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Homosistintiri, Faktor V Leiden
Mutasyonu ve Ailevi Akdeniz Atesi
Tanili Olguda Anestezik Yaklasim

Anesthetic Approach to Patient with
Homocystinuria, Factor V Leiden Mutation and
Familial Mediterranean Fever: Case Report

OZET Homosistiniiri otozomal resesif gegis gosteren, nadir goriilen bir aminoasit metabolizma
bozuklugudur. Homosistiniiride glokom, lens subluksasyonu, hiperinsiilinemi ve hipoglisemik
konviilsiyonlar goriilebilir. Ayrica, bu hastalardaki genel anestezi uygulamalar1 esnasinda trom-
boembolik komplikasyonlarda artis oldugu bildirilmektedir. Homosistiniirili hastalarda anestezide
iki 6nemli problem tromboembolizm ve hipoglisemidir. Bu ¢alismada, lumbal diskektomi planla-
nan, 6z ge¢misinde ailesel Akdeniz atesi, Faktor-V Leiden mutasyonu (FVLM), homosistiniiri ve hi-
pertansiyonu olan olguda genel anestezi deneyimimizi paylasmak amaglanmistir. Homosistiniiri ve
FVLM'li hastalarda anestezi y6netiminde; uygun diyet, kan sekeri regiilasyonu, antiagregan tedavi,
hemodiliisyon, elastik bandaj uygulamasi, azot protoksit kullanimindan kaginilmas: ve hemodina-
mik stabilizasyonun saglanmasinin 6nemli oldugu unutulmamalidir.

Anahtar Kelimeler: Homosistiniiri; faktor V Leiden; ailesel Akdeniz atesi; anestezi

ABSTRACT Homocystinuria is a rarely seen amino acid metabolism disorder that shows autosomal
recessive transition. In homocystinuria; glaucoma, lens subluxation, hyperinsulinemia and hypo-
glycemic convulsions may occur. In addition, it has been reported that there is an increase in
thromboembolic complications in these patients during general anesthesia. In patients with ho-
mocystinuria, two main problems in anesthesia are thromboembolism and hypoglycemia. We have
aimed to share our experience with general anesthesia in patients with a history of familial Mediter-
ranean fever, Factor V Leiden mutation (FVLM), homocystinuria and hypertension with lumbar dis-
cectomy. In the management of anesthesia of patients diagnosed with homocystinuria and FVLM;
it should be noted that proper diet, blood sugar regulation, antiplatelet therapy, hemodilution, elas-
tic bandage application, avoiding the use of nitrous oxide and ensuring hemodynamic stabilization
are important.
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enel anestezi uygulamalar1 esnasinda ek hastaliklar ciddi 6nem arz
etmektedir. Bu hastaliklarin peroperatif donemde iyi yonetilmesi,
hayat: tehdit eden durumlarin 6niine gegilmesi agisindan oldukeca
onemlidir. Homosistiniiri otozomal resesif gecis gosteren, nadir goriilen bir
aminoasit metabolizma bozuklugudur. Homosistiniiride glokom, lens sub-
luksasyonu, hiperinsiilinemi ve hipoglisemik konviilsiyonlar goriilebil-
mektedir. Ayrica, bu hastalardaki genel anestezi uygulamalar: esnasinda
tromboembolik komplikasyonlarda artig oldugu bildirilmektedir.! Ailevi
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Akdeniz atesi [familial Mediterranean fever
(FMF)], peritonit, plorezi, artrit veya erizipel
benzeri eritem ile birlikte tekrarlayan ateg atak-
lar1 ile karakterize otozomal resesif bir hastalik-
tir.2 FMF'nin en 6nemli komplikasyonlarindan
biri, 6zellikle bobrekleri etkileyen ancak diger
organlar1 da tutabilen amiloidozdur.® Faktor V
Leiden mutasyonu (FVLM), patogenezinde pro-
tein C’nin aktivitesine diren¢ goériilmesinin so-
rumlu oldugu genetik gecisli bir pihtilagsma
bozuklugudur. Ulkemizde tasiyic1 sikligi %7,9
oraninda gorillmektedir.* FVLM olan hastalarda
vendz tromboemboli riskinde belirgin artis oldugu
bildirilmektedir.

Bu calismada, birden fazla genetik hastaliga
sahip olguda genel anestezi deneyimimizi paylas-
mak amaglanmistir.

I OLGU SUNUMU

Anestezi poliklinigine bagvuran 24 yasindaki kadin
olguda, genel anestezi altinda lumbal diskektomi
planlanmakta idi. Olgunun kendisinden o6ykii,
muayene bulgulari, yapilan tiim tetkikler, tedavi
sekli ve sonuclarinin yayimlanabilmesi i¢in onay
alind1.

Oz gegmisinde 16 yaginda iken FMF ve hiper-
tansiyon tamisi aldigy, iki kez diisiik yaptiktan sonra
yaklagik bir y1l 6nce FVLM ile birlikte Tip 2 homo-
taliklarina yonelik medikal tedavide kolsisin 1
mg/giin (Kolsin, I.E.ULAGAY, Istanbul), folik asit
15 mg/hafta (Folbiol, I.E.ULAGAY, Istanbul),
asetil salisilik asit 100 mg/giin (Coraspin, BAYER,
Istanbul), Ginko 60 mg/hafta (Zinco, BERKO, Is-
tanbul), losartan 50 mg/giin (Cozaar, MERCK
SHARP & DOHME, Istanbul), folik asit ve vitamin
B, almakta idi. Daha 6nce septoplasti ve apendek-
tomi nedeni ile genel anestezi aldigi, bu esnada her-
hangi bir sorunla kargilagilmadig: 6grenildi. Fizik
muayenede 160 cm boyunda, 80 kg agirliginda
obez oldugu, diger muayene bulgularinda problem
olmadig: saptandi. Dort yildir haftada bir paket si-
gara i¢iyordu. Yapilan laboratuvar testlerinde AKS:
92 mg/dL, tire: 24,4 mg/dL, kreatinin: 0,58 mg/dL,
AST:29 U/L, ALT: 42 U/L, t. prot: 7,4 g/dL, Alb: 4,8

g/dL, K: 4,4 mmol/L, WBC: 9,5 10%/uL, Hb: 13,9
g/dL, Hct: %41,2, Plt: 285 103/uL, PT: 13 sn, PT:
%104, APTT: 27,8 sn idi, PA akciger grafisi normal
bulundu. Elektrokardiyografi (EKG)’de normal
siniis ritmi ve kalp hiz1 77 atim/dk idi. Kan basinci:
135/75 mm/Hg olarak saptandi. Olgunun mevcut
ilaglarina devam edilerek operasyona alinmasina
onay verildi.

Operasyon giinii alt1 saatlik aglik sonrasinda
ameliyathane odasina alinan olgunun preoperatif
6lctilen kan sekeri degeri 81 mg/dL idi. 18 G braniil
ile iki tane periferik damar yolu agilarak serum fiz-
yolojik 500 mL hizh infiizyon uygulandiktan sonra
serum fizyolojik 10 mL/kg/st’den ve %5 dekstroz
100 mL/st’den inftizyon baglandi. Rutin monit&ri-
zasyonda kalp hizi: 109 atim/dk, kan basinc:
119/74 mm/Hg, periferik oksijen satiirasyonu: %98
olarak ol¢iildii. Olgunun alt ekstremiteleri elastik
bandajla sarildi. Anestezi indiiksiyonunda; fentanil
1 ng/kg (Fentanyl Citrate, MEDITERA, istanbul),
lidokain 0,5 mg/kg (Aritmal %2, OSEL, Istanbul),
propofol 2 mg/kg (Pofol, SANDOZ, Kocaeli), roku-
ronyum 0,6 mg/kg (Esmeron, SCHERING-PLO-
UGH, Ankara) intravenéz uygulandi. Yeterli kas
gevsemesi saglandiktan sonra 7 numarali spiralli
endotrakeal tiip ile orotrakeal entiibasyon yapildi.
Her iki akcigerin esit havalanmasi dogrulandiktan
sonra anestezi idamesine %50 O,, %50 medikal
hava ve %2 sevofluran (Sevorane, ECZACIBASI-
BAXTER, Istanbul) ile devam edildi. Operasyon
siiresince azot protoksit (N,O) kullanilmad.
Analjezi amagh 0,25 pg/kg/st remifentanil (Ul-
tiva, GLAXOSMITHKLINE, Istanbul) infiizyo-
nuna baglandi. Operasyon siiresince hemodinami
stabil seyretti. Indiiksiyondan 30 dakika sonra 61-
ciilen kan sekeri 102 mg/dL idi. Cerrahi operas-
yon bir saat 10 dakika siirdii. Olgu sorunsuz
olarak ekstiibe edildi. Ekstiibasyon sonras: kan se-
keri: 113 mg/dL olarak ol¢iildii. Analjezik olarak
deksketoprofen 50 mg IV (Deksalgin, NOBEL, Is-
tanbul) yapilan olgu, 45 dakika derlenme odasinda
izlendi. Herhangi bir komplikasyon gézlenmemesi
tizerine servise gonderildi. Takiplerinde ek prob-
lem gozlenmeyen olguda, postoperatif birinci giin-
den itibaren antiagregan ve diger tedavilerine
devam edildi.
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Homosistiniiri, metionin metabolizmasindaki en-
zimlerin yetersizligi ile olusan otozomal resesif ge-
cigli bir hastaliktir. Homosistiniirinin ti¢ farkl alt
tipi bulunmaktadir. Tip I homosistiniiride; sistati-
yonin sentaz enzimi eksikligi mevcuttur. Bu enzim
homosistein ve serinden sistationin sentezinde et-
kilidir ve vitamin Bg eksikligi ile karakterizedir.
Homosistiniiri olgularinin %95’inden fazlas1 Tip
I’dir. Tip II; tetrahidrofolat metiltransferaz enzim
eksikligine, Tip III; tetrahidrofolat rediiktaz enzim
eksikligine baghdir. Tip II ve III'te homosisteinden
metionin olusumu bozulur.® Olgumuzda Tip II ho-
mosistiniiri mevcuttu. Homosisteinin metillenerek
metionin olusturmasi, folata bagiml bir sistem ta-
rafindan gerceklesir. Bu siklusta substrat olarak
folat ve tetrahidrofolat metil transferazi aktivite
etmek icin kofaktor olarak vitamin By, kullanilir.”
Bu nedenle olgumuzda folik asit ve vitamin By, te-
davisi uygulanmakta idi.

Homosistiniirili hastalarda yapilan cerrahi
miidahalelerde ortaya cikabilecek iki onemli
anestezik problem vardir. Bunlardan birincisi ve
en onemli olan1 tromboembolizmdir. Bu durum;
serumda homosistein diizeylerinin yiiksekligi
sonucu, platelet fonksiyonlarinin ve vaskiiler sis-
temin olumsuz etkilenmesi ile iligkilidir.® Trombo-
embolizm hem arteriyel hem vendéz olabilmekte ve
her yas grubunda goriilebilmektedir.® Olgumuzda
FVLM’nin de olmas: emboli riskini daha da artir-
makta idi. FVLM tamh hastalara yapilan cerrahi gi-
risimlerde emboli riskinin normalden yiiksek
oldugu, ek olarak sigara icen geng¢ kadinlarda kalp
krizi riskinin 30 kat arttif1 gosterilmistir.” Biz yik-
sek risk faktorleri iceren olgumuzda, operasyon on-
cesinde profilaktik folik asit, vitamin By, ve asetil
salisilik asit tedavisine devam ettik. Operasyon 6n-
cesi ise alt ekstremitelere elastik bandaj uygulamasi

ve hemodiliisyon amagh preoperatif sivi tedavisi
uyguladik. Remifentanil infiizyonu ile stabil bir he-
modinami sagladik. Olgumuzda herhangi bir trom-
boembolik komplikasyonla karsilagmadik.

Homosistiniirili hastalarda ikinci 6nemli
problem ise hipoglisemidir. Bu durum, yiiksek
miktarlardaki homosistein ve metionin gibi ami-
noasitlerin insiilin diizeylerini yiikseltmesiyle ilis-
kili bulunmugtur.”® Olgumuzda preoperatif ve
peroperatif donemde dekstrozlu sivi idamesi son-
ras1 herhangi bir problem gozlenmemistir.

Homosistiniiride bir bagka 6nemli konu N,O
kullanimidir. NoO’nun neden oldugu homosistein
diizeyindeki artigin postoperatif miyokardiyal is-
kemideki artigla iligkili oldugu bildirilmistir.”!" Biz
olgumuzda N,O kullanimindan kaginarak intrao-
peratif analjezi amach remifentanil infiizyonu kul-
landik.

FMF, Tirkiye’de sik goriilen bir otozomal re-
sesif gecisli hastaliktir. Bu hastalarda en 6nemli
problem sistemik amiloidozdur. Bununla birlikte,
giiniimiizde FMF ataklarinin azalmasini saglayan
ve amiloidoz gelisimini 6nleyen kolsisin tedavisi
uygulanmaktadir. Aslinda komplikasyonun eslik
etmedigi FMF hastalar i¢in anestezi uygulamalar
bir problem tegkil etmez.3 Kolsisin tedavisi alan ol-
gumuzda anestezi uygulamas: esnasinda herhangi
bir ek problem gozlenmemistir.

Sonug olarak; homosistiniiri ve FVLM’ye bagh
yiiksek tromboemboli risk grubundaki hastalarin
anestezi yonetiminde; uygun diyet, antiagregan
tedavi, operasyon Oncesi yeterli sivi tedavisi,
elastik bandaj uygulamasi, N,O kullanimindan
kaginilmas: ve hemodinamik stabilizasyonun sag-
lanmasinin 6énemli oldugu unutulmamalidir. Ho-
mosistiniirili hastalardaki anestezi uygulamalarinda
hipoglisemiye karg: dikkatli olunmasi gerektigi ka-
naatindeyiz.
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