
GİRİŞ

Hemoglobin içerisinde normalde demir (Fe) ferröz formda 
(Fe+2) bulunur. Methemoglobin (Met-Hb) ise bu hemoglobin mo-
lekülü içerisindeki ferröz (Fe+2) formdaki demirin ferrik (Fe+3) 
forma oksidasyonu ile oluşan tablodur. Normal fizyolojik du-
rumda eritrosit enzim sistemleri olan NADH-MetHb-redüktaz ve 
NADPH-MetHb-redüktaz ile methemoglobin normal hemoglobin 
değerinin %1 den daha az olacak şekilde tutulur.1

Hemoglobinopatiler (hemoglobin M) ve herediter enzim de-
fektleri (NADH MetHb redüktaz) seyrek görülen Met-Hb nede-
nidir. Kimyasal ajanlara veya ilaçlara (amyl nitrit, nitrogliserin, 
dapson, fenacetin, fenitoin, primaquine, sulfonamidler ve lokal 
anestezikler) maruz kalma edinsel oluşan methemogobineminin 
en sık nedenidir.1,2

Lokal anesteziklerden benzokain Met-Hb ile en çok ilişkilen-
dirilen ajan olmasına rağmen lidokain, prilokain ve tetrakain ile de 
Met-Hb geliştiği bildirilmiştir.2’3

Bu olgu sunumunda; skalp bölgesine multipl subkutan priloka-
in enjeksiyonu sonrası görülen methemoglobinemi klinik tablosu-
nu sunmayı amaçladık. 

OLGU SUNUMU

Sekiz yaşında 30 kg kız çocuğu; kraniyal MR’da sağ pariyetal 
presagittal 13x11 mm boyutlarındaki lezyondan steriotaksik biop-
si almak amacı ile saat 13:15 de ameliyathaneye alındı. Olgu ame-
liyathaneye geldiğinde özellikle dudak ve tırnak yatakları başta 
olmak üzere siyanoze idi. Nazal oksijen verilerek monitorize edil-
diğinde SPO2 %83 diğer vital parametreler ise normal fizyolojik 
sınırlardaydı. Oksijenizasyon ile SPO2 de herhangi bir değişiklik 
gözlenmedi. Hastanın başka bir patolojik bulgusunun olmaması 
ve entübasyon ile oksijenizasyonun düzeltilebileceği düşüncesiy-
le propofol indüksiyonunun ardından, atrakuryum (O.5 mg.kg-1) 
ile entübasyon gerçekleştirildi. Sevofluran ve remifentanil ile 
anesteziye devam edildi. Radial arter kanülasyonu sonrası, puls 
oksimetrede %85 değer gösterirken ve hasta %50 oksijen ile ven-
tile edilirken alınan arteriyel kan gazı (AKG) analizinde pH:7.45, 
PCO2:32.2 mmHg, PO2:297mmHg, SaO2:%98 olarak ölçüldü.

Bir gün önceki premedikasyonda tamamen normal fizik mua-
yene bulguları olan hastanın sorgulanmasında skalp bölgesine saat 
10:30 civarında yaklaşık 10 mL %2 lik prilokain (Citanest® % 2 
flakon) kafa çivisini yerleştirmek için cilt altına yapılmış olduğu, 
başarılı olunamaması üzerine saat 12:30 civarında % 2 lik priloka-
inden yaklaşık 20 mL daha cilt altına yeniden yapıldığı öğrenildi. 
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ÖZ:
Methemoglobinemi, lokal anesteziklerin bir komplikasyonu olarak gö-
rülebilmektedir. Bu olgu sunumunda; steriotaksik beyin biopsisi işlemi 
için kafa çivisi takılması öncesinde skalp bölgesine çoklu prilokain en-
jeksiyonuna sekonder gelişen methemoglobinemiyi sunmayı amaçladık. 
Sekiz yaşında, 30 kg, kız çocuğu, genel anestezi altında steriotaksik beyin 
biopsisi için ameliyat odasına alındı. Olgu operasyon odasına alındığında 
perioral ve ekstremitelerin distal uçlarında siyanoz vardı. On mL ve 2 saat 
sonra da 20 mL %2 prilokain (toplam 600 mg) beyin cerrahları tarafın-
dan radyoloji ünitesinde kafa çivisi takılması öncesinde skalp bölgesine 
subkütanöz infiltrasyon şeklinde yapılmış olduğu öğrenildi. Hasta siya-
notik olmasın rağmen kan methemoglobin düzeyi %3 ve %2.7 ölçüldü. 
Hastanın siyanotik ve lokal anestezik kullanım hikayesi olması üzerine 
methemoglobinemi tedavisi planlandı. Askorbik asit (4000 mg) ve me-
tilen mavisi (50 mg) tedavisi uygulandı. 24 saat sonraki methemoglobin 
düzeyi %1 ve %1.1 olarak ölçüldü. Lokal anesteziklere bağlı komplikas-
yonlar nadirdir fakat özellikle çocuk hasta grubunda güvenli doz sınırına 
uyulmadığı zaman komplikasyonlar görülebilmektedir. Sonuç olarak lo-
kal anestezik sonrası beklenmedik siyanoz gelişen olguda mutlaka methe-
moglobinemi tanısı akla gelmelidir.
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METHEMOGLOBINEMIA AFTER INFILTRATION OF THE 
SCALP WITH PRILOCAINE
ABSTRACT:
Methemoglobinemia is reported as a side effect of local anesthetics. In 
this case report; we presented the patient who received methemoglobi-
nemia secondary to multiple scalp subcutaneous prilocaine injections 
previously skull pin holder for stereotactic brain biopsy. An 8-year-old, 
30 kg, girl admitted to our neurosurgery operating room for stereotactic 
brain biopsy under general anaesthesia. When the patient was taken to 
operating room cyanosis was noticed at the distal parts of the extremities 
and at perioral region. Ten mL and 2 hours later 20 mL (totally 600mg) 
prilocaine 2% was injected to the scalp for pin holder in radiology unit 
by neurosurgeon. Although the patient was cyanotic Met-Hb levels were 
3% and 2.7%. Treatment of methemoglobenemia was planned because 
the patient was cyanotic and had a history of local anesthetic injection. 
Ascorbic acid (4000 mg) and methylen blue (50 mg) infusion treatment 
was performed. The Met-Hb levels were 1% and 1.1% 24 hours after the 
procedure. Complications related to local anesthesia is rare but may occur 
especially in pediatric population especially when used in large amounts 
of local anesthetics exceeding the safe dose limits. In coclusion, physi-
cians using local anesthetics should always keep methemoglobinemia in 
mind especially in patients with unexpected cyanosis. 
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Methemoglobinemi düşünülerek Met-Hb ve glukoz 6 fosfat 
dehidrogenaz (G6PD) düzeylerini ölçmek için kan örnekleri 
alındı. Hastadan alınan kan numunesinin beyaz filtre kâğıdına 
damlatılması ile çikolata-kahve renginde olduğu görüldü.

Klinik olarak siyanoz olmasına rağmen kan Met-Hb dü-
zeyi %3 (normali <%1) ve G6PD düzeyi 105 ünite (normal= 
70-140 Ü) olarak ölçüldü. Hastada siyanoz klinik tablosu ol-
masına rağmen Met-Hb düzeyi beklenenden daha düşük gel-
mesi üzerine laboratuvar hatasını ekarte etmek için başka bir 
merkeze daha Met-Hb düzeyi için kan örneği gönderildi ve 
sonuç % 2.7 olarak geldi. Hastanın anamnezinde lokal anes-
tezik kullanımı ve siyanoz bulgusu olması ve bir gün önceki 
premedikasyonda tamamen normal fizik muayene bulguları 
olması nedeniyle methemoglobinemiye yönelik tedavi plan-
landı. Hastanemizde İV kullanıma uygun metilen mavisi ha-
zırda bulunmadığından toplam 4000 mg askorbik asit infüz-
yonu 100 mL serum fizyolojik içerisinde yarım saat içerisinde 
verildi. Başka bir merkezden hızla temin edilen metilen mavi-
si 50 mg (1.5 mg.kg-1) 100 mL salin içinde 10 dakikada infüze 
edildi. Metilen mavisi enjeksiyonunun tamamlanmasına kadar 
oksijen satürasyonu en fazla %86 oldu. Metilen mavisi en-
jeksiyonunun tamamlanmasından yaklaşık 8 dakika sonra ok-
sijen saturasyonu puls oksimetride %90 olarak ölçüldü. Me-
tilen mavisi verilmesinden yaklaşık 15 dakika sonra oksijen 
saturasyonu %93 oldu ve klinik olarak siyanozun düzelmesi 
üzerine hasta ekstübe edildi. Hastanın metilen mavisi tedavisi 
sırasındaki vital bulgu ve kan gazı ölçümlerinin takip değer-
leri tablo 1’de sunulmuştur. Kafa çivileri çıkarılarak cerrahi 
biopsi işlemi başka bir zamana ertelendi. 24 saat sonra alınan 
kan numunesinde Met-Hb düzeyi aynı laboratuvarlarda yeni-
den ölçüldü sonuçlar %1.1 ve %1 olarak geldi.

TARTIŞMA

Met-Hb düzeyindeki artış iki nedenden dolayı tehlikelidir. 
Bunlardan ilki Met-Hb hemoglobindeki demire oksijen bağ-
lanmasını bloke ederek transportunu engellemesi ikincisi ise 
bir veya daha fazla demir atomu okside (Fe+3) olduğu zaman 
hemoglobin konformasyonu değişerek hem grubunun oksijen 
afinitesinin artması ile oksijen disosiasyon eğrisinin sola kay-
ması ve dokulara oksijen sunumunun azalmasıdır.4 Klinik be-
lirtiler Met-Hb plazma konsantrasyonuna bağlı olarak değişir. 
Met-Hb plazma konsantrasyonu %15’i aştığı zaman ilk olarak 
siyanoz oluşur, %20-%45 düzeyinde baş ağrısı, letarji, taşi-
kardi, güçsüzlük ve baş dönmesi görülür, %45’i aştığında ise 
dispne, asidoz, nöbet ve kardiak disritmiler oluşabilir. Met-Hb 
konsantrasyonu %70’i aştığı zaman ise mortalite oranı yük-
sektir.1

İlaç veya kimyasal ajanlara maruz kalma edinsel oluşan 
methemogobineminin en sık nedenidir.2 Oksidan ajanın alın-
masından sonra ani siyanoz gelişirse Met-Hb’den şüphele-
nilmelidir ve puls oksimetri değeri ile kan gazındaki oksijen 
parsiyel basıncı arasındaki uyumsuzluk da methemoglobine-
mi tanısını destekler. Bu durum puls oksimetrede satürasyonu 
%85 olarak yansıtır. Arteriyel kan gazı ölçümünde ise hasta-

nın parsiyel oksijen basıncı yanlış olarak daha yüksek ölçülür. 
Oksijen satürasyonunun doğru ölçüm için direk methemoglo-
bin düzeyini ölçen ko-oksimetri kullanılması gereklidir.5 Ko-
oksimetri altı farklı dalga boyu ışık kullanılarak farklı yapıda-
ki Hb (Hemoglobin H, oksihemoglobin, karboksihemoglobin, 
Met-Hb, ve hemoglobin S) düzeylerini ölçmede kullanılabil-
mektedir.4 Fakat bu monitorizasyon yaygın kullanılmadığı 
için bizim vakamızda da kullanılamadı. Bizim olgumuzda 
standart puls oksimetri ölçüm değerlerimiz monitorizasyon-
dan itibaren %83-85 düzeyindeydi ve eş zamanlı olarak kan 
gazı değerlerindeki oksijen parsiyel basıncı verilen oksijen 
değeri ile korele olarak yüksek ölçüldü (Tablo 1).

Yüksek konsantrasyonda Met-Hb içeren kan çikolata kah-
verengi renginde görünür. Bir iki damla hasta kanı beyaz filtre 
kağıdına damlatıldığı zaman çikolata kahverengi renk dikkat 
çeker ve zaman ile bu renk değişmez. Basit hasta başı testi 
olarak methemoglobinemi tanısını desteklemede kullanılabi-
lir.4

Prilokain amid grubu bir lokal anestezik olup bir toluidin 
derivesidir. Ortotoluidin prilokainin metabolitlerinden birisi-
dir ve methemoglobinemi gelişiminden sorumludur.2 Bu va-
kalarda yüksek Met-Hb düzeyi oluşumunda en önemli faktör 
ya yüksek doz prilokain ya da genç yaştaki hasta grubu oldu-
ğu dikkati çekmektedir.6 Literatürde, terapötik dozda prilokain 
(1.5-2 mg/kg ya da EMLA krem) kullanım sonrasında methe-
moglobinemi gelişimi bildirilmiştir.8,9 Bu hastaların çoğu ye-
nidoğan ve süt çocukluğu dönemindeki çocuklardır. Yaşamın 
ilk üç aylık döneminde, methemoglobin redüktaz aktivitesi 
düşük olduğu ve fetal hemoglobin daha kolay oksitlendiği için 
toksik maddelere bağlı methemoglobinemi riski daha yüksek-
tir.7,8 Kreeftenberg ve arkadaşları,9 erişkin hastaya haloframe 
takılması için skalp bölgesine 300 mg prilokain sonrası met-
hemoglobinemi rapor etmişler ve bu dozda methemoglobine-
mi gelişimini tiopental kullanılan hastada enzim indüksiyonu 
ile ortotoludinin aşırı yapılmasına bağlamışlardır. Neuhauser 
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Tablo 1. Vital bulgu ve kan gazı ölçüm değerleri
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ve arkadaşları,3 kraniofasial cerrahilerde kanamayı ve anes-
tezik ihtiyacı azaltmak için lidokain (%1 lidokain adrenalinli 
6¬15 ml) ile skalp infiltrasyonu yapılan 50 infantın %20 sin-
de Met-Hb düzeyinin yükselmiş olduğu belirtmektedirler, bu 
açıdan, Gunter JB10 yenidoğan ve süt çocukluğu döneminde 
bupivakainin daha güvenilir bir lokal anestezik olabileceğini 
ifade etmektedir.

Adrenalinsiz maksimum 600 mg (ortalama 8 mg/kg) pri-
lokain dozu erişkin hastalar için güvenli kabul edilmektedir. 
Plazma düzeyi 3 mg.L-1 den yüksek olunca toksisite gözlen-
mektedir. Prilokain pik plazma düzeyine subkütanöz enjek-
siyondan genelde birkaç saat sonra ulaşmaktadır.9 Bizim ol-
gumuzda toplam yapılan prilokain dozu 600 mg (20 mg/kg) 
olup güvenli üst sınırın oldukça üzerindeydi. Hasta ameliyat 
salonuna alındığında ikinci lokal anestezik dozu üzerinden 1 
saat geçmişti ve siyanoz hastada ameliyathaneye alındığında 
belirginleşmişti.

Met-Hb düzeyi >%20 nin üzerinde ve semptomatik ol-
duğunda veya >%30 üzerinde Met-Hb düzeyi asemptomatik 
olsalar bile tedavi başlanması önerilmektedir.4 Metilen mavisi 
1-2 mg.kg-1 intravenöz olarak 5 dakika süre içerisinde veril-
mesi önerilmektedir. Tek doz verilmesinden sonra genelde 
Met-Hb konsantrasyonu 1-2 saat içerisinde anlamlı derecede 
azalır, ek doz uygulaması nadiren gerekebilir. Metilen mavisi 
için total dozun 7 mg.kg-1 geçmemesi gerektiği, doz >15 mg/
kg olursa paradoksik olarak Met-Hb tetikleyebildiği belirtil-
mektedir.4 NADPH enzim sistemi için normal heksoz mono-
fosfat şantı gerektiğinden, G6PD eksikliğinde metilen mavisi 
kullanılmamalıdır bu nedenle metilen mavisi tedavisi düşünü-
len hastalarda G6PD düzeyi tedavi öncesi ölçülmelidir.3,7 Me-
tilen mavisi verilemediği zaman askorbik asit özellikle G6PD 
eksikliği olanlarda daha güvenli kabul edilmektedir.8 Klini-
ğimizde hazırda İV vermeye uygun metilen mavisi olmadığı 
için, hızla başka bir merkezden temin edildi. Ancak bu sürede 
askorbik asit tedavisine hemen başlandı.

Hastamızda perioral ve ekstremite uçlarında siyanoz olu-
şu %100 oksijen tedavisine karşın SpO2’nin düşük olması 
ve anamnezde aşırı lokal anestezik yapılmış olması ve me-
tilen mavisi tedavisi ile tablonun düzelmesi Met-Hb tanısını 
desteklemektedir. Ancak iki farklı merkezin Met-Hb düzeyi 
klinikle uyumsuzdu. Burada hastanın kliniği ve anamnezin 
önemi ortaya çıkmaktadır.

Lokal anestezikler güvenli, terapötik marjı geniş ve bütün 
hekimler tarafından yaygın olarak kullanılmaktadır. Lokal 
anesteziklere bağlı komplikasyonlar nadirdir fakat özellikle 
çocuk hasta grubunda güvenli doz sınırına uyulmadığı zaman 
komplikasyonlar görülebilmektedir. Bu nedenle hekimlerin 
lokal anestezik cinsine göre üst doz sınırını belirten skala 
bulundurması, hasta yaşı ve kilosuna göre mutlaka ilaç do-
zunu ayarlamalarında fayda vardır. Metilen mavisi ucuz bir 
ilaç olması nedeniyle lokal anestezik ajanların sık kullanıldığı 
merkezlerde İV kullanıma uygun formlarını mutlaka bulundu-
rulmalıdır. Sonuç olarak lokal anestezik sonrası beklenmedik 

siyanoz gelişen olguda mutlaka Met-Hb tanısı akla gelmelidir.
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