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Özet
Vagal sinir stimulasyonu (VNS) tedaviye dirençli epilepsilerde uygulama alanı olan bir yöntemdir. Bugün için epilepsi cerrahisi yapılamayan, 

yapılsa da başarısız olmuş hastalarda uygulanmaktadır. Bir meta-analizin sonuçlarına baktığımızda yaklaşık olarak hastaların %50’sinde nöbet 

sıklığında >%50 azalma, %24’ünde nöbet sıklığında <%50 azalma, %24’ünde nöbet sıklığında azalma olmadığı (veya artış olduğu) saptanmış-

tır. Bu yazıda VNS uygulama endikasyonları ve hasta sonuç ve takipleri tartışılacaktır.  
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Summary
Vagal nerve stimulation (VNS) is a technique applied in patients with intractable epilepsy. Patients who are not eligible to epilepsy surgery 

and those who are accepted as failure after surgery are candidates for VNS. A meta analysis revealed that  50% of the patients have a >50% 

seizure reduction, 24%  of them have <50% seizure reduction and 24% have no change  (or even increase) in their baseline seizure frequen-

cies. In this paper, indications for VNS and outcome and follow up the patients are discussed. 
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Onay almış tek stimülasyon tekniği olan vagal sinir stimü-

lasyonu (VNS) ilk kez 1988 yılında bir hasta üzerinde de-

nenmiştir. 1989 yılında Amerikan Epilepsi Derneği toplan-

tısında olgu sunumu olarak bildirilen bu hastaya ait başarı-

lı sonuçlar bir yıl sonra yayımlanarak bilim dünyası ile pay-

laşılmıştır.[1]

Bu sunumu takiben planlanan ve yürütülen beş klinik ça-

lışmanın daha hepsi sonuçlanmadan VNS, 1994 yılında Av-

rupa Birliği ve 1997 yılında ise Amerikan Gıda ve İlaç Daire-

si (Food and Drug Administration-FDA) tarafından epilepsi 

hastalarında kullanılmak üzere onay almıştır. Sekonder je-

neralizasyon görülsün veya görülmesin parsiyel başlangıç-

lı, 12 yaş üstü tedaviye dirençli epilepsi hastalarında nöbet 

sıklığının azaltılması amacıyla ek tedavi olarak onay alan 

VNS, bu tarihten sonra yaygın olarak kullanıma girmiştir.

Sonraki yıllar içerisinde VNS konusundaki deneyimler art-

tıkça FDA’nın onay şartları eleştiri konusu olmuş ve bu şart-

ların daha da esnetilmesi konusunda itirazlar olmuştur. 

1999 yılında Amerikan Nöroloji Akademisi ise bu şartlara 

ek olarak bir de rezektif cerrahi adayı olamayacak hastalar-

da kullanılması gerektiğini belirterek VNS kullanımını daha 

da sınırlandırmıştır. 2000 yılında yaklaşık 3000 hastaya VNS 

takıldığı bilinmektedir. 2010 yılında ise bu sayının 60000’in 

üstünde olduğu kabul edilmektedir. Bu kadar kısa süre içe-

risinde, bu kadar kısıtlamaya rağmen yine de yaygın bir şe-

kilde kullanıma giren VNS’e ait sonuçlar 2011 yılında bir 

meta-analizde sunulmuştur.[2]

Toplam 74 klinik çalışmanın değerlendirildiği ve 3321 has-

tanın klinik verilerinin analiz edildiği bu yazıya göre VNS sa-

nıldığının aksine son seçenek değil ama tedaviye dirençli 

epilepsi hastalarında gerçek anlamda bir ek tedavi modali-

tesi olarak sunulmaktadır.

Net etki mekanizması hala bilinmemekle beraber sinaptik 

aktivite üzerine etkili olduğu düşünülmektedir.



Hemen hepsi geri dönüşlü olup, birçoğu yalnızca stimülas-

yon sırasında gözlenen ve hemen hemen hiçbir zaman te-

davinin sonlanmasına neden olabilecek kadar şiddetli ol-

mayan yan etkiler arasında ses kabalaşması, çenede uyuş-

ma, öksürük, boğaz ağrısı, dispne, dispepsi, disfaji, baş ağ-

rısı ve kardiak ritm bozukluğu sayılabilir.

Çalışma sonuçları değerlendirilirken epilepsi cerrahisi so-

nuç değerlendirmesinde yaygın olarak kullanılan Engel 

veya modifiye Engel sınıflandırmaları kullanılmıştır. 2007 

yılında ise yalnızca VNS sonrası kullanılabilecek ve özellik-

le hastanın magnet uyarımı ile kendisi tarafından durduru-

lan nöbetlerin de sınıflandırmaya alındığı McHugh sınıflan-

dırması teklif edilmiştir.[3] Bu sınıflandırma Engel sınıflandır-

masına göre çok daha sade olması ve magnet uyarımını da 

içermesi nedeniyle bu tarihten sonra yayımlanan çalışma-

larda kullanılmıştır (Tablo 1).

Mekanizması hala hipotetik olan bu tedavi modalitesinin 

kullanıldığı tüm çalışmalarda birincil sonlanım noktası ola-

rak nöbet sıklığında azalma kriter olarak alınmıştır. Kullanı-

lan antiepileptik ilaçların (AEİ) azaltılması veya yaşam kali-

tesindeki artış ise bazı çalışmalarda ikincil sonlanım nokta-

sı olarak değerlendirilmiştir.

2011 yılında yayımlanan ve 74 klinik çalışmanın değerlen-

dirildiği bu meta-analizin sonuçlarına baktığımızda yakla-

şık olarak hastaların %50’sinde nöbet sıklığında >%50 azal-

ma, %24’ünde nöbet sıklığında <%50 azalma, %24’ünde 

nöbet sıklığında azalma olmadığı (veya artış olduğu) sap-

tanmıştır. Farklı çalışmalarda değişik sonuçlar bildirilmek-

le beraber tam nöbetsizlik oranı en fazla %5 olup ortalama 

%2 olarak görülmektedir.

Epilepsi 2012;18(Ek 1):63-67

64

Sınıf  I Nöbet sıklığında %80-100 azalma
IA İktal veya postiktal aktivitede gelişme var
IB İktal veya postiktal aktivitede gelişme yok

Sınıf II Nöbet sıklığında %50-79 azalma
IIA İktal veya postiktal aktivitede gelişme var
IIB İktal veya postiktal aktivitede gelişme yok

Sınıf  III Nöbet sıklığında <%50 azalma
IIIA İktal veya postiktal aktivitede gelişme var
IIIB İktal veya postiktal aktivitede gelişme yok

Sınıf  IV Yanlıca magnet ile fayda var

Sınıf  V Gelişme yok

Tablo 1. McHugh sınıflaması Takip sürelerine göre nöbet sıklığındaki değişimler değer-

lendirildiğinde ise takip sürelerinin artması ile nöbet sıklı-

ğında azalma arasında doğrusal bir korelasyon görülmek-

tedir. Cerrahi sonrası 3-12 ay arası nöbet sıklığında %50 

azalmanın sağlandığı olgular %36,2 iken bu oran 12. aydan 

sonra %51’e çıkmaktadır. 

Eliot ve ark.nın tedaviye dirençli 65 hastanın VNS sonuçla-

rını 10 yıldan fazla süre takip ettikleri çalışmanın sonuçla-

rı da yine takip süresi arttıkça nöbet sıklığında azalma olan 

hastaların oranlarının arttığı sonucu ile uyumludur.[4] Bu ça-

lışmada her geçen yıl nöbet sıklığında azalma olan hastala-

rın oranlarının arttığı gösterilmekle beraber bu artışın ikin-

ci yıldan sonra anlamlı olmadığı ifade edilmiştir. Bu sonucu 

tersten değerlendirirsek VNS cerrahisi sonrası sonuçları de-

ğerlendirebilmek için ikinci yıl sonu takip sonuçlarını bek-

lememiz gerektiği sonucunu da çıkarabiliriz.

Uygulama yaşı ise başlıca bir tartışma konusudur. Daha 

önce belirttiğimiz gibi FDA onayı 12 yaş üstü hastalara ve-

rilmiş olmasına rağmen çalışma sonuçları bu sınırın esne-

tilmesi gerektiğini göstermektedir. 18 yaş üstü hastaların 

%49,5’inde >%50 nöbet sıklığında azalma olmasına kar-

şın bu oran 18 yaşın altında %55,3’e, hatta 6 yaşın altında 

%62’ye çıkmaktadır. Bazı çalışmalarda hasta yaşının 1 yaşı-

na kadar aşağıya çekilmiş olması da dikkat çekicidir.[5-7] 

Nöbet tipi açısından değerlendirildiğinde sanılanın aksi-

ne jeneralize epilepsilerde nöbet sıklığında %57,5 azalma 

gözlenirken parsiyel epilepsilerde %42,5 nöbet sıklığın-

da azalma gözlenmiştir. Karışık tip nöbeti olan hastalarda 

ise nöbet sıklığında azalma oranı %53,7’dir. Bu sonuç, akıl 

karıştırıcı gibi görünmekle beraber buradaki parsiyel epi-

lepsi hastalarının rezektif cerrahi adayı olamayan nispe-

ten komplike olgulardan oluştuğu unutulmamalıdır. Par-

siyel başlangıçlı epilepsilerin frontal lob ve temporal lob 

kaynaklı olmasına göre ayrıldığı bir çalışmada ise %50’den 

fazla nöbet sıklığında azalmanın frontal lob epilepsi has-

talarının %65’inde ve temporal lob epilepsi hastalarının 

%15’inde sağlandığı gösterilmiştir.[8]

Etyolojik açıdan değerlendirildiğinde ise idiyopatik olan ol-

guların %50’sinde >%50 nöbet sıklığında azalma saptan-

maktadır. En çok fayda gören grup ise post-travmatik epi-

lepsi ve tubero-skleroz hastalarıdır (sırasıyla %78 ve %68). 

Epileptik ensefalopatilerde de etkinliği gösterilmiş ve hat-

ta yalnızca düşme ataklarına değil ama birden fazla nöbet 
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tipine etkin olması ve daha az invazif cerrahi gerektirme-

si nedeniyle Lennox-Gastaut sendromunda kallozotomi-

den daha önce denenmesi gerektiğini belirten çalışmalar 

da bulunmaktadır.[9-11]

Nöbet sıklığında azalma çalışmalarda birincil sonuç olarak 

değerlendirilmiştir, ancak bunun yanı sıra AEİ kullanımında 

azalma, yaşam kalitesine artış ve interiktal epileptiform de-

şarj (İED) sıklığında azalma da ikincil sonuçlar olarak değer-

lendirilmiştir. Burada elde edilen şaşırtıcı sonuç, yaşam ka-

litesindeki artışın nöbet sıklığında azalmadan ve kullanılan 

AEİ sayısından bağımsız olduğudur.

İnteriktal epileptiform deşarjlarda azalma nöbet sıklığının 

azalmasından bağımsız olarak saptanmıştır.[12] IED sıklığı 

azalmış, kümeleşme eğilimi göstermiş ve yine bu kümele-

rin süresi de azalmıştır.[13] Bunun yanı sıra uyanıklığın art-

ması da ikincil bir etkidir. Özellikle serebral palsi hastaların-

da uyanıklığın artması sağlanarak yaşam kalitesinde belir-

gin artış sağlanmıştır.[14]

Ülkemizde ise Sosyal Güvenlik Kurumunun 7 Eylül 2009 ta-

rih ve B.13.2.SGK.0.11.00.00/769 sayılı genelgede belirtilen 

şartlar dahilinde VNS takılabilmektedir.[15] Bu genelgeye 

göre VNS, sadece eğitim araştırma hastaneleri ve üniversi-

te hastanelerinde uygulanması halinde; psikiyatri, nöroloji 

(çocuk/erişkin), beyin cerrahisi branşlarının birlikte bulun-

duğu heyet raporuna istinaden, kurumca bedeli karşılanır.

Vagal sinir stimülasyonunun uygulanma şartları: Hastanın 

yaşam kalitesini bozacak sıklık ve şekilde nöbetlerinin ol-

ması, nöbet tipine uygun bütün antiepileptikleri kullan-

mış olması ve halen en az 2’li (ikili) major antiepileptik aja-

nı 2 (iki) yıldır kullanıyor ve bunlara cevap alınamıyor olma-

sı, daha önce epileptik cerrahi uygulanıp yanıt alınamamış 

ya da epileptik cerrahi uygulanamaz durumda olması, epi-

lepsi nedeninin malign beyin tümörü, nörometabolik ya 

da nörodejeneratif hastalık olmaması, hastaların zeka dü-

zeyi ağır derecede geri olmamalı, hamile olmaması, siste-

mik kronik hastalık olmaması (Astım, Aktif Peptik Ülser, Kro-

nik Akciğer Hastalığı, Koroner Kalp Hastalığı, Kronik Böb-

rek Hastalığı, Kronik Karaciğer Hastalığı, Diabetes Mellitus 

ve benzeri hastalıklar). Bunlara ek olarak 1. Uzun çekimli 

video-EEG kayıtları, 2. Hastanın daha önce kullandığı anti-

epileptik tedavi; doz, ilaç-kan seviyesi, nöbet sayısı ve şekli 

ile ilgili bilgilerin dökümante edildiği ayrıntılı epikriz (epik-

riz hasta takibini yapan nörolog ya da çocuk nörolog tara-

fından hazırlanmış ve imzalanmış olmalıdır), 3. Nöroradyo-

lojik görüntüleme tetkiklerinin aslı ve 4. Psikolog tarafın-

dan düzenlenmiş zeka düzeyini gösteren belgenin değer-

lendirildiği nöroloji ve/veya çocuk nörolojisi, beyin cerra-

hisi, psikiyatri uzmanından oluşan bir komisyon bulunma-

lıdır. 

Sosyal güvenlik kurumunun ödeme planlaması ile ilgili ola-

rak bazı kısıtlamalar getirmesi elbette anlaşılır bir uygula-

madır ancak bunun bu yazıda özetlenen çalışmaların so-

nuçları ile uyumlu olmasını beklemek yanlış olmasa gerek. 

Görüldüğü gibi Türkiye’de hasta yaşı konusunda sınırlama 

bulunmamaktadır. Epilepsi cerrahisinden fayda görmemiş 

veya cerrahi adayı olmayan hastalara uygulama yapılma-

sı, majör AEİ’lerin denenmiş olması, nöbet sıklığının hayatı 

olumsuz etkileyecek düzeyde olması ise FDA kararı ile ben-

zerlik göstermektedir. Yabancı literatürde belirtilmemekle 

birlikte malign neoplazma, nörodejeneratif veya nörome-

tabolik gibi progresif seyirli olabilecek olgularda VNS kul-

lanılmaması da bilimsel zeminde anlaşılır bir gerekçedir. 

Zeka düzeyinin değerlendirilmesi ve kronik hastalıklarda 

VNS uygulanmaması, bu grup hastalar arasında VNS’den 

fayda görebileceği düşünülen bazı olguların bu yöntem-

den mahrum kalması anlamına gelmektedir ki belki ileri 

dönemde bu kısıtlama kaldırılabilir.

Sonuç olarak, yaklaşık 2 dekattır 60000’den fazla hastaya 

uygulanan VNS’ne ait bilgiler oldukça sınırlıdır. Etki meka-

nizması net olarak bilinmemekte ve hipotetik cümleler ile 

ifade edilmektedir. FDA’nın sınırlamalarına rağmen tüm 

dünyada yapılan çalışma ve sunulan olgularda anlaşıldığı 

üzere uygulanan hastaların yaklaşık yarısında %50’den faz-

la nöbet sıklığında azalma görülmüştür. FDA’nın sınırlama-

sının aksine yalnızca parsiyel başlangıçlı epilepsi hastala-

rında değil jeneralize nöbeti bulunan hastalarda ve epilep-

tik sendromlarda da oldukça etkin görünmektedir. 12 yaş 

sınırlaması büyük tenkit konusu olmaktadır. Ne kadar kü-

çük yaşta uygulanırsa uzun dönemde o kadar fazla nöbet 

kontrolü sağlanmaktadır. Yapılan bu çalışmalardan elde 

edilen sonuçlar bir bütün olarak değerlendirildiğinde aşa-

ğıdaki şemada VNS uygulanabilecek hastaların nasıl seçi-

leceği ve kullanılabilecek akış diyagramı sunulmuştur (Şe-

kil 1) (16’dan değiştirilerek). İlerleyen dönemlerde farklı su-

numlarda konu ile ilgili uzmanların katkıları ile son halini 

alacağını düşündüğümüz bu akış diyagramı son halini al-

mış bir öneriden ziyade bir ön hazırlık çalışması olarak de-

ğerlendirilmelidir. Oluşturulacak son diyagram ile birlikte 
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Epilepsi tanısı yanlış

Nöbet tipine göre uygun olmayan ilaç seçimi

İlaç etkinliğini değiştiren etkenler

Hasta ilaç uyumsuzluğu veya uygun olmayan
yaşam tarzı

İlaca Dirençli
Epilepsi

Tanının Gözden
Geçirilmesi Medikal tedavi ile

takibe devam
Gerekli Değişiklik

Yapılarak

Evet

Hayır

Hayır

VNS

Hayır

Evet

Evet

vEEG

Fokal

Beyin MR
PET
iSPECT
Nöropsikolojik Değerlendirme
fMR

Klinik-Anatomik-
Elektrografik Uyumsuzluk

Lezyonsuz fokal epilepsi

Riskli Kortikal Bölge

Lokalize edilemeyen

Multifokal

Riskli Kortikal Bölgeyi İçeren İktal
Odak (rezektif cerrahi sonucu
fonksiyonel kayıp riski çok yüksek ise)

Sınıflandırılamayan Jeneralize

Cerrahi Adayı

Rezektif Cerrahi Riskli Kortikal Bölgeyi
İçermeyen Fokal İktal Odak

İnvazif EEG
Monitorizasyon

Nöbet kontrolü

Klinik-Anatomik-
Elektrografik Uyum

sosyal güvenlik kurumunun ödeme planına ait şartları da 

belki ilgili uzmanlar tarafından tekrar değerlendirilebilecek 

konuma gelecektir.
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