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NOROLEPTIK MALIGN SENDROMU

Dog. Dr. Oguz ARKONAG**,

OZET

- Noroleptik malign sendromu, antipsikotik
ilaclann, yiiksek ateg, kas rijiditesi otonomik dis-
fonksiyonlar ve biling degisiklikleri ile karakteri-
ze, tehlikeli, nisbeten az bilinen bir komplikas-
yondur. Yazarlar, bu yazida noroleptik malign
sendromunun Kklinigini, epidemiyolojisini, tan-
sin1, tam Olgiitlerini ve tedavisini gozden gecir-
mekteler,

Anahtar Kelimeler: Noroleptik, yiiksek ates,
kas rijiditesi, otonomik disfonksiyonlar, hipodo-
paminerjik aktivite.

SUMMARY

Neuroleptic malignant syndrome, a dangerous
but little-known complication of antipsychotic
drugs, is characterized by hyperthermia, muscle
rigidity, autonomic dysfunctions and conscious
alterations. In this article, the autors review the
clinical course, symptomatology, epidemyology,
diagnosis and the diagnostic criteria and the tre-
atment of this syndrome.

Kay Words: Neuroleptics, hyperthermia, muse-
le rigidity, autonomic dysfunctions, hypodopa-
minergic activity.

GIRIS

Noroleptik malign sendromu (NMS), nérolep-
tikler ile tedavi sirasinda bir enfeksiyon olmaksi-
zn ortaya cikan, yiiksek ates, rijidite, otonomik
disfonksiyonlar ve bilin¢ degisiklikleri ile karak-
terize, hayat: tehdit edici bir sendromdur.

Bilindigi gibi noroleptiklerin tedaviye girisi

Uzm. Dr. Sahap ERKOC**

1950'li yillara rastlar, noroleptikler ile tedavi edi-
lenlerde ilk fatal hipertemi vakasi ise 1956 yiln-
da Ayd tarafindan tammlanmigtir. Bu sendroma
NMS adim ise 1968 y1hinda Delay ve Deniker ver-
mistir. Son 20 yildir psikiyatri literatiirinde
NMS'un goriildiigii bircok vaka rapor edilmis;
teshis, tedavi, fizyopatoloji ve epidemiyolojisi ile

.lgili yiizlerce yaymn yapilmistir.

NMS yalmzca psikiyatrik hastalarda goriilmez,
noroleptik alan Hungtington Koreli hastalarda ve
hatta anti emetik alan hastalarda da NMS goriil-
diigii rapor edilmistir. Levedopa, amandatin gibi
dopamin agonisti kullanan parkinsonlu hastalar-
da, bu ilaclarm ani kesilmesi ile de NMS'na ben-
zer tablolarn goziiktiigii rapor edilmistir.

Birka¢ yil Once yaymlanmis incelemelerde
NMS'nun nadir goziiken bir sendrom oldugu be-
lirtilirken, en son yayinlarda NMS hi¢ de nadir
goziikmedigi belirtilmektedir. Son zamanlarda
genis bir psikiyatri hastanesinde yapilan pros-
pektif bir cahgmada noroleptik kullanan hasta-
larm % 1.4'inde noéroleptik malign sendromun
goriildiigli saptanmigtir. NMS goriilen hastalarda
mortalitenin de % 20 civarinda oldugu goz onii-
ne almdigmda, NMS teshis ve tedavisinin ne dere-
ce onemli oldugu anlagilacaktir.

SEMPOMATOLOJI VE SEYIR

MMS uzun wyillardan beri noroleptik kullanan
nastalarda goriilebildigi gibi, ilk defa néroleptik
almaya baglayan hastalarda da goriilmektedir.
Vakalarmn biiyiik bir kisminda % 90 NMS, bir n6-
roleptik yiiklenme epizodunu izleyerek baglar.
Bu vakalarda ya noroleptige yeni baglamstir ve-
ya kullanmakta olduklan noroleptigin dozu artti-

* Bakirkoy Ruh ve Sinir Hastaliklan Hastanesi II. Psikiyatri Birimi Sefi, ** Bakirk6y Ruh ve
Sinir Hastaliklart Hastanesi II. Psikiyatri Birimi Basasist.
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rilmigtir ya da tedavilerine yeni bir noroleptik ila-
ve edilmistir. Semptomlar son ndroleptik uygu-
lanmasindan sonraki 45 dakika-10 giin i¢inde go-
rilmeye baslar. Literatiirde son noroleptik uygu-
lanmasindan 65 giin sonra gelisen NMS da rapor
edilmigtir. Vakalarm % 90'tnda tiim sendrom, 48
saat icinde gelisimini tamamlar. NSM'un baslan-
gicinda ekstrapiramidal belirtiler ortaya cikar ve-
ya meveut ekstrapiramidal belirtiler siddetlenir.
Ateg yiikselerek 37.5 C lizerine cikar. Ates yiik-
selmesi hemen hemen her vakada goriiliir. Par-
kinsonizm, ©6zellikle kursun boru ve digli ¢ark
rijiditesi vakalarin % 90'dan fazlasinda goriiliir.
Bu belirtilere, kan basincinda oynamalar, tagikar-
di, tagipne, terleme gibi otonomik disfonksiyon
belirtileri eglik eder. Kan basinei genellikle her
zamankine gore 20 mm/Hg yiikselir. Otonomik
disfonksiyon bulgulan, vakalarin % 60'dan fazla-
stnda goriiltir. Daha az sikhkla da akinezi, disfaji,
dizartri, mutizm, babinski refleksinin miisbetleg-
mesi derin tendon reflekslerinde artma veya azal-
ma, grand mal ndbetler, hipersalivasyon tremor,
okiilojirik kriz, retrokolis, opustotonus, fleksor-
ekstansor postiir, diskinetik hareketler, inkonti-
nans ve dekubitis goriilebilir.

NMS na miidahale edilmez ve ates ¢ok yiikse-
lirse deliryum, stiipor, koma gibi bilin¢ degisik-
likleri ortaya ¢ikar. Bobrek yetmezligi, solunum
yetmezligi ve kardiovaskiiler kollaps goriilebilir.
Baz1 vakalar oliim ile sonuclanabilir. NMS vaka-
larinda 6liim genellikle 3-30 giin icinde goriiliir.

LABORATUVAR BULGULAR

NMS vakalarmin % 92'sinde kreatinin fosfo
kinaz diizeyi yiikselir. Kreatinin fosfokinazm yiik-
selmesi agin parkinsonizm ve rijidite nedeniyle
olugan rabdomiyolisiz, yani ¢izgili kaslarm yiki-
m1 sonucu ortaya cikar. Kreatinin fosfokinaz sé-
viyesinin yliksekligi, NMS'un siddetini gosterir,
tedavi prosediiriiniin izlenmesinde kullanilan en
_ Onemli kriterlerden birisidir.

Yine vakalarin % 75'inde rabdomiyolisiz sonu-
cu miyoglobinemi tesbit edilir. Asirt miyoglobi-
nemi bazen miyoglbiniiriye de neden olur. Mi-
yoglobintirik idrar esmerlesir. Rabdomiyolisiz
onlenmez ise asin miyogliilin artisn bobrek yet-
mezligine yol acar.

Vakalarm % 70'inde 16kositoz bulunur. Mili-
litredeki lokosit sayims 120000-300000'i bulur.
Lokosit formiiliinde sola kayma yani polimorf
cekirdekli 16kositlerde artma goriiliir.

EEG, genellikle normaldir veya fokal bulgu
gostermeyen yaygin yavag dalgalar gosterir.

Lomber ponksiyonda BOS normaldir.

Transaminazlar ylkselebilir.

Beyin tomografisi normaldir.

Beyin sintigrafisi de normaldir.

Siv1 elektrolit bozukluklan goridliir. Gzellikle
terleme ve yetersiz sivi almmn yol actig1 dehid-

ratasyona bagh olarak, hiperosmolariteye sik
rastlanir.

Kas biopsisinde lizis ve nekroz bulgulan sap-
tanabilir.

Postmortem otopside NMS 6zgii bir bulgu sap-
tanmamstir. Iki vakada beyin 6demi tesbit edil-
memistir.

ATIPIK NMS FORMLARI

Baz1 yazarlar NMS un inkomplet formlarmi,
yani ates veya kas rijiditesi bulunmayan formla-
nn1 rapor etmislerdir. Misiazek ve Poster yiiksek
ates, terleme, disfaji ve konfilizyon saptanan fakat
tekrarlanan norolojik muayenelerde hic kas rijidi-
tesi gostermeyen bir vaka rapor etmiglerdir. Ayn-
ca ilgingtir, bu vakada kreatinin fosfokinazin-
da yiikseldigi tesbit edilmistir.

Tam bir NMS geciren baz hastalarda, daha
sonraki noroleptik uygulamalarinda NMS un in-
komplet formlarmn goriildiigii bildirilmigtir,

Bir hastada da dort ayn noroleptigin her uy-
gulanmsinda siddetli EPS ve konfiizyonel tablolar
olusmus, besinei noroleptigin uygulanmasinda
da tam bir NMS geligmigtir.

Bu friist formlarin teshis edilmesi, NMS dnlen-
mesi ve erken tedaviye baslanabilmesi i¢in c¢ok
onemlidir.

Bu atipik formlar, gelisim siirecini heniiz ta-
mamlamamis tam bir NMS nun baslangic evresi
olarak degerlendirilmektedir.

NMS da genellikle otonomik belirtilerin, diger
belirtilerden once gelistigi de ileri siiriilmektedir.

RISK FAKTORLERI

NMS potansiyel olarak biitiin noroleptiklerle
goriilebilirse de Haloperidol gibi potent ve Flufe-
nazin gibi uzun etkili depo ndroleptikler ile teda-
vi sirasinda daha sik goriiliir.

NMS, noroleptikle birlikte lityum alanlarda
yalmzea noroleptik alanlara oranla daha stk gorii-
liir.

Organik beyin sendromu bulunan hastalarda,
bulunmayanlara oranla daha sitk NMS goziikiir.
Organik beyin sendromu bulunan hastalardaki
NMS'nin mortalite oram da yiiksektir. Baz1 aras-
tincilar tiim NMS vakalannin altinda organik bir
sekelin olabilecegini ileri siirmiigler ise de, boyle
bir bulgu tesbit edilmemistir.

Fiziksel yorgunluk ozellikle asin ajitasyon so-
nucu, beslenme bozuklugu, dehitratasyon NMS
olusmasinda predispoze faktor olabilir.

Noroleptikle birlikte amandatin gibi dopamin
agonisti kullanan vakalarda, dopamin agonistinin
kesilmesi NMS'nu presipite edebilir.

Sizofrenik olmayan hastalarda, sizofreniklere
oranla daha sitk NMS goriiliir.

NMS tesbit edilen vakalarin 2/3'si erkektir.
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NMS tesbit edilen hastalarm % 80'i 40 yasin
altinda bulunmustur.

Tesbitli hastalarda da NMS'nin sik goriildiigii
bildirilmigtir.

NMS toksik dozlarda degil ama ¢ok normal
tedavi dozlarinda goriilmektedir.

NMS goriilen hastalarda kullamlan ortalama
noroleptik dozunun 800-1000 mg/giin Klorpro-
mazin veya egdegeri potentde noroleptik oldugu
hesaplanmgtir. Ortalama haloperidol dozu da
15-20 mg/giin olarak hesaplanmigtir.

Simdiye kadar rapor edilen NMS vakalarmin
% 50'sinde sorumlu noroleptigin Haloperidol ol-
dugu tesbit edilmigtir. Bu bulgu Haloperidolun
cok sik kullamlmas: ile ilgilidir. Buna karsin en
diisiik mortalite oran1 da haloperidolun neden ol-
dugu NMS'larinda tesbit edilmistir. (% 5)

KOMPLIKASYON, MORTALITE VE
SEKELLER

NMS'nun en sik ve ciddi komplikasyonu rab-
domiyolisizdir. Rabdomiyolizis kas dokusunun,
akut olarak, yaygin yikimidir. NMS diginda, kas
yaralanmalarl, kas ezilmesi, enfarktiis, alkol alimi,
sicak carpmasi, uzun siiren immobilizasyonlar,
malign hipertermi ve metabolik bozukluklarda da
rabdomiyolisiz meydana gelebilir. Rabdomiyoli-
sis, serum kreatinin fosfokinaz diizeyini yiikseltir,
hiperkalemi, miyoglobiiniiri ve akut bobrek yet-
mezligine neden olur. Akut bobrek yetmezligi
NMS vakalarinin % 16-26'sinda goriiliirs bu hasta-
larda hemidiyaliz gerekir.

NMS'de disfaji sk gorildiigiinden, aspirasyon
pnomonisi ve buna bagh olarak solunum yetmez-
ligi gonilebilir. Solunum yetmezliginin nedeni
pulmoner embolide olabilir. Bu hastalarda solu-
num desteklenir.

Sok, miyokard enfarktiisii, kalp durmasi, kara-
ciger yetmezligi, dilfiiz intravaskiiler koagiilasyon
ve sepsinin de goriildiigii bildirilmigtir.

Mortalite oram: 15-22'dir. Depo noroleptik
kullanan vakalarda bu oran % 35'e kadar ¢cikmak-
tadar.

NMS genellikle sekel birakmaksizin iyilegir.
Iki vakada noroleptik malign sendromunu izleyen
kahc1 distoni ve polinoritis rapor edilmigtir. Bir
vakada da kahci beyin hasan1 ve koma kaydedil-
mistir. Bu beyin hasari geligen vakadan mubhte-
melen NMS seyri sirasinda yapilan E.C.T. ve bu-
nun yaratti§1 anoksi sorumludur,

NMS'de hipertermi ne kadar uzun siirerse, be-
yin hasari o derece agr olur.

FiZYOPATOLOJISE

NMS, dopaminerjik transmisyonun blokaj ve
noroleptigin iskelet kasi iizerine dogrudan toksik,

hipermetabolik etkisi ile agiklanmaktadir. Bu -

teori gu bulgular ile desteklenmektedir.
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Hantigton koreli bir hastaya katokolaminlerin
sentezini bloke eden bir ilacin verilmesi NMS or-
taya cikmasina neden olmustur.

L-dopa ve amantadin gibi dopamin agonistleri
ile birlikte Haloperidol ve Lityum alan hastada,
dopamin agonistlerinin kesilmesi NMS ile sonucg-
lanmistir.

Dopamin agonistlerinin kullamldi parkinson
hastalarinda bu ilaclarin ani kesilmesi NMS'na
yol acar. Noroleptik almayan hastalarda da aym
sendromun gorilmesi nedeniyle baz) yazarlar bu
sendromun Hipodopaminerjik malign sendrom
veya atesli ekstrapiramidal sendromlar olarak
adlandirilmasim onermektedirler.

Noroleptikle birlikte dopamin agonisti kulla-
nilan vakalarda dopamin agonistlerinin kesilmesi
NMS'nu presipite ettigi belirlenmigtir. Aynca
NMS'u dopamin agonisti bromokriptin ile bagan-
h bir gekilde tedavi edilebilmektedir. Biitiin bu
veriler dopamin hipotezini desteklemektedir.

Striatal dopaminerjik blokajin ekstrapiramidal
sendromlara; kortiko limbik blokajin, bilin¢ bula-
niklanna, hipotalamik dopamin reseptor bloka-
jinin da, viicut 1s1sindaki artiga neden oldugu ileri
stirifliiyor. Bilindigi gibi beyne dogrudan dopamin
enjekte edilmesi viicut 1s199m diigiiriir. Amantadin
verilen kigilerde de viicut 1sis1mn diigtiigii bildiril-
mektedir. Noroleptiklerin sicak carpmasini presi-
pite ettigi de bilinmektedir.

Noroleptiklerin, malign hipertermide oldugu
gibi cizgili kas iizerine dogrudan etki ederek kal-
siyumun aciga ¢ikmasini saglayarak kas metabo-
lizmasmda bir artiga neden oldugu ileri siiriilmiig-
se de NMS geciren hastalarin, daha sonra genel
anesteziyi bir komplikasyon olmaksizin tolere et-
tigi goriilmiistiir.

AYIRICITANI

Noroleptik malign sendrom siiphe edilen vaka-
larda ayiric1 tan1 onemlidir., NMS, rabdomiyoli-
zize neden olan malign hipertermi, giddetli disto-
niler, katatoni, SSS enfeksiyonlan, kafa icinde
yer kaplayan lezyonlar, sicak carpmasi, toksik
ansefalopati (Lityum entoksikasyonu, antikoli-
nerjik deliriumu gibi), allerjik reaksiyonlar, hiper-
tiroidizm, tetani ve parkinson hastahi gibi bo-
zukluklar ile kolayhkla kangabilir.

MALIGN HIPERTERMI: Baz1 goézlemciler
NMS ile malign hipertermi arasindaki benzerlige
dikkati cekmisglerdir. Malign hipertermi, halojen
anestezisi ve siiksinilkolin uygulanmasi sirasinda
ortaya cikan, iskelet kasindaki hipermetabolik
bir durumdur. Elektrokonviilsiv tedavi yapilacak
hastalarda, tedavi Oncesi anestezi uygulanip, kas
gevsetici olarak da siiksilin kolin verilmesi, bu
sendromun psikiyatri hastalar1 arasinda goriilme
riskini arttirmaktadir. Malign hipertermi otozo-
mal dominant bir gecis gosterir. Anestesi uygula-
nan hastalarda 1/50000 oranminda goriiliir, morta-



lite % 75'i bulabilir. Baglica belirti ve bulgular,
tagikardi, tasipne, yiiksek ates, rijidite ve serum
kreatinin fosfokinaz seviyesinin yiikselmesidir.
Rabdomiyolizis siktir ve dliime neden olur. Ma-
lign hipertermide IV dantrolen spesifik tedavi
yontemidir, siipheli vakalarda operasyon 6ncesi
oral dantrolenin profilaktik olarak verilmesinin
de etkili oldugu bildiriimistir. Kesin tam sadece
kas biopsisi ile konulabilir. Malign hipertermili
hastanin iskelet kasi, normal kasa gore, hallotan
ve/veya kafeine hiperkontraktil bir cevap goste-
rir. NMS gecirmis olan bir hastada hicbir giigliik
gorilmeden, kolaylikla, genel anestezi uygulana-
bildigi rapor edilmistir. Bunun da iki bozuklugun
ayn ayn kategoriler oldugunu gosterdigi ileri sii-
rilmiigtiir. Siipheli hastalarda, aile bireylerinde
malign hipertermi Sykiisiiniin bulunmas: ve send-
rom goriilmeden 6nce de anestezi uygulanmis ol-
mast malign hipertermiyi diisiindiiriir. Yine de
ayiric: tani yapilamayan vakalarda, her iki send-
romda da etkili oldugundan 1V dantrolen uygula-
nabilir,

NOROLEPTIGE BAGLI DISTONi VE PAR-
SINSONIZM: Baz1 hastalarda siddetli distoni ve
parkinsonizm ilerleyerek, NMS'na benzeyen kata-
tonik bir tabloya neden olur. Fakat bu hastalarda
eger sekonder bir enfeksiyon gelismemisse 16ko-
sitoz ve ates bulunmaz. Ates bazen yiikselebilirse
de bu yiikselme 0.5 C gecmez 0 ysa NMS da ates
37.5 C uizerine cikar. Parkinsonizm ve distoni an-
tikolinerjik ilaclara cevap verirken, NMS da hic-
bir iyilegsme goriilmez. Yine de néroleptik kulla-
nan bir hastada siddetli ekstrapiramidal belirtile-
rin goriilmesinin, NMS'nun onciisii oldugu unu-
tulmamalidir ve hasta dikkatle izlenmeli, gerekir-
se noroleptik kesilmelidir.

SSS ENFEKSIYONLARI (MENINGOANSE-
FALITLER VE POST ANSEFALITIK DURUM-
LAR): NMS'un belirti ve bulgularmdan bazilarini
ve tiimiinli gosterebilirler. Ayinci: tamda lomber
ponksiyon ve EEG tetkiki 6nemlidir. Ansefalit-
lerde BOS tetkikinde proteinin ve hiicre sayisimin
yiikseldigi goriiliir, oysa NMS'da BOS normaldir.
Aynca meningoansefalitlerde EEG degisiklikieri
de goriiliir.

SSSDE YER KAPLAYAN LEZYONLAR:
Fokal noropatolojik bulgu verebilirler. Beyin to-
mografisi ile lezyon tesbit edilebilir.

SICAK CARPMASI: Noroleptik kullanan has-
talarda sicak carpmasi riski artmaktadir. Sicak
carpmasinda cilt kuru ve sicaktir, rijidite ve terle-
menin bulunmamas: ile NMS'dan ayirdedilir.

SIDDETL! ALLERJIK REAKSIYONLAR'da
da ates ve otonomik disfonksiyonlar gorillebilir
fakat rijidite bulunmaz. Bu vakalarda rag, whee-
zing, iirtiker ve eozinofili gibi allerji bulgulan
aragtinlarak da ayiric tamya gidilebilir.

LITYUM ENTOKSIKASYONU'nun ileri saf-

hasinda konfiizyon bulunabilir. Kaba tremor, mi-
yoklonik hareketler ve diabetes insibitus da goriil-
mesi Lityum entoksikasyonunu diisiindiiriir. Kan
Lityum diizeyi 1.5 mEq/1'nin iizerinde bulunur,
Ates ve lokosit bulunmaz, rijidite goriilebilir.
Noroleptikie birlikte Lityum kullanimi NMS ris-
kini arttirdigindan, stipheli vakalar, NMS'nun
baslangict gibi ele almakta yarar vardir.

HIPERTIRODIZM VE HIPOKALSEMIK VE-
YA HIPOMAGNEZEMIK TETANI: NMS'nu dii-
siindiiriirse de laboratuvar tetkikler ile kolaylikla
teshis edilebilir. Tetavide IV kalsiyum verilmesi
tabloda dramatik bir diizelmeye yol agar.

ANTIKOLINERJIK DELIRYUMU: Nérolep-
tiklerin antikolinerjik etkileri vardir. Ayrica bir
cok hastada EPS'lann profilaksisi i¢in antikoli-
nerjik ilaclar da verilmektedir, bu nedenle bu has-
talarda antikolinerjik deliryumun gorilme riski
yiiksektir. Antikolinerjik deliryumunda, varsani-
lar, ateg, agiz kurulugu, ileus ve diger muskarinik
reseptor belirtileri goriliir. Terleme goriilmez. Bu -
hastalarda 1V fizostigmin verilmesi tablonun dra-
matik olarak diizelmesini saglar.

DIGER LETAL KATATONILER : Lekal kata-
toni hayat: tehdit eden, ¢cok defa da Glimie so-
nuclanan, gerek islevsel ve gerekse de organik
hastaliklarla da ortaya cikabilen tatatonik bir
tablodur. Yukarda ayiric: tanida belirtilen bozuk-
luklardan bir cogu ve NMS, letal katatoni spekt-
rumu icinde degerlendirilmektedir. Biz konu d:-
sina ¢itkmamak icin diger letal katatoni nedenle-
rini burada sadece ad olarak belirtmekle yetine-
cefiz. Bu bozukiuklarda dikkatli bir 6ykii, fizik
muayene ve ayrintih laboratuvar tetkiklerle ayin-
c taniya gidilebilir.

Yukarda ayiria1 tanida belirtilen bozukiukiax
ile birlikte NMS'nun da goriilebilecegi unutulma-
mahdir.

NMS TANISI

NMS siiphelenilen hastalarda agagidaki prose-

diir izlenmelidir:

— Dikkatli bir 6ykii

— Fizik muayene

— Lokosit sayim ve 16kosit formiilii

— Serum fosfokinaz seviyesi

— Bobrek fonksiyon testleri (iire, kreatinin, kli-
rens testleri)

— Kan elektrolitleri, dzellikle de kalsiyum, mag-
nezyum ve potasyum

— Karaciger fonksiyon testleri

— Tiroid fonksiyon testleri

* — Lomber ponksiyon

— EEG
— Beyin tomografisi
— Kan ve idrarda toksik maddelerin aranmasi
— Kan lityum diizeyi
Klinik olarak noroleptik alan bir hastada en-
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feksiyon olmaksizin ategin yiikselmesi hemen he-
men daima noroloptik malign sendromunu dii-
slindiiriir. Siddetli ekstrapiramidal belirtilerin or-
taya ¢ikmasi veya mevcut EPS'un siddetlenmesi
durumunda hasta, ozellikle profilaktik olarak an-
tikolinerjik ila¢ da aliyorsa NMS'dan siipheleni-
lir, Baz1 hastalarda NMS'nun oncii belirtisi kan
basincimin yiikselmesi olabilir. Noroleptik kulla-
nan hastada her zamankine gore T.A. 20 mmg/
Hg yiikselme gosterirse NMS diisiiniilmelidir. Siip-
heli vakalarda yukardaki prosediir uygulanarak
ayinci taniya gidilir.

Pope ve arkadaglarn Noroleptik Malign Send-
rom igin iglevsel tam Ol¢iitleri gelistirmiglerdir.

NMS Kkliniginin anlagilmasi ve tam dl¢iitlerinin
gelistirilmesi ile daha onceki yilarda noroleptik
uygulanan hastalarda bilin¢ bulamkhg, siddetli
rijidite gibi belirtilerin bulundugu bir kisminin da
Oliimle sonuc¢landig1, ancak o zaman i¢in tam ko-
nulamamis bazi vakalar retrospektif olarak tekrar
degerlendirildiginde, bunlarin da biiyiik bir kismi-
nin NMS vakasi oldugu anlasiimigtir.

TEDAVI

Noroleptik Malign Sendromu tanist konulan
hastalar yogun bakima ahnarak, destekleyici te-
daviye baslanir. Ilk 6nce néroleptikler ve diger
ilaglar hemen Kkesilir. Noroleptikler dializabl de-
gildir, kan diizeyleri yavas diiser. Bu nedenle has-
tahgin seyri uzar. Hastanin dehidrate olmamasina
dikkat edilir. Beslenmesi saglanir. Tedavide atesi
diisiirmek esas hedeftir, bunun i¢in buz veya buz-
lu su tatbik edilir. Kan basinei stabilize edilir. Hi-
poksi, Bobrek yetmezligi ve asidoz gibi sekonder
komplikasyonlar hizla tedavi edilir. Hastalar ge-
nellikle hareketsiz ve yatalak olduklanndan, ve-
noz tromboz ve pulmoner emboliden korunmak
.amac1 ile diisiik doz heparin verilmelidir. Noro-
leptiklerin kesilmesinden sonra, destekleyici teda-
vi ile hastalann biiyiik bir kism diizelir. Destekle-
yici tedavide, araya girebilecek enfeksiyon gibi
hastahklar karsisinda da uyanik olunmal, profi-
laktik olarak antibiyotik baslanmahdir.

NMS'lu hastalarda destekleyici tedavi ile bir-
likte ila¢ tedavisi de uygulanmalidir. NMS 'un nis-
beten az goriilmesi ve hayat: tehdit edici olmasin-
dan dolayi, uygulanan ila¢lar ile ilgili hi¢bir kont-
rollii calisma yapilamamigtir. Bu nedenle de spe-
sifik bir ila¢c kesin olarak Onerilememistir. Bu
ilaclar iizerine bilgimiz rapor edilen vaka takdim-
leri ile sinirhdar.

ETKISIZ AJANLAR

ANTIKOLINERJIK ANTIPARKINSONIEN
ILACLAR: NMS siiresince bu ilaglar, semptomlar
iizerine herhangi bir iyilestirici etki gostermez.

BENZODIAZEPINLER: NMS'lu hastalarda
benzodiazepinler kaslar iizerinde kismen miyore-
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laksan etki gosterirse de ates iizerine higbir iyiles-
tirici etki gostermez. Pridolunum mesilat ile bir
NMS'lu hastanin iyilegtigi rapor edilmigse de, ba-
z1 yazarlar bunun koinsidens oldugunu bu vakada
muhtemelen bezodiazepin verilmese de jyilegme
olabilecegini savunmuglardir.

ELEKTROKONVULSIF TEDAVI (EKT):
NMS sirasinda dort hastaya EKT uygulanmigtir.
Bir hastada kahci beyin hasari saptanmig, diger
{ic hastada da yiiksek ates belirgin bir gekilde dii-
serken, bu hastalarin birinde semptomatik olarak
ates bir hafta siirmiis, ekstrapiramidal semptom-
lar da EKT'den sonra 30 giin devam etmigtir.
NMS'dan olen iki hastada beyin Odemi tesbit
edilmistir, bu nedenle NMS'lu hastalarda EKT
potansiyel olarak tehlikeli olabilir.

ETKIL1 ILACLAR

Bunlar dopamin agonistleri (amantadin, L-do-
pa, bromokriptin) ve bir miyorelaksan olan dant-
rolendir.

AMANTADIN (200-400 mg/giin): Amantadin
verilen alt1 hastadan iiciinde basarih olunmus, ii¢
tanesinde de basarisiz olunmustur. Bu nedenie
baz1 yazarlar amantadin tek basina destekleyici
tedaviden daha iistiin olmadigini savunmuglardr.

BROMOKRIPTIN (7.560 mg/giin): Giinliik
doz lice boliinerek sekiz saat araliklarla verilir.
intraven6z olarak baglaniimasi tavsiye edilmekte-
dir, fakat iilkemizde intravendz preparati yoktur,
bu nedenle yutamayacak durumda olan hastalara
nazogastrik tiip ile verilmelidir. Giinde 7.5 mg. ile
baglanir, semptomlar kaybolana kadar doz tedri-
cen arttirihr. Daha sonra da doz tedricen diisiirii-
lerek Kesilir. Oral noroleptikler ile ortaya ¢ikan
NMS'unda genellikle 10 giinliik bir tedavi yeterli
olmaktadir, bu siire depo noroleptiklerde 30 giinii
gecebilmektedir. Bazen bromokriptinin dozunun
diigiiriilmesi NMS'da rekiirrense neden olmakta-
dir. Boyle bir durumda doz tekrar yiikseltilmeli-
dir. Simdiye kadar uygulanan vakalann biiylik bir
kisminda bromokriptin, NMS'unu basanyla iyi-
lestirmigtir.

KARBIDOPA/LEVODOPA (75-300 mg/giin):
NMS'lu dort vakada uygulanmisg, ii¢ vakada basa-
nli olunmus, bir vakada da basarisiz olunmustur.

DANTROLEN (0.8-2.5 mg/kg/giin): Dogru-
dan kas iizerine etkili bir miyorelaksandir. Hiicre
ici kalsiyumun serbest kalmasim inhibe ederek
etkisini gosterir. Ulkemizde hazir preparati yok-
tur. Baslangicta her 6 saatte bir 60 mg. intrave-
néz olarak baslamr, doz tedricen yiikseltilerek
maksimal doza ulasihr. Rijidite kaybolup, ateg
diistiikten sonra dantrolen ile oral tedaviye geci-
lebilir. Tedavi siiresi bromokriptinde oldugu gibi-
dir. NMS tekrarlama riski bulunan hastalarda
profilaktik olarak dantrolen 2.5 mg/giin olarak
verilebilir. Bromokriptinin ise psikozu alevlendir-
me riski bulundugundan, profilaktik olarak kul



lamlmasi simrhidir. Dantrolen potansiyel olarak
hepatotoksik bir ilactir, bu neden ile dantrolen
verilen hasta dikkatle izlenmelidir. Tedavide ba.
san izlenmesinde kreatinin fosfokinazin diig-
mesidir.

Baz yazarlar NMS'unda bromokriptin ve
dantrolenin birlikte uygulanmasim tavsiye etmek-
tedirler. Gerek bromokriptinin gerekse dantrole-
nin NMS'un siiresini bariz bir sekilde kisalttig
belirtilmektedir.

NMS GECIREN HASTALARIN
ANTIPSIKOTIK TEDAVist

NMS gecirmis olan hastalara sorumlu nérolep-
tigi tekrar vermek tehlikelidir, bu hastalarin bii-

yilk bir kisminda NMS'un tekrarladig: goriiliir. -

NMS gegiren hastalarda potent ve depo preparat
verilmekten kacinilmahdir. Alternatif olarak lit-
yum, karbamezapin ve EKT uygulanabilir. Eger
bunlar ile basarih olunamazsa daha diisiik potent-
li noroleptikler (tioridazin gibi) verilebilir. Yiik-
sek potentli ndroleptik ile NMS goriilen vakalarda
diisiik potentli noroleptikler ile niiksiin goriilme-
digi gozlenmistir. Diger bir alternatif de diigiik
doz noroleptik ile birlikte dantrolen verilmesidir.
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NOROLEPTIK MALIGN SENDROM
ISLEVSEL TANI SLCUTLERI

Kesin tam igin asagidakilerin iigiiniin de goriil-
mesi gereklidir.

1- Viicut hararetinin yiikselmis olmasi: Bilinen
bagka bir neden olmaksizin agizdan yapilan
Sl¢iimiin en az 37.5 C gostermesi.

2- Asa@dakilerden iki veya daha fazlasinin bu-

lunmas ile beliren siddetli E.P. etki. Kursun

boru kivaminda bir kas rijidites.

Bariz digli cark

Trismus

Yutma giicliigii

Salya akmasi

Koreioform hareketler

Diskinetik hareketler

Okiilogyric kriz

Retrokollis

Opistehaotonos

Flexor -ekstensor postiir

Festinating gait :

Asagidakilerden iki veya daha fazlasimn bu-

lunmas ile beliren otonomik iglev bozuklukla-

n:

Hipertansiyon: Her zamanki minima kan ba-

sincimn 20 mm. yiikselmig olmas.

Tasikardi: Her zamankinden dakikada 30 daha

fazla atmasi.

Tasipine: Dakikada en az 25 solunum.

Asin terleme,

Idrar ve diski kontrolunun bozulmas

[+
g

GERIYE DONUK TANI

Geriye doniik tamda bu ii¢ kalem kesin bir ge-
kilde belirtilemedigi zaman sadece iki dl¢iitiin bu-
lunmasi ve agagida siralanmg karakteristik igaret-
lerden birinin goriilmesi ile "'muhtemel tam'' ko-
nulabilir.

1- Biling bulamiklhii: Delirium, mutizm, stu-

por, koma.

2- Lokositoz: 1 mm3'te 15.000'den fazla lo-

kosit

3- Serum kriatinin kinaz seviyesinin 300 U/

ml'den fazla olmasi.
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Bir Imaginativ Terapi ve Tan1 Teknigi:
KATATIM RESIMLEME YASANTISI

OZET
Imaginasyona dayah terapi teknikleri 70'ler-

Dr. Ali Nahit BABAOGLU*
den beri Avrupa psikoterapisinde yaygin bir ilgi
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* Bakirkdy Ruh ve Sinir Hastaliklan Hastanesi Sef Muavini
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