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OZET

Tezcan Kurt, P. (2022). Cocukluk Cag1 Epilepsilerinde Valproat Kullanimi Oncesi Ve
Takibinde Kognitif Degerlendirme. istanbul Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Aile
Saglig1 Anabilim Dali. Yiiksek Lisans. Istanbul.

Amag: Cocukluk cagi epilepsilerinde valproik asit kullanimi 6ncesinde ve takibinde
saglikli kontrol grubuyla karsilastirma yaparak kognitif degerlendirme yapmaktir.
Gere¢ ve Yontem: Olgu ve kontrol grubu 3-14 yas arasi ¢ocuktan olusturuldu. Olgu
grubu, yeni tan1 epilepsi olup tedavisi, monoterapi olarak VPA baslamasi planlanan
cocuklardi. Olgu grubu ilag tedavisi baslamadan hemen Once zeka, gelisim ve
koordinasyon testleri kullanilarak kognitif degerlendirmeye alindi. Tedavi siirecleri
devam ediyorken yaklasik 6 ay sonra tekrar ayni testler kullanilarak degerlendirme
yapildi. Kontrol grubu, saglikli benzer yas araligindaki ¢ocuklara ayni testler tek sefer
olmak tizere uygulandi. Veriler SPSS 26 kullanilarak analiz edildi. Bulgular: Tedavi
oncesi ve tedavi sonrasi gruplarin ortalama degerleri karsilagtirildiginda tedavinin
Stanford Binet Zeka Testi skorunda vyiikselis sagladigi belirlendi. Bu fark anlamli
bulunmustur (p<0.01). AGTE’nin toplam gelisim skorlarinda (p<0.1) tedavi 6ncesi grup
ile tedavi sonrasi grup arasinda anlamli fark bulundugu gézlendi. DCDQ ig¢in tedavi
oncesi-tedavi arasinda ve kontrol (p>0.5) gruplar1 arasinda anlaml fark bulunmamastir.
Stanford Binet Zeka testinde olgu grubu ile saglikli kontrol grubu arasinda (p<0.01)
anlamli sonu¢ bulunmus ve saglikli kontrol grubunun digerlerinden farkli oldugu
bulundu (p<0.01). AGTE testinin genel sonuglari yine yalnizca saglikli kontrol
grubunun, tedavi-oncesi gruptan anlamli olarak ayristigi gozlenmistir (p<0.5).
Sonuglar: Antiepileptik ilag tedavisi alirken aktif nobetleri kesilen hastalarda, zeka ve
biligsel gelisim puanlarindaki artislar, saglikli kontrol grubuna yaklasan veriler belirgin
olarak saptanmustir. Kullanilan AEQ’ler nobet kontroliinii saglamaktadir; ancak ayni
zamanda norokognitif ve motor becerilerin de olumlu yonde ilerlemesine katkida
bulunmaktadir. Bu mekanizmanin daha detayli ve genis serilerde incelenmesi,
cocuklarin beden ve ruh saghiginin biitlinliigii icin 6nemli olup hayat kalitelerine katki

saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Cocuklarda epilepsi, valproik asit, kognitif degerlendirme, zeka,

geligim.
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ABSTRACT

Tezcan Kurt, P. (2022). Cognitive Evaluation Before And After The Use Of Valproate
In Childhood Epilepsy. Istanbul University Institute Of Health Sciences Family Health
Department. MA. Istanbul.

Aim: To make a cognitive assessment by comparing with a healthy control group
before and during the use of valproic acid in childhood epilepsy. Materials and
Methods: The case and control group consisted of children aged 3-14 years. The case
group was children with newly diagnosed epilepsy whose treatment was planned to start
VPA as monotherapy. The case group was evaluated cognitively by using intelligence,
development and coordination tests just before the start of drug therapy. While the
treatment processes were continuing, evaluation was made using the same tests again
approximately 6 months later. The same tests were applied to the control group, healthy
children of similar age range, once. Data were analyzed using SPSS 26. Results: When
the mean values of the pre-treatment and post-treatment groups were compared, it was
determined that the treatment provided an increase in the Stanford Binet Intelligence
Test score. This difference was found significant (p<0.01). It was observed that there
was a significant difference between the pre-treatment group and the post-treatment
group in the total improvement scores of AGTE (p<0.1). There was no significant
difference between the pretreatment-treatment and control (p>0.5) groups for DCDQ.
Significant results were found between the case group and the healthy control group
(p<0.01) in the Stanford Binet Intelligence test, and the healthy control group was found
to be different from the others (p<0.01). The overall results of the AGTE test were also
observed to differ significantly from the pre-treatment group only in the healthy control
group (p<0.5). Conclusion: In our patients whose active seizures stopped while taking
antiepileptic drug treatment, the increase in intelligence and cognitive development
scores, and data approaching the healthy control group, were significantly detected.
AEDs used provide seizure control; however, it also contributes to the positive progress
of neurocognitive and motor skills. Examination of this mechanism in more detailed and
larger series; It is important for the integrity of children's physical and mental health and
will contribute to their quality of life. Key Words: Epilepsy in children, valproic acid,

cognitive assessment, intelligence, development.



1. GIRIS VE AMAC

Epilepsi somatik, psisik, motor, duysal veya otonomik belirtilerle birlikte olan,
beyin fonksiyonlarindaki gegici ve yineleyici bozukluklar1 kapsayan bir kronik
hastaliktir. Epilepsi hastaligi higbir neden olmadan ortaya ¢ikabilir veya beyin ve beyin
zarlarin1 etkileyen enfeksiyonlar, kaza ve travmalar, kanamalar, damar hastaliklari,
beslenme bozukluklari, metabolik hastaliklar ve genetik bazi hastaliklar epilepsiye
neden olabilir.  Akraba evlilikleri de bazi genetik gecisli  epilepsileri
yayginlastirabilmektedir 2. Ortalama %0,5-1"1ik prevalansi ile gocukluk ¢aginda en sik

goriilen norolojik hastalik tan1 gruplari arasinda yer almaktadir 3.

Epilepsi nobetleri sonucunda gelisen davranigsal ve bilissel bozukluklarin,
cocuklarin yasamlarinda nobetlerden daha fazla soruna neden oldugu gdsterilmistir. On
yas Oncesinde ve Ozellikle tekrarlayan nobetleri olan ¢ocuklarda epilepsi; kognitif
gelismeyi durdurabilmekte ve kalici davranig sorunlarina yol acabilmektedir. Epilepsi
tanist alan cocuklarin bir kisminda zeka diizeyinde gerilik, dikkat eksikligi ve
hiperaktivite bozuklugu (DEHB), dil ve konusma geriligi, ince ve kaba motor
koordinasyon bozukluklari, 6grenme giicligli, okul basarisinda zayiflik; psikososyal
yonden ise anksiyete, depresyon gibi bircok komorbiditenin varligi bilinmektedir *.
Yapilan bir ¢alismada, epilepsi tanis1 aldiktan sonraki 12 ay i¢inde test edilen ¢ocuklar;
davranig, dikkat siiresi, yer 6grenimi ve akademik beceri ile ilgili 6zellikleri agisindan
karsilastirildiginda kontrol grubuna gére anlamli derecede daha olumsuz sonuglarin elde
edildigi goriilmiistiir >°.

Epilepside nébetlerin %70-901 antiepileptik ilag (AEI) tedavisiyle kontrol altina
alinabilmektedir. Epilepsi tedavisinin temel amaci viicut sistemleri heniiz biiyiiyen ve
gelisen cocugun bu potansiyeline zarar vermeden ndbetsizligin saglanmasidir. Tedavi
secimi, ndbet tekrarinin yaratacag risk ile AEI’nin farmakolojik ve psikososyal yan etki
olasiliklar1 degerlendirilerek bireysel olarak yapilir. Norokognitif ve psikososyal
sorunlarm bir kismindan ndbetlerin yani sira uzun siire kullamilan AEI’ler sorumlu

tutulmaktadir 2.



Diger etki eden faktorler; kontrol altina alimamayan nobetler,
elektroensefalografide (EEG) epileptiform desarjlar, altta yatan etiyoloji, entelektiiel
engellilik gibi komorbid sorunlardir. Pek ¢ok hastada birden fazla faktor bir arada

bulunmaktadir 1912,

Antiepileptik ilaglarin neden oldugu ndrokognitif bozukluklar kapsamli bir
sekilde tanimlanmistir, ancak bu tiir etkilerin altinda yatan mekanizmalar hala tam
olarak anlasilamamistir. Cocukluk déneminde AEI tedavisinin bilissel ndrogelisimi
kalic1 olarak etkileyip etkilemedigi heniiz net bir sekilde belirlenmemistir. Prospektif
kronik dozlama calismalarindan elde edilen bazi verilere gore fenobarbital (PB) ve
topiramat (TPM) biligsel islev bozukluguna neden olma agisindan en yiiksek
potansiyele sahip oldugu ve benzodiyazepinle (BZD) uzun siireli tedavinin bir¢ok
biligsel alanda bozulmaya neden oldugu agiklanmistir. Bagka bir calisma ise
monoterapide kullanilan AEI’lerin PB hari¢ ¢ocuklarda bilissel ve davranissal gelisim
tizerinde net bir etkiye sahip olmadigini gostermistir. Fonksiyonel manyetik rezonans
goriintiileme (fMRG) yontemi ile lamotrijin (LTJ), karbamazepin (KBZ), pregabalin
(PGB), valproik asit (VPA),levetirasetam (LEV) ve TPM’nin bilissel islevler tizerindeki
etkilerinin incelendigi c¢alismada; ilaglara yonelik spesifik bilgiler sunulsa dahi
genellikle noérokognitif bozukluklardan; alta yatan etiyoloji, politerapi ve genetik
faktorler gibi komorbiditeler arasindaki karmagik etkilesimin sorumlu oldugu
bildirilmistir 2.

Valproik asit, genis bir aktivite spektrumu ve etki mekanizmasi ile yaygin olarak
kullanilan bir AED’dir. Son elli yildir cocuklarda nébet tiirlerinin ¢ogu igin birinci
basamak ila¢ olmustur. Teratojenite ve ndrokognitif bozukluklar da dahil olmak {izere

cok cesitli yan etkiler bildirilmektedir 181°,

Valproik asidin, AEI’ler icerisinde en yiiksek major konjenital malformasyon
riskine sahip oldugu ve ¢ocukluk c¢aginda kullanildiginda biligsel fonksiyonlar ve
davranig lizerindeki etkisinin ¢ogunlukla daha olumlu oldugu bildirilmistir. Etosiiksimid
(ESM) ve LEV monoterapisi VPA’ya gore yiiriitiicii islevlerde hafif iyilesmelere yol
acan ilaglardir. VPA’nin psikomotor becerileri de olumsuz etkileyebilecegi

bildirilmistir.



PB ve VPA kullanirken nobetsizlik saglandiktan sonra yapilan néropsikolojik
fonksiyon testlerine gore PB kullanan ¢ocuklarda daha diisiik performanslar alinmistir.
Baz1 calismalarda ise VPA’nin norokognitif gelisimi olumlu veya olumsuz olarak
anlamli bir sekilde etkilemedigi vurgulanmistir. Literatirde VPA’nin nérokognisyon,
motor ve bilissel becerilere etkileri yoniinden c¢eliskili sonuglar bulunmaktadir. Bu

alanda daha genis ve spesifik ¢alismalara ihtiya¢ duyuldugu belirtilmistir?®2°,

Calismamizda amacimiz; epilepsili ¢ocuklari VPA Oncesi ve sonrasi zeka,
gelisim ve koordinasyon testleri ile degerlendirmek saglikli yas gruplar ile
karsilastirmak ve boylelikle VPA’nin nérokognisyon ve motor beceriler {izerine

etkilerini incelemektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Cocukluk Cag Epilepsileri
Epilepsi ¢cocukluk ¢aginda sik goriilen; baslama zamani, olus sekli ve prognozu
gibi durumlar agisindan oldukga cesitlilik gosteren kronik hastaliklar arasinda yer

almaktadir.

Diinya Saglik Orgiitii (DSO); epilepsiyi beyinde asir1 uyarilabilir haldeki néron
toplulugunun anormal aktivitelerine bagli olarak olusan ani ve gecici motor, duyusal,
otonomik veya zihinsel bir olay ile sonuglanan beynin bir boliimiiniin veya tamaminin
fonksiyon bozuklugu olarak tanimlamistir. Uluslararasi Epilepsi ile Savas Dernegi
(ILAE) ise epilepsiyi aralarinda en az 24 saat olmak iizere, en az iki tetiklenmemis

ndbetin olmasi olarak tanimlamistir 2°.

Epilepsinin insidans1 toplumdan topluma degismekle birlikte genellikle yilda 20-
50/100.000 olarak bildirilmektedir. Aktif epilepsi prevalansi ise 4-10/1000 olarak,
yasam boyu biritkmis insidans ise yaklasik %3 olarak verilmektedir. Epilepsi
insidansinin en yiiksek oldugu iki donem, yasamin ilk yili1 ve 60 yas sonrasidir. Epilepsi
hastalig1 ¢ocukluk ve ergenlik ¢aginda en sik goriilen, eriskinlerde ise beyin ve damar
hastaliklarinin ~ ardindan  ikinci siklikta rastlanan ndorolojik hastalik  olarak

belirtilmektedir?’.

Toplumlarin gelismislik diizeyi de epilepsi prevelansini etkilemektedir. Cocuk
ve adolesanda goriilme oranit gelismekte olan iilkelerde 61-124/100000, gelismis
iilkelerde ise 41-50 /100000°dir 8,

2.2. Epilepsi Simiflamasi

Uluslararas1 Epilepsi ile Savas Dernegi tarafindan 1981 nobet siniflamasi ve
1989 epilepsi smiflamalarindan sonraki yaklasik 30 yilda, 5-6 yilda bir degisen
simiflamalarla; ndbetler, epilepsi ve epilepsi sendromlart tanimlanmaya calisilmistir.
Epilepsinin genis siniflandirma ¢esitliligine sahip oldugu bilinmektedir. Epilepsilerin
yeni smiflandirilmasy; farkli klinik ortamlarda, epilepsiyi ¢ok yonlii ele alip
siiflandiracak sekilde tasarlanmistir. ILAE nin 2017 epilepsi siniflamasinin 6zeti sekil

2.1°de verilmistir 2°.
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Sekil 2-1: Epilepsi simflamasinin 6zeti (ILAE 2017).

2.3. Nobet siniflandirmasi

Epilepsi siniflandirma ¢ergevesinin baslangi¢c noktast ndbet tipidir. Nobet tipleri;
fokal (parsiyel), jeneralize ve bilinmeyen olarak simiflandirilir. EEG, video erisimi ve
goriintiilemenin miimkiin olmadig1 ve bu nedenle epilepsi tipi ve epileptik sendrom
simiflamasinin yapilamadigt durumlarda ndbet tipine gore siniflandirma tani igin
kullanilir. Hastanin perinatal Oykiisii, gelisim basamaklari, kafa travmasi, santral sinir
sistemi (SSS) enfeksiyonu, ailede epilepsi ge¢misi ve sik goriilen hastaliklarin ayrintili
bir sekilde sorgulanmasi gerekir. Hastanin sadece tek bir ndbet ge¢irmis olmasi tani igin

yetersiz bilgidir?®,

Nébetler cesitli nedenlere bagli olarak gelisebilir. Ilk nobetten sonra ndbet
nedeni olabilecek etiyolojik faktorlerin belirlenmesi 6nemlidir ve etiyolojiye sebep olan
durum diizeldiginde nobet ortadan kalkabilir®®. Epilepsinin etiyolojisinde; genetik ve
perinatal problemlere maruz kalma vurgulanirken %65-67’sinin sebebi tam olarak

bilinmemektedir.



Ulkemizde de yaygin olan akraba evliligi, bu genetik gecisi artirmaktadir.
Epilepsi gelisim sikliginin, ¢ocuklarda ve yetiskinlerde farkli nedenlere bagli olarak
gelistigi belirtilmektedir. Cocukluk c¢agi epilepsilerinde epilepsi etiyolojisi agisindan;
kafa travmasi, perinatal hipoksi, merkezi sinir sistemi (MSS) enfeksiyonlar1 ve 6zellikle

febril konviilziyonlar risk faktdrleri arasmdadir’®®,

ILAE’nin 2017 ndbet siniflamas1 sekil 2.2°de verilmistir3*. Nébet tipinin bu

siraya gore belirlenmesi dnemlidir ¢linkii AEI’ler temelde nobet tipine gore segilir.

R R -\

Fokal Baslangig J Generalize Baslangig Bilinmeyen baslangi¢

[Bilinci Bilinci } mt;tor 7‘\ (~ Motor )

yerinde | bozulmus tonik klonik tonik-klonik
klonik epileptik spazmlar
/Motor baslangig \ tonik Motor olmayan
otomatizmalar miyoklonik hareket duraklamasi
atonik miyoklonik-tonik-klonik| -
konik miyoklonik-atonik
epileptik spazmlar %
hiperkinetik atontk
sibvolonik Motor olmayan (absans) [ Siniflandirilamayan ]
tonik tipik
Motor olmayan baslangi¢ atipik
Shoriom miyoklonik
hareket duraklamasi KBE’Z kapagi miY°k|°y'
kognitif
emosyonel

\ duysal /

[fokal'den bilateral tonik klonik'e ]

Sekil 2-2: ILAE’nin nébet siniflamasi (2017).

2.4. Epilepsi Tipi ve Epilepsi Sendromlari

Epileptik sendromlar belirli yaslar arasinda ortaya ¢ikan, ortak EEG bulgular1 ve
prognozlar1 bulunan epilepsi tipleridir. Epilepsi sendromlarinin tanisinin konmasi
sayesinde tedavi ve prognoz ile ilgili daha net bilgilere sahip olmak miimkiindiir,
boylelikle hastanin nobetlerinin takibi ve ndrogelisimsel sonuglar i¢in ¢ok daha dogru
bir yaklagim yapilabilir. Yasa uygun sik goriilen epilepsi sendromlar1 tablo 2.1°de

sunulmustur,



Tablo 2-1: Baslangi¢ yasina gore epilepsi sendromlari ve epileptik ensefalopatiler

Yenidogan donemi

J Selim familyal yenidogan ndbetleri

J Selim familyal olmayan yenidogan ndbetleri
. Erken miyoklonik ensefalopati

. Ohtahara sendromu

Siit cocuklugu donemi

. Siit ocugunun migratuar fokal ndbetlerle seyreden epilepsisi
. West sendromu
J Siit cocugunun miyoklonik epilepsisi
. Dravet sendromu
Cocukluk ¢cag1
° Febril nobet (FS+)
° Erken baslangicli benign ¢ocukluk ¢ag1 oksipital epilepsisi

(Panayiotopoulos tipi)

o Miyoklonik atonik nobetlerle epilepsi (Doose sendromu)

. Sentrotemporal dikenli benign epilepsi (BCECTS- Benign
Rolandik Epilepsi)

o Geg baslangiclhi gocukluk ¢agi oksipital epilepsisi (Gastaut tipi)
. Otozomal dominant nokturnal frontal lob epilepsisi (AD-NFLE)
. Miyoklonik absanslarla epilepsi

. Lennox-Gastaut sendromu

. Uykuda devamli diken dalga ile epileptik ensefalopati (CSWS)
. Landau-Kleffner sendromu
o Cocukluk cag1 absans epilepsisi

Adolesan — Eriskin

J Jiivenil absans epilepsi
o Jitvenil miyoklonik epilepsi
o Progresif miyoklonik epilepsiler

. Yalnizca JTK olan epilepsi



Epileptik ensefalopatiler

o Erken miyoklonik ensefalopati

o Ohtahara sendromu

J Siit cocugunun migratuar fokal ndbetlerle seyreden epilepsisi
o West sendromu

o Dravet sendromu

o Miyoklonik atonik nébetlerle epilepsi (Doose sendromu)

o Lennox-Gastaut sendromu

o Uyku sirasinda siirekli diken dalga ile epileptik ensefalopati
J Landau-Kleffner sendromu

2.5. Tam

Epilepsi tanisi noroloji uzmani, ¢ocuklarda ise ¢gocuk noroloji uzmani tarafindan
klinik olarak degerlendirilerek konulmaktadir. Hasta ve atagi goren kisilerden bilgi
alinir; atagin 6ncesi, baslangici, atak seyri ve atak sonrasi durum sorgulanir. Ozgegmis
(mevcut veya gecirdigi hastaliklar) ve soygecmis (aile Oykiisii) sorgulamasi yapilir.
Atak aninda video kaydi yapabilecek ailelerden bu konuda destek istenmelidir, bu
imkan yoksa atak anmin dikkatli bir sekilde gozlenmesi dogru tani ig¢in 6nemlidir.
Norolojik muayene, laboratuar tetkikleri, ndrogdriintiilleme incelemeleri ile epilepsi

tanis1 desteklenir. Epilepsi tanis1 agagida belirtilen maddeler varliginda sdylenebilir:

1. En az iki tetiklenmemis (veya refleks) nobetin 24 saat ara ile
meydana gelmesi,

2. Tetiklenmemis bir ndbet (veya refleks nobet) ve onlimiizdeki 10
yil i¢inde tekrarlayan nobet goriilmesi olasiliginin %60°dan fazla olmasi,

3. Epilepsi sendromu tanisi,

4. Tekrar riski ve etiyolojik neden tam olarak bilinemiyorsa ikinci

ndbet sonrasi epilepsi tanis1 konulmalidir®®,



Ik nobet sikayetiyle gelen hastada standartlara uygun (uyanik ve uykulu) rutin
EEG ¢ekimi 6nemli bir testtir. Zemin aktivitesinde belirgin asimetri veya yavaslama,
epileptiform desarjlar (diken, keskin ve diken-dalga desarjlar1) elektroklinik sendromlar
hakkinda bilgi verir. Normal bir EEG epilepsi tanisin1 dislamayabilir. Hasta takibe alinir
ve araliklarla EEG ¢ekim plan1 yapilir. Ayni sekilde her EEG bulgusu epilepsi tanisi
demek degildir. Tipik epileptiform bulgu ilk EEG’de %50 oraninda saptanabilirken
tekrarlanan EEG’lerde bu oran %80-90’a ulasmaktadir. EEG’nin tekrarlanmasi

gerektiginde video EEG yapilmasi kesin tan1 i¢in dnemlidir®”.

2.6. Tedavi
Epilepsi hastaliginin medikal yol ve medikal olmayan yollar ile tedavisi
saglanmaktadir. Medikal tedavide AEQ’ler verilmektedir. Medikal olmayan tedavilerde

ise vagal sinir uyarimi, ketojenik diyet ve cerrahi tedavisi bulunmaktadir?®,

Tedavinin amaci epilepsi gelisimini engellemek degildir. Nobetleri ortadan
kaldirmak ya da tekrarint miimkiin oldugunca azaltmak, uzun dénemli tedaviyle iliskili
yan etkilerden ka¢inmak ve hastanin normal psikososyal, gelisim ve egitim uyumunu
korumasi ya da yeniden saglamasma yardim etmek epilepsi tedavisinin temel
amaglarindandir. Tekrar riskini belirlemek igin norolojik muayene, EEG ve manyetik
rezonans goriintileme (MRG) incelemelerinden yararlanilir®. Genel egilim AEI
tedavisinin 2. ndbetten sonra baslanmasi yoniindedir. AEI’lerin ilk ndbetten sonra

baslanmasi i¢in asagidaki durumlar goz 6niine alinmalidir.

o Hastada norolojik defisit varsa
o EEG’de patolojik bulgular varsa
o MRG’de yapisal lezyon varsa®.

Geleneksel olarak, epilepsi tedavisi ic¢in kullanilan baslica strateji
farmakolojiktir. Bu AEI’ler, ndbetlerin baslamasini ve yayilmasini baskilamak esasina
dayanmaktadir®.flag secimi nobet tipine, epilepsi sendromuna gore oldugu kadar
hastanin; yasi, cinsiyeti, var ise diger hastaliklari, kullanilan bagka ilaglar vb. kisisel
durumlarina gore yapilir ve diizenlenir. Ilag ozellikleri iyi bilinerek tedavi
kisisellestirilmelidir. Tablo 2.2’de epilepsi tipleri ve epilepsi sendromuna gore ilk

secilecek ilaglar siralanmistir®®,
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Tablo 2-2: ik secilmesi gereken AEI’ler

o o Ik segilecek ilaglar (tek veya
Nobet tipi ve epileptik sendrom ]
kombinasyon)

Fokal OXC (veya KBZ), LEV
Generalize VPA, LEV

Rolandik epilepsi LEV, VPA, OXC
Cocukluk cag1 absans epilepsi ESM, VPA

Juvenil miyoklonik epilepsi LEV, VPA, LTG

West sendromu VGB, ACTH, steroidler
Lennox-Gastaut sendromu VPA, CLB, TPM, LTG

Gec¢ Dbaglangichi  ¢ocukluk cagi

oksipital epilepsisi (Gastaut tipi) OXC (veya KBZ)
Dravet sendromu VPA, CLB, STP, TPM
Doose sendromu VPA, CLB, LEV

ACTH:adrenokortikotropikhormon;KBZ:karbamazepin; CLB:klobazam;ESM:etosiiksimid; LEV:1
evetiracetam;LTG:lamotrijin;OXC:okskarbazepin; TPM:topiramat;VGB:vigabatrin;VPA:valproik asit®.
Tedaviye baslamadan Once tam kan saymmi, karaciger enzimleri, bobrek

fonksiyon testleri, elektrolitler istenir ve belirli araliklarla bu veriler takip edilir.

Ozellikle idyosinkrazik reaksiyonlar ilk 3-6 ayda gériildiigiinden bu periyotta
daha dikkatli izlem yapilmalidir. Her ilaca ait 6zelliklere gore de baslangic ve izlem
tetkikleri planlanir'®. Tedaviye tek bir AEI ile monoterapi seklinde baslamak 6nceliktir
ve diisiik dozda baslanarak hastanin ihtiyacina gore kademeli olarak artiriimasi
gerekmektedir. AEI dozu, yan etkileri klinik degerlendirme ve laboratuar verileri ile
takip edilerek nobetler kontrol altina almincaya kadar artinlmalidir®!. ilk AEI ile
ndbetler kontrol altina almamadiysa diger AEI ile monoterapi 6nerilmektedir. Oncelikli
hedef tek AEI ile ndbet kontroliinii saglamaktir®. ikinci ilag da etkisiz kalir ise
politerapiye gecilmelidir. Politerapi, monoterapiye kiyasla daha fazla olumsuz biligsel

sorunlara yol acabilmektedir'®.
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Diizenli olarak laboratuvar verileri ve EEG bakilarak hastaya uygun ila¢ se¢imi
ve idame doz ayarlanmalidir. Takiplerde EEG’yi tekrarlayarak bulgulardaki degisikleri
gormek gerekmektedir. Ozellikle ila¢ kesim zamanini belirlemek ve ila¢ kesildikten

sonra nobet egilimini saptamak icin EEG gereklidir®..

Monoterapi veya kombinasyon halinde verilen, en az iki uygun AEI denemesine
ragmen uzun siireli nobetsizlik durumuna ulasamayan hastalar ILAE 2010 kriterlerine

gore ilaca direngli epilepsi olarak tanimlanir®®42,

2.7. Epilepsi Tamis1 Alan Cocuklarda Norokognitif ve Davranigsal Etkilenme
Kognitif sorunlarin olugmasinda en ¢ok etkisi olan faktorler; nobetin tipi,
baslama yasi, siklig1 ve siiresi, dnceden var olan beyin hasari, ndbetlerin olusturdugu
epileptik desarjlar, AEI tedavisi ve psikososyal faktorleri icermektedir. N&bet
aktivitesinin noropsikolojik bozukluklara yol agmasi igin zihinsel islevlerle ilgili
yapilarda, bu yapilarin gelisiminde, baglant1 yollarinda gegici veya kalict sorun
yaratmast gerekmektedir. Tekrarlayic1 nébetlerin ¢esitli mekanizmalar1 etkileyerek
zihinsel sorunlara yol agti1 gosterilmistir. Ornegin; glutamerjik sinapslarin normal
gelisiminin engellenmesi, Sinaptik baglantida azalmaya yol acarak, sinir hiicrelerinde

bilgileri 6grenme ve zihinde tutma yetisini bozmaktadir 4344,

Epilepsi tedavisinde AEI'lerin kullanimi, ndbet kontroliinii en iist diizeye
cikarirken olumsuz bilissel yan etkileri en aza indirmeye calisarak siirekli bir risk-yarar
analizi gerektirir. AEI'lerin tiimii, dzellikle politerapi ile artan dozaj ve antikonviilsan
kan seviyeleri ile biligsel yan etkilere neden olabilir. Hafiza, dikkat ve dil gelisimini
etkileyen degisiklikler; bilgi 6grenme hizinda bozulmalara yol acabilir**#6. Epilepsi ile
bilissel siirecler arasindaki iliskinin iizerinde durulmasinin en 6nemli nedeni; bilissel
siireclerin ¢ok genis ve cesitli zihinsel islemleri icermesidir. Epilepsi tanisi alan
cocuklarin bir kisminin biligsel fonksiyonlarinda; davranis bozukluklari, zeka diizeyinde
gerilik, DEHB, dil ve konusma geriligi, ince ve kaba motor koordinasyon bozukluklari,
ogrenme giigliigli, okul basarisinda zayiflik; psikososyal yonden ise anksiyete,

depresyon durumlari gozlenebilmektedir®’.
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Epilepsi hastalarinda norobiligsel degerlendirmenin amaci; antiepileptik
tedavinin kognisyon lizerindeki yan etkileri ve epileptik bozuklukla iligkili zayiflayan
bilissel, davranigsal ve psikososyal degisimleri incelemektir. Cocuklar i¢in gelisimsel
acidan kritik bir donem olan 6zellikle gelisimin en hizli oldugu 0-6 yas grubunda
kullanilan AED’lerin, epilepsi ndbetlerinin ve epileptik ensefalopatilerin - sadece
kazanilmis fonksiyonlar1 degil, ayn1 zamanda yasa bagl olarak gelismesi beklenen yeni
becerileri de olumsuz olarak etkileyecegi i¢in bu yas grubunda kognitif etkilenmeyi

takip etmek 6nemlidir®®4°,

Biligsel degerlendirme, epilepsi tedavisinde temel bir ara¢ haline
gelmistir. Cocuklarda beyin fonksiyonlarinin, gelisim O6zelliklerinin ve altta yatan
hastaliklarin ~ belirlenmesini saglayabilir ve bdylece norokognitif beceriler ve
eksikliklerin tespiti yapilarak g¢ocuklarin normal bilissel siireclere ulagmasi igin
yapilmas1 gerekenleri ortaya ¢ikarir®. Cocuklarda epilepsinin erken tami almasi ve
tedavinin erken dénemde baslanmasi, ortaya cikabilecek bilissel sorunlarin dnlenmesi
i¢in Onemlidir. Bilissel etkilenme durumunu erken tanimak ve miidahale etmek i¢in bu
cocuklarin epilepsi nedeniyle yapilan rutin muayenelerinde belirli araliklarla zihinsel
islemlerin degerlendirilmesi 6nemlidir ve yasa uygun olarak standardize gelisim ve zeka
testleri kullanilabilir. Ozel egitim ve rehabilitasyona ihtiyag durumlari belirlenir ve

hayat standartlarinin artirilmast igin yonlendirme yapilir*#°,

Ulkemizde bilissel tam1 ve degerlendirme igin kullanilan standardize zeka ve

gelisim testleri tablo 2.3’te verilmistir™.
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Tablo 2-3: Bilissel tam1 i¢cin kullamilabilecek zeka ve gelisim testleri

Zeka Testleri:
. Stanford-Binet Zeka Testi

o Wechsler Intelligence Scale For Children-WISC-1V ( Wechsler
Cocuklar i¢in Zeka Olgegi)

. WISC-R Zeka Testi

o Cognitive Assessment System- CAS (Bilissel Degerlendirme
Sistemi) Testi

Gelisim Testleri:

. Ankara Gelisim Tarama Envanteri (AGTE)

. Denver II Gelisim Tarama Testi

. Gazi Erken Cocukluk Degerlendirme Araci (GECDA)
. Gelisimi izleme ve Destekleme Rehberi (GIDR)

o Bayley Bebek Gelisim Envanteri

. Metropolitan Okul Olgunlugu Testi

o Peabody Resimli Kelime Testi

o DCDQ’07 Degerlendirme Formu (The Developmental

Coordination Disorder Questionnaire 2007/Gelisimsel Koordinasyon Bozuklugu
Formu 2007)
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2.7.1. Davranis Bozukluklari

Duygu ve davranis bozuklugu olan ¢ocuklar ve gengler; yasina uygun olmayan,
sosyal ve kiltiirel kurallardan farkli duygusal tepki ve davraniglar gostermesi nedeniyle
0zel egitim ve rehabilitasyon hizmetine gereksinim duyan, sosyal ¢evrelerinde

yasamlarini etkileyen uyumsuz davranis problemleri gosteren birey olarak tanimlanirlar.

Davranis bozukluklar1 arasinda; asir1 hareketlilik, diizen bozucu davranis, karsi
koyucu davranig, davranim bozuklugu, saldirganlik, asir1 inatgilik, asir1 sinirlilik,
hirginlik, diisiik benlik algisi, toplumsal-sosyal uyumsuzluk ve uyku bozuklugu yer
almaktadir®®2, Cocukta uyumsuz davranislarin nedenleri; genetik ve ¢evre etkilerini
kapsayan bireysel Ozellikler, kronik hastaliklar, kullanilan ilaglar, fiziksel veya
psikolojik travmalar, aile yapisindan dogan sebepler; sosyoekonomik, psikososyal,

gelisimsel ve bakim ihtiyaglarmin karsilanmamasi gibi nedenlere baglanmaktadir *.

Tiim cocuklarin %10’unda duygusal ve davranigsal sorunlar tanimlanirken
epilepsi gibi kronik hastaligi olan cocuklarda bu oranin %20’ ye kadar ulastigi
bildirilmektedir. Siirekli ila¢ kullanan ¢ocuklarin kullanmayanlara oranla daha yiliksek
problem davranig gosterdikleri ve yine stirekli ilag kullanan ¢ocuklarin kullanmayanlara
gore yasam kalitelerinin de anlamli diizeyde olumsuz etkilendigi saptanmistir. Yasam
kalitesi; psikolojik olarak i1yi olma hali, uyum, islevsellik olarak tanimlandigindan,
kronik hastaliklardaki uzun siiren tedavi, hastane siiregleri, ilag kullanim durumlar1 gibi
faktorler yasam kalitesini bozmakta ve davranig problemlerinin daha sik goriilmesine

sebep olmaktadir™,

Epilepside yasam Kkalitesinin boyutlarini; nobetler, hastaligin ve tedavinin
getirdigi belirtiler, fiziksel ve sosyal islevsellik, duygu durum, bilissel durum,
uyku/dinlenme, enerji, saglig1 algilama ve genel olarak yasamda aktif olunan fiziksel ve
sosyal alanlar olusturmaktadir™. Ilk tan1 sirasinda ebeveynler ve dgretmenler tarafindan
davranig problemleri siklikla bildirilmektedir. Tekrarlayan nobetleri olan ¢ocuklar,
ndbet tekrar1 olmayanlarla karsilastirildiginda daha yiliksek oranda davranis problemi
gostermektedir. Epilepsili ¢ocuklarda davranig problemleri orani, MSS’yi etkilemeyen
diger kronik hastaliklardaki davramis problemleri oranmin iki kati oldugu

bulunmustur®®-8,
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2.7.2. Anksiyete Bozukluklar:
Anksiyete ya da giinliik dildeki ifadesiyle kaygi, bunalti, sikinti; en basit tanimi1

ile bedenin tehlike karsisinda verdigi tepkidir. Tehlike algisina karsi verilen abartili
yanit uzun siirer ve yasam uyumunu azaltarak islevselligi etkilerse bozukluk haline

gelebilir. Zihin ve beden arasindaki uyum kontrolden ¢ikmis gibi algilanir.

Kisinin, kendisine ya da bagkalarina zarar gelmesinden korkmasi, belli bir
durum hakkinda yogun olarak endiselenmesi, yiiksek diizeyde stres hissetmesi,
akademik ya da sosyal islevsellik diizeyinde bozulmalara yol agan korkular, patolojik
anksiyete olarak smiflandirilir. Ozellikle ¢ocuklarda yasanan en yaygmn anksiyete
belirtileri; baglanma, aglama, okula gitmek istememe, korkma, ilizgiin davranma,
istenilen bir seyi yapmay1 reddetme, ayrilik korkusu, odaklanma zorlugu, uykuya
dalma zorlugu, titreme, nefes darlig, bas donmesi ve sersemlik hissidir*® %1, DSM-V’e
gore (Diagnosticand Statistical Manual of Mental Disorders) anksiyete bozukluklari

tablo 2.4.’te verilmistir 2.

Tablo 2-4: DSM-V’e gore anksiyete bozukluklari

e Yaygin Anksiyete Bozuklugu (YAB)

e Panik Bozukluk

e Sosyal Anksiyete Bozuklugu (SAB-Sosyal Fobi)

e Ayrilik Anksiyetesi Bozuklugu (AAB)

e Travma Sonras1 Stres ve Iliskili Bozukluklar

e Ozgiil Fobiler

e Tibbi Hastaliklar ve [lag¢/Maddenin Tetikledigi Anksiyete
Bozukluklar1
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Anksiyete, epilepsili hastalarda en sik karsilasilan ve yasam kalitesini en ¢ok
azaltan psikolojik problemdir. Epilepsi tanis1 almis ¢ocuklar, saglik durumlariyla ilgili
anksiyete bozukluguna yol agabilecek bir¢ok psikolojik stresorle karsilasirlar. Bu durum
ndbet korkusu, nobetlerin zamaninin tahmin edilememesi, sosyal bir ortamda ndbet
gecirme ihtimali, aile-cevre tutumlari, damgalanma, akran zorbaligi ve Olim
korkusundan kaynaklanabilir. Epilepsi diger kronik hastaliklarla karsilastirildiginda
nobet zamanini bilinmezliginden dolay1 hastalik seyrinin tahmin edilmesindeki zorluk,
belirsizlik yaratarak kisinin kendi yasamini kontrol etme algisin1 6nemli oranda
diistirmektedir. Bu durumlar anksiyete-kaygi, depresyon, sosyal olarak kendini izole
etme gibi birgok soruna sebep olmaktadir. Epilepsi tanili ¢cocuk ve ergenlerde anksiyete

bozuklugu yaygmhgimnin %5-33 arasinda oldugu bildirilmistir®>4,

2.7.3. Dikkat Eksikligi ve Hiperaktivite Bozuklugu

DEHB c¢ocukluk caginda % 5-10, erigkinlikte ise % 4 oraninda goriilen ¢ok
yaygin bir bozukluktur. DEHB nin temel 6zelligi, kalic1 ve siirekli olan dikkat siiresinin
kisaligi, diirtiiselligi engellemeye yonelik denetim eksikligi nedeniyle davranislarda ya
da zihinde ortaya ¢ikan ataklik ve huzursuzluktur. Bunun sonucu olarak cocukta
bulundugu gelisim donemine uymayan, akademik ve sosyal yasamini etkileyen
dikkatsizlik ya da asir1 hareketlilik vardir. Genetik ve ¢evre etkisiyle olustugu
diistiniilmektedir. DSM-V’e gore, DEHB’nin dikkat eksikligi, hiperaktivite/diirtiisellik

ve birlesik tip olmak {izere {ig alt tipi vardir 526567,

DEHB, okul 6ncesi ve okul ¢ag1 ¢ocuklarinda, epilepsiye eslik eden en yaygin
bozukluktur®. Dikkat, cevredeki ¢ok gesitli uyaranlar arasindan, o anki ihtiyaclar ve
amaglarla ilgilenmeyi saglayan bir islev olarak tanimlanir. Dikkat sorunlari yeni

baslangich epilepsilerde goriilebilecegi gibi, kronik epilepsilerde de goriilmektedir®.

Cocuklarda oOzellikle frontal bolgelerdeki epileptik odaklarin dikkat iizerine
olumsuz etkileri bilinmektedir ve rolandik epilepside dikkatin siirdiiriilmesinde sorun
vardir. Epilepsi durumunda dikkatin olumsuz etkilendigi bildirilmistir bu durumda
cocuklarda dikkat-odaklanma sorunlari Ogrenme ve hafiza sorunlarma yol

acabilmektedir®?.
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Frontal lob ve absans epilepsilerinde daha yaygin DEHB belirtileri
goriilmektedir. Epilepsili ¢ocuklarda, ozellikle diirtiiselligin yogun goriildiigiic DEHB
komorbiditesinin varligi durumunda, DEHB olmadan sadece epilepsi hastaligi olan
cocuklara gore yasam kalitesinde olumsuzluklara ve daha ¢ok okul basarisinda diismeye

yol agmaktadir %72,

Epilepsi ve DEHB arasinda ¢ift yonlii bir iliski vardir. Epilepsili ¢ocuklarda
DEHB gelisme riskinin, saglikli kontrollere gore 2,5-5,5 kat fazla oldugu; ayn1 sekilde
DEHB’li ¢ocuklarda da epilepsinin, 2,7 kat daha sik oldugu ve normalden daha yiiksek
EEG anormalligi orani bildirilmistir. DEHB gelisen epilepsili hastalarda, epilepsi
bulgularmin daha ciddi oldugu, nébetlerin daha erken yasta basladigi belirtilmektedir.
DEHB benzeri yan etkilerle iliskili antiepileptikler arasinda gabapentin (GBP), PB,
VGB ve TPM bulunmaktadir "7,

2.7.4. Ogrenme Giicliikleri ve Akademik Yetersizlikler

Ogrenme giigliigii tanimi ilk kez 1963 yilinda Kirk tarafindan yapilmis ve bu
cocuklarin egitim sisteminde ayr1 bir yer almasi iizerinde durulmustur. Ogrenme
giicliigli; zekas1 normal ya da normal {istii olan, herhangi bir duyusal, norolojik, fiziksel,
ruhsal ve kiiltiirel 6zrii olmayan dinleme, konusma, basit okuma (dyslexia), anlama,
aritmetik hesap yapma (dyscalculia), matematiksel mantik kurma ve yazili anlatimda
(agrapdia) bozulma ile giden bir takim islevlerde bozulmayi ifade eder. DSM-V’de tiim
ogrenme giicliikklerinin, 0zgiill ©6grenme bozuklugu bashg altinda toplandig
goriilmektedir. Ozgiil 6grenme giigliiklerinden biri veya birkaginin epilepsili ocuklarda

goriilmesi akademik basarida yasitlarindan geride kalmalarina neden olabilmektedir’®
78

Epilepsi ve 6grenme giicliigii sikliklar birlikte gériilmektedir. Ogrenme giicliigii
ile bagvuran hastalarin %30-40’1nda epilepsi saptanabilir. Cocuklarda tekrarlayan, sik
ve siddetli nobetlerde 6grenme giicliikleri ve buna bagli olarak diisen akademik basariya

rastlanmaktadir’®.
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Epilepsinin baskin hemisferde basladigi ¢ocuklarda, baskin olmayan hemisferde
baslayanlara oranla; okuma, yazma ve matematik alanlarinda daha fazla zorluk
yasadiklar1 gosterilmistir®.En yaygm fokal epilepsi tiirii olan temporal lob epilepsili
cocuklarda, yazili dil becerilerinde, 6zellikle yazim, okuma, yiiksek sesle okuma ve
okudugunu anlama becerilerinde giigliikler yogun goriilmektedir. Temporal epilepsisi
olan 92 hastadan 41’inde okuma zay1flig1 bulunmustur®:83,

Sosyokiiltiirel degiskenler diizeltildikten sonra bile epilepsili ¢ocuklarda
ogrenme giicliklerinin daha sik oldugu goriilmektedir. Genel olarak, epilepsili

cocuklarda 6zel egitim hizmeti talep etme oran1 daha yiiksektir®4,

2.7.5. Zeka

Zeka; kavramlar ve algilar yardimiyla soyut ya da somut nesneler arasindaki
iligkiyi kavrayabilme, soyut diisiinebilme, olaylar1 yargilayabilme ve bu zihinsel
islevleri uyumlu sekilde bir amaca yonelik olarak kullanabilme yetenegidir. Glinlimiizde
zekaya iliskin kuramlar, zekanin gelistirilebilecek bir kapasite ya da potansiyel oldugu
ve biyolojik temellerinin bulundugu konusunda birlesmektedir. Bireyin genetik olarak
sahip oldugu MSS islevleri, yasam igerisinde ¢evresindeki uyaranlarla, deneyimlerle

sekillenmektedir®®.

Zeka ol¢iimii kisinin bulundugu kiiltiirde gecerlik ve giivenilirligi olan, yasina
uygun, bireysel olarak uygulanan zeka katsayist (IQ)testleri ile Slgiiliir. 1Q testlerinin
yaninda klinik gdzlemde énemlidir. DSO tarafindan yapilan, zeka puanlarina gore zeka
boliimleri tablo 2.5.te verilmistir®®.

Genel popiilasyonla karsilastirildiginda epilepsi tanisi alan ¢ocuklarin bir

kisminda zeka diizeylerinde diisiikliik oldugu saptanmistir °2,

Kolsal ve arkadaslariin
yaptigi ¢aligmada, epilepsi tanisi alan 11 ¢ocuk WISC ile degerlendirilmistir. 4 hastada

hafif derecede zihinsel yetersizlik, bir tanesinde de donuk zeka oldugu belirtilmistir &

Rolandik epilepsili ¢ocuklarin, saglikli yas gruplar ile WISC-R kullanilarak

karsilastirildig1 bir calismada; IQ puanlarinda anlamli derecede diisiikliik bulunmustur®,
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Tablo 2-5: Zeka puanlarina gore zeka boliimleri

e 20 ve Altindan= Derin Zihinsel Yetersizlik Zeka

Bolumi

e 21-35= Agir Derecede Zihinsel Yetersizlik Zeka

Bolimii

e 36-50= Orta Derecede Zihinsel Yetersizlik Zeka

Bolumi

e 51-70 = Hafif Derecede Zihinsel Yetersizlik Zeka

Bolimii
e 71-79 = Sinirda Zeka Boliimii
e 80-89= Donuk Zeka Boliimii
e 90-109= Normal Zeka Boliimii
e 110-119= Parlak Zeka Bolimii
e 120-129= Ustiin Zeka Boliimii

e 130 Ve Ustii= Cok Ustiin Zeka Boliimii

2.7.6. Entelektiiel Engellilik

Entelektiiel engellilik (zihinsel yetersizlik), 18 yasindan 6nce baslayan, zihinsel
gelisim donemlerinde ortaya ¢ikan, c¢evreye uyum ve davranislardaki bozulma ile
birlikte etkileri dmiir boyu goriilen, genel zihinsel fonksiyonlarin ortalamanin anlamli
derecede altinda olmasi olarak tanimlanabilir. Amerika Zihinsel Engelliler Dernegi
(AZED) zihinsel yetersizligi; 2002 yilinda kavramsal ve sosyal becerilerle ifade edilen
fonksiyon ve davraniglarin belirgin bir sekilde kisitlanmasi ile belirlenen engellilik

olarak tanimlamistir.

DSO  tarafindan  2019°da  yaymmlanan  Uluslararas1  Hastaliklarm
Siniflandirilmasi-11°de (ICD-11) DSM-V ile uyumlu olarak zihinsel yetersizligi
zihinsel gelisim bozuklugu olarak degistirmistir. Her iki tani sisteminde de zihinsel
yetersizlik (ZY)/zihinsel gelisim bozuklugu (ZGB) nérogelisimsel bozukluklar gatisi

altinda tanimlanmis ve engellilik vurgusunun yerini gelisimsel saglik sorunu almistir.
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Ancak iilkemizde ZY/ZGB’li bireyler degerlendirilirken beceri dlgekleri rutin
olarak kullanilmamaktadir. ZY/ZGB diizeyini belirlemede IQ puani daha belirleyici
olmaktadir. Zihinsel yetersizlik, zeka boliimii olarak 70 IQ altinda olmak ve 6zbakim,
sosyal beceriler, iletisim becerileri gibi gilinlilk yasama uyumu ve akademik hayati
etkileyen faktorlerdir. Zihinsel yetersizlik birgok nedene bagli olarak gelisebilmektedir.
Bunlar dogum 06ncesi, dogum sirasinda, dogum sonrasinda olusumlarina gore

siniflandiriimistir®:89-91,

Zihinsel islevlerle ilgili beynin sorumlu bolgelerinin olgunlasmasi i¢in pek ¢ok
icsel ve digsal uyarana gereksinim vardir. Nobet etkinligi bu bolgeleri baski altinda
tutarak bu olgunlagsma ve gelisim siirecini engelleyebilir ve beyin islevlerinin atipik
sekillenmesine neden olabilir®?. Zihinsel yetersizlik ve epilepsinin birlikte goriilme
durumu olduk¢a yaygindir. Zihinsel yetersizligi olan bireylerin %14-24’iiniin epilepsi

tanist vardir®.

Epilepsi nobetlerinin, beyin islevselligini etkileyerek zihinsel yetersizlige neden
olan ana faktér oldugu disiiniilmektedir. Epilepsili ¢ocuklarda zihinsel yetersizlik
olasiligini artiran faktorler; nobetlerin erken yasta baslamasi, tekrarlayan sik ve siddetli
nobetlerin olmasi veya tedaviye ge¢ baslanmasidir. Jeneralize nobetleri olan ¢ocuklarda,

fokal nébetleri olan cocuklara gore zihinsel yetersizlik daha sik goriiliir®.

1985'ten 1987'ye kadar Nijerya Universitesi Egitim Hastanesi Enugu Pediatrik
Noroloji Kliniginde takip edilen 580 epilepsi tanili hastanin yiizde 18'inin zihinsel
yetersizlige sahip oldugu ve bunun genel popiilasyona gore ¢ok daha yiiksek bir siklik

oran1 oldugu belirtilmistir®.

2.7.7. Bellek

Bellek; edinilen bilgileri dogru, tam ve giivenilir bicimde zihinde tutma
becerisidir. Duyu organlar1 yardimiyla algilanan uyaranlar, beynin belirli bolmelerinde
saklanarak islem goriir ve gerektiginde yeniden hatirlanirlar. Bellek, bilginin zihinsel
depolanma alan1 ve yeniden kullanabilme yetenegi olarak tanimlanmaktadir. Duyusal
bellek, kisa siireli bellek ve uzun siireli bellek olarak ve sozel/s6zel olmayan bellek

olarak siniflandirilmaktadir %697,
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Epilepsili ¢ocuklarda bellek sorunlart siklikla yasanmaktadir ve kompleks
parsiyel ndbetlerde bellek sorunlar1 daha sik goriilmektedir®®. Yapilan caligsmalarin

bircogunda, epilepsili ¢ocuklarin bellek 6l¢timlerinde saglikli kontrollerden daha diisiik

puan aldig1 ortaya konulmustur®.

Lespinet ve arkadaslari, epilepsinin ¢ocuklarda baslama yas1 ile bellek
arasindaki etkilenme durumunu karsilastirmistir. Epilepsinin baglama yasi 5 yas alti
olan grup, 10 yas {istii gruba gore sozel ve sdzel olmayan bellek sorunlarini daha fazla

100

yasamaktalardir™". Kullanilan ila¢ yogunlugu artik¢a da hafiza/bellek sorunlar1 daha sik

goriilmektedir. Sozel hafiza eksikliklerinin sol temporal nébetlerde, gorsel hafiza

eksikliklerinin ise sag temporal ndbetlerde goriildiigii ongoriilmektedirl®102,

2.7.8. Dil Sorunlan

Birinci yasin sonlarina kadar bebegin ilk sozciikleri ortaya ¢ikmaz fakat bebek
dogumdan itibaren yiiz ifadeleri, aglamalar, hece tekrar1 ve diger seslerle sdzel olmayan
sekilde iletisim kurmaktadir. Dil diger bilissel islevlerle etkilesim halindedir, onlardan
etkilenerek ve onlari etkileyerek gelisir. Dil gelisimde kalitim ve cevrenin etkileri
savunulmaktadir. Ozellikle dil gelisimin kritik oldugu donemlerde gelisen kronik

hastaliklar bu gelisimi olumsuz etkileyebilmektedir!31%4,

Dil sorunlari, epilepsili ¢ocuklarda goriilen bilissel komorbiditenin bir
parcasidir. Dil gelisimi, ¢ocukluk doneminde kritik dneme sahiptir. Bu donemlerde
gelisen nobetler, dil gelisimini olumsuz yonde etkileyebilir. Cok sayida ndrokognitif ve
goriintilleme ¢aligmasi, epilepsili ¢ocuklarda atipik dil baglantisinin  oldugunu

gostermektedir. Konusma ve dil bozuklugu olan ¢ocuklarda yiiksek siklikla EEG'de,

anormallikleri géﬁilmektedirlOS,mG.

Selim parsiyel epilepsili c¢ocuklarin ileriye doniik konusma becerilerinin
incelendigi ¢alismada; dil 6zellikleri olarak normal yas gruplari ile karsilastirildiginda
kisiler arasi iligkileri anlama, alict dil becerileri ve ifade edici dilde kullanilan kelime

sayilarinda anlamli derecede eksiklik ve 6grenme, akademik performansla ilgili zayiflik

107

bulunmustur”’. Korkmaz ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada, epilepsi nobetlerinin 3

yasindan Once baglamasi durumunda dil bozuklugu daha siddetli oldugu

gosterilmistirl®,
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2.7.9. Yaygin Gelisimsel Bozukluklar

Otizm spektrum bozuklugu (OSB); sosyal etkilesim ile sosyal iletisimde kalici
bozukluklar ve sinirl, tekrarlayici, takintili davraniglarla karakterize olan ve gelisimin
erken donemlerinde ortaya ¢ikan ndrolojik gelisimsel bir bozukluktur. DSM-V tanmi
kriterine gore, OSB olan ¢ocuklarin sosyal etkilesim ve dil gelisimi alaninda yasadiklari
giicliikler sendromun tani 6Slgiitlerinden biridir ve OSB’nin siddeti, ¢ocuklarin sosyal
iletisim bozukluklarimin ve smirli tekrarlayict davraniglarinin = siddetine  gore

belirlenmektedir®?.

Otizm spektrum bozuklugunda epilepsi es tanisinin sik gortildiigi ve ozellikle
ergenlik doneminde epilepsi riskinde artis oldugu dnceki arastirmalarda bildirilmistir'®.
Otizm spektrum bozukluklari artmis epilepsi orani ile iliskilidir, ancak birinin digerine
neden olduguna dair kanit yoktur''®. Otizmde gériilen 6zel bir EEG bulgusu yoktur

ancak otizmli ¢ocuklarin % 10’unda EEG’de paroksismal anomaliler saptanabilirt!,

OSB'li kisilerde epilepsi varligi, cesitli yapisal degisiklikler, genetik kosullar
veya metabolik islev bozukluklar ile gelisir. Her ikisi de ayni genetik bozuklugun
bagimsiz sonuglart olabilir veya belirli beyin aglarinin gelisimini engelleyen epileptik

nobetler, otizmde goriilen sosyal ve iletisimsel sorunlara yol agabilir'!>113,

2.8. Denge ve Koordinasyon

Motor hareketlerin gelisimi, bireyin bedeninin birka¢ boliimiiniin birlikte ve
uyum igerisinde ¢alismasini gerektirmektedir. Yasam boyu devam eden psiko-motor
gelisim; sinir-kas iglevlerinde meydana gelen degisiklikleri, motor becerilerin
kazanilmas1 ve dengeye kavusma siirecini kapsarken, motor beceriler; hiz, denge,

koordinasyon ve kuvvetten olusmaktadir'®4,

Denge ve koordinasyon fiziksel aktiviteleri agciklamak i¢in kullanilan terimlerdir.
Denge; destek tabani iizerinde viicut agirlik merkezini koruma yetenegi olarak
tanimlanir. Statik ve dinamik olmak iizere 2 béliimde incelenir'®. Koordinasyon, sinir
sistemi ve iskelet kaslar1 arasinda isbirligi i¢indeki etkilesim olarak tanimlanmistir®.
Koordinasyon gelisimi, bedensel olgunluga ve yapilan aktivitelere gore

sekillenmektedir. Denge, koordinasyonu olusturan faktorler igerisinde yer almaktadir.



23

Sirtbag’in epilepsili ¢ocuklar ve saglikli yasitlarinin fiziksel uygulamalarinin
karsilastirildig1 ¢alismasinda; epilepsili ¢ocuklarin trunk-lift, flamingo denge testi ve 6
dakika yiirtime testi degerlerinin saglikli bireylere gore anlamli olarak diisiik oldugu
belirlenmis. Ayrica epilepsili ¢cocuklarin pedometre ile dlgiilen ortalama adim sayzsi,
ortalama enerji tiiketimi, ortalama yiiriiylis mesafesi ve ortalama yiiriiyiis siiresi saglikli

cocuklara oranla anlamli olarak daha diisiik oldugu saptanmistir''’.

Yapilan bazi ¢alismalar, ¢ocuklarda motor gelisimin epilepsiden etkilenmedigini
ortaya koyarken bazi ¢alismalarda ise hastalarda kullanilan AEI’lerin yan etkisi olarak

yiiriime bozuklugu ortaya ¢iktigini savunmaktadir'!8119,

2.9. Antiepileptik ilaclar ve Norokognitif Etkilenme

11 Mayis 1857'de Charles Locock'un Lancet'te, hastalarda potasyum bromiir
kullanmast ile ilgili yaymm ve 1912'de Alfred Hauptmann tarafindan PB’nin
antikonviilsan 6zelliklerinin tesadiifen kesfiyle AEi’ler kullanilmaya baslanmistir. Daha
sonra Houston Merritt ve TracyPutnam tarafindan kedilerde "elektriksel ndbetlere" karsi
etkili potansiyel tasiyan terapdtik ajanlar incelenmistir. Bu gibi ¢alismalarin sonucunda
1938'de fenitoin (PHT) piyasaya siiriilmiistiir. Daha sonra primidon (PRM), ESM, KBZ

ve VPA gelmis ve bunlarin tiimii birinci nesil AEI'ler olarak kabul edilmistir'?°.

1989-2009 arasinda klinik kullanim igin 14 yeni AEI ruhsatlandirilmistir ve
bunlar yeni ikinci ve iiciincii nesil AEI olarak adlandirilmustir. Ikinci nesil AEl'ler
felbamat (FBM), rufinamid (RUF), tiagabin (TGB), zonisamid (ZNS), GBP, LTG,
LEV, OXC, PGB, STP, TPM ve VGB'yi icerir. Ugiincii nesil AEi'leri eslikarbazepin
asetat (ESL) ve lakozamid (LCM), perampanel (PER) ve brivaracetam (BRV)’dir*?122,

Antiepileptikler ¢ogunlukla epilepsinin birincil tedavisinde kullanilan ilaglar
olmakla birlikte diger kullanim alanlar1 kronik agr1 ve psikiyatrik hastaliklardir. Mevcut
AEl’lerle, bilissel fonksiyonlar, ruh saglhigi ve endokrin sistem iizerindeki olumsuz
etkiler en aza indirilerek epileptik ndbetlerin tekrarlamasini 6nlemek amaglanmaktadir.

Sinaptik iletim ve zar uyarilabilirligi diizeyinde farkli mekanizmalarla hareket

ederler. AEI’lere olan tepkiler bireysel olarak farklilik gostermektedir 23126,
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Birkag calisma, AEI tedavisinin epilepsili cocuklarda ve ergenlerde zeka, bilis
ve davranisi kalic1 veya geri doniisiimlii olarak etkileyebilecegini ileri siirmektedir. PB
diinyada en yaygmn kullanilan AEI’dir ve zararli bilissel ve davranissal yan etkileri
siklikla belirtilmistir. Monoterapi olarak PB alan 6-12 yas ¢ocuklar kontrol grubuyla 1Q
olarak karsilagtirildigi calismada, PB kesildikten sonra ¢ocuklarda kontrol grubuna
kiyasla artan IQ bulunmustur. lyilesme daha ¢ok sdzel olmayan alanlarda bulunmus,

sozel olan alanlarda iyilesme belirtilmemistir'?"128,

Fokal baslangi¢li nobetleri olan 6-16 yas grubu ¢ocukta, ESL’nin norobiligsel ve
davranigsal etkilerinin incelendigi ¢alismada istatistiksel olarak anlamli etkiler
bulunmamustir *?°. Epilepsi tanis1 alan ¢ocuklarda tedaviden dnce ve LEV, VPA, ESM,
OXC ve KBZ ile monoterapiyle 12 aylik tedavilerinden sonra gorsel-uzamsal zeka ve
bellek islevleri degerlendirilen ¢alismada; VPA, ESM, KBZ alan ¢ocuklarin daha kotii
performans gosterdigi, LEV ve OXS alan ¢ocuklarda énemli degisiklik gdostermedigi

bulunmustur'®.

Jivenil absans epilepsisi tanist alan ¢ocuklarda; absans nobetleri ve epileptiform
desarjlarinin AEQ’lerle ortadan Kaldirilmasinin bilissel ve motor islevler iizerindeki
etkileri degerlendirilmistir. Nobetleri ve epileptiform desarjlart kesilen cocuklarin

dikkat, gorsel hafiza ve ince motor becerilerinde gelismeler gdzlemlenmistir'>:.

AEl’lerin bilis iizerine etkisi net degildir yapilan bircok calismada; PB’nin,
dikkat ve hafizay: etkileyen yiiksel biligsel riski oldugu, PHT nin orta ve yiiksek doz
politerapisinde zihin hizimi etkiledigi, VPA, hiperamonyemi_acisindan takip edilirse,
bilisi olumsuz etkilemedigi, TPM’nin, yetiskinlerde ve cocuklarda dikkat, hafiza ve dil
islevlerini bozdugu,LEV in bilis tizerinde olumsuz bir etkisinin goriilmedigi, LTG’nin,
dikkat ve bilissel 6zellikleri iyilestirici etkisinin oldugu, VGB i¢in bilissel yan etkilere
dair hicbir kanit bulunmadigi ve ESM’nin biligsel bozuklukla iliskili olmadig:

belirtilmistir'®2.


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/hyperammonemia
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/lamotrigine
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/vigabatrin
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2.10. Valproik Asit ve Norokognitif Etkilenme

Valproik asit, 1978'de Amerika Birlesik Devletleri'nde epilepsi tedavisinde
kullanim i¢cin onaylanmistir!®3, VPA, yaygin olarak kullanilan klasik AEi’lerdendir.
Jeneralize ve fokal epilepsileri tedavi etmek igin kullanilir. Inhibitdr norotransmitter
olan, gama-aminobutirik asit (GABA) seviyesini arttirir. Beyin ve postsinaptik
reseptordeki GABA'nin etkisini arttirir 134,

VPA’nin; gegici sa¢ dokiilmesi, alopesi, kilo alimi, doza bagimli tremor sik
goriilen yan etkilerindendir. Gastointestinal olarak bulanti, kusma, mide-bagirsak

sorunlar1 goriilebilir'®2,

Fetal valproat sendromu, ilk olarak 1984 yilinda tanimlanmistir. VPA plasentay1
gecer. Monoterapinin ve politerapinin bir pargasi olarak VPA, fetusta noral tiip
kusurlarinda, yarik dudak ve damakta 20 kat artis, kardiyovaskiiler anormallikler,
genitoiiriner kusurlar, gelisimsel gecikme, endokrinolojik bozukluklar, uzuv kusurlar
ve otizm dahil olmak iizere ¢esitli major ve mindr konjenital malformasyonlarla
iligkilendirilmistir. Gebelikte VPA kullanan kadinlarin ¢ocuklarinda doz bagimligi
olmaksizin hem diisiik hem de yiliksek doz kullaniminda ortaya ¢ikabilecek yaygin
dismorfik yiiz dzellikleri ve mindr iskelet anomalileri bildirilmektedir!®>*¢. Gebeyken

VPA kullanan annelerin ¢ocuklarinda IQ seviyelerinde azalma saptanmustir %

Dort gen (Mtap2, Bmp8b, Stat3 ve Heyl), VPA'nin neden oldugu
malformasyonlardan sorumlu altta yatan teratojenik mekanizma i¢in hedef

genlerdir38139,

KBZ veya LTG ile karsilagtirildiginda VPA kullaniminda malformasyon

oranlari, siirekli olarak 2 ila 3 kat daha yiiksek bulunmustur**°

. Miimkiinse, major
konjenital malformasyonlar ve olumsuz bilissel sonug riskini azaltmak i¢in gebeligin 1.

Trimesterinde VPA tedavisinden kaginilmasi gerekmektedir'®.

Epilepsili kadin grubunu, epilepsisi olmayan kontrol grubuyla karsilagtirilan
bircok ¢alismada gebelikleri sirasinda AEI tedavisi olarak dzellikle VPA kullananlarin
cocuklarinda; boylamsal olarak degerlendirildiginde kontrol grubuna gore
norogelisimsel bozukluklara daha sik rastlandigi ve bu bozukluklar arasinda en sik

olanin OSB oldugu belirtilmektedir41142,
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Epilepsili cocuklarda uzun siireli AEI tedavisinin dogal biiyiime ve serum
kalsiyum diizeyleri iizerinde olumsuz etkileri olup olmadigini aragtiran bir ¢alismada; 4
ila 18 yas aras1 27 cocukta bir yillik VPA monoterapisi sonunda, dogal biiyiimenin
kontrol grubuna gore anlamli derecede bozuldugu ve bu durumun VPA'nin serum
kalsiyum seviyesindeki degisikliklerden hari¢ biiyiime plakast kondrositlerinin

proliferasyonu iizerindeki etkisine bagl olabilecegi belirtilmistir*43,

Masur ve arkadaslarinin yaptigi prospektif randomize kor bir ¢alismada absans
epilepsisi olan ¢ocuklarda VPA’nin hafizayi, ESM veya LTG’den daha fazla olumsuz
etkiledigi bulunmustur'®*. Absans epilepsili ve VPA tedavisi alan gocuklarm motor
becerilerinin incelendigi ¢alismada, VPA tedavisi alan iki ¢ocukta diisme ataklari
gézlemlenmis ve bu ataklarin VPA tedavisi kesildiginde ortadan kalktigi

belirtilmistir*.

Idiyopatik jeneralize epilepsili 6 ila 14 yas arast1 19 c¢ocukta, VPA
monoterapisinin dikkat, konsantrasyon ve 6grenme becerileri agisindan saglikli benzer
yas gruplart ile karsilastirildigi calismada; her tlir davramis ve biligsel performans
acisindan epilepsili ¢ocuklar ile saglikli kontroller arasinda belirgin farkliliklar oldugu
bulunmustur. Anormal davranis (dikkat ve konsantrasyon bozukluklari, diirtiisel
davranig kaliplar1) ve uyarilmis potansiyellerdeki 6nemli degisiklikler, VPA'nin serum

seviyeleri ve bazi VPA metabolitleri ile iliskili goriilmiistiir*4°,

Antiepileptik ilag monoterapisi alan c¢ocuklar baslangicta ve tedavinin
kesilmesinden 7 ay sonra biligsel islevler yoniinden degerlendirildigi bir ¢aligmada; AEI
kesildikten sonraki biligsel performans testinde ve bilgi isleme hizinda anlaml artiglar
bulunmustur. Bu artisin KBZ kullananlarda daha belirgin, VPA kullananlarda ise

anlamli oranda olmadig bulunmustur®*’.
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2.11. Stanford Binet Zeka Testi-Ankara Gelisim Tarama Envanteri-Gelisimsel
Koordinasyon Bozuklugu Formu

Arastirmaya dahil edilen ¢ocuklarin zeka diizeylerini 6lgmek i¢in kullanilan
Stanford Binet Zeka Testi; Alfred Binet ve Thedore Simon tarafindan 1905 yilinda
gelistirilmistir. ilk versiyon ‘Binet-Simon’testi adin1 almistir. Diinya ¢apinda bilinen en

yaygin zeka testinin revizyonu yillar i¢inde yapilmistir.

Stanford Universitesi’nde Terman tarafindan 1916 yilinda standardize edilmistir.
1937 yilinda da revize edilerek simdiki adi olan Stanford- Binet Zeka Testi ad1 altinda
yaymlanmistir. Testin Tiirk¢e’ye ¢evrilmesi ise 1944 yilinda Muzaffer Serif Basol ve
Refia Ugurel Semin tarafindan yapilmistir. 1960 revizyonu, Semin tarafindan 1972’de
Tiirkiye uyarlamast ¢alismast yapilarak standardize edilmis ve ‘Zekanin
Degerlendirilmesi’ kitabinda yaymlanmistir. Tiirkiye’de L formu kullanilmaktadir.
Daha sonrada 1987 yilinda L ve M formlar birlestirilmistir. Test M ve L formlarindan

olusmaktadir*4&149,

Ankara Gelisim Tarama Envanteri; Isik Savasir, Nihan Sezgin ve Nese Erol
tarafindan Hacettepe Universitesi’nde 1992 yilinda gelistirilmistir. Envanter en son 4.

baskisiyla yayimlanmistir>0,

Gelisimsel Koordinasyon Bozuklugu Formu; ilk olarak 90'li yillarin sonlarinda
Kanada Calgary'deki Alberta Cocuk Hastanesi'nde gelistirildi. Niifusa dayali bir

orneklemle daha fazla ¢alisarak, Wilson ve Crawford DCDQ'07 veya DCD-Q olarak

adlandirilan bir revizyon gelistirdiler'?.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Etik Kurul Onay1 ve Hasta Onam

Calisma Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar1 Etik
Kurulu tarafindan 22/11/2019 tarih ve 19 sayili toplantisinda onaylandi. Ayrica
caligmaya katilan tiim katilimcilar ve aileleri ¢alisma hakkinda ayrintili olarak

bilgilendirilerek, ailelerden ve 12 yas ve lizeri hastalardan aydinlatilmis onam alindu.

3.2. Hasta Grubu
Prof. Dr. Cemil Tascioglu Sehir Hastanesi Cocuk Noroloji Poliklinigine
basvuran ve Cocuk Noroloji Uzmani tarafindan epilepsi tanist konulan ve VPA

baglanmasi planlanan 3-14 yas arasi 41 ¢ocuk, hasta grubunu olusturmaktadir.

Calismaya alinma kriterleri:

1 3-14 yas aras1 olmast

2 Epilepsi tiirii ayirt edilmeden epilepsi tanist almis olmasi

3. Yeni tan1 olmasi ve aktif epilepsi ilact kullanmamasi

4 Goniilli onami imzalayarak ¢alismaya dahil olmay1 kabul etmis

olmasi

Calismaya alinmama Kriterleri:

1. Yasin <3 veya >14 olmasi

2. Epilepsi tiirii ayirt edilmeden cocukluk c¢agi epilepsisi tanisi
almamis olmasi

3. Yeni tan1 olmamasi ve aktif epilepsi ilac1 kullanmasi

4, GOnilli onami vermemesi

Calismadan cikarilma kriterleri:

1. Yapilan incelemelerden sonra hastanin tanisinin degismesi
2. VPA tedavisi ile nobetlerin durdurulamamasi

3. Tedaviye VPA yaninda ek ilag eklenerek politerapiye gegilmesi
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3.3. Kontrol Grubu
Herhangi bir norolojik veya psikiyatrik hastaligi olmayan, 3.5-14 yas arasi
normal gelisim ve normal zeka gosteren 40 saglikli ¢ocuk, kontrol grubu olarak

calismaya dahil edildi.

Kontrol grubu calismaya alinma kriterleri:

1 3-14 yas aras1 olmast

2 Bilinen bir norolojik veya psikiyatrik rahatsizliginin olmamasi
3. Normal gelisim ve normal zeka gostermesi

4 Goniilli onam1 imzalayarak ¢aligmaya dahil olmayi1 kabul etmis

olmasi

Saglikli cocuklarda calismaya alinmama kriterleri:

1 Yasin <3 veya >14 olmasi

2 Herhangi bir norolojik veya psikiyatrik rahatsizliginin olmasi
3. Normal gelisim ve normal zeka gostermemesi
4

Gonulli onam1 vermemesi

3.4. Calisma Diizeni

Klinik degerlendirme, muayene ve EEG-MRG goriintiileme sonuglari
dogrultusunda epilepsi tanisi konulan ve VPA tedavisi baslanmasi planlanan g¢ocuk
hastalar ¢alismaya dahil edildi. Calismaya alinan tiim olgulardan (hasta-kontrol grubu);
demografik bilgiler, anne-baba, kardes bilgileri, genel saglik durumu, hastalardan
gecirilmis nobet sayisi, ndbet-tip, tedaviye yaniti, hastane yatis1 olup olmadigi, siirekli
kullandigi AEI bilgileri, ailede epilepsi oykiisii, ailedeki diger hastaliklar ve

sosyoekonomik bilgileri toplandi.

Prof. Dr. Cemil Tascioglu Sehir Hastanesi Cocuk Kliniginde Cocuk Gelisimcisi
tarafindan, VPA tedavisi baslamadan hemen 6nce yas gruplarina uygun olan, Stanford

Binet Zeka Testi, AGTE ve DCDQ’07 ile degerlendirildi.
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Cocuk Gelisimcisi: Cocuk gelisimi alaninda egitim veren fakiilte ve
yiiksekokullardan saglik lisansiyeri olarak mezun olan; ¢ocuklarin saglikli bir ortamda
yasayabilmelerinin saglanmasi ve yasam kalitelerinin artirilabilmesi i¢in; dogumdan
itibaren ergenlik donemi sonuna kadar zihinsel, dil, motor, 6z bakim, sosyal ve
duygusal gelisim alanlarinda, ¢ocugu gelisimsel agidan degerlendirerek, ¢ocuk saglig
izleminde rol alan, destekleyici, gelisimsel programlar ile c¢ocuga, aileye,
profesyonellere ve topluma hizmet sunan, saglik, egitim ve sosyal hizmetler alanlarinda

calisan meslek mensubudur*®,

Hasta grubu, epilepsi tedavisi almaya devam ederken 6 ay sonra, uygulanilan
Olcekler ile tekrar degerlendirmeye alindi. Kontrol grubuna dahil edilen hastalar ise
belirtilen dlcekler ile tek seferlik degerlendirmeye alindi. Tiim hasta ¢cocuklarin kraniyal
MRG’leri normal bulundu. Epilepsi tedavisi sirasinda (VPA monoterapi) nobet tekrari

yasanmadi.

3.4.1. Stanford Binet Zeka Testi Uygulanisi

Stanford- Binet Zeka Testi, 2-16 yas arasindaki ¢ocuklar ve orta yetiskinler igin
bir, iistiin yetiskinler i¢in ii¢ seri olarak diizenlenmistir. Ol¢tiigii zihinsel kiimeler
bakimindan Stanford Binet So6zel Yargilama, Gorsel-Soyut Yargilama, Niceliksel
Yargilama ile Kisa Siireli Bellek olmak {izere 4 grupta toplanmaktadir. Testi uygulama
yeterliligi olan uygulayicinin, teste katilan cocuga verdigi birtakim yonergeler izlenerek
test tamamlanmaktadir. Degerlendirme c¢ocugun beklenen zihinsel yasimmin bir alt
grubundaki yastan baslanir. Cocuk eger bu sorularda basarisiz olursa basarili oluncaya
kadar bir onceki diizeyler denenir. Basarili olunan diizey ¢ocugun temel yas1 olarak
kabul edilir. Temel yas belirlendikten sonra uygulayici daha yiiksek diizeylere gegmeye
baslar ve cocuk testin kalan kisminda tiimiiyle basarisiz oluncaya kadar siirer. Testin
uygulama stiresi 60 dakika civarindadir. Cocugun performansi test siiresinin degisiklik
gostermesine sebep olabilmektedir. Test puanlanirken, temel yasin iizerine eklenen
verilmis dogru cevaplarla ¢ocugun zeka yasi bulunur. Ornegin; kronolojik yas1 4 olan
bir cocuk 4 yas 6 aylik bir ¢ocuktan beklenecek seviyede performans gosteriyorsa bu
cocugun zeka yas1 4 yas 6 ay olarak hesaplanir. Ikinci bir islem ile erisilen zihinsel

performans sayilara dokiiliir ve cocugun zeka boliimii elde edilir.
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Zeka bolimii; zeka yasinin takvim yasina boliiniip kesirden kurtarmak igin yiiz
ile garpilmasi ile hesaplanir. Zeka ve takvim yasi ay olarak ele alinir. Zeka bolimi 6l¢ii
birimi olarak kullanilan 1Q, zeka testlerinde alinan 100 puan ortalamay1 yansitir. Yani

normal zeka boliimiidiirt®®

. Calismamizda uygulanilan zeka testi sonucunda elde edilen
IQ skorlari, tablo 2.5.’te verilen DSO tarafindan yapilan zeka boliimlerinin

siniflandirilmasina gore degerlendirilmistir.

3.4.2. Ankara Gelisim Tarama Envanteri Uygulamsi
Test 0-6 yas grubuna uygulanabilmektedir. Dil-biligsel, ince motor, kaba motor,
sosyal beceri-6z bakim olmak tizere dort alt testten olusmaktadir. Birincil bakim veren

kisiye sorularak uygulanmaktadir*®°.

AGTE’nin uygulanmasi ¢ocugun takvim yast ve becerilerine bagli olarak
ortalama 30-45 dakika siirmektedir. Envanter, ¢esitli yas gruplarina gore diizenlenen ve
annelere sorularak “Evet, Hayir, Bilmiyorum” seklinde yanitlanan 154 maddeden
olugmaktadir. Alt testler:

¢ Dil-Bilissel Gelisim (D-B.): 65 maddeden olusmakta ve basit ses ve
sozel davraniglar ile karmasik dil ifadeleri, dili anlama ve agik olarak
ifade edebilme, basit problem ¢6zme, sayi-zaman kavrami gibi becerileri
kapsar.

e Ince Motor (.M.): 26 maddeden olusur ve basit el-goz
koordinasyonundan karmasik ince motor davranislara dayanan gorsel-
motor becerileri i¢ine alir.

e Kaba Motor (K.M.): 24 maddeden olusur ve harekete dayanan kuvvet,
denge ve koordinasyonu 0lger.

e Sosyal Beceri-Ozbakim (SB-OB): 39 maddeden olusur. Yeme, giyinme
gibi 6zbakim aligkanliklari ile 6zerklik, sosyal etkilesim gibi 6zelliklerin

genel Ol¢limiinii igerir.

Sorulara nereden baslanacagi ¢ocugun takvim yasina gore ayarlanir. Cocugun
gercek yas diliminin hemen 6ncesindeki yas diliminden baslanir. Ornegin; cocuk 48
aylik ise ’36 Aydan 48 Ay Sonuna Kadar’ baslikli yas diliminden bagslanir. Eger

buradan gecemedigi maddeler varsa bir oOnceki yas dilimine doniiliir.
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Boylece bakim veren kisi ¢ocuklarin basariyla yaptigi seylerden soz ederek
goriismeye baslamis olurlar. Bu durum onlar1 rahatlatir ve saglikli bilgi alma siireciyle
goriisme devam edebilir. Bakim veren kisi iist liste (birbiri ardina) 8 soruyu olumsuz
yani ‘hayir’ seklinde cevapladigi zaman goriisme bitirilir.

Sorulara verilen ‘evet’ cevaplart ‘1°, ‘hayir’ cevaplart ‘0’ puan olarak
degerlendirilir. Baslama noktasindan onceki sorularin hepsini yapabildigi var sayilarak
I’er puan verilir. Bitirme noktasindan sonraki biitiin sorular1 da yapamadig1 var sayilir

ve ‘0’ puan verilir.

Belirtilen dort alandan elde edilen puanlarin toplami, genel puani yansitir. Genel
puanlarin T-puan tablosundaki anlami; ham puanlarin standart puana cevrilmesinde
ortalama 50, standart sapma 10 olarak kabul edilmistir. Boylece profilde 50 T-puani
karsiligindaki puanlar ortalamayi, 60 ve 40 T-puanmi karsiligindaki ham puanlar
ortalamadan bir standart sapma uzakligi; 70 ve 30 T-puani karsiligindaki ham puanlar

ise ortalamadan iki standart sapma uzaklig1 gostermektedir.

Ozetle gocugun ham puan karsiligi olan T-puan, 60-40 arasinda ise ¢ocugun
gelisiminin yasina uygun oldugu sdylenebilir. Ozellikle ham puan karsilig1 35 T-puan:

ve altinda ¢ikarsa gelisimin yas diizeyine uygun olmamasi s6z konusudur.

3.4.3. Gelisimsel Koordinasyon Bozuklugu Formu Uygulanisi

Cocuklardaki koordinasyon bozukluklarini taramak i¢in 5-15 yas arasi
tasarlanmis kisa bir ebeveyn anketidir. DCDQ'07'nin Tiirk ¢ocuklar1 uyarlanmasi 2019
yilinda yapilmistir. 5-15 yas aras1 ¢cocuklarin motor performansini degerlendirmek i¢in

gecerli ve giivenilir bir tarama aracidir'>*,

Anket ebeveynlerin ortalama 10-15 dakikada cevapladigi 15 maddeden
olusmaktadir. Bu maddeler; hareket sirasindaki kontrol, ince motor becerisi, genel
koordinasyon becerisini 6l¢en sorulardan olusmaktadir. Maddelere 1; ¢ocugunuza hig
benzemiyor, 2; ¢cocugunuza ¢ok az benziyor, 3; cocugunuza az benziyor, 4; cocugunuza

bayag1 benziyor, 5; cocugunuza ¢ok benziyor seklinde uygun puan verilerek doldurulur.
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Ortaya ¢ikan toplam puan cocugun yas grubuna gore degerlendirilerek,
koordinasyon bozuklugu belirtisi/koordinasyon bozuklugu beklentisi veya muhtemelen
koordinasyon bozuklugu degil sonuglar1 ¢ikmaktadir. Yas grubuna gore puan sonuglari

tablo 3-1’de verilmistir.

Tablo 3-1: Yas gruplarina gore DCDQ puanlari

Gelisimsel Koordinasyon Gelisimsel Koordinasyon

Yas Bozuklugu Bozuklugu Degil
5-7 yasl ay 15-46 47-75
8-9 yas 11 ay 15-55 56-75
10-15 yas 15-47 58-75

3.5. Istatistiksel Analiz

Verilerin analizinde SPSS 26 kullanilmistir. Hasta ve kontrol grubu ¢ocuklarin
yaglarinin  karsilagtirmasi; shapiro-Wilk testine gore dagilimlar normal olarak
bulunmadigr i¢in (p<0.5), ikili Kkarsilastirma Mann-Whitney U testi ile
gergeklestirilmistir.

Tedavi dncesi ve sonrast ikili karsilagtirma; Valporat tedavisi dncesi ve sonrast
Stanford Binet Zeka Testi skorlarinin karsilastirilmasinda Shapiro-Wilk testine gore
dagilimin normal olmasi durumunda bir parametrik test olan eslestirilmis t-testi, eger
dagilim normal degil ise parametrik olmayan Mann-Whitney test kullanilmigtir. Ankara
Gelisim Tarama Envanteri (AGTE) toplam gelisim skorlarinin karsilastirilmasinda
dagilimlar Shappiro-Wilk testine gore (p>0.5) normal olarak belirlendigi igin

eslestirilmis t-test testinin kullanilmasina karar verilmistir.

AGTE’nin alt testlerini inceledigimizde ise Shappiro-Wilk testine gore dil-
bilissel (AGTE-DB), (AGTE-IM) icin dagilimin normal olmasi nedeni ile eslestirilmis
t-testi uygulanmistir. Kaba-motor (AGTE-KM) ve sosyal beceri — 6zbakim (AGTE-SB)

icin dagilimlarin normal olmadigi belirlendigi i¢cin Mann-Whitney test kullanilmistir.
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Gelisim Koordinasyon Bozuklugu Anketi i¢in tedavi Oncesi ve tedavi arasinda
yapilacak karsilastirmada dagilimin normal bulunmasi nedeniyle eslestirilmis t-test

kullanilmustir.

Tedavi Oncesi, tedavi sonrasi ve saglikli kontrol gruplarinda {iglii karsilagtirma;
Uclii kargilastirma igin Shapiro-Wilk testine gdre normal dagilimimn saglandig
durumlarda gruplar arasinda fark olup olmadig1 parametrik test olan tek-yonlit ANOVA
testi ve ardindan hangi gruplarin birbirinden ayristigini belirlemek igin post-hoc test

olarak Tukey testi kullanilmstir.

Normal dagilim saglanmadi ise gruplar arasinda fark olup olmadigini
belirleyebilmek igin parametrik olmayan Kruskal-Wallis testi ve gruplarin ayrigmalarini
inceleyebilmek icin de post-hoc test olarak Dunn testi kullanilmistir. Stanford Binet
Zeka Testi ile yapilacak karsilastirma i¢cin Shappiro-Wilk testine gore dagilimlar normal
bulundugu i¢in tek-yonliit ANOVA testinin kullanilmasina karar verilmistir. Farkli olan
gruplart tespit etmek i¢in Tukey testi yapilmistir. AGTE-DB normal dagilimi sagladig
icin tek-yonlii ANOVA testi ile incelenirken diger AGTE karsilastirmalari i¢in Kruskal-
Wallis testi kullanilmistir. AGTE-IM ve AGTE genel sonuglari i¢in hangi gruplarin

birbirinden ayristiginin belirlenmesi i¢in post-hoc Dunn testi uygulanmistir.

DCDQ i¢in yapilacak iiglii karsilastirmada normal dagilim saglandigi i¢in tek-
yonlii ANOVA testi secilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Gruplarmm Demografik Ozellikleri

Yapilan arastirmada 16 erkek, 25 kiz olmak iizere 41 epilepsi olgusundan olusan
grup yer almis, saglikli kontrol grubu 22’si erkek, 18’i kiz olup toplam sayr 40’tir
(Tablo 4-1). Olgularin yas ortalamasi1 7.47, kontrol grubunun 7.57 yil idi (Tablo 4-2).
Epilepsi olgu grup ve saglikli kontrol grubu arasinda sayi, cinsiyet dagilimi ve yas
ortalamasi olarak anlamli fark gozlenmemistir. Tiim gruplarin kardes sayilari, anne-

baba 6gretim diizeyleri tablo 4-3, 4-4 ve sekil 4-1, 4-2°de verilmistir.

Tablo 4-1: Olgu ve kontrol grubu say1 ve cinsiyet dagilinm

Erkek Kiz
Olgu 16 25
Kontrol 22 18

Tablo 4-2: Olgu ve kontrol grubu ¢ocuklarin yas (yil) karsilastirmasi

Ortalama Standart En
Medyan En Biiyiik p
(y1) Sapma  Kiigiik
Olgu 7.47 6.75 3.09 3.33 14.08
71
Kontrol 7.57 7.04 2.99 3.58 14.25

Tablo 4-3: Kardes sayilar1 karsilagtirmasi

Standart En
Ortalama Medyan En Kiiglik
Sapma Biiytik
Olgu 1.85 2.00 1.15 0.00 6.00

Kontrol 1.05 1.00 0.71 0.00 3.00




Tablo 4-4: Olgu ve kontrol grubu anne-baba 6grenim diizeyi karsilastirmasi

Egitim

Kontrol Kontrol Olgu

Baba Anne Baba

Okur-yazar degil  0.00  0.03 0.00

Tlkokul 0.18 0.28 0.49
Ortaokul 0.08 0.08 0.22
Lise 040 0.28 0.20
Universite 035 030 0.07
Lisansiistii 0.00 0.05 0.02

anne-olgu
0,10 0,10

A3,

0,20

m Okur-yazar degil = ilkokul

Ortaokul Lise

m Universite

m Okur-yazar degil = ilkokul

m Lisanststi Lise

Olgu
Anne
0.10
0.39
0.20
0.22
0.10
0.00
baba-olgu
0,07 0,02
0,20 “
0,22

Ortaokul

= Universite = Lisansiistii

Sekil 4-1: Olgu grubu ¢ocuklarinin anne-baba 6grenim diizeyi grafigi.

Anne-kontrol
0,05_ 0,03

1
0,28
0,08

= Okur-yazar degil = ilkokul

= Universite

Ortaokul Lise

® Lisansisti

Baba-kontrol

0,18
’ 0,08
0,40

m Okur-yazar degil = ilkokul

Ortaokul Lise

m Universite ® Lisansiistii

Sekil 4-2: Kontrol grubu ¢ocuklarinin anne-baba 6grenim diizeyi grafigi.

36
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Tiim olgu grubu monoterapi olarak VPA kullanirken; tedaviye yaniti tam,
kraniyal MRG bulgular1 normal, hastane yatiglar1 yok ve ailede diger noérolojik hastalik
bulunmamistir. Olgu grubunun ndbet sayisi-tipi, ailede epilepsi Oykiisii ve EEG
bulgular ek-1"de, olgu ve kontrol grubunun zeka-gelisim ve koordinasyon test sonuglari
ek 2 ve 3’te verilmistir. VPA 6ncesi zeka skorlar ile ndbet sayisi-tipi, aile oykiisii ve

EEG sonuglari arasinda anlamli bir sonu¢ bulunmamistir (Ek-1).

4.2. Olgularin Degerlendirmesi ve Valproik Asit Tedavisi Oncesi-Sonrasi
Karsilastirilmasi

Stanford Binet Zeka Testi 41 olgunun tamamina uygulanmistir. VPA Oncesi
ortalama zeka oran1 90.08 ilken VPA sonrasi 93.92°dir (Tablo 4-5).

Tedavi Oncesi ve tedavi sonrast gruplarin ortalama degerleri karsilastirildiginda
tedavinin Stanford Binet Zeka Testi skorunda yiikselis sagladig belirlenmistir (p<0.01).
Bu fark anlamli bulunmustur (Sekil 4-3).

120

M Tedavi-6ncesi B Tedavi-sonrasi

Sekil 4-3: Stanford Binet Zeka Testi VPA oncesi-VPA sonrasi karsilastirilmasi.
* p<.0.5 ** p<.0.1 *** p<.0.01
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AGTE 15 olgu grubuna uygulanmistir. AGTE toplam gelisim degerlerinin
ortalamas1 VPA oncesi; 133.53 iken VPA sonrasi 138.00°dir (Tablo 4-5). AGTE’nin
toplam gelisim skorlarinda (p<0.1) tedavi 6ncesi grup ile tedavi sonrasi grup arasinda
anlamli fark bulundugu gozlenmistir. Tedavi sonrast genel puanlarda artis
gbzlemlenmistir.

AGTE-DB ortalama degerleri; VPA 06ncesi 51.93 ve VPA sonrasi 53.67’dir
AGTE-DB i¢in tedavi oncesi ve sonrasi gruplari arasinda anlamli fark bulunmazken
(p>0.5), AGTE-IM ortalama degerleri; VPA 6ncesi 21.67 ve VPA sonrasi 22.47dir.
AGTE-KM ortalama degerleri; VPA Oncesi 23.60 ve VPA sonras1 24.00’dir. AGTE-SB
ortalama degerleri; VPA 6ncesi 36.33 ve VPA sonras1 37.40’tir (Tablo:4-5). AGTE-IM
icin anlaml fark (p<0.01) oldugu belirlenmistir. AGTE-KM (p<0.5) i¢in anlamli fark
bulunurken, AGTE-SB (p>0.5) ic¢in yapilan karsilastirmada anlamli fark
bulunamamuistir (Sekil 4-4).
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B Tedavi-6ncesi M Tedavi-sonrasi

Sekil 4-4: AGTE VPA oncesi-VPA sonrasi karsilastirilmasi.
* p<0.5 ** p<0.1 *** p<0.01
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Gelisim Koordinasyon Bozuklugu Anketi 32 olgu grubuna uygulanmistir. VPA
Oncesi ortalama degerler 60.97 iken VPA sonrast 61.25°tir (Tablo 4-5). DCDQ igin
tedavi Oncesi ve tedavi arasinda (p>0.5) gruplar arasinda anlamli fark bulunmamistir

(Sekil: 4-5).

70

W Tedavi-Gncesi m Tedavi-sonrasi

Sekil 4-5: DCDQ VPA oncesi-VPA sonrasi karsilastirilmasi.
*p<.0.5 ** p<0.1 *** p<0.01

4.3. Olgu Grubu ve Saghkh Kontrol Grubunun Karsilastirilmasi

Stanford Binet Zeka testinde olgu grubu (n:41) ile saglikli kontrol grubu (n:40)
arasinda (p<0.01) anlamli sonu¢ bulunmus ve saglikli kontrol grubunun digerlerinden
farkli oldugu bulunmustur (p<0.01). Kontrol grubunun ortalama zeka degeri 102.21°dir
(Tablo 4-5). Tedavi oOncesi ve sonrast gruplar arasinda fark bulunmadigi

gozlemlenmistir (Sekil 4-6).
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Sekil 4-6: Stanford Binet Zeka Testi VPA oncesi-VPA sonrasi-Saghkh kontrol

karsilastirilmasi.
* p<0.5 ** p<0.1 *** p<0.01

AGTE (n:15), AGTE-DB igin (p<0.1) guruplar arasinda anlamli fark oldugu
belirlenmistir. AGTE-DB ortalamalari;; VPA o6ncesi 51.93, VPA sonrast 53.67 ve
kontrol grubu 58.20°dir (Tablo 4-5). Saglikl1 kontrol grubunun, tedavi-6ncesi (p<0.1) ve
tedavi-sonrast (p<0.5) farkli oldugu, tedavi Oncesi ve sonrasi gruplar arasinda fark
bulunmadigr gézlemlenmistir. Kontrol grubu AGTE-SB ve AGTE-KM ortalama
degerleri; 36.73 ve 23.67°dir. AGTE-SB (p>0.5) ve AGTE-KM (p>0.5) i¢in anlamli
fark bulunmamustir.

AGTE-IM ortalamalar1; VPA 6ncesi 21.67, VPA sonras1 22.47 ve kontrol grubu
23.97°dir. AGTE genel puanlar ortalamasi; VPA o6ncesi 133.53, VPA sonras1 138.00 ve
kontrol grubu 143.33’tiir (Tablo 4-5). AGTE-IM (p<0.5) sonuglarinda yalmzca saglhkli
kontrol grubunun, tedavi-oncesi gruptan anlaml olarak ayristigi gozlenmistir (p<0.5) ve
AGTE testinin genel sonuglar yine yalnizca saglikli kontrol grubunun, tedavi-6ncesi

gruptan anlamli olarak ayristigi gézlenmistir (p<0.5) (Sekil:4-7).



41

160

140
120
100
80 -
_*
60
40
*
20 I I I I I l
0
AGTE-DB AGTE-IM AGTE-KM AGTE-SB AGTE

m Tedavi-oncesi ™ Tedavi-sonrasi ™ Saglkl kontrol

Sekil 4-7: AGTE VPA o6ncesi-VPA sonrasi-Saghkh kontrol karsilastirilmasi.
* p<0.5 ** p<0.1 *** p<0.01

DCDQ kontrol grubu (n:31) ortalama degeri 62.97 ve yapilan {iglii karsilastirma
sonucunda (p>0.5) gruplar arasinda anlamli fark yoktur (Sekil 4-8).

W Tedavi-Gncesi ® Tedavi-sonrasi m Saglikl kontrol
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Sekil 4-8: DCDQ VPA o6ncesi-VPA sonrasi-Saghikh kontrol karsilastirilmasi.
* p<0.5 ** p<0.1 *** p<0.01



Tablo 4-5:

Grup sayilary, ol¢ek degerleri, standart sapma degerleri
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Binet

AGTE

AGTE-DB

AGTE-IM

AGTE-KM

AGTE-SB

DCDQ

Tedavi-oncesi
Tedavi-sonrast
Saglikli kontrol
Tedavi-oncesi
Tedavi-sonrasi
Saglikli kontrol
Tedavi-oncesi
Tedavi-sonrasi
Saglikli kontrol
Tedavi-oncesi
Tedavi-sonrasi
Saglikli kontrol
Tedavi-6ncesi
Tedavi-sonrast
Saglikli kontrol
Tedavi-oncesi
Tedavi-sonrasi
Saglikli kontrol
Tedavi-oncesi
Tedavi-sonrasi

Saglikli kontrol

n u St.Dev Q1 Median Q3

41 90.08 10.68 83.20 90.90 3.00
41 93.92 10.19 87.30 94.50 102.30
40 102.21 6.90 97.73 101.15 106.23
15 133.53 11.17 125.00 135.00 143.00
15 138.00 7.70 133.00 135.00 144.00
15 143.33 3.75 141.00 145.00 146.00
15 51.93 6.30 48.00 52.00 57.50
15 53.67 3.94 50.50 53.00 57.00
15 58.20 2.88 56.50 58.00 60.00
15 21.67 2.13 20.00 21.00 23.50
15 22.47 1.88 21.50 22.00 23.50
15 23.93 2.63 22.50 23.00 24.00
15 23.60 0.91 23.00 24.00 24.00
15 24.00 0.65 24.00 24.00 24.00
15 23.67 0.82 23.50 24.00 24.00
15 36.33 2.72 35.00 37.00 38.50
15 37.40 2.35 36.00 39.00 39.00
15 36.73 3.86 37.00 38.00 39.00
32 60.97 9.86 56.50 63.00 68.00
32 61.25 9.92 55.00 62.50 68.50
31 62.97 7.01 59.50 63.00 68.00
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Ek-1: Olgu grubu nébet sayisi-tipi-ailede epilepsi oykiisii-EEG bulgular:

Nobet Ailede epilepsi
Olgu Nobet tipi EEG
sayisl oyKkiisii
1. Jeneralize baslangic
>10 Yok Jeneralize epileptiform desarjlar
(Absans)
2.
3 Fokal baslangi¢h Amcanin 2 ¢ocugunda | Fokal epileptiform desarjlar
3.
5 Fokal baslangicli Yok Normal
4, Dede kardes ve Anne
2 Jeneralize baslangich Normal
amcasl
5' . . . . .
1 Jeneralize baslangigh Yok Jeneralize epileptiform desarjlar
6.
2 Fokal baslangigh Yok Fokal epileptiform desarjlar
7.
2 Fokal baslangicli Yok Normal
8 Jeneralize baslangicli
. >10 (absans) Teyze Jeneralize epileptiform desarjlar
9.
8 Jeneralize baslangich Kardesi Jeneralize epileptiform desarjlar
10.
5 Fokal baslangigl Yok Normal
11.
2 Fokal baslangi¢l Yok Normal
12. Jeneralize baslangigl
>10 Yok Jeneralize epileptiform desarjlar
(absans)
13.
2 Jeneralize baslangiclh Yok Normal
14.
2 Fokal baslangigl Yok Normal
15. . ) o .
4 Jeneralize baslangigh Yok Jeneralize epileptiform desarjlar
16.
2 Fokal baslangigh Yok Normal
17.
2 Jeneralize baslangigh Yok Normal
18. Teyze c¢ocugu ve o .
5 Fokal baslangicli . Fokal epileptiform desarjlar
dedesi
19.
2 Fokal baslangigh Yok Normal
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20.
1 Bilinmeyen baslangicli Yok Normal
21.
3 Fokal baslangi¢h Yok Normal
22.
2 Fokal baslangi¢h Yok Fokal epileptiform desarjlar
23.
4 Fokal baslangicli Yok Normal
24. .
1 Jeneralize baslangiclh Yok Jeneralize epileptiform desarjlar
25. ) o )
2 Jeneralize baslangigh Yok Jeneralize epileptiform desarjlar
26.
2 Fokal baslangi¢l Yok Normal
27.
2 Fokal baslangigh Yok Fokal epileptiform desarjlar
28.
2 Bilinmeyen baslangicli Yok Normal
29.
3 Fokal baslangigli Yok Normal
30. Jeneralize baslangigl ) o )
>10 Yok Jeneralize epileptiform desarjlar
(absans)
3
3L
Fokal baslangigh Yok Fokal epileptiform desarjlar
32.
2 Bilinmeyen baslangig Yok Normal
33.
1 Bilinmeyen baslangi¢h Yok Fokal epileptiform desarjlar
34.
2 Jeneralize baslangich Yok Jeneralize epileptiform desarjlar
35. Jeneralize baslangich ) o .
>10 Yok Jeneralize epileptiform desarjlar
(absans)
36.
1 Jeneralize baslangigh Yok Jeneralize epileptiform desarjlar
37. Jeneralize baslangigh
10 Yok Jeneralize epileptiform desarjlar
38.
4 Jeneralize baslangigh Yok Normal
39. . ) o .
1 Jeneralize baslangich Yok Jeneralize epileptiform desarjlar
40.
2 Jeneralize baslangigh Yok Normal
41.
10 Jeneralize baslangigh Yok Normal
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Ek-2: Olgu grubu zeka-gelisim-koordinasyon test sonuclari

VPA ONCESI VPA SONRASI
OLGU ST AGTE DCDQ ST AGTE DCDQ
BINET BINET
1. 110pPz | ----- 64 1023NzZ | ----- 63
Dcd yok Dcd yok
2. 83.3Dz DB.49,IM.19,K. M.24,0.B37 | ---- 85,4 DZ DB.53,IM.21KM.23,8S035 | ------
GP.129 T tablosu %40 GP.132 T tablosu %40
3. 80.9DZ DB42,1.M19,K.M22S031 104 Nz DB.53,IM.20KM.23,SB.35 | ------
GP114Ttablosu%25inaltinda GP131 T tablosu %40
4, 85,8 DZ 52 90,3 NZ - 55
Dcd var Dcd var
5. 78 SZ DB.47,1.M20, K.M23,5.031 59 80 DZ DB.50, IM.20KM.24S031 60
GP.12 Ttablosu%?25inaltinda | Dcd yok GP.125Ttablosu%?25altinda | Dcd yok
6. 85,7 DZ 61 924NZ | - 55
Dcd yok Dcd var
7. Q9NZ | - 67 98NZ | - 66
Dcd yok Dcd yok
8. 725SZ DB45,1IM19,KM23,5.034 | - 78.2SZ DB51,iIM20,KM24,80.36 | ----
GP121 T tablosu %35 GP.131 T tablosu %40
9. 67,3HZE | ------ 64 718z | - 59
Dcd yok Dcd yok
10. 986NZ | - 35 97,5 Nz - 44
Dcd var Dcd var
11. 100 NZ DB55,1M21,K.M24,SB38 | - 103,6 NZ DBS58 iIM22,SB24,KM.39 | -----
GP.138 T tablosu %50 GP.143 Ttablosu%350iistii
12. 813Dz | - 66 96,7DZ | ----- 61
Dcd yok Dcd yok
13. BNZ | - 75 96 Nz 75
Dcd yok Dcd yok
14. 102Nz | - 50 103,7 NZ 53
Dcd var Dcd var
15. 9%BNZ | - 60 965NZ | ----- 60
Dcd yok Dcd yok
16. 905NZ | - 60 9YNZ | - 47
Dcd yok Dcd var
17. 88,1DZ | - 60 ONz | - 60
Dcd yok Dcd yok
18. 101,6 NZ DB.59,1.M25 K.M26,SB.39 67 107,4 Nz DB60 IM26 K.M26 SB39 67
GP.149 T tablosu %50 iistii Dcd yok GP. 151T tablosu%50iistii Dcd yok
19. 107NZ | - 55 1092NZ | ----- 73
Dcd yok Dcd yok
20. 92,5 NZ 57 QBNzZ | - 60
Dcd yok Dcd yok
21. 8opDz | - 73 87,3DZ - 73
Dcd yok Dcd yok
22. 938NZ | - 75 103,7NZ | ----- 75
Dcd yok Dcd yok
23. 102,7NZ | --—--- 48 1059NZ | ----- 54
Dcd var Dcd var
24, 804Dz | - 60 845Dz | ---- 63
Dcd yok Dcd yok
25. 96,4NZ | - 70 1088NZ | ----- 71
Dcd yok Dcd yok
26. 80,9 DZ DB.S],T.MZ]K.M23,SB36 ----- 83,3DZ DB.53 IM.22KM.24 SB36 | -----

GP.131T tablosu%45 altt

GP.135T tablosu%>50 alt1
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27. 91,8 NZ DBS57, LM24K . M24, SB39 54 90 Nz DB56,IM.25KM24, SB39 54
GP. 144 T tablosu %50 tizeri | Dcd yok GP.144T tablosu%50 Dcd yok
28. 1045 | - 70 1042 | - 70
NZ Dcd yok NZ Dcd yok
29. 69,7 HZE DB52,iIM.21K.M23,SB35 | ------- 79SZ DB.52 IM22 KM.24 SB.38 | ------
GP.131T tablosu%4y5 altt GP.136T tablosu%>50 alt1
30. 962Nz | ---- 64 964NZ | - 64
Dcd yok Dcd yok
31. 90,9 NZ DB.58,IM.22KM.23,SB.39 70 101,6 NZ DB: 58IM:23KM:24SB:39 | 70
GP. 142T tablosu%S50 tizeri Dcd yok GP.144T tablosu%50 tizeri | Dcd yok
32. 832Dz | ---- 69 91,6 NZ 70
Dcd yok Dcd yok
33. 91,8NZ | - 68 92.1NZ 68
Dcd yok Dcd yok
34. 87,2DZ 62 88Dz | - 62
Dcd yok Dcd yok
35. 1008 | ----- 44 102,3NzZ | ----- 36
Nz Dcd var Dcd var
36. 87,1 DZ DB.61 IM.24KM.24 SB38 65 94,5 NZ DB.61 IM.24KM.24SB39 65
GP.147T tablosu%350 tizeri Dcd yok GP.148T tablosu%>50tizeri Dcd yok
37. 67,7 | - 39Dcdvar 672HZE | ---—- 39
HZE Dcd var
38. 94 NZ DB.51 IM.22KM.24 SB38 | - 87,2 DZ DB.50 IM22KM.24 SB38 | -----
GP.135T tablosu%45 GP.134T tablosu%40
39. 86,9 DZ DB.41 IM.20KM.23 SB35 | - 94,1 NZ DB.49 IM22KM.24SB.39 | -----
GP.119T tablosu%30 alt1 GP.134T tablosu%>50 alt1
40. 104,2 NZ DB.59 IM.25KM.24 SB.39 68 107,8 NZ DB.60IM.25KM.24SB.39 | 68
GP.147T tablosu%>50 {istii Dcd yok GP.148T tablosu%350 tistii Dcd yok
41, 88 DZ DB.52 IM.23KM.24 SB.36 86,9 DZ DB.51 IM23KM24 SB.36 | -----

GP.135T tablosu%50

GP.134T tablosu%>50 alt1

DB: Dil-Bilissel, IM: Ince Motor, KM: Kaba Motor, SB/O: Sosyal-Ozbaklm Beceriler, GP: Genel Puan
DZ: Donuk Zeka, DCD: Gelisimsel Koordinasyon Bozuklugu, HZN: Hafif Zihinsel Engel NZ: Normal
Zeka, PZ: Parlak Zeka, SN: Sinir Zeka




Ek-3: Kontrol grubu zeka-gelisim-koordinasyon test sonuclari

KONTROL GRUBU
SAYI ST AGTE DCDQ
BINET
1. 100Nz | - 54
Dcd yok
2. 119 PZ DB58,1. M26K.M24,S.B39 69
GP.147T tablosu%50 iistii Dcd yok
3. 90 Nz DB59,1. M23K.M24,S.B39 72
GP.145T tablosu%50 {istii Dcd yok
4. 1069NZ2 | - 53
Dcd var
5. 100 NZ DB59,1M32K.M24,SB39 | -
GP.145T tablosu%50 iistii
6. 100Nz | - 63
Dcd yok
7. 11opPz | - 73
Dcd yok
8. QBNZ | - 72
Dcd yok
9. 18Pz | - 68
Dcd yok
10. 11opz | - 56
Dcd yok
11. 110 PZ DB.56, LM26K.M24, S.B39 66
GP.145T tablosu %50 tistii Dcd yok
12. 102Nz | - 67
Dcd yok
13. 106 Nz | - 60
Dcd yok
14, 102Nz | -ee- 71
Dcd yok
15. 100 NZ DB.51,LM22K.M24 SB28 | -—-
GP.135T tablosu%50
16. 103 Nz D.B63, 1.M24, K.M23, S.B37 51
GP.147T tablosu%350 istii Dcd yok
17. 108 Nz D.B61,iM24K.M23,S.B37 | -
GP.145T tablosu%50 iistii
18. 933Nz | - 59
Dcd yok
19. 100 NZ D.B56, LM22K.M24,SB37 | -—--
GP.139T tablosu%50 iistii
20. 105,5 Nz DB61 I.M24K.M24, SB38 | -
GP.147T tablosu%50 iistii
21. 114,7PZ DB61 IM24K.M25 SB27 57
GP.147T tablosu%350 istii Dcd yok
22. 95,5 PZ DB.59, IM.23K.M24, SB39 63
GP.145T tablosu%50 Dcd yok
23. 93, 7Nz | - 66
Dcd yok
24, 90,3 NZ DB.57,IM22KM.22, SB39 | ----
GP.140T tablosu%>50 {istii
25. 1033Nz | - 64
Dcd yok
26. 96 NZ DB.56, iIM.21KM22 SB.39 | -—-

GP.138T tablosu%50
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27. 98 Nz DB.58 IM23KM24 SB37 -
GP.142T tablosu%50 iistii

28. 975 Nz | - 66

Dcd yok
29. 1015N2 | - 60

Dcd yok
30. 978Nz | - 72

Dcd yok
31. 1012NZ2 | - 65

Dcd yok
32. 97NZ | - 60

Dcd yok
33 110 PZ 44

Dcd var
34. 105,5 NZ DB.58 IM23KM24 SB37 | -

GP.143T tablosu%50 iistii

35. 101,1 NZ 61

Dcd yok
36. 974Nz | - 62

Dcd yok
37. 1023Nz | - 58

Dcd yok
38. 98 Nz | - 72

Dcd yok
39. 1102Pz | - 68

Dcd yok
40. 1008NZ | - 60

Dcd yok

48

DB: Dil-Biligsel, IM: Ince Motor, KM: Kaba Motor, SB/O: Sosyal-Ozbakim Beceriler, GP: Genel Puan,

DCD: Gelisimsel Koordinasyon Bozuklugu, NZ: Normal Zeka, PZ: Parlak Zeka.
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5. TARTISMA

Beyin ve sinir bilimleri ile ugrasan bilim insanlari, normal ve normalden farkl
calisan beyinde nasil iglevsel ve yapisal olaylar gerceklesmekte ve bunun temelleri nedir
sorusuna yanit aramak i¢in cesitli araglarla (EEG, MRG, PET vb.) anlamaya
caligmiglardir. Noropsikolojik degerlendirmeler, klinik goézlemler, sorgulamalar ve
standardize edilmis veya edilmemis testlerin kullanilmasi bu siirecin bir parcasidir.
Noropsikolojik degerlendirme biitiin kognitif iglev alanlarinin tek tek gbzden
gecirilmesi seklinde yapilmaktadir. Kognitif siire¢lerden soz edildiginde; yiiriitiicti
islevler, bilis, gorsel-mekansal islevler, bellek, dil gibi alanlar ve bunlarin birbirine bagh
etkilesimli yapilar oldugu bilinmektedir. Epilepsi, beyin fonksiyonlarini etkileyen
kronik bir hastalik olarak 6zellikle ¢cocuklarda kognitif etkileri literatiirde olduk¢a yer

almaktadir!®®,

Calismamizda noéropsikolojik degerlendirme o6lceklerinden zeka, gelisim ve
koordinasyon testleri birlikte kullanilmistir. Boylece nérokognitif yon kapsamli sekilde
birbirine bagli alanlar degerlendirilip incelenmistir. Olgu grubunun monoterapi
kullanilarak tedaviye alinmasi, epilepsi tlirii ayirt edilmeksizin tim g¢ocukluk cagi
epilepsilerinin dahil edilmesi ve saglikli benzer yas grubuyla karsilastirilmanin
yapilmasi, epilepsili ¢ocuklarin kognitif 6zelliklerinin incelenmesine katki saglayacagi

distiniilebilir.

Calismamizda; epilepsili ¢ocuklart VPA oncesi ve sonrasi zeka, gelisim ve
koordinasyon testleri ile degerlendirip saglikli yas gruplar ile karsilastirarak VPA nin
norokognisyon ve motor beceriler iizerine etkilerini incelemeyi hedefledik. Stanford
Binet Zeka Testine gore olgu grubu VPA sonrasi, VPA Oncesine gore yiiksek puanlar
almistir (p<0.01). Valproik asitin ¢aligmamizda IQ puanlart iizerinde olumsuz etkisi
goriilmedi hatta tedavi sonras1 IQ puanlarmin yiikseldigi belirlendi. Karsilastirmaya
saglikli kontrol grubu dahil edildiginde VPA 0Oncesi-sonras1 arasindaki farkin belirgin
olarak azaldigir goriildii. Burada saglikli kontrol grubunun, epilepsi tanis1 alan olgu
grubundan (hem tedavi oncesi hem de tedavi sonrasi) yiiksek IQ puanlarina sahip

olduklarimi gbzlemliyoruz (p<0.01).
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Genel popiilasyonla karsilastirildiginda epilepsi tanist alan ¢ocuklarin bir
kismimda IQ puanlarinda diisiikliik oldugu yapilan ¢alismalarda ifade edilmektedir®2.
Calismamizda olgularin tamaminin kraniyal MRG’lerinin normal oldugu ve g¢alisma

sirasinda ndbet gecirmedikleri dikkate alinmalidir.

D’Agati ve arkadaslarinin daha az olgu sayisi kullanarak yaptigi calismada VPA
kullanan ¢ocuklarla saglikli kontrol grubu ¢ocuklari karsilastirildiginda problem ¢ozme,
bellek tiirlerinde fark bulunmazken; dil, akicilik, gérev planlama siiresi ve dikkat
alanlarinda anlamli fark bulunmustur. Bizim c¢alismamizla benzer sekilde saglikli
kontrol grubunun VPA tedavisi alan ¢ocuklardan yiiksek IQ puanlarina ve bahsedilen
alanlarda daha iyi gelisim 6zelliklerine sahip olduklar1 belirtilmistir'®,

Valproik asitin, PHT gibi diger AEI’ lerle karsilastirildig1 bir ¢alismada VPA
kullanan ¢ocuklarmn IQ puanlarinin daha iyi oldugu belirtilmektedir'®’. WISC ile zeka
degerlendirmesi yapilan ¢aligmada VPA alan epilepsi tanili ¢ocuklara, tedavi siirecinde
yaklasik 9-12 ay sonra tekrar test uygulandiginda zeka puanlarinda anlamli artis oldugu

18 Calismamizda bu agidan literatiirle benzer sonuglar elde ettik. Tedavi

bildirilmistir
sonrast nobetler durdugunda IQ puanlarinda artis goriilmektedir ancak yine de saglikli
kontrollerden 1Q puani olarak geridedirler. Epilepsili ¢cocukla, saglikli kontrol grubunun
IQ puanlarinda belirgin farkliliklar oldugu, saglikli grubun yiiksek degerlere sahip
oldugu yorumu getirilebilir.

Ankara Gelisimsel Tarama Envanteri 0-6 yas arast ¢ocuklarin gelisimlerini
degerlendiren bir tarama testidir. Dil-biligsel, ince motor, kaba motor, sosyal beceri-6z
bakim alanlarin1 kapsar. Cocuga bakim veren kisiye standart sorular sorulur ve ¢ocuk
test sirasinda gozlemlenir, veriler dogrultusunda ¢ocugun takvim yasina gore gelisim
basamaklarinin hangi agsamada oldugu belirlenmektedir.

Calismamizda 2-6 yas arasi ¢ocuklara uygulanilan AGTE’de; VPA tedavisi
sonrast genel puanlarda yiikselis goriildii (p<0,1) ve hem ince hem de kaba motor
alaninda VPA tedavisi sonrasi puanlarin Oncesinden anlamli derecede arttig1
belirlenmistir (p<0.01, p<0.5). Tedavi 6ncesi ve sonrasi karsilastirmada dil bilissel ve

sosyal-6zbakim alanlarinda anlaml fark bulunmamaistir.
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Olgu grubu saglikli kontrol grubuyla karsilastirildiginda; dil biligsel, ince motor
ve genel gelisim alanlarinda; kontrol grubunun verileri tedavi 6ncesinden yliksek ve
farklar belirginken (p<0.1, p<0.5, p<0.5) tedavi sonrasi olgu grubunun puanlarinin
kontrol grubuna yaklastigi goriilmektedir. Dil biligsel alanda tedavi sonrasiyla kontrol
grubu arasinda olan fark istatistiksel anlamli olarak degismistir. Tedavi sonrast dil
bilissel alanda iyilesmeler belirlenmistir. ince motor ve genel gelisim puan1 alanlari i¢in
tedavi sonrasi ve saglikli kontrol arasinda anlamli fark bulunmamistir. Calismamizda
uygulanan VPA tedavisinin; dil biligsel, ince motor ve genel gelisim puanlarinda
iyilesmeyi sagladig1 gdzlemlenmistir.

Kolfen ve arkadaslarinin genis bir seride zeka, motor ve koordinasyon beceriler
testleri kullanarak epilepsili ¢ocuklar ve benzer yas saglikli kontrol grubuyla yaptigi
calismada, epilepsili olgu grubunda herhangi bir psikiyatrik belirti gdzlenmezken;
bilissel, dil ve ince motor gelisim alanlarinda belirgin farklar bulunmustur. Saglikli
kontrol grubunun belirtilen alanlardaki puanlarinin epilepsili ¢ocuklardan daha 6nde

oldugu vurgulanmstir *%°.

Ozmen ve arkadaslarinin, AGTE kullanarak epilepsili cocuklar1 saglikli kontrol
grubuyla karsilastirdigi calismada; dil bilissel gelisim hari¢ diger gelisim alanlarinda ve
genel gelisim puanlarinda istatistiksel olarak anlamli bir sonu¢ bulunmamustir.
Epilepsili grubun dil biligsel alanda, kontrol grubundan daha diisiik gelisim puanlarma
sahip oldugu belirtilmistir'®. Literatiirde, zeka yoniinde yapilan calismalarda oldugu
gibi dil biligsel yonden de epilepsili ¢ocuklarin genel popiilasyondan diisiik puanlara
sahip olduklar1 belirtilmistir. Bizim c¢aligmamizda da zeka ve dil biligsel alanlar icin

benzer sonuglar elde edilmistir.

Antiepileptik ilag tedavisi kesilen ve bir yildan fazla ndbeti olmayan ve AEI’si
kesilen ama seyrek nobet geciren iki farkli grup epilepsili ¢ocugun, saglikli kontrol
grubuyla kiyaslandigi bir ¢alismada; AEI tedavisini biraktiktan sonra nobetsiz olan
cocuklarda herhangi bir psikiyatrik rahatsizlik g6zlenmemisken, seyrek nobet
gecirenlerde siklikla davrams sorunlar1 goriilmiistiir. AEI tedavisini biraktiktan sonra
ndbeti olmayan g¢ocuklarda, ara sira nobet gegirenlere ve saglikli kontrollere kiyasla

hicbir norokognitif gecikme veya gerilik belirtilmemistir®.
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Bizim ¢aligmamizda genel olarak epilepsi olgu grubu, saglikli gruptan diisiik
performanslar sergilerken tedavi sonrasi gecikmeler devam etse de zeka, dil-bilissel,
ince motor ve genel gelisim alanlarinda saglikli gruba bir yaklagsma goriilmektedir ve
calismamizda aktif nobet gegiren hastalar dahil edilmemistir. Burada AEI tedavisinin
nobetler iizerindeki etkinligi vurgulanirken, AEI kesildikten sonraki nébetsiz kalindigi
siirece artan performans degerleri bize nobetlerin norokognitifi oldukga etkiledigini

diistindiirmektedir.

Calismamizda AEI kullanirken artan puanlarin sebebi, AEI’ler veya nobetsizlik
olabilir. ~ Aktif ve kontrol altina alinmayan ndbetlerin, g¢ocuklari davranig ve
norokognitif olarak etkiledigi diisiiniilebilir. Antiepileptik ilaglarin kognitif alanda

olumlu veya olumsuz etkilerinin daha detayli incelenmesi gerektigi yorumu getirilebilir.

Gelisimsel Koordinasyon Bozuklugu Formu; 2019 yilinda Tiirk ¢ocuklaria
uyarlamas1 yapilmis, 5-15 yas grubuna uygulanabilen motor becerilerin 6l¢iilmesi igin
ebeveynler tarafindan standart sorular doldurularak yapilan bir testtir. Burada amag;
cocugun takvim yasindan beklenen kalem tutma, yazi yazma, denge, kosma, ziplama

vb. koordinasyon gerektiren becerilerin l¢iilmesidir.

Calismamizda 5-14 yas arasi ¢ocuklara DCDQ testi uygulanmistir. VPA 6ncesi
ve sonrasi karsilagtirmada anlamli fark bulunmamaistir. Yine ayni sekilde saglikli kontrol
grubuyla olgu grubu arasinda da anlamli fark bulunmamistir. Ayni anket serebral palsili
cocuklar ¢ikarilarak 69 cocuk ile genis bir seride yapilan c¢aligmada; aktif epilepsili
cocuklarin %30’unda DCD go6zlemlendigi kanitlanmistir. Yine ayni caligmada motor
gicliikleri epilepsiye baglayan bir norobiyolojik mekanizmanin bulunmadigina

deginilmektedir'®?.

Gelisimsel Koordinasyon Bozuklugu Anketi kullanilan diger bir calismada
serebral palsili ve ciddi diizeyde zihinsel engelli ¢ocuklar dislandiginda, aktif epilepsisi
olan 69 cocugun %?29unda DCD tanimlanmistir. Cocukluk ¢ag1 epilepsisinde
DCDQ’daki motor koordinasyon giigliiklerinden el yazisinin, ¢ocuklarin okul basarisini
dogrudan etkileyebilecegi ve genel koordinasyon acisindan uyum riski olabilecegi
vurgulanmistir. Bununla birlikte, ¢ocukluk cagi epilepsisinde DCD semptomlarinin
spesifik bir profilinin olup olmadigini gormek igin epilepsisi olmayan bir grupla

karsilagtirma yapilmasi gerektigine deginilmistir®3,
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Bizim calismamizda olgu grubunda, hem tedavi 6nce hem de tedavi sonrasi 6
(%18,75) cocukta DCD goriilmiistiir. Bu ¢ocuklardan biri sinirda DCD iken tedavi
sonrast DCD olmaktan ¢ikmis, bir cocukta ise tedavi sonrast DCD gozlenmistir. Kontrol
grubunda ise 2 (%6,45) cocukta DCD goriilmiistiir. DCD goriilme oraninda epilepsili
cocuklar O6nde olmasina ragmen DCD puanlar1t olarak yapilan istatistiksel

karsilastirmada anlamli1 fark bulunmamastir.

Calismamizdaki kisithliklar; AGTE’nin ¢ogu boliimiiniin  ve DCDQ’nun
ebeveynler tarafindan doldurulan bir anket olmasi nedeniyle objektif bilgi alinmasi
zorlasmaktadir, bu da verilerin sagligmi etkileyebilir. Orneklem tek merkezden
toplanmis olsa dahi gelisim, zeka ve koordinasyon becerilerinin, ¢evre ve
sosyoekonomik 6zelliklerden etkileniyor olusu ¢ocuklarda farklilik olusturmus olabilir.
Daha uzun siireli izlem ve performans degerlendirmesi yapilan calismalara ihtiyag

duyulmaktadir.



54

6. SONUCLAR

Calismamizda literatiirden farkli olarak zeka, gelisim ve koordinasyon testlerin
ayni anda uygulanmasi ve bu testlerin standardize olmasi ¢alismamizin giiglii yanlarini
olusturmaktir. Ug¢ farkli o6lgek ile ayr1 hem de birbirlerine bagh alanlarin
degerlendirilmesi saglanmistir. Kullanilan zeka testi 2 yastan itibaren zekayi
degerlendirmesiyle diger zeka testlerinden farklidir. Genellikle 6 yas sonrasi yapilabilen
zeka degerlendirmesi bu sayede 6 yas Oncesi, gelisimin en hizli oldugu dénemde
yapilmistir. Olgu grubunun monoterapi kullanilarak tedaviye alinmasi, epilepsi tiirii
ayirt edilmeksizin tim ¢ocukluk ¢agi epilepsilerinin dahil edilmesi ve zeka-gelisim-
koordinasyon yoniinden kapsamli olarak degerlendirilmesi literatiirden farkli yonlerini

olusturmaktadir.

Antiepileptik ilac¢ tedavisi alirken aktif nobetleri kesilen hastalarimizda, zeka ve
bilissel gelisim puanlarindaki artislar, saglikli kontrol grubuna yaklasan veriler belirgin
olarak saptanmistir. Kullanilan AEQ’ler nobet kontroliinii saglamaktadir; ancak ayni
zamanda norokognitif ve motor becerilerin de olumlu yonde ilerlemesine katkida
bulunmaktadir. Bu mekanizmanin daha detayli ve genis serilerde incelenmesi

gerektigini diisiinmekteyiz.

Sonug olarak, ¢cocukluk c¢agi kronik hastaliklar1 arasinda 6nemli bir yeri ve orani
olan epilepsi hastaliginda; cocuklarin zeka, gelisim ve koordinasyon ydnlerinden
degerlendirilmesi erken tani ve tedavi i¢in olduk¢a 6nemlidir. Cocuklarin bu acilardan
belirli araliklarla takibe alinmasi, hastalik hakkinda aile-cocuk bilgilendirilmesi, gerekli
goriilen durumlarda egitim ve rehabilitasyona yonlendirmelerinin yapilmast en az
epilepsinin antiepileptik ilaglarla tedavisi kadar 6nemlidir. Noropsikolojik sorunlar,
yasam kalitesi, okul basaris1 gibi etkenlerle beden ve ruh saglig: bir biitiin olarak ele

alinmalidir.
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FORMLAR

Goniillii Olur Formu

Bu arastirma, Istanbul Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Ana-Cocuk
Saghg Bolimii Ogretim Uyesi Prof. Dr. Mine Caliskan damismanliginda
yiiriitiilmektedir. Bu bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu Okmeydan1 E.A.H. Cocuk
Norolojisi Klinigine bagvuran epilepsi ge¢irmis cocuk hastalarin yasal temsilcileri ve
epilepsi tanist bulunmayan herhangi bir sebeple ¢ocuk ndrolojisi klinigine basvuran
cocuk hastalarin yasal temsilcileri i¢in Cocukluk Cagi1 Epilepsilerinde Valproat
Kullanim1 Oncesi ve Takibinde Kognitif Degerlendirme arastirmasina davet etmek
tizere hazirlanmistir. Arastirmanin amaci, ¢ocukluk caginda gegirilen epilepsilerde
valproat oncesi ve takibinde kognitif (bilissel) etkilenme durumunu belirlemektir. Bu
arastirma sonucunda elde edilecek bilgiler, gelecek arastirmacilara rehber olabilecektir.
Yapilacak bilissel degerlendirme i¢in ¢ocuk ve aileye sorular sorularak; zeka testi,
gelisim  degerlendirme testi ve gelisimsel koordinasyon bozuklugu formu
uygulanacaktir. Test ve formlarin uygulanmasi, sorumlu aragtirmacit Cocuk Gelisimcisi
Pimar Tezcan Kurt tarafindan, Okmeydan1 E.A.H. Cocuk Polikliniginde yapilacaktir ve
yaklasik olarak 30-40 dakika siirmektedir. Bu calisma tamamen goniilliiliik esasina
dayanmaktadir. Calismanin amacina ulasmasi i¢in sizden beklenen; biitliin sorulari
eksiksiz, kimsenin baskis1 veya telkini altinda olmadan, kendinize/¢ocugunuza en uygun
olan cevabr verecek sekilde ictenlikle cevaplandirmanizdir. Calisamaya katilmay1
reddetme veya katildiktan sonra herhangi bir anda ¢alismayr birakma hakkina
sahipsiniz. Bu calismadan elde edilecek bilgiler sadece arastirma amaci ile kullanilacak
olup kisisel bilgileriniz gizli tutulacaktir; ancak verileriniz yayin amaciyla kullanilabilir.
Eger aragtirmanin amaci ile ilgili verilen bu bilgiler disinda simdi ve sonra daha fazla

bilgiye ihtiya¢ duyarsaniz arastirmaciya simdi sorabilir veya minecal@istanbul.edu.tr e-

posta adresi ile ulasabilirsiniz.


mailto:minecal@istanbul.edu.tr
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Katilimcinin/Hastanin Beyam

Sayimn Prof. Dr. Mine Caliskan tarafindan Istanbul Universitesi Saglik Bilimleri
Enstitlisii Ana Cocuk Sagligi Boliimii’nde tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu
aragtirma 1ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden sonra boyle bir
arastirmaya “katilimc1” olarak davet edildim. Eger bu arastirmaya katilirsam hekim ile
aramda kalmasi gereken bana ait bilgilerin gizliligine bu aragtirma sirasinda da biiyiik
0zen ve saygi ile yaklasilacagina inantyorum. Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel
amaglarla kullanimi sirasinda kisisel bilgilerimin 6zenle korunacagi konusunda bana

yeterli gliven verildi.

Projenin yliriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep goéstermeden arastirmadan
cekilebilirim. (Ancak arastirmacilari zor durumda birakmamak ic¢in arastirmadan
cekilecegimi Onceden bildirmemim uygun olacaginin bilincindeyim) Ayrica tibbi
durumuma herhangi bir zarar verilmemesi kosuluyla arastirmaci tarafindan arastirma

dis1 da tutulabilirim.

Aragtirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk

altina girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Ister dogrudan, ister dolayli olsun arastirma uygulamasindan kaynaklanan
nedenlerle meydana gelebilecek herhangi bir saglik sorunumun ortaya ¢ikmasi halinde,
her tiirlii tibbi miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli giivence verildi. (Bu tibbi

miidahalelerle ilgili olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim).

Aragtirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilastigimda; herhangi bir saatte,
Prof. Dr. Mine Caliskan’1 Istanbul Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii’'nde
arayabilecegimi  biliyorum. Bu arastirmaya katilmak zorunda degilim ve
katilmayabilirim. Arastirmaya katilmam konusunda zorlayici bir davranigla karsilagsmis
degilim. Eger katilmay1 reddedersem, bu durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan

iliskime herhangi bir zarar getirmeyecegini de biliyorum.
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Bana yapilan tiim acgiklamalar1 ayrintilartyla anlamig bulunmaktayim. Kendi
basima belli bir diisiinme siiresi sonunda ad1 gecen bu arastirma projesinde “katilimc1”
(denek) olarak yer alma kararimi aldim. Bu konuda yapilan daveti biiyiikk bir
memnuniyet ve goniilliiliik icerisinde kabul ediyorum. imzali bu form kagidinin bir

kopyasi bana verilecektir.

Goniillii Onay Formu

Yukarida goniilliiye aragtirmadan once verilmesi gereken bilgileri gosteren metni
okudum. Bunlar hakkinda bana yazili ve s6zlii agiklamalar yapildi. Bu kosullarla s6z
konusu klinik arastirmaya kendi rizamla higbir baski ve zorlama olmaksizin katilmayi
kabul ediyorum.

Géniilliiniin Adi-soyady/ imzasi/Tarih/ Adresi (varsa telefon no., faks no....)

Arastirma ekibinde yer alan ve yetkin bir arastirmacinin Adi-soyadi/ Imzasi/Tarih

Gerekiyorsa olur islemine tanik olan kisinin Adi-soyadi/ Imzasi/Tarih/ Adresi (varsa
telefon no., faks no,...)

Gerekiyorsa yasal temsilcisinin Adi-soyad1/ Imzasi/Tarih/ Adresi (varsa telefon no.,
faks no,...)



ETiK KURUL KARARI
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INTIHAL RAPORU iLK SAYFASI
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