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Összefoglalás: Bevezetés: Gyakran észlelhetõ emelkedett szérum kreatin-kináz érték a mindennapi pszichiátriai kli-
nikai gyakorlat során. Habár az esetek nagy részében az emelkedés jóindulatú és átmeneti jelenség, rendkívül fontos
ezek felismerése és megfelelõ kezelése. A szerzõk három esetbemutatás kapcsán foglalják össze a magas kreatin-kináz
érték és a rhabdomiolízis klinikai jelentõségét a pszichiátriai gyakorlatban, kiemelve az antipszichotikumok szerepét.
Módszerek: Irodalmi áttekintés és esetbemutatások.
Eredmények: A pszichiátriai betegellátás során észlelhetõ magas kreatin-kináz érték etiológiáját tekintik át a szerzõk,
hangsúlyozva az antipszichotikumok szerepét, majd a patomechanizmus és a klinikai kép rövid bemutatása után a
differenciáldiagnosztikai problémákat vázolják. Ezt követõen a klinikai kórlefolyást, az esetleges szövõdményeket és
a prognosztikai tényezõket, valamint a kezelési és prevenciós lehetõségeket tekintik át. A szerzõk bemutatják továbbá
a rhabdomiolízis és a neuroleptikus malignus szindróma elkülönítésének lehetõségeit. Ezt követõen egy, a mindenna-
pi pszichiátriai klinikai gyakorlatban is jól alkalmazható rövid, praktikus útmutatót ismeretetnek, mely az emelke-
dett szérum kreatin-kináz aktivitás észlelésekor segít a helyes differenciáldiagnosztikában és a kezelés megtervezésében.
Következtetés: Az irodalmi adatok és az esetek alapján a szerzõk a mindennapi sürgõsségi pszichiátriai gyakorlat so-
rán jelentkezõ magas kreatin-kináz érték esetében alkalmazható klinikai algoritmust mutatnak be. Emelkedett krea-
tin-kináz érték észlelése esetén a legfontosabb és leggyakoribb etiológiai tényezõk (gyógyszerek, alkohol, fizikai okok,
kardiális eredet) és differenciáldiagnosztikai szempontok (rhabdomiolízis, neuroleptikus malignus szindróma, akut
koronária szindróma) alapos átgondolása szükséges. Tünetileg forszírozott diurézis ajánlott magas kreatin-kináz ér-
ték esetén. Megállapítják, hogy antipszichotikum beállításakor panaszmentes páciensekben rutinszerû kreatin-kináz
érték monitorizálás nem szükséges, de izompanaszok megjelenése esetén a kreatin-kináz érték vizsgálata és monito-
rozása javasolt. Mivel az esetek egy részében a kreatin-kináz emelkedés és a rhabdomiolízis rekurrens, így az adott
gyógyszer elhagyása javasolt. Az antipszichotikum-váltás csökkenti a kórkép újbóli kialakulásának valószínûségét. A
lehetséges szövõdmények ismerete, monitorozása és a prevenció kiemelt jelentõségû a súlyos klinikai szövõdmények
kialakulásának megelõzése céljából.
Kulcsszavak: kreatin-kináz rhabdomiolízis; neuroleptikus malignus szindróma; antipszichotikumok; útmutató

Summary: Introduction: Elevated serum CK levels often occur in everyday psychiatric clinical practice. Although the
majority of cases are benign and temporary, it is important to recognize and treat these conditions.
Method: Review of the literature and case reports.
Results: The authors discuss the etiology, the clinical significance and the management of elevated serum creatine-
kinase levels in psychiatric in-patient practice, focusing on antipsychotic-induced rhabdomyolysis. The authors also
compare the pathogenesis, the clinical features and the treatment of neuroleptic malignant syndrome and rhabdo-
myolysis. A brief, practical guideline is introduced, which may help clinicians in the differential diagnosis and in the
management of patients with elevated serum creatine kinase activity in emergent psychiatric practice.
Conclusion: The most common etiologic factors (prescription drugs, alcohol, physical reasons, cardiac etiology) and
clinical syndromes (rhabdomyolysis, neuroleptic malignant syndrome, acute coronary syndrome) should be considered,
when elevated creatine kinase levels are encountered in psychiatric in-patients. Routine creatine kinase measure-
ments in asymptomatic patients on antipsychotic medications are not recommended, but patients should be carefully
followed for the development of rhabdomyolysis, when muscular symptoms arise. Cautiously challenging patients with
another antipsychotic after an antipsychotic-induced rhabdomyolysis is recommended to decrease the possibility of
recurrence. Careful monitoring of symptoms and potential complications is critical in order to avoid devastating
clinical consequences.
Key words: creatine kinase; rhabdomyolysis; neuroleptic malignant syndrome; antipsychotics; guideline
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1. Bevezetés

A mindennapi pszichiátriai ellátás során gyak-
ran észleljük a szérum kreatin-kináz (CK) érté-
kének emelkedését, hiszen számos ok miatt nö-
vekedhet a szérum CK aktivitás a pszichiátriai
betegek körében (1. táblázat, 2. táblázat) (1). A
CK emelkedés etiológiájának felderítése rend-
kívül fontos, mert néhány esetben súlyos, akut,
életet veszélyeztetõ állapot állhat a hátterében
(mint például az akut koronária szindróma
[ACS], vagy a neuroleptikus malignus szindróma
[NMS]), ugyanakkor krónikus kórfolyamatok

fennállását is jelezheti (például neuromuszku-
láris betegségek). Más esetekben, a vérben fel-
szaporodó CK érték vezethet olyan súlyos klini-
kai szövõdményekhez, mint az akut veseelégte-
lenség. Mindazonáltal az esetek jelentõs részé-
ben benignus, átmeneti állapotról (például va-
lamilyen izomsérülést követõen) van szó, mely
legtöbbször csupán monitorizálást, illetve tü-
neti terápiát igényel. A fizikai okok mellett a CK
emelkedés leggyakoribb oka az alkoholabúzus
(2), illetve a gyógyszer indukálta rhabdomiolízis
(RML) (1. táblázat) (1). Tanulmányunkban az
emelkedett szérum CK érték klinikai jelentõsé-

– Hôexpozíció

• Fagyás

• Égés

– Fizikailag megterhelô állapotok

• Posztoperatív állapotok, szepszis

• Terhesség, szülés utáni állapot

• Reanimáció után

– Központi idegrendszeri betegségek (CK-BB)

• Agyi infarktus, vérzés

• Meningitisz, enkefalitisz

• Epilepszia

– Izombetegségek

• Szerzett (izomrostszakadás, polimiozitisz,

dermatomiozitisz)

• Veleszületett (izomdisztrófiák, McLeod miopátia,

Marinesco-Sjögren szindróma)

• Rhabdomiolízis

– Gasztroenterológiai betegségek

• Nekrotizáló pankreatitisz

• Akut májsejt nekrózis

– Malignómák

– Endokrinológiai betegségek

• Tireotoxikus krízis

• Hipotireózis

• Hipoparatireózis

• Addison-kór

– Infektológiai betegségek

• Coxsackie-B vírus

• Trichinózis

– Vaszkuláris betegségek

• Artériás elzáródás

• Artériás embolizáció

– Toxikus állapotok
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Az emelkedett szérum kreatin-kináz érték egyéb, ritkább lehetséges okai pszichiátriai osztályon kezelt betegekben

• Emelkedett CK érték normál CK-MB frakcióval (emelkedett CK-MM: vázizom eredetû)

– Intramuszkuláris injekció (akut, depo)

– Fizikai rögzítés (veszélyeztetô magatartás, immobilizációs nyomásos ischémia)

– Fizikai trauma (elesés, dulakodás, verekedés)

– Extrém fizikai aktivitás (mánia, delírium, pszichomotoros izgalom)

– Grand mal típusú rosszullét (alkohol/benzodiazepin megvonás, epilepszia)

– Metabolikus eltérések és azok korrekciója (hiponatrémia)

– Toxikus állapotok (alkohol, illegális drogok)

– Gyógyszer okozta

• Pszichiátriai gyógyszerek (antipszichotikumok, antidepresszívumok, lítium)

• Nem-pszichiátriai gyógyszerek (statinok, béta-blokkolók)

• Emelkedett CK érték megnövekedett CK-MB frakcióval (emelkedett CK-MB: szívizom eredetû)

– Akut koronária szindróma
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Az emelkedett szérum kreatin-kináz érték leggyakoribb lehetséges okai pszichiátriai osztályon kezelt betegekben
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gét, kialakulásának okait, lefolyását, klinikai ké-
pét, differenciáldiagnosztikáját, kezelését és
megelõzésének lehetõségeit tekintjük át, kiemelt
figyelmet szentelve az antipszichotikum (AP) in-
dukálta rhabdomiolízis jelentõségének. Az iro-
dalmi adatokat a sürgõsségi pszichiátriai gya-
korlatunkból származó három eset rövid be-
mutatásával illusztráljuk.

2. Módszerek

A különbözõ tudományos adatbázisok (Med-
line, Web of Science, ScienceDirect, Psychinfo)
témára vonatkozó közleményeit tekintettük át.
A „kreatin-kináz, rhabdomiolízis, antipszichoti-
kum” keresési kulcsszavakat alkalmazva 22 köz-
leményt találtunk, ezekbõl 10 publikáció volt
releváns a keresett téma szempontjából, ezeket
részletesen is feldolgoztuk. A 2007-ben klinikán-
kon kezelt páciensek dokumentációit áttanul-
mányozva három olyan esetet találtunk, melyek
témánk szempontjából figyelmet érdemelnek,
ezeket az esetismertetés fejezetben tárgyaljuk.
Mindezek alapján a mindennapi sürgõsségi
pszichiátriai ellátás során is eredményesen al-
kalmazható klinikai algoritmust dolgoztunk ki,
mely segítséget nyújthat a magas kreatin-kináz

érték hátterében álló tényezõk felismerésében
és kezelésében (1. ábra).

3. Eredmények
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Bevezetésként néhány alapvetõ definíció tisztá-
zása szükséges, így röviden áttekintjük a CK en-
zim élettani szerepét, a rhabdomiolízis (RML),
a neuroleptikus malignus szindróma (NMS) és
a szerotonin szindróma (SS) fogalmát, kiemelt
figyelmet fordítva az antipszichotikumoknak az
említett kórállapotok kialakulásában betöltött
szerepére.

A kreatin-kináz (CK) a megfelelõ izommûkö-
déshez, izomkontrakcióhoz szükséges enzim,
mely a citoplazmában, illetve a mitokondrium-
ban fordul elõ. Izoenzimei a CK-MM (vázizom
eredetû; az össz CK érték körülbelül 96%-a), a
CK-MB (szív eredetû; kevesebb, mint 6%), illet-
ve a CK-BB (agyi eredetû). Az enzim az ATP + Kr
– ADP + KrP reverzibilis folyamat katalizálását
végzi. Normál értéke laboratóriumfüggõ, álta-
lában férfiakban < 70 U/l, nõkben < 80 U/l. El-
térés esetén általában 48 óra ágynyugalom után
szükséges kontrollja, hiszen az intenzív izom-

mûködés jelentõsen
befolyásolja a szérum
CK aktivitást. Alacsony
lehet az értéke ágy-
nyugalom során, hi-
pertireózisban, vala-
mint szteroid kezelés
mellett. A szérum CK
aktivitás emelkedésé-
nek leggyakoribb oka-
it az 1. és a 2. számú
táblázatban foglaltuk
össze.

A rhabdomiolízis
(RML) akut izomnek-
rózis, melynek során
az izomelemek az ér-
pályába jutnak. Oka
leggyakrabban toxikus
(gyógyszerek, alkohol),
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Klinikai algoritmus az emelkedett szérum kreatin-kináz érték differenciáldiagnosztikájához és ellátásához a sürgôsségi

pszichiátriai gyakorlatban
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illetve az extrém fizikai aktivitás. A gyógyszerek
közül az antipszichotikumok, a koleszterin-
csökkentõk, a zidovudin, a kolhicin, a szelektív
szerotonin visszavétel gátló (SSRI) készítmé-
nyek, illetve a lítium szedése során fordul elõ
leggyakrabban (1). Legjellemzõbb tünetei a
szérum CK aktivitás emelkedése (néha extrém
magas is lehet), az izompanaszok (fájdalom,
gyengeség, fáradékonyság, de súlyos rigiditás,
vagy disztónia nélkül) és a hõemelkedés (de
nem hipertermia). Az esetek 80%-a férfiakban
alakul ki, a kórkép 10%-ban rekurrens. Patome-
chanizmusának alapja a perifériás 5-HT2 recep-
tor blokád. Leggyakoribb következménye a mio-
globinuria (MGU), mely akut veseelégtelenség-
be torkollhat (az esetek 15–30%-ában) (1). Kór-
lefolyása általában benignus, de potenciálisan
halálos kimenetelû is lehet az akut veseelégte-
lenség, illetve a kardiális szövõdmények (szív-
megállás) kialakulása miatt (3. táblázat).

A rhabdomiolízissel szemben a neuroleptikus
malignus szindróma (NMS) antipszichotikumok
szedése mellett kialakuló életveszélyes állapot.
Patomechanizmusának lényege a központi
idegrendszer dopamin blokádja. Legfõbb tüne-
tei a tudatzavar, a hipertermia, az izomrigiditás
és az extrém magas CK aktivitás. Prognózisa
rossz, lefolyása gyakran malignus, szövõdménye
a kóma, vagy akár halál is lehet (3. táblázat).

Ismert jelenség, hogy AP szedés mellett nem-
csak NMS, hanem gyakrabban RML is jelent-
kezhet, és az AP-ok NMS kialakulása nélkül is
okozhatnak RML-t, illetve CK érték emelkedést
(3). Számos esettanulmány mind az elsõ-gene-
rációs (FGA), típusos (például haloperidol, flu-
phenazine, thioridazine), mind a második gene-
rációs (SGA), atípusos (például clozapin, olan-
zapin, risperidon, quetiapin, ziprazidon) anti-
pszichotikumok esetében leírta RML kialakulá-
sát (4, 5, 6, 7, 8, 9). Pontos, gyakoriságra vonat-
kozó adatok nem állnak rendelkezésre, de úgy
tûnik, gyakrabban jelentkezik a nagyobb szero-
tonin receptor affinitással rendelkezõ AP-ok
(clozapin, olanzapin) esetében. A lefolyás a kö-
zölt esetek legnagyobb részében jóindulatú volt.

Ahogy azt már említettük RML vagy NMS-sze-
rû állapot nemcsak AP-ok, de ritkán AD-k, pél-
dául SSRI-k szedése mellett is elõfordulhat. To-
vábbá, fõleg az SSRI-k szedéséhez köthetõ – a
késõbbiekben részletezett – szerotonin szind-
róma (SS) ritka kialakulását pedig egyes AP-ok
(fõleg SGA) szedése mellett is leírták (10). Mivel
ezeket a különbözõ hatástani csoportba tartozó
gyógyszereket gyakran együtt alkalmazzuk a kli-
nikai gyakorlat során, ezért a fenti szindrómák
kialakulásának lehetõségére kiemelt figyelmet
kell fordítani, különösen a gyógyszerkombiná-
ciók alkalmazásakor.
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������$���	 Neuroleptikus malignus szindróma Rhabdomiolízis

)��$���	 Antipszichotikumok (típusos, atípusos) Gyógyszer indukálta (AP, egyéb), egyéb

�	�$������� Centrális dopaminerg blokád a KIR-ben Perifériás szerotonerg blokád az izmokban
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���������� Tudatzavar, izomrigiditás Izomfájdalom, fáradtság, myoglobinuria

	�
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�������� P-RR emelkedés, izzadás, nyálfolyás Stabil

�������� Extrém magas Magas (néha extrémen)

������������ Rigiditás, tremor, disztónia, nyelészavar Fájdalom, fáradtság, gyengeség

��������������� Hipertermia Hôemelkedés

������������ Konfúzió, kóma Megtartott

��
������� Zavartság, agitáció Levertség

 
!�" Inkontinencia, leukocitózis, mutizmus Influenza-szerû tünetek

+� �-��%�.�
 Kóma, halál (10-30%) Akut veseelégtelenség (15-33%), kardiális

��$������ Malignus Benignus

������	 Intenzív osztályos (hûtés, gyógyszeres) Tüneti (forszírozott diurézis)
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A neuroleptikus malignus szindróma és a rhabdomiolízis elkülönítése
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A fentiek ellenére viszonylag kevés megbízha-
tó adattal rendelkezünk, így továbbra is megvá-
laszolásra vár az a fontos kérdés, hogy vajon a
két kórkép (a NMS és a RML) egy spektrum
mentén, annak különbözõ pontjain helyezke-
dik-e el, így esetleg a RML a NMS abortív for-
májának tekinthetõ-e. Vagy pedig két külön enti-
tásról van szó, eltérõ etiológiával, patogenezis-
sel és lefolyással, így két különálló szindrómáról
beszélhetünk. A két kórkép részletes összeha-
sonlítását a 3. számú táblázat mutatja be.

Bár nem jár CK emelkedéssel, azonban a rész-
leges tünettani hasonlóság és a szerotonin pato-
mechanizmusban betöltött szerepe miatt érde-
mes részletesebben is megemlíteni a szerotonin
szindrómát (SS) (4. táblázat). A SS szerotonerg
ágensek szedése mellett kialakuló szövõdmény,
mely leggyakrabban pszichés tünetekkel, vege-
tatív instabilitással és hiperreflexiával jár (10).
Emellett tremor, fokozott izomtónus, miokló-
nusok jellemzik, és jellegzetes, hogy a neuro-
muszkuláris tünetek az alsó végtagokban kife-
jezettebbek. A kórkép patomechanizmusának
alapja az agytörzsi és gerincvelõi szerotonin re-
ceptorok fokozott stimulációja. Leggyakoribb
oka a szerotonerg gyógyszerek (SSRI, TCA,
MAOI) együttes alkalmazása, de monoterápia
során, vagy antipszichotikumok, illegális szerek
(amfetaminok, hallucinogén ágensek) és növé-

nyi alkaloidák (ergotaminok, orbáncfû) szedése
során is elõfordulhat (10). Prognózisa változó,
az enyhe, diagnosztizálatlan esetektõl kezdve a
veseelégtelenségen, a disszeminált intravaszku-
láris koagulopátián (DIC), a görcsrosszulléteken
át a halálos szövõdmény is elõfordulhat. Kezelé-
se általában tüneti, emellett a benzodiazepinek
és a ciproheptadin, mint 5-HT2A antagonista al-
kalmazása javasolható (4. táblázat).
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A RML kialakulásának pontos celluláris patome-
chanizmusa ismeretlen. Három fõ elmélet léte-
zik a jelenség magyarázatára. Az elsõ az ioncsa-
tornák permeabilitási zavarát, a második oz-
moláris zavart, a harmadik, pedig a szerotonin
funkció elsõdleges zavarát feltételezi (4).

Az AP-ok – elsõsorban az izomszövetekben –
megváltoztatják (növelik) a sejtmembrán per-
meabilitását részben a citokróm P450 proteinek-
kel való interakción és a kalmodulin csatornák
gátlásán keresztül, így miocyta nekrózist idéz-
hetnek elõ (4, 5). Az ioncsatorna permeabilitási
zavarok egyrészt érinthetik a Na-Ca csatornát
(csökkent kémiai grádiens a Na ionok számára
→ Ca intracelluláris felszaporodása → proteáz
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������$���	 Szerotonin szindróma Rhabdomiolízis

)��$���	 Szerotonerg szerek (AD, egyéb) Gyógyszer indukálta (AP, egyéb), egyéb

�	�$������� Szerotonerg stimuláció az agytörzsben Perifériás szerotonerg blokád az izmokban
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���������� Izgatottság, hiperreflexia, vegetatív Izomfájdalom, fáradtság, myoglobinuria
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+� �-��%�.�
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��$������ Általában benignus Benignus

������	 Tüneti, gyógyszeres (ciproheptadin, BZD) Tüneti (forszírozott diurézis)
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és lipáz aktivitás fokozódás → sejtszétesés), vagy
a Ca-függõ K csatornát (membrán hiperpolari-
zációért és következményes refrakter stádiu-
mért felelõs). Így, az utóbbi károsodása követ-
keztében nem alakul ki megfelelõ refrakter stá-
dium, kimerül az izom, végül sejtszétesés kö-
vetkezhet be.

Az ozmoláris elmélet a sejttérfogat gyors meg-
változását, a túl gyors, vagy hiperozmoláris ol-
dattal történõ ozmotikus korrekció etiológiai
szerepét emeli ki. A szerotonin hipotézis alap-
ján a szerotonin mediáló szerepet tölthet be a
fenti folyamatok kialakulásában. Patkánykísér-
letekben a szerotonin direkt toxikus hatásúnak
is bizonyult a vázizomszövetekre (6), illetve em-
bereken megfigyelték, hogy a potens 5-HT2A

antagonista hatású gyógyszerek is okozhatnak
izomkárosodást, illetve RML-t (7, 8).

Összefoglalva megállapítható, hogy a RML
hátterében szerotonin diszfunkció, valamint a
sejtmembrán permeabilitási zavara állhat, mely
defektus talaján az AP szedés, illetve a metabo-
likus változások RML-t képesek indukálni.

Érdekes klinikai megfigyelés, hogy míg a
FGA-k fõként a centrális dopaminerg blokádon
keresztül fejtik ki hatásukat, így gyakrabban
okoznak NMS-t, addig a SGA-k erõsen blokkol-
ják a különbözõ szerotonin (5-HT) receptorokat
is, gyakrabban okozva RML-t, illetve CK emel-
kedést (11).

����������
��	������������ �!����

�	���	 ��"������

Meltzer már körülbelül 30 évvel ezelõtt megfi-
gyelte, hogy egyes akut, hospitalizált szkizofrén
pácienseknél magasabb CK aktivitás volt detek-
tálható (3). Az esetek egy részében ez az emel-
kedés nem volt magyarázható olyan nem-spe-
cifikus tényezõkkel, mint a fokozott fizikai akti-
vitás, vagy a fizikai trauma. Megfigyelte, hogy
azoknak a betegeknek, akiknél magasabb CK
aktivitás volt észlelhetõ az akut szakban, súlyo-
sabb pszichopatológiai tüneteik voltak, és a be-
tegség krónikus fázisában is magasabb volt a
CK aktivitásuk, mint akiknél alacsonyabb volt a
CK szint az akut periódusban. Meltzer ebbõl ar-

ra következtetett, hogy a CK aktivitás valamilyen
módon összefügghet a szkizofrénia, illetve a
pszichotikus állapotok súlyosságával (3). Ezen
teória további, részletesebb vizsgálata szüksé-
ges a jövõben.

Az alkoholfogyasztáshoz kapcsolódó RML az
irodalmi adatok alapján leggyakrabban akut in-
toxikációhoz köthetõ, amikor szedáció, immo-
bilizált állapot, vagy alkohol intoxikáció okozta
tudatzavar is jelen van (1, 2). Mindezek, vala-
mint az izomkompresszió és a következményes
izom ischémia felerõsítik az alkohol rövid távú
direkt miotoxicitását. A hosszabb távú alkohol-
fogyasztás pedig az elektrolit abnormalitáso-
kon, az elégtelen táplálkozáson, és a perifériás
neuropátián keresztül vezethet RML kialakulá-
sához (2).

��#��$�����������%����&

Bár a RML az esetek döntõ többségében benig-
nus lefolyású és spontán javul, azonban a terá-
pia és a prevenció a szövõdmények megelõzése
szempontjából elsõdleges. Magas szérum CK
szint (körülbelül 1000–5000 U/l értékig) észlelé-
se esetén akut tüneti kezelésként bõ hidrálás,
súlyosabb esetekben (CK érték 5000–15000 U/l
között) forszírozott diurézis (a vizeletmennyiség
300 ml/h körüli tartásával), extrém mértékû CK
felszaporodás (körülbelül 20000 U/l érték felett)
esetén pedig hemodialízis válhat szükségessé
az akut veseelégtelenség megelõzése céljából.

Ezek mellett a CK érték és a lehetséges szö-
võdmények rendszeres monitorozása szüksé-
ges. CK érték kontroll ideális esetben 48 órás
ágynyugalom biztosítása után javasolt, de ez
gyakran nehézségekbe ütközik, kiváltképp a
sürgõsségi pszichiátriai osztályos ellátásban. A
gyakorlatban így sok esetben naponta, nem ágy-
nyugalomban lévõ betegnél végezzük a kont-
rollvizsgálatokat. A CK érték monitorozása mel-
lett a vizeletmennyiség, a vesefunkciós értékek
(karbamid, kreatinin), a vizelet vizsgálatának
(mioglobinuria), a vitális paraméterek (pulzus,
vérnyomás, testhõmérséklet) és az elektrokar-
diogram (EKG) rendszeres ellenõrzése szüksé-
ges. A hirtelen kialakuló hipertermia a NMS ki-

� � � � � � � � �  � � �  � � � � �

180



Antipszichotikumok és rhabdomiolízis

181

fejlõdésének lehetõségét veti fel, így ennek nyo-
mon követése fokozott figyelmet igényel.

Oki terápia a tüneti kezelés alatt megkezdett
kivizsgálás eredményétõl és a CK érték nagysá-
gától függ. Bizonyos esetekben neurológiai,
vagy belgyógyászati kivizsgálás és kezelés jön
szóba (1. ábra). A páciens állapotának súlyos-
bodása, vagy NMS kialakulása, de még gyanúja
esetén is intenzív terápiás ellátás szükséges.
Eközben, az egyéb lehetséges okok feltérképezé-
se és kiiktatása javasolt, például a feltételezett
kiváltó gyógyszer elhagyása, az esetleges koráb-
bi fizikai trauma felderítése és a további sérülé-
sek megelõzése (fizikai rögzítés kerülése, intra-
muszkuláris injekciók helyett intravénás vagy
orális gyógyszerelés alkalmazása, a pszichomo-
toros nyugtalanság mielõbbi megszüntetése).

A terápiás beavatkozások mellett kiemelt je-
lentõségûek a prevenciós szempontok. Egyrészt
fontos a szövõdmények kialakulásának elkerü-
lése, másrészt lényeges magának a CK emelke-
désnek a megelõzése is. Általánosságban fontos
a rizikócsökkentés, a korai felismerés, az alkal-
mazott AP mielõbbi elhagyása, illetve a szövõd-
mények monitorozása. Gyakorlati szempontból
pontos anamnézis-felvétel szükséges, különösen
a gyógyszerérzékenység, vagy a mellékhatások
vonatkozásában, hiszen ha korábban elõfordult
CK emelkedés, RML, vagy NMS, az adott gyógy-
szer újbóli beállítása nem javasolt (12). Emellett
a fizikai rögzítés alapvetõ szabályainak figye-
lembevétele szükséges, így a kíméletes techni-
ka, a gondos, rendsze-
res ellenõrzés, illetve
annak biztosítása,
hogy a rögzítés csak a
legszükségesebb ideig
tartson. Lényeges to-
vábbá az adekvát, kö-
rültekintõ kémiai
kontroll biztosítása
nyugtalan beteg ese-
tén, a gyógyszerválasz-
tás megfontolása, a
gyógyszeradagolás for-
mája (lehetõség sze-
rint intramuszkuláris
alkalmazás helyett

orális adagolás oldat, vagy szájban oldódó tab-
letta formájában), dózisa és gyakorisága.

A 1. számú ábrán bemutatott algoritmus segít
a klinikusoknak a sürgõsségi pszichiátriai ellá-
tás során a magas szérum CK aktivitás differen-
ciáldiagnosztikájában, kivizsgálásában és ellá-
tásának megszervezésében (13).

��'��(�����
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3.5.1. Rhabdomiolízis kialakulása antipszicho-
tikum szedése mellett (2. ábra)
• Egy 46 éves paranoid szkizofrén férfibeteg bi-

zonytalan eredetû eszméletvesztést követõen,
negatív eredménnyel járó neurológiai vizsgá-
latot követõen, negativisztikus tünetek miatt
került felvételre a pszichiátriai osztályra.

• Kezelése ötödik napján általános gyengeséget,
lábikra görcsöt és fájdalmat, illetve extrém ma-
gas szérum CK értéket (CK: 52090 U/l) észlel-
tünk alacsony CK-MB frakció mellett (CK-MB:
0,7%).

• A magas CK érték hátterében felmerült a grand
mal (GM) típusú konvulzió (amit a hiponatré-
mia, vagy a clozapin válthatott ki), a hiponat-
rémia gyors, hiperozmoláris folyadékkal törté-
nõ korrekciójának, valamint a direkt clozapin
indukálta RML, illetve NMS kialakulásának le-
hetõsége (5. táblázat).

• Az állapotot clozapin szedés mellett kialakuló
RML-nek tartottuk, mely clozapin indukálta

!������
A fôbb laboratóriumi értékek (CK, Na értékek) és a terápiás beavatkozások (pszichotrop medikáció, forszírozott diurézis) vál-

tozása a kórlefolyás során a 3.5.1. számú esetünkben
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polidipsziás eredetû vízintoxikáció és követ-
kezményes hiponatrémia, illetve korrekciójá-
nak következményeként jött létre (5. táblázat).

• Mivel rigor, hipertermia, tudatzavar nem tár-
sult a tünetekhez a NMS lehetõsége kizárható
volt.

• A kórkép lefolyása benignus volt, a clozapin
fokozatos elhagyása és forszírozott diurézis
mellett a CK érték néhány nap alatt normali-
zálódott, szomatikus szövõdmény (veseelégte-
lenség, egyéb szervi elégtelenség) nem alakult
ki, a páciens pszichés és szomatikus állapota
kompenzálttá vált a clozapin elhagyása és
olanzapin beállítása mellett (2. ábra) (12).

3.5.2. Delírium szindrómához társuló kreatin-
kináz emelkedés
• Egy 61 éves nõbeteg GM típusú rosszullétet

követõen zavart tudattal, elesett szomatikus
állapotban került felvételre a belgyógyászati
osztályra hányás, tenziókiugrás miatt.

• Felvételét követõen kifejezett nyugtalansággal
járó delíriózus tudatzavar alakult ki, emiatt ha-
loperidolt és tiapridot kapott, végtagjait rögzí-
teni kellett, mely mellett nyugtalansága csök-
kent, de kifejezett izomrigiditás jelentkezett.

• Anamnézisében rendszeres és nagy mennyi-
ségû meprobamát és benzodiazepin függõség
szerepelt, kiderült, hogy ezeket a bekerülést
megelõzõen hirtelen elhagyta. Ennek alapján
nyugtatófüggõség és megvonási delírium kór-
isme megállapítása történt és pszichiátriai osz-
tályra helyezték át.

• Ezt követõen lázassá vált, tudata továbbra is
delíriózus volt, izomrigiditás jellemezte, az el-
végzett laborvizsgálatok a CK érték jelentõs
emelkedését mutatták (CK: 4415 U/l, CK-MB:
0,8%), emellett leukocitózis, hyperbilirubiné-
mia és a májfunkciók emelkedése volt észlel-
hetõ. Fentiek miatt a NMS és a meningitisz
gyanúja is felmerült, ezeket azonban a neuro-
lógiai konzílium és a lumbálpunkció nem erõ-

• Pszichiátriai betegség (jelen esetben paranoid szkizofrénia)

• Polidipszia (súlyos, nagy pszichiátriai kórképek 6-20%-ban jelen van)

– Pszichogén eredetû, vagy

– Clozapin indukálta polidipszia lehetett

• Víz intoxikáció (polidipszia következményeként jött létre)

• Következményes hiponatrémia (melynek szövôdménye a 3K: konfúzió, konvulzió, kóma)

• GM típusú rosszullét (vagy egyéb szövôdmény), melynek oka lehetett:

– Clozapin indukálta (polidipszia és hiponatrémia miatt)

– Pszichogén polidipszia indukálta hiponatrémia

– Clozapin indukálta GM rosszullét (görcsküszöb csökkentésén keresztül)

– Epilepszia betegség (nem volt az anamnézisben)

– Központi idegrendszeri organikus károsodás (a neurológiai konzílium, az EEG, a CT kizárta)

• Hiponatrémia korrekciója (gyorsan, hiperozmoláris oldattal történt)

• Magas CK, melynek oka lehet:

– Miopátia

– GM rosszullét következménye

– Hiponatrémia korrekciója (gyors, hiperozmoláris) esetén kialakuló szövôdmények:

• Neurológia szövôdmények: centrális pontin mielinolízis, agyidegbénulások, kóma, halál

• Nem-neurológiai: rhabdomiolízis

– Clozapin indukálta RML (ozmotikus zavar, membrán-ioncsatorna permeabilitás zavar, szerotonin diszfunkció)

– NMS részjelensége is lehetett volna

• pro: izomfájdalom, zavartság, szubfebrilitás, CK emelkedés

• kontra: nem volt markáns izomrigiditás, tudatzavar és hipertermia

• RML kifejlôdése

%����������
A rhabdomiolízis kialakulásának folyamatmodellje, patogenezise és a differenciáldiagnosztikai lehetôségek a 3.5.1. számú eset alapján
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sítették meg. A következõ napon a CK tovább
emelkedett (14143 U/l), majd csökkenni kez-
dett (9760 – 3794 U/l), a többi laborparaméter
szintén normalizálódott.

• A páciens a tudatzavara, illetve a delíriózus tü-
netei miatt clonazepam, karbamazepin, que-
tiapin medikációban részesült parenterális
folyadékpótlás mellett. Tudatzavara másnap-
ra megszûnt, rigoros tónusfokozódása oldó-
dott, testhõmérséklete normalizálódott. A tu-
datzavar nem az NMS részjelenségének, ha-
nem a benzodiazepin megvonásnak volt tu-
lajdonítható.

• A fentiek alapján az izomrigiditás és a CK
emelkedés hátterében felmerült a haloperidol
mellékhatás, illetve a fizikai rögzítés, pszicho-
motoros nyugtalanság szerepe is. Mivel a
RML benignitására csak a lefolyás – a tünetek
gyors megszûnése – utalt, ezért a differenciál-
diagnózisban kiemelt figyelmet kellett fordí-
tani egyéb, veszélyes és azonnali terápiás be-
avatkozást igénylõ kórképek (mint a meningi-
tisz vagy a NMS) kizárására is.

3.5.3. Antipszichotikum intoxikációt követõ
kreatin-kináz emelkedés
• Egy 32 éves szkizofrén férfibeteget lázas, ko-

matózus állapotban szállítottak az intenzív
osztályra, légzésdepresszió miatt intubációs
lélegeztetésre szorult.

• A laboratóriumi vizsgálatok felvételekor hypo-
glikémiát, leukocitózist, emelkedett CK értéket
(CK: 1183 U/l, CK-MB: 2%) mutattak. A hip-
noid tudatzavar hátterében központi ideg-
rendszeri gyulladás és térfoglaló folyamat ki-
zárható volt, a liquor és a koponya CT-vizsgá-
lat negatív volt, az EEG-vizsgálat epilepsziás
mûködészavart nem igazolt.

• A CK értékek tovább emelkedtek (1914–1928–
2517 U/l). A heteroanamnézis alapján a tüne-
tek hátterében gyógyszerintoxikáció (olanza-
pin, risperidon) gyanúja merült fel (ezt késõbb
a páciens is megerõsítette), emiatt forszírozott
diurézist alkalmaztunk, ennek hatására más-
napra tudatállapota javult, viszont delíriózus
tünetek alakultak ki.

• A forszírozott diurézis hatására a harmadik
napon tudata feltisztult, részletesen beszámolt

az öngyilkossági szándékkal történt gyógyszer-
bevételrõl és az ezt megelõzõ depresszív tüne-
tekrõl. Kezelésének negyedik napján a kóros
laborértékek normalizálódtak, a CK érték je-
lentõsen csökkent (486 U/l).

• Esetünk azt illusztrálja, hogy az antipszichoti-
kum intoxikáció következtében szintén kiala-
kulhat markáns CK emelkedés, ilyenkor a diag-
nózisalkotás során kiemelt fontosságú a neu-
roleptikus malignus szindróma kizárása.

#��)������!	!�

Pszichiátriai osztályos kezelés alatt álló pácien-
seknél észlelt magas szérum CK érték esetén a
legfontosabb etiológiai tényezõk (gyógyszerek,
alkohol, fizikai okok, kardiális eredet) és diffe-
renciáldiagnosztikai szempontok (NMS, RML,
AMI) alapos átgondolása szükséges (1. táblázat,
1. ábra) (9, 13).

Antipszichotikum beállításakor panaszmentes
páciensekben rutinszerû CK érték mérés nem
szükséges, de izompanaszok (izomfájdalom,
izomgörcsök, izomrigiditás) esetén a CK érték
vizsgálata és monitorozása javasolt.

Mivel az esetek egy részében a CK emelkedés
és a RML rekurrens, így az adott gyógyszer mi-
elõbbi elhagyása javasolt. Másik gyógyszerre
(antipszichotikumra) való váltás csökkenti a
kórkép újbóli kialakulásának valószínûségét
(12). Magas CK érték esetén tünetileg mielõbbi
forszírozott diurézis ajánlott a szövõdmények
(veseelégtelenség) megelõzése céljából.
Amennyiben a páciens tünetei neuroleptikus
malignus szindrómára utalnak, illetve annak
alapos gyanúja esetén is, intenzív osztályos ke-
zelés szükséges.

A sürgõsségi pszichiátriai ellátásban gyakran
észlelünk emelkedett CK értéket, ennek hátteré-
ben szerteágazó okok szerepelhetnek. Ezek kö-
zött külön említést érdemel a benignus lefolyá-
sú rhabdomiolízis, mely komoly differenciáldi-
agnosztikai jelentõségû, hiszen a magas CK ér-
ték és a társuló nem-specifikus tünetek poten-
ciálisan életveszélyes kórállapot kialakulását is
jelezhetik. A tüneti kezelésen túl elengedhetet-
len a szimptómák pontos felmérése és követése,
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valamint etiológiai hátterének részletes tisztá-
zása, továbbá figyelmet kell fordítani a lehetsé-
ges szövõdmények gondos monitorozására, ko-
rai felismerésére és kezelésére is. Tapasztalata-
ink a prevenció jelentõségére hívják fel a figyel-

met, hiszen csak így kerülhetõk el azok a súlyos
klinikai következmények, melyek nem csak a
páciens gyógyulását hátráltatják, de akár életét
is veszélyeztethetik.
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