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Noroleptik Malign Sendrom: Olgu Sunumu

Neuroleptic Malignant Syndrome: A Case Report
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Néroleptik Malign Sendrom (NMS), genelde antipsikotik kullananlarda
goriilen bir sendromdur ve yiiksck mortaliteye sahiptir. Hayati tehlike
olusturan bir bozukluk olup, dopamin blokaji yapan antipsikotik ilag
kullanimi ile birliktedir. Semptomlar yiiksek ates, terleme, diizensiz kan
basinci, biling bozuklugu, kaslarda rijidite ve otonomik disfonksiyonu
icerir. Sizofreni nedeniyle 10 yildir klozapin kullanim &ykiisii olan kirk
alu yagindaki erkek hasta, biling ve konusma bozuklugu, ates yakinmast
ile acil servise bagvurdu. Son dénemlerde diizensiz ilag kullanim hikaye-
si mevcut olan hastaya, semptomlarinin artmast iizerine tekrar klozapin
baglandi. Norolojik muayenede biling bozuklugu ve kas rijiditesi vardi.
Laboratuvar incelemelerinde Iokosit 13,800/mm?, AST: 2,067 U/L, ALT:
295 U/L, LDH: 5,709 U/L, CK-MB: 1,189 U/L, CK: 123,889 U/L idi.
Hasta NMS olarak kabul edildi. Bu olgu sunumu ile NMS’ye yaklagimi ve

tedaviyi literatiir esliginde tartismay: amagladik.

Neuroleptic Malignant Syndrome (NMS) is usually seen in patients who use
antipsychotic drugs and has a high mortality rate. It is a life-threatening con-
dition associated with dopaminergic blockage. Symptoms include high fever,
diaphoresis, unstable blood pressure, unconsciousness, muscular rigidity, and
autonomic dysfunction. The 46-year-old male patient who had a history of
10 years of klozapin use due to schizophrenia applied to the emergency ser-
vice with unconscionsness, speech disorder and high fever. Having a history
of irregular use of medicine in the recent past, the patient was restarted with
klozapin as his symptoms increased. During the neurological examination,
he had impaired consciousness and muscular rigidity. The laboratory analysis
revealed the leukocyte 13.800/mm?, AST: 2.067 U/L, ALT: 295 U/L, LDH:
5.709 U/L, CK-MB: 1.189 U/L, CK: 123.889 U/L. He was diagnosed as
NMS. By presenting this case, we aim to discuss the approaches to NMS and
treatment modalities of NMS in light of the literature.
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Giris

droleptik Malign Sendrom (NMS), hayat tehdit eden genellikle néroleptik ve antipsikotik ilaglarin yan etkilerine bagl olarak
ortaya ¢tkan, mortalitesi yiiksek bir sendromdur (1). Bu nedenle 8liim riski %10-30 arasinda olup, en sik 6liim nedenlerini ritim
bozukluklari, solunum yetersizligi, bobrek yetersizligi ve kardiyovaskiiler sistemin ¢6kmesi olusturmaktadir (2).

Klinik olarak cogunlukla yetiskin erkeklerde ve %0,5-1 oraninda gdriiliir. Bu sendromda kas sertligi, hipertermi, otonom islev bozuklugu,
serum kreatin fosfokinaz (CPK) ve transaminaz diizeylerinde yiikselme, l6kositoz ve biling degisiklikleri (konfiizyon, ajitasyon) gozlene-

bilir (3).
Bu yazida; néroleptik malign sendromlu bir olguya uygulanan yogun bakim destek tedavisinin literatiir egliginde tarugilmas: amaglanmugtir.
Olgu Sunumu

Kirk alt1 yaginda, 10 yildir sizofreni tanust ile tedavi goren erkek hasta, son zamanlarda ilaglarin: diizenli olarak kullanmamaya baglamug
ve kendisine zarar verici hareketlerin olmast iizerine, yakinlari tarafindan psikiyatri klinigine gotiiriilmiistiir. Tedavisi ve ilaglari diizenle-
nen hasta, evinde rahatlamak amaciyla tek doz 700 mg klozapin (Leponexin; Novartis, Tiirkiye) kullanmis, bundan bir siire sonra biling
bozuklugu, istemsiz hareketleri ve kasilmalari nedeniyle, acil servise gotiiriilmiis ve oradan da psikiyatri servisine yatirilmigtir. Buradaki
takibi sirasinda atesinin yiikselmeye devam etmesi (38-39,5°C), biling bulanikligi ve biyokimya inceleme degerlerinin bozulmas tizerine
hasta, yogun bakim {initesine sevk edilmistir.

[lk muayenesinde; Glaskow Koma Skoru (GKSs) 11, ajitasyonlart ve istemsiz hareketleri tespit edilen hastanin, arter kan basinci 134/84
mmHg, kalp atum hizi 94 aum dk”, soluk sayis: 18 dk’', atesi: 37,5°C olarak él¢iildii. Her iki pupil capi izokorik, 1sik refleksi (+/+), okii-
losefalik refleksi (+), ense sertligi ve motor muayenede lateralizasyon bulgusu olmayan hastanin ¢ekilen beyin tomografisinde herhangi bir
patolojiye rastlanmadi. Laboratuvar incelemelerinde 16kosit 13,800/mm?, AST: 2,067 U/L, ALT: 295 U/L, iire: 11 mg/dL, kreatin: 0,52
mg/dL, LDH: 5,709 U/L, kreatin kinaz miyoglobin (CK-MB): 1,189 U/L, kreatin kinaz (CK): 123,889 U/L bulundu. Arter kan gazi
incelemesinde pH: 7,44, PaO,: 85 mmHg, PaCO,: 29 mmHg, HCO3: 19,7 mEq/L ve oksijen satiirasyonu %97’idi. Fizik muayenede
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ates ve 15kosit yiiksekligini detekleyen muayene bulgusuna rastlan-
madt. Lokosit yiiksekligine C Reaktif Protein (CRP) yiiksekliginin
eslik etmesi (122 mg/dL), nedeniyle enfeksiyon hastaliklarinin 6ne-
risiyle amprik tedavi olarak ampisilin-sulbaktam 3x1 g baglandi.
Ajitasyonlari icin gerektiginde 1-2 mg midazolam i.v. (Dormicum;
Roche, Tiirkiye) uygulandi. Hemodinamik monitérizasyonu yapi-
lan hastaya, intravendz siv1 replasmani ve saatlik 150-200 mL idrar
ctkist olacak sekilde diiirez planlandt. Diiirez sirasinda kan elektrolit
diizeyleri ozellikle de K* diizeyi siirekli kontrol edilerek normal si-
nirlarda tutuldu. Giinliik sivi balanst +500 mL olacak sekilde sivi
replasmant yapildi. Olgunun &ykii, nérolojik muayene ve tetkik-
lerinin ardindan NMS olabilecegi diisiiniilerek hastaya 3x2,5 mg
bromokriptin (Parlodel; Novartis, Tiirkiye) tedavisi baglandi. Takip
ve tedavi siirecindeki laboratuvar bulgular: Tablo 1'de gésterilmistir.
Takibinin 5. giiniinde klinik ve laboratuvar bulgularinin normale
dénmesi nedeniyle hasta psikiyatri servisine yatrildi.

Tartigma

Néroleptik malign sendrom, antipsikotik ila¢ kullaniminin herhangi
bir doneminde ortaya ¢ikabilmekle birlikte genellikle birinci hafta
icinde goriilen bir sendromdur. Antipsikotik tedavi sirasindaki doz
degisiklikleri, ilaglarin aniden kesilmesi énemli etiyolojik faktdrler
arasinda yer almakeadir. Yiiksek etkinlikli antipsikotiklere baglanmasi
veya dozlarin hrzla artrilmas ile iliskili olan NMS'de, semptomlarin
dopamin blokajina bagli olarak ortaya ¢cikug diisiiniilmekeedir (4).
Hasta, uzun siire antipsikotik kullanimi sirasinda NMS’yi diisiindii-
recek klinik bir tablo ile karsilagmamus, fakat diizensiz ilag kullanimi-
n1 takiben tekrar baglanan antipsikotik tedavinin 3. giiniinde, almas:
gereken 300 mg klozapin yerine tek doz 700 mg klozapin almasi so-
nucunda klinik tablo ortaya ¢tkmustir.

Klinik bulgular farkl etkenlerce degisebilmesine karsin, hipertermi,
kas sertligi, otonom islev bozuklugu, biling degisiklikleri ve kas y1-
kim {iriinlerinin yiiksek degerlerde seyretmesi ana belirtilerdir (5).
Kreatin kinaz, CK-MB, miyoglobin, kreatin fosfokinaz (CKP)
yiiksekligi, 16kositoz, transaminaz yiiksekligi, mevcut klinik tablo-

ya eslik edebilir. Néroleptik malign sendromda, nadir olarak, rab-
domyolize bagli bobrek yetersizligi, 6zellikle de akut tiibiiler nekroz
goriilebilir (6). Hastaneye ilk miiracaatinda hastamizda, literatiirle
uyumlu olarak biling bozuklugu, GKS diisiikliigii (skor:11), istem
dist kasilmalar, biyokimya incelemelerinde AST, ALT, LDH, CK
yiiksekligi ve lokositoz saptanmustir. Hastanin yatisindan taburculuk
siiresine kadar idrar ¢ikigi, iire ve kreatin degerleri normal seyretmis-
tir. Olguda siiregen yiiksek ates gorillmemis olup, literatiirde de ateg
yiiksekliginin goriilmedigi NMS olgusu bildirilmistir (7).

Noroleptik malign sendromun ayirici tanisinda; kafa travmasi, ma-
lign hipertermi, zehirlenmeler, birincil santral sinir sitemi hastalik-
lart, feokromasitoma, tiroid firtinas, santral antikolinerjik sendrom,
otoimmiin hastaliklar, sepsis gibi sistemik hastaliklar diisiiniilmeli-
dir (8). Hastamizda oldugu gibi, hem 6ykii ile hem de fizik muaye-
ne ve ¢ekilen bilgisayarli tomografi ile kafa travmast ve diger kafa
ici patolojilerin diglanmasi saglandi. Zehirlenme ihtimaline kargilik
nazogastrik sonda ile gastrik lavaj yapildi. Olguda anestezi ilaci ve
néromiiskiiler bloker kullanim hikayesinin olmamast ve arter kan
gazinda PaCO, degerinin yiiksek olmamasi nedeniyle malign hi-
pertermi diistintilmedi. Antikolinerjik ila¢ kullanim hikayesinin ol-
mamast nedeniyle antikolinerjik sendrom tanisindan da uzaklagildi.
Ayrica, ayirict tant olarak diisiiniilen hastaliklarin hicbirinde ALT,
AST, CK, CKP diizeyleri NMSdeki kadar yiiksek degildir (8).

Bu sendrom tanist konulan hastalarda, destekleyici tedavi esas yak-
lagim olarak diisiiniilmiistiir. Tedavinin ilk asamasinda yakin hemo-
dinamik monitrizasyon yapilmal, yiiksek ates durumunda gevresel
sogutma ve ates diisiiriicii ilaglar kullanilmalidir. Kas sertligi oldu-
gunda diisik doz diazepam kullanilabilmektedir (9). Kas sertigini
azaltmak amaciyla dopamin agonisti olan bromokriptin 7,5-45 mg
giin” dozunda kullanilabilir (10). Kas yikim iiriinlerinin artmasina
bagli olarak hidrasyonun saglanmast ve bobrek fonksiyon testlerinin,
bobrek yetersizligi agisindan yakin takip edilmesi gerekmektedir.
Hastalarda kas sertligine bagli ortaya cikabilecek solunum sikintist
ve otonom iglev bozuklugu nedeniyle mekanik ventilasyon destegi

de akilda bulundurulmalidir (10).

I Tablo 1. Hastanin yaust siirecinde laboratuvar bulgulart
1. giin 3. giin 5. giin 6. giin 7. giin 8. giin 9. giin 10. giin  12. giin

Lokosit 13,8 9.9 6,9 7,7 6,8 8,3 7,4 7,9 9,4
4,6-10,2 K uL?!
Ure 6 13 15 15 17 19 21 26 15
10-50 mg dL*!
Kreatin 0,52 0,42 0,52 0,54 0,50 0,61 0,61 0,65 0,62
0-1,5 mg dL!
AST 2,067 1577 266 145 74 49 47 33 25
15-40 U L
ALT 295 310 207 177 135 119 126 84 62
10-40 U L
CK 123,889 4267* 4267* 2263 1011 685 389 261 171
0-190 U L!
CK-MB 1,189 96,2 55,6 32,2 27,3 25,8 29,5 19,4
0-24 UL!
LDH 5,709 203 159 165 199 193
125-243U L!
*: cihazin okuyabildigi en iist sinir
AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, CK: Kreatin kinaz, CK-MB: Kreatin kinaz miyoglobin, LDH: Laktat Dehidrojenaz




Sonug

Nadir goriilen ve dldiiriicii olabilen NMS'de, erken tani ve acil te-

davi mortaliteyi azaltmak acisindan dnemlidir. Antipsikotik ilag kul-

lanan bu tiir hastalarda, hastalarin ve yakinlarinin olast yan etkiler

agisindan bilgilendirilmesi, bu hastalarin stirekli monitérizasyon ve

solunum destegi verilebilecek yogun bakim iinitelerinde takip edil-

melerinin yararli olacags kanaatindeyiz.

Cikar catigmast

Yazarlar herhangi bir ¢ikar catigmast bildirmemislerdir.
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