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OLGU SUNUMU / CASE REPORT

Nurag ve ark: Serebrotendindz ksantomatozis ve G6PD enzim
eksiklginde anestezi

SEREBROTENDINOZ KSANTOMATOZIiS VE GLUKOZ-6-FOSFAT
DEHIDROGENAZ ENZiM EKSIKLiGi OLAN HASTADA
GENEL ANESTEZI YONETIMI

GENERAL ANESTHESIA MANAGEMENT IN PATIENTS WITH
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OZET

Serebrotendinoz ksantomatozis tendon ksantomlartyla birlikte; goz, kardiyak ve nérolojik tutulum izlenen, otozomal resesif gecisli
oldukc¢a az rastlanan bir lipid depo hastaligidir. Hastaliga kolesterolii kolik asit ve kenodeoksikolik aside ¢eviren sterol-27-hidroksilaz
enzimini kodlayan CYP27A1 genindeki mutasyon neden olur. Bu sunumda: serebrotendindz ksantomatozise ek olarak X’ e bagh
resesif gecisli glukoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikligi de bulunan bir hastada literatiir bilgilerinin 151ginda septoplasti operasyonu
swrasinda anestezi yonetimimiz anlatilmaktadir.
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SUMMARY

Cerebrotendinous xanthomatosis, characterized by tendinous xanthomas, along with ophtalmic, cardiac and neurologic involvement,
is a rare lipid storage disease which is inherited in an autosomal recessive manner. The disease is caused by a mutation of
CYP27A1 gene that encodes sterol 27-hydroxylase, a key enzyme in the process of cholic acid and deoxycholic acid synthesis from
cholesterol. We reported the anesthesia management of a patient with an X-linked recessive disorder of glucose-6-phosphate

dehydrogenase deficiency in addition to cerebrotendinous xanthomatosis in the light of literature information.
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GIRIS

Serebrotendinoz ksantomatozis ilk kez Van Bogaert,
Scherer ve Epstein tarafindan (1) 1937 yilinda rapor edil-
mis normal veya diisiik plazma kolesterol diizeyleriyle
seyredebilen, tendon, akciger ve beyin ksantomlari ile ka-
rakterize, otozomal resesif gecisli nadir goriilen norolojik
bir hastaliktir. Diyare, katarakt, erken ateroskleroz ve mi-
yokard enfarktiisii, progresif serebellar ataksi, demans,
spinal kord parezisi major belirtiler olarak karsimiza ¢ikar.
Yiiksek konsantrasyonda kolestanolun plazma ve cesitli
dokularda 6zellikle santral sinir sistemi, tendonlar, akci-

ger, karaciger ve bobreklerde biriktigi bildirilmistir (2-4).
Buna hepatik mitokondriyal enzim 27 hidroksilazi kodla-
yan CY27A1 genindeki mutasyon neden olmaktadir. Bu
enzim kolesterol yan zincirini okside ederek safra asiti
olusumunu saglamaktadir. Bu enzimin eksikligi safra asit
olusumunu engelleyerek kolestanol ve kolesteroliin doku-
larda birikimine neden olmaktadir (5). Hastaligin ilerleyici
seyri sadece erken donemde kenodeoksikolik asit ile teda-
vi edildiginde engellenebilmektedir. Bizim hastamiza
uzun zamandan beri bu tedavi uygulanmaktaydi.

Cikar catismasi/Conflict of Interest: Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir./ Authors do not report any conflict of interest.

Gelis tarihi/Received: 18/05/2017
Yazisma Adresi (Correspondence):

Kabul tarihi/Accepted: 10/06/2017

Dr. Salih Hakan NURAC, Bagkent Universitesi Istanbul Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi Anesteziyoloji ve Reanimasyon

Klinigi, Oymaci Sokak No:7, Altunizade, Uskiidar, Tiirkiye
E-posta (E-mail): hakannurac@ gmail.com

163



Journal of Anesthesia - JARSS 2017; 25 (3): 163 - 165

Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz (G6PD) eksikli8i; sik
goriilen ve X’e bagh resesif kalitm gosteren enzim ek-
sikligidir. Bu enzim glutatyonun hiicre ici diizeyinin
normal tutulmasinda gerekli olan nikotinamidadenindi-
niikleotitfosfat’in (NADPH) yapiminda rol almaktadir.
Glutatyon ise ilag veya enfeksiyonlar gibi dig faktorlerin
etkisiyle eritrositler i¢inde olusan oksidan maddelerin
yok edilmesinden sorumludur. G6PD enzim eksikligin-
de eritrositler oksitleyici bir strese ugradiklarinda glutat-
yonu indirgenmis durumda tutamadiklar1 i¢in hemoliz
geligir. Eritrositlerde oksidatif hasara kars1 gelisen sa-
vunma, mevcut enzim aktivasyonu ile orantilidir (6).
G6PD eksikliginde hemolize yol acan ajanlar (asetani-
lid, niridazol, doksorubisin, nitrofurantoin, furazolidon,
fenazopiridin, metilen mavisi, primakin, nalidiksik asit,
siilfametoksazol) kesin olarak belirlenmistir (6). G6PD
eksikliginde yapilacak en onemli tedavi oksidatif stres
olusumunu engelleyerek hemolizi onlemektir. Kodein,
kodein deriveleri, propofol, fentanil, ketamin kullanimi-
nin agr1 ve anksiyetenin giderilerek stresin azaltilmasin-
da giivenli oldugu bildirilmistir (7).

OLGU

Otuzbir yasinda, 54 kg agirligindaki erkek hasta sep-
tum deviasyonu tanisiyla opere olmak iizere Kulak, Bu-
run ve Bogaz Hastaliklar1 poliklinigine basvurdu. Hasta
preoperatif degerlendirilmesi i¢in anestezi poliklinigine
yonlendirildi. Hastanin anamnezinde serebrotendinfz
ksantomatozis nedeniyle bir metabolizma uzmani tara-
findan takip edildigi ve kenodeoksikolik asit ile tedavi
altinda oldugu bilgisi alindi. Anamnezinde buna ek ola-
rak glukoz 6 fosfat dehidrogenaz eksikligi ve obsesif-
kompulsif bozuklugu oldugu 6grenildi. Ayrica hastanin
juvenil katarakt nedeniyle opere edildigi ve 5 y1l dncesine
ait kolanjit atag1 6ykiisii de mevcuttu. Mallampati skoru
2, ag1z ac¢iklifi, boyun ve ¢ene hareketleri normal sinir-
lardaydi. Akciger filmi ve EKG’si normaldi. Muayene-
sinde gozle goriiliir belirgin ksantoma rastlanmadi. La-
boratuvar degerlerinde hafif diizeyde karaciger enzim
yiiksekligi mevcuttu. Onceki laboratuvar degerleriyle
uyumluydu.

Glukoz 6 fosfat dehidrogenaz enzim eksikligi nede-
niyle giivenli ve giivensiz ilag¢ listesi temin edilerek

Tablo I. G6PD eksikliginde hemolize yol acan ilaclar

Nurag Et Al: Cerebrotendinous xanthomatosis and G6PD
enzyme deficiency

anestezi ve analjezi yonetimi planlandi.

Hasta ameliyathane odasina alinip temel monitori-
zasyon yontemleri uygulandiktan sonra 50 mcg fentanil,
150 mg propofol ve akabinde 35 mg rokiironyum ile in-
diiksiyon saglandi. Hasta sorunsuz maske ventilasyonu
ve direk laringoskopi sonrasinda endotrakeal entiibe
edildi. Hastanin anestezi idamesi %1 MAC izofluran,
remifentanil infiizyonu ve oksijen/hava karisimi ile ya-
puldi. Viicut sicakligt monitorize edildi. Cerrahi iglem so-
runsuz bir gsekilde tamamlandiktan sonra hastanin noro-
miiskiiler blogu neostigminve atropinile geri dondiiriildii
ve tam uyaniklik saglaninca ekstiibe edildi. Agr1 kontro-
lii iv morfin ile saglandi.

TARTISMA

G6PD enzim eksikligi insan eritrositlerinde en sik
goriilen enzim eksikligidir (6). G6PD esas olarak, glu-
tatyonun hiicre i¢i diizeyinin normal tutulmasinda ge-
rekli olan NADPH’nin yapiminda rol almaktadir. Glu-
tatyon ise, ila¢ veya enfeksiyonlar gibi faktorlerin etki-
siyle eritrositler i¢inde olusan oksidan maddelerin yok
edilmesinden sorumludur. G6PD eksikliginde, eritrosit-
ler oksitleyici bir strese ugradiklarinda glutatyonu indir-
genmis durumda tutamadiklart i¢in hemoglobin denatii-
re olur ve akut hemoliz gelisir (8-9). G6PD eksikliginde
klinik olarak gelisen hastaligin agirlig1 hemolizi bagla-
tan etkene, etkenin alinma miktarina ve hastadaki enzim
aktivitesine gore degisir. Olgumuzda hafif derecede en-
zim yetersizligi bulunmakta olup peroperatif ve posto-
peratif hemolize neden olabilecek etkenlerden kaginil-
maya calisildi (Tablo I-II). Anestezi ve cerrahi uygula-
malarin yaninda kullanilan ilaglarin da hemolitik krizi
baglatabilecegi goz oniinde bulundurulmalidir. Altikat
ve ark.(10) tarafindan yapilan ¢alismada anestezik ajan-

Tablo II. G6PD eksikliginde tedavi dozlarinda kullanilabilecek
ilaclar

Acetaminophen Probenecid
Ascorbicacid Procainamide
Aspirin Pyrimethamine
Chloramphenicol Qinidine
Chlorogine Quinine
Colchicine Streptomycine

Diphenhydramine

Sulfamethoxypyridazine
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Acetanilid Niridazole Isoniazid Sulfisoxazole
Doxorubicin Nitrofurantoin Menadionesodiumbisulfite | Trimethoprim
Furazolidine Phenazopyridine Phenacetin Tripelennamine
Methyleneblue Primaquine Phenylbutazone Vitamin K
Nalidixicacid Sulfamethoxazole Phenytoin
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larin Ozellikle sevofluran, izofluran, diazem ve midazo-
lamin G6PD enzim aktivitesi lizerine inhibe edici etkisi
oldugu one siiriilmiis; ancak konu ile ilgili daha fazla
calisma yapilmas: gerektigi bildirilmigtir. Bagka bir ca-
lismada diazepam ve midazolamin in vitro olarak G6PD
enzimatik aktivitesinde inhibitor etkileri oldugu ve izof-
loran ve sevofloranin hemoliz siddetini arttirdig1 ileri
stirlilmiistiir (11). Bilateral sempatektomi nedeniyle ope-
rasyona alinan G6PD enzim eksikligi olan bir olguda,
tek akciger ventilasyonu, hipoksemi ve enzim eksikligi-
nin bir arada yer almasinin pulmoner 6deme neden ola-
bilecegi bildirilmistir (12).

Habaragagamuwa ve ark.’larmin (13) sol asil tendo-
nunda ksantomlar1 olan ve sag subtrokanterik femur ki-
rig1 nedeniyle operasyona alinan 64 yagindaki bir hasta-
da, mallampati skoru 2 olmasina ve boyun hareketleri
normal olmasina ragmen direk laringoskopide zorluk
yasandig bildirilmistir.

Genel anestezi uygulanacak G6PD enzim eksikligi
olan hastalarda cerrahi ve anestezinin neden olacagi
stresin azaltilmasi, hemolitik krize neden olabilecek
ilaclardan kac¢inmak ve gelisebilecek hemolitik krizin
erken tan1 ve tedavisine yonelik alinacak tedbirler saye-
sinde genel anestezi bu hasta grubunda basarili bir sekil-
de uygulanabilir.

Serebrotendindz ksantomatozis ¢oklu sistem tutu-
lumlu bir hastalik olmas1 ve buna G6PD enzim eksikli-
ginin de eklenmesi nedeniyle preoperatif ayrintili deger-
lendirilmesi ve komplikasyonlarinin bilinmesi 6nemli
olan bir hastaliktir. Hastaligin nadir goriilmesi ve anes-
tezi uzmaninin bu konuda yeterli tecriibesinin olmama-
s1 nedeniyle hastanin aldig1 tedavinin etkinligininde
operasyon oncesi sorgulanmasi sarttir.
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13.
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