Hyperammonamie als Ursache fur
Vigilanzverlust bei Erstmanifestation

eines multiplen Myeloms
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Einleitung: Bei Patienten mit multiplem Myelom und einem Vigilanzverlust vermutet man als Ursache zunachst neben einer Hyper- bzw. Hypoglykamie, einer
Meningitis bzw. Enzephalitis oder einem Apoplex auch ein Hyperviskositatssyndrom, eine Hyperkalzamie oder eine Uramie. Es gibt aber auch seltene andere
Grunde, wie wir im folgenden Fall berichten:

Fall:
Intensivmedizinische Aufnahme eines 63 jahriger Patienten mit AZ-Reduktion, Vigilanzminderung, Gewichtsabnahme, Anamie und Rickenschmerzen
Laborauffalligkeiten: Ca 2,7 mmol/I ; Krea 175 pmol/l ; Hb 4 mmol/I ; CrP 60 mg/I

-> Ausschluss von akutem intrazerebralem Infarktgeschehen mittels CT-Hirnschadel

-> Verdacht auf Hamophilus influenzae - Meningitis durch Liquordiagnostik

-> Antibiotika-Therapie sowie Therapie der Elektrolytverschiebung und der Niereninsuffizienz - keine Besserung der Vigilanz
-> erweiterte Labordiagnostik: Ammoniak 153 pumol/l (Norm 17-55 pumol/l) bei NORMALER Leberfunktion
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-> Erstdiagnose eines Multiplen Myeloms
vom Typ IgG Lambda

Stadium Il B nach Durie und Salmon,
Stadium Il nach ISS-Klassifikation

4/4 CRAB Kriterien (Hyperkalziamie, " Bxtragradiens in ¥-Bersich
Niereninsuffizienz, Anamie und Osteolysen N
mit pathologischer LWK-Fraktur 2 — 4)

Serumelektrophorese: Extragradient!

Immunglobulin G - Spiegel (oben) und Ammoniakspiegel (unten) im Verlauf: frakturen LWK 2-4
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Therapie: Vorphase mit Dexamethason Chemotherapie mit Bortezomib / Dexamethason

mit nur geringem Effekt Normalisierung sowohl des Ammoniakspiegels als

auch des IgG und deutliche Besserung der Vigilanz
bereits nach einem Zyklus Chemotherapie!

Erklarung und Diskussion:
Neuropsychologische Veranderungen, Lethargie, Krampfanfalle und Bewusstseinstriibung bis zum Koma sind die klinisch fuhrenden Symptome einer
hyperammonamischen Enzephalopathie, wie sie vor allem von der hepatischen Enzephalopathie her bekannt sind. Haufig findet sich laborchemisch eine
respiratorische Alkalose als Frihzeichen der hyperammonamischen Enzephalopathie. Die Ursachen flr die erhdhten Ammoniak-Spiegel beim multiplen Myelom
sind noch nicht restlos geklart. Angenommen wird aber eine exzessive Ammoniak-Produktion im Rahmen der gesteigerten Proteinsynthese von Immunglobulinen
und Interleukinen durch die Myelom-Zellen selbst mit Uberschreiten der hepatischen Clearance (1,2). Im Gehirn ist die Glutamin-Synthese der wichtigste
Stoffwechselvorgang, um das erhohte Ammoniak wieder aus dem ZNS zu eliminieren. Dies erfolgt durch die Glutamin-Synthetase der Astrozyten, was zu einer
Akkumulation von Glutamin in den Astrozyten fuhrt. Da Glutamin eine osmotisch aktive Aminosaure ist, kommt es in der Folge zu einem Anschwellen der Zellen
mit Bildung eines Hirnddems. Dies wiederum triggert auch die Freigabe von Glutamat in den interzellularen Raum, was eine Abnahme des intrazellularen
Glutamatpools zur Folge hat und zum Untergang glutamaterger Neuronen fuhrt (3,4,5,6).
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