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Vitamin E'nin Kimyasal Yapısı ve Özellikleri 

E vitamini ( a-tokoferol) yağda eriyen bir vitamin ve 
önemli bir antioksidandır. E vitamini tahıl tanelerin­
de, mısır yağı, pamuk yağı, soya yağı ve diğer bitki­
sel sıvı yağlarda ve bunlardan yapılan margarin­
lerde, et, hayvansal yağ, karaciğer, balık eti, tavuk eti 
ve yumurtada bulunur. Besinler içinde en fazla bulu­
nan ve en güçlü Vitamin E etkinliği gösteren a­
tokoferoldür ve doğal olarak D izomeri şeklinde 
bulunur. 

CM:ll 

a- Tokoferol (5, 7, 8 Trimetiltokol) 

Vitamin E'nin en çarpıcı özelliği antioksidan aktivi­
tesidir. Bu etki 6.C atomundaki fenolik OH grubun­
dan dolayıdır. Moleküldeki alifatik yan zinciri (fitil 
grubu) aon-polar olduğu için tokoferoller suda çö­
zünmezlerl-6. 

Vitamin E'nin Metabolizması 
E vitaminin emilimi yağların sindirim ve absorbsiyo­
nu ile doğrudan ilişkilidir. Safra tuzları ve pankreas 
özsuyu aracılığı ile besinlerden lipidlerle birlikte 
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ince barsaktan emilirler. Tokoferol asetatlar duedo­
numda esterazlar tarafından tamamen hidroliz olur, 
daha sonra ince barsağa geçerler. Memelilerde vita­
min E ince barsaktan lenf sistemi aracılığı ile kara­
ciğere taşınır. Vitamin E, kolesterol ve vitamin A'nın 
aksine emilme ·sırasında tekrar esterifiye olmaz. 
Beslenme yoluyla vücuda giren tokoferol ve esterle­
rinin yalnızca % 20-40'1 hücrelerce emilebilmektedir. 
Doymamış yağ asitleri emilimi durdururken, orta 
uzunluktaki trigliseridler emilimi artbrır. a­
tokoferolün % 85'e yakın kısmı absorbe olurken p ve 
y-tokoferolün çok az bir kısmı lenf sistemine 
geçebilmektedir. Absorbe edilen vitamin E, lenf 
sistemine geçerek şilomikronlar ve düşük dansiteli 
lipoproteinler(LDL) ile taşınmaktadır. Bu nedenle 
potansiyel olarak LDL oksidasyonunun limite indir­
genmesinde koruyucu rol oynayabilir?. Hücre içinde 
vitamin E mitokondri, mikrozom ve lizozomlarda 
konsantre olur. Organizmada ise kaslarda, kalpte, 
testislerde ve adrenaldeki vitamin E yoğunluğu, 
diğer dokulardan daha yüksektir. Diyetteki vitamin 
E absorbe olduktan sonra karaciğerde ve vücut 
yağlarında depolanmakta olup, vücuttaki vitamin E 
ile karaciğerdeki depo orantılıdır. Vitamin E'nin 

· başlıca atılma yolu dışkı ile olur. İdrarda ise % 1 
oranında atılır. Vitamin E'nin idrarda bulunan meta­
bolitleri "simon's metabolites" olarak adlandırılır. 

Büyük bir kısmı glukronik asit ile konjuge halte 
atılır4. 
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E Vitamininin Biyokimyasal Fonksiyonları 

- Vitamin E'nin Antioksidan Etkisi 
Biyolojik membranlar; özellikle hücrenin enerji kay­
nağnn oluşturan mitokondri ve mikrozomlar yüksek 

oranda doymamış yağ asidi içerirler. Oksijen serbest 
radikalleri, ya da serbest radikal oluşturan maddele­
rin varlığında bu bileşikler okside olurlar. Hücre 
bileşenlerinin "lipit peroksidasyonu" olarak adlan­
dırılan bu parçalanması hücrenin harabiyeti ile so­
nuçlanır. Hücre membranında bulunan E vitaminin 

zincir kırıcı bir ajan "chain breaking antioxidant" 
olarak işlev gördüğü yapılan in vivo-in vitro çalış­
malarda gösterilmiştirS,9. E vitamini glutatyon 
peroksidaz GSH-Px (EC 1.11.1.9), superoksit dismu­
taz(SOD) (EC 1.15.1.1) ve katalaz(EC 1.11.1.6) gibi 

oksidatif hasara karşı savunma görevi olan enzim­
lerle birlikte işlev görür. Hücrenin normal metabo­

lizması sırasında ortaya çıkan, ya da çevresel 
faktörlerden kaynaklanan okside edici radikaller 
tarafından harabiyetini önlerlD. E vitamini yağda 

çözünen bir antioksidandır ve yağda oluşan serbest 
radikalleri nötralize eder, böylece hidroperoksit 
oluşumu önlenir. Hidroperoksitler hücre memb­
ranından hücrenin sitoplazmasına geçebilirler ve 
burada selenyum ve glutatyon peroksidaz sistemi 
tarafından zararsız bileşiklere dönüştürülürler 11-16. 

-Araşidonik Asit ve Prostaglandin Metabolizması 
Araşidonik asit metabolizmasında hem lipooksije­
naz, hem de siklooksijenaz yalağında serbest radi­
kaller de (oksijen radikalleri) açığa çıkar. Yüksek 
dozda vitamin E'nin tromboksan oluşumunu inhibe 

ettiği, prostasiklin sentezini etkilemediği gösteril­
miştir. Vitamin E'nin lipooksijenaza etki ederek 
kontrolsüz lökotrien sentezini önlediği bildirilmiştir. 
E vitaminin trombotik hastalıklarda ve enflamas­

yonda profilaktik ve belki de terapötik etkisi olabile­
ceği savunulmaktadır16,17. 

- Nükleik Asit ve Protein Sentezi 
Vitamin E eksikliği oluşturulan tavşanların kasla­
rında ve maymunların kemik iliğinde DNA sente­
zinde arhş gözlenmiştir. Bu, vitamin E'nin DNA 
sentezine direkt olarak kahlmadığını, ancak vitamin 
E eksikliğine bağlı olarak erotripoezin artmasını 
yansıtabilir. Aynı şekilde vitamin E'nin RNA veya 
protein sentezindeki direkt rolü de tam olarak bilin­
memektedir. Vitamin E eksikliği oluşturulan deney 
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hayvanlarında bazı enzim(ksantin oksidaz, kreatin 
kinaz) düzeyleri değişiklik göstermiştir. Bu bulguda, 

E vitamininin bazı enzimlerin sentezinde repressör 
olarak rol oynayabileceğini düşündürmektedir 16. 

- Mitokondrial Fonksiyon 
Mitokondri, özellikle mitokondri iç membranı, yük­

sek düzeyde E vitamini içerir. E vitamini eksikliği 
oluşhırulan hayvanlara, özellikle vücudun yüksek 
düzeyde enerjiye gereksinimi olan kalp kası ve kara­

ciğer gibi dokuların mitokondrilerinde elektron 
transport sistemi bozuklukları gözlenmiştir 16. 

- Hormona! Fonksiyon 
E vitamini eksikliği oluşhırulan erkek hayvanlarda 

spermatogenez güçlü olarak inhibe olmakta, dişi­

lerde ise cinsiyet hormonları normal düzeylerde 

olmasına karşın üreme bozuklukları gözlenmekte­

dir. Meme displazisi olan kadınların serumlarındaki 
anormal progesteron/ östrogen oranı E vitamini uy­
gulandığında normale dönmektedir 16. 

Vitamin Eve Kanser 

Vitamin E'nin antikanserojenik etkisi yaklaşık 50 
yıldan beri araşhrılmakta olup, çelişkili görüşler ileri 

sürülınektedir. Bunun nedeni, vitamin E'nin antikan­

serojenik etki mekanizmasının hücresel ve molekü­

ler düzeyde tam olarak açıklanamamış olmasıdır. 

Vitamin E1nin günümüze kadar öne sürülen antikan­
serojenik etkileri Tablo l'de gösterilmiştir. 

Tablo ı. Vitamin E'nin Başlıca Antikanserojenik Etkileri13 

Major Etkiler Minör Etkiler 

- Antj_oksidan - Immün fonksiyon 

- Serbestradikal - Ni trozamin oluşum 

VitE tutucusu inhibisyonu 

(a:-tokoferol) - Membran biogenezi - Mutagenez 

- Sitotoksisite - Selenyum ve vitamin C 

- I-lücre farklılaşması ile sinerjizm 

- ONA, RNA, proteinler 

Vitamin E'nin en önemli biyokimyasal özelliği anti­
oksidan etkinliğinin olması ve serbest oksijen radi­

kallerini nötralize edebilmesidir. Vitamin E kolayca 
okside olabilmesinden ötürü, diğer biyolojik mole­
küllerin istenmiyen oksidasyonunu önlerl,2,4, Vita-
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rnin E, antioksidan özelliği ile hücre membranlarını 

peroksidasyondan korur; mutajenik aktiviteyi 

azaltır; kanser hücresinin büyümesini ve radyasyon 

ile olan değişimini inhibe ederl8, Adenilat siklaz 

aktivitesine aracılık eder19, genotoksik serbest radi­

kallerle reaksiyona girer. Hücre membranım oksijen 

radikallerine karşı korur. Vitamin C ile sinerjik 

olarak etkileşir. Vitamin C, Vitamin E'yi rejenere 

eder20,21. Kanser hücresinde DNA, RNA ve protein 

sentezini inhibe eder22. Vitamin E'nin hem in vitro, 

hem de in vivo olarak çok etkili bir nitrozamin blo­

körü olduğu gösterilmiştir. Nitrozaminler ve nitro­

zamidler özellikle gastrointestinal( GI) sistem 

üzerine etkili karsinojenlerdir. E vitamini, nitratlar­

dan, nitrit ve nitritten de nitrozamin oluşumunu 

inhibe eder. a-tokoferol bu inhibe edici etkisini, 

özellikle lipit fazda gösterir ve bir nitrozolayıcı ajan 

ile reaksiyona girerek a-tokoferilkinona dönü­

şür23,24. 

Vitamin E, membran fosfolipitlerinin yapısındaki 

doymamış yağ asitlerinin oksidasyonunu önleyerek 

hücre membranının bütünlüğünü sağlar2. İmmün 

sistemi stimüle ederek, kanserin gelişme safhasında 

etkili olur425. Selenyum(Se), vitamin E'nin etkisini 

potansiyalize eder. Vitamin E, Se ile sinerjik olarak 

etk:ileşir26. 

Vitamin E'nin antikanserojenik etki mekanizması ile 

ilgili bu hipotezler, hayvan deneylerinde ve epide­

miyolojik çalışmalara dayanılarak ileri sürülmekte­

dir. Klinik gözlemlere ve kontrollü hayvan deneyle­

rine göre E vitamini tek başına veya diğer antioksi­

danlarla birlikte bazı kanser türlerinin gelişmesini 

engellemektedir27. Değişik tip kimyasal kanserojen­

lerle, deney hayvanlarında oluşturulan değişik tip 

kanserlerde vitamin E'nin diyete katılması kolon 

kanserinde etkili bulunmuştur28-31. Dimetil benzant­

resen ile farelerde oluşturulan deri kanserine vita­

min E'nin topik olarak uygulanması olumlu sonuç 

venniş-tir32,33. Ancak diğer kanser türlerinde vita­

min E'nin antikanserojen etkisi görülmemiştir 34-36. 

Diyetle vitamin E alımı ile kanser riski arasındaki 

ilişkiyi inceleyen çalışmalar mevcuttur. Özefagus 

kanseri ve melanoma ile vitamin E alımı arasında 

ters bir korelasyon bulunmuştur37,38. Akciğer, 

kolon, meme, tiroid ve diğer kanserler ile günlük 

vitamin E alım düzeyleri arasında bir ilişki buluna-

manuştır39-47. Akciğer, Gl kanal ve meme kanseri 

vakalarında serum vitamin E düzeyleri kontroller­

den düşük bulunmuştur48-51. (Tablo 2). Kanserde, 

serum vitamin E düzeyinin kontrollere oranla düşük 

bulunduğu bildirilmişse de52-55, bu konu tartışma­

hdır5~66. Vitamin E'nin p-karoten, vitamin A, vita­

min C, Se gibi diğer antikanserojenik maddelerle bir­

likte alınmasımn bu etkiyi güçlendirdiği öne sürül­

mektedir67-73. Vitamin E'nin yeterli alınmasının ve 

dolayısıyla yüksek serum vitamin E düzeylerinin 

kanser riskini azalttığı hipotezi, in vitro çalışmalar, 

hayvansal deneyler, vaka-kontrol çalışmaları ile 

kısmen desteklenmektedir, ancak vitamin E'nin bu 

koruyucu etkisi tam açıklanamanuştır. Geniş popu­

lasyonlarda uzun süreli uygulamalar gerektiren, 

daha detaylı klinik çalışmalara ihtiyaç vardır. Aynca 

antikanserojenik mekanizmanın moleküler düzeyde 

açıklanabilmesi için sitogenetik çalışmalar da gerek­

mektedir. 

Vitamin Eve Kalp-Damar Hastalıkları 

Antioksidan vitaminlerin (vitamin E, p-karoten, vita­

min C) kalp-damar hastalıkları ile ilişkisi son 

yıllarda yoğun bir araştırma odağı oluşturmakta­

dırl2,74-76. Vitamin E'nin aterosklerozun erken safha­

larında köpük hücre ve yağlı çizgilerin oluşumunu 

önlediği, LDL'den daha aterojenik olan okside LDL 

oluşumunu engellediği deneysel olarak gösterilmiş­

tir77. Serbest radikallerce indüklenen trombogenesi­

sin antioksidan vitaminler ile inhibe edilebileceği 

bildirilmiştir78-80. Lipid peroksidlerin tromboksan 

sentezini stimüle ederek platelet agregasyonunu 

uyardığı, prostasiklin sentezini ise inhibe ettiği ileri 

sürülmektedirSJ-83. Böylece damarlarda vazokonst­

rüksiyon artınakta ve platelet agregasyonu sonucu 

trombozlar oluşmaktadır. Bu mekanizma ateroskle­

rozun ileri safhalarında ve kalp-damar hastalıkla­

rında önemli rol oynamaktadır. Plasmada vitamin 

E'nin düşük konsantrasyonda bulunmasının erken 

angina pektoris için risk faktörü olduğu4D,84, E vita­

mininin, eicosanoidlerin oluşumundaBS,86, bağışıklık 

yanıtlarında87,88 ve trombosit fonksiyonlarında89 de­

ğişiklik yaparak ve membran stabilitesini sağlaya­

rak90 antiaterosklerotik fonksiyon gördüğü saptan­

mıştır. Vitamin E antioksidan özelliği nedeni ile en­

dotelial harabiyeti önler, homeostasisi sağlar, makro­

fajların oksidatif sitotoksik etkisini azaltır, yumuşak 

doku proliferasyonunu azaltır ve LDL oksidasyonu­

nu önler91. Plasmada lipoproteinlerle taşınır. İnsan-
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Tablo 2. Serıun veya Plazma Vitamin E Düzeyleri ile Kanser Oluşıunu Arasındaki Ilişki66 

Kaynaklar Vaka Sayısı Kontrol Sayısı 

Ahırokola56 26 21 
Lopcz42 29 29 
Miyamato48 37 56 
Yeum57 20 

15 21 
Stryker38 204 248 
Rougereau49 190 880 

570 
197 
71 
40 

l-Iayes58 134 130 
Gerber43 314 344 
Heinonen59 88 31 
Hcinonen60 11 8 
TorunSO 70 100 
Tonın51 59 156 

38 
46 
12 
20 
33 

•Ns: Anlamlı değil 
** GI: Gastro lntestinal 

!arda total serumun vitamin E düzeyinin % 90'ı lipo­
proteinlerde bulunur. Bu nedenle abeta lipoprotei­
nemia vakalarında vitamin E eksikliği kaçınılmaz­
dır. Vitamin E lipoprotein yapısındaki lipidleri 
(PUFA) (polyunsaturated fatty acid) oksidatif stres­
den korur92. Yaklaşık olarak bir LDL partikülü altı 
tokoferol molekülü ve 1000 molekül PUFA içerir. Bir 
molekül vitamin E 3000 PUFA molekülünü serbest 
radikal harabiyetinden korur93. Tokoferoller hücre­
ye LDL reseptörleri aracılığı ile girer. Hücrelerde 
LDL reseptörlerinin az olması vitamin E alınımı da 
etkiler94. Vitamin E'nin antioksidan özelliğinin 
yanısıra plasma lipidlerinin düzeylerini de etkilediği 
öne sürülmektedir. Hayvan deneyleri vitamin E'nin 
diyete eklenmesi ile aterosklerotik lezyonların 
önlendiğini bildirmişlerdir95-97. Kümes hayvanların­
da yapılan deneylerde ise vitamin E uygulamasının 
aterosklerozu önlediği, ancak plasma kolesterol dü­
zeylerini etkilemediği bildirilmiştir98,99. 12 Avrupa 
ülkesini kapsayan epidemiyolojik bir çalışmada 
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Kanser Tipi İstatistiksel Sonuç 

Akciğer NS' 
Akciğer p<0.05 

Akciğer p<0.001 
Akciğer NS 

Mide NS 
Melon om NS 

cı· p<0.001 
GI p<0.001 

1-Iornıonal p<0.001 
Akciğer p<0.001 
Beyin p<0.001 

Prostat NS 
Meme p<0.001 

Jinekolojik NS 
Yumurtalık NS 

Meme p<0.05 
Meme p<0.05 

Baş-boyun p<0.05 
Genito--üriner p<0.05 

Akciğer p<0.05 
GJ p<0.05 

Diğer p<0.05 

serum vitamin E düzeyleri 11 mg olarak belirlenmiş 
ve iskemik kalp hastalıkları mortalitesinin düşük 
olduğu belirtilmiştir84,100. Serum vitamin E düzeyi 
ile kalp-damar hastalıkları oluşum riskini inceleyen 
çalışmalarda negatif korelasyon olduğunu ortaya 
koyan çalışmalar vardırlOl-103. Ancak, bir ilişki olma­
dığını bildiren çalışmalar da mevcuttur104-106. Vita­
min E'nin aterosklerozu önlemesi için değişik dozlar­
da diyete ilavesi ile ilgili araştırmalar 1948 yılından 
beri devam etınekte ve bu konuda çelişkili sonuçlar 
elde edilmektedir107-110. Son yıllarda yapılan geniş 
kapsamlı iki prospektif çalışmada 200 IU /gün vita­
min E'nin diyete katılmasının kalp-damar hastalık­
ları riskini % 35-40 azalttığı bildirilmiştir111,112. 
Vitamin E'nin iskemik kalp hastalıklarını önleyebil­
mesi için serum düzeyi 25 mM olarak bildiril­
mişfülOO. Serumda bu düzeyi sağlayabilmek için 
günde 60-100 IU vitamin E alınması gerekmektedir. 
Bu dozlar, NRC(National Research Council) tarafın· 
dan belirlenen 30 IU /gün RDA(Recomended Daily 
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Allowance) değerinin çok üzerindedir(l mg DL a­

ıokoferol asetat= 1.0 IU vitamin E)l 13, Diğer taraftan 

vitamin E'nin yüksek dozlarda uzun süre kullanımı 

sonucunda kaı1amaların arttığı, immün aktiviteyi 

arttırdığı ve bunun sonucunda da irnmün ve otoim­

mün bazı hastalıkların (asbm, gıda allerjisi, şeker 

hastalığı, romatoit artrit, multiplesklcrozis ve lupus) 

oluşumunu stimülc edebileceği belirtilmiştir70,114. 

Sonuç olarak, aterosklerozisin gelişiminde oksidatif 

proseslerin rol oynadığına dair deliller mevcuttur. 

Hayvan deneylerinden elde edilen veriler, epidemi­

yolojik çalışmalar, geniş çaplı prospektif çalışmalar 

ve klinik denemeler, yiyeceklerle ya da vitamin 

desteği ile tüketilen antioksidan vitaminlerin ate­

roskleroziste yararlı etkileri oluşturabileceğini gös­

termiştir. Ancak antioksidan vitaminlerin mega 

dozlarının uzun süre kullanımının güvenilirliğine 

ait açık bir kanıt henüz mevcut değildir. Bu nedenle, 

henüz antioksidan vitamin kullanımında sırnrlı 

uygulamaya devam edilmelidir. 
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