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Olgu Sunumu / Case Report

Chanarin Dorfman Sendromlu Hastada
Anestezi Yonetimi

Anesthesia Management in Patient with
Chanarin-Dorfman Syndrome

Alparslan Kog @
Nurhan Eren ©
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Amag: Biz bu olguda, Chanarin-Dorfman sendromu (CDS) tanisi olan mesane tasi nedeniyle opere
edilecek bir hastada total intravenéz anestezi (TIVA) uygulamasini irdeledik.

Yéntem: Hastada 6zofagus varis kanamasi 6ykiisii mevcut idi. Ayrica tetkiklerinde INR: 1.71 belir-
lendi. Hastanin rejyonal anesteziyi reddetmesiyle birlikte genel anestezi diisiiniildii. Inhaler anes-
tezik ajanlarin izole hepatotoksik etkileri nedeniyle olguda TIVA tercih edilmistir.

Bulgular: Hastada TIVA giivenle uygulanmis ameliyat sirasinda komplikasyon gériilmemistir.
Ameliyat sonrasi bir aylk siiregte haftalik bakilan karaciger testlerinde anlamli degisiklik goril-
memistir.

Sonug: CDS gibi nadir gériilen olgularda anestezi amaciyla TIVA uygulamasinin giivenle kullanila-
bilecedi diistincesindeyiz.

Anahtar kelimeler: Chanarin Dorfman sendromu, anestezi, TIVA
ABSTRACT

Objective: In this case, we present total intravenous anesthesia (TIVA) in a patient with the diag-
nosis of Chanarin-Dorfman Syndrome (CDS) who will be operated for bladder stone.

Method: The patient had a history of esophageal variceal bleeding. Also an INR of 1.71 was
detected. General anesthesia was considered when the patient refused regional anesthesia. TIVA
was preferred because of isolated hepatotoxic effects of inhaled anesthetic agents.

Results: TIVA was performed safely, no intraoperative complication was seen. No significant
changes were observed in liver tests performed weekly during the first month.

Conclusion: In rare cases such as CDS, we think that TIVA can be used safely for anesthesia.
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GiRiS

Chanarin Dorfman sendromu (CDS), otozomal rese-
sif gecisli, multisistemik metabolik hastaliktir.
Karakteristik 6zelligi konjenital iktiyozis ile birlikte
hiicrelerde lipid depolanmasi olmasidir. ilk olgu
1974 yilinda Dorfman tarafindan bildirilmistir @,
CDS’lu olgulardaki esas metabolik defekt bilinme-
mekle birlikte eldeki veriler hicre igi trigliserid
metabolizmasindaki bir anormalligi disindirmek-
tedir. Kromozom 3p-21 Uzerindeki CGI-58 gen
(ABHDS5 olarak da bilinir.) mutasyonu trigliserid biri-
kimine neden olur @, iktiyozisli hastalarda periferik
kan yaymasinda nétrofillerde lipid vakuollerinin
goriilmesi tani icin diagnostiktir. izole Alanin Amino

Transferaz (ALT) yilksekliginin degerlendirilmesinde
akilda tutulmasi gereken nadir fakat ilging bir hasta-
lik olarak sunulmustur ®. Miyopati bu hastalarda
%60 oraninda gorilur. Bacak kaslarinda yavas ilerle-
yen miyopatinin nedeni tip-1 ve tip-2 kas hicrele-
rinde lipid birikimidir “.

Bu hastalarda, karaciger metabolizmasi lzerindeki
etkilerinden dolayi anestezi yonetiminin hepatotok-
sik etkileri minimum olacak sekilde planlanmasi
gerekmektedir. inhaler anestezik ajanlarin olasi hepa-
totoksik etkilerinden dolayi biz bu olgu sunumunda,
35 yasinda CDS’lu hastada TIVA'nin glvenle kullanila-
bilecegini tartismayi amagladik.
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OLGU SUNUMU

Otuz bes yasinda, 60 kg agirhginda, 170 cm boyunda-
ki kadin hastanin, mesane tasi nedeniyle Uroloji
Klinigi tarafindan ameliyati (sistoskopi) planlandi.
Anestezi polikliniginde degerlendirilen olgunun
o6zgecmisinde CDS, tip 2 diyabetes mellitus ve 6zofa-
gus varis kanama 6yklsi bulunmaktaydi. Hasta pre-
operatif degerlendirildiginde goz kapaklarinda lipid
birikimine bagh acilma, (Sekil 1) ylzde kinisiklik ve
yaygin iktiyozis mevcuttu (Sekil 2). Yapilan fizik mua-
yenesinde suur acik, koopere, splenomegalisi mev-
cut olup, hepatomegali, diseti kanamasi ve uzun
kanama 6ykisi yoktu. Miyopati 6ykisi ve bulgulari
yoktu, akciger grafisi normaldi. Kardiyoloji konsultas-
yonunda elektrokardiyografi (EKG) sinlis ritminde,

R

Sekil 1. Goz kapaklarinda lipid birikimi.
*Hastamizin muayene bulgularinin gésterilebilmesi amaciyla yiizii
kapatilmis olup, kendisinden onam alinmistir.

Sekil 2. Kollarda iktiyozis goriiniimi.
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ekokardiyografide ejeksiyon fraksiyonu normaldi. i¢
hastaliklari konsiltasyonunda hepatotoksik ajanlar-
dan kaginilmasi uyarisi mevcuttu. Yapilan ultrasonog-
rofide karacigerde steatoz belirlendi.

Hastanin laboratuvar sonuglari Hb: 12.2 g dL?, Plt:
75.000 mL2, Alt: 21 U L%, Ast: 47 U L%, Ure: 16 mg
dL?, Kreatinin: 0.65 mg dL?, INR: 1.71 idi. Hasta ASA
2 olarak degerlendirilip ameliyat onayi verildi.

Hastanin ameliyat gini ek yakinmasi yoktu.
Antekubital bolgeden 22 gauge braniil ile damar yolu
acildi ve 10 ml kg h* hizda %0.9 NaCl infizyonuna
baslandi. Preoperatif medikasyon sonrasi (1 mg
midazolam) ameliyat masasina alindi. EKG, periferik
oksijen saturasyonu (SpO,) ve noninvazif tansiyon
arteryel monitdrizasyonu yapildi. Hastanin baslangig
kalp hizi 82 atim dk?, noninvaziv kan basinci 130/85
mmHg ve periferik oksijen satlirasyonu %97 olarak
saptandi. Yeterli preoksijenasyonu takiben 1 ug kg*
dozda fentanil ve 2 mg kg dozda propofol intrave-
noéz (IV) yapildi. Maske ile ventilasyonunun rahat
oldugu gorildiikten sonra 0.6 mg kg* dozda roklron-
yum uygulandi ve yeterli kas gevsemesi saglandiktan
sonra entlibe edildi. Mekanik ventilasyon hacim
kontrolli modda, inspirasyon/ekspirasyon=1/2, solu-
num sayisi end tidal CO, degeri 35-40 mmHg olacak
sekilde ayarlanarak 6 L dk* taze gaz akimi ile devam
ettirildi. Anestezi idamesi %50 O, ve %50 hava karigi-
mi ile ventile edilen hastada propofol ve remifentanil
inflzyonu ile saglandi. Propofol inflizyonuna 10 mg
kg sa' h?dozda baslandi ve kademeli olarak 6nce 8
mg kg! sa® h? sonra 6 mg kg h?' doza indirildi.
Remifentanil inflzyon dozu 0.2 mg kg* h? olarak
ayarlandi. Yaklasik 1.5 saat sliren ameliyatta olgunun
vital bulgulari stabil olarak seyretti. Postoperatif
analjezi amaciyla 1 mg kg dozda tramadol IV uygu-
landi. Antiemetik olarak 10 mg metoklopramid intra-
venoz yapildi. Ameliyat sonunda, sugammadeks ile
rekiirarize edildikten sonra spontan solunumu sagla-
nan hasta ekstibe edildi. Bilinci agilip hava yolu ref-
leksleri tam olarak geri dondikten sonra derlenme
odasina alindi. Derlenme odasinda izlenen ve her-
hangi komplikasyon gozlenmeyen olgu Uroloji servi-
sine gonderildi. Postoperatif takibinde haftalik ve 1
ay sonraki karaciger fonksiyon testlerinde herhangi
bir anormallik saptanmadi.
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CDS ilk kez 1974 yilinda, Dorfman ve ark. ® tarafin-
dan multisistemik lipid metabolizma bozuklugu ola-
rak 2 hastada tanimlanmisg, bir yil sonra Chanarin ve
ark. ©® Dorfman’in tanimladigi hastalara benzer bul-
gulari olan bir baska hastayl tanimlamis ve bu hasta-
larda intraseliler trigliserid metabolizmasindaki
bozukluga dikkat cekmislerdir ”. Hastalarda yapisal
olarak mitokondrial yag asidi oksidasyon defekti
oldugu ve triagilgliseroliin fosfolipidlere doniisim
yolunda bozukluk oldugu ileri strilmusttr ®. Eldeki
veriler hiicre ici trigliserid metabolizmasindaki bir
anormalligi duslindirmektedir. Kromozom 3p-21
Uzerindeki CGI-58 gen (ABHD5 olarak da bilinir.)
mutasyonu trigiliserid birikimine neden olur .

CDS'lu hastalarda anestezi sirasinda karacigeri koru-
mak gereklidir. Hepatotoksik ilaclardan ve iskemik
hepatit olusturabilecek durumlardan kaginilmahdir.
Hepatik kan akimi hipotansiyon, hiperkapni ve sempa-
tik stimulasyondan etkilendigi igin dikkatli olunmalidir.
Hepatik ensefalopatiyi 6nlemek amaciyla ameliyat
boyunca normokapnik ventilasyon saglanir.

CDS multisistemik bir hastaliktir. Bu hastalarda ilagla-
rin secimi ve anestezi yonetimi Onemlidir.
Ekstrakutanoz bulgular diginda karaciger yaglanmasi,
miyopati, katarakt, isitme bozuklugu, mental retar-
dasyon ve gesitli nérolojik bozukluklar gérilebilmek-
tedir.

Bu hastalarda, iktiyozisten dolayi cilt yapilari frajildir
(Sekil 2). Endotrakeal tiip ve EKG paletlerinin bulun-
masi cilde zarar verebilir. iktiyozisli hastalar isi kaybi-
na yatkin olduklari igin anestezi altinda normotermi-
nin strdirilmesi dnemlidir.

Genel anestezi karaciger hepatik kan akimini azalttig
icin bu hastalarda mevcut karaciger hasarini daha da
artirabilir. Anestezik ilag se¢iminde karaciger toksisi-
tesine dikkat edilmelidir. BUtiln ilaglar gibi inhaler
anestezikler de viicutta dagilim, metabolizma ve ati-
lim islemlerinden gecer. Anestezik ilaglar 6nemli
metabolizmaya maruz kalirlar ve bir¢ok durumda
reaktif ve potansiyel toksik trunler olusur. Bu meta-
bolik ve kimyasal islemleri yas, ilag etkilesimleri ve en
onemlisi genetik etkiler. Halotan, izofluran ve desflu-
ran sitokrom P450 aracili oksidatif metabolizmaya

ugrayarak Trifloroasetilati (TFA) olusturur. Maruz
kalan tim hastalar bu degistirilmis doku proteinlerini
(haptenler) olusturacaktir. Hassas bireylerde bu
modifiye karaciger proteinleri hala belirsiz nedenler-
den dolayi olusan immin yanit sonrasi hepatik hasar
ve hasta 6liimlerine neden olabilir ©.

Sevoflurana bagh hepatit cogunlukla ¢ocuklarda ve
komorbid hastaligi olan yaslilarda izole olgu sunum-
lari seklindedir 19, Japonya’da, ilk kez 1991 yilinda
Ogawa ve ark. 911 aylik bebekte sevofluran uygula-
masindan 40 glin sonra karaciger disfonksiyonu gelis-
tigini rapor etmislerdir. 1995 yilinda 65 yasindaki bir
kadin hastada tiroidektomi ameliyatinda desfluran
kullanimi sonrasi karaciger yetmezligi rapor edilmis-
tir 2, En son 2010 yilinda abdominal duvarda kitlesi
olan ve daha 6nce apendektomi nedeniyle anestezi
alan (6nceden kullanilan volatil ajan bilinmiyor, 6yki-
de baska bir risk faktora yok) 37 yasindaki bir olguda
sevofluranin hepatik yetmezlige yol actig rapor edil-
mistir @3, Asetaminofen ve sevofluran kombinasyo-
nun 3 yasindaki kiz gocugunda hepatik yetmezlige
yol actig bildirilmistir 4. Ayrica karaciger hasarindan
dolayi kanama bozuklugu gorilebilecegi icin bu has-
talarda entiibasyonda daha dikkatli davranilmali,
larinks ve trakea hasarindan kaginilmalidir.
Miyopatiden dolayi artmis serum kreatinfosfokinaz
gorilebilir. Bu hastalarda siksinilkolin kullaniimasi
hiperkalemi ve malign hipertermiye yol agacag! igin
kaginilmahdir 4,

Biz niye TIVA uyguladik?

Bu olguda, hastanin kabul etmemesi ve INR degeri-
nin 1.7 olmasi nedeniyle rejyonal anestezi kullanil-
mamistir. inhaler ajanlarin da izole hepatoksisite
risklerinin olmasi bizi TIVA uygulamaya yodneltti.
R6hm ve ark. * 2005 yilinda Almanya’da yaptiklari
bir calismada, desfluran kullanilan inhaler anestezi
ile propofol ve remifentanil birlikte uygulanan TIVA'y
karsilastirmiglardir. Sonugta, propofoliin bir TIVA reji-
minin bir parcasi olarak kullanilmasi, ameliyat sira-
sinda ve sonrasinda hepatoseliiler fonksiyon Gzerin-
de hicbir yan etkisi olmadigini belirlediler. Aksine,
klinik olarak anlamli olmasa da desfluran alan hasta-
lar gegici hafif, ancak anlamli bir sekilde a-GST’nin
anestezi sonrasi normal Ust limitin Uzerine ¢iktigini
gosterdi. Ameliyat sirasinda ve sonrasinda komplikas-
yon gorilmemesi CDS gibi hepatik yetmezligi olan
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kritik olgularda IV ajanlarin kullanilabilecegini goster-
mek amaciyla TIVA uyguladik.

SONUC

Olgumuzda oldugu gibi, CDS'li hastalarda preoperatif
titiz bir degerlendirme, perioperatif ve postoperatif
donemde de yakin takip cok 6nemlidir. Hepatik fonk-
siyonlari korumasi ve erken derlenme gibi avantajlari
nedeniyle anestezi yonetiminde TIVA uygulamasinin
iyi bir segenek olabilir.

Cikar Catigmasi: Yazarlar arasinda gikar ¢atismasi bu-
lunmamaktadir.
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