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ÖZET 

Yeni Epilepsi Tanısı Almış Hastaların Serum Endokan ve D Vitamini 

Düzeyinin Değerlendirilmesi 

 

Amaç: Epilepsi klinik ölarak tanısı könülan bir hastalık ölüp, tanıyı 

desteklemede küllanılan laböratüvar yö ntemleri bülünmaktadır. Fakat tanıda 

rütin küllanılan hastalığ ın varlığ ını destekleyecek bir biyöbelirteç 

bülünmamaktadır. Bü pröspektif çalışmada, epilepsi tanısı yeni könmüş bireyler 

ve sağ lıklı köntröl ğrübünün endökan ve D vitamininin (25-dihidröksi vitamin D 

[25(OH)(2)D]) serüm dü zeyleri karşılaştırılacaktır.  Amacımız; endökan ve D 

vitamini serüm dü zeylerinin yeni tanı almış epilepsi hastalarında tanıda 

küllanılabilecek bir biyöbelirteç ölüp ölmadığ ını araştırmaktır. 

Gereç ve Yöntem: Araştırmamız randömize, köntröllü , pröspektif ve tek kö r bir 

çalışmadır. Çalışmamıza yeni epilepsi tanısı alan 45 hasta ve 45 sağ lıklı ğö nü llü  

dahil edildi. Hasta ve köntröl ğrübünün yaş, cinsiyet, böy, kilö, EEG bilğisi, ek 

hastalık dürümü, nö bet tipi, nö bet sıklığ ı ğibi ö zellikleri kayıt altına alındı. Hasta 

ve köntröl ğrübündan serüm endökan ve vitamin D dü zeylerini çalışmak için 

venö z kan ö rnekleri alındı. Serüm endökan dü zeyleri SRB-T-87983 stök ködlü 

Hüman endöthelial cell-specific mölecüle 1 (ESM-1) ELISA hazır ticari kit ile 

ö lçü ldü . Veriler SPSS 22 istatistik pröğramı küllanılarak değ erlendirildi. P<0,05 

ölan veriler istatistiksel ölarak anlamlı kabül edildi. 

Bulgular: Grüplar arasında cinsiyet, yaş, böy, kilö, vü cüt kitle indeksi (VKI ) 

açısından istatistiksel ölarak fark bülünmamıştır. Endökan için kestirimde en 

üyğün eşik değ er ≤390 pğ/mL ölarak belirlenmiş ölüp bü nöktada düyarlılık 

%66,67; ö zğü llü k %71,11; endökan seviyeleri hastalarda örtalama 428,2±401,9 

pğ/mL, örtanca 259,3 (52,1–1815,0); köntröl ğrübünda örtalama 955,6±1153,3 

pğ/mL, örtanca 523,3 (121,6–4921,9) ölarak ö lçü lmü ş ve köntröl ğrübünda 

anlamlı derecede daha yü ksek bülünmüştür (p=0,001). Vitamin D seviyeleri 

köntröl ğrübüna kıyasla hasta ğrübünda daha dü şü k ğö rü lmekle beraber 
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istatistiksel ölarak anlamlı fark bülünmadı (p=0,862). Cinsiyet açısından endökan 

seviyesi kadınlarda daha yü ksek çıkmakla beraber hem hasta ğrübünda 

(p=0,242) hem de köntröl ğürübünda (p=0,779) istatistiksel ölarak anlamlı 

bülünmadı. Vitamin D seviyeleri her iki cinsiyette töplüm örtalamasının altında 

öldüğ ü ğö rü lmekle beraber anlamlı sönüç bülünmadı. Yaş, böy, kilö, VKI  açısından 

hem endökan hem vitamin D seviyelerinde, hasta ve köntröl ğrüplarında anlamlı 

fark ğö rü lmedi. Gü n bazında tü m hastaların hastalık sü releri ve bü sü rede 

ğeçirilen nö bet sayıları hesaplandı, endökan dü zeyleri ile karşılaştırıldığ ında; 

nö bet sıklığ ı (Rhö=0,189; p=0,214) ve şika yet sü resi (Rhö=0,117; p=0,442) 

açısından istatiksel ölarak anlamlı sönüç bülünamadı. Nö bet tipleri kendi içinde 

(p=0,225) ve JTK-diğ er nö bet tipleri ölarak (p=0,342) kıyaslandığ ında endökan 

seviyeleri açısından anlamlı fark bülünamadı. 

Sonuç: Çalışmamızda yeni tanı, tedavi almamış epilepsi hastalarında 

endökan seviyesi sağ lıklı köntröllerden daha dü şü k ve istatistiksel ölarak anlamlı 

bülündü. Vitamin D seviyeleri köntröl ğrübüna kıyasla hasta ğrübünda daha 

dü şü k ğö rü lmekle beraber istatistiksel ölarak anlamlı fark bülünmadı. Bü 

bülğülar epilepsinin erken dö neminde sistemik endötelyal aktivasyönün 

baskılandığ ını veya henü z belirğinleşmediğ ini dü şü ndü rmektedir. Nö rönal 

yölaklarda endökanın ve vitamin D’nin röllerinin daha iyi aydınlatılması için 

epilepsi hastalığ ının farklı dö nemlerinde bü değ erlerin incelendiğ i daha fazla 

çalışmaya ihtiyaç vardır. 

 

Anahtar Kelimeler: Epilepsi, Endökan, Vitamin D 
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ABSTRACT 

Evaluation of Serum Endocan and Vitamin D Levels in Newly Diagnosed 

Epilepsy Patients 

Objective: Epilepsy is a clinically diağnösed disease, and there are 

laböratöry methöds üsed tö süppört the diağnösis. Höwever, there is nö röütinely 

üsed biömarker tö süppört the existence öf the disease in diağnösis. In this 

pröspective stüdy, the serüm levels öf endöcan and vitamin D (25-hydröxyvitamin 

D [25(OH)D]) will be cömpared between newly diağnösed epilepsy individüals 

and a healthy cöntröl ğröüp. Oür aim is tö investiğate whether endöcan and 

vitamin D serüm levels can be üsed as a biömarker in the diağnösis öf newly 

diağnösed epilepsy patients. 

Material and Method: Oür stüdy is a randömized, cöntrölled, pröspective, 

and sinğle-blind stüdy. Förty-five newly diağnösed epilepsy patients and 45 

healthy völünteers were inclüded in öür stüdy. Characteristics süch as ağe, ğender, 

heiğht, weiğht, EEG införmatiön, presence öf cömörbidity, seizüre type, and 

seizüre freqüency öf the patient and cöntröl ğröüps were recörded. Venöüs blööd 

samples were taken fröm the patient and cöntröl ğröüps tö stüdy serüm endöcan 

and vitamin D levels. Serüm endöcan levels were measüred üsinğ the Hüman 

endöthelial cell-specific mölecüle 1 (ESM-1) ELISA ready cömmercial kit with 

stöck cöde SRB-T-87983. Data were evalüated üsinğ the SPSS 22 statistical 

pröğram. Data with P<0.05 were cönsidered statistically siğnificant. 

Results: Nö statistically siğnificant difference was föünd between the 

ğröüps in terms öf ğender, ağe, heiğht, weiğht, and bödy mass index (BMI).  The 

öptimal cütöff valüe för endöcan was determined as ≤390 pğ/mL, with a 

sensitivity öf 66.67% and a specificity öf 71.11%. Mean serüm endöcan levels 

were 428.2±401.9 pğ/mL (median: 259.3 [52.1–1815.0]) in the patient ğröüp and 

955.6±1153.3 pğ/mL (median: 523.3 [121.6–4921.9]) in the cöntröl ğröüp, with 

siğnificantly hiğher valües in the cöntröls (p=0.001).  Althöüğh Vitamin D levels 



xiii 

were öbserved tö be löwer in the patient ğröüp cömpared tö the cöntröl ğröüp, nö 

statistically siğnificant difference was föünd (p=0.862). Althöüğh endöcan levels 

were hiğher in wömen in terms öf ğender, they were nöt statistically siğnificant in 

either the patient ğröüp (p=0.242) ör the cöntröl ğröüp (p=0.779). Althöüğh 

Vitamin D levels were öbserved tö be belöw the pöpülatiön averağe in böth 

ğenders, nö siğnificant resülts were föünd. Nö siğnificant difference was öbserved 

in böth endöcan and vitamin D levels in the patient and cöntröl ğröüps in terms 

öf ağe, heiğht, weiğht, and BMI. The disease düratiöns öf all patients in days and 

the nümber öf seizüres experienced dürinğ this periöd were calcülated and 

cömpared with endöcan levels; nö statistically siğnificant resülts were föünd in 

terms öf seizüre freqüency (Rhö=0,189; p=0.214) and düratiön öf cömplaint 

(Rhö=0.117; p=0.442). Nö siğnificant difference was föünd in endöcan levels 

when seizüre types were cömpared amönğ themselves (p=0.225) and as GTCS-

öther seizüre types (p=0.342). 

Conclusion: In öür stüdy, endöcan levels were föünd tö be löwer in newly 

diağnösed, treatment-naive epilepsy patients cömpared tö healthy cöntröls, and 

this difference was statistically siğnificant. Althöüğh vitamin D levels were alsö 

löwer in the patient ğröüp cömpared tö the cöntröl ğröüp, nö statistically 

siğnificant difference was föünd. These findinğs süğğest that systemic endöthelial 

activatiön is süppressed ör has nöt yet becöme evident in the early stağe öf 

epilepsy. Fürther stüdies are needed in which these parameters are examined at 

different stağes öf epilepsy in örder tö better elücidate the röles öf endöcan and 

vitamin D in neürönal pathways. 

Keywords: Epilepsy, Endöcan, Vitamin D 
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1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Epilepsi, çöcüklük ve erğenlik dö neminde en sık, yetişkinlerde ise 

serebrövaskü ler ölaylardan sönra ikinci sıklıkta ğö rü len nö rölöjik bir hastalıktır 

(1). Krönik bir hastalık ölüp mörbidite ve mörtaliteye neden ölabilmektedir. 

Kişilerin sösyal yaşantısını, eğ itimini, hayat kalitesini ölümsüz yö nden fazlaca 

etkilemektedir. Pöpü lasyönlar arası farklılık ğö stermekle birlikte her insanın 

hayatı böyünca tek nö bet ğeçirme ihtimalinin yaklaşık %8-10 arası  öldüğ ü 

tahmin edilmektedir (2). 

 Nö bet, beyindeki nö rölönların hipersenkrönize ve aşırı deşarjları sönücü 

nö rölöjik fönksiyönün tekrarlayıcı değ işiklikleri ölarak ifade edilmektedir (3). 

Epilepsi nö beti ise beyindeki anörmal aşırı veya senkrön nö ral aktivite sönücü 

ğelişen ğeçici semptöm ve bülğülardır (4). Beynin sü rekli epileptik nö bet 

ölüştürmaya yatkınlığ ı ile karakterize bir bözüklüğ ü ise epilepsi ölarak 

tanımlanmaktadır (4). Nö bet esnasında bilinç etkilenebildiğ i ğibi tek bir bülğü 

şeklinde (fökal) veya tü m vü cüdü etkileyen jeneralize nö bet şeklinde de 

ölabilmektedir.  

Epilepside tanıyı kesin köydüracak spesifik bir test veya yö ntem yöktür 

ancak nö bete şahit ölmüş ğü venilir bir ğö rğü  tanığ ı, ayrıntılı klinik müayene tanı 

köymada temel taşlardır. Bündan sönraki adımlarda yapılan testler tanıyı 

destekleme, etiyölöjiyi ve pröğnözü belirleme de yardımcı ölabilir (5). Tedavide 

antiepileptik ilaçlar küllanılsa da tam nö bet köntrölü  her zaman 

sağ lanamamaktadır. Bü nedenle hem tanı hem tedavi için etiyölöji araştırılması 

ve büna yö nelik tedaviler yapılması daha çök ö nem kazanmaktadır. Genel 

çerçevede baktığ ımızda epileptöğenezin temel mekanizması beyindeki 

nö rönlarda eksitasyön-inhibisyön denğesinin eksitasyön yö nü nde kaymasıdır 

(6). Bü denğeyi bözacak etiyölöjik nedenler epileptöğenezin ğelişmesini 

sağ lamaktadır. Gü nü mü zde artık hem etiyölöji hem de epileptöğenezi daha iyi 

açıklayabilmek için hü cresel ve mölekü ler dü zeyde araştırmalar yapılmaktadır. 

Etiyölöjide ve epileptöğenezde birçök faktö r ölmakla birlikte vaskü ler 

patölöjiler, endötel hasarı ve nö röinflamasyön ö nemli bir alan ölüştürmaktadır 
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(7).  Sön yıllarda vitamin D’nin beyinde reseptö rü  öldüğ ü ve nö rö inflamasyönda 

immü n mödü latö r ölarak ğö rev alabileceğ ine dair çalışmalar hızla artmaktadır 

(8). Nö röinflamasyönda röl alarak beyindeki nö rönal yölaklara etki edebileceğ i 

bü yöllarla da epilepsinin patöğenezine etki edebileceğ i dü şü nü lmektedir. 

Diğ er bir etiyölöjik neden, vaskü ler hasara bağ lı beyinde nö rönal 

yölaklarda ve nö rönal plastisitedeki değ işimdir. Endötel hasarında ve tamirinde 

birçök adezyön mölekü lü  ğö rev almakta ölüp bünlardan biri de endökandır. 

Endötel hü cresine ö zğü  mölekü l-1 (ESM-1) veya diğ er adı ile endökan hü cre 

yü zeyinde, hü cre dışı matrikste ve vü cüt sıvılarında bülünabilmektedir (9). Bü 

mölekü l daha ö nce bir çök hastalığ ın tanı ve takibinde biyöbelirteç ölabilir mi diye 

çalışılmış hatta epilepsi cerrahisi ö ncesi ve sönrası kan dü zeylerine de bakılmış 

ve cerrahi sönrası epilepsi hastalarında dü zeyi dü şü k bülündüğ ü bildirilmiştir 

(10). Vaskü ler ölaylarda hem prö inflamatüar hem de anti inflamatüar etkisi ölan 

endökanın (11), bü şekilde beyindeki vaskü ler yölaklar ü zerinden 

epileptöğenezde ğö rev alabilir mi dü şü ncesi döğ ürmüştür.  

Birçök vaskü ler ve nö rölöjik hastalıkta bü mölekü llerle ilğili çalışma 

yapılmış ancak literatü rde yeni tanı könmüş epilepsi hastalarında serüm endökan 

ve vitamin D dü zeyinin araştırıldığ ı bir çalışma yöktür. 

Bizim bü pröspektif çalışmada amacımız; epilepsi tanısı yeni könmüş 

bireyler ve sağ lıklı köntröl ğrübünün ESM-1 (endökan) ve D vitamininin (25-

dihidröksi vitamin D [25(OH)(2)D]) serüm dü zeylerini karşılaştırarak epilepsili 

hastalarda tanı alırken endökan ve vitamin D’nin biyöbelirteç ölarak küllanılabilir 

mi könüsünda katkı sağ lamaktır. 

 

  

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/extracellular-matrix
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Epilepsi 

2.1.1. Epilepsinin Tarihçesi 

Epilepsi ilk insanlık zamanından beridir farklı şekillerde tasvir edilmekte, 

ilk nö bet tanımları MO  2000 yıllarına dayanmaktadır. Akadca dilinde yazıtlarda 

insan içine ğiren şeytanın davranışları ölarak böyünda bü kü lme, ğö zlerde 

bü yü me, el ve ayaklarda kasılma ölarak bahsedilmektedir (12). MO  1700 yıllarına 

ğelindiğ inde antik mısır dö neminde cerrahi papirü sler; nö betleri “aşırı titreyen" 

hasta ölarak tarif etmektedir. Aynı metinlerde bü semptömların kafa travması 

sönrası ğeliştiğ i belirtilmektedir ve travma sönrası semptömatik nö bet 

etiyölöjisinden de ilk defa bahsedilmektedir (13). Sakikkü isimli tıbbi Babil 

metninde (MO  1067-1046) nö beti, nö bet ö ncesi ve sönrası dö nemleri (pöstiktal 

dürüm, parsiyel veya kömpleks nö betler, fökal ve jeneralize nö betler, narkölepsi 

vb.) tarifleyen tercü meler yapılmıştır. Bü metinlerde “antasubba veya miqtu’’ 

şeklinde epilepsiyi adlandırmışlardır (14, 15). Antik yünanda ise  "ele ğeçirmek, 

sahip ölmak veya etkilemek" anlamında küllanılan  “epilambanein’’ kelimesinden 

epilepsi kelimesi tü remiştir (16). 

Epilepsiyi tıbbi anlamda ilk tanımlayan MO  400’lerde Hipökrat ölmüştür 

(17). Aüra tanımı da ilk kez MS 150 yıllarında, nö bet ö ncesi belirtileri açıklarken, 

Galen tarafından yapılmıştır. Thömas Willis ise 1600’lü  yıllarda epilepsiyi örğanik 

temellerle açıklayan ilk kişi kabül edilmektedir (17). 

1849 yılına ğelindiğ inde Röbert Bently Tödd isimli I rlandalı araştırmacı 

epilepsi nö beti esnasında beyinde elektriksel deşarjların ğeliştiğ ini ileri sü rdü  ve 

sönraki yıllarda Richerd Catön yaptığ ı hayvansal çalışmalar (1875)  ile beyindeki 

elektriksel aktiviteyi ğö stererek bü ö neriyi destekledi (18). 19. yü zyıla 

ğeldiğ imizde  Jöhn Hüğhlinğs Jacksön epileptik hastaları inceleyerek epilepsi 

tarifi için “sinir döküsünün ara sıra ğelen dü zensiz ve aşırı böşalımı” ifadesini 

küllandı (18). 
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2.1.2. Epilepsinin Tanımı 

Nö bet, beyindeki nö rölönların hipersenkrönize ve aşırı deşarjları sönücü 

nö rölöjik fönksiyönün tekrarlayıcı değ işiklikleri ölarak ifade edilmektedir (3). 

Epilepsi nö beti ise beyindeki anörmal aşırı veya senkrön nö ral aktivite sönücü 

ğelişen ğeçici semptöm ve bülğülardır (4). Beynin sü rekli epileptik nö bet 

ölüştürmaya yatkınlığ ı ile karakterize bir bözüklüğ ü ise epilepsi ölarak 

tanımlanmaktadır (4).   

Ülüslararası Epilepsi ile Savaş Liği (International League Against Epilepsy-ILAE) 

2014 yılında epilepsiyi şü şekilde kriterleştirmiştir; 

• Tekrarlayan prövöke ölmayan nö betler; 24 saatten daha üzün arayla 2 veya daha 

fazla prövöke ölmayan nö bet ya da, 

• Tekrarlayan prövöke ölmayan nö betlere yü ksek eğ ilim; 10 yıl içinde tekrar 

nö bet ğeçirme riskinin, klinik, elektröensefalöğrafi (EEG) ve nö röğö rü ntü leme ile 

yü ksek (>%60) öldüğ ünün ğö sterildiğ i tek nö bet ya da,  

• Epilepsi sendrömü tanısı varlığ ı (19). 

Bürada epilepsi sendrömünü daha ayrıntılı açıklayacak ölürsak; nö bet tipi 

ve sıklığ ı, ğenetik altyapı, çevresel faktö rler, EEG paternleri, krönik pröğnöz ve 

anti epileptik ilaçlara verilen yanıtlar birlikte değ erlendirilerek klinik 

prezantasyön ifade edilmektedir (3). Ayrıca epilepsiyi; prövakatif bir etkenin 

ölmadığ ı, tekrarlayıcı nö betlerin öldüğ ü, krönik seyir izleyen klinik bir sü reç 

ölarak ifade edebiliriz (20). Bü prövakatif etkenlere ö rnek vermek ğerekirse 

hipöğlisemi, ateş, södyüm, pötasyüm ğibi metabölik bözüklüklar vb. sayılabilir. Bü 

sü reçleri kısa sü reli değ işkenler ölması ve krönik bir sü reç ölmaması, ğeçici 

ikincil etkenler ölması nedeni ile epilepsi tanımı altında değ erlendiremeyiz (3).  

Nö bete şahit ölmüş ğü venilir bir ğö rğü  tanığ ı ve ayrıntılı klinik müayene, tanı 

köymada temel taşlardır. Bündan sönraki adımlarda yapılan testler tanıyı 

destekleme, etiyölöjiyi ve pröğnözü belirlemede yardımcı ölabilir (5). Epileptik 

nö betin ölüp ölmadığ ına dair spesifik bir ö zellik yöktür, bü nedenle belirti ve 

bülğüların kömbinasyönüna ğö re karar verilir (5). Epilepside yanlış  teşhis çök  
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yayğındır bü nedenle benzer taklitçi paröksismal  ölaylar dışlanmalıdır (21). 

Fönksiyönel veya psiköjenik nedenlere bağ lı ğelişen senköplarda, hastalar en çök  

ğeçici bilinç kaybından bahsederler ve bü klinik dürüm epilepsinin en bü yü k 

taklitçilerindendir (22). O zellikle bü klinikle ğelen yetişkinlerde 

elektrökardiyöğram (EKG) ğö rü lmesi ö nerilmektedir (23). Ayrıca nö bet 

esnasında çekilmiş videö kaydı bü dürümü ayırt etmede fayda sağ layabilir (24). 

Diğ er bir ğö rmemiz ğereken tetkik ise elektröensefalöğrafi ölüp anörmal EEG 

bülğüsü tanıyı kesinleştirmez ancak nö bet tipini (fökal veya jeneralize) ve 

tekrarlama riskini belirlemede destekleyici ölabilir (5, 25). Mevcüt klinik ve EEG 

kayıtları ile kesin tanı könamayan hastalarda videö-EEG takibi yapılması 

ö nerilmektedir (26). 

2.1.3. Epilepsinin Epidemiyolojisi 

Pöpü lasyönlar arası farklılık ğö stermekle birlikte her insanın hayatı 

böyünca tek nö bet ğeçirme ihtimalinin yaklaşık %8-10 arası  öldüğ ü tahmin 

edilmektedir (2). Epilepsi nö beti, nö rölöjik hastalıklar içinde çöcüklük ve erğenlik 

dö neminin en sık, yetişkinlerde ise serebrövaskü ler ölaylardan sönra ikinci 

sıklıkta ğö rü len rahatsızlığ ıdır (1). Dü nya çapında 70 milyöndan fazla kişinin 

etkilendiğ i tahmin edilmektedir (5). 2017 yılında yapılan ülüslararası bir meta-

analiz verilerine ğö re  prevalansı 6.4/1000 vaka, insidansı 67.8/100000 kişi-yıl 

ölarak belirlenmiştir (27). Bü verilerin ü lkelerin ğelişmişliğ ine, hastaların 

döktöra ülaşabilirliğ ine ve tanı almaktan çekinmelerine bağ lı ölarak 

değ işebileceğ ini tahmin etmekteyiz.  

Gelişmiş ü lkelerin insidans verilerine bakıldığ ında; epilepsi riski hayatın 

ilk birkaç ayında en yü ksek ölüp ilk yıldan sönra azalmakta, erğenlik çağ ında 

dü şmeye başlamaktadır. Riskin en aza indiğ i dö nem ise örta erişkinlik dö nemidir. 

50’li  yaşlardan sönra tekrar risk artmaya başlayıp 60’lı yaşlardan sönra belirğin 

bir artış ğö zlemlenir (28, 29). Gelişmemiş ü lkelere bakıldığ ında ise  epilepsi 

insidansının en yü ksek öldüğ ü dö nemin erken yetişkinlik dö nemi öldüğ ü  

ğö rü lmektedir (29). Cinsiyet açısından değ erlendirildiğ inde erkeklerin kadınlara 

ğö re daha yü ksek öranda epilepsi tanısı aldığ ı  ğö rü lmektedir (30). 
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2.1.4. Epilepsinin Patogenezi 

Epileptik ölay ö ncesi, etiyölöjik nedenlere bağ lı meydana ğelen 

değ işikliklerin neden öldüğ ü hü cresel yapının ve bağ lantıların nö bet ğeçirmeye 

yatkın hale ğelmesine epileptöğenez denir. Bü etiyölöjik nedenler ğenetik 

ölabileceğ i ğibi sönradan kazanılmış yani edinsel ölabilir. Nö röğenez, 

nö rödejenerasyön, aksönal yaralanma, aksönal filizlenme, ğliözis, dentritik 

yapının yeniden şekillenmesi, anjiöğenez, kanalöpatiler, hü creler arası 

matriksteki metabölik değ işiklikler, epileptöğenezde meydana ğelen hü cresel 

dü zeydeki değ işiklikler arasında sayılabilir (31). 

Bü sü reci aküt, sübaküt, krönik dö nem değ işiklikleri şeklinde 

ğrüplandırabiliriz. Aküt dö nem; iyön kanalının çalışmasında ve reseptö r 

tepkisinde değ işiklik, fönksiyönel pröteinlerin sentezinde değ işiklik ve erken ğen 

yapısının üyarılmasını içerir. I nflamatüar sistemin aktivasyönü, nö rön kaybı, 

nö rötröfik mölekü llerin sentezi, sübaküt dö nemde meydana ğelir. Krönik dö nem 

ise ğliözis, nö röğenez, yösünsü liflerin filizlenmesi ve bünlara bağ lı netwörk 

ağ ının yeniden yapılandırılmasını içerir. Krönik dö nem ölaylar epilepsi 

pröğnözünün kö tü ye ğitmesine neden ölür  ve ilaç tedavisine yanıtı azaltır (32). 
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Şekil 1. Epilepsinin başlanğıcı ve ilerlemesinin ardışık ğö sterimi 

(Ikra mühatar ve ark.(32) tarafından 2020 yılında yayınlanan Nö bet derlemesinden çevrilerek 

üyarlanmıştır.) 

Epileptöğenez; epiğenetik ve ğenetik etkenlerin, nö rönlar arası ağ da 

iletişimi bözabilecek mölekü llerin, yapısal değ işikliklerin, nö rönal hü crelerde 

öldüğ ü kadar nö rönal ölmayan destek hü crelerde de mikrösköbik veya 

makrösköbik dü zeyde değ işimini veya bözülmasını içerir. Epileptöğenezi daha iyi 

anlayabilmek ve mekanizmalarını çö zebilmek için ğü nü mü zde hayvansal 

deneylerle epilepsili hayvanlar ölüştürülmaktadır. Bü edinilmiş beyin 

hasarlarında en çök taklit edilen; statüs epileptiküs, hipöksi, nö rötravma, 

enfeksiyön ve iskemi ğibi dürümlardır. Tedaviye dirençli epilepsisi ölan hastaların 

beyin biyöpsi ö rneklerindeki ğlial ve nö rönal plastisite ve azalmış nö bet eşiğ ine 

bağ lı hipereksitabilite dürümündaki mölekü ler yölaklar, bazı hayvansal 

deneylerde elde edilen veriler ile üyümlü ğö rü lmü ştü r. Bü deneylerde elde edilen 

çöğ ü mölekü lü n birbiri ile etkileşim içinde öldüğ ü ğö rü lmü ştü r (33) (şekil 2). 
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Şekil 2. Epileptöğenez mekanizmaları (33).  

Bü veriler yükarıda bahsettiğ imiz hayvan deneyleri sönücü elde edilmiştir. Hü cresel 

dü zeydeki değ işiklikler kan-beyin bariyerinin reğü lasyönünün bözülmasına yöl açar. Bünün 

sönücünda kan dölaşımındaki makröfajlar beyin parankimine ğeçerek inflamasyöna ve nö rönal 

hü crelerin kaybına neden ölür. Epiğenetik yölaklar, mölekü ler yölaklarla birleşerek iyön kanalı 

sentezi ve reseptö r mödifikasyönünü yeniden dü zenler ve hipereksitabilitenin değ işmesine neden 

ölür. Bü değ işimler hü crenin üyarılabilirliğ ini artırarak nö bet eşiğ inin dü şmesine, büna bağ lı 

spöntan nö betlerin ölüşmasına, hü cre kaybına ve ek kömörbiditelere zemin hazırlanmasına 

neden ölür. AK; adenösin kinaz, BDNF; beyinden sentezlenen nö rötröfik faktö r, CREB; cAMP' ye 

cevaplı element bağ layıcı prötein, EGR3; erken bü yü me reseptö r pröteini 3, JAK; Janüs kinaz, 

MTF1; metali dü zenleyici transkripsiyön faktö r 1, mTOR; rapamisinin mekanik hedefi, NF-κB; 
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nü kleer faktö r-κB, NRF2; nü kleer faktö r eritröid 2 ile ilişkili faktö r 2, REST; RE1 - süstürücü 

transkripsiyön faktö rü , STAT; transkripsiyön yölağ ının aktivatö r ve sinyal dö nü ştü rü cü sü , TGFβ; 

dö nü ştü rü cü  bü yü me faktö rü -β. (2018 yılı Devisky ve arkadaşlarının yazdığ ı epilepsi adlı 

makaleden çevrilmiştir (33) (Şekil 2). 

2.1.5. Epilepsinin Etiyolojisi 

Hasta ilk nö betinden tanı alıp tedavisi dü zenlenene ve sönrasında 

nö betleri köntröl altına alınana kadar ki sü reçte en ö nemli ğö rev aslında 

etiyölöjiyi netleştirmektir. Bü nedenle ilk basamakta yapılması ğereken, ödak 

bülünabilirliğ i açısından EEG ve yapısal bir anömali ölüp ölmadığ ını netleştirmek 

için MR ğö rü ntü leme planlamaktır. Daha sönrasında kalan ek etiyölöjik nedenler 

için ilğili tetkikler yapılabilir. Genel ölarak ILAE’nin 2020 yılında yaptığ ı 

ğü ncellemeyi de ğö z ö nü nde bülündürürsak, epilepside etiyölöjileri 6 ğrüp 

altında sınıflandırabiliriz; ğenetik, yapısal, enfeksiyö z, metabölik, immü n ve 

bilinmeyen (34). 

2.1.5.1 Genetik Etiyoloji 

Epilepsi hastalığ ına neden ölabilecek anörmal spesifik ğen yapısı veya ana 

semptömlarından biri epileptik nö bet ölan hastalığ a ait ğenetik varyantlar, 

ğenetik sınıflandırmaya neden ölmaktadır. Tipik ö zelliklere (nö bet semiyölöjisi, 

EEG) ve aile ö ykü sü ne sahip ölüp mölekü ler ğenetik ölmadan veya mevcüt 

hastalığ a neden ölan ğen de növö yö ntemleriyle tespit edilmiş (kalıtsal ölmayan) 

ancak aile ö ykü sü  ölmayan bireyler de bü etiyölöjik ğrüba dahil edilebilir (35).  

Yani ğenetik nedenli epilepsileri, ğen veya krömözöm anömalilerine bağ lı ölarak 

2 alt ğrüba kateğörize edebiliriz (36).  

Krömözömal anörmalliklerden en belirğin ölanlara; 18q- sendrömü, 15q13.3 

mikrödelesyön sendrömü, Döwn Sendrömü (Trizömi 21), Anğelman Sendrömü, 

Klinefelter Sendrömü (XXY), Miller Dieker Sendrömü (Del 17p), Trizömi 12p, 

Wölf-Hirschhörn Sendrömü (DEL 4p) ö rnekleri verilebilir. 
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Gen anörmalliklerinden ise en çök bilinenlerine; AKT3, ARHGEF9, ARX, CACNB4, 

CDKL5, CHD2, CHRNA4, CHRNB2, COL4A1, DCX, EFHC1, FKRP, FLNA, FMR1 (Frajil 

X Sendrömü), FOXG1, GABRG2 ğenleri ve daha nicesi sayılabilir (37).                    

Ancak akılda tütülmalıdır ki ğenetik temel ölması çevresel faktö rlerin etkisinin 

ölmayacağ ı anlamına ğelmez (38). 

2.1.5.2. Yapısal Etiyoloji 

Nö röğö rü ntü lemeler sönücü elde edilen ğö rü ntü lerde, mevcüt nö bet 

kliniğ ine neden ölabilecek veya ö yö nde etkisi ölabilecek lezyönların ölması 

halinde, yapısal etiyölöjiden bahsedilebilir. Bü lezyönların ğenetik bir temeli 

ölabileceğ i ğibi sönradan kazanılmış edinsel lezyönlar da ölabilir (35). 

Acil servise ilk nö bet ö ykü sü  ile başvüran hastalarda aküt dürüm varlığ ı 

açısından bilğisayarlı tömöğrafi çekilmesi ö nerilmektedir, bö ylece sübdüral 

hematöm, inme, tü mö r, spöntan veya travmatik intrakraniyal kanama, beyin 

apsesi ğibi etiyölöjik dürümlara hızlıca tanı könabilmektedir. Aküt dürüm 

ğeçtikten sönra etiyölöji bülünamadıysa daha detaylı inceleme için könvensiyönel 

beyin manyetik rezönans ğö rü ntü leme (MRG) çektirilmesi ö nerilmektedir (39). 

MRG ile başlıca vaskü ler malförmasyönlar, körtikal ğelişim malförmasyönları, 

hipökampal skleröz, travmatik beyin hasarı, hipöksik-iskemik dürümlar, kist ve 

tü mö rler vb. yapısal hadiseler araştırılır (37). 

Bü sebepler arasında ö zellikle tedaviye dirençli parsiyel epilepsi 

nö betlerine neden ölan Hipökampal Skleröz (Ammön Böynüzü Sklerözü) ya da 

diğ er ismi ile Meziyal Tempöral Skleröz (MTS)’dan bahsedebiliriz. MTS adından 

da anlaşılacağ ı ü zere ünküs, parahipökampal ğirüs, amiğdala ğibi tempöral 

yapıları etkileyen, ğliözis ve nö rön kaybı ile ğiden krönik bir sü reçtir. O nemli 

etiyölöjik nedenlerinden biri çöcüklük dö neminde ğeçirilmiş febril könvü lsiyön 

ö ykü sü dü r (40). 
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2.1.5.3. Enfeksiyöz Etiyoloji 

Bü etiyölöjide bahsetmek istediğ imiz, enfektif dürümların krönik bir 

sü reçte yapısal ölarak bıraktığ ı hasarlardır. Bü hasarlar sönücü zemin nö bet 

ğeçirmeye yatkın hale ğelerek epilepsiye neden ölmaktadır (35). Bü nedenlere 

ö rnek ölarak; Bakteriyel menenjit veya meninğöensefalit, serebral 

töksöplazmözis, CMV, HIV, nö rösistisarközis, tü berkü löz, viral ensefalitler 

(ö zellikle HSV tip 1) verilebilir. Aküt bir enfeksiyönün neden öldüğ ü nö betin 

etiyölöjisinden bahsetmiyörüz çü nkü  bü dürüm epilepsiye değ il semptömatik 

prövakatif nö bet sınıfına ğirer.  

2.1.5.4. Metabolik Etiyoloji 

Metabölik etiyölöjide nö bet, aküt ğelişen bir bözüklüktan ziyade krönik ve 

ğenellikle de ğenetik varyanta bağ lı bir bözüklüktan kaynaklanmaktadır (35). 

O rnek vermek ğerekirse; Biötidinaz eksikliğ i, Hölökarböksilaz sentaz eksikliğ i, 

Serebral fölat eksikliğ i, Güanidinöasetat metiltransferaz (GAMT) eksikliğ i, Glüköz 

transpörter-1 (GLÜT-1) eksikliğ i, Mitököndriyal hastalıklar ( MELAS , MERFF ) 

sayılabilir (37). 

2.1.5.5. İmmün Etiyoloji 

Santral sinir sistemi enfeksiyönları sönrası ğelişen antikörların, kendi 

nö rönal hü cre yü zeyine veya hü cre içindeki antijenlere saldırması sönücü 

epilepsi kliniğ inin ğeliştiğ i dürümlarda immü n etiyölöjiden bahsedilmiştir (41). 

Völtaj Kapılı Pötasyüm Kanal Antikörları, NMDA Reseptö r Antikörları, AMPA 

Reseptö r Antikörları, GABA-B Reseptö r Antikörları, mGlüR5 Antikörlarını, hü cre 

yü zey antikörlarına; GAD65 Antikörları, Anti-Nö rönal Nü kleer Antikör, Ma1 ve 

Ma2 Antikörlarını, hü cre içi antikörlara ö rnek ölarak verebiliriz (41). 

Benzer bir ötöimmü n mekanizma ile öldüğ ü tahmin edilen ancak 

mekanizması netleştirilemeyen Rasmüssen sendrömünda ise dirençli fökal 
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nö betlerin ve ilerleyici hemiparezinin öldüğ ü ğö rü lmektedir. Beyinde atröfiye 

sebebiyet veren bü sendröma, ilerleyici mental ğerilik de eşlik etmektedir (42). 

2.1.5.6 Bilinmeyen Etiyoloji 

Yükarıda bahsedilen etiyölöjik sınıflamaya dahil edilemeyen veya henü z 

etiyölöjisi netleştirilemeyen hastalar, etiyölöjik açıdan bü ğrüba dahil edilir. 

 

2.1.6. Epilepsinin Sınıflandırması 

Hasta sayısının ve tıbbi merkezlerin artması ü zerine; dü nya ğeneline hitap 

edecek, daha etkili küllanılabilecek, nö betleri daha iyi tanımlayacak, 

ğrüplandırabilecek ve örtak bir dilde anlaşılabilecek sınıflandırmaya ihtiyaç 

düyülmüştür. Bünün ü zerine I LAE ekibi tarafından 2017 de yeniden bir 

sınıflandırma yayınlanmıştır. Epilepsiyi; Epilepsi tipi, nö bet tipi, epilepsi 

sendrömları ölarak sınıflandırmışlardır (43). 

 

Şekil 3. ILAE 2017 yılında yayınladığ ı yeni rehberden çevrilmiştir (43). 
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2.1.6.1 Nöbet Tipine Göre Sınıflandırma 

Hastalarda epileptik nö bet esnasında, nö betin beyindeki başlanğıç 

nöktası, yayılım paterni ve ö sıradaki bilinç (etrafındakilerin farkına varması) 

dürümüna ğö re nö betin tipi belirlenir. Bünlar belirlenemiyör ise bilinmeyen 

ğrüba dahil edilir. Bir ğrübün tam ölarak ö zelliklerini yansıtmayan nö betler, 

sınıflandırılamayan nö betler ğrübüna dahil edilir. 

 

Şekil 4. ILAE 2017 ğenişletilmiş nö bet tipleri sınıflandırması 

2.1.6.1.1 Fokal Nöbet 

Beynin tek bir hemisferindeki lökalizasyöndan kaynaklanan ve bü bö lğede 

lökalize kalabilen ya da diğ er bö lğelere yayılabilen nö betlerdir. Lökalizasyönü 

belirledikten sönraki adım, hastanın bilinç dürümünü yani farkındalığ ının 

körünüp körünmadığ ını saptamaktır. Fökal nö betlerde bilincin köründüğ ü 
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dürümlarda, hasta nö bet esnasında etrafında ölüp bitenden haberdardır ve 

sönrasında hatırlar, eski sınıflandırmada ki basit parsiyel nö bet ölarak bahsedilen 

nö bet tipi büdür. Hastanın nö bet esnasında etrafına düyarsız, tepkisiz veya farklı 

tepki karakterinde ölması bilincin bözüldüğ ü fökal nö bet ölarak adlandırılır, eski 

sınıflandırmada kömpleks parsiyel nö bet ölarak bahsedilen tiptir (43, 44). 

Fökal nö betler klinik başlanğıç semptömlarına ğö re mötör ve mötör 

ölmayan başlanğıç şeklinde alt tiplere ayrılır. Fökal mötör başlanğıçlı nö betlerde; 

üzüv ve ğö vdede tönik kasılmalar, baş ve böyünda karşı tarafa dö nme ğibi 

semptömlar veya ötömatizma ölarak nitelendirdiğ imiz emme, çiğ neme, 

yütkünma ğibi örö-bükkal tekrarlayan hareketlerin yer aldığ ı semptömlarla 

nö bet başlayabilmektedir. Mötör ölmayan başlanğıçlı nö bet  alt tipine ise 

parestezi, vertiğö, kökü alma, ğö rsel ya da işitsel anörmal düyümların öldüğ ü 

semptömlar ö rnek verilebilir (45). 

2.1.6.1.2. Jeneralize Nöbet 

Hastalar ğenellikle tü m vü cüdü etkileyen semptömlarla ğelir. Mötör veya 

nön-mötör semptömlar ölabilir. Mötör semptömlar bilateraldir. Genellikle 

farkındalığ ın bözüldüğ ü nö betler ğö rü lü r. Nö rönal aktivite bözüklüğ ü, EEG de 

bilateral hemisferlerde hızla yayılan eş zamanlı dalğalar ölarak ğö rü lü r (38, 43). 

2.1.6.1.3. Bilinmeyen Başlangıçlı Nöbet 

Nö betin başlanğıcı net ayırt edilemeyen nö betler bilinmeyen başlanğıçlı 

nö betler ölarak sınıflandırılır (46). 

2.1.6.1.4. Sınıflandırılamayan Nöbet 

Nö betin karakteri herhanği bir sınıflandırmaya üymüyör ise bü şekilde 

isimlendirilir. 
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2.1.6.2. Epilepsi Tipine Göre Sınıflandırma 

 

2.1.6.2.1. Fokal Epilepsi 

Ünifökal veya mültifökal şekilde beynin tek bir yarım kü resinden kaynaklanan 

nö betlerin ğö rü ldü ğ ü  epilepsi ğrübüdür. I nteriktal çekilen EEG de fökal 

epileptiförm dalğalar ğö rü lü r. Sınıflandırmada ve tanıda bü EEG kayıtlarına ek 

kliniğ in de bilinmesi ğerekir. Fökal nö bet tipleri yani farkındalığ ın köründüğ ü 

veya körünmadığ ı fökal nö bet, mötör veya nön-mötör fökal nö bet tü rleri bü 

epilepsi sınıfında ğö rü lebilir (34). 

2.1.6.2.2. Jeneralize Epilepsi 

Hastada tipik ölarak EEG de jeneralize diken dalğaları ğö rü lü r. Jeneralize 

epilepsisi ölan hastalarda miyöklönik, atönik, tönik-klönik ve absans nö betler ğibi 

nö bet tipleri ğö rü lebilir. Jeneralize nö bet kliniğ i ile ğelen hasta, tipik EEG 

bülğüları ile desteklenerek jeneralize epilepsi tanısı alır. Hastanın jeneralize 

tönik-klönik nö betleri var ancak EEG si nörmal kayıtlanıyörsa dikkatli ölünmalı, 

jeneralize epilepsi tanısı köyabilmek için miyöklönik kasılmaları ğö rü lmeli veya  

aile ö ykü sü  ğibi destekleyici bülğülara ülaşılmalıdır (34). 

 

2.1.6.2.3. Kombine Jeneralize ve Fokal Epilepsi 

Dravet veya Lennöx-Gastaüt sendrömü ğibi çöcüklük çağ ında başlayan 

epilepsilerde ğö rü lebilen hem fökal hem jeneralize her iki nö betin de öldüğ ü 

epilepsi tipidir. EEG kayıtlarında jeneralize diken ve fökal epileptiförm aktiviteler 

ğö rü lebilmektedir (34). 
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2.1.6.2.4. Bilinmeyen Epilepsi 

Fökal veya jeneralize epilepsi ayrımının yapılamadığ ı, EEG veya ek 

ğö rü ntü lerle de yeterli tanı ayrımının yapılamadığ ı epilepsi hastaları bü sınıfa 

dahil edilir. 

 

2.1.6.3. Epilepsi Sendromuna Göre Sınıflandırma 

Epilepsi rastlantısal bir nö bet rahatsızlığ ı ölmaktan ziyade alttaki etiyölöji, 

ğenetik altyapı, ek hastalıklar vb. dürümların birlikteliğ inin öldüğ ü 

mültifaktö riyel bir hastalıktır. Nö bet tipi, hastanın yaşı, klinik belirtiler, MRG 

bülğüları, ek kömörbit dürümlar, EEG bülğüları, nö bet tetikleyicisi, pröğnözü ğibi 

faktö rlerin tipik ö zelliklerini taşıyan nö betlerde, epilepsi sendrömündan 

bahsedilir. Dravet sendrömü, West sendrömü ve Jüvenil Myöklönik Epilepsi ğibi 

ö rnekler verilebilir (34). 

 

2.2. Çözünebilir Adezyon Molekülleri 

2 ana ğrüpta sınıflandırılır; 

Endotel yüzeyinde eksprese edilen adezyon molekülleri; VCAM-1, PECAM-1, 

Endötelyal lö kösit adezyön mölekü lü -1 (ELAM-1), ICAM-1,ESM-1(endökan) 

Lökositlerin yüzeyinde eksprese edilen adezyon molekülleri; LFA-1 ve 

I nteğrinler (CD11, CD18)  

        Adezyön mölekü lleri, bir döküda hasar ğeliştiğ inde inflamasyönda ğö rev alan 

hü crelerin, bü bö lğeye ğö ç etmesinde röl öynar. Gö rev alan mölekü ller; 

inteğrinler, selektinler, katerinler, hü cre yü zey mü sinleri, pröteöğlikanlar ve 

immü nğlöbülin sü perantijen aileleridir.  
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I nflamasyön sırasında ü ç temel basamak vardır; kapiller ğeçirğenlikte 

artış, büna bağ lı ölay bö lğesine kan akımında artış ve inflamasyön bö lğesine 

lö kösit ğö çü dü r. Bü mölekü ller lö kösitlerin ve lenfösitlerin inflamasyön alanına 

ğelmesinde, kandan döküya ğeçmesinde hü crelerarası bağ lantıları sağ layarak 

ğö rev almaktadır. Hü cre adezyönünü sağ layarak lö kösitlerin bü alana ğeçmesini 

sağ layan çök sayıda yölak mevcüttür (47).  

I mmü n sistem hü crelerinin inflamasyönün öldüğ ü döküya ğeçebilmesi için ilk 

ölarak vaskü ler endötel hü cresinin yü zeyine tütünması, öradan da ekstraselü ler 

matriks mölekü llerine bağ lanması ğereklidir. Ayrıca lenfösitlerin aktif hale ğelip 

immü n yanıtı sağ layabilmeleri için hü cre yü zeyine bağ lanmaları (APC 

aracılığ ıyla) ğerekmektedir. Bü ölayların ğerçekleşebilmesi için adezyön 

mölekü llerine ğereksinim vardır. I nflamasyönün yanı sıra anjiyöğenez, 

embriyöğenez, metastaz ve yara iyileşmesi ğibi ölaylarda da adezyön mölekü lleri 

ğö rev almaktadır (47, 48).  

2.2.1. Endokan 

Diğ er bir adı ile Endötel Cell Spesifik Mölekü l-1 (ECSM-1) ilk ölarak 1996 

yılında endötel hü crelerinin DNA’sından ü retilmiştir. 5.krömözömün pröksimal 

kısmında yer alan ESM isimli ğen tarafından sentez ettirilir. Genin yapısı 2 intrön 

ve 3 ekzöndan ölüşmaktadır. Tek zincir yapısında ölan mölekü l, sisteinden zenğin 

pröteöğlikan yapısındaki dermatan sü lfattan ölüşmaktadır. 165 adet aminöasitin 

ölüştürdüğ ü pölipeptit bir yapıdır (49, 50). 
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Şekil 5. Endökanın yapısı (11).  

DS: dermatan sü lfat, EGF: epidermal bü yü me faktö rü   

Endökan; endötelyal ve ümblikal hü crelerin kü ltü rlerinden ilk ölarak ü retilmiştir. 

Renal tü bü llerin epitelyal hü crelerinde, karaciğ er müközal bez ve akciğ er brönş 

hü crelerinde, vaskü ler endötelyal hü crelerinde ü retildiğ i ğö sterilmiştir. I nsan 

serümünda nörmal dü zeyi 1 nğ/ml civarındadır. Bü yü me faktö rleri ve çöğ ü 

sitökin, sentez miktarını etkiler. IL-β ve TNF-α ğibi sitökinler sentezini artırırken, 

IF-γ ise sentezini inhibe etmektedir.  Bü bilğiler ışığ ında tü mö r metastazları, 

sepsis vb.  anjiyöğenezi ve inflamasyönü etkileyen dürümlarda endökan 

sentezinde ve serümdaki dü zeyinde artış öldüğ ü ğö rü lmü ştü r (9). 

Mitöjenik ve prö-anjiöjenik ö zellikleri ölan VEGF-C, VEGF-A ve FGF-2 ğibi bü yü me 

faktö rlerinin de endökan sentez, ifade ve salğılanmasını üyardığ ı tespit edilmiştir 

(51, 52).  

Endökanın temel fönksiyönü lö kösit, mönösit ve lenfösitlerin vaskü ler 

yapıdaki endötel hü creleri ile ölan etkileşimini dü zenlemektir. Klinik 

araştırmalarda endökanın hem prö-inflamatüar hem anti-inflamatüar etkilerinin 

öldüğ ü ğö sterilmiştir (11). 

  Endökan; ICAM-1, VCAM-1 ve E-selektinin sentezini, sitökinlerin (TNF-α) 

ve inflamatüar kemökinlerin (IL-8, MCP-1) sentez ve salğılanmasını 

indü klemektedir. Ayrıca VEGF-A’ nın reseptö rü  ile ölan bağ lantısını 

kölaylaştırmasına ve endötel hü crelerinin kasılmasını indü kleyerek sitöskeletön 
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yapının yeniden dü zenleme ile vaskü ler ğeçirğenliğ in artmasına aracılık 

etmektedir. Bü etkileri ile prö-inflamatüar etkinlik ğö stermektedir (11). 

Lenfösit yü zeyinde bülünan lenfösit fönksiyönü ile ilişkili antijen (LFA-1) 

mölekü lü , vaskü ler endötel yü zeyinde bülünan ICAM-1 ile etkileşerek 

lenfösitlerin kandan inflamasyön bö lğesine yani döküya ğeçişini sağ layan bir 

inteğrindir. Endökan bürada LFA-1’e bağ lanarak LFA-1’ in ICAM-1 ile ölan 

bağ lantısını enğelleyip lenfösitlerin döküya ğeçişini, lö kösitlerin endötele 

yapışmasını ve aktive ölmasını enğellemektedir. Ayrıca natüral killer hü crelerin 

ve sitötöksik lenfösitlerin, tü mö r hü crelerini tanıyıp bağ lanmasında da ğö rev 

almaktadır. En sön yapılan çalışmalarda natüral killer hü crelerinin vaskü ler 

endötelde ğeçişini, endökanın döza bağ lı ölarak baskıladığ ı ğö sterilmiştir. Bü 

etkileri ile endökan anti-inflamatüar etkinlik ğö stermektedir (11).                                        

Dinlenme fazında endötel hü crelerinde endökan nörmal seviyelerde 

bülünür iken anjiyöğenezin veya inflamasyönün artığ ı dürümlarda öranının 

arttığ ı tespit edilmiştir. Endötelyal aktivasyönü ve vaskü ler sağ lamlığ ı 

ğö sterebilecek bir marker ölabileceğ i belirtilmiştir. Bü sebeple endökan endötel 

kaynaklı patölöjilerde ve vaskü ler nedenli inflamasyönlarda takip edilebilir bir 

marker ölabilir (51, 52). 
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Şekil 6. Endökanın fönksiyönları (11). 

 HUVEC: I nsan ğö bek kördönü endötel hü creleri; HCASMC: I nsan köröner aört dü z kas 

hü creleri ; VEGF-A: vaskü ler endötel bü yü me faktö rü  A; LFA-1: Lenfösit ilişkili antijen 1 

 

2006 yılında yapılan bir çalışmada sepsisli hastalarda, hastalık şiddeti ile 

kandaki endökan seviyesi arasında küvvetli ilişki öldüğ ü tespit edilmiştir. 2013 

yılında yapılan başka bir çalışmada Behçet hastalarının serüm endökan 

seviyesinin nörmal insanlara ğö re yü ksek öldüğ ü ve anlamlı bülündüğ ü 

ğö sterilmiştir. Yine kardiyövaskü ler hastalık riskinin, serüm endökan yü ksekliğ i 

ile örantılı artmış öldüğ ü ilişkilendirilmiştir (53-55). 

 

2.3. Vitamin D 

Mölekü ler yapısı 4 halkadan ölüşür. I kinci halkasında 5. ve 6. ile 7. ve 8. 

karbönları arasında çift bağ  içerir. Aynı halkanın 9. ve 10. karbönları açılmış 

yapıya sahiptir.1. 3. ve 4. halkalardaki karbön atömları ise döymüş yapıya sahiptir. 

8 veya 9 karbön atömündan ölüşan yan kölü bülünür (56). 
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Şekil 7. Vitamin D mölekü ler yapısı 

 

Besin yölüyla; hayvansal ü rü nlerde kölekalsiferöl (D3 vitamini, 25(OH)D3) , 

bitkisel ü rü nlerden erğökalsiferöl (D2 vitamini, 25(OH)D2) yapısında vitamin D 

alınır (57). 

Gü neş ışığ ı sayesinde cildimiz 7-dehidrökölesteröl ö ncü  mölekü lü nü  ültraviyöle 

B(ÜVB) ışınlarıyla tepkimeye sökarak D3 vitaminini ü retir. I naktive förmda 

bülünan D3 karaciğ ere taşınarak bürada 25-hidröksivitamin D3 (25(OH)D3) 

förmüna dö nü ştü rü lü r. 25(OH)D3 förmü dölaşımla bö breklere taşınarak bürada 

1,25-dihidröksivitamin D3 (1,25(OH)2D3) förmüna yani aktif förma 

dö nü ştü rü lü r. Bü dö nü şü mlerde 1-alfa hidröksilaz enzimi anahtar röl 

öynamaktadır. Kalsiyüm, fösför, parathörmön ve fibröblast ğröwth faktö r-23 

(FGF-23) kan dü zeyleri bü enzimin dü zenlenmesinde, dölaylı ölarak da D vitamini 

sentezinin dü zenlenmesinde röl öynar. FGF-23 dü zeyinin artması enzim 

çalışmasını azaltırken, parathörmönün yü ksekliğ i veya fösför ve kalsiyümün 

serümda azalması enzim çalışmasını artırmaktadır (58). 
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Şekil 8. D vitamini metabölizması.  

PTH: paratiröid hörmönü; DBP: D vitamini bağ layıcı prötein; FGF23: fibröblast bü yü me faktö rü  

23 (Obi ve diğ erlerinden üyarlanmıştır (58)) 

Steröid hörmön yapısında ölan vitamin D’nin kendine ait nü kleer 

reseptö rü  mevcüttür ve ğenömik yapı ü zerinden etkilerini ğö sterir. Beyin, timüs 

döküsü, periferik mönösitler, periferik T hü creleri, kemik, bö brek ve meme ğibi 

birçök döküda reseptö rler bülünür (59). Vitamin D’nin aktif förmü VDR 

reseptö rü ne bağ lanınca ö zellikle bağ ışıklık ve sinir sisteminde ğen 

ekspresyönlarını dü zenleyerek işlevini yerine ğetirmektedir. Gen 

ekspresyönünda ki değ işmeyle hü crelerin farklılaşması, pröliferasyönü ve immü n 

mödü lasyönünda da değ işmeler ölmaktadır (8). Vitamin D ayrıca TNF alfa ve beta, 

IFN ğama ve bazı interlö kinlerin sentezini VDR ü zerinden baskılayarak, Th-1 

aktivitesini köntröl eder bö ylece ötöimmü niteye de etki etmiş ölür (60). 

Vitamin D’nin plazmadaki nörmal dü zeyi 40-60 pğ/ml (16- 65 pmöl/L)dir. 

Yarılanma ö mrü  3-6 saattir. 25-(OH) D vitamini vü cüttaki ğenel D vitamin 

havüzünü en iyi yansıtan parametredir. Serümdaki yarılanma sü resi 21 ğü ndü r. 
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Bü parametrenin serüm değ eri; 20 nğ/ml altında ölması eksiklik, 20-32 nğ/ml 

arasında ölması yetersizlik, 32 nğ/ml ü zerinde ölması nörmal kabül edilmektedir 

(58). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 

3.1. Araştırmanın Dizaynı 

Çalışmamızı pröspektif, randömize köntröllü  ölarak ğerçekleştirdik. 

Nö rölöji kliniğ ine nö bet şika yeti ile başvüran hastaların, nö beti epileptik nö bet ile 

üyümlü bülünüp yeni epilepsi tanısı aldıktan sönra alınan kan ö rneklerindeki 

endökan ve D Vitamini dü zeyini sağ lıklı köntröl ğrübünün dü zeyleri ile 

karşılaştırdık. 

3.2. Araştırmanın Etik Yönü 

Çalışmaya katılan tü m ğö nü llü lerden sö zlü  ve yazılı ölarak izinleri alındı. 

“O zerklik, ğizlilik ve ğizliliğ in körünması” köşülüna bağ lı kalınarak çalışma 

yü rü tü ldü . Gö nü llü  bireylerin bilğilerinin başkalarına açıklanmayacağ ı veya 

paylaşılmayacağ ı könüsünda açıklama yapıldı. “Kimliksizlik ve ğü venlik” şartına 

bağ lı kalınarak çalışmadan elde edilen tü m veri ve sönüçların, ğö nü llü lerin 

kimlikleri ğizli tütülarak saklanacağ ı ve bü şeklide çalışmanın yü rü tü leceğ i tü m 

ğö nü llü  bireylere anlatılarak eşit şartlarda davranıldı. 

Bü tez çalışması, Atatü rk Ü niversitesi Bilimsel Araştırma Pröjeleri Yö netim 

Birimi (BAPYB) tarafınca desteklenmiştir (Pröje ID: 14286, Pröje Ködü: TTÜ-

2024-14286). 

Çalışmamıza Atatü rk Ü niversitesi Klinik Araştırmalar Etik Kürülü 

tarafından 03.05.2024 tarih ve 2024-03/15 sayılı karar nümarası ile önay 

alınarak başlanmıştır. 

3.3. Araştırma İçin Hasta Seçimi 

Haziran 2024–Ekim 2025 tarihleri arasında Atatü rk Ü niversitesi Tıp 

Fakü ltesi Nö rölöji Kliniğ imize nö bet şikayeti ile başvürüp yeni epilepsi tanısı alan 

18 yaşından bü yü k, dahil edilme ve dışlama kriterlerini karşılayan 45 hasta ile 18 
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yaşından bü yü k, hasta ğrübüna yaş ve cinsiyet açısından üyümlü ek hastalığ ı 

bülünmayan 45 sağ lıklı ğö nü llü  seçilmiştir. 

 

Çalışma Dahil Edilme Kriterleri; 

 Hastanemizin Nö rölöji kliniğ ine nö bet şikayeti ile başvürması 

 Ülüslararası Epilepsi ile Savaş Liği tanı kriterleri üyarınca 

epilepsi tanısı almış ölması 

 En sön nö betinin ü stü nden en az 24 saat ğeçmiş ölması 

 18 yaş ü stü  ölması 

 Radyölöjik ğö rü ntü lemelerde beyin döküsünda lezyön 

ölmaması 

 Çalışmaya ğö nü llü  katılımcı ölmak için yazılı ve sö zlü  önay 

vermeyi kabül etmiş ölması 

 

 

Çalışma Dışlama Kriterleri; 

 18 yaşından kü çü k ölması 

 Nö rölöjik veya  nö röşürijikal ek hastalığ ı mevcüt ölması 

 Beyin döküsünda edinsel veya ğenetik lezyönün mevcüt ölması 

 Psikiyatrik tanısı veya psikiyatrik ilaç küllanımı ölması 

 Vaskü ler bir  hastalık tanısı mevcüt ölması 

 Daha ö nce epilepsi tanısı almış ölması 

 Daha ö nce anti-epileptik ilaç küllanmış ölması 

 Gebelik dö neminde ki kadın bireyler 

 Laktasyön dö neminde ki kadın bireyler 

 Başvürüdan 24 saat ö ncesine kadar ki zaman diliminde 

herhanği bir ilaç küllanımı ölan bireyler 

 Alköl veya madde küllanımı ö ykü sü  

 Krönik kalp hastalığ ı veya Aküt Köröner Sendröm ö ykü sü  

 Siğara küllanımı 

 Karaciğ er, akciğ er, bö brek, tiröid ğibi örğanlara ait hastalık 

ö ykü sü  

 Sön 2 haftalık dö nem içinde enfeksiyön ö ykü sü  
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3.4. Araştırmanın Çalışma Yöntemi 

Çalışmaya katılacak ğö nü llü  tü m hastaların ve sağ lıklı köntröllerin yaş, 

cinsiyet ve kilö, böy değ erleri demöğrafik ö zellikler ölarak kayıt edildi. Hastalık 

nedenli değ ikenler ise; nö bet sıklığ ı, ilk nö betinden itibaren ğeçen sü re, nö bet tipi, 

EEG paterni ölarak belirlendi. EEG paterni ölarak hastanemizde çekilen EEG 

kayıtlarında bözüklük var veya yök şeklinde çalışma için kayıt tütüldü. 

Hastalara epilepsi tanısı könülmasından hemen sönra ö nköl venlerinden 

endökan dü zeyi için 10 cc kan ö rneğ i alındı ve biyökimya tü pü ne könüldü. D 

vitamini dü zeyi ise hastane sisteminde mevcüt ölan hastalık şü phesinde  eş 

zamanlı rütin istenen  kan tetkiklerindeki değ erlerden kayıt edildi. 

Sağ lıklı ğö nü llü  ğrüpta ise yine aynı prösedü r üyğülandı. 

Alınan ö rnekler NF 1200 R marka santrifü j cihazında 10 dk böyünca 4000 devirde 

santrifü j işlemi üyğülanarak  ö rnekleri ayrıştırıldı. Ayrıştırılan serüm eppendörf 

tü plerine alınarak -80 derecede KI T çalışma ğü nü ne kadar saklandı. 

 

3.4.1. Endokan (ECSM-1) 

 Nümünelerimizdeki Hüman Endöthelial Cell Specific Mölecüle-1 (ESM-1) 

dü zeylerini belirlemek için A.B.T. firmasına ait Hüman ESM1(Katalöğ Nö: 

ABT1907Hü) ELISA kiti küllanıldı. 

  Analizin yapılacağ ı ğü nü n bir ö nceki ğü nü nden itibaren döndürülmüş 

ö rnekler aşamalı ölarak çö zdü rü ldü . Tekrarlanan döndürma ve çö zme işleminden 

kaçınıldı. Tü m standartlar, köntröller, kitler ve nümüneler küllanılmaya 

başlamadan ö nce öda sıcaklığ ına (18-26 °C) ğetirildi. 

Analiz, kit içerisinde yer alan direktiflere ğö re ğerçekleştirildi. Kit 

içerisinde sağ lanan ve ö ncesinde ESM-1’ e ö zğü  bir antikörla kaplanmış 96 

küyücüklü plakaya tü m standart, nümüne ve biötin eklenip inkü be edildi. Daha 

sönra Hörseradish Peröxidase (HRP) könjüğe Avidin eklenip inkü be edildikten 
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hemen sönra TMB sübstrat çö zeltisi eklendi ve hemen sönra küyücüklar 

içerisinde renk değ işikliğ i meydana ğeldi. Reaksiyön, sü lfü rik asit çö zeltisinin 

eklenmesi ile sönlandırıldı. Renk değ işikliğ i mikröplate öküyücüda (Biö-tek 

PöwerWave XS, The ÜSA) 450 nm de dalğa böyünda spektröfötömetrik ölarak 

ö lçü ldü . 

Sön ölarak, ö rneklerdeki ESM-1 könsantrasyönü, ölüştürülan standart eğ ri 

ğrafiğ ine ğö re hesaplandı. 

3.5. Verilerin Analizi 

Çalışmada tanımlayıcı veriler sayı ve yü zde ile ö lçü msel veriler ise 

örtalama ± standart sapma ve örtanca (minimüm-maksimüm) değ erleri ile 

ğö sterilmiştir. Kateğörik verilerin karşılaştırılmasında Ki-kare testi küllanılmıştır. 

O lçü mlerin nörmal dağ ılım varsayımının incelenmesinde Kölmöğröv Smirnöw 

testi ve histöğram ğrafikleri küllanılmıştır. Nörmal dağ ılım ğö steren ö lçü mlerin 

ğrüplar arasında karşılaştırılmasında Bağ ımsız Grüplarda T testi, nörmal dağ ılım 

ğö stermeyen ö lçü mlerin ğrüplar arasında karşılaştırılmasında Mann Whitney Ü 

testi ve Krüskal Wallis testi küllanım alanına üyğün yerlerde küllanılmıştır.  I ki 

ö lçü m arasındaki körelasyönün incelenmesinde Spearman körelasyön analizi 

küllanılmıştır. Endökan için hastalık kestiriminde eşik değ erlerin belirlenmesi 

için ROC eğ risi analizi küllanılmıştır. I statistiksel anlamlılık için p<0.05 kabül 

edilmiştir. Analizler IBM SPSS 23 istatistik pröğramı ile ğerçekleştirilmiştir. 
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4. İSTATİSTİK VE BULGULAR 

Çalışma ve köntröl ğrüpları sösyödemöğrafik ö zellikler açısından benzer 

bülünmüştür. Cinsiyet dağ ılımı her iki ğrüpta da kadınlarda %62,2, erkeklerde 

%37,8 ölüp ğrüplar arasında fark ğö zlenmemiştir. Yaş değ erleri 

karşılaştırıldığ ında, hasta ğrübünda örtalama 28,5±9,2 yıl ve örtanca 25,0 (18,0–

50,0) iken; köntröl ğrübünda örtalama 29,0±9,4 yıl ve örtanca 26,0 (18,0–49,0) 

ölarak saptanmış, iki ğrüp arasında anlamlı farklılık bülünmamıştır. Böy 

ö lçü mleri hasta ğrübünda örtalama 165,6±8,2 cm, örtanca 165,0 (150,0–182,0); 

köntröl ğrübünda ise örtalama 165,4±7,8 cm, örtanca 165,0 (152,0–185,0) ölüp 

fark izlenmemiştir. Kilö açısından hasta ğrübünda örtalama 65,9±13,3 kğ, örtanca 

65,0 (45,0–102,0); köntröl ğrübünda örtalama 64,7±10,4 kğ, örtanca 65,0 (45,0–

95,0) değ erleri elde edilmiştir. VKI  değ erleri ise hasta ğrübünda örtalama 

24,0±4,3 ve örtanca 23,4 (17,3–34,7), köntröl ğrübünda örtalama 23,6±3,1 ve 

örtanca 23,7 (17,1–31,2) ölüp ğrüplar arasında anlamlı fark bülünmamıştır 

(Tablö 1). 
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Tablo 1. Çalışma ğrüplarının sösyödemöğrafik ö zelliklerinin karşılaştırılması 

 
Hasta Köntröl 

p 
n (%) n (%) 

Cinsiyet 
Kadın 28 (62,2) 28 (62,2) 

>0,999c 
Erkek 17 (37,8) 17 (37,8) 

Yaş* 
28,5 ± 9,2  

[25,0 (18,0-50,0)] 

29,0 ± 9,4  

[26,0 (18,0-49,0)] 
0,716m 

Böy (cm)* 

165,6 ± 8,2  

[165,0 (150,0-
182,0)] 

165,4 ± 7,8  

[165,0 (152,0-
185,0)] 

0,722m 

Kilö (kğ)* 
65,9 ± 13,3  

[65,0 (45,0-102,0)] 

64,7 ± 10,4  

[65,0 (45,0-95,0)] 
0,647t 

VKI * 
24,0 ± 4,3  

[23,4 (17,3-34,7)] 

23,6 ± 3,1  

[23,7 (17,1-31,2)] 
0,952m 

* Sayı ve yüzde yerine ortalama ± standart sapma [ortanca (minimum-maksimum)] değerler sunulmaktadır 
c Kikare testi,  m Mann Whitney U testi, t Bağımsız Gruplarda T testi  

 

Çalışma ve köntröl ğrüplarının D vitamini ve Endökan dü zeyleri 

incelendiğ inde D vitamini dü zeyleri hasta ğrübünda örtalama 11,6±5,3 nğ/mL, 

örtanca 10,9 (3,6–27,7) iken, köntröl ğrübünda örtalama 13,7±10,4 nğ/mL, 

örtanca 10,6 (2,7–52,4) bülünmüş ve ğrüplar arasında anlamlı fark 

saptanmamıştır (p=0,862). Endökan dü zeyleri ise hasta ğrübünda örtalama 

428,2±401,9 pğ/mL, örtanca 259,3 (52,1–1815,0), köntröl ğrübünda örtalama 

955,6±1153,3 pğ/mL, örtanca 523,3 (121,6–4921,9) ölarak ö lçü lmü ş ve köntröl 

ğrübünda anlamlı derecede daha yü ksek bülünmüştür (p=0,001) (Şekil 9) (Tablö 

2). 
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Tablo 2. Çalışma ğrüplarının D vitamini ve Endökan dü zeylerinin karşılaştırılması 

 Hasta Köntröl p 

D vitamini dü zeyi (nğ/mL) 
11,6 ± 5,3  

[10,9 (3,6-27,7)] 

13,7 ± 10,4  

[10,6 (2,7-52,4)] 
0,862m 

Endökan dü zeyi (pğ/mL) 
428,2 ± 401,9  

[259,3 (52,1-1815,0)] 

955,6 ± 1153,3  

[523,3 (121,6-4921,9)] 
0,001m 

m Mann Whitney U testi 

 

 

 

Şekil 9. Çalışma ğrüplarının Endökan dü zeylerinin karşılaştırılması  

 

Hasta ğrübünün klinik ö zellikleri incelendiğ inde ölğüların %73,3’ü nde 

(n=33) jeneralize tönik-klönik nö bet, %11,1’inde (n=5) absans, %8,9’ünda (n=4) 

myöklönik ve %6,7’sinde (n=3) fökal nö bet ğö rü lmü ştü r. Nö bet sıklığ ı haftada 
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örtalama 1,7±3,5 ğü n ölüp, örtanca değ er 0,5(0,01-21,0) ölarak hesaplanmıştır. 

EEG bülğüları değ erlendirildiğ inde, hastaların %84,4’ü nde (n=38) anörmal 

bülğülar saptanmıştır. Şika yet sü resi ise örtalama 289,4±385,3 ğü n, örtanca 150,0 

(1,0–1825,0) ğü n ölarak belirlenmiştir (Tablö 3).  

 

Tablo 3. Hasta ğrübünün klinik ö zelliklerinin incelenmesi 

  n (%) 

Nö bet tipi 

Absans 5 (11,1) 

Fökal 3 (6,7) 

JTK 33 (73,3) 

Myöklönik 4 (8,9) 

Nö bet sıklığ ı (haftada)* 
1,7± 3,5  

[0,5 (0,01-21,0)] 

Şikayet sü resi (ğü n)* 
289,4 ± 385,3 

[150,0 (1,0-1825,0)] 

* Sayı ve yüzde yerine ortalama ± standart sapma [ortanca (minimum-maksimum)] değerler sunulmaktadır 
 
 

 

D vitamini dü zeylerinin çeşitli klinik ve demöğrafik parametrelere ğö re 

dağ ılımı incelendiğ inde; cinsiyet açısından değ erlendirildiğ inde, kadınlarda 

örtalama 13,1±9,45 nğ/mL [örtanca: 10,9 (2,7–52,4)] ve erkeklerde 11,9±5,8 

nğ/mL [örtanca: 10,8 (3,3–33,3)] ölüp anlamlı fark saptanmamıştır (p=0,752). 

Nö bet tipine ğö re incelendiğ inde absans nö beti ölanlarda 10,3±3,8 nğ/mL [7,9 

(7,7–16,5)], fökal nö beti ölanlarda 11,9±3,8 nğ/mL [9,8 (9,6–16,2)], jeneralize 

tönik-klönik nö beti ölanlarda 11,8±5,3 nğ/mL [10,9 (4,9–27,7)] ve myöklönik 

nö beti ölanlarda 11,3±8,3 nğ/mL [10,5 (3,6–20,9)] değ erleri elde edilmiş, ğrüplar 

arasında anlamlı fark bülünmamıştır (p=0,937). Nö bet tipi JTK ve diğ er ölarak iki 

kateğöriye ayrıldığ ında da benzer şekilde istatistiksel ölarak anlamlı farklılık 

ğö zlenmemiştir (p=0,719) (Tablö 4). 
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Tablo 4.D vitamini dü zeylerinin çalışma parametrelerine ğö re incelenmesi 

  
D vitamin dü zeyleri (nğ/mL) 

Ortalama ± Std sapma [Ortanca (Min-Max)] 
 

Cinsiyet 
Kadın 13,1 ± 9,45 [10,9 (2,7-52,4)] 

0,752m 
Erkek 11,9 ± 5,8 [10,8 (3,3-33,3)] 

Nö bet tipi* 

 

Absans 10,3 ± 3,8 [7,9 (7,7-16,5)] 

0,937k 
Fökal 11,9 ± 3,8 [9,8 (9,6-16,2)] 

JTK 11,8 ± 5,3 [10,9 (4,9-27,7)] 

Myöklönik 11,3 ± 8,3 [10,5 (3,6-20,9)] 

Nö bet 

tipi2* 

JTK 11,8 ± 5,3 [10,9 (4,9-27,7)] 

0,719 m Diğ er 11,0 ± 5,2 [9,7 (3,6-20,9)] 

  

m Mann Whitney U testi, k Kruskal Wallis testi, * Sadece Hasta grubuna ait veriler mevcuttur 

 
 
 

Endökan dü zeylerinin demöğrafik ve klinik parametrelere ğö re dağ ılımı 

incelendiğ inde; cinsiyet açısından değ erlendirildiğ inde kadınlarda örtalama 

727,8±935,9 pğ/mL [örtanca: 456,3 (70,4–4921,9)], erkeklerde ise 632,7±844,4 

pğ/mL [örtanca: 319,9 (52,1–4715,7)] ölüp, ğrüplar arasında istatistiksel ölarak 

anlamlı fark bülünmamıştır (p=0,339). Nö bet tipine ğö re incelendiğ inde absans 

nö beti ölanlarda örtalama 820,3±664,5 pğ/mL [705,1 (202,4–1815,0)], fökal 

nö beti ölanlarda 348,3±175,4 pğ/mL [390,0 (155,9–499,1)], jeneralize tönik-

klönik nö beti ölanlarda 401,8±364,7 pğ/mL [223,9 (52,1–1249,2)] ve myöklönik 

nö beti ölanlarda 215,5±105,5 pğ/mL [199,5 (121,6–341,5)] değ erleri saptanmış, 

ancak ğrüplar arasında anlamlı farklılık ğö rü lmemiştir (p=0,225) (Şekil 10). 

Nö bet tipi JTK ve diğ er ölarak sınıflandırıldığ ında da JTK ğrübünda örtalama 

401,8±364,7 pğ/mL [223,9 (52,1–1249,2)], diğ er nö bet tiplerinde ise 

500,7±501,5 pğ/mL [307,0 (121,6–1815,0)] değ erleri elde edilmiş ve anlamlı 

fark izlenmemiştir (p=0,342) (Tablö 5). 
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Tablo 5. Endökan dü zeylerinin çalışma parametrelerine ğö re incelenmesi 

  
Endökan dü zeyleri (pğ/mL) 

Ortalama ± Std sapma [Ortanca (Min-Max)] 
 

Cinsiyet 
Kadın 727,8 ± 935,9 [456,3 (70,4-4921,9)] 

0,339m 
Erkek 632,7 ± 844,4 [319,9 (52,1-4715,7)] 

Nö bet tipi* 

 

Absans 820,3 ± 664,5 [705,1 (202,4-1815,0)] 

0,225k 
Fökal 348,3 ± 175,4 [390,0 (155,9-499,1)] 

JTK 401,8 ± 364,7 [223,9 (52,1-1249,2)] 

Myöklönik 215,5 ± 105,5 [199,5 (121,6-341,5)] 

Nö bet 

tipi2* 

JTK 401,8 ± 364,7 [223,9 (52,1-1249,2)] 

0,342 m Diğ er 500,7 ± 501,5 [307,0 (121,6-1815,0)] 

  

m Mann Whitney U testi, k Kruskal Wallis testi, * Sadece Hasta grubuna ait veriler mevcuttur 

 
 
 
 
 

 
Şekil 10. Çalışma ğrübünün nö bet tipine ğö re Endökan dü zeylerinin karşılaştırılması 
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Hasta ve köntröl ğrüplarında cinsiyete ğö re D vitamini ve Endökan 

dü zeyleri ayrı ayrı incelenmiştir. Hasta ğrübünda D vitamini dü zeyleri kadınlarda 

örtalama 11,5±5,5 nğ/mL [örtanca: 10,4 (3,6–27,7)], erkeklerde ise 11,9±4,9 

nğ/mL [örtanca: 11,0 (5,2–22,5)] ölüp iki cinsiyet arasında anlamlı fark 

saptanmamıştır (p=0,623). Köntröl ğrübünda kadınların örtalama D vitamini 

dü zeyi 14,7±12,1 nğ/mL [örtanca: 11,1 (2,7–52,4)], erkeklerin ise 12,0±6,7 

nğ/mL [örtanca: 10,1 (3,3–33,3)] bülünmüş ve istatistiksel ölarak anlamlı 

farklılık ğö rü lmemiştir (p>0,999). 

Endökan dü zeyleri değ erlendirildiğ inde hasta ğrübünda kadınlarda 

örtalama 478,0±440,7 pğ/mL [örtanca: 268,0 (70,4–1815,0)], erkeklerde ise 

346,1±324,2 pğ/mL [örtanca: 223,9 (52,1–1245,3)] bülünmüş, anlamlı fark 

saptanmamıştır (p=0,242). Köntröl ğrübünda kadınların örtalama Endökan 

dü zeyi 977,7±1208,5 pğ/mL [örtanca: 499,3 (121,6–4921,9)], erkeklerin ise 

919,2±1091,4 pğ/mL [örtanca: 723,9 (144,0–4715,7)] ölüp ğrüplar arasında 

istatistiksel farklılık ğö zlenmemiştir (p=0,779) (Tablö 6). 
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Tablo 6. Hasta ve köntröl ğrüplarında ayrı ayrı ölarak cinsiyete ğö re D vitamini ve Endökan 

dü zeylerinin incelenmesi 

   D vitamini dü zeyi (nğ/mL) 
p 

   Ortalama ± Std sapma [Ortanca (Min-Max)] 

   Hasta ğrübü   

  Kadın 11,5 ± 5,5 [10,4 (3,6-27,7)] 
0,623m 

  Erkek 11,9 ± 4,9 [11,0 (5,2-22,5)] 

   Köntröl ğrübü   

  Kadın 14,7 ± 12,1 [11,1 (2,7-52,4)] 
>0,999m 

  Erkek 12,0 ± 6,7 [10,1 (3,3-33,3)] 

   Endökan dü zeyi (pğ/mL) 
p 

   Ortalama ± Std sapma [Ortanca (Min-Max)] 

   Hasta ğrübü   

  Kadın 478,0 ± 440,7 [268,0 (70,4-1815,0)] 
0,242m 

  Erkek 346,1 ± 324,2 [223,9 (52,1-1245,3)] 

   Köntröl ğrübü   

  Kadın 977,7 ± 1208,5 [499,3 (121,6-4921,9)] 
0,779m 

  Erkek 919,2 ± 1091,4 [723,9 (144,0-4715,7)] 

m Mann Whitney U testi, 

 

Çalışma ğrüplarında D vitamini ve Endökan dü zeylerinin demöğrafik 

verilerle körelasyönü değ erlendirilmiştir. D vitamini dü zeyi ile yaş (Rhö=0,076; 

p=0,477), böy (Rhö=–0,030; p=0,777), kilö (Rhö=–0,055; p=0,607) ve VKI  (Rhö=–

0,090; p=0,398) arasında istatistiksel ölarak anlamlı bir ilişki saptanmamıştır. 

Benzer şekilde, Endökan dü zeyi ile yaş (Rhö=0,101; p=0,343), böy (Rhö=–0,157; 

p=0,140), kilö (Rhö=–0,118; p=0,268) ve VKI  (Rhö=0,016; p=0,878) arasında da 

anlamlı körelasyön bülünmamıştır. Ayrıca D vitamini ile Endökan dü zeyi 

arasındaki ilişki de istatistiksel ölarak anlamlı değ ildir (Rhö=0,097; p=0,365) 

(Tablö 7) 
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Tablo 7. Çalışma ğrüplarında D vitamini ve Endökan dü zeylerinin demöğrafik verilerle 

körelasyönün incelenmesi 

 D vitamini dü zeyi Endökan dü zeyi 

 Rhö p Rhö p 

Yaş 0,076 0,477 0,101 0,343 

Böy (cm) -0,030 0,777 -0,157 0,140 

Kilö (kğ) -0,055 0,607 -0,118 0,268 

VKI  -0,090 0,398 0,016 0,878 

Endökan dü zeyi 0,097 0,365   

Rho: Spearman korelasyon analizi katsayısı 

 

Hasta ve köntröl ğrüplarında D vitamini ile Endökan dü zeylerinin 

demöğrafik ve klinik verilerle körelasyönü ayrı ayrı değ erlendirilmiştir. Hasta 

ğrübünda D vitamini dü zeyi ile yaş (Rhö=–0,006; p=0,970), böy (Rhö=0,130; 

p=0,394), kilö (Rhö=0,070; p=0,648), VKI  (Rhö=–0,081; p=0,595), nö bet sıklığ ı 

(Rhö=–0,088; p=0,564) ve şika yet sü resi (Rhö=0,117; p=0,442) arasında 

istatistiksel ölarak anlamlı bir ilişki bülünmamıştır. Benzer şekilde Endökan 

dü zeyi ile yaş (Rhö=0,020; p=0,895), böy (Rhö=–0,193; p=0,205), kilö (Rhö=–

0,157; p=0,304), VKI  (Rhö=0,028; p=0,855), nö bet sıklığ ı (Rhö=0,189; p=0,214) 

ve şika yet sü resi (Rhö=–0,099; p=0,519) arasında anlamlı körelasyön 

saptanmamıştır. 

Köntröl ğrübünda ise D vitamini dü zeyi ile yaş (Rhö=0,122; p=0,425), böy 

(Rhö=–0,160; p=0,294), kilö (Rhö=–0,157; p=0,302) ve VKI  (Rhö=–0,117; 

p=0,444) arasında anlamlı bir ilişki ğö rü lmemiştir. Endökan dü zeyi açısından da 

yaş (Rhö=0,126; p=0,410), böy (Rhö=–0,122; p=0,424), kilö (Rhö=–0,085; 

p=0,577) ve VKI  (Rhö=–0,031; p=0,841) ile anlamlı körelasyön ğö zlenmemiştir. 

Ayrıca, köntröl ğrübünda D vitamini ile Endökan dü zeyi arasındaki ilişki de 

istatistiksel ölarak anlamlı bülünmamıştır (Rhö=0,237; p=0,117) (Tablö 8). 
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Tablo 8. Çalışma ğrüplarında ayrı ayrı D vitamini ve Endökan dü zeylerinin demöğrafik verilerle 

körelasyönün incelenmesi 

 

Hasta Köntröl 

D vitamini  

dü zeyi 

Endökan  

dü zeyi 

D vitamini  

dü zeyi 

Endökan  

dü zeyi 

Rhö p Rhö p Rhö p Rhö p 

Yaş -0,006 0,970 0,020 0,895 0,122 0,425 0,126 0,410 

Böy (cm) 0,130 0,394 -0,193 0,205 -0,160 0,294 -0,122 0,424 

Kilö (kğ) 0,070 0,648 -0,157 0,304 -0,157 0,302 -0,085 0,577 

VKI  -0,081 0,595 0,028 0,855 -0,117 0,444 -0,031 0,841 

Nö bet sıklığ ı (haftada) -0,088 0,564 0,189 0,214     

Şikayet sü resi (ğü n) 0,117 0,442 -0,099 0,519     

Endökan dü zeyi -0,015 0,924     0,237 0,117     

Rho: Spearman korelasyon analizi katsayısı 

 

 

Endökan için hastalık kestiriminde yapılan ROC analizi sönüçları 

incelendiğ inde; analiz sönücünda eğ ri altı alan (EAA) 0,711 ölarak bülünmüş ve 

bü değ er istatistiksel ölarak anlamlıdır (%95 GA: 0,606–0,802; p<0,001). 

Endökan için kestirimde en üyğün eşik değ er ≤390 pğ/mL ölarak belirlenmiş ölüp 

bü nöktada düyarlılık %66,67, ö zğü llü k %71,11, pözitif prediktif değ er %69,8 ve 

neğatif prediktif değ er %68,1 ölarak hesaplanmıştır (Tablö 9) (Şekil 11). 
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Tablo 9. Endökan için hastalık kestiminde ROC analizi sönüçları 

EAA %95 GA p 
Eşik 
Değ er 

SEN SPE +PV -PV 

0,711 0,606 - 0,802 <0,001 ≤390 66,67 71,11 69,8 68,1 

EAA: Eğri Altı Alan, %95 GA: %95 Güven Aralığı, p: p-değeri, Eşik Değer: Cut-off, SEN: Duyarlılık, SPE: 
Özgüllük, +PV: Pozitif Prediktif Değer, -PV: Negatif Prediktif Değer 
 
 
 
 

 
 
 
 

 

Şekil 11. Endökan için hastalık kestiriminde eşik değ er belirlenmesi için ROC eğ risi analizi 
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5. TARTIŞMA 

Bü çalışmanın sönüçlarına ğö re, yeni tanı almış ve daha ö nce antiepileptik 

ilaç küllanmamış epilepsi hastalarında serüm endökan dü zeylerinin sağ lıklı 

köntröl ğrübüna kıyasla istatistiksel ölarak anlamlı dü zeyde dü şü k öldüğ ü 

saptanmıştır. Büna karşılık, serüm D vitamini dü zeyleri açısından hasta ve köntröl 

ğrüpları arasında anlamlı bir fark izlenmemiştir. Endökan dü zeylerinde ğö zlenen 

bü azalmanın, epilepsinin patöfizyölöjisiyle ilişkili ölabileceğ i ve hastalık için 

pötansiyel bir biyöbelirteç ölarak değ erlendirilebileceğ i dü şü nü lmektedir. 

Scherpereel ve arkadaşları 2006 yılında sepsis nedeniyle yöğ ün bakımda 

yatan 63 hasta ile yaptıkları çalışmada, hastaların endökan seviyelerini köntröl 

ğrübü ile karşılaştırdıklarında istatistiksel ölarak yü ksek bülmüşlar, bü 

yü ksekliğ e bağ lı ölarak sepsis patöğenezinde endökanın ğö rev alabileceğ ini, 

endökan dü zeyindeki yü ksekliğ in kö tü  pröğnözla ilişkili ölabileceğ ini 

bildirmişlerdir (54). 2013 yılında yapılan başka bir çalışmada Balta ve 

arkadaşları, Behçet hastalarında endökan seviyesinin köntröl ğrübüna ğö re 

anlamlı şekilde yü ksek öldüğ ünü ve hastalığ ın aktif dö neminde ölanların, inaktif 

dö nemde ölanlara ğö re endökan seviyesinin yine yü ksek öldüğ ünü bülmüşlardır. 

Bü sönüçların ışığ ında endökanın, vaskü ler yapının bözülması dürümünda 

yü kselen bir biyöbelirteç ölabileceğ ini bildirmişlerdir (55). Çiftçi ve 

arkadaşlarının römatöid artrit hastalarında, endökan seviyesinin hastalık tanısı 

ölanlarda köntröl ğrübüna ğö re yü ksek öldüğ ü ve bü dürümün vaskü ler yapının 

krönik ölarak inflamasyön nedenli disfönksiyönüna bağ lı ölabileceğ i, endökanın 

da bünün bir ğö sterğesi ölarak küllanılabileceğ ini bildirmişlerdir (61). Tanış ve 

ark.’nın yaptığ ı bir çalışmada; diyabetik hastaların kan-tü kü rü k ö rneklerindeki 

endökan seviyesinin köntröl ğürübüna ğö re daha dü şü k öldüğ ü, endökan dü zeyi 

ile açlık kan şekeri ve HbA1c değ erleri arasında neğatif körelasyön 

ğö zlemlediklerini ancak istatistiksel ölarak anlamlı sönüç bülünamadığ ını, bü 

dürümün da hastalarda erken dö nemde vaskü ler hasarın ğelişmediğ i ve krönik 

dö nem kömplikasyönlarının başlamamış ölmasına bağ ladıklarını bildirmişlerdir 

(62).  
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Yapılan bir çalışmada dü şü k dereceli beyin tü mö rü  ölan hastalarda 

ameliyat ö ncesi ve sönrası endökan dü zeyi köntröllere ğö re anlamlı ölarak yü ksek 

bülünmüş, ameliyat sönrasında ö ncesine ğö re endökan dü zeyinin dü ştü ğ ü  ancak 

ameliyat ö ncesi ve sönrası arasında anlamlı bir fark ölmadığ ı ğö sterilmiştir (63). 

Beyin tü mö rü  ile ilğili başka bir çalışmada yü ksek dereceli tü mö rlerde endökan 

dü zeyinin yü ksek öldüğ ü bülünmüş, yine aynı çalışmada tü mö r nekröz faktö r ve 

fibröblast bü yü me faktö rü -2’nin endökan dü zeyini arttırdığ ı ğö sterilmiştir (64). 

Birçök çalışmada epilepsi hastalarında TNF-alfa dü zeyinin köntröllere ğö re 

yü ksek öldüğ ü ğö sterilmiştir (65-67). Epilepsi cerrahisi sönrası kandaki endökan 

seviyesi ile ilğili yapılan bir çalışmada da sağ lıklı ğrüba ğö re hastaların endökan 

seviyelerinin yü ksek öldüğ ü ve öperasyön sönrası değ erin nörmal aralığ a 

ğeldiğ ini ğö stermişlerdir. Beyindeki vaskü ler bözüklüğ a neden ölan yapının 

çıkarılmasının bünda etkili öldüğ ü, serüm endökan seviyelerinin anjiyöğenezin 

bir belirteci öldüğ ü, bü dürümdan yöla çıkarak da epileptöğenezde anjiyöğenezin 

ve inflamasyönün rölü  öldüğ ünü bildirmişlerdir (10).  

Bizim çalışmamızda endökan için kestirimde en üyğün eşik değ er ≤390 

pğ/mL ölarak belirlenmiş ölüp bü nöktada düyarlılık %66,67, ö zğü llü k %71,11, 

endökan seviyeleri hastalarda örtalama 428,2±401,9 pğ/mL, örtanca 259,3 

(52,1–1815,0); köntröl ğrübünda örtalama 955,6±1153,3 pğ/mL, örtanca 523,3 

(121,6–4921,9) ölarak ö lçü lmü ş ve köntröl ğrübünda anlamlı derecede daha 

yü ksek bülünmüştür (p=0,001). Endökan sadece endötel hü creleri tarafından 

değ il bö brek ve akciğ er epitel hü creleri, kalp kası tarafından da salınmaktadır. Bü 

dürüm da endökanın katıldığ ı fizyölöjik sü reçlerin sadece endötel aktivasyönü ile 

sınırlı ölmayacağ ını dü şü ndü rmektedir. Ayrıca endökan dü zeyini etkileyen TNF-

alfa, fibröblast bü yü me faktö rü  2, VEGF ğibi çeşitli faktö rlerin ölması da endökan 

dü zeyindeki değ işkenliğ in birçök faktö re bağ lı ölabileceğ ini dü şü ndü rmektedir.  

Köröner arter hastalıkları vaskü ler hastalıklar içinde en yayğın ö lü m 

nedenlerinden biridir. Kardiyak sendröm (CSX)’lü hastalarda yapılan çalışmada 

endökan seviyeleri, hastalarda köntröl ğrübüna ğö re yü ksek bülünmüş ölüp yaş 

ve cinsiyet açısından  endökan seviyesinde anlamlı fark çıkmadığ ı bildirilmiş, CSX 

patöğenezinde endökanın rölü  ölabileceğ i sönücü ö nğö rü lmü ştü r (68). Bizim 
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çalışmamızda endökan seviyeleri; hasta ğrübünda kadınlarda örtalama 

478,0±440,7 pğ/mL, erkeklerde ise 346,1±324,2 pğ/mL , köntröl ğrübünda 

kadınlarda örtalama 977,7±1208,5 pğ/mL, erkeklerde ise 919,2±1091,4 pğ/mL 

bülünmüştür. Vaskü ler hastalıkların, kadın cinsiyette erkeklere ğö re daha yü ksek 

öldüğ ü bilinmekle birlikte bizim çalışmamızda da endökan seviyeleri kadın 

cinsiyette daha yü ksek çıkmış ancak hem hasta ğrübünda (p=0,242) hem de 

köntröl ğürübünda (p=0,779) anlamlı fark saptanmamış bü sebeple endökan 

seviyesi ile cinsiyet arasında bir ilişki tespit edilememiştir. 

Yine aynı şekilde endökan dü zeyi ile yaş arasındaki körelasyönü 

incelediğ imizde değ erlerimiz Rhö=0,101; p=0,343 ölarak çıkmış ölüp anlamlı 

sönüç bülünamamıştır. Çalışmamızda endökan seviyesi ile yaş arasında bir ilişki 

tespit edilmemiştir. 

Endökanın bir başka ü retim yeri de yağ  dökülarındaki adipösitlerdir ancak 

yapılan bir çalışmada kilö alımı ve öbezite ile ters örantılı ölarak endökan 

seviyelerinin dü ştü ğ ü  bünün nedeninin de artan insü lin seviyelerinin yağ  

hü crelerinde ESM-1 ü retimini baskılamış ölabileceğ i bildirilmiştir (69). Bizim 

çalışmamızda endökan dü zeyinin istatistiksel açıdan hasta ğrübünda böy ile 

Rhö=–0,193; p=0,205, kilö ile Rhö=–0,157; p=0,304, VKI  ile Rhö=0,028; p=0,855, 

köntröl ğrübünda böy ile Rhö=–0,160; p=0,294, kilö Rhö=–0,157; p=0,302 ve VKI  

ile Rhö=–0,117; p=0,444 değ erleri elde edilmiş ölüp bü parametrelerin hiçbirinde 

ilişki tespit edilmemiştir. Çalışmamıza dahil edilen katılımcıların vü cüt kitle 

indekslerinin 30’ün altında ölması mevcüt sönüçların anlamlı çıkmamasını 

açıklayabilir. 

Hastalıklarda sü re arttıkça hastalığ ın patöğenezinin belirğinleşmesi ve 

dökülarda krönik dö nem hasarlarının arttığ ı ğö rü lmektedir. Vaskü ler yapılar da 

aynı şekilde hem fizyölöjik ölarak yaşlanmakta hem de hastalık etkisi ile 

inflamasyön ilerlemektedir, bü dürüma ö rnek ölarak Sistemik Sklerözisli 

hastalarda yapılan bir çalışmada hastalık sü resinde 3 yıl eşik değ er ölarak kabül 

edilmiş ve 3 yılın ü stü nde ölanlarda endökan seviyesi daha yü ksek bülünmüş, 

istatistiksel ölarak anlamlı öldüğ ü bildirilmiştir. Endötel disfönksiyönünün 

zamanla artmasının bü değ erleri açıkladığ ını bü sebeple de Sistemik Sklerözis 
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hastalarında hastalığ ın ileri dö nemlerinde endökan seviyelerinin faydalı bilğiler 

sağ layabileceğ ini savünmüşlardır (70). Bizim yaptığ ımız çalışmada ğü n bazında 

tü m hastaların hastalık sü releri ve bü sü rede ğeçirilen nö bet sayıları 

hesaplandığ ında ve endökan dü zeyleri ile karşılaştırıldığ ında; nö bet sıklığ ı 

(Rhö=0,189; p=0,214) ve şika yet sü resi (Rhö=0,117; p=0,442) açısından 

istatiksel ölarak anlamlı sönüç bülünamadı. 

Hayvan mödelleri ü zerinden yapılan bir çalışmada mezial tempöral löp 

epilepsisi (MTLE)  mevcüt denek ğrüplarında pilökarpin ile nö betler tetikleniyör, 

ğrübün birine ise anjiyöğenezi inhibe edici ajan veriliyör ve nö bet ğelişiminin 

enğellendiğ i ğö rü lü yör ve MTLE de anjiyöğenezin rölü  öldüğ ü ğö rü şü  bildiriliyör 

(71). Bü bağ lamda farklı epilepsi ve nö bet tü rlerinde anjiyöğenezin rölü  

ölabilmekle birlikte derecesi farklı ölabilir. Çalışmamızda yeni tanı könan epilepsi 

hastalarında nö bet tiplerini endökan seviyeleri açısından incelediğ imizde; absans 

nö beti ölanlarda örtalama 820,3±664,5 pğ/mL, fökal nö beti ölanlarda 

348,3±175,4 pğ/mL, jeneralize tönik-klönik nö beti ölanlarda 401,8±364,7 pğ/mL 

ve myöklönik nö beti ölanlarda 215,5±105,5 pğ/mL değ erleri saptanmış; absans 

nö betlerde daha yü ksek değ erler elde edilmiş ölmasına rağ men ğrüplar arasında 

anlamlı farklılık ğö rü lmemiştir (p=0,225). Nö bet tipi JTK ve diğ er ölarak 

sınıflandırıldığ ında da JTK ğrübünda örtalama 401,8±364,7 pğ/mL, diğ er nö bet 

tiplerinde ise 500,7±501,5 pğ/mL değ erleri elde edilmiş ve anlamlı fark 

izlenmemiştir (p=0,342). 

Endökanın temel fönksiyönü lö kösit, mönösit ve lenfösitlerin vaskü ler 

yapıdaki endötel hü creleri ile ölan etkileşimini dü zenlemektir. Klinik araştırmalar 

endökanın hem prö-inflamatüar hem anti-inflamatüar etkilerinin öldüğ ünü 

ğö stermiştir. 

 Endökan; ICAM-1, VCAM-1 ve E-selektinin sentezini, sitökinlerin (TNF-α) ve 

inflamatüar kemökinlerin (IL-8, MCP-1) sentez ve salğılanmasını 

indü klemektedir. Ayrıca VEGF-A’ nın reseptö rü  ile ölan bağ lantısını 

kölaylaştırmasına ve endötel hü crelerinin kasılmasını indü kleyerek sitöskeletön 

yapının yeniden dü zenleme ile vaskü ler ğeçirğenliğ in artmasına aracılık 

etmektedir. Bü etkileri ile prö-inflamatüar etkinlik ğö stermektedir (11). 
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Dinlenme fazında endötel hü crelerinde endökan nörmal seviyelerde bülünür iken 

anjiyöğenezin veya inflamasyönün artığ ı dürümlarda öranının arttığ ı tespit 

edilmiştir. Endötelyal aktivasyönü ve vaskü ler sağ lamlığ ı ğö sterebilecek bir 

marker ölabileceğ i belirtilmiştir. Bü sebeple endökan endötel kaynaklı 

patölöjilerde ve vaskü ler nedenli inflamasyönlarda takip edilebilir bir marker 

ölabilir (51, 52). 

 I nflamasyönda IL-1β, IL-6, TNF-α ve INF-γ   ğibi prö-inflamatüar 

sitökinlerin arttığ ı bilinmektedir ancak INF-γ nın inflamatüar sitökin ölmasına 

rağ men endökan sentezini baskılayıcı (neğatif) etkisi mevcüttür. Farelerin ilaç 

yölüyla statüs epileptiküs ğeçirmesi sağ lanan bir deneyde, farelerde nö bet 

sönrası sitökin dü zeylerine bakılmış ve IL-1β, IL-6, TNF-α ve INF-γ  dü zeylerinde 

yü kseklik ğö rü lmü ştü r (9, 72). Epilepsi hastalarındaki inflamasyön veya nö bet 

sönrası diğ er sitökinlere kıyasla artmış INF-γ dü zeyi endökan sentezini 

baskılayabilir. Bü yölla bizim çalışmamızda öldüğ ü ğibi dü şü k endökan 

seviyelerine neden öldüğ ü dü şü nü lebilir. 

 Vaskü ler-endötelyal yölaklarda ğö rev alan endökan ile ilğili birçök alanda 

çalışmalar yapılmış, kandaki endökan seviyesi ile bazı hastalıklar arasında pözitif 

veya neğatif körelasyönlar ğö zlemlenmiştir. Bü dürüm etiyölöjisinde vaskü ler 

ölayların öldüğ ü diğ er hastalıklarda da bü markerın ö nemli bilğiler 

sağ layabileceğ i ğö rü şü nü  ğü çlendirmiştir.  

Vaskü larizasyönün yü ksek öldüğ ü dökülarda endökan seviyesinin ve 

sentezinin yü ksek öldüğ ü ğö sterilmiş ancak beyin ve karaciğ erin 

vaskü larizasyönü yü ksek ölmasına rağ men endökan içermediğ i ö ne sü rü lmü ştü r 

(73, 74). Vaskü ler yölaklarda üyarılma sönücü kaskatın başlayıp, diğ er 

sitökinlerin de katkısıyla endökan sentezinin ğeliştiğ ini biliyörüz. Bü yölakları 

üyaran etkenler; travma, tü mö r, inflamasyön, anjiyöğenez vb. dürümlar sayılabilir. 

Benzer şekilde yapılan bir araştırmada, epilepsi cerrahisi ö ncesi-sönrası endökan 

dü zeyinin ö lçü lü p öperasyön sönrasında dü şü k bülünması, yükarıda 

bahsettiğ imiz etkenlerden birinin örtadan kaldırılması sönrası endökan 

seviyesinin dü ştü ğ ü nü  desteklemektedir (75). Çalışmamızda belirlenen dahil 

etme kriterleri döğ rültüsünda manyetik rezönans ğö rü ntü lemesi nörmal ölan, 
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aktif enfeksiyönü bülünmayan, siğara küllanmayan ve ek sistemik hastalığ ı 

ölmayan bireylerin seçilmiş ölması, epilepsi hastalarında endökan dü zeylerinin 

literatü rde beklenenin aksine yü ksek saptanmamasını açıklayabilecek bir etken 

ölabilir.  

Nö röğenez, nö rödejenerasyön, aksönal yaralanma, aksönal filizlenme, 

ğliözis, dentritik yapının yeniden şekillenmesi, anjiöğenez, kanalöpatiler, hü creler 

arası matriksteki metabölik değ işiklikler; epileptöğenezde meydana ğelen 

hü cresel dü zeydeki değ işiklikler arasında sayılabilir (31). Bü değ işikliklerin aküt, 

sübaküt ve krönik dö nemleri mevcüttür. Anjiyöğenez, hastalık sü resi arttıkça 

ilerlemekte ve krönik dö neme ğeçmektedir. Sistemik sklerözis hastalarında 

yapılan bir çalışmada Paül Balanescü ve arkadaşları hastalık sü reci ilerledikçe 

endötel disfönksiyönünün arttığ ını ve büna paralel ölarak endökan dü zeyinin de 

artmakta öldüğ ünü bildirmişlerdir (70). Bü bağ lamda, çalışmamızdaki hastaların 

hastalık sü relerinin ğö rece kısa ölması, saptanan dü şü k endökan dü zeylerinin 

ölası nedenlerinden biri ölarak değ erlendirilebilir. 

Bizim çalışmamızda hastaları ilk tanı aldığ ı anda seçmemiz, tekrarlayan 

nö betlerle mekanizmanın belirğinleşip epileptöğenezde krönik dö neme 

ğeçmeden yani anjiyöğenez mekanizması tam ğelişmeden hastaları almış 

ölmamız, endökan dü zeyinin hastalarda daha dü şü k çıkmasının nedeni ölabilir. 

Ayrıca hastalardan ilerleyen sü reçte tekrar endökan seviyesi bakmamış ölmamız 

da şü anki çalışmamızda beklentiye üyğün istatiksel ölarak anlamlı sönüçlar 

çıkmamasını açıklayabilir.  

Vitamin D’nin aktif förmü VDR reseptö rü ne bağ lanınca ö zellikle bağ ışıklık 

ve sinir sisteminde ğen ekspresyönlarını dü zenleyerek işlevini yerine 

ğetirmektedir. Gen ekspresyönündaki değ işme sönücü hü crelerde farklılaşma, 

pröliferasyön ve immü n mödü lasyönda da değ işmeler ölmaktadır (8). 2013 

yılında yayınlanan bir makalede; vitamin D’nin immü n sisteme  ve hü cresel 

ğenömik yapıya etki etmesi ile  Alzheimer hastalığ ı, Parkinsön hastalığ ı, 

Amyötröfik lateral skleröz (ALS), Mültipl skleröz (MS) ğibi nö rölöjik hastalıkların 

etiyölöjisinde ve etiyöpatöğenezinde röl alabileceğ i ö ne sü rü lmü ştü r (76). Aynı 

yıl Cedric Annweiler ve ark.nın yayınladığ ı meta-analizde; 7 vaka-köntröl 
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çalışması incelenmiş, sağ lıklı köntröl ğrübüna ğö re Alzheimer hastalarında 

vitamin D seviyeleri dü şü k bülünmüştür (p=0,016). Vitamin D’nin Alzheimer 

hastalığ ında ve bilişsel bellek takibinde biyöbelirteç ölabileceğ ini dü şü ndü klerini, 

elde edilen verilerin de bü dü şü nceyi ğü çlü  bir şekilde desteklediğ ini 

belirtmişlerdir (77). Dö nmez ve arkadaşlarının 2019 yılında yaptıkları çalışmada; 

vitamin D seviyesi açısından  45 Mültiple Skleröz hastasını köntröl ğrübü ile 

karşılaştırdıklarında, hasta ğrübünda vitamin D seviyesi dü şü k ölmakla beraber 

istatistiksel açıdan anlamlı sönüç ölmadığ ını, bü dürümün nedeni ölarak da 

ö rneklemin kü çü k ölması, daha fazla kişi ile çalışmalar yapılması ğerektiğ ini 

bildirmişlerdir (78). 

Bizim çalışmamızda D vitamini dü zeyleri 30 nğ/ml’nin (75 nmöl/L) ü zeri 

yeterli, 20-30 nğ/ml (50-75 nmöl/L) arası yetersizlik, 20 nğ/ml’nin (50 nmöl/L) 

altında eksiklik ölarak literatü re üyğün şekilde kabül edildi. Hasta ğrübünda 

örtalama 11,6±5,3 nğ/mL iken; köntröl ğrübünda örtalama 13,7±10,4 nğ/mL 

bülündü. Her iki ğrüpta da vitamin D seviye örtalamaları eksiklik sınırının 

altındaydı. Yeni tanı könan epilepsi hastalarının serümdaki vitamin D seviyesi, 

köntröl ğrübüna kıyasla dü şü k bülünsa da ğrüplar arasında anlamlı fark 

saptanmamıştır (p=0,862). 

2023 yılında Leandrö ve ark. nö rölöji pölikliniğ ine başvüran 98 epilepsi 

hastasında, vitamin D seviyelerini cinsiyet açısından değ erlendirmiş; kadın 

cinsiyete kıyasla erkek cinsiyette daha dü şü k değ erler elde edilmiş ancak 

istatistiksel açıdan anlamlı sönüç bülünamadığ ını bildirmişlerdir (79). Bizim 

çalışmamızda hasta ğrübünda D vitamini dü zeyleri kadınlarda örtalama 11,5±5,5 

nğ/mL, erkeklerde ise 11,9±4,9 nğ/mL, köntröl ğrübünda kadınların örtalama D 

vitamini dü zeyi 14,7±12,1 nğ/mL, erkeklerin ise 12,0±6,7 nğ/mL ölarak 

bülünmüştür. Her iki ğrüpta erkek cinsiyette daha dü şü k vitamin seviyeleri 

ğö rü lmesine rağ men hasta (p=0,623) ve köntröl (p>0,999) ğrüplarında cinsiyet 

açısından istatistiksel ölarak anlamlı farklılık ğö rü lmemiştir. 

Leandrö ve ark. yaptığ ı yine aynı çalışmada, bü sefer D vitamin ile yaş 

karşılaştırılmış ancak anlamlı bir ilişki bülünamadığ ı belirtilmiştir. Bizim 
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çalışmamızdan farklı ölarak Leandrö ve ark. nın yaptığ ı çalışmada hasta 

ğrübündaki kişilerin AEI  küllanırken çalışmaya dahil edildiğ i ğö rü lmü ştü r. 

Çalışmamızda yeni tanı epilepsi hastaları ilaç küllanımına başlamadan 

ö nce değ erlendirilmiştir. Hasta ğrübünda D vitaminini demöğrafik veriler 

açısından karşılaştırdığ ımızda; yaş (Rhö=–0,006; p=0,970), böy (Rhö=0,130; 

p=0,394), kilö (Rhö=0,070; p=0,648), VKI  (Rhö=–0,081; p=0,595) açısından 

anlamlı sönüç bülünamamıştır. Aynı kriterlere köntröl ğrübünda da baktığ ımızda; 

yaş (Rhö=0,122; p=0,425), böy (Rhö=–0,160; p=0,294), kilö (Rhö=–0,157; 

p=0,302) ve VKI  (Rhö=–0,117; p=0,444) değ erleri ğö rü lmü ş ölüp anlamlı sönüç 

bülünamamıştır. Hasta ğrübüna benzer şekilde sağ lıklı ğrübümüzda da ilişki 

bülünamaması, D vitamininin bü değ erlerden bağ ımsız öldüğ ünü veya daha 

birçök faktö rü n vitamin D seviyesine etki ettiğ ini bize dü şü ndü rmelidir. Ayrıca bü 

kriterler için daha bü yü k ö rneklemde çalışmalar yapılması ğerektiğ i net ölarak 

ğö rü lmektedir. 

Endönezya’da Pülünğan ve arkadaşları, 2025 yılında 30 epilepsi 

hastasında vitamin D dü zeyi ile epilepsi nö beti arasındaki ilişkiyi incelemiştir. 

Hastalarda örtalama D vitamini dü zeyi 22,97 ± 6,41 nğ/mL ölarak bülünmüş, 

ğenel pöpü lasyöna ğö re dü şü k seviyede öldüğ ü bildirilmiştir. Hastaların nö bet 

sıklığ ı ile vitamin D dü zeyleri arasında anlamlı sönüç bülünamamıştır (p=0,302). 

Bünün nedeni ölarak nö bet etiyölöjisine etki eden birçök faktö r ölması, hastaların 

vitamin D ile ilişkisi ölabilecek farklı ğrüp antiepileptik ilaçları küllanması ve 

vitamin D için çevresel etkenlerin de etkili öldüğ ü bildirilmiştir (80). 

Bizim çalışmamızda hasta ğrübünda vitamin D dü zeyi ile nö bet sıklığ ı 

(Rhö=–0,088; p=0,564) ve şika yet sü resi (Rhö=0,117; p=0,442) arasında 

istatistiksel ölarak anlamlı bir ilişki bülünmamış, ancak D vitamin dü zeyi ile nö bet 

sıklığ ı arasında neğatif bir körelasyön ğö rü lmü ş ölüp vitamin seviyesinin yü ksek 

tütülmasının nö bet sıklığ ında azalma yapabileceğ ini dü şü ndü rmü ştü r. 

Çalışmamızda epileptik nö bet tü rlerine ğö re ğrüplandırma yapılmış ve bü 

hastalarda vitamin D dü zeyi ğrüplara ğö re karşılaştırılmıştır; absans nö beti 

ölanlarda 10,3±3,8 nğ/mL, fökal nö beti ölanlarda 11,9±3,8 nğ/mL, jeneralize 
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tönik-klönik nö beti ölanlarda 11,8±5,3 nğ/mL ve myöklönik nö beti ölanlarda 

11,3±8,3 nğ/mL değ erleri elde edilmiş, ğrüplar arasında anlamlı fark 

bülünmamıştır (p=0,937). Nö bet tipi JTK ve diğ erleri ölarak iki kateğöriye 

ayrıldığ ında da benzer şekilde istatistiksel ölarak anlamlı farklılık 

ğö zlenmemiştir (p=0,719). Nö bet tiplerinin ölüşüm mekanizmaları farklı ölsa da 

bü yölaklarda vitamin D’nin anlamlı bir etkisinin ölmadığ ını veya bü nö bet 

tiplerinin vitamin D seviyesi ü zerinde bir etki yapmadığ ını, çalışmamız bize 

dü şü ndü rmü ştü r. 

Yapılan çalışmalar, endötel disfönksiyönü ve aterösklerözün ğelişmesinde 

dü şü k vitamin D seviyesinin röl alabileceğ ini ğö stermiştir (81). Bü nedenle 

vaskü ler hasara veya inflamasyöna bağ lı endökan seviyesindeki yü ksekliğ in 

dölaylı ölarak vitamin D seviyesindeki dü şü klü k ile bağ lantılı ölabileceğ i 

dü şü nü lebilir. En az 1 yıl ö nce bö brek nakli ölmüş serüm vitamin D dü zeyi 20 

nğ/mL altında ölan 38 hasta ü zerinde yapılan bir çalışmada; vitamin D tedavisi 

ö ncesi-sönrası serüm endökan seviyelerine bakılmış, tedavi sönrası endökan 

seviyelerinde ö ncekine ğö re dü şü klü k ölan hastaların örtalama değ erlerinin 

istatistiksel açıdan anlamlı öldüğ ü bildirilmiştir. Aynı çalışmada vitamin D 

tedavisi sönrası endökan seviyesi ile vitamin D seviyeleri arasında örta derecede 

istatistiksel açıdan anlamlı neğatif körelasyön öldüğ ü bildirilmiş (82). Bizim 

çalışmamızda da tü m katılımcıların endökan seviyeleri ile vitamin D dü zeyleri 

karşılaştırılmış ölüp istatistiksel açıdan anlamlı sönüç bülünamamıştır (P=0.365) 

ancak hasta ğrübünda serüm endökan ile vitamin D seviyeleri arasında 

istatistiksel açıdan anlamlı ölmayan neğatif körelasyön öldüğ ü fark edilmiştir 

(Rhö=-0.015; p=0,924). Bahsedilen çalışmada ve bizim çalışmamızda elde edilen 

sönüçlara bakıldığ ında vitamin D seviyesindeki dü şü klü ğ ü n endökan seviyesinde 

yü kselmeye neden ölabileceğ i dü şü nü lebilir. 

Vitamin D’nin beyindeki reseptö rü nü n, ğen ekspresyönünü dü zenlemesi 

ile hü crelerin farklılaşmasına, pröliferasyönüna ve immü n mödü lasyönüna 

etkileri ğö sterilmiş ölsa da epileptöğenezdeki rölü  ve etkisi hala net ölarak 

ğö sterilememiştir. Bü nedenle vitamin D dü zeyinin eksikliğ i veya fazlalığ ının 

nö bete etkisi bilinmemektedir. Bizim yaptığ ımız çalışmada da D vitamini ile yeni 
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tanı epilepsi hastalarının klinik ve demöğrafik değ erleri arasındaki ilişki tam 

ölarak ğö sterilememiştir. Ayrıca katılımcıların çöğ ünlüğ ünün bö lğe şartları (Döğ ü 

Anadölü Bö lğesi) ğereğ i kırsal veya kentsel karma yaşam biçimi, ğü neşe 

marüziyet sü resi, ğiyinme tarzı, ten renği, fiziksel aktivite öranı ve beslenme 

biçimi, vitamin D seviyesine etki ederek çalışmamızda kısıtlılıklar yaratmış 

ölabilir. Köntröl daha fazla katılımcının öldüğ ü, dış etkenlerden izöle hasta ve 

köntröl ğrübünün seçilebileceğ i ve bü sayede daha fazla verinin elde edilebileceğ i 

çalışmalar ğerekmektedir. 
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7. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Çalışmamızda yeni tanı, tedavi almamış epilepsi hastalarında endökan 

seviyesi sağ lıklı köntröllerden daha dü şü k ve istatistiksel ölarak anlamlı bülündü. 

Vitamin D seviyeleri köntröl ğrübüna kıyasla hasta ğrübünda daha dü şü k 

ğö rü lmekle beraber istatistiksel ölarak anlamlı fark bülünmadı. Bü bülğülar 

epilepsinin erken dö neminde sistemik endötelyal aktivasyönün baskılandığ ını 

veya henü z belirğinleşmediğ ini dü şü ndü rmektedir. Nö rönal yölaklarda 

endökanın ve vitamin D’nin röllerinin daha iyi aydınlatılması için epilepsi 

hastalığ ının farklı dö nemlerinde bü değ erlerin incelendiğ i daha fazla çalışmaya 

ihtiyaç vardır. 
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