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1. GIRIS

Epilepsi; santral sinir sisteminde degisik etyolojik nedenlere bagli olarak kortikal
veya subkortikal bolgelerde yer alan noron gruplarmin ani, anormal ve hipersenkron
desarjlar1 sonucu, siklikla spontan olarak ortaya ¢ikan ve genellikle tekrarlayici nitelikte
olan bir tablodur. Anormal desarjlarin ortaya ¢iktig1 ve yayildigi ndronlarin somatik ve
psisik fonksiyonlari ile ilgili gecici bozukluklarla karakterizedir (Wallace ve ark., 1997;
Engels ve ark.,, 1989). Epilepsi parsiyel nobetler, jeneralize nobetler ve

siniflandirilamayan nobetler olarak {i¢ ana grupta toplanabilir.

Epilepsi tiim diinyada yaygin olarak goriilen néronal bir hastaliktir. Gelismis
iilkelerdeki insidansi 40-70/100.000 degerinde olup gelismekte olan iilkelerde 100-
190/100.000 oranindadir (Guberman ve ark., 1999; Bradley ve ark., 2000; Sander ve
ark., 1996). Ailesinde veya akrabalarinda epilepsi rahatsizligi olan kisilerde
rahatsizligin meydana gelme ihtimali daha yiiksektir. Tedavisi uzun siirelidir, hatta
gerekirse Omiir boyu bile devam edebilir. Tedaviye direncli bazi epilepsi tiirleri vardir.
Bu tiir durumlarda ise cerrahi yonteme bagvurulabilir. Tedaviye baslarken hangi
ilaglarin kullanilacagi ilaglarin yan etkilerine bakilarak ve epilepsi tiirlerine goére karar

verilir.

Epileptik aktiviteyi tek bir mekanizma ile agiklamak miimkiin degildir. Herediter
hastaliklarlar, konjenital anomaliler, travma, skar olusumu, infeksiyon, hipoksi,
hipoglisemi, tiimor, serebral infarkt, vaskiilit veya dejeneratif hastaliklar ndronal
fonksiyon bozukluguna neden olabilir. Beynin etkilenen bolgesinde selektif inhibitor
noron kaybi s6z konusudur. Kisitli bir alanda, dentritik yapilarda proliferasyon, artmis
sinaptik baglantilar ve sinaptik reorganizasyon meydana gelebilir. Epilepsi muhtemelen
artmig glutamat ve aspartat salinimi ile artmis n-metil-d-aspartat (NMDA) reseptor
aktivitesi sonucu lokal paroksizmal desarj1 baslatan relatif olarak biiyiik bir hiicre
popiilasyonunun fonksiyon bozuklugu sonucu gelisir. Anormal denritik ag Orgiisii
aracilig1 ile ¢ikis bolgesinden diger bdlgelere yayilan desarjlar, inhibitdr mekanizmalara
sahip olmayan noronlar1 atesleyerek fokal nobetlerin ortaya ¢ikmasma sebep olur.

Desarj yayiliminin ilerlemesi jeneralize nobetlere neden olur. Eksitator desarjlar, gama-



aminobiitirik asit (GABA)-erjik néronlarin kontroliindeki inhibitér mekanizmalar1 devre
dis1  birakir. Epileptik nobetlerin  olusumunda diger norotransmitterlerin  rolii

muhtemelen kisithdir (Baykan ve ark., 2004).

Son yillarda, santral sinir sisteminde eser elementlerin fonksiyonlar1 tizerinde
yapilan c¢alismalar bu elementlerin  beyinin  ndrotransmitter ve  aerobik
metabolizmasinda 6nemli rol oynadiklarini gostermistir. Eser elementlerin beyinde belli
bolgelerde yogunlasmis olarak bulunmalari, bu elementlerin 6zel fonksiyonlari
olduguna isaret etmektedir. Cinko, beyinde Ozellikle hipokampus ve hipotalamusta
yogunlagmis olarak bulunmaktadir. Noronal fonksiyonlarda, membran stabilitesi ve
sinaptik eksitabilitenin diizenlenmesinde ¢inkonun 6nemli rolii oldugu bilinmektedir

(Sezer, 2005).

Farhad ve ark. (2002) antiepileptiklerle kronik tedavi sonucu hastalarda
hipokalsemi, hipofosfatemi ve serum alkalen posfataz diizeyinin arttigini
bildirmiglerdir. Biitlin canli organizmalar i¢in esansiyel oldugu saptanmis
mikroelementler demir, iyot, bakir, manganez, ¢inko, kobalt, molibden, selenyum,

krom, kalay, vanadyum, flor, silikon, nikel, arsenik ve kadmiyumdur (Saner, 2002).

Yeryiiziinde dogal olarak bulunan 98 elementin 27’°si yasam i¢in vazgeg¢ilmezdir.
Bir elementin esansiyel olabilmesi i¢in o elementin canli organizmanin tiim saglikli
dokularinda bulunmasi, konsantrasyonunun degisik canli tiirlerinde oldukga sabit
olmasi, eksikliginde tiire gore farklilik gostermeksizin ayni anatomik, fizyolojik ve
biyokimyasal bozukluklarin ortaya c¢ikmasi, eksikligin giderilebilmesi ile de bu

bozukluklarin 6nlenmesi ve diizelmesi gerekmektedir (Saner, 2002).

Giinliik gereksinimi 1 mg’1n {istiinde olanlara makroelement, altinda olanlara ise
mikroelement veya eser element denir. Bu elementlerden 16 tanesi eser element olarak
adlandirilir. Biitiin canli organizmalar icin esansiyel oldugu saptanmis mikroelementler
demir, iyot, bakir, manganez, ¢inko, kobalt, molibden, selenyum, krom, kalay,

vanadyum, flor, silikon, nikel, arsenik ve kadmiyumdur (Saner, 2002).



Cu; birgok protein ve enzimin temel bilesimidir. Elektrolitlerin gelismesinde ve
pigment iiretiminde 6nemli rol oynar. Kollajen ve elastin liretiminde, saglikli kemik
yapis1 ve sinir sisteminin etkinligi i¢in gereklidir (Trunbo ve ark., 2001). Memelilerde
bulunan Cu’lu enzimlerin engok bilinenleri; serbest radikallere kars1 viicut
savunmasinda anahtar rol oynayan sitozolik ve mitokondirial sitokrom oksidaz,
stiperoksit dismutaz, seruloplazmin, tirozinaz, lirikaz, dopamin-beta-hidroksilaz, elastin
ve kollojenin baglanmasinda gerekli olan lizil oksidaz, spermin oksidaz, benzilamin
oksidaz, diamin oksidaz (histaminaz), triptofan 2,3-dioksijenaz, elektron transportunda
rol oynayan sitokrom-c oksidaz, Kemik iliginde ferrik demirin kirmizi hiicre
prekiirsorlerine tasmmasinda, ferr6z depo demirine oksidasyonu ve transferrine
baglanmas1 gerekir bu islem i¢in gereken ferroksidaz seruloplazmin icerir (Kaplan ve

ark., 1987; Alpers ve ark.,1995; Dallman, 1987; Peter ve ark.,1993).

Insan viicudunda en fazla bulunan element Ca’dwr. Ca; iskelet gelismesi, kan
koagiilasyonu, hiicre permeabilitesi, kas kontraksiyonu, karbonhidratlarin ve yaglarin
metabolizmasi i¢in son derece onemlidir. Ca’nin % 90’1 kemiklerde olup kalami da
ekstraseliiler sivida, dokularda ve plazmada dagilmistir (Thomas, 1973; Wu ve ark.,

2001).

Organizmada 06zellikle enzimlerin aktivasyonunda rol oynayan bir mineraldir.
Ca ve fosfor emilimini arttirarak kemiklerin yapismnin korunmasini saglar. Kalp
yetersizligi profilaksisinde kullanilir. Sinir sistemi iletisinde ve kas kasilmasini

kolaylastirir, digleri giiclendirir (Glingor, 2003).

Viicudun Fe igerigi 6ncelikle Fe depolarinin durumuna, besinlerdeki Fe miktari,
sekline ve diyetteki gidalarm karigimina baglh olan Fe emiliminin kontrol edilmesi ile
diizenlenir. Baglica Fe iceren besinler karaciger, yumurta sarisi, hububat, et, bobrek,
dalak, yesil sebze ve meyvelerdir. Fe’nin emilimini baskilayanlar kepek, polifenoller

(caydaki taninler dahil) ve fosfattir (Tershakovec ve ark., 2004).

Fe konsantrasyonu normal degerin altma diistiigli zaman Fe eksikligi anemisi
olusur. Fe eksikligine ¢ocuklarda ve adolesanlarda sik rastlanir. Adolesan donemde Fe

yetersizligi kismen hizli biiylime ile ilgilidir. Kas kitlesinde, kan hacminde ve eritrosit



sayisindaki hizli ve belirgin artis, kasta miyoglobin, eritrositlerde hemoglobin yapimi Fe
gereksinimini attrr (Kimik, 1996). Eksiklik, Fe’den fakir gidalarla beslenenlerde,
kanama durumlarinda, malabsorbsiyon sendromlarinda ve uzun siiren enfeksiyonlarda
gortiliir. Ayrica adolesan donemde Fe eksikligi menstruasyon, gastrik lilser gibi kan
kaybr sonucu da olusabilir (Kinik, 1996; Saner ve ark., 2002; Tershakovec ve ark.,
2004).

P; Ca ile beraber kemigin baslica elementlerindendir. Viicut fonksiyonlarinda
cok yonlii rol oynar. Karbonhidrat, protein ve yaglarin metabolizmasina yardimci olur.
Kas kontraksiyonu icin gerekli enerjiyi saglar. Dislerin ve kemiklerin gelismelerini

destekler. Yag asitlerinin transportuna yardimci olur (Schulman,1981; Thomas, 1973).

Mineral maddeler ve epilepsi lizerine giliniimiize kadar yapilan caligmalar
mineral maddelerin viicudumuzda c¢ok oOnemli islevlere sahip oldugunu ortaya
koymaktadir. 1z elementlerin beyinde belirli bdlgelerde toplanmalari, bu elemetlerin ¢ok
onemli gorevleri oldugunu gostermektedir. Epilepsili hastalarda mineral madde
seviyesiyle ilgili daha dnce yapilan caligmalarda; Zn ve Cu diizeylerine bakilmis ve
farkli sonuglar elde edilmistir. Ancak bu calismalarda epilepsili hastalar parsiyel ve
jeneralize olarak smiflandirilmadan genel olarak ele alinmistir. Bizim tez ¢alismamizda
ise serum mineral madde degerleri parsiyel ve jeneralize epilepsili kadin ve erkek
hastalarda, gerek epilepsinin ¢esidi ve gerekse cinsiyet yoniinden degerlendirildi ve
calismaya daha Once epilepsili hastalarda bakilmamis bir¢cok mineral madde ve iz
element dahil edildi. Bu nedenle tez ¢alismasinda; 2040 yas arasi1 parsiyel ve jeneralize
epilepsili kadin ve erkek hastalarda bazi serum mineral madde (Mn, Zn, Ca, Na, Cl, K,
P, Mg, Cu, Fe) diizeylerinin karsilastirilmali olarak analiz edilmesi sonucu epilepsi ile

mineral madde degerleri arasindaki iliskinin ortaya konmasi amaglandi.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1. Epilepsi

Epileptik nobet; fizyolojik olarak santral sinir sistemi fonksiyonun ani,
paroksismal, yiiksek veya diislik frekansli, yiiksek voltajli elektrik desarji ile sonuglanan
degisiklikleridir. Bu desarj serebral korteksin herhangi bir yerinde veya subkortikal

yapilardaki uyarilabilir noron toplulugunun bir araya gelmesi ile olusur (Engel, 2001).

IIk kez Jackson (1951) 19. yiizyiln sonlarinda epilepsinin modern tanimmni
“sinir dokusunun arasira, asir1 ve diizensiz desarj1” olarak yapmustir. Epilepsi kelimesi
yunanca ‘kavramak, yakalamak, ele gecirmek’ anlamina gelen “Epi” ile “lipsis” tutmak,
tutup sarsmak kelimelerinden tiiremis, buna karsin nobet kelimesinin karsilig1 olarak
kullanilan “seizure” kelimesi tutmak, yakalamak, ele ge¢irmek anlamindaki “to seizure”

fillinden gelismistir (Aktin, 1965; Wolf, 2000).

Epilepsi ilk ¢aglardan beri bilinmektedir. M.O. 460 yilinda dogan Hipokrat
epilepsiyi bir beyin hastalig1 olarak ilk kez tanimlamistir. Epilepsi ile ilgili ilk monograf
olan “on the sacred disease” (kutsal hastalik hakkinda) adli kitabinda hastaligin beyin
yerlesimli oldugunu belirtmis ve epilepsiye “malcaduque” adin1 vermistir (Aktin, 1965;
Elcioglu, 1987). Son ylizyilda epilepsi kavrami; pek cok klinisyenin gdzlemlerinin
birikimi ile norofizyoloji, goriintiileme, genetik ilerlemelerin de katkisiyla
olusturulmustur (Walter ve ark., 2000). Epilepsi ve nobetlerin patogenezini anlamada
ilerlemeler olmasmma ragmen, insanlarda epilepsinin hiicresel temeli hala
aydmlatilamamistir. Epilepsinin temel mekanizmalar1 iizerinde yapilan ¢alismalar
epileptogenez isleminde farkli mekanizmalarin etkilendigini gostermistir. Epilepsiye

neden olan ¢ok sayida mekanizma One siirtilmiistiir (Bora, 2003; McNamara, 1999).

Epileptogenez terimi, ilk nobet Oncesinde olusan ve epileptik beyni
kendiliginden tekrarlayict nobetlere egilimli, nobet yogunlugunu arttiran ve epilepsiyi
tedaviye direngli hale getiren olaylar1 igermektedir. Baslangicta genetik malformasyon,

kafa travmasi, inme veya enfeksiyon gibi bir hasar olugsmakta ve daha sonra



epileptogenez olusmasi i¢in bir sessiz donem gectikten sonra, bunu kendiliginden

tekrarlayici nobetler izlemektedir (Sutula ve ark., 2003).

Etyolojilerine gore epileptik ndbetler; idiopatik, kriptojenik ve semptomatik
olarak ayrilabilir. Idiopatik epilepsilerde altta yatan herhangi bir patolojik bir siireg
yoktur, ailesel 6zellik dikkati ¢eker, nobetler goreceli olarak daha azdir ve tedaviye
yanit daha iyidir. Semptomatik epilepside altta yatan bir beyin hastaligi ve buna baglh
norolojik bozukluklar saptanabilir, tedaviye yanit degiskendir ve spontan sonlanma
olasilig1 diistiktiir. Kriptojenik epilepsiler ise sebebi gizli kalan ancak altta yatan edinsel
bir nedenin olmas1 gerektigi diisliniilen gruptur (Baykan ve ark., 2004; Patsalos ve ark.,

2002).

Epilepsinin prevelans1 gelismis iilkeler i¢cin ortalama 6/1.000, gelismekte olan
iilkelerde ise 18.5/1.000 olarak bulunmustur (Erding, 2001). Ik olarak 1960’larda
uluslararas1 epilepsi uzmanlarinin bir araya gelmesi ile epileptik ndbetlerin
siniflamasmin temelleri atilmustir. International League Against Epilepsy (ILAE) nin
uzun yillar calismalar1 sonucunda 1981 yilinda epileptik ndbetlerin klinik ve
elektroensefalografik smiflamasi yapilmistir. Diger taraftan epilepsilerde klinik seyir,
prognoz, etyoloji  ve dolayisiyla tedavi yaklasimmin ¢ok farkli  ozellikler
gosterebilecegi dikkate alindiginda yalniz semiyolojik ndbet simiflamasi yetersiz
kalmaktadir. Bu nedenle 1989 yilinda epileptik sendromlarin smiflamast yapilmistir

(Baykan ve ark., 2004).

2.1.1. Parsiyel (fokal, lokal) nobetler

A. Basit parsiyel nobetler (biling durumu bozulmaksizin)

a. Motor semptomlu
b. Somotosensoryal veya 6zel duyusal semptomlu
c. Otonomik semptomlu

d. Psisik semptomlu



B. Kompleks parsiyel nobetler (bilin¢ bozuklugu ile giden)

a. Basit parsiyel baslangici izleyen biling bozuklugu
b. Biling durumunun baslangictan itibaren bozulmasi

c. Sekonder jeneralize ndbete doniisen
2.1.2. Jeneralize nobetler (konvulzif veya non-konvulzif)

a. Absans nobetleri

b. Myoklonik ndbetler

c. Klonik ndbetler

d. Tonik nobetler

e. Tonik-klonik ndbetler

f. Atonik nobetler (astatik)

2.1.3. Smiflandirilamayan epileptik nobetler
2.2. Nébet (iktus, iktal Olay)

Bir néron grubundaki asir1 anormal desarj nedeniyle beyin fonksiyonlarinda
meydana gelen gecici bir bozukluktur. Nobetin tipi ve klinik belirtileri bu anormal
desarjin kaynagina ve ilgilendirdigi beyin bdliimlerine baghdir. Nobetler hakkindaki
bilgilerimizin artmas1 ile smniflandirma ¢alismalar1 paralel gitmistir. Ik ndbet
siniflamas1 Galen tarafindan yapilmistir. Bu smiflamada nobetler beyin hastaliklarina,
kalp hastaliklarma ve viicudun cesitli bdlgelerindeki lezyona bagli olarak
gruplandirilmigdir. Daha sonraki yillarda nobetler organik bir temele bagli olan ndbetler
veya histerik nobetler seklini almistir. Gowers’in smiflamast grand mal, petit mal ve
histerik nobet seklindedir. Jackson ise nobetleri fonksiyon bozuklugu ile beraber
anatomik, patalojik temele gore smiflamanmn uygun olacagini diisiinerek, jeneralize
ataklar (genuine-gercek epilepsi) ve fokal ataklar (unilateral baslayan konviilzyon)
olarak aymrmistir. Bu tarihsel gelisime karsin 1969 yilindaki Uluslararas1 Epilepsiyle
Savas Ligi (ILAE) toplantisina kadar nobetleri fokal ve jeneralize olarak ayirmak

yaygin olarak kullanilmamistir. 1981 yilinda ndbetlerin, nobet tipi ve iktal interiktal



EEG bulgular1 ile birlikte degerlendirilerek smiflanmasina karar verilmistir. Bu
smiflamanin diger bir Onemli noktasi da parsiyel nobetlerin bilincin etkilenip
etkilenmemesine bagli olarak ikiye ayrilmasi olmustur. Epilepsilerde klinik seyir,
prognoz, etyoloji ve dolayisiyla tedavi yaklasiminin ¢ok farkli 6zellikler gosterebilecegi
dikkate alindiginda, epilepsi yalnizca ndbet semiyolojisi ve EEG ile yapilan ndbet
simiflamasi yetersiz kalmaktadir. Bu nedenle son yillarda cabalar epileptik sendromlari

siniflama yoniinde yogunlagmustir (Baykan ve ark., 2004).

2.3. Parsiyel (Lokal, Fokal) Nobetler

Bir serebral hemisferin lokal bir bolgesindeki néronlarin desarjlar1 sonucu ortaya
cikan, klinik ve elektroensefalografik bulgusu anatomik lokalizasyonla ilgili olan
nobetlerdir. Nobet sirasinda biling degisikligi olup olmamasma gore ikiye ayrilir. Biling
degisikligi olmazsa basit parsiyel nobet, biling degisikligi olursa kompleks parsiyel
nobet olarak siniflandirilir. Parsiyel bir ndbet yayilmadan sona erebilir, korteksin diger
bolgelerine yayilabilir veya desarjlar yayginlagsarak jeneralize tonik- klonik ndbete
donusebilir. Parsiyel nobetler, jeneralize tonik klonik nébete doniisiirse tam biling kayb1

olur (Luders ve ark., 1998; Engel, 1998).

A. Basit parsiyel nobetler: Motor, somato-sensoryel, 6zel duyular, otonom,

psisik belirtiler vererek ortaya ¢ikan nobetlerdir (Yeni, 2002).

Motor nobetler: Motor belirtilerle ortaya ¢ikan parsiyel nobetlerde, kortekste
motor alanin etkilenen bdlgesine bagl olarak bir veya birden fazla viicut bdlgesinde
(kol, bacak, yiiz) siklikla klonik tarzda motor belirtiler izlenebilir. Bu ndbetlerden sonra
nobetin izlendigi beden yarisinda dakikalar veya saatler siiren gecici felgler (Todd

paralizisi) izlenebilir (Yeni, 2002).

Duyu ile ilgili nobetler: Somato-sensoryel nobetler korteksin duyu ile ilgili
bolgelerinden (post santral girus) kaynaklanan nobetlerdir ve karsi beden yarisinda
ignelenme, karincalanma seklinde hissedilirler. Ozel duyular ile ilgili ndbetlerden biri
viziiel nobetlerdir. Bu ndbetler viziiel korteks ile viziiel yardimer korteks bdlgelerinden

kaynaklanabilir ve kaynaklandigi alana bagli olarak basit 151k cakmalarindan iyice



sekillenmis halusinasyonlara kadar degisik belirtiler verebilirler. Isitme ile ilgili
nobetler temporal lobda isitme ile ilgili assosiyasyon korteksinden kaynaklanir, gorsel
nobetlerde oldugu gibi basit isitsel halusinasyonlardan bir hayli entegre
halusinasyonlara kadar degisken olabilirler (bir miizik parcasi gibi). Koku ile ilgili
nobetler infero-medial frontal ve mesial temporal bolgelerden ¢ikabilirler ve genellikle
koti, istenmeyen kokulardan olusan halusinasyonlar seklinde tanimlanirlar. Siklikla
temporal lobun unkus bdlgesinden kaynaklandiklari i¢in bu nobetlere "uncinate"
nobetler de denmektedir. Tat duyumu ile ilgili halusinasyonlar ¢ok degisik olmakla
birlikte genellikle bu nobetler "metalik bir tat" olarak tarif edilirler. Bu nobetlerde
mesial temporal ve infero-mesial frontal bolgelerden kaynaklanirlar. Vertijind nobetler
diisme hissi ya da uguyor mus hissi olarak tarif edilirler ve superior temporal girusdan

kaynagmi alirlar (Yeni, 2002).

Otonom nobetler: Kusma, renk solmasi, kizarma, terleme, piloereksiyon,
pupillalarda dilatasyon, en kontinans gibi otonomik belirtiler basit parsiyel nobetlerde
izlenebilir. Bu belirtiler kortekste pek cok alandan kaynaklanabilirler; limbik korteks,
singulat girus (Yeni, 2002).

Psisik belirtiler: Yiiksek serebral fonksiyonlarin aksamasi siklikla kompleks
parsiyel nobetlerde suurun etkilenmesi ile birlikte goriilir. Hasta daha Once hig
gormedigi, yasamadig1 bir tecriibeyi daha 6dnce yasamis gibi (dejavu), ya da daha once
tanidig1, bildigi bir yasantiy: ilk defa (jamaisvu) yasiyormus gibi hisseder. Dismnestik
nobetler olarak da tanimlanan bu nobetler siklikla temporal lob kaynaklidirlar. Bu
nobetlerin disinda yine yiiksek serebral fonksiyonlarla ilgili zamanin ve c¢evrenin
algilanmasida bozukluk (mikropsi, makropsi), depersonalizasyon, riiyavi hal olarak
tanimlanan nobetler de goriilebilir. Afektif semptomatolojili nobetlerde ise yogun korku
yada Ofke hissedilebilir. Bu nobetlere siklikla otonom belirtilerde eslik eder (Yeni,

2002).

B. Kompleks parsiyel nobetler: Basit parsiyel ndbetler boliimiinde bahsedilen
tim Ozellikleri ayn1 sekilde gosterirler. Ancak bu nobetlerde suur etkilenmistir. Burada
suurun etkilenmesi ile kastedilen sadece suurun uyaniklik hali degildir. Kimi zaman

uyaniklik korundugu halde hasta etraftan tiimiiyle kopmus ve habersiz bir hale de



gelebilir. Basit parsiyel nobetlere ek olarak kompleks parsiyel ndbetlerde otomatizmalar
siklikla izlenir. Otomatizmalar az veya ¢ok koordine ve amacliymis gibi goriinen
istemsiz hareketlerdir. Cogu zaman istemliymis izlenimi verdiklerinden gozlemciler
tarafindan sorulmadikc¢a bildirilmezler. Otomatizmalar basit ya da komplike olabilirler.
Basit otomatizmalar yalanma, yutkunma, agiz sapirdatma seklinde goriilebilir.
Komplike otomatizmalar ise yliriime, iistiiyle basiyla oynama, ndbet oncesi hastanin
yaptig1 ise devam etmesi seklinde ortaya ¢ikabilir. Otomatizmalar pek ¢ok ndbet tipinde

izlenebilir. Herhangi bir anatomik degerlendirme yapmaya yaramazlar (Yeni, 2002).

C. Sekonder jeneralize tonik-klonik olan parsiyel nobetler: Bu ndbetler basit
parsiyel yada kompleks parsiyel olarak baslayip sekonder yayilimla jeneralize tonik-

klonik hale gelebilirler (Yeni, 2002).

2.4. Jeneralize Nobetler

Jeneralize nobetler, ilk klinik ve elektrografik belirtilerin her iki hemisferin ayni
anda tutuldugunu gosteren belirtilerle baslarlar. Nobetler sirasinda suur etkilenebilir ve
bu noébetin ilk belirtisi olabilir. Motor belirtiler iki tarafli olur. Bu nobetlerde klinik

dislagmalarina gore alt gruplara ayrilirlar (Yeni, 2002).

A. Absans nobetleri

B. Myoklonik nobetler
C. Klonik nobetler

D. Tonik ndbetler

E. Tonik-klonik nobetler
F. Atonik nobetler

A. Absans nobetler (petit mal): Esas olarak ¢cocukluk ¢cagi nobetleridir. Siklikla
ii¢ yastan biiyiik cocuklarda goriiliir. Biiyiik cogunlugunda nobetler pubertede sona erer
veya siklig1 azalir. Bazen de jeneralize tonik-klonik nobetlere (grand mal) doniisebilir.
Cok kisa stireli nobetlerdir. Siire birka¢ saniye ile bir dakika arasinda degisir. En sik 5-
20 saniye siirelidir. Kisa stireli olmasina karsin, bir giin icinde ¢ok sayida tekrarlayabilir

(bazen 40-50 kez). Baslangi¢ anidir. Yapilmakta olan aktivite aniden durur, hasta bos
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bakishi hareketsiz hale gelir (dona kalma). Gozler yukar1 dogru kayabilir. Bu sirada
sorulara cevap vermez. Uzun siiren nobetlerde tam bir iliski kayb1 olmaksizin, sadece
konfiizyona giren hasta, az ¢ok otomatik bir davranisi siirdiirebilir. Bu tiir basit
absanslar sirasinda postural tonus korundugu i¢in diisme olmaz (Williams, 1953).
Yukarida 6zetlenen basit absanslar disinda baska klinik belirtilerin eslik ettigi kompleks
absans nobetleri de vardir. Klonik komponentli kompleks absanslar sirasinda, goz

kapaklarinda, agiz kosesinde veya diger kaslarda miyoklonik jerkler vardir.

Otomatizma ile giden kompleks absanslarda yutkunma, yalanma veya giysilerle
oynama gibi otomatik el hareketleri goriilebilir. Tonik ve atonik belirtili kompleks
absanslar daha enderdir. Absans nobetlerine de otonomik belirtiler eslik edebilir.
Cocukluk cagi absansit 4-8 yas arasinda goriiliir. Nobetler giin icinde ¢ok sayida
tekrarlayabilir. Birlikte jeneralize tonik klonik (JTK) ndbetler gorulebilir. 10 -12 yas
dolayinda goriilen juvenil absansta JTK nobetler daha sik goriliir (Williams, 1953).

Basit absanslarda EEG'de 3 Hz bilateral senkron ve simetrik diken-dalga
kompleksi (SW desarj1) goriilmesi tipiktir (Williams, 1953). Kompleks absanslarda ise
irreguler diken dalga desarjlari, multiple diken dalga desarjlar1 (PSW) goriiliir.
Absanslarda desarjlar hiperventilasyona ¢ok duyarlidir. Bir kisminda foto sensitivite de

goriiliir (Benbadis, 2001).

B. Myoklonik noébetler: Myokloni; kas gruplarinin istem disi, ani ve hizlh
kasilmalaridir. Sadece yiizde, govdede bir veya birka¢ ekstremitede veya jeneralize
olabilirler. Aslinda normal kisilerde de ani ses veya 151k uyarani ile ortaya ¢ikan sigrama
veya irkilmeler bir tiir miyoklonik kasilmadir. Ayrica yine normal kisilerde uykuya
dalarken ortaya ¢ikabilen sicramalar absans ve tonik-klonik nébetlerle birlikte olabilir.
Miyoklonus epilepsi disinda birgok nedene bagl olarak ortaya ¢ikabilir. Miyoklonik
epilepsi nobetleri ise ekstremitelerde Ozellikle iist ekstremitede hakim ani, ¢cok kisa
stireli, fleksiyon veya ekstansiyon seklinde kasilmalarla karakterizedir. Kasilmalar tek
veya tekrarlayici olabilir. Senkron veya asenkron olabilirler. Uykuya dalarken ve

uyanirken daha siktir (Benbadis, 2001).
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Miyoklonik epilepsiler arasinda en sik goriileni 6p-15q kromozomlarina baglh
(Gardiner, 2000) genetik gecisli olan juvenil miyoklonik epilepsidir (JME). Birinci
derece akrabalarda yaklasik % 5,5 oraninda ayni epilepsi goriilmektedir (Wirrell ve ark.,
1996). Ust ekstremitelerde hakim, sigrama, irkilme seklindeki kasilmalar, alt
ekstremiteleri de tutarsa, ani kisa siireli diismeler goriiliir. Uykusuz gegen bir gecenin
sabahinda miyoklonik kasilmalarin (jerk) artmasi oldukga tipiktir. Hastalarin yarisindan
cogunda jeneralize tonik-klonik nébetler (JTK) eslik eder. Bazan JTK nobetler
miyoklonik jerklerden yillar sonra ortaya c¢ikar. EEG’de zemin aktivitesinin normal
olmasi, kisa siireli jeneralize dikenler ile multiple diken-dalga komplekslerinin ortaya
cikmast oldukca tipiktir. Fotik uyar1 ile desarjlarin aktive olmasi (fotosensitivite) de sik
goriildiiglinden parlak 151kl uyaranlardan kaginmalar1 konusunda hastalar uyarilmalhidir

(Benbadis, 2001).

C. Klonik ndbetler: Jeneralize klonik kasilmalar, tonik fazin olmadig:
jeneralize epilepsilerde goriilebilir. Tekrarlayic1 klonik jerklerle karakterizedir. Bazan
viicudun bir yarisinda bir veya iki ekstremite de, fokal kalabilir. Ardi sira fokal
sigramalar seklinde olabilir. Klonik ndbetler ¢ocuklarda, 6zellikle siit ¢ocuklarinda daha

sik goriiliir (Benbadis, 2001).

D. Tonik nobetler: Klonik faz olmadan, hastanin saniyeler siiren opistotonus
posturu almasidir. Bu sirada genellikle gbzler yukari kayar ve siyanoz goriilebilir.
Ozellikle ¢cocukluk ¢agindaki epilepsilerde ve uykuda ortaya ¢ikar. Tutulan kaslara gore
siniflandirilirlar (tonik aksiyel, aksorizomelik vs.). EEG'de diisiik amplitudlu hizl
aktivite veya 10 Hz'lik ritmik aktivite (rek ruiting ritm) goriilir. Unilateral tonik
nobetler daha ender olup, noronal hipereksitabilite durumlarinda (hipokalsemi vs) ve

degisik merkezi sinir sistemi hastaliklarinda goriiliir (Benbadis, 2001).

E. Tonik-klonik nébetler: En sik karsilagilan jeneralize nobetlerdir ve siklikla
"grand mal" nobet olarak tanimlanirlar. Bu nobetler oncesinde aura olmaz. Ani tonik bir
kas kontraksiyonu ile baglayan nobetler sirasinda solunum kaslarinin da kasilmasiyla
birlikte baslangicta epileptik bir ¢iglik duyulabilir. Tonik fazda hasta yere diiser ve
kendisini yaralayabilir. Bu fazda hasta kaskati1 kesilmistir, solunum durmustur ve buna

bagl olarak siyanoz gelisir. Dil sirilabilir. Tonik donemi takiben klonik faz gelisir.
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Klonik déonemde ekstremitelerde ritmik istemsiz atmalar izlenir ve kloniler arasinda
solunum hareketleri baslar. Ancak heniiz yeterli bir solunum baslamadig1 i¢in siyanoz
devam etmektedir. Klonik fazda agizdan salya gelebilir ve bu fazm sonunda sfinkter
kusuru gelisebilir. Nobetin sonunda hasta derin bir nefes alir ve tiim viicudu gevsek
olarak derin bir koma hali ile yatar. 15-30 dakika arasinda siiren bu postiktal donemden
sonra suur yavasca acilirken, hasta kendisini yorgun ve halsiz hisseder, siklikla yaygin
kas agrilarindan ve bas agrisindan sikayet eder. Yukarida tanimlanan jeneralize tonik-
klonik nébet semiyolojik olarak parsiyel baslangichh JTK ndbetlerden farksizdir. Ancak
aura Ozellikleri, postiktal otomatizmalarin varlig1 ve diger anamnez ve EEG bulgular:

ile bu iki tip nobeti ayirt etmek miimkiin olur (Yeni, 2002).

F. Atonik nobetler: Cenenin ve/veya ekstremitelerin kas tonusunun ani
kaybiyla sekillenen ve buna bagli olarak ani yere diismelere neden olan ndbetlerdir. Bu
nobetler cok kisa siirelidir. Nobet sirasinda suur etkilenmez, etkilendigi takdirde ise bu
durum c¢ok kisa siireli olur. Bas ve yliz travmalarina en ¢ok sebep olan nobetlerdir

(Yeni, 2002).
2.5. Epilepsilerin ve Epileptik Sendromlarin Uluslararasi Simiflandirilmasi
2.5.1. Lokalizasyona bagh (parsiyel) epilepsiler ve sendromlar
A. idyopatik (yasa bagh baslangic) epilepsiler ve sendromlar
a. Sentrotemporal dikenli selim ¢ocukluk ¢agi epilepsisi
b. Oksipital paroksizmli ¢cocukluk ¢agi epilepsisi
c. Primer okuma epilepsisi

B. Semptomatik epilepsiler ve sendromlar

a. Temporal lob epilepsisi
b. Frontal lob epilepsisi

c. Pariyetal lob epilepsisi
d. Oksipital lob epilepsisi
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e. Cocukluk ¢aginin kronik progresif epilepsia parsiyalis kontinuasi

f. Spesifik faktorlerle uyarilan nobetlerle karakterize sendromlar

C. Kriptojenik epilepsiler ve sendromlar

2.5.2. Jeneralize epilepsiler ve sendromlar

A. idyopatik (yasa bagh baslangic - yas sirasina gorer) epilepsiler

a. Selim ailesel yenidogan konviilzyonlar

b. Selim yenidogan konviilzyonlari

c. Siit cocugunun selim myoklonik epilepsisi
¢. Cocukluk ¢agi absans epilepsisi

d. Jiivenil absans epilepsisi

e. Jiivenil myoklonik epilepsisi

f. Uyanirken gelen grand mal ndbetli epilepsi
g. Diger jeneralize idyopatik epilepsiler

h. Belirli aktivasyon yontemleriyle uyarilan epilepsiler
B. Kriptojenik veya semptomatik (yas sirasina gore) epilepsiler

a. West sendromu (infantil spazmlar, Blintz-Nick-Salaam Kraempfe)
b. Lennox-Gastaut sendromu

c. Myoklonik astatik nobetli epilepsisi

d. Myoklonik absansli epilepsi

C. Semptomatik epilepsiler
D. Nonspesifik etyolojisi olan epilepsiler

a. Erken myoklonik ensefalopati
b. Supression-burst’lu erken infantil epileptik ensefalopati

c. Diger semptomatik jeneralize epilepsiler
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E. Spesifik sendromlar

2.5.3. Fokal veya jeneralize olduklar belirlenemeyen epilepsiler

A. Jeneralize ve fokal konviilzyonlu epilepsiler

a. Yenidogan konviilzyonlar1

b. Siit gocugunun agir myoklonik epilepsisi

c. Yavas dalga uykusu sirasinda devamli diken dalgali epilepsi
d. Edinsel epileptik afazi (Landau-Kleffner sendromu)

e. Diger bilinmeyen epilepsiler

B. Net jeneralize veya fokal konviilzyon 6zelligi olmayanlar

2.5.4. Ozel sendromlar

a. Duruma baglh nobetler (Gelegenheitsanfaelle)
b. Febril konviilzyonlar
c. izole ndbet veya izole status epileptikus

d. Akut metabolik veya toksik nedenlere bagli nobetler

2.6. Epilepsi Risk Faktorleri

2.6.1. Kafa travmalan

Sivil toplumda kapali kafa travmalarma bagh epilepsi, yaklasik % 3-7 oraninda
bildirilmistir. Biling kaybi, amnezi veya kafa kirigi oldugunda bu oran 3 ila 6 kez
artmaktadir. Bes yillik risk yaklasik % 5°tir. Yarim saatten az sliren amnezi ve biling
kayb1 durumlarinda belirgin bir risk artimi1 yoktur. Cokme kirig1r olmadan 30 dakika ile
24 saate kadar biling kayb1 olanlarda risk % 2’dir. Bir giinden fazla bilin¢ kaybi siiren
ve/veya intrakranial kitle etkisi olanlarda risk yaklasik %12’dir. Kunt kafa travmalarini
takiben 10 yil icinde, delici kafa travmalarinda ise hayat boyu epilepsi riski vardir.

Travmanm ciddiyetine ilaveten travmanm ilk haftasi iginde ndbet olmasi, subdural
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hematom ve enfeksiyon gibi komplikasyonlarin olmasi, prognozu etkileyecektir. Ciddi
travmasi ve ilk giinlerde nobeti olanlarda postravmatik epilepsi riski en yiiksek olup %
36°drr. Ciddi travmasi olan, fakat erken donemde nobeti olmayanlarda risk % 10’dur.
Ciddi travmasi olanlarin hayatta kalma oranlar1 olduk¢a diisiiktiir. Bu nedenle tiim

epileptiklerin i¢inde travmaya bagli epilepsi oran1 % 4’tiir (Annegers, 1994).

2.6.2. Santral sinir sistemi (SSS) enfeksiyonlar:

Klinik serilerde epilepsi olgularinin % 1’inin SSS enfeksiyonlarina bagli oldugu
goriilmektedir. SSS enfeksiyonlar1 en sik c¢ocuklarda ve yashlarda goriiliir. SSS’i
enfeksiyonu epilepsi riskini arttirmaktadir. Bu artig yastan ziyade enfeksiyonun tiirii ve
erken donemde nébetin olup olmadigina baglhidir. Aseptik menenjit sonucu epilepsi
riskinin artmasi belirgin degildir. Bakteriyel menenjiti takiben 2 yil i¢inde epilepsi riski
5 kat artar. Bakteriyel menenjit sonucu epilepsi gelisme riski 5 yil ile smirlidir. Viral

menenjitlerde bu siire 15 yildir (Annegers, 1994).

Ensefalitli hastalarda epilepsi gelisme riski; hastalik esnasinda ndbeti olanlarda 5
yila kadar % 10, yirmi yila kadar % 22’dir. Hastalik esnasinda nobeti olmayanlarda, 20
yil icinde epilepsi gelisme sanst % 10°dur. Bu risk erken donemde nobeti olan

bakteriyel menenjit i¢in % 13, ndbeti olmayanlarda ise % 2’dir (Annegers, 1994).

2.6.3. Gelisme geriligi, mental retardasyon ve serebral palsi

Dogumsal norolojik bozukluklar, mental retardasyon ve serebral palsi (CP) ile
epilepsi beraberligi iyi bilinmektedir. Canli dogumlarin % 0,3 — 6’sinda CP goriiliir.
Bunlarmn 1/3’linde de epilepsi gozlenir (Annegers, 1994).

2.6.4. Febril konvulziyon

Febril konvulziyon, epilepsi gelisimi i¢cin bir risk teskil etmektedir. Febril

konvulziyon gegiren hastalarda 25 yasina kadar epilepsi gelisme riski % 6 olup, bu

normal toplumun 3 kat1 kadardir (Annegers, 1994 ).
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2.6.5. Ailesel ve genetik faktorler

Eskiden beri ailesel bir hastalik olarak diisiiniilen epilepside genetik faktorlerin
etkinligi net degildir. Bazit mendelien geg¢isli olgular bildirilmistir (Annegers, 1994).
Epilepsinin genetik ge¢isi tek bir gen ile agiklanmamaktadir. Sadece juvenil myoklonik
epilepside kromozom 6 bozuklugu bunun disindadir. Epilepsinin ailesel oldugunu
gosteren kuvvetli ipuglart mevcuttur. Calismalar epileptik kisilerin ailelerinde,
normallere gore epilepsi insidansinin 2.5 kat daha yiiksek oldugunu gostermektedir
(Annegers, 1994). Bununla beraber kafa travmasi, ensefalit ve beyin timori gibi
sebeplerden dolay1r olusan semptomatik epilepsilerde ailesel bir yiikliligiin
goriilmemesi dogaldir. Calismalar annesi epileptik olanlarm, babasi epileptik olanlara
gore daha yiliksek risk tasidiklarini gostermektedir. Sonug¢ olarak bazi epileptik
sendromlarda belirli bir genetik gegis varken, digerlerinde genetik gecisin etkisi ¢ok az

veya yoktur (Annegers, 1994).

2.7. Antiepileptik Tedavi

Spesifik bir etyolojik yaklasimm olmamasi ve patofizyolojik mekanizmalarin
tam anlasilmamas1 nedeniyle, epilepside ila¢ tedavisine yaklasim, epilepsiye yol agan
nedenin ortadan kaldirilmasmndan ¢ok, kronik antiepileptik ila¢c kullanimi ile
semptomlarin kontrolii ve ndbetlerin baskilanmasi seklinde olmaktadir. Antiepileptik
ilaclar, epileptojenezis boyunca beyin dokusunda gelismis olan kronik hipereksitabilite
iizerine etkilidir. Yine hipereksitabiliteyi azaltmakla birlikte, patolojik hiicreler lizerinde
inhibisyonu arttirmak suretiyle epileptik nobetin ortaya ¢ikmasini dnler. Bu nedenle
antikonvulzif tedavi sadece semptomatik etkili olup, hastaligin kendisini tedavi etmez
(Wolfang, 1998). Epilepsi tedavisinde, son on yil i¢inde yeni antiepileptiklerin girmesi
ayrica eski ilaglarim formulasyonundaki degisiklikler ile birlikte dramatik bir ilerleme
olmustur. Bununla birlikte pek ¢cok hastada yan etki gelismis ve tolere edilebilen

antiepileptik dozlarinda da zayif nobet kontrolii saglanmistir (Schmidt, 2002).

Epilepsi tedavisinde ilk basamak, taninin dogru konmas1 ve ilagla tedaviye gerek
olup olmadiginin belirlenmesidir. Tedavi gereken epilepsi hastalarinda, giinde en diisiik

doz ile birlikte, yan etki goriilmeden nobet kontrolii saglayabilmektir. Yeni tan1 konmus
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epilepsi hastalarma antiepileptik tedavi baslanirken, monoterapi ile baslamak gerekir.
Monoterapi ile yaklasik %60- 70 oraninda epilepsi hastalarinda basarili bir nobet
kontrolii saglanabilir. Bununla birlikte epilepsi hastalarinin 1/3’tinde bu tedavi
yaklagimi nobet kontroliinde yetersiz kalabilir ve politerapi gereksinimi olabilir (Baykan

ve ark., 2004; Sander, 2004).

Basaril1 bir epilepsi tedavisi i¢in epilepsinin ve epileptik nobetin dogru olarak
teshis edilmesi ve verilecek antiepileptiklerin bu yonde se¢ilmesi, temelde biiyiilk 6nem
tasimaktadir (Yamatogi, 2004). Ferhad ve ark. (2002) antiepileptiklerle kronik tedavi
sonucu hastalarda hipokalsemi, hipofosfatemi ve serum alkalen posfataz diizeyinin
arttigin1 bildirmislerdir. Biitiin canli organizmalar i¢in esansiyel oldugu saptanmig
mikroelementler demir, iyot, bakir, manganez, ¢inko, kobalt, molibden, selenyum,

krom, kalay, vanadyum, flor, silikon, nikel, arsenik ve kadmiyumdur (Saner, 2002).

2.8. Mineraller

Yeryiiziinde hayatin baslangicindan beri var olan minarelerden bazilar1 canlilar
gelistikce insan viicuduna da girmislerdir. iste bu minareler dokularda cok diisiik
miktarlarda bulunmakla birlikte yasam icin vazgecilmez fonksiyonlarda onemli roller
alirlar. Giinliik gereksinimleri ¢ok diisiik (1 mg’dan az) oldugu ve her birinin viicuttaki
miktar1 viicut agirliginin % 0,01’inden daha azini olusturdugu i¢in bu minarelerle eser

elementler adi1 verilmistir (Reinhold, 1995).

Yeryiiziinde dogal olarak bulunan 98 elementin 27’°si yasam i¢in vazgeg¢ilmezdir.

Eser elementleri baslica {li¢ gruba ayirabiliriz.

a. Esansiyel olanlar
b. Esansiyel olmayanlar

c. Esansiyel olup olmadiklar1 kesin olarak belli olmayanlar

Bir elementin esansiyel olabilmesi i¢in bazi kriterlere kesin olarak uymasi

gerekmektedir. Bu kriterleri soyle siralayabiliriz.
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1. Element, tiim organizmalarin tiim saglikli dokularinda bulunmalidir

2. Konsantrasyonlar1 degisik canli tiirlerinde olduk¢a sabit olmalidir

3. Eksikliginde degisik tiirlerde benzer yapisal ve fizyolojik bozukluklar ortaya
¢ctkmalidir

4. Eksikligin giderilmesi durumunda var olan striiktiirel ve fizyolojik

bozukluklar 6nlenebilmeli veya diizeltilebilmelidir

Insan viicudunda bulunan elementlerden 16 tanesi bu kriterlere uymaktadir.
Giinliik gereksinimi 1 mg’in istiinde olanalara makroelement, altinda olanlara ise
miroelement veya eser element denir. Biitlin canli organizmalar i¢in esansiyel oldugu
saptanmis mikroelementler; krom, manganez, demir, kobalt, bakir, ¢inko, selenyum,
molibden, flor, iyot, vanadyum, nikel, arsenik, silikon, kalay ve kadmiyumdur

(Reinhold, 1995).

Eser elementlerin biyokimyasal fonksiyonlari, yapilarinda metal iceren
metalloenzimlerin veya enzim aktivatorlerinin belirlenmesiyle miimkiindiir. Eser
elementler, humoral ve seliiler mekanizmalar da immunoregiilasyon, sinir iletimi, kas
kasilmasi, membran potansiyeli regiilasyonu ve mitokondrial aktivitenin saglanmasi

gibi fonksiyonlarda rol oynarlar (Kiziler, 1998; Laleli, 1993; Bagdatlioglu, 1998).

Elementlerin baslica ii¢ fonksiyonu vardir.

1. Kemiklerin ve dislerin yap1 tas1 durumundadirlar (Ca, P, Mg gibi).

2. Beden sivilarinin ve hiicrelerin kompozisyonu kontrole yardime1 olan ¢oziiniir
(soliible) tuzlar olustururlar. Hiicrelerin disindaki sivilarda (kan gibi) Na ve Cl,
hiicrelerin icerisinde ise K, Mg ve F bu ikinci grup foksiyona dahildir.

3. Bir¢cok enzimde esas maddelerdir veya bazi proteinlerin (hemoglobin gibi)
fonksiyonlarinda yada enerji kullanilmasinda yer alirlar. Fe, P ve oteki elementlerin

¢ogu bu gruptandirlar (Usdal ve ark., 1991).

Cinko (Zn)

Insanlarda metabolik faaliyetler igin gerekli olan iz elementlerin basinda Zn

gelmektedir (Usdal, 1991; Barness,1996). Canlilarda Zn’nin énemi ilk kez 1869 yilinda
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Raulin tarafindan ileri siiriilmiis bu elementin Aspergillus niger adli bir mantarmn
biiylimesinde gerekli oldugu belirtilmistir (Kiziler,1998). Zn, nomal biiylime ve gelisme
icin gerekli olup, hiicresel biiylime, boliinme ve farklilagma i¢in mutlaka olmasi gereken

bir elementtir (Ece, 1998; Barker, 1999).

Zn yetmezligi durumunda; biiylime yavaslamakta, immunite baskilanmakta,
hiicre, metabolik fonksiyonlarini yerine getirememektedir (Barker,1999; Perrone, 1999;
Gilinay, 1990). Zn; hiicresel metabolizmanin protein sentezi, DNA ve RNA
metabolizmasi, karbonhidrat ve lipid metabolizmas1 gibi hemen hemen hiicrenin biitiin
metabolik faaliyetlerinde anahtar role sahiptir (Hambidge ve ark., 1993; Aytekin, 1993;
Arcasoy, 1996).

Zn, yasayan biitiin organizmalar i¢cin gereklidir. Katalitik, regiilator veya
dogrudan dogruya niikleik asit ve diger gen diizenleyici proteinlerinde yapisal element
olarak rol alir (Buford ve ark., 1987; Alpers, 1995; Arcasoy, 1998). Zn’nin,
transkripsiyon faktorlerindeki yapisal rolii ilk defa 1983°de “protein transcription factor
IIT A (PTF III A)” da gosterilmistir (Alpers ve ark., 1995; Giinay,1990). Uyaric1 ve
inhibe edici birgok enzimin yapisal bileseni ve kofaktoriidiir (Usdal, 1991; Alpers ve
ark., 1995; Seymen ve ark., 1999).

Zn, insan organizmasindaki bircok enzimin isleyisinde gorev almaktadir.
Stiperoksit dismutaz (SOD) enziminin yapisinda Cu oraninda Zn da bulunmaktadir.
Plazmada serbest halde bulunan Zn, hiicrelerde membran stabilizatorii olarak fonksiyon

gormektedir (Hambidge, 1997).

Glutamat’tan Gamma Amino Butirik Asit (GABA) olusumunda rol alan
glutamik asit dehidrogenaz, Zn kullanan bir metalloenzimdir (Seymen ve ark., 1999).
Sinaptik vezikiil butonlar ve hipokampal fonksiyonlar mossy fiberlerindeki Zn’ye
bagimhidir (Seymen ve ark., 1999). Baz1 arastirmalarda sizofreniklerin hipokampal Zn
miktarindaki azalma gosterilmistir. Zn eksikligi ve dopamin fazlalig1 sizofrenide sik
rastlanan biyolojik bir olaydir (Seymen ve ark., 1999). Noron motivasyonu ve
proliferasyonunda rol oynayan subselluler DNA ve RNA polimeraz enzimi de Zn

metalloenzimleridir (Onag, 1998; Seymen ve ark., 1999).
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Noropsikiyatrik 6zellikler Zn eksikligi halinde iyice belirginlesirler. Heniiz
mekanizmasi tam agiklanmamakla birlikte Zn’nin sinir biiylime faktoriinde yapisal ve
diizenleyici rolii olduguna inanilmaktadir (Prasad, 1995).Yapilan bir ¢alismada, yetiskin
insanlar histidinle beslenerek ¢inko yetersizlikleri artirilmig ve bu da zinciiri’ye sebep
olmustur. Buna bagli olarak serebellar fonksiyon bozukluklar1 ve mental degisiklikler

gelismis ve bu sapmalar ¢inkonun tekrar alimiyla kaybolmustur (Henkin, 1975).

Bakar (Cu)

Cu; bir¢cok oksidatif enzimin vital komponentidir. Hem eritropoezde, hem de
yapisma katildig1 bir¢cok enzimler yoluyla hayati 6nem tasir (Barnessve ark., 1996;
Gilinay, 1990; Peter ve ark., 1993). Bu elementin omurgalilarda ilk tesbit edilen
fonksiyonu anemiyi Onlemesidir. Daha sonralari, hem sentezi i¢in gerekli oldugu ve
sitokrom oksidaz yapisinda bulundugu tesbit edilerek, 6nemi daha iyi anlagimistir.
Hemoglobin sentezinin degisik evrelerinde bakir kullanilmaktadir. Serbest Cu
organizmada hiicre membranlar: iizerine prooksidan bir ajan olarak rol oynamaktadir.
Yapilan daha ileri calismalar birgok enzimin yapisia girdigini gostermistir. Bliylime ve
iiremede rol alan birgok enzim de katalizér olarak Cu iyonuna gerek vardir (Usdal ve

ark., 1991; Nisli ve ark., 1999, Hambidge, 1997).

Memelilerde bulunan Cu’lu enzimlerin engok bilinenleri: Serbest radikallere
kars1 viicut savunmasinda anahtar rol oynayan sitozolik ve mitokondirial sitokrom
oksidaz, siiperoksit dismutaz, seruloplazmin, tirozinaz, iirikaz, dopamin-beta-
hidroksilaz, elastin ve kollojenin baglanmasinda gerekli olan lizil oksidaz, spermin
oksidaz, benzilamin oksidaz, diamin oksidaz (histaminaz), triptofan 2,3-dioksijenaz,
elektron transportunda rol oynayan sitokrom-c oksidaz, kemik iliginde ferrik demirin
kirmiz1 hiicre prekiirsorlerine tasimmasinda, ferr6z depo demirine oksidasyonu ve trans
ferrine baglanmasi i¢in gerekir (Kaplan,1987 ; Alpers ve ark., 1995; Dall man, 1987;
Peter ve ark, 1993).

Son yillardaki caligmalar, kan pihtilasmasinda da Cu’nun rol oynadigi faktor
V’in kuproprotein oldugunu gostermistir. Cu hem koagiilasyonda hem de fibrinoliziste

rol oynamaktadir (Perrone, 1999; Dallman, 1987).
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Insanda Cu’nun % 10°nu dolasimda (plazma ve eritrositlerde), % 90’1
dokulardadir. En yiiksek konsantrasyonda bulundugu dokular karaciger, balik, istiridye,
yer fistig1, beyin, bobrek, dalak ve kalptir (Usdal ve ark., 1991; Alpers ve ark., 1995;
Nisli ve ark., 1999). Daha az konsantrasyonda kemik, kas ve sa¢in yapisinda yeralir.
Fakat kitleleri dolayisiyla, viicut bakirmin % 50°si kas ve kemiklerde bulunur. Salgi
bezleri (prostat, hipofiz, tiroid ve timus), disiik bakir iceren dokulara Ornektir.
Karaciger, et, kabuklu deniz {iriinleri, findik, ceviz ve sebzelerde olduk¢a bol bulunur

(Kaplan ve ark., 1987; Sylura, 1993).

Diger metal iyonlar1 6zellikle Cd, Mo, Ag ve Zn iyonlari, Cu’nun baglandigi
siilfidril gruplar1 i¢in yarisirlar. Bu durum Zn ve Cd’un Cu absorbsiyonunu antagonize
etmesini agiklamaktadir. Siilfidril anyonlar1 da, Cu ile siilfit baglar1 kurarak emilimini
engeller. Bu nedenle, Wilson hastaliginda diyetle alinan Cu’nun emilmesini 6nlemede,

tedavi amaciyla kullanilir (Usdal ve ark., 1991; Sylura, 1993).

Cu; bir¢cok protein ve enzimin temel bilesimidir. Elektrolitlerin gelismesinde
pigment iiretimin de onemli rol oynar. Kollajen ve elastin iiretiminde saglikli kemik

yapis1 ve sinir sisteminin etkinligi i¢in gereklidir (Trunbo ve ark., 2001).

Eser elementlerin biyokimyasal fonksiyonlari, yapilarinda metal igeren metallo-
enzimlerin veya enzim aktivatorlerinin belirlenmesiyle miimkiindiir. Eser elementler,
humoral ve seliiller mekanizmalarda immunoregiilasyon, sinir iletimi, kas kasilmasi,
membran potansiyeli regiilasyonu ve mitokondrial aktivitenin saglanmasi gibi

fonksiyonlarda rol oynarlar (Bagdatlioglu, 1998; Kiziler, 1998; Laleli, 1993).

Magnezyum (Mg)

Mg, viicudumuzdaki her hiicrenin ihtiyaci olan bir mineraldir. Mg depolarmin
yaris1 doku ve organlardaki hiicrelerin i¢inde, diger yaris1 kemikte Ca ve P ile kombine
ve sadece % 1’1 kanda serbest halde bulunmaktadir. Kandaki Mg diizeyini sabit tutmak,
fonksiyonlarin siirdiiriilmesi i¢in 6nemlidir. Viicutta Mg, Ca ile belirli bir dengede
bulunmalidir. Mg ve Ca arasindaki denge korunmazsa, Ca fazlaligi viicut i¢in toksik

hale gelir ve kalp rahatsizligina, artritlere, osteoporoza, damar sertlesmesine, dokularin
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ve organlarin kalsifikasyonuna neden olur (Rude ve ark., 1998; Heaney ve ark., 2001).
Mg, bircok biyokimyasal reaksiyonda kofaktor olarak yer almakta, normal kas ve sinir
fonksiyonunun siirdiiriilmesine, kalp ritminin korunmasma ve kemik saglamliginin
devamma yardimci olmaktadir. Ayrica protein sentezi ve enerji metabolizmasin da da

rol alir (Heaney ve ark., 2001).

Mg; adenozin trifosfat ihtiva eden licbinden fazla enzimin, 6zellikle de fosfat
transferi yapan enzimlerin kofaktorii olarak gorev alir (McLean, 1994). Mg bagiml
enzim sistemlerinden bir tanesi, hiicre membranlar1 arasindaki elektriksel gradienti
diizenleyen membran pompasidir. Bu nedenle Mg, elektriksel olarak uyarilabilen
dokularin aktivitesinde onemli rol oynar (Elin, 1988; Marino, 1995). Ayrica, Mg
kardiyak kontraktilite ve periferik vaskiiler tonusun devamliligmin saglanmasinda
onemli rolii olan diiz kas hiicrelerindeki kalsiyum hareketini de regiile eder (Whiteve
ark., 1989). Sinirsel uyarilarin transmisyonunda 6nemli rol oynayan tiamin pirofosfat
kofaktor aktivitesi icin Mg gereklidir ve bu da makro molekiiler yapiy1 stabilize eder
(Reinhart, 1988). Serum Mg’nin % 70’1 ultrafiltrasyona uygundur; kalan kismi proteine
baghdir. Ca gibi proteine baglanan Mg da pH’ya bagimhidir (Kroll ve ark., 1985).

Mg, hormonlarin (insiilin, tiroid hormonlari, Gstrojen, testosteron, DHEA),
norotransmitterlerin  (dopamin, katekolamin, serotonin, GABA), mineral ve

elektrolitlerin iletilmesinde rol oynar (Alvarez ve ark., 1987).

Mangan (Mn)

Mn; fetus, yenidogan ve eriskinde kan-beyin engelini geger (Aschner, 1990).
Aslinda beyinde kiigiik bir miktar vardir. Bununla birlikte beyin manganezin
eksikliginden de fazlaligindan da etkilenir. Mn eksikligi sonucu ortaya ¢ikan
konvulziyonlarin azalmis Mn-stiperoksit dismutaz ve glutatyon sentetaz aktivitelerinden
kaynaklandig1 diistiniilmektedir (Critchfield, 1993). Fazlaliginda ise Parkinson benzeri
bulgular (manganizm) goriilmektedir (Aschner, 2000; Prohaska, 1987).

Total parenteral beslenme ile yiiksek doz Mn alan cocuklarda tremor ve

konviilziyon ile giden norotoksisite saptanmistir (Komaki ve ark., 1999). Bat1 Pasifik
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adalarinda bazi toplumlarda Ca ve Fe’den fakir ve Mn’den zengin diyet tiiketen
toplumlarda ¢ogu cocukluk yas grubunda baslayan endemik motor néron bozukluklar
saptanmistir (Cawte ve ark., 1989). Eriskinlerde is yerindeki inhalasyon ile etkilenim
sonucu tremor, reaksiyon hizinda azalma, hafiza, zeka ve mizag¢ degisiklikleri ile giden
bulgular ortaya c¢ikmistir (Mergler ve ark., 1997). Mn hayvanlarda biriken bir
norotoksik ajandir. Bu etkilerinin de bazal ganglia ve 6zellikle globus pallidus'daki
birikime bagl oldugu diisiiniilmektedir. Fakat gilivenli bir esik deger saptanmamistir

(Aschner, 2000).

Kalsiyum (Ca)

Ca, insan viicudu i¢in en 6nemli minerallerden biridir. Normal kan Ca diizeyi
insan icin % 10 mg’dir. Bunun 5.5 mg’1 serbest Ca iyonu, 4 mg’1 tastyict proteinlere
bagli, 0.5 mg’1 fosfat ve sitratlarla kombine haldedir. Ca kemik ve dislerin yapisinin
temel maddesidir. Viicut agirhginin %1 .5 — 2 kadarmi teskil eder. Bunun da % 98’1
kemiklerde, % 1’1 dislerde, geri kalan % 1’1 tim doku ve sivilarda bulunur (Shils,

1999).

Ca, kas kasilmas1 ve kalbin ¢alismasi i¢in gereklidir. Sinirlerdeki norotransmitter
icin yararhdir. Bu etkisini asetil kolin, noradrenalin ve serotonin gibi iletkenlerin
salinmasi tizerinden gosterir. Bircok hormonun isleyisine etkisi vardir. Ca preeklampsia
ve hipertansiyona karsi koruyucu 6zelligine sahiptir (Repke, 1991; Grischke, 2004).

Oksidasyon metabolizmalar: i¢in aktivator gorevi yapar. Hiicre fonksiyonunda
ve hiicre boliinmesinde etkilidir. Protrombinden trombin olusumu sirasinda trombin
aktivatorii Ca ile etkileserek kanin pihtilasmasinda gorev alir. Ca eksikliginde dislerde
yapisal bozulmalar, dis eti sorunlar1 ve dis kayiplar1 olusur. Kemiklerde cok cesitli
sorunlar ortaya ¢ikar. Cocukluk caginda rasitizm, eriksinlerde osteomalasi, yaslhilarda
osteoporoz gibi bozukluklar meydana gelir. Cocuklarda hir¢inlik, aglama, istahsizlik,
duyu kusurlari, kas segirmeleri, huzursuzluk, uyku bozuklugu ve dalgmnlik yapabilir
(Shils, 1999). Sa¢ ve tirnaklarda kirilmalar meydana gelir. Eksiklik artarsa bacaklarda
kramplar, kalpte carpmti, uyusukluk, kulak ¢mlamalar1 ve tetani durumu ortaya ¢ikar

(Lemancewicz, 2000).
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Demir (Fe)

Fe; elektron transferi, oksijen tasinmasi ve aktivasyonu azot sabitlestirilmesi ve
DNA sentezi gibi bircok 6nemli biyolojik islem icin gereklidir. Fe’den yoksun bir
diyetin Fe’ye bagl bir¢ok enzimatik islemin inhibisyonuna yol agacagi agiktir. Ote
yandan Fe ile ylkli bir viicut da Fe gibi bir viicut anlamina gelmemektedir. Fazla
miktardaki komplekslesmemis Fe fizyolojik pH’da ¢6ziinmeyen hidroksitlerini ve
oksijenle tepkimeye girerek oldukca zararli oldugu bilinen serbest radikalleri meydana
getirir. Yetigkin bir insandaki hem Fe eksikligi hem de Fe fazlalig1 kolaylikla olusabilir.
Diinya niifusunun yaklasik yiizde 30’unun anemi oldugu bilinmektedir. Fe eksikligi
anemisi diyetle alinan Fe’nin yetersiz olmasi durumunda ya da kronik bir hastalik
sonucu ortaya ¢ikabilir. Tedavisi i¢in Fe’ce zengin bir diyet ya da daha ileri durumlarda
kan nakilleri onerilebilir. Sistemik otoimmiin hastaliklar sonucu olusan anemilerde de
immiin sistemi baskilayic1 ilaglar semptomlarin giderilmesinde faydali olabilir. Ote
yandan, fazla Fe istilaci mikrobiyal ya da neoplastik hiicreler i¢in besin teskil
ettiginden, enfeksiyon ya da neoplasia’ya yol agmasi yaninda, savunma sistemini
zayiflatmas: sonucu baska etkiler de yaratabilir. Ornegin invitro ¢alismalarda 125
pM’dan fazla Fe’nin monositlerin fagositik kapasitesini ve makrofajlarin antitimor
etkisini inhibe ettigi bulunmustur. Bu kadar biiyiik miktarlarda Fe, eritrosit, hemoglobin
ya da hemoglobin yikim irilinlerini igeren patolojik lezyonlarla olusabilir.
Hemokromatik hasta monositlerinin fagoisitik kabilyati kontrol grubundan % 50 daha
az etkilidir. Flebotomi ile 3,5 g Fe uzaklastirildiginda normal fonksiyonunu yeniden
kazanir. Ayrica yilizde 70’in {izerinde doygunluga sahip transferin, daha diisiik
doygunluga sahip olana gore DNA sentezinin baslatilmasi i¢in lenfositlere metal
saglamada daha az etkilidir.10-100 uM arasinda Fe konsantrasyonu B ve T lenfositlerin
kandan lenf diiglimiine ve dalaga normal goc¢iinii baskilayabilir. Fe fazlaligi; kemik iligi
hiicre farklilagmas1 ve immiinolojik yetenegi diizenleyen Fe baglayict proteinler
laktoferrin ve ferritinin bu yasamsal fonksiyonlar1 iizerinde zararli etkilere sahip
olabilir. Hiicre i¢i fazla Fe’nin, metal ligandlar1 i¢in kodlama yapan genlerin siirekli
baskilanmasi ya da repressor ve polimerazlarin baglanmalarini modifiye etmek iizere
yinelenen DNA zincirlerinde konformasyonel degisimine yol agarak neoplazi’ye yol

actig1 belirlenmistir. Fizyolojik Fe seviyeleri karsinojenik ya da mutajenik olmasa da
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100 uM demirin, chinese ham ster yumurtalik hiicrelerinde 4.000 uM sodyum askorbat
ile bilestiginde biiyiik bir kromozom hasarma yol ac¢tig1 gézlenmistir (Denizli, 2000).

Potasyum (K)

Intraseliiler sivida en fazla bulunan katyon K’drr. Kas kasilmasinda, sinir
impulslarmin iletilmesinde, enzim faliyetlerinde ve hiicre membran1 fonksiyonunda
onemli rol oynar. Saglkli sinir sistemi ve diizenli kalp ritmi i¢in gereklidir. Viicut

suyunu kontrol eder kan basincini diizenler (Gilingor, 2003).

Fosfor (P)

P; bireysel gelisimde, gebelik ve laktasyon doneminde doku gelisimini saglar
(Cashman ve Flynn, 1999). Asit ve alkali ortamlarda tampon gorevi gorerek normal
pH’y1 korur. Enerji kaynaklarindan (yag ve karbonhidrat) saglanan metabolik enerjinin
depolanmas1 ve transferi i¢in gereklidir. Hiicrelerin biiylimesi, bakimi ve onarmmi i¢in
gerekli protein sentezine katilir. Niikleosit trifosfatlar RNA sentezinde, deoksiniikleosit
trifosfatlar DNA sentezinde rol oynar. Fosfolipid molekiillerinin yapisina girer. Kas ve
kalp kasilmasma etkilidir. Niasin ve riboflavin vitaminlerinin aktif hale donlismesini

saglar.

Eksikliginde kemik ve mineral metabolizmasi degisir. Kardiak, hemolitik,
iskelet, kas, solunum ve merkezi sinir sistemi rahatsizliklar1 olusur (Cashman ve Flynn
1999). Istahsizlik, halsizlik, kilo kaybi, huzursuzluk, gerginlik gibi ruhsal yakinmalar;
eklem sertligi, kemik agrilari, kemik kirilmasi, duyu kusurlari, cilt sorunlari, eklem
iltihaplari, bliylime yavaslamasi, dis gelisimi geriligi gibi rasitizm benzeri belirtiler
goriiliir. Ca azlig1 ve tetaniler plazma P’unun artmasina neden olur (Weisinger ve Font,

1998).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Gereg

3.1.1. Gruplarin olusturulmasi

Calismaya 20-40 yaslar1 arasinda 20 saglikli (kontrol grubu) birey (10 erkek, 10
kadm) ile Yiiziincii Y1l Universitesi Arastrma Hastanesi Noroloji Servisi ve
Poliklinigine bagvuran epilepsi teshisi konmus ve tedavi goren ayni yas grubu parsiyel
epilepsi 20 (10 kadin, 10 erkek) ve jeneralize epilepsi grubu 20 (10 kadin 10 erkek)
hasta katildi. Calismaya baslamadan 6nce, Yiiziincii Y1l Universitesi Bilim ve Etik
Kurulundan etik onay1 alindi. Katilimcilarin her birine ¢alisma hakkinda bilgi vermek
icin aydinlatilmis onam formu okutuldu ve calismaya goniillii olarak katildiklarina dair
yazili onaylar1 alindi. Katilimeilarin yas, boy kilo, sigara kullanip kullanmadiklar1 ve
varolan herhangi bir hastalik durumlar1 (kalp, akciger, bobrek hastaliklar1) yazili bir
anketle arastirildi. Kontrol ve epilepsi gruplarinda; yas, boy, kilo ve beden kitle
indeksleri (BKI) birbirine yakin olan bireyler ¢alisma kapsamma alindi. Calismaya

alinan katilimcilara ait tanimlayic1 6zellikler Tablo 1°de gosterilmektedir.

Tablo 1. Calismaya alman katilimcilara ait tanimlayici 6zellikler

a Kontrol Parsiyel Epilepsi Jeneralize Epilepsi
Ozellikler Erkek Kadin Erkek Kadin Erkek Kadin
Say1 10 10 10 10 10 10
Yas (Y1) 28,70 27,50 29,80 30,40 28,72 24,11
Boy (m) 1,70 1,60 1,71 1,59 1,70 1,58
Kilo (kg) 70,40 63,10 73,0 58,40 72,63 62,33
BKI (kg/m) 40,17 39,22 42,66 36,64 42,70 39,32

3.1.2. Kullanilan arag ve gerecler

Santrifiij cihaz1 (Beckman Coulter, Almanya).

Otoanalizor (Cobas 800, Roche, Tokyo, Japonya)

Otoanalizor (HITACHI PP Modiiler, Tokyo, Japonya)

Atomik absorbsiyon spektrofotometresi (HITACHI, Tokyo, Japonya)
Otomatik pipet (50 ve 100 ml)
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3.2. Yontem

Calismaya alman kisilerden en az 12 saatlik bir aclik doneminin ardindan kan
alimdi. Kan almak icin antekiibital venler tercih edildi. Her bir katilimcidan ortalama 10
ml kan alinarak cam biyokimya tiiplerine konuldu. Uzerine katilimcilarm isimleri
yazildi. Alman kanlar 5.000 devirde 10 dk santrifiij edildikten sonra, serumlar1 pipetle
alinarak ependorf tiipiine konuldu. Uzerine isim ve numara yazilarak analiz edilecegi

giine kadar -80 °C’de saklandh.

Parametrenin calisilacagi giin, ependorf tiipleri dondurucudan cikarilip oda
sicakliginda ¢oziinmesi beklendi. Coziinen serumlar otomatik pipetlerle (50 ve 100 ml)

godelerine ayrildi. Yeni numaralar verilerek, cihaza konacak olan raflara yerlestirildi.

Serum Ca, Na, K, Fe, P, CI, degerleri ticari kitler kullanilarak bir otoanalizérde
(Cobas 800, Roche, Tokyo, Japonya) tespit edildi. Cihaz otomatik olarak 8-10 dk
icerisinde sonuglar1 verdi. Elde edilen sonuclar yaziciya aktarilip ¢iktilar1 alindi. Higbir

numune tekrara kalmadi.

Serum Mg degeri ticari kitler kullanilarak bir otoanalizorde (HITACHI PP
Modiiler, Tokyo, Japonya) tespit edildi. Cihaz otomatik olarak 14dk icerisinde sonuglari

verdi. Elde edilen sonuclar yaziciya aktarilip ¢iktilar: alindu.

Serum Cu, Mn ve Zn degerlerti ticari kitler kullanilmadan asetilen gazi ile flame
yontemi ile bir atomik absorbsiyon spektofotometresinde (HITACHI, Tokyo, Japonya)
tespit edildi. Elde edilen sonuglar yaziciya aktarilip ¢iktilar1 alindi. Higbir numune

tekrara kalmadi.

3.3. istatistik Analiz

Calismaya dahil edilen 6zellikler bakimindan cinsiyet ile parsiyel ve jeneralize
epilepsili olan ve olmayan gruplar arasinda, fark olup olmadigini belirlemek amaciyla;
faktoriyel (iki faktorlii) varyans analizi yapildi. Olgulara ait parametreler i¢in sonuglari

ortalama + standart sapma olarak verildi ve P<0.05 degeri anlamli kabul edildi. Ayrica,
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alt gruplarda; 6zellikler arasinda iliski olup olmadigmni belirlemek amaciyla Pearson
korelasyon katsayis1 hesaplandi. Bulgularin istatistik analizi i¢cin SSPS for Windows

istatistik paket programi kullanildi.
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4. BULGULAR

Saglikl bireyler ile parsiyel ve jeneralize epilepsi hastalarina ait Cu, Zn, Ca, Na,
K, Fe, Mg, P, CI, Mn degerleri Tablo 2’de gosterilmektedir. Zn degerlerinin parsiyel ve
jeneralize epilepsi hastasi bireylerde, K degerlerinin ise sadece jeneralize epilepsi
hastas1 bireylerde saglikli bireylere gére daha az oldugu saptandi (P < 0.05). Cu, Na ve
Ca degerlerinin hem parsiyel ve hemde jeneralize epilepsi hastasi bireylerde saglkli
bireylere gore daha yiiksek (P <0.05) oldugu, Mg ve CI degerlerinin ise sadece parsiyel
epilepsi hastas1 bireylerde saglikli bireylere gore daha fazla oldugu saptandi (P < 0.05).

Tablo 2. Saglikli bireyler ile parsiyel ve jeneralize epilepsi hastalarina ait Cu, Zn, Ca,

Na, K, Fe, Mg, P, CI, Mn degerleri.

Kontrol Jeneralize Epilepsi Parsiyel Epilepsi
Parametreler (n=20) (n=2 0)p P {n=2 0% P
Zn (mg/l) 0,73 £0,15 0,56 +0,16* 0,60 +0,14*
Ca (mg/dl) 8,61 £0,28 9,29 +1,01* 9,35+ 0,64*
Mn (mg/1) 0,01 £0,01 0,01 £0,01 0,01 +£0,01
Mg (mg/l) 13,57 £ 0,55 13,81 £ 1,46 14,37 £ 0,78*
K (mg/1) 52,37 + 1,56 51,07 £ 1,41* 51,92 £1,71
Fe (mg/l) 0,98 £ 0,60 1,19+ 0,47 1,12+ 0,48
Na (mmol/l) 135,60 £2,19 137,75 + 3,39* 138,10 £ 2,85*
Cu (mg/1) 0,67 £0,20 0,86 £0,19* 1,04 £ 0,36*
CI (mmol/T) 100,75 £ 2,38 102,00 £ 2,27 103,00 + 3,40*
P (mg/dl) 3,65 +0,54 3,57+ 0,60 3,41 £ 0,87

Degerler ortalama =+ standart sapma olarak sunulmaktadir

*: P <0.05

Erkek deneklere gore tanimlayici istatistikler ve karsilastirma sonuglari
incelendiginde (Tablo 3); Na, Ca, degerlerinin hem parsiyel ve hemde jeneralize
epilepsi hastas1 bireylerde, Mg degerlerinin ise sadece parsiyel epilepsi hastasi

bireylerde saglikl bireylere gore daha fazla oldugu saptandi (P < 0.05).

Kadin deneklere gore tanmimlayict istatistikler ve karsilastrma sonuclari
incelendiginde (Tablo 4); Zn degerlerinin hem parsiyel ve hemde jeneralize epilepsi

hastas1 bireylerde, K degerinin ise sadece jeneralize epilepsi hastasi bireylerde saglikli
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bireylere gore daha az oldugu (P < 0.05), Cu ve Ca, degerlerinin ise sadece parsiyel

epilepsi hastas1 bireylerde arttig1 saptandi (P < 0.05).

Tablo 3. Saglikl erkek bireyler ile parsiyel ve jeneralize epilepsili erkek hastalara ait

Cu, Zn, Ca, Na, K, Fe, Mg, P, CI, Mn degerleri.

Kontrol Erkek Jeneralize Epilepsi Parsiyel Epilepsi
Parametreler (n=10) Erkek (n=p10)p Erkyek (nILIOI))
Zn (mg/1) 0,65+0,11 0,60+0,18 0,64 £0,11
Ca (mg/dl) 8,68 0,15 9,56 + 1,06* 9,42 +£0,63*
Mn (mg/1) 0,01 £0,01 0,01 £0,01 0,01 £0,01
Mg (mg/1) 13,65 + 0,36 13,59 £ 1,73 14,62 +0,32%
K (mg/l) 52,67 +£2,18 51,17 £ 1,18 51,74 £ 2,24
Fe (mg/l) 1,03+ 0,33 1,38 £0,29 1,13 £0,53
Na (mmol/l) 135,60 £ 2,11 138,60 + 3,29* 139,10 + 2,80*
Cu (mg/1) 0,60+0,10 0,86+ 0,16 0,94 £0,21
CI (mmol/1) 100,40 + 1,71 101,10 £ 2,56 102,70 £ 3,05
P (mg/dl) 3,62 £0,60 3,61 £0,68 3,40 £ 0,39

Degerler ortalama =+ standart sapma olarak sunulmaktadir

*: P <0.05

Tablo 4. Saglikl kadin bireyler ile parsiyel ve jeneralize epilepsili kadin hastalara ait

Cu, Zn, Ca, Na, K, Fe, Mg, P, CI, Mn degerleri

Kontrol Kadin Jeneralize Epilepsi Parsiyel Epilepsi
Parametreler (n=10) Kadn (n=p10)p Kagm (nl)=10[))
Zn (mg/1) 0,80 £0,14 0,51 +0,10* 0,57 +£0,16*
Ca (mg/dl) 8,54 + 0,35 8,95 + 0,89 9,27 £0,67*
Mn (mg/1) 0,01 £0,01 0,01 £0,01 0,01 +£0,01
Mg (mg/1) 13,49 + 0,70 14,07 £ 1,07 14,10 £ 1,00
K (mg/l) 52,06 £ 0,41 50,94 + 1,70* 52,08 +£ 1,01
Fe (mg/l) 0,92 + 0,80 0,95 + 0,54 1,10 £ 0,44
Na (mmol/l) 135,60 £2,36 136,60 + 3,35 137,10 £ 2,64
Cu (mg/l) 0,74 £ 0,24 0,86 £ 0,22 1,13 £0,46*
CI (mmol/1) 101,10 £2,96 103,00 £ 1,41 103,30 + 3,86
P (mg/dl) 3,67 +£0,49 3,53+0,51 3,41 +1,19

Degerler ortalama + standart sapma olarak sunulmaktadir

*: P <0.05
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Saglikli bireylerde Ozellikler arasindaki korelasyon katsayilari incelendiginde
(Tablo 5); Cu ile Zn, Cu ile Fe ve CI ile Na degerleri arasinda pozitif, Cu ile Mg

degerleri arasinda ise negatif bir korelasyonun oldugu saptandi (P < 0,05).

Tablo 5. Saglikli bireylerde 6zellikler arasindaki Pearson korelasyon katsayilar1 (n=20).

Zn | Ca |[Mn | Mg | K Fe Na | Cu | CI P
Zn 1
Ca ,128 1
Mn ,022| -,287 1
Mg -,197| ,209] -,295 1
K -,267| -,225 -,090, -,012 1
Fe 428 ,252) 279 -,336| -,102 1
Na ,002| 1,024 ,019] ,074] ,250 ,105 1
Cu ,499% 208 ,232| -,456*| -,049) ,708** -033 1
CI ,185| -,055| ,346] -,237| -,191] ,425| ,596** ,304 1
P ,051| -,141] ,087] -,263| ,329] -,147| ,231] -,154] -,102 1

*P<0.05,**: P<0.01

Tablo 6. Jeneralize epilepsili hastalarda Ozellikler arasindaki pearson korelasyon

katsayilar1 (n=20).

Zn Ca Mn Mg K Fe Na | Cu Cl |P
Zn 1
Ca ,022%* 1
Mn -423|  -,269 1
Mg | ,580** ,233 | -,585%* 1
K 122 ,561%* -,297| 257 1
Fe ,391 ,350 -,249| ,070 ,332 1
Na ,543% | [ 849%* -,341| ,263| ,588**| ,430 1
Cu -,039| -,129 ,383 1 =217 -,270| -,071| -,082 1
CI ,182 ,291 -,170] ,338 ,184| ,048| ,356| ,018 1
P -, 155 -,243 -,200| ,235 ,120( 1,014 -,251| -,425| -,485*| 1

*P<0.05,**: P<0.01

Jeneralize epilepsi hastasi bireylerde 6zellikler arasindaki korelasyon katsayilari
incelendiginde (Tablo 6); Ca ile Zn, Mg ile Zn, K ile Ca, Na ile Zn, Na ile Ca ve Na ile
K degerleri arasinda pozitif, Mg ile Mn ve P ile CI degerleri arasinda ise negatif bir

korelasyonun oldugu saptandi (P < 0,05).
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Parsiyel epilepsi hastas1 bireylerde 6zellikler arasindaki korelasyon katsayilari
incelendiginde (Tablo 7); Ca ile Zn, Mg ile Zn, K ile Zn, K ile Ca, K ile Mn ve Na ile
CI degerleri arasinda pozitif, P ile Mg, P ile Zn ve P ile CI degerleri arasinda ise

negatif bir korelasyonun oldugu saptandi (P < 0,05).

Tablo 7. Parsiyel epilepsili hastalarda ozellikler arasindaki pearson korelasyon

katsayilar1 (n=20).

Zn Ca Mn Mg K Fe Na Cu CI P
Zn 1
Ca ,498%* 1
Mn , 330,066 1
Mg ,762%* 330,310 1
K ,500*  ,457*  472* ,359 1
Fe -,108 ,067 ,002 -,160] ,190 1
Na ,138  ,308 ,385 ,438|  ,037]  ,097 1
Cu -,370 -,381 -,120 -,056| -,091| -274 -,260 1
CI ,027) 1,048 1,023 435 -,055| -,048 ,641%* 085 1
P -,509*%  ,000p -,186| -,701** -077 ,344 -,153] -,082] -,491%* 1

*P<0.05,**: P<0.01

Saghkli erkek bireylerde 0Ozellikler arasindaki korelasyon katsayilar
incelendiginde (Tablo 8); Mg ile Mn degerleri arasinda negatif bir korelasyonun, Fe ile

CI degerleri arasinda ise pozitif bir korelasyonun oldugu saptandi (P < 0,05).

Jeneralize epilepsi hastas1 erkek bireylerde Ozellikler arasindaki korelasyon
katsayilar1 incelendiginde (Tablo 9); Ca ile Zn, Mg ile Zn, K ile Ca, Fe ile Zn, Na ile
Zn, Na ile Ca ve Cu ile Mn degerleri arasinda pozitif, Mg ile Mn degerleri arasinda ise

negatif bir korelasyonun oldugu saptandi (P < 0,05).
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Tablo 8.

Saglikli erkek bireylerde 6zellikler arasindaki pearson korelasyon katsayilari

(n=10).
Zn Ca Mn Mg K Fe Na Cu CI
Zn 1
Ca -,014 1
Mn -,335] 1,083 1
Mg -,025]  ,142] -642%* 1
K -,3220 -,530 -,166| -,146 1
Fe ,403|  -,045 2261 -,426] -,175 1
Na , 392 -,277 -,099) -280] ,440 ,566 1
Cu -,140,  ,363 =218 207,228 , 337,241 1
CI ,321 ,013 158 ,0400 -,304| ,715% ,508] ,284 1
P , 225 -,087 ,124)  -553 ,406(  -,039] 431 -,166| -,127

*P<0.05,**: P<0.01

Tablo 9. Jeneralize epilepsili erkek hastalarda 6zellikler arasindaki pearson korelasyon

katsayilar1 (n=10).

Zn Ca Mn Mg K Fe Na Cu Cl
Zn 1
Ca ,715% 1
Mn -,368 -,235 1
Mg ,693* ,366) -, 776%* 1
K ,274 ,633* -,366| ,353 1
Fe ,628* ,152 -,375  ,496] -315 1
Na ,045%  737** -,298 447 ,563] 228 1
Cu -,310 -,215 ,652*%  -589| -,238] -,063] -,013 1
Cl ,442 ,358 -,331)  ,307, ,080] ,583] ,459 ,158 1
P -,145 -,160 -,600 ,504] 318 -227| -,162| -586| -,451

*P<0.05,**: P<0.01

katsayilar1 incelendiginde (Tablo 10); K ile Mg ve CI ile Na degerleri arasinda pozitif

Parsiyel epilepsi hastas1 erkek bireylerde Ozellikler arasindaki korelasyon

bir korelasyonun oldugu saptandi (P > 0.05).
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Tablo 10. Parsiyel epilepsili erkek hastalarda 6zellikler arasindaki pearson korelasyon

katsayilar1 (n=10).

Zn Ca Mn Mg K Fe Na Cu Cl

Zn 1

Ca ,441 1

Mn 033 -,242 1

Mg 5411 ,5301  ,362 1

K 5701 ,407|  ,556| ,683* 1

Fe ,060| ,284| -,029 L0711 ,260 1

Na 511,021,342 162 - 187 -,144 1

Cu -459| -,359| ,494 0321 -,069| -,202 ,465 1

CI -597| -,180] ,339] -,091| -296] ,051] ,872**| ,286 1

P 417 487 -,121 ,268 | 185 -,075 -,231| ,283| -,535
*:P<0.05,**: P<0.01

Tablo 11. Saglikli kadin bireylerde 6zellikler arasindaki pearson korelasyon katsayilari

(n=10).
Zn Ca Mn Mg K Fe Na Cu Cl

Zn 1
Ca ,443 1
Mn -,032] -,353 1
Mg -,193] 185 -,113 1
K ,022)  -,487]  ,490] ,135 1
Fe ,632* 289 373 -,342| -,327 1
Na -,282(  ,146] ,108] ,242[ -235 -,057 1
Cu ,6001 ,327) 279 -,579] -377] 877** -,145 1
Cl ,040 -,024) ,403] -,296| -,103 ,385]  ,672* ,270 1
P -,157) -,184 ,032] -,111} ,306 -,226(  ,019( -227| -,111
*P<0.05,**: P<0.01

Saghkli kadin bireylerde 0Ozellikler arasindaki korelasyon katsayilari

incelendiginde (Tablo 11); Cu ile Fe, CI ile Na ve Fe ile Zn degerleri arasinda pozitif bir
korelasyonun oldugu saptandi (P < 0.05).

Jeneralize epilepsi hastast bayan bireylerde Ozellikler arasindaki korelasyon

katsayilar1 incelendiginde (Tablo 12); Na ile Ca, CI ile Ca ve CI ile Na degerleri
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arasinda pozitif, CI ile P degerleri arasinda ise negatif bir korelasyonun oldugu saptandi
(P <0,05).

Tablo 12. Jeneralize epilepsili kadin hastalarda 6zellikler arasindaki pearson korelasyon

katsayilar1 (n=10).

Zn Ca Mn | Mg K Fe Na Cu Cl
Zn 1
Ca ,278 1
Mn | -,579 -,269 1
Mg ,571 ,160| -,497 1
K -,141 ,534| -,241| 225 1
Fe ,029 ,358| -,144| -,130| ,639 1
Na ,238| ,983** | -349| [131] ,633| ,448 1
Cu ,390 -,060| ,208| ,273| -,292| -,090 -, 151 1
Cl -,058 | ,828**| -158| ,276| ,557| ,073| ,817**| -200 1
P =311 =514 ,295| -,428] -,109| ,156 -,499| -,280| -,668*

*P<0.05,**: P<0.01

Parsiyel epilepsi hastasi bayan bireylerde Ozellikler arasindaki korelasyon
katsayilar1 incelendiginde (Tablo 13); Mg ile Zn, K ile Ca, K ile Zn, Na ile K ve CI ile
Mg degerleri arasinda pozitif, P ile Zn ve P ile Mg degerleri arasinda ise negatif bir

korelasyonun oldugu saptandi (P < 0.05).

Tablo 13. Parsiyel epilepsili kadin hastalarda 6zellikler arasindaki pearson korelasyon

katsayilar1 (n=10).

Zn Ca Mn Mg K Fe Na Cu Cl
Zn 1
Ca ,526 1
Mn ,556]  ,403 1
Mg B37** 287,226 1
K J719%|,734* ,559 ,586 1
Fe -,281] -,187] ,024 -,330] 1,043 1
Na 488,555,226 494 [721* 396 1
Cu -,294 -,397] -,396 ,038] -,256] -,363[ -,525 1
CI A1) 239 -261 ,091*  .316] -,140[ ,617] -,016 1
P - 773**% - 153] -315 -,853** -335[ ,601f -,168 -,143] -522

*P<0.05,**: P<0.01
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5. TARTISMA VE SONUC

Bu calismada 2040 yas arasi parsiyel ve jeneralize epilepsili kadin ve erkek
hastalarda bazi serum mineral madde (Mn, Zn, Ca, Na, Cl, K, P, Mg, Cu, Fe)
diizeylerinin karsilastirilmali olarak analiz edilmesi sonucu epilepsi ile mineral madde

degerleri arasindaki iliskinin ortaya konmasi amaglandi.

Eser elementler hayatin devam ettirilebilmesinde, biiyiime gelisme ve ilireme i¢in
gereken fonksiyonlarda, biyolojik aktivator veya inhibitor sistemleri harekete gecirerek,
protein ve diger elementlerle beraber baglanma bolgeleri i¢in yarisarak, membran
gecirgenligini etkileyerek veya diger bazi mekanizmalar yoluyla biyolojik sistemlerde
aktif rol oynarlar (Cavallo ve ark., 1991). Noral fonksiyonlarm devami i¢in gerekli olan
elementlerin beyin ndral dokusu i¢ine tasinmasi kan - beyin arasinda mevcut olan
bariyer sistemi tarafindan diizenlenmektedir (Takeda ve ark., 2001; Takeda 2004,
Takeda, 1999).

Eser elementlerin canli organizmanin tiimiindeki miktarlar1 az olmakla beraber,
spesifik bazi dokulardaki konsantrasyonlar: yiiksek olabilmektedir. Major fonksiyonlar1
mevcut enzim sistemleri ve tasiyici proteinlerin yapisinda bulunmak olmakla beraber,
her birinin daha bagka spesifik fizyolojik rolleri de vardir; baz1 hormonlarin ve vital bazi

molekiillerin fonksiyonlarmin devami v.b. (Reinhold JG, 1995)

Bu tez calismasinda; Zn degerlerinin parsiyel ve jeneralize epilepsi hastasi
bireylerde, K degerlerinin ise sadece jeneralize epilepsi hastas1 bireylerde saglikli
bireylere gore daha az oldugu saptandi. Bu sonug, yetersiz Zn diizeyinin ndbetleri
tetikleyen sebeplerden birisi olabilecegini gdsterdi. Izumi ve ark.’na (1990) gore, serum
Zn duzeyi diisiikliigli merkezi sinir sisteminin ekstraseliiler sivisinda Zn miktarinda
azalmaya ve bdylece noronal duyarliligin artmasina yol agmaktadir. Bu arastirmacilar,
Zn eksikliginin NMDA reseptoru aktivasyonu ve/veya GABAerjik etkinin

disinhibisyonu ile ferbil konviilziyon’u baslattigin1 savunmaktadirlar.

Akut hipokapnide sekonder fizyolojik adaptif mekanizma olarak plazma

bikarbonat diizeyi hizla azalmaya baslar. Bu cevap 5-10 dk i¢inde gelisir ve Pcoy’deki
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her 1 mm-Hg diislise karsilik plazma bikarbonatinda 0.2 mEq/L’lik azalma meydana
gelir. Ayrica plazma Na, fosfor ve K diizeylerinde de azalma goézlenebilir. Kronik
hipokapni olgularinda plazma bikarbonat diizeyleri daha diisiik seviyelere kadar
azaltilabilmektedir. Bu fizyolojik cevap 4872 saat i¢cinde gelisir. Kronik hipokapni
olgularinda akut vakalarin aksine plazma K diizeyinde azalma ve laktat diizeyinde artma
sik goriilmez. Primer hipokapniye en sik normal gebelerde ve yiiksek rakimda
yasayanlarda rastlanilir. Klinik bulgular ekstrimite parestezileri, agiz ¢evresinde
uyusukluk, bas agrisi, konflizyon, tetani ve konviilziyon gibi ndrolojik bulgularin
yanisira gogls agrisi, aritmi ve koroner spasm gibi doku hipoksisi bulgularma kadar
degisebilir. Klinik bulgular siklikla Pco2’nin hizli bir sekilde normalin yarisina inmesi
durumda gozlenmektedir. Agir ve akut hipoksi olgularinda serebral kan dolasimi
normalin yarisina inerek serebral hipoksiye neden olmaktadir. Alkaloz halinde basta
albiimin olmak {izere proteinlerin Ca baglama yetenegi artar, buna baglh néromiiskiiler
belirtiler (kas kramplari, parestezi, tetani) izlenebilir. Epilepsi esiginde diisme meydana
gelir. Iyonize Ca diizeyinde azalmaya bagh olarak Chvostek ve Trousseau gibi
noromiiskiiler  irritabilite  bulgular ortaya ¢ikar. Alkalozun direk olarak
fosfofiiriiktokinaz1 aktive ederek glikolizi arttirdig1 ve laktat olusumuna neden oldugu
bildirilmektedir. Santral sinir sisteminde letarji, konfiizyon, koma ve konviilziyon

gozlenebilir (Altun, 2009).

Beyinde bulunan Zn’nin % 10’u glutamat i¢eren sinaptik vezikiillerdedir. Uyar1
ile sinaptik araliga ¢ikan Zn, N-metil-D-aspartat (NMDA) spesifik postsinaptik
reseptorleri modiile eder. Zn eksikliginde NMDA reseptorleri inhibe olur. Zn ayni
zamanda aminobiitirik asit reseptorlerini, glutamat ve dopamin tasiyicisini da bloke
eder. Zn eksikliginde hipokampustaki Zn seviyesi azalir ve konviilziyon goriilme siklig1
artar (Tapiero, 2003). Santral sinir sisteminde; sinir hiicrelerinin sitoplazmalarinda
tirozinden dopamin olusumunda rol alan tirozin hidroksilaz enzimi Zn ve Fe’ye bagimli

olarak caligmaktadir (Seymen ve ark., 1999).

Hiperkupremi gebelik, akut ve kronik enfeksiyonlar, miyokart enfarktiisii, bilier
siroz, Hodgkin hastalii, I6semi, malignansiler, tirotoksikozis, romatoid artrit, sizofrent,
epilepsi ve alkolizmde gozlenmektedir (Hambidge ve ark.,1993; Alpers ve ark.,1995)

Bu calismada; Cu, Na ve Ca degerlerinin hem parsiyel ve hem de jeneralize epilepsi
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hastas1 bireylerde saglikli bireylere gore daha yiiksek oldugu gorildii. Yiiksek Cu, Na
ve Ca diizeyinin epilepsi nobetlerini tetikleyebilecegi sonucuna varildi. Cu bir¢ok
oksidatif enzimin vital komponentidir. Cu eksikliginde santral sinir sistemi
bozukluklari, demiyelizasyon, sa¢ ve tiiylerde depigmantasyon gozlenir (Ece, 1998).
Hem eritropoezde, hem de yapisina katildig1 birgcok enzimler yoluyla hayati 6nem tagir

(Barness ve ark., 1996; Giinay, 1990; Peter ve ark.,1993).

Hipernatremi miktar ve akut gelisimine bagli olarak santral sinir sistemi
bulgularina neden olur. Beyin digsinda organlara hipernatreminin dehidratasyon disinda
etkisi yoktur. Hipernatremi, hiperglisemi ve hafif hipokalsemi ile birlikte olabilir;
mekanizmas1 bilinmemektedir. Beyin hasar1 hipernatreminin en 6nemli bulgusudur.
Hiicre dis1 suyun ozmolalitesi artinca beyin hiicrelerinden su kagisi olur ve beyin hacmi
azalir. Beyin zar ve kafatasi iskeletinden uzaklasir; bu durum beynin i¢indeki ve
disindaki venlerin yirtilmasma ve hastalarda subaraknoid, subdural ve parankimal
kanamalara yol agar. Nobetler ve koma gelisebilir. Zararlanan damarlardan kacak
nedeni ile beyin omurilik sivisinda protein artar. Yenidoganlar ve 6zellikle prematiirler
daha hassastirlar ve 6zellikle hizli ve ani sodyum bikarbonat inflizyonu intraventrikiiler
kanamaya yol acar. Hiponatreminin hizli diizeltilmesi ile santral pontin miyelonizsi
gelisirken, hipernatremide hem santral pontin hem de pontin dis1 myelonosis olusur.
Trombotik komplikasyonlar (inme, dural siniis trombozu, periferik trombozlar, bobrek
ven trombozlart) agiwr hipernatremik dehidratasyonda hem dehidratasyona hem de
hipernatremiye bagli  gelisebilir (Sonmez, 2011). Hipernatremide hiicresel
dehidratasyona bagli olarak, 6n planda merkezi sinir sistemini ilgilendiren semptomlarla
karsilagilir. Bulanti, kusma, ates, asir1 susama hissi gibi semptomlar1 takiben,
huzursuzluk, letarji, reflekslerde artis, konviilziyonlar ve komaya kadar gidebilen

bulgularla karsilasilabilir (Ecder, 2008).

Epileptik paroksismal depolarizasyon olusumun ile hiicre i¢ine asir1 Ca akist
arasinda iliski vardir (Bagirici ark, 2001). Bir¢cok arastirmaci, asir1 Ca birikimi ile
noronal 6liimler arasinda iliski kurmuglardir. Ca iyonlarmin hiicre i¢ine girisi epileptik
noronal olaylarin ilk basamagmi teskil eder. Bir néronun depolarizasyonu, presinaptik
voltaja bagimli Ca kanallarindan Ca iyonunun hiicre i¢ine girmesine neden olur ve

hiicre icinde artan Ca, eksitator norotransmitterlerin, 6zellikle glutamatin salinimma yol
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acar ki bu da daha ¢ok Ca iyonun postsinaptik eksitator aminoasit kanallarindan ve
postsinaptik voltaja bagimli kanallardan hiicre i¢ine akisina sebep olur. Cok miktardaki
Ca iyonunun hiicre i¢ine giriginin, ndbet esnasinda olusan néron desarjini baslatan tetik
oldugu disiiniilmektedir (Bagrict ark, 2001). Hiperkalsemi derecesi arttikca,
depresyon, konviilziyon ve nihayet koma gelisebilir (Colak, 2007).

Mg ve CI degerlerinin ise sadece parsiyel epilepsi hastasi bireylerde saglikli
bireylere gore daha fazla oldugu saptandi. Nobetlerin siklikla ¢ocukluk yasta gdzleniyor
olmas1 gibi genel bir diisiince bulunmakla birlikte, topluma dayali ¢alismalar ileri
yaslarda da nobetlerin insidans ve prevalansinda artis oldugunu géstermektedir (Stephen
ve ark., 2000). Epidemiyolojik calismalar akut semptomatik nobetlerin santral sinir
sistemini ani olarak etkileyen subdural hematom, inme ve merkezi sinir sistemi
enfeksiyonlarindan kaynaklanabilecegi gibi, lremi, hiperglisemi, hipoglisemi,
hiponatremi, hipokalsemi ve hipomagnezemi gibi sistemik metabolik nedenlerden de
olabilecegini gostermistir (Hauser, 1992; Kramer, 2001). Ani gelisen ve/veya agir
elektrolit dengesizlikleri siklikla nobetlere neden olabilirler. Bu sartlarda nobet tek
mevcut bulgu olabilmektedir. En sik gdzlenen elektrolit dengesizlikleri Na bozukluklari,
hipokalsemi ve hipomagnezemidir. Hipomagnezemi ile tetiklenen ndbetler diger
elektrolit bozukluklar1 kadar sik goriilmemektedir. Nobette Mg eksikligi ilk akla gelen
neden olmamaktadir. Oysa nobetle acile gelmis bir hastada altta yatan bozuklugun hizla
taninmast ve diizeltilmesi nobetlerin kontrol altina alinmasinda ve kalict beyin hasari
olusumunun Onlenmesinde gereklidir (Kunze, 2002; Riggs, 2002). Klinik olarak Mg
eksikliginin erken semptomlar1 arasinda; istahsizlik, bulanti, kusma, letarji ve halsizlik
sayilabilir. Eger Mg eksikligi siddetlenirse, parestezi, kas kramplari, irritabilite, dikkatte
azalma, mental konflizyon ve ndbetler goriilebilir (Saris, 2000). Hipermagnezemi ise
bas donmesi, konfiizyon, derin tendon reflekslerinde azalma ve néromiiskiiler kavsakta
ileti bozuklugu sonucu gelisen zaaf ile karakterizedir. Ciddi hipermagnezemi hastay1

komaya sokabilir ve ¢ldiiriicii olabilir (Baslo, 2010).

Kontrol grubundaki bayan bireylerden olusan grupta ozellikler arasindaki
korelasyon katsayilar1 incelendiginde; serum Fe konsantrasyonunun artmasimin, serum
Zn ve Cu degerlerini, serum Na konsantrasyonunun artmasinin da serum CI degerlerini

dogru orantili olarak etkiledigi goriilmektedir. Kontrol grubundaki erkek bireylerden
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olusan grupta Ozellikler arasindaki korelasyon katsayilar1 incelendiginde; serum Fe
degerinin serum CI degerini dogru orantili olarak etkiledigi goriilmektedir. Serum Mg
degeri ile serum Mn degeri arasinda ise ters orant1 oldugu goriilmektedir. Bu sonuca
gore; kontrol grubundaki bayan bireylerden olusan grupta Fe, Cu, Zn arasinda ve Na ile
CI arasinda goriilen iliskinin kontrol grubundaki erkek bireylerden olusan grupta
goriilmedigi anlasilmaktadir. Parsiyel epilepsi hastasi bayan bireylerden olusan grupta
ozellikler arasindaki korelasyon katsayilar1 incelendiginde; Mg ile Zn, K ile Ca, K ile
Zn, Na ile K, CI ile Mg degerleri arasinda dogru oranti oldugu, P ile Zn ve P ile Mg
degerleri arasinda ise ters oranti oldugu saptandi. Parsiyel epilepsi hastasi erkek
bireylerden olusan grupta 6zellikler arasindaki korelasyon katsayilar1 incelendiginde;
Mg ile K, CI ile Na degerleri arasinda dogru orant1 oldugu saptandi Jeneralize epilepsi
hastas1 bayan bireylerden olusan grupta 6zellikler arasindaki korelasyon katsayilari
incelendiginde; Ca ile Na, Ca ile CI, Na ile CI degerleri arasinda pozitif, CI ile P
degerleri arasinda ise negatif bir korelasyonun oldugu saptandi. Saglikli bayan
bireylerde de Na ile CI arasinda da pozitif bir korelasyonun oldugu goriildii. Jeneralize
epilepsi hastasi erkek bireylerden olusan grupta oOzellikler arasindaki korelasyon
katsayilar1 incelendiginde; Ca ile Zn, Mg ile Zn, K ile Ca, Fe ile Zn, Na ile Zn, Na ile
Ca, Cu ile Mn degerleri arasinda pozitif, Mg ile Mn degerleri arasinda ise saglikli erkek

bireylerde oldugu gibi negatif bir korelasyonun oldugu saptand:.

Sonu¢ olarak; a) Zn degerlerinin parsiyel ve jeneralize epilepsi hastasi
bireylerde, K degerlerinin ise sadece jeneralize epilepsi hastasi bireylerde saglikli
bireylere gore daha az oldugu, b) Cu, Na ve Ca degerlerinin hem parsiyel ve hemde
jeneralize epilepsi hastasi bireylerde saglikli bireylere gore daha yiiksek oldugu, ¢) Mg
ve CI degerlerinin ise sadece parsiyel epilepsi hastasi bireylerde saglikli bireylere gore
daha fazla oldugu tesbit edildi. Ayrica gerek parsiyel ve gerekse jeneralize epilepsi
hastalarinda kan mineral madde degerleri arasmmda birtakim negatif ve pozitif
korelasyonlarin gozlenebilecegi ve epilepsi hastalarina uygulanacak tedavide bu
durumlarin g6z Oniinde bulundurulmasmim tedavinin etkinligi ag¢isindan Onemli

olabilecegi sonucuna varildi.
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OZET

Dogan E, Parsiyel ve jeneralize epilepsili kadin ve erkek hastalarda bazi serum mineral
degerlerinin karsilastirillmah analizi, Yiiziincii Y1l Universitesi, Saghk Bilmleri Enstitiisii, Fizyoloji
Anabilim Dah, Yiiksek Lisans Tezi, Van, 2011. Bu tez calismasinda, 20—40 yas arasi parsiyel ve
jeneralize epilepsili kadin ve erkek hastalarda bazi serum mineral madde (Mn, Zn, Ca, Na, Cl, K, P, Mg,
Cu, Fe) diizeylerinin karsilastirilmali olarak analiz edilmesi sonucu epilepsi ile mineral madde degerleri
arasindaki iligkinin ortaya konmasi amaglandi. Calismaya 20—40 yaslar1 arasinda 20 saglikli (kontrol
grubu) birey (10 erkek, 10 kadin) ile Yiiziincii Y1l Universitesi Arastirma Hastanesi Noroloji servisi ve
poliklinigine bagvuran ve epilepsi teshisi konmus parsiyel grubu 20 (10 kadin,10 erkek), jeneralize grubu
20 (10 kadmn, 10 erkek) hasta katildi. Kontrol grubu; deneme grubu ile cinsiyet, yas ve viicut kiitle indeksi
yoniinden benzerlik gosteren birey grubundan olusturuldu. Calismaya alman kisilerden en az 12 saatlik
bir aglik déneminin ardindan kan alindi, serumlari ¢ikarildi ve analiz edilecegi giine kadar -80 °C’ de
saklandi. Serum Ca, Na, K, Fe, Mg, P, CI, ticari kitler kullanilarak otoanalizérde, serum Zn, Cu, Mn
degerleri asetilen gazi ile flame yontemi ile atomik absorbsiyon spektrofotometresinde tespit edildi.
Calisma sonucunda, Zn degerlerinin parsiyel ve jeneralize epilepsi hastasi bireylerde, K degerlerinin ise
sadece jeneralize epilepsi hastasi bireylerde saglikli bireylere gore daha az oldugu saptandi. Cu, Na ve Ca
degerlerinin hem parsiyel ve hemde jeneralize epilepsi hastasi bireylerde saglikli bireylere gére daha
yiiksek oldugu, Mg ve CI degerlerinin ise sadece parsiyel epilepsi hastasi bireylerde saglikli bireylere
gore daha fazla oldugu saptandi. Jeneralize epilepsi hastasi bireylerde 6zellikler arasindaki korelasyon
katsayilar1 incelendiginde; Ca ile Zn, Mg ile Zn, K ile Ca, Na ile Zn, Na ile Ca ve Na ile K degerleri
arasinda pozitif, Mg ile Mn ve P ile CI degerleri arasinda ise negatif bir korelasyonun oldugu saptandi.
Parsiyel epilepsi hastasi bireylerde 6zellikler arasindaki korelasyon katsayilart incelendiginde ise; Ca ile
Zn, Mg ile Zn, K ile Zn, K ile Ca, K ile Mn ve Na ile CI degerleri arasinda pozitif, P ile Mg, P ile Zn ve
P ile CI degerleri arasinda ise negatif bir korelasyonun oldugu saptandi. Epilepsili hastalarma
uygulanacak tedavide, mineral madde diizeyleri ve mineral madde degerleri arasinda olusan bu degisim
ve korelasyonlarin goz oniinde bulundurulmasmin tedavinin etkinligi agisindan 6nemli olabilecegi
sonucuna varild.

Anahtar Sozciikler: Parsiyel, jeneralize, epilepsi, Ca, Na, K, Fe, Mg, P, CI, Zn, Cu, Mn, korelasyon
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SUMMARY

Dogan E, Comparative investigation of some serum mineral levels of patients with partial and
generalized epilepsy, University of Yuzuncu Yil, Health Sciences Institute, MSc Thesis in the
Department of Physiology, Van, 2011. This study was designed to investigate the levels of manganese
(Mn), zinc (Zn), calcium (Ca), sodium (Na), chlor (CI), potassium (K), phosphor (P), magnesium (Mg),
copper (Cu) and iron (Fe) of patients with generalized and partial epilepsy who were aging 20-40 years
old and to demonstrate if there was a relationship between the mineral levels and epilepsy. Twenty
healthy (control) individuals (10 male, 10 female), and 20 partial (10 male, 10 female) and 20 generalized
(10 male, 10 female) voluntary patients with epilepsy who were applied to the Yuzuncu Yil University,
Neurology Department and Policlinics were chosen as subjects. Control and treatment groups were
matched for age, sex and body mass index status. After 12 hours of fasting period, blood samples were
taken and the serums were obtained for the determination of mineral levels. All samples were stored
frozen at —80° C until the day of the analysis. Serum levels of Ca, Na, K, Fe, Mg, P and Cl were
determined on autoanalyser by using commercial kits, serum Mn, Cu and Zn levels were determined on a
Atomic Absorption Spectrophotometer by flame method with acetylene gas. It was found that, although
Zn level was lower in both partial and generalized epilepsy patient, K level was lower only in generalized
epilepsy patient than controls. Cu, Na and Ca levels were higher in both partial and generalized epilepsy
patient, Mg and Cl levels were higher only in partial epilepsy patient than controls. In generalized
epilepsy patients, there was a positive correlation between the Ca and Zn, Mg and Zn, K and Ca, Na and
Zn, Na and Ca, Na and K, and a negative correlation between the Mg and Mn, P and CI levels. In partial
epilepsy patients, there was a positive correlation between the Ca and Zn, Mg and Zn, K and Zn, K and
Ca, K and Mn, Na and CI, and a negative correlation between the P and Mg, P and Zn, P and CI levels.
Therefore, it might be important for the efficiency of the treatment to take into consideration of these
correlations and mineral changes during the treatment of the epilepsy.

Keywords: Partial, generalized, epilepsy, Ca, Na, K, Fe, Mg, P, CI, Zn, Cu, Mn, correlation
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