Prilokain sonrasi methemoglobinemi: Bir olgu sunumu

Methemoglobinemia after prilocaine: A case report
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Ozet

Methemoglobinemi konjenital veya edinsel olarak gorilebilmektedir. Edinsel methemoglobinemi bircok maddeye
maruziyet sonrasi olugabilmektedir. Bu ajanlardan birisi olan prilokain klinik pratikte sik kullanilan bir lokal
anesteziktir. Bu olgu sunumunda prilokain ile lokal anestezi uygulamasi sonrasi ortaya ¢ikan methemoglobinemide

tani ve tedavi yaklasimlarinin tartisilmasi amaclandi.

Anahtar kelimeler: Methemoglobinemi, prilokain, stinnet

Abstract

Methemoglobinemia occurs in two forms; congenital or acquired. Acquired methemoglobinemia may be occurs due
to several agents, one of this agent is prilocaine which is widely used as a local anesthetic in clinical practice. In
this case report, we aimed to discuss the diagnostic and therapeutic approaches to methemoglobinemia due to

prilocaine injection.
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Giris

Hemoglobinin yapisinda yer alan demir ferro ( Fe+?)
formundadir. Bu formun farkli sebeplerle
oksidasyonu sonucu ferrik (Fe+3) hale gegcmesi ile
olusan ve fonksiyonel olmayan hemoglobine
methemoglobin denir. Methemoglobinemi; herediter
ve akkiz nedenlere bagh olarak gelisebilir. Akkiz
methemoglobinemi nedenleri arasinda siklikla lokal
anestezikler yer almaktadir (1-3). Bu olgu
sunumunda stinnet esnasinda prilokain ile penil blok
uygulamasina bagli methemoglobinemi gelisen 6
aylik erkek cocukta methemoglebinemi tani ve
tedavi yaklagimlarinin tartigiimasi amaglandi.

Olgu sunumu

Dis merkezde fimozis nedeniyle stinnet planlanan 6
aylik erkek hastaya ameliyathanede Uroloji doktoru
tarafindan 2 mg kg-1 prilokain ile penil blok
uygulamasindan 20 dk. sonra periferik oksijen O2
saturasyonunun (SpO2) oda havasinda %85'e
kadar duastagl, cilt ve mukozalarda siyanoz
meydana geldigi, postop derlenme odasinda %100
02 verilmesine ragmen periferik oksijen
saturasyonunun artmadigi tespit edilmis. Hasta ileri
tetkik ve tedavi amaciyla klinigimiz yogun bakim

Unitesine kabul edildi. Ozgegmisinde, miyadinda,
spontan vajinal yolla dogdugu ve baska bir saglk
problemi olmadigi 6grenilen hasta ilk basvuru aninda
takipneik ve huzursuzdu. Her iki akciger solunuma esit
katiliyordu. Kardiyovaskiler ve diger sistem
muayeneleri normal olarak degerlendirildi. Kan basinci
75/55 mm Hg, vicut isisi 37,8 0C, nabiz 138 dk-1 ritmik
ve solunum sayisi1 40 dk-1 olarak saptandi. Dudaklarda
ve periferde siyanoz mevcuttu, SpO2 oda havasinda
%87'idi. Hastaya O2 maskesiile %100 O2 verilmeye ve
iv yoldan %5 dekstroz 5ml kg-1s-1 olacak sekilde sivi
tedavisine baslanarak yakin monitorizasyon yapildi.
Oksijen tedavisi altinda alinan kan gazinda pH: 7.35,
pCO2: 31 mm Hg, pO2: 85 mm Hg, methemoglobin
dizeyi %29,9 olarak tesbit edildi. Hastaya
methemoglobinemi tanisiyla 2 mg kg-1 tek doz oral
metilen mavisi uygulandi. Bu tedavi ile izleme alinan
hastanin bulgulari alti saat sonra dizeldi. Kontrol
methemoglobin dlzeyinin %5'e geriledigi gordlda.
Dudaklarda ve periferde siyanozu gerileyen, oda
havasinda SpO2 si %95 olan hasta sifa ile taburcu
edildi.

Tartigsma

Dolasim ve solunum sistemine ait bulgulari olmayan
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siyanotik hastalarda ilk olarak methemoglobinemi
akla gelmelidir (1). En sik karsilasilan Klinik belirti
periferik siyanoz olup methemoglobin seviyesinin
1,5 g dL-1 yi astigi veya toplam hemoglobinin
%10'una ulastigi durumlarda gorulir. %35 ve Uzeri
degerlerde doku hipoksisi baglar, yaygin siyanoz
ortaya gikar. Methemoglobin dizeyi % 70'in Ustline
ulastiginda ise komaya kadar gidebilen ndérolojik
bozukluklar olusur ve bu durum fatal seyirlidir (3).

Normal kosullarda kanda az miktarda olusabilen
methemoglobin, strekli indirgeme reaksiyonlari ile
% 2'nin altinda tutulur. indirgenme reaksiyonlarini
sitokrom b5 redlktaz (%67), askorbik asit (%16),
glutatyon (%12) ve Nikotinamit adenin dinukleotit
fosfat (NADPH) methemoglobin rediiktaz ( %5)
enzimleri katalize eder. Bu enzimler Nikotin adenin
dintkleotit (NADH) veya NADPH'In H+iyonlarini
methemoglobine aktararak ferrik haldeki demiri
ferrdz hale gegirerek oksijen tasiyabilen indirgenmis
hemoglobine dénustirdrler (4, 5). Methemoglobin
varliginda veya sitokrom b5 reduktaz eksikliginde
herediter formlar ortaya cikabilir. Sitokrom b5
reduktaz enzimi 22. kromozomda bulunan cytb5r
genitarafindan kodlanir (6, 7).

Akkiz methemoglobinemiye neden olan maddeler
baslica; nitrit, nitrat, anilin, benzen bilesikleri ile
sulfonamidler, dapson, fenasetin, primakin,
benzokain ve prilokain gibi ilaclardir. Lokal anestezik
ilaglardan prilokain yaygin kullanim alanina sahiptir
ve kolaylikla methemoglobinemiye neden olur (8).
Prilokainin methemoglobinemiden sorumlu iki
metaboliti 4 hidroksi-2-metilalanin ve toluidindir.
Prilokainin yari 6mr0 yaklagik 55 dakika olup, ilag
alimindan 20-60 dakika sonra methemoglobinemi
olusabilir (1). Ulkemizde siklikla lokal anestezi
altinda uygulanan slinnetlerde giderek artan sayida
bildirilen olgu sunumlari mevcuttur (5,8). Bu olguda
da stinnet amaciyla prilokain enjeksiyonu yapilmis
ve operasyondan 15-20 dk sonra siyanoz gelistigi
g6zlenmis ve dlgllen methemoglobin seviyesininise
%29,9 oldugu gorilmastar.

Guay ve ark.'nin yapmis oldugu c¢alismada, lokal
anesteziklerle iliskili 242 methemoglobinemi
olgusunu incelenmistir. Bu vakalarin %40,1'i 2000
ve sonraki yillarda yayinlanmigtir. Bu galismada

methemoglobinemiye neden olan lokal anestezikler
arasinda prilokain, benzokain, lidokain ve tetrakainin
yer aldigi bildirilmigtir. Tim yas gruplarinda lokal
anesteziklere bagli methemoglobinemi olgulari
incelendiginde prilokaine bagl olanlarin %42 oraninda
oldugu gorilirken cocuklarda bu oran %54 olarak
tespit edilmistir. Cocuklarda prilokaine bagl
methemoglobinemi %75 oraninda ameliyathane disi
ortamlarda ortaya ¢iktigi saptanmistir. Prilokain i¢in 2,5
mg kg-1'In Gzeri dozlar predispozan risk faktoru olarak
kabul edilir. 6 aydan kuguk c¢ocuklarda enzimatik
sistemlerin immaturitesi nedeniyle oksidasyona
yatkinliklari daha fazladir. Prilokain kullanimi sonucu
methemoglobinemi olusan pediatrik vakalarinin %38,2
si alti aydan kugUk olduklari bildirilmistir (9). Son
yillarda guvenirligi ile ilgili yeterli veri olmadigi halde
topikal anestezi amaciyla prilokain ve lidokain karigimi
kremler yaygin olarak kullaniimaktadir. Topikal
anestezik krem uygulama sonrasi methemoglobin
vakalarida gorilebilmektedir (10).

Methemoglobin dizeyinin % 20'den daha az
oldugunda methemoglobinemiye neden olan ajani
uzaklastirmak tedavi icgin yeterli olup daha yuksek
konsantrasyonlarda ise 1-2 mg kg-1 dozdan metilen
mavisinin intravendz olarak bes dakika sliresince
verilmesi uygundur. Gerekirse doz bir saat sonra
tekrarlanabilir (5). Bu olguda ise methemoglobin dizeyi
%29.9 olup tedavi igin hastanemizde metilen mavisinin
intravendz formu bulunmadigi igin 2 mg kg-1 tek doz
oral metilen mavisi uygulandi. Metilen mauvisinin
etkisini gosterebilmesi icin NADPH Uretimini saglayan
pentoz fosfat yolunun saglikh bir sekilde islemesi
sarttir. Bu nedenle Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz
(G6PD) enzim eksikligi olanlarda metilen mavisinin
methemoglobin dizeylerine karsi higbir etkisi yoktur.
Bu durumda 100-300 mg glin-1 olacak sekilde askorbik
asit kullanilabilir. %70' in Uzerinde methemoglobin
dizeylerinde ise kan degisimi veya hiperbarik oksijen
tedavisi dusunulmelidir (5).

Sonug olarak cerrahi midahalelerde yaygin olarak
uygulanan lokal anesteziklerden prilokain sonrasinda
Ozellikle 6 aydan kii¢lk ¢ocuklarda siyanoz gelistiginde
methemoglobinemi dusundlmeli, letal sonuglara yol
acabilecegi g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Yazarlarla ilgili bildirilmesi gereken konular (Conflict of interest statement) : Yok (None)

Kaynaklar
1) Honig GR. Hemoglobin disorder. In: Behrman

RE, Kleigman RM, Jenson HB, eds. Nelson P, Rodgers GM,

4) Telen M, Kaufman R. The Mature Erythrocyte. In:
Lee GR, Foerster J, Lukens J, Pareskavas F, Greer J
eds. Wintrobe's Clinical

7) Hahn IH, Hoffman RS, Nelson LS. EMLA-induced
methemoglobinemia and systemic topical anesthetic
toxicity. J emerg med 2004; 26: 85-8

Textbook of Pediatrics. Philadelpiha: Saunders,
2004: 1478-88.

2) Svecova D, Bohmer D. Congenital and acquired
methemoglobinemia and its therapy. Cas Lek Cesk
1998; 137:168-70.

3) Benini D, Vivo L, Fanos V. Acquired
methemoglobinemia: a case report. Pediatr Med
Chir. 1998;20: 411-3.

Harran Universitesi Tip Fakiittesi Dergisi (Journal of Harran University Medical Faculty) Cilt 8. Sayr 3, 2011

Hematology, 10th ed. Volume 1 Egypt: Mass
Publishing Co; 1999: 193-223.

5) Tutak E, Yapicioglu H, Narli N, Satar M. Prilokain
Enjeksiyonu Sonrasi Akkiz Methemoglobinemi
Gelisen Bir Yenidogan Olgusu. G.U. Tip Fakiiltesi
Dergisi 2002; 27: 145-7

6) Mansouri A. Methemoglobinemia. Am J Med Sci
1985; 289: 200-9

8) Kara A, Yigit §, Aygin C, et al. Toxic
methemoglobinemia after injection of prilocaine in a
newborn. Turk J Pediatr 1998; 40: 589-92.

9) Guay J. Methemoglobinemia related to local
anesthetics: a summary of 242 episodes. Anesth
Analg. 2009; 108: 837-45

10) Knobeloch L, Proctor M. Eight blue babies. World
Medical Journal 2001; 100: 43-7.




