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RESUMO

Relatar o caso de uma paciente com Transtorno afetivo bipolar (TAB) em acompanhamento psiquiatrico,
que foi diagnosticada trés vezes com Sindrome Neuroléptica Maligna (SNM) por diferentes antipsicéticos.
Paciente feminina de 57 anos, com diagnostico prévio de TAB, deu entrada no hospital com febre, rigidez
muscular, tremores, alteracdes de comportamento, rebaixamento do nivel de consciéncia, aumento de CPK
e leucocitose, que ndo foram esclarecidos por outra condicdo médica, suspeitando- se entdo de Sindrome
Neuroléptica Maligna. O uso de antipsicoticos é imprescindivel para varias alteracdes psiquiatricas, como
guadros de mania, transtornos de personalidade e doencas demenciais em geral, sendo imprevisivel o
aparecimento da SNM. Conclui-se que é necessdrio o conhecimento aprofundado de doenca para o
diagnéstico e tratamento precoces e, assim, um melhor prognéstico.

Palavras-chave: sindrome maligna neuroléptica, antipsicdticos, olanzapina, eletroconvulsoterapia,
transtorno bipolar.

CASE REPORT: NEUROLEPTIC MALIGNANT SYNDROME

ABSTRACT

To report the case of a patient with bipolar affective disorder (BPD) in psychiatric care, who was diagnosed
three times with Neuroleptic Malignant Syndrome by different antipsychotics (NMS). A 57-year-old female
patient with previous diagnosis of BD was admitted to the hospital with fever, muscle stiffness, tremors,
behavioral changes, lowering of consciousness level, increased CPK and leukocytosis, which were not
clarified by another medical condition, then suspected of Neuroleptic Malignant Syndrome. The use of
antipsychotics is essential for several psychiatric disorders, such as mania, personality disorders and
dementia in general, and the onset of NMS is unpredictable. It is concluded that a depth knowledge of the
disease is necessary for early diagnosis and treatment, which will result a better prognosis.

Keywords: neuroleptic malignant syndrome, antipsychotics, olanzapine, electroconvulsive therapy, bipolar
disorder

INTRODUGAO dopamina e estdo entre as drogas mais

A Sindrome Neuroléptica Maligna (SNM)
refere-se a uma reacdo adversa severa de
idiossincrasia associada ao uso de antipsicéticos,
levodopa, antidepressivos e agentes anti-
histaminicos. E uma sindrome rara e imprevisivel,
gue tem sido associada com os antipsicéticos de
primeira geracgdo (tipicos) e de segunda geracdo
(atipicos). Os antipsicoticos sdo antagonistas de
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relacionadas a SNM, provavelmente por serem as
mais prescritas para neuroleptizacdo rapida e de
alta dosagem?.

De acordo com o DSM-V (Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorders, 5
Edition)3, os critérios utilizados para o diagndstico
de SNM seria a presenca da rigidez muscular
grave e hipertermia (temperatura de 372C, 382C
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e 402C) relacionada com a administracdo recente
de neurolépticos, com associacdo de dois ou mais
sinais, sintomas ou achados laboratoriais como:
diaforese, disfagia, tremor, incontinéncia,
confusdo ou coma, mutismo, taquicardia,
taquipneia, pressao arterial elevada ou instavel,
leucocitose, CPK elevada (acima de 10.000-
40.000U/L), ALT e AST elevadas, urina com
proteindria ou mioglobindria, que nao sejam
esclarecidos por outra condicdo médica ou por
uso de drogas.

Com a suspeita de SNM, a medicagdo
antipsicdtica deverd ser suspensa imediatamente,
sendo esta considerada a mais importante e
decisiva intervengcdo médica. Para o tratamento
especifico, podem ser utilizados os agonistas
dopaminérgicos (Bromocriptina ou Amantadina)
ou relaxante muscular (Dantrolene)®. A literatura
recomenda também a descontinuacgdo do litio se
usado em associacdo. O paciente devera ser
encaminhado para Unidade de Tratamento
Intensivo (UTI) para monitoramento e medidas
de suporte clinico’. As principais complicacdes a
serem evitadas sdo os disturbios respiratérios e a
insuficiéncia renal, associadas com coagulacdo
intravascular disseminada (CIVD), instabilidade
hemodinamica e rabdomidlise, além das sequelas
neuropsiquiatricas e fisicas de longo prazo®.

Os antipsicoticos sdao amplamente
prescritos para diversas patologias psiquiatricas,
incluindo quadros depressivos e de mania,
transtornos de personalidade, alguns sintomas de
deméncia e para casos especificos de alteracdo
comportamental’. Desse modo, o conhecimento
por parte da equipe médica sobre a SNM
possibilita um rdpido reconhecimento dos sinais e
sintomas, bem como imediato diagndstico e
intervencdo, sendo decisivos para melhor
progndstico desses pacientess.

Nesse contexto, o objetivo desse trabalho
é relatar o caso de uma paciente com Transtorno
Afetivo Bipolar (TAB), em acompanhamento
psiquiatrico, que foi diagnosticada trés vezes com
SNM, por diferentes antipsicéticos, visando
elucidar condutas clinicas para um diagndstico
mais preciso e precoce.

RELATO DE CASO

A descricdo de divulgacdo do presente
caso foi avaliada e aprovada pelo Comité de Etica
em Pesquisa (CEP) da UNOESTE, sob o protocolo
CAAE 02848018.1.0000.5515.

Paciente de 57 anos, sexo feminino,
branca, casada, natural de Aruana-PR,
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procedente de Caiua-SP, evangélica e dor lar. Deu
entrada na unidade de atencdo intensiva em
saude mental de um hospital de Presidente
Prudente, acompanhada de sua filha com o relato
de que ha 10 dias paciente estd agitada, com
excesso de energia, ha trés noites sem dormir,
logorréica, fazendo gastos excessivos e
desnecessarios.  Apresentou  alteracdo da
sensopercepcao e alucinagdes visuais. No ultimo
dia, apresentou febre e dificuldade para
deambular, com rigidez muscular. No exame
psiquico  encontrava-se  vigil,  hipotimica,
desorientada globalmente com pensamento
lentificado e discurso breve. Relata fazer o uso
irregular de Carbonato de litio (1200 mg/dia),
Quetiapina (600 mg/dia), Olanzapina (30 mg/dia),
Levomepromazina (100 mg/dia). Tem diagndstico
de Transtorno Afetivo Bipolar (TAB) ha 20 anos,
sem outras patologias. Nega uso de bebidas
alcodlicas, drogas e tabagismo.

Na  histéria  psiquidtrica pregressa,
paciente apresentou dois episodios semelhantes
nos dois anos anteriores, sendo diagnosticada
com Sindrome Neuroléptica Maligna. O primeiro
episédio foi em novembro de 2015, em uso de
Carbonato de litio (600mg/dia), Haloperidol (10
mg/dia), Neosine (25 mg/dia) e Prometazina (25
mg/dia), foi internada no hospital Alan Kardec
com quadro de mania, onde apresentou febre
39,42C associada a calafrios, rigidez muscular,
tremor e mutismo sendo encaminhada para o
hospital, onde foi feito o diagndstico de SNM
ficando internada por 40 dias, recebeu alta apds
melhora clinica e encaminhada para
acompanhamento no ambulatério do mesmo
servico. Em maio de 2016, em uso de Quetiapina
(600 mg/dia), Carbonato de Litio (1200 mg/dia) e
Lorazepam (2 mg/dia), apresentou
desorientagdo, discurso desconexo, diminuicao
da necessidade de sono, inapeténcia, adinamia,
vomitos e febre 37,99C, foi internada novamente,
onde teve o diagndstico do segundo episddio de
sindrome neuroléptica maligna.

Durante internagdo hospitalar do terceiro
episédio, a paciente manteve rigidez muscular
com tremores e alteracdo do comportamento e
febre (38,52C), evoluindo com rebaixamento de
nivel de consciéncia. Press3o arterial: 150/90
mmHg, frequéncia respiratdéria: 23 ipm,
frequéncia cardiaca: 108 bpm, sendo transferida
para sala de emergéncia e colhido exames
laboratoriais que mostraram: CPK 34.854 U/L,
Hemograma: leucdcitos 11.000, segmentados
72,3%, neutroéfilos totais 72,3%, eosinodfilos 0%,
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basofilos 0,4%, linfécitos 16,6% e mondcitos
10,7%, sodio 156 mmol/L, célcio i6nico 1,39
mg/dL, magnésio 2,6 mg/dL, lactato 1,1,
creatinina 1,2, uréia 62, AST 427, ALT 150. Urinal:
pH 6,5 proteinas +, corpos cetOnicos +,
hemoglobina +, glicose negativa, nitrito positivo e
leucdcitos urindrios de 400.000 mm3, urocultura
com presenca de Enterobacter cloacae e
hemocultura sem desenvolvimento de bactérias.

Foi realizado a suspensdo do antipsicético
Olanzapina, devido a suspeita de um novo
episddio de Sindrome Neuroléptica e prescrito
antibidtico para infec¢do do trato urindrio (ITU)
detectada no exame, antitérmicos de horario,
sintomdticos, soro de reposicdo volémica,
corregao de eletrdlitos e Bromocriptina 2,5 mg
8/8 em SNE. Mesmo apds o tratamento da ITU, e
até mesmo troca do antibidtico, a paciente ndo
apresentou melhora, mantendo episédios de
febre (38,5 °C) que permaneceram por 10 dias,
exame psiquico de dificil realizacdo pois paciente
encontrava-se em mutismo. Apds estabilizacdo
clinica, foi transferida para enfermaria da
psiquiatria, onde permaneceu até a melhora dos
sintomas psiquicos.

DISCUSSAO
Os antipsicoticos, também chamados de
neurolépticos, sdo drogas indicadas

principalmente no tratamento e seguimento de
psicopatologias, agudas e crbnicas, que
apresentem agitacdo psicomotora, disturbios de
comportamento, quadros de mania, delirios,
alucinagGes, e inUmeros outros sintomas
decorrentes dos transtornos mentais. S3do
divididos em duas classes, os chamados
antipsicéticos tipicos e atipicos’.

Os antipsicoticos tipicos foram os
primeiros farmacos que se demonstraram
efetivos no tratamento da esquizofrenia. Um
antipsicético atipico é definido pelo seu perfil
clinico de agdes antipsicéticas iguais sobre os
sintomas positivos, porém com poucos sintomas
extrapiramidais e menos hiperprolactinemia em
comparagdo aos antipsicoticos tipicos'™.

A maioria dos casos de SNM eram
relacionados principalmente com 0s
antipsicdticos tipicos, porém hoje ja se tem
inimeras evidéncias cientificas de que essa
sindrome também pode ser ocasionada por
drogas atipicas, como a Clozapina, Risperidona,
Quetiapina e Olanzapina®™. As evidéncias
cientificas apontam que os antipsicoticos atipicos
melhoram a qualidade de vida dos pacientes, no
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entanto, os antipsicéticos tipicos permanecem
como escolha no tratamento devido ao menor
custo’.

A incidéncia relacionada aos
antipsicdticos tipicos varia de 0,02% a 2,46%, mas
ndo é bem estabelecida para antipsicdticos
atipicos. Quando ndo realizado o diagndstico
precoce, a SNM é fatal entre 10% a 20% dos
casos”.

Mesmo sendo uma reacdo adversa aos
medicamentos neurolépticos, a SNM apresenta
inimeros fatores de risco, que podem
desencadear ou provocar reincidéncia da
sindrome, como episddios prévios, desidratacao,
agitacdo, ingesta oral pobre, ambientes com
temperatura elevada, estresse ocupacional,
umidade e uso concomitante de litio, agentes
anticolinérgicos e alguns antidepressivos''.

A fisiopatologia da SNM ainda ndo é bem
definida, pesquisas sugerem como hipdtese a
reducdo da atividade da dopamina devido ao
bloqueio dos receptores dopaminérigicos D2 em
regioes do hipotalamo. Isso resultaria em uma
dificuldade em dissipar calor e manutencdo da
temperatura corporal, levando a hipertermia,
além disso a rigidez muscular pode ser explicada
por uma toxicidade direta dos neurolépticos ao
tecido muscular®'.

O tratamento se baseia em uma terapia
de suporte. Apenas a retirada da medicacdo
causadora pode ser suficiente para reverter os
sintomas. Além disso, deve ser realizado também
expansdo volémica, pois a maioria dos pacientes
em fase aguda estdo desidratados, controles
séricos e correcdo dos eletrdlitos. Ndo ha
consenso sobre o uso de medicamentos
especificos para tratamento mas existe alguns
estudos que apontam drogas que podem ajudar
na recuperagdo do paciente, como agentes
colinérgicos (Bromocriptina e Amantadina),
bloqueador neuromuscular (Dantrolene) e
benzodiazepinicos’.

Uma opg¢do de tratamento seria a
Eletroconvulsoterapia (ECT) que pode ser
utilizada quando as medidas iniciais, como
suspensdao dos antipsicdticos, tratamento das
complicagdes (hidratagdo, manejo dos disturbios
hidroeletroliticos) e uso de medicamentos
(bromocriptina e dantrolene) nao apresentarem
resposta. Consiste na inducdao de convulsdes
generalizadas com durac¢do limitada por meio da
passagem de corrente elétrica pelo cérebro. Seu
mecanismo de acdo ainda ndo é conhecido, mas
estudos demonstram ter uma agao similar aos
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efeitos dos antidepressivos na neurotransmissao,
como o mecanismo down-regulation de
receptores beta-adrenérgicos e aumento da
densidade dos receptores 5-HT2. Supde-se que a
baixa utilizacdo desse método se deva
principalmente a enganos e preconceitos em
relagio a ECT. Quando bem indicada,
demonstrou ser um tratamento seguro, eficaz e
com baixas taxas de mortalidade, aplicdvel para
uma ampla variedade de transtornos
psiquidtricos™.

Na SNM é dificil prever e definir qual
paciente ird apresentar o quadro por se tratar de
uma condicdo idiossincratica e que nao se pode
associar diretamente com fatores de risco pré-
existentes. Por isso, é extremamente importante
o0 acompanhamento do paciente em uso de
medicacbes neurolépticas. Mesmo tendo um
dificil diagnéstico, quando feito de maneira
precoce e precisa, tem efeitos positivos na
reducdo de possiveis complicacbes e sequelas
neuropsiquiatricas’.
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