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Ozet

Refleks ndbetler, 6zgiin bir afferent uyaran veya hasta aktivitesi ile uyarilan nébetlerdir. Jeneralize ve fokal ndbet bulgulari ile karakterize
olarak siniflandirilir. Refleks epilepsiler duysal uyaranla gelisen tim epileptik ndbetleri kapsayan sendromlardir. Klinik olarak, piir refleks
epilepsi, spontan nébetlerle birlikte de olabilen jeneralize veya fokal epileptik sendromlarla ortaya ¢ikan refleks nébetler ve epilepsi tanisina
gereksinim duymadan 6zel durumlarla ortaya gikan izole refleks nébetler olarak li¢ kategoride degerlendirilebilir. Jeneralize refleks ndbetler,
gbrsel i1s1k uyaranlar, diisiinme ve karar verme ile uyarilabilir. Fokal refleks nébetler igin gesitli tetikleyiciler vardir. Bu tetikleyiciler arasinda,
okuma, yazma, diger lisan fonksiyonlari, irkilme, somatosensoriyal uyaranlar, propriyosepsiyon, isitsel uyaran, sicak su, yemek yeme ve vestibiiler
uyaranlar sayilabilir. Bu calismada, hastalar esliginde EEG ve néroradyoloji bulgulari ile birlikte, refleks ndbetlerin dzellikleri, tedavi secenekleri
ve korunma yollari gozden gegirilmistir.

Summary

Reflex seizures are evoked by a specific afferent stimulus or by activity of the patient and are divided into those characterized by generalized
seizures and those principally manifested by focal seizures. Reflex epilepsies are syndromes in which all epileptic seizures are precipitated by
sensory stimuli. Three categories of reflex seizures encountered clinically include pure reflex epilepsies, reflex seizures that occur in generalized
or focal epilepsy syndromes that are also associated with spontaneous seizures, and isolated reflex seizures occurring in situations that do not
necessarily require a diagnosis of epilepsy. Generalized reflex seizures are precipitated by visual light stimulation, thinking, and decision making.
Numerous triggers can induce focal reflex seizures. The triggers include reading, writing, other language functions, startle, somatosensory
stimulation, proprioception, auditory stimuli, immersion in hot water, eating, and vestibular stimulation. The classification and characteristics
of reflex seizures and epilepsies are described in this review. Findings on EEG and advanced neuroimaging in the reflex seizures and epilepsies,
treatment and preventive options are also discussed.

Giris binen kortikal hipereksitabilite alanlarindan kéken aldigi

i distintilmektedir.?
Ozglin bir duysal veya biligsel uyaran tarafindan uyarilan

nobetlere refleks nobetler denir. Epileptik ndbeti tetikleyen
uyaran o hasta icin 6zgiindir ve i1sik ¢akmasi gibi basit veya
yemek yeme gibi karmasik olabilecegi gibi bir dis uyaran,
propriyoseptif uyaran veya yiiksek kortikal fonksiyonlar
seklinde olabilir.! Noébetler lzerine uyaranlarin roll
1850'lerden beri bilinmektedir ve 0o zamandan bu yana ¢ok
saylda nobet tipi tanimlanmistir.? Refleks nobetler jeneralize
veya parsiyel nitelikte olabilir ve epilepsili hastalarin %4-
7’sini olusturur.® Refleks nébetlerin 6zgiin kognitif, motor ve
duyusal uyaran sirasinda normal aktive bélgelerle (st Uste

Refleks nobetler izole olarak ortaya ¢ikabilecegi gibi fokal
veya jeneralize epilepsi sendromunun bir parcasi da olabilir.
Fokal beyin lezyonlari refleks nobetleri tetikleyebilir.?

ilk kez 1989 ILAE (International League Against Epilepsy)
siniflamasinda, 6zel uyaranlarla ortaya ¢ikan epilepsi tanimi
konulmustur.b 2001 yilindaki siniflamada ise refleks nobet
ve epilepsi tanimlamalari yapildi.” Bu siniflamaya gére; refleks
nébet, 6zgll bir uyaranla veya hastanin aktivitesi ile uyarildigi
objektif ve tutarli bigcimde kanitlanmig nébetlerdir. Refleks
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epilepsi sendromu ise duysal uyaranla ortaya cikan tiim
epileptik nébetlerdir. Fokal veya jeneralize olabilir, spontan
nébetler goriilebilir. izole refleks nobet kisinin epilepsi tanisini
almasini gerektirmez.

Calismada, halen izlemde olan refleks epilepsili 10 hasta
esliginde literatlr bilgileri gdzden gegirildi.

Hastalar ve Metod

Sunulan hastalar, Dumlupinar Universitesi, inonii Universitesi
ve Osmangazi Universitesi Tip Fakiilteleri Noroloji Klinikleri
Epilepsi Polikliniklerince izlenen hastalarin retrospektif olarak
taranmasi ile elde edilmistir. Hastalarin tibbi kisisel ve aile
oykuleri, norolojik muayene bulgulari, elektroensefalografi
(EEG) ozellikleri ve ndro-goriintiileme bulgulari gézden
gecirildi. Tani icin temel kriter, hasta ve/veya yakinlarindan
alinan klinik oyktydi. Nobetler, ILAE’nin siniflandirma
olcedine gére siniflandirildi.

iktal kayitlama yalnizca iki hastada yapildi. Laboratuvar
kosullarinda refleks ndbeti uyarmanin zorlugu nedeniyle diger
hastalarda yalnizca interiktal EEG kayitlari degerlendirildi.
Hasta 6zellikleri Tablo I’de 6zetlenmistir.

Hastalardan besinde agri, ikisinde banyoda sicak su ile
yikanma, birinde taktil uyaran ve korku, birinde okuma ve
birinde ise sigara i¢me ile tetiklenen refleks nobetler mevcuttu.

Tahlo 1. Refleks epilepsi hastalarinin ozellikleri

Refleks Epilepsi Tipi Yas | Cinsiyet Noro EEG
goriintilleme
34 K Normal Normal
Agri ile Tetiklenen Nobetler 25 K Normal Bilateral sentropariyetal BEA
26 K Normal Sag sentropariyetal yavaslama
37 K Normal Normal

37 K Yapilamadi Epileptiform

Sicak Su fle 8 E N Sag temporal odak

Tetiklenen Nobetler 27 E N N

Isitsel ve Sor’(]atosensoriyal 46 K N Sol temporopariyetal odak

Uyaranla Tetiklenen Nobetler

Okuma ile Tetiklenen Nabetler| 58 K N Bilateral temporapariyetal
BEA

Sigara igme ile Sag frontotemporal

Tetiklenen Nobetler 18 E Sag MTS

yavaslama

Sicak su ile tetiklenen nébetler:

8 yasinda erkek hastanin dykusiinde; 2 yasindan itibaren
banyo sirasinda suur bulanikligr oral otomatizmalar ve
ardindan uykuya dalma ile seyreden nébetler mevcuttu. Video
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EEG laboratuvar’inda sicak su ile banyo yaptirilan ancak
nébet gdzlenmeyen hastanin interiktal EEG’sinde sag
temporalde fokal epileptiform aktivite gozlendi (Sekil 1).
Kraniyal Manyetik Rezonans Goriintiileme (kraniyal MRG)
bulgulari normal olan hastanin Manyetik Rezonans
spektroskopisi (MRS)'nde sag temporal lobda
NAA/Kolin+ Kreatin oraninda azalma ve Single Photon
Emision Computerized Tomography (SPECT) tetkikinde
kortikal hipoperfliizyon saptandi. Hasta 20mg/kg/glin
karbamazepin (CBZ) ile ndbetsiz izlenmekte.
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Sekil 1. Sicak su epilepsisi hastasinin EEG Grnedi

27 yasindaki erkek hastada 14 yasinda baslayan banyoda
sicak su ile yilkanma sirasinda saskinlik hali, tikiirme, ve
bazen ardindan sekonder jeneralize tonik klonik nébet (SJTKN)
gecirme ile karakterize ndbetler mevcuttu. Benzer ndbet
oykusl birkag kez sicak su ile ylzini yikarken de
tanimlanmisti. Kraniyal MRG ve interiktal EEG’si normal
hastaya daha 6nce difenilhidantoin (DPH) baslanmis ancak
etkin nobet kontroll saglanamamisti. Valproik asit (VPA)
(1000mg/glin) ‘e gegilmesinin ardindan hasta 2 yildir
nébetsizdir.

Okuma ile tetiklenen ndbetler:

58 yasinda kadin hastanin 20 yildir kitap okurken veya namaz
sirasinda ezbere olarak ve yliksek sesle sure okurken once
cenesinde titreme ve ardindan jeneralize nébetleri oluyordu.
Kraniyal MRG bulgulari normaldi. Interiktal EEG'de bilateral
temporopariyetal hafif biyoelektik aksama (BEA) vardi. Hasta
5 yil dnce baglanmig olan antiepileptigini (VPA) dizensiz
kullantyordu. 1000mg/giin VPA ve dizenli ilag kullanimi
onerilen hasta kontrollerine gelmedi.

Agri ile tetiklenen nébetler:
Yaslar 25 ve 37 arasinda degisen bes kadin hastanin 6zellikleri
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Tablo T ve 11’de 6zetlenmistir. Bu hastalardan yalnizca bes Isitsel ve somatosensoryel uyaranla tetiklenen nébetler:
nolu hastanin iktal EEG si cekilebildi. Hasta psikiyatri 46 yasinda kadin hastanin, 32 yasinda baslayan aniden
polikliniginde konversiyon tanisi ile takip edilmekte iken arkadan seslenilmesi, arkadan sirtina habersiz dokunulmasini
nébetlerin devam etmesi Uzerine ndroloji polikligine izleyen jeneralize nobet dykisl vardi. Hastada bu ndbetler
gdnderilmisti. Ozgegmisinde 9 yasinda iken basinin sol disinda gece uykuda 4-5 kez olan sekonder jeneralize nobetler
frontotemporaline gelen agir travma mevcuttu. Fizik de tanimlaniyordu. Kraniyal MRG normal olan hastanin
muayenede ve direk rontgen grafisinde ayni bélgede kafatasi interiktal EEG’sinde sol temporopariyetal fokal epileptik
konturunda diizensizlik saptandi. Kraniyal MRG veya bozukluk saptandi. Topiramat kullanmakta iken nobetleri
Bilgisayarl Tomografi (BT) gorlintilemeyi kapali alan fobisi devam eden hastanin tedavisine LEV eklendikten sonra nébet
nedeni ile kabul etmedi. Video EEG monitorizasyon esnasinda gozlenmedi.

nobet provokasyonu amaci ile damar yolu agilirken; sag

adversif jeneralize tonik klonik nébet (JTKN) gozlendi ve
ayni anda EEG de epileptiform aktivite gelisti (Sekil 2 ve 3).
Levetirasetam (LEV) (2000mg/giin) baslanan hasta 1.5 yildir

nobetsiz olarak izlenmekte.

Sigara i¢me ile tetiklenen ndbetler:

18 yasindaki erkek hastada 12 yasinda baslayan, bazen
uykuda olan, 2-3 ayda bir tekrarlayan, sol adversif JTKN
leri vardi. Hasta 15 yasinda ilk sigara iciminden sonra her

Tahlo 2. Agri ile tetiklenen nobetleri olan hastalarin 6zellikleri

Nébetin Baslangi¢ Yasi Aile Oykiisii Tetikleyici Faktorler Nobet Tipi Tedavi

29 Babasinda agri ile tetiklenen nobet Kan aldirma ve enjeksiyon yaptirma Sekonder JTKN KBZ

15 Yok Kan aldirma ve enjeksiyon yaptirma JTKN VLP

16 Yok Kan aldirma, kolunu carpma Sekonder JTKN VLP

10 Yok Asi olma, histeroskopi, dirsedini ¢carpma, diziistli diisme vb JTKN VLP

35 Yok Kan aldirma Sekonder JTKN LEV
r\."'{b\k»l"‘ RN R P I s NI sigara kullaniminin ardindan benzer jeneralize ndbetler
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tarifliyor. Kraniyal MRG’de sag mezial temporal skleroz
(MTS) ve interiktal EEG de sag frontotemporal fokal
yavaslama mevcuttu. VPA 1000mg/giin ile 2-3 ayda bir
nobetleri devam eden hastanin tedavisine LEV (2000mg/glin)
eklenmesinin ardindan son bir yilda 2 nébet tanimlandi.

Tartisma

Refleks epilepsiler spesifik sensoryel bir uyaranla tetiklenir.

Sekil 2. Agri ile tetiklenen ndbetleri olan hastasinin interiktal
EEG’si

Refleks epilepsi tanisi uyaranla indiiklenen 2 veya daha
fazla nébet veya ayni anda EEG delili olan tek nobet ile
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Refleks nébetleri ve iliskili refleks epilepsileri tetikleyici
uyaranlar; goérsel (parlayan isik, gorsel patern, 6zellikle
kirmizi renk, hizli g6z kirpma veya kapama), isitsel (ani ses,

I S 6zel sesler, 6zel mizikler veya guriltiler), somatosensoryel
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Sekil 3. Kan alarak yapilan nébet provokasyonu sirasinda ki iktal
EEG

jeneralize epilepsilerle birliktedir. Myoklonus, absans, absans
+ myoklonus ndbet paterni siktir, nadiren basit parsiyel ve
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kompleks parsiyel nobetlerle seyredebilir.® Sicak su
epilepsisinde basit veya kompleks parsiyel ve sekonder
jeneralize nébet paterni siktir. Sicak su epilepsi insidansi
cografik olarak belli bazi bdlgelerde daha siktir. En fazla
bildirilen seri Hindistan ve Tulrkiye’dendir. Epilepsi hastalar
arasinda sicak su epilepsi gérlilme insidansi %6.9 ile %0.6
olarak bildirilmistir.?-1¢ Bu hastalarda genellikle saptanan
nobet baslama yasi hastalarimizin da i¢inde bulundugu yas
gruplari olan erken gocukluk ve adelosan donemidir.117 En
belirgin tetikleyici faktor, sicak suyun basin tzerinden
dékilmesidir.%** Bir hastamizda sicak su ile yizini yikama
da nébetleri tetiklemekteydi. Hastalarin dzgegmislerinde
febril konviilzyon (gesitli serilerde %15) ve ailelerinde epilepsi
(gesitli serilerde %30) 6ykisl vardir.® Elektrofizyolojik
inceleme sonuclar, iktal kaydin glicligii nedeniyle genelde
interiktal bulgulara dayanir. Gozlenen epileptik anormallik
cogunlukla temporal bélge yerlesimlidir. Literatiir gézden
gecirildiginde, bizim bulgularimiz gibi, genellikle normal
kraniyal gériintiileme bulgulari saptanmistiv.>17 Bir hastamizda
kraniyal MRG bulgulari normal olmasina ragmen hastanin
MR spektroskopisinde EEG lokalizasyonu ile uyumlu sag
temporal lobda NAA/Kolin+ Kreatin oraninda azalma ve
SPECTte kortikal hipoperfiizyon saptandi. Ancak birkac
hasta disinda goérintileme bulgularinda 6zellik
saptanmamistir.® MR spektroskopi ve SPECT gibi
incelemelerin 6zellikle EEG de lokalize bulgulari olan
hastalarda uygulanabilecegini diislinllyoruz. Hastalarimiz
tedaviye iyi yanit verdi. Mani ve arkadaslarinin yaptigi
calisma, hastalarin %60’inda nébetlerin kolaylikla kontrol
altina alinabildigini, %18.3linde ise nébet sikhiginda %50’den
fazla azalma saglanabildigini gosterdi.'® Sicak su yerine ilik
su, su dokme yerine dusla yikanma nébet kontroll igin
onerilmektedir. Tedavi gerektiren hastalarda CBZ ve DPH
6nerilmektedir. Banyo 6ncesi diazepam uygulamasi da
yapilabilir. Literatlirde %25 oraninda refleks olmayan epilepsi
geligim orani bildirilmistir.®

Okuma epilepsisi, genellikle idiopatik jeneralize epilepsilerle
birlikte olmasina ragmen nadiren semptomatik yada kriptojenik
hastalarda mevcuttur. Primer okuma epilepsisinde spontan
nobetler olmadan yalnizca okuma ile ortaya cikan nébetler
vardir. Genellikle baslangi¢ yasi ergenlik dénemidir. %40-50
herediter 6zellik gosterir ve Erkek/Kadin orani: 1.8’dir.
Gelisim o6yklsu, nérolojik muayene, interiktal EEG ve
norogorintileme bulgulari genelde normaldir. Nobetler sessiz
veya hastamizda oldugu gibi yiksek sesle okuma ile ortaya
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ctkmasinin yani sira, %25 hastada heyecanli veya tartismal
bir konusma sirasinda da olabilir. Klinik nébet olarak en sik,
hastamizin da tanimladidi, oral, perioral ve cigneme kaslarinda
kisa stireli myoklonik atimlar gézlenir. Cok nadir olarak
hastamizin tanimladigr SUTKN nébetler goriliir. Hastamizda
interiktal EEG’de hafif bilateral temporopariyetal biyoelektrik
aksama vardi. Bir okuma epilepsisi hastasinda iktal EEG’de
klinik ile senkron her iki frontosentral, sentropariyetal veya
temporopariyetal simetrik veya asimetrik olabilen bulgular
saptandi.81® Okuma epilepsili birka¢ hasta sunumunda,
kraniyal MRG veya BT’de dominant hemisfer yerlesimli fokal
lezyonlar saptandi.*® Bir iktal HMPAO-SPECT calismasinda
ise sol temporal alan ve bilateral frontal loblarda fokal
hiperperfiizyon gosterildi.’® Koepp ve ark.'® okuma epilepsisi
olan bir hastada video-EEG, MRG ve [11Cldiprenorphine
PET calisti. EEG’de bilateral temporal ve frontosentral
bdlgelerden baslayan multifokal nébetin varligi gdsterilirken;
[11Cldiprenorphine PET’de her iki temporal lobda ve sol
frontal lobda periiktal opioid baglanmasinda azalma saptandi
ancak MRG normaldi. Bu bulgular, okuma epilepsisinin
okumaya yardimci olan agda ki anormal aktivite nedeniyle
oldugunu destekledi.'® Bu hastalar genellikle tetikleyici
faktoriin farkinda olduklarindan bundan uzak durarak
nobetlerini engelleyebilirler.

Adgri ile indlklenen hastalar genellikle agri soku sirasinda
bayilma veya konversif durum olarak nitelendirilebildikleri
icin gbzden kacirilabilir. Nobetleri agri ile tetiklenen bes
hastamiz vardi. Bu hastalardan birinde video-EEG
monitorizasyonu sirasinda damar yolu aciimasi ile sag adversif
JTKN gozlendi ve ayni anda EEG de epileptiform aktivite
gelisti. Slpheli ve her zaman benzer sekilde tekrarlayan
hastalarda video EEG monitorizasyon, tetikleyici uyaran
verilerek nébet provokasyonu ile taniyi kesinlestirmede yararli
olacaktir.

Somatosensoriyel uyaranlarin kiskirttigr ndbetler ender
gbrilir.20 i1k bilimsel tanimlama Hughlings Jackson (1858)
tarafindan yapiimistir. Genellikle fokal motor nébet veya
degisik, garip myoklonik jerkler seklinde olabilmektedir.2°
Baklan ve ark. dzellikle esyalara carpma gibi basit travmalar
daha ender olarak da dokunulma ile ortaya ¢ikan sigrama,
irkilme, bos gozlerle bakma seklinde ndbetleri olan bir hasta
tanimlamislardir. Bu hastanin kraniyal MRG ve BT’sinde
“ulegyria” gériinimi saptandi. Bir hastamiz sirtina habersiz
dokunulmasinin ardindan JTKN geciriyordu. Ayni hastanin



aniden arkasindan seslenilmesi ile tetiklenen ve ayrica gece
uykuda olan ndbetleri de vardi. Ender bir tetikleyici uyaran
ise isitsel uyarandir.*2! Literatlrde, ani dokunma ve sesle
olusan refleks nébetlerin nérogériintiileme ve EEG bulgulari
ile ilgili yeterli bilgi birikimi henliz yoktur. Bizim hastamizin
kraniyal MRG’si normaldi ve interiktal EEG’de sol
temporopariyetal fokal epileptik anormallik vardi.
Literatlir g6zden gegirildiginde, deneysel epilepsi modellerinde
yliksek doz nikotinin uygulanmasindan sonra indiiklenen tonik-
klonik nébetler ile ilgili calismalar vardir ve bu ndbetlerin
hipokampal kdkenli oldugu disiiniilmektedir.?? Ancak sigara
kullanimi ile tetiklenen nobetleri olan bir hastaya rastlanmadi.
Hastamiz tek bir sigara iciminden sonra bile nébet tarifliyordu.
Kraniyal MRG’de sag MTS saptanirken interiktal EEG’de
yine sag frontotemporal fokal yavaslama vardi. Hastanin
tedavisinin diizenlenmesinden sonra nobet sayisi belirgin

olarak azaldi.

Refleks epilepsilerde fizyopatoloji halen tartisma konusudur,
epileptik krizi indiikleyen fonksiyona karsi gelen beyin
korteksinin hipereksitabil oldugu diisiinilmektedir.* Sicak su
ve yemek yeme ile indliklenen refleks epilepsilerde cevresel
aliskanliklarin ve altta yatan genetik yatkinhgin rol oynadigi
ongoriilmektedir.® Deneysel olarak erigkin farelerde tekrarlanan
sicak su banyolariyla hipertermik ndbet olusturulabilecegi ve
bunun kindling fenomeni ile karsilastirilabilir nitelikte oldugu
saptanmistir.®

Nobet ile basvuran hastalar dederlendirilirken, degisik
uyaranlar ile indlklenen refleks nobetler de akla gelmeli ve
gerekirse taniya varmada elektrofizyolojik inceleme esnasinda
hastaya uyaran verilmelidir. Klinik calismalara ek olarak,
son yillarda giderek gelisen ve ginliik kullanima giren
nérogdrintiileme yontemleri refleks epilepsilerin

mekanizmalarinin anlagiimasinda yardimci olacaktir.
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