Boliim 1

EPILEPSI VE ASTROSITLER

Asli ZENGIN TURKMEN!

GIRIS

Noronlara yapisal ve metabolik destek sagladigi bilinen astrositlerin, yakin za-
manda yapilan ¢aligmalar ile sinaptik ileti, iyon homeostazi ve enerji metaboliz-
masinin diizenlenmesinde etkili oldugu anlasilmistir. Bircok merkezi sinir siste-
mi patolojisinde reaktif hale gelen astrositler, glial fibriler asidik protein (GFAP)
ile belirlenebilir. Reaktif astrositlerde islevsel ve yapisal degisiklikler meydana
gelir ve bu degisiklikler de sinirsel iletinin bozulmasiyla sonuclanir. Sinirsel ileti,
eksitasyonun artmasi yoniinde degisirse nobet olugsmasina neden olur. Nobetler-
le karakterize bir hastalik olan epilepside de diger sinir sistemi patolojilerinde
oldugu gibi astrositlerin reaktif hale geldigi bilinmektedir. Epilepsi hastaliginin
molekiiler diizeyde arastirilabilmesi, altta yatan mekanizmalarin agiklanabilmesi
ve yeni antiepileptiklerin denenebilmesi amaciyla gelistirilen ¢ok sayida hayvan
modeli bulunmaktadir. Bu boliimde sik rastlanan bir epilepsi tiirii olan temporal
lob epilepsisi arastirmalar1 i¢in kullanilan deneysel epilepsi modellerindeki reak-
tif astrositler incelenerek, epileptogenez siirecinin aydinlatilmasi amaglanmistir.

Epilepsi

Epilepsi, ndronlarin anormal agir1 ve senkronize aktivitesi sonucunda, gecici
ndbetlerin ortaya ¢iktig1 bir hastaliktir. Ciddi bir ndrolojik bozukluk olan epilep-
sinin goriilme siklig1 Diinya Saghk Orgiitii tarafindan yaklasik olarak %1 olarak
bildirilmektedir. Nobet olusumunun nedeni, néronlarda uyarilmanin artmasi veya
inhibisyonun azalmasi olarak bilinmektedir.

Nedenlerinin tam olarak bilinmemesi, mevcut antiepileptik ilaglar ile tedavi
edilemeyen baz1 epilepsi tiirlerinin olmasi nedeniyle epilepsi klinik agidan biiyiik
bir sorun olusturmaktadir. Bu nedenle epileptogenezin molekiiler diizeyde arasti-
rilmasi, altta yatan mekanizmalarin aydinlatilmasi ve bu sayede yeni ilag hedef-
lerinin belirlenmesi gerekmektedir. Bu sebeple birgok deneysel epilepsi modeli
gelistirilmistir ve patofizyolojik mekanizmalar arastirilarak tedavi yaklasimlari
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reaktif hale geldigi ve iglevleri degisen bu glial hiicrelerin sinirsel iletiyi bozarak
noébet olusumuna neden oldugu ileri siirtilmektedir. Hayvanlarda olusturulan epi-
lepsi modelleri ile insanlardaki nobetleri taklit etmeye ve bu modellerle yapilan
caligmalar ile astrositlerin epileptogenez siirecindeki roliinii anlamaya ¢aligmak-
tayiz.

Astrogliozisin tek bagina epilepsi gelisimine etkisi tam olarak anlagilamamig
olmasina ragmen, bu konuda yapilan ¢caligmalar ile hastaligin molekiiler diizeyde
incelenmesi miimkiin olmus ve glial hiicreler yeni tedavi yaklasimlari i¢in hedef
haline gelmistir.
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