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Metoklopramide bagh okulojrik kriz: U¢ olgu sunumu

Metoclopramide-induced oculogygyric crisis: Report of three cases
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Metoklopramid, acil servislere bulanti ve kusma sikayetleri ile bas-
vuran hastalarin tedavisinde yaygin olarak kullanilan, bir dopamin
(D2) reseptor blokeridir. En 6nemli yan etkisi acil tedavi gerektiren
akut ekstrapiramidal semptomlarin varligidir. Akut distonik reaksi-
yon insidansi gocuklarda %0.5-1 iken, adolesan ve yaslilarda %25
civarindadir. Okulojirik kriz g6z kaslarinin distonik reaksiyonu so-
nucu saniyeler ve saatler icinde her iki goz bakisinin yukari elevas-
yonudur. Okulojirik kriz ile ilgili az sayida olgu sunumlari vardir.
Bu reaksiyonlar siklikla antiemetik, antipsikotik, antidepresan, an-
tiepileptik ve antimalarial gibi ilaglarin yan etkisi olarak goriilir.
Olgunun 6zgegmisi bilinmezse, gézde goriilen yan etkiler tani ka-
nisikhgina neden olabilir. Bu yazida metoklopramid alimi sonrasi
gelisen t¢ okulojirik kriz olgusu sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Akut distonik reaksiyon, metoklopramid, oku-
lojirik kriz

GiRis

Metoklopramid benzamide selektif dopamine D2 rese-
ptdr antagonisti olup, apomorfinin santral ve periferik et-
kilerini inhibe eden ve sik kullanilan bir antiemetiktir (1).
ilag etkisi intravendz (IV) verildiginde 1-3 dakikada, intra-
muskiler verildiginde 10-15 dakikada, oral verildiginde
ise 30-60 dakikada ortaya ¢ikar ve farmakolojik etkisi 1-2
saat devam eder (2). Metoklopramidin en sik ve en 6nemli
yan etkileri akut ekstrapiramidal semptomlardir ve acil te-
davi edilmeleri gerekir (3). Metoklopramid sonrasi goriilen
akut distoni insidansi %0.2’dir ve kadin cinsiyetinde daha
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baskindir (%70) (4). Ekstrapiramidal yan etkiler cocuklarda
%0.5-1 oraninda goriliirken, genclerde ve yashlarda bu
oran %?25’lere kadar yiikselmektedir (2,3). Akut distonik
reaksiyon (ADR) kas kontraksiyonu, dispne, stridor, opista-
tonus, tortikolis, dizartri, trismus ve okulojirik kriz ile kend-
ini gosterir (1). Okulojirik kriz; gdz kaslarindaki kasiima
sonucu, gegici olarak géziin ézellikle de yukari deviasyo-
nudur. Bazi olgularda boyunda hiperekstansiyon eslik ede-
bilmektedir (4). Boyle olgular ensefalit, kompleks parsiyel
ndbet, tetanus ve hipokalsemik tetani ile karisabilecegi icin
dikkatli olunmasi gerekir. Bu yazida metoklopramid alimi
sonrasi okulojirik kriz gelisen {i¢ olgu sunulmustur.
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OLGU 1

On bes yasinda kadin hasta bulanti ve kusma nede-
niyle baslanan metoklopramid 20 mg/giin tedavisinden
1 giin sonra gozlerde yukariya kayma yakinmasi ile acil
poliklinigine basvurdu. Vital degerleri normaldi. Néro-
lojik muayenesinde okulojirik kriz bulgulart izlendi (Re-
sim 1). Bilgisayarli beyin tomografi (BT) ve kan tetkikleri
normaldi. Parenteral biperiden tedavisi ile klinik durumu
diizelmeyen hastaya baglanan oral biperiden 4 mg/giin
tedavisinin 3. giiniinde klinik durumu tamamen dizeldi
(Resim 2).

OLGU 2

Yirmi yasinda kadin hasta aniden baslayan gézlerde
yukari kayma ve boyunun istemsiz olarak arkaya dogru
kastlmasi yakinmasiyla néroloji poliklinigine bagvurdu.
Olguya gastroenterit yakinmasiyla {i¢ giin 6nce acil po-
liklinikte, metoklopramid 30 mg/giin tedavisi baglanmis.
Norolojik muayenede okulojirik kriz ve tortikolis sap-
tandi (Resim 3). Vital degerleri stabil seyreden hastanin
beyin BT ve kan degerleri normaldi. Yarim saat ara ile
yapilan parenteral biperiden 5 mg tedavisi ile klinik duru-
mu diizelmeyen hastaya, boyundaki kasilmanin gok ag-
rili olmasi nedeniyle parenteral diazepam 5 mg yapildi.
Yakinmalari kismen diizelen hastaya baslanan biperiden
6 mg/gln tedavisi ile ikinci glinde klinik tamamen diizel-
di (Resim 4).

OLGU 3

Altr aylik kiz bebege kusma ve ishal nedeni ile acil
poliklinikte baslanan metoklopramid 5 mg/glin tedavi-
sinden 20 saat sonra gozlerde yukari kayma yakinmasi
gelismis. Vital degerleri normaldi. Norolojik muayene de
biling agik, pupiller izokorik, direkt ve indirekt 1sik ref-
leksleri alintyordu, her iki gz kiiresi yukari dogru kay-
misti (okulojirik kriz). Motor muayenesi ve kas tonusu

=9

Resim 1. Olgu 1'in tedavi oncesindeki okulojirik kriz goriiniimii.

==

Resim 2. Olgu I'in tedavi sonrast goriintimii.

Resim 3. Olgu 2'deki tedavi oncesi tortikolis ve okulojirik kriz goriiniimii.

Resim 4. Olgu 2’nin tedavi sonrasi goriiniimii.

normaldi. Derin tendon refleksleri dort ekstremitede esit
ve normoaktif idi. Beyin goriintiilemesi ve laboratuvar in-
celemeleri normaldi. Difenhidramin 1 mg/kg dozunda 5
dakikalik stire ile intravenoz olarak verildi. Bir saat sonra
yakinmalarr azalan hastanin takibinin 12. saatinde tama-
men normal olarak taburcu edildi.

Olgularimizin yakinmalarinin ani baslamasi, vital pa-
rametrelerin normal olmasi ve daha 6nce saglikli olmala-
ri nedeniyle gelismis olan okulojirik kriz ve bir olgudaki
tortikolisin kullanmakta oldugu metoklopramide teda-
visine bagli olabilecegi disiinildii. Akut distonik reak-
siyon, biperiden ya da difenhidramin gibi antikolinerjik
ilaclar ile 3 giin iginde tamamen diizeldi.

TARTISMA

Metoklopramide bagl ekstrapiramidal yan etkiler do-
pamine D2 reseptor blokaji ile nigrostriatumdaki dopa-
minerjik-kolinerjik dengenin degismesi sonucu gorilir
ve sonugta agiri striatal kolinerjik ¢ikis olur. Kan beyin
bariyerini rahatca gegmesi extrapiramidal yan etki ge-
lisimini kolaylastirmaktadir (5). Metoklopramide bagli
ADR goriilme sikhgr 28.6/1000000'dir. Geng bayanlar-
da ve ailesinde norolojik hastaligi bulunanlarda bu riski
artmaktadir (6). Akut distonik reaksiyon (ADR)’a neden
olan ilaglarin arasinda antipsikotikler, antidepresanlar ve
ozellikle antiemetik olarak kullanilan metoklopramid yer
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alir. ADR’ye neden olan diger ilaglar antihistaminikler,
dekonjestanlar, ekspektoranlar, antipiretiklerle birlikte
kodein, kokain, karbamazepin, fenitoin, klorokin ve di-
azepamdir (7). Ekstrapiramidal yan etkiler arasinda tardif
diskinezi, parkinsonizm, akatizi, malign néroleptik send-
rom yer alirken, ADR en sik goriilenidir (8). ADR gelisen
olgularda goz, dil, yliz, agiz, boyun ve sirt kaslarinda de-
vamli kas spazmi, buna bagli olarak displastik tortikolis,
boyunda hiperekstansiyon, perioral spazm, mandibiiler
tik, okulojirik kriz, disfaji, disfazi ve nadiren laringospazm
goriilebilir (9). ilaca bagli ADR, doza bagimli olarak degil,
idiosenkrazik olarak ortaya ¢ikabilmektedir. Ancak teropa-
tik dozun tizerine gikildiginda (6zellikle 0.5 mg/kg) bu yan
etkilerin arttigr bildirilmistir (3,4). Bateman ve arkadaglari
(10) yapmis oldugu calismada ise metoklopramide bagli
ADR'nin, ila¢ plazma konsantrasyonundan bagimsiz ol-
dugu saptanmistir. Bir ¢alismada metoklopramide bagh
ADR gelisen 81 olgu incelenmis ve yan etkilerin cinsiyet
ve dozdan bagimsiz oldugu bildirilmistir (11). Bateman ve
arkadaglari diger bir calismasinda ise metoklopramide bag-
[ olarak gelisen ekstrapiramidal reaksiyonlar en sik ilacin
alimindan sonraki 24 saat icinde (%63), %94’tniin de ise
ilk 72 saat icinde gelistigi bildirilmistir (5). Hanci'nin yap-
mis oldugu calismada ADR, ilaglarin alimindan birkag
saat ile birkag giin veya hafta sonra goriilebilecegi bildi-
rilmistir (12). Ayirici tanida menenjit, ensefalit, hipokalse-
mi ve hipomagnezemi, epilepsi, histeri, akrep ve bocek
sokmasi distinilmelidir (13). Metoklopramide bagh geli-
sen ADR'nin tedavisinde ilk olarak ilag kullaniimasi bira-
kilmalidir ve biperiden (2.5-5 mg IV veya intramuskdiler),
benztropin, difenhidramin (1-2 mg/kg oral, intravendz,
intramuskiiler), prometazin (25-50 mg oral) ve direngli
olgularda diazepam (5-10 mg oral, IV, intramuskdiler) gibi
farmakolojik ajanlar kullanilmalidir (5,11). Genelde ilag
kesilmesinden 24 saat sonra ekstrapiramidal yan etkilerin
diizeldigi saptanmistir (14). Olgularimizda metoklopra-
mid baglanmasinin ilk 72 saatinde ADR ortaya ¢ikmis ve
tedavi ile li¢ giinde icinde tamamen diizelmistir. Bir olgu-
muzda agrili tortikolisi nedeniyle diazepam uygulanmisg
ve iyi yanit alinmistir. Hastalarimizin verileri literatiirle
uyumlu idi. Literatiirde aripiprazol, ketiapin, sefiksim,
olanzapine ve lamotrijine bagli olgu sunumlari seklinde
okulojirik kriz bildirilmistir (15,16).

Sonug olarak, 6zellikle antiemetik olarak ¢ok sik kul-
lanilan metoklopramid, tedavi dozlarinda dahi yan etki
olarak ciddi ekstrapiramidal yan etkilere (distoni, oku-
lojirik kriz vb.) neden olabilmektedir. Acil servise ani
baslangich ekstrapiramidal yan etki nedeni ile gelen her
hastada mutlaka ilag oykisil ozellikle de metoklopramid
kullanimi sorgulanmahdir.

KAYNAKLAR

1. Hibbs AM, Lorch SA. Metoclopramide for the treatment of
gastroesophageal reflux disease in infants: a systematic review.
Pediatrics 2006;118(2):746-52.

2. Karagoz G, Kadanali A, Dede B, Anadol U, Yucel M, Bektasoglu MF.
Metoclopramide-induced acute dystonic reaction: a case report.
EAJM 2013;45:58-9.

3. Batts KF, Munter DW. Metoclopramide toxicity in an infant. Pediatr
Emerg Care 1998;14(1):39-1.

4. Yis U, Ozdemir D, Duman M, Unal N. Metoclopramide induced
dystonia in children: Two case reports. Eur ] Emerg Med 2005;12:117-9.

5. Bateman DN, Rawlins MD, Simpson JM. Extrapyramidal reactions
with metoclopramide. BMJ 1985;291:930-2.

6. Guala A, Mittino D, Ghini T, Quazza G. Are metoclopramide
dystonias familial? Pediatr Med Chir 1992;14:617-8.

7. Van Harten PN, Hoek HW, Kahn RS. Acute dystonia induced by
drug treatment. BMJ 1999;319:623-6.

8. Kizilelma A, Teksam O, Haliloglu G. Metoklopramid kullanimina
bagli gelisen akut distoni: Bir vaka bildirimi. Cocuk Sagligi Hast
Derg 2008;51:162-4.

9. Kerr GW. Dystonic reactions: two case reports. ] Accid Emerg Med
1996;13:221-2.

10. Bateman DN, Craft AW, Nicholson E, Pearson ADJ. Dystonic
reactions and pharmacokinetics of metoclopramide in children. Br )
Clin Pharmac 1983;15:557-9.

11. Cezard C, Nisse P, Quaranta S, Peucelle D, Mathiue-Noolf M. Acute
dystonia from metoclopramide in children. Therapie 2003;58:367-70.

12. Hanci V. Akut distonik reaksiyon. Goztepe Tip Dergisi 2006,20:53-6.

13. Campbell D. The management of acute dystonic reactions. Aust
Prescr 2001;24:19-20.

14. Bhachech JT. Aripiprazole-induced oculogyric crisis (acute dystonia).
J Pharmacol Pharmacother 2012;3(3):279-81. doi: 10.4103/0976-
500X.99446.

15. Ghosh S, Dhrubajyoti B, Bhattacharya A, Roy D, Saddichha S. Tardive
oculogyric crisisassociated with quetiapine use. ) Clin Psychopharmacol
2013;33(2):266. doi: 10.1097/JCP.0b013e3182878b2e.

16. Bayram E, Bayram MT, Hiz S, Turkmen M. Cefixime-induced
oculogyric crisis. Pediatr Emerg Care 2012;28(1):55-6. doi: 10.1097/
PEC.0b013e31823f252d.

How to cite:

Akpinar CK, Aygiin D. Metoclopramide-induced oculogygyric
crisis: Report of three cases. Gaziantep Med ] 2016;22(2):99-
101.

101



