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GiRiS

Eritrositlerinnormalyasamlarinidevamettirebilmekicinenerjiye
gereksinimleri vardir. Eritrositlerde mitokondri bulunmadigindan,
gerekli enerjiyi Embden Meyerhof yolu denilen anaerobik
glikolizden elde ederler. Eritrositlerin yasamlarini strdirmeleri
icin enerji gereksinimlerini karsilamalarina ek olarak, hemoglobin
ve hiicredeki proteinleri oksidan etkilerden korumalari gerekir.
Eritrositlerde pentozmonofosfat yolunda bulunan glukoz-6-fosfat
dehidrogenaz (G6PD) enzimi hicreyi oksidan hasardan korumak
amaciyla gorev yapar.

Glukoz-6-Fosfat Dehidrogenaz Enzim Eksikligi:
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En sik gorilen eritrosit enzim eksikligidir ve X'e bagl resesif
kahtim gosterir. Gorlilme siklidi Akdeniz Glkeleri, Afrika ve Cin'de
fazla olmakla birlikte tim etnik gruplarda tanimlanmistir. GGPD
enzim eksikligi Turkiye genelinde %0.5, Cukurova bdlgesinde %
8.2 oraninda gorilmektedir.

G6PD geni X kromozomunun subtelomerik yodresinde g28
lokusunda yerlesmistir. Bu gen 18.5 kb uzunlugunda olup 13 ekson
ve 12 introndan olusur. Normal gen G6PD B olarak tanimlanirken;
cogunlugu nokta mutasyonlara nadiren de delesyonlara bagli
gelisen 400'den fazla varyant saptanmistir.

Dinya Saghk Orgiti (WHO) G6PD enzim eksikligini enzim
aktivite dizeyi ve klinik bulgulara gére bes sinifa ayirmistir;

Sinif-1= Enzim aktivitesi normalin %10'undan daha distktir ve
kronik hemolitik anemi géralir.

Sinif-11= Agir enzim eksikligi vardir ve genellikle aralikli (ilaglar,
enfeksiyon ve kimyasallara ikincil) hemolitik anemi saptanir.

Sinif-11l= Orta derecede (%10-60) enzim eksikligi ve aralikh
hemolitik anemi vardir.
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Sinif-1V=Enzim eksikligi ve hemoliz yoktur.
Sinif-V=Enzim aktivitesi ylksektir.
Sik gérilen G6PD varyantlari su sekildedir;

G6PD B: En sik gorilen normal varyanttir. Beyaz irk, Asya ve
siyah irkin blyUk bir kisminda gorular (sinif-1V).

G6PD A: Siyah Afrikalilarin %10-20'sinde goriilen normal
formdur (sinif-1V).

G6PD A-:Ensik gorililen enzim eksikligi varyantidir, orta ve agir
derecede hemolize neden olur.

G6PD Akdeniz: Beyaz irkta en sik gorilen varyanttir. Agir
hemolize yol acar. Ulkemizde gérilen formdur (Tablo 11).

Tablo 11. En sik goérilen iki enzim eksikligi ile birlikte olan G6PD
varyantinin karsilastirilmasi

WHO'ya gore siniflama Sinif Il Sinif [l

Siyah Afrikalilarda
Akdeniz bolgesi ve Afrika kdkenli
Amerikalilarda

En sik gorildugu
toplum

Evet, hatta ¢ok ciddi

Yenidogan sariligi olabilir Evet
Favizm Siklkla Daha nadir
Oksidasyona yol agan Evet Evet

ilaclarla hemoliz

Klinik bulgular
Hastalik farkli klinik tablolarla kendini gosterebilir.

1. Akut hemolitik anemi: Normal kosullarda klinik bulgu
saptanmazken, oksidatif stres yapan durumlarda (ilaglar,
enfeksiyonlar, kimyasallar) hemoliz gerceklesir. Hemolizin
siddeti ve slresi degiskenlik gostermektedir. Oksidatif
strese yol agan maddeye maruz kalindiktan sonra, genellikle
2-3 gun icinde hemoliz olusur (Tablo 12).
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2. Yenidogan sariligi: Genellikle dogumdan sonraki 2-3.
glinlerde sarilik ortaya cikar ve kan dedisimi yapiimasini
gerektirecek ve hatta tedavi edilmezse kernikterusa yol
acabilecek kadar agir dizeyde sarilik saptanabilir. Sarilik
yani sira genellikle anemi gériilmez ya da hafif dizeyde
olabilir. Hemoliz, ilaglar veya naftalin gibi oksidan ajanlara
maruz kalindiginda daha belirgin olabilir. Hiperbiliribinemi
nedeninin karaciger kaynakli oldugu disinilmektedir.

3. Favizm: Klinik bulgular bakla yenmesinden 5-24 saat sonra
ortaya cikar ve siklikla 1-5 yas arasindaki erkek cocuklarda
goriltr. Hemoliz sonucu gelisen anemi genellikle ani ve cok
agirdir. Bobrek yetersizligi bile gelisebilir. Bakla polenlerinin
solunmasi ya da slt veren annenin bakla yemesi de bebekte
klinik bulgulara neden olabilir.

4. Kalitsal sferositik olmayan hemolitik anemi: Sinif-l
varyantlarda, oksidan maddelere maruz kalmadan bile hayat
boyu devam eden hemolitik anemi goérilir. Anemi hafif ya
da orta diizeydedir ve cogunlukla hemoglobin diizeyleri 8-10
g/dl arasinda saptanir.

Tablo 12. Akut hemolitik anemisi ve G6PD eksikligi olan
hastalardaki klinik ve laboratuar bulgular
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Klinik Bulgular e Sirt agrisi,
e Karin adrisi,
o Sarilik,
* Gegici splenomegali,
* Hemoglobindri,
* Skleralarda sarilik
Yapilmasi Gereken * Tam kan sayimi: Hafif yada agir anemi
Laboratuar Testleri ¢ Retikilosit diizeyi: Hemolizden sonraki 4-7
ve Sonuglari glin icinde artis
* Periferik yayma: Anizositoz, poikilositoz,
polikromazi,Isiriimis elma benzeri eritrositler
¢ Heinz cisimcigi: Periferik yaymanin metilen
veya kristal viole ile boyanmasi sonucu
gorulir (ilk 3-4 glinde goruldr)
* Haptoglobin: Azalmig
» Karaciger fonksiyon testleri: indirek
bilirtibinde artis
¢ D. Coomb's testi: Negatif
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TANI

* immin olmayan hemolitik anemi ayirici tanisinda G6PD
enzim eksikligi disinulmelidir.

¢ Genellikletani;enfeksiyonlar,ilaclar yadabaklayenmesinden
sonra ortaya ¢ikan klinik bulgular sonrasinda konur.

e Kesin tani icin enzimin yoklugunun gdsterilmesi gerekir.
Enzim eksikligi kalitatif; floresan spot testi veya kantitatif
olarak; spektrofotometrik 6l¢iim ile gdsterilmelidir.

* Hemolitik atak sirasinda en yash eritrositler (distk G6PD
aktivitesine sahip) ilk olarak parcalanirlar. Bundan dolayi
dolasimdaki eritrositlerde goéreceli olarak yiliksek G6PD
aktivitesi vardir. Akut dénem sirasindaki testler yanls
olarak normal sonug verebilir. Birkag hafta sonra iyilesme
déneminde testin tekrarlanmasi énerilir.

e Eritrosit transflizyonu vyapilan hastalarda G6PD enzim
diizeyine, transflizyondan en az 3 ay sonra tekrar bakilmasi
onerilmektedir.

TEDAVI

e G6PD eksikliginin ana tedavisi; ilaglar, bakla ve enfeksiyon
gibi oksidan strese neden olabilecek durumlardan
kaginmaktir (Tablo 13).

* Genellikle hemoliz kisa sireli ve gegici olup 6zel bir tedavi
gerektirmez.

e Nadiren kan transflizyonu gerektirecek kadar agir anemi
gelisebilir. Kesin kural olmamakla birlikte Hb 7g/dl altinda
oldugunda ya da Hb 7-9g/dl ve hemoglobiniri devam
ediyorsa transfiizyon dnerilmektedir.

¢ Splenektomininfaydaliolmadigibildiriimekteyken, E vitamini,
selenyum gibi antioksidan ajanlarin kullanimi tartismalidir.

TARAMA

G6PD eksikligi yonlinden vyenidogan bebekler ve kan
dondrlerinin taranmasi dnerilmemektedir. Ancak Sinif-ll varyant
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sik gorilen bélgelerde prematiire bebeklere kan verilmeden énce
tarama yapilmasinin gerektigi ileri stirtilmektedir. Prenatal taniicin
molekiler tetkikler gelistirilmemistir.

Tablo 13. G6PD eksikliginde hemoliz nedenleri

2. Yiyecek
Bakla

3. Hastalik
Hepatit
Diyabetik asidoz
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