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- OZET:

Néroleptik malign sendrom (NMS), noroleptiklere bagl nadir goriilen, idio-
senkratik ve morlalitesi yuksek Dir redkstyondur. Yukse die, rijidite, CPK
yiiksekligi, agirt terleme, tagikardi ve lokositoz bulgular: saptadigmiz bu olgu lite-
ratiir isiginda sunuldu. .

GIRIS:

Noroleptik malign sendrom (NMS), siklikla noroleptiklerin kullammina -
bagh nadir edriilen idiosenkratik ve mortalitesi vaklasik % 20 olan bir reak$ivon-
dur (5,7,31). Ik kez Delay ve Deniker'in tanit1g1 bu sendrom; nijidite, trismus,
koreiform hareketler ve opistotonus gibi siddetli ekstrapiramidal semptomlar,
yiiksek ate, tagikardi, labil hipertansiyon, diaforez, ve inkontinans gibi otonomik
fonksiyon bozukluklan ve stupor, mutizm, koma gibi biling degisiklikleri ile ka-
rakterizedir (5,12,27). Bu belirtilerle birlikte kreatin fosfokinaz (CPK) diizeyinde
artis ve 16kositoz sik goriilen laboratuar bulgulandir (19,20,29). :

Yaygmhg tartigmali olup baslangxqta.%O,S-l olarak bildirilen oran Pope ve
ark. (27) taratindan 7 i,+ olarak buluninuytur. : _

NMS, noroleptik tedavinin ciddi bir komplikasyonudur (9,35). Haloperidol
ve depo. flufenazin siklikla suglanmaktadir (5,24,30). Bu ilaglann diger
noroleptiklere gore daha fazla kullanildigim belirterek buna karst ¢ikanlar da
vardir (27).

NMS'un erkekler, geng ei’i§kin1er ve sizofrenik olmayanlarda daha sik
gorildigi bildirilmistir (19,27,35).

Bunun karsm g6riis erkeklerin, geng erigkinlerin, sizofrenik olmayanlanh, »
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yiiksek potensli noroleptiklerin ve lityum ilavesinin NMS ig¢in risk olup
olmadifinis ioyid edilmesinin S0y JlloZu o D0 N (T oo e e ark
(1990) antiparkinsoniyensiz depo flufenazin kullammimn, risk faktorii oldugunu
bildirmislerdir. Organik beyin sendromu, fiziksel yorgunluk ve beslenme yeter-
sizligi durumlarinda riskin daha fazla oldugu bildirilmektedir (27,30). Bozukluk
nroleptiklerin ilk kullaniminda,doz arttinminda, bagka bir noroleptigin eklenme-
siyle geligebilecegi gibi (33), noroleptik +lityum +antidepresan kombinasyon-
laninda da ortaya ¢ikabilmektedir (3,15). ’

NMS'un oral preparatlarla ilk hafta, depo néroleptiklerle 2-3 haftada
basladig bildirilmisse de ilk 2 haftada gelisip 5-10 giin stirdiigi kabul edilmekte-
dir (1). Akut baslayip 1-7 giin siirdiigi de bildirilmektedir (19). Depo
ndroleptiklerle 24-36 giine kadar uzayan olgular bildirilmigtir (18).

Noroleptik tedavinin baglangicinda yiikselen diastolik kan basinci, ciddi
ekstrapiramidal belirtiler NMS i¢in uyan :abul ediiir (32).

Oliim nedenleri ¢inde en sik akut solunum yetmezlidi, akut bobrek yetmez-
ligi ve kardiovaskiiler kollaps gelir (7,27,31). :

Mortalite yiiksekligi nedeniyle yogun bakim gerektiren NMS'da 6ncelikle
noroleptikler ve lityum kesilmeli, siv1 ve elektrolit dengesi saglanmali, ates
diisiiriiimeli, enfeksiyonlarla miicadele edilmeli, yagamsal iglevler diizenli izlen-
meli dekubitis icin 6nlemler alinmalidir (26)

flag olarak sodyum dantrolen (4,8) ve bromokriptin (11,23,35)
onerilmektedir. Benzodiazepinler, antikolinerjikler, amantadin ve dopamin de kul-
lanilmakta olup etkinlikleri tartismalidir (10,31,32). Ilaglann disginda EKT'nin -
3,14,17, 25) ¢abuk etkili oldugu bildirilmektedir. ) :

OLGU SUNUMU:

20 yaslarinda bayan hasta (A.A.) 4 yasina dek motor ve mental geligimi nor- -
mal olan hastanin gegirdig menenjite baghi mental retardasyonu mevcut. 7 yasinda
kafa ve gznel viicut travmasi sonucu mental retardasyonu atmig. Son bir yildir ag-
ressivitesi, absurditesi, evden kacmalan ve ara sira idrar-gaita inkontinansi olmasi
iizerine 15 giin 6nce Oltu'da bir pratisyen hekime gotiiriilmis. Hastaya IM. halo-
peridol+klorpromazin+biperiden giinde 2 kez verilmis. Enjeksiyonlardan bir giin
sonra viicudunda sertlesme baslayinca aym ilaglar azaltilarak tavsiye edilmig ve 4
giin'bu sekilde devam edilmis. Buna ragmen kasilma, konusamama, asim terleme,
yiiksek ates, yiiriyememe, titremeler, yememe, icmeme, idrar-gaita kagirmalan
gibi belirtiler de geligince hastanemiz acil polikliniine getirilmis. Burada hasta ile
iligki kurulamamasi, ebe eli goriiniimii gibi belirtilerle hipokalsemi 6n tanisiyla
dahiliye klinigine yaunlmig. Kalsiyum diizeyi i¢in kan alinmig ve hastaya kal-
siyum verilmis. Kan kalsiyum diizeyi normal gelince ndroloji ile goriigilmiis.
Norolojik defisifi olmadig1 belirtilince psikiyatri konsultasyonu istenilmis. Kon-
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sultasyonda NMS 6n tanisiyla CPK bakilmasi Onerilmis. Yatiginin 2.'gﬁm’j CPK:

o aAle e ~ snUAwan N
o o ~

tede n’jidi[?:, hipersalivasyon, agi terleme, ates, mutizm,knegativizn'l‘,v lfnlemeler,
dehidratasyon, idrar-gaita inkontinansi bulgulan ve CPK yiiksekligi ile NMS
diistiniilen hasta psikiyatriye alindi.

Dahiliyeye yatiginda atesi 39.8 derece, TA: 130/90 mm. Hg, Nb: 108/dk.
idi. Lokosit: 14.400/mm. kiip, Hb: % 12.1 gr. Sedimantasyon: 40 mm/saat, id-
rarda protein: (++), BUN: 20 mg/dL, Kreatinin: 0.8 Mg/di, AKS: 100 mg/dL.,
Na: 144 mEqg/L, K: 4.8 mEg/L, P: 2.7 mg/dL, Ca: 11.3 mg/dL, GOT: 56 U,
GPT: 57 U, LDH: 314 U, alkalen fosfataz: 28 U/L ve sonra Ol¢iilen CPK:1427
U/L CPK diizeyi U/L (Normal degeri 15-110 U) gelmis. :

Klinigimizide yakin takibe alinan hastanin tiim laboratuar tetkikleri glinliik
istenildi. Vital bulgulan saatlik alindi. Atesi, 16kositozu, proteinurisi, CPK
yiksekligi ve klinik belirtileri siiriiyordu. Kiiltiirler alind1. EEG ve BOS normal
degerlendinidl. Hastaya /.5 mg/giin bromoknpun, 20 mg/giin diazepam, 1V mayi
(3000 cc/giin) ve antibiyotik baslandi. Dekubitisi ¢nlemek icin 6zel yatak
saglandi. Atesi i¢in alkol-buz pansumanlan yapildi.

Sonraki giinlerde bromokriptin 20 mg/giin'e kadar ¢ikildi. Diazepam ve pa-
renteral mayi tedavisine aynen devam edildi. Kiiltiirlerde iireme olmadi. Sadece
terlemesi hafif azaldi. Diger klinik belirtileri degismedi. Atesi, 16kositozu, CPK
yuksekligi devam ediyordu. Bu ara CT'si normal geldi. Tedavi siirerken muhte-
melen bromokrintine bagh psikoz belirtileri ortaya ¢ikti. Bunun iizérine ve
kliniginde higbir diizelme olmayinca hasta EKT'ye hazirland1. Bromokriptin ka-
demeli olarak kesildi. '

Yauginun 10. giinii ilk EKT yapildi. Ertesi giin terlemesi durdu. Sulu gida
almaya bagladi. CPK hafif diisti (1266 U/L). Giin agir1 EKT'ye devam edildi.
Toplam 8 EKT yapilan hastada 3. EKT'den sonra rijidite azaldi, atesi 37.8 dere-
ce'ye distii, CPK inmeye bagladi, difer belirtileri siirdii. CPK 4. EKT'den sonra
190 U/L'ye indi, Lokosit sayist normallesti. GOT ve GPT diizeyleri 5. EKT'den
sonra hafif yiikseldi, aleg normaic dondi rijiditesi kayboiuu, yurumeye baglad.
Negativizmi ve semimutizmi kismen siirdii. Ara sira absurd giilmeleri ve mental
retar dasyonuna uyan davramiglan olan hastada 6. EKT'den sonra CPK 151 U/
L'ye diistii, diazepam kesildi. Son EKT ile hastanin gelig tablosu tiimiiyle nor-
mallesti, CPK: 83 U/L oldu GOT ve GPT degerleri normale dondii. Sadece men-
tal retardayona bagh regressif davramislan gézlenen hata son EKT'den 9 glin
sonra (38. giinde) kontrol onerisiyle taburcu edildi.

TARTISMA:

Mortalite yiiksekligi nedeniyvle ciddiveti olan ve ender goriilen NMS,
noroleptiklerin 6nemli bir yan etkisi sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Noroleptik alan
herkes risk altindadir. Ozellikle haloperidol ve depo flufenazin sorumlu tutulmak-
tadir (5.19.24,30). Bu ilaclarin IM verilmesinin riski provoke ettifi de bildiril-
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mektedir (1). Bizim olgumuza da halopendol IM verilmigti. Son 1.5 yil i¢inde de
- iki ayn hastaya Klinigimiz digiida yiie Livi naopeniuol ve aepo tuiehaZin vertlie-
~ siyle NMS olugmustu.

Hastamiz geng bir bayan ve ¢ocuklugundan beri mental retarde. Cinsiyeti
disinda budurumuyla literatiire uyumludur (19,27,35). OBS ve metal retarda-
syon, sendrom riskini arttiran bir faktor olarak bxldmlmektedlr (5,27,30). Olgu-
muz organik bir zeminde geligmigti.

Olgumuzun ilk kez noroleptik almasi-da literatiire uygunluk gostermektedir -
(33). Yine NMS tablosunun kisa siirede gelismesi Abbott ve Loizou (1) ile Le-
venson'un (19) calismalanna paralellik gostermistir.

NMS'da rijidite, yiiksek ates, asin terleme, tagikardi, mutizm, negativizm,
dehidratasyon, inkontinans ve hipersalivasyon gibi belirtiler goriiliir (5,12,27).
Olgumuzda hipertansiyon diginda bunlarm tiimii vardr Ozellikle kretain fosfoki-
naz (CPK) diizeyinde artig ve Lokositoz basta olmak lizere LDH yiiksekligi, KC
fonksiyon testlerinde yiikselme beklenir (18,19,20,29). Hastamizda CPK
baslangicta 1427 U/L, sonra 1470 U/L iken ilk EKT'dan sonra diismeye bagladi
ve bilahare normal degerlerine déndu. Aym sekilde basta 14.400 olan Lokosit
sayist ile KC enzimlerindeki yiikselme de normallegti.

Olgumuzun EEG ve CT'si normal olarak degerlendirildi. BOS'da patoloji
yoktu, nérodefisiti olmadig belirtildi. Bu nedenle M.S.S. ile ilgili NMS'dan
‘ayirdedilmesi gereken bozukluklardan uzaklagildi (15). Kalsiyum diizeyinir nor-
mal olmasiyla hipokalsemiye bagh tetaniden aynldi.

Inhalasyon anestetikleri ve suksinilkolin ile olusan malign hipertermi
(16,34) hastamiz bu tiir maddeleri almadifindan ve daha kisa siirede gelistifinden
diistiniilmedi. Kliniginin uymamasi ile merkezi antikolinerjik sendrom ekarte edil-
di.

Cogu kez inatg1 asin psikotik eksitasyonla baslavan ve uzayinca ates, bitkin-
lik, kardiovaskiiler kollaps ve Oliime neden olan letal katatoniden aynm ise
yapilmalidir (6,21,34). Olgumuzda ise psikotik semptomlar hafif ve bir yildir
anemnez edilmekte ve NMS tablosu noroleptik kullanimina bagh olarak agir eks-
trapiramidal semptomlarla baglamaktadir.

Bu semptomlarla birlikte olgumuzda eksilasyén hali bile yoktu. Letal katato-
‘ni diisiinseydik noroleptiklere devam etmemiz gerekecekti (6,34).

Etiyoiojisi tarusmali olan NMS'da merkezi dopaminerjik blokaj (5,19) daha '
cok kabul gormektedir. Iskelet kaslarnna dogrudan etkiden de bahsedilmistir (8).

Tedavide yararh oldugu bildirilen dantrolen (4,8,22)rijidite ve atesi azalt- -
makta olup Tiirkiyede bulunmadigndan kullanamadik. Merkezi dopaminerjik blo-
kaj goriiginden hareketle dopamin agonisti olan bromokriptin'in NMS'da
baganyla kullamldif blldm]mekle ve tavsiye edilmektedir (11,13,23 35) Olgu-
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muza bromoknpun baglandl Ancak 20 mg/gun dozuna ragmen klinik duzelme

simad,, aisy ve CPK diizeyinge Jlgne Slmadi. S5l ahaandoa Lisadlaipiine
bagh (6) psxkoz belirtileri ¢ikti.

NMS tablosuna psikoz eklenince bromokriptin kesildi. Daha once
. klinigimizde iki NMS'lu olguda hizli ve tam diizelme sagladifimiz ve etkin bir te-
davi yontemi oldugu bildirilen EKT'ye (3,14,17,25) gectik. Sonugta oldukca’
basarili oldu. EKT'nin etkisiz oldugu ve kardiyak arrest olabilecegi de bildiril-
migtir (28).

Son yillalrda NMS olgularinin artug (2) gézlenmekte olup bu hasta son 1.5
yilda teshis, takip ve tedavi ettifimiz 3. olgu. NMS ciddi bir durumdur ve
ayinminin iyi yapilmas: gerekmektedir. Noroleptlikler pratisyen ve psikiyatri
digindaki hekimlerce ¢ok yaygin kullanilir olmugtur. Onlara 6limciil olabilen
(mortalite bazan % 30 lara ¢ikmakta) bu sendrom iyi tanitilmalidir. Ozellikle orga-
nik kaynakli psikotik durumlarda etkin ve en kii¢lik dozlarda noroleptik verilmeli
ve gereksiz kombinasyoniardan kaginilmalidir. Kesin ve gergek endikasyon
olmadi$ siirece de noroleptik kulanilmamalidir diyoruz. ‘

SUMMARY:

NEUROLEPTIC MALIGNANT SYNDROMTE AND ECT:
A CASE REPORT

Nevroleptic malignant syndrome (NMS) is an idiosyncratic reaction, which
. occurs as a result of neuropleptics, is a rare seen case, and has high mortality
rate. The findings of high fever, rigidity, CPK increase in serum, diaphoresis,
tachicardia, and leucocytocis were discussed on the basis of the previous reports.
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