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OZET

Uzun sureli kombine antipsikotik tedavi sirasinda néroleptik malign sendrom: Olgu
sunumu

Noroleptik Malign Sendrom (NMS) genellikle antipsikotik kullanimi ile gordlen, nadir karsilasilan, ancak yasa-
mi tehdit edebilen idiosinkratik istenmeyen bir etkidir. Yiksek ates, otonomik dengesizlik, ekstrapiramidal
bulgular ve biling degisiklikleri ile karakterizedir. Laboratuvar tetkiklerinde yuksek kreatin kinaz dlizeyi, karaci-
ger ve bobrek islevierinde bozulma, Idkositoz ve elektrolit dengesizligi gorulebilir. Cesitli demografik, hasta
ve tedaviye ait dzellikler ve gevresel faktorler NMS riskini artinr. Bu olgu bildiriminde, mental retardasyon,
parenteral, yuksek doz ve uzun sureli tipik antipsikotiklerin birlikte kullanimi gibi bir kag risk etkeni olan hasta-
da NMSun Klinik &zellikleri ve basetme tartisiimistir.
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ABSTRACT

Neuroleptic malignant syndrome during longterm antipsychotic combination
treatment: a case report

Neuroleptic malignant sydnrome (NMS) is a rare but potentially life-threatening idiosyncratic adverse
reaction, usually seen with antipsychotic treatment. It is characterized by fever, autonomic instability,
extrapyramidal syndrome and altered mental state. Raised serum creatine kinase level, impaired liver and
kidney function tests, leucocytosis and electrolyte disturbance may be the accompanying laboratory
features. Various demographic, patient-medication and environmental factors increase the risk of NMS.
In this case report, the clinical characteristics and management of NMS in a patient who has several risk
factors such as mental retardation, use of parenteral, high dose typical antipsychotic combination for long
duration is discussed.
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GIRIS

Néroleptik Malign Sendrom (NMS) antipsikotik kul-
lanimu ile iligkili, ender goriilen; ancak éngoérilemeyen
ve potansiyel olarak 6liimcil olabilen bir tablodur. Tipik
semptom ve igaretleri; yiiksek ates, digli cark ve kursun
boru seklinde kas rijiditesi, biling degisiklikleri (konftiz-
yon, ajitasyon, agresyon ya da katatoni), otonom sinir
sistemine ait bozukluklar (hipertansiyon, tagikardi, tasgip-
ne, terleme, idrar inkontinansi) ve ¢esitli kan degerlerin-
de bozulma (serum elektrolitlerinde azalma, kreatinin
fosfokinazda [CPK] ytiikselme, 16kositoz) olarak goriil-
mektedir. Kas rijiditesi, siklikla kas nekrozu, miyoglobi-
niiri ve yiiksek serum CPK dizeyi ile iligkilidir (1,2).

Genellikle ytiksek potensli antipsikotiklere baglan-

masi ya da dozlarinin hizla arurilmast ile iligkili goriilen

ve dopamin blokajina bagli oldugu diistiniilen NMS’nin,
tim atipik antipsikotiklerle, hatta antidepresanlar dahil
diger ilaclarla da gelistigi bildirilmistir. Gortlme sikligt
%0.07 ila %2.2 arasindadir. NMS’de mortalite, semp-
tom siddeti ve tedavi yaklagiminin zamanlamasina baglh
olarak %10-70 gibi genis bir aralikta olabilmektedir (3).

Tedavi yaklagimi, neden olan ajan(lar)in hemen
kesilmesi, destekleyici tedavi (bakim, sogutma, rehid-
ratasyon) ile viicut sivi-elektrolit diizeylerinin diizeltil-
mesi, antikoagiilasyon ile benzodiazepin, klonazepam,
bromokriptin ve diger dopamin agonistleri ve dantrolen
tedavisinden olusur (4,5).

Bu olgu sunumunda, uzun stredir oral ve depo
formda yiiksek doz kombine tipik antipsikotik tedavi
almakta iken, semptomlarindaki artig nedeniyle teda-
visine intramisktler (IM) bir diger tipik antipsikotik
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Tablo 1: Antipsikotik tedavinin kesilmesi ve siv1 replasmani siirecinde laboratuvar bulgular

1. giin 2. glin 3. giin 6. giin 11.gin 16.giin  17.gin  22. gin
Lokosit
(4,1-11,2x103/uL) 13,0 8,2 9,3 7,9 6,5 6,3
URE
(10-45 mg/dL) 68 90 146 131 74 25 35 26
KREATININ
(0,3-1,3 mg/dL) 2,9 3,9 6,5 6,9 2,9 1,4 1,4 1,2
AST
(5-45 TU/L) 931 978 809 154 52 40 40 26
ALT
(5-40 TU/L) 220 286 380 17 4 6 9 10
CPK
(20-200 TU/L) 36.697 44.118 25.121 3.814 572 397 347 178
Na
(135-145 mmol/L) 137 138 137 136 148 144 140 139
K
(3,5-5,1 mmol/L) 3,9 3,9 5,3 3,5 4,2 3,8 3,6 3,8

eklenmesi sonrasinda NMS gelisen ve agir karaciger
(KC) ve bobrek yetmezligi olugsmasina ragmen yogun
destekleyici ve benzodiazepin ve bromokriptin tedavi-
si ile diizelen bir mental retardasyon zemininde psikoz
olgusu literatiir 1g18inda tartigilmakeadir.

OLGU

54 yaginda bekar, kadin hasta. 15 yildir hastane-
miz kronik servisinde, DSM-IV-TR tani ¢l¢ttlerine gore
“orta derecede zeka geriligi ve bagka turlt adlandirila-
mayan (BTA) psikotik bozukluk” tanisi ile yatan hasta
psikiyatrik bakim ve tedavi alundaydi. Uzun siredir
haloperidol 30 mg/giin, biperiden 4 mg/giin, klorpro-
mazin 300-400 mg/glin ve flufenazin dekanoat 25 mg
depo IM, ayda bir seklinde psikiyatrik tedavisi strdu-
riilen olguda psikotik bulgularda (persekiisyon ve refe-
rans hezeyanlari, varsanili davranig) alevlenme sonucu
eksitasyon tablosu gelismesi tzerine tedavisine zuklo-
pentiksol amp 50 mg ve klonazepam 1mg/giin eklen-
migtir. Eksitasyonu izleyen tiglincii giinde, rutin teda-
visindeki flufenazin dekanoat 25 mg depo IM olarak
uygulanmigtir. Eksitasyon baglangicindan yaklagik 1
hafta sonra hasta yemek yemeyi kesmis, klinik tablo
¢ gin icinde daha da agirlagarak bu bulgulara biling
bulanikligi, uykuya meyil, ataksi, alt ve st ekstremi-
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telerde rijidite eklenmis ve 10. giinde l6kositoz (BKH:
13,0x103/pL), hipotansiyon (80/50 mmHg), ates (37,5
°C), CPK ytksekligi (36.697 IU/L) ve karaciger enzimle-
rinde ytkselme saptanmistir.

Ayni glin yapilan néroloji konstltasyonu ile “NMS”
ontanistyla yogun bakima interne edilen hastaya, antip-
sikotik tedavi kesilerek intravenéz (IV) swvi replasma-
nt baglanmigtir. Ertesi giin rijiditenin azalmasi nede-
ni ile noéroloji klinigince NMS tanisindan uzaklagilmus,
ancak naklen dahiliye servisine alinan hasta NMS tanisi
ile izlenmeye devam edilmistir. Sivi replasmaninin ikin-
ci gintinde CPK yiiksekligi (44.118 TU/L), 37,5 °C ates,
rijidite ve KC enzimlerinde yiikselmenin devam ettigi
belirlenmis ve tedaviye bromokriptin 5 mg/giin eklen-
mistir. Antipsikotik tedavinin kesilmesi ve swv1 replas-
mant strecinde laboratuvar bulgularn Tablo 1'de gdste-
rilmistir (Tablo 1).

Bromokriptin eklenmesinden sonraki giinde CPK
diizeyinin yan yarya azaldigi, rijiditenin kayboldugu
ve viicut 1sisinin normale déndiigi saptanmistir. Ayni
giine ait diger laboratuvar tetkiklerinde, hastanin KC
enzimleri, {ire ve kreatinin diizeylerindeki yiikselmenin
devam etmesi ve idrar c¢ikisinda azalma olmasi sonra-
s1 akut bobrek yetmezligi tanisi konmustur. Sivi replas-
mant ve bromokriptin tedavisi iki hafta daha -toplam ti¢

hafta- stirdtirilmiis, tedavi sonrasi laboratuvar tetkikleri
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timuyle normale dénmiustiir.
TARTISMA VE SONUC

Literatiirde mental retarde poptlasyonda NMS'nin
daha az fark edildigi vurgulanmaktadir (6). NMS’de
agir KC yetmezligi de literatiirde ¢ok az bildirilmigtir.
Bunlardan birinde, uzun siireli antipsikotik kullanimi
olan sizofren bir olguda once ileus, ardindan yiiksek
ates, rijidite, konflizyon, tasikardi ve hipotansiyon geli-
simi ile NMS tanis1 konularak bromokriptin ile gerileme
bildirilmis, antipsikotik kullanimu ile bes yil sonra tekrar
benzer semptomlar ve agir KC yetmezligi gelismis, yine
bromokriptin ile bagariyla tedavi edilmistir (7). Bizim
olgumuzda da, agir KC ve bébrek yetmezligi gelismesi-
ne ragmen, tablo tedavi ile timiiyle gerilemistir.

NMS 6ykiisti, dehidratasyon, agiri hareketlilik, aji-
tasyon, polifarmasi, antipsikotik dozu, tirti ile kulla-
nimin hizi ve yolu (parenteral kullanim) NMS’de risk
etkenleri olarak belirlenmigtir (1,2). NMS’de beyin
tomografisinde patolojiler %43 oraninda saptanmig
ve organik nedenlerin NMS olasiligini artirabilecegi
ileri stirilmustiir. Zeminde merkezi sinir sistem hasari
olmasinin NMS’nin tedavisi ardindan gelisebilecek kali-
c1 noropsikiyatrik sekeller ile iliskisine de dikkat ¢ekil-
mektedir (1).

Antipsikotik dozunun degistirilmesi veya ilag bas-
lanmasinin ardindan ilk iki haftalik dénemde NMS
gelisme riskinin yiiksek oldugu kabul edilmektedir.
Ogzellikle uzun etkili antipsikotiklerin diger antipsiko-
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