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Cocuklarda glukoz -6- fosfat dehidrogenaz enzim eksikligi: 2
olgu sunumu

Glukoz-6-fosfat dehidrojenaz (G6PD) enzim eksikligi; insanlarda
en yaygin gorilen kirmizi kan hucresi defektidir ve Dulnya
Uzerinde; basta Akdeniz Ulkeleri olmak tzere yaklasik 400 milyon
insani etkiledigi disUnilmektedir. Bu enzim defektine sahip
bireylerde bazi ilaglarin kullanimasi ve fava fasulyesinin
tuketilmesi kirmizi kan hcrelerinin oksidatif strese karsi tamir
gucunu azaltarak, hemolize neden olmaktadir. Bu durumun en
sik goérulen klinik belirtileri; akut ve kronik hemoliz, yenidogan
hiperbilirubinemisidir ancak bazi durumlarda hasta klinik olarak
asemptomatik olabilir. Bu enzim eksikligine sahip bireylerin dis
hekimligi agisindan 6énemi; hemolizin enfeksiyonla tetiklenmesi
ve kullanilan prilokain, lidokain gibi lokal anesteziklerin ve bazi
antimikrobiyal ajanlarin hemolize neden olmasidir. Bu olgu
raporunda G6PD enzim defektine sahip 2 cocuk hastanin klinik,
radyolojik, intraoral bulgular ile dental tedavi yaklagimlari
sunulmusgtur.

ANAHTAR KELIMELER
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ABSTRACT

Glucose-6-phosphate dehydrogenase deficiency in children:
Two case report

Glucose-6-phosphate  dehydrogenase  (G6PD)  enzyme
deficiency; is the most common red blood cell defect in humans
and it is thought to affect about 400 million people in the world,
especially in Mediterranean countries. The use of certain drugs
and consumption of fava beans in individuals that have this
enzyme defect causes hemolysis by reducing the repairing power
of red blood cells against oxidative stress. The most common
clinical symptoms of this condition are; acute and chronic
hemolysis is neonatal hyperbilirubinemia but in some cases the
patient may be clinically asymptomatic. The hemolysis possibility
of defect triggered by infection is important for dental professions.
Some drugs such as prilocaine and lidocaine, and some
antimicrobial agents cause hemolysis. In this case report, dental
treatment approaches with intraoral clinical and radiological
findings of two pediatric patient that have G6PD enzyme defect
are presented.

KEYWORDS

Glucose-6-Phosphate Dehydrogenase Enzyme Deficiency,
Pediatric Dentistry, Dental Management

Glukoz -6- fosfat dehidrojenaz enzim eksikligi;
insanlarda goérulen en yaygin kirmizi kan hacresi
enzim  defektidir." Defekt; G6PD  genindeki
mutasyonlarin neden oldugu, X'e bagl kalitsal bir
genetik bozukluktur. Bu nedenle X’e bagh kalitim
paterni gosterir ve erkeklerde kadinlara oranla daha
sik gorllmektedir.2 Enzim eksikligi olanlarda; Fava
fasulyesi (Vicia fava) tuketildiginde klinik belirtiler
ortaya ¢iktidi icin hastalik favizm olarak da adlandirilir.®

G6PD enzimi, pentoz fosfat yolundaki ilk tepkimeyi
katalizleyerek hucreleri oksidatif hasara kargi koruyan
antioksidanlarin Uretiminde rol oynar. Pentoz fosfat
yolu (PPP), glikozun RNA, DNA, ATP, CoA, NAD ve
FAD'In bir oncusu olan riboz-5-fosfata
doéndstirilmesini saglamaktadir. Pentoz fosfat yolu
ayrica; nikotinamid adenin dinukleotit fosfat’in

(NADPH) da Uretim yoludur.* Bu nedenle; enzim
dustk veya yetersiz oldugunda; bahsedilen
biyokimyasal tepkimeler kirmizi kan hacrelerinde
belirgin sekilde azalir ve hlcreler hiicre hasarina karsi
oldukga savunmasiz hale gelir.> Defektin, dinya
Uzerinde yaklasikk 400 milyon insani etkiledigi
disunUlmektedir.' GBPD enzim eksikligi yaygin olarak
Akdeniz Ulkelerini etkilese de; Afrika, Ortadogu,
Kafkas bolgelerinde de sik goriilmektedir. Ulkemizde
en sk Gukurova bolgesinde goérilmesine ragmen;
Van ili Bagkale ilgesi icinde de vaka bildirim oranlari
yUksektir. ©

Hastallk klinik olarak ¢ogunlukla asemptomatik
olmasina ragmen, hemoglobin denatlirasyonu,
methemoglobinemi, yenidogan hiperbilirubinemisi ile
akut veya kronik hemolitik anemi klinik bulgulari
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arasinda sayilabilir.” G6PD eksikligi olan cocuklarda
hemoliz; oksidatif ilaclar, enfeksiyon hastaliklari ve fava
fasulyesinin  tdketilmesi  gibi  cesitli  faktorlerle
tetiklenmektedir.2 Bu nedenle bazi ilag gruplarinin G6PD
eksikligi olan hastalarda kullanimi kontredike iken; bazi
ila¢ gruplari defektin durumuna gére terapétik dozlarda
kullanilabilmektedir. Bu tip hastalarda hemolize neden
olan ilag gruplarinin bir kismi Aspirin ,Kloramfenikol,
Fenasetin, Siprofloksasin, Prilokain, Nalidiksik Asit,
Primakin, Askorbik Asit, Dimerkaprol, Vitamin K (suda
¢dzunen), Mepaprin, Toluidin  Mavisi  olarak
bildiriimektedir.®

Enfeksiyonlarin varhg da G6PD eksikligi olan
hastalarda hemolizi tesvik eden faktorlerden biri olarak
klinisyenler agisindan énem tasimaktadir. Enfeksiyon
kaynaklari arasinda; Escherichia coli, Rickettsiae, viral
hepatit etkenleri, dis clrigu, Salmonella ve beta-
hemolitik Streptokoklar literatlirde bildirilen 6rnekleri
olusturmaktadir.”® G6PD eksikliginin dis hekimligi
acisindan bir diger ©6nemi ise; lokal ve genel
anesteziklerin kullanimi konusundaki kisithliktir. Son
yillarda pek cok ila¢ grubu bu hastalarda kontrendike
ajan listesinden c¢ikarilsa da; lokal anestezik ajanlardan
prilokain, artikain, lidokain ve topikal anestezik madde
olarak kullanilan benzokainin G6PD defektli bireylerde
methemoglobinemiyi indikledigi bildiriimigtir."'2

Resim 1.

Olgu 1’e ait baslangic ag1z i¢i fotograf kaydi

Bu olgu raporunda Glukoz -6-fosfat dehidrogenaz
enzim defektine sahip iki hastaya ait klinik, radyolojik,
intraoral bulgular ile tedavi yaklasimlari sunulmustur.

OLGU SUNUMU
Olgu 1

izmir Katip Celebi Universitesi Dis Hekimligi Fakdiltesi
Pedodonti klinigine sol alt genesindeki agn sikayeti ile Resim 2.

bagvuran hastanin (10, ?) . Ebeveynlerinden alinan tibbi Olgu 1’¢ ait baslangic iist gene fotograf kaydi
anamnezinde; dogum sonrasi yapilan rutin topuk kani
tetkikinde G6PD eksikligi tanisi aldigi ve bu tarihten
itibaren cocuk hematoloji servisinde takip edilen
hastada hemolitik kriz gelismedigi, G6PD enzim defekti
disinda herhangi bir sistemik hastaliginin bulunmadigi
ve duzenli kullandidi bir ilacin olmadigr 6grenilmistir.

Ekstraoral muayene esnasinda kaydedilen herhangi bir
patoloji olmamakla birlikte; hastanin muayene
esnasindaki davraniglar Frankl Skalas’’ na gbére 2
(Negatif) olarak deg@erlendirilmistir. Agiz ici bulgular;
zayif oral hijyen, daimi Ust santral kesici diglerde
gecikmis ertpsiyon, 16, 36, 74 numarali diglerde ara yuz
curigu, 26-46 numarall diglerde okluzal c¢urik, alt
cenede cift tarafli erken st disi kaybi, anterior acik
kapanis olarak tespit edilmigtir (Resim 1, 2, 3). Hastanin
st disi ¢cekimleri; gocuk hemotoloji kliniginden alinan
konsultasyon sonucuna gére; uygun lokal anestezik
kullanilarak yapilmig ve herhangi bir semptom
g6zlenmedigi ailesinden  6grenilmistir.  Panoramik
radyografide; herhangi bir patoloji gdzlenmemistir
(Resim 4).

Resim 3.

Olgu 1’¢ ait baslangi¢ agiz i¢i fotograf kayd:
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Resim 4.

Olgu 1’¢ ait panoramik radyografisi

ilk muayenenin ardindan oral hijyen egitimi verilmis
ve hasta, pediatrik hematoloji uzmanina konsulte
edilmigtir. Konsultasyon cevabina gére kontrendike
olan ilag etken maddeleri belirlenmigtir. Hastanin
klinik durumu gbéz 6nlinen alindiginda hematolog
tarafindan lokal anestezi etken maddesi kisitlamasi
gerekli gérilmemistir. Klinik ve radyografik muayene
bulgularina dayanarak hastanin tedavilerinin klinik
sartlarinda; Articain icerige sahip bir lokal anestezik
ajan olan MAXICAINE (40 mg/ml 0.005 mg/ml)
kullanilarak yapilmasi uygun goéraimustar. Anlat-
Goster-Uygula metodu yardimiyla; dental tedaviler
kolaydan zora dogru yaplmis ve ilk seansin
sonunda hastanin anksiyete skoru Frankl SkalasI’ na
gbre 3 (Pozitif) hale getirilmistir. Hastada gerekli
olmadikca lokal anesteziden kaciniimig, her seansta
en fazla bir ampul anestezik solusyon kullaniimigtir.
Tamamlanan dental restorasyonlarin ardindan, sag
mandibuler bodlgeye bant-loop tipi sabit yer tutucu
hazirlanmistir (Resim 5, 6, 7). Tum tedavilerinin
bitimini takiben hastanin klinik kontrol seanslari 1, 3,
6, 9, 12. ay olacak sekilde belirlenmigtir. Yapilan
kontrollerde herhangi bir patolojiye rastlanmazken;
12 aylik kontrolliinde; zayif oral hijyen, azalmig
kooperasyon, 16 numarall disin  palatinal
sulkusunda baslangi¢ ¢clrigu, 74 numaral dise ait
kompozit restorasyonda kirilma ve daimi Ust santral
keser dislerde slUrmede hizlanma goéralmustir
(Resim 8). Hastanin kooperasyonu soézlu iletisim
davranis yobnlendirme yontemi ile arttinimis,
ardindan ilgili diglerin restorasyonu yenilenip,
hastaya oral hijyen egitimi verilmisi takip randevulari
icin planlama yapilmistir.

Resim 5.

Olgu 1’e ait 12 aylik takip sonrasi ag1z i¢i fotograf kayd1

Resim 6.

Olgu 1’e ait 12 aylik takip sonrasi iist ¢ene fotograf kaydi

Resim 7.

Olgu 1’¢ ait 12 aylik takip sonrasi agiz i¢i fotograf kaydi
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Resim 8.

Olgu 1’¢ ait 18 aylik takip sonrasi panoramik radyografi
Olgu 2

Hasta (6, &); klinigimize keser dis fazlalidi sikayeti ile
basvurmustur. Anamnezinden G6PDH eksikligi
oldugu &grenilen hastada; hemolitik  kriz
gelismedidi, ilag veya cevresel alerji hikayesinin
bulunmadigi 6grenildi.

Muayene esnasindaki davranislari Frankl Skalasi'na
gbre 4 (Pozitif) olarak belirlenene hastanin intraoral
muayenesinde zayif oral hijyen, Ust sol anterior
bdélgede 2 adet sut yan keser dig, 54, 64, 84 numarali
dislerde ara ylUz c¢uUrigu ve daha 6nce yapiimis
ancak hijyenik olmayan dental restorasyonlarin
varhigi tespit edilmistir (Resim 9). Alinan panoramik
radyografide; sol Ust anterior bélgede iki adet daimi
yan keser dig germinin oldugu, 75 numarah diste
rezidiel curuge bagh kronik periapikal abse, 84
numarali diste pulpaya ulasan derin dentin ¢urigu
ve lamina durada aralanma gérulmustur (Resim 10).
Ayrica 84 ve 75 numarali diglere ait periapikal
radyografiler ile tani desteklenmistir.

Resim 9.

Olgu 2’ye ait baslangic ag1z i¢i fotograf kaydi

Resim 10.

Olgu 2’ye ait baslangi¢ panoramik radyografi

Oral hijyen egitimi verilen hasta, pediatrik hematoloji
ve ortodonti kliniklerine konsulte edilmistir.
Kontrendike olan ilag etken maddeleri belirlenene
hastanin tedavilerinin  klinik sartlarinda; lokal
anestezi kullanilarak yapiimasi uygun gérilmustar.
Ortodonti konsultasyonu sonucunda ise;
stpernumere dislerin konumlarinin belirlenebilmesi
icin Ust cene bilgisayarli tomografi (BT) géruntusu
istenen hastanin, sirme takibinin ardindan dncelikle
mezyal tarafta konumlanan 62 numarali disinin
cekimi, 3 ay sonra ise sUrmesi takip edilen daimi
lateral kesici dislerden mezyal konumda olana ait
germin alinmasi uygun goralmastar.

Hastanin restoratif tedavileri Olgu 1’deki restoratif
malzemeler kullanilarak ve ayni anestezi sartlari
saglanarak gerceklestiriimistir. 75 ve 84 numaral
dislerde gorilen radyolusensi varligi perkisyon
hassasiyeti ve spontan agri nedeniyle bu dislere kdk
kanal tedavisi yapilmasi planlanmistir. Preperasyon
icin; déner alet sistemi tercih edilmis (ProTaper®
Universal, Dentsply Maillefer, Switzerland) kanal
dolgu materyali olarak Metapex (Meta Biomed,
South Korea) kullanilmigtir. Ayrica 84 numaral dise
paslanmaz celik kron uygulamasi yapilmistir.
Hastanin kontrol randevulari ¢lruk riskinin yuksek
olarak belirlenmesi nedeniyle 3’er aylik araliklar ile
yapilmak (izere planlanmistir. ilk 6 aylik takibinde
oral hijyenin optimum seviyede oldugu, hastanin
sikayetinin bulunmadigi gérulmustir ( Resim 11, 12,
13, 14). Hastanin sirme takipleri ve ¢ekimler icin
multidisipliner bir yaklagim ile izlenmesine devam
edilmektedir.
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Resim 11.
Olgu 2’ye ait 6 aylik takip sonrasi agiz i¢i fotograf kayd:

Resim 12.
Olgu 2’ye ait 6 aylik takip sonrasi iist gene fotograf kaydi

Resim 13.

Olgu 2’ye ait 6 aylik takip sonras: alt ¢ene fotograf kaydi

Resim 14.
Olgu 2’ye ait 6 aylik takip sonrasi panoramik radyografi

TARTISMA

insanlarda gérillen en yaygin kirmizi kan hiicresi
enzim defekti olarak tanimlanan G6PD enzim
eksikligi, Dinya Saglk Orgatii (WHO) tarafindan;
enzim defekti ve hemolizin ciddiyetine gbre
siniflandiriimistir.  Halen gecerliligini koruyan bu
siniflamaya goére; enzim aktivitesinde agir derecede
defekt ile seyreden kronik hemolitik anemi Sinif |, . %
1-10 reziduel enzim aktivitesi Sinif 1l, % 10-60
rezidUel enzim aktivitesi Sinif lll, % 60-150 normal
aktivite Sinif IV olarak degerlendirilirken; >% 150
artmis enzim aktivitesi bulunan bireyler Sinif V ’e
dahil edilmistir.""® Sinif IV ve Sinif V'teki hasta
gruplarinda cogunlukla klinik semptom
gorulmemektedir. Bu olgu raporunda sunulan iki
olguda da klinikk semptomun bulunmamasi,
geciriimis hemolitik kriz 6ykidsunin olmamasi ve
hematoloji konsultasyonu sonucunda terapdtik
dozlarda lokal anestezik kullaniminin gtivenli oldugu
bilgisine ulasiimasi sebebiyle hastalar, Sinif IV veya
V olarak siniflandirimistir.

Bu hasta gruplarnda  methemoglobinemiyi
tetikledigi bilinen benzokain, lidokain, artikain,
prilokain ve gimdus nitrattan kaginilmasi gerektigi
literatlirde bildirilmistir.”* Bu nedenle olgularimizda;
hematoloji konslltasyonu ile articain kullaniminin
uygun oldugu sonucuna varilmistir. Ancak;
methemoglobinemi riski olmasi sebebiyle; topikal
anestezik (benzokain) kullanimindan kacinilmigtir.

Lokal anestezik ajanlarin disinda; aspirin,
penisilin, sulfanomidler, midazolam ve bazi
genel anestezik maddeler de hemolizi
tetikleyebilmektedir. Nadir de olsa bu ajanlar,
genel saglik Uzerine ciddi etkileri olan ajanlardir;
anemi, akut renal kriz ve malign hipertermiye
neden olabilirler.” Bu tip hastalarda birgok
genel anestezik maddenin kontrendike olmasi
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nedeniyle ilk seansta tedaviye olumsuz vyanit
aldigimiz olgu 1’deki hastamiz icin davranis
yénlendirme teknikleri kullanilmis ve klinik sartlarda
kooperasyon saglanarak tedavi tamamlanmistir.
Olgu 2’de ise ilk seanstan itibaren; Frankl Skalasina
gére 4  (Pozitify olarak  degerlendirilmigtir.
Kooperasyonun saglanamadigi durumlar icin; G6PD
enzim defektine sahip hastalarda inhalasyon
sedasyonunun guvenli oldugunu belirten
arastirmacilar olmasi nedeniyle bu givenli alternatif
ile ilgili olarak klinisyenlerin farkindalginin artmasi
Onem tasimaktadir.'®

G6PD eksikligi olan cocuklarda hemoliz; oksidatif
ilaclar, enfeksiyon hastaliklari ve fava fasulyesi alimi
gibi gesitli faktorlerle meydana gelebilir.® ' Elyassi &
Rowshan'a® gére enfeksiyon, hemolizi tesvik eden
en yaygin faktérdir. G6PD enzim defektine sahip
cocuklar icin; cesitli patojenik enfeksiyon kaynaklari
bildirilmistir. Dis ¢uragad ve oral kavitenin
enfeksiyonlari da bu listede Ust siralarda yer
almaktadir. Quereshy ve arkadaslan; yaygin dis
curuagine bagl maksillofasiyal enfeksiyon nedeniyle
hemolitik kriz gelisen G6PD enzim defektli bir olguyu
rapor etmiglerdir.' Bu nedenle; bu tip hastalarin oral
hijyenlerinin maksimuma ulastiriimasi, curuklerin
tedavisinin apse formasyonuna dénismeden erken
dénemde tedavi edilmesi; hem enfeksiyonun neden
olacagi hemolizden hem de antimikrobiyal ilag
kullaniminin olusturacagi methemoglobinemi
riskinden kacinmak agisindan Onemlidir.
Olgularimizda; antimikrobiyal kullanimindan
kacinmak icin dis curUkleri baglangi¢c asamasinda
tedavi edilirken; ilerlemis olan derin dentin ¢urukleri
ve Olgu 2’deki kronik periapikal apseye sahip sut
disleri ise ayni prensibe uyularak erken dénemde
tedavi edilmis ve bdylece dental kaynakli enfeksiyon
riski elimine edilmigtir. Gocuklarda hemolitik krize
neden olabilecek potansiyeli olan ilaglarin alimi ya
da fava fasulyesi tiketimi gibi durumlarda 24 ila 72
saat araliginda ilk klinik semptomlar ortaya
cikmaktadir. Bu semptomlar; siyanoz, bas agrisi,
dispne, solgunluk, hemoglobindri, yorgunluk,
substernal agr, sarilik, skleral ikterus ve digkida
koyuluktur. Meydana gelen akut anemi 7 gline kadar
klinik olarak ilerlemektedir. Genel anestezi alan ya
da ilag kullanimi olan hastalarin postoperatif 8. gline
kadar takipleri dnerilmektedir.’® Bu nedenle her iki
olgumuzda da tedavi seanslari arasinda 7 gunluk
sure verilmigtir. Hastalarin devam eden seanslarinda
yukaridaki bulgular sorgulanmis, herhangi bir klinik
semptoma  rastlanlmamistir.  Sonu¢  olarak;
toplumda sik gériilen metabolik bozukluklardan olan
glukoz -6-fosfat dehidrogenaz enzim defektinin
pediatrik dis hekimleri tarafindan klinik yoénleriyle
bilinmesi; hastalarin tedavi ydnetimine ve yasam
kalitelerine katki saglayacaktir. Ozellikle kontrendike
ilac etken maddelerinin bulunmasi sebebiyle bu

hastalarin  tedavi planlamasi asamasinda ve
takiplerinde pediatrik hematoloji uzmanlari ile birlikte
caligiimali ve hastalarin maksillofasiyal
enfeksiyonlardan  korunmalari  icin  rutin  takip
prosedurune ciddiyetle uyulmahdir.
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