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Orijinal Makale

Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz aktivitesinin gebelik yasi ile

iliskisi
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SUMMARY: Kiligdag H, Térer B, Giilcan H. (Department of Pediatrics, Baskent
University Faculty of Medicine, Adana, Turkey). Relationship between glucose-
6-phosphate dehydrogenase activity and gestational age. Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1 Dergisi 2012; 55: 200-203.

The aim of this study was to investigate the relationship between glucose-
6-phosphate dehydrogenase (G6PD) activity and gestational age in infants
with neonatal hyperbilirubinemia. This study included 520 term (290 male,
230 female) and 122 preterm (71 male, 51 female) neonates with indirect
hyperbilirubinemia over a five-year period. Because of only two newborn <29
week statistically analysis couldn’t performed in this group. The analysis
of the results showed that in both genders, the G6PD activity was similar
between newborns with gestational ages of 29-32 weeks (n: 30), 33-36 weeks
(n: 90) and =37 weeks (n: 520).
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OZET: indirek hiperbiliriibinemi tanis1 alan yenidoganlarda G6PD aktivitesinin
gebelik yasina gore farklilik gosterip gostermediginin arastirilmasi
amaglanmigtir. Bu calisma Baskent Universitesi Adana Arastirma ve Uygulama
Hastanesi Yenidogan Unitesine bes yi1l boyunca indirekt hiperbiliriibinemi
tanisi alan 122 prematiire (71 erkek, 51 kiz) ve 520 zamaninda dogmus (290
erkek, 230 kiz) yenidogan bebekte yapildi. Yirmidokuz hafta alt1 sadece iki
hasta oldugu igin istatistiksel degerlendirme yapilamadi. Her iki cinsiyette de
gebelik yas1 29-32 hafta (n: 30), 33-36 hafta (n: 90) ve 37 hafta ve iizeri
(n: 520) yenidoganlarda G6PD aktivitesi arasinda istatistiksel oneme sahip

farklilik bulunmadai.

Anahtar kelimeler: G6PD aktivitesi, gebelik yasi.

Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz (G6PD) eksikligi
diinyada 400 milyondan fazla insani etkiledigi
tahmin edilen ve en sik goriilen eritrosit enzim
defektidir.! G6PD dehidrogenaz oksidatif yol
olarak da adlandirilan, bes karbonlu pentoz
sekerinin ve NADPH molekiiliiniin sentez
edildigi pentoz fosfat yolunun ilk enzimidir.
Pentoz fosfat yolu eritrositler tarafindan
kullanilan glukozun %5-10 kadarini metabolize
eder ve bu eritrositlerin oksidatif zedelenmeye
karst korunmasinda kritik rol oynar.2

Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikligi
olan yenidoganlarda daha ¢ok neonatal
hiperbiliriibinemi gelistigi (rolatif risk 3.27)
ve fototerapiye daha c¢ok ihtiya¢ duyduklar:
gosterilmistir (rolatif risk 3.53).34 G6PD
eksikligi hayati tehdit eden akut hemolitik
krizin yani sira kernikterusa yol agabilecek

ciddi yenidogan sarilig1 ile de iliskilidir.>6
Kernikterusla hastaneye basvuran hastalarda
G6PD eksikligi %21 oraninda bildirilmistir.”
Yenidogan déneminde oksidatif stres fazla
ve antioksidan fonksiyonun diisiik oldugu
bilinmektedir. Eritrositlerde olusan NADPH
miktart dogrudan G6PD diizeyi ile iliskilidir.
Yenidogana &zgii bu fizyolojik donemde enzim
aktivitesi eriskin doneme gore ¢cok daha 6nemli
olabilir.

Zamaninda dogan yenidoganlarin eriskinlere
gore daha yiiksek G6PD aktivitesine sahip
olduklar1 gosterilmistir.8-11 Baz1 ¢alismalarda
da prematiir bebeklerin zamaninda doganlara
gore daha da yiiksek enzim aktivitesine sahip
olduklari ileri siirilmistiir.12-1> Biliriibin
diizeylerine daha hassas olan prematiirlerde bu
tabloya G6PD aktivitesinin diizeyinin ne kadar
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etkili oldugu bilinmemektedir. Bu ¢alismamizda
hiperbiliriibinemi tanisiyla hastanede izlenen
zamaninda veya prematiire dogan bebeklerde
G6PD aktivitesinin dagiliminin farkli olup
olmadigini arastirmak istedik.

Materyal ve Metot

Bu calisma Baskent Universitesi Adana Arastirma
ve Uygulama Hastanesi Yenidogan Unitesi’'ne
bes yil boyunca indirekt hiperbiliriibinemi tanisi
alan 693 yenidogan bebekte yapildi. Sepsis,
konjenital anomali, konjenital hipotiroidi,
direncli hipoglisemi, anemi, l6kositoz
tanisi alan 51 hasta calismadan cikarildi.
G6PD aktivitesini belirlemek {izere indirekt
hiperbiliriibinemi tanis1 alan 281 kiz ve 361
erkek olmak tizere toplam 642 yenidoganin
G6PD degerleri kullanildi. Gebelik yaslar1 29
hafta alt1 iki hasta, 29-32 hafta aras1 30 hasta,
33-37 hafta aras1 90 hasta 37 hafta iizeri 520
hasta olmak {izere toplam 642 hasta ¢alismaya
alindi. Hepsinde tam kan sayimi, serum total
biliriibin (STB) diizeyi, direkt biliriibin, direkt
Coombs, bebek ve anne kan grubu bakildi.
Ayrica G6PD enzim aktivitesi Ol¢limii igin
EDTA1 tiipe 0.5 cc kan alindi.

Eritrosit G6PD, tam kan icinde 2-8 °C de
bir hafta stabil olarak kalabilmektedir. Bu
enzim hemolizatta dayanikli olmadigindan
dondurulmus kan ile ¢alisilmasi uygun
degildir. Enzim aktivitesi eritrosit sayisina
ya da hemoglobin diizeyine goére belirlenebilir.
Eritrosit sayisina gore hesaplanan aktivitenin
dogruluk pay1 diger dl¢limlere gore daha iyidir.
Asit sitratli tliplere alinan kan 6rnekleri uzun
slire saklanabilir ve eritrosit sayimi dogru
olarak yapilabilir.

Retikiilositler eritrositlere gore daha yiiksek
G6PD aktivisine sahiptir. Bu nedenle G6PD
aktivitesinin dogru ol¢limii icin ciddi hemolitik
krizden sonra aktivite ol¢iimii yapilmamalidir.
Lokositler ve trombositler enzim aktivitesine az
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miktarda katkida bulunurlar. Anemik kosullarda
ve 10kositoz varliginda ya da G6PD aktivitesinin
¢ok diistik oldugu durumlarda bu katki énemli
olabilmektedir. Bu nedenle anemisi (<12 gr/
dl) ve lokositozu (=25000/mm?3) olan hastalar
calisma dis1 birakildi.

G6PD aktivitesi ol¢limii i¢in spektrofotometrik
yontem kullanildi (Kornberg ve Horacker ile
Lohr ve Waller tarafindan gelistirilen Trinity
Biotech firmasinin 345 UV). Enzim aktivite
birimi olarak gram hemoglobinde uluslararasi
tinite (IU/gHb) kullanildi.

Istatistiksel incelemeler SPSS 11 paket
programu ile yapildi. ki cinsiyet arasindaki
karsilastirma Studentt testi ile, gebelik yaslari
arasi karsilagtirma i¢in Oneway Anova testi
kullanildi.

Bulgular

Gebelik yaslar1 ve cinsiyetlere gére G6PD
aktivitesinin dagilimi ve demografik veriler
Tablo 1 ve Tablo II’de verilmistir. Gebelik
haftasi 29 hafta alt1 sadece iki hasta oldugu icin
degerlendirmeye alinmadi. Bu grupta bir kiz ve
bir erkek yenidogan vardi ve G6PD degerleri
16.7 ve 8.5 Ul/gHb olarak bulundu. Diger
gruplarda cinsiyetler ve gebelik haftalarina gore
G6PD enzim aktivitesi farkli bulunmad: (Sekil
1). Calisma grubunda G6PD eksikligi ortalama
%5.8 olmak tizere kizlarda %2, erkeklerde
%8.6 oraninda tespit edildi. Cinsiyetlere gore
gebelik yasina gére G6PD ortalamalar1 farkli
olmamakla beraber G6PD eksikligi oranlarinin
erkek cinsiyette anlamli olarak yiiksek olusu
dikkat cekici idi.

Tartisma

Bu calismada zamaninda ve prematiire dogan
bebeklerin G6PD aktivitesi arasinda fark
bulunamadi. Zamaninda dogan bebeklerin
eriskinlere gore daha yiiksek G6PD aktivitesine

Tablo I. Erkek yenidoganlarda gebelik haftasina gére G6PD dagilimi ve demografik veriler.

Gebelik yas1 29-32 hafta 33-36 hafta =37 hafta
(n: 22) (n: 48) (n: 290)
G6PD activitesi (IU/gHb) 14.6+3.5 14.6+5.7 14+4.9
Hemoglobin (gr/dl) 15.6x2.6 16.9%2.0 16.9+2.2
Dogum agirligt (gr) 2033262 2384+458 3144+451
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Tablo II. Kiz yenidoganlarda gebelik haftasina gore G6PD dagilimi ve demografik veriler.

Gebelik yas1 29-32 hafta 33-36 hafta = 37 hafta
(n: 8) (n: 42) (n: 230)
G6PD aktivitesi (IU/gHb) 14.7+3.8 14.8+6.31 13.5+5.4
Hemoglobin (gr/dl) 15.6+3.6 16.9+2.0 16.9+2.2
Dogum agirlig1 (gr) 1813465 2473+423 3363+481
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Sekil 1. Gebelik haftasina ve cinsiyete gore G6PD
aktivitesinin dagilimi.

sahip olduklar1 bilinmektedir.8-19 Bu yiiksekligin
prematiir yenidoganlarda daha fazla oldugunu
ileri siiren yayinlar vardir.12-14

Marks ve Gross!? prematiir ve zamaninda
dogan bebekleri eriskinlerle karsilastirmislar
ve prematiirelerde G6PD aktivitesinin daha
yiiksek oldugunu goéstermislerdir. Ancak bu
calismada prematiirelerin dogum agirliklar
ve gebelik yaslar1 konusunda veri olmadig1
ve prematiire grupta test yapma zamaninin
dogum sonrasi iki giin ile bir yi1l gibi ¢ok genis
aralikta yapildig1 dikkati cekmektedir.!? Stewart
ve arkadaslari!3 prematiirelerde aktivitenin
zamaninda doganlardan ve eriskinlerden yiiksek
oldugunu ve gebelik haftasi diistiik¢ce aktivitenin
arttigini bulmuslardir. Ancak yazarlarin
serisinde 28 hafta alt1 ve 1000 gr alt1 bebek
bulunmamaktadir. Bizim ¢alismamizda da 29
hafta alt1 sadece iki hastamiz olup, 29 hafta
tizeri prematiirelerde G6PD aktivitesi farkli
bulunmamustir.

Daha biiyiik hasta grubunun oldugu bir
calismada prematiirelerde yasamin ilk 48
saatinde aktivitenin eriskinlerden yiiksek,
ancak zamaninda doganlardan farkli olmadigin
gostermistir.16 Prematiire ve zamaninda dogan
bebeklerde G6PD aktivitesinin dogumdan
hemen sonra prospektif olarak calisildig1 bir
yayinda 29-32 haftalar arasi dogan erkek
pretemlerde enzim aktivitesinin zamaninda
ve zamanina yakin dogan bebeklere gore
yiiksek oldugu; bu haftalardan daha &nce

doganlarda enzim aktivitesinin zamaninda
dogan bebeklerle benzer oldugu bulunmustur.
Ayni ¢alismada prematiirelerdeki yliksek G6PD
enzim aktivitesinin G6PD eksikligi tanisini
etkilemedigi vurgulanmistir.!” Prematiirelerdeki
aktivitenin yiiksek olmasinin nedenini immatiir
eritrosit ve retikiilosit sayisinin fazlaligina
bagli olabilecegi iddia edilmistir. Ancak
Konrad ve arkadaslar1® retikiilosit sayisina
gore diizeltme yapildiginda bu hiicrelerin
varliginin G6PD aktivitesindeki yiiksekligi
aciklayamayagini gostermistir. Giincel bir
calismada 113 prematiire ve 100 zamaninda
dogan bebekte G6PD aktivitesi ile gebelik yas1
arasinda negatif korelasyon bulunmustur.!8
Bizim calismamizda 120 prematiirenin G6PD
aktivitesinin zamaninda dogan 520 bebegin
G6PD enzim aktivitesinden farkli olmadig:
gOsterilmigtir.

Kaplan ve arkadaslar1!® yakin zamanda yaptiklar1
calismalarinda Afrika kokenli Amerikali erkek
yenidoganlarda G6PD aktivitesinin gebelik yasi
37 haftanin iizerinde ve altinda olanlar arasinda
farkli olmadigini gostermistir.!® Gebelik yaslari
34-41 hafta arasinda olan yenidoganlarla
yapilan bu calismada enzim diizeyi normal
olan yenidoganlar ile enzim eksikligi olanlar
ayr1 ayri degerlendirildiginde de gebelik
yast 37 haftanin iizerinde ve altinda olanlar
arasinda G6PD aktivitesinin fakli olmadigini
gosterilmistir. Biz bu ¢alisma ile kiz cinsiyette
de G6PD enzim aktivitesinin zamaninda ve
prematiire doganlar farkli olmadigini gosterdik.
Ancak G6PD eksikliginin X’e bagli gecis
gostermesinden dolay1 kiz cinsiyete 6zgii
heterozigosite nedeniyle fenotip ve genotip
arasindaki olas1 uyumsuzluk nedeniyle kizlarda
G6PD eksikligini tanimlamak problemlidir. Bu
bilgilerle uyumlu olarak c¢alismamizda erkek
yenidoganlarda %8.6 oraninda saptanan eksiklik
kizlarda %2 oranin da saptanmuistir.

Kaynaklarda gebelik yas: ile G6PD aktivitesi
arasindaki iliski ile ilgili farkli goriisler olmakla
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birlikte biz calismamizda G6PD aktivitesinin
gebelik yasina gore farklilik gostermedigini
bulduk. G6PD aktivitesinin gebelik yasiyla
farklilik gostermemesi farkli gebelik yaslarin
da eksiklik tanis1 koymada ayni esik degerin
kullanimini saglamasi agisindan Snemlidir.
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