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VİTAMİN METABOLİZMA BOZUKLUKLARI

BÖLÜM 86

GİRİŞ

Vitaminler temel besin bileşenleridir. Birçok 
metabolik yolakta enzim kofaktörü, antioksi-
dan, transkripsiyon faktörü olarak veya sinyal 
iletiminde görev alırlar. İnsanlar endojen yol-
la vitamin sentezleyemedikleri için beslenme 
yolu ile almaları gerekir. Vitaminin eksikliği 
özellikle gelişmekte olan ülkelerde, kronik has-
talığı olan kişilerde, diyalize giren hastalarda, 
kemoterapi ve parenteral beslenme desteği 
alan hastalarda görülebilmektedir.

Vitaminlerin çoğunun emilimi, taşınması 
ve aktivasyonu oldukça karmaşık yollarla ger-
çekleştirilir. Vitaminlerin emilim, taşınma ve 
metabolizmasında spesifik basamakları etki-
leyen veya vitaminin inaktivasyonuna neden 
olan gittikçe artan sayıda kalıtsal metabolik 
hastalık tanımlanmıştır. Bu hastalıklar siste-
mik tutulum yapabileceği gibi sadece santral 
sinir sistemini de etkileyebilir. Diyetle alım ek-
sikliğinin aksine ömür boyu vitamin takviye-
si gerektirir. Bu hastalıkların erken tanınması 
ve tedaviye hızlı bir şekilde başlanması ciddi 
nörolojik sekelleri önleyebilir. Ayrıca bu has-
taların tedavisi için kullanılan dozlar, günlük 
fizyolojik vitamin ihtiyacının çok üzerindedir.1

TİAMİN (B1 VİTAMİNİ)

Tiamin, B vitamin kompleks ailesine ait suda 
çözünür kükürt içeren bir esansiyel vitamindir. 
Endojen yolla sentezlenemediği içi diyet yolu 
ile alınır. İnsan vücudunda tiamin açısından 
zengin dokular iskelet kasları, kalp, karaciğer, 
böbrek ve beyindir. Tiamin, çoğunluğu mito-
kondride yer alan birçok enzimin kofaktörü-
dür. Tiamine bağlı enzimlerin bir kısmı enerji 
metabolizmasında, nükleik asitlerin biyosente-
zinde yer alırken, diğer kısmı antioksidan me-
kanizmaların parçasıdır.2

Tiamin üst ince bağırsakta emilir ve hücre 
zarları boyunca SLC19A2 ve SLC19A3 tara-
fından kodlanan iki taşıyıcı tarafından taşınır. 
Tiamin hücre içinde aktif formu olan tiamin 
pirofosfata (TPP) tiamine pirofosfokinaz-1 
(TPK-1) tarafından fosforile edilir ve sitozo-
lik transketolazın kofaktörü olarak çalışır. SL-
C25A19 tarafından kodlanan başka bir taşıyıcı, 
TPP’yi mitokondriye aktarır ve burada piruvat 
dehidrogenaz kompleksinin, dallı zincirli ke-
totiolaz dehidrogenazın ve alfa-ketoglutarat 
dehidrogenazın kofaktörü olarak görev yapar.3
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En sık görülen klinik bulgu 3 yaştan önce 
başlayan gelişimsel gecikme ve/veya gerileme-
dir. Miyoklonik karakterdeki nöbetler sıklıkla 
antiepileptik ilaçlara dirençlidir. İlerleyici ataksi, 
koreoatetoid hareketler, trunkal hipotoni ve alt 
ekstremitede spastisite diğer nörolojik bulgular-
dır. Hastaların çoğu sosyal iletişim becerilerini 
kaybeder ve otizm benzeri davranışlar gösterir-
ler. Hastalar izlemde mikrosefali geliştirir.

Beyin görüntüleme bulgularında sereb-
ral, serebellar atrofi ve gecikmiş miyelinasyon 
mevcuttur. MR spektroskopisinde serebral 
beyaz cevherde düşük konsantrasyonlarda 
inositol ve kolin olduğu görülür. Hastalığın 
ilerleyen dönemlerinde beyin MR görüntüle-
melerinde beyaz cevherde fokal T2 hiperin-
tensiteleri saptanabilir. EEG’de sıklıkla zemin 
ritminde yavaşlama ve multifokal epileptiform 
aktiviteler görülür. Beyin omurilik sıvısından 
5-metil-THF düzeyleri çok düşüktür.55

Serebral folat eksikliği potansiyel olarak te-
davi edilebilir bir durumdur fakat hastaların 
erken tanınması ve tedaviye erken başlanması 
gerekir. Oral 5-10 mg/kg folinik asit takviyesi, 
serebral kolin ve inositol konsatrasyonlarının 
normalleşmesine ve 5-metil-THF düzeyleri-
nin yükselmesine neden olur. Bazı hastalarda 
folinik asit intravenöz veya intratekal olarak da 
uygulanabilir.
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