
CASE REPORT

Σεροτονινεργικό σύνδρομο

Περιγράφεται η περίπτωση γυναίκας 82 ετών που νοσηλεύτηκε στο νοσοκο-

μείο μας λόγω έκπτωσης επιπέδου συνείδησης, σπασμών, επιληπτικής κρίσης, 

εμπύρετου, υπό πρόσφατη τροποποίηση αντικαταθλιπτικής αγωγής που 

περιλάμβανε εσιταλοπράμη και μιρταζαπίνη. Πρόσφατα είχε αυξηθεί η δοσο-

λογία της εσιταλοπράμης. Τελικά, διαπιστώθηκε σεροτονινεργικό σύνδρομο.
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Ως «σεροτονινεργικό σύνδρομο» (SS) ορίζεται μια 

κλινική κατάσταση που συνοδεύεται από αυτόματο ή 

προκλητό μυϊκό κλόνο, οφθαλμικό κλόνο, ανησυχία, σύγ-

χυση, υπερτονία, τρόμο και υψηλό πυρετό λόγω αυξημένης 

δραστηριότητας του κεντρικού νευρικού συστήματος (ΚΝΣ) 

επαγόμενης από φαρμακευτική αγωγή.1 Ο μηχανισμός 

έγκειται σε υπερ-ενεργοποίηση των υποδοχέων σεροτο-

νίνης λόγω υψηλών επιπέδων σεροτονίνης (5-υδροξυτρυ-

πταμίνη). Η σεροτονίνη παράγεται στα εντεροχρωμαφινικά 

κύτταρα του γαστρεντερικού συστήματος, καθώς και στην 

περιοχή του μεσεγκεφάλου και του προμήκους.2 Οι φαρ-

μακευτικές ουσίες οι οποίες μπορεί να πυροδοτήσουν 

SS περιλαμβάνουν σεροτονινεργικούς παράγοντες που 

αυξάνουν τη δραστικότητα σεροτονίνης με ποικίλους 

μηχανισμούς δράσης, όπως η κοκαΐνη, οι αμφεταμίνες, η 

3,4-μεθυλαινοδιοξυμεθαμφεταμίνη (MDMA), η μιρταζαπίνη, 

οι εκλεκτικοί αναστολείς επαναπρόσληψης σεροτονίνης 

(SSRIs), οι αναστολείς της μονοαμινοοξειδάσης (ΜΑΟ), το 

λίθιο, αντιεμετικά όπως η μετοκλοπραμίδη, η τρυπτοφά-

νη. Μια άλλη κατηγορία συνιστούν οι άμεσοι αγωνιστές 

σεροτονινεργικών υποδοχέων, όπως η βουσπιρόνη, οι 

τριπτάνες, τα παράγωγα εργοταμίνης, τα αναισθητικά όπως 

η φαιντανύλη, η διεθυλαμίνη του λυσεργικού οξέος (LSD) 

και η μετολαζόνη.3

Το SS μπορεί να διαδράμει ήπια, σε ορισμένες περιπτώ-

σεις όμως ενδέχεται να έχει βαριά κλινική εικόνα, με μοιραία 

κατάληξη. Η επίπτωσή του υπολογίζεται σε 0,07–0,19% 

σε αναδρομική μελέτη κοόρτης στις Ηνωμένες Πολιτείες 

της Αμερικής (ΗΠΑ)4 και σε 0,05–0,09% ασθενείς/μήνα 

μονοθεραπείας με SSRIs σε μελέτη στο Ηνωμένο Βασίλειο.5 

ΠΕΡΙΓΡΑΦΗ ΠΕΡΙΠΤΩΣΗΣ 

Στο νοσοκομείο μας διακομίστηκε μια ασθενής ηλικίας 82 ετών, 

με ατομικό αναμνηστικό αρτηριακής υπέρτασης, κατάθλιψης και 

χολοκυστεκτομής, λόγω αναφερόμενου επεισοδίου παροδικής 

απώλειας μνήμης, βραδυψυχισμού και δυσχέρειας ορθοστάτησης. 

Η φαρμακευτική της αγωγή περιλάμβανε αμλοδιπίνη, καντεσαρτά-

νη, εσιταλοπράμη, μιρταζαπίνη, φουροσεμίδη και βρωμαζεπάμη. 

Από την κλινική εξέταση στο τμήμα επειγόντων περιστατικών 

διαπιστώθηκε ότι η ασθενής παρουσίαζε βραδυψυχισμό, ήταν 

προσανατολισμένη σε χώρο και χρόνο, δεν εμφάνιζε εστιακή 

νευρολογική σημειολογία και είχε βαθμολογία στην κλίμακα 

Γλασκώβης GCS 15/15. Δεν διαπιστώθηκαν ιδιαίτερα παθολογικά 
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ευρήματα από την ακρόαση των πνευμόνων, της καρδιάς, καθώς 

και από την κλινική εξέταση της κοιλίας. Η ασθενής ήταν απύρετη 

στο τμήμα επειγόντων, με αρτηριακή πίεση 130/82 mmHg, σφύξεις 

84 bpm και SpO2 95% στον αέρα. Στο ηλεκτροκαρδιογράφημα 

(ΗΚΓ) ο ρυθμός ήταν φλεβοκομβικός. Κατά την πρώτη ημέρα της 

νοσηλείας της παρουσίασε επεισόδιο σπασμών, ως επί επιληπτικής 

κρίσης. Από τα αέρια αίματος διαπιστώθηκε γαλακτική και αναπνευ-

στική οξέωση, η οποία βελτιώθηκε μετά από δύο ώρες (πίν. 1). Η 

αξονική τομογραφία εγκεφάλου, καθώς και η επαναληπτική σε 72 

ώρες, ήταν χωρίς παθολογικά ευρήματα. Ακολούθως, η ασθενής 

εμφάνισε εμπύρετο έως 38 οC. Η αξονική τομογραφία θώρακος δεν 

ανέδειξε ευρήματα οξείας λοίμωξης αναπνευστικού. Στη γενική 

ούρων δεν υπήρχαν πυοσφαίρια και η καλλιέργεια ούρων, πριν 

από την έναρξη αντιβίωσης, ήταν στείρα. Η ασθενής τέθηκε σε 

αγωγή ενδοφλέβιας κεφτριαξόνης, χωρίς ύφεση του πυρετού για 

τις επόμενες 4 ημέρες, χωρίς άνοδο δεικτών φλεγμονής και χωρίς 

εμφανή εστία λοίμωξης. Παρουσιάστηκε όμως αύξηση τιμών CPK 

και η τιμή προκαλσιτονίνης ήταν 0,03 ng/mL (πίν. 2).

Λόγω της λήψης της εσιταλοπράμης (10 mg) στη φαρμακευ-

τική αγωγή της ασθενούς, η δοσολογία της οποίας είχε μάλιστα 

πρόσφατα αυξηθεί από μία φορά σε δύο φορές ημερησίως, 

τέθηκε η υποψία SS, οπότε και έγινε διακοπή χορήγησής της. Η 

χορήγηση της μιρταζαπίνης είχε ήδη διακοπεί από την αρχή της 

νοσηλείας της. Το αποτέλεσμα ήταν ότι η ασθενής απυρέτησε 

αμέσως, υποχώρησε ο βραδυψυχισμός, η ίδια επανέκτησε πλήρη 

διαύγεια και κινητοποιήθηκε. 

ΣΧΟΛΙΟ 

Τα ευρήματα αυτά συνηγορούν υπέρ της διάγνωσης 

SS, λόγω της χρήσης εσιταλοπράμης, με πρόσφατη αύξηση 

δοσολογίας, και μιρταζαπίνης. Στη διαφορική διάγνωση 

περιλαμβάνονται το κακόηθες νευροληπτικό σύνδρομο 

που οφείλεται σε έκθεση σε ντοπαμινεργικούς ανταγω-

νιστές και εξελίσσεται σε διάστημα ημερών έως εβδομά-

δων και υφίεται μετά από περίπου 9 ημέρες, η κακοήθης 

υπερθερμία που μπορεί να εμφανιστεί μετά από έκθεση σε 

εισπνεόμενα αναισθητικά ή αποπολωτικά μυοχαλαρωτικά, 

και η τοξικότητα έπειτα από χορήγηση αντιχολινεργικών 

παραγόντων.6,7 Η ασθενής μας δεν είχε τεθεί σε αναισθησία 

λόγω χειρουργείου ούτε λάμβανε αντιχολινεργικά. Το γεγο-

νός ότι η εκδήλωση της κλινικής εικόνας που περιλάμβανε 

σπασμούς, εμπύρετο, σύγχυση, με συνοδό ραβδομυόλυση 

ήταν ταχεία, εντός 24ώρου από την εισαγωγή της στο νο-

σοκομείο μας, και η αποδρομή της εξ ίσου ταχεία, εντός 

24ώρου από τη διακοπή της εσιταλοπράμης, συνηγορεί 

υπέρ της διάγνωσης του SS. 

Η διάγνωση του SS γίνεται σύμφωνα με τα κριτήρια 

Hunter (Hunter Toxicity Criteria Decision Rules), όπου η 

διάγνωση σε ασθενή που λαμβάνει παράγοντες οι οποί-

οι αυξάνουν τη σεροτονινεργική δραστηριότητα τίθε-

ται εφόσον διαπιστωθεί αυτόματος κλόνος ή προκλητός 

κλόνος/οφθαλμικός κλόνος και ένα από τα ακόλουθα:  

(α) διέγερση, (β) σύγχυση, (γ) υπερτονία και πυρετός >38 οC. 

Ο κλόνος συνήθως αφορά στα κάτω άκρα.8,9 Σταθερή 

δοσολογία ενός σεροτονινεργικού παράγοντα συνήθως 

δεν πυροδοτεί το SS (εξαίρεση αποτελούν οι άμεσοι αγω-

νιστές σεροτονινεργικών υποδοχέων). Αυτό μπορεί να 

συμβεί σε υπερδοσολογία SS ή σε αλληλεπίδραση δύο 

ή περισσοτέρων σεροτονινεργικών παραγόντων. Επίσης, 

η έναρξη χορήγησης ή η αύξηση της δοσολογίας ενός 

σεροτονινεργικού παράγοντα πιθανόν να πυροδοτήσει 

SS.2 Σημειώνεται ότι οι SSRIs προκαλούν σπανιότερα SS 

με βαριά κλινική εικόνα (η οποία μπορεί να περιλαμβάνει 

οξεία νεφρική ή ηπατική ανεπάρκεια, κώμα και, τελικά, 

θάνατο) απ’ ό,τι οι MAO. Ενδιαφέρον είναι ότι σε κάποιες 

εργασίες αναφέρεται πως ο συνδυασμός SSRI με παράγοντα 

αύξησης έκκρισης σεροτονίνης ενδέχεται να μειώνει τον 

κίνδυνο SS: ο συνδυασμός μειωμένης επαναπρόσληψης 

και μειωμένης ανάδρομης μεταφοράς σεροτονίνης έχει ως 

αποτέλεσμα υψηλά επίπεδα σεροτονίνης στη σύναψη, χωρίς 

όμως αυτό να έχει ως συνέπεια αυξημένη επαναπρόσληψη 

σεροτονίνης στα κύτταρα.

Η αγωγή συνήθως είναι υποστηρικτική, με ταυτόχρονη 

διακοπή χορήγησης του παράγοντα που ενοχοποιείται. 

Φαρμακευτικοί παράγοντες που χρησιμοποιούνται σε βαρύ-

τερες περιπτώσεις είναι η κυπροεπταδίνη (cyproheptadine) 

Πίνακας 1. Αποτελέσματα αερίων αίματος μετά το επεισόδιο σπασμών.

Αέρια αίματος pH pCO2 pO2 Γαλακτικά Διττανθρακικά

1ο 7,11 57 78 10,7 15,3

2ο (2 ώρες μετά) 7,36 43 73 2,5 23,8

Πίνακας 2. Αποτελέσματα εργαστηριακού ελέγχου.

1ο 2ο 3ο 4ο

Λευκά αιμοσφαίρια 7.910 8.640 7.040 5.670

Ουδετερόφιλα (%) 76 75 86 65

Γλυκόζη (mg/dL) 180 153 139 122

Ουρία (mg/dL) 64 96 86 74

Κρεατινίνη (mg/dL) 0,96 1,30 1,22 1,07

Νάτριο (mmoL/L) 141 141 142 145

Κάλιο (mmoL/L) 3,8 4,2 4,7 3,7

SGOT (U/L) 49 63 67 45

SGPT (U/L) 49 44 50 43

CRP (mg/L) 2,10 13,6 3,20 1,20

CPK (U/L) 110 1.447 821 496
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ABSTRACT

A case of serotoninergic syndrome

R. GIANNAS, S. ALEXANDROU, E. NTOUMOU, S. ADAMIDOU, E. SKAFIDA, M. TZORTZI

Department of Internal Medicine, General Hospital of Syros, Ermoupoli, Greece

Archives of Hellenic Medicine 2024, 41(4):555–557

The case described concerns an 82-year-old female patient who was admitted to our hospital due to deterioration of 

mental status, seizures, and a temperature of 38 °C, on a pharmaceutical regimen that included escitalopram (SSRI) 

on a dosage recently increased, and mirtazapine. She was diagnosed with serotoninergic syndrome.

Key words: Clonus, Escitalopram, Mirtazapine, Serotonin, Serotonin syndrome
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και η χλωροπρομαζίνη (chlorpromazine). Περισσότερο 

αποτελεσματική θεωρείται η κυπροεπταδίνη, η οποία προ-

λαμβάνει την απειλητική για τη ζωή υπερθερμία.12,13 Από 

αναδρομική μελέτη κοόρτης στις ΗΠΑ, που αφορούσε σε 

δεδομένα αρχείου μεγάλου αριθμού ασθενών του Veteran 

Health Administration (3.349.984 ασθενείς) και ιδιωτικά 

ασφαλισμένων ασθενών (11.818.956 ασθενείς), προκύ-

πτει επίπτωση της τάξης του 0,19–0,07% και 0,17–0,09%, 

αντίστοιχα. Επίσης, παρατηρείται σταδιακά μειούμενος 

επιπολασμός για την περίοδο μελέτης.4 Αντίστοιχα είναι και 

τα ευρήματα μελέτης του British National Health Service στο 

Ηνωμένο Βασίλειο, με επίπτωση της τάξης του 0,05–0,09%.5 

Καταδεικνύεται έτσι η σπανιότητα του σεροτονινεργικού 

συνδρόμου.


