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OLGU SUNUMU — CASE REPORT
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OZET

Malign hipertermi (MH) genel anestezi esnasinda volatil ajanlarin veya depolarizan kas gevseticilerin kullamimu ile tetiklenen,
iskelet kaslarinin hipermetabolik myopatisi olup nadir fakat hayat tehdit edici bir durumdur.

Daha onceki genel anestezi deneyimi sirasinda malign hipertermiye ait bir hikayesi olmayan 14 aylik bir ¢ocukta, yarik
damak nedeniyle sevofluran kullanilarak gerceklestirilen genel anestezi esnasindaki MH stiphesi uyandiran klinik parametreleri

sunmayt amacladik.

Malign hipertermide basarili tedavi; erken hizli tam, tetikleyici ajan maruziyetinin hizla sonlandirilmasi, yeterli dozlarda
dantrolenin iv dozunun verilmesi ve semptomatik tedavinin baslatilmasina dayalidir.
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SUMMARY

Malignant hyperthermia (MH) is a rare, but life-threatining condition which is the hypermetabolic myopathy of skeleatal
muscles triggered by the use of volatile agents or depolarizing muscle relaxants during general anesthesia.

We aimed at presenting the clinical parameters which evoke suspicion of MH during general anesthesia by using sevofluran in
a 14-month-old patient who had a cleft palate surgery, and who did not have any history of MH experience before.

Success of the treatment of malignant hyperthermia is based on early and fast diagnosis, immediate cessation of triggering
agents, intravenous administration of dantrolene in a sufficient dosage and beginning an adequate symptomatic treatment.

KEY WORDS: Malignant Hiperthermia; Cleft Palate; Dantrolene

GIRIS

Malign hipertermi (MH)genel anestezi esnasinda vii-
cut sicakliginda hizli artig (1°C/5 dk) ve ileri derecede
asidozun meydana geldigi, kas dokusunda gelisen akut
hipermetabolik bir durumla karakterize klinik bir send-
romdur.

Anestezi sirasinda en erken belirtiler masseter kas
spazmi, tasikardi ve artan CO, iiretimine bagh hiperkar-
bidir. MH teshisi icin klinik parametreler, kontraktiir
testi ve genetik caligsmalardan faydalanilir. Ates, terle-
me, siyanoz, tasikardi, tasipne, generalize rijidite ve
kardiyak aritmi gibi klinik parametrelerden iki yada da-
ha fazla olmasi MH olasiligini artirir. Laboratuvar de-

gerlendirmesinde mikst metabolik ve respiratuvar asi-
doz, hiperkalemi, hipermagnezemi, diisiik mikst venoz
oksijen satiiurasyonu goriiliir. Hastalarda tipik olarak serum
myoglobin, kreatin kinaz, laktat dehidrogenaz ve aldolaz
seviyesi artar. Serum kreatin kinaz seviyesi genellikle
20.000 IU/L’yi (Normal degeri: 4-226 IU/L) gecer.
Malign hipertermi gelismesi halinde, erken tani ve
hizli tedavi yasam kurtaricidir. Bu tedavi siirecinde
dantrolen bilinen tek spesifik antidottur. Dantrolen bir
hidantoin tiirevidir ve esasinda antibiyotik olarak iiretil-
mistir. Iskelet kasindaki kalsiyum kanallarii bloke ede-
rek sarkoplazmik retikulumdaki kalsiyum iyonunun ser-
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bestlesmesini engeller. Boylece yiikselmis olan kalsi-
yum konsantrasyonunu azaltarak, MH epizodunu geri
cevirdigi bildirilmistir (1).

Malign hipertermi yatkinligini artiran girisimler ara-
sinda ortopedik olgular (eklem dislokasyon onarimi),
oftalmik cerrahi (pitoz ve sasilik), bag-boyun girisimleri
(yarik damak onarimi, tonsillektomi, dis cerrahisi) yer
almaktadir. Bu olgu sunumunda yarik damak onarimi
nedeniyle genel anestezi alan bir ¢cocuk hastada malign
hipertermi siiphesi yaratan klinik tabloyu ve tedavi yak-
lagimimizi sunmay1 amacladik.

OLGU

Yarik damak nedeniyle 14 aylik (kilo:10 kg, boy:70
cm) erkek hastaya,plastik cerrahi boliimii tarafindan
operasyon planlandi. Daha once 4,5 aylikken yarik da-
mak onarimmi yapilan hastada volatil ajan olarak sevoflu-
ran ile induksiyon yapilip, kas gevsetici olarak mivaku-
ronyum kullanilmig, idamede O,+N,O ve sevofluran
kullanilmis. Operasyon esnasinda malign hipertermi da-
hil herhangi bir sorun yasanmamus. Ikinci operasyonu-
nun preoperatif degerlendirmesinde solunum sesleri do-
gal, oksiiriik, hirtltili solunum, burun akintis1 gibi solu-
num yolu enfeksiyon bulgulari bulunmayip, ASA I ola-
rak degerlendirildi. Mallampati siniflandirilmasi net ola-
rak degerlendirilemeyip onceki yarik damak operasyonu-
na ait skart mevcuttu.

Olgu operasyon odasina alindiktan sonra standart
anestezi monitdorizasyonu olan EKG, puls oksimetre ve
kan basinci parametreleri uygulanip, tiopental (5 mg kg™)
ve fentanil (1 pg kg') ile anestezi induksiyonu yapilip
mivakiiuronyum (0,2 mg kg) ile kas gevsemesi saglan-
di. Olgu 3,5 mm endotrakeal tiip ile orotrakeal yoldan
entiibe edildi. Laringoskopi goriintiisii Cormack Lehaene

Tablo I. RAW SKORLAMASI (7)
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3 olarak tespit edildi. Anestezi idamesi %50 0,+%50
N,O ve %2 sevofluran ile gerekli sivi replasmani olarak
1/3 Polideks’den 1.saat igcin 160 ml sa’, 2. ve 3. saatler
icin 100 ml sa’ uygulandi. Olgu, 1sitict battaniye kulla-
nilmadan direkt olarak i1sitict (Warm Touch, Nellcor,
USA) ile sitild1. Ist probu yerlestirilmedi.

Peroperatif ii¢ saat stabil seyreden olgu, operasyon
bitimine dogru kalp atim hiz1 130 atim dk"’dan 180-190
atim dk'’a ¢ikmasi iizerine analjezi amagl tramadol
Img kg' ve fentanil 0, 5 pg kg uygulandi. Olgunun na-
b1z sayisinda diisme olmamasi, terleme goriilmesi ve Et-
CO, degerinin de 32-33 mmHg’ dan 55-60 mmHg’ya
artig gostermesi lizerine malign hipertermiden siiphele-
nilerek hastaya rektal 1s1 probu takild1. Olgiilen viicut si-
caklig1 42°C olmasi iizerine 6n planda MH diisiiniilerek
cerrahi iglem sonlandirildi. %100 O, tedavisine gecilip,
hiperventile edildi. Tiim volatil anestezik ajanlar kapa-
tild1, anestezi devresi ve soda lime degistirildi ve olguya
buz akiileri ve 1slak spanclar ile periferik sogutma uygu-
land1. Soguk serum fizyolojik ile mide lavaji uygulandi.
Tasikardisi ve atesi diismeyen olguya tek doz Dantrolen
(Dantrolen, iv 20 mg, Procter & Gamble, Germany) 2
mg kg’ iv puse uygulandi. Dantrolen uygulanmasi esna-
sinda alinan kan gazi 6rneginde pO,: 45SmmHg pCO,:
24mmHg, pH: 7,40, K: 5,89 mmol/l, iCa: 0,93 mmol/l,
BE: -7,9 mmol/l HC03: 18,2 mmHg olarak tespit edildi.
Hiperkalemi icin 1 U insulin / 5 gr dekstroz infiizyonu
0,1 U kg sa” uygulanip, %8,4 molar NaHCO, 1 mEq kg’
" olacak sekilde verildi. Atesi ve tasikardisi dakikalar
icinde gerileyen olgunun alinan kan biyokimya paramet-
relerinde glukoz: 98mg/dl, LDH: 377U/, K: 5,3mEq/L,
Ca: 7,8 mg/dl, CPK: 520 IU/L (Normal degeri: 4-226
IU/L) olarak goriildii. Solunum sesleri kaba, hiriltili so-
lunum ve stridoru olan hastaya operasyon yerinde {ist

KLINIK GOSTERGELER PUANLAR
Siiksinilkolin uygulamasi sonrast masseter spazmi gelisimi 15
Serum K: 6 mEq/L 3
Uygun kontrollii ventilasyona ragmen EtCO,: 55 mmHg 15
Perioperatif donemde viicut sicakliginda 38,8° C yi asan hizli bir artig 10
Siniis tasikardisi 3
Arteriyel pH: 7,25 10
TOPLAM 71
RAW SKORU MH DERECE KLINIK TANI
0 1 KESINLIKLE YOK
3-9 2 DUSUK OLASILIK
10-19 3 OLMA OLASILIGI DAHA AZ
20-34 4 OLMA OLASILIGI DAHA COK
35-49 5 YUKSEK OLASILIK
50+ 6 NEREDEYSE KESIN
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hava yolunda 6dem 6n tanist ile prednizolon 1 mg kg
uygulandi. Olgu, atesi 38°C ve kalp atim hiz1 150 atim
dk"’a diismesi, biling acik olup tidal volumiin yeterli ol-
masi iizerine ekstiibe edilerek, yakin takip amaclhi yogun
bakim iinitesine transfer edildi. Pediatri konsiiltasyonu
istenen olguya iist hava yolunda 6dem ve sekresyon arti-
st icin Prednizolon 1mg kg, ates i¢in parasetamol 4x10-
15 mg kg, stridor ve hiriltilt solunumu igin Atro-
vent/Ventolin 4x1/2 nebiil tedavisi 6nerildi. Olgu monito-
rize, maske ile O, tedavisi altinda bir giin yogun bakim
tinitesinde takip edildi. Yogun bakima geldikten sonraki
6. saatinde alinan biyokimyasinda CPK: 1184U/L, K:
5,3mEq/L olup azalarak normale dondii. Arter kan gaz1
analizi ve hemodinamisi stabil olan hasta plastik cerrahisi
servisine transfer edildi. Olgunun ailesine bilgi verilerek
sonraki islemlerde hazirlikli olmalar1 agisindan dosyasina
yapilan iglemler 6zenle not edildi.

TARTISMA

Malign hipertermi iskelet sistemine ait farmakogene-
tik bir bozukluk olup, halotan, sevofluran, desfluran gi-
bi potent volatil anestezikler ve/veya siiksinilkolin gibi
kas depolarizasyonu saglayan ajanlara veya nadir de ol-
sa strese, yiiksek ortam 1sisina, agir1 egzersize baglh geli-
sen bir tablodur (2). Genellikle anestezi indiiksiyonunu
takiben goriilen MH, girisim siiresince ve sonrasinda da
meydana gelebilir. Olgumuzda inhalasyon ajanit olarak
sevofluran %2 kullanilmistir. Genel anestezi uygulama-
sinda en sik olarak halotan ile MH’ye rastlanmugtir. Iler-
leyen zamanlarda sevofluran kullaniminin artmasi ile
birlikte sevoflurana bagli MH vakalar1 da bildirilmeye
baglanmustir.

K. Wragg ve ark. (3), MH reaksiyonunda baslangi¢
zamanini halotan i¢in (ortalama 20 dk. 5-25 dk.), enflu-
ran (55 dk, 20-480 dk), sevofluran (60 dk, 10-210 dk),
isofluran (30 dk, 5-210 dk) olarak oSl¢iilmiis. Olgumuzda
ise operasyonun 180. dakikasinda klinik parametrelerde
degisim baglamistir.

Malign hiperterminin tan1 koydurucu temel paramet-
releri; aciklanamayan EtCO, artisi, kas rijiditesi, tagikar-
di, asidoz, hipertermi ve hiperkalemi olarak sayilabilir
(2). Olguda EtCO, degerinde artig, 42°C ates, hiperkale-
mi, tagikardi mevcut olup genel anestezi altinda oldugun-
dan kas rijiditesi saptanamamustir. Hipertermi esnasinda
alinan arter kan gazi degerinde asidoza rastlanmayip, ta-
kip eden ilk 6 saatte alinan arteriyel kan gazinda asidoz
(pH: 7,29, pO,: 200 mmHg, pCO,: 34,2 mmHg, BE: -9,1
mmol/L) ortaya ¢ikip, sonrasinda normale donmiistiir.

Genetik caligmalarda, MH tanis1 alan olgularin orta-
ya cikardigi klinige, cizgili kaslardaki otozomal domi-
nant gegisli bir mutasyonun (Ryanodin tip 1 reseptor ge-
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ninde, 19q13.1 kromozom) sebep oldugu gosterilmistir
(4). Bu mutasyonun, tetikleyici ajanlara maruz kalindi-
ginda zaman, cizgili kaslardaki hiicre ici kalsiyum sevi-
yesinde artig, sarkoplazmik retikulumda yer alan defek-
tif kalsiyum kanallarinda (Ryanodine reseptorii) Ca+ sa-
limimina ait bozukluk ve gevseme-kasilma mekanizma-
sinda bir anomaliye neden oldugu diisiiniilmektedir (5).

Son 30 yil icerisinde, in vitro kas kontraksiyon testi,
bireylerin MH’ye duyarliliklarinin tahmininde kullani-
lan en giivenli testtir. Tan1 i¢in altin standart olarak kul-
lanilan test, biyopsi ile alinmis kas orneginin in vitro
olarak artan dozlarda 6zel test ajanlarma (halotan veya
kafein) maruz tutularak, kontraksiyon yanitinin deger-
lendirilmesi esasina dayanir. Bu test, Avrupa Malign Hi-
pertermi Grubu tarafindan %99 hassasiyet ve %93,6 du-
yarlilikta bulunarak, standardize edilmigtir (6). Olguda
onceki genel anestezi uygulamasinda herhangi bir so-
runla kargilasilmamis, herhangi bir test uygulanmamig-
tir. Olguda aile dykiisii de bulunmamaktadir.

Larach Mg ve ark. (7) tarafindan, MH siiphesi olan
ancak in vitro kontraktiir testi ve genetik testi uygulana-
mayan hastalarda klinik taniy1 desteklemek i¢in bir de-
recelendirme sistemi olarak Raw skorlanmasi gelistiril-
migtir. Klinik bulgular ile puanlama yapilarak MH olma
olasilig1 hesaplanmaktadir (Tablo I). Bu olgu, EtCO, de-
gerinin 55 mmHg ve iistii olmasi, sinus tasikardisi varli-
81, 38,5°C’ yi asan 1s1 artis1 ile 28 puan alarak, 4. derece
olan MH olasili81 yiiksek grupta yer almigtir.

Olguda CPK degerinin en yiiksek 1184 U/ L olup
tanida CPK: 20.000 U/ L ve iistii olarak verilen degerin
altinda olmasi, MH siiphesi esnasinda alinan arter kan
gazinda metabolik ve respiratuvar asidoz olmamasi, ve-
rilen tek doz dantrolen sonrasinda klinik parametrelerin
diizelmesi ve atesin diismesi, ek doza ihtiya¢ duyulma-
masl, aile Oykiisiiniin ve daha onceki genel anestezi de-
neyiminde MH siiphesi yaratacak durumun olmamasi
iyatrojenik hipertemiyi de ayirici tanida diisiindiirmiis-
tiir. Ancak MH siiphesi duyan klinisyenin olguyu MH
kabul ederek hizli bir sekilde tedavi protokoliinii uygu-
lamasinin hayat kurtarici olacagi goriisiindeyiz. Tedavi
protokoliinde tetikleyici ajanlarin sonlandirilmasi, oksi-
jenasyon, asidoz ve elektrolit bozukluklarmin diizeltilme-
si, mekanik sogutma ve dantrolen kullanimi ¢ok 6nemli
yer tutmaktadir.

Sonug olarak; klinisyenin malign hipertermiden siip-
he duydugunda, olgu tani kriterlerini tamamen karsila-
masa da, akut MH kriz tedavi protokoliinii uygulamasi-
nin uygun olacagi goriisiindeyiz. Miidahale edilmedigi
zaman %70 ' e varan mortalitesi olan bu klinik sendrom
varliginda erken tan1 ve Dantrolen kullaniminin hayat
kurtaric oldugu akilda tutulmalidur.
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