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Abstract

Propionic acidemia, an autosomal recessive disorder, is caused by a deficiency of propionyl CoA
carboxylase. Propionic acidemia is a genetic condition that can occur at any time in a person's life and
leads to a variety of symptoms. In healthy individuals, propionyl CoA is synthesized from the amino
acids valine, methionine, threonine and isoleucine. Propionyl CoA is converted to methylmalonyl CoA
by the enzyme propionyl CoA carboxylase (biotin-dependent). However, in patients with propionic
acidemia, propionic acid accumulates and plasma levels rise due to a deficiency in the enzyme
propionyl CoA carboxylase. Treatments for propionic acidemia include dietary restrictions limiting
methionine, threonine, valine, isoleucine and single-chain fatty acids. It is very important to ensure
adequate energy intake to prevent catabolism. In addition, l-carnitine supplementation has been
reported to be used in symptomatic treatments for hypoglycemia, acidosis and hyperammonemia.
There are two main approaches to protein restriction. The first approach involves a combination of
total daily protein intake, natural protein from food or standard infant formula, and synthetic amino
acid mixtures (usually at least 50% natural/synthetic). The second approach primarily involves the
use of natural protein alone in amounts close to or less than the recommended diet. Breast milk is
a generally recommended food source for infants with propionic acidemia. During the transition
to supplementary food in infants, it is reported to be beneficial to encourage supplementary food
consumption by gradually decreasing the amount of breast milk or medical formula and it is
recommended that this process be managed according to clinical and laboratory evaluations. The
role of dietitians is critical in this process, and it is important to establish a personalized diet plan
with regular monitoring and necessary adjustments to manage the metabolic status correctly.

Oz

Otozomalresesif gecisli bir hastalik olan propiyonik asidemi, propiyonil CoA karboksilaz eksikliginden
kaynaklanmaktadir. Propiyonik asidemi, kisinin hayatinin herhangi bir déneminde ortaya ¢ikabilen
ve ¢esitli semptomlara yol acabilen genetik bir durumdur. Saglikli bireylerde valin, metiyonin, treonin
ve izoldsin aminoasitlerinden propiyonil CoA sentezlenmektedir. Propiyonil CoA, propiyonil CoA
karboksilaz (biyotin bagimli) enzimi yardimiyla metilmalonil CoA'ya dontstiriliir. Ancak propiyonik
asidemi hastalarinda, propiyonil CoA karboksilaz enzimindeki eksiklik nedeniyle propiyonik asit
birikir ve plazma seviyeleri yiikselir. Propiyonik asidemi tedavileri, metionin, treonin, valin, izolésin
ve tek zincirli yag asitlerini sinirlayan diyet kisitlamalarini kapsamaktadir. Katabolizmayi énlemek
icin yeterli enerji alminin saglanmasi ¢ok 6nemlidir. Ek olarak, l-karnitin takviyesinin hipoglisemi,
asidoz ve hiperammonemiye yonelik semptomatik tedavilerde de kullanildigi bildirilmektedir.
Protein kisitlamasinda iki ana yaklagim bulunmaktadir. Birinci yaklagim, gtinlik alinmasi gereken
toplam protein, besinlerden veya standart infant formiiladan elde edilen dogal proteinin ve sentetik
amino asit karigimlarinin birlestirilmesini (genellikle en az %50 dogal/sentetik) icermektedir.
Ikinci yaklasim, oncelikle onerilen diyete yakin veya daha az miktarlarda tek basina dogal protein
kullanimini icermektedir. Anne siitli, Propiyonik asidemi hastasi bebekler i¢in genellikle 6nerilen
bir besin kaynag olarak bildirilmektedir. Bebeklerde ek gidaya gecis stirecinde, anne stitii veya tibbi
formiil mama miktarinin kademeli olarak azaltilarak ek gida tiketiminin tesvik edilmesinin yararh
oldugu bildirilmekte ve bu siirecin klinik ve laboratuvar degerlendirmelerine gore yonetilmesi
onerilmektedir. Bu siiregte diyetisyenlerin roli kritik olup, metabolik durumun dogru yonetilmesi
icin duzenli izleme ve gerekli diizenlemeler ile kisiye 6zel bir diyet planinin olusturulmas: 6nem arz
etmektedir.
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GIRIS

Propiyonik asidemi (PA), genetik nedenli
propiyonil-CoA  karboksilaz (PCC) enziminin
yeterli  iretilememesinden  kaynaklanan  bir

metabolik hastaliktir. Propiyonik asidemi, PCC
islevindeki bozukluk nedeniyle propiyonik asit
metabolitlerinin birikmesine, solunum zincirinde
ve flre dongiisiinde islev bozukluguna neden
olmaktadir (1). PCC enzimi, propiyonil-CoA
karboksilaz alfa alt birimi (PCCA) ve propiyonil-
CoA karboksilaz beta alt birimi (PCCB) genleri
tarafindan kodlanan a ve B olmak {izere iki tip alt
birimden olusmaktadir (2). 24 eksondan olusan
PCCA geni, 13q32.3 kromozomunda yer alirken, 15
eksondan olusan PCCB geni, 3q22.3 kromozomunda
bulunmaktadir (3). PCC enzim eksikligine PCCA
veya PCCB genindeki meydana gelen mutasyonlar
neden olmaktadir (2).

Valin, izol6sin, treonin, metiyonin, tek zincirli yag
asitleri, kolesterol yan zincirleri ve propiyonatin
bagirsak bakteriyel fermantasyonundan tiiretilen
Propionil-CoA’nin metabolik yollarda biiytik 6neme
sahip oldugu bildirilmektedir. PCC enzimi, esansiyel
amino asitlerin katabolizmasini baglatmak ve tek
zincirli yag asitleri ile kolesterol yan zincirlerini
parcalamak i¢in 6nemlidir. Bu maddeleri amino
asitlerle birlikte metilmalonil-CoA adi verilen bir
bilesige dontstiiriir. Bu bilesik ayrica stiksinil CoA'ya
metabolize olur ve ardindan sitrik asit dongtstinde
ATP iiretimine katkida bulunur. Ozellikle, gerekli
bir kofaktor olan biyotinin dahil oldugu biyotinidaz
veya holokarboksilaz sentetaz eksikligi gibi biyotin
kullanim yolundaki kusurlar durumunda PCC
aktivitesi tehlikeye girebilir (1,4).

Propiyonik asidemi hastaliginin kalitim
mekanizmasiyla ilgili olarak otozomal resesif 6zellik
gosterdigi ifade edilmektedir. Bu, eger bir birey
bu hastaliga sahipse, kardeslerinin de bu duruma
sahip olma ihtimalinin %25 oldugu, semptom
gostermeden tastyici olma ihtimalinin %50 oldugu
ve ne hastaliga sahip olmama ne de tasiyici olmama
ihtimalinin de %25 oldugu anlamina gelmektedir.
Ailede bu duruma neden olan genetik varyantlar
biliniyorsa, risk altindaki akrabalar arasindaki
tasiyicilar1 belirlemek 6nemlidir. Bununla birlikte
daha yiiksek risk altindaki gebeliklerde dogum
oncesi tarama testlerinin uygun segenekler oldugu
ifade edilmektedir (5).

Bu derlemenin amaci, propiyonik asidemi
hastaliginin beslenme tedavisi ile ilgili gilincel
bilgileri derlemek ve 6zetlemektir. Ayrica, beslenme
tedavisinin ~ propiyonik asidemi hastalarinda
bliyime, gelisme ve enerji metabolizmas: gibi
uzun vadeli sonuclar1 tzerindeki etkilerinin de
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incelenmesi hedeflenmektedir.
EPIDEMIYOLOJi

Propiyonik asidemi insidansi farkl: iilke ve bolgelere
gore degisiklik gostermektedir. Kiiresel diizeyde
hastaligin insidanst 1: 100.000-150.000 olarak
bildirilmektedir. Hastalik, otozomal resesif kalitim
ozelligi gosterdiginden, akraba evliliklerinin yaygin
oldugubolgelerdeinsidansininarttigiifadeedilmekte
olup tlkemizde metabolizma hastaliklarina ait
goriilme sikliklarina dair ¢alismalara ihtiya¢ oldugu
distuntlmektedir (6,7).

Genisletilmis  yenidogan  taramalarinda  PA
gorilme siklign Japonyada 1/41.000, Giiney
Kore'de 1/313.000 ve Almanya'da 1/250.000 olarak
saptanmistir. Birlesik Arap Emirlikleri'nde goriilme
sikligr 1/20.000-1/45.000 iken Suudi Arabistanda
1/28.000dir. Bazi Suudi kabilelerinde 1/2000-
1/5000 arasinda degisen daha yiiksek oranda vakalar
goriilmektedir. En yliksek dogum oraninin (1/1000)
Gronland Eskimolar: arasinda oldugu bildirilmistir

(8).
PATOGENEZ

Valin, izol6sin, treonin, metiyonin, tek zincirli yag
asitleri ve kolesteroliin yan zinciri, propiyonil-
koenzim A'nin(P-CoA)olusmasinanedenolmaktadir.
PCC, (P-CoA)’yr metilmalonil-CoA'ya (M-CoA)
dontstiirmektedir. Daha sonra metilmalonil-CoA
mutaz, M-CoA'y1 siiksinil-CoA'ya donistiirerek
enerji iretimi icin trikarboksilik asit dongiisiine
katkida bulunmaktadir. PA, diyetten, endojen
katabolizmadan veya bagirsak mikrobiyotasindaki
metabolize edilmemis onciillerden kaynaklanan
toksik  birincil ve  ikincil = metabolitlerin
birikmesine neden olmaktadir (9). PA'da biriken
birincil metabolitler yiiksek konsantrasyonlarda
serbest  propiyonik asit, propiyonilkarnitin,
3-hidroksipropiyonat ve metilsitrat gibi organik
asit yan trtinleri ile karakterize edilmektedir (10).
Ek olarak, amonyak, laktat, ketonlar ve bazi amino
asitler gibi ikincil metabolitlerin birikmesinin,
PA'daki birincil metabolitler tarafindan ire
donglsiintin ve mitokondriyal enzimlerin inhibe
edilmesinden kaynaklandig: bildirilmektedir (9).

KLINIK OZELLIKLER
Yenidogan Baglangich PA

Bu form genellikle saglikli yenidoganlarda
goriilmekte olup baslangicta yetersiz beslenme
ve ilk donemde azalmis uyarilma ile kendini
gostermektedir. Hizli tani ve tedavi yapilmazsa
ilerleyici ensefalopati ortaya ¢ikabilmektedir.
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Bu durum uyusukluga, nobetlere veya komaya
yol acabilmekte ve potansiyel olarak o6liimle
sonucglanmaktadir. Yenidogan baslangicli PA'nin
semptomlar1 arasinda metabolik asidoz, laktik
asidoz, ketontiri, hipoglisemi, hiperammonemi ve
sitopeni yer almaktadir (5).

Geg Baslangich PA

Bireyler asemptomatik kalabilmekte veya hastalik,
ameliyat veya aclik gibi katabolik stres altinda
semptomlar gosterebilmektedir. Kusma, protein
intoleranst1 da dahil olmak iizere gelisimsel
gecikmeler, hipotoni, hareket bozukluklari veya
kardiyomiyopati gibi semptomlar yavas yavas ortaya
cikmaktadir. Izole kardiyomiyopatinin belirgin

metabolik dekompansasyon veya norobilissel
eksiklikler ~olmadan da ortaya cikabilecegi
belirtilmektedir (5).

KOMPLIKASYONLAR

Yenidogan ve gec¢ baslangici PAnin zaman

icerisinde bliytime bozuklugu, zihinsel engellilik,
nobetler, bazal ganglion lezyonlari, pankreatit ve

kardiyomiyopati gibi komplikasyonlara neden
oldugu bildirilmektedir. Nadiren bildirilen diger
komplikasyonlar arasinda optik atrofi, isitme

kaybi, erken yumurtalik yetmezligi ve kronik
bobrek yetmezligi yer almaktadir (5). Propiyonik
asidemi hastaligina sahip bireyler ayni1 zamanda
yiiksek enfeksiyon riski altindadir. Propiyonik
asidemi hastalarinin %30-65'inin bir dereceye
kadar bagisiklik sistemi islev bozuklugu yasadig:
saptanmis olup bu durumun tekrarlayan ataklara
yol acarak genel saglgi olumsuz etkileyebilecegi
bildirilmistir (11).

Avrupa'daki 16 metabolik merkezdeki 55
propiyonik asidemi hastasinin retrospektif bir
degerlendirmesinde, ¢ogu hasta (%85) yenidogan
doneminde metabolik sorunlar yasarken; ¢ok azi
hicbir semptom gostermemistir. Hastalarin yaklasik
dortte Gigtinde zihinsel engel saptanmis ve hastalarin
IQ’su ortalama 55 olarak bulunmustur (Normal
biligsel gelisim i¢in aralik; 85-114). Hastalarda
norolojik semptomlarin yani sira kalp sorunlari,
beslenme kaygilar1 ve bityime bozukluklar1 gibi
komplikasyonlar da gozlemlenmistir (12).

On sekiz PA hastasinin dahil edildigi 28 yil
kapsayan uzunlamasina gozlemsel tek merkezli
bir ¢alisma yapilmistir. Calismada semptomatik
hastalar, semptomlar1 dogumdan sonraki 28
giin icinde ortaya ¢ikan (erken baslangicl) ve
semptomlar1 yasamin ilk 28 giinlinden sonra
ortaya ¢ikan (geg baslangicli) olmak tizere iki gruba
ayrilmistir. Hastalarin ¢ogunda (%82) yasamin
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erken donemlerinde hastalik belirtileri gorilmiistir.
Hastalarin %39'unun kardiyomiyopati olarak bilinen
kalp kasi sorunlar1 yasadig1 saptanmistir. Hastalarin
%11'inde kalbin sol alt odasinin zayif oldugu ve
genisledigi dilate kardiyomiyopati adi verilen bir tiir
bulunurken, %28'inde kalp kas1 zayiflig1 olan ancak
genisleme olmayan hipokinetik dilate olmayan
kardiyomiyopati gortlmistiir (13).

Propiyonik asidemi gibi kalitsal durumlardan ortaya
cikan pankreatit icin iki olasi neden Onerilmistir.
Bunlardan biri pankreas enzimlerinin viicudun
yanlis vyerlerinde aktif hale gelmesidir. Diger
neden ise pankreasin olagan metabolik stresle bas
edememesi olabilecegi diistiniilmektedir. Metabolik
stresle bas edememe, zararli serbest radikallerin
olusmasi ve karnitin, metiyonin, antioksidanlar
gibi temel maddelerin eksikligi nedeniyle ortaya
cikabilmektedir (14).

Propiyonik asidemi nedeniyle karaciger nakli
yapilan 70 kisiyi kapsayan 21 ¢aligma, Zhou ve ark.
tarafindan incelemistir. Bulgular, karaciger nakli
sonrast sagkalim oranlarinin genel olarak olumlu
oldugunu gostermistir. Nakil sonrasinda organ
reddi, arter tikanikliklari, enfeksiyonlar ve safra
sorunlar1 gibi komplikasyon riskleri saptanmakla
birlikte bu komplikasyonlarin yayginligi disiik
bulunmustur. Cogu hastanin nakil sonrasi metabolik
durumlarinda ve kardiyomiyopati gibi bazi saglik
durumlarinda iyilesmeler gortlmistiir. Ancak
calismalar arasindaki norolojik degerlendirmelerde
ve hastalarin nakil sonrasi protein alimlarindaki
serbestlesmelerde tutarsizlik bulunmustur (15).

TIBBI TEDAVI
L-karnitin
Propiyonik asidemi tedavisinde L-karnitin'in

tibbi kullanimi, propiyonil grup eliminasyonunu,
Koenzim A (CoA) rejenerasyonunu ve toksik
CoA esterlerinin idrarla atilabilen daha az zararl
karnitin esterlerine dontstiiriilmesini arttirmak i¢in
onemlidir. Bu takviye, plazma karnitin seviyelerini
koruyarak = hiperammoneminin  azaltilmasina
katkida bulunmakta ve PA'li bireylerde antioksidan
ozellikler sergilemektedir. Yaygin olarak tolere
edilen L-karnitin tedavisinin, mide bulantisi, kusma,
karin kramplari, ishal veya hafif balik kokusu gibi
gecici yan etkilere yol agabilecegi belirtilmektedir.
Onerilen dozlar tipik olarak 100 ila 300 mg/kg/giin
arasinda degismektedir (16).

Yapilan bir calismanin sonuglari, distk proteinli
bir diyetin takip edilmesinin ve L-karnitin almanin,
propiyonat metabolizmasi bozuklugu olan hastalarin
idrarindaki protein ve lipid hasar1 belirtilerini belirgin
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sekilde azaltabildigini gostermektedir. Spesifik gerektigi ifade edilmektedir. Hiperammonemi
olarak L-karnitinin bu hastalarda oksidatif yoksa 6ncii amino asitlerden yoksun 6zel amino
hasara karst bu korumayi saglamada rol oynadigi asit karigimlarinin  kullanimi  6nerilmektedir.

gorilmektedir (17).

Biyotin
Biyotinin izolésin metabolizmasini iyilestirme
ve propiyonat {retimini azaltma potansiyeli

konusundaki kanitlar celigkili olmakla birlikte PA
hastalar1 arasinda klinik ve biyokimyasal yanit
farklilik goéstermektedir. Biyotin takviyesi (glinliik
5 mg) baglatilarak plazma propiyonilkarnitin
seviyelerinin  takip edilmesi  Onerilmektedir.
Propiyonilkarnitin seviyeleri diismezse tedavinin
kesilmesi onerilmektedir (18).

Metronidazol

Bagirsaktaki anaerobik bakteriyel fermantasyonu
hedef alarak propiyonil CoA iretimini azalttig:
bildirilmistir. Propiyonik asit tireten bakterileri
kontrol etmek icin aralikli olarak (10-20 mg/
kg/giin)  kullanimi  Onerilmektedir.  Bagirsak
florasini dengelemek igin propiyonik asit treten
bakterilerden yoksun probiyotik takviyesi de
onerilmektedir.

Transplantasyon

Beslenme ve ilaca yanit vermeyen ciddi vakalarda
dustiniilmektedir. Karaciger transplantasyonunun,
PA'daki etkinliginin diger metabolik hastaliklara
gore daha az oldugu bildirilse de hastaneye
basvurular1 ve metabolik ataklari azaltarak yasam
kalitesini arttirabilecegi distintilmektedir (16).
Norolojik hasar1 ve metabolik dekompansasyonu en
aza indirmek i¢in nakil sonrasi protein kisitlamasi
ve L-karnitin desteginin siirdiirilmesinin olumlu
sonuglar yarattigi bildirilmektedir (19).

TIBBi BESLENME TEDAVISI

Akut Dénemde Tibbi Beslenme Tedavisi

Propiyonik asideminin akut fazinda tedavi,
katabolizmay1 siddetlendirmeden artan enerji
ihtiyaglarini  karsilamak i¢in protein aliminin

hemen kesilmesini ve intravenoz glukoz desteginin
baslatilmasini icermektedir. Ilk asamalarda, protein
disikaynaklardanenerjialimindagegici%20-25'likbir
artisin, anabolizmayi tesvik etmek ve katabolizmay1
onlemek icin Onemli oldugu belirtilmektedir.
Endojen protein parcalanmasi, yiiksek organik asit
ve amonyak seviyelerini dnlemek i¢in 48 saatten
uzun slreli protein kisitlamasindan kaginilmasi
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Beslenme tedavisi akut fazda hastanin toleransina
gore degisebilmekle birlikte nazogastrik, oral yol ile
veya gastrostomi yoluyla verilen enteral beslenme
uygulamalarini  icermektedir. Bu ¢ok yonli
yaklasim, metabolik fonksiyonu stabilize etmeyi
ve PA'nin akut ataklari sirasinda olumsuz sonuclari
onlemeyi amacglamaktadir (20,21).

Uzun Dénemde Tibbi Beslenme Tedavisi

Uzun vadede beslenme tedavisinin amaci,
oncit amino asitlerden kaginan, PAli hastalarin
katabolizma riskini 6nleyerek yag asidi oksidasyonu
olusumunu engelleyen diisitk proteinli bir diyet
saglamaktir. Buradaki zorlugun, kisitlamayla
birlikte normal bliyime ve gelismeyi desteklemek
icin yeterli besin aliminin strdiriilmesi oldugu
bildirilmektedir (1).

Propiyonik asidemi hastalarinin protein alim
miktar1 yas, bitylime, hastaligin siddeti ve metabolik
stabilite gibi faktorlere gore ayarlanmaktadir.
Protein  kisitlamasinda  iki ana  yaklasim
bulunmaktadir. Birinci yaklasim, giinliikk alinmasi
gereken toplam protein, besinlerden veya standart
infant formiiladan elde edilen dogal proteinin ve
sentetik amino asit karisimlarinin birlestirilmesini
(genellikle en az %50 dogal/sentetik) icermektedir.
Ikinci yaklagim, oncelikle 6nerilen diyete yakin
veya daha az miktarlarda tek basina dogal protein
kullanimini icermektedir (22).

Avrupali saglik profesyonelleri arasinda kesitsel
bir arastirma gergeklestirilmistir. 14 Avrupa
tilkesindeki 47 merkezden 186 propiyonik asidemi
(PA) hastasinin protein kisith diyet uygulamalari
hakkinda bilgi toplanmustir. Hastalarin
cogunlugunun (%74) cesitli yas gruplarina gore
belirlenen giivenli dogal protein alim seviyelerinin
altinda bir tiiketime sahip oldugu saptanmuistir (23).
Yapilan bir bagka c¢alismada, dort PA hastasinin
uzun siire diyetlerini nasil stirdiirdiikleri ve bunun
plazma amino asitlerini nasil etkiledigi incelemistir.
Hastalarin genellikle onerilen diyet alim miktar:
(DRI)'nin tizerinde protein tiikettigi ve diyetlerinde
belirli amino asit alim oranlarinin yiiksek oldugu
saptanmistir ~ (losin/valin ~ ve  16sin/izol6sin).
Hastalarin protein alimlari yeterli olmasina ragmen,
digerlerine kiyasla iki spesifik amino asit olan
izolosin ve valin diizeyleri diisiik, diger bir amino
asit olan 16sin ise yiiksek diizeyde bulunmustur.
Bu dengesizligin ¢ok fazla 16sin almalarindan
kaynaklaniyor olabilecegi bildirilmistir (24).
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Anne Siiti Tamamlayic1 Beslenme
Diinya Saglik Orgiitii, bebeklerin ilk altiay boyunca Tamamlayict beslenmeye genellikle 4-6 ay

yalnizca anne siitii ile beslenmesini 6nermektedir.
Anne siitii, zengin besin ve biyoaktif bilesen icerigi
sayesinde yenidoganin gelisimini destekleyerek
erken yasam beslenmesinde "altin standart"
olarak kabul edilmektedir (25). Anne siitd,
¢oklu doymamis yag asitleri, biyoyararlanabilir
demir, protein olmayan azot bilesenleri
(ornegin, laktoferrin, ntikleotidler, poliaminler),
oligosakkaritler ve bagisiklik faktorleri (6rnegin,
immiinoglobulinler,  sitokinler =~ ve  biyiime
faktorleri) iceren zengin bir besin kaynag1i olarak
bilinmektedir. Bunun yani sira, emzirme siirecinin
anne ile bebek arasindaki baglanmayi tegvik ederek
bebekler iizerinde ¢ok sayida olumlu etkiye sahip
oldugu ifade edilmektedir (26).

Dogustan metabolizma hastalig1 olan bebeklerde,
anne stiinin bir¢ok ek avantaji bulundugu
distinilmektedir. Anne sttiiniin standart bebek
mamalarina kiyasla daha diisiik protein ve amino
asit icerigine sahip oldugu bildirilmektedir (26).
Bununla birlikte PA'l1 bebeklerde anne siitiiniin,
ishal ve solunum yolu enfeksiyonlarinin sikligini
azaltma, bagirsakta propiyonat iretimini distirme
ve uzun vadede biligsel gelisimi destekleme gibi
olumlu etkilerle iligkili oldugu saptanmistir (27).
Ozellikle yasamin ilk dénemlerinde, PA hastalig1
yonetimi icin antibiyotik kullanimina maruz
kalmanin, bagirsak mikrobiyota homeostazini
etkileyebildigi; anne siitii yerine tibbi formil ile
beslenen bebeklerde bu durumun daha belirgin
olabilecegi Bordugo ve ark. tarafindan bildirilmistir
(28).

Propiyonik asidemi hastaligina sahip bebeklerde,
serbest emzirmenin kontrolit ve takibi zor
olabileceginden  serbest  emzirme  yerine
sagilmis anne siti ile beslenme o6nerilmektedir.
Bebegin emme istegi yliksek oldugunda, protein
alimini sinirlamak amaciyla emzirmeden once

propiyojenik amino asitleri icermeyen tibbi
formillerin  kullanilmasinin  yararli  olacagi
bildirilmektedir. Emzirmeden once verilecek

propiyojenik amino asit icermeyen tibbi formiil
miktar1 su sekilde hesaplanabilir: (Gunlik sivi
ihtiyact) — (Ongoriilen dogal proteini saglamak
icin gerekli olan anne siitii hacmi) = Propiyojenik
amino asit icermeyen tibbi formiila hacmi (29).

Bu nedenlerle, anne siitintin PA'li bebekler i¢in
endike olabilecegi bildirilmekte ve faydali bir
beslenme segenegi sundugu dusiintlmektedir
(26,30).
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arasinda baslanmasi 6nerilmektedir. Ilk asamada,
tamamlayici besinlerin giinde bir kez sunulmasi ve
zamanla bu miktarin giinde 2-3 6gtine gikarilmasi
hedeflenmektedir. Ilk olarak, protein icerigi diisiik
olan besinlerin (6rnegin, meyve piireleri, sebze
ptreleri ve diisiik proteinli tahillar; protein igerigi
<0,5g/100 g) tercih edilmesi 6nerilmektedir. Meyve
ve sebzeler baslangicta piire seklinde verilmelidir.
Bebekler ek gidalara bagladiklar1 doénemlerde
fazla miktarda besin tiiketemedikleri icin protein
miktarinin hesaplanmasina gerek olmayabilecegi
bildirilmektedir. Ek gida miktar1 10 tath kasigina
ulastiginda, besinlerin protein miktarini gosterecek
degisim listelerinin kullanilmasi gerekmektedir.
Altinct aydan itibaren diisitk proteinli sttlerin
kullanilmasi; bu siitlerden yogurt, muhallebi
ve besin igerigi zenginlestirilmis ¢orbalarin
hazirlanmasi tavsiye edilmektedir. Yedinci aydan
itibaren, dustik proteinli peynir, biskiivi ve ekmek
gibi besinler tercih edilmektedir. Dokuzuncu
aydan itibaren, diisiitk protein igerikli triinlerin
cesitliliginin artirilmasi hedeflenmektedir (29).
Bebeklerde ek gidaya gecis siirecinde, anne siitil
veya tibbi formiil mama miktarinin kademeli olarak
azaltilarak ek gida tiiketiminin tesvik edilmesinin
yararli oldugu ifade edilmektedir. 0-6 ay arasinda
bebeklerin 8-12 kez, 6-12 ay arasinda ise 6-8 kez
beslenmesi; 6-12 ay arasinda 1-3 6giin ek besin ve
5-7 kez formil mama/tibbi formul karigimi, 12-24
ay arasinda ise 4-5 6glin ek besin ve 3-4 kez tibbi
formil kullanimi 6nerilmektedir (29).

Propiyonik asidemi hastasi bebeklerde tamamlayici
beslenmeye gecisin normal yas donemlerinde
baslatilmas: Onerilmekle birlikte, erken yasta

baslanan bu beslenme siirecinde potansiyel
beslenme  sorunlarinin  ortaya  ¢ikabilecegi
saptanmistir. Bu nedenle erken tamamlayici

beslenme siireclerinde doktor, beslenme uzmani,
konusma ve dil terapisti ve diger ilgili saglik
profesyonelleri tarafindan multidisipliner yaklasim
ile dikkatli takip ve izlemin, bebegin gelisimsel
ihtiyaclarinin etkili bir sekilde karsilanmasinda
onemli bir role sahip oldugu vurgulanmaktadir
(31).

Enerji ve Besin Ogesi Gereksinimleri

Dogal protein, toplam protein ve enerji miktari
icin 6nerilen giinlitk alim hedefleri PA’l1 hastalar
icin yas gruplarina gore simniflandirilmis olup
asagidaki tabloda verilmistir (Tablo 1).
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Tablo 1. PA'li saglikli bireyler i¢in 6nerilen protein ve
enerji almlari® (1).

Toplam
Dogal Protein Eneriji (kkal/kg/
Yas B Protein . l!,
n " un,
(s/ke/gtin) kg/giin) giin)

E: 72-109
0-6ay 0.91-1.52 1.52-1.82

K:72-108

E: 65-97
7-<12ay 072-12 120-144

K: 64-96

E: 66-99
1-3yil 0.63-1.05 1.05-1.26

K:66-99

E: 59-88
4-8 yil 0.57-0.95 0.95-114

K:56-84

E:43-65
9-13yas 0.57-0.95 0.95-114

K:39-58

E:36-53
14-18yas  0.51-0.85 0.85-1.02

K:30-45
>19yas 0.48-0.80 0.80-0.96 DRI'nin %80-100'U

Al yeterlialim; DRI, diyet referans alimi; EER, tahmini enerji gereksinimi; PROP,
propiyonik asidemi; RDA,tavsiye edilen diyet miktari.

A;Tip Enstitlsinden uyarlanmustir

B;Al/RDA'nin %60-100'tinti temsil ediyor

C; < %100 Al/RDA saglam protein icin tolere ediliyorsa, protein icin %100-120 Al/
RDA saglamak amaciyla PROP tibbi gida eklemeyi diisindn

D; Enerjiicin %80-120 EER'yi temsil eder

Propiyonik asidemi hastalar1 i¢in beslenme
plani, dogal protein aliminin degerlendirilmesini,
propiyojenik amino asit seviyelerinin Onerilere
uygunlugunun saglanmasini ve kalan protein
ihtiyaglarini1 ~ karsilamak icin  tibbi  besin
gereksinimlerinin hesaplanmasi adimlarini
icermektedir. Kalori alimi dogal protein ve
tibbi besinlerden belirlenir; protein igcermeyen
formiiller kalan kaloriyi tamamlamalidir (32).
Hastalarin  diyetlerinde, uygun siwvi1 aliminin
saglanmasi ve dehidratasyonun O6nlenmesinin
kritik ©6neme sahip oldugu bildirilmektedir.
Hiperozmolariteden kaginilmasi ve enerji aliminin
uygun konsantrasyonlarda tibbi formiillerle
saglanmasi hedeflenmektedir. Infantlar icin, tibbi
formiillerin en az 100 mL'de 67 kkal, ¢ocuk ve
eriskinlerde ise 100 mL'de 100 kkal enerji saglanmasi
onerilmektedir. Ayrica, tibbi formiillerin osmolalite
seviyeleri bebeklerde 450 mOsm/L'den, ¢ocuklarda
750 mOsm/L'den ve erigskinlerde 1000 mOsm/L'den
distk olmasi 6nerilmektedir (29).

Beslenme stratejileri degisiklik gostermektedir.
Norolojik agidan saglam bebekler i¢in oral
beslenme tercih edilir, ancak oral alim yetersizse
tiiple beslenmeye gecis 6nerilmektedir (32).

Propiyonik asidemi hastalarinda tek zincirli yag
asitlerini sinirlayan diyet kisitlamasi énerilmektedir.

Curr Perspect Health Sci. 2024;5(3):93-100.

Anakaynaginin siit ve siit trtinleri oldugu ifade edilen
tek zincirli yag asitlerinin metabolizmasi, bagirsak
mikroflorasini etkileyerek bazi bakteriyel aktiviteleri
tesvik edebilmekte ve bu da propiyonik asit tiretimini
artirabilmektedir. Ayrica, bu yag asitlerinin asiri
aliminin viicutta propiyonik asidin seviyelerini
artiran metabolik yollar1 tetikleyebilecegi ifade
edilmektedir (33,34). Propiyonik asidemi hastalari
icin Onerilen esansiyel yag asitleri, vitamin ve
mineral aliminin genel poptilasyon i¢in 6nerilenden
farkli olduguna dair kanit bulunmamaktadir.
Regeteli tibbi besin alan hastalarda genellikle ek
takviyeye ihtiya¢ duyulmazken; dogal proteini
daha fazla tolere edebilen ve dolayisiyla tibbi besin
ihtiyact daha az olan hastalar ek takviyeye ihtiyac
duyabilmektedir (1).

Takip ve izlem

Propiyonik  asidemi hastalarinda, hastaligin
seyrini anlamak ve uygun tedavi yontemlerini
belirlemek amaciyla biyokimyasal ve hematolojik
parametrelerin diizenli takibi 6nem tasimaktadir.
Hastalarin idrarinda organik asitler, kanda amino
asit profili, kanda serbest karnitin ile asilkarnitin
profili, amonyak diizeyi, laktat konsantrasyonu ve
kan lokosit sayilarinin periyodik olarak izlenmesi
gerektigi  bildirilmektedir ~ (35).  Propiyonik
asidemi tedavisinde beslenme temelli ¢alismalarin
yetersizligi géz ontine alindiginda, diyet yonetimi
genellikle bireysellestirilmis klinik ve laboratuvar
degerlendirmelerine dayanmaktadir (36).

Propiyonik asidemi hastalarinin takip ve izleminde
diyetisyenler ~6nemli bir rol oynamaktadir.
Diyetisyenler, propiyonik asidemiye neden olan
propiyojenik amino asitlerin diyet ile alimini
kisitlayarak  toksik  metabolitlerin  birikimini
kontrol altinda tutmay: hedeflemektedir. Ayrica,
enerji ve protein aliminin kisiye o6zgii sekilde
dizenlenmesi, endojen protein katabolizmasini
onlemeye ve metabolik dengeyi saglamaya yardimci
olabilmektedir. Bu nedenle, diyetisyenlerin hem
klinik degerlendirme hem de diyet planlamasi
stireclerindeki uzmanliklary, hastalarin  genel
sagligini ve yasam kalitesini korumak agisindan
6nem arz etmektedir.

SONUGC VE ONERILER

Propiyonik  asideminin  kapsamli  bakiminda
metabolik yonetim, komplikasyonlarin dikkatli bir
sekilde onlenmesini ve temel tedavi stratejilerinin
uygulanmasini kapsayan biitiinsel bir yaklasim
olduk¢a 6nemlidir. Propiyonik asidemi yonetimi,
temel olarak bireyin ihtiyaglarina uygun olarak
ozellestirilmis bir diyeti icermektedir.
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Propiyonik asidemi hastalarinin bir diyetisyen
tarafindan hazirlanan 6zel bir beslenme tedavisine
ihtiyaglar1 vardir. Beslenme tedavisinin amaci,
propiyonik asit tretimini ve birikimini en aza
indirirken saglikli biiylime ve gelisme igin yeterli
besin alimini saglamaktir. Diyet genellikle diisiik
protein icerigine sahip olup 6zellikle propiyonik asit
olusumunakatkidabulunanizoldsin, valin, metiyonin
ve treonin gibi amino asitlerden kisitlanmalidir.
Propiyonik asidemili bireylerde propiyonik asit
ve diger metabolitlerin kan seviyelerinin diizenli
olarak izlenmesi gerekmektedir. Kan bulgularinin
takibi, diyet yonetiminin etkinligini degerlendirmek
ve gerekli diizenlemeleri yapmak agisindan 6nem
tasimaktadir. Propiyonik asidemide beslenme
tedavisi stratejilerinin kapsamli olarak anlagilmasi,
metabolik  stabiliteyi  gelistirmek ve yasam
kalitesine katkida bulunmak i¢in umut verici yollar
sunmaktadir.
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