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  گزارش يك مورد حمله انقباضي چشم به دنبال مصرف كلوزاپين
  

  2فاطمه شيخ مونسيدكتر ، * 1سيد حمزه حسينيدكتر 
  

   دانشگاه علوم پزشكي مازندران ، دانشيار گروه روانپزشكي-1
   دستيار روانپزشكي، دانشگاه علوم پزشكي مازندران-2

 27/4/86 ، تاريخ پذيرش 17/10/85تاريخ دريافت 
  هچكيد
 يك نوع ديس توني حـاد ناشـي از نورولپتيـك محـسوب     (Oculogyric crisis) حمله انقباضي عضلات چشم:مقدمه

اين عارضه در مصرف داروهاي آنتي سايكوتيك آتيپيك به خصوص كلوزاپين كه داراي خـواص آلتـي كلينرژيـك     . شود مي
  .بال مصرف كلوزاپين گزارش شده استدر اين مقاله يك مورد حمله انقباضي چشم به دن. باشد است نادر مي

اي است كه به دليل توهمات شنوايي، سست شدن تداعي و   ساله25شود خانم  بيماري كه در اين گزارش معرفي مي      : مورد
وي به علت عدم پاسخ به داروهاي آنتي سـايكوتيك          . بدبيني به اطرافيان با تشخيص اسكيزوفرني تحت درمان قرار گرفت         

ن با كلوزاپين قرار گرفت و بعد از آن دچار  دفعات مكرر حمله انقباضي چشم شد كـه نهايتـاً بـا تجـويز         تي پيك تحت درما   
  .بهبود يافت) قرص آرتان(آنتي كلينرژيك 
هـر  .  در اين مورد خاص، كلوزاپين مسئول ايجاد ديستوني حاد به صورت حمله انقباضي چـشم بـوده اسـت             :نتيجه گيري 

براساس مورد گزارش شده، به     . ايد به عنوان يك عارضه جانبي كلوزاپين مد نظر پزشكان باشد          چند اين عارضه نادر است، ب     
  . رسد كه قرص آرتان درمان مناسبي براي اين عارضه باشد نظر مي

   كلوزاپين، حمله انقباضي چشم، ديستوني حاد ،آرتان:واژگان كليدي
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  مقدمه
 درصد از همه بيماراني كه تحت درمـان         10حدود  

گيرنـد در چنـد      هاي تـي پيـك قـرار  مـي          با آنتي سايكوتيك  
 درمان دچار عارضه ديس تـوني و        ساعت يا چند روز نخست    

تواند به صورت قفـل      شوند، ديستوني مي   انقباض عضلات مي  
شدن، فك، زبان، اسپاسم زبان ، بيرون زدگي زبـان، اسپاسـم            

درگيـــري عــضلات چــشم  . پلــك كــج شــدن گــردن باشــد 
توانـد موجـب حملـه انقباضـي عـضلات چـشم شـود كـه                 مي

. باشـد  ر مـي  ها به طرف بـالا و كنـا        اش حركت چشم   مشخصه
اين عارضه در افرادي كه آنتي سايكوتيك هاي تي پيـك بـا            

كنند و بـه خـصوص در مـردان جـوان            قدرت بالا مصرف مي   
  .)1(تر است شايع

 درصــد در دهــه 3/2بـــروز كلـــي ايــن عارضــه از 
هاي  اخير افـزايش يافتـه كـه بـه             درصد در سال   4/6 به   1960

 نـسبت   مصرف وسيع داروهاي آنتـي سـايكوتيك تـي پيـك          
ــده اســت  ــي   . )2(داده ش ــاي آنت ــين داروه ــه در ب ــن عارض اي

در بـسياري از مـوارد بـه    . )2(سايكوتيك آتي پيك نادر است 
دنبال عوارض شديد خارج هرمي داروهاي آنتي سايكوتيك        
تي پيك، بالينگـران اقـدام بـه جـايگزيني آنتـي سـايكوتيك             

در منـابع مختلـف ذكـر شـده اسـت كـه       . كننـد  آتي پيك مي 
اپين به علت خواص آنتي كلينژيك، خطر بـروز علائـم           كلوز

  .)3، 1(دهد خارج هرمي را افزايش نمي
هدف از اين مطالعـه، علاوه بر معرفـي يك مـورد          
نـادر كه به دنبال مصرف كلـوزاپين دچـار ديـس تـوني حـاد               

باشد زيرا   شده است، توجـه به درمـان به موقع اين عارضه مي         
يسترسي كـه بـر بيمـار تحميـل         كه ديس توني حاد، به علت د      

كند، يكي از عوامل مهم در عدم پذيرش برنامه درماني از            مي
  .سوي بيماران باشد

  مورد
اي اســـت كـــه بـــا ســـابقه   ســـاله25بيمـــار خـــانم 

ــكيزوفرني  ــاي  (اسـ ــاس معيارهـ ــه ) DSM-IV-TRبراسـ بـ
در . بيمارستان روانپزشكي زارع مراجعه و بستري شـده اسـت         

گيري و عدم    گوشه: لائم بوده است  زمان پذيرش دچار اين ع    

، بـدبيني بـه اطرافيـان، توهمـات شـنوايي و            1ارتباط با ديگران  
   .2سست شدن تداعي ها

قبل از مراجعه اخير به مدت سه سال تحت درمـان           
 ميلـي گـرم عـضلاني هفتگـي و قـرص           25با آمپول فلوفازين    

بـه عنـوان    .  ميلـي گـرم  سـه بـار در روز بـوده اسـت               2آرتان  
 ميلي گـرم دو بـار در        300ننده درمان،  قرص ليتين      تقويت ك 

در اين مدت عوارض اكـستراپيراميدال      . كرد روز مصرف مي  
به علت قطع مصرف داروها با عود مجـدد علائـم در     . نداشت

ابتـدا داروهـاي قبلـي بـراي وي     . بيمارستان زارع بـستري شـد    
به دبنال مقاوم بودن به درمان بعد از يك ماه تحت           .شروع شد 

مان با كلوزاپين قرار گرفـت و داروهـاي قبلـي بـه تـدريج               در
 ميلي گرم در روز شـروع       25قرص كلوزاپين با دوز     . قطع شد 

  ميلـي گـرم در   50شد و به تدريج بر ميزانش افزوده شد و به           
  Oculogyric crisisروز رسيد، در اين زمـان بيمـار دچـار    

در روز   ميلي گـرم     2به همين دليل قرص آرتال به مقدار        . شد
به علت عـدم كنتـرل علائـم سـايكوتيك،          . برايش تجويز شد  

 ميلـي گـرم در      350دوز كلوزاپين به تدريج افزوده شد تا بـه          
روز رسيد، توهمات شنوايي و ديگـر علائـم كنتـرل شـد امـا               

 مي شد بـه همـين   Oculogyric crisisبيمار به كرات دچار 
. وز رسـيد  ميلي گرم در ر    6دليل قرص آرتان افزوده شد و به        

بعــد از آن بيمــار از نظــر واكــنش هــاي ديــستونيك مــشكلي 
لازم به ذكر است در طول مدت بستري بـراي بيمـار            . نداشت

اسـتفاده  ) PRNمثلا به عنوان    (هاي ديگر    از آنتي سايكوتيك  
قابل ذكر است در مدت درمان يـك بـار تجـويز            . نشده است 

ه و قرص آرتان قطع شد كه علائم ديـستوني حـاد عـود كـرد             
  . مجددا داروي مذكور تجويز شده است

  بحث
ها و متون عارضه حمله انقباضي چشم هـا بـه            در بررسي مقاله  

عنوان يك عارضه جانبي كلوزاپين تا به حال گـزارش نـشده            
  .است

كلوزاپين جـزء داروهـاي آنتـي سـايكوتيك آتـي           
 D4شود كه تمايل زيادي به گيرنده هـاي   پيك محسوب مي

                                                 
1 - Social Withdrawal. 
2 - Loosening of association. 
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,D1    هـاي تـي پيـك       رتي كه آنتي سـايكوتيك     دارد، در صو
دارنـد و شـايد همـين تفـاوت در           D2بيشتر تمايل به گيرنـده      

محل اثر دارو بتواند نادر بـودن عـوارض اكـستراپيراميدال بـه             
  .)4(همراه مصرف كلوزاپين را توجيه كند

پاتوفيزيولوژي دقيق ديستوني حاد مـشخص نـشده        
  :است اما دو تئوري در اين زمينه وجود دارد

 افزايش دوپامين پيش سيناپسي به عنوان پاسخ جبرانـي بـه        -1
  .هاي دوپامين بلوك شدن گيرنده

ــس      -2 ــامين پ ــاي دوپ ــده ه ــد گيرن ــيش از ح ــساسيت ب  ح
ــسي ــايكوتيك در   (سيناپ ــي س ــه غلظــت داروي آنت ــي ك وقت

 .)2(كند فواصل تجويز دارو افت مي

افزايش يا كاهش ناگهاني غلظت آنتـي سـايكوتيك نيـز مـي         
  .)5(د باعث ايجاد اين عارضه بشودتوان

تواند به طور موثر بـا       واكنش شديد ديس توني مي    
مثل بـي پريـدن، تـري هگـزي  فنيـديل،            (ها   آنتي كلينرژيك 

هــا درمــان  هــا و آنتــي هيــستامين و بنزوديــازپين) بنزوتــروپين
ــود ــه . )2(ش ــسياري ازجنب ــتلالات    ب ــاتوفيزيولوژي اخ ــاي پ ه

  D2لـت خـواص ضـد گيرنـده         حركتي مرتبط با داروها، به ع     
  .)5(ها است آنتي سايكوتيك

هـاي   با در نظر گرفتن تمايل كم آنتي سـايكوتيك        
مثــل ريــسپريدون، اولاتــزاپين، كوئتيــاپين و    (آتــي پيــك  

 تجـويز آنهـا بـا عـوارض كمتـري           D2بـه گيرنـده     ) كلوزاپين
در اين بين كلـوزاپين نـسبت بـه ديگـر آنتـي             . )1(همراه است 
پيك با عوارض حركتي كمتري همراه      هاي آتي    سايكوتيك

حتــي در درمــان برخــي بيمــاران كــه دچــار عــوارض . اســت
مثـل ديـسكينزي   (هـا   حركتي ناشي از ساير آنتي سـايكوتيك   

 و حتي گزارش شده      )6-8(شود اند، استفاده مي   شده) تاخيري
ــور اوليـــه      ــاري هـــانتينگتون ترمـ ــه در درمـــان بيمـ   و 1كـ

  .)9-11(ده شده استپاركينسونيسم از كلوزاپين استفا
از طرفــي گزارشــاتي وجــود دارد مبنــي بــر ايــن كــه      

ــي  ــوزاپين م ــاخيري     كل ــسكينزي ت ــك و دي ــث تي ــد باع توان
گزارشات ضد و نقيض متعددي در مورد انـواع         . )13،12(شود

                                                 
1 - Essential tremor. 

هـاي ديـستوني در بيمـاران تحـت درمـان بـا              مختلف واكنش 
  .كلوزاپين منتشر شده است

ارش كردند كه ممكن اسـت      كارپ و همكاران گز         
كلـــوزاپين در درمـــان ديـــستوني كـــانوني دژنراليـــزه مـــوثر 

اي گـزارش كردنـد      هاناگاسي و همكاران در مقاله    . )14(باشد
، امـا نيـل و      )15(كه كلوزاپين در درمان ديستوني مفيـد اسـت        

 ميلي گـرم در روز      300همكاران نتوانستد از كلوزاپين با دوز       
  .)16(ن داشت استفاده كنددر بيماري كه ديستوني گرد

ــودي   ر با      ــه بهب ــد ك ــزارش كردن ــاران گ ــاد و همك ب
 100خفيفي در بيماران با ديستوني، هنگام تجـويز كلـوزاپين           

تروگمـان و همكـاران     . )17(شـود  ميلي گرم روزانه ديـده مـي      
گزارش كردند كه يك بيمار با ديس توني دير رس بـه طـور              

از طرفي  . )18(دراماتيك با مصرف كلوزاپين بهبود يافته است      
اليــوت و همكــاران يــك واكــنش ديــس تــوني را بــه دنبــال  

گـزارش  ) روز بعد از شروع درمـان      48(افزايش دوزكلوزاپين   
  .)19(كردند

مــار ذكــر شــده در گــزارش  آنچــه كــه در مــورد بي     
باشـد آن   حاضر، متفـاوت از مقـالات و گزارشـات قبلـي مـي        

است كه بر خلاف بـسياري منـابع كـه كلـوزاپين را عـاري از        
دانــستند، ديــده شــده كــه حملــه  عــوارض خــارج هرمــي مــي

انقباضــي عــضلات چــشم كــه يــك نــوع ديــس تــوني حــاد  
اي بـر . دهد شود به دنبال شروع كلوزاپين رخ مي       محسوب مي 

رد ساير علل كه ممكن است باعث اين عارضه شـود چنـدين      
بــار بيمــار معاينــه شــد، گزارشــات پرســتاري و معاينــات       

هـا   روانپزشك حـاكي از آن بـود كـه حملـه انقباضـي چـشم              
اخـتلال تبـديلي   .  باشـد 2تواند صرفا يك واكنش تبـديلي      نمي

عبارت است از يك يا چند نشانه عصبي كه بـا يـك اخـتلال               
صبي شـناخته شـده قابـل توجيـه نيـست بـه عـلاوه               طبي يـا ع ـ   

كند كه عوامل روان شناختي      تشخيص اين اختلال ايجاب مي    
اين اختلال نوعـا    . با شروع يا تشديد علائم ارتباط داشته باشد       

 در حالي كه بيمـار معرفـي        )3،  1(دهد در زمنيه استرس رخ مي    
شــده زمينــه اســترس نداشــته اســت و بــا قطــع آرتــان علائــم  

                                                 
2 - Conversion. 
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ني حاد برگشت كرده بود كـه مجـددا داروي مـذكور            ديستو
توانـست مـصرف آنتـي     ديگر علل اين عارضه مي     .تجويز شد 
 باشـد كـه بـا       PRNهـاي تـي پيـك بـه صـورت            سايكوتيك

  .مراجعه به گزارش ثبت داروها، اين علت هم رد شد
تفاوت ديگر گزارش حاضر آن است كه از درمان                

رطرف شدن حمله انقباضـي     جهت ب ) آرتان(آنتي كلينرژيك   
چشم استفاده شد و بيمار پاسـخ مناسـبي بـه آن داد و ايـن بـر          
خلاف گزارش دي لئون و همكاران است كه گزارش كرده           
بودند عارضه ديس كنيزي فك به دنبال مـصرف كلـوزاپين،           

  .)20(به درمان با آنتي كلينرژيك پاسخ نمي دهد
  نتيجه گيري

 عوارض خـارج    دهند كه  چنين گزارشاتي نشان مي   
هرمي هر چند در مصرف كلوزاپين نادر هستند اما بـالينگران           
بايد از اين موارد نـادر آگـاه باشـند و بيمـاران را تحـت نظـر                  

ديــس تــوني از عوامـل مهــم در عــدم پــذيرش  . داشـته باشــند 
هـاي   درماني از طرف بيمار است و لذا لازم است اين واكنش     

 تحـت درمـان قـرار       ناخواسته به موقع تـشخيص داده شـوند و        
تواند درمان مناسـبي بـراي       طبق اين گزارش آرتان مي    . گيرند
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A case report of Clozapine induced oculogyric crisis  
 

Hoseini H1*, Sheikh Moonesi F2 
 
Abstract 

 
Introduction: Oculogyric crisis which is a dystonic reaction is commonly caused by 

neuroleptics and rarely occurs with atypical antipsychotics specially Clozapine. In this article 
a case of Clozapine induced oculogyric crisis is reported. 

Case: The patient was a 25-years-old woman with auditory hallucination, loosening of 
association and persecutory delusion that was admitted and treated. Because of poor response 
to typical antipsychotics, she was prescribed Clozapine. Then she experienced multiple 
episodes of oculogyric crisis and was treated successfully with anticholinergic medication 
(Artane). 

Conclusion: In this special case, Clozapine caused oculogyric crisis. This side effect 
is rare but should be considered as a possible adverse effect of Clozapine. On the basis of this 
report, Clozapine induced oculogyric crisis may be treated successfully with Artane. 

Key words: Oculogyric crisis, Clozapine, acute dystonia, Artane 
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