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Kahramanmaras Yoresinde Glukoz-6-Fosfat Dehidrogenaz
Enzim Polimorfizminin Incelenmesi
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Ozet

Glukoz-6-fosfat Dehidrogenaz enzimi (G-6-PD), viicutta biyokimyasal
reaksiyonlarda iistlendigi direk veya indirek goérevler agisindan oldukga 6nemlidir.
Enzim hala, ¢ok gesitli yonleriyle farkli caligmalara aragtirma konusu olmaktadir.

Bu ¢aligmada, Kahramanmaras yoresinde yasayan ve akrabalik iligkisi olmayan
300 kisilik bir populasyon orneginde Glukoz-6-fosfat Dehidrogenaz enziminin
polimorfik 6zelligi arastirilmistir. Glukoz-6-fosfat Dehidrogenaz fenotipleri, seliiloz
asetat elektroforezi ile ayirdedilmis, fenotip bantlar1 agarli reaksiyon jeli araciligiyla
goriiniir hale getirilmistir. Gen frekanslar gen sayimi yontemi ile hesaplanmustir.

Kahramanmaras yoresi i¢in G-6-PD gen frekanslart Gd B=0.9976+0.0023, Gd
A=0.0024+0.0023 olarak hesaplanmistir. Bu ¢alismada, -elektroforetik olarak
incelenebilen enzim eksikligi ile iliskili varyantlara rastlanmamustir.

Anahtar  kelimeler:  G-6-PD, polimorfizm, populasyon genetigi,
Kahramanmaras yoresi

Glucose-6-Phosphate Dehydrogenase Enzyme Polymorphism
In Kahramanmaras Area

Abstract

Glucose-6-Phosphate Dehydrogenase enzyme (G-6-PD) is important because of
having direct or indirect roles in biochemical reactions. It is still an investigation
subject with several respects for various studies.

In this study, Glucose-6-phosphate Dehydrogenase polymorphism was
investigated in a population sample consist of 300 unrelated donors resident in
Kahramanmaras area. Glucose-6-phosphate Dehydrogenase phenotypes were
separated by cellulose acetate membrane electrophoresis, phenotype bands were
became visible by reaction gel containing agar. The gene frequencies were
calculated by simply gene counting method.

The calculated gene frequencies were as follows: Gd B = 0.9976+0.0023, Gd
A=0.00241+0.0023. In this study, electrophoretic variants related with enzyme
deficiency were not observed.
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Giris

Populasyon genetigi ¢aligmalarinda kullanilan eritrosit enzimlerinden birisi de
Glukoz-6-fosfat Dehidrogenaz (G-6-PD, EC.1.1.1.49) enzimidir (Weaver ve
Hedrick 1989, Oraler-Temizkan 1994, Gaensslen 1984, Saferstein 1982). G-6-
PD’nin 1932 yilinda kesfinden sonra devam eden c¢alismalarla, enzim eksikliginin
tanimlanmas1 (Carson ve ark. 1956), X-kromozomal kalitim gosterdiginin
saptanmasit (Childs ve ark. 1958) ve 1960’11 yillarin basinda cesitli elektroforetik
varyantlarinin gosterilmesi (Boyer ve ark. 1962), enzimin genetik, klinik ve
biyokimyasal 6neminin artmasina neden olmustur. Tiim hiicrelerin sitoplazmasinda
bulunan enzim, hegsoz monofosfat yolunun ilk basamagini katalizleyerek, viicutta
cesitli biyokimyasal reaksiyonlar i¢in gerekli olan NADPH (rediikte nikotinamid
adenin diniikleotid fosfat) olusumunu saglamaktadir. Aktif enzim formu, her biri 60
kDa agirhiginda 2 veya 4 identik alt birimden olugmaktadir. G-6-PD’nin hemen
tamami1 enzim eksikligi ile iligkili ¢ok sayida varyanti tanimlanmstir (Luzzatto ve
Mehta 1995, Fairbanks ve Klee 1999).

Bu calismada, Kahramanmaras yoresinde yasayan 300 kisilik bir populasyon
oreginde, G-6-PD enziminin polimorfik &zelligi arastirilarak gen frekanslarinin
hesaplanmas1 ve Tiirkiye’de yapilan populasyon genetigi ¢alismalarina yoresel ilave
veriler saglanmas1 amaglanmustir.

Materyal ve Metot

Kahramanmaras yoresinde yasayan, aralarinda akrabalik iliskisi bulunmayan, 15-
60 yaslar1 arasinda, 127 bayan, 173 erkek olmak iizere toplam 300 kisiden vendz
kan 6rnekleri alinmistir.

EDTA’ tiiplere aktarilan kan 6rnekleri serum fizyolojik (% 0.9°1luk) ile ii¢ kez
yikandiktan sonra hemolizatlar, 75 pl eritrosit pelletine 200 pl distile su ilave
edilerek hazirlanmigtir. Hemolizatlar kullanilincaya kadar —20°C’de saklanmustir
(Grunbaum 1981).

Hemolizatlar elektroforez tankinin (Gelman) katod bolgesine gelecek sekilde,
seliiloz asetat membraninin (Sartorius) 1. pozisyonuna aplike edilmis ve elektroforez
islemi, 100 V’ta 1,5 saat siireyle gerceklestirilmistir (Grunbaum 1981).

Elektroforezi takiben selilloz asetat membrani, daha onceden petri kutularma
dokiilerek hazirlanan ve Tris (pH 8.0), MgCl,, glukoz-6-fosfat, NADP (okside
nikotinamid adenin diniikleotid fosfat), MTT (dimetiltiazol difeniltetrazolyum
bromid) PMS (fenazin metosiilfat) ve noble agar igeren reaksiyon jeline ters
cevrilerek yapigtirilmistir. Fenotip bantlar1 belirene kadar 37 °C’de 5-10 dakika
inkiibasyonu takiben fenotipler makroskobik olarak degerlendirilmistir (Grunbaum
1981).

Gen frekanslari, gen sayimi yontemi ile hesaplanmistir (Saferstein 1982).

Bulgular ve Tartisma

Kahramanmaras yoresinde G-6-PD enziminin polimorfik 6zelliginin aragtirildigt
bu ¢alismada goézlenen G-6-PD fenotipleri ve hesaplanan gen frekanslari Tablo 1°de
verilmistir.
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Bu populasyon 6rneginde, nadir fenotiplerden sadece 1 kiside BA fenotipine
rastlanmigtir. Calismada, Gd B ve Gd A allelleri incelenmis, enzim eksikligi ile
iligkili elektroforetik olarak incelenebilen allellere rastlanmamuistir.

Tablo 1. Kahramanmarag Yoresinde G-6-PD Fenotipleri ve Gen Frekanslari.

Fenotip Gozlenen Sayl Gen Frekanslan
B 299 Gd B=0.9976+0.0023
BA 1 Gd A=0.0024+0.0023
Toplam 300

Rezidual aktivite diizeyi, elektroforetik mobilite, diger baz1 fizikokimyasal ve
kinetik ¢aligsmalarla, G-6-PD enziminin ¢ok sayida varyant alleli oldugu
saptanmustir. Bazilar1 Tiirkiye’den olmak {izere (Aksoy ve ark. 1987), giliniimiize
kadar hemen hepsi enzim eksikligi ile iliskili 400 farkli varyant rapor edilmistir
(Luzzatto ve Mehta 1995, Fairbanks ve Klee 1999).

G-6-PD’nin Gd B alleli, tiim populasyonlarda yaygin olan normal alleldir
(Grunbaum 1981, Kay ve ark. 1992). Frekansi; Asya populasyonlarinda % 99.5,
Beyaz populasyonda % 99.2 oranlarinda saptanirken, bu deger Siyah populasyonda
% 74.3 olarak rapor edilmistir (Grunbaum 1981). Afrika’da yaygin olarak goriilen
Gd A alleli, bilinen en eski varyant alleldir ve normal aktiviteye sahip enzim
olusumunu saglayabilmektedir (Luzzatto ve Mehta 1995). Frekansinin; Asyali’larda
% 0.1, Beyaz’larda % 0.3, Siyah populasyonda ise % 19.3 oldugu saptanmistir
(Grunbaum 1981). G-6-PD B’nin % 5-15’1 kadar aktivite gosteren enzim olusumunu
saglayan Gd A- varyanti, Afrika’nin her yerinde yaygin olmakla birlikte, Giiney
Avrupa’da da onemli frekansta rapor edilmistir. Ayrica Beyaz Brezilyali’larda,
Giiney Karolina’daki Beyaz’larda ve Korsika’da da saptanmistir (Luzzatto ve Mehta
1995). Frekansi; Asyali’larda % 0.1, Siyah’larda ise % 5.8 olarak rapor edilmistir
(Grunbaum 1981).

G-6-PDyiepiterranean  Varyantt, Kuzey Afrika ilkeleri de dahil olmak {izere
Akdeniz cevresindeki iilkelerde yaygin olarak goriilmektedir. Ayrica Orta Asya
tilkelerinde de yaygin oldugu saptanmistir. Mobilitesi G-6-PD B ile ayni oldugu i¢in
elektroforetik ayrimi yapilamamaktadir. Ancak aktivite B’nin % 5’inden daha az
olmak tizere 6nemli oranda azalmigtir (Luzzatto ve Mehta 1995).

G-6-PD polimorfizminin genetik epidemiyolojisi, allellerin genel dagilimini ve
bir populasyonda enzim eksikliginden sorumlu olan polimorfik allel serilerinin
dagilimin1 gostermesi acgisindan onem tagimaktadir. Clinkii G-6-PD enzim eksikligi
diinyada yaklagik 400 milyon insanda goriilmektedir ve hemoglobinopatilerden
sonra en yaygin goriilen kalitsal hastaliktir.

Eminsoy (Eminsoy 1995), Tiirkiye'nin degisik yorelerinde yasayan 250 kisiye
ait kan orneklerinde G-6-PD fenotiplerini arastirmig ve bu populasyon 6rneginde
sadece B fenotipine rastladigini bildirmistir.

Atlhioglu ve ark. (1996) ise, Tiirkiye’nin degisik yorelerinden Adli Tip Kurumu
Biyoloji Ihtisas Dairesi’ne, babalik tayini igin gonderilen 220 6rnekte G-6-PD gen
frekanslarin1  arastirmislardir. Gen frekanslarim1i Gd B=0.998+0.002, Gd A=
0.002+0.002 olarak bildirmislerdir.
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Sonug¢

Kahramanmaras yoresinde G-6-PD enzim polimorfizminin arastirildigi bu
populasyon orneginde, Gd B ve Gd A allelleri saptanmis, enzim eksikligi ile iligkili
elektroforetik olarak incelenebilen varyantlar gozlenmemistir. Bu c¢alismada elde
edilen gen frekanslari, Atlioglu ve ark. (1996) tarafindan Tiirkiye i¢in saptanan gen
frekanslari ile uygunluk gostermektedir.
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