
Eritropoietik protoporfirya (EPP) ilk olarak
1961 yılında Magnus ve arkadaşları tarafından
tanımlanmıştır. EPP, otozomal resesif veya oto-
zomal dominant olarak ferroşelataz enzim ak-
tivitesinde azalma nedeniyle gelişen kalıtsal bir
hastalıktır. Ferroşelataz enzimi, hem sentezinin son
basamağı olan protoporfirin IX'un heme
dönüşmesini sağlar. Hemin büyük bir kısmı kemik
iliğindeki eritroid hücrelerde yapıldığından enzim
aktivitesinin azalması sonucu oluşan serbest proto-
porfirin IX birikimi en çok eritrositlerde, daha az
oranda karaciğer, plazma ve feçesde saptanır (1-3).

Ferroşelataz enzim aktivitesinin azalma düzeyine
göre birikmiş olan protoporfirin fotosensitiviteye
neden olur. Güneş gören yerlerde akut dönemde
kaşıntı, eritem, ödem, nadiren vezikül formasyonu,
tekrarlayan fotosensitivite atakları sonrasında de-
ride hafiften şiddetliye kadar değişen kabalaşma,
kalınlaşma, yaşlı görünüm ve skar ortaya çıkar
(1,4).

EPP'nin ülkemizde nadir görülmesi nedeniyle,
literatürü gözden geçirerek sunmayı uygun bulduk.

Olgu
MT 22 yaşında erkek hasta. 10 yıldır özellikle

yaz aylarında güneş gören alanlarda kaşıntı,
kızarıklık, kabarıklık, ve kabuklanma şikayetiyle
polikliniğimize başvurdu. Aynı şikayetler halası ve
erkek kardeşinde de mevcuttu.

Dermatolojik muayenede, burunda, her iki ku-
lak heliksinde ve el sırtında hafif hiperpigmente
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Özet
Eritropoietik protoporfirya (EPP), porfirin-hem biyosen-

tezi sürecindeki ferroşelataz enzim aktivitesinde azalma sonu-
cunda eritrositler, karaciğer, deri ve feçeste protoporfirin IX
birikimine neden olan herediter bir hastalıktır. Genellikle
çocukluk çağında başlar. Özellikle el ve burun sırtlarında ol-
mak üzere güneş gören yerlerde deride kalınlaşma, yaşlı
görünüm ve değişik derecelerde skarlar izlenir. Kanda ve dışkı-
da protoporfirin yüksek iken, idrarda porfirin metabolizması
ürünleri normal seviyededir. Burada  eritropoietik protopor-
firyalı 22 yaşında erkek bir hastanın kliniği, histopotolojisi ve
tedavisi sunulmaktadır.

Anahtar Kelimeler: Protoporfirya, Porfirya, Ferroşelataz
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Summary
Erythropoietic protoporhyria (EPP) is an inherited disor-

der of porphyrin metabolism, in which reduced activity of the
enzyme ferrochelatase leads to accumulation of protophyrins
IX in erythrocytes, skin, liver and feces. The disease begins
usually early in life and characterized by cutaneous photosen-
sivity including light-exposed skin, particularly of the nose,
dorsal aspects of the hands, appears thickened, wrinkled and
aged appearance. It is characterized by elevated protopor-
phyrin in erythrocytes, feces and plasma but there is no excess
porphyrin excretion in urine. A case of a 22-year-old man with
erythropoietic protoporhyria is presented, with its clinical,
histopathological and therapeutical aspects.
Key Words: Porphyria, Protoporphria, Ferrochelatase
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açık kahverenkli 1-2 mm'lik birleşik papüllerle
karakterize  plaklar,  deride kabalaşma ve yer yer
üzeri kuru yapışık ince skuamlar ve hipopigmente

skarlar izlendi (Şekil 1,2,3). Sistemik muayenesi
normal olarak değerlendirildi. Abdominal ultra-
sonografi normaldi.

Yapılan laboratuvar incelemede; hemoglo-
bin:14.1 gr/dl; hematokrit: %39.9; lökosit: 8100
mm3, sedimantasyon: 15 mm/saat (5-20); açlık kan
şekeri: 96 mg/dl (N:75-115), BUN:12 mg/dl (N:5-
25), kreatinin: 0.8 mg/dl (N:0.8-1.6), SGOT:28 U/L
(N:5-30), SGPT: 24 U/L (N:5-30), alkalen fosfa-
taz:122 U/L (N:38-155), total bilirubin:0.8 mg/dl
(N:0.2-1.2) düzeyleri normal sınırlardaydı. Tam
idrar tetkiki de normaldi. Kan ve feçeste kalitatif
protoporfirin düzeyleri yüksek bulundu. Kan ve
feçeste  kalitatif  olarak,  UVA  ile  kırmızımsı pem-
be floresan pozitif olarak değerlendirildi.
Protoporfirin kalitatif ve kantitatif ölçümleri idrar-
da negatifti. Biyopside hemotoksilen eozin ile
yapılan histopatolojik incelemede, epidermiste
hiperkeratoz ve akantoz, dermiste ve dermal
kapiller çevresinde ve yer yerde epidermiste, hyalin
benzeri, PAS pozitif boyanan amorf madde birikimi
saptandı (Şekil 4). Öykü, dermatolojik bulgular,
histopatoloji ve laboratuvar sonuçlarıyla EPP tanısı
konuldu. Hastaya vitamin C 1000 mg/gün,
güneşten koruyucu krem tedavisi başlandı ve olası
bir karaciğer komplikasyonu açısından altı ayda bir
kontrole gelmesi önerildi. Bir yıllık takibi sonucun-
da hastamızın fotosensitiviteye bağlı şikayetlerinde
belirgin azalma oldu ve herhangi bir komplikas-
yona rastlanmadı.

Tartışma
EPP, ferroşelataz eksikliği sonucu ortaya

çıkan, fotosensitif bir ürün olan protoporfirin IX
birikimi ile karakterize kalıtsal bir hastalıktır.
Görülebilir ultraviyole, üst dermiste bulunan
kapillerler seviyesinde absorbe edilir ve endotel
hücrelerinde bol miktarda bulunan porfirin ürün-
lerini aktive ederek fotodinamik bir reaksiyon ile
hasar oluşturur. Porfirin en çok 400-410 nm UV
dalga boyunu absorbe eder. Absorbe edilen enerji
ile açığa çıkan serbest oksijen radikalleri (ROS),
hücrelerde membran lipidlerinin oksidasyonuna,
proteinlerde denatürasyona ve nükleik asid hasarı-
na neden olur. Fotosensitivite sonrası oluşan mem-
bran hasarı ile vazodilatasyon, vasküler perme-
abilite artışı, mast hücrelerinin aktivasyonu ve de-
granülasyonu ile polimorfonükleer lökosit (PMNL)

Şekil 1. Burun üzerinde 1-2 mm'lik papüller ve kabalaşma.

Şekil 2. Kulak üzerindeki deride kabalaşma, atrofik skatrisler.

Şekil 3. Dermiste PAS pozitif hyalin madde birikimi
(PASx50).
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kemotaksisine neden olur. Mast hücre degranülas-
yonuna bağlı fibroblast stimülasyonu EPP'deki de-
ri kalınlaşmasını açıklayabilir (1,2).

EPP'nin sıklığı tam kesinleşmemiş olmakla
birlikte genel insidansın 1:75.000 ile 1:200.000
arasında olduğu bulunmuştur (1). Ülkemizde
bildirilen olgu sayısı üçtür (5-7).  EPP'de  ırk ve
cinsiyet farkı olmadığı rapor edilmesine karşın,
erkeklerde daha sık görüldüğü de bildirilmektedir
(1,2).

EPP'de klinik olarak bulguların ortaya çıkması
doğumdan sonra 16. haftadan itibaren başlayarak,
ortalama 6 yaş civarındadır. Akut dönemde güneş
gören alanlarda eritem, ağrı, kaşıntı ve vezikülas-
yon oluşur. Tekrarlayan ataklardan sonra kronik de-
ri değişiklikleri olan deride kabalaşma, kalınlaşma,
yaşlı görünümde deri, ragatlar ve skar formasyonu
izlenir. Bu değişiklikler özellikle burun çevresi,
yanaklar, el sırtı ve kulaklarda karakteristiktir.
Benzer şekilde olgumuzda da 12 yaşından itibaren
güneşe karşı hassasiyet, burun üzeri, kulak kepçesi
ve el sırtlarında kronik deri değişiklikleri
görülmüştür. EPP'da sistemik tutulum içinde
karaciğer hastalığı % 5-10 arasında olup en ciddi
komplikasyondur (1,8). Artmış bilier protoporfirin
IX sekresyonu karaciğerde birikir ve solid kristal
haline gelir. Protoporfirin kristalleri ile hasarlanan
karaciğer kupfer hücreleri tarafından fagosite edi-
lerek inflamasyon ve fibrozise yol açar. EPP'da
karaciğerin biyokimyasal incelenmesi hepatik
bozukluk hakkında çok bilgi vermez. Buna karşın,
bir çalışmada fekal protoporfirin düzeyleri ile he-
patik hastalığın korelasyon gösterdiği bildirilmiştir
(9). Hangi hastaların karaciğer yetmezliğine gire-
ceği tahmin edilemediğinden, bu çelişkili sonuçlara
rağmen, EPP'da kutanöz bulgular tedavi edilirken
her 6 ayda bir karaciğer fonksiyon testleri ve ab-
dominal USG bakılmalıdır (1,10). Diğer sistemik
komplikasyonlar safra taşı oluşumu, hafif hemog-
lobin düşüklüğü, hipokromik mikrositer anemi
görülmesidir (1,2). Olgumuzun 1 yıllık takibinde
karaciğer, safra kesesi ve hematolojik olarak her-
hangi bir anormalliğe rastlanmadı.

Deri tutulumu olan porfirialarda histolojik bul-
gular birbirine benzerdir. Bu değişiklikler, porfiri-
anın tipinden çok deri tutulumunun şiddetine
bağlıdır. EPP'da lezyonların histopatolojik in-
celemesinde hematoksilen eozin ile boyanan ke-

sitlerde dermiste kollajene ait skleroz ve eozinofi-
lik materyal izlenir. PAS boyamada üst dermiste ve
dermal kapiller çevresinde hyalin benzeri PAS po-
zitif boyanan amorf madde birikimi saptanır (11).
Olgumuzda lezyonlardan alınan biyopsi materya-
linin histopatolojik incelemesinde EPP ile uyumlu
bulgular tespit edilmiştir.

Hastalığın tanısında öykü, klinik bulgular, his-
tolojik inceleme, eritrosit, plazma ve feçesde kanti-
tatif ölçümlerle porfirinin düzeyinin yüksek bulun-
ması ve kalitatif olarak UV-A ile pembe floresan
vermesi önemlidir. Kalitatif olarak porfirinin gös-
terilmesi için test edilecek materyalin HCl,
Glacialik asid/Etil asetat 1:4 ile reaksiyona sokulup
santrifüj edildikten sonra UV-A ile pembe kımızı
floresan  vermesi  anlamlıdır (12).  Ayırıcı tanıda
eritropoietik porfiri, polimorf ışık erüpsiyonu,
hidroa aestivale, idyopatik solar ürtiker, lipoid pro-
teinozis akılda tutulmalıdır (1,2).

EPP tedavisinde güneşten korunma en önemli
yaklaşımdır. Akut dönemde ıslak pansuman, topik
kortikosteroidler ve indometazin önerilir (13). UVA
ve UVB'ye karşı güneşten koruyucuların kullanıl-
ması gerekir, ancak klasik güneşten koruyucular
daha çok UVB'ye karşı koruma sağladığı için etki-
sizdir. Demir oksit içeren güneşten koruyucular
güçlü koruma sağlar ve kozmetik olarak kabul
edilebilir bir görüntü sağlar (14). Nükleodit
adenosin mono fosfat ve inosine, antimalaryaller,
piridoksin ve oral çinko gibi çeşitli sistemik te-
daviler EPP'de denenmiştir fakat sonuçlar tartış-
malıdır (1). EPP'de serbest oksijen radikalleri dışın-
da inflamasyondan mast hücre degranülasyonunun
da sorumlu olduğuna dayanılarak güçlü bir H2 re-
septör antagonisti olan terfenadin 7 olguda kul-
lanılmış ve bu çalışmada EPP'da fotosensiviteyi in-
hibe ederek etkili olduğu ve tedavide kullanılabile-
ceği bildirilmiştir (15). EPP fotosensitif bir hastalık
olmasına rağmen, proflaktik olarak uygulanan dar
bant UVB (311-313nm) ile fototerapi klinik olarak
düzelme sağlamaktadır. Bu dalga boyunu protopor-
firinler absorbe etmez ve fotosensitivite oluştur-
maz. Bunun sonucunda oluşan epidermisin hiper-
plazisi ve artmış melanizasyon ultraviyoleden ko-
ruyucu özellik sağlayarak EPP'de yararlı olduğu
düşünülmektedir (1). Beta karoten etkisi tam olarak
açıklanamamakla birlikte EPP'de fotosensitiviteyi
ve serbest oksijen radikalleri tarafından oluşan
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semptomları azaltmada iyi bir alternatif olarak ka-
bul edilmektedir. Bir çalışmada beta karoten kul-
lanan hastaların %84'ü herhangi bir semptom ol-
madan daha uzun süre güneşte kalabildikleri göz-
lenmiştir (16). Vitamin C, serbest oksijen radikal-
lerine bağlı fotosensitiviteyi ve deri hasarını
proflaktik olarak azaltmaktadır (17). Olgumuzda da
1000mg/gün Vitamin C ve güneş koruyucularla
semptomlarda belirgin azalma izlendi.
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