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Background and Objective: Methadone is an opioid agonist used for the treatment of addiction to opioid 

drugs. Toxic leukoencephalopathy can cause serious problem and even be life-threatening. Methadone-

induced leukoencephalopathy is a rare condition of this toxicity. Because of the importance of this situation 

and its treatment, we aim to report a case who is diagnosed as Methadone-induced leukoencephalopathy. 

Case Report: A 63-year-old man referred with non-persistent fever, drowsiness, rigidity and suspected of 

neuroleptic malignant syndrome (NMS). He was addicted to opioid from young age. He was on 

maintenance therapy with 80 mg methadone syrup from 2 months ago. After the appearance of symptoms 

including delirium, impaired attention and consciousness, treatment was performed with half a tablet of 

haloperidol 0.5 mg twice a day before rigidity and fever. Multiple lesions were seen in baseline CT-Scan 

and MRI. Toxic laboratory examination showed methadone was positive and other toxins and opioids were 

negative. After two weeks, second MRI showed rapid progressive lesions in white matter. Thus, it was 

diagnosed as Methadone-induced leukoencephalopathy in addition to NMS. Hydration, bromocriptine 

tablets 2.5 mg twice a day, methadone tapering and haloperidol discontinuation were performed. After two 

months, the patient's consciousness was better and his CPK and LDH tests were normal. 

Conclusion: Methadone-induced leukoencephalopathy is a very rare condition, but it is important for 

physicians to consider this diagnosis in patients using methadone, especially when they show neurological 

and psychiatric signs and symptoms. That’s because early methadone tapering can reduce and stop toxicity 

on the white matter of the brain. 
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  لوپاتیلکوآنسفاتوکسیک  شود. یبه مواد مخدر استفاده م وابستگیدرمان  یکه برا بوده یدیوئیاپ ستیآگون کیمتادون  :هدف و سابقه

 لیاست. به دل تیمسموم نینادر از ا تیوضع کیاز متادون  یناش لکوآنسفالوپاتیشود.  حیاتکننده  دیتهد یو حت یتواند باعث مشکلات جد یم

 .گزارش می گردد لکوآنسفالوپاتیموردی از متادون ، آن و درمان این بیماری  تیوضع تیاهم
 Neuroleptic) سندرم نورولپتیک بدخیمشک به  با و رژیدیتی ،یخواب آلودگ ،گهگاهیبا تب  های است ک ساله 33مرد بیمار  :گزارش مورد

Malignant Syndrome= NMS )تحت  شیماه پ 2از وی شرح حالی از وابستگی به تریاک از سنین جوانی را داشته و کرد.  مراجعه

 و تب، رژیدیتیقبل از  ی،اختلال توجه و آگاه ،انیهذشامل  علائمپدیدار شدن بود. پس از  یگرم یلیم 08درمان نگهدارنده با شربت متادون 

توکسیک مشاهده شد. اولیه  MRI و CT-Scan متعدد در عاتیگرم دو بار در روز انجام شد. ضا یلیم 5/8 دولیهالوپر رصدرمان با نصف ق

را نشان داد.  دیدر ماده سف عیسر شروندهیپ عاتیدوم ضا MRIبودند. پس از دو هفته،  منفی سموم ریمتادون مثبت و ساتست وی نسبت به 

بار در روز  میلی گرم دو 5/2هیدراسیون، قرص بروموکریپتین داده شد.  صیتشخ زیاز متادون ن یناش لکوآنسفالوپاتی، NMSعلاوه بر  ن،یبرابنا

 شد. نرمال وی LDH و CPK های تست همچنین و بهتر مریض هوشیاری ماه دو از بعد .انجام شد قطع هالوپریدولمتادون و  و تیپرینگ
که  یمارانیرا در ب صیتشخ نیکه ا بودهمهم  اریپزشکان بس ینادر است اما برا اریبس تیوضع کیاز متادون  یناش لکوآنسفالوپاتی گیری:نتیجه

 تواندیون مزودهنگام متاد تیپرینگ رایز .رندیدارند، در نظر بگ یو روان یعصب یها که علائم و نشانه یزمان ژهیبه و کنند،یاز متادون استفاده م

  .مغز شود دیماده سف یآن بر رو تیو توقف سم هشباعث کا
 .، سندرم نورولپتیک بدخیملکوآنسفالوپاتیمتادون،  های کلیدی:واژه

انشگاه علوم دعلمی مجله . متادون با درمان هنگام در بدخیم نورولپتیک سندرم مورد یک گزارش .خطیر علیزاده علی، تالاری حسینی داوود، وند زهره امیرحسین، نصر محمدجواد: استناد

 . 423-7 (:1)24 ؛1481 ،پزشکی بابل
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 مقدمه

از عوامل مانند داروها،  یاریبس (.1) ندک ری( را درگCNS) یمرکز یعصب ستمیدر س دیاز ماده سف یشود که بخش یاطلاق مبیماری به هر  لکوآنسفالوپاتی

و کما از  تیدر شخص رییتغی، فراموش ،یتوجه یب (.2و3) هستند لیدخ لکوآنسفالوپاتیتوکسیک در  یدرمان یمیو ش یپرتودرمانی، عوامل درمان ،یطیسموم مح

داشته و باعث  CNSبر  یجد ریتأث تواند می ،شود میاستفاده  وابستگی به تریاکدرمان  یکه برا یی. متادون، دارو(2) هستند لکوآنسفالوپاتیتوکسیک علائم 

روئین ناشی از ه لکوآنسفالوپاتیتواند به دلیل  الگویی مهم در تصویربرداری بوده که می Chasing the dragon. (4) شود که نادر است لکوآنسفالوپاتیبروز 

 شامل سه مرحله یدر مغز است و دارا دیماده سف عاتیمهم از ضا یالگو کی نیا .(5) گیرد ایجاد شود که به صورت گرم کردن و استنشاق مورد استفاده قرار می

 =Neuroleptic Malignant Syndrome) سندرم نورولپتیک بدخیم. (5) پیرامیدال و سودوبولبار است ی و علائمحرکت یقرار یبای،  علائم مخچه

NMSمشخص  اتونومیک یذهن تیوضع راتییو تغ یعضلان دیشد رژیدیتیکه با تب، بوده  تیکآنتی سایکو یدر استفاده از داروها حیاتکننده  دی( عارضه تهد

 .(3) شود یم

و تب مراجعه  یاریمتادون همراه با از دست دادن هوش اوردوزساله با سابقه  33 یگزارش شد، مردو همکاران  Hakamifardکه توسط ای مطالعه  در

رخص شد. م یعیطب یاریو با سطح هوش یبستر ژهیو یها در بخش مراقبت هیحاد کل ییو نارسا زیولیمتادون، رابدوم اوردوز صیماه قبل با تشخ کیکرد. او 

 axial T2-weighted MRتصویربرداری نرمال بودند و  یشگاهیو آزما CSF یها. تستمراجعه کرد یاریهفته بعد با توهم و از دست دادن هوش کی

 FLAIRو MR ریاوو تص یشگاهیآزما یتست ها مار،یب شرح حال بیمتقارن دو طرفه را نشان داد. با ترک ساب کورتیکالهایپراینتنسیتی   FLAIR MRو

MR ،کیپوکسیپس از ه یریتاخ لکوآنسفالوپاتی (Delayed Post-hypoxic Leukoencephalopathy= DPHLتشخ )داده شد و درمان  صی

 .(7) کرد جادیرا ا یمطلوب جهیها نت دانیاکس یبا آنت

 که مشابه ودههمراه بدر مغز  دیماده سف عاتیضا عیسر شیبا افزا می پردازیم که از متادون یناش لکوآنسفالوپاتی توکسیک کی به گزارش مورد ما نیدر ا

 DPHL را نداشت. این موادسابقه استنشاق  ما اصلاا  ماریشود اما ب یم دهید اپیوئیدیمواد  اصطلاح در استنشاق نیبود که ا Chasing the dragon الگوی

  . یپوکسینه ه ،داشت وابستگی به مواد مخدرما سابقه  ماریب رایداده شد متفاوت است، ز صیما تشخ ماریکه در ب لکوآنسفالوپاتیتوکسیک با 

 گزارش مورد

به ثبت رسیده  IR.MUBABOL.HRI.REC.1401.057این مطالعه گزارش موردی، توسط کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشکی بابل با کد 

 جوانیاو از  ،یاجتماع های عادت تاریخچهمراجعه کرد. در  مارستانیبه ب NMSشک به با  رژیدیتی و ،یخواب آلودگ گهگاهی،با تب  یساله ا 33مرد است. 

شربت  باماه قبل تحت درمان نگهدارنده  2از  ینشان داد که و ییرا نداشت. سابقه دارو گریبه مواد مخدر د وابستگیو سابقه  را ذکر می کرد تریاکبه  وابستگی

دیتی و و قبل از رژیی اختلال توجه و آگاه ،انیهذ شامل علائمایجاد استفاده نکرده است. پس از  اکیاز تر یبوده و به صورت استنشاق یگرم یلیم 08متادون 

 یهتوج یداد که او ب نشانات عصبی نیمعا ،گرم دو بار در روز )صبح و شب( انجام شد. پس از تب و رژیدیتی یلیم 5/8 دولیتب، درمان با نصف قرص هالوپر

 ( و CPK) ازنیفسفوک نیکراتسایر معاینات بالینی نرمال بود. آزمایشات داشت.  همچنین تون رژیدیتی کند. یو دستورات را اطاعت نم داشته یقرار یو ب

مغز  یوتریکامپ یتوموگراف سکندر ا یعاتیضا بود، اما NMSما  صیتشخ نیاول ن،ی. بنابراگزارش گردیدمثبت  درخواست شده و( LDH) دروژنازیلاکتات ده

(CT-Scanداشت، بنابرا )یسیرزونانس مغناط یربرداریتصو نی ( مغزMRI )وجود داشته که بعد از تزریق  یمتعدد دیماده سف عاتیکه ضا انجام و مشاهده شد

، ESR ،CRP، (LFT)تست عملکرد کبد  ها، تی، الکترولCBC تست های آزمایشگاهی(. -1A شکل) نداشت DW1ولینیوم افزایشی در سکانس های گاد

(، سرم و لاکتات CSF لیو تحل هتجزی و( VDRL ،WRIGHT ،2ME) هایعفون ری، ساHIVها ) و انعقاد، عفونت تیواسکول های مربوط به تست

CSF وم،یو آمون Anti TPO ،ACE یوگرافیبودند. آنژ یسموم منف ریمتادون مثبت و سا توکسیک تست وی نسبت بههمه آنها نرمال بودند.  انجام شد و 

 MRI نیبدتر شد، بنابرا ماریب تی. بعد از دو هفته وضعندبود یعیطب زی( نTEE) یترانس مر یوگرافی( و اکوکاردMRA) سرویکالمغز و  یسیرزونانس مغناط

در  الگو نیکه ا ایجاد شده بود Chasing the dragon یی مشابهمغز الگو دیماده سف و کرده شرفتیپ اا عیسر عاتینشان داد ضا جهیگرفته شد و نت دوم

 شاتیو آزما ناتیمعا مار،ی(. با توجه به شرح حال ب-1B شکل) نداشترا  این نوع موادما سابقه مصرف  ماریشود اما ب یم دهیداستنشاقی  اپیوئیدیاستنشاق مواد 

بار در  میلی گرم دو 5/2برای بیمار هیدراتاسیون، قرص بروموکریپتین بود.  NMSاضافه شده بر از متادون  یناش لکوآنسفالوپاتی ماریب صیتشخ ،یکینیپاراکل

نرمال  LDLو  CPK نینسبت به قبل بهتر و همچن یو یاریو هوش ماریب تی. پس از گذشت دو ماه وضعروز، تیپرینگ متادون و قطع هالوپریدول انجام شد
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 Axial T2دوم )بعد از دو هفته(،  B  :MRIوAxial T2  اول، A :MRI .1 شکل

 بحث و نتیجه گیری

  ،رژیدیتی لی. به دلگردیدارائه  یکینیپاراکل شاتیو آزما ناتیمعا مار،یشرح حال ب همراه از متادون را به یناش لکوآنسفالوپاتیاز  یمورد ،در این مقاله

ز متادون ا یناش لکوآنسفالوپاتی صیمصرف متادون، تشخ شرح حالدر کنار  شتریب با تحقیقبود.  NMS صیتشخ نی، اولLDHو  CPK یتب، سطح بالا

 تیوضع قطع هالوپریدولمتادون و  تیپرینگ، دو بار در روزگرم  یلیم 5/2 نیپتیبروموکر قرص ون،یدراتاسیپس از ه ماری. بشد شنهادیپ NMS اضافه شده بر

ی ابیارز دد وی مجبعص یربرداریتصو ،را پس از دو هفته بیمارما  رایاز متادون است ز یناش لکوآنسفالوپاتیگزارش منحصر به فرد از  کی نیداشت. ا یبهتر

 جاد ای دیجد دیماده سف عاتیضا یادیمدت کوتاه تعداد ز نی)در ا که به سرعت ایجاد شده بود. میمشاهده کرد دیماده سف یمتادون را رواثرات سمی و  کرده

هر چه  هیدراتاسیون و استفاده از بروموکریپتین در کنار تیپرینگ نیبنابرا .(در مطالعات مشابه انجام نشده است یعصب یربرداریتصو راتییکه تغ یدر حال شد

 کاهش دهد. را بر مغزآن  یتواند اثرات سم یم مارانیب نیدر ا دولیهالوپر ن و قطعومتاد تر عیسر

از انتشار  یکوچک یها نشان داد که کانون وی MRIو بود متادون  اوردوزساله با  58زن  کیگزارش شد، و همکاران  Panjwaniکه توسط  یمورد

راجعه م فالوآپ یبرا دید یو تار یجیگ ردرد،با وضعیت پایدار مرخص شد. سه هفته بعد با س وی درمان ووجود دارد.  تالیپاراساژ ورتکس یکیمحدود در نزد

شان ن فرونتال، پریتال و اکسیپیتال دیمنتشر و متقارن دو طرفه را در ماده سفصورت ه ب 2T گنالیس دوم، افزایش MRIبود و  یخون منف شاتیکرد. تمام آزما

رفتار آشفته  ،یساله با فقر فکر 35زن  کیگزارش شد، و همکاران  Anbarasanکه توسط  یمورددر  .(0) است لوپاتیلکوآنسفامطرح کننده توکسیک که داد 

سابقه مصرف وی از دارو را داشت.  یناش لکوآنسفالوپاتیاز  ییها افتهیمغز او  MRIرفت.  شیمقاوم به درمان پ یمراجعه کرد و به سمت کاتاتون ایو اکوالال

حالت  ،یتفاوت یب علائمساله را با  35زن  کیو همکاران  Salgado .(3) داده شد صیتشخ نیاز کوکائ یناش لکوآنسفالوپاتیداشت و به عنوان  نیکوکائ

سابقه و رمال بود ن یشگاهیآزما ی. تست هاندمثبت دو طرفه گزارش کرد ینسکیو علامت باب یرفلکس در اندام فوقان شیافزا د،یبا رژیدیتی شد کیکاتاتون

  یداشت. غربالگر یماه قبل از بستر 12را در  (میلی گرمی 18قرص  3روزانه ) متعاقب جراحی یدردها یبرا یدرمان متادون خوراک اب پیپروتز ه یجراح

 قیعم دیا در ماده سفگسترده و متقارن ر یها یناهنجار T2-weighted و FLAIRتصویربرداری متادون را نشان داد.  از ییبالا اریبس ریمقاد یسم شناس

سابقه استفاده  ،پروتون MR یسنج فیو ط MR یربرداریتصو یافته های بینشان دادند. با ترک های ساب کورتیکال U-fibrمکره مغز، با کاهش یهر دو ن

  .(3)شد  گذاشتهاز متادون  یناش لکوآنسفالوپاتی توکسیک صیتشخ متادون یاز دوز بالا

 کنند،یادون استفاده مکه از مت یمارانیرا در ب صیتشخ نیکه ا بودهمهم  اریپزشکان بس ینادر است اما برا اریبس تیوضع کیاز متادون  یناش لکوآنسفالوپاتی

ماده  یبر رو آن تیو توقف سم هشباعث کا تواندیزودهنگام متادون م تیپرینگ رایز .رندیدارند، در نظر بگ یو روان یعصب یهاکه علائم و نشانه یزمان ژهیبه و

 .مغز شود دیسف

 .وجود ندارد در خصوص این مقاله یکه تضاد منافع دارند یاعلام م سندگانینو: تضاد منافع

 تقدیر و تشکر 

   .قدردانی می گردددانشگاه علوم پزشکی بابل حرکت  اختلال تحقیقات مرکزاز بدینوسیله 
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