I OLGU SUNUMU CASE REPORT I

Dr. Sennur UZUN;2
Dr. Oduzhan ARUN,?
Dr. Varol CELIKER®

*Anesteziyoloji ve Reanimasyon AD,
Hacettepe Universitesi Tip Fakiltesi,
Ankara

Gelig Tarihi/Received: 28.11.2008
Kabul Tarihi/Accepted: 21.02.2009

Yazisma Adresi/Correspondence:
Dr. Oguzhan ARUN

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi,
Anesteziyoloji ve Reanimasyon AD,
Ankara,

TURKIYE/TURKEY
ogurarun@gmail.com

Copyright © 2009 by Tiirkiye Klinikleri

Turkiye Klinikleri ] Anest Reanim 2009;7(3)

Williams Sendromlu Bir Hastada
Anestezik Yaklagim

Anesthetic Management of a Patient with
Williams Syndrome: Case Report

OZET Williams sendromu (WS), diger bir deyisle Williams-Beuren sendromu, hastalig ilk kez
1961 yilinda tarif eden bu hekimlerin adlariyla anilan, nadir goriilen konjenital bir hastaliktir. Bu
olgu sunumunda ama¢ WS'lu bir hastadaki anestezik yaklagimi agiklamaktir. Hasta operasyondan
yarim saat 6nce 0.5 mg/kg intranazal Midazolam ile premedike edildi. EKG, SpO,, non invaziv kan
basinc1 ve ETCO, monitorizasyonu yapildi. Anestezi indiiksiyonunda propofol, fentanyl ve rokii-
ronyum bromiir, idamede propofol infiizyonu, O,-N,O karigimi kullanildi. Trakeal entiibasyonda
herhangi bir giicliik yasanmadu. islem sirasinda herhangi bir komplikasyon olmadi ve anestezi ba-
sar1 ile sonlandirilip hasta uyandirildi. Multisistemik problemleri olan bu olgularda genel anestezi
oncesi EKO’yu da igeren bir kardiyolojik degerlendirme gereklidir. Bradikardi, hipotansiyon ve
kardiyak arrest en sik goriilen semptomlardir. WS'lu hastalarda genis agiz, dental malokliizyon ve
mikrognatti nedeniyle maske ile hava yolu kontrolii ve trakeal intubasyon zor olabilir. Néromus-
kuler bloker ajanlar titre edilerek ve néromiiskiiler monitorizasyon (TOF) esliginde kullanilmali-
dir. WS'u ile malign hipertermi arasinda iligki kuran direkt kanitlar olmasa da genel anestezi
sirasinda malign hipertermi gelisme olasiligini belirten yayinlar mevcuttur.

Anahtar Kelimeler: Williams sendromu; anestezi

ABSTRACT Williams syndrome (WS), in other words Williams-Beuren syndrome, is a rare and
congenital disease which is named with those doctors who described this disease in 1961 for the first
time. In this case report, we aimed to present the anesthetic management of a patient with WS.
Patient was premedicated with 0.5 mg/kg intranasal midazolam half an hour before the operation.
Intraoperative monitoring included pulse oximetry (SpO,), noninvasive blood pressure monitoring,
ECG and endtidal carbon dioxide. Anesthesia induced with propofol, fentanyl and rocuronium and
maintenance consisted of propofol infusion and O,/N,O mixture. There was not any difficulty with
the tracheal intubation. There was no complication during the procedure and the anesthesia was
completed successfully. All children with WS should have a thorough cardiac evaluation includes
echocardiography because of the multisystemic problems. Bradycardia, hypotension and cardiac
arrest are the most common seen symptoms. These patients may present diffucult mask ventilation
and tracheal intubation during anesthetic care because of wide mouth, dental malocclusion and
micrognattia. Neuromusculer blocker agents have to be titrated using train of four monitor.
Although no direct evidence of a correlation between malign hyperthermia and WS, previous
studies have reported the possibility of malign hyperthermia developing during general anesthesia.
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illiams sendromu 20 000-50 000 canli dogumda bir goriilen ve
otozomal dominant ge¢is gosteren genetik bir hastaliktir.! Sen-
drom ilk olarak 1961 yilinda supravalviiler aort stenozu, men-
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tal retardasyon ve dismorfik yiiz 6zellikleri olan
bir grup cocuk hastada Williams ve ark. tarafindan
tanimlanmigtir.2 Hemen ardindan Beuren ve ark.,
Williams ve ark.dan bagimsiz olarak dental ano-
malilerin ve periferik pulmoner arteriyel stenozun
gorildiigini de belirterek sendromu yeniden ta-
nimlamiglardir.

Sendrom 7. kromozomun uzun kolundaki bir
delesyon sonucu ortaya ¢ikar ve etkilenen alan
elastin sentezinden sorumlu olan elastin genini ige-

rir.*?

Williams sendromu kardiyovaskiiler anormal-
likler, elfin yiiz, mental retardasyon ve hiperkalse-
miden olusan bir tetralojiye sahiptir. Diigitk dogum
agirhigy ve gelisme geriligi temel bulgulardandir.
Hastalarin zeka diizeyi diisiik olmakla birlikte bu
hastalarin dil, miizik ve sosyal yetileri gelismistir.
Hastalardaki tipik yiiz goriintimiinii (‘EIf peri ben-
zeri) mikrosefali, genis alin, basik burun kokii, ki-
sa palpebral kirigikliklar, alt dudagin belirgin
gorindigi genis bir agiz, mikrognatti, parsiyel
anodonti, periorbital dolgunluk ve epikantal kat-
lantilar olugturur.®

Hastalarin biiyiik kisminda kardiyovaskiiler
anomaliler goriiliir. En sik rastlanan kardiyovaskii-
ler defekt siklikla cerrahi tedavi de gerektiren sup-
ravalviiler aort darhigidir.” Pulmoner arter darhg,
aort koarktasyonu, renal arter stenozu, ASD, VSD
ve sistemik hipertansiyon eslik edebilen diger kar-
diyovaskiiler komplikasyonlardandir.® Elastin, ar-
teriyel duvardaki elastik yapinin 6nemli bir
komponenti oldugundan tiim sistemlerde herhan-
gi bir arterde daralma goriilebilir.

Idiyopatik infantil hiperkalsemi irritabilite,
kusma, konstipasyon ve kas kramplarina neden
olabilir.? Semptomatik hiperkalsemi genellikle za-
man i¢inde ortadan kaybolsa da kalsiyum ve D vi-
tamini metabolizmasina ait anormallikler ile
hiperkalsiiiriye sekonder nefrokalsinozis hastala-
rin hayatlar1 boyunca kargilasabilecegi sorunlar-
dandir.

Kognitif-motor fonksiyonlarda bozukluk ve
konusmada gecikme hastalarin %75’inde ortaya ¢1-
kar ve mental retardasyonla birlikte sik goriilen ge-
lisimsel problemlerdendir.” Uyku problemleri,
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dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu ve ank-
siyete goriilebilir.!

Ezotropi, hiperopi gibi okiiler problemler; kro-
nik otitis media ve obstriiktif uyku apnesi gibi odi-
tuar problemler; malokliizyon ve mikrodonti gibi
dental problemler; eniirezis ve tekrarlayici idrar
yolu enfeksiyonu gibi iiriner problemler; beslenme
gicligi, konstipasyon, kolon divertikiili ve rektal
prolapsus gibi gastrointestinal problemler; kifoz,
lordoz, eklem kontraktiirii ve hipermobilitesi gibi
kas-iskelet problemleri; hipotroidi, obezite ve dia-
betes insipitus gibi endokrinolojik problemler Wil-
liams sendromlu hastalarda klinige eslik edebilen
diger semptom ve komplikasyonlardandar.®

IOLGU SUNUMU

2 yas, 10 kg, erkek cinsiyette olan hasta 2005 yil1
Kasim ayinda 33 yasindaki annenin 4. gebeliginden
38. gebelik haftasinda sezeryan ile ikiz gebelik ola-
rak, 2700 gr dogmus. Diisiik dogum agirlig1 disinda
ek sorunu olmayan hastanin postnatal dénemde sa-
rilig1 olmus.

Hastanin 3 kez (15 giinliik, 2-3 aylik) ates, 6k-
stiriik, hiriltili solunum sikayetleri olmus ve bron-
kopnémoni tanis1 ile tedavi verilmis. Bakilan
6sefagus-mide-duodenum grafisi, idrar kan amino-
asitleri, Tandem MS ve ter testi sonuglar1 normal
gelmis. Yapilan EKO’da PDA saptanmis. Hipotonik
infant nedeniyle pediyatrik néroloji béliimiiniin ta-
kibinde olan hastanin BT ve MRI inceleme sonucu
normal sinirlarda rapor edilmis. Nébet oykiisii ol-
mayan hastada santral hipotoni diistiniilmis. Pedi-
yatrik immiinoloji tarafindan degerlendirilen
hastada immiin yetmezlik disiintilmemis.

27/04/2006 tarihinde tekrarlayan akciger en-
feksiyonu nedeniyle HUTF pediyatrik gogiis hasta-
Liklar1 boliimiine sevk edilen hastaya 04/05/2006
tarihinde bronkoskopi yapilmis. Sag ana bronsta
vaskiilarite artig1 saptanmis. 08/05/2006 tarihinde
yapilan Denver II testi anormal bulunmus ve sesle-
re karg1 tepki vermedigi gozlenmis. 11k kez 1967 y1-
linda Frankenburg ve Dodds tarafindan yayinlanan
Denver testi, 1990 yilinda ayn1 arastirmacilar tara-
findan tekrar g6zden gegirilmis ve 6zellikle dil ala-
ninda yeni maddeler ve farkli puanlama sisteminin
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eklenmesi ile birlikte Denver II ad1 ile yeniden ya-
yinlanmigtir. Bu test saglikli goriintimdeki ¢ocuk-
larda olas1 gelisimsel sorunlarin saptanmasi
amaciyla kullanilir. Ayrica riskli bebeklerin (Orne-
gin dogum Oncesi sorunlar, diisiik dogum agirlikh
ya da erken dogmus bebekler, ¢ogul gebelikler gi-
bi) izleminde kullanilabilmesi agisindan degerlidir.

Basik burun kokii, epikantal katlantilar ve ka-
lin dudaklar: olan hasta eglik eden PDA ve hiper-
kalsemi nedeniyle 15/05/2006 tarihinde tibbi
genetik boliimiine danisilmig. Yapilan FISH (flore-
san in situ hibridizasyon) testinin pozitif sonug ver-
mesi ile hasta Williams sendrom tanisi almis.

Tekrarlayan hiriltili solunum, 6kstiriik ve mo-
rarma sikayetleri olan hasta 31/10/2006 tarihinde
KBB boliimiine gonderilmis. Yapilan degerlendir-
mede adenoid hipertrofisi, kronik tonsillit ve OSAS
tanilar1 konmus ve tonsillektomi/adenoidektomi
plan1 yapilmus.

12/12/2007 tarihinde operasyondan yarim sa-
at 6nce 0,5 mg/kg intranazal Midazolam ile preme-
dike edilen hasta operasyon odasina alindi.
Anestezi indiiksiyonunda propofol (Pofol) ve fen-
tanyl, idamede ise propofol infiizyonu, %50-50
0,-N,O karigimi kullanildi. Kas gevsekligi 0,1
mg/kg diisiik doz rokiironyum bromiir (Esmeron)
ile saglandi. Trakeal intubasyonda herhangi bir
glclitk yasanmadi. Operasyon siiresince (30 daki-
ka) EKG (ST analizi ile birlikte), SpO,, kan basinci,
1s1 ve ETCO, monitdrizasyonu saglandi. Islem sira-
sinda herhangi bir komplikasyon olmadi ve aneste-
zi bagar1 ile sonlandirilip hasta uyandirildi.

I TARTISMA

Williams sendromlu hastalardaki multisistemik tu-
tulum anestezi idamesinde ¢esitli giicliikleri de be-
raberinde getirir.

Preoperatif dénemde incelenmesi gereken
baslica sistemlerden birisi kardiyovaskiiler sistem-
dir. Williams sendromlu hastalarda ilki 1961 yilin-
da olmak tizere gliniimiize kadar ¢esitli ani 6lim
vakalar1 rapor edilmistir."! Ani 6liim vakalarinin
¢ogu myokardiyal infarktla iligkili bulunmustur.'
Bird ve ark.!! ise analiz ettikleri 19 olguda bradi-
kardi ve hipotansiyonun en stk semptomlar ve kar-
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diyak arrestin en sik komplikasyon oldugunu rapor
etmigler ve myokardiyal iskemi bulgular: olan ya
da bilateral (biventrikiiler) ¢ikis yolu darlig1 olan
hastalarin yiiksek riskli grupta degerlendirilmesi
gerektigini belirtmislerdir. Bu nedenle Williams
sendromlu hastalarda genel anestezi gerektiren
herhangi bir cerrahi 6ncesi EKO’yu da igeren bir
kardiyolojik degerlendirme gereklidir ve bu deger-
lendirme morbidite ve mortaliteyi azaltabilir. Ho-
rowitz ve ark.'? bu preoperatif degerlendirmenin
koroner anjiyografiyi de icermesi gerektigini 6ner-
mislerdir.

Williams sendromlu hastalarda indiiksiyon
asamasinda genis ag1z, dental malokliizyon ve mik-
rognatti nedeniyle maske ile hava yolu kontrolii ve
trakeal intubasyon zor olabilir. Bu olguda havayo-
lu kontroli ve intubasyonda herhangi bir zorluk
yasamadik.

Hastalarin ¢ogunda eklem kontraktiirii ve kas
gligsiizligiint de iceren kas-iskelet sistemi tutulu-
mu gozlenir. Yapilan incelemelerde kaslarda lipid
depolanmalar1 ve kas lifi boyutlarinda artmig de-
giskenlik saptanmistir.’® Duchenne muskuler dis-
trofi gibi benzer biyopsi bulgularina sahip diger
hastaliklardaki néromuskuler bloker ajanlara kars:
ortaya ¢ikan degisken yanit durumu Williams sen-
dromunda da gozlenebilir.'* Bu nedenle néromus-
kuler bloker ajanlar titre edilerek ve néromdiiskiiler
monitorizasyon (TOF) esliginde kullanilmalidur.

Williams sendromu ile malign hipertermi ara-
sinda iliski kuran direkt kanitlar olmasa da genel
anestezi sirasinda malign hipertermi gelisme olasi-
Ligin1 belirten yayinlar mevcuttur.”>® Williams
sendromunda etkilenen genetik alan ayni zamanda
malign hipertermi patogenezinde de sorumludur.'
Patel ve Harrison'” halotan ve sitksametonyum kul-
lanilan Williams sendromlu bir hastada masseter
spazmu gelistigini rapor etmislerdir. Bu da malign
hipertermi gelisme riskini gosteren isaretlerden bi-
risidir. Biz bu olguda anestezi idamesinde propofol
infiizyonu kullandik ve perioperatif ve postopera-
tif donemde herhangi bir problem yasamadik.

Genel anestezi altinda cerrahi islem planlanan
bitin Williams sendromlu hastalar preoperatif d6-
nemde eslik eden anormallikler agisindan ayrintili
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olarak degerlendirilmeli ve gerekli boliimlere kon-
stilte edilmelidir. Perioperatif donemdeki ani kar-
diyak 6lim raporlari dogrultusunda preoperatif
degerlendirme ilk olarak kardiyovaskiiler sistem
tizerine olmalidir. Elektrokardiyografi ve ekokar-
diyografiyi iceren non invaziv degerlendirme pek
¢ok hasta i¢in yeterli olsa da myokardiyal iskemiyi
diistindiiren semptom varliginda invaziv testler de
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gerekli olabilir. Anestezi {izerine etki edecek en-
dokrin, renal, kas-iskelet ve santral sinir sistemi ile
ilgili organ disfonksiyon varlig: arastirilmalhidir. EI-
de edilecek bulgulara gore anestezi plan1 olusturul-
mal1 ve postoperatif bakim verilmelidir. Bu olgu
sunumu ile Williams sendromu genel hatlan ile
tartisilarak anestezi uygulamasinda dikkat edilme-
si gereken noktalar vurgulanmistir.
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