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Öz. 

İçeri doğrultucu potasyum kanalları “inwardly rectifying 
potassium channels” (Kir kanalları), aksiyon potansiyelinde 

hücre içine K+ iyonu taşıyarak, aksiyon potansiyelini 

membran dinlenim potansiyeline stabilize etmekle 

görevlidir. Yakın dönemde yapılan fonksiyonel 

çalışmalarda, başta epilepsi olmak üzere çeşitli nörolojik 

hastalıklarda ilişkisi olduğu belirlenen Kir kanallarının alt 

ailelerinden olan Kir4.1 kanalının fonksiyon bozukluğuna 

bağlı olarak hücre içine K+ iyonu taşıyamadığı görülmüştür. 

Bu veriyi destekleyen araştırmalarda ise, ekstraselüler 

ortamda glutamat ile K+ iyonu dengesinin bozulması 

sonucu hücrenin hiperaktiviteye gidebileceği 
düşünülmüştür. 7 alt aileye sahip Kir kanallarının epilepsi 

mekanizmasındaki rolü üzerine yapılan araştırmalarda 

şimdiye kadar Kir2.x, Kir3.x, Kir4.1 ve Kir6.2 kanallarının 

fonksiyonel olarak değişebileceği gösterilmiştir. Klinik ve 

deneysel araştırmalardan elde edilen kanıtların epilepsinin 

kardiyak fonksiyonu etkileyebileceğini göstermektedir, 

fakat bunun moleküler mekanizması henüz tam olarak 

bilinmemektedir. Bu nedenle, ayrıca kardiyak Kir kanalları 

da ele alınmıştır. 

Anahtar kelimeler: Kir kanalları, K+ iyonu, hiperaktivite,
disfonksiyon, epilepsi 

ABSTRACT 

Inwardly rectifying potassium channels (Kir channels) are 

responsible for restraining the action potential of the 

membrane by stabilizing the membrane potential for 

relaxation by transporting K+ ions into the cell. Recent 

functional studies have shown that the Kir4.1 channel, a 

subset of the Kir channels, which is associated with various 

neurological disorders, primarily epilepsy, cannot carry K+ 

ions into the cell due to dysfunction. In studies supporting 

this data, it was thought that the glutamate and K+ ion 

unbalance in the extracellular medium could result in 

hyperactivity of the cell. Investigations into the role of Kir 
channels with 7 subfamilies in the mechanism of epilepsy 

have shown that the Kir2.x, Kir3.x, Kir4.1 and Kir6.2 

channels functionally may change. Evidence obtained from 

clinical and experimental studies show that epilepsy could 

affect cardiac function; however, the molecular mechanism 

underlying has not been fully understood yet. For this 

reason, cardiac Kir channels are also considered. 

Key words: Kir channels, K+ ion, hyperactivity,

dysfunction, epilepsy 
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1.GİRİŞ

Nöron ve kardiyak miyosit gibi uyarılabilir 

hücrelerde aktif rol oynayan “inwardly 

rectifying” içeri doğrultucu potasyum kanalları 

(Kir), aksiyon potansiyelinin sonlarına doğru 

devreye girerek hücre içine K+ iyonu taşırlar (1). 

Kir kanallarının temel görevi, aksiyon 

potansiyelini membran dinlenim potansiyeline 

evirerek hücre uyarılabilirliğini kontrol altında 

tutmaktır. Aksiyon potansiyelinin sonlarında 

hiperpolarize olan hücreyi, normal dinlenim 

potansiyeline getirmek için hücre içine K+ iyonu 

taşıyan Kir kanalları repolarizasyonu 

hızlandırarak aksiyon potansiyelini 

tekrarlanabilir bir süreç haline getirir (2). 

Kir1’den Kir7’ye yedi farklı alt-birimden oluşan 

Kir kanalları (3, 4) tetramer yapıdadırlar ve iki 

transmembran domainden oluşurlar. Bu kanallar, 

potasyum denge potansiyeli (Ek) değerinden 

daha negatif potansiyellerde, hücre içine K+ 

iyonu taşıyan bir diyot gibi çalışarak fizyolojik 

görevlerini gerçekleştirirler. Ayrıca Kir kanalları, 

doğrultma özelliklerini kanal porlarının Mg+2 

iyonu ve sitoplazmik poliaminler ile voltaj-bağlı 

bloklanmasından dolayı kazanır. Buna göre, 

hücre dışına K+ iyonu akışı, hücre içi Mg+2 

konsantrasyonu değerine bağlı olarak engellenir 

ve membran potansiyelini değiştirmek için içe 

akış serbestlenir (5, 6). 

Kir kanalları nöronlar arasında biriken K+ 

iyonunu tamponlayarak, epileptik atağın 

başlamasından sorumlu olan uzaysal K+ iyonu 

konsantrasyonunun yükselmesini engelleme 

görevine sahiptir (7). Fakat disfonksiyonel 

duruma bağlı olarak, uzaysal K+ konsantrasyonu 

artışı, glutamat emilimini azaltarak epilepsiyi 

başlatır. Ayrıca, Kir kanallarının bloklanmasında 

veya yapısında görülen fonksiyonel değişiklikler 

de intra- ve ekstraselüler ortamda bulunan K+ 

iyonu miktarını değiştirerek hücrenin 

uyarılabilirliğini arttırarak epilepsiye yol 

açmaktadır (8, 9). 

Epilepsi, en yaygın merkezi sinir sistemi 

hastalıklarından birisidir, çeşitli fonksiyonel ve 

yapısal değişikliklerden dolayı beynin eksitatör 

ve inhibitör dengesinin bozulması sonucu 

meydana gelen nöronal deşarjlarla karakterizedir. 

Dünya nüfusunun yaklaşık %1’nin epilepsi 

hastası olduğu bilinmektedir (10, 11). 

Günümüzde, epilepsi tedavisinde önemli 

gelişmeler olmasına rağmen, ilaçlara ciddi oranda 

direnç görülmesinin sebebi henüz 

aydınlatılamamıştır (12). İlaca dirençli juvenile 

epilepsi olgularında epilepside beklenmeyen ani 

ölüm, önde gelen mortalite sebeplerinden 

birisidir (13). 

Epilepsi nöbetlerinin uyardığı kardiyojenik ani 

ölümlerde çeşitli interiktal, iktal ve postmortem 

kardiyak bozukluklar görülmektedir ki bunun en 

önemli kanıtları iktal aritmiler ve iktal asistoldür 

(14). 2011 yılında yapılan klinik bir çalışmada, 

temporal lob epilepside iktal asistol ve yeme 

refleksine bağlı nöbetlerin görülmesi sebebiyle 
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elektrokardiyografik kayıtlar alınmış fakat fizyo- 

patolojik olarak herhangi bir mekanizma 

belirlenememiştir (15). Buna karşın epilepsiye 

bağlı beklenmedik ani ölümlerden aritmi, 

bradikardi, hipotansiyon, hipoksemi, taşikardi, 

atriyo ventriküler blok gibi patolojiler de sorumlu 

tutulmaktadır (16-18). Kalp kasındaki Kir 

kanallarının fonksiyon bozuklukları, bu 

patolojilerin temelindeki sebep olabilir ve kanalın 

fonksiyon bozukluğunda hücre dışındaki K+ 

miktarının artmasının kalp kası hücrelerinin 

uyarılabilirliğini azaltabileceği düşünülmektedir. 

Tüm bu bilgiler ışığında, epilepsi temelindeki 

mekanizmanın tam olarak bilinememesi ve son 

dönemde yapılan çalışmalarda çeşitli Kir 

kanallarının ön plana çıkması; Kir kanalları ve 

epilepsi başlığı altında bir derlemenin 

yararlılığını düşündürmüştür. 

2.Kir kanalları 

Günümüze kadar yapılmış olan araştırmalarda, 7 

farklı alt-birime ayrılmış olan Kir kanallarından 

Kir2.x, Kir3.x, Kir4.1 ve Kir6.x kanallarının 

epilepsiyle ilişkili olabileceği bildirilmiştir. Bu 

kanallardan özellikle Kir4.1’in epilepside 

merkezi öneme sahip olduğu yapılan 

araştırmalarla açıkça ortaya konmuştur. 

2.1 Kir2.x 

Kir2.1 kanallarının beyinde yüksek miktarda 

eksprese olduğu bilinmektedir, görevi ise; 

nöronal uyarılabilirliği kontrol altına alarak 

aksiyon potansiyelinde optimizasyonu 

sağlamaktır. Özellikle, hipokampüs ve amigdala 

gibi epilepsiyle doğrudan ilintili kısımlardaki 

miktarları yapılan çalışmalarla gösterilmiştir 

(19). Ayrıca, genç dentat granül nöronlarda 

(DGN), erişkin DGN’lere göre Kir2.1 

kanallarından geçen akımın 3 kat daha az olduğu 

bilinmektedir. DGN’lerde bulunan Kir2.1 

kanalının gelişim sürecinde anahtar rol aldığı 

gösterilmiş (20), buna göre Kir4.1 kanalıyla 

yaptıkları kombinasyonun oluşturduğu yapının 

astrositlerde K+ iyonu tamponlanmasını kontrol 

ettiği gözlemlenmiştir (21-23). Ekstraselüler 

ortamda bulunan K+ iyonunu tamponlayan 

Kir2.1 kanalı, temporal lob epilepsi modelinde 

DGN’lerde upregüle olmasının hiper-uyarılmaya 

aynı güçle karşılık vererek dengeleyebileceği ve 

bunun fonksiyonel olarak bir “anti-konvülsan” 

etki yapabileceği önerilmiştir (7). 

2000’li yılların başında Lopatin ve arkadaşlarının 

yaptığı kalpte Kir kanallarının sınıflandırılması 

ile alakalı çalışmada, Kir2.x ailesinin miyositte 

en yoğun bulunan kanallar olduğu tespit 

edilmiştir (24). Amino asit değişikliğine bağlı 

olarak, kalpte ventriküler dokuda en çok bulunan 

Kir2.1 kanalının yönlendirdiği akımdaki (IK1) 

kayıp sebebiyle, ventriküler taşiaritmilerin 

geliştiği ve bunun kardiyak patolojide bir risk 

faktörü olabileceği düşünülmüştür (25, 26). 

IK1 akımı, kalpte hücre içine K+ iyonu taşıyan 

en güçlü akımdır. Kir2.1 kanalının yanı sıra 

Kir2.2 kanalının da bu akımdan sorumlu olduğu 
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transgenik fareler üzerinde yapılan çalışmalarla 

gösterilmiştir (27). 

Kir2.3 kanalları, Schwann hücrelerinin 

“mikrovili” kısmında yer alırlar ve Kir2.1 kanalı 

ile oluşturdukları yapıda, nöronların uyarılma 

boyunca hücre dışına attıkları K+ iyonlarını 

hücre içine alma görevine sahiptirler ve 

ekstraselüler potasyum konsantrasyonunu 

dengede tutmaya çalışırlar (28). Kir2.3 kanalının 

epilepsideki rolü henüz belirlenmemiştir. 

2.2 Kir3.x 

Asetilkolin, dopamin ve GABA gibi çeşitli 

nörotransmitterlerle aktive olan Kir3.x ailesi dört 

alt birime (Kir3.1- Kir3.4) ayrılır ve G 

proteinleriyle birleşik bir yapıya sahiptir. Buna 

göre, intraselüler G-protein kenetli 

reseptörlerinin aktivasyonu, heteromerik Kir3.x 

kanallarının uyarılmasını sağlayarak kanalları 

aktive eder. Aktif Kir3.x kanalları, membran 

hiperpolarizasyonuna sebep olarak hücre 

uyarılması aktivasyonunda kilit rol oynamaktadır 

(29, 30). Son dönemde Kir3.x kanallarının 

yapısının çözülmesiyle hücredeki görevleri 

aydınlatılabilmiştir (31); kanalların 

fonksiyonundaki artış nöronal aktiviteyi 

azaltırken, fonksiyonlarındaki kayıp aşırı nöronal 

uyarılmaya ve epilepsiye yol açmaktadır. 

Kir3.2(-/-) transgenik farelerle yapılan bir 

çalışmada, spontan konvülsiyonlar görülmüş ve 

hayvanların nöbetlere karşı dirençlerinin düştüğü 

tespit edilmiştir (32). Bir başka çalışmada ise, 

temel fenotipinde yürüme bozukluğu, serebellum 

hipoplazisi, öğrenme bozukluğu ve epileptik 

nöbetler olan weaver farelerde Kir3.2 kanalının 

porunda zararlı bir mutasyon olduğu 

belirlenmiştir (G156S) (33). Bu mutasyonun 

kanala ait K+ iyonu seçiciliğini bozduğunu ve 

ayrıca hücrelerde aşırı miktarda Ca+2 birikimine 

sebep olduğu gösterilmiştir (34, 35). Bu 

bulgulara göre, Kir3.2 kanalının iyon seçici 

fonksiyonundaki bozulmanın nörodejenarasyonla 

veya nöbetle doğrudan alakalı olabileceği 

düşünülebilir. 

Kir3.1 ve Kir3.4 kanalları, Kir2.x kanallarından 

sonra kalpte en yaygın bulunan kanallardır. Bu 

kanallar, beyin ve kalp arasındaki bağlantıyı 

sağlayan vagus sinirinden gelen asetilkolinle 

aktive olurlar (27). Efferent lifleri parasempatik 

etki gösteren vagus sinirinin epileptik nöbet 

esnasında Kir3.1 ve Kir3.4 kanalları aracılığıyla 

kalp ritminde yavaşlatıcı etkisinin olabileceği 

düşünülüp bu iki içeri doğrultucu potasyum 

kanalını kodlayan sırasıyla KCNJ3 ve KCNJ5 

genleri epileptik sıçanlarda atriyal dokuda 

çalışılmıştır ve anlamlı derecede değişiklik 

olduğu görülmüştür. Bu sonuca göre, epileptik 

nöbet esnasında kalpte de Kir kanallarının 

fonksiyonel olarak değiştiği öngörülebilmektedir. 

2.4 Kir4.1 

Kir4.1 kanalları merkezi olarak miyelin kılıfının 

üretildiği oligodentrositlerde ve nöronların 

etrafını saran astrositlerde bulunmaktadır; ayrıca 

kortekste, talamusta, hipokampüste ve beyin-

kökünde de bulunduğu rapor edilmiştir (36). 
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Kir4.1 kanalı, gelişimsel regülasyon dediğimiz 

hücre farklılaşması ve ekstraselüler K+ iyon 

konsantrasyonu dinamiklerinde aktive olur (37). 

Kir4.1 kanalı temel olarak astrositlerin membran 

dinlenim potansiyelinin kontrolünden 

sorumludur. Buna ek olarak, sinaptik uyarılmanın 

gerçekleştiği yüksek K+ iyonu konsantrasyonuna 

sahip bölgelerden daha düşük konsantrasyonlu 

ortama K+ iyonu taşıyarak ekstraselüler 

ortamdaki iyonik ve ozmotik dengeyi sağlar. 

Astrositlerdeki bu polarize K+ iyonu transportu; 

nöronal aktivite, uyarılma ve sinaptik 

fonksiyonlar için hayati öneme sahiptir ve 

literatürde “uzaysal K+ tamponlanması” olarak 

ifade edilmektedir. 

Epilepsinin farklı formlarında mutasyon 

tanımlanmış çeşitli genlere ek olarak, Kir4.1 

kanalını kodlayan KCNJ10 genindeki missense 

değişiklikler saptanmış ve epileptik nöbetle 

ilişkisi belirlenmiştir (38). 

Deneysel epilepsi çalışmalarında kullanılan 

DBA/2 fare ırkının C57BL/6 ırkına kıyasla 

epileptik nöbet oluşturmak için daha uygun 

olduğu düşünülmektedir. Çünkü yapılan bir 

çalışmada, C57BL/6 farelerdeki epilepsi 

nöbetlerine kıyasla DBA/2 ırkı farelerinde 

görülen nöbetlere bağlı olarak astrositlerde Kir 

kanal akımının azaldığını ayrıca glutamat 

transportunda da bir düşüş olduğu görülmüştür 

(39). DBA/2 farelerle yapılan “mapping” 

çalışmasında, farenin 1. kromozomunda distal 

bölgede KCNJ10 geninde missense bir varyant 

(T262S) görülmüş ve bu değişikliğin epileptik 

nöbet oluşumuna aday olabileceği düşünülmüştür 

(40). Bir başka aday gen bağlantısı ise, insan 

KCNJ10 geninde R271C varyasyonunun hem 

fokal hem de jeneralize epilepsi hastalarında 

görülmesi olmuştur (38). Fakat her iki aday 

varyasyonun fonksiyonel çalışması yapıldığında 

(T262S ve R271C), Kir4.1 kanal yapısı ve 

fonksiyonunda herhangi bir değişiklik 

görülmemiştir (41). Bu çalışmadan sonra gendeki 

varyantlar ve Kir4.1 kanal fonksiyonu 

özelliklerindeki değişikliklerin epileptik nöbet 

hassasiyetini etkilemeyeceği düşünülse de, 

çalışmanın tam anlamıyla bir ispat kabul 

edilmemesi gerektiği ve Kir4.1 kanal 

aktivitesindeki değişikliklerin her zaman etkin 

mekanistik hipotez olarak kalacağı literatürde 

kabul görmüştür. İlerleyen yıllarda genlerdeki 

varyasyonların düzenleyici proteinlerle veya 

diğer yolaklarla arasındaki ilişkinin 

aydınlatılması, epileptik nöbetlerin mekanizması 

araştırmalarında anahtar role sahip olmuştur. 

Yapılan diğer araştırmalarda ise, duyarlı 

epilepsili hastaların cerrahi numunelerinden elde 

edilen kayıtlarda astrositlerdeki potasyum 

iletkenliğinde bir azalma olduğu gösterilmiştir 

(21). Ayrıca, EAST sendromu adı verilen 

epileptik krizin yanı sıra ataksi, sensorinöral 

sağırlık, mental retardasyon ve renal-tuz kaybına 

bağlı tübülopatinin görüldüğü bir ailede KCNJ10 

geninin kodladığı Kir4.1 kanalında fonksiyon 

kaybı tespit edilmiştir (42). Elde edilen bu 
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bulgular, KCNJ10 genindeki varyantların 

beyinde fonksiyon bozukluğuna ve duyarlılığa 

sebep olabileceği hipotezini doğrulamaktadır. 

Kir4.1(-/-) transgenik farelerde koşullu yapılan 

başka bir araştırmada, hayvanlarda stres kaynaklı 

epileptik nöbetler, şiddetli ataksi, aksonal 

dejenerasyon, işitme kaybı ve en önemlisi de 

prematüre ölümler görülmüştür (43). Kir4.1(-/-) 

gliyal hücrelerde sinir uyarılmasıyla ekstraselüler 

ortamdaki K+ iyonu konsantrasyonu 

arttırılmasına rağmen membran potansiyelinde 

bir değişiklik gözlenmemiştir (23). Bu sebeple, 

gliyal K+ iyonu iletimindeki fonksiyonel kaybın 

ekstraselüler K+ iyonu birikimine yardımcı 

olacağı ve buna bağlı olarak da nöronal hiper-

uyarılma ve epilepsiye neden olabileceği 

düşünülmektedir (23). Buna ek olarak, beyinde 

veya spinal kortta Kir4.1 kanalının fonksiyon 

kaybı, astrositlerde depolarizasyon artışının yanı 

sıra reaktif gliyosis vakasında olduğu gibi 

epileptik nöbet şiddetinin azalmasına sebep 

olmaktadır (2, 44). 

2.4 Kir6.2 

KCNJ11 geninin kodladığı Kir6.2 kanalı, ATP-

duyarlı potasyum kanalı “KATP” olarak da 

bilinmektedir (1, 45). Beyin, kalp, iskelet kası ve 

pankreas gibi dokularda merkezi öneme sahip 

Kir6.2, elektriksel sinyalizasyonu sağlayarak 

hücresel metabolik aktivitelerde K+ iyonu 

hareketinden sorumlu kanallardan biridir (1, 46). 

Bu kanallar, ortamdaki adenozin difosfat (ADP) 

ile aktive olurken kardiyak miyosit gibi yüksek 

hücre içi adenozin trifosfat (ATP) miktarına 

sahip dokularda inaktif pozisyonda bulunurlar. 

İskemi gibi “acil alarm” durumlar için aktif 

duruma geçer ve diğer Kir kanallarının olası 

fonksiyon bozukluklarını tolere etmek amacıyla 

açılıp ekstraselüler ortamdan hücre içine K+ 

iyonu taşırlar (47). Beyinde ise, Kir6.2 kanalı 

serum glikoz konsantrasyonuna karşılık 

dengeleme görevi üstlenir ve nöbetlere karşı 

koruyucu mekanizmalara katkıda bulunur. 

Kir6.2 kanalı yalnızca beyinde değil, aynı 

zamanda pankreatik beta hücrelerinde de yoğun 

miktarda gösterilmiştir. Intraselüler ATP seviyesi 

yükseldiğinde Kir6.2 kanalı nöronlarda ve beta 

hücrelerinde kapanır ve sırasıyla 

depolarizasyona, aksiyon potansiyeli oluşumuna 

ve insülin ile çeşitli nörotransmiterlerin 

salınımına izin verir (48). Fakat enerji korunumu 

göz önüne alınırsa, intraselüler ATP miktarı 

azaldığında iyon kanalı açılır ve hem nöronlarda 

hem de beta hücrelerinde hiperpolarizasyona 

sebep olur, böylece sırasıyla aksiyon potansiyeli 

oluşumu engellenir, hücre içine kalsiyum akışı ve 

nörotransmiterlerin salınımı gerçekleşir. 

KCNJ11 genindeki mutasyonlar, ATP afinitesini 

azaltarak Kir6.2 kanalının açık pozisyonda 

kalmasına sebep olarak gelişim geriliği, epilepsi 

ve neonatal diyabet ile karakterize olan DEND 

sendromuna yol açmaktadır (49). Buna göre 

yapılan araştırmada, kanaldaki fonksiyonel 

değişikliğin kalıcı hiperpolarizasyona ve insülin 
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sekresyonunda azalmaya sebep olabileceği 

gözlemlenmiştir (40). 

Epilepside, Kir6.2 kanalının merkezi sinir 

sisteminde neden aşırı seviyede aktiviteye sahip 

olduğu henüz bilinmemektedir. Yalnızca kanalın 

işlev kaybının nöbet duyarlılığının artmasıyla 

ilgili mekanizma çalışmaları mevcuttur. 

Özellikle, jeneralize epilepsi nöbetlerinin hipoksi 

ve hipoglisemi gibi metabolik streslerle 

uyarılabileceği düşünülmektedir. Transgenik 

farelerde Kir6.2(-/-) yapılan bir araştırma, 

hayvanlardan elektroensefalografi (EEG) 

kayıtları alınmış ve yüksek-voltajlı keskin dalga 

pikleri görülmüştür. Hayvanların hipoksiye 

maruz kalması sebebiyle önce şiddetli tonik-

klonik konvülsiyonlar görülmüş, miyoklonik 

sarsıntılarla beraber hayvanlar sonlanmışlardır. 

Fakat wild tip epileptik hayvanlar bu süreçten 

sonra sakinleşip normale dönmüşlerdir (50). 

3. SONUÇ

Epilepsinin mekanizmasını Kir kanalları 

vasıtasıyla aydınlatmaya çalışmak araştırmacılar 

için literatürdeki gizemini hala korumaktadır. 

Kir kanallarında yeni genetik defektlerin 

bulunması ve bu kanala ait fonksiyonel 

çalışmalarla ilgili proteinin yönlendirdiği 

akımdaki değişikliklerin saptanması literatüre 

kazandırılarak epilepsi adına bir sonraki adımlar 

için önem arz etmektedir. Deneysel epilepsi 

modellerinin kullanışlı olması Kir kanallarının 

çalışılması adına anahtar role sahiptir. Kliniğe 

geçilmeden önce deney hayvanlarında yapılacak 

çalışmalar, çok daha hızlı bulgulara zemin 

hazırlayacaktır. Kir kanallarının alt aile 

sayısındaki fazlalık ve her bir ailenin alt-

birimlere sahip olması, bu kanalların rolünün 

beyin başta olmak üzere kalp, böbrek ve pankreas 

gibi dokularda araştırılmasını gerekli kılmaktadır. 

Epilepsi mekanizmasında disfonksiyonel olarak 

çalışan ve hücre içine aşırı miktarda K+ iyonu 

taşıyan Kir kanalları; daha evvel yapılan 

çalışmalarda fosfatidilinozitol 4,5-bifosfat ve Kir 

kanalı arasındaki etkileşime müdahale ettiği 

belirlenen mefloquinin veya katyonik amfifilik 

ilaçlar (CAD) kullanılarak baskılanabilir. Hücre 

içine K+ iyonu akışını tetikleyen magnezyumun 

dışarıdan takviyesi epilepside iyileştirici rol 

oynayabilir. Ayrıca, Kir kanallarının 

disfonksiyonel çalışması sonucu ekstraselüler 

ortamda K+ iyonu konsantrasyonunun birikmesi 

hiperkalemiyle sonuçlanacağından bu bulguyu 

azaltıcı çözümler klinisyenlere önerilmektedir. 
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