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Tamsiyla Takip Edilen Hipokalemik Periyodik
Paralizi isimli yazida periyodik paralizi hastalig
ele alinmistir. Epizodik bir hastalik olan periyodik
paralizi cok uzun zamandir bilinmesine ragmen kas
membranindaki sodyum kanallarmin disfonksiyonu
sonucu gelistifi son on yil icinde anlasilmistr.
Yeni deyimle bir iyon kanal hastaligidir. Hastamin
serumundaki potasyum diizeyi degisiklikleri
hastaligin sebebi degil, sodyum kanallarindaki
bozuklugun bir sonucudur. Néromitiskiiler hastahklar
ilk tamimlanan iyon kanal hastaliklannndandir.1- 2
Son on yilda giderek daha fazla sayida hastahgin
dahil edildigi kanal hastaliklan (kanalopati) hastahk
siniflandirmalanm da degistirecek gibi gériinmekte-
dir. Cizgili kas, noromiskiiler bileske, kalp, bobrek,
epitelyum dokusu ve beyin hastaliklannin bazilarmmn
iyon kanallanndaki aksama sonucu olusu degisik
sistemlere ait bu hastahklan ortak bir etyolojiye
yonlendirmektedir.

Iyon kanallar hiicre membraninda ver alan makro
molekiiler proteinlerdir. Uc dnemli dzellikleri
vardir:

1. Hiicre i¢i ile hiicre dist arasinda iyon gecisini
diizenleyerek membran potansiyelinde hizh
bir degisiklige yol acip hticre haberlesmesini
saglarlar.

2. Her tip, kendine 6zgti iyonlann gecisine izin
Verir.

3. Spesifik elektriksel, kimyasal veya mekanik
sinyallerle acilir veya kapanirlar (Sekil).!: 3
Membran depolarizasyonu sonucu acilan
kanallara voltaja bagh kanallar denir. Gegirgen
olduklan iyonlann isimleri ile (Na*, K*, CI7,
Ca™*) anilirlar: Voltaja bagh kalsiyum kanal
gibi. Norotransmitterin baglanmasi ile agilan
kanallar ise liganda bagh kanallardir ve
asetilkolin, GABA, glutamat, glisin gibi
norotransmitterlerin subfinitlerine baglanmasiyla
acihrlar. Iyon kanallannin énemli bir bolimiini
bu iki tip kanal olusturur. Aynca gerilme, basing
gibi mekanik sinyallere, siklik nukleotidlere ve
ikincil habercilere duyarl iyon kanallan da
vardir.1. 3

Kanal hastahklarnnin olusmasi genetik, otoimmun,
toksik, iyatrojenik kaynakh olabilir.

Her kanahn ortasinda iyon gecisinin oldugu bir
gizenek vardir. Gozenegin etrafinda subtinitler yer
alir. Her subtiniti bir gen kodlar. Subtiinitleri
olusturan proteinlerdeki aminoasit diziliminin
degismesi kanalin gecirgenligini etkileyeceginden
iyon ahsverisinde bozukluk olacak ve hiicre
haberlesmesi aksayacakur. Iyon kanallarmin ¢ok
cesitli olmast ve degisik dokulardaki farkh
ekspresyonlan cok genis bir hastaliklar toplulugu
olusmasina neden olur. Aym gendeki degisik
mutasyonlarin farkh fenotipte hastalik
olusturmalarma fenotipik heterojenite denir. Voltaja
bagh sodyum kanali genindeki farklh mutasyonlar
sonucu hiperkalemik periyodik paralizi, hipokalemik
periyodik paralizi, konjenital paramiyotoni veya
potasyum artist miyoklonisi gibi hastahiklar
gorilebilir. Farkhi gen mutasyonlannin da aym tip
hastaliga yol agmasi da séz konusu olabilir.
Genotipik heterojenite olarak adlandinlan bu
duruma bir drnek hipokalemik periyodik

paralizidir.: 3

Otoimmun miyastenia gravis hastaliginda antikorlarin
asetilkolin reseptérlerini bloke etmesi sonucu ligandin
(asetilkolin) kanala baglanmasi engellenir. Uyany
alamayan kanal acilmaz, iyon gecisi olmaz, kas
membraninda depolarizasyon ve repolarizasyon
gerceklesmeyecegi icin kas kasilamaz ve bilinen kas
glicstizltigi ortaya cikar.
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Kullanilan baz ilaclarin etkisi kanallardaki iyon
akamini etkileyerek olur. Bunun yani sira baz
ilaclarin da iyon kanallan tizerine etkileri ila¢ yan
etkilerine neden olur.

Aritmi (uzun QT sendromu) ve periyodik paralizi
gibi baz1 kanal hastaliklan ataklar halinde seyrederken
bazilar da kas hastaliklan, kistik fibroz gibi progresit
agir hastahklardir. Periyodik paralizi, baz1 epilepsi
ttirleri, uzun QT sendromu, psédohipoaldosteronizm,
epizodik ataksi, familyal hemiplejik migren, malign
hipertermi, polikistik bobrek hastalifi, epizodik

ataksi, benign familyal neonatal konviilsiyonlar,

hiperinsiilinemik hipoglisemi, Thomsen miyotonisi,

retinitis pigmentoza, kistik fibrozis, hiperekpleksia,
konjenital miyastenik sendrom bugtine kadar
belirlenmis baz1 kanal hastaliklandir.®

Iyon kanallanndaki molekillerin ¢ok ¢esitli olmasi,
kanal bozuklugu ile olusabilecek olas1 hastalik
sayisini da artirmaktadir. Gerek iyonun yapis: ve
fonksiyonuna dontk, gerekse ilgili proteinlerle yeni
teknikler kullamilarak yapilan arastirmalar kanal
fonksiyonunun ve hastaliklarimin daha iyi
anlasilmasina yol acacakur. Bu sayede gelecekte
daha cok kanal hastah@ tanimlanacak, baz
hastaliklarin fizyopatolojisi daha iyi anlasilarak
uygun tedavilerin gelistirilmesi muimkiin olacakur.
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