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KALITSAL METABOLIK HASTALIKLARDA
KETOJENIK DIYET

Pelin TEKE KISA!

Kalitsal metabolizma hastaliklar1 (KMH), biyokimyasal yolakta gorev alan pro-
teinlerin (enzim, tasiyici protein, yapisal protein vb) sentezinde veya islevlerinde
eksiklik sonucu meydana gelen genetik hastaliklardir. Ilk olarak 1902 yillinda In-
giliz doktor Sir Archibald Garrod tarafindan dért hastalik (albinizm, alkaptoniiri,
sistinuri ve pentoziiri) olarak tanitilmistir.! Giintimiizde her giin yeni bir hastalik
kesfedilmekte; ve su an 1000’den fazla tanimlanmiy KMH bulunmaktadir.? Bu
hastaliklarin yalnizca yarist molekiiler diizeyde anlagilabilmistir, bu nedenle teda-
vi ve ydnetim protokolleri gelistirilmesi giictiir. Geleneksel olarak diyet tedavisi
KMH tedavisinin temelini olusturur. Subsrat birikiminin azaltilmasi, enzim ye-
rine koyma tedavisi, kofaktdr, saperon, eksik @irtiniin tamamlanmasi, gen terapisi

gibi farkl tedavi se¢enekleri de bulunmaktadir.’

Ketojenik diyet (KD), ilaglara direncli epileptik bireylerde uzun siiredir tercih
edilen ve iyi bilinen bir tedavi yéntemidir.*® Giintimiizde KD ile ilgili deneyimler
arttikca mekanizmasi, etkisi ve giivenirligi hakkinda bilgi diizeyimiz de artmstir.
Sonug olarak, KMH dahil olmak iizere ¢esitli hastaliklarda KD uygulanmaya bas-
lanmustir. Ketojenik diyetin, KMH’larda iki farkl gorevi vardur. 1lki, biyokimya-
sal yolakta kusurlu olan kismi atlayarak yolagin devam edebilmesini saglamaktir
(Sekil-1). Tkinci olarak ise, KMH sonucu olusan epilepsi, kas giigsiizliigii, gelisim
geriligi gibi bulgular: tedavi edebilmektir.”

Kalitsal metabolizma hastaliklarinda, KD kullanimi diger hastaliklara oranla
biraz daha zor ve yakin takip gerektirmektedir. Yiiksek lipid, diisitk karbonhid-
rat ve yeterli protein iceren KD'de amag; katabolizma olmaksizin, karbonhidrat
alimini azaltmak, keton konsantrasyonunu artirmak ve sonug olarak aglik déne-
mindeki metabolik profile benzer bir durum olusturmaktir. A¢lik, hipoglisemi,

enfeksiyon gibi durumlar, bazi KMH’da metabolik dekompansasyon ataklarina ve
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izole Kompleks | Eksikligi (NADH Ubikinon
Oksidoreduktaz Eksikligi)

Karbonhidrat oksidasyonu ile karsilastirldiginda, yag asitlerinin beta oksidas-
yonu ile daha fazla FADH, saglanmaktadir. Mitokondrial solunum zincirindeki
kompleks I atlanmaktadir, yag asidi oksidasyonu direkt kompleks IT aracilig1 ile bag-
lamaktadir. Bu hipotez ile izole kompleks I eksikliginde KD’nin faydali olabilecegi
disiiniilmistiir.*® Ketojenik diyet uygulanan izole kompleks I eksikligi tanili dokuz
vakada nébet siklig1 %90°dan fazla, {i¢ hastada %50°den fazla azaldig belirtilmistir.*’

SONUG

Ketojenik diyet, GLUT1 ve PDH kompleks eksikliklerinde tercih edilen bir
tedavi yontemidir. Bununla birlikte diger KMH’lar icin literatiirde giderek artan
sayida caligmalar yayinlanmaktadir. Ketojenik diyet ile, altta yatan patofizyoloji
veya klinik semptomlar1 (esas olarak nobetler/epilepsi) iyilestirebilir. GLUT1 ve
PDH eksikligi gibi hastaliklarda altta yatan problem diizelmektedir, glikojen depo
hastaliklar1 ve mitokondrial hastaliklarda ise klinik ve laboratuvar bulgular: iyi-
lesmektedir, iire siklus defektleri ve non-ketotik hiperglisinemide epilepsi siklig1
azalmaktadir. Kalitsal metabolik hastaliklarda KD uygulanirken, a¢lik ve katabo-

lizmadan kaginilmasi; yakin klinik ve biyokimyasal takip énerilmektedir.
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