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Amag: Bu ¢alismada kronik ylizme egzersizi ve E vitamini uygulamasinin
epileptik sicanlarin  kemik dokusundaki element dizeylerini nasil
etkilendiginin arastiriimasi amaglandi.

Yontem: Toplam 48 adet sican kullanilan galismada hayvanlar esit
sayida alti gruba ayrildi: Grup 1 Kontrol, Grup 2 Ytizme, Grup 3 Yiizme+E
Vitamini, Grup 4 Yizme+Epilepsi, Grup 5 Yizme+Epilepsi+E Vitamini,
Grup 6 Epilepsi. Vitamin E, hayvanlara kronik olarak ti¢c ay boyunca giin
asir olarak gavaj yontemi ile 500 mg/kg dozda verildi. Hayvanlarda
son vitamin E alimindan 24 saat sonra penisilin ile epileptiform aktivite
olusturuldu. Egzersiz programi glinliik 30 dakikalik ytizme oturumlari
seklinde uygulandi. Uygulamalar sonunda hayvanlardan alinan kemik
doku 6rneklerinde kalsiyum, krom, bakir, demir, magnezyum, mangan,
kursun ve ¢inko (ug/gram doku) duizeyleri atomik emisyon cihazinda
tayin edildi.

ABSTRACT

Bulgular: Epilepsi gruplarinin tamaminda kemik krom diizeyleri kontrol
gruplarina oranla 6nemli sekilde daha dusik bulundu (p<0,05). En diistik
kemik kalsiyum, magnezyum ve ¢inko degerleri epilepsi ve epilepsili
yuzme gruplarinda elde edildi (p<0,05). E vitamini uygulamasi epilepsili
yizme grubunda kemik kalsiyum, magnezyum ve cinko dizeylerini
epilepsi ve epilepsili ylizme gruplarina oranla 6nemli sekilde artirdi
(p<0,05).

Sonug: Calismanin bulgulan epileptik sican modelinde bozulan kemik
dokusundaki kalsiyum, magnezyum ve c¢inko metabolizmasinin E
vitamini uygulamasiyla dizeldigini gostermektedir.

Anahtar Soézciikler: Epilepsi, E vitamini, kemik element metabolizmasi,
sican, ylizme egzersizi

Introduction: This study aimed to investigate the effects of chronic
swimming exercise and vitamin E administration on elemental levels in
the bone tissue of epileptic rats.

Methods: Forty-eightratsweredividedintosixgroups: Control, Swimming,
Swimming+vitamin E, Swimming+Epilepsy, Swimming+Epilepsy+vitamin
E, and Epilepsy. Vitamin E was administered to the animals chronically by
gavage at a dose of 500 mg/kg every other day for 3 months. Epileptiform
activity was induced with penicillin in animals 24 hours after the last
vitamin E intake. The exercise program consisted of daily 30-minute
swimming sessions. At the end of the treatment period, the levels of
calcium, chromium, copper, iron, magnesium, manganese, lead, and zinc
(ug/gram tissue) in bone tissue samples were measured using an atomic
emission device.

Results: The results showed that all epileptic groups had significantly
lower bone chromium levels compared to the control groups (p<0.05).
The epileptic, and epileptic swimming groups had the lowest levels of
bone calcium, magnesium, and zinc (p<0.05). Vitamin E administration
resulted in a significant increase in bone calcium, magnesium, and zinc
levels in the epileptic swimming group with vitamin E compared to the
epileptic and epileptic swimming groups. (p<0.05).

Conclusion: The findings of the study show that the administration of
vitamin E improves calcium, magnesium, and zinc metabolism in the
deteriorated bone tissue of the epileptic rat model.

Keywords: Bone elemental metabolism, epilepsy, rat, swimming
exercise, vitamin E
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One Cikan Noktalar

» Epilepsi kemik element metabolizmasinda degisikliklere
yol acar.

+ Kronik egzersiz epilepside bozulan kemik
metabolizmasini diizeltmez.

» Evitamini destegi epilepside bozulan kemik element
metabolizmasini diizeltir

GiRiS

Norolojik bir bozukluk olan epilepsi bazen biling kaybina ve sira disi
davranislara da neden olabilen anormal beyin aktivitesi ile karakterize
bir hastalik tablosudur (1). Ayni zamanda kiresel bir halk saghgi sorunu
olan epilepsi hastaligi yerytiziinde yaklasik 70 milyon insani etkilemekte
ve bu rakama her yil 100 bin kisi eklenmektedir (2,3). Cevresel ve genetik
faktorlerin epilepsiyle iliskili oldugu bilinmesine ragmen epilepsiye yol
acan temel patolojik mekanizmalar tam olarak aydinlatilamamistir (2,3).

Epilepsi'nin ve epilepsi tedavisinin kemik saghg ile iliskili olabilecegi
yonunde veriler literatirde artmaktadir. Epilepsi'si olan kisilerde
fraktur riski 2-3 kat artmistir (4). Bu risk artisinin nedenleri arasinda
dismeye ve kemiklerin zorlanmaya maruz kalmasina yol acan
nobetler, antiepileptik ilaglarin bizatihi kendisi (olasilikla kemik mineral
eksikligi olusturabilmeleri, sedasyona yol acarak ya da toksik doza
ulastiklarinda denge sorunu olusturarak) sayilabilir (4). Antiepileptik
ilaclarla tedavi edilen 120 yetiskin hastanin saglikli kontrolleriyle
karsilastirildiginda iyonize kalsiyum degerlerinde azalma, parathormon
konsantrasyonlarinda artma ve kemik element metabolizmasinda
bozulma tespit edilmistir (5). Zaten antiepileptik ila¢ kullanimi azalmis
kemik mineral-element yogunluguyla iliskilendirilmistir (6). Ancak
epilepsi hastalarinda travmatik olmayan kiriklarda da artis bildirilmektedir
(7). Epileptik nobet tipinin kirik riskini etkiledigi tonik-klonik n6beti olan
hastalarda kirik riskinin daha fazla oldugu rapor edilmistir (8). Epilepsi
tipinin yani sira stresinin de kirik riskini artirdigi gosterilmistir (9). Kirik
riskiyle beraber epilepsi hastalarinda kemik mineral yogunlugunda da
6nemli azalma vardir (7). Epilepside kemik metabolizmasin etkileyen
bir diger diger faktorde epilepsiye eslik eden nérolojik bozukluklar
nedeniyle fiziksel aktivitedeki kisitlamalardir (4).

Epilepsili ¢ocuklar ve ergenlerin spor aktiviteleri sirasinda uzun sureli
ndbetler yasayabilecegi bildirilmistir (9). Bu nedenle de epilepsili kisilere
spor ve egzersize katilmamalari tavsiye edilir. Ancak mevcut kanitlar
sunu gostermektedir ki; fiziksel egzersiz veya aktif spor yapmak iyi saghk
durumunu surdrebilir, psikososyal faydalar saglayabilir ve nébet nébet
kontrolunti olumlu yénde etkileyebilir (10). Ancak yine de epileptik
hastalara spor o©nerirken bir nobet meydana geldiginde potansiyel
yaralanma ve ya 6lum riskine yol agmayacak ek bir risk icermeyen spor
branslari g6z 6ntinde bulundurulmalidir (10). Bu noktadan hareketle
epilepsi hastalarinin uygun spor branslari g6z 6niinde bulundurularak
egzersiz ve spora tesvik edilmesi onerilmektedir (10).

Gu¢li bir antioksidan aktiviteye sahip olan vitamin E uygulamasinin
sican epilepsi modelinde nobetleri azaltabilecegi rapor edilmistir (11).
Yine epileptik sicanlarda bozulan beyin element metabolizmasi tizerinde
vitamin E desteginin sinirli da olsa dizenleyici bir etkiye yol acabilecegi
rapor edilmistir (12)

Son yillarda kemik metabolizmasi anormallikleri ile epilepsi arasindaki
iliskinin arastirimasinda artan bir ilgi vardir (13). Epilepside bozulan
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kemik ve element metabolizmasinin arastirilmasi risk altindaki hastalarin
belirlenmesine de imkén saglayacaktir. Bunun sonucunda da profilaktik
ve terapotik 6nlemlerin planlanmasi daha kolay olacaktir.

Epilepsi Uzerine yapilan arastirmalarin sinirhhigr ve zorlugu arastirmacilari
epileptik hayvan modellerine yonlendirmistir. Bu modellerden en yaygin
kullanilanlardan birisi de penisilin modelidir. Bu ¢alismanin amaci da
epilepsi olusturulmus sicanlarda kronik yuzme egzersizi ve E vitamini
uygulamasinin kemik dokusundaki element duizeylerini nasil etkiledigini
arastirmaktir.

YONTEM

Bu calismanin deneysel asamalari Wistar cinsi eriskin erkek sicanlar
tizerinde Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiltesi Fizyoloji Anabilim
Dalinda gerceklestirildi. Calismanin analiz asamalarn ise Selcuk
Universitesinde gerceklestirildi. GCalisma protokoli Ondokuz Mayis
Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu tarafindan onaylandi
(2010/36). Toplam 48 adet sican kullanilan arastirmada hayvanlar esit
sayida alti gruba ayrild1.

Calisma Gruplan
Sicanlar asagidaki gibi alti gruba ayrildi:

Grup 1, Kontrol: Hicbir uygulamanin yapilmadigi grup.

Grup 2, Yizme: Uc ay boyunca giinde yarim saat yiizme egzersizi
yaptirilan grup.

Grup 3, E Vitamini Uygulanan Yiizme: U¢ ay boyunca giinde yarim
saat ylizme egzersizi yaptirilan ve giin asin olarak (¢ ay boyunca gavaj
yontemi ile 500 mg/kg dozda E vitamini uygulanan grup.

Grup 4, Epileptik Yiizme: U¢ ay boyunca giinde yarm saat yiizme
egzersizi yaptirilan ve son ylizme egzersizinden 24 saat sonra epileptiform
aktivite olusturulan grup.

Grup 5, E Vitamini Uygulanan Epileptik Yiizme: U¢ ay boyunca giinde
yarim saat ylizme egzersizi yaptirilan ve glin asiri olarak ti¢c ay boyunca
gavaj yontemi ile 500 mg/kg dozda E vitamini uygulanan, son vitamin E
verilmesinden 24 saat sonra epileptiform aktivite olusturulan grup.

Grup 6, Epilepsi: Epileptiform aktivite olusturulan epileptik kontrol
grubu.

Deney Hayvanlari

Deney hayvanlari 12 saat karanlik, 12 saat aydinlik ve standart oda
sicakligi (21+1°C) saglanan ortamda tutuldu. Grup 3 ve 5'i olusturan
hayvanlara giin asir olarak ti¢ ay boyunca gavaj yontemi ile 500 mg/kg
dozda E vitamini verildi. Yizme egzersizleri de dahil buttn islemler saat
10-12 araliginda gergeklestirildi. Deneysel uygulamalari takiben sakrifiye
edilen hayvanlardan kemik doku doku 6rnekleri alindi. Alinan (femur)
doku 6rnekleri analiz zamanina kadar -35°C'de muhafaza edildi.

Deneysel Uygulamalar

Yiizme Egzersizi

Egzersiz 90x45x45 cm boyutlarinda, isiya dayanikli, sabit 1sida kalmasini
saglayan (32-33°C) termostatli cam ytzme havuzunda gergeklestirildi.
Egzersizler 90 giin boyunca her giin 10-12 saatleri arasinda 30 dakikalik
ylzme egzersizleri seklinde uygulandi. Sicanlarda 30 dakika ile 60 dakika
arasindaki ylizme egzersizlerinin orta diizeyde stres olusturdugu kabul
edilmektedir (14). Bu nedenle calismamizda stres faktorlerini en aza
indirgemek icin egzersiz suresini 30 dakikalik ylizme egzersizi olarak
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programladik.Yuzme egzersizleri ikiserli gruplar halinde yaptirildi. Doksan
gln siren yuzme periyodu tamamlandiktan 24 saat sonra, sicanlar
epileptiform aktivitenin indiklenmesi icin hazirlandi.

Cerrahi islemler ve Penisilin Uygulamasi

Cerrahi islemin yapilmasindan 12 saat énce ac birakilan sicanlara 1,2 gr/
kg Uretan intraperitoenal yoldan verilerek anestezi uygulandi. Siganlarin
basinin Ust kismindaki tlyler temizlendi, ardindan operasyon masasina
sabitlendi. Hayvanin kafa derisi rostro-kaudal dogrultuda, ortalama 3 cm
uzunlugundaki bir kesi ile acildi, yumusak dokuda meydana gelebilecek
kanamalar elektrokoter vasitasiyla 6nlendi. Sol somatomotor korteks
Uzerindeki yumusak doku uzaklastirihp kafatasi bir tur motoruyla
inceltilerek kafatasi kemigi dikkatlice kaldirildi, bu islem sirasinda kemik
dokuda meydana gelebilecek kanamalar bonewax (kemik mumu) ile
engellendi. Surtinmeden kaynaklanan isinmayi énlemek maksadiyla
zaman zaman kafatasi tzerine serum fizyolojik emdirilmis spanc ile
tampon yapildi. Kafatasi kemigi tamamen uzaklastirildiktan sonra dura
mater dikkatlice kaldirildi (12). Penisilin G Potasyum 1 milyon Unite
kullanildi (¢oziicu: distile su). Epileptiform aktivite olusturmak uzere
penisilin 500 tnite (IU) doz ve 2,5 ul hacimde intrakortikal (ic) yoldan
uygulandi (Penisilinin infuzyon hizi: 0,5 pl/dk) (9).

Epileptik aktivite, dort kanalli bir kayit cihazi (PowelLab 4/SP) ile 3 saat
boyunca elektrofizyolojik olarak izlendi. Epileptik aktivite 2-5 dakika
icinde ortaya ¢ikti ve 30 dakikada sabit duruma ulasti. Bunu takiben 3
saat sonra sicanlar sakrifiye edildi. Calismanin epilepsi ile ilgili kayitlari
baska bir yayinda kullanilmak tzere hazirlandigi icin bu calismada
kullaniilmamustir.

Ancak bu calismada epileptik aktivite kayitlarina 6rnek olmasi igin ayni
yazar grubu tarafindan yapilan ve epilepsi ile egzersiz arasindaki iligkiyi
inceleyen baska bir calismaya basvurulmustur (15).

Kemik (femur) Doku Element Analizleri (kalsiyum, krom, bakir,
demir, magnezyum, mangan, kursun ve ¢inko)

Deney hayvanlarindan alinan kemik (femur) doku 6rnekleri, NHO,
ve deiyonize su ile yikanmis polietilen agzi kapakli tuplere alinarak
kontaminasyonu engellendi. Doku 6rnekleri analiz giintine kadar -35°C
muhafaza edildi. Analiz islemleri Atomik Absorpsiyon Spektrofotometresi
(AAS Varian AA240FS) cihazinda gergeklestirildi ve sonuglar pg/gram
doku olarak hesaplandi.

istatistiksel Degerlendirmeler

Bulgularin istatistiksel degerlendirilmesi IBM Sosyal Bilimlerde istatistik
Paket Programi (SPSS) surtim 21.0 bilgisayar paket programi ile yapildi
ve bitlin parametrelerin aritmetik ortalamalari ve standart sapmalari
hesaplandi. Verilerin homojenliginin belirlenmesi amaciyla “Shapiro-
Wilk” testi yapildi ve verilerin normal dagilim gostermedigi belirlendi.
Gruplar arasi farkhhklarin tespitinde Kruskal-Wallis H testi, farkhihgin
hangi gruptan kaynaklandiginin belirlenmesi icin ise Mann-Whitney
U testi kullanildi. p<0,05 diizeyindeki farkhiliklar anlaml olarak kabul
edildi.

BULGULAR

Mevcut calismadaki en dusuk kemik kalsiyum degerleri epilepsi (G6)
ve epileptik yuzme (G4) gruplarinda elde edildi (p<0,05). E vitamini
uygulamasi epileptik ylizme grubunda (G5) kemik kalsiyum duzeylerini
kontrol degerlerine ulastirdi (Sekil 1). Epilepsi gruplarinin tamaminda
(G4, 5 ve 6) kemik krom duzeyleri kontrol gruplarina oranla énemli
sekilde daha dusuktu (p<0,05, Sekil 2). Kemik dokusundaki bakir ve demir
duzeyleri gruplar arasinda farklilik géstermedi (Sekil 3 ve 4).
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Kalsiyum (ug/gr doku)
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Sekil 1. Calisma gruplarinin kemik dokularindaki kalsiyum duzeyleri (ug/gr doku) (p<0,05).

Krom (ug/gr doku)
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Sekil 2. Calisma gruplarinin kemik dokularindaki krom duzeyleri (ug/gr doku) (p<0,05).

Bakir (ug/gr doku)

12
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2

G5Yizme+ VitE +
Penisilin

G1Kontrol G2YiizmeKontrol G3Yiizme+ VitE G4Yiizme + G6 Penidlin
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Sekil 3. Calisma gruplarinin kemik dokularindaki bakir duizeyleri (ug/gr doku).

En dusuk kemik magnezyum ve ¢inko degerleri epilepsi (G6) ve epileptik
yuzme (G4) gruplarinda elde edildi (p<0,05). E vitamini uygulamasi
epileptik ytizme grubunda (G5) kemik magnezyum ve ¢inko degerlerini
epilepsi (G6) ve epileptik yuzme (G4) gruplarina oranla artirmasina
ragmen (p<0,05), kontrol degerlerine ulastiramadi (Sekil 5 ve 6). Kemik
dokusundaki mangan ve kursun degerleri gruplar arasinda farklilik

gostermedi (Sekil 7 ve 8).
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Demir (ug/gr doku)
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Sekil 4. Calisma gruplarinin kemik dokularindaki demir dizeyleri (ug/gr doku).

Magnezyum (ug/gr doku)

30 a

250 [
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Sekil 5. Calisma gruplarinin kemik dokularindaki magnezyum duizeyleri (ug/gr doku)
(p<0,05).

Cinko (ug/gr doku)
35 a
30 a a
B I I b
20 ¢
15 I &
10
5
0
GlKontrol ~ G2YilzmeKontrol G3Yiizme+ VitE  G4Yiizme+  GS5Yizme+VitE  G6Penidlin
Penisilin + Penisilin

Sekil 6. Calisma gruplarinin kemik dokularindaki ginko diizeyleri (ug/gr doku) (p<0,05).

TARTISMA

Epileptik hasta popllasyonunda artan kirik riski mevcuttur. Bu
durumu doguran faktorler arasinda nobet aktivitesi, diisme nedeniyle
yaralanmalar, azalmis kemik giicii, antiepileptik ilaclarin olumsuz etkileri
sayilabilir (16). D vitamin eksikligi veya vitamin D metabolizmasindaki
bozukluklarin da kemik metabolizmasini olumsuz etkileyebilecegine
dikkat cekilmektedir (16). Bu nedenle epilepsi hastalarinda olasi kemik
element bozukluklarinin tespit edilmesi ve kemik metabolizmasindaki

Arch Neuropsychiatry 2024;61:113-118

Mangan (ug/gr doku)
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Sekil 7. Calisma gruplarinin kemik dokularindaki mangan duizeyleri (ug/gr doku).

Kursun (pg/gr doku)
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Sekil 8. Calisma gruplarinin kemik dokularindaki kursun diizeyleri (ug/gr doku).

bozukluklari 6nlemeye yonelik stratejilerin olusturulmasi konusunda
artan bir ilgi vardir (13).

Gergeklestirdigimiz calismada en dustik kemik kalsiyum degerleri epilepsi
(G6) ve epileptik yuzme (G4) gruplarinda elde edildi. Yani epileptik
sicanlara kronik ylzme egzersizi azalan kemik kalsiyum seviyelerini
geriye cevirmedi. Epileptik yiizme grubunda (G5) E vitamini uygulamasi
ise kemik kalsiyum duzeylerini kontrol degerlerine ulastirdi.

Yaptigimiz med-line taramalarda epileptik hastalarda E vitamini
ve kalsiyum-kemik metabolizmasini birlikte arastiran bir calismaya
rastlayamadik. Calismamizda epilepsi (G6) ve epileptik yuzme (G4)
gruplarinda kemik dokuda elde ettigimiz baskilanmis kalsiyum
duzeyleri bu konudaki ilk rapor olabilir. Daha énemlisi calismamizda E
vitamini uygulamasinin epileptik yizme grubunda (G5) kemik kalsiyum
duzeylerini kontrol degerlerine ulastirdigini tespit ettik. Elde ettigimiz
bu bulgu epilepside baskilanan kemik kalsiyum seviyelerinin E vitamini
destegiyle korunabilecegini gostermektedir.

E vitamini eksikliginin disi sicanlarda kemik kalsiyum iceriginde
azalmaya neden oldugu gosterilmistir (17). E vitamini eksikligi sekonder
hiperparatiroidizm ve vertebral kemik kaybi ile birlikte kemik kalsiyum
homeostazinini bozmaktadir (18). Buna karsin E vitamini eksikligi
olan sicanlara E vitamin bilesiklerinin verilmesi kemik kalsiyumundaki
azalmayi tersine gevirmistir (17). E vitamini eksikliginin, kemik-kalsiyum



Arch Neuropsychiatry 2024;61:113-118

metabolizmasindaki negatif etkilerinin altinda yatan en 6nemli neden
vitamin E eksikliginde D vitamininin aktif metabolitlere déntstimunin
engellenmesi sonucu sindirim sisteminden kalsiyum emiliminin
baskilanmasidir (19). Epilepsi de dahil cesitli nérolojik hastaliklarda
hastalarin E vitamini gibi bazi mikrobesinleri yeterince alamamasi
sonucu gastrointestinal bozukluklar ile kemik kutlesinde kayiplarin
ortaya ¢iktigi bildirilmistir (19). Yukarida sunulan arastiricilarin
bulgulari epilepsiden bagimsiz olarak E vitamini ile kalsiyum-kemik
metabolizmasi arasindaki kritik bir iliskiye dikkat ¢eker. Calismamizda
epileptik sicanlarda baskilanan kemik kalsiyum seviyelerinin E vitamini
destegiyle korundugunun ortaya konulmasi yukaridaki arastiricilarin
bulgulariyla da kuvvetli bir uyum gésterir.

Uzun siire parenteral beslenme tedavisi alan hastalarda kontrol grubuyla
karsilastirildiginda kemik krom seviyelerinde 6nemli bir baskilanmanin
ortaya ¢tkmasi krom ve kemik metabolizmasi arasindaki iligkiyi gosterir
(20). Bir baska calismada kesimlik hayvanlara krom desteginin insulin
hormonunun aktivitesini artirarak kemik metabolizmasini etkileyebilecegi
6ne surtlmustur (21). Gergeklestirdigimiz calismada epilepsi gruplarinin
tamaminda (G4, 5 ve 6) kemik krom duzeyleri kontrol gruplarina oranla
onemli sekilde daha distk bulundu. Epileptik hastalarda kronik ytizme
egzersizi ve E vitamini uygulamasinin kemik dokudaki krom diizeylerini
nasil etkiledigiyle ilgili bir calismaya rastlayamadik. Ancak epileptik
hastalarin serum krom dizeylerinde 6nemli bir azalmanin meydana
geldigi Wojciak ve ark. (22) tarafindan rapor edilmistir. Yine idiyopatik
epilepsili koépeklerde kontrol hayvanlariyla karsilastirildiginda daha
dustk serum krom duzeyleri rapor edilmistir (23). Yukarida sunulan
raporlarin sonuclari epilepsinin serum krom dizeylerinde degisiklige
yol acabilecegini dusundurir. Gergeklestirdigimiz calismada epileptik
sicanlarin tamaminda kemik krom dizeylerinde 6nemli bir baskilanma
meydana geldi. Elde etti§imiz bu bulgu epileptik sicanlarda kemik krom
duzeylerinin azaldigini bildiren ilk rapordur.

Magnezyum, kemik saghginin temel bir faktori olarak kabul edilen
kalsiyum ile benzer kimyasal 6zellikleri paylasan temel bir mineraldir (24).
Diyetle yeterli magnezyum aliminin osteoporoza karsi koruyucu oldugu
gosterilmistir (25). Magnezyumun osteogenez uzerindeki yararl etkisi
nedeniyle, magnezyum iceren biyomateryaller kemik rejenerasyonu
icin potansiyel ajanlar olarak kabul edilir (24). Mevcut calismada kemik
dokusundaki en dustik magnezyum ve ¢inko degerleri epilepsi (G6)
ve epileptik yizme (G4) gruplarinda elde edildi. E vitamini uygulamasi
epileptik ytizme grubunda (G5) kemik magnezyum ve cinko degerlerini
epilepsi (G6) ve epileptik yuzme (G4) gruplarina oranla artirmasina
ragmen kontrol degerlerine ulastiramadi.

Cesitli  norolojik  bozukluklarin  patogenetik  strreclerine  katilan
magnezyum epilepsi ile de iliskilendirilmistir (26). Zaten azalmis kan
magnezyum diizeylerine paralel olarak artan epilepsi riskine dikkat
cekilmistir (27). Ayrica 22 yillik bir sureci kapsayan uzun streli bir takip
calismasi oral magnezyum takviyesinin epilepsi riskini azaltabilecegini
gostermistir (28). Benzer sekilde antiepileptik ilaglarin magnezyumun
da dahil oldugu mineral metabolizmasini bozarak kemik yikimina yol
acabilecegi Hamed ve ark. (29) tarafindan rapor edilmistir. Calismamizda
epilepsi (G6) ve epileptik yuzme (G4) gruplarinda elde ettigimiz azalmis
kemik magnezyum duzeyleri yukaridaki raporlarla uyumludur. Mevcut
calismanin en énemli farki magnezyum diizeylerinin kan sivisinda degil
kemikte tayin edilmis olmasidir. Calismamizin bulgulari bu ydniyle
epileptik sican modelinde dusuk kemik magnezyum duzeylerini konu
alan ilk rapor olabilir. Biz yine ¢alismamizda ilgin¢ olarak E vitamini
desteginin epileptik ytizme grubunda (G5) kemik magnezyum degerlerini
epilepsi (G6) ve epileptik yuzme (G4) gruplarina oranla kontrol
degerlerine ulastiramasa da artirdigini gosterdik. Elde ettigimiz bu bulgu
epilepside bozulan kemik element metabolizmasinin vitamin E destegiyle
duzeltilebilecegini gostermektedir.
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Epileptik hastalarda dustk ginko duzeyleri bildirilmistir (30,31). Epileptik
desarjlarininduiklenmesinde 6nemli bir rol oynayabilen N-metil-D-aspartat
reseptorii ¢inko eksikliginde aktive oldugundan, epileptik nobetlerde
dustik ginko seviyeleri gozlenmistir (32). Bu noktadan yola cikilarak ginko
desteginin epilepsi tedavisinde kullanilabilecegi ongérulmektedir (32).
Sonug olarak epilepsi hastaligi ile ¢inko arasinda kanitlanmus bir iliski vardir.

Gergeklestirdigimiz calismada en dusiik kemik ¢inko degerleri epilepsi
(G6) ve epileptik yiizme (G4) gruplarinda elde edildi. E vitamini uygulamasi
epileptik yizme grubundaki (G5) kemik g¢inko degerlerini kontrol
degerlerine ulastiramamasina ragmen epilepsi (G6) ve epileptik ytiizme
(G4) gruplarina oranla 6nemli sekilde artirdi. Kemik metabolizmasi igin
temel bir element olan ¢inko farkl patolojik kosullar altinda osteoporozu
onleyebilecek bir aktiviteye sahiptir (33). Ayrica kemik dokuya ¢inko
taginmasi kemik fizyolojisi ve metabolizmasi icin de kritiktir (33). Ozellikle
diyete cinko ilavesinin kemik mineral yogunlugunu da &nemli 6lcide
artirdigr bilinmektedir (33). Cinkonun kemik ve kalsiyum metabolizmasi
Uzerindeki bilinen etkilerine ragmen epilepsi-kemik metabolizmasi
ve ¢inko iliskisini kombine olarak bir arada degerlendiren bir yayina
rastlayamadik Ayni sekilde epilepside vitamin E desteginin kemik cinko
duzeylerini nasil etkiledigine dair bir calismaya da rastlayamadik.

Galismamizda epilepsi (G6) ve epileptik yizme (G4) gruplarinda elde
ettigimiz baskilanmis kemik cinko seviyeleri veya E vitamini uygulamasiyla
epileptik yizme grubunda (G5) elde ettigimiz artmis kemik cinko degerleri
epileptik hastalarda bozulan kemik metabolizmasinin duzeltiimesinde
hem E vitamini hem de cinko desteginin 6nemli olabilecegini
dustindurmektedir. Epileptik hastalarda cinko ve kemik metabolizmasi
iliskisinin arastiriimasi yeni bilgilere ulasmamizi saglayabilir.

Epilepsili hastalarin yuksek kirik riski ve kemik mineral yogunlugunda
azalma oldugu bilinmektedir. Antiepileptik ila¢ kullanimina ek olarak,
noébete bagh dismeler ve nobetten kaynaklanan faktorler epilepsi
hastalarinda kirik riskinin artmasina katkida bulunur (34). Garip Ustaoglu ve
ark. (35) deneysel bir epilepsi modelinde sicanlarda ortaya gikan nébetlerin
antiepileptik ilaglardan bagimsiz olarak kemik metabolizmasinda
bozukluklara yol agabilecegini gostermislerdir. Bu calismada, epileptik
sican modelinde kemik element metabolizmasinda goézlenen degisiklikler,
arastirmacilar tarafindan bildirilen nceki bulgularla tutarhdr.

Onceki calismalarda da belirtildigi gibi epileptik hastalarda fiziksel
aktivitenin yararl etkileri bildirilmistir (9,10). Ancak c¢alismamizda
kronik ytuzme egzersizi, epileptik sican modelinde gozlenen kemik
element metabolizmasindaki degisiklikleri tersine cevirmedi. Med-line
taramalarda epilepsi, kemik element metabolizmasi ve kronik egzersiz
arasindaki iliskiyi arastiran herhangi bir calisma bulamadik. Ancak mevcut
calismada, E vitamini takviyesi, epileptik sican modelinde bozulan kemik
element metabolizmasi Uzerinde duzeltici bir etki ortaya cikard.

Calismamizin  bulgulari epileptik sican modelinde bozulan kemik
dokusundaki kalsiyum, magnezyum ve ¢inko metabolizmasinin E vitamini
destegiyle duzeldigini gostermektedir.

Calismamizin bulgulari bir bittn olarak incelendiginde;

1. Epilepsi kemik element
acmaktadir.

2. Kronik ylzme egzersizi epileptik sican modelinde bozulan kemik
element metabolizmasi Gzerine &nemli bir etkiye sahip degildir.

3. E vitamini destegi kronik ylzme egzersizi yaptirilan epilepsili
sicanlarda kemik dokusundaki bozulan kalsiyum, magnezyum ve
cinko seviyelerini geriye cevirdi.

4. Bu calisma epilepsi-kemik element metabolizmasi-vitamin E iliskisini

arastiran ilk calismadir.

metabolizmasinda degisikliklere yol
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