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K-1
EEG'de MONTAJLAR ve POLARITE KAVRAMI

Yasemin BiCER GOMCELI

ANTALYA EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI, NOROLOJI KLINIGI,
ANTALYA

Beyinde elektrik akiminin varligi ilk kez Richard Caton tara-
findan 1875 yilinda tanimlanmig ve 1925 yilinda Elektroen-
sefalografiyi (EEG) insanda uygulayan ilk kisi Hans Berger
olmustur. O tarihlerden gliniimiize; analog cihazlardan di-
gital cihazlara, sach deri uygulamalarindan subdural/derin
elektrod ve elektrokortikografi uygulamalarina dogru geli-
sim gosteren uzun bir serliven baslamistir. EEG'nin kayna-
gini temel olarak; korteks piramidal hiicrelerinin dipol ya-
pisi, postsinaptik potansiyeller ve biylk hicre gruplari-
nin senkronizasyonu olusturmaktadir. Tek bir sinir hiicre-
sinin elektriksel aktivitesi sacli deriden kaydedilemez. An-
cak dipolleri birbirine paralel olacak sekilde histoanatomik
diizene sahip ¢ok sayida hiicre senkron bicimde calisirlar-
sa belirli ve anlamli bir EEG aktivitesi kaydedilebilir. Kor-
tekste noron govdeleri tabakalarin i¢ kisimlarinda; dendrit-
ler ve sinapslar ise ylizeye yakin bulunmaktadir. Bu sinaps-
larda inhibitdr postsinaptik potansiyeller (iPSP) ve eksitatér
postsinaptik potansiyeller (EPSP) toplanmaktadir. EEG'de
kaydedilen dalgalarin bu dendritlerdeki govdeye gore olan
potansiyel degisimleri oldugu diistintilmektedir.

Glnumizde sacli deri EEG kayitlamasinda; uluslararasi 10-
20 sistemine gore yerlestirilen en az 21 elektrot kullanil-
malidir. Cok sinirl aktiviteleri lokalize etmek icin standart
elektrodlar arasina ek elektrotlar yerlestirilerek gelistiril-
mis 10-20 sistemi veya ulasilamayan bdlgelerin aktivitesi-
ni kaydetmek icin sfenoid / nasofarengial elektrotlar kul-
lanilabilir.

Sacli derideki elektriksel potansiyel degisiklikleri, giris pa-
neli araciligi ile uygun materyalden yapilmis kayit elektrot-
larinca kaydedilir. Kayit baslangici ve sonunda tiim kanalla-
ra bilinen bir voltaj uygulanarak her kayit kalibre edilmeli-
dir. Kayit 6ncesi ve esnasinda kusku duyuldugunda elekt-
rot direnci Ol¢tilmeli, elektrot empedansi kontrol edilme-
li, elektrot polarizasyonu ve bias potansiyelleri engellen-
melidir.

Sacli deriden kayit elektrotlarina ulasan elektriksel potan-
siyellerin voltaj farki; amplifikatorler araciligi ile artirilarak,
anolog cihazlarda kalem sapmasi olarak veya digital cihaz-
larda anolog-dijital ¢cevrimcinin hareketine neden olarak;
bir voltaj-zaman grafigi seklinde gorilir hale getirilir. Di-
feransiyel amplifikasyon; EEG kaydinin elektriksel girisim-
den arindirilarak kaydini saglamak adina tek bir elektrot-
taki mutlak potansiyel degerinin kaydina olanak vermez, 2
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elektrot arasindaki potansiyel farkinin kayitlanmasi s6z ko-
nusudur. Her bir amplifikatoriin “giris 1” (G1) ve “giris 2" (G2)
olarak adlandirilan iki adet elektrot giris terminali vardir.

EEG kayitlamada gorece yuksek ve disutk frekanslardaki
dalgalar dislamak icin alcak frekans filtresi (0,5-1 Hz), yuk-
sek frekans filtresi (70 Hz) ve 50-60 Hz filtresi (lilkemizde 50
Hz) kullanilr.

Herhangi bir amplifikator kanali icin G1 ve G2 ‘ye elekt-
rot secimi “derivasyon’, birden fazla sayida derivasyonun
kombinasyonu ise “montaj” olarak tanimlanir. Montajlar;
temel olarak 2 gruba ayrilabilir: referans montajlar ve bi-
polar montajlar. Referans montajlarda; her amplifikatorin
G2'sinde gorece sessiz bir yerde olan ayni elektrot kullani-
Iir. Ozellikle genis dagiimh potansiyellerin saptanmasin-
da yararhdir, en yiksek amplitidli potansiyeli kaydeden
kanal, potansiyelin kaynagina en yakin kanaldir. Elektrot-
lar arasi mesafe daha fazla oldugu icin, daha yiksek amp-
litidl kayit olusturur, lokalize diistik-orta amplitlidli akti-
viteleri gizleyebilir, ayrica elektriksel olarak sessiz bir bolge
bulmak hemen hemen imkansizdir. Bipolar montajlarda; iki
komsu elektrod bir derivasyon icin G1 ve G2 olarak tanim-
lanir. Bir amplifikatoriin G1'indeki elektrot, bir sonraki kayit
alanindaki amplifikatoriin G2'sinde yer alacak sekilde ante-
riordan posteriora “longitudinal” veya soldan saga “trans-
vers” olarak hatlar halinde derivasyon dizinleri olusturulur.
Ozellikle lokalize potansiyellerin analizi icin uygundur an-
cak buyik alan kapsayan patolojilerde yanilticidir. Dijital
EEG'lerdeki montaj degistirebilme ve yaratabilme 6zelligi
blylk bir avantaj olup, analog cihazlar icin her EEG kay-
dinin en az 3 temel montaj kullanarak gerceklesmesi 6ne-
rilmektedir: longitldinal bipolar, transvers bipolar ve refe-
rans montajlar. Polarite, basit olarak; bir elektrik tGretecinin
(+) ve (-) kutuplarini birbirinden ayirt etmeyi saglayan ni-
telik olarak tanimlanabilir. Sagli deriye ulasan normal veya
patolojik elektriksel sinyaller, G1 ve G2 giris terminallerin-
den amplifikatére girer ve amplifikatoriin toprak hattina
gore ters yonde glglendirilir. Tam olarak; G2'ye uygulanan
sinyal polaritesi ters cevrilir ve G1'e uygulanan sinyalden ¢i-
karilir, bdylece 2 farkli giristen gelen sinyaller arasi fark glic-
lendirilir. Sonuc olarak, ¢ikis sinyalinin polaritesi; hem giris
sinyalinin polaritesine, hem de hangi giris terminaline uy-
gulandigina baglidir. G1'deki G2'ye gore daha negatif bir
sinyal yukari, pozitif bir sinyal asagi, G2'deki G1'e gére daha
negatif bir sinyal asagd, pozitif bir sinyal yukari dogru sap-
maya neden olacaktir.

EEG degerlendirmesinin dogru yapilabilmesi, temel kav-
ramlar ve polarite bilgisi esliginde, dncelikle dogru kayitla-
nabilmesine baglidir.



K-2
NORMALDEN VARYANTA EEG

Biilent 0guz GENC

NECMETTIN ERBAKAN UNIVERSITESI MERAM TIP FAKULTESI,
NOROLOJI ANABILIM DALI, KONYA

EEG beyin ylzeyinde olusan elektriksel aktivitenin yaz-
dirllmasidir. Bu aktivite EEG cihazinin ekraninda ampliti-
di mikrovoltlarla 6lcllen farkli frekanslarda dalga bicim-
leri seklinde gorunir. EEG dalgalari kayitlandiklar sagli
deri bolgesi yanisira genellikle frekans, amplitlt ve bigim-
lerine gore siniflanir. En ¢ok kullanilan dalga frekanslarina
gore yapilan (alfa, beta, teta ve delta) siniflamadir. Dalgala-
rin frekansi ve bicimine iliskin 6zellikler hastanin yasi, uya-
niklik durumu ve sagli deriden kayitlandiklari bélgeye gore
anlam kazanir. Normal EEG dalgalari frekans, amplitiit ve
lokalizasyonlarina gére tanimlanir.

Frekans, normal ve anormal EEG ritimlerinin tanimlanma-
sinda temel Ozelliklerden biridir. Uyanik eriskin EEG’sinde
8Hz ve Uzerindeki dalga frekanslar cogunlukla normaldir.
Uyanik bir eriskinde 7Hz ve altindaki frekanslar cogunluk-
la anormal kabul edilirken, cocukta ya da uykudaki eriskin-
de normaldir. Bazi durumlarda hastanin yasina ve uyaniklik
durumuna uygun frekansta olmalarina ragmen EEG dalga-
lari anormal olarak degerlendirilebilir.

EEG'nin degerlendirilmesinde
1. Hastanin yasi ve uyku, uyaniklik durumu

2. Dalgalarin sekli, amplitudd, frekansi, stresi, dagilimi, rit-
misite, senkron ve reaktivitesine dikkat edilmelidir.

EEG de bir dizi benign varyant bulunur.
Bunlar:

1. Ritmik 6zellik gosteren paternler

2. Epileptiform morfolojiye sahip paternlerdir.

Bazi paternler EEG zemin aktivitesinin frekansina stper-
poze oldugunda, epilepsi ile iliskileri olmamakla beraber
epileptiform dalgalara benzerlikleri nedeniyle yanlis tani-
ya neden olabilirler. Dalga bigimlerinin zemin aktivitesi g6z
oniline alinarak degerlendirilmesi gerekir. Diger bir grup
EEG paterni epileptiform goriiniimde olmakla birlikte kli-
nik ndbetle iliskilendirilmedikleri icin epileptojenik kabul
edilmezler. Bununla birlikte bu paternlerin bazilari konu-
sunda goris farkliliklari bulunmaktadir. Burada s6zi edi-
len “nonepileptojenik epileptiform” paternlerin klinik 6ne-
mi kesin belirlenememekle birlikte bunlar“benign varyant-
lar” olarak kabul edilmektedir. Bu nedenle 6zelliklerini bil-
mek ve tanimak gerekir.

8. Ulusal Epilepsi Kongresi - Konusmaci Sunumlari

I- Ritmik Ozellik gésteren paternler

1. Ritmik midtemporal desarjlar=RMTD

2. Subklinik ritmik elektrografik desarjlar= SREDA
3. Orta hat teta ritmi (Ciganek ritmi)

II- Epileptiform morfolojiye sahip paternler

1. 14 ve 6 Hz pozitif bosalimlar

2. Kugtik keskin dikenler =BSSS (benign sporadic sleep spi-
kes) =BETS (benign epileptiform transients of sleep)

3. 6 Hz diken ve dalga desarjlar= Fantom diken ve dalga

4."Wicket” dikenler, basliklari altinda siniflanirlar.

K-3
UYKU EEG'Si

F. irsel TEZER FiLiK

HACETTEPE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI, NOROLOJI ANABILIM
DALI, ANKARA

1957 yilinda Dement ve Kleithman EEG'de uyku evrelemesi
kurallarini olustururken, uykuyu temel olarak NREM ve REM
olarak ayirmistir. Ayrica NREM uykusu da kendi icinde dort
farkh evrede degerlendirilmistir. Asagida uyanikhk, dalgin-
lik ve uykudaki EEG 0Ozellikleri 6zetlenmistir.

Uyaniklikta gozler kapali iken EEG'de, hemisfer arka kesim-
lerinde 9-11 Hz frekansinda ritimler ortaya cikar. Gozlerin
acilmasi ile diistik amplitttll, beta dalgalarinin hakim ol-
dugu karisik frekansta ritimler hakimiyet kazanir.

Dalginhkla birlikte alfanin voltajinin distiigl, beraberin-
de yavas goz hareketlerinin gelistigi izlenir. NREM evre 1'de
alfa ritminden, disiik amplitttli karisik frekanslara gecis
gozlenir, 6zellikle teta agirlikli yavas dalgalarin agirhgr dik-
kati ceker. Bunun yani sira uykunun pozitif oksipital keskin
gecisleri (POSTS), verteks keskin dalgalari gelisir. Sekonder
uyarilmis potansiyeller olarak kabul edilen verteks keskin-
leri, pozitif polaritede kiiciik diken genis negatif dalgayla
birlikte veya kuclk pozitif diken seklinde belirirler ve 1 Hz
frekansinda tekrarlayabilirler.

NREM evre 2'de, POSTS ve verteks keskinlerinin yani sira K
kompleksleri ve uyku igcikleri ortaya cikar. K kompleksle-
ri verteks ve frontalde, yiiksek amplititl, bifazik-polifazik,
keskin kenarl, negatif baslangicli, en az 0.5 saniye slren
yavas dalgalardan olusurlar. igciklerle birlikte olabilirler.
Uyku igcikleri artan ve azalan amplitltte, mekik seklindeki,
10-16 HZ'lik, 0.5-1.5 saniye sireli ritimlerdir. Santral-frontal
bolgede yiiksek amplitiittlt olarak izlenirler.
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NREM evre 3-4'de 75 mikrovolttan biyik amplititld, 0.5-2
Hz frekansindaki dalgalar EEG’ye hakimdir. K kompleksle-
ri ve igcikler bu dalgalarin icinde gomli olarak izlenebilir.

REM'de dusiik voltajli, NREM evre 1'e benzer EEG aktivite-
si izlenir. Ancak uyaniklik alfasindan 1-1.5 Hz daha dusuk
frekanstaki alfa gozlenir. Ayrica ritmik 2-4 HZ'lik testere disi
tur. Tipik olarak bu evrede hizli g6z hareketleri kaydedilir.
Eger cene kaslarindan EMG kaydi yapilabilirse atoni goz-
lenir.

K-4
ANORMAL EEG EPILEPTIFORM

Nese DERICIOGLU

HACETTEPE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI, NOROLOJI ANABILIM
DALI, ANKARA

Son yillarda noro-radyolojik gelismelere ragmen, epilepsi
hastalarinin tani ve takibinde EEG 6nemli bir yer tutmakta-
dir. interiktal veya iktal EEG fokal epilepsilerde epileptoje-
nik bolgenin saptanmasinda ve uygun hastalari cerrahiye
yonlendirmede etkilidir.

EEG yasa bagli bir gelisim gdsterir ve en ge¢ 8 yasindan
sonra normal alfa aktivitesinin yerlesmis olmasi gerekir.
EEG'de epileptiform olarak bilinen dalgalar keskin dalga,
diken veya diken-dalga gériinttstudir. Diken 70 msn'den
daha kisa sureli, keskin dalga ise 70-200 msn sireli dalga
formlaridir. intraseliiler kayitlarda tipik olarak gézlenen ek-
sitator post-sinaptik potansiyel “paroksizmal depolarizan
sift” olarak isimlendirilir. Pek ¢ok uzman, epileptojenisite
acisindan keskin dalga ile diken desarjlarinin ayni oldugu-
nu ifade etmektedir. Bu dalgalar ¢ok biylk oranda nega-
tif polariteye sahiptir. Skalp elektrotlariyla bu dalgalarin ya-
kalanabilmesi icin en az 6 cm2’lik bir kortikal alandaki n6-
ronlarin senkron olarak ateslemesi gerekir. Bu tiir desarjlar
epilepsi tanisi olmayan saglikh bireylerde %0.5-3 oraninda
gorilebilir, bu nedenle EEG bulgularinin hastanin klinigi ile
birlikte degerlendirilmesi gerekmektedir.

Kafa ici yer isgal eden lezyonlarda (timor, apse, hema-
tom, AVM, kavernom vb damarsal patolojiler), serebral is-
kemi, travma-ensefalomalazi, herpes ensefaliti, hipokam-
pal skleroz vb durumlarla iliskili epilepsilerde EEG ¢ogun-
lukla lezyon lokalizasyonunda epileptiform desarjlarin var-
hgini gosterir. intermittan ritmik delta aktivitesi (IRDA) tipik
olarak yavas dalga paroksizmlerinden olusur ve genellik-
le epileptiform bir bulgu degildir. Ancak temporal lob epi-
lepsisinde, temporalde gézlenen IRDA, epileptik olarak ka-
bul edilir. Kranial MRG bulgularinin normal oldugu idiyopa-
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tik jeneralize epilepsilerde ise jeneralize diken-dalga, mul-
tipl diken-dalga gibi tipik EEG bulgulari tani koydurucudur.
Daha seyrek goriilen Lennox-Gastaut sendromunda yak-
lasik 2.5 Hz keskin-yavas dalga kompleksi desarjlar gori-
lUr. Yine SSPE'de siklikla miyoklonik sicramalarin eslik etti-
di jeneralize periyodik yavas, keskin karakterli yavas dalga
kompleksleri tani konmasinda buyik rol oynar. Genellikle
genel durum bozuklugu olan veya yogun bakimda izlenen
hastalarda jeneralize periyodik trifazik keskin dalga desarj-
lar gorilebilir ve metabolik bozukluk, intoksikasyon, CJD
veya non-konvulzif status epileptikus tanisini distindire-
bilir. Bu sunumda kisaca epileptiform EEG konusunda bilgi
verilerek degisik olgu érnekleri sunulacaktir.

K-5
NOKTURNAL PAROKSISMAL OLAYLAR

Hikmet YILMAZ

CELAL BAYAR UNIVERSITESI TIP FAKULTESI, NOROLOJI ANABILIM
DALI, MANISA

Nokturnal paroksismal olaylar (NPO), gece uyku sirasinda
ortaya cikan anormal hareket ve davranislardan olusur. ilis-
kili olduklari uyku evrelerine, klinik 6zelliklerine, olay ile
iliskili amneziye, eslik eden bulgulara gore farklliklar gos-
terir. Nedenler arasinda en sik nokturnal nébetler ve para-
somniler dikkati ceker. Uyku baglangicinda yada ylzeyel
uyku sirasinda gozlenenler; hipnik jerkler, hipnogojik halu-
sinasyonlar, uyku paralizisi, ritmik hareket bozuklugu yada
uykuda hareket bozukluguna bagh olabilir. Derin uyku sira-
sinda ise konflizyonel uyanma, uykuda ytirime, uyku tero-
ru gibi parasomniler 6n plana ¢ikar. REM uykusu sirasinda
kabuslar ve REM uykusu davranis bozuklugu sik gozlenir-
ken; uykuda konusma, uykuda yeme ve entrezis nokturna
gibi parasomniler herhangi bir uyku evresinde ortaya ¢ika-
bilirler. Nokturnal nébetler ile hipnik bas agrilari, nokturnal
kas kramplari, nokturnal panik ataklar gibi psédoparasom-
ni tablolari da herhangi bir uyku evresinde ortaya cikabilir.
NPO terminolojisi ilk defa 1981 yilinda Lugaresi ve arkadas-
larinin calismalart ile literattire girmistir. Bu ddnemde Mon-
tagna, Plazzi ve Tinuperin yapmis oldugu video EEG-PSG
monitorizasyon ¢alismalari ile, paroksismal arousallar, hi-
permotor ndbetler, paroksismal nokturnal distoni tablolari
ve epileptik nokturnal gezinme tablolari asimetrik bilateral
tonik nébetler tanimlanmistir. Bu ¢calismalarin katkilari ile
ozellikle de nokturnal frontal lob epilepsilerinin (NFLE) se-
miyolojik 6zellikleri daha iyi tanimlanmistir. Bu tablolarda;
uykudan aniden uyanma, bilateral aksiyal tutulus, korku-
lu yuz ifadesi, yatakta oturma, kompleks ve siklikla siddet
iceren distonik-diskinetik komponetli davranis gosterileri,
¢cenede kenetlenme, agizdan kdpik yada kan gelmesi, dil-



dudak 1sirma, govde veya bacaklarda bazen dairesel veya
sallanma gibi tekrarlayici beden hareketleri, bagirma, ¢1g-
lik atma, terleme, alisiilmadik zorlu postiirler veya pozisyon-
lar, amagsiz veya uykuda yurliimeye benzeyen yari- amag-
Il davranislar, dolasmalar gozlenir. Ataklar demetler halin-
de gelir. Video EEG-PSG monitorizasyonunda epileptik de-
sarjlar g6zlenir. Ancak bu desarjlar her zaman gézlenme-
yebilir. Yapilan calismalar, bu anormalliklerin olgularin an-
cak %12-21'inde ortaya konabildigini gdstermektedir. Yani
NFLE tablolarinda EEG'de patoloji yakalama orani diger n6-
betlere gore disulktir. Bu nedenle nokturnal nébetlerin di-
ger nokturnal paroksismal olaylardan ayiriminda iktal se-
miyolojik bilgiler dnem tasir. Ornegin bir NREM parasom-
nisi olan konflizyonel uyanmanin NFLE tablosunda gozle-
nen paroksismal arousaldan ayiriminda; farkli senkronizas-
yon paternlerinin varhigi ve “frekans band analizlerinin” in-
celenmesi yararh olur. NFLE'sinin iktal fazinda, K kompleks-
lerinin nébet baslangicinda mutlaka var olmasi ve 8-12 Hz
band senkronizasyonunda bariz bir artis olmasi da bu ayi-
rima katkida bulunmaktadir. Epizodlar uzun siiriiyorsa, ba-
sin her iki yana sallanmasi seklinde otomatizmalar ile birlik-
te oluyorsa, “Arc de circle” denilen gévdenin ters yaylanma-
si seklinde gorilintl olusuyorsa, tim epizod slresince goz-
ler kapali ise, ataklarda sterotipi yok ise, atak sirasinda yada
hemen sonrasinda aglama s6z konusu ise sonrasinda olgu
uyanmiyor ise o zaman epileptik nébet disindaki diger
NPO nedenleri diistintilmelidir. Bu olaylar sirasinda, kendi-
ni yaralama, dil-dudak 1sirma, idrar kagirma, video EEG PSG
incelemesinde anormal bulgular gézlenmez. NPO ayirici
tanisinin yapilmasi tedavi yaklasimini da belirleyen 6nem-
li bir konudur. Tum gece yapilacak video EEG-PSG monito-
rizasyonu (en az 18 EEG kanali ile desteklenmis) NPO ayi-
rici tanisinda ¢ok degerli ve objektif bilgiler saglayacaktir.

K-6
NONEPILEPTiK NOBETLERDE KOGNiSYON

Barig BAKLAN

DOKUZ EYLUL UNIVERSITESI TIP FAKULTESI, NOROLOJI
ANABILIM DAL, iZMIR

Epileptik ndbetler, kortikal néronlarin kendini sinirlayici,
anormal, hipersenkronize desarjlaridir. Epilepsi ise beynin
epileptik nébet olusturma yatkinhigi ve bu durumun néro-
biyolojik, kognitif, psikolojik ve sosyal sonuglari ile birlik-
te tanimlamak gerekir. Psikojen nonepileptik nobetler ise
(PNES) fizyolojik bir bozuklugun eslik etmedigi epileptik
ndbet benzeri durumlardir. Fakat psikolojik ve sosyal yonu
disinda bu nébetlerinde ndrobiyolojik ve kognitif yonlerini
irdelemek gerekmektedir.

8. Ulusal Epilepsi Kongresi - Konusmaci Sunumlari

Nobet aktivitesinin beyinde hasara neden oldugu bilgisi
hala arastirilan bir konudur. Nébetleri kontrol edilemeyen
hastalarin bilissel fonksiyonlarindaki bazi kayiplar bu calis-
malarin sonucunda gosterilmistir. Ancak bunun temelinde
ndbetin etiyolojisi, eger varsa ndbete neden olan lezyonun
yerlesimi, nébet sikligi, nébet baslangig yasi, hastalik siire-
si ve ndbet tipi yatar. Semptomatik epilepsilerde ise nérop-
sikolojik bozukluk lezyon lokalizasyonu ile iliskilidir. Psiko-
jen nonepileptik nobetli hastalara gore epileptik hastala-
rin, hastaliklarinin dogasi geregi néropsikolojik testlerde
daha fazla kognitif bozukluk gostermesi beklenirken yapi-
lan ¢calismalarin bazisinda arada fark saptanmamis, bazi ¢a-
lismalarda epilepsi hastalarinda, bazilarinda da PNES has-
talarinda daha belirgin etkilenme bulunmustur. Ancak bu
arastirmalarda verilerin tim hastalarda kesitsel calismalar-
la degerlendirildigi, ndbet ile zamansal iliskili degerlendir-
me yapilmadigi gézlenmistir.

Epileptik ndbet sonrasi yakin zaman dilimi icersinde nébe-
tin tipine bagh olarak gecici kognitif etkilenme olagandir.
Fakat fonksiyonel bir durum olarak kabul ettigimiz non-
epileptik psikojen nobetlerde ndbetin hemen ardindan
kognitif bir bozukluk beklenmemelidir. Hatta bu durum ay-
rict tanida bile ise yaramalidir. Epileptik hastalarin hem dik-
kat hem de bellek siireclerindeki etkilenmenin PNES hasta-
larina gore daha fazla oldugu dustintilmektedir. Hatta 2011
yilinda yapilan bir calismada PNES hastalar néropsikolo-
jik testlerde epileptik hastalarla karsilastirildiginda daha iyi
performans gostermis ancak dikkat ve yuritici islevlere
ait testlerde normal skorlarin alt sinirinda olduklari gordil-
mistlr. Bir baska calismada epileptik ve nonepileptik has-
talari; hastalik baslangig yasi ve ndbet sikligi agisindan de-
gerlendirmisler, erken baslangig ve yliksek ndbet sikhiginin
her iki grupta da daha fazla kognitif bozukluga neden ol-
dugunu gostermislerdir. Ancak kognitif etkilenme gruplar
icin farkh alanlardadir, PNES olgulari icin dikkat ve yiritu-
cli islevler, epilepsi icin ise bunlarin yaninda ayrica verbal
ogrenme sireglerinde bozulma izlenmistir. Bir baska aras-
tirmada, hem epileptik hem PNES hastalarinda hastalik si-
resi ile verbal bellek performansi arasinda ters iliski bulun-
mustur. Daha da 6zgin bir izlem ¢alismasinda, temporal
lob epilepsisi olan hastalarda ozellikle bellek siireclerin-
de zamanla diisme oldugu, nébetler cerrahi ya da medikal
olarak kontrol altina alindiginda ise bu diiststn durdurula-
bildigi gosterilmistir.

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakdiltesi Néroloji Anabilim Da-
linda yapilan calismada epileptik hastalarda dikkat stirecle-
rinin gorece korundugu, ancak bellek sireclerinin etkilen-
digi; PNES hastalarinda ise dikkat sireclerindeki bozulma-
nin 6n planda oldugu gézlenmistir. Nébetlerin negatif kog-
nitif etkileri gibi, antiepileptik tedavinin de bilinen kogni-
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tif yan etkileri mevcuttur. Epilepsi hastalarinda antiepilep-
tik ila¢ almadan kognitif testlerinin yapilmis olmasi gere-
kir, ancak tedavi baslama hizi icinde bu isleme zaman ayi-
rilamamaktadir. PNES tanisi almasina ragmen antiepilep-
tik kullanan olgularin kognitif performanslarini ilag alma-
yan PNES olgularinkilerle karsilastirma olanagi buldugu-
muz ¢alismamizda ilag¢ alan PNES olgularin kognitif perfor-
manslarinin daha disiik oldugu gozlenmistir.

Duygudurum bozukluklarinin hem epilepsi hem de PNES
hastalarinda sik goruldigi bilinmektedir. Bu degiskenle-
rin de kognitif yetiler Gizerine etkileri olabilir. Calismamiz-
da PNES, epilepsi ve saglikli kontrol gruplarina depresyon
Olcedi uygulandiginda PNES olgularinda depresyon olge-
gi skorlarinin anlamli olarak daha yuiksek oldugu goérild.
Bulgularimiz PNES hastalarindaki kognitif etkilenmenin 6n
planda duygudurum bozukluklari ile, epilepsi hastalarin-
da ise hastaligin kendi dogasi ile iliskili oldugunu distin-
dirmustlr. Ancak ndbetlerin kisa dénem icersinde kognitif
fonksiyonlar tizerine etkisi hem PNES hem de epilepsi has-
talarinda gosterilememistir.

K-7
EPILEPSi SINIFLAMASINDA SEMiYOLOJiK YAKLASIM

Canan AYKUT BiNGOL

YEDITEPE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI, NOROLOJI ANABILIM
DALI, [STANBUL

ilk kez 1960 yilinda uluslararasi epilepsi uzmanlarinin top-
lanmasi ile epileptik nébetlerin siniflandiriima ¢alismalari
baslamis ve Uluslararasi epilepsi ile savas ligi (International
League Against Epilepsi, “ILAE") tarafindan siniflama ko-
misyonu kurulmustur. Komisyonun uzun yillar siiren ¢alis-
malari sonucunda hazirlanan 1981 Epileptik Nobetlerin Kli-
nik ve Elektrografik Siniflamasi ve 1989 Epilepsiler ve Epi-
leptik Sendromlarin Siniflamasi, tim diinyada konuyla il-
gili bilimsel ortamda genel kabul gérmis ve nébetlerin ve
epileptik sendromlarin tanimlanmasinda ortak bir dil olu-
sumunu saglamistir.

Siniflama sistemleri; bizim belirti, bulgu ve hastaliklar an-
layis diizeyimizi yansitirlar, hastaliklar ve bunlara eslik eden
belirti ve bulgular daha iyi kavramamizi saglayan yeni tek-
nolojik gelismelere gore de periyodik olarak giincellestiril-
melidirler. Son yillarda video-EEG'nin yaygin kullanimi, mo-
lekiler biyoloji ve genetik ve noérolojik goriintiileme ala-
nindaki gelismelere bagh yeni bilgi birikimi sonucunda
1981 ve 1989'da 6nerilen siniflamalar yetersiz kalmistir. Bu
nedenle ILAE'nin siniflama komisyonlari araciligiyla 4-5 yil-
da bir (sirastyla 2001, 2006 ve 2010 yillarinda) en son bil-
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gi birikimleri dogrultusunda glincellenmis siniflama one-
rileri yayinlamaya baslamistir. Bu komisyon tarafindan en
son olarak 2010 yilinda yayinlanan siniflama onerisinde
daha 6nce yayinlanan siniflamalardaki kavram ve terimler-
de radikal degisiklikler yapilarak epileptik nébetlerin sinif-
lamasi ve epilepsilerin ve elektroklinik sendromlarin sinif-
lamasi yayinlanmistir. ILAE gibi bir komisyondan ayri ola-
rak 1998'de Cleveland Klinik'ten Liiders ve arkadaslari tara-
findan semiyolojik nébet siniflamasi (Semiological Seizure
Classification, SSC) ve 2005 ve 2008 yilinda epilepsinin bir
bitiin olarak ele alindigi bes eksenli bir epilepsi siniflama-
st semasi Onerisi yayinlanmistir. Ancak yayinlanan her rapor
konuyla ilgili bilimsel dergilerde aktif bir tartisma ortami
yaratmaya devam etmektedir. Onerilen siniflamalarin kul-
laniminda ortaya cikan sorunlar siniflamalarin farkli amac-
lar icin kullanilmasi ve bu amaglarin timuine yénelik bir si-
niflama sistemini gelistirmenin glgligiinden daha gercek-
¢i olarak da imkansizligindan kaynaklanmaktadir. Bu du-
rum tipki “botanikgi-bah¢ivan” 6rneginde oldugu gibi do-
gasi geredi konunun pratigi ile laboratuari arasindaki ge-
reksinim farkhliklarinin bir sonucudur. Asagidaki listede bir
epilepsi siniflamasindan beklentilerin neler olabilecegi si-
ralanmistir;

+ Kisisel olarak kavramaya yonelik

+  Egitim

+ Hekimler arasinda iletisimin saglanmasi
+ Pratisyen hekim ve diger saglik calisanlari
- Norolog ve Epileptologlar

+ Cerrahi 6ncesi degerlendirme

+ Klinik farmakoloji calismalari

» Epidemiyoloji calismalar

« Prognoz belirleme

«+ Patofizyoloji uygulamalar

« Etyoloji

Epileptik Nobet; néronlarin anormal, asiri veya senkron
aktivitesine bagli gecici olarak goriilen belirti ve bulgular
olarak tanimlanir. Epilepsi ise beyinin strekli epileptik no-
bet olusturmaya yatkinlik ile karakterize olan bozuklugu-
dur ve bu durum nérobiyolojik, kognitif, psikolojik ve sos-
yal sonuclara neden olur. Nobet gecici bir siirede gozle-
nebilen bir fenomendir. Klinik pratikte ndébetin siniflama-
si, dogrudan gozleme, bir gorgi tanigini dinlemeye ya da
video kaydinin izlenmesine dayanir. Sendrom bir arada go6-
rilen, belirti ve bulgular kiimesidir, bir hastaligin aksine bi-
linen tek bir etyolojisi ya da patolojisi yoktur. Bu nedenle,
epileptik ndbetlerin aksine, Epilepsinin veya bir elektrokli-



nik sendromun tanisi; dogrudan gézlem ya da video kaydi-
nin izlemi ile konulamaz; bunun icin baslangig yasi, etyolo-
ji, aile 6ykus, nébet sikligl, goriintiileme yéntemleri, presi-
pitan faktorler ve EEG gibi ek bilgiler gereklidir.

Liders ve arkadaslarinca 2005 yilinda 6nerilen 5 eksenli si-
niflama Onerisi ise olgu drnekleri ile birlikte 6zetle asagi-
daki gibidir.

1. Epileptojenik Alan (yapilabiliyorsa sendromik siniflama)
(Tablo-6),

2. Semiyolojik nébet siniflamasi (Tablo-5),

3. Etyoloji (EEG, MRG, genetik testler gibi var olan tim bil-
gilerin 1s1ginda) (Tablo-7),

4. Nobet sikligi (Tablo-8),
5. iliskili medikal durum,
1. Epileptojenik Alan: Fokal (Sol Perirolandik Epilepsi)

Nobet semiyolojisi: Sag el somatosensoriyel aura— sag
elde klonik nébet (biling kaybl) — jeneralize tonik-klonik
konviilziyon

Etyoloji: Sol pariyetal ganglioma

Nobet sikhgi: Sik

iliskili Medikal Durum: Sag elde parezi.

2. Epileptojenik Alan: Fokal (Sol Mesiyal Temporal Lob Epi-
lepsisi)

Nobet semiyolojisi: Abdominal aura — otomotor ndbet
(biling kaybi1) — sag versif

Etyoloji: Sol mesiyal temporal skleroz
Lateralizan bulgu: Postiktal afazi

Nobet sikhgi: Sik

iliskili Medikal Durum: Sézel bellek kaybi.

3. Epileptojenik Alan: Jeneralize (Lennox-Gastaut Sendro-
mu)

Nobet semiyolojisi: 1- Aksiyal tonik nobet
2- Dialeptik nébet

3- Epileptik spazm

Etyoloji: Tuberoz skleroz

Nobet sikhgi: Her giin

iliskili Medikal Durum: Mental retardasyon

4. Epileptojenik Alan: Jeneralize (Juvenil Myoklonik Epilepsi)

Nobet semiyolojisi: Jeneralize myoklonik— Jeneralize
tonik-klonik

Etyoloji: Genetik
Nobet sikhgi: Nobetsiz
iliskili Medikal Durum: Yok

8. Ulusal Epilepsi Kongresi - Konusmaci Sunumlari

Epileptik nobetler temel bir epileptojenik yatkinlk (gene-
tik) zeminde, tetikleyici faktorler ve bazi durumlarda bun-
lara ek olarak nedensel faktorlerin etkisiyle ortaya cikarlar
ve bizler bu faktorleri belirleyebildigimiz ol¢tide hastalari-
miza yardimci olabiliriz. Ne yazik ki bugtin icin bilgi diizeyi-
miz epilepsi olarak nitelendirdigimiz cesitli hastaliklar top-
lulugunun patogenetik mekanizmalarini tam olarak anla-
mada cok az netlesmistir. ilgilenen okuyucular siniflamalar
konusundaki tartismalara ilgili literatirlerden ulasabilirler.
Bizler bu tartismalarin epilepsiile ugrasan farkh disiplinler-
deki tim bilim insanlarini tedirgin etmekten cok, bilgi bi-
rikimi asamalarina aktif taniklik etmekte yararli ve motive
edici oldugunu dusiiniiyoruz.

K-8
STATUS EPILEPTIKUS

S. Naz YENi

ISTANBUL UNIVERSITESI CERRAHPASA TIP FAKULTESI NOROLOJI
ANABILIM DALI, ISTANBUL

Status epileptikus herhangi tipte bir epileptik ndbetin, su-
rekli (?), yeterince uzun siire (?) devam etmesi veya ndbet-
lerin aralarinda norolojik durumun diizelmesine olanak ta-
nimayacak (suurun agilmayacak) kadar sik olarak tekrarla-
masi hali olarak tanimlanmistir.

Tablo 1'de nébet tiplerine gore status epileptikus siniflan-
dirmasi yer almaktadir. Bu siniflandirmada yer alan jenera-
lize tonik-klonik nébet statusu mortalite ve morbidite riski
acisindan 6nemli bir acil problemdir. Kompleks parsiyel ve
absans nobetlerinin taninmasi ise glicliikler arz eder (non-
konvulzif status). Bu ndbetlerde hastalarda akut baslangic-
I, dakikalar, saatler ve hatta nadiren glinler boyu devam
eden konfuzyonel bir durum olusur. Hasta 6nceden epilep-
tik ise bu durumu tanimak miimkiindir ancak o giine ka-
dar epilepsi hastasi olduguna dair bir bilgi yoksa teshis bir
hayli gugtir. Hekimin status epileptikus olasiligini akla ge-
tirmesi ve buna yonelik EEG tetkiki istemesi gerekir (Tablo
2). Status epileptikusun ilk nébet olarak izlenmesi daha ¢cok
cocuklarda meydana gelir. Yenidogan dénemi ve sit ¢o-
cuklugu status riskinin ve buna bagli morbiditenin 6nem-
li 6lctide yiiksek oldugu donemlerdir. Kronik epileptik has-
talarin ise %1.3-1.6’sinin hastaliginin herhangi bir asama-
sinda status tablosuna girebilecedi bildirilmektedir. Klinigi-
mizde status nedeniyle yatirilan epilepsi hastalari arasin-
da %52'sinin ilag kesme nedeniyle statusa girdigi yapilan
retrospektif degerlendirmelerde goériilmektedir. Bu carpici
oran bize, epilepsi hastalarina ilag kesmenin tasidigi risk-
ler konusunda yogun bir egitimin verilmesinin status epi-
leptikus insidansini disirilebilecegini gdstermekte olup,

11



Epilepsi 2012;18(2)

bu egitimin 6nemini vurgulamaktadir. Atesli haller, alkol
kullanimi, akut alkol ve madde birakma gibi haller statusu
kolaylastiran faktorlerdir. Serebro-vaskiiler hadiseler, MSS
enfeksiyonlari, neoplazmalar, akut metabolik bozukluk-
lar, kafa travmalari, semptomatik status epileptikus olgula-
rinda sik gorilen etyolojik sebeplerdir. Status epileptikus-
ta mortalite, yas, statusun siresi gibi cesitli faktorlere bagh
olarak %8-32 arasinda degismektedir. Cocuklarda bu oran
daha dusuktur, yashlarda ise %50’lere varabilir. En ylksek
mortalite semptomatik olgulardadir ve bunlarda 6lim sta-
tus kadar altta yatan sebebe de baglidir. Eger status bir sa-
atten fazla siirerse mortalite %32, 30 dakikadan az surerse
%2.7 civarindadir. Cocuklarda, 6zellikle uzamig statusta no-
rolojik sekel olasiligr artar.

Status epileptikus klinik gortintimleri degisiklikler goste-
rebilir. En siklikla karsilasilacak olan jeneralize tonik klonik
nobet statusu olmakla birlikte, nonkonvulzif status epilep-
tikus da 6nemli bir diagnostik sorundur.

Bu konusmada status epileptikus siniflama calismalari ve
status epileptikus tanisi Gzerinde durulacaktir.

Tablo 1. Status epileptikus siniflamasi (ILAE, 2001)

Jeneralize status epileptikus

Jeneralize tonik-klonik status epileptikus
Klonik status epileptikus

Absans status epileptikus

Tonik status epileptikus

Miyoklonik status epileptikus

Fokal status epileptikus
Kojewnikov'un “epilepsia partialis continua’si”
Aura kontinua
Limbik status epileptikus (psikomotor status)
Hemiparezili hemikonvulzif status

Tablo 2. Nonkonvulzif status epileptikusta goriilebilen
klinik tablolar

Konfuzyon veya deliryum

Psikiyatrik semptomlar: ajitasyon, diirti kontrol bozuk-
lugu, saldirganhk

Azalmis konugsma, mutizm, verbal perseverasyon, eko-
lali, palilali, afazi

Bos bakma, g6z kirpma, yutkunma, kompleks otoma-
tizmalar

Periorbital, fasiyal veya taraf miyoklonileri

Davranis degisikligi

Vejetatif belirtiler: anoreksi, bulanti, kusma veya kilo
kaybi

Nistagmoid g6z hareketleri
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K-9
KADIN VE EPILEPSI

Giilnihal KUTLU

SB ANKARA EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI, NOROLOJI
KLINIGI, ANKARA

Epilepsi tiim yas gruplarinda goriilebildiginden, dogur-
ganlik cagindaki kadinlari da etkileyebilir. Epileptik bir ka-
dinin tedavisi, epileptik bir erkegin tedavisinden farkhdir.
Clinku epilepsi ve tedavide kullanilan antiepileptik ilaclar
(AEI) cinsel gelisimi, menstrual siklusu, kontrasepsiyonu,
fertiliteyi, gebeligi, emzirmeyi ve menapozu etkileyebilir.

Menstrual siklus icerisinde belli ddnemlerde nobetlerde ar-
tis meydana gelir ve bu durum katamenial epilepsi olarak
bilinir. Bu nébetler daha ¢ok 6strojen ve progesteron den-
gesinin bozuldugu durumlarda izlenir, tedavisinde de klo-
bazam, asetazolamid ve hormonal replasman tedavisi 6ne-
rilebilir.

Anormal néroendokrin regiilasyon (6zellikle temporal lob
epilepsisinde), AEi larin hormonlar {izerinde olumsuz etkisi
ve AE larin direkt toksik etkileriyle menstrual diizensizlik-
ler ve buna ikinsil fertilite problemleri olabilir. N6bet sayisi-
nin ve kullanilan AEi sayisinin fazla fertiliteyi olumsuz etki-
leyebilir. Anovulatuar sikluslar infertiliteye neden olurlar ve
anovulasyon nébetleri tetikleyebilir. Polikistik over sendro-
munda kronik anovulasyon ve buna sekonder infertilite ve
hiperadrenerjik durum (alopesia, akne, tiiylenme vb) birlik-
tedir. Bu sendrom normal populasyonda %4-11 oraninda
gorilirken epilepsi hastalarinda bu oran %10-26'dir. An-
cak valproik asit kullanan kadinlarda epilepsinin kendisin-
den bagimsiz olarak polikistik over sendromu daha siktir.
Epilepsinin kendisi ve kullanilan ilaglar menstrual sikluslari
ve fertiliteyi etkiler. Ozellikle valproik asit kullanan hastalar-
da polikistik over sendromu goriilme olasiligi daha fazladir.

Epilepsi hastalari hormonal olmayan yontemlerle koru-
nabilirler. AEi lardan fenitoin, karbamezapin, barbitiirat-
lar, okskarbazepin ve topiramat 200 mg dozun {zerinde-



ki dozlarda oral kontraseptiflerin etkinliklerini azaltir. Valp-
roik asit, gabapentin, pregabalin, levetirasetam, tiagabin,
etosuksimit oral kontraseptiflerle etkilesmez. Bu arada oral
kontraseptiflerde lamotrijinin kan diizeyini dustrebilirler.

Gebe kalmadan once epileptik bir kadin mutlaka uzman
bir norolog tarafindan degerlendirilmelidir. Folik asit 5 mg/
glin gebelik planlayan bitin kadinlara verilmelidir. Folik
asit kullanan gebelerde spina bifida gibi noral tiip defekt-
leri daha az goriilmektedir. Noral tiibin gebeligin ilk 4 haf-
tasi icinde gelistigi distnillrse, hasta gebe kalmadan en
az 3 ay once folat tedavisine baslamali ve gebelik siiresince
en az 12 hafta devam edilmelidir.

Epileptik kadinlar her ne kadar %90'nin Uzerinde sag-
likli cocuklar diinyaya getirmektedirler. Hem nd&betlerin
hem de AEi lar fetiis {izerinde risk olusturabilirler. Jenera-
lize tonik klonik ndbetler hipoksi ve asidoza neden olabilir.
Kompleks parsiyel ve absans ndbetlerin etkisi net degildir.
Hastanin AEi nin, yiiksek teratojenite riski nedeniyle degis-
tirilmesi gerekiyorsa, gebelige 6 ay kala ila¢ degisim prog-
rami tamamlanmalidir. Gebelik 6ncesi 6ncelikle AEI deva-
mi gozden gecirilmelidir. Hasta en az 2-5 yil ndbetsiz ise,
tek nobet tipi mevcutsa, normal nérolojik muayenesi ve
normal IQ ya sahipse, EEG'si normalse, gebelikten en az 6
ay 6nce AEi kesilebilir, sonrasinda gebe kalmasi énerilebilir.

Gebelik sirasinda pek ¢ok kadinda nébet frekansi degis-
mez, fakat %15-33 kadinda nobetler artabilir. Gebelik si-
rasinda ideal olan hastanin monoterapi almasidir ve AEi
mumkiin olan en disiik dozda kullanilmalidir. Her trimas-
ter daila¢ diizeyi monitorize edilmelidir. Lamotrijin kan di-
zeyi, gebeligin son trimasterinda hizla distiginden dik-
katli olunmahdir. Fenitoin ve karbamezapinin de kan du-
zeyleri son trimasterda kontrol edilmelidir. Teratojenik yon-
den bakildiginda valproik asit tedavisinin teratojenitesi di-
ger AEi lardan yiiksektir. Politerapide teratojenite riski art-
maktadir. En ylksek teratojen risk valproik asit ve lamotrijin
kombinasyonundadir. Ayrica gebelikte valproik asit ve po-
literapi kullaniminin disiik kognitif performansa neden ol-
duguna dair yayinlar mevcuttur.

Dogum sirasinda, obstetrik komplikasyon riski normal po-
pulasyondan ¢ok farkli degildir. Dogum sekli kadin dogum
endikasyonlarina gore belirlenebilir. Ancak gebenin son
trimasterda ¢ok fazla nébeti varsa ve hasta ¢ok anksiyete-
liise C/S yapilabilir. Enzim indiikleyen ajanlar vitamin K di-
zeyini distrerek, ciddi kanamalara yol acabileceginden, vi-
tamin K 1 mg im olarak dogum sirasinda yapilmalidir.

Epileptik anneler genel olarak emzirebilirler. Ancak kiiglik
bebeklerde UDP glukorinidasyon metabolizmasi gelisme-
diginden ve lamotrijin de bu yolla atildigindan dikkatli
olunmalidir. Levetirasetam ve primidon anne sitlinde yiik-
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sek oranda bulunurlar. Bunu lamotrijin, topiramat ve gaba-
pentin takip eder. Valproik asit, karbamezapin, barbitiirat
ve fenitoinin anne sutiindeki miktarlari klinik olarak 6nem-
sizdir. Prematiir bebeklerde UDP glukorinidasyon metabo-
lizmasi yeterince gelismediginden ve lamotrijin de bu yol-
la atildigindan dikkatli olunmalidir. Ancak AEi kullanan an-
nelerin bebeklerinde, anne siiti almak klinik praktikte bir
sorun olusturmaz. AEl alan annelerin siitiiyle beslenmenin
¢ocukta uzun donem negatif etkisi, yapilan az sayida ca-
lismada gosterilememistir. Genel kabul goren gorls gebe
epileptikler hangi AEi kullanirsa kullansin emzirebilirler.

Hayat boyu AEi kullanan ve yiiksek nébet frekansi olan has-
talarda menapoz ortalama yas olan 51'den 3-4 yil daha ki-
sadir. Menapoz nébet arttirabilecegi gibi, azaltabilir veya
degisiklik olmayabilir. Menapoz sonrasi hormonal replas-
man tedavisi alanlarda nobet sikligi artabilir.

Enzim indiikleyen AEi lar vitamin D diizeyini diisiirerek os-
teoporoza neden olabilir. Valproik asit ise direkt olarak ke-
mik resorbsiyonunu etkiler. Kemik densitesinde azalmaya
neden olan diger faktorlerden (sigara icimi, asin alkol tU-
ketimi, dlsiik viicut agirhgi, kortikosteroidler, distk kalsi-
yum diyeti vb) kaginmak gereklidir. Kalsiyum ve vitamin D
replasmani yapilabilir.

K-10
ILERI YAS VE EPILEPSi

Kadriye AGAN

MARMARA UNIVERSITESI EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI
NOROLOJI ANABILIM DALI, I[STANBUL

Yeni tanili epilepsi hastalarinin yarisinin yasi 60 lizerinde-
dir. Etyolojide siklikla serebrovaskiiler olaylar, nérodejene-
ratif hastaliklar, primer yada sekonder beyin tiimérleri var-
dir. Bu yas grubunda nobetler degisik sekillerde ortaya ¢i-
kabilir. Nobetler siklikla kompleks parsiyeldir 6rnegin bas-
doénmesi gibi silik bir aura olabilir. Otomatizmalar daha na-
dirdir. Konflizyon daha uzun sirer. Ayrici tanisinda gegici
iskemik atak vardir. Ayrica bu yas grubunda status epilepti-
kusun mortalitesi %38 hatta 80 yas tizerinde %50'dir.

Epileptik hastada antiepileptik (AEI) secimi birtakim faktér-
lere baghdir. Bu faktorlerden; dncelikle hasta kaynakli olan-
lari g6zden gecirmek gereklidir.

Epilepsi sendromu ve ndbet tipi, ndbetin siddeti, nobet fre-
kansi, hasta ile ayni klinik profili olan klinik ¢alismalarin so-
nuglari, yas, cinsiyet, su andaki ve ileri donemdeki repro-
duktif durumu, kilo durumu, eslik eden medikal durum-
lar- ila¢ hipersensitivtesi, kemik sagligi, organ yetmezligi,
kozmetik sorunlar, kognitif durum, psikiyatrik komorbidi-
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teler, davranissal 6zellikler, kullanmakta oldugu ilaglar ve
istenmeyen ilac- ilag etkilesimleridir.

Son 30 yilda kullanima giren AEi'larin cogunun refrakter
epilepsilerde ve ekleme tedavilerde kontrollu ¢alismalari
vardir. Bu calismalara alinan hastalarin yas araligida genel-
likle 18-70 arasindadir.

Bu gruptaki hastalarin cogunun yasa baglh olarak ortaya ¢i-
kan ve farmakolojik tedavi aldiklari medikal durumlari var-
dir.

ileri yas ile birlikte farmakokinetik 6zellikler de degisir. Bu
etkilenme gastrointestinal emilimdeki degisiklikler, albu-
min diizeyindeki azalma, glomerdler filtrasyon hizindaki
ve tlbdiler sekresyondaki azalma ile karacigerde yasa bag-
Il olarak gelisen azalan enzim aktivitesi sonucu ortaya ¢I-
kar. Yasli hastalar AEi'larin santral ve sistemik etkilerine kar-
st daha hassastirlar.

Yash ve saglikli yada eslik eden hastaliklari bulunanlarda
lokalizasyon ile iliskili nébetleri olan hastalarda lamotrijin
ve levetirasetam ilk siralarda yer alirken gabapentin, kar-
bamazepin, okskarbazepin, pregabalin ve valproik asidde
tedavide yer almaktadir. Bobrek hastaligi olanlarda bu se-
cenekler jeneralize ndbetleri olanlarda lamotrijin, valproik
asid ve levetirasetam iken, karaciger hastaliginda siralama
levetirasetam, lamotrijin, gabapentin ve pregabalin seklin-
dedir.

K-11
OLGULARLA iLA( BASLAMA-SONLANDIRMA
Nerses BEBEK, Dilek ATAKLI, ibrahim AYDOGDU

ilk epilepsi nébeti sonrasinda basta hasta olmak tizere tim
cevresini etkileyecek kararlar verilmesi gerekir. Tani ve son-
rasinda baslanacak olan tedaviyi uzun yillar kullanmasi be-
raberinde hayatini etkileyecek secimler yapma zorunlulu-
gunu getirecektir. Meslek, evlilik, cocuk sahibi olma gibi
bircok sosyal yasam 6zellikleri etkilenecek, olasi yan etkiler
ve eslik eden hastaliklar durumu daha da zorlastiracaktir.
Bu nedenle ndbet tipi ve epileptik sendromun dogru tanin-
masl son derece 6nem tasir. Epilepsi ve semptomatik n6-
bet ayirici tanisi yapildiktan sonra hastanin yasadigi epizo-
dun gercekten ilk nébet mi oldugu, yoksa éncesinde parsi-
yel veya jeneralize tipte bir ndbetin olup olmadigi belirlen-
melidir. Genellikle hastalar saglik merkezine ilk jeneralize
tonik klonik konviilziiyon ile gelmektedir.

Yapilan farkh calismalar nébetin tekrarlama oraninin %27-
84 arasinda degistigini gostermektedir. Nobet tipi, has-
ta grubu, basvuru ve izlem siresi gibi 6zelliklere gore bu
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olasilik degismektedir. NOobetin erken donemde tekrarla-
ma riski daha yuksektir. Hart ve ark’nin ¢alismasinda 564
hastanin 2-4 yil streli izleminde, nébetler 12. ayda %67, 36.
ayda %78 oraninda tekrarlamistir. Dogumda norolojik de-
fisit varsa bu oran 12. ayda %100%e ¢itkmaktadir. Basit veya
kompleks parsiyel nébette, jeneralize konviilziiyona gére
riskin daha yuksek oldugu gorilmastr.

Tedavi baslanan hastalarda yeni nébet riski ilk 1-2 yil icin
az olmakla birlikte uzun sireli remisyon agisindan tedavi-
siz gruba gore belirgin bir fark bulunmamistir. MESS calis-
masinda hastanin basvuru sirasindaki nébet sayisinin bir-
den fazla olmasi, norolojik bir hastaligin eslik etmesi, anor-
mal bir EEG bulgusunun olmasi nébet tekrari igin risk fak-
torleri olarak degerlendirilmistir. Tedavi baslanmayan yuk-
sek veya orta risk grubunda yer alan hastalarda rekirens
riskinin daha yuksek oldugu gosterilmistir. Tek ndbeti olan
dustk risk grubundaki hastalarda tedavi baglamanin ek bir
yarar getirmedigi diistinilmektedir.

Tedavinin sonlandiriimasi da baslanmasi gibi titizlik gerek-
tirir. ilacin baslanma nedeni, altta yatan neden, yillar icin-
deki seyir dnem tasir. iki yil nébetsiz olan hastalarda né-
betsizlik orani, tedavinin devam edildigi grupta %78, teda-
vinin kesildigi grupta ise %59 oraninda g6zlenmistir. Siire
uzadik¢a bu aradaki farkin azaldigi dikkati ¢cekmektedir.
Birden fazla antiepileptik ilag kullanimi, tonik-klonik nébet
Oykist, kranyal goriintiileme bulgusu ve spesifik EEG ano-
malisin varligi ndbet tekrar riskini arttiran bashca faktor-
lerdir.

K-12

ILAC BASLAMA - iLAC SONLANDIRMA
OLGU SUNUMLARI

Sibel K. VELIOGLU

KTU TIP FAKULTESI, NOROLOJI ANABILIM DALI, TRABZON

Bu sunumda antiepileptik ilac(AEi) baslama ve sonlandir-
ma icin 3 6rnek olgu sunumu tartisilacaktir. Biri 22 yasin-
da erkek bir hasta olup paroksizmal olayinin ayirici tanisin-
da zorlanilan ve AEi tedavi baslama karari asamasi ve bir di-
geri 19 yasinda ilk kez kuvvetle olasi bir epilepsi ndbetini
destekler ilk ve tek bir paroksismal olayla gelen kadin hasta
tartismaya acilacaktir. Uciincii olgu ise 18 yasinda fokal né-
betleri baslayan ve uygun AEi ile 6 yillik remisyonda iken 2.
Gebeligi ile bagvuran tedavi kesimi agsamasinda olan bir ka-
din hasta irdelenecektir.



K-13

SUDEP: RISK FACTORS, PROPOSED MECHANISMS
AND POSSIBLE PREVENTION

Torbjorn TOMSON

KAROLINSKA UNIVERSITY HOSPITAL, DEPARTMENT OF
NEUROLOGY, STOCKHOLM

Sudden Unexpected Death in Epilepsy (SUDEP) is a term
which refers to the sudden death in a seemingly healthy
person with epilepsy, usually occurring during or immedi-
ately after a tonic-clonic seizure. The frequency varies de-
pending on the severity of the epilepsy, but overall the risk
of sudden death is over 20 times higher than in the gen-
eral population. The incidence, however, varies markedly
between different epilepsy populations, from 1 in 10,000
patient years in population-based cohorts of patients with
newly diagnosed epilepsy, to 1 in 100 patient years among
patients with very refractory epilepsy, i.e. epilepsy surgery
candidates. Risk factors have been identified in case con-
trol studies. A pooled analysis of risk factors show that the
higher the frequency of tonic-clonic seizures, the higher
is the risk of SUDEP, and risk are also elevated in males,
those with long duration epilepsy and those on antiepilep-
tic polytherapy. SUDEP usually occurs when the seizures
are unwitnessed and often at night. There are probably a
number of different mechanisms, but most research has
focused on seizure-related respiratory depression, cardiac
arrhythmia, cerebral depression and autonomic dysfunc-
tion. This presentation will provide an update on risk fac-
tors and proposed mechanisms and discuss possibilities
for prevention.

K-14

EMOSYONLARIN FiZYOPATOLOJiSi VE EMOSYONEL
NOBETLERiN SEMiYOLOJiSi

Josef PARVIZI

STANFORD UNIVERSITY, DIRECTOR, STANFORD PROGRAM FOR
DRUG-RESISTANT EPILEPSY

In this talk | will review the brain network involved in emo-
tional expression and how the operation of this network is
broken in patients with brain lesions or seizures. | will sum-
marize our most recent work on patients with pathological
emotional expression due to stoke or gelastic epilepsy.
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K-15
EMOSYONEL NOBETLERE PSiKiYATRiKYAKLASlM
Mine OZMEN

ISTANBUL UNIVERSITESI, CERRAHPASA TIP FAKULTESI, RUH
SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIM DALI, [STANBUL

Emosyonel ndbetlere psikiyatrik yaklasim iki asamada ele
alinabilir. Birinci asamada epilepsi tanisi konmus hastalar-
da merkezi sinir sistemindeki islev bozukluguna ya da kul-
lanilan antiepileptiklere bagh olarak gelisebilen bilissel
ve davranigsal sorunlarin yani sira siklikla epilepsiye eslik
eden depresyon ve anksiyete bozuklugu gibi ruhsal bozuk-
luklarin ele alinmasi gerekir. Bu durumlarda kullanilan ilag-
larin diizenlenmesi ve psikofarmakolojik ajanlarla var olan
psikiyatrik bozuklugun tedavisi 6n plandadir.

ikinci asamada nébetlerin beklenmedik zamanlarda gel-
mesi, uyum sorunlari, sosyal dnyargilarla bas etme gibi
kronik bir hastalik sahibi olmaya bagli sorunlara yonelik gi-
risimler 6n plandadir. Ayrica hastanin emosyonel siirecle-
ri, epilepsinin onun i¢ dlinyasindaki yeri, bunlarin kdkenle-
ri ve altlarinda yaran zihinsel stireclerin anlasiimasi, beden
bitunligunin bozulmasina yonelik kaygilar, 6lim korku-
lari, benlik saygisinda azalma ve varolussal kaygilar acisin-
dan ele alinmasi gerekebilir. Bu sorunlar ancak psikanalitik
bir psikoterapi stirecinde ele alinabilir.

Bu sireg icerisinde emosyonel nébetlerin icerikleri ve bu
iceriklerin hastanin psikodinamikleri ile iliskisi de goézden
gecirilebilir. Fenickel epileptik ndbetler icin “arkaik desarj
sendromu” tanimlamasini kullanmis ve affektif bosalim-
larla karsilastirmistir. Epileptik nobetler affektif ndbetlere
benzer; travmatik ya da normal uyaran organizma tarafin-
dan alinir ve daha 6nceden belirlenmis bir desarji hareke-
te gecirir, egonun ya da korteksin denetimi kalkar. Bion’a
gore zihinsel aygit, stirekli emosyonel deneyimlerden ge-
len islenmemis ham verilerle bombardiman altindadir. Bu
ham verilerin islenip ve anlamlandirnimasi gerekir- ki ruh-
sal denge korunsun. Bdylece kisi deneyimlerinden 6grene-
bilir. Eger bu islev degisik nedenlerle bozulursa emosyon-
lar ve algilar degistiriimeden kalirlar. Bu islenmemis ham
elemanlar yansitmali 6zdesim, halusinasyonlar, bizar nes-
ne iliskileri, psikosomatik bozukluklar ya da hastaliklar, an-
lamsizilkel grup davranislari ve/veya zihinsellestirilememis
otomatik davranislar yoluyla bosaltilirlar. Bu agilardan ba-
kildiginda emosyonel nébetlerin de islenmemis emosyo-
nel iceriklerin bir tir bosaltim yolu, zihnin daha erken bir
gelisimsel varolus suirecine gerileme hali ya da tipki dis-
ler gibi islenmesi gereken ham verilerin islenebilir hale d6-
nlsturdldigua bir stireg olarak ele alinabilecegi de diistinG-
lebilir.
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Sunumda emosyonel nobetleri olan hastalara psikodina-
mik yaklagim olgular yardimi ile g6zden gegirilecektir.
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ANTIEPILEPTiK iLACLARIN DUNU

Aysen Z. GOKYIGIT

ISTANBUL UNIVERSITESI, [STANBUL TIP FAKULTESI, NOROLOJI
ANABILIM DALI, [STANBUL

Epilepsi tedavisinde antiepileptik ila¢ (AEi)lar esastir ve
vazgecilmezdir. Gegmiste kullanilan ¢ok az sayidaki ilaca
karsin bugiin kullanimda olan 20'yi askin AEi bulunmakta-
dir ve hizla yenileri de eklenmektedir. Yeni AEi'lerin kulla-
nimda olmasi ¢esitli avantajlar saglamakla birlikte uygun
ilacin secimi ve tedavi yonetimi konusunda bir karmasa da
yaratmaktadir. Diger taraftan heniiz gerek etki gerek yan
etki bakimindan her yéniiyle ‘ideal’ denebilecek bir AEi bu-
lunmamaktadir. Asil beklentilerin oldugu direncli epilepsi
hastalari icin de yeni AEi'lerle fazla yol alinamamistir.

Epilepside AEI tedavisinin gecmisi, bugiin artik terkedil-
mis olan “bromide” ile baslar (1857). Daha sonra fenobar-
bital (FB) kullanima girer (1912). Fenobarbital etkili ve ge-
nis etki spektrumuna sahip olan bir AEi'tir ve hala kullanil-
maktadir. Sedatif etkisi ve bagimlilik yaratma riski kullani-
mini kisitlamaktadir. Benzodiazepinlerin AEI olarak kullani-
mi 1965'te diazepam ile olmustur. Status epileptikus IV te-
davisi disinda sadece klonazepam (fenobarbital gibi seda-
tif etkisi ve bagimlilik yaratma riski kullanimini kisitlamak-
tadir) ve klobazam kronik oral tedavide kullanilir. H.H. Mer-
ritt ve T. Putnam’in fenitoini (difenilhidantoin) bir AEi ola-
rak kesfi (1936) modern tedavinin baslangici sayilir. Fenito-
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in fokal baslangi¢h nébetlerde en etkili AEI'lerden biri ola-
rak halen yerini korumaktadir. Fenitoini izleyerek pirimi-
don (1952) etostiksimid (1960), ardindan yine 1960’h yillar-
da karbamazepin (KBZ) ve yaklasik 100 yil boyunca solvent
olarak bilinen ve tesadtifen fark edilen valproik asid (VPA)
AEi olarak Avrupada kullanima girmistir (Amerika'da sira-
siyla 1974 ve 1978). Etostksimidin yalnizca absans ndbet-
lerinde etkili olmasina karsilik, fokal baslangich nobetlerde
KBZ, baslica jeneralize nébet sekillerinde olmak lizere tim
ndbet sekillerinde VPA epilepsi tedavisinde AEi seciminde
ilk siralardaki yerini hala korumakta ve yaygin olarak kulla-
nilmaktadir.

Uzun bir aradan sonra 1990'l yillardan baslayarak ¢ok sa-
yida yeni AEi kesfedilmis ve kullanima girmistir. Her seye
ragmen bugtn icin epilepsinin farmakolojik tedavisinde en
yeni ilaci ilk énce kullanmanin bir maharet olmadigi, ila¢
seciminde nobet sekilleri ve sendrom o6zelliklerinin yanisira
kisiye 6zel durumlarin da dikkate alinmasi gerektigi akilda
tutulmali, ilk jenerasyon AEi'lerin varligi ve énemi de géz
ardi edilmemelidir.

K-17
ANTIEPILEPTiK iLACLAR - YARIN

ibrahim OZTURA

DOKUZ EYLUL UNIVERSITESI TIP FAKULTESI NOROLOJI ANABILIM
DALI, iZMIR

En sik gorilen norolojik hastaliklardan birisi olan epilepsi-
de, hastalarin %30’'unda mevcut tedavi seceneklerine rag-
men tam nobetsizlik saglanamamaktadir. 1982 yilina dek
kullanilan karaciger enzim indiiksiyonu ya da inhibisyonu
yapan ve ilag-ilag etkilesimlerine neden olan birinci kusak
antiepileptik ilaclarin ardindan yaklasik 15 yil icinde ilag-
ilag etkilesimi olmayan ve birinci kusak antiepileptik ilac-
lar gére daha az yan etkiye yol acan sekiz yeni antiepilep-
tik ilac epilepsi tedavisinde kullanilmaya baslandi. 2008 yih
sonrasi Ucglincl kusak olarak nitelendirilen antiepileptik
ilaglar Avrupa Birligi ve ABD'de epilepsi tedavisi icin onay
almaya basladilar. Bu ilaglar Lakosamid, Eslikarbazepin ase-
tat ile Retigabin(Ezogabin)dir. Ayrica orphan drug olarak
Stiripentol ile Rufinamid tedavi izni aldilar.

Lakosamid; 16 yasindan biyuklerde sekonder jeneralize
olan ya da olmayan parsiyel nébetler icin ek tedavi sece-
nedi olarak kullanim izni aldi. Oral tablet, sollisyon ve int-
ravenoz formlari mevcut. Etki mekanizmasi sodyum kanal
blokaji yoluyla olup gastrointestinal sistemden %7100'e ya-
kin emilmektedir. Plazma diizeyi 1-2 saatte maksimuma
ulagmakta ve yarilanma 6mru yaklasik 12-16 saattir. Atilimi



%40 bobreklerden metabolize olmadan, %30'u karaciger-
den metabolize olarak atilir kalan %40 inaktif metabolitlere
dondsur. Enzim indiksiyonu yapan ilaclarin varliginda la-
kosamid konsantrasyonu %15-25 azalmaktadir. Etkinligi ti¢
bulyik cok merkezli plesebo kontrollii calisma ile gosteril-
mis olup, 200 mg dozda pleseboya oranla ndbetlerde %34,
400 mg dozda %39.7 ve 600 mg dozda %39.6 etkinlik bildi-
rilmistir. GlnlUk tedavi dozlari 200-400 mg araliginda olup
2 esit doza bollinerek verilmektedir. En yaygin doza bagim-
Il yan etkileri sersemlik, bas agrisi, bulanti gibi santral sinir
sistemi ile ilgili belirtilerdir.

Retigabin; 18 yas Ustli sekonder jeneralize olan ya da ol-
mayan parsiyel nobetler icin ek tedavi secenegi olarak
kullanim izni aldi. Film kapl oral tablet formu mevcuttur.
Etki mekanizmasi Kv7 kanallari aracili M tipi potasyum ka-
nallari araciligi ile. Oral biyoyararlanimi %60 olup plaz-
mada 0.5-2 saatte maksimum duzeye ulasir ve yarilanma
dmrii 6-10 saattir. ilacin %20-30'u bébreklerden metabo-
lize olmadan atilir. Kalan kismi N-asetil, N-glukronid ve
N-asetilretigabine dénisir. Uc biyiik cok merkezli plese-
bo kontrollli calisma ile pleseboya oranla 600 mg ile %27,
900 mg ile %33 ve 1200 mg ile %38.5 etkinlik gosterilmistir.
Guinlik tedavi dozu 600 -1200 mg araliginda olup (¢ esit
doz béllnerek verilmektedir. En yaygin yan etkileri sersem-
lik ve somnolanstir.

Eslikarbazepin asetat; 18 yas Ustli sekonder jeneralize olan
ya da olmayan parsiyel nobetler icin ek tedavi secenegdi
olarak kullanim izni aldi. Oral tablet ve stispansiyon form-
lari mevcut. Primer metaboliti eslikarpazepindir. Okskar-
bazepin ile benzer etkinlige ve karbamazepine gére daha
az norotoksisiteye sahiptir. Voltaj kapili sodyum kanallari-
ni bloke ederek etki gostermektedir. Gastrointestinal sis-
temden hizli emilir ve aktif metaboliti eslikarbazepin %95
oraninda dolasima ge¢mektedir. Oral alimi sonrasi 2-3 sa-
atte plazmada en ylksek diizeye ulasir alinan ilacin %40"
48 saatte idrarla atilir. Etkinlik calismalarinda 400 mg ile
pleseboya oranla %19.9, 800 mg ile %36.2 ve 1200 mg ile
%39.3 nébetler lzerinde etkinlik saptanmistir. Glinllk te-
davi dozu 800-1200 mg olup giinde tek doz olarak kullanil-
maktadir. Orta evrede renal yetmezliklerde hiponatremiye
yol acabileceginden doz azaltilmalidir. En yaygin yan etki-
leri sersemlik ve somnolanstir.

Rufinamid; 2008'de yetim ila¢ onayi aldi. Dort yas Ustl LGS
hastalarinin jeneralize nébetleri icin ek tedavi secenedi ola-
rak kullanim izni ald1. Voltaj kapili sodyum kanal blokaji yo-
luyla etkinlik géstermektedir. Oral aliminda biyoyararlani-
mi %85'den fazla, plazma yarilanma siresi 6-10 saat olup
atihmi bébreklerdendir. En yaygin yan etkiler somnolans,
bulanti-kusma ve kasintidir. Kullanim dozlari 200-3200 mg
arasinda olup 3200 mg ile pleseboya oranla %20 ndbetler-
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de azalma gosterilmistir.

Stiripentol; Dravet sendromunda jeneralize tonik-klonik
ndbetlerde Valproat ve klobazam tedavisine ek yetim ilag
olarak tedavi onayi almistir. Bir calismada %50 nobetlerde
azalma orani %15 (23 hastanin 14'inde) olarak bildirilmis-
tir.

Bivaresetam, perampanel, ganaxolone ise halen faz lll calis-
malari stirmekte olan ilaglardir.

K-18
POST-TRAVMATIK EPiLEPSIDE HAYVAN MODELLERI

Mehmet KAYA

ISTANBUL UNIVERSITESI, [STANBUL TIP FAKULTESI FiZYOLOJI
ANABILIM DALI, ISTANBUL

Post-travmatik epilepsinin (PTE) ortaya ¢ikisinda rol oyna-
yan en 6nemli faktorlerden birini beyin hasari olusturur.
Beyin hasariyla ilgili insan verilerine paralel olarak hayvan
calismalarinda da hasar sonrasi beyin hacminde azalma ol-
dugu ve bu azalmanin kortikal/subkortikal alanlarda néron
kaybi seklinde ortaya ciktigi bilinmektedir. Ancak, beyin
hasarini takiben PTE'nin ortaya cikisi ve anti-epileptiklere
nicin direngli oldugu ile ilgili mekanizmalar cok iyi bilin-
memektedir. Bu problemin ¢éziimiine yonelik insan ¢alis-
malarinin yaninda deneysel hayvan modelleri de son yil-
larda yogun bir sekilde kullanilmaktadir. Hayvanlarda be-
yin hasari olusturmak icin kullanilan modeller baslica; ka-
fatasi Gzerine agirlik diisiirme, dura tizerine kontrolli agir-
lik “controlled cortical injury (CCl)” veya sivi basinci uygu-
lama (Lateral fluid-percussion-LFP), korteksin bir bélgesi-
ne soguk uygulanmasi veya igne batirma ve korteks/amig-
dala icine demir klorid enjekte etme seklinde siralanabilir.
TBH sonrasi PTE'nin ortaya ¢ikis sikliginin hasarin siddetine
bagli olarak degistigi ve hasar sonrasi korteks ve hipokam-
pus kaynakl arta kalan ndronlarin uyarilabilirliklerinde asi-
ri bir kolaylasma oldugu bildirilmistir. TBH olusturan mo-
dellerden herhangi birinin uygulanmasini takiben ilk 24 sa-
atte akut nébetlerin ortaya ¢iktigi veya ilerleyen giin, hafta
ya da yillar icinde kronik spontan ndbetlerin gelistigi g&s-
terilmistir. LFP ile olusturulan PTE'de ortaya ¢ikan nébetle-
rin sikhkla ila¢ direncli oldugu rapor edilmistir. TBH sonra-
sinda PTE'ye yol acan faktorlerin basinda kan-beyin bari-
yeri (KBB) yikimi, astrosit aktivasyonu, oksidan madde arti-
sl ve norotransmitter dengesindeki bozulmalar gelmekte-
dir. Bahsedilen bu faktorlerin insanda TBH'nin temel &zel-
liklerini gosterdigi ve PTE'nin ortaya ¢ikmasina katki verdi-
gi hem insan hem de hayvan calismalariyla gosterilmistir.
Sonug olarak, hayvan modelleri insanda gorilen PTE bul-
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gularini tam olarak ortaya ¢ikarmaz, ancak insandaki PTE
patofizyolojsini anlamamiz icin nemli sonuglar verebilir.

K-19
POSTTRAVMATIK EPILEPSI: KLINiK YONU
Candan GURSES

ISTANBUL UNIVERSITESI [STANBUL TIP FAKULTESI, NOROLOJI
ANABILIM DALI, [STANBUL

Posttravmatik epilepsi (PTE), gliniimiizde cok cesitli bas-
liklar altinda karsimiza ¢cikmaktadir. Gunlik yasamda 6zel-
likle Glkemizde en ¢ok karsilasilan neden trafik kazalaridir.
Savas ve teror olaylarini da unutmamak gereklidir. Yukari-
da bahsedilen olaylarda 6limiin disinda ¢ok sayida kisinin
yaralandigi ve yaralanan kisilerin bakim masraflarinin ma-
liyetleri cok arttirdigi bilinmektedir. Maliyetleri dusirmek
ve koruyucu tedavi ile yasam kalitesini ylikseltmek icin ¢a-
lismalar yapilmaktadir. Hayvan calismalari etyopatogene-
zi anlamak ve antiepileptojenik tedavi acisindan yol gos-
terici olmasi beklenmektedir. Travmanin nedeni, derecesi,
travmanin beyindeki hasarladigi bolge, kisinin bu travma-
ya yaniti gibi bircok olasilik ve bunlarin kombinasyonlari-
nin artarak biylimesi bu konuyla ilgili sorularin yanitlari-
ni da zorlastirmaktadir. Travmatik beyin hasari (TBH) sonra-
st ilk bir haftada nébetin gorilmesi akut semptomatik no-
bet, bir haftadan sonra gériilmesi uzak semptomatik nébet
olarak siniflanmaktadir. ilk 24 saat icinde gériilen nébetler
epilepsi riskini daha da arttirmaktadir. Travmanin zamani
ve derecesi ile epilepsi gelismesi arasinda korelasyon gos-
terilmistir. Yapilan calismalarda dural penetrasyon ve né-
rolojik sekel varsa epilepsi insidansi %20-57 bulunmustur.
Risk faktorleri agisindan bakilinca penetran yaralanma, me-
tal fragmanin beyin icinde kalmasi, intrakranyal hematom,
persistan norolojik defisit, beyin volim kaybinin derecesi
en basta sayilacaklar arasindadir. EEG'nin rolii TBH'da kisit-
hidir. PTE icin EEG'nin &éngérisi yoktur. ilk ge¢ nébet sonra-
st reklirensi tahmin etmede yardimci yéntem olarak ¢ok az
kullanilmaktadir. PTE'de yapilmis ila¢ ¢calismalari ve bu has-
talara yaklagimlar tartisilacaktir.

K-20
NOROGORUNTULEME SPECT-PET

Eser Lay ERGUN

HACETTEPE UNIVERSITESI TIP FAKULTESI NUKLEER TIP ANABILIM
DALI, ANKARA

Tekrarlayan ve tekrarlama egilimi olan nobetler ile tanim-
lanan ve fonksiyonel bir bozukluk olan epilepside tani ve
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tedavi olduk¢a dnemlidir. Epilepsi degerlendirmesi ve ta-
nisi dncelikle hastanin klinik bulgular, EEG kaydi ve Mag-
netik Rezonans Goruntileme (MRG) ile yapilir. Ancak, bazi
olgularda MRG sonuglari normal veya suipheli olabilir ya
da ylzeyel EEG ve klinik bulgular ile uyumlu olmayabilir.
Boyle durumlarda o6zellikle ilaca direncli epilepside odag:
lokalize-lateralize etmek, cerrahiye ve/veya invaziv elektrot
yerlestirilecek bolgeye kilavuzluk yapmak icin sintigrafi en-
dikasyonu olusur. Epilepside beyin dokusunda fonksiyonel
metabolik abnormaliteler ve bolgesel beyin kan akimi de-
gisiklikleri (BBKA) oldugu yillardan beri bilinmektedir. Sin-
tigrafide kullanilan iki 6nemli goriintiileme teknigi SPECT
(“Single Photon Emission Tomography”) ve PET (“Positron
Emission Tomography”)'dir. SPECT ile epileptojenik alanda
olusan BBKA degisiklikleri ve PET ile de metabolik degisik-
likler gosterilebilmektedir.

Epilepside sintigrafik calismalar epileptojenik korteksi lo-
kalize ya da lateralize etmek, 6zellikle medikal tedaviye di-
rencli hastalarda cerrahi tedavi distnullyor ise intrakran-
yal elektrot yerlestirilecek bolgeyi belirlemek icin yon ver-
mek, hastanin cerrahi sansinin olup olmadigini degerlen-
dirmek, epileptojenik bdlge disindaki beyin dokusunun
fonksiyonel butiinligiin gostermek icin kullanilir.

SPECT

Epileptik ndbetler sirasinda beyinde BBKA degisiklikleri ol-
dugu uzun bir streden beri bilinmektedir. Beyin perfiiz-
yon SPECT calismalari ile beyinde BBKA degerlendirmele-
ri yapilmaktadir. SPECT calismasinda, hastaya radyofarma-
sotik intravenoz yoldan enjekte edilir. Bu radyofarmasotik-
ler kan-beyin bariyerini gecebilen lipofilik, notral ajanlardir.
Beyin dokusu tarafindan kan akimi ile uyumlu olarak yuk-
sek ekstraksiyon 6zellikleri vardir ve beyin hiicrelerine ro-
latif olarak fiske olurlar. Radyofarmasétik verildikten son-
ra gamma kamera ile hastanin beyin SPECT goriintileme-
si yapilir. Gorlintiileme bilgileri beyin perflizyonunun en-
jeksiyon donemindeki durumunu yansitir. Beyin perfiiz-
yon calismalarinda kullanilan belli bash radyofarmasotik-
ler sunlardir:

Tc-99m HMPAO ( hexamethylpropyleneamine oxime): Be-
yinde pik aktiviteye enjeksiyondan sonra 1-2 dakikada ula-
sir. Beyinden ilk gegis ekstraksiyon fraksiyonu %80'dir. En-
jekte edilen dozun %3.5-7'si beyinde tutulur. ilk 10-15 da-
kikada %15'i beyin hiicrelerinden geri atilir, kalani ise be-
yinde glutatyon tarafindan hidrofilik hale dénuserek fiske
olur. Gri cevher/beyaz cevher orani: 2.5:1'dir.

Tc-99m ECD (ethyl cysteinate dimer): Beyinde pik aktivi-
teye enjeksiyon sonrasi 1-2 dakikada ulasir. Enjekte edi-
len dozun %6-7'si beyinde tutulur. Beyin tarafindan tutulu-
mu oldukga yiiksek olup beyin/zemin aktivite orani Tc-99m



HMPAQ'dan daha yuksektir.

SPECT invaziv olmayan, PET calismalarina gére daha ba-
sit aksamli ve ucuz olan cihazlar ile uygulanabilmektedir.
SPECT radyofarmasétilerinin yarilanma dmdirleri PET ajan-
larina gore daha uzundur.

iktal beyin perfiizyon SPECT: Epileptik ndbet veya iktal epi-
sodda nébet bolgesinde hiperperflizyon oldugu deneysel
ve klinik calismalarla gosterilmistir. Dolayisiyla patofizyolo-
jik olarak iktal SPECT ¢alismalarinin dayandigi temel, epi-
leptik alanda BBKA'nin artmasidir.

iktal beyin perfiizyon SPECT calismalari icin radyofarmasé-
tigin ndbet baslar baslamaz en geg birkag saniye icinde en-
jekte edilmesi gerekmektedir. Boylece beyinde nébet anin-
daki BBKA degisiklikleri degerlendirilebilir.

iktal SPECT temporal ve ekstratemporal lob epilepsilerin-
de epileptik bolgeyi tespit etmede interiktal SPECT'e gore
oldukca duyarldir. iktal SPECT calismalarinin sonuglar ik-
tal EEG, MRG ve patoloji sonuglari ile uyumlu bulunmus-
tur. Ancak, epilepsi cerrahisine giden ve lokalize MRG lez-
yonu bulunan hastalarda tespit edildigi lizere, 6zellikle EEG
ve klinik bulgular da MRG sonucunu destekliyor ise iktal
SPECT ek bir bilgi saglamamaktadir. Lezyonu olmayan has-
talarda iktal SPECT epileptik bolgeyi lokalize ve lateralize
etmede ve de intrakranyal elektrot yerlestirmeye yon ver-
mede bir rehber olarak kullanildiginda cok yararlidir.

Temporal lob epilepsileri: Temporal lob epilepsisinde ik-
tal SPECT 'te tipik goriintl paterni temporal lobda unilate-
ral global hiperperfiizyondur. ipsilateral bazal ganglion hi-
perperflizyonunun eslik etmesi de oldukca 6nemli bir late-
ralizasyon bulgusudur. Ayrica, klinik konviilziv aktivite, ik-
tal nébet bolgesinin kontralateralinde ise ipsilateral motor
alanda, bazal ganglionda ve kontralateral serebellumda hi-
perperflizyon goérilmesi de olagandir.

Ekstratemporal lob epilepsilerinde de iktal SPECT goriin-
tllerinde epileptik alanda hiperperfiizyon ve/veya latera-
lizasyona yardimai olacak bulgular (ipsilateral bazal gang-
lionlarada hiperperfiizyon, frontal lob epilepsilarinde
kontralateral serebellar hiperperfiizyon) saptanabilir. ik-
tal SPECT o6zellikle iktal EEG tam olarak odagi lokalize ede-
miyorsa yararlidir ve de intrakranyal elektrot yerlestirilecek
bdlgenin secimi icin yol gostericidir.

Temporal ve ekstratemporal lob epilepsilerinde iktal SPECT
interiktal SPECT'ten daha duyarlidir. Optimal sartlarda ya-
pildiginda temporal lob epilepsilerinde dogruluk %90-95
arasindadir.

interiktal beyin perfiizyon SPECT: Radyofarmasétik enjek-
siyonu hastaya interiktal donemde yapildiktan sonra be-
yin SPECT gériintiilemesi yapilir. interiktal beyin perfiizyon
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SPECT goérintilerinde beklenen bulgu epileptojenik alan-
da hipoperfiizyon olmasidir. Ancak, temporal lob epilepsi-
lerinde epileptojenik temporal korteks ile uygunluk goste-
ren temporal hipoperfiizyon %50 vakada saptanabilmek-
tedir. Ekstratemporal lob epilepsilerinde bu oran daha da
dusaktar.

Beyin perflizyon SPECT calismalarinin duyarliligi ve dog-
rulugu SPECT ve MRG goriintulerinin Ust Uste bindirildigi
ve bdylece anatomik ve fonksiyonel bilgilerin beraber de-
gerlendirilebildigi SISCOM (“Subtraction ictal SPECT co-
registered to MRI") teknigi ile artirilabilmektedir.

GUnumizde interiktal beyin perfiizyon SPECT calismala-
ri iktal SPECT yapilmasi mimkiin olmayan hastalara uygu-
lanmakta ya da iktal ve postiktal beyin SPECT calismalari-
na bazal bir goriinti teskil etmesi amaciyla kullaniimakta-
dir. Ayrica, SISCOM teknigi iktal ve interiktal beyin perfiiz-
yon SPECT goriintl bilgilerinden birlikte yararlanilmasina
olanak saglamaktadir.

Periiktal beyin perfiizyon SPECT: Bazen o6zellikle epilep-
si nOdbetlerinin klinik olarak ¢ok belirgin olmadigr durum-
larda radyofarmasétik enjeksiyonu periiktal doneme rast-
layabilir. BBKA'nin iktal odagin oldugu yerde ve cevresin-
de artmis oldugu yukarida anlatiimisti. Bu patern postik-
tal dénemde ndbet yayilimina bagh olarak degisiklik gos-
terebilir. Ornegin, epileptik bélgede hipoperfiizyon ve bu-
nun ¢evresinde nébet yayihmina bagli hiperperfiizyon ola-
bilir. Temporal lob epilepsilerinde postiktal BBKA paterni-
nin ndbet sonrasi 20 dakikaya kadar stirdigu gosterilmistir.
Bazen bu goriinime kontralateral kortekste elektrofizyolo-
jik aktivasyona bagl rolatif hiperperfiizyon ya da ipsilateral
bazal ganglion hiperperfiizyonu da eslik edebilir. Temporal
lob epilepsisinde postiktal SPECT dogrulugu %70-83 dlize-
yindedir. Ekstratemporal lob epilepsilerinde ise bu oran bi-
raz daha dustiktir. Clinkd kan akimi degisiklikleri temporal
lob epilepsilerinden ¢ok daha hizli gelisir.

Postiktal ve interiktal SPECT calismalari epileptojenik fok-
st belirlemede birlikte kullanilabilir.

PET

PET pozitron yayan radyoizotoplar ile isaretlenmis bilesik-
leri kullanarak viicuttaki biyokimyasal olaylari “in vivo” ola-
rak gortintilemek ve de 6l¢mek icin kullanilan non invaziv
bir ydntemdir.

Beyinde PET lokal glukoz kullanimini, oksijen kullanimini,
kan akimini, protein sentezini, nérotransmitter tutulumu-
nu degerlendirmek icin kullanihr.

Verilen radyoaktif maddenin serebral yapilarda tutulmasi
PET yardimi ile mutlak kantitatif olarak hesaplanabilmek-
tedir. Ancak, bu kantitasyon teknikleri tetkik boyunca ar-
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teriyal kan 6rnekleri alinmasini gerektirmekte ve de 6zel-
likle cocuklarda beyin maturasyon dénemi nedeni ile uy-
gun kontrol grubu eksiklikleri bulunmaktadir. Bu ylizden
beyin PET kantitasyon calismalari genellikle bilimsel aras-
tirmalar esnasinda kullanilmaktadir. Rutin beyin PET uygu-
lamalarinda PET goriintilerinin gorsel degerlendirmesi ye-
terli olmaktadir.

Epilepsi hastalarinda PET calismalarinda en cok aras-
tinlmis ve rutinde kullanilan ajan F-18 isaretli FDG
(“fluorodeoxyglucose”)'dur. FDG-PET calismasi ile serebral
glukoz metabolizmasi incelenir.

Epilepsi nébetleri esnasinda ilgili kortikal alanda kan akimi
ve metabolik subtratlara ihtiya¢ artmaktadir. Boylece be-
yinde epileptik odakta nébet esnasinda hipermetabolizma
olusur ve FDG de o bdlgede artmis tutulum gosterir. An-
cak, FDG maddesi hastaya enjekte edildikten sonra SPECT
ajanlarindan farkl olarak ortalama 45 dakika boyunca be-
yin dokusu tarafindan alinir. Hasta bu siire gectikten son-
ra goriintilemeye alinir. Bu nedenle iktal ve postiktal PET
cahismalari uygulanmaz. FDG'nin beyinde tutulumu sire-
since olasi bir epileptik nébeti kacirmamak icin miimkiinse
EEG kaydi alinmahdir. Clinkd, iktal aktivite o bolgede FDG
tutulumunu artirmaktadir. iktal PET yapilir ise elde edilen
goruntd iktal ve postiktal fazin bir karisimini yansitacagin-
dan yorumlamak gliclesir. Bu nedenle epilepsi degerlendir-
mesinde interiktal PET calismalari iktal SPECT'ten farkli ola-
rak daha degerlidir.

interiktal FDG-PET calismasinda beyinde epileptik bélgede
beklenen bulgu hipometabolizmadir.

Temporal lob epilepsileri: Temporal lob epilepsilerinde in-
teriktal FDG-PET calismasinda epileptik bolgede fokal hi-
pometabolizma izlenir ve bu goériinim mesial temporal
lob ve lateral temporal loba da yayilabilir. Ek olarak, ipsila-
teral talamik hipometabolizma gdzlenmesi lateralizasyon
acisindan oldukga 6nemli bir bulgudur. Temporal lob epi-
lepsilerinde interiktal FDG-PET calismasi icin endikasyon-
lar soyledir:

1. MRG'nin normal olmasi ya da EEG ve/veya klinik ile
uyumsuz bulgular vermesi

2. intrakranyal elektrot yerlestirilmesine yol gdstermek;
PET, EEG ve klinik uyumlu ise invaziv EEG yapilmasini 6nle-
mek. Dolayistyla FDG-PET calismalari medikal tedaviye di-
rencli cerrahi planlanan vakalarda epileptojenik fokusin
tespit edilmesinde ve de sonucta basarili bir cerrahi miida-
lele gerceklestirilmesinde 6nemli rol oynar.

Bilateral temporal hipometabolizma bilateral temporal lob
epilepsisini yansitabilir ve coklukla siddetli davranis bozuk-
luklariile birlikte goralir.
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Ekstratemporal lob epilepsileri: MRG'si normal olan hasta-
larda FDG-PET hipometabolik alani belirlemede oldukga
yararl bir yéntemdir ve yapilan calismalarda bu tip hasta-
larda hipometabolik alanin mikrodisgenezi bolgesi ve epi-
leptojenik alan ile korelasyon gésterdigi bulunmustur. in-
teriktal FDG-PET ¢alismalarinda hipometabolik bdlgenin
gercek epileptojenik alandan biraz daha genis olarak izlen-
digi bilinmektedir.

Son yillarda metabolik ve anatomik bilgileri bir arada kul-
lanilmasina olanak veren PET-MRG “co-registration” prog-
ramlari da oldukga yararli bilgler vermektedir.

Epilepsi degerlendirmesinde kullanilabilecek diger bir be-
yin PET calismasi C-11 isaretli fimazenil (FMZ) PET goriin-
tiilemesidir. Ancak, C-11 FMZ isimli ajan PET kamerasi bulu-
nan her merkezde rutin olarak bulunmamaktadir. Dolayisy-
la FDG-PET calismalarina gére kullanimi tiim diinyada daha
azdir. C-11 FMZ benzodiazepin antagonistidir ve GABA A a
subunitine baglanir. Parsiyel epilepsilerde epileptik fokiis-
te FMZ baglanmasi azalir. FDG-PET’e g6re ndbet fokiisiini
daha dogru sinirlayarak gésterir. Ozellikle de ekstratempo-
ral lob epilepsilerinde epileptik foklistin daha iyi lokalize
edilmesini saglar. MRG'nin gosteremedigi kortikal displazi
alanlarinin belirlenmesinde yardimcidir. Hipokampal skle-
rozu gostermede ¢ok duyarlidir.

C-11 -methy-L-tryptophan (AMT) PET calismalarinin epi-
lepsideki yeri konusunda arastirmalar halen devam etmek-
tedir. Tuberosklerozda ve multifokal kortikal displazide epi-
leptik odaklarda C-11 AMT tutulumunun arttigi ve epilep-
tojenik olmayan lezyonlarda normal ya da azalmis C-11
AMT tutulumu oldugu saptanmistir. Epileptojenik lezyon-
larda tutulum mekanizmasi hakkindaki goéris C-11 AMT'nin
beyinde a-C11 metil serotonine déniismesi, ancak monoa-
minoksidaz enzimi icin bir subtrat olmamasi ve buna bag-
Il olarak beyinde serotoninerjik terminallerde akiimdile ol-
masidir. Epileptojenik lezyonlardaki artmis C-11 AMT tutu-
lumunun bu hastalarda AMT’nin “kynurenine pathway”ine
girip kuvvetli konviilzan bir madde olan “quinolic acid” sen-
tezine katilmasina bagh oldugu ileri sirilmektedir.

Cocukluk Cagi Epilepsi Sendromlarinda Niikleer Tip

infantil spazmlar: Ozellikle MRG'nin normal oldugu olgu-
larda SPECT oldukca yararlidir. interiktal FDG-PET calisma-
sinda fokal ya da multifokal hipometabolizma saptanabi-
lir. Tek bolgede patoloji var ise, FDG-PET ve EEG uyumlu
ise ilaca direncli epilepside cerrahi 6nerilmektedir. Bilate-
ral multifokal hipometabolizma s6z konusu ise cerrahi re-
zeksiyon miimkiin olmamaktadir . Ancak, béyle multifokal
olgularda tim nébetlerin bir bélgeden geldigi gosterilebi-
lir ise cerrahi dislinlebilir. PET ¢alismasinda simetrik hi-
pometabolizma saptanir ise daha ¢ok nérometabolik, n6-



rojenik bozukluk distintlmeli, lezyon etiyolojisinden uzak-
lasilmahdir.

Sturge Weber Sendromu: Besinci kranyal sinirin bir veya
daha fazla bélimlerinin dagildigi alanda ylzde kapiller ne-
vus ve nevusa ipsilateral leptomeningeal angiomatosis ile
karakterizedir. BT ve MRG serebral angiyomun yayginligini
goOstermede iyidir. SPECT calismalari BT ve MRG anormal-
likleri olusmadan erken dénemde serebral kan akimi de-
gisikliklerini gosterebilmektedir. FDG PET calismasinda ge-
nellikle ylizdeki nevusa ipsilateral, BT veya MRG'den daha
yaygin hipometabolizma izlenmektedir. PET sendromdaki
erken beyin tutulumunun yayginhgini gosterir ve hastalik
progresyonunun takibinde yararhdir.

Hemimegaloensefali: Kortikal heminsferlerden birinde kon-
genital hipertrofi ve ipsilateral ventrikulomegali s6z ko-
nusudur. ilag ile tedavi altina alinmaz ise heminsferekto-
mi 6nerilir. interiktal SPECT gériintiilerinde malforme he-
minsferde azalmis perflizyon gozlenir. Hemimegaloense-
falisi olan infantlarda ve 6 yas altinda interiktal SPECT'te o
tarafta hiperperflizyon saptanan ve ilerleyen zaman iginde
bu perflizyon paterninin hipoperflizyona dondigiini gos-
teren calismalar vardir.

FDG-PET calismasinda tipik bir gériintt paterni vardir ve si-
metrigine gore yaygin hipometabolizma ve daha buyk bir
heminsfer izlenir.

Rasmussen Ensefaliti: Beyinde kriptojenik ilerleyici inflama-
tuvar bir olay olup epilepsiyi de kapsayan ciddi norolojik
problemlere neden olmaktadir. Etkilenmis beyin kortek-
sinde genellikle de frontal ve temporal kortekste ileri vaka-
larda ise posterior korteksi de icine alacak sekilde interik-
tal beyin perfiizyon SPECT'te hipoperfiizyon, FDG-PET'te
hipometabolizma saptanmaktadir. Sintigrafik calismalar,
MRG normal iken erken donemde semptomatik hastalar-
da tani konmasinda yardimcidir ve beyin biyopsisi alinacak
alanin seciminde yol gostericidir.

Tiiberoskleroz: Beyinde multiple kortikal tiiberler ile karak-
terizedir. Epileptik nobetler genellikle tiiberlerinden birin-
den kaynaklanir ve bu tiiberin bulunup cerrahi ile eksize
edilmesiilaca direncli epilepside tedavi edici bir secenektir.
iktal SPECT calisma ile nébetlere neden olan tiiberler etraf-
lari rolatif hipoperfiize olan hiperflizyon gosteren odaklar
seklinde gézlenmektedir. interiktal SPECT calismalarinda
ise MRG ile tespit edilmis tlberlere uyan bolgelerde hipo-
perfiizyon, FDG-PET calismasinda da hipometabolik alan-
lar izlenir.

Lennox-Gastaut sendromu: Mental retardasyonla giden, an-
tikonviilzan ilaclara direngli, genellikle MRG ve BT'de fokal
bir lezyon tespit edilmeyen nadir bir durumdur. Bu send-
rom icin beyinde FDG tutulum paternleri tanimlanmistir:
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Unilateral fokal hipometabolizma; unilateral diffliz hipo-
metabolizma; bilateral diffiiz hipometabolizma.

PET'te unilateral fokal veya unilateral diffliz hipometaboliz-
ma durumlarinda iktal EEG de uyumlu ise hastalara cerrahi
sansi verilebilmektedir. Ancak, bilateral diffiiz hipometabo-
lizma var ise cerrahi endikasyonu yoktur.

Landau-Kleffner sendromunda FDG-PET bulgulari degis-
kendir. Sendromun aktif fazinda ¢oklukla fokal ya da bol-
gesel hipermetabolizma saptanabilecegi gibi hipometabo-
lizma da gordlebilir.

Sonug olarak, epilepsi degerlendirmesinde sintigrafik yon-
temler 6zellikle medikal tedaviye direncli hastalarda cer-
rahi planlamasinda, intrakranyal elektrot yerlestirilecek
bélge icin yol gostermede ve hastanin takibinde oldukca
onemli rol oynarlar. Klinik degerlendirme, ylizeyel EEG kay-
di ve MRG birbirleri ile uyumlu sonuglar vermiyorsa, epi-
leptik alani lateralize ve lokalize etmek agisindan endike-
dirler. iktal ve periiktal SPECT calismalari epilepside inte-
riktal SPECT'ten daha duyarlidir. Epilepside PET ¢alisma-
larinda F18-FDG kullanimi Gizerinde en ¢ok calisiimig rad-
yofarmasotik oldugundan yaygindir ve interiktal donem-
de yapildigindan uygulamasi daha uygun ve kolaydir. FMZ
PET epileptik foklisti daha iyi sinirlar, hipokampal bolgeyi
daha guizel gosterir. AMT PET calismalarn tliberosklerozda
ve multifokal kortikal displazide epilepsi nobetlerine ne-
den olan lezyonlarin belirlenmesinde Umit vermektedir.
Anatomik ve fonksiyonel bilginin bir arada degerlendiril-
mesi amaciyla hem SPECT hem de PET icin MRG ile birlikte
kullanilabilen 6zel yazilim programlar gelistirilmistir ve bu
konuda calismalar halen devam etmektedir. PET ¢alisma-
lar epilepsi sendromlarinda sintigrafik gériintii paternine
gore tani konmasinda, erken tani imkani saglamada, has-
tada secilecek tedavi yontemine karar vermede, hasta taki-
binde 6nemli rol oynar.

K-21
BEBEKLIKTEN ERiSKiNLIGE ABSANS NOBETLERI

A. Ozlem COKAR

HASEKI EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI, NOROLOJI KLINIGI,
ISTANBUL

Absans nébetleri konvilsif semptomlari olmayan, baslica
degisik derecelerde biling kaybi ile kendini gosteren, jene-
ralize epilepsi nébetleridir. Tipik absans ndbetleri ani bas-
lar, ani sonlanir. Nébet sirasinda EEG'de bilateral, senkron,
simetrik 3 Hz, ritmik, diken dalga desarjlari izlenir. Siklkla
kriptojenik ve semptomatik epilepsilerin seyrinde ortaya
cikan atipik absans ndbetleri ise progresif baslayip biter ve
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EEG'de siklikla diizensiz 2.5 Hz veya daha yavas diken ya-
vas dalga desarjlari eslik eder. ILAE tarafindan ilk 6nerilen
uluslar arasi epilepsi nébet siniflamasinda absans nébetle-
ri basit ve kompleks absans nobetleri olarak yer almakta-
dir. Basit absans nobetlerinde biling kaybi 6nde gelen tek
klinik belirti olabilir ve sadece g6z kirpma, goz kirelerinin
hafifce yukari kaymasi gibi sinirli bir motor aktivite biling
degisikligi ile birlikte bulunabilir. Buna karsilik biling kay-
bina otomatik hareketler, miyokloniler, aksiyal kaslarda to-
nus artisi ya da azalmasi seklinde belirgin motor veya oto-
nomik belirtiler eslik ettiginde kompleks absans nébetleri
olarak tanimlanmaktadir. Genel olarak idiyopatik jeneralize
epilepsilerde ortaya ¢ikan tipik absans nobetleriyle sekille-
nen epilepsiler klinik ve EEG 6zelliklerine dayanilarak ayri
ayr sendromlar halinde tanimlanmaktadir. Bunlar miyok-
lonik astatik epilepsi (MAE), cocukluk cagi absans epilep-
sisi (CAE), juvenil absans epilepsi (JAE), ve miyoklonik ab-
sansh epilepsidir. Ergenlik caginin juvenil miyoklonik epi-
lepsi (JME)'sinde, olgularin yaklasik 1/3’tinde tipik absans
ndbetleri gorilebilir. Hentiz ILAE siniflamasinda yer alma-
yan diger tipik absans nébetlerinin goruldigu epilepsile-
rin baslicalar erken cocukluk caginin absansli idiyopatik
jeneralize epilepsisi, absansli géz kapagdi miyoklonisi, ab-
sansli perioral miyokloniler, fantom absansli idiyopatik je-
neralize epilepsi olarak sayilabilir. Yine bazi yazarlar tarafin-
dan JME'nin altgruplari olarak tanimlanan JME'ye ilerleyen
CAE'de ve adolesan baslangich piknoleptik absans nobetli
JME'de tabloya hakim ndbetler absans nébetleridir.

Miyoklonik Astatik (Atonik) Epilepsi

ilk kez Doose tarafindan tanimlanan bu sendrom 7 ay ile
6 yas arasinda ve normal psikomotor gelisimi olan ¢ocuk-
larda, glin icinde pek ¢ok kez tekrarlayan, aksiyal miyoklo-
niler veya iskelet kaslarinda ani ¢éziilmeler (astatik, atonik
nobetler) ya da her ikisinin birlikteligi (miyoklonik-astatik/
atonik nobet) seklindeki nobetlerle baslar. Ataklarin sidde-
ti deg@iskendir. Siklikla cocugu yere dusirlip yaralanmasi-
na neden olacak kadar siddetli olmakla birlikte bazen bas-
ta hafif 6ne dogru disme ile sekillenmektedir. Jeneralize
tonik klonik ndébetler olgularin %70-90'inda goérilmekte-
dir. MAE'de absans nobetleri de sik¢a gorilmektedir ve co-
gunlukla atipik absanslar seklindedir. Atipik absans statu-
su sik olarak ortaya ¢cikmaktadir. Bu tablo saatler hatta glin-
ler boyu surebilir. Uzun sureli atipik absans statusu ile gi-
den MAE tablolarinda prognozun digerlerine oranla daha
agir oldugu bildirilmektsdir. Aksiyal tonik nébetler de sik-
likla prognozun iyi olmadidi olgularda ortaya ¢ikmaktadir.
Hastayi diisiren miyoklonik-astatik ndbetler, EEG'de senk-
ron diken-dalgalar ve eslik eden kas kanalinda énce kasil-
ma sonra daha uzun siiren post-miyoklonik sessizlesme ile
sekillenir. interiktal dénemde uyku ile artis gdsteren, jene-
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ralize, bazen asimetrik, 2-3 Hz, diken-dalga, multipl diken-
dalga desarjlari gorilir.

Genetik predispozisyon énemlidir ve olgularin %30'undan
fazlasinda ailede epilepsi 6ykusu bildirilmektedir. Genetik
olarak multifaktoriyel, polijenik degisken penetrans goste-
ren bir klinik sendromdur.

Klinik spektrumu olduk¢a genis olan MAE'nin tedaviye iyi
yanit veren formlari oldugu gibi, tedaviye direncli ve za-
man icinde kognitif islevlerde bozulmaya yol acabilen agir
formlari da goériilmektedir.

Genis etki spektrumu nedeniyle valproik asit tedavide ilk
secilecek ilactir. Tam nébet kontrolliniin saglanamadigi ol-
gularda valproik asit ve lamotrijin kombinasyonu, miyoklo-
niler ve absans nobetleri 6n planda ise etostiksimid etkin
olabilmektedir. Yine valproik asitle birlikte kiiclik dozlarda
benzodiazepin de bazi olgularda etkili olmaktadir. Topira-
mat, zonisamid ve felbamat ve ketojenik diyet MAE'de di-
rencli nébetlerin tedavisinde kullaniimaktadir. Karbamaze-
pin ve vigabatrin'in nébetleri arttirabildigi hatta miyoklo-
nik statusu tetikleyebildigi bildirilmektedir.

Cocukluk Cagi Absans Epilepsisi (CAE)

CAE 4-10 yaslari arasindaki (siklikla 5-7 yas) diger agidan
saglikli, okul cagi ¢ocuklarinda, gliclii bir genetik yatkinhk
temelinde ortaya cikar. Bazi olgularin éykilerinde febril n6-
betler bulunabilir, olgularin yariya yakininda ise ailede epi-
lepsi 6ykusu vardir. Kiz cocuklarda erkek cocuklara oranla
daha siktir. Bu sendromun 6zelligi olan tipik absans nébet-
leri ani baslangich ve ani bitisli olup streleri de degismek-
le birlikte, ortalama 10 saniye civarindadir. Giinde defalar-
ca gelebilir; o sirada biling nemli 6lctide etkilenir ve bakis-
larda dalginlasma gozlenir, cocuk yapmakta oldugu aktivi-
teyi birakir. Nébet bitiminde ise hasta hicbir sey olmamis
gibi daha 6nceki aktivitesine devam eder. Absanslar basit
olabildigi gibi, hafif klonik, tonik, atonik, otomatik ve oto-
nom bulgular da eslik edebilir. Hiperventilasyon absans n6-
betlerini tetikleyen en 6nemli faktordiir. EEG de temel akti-
vite normaldir. Absans nobetlerine eslik eden EEG bulgusu
on bolgelerde daha yiiksek amplitlidli olmak tizere bilate-
ral, senkron, simetrik, 3 Hz, diizenli diken dalga desarjlaridir.
interiktal dénemde olan desarjlar daha kisa siirelidir. Ayri-
ca bu dénemde CAE icin oldukca karakteristik olan, sik tek-
rarlayan, asimetrik veya simetrik, ritmik posterior delta akti-
vitesine (3 Hz) rastlanabilir. Prognoz ¢ok iyidir ve siklikla ab-
sans nobetleri 12 yas dncesi sonlanir. Olgularin azinda er-
genlik ya da eriskin dénemde seyrek tonik-klonik nébetle-
rin gorilebilecedi bildirilmektedir.

Valproik asit ve etosiliksimid absans ndbetlerinde ¢ok etkindir.
Bu iki ilagtan birisinin monoterapi, ya da absanslar durmazsa,
kombinasyonu onerilir. Bir diger secenek lamotrijindir.



Juvenil Absans Epilepsi (JAE)

JAE'de absans nobetleri CAE'dekilere oranla daha ge¢ bas-
lamakta (en sik 9-13 yas), daha seyrek tekrarlamakta (ndbet
sayisi giinde 10'u gegmez) ve olgularin 6nemli bir kisminda
jeneralize tonik-klonik (JTK) nébetler, kiiclik bir kisminda
da miyokloniler tabloya eslik etmektedir. JAE'nin EEG bul-
gulari da bazi farkliliklar disinda CAE'dekine benzer. Teda-
visi CAE'den farkli olmayan JAE'de ndbetlerin kontrol altina
alinmalari zor degildir; ama tedavi sonlandirildiktan sonra
nébetler niiksedebilir.

Miyoklonik Absansli Epilepsi

Cocukluk ¢caginin nadir goérilen epilepsilerinden olup yasa-
min ilk aylarindan baslayip ilk dekada kadar gorilebilir. Ab-
sans nobetlerine eslik eden miyokloniler hafiften siddetli-
ye kadar her diizeyde olabilir. Genellikle perioral miyoklo-
ni siktir. Miyokloni ve tonik kasilma tek tarafli ve unilateral
olabilir. Absanslarin siiresi 8-60 saniye strebilir. Daha ender
olarak JTK ve atonik nébetlerde olabilir. Absans status na-
dirdir. Olgularin %45'inde kognitif fonksiyonlarda bozulma
absans ndbetleri 6ncesinde de vardir. Olgularin 1/3'0 ise
idyopatik gruptadir. EEG'de temel aktivite normal olmak-
la birlikte ilerleyen donemde bozulabilir veya semptoma-
tik olanlarda bastan itibaren bozuktur. iktal EEG'de 3 Hz di-
ken dalga desarjlar izlenir. Olgularin 1/3'G 5 yasindan son-
ra remisyona girer. Absans ndbetlerinin erken kontrol alti-
na alinmasi hastanin kognitif agidan bozulmasini engeller.

Juvenil Miyoklonik Epilepsi (JME)

JME puberte civarinda baslar; kollarda belirgin, bilateral,
tek ya da pespese gelen, aritmik, diizensiz miyoklonik si¢-
ramalardan olusan nobetlerle sekillenir. Hastalik kalitim-
sal gecis gosterebilir, cinsiyet dagilimi esittir. Miyokloni-
ler disinda JMFE'li hastalarda siklikla jeneralize tonik-klonik
ndbetler ve daha seyrek olarak (olgularin %30'u) absans
nébetleri de gériilebilir. inter-iktal ve iktal EEG'lerde hiz-
I, jeneralize, siklikla diizensiz diken-dalga, miiltipl diken-
dalgalar gozlenir. Hastalarin bir kismi fotosensitiftir. JME'li
hastalarin neredeyse %90'Inda uygun anti-epileptiklerle
ndbetlerin baskilanabilmesi ve 6ncesinde gelisimi zaten
saglikh olan bu ¢ocuklarin eriskin dénemde de yasamlari-
ninormal olarak stirdiirebilmelerine ragmen, hastalarin ne-
redeyse timi émur boyu ilag kullanmak zorunda kalirlar.
Cunkl anti-epileptik tedavinin sonlandiriimasi, uzun yillar
baskilanmis dahi olsa, nébetlerin rekirrensine yol agmak-
tadir. Valproat JME tedavisinde son 30 yilin en seckin ila-
a1 olmakla birlikte, gebe kalma yasindaki kadin hastalarda-
ki kullanimi, bu gruptaki yan etkileri nedeniyle pek 6neril-
memektedir. Henliz valproat kadar etkinligi kanitlanmamis
olsa da, genc¢ kadin hastalarda levetirasetam ilk tercih ol-
maya baslamistir. Erkeklerde ise halen valproat tercih edil-
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mektedir. Lamotrijin de tek basina ya da kombine, JME'de
bir secenek olarak gorilmektedir. JME'de kullaniimasi sa-
kincal olabilecek ilaclar arasinda fenitoin, karbamazepin,
okskarbazepin, vigabatrin, tiagabin, gabapentin ve prega-
balin sayilmaktadir.

Absansli G6z Kapagi Miyoklonisi (Jeavons Sendromu)

Tablonun baslangici 2-14 yas arasi, en sik 6-8 yaslandir ve
kiz cocuklarinda 2 kat daha fazla gorilur. Nobetler 6zellik-
le gozler kapali iken glinde defalarca olan ve kisa streli (3-6
sn) nobetlerdir. Goz kapagr miyoklonileri sirasinda goz ka-
padi yukari dogru deviye olurken basta retropulsiyon go-
rulir. Tum olgularda fotosensitivite vardir. Tetikleyici fak-
torler (alkol alimi, uykusuzluk, ilacin kesilmesi vb) JTK n6-
betlere yol acar.

Absansli Perioral Miyokloniler

2-13yas arasinda, en sik 10 yaslarinda gorulur. Kiz ¢cocukla-
rinda siktir. Perioral bolgede ritmik miyokloniler ile karakte-
rizedir. Bazen orbikularis oris'de miyokloniler de eslik ede-
bilir. Nobetler haftada 1-2 kez ile giinde bir ¢ok kez olabi-
lir. Absans statusu siktir ve jeneralize nobetle status sonla-
nir. interiktal EEG'de sik tekrarlayan, bir saniyeden kisa sii-
reli 4-7 Hz diken dalga desarjlari, iktal EEG'de ise 3-4 Hz je-
neralize diken dalga desarjlar goraliir. Tedavi CAE gibidir.
Nobetler yasam boyu devam edebilir ve hi¢ remisyona gir-
meyebilir.

Fantom Absansli idiyopatik Jeneralize Epilepsi

Genellikle ilk fark edilen klinik bulgu eriskin donemde orta-
ya cikan jeneralize nébetlerdir. Oykii detayl alininca semp-
tomlarin ¢cocukluk déneminde basladigi 6grenilir. JTK no-
betlerden 6nce mevcut olmasina ragmen klinik olarak fark
edilemeyen hafif ve kisa absans nobetleri (fantom absans-
lar) vardir. Hastalarin %50'sinde eriskin yasta absans status
gorullr. Hastalar bazen unutkanlk ve konsantrasyon giic-
1Ggu nedeniyle basvururlar. Yasam boyu surebilir. Fantom
absanslar glinlik hayati etkilemez. Jeneralize tonik klonik
ndbetler ve absans statusu varsa tedavide valproik asit, la-
motrijin ve levetirasetam Onerilir.

K-22
JUVENIL MiYOKLONIK EPILEPSI

Betiil BAYKAN

ISTANBUL UNIVERSITESI [STANBUL TIP FAKULTESI NOROLOJI
ANABILIM DAL, ISTANBUL

Prof. Dr. Dieter Janz tarafindan impulsif petit mal adiyla ta-
rif edilen jivenil miyoklonik epilepsi 1990’lardan itibaren
nérologlarin giderek daha kolay tanidigi, sik gorilen idyo-
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patik ya da yeni adiyla genetik jeneralize epilepsi tablola-
rindan belki de en poliler olanidir. Genellikle 8-26 yas ara-
sinda, en sik olarak 12-15 yaslarinda bir hastada tipik olarak
sabah uyandiktan sonra, suuru yerindeyken, yaygin, tekrar-
layici, genellikle kollarda belirgin olan miyoklonilerle bas-
lar. Aniden uyandirilma ve uykusuzluk ile tetiklenen bu n6-
betler bazen hastanin elindekileri diisiirmesine hatta dus-
mesine yol acar. Miyoklonik nébetleri sinirlilik, yorgunluk
yuziinden gibi agiklamalarla cogu hasta 6nemsemez ve bir
doktora basvurmaz. Bu nedenle bu nobetlerin anlasilabil-
mesi icin ayrintili bir sekilde sorgulanmasi gerekmektedir.
Miyokloniler bazi hastalarda tek nébet tipi olarak kalabil-
digi gibi cogu hastada bir yil icinde yine benzer tetikleyici
etkenlere bagl olarak ortaya ¢ikan Jeneralize tonik-klonik
ndbetler tabloya eklenir. Bu sendromda gériilebilen 3. n6-
bet tipi olgularin yaklasik 1/3'linde goriilen ve genellikle
daha erken yaslarda ortaya cikan absans ndbetleridir. Bazi
hastalarda nobet sirasinda bazi fokal bulgular hatta rota-
tuar nobetler ve fokal EEG bulgulari saptanabilir. Isik uya-
rana duyarhlk bu sendromda 6zellikle kadin olgularda sik
olarak goriilmektedir. Son yillarda goérsel aura ile iliski dik-
kat cekmistir.

Bu idyopatik jeneralize epilepsi sendromu tiim epilepsile-
rin %4-10 kadarini olusturmaktadir, buna karsin sik olarak
tani konmasinda gecikme ve giicliikler ortaya cikar. ilk tani
sorunu daha 6ncede belirtildigi gibi hastanin miyoklonileri
onemsemeyip genellikle ilk buyiik nébeti gecirince dokto-
ra bagvurmasi ve miyokloniler doktor tarafindan sorulmaz-
sa bahsetmemesi nedeniyledir. Bu arada hasta ¢esitli yan-
lis tanilar alabilir, 6rnegin fokal bir epilepsi sanilabilir. Kar-
bamazepin ve fenitoin tedavileri bu sendromda olumsuz
etki yaratarak absans ve miyoklonileri arttirmaktadir. Dog-
ru tani konduktan sonra yapilmasi gereken ilk 6nce hasta-
nin nobeti arttiran faktorler agisindan uyarilmasidir. Bu fak-
torler arasinda uykusuzluk, ani uyanma, yorgunluk, alkol
alimi, parlak 1sik uyari, televizyon veya bilgisayar oyunlar
ve nadir bazi olgularda bazi mental fonksiyonlar (okuma,
oyun oynama vb...) yer alir. Her hasta bu faktorlerin bir veya
birkacindan etkilenebilir. Kadin hastalar menstruasyon si-
rasinda nobet artisindan yakinabilirler.

Bu sendromda ilag tedavisi valproik asid ile olur, fakat yan
etkiler nedeniyle sorun yasanabilir. Yaklasik %80 olgu bu
ilag ile tam olarak kontrol altina alinir. Ancak 6mir boyu
strdigu bilinen bu hastalikta ilag kesme ve tetikleyici fak-
torlere bagh olarak niiksler goriilmektedir. Son yillarda bu
ilacin yan etkileri nedeniyle levetirasetam, lamotrijin, topi-
ramat gibi genis spektrumlu secenekler de vurgulanmak-
tadir. EEG de tipik bulgu 3-6 Hz jeneralize coklu diken-
dalga desarjlar gorilmesidir, fotosensitivite de 1/3 hasta-
da gorulebilir. Ancak 1/3 olguda ilk EEG normal bulunur.
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Kesin tani icin EEG’ nin tekrarlanmasi yararlidir. Bazi olgu-
larda EEG'de asimetrik ve fokal anomalilere rastlanabilir ve
deneyimsiz bir g6z tarafindan yanls sonuclara varilabilir.

Genetik olarak ¢cok yogun arastiriimakla birlikte patofizyo-
lojisi tam olarak aydinlatilmis degildir, ilk ¢calismalarda 6.
kromozomun kisa kolunda bir baglanti bulunmus, ancak
baska lokuslar da eklenmistir. Bir ailede GABRA1 gen mu-
tasyonlari yani sira 2004 yihnda EFHC1 geni, takip eden yil-
da Ser1 reseptdr geninde mutasyonlar saptanmistir. Halen
calismalar devam etmektedir ve sonuca ulasiimamasinin
altinda klinik ve genetik heterojenitenin yattigi ve oligoge-
nik bir durum séz konusu oldugu distiniilmektedir.

Uzun takip calismalari 40 yasindan sonra miyoklonik né-
betlerin cogu olguda ortadan kalktigini veya hafifledigini
goOstermistir. Psikiyatrik ek sorunlari olan ve 3 ndbet tipi bir-
likte olan olgular %15 oraninda gérilebilen direncli seyir
acisindan risk tasirlar. Tedavinin d6mir boyu stirmesi gerek-
tigini ileri sirenlere karsin ileri yasta olgulara pek rastlan-
mamasi da dikkat cekici bir karsithktir.

Son yillarda bu sik ve tipik tablonun altinda yatan patofiz-
yolojiyi arastirmak icin néro-goriintileme degisiklikleri-
ne iliskin ¢ok sayida ¢alismada MR-spektroskopi, voksel ta-
banli morfometri gibi ileri yéntemlerle frontal lob agirlikli
bir tutulum gosterilmistir. Jivenil miyoklonik epilepsi ha-
len gizemini koruyan ancak her zaman ilgi ceken sik epilep-
si sendromlarindan biri olmayi stirdiirmektedir.



