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PRİMİDİN 5?-NÜKLEOTİDAZ EKSİKLİĞİ-OLGU SUNUMU 

Nügün ERTEN*, Mehmet Akif KARAN*, Cemil TAŞÇIOĞLU*, Alper YURCİ*, 
Meliha NALÇACI**, Abdulkadir KAYSI* 

ÖZET 

Primidin 5'nükleotidaz eksikliği nükleotid metabolizmasını etkileyen enzim defektleri içinde 
en sık görülenidir. Ribosomal RNA normal lökositlerde 5' nükleotidlere degrade olur. Primi­
din 5' nükleotİdaz eksikliğinde retiküîositlerde çok miktarda sitidin ve ürİdin bileşikleri birikir. 
Pirimidin 5' niikleotidaz eksikliği otozomal resesif geçer. Akdeniz bÖlgcsi,Yahudiier ve Afr i ­
kalılarda genetik eğilimin olduğu düşünülmektedir. Hafif ve orta dereceli bir anemiye neden 
olur. Genellikle tranfüzyon gerektirmez ve spelenektomi yarasızdır. Ülkemiz de bu hastalığın 
genetik yatkınlık gösterdiği bir bölgededir, bu nedenle herediter hemolitik anemiK hastaların 
ayırıcı tanısında primidin 5'-nükleotidaz eksikliği de yer almalıdır. Burada hemolitik anemisi 
olduğu birçok sağlık kurumu tarafından söylenen ama tipi ancak 30 yaşında belirlenebilen bir 
hasta sunduk. 

Anahtar Kelimler: Hemolitik anemi, primidin 5'-nükleotidaz eksikliği. 

S U M M A R Y 

A case of 5'nucleotidase deficieney, Pyrimidine 5'nucleotidase deficieney is the most com-
mon enzyme defect affeeting nucleotid metabolism. Ribosomal RNA degraded in normal reti-
culocyte to 5' nucleotides. In pyrmİdine 5'-nucIeotidase deficieney massive quantities of eyti-
dine and uridine compounds accumulate. The disorder followed an autusomal recessive mode 
of transsmission. Genetic predisposition for people of Mediterranean, Jewish, Afrİcan ancetry 
is suggestedv 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'-nucleotİdase deficieney. 
Because Turkey is in Meditternean region, this disorder should place among the differantial 
diagnosis of hereditary hemolytic anemias. 
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GİRİŞ 

Eritrosit y ık ımın ın a r tmas ı i le karakterize 

hemolit ik anemiler 1. Eritrosit iç inde mole-

küler bir defekte (hemoglobinopat İ ler veya 

enzimopatiler) . 2. Membran s t rük tür ve 

fonksiyonlar ında bir bozukluğa , 3. Çevresel 

faktölere bağl ı olarak gelişebilir , doğumsa l 

ya da herediter olabilir <9). Eritrositlerde en­

zim defektine bağl ı olarak gelişen herediter 

nonsferositik hemoli t ik anemilerden bir ta­

nesi p i r imid in 5 ' -nükleot idaz (Pyr 5'-N) ek­

sikliğidir. Otozomal resesif bir geçişe sahip 

olup, periferik yaymada belirgin bazofil ik 

noktalanma ile karakterizedir. Haf i f ve orta 

dereceli bir anemi görülür. Genellikle trans-

füzyon gerektirmez ve splenektominin yararı 

yoktur. Nispeten sık görülen bir enzimopati-

dir. Akdeniz bölgesi , Yahudiler ve Afrikalı­

larda bu hastalığa genetik bir eğil imin oldu­

ğu düşünülmektedir ( 4). Türkiye 'den de b i ld i ­

rilmiş olgular vardır Burada Pyr 5'-N 

eksikl iği tanısı k o y d u ğ u m u z , ailesinde i k i 

kardeşinde de benzer bulgular ın söz konusu 

olduğu bir hasta sunduk. 

OLGU 

H.A, 30 yaşında erkek hasta, halsizlik, göz­

lerinde ve cildinde sararma yakınmalar ıy la 

başvurdu. Hasta 5-6 yaşından beri gözlerin-
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de sararma o lduğunu , zaman zaman arttığı­
nı, zaman zaman azaldığını söylüyor. Bu ya­
k ınmalar la başvurduğu bir ünivers i te hasta­
nesinde ya t ı r ı la rak te tk ik ed i lmiş ve kan 
hücrelerinde yıkım o lduğu söylenmiş. 24 ya­
şında sarılık ş ikayet ler inin ar tması üzer ine 
başvurduğu sağlık kurumunda safra kesişin­
de mult ipl taşların saptanması nedeniyle ko-
lesistektomi operasyonu geçirmiş . 1994 yılı­
na gittiği bir doktor tarafından dalağmın bü­
yük olduğu söylenmiş . Ailesinde i k i kardeşi­
n in de benzer yakınmalar ı olan hasta tetkik 
için yatırıldı. 

B ü y ü m e ve ge l i şmes i , zeka düzeyi normal 
olan has tanın f i z ik muayenesinde skleraları 
ve ci ldi ikterik olup 2cm splenomegali sap­
tandı. 

Laboratuvar te tk ik ler inde hemoglobul in 
11 .4g/dl , hema tokr i t %34,5, er i t ros i t 
3.550.000/mm 3, ortalama eritrosit hacmi 
99 .6f l , r e t i k ü l o s i t 5680 /mm 3 , t rombbsit 
262.000/mm 3 , idrarda ürobiünojen (++) ola­
rak saptandı. Serum L D H düzeyi 306 İÜ, to-
tal b i l i rub in 8.22 mg/d î , indirekt bi l i rubin 
7.48 mg/dl, haptoglobin 4.0 mg/dl (normali 
70-320 mg/dl ) olarak bulundu. Periferik 
yaymada be l i rg in bazof i l ik noktalanma, 
anizositoz ve seyrek olarak sferositler sap­
tandı. Direkt Coombs testi negatif, hemoglo­
bul in elekroforezi, osmotik frajili te testi, 
g lükoz 6 fosfat dehidrogenaz düzeyi normal 
sınırlarda saptandı . Periferik yaymada bazo­
f i l i k noktalanma belirgin olduğu için p i r imi ­
din 5 '-nükleotidaz eksikl iğinden kuşkulanıl­
dı. Ultraviyole spektrofotometresi ile yapı­
lan test sonucu p i r imid in 5 '-nükleotidaz ek­
sikl iği tanısı konuldu. Fol ik asit 5mg 1x1 
başlanan hasta polikl inikten takibi yapılmak 
üzere çıkarıldı. 

T A R T I Ş M A 

Sarılık ve halsizlik nedeniyle servisimize ya­
tırılan has tamızda anemiye eşl ik eden ikter 
ve splenomegalinin saptanması nedeniyle ön 

planda bir hemoli t ik anemi düşünüldü . 24 
ya şmda safra kesesinde mul t ip l taşları oluş­
mas ı da hemolitik anemi ve buna bağlı b i l i ­
rubin taşları olarak yorumlandı . Laboratuvar 
testlerinden L D H , indirekt bil irubin düzeyi­
nin yüksek, haptoglobin düzeyinin düşük o l ­
mas ı , r e t ikü lozun varl ığı hemolizi göster­
mekteydi. Sarılık öyküsünün çocukluğundan 
beri var olması , ailede i k i kardeşte de benzer 
yakınmalar ın varlığı herediter bir hemoglo-
binopati ya da enzimopati olabileceğini dü­
şündürdü. Osmatik frajilite testi, hemoglobin 
elektroforezi, glukoz 6 fosfat dehidrogenez 
düzeyi normal sınırlarda bulundu. Periferik 
yaymada bazofil ik nok ta lanmanın belirgin 
o lmas ı nedeniyle p i r imid in 5 ' -nükleot idaz 
eksikl iğ i düşünü ldü . Normal eritrositlerin 
nükleotidleri büyük ö lçüde pürin (adenin ve 
az miktarda guanin ) deriveleridir. Normalde 
p i r imid in nükleotidleri (s i t idi l ik asit ve üri-
d i l ik asit) çok azdır. Sitidin nükleotidlerinin 
asidik solüsyonu 280 nm, adenin guanin ve 
ür idin nükleot id ler i ise 260 nm de maksi­
mum absorpsiyon gösterir ler . 260 nm U V 
absorpsiyonunun, 280 nm U V absorpsiyonu-
na oranı relatif olarak eritrosit iç inde bir ik­
miş sitidin nükleot idler inin oranım gösterir 
W\ Has t amızda bu oran 0.99 düşük olarak 
bulundu (normali 3.07-3.55) ve tanı p i r imi ­
din 5-nükleot idaz eksikliği olarak kesinleşti­
r i ld i . 

Normal r e t i kü los i t l e rde ribosomal R N A 
5 'nükleot id lerde degrade olur. Bu diffüze 
olamayan katabolitler (s i t idin, t imidin ve 
üridin monofosfatlar) Pyr 5'-N ile fosforille-
nerek hücreden dışarı diffüze olurlar. Pyr 5'-
N eksikl iğinde ret ikülosi t lerde bol miktarda 
sitidin ve üridin bileşikleri bir ikir . Enzimin 
eksik o lduğu hücre le rde ribosomal normal 
olarak degrade o lamayacağından büyük ag-
regatlar oluştururlar ve bunlar Wright ile bo­
y a n m ı ş yaymalarda bazofi l ik noktalanma 
olarak görülürler ( 5). 

Pyr 5'-N eksiklğinde doğumdan itibaren ha­
f i f , orta dereceli anemi, aral ıkl ı sarılık ve 
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splenomegali görülür . İnfeks iyon, stres ve 
gebelik hemolizi arttırır. T a n ı nükleot idaz 
aktivitesinin azaldığım ya da pir imidin nük­
leotidlerinin arttığını göstermek suretiyle ko­
nur ( W ) . 

Pyr 5'-N eksikl iğinde eritrositlerin erken yı­
k ı lma nedeni tam olarak anlaş ı lamamışt ı r . 
Önceler i p i r imidinler in eritrositlerde anor­
mal bir ikmesinin hemolize y o l açabileceği 
düşünüldüyse de son zamanlarda nükleotid 
birikmesinin ayrıca pentoz fosfat yolu üze­
rinde belirgin bir inhibitör etkiye sahip oldu­
ğunu gösteren kanıt lar mevcuttur. Pir imidin 
b i r i k i m i n i n bu hücre le r i oksidan streslere 
karşı duyarlı kıldığı düşünülmektedir ( 8 >. A y ­
rıca Pyr 5 '-N eksikl iğinde eritrositlerde lıek-
toz monofosfat yolunun bozulduğuna ilişkin 
yayınlar vardır (- 2> 6\ 

Pyr 5'-N eksikliği nükleot id metabol izmasını 
etkileyen enzim defetleri iç inde en sık görü­
lendir. Coğrafi bölge olarak Türkiye bu has­
tal ığa genetik eğ i l imin o lduğu düşünü len 
Akdeniz bölges inde yer aldığı için, herediter 
hemol i t ik anemilerde öze l l ik l e periferik 
yaymada bazofil ik nok ta l anman ın belirgin 
o lmas ı , h ipokromi ve mikrositozun olma­
ması durumunda Pyr 5'-N eksikliği düşünül­
meli ve gerekli tanısal testler uygulanmal ı ­
dır. 
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