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Amaç: Epilepsi, uykunun doðal yapýsýnda deðiþikliklere yol açar; öte yandan epilepsi hastalarýnda, eþlik eden bir uyku hastalýðý (uykuda solunum

bozukluðu, periyodik ekstremite hareket bozukluðu v.b. ) varsa, bu durum nöbetlerin artmasýna neden olabilir.

Juvenil Myoklonik Epilepsi (JME) genetik geçiþli idyopatik jeneralize epilepsi sendromunun  % 8-10 kadarýný oluþturur . Aniden uyandýrýlma

ve uykusuzluk ile nöbetler tetiklenebilir.Uyku EEG�si genelde uyanýklýk EEG�sine göre daha anormaldir . EEG deðiþiklikleri derin yavaþ dalga

uykusunda açýkça aktive olurken uykunun REM evresinde deþarjlar kaybolma eðilimindedir . Siklik alternan patern (CAP), N uykusunun

periyodik EEG aktivitesi ve  geçici elektrokortikal deðiþikliklerin  zemin EEG aktivitesinden farklý ve 1 dakikaya kadar uzayan intervallerin

görülmesiyle karakterizedir. CAP A ve B fazý olan periyodik aktivitedir. Hastalar ve yöntem: Ortalama dört yýldýr JME tanýsýyla takip ettiðimiz

 10 hastanýn PSG�si yapýldý. Hastalarýn hepsi  antiepileptik ilaç kullanýyordu ve son 3 aydýr nöbetleri yoktu.. Benzer yaþ grubunda 10 hasta

da kontrol  olarak alýndý. Bulgular: Epworth Uykululuk Skalasý ortalama 3 puan idi. JME hastalarýnýn ortalama uykuya dalma süresi % 8.4

dk, ortalama toplam uyku süresi 390 dk., Evre  N1 % 9.8,  N2  % 41.5,  N3% 21.9 R  %  26.8 , ortalama  CAP %  39.9 olarak sonuçlandý.

Eþlik eden bir uyku bozukluðu gözlenmedi. JME hastalarýnýn ortalama CAP % 39.9 ve kontrol grubunda ise % 26.6 olarak sonuçlandý. Sonuç:

Hastalarýn uyku bozukluðuna  ait belirli bir þikayeti yoktu. JME hastalarýnýn uyku EEG� lerinin kontrol grubundan  daha fazla oranda patolojik

olmasý, uyku sýrasýnda arousallarýn sýklýðýnýn artmasý epileptik aktiviteye zemin hazýrlamasý , uyku bütünlüðünün bozulmasý ve uyku bozukluklarýnýn

eþlik edebileceðini çalýþmamýz telkin etmektedir. Sonuç olarak nöbeti olmayan, düzenli ilaç kullanan ve uyku hastalýðý tarif etmeyen epilepsi

hastalarýnda da uyku bozukluðu açýsýndan dikkatli olunmalýdýr.
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Objective: Epilepsy leads changes in sleep structure. In patients with epilepsy, concomitant sleep disorder (sleep-disordered breathing, periodic

limb movement disorder etc.) may increase the number of seizures. Juvenile Myoclonic Epilepsy (JME) composes 8-10% of  hereditary idiopathic

generalized epilepsy syndromes. Awakening suddenly and sleeplessness may trigger seizures. In general, sleep EEG is more abnormal than

EEG recorded during wakefullness. While EEG changes are apparently activated during slow wave sleep, discharges have a tendency to diminish

during R period. Cyclic altenating pattern (CAP) is characterized by periodic EEG activity of N sleep and transient electrocortical changes to

be different from ground EEG activity and intervals last one minute. CAP is a periodic activity composed of A and B phases.  Patients and

Methods: 10 patients with JME followed for average of 4 years were examined by polysomnography (PSG). All patients were taking antiepileptic

therapy and had no epileptic seizure for last three months. 10 individuals matched for ages considered as controls. Results: Median Epworth

Sleepness Scale score was 3. Average time to fell asleep for patients with JME was 8.4 minutes, average total sleep time was 390 minutes,

stage N1 9.8%, N2 41.5%, N3 21.9%, R 26.8%. No associated sleep disorder was observed. CAP results for patients with JME and controls

were 39.9% and 26.6%, respectively. Conclusion: Patients did not report any specific complaint for sleep disorder symptoms. Our study suggests

that, when compared to control group, sleep EEG of patients with JME were more pathologic with the increment of arousals during sleep and

provide ground to epileptic activity, disruption of sleep integrity and the possibility of associated sleep disorders. As a result, physicians should

be careful for sleep disorders in epileptic patients who take medicine regularly, have no epileptic seizure and describe no sleep complaints.

Summary

Polysomnography and CAP scoring of JME patients



EEG deðiþiklikleri derin yavaþ dalga uykusunda açýkça aktive

olurken uykunun R evresinde deþarjlar kaybolma

eðilimindedir.15,16,17

Epileptogenez için gerekli olan kortikal eksitabilite ve

senkronizasyonun varlýðýdýr. Bunlar uyku sýrasýnda, hatta

uykunun N evresinde uyanýklýk haline göre daha yüksek

düzeylere ulaþmakta; bu da epileptiform deþarjlarýn aktive

olmasýna neden olmaktadýr.18  N evre uykusunda görülen

uyku iðcikleri ve yavaþ dalgalar senkronizasyon nedeniyle

oluþmaktadýr.19

Siklik alternan patern (CAP), N uykusunun periyodik EEG

aktivitesi ve  geçici elektrokortikal deðiþikliklerin  zemin

EEG aktivitesinden farklý ve 1 dakikaya kadar uzayan

intervallerin görülmesiyle karakterizedir.CAP uyku

sürekliliðinin bozulmasý, bazý uyku bozukluklarý (uykuda

solunum bozukluðu, periyodik ekstremite  hareket bozukluðu)

ya da her ikisinin varlýðýnda eþlik edebilir. CAP 2 i e 60 sn

arasýnda deðiþen A ve B fazý olan periyodik aktivitedir. Ave

B fazý birbirlerini takip eden sikluslardýr.  Ani frekans ya da

amplitüd deðiþikliði ile zemin ritminden ayýrt edilebilir. B

fazý ile kýyaslandýðýnda A fazý yavaþ dalga yüksek voltajlý,düþük

voltajlarý hýzlý olan ya da mikst paterni olan ritmlerden oluþur.

Non-CAP 60 sn�nin üzerinde CAP�ýn görülmediði Ndönemini

tanýmlar.

A fazýnda görülen  EEG paternleri, delta burstleri, verteks

keskinleri, K kompleksler, polifazik burstler, K-alfa paterni,

intermitant alfa ve EEG arousallarý olarak ayrýlabilir.

CAP A , 3 subtipe ayrýlýr.EEG senkronizasyona  göre

tanýmlanýr. Alt tip klasifikasyonunda ,yüksek voltajlý yavaþ

dalgalar , EEG senkronizasyonu , düþük amplütüdlü hýzlý

ritim , EEG desenkronizasyonu göz önüne alýnýr.

A1 alt tipi : Desenkron EEG�nin ,%20�sinden azýnda delta

börstleri, K-kompleks dizileri, verteks keskin dalgalarý,

polifazik börstler bulunur.

A2 alt tipi : desenkron EEG�nin %20 - %50�si arasýnda

yavaþ ve hýzlý ritim karýþýmý, polifazik burstler bulunur.

A3 alt tipi: Desenkron EEG A fazýnýn % 50�sinden fazlasýný

kapsar  Temel aktivite düþük voltajlý hýzlý ritim  olup oluþturan

dalgalar  K-alfa, EEG arousallarý ,polifazik börstler þeklinde

skorlanýr.20
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Epilepsi, uykunun doðal yapýsý ve organizasyonunda

deðiþikliklere yol açar; öte yandan epilepsi hastalarýnda, eþlik

eden bir uyku hastalýðý (uykuda solunum bozukluðu, periyodik

ekstremite hareket bozukluðu v.b. ) varsa, bu durum nöbetlerin

artmasýna neden olabilir. Gerek uyku, gerek uykusuzluk

durumlarý interiktal epileptiform deþarjlarýn  ve belli nöbetlerin

ortaya çýkmasýna doðrudan etki eder.1

Juvenil Myoklonik Epilepsi (JME) genetik geçiþli idyopatik

jeneralize epilepsi sendromunun önemli bir bölümünü içerir.

Tüm epilepsilerin % 8-10 kadarýný oluþturur.2,3 Genellikle 5

ile 16 yaþ arasýnda en sýk olarak 12-16 yaþlarýnda görülür.

JME kýzlarda (12-14) erkeklere (14-16) göre daha erken

yaþlarda baþlamaktadýr.2,4 Bu fark, kýzlarda hormonal

geliþmenin erkeklere oranla daha erken olmasý ile

açýklanmaktadýr. Myokloniler bazý hastalarda tek nöbet tipi

olarak kalabildiði gibi çoðu hastada bir yýl içinde yine benzer

tetikleyici etkenlere baðlý olarak ortaya çýkan jeneralize tonik

klonik nöbetler tabloya eklenir. Aniden uyandýrýlma ve

uykusuzluk ile nöbetler tetiklenebilir.Olgularýn yaklaþýk 1/3'

ünde absans nöbetler görülür ve genellikle daha erken yaþlarda

ortaya çýkar.2,5,6 Uykusuzluk ve ani uyanma , yorgunluk, alkol

alýmý, parlak ýþýk uyarýsý, televizyon veya bilgisayar oyunlarý

ve nadir bazý olgularda bazý mental fonksiyonlar (okuma,

oyun oynama, vb.) uyarýcý faktörlerdir. Myoklonik jerkler

sýklýkla sabah uyandýktan sonraki ilk yarým saat içinde

görülürler, öðleden sonra uykularýndan uyanma ile de

myokloniler izlenebilir.4,6  Nöbetlerin saate baðýmlý daðýlýmý

da JME�nin önemli özelliðidir. Özellikle hasta sabah uyandýðý

zaman nöbetler tipiktir, gün içindeki kestirmelerden uyanýrken

veya ani uyandýrýlma ile de nöbetler ortaya çýkabilir.2,7,8

Bu hastalarýn interiktal EEG�lerinde frontosentral bölgelerde

maksimum amplitüde sahip 3-5 Hz�lik bilateral simetrik

diken ve multipl diken dalga deþarjlarý görülür. Olgularýn

1/3� ünde çekilen ilk EEG normal olarak bulunur.Bazý

olgularda da EEG�de asimetrik ve fokal anomalilere

rastlanabilir.9 Tanýnýn konulabilmesi için EEG�nin

tekrarlanmasý ve bazen uykusuz kalmayý takiben EEG

çekilmesi ( Uyku deprivasyonlu) yararlýdýr.2,10,11

Uyku EEG�sinde geçiþ dönemlerinde deþarj oranlarý belirgin

þekilde artar. Uyandýktan sonra ilk 10 dk içinde deþarj

izlenmesi JME tanýsý için oldukça yardýmcýdýr. Deþarjlar gece

uyanmalarýnda sabah uyanmalarýna oranla daha sýktýr . Uyku

EEG�si genelde uyanma EEG�sine göre daha anormaldir.12,13,14
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Hastalar ve Yöntem

Noroloji polikliniðimizde JME tanýsýyla takip ettiðimiz 6. sý

kadýn 4. ü erkek 10 hastanýn PSG.si yapýldý. Benzer yaþ

grubunda 10 hasta da kontrol grubu olarak alýndý. Yaþ

ortalamasý 21 yaþ ( 13-37 yaþ), nöbetlerinin baþlangýç yaþý

ortalamasý 11 ( 9-16 yaþ) yaþ olup ortalama 4 yýldýr poliklinik

takibinde olan hastalar çalýþmaya alýndý.Polisomnografi

çekiminde EEG kaydý, Fp1-F3, F3-C3, C3-P3, P3-O1 þeklinde

bipolar baðlantý yapýlarak uygulandý.CAPskorlamasý Sleep

Medicine 2001.de yayýnlanan tanýmlamalara göre yapýldý.

Çalýþmanýn istatistiksel analizleri SPSS13-0/ Chicago,IL

istatistiksel analiz programýnda yapýlmýþtýr. Kategorik

deðiþkenler sayý ve yüzde ile, sürekli deðiþkenler ise ortalama,

standart sapma, minimum-maksimum ve medyan deðerleri

ile birlikte verilmiþtir. Veri sayýsýnýn yeterli olmamasý ve

normal daðýlýma uygunluk göstermemesi açýsýndan non-

parametrik ( parametrik olmayan) testler tercih edilmiþtir.

Sürekli deðiþkenlerin gruplar arasý karþýlaþtýrmalarda Mann-

Whitney U testi kullanýlmýþtýr. Grup içi karþýlaþtýrmalarda

ise Wilcoxon sýra toplam testi ( Wilcoxon Signed Rale Test)

kul laný lmýþt ýr.  CAP skorlar ýnýn gruplar arasý

karþýlaþtýrýlmalarýnda fark skorlarýndan yararlanýlmýþtýr.

Çalýþmada genel olarak p< 0.05 istatistiksel olarak anlamlý

kabul edilmiþtir.

Tartýþma

JME hastalarýnýn ortalama CAP % 39.9 ve kontrol grubunda

ise % 26.6 olarak sonuçlandý. Gigli ve arkadaþlarýnýn yaptýðý

çalýþmada da JME �li hastalarda CAP kontrol grubuna göre

yüksek oranda sonuçlandý.21 Gruplar arasýnda CAP

skorlamasýnda Wilcoxon Signed Ranks Testine göre

istatistiksel olarak anlamlý farklýlýk gözlendi (p< 0.001).

Bulgular

Hastalarýn hepsi antiepileptik kullanmakta idi. 7 hasta

Valproik asit,2 hasta Lamotrigin ,1hasta hem valproik asit

hem lamotrigin kullanmakta idi. Hastalarýn son 3 aydýr

jeneralize nöbetleri olmayýp, 3 hasta zaman zaman

myoklonilerinin devam ettiðinin belirtti. Hastalarýn gündüz

EEG.lerinde 3.ü normal, 5.inde jeneralize çoklu diken dalga

aktive, 2.sinde jeneralize diken dalga aktivite olarak

sonuçlandý.10 hastanýn 1 tanesinde horlama, 2.sinde uykuya

dalma ve sürdürmekte zorluk dýþýnda diðer hastalarýn uykuya

ait bir semptomu yoktu.

Epworth Uykululuk Skalasý ortalama 3 puan idi. 10 hastanýn

ortalama uykuya dalma süresi % 8.4 dk, ortalama toplam

uyku süresi 390 dk., Evre N1 % 9.8, N2 % 41.5, N3% 21.9

R % 26.8 , ortalama CAP % 39.9 olarak sonuçlandý. Solunum

(oral, göðüs, abdomen), EOG, bacak ve çene EMG, ve oksi

Hb kayýtlarýnda bir patolojiye rastlanýlmadý. Hastalarýn sabah
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%
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Tablo 2.

uyandýrýldýktan sonra 20 dk. uyanýklýk çekimleri esnasýnda

2 hastada myokloni ve eþ zamanlý EEG deðiþikliði kaydedildi.

PSG sonuçlarýnda bir hastada basit horlama, 1 hastada

fragmante uyku , 2 hastada klinik ve elektrofizyolojik olarak

gözlemlenen nöbetin varlýðý belirlendi. 6 hasta normal olarak

rapor edildi.
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JME hastalarýnda kontrol grubuna göre CAP� ýn A-1,A-2,

A-3 alt tiplerindeki skorlamaya göre anlamlý farklýlýk gözlendi.

Polisomnografi sonuçlarýnda horlama, fragmante uyku ve

nöbeti olan hastalarýn özellikle CAP A-2 ve A-3 �ün daha

yoðun olduðu gözlendi.

Hastalarýn kullandýklarý antiepileptik ile CAP arasýnda yeterli

sayýda hasta olmamasý nedeniyle istatistiksel olarak

karþýlaþtýrma yapýlamadý.Ancak hastalarýn uzun zamandýr

antiepileptik ilaç kullanmalarýndan dolayý uyku üzerinde etkili

olabileceði düþünüldü. Antiepileptik ilaçlarýn uykuyu stabilize

edici özellikleri bulunmaktadýr. Antiepileptik ilaçlar

sedatif özelliklerinden dolayý mikro uyanýklýklarý baskýlayýp

uyku bölünmesini ve uyanmalarý azaltmaktadýr.22,23,24

Lamotrijin ve Gabapentin epileptik nöbetleri R evre uykusu

üzerinde pozitif etkileri ile azaltýr ve uyku stabilizasyonunu

saðlar.25 Santral sinir sisteminde kesintileri regülasyonu

saðlamak amaçlý olarak yeni antiepileptik ilaçlar seçilebilir.

Valproik asit uyku siklusunu stabilize eder, total uyku

zamanýnda deðiþiklik yaratmaz ancak derin yavaþ uykuda

artýþa ve arousal sýklýðýnýn artmasýna neden olabilmektedir.26

Yapýlan çalýþmalarda antiepileptiklerin uykuyu stabilleþtirici

etkisi göz önüne alýndýðýnda çalýþmamýzda kontrol grubunun

epileptik olmamasý ve  ilaç kullanmamasý dikkate alýndýðýnda

JME hastalarýnýn epileptik olmayan hastalara göre uykunun

eletrokortikal olarak daha aktif olduðu gözlendi. Ancak bu

hastalar antiepileptik ilaç kullanmýyor olsalardý uyku EEG�

lerinin daha stabil olmayacaðý öngörülebilirdi.

Epilepsi hastalarýnda farklý semptomlarda ve  deðiþik

derecelerde  uyku ile ilgili sorunlarýn olduðunu bilinmektedir.

Bu hastalar antiepileptik ilaç yanýnda eþlik eden diðer

hastalýklar nedeniyle de ilaç kullanmak zorundadýrlar. Özellikle

depresyon baþta olmak üzere birçok psikiyatrik hastalýklar

eþlik etmektedir (27,28). Bu nedenle hastalarda uykuya dalma

zorluðu nedeniyle ilaç kullanýmý sýktýr. Nöbetleri kontrol

altýnda olan hasta  gün içi aþýrý uykululuk hali tanýmlýyorsa

uyku bozukluðunun varlýðý yönünde  deðerlendirme yapýlmalý

ve gün içi aþýrý uykululuk hali nedenleri içinde sýk karþýlaþýlan

uykuda solunum bozukluðu veya uykuda periyodik ekstremite

hareket bozukluðu açýsýndan tetkik edilmesi gerekmektedir.

Ayný zamanda  nöbetleri sýk tekrarlayan hastalarda da uygun

dozda antiepileptik uygulanýyorsa yine uyku bozukluðu

açýsýndan hastanýn deðerlendirilmesi gerekmektedir. Primer

bir uyku bozukluðu nedeniyle hasta sýk uyanma reaksiyonlarý

gösterip stabil bir uykuya sahip olmamasý nedeniyle nöronal

hipereksitabilte nedeniyle nöbetlere zemin hazýrlayabilmektedir.
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Sonuç

Çalýþmamýzda epilepsi hastalarýnýn spesifik bir grubunu

oluþturan JME hastalarýn uyku bozukluðu ve gece boyunca

EEG �lerinin incelenmesi amaçlandý. JME hastalarýnýn uyku

EEG� lerinin kontrol grubundan  daha fazla oranda patolojik

olmasý, uyku sýrasýnda arousallarýn sýklýðýnýn artmasý epileptik

aktiviteye zemin hazýrlamasý , uyku bütünlüðünün bozulmasý

ve uyku bozukluklarýnýn eþlik edebileceði çalýþmamýzda

literatür eþliðinde tartýþýlmýþtýr.
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