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Lustgasbruk gav pseudodemens
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Lustgas (dikvaveoxid) anvands allt oftare i berusnings-
syfte med potentiellt allvarliga medicinska féljder,
och flera artiklar i Lakartidningen har berdrt detta.
Under de tva senaste dren har det skett en brant 6k-
ning av samtal fran varden till Giftinformationscen-
tralen gillande unga personer med allvarliga kon-
sekvenser av rekreationellt lustgasbruk. Detta dr en
trend som ses dven i andra delar av varlden [1-3].

Vi beskriver hér ett fall med en ung person som for1-
utom allvarlig psykisk och neurologisk paverkan ock-
sd utvecklade pancytopeni efter extensivt lustgasbruk.

Patofysiologi

Lustgas har flera toxiska effekter, men en av de mest
kidnda ar att gasen oxiderar koboltatomen i vitamin
B,,. Reaktionen ar irreversibel, och den patologi som
ses vid extensiv, upprepad lustgasanvindning &ar
snarlik den som ses vid vitamin Bj,-malabsorption,
pernicios anemi. Vid bagge tillstanden ar myeloneu-
ropati och psykiska besvar/kognitiv paverkan vanli-
ga. Nér lustgas inaktiverar By, blir foljden att enzymet
metioninsyntas, for vilket B,, 4r en nodvindig kofak-
tor, inaktiveras. Komplexet metioninsyntas-B,, Gver-
for normalt en metylgrupp till aminosyran homocys-
tein, som da omvandlas till metionin. Detta ar forsta
steget i en kedja vars slutresultat ar att forse myelin-
syntesen med byggstenar (metylgrupper). Storningar
av denna process, som kallas metionincykeln, leder
till att homocystein ansamlas och demyeliniserings-
skador uppkommer [4, 5]. Det ar viktigt att forsta att
totalnivan av B,, i serum kan vara normal trots uttalad
funktionell brist, eftersom analysen dven miter irre-
versibelt inaktiverat By, [6].

Fallbeskrivning

En tidigare vésentligen frisk patient i 20-arsaldern
ankom till akuten med ambulans. Narstiende hade
slagit larm efter att ha funnit hen férvirrad och blek i
hemmet, omgiven av tomma lustgaspatroner.

Pa akuten var patienten blek, trott och tagen och be-
tedde sig konfusoriskt. Hen kunde varken f6lja med i
samtal eller f6lja enkla uppmaningar, »tappade bort«
orden, glomde fragorna, var ljus- och ljudkanslig och
inte orienterad till plats.Vid bedomning av psykiater 1
dygn senare noterades psykostillstaind med synhallu-
cinos och uttalad minnessvikt.

Ovrigt kroppsligt status var normalt.

I proven framtradde en blodbild som vid pancytope-
ni med som lagst leukocyter 2,6 x 10°/1 (referensvirde
3,5-8,8 x 10°/1), erytrocyter 3,0 x 10'¥/1 (3,9-5,2 x 10%2/1),
trombocyter 115 x 10°/1 (165-387 x 10°/1) och Hb 99 g/1,
men MCH (medelhemoglobininnehall) och MCV (er-
ytrocytmedelvolym) normala. Initialt misstanktes in-
toxikation med centralstimulantia, men det avskrevs

efter negativ urintoxikologisk screening.

Patienten lades in pa avdelning for observation och
utredning. Det framkom att hen sedan 5 ar tillbaka
inhalerat lustgas néstan dagligen, och i 6kande om-
fattning det senaste aret. Hen uppgav att den dagli-
ga mingden vid inskrivning var 10-15 stycken min-
dre patroner och 1-2 storre patroner. Tidigare var in-
taget lagre, ett par mindre patroner dagligen. Patien-
ten kunde inte uppge hur mycket lustgas som fanns i
respektive patron. Symtom debuterade flera manader
fore soktillfillet med framfor allt uttalad trotthet.

Pa misstanke om lustgasrelaterad patologi togs prov
for vitamin B,, (kobalamin), P-homocystein och me-
tylmalonat. Mycket hoga nivaer P-homocystein no-
terades (205 pmol/l; referensvirde <15 pmol/1), liksom
latt sankta kobalaminkoncentrationer (110 pmol/l; re-

»... var patient hade kvarstaende psy-
kiska och neurologiska symtom aven
vid uppfdéljning ett knappt halvar efter
initiala kontakten ...«

ferensvirde 150-650 pmol/l) och férh6jt metylmalo-
nat (9,0 pmol/l; referensvarde <0,37 pmol/l). Folatvar-
det var initialt 23 nmol/l (referensviarde >7 nmol/l) och
sjonk till 16 nmol/l efter ett dygn.

Behandling sattes in med tablett B,,, 2 mg x 2. Be-
handlingen kompletterades med folsyra 5 mgx1. B,
normaliserades efter 2 dygn och P-homocystein sjonk
snabbt for att normaliseras dag 10 (Figur 1).

Kompletterande radiologisk undersokning med
DT hjarna visade inget patologiskt. MR hjarna visade
ospecifika punktata signalférandringar i bada foramen
semiovale samt enstaka icke-konfluerande vitsub-
stansfordndringar supratentoriellt och periventriku-
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@ Rekreationell anvandning av lustgas okar, och allt fler
personer behover sjukvard for skador relaterade till
detta.

@ Risker med upprepat lustgasbruk ar bland annat neu-
rologiska skador och allvarliga psykiska symtom.

e En mer ovanlig konsekvens ar benmargspaverkan och
pancytopeni.
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lart, medan MR ryggrad var utan anmarkning.

5 dagar efter ankomst till sjukhus gjordes fordjupad
neurologisk undersokning, varvid man noterade tyd-
lig falltendens, polyneuropati i form av nedsatt kansel
och kraft i nedre extremiteter samt ataxi. Psykotiska
tecken och minnespaverkan kvarstod, varfér kogni-
tivt status utvarderades med beddmningsinstrumen-
tet Montreal Cognitive Assessment (MOCA) [7]. Detta
test, som vanligen anvinds f6r demensscreening, gav
18 av 30 poang: 18-25 poing motsvarar lindrig kog-
nitiv funktionsnedséttning och 10-17 poang mattlig
kognitiv funktionsnedsittning. Under vardtiden for-
béattrades status successivt, men féornyat MOCA-test
efter 24 dagar var fortfarande tydligt paverkat med
23/30. Efter 7 veckors inneliggande vard fortsatte var-
den polikliniskt med téta intervall. 5 manader senare
kvarstod minnesstorningar och mental uttrottbarhet
(MOCA-poang 27/30), och patienten hade inte &nnu
kunnat aterga i arbete.

P-homocystein normaliserades helt (7,9 mmol/l),en
stark indikation pa upphord lustgaséverkonsumtion.

Diskussion
Fallet beskriver en patient som efter langvarig lustgas-
anvindning férutom polyneuropati ocksa utvecklade
uttalad kognitiv paverkan. Kognitiv paverkan/psykis-
ka besvar ar den nist vanligaste inrapporterade kom-
plikationen till lustgasmissbruk, enligt Giftinforma-
tionscentralens statistik 6ver radgivningssamtal 2022.
Patientens resultat pA MOCA var initialt 18/30, ett pa-
tagligt daligt utfall hos en ung méanniska dar véantat re-
sultat ligger nidra maxvardet [7]. MOCA-poiangen steg
sedan langsamt, men var patient hade kvarstaende psy-
kiska och neurologiska symtom aven vid uppf6ljning
ett knappt halvar efter den initiala kontakten, trots
upphord lustgaskonsumtion och adekvat vitaminbe-
handling. Det finns risk for irreversibla besvir [3].
Pancytopenin som sags i detta fall svarade snabbt
pa substitution och blev inte sarskilt uttalad. Aven om
denna komplikation ar kdnd sedan 1950-talet ar den
betydligt ovanligare &n neurologisk skada vid lustgas-
inducerad B,,-paverkan [8-10]. Metionincykeln ar tatt
forbunden med folsyracykeln. Killan till de metyl-
grupper som metionincykeln skickar vidare for syn-
tes av myelin ar en form av folsyra, 5-met-THF. Om
metionincykeln stannar, ansamlas 5-met-THF. Den-
na form av folsyra kan inte anvindas for DNA-syntes,
och om ingen folsyra tillférs via kosten uppkommer
snabbt en benmairgspaverkan. Hos en person som inte
har malabsorption eller otillrdacklig nutritionstillfor-
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FIGUR 1. P-homocysteinvarden (referensvarde <15 mmol/l)
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sel kommer det dock att ta tid innan en benmaérgs-
paverkan utvecklas [11]. B,,, folsyra och aven vita-
min B, (riboflavin) samverkar i ett intrikat system i
DNA-syntesen, och sambandet ar alltfor komplext for
att kunna forklaras i denna artikel [12]. Nar var patient
fick By, gavs dven folsyra for att tillfora substrat i bada
systemen.

Riskfaktorer for att utveckla pancytopeni vid lust-
gasbruk ar tidigare vitaminbrist, atrofisk gastrit och
andra malabsorptionssyndrom. Var patient hade ing-
en av dessa riskfaktorer och utvecklade sannolikt
pancytopeni enbart pa grund av lang tids 6verkon-
sumtion av lustgas. Efter substitution av vitamin By,
och folsyra normaliserades blodbilden snabbt.

P-homocysteinvirdet var vid ankomsten till sjuk-
hus mycket hogt men sjonk dramatiskt nar expone-
ringen upphorde (Figur 1). Detta ar typiskt vid uttalad
lustgasanvindning, och Giftinformationscentralen
rekommenderar numera P-homocystein som stan-
dardprov bade vid diagnostik av lustgasinducerad pa-
tologi och for att upptécka aterfall.

Patienten har givit sitt godkdnnande fér publice-
ring av fallbeskrivningen forutsatt full anonymitet,
varfor pronomen och vissa omsténdigheter,irrelevan-
ta for det medicinska utfallet, har anonymiserats. O
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SUMMARY

Severe neurologic and psychiatric symptoms after
extensive use of nitrous oxide

We present a case of severe neurologic and psychiatric
symptoms after extensive recreational use of nitrous
oxide. The patient also had a transient pancytopenia that
responded well to substitution with vitamins. Six months
later the patient still had neurologic and psychiatric
sequelae, due to the abuse.

Lakartidningen
Volym 120




