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PRIMIDIN 5'-NUKLEOTIDAZ EKSIKLIGI-OLGU SUNUMU
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OZET

Primidin 5'niikleotidaz eksikligi nitkleotid metabolizmasint etkileyen enzim defekileri i¢inde
en stk goriilenidir. Ribosomal RNA normal Ekositlerde 5' nitkleotidlere degrade olur, Primi-
din 5' niikleotidaz eksikliginde retikiilositlerde ¢ok miktarda sitidin ve tiridin bilegikleri birikir.
Pirimidin 5' nitkleotidaz eksiklifi otozomal resesif gecer. Akdeniz bdlgesi, Yahudiler ve Afiri-
kalilarda genetik egilimin oldugu diistiniilmektedir. Hafif ve orta dereceli bir anemiye neden
olur. Genellikle tranfiizyon gercktirmez ve spelencktomi yarastzdir. Ulkemiz de bu hastahgin
genetik yatkinlik gosterdigi bir bélgededir, bu nedenle herediter hemolitik anemili hastalarin
ayiricl famisida primidin 5'-niikleotidaz eksikligi de yer almalidir. Burada hemolitik anemisi
oldogu birgok saglik kurumu tarafindan sdylenen ama tipi ancak 30 yaginda belirlenebilen bir
hasta sunduk,
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SUMMARY

A case of 5'nucleotidase deficiency. Pyrimidine 5'nucleotidase deficicney is the most com-
mon enzyme defect affecting nucleotid metabolism. Ribosomal RNA degraded in normal reti-
culocyte to 5' nucleotides. In pyrmidine 5'-nucleotidase deficiency massive quantities of cyti-
dine and wuridine compounds accumulate. The disorder followed an autusomal recessive mode
of transsmission. Genetic predisposition for people of Mediterranean, Jewish, African ancetry

is-suggested: Patients have lifelong mild to-moderate-hemolytic-anemia associated with sple=
nomegaly and jaundice. Blood transfusion are not usually required and splenectomy is of Little
benefit. We presented a patient having diagnosed as pyrimidine 5'-nucleotidase deficiency.
Because Turkey is in Meditterncan region, this disorder should place among the differantial
diagnosis of hereditary hemolytic anemias,

Key Words: Hemolytic anemia, Pyrimidine 5'-nucleotidase deficiency.

GIRIS fiizyon gerektirmez ve splenektominin yarari
yoktur. Nispeten sik goriilen bir enzimopati-
dir. Akdeniz bblgesi, Yahudiler ve Afrikali-
larda bu hastahifa genetik bir egilimin oldu-
gu diigiiniilmektedir ). Tiirkiye'den de bildi-
rilmig olgular vardir 4-7.10), Burada Pyr 5'-N
eksikligi tamst koydugumuz, ailesinde iki
kardesinde de benzer bulgularin séz konusu
oldugu bir hasta sunduk.

Eritrosit yikiminin artmasi ile karakterize
hemolitik anemiler 1. Eritrosit icinde mole-
kiiler bir defekte (hemoglobinopatiler veya
enzimopatiler). 2. Membran striiktiir ve
fonksiyonlarinda bir bozukluga, 3. Cevresel
faktolere baglh olarak gelisebilir, dogumsal
ya da herediter olabilir @, Eritrositlerde en-
zim defektine bagli olarak gelisen herediter
nonsferositik hemolitik anemilerden bir ta-
nesi pirimidin 5'-niikleotidaz (Pyr 5'-N) ek-
sikligidir. Otozomal resesif bir gegige sahip
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olup, periferik yaymada belirgin bazofilik
noktalanma ile karakterizedir, Hafif ve orta
dereceli bir anemi goriiliir. Genellikle trans-

H.A, 30 yasinda erkek hasta, halsizlik, gbz-
Jerinde ve cildinde sararma yakinmalariyla
bagvurdu. Hasta 5-6 yagmmdan beri gdzlerin-
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de sararma oldugunu, zaman zaman arttif1-
ni, zaman zaman azaldifim sdyliyor. Bu ya-
kinmalarla bagvurdugu bir iiniversite hasta-
nesinde yatirilarak tetkik edilmis ve kan
hiicrelerinde yikim oldugu soylenmis. 24 ya-
sinda sarihk gikayetlerinin artmasi {izerine
bagvurdugu saglik kurumunda safra kesisin-
de multipl taglarin saptanmasi nedeniyle ko-
lesistektomi operasyonu gegirmis. 1994 yili-
na gittigi bir doktor tarafindan dalagiun bii-
yiik oldugu s6ylenmis. Ailesinde iki kardegi-
nin de benzer yakinmalari olan hasta tetkik
igin yatirilda.

Biiytime ve gelismesi, zeka diizeyi normal
olan hastanm fizik muayenesinde skieralan
ve cildi ikterik olup 2cm splenomegali sap-
tandi. '

Laboratuvar tetkiklerinde hemoglobulin
11.4g/dl, hematokrit %34.5, eritrosit
3.550.000/mm?*, ortalama eritrosit hacmi
99.6fl, retikiilosit 5680/mm?, trombosii
262.000/mm?, idrarda {irobilinojen (++) ola-
rak saptandi. Serum LDH diizeyi 306 I(J, to-
tal bilirubin 8.22 mg/d}, indirekt bilirubin
7.48 mg/dl, haptoglobin 4.0 mg/dl (normali
70-320 mg/dl) olarak bulundu. Periferik
yaymada belirgin bazofilik noktalanma,
anizositoz ve seyrek olarak sferositler sap-
tandi. Direkt Coombs testi negatif, hemoglo-
bulin elekroforezi, osmotik frajilite testi,
gliikoz 6 fosfat dehidrogenaz diizeyi normal
sinurlarda saptandi. Periferik yaymada bazo-
filik noktalanma belirgin oldugu igin pirimi-

din 5'-niikleotidaz eksikliginden kugkulaml--

di. Ultraviyole spektrofotometresi ile yapi-
lan test sonucu pirimidin 5-niikleotidaz ¢k-
siklifi tanis1 konuldu. Folik asit Smg 1x1
baglanan hasta poliklinikten takibi yapilmak
iizere ¢ikarild:.

TARTISMA

Saruik ve halsizlik nedeniyle servisimize ya-
tirilan hastamizda anemiye eslik eden ikter
ve splenomegalinin saptanmasi nedeniyle 6n

planda bir hemolitik anemi diigtiniildii, 24
yasinda safra kesesinde muitipl taglarn olug-
mas1 da hemolitik anemi ve buna bagh bili-
rubin taglar1 olarak yorumlandi. Laboratuvar
testlerinden LDH, indirekt bilirubin diizeyi-
nin yitksek, haptoglobin diizeyinin diigiik ol-
mast, retiklilozun varlifn hemolizi géster-
mekteydi. Sarihk Oykiisiiniin gocuklugundan
beri var olmasi, ailede iki kardegte de benzer
yakinmalarin varhfi herediter bir hemoglo-
binopati ya da enzimopati olabilecegini dii-
stindiirdii, Osmatik frajilite testi, hemoglobin
clektroforezi, glukoz 6 fosfat dehidrogencz
diizeyi normal smirlarda bulundu. Periferik
yaymada bazofilik noktalanmanin belirgin
olmas1 nedeniyle pirimidin 5'-niikleotidaz
eksiklifi diisiiniildii. Normal eritrositlerin
niikleotidleri biiyiik Slciide piirin (adenin ve
az miktarda guanin ) deriveleridir, Normalde

pirimidin nitkleotidleri (sitidilik asit ve iiri-

dilik asit) cok azdir. Sitidin niikleotidlerinin

“asidik soltisyonu 280 nm, adenin guanin ve

tiridin niikleotidleri ise 260 nm de maksi-
mum absorpsiyon gosterirler. 260 nm UV
absorpsiyonunun, 280 nm UV absorpsiyonu-
na oran: relatif colarak eritrosit i¢inde birik-
mig sitidin niikleotidlerinin oramim gosterir
(D, Hastamizda bu oran 0.99 diisiik olarak
buluadu (normali 3.07-3.55) ve tam pirimi-
din '-niikleotidaz eksikligi olarak kesinlesti-
rildi. ‘

Normal retikiilositlerde ribosomal RNA
S'niikleotidlerde degrade olur. Bu diffiize
olamayan katabolitler (sitidin, timidin ve
iridin monofosfatlar) Pyr 5'-N ile fosforille-
nerek hiicreden disan diffiize olurlar, Pyr 5'-
N eksikliginde retikiilositlerde bol miktarda
sitidin ve tiridin bilegikleri birikir, BEnzimin
eksik oldugu hiicrelerde ribosomal normal
olarak degrade olamayacagindan biiytik ag-
regatlar olustururlar ve bunlar Wright ile bo-
yanmig yaymalarda bazofilik noktalanma
olarak goriiliirler ),

Pyr 5-N eksiklginde dogumdan itibaren ha-
fif, orta dereceli anemi, aralikh sarilik ve
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splenomegali goriiliir. Infeksiyon, stres ve
gebelik hemolizi arttirir, Tani nitkleotidaz
aktivitesinin azaldigini ya da pirimidin niik-
leotidlerinin arttigim gdstermek suretiyle ko-
nur “-59),

Pyr 5'-N eksikliginde eritrositlerin erken y1-
kilma nedeni tam olarak anlagifamamigtir.
Onceleri pirimidinlerin eritrositlerde anor-
mal birikmesinin hemolize yol agabilecegi
diigiiniildiiyse de son zamanlarda niikleotid
birikmesinin ayrica pentoz fosfat yolu iize-
rinde belirgin bir inhibitdr etkiye sahip oldu-
gunu gosteren kanitlar meveuttur. Pirimidin
birikiminin bu hiicreleri oksidan streslere
kars1 duyarl kildhg diisiiniitmektedir ). Ay-
rica Pyr 5'-N eksikliginde eritrositlerde hek-
toz monofosfat yolunun bozulduguna iligkin
yaymlar vardir 2.0),

Pyr 5'-N eksikligi niikleotid metabolizmasim
etkileyen enzim defetleri iginde en sik gorii-
lendir. Cografi bilge olarak Tiirkiye bu has-
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