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＜連絡事項＞

・散策について～今後、散策は作業の時間には行わず、リハビリテーションプログラムの時間で行うようにして下さい。

・セルフモニタリングの進捗状況を8/25(土)までに高橋MNsに報告して下さい。

・感染対策、医療事故対策委員会～巡視の際に、西病棟Bユニットのトイレの扉が閉められていない事、トイレの換気が定期的に行われていない事、Aユニットスタッフオフィスが煩雑な事が指摘されたので、今後注意していきましょう。

・各受け持ち担当分のカルテのチェックを実施し、高橋SGMと相馬JGMへ8/25(土)までに報告して下さい。

＜患者様連絡事項＞

・天間　康宏様～便秘時の予測指示が8/30(木)まで継続指示となっています。

・袴田　将志様～不眠時の予測指示が8/30(木)まで継続指示となっています。

・渡辺　達也様～本日ナパゲルン軟膏1本が臨時処方されています。

・田名部　清一様～本日ナパゲルン軟膏1本が臨時処方されています。

・市川　真紀子様～8/16(木)9:30から8/18(土)15:00外泊希望あり、主治医より許可を得

ています。

・中森　みや子様～8/21(火)9:30から12:00までスタッフ付き添いでの外出予定となっています。出金伝票は医事に提出しています。

・清川　厚子様～本人様からの希望で、栄養指導を8/22(水)から開始する予定となってい

　　　　　　　　ます。　

・石切　久様～8/15(水)11:00から8/18(土)16:00まで外泊予定になっています。帰院時は外泊中の様子及び持ち込み状況について確認して下さい。

・阿部　文香様～本日10:00から17:00まで外出されています。外出中の様子及び持ち込み状況について確認して下さい。

・中村　寿昭様～本日10:00から15:00まで外出されています。外出中の様子及び持ち込み状況について確認して下さい。

・佐藤　幸男様～自己管理が出来ない為、洗剤は今後スタッフ預かりとなります。

＜要注目患者様ケース検討＞

・後藤　昭雄様～本日は苛々した様子みられ、電話要求が頻回に聞かれています。坂貢様のDVDを無断で使用する事ありトラブルとなった為、スタッフ介入要しています。また「他の病院に行って、膝にヒアルロン酸注射をしないといけない」との訴え聞かれている為、次回の診察で主治医へ情報提供を行なっていきましょう。引き続き、他者とのトラブルに注意すると共に、気分の変動や訴えの内容について観察して行きましょう。

・坂　貢様～本日は気分の高揚さみられるも妄想に左右された言動なく、積極的に日課に取り組む事が出来ています。また後藤様が無断でDVDを使用した事に対して怒鳴る事あり、スタッフ介入要しています。引き続き、精神症状を観察すると共に、他者とのトラブルに注意していきましょう。

・飯豊　信雄様～本日は眠気強くみられています。現在の状態について「眠たくて、眠たくて仕方ない」と話され、余暇時は自室にて休まれています。今後は日中の活動状況、睡眠状態の観察を行っていきましょう。

勉強会　悪性症候群　
H24.8.15　高橋　正臣
抗精神病薬治療中に原因不明の発熱、意識障害、筋強剛や振戦などの錐体外路症状及び発汗、尿閉等の自律神経症状を呈し、死亡する事もある疾患として、1960年フランスのDelayらにより、“syndyome　malin”(サンドローム・マラン)として報告された。英語圏においては“neuroleptic malignant syndrome”と呼ばれる。わが国では、1974年に最初の報告がある。　
　当初、抗精神病薬の重篤な副作用として議論を呼んだが、最近では抗精神病薬だけでなく、抗うつ薬による症例、抗パーキンソン病薬の中断による症例、リチウムによる症例、プリンぺラン(ペラプリン)やsulpiride(ドグマチール：ベタマック)等の抗ドパミン剤投与による症例も報告されている。
【診断基準】
1.Levenson(1985)の診断基準
1)大症状：・発熱

・筋強剛
　　　　　 ・CPKの上昇
2)小症状：・頻脈

・血圧の異常

・呼吸促迫

・意識障害

・白血球増加
※確定診断：大症状3つまたは大症状2つと小症状4つ
2.Caroff(1992)の診断基準
①発症前７日以内の抗精神病薬の使用の既往(デポ剤の場合、発症の2～4週前の使用の既往)
②高熱(38℃以上)
③筋強剛
④以下のうち5項目
・無呼吸
・頻脈
・頻呼吸、あるいは低酸素症
・発汗、あるいは流涎
・振戦
・尿失禁
・CPK値の上昇、あるいはミオグロビン尿
・白血球増加
・代謝性アシドーシス
⑤他の薬物性、全身性、精神神経疾患の除外
この他にもいろいろな診断基準が提唱されているが、臨床上で最も重要なことは、抗精神病薬、抗うつ薬、抗パーキンソン病治療薬等による治療の既往のある患者で、原因不明の38℃以上の発熱、筋強剛が認められた場合には、確定診断を待たずに適切な処置を迅速に施し、悪性症候群の進展を防止することである。
【悪性症候群発症に関与する薬剤】
フェノチアジン系(コントミン・ソフミン等)、ブチロフェノン系(ハロミドール・セルマニル等)その他の各種の抗精神病薬投与で起こり、用量は大量とは限らず、注射投与時に最も多い。また、抗パーキンソン病薬(トリフェジノン・アキリデン等)の中断、ベンゾジアゼピン(ジアゼパム等)、ガルバマゼピンと抗精神病薬との併用中の中断にも報告されている。
【病像と主要症候】
1.発生頻度：抗精神病薬投与患者の0.2から1％前後に発症する
2.性差はほとんど認めない
3.発症年齢：14歳から83歳までに及び、40～49歳が発症のピーク
4.既往歴：発症しやすい特定の既往歴は見当たらない
5.基礎疾患：統合失調症(65％)　非定型精神病(13%)　躁うつ病(8%)
6.薬剤投与から発症までの時間
突発型(2日以内)：18％
早期型(2日以降2週間まで)：50％
遅発型(2週間以降)：21％
1)体温：87％で38℃以上の発熱がみられる
2)意識障害：60％以上が軽度以上の意識障害を示し、昏迷も29％に認める
3)錐体外路症状
ⅰ筋強直：軽度のものを含めると94％以上にみられる
ⅱ無動無言：軽度のものも含めると90％以上にみられる
ⅲ振戦：76％
ⅳミオクローヌス：15％
ⅴジストニア：15％
4)自律神経症状
ⅰ発汗：軽度のものも含めると91%以上にみられる。
ⅱ唾液分泌過多（流涎）：軽度のものも含めると60%以上にみられる。
ⅲ尿閉：57%
ⅳ頻脈：88%
ⅴ血圧の変動：61%
5)その他の臨床症状
ⅰ嚥下困難：軽度のものも含めると72%以上にみられる。
ⅱ 呼吸不全：軽度のものも含めると47%以上にみられる。
ⅲ 腎不全：軽度のものも含めると26%以上にみられる。
ⅳ心不全：軽度のものも含めると23%以上にみられる。
ⅴ DIC(播種性血管内凝固症候群　disseminated intravascular coagulation)：ほとんどみられず。
6) 血液生化学検査所見
ⅰ 白血球増多（10,000以上）：55%
ⅱ CRPあるいは赤沈亢進：45%
ⅲ CPK（200以上）：65%
ⅳLDH（500以上）：46%
ⅴ GOT（50以上）：63%、　GPT（50以上）：45%
ⅵBUN（15以上）：54%
ⅶミオグロビン尿：不明が大半、異常ありは7%
【発症機序】
1)ドパミン受容体遮断作用のある抗精神病薬投与中に発症することが多い。
2)抗パーキンソン薬の投与中断で発症がみられる。
3)L-Dopaやブロモクリプチン（パーロデル）などのドパミン作動薬が治療に有効である。
4)神経終末でのセロトニンやノルアドレナリンの再吸収阻害作用を持つ抗うつ薬の投与でも発症がみられる。
5)悪性症候群患者では尿中5-HIAA (5-hydroxyindoacetic acid = セロトニンの代謝産物)の異常高値が報告されている。（低値との報告もある。）
6)悪性症候群患者では尿中アドレナリン、ノルアドレナリン値の上昇が報告されている。
7)ダントロレン（＝筋小胞体からのCa放出を抑制し、筋弛緩作用をもたらす）が有効

【合併症】
最も多い合併症は肺炎で、ついで腎不全、心不全、痙れん、敗血症、肺梗塞の順で多い。持続性の筋強剛から横紋筋融解症を併発し、急性腎不全やDIC等を合併して、死亡する場合もある。肺炎は、筋強剛による嚥下障害により誤嚥性肺炎を起こすことにより起こる。急性腎不全は、高ミオグロビン血症や高ミオグロビン尿症による糸球体基底膜の通過障害により発症すると考えられている。
【対処】 
1　 原因薬物の中止
抗精神病薬により発症した場合は、投与を中止する。併用している抗パーキンソン病薬の投与は継続し、急激に中止しない。
抗パーキンソン病薬の中止による発症の場合は、中止前の投与量で再投与する。   
2　 補液、気道確保等の対症療法  
(1) 体温管理
(2) 電解質バランスの是正
(3) 心血管、呼吸状態の管理
(4) 合併症の治療・予防
3　 ダントロレンの投与
4　 ブロモクリプチンの投与 
その他にL-dopaやアマンタジン等のドパミンアゴニスト、ニフェジピン等のCa拮抗剤のほか、DHP（吸着透析）や血液透析、電気痙れん療法（ECT）等が報告されているが、通常の治療が無効な場合にはこれらの治療法を考慮する。
【重症例に対する緊急処置】
肺炎や腎不全等の合併症により死亡することがあるので、全身管理の可能な総合病院で内科と精神科の連携により治療することが望ましい。呼吸循環管理の必要な重症例はICUでの管理を行う。また、急性腎不全を合併した場合は、血液透析が必要なため、透析設備のある病院へ転送する。
【抗精神病薬の投与再開時の注意点】
回復後に抗精神病薬の再開が必要な症例が多いが、悪性症候群の再発率は高いため、特に以下のような注意が必要である。 
1全身状態が十分改善した後に、薬物投与を再開する。できれば、症状消失後、最低２週間経過してから投与すべきである。 
2抗ドパミン力価の小さい抗精神病薬（メレリル、ドグマチール等）、あるいは抗セロトニン作用を併せもつ非定型抗精神病薬（リスパダール、セロクエル等）を少量から再開し、経過をみながら漸増する。
【予後】
死亡率は約10%弱
悪性症候群の看護：以下のような時、常に本症候群を念頭に置く必要がある。
1.薬物との因果関係を疑って十分な観察をする
a.抗精神病薬を注射した場合
ハロペリドール（セレネース）・レボメプロマジン（ヒルナミン）
b.急激な処方の変更
向精神薬の種類や量の変更
c.精神症状の悪化
＊精神運動興奮
＊拒薬・拒食
＊全身の衰弱
2.患者の全身状態の観察
a.発熱・発汗・流涎
b.精神症状
＊無言
＊昏迷
＊カタレプシー
c.神経症状
＊筋強剛
＊筋れん縮；特に顔面・舌・咀嚼筋
＊球麻痺様症状；嚥下困難・喘鳴
悪性症候群を起こす可能性のある薬剤 
◇抗てんかん剤： 
カルバマゼピン　 
◇抗パ－キンソン剤： 
塩酸アマンタジン（シンメトレル）、ドロキシドパ（ドプス）、レボドパ（ドパール） 
◇精神神経用剤－フェノチアジン系： 
塩酸クロルプロマジン（コントミン・ウィンタミン）、レボメプロマジン（ヒルナミン・ソフミン）、ペルフェナジン（PZC）、マレイン酸フルフェナジン（フルメジン）、マレイン酸プロクロルペラジン（ノバミン）、塩酸チオリダジン（メレリル）、プロペリシアジン（ニューレプチル） 
◇精神神経用剤－ブチロフェノン系製剤： 
ハロペリド－ル（セレネース・ハロミドール・ハロステン）、チミペロン（トロペロン・セルマニル）、ブロムペリド－ル（インプロメン・ルナプロン）
◇精神神経用剤－その他： 
ピモジド（オーラップ）、塩酸カルピプラミン（デフェクトン）、塩酸クロカプラミン（クロフェクトン）、塩酸モサプラミン（クレミン）、オキシペルチン（ホーリット）、スルピリド（ドグマチール・ベタマック）、塩酸スルトプリド（バルネチール）、ネモナプリド（エミレース）、ゾテピン（ロドピン・メジャピン）、リスペリドン（リスパダール）、ペロスピロン（ルーラン）、クエチアピン（セロクエル）、オランザピン（ジプレキサ）
◇精神神経用剤－三環系抗うつ剤： 
塩酸イミプラミン（トフラニール）、塩酸アミトリプチン（トリプタノール）、塩酸クロミプラミン（アナフラニール）、マレイン酸トリミプラミン（スルモンチール）、塩酸ロフェプラミン（アンプリット）、アモキサピン（アモキサン）、 
◇精神神経用剤－四環系抗うつ剤： 
塩酸マプロチリン（ルジオミール・ノイオミール）、塩酸ミアンセリン（テトラミド）、マレイン酸セチプチリン（テシプール） 
◇精神神経用剤－リチウム製剤： 
炭酸リチウム（リーマス）　 
◇その他の中枢神経系用剤： 
塩酸チアプリド（グラマリール・リングベン） 
◇その他の消化器官用剤： 
メトクロプラミド（プリンペラン・ペラプリン・エリーテン）　　







