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MEtHEMOGLObINEMIA IN A NEWbOrN 
INDUcED bY ADMINIstrAtION OF 
PrILOcAINE DUrING cIrcUMcIsION

AbstrAct

Circumcision is reported to be the most common surgical 
procedure performed on newborns. Local anesthesia 
infiltration by injection is considered to be the most effective 
method of analgesia for circumcision. Methemoglobinemia is 
a rare but potentially lethal complication of local anesthetics. 
We report the case of a newborn who presented with cyanosis 
due to methemoglobinemia (methemoglobin: 38.5%) 

following local anesthesia with prilocaine. Cyanosis resolved 
after administration of 10% dextrose solution, supplemental 
oxygen (5 lt/min) via hood and intravenous methylene blue 
(1 mg/kg). Methemoglobinemia must be considered in the 
differential diagnosis of the cyanotic patient. Prilocaine 
should not be used in children younger than 6 months, in 
pregnant women, or in patients taking other oxidizing drugs 
and the dose of prilocaine should be adjusted according to 
weight to prevent methemoglobinemia. Methylene blue with 
supportive therapy is the first-line treatment.
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ÖZet
 
Sünnet, yenidoğan döneminde en sık uygulanan cerrahi 
işlemdir. Lokal anestezi enjeksiyonu sünnetin en etkili 
analjezi yöntemi olarak kabul edilir. Methemoglobine-
mi; lokal anesteziklerin nadir, fakat ölümcül olabilen bir 
komplikasyonudur. Bu yazıda; sünnet öncesi lokal anes-
tezik olarak prilokain kullanılan, sonrasında methemog-
lobinemiye (methemoglobin: %38,5) bağlı siyanoz geli-
şen ve tedavi olarak %10 dekstroz solüsyonu, hood ile 5 
lt/dk oksijen ve intravenöz 1 mg/kg metilen mavisi uy-

guladıktan iki saat sonra siyanozu düzelen bir yenidoğan 
olgusu sunulmuştur. Lokal anestezik uygulaması sonrası 
gelişen siyanozun ayırıcı tanısında methemoglobinemi 
mutlaka düşünülmelidir. Methemoglobinemiyi önlemek 
için prilokain kiloya göre uygun dozda uygulanmalı; 6 
aylıktan küçüklere, gebelere ve başka okside edici ilaç 
kullananlara prilokain uygulanmamalıdır. Tedavide ilk 
seçenek destek tedavisi ile beraber metilen mavisidir.
     
anahtar Kelimeler: Methemoglobinemi, prilokain, 
sünnet, yenidoğan Nobel Med 2013; 9(3): 142-144
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sÜnneT ÖNCESİ 
PRİLOKAİN 
uygulanan BİR 
yENİDOĞANDA 
gELİŞEN 
mETHEMOGLOBİNEMİ

giriş

Glans penisi örten deri katlantısının (prepuce) cerrahi 
olarak çıkarılması olan sünnet, yenidoğan döneminde 
en sık uygulanan cerrahi işlemdir.1 Sünnet, dini, kül-
türel, sosyal veya sağlıkla ilişkili nedenlerle yapılmak-
tadır ve Dünya Sağlık Örgütü tahminleri erkeklerin 
%30’unun sünnetli olduğunu göstermektedir.2 Yeni-
doğan sünnetinde anestezi her zaman uygulanmaz 
ancak günümüzde yenidoğanların da ağrı hissedebil-
diği kabul edilmekte ve sünnet öncesi anestezi uygu-
lanması önerilmektedir.3

Methemoglobinemi, lokal anestezik uygulamaları 
sonrası da görülebilen nadir, fakat ölümcül olabilen 
bir durumdur. Normal hemoglobindeki (Hb) iki de-
ğerli demir, çeşitli oksidatif stresler sonucu üç değerli 
forma gelirse Hb’nin anormal formlarından biri olan 
methemoglobin (metHb) oluşur. Eğer metHb seviyesi 
artarsa dokulara oksijen verilmesi bozulur; bunun so-
nucunda hücresel hipoksi gelişir ve değişik dereceler-
de siyanoz ortaya çıkar. Kanda metHb düzeyine bağlı 
olarak ortaya çıkan klinik belirtiler hafif başağrısı, 
dispne, halsizlik, taşikardi ve baş dönmesinden koma 
veya ölüme kadar değişkenlik gösterebilir.4 Bu yazıda 
prilokain kullanımına bağlı gelişen edinsel bir yenido-
ğan methemoglobinemi olgusu sunulmuştur.

olgu sunumu

Yirmi beş yaşında sağlıklı annenin sorunsuz geçen bi-
rinci gebeliğinden miyadında normal spontan vajinal 
yolla 2950 gr doğan 20 günlük erkek bebek sünnet 
istemi sonrası değerlendirildi. Genital muayenesi nor-
mal olan bebeğe lokal anestezik olarak 3 mg/kg prilo-
kain hidroklorür kullanılarak penis köküne ring blok 
uygulandıktan sonra sünnet yapıldı. Sünnet sırasında 
herhangi bir sorun gözlenmeyen hastada, işlemden iki 
buçuk saat sonra huzursuzluk ve morarma gözlenme-
si üzerine pediatri kliniği ile konsülte edildi. Özgeç-
miş ve soy geçmişinde özellik olmayan, genel duru-
mu orta, yaygın siyanozu olan hastanın sistolik kan 
basıncı 70/40 mmHg, nabız sayısı 120/dk, solunum 
sayısı 36/dk idi. Diğer sistem muayeneleri normaldi. 
Tam kan sayımında lökosit 9800/mm3,  hemoglobin 
12,7 g/dl, hematokrit %35,9, trombosit 242.000/
mm3 idi. Rutin biyokimyasal değerlerinde özellik 
yoktu. Arter kan gazında pH: 7,41, pO2: 80 mmHg, 
HCO3: 25,8 mmol/l, pulse oksimetre ile oksijen sa-
türasyonu %70 ve CO-oksimetre ile methemoglobin 
%38,5 idi. Nörolojik belirtileri ve aile anamnezinde 
methemoglobinemi öyküsü yoktu. Tedavi olarak %10 
dekstroz solüsyonu ve hood ile 5 lt/dk oksijen başlan-
dı. Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz düzeyinin normal 
olduğu gözlendi. Prilokain kullanımına bağlı edinsel 
methemoglobinemi tanısı kondu ve 1 mg/kg metilen 

mavisi intravenöz 5 dakikalık infüzyon şeklinde uy-
gulandı. İki saat sonra semptomları geriledi, siyanozu 
düzeldi. Oksijen satürasyonu normale dönen, met-
hemoglobin seviyesi %1,1’e gerileyen, genel durumu 
düzelen hasta takibinin yirmi dördüncü saatinin so-
nunda şifa ile taburcu edildi.

tartIşma

Methemoglobinemi, Hb’nin yapısındaki genetik bo-
zukluk sonucu kalıtsal veya okside edici çeşitli ilaç 
ve toksinlere maruz kalma sonucu edinsel nedenlerle 
gelişebilir. Methemoglobinemi en sık edinsel görül-
mektedir. Methemoglobinemi yaptığı bilinen birçok 
kimyasal madde ve ilaç bildirilmiştir. Bunlar arasında; 
benzen türevleri, dapson, fenasetin, fenitoin, gümüş 
nitrat, kloratlar, klorokin, metilen mavisi, nitritler, 
nitratlar, rifampin, sulfanomidler ve lokal anestezikler 
(benzokain, lidokain, prilokain) sayılabilir.5 Sünnet 
için lokal anestezi yöntemleri ring blok, dorsal penil 
blok, EMLA (eutectic mixture of local anesthetics) 
krem karşılaştırıldığında en etkili yöntemin ring blok 
olduğu saptanmıştır.3 Prilokain sünnet öncesi lokal 
anestezi amacıyla en sık kullanılan maddelerden bi-
ridir ancak metabolitlerinden orto-toluidine bağlı te-
rapötik dozlarda bile methemoglobinemi ortaya çıkar. 
Prilokain metHb oluşturan en potent lokal anestezik-
tir ve bu etki ilaç alımından 20-60 dakika sonra olu-
şur.6,7 Yapılan bir meta analizde prilokain uygulama-
ları sonrası gözlenen methemoglobinemi riskinin yaşa 
ve doza bağlı olarak değiştiği belirtilmiştir. Buna göre 
6 aydan büyük çocuklarda 2,5 mg/kg, erişkinlerde 5 
mg/kg, böbrek yetmezliği olanlarda 3,2 mg/kg, eş za-
manlı başka okside edici ilaç kullanımında 1,3 mg/kg 
prilokain dozlarında bile methemoglobinemi gelişebi-
leceği ve doz yükseldikçe riskin arttığı bildirilmiştir.8 

Eritrositlerde bulunan, dokulara oksijen taşınmasını 
sağlayan Hb’nin yapısında ferröz (Fe++) formda olan 
demirin ferrik (Fe+++) forma oksidasyonu sonucu olu-
şan methemoglobinemide oksijen taşınması bozulur 
ve hayatı tehdit edebilen hipoksemi gelişir. Fizyolo-
jik şartlarda kanda oluşan metHb, eritrositlerde Ni-
kotinamid adenin dinükleotit-sitokrom b5 redüktaz 
(NADH-methemoglobin redüktaz) ile yıkılır. Böylece 
kandaki metHb miktarı düşük seviyede tutulur.9 Ye-
nidoğan döneminde; yüksek miktarda olan Hb F’nin 
Hb A’ya göre daha kolay oksitlenmesi ve yaşamın ilk 
3-4 ayındaki geçici methemoglobin redüktaz aktivite-
si düşüklüğü nedeni ile methemoglobinemi riski daha 
yüksektir.6 Normalde metHb, total Hb’nin %1-2’si ka-
dardır. MetHb %6-12’ye ulaştığında ilk gözlenen kli-
nik bulgu siyanozdur. Hipoksemi ve azalmış oksijen 
taşınmasına bağlı bulgular %30-40 seviyesine kadar 
gözlenmez. %50’nin üstündeki değerlerde takipne, 
metabolik asidoz, kardiyak aritmi, nöbet, koma,   
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%70’in üstünde ölüm görülebilir.10 Bizim hastamızın 
metHb düzeyi %38,5 idi ve yaygın siyanozu vardı.

Siyanozu olan hastalarda, arter kan gazı ve pulse oksi-
metre önemli tetkiklerdir. Bu iki tetkik arasındaki bir 
uyuşmazlık (sO2 ≤%90 ve pO2 ≥70 mmHg) methe-
moglobinemiyi düşündürür.8 Methemoglobinemide 
pulse oksimetre ile hafif veya orta derecede oksijen 
desaturasyonu saptanır, ancak kandaki gerçek metHb 
miktarı saptanamaz. Methemoglobineminin kesin 
tanısı CO-oksimetre ile konur. Deoksihemoglobine-
miyi, methemoglobinemiden ayırt etmede yatak başı 
testi de kullanılabilir. Hastanın 1-2 damla kanı beyaz 
filtre kağıdına konur. Methemoglobinemiye bağlı olan 
kahverengi renk zamanla değişmezken, deoksihe-
moglobinemiye bağlı olan koyu kırmızı renk, atmos-
ferde bulunan oksijen ile reaksiyona girer ve renkte 
açılma tespit edilir.11 Olgumuzda metHb düzeyi CO-
oksimetre ile tespit edildi.

Edinsel methemoglobinemide, öncelikli olarak uygu-
lamaya son verilmesi, maddenin vücuttan uzaklaştı-
rılması ve oksijen destek tedavisi gereklidir. Methe-
moglobin düzeyi %20’den yüksek semptomatik ve 
metHb düzeyi %30’dan yüksek asemptomatik has-
talarda tedavi verilmelidir; fakat anemisi ve kardiyo-
pulmoner problemleri olanlarda, yenidoğan ve erken 
süt çocukluğu döneminde daha düşük metHb sevi-
yelerinde de tedavi gerekir. Tedavi olarak intravenöz 
1-2 mg/kg metilen mavisi uygulanır. Yenidoğan döne-
minde ilk doz 0,5 mg/kg olmalıdır.8 Bu uygulama ile 
methemoglobin redüktaz enzim sistemi hızla aktive 
olur, metHb’in hemoglobine dönüşümü 15-60 dakika 
içinde başlar. Tedaviye cevap, klinik bulgular ve 1-2 
saat içinde metHb seviyesinin azalması ya da normale 

dönmesi ile değerlendirilmelidir. Metilen mavisi ve-
rilen hastalarda siyanoz bir saat içinde gerilemezse 
aynı doz tekrarlanabilir. Ancak metilen mavisi oksi-
dan iken, metaboliti lökometilen mavisi indirgen bir 
maddedir. Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikliğinde 
metilen mavisi uygulaması sonucu, lökometilen mavi-
sinden ziyade metilen mavisi artacağı için, hemoliz ve 
paradoksal methemoglobinemi gelişebilir. Dekstroz 
tedavisinin glikoliz yolu ile NADH üretimini artırdı-
ğı ve NADH-diaforaz enzimi ile hastanın metHb kli-
rensine katkıda bulunduğu bilinmektedir.11 Askorbik 
asit, güçlü bir antioksidan ve indirgeyicidir. Fizyolojik 
koşullarda metHb’nin askorbik asit ile redüksiyonu, 
etkili olamayacak kadar yavaştır ve NADH bağım-
lı methemoglobin redüktaz sistemine göre daha az 
önemlidir. Ancak methemoglobinemi geliştiğinde me-
tilen mavisine alternatif olarak kullanılabilir. Ağır veya 
tedaviye cevap vermeyen olgularda eritrosit transfüz-
yonu (anemi varsa) veya “exchange” transfüzyon etkili 
olabilir ancak hiperbarik oksijen uygulamasının etkili 
olduğu kanıtlanmamıştır.8

sonuç 

Methemoglobinemi, lokal anesteziklerin az görülen 
fakat ölümcül olabilen bir komplikasyonudur. Erken 
teşhis, uygun tedavi gerektiren acil bir durumdur. 
Tanı için iyi bir anamnez gerekir ve lokal anestezik 
uygulaması sonrası gelişen siyanozun ayırıcı tanısında 
mutlaka düşünülmelidir. Methemoglobinemiyi önle-
mek için; prilokain kiloya göre uygun dozda uygulan-
malı, 6 aylıktan küçüklere, gebelere ve başka okside 
edici ilaç kullananlara prilokain uygulanmamalıdır. 
Tedavide ilk seçenek metilen mavisidir ancak metilen 
mavisi uygulanamadığında askorbik asit kullanılabilir.
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