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Çocukluk ve Ergenlikte Başlayan
İdiyopatik Jeneralize Epilepsiler
Idiopathic Generalised Epilepsies with Onset in
Childhood and Adolescence
Ayşın DERVENT,1 Ayşen GÖKYİĞİT2

Özet
İdiyopatik jeneralize epilepsiler (İJE) tüm epilepsilerin yaklaşık üçte birini kapsamakta olup, bunların büyük kısmı da çocukluk ya da ergenlik 
dönemlerinde başlar. Çocuklar epilepsi dışında sağlıklıdırlar; tablo genetik özellik gösterir. Tüm İJE formlarında ana nöbet tipleri tipik absans, 
jeneralize tonik-klonik ve miyoklonik nöbetlerdir. Bu nöbetlerin ağırlıkları ve epilepsinin başlangıç yaşına göre İJE’lerin çeşitli alt tipleri bu-
lunmaktadır. İJE’lerin tanısında en verimli test EEG’dir. EEG değişiklikleri normal bir bioelektrik aktivite temelinde iktal ya da interiktal nite-
likte jeneralize diken-dalga ya da multipl diken-dalga boşalımlarından oluşur. Bu boşalımlar sıklıkla hiperventilasyon ve aralıklı ışık uyarımı 
sırasında, ya da uyku deprivasyonu sonrasında artarlar. Moleküler genetik çalışmalar son yıllarda İJE’lerde aday genler ve lokusların varlığını 
ortaya koymaya başlamışlardır. GABAA reseptörlerinin alt birimlerindeki genetik mutasyonlar İJE’lerin oluşmasında önemli görülmektedirler. 
İJE’lerde seçilecek anti-epileptik ilaçların başlıcaları valproik asit, lamotrijin, etosüksimid ve levetirasetam’dır. Tedavi farklı İJE alt gruplarında 
farklı seçimlere gereksinim gösterir. Fokal epilepsilerde kullanılan ilaçlar İJE’lerde zararlı olabilirler.

Anahtar sözcükler: Çocukluk; idiyopatik jeneralize epilepsi.

Summary
Idiopathic generalised epilepsies (IGEs) constitute one-third of all epilepsies and the majority start during childhood or adolescence in other-
wise healthy individuals. IGEs are genetically determined. Three main types of seizures in IGEs are typical absences, generalised tonic-clonic 
seizures and myoclonic seizures. The predominance of those seizure subtypes and age at onset of epilepsy are major factors in the recogni-
tion of different clinical sub-groups of IGEs. The EEG is the most informative test in IGEs. The EEG reveals ictal, or, interictal generalized dis-
charges of spike-waves or multiple spike-waves on a normal background activity in patients with IGEs. Paroxysmal discharges in the EEG are 
mostly precipitated by hyperventilation and intermittent photic stimulation (IPS) as also, following sleep deprivation. Molecular genetic stud-
ies in recent years point to candidate genes and loci in IGEs. Genetic mutations in subunits of GABAA receptors are demonstrated as strong 
implications in the role of GABAA receptors in IGEs. Valproic acid, lamotrigine, ethosuximide and levetiracetam are major anti- epileptic drugs 
(AED) used in the treatment of IGEs depending on the type of the IGE sub-group. AEDs used for focal epilepsies can be detrimental in IGEs.
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Bu bölümde kural olarak çocukluk ve ergenlikte başlayan 
idiyopatik jeneralize epilepsi (İJE) sendromları Uluslararası 
Epilepsiyle Savaş Ligi (ILAE) tarafından 1989’da tanımlanan 
ve 2006’da eklenen (2006) önerilerden yararlanılarak, bu-
günden bakışla, ‘Çocukluk’ ve ‘Ergenlik’ dönemleri başlıkları 
altında kısaca özetlenmektedir. Ele alınacak olan başlıklar 
şunlardır: 

Çocukluk Absans Epilepsisi (ÇAE) 
Miyoklonik Absans Epilepsisi 
Miyoklonik Astatik Epilepsi (MAE)
Jeavons Sendromu (Absanslı Göz Kapağı Miyoklonisi: 
Eyelid Myoclonia with Absences: EMA) GEFS + 
(Jeneralize Epilepsi Febril Nöbetler +)
Juvenil Absans Epilepsi (JAE) 
Juvenil Miyoklonik Epilepsi (JME)
Tek Başına Jeneralize Tonik-Klonik Nöbetli Epilepsi
Absanslı Perioral Miyokloni
Fantom Absanslı İJE
Otozomal Dominant Kortikal tremor, Miyoklonus ve 
Epilepsi
Absans Status Epilepsisi

Çocukta Başlayan Absans Nöbetleri ve
Absans Epilepsileri
Absans nöbetleri (petit mal) aktivitede ani durma, yüzde 
ifadenin yitimi ve şuurun ortadan kalkmasıyla şekillenirler. 
Tipik ve atipik olarak 2 farklı gruba ayrılabilen absans nö-
betlerinin idiyopatik jeneralize epilepsiler içinde yer alanları 
tipik olanlarıdır.

Tipik absans nöbetlerinin klasik belirtileri ani başlayıp ani 
sonlanan şuur tutulumu beraberinde oluşan boş bakma, 
harekette durma, gözlerde kırpıştırma, yüz ve ellerde oto-
matizmler ile şekillenmektedir. Bu nöbetlerin iktal EEG’si 
(elektroensefalografi) sıklıkla 3 (2.5–4.5) Hz frekansında ≥3 
saniye süreli, yaygın diken-dalga kompleksidir. İnter-iktal 
boşalımların süreleri sıklıkla daha kısadır. Tipik absans nö-
betleri başlangıç yaşı açısından biri 6-7 (çocukluk), diğeri 
12 (juvenil) olmak üzere 2 yaşta kümelenme gösterirler. 
Bu temelde de 2 farklı sendrom altında toplanırlar. Bunlar 
çocukluk absans epilepsisi (ÇAE) ve juvenil absans epilepsi 
(JAE) dir.

Atipik absans nöbetleri başka bölümde ele alınmaktadır.
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Şekil 1. Çocukluk absans epilepsisi: Nöbet sırasında gözlenen EEG değişiklikler.
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Çocukluk Absans Epilepsisi (ÇAE)
Çocuklukta başlayan epilepsiler arasında en sık rastlananı-
dır.[1] Dört-10 yaş arası çocuklarda başlayan (en sık 6-7 yaş-
lar), günde defalarca gelen absans nöbetleri ve EEG’de iktal 
ya da inter-iktal 3 Hz civarında bilateral, yaygın, senkron ve 
simetrik diken-dalgalarla şekillenen klinik tablodur. Absans 
nöbetleri çocuk derin soluk almaya başladığında da kısa 
sürede ortaya çıkar. Bu nedenle EEG’de hiperventilasyon 
sırasında hastalar sıklıkla nöbet geçirirler. Nöbet sırasında 
gözlenen EEG değişiklikleri interiktal dönemde de görüle-
bilir (Şekil 1).

ÇAE ergenlikle birlikte kaybolma yatkınlığı gösteren bir ge-
netik epilepsi türüdür. Bazen bu hastalarda absans nöbetleri 
yanısıra ender miyokloniler ve/veya özellikle de, uygun te-
davi almayan olgularda jeneralize tonik-klonik nöbetler de 
görülebilir.

ÇAE kızlarda daha sık görülür. Dört yaşından daha küçük ço-
cuklarda başlayan bazı absans nöbetlerinin GLUT-1 eksikliği 
ile ilgili olabileceği düşünülmektedir.[2] ÇAE - JAE ayrımında 
üst yaş sınırının da her zaman çok belirleyici olmadığını ileri 
süren, bu iki sendromu birbirlerinden sadece absans nöbet-
lerinin sıklığı temelinde ayırmayı öneren görüşler de bulun-
maktadır.[3]

ÇAE’de tedavi ve prognoz: ÇAE her ne kadar iyi-gidişli kabul 
edilmekteyse de, çalışmalar bu hastalıkta tam remisyonun 
yaklaşık üçte iki oranında olduğunu göstermektedir. Tam 
remisyon olmadığında, tabloya eklenen nöbetler sıklıkla 
miyoklonik nöbetler ya da yıllar sonra başlayan jenerali-
ze tonik- klonik (JTK) nöbetlerdir. Hastaların bir kısmında 
zaman içinde juvenil miyoklonik epilepsi (JME) gelişebilir. 
Bazı yazarlar absans nöbetlerinin 8 yaşından sonra başla-
dığı, hastaların erkek olduğu, başlangıçta tedaviye hemen 
yanıt alınmadığı ve sadece anti-absans ilaçların kullanıldığı 
durumlarda da tam remisyon olmama riskinin arttığını bil-
dirmektedirler.[4]

ÇAE tedavisinde valproik asit (VPA), etosüksimid (ESM) ya da 
lamotrijin (LTG) kullanılmaktadır.

2010’da 446 hasta üzerinde bu 3 ilacın etkinliği ve tolerabi-
liteyi araştıran 32-merkezli bir çalışmada, 16-20. haftalarda 
ESM ve VPA’nın etkisi LTG’ye üstünlük göstermiş, ESM kul-
lanan hastalarda VPA kullanmakta olanlara oranla dikka-
tin daha az etkilendiği saptanmıştır. Ancak, ESM kullanan 

hastaların %24’ü ilacın yan etkileri nedeniyle çalışmadan 
ayrılmışlardır.[5] Genetik absans epilepsisi olan farklı sıçan 
türleri üzerinde yapılan iki yeni çalışmada ESM’nin absans 
epilepsilerinde epileptogenezi etkileyebileceği ileri sürül-
müştür.[6,7] Epileptogeneze müdahale olanağını gündeme 
getiren bu sonuçlar yeni klinik yaklaşımlara ışık tutacak gibi 
görünmektedir. ESM’nin epileptogeneze olası etkisini araş-
tıran ve VPA ile karşılaştırıldığı yeni bir klinik çalışmada da 
ÇAE’li hastalarda her iki ilacın erken dönemdeki etkinlikleri 
açısından aralarında fark gözlenmemesine karşılık, 5 ve 10 
yıllık komplet remisyon (nöbetsiz ve ilaçsız) açısından ESM 
üstün bulunmuştur. Çalışmada yazarlar ESM’nin hastalığı 
modifiye edecek özelliklere sahip olabileceği ve ÇAE’nin 
uzun-süredeki prognozunu etkileyebileceği hipotezini ileri 
sürmüşlerdir.[8]

Miyoklonik Absans Epilepsisi
Yaklaşık 30 yıl önce tanımlanmış olan bu tablonun ne de-
rece kendine özgü çizgilere sahip olan sendrom niteliğinde 
olduğu tartışmalı görülmektedir.[9] Olguların ancak üçte bi-
rinin idiyopatik olduğu, kalan çoğunluğun çeşitli kromozom 
anomalileri ya da serebral malformasyonlarla ilişkili olduğu 
bildirilmektedir.[10] Miyoklonik absanslar ani başlayan ve ani 
sonlanan absans nöbetleri olup, EEG’de bilateral yaygın di-
ken-dalga boşalımlarıyla birliktedirler. Klinik olarak hastada 
aksiyal tonus artışı (hasta sıklıkla öne doğru uzanır ve kollar 
ve omuzlar hafifçe yukarı kalkar) ve EEG’deki diken- dalga-
larla senkron miyokloniler gözlenir.[9] Hiperventilasyon ve 
aralıklı ışık uyarımı miyoklonik absans nöbetlerini tetikle-
yebilir.[11] Hastalığın başlangıç yaşı birkaç aylıktan ergenliğe 
uzanmakta olup ortalama 7 yaş olarak ifade edilmektedir. 
Kızlara oranla erkeklerde daha sık gözlenen bu tablonun 
ender olduğu bidirilmektedir.[12]

 
Bu tabloda prognoz değişkendir. VPA ve ESM, VPA ve LTG 
kombinasyonları nöbetlere etkili olabilmekte, ancak, has-
taların bir bölümünde tedaviye direnç gözlenmektedir. Bazı 
olgularda kognitif yıkım, bazılarında ise Lennox-Gastaut 
sendromuna gidiş bildirilmektedir. Yazarlara göre miyoklo-
nik absansların tek nöbet tipi olduğu durumlar, tabloya je-
neralize tonik-klonik nöbetler de eklendiğinde durum daha 
problemli olmaktadır.[9]

Miyoklonik-Astatik (Atonik) Epilepsi (MAE)
İlk kez Doose tarafından tanımlanmıştır.[13] Olduça seyrek 
görülen bir İGE formudur. Sıklıkla 18 ay-5 yaş arasında baş-
lamakta ve erkeklerde kızlardan daha fazla görülmektedir.
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Bu tabloda temel nöbet tipi kollarda simetrik miyoklonik 
sıçramayla birlikte düşmelerdir; ancak, atonik nöbetler, ab-
sanslar, jeneralize tonik-klonik nöbetler ve non-konvülsif 
status da tabloya eklenebilir.

MAE benzer yaşta görülen bazı epilepsilerle karışabilir. Bunlar 
BMEI (Benign Myoclonic Epilepsy of Infancy: Süt Çocuğunun 
İyi-gidişli Miyoklonik Epilepsisi), Dravet sendromu, miyoklo-
nik-astatik nöbetlerle seyreden diğer epilepsiler, ESES spekt-
rumuna giren fokal epilepsiler ve Lennox-Gastaut sendromu 
(LGS) dur. LGS için tipik olan tonik nöbetlerin ya da bu tip 
nöbetlere özgü EEG bulgularının varlığı MAE için dışlanma 
kriterleri olarak kabul edilmektedir. MAE’de epilepsi öncesi 
gelişim normaldir; EEG’de temel aktivite normaldir, bilateral 
yaygın, 2-3 Hz, multipl diken-dalga boşalımları görülür.

MAE penetransı değişken, çok faktörlü polijenik bir genetik 
yapıya sahip olarak düşünülmektedir. Hastaların yaklaşık 
1/3’ünde ailede özellikle İJE türünde epilepsi mevcuttur. 
MAE genetik açıdan Dravet sendromu ve GEFS+ ile ilişikili 
bulunmaktadır.

MAE tedavisinde başta VPA olmak üzere (topiramat) TPM, 
levetirasetam (LEV), LTG tercih edilen ilaçlardır. Karbamaze-
pin (CBZ), vigabatrin (VGB) ve fenitoin önerilmez. MAE’nin 
uzun dönemdeki gidişi çok homojen değildir. Farklılıkların 
bir nedeni olasılıkla hasta gruplarında seçim kriterlerinin 
çok homojen olmayışı olabilir. Yaklaşık olguların yarısında 
prognozun iyi olduğu bildirilmektedir. Ancak, epilepsinin 
baskılandığı olgularda dahi, bilişsel defisitlerin kalıcı olabil-
diği bilinmektedir.[14]

Jeavons Sendromu (Eyelıd Myoclonıa Wıth Absences: 
Ema; Göz Kapağı Miyoklonili Absans Epilepsisi)
EMA ya da Jeavons sendromu jeneralize idiyopatik refleks 
bir epilepsi türü olup, ana nöbet tipi göz kapağı miyoklo-
nileridir. Göz kapağı miyoklonilerine absans nöbetleri eşlik 
edebilir ya da etmeyebilir. Gözlerin kapanması nöbetlere ya 
da sadece EEG boşalımlarına yol açar; fotosensitivite mev-
cuttur. Hastalık çocuklukta başlar. Absanslar sıklıkla 6 sani-
yeden kısa sürelidirler. Göz kapağı miyoklonileri absanslarla 
birlikte, ya da absanslar olmaksızın, özellikle göz kapatmayı 
izleyerek, gün içinde defalarca oluşurlar. Hastaların yaklaşık 
1/5’inde göz kapaklarını tutan miyoklonik status bildiril-
mekte olup, bazı hastaların nöbetlerini uyardıkları da bilin-
mektedir.[15] Pek sık olmamakla birlikte çoğu hastada jene-
ralize tonik-klonik nöbetler de gözlenebilir. Bunlar sıklıkla 

uykusuzluk, tedaviyi aksatma, parlak ışıklı yerlerde bulun-
ma, televizyon izleme ya da video oyunları sırasında oluşur.

Klinik özellikleri nedeniyle tanının pek zor olmadığı EMA’da 
video-EEG oldukça tipik özellikler gösterir. EEG boşalımları 
bilateral, yaygın, senkron ve simetrik, 3-6 Hz, kısa süreli (2-3 
saniye) multipl diken- dalga paroksizmleridir. Bu boşalımlar 
aydınlık EEG kayıt odasında gözler kapandığı anda (0.5-2 sn 
içinde) ortaya çıkarlar, koyu karanlıkta kaybolurlar. Hiper-
ventilasyon da boşalımları tetikleyebilir. Fotoparoksizmal 
yanıtlar tedavi altındaki hastalarda ve ileri yaşlarda görül-
meyebilirler. Yaş ilerledikçe ışık duyarlılığı azalmakla birlik-
te, bu hastalıkta göz kapağı miyoklonileri ömür boyu sürer. 
Tedavide VPA tek başına ya da klonazepam, LEV, LTG, ESM 
olumlu etkisi olabilen ilaçlardır. CBZ, okskarbazepin (OXC), 
gabapentin, fenitoin, pregabalin, tiagabin ve VGB sakıncalı 
bulunmaktadır.[16]

GEFS + (Generalized Epılepsy With Febrile Seizures +)
İlk kez Scheffer and Berkovic (1997) tarafından bildirilmiş 
olan bu tablo ailesel bir epilepsi olup genetik olarak hete-
rojen yapıda olup, aile bireylerinde fokal ve jeneralize farklı 
fenotiplerde nöbetlerle şekillenir.[17] Bu hastalıkta ateşli nö-
betler sıklıkla alışılmıştan daha erken başlar (6 aydan küçük) 
ve 6 yaştan sonra da ateşli ya da ateşsiz olarak sürer.[4] Klinik 
tablo değişkenlik gösterir, hafif ateşli nöbetler olduğu kadar 
atonik, miyoklonik ya da absans nöbetleri gibi farklı feno-
tipler gözlenir.

GEFS+ tablosunda 19q (GEFS+) ve 2q (GEFS2) kromozom-
larındaki iki yerleşimle ilişkili heterojen genetik yapı bildiril-
mektedir. SCN1A, SCN1B, ve SCN2A ve GABRG2 alt birimle-
rinde mutasyonlar gösterilmiştir.[18,19]

Ergenlikte Başlayan Idiyopatik Jeneralize Epilepsiler
İdyopatik jeneralize epilepsiler fenotipleri değişik olabilen, 
yaşa bağlı olarak ortaya çıkan, absans, miyokloni, (atonik) 
ve jeneralize tonik klonik nöbetlerle karakterize bir grup 
epilepsi sendromunu kapsar. Çocukluk ve ergenlikte başlar. 
Mental durum normaldir fakat bazı hastalar hafif nöropsi-
kolojik bozukluklar ve kişilik özellikleri gösterebilirler. Prog-
noz genellikle iyidir. Bazı formlarında tam nöbet kontrolu 
ve remisyon sağlanır. Mortalite oranları diğer semptomatik 
epilepsilere göre anlamlı şekilde düşüktür. Görüntüleme 
incelemeleri kural olarak normaldir. Etyoloji genetiktir fakat 
kalıtım tarzı, mekanizmaları hayli kompleks olup aydınlatıl-
mayı beklemektedir.

Epilepsi 2014;20(Ek 1):13-22
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Ergenliğin absans epilepsisi (JAE), ergenliğin miyoklonik 
epilepsisi (JME) ve jeneralize tonik klonik nöbetli epilepsi, 
birlikte ‘değişken fenotipli idiyopatik jeneralize epilepsiler’ 
başlığı altında toplanabilir; Bu üç epilepsi tipi çocukluğun 
absans epilepsisi (CAE) ile birlikte tek bir sendromun birin-
den diğerine geçişleri olabilen, birbiriyle örtüşebilen feno-
tipleri olarak kabul edilir.[20]

Ergenliğin Absans Epilepsisi (Jüvenil Absans
Epilepsi-JAE)
JAE’yi CAE’den ayıran özellikler başlangıç yaşının daha geç 
oluşu ve ikisi arasındaki bazı ufak klinik farklılıklardır. Ergen-
liğin miyoklonik epilepsisi ile de benzerlikleri vardır. Preva-
lansı tam olarak bilinmemekle birlikte 20 yaş üzerindeki eriş-
kinlerde İJE’lerin %8-10’unu oluşturduğu belirtilmektedir.[21]

JAE ön planda tam bilinç kaybına yol açan tipik absans nö-
betleri ile seyreder. Nöbetlerin başlangıç yaşı 5-20 arasında 
değişebilir; en sık olarak 9-13 yaşları arasında başlar. Cinsi-
yet farkı görülmez. ÇAE’ye göre absans nöbetleri biraz daha 
seyrek ve süre olarak daha uzundur. Nöbetler sırasında is-
temli aktivite başlangıçta durur, göz kapaklarında hafif mi-
yoklonik hareketler ve otomatizma sık olarak eşlik eder.

Hastaların büyük kısmı (%80) jeneralize tonik klonik nöbet 
te geçirirler. Bu nöbetler nispeten seyrektir ve genellikle sa-
bahları uyanmayı izleyerek ortaya çıkar.

Miyoklonik nöbetler de yine hastaların %15-20’sinde bu-
lunur. Miyokloniler çoğu zaman hafiftir ve geri plandadır. 
Ekseriyetle öğleden sonra, akşam üstü gibi yorgunluk saat-
lerinde görülür.

Absans status epileptikus 1/5 hastada olabilir. Jeneralize to-
nik klonik nöbetler ve miyokloniler genellikle absanslardan 
1-10 yıl sonra başlar.

JAE ‘de EEG’nin zemin aktivitesi normaldir. Frontal bölgeler-
de belirgin, jeneralize 3,5- 4 Hz diken veya çoklu diken ve ya-
vaş dalga boşalımları iktal ve interiktal dönemlerde görülür. 
JME’de görülenlerden daha düzenli, CAE’dekilere göre daha 
fragmantedirler; deşarj süreleri de CAE ve JME’dekilere göre 
daha uzundur. İktal boşalımlar 4 saniyeden uzun süren je-
neralize çoklu diken ve yavaş dalgalardan oluşur. EEG tedavi 
altında yapılmışsa normal olabilir. Aralıklı ışık uyaranısıklıkla 
jeneralize epileptiform deşarjları ve absans nöbetlerini or-
taya çıkarır.[21]

Henüz geçiş tarzı tam olarak bilinmemekle birlikte, JAE 
genetik etyolojiye sahiptir. Sekizinci, 21., 18. ve 5. kromo-
zomlarla bağlantılı olabileceği düşünülmektedir.[22,23] ÇAE 
ile aralarında ortak bir genetik etyoloji bulunma olasılığı 
söz konusudur. Otopsi ve manyetik rezonans görüntüleme 
(MRG) çalışmalarında ise serebral mikrostrüktürel değişiklik-
ler (mikrodisgenezis) bulunmuştur.[24]

JAE, özellikle erişkinlerde, absanslara otomatizmanın eşlik 
ettiği durumlarda fokal nöbetlerle karışabilir. ÇAE ile karışa-
bilir; Tipik absans nöbetleri ile birlikte sporadik ekstremite 
miyoklonileri ve/veya jeneralize tonik klonik nöbetler varsa 
JAE lehinedir. JME’de ise miyokloniler ön plandadır, absans-
lar varsa, hafif ve geri plandadırlar.

JAE tedaviye iyi yanıtlıdır. Bu durum mevcut tüm nöbet şe-
killeri (absans, miyokloni, jeneralize tonik klonik nöbet) için 
geçerlidir. VPA ve LTG ilk sırada tercih edilecek antiepileptik 
ilaçlardır. VPA 1ci tercihtir; ancak istenmeyen yan etkileri var-
sa veya gebelik söz konusu ise dikkatli olunmalıdır. VPA tek 
başına yeterli değilse ufak doz LTG veya ESM eklenmesinin 
çok yararlı olabileceği belirtilmektedir.[21] LEV her üç nöbet 
şekline de etkili olabildiği için kullanılabilir.[25,26] TPM ve zo-
nizamid (ZNS) henüz deneyimler yeterli olmamakla birlikte 
ikinci sırada yer alabilecek tercihler olabilir. BZ), okskarbaze-
pin (OXC) absans nöbetlerini artırabilen ilaçlar oldukları için 
kullanılmamalıdır.[27]

Hayat boyu sürebilen bir hastalıktır; çoğunlukla tam nöbet 
kontrolu sağlanmakla birlikte tedavi sonlandırıldığında nüks 
olasılığı yüksek olduğundan sürekli tedavi gerekmektedir.[28]

Jüvenil Miyoklonik Epilepsi-JME
JME tüm epilepsilerin %5-10’unu, İJE’lerin %20-27’sini oluş-
turur.[29] Kadınlarda daha sıktır. Bazı yazarlar cinsiyet farkı 
olmadığını belirtmektedir.[21] JAE ile klinik olarak örtüşen ta-
rafları vardır. Başlangıç en sık 12-18 olmak üzere 8-26 yaşları 
arasında değişir.

JME tipik olarak miyokloni ve jeneralize tonik klonik nöbet-
lerle seyreder. Tipik absans nöbetleri de bulunabilir; absans 
varsa daha erken yaşlarda(ortalama 11,5 yaş), miyokloni 
ve jeneralize tonik klonik nöbetler ise bir kaç yıl sonra (or-
talama 15,5 yaş) başlar. Jeneralize tonik klonik nöbetler de 
miyoklonilerden yaklaşık 6 ay-1 yıl sonra ortaya çıkar; ancak 
hastaların hekime başvurması çoğunlukla ilk jeneralize to-
nik klonik nöbet ile olur. Nadir olarak hastalık yıllarca jenera-
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lize tonik klonik nöbetler ortaya çıkmadan yalnızca miyok-
lonilerle seyreder. Hastaların bir kısmında febril konvülziyon 
öyküsü de bulunur.

JME’de uyanma ile gelen miyokloniler en karakteristik ve 
baskın nöbet şeklidir; bunlar sıklıkla sabahları olmak üzere 
uyanmayı izleyerek ilk 0,5-1 saat içinde veya kısa bir uyku-
dan uyandıktan sonra ortaya çıkarlar. Miyokloniler başlıca 
kollarda, bilateral, düzensiz, ani şok tarzında hızlı hareketler-
dir. Bazen asimetrik ve tek kola sınırlı olabilirler. Sıklıkla üst 
ekstremite distal kaslarına sınırlı olan miyokloniler, hastala-
rın ‘ellerde titreme veya atmalar’ olarak tarif ettikleri sıçrayıcı 
hareketler şeklinde farkedilir. Miyokloniler hastanın elindeki 
objeleri atma, fırlatma şeklinde düşürmesine yol açarak be-
ceriksiz, sarsak görünmesine sebep olabilir; bazen hastayı 
düşürecek kadar şiddetli olabilirler. Miyoklonilere bilinç kay-
bı eşlik etmez.

Jeneralize tonik klonik nöbetler hastaların %80-95’inde gö-
rülür. Tipik olarak öncesinde kollarda sıklığı ve şiddeti gide-
rek artan miyokloniler olur ve bunu bir jeneralize tonik klo-
nik nöbet izler. Bu durum klonik- tonik- klonik nöbet olarak 
ta adlandırılmaktadır.[21,29] Jeneralize tonik klonik nöbetler 
de genel olarak sabah uyanınca ortaya çıkar.

Tipik absans nöbetleri hastaların yaklaşık 1/3’ünde bulunur. 
Ergenliğin miyoklonik epilepsisindeki tipik absans nöbetle-
ri kısa sürelidir ve hafif bilinç bozukluğu yapar. Bu nedenle 
video- EEG kayıtlama yapılmadıkça farkedilmeyebilirler.[21]

Gerek miyokloniler gerek jeneralize tonik klonik nöbetler 
uykusuz kalmanın yanısıra aşırı alkol alma, yorgunluk, he-
yecan, gerginlik, ciddi konsantrasyon gerektiren aktiviteler 
gibi mental ve psikolojik uyaranlar ile tetiklenir.

JME’de miyoklonik status tahmin edilenden daha sıktır; he-
men daima uyanmayı izleyerek ortaya çıkar, bilinç koruna-
bilir. Uykusuz kalma ve ilaç aksatma tetikleyici faktörlerdir.
[21] Absans statusu çok nadirdir; jeneralize konvülzif status 
seyrektir.[21]

Ergenliğin miyoklonik epilepsisi sadece hafif miyoklonilerle 
seyreden formlarından sık ve şiddetli, düşmelere yol açan ve 
sık jeneralize tonik klonik nöbetlerin eşlik ettiği ağır seyirli 
olanlara kadar değişik olan formlar gösterir.

Etyoloji genetiktir. Hasta ailelerinde epilepsi ve havale öy-

küsü sıktır. Kalıtım mekanizmaları henüz tam açıklığa ka-
vuşmamıştır. Moleküler çalışmalar JME için hassasiyet böl-
gesini (“susceptibility locus”) kromozom 6p11- 12 (EJM1) 
veya kromozom 15q14 (EJM2)’de göstermiştir.[30,31] Kromo-
zom 6p21’de (BRD2); 6p21.3’te (GRM4) ve başka çeşitli gen 
mutasyonları ve polimorfizmler de saptanmıştır.[32,33] Bu 
mutasyonlar sadece JME ile değil aynı zamanda diğer çe-
şitli idiyopatik jeneralize epilepsi fenotipleriyle de birlikte 
bulunmaktadırlar.[29] Bu çeşitlilik JME’de genetik özelliklerin 
heterojen olduğunu ortaya koymaktadır.

JME en sık yanlış tanı alan epilepsi sendromlarından biridir. 
Bu sendromu tanımıyor olmak, miyokloni öyküsünü alama-
mak, absans nöbetlerinin kompleks parsiyel nöbetlerle ka-
rıştırılması, miyoklonik hareketlerin fokal motor nöbetlerle 
karıştırılması ve yüksek oranda fokal EEG anormalliklerinin 
bulunması başlıca yanlış tanı sebepleridir. Oysa kümeler 
halinde gelen sabah miyoklonileri, jeneralize tonik klonik 
nöbetler, sirkadiyen dağılım, nöbetleri tetikleyen faktörler 
ve EEG bulguları çok karakteristik olduğundan JME tanısını 
koymak kolay olmalıdır.

Elektroensefalografi: EEG’de zemin aktivitesi normaldir. İn-
teriktal dönemde, özellikle henüz tedavi başlanmamış ise 
jeneralize, düzensiz 3-6 Hz çoklu diken ve yavaş dalga bo-
şalımları bulunur. Tek diken, diken dalga kompleksleri veya 
yavaş dalgalar şeklinde fokal EEG anormallikleri görülebilir. 
Miyokloniler sırasında da kısa süreli, jeneralize, düzensiz, 
fronto- santral bölgelerde belirgin 10-16 Hz çoklu diken ve/
veya bunları izleyen 3-4 Hz yavaş dalga boşalımları vardır. 
JME’de absanslara eşlik eden deşarjlar ise CAE ve JAE’de-
kinden tamamen farklıdır. Yavaş dalgalara 2’li-3’lü dikenler 
veya çoklu dikenler öncülük eder. Çoklu dikenler 8-10 di-
kenin sıkıştırılmış ‘W’ harfi görünümünde belirmesi şeklin-
dedir.[21] EEG’de fotoparoksismal yanıtlar sıktır; fakat klinik 
olarak ışıklı uyaranlara hassasiyet daha seyrektir.

Görüntüleme yöntemleri ile ilgili olarak; pozitron emisyon 
tomografisi (PET) çalışmaları dorzolateral prefrontal kor-
tekste hipometabolizma, manyetik rezonans spektrosko-
pi (MRS) çalışmaları prefrontal kortekste N- asetil aspartat 
(NAA) düzeylerinde azalma göstermiştir. Hastaların 2/5 ka-
darı MRG’de minör strüktürel anormallikler gösterebilmek-
tedir.[34]

Tedavide öncelikle yaşam tarzının düzenli olması ve nöbet 
tetikleyen faktörlerden sakınılması gerekmektedir. Düzenli 
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ve yeterli uyku, alkol kullanımının en aza indirilmesi, görsel 
ışıklı uyaranlardan uzak durulması en gerekli önlemlerdir.

İlk tercih edilecek ilaçlar VPA ve LTG’dir. TTPM de ilk sırada 
yer alır. En yüksek etkinin VPA ile sağlandığı bilinmektedir; 
ancak kadın hastalarda teratojenik etki dikkate alındığında 
tercih edilecek ilaç LTG olmaktadır. Diğer taraftan yüksek 
orandaki idyosinkratik yan etkileri, yavaş titrasyon zorun-
luluğu, ilaç etkileşimleri nedeniyle LTG’nin JME’de kullanımı 
tartışmalıdır. Çift kör plasebo kontrollu çalışmalarda JME, 
JAE ve jeneralize tonik klonik nöbetli epilepside plaseboya 
göre LEV ile yüksek oranda nöbetsizlik elde edilmiştir.[35] LEV 
12 yaş ve üzerindeki JME’li hastalarda miyoklonik nöbetler 
için ek tedavi olarak onaylanmış durumdadır. Halen JME’de 
en etkili ilaç VPA olmakla birlikte LEV, en azından kadınlarda 
onun yerini alması en muhtemel ilaç olarak görülmektedir.
[21] Diğer ilaçlar klonazepam (CLZ), asetazolamid, metsüksi-
mid olabilir. Klonazepam (CLZ) 0,5-2 mg kadar ufak ve tek 
dozda miyokloniler için en etkili ilaçtır. Sadece hafif miyok-
lonilerle seyreden JME’nin hafif formlarında CLZ monotera-
pi olarak önerilir. VPAt ve LTG kombinasyonu da sinerjik etki 
yaratarak faydalı olabilir.

Tedaviye yanıt çok iyidir. Hastaların %80-90’ında tam nöbet 
kontrolu sağlanır; fakat kalıcı remisyon çok nadirdir ve kural 
olarak hayat boyu tedavi gerekmektedir. Yıllarca uygun an-
tiepileptik ilaç ile tedavi edilmiş ve nöbetsiz olan hastalarda 
bile tedavinin sonlandırılması ile nüks oranı yüksektir. An-
cak JME’nin hafif formlarında aylar yıllar içinde yavaşça ve 
özellikle 4cü dekattan sonra ilaç dozu azaltılabilir. Bazı çalış-
malarda hastaların 1/3 ile %54’ünde uzun izlemlerde 33-40 
yaşından sonra özellikle miyoklonik nöbetlerde azalma veya 
sonlanma bulunmuştur.[36]

Nörolojik ve mental bakımdan prognoz da hafif nöropsiko-
lojik komorbiditeler dışında iyidir.

Tek Başına Jeneralize Tonik Klonik Nöbetli Epilepsi
Daha önce epilepsi sınıflamalarında yer alan ‘yalnız uyanma 
ile gelen grand mal nöbetli epilepsi’ ve uyku ile ilişkili olma-
dan gün içinde herhangi bir zamanda ortaya çıkan jenerali-
ze tonik klonik nöbetleri kapsayan bir idiyopatik jeneralize 
epilepsi formudur.[20,37] Ayrı bir sendrom olup olmadığı tar-
tışmalıdır.[38]

Prevalansı tam olarak bilinmemektedir. İdyopatik jeneralize 
epilepsiler arasında %13-15 gibi bir sıklıkta olabilir. Başlan-

gıç 16-17 yaşlarındadır; 6 yaş ile orta yaşlar arasında değişir. 
Erkeklerde biraz daha sık görülür.

Ön planda uyanma ile ortaya çıkan jeneralize tonik klo-
nik nöbetler ile seyreder. Nöbetler hastaların bir kısmında 
herhangi bir zamanda, uykuda veya uyanık iken de ortaya 
çıkabilir. Yalnız uyanma ile gelen formunda nöbetler, gece 
ya da gündüz uykusundan uyandıktan sonra 1-2 saat içinde 
ortaya çıkar.

Bu epilepsi formunda absanslar ve miyoklonik sıçramalar da 
görülebilir. Absans ve miyokloniler çok hafif olabilir ve hasta 
tarafından farkedilmeyebilir. Dışarıdan da gözlenemeyebilir. 
Tanı için başlıca uyanma ile ve miyokloniler öncülük etme-
den ortaya çıkan primer jeneralize tonik klonik nöbetlerin 
önde gelen nöbet şekli olarak bulunması şarttır. Ergenliğin 
miyoklonik epilepsisinde olduğu gibi uykusuz kalma, aşırı 
alkol alımı, yorgunluk, uyku alışkanlıklarındaki değişiklik, 
premenstrüel sendrom nöbetleri tetikleyen faktörlerdendir. 
Fotosensitivite de bulunabilir.

Ailelerde epilepsi öyküsü sıklığı fazladır. EJM1 lokusu ile 
bağlantı bildirilmiştir.[39]

EEG dışında tüm testler normaldir. Ayırıcı tanısı diğer idiyo-
patik jeneralize epilepsilerle yapılmalıdır. Fokal başlangıçlı 
sekonder jeneralize nöbetlerde nöbetin daima uyanma ile 
ortaya çıkması nadirdir.

EEGjeneralize, düzensiz, 3-4 Hz diken, çoklu diken ve yavaş 
dalga boşalımları gösterir. Rutin EEG videolu olmalı, uykuda 
ve uyanma sırasında yapılmalıdır. Böylece eğer varsa miyok-
loniler ya da kısa absanslar ortaya konabilir.

Bu tabloda prognoz iyidir. Nöbetler seyrektir ve tedaviye 
iyi yanıt alınır. Nöbetleri tetikleyen faktörlerden sakınılmalı, 
uyku alışkanlıklarını değiştirmeyi gerektiren işlerden (var-
diyalı çalışma koşulları vb) kaçınılmalıdır. Hastalar yaşam 
tarzını düzene koyarak nöbetsiz hale gelebilir. Antiepileptik 
ilaç tedavisi de diğer, jeneralize tonik klonik nöbetlerin de 
bulunduğu idiyopatik jeneralize epilepsilerde olduğu gi-
bidir. Hayat boyu sürecek bir tedavi söz konusudur. Tedavi 
sonlandırıldığında, JAE ve JME’de olduğu gibi nüks olasılığı 
yüksektir.

ILAE tarafından resmi olarak tanınmamış olmakla birlikte 
klinik ve elektrografik özellikleri ile tanı kriterlerini doldura-
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bilen ‘olası idiyopatik jeneralize epilepsi sendromları’ da tarif 
edilmiştir. Burada bazılarından kısaca söz edilecektir.

Absanslı Perioral Miyokloni[40-42]

Karakteristik özelliği orbikülaris oris kasının ritmik kont-
raksiyonları ile kendini gösteren perioral miyokloniler ile 
seyretmesidir. Perioral miyoklonilere değişen derecelerde 
bilinç bozukluğu da eşlik eder. Başlangıç ortalama 10 yaş 
civarındadır. Tüm hastalar jeneralize tonik klonik nöbetler 
de geçirirler. Bu tablonun diğer önemli bir özelliği absans 
statuslarının çok sık olmasıdır.

EEG’de interiktal ve iktal bulgular jeneralize çoklu diken ve 
yavaş dalga boşalımlarından oluşur.

Diğer idiyopatik jeneralize epilepsi sendromlarının aksine 
medikal tedaviye dirençlidir, remisyon beklenmez.

Fantom Absanslı Idiyopatik Jeneralize Epilepsi[21,43,44]

Klinik olarak nispeten erken yaşlarda başlayan ve fakat hasta 
ve çevresindekiler tarafından farkedilemeyecek kadar hafif 
bilinç değişikliği ile seyreden absanslar (fantom absanlar), 
erişkin yaşta ve çoğu zaman ilk görünür nöbet şekli olarak 
ortaya çıkan jeneralize tonik klonik nöbetler ve tekrarlayan 
absans statusları ile tanınır. Absanslar ancak video- EEG ka-
yıtlarıyla ve hiperventilasyon sırasında soluk saydırma işlemi 
ile ortaya konabilir. Absans statusları saatler süren kognitif 
bozulma şeklinde kendini gösterir ve bu nedenle hastalar 
tekrarlayan şaşkınlık, unutkanlık durumundan yakınır. İktal 
EEG kısa süreli, 3-4 Hz jeneralize çoklu diken ve yavaş dalga 
boşalımları gösterir; absans statusu sırasında deşarjlar de-
vamlıdır. Jeneralize tonik klonik nöbetler ve absans status-
ları için diğer idiyopatik jeneralize epilepsi sendromlarında 
geçerli olan tedavi uygulanır.

Otozomal Dominant Kortikal Tremor,
Miyoklonus ve Epilepsi[45,46]

Genetik özellikleri heterojen olmakla birlikte, otozomal do-
minant geçişli bir idiyopatik jeneralize epilepsi sendromu 
olarak tarif edilmiştir. Ergenlikte veya erişkin yaşta (11-50 
yaş) başlayan, ailesel, el ve parmakların ince ufak titreme, 
sıçrama tarzında hareketleri (kortikal tremor ve miyoklonus) 
ön plandadır; hastaların önemli bir çoğunluğu jeneralize to-
nik klonik nöbet te geçirir.

Absans Status Epilepsisi[44,47]

Karakteristik olarak ‘tekrarlayan tipik absans status’ larıyla 

seyreden bu klinik tablo da Genton ve ark. tarafından yeni 
bir idiyopatik jeneralize epilepsi sendromu olarak öneril-
mektedir.[47]
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