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Bir grup tedavi edilebilir kalıtsal 
metabolizma hastalığında

Patolojik metabolitlerin 

Belirgin klinik bulgu oluşturmasına kadar 

geçen süre içinde

Hastalarda geri dönüşümsüz zararlar



Prof. Dr. Serap Kalkanoğlu Sivri’ye teşekkür ederim 



Yenidoğan (YD) Tarama 
Testleri

Hastaların YD döneminde belirlenmesi

Özgün tedavilerin erken başlanması

Hastaların sağlıklı bireyler olarak yaşamlarını

sürdürmelerini sağlar 



YD’ların tümüne uygulanan tarama testlerinde amaç

Hasta bireyleri sağlılıklardan ayırmaktır

Minimum zararla maksimum fayda 

sağlamak



Tarama testleri ile belirlenen 

yenidoğanlarda

Şüphelenilen hastalığın ayırıcı tanısı

ve özgün spesifik ileri değerlendirmeler 

uygulanarak 

→ Tanı kesinleştirilir



2006 Aralık’dan itibaren T.C. Sağlık Bakanlığı

AÇSAP Genel Müdürlüğü Organizasyonu ile 

Fenilketonüri

Kongenital hipotiroidi

2008 Ekim’den itibaren

+ Biyotinidaz eksikliği

ÜLKEMİZDE YD TARAMASI



LC/MSMS

Bir analitik cihaz 

Genişletilmiş YD (GYT) Taramasında 

kullanılıyor

İlk çalışmalar 1990’da başlamış

90’lı yılların sonunda tüm gelişmiş ülkelerde 

rutin uygulama



Kompleks yapılar içindeki polar maddeler

Elektrospray iyonizasyon (ESI) ile iyonize edilir



•Oluşan iyonize partiküller art arda bağlanmış

Üç kuadropolden geçirilir

•Her örneğin içinde ölçülmek istenen metabolitin izotop 

işaretli standardı eklenir

•Kantitatif ölçüm sağlanır







• Serbest karnitin (C0)

• Karnitin esterleri
C2, C3, C4, C5, C5:1, C6, C8, C10, C10:1, C12,

C14, C14:1, C14:2, C14OH, C16, C16:1, C16OH,

C16:1OH, C18, C18:1, C18:1OH İLE C3DC, C4OH,

C5DC, C5OH, C6DC

• Amino asitler
Phe, Tyr, Val, Leu (+Ileu), Met, Cit, Arg, ASA, Orn, Ala, Gly

LC/MSMS İLE GYT’DE 
ÖLÇÜLEN PARAMETRELER 



• Karnitin döngüsü bozuklukların (n=3)

Karnitin transporter eksikliği

Karnitin palmitoil transferaz I eksikliği

Karnitin palmitoil transferaz II eksikliği

LC/MSMS İLE GYT’DE 
SAPTANAN HASTALIKLAR 1



• Yağ asidi oksidasyon bozuklukları (n=6)

Orta zincirli açil CoA dehidrogenaz eksikliği

Uzun zincirli açil CoA dehidrogenaz eksikliği 

Kısa zincirli açil CoA dehidrogenaz eksikliği 

Multipl açil CoA dehidrogenaz eksikliği 

Uzun zincili hidroksiaçil CoA dehidrogenaz eksikliği

Trifonksiyonel protein eksikliği
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• Organik Asidemiler (n=10)
Propiyonik asidemi
Metilmalonik asidemi
İzovalerik asidemi
Glutarik asidemi tip I
3-Metilkrotonil CoA karboksilaz eksikliği
Holokarboksilaz eksikliği
İzobutiril CoA dehidrogenaz eksikliği
2-metilbutiril CoA dehidrogenaz eksikliği
3-hidroksi-3- metilglutaril CoA liyaz eksikliği
3-okzotiyolaz eksikliği
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• Üre Döngüsü Bozuklukları (n=4)

Argininosüksinat sentetaz eksikliği

Argininosüksinat liyaz eksikliği

Arginaz eksikliği

Hiperornitinemi
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• Amino Asit Metabolizması Bozuklukları (n=7)
Fenilketonüri
Tetrahidrobiopterin defektleri
Akçaağaç Şurubu İdrarı Hastalığı
Tirozinemiler
Homosistinüri
Kobalamin bozuklukları
Metilentetrahidrofolat eksikliği

LC/MSMS İLE GYT’DE 
SAPTANAN HASTALIKLAR 5



YENİDOĞAN TARAMALARINDA KALİTE KONTROL







İSTANBUL GENİŞLETİLMİŞ YENİDOĞAN 
TARAMASI SONUÇLARI  (N=78,850) 

Yağ asidi oksidasyonu ve karnitin döngüsü
bozuklukları

n= 24, sıklık 1: 3,285

Üre döngüsü ve amino asit metabolizması
hastalıkları

n= 52+9, sıklık  1: 1,276

Organik asidemiler n=9, sıklık 1: 8,761

Ayrıca 16 hasta anne 1/4928



GYT ile ortaya çıkan sorunlar

• Hafif vakaların tanı alması
– Sadece Phe/Tyr oranı ile hiperfenilalaninemi tanısı

• Tedavi gerektirmeyen hastalığın tanı alması
– Hiperhidroksiprolinemi

• Kesin tedavisi olmayan hastalığın tanınması
– VLCADD

• Hasta annelerin saptanması
– MCC, GA I, sistemik karnitin eksikliği



TEŞEKKÜR EDERİM

ÜLKEMİZDE YILDA ≈1.300.000 BEBEK DOĞUYOR

≈ 200 FENİLKETONÜRİ

≈ 185 BİYOTİNİDAZ EKSİKLİĞİ

≈ 720 GYT İLE SAPTANABİLECEK VE ERKEN 

TEDAVİ ŞANSINA KAVUŞACAK BEBEK


