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KAROTİNLERİN VİTAMİN A'YA DÖNÜŞÜMLERİ \lE VİT~AİN 
A METABOLiZMASI I. :S-KAROTİNİN viTAMiN A'YA DÖNÜŞfJM 

MEKANİZ~SI (Derleme) 

Ali Muhtar Tiftik 

Canversion of Carotenes into Vitamin A and Vitamin A metabolism 
ı. The Mechanism of Canversion of Beta-Carotene into Vitamin A: A Review. 

Summary : After vitamin A well recognized and re

lationships between carotenes and vitamin A were established, 

two theories have been put regarding the mechanism of 

canversion of B-carotene invo vitamin A. The purpose of 

this review is to ref/ect so me sh ort knowlodge arising from 

the results of these studies. 

Özet : Vitamin A 'mn keşfinden ve karotinlerle olan 

bağlantfs mm anlaştlmasmdan sonra bu konu üzerine sayJstz 

araştJrmalar yap!lm1ş ve B-karotinin (BKj vitamin Aya 

dönüşümünde ortaya iki teori konulmuştur. Bu derlemenin 

amactda konu ile ilgili günümüze kadar yapilan çalişmalardan 

k1sa bilgiler yansttmaktJr. 

Giriş 

Vitamin A noksanlıklarında ortaya çıkan gece 

körlüğünün Mö 1500'1ü yıllarda bilindiği, ancak yüzyıllar 

sonra Hipokrat tarafından sığır karaciğeri ile tedavi 

edildiği fakat sebebinin bilinmediği konusunda bilgiler 

mevcuttur. 

Vitamin A (retinol) iik kez 1900'1ü yıllarda McCollum 

tarafından tanımlanmıştır. Ganguly ve Sastry (6)'nin 

bildirdiklerine göre, 1920'den sonra hayvanlarda iki 

farklı yapının vitamin A aktivitesi gösterdiği, birtanesinin 

bitkilerde bulunan renkli hidrokarbon bileşiği ve diğerinin 

de karaciğerde yoğunlaşan renksiz bir madde olduğu 

ortaya atıldıktan sonra bu konu üzerine olan ilgiler 

artmıştır. 

Moore'un 1930 yılında ratları havuç ekstraktları 

ile beslediğinde karaciğerlerinde fazla miktarlarda retinci 

toplandığını gözledikleri, aynı yıllarda Karrer ve ar

kadaşlarının da B-karotin {BK) ile retinci arasındaki 

ilişkiyi ortaya koyarak BK'nin retinolün ön maddesi 

olduğunu ve karaciğerde retinole çevrildiğir.i açık

ladıkları bildirilmiştir (6). Ancak bu dönemde BK'nin 

r.etinol'e dönüşümü hakkında ortaya iki teori atıl
mıştır; 

1-Sentral bölünme 
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2-Periferik {asimetrik) bölünme 

Karaciğerde dönüşüm olduğu kanısı hakim olduktan 

sonra bu konu üzerindeki çalışmalar in vivo ve in vitro 

olarak devam etmiş ve ortaya· birbirleri ile çeliş~n 

çalışma sonuçlarının çıktığı bildifilmiştir (6). Bu dö

nemlerde karaciğerden izole edilen enzimierin BK,ile 

inkubasyonu çalışmalarında geneliikt~yitcımi~ A .elde 

edilememiş olması, karaciğer ekstrakUarında. bu 

dönüşümün gösterilerneyeceği inancının 1946 yılında 

yapılan bir çalışmaya kadar devam etmesine yol 

açmıştır. 1946 yılında Sexton ve arkadaşları tarafından 

gerçekleştirildiği bildirilen bu çalışmada Vitamin A'sız 

bırakılan ratlara pertton içi olarak BK verilmesine rağmen 

ratlarda mortalitenin devam ettiği, bunun aksine çok 

az miktarlarda oral yolla BK verilen ratların ha

yatiyetlerini devam ettirmeleri . neticesinçje, BK'nin 

dönüşüm yerinin barsaklar olduğu ortaya konmuştur 

(6). Fakat günümüzde dönüşümün barsak harici 

dokularda da meydana geldiği (5,11,12,13,15) an

laşılmış ve Phillips (11) bundan dolayı enjekte BK'inde 

biyolojik olarak aktif olduğunu bildirmiştir. 

1940'1ı yıllarda invitro olarak barsak dokularının 

BK ile inkubasyonu neticesinde vitamin A elde edildiği 

bilinmesine karşın 1988 yılında Hansen ıve Mart (8), 

yaptıkları çalışma neticesinde barsak .'hücre frak

siyonlarında BK'in retinole dönüşümünü göstermede 
başarısızlığa uğramışlardır. 

B-karotin'in vitamin A'ya dönüşümü : 

Ganguly ve Sastry (6)'ye göre ilk olar~k Gooöman 

ve Olsen izole enzimlerle inkube edilen 14c karetinin 

14c retinole dönüştüğünü göstermişle/r ve benzeri 

sonuçlar birçok çalışma neticesinde el~e edilmiştir. 
Reaksiyonu katalize eden enzim ise 15-1/5' dioksijenaz 

olarak isimlendirilmiştir. Demirli bir emzim olan di

oksijenaz se nt ral bağdan bölünmeyi katalize etmektedir 

ve reaksiyon aşağıdaki gibidir. 



S. Ü. \!et. Fak. Derg. ( 1992), 8, 2, 3-5 

R 

V ~.+ 

+Fe"' --02~ 

bütün apo~B-karotinlerin ·eşit ·alması gerekecektir. 
Gang_uly ve S?stry '(6)'nin, 8!, ·1 O' ve 12' ap~': B-

[ 

R'\.,./R ] _____.. ·;_·R 0-0 k . 1 . ~ ----.- _ aretın enn molar.bazda nisbi biyolojik aktivitlerinin 
sırası ile 0/o 72, 78 ve 72 olarak bulunduğunu bildirmiş 
olması periferik bölünmeyi destekler mahiyettedir .. 

Bu bilgiler her ne kadar sentral bölünmeyi destekler 
gibi görünse de dönüşüm çalışmalarında apo- B
karotinleri.n şekillenmiş olması ve bunlardan da vitamin 
A elde edilmesi periferik bölünmenin varlığını ortaya 
koymaktadır. Nitekim 1960'1ı yıllarda bu konudaki 

çalışmaların iyice yoğunlaştığı, bu dönemdeki ça
lışmalardan bazılarının periferik bölünmeyi destekierken 
bir kısmının da sentral bölünmeyi destekler mahiyette 
oldukları bildirilmiştir (6). 

Alfa ve gama karetinierin büyüme üzerindeki nisbi 
etkilerinin BK'inyarısı kadar olması sentral bölünmeyi 
desteklemektedir. Ancak, kristal vitamin A ise ağırlık 
bazında BK ile karşılaştırıldığında ondan iki kez daha 
fazla aktif olması ve BK'in °/o 50-60 vitamin A ak
tivitesinde bulunması da (5,6) periferik bölünmeyi 
desteklemektedir. Şayet B-karotin sentral olarak 
bölünmüş olsa idi ağırlık bazında yapılan denemelerde 
biyolojik olarak vitaminAile eşit aktiviteye sahip olması 
gerekecekti. 

Araştırıcılar (6), Glover'in 1960 yılında hazırladığı 
bir teoriye göre oksidatif bölünmenin, et ile n ik zincirin 
sonundaki çift bağdan başladığını ikişer karbon 
ünitesinin kaldırılarak (B-oksidasyon) devam ettiğini 
ve 15. C atomuna göre B pozisyonunda bulunan c131eki 
metil grubu tarafından bloke edildiğini bil
dirmektedirler. 

Apo-B-karotinlerle yapılan büyüme testlerinde 6', 
8', 1 O' ve 12' apo-B-karetinierin sırası ile 0/o 38.5, 0/o 
31.3, 0/o 75.9 ve 0/o 44.2 oranında B-karotin aktivitesin 
sahip oldukları (14), 8' apo-B-karetinin de BK'in °/o 
72'si kadar karaciğer vitamin A seviyesi sağladığı (6) 
bildirilmiştir. 

Apo-B-karetinler üzerindeki çalışmaların ağırlık 

bazında yapılmış olmaları düşündürücüdür. Çünkü 
bunların zincir uzunlukları farklı olduğu halde (mol. 
ağırlıkları farklı) hepsi de 1 ünite vitamin A ver
mektedirler. Bundan dolayı da aktivitelerinin molar 
seviyede karşılaştırılmaları gerekmektedir. Şayet BK 
15-15' çift bağdan akside edilmiş olsa, molar bazda 
bütün apo-B-karetinler eşit olurken BK'in bunlara karşı 
iki kez fazla aktif olması, diğer bir yönden de bölünmenin 
asimetrik olması durumlarında da mo lar bazda B~ ile 

4 

Nitekim 1977 yılında hazırlanan birdönüşüm şamasında 
da (Şekil1) görüldüğü gibi dioksijenaz enzimi BK'deki 
çift bağlardan bir tansini spesifikolmayan birşekilde 
katalize etmekte, neticede ya retinal ya da apo-B
karetenal şekillenmekte ve reaksiyon bu şekilde devam 
etmektedir. Ancak klasik olarak 1 mol BK'den 2 mol 
vitamin A şekillendiği bilgisi günümüzde hala teorik 
bilgi olarak kullanılmaktadır (5, 15). 
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Şekil-1 BK'nin vitamin A'ya dönüşüm şeması. 

Brubacher ve Weiser (2), yaptıkları araştırmada 
1 mol BK'in 1 mol vitamin A'ya karşılık geldiğini bil
dirmişlerdir. Yine son yıllarda yapılan çalışmalarda 
bu konu ile ilgili yeni bilgiler ortaya çıkmaktadır. Böyle 
bir çalışma (3), neticesinde karetinierin ve ksantofillerin 
periferik çift bağlardan bölünmesini katalizieyan ve 
B-carotene 11-12 dioxygenase : NADPH dependent 
carotene oxygenase olarak isimlendirilen yeni bir 
enzimin varlığı da ortaya çıkmıştır. 

Gıdasal BK'in vitamin A'ya dönüşümünde enzimin 
spesifikliğinden daha çok olarak vücut vitamin dü
zeylerinin hem emilim ve hemde dönüşüm üzerine 
ekili olabileceği kanısındaytz. Sindirilen miktarların 
ihtiyaçtan daha fazla olması halinde bir kısmının·dışkı 
ile atıldığı (7,9), ruminantlarda BK ile retinolün bir 
kısmının rumende yıkımlandığı ve geri kalanın da tam 
olarak emilamediği (1 O) bildirilmiştir. Rasyondaki BK 
kaynaklarının azaldığı kış dönemlerinde koyun dış
kısının kilogramında 8.33 mg BK'ne rastlanılırken yaz 
dönemlerinde bu rakamın 49.76 mg'a ulaştığı tespit 
edilmiştir (7). 

Brubacher ve Weiser (2), yüksek BK alımlarınqa 
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e milimin ve vitamin A'ya transformasyonun azalacağını, 
bu olayın vitamin A toksisitesinden korunmak için tabii 
bir regülasyon olduğunu bildirmişlerdir. Block ve Farmer 
(1) de, sığırlarda vitamin A ve BK se-viyeleri arasında 
önemli negatif bir korelasyon bulunduğunu ve bu negatif 
ilişkiyi; Sürü vitamin A seviyelerinin yetersiz olması 
durumlarında alınan BK'in hızla vitamin A'ya dönüşmesi 
veya aşırı alımlar sonucunda BK'in vitamin A'ya dö

nüşümünün deprese olması şeklinde açıklamışlardır. 
Görüldüğü gibi vücut vitamin A düzeylerinin iyi ol
masında alınan. BK'in vitamin A'ya dönüşümü azal
maktadır. Gıdasal vitamin A'nın emilim ve kana 
transferinin plazma vitamin A seviyeleri ile ilişkili olduğu 
kanıtlanmı§ (4) ve hipovitaminozisli kuz~larda emilim 
oranı o/o 91 iken hipervitaminozislilerde bu oranı 0/o 
14 olarak bulunmuştur. Ancak plazma vitamin seviyeleri 
emilim süresi üzerine etkili olmamış, hem hi
povitaminozis ve hemde hipervitaminozislilerde plazma 
pik süreleri etkilenmemiştir. 

Sonuç olarak, rasyondaki BK ve vitamin A seviyeleri 
yükseldikçe emilimin azalması, plazma vitamin se
viyelerinin e milimi doğrudan etkilemesi, taksisiteden 
korunmak için dönüşümün deprese edilmesi ve 
apo-B-karetinler ile BK'in benzer aktiviteye sahip 
olduklarına dair bilgilerin bulunmasından dolayı, 

dönüşümde mutlak olarak sentral veya periferik bö
lünmeden sö:z; edilemeyeceği, kısaca 1 veya _2 mol 

vitamin A şekillenec~ği hakkında kesin ifade kul
lanılmayacağı_ortaya çıkmaktadır. Buna ilaveten barsak 
harici dokularda dönüşümün olması (5, 11, 12, 13, 15) 
ile periferik bölünmeyi katalizle'yen yeni bir enzim 

varlığının da ortaYC!· konması (3), yani hem sentral 
ve hemde periferik. bölünmeleri katalizleyebilecek 

enzimierin bulunmasından do.layı BK'in vitamin A'ya 
transformasyon şeklinin (sentral ya da periferik) or

ganizmanı,n vitamin seviyeleri tarafından be
lirlenebileceği kanısındayız. 
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