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1. G�R�� VE AMAÇ 

 

Febril konvülsiyon (FK) çocukluk ça�ının tekrarlayabilen önemli bir 

hastalı�ıdır. Etyopatogenezi ve nöbeti tetikleyici nedenler tam olarak 

bilinmemektedir. Konvülsiyon süresinin ve tekrarlayan konvülsiyonların beyin 

fonksiyonları üzerinde belirgin etkileri olabilece�i bilinmektedir. Bu nedenle tanı ve 

tedavinin yönlendirilmesinde bu hastalı�a neden olan etkenlerin, hastalı�ın 

�iddetini azaltıcı ve artırıcı nedenlerin bilinmesi çok önemlidir. 

Son yapılan çalı�malarda FK’lu hastaların serum ve beyin omurilik 

sıvılarında (BOS) oksidan ve antioksidan düzeylerinin hastalı�ın olu�ması, �iddeti 

ve tedavisinde önemli oldu�u dü�ünülmektedir. Oksidan maddeler atomik ve 

moleküler yapılarda çiftlenmemi� bir veya daha fazla elektron ta�ıyan moleküllerdir 

ve hücre hasarından sorumlulardır. Antioksidanlar ise canlı hücrelerde bulunan 

protein, lipid, karbonhidrat ve DNA gibi okside olabilecek maddelerin 

oksidasyonunu önleyen veya geciktiren moleküllerdir. Oksidanların arttı�ı veya 

antioksidanların yetersiz kaldı�ı durumlarda organizmanın maruz kaldı�ı oksidatif 

stres hücresel metabolizmada bozulma ve doku hasarı ile sonuçlanır. Dokuda 

artan metabolitler, bunların olu�turdu�u lipid peroksidayonu, protein ve DNA’nın 

oksidasyonu hücre mebranının geçirgenli�inde artı� ve hücresel ölüm ile 

sonuçlanır. 



 2

Bu çalı�mada amacımız FK’lu hastalarda BOS ve serumda antioksidan 

(Glutatyon) ve  oksidan (Malonildialdehit ve Nitrik Oksit)  düzeylerini saptayarak, 

elde edilen bulgularla �u soruların cevaplarını ara�tırmaktır: 

1) Oksidan ve antioksidanların febril konvülsiyonun patogenezinde rolü 

nedir? 

2) Oksidan ve antioksidanların febril konvülsiyonda nöronal hasarlanma 

üzerine etkileri var mıdır? 

3) Oksidan ve antioksidanlar  febril konvülsiyonun tanısında ve uzun dönem 

tedavi yöntemlerinin planlanmasında  kullanılabilirler mi? 

4) Antioksidanlar febril konvülsiyon proflaksisinde kullanılabilinir mi? 
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2. GENEL B�LG�LER 

 

2. 1. FEBR�L KONVÜLS�YON 

 

2. 1. 1. Tanım ve tarihçe: 

Febril konvülsiyon(FK) çocukluk ça�ının en sık gözlenen, ya�a ba�ımlı, 

benign ve ate�le ortaya çıkan konvülsiyon �eklidir (1-7). Ba�ka bir tanıma göre de 

FK 6 ay – 5 ya� arası çocuklarda olu�an merkezi sinir sistemi (MSS) enfeksiyonu 

veya ba�ka bir etken olmaksızın ate�li dönemde ortaya çıkan konvülsiyon olarak 

tanımlanır (4, 5, 8, 9). Febril konvülsiyondan ilk olarak M.Ö. 2080 yılında 

Hammurabi’nin Babil Kanunlarında, Hipokrat tarafından da M.Ö. 5. yüzyılda 

bahsedilmektedir. Yedi ya� altı akut ate�li çocuklarda görüldü�ü, daha büyük 

çocukların ve yeti�kinlerin ate�li konvülsiyona dirençli oldu�undan bahsedilmi�tir 

(3,10-12). Uluslararası Epilepsi ile Sava� Derne�i (ILAE) ve NIH (National Institute 

of Health)’e göre febril konvülsiyon; 3 ay ile 5 ya� arasında görülen MSS 

enfeksiyonu, akut elektrolit bozuklu�u, intoksikasyon gibi tanımlanmı� bir neden ve 

öncesinde afebril konvülsiyon öyküsü olmadan ate�le birlikte ortaya çıkan 

konvülsiyon olarak tanımlamı�tır (13-27). Epidemiyolojik çalı�malarda FK alt ya� 

sınırı en erken 1 ay olarak alınmı�tır. Ya� için kesin üst sınır belirlenememi�tir. 

Yedi ya�ından sonra görülmesi çok nadirdir. Çocukların % 50’sinde ilk 2 yılda 

ba�lamaktadır. En sık 18–22 ayda görülmektedir (1, 6, 12, 18, 19, 22, 24). Ate� 

38,5 o C nin üstündedir ve konvülsiyon genellikle ate� yükseldikten  sonraki 1-2 
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saat içinde, nadiren 1 saatten önce geli�ir. Bazen ate� dü�erken de görülebilir. 

Ate� yükseldikten 24 saat sonra nadiren görülmektedir (1, 3, 19, 20, 21). 

 

2. 1. 2. Sıklık: 

Febril konvülsiyonlar tüm çocukların % 4–5’ inde görülmektedir (1). Kuzey 

Amerika ve Avrupa’ da % 2–5, Japonya’da % 6–9, Marianna Adaları’nda ve 

Guam’da % 14 sıklıkta bildirilmi�tir (28, 29). 

Ülkemizdeki sıklı�ı tam olarak bilinmemektedir. Diyarbakır’da ya�ları 6–14 

arasında de�i�en toplam 5256 ilkokul çocu�unda % 8,9, �stanbul Tıp Fakültesi son 

sınıf ö�rencilerinde ise % 5,5 bulunmu�tur (1, 30, 31, 33). Febril konvulziyon 

sıklı�ının ülkeler arasında bu kadar farklı bulunmasının nedeni bilinmemektedir,  

çe�itli etkenler (enfeksiyöz ajanlar, lokal çevresel faktörler, genetik nedenler) 

suçlanmaktadır  (1, 28). Erkeklerde kızlardan daha fazla görülmektedir. Erkek/kız 

oranı ortalama 1,4:1’ dir (3). Anne ya da babasında FK öyküsü olanlarda genel 

popülasyona göre 4 kat daha fazla oldu�u tespit edilmi�tir (1). Prenatal dönemde 

annedeki kronik renal hastalıklar, epilepsi, tirotoksikoz, hipertansiyon, annenin 

sigara içmesi, alkol kullanması FK riskini arttırmaktadır. Do�um sırasındaki 

komplikasyonlar ise FK üzerinde daha az etkili olmaktadır (32). 

 

2. 1. 3. Etiyoloji: 

           Etiyopatogenezinde birçok faktör bulunmasına ra�men en önemlileri ate�, 

ya� ve genetik e�ilimdir.  

 

Ate�: 

Febril konvülsiyon ate�in ortaya çıkmasından önce olabilece�i gibi ate�li 

hastalı�ın seyrinde erken ve geç dönemlerde de ortaya çıkabilir (46). Hastaların 

%75’inde rektal ate� 39, 2 oC üzerinde, %25’inde ise 40 oC ve daha yüksek 

bulunmu�tur (34). Daha dü�ük vücut sıcaklıklarında nöbet geçiren çocuklarda febril 

nöbetin tekrarlama riski daha yüksektir (35). Ate�in derecesi kadar yükselme hızı 

da önemlidir (36). Febril konvülsiyon, çocukların yarısından fazlasında ate�in 

ba�langıcından sonraki ilk 24 saat içinde, sıklıkla da ilk saatlerde görülmektedir. 
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Çocukların 1/3’ünde annelerin önceki ate�in farkında olmadı�ı ve konvülsiyonların 

ilk yakınma oldu�u belirlenmi�tir (34). Ate� ile FK geli�iminde prostaglandin E2’nin 

(PGE2) rolü olabilece�i öne sürülmektedir ve FK geçiren hastaların BOS’larında 

PGE2 düzeylerin arttı�ı bildirilmi�tir ancak kesin bir kanıt bulunamamı�tır (37). 

Febril konvülsiyonlarda ate�in nedenleri arasında en sık viral etkenlerle olu�an üst 

solunum yolu enfeksiyonları (ÜSYE) , akut gastroenteritler (AGE), egzantema 

subitum (roseola infantum), akci�er enfeksiyonu ve kızamık yer almaktadır 

(38,39,40,56). Konvülsiyon geli�mese bile viral hastalık seyri sırasında 

elektroensefalografide anormal bulgulara rastlanabildi�i bildirilmi�tir (57). Bakteriyel 

enfeksiyonlar daha az sıklıkla FK’a neden olmaktadır. Buna ra�men gizli 

bakteriyemiler akılda tutulmalıdır (41, 50, 51). Bazı spesifik enfeksiyonlarda FK’a 

daha sık rastlanmakta ve karakteri farklı olmaktadır. Yapılan bir çalı�mada Shigella 

dysenteriae enfeksiyonlarında febril konvülsiyon görülme insidansı %19.7, di�er bir 

çalı�mada da %30 olarak tespit edilmi�tir (42, 43). Ancak bu hastalarda nöbetin 

nedeninin ate� ya da nörotoksik bir ensefalopati olup olmadı�ı kanıtlanamaı�tır 

(42). Son yıllarda Herpes tip 6 ve Herpes tip 7 enfeksiyonları ile olu�an roseola’nın 

FK’a  neden oldu�u sıkça bildirilmektedir (1, 52-55). Egzantema subitum olguları 

%14-20 oranında FK ile birlikte görülmektedir. Kabakulak, suçice�i ve bo�macada 

FK insidansı dü�ük, üriner enfeksiyonlarda ise yok denecek kadar azdır (3). 

A�ılardan dolayı ortaya çıkan ate� FK’ları provake edebilir ve a�ılar 

konvülsiyon e�i�ini dü�ürebilir. A�ılama sonrası görülen nöbetlerin hemen hemen 

hepsi febrildir. A�ı sonrası FK geçiren çocukların yarısından fazlasında ya 

geçirilmi� bir FK veya ailede FK öyküsü tesbit edilmi�tir. Bo�maca a�ısına ba�lı FK 

riski 3-7/10.000 olarak bildirilmi�tir (44). Genellikle difteri, bo�maca, tetanos (DBT) 

a�ısı sonrası 48 saat içinde FK görülmektedir, asellüler a�ı ile bu risk azalmaktadır. 

Kızamık, kabakulak, kızamıkçık (KKK) a�ıları FK’la birlikteli�i daha azdır. Ailede FK 

öyküsü bulunan ve FK geçiren çocukların %1,4’ünde son iki hafta içinde a�ı 

yapılma öyküsü saptanmı�tır (45-49). 
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Ya�: 

Febril konvülsiyonların önemli özelli�i ya�a ba�ımlı olmasıdır. En sık altı ay-

be� ya� arası çocuklarda görülmektedir. En yüksek insidans hayatın ikinci 

yılındadır (34, 58, 59). Epidemiyolojik çalı�malarda FK alt ya� sınırı en erken 1 ay 

olarak alınmı�tır. Ya� için kesin üst sınır belirlenememi�tir (1, 5-7, 12 ). Febril 

konvülsiyonun 6 aydan önce ve 6 ya�tan sonra görülmesi nadirdir ve görülme oranı 

%3 ile %4 arasındadır (18, 22, 61, 62). Be�-altı aylıktan önce görülenlerde 

beraberinde MSS enfeksiyonu olma olasılı�ı yüksektir (3, 42). Febril 

konvülsiyonların görüldü�ü ya� grubunda MSS’de nöronal geli�im, myelinizasyon, 

hücreler arası sinaps geli�imi, özetle MSS organizasyonu ve maturasyonu halen 

sürmektedir. Yine bu ya� grubunda, konvülsiyon geli�imiyle yakından ili�kili olan 

nörotransmitterlerin ve bunların reseptörlerinin da�ılımının de�i�erek bu sistemlerin 

olgunla�tı�ı bildirilmektedir (60). 

 

Genetik: 

Febril konvülsiyonda aile öyküsünün olması FK’a duyarlılı�ı arttıran üçüncü 

önemli faktördür. Febril konvülsiyon etyolojisindeki genetik komponenti göstermede 

aile ve ikiz çalı�maları önemli veriler elde edilmesini sa�lamı�tır. Tekrarlayıcı FK 

hikayesi olan kalabalık ailelerde inkomplet geçi�li otozomal dominant kalıtım, izole 

hastalarda ise multifaktöryel kalıtım gösterilmi�tir. Febril konvülsiyonlu çocukların 

akrabalarında bu sendromun % 40–50, epilepsinin ise % 20–25 oranında 

görülebilece�i bildirilmi�tir (3). Febril konvülsiyon geçiren çocukların anne ve 

babalarında konvülsiyon öyküsü % 17 iken, karde�lerinde % 20-25 oranında 

de�i�mektedir (1, 64).  

Yapılan çalı�malarda FK’u tanımlayan kesin bir gen bulunamamı�tır. Febril 

konvülsiyon öyküsü olan geni� ailelerdeki genetik çalı�malarda 8. ve 19. 

kromozomlarda (8q13-q21 ve 19q13.1) gen lokusu saptanmı�tır (1, 18, 66, 67). Bir 

çalı�mada 6. kromozomda basit  FK’ dan sorumlu gen lokusu göstermi�lerdir (66). 

Febril konvülzyonlu çocuklarda nadir de olsa afebril konvülsiyon geçirme 

riski vardır. Son yıllarda FK öyküsü olan ve gen mutasyonunu gösteren epileptik 

sendrom tanımlanmı�tır. GESF+(generalized epilepsy with febrile seizures plus) 
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adı verilen  bu sendromun özelli�i FK’nun 6 ya�ından sonra da devam etmesi 

ve/veya FK ile birlikte generalize tonik klonik afebril konvülsiyonların olmasıdır. Bu 

çocukların ailelerinde 19q 13,1 gen mutasyonu ve sodyum kanal subunit 

mutasyonları (SCN1A, SCN1B) saptanmı�tır (1, 22, 68, 69). Febril konvülsiyonların 

mutasyonları ve kromozomlarla ili�kileri Tablo 1 de verilmi�tir (63). 

 

Tablo 1: Febril konvülsiyonların mutasyonları ve kromozomlarla  il�kileri 

Mutasyonlar Kromozomlar 
Klinik 

sendromlar 
Yorumlar 

FEB 1 8q13-q21 FK  

FEB 2 19p13.3 FK  

FEB 4 5q14q15 FK 
FK’lu ailelerden en sık 

görülen lokus 

SCN1B 19p13.1 

Jenaralize 

epilepsi ve FK 

plus 

Genin beta 1 subunitinde 

voltaja ba�lı Na kanalında 

mutasyon 

SCN1A 2q24 Basit FK 
Genin alfa 1 subunitinde 

mutasyon 

AKAP 18 6q22-q24 Basit FK  

    

GABA(A) 

Reseptör gamma 2 

subunitini kodlayan  

 

Absans epilepsi 

ile birlikte 

seyreden ve 

seyretmeyen FK 

 

    

GABA 2 gen    

    

1 beta(-551)  Artmı� FK sıklı�ı 
FK’un interlökin 1 beta 

poliformizmi 
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2. 1. 4. �mmünopatoloji: 

Son yıllarda yapılan hayvan çalı�malarında arjinin ve vazopressinin febril 

konvülsiyon patogenezinde önemli mediatörler oldu�u belirtilmektedir (74). Febril 

konvülsiyon geçiren çocuklarda serum arjinin ve vazopressin düzeylerinin ate�li 

olup konvülsiyon geçirmeyen çocuklardan daha yüksek oldu�u bulunmu�tur.  BOS 

seviyelerinde ise anlamlı yükseklik tespit edilmemi�tir (75). �nhibitör bir 

nörotransmitter olan gama aminobütirik asidin (GABA) BOS düzeylerinin 15 

dakikadan uzun süren FK ve epileptiklerde dü�ük bulunması dikkat çekicidir (76). 

Febril konvülsiyonlar sırasında lipopolisakkarit antijenlerle uyarılmı� monositlerden 

interlökin-1-beta (IL-1�) yapımı önemli ölçüde artmı�tır. Ayrıca bir endojen pirojen 

olan interlökin-1 alfa (IL-1�) ate� olu�umunda rol aldı�ı için FK geçirenlerde yüksek 

bulunmu�tur (77, 78). Yapılan bir çalı�mada IL-1�’nın ate� etiyolojisinde rolü 

oldu�u gösterilmi� ancak, ate�i olan çocuklarda konvülsiyon geçirenlerle,  

geçirmeyenler arasında fark bulunamamı� ve bu nedenle IL-1�’nın FK olu�umunda 

rolü olmadı�ı ileri sürülmü�tür (78, 79). Ate�li hastalık sırasında kanda çinko 

düzeyleri azalmaktadır. Bu durumun yatkınlı�ı olan ki�ilerde glutamat 

reseptörlerinden N-metil-D-aspartik asiti (NMDA) aktive ederek konvülsiyonu açı�a 

çıkarabilece�i dü�ünülmektedir. Yapılan bir çalı�mada basit febril konvülsiyonlu 

(BFK) hastalarda serum ve BOS çinko düzeyleri anlamlı derecede dü�ük 

bulunmu�tur (79). 

 

Febril konvülsiyonlu çocukların bir kısmında serum immunglobulin (Ig) A 

düzeyleri dü�ük bulunmu�tur. Epileptik hastalarda da IgA düzeyinin dü�ük oldu�u, 

FK’lı hastalarda IgA dü�üklü�ü bulundu�u takdirde ileri dönemlerde epilepsi 

geli�ebilece�i öne sürülmü�tür (80). Yapılan di�er bir çalı�mada da FK’lu 

hastalarda %16,2 oranında IgG subgrup eksikli�i (IgG2, IgG3, IgG4) tespit 

edilmi�tir ve FK geli�imiyle immünolojik sistem arasındaki ili�ki gündeme 

getirilmi�tir (81). 
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2. 1. 5. Tipleri ve özellikleri: 

Nöbet özelliklerine göre iki tipi vardır; 

1-Basit febril konvülsiyon (BFK) : Febril konvülsiyonlu çocukların %80-85’ inde 

BFK görülür. Basit febril konvülsiyonun özellikleri tablo 2 de belirtilmi�tir (2, 64). 

 

2- Komplike (kompleks) FK: Febril konvülsiyonlu çocukların %15-20’sinde 

görülür. Kompleks FK’nun özellikleri tablo 2’de belirtilmi�tir (70). 

 

 Tablo 2: Basit ve komplike febril konvülsiyonların özellikleri 

Basit Febril konvülsiyon Komplike Febril konvülsiyon 

. Jeneralize ve tonik karakterdedir . 15 dakikadan uzun sürer 

. Fokal özellik göstermez 
. 24 saat içinde birden fazla konvülsiyon 

tekrarı olur 

. Onbe� dakikadan kısa surer 
. Fokal nöbet ve postiktal  nörolojik 

defisit görülebilir 

. 24 saatte bir kez görülür . Ate� hafif yüksek iken ortaya çıkar 

. Altı ay-be� ya� arası çocuklarda 

görülür 

. Altı aydan once veya altı ya�tan sonra 

görülür 

. Nörolojik ve postiktal bulgusu yoktur 
. EEG’ de devamlı bulgular olur (teta 

ritmi, fokal bulgu, hüpersenkron e�ilim) 

. Aile bireylerinde FK öyküsü olabilir . Ailede epilepsi öyküsü olur  

. Ate� genellikle 38° C’ ın üzerinde olur   

 

Ate�in geç döneminde tekrarlayan konvülsiyonların görülme oranı yakla�ik 

%30-50’dir. Genel populasyona göre basit febril konvülsiyon geçiren çocuklar ileri 

dönemde epilepsi geli�imi açısından büyük risk ta�ımamaktadır. Komplike febril 

konvülsiyonlar ise ileri dönemde epilepsi açısından %4 oranında risk ta�ımaktadır 

(71). Epilepsi açısından pozitif aile hikayesi, postiktal periyodun uzun olması, 9. 

aydan önce febril konvülsiyon gözlenmesi, daha önceden nörolojik bir hastalı�ın 

olması riski artıran faktörlerdir (7). Komplike febril konvülsiyon uzun dönem 

nörolojik defisitlere de neden olmaktadır (72, 73). 
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2. 1. 6. Febril Status Epileptikus (FSE): 

Febril konvülsiyonlu çocukların %5’ inde FSE görülebilir. FSE 30 dakikadan 

uzun süren ya da 30 dakika içinde arka arkaya tekrarlayan ate�li konvülsiyon 

olarak tamamlanır. Çocukluk ça�ı status epileptikusunun 1/4 ’ünde FSE görülür ve 

2/3’ü ilk 2 yılda ortaya çıkar (82, 83). 

 

2.1.7. Ayırıcı tanı: 

Ate�le birlikte konvülsiyon geçiren bir çocukta öncelikle FK olup olmadı�ına 

karar verilmelidir. FK genellikle ate�li hastalı�ın ba�langıcında ate�le birlikte ortaya 

çıkar (84). Febril konvülsiyon ayırıcı tanısında a�a�ıdaki nedenler ekarte edlmelidir 

(1): 

   1) Akut semptomatik konvülsiyonlar 

   2) Nonkonvülsif nörolojik nedenler 

   3) Nonkonvülsif nonnörolojik nedenler 

 

1. Akut semtomatik konvülsiyonlar: 

Ate�le birlikte geçirilen her konvülsiyon FK de�ildir. Beyin harabiyeti ya da 

epilepsi olan çocuklarda konvülsiyon e�i�i ate�e ba�lı olarak dü�ebilir. Ate� ve 

konvülsiyon nedenleri �unlardır: 

              a) SSS enfeksiyonları (Menenjit, ensefalit, Reye sendromu, malarya) 

              b) Hiponatremi 

              c) Hipoglisemi, Hipokalsemi 

              d) Shigella, salmonella enfeksiyonları 

              e) �ntoksikasyon 

               f) Konvülsiyon yapan ajanlar (organik fosfor, oral hipoglisemik ajanlar vb) 

 

2.  Konvülzif olmayan nörolojik nedenler: 

   a) SSS enfeksiyonu sırasında koreatetoz FK ile karı�abilir. 

   b) Hareket bozuklukları (Kore, tik, tremor) 
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    c) Shuddering ataklar: 4-6 aylık bebeklerde korku, kızgınlıkla oratya çıkan 

birkaç saniye süren titreme  ya da kaslarda sertle�me �eklinde ataklar FK ile 

karı�tırılabilir. 

 

3. Konvülzif olmayan nonnörolojik nedenler: 

          a) Rigor: Ate� sırasında paroksismal olarak titremeler ya da kas spazmı   

olarak tanımlanabilir, FK ile karı�tırlabilir. Rigorda bilinç kaybı görülmez. 

          b) Refleks anoksik ataklar: Ate�in tetikledi�i bu vagal senkop FK ile                

   karı�tırılabilir ancak FK ya� grubunda nadir görülür. 

 

2. 1. 8. De�erlendirme: 

Febril konvülsiyon genellikle benigndir, ancak ate� ve konvülsiyon ile gelen 

bir çocu�a FK tanısını koyarken tam bir aile ve ki�isel klinik öykü alınmalıdır. Febril 

konvülsiyonun karakteristik özellikleri ayrıntılı tanımlanmalı, konvülsiyonun tam 

tarifi sorgulanmalıdır. Ayrıca nörolojik muayenede, meningeal irritasyon bulguları 

ve konvülsiyon sonrası olası fokal semptomların (Todd’s paralizisi) arandı�ı, genel 

durum bozuklu�u ve rektal ate�in de�erlendirildi�i genel bir ara�tırma yapılmalıdır 

(85). Febril konvülsiyon tanısını koyabilmek için menenjit, ciddi elektrolit 

dengesizli�i, ensefalit ve akut nörolojik hastalıklar dı�lanmalıdır (67, 85). �yi bir 

anamnez ve dikkatli bir klinik muayene gereksiz laboratuvar tetkiklerinin 

yapılmasını önleyecektir (85). Yapılan tetkikler rutin olarak de�il klinik bulgulara 

göre yapılmalıdır (1). 

 

a) Lomber ponksiyon (LP): Febril konvülsiyon geçiren çocuklarda hangi çocu�a 

lomber ponksiyon yapılaca�ına karar vermek önemli bir sorundur (84). Bu 

çocukların ancak %2-5’inde menenjit saptanabilmektedir. Bu nedenle ilk FK 

geçiren çocukta rutin olarak LP yapılmamalıdır (23, 86). 

 

Febril Konvülsiyonda LP endikasyonları  

1) Menenjiti dü�ündüren; meningeal bulguların varlı�ı, fokal konvülsiyon, 

hipotansiyon, deride döküntü, pete�i, siyanoz gibi ku�kulu bulgular, 48 saat önce 
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doktor tarafından muayene edilmesi ve hastaneye geldi�inde konvülsiyon geçiriyor 

olması gibi bulguların varlı�ı 

2) Menenjit bulguları olmasa da 12 ay altı çocuklarda ate�li nöbetin varlı�ı 

3) 12-18 ay arası çocuklarda �üpheli bulgu varlı�ı (18 ay üzerinde �üpheli 

bulgu yoksa LP gereksizdir) 

4) Kompleks FK ve letarji varlı�ı  

5) �lk LP normal olan hastada �üpheli bulgular devam ediyorsa 

           6) Antibiyotik tedavisi almı� olması; antibiyotik tedavisi klinik tabloyu 

maskeleyebilir (23, 86). 

 

b) Elektroensefalogram (EEG) 

Febril konvülsiyon geçirmi� çocukta konvülsiyondan sonraki ilk hafta içinde 

geçici olarak (bioksipital teta yava�laması, fokal keskin aktivite, jeneralize diken 

dalga de�arjları, multifokal diken aktivitesi gibi) nonspesifik bozukluklar görülebilir. 

Basit FK’da EEG çekilmesi gereksizdir (87, 88). 

 

Sonuç olarak; FK’da EEG %60 olguda normaldir. �lk haftada nonspesifik 

bulgular (ya� ve altta yatan nedene ba�lı ) görülebilir. Febril konvülsiyona özgü, 

tanı koydurucu EEG bulgusu yoktur. Prognozu, rekürrensi ve epilepsi geli�imini 

belirlemez. Bu nedenle Febril konvülsiyonda rutin EEG yapılması 

önerilmemektedir. 

 

c) Bilgisayarlı Beyin Tomografisi  ve Manyetik Rezonans Görüntüleme  

Basit FK’görüntüleme gerekli de�ildir, ancak kafa içi basınç artı�ı, fokal 

nörolojik bulgu varsa beyin tomografisi yapılabilir (1). 

 

Febril konvülsiyonda tekrarlama riski 

Bir kez FK geçiren çocukların %30’u tekrar FK geçirir. Bunların %10’u üç ve 

üçten fazla atak geçirmektedir (67, 89). FK’da ilk nöbet için risk faktörleri tablo 3’de, 

rekürrens risk faktörleri ise tablo 4’de özetlenmi�tir. 
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Tablo 3: �lk Febril konvülsiyonda risk faktörleri (1) 

Genel populasyonda Ate�li hastalı�ı olan çocuklarda 

. 1. ve 2. derceden akrabada FK öyküsü . 1. ve 2. dereceden akrabada FK öyküsü 

. Yenido�an servisinde 30 günden 

 fazla yatma 

. Ate� öyküsü 

. Nörolojik geli�im gerili�i  

. Yuvaya gitme  

 

Tablo 4:Tekrar riskini artıran faktörler (1, 89-91)  

Kesin risk faktörleri Olası risk faktörü 

. Ailede FK öyküsü olması . Ailede epilepsi öyküsü 

. �lk FK’u 12 aydan küçük ya�ta geçirmi� olması  

. Ate�in nöbet öncesi süresi  

. Ate�in yüksekli�i (nöbet öncesi)  

 

Febril konvülsiyonda rekürrens olasılı�ı ya� ile de�i�kenlik göstermektedir. 

Çocu�un ilk konvülsiyonu küçük ya�ta geçirmi� olması rekürrens ihtimalini 

artırmaktadır. �lk ata�ını 3 ya�ından sonra geçiren çocukların sadece %20’si tekrar 

FK geçirirken, ilk ata�ını 1 ya�ından önce geçirenlerin %50’sinde en az bir kez 

daha atak görülmektedir. Ayrıca ilk FK’un uzun sürmesi ve dü�ük ate� 

düzeylerinde ortaya çıkmı� olması tekrarlama ihtimalini artırmaktadır. Tekrarların 

%75’i ilk bir yılda, yakla�ık %90’ı ilk iki yılda görülmektedir (90). 

 

2. 1. 9. Epilepsi: 

Febril konvülsiyon geçiren çocuklarda yapılan geni� çaplı bir çalı�mada %2-

10’unda ileride epilepsi geli�ti�i gösterilmi�tir. Ek olarak epilepsi tanılı yeti�kin ve 

çocukların %15’inde önceden geçirilmi� FK öyküsü vardır (67). Birçok çalı�mada 

BFK’un epilepsi riskini artırmadı�ı görülmü�tür (67, 93). Febril konvülsiyon sonrası 
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geli�ebilecek epilepsi tipleri de�i�kenlik göstermektedir. Fokal FK geçirenlerde 

fokal epilepsi, jenerilize FK geçirenlerde jenerilize epilepsi geli�ebilece�i 

bildirilmi�tir (67, 93, 94). Febril konvülsiyonların basit anlamda gelecekteki nöbet 

e�iliminin bir bulgusu mu yoksa daha sonra geli�ecek epilepsilerin nedeni mi 

oldu�u hala tartı�malıdır. Çalı�malar geçirilmi� FK ile epilepsi arasında nedensel 

ili�ki olmadı�ı yönündedir (17, 67). Ayrıca FK tedavisinin ilerde geli�ebilecek 

epilepsi riskini azalttı�ına dair kanıt yoktur (67). 

 

Geçirilmi� FK’dan sonra epilepsi geli�me riski: 

 1) Nörogeli�imsel anormallik olması 

 2) Ailede epilepsi öyküsü olması 

 3) Komplike febril konvülsiyon geçirmi� olmasına ba�lıdır (85, 92, 93). 

Bu risk faktörlerinden hiçbirini ta�ımayan çocuklarda epilepsi geli�me oranı 

%0.9, bir risk faktörü ta�ıyanlarda %2, iki ya da üç risk faktörü ta�ıyanlarda epilepsi 

geli�me oranı %10 olarak bulunmu�tur (85). �lk FK’nın görüldü�ü ya�, konvülsiyon 

esnasında ate�in yüksekli�i ve ailede FK öyküsünün bulunması FK’nın tekrarı 

açısından önemlidir. Ancak bunların sonradan geli�ecek epilepsi ile ili�kileri yoktur 

(67). Geni� bir ailenin genetik çalı�masında; genetik epilepsi sendromunun, 

jeneralize epilepsi ve FK’nın genetik lokusunun febril nöbetler ile ba�layan 

jenaralize epileptik sendrom pozitif (GEFS+) oldu�u belirtilmi�tir. Febril nöbetler ile 

ba�layan jenaralize epileptik sendromda FK’u da içeren bir fenotip spektrumu 

vardır (63, 95). Epilepside tartı�malı konulardan biri de FK ile mezial temporal 

skleroz (MTS) arasındaki ili�kidir (67, 96). Üçüncü basamak epilepsi merkezlerinde 

yapılan bir dizi geriye dönük çalı�mada mezial temporal sklerozlu ço�u yeti�kinde 

çocuklukta geçirilmi� uzamı� FK öyküsü oldu�u gösterilmi�tir (67). Temporal lob 

epilepsisi olan 43 hastada amigdala ve hippokampüsün MRG ile volümetrik ölçümü 

yapıldı�ında; uzamı� FK öyküsü olan hastalarda, amigdalada atrofi ve 

hippokampüste küçülme oldu�u gösterilmi�tir. Bununla birlikte bu bulguların her 

zaman FK ile ili�kili olmayaca�ı, genetik ve akkiz nedenlerle de ortaya çıkabilece�i 

bildirilmi�tir. Uzamı� FK’nun önceden var olan bir lezyona ba�lı olabilece�i 

kaydedilmi�tir (96). Uzamı� FK’lar bazı olgularda mezial temporal skleroza yol 
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açabilse de epidemiyolojik veriler mezial temporal sklerozlu olguların büyük 

ço�unlu�unda FK’un olmadı�ı yönündedir (96). 

 

2. 1. 10. Morbidite ve mortalite: 

FK’larda prognoz iyidir. Prospektif kohort çalı�malarda motor defisit ya da 

ölüm bildirilmemi�tir. FSE’da bile mortalite çok dü�üktür. FK’lu çocuklarda zeka 

davranı� ve okul ba�arısının ya da akdemik performansın etkilenmedi�i ve normal 

popülasyondan farklı olmadı�ı bildirilmi�tir. Ancak FSE’da nöbetin �iddeti ile orantılı 

olarak dil geli�iminde bazı bozukluklar olabilece�i bildirilmi�tir (18). 

 

2. 1. 11. Tedavi : 

Febril konvülsiyonda tedavinin amacı konvülsiyonu durdurmak, rekürrensi 

önlemek,  epilepsi riskini azaltmak ve aileyi bilgilendirerek ate� fobisini azaltmaktır 

(1). Tedavi akut atakların tedavisi ve e�er gerekiyorsa profilaktik tedavi  olarak 2 

�ekilde yapılır; akut tedavi ve profilaktik tedavi (1, 2, 18). 

 

a) Akut tedavi  

Acil tedavisi di�er konvülsiyonlardaki gibidir, ayrıca ate� dü�ürülüp ate� 

nedeni de tedavi edilmelidir. 

 

Akut tedavi sırasında yapılması gerekenler  

1-Konvülsiyonu durdurmak: Çocukların bir ço�u konvülsiyon durduktan sonra 

hastaneye getirilir. E�er getirildiklerinde konvülsiyon devam ediyorsa acil müdahale 

edilmelidir. 

 

Acil müdahalede; 

1) Hava yolu açılır, aspire edilir, O2 verilir. 

2) Vital bulguları kontrol edilir. 

3) Ate� dü�ürülür (ılık so�utma ve antipiretikler ile) 

4) Damar yolu açılır, antikonvülsif ilaç verilir. 



 16

      a) �ntra venöz  (IV) diazepam (Diazem) 0,2-0,5 mg/kg, en fazla 10 mg, 

yava� yava� konvülsiyon durana kadar verilir. 

      b) �ntra venöz klonazepam (Rivotril 0,02-0,05 mg/kg) 

      c) Rektal diazepam (Desitin rectal tube) 0,5 mg/kg, damar yolu 

açılamadı�ı duramlarda, kısa süren nöbetlerde uygulanır. 

      d) Kloral hidrat lavmanı 25-50 mg/kg kullanılabilir. 

      e) Midazolam intranasal formunun �.V diazem kadar etkili oldu�u 

bildirilmektedir. 

Uzun süren ya da durdurulamayan nöbetlerde status epileptikus tedavisi 

uygulanabilir. 

 

2-Hastaneye yatırma: Genellikle hastaneye yatırılmaları gereksizdir. Ancak ilk kez 

FK geçiren çocukta postiktal dönem dı�ında letarji devam ediyorsa, klinik durum 

stabil de�ilse, 18 aylıktan küçük ise, komplike tipte FK geçirdiyse, çocu�un ev 

ko�ulları uygun de�ilse hastaneye yatırılıp takip edilmesi gereklidir (1). 

 

3-Evde takip: Anne ve baba FK hakkında bilgilendirilmelidir. Febril konvülsiyon için 

risk faktörleri olan, uzamı� ya da birden fazla nöbet geçiren, sa�lık kurulu�undan 

uzakta ya�ayan çocukların ailelerine rektal diazem uygulaması önerilebilir (1, 18 ). 

 

b) Profilaktik tedavi  

Basit FK’ da profilaksi gereksizdir. A�a�ıdaki risk faktörlerinden 2 veya daha 

fazlası varsa antiepileptik ilaç profilaksisi önerilebilir; 

a) �lk FK’ u 1 ya�ın altında geçirilmesi 

b) Kompleks FK özelli�inde olması 

c) Ailede FK hikayesi  

d) Öncesinde nörolojik bulgu veya nöromotor geli�im gerili�i olanlar, 

e) Sık (3’ den fazla) tekrarlama olması 

Profilaktik tedavi, ate� sırasında kısa süreli intermitant tedavi ve uzun süreli 

profilaktik tedavi olmak üzere 2 �ekilde yapılır (1); 
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1-Ate� sırasında kısa süreli intermitant tedavi  

Ate� dü�ürülerek çocuk rahatlatılmalı, ate�e ba�lı dehidratasyon 

önlenmelidir. Ate�li hastalık sırasında intermitant antipiretik verilmesi FK rekurrensi 

önlememektedir. Ate� 38° C üzerine çıkınca 12 saat ara ile 24-48 saat 

rektal/oral diazem uygulanabilir. Febril konvülsiyon riskini azaltmakta ancak 

epilepsi riskini azaltmamaktadır. Letarji ve sedasyon gibi yan etkileri menenjit 

bulgularını maskeleyebilir. Ate� sırasında barbituratların intermitant yolla verilmesi 

FK rekürrensini etkilememektedir (1). 

 

2-Uzun süreli profilaktik tedavi 

Profilakside en sık kullanılan antiepileptik ilaç fenobarbitaldir. Febril 

konvülsiyon rekurrensini 5 mg/kg/gün dozunda uzun süreli kullanıldı�ında % 90 

azaltmaktadır. Tedaviye ilk ba�landı�ında hiperaktivite, hipersensitivite, uyku 

sorunları görülmektedir. Uzun süreli kullanılması ile davranı�, yakın bellek, 

konsantrasyon bozuklu�u görülebilmektedir. Sodyum valproat fatal 

hepatotoksisitesi gibi yan etkileri nedeniyle dikkatli kullanılmalıdır. Karbamazepin 

ve difenilhidantoin FK profilaksisinde etkili de�ildir (1, 2). 

 

2. 1. 12. Ailenin E�itimi 

 Anne ve babaların ço�u FK geçiren çocuklarının ölece�inden korkar ve 

a�ırı kaygılanırlar. Ailelere FK’nın benign bir olay oldu�u, beyinde harabiyete yol 

açmadı�ı anlatılmalıdır. Nöbet sırasındaki ilk yardım önlemleri hakkında bilgi 

verilmelidir (1, 2, 18). 

 

2. 2. OKS�DANLAR 

2. 2. 1. Oksidan maddeler:  

Atomik ve moleküler yapılarında çiftlenmemi� bir veya daha fazla elektron 

ta�ıyan moleküllerdir. Bu maddeler serbest radikaller olarak da isimlendirilirler. Bu 

bile�ikler organizmada normal metabolik yolların i�leyi�i sırasında olu�tu�u gibi 

çe�itli dı� etkenlerin etkisi ile de olu�maktadır. Dokuda artan bu metabolitler, 

bunların olu�turdu�u lipid peroksidayonu, protein ve deoksiribonikleik asit (DNA)’in 
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oksidasyonu hücre mebranının geçirgenli�inde artı� ve hücresel ölüm ile 

sonuçlanır (27, 103). Çok kısa ya�am süreli, ancak yapılarındaki dengesizlik 

nedeni ile çok aktif yapılı olan serbest radikaller tüm hücre bile�enleri ile 

etkile�ebilme özelli�i göstermektedir (97). Organizmada serbest radikallerin zararlı 

etkilerini ortaya koymadan etkisizle�tirilmesini sa�layan güçlü savunma sistemi 

bulunmaktadır. Serbest radikal olu�um hızı ile etkisizle�tirilme hızı dengede oldu�u 

sürece organizma bu bile�iklerden etkilenmemektedir. Serbest radikaller ba�lıca 

oksijenden türemektedir. Fakat organizmada oksijen türevi serbest radikaller 

dı�ında karbon ve kükürt merkezli radikaller de olu�maktadır ( 98, 99). Oksijen 

canlıların ya�amlarını sürdürmeleri için mutlak gerekli bir elementtir. Hücre içinde 

çe�itli reaksiyonlardan geçerek su haline dönü�mektedir. Bu sırada hücre kendisi 

için gerekli enerjiyi sa�lamaktadır. Fakat bu süreçte oksijenin %1-3’ü tam olarak 

suya dönü�emez, süperoksit anyonu ve hidroksil radikali olu�ur (100). 

 

Serbest oksijen radikallerinin (SOR), doku hasarı ve de�i�ik hastalıkların 

etiyopatogenezindeki rolü, son yıllarda tıpta giderek artan ilgi alanı olu�turmaktadır. 

Oksidatif stres, artmı� oksidana maruz kalma ya da azalmı� antioksidan kapasite 

olarak tanımlanabilir (101). Organizma; oksidana maruz kalmayı minimum düzeye 

indirmek için antioksidanlara sahiptir, ancak serbest oksijen radikallerinin a�ırı 

üretiminde ya da varlı�ında, bu koruyucu sistem yetersiz kalmakta ve oksidan 

hasar meydana gelmektedir (102). 

 

2. 2. 2. Serbest radikallerin ve toksik metabolitlerin insan fizyolojisi ve 

fizyopatolojisindeki rolü: 

Serbest radikaller (Tablo 5) ve toksik oksidanların insan vücudunda birçok 

fizyolojik ve fizyopatolojik olaylarda rol aldı�ı çok sayıda çalı�mada gösterilmi�tir 

(120). Serbest radikaller ve toksik oksidanların rol oynadı�ı olaylar iki ba�lıkta 

toplanmaktadır. 
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1.Fizyolojik Olaylar 

Adenozin nükleotid trifosfat (ATP) olu�umu için hidrokarbonların oksidatif 

yıkımı, mikroorganizmaların fagositozla yok edilmesi, ovulasyonun gerçekle�mesi 

ve bazı kimyasal maddelerin enzimatik detoksifikasyonu serbest radikallerin rol 

aldı�ı fizyolojik olaylardır (104). 

 

2.Fizyopatolojik olaylar 

Toksik etkisi olan bazı kimyasal ajanların karaci�er parankimi üzerine olan 

etkilerinde (etil alkol ve karbon tetra klorürün [CCl4] karaci�er üzerine, ozon, sigara 

dumanı ve hava kirlili�inin akci�er üzerine oldu�u gibi), bleomisin,  streptozotosin 

gibi ilaçların farmakokinetik süreçlerinde, hiperbarik oksijene maruz kalınan 

durumlarda (hiperbarik oksijen toksisitesi, retrolental fibroplazi), iskemi-reperfüzyon 

hasarında (iskemik hepatit, iskemik pankreatit, neonatal iskemik kolit, intestinal 

iskemi-reperfüzyon, myokard infarktüsü, beyin ve santral sinir sisteminin iskemik 

hasarı), transplante organ veya deri fleplerinin reddinde, akut tübüler nekrozda, 

bazı enflamatuar hastalıklarda (artrit, ba� dokusu hastalıkları, immün yetmezlik 

sendromları), ya�lanma, diabetes mellitus, ateroskleroz ve hipovolemik �ok gibi 

birçok olayda serbest oksijen radikalleri rol alır (104). Serbest oksijen radikaleri ve 

metabolitleri  tablo 5‘de gösterilmi�tir (104, 120). Reaktif oksijen partiküllerinin 

kaynakları tablo 6 da gösterilmi�tir (108). 
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Tablo 5: Serbest oksijen radikaleri ve metabolitleri (104, 120) 

                                                                                                                             . 

Serbest oksijen radikalleri ve metabolitleri                                                                 .                                                                   

iA- Oksijen merkezli serbest radikaller 

        - Moleküler oksijen 

                     Triplet                        3O2 

                     Singlet                       1O2 

       -  Süperoksit radikali                O2- 

       - Hidroksil radikali                    OH- 

       - Alkoksi radikali                       RO- 

       - Peroksit radikali                     ROO- 

B-Oksijen merkezli olmayan serbest radikaller 

      - Karbon merkezli olanlar 

                Lipid radikali                     L- 

                Alkoksi radikali                 R- 

      - Kükürt mekezli olanlar 

                Thiol                                 R-S- 

     - Hidrojen merkezli olanlar 

                Hidojen atomu                 H- 

     - Demir merkezli olanlar 

                Perferril radikali               Fe+3- O2 -Fe+2 

C- Radikali olmayan toksik metabolitler 

       -Ozon                                         O3 

       -Hidroperoksitler 

                Hidrojen peroksit             H2O2 

                Lipid peroksit                  LOOH 

   -Hipokloroz asit                           HOCL 

   -Kloraminler                                 R’RNCL                                                               .  

 

Nitrik Oksit (NO) bir adet çiftlenmemi� elektrona sahiptir ve bu nedenle reaktif 

oksijen partükülü (ROP) olarak kabul edilebilir (105-107). 
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Tablo 6: Reaktif Oksijen Partiküllerinin Kaynakları (108) : 

I.Normal  biyolojik i�lemler 

1-Oksijenli solunum  

2-Katanolik ve anabolik i�lemler 

II.Oksitadif stres yapıcı durumlar 

 1-�skemi-hemoraji-travma-radyoaktivite-

intoksikasyon 

 2-Ksenobiotik maddelerin etkisi 

 a-) �nhale edilenler 

 b-) Alı�kanlık yapan maddeler 

 c-) ilaçlar 

 3-Oksidan enzimler 

 a)Ksantin oksidaz 

  b)�ndolamin dioksigenaz 

  c)Triptofan dioksigenaz 

  d)Galaktoz oksidaz 

  e)Siklooksigenaz 

  f)Lipooksigenaz 

  g)Monoamino oksidaz 

 4-Stres ile artan katekolaminlerin oksidasyonu 

 5-Fogasitik inflamasyon hücrelerinden salgılanma 

 6-Uzun süreli metobolik hastalıklar 

 7-Di�er nedenler 

III.Ya�lanma süreci 

 

 

2. 2. 3. Lipid peroksidasyonu: 

Malonildialdehid (MDA) 

Lipid peroksidasyonuna yol açan serbest radikal molekülleridir. E�le�memi� 

iki elektronu nedeniyle kararsız yapıda olan moleküler oksijenin indirgenmesi 

sonucunda süperoksid anyonu, hidrojen peroksid, hidroksil radikali ve tekil oksijen 
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gibi serbest oksijen radikalleri ortaya çıkmaktadır (104, 109). Serbest radikaller 

patolojik durumlarda üretildikleri kadar fizyolojik olaylarda da bir miktar üretilirler. 

Potansiyel olarak toksik etkiye sahiptirler ve lipid peroksidaz formasyonu ile 

sonuçlanırlar. Lipid peroksidasyon ürünleri biyolojik membranların fiziksel ve 

kimyasal özelliklerini de�i�tirirler ve makromoleküllere oldu�u kadar membran 

ba�ımlı enzimlere de zarar verirler. Lipid peroksidasyonu reaksiyonu, hücre 

membranında bulunan çoklu doymamı� ya� asitlerinin, serbest radikaller 

tarafından peroksitler, alkoller, aldehidler, hidroksi ya� asitleri, etan ve pentan gibi 

çe�itli ürünlere yıkılmasına yol açar. Bunun sonucunda zarın lipid yapısı, hücre 

yapı ve fonksiyonları bozulur. Lipid peroksidasyonunda rol oynayan en önemli 

serbest oksijen radikali, hidroksil radikali olup bu radikalin de çok fazla hasarlayıcı 

etkisi vardır (110). Hidroksi radikali son derece reaktif oldu�undan canlı hücrelerde 

bulunan DNA, proteinler, karbonhidratlar dahil bütün biyomoleküllerle süratle 

reaksiyona girer (111). Biyomembranlar, membran fosfolipidlerindeki çoklu 

doymamı� ya� asidlerine sahip olmaları nedeniyle lipid peroksidasyon hasarının en 

çok oldu�u yerdir. Çoklu doymamı� ya� asitleri yapılarında bir ya da daha fazla 

karbon çift ba�ı ta�ırlar. Bu biyokimyasal özellikleri onları serbest radikallerin yol 

açtı�ı oksidatif hasara daha duyarlı kılar. Hidroksil radikali çoklu doymamı� ya� 

asitlerini, tekli doymamı� ya da doymu� ya� asitlerinden daha hızlı hasara u�ratır. 

Çift ba� sayısı ne kadar fazlaysa hidrojen atomunun yer de�i�tirmesi de o ölçüde 

kolaydır (112-114). Serbest radikallerin etkisiyle çoklu doymamı� ya� asitleri 

zincirinden hidrojen atomu uzakla�ır ve lipid radikalleri ortaya çıkar. Olu�an lipid 

radikali (L.) dayanıksız bir yapıya sahiptir ve bir dizi spontan de�i�ikli�e 

u�ramaktadır. Öncelikle molekül çift ba� aktarımıyla konjuge dienler meydana 

gelir. Konjuge dienler moleküler oksijen ile reaksiyona girer ve lipid peroksid 

radikali (LOO.) olu�ur. Bu radikaller de hidrojen atomu alarak, lipid 

hidroperoksidlerine (LOOH) dönü�mektedirler. Bu otokatalitik reaksiyonlar 

sonucunda aldehid, etan ve pentan gibi ürünler olu�ur (100, 115-117). Aldehidler 

bilinen en toksik ürünlerdir. Lipid peroksidasyonu ile olu�an ürünler (MDA) 

tiobarbitürik asit (TBA) ile reaksiyona girer. Mutajenik, genotoksik ve karsinojenik 

bir bile�ik olan MDA lipid peroksidasyonunun son ürünüdür. MDA proteinlerin 
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amino gruplarına, fosfolipidlere veya nükleik asitlere ba�lanarak toksik etkisini 

göstermektedir. MDA doku, kan ve vücut sıvılarında ölçülerek lipid 

peroksidasyonunun bir göstergesi olarak kullanılmaktadır (118). �nsanlarda birçok 

hastalı�ın etyopatogenezinde serbest oksijen radikallerinin neden oldu�u lipid 

peroksidasyonuna ba�lı olarak organ ve dokularda açı�a çıkan hücre membranı 

hasarı suçlanmaktadır (119). 

 

2. 2. 4. Nitrik oksid (NO): 

Renksiz ve kokusuz bir gaz olan NO serbest radikal yapısında olmasından 

dolayı yarı ömrü çok kısadır (3-20 sn). Nitrik oksit lipofilik özellikte olup oksijensiz 

ortamda oldukça stabildir, suda erime özelli�ine sahiptir (121, 122). Dü�ük 

konsantasyonlarda iken, ortamda oksijen varlı�ında dahi stabilitesini koruyabilir. 

Nitrik oksit bilinen en dü�ük molekül  a�ırlıklı, reaktif memeli hücresi sekresyon 

ürünüdür (123).  Basit kimyasal yapıya sahip olmasına ra�men oldukça farklı ve zıt 

etkileri bulunmaktadır. 

 

Nitrik oksid ; 

a) Güçlü bir vasodilator 

b) Önemli bir hücre içi sinyalleme ajanı 

c) Atipik bir nörotransmiter 

d) �mmünolojik sata�mada rol oynayan non spesifik sitotoksik bir mediyatör 

e) Çevresel bir toksin 

f) Biyolojik bir ulak olarak fonksiyon gören gaz yapısında ilk moleküldür. 

 

Nitrik oksit sentetaz (NOS) enzim izoformları ile salgılanır.  

Bu formlar; 

1) Sinir ve bazı dokularda bulunan nöronal NOS (nNOS) 

2) �mmünolojik uyaranlarla indüklenen ve hemen hemen bütün çekirdekli 

hücrelerde bulunan indüklenebilir NOS (iNOS) 

3) Endotel hücrelerde bulunan endotelyal NOS (eNOS) 
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Dü�ük konsantrasyonlarda iken NO toksik de�ildir ve çok önemli fizyolojik 

i�levlerin gerçekle�mesinde rol alır , etkileri tablo 7’de gösterilmi�tir (124). 

 

Tablo 7:  Nitrojen oksitler (NOx) 

Sembol �sim Etki 

NO. Nitrik oksit Serbest radikal. 

NO2. Nitrojen dioksit S. radikal, Nitroze edici ajan. 

N2O Nitröz oksit Anestezik. 

N2O3 Dinitrojen trioksit Nitroze edici ajan 

N2O4 Dinitrojen tetraoksit 
Dimerik NO2.,nitroze 

edici ajan. 

NO2  - Nitrit 
Asidik ortamda NO2B 

 olu�turulur. 

NO2  - Nitrit Stabil anyon 

 

Nitrik oksit (N :O) azot monooksit veya nitrik oksit olarak adlandırılır. 

Atmosferdeki bakteriler, asit ya�murları, baca gazları, egsoz gazları ile tüten 

sigaralar NO ve di�er reaktif oksijen türlerini üreterek hava kirlili�ine neden 

olabilirler. Havadaki NO oksijenle oksitlenerek çok kısa sürede NO2-(nitrit) ve NO3-

(nitrat) olu�turur. Kalsiyum (Ca+2)  açık formülünde görülen çiftlenmemi� elektronu 

azot ve oksijen atomları üzerinde yer de�i�tirerek, reseptörden ba�ımsız olarak 

membranlardan kolayca diffuze olabilir (125, 126). Ayrıca su ve oksijen varlı�ında 

kolayca oksitlenir. Tabloda  NO. ve bunun okside metabolitleri gösterilmi�tir. NO’in 

santral sinir sisteminde önemli bir transmitteri olan glutamat ile çok sıkı ili�kisi 

vardır. Nöronlardaki presnapik terminellerden salgılanan glutamat, postsinaptik 

membrandaki reseptörüne (NMDA= N-Metil D-Aspartat) ba�landı�ında, 

membranın Ca+2  iyonkanalları açılarak hücre içi Ca+2  düzeyi artar ve ardindan 

Ca+2,a ba�lı nNOS uyarılarak NO  üretilir. Bu NO. özellikle presnaptik  bölge olmak 

üzere her yöne do�ru kendine uyan transmisyonu gerçekle�tirir. Yani, glutamate 

tarafından ba�latılan sinirsel ileti i�levi, olaya NO’in eklenmesi ile devam etmektedir 
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(127, 128). Glutamat beyin geli�iminde çok önemlidir. Bellek ve ö�renme 

fonksiyonları için esansiyel oldu�u bilinmektedir. NO’in glutamatla bu sıkı ili�kisi 

nedeni ile, hafıza olu�ması ve ö�renme fizyolojisinde de rolü oldu�una 

inanılmaktadır (128). Fakat burada fazla glutamat salınımının NO miktarını 

artıraca�ı ve normalin üstündeki NO miktarlarının da toksik etkileri olabilir. Bu 

sonuç dikkate alındı�ında Alzheimer ve parkinson hastalıkları ile epilepsinin 

patogenezinde NO’in bu özelli�inin (nörodejeranatif) etkili olabilece�i sanılmaktadır 

(129, 130). 

 

2.3. ANT�OKS�DANLAR  

2. 3. 1. Antioksidan Savunma Sistemleri: 

Organizmada normal metabolik fonksiyonlar sırasında az miktarda serbest 

radikal üreten bazı kimyasal bile�ikler vardır. Bunlara prooksidan, bu molekülleri 

ortadan kaldıran, baskılayan ya da ters etki gösteren moleküllere ise antioksidan 

adı verilir. Normal hücre içinde antioksidanlarla prooksidanlar arasında denge 

vardır. �skemi ya da travma gibi patolojik durumlarda serbest radikal üretimi artar. 

Antioksidan savunma sistemleri yetersiz kalır. Oksidanların zararlı etkileri görülür 

(131-134). 

Antioksidan savunma sistemleri etkilerini 4 �ekilde gösterir (135). 

a) Toplayıcı etki: Serbest oksijen radikallerini daha zayıf bir moleküle 

çevirme ya da tutma etkisi. 

b) Bastırıcı etki: Serbest oksijen radikallerine bir hidrojen iyonu vererek 

inaktif hale getirme veya etkisini azaltma. 

c) Tamir edici etki: Bu etki ile okside proteinler proteolitik enzimler 

tarafından, membran lipidleri ise lipazlar, acil transferazlar ve peroksidazlar 

tarafından ortadan kaldırırlar. 

d) Zincir kırıcı etki: Serbest oksijen radikallerini ba�layarak reaksiyon 

zincirini kırarlar. 
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2. 3. 2. Endojen antioksidanlar: 

A. Enzimatik Defans Mekanizmaları 

Serbest radikal reaksiyonların ba�laması için gerekli radikal miktarını 

azaltırlar. Bu nedenle primer antioksidanlar adı verilir. 

 

Mitokondriyal Sitokrom Oksidaz: Bu sistem moleküler oksijenin %95-98‘ini 

kullanarak radikal olu�umunu önler (120, 136, 137). 

  a- Süperoksit Dismutaz (SOD): Süperoksit dismutaz süperoksit radikalinin 

toksik etkilerine kar�ı koruyucu bir enzimdir (112, 138). 

b- Katalaz: �ki H2O2 molekülünden birini elektron alıcısı, di�erini ise 

elektron vericisi olarak kullanarak suya çevrilmesini sa�lar. Hidroksil radikali gibi 

bazı toksik metabolitlerin olu�umunu önler (139). 

c- Glutatyon peroksidaz (GSH-Px): Glutatyon peroksidaz hidroperoksitlerin 

indirgenmesinden sorumludur. Lipid peroksitlerini toksik olmayan alkole çevirir 

(120). Hidrojen peroksiti detoksifiye eder. Elektronlarını glutatyondan sa�lar. Yani 

antioksidan etkisi için glutatyona ihtiyaç duyar. Glutatyon glisin, sistein ve 

glutamattan olu�an bir tripeptittir. Yükseltgenmesinde glutatyon peroksidaz, 

indirgenmesinde glutatyon redüktaz enzimi görev alır (140). Glutatyon peroksidazın 

selenyumlu formu hem H2O2’nin hem de lipid peroksitlerinin yok olmasında etkilidir 

(120, 141, 142). Glutatyon peroksidaz, hidroperoksitleri, glutayonun iki molekülünü 

glutatyon disülfite oksitleyerek indirger. Glutatyon redüktaz, NADPH (nikotinamid 

adenine dinükleotit fosfat) yardımı ile glutatyon disülfiti tekrar glutatyona çevirir. 

H2O2 + 2GSH GSH-Px GSSG + 2H2O 

LOOH + 2GSH GSH-Px ROH + GSSG + H2O 

GSSG + NADPH + H+ GSH- Rd 2GSH + NADP 

Bu reaksiyonda son elektron vericisi NADPH’dir. Eritrositlerde NADP’ye 

ba�lı NADPH üretiminin tek yolu glukozun heksoz monofosfat �antında 

deoksidasyonudur. Bu metabolik yoldaki bir enzim eksikli�i (glukoz–6 fosfat 

dehidrogenaz eksikli�i gibi) NADPH üretimini ve antioksidan koruyucu sistem 

aktivitesini azaltır (136). 
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Mitokondride serbest radikal üretimindeki artı� GSH konsantrasyonunda 

azalmaya yol açar. Bu azalma GSH-Rd aktivitesi ile NADPH temini arasındaki 

dengenin bozulmasından kaynaklanır. Bunun yanında GSH-Px’in devamlı olu�an 

H2O2’yi ortadan kaldırma çabası da glutatyonda azalma ile sonuçlanır. �skemik 

dokudan GSH sızıntısı ve artmı� metabolik kullanımı nedeniyle de, iskemide doku 

GSH düzeyinde azalma meydana gelir (133). 

 

B. Enzimatik Olmayan Defans Mekanizmaları 

Hücrelerde serbest radikallere kar�ı birçok endojen enzimatik olmayan 

antioksidan mekanizmalar vardır. Bunlar �- tokoferol (E vitamini), �-karoten (A 

vitamini), askorbik asit (C vitamini) ile yürütülen mekanizmalardır.  Di�er 

antioksidan toplayıcılar, toksik oksijen metabolitleri ile direkt reaksiyona girerek 

daha kararlı bile�ikler olu�tururlar. Transferin ve ferritin, demiri ba�layarak 

sekonder toksik ürünlerin salınımını engeller (134, 143). 

 

2. 3. 3. Ekzojen antioksidanlar :             

Ekzojen antioksidanlar serbest radikallerin salınımını engelleyerek, olu�mu� 

radikalleri ortadan kaldırarak veya endojen antioksidan defansı artırarak etki 

ederler. Tablo 8’de ekzojen antioksidanlar görülmektedir (120). 

 

Glutatyon 

Glutatyon glisin, sistein ve glutamattan olu�an bir tripeptittir. 

Yükseltgenmesinde glutatyon peroksidaz, indirgenmesinde glutatyon redüktaz 

enzimi görev alır (140). Glutatyon peroksidaz hidroperoksitlerin indirgenmesinden 

sorumludur. Lipid peroksitlerini toksik olmayan alkole çevirir (120). Hidrojen 

peroksiti detoksifiye eder. Elektronlarını GSH’dan sa�lar. Yani antioksidan etkisi 

için GSH’a ihtiyaç duyar. 
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Tablo 8:  Ekzojen antioksidanlar                                                                  ,            

A- Ksantin oksidaz inhibitörleri  
     -allopirinol    Ksantin oksidaz 
     -oksipirinol     ’’ 
     -folik asit                                                                                                ’’ 
  
B- NADPH oksidaz inhibitörleri NADPH oksidaz 
      -Adenozin      ’’ 
      -Lokal anestezikler ’’ 
      -Kalsiyum kanal blokörleri ’’ 
      -Nonsteroid antienflamatuarlar ’’ 
      -NADPH oksidazlara kar�ı monoklonal antikorlar ’’ 
  
C- SOD benzeri  
     -CuDIPS (Bakır II (3,5 – disopropilsalisilikasit) 2 )                     Süperoksit radikali 
      CuTIM. CuDIM ’’ 
      CuTMeTIM     ’’ 
     -Desferal nitroksitler                                                                               ’’ 
     -Siklik nitroksitler ’’ 
D- Non enzimatik serbest radikal gidericiler  
     -Mannitol Hidroksil radikali 
     -Albumin Lipid peroksitleri 
     -DMSO ( Dimetil sülfoksid ) OH 
     -DMTU ( Dimetil tioüre ) OH.H2O2.HICI 
  
E- Demir redoks döngüsü inhibitörleri  
     -Desferrioksamin Fe3+ 
     -Seruloplazmin                                                                                      ’’ 
  
F- Glutatyon peroksidaz aktivitesini arttıranlar  
     -Oltipraz                                                                                               GSH 
     -Ebselen                                                                                      ’’ 
     -Glutatyon ’’ 
     -N-asetil sistein                                                                                       ’’ 
  
G- Nötrofil adezyonu inhibitörleri  
-CD II / CD 18 kompleksine kar�ı monoklonal antikorlar           Nötrofil 
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3.  MATERYAL VE METOT 

 

Ocak 2007 – Eylül 2008 tarihleri arasında �nonü Üniversitesi Tıp Fakultesi 

Çocuk Acil Klini�i’ne ate�li dönemde konvülsiyon geçirme yakınmasıyla  ba�vuran 

hastalardan febril konvülsiyon tanısını alanlar brinci grubu, lomber ponksiyon (LP) 

sonucu menenjit tanısı alanlar ikinci grubu olu�turdu. Klini�e ate� yakınması ile 

gelen ve ate� kayna�ı bulunmadı�ından tanısal amaçlı LP yapılan ve hücre 

saptanmayan hastalar üçüncü grubu olu�turdu. Her grup için cinsiyet ayrımı 

yapılmadan benzer ya� aralı�ında 20’�er hasta alındı.  

Hastaların ilk ba�vurularında, ailelerinden ayrıntılı konvülsiyon hikâyesi 

alınarak fizik muayeneleri yapıldı. Febril konvülsiyon tanısı olguların 3 ay-5 ya� 

aralı�ında olması, konvülsiyonun ate�li dönemde görülmesi, merkezi sinir sistemi 

(MSS) enfeksiyonu klinik bulguların olmaması ve konvülsiyona neden olabilecek 

elektrolit veya di�er metabolik bozuklukların saptanmamasıyla konuldu. 

Olgular basit ve komplike febril konvülsiyon olarak iki gruba ayrıldı. 

Komplike febril konvülsiyon tanısı için: 

       1. Konvülsiyon süresinin 15 dakikadan uzun sürmesi 

       2. 24 saat içinde birden fazla konvülsiyon tekrarı olması 

       3. Fokal nöbet ve postiktal  nörolojik defisit gözlenmesi 

       4. Ate� hafif yüksek iken ortaya çıkması 

       5. Altı aydan önce veya altı ya�tan sonra görülebilmesi 
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       6. Elektroensefalografide devamlı bulgular olması (teta ritmi, fokal 

bulgu, hüpersenkron e�ilim) 

       7. Ailede epilepsi öyküsü olması, kriterlerinin bir veya birkaçının birlikte 

olması esas alındı. 

Bu kriterlerin dı�ındaki olgular basit febril konvülsiyon olarak 

de�erlendirlendirildi. 

Febril konvülsiyonu, konvülsiyon yapabilecek di�er metabolik bozuklukları 

ayırt edebilmek için kan �ekeri, kan üre azotu, kalsiyum, sodyum, magnezyum  

düzeyleri çalı�ıldı ve anormallik saptanan çocuklar çalı�maya alınmadı.  

Kan  numuneleri hastalardan rutin kan analizleri sırasında iki cc biyokimya. 

tüplerine alındı. BOS numuneleri LP yapıldı�ı  sırada iki cc biyokimya tüplerine 

alındı. Rutin biyokimyasal veriler hemen çalı�ılırken, GSH, NO, MDA  için kan 

alındıktan hemen sonra santrifüj edilerek -70 Cº de saklandı. Alınan BOS 

numunelerinden BOS protein ve BOS glukoz hemen çalı�ılırken , GSH, NO, MDA  

için ayrılan numuneler  -70 Cº de saklandı. 

Daha sonra ayrılan numuneler hastanemiz biyokimya laboratuvarında 

a�a�ıdaki yöntemlerle çalı�ıldı. 

 

Glutatyon (GSH)  

Shimadzu UV-1201 V MARKA SPEKTROMETRE aleti ile çalı�ıldı. 

Glutatyon tayini Elman ayıracı ile yapıldı. Sülfidril gruplarının reaksiyonu sonucu 

olu�an sarı renkli ürünün absorbansı 410 nm’de spektrofotometrik olarak 

de�erlendirildi. Fairbanks ve Klee’ nin geli�tirdi�i yöntem kullanıldı (144). Sonuçlar 

µmol/L  cinsinden hesaplandı. 

Kullanılan reaktifler: 

1. Triklorasetik asit (Cl3CCOOH)(%10’luk) 

2. Sodyum Hidrojen fosfat (Na2HPO4) Çözeltisi 

3. Trisodyum Sitrat (C6H5Na3O7.2H2O) Çözeltisi 

4. DTNB Reagent (C14H8N2O8S2) Çözeltisi 
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Malonildialdehit (MDA) 

Shimadzu UV-1201 V MARKA SPEKTROMETRE aleti ile çalı�ıldı. Lipid 

peroksidasyonu ürünü olan MDA’in ölçümü tiyobarbütirik asid (TBA) ile H3PO4 

çözeltisinin 95 Cº’deki reaksiyonu sonucu olu�an pembe kırmızı rengin absorbansı 

spektrofotometrik olarak de�erlendirilmi�tir. Olu�an rengin �iddeti ortamdaki MDA 

miktarı ile orantılı olarak artmaktadır. Ortamdaki n–butanole ekstrakt olu�turarak 

geçen serum MDA düzeyi spektrometrede 532 nm’de ölçülmü�tür. Plazma MDA 

düzeyine Uchiyama ve Mihara yöntemi  ile bakılmı�tır (144, 145). 

Kullanılan Reaktifler: 

1. 29mmol/L TBA çözeltisi  

2. % 1,5 KCl çözeltisi 

3. % 1 H3PO4 çözeltisi 

Standartlar : 

20 mmol/L stok standart solüsyonu hazırlamak üzere 329 µl 1, 1, 3, 3 

tetrametoksipropane etanolle 100 ml’ye tamamlanmı�tır. Bu çözelti + 4 Cº’de 1 ay 

stabildir. 

Standart ölçümü için 20 mmol/L stok standart solüsyonundan sırasıyla 10; 8; 

6; 4; 2; 1; 0.5 µmol/L’lik seri dilusyonlar hazırlanmı�tır. Numunelere uygulanan 

i�lemlerin aynısı standartlara da uygulanmı�tır.  

Farklı konsantrasyonlarda hazırlanan standartlar, numunelerle aynı 

�artlarda çalı�ılmı� ve standart grafi�i çizilmi�tir. Numune absorbansları sulandırma 

faktörü olan 10 ile çarpıldıktan sonra standart grafi�inden elde faktörle de 

çarpılarak MDA miktarı nmol/L olarak hesaplanmı�tır. 

Nitrik Oksit (NO)  

Shimadzu UV-1201 V MARKA SPEKTROMETRE aleti ile çalı�ıldı. 

Ortamdaki nitrik oksit sentaz (NOS) aktivitesi ile olu�an NO, nitrit üzerinden Griess 

reaktifi ile tepkimeye girdi�inde olu�an renkli bile�ik spektrofotometrede 545 nm’de 

ölçülmü�tür. Cortas ve Wakid yöntemi ile bakılmı�tır (145). 
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 Kullanılan Reaktifler 

1. Kadmiyum Granülleri 

2. Glisin-NaOH buffer 

3. Sülfanilamid 

4. N-Naphthylethylene diamine(NNDA) 

5. Çinko Sülfat (ZnSO4) 

6. Bakır Sülfat (CuSO4) 

7. Sodyum Hidroksit (NaOH)  

545 nm’de okunan numune absorbansları sulandırma faktörü olan 10 ile 

çarpılıp, elde edilen de�er nitrat standart e�risinden elde edilen faktörle çarpılıp 

sonuç µmol/L olarak hesaplanmı�tır. 

�STAT�ST�KSEL ANAL�Z  

�statistiksel analizlerde SPSS for Windows version 13.0  kullanılarak yapıldı.  

Ölçülebilir de�i�kenlerimiz ortalama ± standart sapma, kategorik de�i�kenlerimiz 

sayı ve yüzde olarak verildi. Ölçülebilir de�i�kenlerimiz Shapiro Wilk normallik testi 

sonucu gruplar arasında normal da�ılım göstermedi�i saptandı (p<0,05). Bu 

nedenle, gruplar arası kar�ıla�tırmalarda Kruskal-Wallis Varyans analizi ve Mann-

Whitney U testi kullanıldı. Ölçülebilir de�i�kenler arasındaki ili�kileri saptamada 

Pearson Korelasyon analizi, kategorik de�i�kenlerin analizinde Pearson Ki-Kare 

analizi kullanıldı. p<0.05 de�eri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

 

Çalı�maya febril konvülsiyon tanısı alan ve menenjit tanısı alan 20’�er olgu, 

kontrol grubu olarak ate�i olan 20 olgu alındı. Her üç grupta da hastaların ya� 

da�ılımları benzerdi (9 ay- 4 ya� arası) ve ya� açısından gruplar arasında anlamlı 

farklılık yoktu. Gruplardaki olguların ya�ları 2 ya� altı ve 2 ya� üstü olarak  

sınıflandırıldı (p=0,619) (Tablo 9) 

 

Febril konvülsiyon grubunda 10 (%50) erkek, 10 (%50) kız olgu, menenjit 

grubunda 11 (%55) erkek, 9 (%45) kız olgu, ate� grubunda 13 (%65) erkek, 7 

(%35) kız olgu mevcuttu. Her üç grup arasında cinsiyet açısından istatistiksel 

anlamlı fark yoktu (p=0,622) (Tablo 9) . 
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Tablo 9: Febril konvülsiyon, menenjit  ve ate� gruplarının demografik özelliklerinin 

kar�ıla�tırılması  

 
Febril 

konvülsiyon 
Menenjit Ate� p 

Ya�(n, %)     

�2 ya� 12(%60) 10(%50) 13(%65) 0,619 

>2 ya� 8(%40) 10(%50) 7(35)  

Cinsiyet(n,%)     

Kız 10(%50) 9(%45) 7(%35) 0,622 

Erkek 10(%50) 11(%55) 13(%65)  

     

 

FK ‘lu olguların 16 tanesi basit febril konvülsiyon (BFK), 4 tanesi komplike 

febril konvülsiyon (KFK) kriterlerini kar�ılıyordu.  

�lk kez FK geçiren olgu sayısı 13, �ki  FK öyküsü olan olgu sayısı 7 idi.  

Serum GSH düzeyi açısından bakıldı�ında, ortalama GSH düzeyi FK 

grubunda 1,127±0,12 µmol/L, menenjit grubunda 0,89±0,16 µmol/L, ate� grubunda 

2,12±0,14 µmol/L olarak saptandı. Serum GSH düzeyi açısından her üç grup 

arasında istatistiksel anlamlı fark saptandı, serum GSH düzeyi FK ve menenjit 

olgularında ate�li olgulara göre daha dü�ük saptandı (p=0,0001). Serum GSH 

düzeyi FK olgularında menenjit olgularına göre daha yüksek saptandı (Tablo 10, 

Grafik 1 ).  

 

           Beyin omurilik sıvısı GSH düzeyi açısından bakıldı�ında, ortalama GSH 

düzeyi FK grubunda 1,15±0,41 µmol/L, menenjit grubunda  0,63±0,25 µmol/L,  ate� 

grubunda  2,10±0,11 µmol/L olarak saptandı. BOS GSH düzeyi açısından her üç 

grup arasında istatistiksel anlamlı fark saptandı (p=0,0001). BOS GSH düzeyi FK 

ve menenjit olgularında ate� olgularına göre daha dü�ük saptandı. BOS GSH 

düzeyi FK olgularında menenjit olgularına göre daha yüksek saptandı (Tablo 10 , 

Grafik 1).  
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Serum NO düzeyi açısından bakıldı�ında, ortalama serum NO düzeyi  FK 

grubunda 24,91±2,99 µmol/L, menenjit grubunda 31,87±5,97 µmol/L, ate� 

grubunda 12,72±1,48 µmol/L olarak saptandı. Serum NO düzeyi açısından her üç 

grup arasında istatistiksel anlamlı fark saptandı (p=0,0001). Serum NO düzeyi FK 

ve menenjit olgularında ate� olgularına göre daha yüksek saptandı. Serum NO 

düzeyi FK olgularında menenjit olgularına göre daha dü�ük saptandı (Tablo 10, 

Grafik 2). 

 

   Beyin omurilik sıvısı NO düzeyi açısından bakıldı�ında, ortalama BOS NO 

düzeyi FK grubunda 21,28±1,62 µmol/L, menenjit grubunda 32,14±3,05 µmol/L,  

ate� grubunda 11,55±2,03 µmol/L olarak saptandı. BOS NO  düzeyi açısından her 

üç grup arasında istatistiksel anlamlı fark saptandı (p=0,0001). BOS NO düzeyi 

ate� FK ve menenjit olgularında ate� olgularına göre daha yüksek saptandı. BOS 

NO düzeyi FK olgularında menenjit olgularına göre daha dü�ük saptandı (Tablo 10, 

Grafik 2). 

 

Serum MDA düzeyi açısından bakıldı�ında, ortalama serum MDA düzeyi FK 

grubunda 86,67±13,59 nmol/L, menenjit grubunda  105,71±9,65 nmol/L, ate� 

grubunda 29,98±8,65 nmol/L olarak saptandı. Serum MDA açısından her üç grup 

arasında istatistiksel anlamlı fark saptandı (p=0,0001). Serum MDA düzeyi FK ve 

menenjit olgularında ate� olgularına göre daha yüksek saptandı. Serum MDA 

düzeyi FK olgularında menenjit olgularına göre daha yüksek saptandı (Tablo 10, 

Grafik 3 ).   

 

Beyin omurilik sıvısı MDA düzeyi açısından bakıldı�ında, ortalama BOS 

MDA düzeyi FK grubunda 67,32 ± 10,72 nmol/L, menenjit grubunda 122,92 ± 

24,43 nmol/L,  ate� grubunda 26,53 ± 6,03 nmol/L olarak saptandı. BOS MDA 

düzeyi açısından her üç grup arasında istatistiksel anlamlı fark saptandı 

(p=0,0001). BOS MDA düzeyi FK ve menenjit olgularında ate� olgularına göre 

daha yüksek saptandı. BOS MDA düzeyi FK olgularında menenjit olgularına göre 

daha dü�ük saptandı (Tablo 10, Grafik 3 ). 



Tablo10: Febril konvülsiyon, menenjit ve ate� gruplarında serum ve BOS GSH NO, MDA düzeylerinin 

kar�ıla�tırılması 

 

Febril konvülsiyon 

Ortalama de�er* 

(n=20) 

Menenjit 

Ortalama de�er* 

(n=20) 

Ate�  

Ortalama de�er* 

(n=20) 

p 

GSH(µmol/L)     

Serum 1,12±0,12 0,89±0,16  2,12±0,14  0,0001 

BOS 1,15±0,41 0,63±0,25  2,10±0,11  0,0001 

NO(µmol/L)     

Serum 24,91±2,99 31,87±5,97  12,72±1,48  0,0001 

BOS 21,28±1,62 32,14±3,05  11,55±2,03 0,0001 

MDA(nmol/L)     

Serum 86,67±13,59 105,71±9,65  29,98±8,65  0,0001 

BOS 67,32±10,72 122,92±24,43  26,53±6,03  0,0001 

n=Olgu sayısı 

*De�erler ortalama ± SD olarak 
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Grafik 1: Menenjit, FK, ate� gruplarında serum ve BOS GSH  

 düzeylerinin kar�ıla�tırılması 
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Grafik2: Menenjit, FK, ate� gruplarında serum ve BOS NO 

 düzeylerinin kar�ıla�tırılması 
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Grafik 3: Menejit, FK, ate� gruplarında serum ve BOS MDA  

 düzeylerinin kar�ıla�tırılması 
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  Basit febril konvülsiyon grubunda 16 olgu mevcuttu. Bu olguların serum ve 

BOS  GSH düzeyleri sırası ile 1,14± 0,12 µmol/L, 1,6763±0,36 µmol/L, serum ve 

BOS NO düzeyleri sırası ile 25,1925±3,246 µmol/L, 21,12±1,17 µmol/L, serum ve 

BOS MDA düzeyleri sırası ile 86,39±14,78 nmol/L, 68,92±10,93 nmol/L olarak 

saptandı (Tablo 11).  

 

         Komplike febril konvülsiyon grubunda 4 olgu mevcuttu. Bu olguların serum ve 

BOS GSH düzeyleri sırası ile 1,047± 0,10 µmol/L, 1,22±0,46 µmol/L, serum ve 

BOS NO düzeyleri sırası ile 23,82±1,40 µmol/L, 21,950±3,01 µmol/L, serum ve 

BOS MDA düzeyleri sırası ile 87,78±8,74 nmol/L, 60,88±7,87 nmol/L olarak 

saptandı(Tablo 11) 
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        Serum ve BOS GSH, NO, MDA ortalama de�erleri açısından 

kar�ıla�tırıldı�ında her iki grup arasında istatistiksel anlamlı fark saptanmadı (p 

de�erleri sırası ile 0,130 ; 0,130 ; 1,000; 0,887; 0,887; 0,186) (Tablo 11 ) .  

 

Tablo 11: Basit febril konvülsiyon ile komplike febril konvülsiyon gruplarında serum 

ve BOS GSH, NO, MDA düzeylerinin kar�ıla�tırılması 

 
Olgu 

sayısı (n) 
Ortalama de�er * P 

Serum GSH    

      Grup 1 16 1,14± 0,12µmol/L 

      Grup 2 4 1,04± 0,10 µmol/L 

0,148 

BOS GSH    

      Grup 1 16 1,67±0,36 µmol/L 

      Grup 2 4 1,22±0,46 µmol/L 
0,148 

Serum NO    

      Grup 1 16 25,19±3,24 µmol/L 

      Grup 2 4 1,22±0,46  µmol/L 
1,000 

BOS NO    

      Grup 1 16 21,12±1,17  µmol/L 

      Grup 2 4 21,95±3,01 µmol/L 
0,892 

Serum MDA    

      Grup 1 16 86,39±14,78 nmol/L 

      Grup 2 4 87,78±8,74 nmol/L 
0,892 

BOS MDA    

      Grup 1 16 68,92±10,93 nmol/L 

      Grup 2 4 68,92±10,93 nmol/L 
0,211 

    

 

Grup1: Basit febril konvülsiyon, Grup2: Komplike febril konvülsiyon 

*De�erler ortalama ± SD olarak verilmi�tir. 
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Tek febril konvülsiyon geçiren 13 olgu mevcuttu. Bu olguların serum ve BOS 

GSH düzeyleri sırası ile 1,12±0,13 µmol/L, 1,60±0,45 µmol/L, serum ve BOS NO 

düzeyleri sırası ile 24,42±2,91 µmol/L, 21,26±1,21 µmol/L, serum ve BOS MDA 

düzeyleri sırası ile 88,08±15,58 nmol/L, 66,71±9,15 nmol/L olarak saptandı (Tablo 

12 ).  

 

�ki kez FK geçiren 7 olgu mevcuttu. Bu olguların serum ve BOS GSH 

düzeyleri sırası ile 1,1329±0,13 µmol/L, 1,55±0,36 µmol/L, serum  ve NO düzeyleri 

sırası ile 25,82±3,14 µmol/L, 21,34±2,32 µmol/L, serum ve BOS MDA düzeyleri 

sırası ile 84,05±9,34 nmol/L , 68,45±13,94 nmol/L olarak saptandı (Tablo 12 ).  

  

         Serum ve BOS GSH, NO, MDA ortalama de�erleri açısından 

kar�ıla�tırıldı�ında her iki grup arasında istatistiksel anlamlı fark saptanmadı (p 

de�erleri sırası ile 1,000; 0,606; 0,250; 0,634 ; 0,579; 0,937) (Tablo 12 ). 
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Tablo 12: Bir kez FK geçiren ile iki kez FK geçiren olguların serum ve BOS GSH, 

NO, MDA düzeylerinin kar�ıla�tırılması 

 
Olgu 

sayısı (n) 
Ortalama de�er * p 

Serum GSH    

           Grup 1 13 1,12±0,13µmol/L 

           Grup 2 7 1,13±0,13µmol/L 
1,000 

BOS GSH    

           Grup 1 13 1,60±0,45 µmol/L 

           Grup 2 7 1,55±0,36 µmol/L 
0,643 

Serum NO    

           Grup 1 13 24,42±2,91 µmol/L 

           Grup 2 7 25,82±3,14  µmol/L 
0,275 

BOS NO    

           Grup 1 13 21,26±1,21 µmol/L 

           Grup 2 7 21,34±2,32 µmol/L 
0,643 

Serum MDA    

           Grup 1 13 88,08±15,58 nmol/L 

           Grup 2 7 84,05±9,34nmol/L 
0,588 

BOS MDA    

           Grup 1 13 66,71±9,15 nmol/L 

           Grup 2 7 68,45±13,94 nmol/L 
0,938 

    

 

Grup1: �lk febril konvülsiyon geçirenler,  

Grup2: �ki  kez febril konvülsiyon geçirenler 

*De�erler ortalama ± SD olarak verilmi�tir. 
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          Febril konvülsiyon geçiren olguların beyaz küre, hemotokrit, BOS protein, 

BOS �ekeri ile serum GSH, BOS GSH ,serum NO, BOS NO , serum MDA ve BOS 

MDA düzeylerinin ortalama de�erleri arasındaki ili�ki kar�ıla�tırıldı. Hematokrit 

düzeyi ile BOS GSH arasında pozitif ili�ki saptandı. BOS proteini ile BOS MDA 

arasında pozitif ili�ki saptandı. Di�er de�erler arasında istatistiksel olarak anlamlı 

ili�ki saptanmadı. 

 

 Hastalık belirtileri ba�lamadan önce FK’nu olan 2 olgu mevcuttu.Bu 

olguların serum ve BOS GSH düzeyleri sırası ile 1,07±0,007 µmol/L, 1,83±0,31 

µmol/L, serum ve BOS NO düzeyleri sırası ile 25,93±4,87 µmol/L, 20,30±0,54 

µmol/L, serum ve BOS MDA düzeyleri sırası ile 94,05±3,73 nmol/L , 73,26±11,20 

nmol/L olarak saptandı (Tablo13).  

 

Hastalık belirtileri ba�ladıktan sonra ilk 24 saat içerisinde FK’nu olan  12 

olgu mevcuttu. Bu olguların serum ve BOS GSH düzeyleri sırası ile 1,16±0,97 

µmol/L, 1,54±0,48 µmol/L, serum ve BOS NO düzeyleri sırası ile  25,02±3,25 

µmol/L,  21,35±1,79 µmol/L, serum ve BOS MDA düzeyleri sırası ile 82,36±10,30 

nmol/L, 68,86±12,04 nmol/L olarak saptandı (Tablo 13).  

 

 Hastalık belirtileri ba�ladıktan sonra 24-48 saat içerisinde FK’nu olan  6 

olgu mevcuttu. Bu olguların serum ve BOS GSH düzeyleri sırası ile 1,07±0,18 

µmol/L, 1,59±0,31 µmol/L, serum ve BOS NO düzeyleri sırası ile 24,37±2,26 

µmol/L, 21,49±1,57 µmol/L, serum ve BOS MDA düzeyleri sırası ile  92,84±18,82 

nmol/L, 62,26±6,49 nmol/L olarak saptandı (Tablo 13).  

Serum ve BOS GSH, NO, MDA ortalama de�erleri açısından 

kar�ıla�tırıldı�ında her üç grup arasında istatistiksel anlamlı fark saptanmadı (p 

de�erleri sırası ile 0,427; 0,748; 0,949; 0,633; 0,217; 0,411) (Tablo 13). 
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Tablo 13: Nöbet öncesi ate� süresi açısından serum ve BOS GSH, NO, MDA 

düzeylerinin  kar�ıla�tırılması 

 
Olgu 

sayısı (n) 
Ortalama de�er * p 

Serum GSH    

            Grup 1 2 1,07±0,007 µmol/L 

            Grup 2 12 1,07±0,18 µmol/L 
0,427 

            Grup 3 6 1,07±0,18 µmol/L  

BOS GSH    

            Grup 1 2 1,83±0,31 µmol/L 

            Grup 2 12 1,59±0,31 µmol/L 
0,748 

            Grup 3 6 1,59±0,31 µmol/L  

Serum NO    

            Grup 1 2 25,93±4,87  µmol/L 

            Grup 2 12 24,37±2,26 µmol/L 
0,949 

            Grup 3 6 24,37±2,26 µmol/L  

BOS NO    

            Grup 1 2 20,30±0,54  µmol/L 

            Grup 2 12 21,49±1,57 µmol/L 
0,633 

            Grup 3 6 21,49±1,57  µmol/L  

Serum MDA    

            Grup 1 2 94,05±3,73 nmol/L 

            Grup 2 12 92,84±18,82 nmol/L 
0,217 

            Grup 3 6 92,84±18,82 nmol/L  

BOS MDA    

            Grup 1 2 73,26±11,20  nmol/L 

            Grup 2 12 68,86±12,04 nmol/L 
0,411 

            Grup 3 6 62,26±6,49 nmol/L  

Grup 1: Konvülsiyon hastalık belirtileri ba�lamadan önce 

Grup 2: Konvülsiyon hastalık belirtileri ba�ladıktan sonra 24 saat içinde 

Grup 3: Konvülsiyon hastalık belirtileri ba�ladıktan sonra 24 -48 saat içinde 

*De�erler ortalama ± SD olarak verilmi�tir 
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Febril konvülsiyon, menenjit ve ate� grubunda ki olguların serum GSH, NO, 

MDA  ortalama düzeyleri ile BOS GSH, NO, MDA ortalama düzeyleri kendi 

aralarında  kar�ıla�tırıldı (Tablo 14). 

 

Febril konvülsiyon, menenjit, ate�  gruplarında serum GSH, NO, MDA  

ortalama düzeyleri ile BOS GSH, NO, MDA ortalama düzeyleri  arasında 

istatistiksel olarak anlamlı ili�ki saptanmadı (Tablo 14). 

 

 

 



Tablo 14: Febril konvülsiyon , menenjit ve ate� olgularının serum GSH, NO, MDA düzeyleri ile BOS GSH, NO, MDA 

düzeylerinin kendi aralarında  kar�ıla�tırılması                                                         

 

n= Olgu sayısı 

*De�erler ortalama ± SD olarak verilmi�tir 

 

Febril konvülsiyon 

Ortalama de�er* 

(n=20) 

p 

Menenjit 

Ortalama de�er* 

(n=20) 

P 

Ate� 

Ortalama de�er* 

(n=20) 

p 

GSH(µmol/L)       

Serum 1,12±0,12  0,89±0,16  2,12±0,14  

BOS 1,15±0,41 
0,559 

0,63±0,25  
0,647 

2,10±0,11  
0,050 

NO(µmol/L)       

Serum 24,91±2,99 31,87±5,97  12,72±1,48  

BOS 21,28±1,62 
0,761 

32,14±3,05 
0,192 

11,55±2,03 
0,746 

MDA(nmol/L)       

Serum 86,67±13,59 105,71±9,65  29,98±8,65  

BOS 67,32±10,72 
0,822 

122,92±24,43  
0,109 

26,53±6,03  
0,869 

45 
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5. TARTI�MA 

 

Serbest radikaller; atomik ve moleküler yapılarda çiftlenmemi� bir veya daha 

fazla elektron ta�ıyan moleküllerdir. Bu bile�ikler organizmada normal metabolik 

yolların i�leyi�i sırasında olu�tu�u gibi çe�itli dı� etkenlerin etkisi ile de 

olu�maktadır. Oksidatif stres, artmı� oksidana maruz kalma ya da azalmı� 

antioksidan kapasite olarak tanımlanabilir (101). Dokuda artan bu metabolitler, 

bunların olu�turdu�u lipid peroksidasyonu, protein ve DNA’nın oksidasyonu hücre 

mebranının geçirgenli�inde artı� ve hücresel ölüm ile sonuçlanır. Oksidatif hasarın 

bir göstergesi olarak da vücutta lipid peroksidasyonu ürünleri bulunmaktadır. MDA 

bu ürünlerden biridir (27, 103). Nitrik Oksit bir adet çiftlenmemi� elektrona sahiptir 

ve bu nedenle ROP olarak kabul edilebilir (105-107).  

Organizma; oksidana maruz kalmayı minimum düzeye indirmek için 

antioksidanlara sahiptir, ancak serbest oksijen radikallerinin a�ırı üretiminde ya da 

varlı�ında, bu koruyucu sistem yetersiz kalmakta ve oksidan hasar meydana 

gelmektedir (102). Serbest radikallere kar�ı koruyucu olarak vücutta antioksidan 

enzimler (GHS-Px, katalaz, GSH-Rd, SOD), özgül proteinler ve  antioksidanlar 

(glutatyon , C ve E vitaminleri ) bulunur (146).  

Son yıllarda epilepsi ve konvülsiyonun e�lik etti�i nörolojik hastalıklarda, 

nörodejenaratif hastalıklarda oksidatif hasar, antioksidan sistemdeki de�i�meler ve 

lipid peroksidasyonu ile ilgili çalı�malar yapılmı�tır (27, 146). Nöbet riskinin 
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artmasında ve nöronal yıkımın etyolojisinde serbest oksijen radikalleri ve 

antioksidan mekanizmaların azalması ile ilgili çalı�malar mevcuttur (27, 146-148). 

  Deneysel konvülsiyonlar sırasında sıçan beyinlerinde lipid 

peroksidasyonunda artı� ve antioksidanların olumlu etkisi oldu�u gosterilmi�tir 

(146, 149). Ancak birçok ara�tırmada veriler çeli�kilidir (156, 157). Bu durum 

oksidan ve antioksidanların  bir bölümünün eritrositlerde, bir bölümünün serumda,  

bir bölümünün ise BOS’ta bakılması ile ili�kili olabilir.  

Verotti ve ark. (150) yaptıkları çalı�mada, epilepsi ve kontrol grubundaki 

hastalar arasında serum SOD ve GSH-Px düzeyleri açısından istatistiksel anlamlı 

bir fark bulunmamı�tır. Epilepsi tanısı alan olguların tedavi öncesi ve sonrası serum 

SOD ve GSH-Px düzeyleri arasında anlamlı bir fark saptanmamı�tır. Türkdo�an ve 

ark. (151) yaptıkları çalı�mada, epileptik çocukların plazma GSH-Px düzeyleri 

kontrol grubu ile kar�ıla�tırıldı�ında istatistiksel anlamlı fark saptanmamı� ancak, 

tüm epilepsili olgularda MDA düzeyi kontrollere göre yüksek saptanmı�tır. Yüksel 

ve ark. (152), kontrol grubunun ve tedavi ba�lanmadan önceki epilepsi hastalarının 

eritrosit SOD, GSH-Px ve MDA düzeylerini kar�ıla�tırmı�, her iki grup arasında 

istatistiksel anlamlı bir fark saptamamı�lardır. Tedavi ba�landıktan sonra 

antioksidan enzimlerde artı�lar gözlenmi�tir. Bu sonuçlar ayrıca epileptik 

çocuklarda oksidan-antioksidan dengesinin antiepileptik tedavi ile de�i�ti�ini de 

göstermi�tir. 

Febril konvülsiyonlar çocukluk ça�ında en sık görülen konvülsiyon nedeni 

olmasına kar�ın, patofizyolojisine yönelik çalı�ma sayısı kısıtlıdır. Bu çalı�maların 

çok az bir kısmında da oksidan antioksidan sistemi de�erlendirmek üzere 

yapılmı�tır (153-155). Febril konvülsiyonla ilgili yakın zamanda yapılan çalı�maların 

ço�unda hastalı�ın genetik bozukluklar sonucu ortaya çıkan kanalopatiler ile ili�kili 

oldu�u dü�ünülse de tek sorumlu nedenin bu olmayaca�ı açıktır. 

Malonildialdehit çoklu doymamı� ya� asidi peroksidasyonu sonucu ortaya 

çıkan son ürün olup oksidatif stres göstergesidir. Bu özellikleri ile MDA’nın 

mutajenik, genotoksik ve karsinojenik özellikleri oldu�u dü�ünülmü�tür. Akarsu ve 

ark. (27) yaptıkları çalı�mada, FK’lu olgularda BOS, serum  MDA ve NO 

düzeylerinin ate�i olan ancak konvülsiyonu olmayan olgulardan daha yüksek 
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oldu�u saptanmı�tır. Yang ve ark. (153) yaptıkları bir çalı�mada, tekrarlayan febril 

konvülsiyonu olan sıçanların serum NO düzeyleri, kontrol grubuna göre daha 

yüksek oldu�u tespit edilmi�tir ve istatiksel anlamlı fark bulunmu�tur.  

Çalı�mamızda FK’lu olgularda serum ve BOS’da MDA ve NO düzeyinin 

ate�li olgulara göre daha yüksek oldu�u tespit edilmi�tir ve istatistiksel anlamlı fark 

bulunmu�tur. Bu yükseklik menenjit olgularında FK olgularına göre daha belirgindir. 

Bu bulgular nitrik oksit ve MDA’deki artı�a konvulziyonun ate�e göre daha fazla 

neden oldu�unu dü�ündürmektedir. FK olgularında da menenjitte meydana gelen 

oksidatif hasarlanma ile aynı düzeyde de�i�iklikler gözlenmi�tir. Bu bulgu basit FK 

olgularında  dahi menenjite ba�lı oksidatif hasarlanmaya e�de�er doku hasarı 

oldu�unu ve FK olgularında menenjitteki gibi oksidatif hasarlanmanın 

(oksidanların) önemli oldu�unu göstermi�tir. Bu bulgular e�li�inde bizim 

dü�üncemiz oksidanlardaki yüksekli�in do�rudan geçirilmi� nöbetle ilgili oldu�u 

�eklindedir. Bu da FK’un dü�ünüldü�ü kadar çok da basit olmadı�ını, beyinde 

oksidatif hasarlanmaya yol açabilece�ini göstermektedir. Bu nedenle FK’da 

mutlaka rekürrenslerin önlenmesi gerekti�ini yani proflaksinin gereklili�ini ortaya 

koymaktadır. Bulgularımız literatür bilgisiyle uyumludur. 

Yine antioksidan GSH’na baktı�ımızda; çalı�mamızda BOS ve serum GSH 

düzeyi açısından FK, menenjit ve kontrol grupları  arasında istatistiksel olarak 

anlamlı fark saptanmı�tır. BOS ve serum GSH düzeyi FK ve menenjit olgularında 

sadece ate�i olan olgulara göre daha dü�ük saptanmı�tır. Bu dü�üklük menenjit 

olgularında FK olgularına göre daha belirgindir. BOS ve serum GSH düzeyi FK 

olgularında menenjit olgularına göre daha yüksek saptanmı�tır. Yapılan 

çalı�malarda GSH düzeyleri açısından çeli�kili  literatür bilgileri mevcuttur(156, 

157). Kawakami ve ark. (156) yaptıkları bir çalı�mada, febril konvülsiyon, aseptik 

menenjit ve kontrol grubunda (ate�i olup konvülsiyon olmayan) BOS’ta NO, GSH-

Px, glutatyon aktiviteleri de�erlendirilmi�tir. Febril konvülsiyon geçiren hastalarda 

kontrol grubu ile aseptik menenjit grubu arasında SOD aktiviteleri arasında anlamlı 

fark bulmazken, GSH ve GSH-Px aktivitelerini, kontrol grubu ve aseptik menenjit 

grubuna göre daha yüksek bulmu�lardır. Ahamed ve ark. (157) yaptıkları bir 

çalı�mada, nörolojik hastalı�ı olan (cerebral palsy, konvülzüyon, ensefalopati 
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olguları) olgularda ve kontrol grubunda serum MDA ve GSH düzeyleri 

de�erlendirilmi�tir. Nörolojik hastalı�ı olan grupda serum MDA düzeylerini kontrol 

grubuna göre daha yüksek, serum GSH düzeylerini kontrol grubuna göre daha 

dü�ük bulmu�lardır.   

Yaptı�ımız çalı�ma ile GSH’un FK ve menenjit olgularında kontrol olgularına 

göre daha dü�ük tespit edilmesi bu olgularında oksidan, antioksidan dengenin 

bozuldu�unun göstergesi olabilir. Bu da oksidan maddelerin hücresel hasara 

neden oldu�unu antioksidanların hücre korunması üzerindeki rolünün fazla 

oldu�unu desteklemektedir. FK’lu  ve menenjit tespit edilen grupta dü�ük glutatyon 

düzeyi yetersiz antioksidan mekanizma ve GSH’ nun fazla kullanılması ile ili�kili  

olabilece�i dü�ünülebilir. FK ve menenjit olgularında  antioksidan tedavinin etkili 

olup olmadı�ı ara�tırılabilir.  

Çalı�mamızda BFK ve KFK tanısı almı� hastalar BOS ve serum NO, GSH 

ve MDA düzeyleri açısından kar�ıla�tırıldı�ında, iki grup arasında istatistiksel 

anlamlı bir fark saptanmamı�tır. Bunun nedeni KFK tanısı almı� hasta sayısının 

(n:4) azlı�ı olabilece�i gibi hem basit, hem de KFK’un dokuda oksidatif streste e�it 

düzeyda etkili olabilece�ini de göstermektedir. Bu bulgu FK’lu olgularda 

konvülsiyon tekrarını önlemek için erken proflaktik tedaviye ba�lanması fikrini 

destekleyebilir.  Çalı�mamız literatürde bu kar�ıla�tırmanın yapıldı�ı ilk çalı�madır.           

Ayrıca çalı�mamızda bir FK ile iki FK geçiren hastalar BOS ve serum NO, 

GSH ve MDA düzeyleri açısından kar�ıla�tırıldı�ında iki grup arasında istatistiksel 

anlamlı fark saptanmamı�tır. Bunun nedeni yine her iki gruptaki hasta sayısının 

azlı�ı olabilece�i gibi konvülsiyon sayısının oksidatif hasarlanmada önemli 

olmadı�ının i�areti de olabilir. Çalı�mamız literatürde bu kar�ıla�tırmanın yapıldı�ı 

ilk çalı�madır.  

Nöbet öncesi ate� süresine göre sınıfllandırılan hastalar arasında serum ve 

BOS GSH, NO, MDA ortalama düzeyleri  açısından anlamlı fark saptanmamı�tır. 

Bu da oksidatif hasarlanmada konvülsiyonun ate�e göre daha fazla etkili oldu�u 

görü�ünü destekler. Çalı�mamız literatürde bu kar�ıla�tırmanın yapıldı�ı ilk 

çalı�madır. 
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           Çalı�mamızda febril konvülsiyon geçiren olguların beyaz küre, hemotokrit, 

BOS protein, serum GSH, BOS GSH ,serum NO, BOS NO ve serum MDA , BOS 

MDA düzeyleri ile  serum GSH, BOS GSH ,serum NO, BOS NO ve serum MDA , 

BOS MDA ortalama de�erleri arasındaki ili�ki kar�ıla�tırılmı�tır. Hemotokrit düzeyi 

ile BOS GSH arasında pozitif ili�ki saptanmı�tır. Bu bulgu anemili çocuklarda 

oksidatif defans mekanizmalarının yetersizli�i anlamına gelebilir. Literatür bilgileri 

de bunu destekleyici yöndedir.  

          Pisacane ve ark. 2 ya� altı çocuklarda yaptıkları çalı�mada demir eksikli�i 

anemisinin  FK’lu çocuklarda kontrol grubundaki çocuklara oranla daha sık 

görüldü�ünü tespit etmi�lerdir (158). Daund ve ark. yaptıkları çalı�mada FK’nu olan 

75 olgu ve ate�i olan ancak konvülsiyonu olmayan 75 olguyu demir eksikli�i 

açısından kar�ıla�tırmı�lar ve dü�ük plazma ferritin düzeyinin  FK geli�iminde risk 

oldu�unu göstermi�lerdir (159).  

          BOS proteini ile BOS MDA arasında pozitif ili�ki saptanmı�tır. Bu durum 

menejitli olgularda oksidatif hasarın daha fazla olmasına ba�lı olabilir.  Di�er 

de�erler arasında istatistiksel olarak anlamlı saptanmamı�tır.  

         Ayrıca FK ile mezial temporal skleroz(MTS) arasındaki �li�ki oldu�u 

dü�ünülmektedir (67, 96). Üçüncü basamak epilepsi merkezlerinde yapılan bir dizi 

geriye dönük çalı�mada mezial temporal sklerozlu ço�u yeti�kinde çocuklukta 

geçirilmi� uzamı� FK öyküsü oldu�u gösterilmi�tir (67). Temporal lob epilepsisi 

olan 43 hastada amigdala ve hippokampüsün MRG ile volümetrik ölçümü 

yapıldı�ında; uzamı� FK öyküsü olan hastalarda, amigdalada atrofi ve 

hippokampüste küçülme oldu�u gösterilmi�tir. Biz çalı�mamızda FK olgularında 

oksidatif defans mekanizmalarının bozuldu�unu ve oksidanların arttı�ını gösterdik. 

FK’lu olgularla ili�kili olarak tanımlanan MTS’un fizyopatolojisinde bu oksidatif 

hasarlanmanın rolü olabilece�i dü�ünülebilir.  Bununla birlikte bu bulguların her 

zaman FK ile ili�kili olmayaca�ı, genetik ve akkiz nedenlerle de ortaya çıkabilece�i 

bildirilmi�tir (96). 

Febril konvülsiyon , menenjit ve kontrol grubunda ki olguların serum GSH, 

NO, MDA  ortalama düzeyleri ile BOS GSH, NO, MDA ortalama düzeyleri kendi 

aralarında  kar�ıla�tırıldı. Febril konvülsiyon ve menenjit  grubunda serum GSH, 
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NO, MDA  ortalama düzeyleri ile BOS GSH, NO, MDA ortalama düzeyleri  

arasında istatistiksel olarak anlamlı ili�ki saptanmamı�tır. Ate� grubunda serum 

NO, MDA ile BOS NO, MDA ortalama düzeyleri  arasında anlamlı ili�ki 

saptanmazken, serum GSH ile BOS GSH ortalama düzeyleri arasında negatif ili�ki 

tespit edilmi�tir. Bu bulgular oksidatif hasarlanmayı gösteren oksidanların serum ve 

BOS düzeyleri arasında fark olmadı�ını ortaya koymu�tur. Bu nedenle FK ve 

menenjit olgularında MSS’ deki oksidatif hasarlanmanın derecesini ölçmek için 

sadece serum MDA ve NO parametrelerinin kullanılmasının yeterli olabilce�ini 

dü�ünebiliriz. Çalı�mamız literatürde bu kar�ıla�tırmanın yapıldı�ı ilk çalı�madır.   

Sonuç olarak; FK ve menejit olgularında BOS ve serumda oksidanlardan 

MDA ve NO düzeylerinin yüksek, antioksidan GSH düzeyinin dü�ük olması MDA 

ve NO’in oksidatif hasarın göstergesi oldu�unu desteklemi�tir. Bu FK ve menenjit 

olgularında oksidatif hasarlanmanın belirgin antioksidan defans mekanizmalarının 

yetersiz oldu�u dü�ündürmü�tür. Bu çalı�ma ile FK ve menenjit olgularında BOS 

ve serum oksidan düzeyleri arasında anlamlı fark olmadı�ı ve oksidatif 

hasarlanmayı tespit etmek için sadece serum oksidan düzeylerinin kullanılabilce�i 

dü�ünülmü�tür. Ayrıca BFK ve KFK olguları serum ve BOS MDA, NO, GSH 

düzeyleri arasında anlamlı fark olmayı�ı BFK’nun dü�ünüldü�ü kadar basit 

olmadı�ını, oksidatif hasarlanmanın fazla oldu�unu ve bu nedenle de BFK’lu 

hastlarda tekrarları önlemek için ilk konvülsiyon sonrası proflaktik tedaviye 

ba�lanması önerilebilir. FK ve menenjit olgularında antioksidan mekanizmadaki 

yetersizlik oldu�u ve bu olgularda tedavi seçenekleri arasında antioksidanların 

kullanılması denenebilir. Ancak bu görü�ler için daha kapsamlı çalı�malara ihtiyaç 

vardır. 
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6. SONUÇLAR 

 

Çalı�mamızda �u sonuçlar elde edilmi�tir. 

1. Serum ve BOS GSH düzeyleri açısından gruplar arasında antioksidan GSH’nun 

düzeyleri FK ve menenjit olgularında ate� olgularına göre daha dü�ük saptanmı�tır.  

Menenjit grubunda bu dü�üklük daha belirgindir (p=0,001). 

 

2. Serum ve BOS MDA düzeyleri açısından gruplar arasında oksidan MDA’in 

düzeyleri FK ve menenjit olgularında ate� olgularına göre daha yüksek 

saptanmı�tır.  Menenjit grubunda bu yükseklik daha belirgindir (p=0,001).  

 

3. Serum ve BOS NO düzeyleri açısından gruplar arasında oksidan NO’in düzeyleri 

FK ve menenjit olgularında ate� olgularına göre daha yüksek saptanmı�tır.  

Menenjit grubunda bu yükseklik daha belirgindir (p=0,001).  

 

4. Basit febril konvülsiyon ve komplike febril konvülsiyon olguları arasında serum 

ve BOS GSH, NO ve MDA düzeyleri açısından istatistiksel anlamlı fark 

saptanmamı�tır (p>0,05).  

 

 5. Bir kez febril konvülsiyon geçiren ile iki veya ikiden fazla febril konvülsiyon 

geçiren hastalar arasında serum ve BOS GSH, NO ve MDA düzeyleri açısından 

istatistiksel anlamlı fark saptanmamı�tır (p>0,05).  
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6. Nöbet öncesi ate� süresine göre sınıfllandırılan olgular arasında serum ve BOS 

GSH, NO, MDA düzeylerinde anlamlı fark saptanmamı�tır (p>0,05). 

 

7. Febril konvülsiyon geçiren olguların hemotokrit düzeyi ile BOS GSH arasında 

pozitif ili�ki saptanmı�tır.  

 

8. Febril konvülsiyon ve menenjit  grupları kendi aralarında serum GSH, NO, MDA  

düzeyleri ile BOS GSH, NO, MDA  düzeyleri kar�ıla�tırıldı�ında istatistiksel anlamlı 

ili�ki saptanmamı�tır (p>0,05). 

9. Ate� grubunda serum NO, MDA ile BOS NO, MDA ortalama düzeyleri  arasında 

anlamlı fark bulunmazken, serum GSH ile BOS GSH ortalama düzeyleri arasında 

negatif ili�ki tespit edilmi�tir. 
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7. ÖZET 

 

 

Amaç: Febril konvülsiyon (FK) çocukluk ça�ının en sık gözlenen, ya�a ba�ımlı,  

tekrarlayabilen, ate�le ortaya çıkan konvülziyon �eklidir. Etyopatogenezi ve nöbeti 

tetikleyici nedenler tam olarak bilinmemektedir. Son yıllarda yapılan çalı�malarda  

antioksidan sistemde de�i�ikliklerin, oksidatif hasarın ve bunun sonucu olarak 

artan oksidan maddelerin nörolojik hastalıkların patogenezinde rol oynayabilece�i 

saptanmı�tır. Çalı�mamızda  FK’lu olgularda BOS ve serumda antioksidan 

glutatyon (GSH), oksidan olan malonildialdehid (MDA) ve nitrik oksit (NO)  

düzeylerinin menenjit ve sadece ate�i olan olgular ile kar�ıla�tırılması 

amaçlanmı�tır. 

 

Gereç ve Yöntem: Çalı�maya ate�li dönemde konvülsiyon geçirme yakınmasıyla  

ba�vuran hastalardan febril konvülsiyon tanısını alanlar birinci grubu, lomber 

ponksiyon (LP) sonucu menenjit tanısı alanlar ikinci grubu olu�turdu. Klini�e ate� 

yakınması ile gelen ve ate� kayna�ı bulunmadı�ından tanısal amaçlı LP yapılan ve 

hücre yanıtı saptanmayan hastalar üçüncü grubu olu�turdu. Her grup için cinsiyet 

ayrımı yapılmadan benzer ya� aralı�ında 20’�er hasta alındı.  

Febril konvülziyonu, konvülziyon yapabilecek di�er metabolik bozuklukları 

ayırt edebilmek için kan �ekeri, kan üre azotu, kalsiyum, sodyum, magnezyum  
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düzeyleri çalı�ıldı ve anormallik saptanan çocuklar çalı�maya alınmadı.  Çalı�maya 

alınan tüm olgularda serum ve BOS GSH, NO, MDA  düzeylari çalı�ıldı. 

 

Bulgular:  Serum ve BOS antioksidan GSH düzeyleri FK ve menenjit olgularında 

ate� olgularına göre daha dü�ük saptanırken (p=0,001), oksidan MDA ve NO 

düzeyleri FK ve menenjit olgularında ate� olgularına göre daha yüksek 

saptanmı�tır (p=0,001). Her üç grupta da serum ve BOS GSH, NO, MDA  düzeyleri 

arasında anlamlı ili�ki saptanmamı�tır (p>0,05). Ayrıca basit ve komplike febril 

konvülziyon olguları arasında serum ve BOS GSH, NO ve MDA düzeyleri 

açısından anlamlı fark saptanmamı�tır (p>0,05). Nöbet öncesi ate� süresi ile 

anlamlı ili�ki saptanmamı�tır (p>0,05). 

 

Sonuç: Çalı�mamızda FK ve menejit olgularında BOS ve serumda oksidanlardan 

MDA ve NO düzeylerinin yüksek, antioksidan GSH düzeyinin dü�ük olması FK ve 

menenjit olgularında oksidatif hasarlanmanın belirgin, antioksidan defans 

mekanizmalarının yetersiz oldu�unu göstermi�tir. Bu nedenle FK olgularında 

proflaksi tedavisinin ba�lanma endikasyonları tekrar gözden geçirilmeli ve 

antioksidan tedavinin profilakside kullanımı de�erlendirilmelidir.  

  

Anahtar kelimeler: Febril konvülziyon, ate�, menenjit, glutatyon, malonildialdehid, 

nitrik oksit   
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8. SUMMARY 

 

Aim: Febrile convulsion is the most seen, age related, repeateble and fever 

caused convulsion type during childhood period. Ethiopathogenesis and triggering 

factors are not clear. Recent researches show that changes in antioxidant system, 

oxidative injury and result of this increased oxidant matters may play a role in the 

pathogenesis of neurological diseases. 

           In our study, we intend to compare the CSF and serum antioxidant 

glutathione (GSH) and oxidant  �����������	
���( MDA), nitric oxide (NO) levels 

of the cases have febrile conulsions to the cases have meningitis and fever.  

 

Materials and Methods: In this study the cases complaining about convulsion 

during fever period diagnosed as febrile convulsion defined as group 1, and 

diagnosed as meningitis by LP results compose group 2, cases with fever but 

neither fever origin obtained nor explorative LP results pozitive defined as group 3. 

Each group contains similar age interval without gender discrimination.  

In order to discriminate the febrile convulsion from other possible methabolic 

disorders may cause convulsion blood urine nitrogen, blood glucose, calcium, 

sodium, magnesium levels are studied and the cases with abnormal results 

eliminated from the study. Serum and CSF GSH, NO, MDA levels are studied for 

every cases in the study. 
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Findings: 

Serum and CSF antioxidant GSH levels are observed lower, oxidant MDA, NO 

levels are observed higher  in febrile convulsion and meningitis cases than the 

cases have fever (p=0,001). There is no relationship between CSF and serum  

GSH, NO, MDA levels in every three grups (p>0,05). In addition to this there is no 

significant relation in CSF GSH, NO, MDA  levels between  simple and complicated 

febrile convulsion cases (p>0,05). Also the fever duration before convulsion has no 

meaningful value (p>0,05). 

 

Results: In our study oxidant MDA and NO levels are high whereas antioxidant 

GSH levels are low  in febrile convulsion and meningitis cases. This shows that in 

febrile convulsion and meningitis cases antioxidant defence mechanism is 

insufficient. For this reason in febrile convulsion cases prophylactic treatment must 

be look over and antioxidant treatment usage must be evaluated.  

 

Keywords: Febrile convulsion, fever, meningitis, glutathione, �����������	
��, 

nitric oxide 
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