GIRIS

Organik asidemiler; 6zellikle dalli zincirli ami-
noasitlerin (valin, 16sin, izolosin) yikim basa-
maklarindaki bozukluk sonucu ortaya ¢ikan
bir hastalik grubudur. Enzim eksikliginin et-
kiledigi diizeye gore farkli tipte organik asitler
viicut stvilarinda birikerek idrarla atilmaktadr.
Bu grubun en 6nemli hastaliklar1 ak¢aagaci
surubu hastaligi (MSUD), propionik asidemi
(PA), izovalerik asidemi (IVA) ve metil malo-
nik asidemidir (MMA). Genellikle otozomal
resesif kalitilmaktadirlar. Agir bozukluklar
yenidogan doneminde beslenememe, kusma,
letarji, dehidratasyon, hipoglisemi ve ketoasi-
doz (anyon gap artisi ile) tablosuyla karsimiza
¢ikabilmektedir. Bu hastaliklarin tanisi viicut
sivilarinda (kan, idrar) spesifik organik asitle-
rin artigi, enzim analizi ve mutant genin tespit
edilmesi ile konulur.!

Organik asidemiler sadece dalli zincirli
aminoasitlerin katabolizmasi sonucu ortaya
¢ikmamaktadir. Lizin katabolizma bozukluk-
lar1 (Glutarik asidiiri tip 1), mitokondriyal yag
asidi oksidasyon bozukluklar: (Glutarik asidii-
ri tip 2, HMG CoA sentetaz eksikligi, ketotiolaz
eksikligi) bu grupta degerlendirilebilmektedir.
Ayrica viicuttaki biitiin karboksilaz enzimlerin
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kofaktorii olan biotin kullanimini bozan hasta-
liklarda (biotinidaz eksikligi, halokarboksilaz
sentetaz eksikligi gibi) organik asidemi tablosu
goriilebilmektedir.

Dalli
malarinin kisaca gozden gegirilmesi bu grup

zincirli aminoasitlerin metaboliz-
hastaliklarin anlagilmas: agisindan 6nem arz
etmektedir. Dalli zincirli aminoasitler (valin,
izolésin ve 16sin) genel yakittirlar. Bu {i¢ ami-
noasit ayni zamanda esansiyel aminoasitlerdir.
En ¢ok kas dokusunda bulunmaktadirlar ve
ortalama protein igeriginin %25’ini olustur-
maktadirlar’ Bu yolagin ikinci basamaginda
yer alan a-ketoasit dehidrojenaz enzim eksikli-
ginde a-ketoasitler birikerek MSUD hastaligi-
na yol agmaktadir. Valin ve izolésin katabolize
edilerek siiksinil CoAya déniistiiriiliir. zol-
sinden ayni zamanda asetil CoAda ortaya ¢1-
kar. Losin katabolizmas1 sonucu ise asetoasetat
ve asetil CoA olusur (Sekil 1).1?

GENETIK

MSUD otozomal resesif kalitilmaktadir. Or-
talama insidansi 1:120000-500000dur." Tiirki-
yede ise akraba evliliginin sik olmasi nedeniyle
1:50000 goriilmektedir.* Bu hastalarin %75’ini
siddetli klasik form olusturmaktadir. Hasta-
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