Proje Yoneticisi: Prof.Dr. EYLEM ULAS SAZ

Proje ID: 22277

Proje Kodu: TTU-2020-22277

Proje Bashgi: Afebril ve febril konviilziyonlu olgularda sitokrom P450 polimorfizmlerinin belirlenmesi.
Proje Tiirii: Tez Projesi, Tipta Uzmanhk

Proje Ozeti:

Nobetler ¢cocukluk doneminde en sik gorilen norolojik bozukluklardan birisi olup erken ve uygun
sekilde tedavi edilmedigi takdirde mortalite ve morbiditeye yol acabilmektedir. Cocukluk cagi
nobetleri icinde febril konvilziyonlar (FK) en sik gorilen nébet sebebi olup en sik 6 ay ile 5 yas
arasinda gorulir. Merkezi sinir sistemi disinda bir enfeksiyona bagh olusan atesin tetikledigi
ndbetlerdir ve 5 yas alti cocuklarin %2 ila %5’inde goérilmektedir.

Cocukluk ¢agi konvilziyonlarinda status epileptikus riskine karsi nobetlerin akut tedavisinde cesitli
antikonviilzan ilaglar kullanilmaktadir. Kullanilan bu ilaglarin basinda gelen benzodiazepin tiirevi olan
diazepamin anksiyolitik, myorelaksan, sedatif ve hipnotif amacla kullanimi bulunmaktadir. Sitokrom
P450 sistemi ilag metabolizmasindan sorumlu ve en fazla karacigerde bulunan enzim sistemlerinden
biridir. Bu enzim sisteminin ¢alismasinda bir¢cok gen ve bu genlerdeki polimorfizmler etkindir.

Polimorfizim; bir gendeki varyantlarin popilasyonda %1’in lizerinde bulunmasi ve bilinen bir hastaliga
neden olmamasidir. Bununla birlikte polimorfizmler kisinin hastaliga yakalanma riskinin, hastaliga
verdigi yanitin, ilaglara karsi gozlenen yan etkilerin farkli olmasinda etkili olabilmektedir. Sitokrom
P450 sisteminde vyer alan genlerdeki polimorfizmler de kisinin ilaglara olan yanitini
degistirebilmektedir.

Calismamiz febril ve afebril konviilziyon geciren ¢ocuk hastalarda bu genlerdeki polimorfizmlerin
tedaviye yanit siresine etkisi olup olmadigini degerlendirmeyi amaclamistir. Calismamiza; son iki
yilda, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Acil Servisine konviilziyon sikayetiyle basvurup, diazepam
tedavisi uygulanmis ve calismaya dahil edilme kriterlerini karsilayan, 0-18 yas arasi olgular dahil
edilecektir. Olgularin klinik, laboratuvar ve tedaviye yanit etkinlikleri retrospektif olarak hasta
dosyalarindan taranacak ve olgulardan c¢agrilarak alinacak olan kan orneklerinde sitokrom P450
sisteminde yer alan CYP2C19 genindeki (rs4244285, rs4986893, rs12248560) toplam 3 polimorfizm
¢ahisilacaktir. Elde edilen veriler 1s1g8inda, olgularda bulunan polimorfizmin diazepama yanit siiresine
etkisi arastirilacaktir.



