
SUMMARY

Glucose-6 phosphate dehydrogenase (G-6PD) Deficiency
at Advanced Age

A male patient who is 64 years old, admitted to the our outpa-
tient clinics with complaints related to anemia. In his anamne-
sis ingestion of soya beans was present. The table of anemia
was diagnosed as hemolytic anemia related to glucose-6
phosphate dehydrogenase (G-6PD) deficiency. This type of
anemia usually causes symptomes at childhood. However with
the detailed anamnesis we learned that this ingestion was the
first time in his life. 
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OLGU

64 yafl›nda erkek hasta. Halsizlik, ifltahs›zl›k ve çarp›nt›
yak›nmalar› ile ilk kez 20.05.2002 tarihinde özel bir klini¤e
bafl vuran hasta, kan de¤erlerinde düflüklük ve sar›l›k sapta-
narak ileri tetkik için merkezimize sevk edilmifl. Hastan›n bize
bafl vurusunda var olan tetkik sonuçlar›nda lökosit 17.000, Hb
9.4, t.bil 10.9, d.bil 1.9, ind.bil 9, T‹T bol eritrosit, bat›n
US’de hepatosplenomegali, safra cidar›nda kal›nlaflma tespit
edilmifl.

Servisimize kabulünde yap›lan fizik muayenede fluur aç›k,
oryante, koopere idi. Arter kan bas›nc›l 120/50 mmHg, nab›z
taflikardik 108/dk, atefl 37.3°C, solunum say›s› 19/dk ritmik.
Sistemlerin muayenesinde pozitif bulgular; sklera ve deri ik-
terik, konjonktivalar soluk, KVS; mitral odakta 20/6 sistolik
üfürüm, abdomende epigastrik ve sa¤ inguinal bölgede ope-
rasyon skarlar› ile traube kapal›l›¤› tespit edildi. 

Laboratuvar bulgular›: T‹T; protein eser, glukoz, keton, bil.
yok. Ürobilinojen ++, bol eritrosit (?), 1-2 lökosit. ‹drarda
hemoglobin benzidin metodu ile pozitif saptand›. EKG’de
sinüzal taflikardi,  PA akci¤er grafisi do¤al. Sedim 8 mm (1/2
saat), 20 mm (1 saat). Periferik yaymada % 87 PNL, % 13

lenfosit, yer yer sferositler, eritroblastlar, lunositler; kemik
ili¤i normoselüler ve k›rm›z› seri oran›nda beyaz seriye göre
k›smi art›fl tespit edildi. Retikülosit % 7.76 (% 0.5-1.5)
[Düzeltilmifl retikülosit say›s›: % 4.88]. Haptoglobulin 15,40
(40-240) mg/dl. Direkt Coombs negatif. ‹ndirekt Coombs
negatif. Osmotik frajilite testi; Hemoliz bafllang›c› NaCl kon-
santrasyonu % 0.45  (% 0.45), hemoliz sonu NaCl konsan-
trasyonu % 0.30  (% 0.30). G-6PD seviyesi 3.5 (4.5-13.6)
U/gHb. Bat›n US’de; hepatosplenomegali, sol böbrek alt po-
lünde 17mm çapl› anekoik kist.

Hemolitik anemi ön tan›s›yla hospitalize edilerek etiyoloji
araflt›r›lan hastada hepatosplenomegali, ikter, indirekt hiper-
bilirubinemi, retikülositoz, serum haptoglobulin seviyesinde
düflüklük, LDH art›fl›, direkt-indirekt Coombs negatif, osmotik
frajilite normal olarak tespit edildikten sonra G-6PD enzim
eksikli¤inden flüphelenildi. Anamnezde ilaç ve bakla yeme
öyküsü araflt›r›lan hastada flikayetlerin bafllamas›ndan 12-24
saat önce bakla yedi¤i ö¤renildi ve G-6PD enzim seviyesinin
de normalden düflük gelmesi ile tan› koyuldu.

TARTIfiMA

Normal eritrositler dolafl›mda 120 gün kal›r ve yafla
ba¤l› mekanizmalarla parçalan›r. Dolafl›mdaki eritrosit-
lerin sa¤ kal›m›yla ilgili bilgiye gerek duyuldu¤unda
eritrositler krom 51 ile iflaretlenir ve yap›lan ölçüm so-
nucu eritrosit yaflam yar›lanma süresi elde edilir (nor-
malde 25-27 gün). En yayg›n hematopoez h›z› kemik
ili¤inde 1-2 gün içinde yap›lan retikülosit say›s›ndan
kabaca hesaplanabilir (% 0.5-1.5).

Periferik kandaki hemoglobin konsantrasyonunun nor-
malden düflük olmas› anemi olarak adland›r›l›r, bu aç›-
dan bak›ld›¤›nda, anemi tan›dan çok semptomdur. Hasta
anemikse, retikülosit say›s› artm›flsa ve yak›n zamanda
kan kayb› veya eritropoetik bask›lanmaya dair öykü
yoksa aneminin hemolizden kaynakland›¤› düflünülür.
Hemolize ait di¤er kan›tlar: 
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*Hemoglobininin hem k›sm›n›n parçalanmas›yla serum-
da indirekt bilurubin seviyesinde art›fl,
*Hemoglobini ba¤layan bir protein olan haptoglobinin
serumdaki düzeyinde azalma,
*‹ntravasküler hemoliz bulgular›na rastlanmas› [hemo-
globinemi, hemoglobinüri, hemosiderinüri, methemo-
globinemi, serum hemopeksin düzeyinde azalma, LDH
ve SGOT düzeylerinde art›fl (SGPT artmaz çünkü
eritrositte bu enzim yoktur)] (1).

Hemolitik anemiler iki büyük kategoride toplanabilir:
1) Konjenital nedenler (eritrositler defektlidir ve dola-
fl›mdaki ömürleri k›sad›r):
A. Membran anormallikleri
1. Kal›tsal sferositoz
2. Kal›tsal eliptositoz
3. Yap› anormallikleri (orak hücre hastal›¤›, hemoglo-
bin C hastal›¤›)
4. Üretim defektleri (a,b talasemi)
B. Enzim anormallikleri
1. Embdem Meyerhof yolu (pirüvat kinaz ve di¤erleri)
2. Heksozmonofosfat flant› (Glukoz-6-fosfat dehidroge-
naz eksikli¤i ve di¤erleri)
3. Nükleotid katabolizmas› yolu
2) Edinsel nedenler (normal eritrositleri etkileyen
y›k›c› faktörlere ba¤l› nedenler)
A. Displastik hematopoez (paroksismal noktürnal
hemoglobinüri)
B. ‹mmün y›k›m
1. S›cak antikor
2. So¤uk antikor (so¤uk aglütinin hastal›¤›, paroksismal
hemoglobinürisi)
3. ‹laca ba¤l› immün hemoliz
C. Travmatik hemoliz
D. Hemolizin toksik nedenleri
E. Tutulma nedeniyle oluflan hemoliz (splenomegali,
hemofagositik sendromlar) 

Bizim olgumuzda anemi, retikülositoz, indirekt hiper-
bilirubinemi bulgular› ile hemolitik anemi tan›s› kondu.
Haptoglobulin seviyesi normalden düflük, laktat dehid-
rogenaz enzimi ise yüksekti. Direkt ve indirekt Coombs
testlerinin negatif oluflu immünolojik etiyolojili otoim-
mün hemolitik anemilerden uzaklaflt›rd›. Periferik yay-
ma bulgular› ve osmotik frajilite testinin negatif gelmesi
ile konjenital nedenli eritrosit membran defektlerinden
uzaklaflt›k. Yine, yaymada orak hücrelerin olmay›fl›,
klinik uyumsuzluk nedeni ile hemoglobin yap›sal ne-
denli konjenital hemolitik anemilerden uzaklaflt›k. Has-

tada herhangi bir toksik maddeye maruziyet öykü-sünün
olmay›fl› ile toksik nedenli edinsel hemolitik anemiden
uzaklaflt›k. Koagülasyon defektinin olmay›fl› ve klinik
uyumsuzluk nedeni ile DIC, TTP nedenli mikro-
vasküler hemolitik anemiden, kapak protezinin olmay›fl›
ile makrovasküler travmatik hemolizden uzaklafl›ld›.
Hastan›n kulland›¤› ilaçlar kesilerek ayr›nt›l› anamnez
al›nd›¤›nda flikayetlerinden önce hayat›nda ilk kez bakla
yedi¤i anlafl›ld› ve G-6PD enzim seviyesi istendi. En-
zim seviyesinin normalden düflük gelmesi ve di¤er he-
molitik anemi nedenleri ekarte edilerek olgu favizm
olarak kabul edildi.

Eritrositin en önemli ifllevlerinden biri, hücre oksidatif
bir ortamda bulundu¤u s›rada hemoglobinin demirini
indirgenmifl durumda tutmakt›r. Bu, esas olarak G-6P
metabolizmas›ndan gelen protonlarla sa¤lan›r. Bu siste-
min çal›flmamas›, oksidatif radikallerin hemoglobini ve
membran proteinlerini okside etmesine yol açar ve so-
nuçta hücre hemolize u¤rar. Heksoz mono fosfat flant›-
n›n ilk aflamas›, G-6P’›n G-6PD enzimiyle dehidroge-
nasyonudur. Geni X kromozomu üzerinde bulunan bu
enzim s›tmaya maruz kalan popülasyonlarda eksiktir.
Erkek homozigotlar kad›n heterozigotlara k›yasla daha
çok etkilenir; homozigotluk nadirdir. Bir ço¤u DNA
düzeyinde olmak üzere, 400 farkl› defekt tan›mlanm›flt›r
ve eksikli¤in derecesi s›f›rdan a¤›r kayba kadar de¤iflir.
Afrikal›lar’›n yaklafl›k % 30’unda aktif varyant (A+), %
10’unda defektli varyant (A-) vard›r; oksidatif ortamla
(ilaç kullan›m›, infeksiyon) karfl›laflt›klar›nda bu insan-
larda hemolitik anemi geliflir. Akdeniz ›rk›ndan olan
bireylerde defektli bir varyanta rastlan›r ve bunlar ço¤u
zaman hemolitik anemiye yakalan›r (2). Bu bireylerin
baz›lar› bakla yedikten sonra a¤›r hemolize u¤rarlar
(favizm). Hemolize yol açt›¤› düflünülen birçok ilaç var-
d›r, fakat orta derecede eksiklik olan hücrelerde çok az›
hemoliz yapar (3). G-6PD eksikli¤i olan hastalarda he-
molize neden oldu¤u bilinen ilaçlar; s›tma ilaçlar›
(primiquine, paramaquine), sülfonamidler ve sülfonlar
(sulfonilamide, sulfapyridine, sulfadimidine, dapsone,
sulfoxone, septrin), di¤erleridir (nitrofuranlar, K vitami-
ni analoglar›, probenosoid, metilen mavisi) (4). Favizm
ilk kez ‹talya’da Montano taraf›ndan tan›mlanm›flt›r (5).
Bakla (vicia fava)’ya duyarl› kifliler bakla yedikleri za-
man ya da çiçeklerini koklay›nca a¤›r hemolitik anemi
oluflur. Genel olarak ilkbaharda görülür. Bakla yedikten
birkaç dakika veya 5-24 saat sonra hemoliz belirtileri
ortaya ç›kar. Hemoliz hastay› öldürecek kadar a¤›r ola-
bilir. Hastada akut hemolitik anemi bulgular› vard›r:
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Bulant›-kusma, mide-barsak belirtileri, yorgunluk, ikter,
fliddetli kar›n-bel a¤r›s› apati, yüksek atefl taflikardi olur.
Favizm daha çok çocukluk yafllar›nda (2-6 yafl) görülür.
‹leri yafllarda seyrektir. Erkeklerde daha s›kt›r (6,7).

Sonuç olarak, olgunun orijinalli¤i genellikle çocukluk
ça¤›nda tespit edilen G-6PD enzim düflüklü¤üne ba¤l›
geliflen hemolitik anemi tan›s›n›n hastaya 64 yafl›nda
konmufl olmas› idi. Bu sonuçla, ileri yafllarda da hemo-
litik aneminin ay›r›c› tan›s›nda favizmin de göz önüne
al›nmas› gereklili¤ini hat›rlam›fl olduk. Takiplerinde
semptomatik yaklafl›m d›fl›nda herhangi bir tedavi veril-
meyen hasta tamamen normale dönerek düzelme ile
taburcu edildi.
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