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Tip-1 Glutarik Asidiirisi Olan Temporal Timor Rezeksiyonu Uygulanan

Bir Hastada Anestezi Deneyimimiz

The Anaesthetic Management of Temporal Tumour Resection in a Patient with Type 1 Glutaric Aciduria
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Tip-1 glutarik asidiiri nadir goriilen bir organik serebral asidiiridir. Anes-
tezi ve cerrahi sirasinda ya da cerrahi sonrast dénemde akut ensefalopatik
kriz ve metabolik asidoz gelisebilir. Literatiirde genel anestezi uygulanan
tip-1 glutarik asidiiri olgulari ¢ok az sayida olup, uzun siireli anestezi uy-
gulanan tip-1 glutarik asidiiri olgusuna rastlamadik. Bu yazida sekiz saat
siireyle temporal tiimor rezeksiyonu uygulanan 16 yasinda tip-1 glutarik
asidiirili bir hastada anestezi yénetimimizi ve malign hipertermi ve propo-
fol infiizyon sendromu gelisme risklerini tartistik.

Glutaric aciduria type 1 (GA-1) is an uncommon cerebral organic aci-
duria. The risk of acute encephalopathic crises and metabolic acidosis may
present during anaesthetic and surgical or postsurgical periods. Few cases
with GA-1 who underwent general anaesthesia have been reported pre-
viously, and there are no data on long-term anaesthetic management of
patients with GA-1. We report the anaesthetic management of temporal
tumour resection that lasted for 8 hours in a 16-year-old patient with GA-
1, and discuss the risks of malignant hyperthermia and propofol infusion

. . e . . . syndrome.
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Giris

ip-1 glutarik asidiiri (GA-1); lizin, hidroksilizin, ve triptofan metabolizmasinda rol oynayan mitokondrial glutaril-CoA

dehidrogenaz enzimindeki bir kusurdan kaynaklanan, nadir bir organik serebral asidiiridir (1). Bu otozomal resesif

hastalik; klinik olarak distoni, psikomotor gerilik, makrosefali, spastik tetraparezi; kimyasal olarak idrarla glutarik asit
ve 3-hidroksiglutarik asit atilimi ve patolojik olarak kaudat nukleus ve putamende néron dejenerasyonu ile karakterizedir (2).
Serebral hasar, glutarik asidin néronlara dogrudan etkisi ile meydana gelir (3). Fizyolojik stres ya da enfeksiyon gibi nedenlerle,
glutarik asit kan-beyin bariyerini gecerek akut nérolojik kriz gelismesini hizlandirir. Hastaligin akut fazi haricinde hipoglisemi
ve metabolik asidoz nadirdir. Diisitk proteinli ve riboflavin, karnitin destegi iceren diyet uygulanmasiyla akut ensefalopatik
krizler ve boylece morbidite ve mortalite azalmaktadir. Kranyal tomografi bulgulari; subdural sivi birikmesi, bilateral temporal
araknoid kist ve hidrosefalidir.

Literatiirde genel anestezi uygulanan GA-1 olgulari ¢ok az sayida olup, uzun siireli anestezi uygulanan GA-1 olgusuna ise rastlanmamistir
(4-6). Bu yazida, GA-1 olan ve sekiz saat siiren temporal tiimér rezeksiyonu ameliyati uygulanan, 16 yasindaki hastada anestezi yéntemi-
nin paylasilmast amaglanmigtir.

Olgu Sunumu

Tip-1 glutarik asidiiri tanili, 16 yasindaki, erkek hastanin klinik muayene bulgulari; mental retardasyon, ataksi, distoni, tetraparezi ve
makrosefaliydi (oksipitofrontal ¢evre uzunlugu 59 cm). Boyu 175 cm, kilosu 62 kg olarak 6l¢iildii. Manyetik rezonans incelemelerin-
de kistik ve solid yapilar iceren sol temporal lezyon saptandi. Anne ve babasi akraba degildi. Laboratuar bulgularinda GA-1 tanisini
dogrulayacak sekilde idrar glutarik asid diizeyi 310 nmol mol”’ (normal <3 nmol mol”) idi. Olguyu sunmak i¢in anne ve babasinin
onamlari alindt. Tki mg intravendz midazolam premedikasyonunu takiben, elektrokardiyografi, FiO,, oksijen satiirasyonu, soluk sonu
CO, (etCO,), kan basinct monitérize edildi (Datex-Engstrém, ADU. Finlandiya). Anestezi indiiksiyonu, propofol (2 mg kg™), sisatra-
kuryum (0,2 mg kg) ve remifentanil (0,1 pg kg) ile saglandi. Krikoid basi altinda 6,5 mm numarali endotrakeal tiiple entiibasyonu
takiben, propofol (2,5 mg kg") ve remifentanil (0,05-0,1 pg kg™) infiizyonlar1 ile anestezi idame ettirildi. Ozofagus sicakligs ve sag
radial arter kateteri araciligryla invazif arter basinct monitérize edildi. Sisatrakuryum “train of four (TOF)” yanitina gére titre edildi
ve ameliyat siiresince TOF diizeyi 0 ile 0,2 arasinda seyretti. Ventilasyonda FiO, 0,4 olacak sekilde oksijen hava karigimi kullanilds,
ventilatér, etCO, diizeyi 32-33 mmHg olacak sekilde ayarlandi. Ameliyat sirasinda sivi replasmani %5 dekstroz 0,45 NaCl soliisyonu
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ile yapildi. Saatlik 6lciilen kan sekeri diizeyleri 101-134 mg dL™!
arasinda seyretti. Iki saatte bir arter kan gazi 6lgiimii yapildi. Ame-
liyat sirasinda monitérize edilen tiim parametreler normal sinirlar-
da seyretti. Postoperatif analjezi i¢in parasetamol (20 mg kg™') kul-
lanild1. Ameliyat sirasinda 700 mL kanama, 900 mL diiirez oldu;
toplam 1750 mL kristalloid, 500 mL kolloid soliisyonu verildi.
Ameliyat bitimine yarim saat kala sisatrakuryum infiizyonu kesilen
hastanin, ameliyat sonundaki TOF degeri 0,5 olup kalint1 néro-
miiskiiler blok, atropin (0,01 mg kg"') ve neostigminle (0,02 mg
kg') geri dondiiriildii. Suuru acik, kooperasyonu tam, nérolojik
defisiti olmayan ve TOF degeri 0,9 olan hasta ekstiibe edilip yogun
bakima transfer edildi. Burada bir gece kalan hastanin yagamsal
bulgular1 normal seyretti ve fenitoin 300 mg giin™', lansoprazol 30
mg giin tedavisi uygulandi. Herhangi bir komplikasyon gelisme-
yen hasta ertesi giin servise ¢ikarildi.

Tartigma

Tip-1 glutarik asidiiri; mitokondrial glutaril-CoA dehidrogenaz en-
zimindeki bir kusurdan kaynaklanan, otozomal resesif gecis gosteren
bir hastaliktir (1). Klinik tablo hastadan hastaya oldukg¢a farklilik
gostermektedir. Bazt hastalarin dogduklarinda sinir sistemlerin-
de ciddi gelisim bozukluklart mevcutken, bazilart 2 yasina kadar
asemptomatik olabilmektedir. En sik gériilen semptomlar hipotoni,
beslenme giicligii ve irritabilitedir. Akut ensefalopatik krizler, akut
nérolojik kotillesme ve nobetlerden olugur. Ust solunum yolu ve
gastrointestinal sistem enfeksiyonlari, kafa travmalar: ve genel anes-
tezi alunda gergeklestirilen beyin cerrahisi ameliyatlar: ensefalopatik
krizlere yol agabilir (7).

Cerrahi stres akut ensefalopatik krize yol agabileceginden, girisim
ancak intrakranyal basing artgt varsa yapilmalidir. Cerrahi islemin
uzun siirmesi, fazla miktarda kan kayb: ve kan transfiizyonu, hipo-
termi ve agri, cerrahi stresi arttirir. Bu olguda girisim siiresi 8 saat ve
kan kayb: 700 mL olsa da, cerrahi stresi azaltmak icin gereksiz kan
transfiizyonundan kaginilmig, normotermi ve iyi bir analjezi saglan-
maya caligilmigtir. Hernandez-Palazon ve ark. (4) literatiirde GA-1
hastalar1 i¢in herhangi bir anestezi ilacinin digerine tstiinlagiini
gosteren bir ¢alisma olmadigini belirtmis, anestezi ySnetiminde
cerrahi stres yanitin ve pulmoner aspirasyon riskinin azaltilmasina
dikkat edilmesi, uzamis ndéromiiskiiler bloker etkisi, malign hiper-
termi ve propofol infiizyon sendromundan kaginilmast gerektigini
vurgulamiglardir (4).

Distonisi olan hastalar, anestezi indiiksiyonu sirasinda mide icerigi-
nin aspirasyonuna yatkindirlar (4). Hastanin ameliyata a¢ karnina
alinmasi, H, reseptor blokeri kullanimi ve krikoid basi aspirasyon
riskini azaltan onlemlerdir. Bu olguda da aspirasyondan kaginmak
icin entiibasyon sirasinda krikoid bast uygulanmigtir.

Mitokondri hastaliklart (MH) ve malign hipertermi arasindaki
olast iligki bilinmektedir (8). Volatil anestetikler klinik dozun
tizerine ¢ikildiginda malign hipertermi gelisimini tetikleyerek
mitokondrilerdeki oksidatif fosforilasyonu azaltmaktadirlar (9).
Bu nedenlerle olgumuzda volatil anestetik kullanilmadi, aneste-
zi idamesi propofol ve remifentanil infiizyonuyla saglandi. Li-
teratiirde genel anestezi uygulanan GA-1 olgulari ¢ok az sayida
olup, bu hastalarda da volatil anestetik kullanim: yerine total
intravenéz anestezi tercih edilmistir (4, 6). Her ne kadar MH
olan ¢ocuklarda propofol kullaniliyorsa da, propofoliin yag asi-
di oksidasyonu ve mitokondri solunum zinciri islevlerini bozu-
cu etkileri, propofol infiizyon sendromuna (PRIS) yol acabilir

(10). Propofol infiizyon sendromu, propofoliin 4 mg kg'sa’ten
hizli ve 48 saatten daha uzun siire infiizyonu sonucu olusabilen;
bradikardi, metabolik asidoz, rabdomiyoliz, hiperlipidemi, kara-
cigerde yaglanma, kalp ve bobrek yetersizligiyle kendini goste-
ren bir tablodur (11). Cerrahi islem sirasinda PRIS gelisme riski
diisiik olsa da kisa siireli yiiksek dozlarda propofol infiizyonu,
ozellikle yag asidi kullanim1 azalmis olan ¢ocuklarda PRIS’e yol
acabilmekte ve ilk bulgu olarak laktik asidoz goze ¢arpmaktadir
(12). Haase ve ark. (12) 7 yasinda kraniosinostoz ameliyati ya-
pilan bir hastada, ameliyatin bitiminde yogun bakima transfer
stiresince kisa siireli 100 mg propofol uygulamasi sonras: laktik
asidoz gelistigini gérmiigler, hemodinamik instabilite, stv1 yiik-
lemesi, sepsis gibi laktik asidoza neden olabilecek diger faktdrler
olmadigindan bu durumu PRIS ile iliskilendirmislerdir. Her ne
kadar Weinberg ve ark. (13) MH olanlara propofol infiizyonu
uygulanmamas: gerektigini 6ne siirseler de, GA-1 hastalarinda
anestezi yonetimiyle ilgili yayinlar 1s1ginda bu olguda sekiz saat
diisiik doz propofol infiizyonu uygulanmis ve PRIS’e bagli ola-
bilecek laktik asidoz, hipotansiyon ve aritmi gibi yan etkiler go-
riilmemistir (4, 6).

Siiksinil kolin malign hipertermiye neden olabileceginden, MH
olan olgularda kullanilmamalidir (14). Bu nedenle hastada non-
depolarizan bir néromiiskiiler bloker olan sisatrakuryum kullanil-
migtir. Bazt GA-1 hastalart hipotonik olabilmekte ve bu durum
nondepolarizan néromiiskiiler blokerlerin etki siiresini uzatabil-
mektedir (10). Bu olguda uzamis etkiden korunmak icin néro-
miskiiler iletiyi TOF ile monitdrizasyon uygulanmis ve anormal
bir cevap gozlenmemistir.

Mitokondri hastaliklari olan ¢ocuklarda aerobik metabolizma
da yetersiz oldugundan bazal metabolizma hizini arttirabilecek
hipotermi ve agri 6nlenmelidir (15). Olguda ameliyat siiresince,
dzofagus sicaklig dlciiliip, sicak hava tiflemeli battaniyeler kulla-
narak normotermi saglanmistir. Postoperatif dénemde analjezik
olarak solunum depresyonu gelisme riskini azalemak amaciyla
opioidler yerine parasetamol tercih edilmistir. Hipoglisemi ge-
lismesini 6nlemek i¢in %5 Dextroz 0,45 NaCl soliisyonu kul-
lanilmis ve kan sekeri diizeyleri ameliyat siiresince normal sey-

retmistir.
Sonug

Tip-1 glutarik asidiiri hastalar1 ameliyat siiresince ve sonrasinda
ensefalopatik kriz ve metabolik dekompansasyon riski tagirlar bu
nedenle cerrahi tedavi endikasyonu ¢ok dikkatli konulmali, ameli-
yat strasi ve siiresince stres yaniti arttirabilecek, ameliyat siiresinin
uzamasi, kanama, hipotermi gibi faktérler en diisiik diizeye indi-
rilmelidir.

Cikar Catigmast

Yazarlar herhangi bir ¢ikar causmasi bildirmemislerdir.
Hakem degerlendirmesi: Dis bagimsiz.
Hasta Onamu: Yazili hasta onami bu hastadan alinmustir.
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