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KISALTMALAR

EMD  :Elektromanyetik dalga

PTZ     :Pentilentetrazol

µT       :Mikrotesla

nt         :Nanotesla

mT       :Militesla

Hz        :Hertz

MHz     :Megahertz

GHz      :Gigahertz

KHz      :Kilohertz

GABA  :Gamaaminobütirikasit

AMPA  :Alfa-amino-3-hidroksi-5-metilozoksazol-4-propionat

NMDA : N-Metil D- Aspartikasit

EMG   :Elektromiyelografi

MEG   :Magnetoensefalogram

MES    :Maksimal Elektriksel Şok

GSM    :Global system for mobile communication

DCS     :Digital Communication System

EEG      :Elektroensefalografi

DC        :Direct Current

AC        :Alterne Current

UWB    : Ultrawideband

II



SAR      :Specific Soğurma Oranı

W         :Watt

Mw       :Miliwatt

5HT2    :5 Hidroksitriptamin

Ca         :Kalsiyum

Cl          :Klor

Na         :Sodyum

NO        :Nitrik oksit

IP           : İntraperitoneal

Sc           :Subkutan
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ÖZET:

Elektromanyetik dalgaların (EMD), insanlar üzerine olan etkileri ve bunun sonucunda çeşitli 

hastalıklar  ile  olan  ilişkileri  araştırılmaktadır.  Diğer  hastalıklar  ile  karşılaştırıldığında 

EMD’lerin epilepsi nöbetleri üzerine olan etkisi henüz yeterince bilinmemektedir.

Çalışmamızda, farelerde farklı frekanslardaki EMD’lere farklı sürelerde maruz kalmanın PTZ 

ile oluşturulmuş epilepsi modelinde, nöbetlerin başlama süresi, şiddeti ve nöbetler sırasındaki 

mortalite üzerine olan etkisini, kontrol grubu ile karşılaştırarak incelemeyi amaçladık.

Yapılan  çalışma 180 erkek albino fare üzerinde yapıldı. Farelerin ağırlıkları 25-30 gm olup, 

yaşları 3-4 hafta arasındaydı. 

10  fareden oluşan gruplar 20 saat, 12 saat ve 2 saatlik sürelerde ve her bir sürede de 900, 700, 

500, 300 ve 100 MHz’lik EMD’ye maruz bırakıldı.  EMD sonrası  farelere PTZ 60 mg/kg 

dozunda  İP  yoldan  enjekte  edildi.  Her  bir  kontrol  grubuna  da,  bu  sürelerin  bitiminde 

elektromanyetik alan uygulanmaksızın sadece PTZ İP enjekte edildi.  Farelerde oluşturulan 

nöbetler izlenerek skorlandı. EMD oluşturulması için bir anten kullanıldı. İlk nöbet latansı ve 

nöbetlerin  şiddeti  üzerine,  aynı  sürede  farklı  şiddetlerde  veya  aynı  dozda  farklı  sürelerde 

uygulanan EMD farklı etkiler oluşturdu, ancak şiddetin veya zamanın artışı veya azalışı ile 

etkideki değişiklik arasında paralellik gözlenmedi.

Tüm bu veriler, farklı frekanslardaki EMD’lerin akut PTZ epileptik modeli üzerine etkilerinin 

de, farklı olabileceğini düşündürmektedir.
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SUMMARY:

The effect of electromagnetic waves (EMW) on human beings and as a result of this, the 

relationship of the EMW with some diseases are being widely studied. Comparing with the 

other diseases, the effect of EMD on epilepsy seizures is not known enough yet.

In our study; we aimed to research the effect of EMD exposure in different frequencies and in 

different time intervals on latency, severity and the mortality difference between the seizures 

of PTZ epileptic model of mice by comparing with the control group.

The study was made on 180 albino mice. The weight of mice was 25-30 mg and the ages were 

between 3-4 weeks.

The group that consists of 10 mice were exposed to EMD by 20hour,12 hour and 2 hours 

periods and in each time period they were exposed to 900,700,500,300,100 MHz EMD. After 

EMD, PTZ was injected to the mice in 60mg/kg dose via intraperitoneal. By the way only 

PTZ İP was injected to each control group after the end of this time without elektromagnetic 

area  exposure.  The  seizures  that  were  observed  on  mice  were  observed  and  scored.  An 

antenna was used for the EMD exposure.

The EMD in different frequency at the same time intervals and the EMD in different time 

intervals at the same frequencies caused differnt effects on the latency and the severity of the 

first  seizure But  no parallellism between the effect  with the increasing or  the  decreasing 

frequency or time period was obsorved. 

These all data suggests taht EMD with different frequencies may have different effects on 

acute PTZ epileptic model. 
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GİRİŞ ve AMAÇ:

Elektromanyetik dalgaların (EMD), insanlar üzerine olan etkileri ve bunun sonucunda çeşitli 

hastalıklar  ile  olan  ilişkileri  araştırılmaktadır.  Diğer  hastalıklar  ile  karşılaştırıldığında 

EMD’lerin epilepsi nöbetleri üzerine olan etkisi henüz yeterince bilinmemektedir.

      

 Epileptik  nöbetler  beyindeki  nöronların,  genellikle  sınırlı  süreli,  aşırı  veya  hipersenkron 

aktivitesinin klinik gösterisi  veya  gösterileridir.  Bu klinik göstergeler,  hastanın kendisinin 

veya bir görgü tanığının algıladığı, bilinç bozulması ve/veya motor, duyusal, otonomik veya 

psişik  olaylar  gibi,  ani  ve  geçici  anormal  olaylar  biçiminde  olabilir.  Terminoloji  olarak 

“Epileptik  bozukluk”,  tekrarlayıcı  epileptik  nöbetlerle  ayırt  edilen  kronik  bir  nörolojik 

durumu  veya  epileptik  bozukluk  olarak  değerlendirilebilecek  olan  ve  kronik  tekrarlayıcı 

epileptik nöbetlerin görüldüğü durumları (epilepsiler) anlatır (1,2). Hayvan modelleri üzerinde 

yapılan deneysel çalışmalar, klinik olarak karşımıza çıkan nöbetlerin patogenezini, epileptik 

nöronun özelliklerini ve nöbet eşiğini değiştiren faktörleri aydınlatmada önemli rol oynamıştır 

(3,4).

 Teknolojinin  gelişmesi  ile  birlikte,  insanlar  ve  epilepsi  hastaları  sürekli  olarak  EMD ve 

alanlara  maruz  kalmaktadırlar.  Günlük  yaşamda,  çevremizde  yer  alan  alternatif  elektrik 

akımına,  bilgisayar ekranları, radyo, televizyon, cep telefonu, radar cihazları, radyo benzeri 

ve  mikrodalga  frekanslarında  yayın  yapan  vericiler  birer  elektromanyetik  alan  ve  dalga 

kaynağı olarak örnek verilebilir. Tüm bu EMD kaynaklarının hepsi farklı frekanslarda etki 

oluşturmaktadır.  EMD  ve  sağlık  konusunda  halen  çeşitli  çalışmalar  yapılmaktadır. 

Araştırmaların  bir  kısmı  EMD’ye  bağlı  ciddi  etkilerin  olduğunu  gösterirken,  olumlu 
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sonuçların bildirildiği raporlar da yayınlanmaktadır.  Farklı dalga frekanslarındaki EMD ve 

alanlarının, biyolojik sistemler üzerine olan etkileri halen tartışılmaktadır.

Çalışmamızda, farelerde farklı frekanslardaki EMD’lere farklı sürelerde maruz kalmanın PTZ 

ile oluşturulmuş epilepsi modelinde, nöbetlerin başlama süresi, şiddeti ve nöbetler sırasındaki 

mortalite üzerine olan etkisini, kontrol grubu ile karşılaştırarak incelemeyi amaçladık.
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GENEL BİLGİLER:

EMD’NİN BİYOLOJİK SİSTEMLER ÜZERİNE ETKİLERİ

ÇOK DÜŞÜK FREKANSLI MANYETİK ALANLAR

            

Çok düşük frekanslar tesla düzeyinde ölçülür. 1 picotesla, 10ˉ8 gauss manyetik alana eşittir. 

Örneğin dünyanın elektromanyetik  alanı  birkaç mikro tesla’dır  (µT).  Çok düşük frekanslı 

manyetik alanların etkileri şu şekilde açıklanabilmiştir (5):

            1) Manyetik indüksiyon: Statik manyetik alanlar, çözeltiler içinde hareket halindeki 

iyonlar üzerine kuvvet uygular.

            2) Manyeto mekanik etki: Kuş, arı, böceklerin yönlerini bulması, hemoglobinin 

stabilitesi üzerindeki etkiler gibi.

            3)  Elektronik etkileşimler: Bazı kimyasal reaksiyonlar. (DNA molekülleri üzerindeki 

etkiler gibi) bu grupta incelenir. 

EMD  ve  KAN BASINCI

 

Ülkemizde  kullanılmakta  olan  cep  telefonlarının  yaydığı  EMD’lerin  kan  basıncı  üzerine 

etkileri konusunda çeşitli çalışmalar bulunmaktadır. 35 dakika 900 MHz.lik cep telefonunun 

yedi sağlıklı kişiye uygulanımı sonrası, istirahat halinde iken kan basınçları ölçüldü ve 5-10 

mmHg artış  saptanmıştır  ve bu durumun  sempatik  efferent  aktivite  artışına bağlı  olduğu 

düşünülmüştür  (6).  Bununla  birlikte  yayınlanmış  bir  raporda  ise,  çalışmadaki  yapılmış 

istatiksel  metodlar  eleştirilmiş,  bu  tür  sonuçların  toplumda  yayınlanması  ile,  toplumda 

huzursuzluk yaratabileceği öne sürülmüştür (7).
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 EMD VE KANSER

 Beyin tümörleri ve cep telefonları arasındaki ilişkiyi araştıran çalışmalarda, farklı sonuçlar 

ortaya  çıkmıştır.  Muskat  ve  arkadaşları  5  ayrı  medikal  merkezde  yaptıkları  çalışmalarda 

sadece beyin tümörü olan 469 hasta ile, 422 kişiden oluşan kontrol grubu ile birlikte, cep 

telefonlarını yıllık ve saat/aylık kullanım süresi yönünden karşılaştırmışlar ve beyin tümörü 

ile ilişki olamayacağı sonucuna varmışlardır (8). 

           Çocukluk dönemindeki tümörler ile yüksek gerilim hattı yakınlarında (50-60 Hz) 

yaşam sürdürülmesi ilişkisi yönünden faklı görüşler ortaya atılmış, ancak lösemi, santral sinir 

sistemi  veya  diğer  çocukluk  çağı  kanserleri  arasında  herhangi  bir  bağlantı  bulunmadığı 

düşüncesi ağırlık kazanmıştır (9).

 EMD ve MELATONİN

 Manyetik alanların pineal bez aktivitesi üzerine de etkileri bulunmaktadır.Birçok çalışmada 

manyetik alanın, endojen antiepileptik bir bileşik olan ve pineal bezden salınan melatoninin 

etkisini  değiştirebileceği gösterilmiştir.  Manyetik alanların pineal bez aktivitesi  üzerine de 

etkileri  vardır.  Bu alanlar aynı zamanda dopaminerjik,  serotonerjik ve endojen opioiderjik 

fonksiyonları  regüle  etmektedir  (10).  Labaratuvar  hayvanlarında  yapay  olarak  düzenlenen 

manyetik  alanların,  habenular  komplekste  bir  kapı  fonksiyonu  olarak  işlev  gördüğü 

gösterilmiştir  (10).  Habenular  kompleksteki  dopaminerjik  sistemler,  orta  beyin  /  striatal 

yerleşimli  dopaminerjik  nöronlar  ile  etkileşime  girmektedir  (11).  Ventrikül  içine 

antimelatonin antikor  enjeksiyonu sonrası,  sadece enjeksiyon tarafında  geçici  epileptiform 

anormallikler  oluşmaktadır  (12).  Ratlarda  nokturnal  deneysel  manyetik  alan  uygulanımı 

muhtemelen melatonin sentez ve salınımını baskılayarak, nöbetlere neden olabilmektedir (13). 
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Mongolian gerbillerde spontan olarak nöbetler oluşmuştur. Pinealektomi ile nöbet sıklığında 

belirgin  artış  görülmüştür  ve  bu  sıklık  subkutan  melatonin  uygulanımı  sonrası  normal 

aralıklara  düşmüştür  (14).  Pinealektomi  ayrıca  GABA  bağlanımını  kolaylaştırmış  ve  bu 

bağlanımda diürnal varyasyonda azalmaya sebep olmuştur. Bu melatonin uygulanımı ile de 

normale dönmüştür (15).

Kendi  isteği  ile  katılan  37  gönüllü  erkek  üzerinde  yapılan  bir  çalışmada,  iki  çeşit  cep 

telefonunun etkileri araştırılmıştır. Gönüllüler 2 saat/gün, 5 gün/hafta süreler ile 14:00-16:00 

ve 16:30-18:30 saatleri arasında 4 hafta süre ile cep telefonunun etkisine maruz bırakılmıştır. 

Her  iki  telefonun  etkisi  arasında  belirgin  anlamda  melatonin  salınımı  üzerinde  farklılık 

saptanmamıştır (16). 

Bir çocukta fenobarbitale ek olarak yüksek doz melatonin (7.5 mg/kg) uygulanımı, önceden 

dirençli olan miyoklonik epilepsi kontrolüne destek olmuştur (17).

 Uzun  süreli  0.1-mT,  50  Hz.lik  manyetik  alana  maruz  kalan  ratlarda,  melatonin  sentezi 

azalmıştır  (18-20).  Düşük frekanstaki  (50-60  Hz)  EMD’nin  özellikle  nöroendokrin sistem 

üzerindeki etkileri önemlidir. Örneğin, melatoninin sirkadiyen ritminin değiştiği, pineal bezin 

fonksiyonunda  azalmanın  arttığı  rapor  edilmiştir.  Yine  ratların  pineailinde  N-Asetil 

Transferaz  enziminin  inhibe  olduğu,  melatoninin  nokturnal  pik  amplitüdünde  düşme,  pik 

oluşma zamanında ise gecikmeler olduğu bildirilmiştir (21).

Gsm 900 ve DCS 1800 tip cep telefonların, 38 sağlıklı erkekte melatonin salınımı üzerindeki 

etkilerini  araştırmak  amacı  ile,  haftanın  5  günü  (günde  2  saat)  toplam  4  hafta  süre  ile 

telefonların  maksimum  güçleri  ile  uygulanma  yapılmış,  çalışma  sonunda  sirkadiyen  ritm 
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bozulmadığı  gibi,  her  iki  tip  telefonun  etkileri  arasında  da  anlamlı  bir  farklılığa 

rastlanmamıştır (16).

Melatoninin  ratlarda  ayrıca  nöbetlerin  kindling  modeline  antikonvulzan  etkisi  de 

bulunmaktadır. Bu da manyetik stimülasyona duyarlı olabilmektedir (22). Melatoninin ayrıca 

nöroprotektif etkileri de olduğu düşünülmektedir (23).

CEP TELEFONLARI

Kafa modellerinde yapılan çalışmalarda,  bir model olarak cep telefonlarına benzer  0.25 W 

değerinde  gücün,   bir  anten  aracılığı  ile  verilmesi  sonucunda,  beyinde  0.11  0C ısı  artışı 

saptanmıştır (24). Bu ısı artışının tehlikeli boyutlarda olmadığı, SAR değerinin 10 gm hacim 

değeri için 1.6 W kg olduğu belirtilmiştir. Eksternal pacemakerlar ile GSM ve DCS tipi cep 

telefonlarının etkileştiği ve bundan dolayı eksternal pace-maker kullanan hastaların bu konuda 

uyarılmaları gerektiği bildirilmiştir (25). Yapılan araştırmalarda, cep telefonu kullanıcılarının 

kullanmayan  kişiler  ile  karşılaştırılmasında,  kullananlarda  daha  fazla  sıklıkla  baş  ağrısı 

şikayeti,  temporal,  aurikular  ve  oksipital  bölgelerinde  konuşma  başlangıcında  başlayan 

yanma,  uyuşma hissi  gibi  hoşa gitmeyen duyular algıladıkları,  bu yakınmaların konuşma 

bittikten  sonra  yaklaşık  bir  saat   kadar  süre  sonra  azalmaya  başladığı  belirtilmiştir.  Bu 

şikayetlerin, cep telefonu kullanıcılarının önceden olan, olağan baş ağrılarından daha farklı 

olduğu doldurulan anket belgelerinde belirtilmiştir (26). Çalışmalar göstermiştir ki, EMD’ler 

kafatası ve kemikten penetre olabilmekte, akustik uyaran nedeniyle beynin elektriksel yanıtını 

değiştirebilmekte ve bu nedenle nöronal aktivite üzerinde değişikliklere yol açabilmektedir 

(27).  GSM ve DCS tipi cep telefonları kullanımı sonucu, hastanelerde kullanılmakta olan 

elektrikli  medikal  cihaz  ve   monitörlerin  görüntü  ve  traseleri  etkilenerek  sağlık  ekibine 
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zorluklar  yaratabilmektedir.  Bu  şekilde  etkileşime  EMG  cihazı  kullanırken  oluşabilecek 

interferans örnek olarak verilebilir (28).

  

EMD VE NÖBETLER

Nöbetler üzerine, elektromanyetik alanın etkisi kesin olarak belirlenememiştir. Yapılan çok az 

çalışmada  hayvan  ve  hücresel  modellere  dışarıdan  uygulanan  manyetik  alanın  etkileri 

gösterilebilmiştir. Etkili alternan alanlar genellikle endüstri ve güç kaynaklarının oluşturduğu 

atmosferik  bölgelerin  menzilinde  bulunan  frekanslardaki  jeomanyetik  alanlardan  daha 

fazladır. Endüstri ve güçlü atmosferik  alan bölgelerindeki frekanslarda jeomanyetik alanlara 

göre etkili altern alanlar  daha geniştir. Bazı etkiler hafiftir ve tespit etmek için ayrıntılı ölçüm 

gerektirmektedir.  Örneğin  Juutilainen  ve  arkadaşları  (29),  odyogenetik  ratlarda  nöbet 

latansında uzama bulmuştur. Amygdal bölgelerinde kindling yapılmış ratlarda, güç kaynakları 

frekansları  deşarj  sonrası  kısalmıştır  (30-31).  Kindling  kazanımı  değişmemiştir,  fakat  tam 

olarak  kindling  yapılmış  ratlarda,  genel  nöbetler  için  eşik  değeri  yükselmiştir  (31). 

Çalışmalarda, bu etkilerin mekanizmaları çalışılmadığı halde, muhtemel içeriklerinin sinyal 

iletimi (32),  kalsiyum mobilizasyonu (32),  endojen opioidler (33) ve melatonin ile  ilişkili 

olduğu düşünülmektedir.

Zayıf (0.1-0.185-mT),  60 Hz manyetik alanlara maruz kalma, nöbet frekansını ve ratlarda 

pentilentetrazol (PTZ) ile olan mortaliteyi azaltmıştır (34). Manyetik alanlar için Ca kanalları 

hedef alınarak PTZ, ratların hipokampal bölgelerindeki nöronlara Ca geçişini artırmaktadır. 

PTZ ile indüklenen nöbetlerde manyetik alanın etkisini gösteren diğer grup başarısız olmuştur 

(0.2mT,  50  Hz,  enjeksiyon  sonrası  bir  saat  içinde)  (35).  Rat  hipokampal  bölümlerinde, 

karbakol ile indüklenen β aktivitesi (36) ve ürethan ile anestezi altında olan ratlardaki endojen 
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hipokampal teta aktivitesi (37)  sırası ile 1-60 Hz arası alterne alanlar altında düzensiz hale 

gelmiştir. İnvitro olarak karbakol ile indüklenen teta aktivitesindeki değişiklikleri nitrik oksit 

sentetaz inhibitörleri önlemiştir (36). Jenrow ve arkadaşları manyetik alan için hedef olarak 

senkronizasyona  rezonans  mekanizmalarını  da  dahil  ettiler  (37).  Etkili  alan  şiddetleri  iki 

frekans için farklı bulunmuş, fakat bunun  deney şartları ile ilgili olabileceği düşünülmüş ve 

60 Hz’lik alan daha az etkili bulunmuştur. Düşük mili-Tesla bölgesinde 60 Hz’lik  manyetik 

alana maruziyet, zamana bağlı  kolin geri alımını artırmaya eğilimlidir (38), fakat yazarlar 

manyetik alan etki mekanizmasını henüz tam olarak bilememektedirler. 

Epileptiform aktivite üzerine statik manyetik alanların etkileri hakkında yayınlanmış bilgiler 

henüz yeterli değildir. Farelerin  hipokampal bölümlerinde 2-3 mT akım yoğunluğunda  DC 

manyetik alana maruz kalma sonrası amplitüdleri azalmış, manyetik alan etkisinin kalkması 

ile  amplitüdlerinde  tekrar  artış  saptanmıştır.  Bu  etkilerin  dantrolen  ile  önlenebildiği  ve 

dantrolenin hücre içi Ca salınımına etkili olduğu belirtilmiştir (39). Kültürlerde saptanan fare 

spinal kord nöronlarında, hücre içi N-methyl-d-aspartat’a  (NMDA)  olan cevaplar, alternan 

kutuplu dört sabit mıknatısın alanı ile oluşturulmuş 10-mT gradient alanda yavaşça azalmıştır 

(40).  Bu  ve  diğer  hücresel  etkiler  için  gözlenen  moleküler  mekanizmalar  araştırma 

safhasındadır. Bu akımın oluşturduğu alanın en etkili bölgelerine fareleri yerleştirmek, frink 

farelerinde sesle oluşan nöbetlerin eşiğini etkilemiş, farelerdeki AMPA ile oluşturulan status 

epileptikusu  ve  hipokampal  nöronal  ölümü  iyileştirmiş  ve  intraserebroventriküler  NMDA 

enjeksiyonundan  sonraki  senkron  klonik  ekstremite  jerkleri  gösteren  farelerin  oranını 

azaltmıştır (41).

EMD  ve nöbetler arasındaki ilişkiyi literatürde ilk olarak deneysel hayvan modeli üzerinde 

Servantie ve arkadaşları araştırmışlardır. 30-35 gm ağırlığında 300 adet beyaz albino fareye 5 

8



± 1 mW/cm2 yoğunluğundaki EMD’yi 8, 15, 20, 27, 36 gün süre ile uygulamışlar ve PTZ 

yanıtlarını incelemişlerdir. Diğer bir gruba  EMD verilmeyerek, sonuçlar EMD verilen grup 

ile karşılaştırılmıştır. Yapılan çalışmada,  latans değerinin süre ile birlikte giderek azaldığı 

saptanmış ve 27 günlük sürede en belirgin azalmanın olduğuna dikkat çekilmiştir. Mortalite 

oranının da EMD uygulama süresi ile birlikte uyumlu olarak arttığı belirtilmiştir. 36 gün süre 

ile EMD uygulanan fareler arasında sağ kalan farelerde bazı adaptasyon mekanizmalarının 

olduğu düşünülmektedir (42). Ossenkop ve Cain, ratlara 60 Hz manyetik alanı 1.85 gauss 

(185  microTesla)  şiddetine  kadar  artırarak,  1  saat  kadar  verdiler.  Kontrol  grubuna  EMD 

uygulamadılar. Her iki gruba da PTZ ( 45-75 mg/kg) enjekte ettiler (43). Ossenkopp ve Cain 

PTZ ile indükledikleri nöbetler ve ratların letalitesi üzerinde 60 Hz manyetik alanın inhibitör 

bir etkiye sahip olduğunu, istatiksel olarak anlamlı farklar ile birlikte gösterdiler (34). Aynı 

şekilde,  başka bir  çalışmada 60 Hz manyetik  alanın 72 saat  süre ve 1.5 Tesla  şiddetinde 

farelere uygulanımı sonrası, farelere PTZ enjeksiyonu uygulanmıştır. Ortalama nöbet düzeyi, 

nöbete  kadar  olan  ortalama  süre  ve  jeneralize  nöbet  geçirme  oranlarının  karşılaştırılması 

sonrası anlamlı bir farklılığın olmadığı sonucu ortaya çıkmıştır (43).

PULSATİL EMD’NİN NÖBETLER ÜZERİNE ETKİSİ

Beyinde yer alan mekanosensitif membran iyon kanallaı ile insanlar üzerinde oluşan çevresel 

manyetik  alan  etkileşimleri  açıklanabilmektedir.  Alternatif  akım  (AC)  manyetik  alan 

modellerinde, 10 Hz altındaki frekanslar minimal etkiye sahiptirler. Dobson St Pierre puls 

alanların,  kare  dalgaların  ve  direkt  akım  (DC)  alanların  da  iyon  kapılarını  zorlayarak 

açabileceklerini  ve  bu  modelle   santral  sinir  sisteminde  etkili  olabileceklerini  gösterdiler. 

Manyetik  alanların  epileptik  hastalarda  gösterdiği  etkilerini  de  bu  şekilde 

açıklayabileceklerini  de  bilirttiler  (44).  Puls  mikrodalgaların  ratların  beyinlerinde  GABA 
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nöronlarını  etkiliyebileceği,  kronik  uygulanan  puls  mikrodalgaların  aracılığı  ile  odyojenik 

nöbetlerin  azalabileceği  ortaya  çıkmıştır.  Pappas  ve  arkadaşları  ratlarda  2.7  GHz  puls 

mikrodalgaların 20mW/cm2’ye kadar PTZ ile indüklenmiş nöbetlerde etkisinin olmadığını 

görmüşlerdir (45). Mikrodalga uygulanımı sonrası,  hipertermi  geliştirme riski,  metabolik 

hızda  meydana  gelebilecek  değişiklikler,  PTZ  ve  klordiazepokside  karşı  yanıtta  da 

değişikliklere  yol  açabileceği  şeklinde  sonuçlar  beklenilse  de  mikrodalga  uygulanımı  ile 

herhangibir farklılık saptanmamıştır (45). Pappas yaptığı çalışmada (45), 30 dakikalık  puls 

mikrodalgaların  (0,  5,  10,  15mW/cm²),  PTZ’ye  bağlı  nöbetlerde  bazı  değişiklikler 

yapabildiğini  saptamıştır.  Odyojenik  uyaranlarla  epileptiform  aktivite  oluşturularak,  fare 

beyinlerine 2 veya 3 Hz frekansında elektromanyetik dalga verilmiş, çalışmanın sonucunda 

elektromanyetik  dalganın  paroksismal  aktiviteyi  azalttığı  gösterilmiştir  (10).  50-60  Hz 

frekanslarda manyetik alanların ratlarda PTZ ile indüklenen nöbetlerin letal etkilerini azalttığı 

bildirilmiştir (30). Eksternal manyetik alan uygulanımı sonrası, epileptik aktivitenin normal 

sınırlara  doğru  belirgin  olarak  değişme  gösterdiği  gözlenmiştir.  Ortaya  çıkan  bu  etkinin 

rezonans fenomeni ile açıklanabileceği düşünülmüştür (46). Genel olarak manyetik alanların 

nöbet aktivitesini inhibe ettiği şeklinde bilgi mevcuttur (30). Manyetik stimülasyon sonrası 

epileptik hastalarda  meydana gelen nöbet  aktivasyonunda inhibisyonun etki  mekanizması 

“Nöral ağ modeli” ile açıklanabilmektedir (10). Bu model paroksismal deşarjların bulunduğu 

bölgelerde, nöronlarda ortaya çıkan inhibisyon mekanizması ile ilişkilidir (10).

Askeri  veya  sivil  amaçla  silahlara  karşı  haber  alma amacı  ile  puls  utrawideband  (UWB) 

sisteminin  dokularda  hasara  neden  olabileceği  şeklindeki  etkiyi  araştıran  bir  çalışmada, 

PBG3 Kentech  Pulse  Generator  cihazı  ile,  ratlar  üzerinde  çalışılarak,  ratlara  verilen  PTZ 

sonrası  indüklenen  nöbetlerde  herhangi  bir  etkinin  olmadığı  sonucuna  varılmıştır  (47). 

UWB’ye  maruz  kalmanın  beyinde  proto-onkogen  c-fos  proteini,  serumda  aspartat 
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transaminaz,  kreatin  kinaz  ve  amilaz  düzeylerinde  anlamlı  değişikliklere  yol  açmadığı 

görüşüne  varılmıştır.  Magnetoensefalogram  (MEG)  ile  yapılan  çalışmada  düşük  ekstenal 

manyetik  alanların,  nöbet  aktivitesi  üzerinde  azaltıcı  etkisi  olduğu  kanıtlanmıştır.  İleride 

epileptik  nöbetlerin  kontrolünde  yeni  ufukların  açılabileceği  şeklinde  görüşler  öne 

sürülmüştür (47).

            

REPETETİF MANYETİK STİMÜLASYON ETKİLERİ

Repetetif manyetik stimülasyon tekniği, stimülatöre yakın yerleşen bakır sarmal içeren şarj 

aletinden oluşur. Büyük manyetik alanlar (>2T), sarmala uygulanan her bir atımda meydana 

gelir. Manyetik alandaki hızlı değişiklikler elektrik akımları oluşturarak bir sarmala benzer 

şekilde dokuyu uyarıcı etkiye sahiptirler. Küçük akımlar sarmalden daha uzakta oluşur, çünkü 

manyetik alan uzaklık ile azalmaktadır. Etkili elektrik akım stimülasyonu 2 cm.den daha uzak 

mesafede oluşamamaktadır (48). Kısa süreler için 50 Hz’ e kadar hızlı oranlarda stimülasyon 

veren aletler  (ısınma ile sınırlandırılmış) 1989 yılında uygun hale getirildiler.  Bu aletlerin 

kullanılabilirliği klinik çalışmalar ile kolaylaştırılmıştır.

Repetetif  transkraniyal  manyetik  stimülasyon,  deprese  hastalarda  nöbet  benzeri  durumları 

gözlemek  amacı  ile  kullanılmaya  başlanmıştır  (49).  Bu  kullanım,  repetetif  transkraniyal 

manyetik  stimülasyon tekniğinin güvenilirliği  hakkındaki  görüşleri  desteklemiş ve sonuçta 

stimülasyon  için  önerilen  parametreler  oluşturulmuştur  (50).  Bazı  çalışmalarda  repetetif 

transkraniyal manyetik stimülasyon tekniğinin nöbetleri provoke ettiği düşünülse de (51-52), 

görülmektedir ki repetetif transkraniyal manyetik stimülasyonun zıt etkileri sık değildir (53-

55). İlginç olarak bir çok farklı nöbet sonrası prolaktin ve  lüteinize hormonun geçici artışları 
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6 hastadan sadece 1 tanesinde görülmüştür (52). Bu da stimülasyon ile indüklenen olayların, 

epileptik olaylardan farklı olduğunu göstermektedir.

Repetetif  transkraniyal  manyetik  stimülasyonun  etkileri  genellikle  stimülasyon  oranlarına 

bağlıdır. Düşük frekanslarda (≤1Hz ) repetetif transkraniyal manyetik stimülasyonun motor 

korteks  eksitabilitesini  azaltabileceği  düşünülmektedir  (56).  Düşük  frekanslarda  elektrik 

stimülasyonu  ayrıca,  amigdala-kindled nöbetlerin gelişimini önleyebilmektedir (57). Diğer 

yandan, repetetif transkraniyal manyetik stimülasyon’un yüksek frekansları (5-25 Hz) uyarıcı 

olabilmektedir  ve  bazı  hastalarda  epileptik  odağın  aktivasyonu  için  daha  efektif 

olabilmektedir  (58).  Tedaviye  dirençli  epilepsi  vakalarında,  yüksek  frekanslı  repetetif 

transkraniyal manyetik stimülasyon dahi, diken sıklığını azaltabilme yeteneğindedir (59).

Epilepsi tedavisi için manyetik alan hakkında klinik denemelerin belirlenmesi için manyetik 

alanın  tanımlanması,  stimülasyon  oranları  ve  stimülasyonun  yeri  önemlidir.  Bu  arada, 

transkraniyal manyetik stimülasyonun  terapötik yaklaşım olarak yararlı olduğunu gösteren 

bazı deliller de vardır. Mezotemporal epileptik odağı olan 19 hasta güvenilirliği ve potansiyel 

yararlılıkları  belirlemek  için   0.1-0.3  Hz  transkraniyal   manyetik  stimülasyona  maruz 

bırakıldı.  Hiçbir  hastada  diken  aktivasyonu  gözlenmedi,  çoğunda  bilateral  epileptiform 

aktivitede  azalma  saptandı  (60).  Dokuz  refrakter  parsiyel  epileptik  nöbeti  olan  hastaya 

transkraniyal manyetik stimülasyon ile ilgili pilot bir çalışma yapıldı. Stimülasyon protokolü 

5  ardışık  günde,  0.33  Hz/gün,  500  yükleme  şeklinde,  2  seferde  yapıldı.  Nöbet  sıklığı 

tedaviden 4 hafta önce ve 4 hafta sonra takip edildi. 2 hastada hiçbir değişiklik olmadı. 1 

hastada  %  20  azalma,  3  hastada  %  20-50  arasında  azalma  ve  3  hastada  %50’den  fazla 

repetetif transkraniyal manyetik stimülasyon uygulanmasından 4 hafta sonrasına kadar olan 

sürede, nöbetlerde azalma saptandı (61). Aynı grup ile daha geniş klinik çalışma yapılmakta 
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ve bu konuda düşük frekanslı başka çalışmalar da yürütülmektedir. Stimülasyon sonrası uzun 

bir  sürede  aralıklı  traskraniyal  manyetik  stimülasyonun  nöbetleri  nasıl  azalttığına  dair 

mekanizma hala anlaşılamamıştır.

Repetetif  manyetik stimülasyon tekniği  ile  epileptik  aktivitenin ortaya çıkabileceğini veya 

azalabileceğini gösteren birbiri ile çelişkili sonuçlar elde edilmiş araştırmalar bulunmaktadır 

(62).  Tedaviye  dirençli  9 fokal   odağı bulunan epileptik hastaya 5 gün süre ile 0.33 Hz 

repetetif transmanyetik stimülasyon uygulanmış, 4 hafta sonra nöbet sıklığında anlamlı bir 

düşme saptanmış, ancak 6 hafta sonra nöbetler tekrar eski sıklığına geri dönmüştür (61). Bu 

teknik  ile  bazı  nöronal  değişikliklerin  de  olduğu  düşünülmektedir.  Yapılan  çalışmalarda 

ratların  beyinlerinde  repetetif  transmanyetik  stimülasyon  ile  noradrenalin,  dopamin,  5- 

hidroksitriptofan ve metabolitleri,  β-adrenerjik ve 5-hidroksitriptofan reseptörleri üzerindeki 

etkileri  çalışılarak,  10  günlük  repetetif  transkraniyal  manyetik  stimülasyon  sonrası  β- 

adrenerjik  reseptörler  üzerinde  frontal  kortekste  reseptörde  yapılanma,  striatumda  ise 

harabiyet oluştuğu, hipokampusta ise herhangibir değişikliğe rastlanmadığı, buna karşılık 5-

hidroksitriptofan  (5HT2)  reseptörlerinin  frontal  kortekste  harabiyete  uğradığı  izlenmiştir. 

Frontal  korteks  ve  serebellumda  benzodiazepin  reseptörleri  ile  ilgili  bir  değişiklik 

saptanmamıştır (63). Repetetif transkraniyal manyetik stimülasyonun antidepresan etkiye de 

sahip olabileceği vurgulanmıştır. Bu etkinin 5-HT2 reseptörlerinin sadece frontal kortekste 

harabiyete uğrayabileceği yolu ile açıklanmıştır (63). Ratlar ile ilgili bir depresyon modelinde 

repetetif transkraniyal stimülasyonun antidepresan etkisi elektrokonvulsif nöbet oluşturulan 

diğer grup ile karşılaştırılarak incelenmiş, bu etkinin hipokampusta 5-hidroksitriptofan ve 5-

hidroksiindolasetikasit  düzeylerini artırarak oluşturabileceği şeklinde açıklanmıştır (64).
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STATİK  EMD

Statik  manyetik  alanın   0.9-1.8  mT’ye  yükseltilmesi  ile,  cerrahi  girişime  karar  verilen  6 

epileptik  hastada  yapılan  EEG  tetkiklerinde  epileptiform  diken  dalgalara  neden  olduğu 

görülmüştür (65).  Aynı grup ile ilgili  elde edilen ek veriler  daha karışık gözlendi. Mezial 

temporal lob nöbeti  olan 2 hasta,  0.9 ve 1.8 mT akım yoğunluğunda DC manyetik alana 

maruziyet  sırasında  interiktal  epileptik  aktivite  sıklığında  artış  saptanmıştır.  3.  hastada 

interiktal  diken  dalgalarda  kaybolma  saptanmıştır  (66).  Epilepside  tanı  ve  lokalizasyonda 

manyetik stimülasyon kullanımı tam olarak anlaşılamamıştır. Bu nedenle epilepsi tedavisinde 

statik manyetik alan kullanımı, sistematik olarak henüz yerleşememiştir.

DÜŞÜK FREKANSLI EMD (50-60 Hz)

Yeryüzünün jeomanyetik alan fluktuasyonları ve çevredeki sentetik manyetik alanlar, sinir 

sisteminde paroksismal anormallikler yapabilmektedir. Jeomanyetik aktivitede artış, epilepsili 

hastalarda konvulsif nöbet eşiğinde azalma ile koreledir (67). Piko-Tesla alanlarında, nöbet 

sıklığında  azalma  olduğu  daha  önceden  rapor  edilmiştir;  fakat  bu  konu  ile  ilgili  hiçbir 

kontrollü çalışma yoktur ve manyetik alan dosimetresi bu maruziyet için tartışmalıdır (68).

               

Jeomanyetik  aktivitedeki  değişiklikler  nöbet  sıklığını  artırma  ile  ilişkili  olduğu  halde, 

epilepsili hastalarda ani, nedeni belli olmayan ölümlerde açık bir birliktelik gösterilememiştir 

(69).  Bazı yayınlarda günlük jeomanyetik aktivitelerde ya aniden değişme veya günde 40 

nT’den  daha  fazla  olma  durumunda  yoksunluk  halusinasyonlarında  artış  ve  premenstruel 
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sendrom sırasında kompleks parsiyel nöbet benzeri durumların ortaya çıktığı rapor edilmiştir 

(13,70). 

Epilepside  nöbetler  üzerine  manyetik  alanların  etkileri  hayvan  modellerinde  de 

gözlenmektedir. Odyogenik nöbetleri olan ratlarda, 100 Hz’lik manyetik alan 1.3 µT akım 

yoğunluğunda nöbet latansını yaklaşık % 13 kadar artırmıştır (p < 0.02 tablo); ancak bu artış 

sentetik atmosferik frekansları stimüle eden 10 veya 28 Hz alanlar gibi olmamıştır (29). Sabit 

intensitede olan manyetik  alanlar  (700nT),  kronik epileptik erkek ratlarda nöbet  sıklığını 

azalmış,  fakat  sabit  olmayan  manyetik  alanlar,  nöbet  sıklığında  artışa  yol  açmıştır  (71). 

Manyetik alanların 1-2 günden daha fazla sürede 20 nT’yı geçecek şekilde uygulandığında, 

lityum/pilokarpin nöbetlerin öldürücü etkisinin arttığı saptanmıştır (72).

         

Sonuçlar göstermektedir ki, memeli beyinleri çok düşük seviyede yüklenmiş manyetik alana 

hassastır.  Doğal  olarak  oluşan  manyetik  alanlarda  meydana  gelen  prokonvulzan  veya 

antikonvulzan  etkileri  içeren  faktörler,  biyolojik  sistemler  ile  olan  fiziksel  etkileşim 

mekanizmalarını oluşturmak için belirlenmelidir, çünkü zaman içinde olan akım yoğunluğu, 

manyetik  alan genişliği ve sıklığı statik değillerse potansiyel katkı sağlamaktadırlar (73).

           

Biyolojik  materyal  veya  organizmanın  EMD  ile  mutajenik,  immunolojik,  metabolik, 

endokrin,   morfolojik,  gelişimsel,  davranışsal  ve  antikonvulzan  değişikliklere  uğradığı 

bilinmektedir (10). Hücresel düzeyde manyetik alanın nöbet aktivitesi üzerine etkisi, biyolojik 

membranların  fonksiyonları,  stabilitesi  ve  transport  özelliklerinde  değişikliklerle  etkisini 

göstermektedir. Bu etkiler genel olarak hücre içi ve dışı yapılarda ve Ca  iyon akımları ile 

gerçekleşebilmekte olup, bu mekanizmalar iki şekilde açıklanabilmektedir (30):
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1) Rezonans Fenomeni: Bu teori  Jacobson ve Yamomoto tarafından ileri sürülmüştür 

(74). Nörolojik ve diğer hastalıklarda etkin olabilen magnetoterapinin fiziksel  etki 

mekanizması hem bu teori, hem de iyon siklotron rezistansı ile açıklanabilmektedir.

2) Morrel’in hipotezi: Rezonans fenomenine çok benzer, özellikle uzun ve kısa süreli 

bellekler ile ilişkili olabilmektedir (10).

Amigdal bölgesinde kindling yapılmış ratlarda, akut veya kısa süreli 50 Hz manyetik alanın 1 

veya 100 mikroT şiddette uygulanımı ile, deşaj sonrası eşik veya diğer nöbet parametrelerinde 

herhangibir  etki  oluşturulamamıştır  (75).  Buna  karşılık  elektromanyetik  dalganın  aynı 

frekansta  kronik  olarak  uygulanımı  sonrası,  kindling  modelinin  bazı  parametrelerinde 

inhibitör etki yarattığı gözlenmiştir (75). Kronik epileptik ratlarda uygulanan 7 Hz’ lik 700 nT 

şiddetindeki  manyetik  alanın,  nöbetleri  inhibe  ettiği  de  yapılan  çalışmalarda  bildirilmiştir 

(76).

DENEYSEL EPİLEPTİK MODELLER

Epilepsi  için  kullanılan  antiepileptik  ilaçların  ve  konvulziyon eşiğini  değiştiren  etkenlerin 

insanlar üzerindeki etkileri saptanmadan önce, deneysel epileptik hayvan modelleri ile etkileri 

incelenmiştir. Şu anda klinikte kullanılan birçok antiepileptik ilacın geçerliliği, bu modeller 

üzerinde  ispat  edilmiştir.  Klinikte  kullanılan  ilaçların  yanısıra,  manyetik  alan  gibi  dış 

etkenlerin veya ketojenik diyet gibi beslenme faktörlerinin, konvulzyon eşiğine etkisi hayvan 

modelleri üzerinde çalışılmıştır. Hayvanlarda konvulziyon modeli oluşturmak için kimyasal 

ve  elektriksel  yöntemler  kullanılmıştır.  Her  yöntem  değişik  klinik  nöbet  türlerini  temsil 

etmektedir. Birçok epileptik hayvan modeli, rat ve fareler üzerinde uygulanmıştır (77-82).
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          Başlıca kullanılan eksperimental konvulziyon modelleri aşağıda belirtilmiştir:

1) Elektriksel model

            Maksimal Elektroşok (MES)

2) Kimyasal yönyemler

            PTZ ile indüklenmiş model

            Pikrotoksin ile indüklenmiş model

            Striknin ile indüklenmiş model

            Bikukulin ile indüklenmiş model

            Aminofilin ile indüklenmiş model

            Konvulzan barbitüratlar kullanılarak elde edilen model

Kullanılan  elektriksel  ve  kimyasal  deneysel  modellerle  rat  ve  farelerde  epileptik  nöbet 

oluşturulur.  Denenen  ilaç  ve  diğer  maddelerin,  oluşturulan  nöbetler  üzerine  etkisi 

araştırılabilir (77,78).

     

PTZ  ve  MES  modellerinin  kombine  kullanımı,  kolay  ve  potensiyel  epileptik  veya 

antiepileptik  aktiviteyi  değerlendirmede  geçerlidir.  Jeneralize  test  modelleri  olan  bütün 

testlerin  arasında  bu  iki  model  jeneralize  tonik-klonik,  miyoklonik  ve  absans  nöbetleri 

etkiliyebilecek olan ilaçları değerlendirmede kullanılan en uygun modellerdir (78,79,81). Biz 

de çalışmamızda PTZ  modellerini farelere uyguladık.

PENTİLENTETRAZOL (PTZ)

      

PTZ,  konvulziyona  neden olan  bir  ilaçtır  ve  deney hayvanlarında  başlangıçta  tonik  tipte, 

sonrasında ise klonik tipte kasılmalar oluşturur. PTZ deneysel nöbet modellerinde konvulzan 
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ve antikonvulzan ilaçların nöbet eşiğine etkilerini gözlemek için en etkin yöntemlerden biridir 

(80,81).

    

PTZ’NİN UYGULANIMI VE ETKİ MEKANİZMASI:

     

 PTZ yöntemi, insanlardaki absans ve miyoklonik nöbetleri yansıtan deneysel bir modeldir 

(83).  PTZ,  fare  ve  ratlara  subkutan  (SC),  intravenöz  ve  intraperitoneal  (İP)  olarak 

uygulanabilir. PTZ, değişik çalışmalarda farklı dozlarda kullanılmıştır. Farelere 60-80 mg/kg 

ve ratlara  80-100 mg/kg’dan PTZ dozları  SC olarak uygulanmıştır  (81,82,84).  PTZ beyin 

sapını stimüle eden bir ilaçtır. Yüksek dozlarda korteksi ve omuriliği stimüle eder. Stimülan 

etkisini  GABA-A/Benzodiazepin  reseptör  kompleksine  bağlanarak  ve  sonuçta  Clˉ 

kanallarının  açılmasını  engelleyerek  gerçekleştirir.  Bu  bağlanma  yeri,  aynı  zamanda 

barbitüratların da bağlanma yeridir. PTZ, GABA ile aktive olan kanalları inhibe eder. GABA-

A reseptörleri değişik allosterik bağlanma bölgelerini içerirler ve bu bölgeye etkili  ilaçlar, 

GABA vasıtası ile Clˉ akışını sağlarlar. Benzodiazepinler ve barbitüratlar, GABA aracılığı ile 

oluşan Clˉ akışını artırırlar. PTZ ise bu akımı inhibe eder (81,82). Farelere akut veya 6 aydan 

fazla kronik olarak uygulanan PTZ,  benzodiazepin reseptör dansitesinde azalma yapmıştır 

(85). PTZ uygulanan ratların serebral korteksinde nitrik oksit (NO) düzeyleri belirgin olarak 

artmıştır. Bu artışın bulunması ile, PTZ’nin NO miktarını artırarak konvulzyon patogenezinde 

rol oynadığı düşünülmüştür (86).

           

Everett  ve  Richards,  PTZ ile  indüklenen  nöbetlerin  trimetadion  ve  fenobarbital  ile  bloke 

edildiğini gözlerken, fenitoinin PTZ ile indüklenen nöbetlere etkisinin olmadığı gözlenmiştir 

(81).
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Chen ve arkadaşları,  1954 yılında süksinimidler grubundaki  ilaçların PTZ ile indüklenmiş 

epileptik modeller üzerindeki etkisini araştırmış, fensüksimid ve metsüksimid grubu ilaçların 

antiepileptik  etkisi  olduğunu bulmuşlardır.  Bu buluş  ile  her  iki  bileşik,  absans  nöbetlerin 

tedavisinde  kullanılmaya  başlanmıştır.  Etosüksimid  ise,  1940  yılında  PTZ  modellerinde 

denenmiş ve absans nöbetlerinde kullanımı önerilmiştir (81,87). 

              

Absans  nöbet  tiplerinde  kullanılan  ilaçlar  SC  veya  İP  uygulanan  PTZ  indüklü  hayvan 

modellerinde  etki  gösterirler.  Bunlardan  etosüksimid   ve  valproik  asit,  absans  nöbetini 

yansıtan  PTZ modeline karşı etkin iken, fenitoin ve karbamazepin sadece klonik nöbetlere 

karşı efektiftir (77,83).

               

Absans  nöbetlerine  karşı  etkili  olan  ilaçlar,  düşük  eşikli  T  tipi  Ca++ kanallarındaki  akışı 

etkiliyebilecek yapıdadır. Miyoklonik nöbetlere karşı etkili antiepileptik ilaçlar ise GABA-A 

aracılığı ile inhibisyonu arttırırlar. Bunun yanında PTZ modeline karşı etkili ilaçlar, T tipi 

Ca++ kanal akışına ve GABA-A üzerine etkileri ile antikonvulzan özellik gösterirler (79-88).

                

T tipi Ca++ kanalları yoluyla MES’le indüklenmiş nöbetlere etkili ilaçlar olabileceği gibi, Na+ 

kanalları üzerinden PTZ ile indüklenmiş nöbetleri etkileyen ilaçlar da vardır. Bu nedenle MES 

ve  PTZ  modelleri,  nöbetin  yayılımına  ve  eşiğine  etki  edebilecek  ilaçların  saptanmasında 

kullanılırlar (88).

                

 Ca kanal blokerlerinin PTZ’nin indüklediği epileptik nöbetler üzerine antikonvulzan etkisi 

saptanmıştır (89). 
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Alfa-1  ve  Beta-2  adrenoreseptör  antagonistlerinin  ratlarda  PTZ  nöbetlerine  karşı  kontrol 

grubuna kıyasla konvulsif etkileri olduğu saptanmıştır (90, 91).

                  

 PTZ  indüklü  nöbet  modelinde  farelerin  geçirdiği  nöbetlerin  şiddeti,  latansı,  mortalitesi 

dikkate alınır. PTZ SC/İP olarak enjekte edildikten sonra farenin geçirdiği konvulzyon tipi 

20-30 dakika boyunca izlenir. Böylece nöbetlerin evresi ve nöbetin şiddeti belirlenir. Farelerin 

geçirdiği nöbetlerin şiddeti 0-6 arasında skorlanır. En şiddetli nöbet, ölüm ile sonuçlanan 6 

olarak puanlanır.

                    

Bazı etkenler, epileptik nöbetleri uyararak, tedaviyi olumsuz yönde etkilerler. Uykusuzluk, 

ağır  egzersiz,  hiperpne,  akut  enfeksiyon,  böbrek  ve  karaciğer  hastalıkları,  hipernatremi, 

hiponatremi, hipokalsemi, hipoksi, hipoglisemi gibi etkenler epileptik nöbeti uyarabilecekleri 

gibi bazı ilaçlar ve alkol de nöronal eksitabiliteyi arttırabilmektedir (92)
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GEREÇ VE YÖNTEM

ÇALIŞMA GRUBU:

Osmangazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurul onayı alınarak yapılan  çalışma, 180 erkek 

albino fare üzerinde yapıldı. Farelerin ağırlıkları 25-30 gm olup, yaşları 3-4 hafta arasındaydı. 

Çalışmaya sabah saat 10:00’dan sonra başlanıldı. Çalışma öncesi ve sırasında fareler ortam 

ısısı, 24ºC  ± 1ºC  olan ve 12-12 saatlik aydınlık karanlık siklusuna uygun koşullarda tutuldu, 

su ve yiyecek verildi.

         

10  fareden oluşan gruplar 20 saat, 12 saat ve 2 saatlik sürelerde ve her bir sürede de 900, 700, 

500,  300  ve  100  MHz’lik  EMD’ye  maruz  bırakıldı.  EMD  sonrası  farelere  PTZ,  İP 

(intraperitoneal) yol enjekte edildi. 20 saat, 12 saat ve 2 saatlik sürelerin her biri için kontrol 

grupları  alındı.  Her  bir  kontrol  grubuna  da,  bu  sürelerin  bitiminde  elektromanyetik  alan 

uygulanmaksızın  sadece  PTZ  İP  enjekte  edildi.  Farelerde  oluşturulan  nöbetler  izlenerek 

skorlandı. Ortaya çıkan ilk miyoklonik jerk, nöbet latansı olarak değerlendirildi. Nöbet şiddeti 

ise 1’ den 6’ ya kadar skorlandı. EMD uygulanması şematik olarak şekil 1 de gösterilmiştir.
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Şekil 1: Farelerin EMD’lere maruz bırakıldığı düzenek 

EMD’ NİN OLUŞTURULMASI

         

EMD’nin  oluşturulması  için  bir  anten  kullanılmıştır.  Çeşitli  anten  tipleri  bu  amaçla 

kullanılabilmektedir. Anten, düz bir tel (dipole = iki kutuplu ), eğimli veya helezon şekillerde 

olabilir  (93).  EMD,  antene  girerek  elektriksel  yük  ve  ilişkili  akımlar  ile  etkileşmektedir. 

Antenin belirli bir kısmı çıkarıldığında, elektrik akımların açık uçları birleşerek serbest boşluk 

dalgaları oluşmaktadır. Bu dalgalar periyodiktir, ancak sabit faz noktası ışık hızı ile (c=λv) 

dışarı doğru hareket eder ve periyodun yarı süresi içinde λ / 2 mesafesi kadar yol kateder (93). 

Dirençli dipol anten, bakır bir telden yapılabilir (σ = 5.88 x 10 7Ω ¹־  m 93, 88 ) (¹־ ).

Bu amaçla çalışma için, 0.5 mm çapında verici dipol anten yapıldı. Elektromanyetik alanın 

frekansı  900,  700,  500,  300,  100  MHz’di.  Bu  frekans  için  dalga  boyu  λ  =c  /  v  ‘  den 

hesaplanarak 33.3 cm olarak bulundu. (c =ışıkhızı, v = EMD frekansı (900, 700, 500, 300, 

100 MHz), λ =EMD dalga boyu). Telin çapının, dalga boyuna oranı ise 1.5 x 10 ³־  bulundu ve 

oldukça küçük bir değerdi (d /λ < 1 ). 
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Dipolun uzunluğu λ / 4 değerine uygun olarak ayarlandı. 0.5 mm çaplı bakır telin uzunluğu 

8.3  cm  uzunluğunda  ayarlandı.  Bakır  telin  bir  ucu  N-  tipi  kabloya  bağlı  olan  BNC 

konnektörüne lehimlendi. Sinyal jeneratörü (Markoni İnstruments 2022, 10kHz-1GHz) 900, 

700, 500, 300, 100 MHz elektromanyetik dalga üretmek amacı ile kullanıldı. Dipol tarafından 

elektromanyetik  dalga  verilmeden  önce,  elektromanyetik  dalga  frekansı  bir  spektrum 

analizörü ve frekans- metre ile test edildi.

NÖBET MODELİ

            

20 saat, 12 saat ve 2 saatlik gruplar, 900, 700, 500, 300, 100 MHz elektromanyetik dalga 

alanlarında sırası ile bekletildikten sonra, fareler kuyruklarından tutularak, İP olarak 60mg/ kg 

dozunda PTZ enjekte edildi. Aynı şekilde kontrol grubuna da 60 mg / kg PTZ uygulanıp ve 

20 dk boyunca izlendi.

            

Şiddet, farelerde oluşan sıçramalardan tonik konvulsiyona kadar değişik derecelerde ortaya 

çıkan nöbetlere göre skorlandı (92).

Farelerin geçirdiği nöbetlerin evresi ve şiddetleri aşağıda belirtilmiştir (92):

               0    : Etki yok,

1 : Fasiyal seyirme,

2 : Ekstremitelerde hafif miyoklonik hareketler,
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3 : Tüm ekstremitelerde şiddetli miyoklonik hareketler ve şahlanma,

4 : Şahlanma ve düşmelerle birlikte jeneralize tonisitede artış,

5 : Periyodik tonik konvulsiyonlar  ve düşme epizodları,

6 : Status ve ölüm.

İlk miyoklonik jerklerin ortaya çıkmasına kadar geçen süre (sn) latans olarak değerlendirildi. 

Grup analizleri için aritmetik ortalamalar değerlendirildi. PTZ sonrası 20 dk cam fanus içinde 

izlenen  farelerde  ortaya  çıkan  en  yüksek  şiddet  değeri  dikkate  alındı  (81,  82,  84,  92). 

Mortalite ise; 20 dk.’lık gözlem süresi sırasında ölen fare sayısı olarak hesaplandı (81, 82, 84, 

86, 92).

İSTATİSTİKSEL ANALİZLER

Grup değerleri SPSS (Statistical Package for Social Science) 13.0 for Windows programında 

one-way ANOVA (Analysis  Of  Variance),  Kruskal  Wallis  one-way ANOVA ve Pearson 

Exact Chi-Square yöntemleri ile karşılaştırıldı.
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BULGULAR:

                      

Çalışma sırasında farelerin, ısı yayıcı özelliği nedeni ile antene doğru yaklaştığı ve toplandığı 

gözlenmiştir.

FARE 900MHz 700MHz 500MHz 300MHz 100MHz KONTROL
1 11 60 50 20 4 10
2 10 30 5 10 2 37
3 15 25 100 17 5 15
4 5 20 70 3 7 5
5 5 44 40 8 3 3
6 5 76 65 13 10 4
7 42 15 60 5 17 7
8 11 46 23 10 65 50
9 6 45 43 8 13 27
10 5 30 60 5 5 2

TABLO 1- 20 saatlik EMD uygulanımı sonrası ilk nöbet latanslarının 900, 700, 500, 300, 100 
MHz grupları ve kontrol grubuna ait değerleri (sn).

İlk nöbet  latansının en kısa olduğu grubun,  “300 MHz” EMD uygulanmış grup; ilk nöbet 

latansının en uzun olduğu grubun ise,   “500 MHz” EMD uygulanmış grup olduğu gözlendi. 

500 MHz’lik grupta ilk nöbet latans değerleri; 100, 300, 900 MHz ve kontrol grubuna göre 

daha uzun bulundu (p<0,05).  Yediyüz MHz’lik  grupta ise latans değerleri 100, 300, 900 

MHz’lik gruplara göre anlamlı düzeyde daha  uzundu (p<0.05). Diğerleri arasında anlamlı bir 

farklılık bulunmadı.
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FARE 900MHz 700MHz 500MHz 300MHz 100MHz KONTROL
1 20 4 6 8 47 20
2 7 5 9 5 20 39
3 14 6 15 4 13 70
4 20 10 1 3 73 60
5 40 5 15 63 50 48
6 10 4 3 12 77 84
7 14 7 76 7 40 13
8 8 46 7 18 12 40
9 113 5 66 10 16 10
10 6 3 3 40 10

TABLO 2-  12  saatlik EMD sonrası, ilk nöbet latanslarının  900, 700, 500, 300, 100 MHz 
grupları ve kontrol grubuna ait değerleri (sn).

Latansın en kısa olduğu nöbet  700 MHz’lik grupta gözlendi. Latansın en uzun olduğu nöbet 

ise,  kontrol grubunda, daha sonra 100 MHz’lik grupta izlendi. 100 MHz’lik grupta latans 

değerleri 700 MHz’lik gruba göre anlamlı düzeyde daha uzun saptandı (p<0,05). 700 MHz lik 

grupta latans değerleri, kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde daha  uzun bulundu (p<0,05).. 

Diğer gruplar arasında anlamlı farklılık yoktu.

TABLO 3 – 2 saatlik EMD uygulanımı sonrası,  ilk nöbet latanslarının 900, 700, 500, 300, 
100 MHz grupları ve kontrol grubuna ait değerleri (sn).

Latansın en kısa olduğu nöbet  500 MHz’lik grupta, latansın en uzun olduğu nöbet ise, 300 

MHz’lik grupta gözlendi. Gruplar arasında anlamlı farklılık yoktu.

FARE 900MHz 700MHz 500MHz 300MHz 100MHz KONTROL
1 51 5 4 30 19 12
2 29 5 25 30 5 10
3 8 14 3 11 20 15
4 13 30 8 13 2 10
5 5 18 20 30 15 62
6 40 5 17 15 5 6
7 44 20 5 30 35 15
8 23 5 13 64 15 13
9 25 35 15 29 124 20
10 21 30 9 20 20 3
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FARE 900 MHz
20 saat

900 MHz
12  saat

900 MHz
2 saat

1 11 20 51
2 10 7 29
3 15 14 8
4 5 20 13
5 5 40 5
6 5 10 40
7 42 14 44
8 11 8 23
9 6 113 25
10 5 6 21

TABLO 4 - 900 MHz EMD’nin  20  saat, 12 saat ve 2 saatlik uygulanması sonrası ilk nöbet 
latans (sn) değerleri .

20 saat ve 2 saatlik gruplar arasında anlamlı farklılık vardı (p<0,05). 20 saatlik grupta latans 

daha kısaydı ve nöbet daha çabuk gözlendi.        

          

FARE 700 MHz
20 saat

700 MHz
12  saat

700 MHz
2 saat

1 60 4 5
2 30 5 5
3 25 6 14
4 20 10 30
5 44 5 18
6 76 4 5
7 15 7 20
8 46 46 5
9 45 5 35
10 30 3 30

       

TABLO 5 – 700 MHz EMD’nin  20  saat, 12 saat ve 2 saatlik uygulanması sonrası ilk nöbet 
latans (sn) değerleri .

20 saat ve 12 saat arasında anlamlı faklılık vardı (p<0,05). 12 saatlik grupta latans değeri, 20 

saatlik gruba göre daha kısa bulundu.
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FARE 500 MHz
20 saat

500 MHz
12  saat

500 MHz
2 saat

1 50 6 4
2 5 9 25
3 100 15 3
4 70 1 8
5 40 15 20
6 65 3 17
7 60 76 5
8 23 7 13
9 43 66 15
10 60 3 9

TABLO 6 – 500 MHz EMD’nin  20  saat, 12 saat ve 2 saatlik uygulanması sonrası ilk nöbet 
latans (sn) değerleri .

20  saat  ve  2  saat  arasında,  20  saat  ve  12  saat  arasında  anlamlı  farklılık  vardı  (p<0,05). 

Latansın en kısa olduğu nöbet,  2 saatlik grupta  gözlendi. Latansın en uzun olduğu nöbet,  20 

saatlik grupta gözlendi. 20 saatlik grupta latans değerleri, 2 saatlik grup ve 12 saatlik gruba 

göre anlamlı  düzeyde  daha uzun bulundu (p<0,05).   

FARE 300 MHz
20 saat

300 MHz
12  saat

300 MHz
2 saat

1 20 8 30
2 10 5 30
3 17 4 11
4 3 3 13
5 8 63 30
6 13 12 15
7 5 7 30
8 10 18 64
9 8 10 29
10 5 20

TABLO 7 – 300 MHz EMD’nin  20  saat, 12 saat ve 2 saatlik uygulanması sonrası ilk nöbet 
latans (sn) değerleri .

2 saat ve 20 saat arasında olduğu gibi,  2 saat ve 12 saat arasında da anlamlı bir farklılık 

gözlendi (p<0,05). Latansın en uzun olduğu nöbet, 2 saatlik grupta, latansın en kısa olduğu 

nöbet ise, 12 saatlik grupta izlendi. 2 saatlik grupta latans değerleri, her 2 gruptan da anlamlı 

düzeyde daha uzun bulundu (p<0,05).   
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FARE 100 MHz
20 saat

100 MHz
12  saat

100 MHz
2 saat

1 4 47 19
2 2 20 5
3 5 13 20
4 7 73 2
5 3 50 15
6 10 77 5
7 17 40 35
8 65 12 15
9 13 16 124
10 5 40 20

TABLO 8 – 100 MHz EMD’nin  20  saat, 12 saat ve 2 saatlik uygulanması sonrası ilk nöbet 
latans (sn) değerleri .

12 saatlik grup ile 20 saatlik grup arasında anlamlı düzeyde farklılık vardı (p<0,05). Latansın 

en kısa olduğu  nöbet,  20 saatlik grupta, latansın en uzun olduğu nöbet ise, 12 saatlik grupta 

gözlendi. 12 saatlik grupta latans değerleri,  20 saatlik gruba göre anlamlı düzeyde daha uzun 

bulundu (p<0,05).

            

FARE Kontrol grubu
20 saat

Kontrol grubu
12  saat

Kontrol grubu
2 saat

1 10 20 12
2 37 39 10
3 15 70 15
4 5 60 10
5 3 48 62
6 4 84 6
7 7 13 15
8 50 40 13
9 27 10 20
10 2 10 3

TABLO 9– İlk nöbet latanslarının EMD uygulanmadan, kontrol gruplarında  20  saat, 12 saat 
ve 2 saatlik değerleri.

12 saatlik grup ile 20 saatlik grup arasında anlamlı düzeyde farklılık vardı (p<0,05).   Latansın 

en  kısa  olduğu nöbet  20  saatlik  grupta,  latansın  en  uzun olduğu nöbet  12  saatlik  grupta 

gözlendi. 2 saatlik grupta latans değerleri, 20 saatlik gruba göre anlamlı düzeyde daha uzun 

saptandı (p<0,05).
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FARE 900MHz 700MHz 500MHz 300MHz 100MHz KONTROL
1 566 100 60 200 182 60
2 165 403 62 201 218 75
3 128 263 583 17 118 420
4 332 576 90 428 428 577
5 682 71 153 130 248 533
6 354 131 182 79 303 55
7 268 21 579 656 141 108
8 361 73 44 233 78 423
9 233 117 509 255 848 350
10 103 139 240 688 77 527

TABLO 10 - 900, 700, 500, 300, 100 MHz gruplarının ve kontrol grubunun  20 saatlik EMD 
uygulanımı sonrası en şiddetli nöbet  latans değerleri (sn).

20 saatlik süre sonrası, en şiddetli nöbet latansları açısından ise istatiksel olarak anlamlı bir 

farklılık gözlenmedi.

                  

FARE 900MHz 700MHz 500MHz 300MHz 100MHz KONTROL
1 172 203 1045 337 212 200
2 1077 950 144 114 87 234
3 82 227 124 238 1092 1029
4 587 96 393 187 520 80
5 547 158 187 138 108 197
6 77 526 127 129 164 127
7 512 148 954 68 153 116
8 285 130 637 255 79 994
9 399 58 224 145 445 133
10 115 681 203 5 287 215

TABLO 11 - 900, 700, 500, 300, 100 MHz gruplarının ve kontrol grubunun  12 saatlik EMD 
uygulanımı sonrası en şiddetli nöbet  latans değerleri (sn).

12 saatlik süre sonrası, en şiddetli nöbet latansları açısından ise istatiksel olarak anlamlı bir 

farklılık gözlenmedi.
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FARE 900MHz 700MHz 500MHz 300MHz 100MHz KONTROL
1 274 376 325 791 454 291
2 470 117 117 117 305 93
3 181 439 256 122 281 388
4 545 42 317 100 411 10
5 92 749 203 393 280 118
6 238 127 90 59 101 376
7 367 178 312 113 417 172
8 72 399 103 680 181 13
9 759 173 157 116 340 170
10 173 30 321 508 152 90

TABLO 12 – 900, 700, 500, 300, 100 MHz gruplarının ve kontrol grubunun  2 saatlik EMD 
uygulanımı sonrası en şiddetli nöbet  latans değerleri (sn).                

2 saatlik süre sonrası, en şiddetli nöbet latansları açısından ise istatiksel olarak anlamlı bir 

farklılık gözlenmedi.    

FARE 900 MHz
20 saat

900 MHz
12  saat

900 MHz
2 saat

1 566 172 274
2 165 1077 470
3 128 82 181
4 332 587 545
5 682 547 92
6 354 77 238
7 268 512 367
8 361 285 72
9 233 399 759
10 103 115 173

TABLO 13 –900 MHz EMD’nin 20, 12 ve 2 saatlik uygulanımı sonrası en şiddetli nöbet 
latans değerleri (sn).   

En  şiddetli  nöbet  latanslarının  900  MHz  manyetik  alanda  20  saat,  12  saat  ve  2  saatlik 

grupların karşılaştırılması sonrası ise istatiksel olarak anlamlı bulunmadı.
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FARE 700 MHz
20 saat

700 MHz
12  saat

700 MHz
2 saat

1 100 203 376
2 403 950 117
3 263 227 439
4 576 96 42
5 71 158 749
6 131 526 127
7 21 148 178
8 73 130 399
9 117 58 173
10 139 681 30

TABLO 14 –  700 MHz EMD’nin 20, 12 ve 2 saatlik uygulanımı sonrası en şiddetli nöbet 
latans değerleri (sn).

En şiddetli nöbet latanslarının 700 MHz manyetik alanda 20, 12 saat ve 2 saatlik grupların 

karşılaştırılması sonrası istatiksel olarak  anlamlı bulunmadı.

   TABLO 15 – 500 MHz EMD’nin 20, 12 ve 2 saatlik uygulanımı sonrası en şiddetli nöbet 
latans değerleri (sn).

En şiddetli  nöbet  latanslarının 500 MHz manyetik  alanda   20 saat,   12 saat  ve 2 saatlik 

grupların karşılaştırılması sonrası  istatiksel   olarak  anlamlı bulunmadı.

FARE 500 MHz
20 saat

500 MHz
12  saat

500 MHz
2 saat

1 60 1045 325
2 62 144 108
3 583 124 256
4 90 393 317
5 133 187 203
6 182 127 90
7 579 954 312
8 44 637 103
9 508 224 157
10 240 203 321
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TABLO 16 –  300 MHz EMD’nin 20, 12 ve 2 saatlik uygulanımı sonrası en şiddetli nöbet 
latans değerleri (sn).

En  şiddetli  nöbet  latanslarının  300MHz  EMD’de  20,  12  saat  ve  2  saatlik  grupların 

karşılaştırılması sonrası istatiksel olarak anlamlı bulunmadı.

FARE 100 MHz
20 saat

100 MHz
12  saat

100 MHz
2 saat

1 182 212 454
2 218 87 305
3 118 1092 281
4 428 520 411
5 248 108 280
6 303 164 101
7 141 153 417
8 78 79 181
9 848 445 340
10 77 287 152

TABLO 17 –  100 MHz EMD’nin 20, 12 ve 2 saatlik uygulanımı sonrası en şiddetli nöbet 
latans değerleri (sn).

En şiddetli  nöbet  latanslarının  100 MHz EMD’de 20 saat,  12  saat  ve 2 saatlik  grupların 

karşılaştırılması sonrası istatiksel   olarak  anlamlı bulunmadı.

FARE 900 MHz
20 saat

900 MHz
12  saat

900 MHz
2 saat

1 200 337 791
2 201 114 117
3 17 238 122
4 428 187 100
5 130 138 393
6 79 129 59
7 656 68 113
8 233 255 680
9 255 145 116
10 688 5 508
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FARE Kontrol grubu
20 saat

Kontrol grubu
12  saat

Kontrol grubu
2 saat

1 60 200 291
2 85 234 93
3 420 1029 388
4 577 80 10
5 533 197 118
6 55 127 376
7 108 116 172
8 428 994 13
9 350 133 170
10 527 215 90

TABLO 18 –20, 12 ve 2 saatlik kontrol gruplarına ait  en şiddetli nöbet latans değerleri (sn).

En şiddetli nöbet latanslarının kontrol grubunda, 20, 12 ve 2 saatlik grupların karşılaştırılması 

sonrası istatiksel farklılık bulunmadı.

FARE 900MHz 700MHz 500MHz 300MHz 100MHz KONTROL
1 5 3 3 5 5 4
2 4 2 4 5 4 4
3 2 4 3 1 4 5
4 2 5 4 5 5 4
5 4 4 5 5 3 4
6 4 4 4 5 4 5
7 2 4 5 2 5 4
8 2 4 4 4 2 2
9 2 4 5 5 3 5
10 2 5 3 5 4 4

TABLO - 19 :  20 saatlik 900, 700, 300, 100 MHz EMD grupları ve kontrol grubunun en 
şiddetli nöbet latans değerleri (sn).

20 saatlik süre sonrası, en şiddetli nöbet tipleri  açısından istatiksel olarak anlamlı bir farklılık 

gözlenmedi.
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FARE 900MHz 700MHz 500MHz 300MHz 100MHz KONTROL
1 3 4 5 5 2 5
2 5 3 5 4 4 2
3 4 2 4 5 4 5
4 4 5 5 3 2 2
5 4 4 5 4 4 2
6 4 5 4 5 4 5
7 5 5 4 4 4 4
8 4 3 5 4 4 2
9 5 4 4 5 3 5
10 4 5 4 5 4 2

TABLO 20 -  12 saatlik 900, 700, 300, 100 MHz EMD grupları ve kontrol grubunun en 
şiddetli nöbet latans değerleri (sn).

12 saatlik süre sonrası, en şiddetli nöbet tipleri  açısından istatiksel olarak anlamlı farklılık 

gözlenmedi.

FARE 900MHz 700MHz 500MHz 300MHz 100MHz KONTROL
1 2 2 5 5 5 2
2 2 4 2 5 5 2
3 4 4 4 5 5 4
4 4 4 4 4 5 1
5 4 2 4 4 5 2
6 4 4 2 3 4 4
7 4 4 4 4 5 2
8 4 4 4 5 2 1
9 2 2 4 4 4 2

10 5 1 4 4 4 2

TABLO 21 – 2  saatlik  900,  700,  300,  100 MHz EMD grupları  ve kontrol  grubunun en 
şiddetli nöbet latans değerleri (sn).                    

2 saatlik süre sonrası, en şiddetli nöbet tipleri açısından istatiksel olarak anlamlı bir farklılık 

gözlenmedi.
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FARE 900 MHz
20 saat

900 MHz
12  saat

900 MHz
2 saat

1 5 3 2
2 4 5 2
3 2 4 4
4 2 4 4
5 4 4 4
6 4 4 4
7 2 5 4
8 2 4 4
9 2 5 2
10 2 4 5

TABLO 22 –900 MHz  EMD’nin  20, 12 ve 2 saatlik gruplarda en şiddetli nöbet değerleri 
(sn).

En şiddetli nöbet tiplerinin 900MHz EMD’de 20, 12 ve 2 saatlik grupların karşılaştırılması 

sonrası istatiksel olarak  anlamlı bulunmadı.

FARE    700 MHz
   20 saat

   700 MHz
   12  saat

700 MHz 
2 saat

   1 3 4 2
   2 2 3 4
   3 4 2 4
   4 5 5 4
   5 4 4 2
   6 4 5 4
   7 4 5 4
   8 4 3 4
   9 4 4 2
  10 5 5 1

TABLO 23–  700 MHz  EMD’nin 20, 12 ve 2 saatlik gruplarda en şiddetli nöbet değerleri 
(sn).

En  şiddetli  nöbet  tiplerinin   700 MHz  manyetik  alanda   20,  12  ve  2  saatlik  grupların 

karşılaştırılması sonrası  istatiksel   farklılık  bulunmadı.
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TABLO  24– 500 MHz  EMD’nin 20, 12 ve 2 saatlik gruplarda en şiddetli nöbet değerleri 
(sn).

En  şiddetli  nöbet  tiplerinin  500  MHz  manyetik  alanda  20,  12  ve  2  saatlik  grupların 

karşılaştırılması sonrası istatiksel farklılık bulunmadı.

          

TABLO 25 – 300 MHz  EMD’nin 20, 12 ve 2 saatlik gruplarda en şiddetli nöbet değerleri 
(sn).

En  şiddetli  nöbet  tiplerinin   300  MHz  manyetik  alanda   20,  12  ve  2  saatlik  grupların 

karşılaştırılması sonrası istatiksel farklılık bulunmadı.

FARE 500 MHz
20 saat

500 MHz
12  saat

500 MHz
2 saat

1 3 5 5
2 4 5 2
3 3 4 4
4 4 5 4
5 5 5 4
6 4 4 2
7 5 4 4
8 4 5 4
9 5 4 4
10 3 4 4

FARE 300 MHz
20 saat

300 MHz
12  saat

300 MHz
2 saat

1 5 5 5
2 5 4 5
3 1 5 5
4 5 3 4
5 5 4 4
6 5 5 3
7 2 4 4
8 4 4 5
9 5 5 4
10 5 5 4
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FARE 100 MHz
20 saat

100 MHz
12  saat

100 MHz
2 saat

1 5 2 5
2 4 4 5
3 4 4 5
4 5 2 5
5 3 4 5
6 4 4 4
7 5 4 5
8 2 4 2
9 3 3 4
10 4 4 4

TABLO 26 – 100 MHz  EMD’nin 20, 12 ve 2 saatlik gruplarda en şiddetli nöbet değerleri 
(sn).

En  şiddetli  nöbet  tiplerinin  100  MHz  manyetik  alanda   20,  12  ve  2  saatlik  grupların 

karşılaştırılması sonrası istatiksel  farklılık bulunmadı.  

FARE Kontrol grubu
20 saat

Kontrol grubu
12  saat

Kontrol grubu
2 saat

1 4 5 2
2 4 2 2
3 5 5 4
4 4 2 1
5 4 2 2
6 5 5 4
7 4 4 2
8 2 2 1
9 5 5 2
10 4 2 2

TABLO 27 – Kontrol gruplarında en şiddetli nöbet skor değerleri (sn).

En şiddetli nöbet tiplerinin, kontrol grubunda, 20, 12 ve 2 saatlik grupların karşılaştırılması 

sonrası istatiksel farklılık bulunmadı.
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FARE
900MHz 700MHz 500MHz 300MHz 100MHz KONTROL

1 öldü ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi
2 ölmedi ölmedi ölmedi 240 ölmedi ölmedi
3 ölmedi ölmedi Ölmedi ölmedi ölmedi 450
4 ölmedi ölmedi Ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi
5 ölmedi ölmedi 550 ölmedi ölmedi ölmedi
6 ölmedi ölmedi ölmedi 420 ölmedi 65
7 ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi 165sn ölmedi
8 ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi
9 ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi 377sn
10 ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi

TABLO – 28:  20 saat uygulanan  900, 700, 500, 300, 100 MHz EMD grupları ve kontrol 
grubunun mortalite değerleri. 

          
20 saatlik süre sonrası mortalite değerleri açısından istatistiksel farklılık bulunmadı.

              

TABLO 29-  12 saat  uygulanan  900,  700,  500,  300,  100MHz EMD grupları  ve  kontrol 
grubunun mortalite değerleri.

12 saatlik süre sonrası mortalite değerleri açısından istatistiksel farklılık bulunmadı.

FARE 900MHz 700MHz 500MHz 300MHz 100MHz KONTROL

FARE 900MHz 700MHz 500MHz 300MHz 100MHz KONTROL
   1 ölmedi ölmedi ölmedi 359 ölmedi 214
   2 ölmedi ölmedi 354 ölmedi ölmedi ölmedi
   3 ölmedi ölmedi ölmedi 258 ölmedi 1062
   4 ölmedi 380 ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi
   5 ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi
   6 ölmedi 547 ölmedi 711 ölmedi 385
   7 925 632 ölmedi ölmedi ölmedi ölmedi
   8 ölmedi ölmedi 669sn ölmedi 147 ölmedi
   9 ölmedi ölmedi ölmedi 164 ölmedi 154
  10 ölmedi ölmedi ölmedi 20 ölmedi ölmedi
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   1 ölmedi ölmedi   350 Ölmedi   482 ölmedi
   2 ölmedi ölmedi ölmedi 145   330 ölmedi
   3 ölmedi ölmedi ölmedi  643 ölmedi ölmedi
   4 ölmedi  287 ölmedi Ölmedi  433 ölmedi
   5 ölmedi ölmedi ölmedi Ölmedi  302 ölmedi
   6 ölmedi ölmedi ölmedi Ölmedi Ölmedi ölmedi
   7 ölmedi ölmedi ölmedi Ölmedi  680 ölmedi
   8 ölmedi ölmedi ölmedi  720 ölmedi ölmedi
   9 ölmedi ölmedi ölmedi Ölmedi ölmedi Ölmedi
  10  193 ölmedi ölmedi Ölmedi ölmedi Ölmedi

TABLO 30-   2 saat uygulanan  900, 700, 500, 300, 100 MHz EMD grupları  ve kontrol 
grubunun mortalite değerleri.

 
 2 saatlik süre sonrası mortalite değerleri açısından  istatistiksel farklılık bulunmadı.

TABLO 31 – 900 MHz  EMD uygulanan 20, 12 ve 2 saatlik gruplara ait mortalite değerleri.

Mortalite  değerlerinin,  900  MHz  elektromanyetik  alanda,  20,  12  ve  2  saatlik  grupların 

karşılaştırılması sonrası anlamlı sonuç elde edilemedi.

FARE    700 MHz
   20 saat

   700 MHz
   12  saat

700 MHz 
2 saat

FARE    900 MHz
   20 saat

   900 MHz
   12  saat

900 MHz 
2 saat

   1  588 ölmedi ölmedi
   2 Ölmedi ölmedi ölmedi
   3 Ölmedi ölmedi ölmedi
   4 Ölmedi ölmedi ölmedi
   5 Ölmedi ölmedi ölmedi
   6 Ölmedi ölmedi ölmedi
   7 Ölmedi  925 ölmedi
   8 Ölmedi Ölmedi ölmedi
   9 Ölmedi Ölmedi ölmedi
  10 ölmedi Ölmedi      193
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   1 ölmedi ölmedi ölmedi
   2 ölmedi ölmedi ölmedi
   3 ölmedi ölmedi ölmedi
   4 ölmedi 380  287
   5 ölmedi ölmedi Ölmedi
   6 ölmedi  547 ölmedi
   7 ölmedi  632 ölmedi
   8 ölmedi Ölmedi ölmedi
   9 ölmedi Ölmedi ölmedi
  10 ölmedi Ölmedi ölmedi

TABLO 32 –700 MHz  EMD uygulanan 20, 12 ve 2 saatlik gruplara ait mortalite değerleri.

Mortalite  değerlerinin,  700  MHz   elektromanyetik  alanda,  20,  12  ve  2  saatlik  grupların 

karşılaştırılması sonrası istatistiksel farklılık bulunmadı.

                          

       
FARE    500 MHz

   20 saat
   500 MHz
   12  saat

500 MHz 
2 saat

   1 ölmedi    ölmedi     350
   2 ölmedi       354 ölmedi
   3 ölmedi ölmedi ölmedi
   4 ölmedi ölmedi ölmedi
   5     550 ölmedi ölmedi
   6 ölmedi ölmedi ölmedi
   7 ölmedi ölmedi ölmedi
   8 ölmedi      669 ölmedi
   9 ölmedi Ölmedi ölmedi
  10 ölmedi Ölmedi ölmedi

TABLO 33 – 500 MHz  EMD uygulanan 20, 12 ve 2 saatlik gruplara ait mortalite değerleri..

Mortalite  değerlerinin  500  MHz  manyetik  alanda   20,  12  ve  2  saatlik  grupların 

karşılaştırılması sonrası istatistiksel farklılık bulunmadı.
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TABLO 33 – 300 MHz  EMD uygulanan 20, 12 ve 2 saatlik gruplara ait mortalite değerleri.

Mortalite değerlerinin 300MHz manyetik alanda  20, 12 ve 2 saatlik grupların karşılaştırılması 

sonrası istatistiksel farklılık bulunmadı.

   

TABLO 34 – 100 MHz  EMD uygulanan 20, 12 ve 2 saatlik gruplara ait mortalite değerleri.

Mortalite  değerlerinin  100  MHz  manyetik  alanda   20,  12  ve  2  saatlik  grupların 

karşılaştırılması sonrası istatistiksel farklılık bulunmadı.

                                                 

FARE 300 MHz
20 saat

300 MHz
12  saat

300 MHz
2 saat

1 Ölmedi 359 ölmedi
2 240 ölmedi 145
3 ölmedi 258 643
4 ölmedi ölmedi ölmedi
5 ölmedi ölmedi ölmedi
6 420 711 ölmedi
7 ölmedi ölmedi ölmedi
8 ölmedi ölmedi 720
9 ölmedi 164 Ölmedi
10 ölmedi 20 Ölmedi

FARE    100 MHz
   20 saat

   100 MHz
   12  saat

100 MHz 
2 saat

   1 Ölmedi ölmedi     482
   2 Ölmedi ölmedi     330
   3 Ölmedi ölmedi ölmedi
   4 Ölmedi ölmedi     433
   5 Ölmedi ölmedi     302
   6 Ölmedi ölmedi ölmedi
   7     165 ölmedi    680
   8 Ölmedi     147 ölmedi
   9 Ölmedi ölmedi ölmedi
  10 Ölmedi ölmedi ölmedi
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TABLO 35– Kontrol gruplarına ait mortalite değerleri.

Mortalite değerlerinin kontrol grubunda 20, 12 ve 2 saatlik grupların karşılaştırılması sonrası 

istatistiksel farklılık bulunmadı.

TARTIŞMA:

FARE Kontrol grubu
20 saat

Kontrol grubu
12  saat

Kontrol grubu
2 saat

1 ölmedi 214 ölmedi
2 ölmedi ölmedi ölmedi
3 450 1062 ölmedi
4 ölmedi Ölmedi ölmedi
5 ölmedi Ölmedi ölmedi
6 65 385 ölmedi
7 Ölmedi ölmedi ölmedi
8 Ölmedi ölmedi ölmedi
9 377 154 ölmedi
10 Ölmedi Ölmedi ölmedi
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 Bu çalışma MHz düzeyinde farklı EMD’lerin, deneysel epilepsi modelinde, nöbetlere olan 

etkilerinin karşılaştırmalı olarak incelendiği ilk çalışmadır. Daha önce yapılmış olan 900 MHz 

ve  altındaki  frekanslardaki  EMD’lerın   PTZ  modeli  üzerindeki  etkilerini  araştıran  sınırlı 

sayıdaki çalışmanın sonuçları, çelişkili veriler içermektedir (42,43). 

Çalışmamızda;  beş  farklı  şiddette  (100,  300,  500,  700,  900  MHz)  ve  üç  farklı  zaman 

diliminde (2, 12, 20 saat) uygulanan EMD, kontrol grubuna göre, PTZ uygulanması sonrası 

20 dakikalık gözlem süresince nöbet şiddeti ve mortalite üzerinde anlamlı etki göstermezken, 

ilk nöbetin başlama süresi yönünden incelendiğinde, farklı MHz şiddetlerinin farklı etkileri 

gözlenmiştir.  Örneğin,  20  saatlik  uygulamada,  300  MHz  ile  en  çabuk  ortalama  nöbet 

başlangıcı gözlenirken, 12 saatlik uygulamada bu durum 700 MHz için, 2 saatlik uygulamada 

ise 500 MHz için olmuştur. Benzer şekilde, aynı şiddette uygulanan EMD’lerin, ilk nöbet 

görülme zamanı üzerine etkileri, farklı zaman dilimleri içinde farklı etkiler göstermekteydi ve 

bu  etki,  sürenin  uzaması  veya  kısalması  ile  anlamlı  bir  birliktelik  içinde  değildi.  Bu 

gözlemlerimiz de farklı MHz şiddetinde EMD’lerin farklı sürelerde nöbet başlama zamanı 

üzerine  değişken  etkileri  olabileceğini,  ancak  nöbet  şiddeti  ve  mortalite  üzerine  etkileri 

olmadığını düşündürmektedir. 

Çalışmamızda,  deneysel  epileptik  model  olarak PTZ modeli  kullanılmıştır.  PTZ,  deneysel 

epileptik nöbet modellerinde, fare ve ratlara subkutan, intravenöz ve intraperitoneal olarak 

uygulanan, insanlardaki absans ve miyoklonik tipte nöbetlere benzer konvulziyonlara neden 

olan  bir  maddedir.  Çalışmamızda  farelere  60  mg/kg  PTZ  İP  olarak  uygulanmıştır.  PTZ, 

etkisini GABA-A/Benzodiazepin reseptör kompleksine bağlanarak Clֿ kanallarının açılmasını 

engelleyerek gerçekleştirmektedir. PTZ, GABA ile aktive olan kanallerı inhibe eder, GABA 
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ile  oluşan  Cl  ֿ akımını  inhibe  eder.  PTZ modeline  karşı  etkili  ilaçlar,  T  tipi  Ca++ kanal 

akışına ve GABA-A üzerine etkileri ile antikonvulzan özellik gösterirler (79, 88). 

Çalışmamızda EMD bir sinyal jeneratörü tarafından üretilmiş ve pulslar halinde değil, sürekli 

olarak  bir  anten  aracılığı  ile  uygulanmıştır.  Deney  sırasında  herhangi  bir  akustik  uyaran 

verilmemiş,  herhangi  bir  vücut  parçası  hedef  bölge  olarak  seçilmemiştir.  Üretilen  EMD, 

antene girerek elektriksel yük ile ilişkili akımlar ile etkileşmektedir. Çalışmada, EMD boyu 

olarak 900 MHz ve daha düşük dozlarda elektromanyetik alan uygulanmıştır. EMD’nin ısı 

artırıcı etkisi olduğu bilinmektedir. Bu etki artan frekanslarda daha belirgindir. Bu konuda 

yapılmış çalışmalar arasında radyo frekansının, vücut çekirdek derecesini de artırdığı yolunda 

veriler  bulunmaktadır  (94).  Radyo  frekans  dalgaları  ile  hedef  organlar,  hipotalamik  ısı 

düzenleyici merkez ve periferik bölgelerde enerji absorbsiyonu oluştuğu gösterilmiştir. Gücü 

0.25 W olan bir  anten ile,  beyin ısısında 0.11 °C artış  gösterilmiştir.  Bir  başka deneysel 

çalışmada  ise  daha  komplike  modeller  kullanılmış,  farelere  1.6  GHz  uygulanmıştır.  Bu 

çalışmada  kullanılan  sistem,  radyo  veya  cep  telefonunun  yakın  alan  etkileşim  sisteminin 

insanlar üzerine etkisini araştırmayı amaçlamıştır (94).

İnsanlarda 450 MHz ve 2450 MHz manyetik dalgaların uygulandığı bir çalışmada ise deri 

ısısında  artış  olduğu  rapor  edilmiştir  (95).  Çalışmalarda  homojen  insan  modellerinin 

kullanılmasının daha uygun olacağı kanısına varılmıştır.

Sıçanlarda SAR, 2450 MHz mikrodalga uygulanımı ile 7 değişik durumda incelenmiş, kuyruk 

bölgesinin  kafa  veya  diğer  vücut  bölgelerine  göre  daha  fazla  enerji  absorbe  ettiği  ortaya 

konmuştur, ayrıca beyinde ön hipotalamusta SAR değerinin diğer beyin bölgelerinden yüksek 
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olduğu  saptanmıştır  (76).  Bu  sonuçları  değerlendirirken,  kuyruk  ve  ön  hipotalamusun  ısı 

düzenleyici sistem içindeki önemi unutulmamalıdır.

 Carratala  ve  Moya,  mikrodalgaları  yeni  doğan  farelerde  febril  nöbet  göstergesi  olarak 

kullanmışlar  ve  sonuç  olarak  zararlı  bir  etkinin  olmadığı  kanısına  varmışlardır  (96). 

Çalışmada deneklerde ısı ölçümü yapılmamış olması ile birlikte, nöbet baçlangıç zamanlarına 

EMD uygulamasının kontrol grubu ile karşılaştırıldığında farklı etkilerinin olması EMD’nin 

ısı  arttırıcı  etkisine bağlı  düşünülebilir; ancak latanslar üzerindeki etkilerinin artan frekans 

değerleri ve uzayan uygulama süreleri ile paralel olarak artış göstermemesi, bu görüşe karşı 

bir bulgudur. Bu nedenle uyguladığımız frekanslarda oluşan ısı farklılıklarının bulgularımızı 

etkilediğini düşünmemekteyiz.  Buna bağlantılı olarak, EMD’nin daha önce bildirilmiş olan 

GHz  düzeyinde  frekanslarda   hipertermi  yolu  ile  kan-beyin  bariyeri  hasarı  oluşturulması 

etkisinin  bizim  uyguladığımız  MHz  düzeyindeki  frekanslar  için  geçerli  olmadığını 

düşünmekteyiz (97-99).

 EMD alanlarının   birçok hastalık  ile  olan  ilişkisi  uzun zamandır  araştırılmaktadır.  Buna 

rağmen diğer hastalık grupları ile karşılaştırıldığında, epileptik  nöbetler üzerinde olan etkileri 

hakkında,  yeterli araştırma bulunmadığı gözlenmektedir. Bununla birlikte yapılmış EMD’ye 

sekonder  bazı  EEG  çalışmaları  bulunmaktadır.  Örneğin  uyanık  ve  sağlıklı  kişiler  puls 

genişliği  580  sn  olan  900  MHz’lik  EMD’ye  3.5  dakikalık  süre  ile  217  frekanslık 

elektromanyetik  alana  maruz  bırakılmış,  ancak  belirli  bir  EEG değişikliği  saptanmamıştır 

(100).  Hietanen ve arkadaşları  (75)  ise  5  farklı  özellik  taşıyan cep telefonu ile  yaptıkları 

çalışmada  istirahat  EEG’sinde  herhangi  bir  farklılık  saptayamamış,  ancak  bellek  testi 

sırasında  bazı  EEG  değişikliklerine  rastlanmıştır.  Bizim  çalışmamızda  ise,  deney 

hayvanlarında, deney sırasında EEG kayıtlaması yapılmamıştır.
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Çalışmamızda kullandığımız  900 MHz ve daha düşük frekansdaki  EMD ile  PTZ epilepsi 

nöbet  modeli  arasındaki  ilişkiyi  inceleyen  literatürdeki  daha  önceki  çalışmaların  verileri 

oldukça çelişkilidir. Servantie ve ark. farelerde yoğunluğu 5±1 mW/cm2 olan EMD ve PTZ ile 

indüklenmiş nöbetlerin latansını incelemişlerdir. Çalışmada 8, 15, 20, 27, 36 gün sürelerle 

kronik olarak EMD uygulanmış ve sonuçta latansta en belirgin kısalmanın 27 günde olduğu 

tespit edilmiştir (42). Davis ve ark. ise 60 Hz frekansta EMD uyguladıkları farelerde PTZ 

modeli üzerine belirli bir etki gözlemediklerini bildirmişlerdir (43). Benzer şekilde Miller ve 

ark.da  3  ay  süre  ile  non-iyonize  pulsatil  dalgalara  maruz  bıraktıkları  sıçanlarda  PTZ 

modelinde,  anlamlı  bir  etki  gözlememişlerdir  (47).  Ossenkopp  ve  Cain  ise,  60  Hz.lik 

manyetik alanların PTZ ile indüklenmiş nöbetler üzerine inhibitör etkisini bildirmişlerdir (34). 

Erdinç ve ark.’ları, 900 MHz frekansta 2 saat ve 20 saat EMD uygulamasının  PTZ modelinde 

nöbetler üzerine kontrol grubuna göre anlamlı etkisinin olmadığını bildirmişlerdir (101). Aynı 

ekip tarafından yapılan bir başka çalışmada da, 4 saatlik 900 MHz EMD’nin de farklı PTZ 

uygulamalarına herhangi bir etkisinin olmadığını bildirmişlerdir (102). Keskil ve ark. ise  1 

saat  süre  ile  50  Hz  EMD  uyguladıkları   PTZ  modelinde,  latanslarda  uzama  eğilimi 

gözlemelerine  rağmen,  anlamlı  bir  etki  saptamamışlardır  (84).  Tüm  bu  veriler,  bizim 

çalışmamızın  sonuçları  ile  birlikte  değerlendirildiğinde,  farklı  frekanslardaki  EMD’lerin 

epileptik modeller üzerine etkilerinin de farklı olduğunu düşündürmektedir. Nöbetlere karşı 

anti  veya  prokonvulzif  etki  EMD’nin  frekansındaki  artış  veya  azalış  ile  paralellik 

göstermemektedir. Olasılıkla literatürdeki çalışmalarda kullanılan PTZ modellerindeki az da 

olsa  doz  ve  deney hayvanlarının  farklılıkları,  sonuçlardaki  çelişkiyi  yaratıyor  olabilir.  Bu 

nedenle, aynı şartlar altında, farklı frekansları incelediğimiz bu çalışma, bu yönü ile önem 

taşımaktadır. 
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Sonuç  olarak,  çalışmamızda  kullandığımız  900  MHz  ve  altındaki  frekanslarda  EMD’nin 

deneysel PTZ modelinde, nöbet şiddeti ve mortalite üzerine anlamlı bir etkisi gözlenmemiştir; 

ancak  nöbetlerin  başlama süresi  üzerine  farklı  etkiler  tespit  edilmiştir.  Modern  toplumda, 

farkında olmaksızın etkisinde kaldığımız özellikle cep telefonu ve mikrodalga düzeyindeki 

EMD’lerin akut etkilerini deneysel olarak ortaya koymayı amaçlayan bu çalışmanın epileptik 

hastalar üzerinde yorum yaptırıcı düzeyde yeterli olduğunu düşünmemekteyiz. Bu konu ile 

ilgili  ileride yapılacak daha geniş grupları içeren ve daha çok farklı  frekansları karşılaştıran 

çalışmalara ihtiyaç vardır.
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SONUÇLAR:

1) İlk nöbet latansı üzerine, aynı sürede farklı şiddetlerde verilen manyetik alan farklı 

etkiler oluşturmuştur, ancak şiddetin artışı veya azalışı ile etkideki değişiklik arasında 

paralellik gözlenmemiştir.

2) İlk nöbet latansı üzerine, aynı şiddetteki manyetik alanlar farklı sürelerde verildiğinde 

farklı  etkiler  oluşturmuştur,  ancak sürenin artışı  veya azalışı  ile  etkideki  değişiklik 

arasında paralellik gözlenmemiştir

3) Farklı  şiddetlerde, farklı sürelerde verilen manyetik alanın nöbet şiddeti üzerine etkisi 

gözlenmemiştir.

4) Farklı şiddetlerde ve farklı sürelerde verilen manyetik alanın mortalite üzerine etkisi 

saptanmamıştır.

5) Tüm bu veriler, farklı frekanslardaki EMD’lerın epileptik modeller üzerine etkilerinin 

de farklı olabileceğini düşündürmektedir.
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