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OZET

Beyin, retina ve diger sinir dokular1 uzun zincirli coklu doymamis yag asitlerinden (UZCDYA) zengindir. Bir¢ok klinik
ve epidemiyolojik calisma ile omega-3 UZCDYA’larin ¢ocukluk ¢agindaki noral gelisim Uzerine olumlu etkileri oldugu
kanitlanmigtir. Uzun zincirli CDYA’lar, diyetle alimlar1 yeterli oldugu siirece temel elzem yag asitlerinden endojen
olarak sentezlenebilirler. Ayn1 zamanda, et, balik, yumurta, karaciger ve siit triinleri gibi proteinden zengin besinler
eikosapentaenoik asit (EPA) ve dokosaheksaenoik asit (DHA) gibi UZCDYA’larin en belirgin diyetsel kaynaklaridir. Bununla
birlikte, klasik fenilketoniirili (FKU) hastalar yiiksek plazma fenilalanin diizeyleri ve nérolojik hasar1 énlemek icin diyet
protein aliminda siki ve émiur boyu siiren bir sinirlamaya gereksinme duyarlar. Bu kat1 metabolik kontrol sadece diisiik
miktarda vitamin ve mineral saglamakla kalmaz, genellikle doymus yag asitleri ve CDYA’larin da diisik miktarda alinmasina
neden olur. Bu nedenle, FKU’li hastalarin saglhikli kontrollerle karsilastirildiginda UZCDYA alimlar: daha az olmakta ve daha
diisiik plazma ve eritrosit UZCDYA diizeylerine sahip olmaktadirlar. Bebeklik ve cocukluk déneminde, UZCDYA’lar normal
norogelisim icin énemlidir. Yetersizligi, okul éncesi ve okul ¢agindaki FKU’lii ¢ocuklarda erken dénemde saptanabilen
merkezi sinir sistemi islev bozukluklarina katkida bulunabilir. Ayrica, UZCDYA yetersizliginin kronik noérolojik, inflamatuvar
ve metabolik bozukluklara neden olabilecegi de ileri siirilmektedir. Diger taraftan, randomize kontrolli ¢calismalardan elde
edilen veriler, FKU’li hastalardaki UZCDYA durumunun diyet destegi ile iyilestirilebilecegini énermektedir. Bu derleme
yazida, fenilalaninden kisith diyetler ile UZCDYA arasindaki iliski incelenmis ve FK{’Li hastalar icin UZCDYA’larin énemi
ele alinmustir.

Anahtar kelimeler: Omega-3, uzun zincirli coklu doymamis yag asitleri, fenilketoniiri, diyet

ABSTRACT

The brain, retina and other nervous tissues are rich in long chain polyunsaturated fatty acids (LCPUFA). Many clinical and
epidemiological studies have proven omega-3 LCPUFA to produce positive effects on neural development in childhood.
Long-chain PUFA can be synthesised endogenously from the parent essential fatty acids when dietary intakes are adequate.
Protein-rich foods such as meat, fish, eggs, liver and milk products are also the predominant dietary sources of LCPUFA,
such as eicosapentaenoic acid (EPA) and docosahexaenoic acid (DHA). However, patients with classical phenylketonuria
(PKU) require strict lifelong limitation of dietary protein intake to avoid high plasma concentrations of phenylalanine and
neurological damage. This type of strict metabolic control usually provides not only lower amounts of vitamins and minerals
but also lower amounts of saturated fatty acids and PUFA. Therefore, PKU patients have very low LCPUFA intakes and
reduced LCPUFA concentrations in plasma and erythrocytes as compared to healthy controls. During infancy and childhood,
LCPUFA are important for normal neurodevelopment. A deficiency may contribute to disturbances in the function of the
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central nervous system, which are detectable as early as in preschool and school-age children with PKU. Moreover, it has
been suggested that the LCPUFA deficiency may lead to chronic neurological, inflammatory and metabolic disorders. On the
other hand, data from randomized controlled trials suggest that LCPUFA status in patients with PKU may be improved by
dietary supplementation. In this review, the association between phenylalanine restricted diets and LCPUFA was investigated

and the importance of LCPUFA for patients with PKU was discussed.

Keywords: Omega-3, long chain polyunsaturated fatty acids, phenylketonuria, diet

GIRiS

Yag tuketiminin yasamin stirekliligi icin elzem oldugu
ilk kez 1929 yilinda yagsiz diyet verilen farelerde
biiyimede gerilik, hastalik ve oltimlerin gozlendigi
calisma sonucunda bildirilmistir (1). Omega-3 (n-3) yag
asitlerinin 6nemi ise ilk defa 1970’li yillarda Gronland
eskimolar1 tUzerinde yapilan c¢alismalarda fark
edilmistir. Geleneksel besinleri yiiksek oranda yag
icermesine ragmen, eskimolarin kalp ve romatizmal
hastaliklar, astim ve endustriyel tilkelerde sik gorilen
pek cok hastaliga karsi direncli olduklar: gozlenmistir
(2). Bunun nedeninin doymamis yaglari iceren balk
etleri ve deniz memelilerinin yaglarini yaygin olarak
tiketmeleri oldugu ileri stirilmustir (3).

Et, sut uUrinleri, yumurta ve balik gibi proteinden
zengin besinler 0zellikle doymus yag asitleri ve
uzun zincirli ¢oklu doymamis yag asitlerinden
(UZCDYA) olusan hayvansal yaglarin primer besinsel
kaynaklaridir (4). Ancak UZCDYA'dan zengin
besinler (yagh balik, yumurta ya da sakatat gibi)
yiiksek protein icerdikleri icin fenilketoniirili (FKU)
cocuklarin diyetinden ¢ikarilir (5). Bu nedenle, FKU’li
hastalarin diyetle UZCDYA alim dizeyleri yetersiz
kalmaktadir (4). Bununla birlikte, yeterli UZCDYA
alimimin o6zellikle bebek ve cocuklarda, normal
norogelisim icin oldukc¢a 6nemli oldugu bilinmektedir
(6). Yetersizlik, okul 6ncesi ve okul caginda olan FKU’1i
cocuklarda merkezi sinir sisteminin iglevlerinde
bozulmalara neden olabilmektedir (7). Ayrica, tedavi
edilmeyen FKU veya kétii metabolik kontrol, cesitli
davranigsal bozukluklar: (psikotik, otistik ve agresif
bozukluklar) kapsayan psikiyatrik hastaliklarin
eslik ettigi progresif zihinsel gerilikle iligkilidir (8).
Bu sorunlarin ¢éziminde de UZCDYA’larin yararh
olabilecegi dusunulmektedir. Bu derleme yazida,

fenilalaninden kisith diyetler ile UZCDYA arasindaki
iligki incelenmis ve FKU’lii hastalar i¢in UZCDYA’larin
Onemi ele alinmistir.

Uzun Zincirli Coklu Doymamis Yag Asitleri

Viicudun turetemedigi ve mutlaka besinler yoluyla
alinmas1 gereken yag asitlerine elzem yag asitleri
(EYA) ismi verilmektedir. Viicutta n-3 ve n-6 olmak
uzere iki tip EYA bulunur. Omega-3 serisi 18 karbonlu
ve Ug cift bag iceren a-linolenik asitten (ALA, 18:3),
n-6 serisi ise 18 karbonlu ve iki ¢ift bag iceren linoleik
asitten (LA, 18:2) olusur (9). Alfa-linolenik asitten
sentezlenen eikosapentaenoik asit (EPA, 20:5, n-3) ve
dokosaheksaenoik asit (DHA, 22:6, n-3) buylume ve
normal hitcresel iglevler icin elzem besin dgeleridir.
Dokosaheksaenoik asit, ozellikle sinir dokusu ve
retinadaki fosfolipitlerin bilesenidir ve santral sinir
sisteminin normal yap1 ve iglevlerinin devamhilig1 ve
gelisimiicin gereklidir(10,11). Arasidonikasit (AA, 20:4,
n-6) ve DHA, beyinde gri maddenin kuru agirhiginin
%6’sin1 olusturmaktadir. Beyin yapisi ve iglevlerine
esas etkileri ise néron membranlarinin akigkanligin
saglamasl, beyinin norotransmitterlerinin sentezi
ve fizyolojik islevlerinde rol almasidir (11). Ayrica,
UZCDYA’larin kognitif gelisimde oldukca o©nemli
bir role sahip olduklarina iligkin kanitlar giderek
artmaktadir. Hem DHA hem de AA, biligsel islevler i¢cin
onemlidir. Bu iglevler hafiza, 6grenme, muhakeme,
dikkat ve konusmay1 kapsamaktadir (12).

Omega-3 ve omega-6 yag asitleri dogum oncesi ve
sonrasinda beyinde hizla birikir. En hizli birikim
intrauterin yasamda (gebeligin 3. trimesteri)
ve postnatal yasamin 12. haftasina kadar olan
donemde gerceklesmektedir. Anne siitu lipitlerinde
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bu yag asitleri yeterli
Bu yag asitlerinin ayn1 zamanda bebek besinleri
ve mamalarda, enteral ve parenteral cozeltilerde
yeterli diizeyde bulundurulmasi énerilmektedir (11).
Dinyanin farkli bir¢cok bdélgesinde yapilmis toplam
65 calismanin analizinde, anne sttindeki DHA
miktar1 toplam yag asidinin %0.32’si ve AA miktar:
%0.47’si olarak bulunmustur (13). Anne sutunin
EPA degerlerine dair ise global bir ortalama miktar
bulunmamakla birlikte 9 farkli tilkenin verilerini
degerlendiren bir analizde, toplam yag asidinin
%0.07-0.26 araliginda degistigi gorulmustir (14). Bu
verilere gore anne sitd yaklasik 13 mg DHA ve 4.5 mg
EPA icermektedir. Anne siti, inek suti, mamalar ve
aminoasit karigimlarinin EYA ve UZCDYA hilesimleri
Tablo 1 ve 2’de verilmistir.

diizeyde bulunmaktadir.

Tablo 1. Anne siitil ve inek stitinin elzem yag asidi bilesimi
(g/100 mL)

Yag asidi Anne siitii Inek siitii
Omega-6 serisi
Linoleik asit 8.3 11
Arasidonik asit 1.8 1.0
Toplam 10.1 2.1
Omega-3 serisi
a-linolenik asit 0.4 Yok
Eikosapentaenoik asit Var Yok
Dokosaheksaenoik asit Var Yok
Bircok wulusal ve uluslararasi organizasyonun

rehberlerinde, bebek ve yetiskinlerde UZCDYA
icin diyetle DHA ve EPA alim dizeyi onerilerine
yer verilmisgtir. Yetiskinler icin bu Oneriler, temel
olarak kardiyovaskiiler hastaliklardan primer ve
sekonder korunma amachdir ve ginlik 90-1000 mg
EPA+DHA araliginda degismektedir (10,15-19). Gebe
ve emziren kadinlar i¢in 6nerilen ginlik alim en az
200 mg DHA igerecek diizeydedir ve bu gereksinme
fetlis ve bebegin gelisiminde olas1 yararh etkileri
temel alinarak belirlenmistir (20). Bebekler icin (0-2
yas) 1994 yilinda Diinya Saghk Orgiitii, bilylime ve
gelisme icin ginlik 20 mg/kg DHA alimini 6nermistir
(15,16). Iki yasindan biiyiik ¢ocuklar icin ise diyetle
alinmasi gereken EPA ve/veya DHA miktarina iligkin

gorus birligi olmamakla birlikte, yetigkin toplum icin
(haftada 1-2 porsiyon yagh balik veya yaklasik 250
mg/giin EPA ve DHA) olan 6neriler benimsenmektedir
(21,22).

Uzun Zincirli Coklu Doymamis Yag Asitleri ve
Fenilketoniiri

Fenilalanin kisith diyet alan FKU’li hastalarin
potansiyel olarak diyetle yetersiz UZCDYA alimlari
son zamanlarda tuzerinde c¢alisilan bir konudur.
Insan organizmasinda UZCDYA’larin 2 temel kaynagi
vardir. Bunlar diyetle alim ve elzem metabolitler
olan LA ve ALA’dan endojen sentezdir (5). Bununla
birlikte, AA ve DHA'nin endojen sentezi sinirhidir (23),
bu nedenle UZCDYA oOncullerinin diyette eksikligi
yetersizliklere yol acabilir. Ayrica, FKU’de fenilalanin
metabolitlerinin endojen DHA sentezi uzerine
baskilayic etkileri oldugu distinilmektedir (24).

Fenilketontrili cocuklarin diyet yag bilesimini ve
plazma veya eritrosit UZCDYA diizeylerini belirlemek
amaciyla cesitli calismalar yapilmistir (5,25-28).
Cornejo ve arkadaglar1 (25), tarafindan yapilan
caligmada, fenilalanin kisith diyet alan 29 FKU’li
cocugun toplam enerji alimlarinin %31.8’inin yagdan
saglandig1 ve bunun %13’tnu LA, %0.2’sini ise ALA'nin
olusturdugu bulunmustur. Doymus/tekli doymamis/
coklu doymamis yag asidi orani 1/1.7/3.9 ve LA/ALA
oranl onerilenden on kat daha fazla (115/1) olarak
hesaplanmis ve fenilalanin kisitli diyetin yiiksek LA ve
dusuk ALA icerdigi sonucuna ulasilmigtir (25). Bagka
bir ¢alismada ise FKU’li ¢ocuklarin, saghikli cocuklara
gore anlamli olarak daha yuksek CDYA tukettikleri,
ancak toplam eritrosit lipitlerindeki toplam n-3, n-6,
doymus ve CDYA diuizeylerinin saghkli ¢ocuklardan
daha dusiik oldugu saptanmuistir (26).

Hiperfenilalaninemili ¢ocuklar ile yapilan calismada
da benzer sonuglar elde edilmistir. Normal diyet alan
hiperfenilalaninemili cocuklarin plazma fosfolipit
UZCDYA diizeyleri FKU’li ¢ocuklardan farkl
degilken, saghikl cocuklara gore daha diigsik oldugu
saptanmistir (27). Dokuz vaka-kontrol calismasinin
dahil edildigi bir meta-analizde ise FK{'lii hastalarin
incelenen tim plazma ve eritrosit gostergelerinde EPA
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Tablo 2. Mamalarda ve aminoasit karisimlarinda bulunan elzem yag asidi miktarlari (100 mL)

Uriin ad1 LA (mg) ALA (mg) UZCDYA
Bebek ve devam mamalari
Aptamil 1 459 85 12 mg AA + 11 mg DHA
Aptamil 2 400 74 8.6 mg AA + 8.6 mg DHA
Aptamil 3 410 76 8.6 mg AA + 8.6 mg DHA
Aptamil 4 383 68 UZCDYA icerir
Aptamil 5 354 62 UZCDYA icerir
Bebelac 1 NS NS NS
Bebelac 2 NS NS NS
Bebelac 3 NS NS NS
Bebelac 4 NS NS NS
Bebelac Gold 1 NS NS EYA icerir
Bebelac Gold 2 NS NS EYA icerir
Bebelac Gold 3 NS NS EYA icerir
Bebelac Gold 4 NS NS EYA icerir
Bebelac Gold 5 NS NS EYA icerir
SMA 1 520 42 12 mg AA + 7.1 mg DHA
SMA 2 NS NS NS
SMA 3 520 48 12 mg AA + 7.1 mg DHA
Similac 1 570 60 15 mg AA + 9 mg DHA
Similac 2 630 60 11 mg AA + 9 mg DHA
Similac 3 610 50 10 mg AA + 8 mg DHA
Hero 1 NS NS NS
Hero 2 429 51.5 NS
Hero 3 NS NS NS
Evolvia NutriPRO 1 569 49 15.8 mg AA + 11.2 mg DHA
Evolvia NutriPRO 2 517 45 10.2 mg AA + 10.2 mg DHA
Evolvia NutriPRO 3 517 42 0.6 mg AA + 0.3 mg DHA
Humana 1 598 65 NS
Humana 2 612 86 NS
Humana 3 559 79 NS
Hipp 1 organik 600 70 20 mg UZCDYA
Hipp 2 organik 700 70 NS
Hipp 3 organik 700 70 NS
Aminoasit karisimlari
PKU Anamix infant (100 g) 4100 660 140 mg AA + 70 mg DHA
PKU 1 - - -
PKU 2 prima - - -
PKU 2 secunda - - -
PKU 3 - - -
PKU Lophlex LQ (125 mL) - - 150 mg DHA
PKU Cooler10 (87 mL) NS NS 67 mg DHA + 15 mg EPA
PKU Cooler15 (130 mL) NS NS 100 mg DHA + 23 mg EPA
PKU express NS NS NS
Comida PKU A formula 450 70 NS
Comida PKU A NS NS NS
Comida PKU B NS NS NS
Comida PKU C NS NS NS
Comida PKU C kapstl NS NS NS

AA: arasidonik asit, ALA: a-linolenik asit, DHA: dokosaheksaenoik asit, EPA: eikosapentaenoik asit, EYA: elzem yag asitleri, LA: linoleik asit, NS: belirtilmemis,
UZCDYA: uzun zincirli ¢coklu doymamus yag asitleri
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ve DHA duzeylerinin saglikhi ¢ocuklardan daha dusuk
oldugu, ancak AA'nin sadece plazma total lipitlerinde
onemli diizeyde diisiik oldugu bulunmustur (5). Diger
taraftan, Gramer ve arkadaglar (28) tarafindan 2016
yiinda yaymlanan makalede, FKU’lii g¢ocuklarin
plazma ve eritrosit EPA ve DHA diizeylerinin saghikl
kontrollerden farkl olmadig1 gosterilmistir. Bununla
birlikte, FKU’lii hastalarin fenilalanin diizeyleri ile
eritrosit DHA duzeyleri arasinda negatif korelasyon
saptanmis olmasi, iyi diyet kontroliiniin daha yiiksek
UZCDYA duzeyleriyle iligkili olabilecegine isaret
etmektedir (28).

Fenilketoniiride Aterosklerotik Degisiklikler ve
Uzun Zincirli Coklu Doymamis Yag Asitleri

Uzun zincirli CDYA’lardan AA, DHA ve EPA’nin saghik
ve hastaliktaki inflamatuvar ve hemostazolojik
sureclere etkisi tartismalidir (29,30). Eikosanoidlerin
onciisii olan AA, proinflamatuvar yanit ve hemostazda
merkezi bir rol oynamaktadir (29). Fenilketontrili
hastalarda azalmig UZCDYA aliminin hemostazolojik
surecleri etkileyebilecegine dair bazi kanitlar vardir
ve serumda AA duzeylerinin azaldig1 bulunmustur
(31). Yapilan bir calismada, iyi metabolik kontrolli
FKU hastalarinda uzun dénem diyetle kisith yag asidi
aliminin mitokondriyal f3-oksidasyon yolagini ve
enerji metabolizmasini etkiledigi, ancak kolesterol
metabolizmas1 ve platelet agregasyonu uzerine
islevsel etkilerinin olmadig1 sonucuna varimistir
(32). Htun ve arkadaglar1 (33) tarafindan 2015 yilinda
yapilan caligmada ise FKU’lii hastalarin saglikli gruba
gore HDL kolesterol diizeyleri daha diigik ve trigliserit
duizeyleri daha yiiksek bulunurken, n-6 ya da n-3 yag
asidiprofilleriarasinda 6nemlibir fark bulunmamastir.
Gruplar arasinda karotis intima-media kalinhigi,
$-sertlik indeksi ve platelet aktivasyonu diizeylerinin
de benzer oldugu saptanmistir. Bu sonuclar, balik
icermeyen FKU diyetinin erken aterosklerotik
degisikliklere ve platelet aktivasyonuna neden
olmadigini gostermektedir. Fenilketontrili hastalarin
n-3 yag asitlerinden zengin bitkisel yaglarin tiketimi
ile diyetteki balik eksikligini kompanse ettikleri
ve bu sayede n-3 yag asidi duzeylerinin saghkli

kontrollerden farkli c¢ikmadig1 disiunilmektedir.
Bununla birlikte, FKU’lii hastalarda n-3 desteginin
aterosklerotik gostergeler ve platelet islevleri tizerine
uzun donem etkileri hentiz bilinmemektedir (33).

Fenilketoniiride Norokognitif Gelisim ve Uzun
Zincirli Coklu Doymamis Yag Asitleri

FKU’li hastalarda goriilen artmis plazma fenilalanin
duzeyleri ile norolojik bozukluklar arasindaki iligki
tam olarak tanimlanmistir (34). Erken ve iyi tedavi
edilen FKU’li hastalarda bile iglevsel eksiklikler
olabilmektedir. Fenilketontiirili hastalar saghkh
kontrollerle karsilastirildifinda daha disik zeka
puanlarina sahiptir (35). Fenilketontiiride planlama,
problem c¢6zme, bilgiyi yorumlama ve dikkatini
toplama gibi yonetimsel yeteneklerde bozulmalari
kapsayan hemen goze carpmayan anomaliler
gorilmektedir  (36). Ayrica, FKU’li cocuklar
davranigsal anomaliler, motor disfonksiyonu ve
bozulmus hafizaya sahip olmaktadir (37). Bu verilere
dayanilarak, FKU’li hastalarda gozlenen nérolojik
anomalilerin UZCDYA vyetersizliginden, 0zellikle
yetersiz DHA alimindan kaynaklanabilecegi hipotezi
onerilmektedir.

Fenilketonurili hastalarda n-3 UZCDYA’larin motor
davraniglar tUzerine etkilerini incelemek amaciyla
yapilan bir c¢alismada, iyi metabolik kontrolli
klasik FKU’lii hastalarin plazma fosfolipitlerindeki
n-3 UZCDYA diizeylerinin ve motometrik Rostock-
Oseretzky Olgegi (ROO) sonuglarinin calisma
baslangicinda saglikli kontrollerden daha dusuk
oldugu, ancak ¢ aylik 15 mg/kg DHA desteginden
sonra fosfolipit n-3 UZCDYA diizeylerinin arttigi, n-6
diizeylerinin azaldigi ve ROO performanslarinin
iyilestigi gosterilmistir (38). Daha sonraki yillarda
ayn1 hasta grubunun, Koletzko ve arkadaslari (39)
tarafindan gorsel uyarilmis potansiyel (GUP) test
sonuglar1 yayinlanmis ve Uuc¢ ayhik destegin GUP
latenslerinde iyilesme sagladign  gosterilmistir.
Ince motor ve koordinasyon becerileri olan GUP
latenslerinin iyilesmesi, FKU’lii ¢ocuklarda néral
normalite i¢in n-3 UZCDYA desteginin gerekli
olduguna isaret etmektedir (39).
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Fenilketoniiride Uzun Zincirli Coklu Doymamis
Yag Asitleri Destegi

Her ne kadar FKU’li hastalarda UZCDYA diizeylerinin
disik oldugu ve diyetle UZCDYA desteginin
sonuglarda iyilesme saglayabilecegi gosterilmis olsa
da yapilacak destegin en uygun dozu, formu veya
siiresine iliskin hentiz bir fikir birligi yoktur. Alt
randomize kontrolli ¢alismanin meta-analizinde (5),
farkli yas gruplarindan (bebek, cocuk ve yetigkin)
FKU’lii hastalara cesitli siire (4.5 ay-1 y1l) ve formlarda
(balik yag1, mikroalg yagi, UZCDYA iceren mama veya
EYA eklenmis aminoasit karigimi) yapilan UZCDYA
desteklerinin (18g EPA ve/veya 0.27-12g DHA ve/
veya 0.46-0.7 g AA veya 17.2g LA ve 4.5g ALA/100
g yag asidi) plazma ve eritrosit DHA duzeylerine
etkileri incelenmis ve tim n-3 UZCDYA desteklerinin
DHA diuizeylerinde artis sagladifl gosterilmistir (5).
Benzer sekilde, hiperfenilalaninemili ¢ocuklarda
12 ay boyunca yapilan UZCDYA desteginin (gunlik
enerji gereksiniminin %0.3-0.5’1) baslangicta dusik
olan plazma ve eritrosit DHA diizeylerinde yaklasik
%100 artis sagladig1 gorulmustir (40). Aynm1 hasta
grubu 12 aylik destek sonrasi u¢ yil siireyle izlenmis
ve Uc¢ yilin sonunda DHA dizeylerinin baglangictaki
degerlere dondugu saptanmigtir (41). Bu veriler,
UZCDYA desteginin surekli
vurgulamaktadir.

olmasinin 6nemini

Ulkemizde yapilan bir c¢alismada, zeka geriligi
olmayan FK(U'’li hastalarin diyetlerine 6 ay boyunca
500 mg/gin (%18 EPA, %12 DHA) balik yag1 eklenmistir
(42). Arastirma sonucunda ¢ocuklarin viicut agirhgi,
boy uzunlugu, beden kiitle indeksi ve HDL kolesterol
diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli dizeyde
artig olurken, total kolesterol, trigliserid, LDL ve VLDL
kolesterol dizeylerinde ise azalma rapor edilmistir.
Ayni zamanda, cocuklarin sozel, performans ve
toplam zeka testi puanlarinda da onemli dizeyde
artis olmustur (42). Diger taraftan, yapilan bir
calismada balik yag (%18 EPA, %12 DHA ve %22
y-linoleik asit) yerine AA eklenmis desteklerin (1 sage
—4g, 200 mg AA ve 100 mg DHA) kullaniminin FKU’Li
hastalarda, plazma ve eritrosit DHA duzeyleri ile
birlikte AA dizeylerinde de iyilesme saglayabilecegi

gosterilmistir (43).

Fenilketontirili hastalarda n-3 UZCDYA destegi
yapilirken, kullanilan destegin eger varsa vitamin
icerigi de dikkate alinmaldir. Ozellikle aminoasit
karigimi ile birlikte multivitamin destegi alan
hastalarin diyetine n-3 UZCDYA destegi eklenmesiyle,
glnlik toplam vitamin alimlar1 6nerilen miktarlarin
tizerine cikabilmektedir. Ornegin 7 yasinda klasik
FKU’li bir ¢ocugun 40 g protein gereksinmesinin (44)
dogal besinlerden (400 mg fenilalanin ve yaklasik
8 g protein) aldign miktar disinda kalan kismim
karsilamak icin tukettigi gunlik 53 g aminoasit
karisimina (PKU 2 prima) ek olarak dnerilen dozlarda
multivitamin (5 mL Supravit) ve balik yag1 destegi
(5 mL Moller’s omega-3) kullandig1 disunuldiginde
gunlik toplam vitamin alim miktarlar1 Tablo 3’teki
gibidir. Gliinlik alinacak n-3 UZCDYA miktar1 (400 mg
EPA + 600 mg DHA), saglik otoriteleri tarafindan diyetle
alinmasi 6nerilen miktarlari (900-1000 mg EPA+DHA)
karsilarken, vitamin alim duzeyleri gereksinimin
oldukca tzerine c¢ikmaktadir. Cocuklarda giinlik
vitamin aliminin, 6nerilen diizeylerin tizerinde olmasi
biiytime-gelisme, bagisiklik sistemi ve metabolik
strecleri olumsuz yonde etkileyebilecegi gibi 6zellikle
yagda eriyen vitaminler (A, D, E gibi) viicutta depo
edildikleri i¢in toksik etki gostererek cesitli saglik
sorunlarina neden olabilmektedir.

SONUC VE ONERILER

Yapilan gozlemsel calismalar sonucunda geleneksel
FKU diyeti ile UZCDYA’larin yetersiz aliminin ézellikle
FKU’li bebeklerde saglikli bebeklere gére daha
disik plazma ve eritrosit n-3 UZCDYA, oOzellikle
DHA duzeylerine neden oldugu gosterilmistir.
Ayrica, diyetle alinan prekiirsorlerinden endojen
UZCDYA sentezinin de yetersiz UZCDYA almini
kompanse etmek i¢in yeterli olmadig1 bilinmektedir.
Bu nedenle, olas1 n-3 UZCDYA yetersizliginin yol
acabilecegi olumsuz sonuclari 6nlemek amaciyla
FKU’lii bebek ve cocuklara yapilacak n-3 UZCDYA
desteginin plazma ve eritrosit dizeylerinde artig
ile sonuclanacagl ve bu sayede noral islevleri
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Tablo 3. Gunlik aminoasit karisimi, multivitamin ve balik yag1 destegi ile alinan

karsilama duizeyleri

vitamin miktarlar1 ve gereksinmeyi

. . PKU 2 prima Supravit Moller’s omega-3  Toplam Gereksinme* Karsilanma %’si
Vitaminler
(53 g) (5mL) (5mL)

A (IU) 2099 2500 915 5514 1667 331
D (IU) 382 400 400 1182 400 296
E (mg) 11 9 10 30 7 429
C (mg) 95 45 - 140 60 233
B, (mg) 1.43 1.3 - 2.73 0.6 455
B, (mg) 0.95 0.9 - 1.85 0.6 308
B, (mg) 1.27 1 - 2.27 0.6 378
B, (mg) 6.68 11 - 17.68 8 221

*Besin dgesi gereksinimleri Tiirkiye’ye Ozgii Besin ve Beslenme Rehberi (2015)'ne gore degerlendirilmistir.

iyilestirerek, kognitif bozukluklarin gelismesini
onleyerek ya da islevsel kayiplarin meydana
gelmesine engel olarak uzun dénemde yararh etkiler
saglayabilecegi 6nerilmektedir. Bununla birlikte, FKU
diyetine yapilacak n-3 UZCDYA desteginin gorsel,
kognitif ve diger islevler lizerine kisa ve uzun déonem
olas1 olumlu veya olumsuz sonuclarina iligkin kanit

saglayacak daha fazla calismaya gereksinme vardir.

Fenilketontirili hastalarda n-3 yag asidi destegine
iligkin, saghk otoritelerinin rehberleri incelendiginde
herhangi bir oOneriye rastlanmamistir. Bununla
birlikte, FKU’lii bebeklerde UZCDYA iceren mamalarin
tercih edilmesinin ve tim FKU’li hastalarda EYA
eklenmis aminoasit karigimlarinin  kullaniminin
yararli olabilecegini, ayrica FKU’lii hastalarin en az 6
ay boyunca diyetine eklenecek yaklasik 500 mg/giin
(%18 EPA, %12 DHA) balik yaginin olumlu sonuclar
saglayabilecegini gosteren calismalar mevcuttur.
Ancak, bu calismalar oldukca sinirhdir ve FKU’li
hastalarda farkli yas gruplar1 ic¢in yararh islevsel
sonuglar saglayacak ve uzun donem kullaniminda
olas1 yan etkileri en az olan doza karar verebilmek
icin kanit saglayacak ileri calismalara gereksinme
vardir.

Cikar catismast = Conflict of interest: Yazarlar c¢ikar
catismast olmadigini beyan ederler. = The authors declare

that they have no conflict of interest.
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