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ÖZET
Kostmann sendromu otozomal resesif geçiflli, nötropeni ile seyreden kal›tsal bir hastal›kt›r. Bu tan›y› alm›fl hastalar s›k

enfeksiyon öyküsü, büyüme-geliflme gerili¤i gibi özellikler tafl›maktad›rlar. Konjenital nötropenili hastalar, immünmodülasyon
amac›yla uygun tedaviler almaktad›rlar. Uygulanan anestezik ilaçlar immün sistem üzerine etkili olabilmektedir. Biz de uygulayaca¤›m›z
anestezi yöntemini ve anestezik ilaçlar› seçerken bu özelliklerini göz önünde bulundurmal›y›z. Bu hastalarda immünsupresif ilaçlar›n
kullan›m›ndan kaç›nmal›y›z. Hastalar›n preoperatif de¤erlendirilmesi kadar peroperatif anestezik yaklafl›m›n da önemli oldu¤unu
vurgulamak gerekti¤ini düflünmekteyiz. Bu olguda spinal kist nedeniyle opere olan 3.5 yafl›nda Kostmann Sendromu tan›l› çocukta
uygulad›¤›m›z anestezi sunulmaktad›r. Operasyon s›ras›nda motor uyar›lm›fl potansiyellerin monitörizasyonu gerekli oldu¤undan
total intravenöz anestezi uygulanm›flt›r. Bu nedenle olgumuzda total intravenöz anestezi uygulanacak konjenital nötropenili
hastalara yaklafl›m› vurgulamay› amaçlad›k.

ANAHTAR SÖZCÜKLER: Kostmann Sendromu, Anestezi

SUMMARY
Kostmann is an autosomal ressesive inherited syndrome characterized by neutropenia. The patients received this diagnosis

have frequent infection and growth retardation. Neutropenic patients, in order to immuno modulation receive appropiate treatment.
Anesthetic medications can have affects on immune system. We need to consider anesthetic drugs and anesthetic management in
immuno compromised patients. We should avoid the use of immuno supressive drugs in these patients. We believe there is a  need
to emphasize the importance of preoperative evaluation and peroperative anesthetic management for these patients. In this case,
an 3.5-year-old baby with Kostmann Syndrome who was operated with a diagnosis of spinal cysts is presented. Total intravenous
anesthesia was administered during the operation due to the necessity of motor evoked potantial monitoring. Therefore, in
our case we aim to emphasize the approach to the patients with congenital neutropenia who are going to be applied total intravenous
anesthesia.
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G‹R‹fi

Rolf  Kostmann  taraf›ndan  ilk  kez  1956  y›l›nda
‹sveçli bir ailede tan›mlanm›fl olan Kostmann sendromu
do¤ufltan nötropeniye yol açan kal›tsal bir hastal›kt›r (1).
Hayat›n erken döneminde bafllayan a¤›r nötropeni, otit,
pnömoni,  tekrarlay›c›  cilt  enfeksiyonlar›,  gingivit,
peridontit ve sepsis ile karfl›m›za ç›kabilmektedir. Bu
olgularda kemik ili¤i incelendi¤inde nötrofil geliflimindeki
promiyelosit/miyelosit  evresinde  duraksama  oldu¤u
belirlenir (2). Tedavide granülosit stimüle edici faktör
(G-CSF) kullan›lmaktad›r (3,4). Bu sunumumuzda spinal
kist nedeniyle operasyona al›nan Kostmann sendromu
tan›l› bir çocuk olguda anestezik yaklafl›m›m›z› ve bu
tür olgularda kullan›lan anestezik maddelerin immün
modülasyona etkisinin önemini vurgulamay› amaçlad›k.

OLGU

Onsekiz ayl›ktan beri Kostmann sendromu (konjenital
nötropeni) tan›s› ile d›fl merkezde takip edilen, boyu 88
cm (5. persentilin alt›), vücut a¤›rl›¤› 15 kg (5. persentil)
olan 3.5 yafl›nda (bir kardefli ayn› hastal›ktan kaybedilmifl)
k›z  hasta  spinal  kist  nedeniyle  hasta  yak›nlar›ndan
bilgilendirilmifl gönüllü onam formu al›nd›ktan sonra
operasyona al›nd›.

Preoperatif de¤erlendirme s›ras›nda öyküsünde s›k
s›k üriner enfeksiyon ve üst solunum yolu enfeksiyonuna
yakalanan olgunun, 1 y›l önce a¤›zda yayg›n mukozit, sa¤
mastoidit ve bilateral kronik otitis media, leptomenenjit
nedeniyle d›fl merkezde hospitalize edildi¤i ö¤renildi.
Ayn› merkezde geliflen hidrosefali nedeniyle ventrikülo-
peritoneal flant tak›ld›¤› ve yaklafl›k 6 ay önce idrar ve
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gaita kaç›rma nedeniyle çekilen serviko-torako-lomber
MR’da spinal kord içerisinde T4-T7 uzant›l› subdural
ampiyem olmas› nedeniyle opere edildi¤i (d›fl merkezde
uygulanan  anestezi  ile  ilgili  bilgiye  ulafl›lamad›)  ve
operasyon sonras› bir komplikasyon yaflanmad›¤› ö¤renildi.
Üç hafta önce pnömoni nedeniyle hastanemize yat›fl
yap›ld›¤›, antibiyoterapi ile birlikte nötropenisi için
haftada iki-üç kez Neupogen (granülosit stimüle edici
faktör) kulland›¤› ö¤renildi. Tedavide ayr›ca meropenem
3x400 mg, vankomisin 4x180 mg ald›¤› belirlendi.
Akci¤er grafisinde bilateral infiltratif görünüm mevcuttu.
Laboratuvar tetkiklerinde Hb 11.7 gr dL-1, hematokrit
%40.3,  platelet  say›s›  362 103 µL,  lökosit  10.8 103 µL,
nötrofil %16.3 (normal de¤eri  50-70), ALT 36 U L-1, CRP
8.2 mg dL-1 (normal de¤erler 0-0.8)  olarak belirlendi. 

Nörolojik problemleri nedeniyle hastan›n yeniden
çekilen servikal ve torakal MR’›nda spinal kanal içerisinde
bu  kez  C5-T4  uzant›l›  intradural,  ekstramedüller,
medulla  spinalise  belirgin  bas›  etkisi  oluflturan  kistik
kitlesel lezyon saptanmas› üzerine tekrar operasyona
al›nmas› planland›. Fizik muayenede fluur aç›k, aktif ve
koopere, orofarinks muayenesi normal olan çocu¤un ilk
bak›flta  derisinin  renginin  k›rm›z›  (yer  yer  eritem  ve
telenjiektazik görünüm) oldu¤u ve yüzeyel deri venlerinde
belirginlik dikkati çekmekteydi. Göbe¤in sa¤ taraf›nda
daha önceden hidrosefali nedeniyle tak›lan ventrikülo-
peritoneal flant izi bulunmakta idi. Büyüme geliflme
problemi  de  olan  hastan›n  dinlemekle  akci¤erlerinde
minimal ronküsler mevcuttu.

Konjenital nötropeni nedeniyle operasyon öncesi ve
s›ras›nda asepsiye dikkat edilerek anestezi ve cerrahi
planland›. Hastaya Sefazolin 50 mg kg-1 2x1 ve Neupogen
(G-CSF) 0.5 mIU kg-1 gün-1 tedavisine devam edildi.

Hastada elektrokardiyogram, noninvaziv kan bas›nc›,
puls oksimetre ile rutin monitörizasyon sa¤land›. Hastan›n
sistolik ve diastolik kan bas›nc› 96/58 mmHg, kalp at›m
h›z› 138 dk-1 ve periferik oksijen satürasyonu %97 idi.
Anestezi  indüksiyonu  yüz  maskesi  kullan›larak  %6
sevofluran   ve   %50  N2O  -  %50 O2 kar›fl›m›  ile
gerçeklefltirildi. Damar  yolu  aç›larak  %0.45  NaCl
solüsyonu  10  ml kg-1 gidecek  flekilde  ayarland›.
Nöromusküler bloker olarak rokuronyum 0.6 mg kg-1

kullan›ld› ve 4.5 numara spiralli tüp ile endotrakeal
entübasyon gerçeklefltirildi. Entübasyon sonras›nda idrar
takibi için foley sonda, sürekli kan bas›nc›n› ve kan gazlar›n›
takip etmek amac›yla da invaziv arter kateterizasyonu
yap›ld›. Ayr›ca nöromonitörizasyon için daha önceden
belirlenmifl olan bölgelere elektrotlar›n yerlefltirilmesine
izin  verildi.  Nöromonitörizasyonu  takiben  at  nal›
kullan›larak hastaya pron pozisyonu verildi. Sevofluran
sonland›r›ld› ve midazolam-remifentanil kombinasyonu

ile anestezi idamesi sürdürüldü (100 ml serum fizyolojik
içerisine 10 mg midazolam, 1 mg remifentanil; 100-200
µg kg-1 sa-1 midazolam, 7.5-15 µg kg-1 sa-1 remifentanil).
End-tidal karbondioksit  bas›nc› 30-35 mmHg olacak
flekilde, tidal volüm 6-8 ml kg-1, solunum say›s› 16-20 dk-1

aras›nda ayarland›. Ek doz nöromusküler blokaj yap›lmad›.
Operasyon  bafllamadan  önce  ilk  motor  ve  duyusal
uyar›lm›fl potansiyeller al›nd› ve kaydedildi. Operasyon
süresince hastan›n sistolik kan bas›nc› 80-112 mmHg,
diastolik kan bas›nc› 45-62 mmHg aras›nda seyretti.  

Zaman zaman cerrahinin torakal mesafeye bas› yapt›¤›
dönemlerde  havayolu  bas›nc›n›n  artt›¤›  belirlendi.
Operasyonun son 45 dakikas›nda end-tidal karbondioksit
de¤erinin artt›¤› (48 mmHg) gözlendi. Bu dönemde al›nan
kan gaz›nda pH: 7.2, pO2: 168 mmHg, pCO2: 53 mmHg,
BE: -6.2 olarak bulundu. Akci¤er aspirasyonu yap›lan
olgudan pürülan sekresyon geldi¤i belirlendi, solunum
say›s› art›r›ld›. Cerrahi olarak laminektomi ile kist eksizyonu
yap›lan hastada monitörizasyon ekibi ile koordine olarak
aral›kl› MEP ve SEP ölçümleri al›nd›. Antiödem amaçl›
metilprednizolon 2mg kg-1 uyguland›. Operasyon yaklafl›k
3 saat 20 dakika sürdü. Bu süre içerisinde hastaya kan
ve kan ürünü transfüzyonu uygulanmad›. Postoperatif
hematokrit düzeyi 10 gr dl-1, hematokrit ise % 31 olarak
saptand›. Operasyon süresince yaklafl›k 90 mL idrar
ç›kard›. Postoperatif analjezik olarak tramadol 2 mg kg-1

uyguland›. Operasyon sonunda atropin 0.015 mg kg-1 ve
prostigmin 50 µg kg-1 uygulanan hasta pron pozisyonundan
supin pozisyona çevrildi ve spontan solunumu yeterli
hale geldi¤inde (solunum düzenli ve satürasyon> %96)
ekstübe edildi. Postoperatif dönemdeki laboratuvar
de¤erleri Hb 10 gr dL-1, lökosit 10.7 103 µL-1, nötrofil
%16.5,  CRP 0.46 mg dL-1,  sedimantasyon  ise  38 sa-1

olarak   belirlendi.   Operasyon   sonras›   dönemdeki
hemogram de¤erleri stabil seyreden hastada herhangi
bir komplikasyon yaflanmadan postoperatif 6. günde
taburcu edildi. 

TARTIfiMA

‹nfantil genetik agranülositozis olarak da bilinen
Kostmann   sendromu   nötrofil   matürasyonundaki
bozuklukla seyreden otozomal resesif (OR) bir hastal›kt›r
(5). Kal›tsal geçifl OR olmakla birlikte farkl› genotipik
geçifller de gösterebilir (6). Tedavi edilmezse mortalite
genellikle yaflam›n ilk y›l›nda yaklafl›k %70 civar›ndad›r.
G-CSF tedavisi %90 hastada efektif bir tedavi olana¤›
sa¤lar (3,4). Ancak G-CSF’ye yan›t vermeyen olgularda
kemik ili¤i transplantasyonu düflünülebilir (3). Biz bu
makalede Kostmann sendromu tan›s› olan ve spinal kisti
bulunan hastada operasyon süresince motor ve duyusal
uyar›lm›fl potansiyel monitörizasyonu gerektiren cerrahi
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s›ras›ndaki uygulad›¤›m›z anestezi yöntemini sunmay›
amaçlad›k.  

Motor uyar›lm›fl potansiyeller (MEP) spinal kordun
motor fonksiyonunu ve indirekt olarak da metabolizma-
n›n monitörizasyonunu gösterir. Özellikle travma gibi
durumlarda omurga ve omurilik cerrahisi s›ras›nda pato-
lojik süreci göstermesi aç›s›ndan MEP’in izlenmesi mo-
tor yolaklar›n monitörizasyonu aç›s›ndan oldukça  öz-
güllük ve hassasiyet sa¤lamaktad›r. Spinal cerrahi ope-
rasyonlar›nda inhalasyon anesteziklerinin özellikle
MEP’i etkiledi¤i (daha çok amplitüd üzerinedir) ve o
nedenle total intravenöz anestezinin tercih edilmesi ge-
rekti¤i daha önceki çal›flmalarda belirtilmifltir (7). Total
intravenöz anestezide propofol ve k›sa etkili bir opioid
olan remifentanil s›kl›kla kullan›lan ajanlard›r (8). Son
y›llarda intravenöz anesteziklerin yo¤un bak›mda seda-
tif amaçla kullan›lmas›yla birlikte antiinflamatuvar özel-
likleri daha fazla araflt›r›lmaya bafllanm›flt›r. ‹ntravenöz
anesteziklerden propofol ve midazolam, deneysel mo-
dellerde çeflitli antiinflamatuvar özellikler göstermifller-
dir (9). Örne¤in bir çal›flmada propofolün IL-2 seviyesi-
ni düflürdü¤ü, midazolam›n ise IL-2 seviyesi üzerine
herhangi bir etkisi olmad›¤› gösterilmifltir (10). Yuki ve
ark. (11) yapt›¤› bir çal›flmada propofol, midazolam ve
deksmedetomidinin  intrasellüler  adezyon  molekülü-1
(ICAM-1)’in lenfosit fonksiyon iliflkili antijen-1(LFA-1)’ e
ba¤lanmas› üzerine etkileri araflt›r›lm›fl ve propofolün
yar›flmal› olarak IFA-1’ in T hücrelerde ICAM-1’ e ba¤-
lanmas›n› inhibe etti¤i ve T hücre proliferasyonu ile IL-2
üretimini bask›lad›¤›n› göstermifllerdir. Ancak midazo-
lam ve deksmedetomidin ile bu immünolojik analizlerde
anlaml› bir de¤ifliklik gözlenmemifltir. Ayn› flekilde Ina-
da ve ark. septik ratlar üzerinde yapt›klar› bir çal›flmada
propofolün midazolamdan daha fazla nötrofil hidrojen
peroksit üretimini deprese etti¤i,  ancak her iki anestezi-
¤in de adezyon molekülü CD11b7c’nin up-regülasyonu-
na etkisinin benzer oldu¤u gösterilmifltir (12). Propofo-
lün inflamasyon üzerine etki mekanizmas›n› araflt›rmak
üzere yap›lan bir çal›flmada N-formil proteinin FPR1
(formilpeptid reseptör) ile ba¤lanarak nötrofilleri aktive
etti¤i ve propofolün de FPR1’i yar›flmal› olarak bloke
etti¤i gösterilmifltir (13). Bu makalede septik hastalarda
midazolam›n propofole tercih edilebilece¤i belirtilmifltir.

Olgumuzda operasyon öncesi laboratuvar sonuçlar›
nötropeni varl›¤›n› göstermektedir. Ayn› zamanda CRP
ve sedimantasyondaki yükseklik, klinik olarak akci¤erlerde
infiltrasyon varl›¤› hastada akut bir enfeksiyonu iflaret
etmektedir. Hastan›n öyküsünde nötropeni nedeniyle s›k
s›k enfeksiyon geçirdi¤i de belirtilmektedir. Hastan›n
daha önceki operasyonlar›ndaki anestezi yöntemine ait
bilgilere ulafl›lamad›¤›ndan postoperatif dönemle ilgili

yorum yap›lamamaktad›r. Biz bu olgumuzda propofolün
immün sistem üzerine etkileri ile ilgili olan çal›flmalar
›fl›¤›nda  propofol-remifentanil  uygulamas›  yerine
midazolam- remifentanil kombinasyonunu tercih ettik.
Bu uygulama ile nöromusküler monitörizasyona  izin
vererek, nötrofil fonksiyonlar›nda herhangi bir bozulmaya
neden olmadan genel anestezi sa¤lam›fl olduk. 

Bu olguda; konjenital nötropenili hastada anestezi
uygulamam›z  s›ras›nda   kulland›¤›m›z   intravenöz
anestezik  ajanlar›n  immün  sistem  üzerine  etkileri
olabilece¤i,  kullan›lacak  ajan›n  dikkatle  seçilmesi
gerekti¤i ve midazolam›n propofole tercih edilebilece¤ini
vurgulamak  istedik. 
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