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Methemoglobinemi, kanda asir1 methemoglobin bulunmasi durumudur. Methemoglobinemi, siyanozun ayirici
tanilar1 arasinda diisiiniilmesi gereken, nadir goriilen fakat klinik olarak énemli bir durumdur, teshisi hizli ve
nispeten kolay bir prosediirdiir. Acil hastalarin tedavisinde; yiiksek akim 02 (HFO2) mevcut hemoglobinin
doygunlugunu saglamak i¢cin 6nemlidir. Metilen mavisi, ilaglarin indiikledigi semptomatik methemoglobinemi
(gogtus agrisi, nefes darligi veya konfiizyon gibi hipoksi bulgulari) veya MetHb diizeyleri>%20 olan
asemptomatik hastalarda ilk se¢enek tedavidir. 19 yas kadin hasta acil servisimize suisid amagh 2,5 gram
dapson alimi sonrasi basvurdugu baska bir merkezden kan gazinda 6l¢iilen methomoglobinemi seviyesi %34
6lciilmesi tizerine getirildi. Yiiksek akim oksijen tedavisine yanit vermeyen hastaya hiperbarik oksijen tedavisi
90 dakika siireyle yapildi. Bu vaka sunumunda, standart metilen mavisi tedavisine yanit vermeyen hipoksik ve
siyanozlu methemoglobinemi hastasi anlatmak istedik.

Anahtar Kelimeler: Methemoglobinemi, metilen mavisi, siyanoz.

Abstract

Methemoglobinemia is the presence of excessive methemoglobin in the blood. Methemoglobinemia is a rare
but clinically important condition that should be considered among the differential diagnoses of cyanosis. It is
a fast and relatively easy-to-diagnose procedure. In the treatment of emergency patients; high current 02
(HFO2) is important to ensure saturation of available hemoglobin. Methylene blue is the first-line treatment in
asymptomatic patients with symptomatic methemoglobinemia (signs of hypoxia such as chest pain, shortness
of breath, or confusion) or with MetHb levels> 20%. A 19-year-old female patient was brought to our
emergency department after taking 2.5 grams of dapsone for suicide purposes from another center when the
level of methemoglobinemia measured in blood gas was measured as 34%. Hyperbaric oxygen therapy was
applied for 90 minutes to the patient who did not respond to high flow oxygen therapy. In this case report, we
wanted to describe a patient with hypoxic and cyanotic methemoglobinemia who did not respond to standard
methylene blue therapy.

Keywords: Methemoglobinemia, methylene blue, cyanosis.
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Giris

Suicidal amach fazla doz ilag alimi ile bagvurular acil serviste sik karsilastigimiz durumlardandir. Bu vakalarda
hastalar genellikle kolay ulasabildikleri, evde bulunan, kendilerinin ya da evde diger yasayan kisilerin ilaglarini

kullanirlar.

Dapson antiinflamatuar ve antibakteriyel etkili cesitli dermatolojik hastaliklarin tedavisinde basariyla
kullanilan bir ilagtir. Dapsonun mortal seyreden yan etkilerinden biri methemoglobinemidir.
Methemoglobinemi, ferréz (Fe++) hem iyonlarinin ferrik (Fe+++) duruma oksitlendigi ve hemoglobinin 02
baglayamamasina yol acan bir durumdur. Normal methemoglobin (MetHb) diizeyi <%1,5'dur.
Methemoglobinin konjenital nedenleri; Sitokrom b5 rediiktaz eksikligi ve Hemoglobin M hastaligidir. Edinilmis
nedenleri ise Anilin boyalari, Benzen deriveleri, Klorokin, Dapson, Prilokain, Metoklopramid, Nitritler

(nitrogliserin, NO, sodyum nitroprussid), sulfonamidlerdir.!

Metilen mavisi, ilaglarin indiikledigi semptomatik methemoglobinemi (go6giis agrisi, nefes darligr veya
konfiizyon gibi hipoksi bulgulari) veya MetHb diizeyleri>%20 olan asemptomatik hastalarda ilk secenek
tedavidir. Klinik ézelliklere bakildiginda hastalar; siyanoz, azalmis oksijen dagitimi semptom ve bulgulari. (Or.
gogus agrisy, nefes darlig, biling degisikligi, end-organ hasar1.) ile bagvurmaktadir. Tetkik olarak arter kan gazi

alinir, kan gazi ile konfirmasyon énemlidir, maruziyet dykiisii ve yiiksek MetHb diizeyi tan1 koydurur. 2

Acil hastanin tedavisinde; Yiiksek akim 02 (HFO2) mevcut hemoglobinin doygunlugunu saglamak icin
o6nemlidir, resusitasyonda ilk basamaktir. Metilen mavisi tedavide 6nemli bir pargadir ki, (1-2 mg/kg 5 dakika
icerisinde) MetHb’in NADPH bagimli yolak ile indirgenmesini kolaylastirmak icin yapay elektron alicisi
olusturur. Semptomatik hastalarda mutlaka metilen mavisi verilmelidir, Asemptomatik hastalarda MetHb
>9%20, veya anemi veya iskemik kalp hastalig1 gibi risk faktorleri varliginda MetHb >%10 ise yine metilen
mavisi tedavisi verilir. Yeterli yanit alinamadiysa 30-60 dakikada metilen mavisi tekrarlanir. Metilen mavisine
alternatif tedaviler; Askorbik asit (metilen mavisi kontrendikeyse, 6r. G6PD eksikligi), Exchange transfiizyon,
Hiperbarik oksijen olabilir.! Methemoglobinemide metilen mavisi kullanimi; 1-2 mg/kg IV 5 dakika icerisinde;
MetHb diizeyleri diismiiyorsa 30-60 dakikada bir tekrarlanir. MetHb yiiksekligi giinlerce siiriiyorsa (6r. dapson
toksisitesi) her 6-8 saatte bir doz tekrarlanir. Acil servisimizde tedavi ettigimiz yiiksek doz dapson alimina

bagl olarak gelisen methomoglobinemi hastasini ve tedavisini sunmak istedik.
Olgu

19 yas kadin hasta acil servisimize suicid amag¢h 2,5 gram dapson alimi1 sonrasi basvurdugu baska bir

merkezden kan gazinda 6l¢iilen methomoglobinemi seviyesi %34 6l¢iilmesi lizerine gastrik lavaji yapildiktan
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ve aktif komiir verildikten sonra 112 aracilifiyla getirildi. Hasta resusitasyon odasinda degerlendirildi. Bilinen
kronik hastalig1 ve ila¢ kullanimi olmayan hastanin fizik muayenesinde bilinci agik koopere, oryante, solunum
sesleri dogal, batin muyanesi dogaldi ve cildinde, parmak ug¢larinda, dudaklarinda, agiz mukozasinda siyanozu
mevcuttu. Ayrica parmaklarinin ve tirnaklarinin her tarafinda siyanoz vardi (Sekil 1). Baska patolojik bulgu
yoktu. Hastanin hastanemize getirildiginde kan basinci: 124/82, nabiz: 122 (Ekg: sinis tasikardisi), oksijen
saturasyonu 75, viicut 1sis1 36,7 idi. Tam kan sayimi ve kan biyokimyas: tetkikleri normal olan hastanin
hastanemizde yapilan ilk kan gazi degerlendirmesi pH: 7,41, PO2: 43,1 mmHg, PCO2: 41,3 mmHg, COHb: 1,2
mmHg, laktat: 1,3 mmol / L, MetHb: 48 mmHg. Hastaya destek oksijen tedavisi ile beraber 1 mg/kg (80 mg)
metilen mavisi iv 5 dakikada verildi. Hemodiyaliz ve aferez tedavisi amach dahiliye konsiiltasyonu yapildi fakat
hemodiyaliz veya aferez planlanmadi. Metilen mavisi sonrasi saturasyon diisiikliigii ve siyanozu diizelmeyen
hasta i¢in hiperbarik oksijen tedavisi planlandi. Hiperbarik tedavi sonrasi klinik iyilesme saglanan hastanin
siyanozunun ve saturasyon diisiikliigiiniin tekrarlamasi tizerine 1 doz daha 1v metilen mavisi (1mg/kg) verildi.
Bu tedavi sonrasi hastada klinik iyilesme saglandi. Hasta tiim semptomlar1 ortadan kalkana kadar 24 saat
oksijen altinda izlendi. Siyanoz geriledi, kan gazlar1 ve yasamsal bulgulari normale donen hasta takibinin

ardindan psikiyatri dnerileri ile taburcu edildi.

Sekil 1. Parmak ve tirnak etrafinda siyanoz
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Tartisma

Dapson antiinflamatuar ve antibakteriyel etkili, basta lepra olmak tizere 6zellikle nétrofil ve eozinofil birikimi
ile seyreden cesitli dermatolojik hastaliklarin tedavisinde basariyla kullanilan bir ilagtir. Dapsonun nadir
goriilen ama mortal seyreden yan etkilerinden biri methemoglobinemidir. Dapson hemoglobin oksidasyonunu
indiikleyerek eritrositlerde sitokrom b5 rediiktaz enzim aktivitesini azaltir ve boylece ferrik (Fe+3) demirin
ferroz (Fe+2) demire doniisiimii azalir. Methemoglobin ferrik formda demir iceren hemoglobin molekiiliidir
ve ferrik formdaki demir molekiilii oksijeni baglayamadigi, dokulara oksijen iletemedigi icin hastalarda doku
hipoksisi goriiliir. Hiicresel diizeyde hipoksi ve hipoperfiizyon mevcuttur.3* Methemoglobin diizeyine uygun
olarak doku hipoksisi, siyanoz, kardiyak iskemi, inme, nobet, laktik asidoz ve 6liimle sonuglanabilen koma
gelisebilir. Methemoglobinemi hastalar1 genellikle solunum sisteminin baskilanmasina bagli siyanoz, nefes
darlig1 gibi semptomlar gdsterir. Ayrica tasikardi, bas agrisi, bas ddnmesi ve senkop goriilebilir. MetHb %10 -
20 arasinda oldugunda siyanoz, %20'nin iizerinde nefes darlig), tasikardi ve merkezi sinir sistemi bulgulari
mevcuttur. %50'nin iizerinde oldugu durumlarda ise siddetli laktik asidoz, %70'in {izerinde oldugunda ise

6liim gorilir.

Methemoglobinemi tedavisinin temeli yiiksek akish oksijendir. Metilen mavisi, 1-2 mg / kg dozunda kullanilan
bir oksitleyici ajandir. Tedavi sonrasinda hastanin semptomlari azalmazsa; HBO tedavisi gibi alternatif tedavi
yontemlerini diisiintilmelidir. HBO tedavisi bizim vakamizda alternatif tedavi olarak kullanildi. 1970'lerden
beri methemoglobineminin tedavisi icin HBO tedavisi ¢alisilmistir. Bu ¢alismalarin ¢ogunda HBO ek tedavi
olarak kullanmis olup etkili bir tedavi oldugu bulunmustur. HBO tedavisi hemoglobinin nitrit tarafindan
oksidasyonunu inhibe eder ve MetHb seviyelerini saatte %8 oraninda azaltir.> Bizim vakamizda da ciddi oranda
MetHb diizeyinde azalma saptanmistir. 2013 yilinda Ghatak T. ve ark 20 yasinda bir kadinda dermatidis
herpetiformis tedavisi i¢in giinde iki kez 100 mg dapson kullanimina bagh ortaya ¢ikan bir methemoglobinemi
tablosu bildirmisleridir Bu vakada methemoglobinemi teropotik dozlarda dapson kullanimi nedeni ile
olusmustur. Glatak T ve ark. bu vakada methemoglobinemi gelisimini hastada mevcut olan Glikoz 6 Fosfat
Dehidrogenaz (G6PD) enzim eksikliginin tetikledigini disiinmektedirler.6 Burke P ve ark. 2013 yilinda
pyoderma gangrenosum tedavisi i¢in giinde 200 mg dapson kullanan 46 yasinda bir kadinda ila¢ kullaniminin
dordiincii giiniinde tespit edilen methemoglobinemi tablosu rapor etmislerdir. Burke P ve ark. bildirdigi vaka
da teropotik dozlarda gelismis bir methemoglobinemi tablosudur.” Bizim vakamizda ila¢ hastaya ait olmayip
intihar amagh kullanilmistir. Kasith olarak 4 gr Dapson alimina bagli olusan bir methemoglobinemi vakasinin
takip ve tedavisinde methemoglobin seviyeleri gerilemis ve klinik diizelme saglanan hasta dérdiincii giin
sonunda sifa ile taburcu edilmistir.8 Bizim vakamizda da yaklasik 2,5 gr dapson alan hasta hiperbarik oksijen

tedavisinin de etkinligiyle daha erken taburcu edilebilmistir.
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Konjenital glukoz-6-fosfat dehidrogenaz (G6PD) eksikliginde metilen mavisinin kontrendike oldugu
unutulmamalidir ¢linkii bu hastalar NADPH iiretemez. NADPH'nin yoklugu, Hb'nin metilen mavisi ile MetHb'ye
doniismesi nedeniyle semptomlart Kkétiilestirebilir.4? Literatiirde, plazmaferez ve hemodiyaliz gibi
ekstrakorporeal yontemler de direncli methemoglobinemi hastalari i¢cin kullanilmistir. Bu iki yéntem, ajanin
eliminasyonunda etkilidir. Ancak bizim olgumuzda diyaliz ve plazmaferez karari dahiliye kiniginden ¢cikmamis

olup, hasta tarafimizca HBO iinitesi ayarlanarak HBO merkezine génderilmistir.

Acil hekimi siyanoz ile bagvuran hastalarda methomoglobinemi olasiligini her daim akilda tutmalidir. Hastalar
kandaki methemoglobin seviyelerine gore bas agrisindan, senkop, koma, konviilziiyonlar ve 6lime kadar
gidebilen bir semptom yelpazesinde karsimiza cikabilirler. Erigkinlerde methemoglobineminin yiliksek
olasilikla ilaca bagli oldugu bilindiginden ila¢ kullanim 6ykiisiiniin sorgulanmasi1 6nemlidir. Bir defa
methemoglobiden siiphelenildiginde basit bir kan gazi analizi ile tani kolayca konulup tedavi baslanabilir.
Hastalar standart metilen mavisi tedavisine yanit vermediginde alternatif tedavi rejimleri diisiiniliip
baslatilmalidir. Hiperbarik oksijen tedavisi metilen mavisine yanit vermeyen hipoksik methemoglobinemi

hastalarinda uygulanabilecek alternatif tedavidir.
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