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Mastositozlu Cocuk Hastalarda
Anestezi YOnetimi

Management of Anesthesia
in Pediatric Patients with Mastocytosis: Review

OZET Mastositoz; mast hiicrelerinin patolojik artis1 ile karakterize, nadir goriilen, mast hiicreleri-
nin bir veya daha fazla organa infiltrasyonu ile seyreden heterojen bir hastaliktir. Mast hiicreleri-
nin patolojik artigi; cilt yaninda, gastrointestinal sistem, karaciger, dalak, lenfoid dokular ve kemik
iligi gibi cilt dis1 organlarda da goriilebilir. Mast hiicreleri anafilaksi gelisiminde 6nemli bir media-
tordiir. Sicak, stres ve bazi ilaglarin mast hiicre degraniilasyonuna yol agtig1 bilinmektedir. Masto-
sitozlu erigkin hastalarda bir dis etkenle uyarilma ile veya herhangi bir uyar1 olmadan anafilaksi
gelisme riski normal popiilasyona gore daha fazladir. Beklenmedik mast hiicre degraniilasyonu ge-
sitli faktorlerle ortaya cikabilir ve basit bir kizarmadan hayati tehdit edici anafilaktik reaksiyonlara
kadar ulagabilen sonuglara yol acabilir. Anestezi sirasinda kullanilan ilaglarin bir kismi mast hiic-
relerinde degraniilasyona yol agmaktadir. Mastositozlu olgularda anestezi sirasinda hayati tehdit
eden komplikasyonlar siklikla erigkinlerde izlenmektedir. Cocuk hastalarda ise anestezi deneyim-
leri kisithdir. Literatiirde mastositozlu ¢ocuk hastalarda anestezi uygulamalar sirasinda goriilen
komplikasyonlar siklikla cilt reaksiyonlar: ile sinirli kalmakta olup, mortalite bildirilmemistir. Mas-
tositozlu hastalarin perioperatif yonetimi multidisipliner yaklagim gerektirmektedir. Calismamizda,
anestezi uygulanacak mastositozlu ¢ocuk olgularda karsilagilabilecek sorunlar, izlenmesi gereken
prosediirler, uygulanan anestezik yontemler, yan etkiler ve profilaksi yontemleri giincel literatiir
bilgileri 15181nda sunulmaya galisilmistir.

Anahtar Kelimeler: Mastositoz; iirtikerya pigmentoza; anestezi

ABSTRACT Mastocytosis is a rare heterogeneous group of diseases characterized with a
pathologically increased number of mast cells infiltrating one or multiple organs. Besides skin, the
pathological increase of mast cells can also be seen in other systems or organs such as
gastrointestinal tract, liver, spleen, lymphoid tissues, and bone marrow. Mast cells are substantial
mediator in development of anaphylaxis. It has been known that heat, stress factor and several
drugs cause mast cell degranulation. The risk of developing anaphylaxis, even provoked by external
factors or not, is higher in adult patients with mastocytosis then normal population. Unexpected
mast cell degranulation can occur from a variety of inciting factors, with consequences ranging
from cutaneous flushing to life threatening anaphylaxis. Certain drugs used in anesthesia cause
degranulation of mast cells. Life threatening complications occur often in adult patients with
mastocytosis during anesthesia. Experience of anesthesia in pediatric patients with mastocytosis is
limited. According to the literature, the majority of complications are frequently limited with skin
reactions in pediatric patients with mastocytosis and no death has been reported. The perioperative
management of patients with mastocytosis requires multidisciplinary approach. In this review we
aimed to present the possible problems that could be encountered in pediatric patients with
mastocytosis, the procedures that should be followed, anesthesia strategies, side effects and
suggested prophylaxis regimens for the management of these children during anesthesia in the
light of present literature.

Key Words: Mastocytosis; urticaria pigmentosa; anesthesia
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I MASTOSITOZ

astositoz, mast hiicrelerinin basta deri
Molmak iizere, karaciger, dalak, lenf bez-

leri, kemik iligi, akcigerler ve gastroin-
testinal sistem gibi ¢esitli dokularda anormal
birikimi ile karakterize genis ve heterojen bir has-
talik grubudur. Her yasta goriilebilen mastositozun
goriilme siklig1 10.000°de bir olarak bildirilmekte-
dir.! Diinya Saglik Orgiitii tarafindan mastositoz
icin 6nerilen siniflama Tablo 1’de goriillmektedir.?
Mastositozun kesin tedavisi yoktur ve semptomla-
rin kontroli hedeflenmelidir.

Cocukluk c¢aginda {irtikerya pigmentoza
(UP), kutanéz mastositozun en sik formudur.
UP’de deride ¢ok sayida, kirmizidan kahveren-
giye kadar degisen renkte, birka¢ milimetreden
birkag santimetreye kadar varan boyutlarda, oval
veya yuvarlak makiil, papiil, nodiil ve nadiren de
biilloz lezyonlar goriiliir.® Lezyon sinirlar1 keskin
olmayip genellikle kagintilidir. Lezyonlar siklikla
ilk aylarla, iki yas arasinda ortaya ¢ikar. En sik rast-
lanan bulgular kaginti, kizariklik, carpint1 ve UP
gorintmidiir.* Prognozu digerlerine gore daha
iyidir. Hastalarin %10’unda lezyonlar tamamen
gerilerken, %70’inde 10 yas civarinda belirgin dii-
zelme goriiliir.?

Mastositozlu ¢cocuklarin hepsinde cilt lezyonu
olmakla birlikte, mast hiicre mediatorleri ile iligkili
bulgular hastalarin %60’1nda ortaya ¢ikar.> Mast
hiicrelerinden salinan medyatérler; histamin, trip-
taz, heparin, prostaglandin D2, 16kotrien C4-E4,
endotelin, PAF, TNF-q, IL-3, 5, 6, 16’dir.! Kutanoz

TABLO 1: Mastositozda Diinya Saglik Orgiiti
siniflamasi.?

Kutandz mastositoz
Urtikerya pigmentoza (Makulopapiiler kutandz mastositoz)
Diftiz kutandz mastositoz
Kutandz mastositoma
indolent sistemik mastositoz
Mast hiicre disi klonal hematolojik bir hastalikla beraber olan sistemik mastositoz
Agresif sistemik mastositoz
Mast hilcreli [6semi
Mast hiicre sarkomu

Ekstrakutandz mastositoma

mastositozun tanisi genellikle tipik kalic1 pigmente
lezyonlarin varligi, darier bulgusunun pozitifligi-
nin yamni sira histopatolojik olarak ciltte mast hiicre
sayisindaki artigin gosterilmesiyle konur.

Sistemik mastositoz ¢cocukluk ¢aginda olduk¢a
nadirdir. Genellikle eriskinlerde goriilen sistemik
mastositozlarda ise kemik iligi veya deri dis1 diger
organlarin tutulumu vardir. Ayrica mast hiicrele-
rinden salinan mediatdrlerin neden oldugu flus-
hing, kusma, karin agrisi, ishal, bag agrisi, tasikardi,
hipotansiyon, senkop, hiriltili solunum, anafilaksi
gibi belirtiler goriilebilir.*> Anafilaksi goriilme
orani %30-40 olup tahmin edilemez ve IgE aracili
degildir.? Bazal triptaz diizeyinin >20 ng/mL ol-
mas, sistemik mastositoz lehine bir bulgudur.?

Kutan6z mastositozlu hastalarda anestezi sira-
sinda mast hiicre degraniilasyonu riski olmakla bir-
likte, az sayida bildirilen olgular nedeniyle bu
ihtimal tam bilinmemektedir. Sistemik mastosi-
tozlu erigkin hastalarda genel anestezi sirasinda ha-
yat1 tehdit edebilen komplikasyonlar bildirilmesine
karsin bunlar mastositozlu ¢ocuklarda tanimlan-
mamigtir.*®

MASTOSITOZ VE ANESTEZI

Anestezide kullanilan ilaglarin, genel olarak mast
hiicre degraniilasyonuna yol acabilecegi bilinmek-
tedir.” Bu nedenle, mastositozlu hastalar artmis
mast hiicre sayis1 nedeniyle anestezi uygulamalar
sirasinda anafilaksi acisindan yiiksek risk altinda-
dir> Mastositozlu hastalarda anestezi sirasinda
1/5000 ile 1/20000 arasinda degraniilasyona bagh
reaksiyon riski bulunmaktadir.” Anestezi sirasinda
bu hastalarda ilaglarin yani sira travma, stres ve 1s1
degisimleri gibi ilave faktorler de mast hiicre deg-
raniilasyonuna yol acabilmektedir. Basta histamin
olmak iizere salinan mediatorler flushing, bron-
kospazm ve kardiyovaskiiler kollapsa yol agabil-
mektedir.® Mastositozlu hastalarda genel anestezi
altinda, mast hiicre degraniilasyonuna bagh gelisen
kardiyopulmoner kollaps nedeniyle 6liim vakalar:

literatiirde yer almaktadir.®%1

Anestezide kullanilan opioidler, kas gevsetici-
ler, analjezikler ve volatil anestezikler direkt veya
indirekt olarak mast hiicrelerine etki etmektedirler.
Bu ilaglarin mast hiicre degraniilasyonu iizerindeki
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etkileri in vivo ve in vitro ortamda farklilik goster-
mektedir.*> Volatil anesteziklerin histamin salini-
mina yol a¢gmadiklar1 uzun zamandan beri bilin-
mektedir. Bununla birlikte, opioidlerden kodein,
morfin, meperidin ve pethidin mast hiicre degranii-
lasyonuna yol agarken, fentanil, sufentanil ve remi-

fentanilde boyle bir etki gorillmemigtir.*>"1?

Az sayida ¢alisgmada d-tubokurarin, tubokura-
rin, pankuronyum ve gallamine triethoid’in hista-
min salinimina yol act1g1 gosterilmekle birlikte, bu
ilaglar anestezi esnasinda daha az oranda kullanil-
maktadir.>!! Yine propofol ve tiyopentalin hista-
min salinimim indiikledigi gosterilmistir, Ancak
farkli organlardaki mast hiicrelerinin propofole ya-
nitlar1 farkl olmaktadir. Akcigerdeki mast hiicre-
lerinde histamin salinimina yol agmasina kargin cilt
ve kalpte boyle bir etkisi bulunmamaktadir.*!!

Mastositozlu hastalarda anestezi yonetimin-
deki ilag tercihleri Tablo 2’de goriilmektedir.

MASTOSITOZLU COCUK HASTALARDA ANESTEZ

Eriskin mastositoz hastalarinda anestezi uygula-
malar neticesinde ciddi komplikasyonlar bildiril-
migtir. Cocuk hastalarda ise 6lim bildirilmemis
olmakla birlikte, ciddi komplikasyonlar bildiril-
migtir.'®! Literatiirde mastositozlu ¢ocuk olgu-
larda anestezi deneyim serileri nadirdir. Sinirh
saylda olguya sahip serilerden yola ¢ikarak masto-
sitozlu ¢ocuk hastalarda kullanilabilecek giivenli
bir anestezi protokoliinden bahsetmek miimkiin
degildir.*

Pediatrik mastositozlu hastalarda anestezi de-
neyimlerine ait olgu serileri ve uygulanan proto-
koller Tablo 3’te sunulmustur.

Preoperatif anestezik maddelerle cilt prik test-
lerinin yapilmasinin prediktif degeri bulunma-
maktadir, ancak miimkiinse mast hiicre yaniti
hakkinda fikir sahibi olabilmek agisindan operas-
yon Oncesi triptaz diizeyi bakilmas1 faydalidir.*
Triptaz diizeyi yiiksek olan hastalar anestezi agi-
sindan daha yiiksek riskli kabul edilmektedir.®

Preoperatif hazirlikta, daha 6nce herhangi bir
ilaca bagl reaksiyon olup olmadig: dikkatle sorgu-
lanmalidir. Anamnezde daha 6nceki bir ilag reak-
siyonunun atlanmasi, ayni ilacin tekrarlanmasi
durumunda daha siddetli bir reaksiyonu tetikleye-
bileceginden 6nemlidir.'>""7 Anestezi 6ncesindeki
anksiyete ve postoperatif donemdeki agri, mast
hiicre degraniilasyonuna yol agabilecegi icin preo-
peratif sedatif premedikasyon ve postoperatif etkin
analjezi bu hastalarda {izerinde durulmas: gereken
konulardir.*"

Calismalarin genelinde opioid ve kas gevseti-
cilerin kullanilmasindan kaginilmas: gerektigi vur-
gulanmigtir.*>!* Ancak literatiirde ¢ocuk hastalarda
bu ajanlarin kullanimina bagli komplikasyonlar

veya yan etkiler son derece nadirdir.>'®

Pek ¢ok yazar, anestezi sirasinda kullanilacak
ilaglara bagli reaksiyonlardan korunabilmek ama-
cryla, anestezi 6ncesinde uygun dozlarda antihis-
taminik ve steroid uygulanmasini 6nermekte-
dir.#>8131617 Yayimlanmis serilerde fentanil, su-
fentanil ve remifentanilde mast hiicre degranii-
lasyonuna yol a¢madigindan tercih edilmek-
tedir.*>!! Nonsteroid antiinflamatuar ajanlara top-
lumda yaygin rastlanan duyarlilik, mastositozlu
hastalarda bu ajanlarin dikkatli kullanilmas: ge-
rektigini distindirmektedir.> Ancak klinik olarak

TABLO 2: Mastositozlu olgularda anestezi esnasinda ilag kullanimi.®

Analjezikler Hipnotikler Kas gevseticiler Lokal anestezikler Volatil anestezikler
Riskli ilaglar Morfin Tiyopental Atrakuryum
NSAIi Mivakuryum
Dstik riskli ilaglar Fentanil Midazolam Sisatrakuryum Lidokain Sevofluran
Sufentanil Propofol Pancuronyum Bupivakain Ropivakain Halotan
Remifentanil Etomidat Rokuronyum Desfluran
Parasetamol Ketamin Vekuronyum
Stksinil kolin

NSAIi: Nonsteroid antiinflamatuar ilag.
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gosterilmis bir komplikasyon bu-
lunmamaktadir. Morfin ve mepe-
ridin, mastositozlu hastalarda
nispeten giivenli kullanilabilecek
preparatlardir.>'8

Propofolun akcigerdeki mast

Komplikasyon

Kodeinle 2 dokinti
Hipotansiyon, bronkospazm

2 flushing

4 kusma

Var olan dokintilerde hafif artis

Yok
Yok
Yok

hiicrelerinde degraniilasyona yol
actig1 ancak cilt ve kalpte boyle bir
etkisi olmadig: gosterilmistir.*!
Buna bagli olarak, pediatrik hasta
grubunda yaygin olarak propofol
kullanimi  6nerilmektedir.*>!>"7

Analjezi

Pethidin

2 hastada Morfin

8 hastada Kodein
Parasetamol

Fentanil

(Morfin, pethidin,
ancak net degil)
Fentanil, remifentanil,
diklofenak
Parasetamol
ibuprofen

Kodein (2/6)
Bupivakain, parasetamol
Parasetamol

Ancak Carter ve ark. yayimladik-
lar1 serilerinde tiyopental kullan-
diklarini ve ciddi bir komplikas-
yonla kargilagmadiklarini bildir-
mektedirler.® Volatil anestezikler

pankuronyum

genel olarak mast hiicrelerine et-
kileri olmadigindan daha giivenli
olarak kullanilabilmektedir.*>1617
Benzodiazepin ve diazepama ait
anafilaksi bildirilmistir.* Ancak Co-
leman ve ark., hastalarinda diaze-

izofluran, sevofluran, nitréz oksit,

suksinilkolin, sis-atrakuryum, vekuronyum,

Nitréz oksit, halotan

Rektal methoheksital

Nitréz oksit, halotan

Fentanil, midazolam

Tiyopental, propofol, ketamin, izofluran,
sevofluran, nitrdz oksit, rokuronyum,
neostigmin, glikoprolat, lidokain,
prilokain,ondansetron

bupivakain, sis-atrakuryum,
neostigmin glikoprolat

Propofol, sevofluran

Sevofluran, Propofol, Remifentanil,
Metilprednizolon, Feniramin.

Anestezi
Atropin
Siiksinilkolin
Tubokurarin
Propofol

pam kullandiklarini ve kompli-
kasyonla kargilagmadiklarin: bildir-
mektedirler.’> Benzer sekilde eris-
kinlerde kullanimindan kaginilan

Preoperatif

Antihistaminik

Diazepam

UP’li 2 hastaya antihistaminik
Steroid ve antihistaminik
9/22 antihistaminik

15/22 midazolam

2/6 klorfeniramin, ranitidin
1/6 midazolam, hidrokortizon
Metilprednizolon, klorfenirmin
Hidroksizin oral

midazolam da pediatrik hastalarda
kullanilabilmektedir.”

Carter ve ark., 2008 y1linda ya-

TABLO 3: Mastositozlu ¢ocuk olgularda anestezi deneyimleri.

yimladiklar serilerinde, 22 masto-
sitozlu (13 kutan6z mastositoz, 8
sistemik mastositoz ve 1 mastosi-
tom) ¢ocuk olgunun anestezi yone-
timini degerlendirmisler, 24 genel

Tani

Up

12 0P

3 mastositom

Ekstrakutandz mastositom

13 kutandz, 8 sistemik, 1 mastositom
6 kutandz (2'sinde sistemik bulgu)
Urtikerya pigmentoza

Urtikerya pigmentoza

anestezi, 5 sedasyon ve 22 lokal
anestezi uygulanan hastay1 incele-
mislerdir.> Anestezi yontemlerinde
herhangi bir kisitlama yapmamala-
rina karsin ciddi bir komplikasyon

Yas siniri verilmemis

Yas (yil)
4-5 yas
14 yag
0.5-20 yas
9 ay-8 yil
6 yas

16 ay

ile kargilasmamiglardir. Bu hastala-
rin sekizinin sistemik mastositoz
tanis1 ile izlenmekte olmasi ve
ozellikle bu grupta anestezi dene-
yimlerinin oldukga az olmasi nede-

Coleman ve ark.'
James ve ark.™
Damodar ve ark.?
Carter ve ark.®
Ahmad ve ark.*
Misirlioglu ve ark."®
Disli ve ark."”

niyle 6nemlidir.
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Ahmad ve ark., 2009 yilinda 39 pediatrik
hastaya uygulanan 57 genel anestezi uygula-
mast sonrasinda hayati bir komplikasyonla karsi-
lagsmadiklarini  bildirmiglerdir.* Arastirma-
cilar mastositozlu ¢ocuk hastalardaki deneyimle-
rini hadisesiz olarak tariflemekte ve kuta-
noz mastositoma ve sistemik mastositozlu hasta-
lar1 ayr1 tutarak, mastositozlu ¢ocuk olgularda
anestezi uygulamalarinin, eriskin olgulardan
farkli olarak, goriilebilecek komplikasyonlar yo-
niinden abartilmamas: gerektigini bildirmisleri-

dir.*

Sonug olarak; literatiirde mastositozlu ¢ocuk-
larda anestezi esnasinda mast hiicre degraniilas-
yonu ve agir komplikasyonlar yaygin degildir. Pek
¢ok yazar 6zel bir anestezi protokolii uygulamanin
gerekliliginden bahsetmemekle birlikte, ani gelige-
bilecek mast hiicre degraniilasyonuna kars1 hazir-
likl1 olmak gerektigi belirtilmektedir. Ayrica bu
gruptaki hastalarda ilag 6ykiisti ayrintili bir sekilde
sorgulanmal, profilaktik steroid ve antihistaminik
yapilmali ve se¢im yapma sansi oldugunda ilag ter-
cihinde mast hiicre degraniilasyonu yapmayan ilag-
lar 6ncelikli olarak tercih edilmelidir.
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