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OZET

Fokal Baslangich Epilepsi Hastalarinda Uyku Mikrostriktiiriiniin Nobet Sikhig1 Ve
Uyku Kalitesi Tle Tliskisi

Giris ve Amac¢: Uyku ve epilepsinin birbiri ile ¢ift yonli etkilesim ig¢inde
oldugu bilinmekte olup, epilepsi hastalarinin uyku yapilarinin ve igeriklerinin normal
bireylerden farkliliklar gdsterdigi vurgulanmaktadir. Epilepsi hastalarinin uyku makro
yapisinda ortalama veriler bilinmekle birlikte, mikro yapis1 hakkinda farkli sonuglar
bildirilmektedir. Bu ¢aligmada amag fokal epilepsili hastalar ile uyku poliklinigine
basvuran, benzer sikayetleri olan bireyler arasinda uyku makro ve mikro yapisi
elemanlarinin farkliliklarin1 ve uyku kalitelerini, ndbet sikliklarinin uyku mikro yapisi
tizerindeki etkisini karsilastirmaktir.

Gere¢ ve Yontem: Calisma prospektif kesitsel olarak planlandi. Cukurova
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Epilepsi Polikliniginde “fokal epilepsi” tanisi ile
takipli, horlama, giindiiz asir1 uykululuk (GAU) ve tanikli apne yakinmalar1 olan, 55
(%41,8, K) hasta ile, Uyku Poliklinigine benzer sikayetlerle, ayn1 donemde bagvuran
polisomnografi (PSG) incelemesi yapilan, hasta grubu ile viicut kitle indeksi (VKI), yas,
cinsiyet ve ortalama apne/hipopne indeksi (AHI) ve periyodik bacak hareket indeksi
(PBHI) eslestirilmis 55 (%43,6, K) kontrol grubu hastasi dahil edildi. Epworth
Uykululuk Olgegi (EUO) ve Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi (PUKI) testleri
uygulandi. Tiim gece PSG kaydi sonrasi, uyku skorlamasi ve siklik alternan patern
(SAP) skorlamasi manuel olarak yapildi. Istatistiksel degerlendirme ve eslestirmede
IBM SPSS 25.0 programi kullanildi.

Bulgular: Epilepsi ve kontrol grubu arasinda; uyku makrostriktiirii elemanlar1
(kayzt siiresi, uyku etkinligi, uyku sonras1 uyaniklik siiresi, N1, N2, N3, PLMI, ve AHI)
arasinda anlaml bir farklilik yoktu. Ancak epilepsi hastalarinda uyku latans1 (p=0,023)
ve REM ylizde orani daha kisa (p=0,01) saptandi. Uyku mikro yapisi agisindan ise; SAP
orani epilepsi hastalarinda daha (% 38,91£17,9 vs. %26,05+13,4 siras1 ile) (p<0,0001)
yiiksekti. Epilepsi hastalarinda SAP donemi igerisindeki toplam A1 fazi siiresel yiizdesi
daha yiiksekken (p=0,006), A2 fazi sayisal ylizdesi ortalamasi ve A2 fazi siiresi yiizdesi
ortalamasi, kontrol grubunda daha yiiksek (sirasiyla p=0,036 ve p=0,001) ve ortalama B
fazi1 siiresi (sn) epilepsi hastalarinda daha uzun (23,19+4,97 vs. 21,3943,84) (p=0,037)
olarak belirlendi. EUO ortalamalari anlamli (p>0,05) farklilik yokken, global PUKI
skoru, kontrol grubunda daha yiiksek olarak (7,8+3,88 vs. 5,342,93) (p=0,0002)
saptandi.

Sonug: Fokal epilepsili, obstriiktif uyku apne sendromu siiphesi olan hastalar ile
demografik, AHI ve PBHI benzer 6zellikteki kontrol grubu karsilastirildiginda; epilepsi
hastalarinda SAP oraninin anlamli orada yiiksek bulunmasi, epileptik networkler ile
SAP’leri modifiye eden devreler arasinda dnemli bir iliski oldugunu desteklemektedir.
Ayrica epilepsi hastalarinda Al fazinin, kontrol grubunda ise A2 fazinin 6n planda
olmasi, SAP igerisinde otonomik ve uykuyu siirdiiriicii/uyaniklik saglayic1 devrelerde
farkliliklar oldugunu diisiindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Siklik Alternan Patern, Fokal Epilepsi, Obstriiktif Uyku Apnesi
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ABSTRACT

Relationship Between Sleep Microstructure and Seizure Frequency, Sleep Quality
in Patients with Focal Epilepsy Patients

Introduction and Objective: It is known that sleep and epilepsy interact with
each other bidirectionally, and it is emphasized that the sleep structures and contents of
epilepsy patients differ from normal individuals. Although average data on the sleep
macrostructure of epilepsy patients are known, different results are reported on the
microstructure. The aim of this study is to compare the differences in sleep macro and
microstructure elements and sleep quality between focal epilepsy patients and
individuals with similar complaints who applied to the sleep outpatient clinic, and the
effect of seizure frequency on sleep microstructure.

Materials and Methods: The study was planned as a prospective cross-
sectional study. 55 patients (41.8% F) with "focal epilepsy" diagnosis followed up at
Cukurova University Faculty of Medicine Epilepsy Outpatient Clinic, with complaints
of snoring, excessive daytime sleepiness (EDS), and witnessed apnea, were included,
along with 55 control group patients (43.6% F) matched for body mass index (BMI),
age, gender, and mean apnea/hypopnea index (AHI) and periodic leg movement index
(PLMI) who applied to the Sleep Outpatient Clinic with similar complaints and
underwent polysomnography (PSG) examination during the same period. Epworth
Sleepiness Scale (ESS) and Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI) tests were applied.
After an all-night PSG recording, sleep scoring and cyclic alternating pattern (CAP)
scoring were performed manually. IBM SPSS 25.0 program was used for statistical
evaluation and matching.

Results: There was no significant difference between the epilepsy and control
groups in terms of sleep macrostructures (recording time, sleep efficiency, post-sleep
wakefulness duration, N1, N2, N3, PLMI, and AHI). However, sleep latency (p=0.023)
and REM percentage ratio were shorter in epilepsy patients (p=0.01). As for sleep
microstructure, the CAP rate was higher in epilepsy patients (38.91+17.9% vs.
26.05+13.4%) (p<0.0001). In epilepsy patients, the total A1 phase percentage within the
CAP period was higher (p=0.006), while the mean numerical percentage of A2 phase
and mean percentage of A2 phase duration were higher in the control group (p=0,036
and p=0,001, respectively), and the mean B phase duration (sec) was longer in epilepsy
patients (23.19+4.97 vs. 21.394+3.84) (p=0.037). There was no significant difference in
ESS scores (p>0.05), while the global PSQI score was higher in the control group
(7.8+3,88 vs. 5.3+2.93) (p=0,0002).

Conclusion: When focal epilepsy patients with suspected obstructive sleep
apnea syndrome were compared to a control group with similar demographic, AHI, and
PLMI characteristics, the significantly higher CAP rate in epilepsy patients supports a
significant relationship between epileptic networks and the circuits that modify CAPs.
Furthermore, the prominence of the Al phase in epilepsy patients and the A2 phase in
the control group suggest differences in autonomic and sleep/wakefulness-promoting
circuits within the CAP.

Keywords: Cyclic Alternating Pattern, Focal Epilepsy, Obstructive Sleep Apnea



1. GIRIS VE AMAC

Uykunun karmasik dogasinin objektif verilerle incelenmesi yaklasik son 150
yilda baslamis ve hala siirdiiriilmektedir.

Oncelikle uyku makro yapisi belirli kurallar ¢ergevesinde tanimlanmis, ancak bu
devreler arasinda daha kiiclik ve kisa siireli elemanlarin tanimlanmaya baslanmasiyla
uyku mikro yapisi terimi dogmustur. Siklik alternan patern, 1985 yilinda Terzano ve
arkadaslarinca, uyku mikro yapisinin, K kompleksleri, uyku igcikleri ve biyoelektriksel
uyanma reaksiyonlar1 olan arousallar gibi bir elemani olarak tanimlanmaistir.

Siklik alternan patern, NREM (Non-Rapid Eye Movement) uykusunda, belirli
kriterlerce elektroensefalograti (EEG) tlizerinde skorlanmaktadir. Belirli araliklarla
ortaya c¢ikan bu fizyolojik patern, siklik ve igerik verileri ile iliskili, farkli tip
hastaliklarda veya bozukluklarda degisken 6zellikler gosterebilmektedir.

Uyku ve epilepsi arasindaki iligki ¢ift yonlidiir. Uykunun nobetleri etkiledigi,
nobetlerin de uykuyu etkiledigi gosterilmistir. Epilepsi hastalarinin saglikli bireylerden
farkli olabilecek bazi uyku makro yapisi elemanlar1 {izerinde durulmakla birlikte, bu
siiregte bazi mikro yapt elemani Olgiitlerinde de her iki grup arasinda farkliliklar
mevcuttur.

Obstriiktif uyku apnesi sendromu (OUAS), epilepsi hastalarinda toplumdan daha
stk gosterilmis, bu iliski 6zellikle ilag ve primer hastalik gibi nedenlere baglanmistir.
Dogal olarak epilepsi hastalarinda horlama, tanikli apne ve giindiiz asir1 uykululuk
(GAU) yakinmalarinin artmig olmasi beklenmektedir.

Nobet kontroliiniin  kriterleri literatiirde degiskenlik gostermekle birlikte,
nobetleri kontrol altinda olan ve olmayan epilepsi hastalarinda, 6zellikle uyku mikro
yapist kriterlerinin dogrudan karsilastiriimast literatiirde bulunmamaktadir.

Calismamizda benzer Ozellikteki ve benzer sikayetleri olan bireylerin uyku
makro yapist elemanlar1 ile mikro yapisi elemanlar1 ¢ift yonli olarak gézden
gecirilmistir.

Calismamiza Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji Anabilim Dali
epilepsi ve uyku polikliniklerine bagvuran hastalar alinmstur.

Genel olarak epilepsili hastalarin ve OUAS’1 olan hastalarin uyku makro

yapilarindaki farklhiliklar yanisira, siklik alternan paternin sikligi ve siklik alternan



paterni olusturan elemanlarin (Al, A2, A3, B fazlar1 gibi) arasinda benzerlikler
gosterdigi goriilmiistiir.

Bu calismada amag, benzer oOzellikteki ve sikayetleri olan fokal epilepsili
hastalarla, bu sikayetleri disinda bagka sikayeti olmayan saglikli bireylerin yani sira
ndbetleri kontrol altinda olan ve olmayan hastalarin uyku yapilarinin ve kalitelerinin

incelenmesidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Uykunun Tarihgesi

Uyku, doganin isleyisi i¢in gerekli fizyolojik olaylar gibi, canlilarin fonksiyonel
devamliliklart i¢in gerekli olan fizyolojik bir siiregtir. “Yasayan her sey, uyur mu?”,
sorusunu cevaplamak lizere, insandan ve memeliler sinifindan, ¢ok basit hayvanlara
kadar, hemen tiim canlilarin davranissal kriterleri ne kadar karsiladig: tartismali olsa da
(tim canlilar1 kapsayacak evrensel bir tanim bulmanin gii¢liigli nedeniyle), uyku

davranigini sergileyip sergilemedikleri arastirlmaktadir.'?
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Sekil 1. Basit canhlardan, memeli ve insan simfina kadar “Uyku isaretleri”’

Sekil 1 A¢iklama: Science dergisinden3 , ¢ok hiicreli basit canlilardan, memeli ve insan smifina
kadar uyku isaretlerinden alinti yapilmigtir. (Bazi canlilarin, sessizlik durumunlari, tipik uyku postiirii
veya uyku yeri, uyaranlara tepki azalmasi, hizlica uyanma, kaybedilen uykuyu telafi etme, uyku
ilaglarindan etkilenme, sirkadiyen ritm regiilasyonlari, beyin aktivitesi veya hiicresel aktivitelerde

degisiklik, uyku saglayici yolaklarin genetik korunma gosterip gostermediklerini isaretlenmektedir.)

Antik caglardan beri bilim insanlari, filozoflar, yazarlar ve din adamlar1 uyku
konusunda; “Uyku nedir?” ve “Neden uyuruz?” sorular1 lizerinde farkli agiklamalari
olmus, ancak genel anlamda tatmin edici bir yanita ulasilamamistir. * O dénemlerden
modern ¢aga kadar, uyku; viicut i¢in neredeyse tamamen pasif bir durum olarak

tanimlanmistir.



Yunan mitolojisine gore, Nyx’in (Gece) ogullarindan olan Thanatos ve Hypnos
ikiz kardestirler. Thanatos Oliim tanrisiyken, Hypnos uyku tanrisidir. Antik Roma
tarithindeki eslenigi ise Somnus’tur. Uyku bu donemlerde siklikla 6liim ile sinonim
olarak kullanilmustir. > Oliimiin de uyku gibi, bir diinyadan baska bir diinyaya gecisi
temsil ettigi diistiniilmiistiir. °

Antik Yunan doktoru Alemaeon (MO 500-450) uykuyu, kanin viicut yiizeyinden
cekilmesiyle olusan biling kaybi olarak tanimlayarak, uykunun belgelenmis en eski
teorisini savunmustur. Aristo (384-347 MO) ve Hippocrates (460-370 MO) uyku ve
riyalar1 agiklamaya c¢aligmiglardir. Hipokrat ve Aristo’nun teorileri sonucunda
uykunun fiziksel bir yenilenmeyi sagladig1 sonucuna varmuslardir. " Lucretius (MO 95-
55) uykuyu, uyanikligin olmamasi seklinde tanimlamustir. * Antik Roma déneminde ise
Galen (MS 160) bilincin beyin kaynakli oldugunu sdylemistir. o

Modern c¢aga girerken uyku, baslangicta uykunun “beynin tikanmasindan
kaynaklandig1 teorisi”, 19. yiizyilin ilk yarisima kadar en ¢ok kabul goren vaskiiler
teoriydi. '' 1830’Iu yillarda Macnish tarafindan fizyolojik agidan “istemli hareketler ve
duyumsama giiciiniin olmadig1 ancak otonomik sinir sisteminin kontroliindeki dolasim
ve solunum gibi istemsiz hareketlerin devam ettigi durum” olarak tanimlamistir. 19.
ylzyilin ikinci yarisindan itibaren yapilan c¢alismalar sayesinde ise uykunun artik
tamamen pasif bir siire¢ degil, aktif bir siire¢ oldugu kanaati kabul gormiistiir.°

Ik kez uykunun fizyolojik tamimlamasi Jan Evangelista Purkyné (1846)
tarafindan yapilmistir. Purkinje, korona radiata’nin, beyindeki hiicre kiitlelerinin (bazal
ganglionlar) kanla birikmesiyle sikistirildigini, béylece noral iletimi kesip uykuya neden
oldugunu 6ne siirmiistiir.'" Sinir hiicrelerinin histoloji ve fizyolojilerinin kesfedilmeye
baslanmasi ile birlikte, uykunun vaskiiler teoriler yerini, néronlarin iletileri ile ilgili
olabilecegi teorisi goriisii belirmistir. '

1924 yilinda Hans Berger ilk insan beyin elektriksel aktivitesi kaydin1 almais,
1930°’da  yayinladigi makalede, kayitlar1 “elektroensefalogram (EEG)” olarak
adlandirmis, bdylelikle ndrofizyoloji alaninda ¢alismalarin artmasina katkida bulunmus,
uyku-uyaniklik fizyolojisi aydinlatilmaya baslanmistir. '> Bu sirada Nathaniel Kleitman
1925°te Chicago Universitesi’nde ilk uyku laboratuarimi kurmustur.

Frédéric Bremer (1935-1937) uykunun, sinir iletimindeki bir kesinti sonucu

olustugunu savunmus, beyin ile beyin sap1 arasindaki fonksiyonel baglant1 kesikliginin



uykuya neden oldugunu diisiinmiistir. "> Alfred Lee Loomis ve arkadaslari, 1937
yilinda, NREM uykusunun EEG 6zelliklerini ve sonrasinda da EEG bulgularinda gore
uyku evrelerini A’dan E’ye kadar 5 evre olacak sekilde simflamuslardir. ' 1953°de
Aserinsky ve Kleitman uyku sirasinda diizenli periyodlarla ortaya ¢ikan hizli, sigrayici
g6z hareketlerini 6zellikli bir doneme ait oldugunu ifade eden “rapid eye movement
(hizli g6z hareketleri)” olarak adlandirilmistir. >

Dement ve Kleitman ise 1957'de, EEG’de uykunun dongiisel degisimini ve
bunun go6z hareketleri, viicut hareketleri ve riiya gérme ile iligkisini tanimlamiglardir.
Bir g6z hareketi periyodundan birbirini takip eden periyoda, dongiisel degisimin, 90
dakika ile 100 dakika arasinda oldugunu gozlemlemis, '® ancak o yilda heniiz REM
uykusunun fizyolojik siiregleri ve ayrimi tanimlanmamustir.'”®

Daha sonra 1959 yilinda, Jouvet ve Michel kedilerden yapilan kayitlamada, hizli
g0z hareketleri ile asenkron EEG paterni ve aym1 donemde kas atonisi varligim
gostermislerdir. '™'* Jouvet, 1962'de bu durumu "paradoksal uyku" olarak adlandirmus;
"Paradoks", kedilerin uykudayken uyanikligi andiran bir EEG'ye sahip olmalar1 olarak
on goriilmiistiir. Michel, Courjon, Jouvet ve ark. "paradoksal uyku" déneminde pons,
lateral geniculat ¢ekirdek ve oksipital bolgelerden elektriksel aktiviteler kayit ettikten
sonra, bu dénemi, uykunun bir evresi olarak “REM uykusu” olarak adlandirmislardir.
1819

Yillar igerisinde siiregiden gelismeler ile uyku fizyolojisi ile birlikte uyku
hastaliklar1 daha anlasilir hale gelmeye baglamis ve devam eden adimlarla Uyku Tibb1

Bilimi temelleri kurularak gelismesi saglanmustir.

2.2. Uykunun Tanimi

Uyku fizyolojik olarak kompleks, organize, ¢cok boyutlu siiregler iceren, santral
sinir sisteminin geri doniisiimlii aktif bir fonksiyonudur.”® Uyku, beynin uyaranlara
pasif yanitsizlik durumu ve selektif beyin alanlarindaki belirli néronlarin aktivitesinin
bir sonucu ortaya ¢ikmaktadir.

Yasamin fizyolojik siireci, birbirini siirekli izleyen “uyaniklik ve uyku (NREM
uykusu ve REM uykusu)” donemlerinden olusur. Uykunun belirgin davranigsal ve
fizyolojik bulgulari meveuttur.* Uykunun davramissal kriterleri hareketsizlik veya hafif

hareketlilik durumunun gozlendigi, gozlerin kapali oldugu, karakteristik tiire 6zgii uyku



pozisyonun izlendigi, dis uyaranlara yanitin azaldigi, sessiz, artmis reaksiyon zamaninin
goriildiigli, uyandirilma esiginin arttigi, kognitif fonksiyonlarin gegici etkilendigi, geri
doniislii bilingsizlik durumudur. Fizyolojik kriterler ise EEG temelli, elektrookiilografik
(EOG) ve elektromyografik (EMG) degisiklikler ile ventilasyon ve dolasim
sistemindeki fizyolojik degisiklikler ile iligkilidir. *

Uykuya giris N1 evresine girmeden Once mental silireglerde degisimle ve
subjektif “agirlik hissi” ve goz kapaklarinda kapanma, alginin bulutlanmasi, mantiksal
veya rasyonel gorsel ve isitsel uyaranlari algilamada, uygun mantiksal yanitlilikta
azalma ile baslar. Bu uyku anini, Critchley (1955) “pre-dormitum” olarak tibbi literatiire

kazandirmugtir, %!

2.3. Uyku ve Uyanikhigin Noronal Kontrolii

Uyanikligin ve uykunun diizenlenmesi, diensefalon ve beyin sapinda bulunan
Ozellesmis ¢ekirdekler, nérohiimoral sistemce yapilmaktadir. 22,2324

Uykunun néronal kontrolii ile ilgili ilk g¢aligmalar, 1930’lu yillarda Bremer
tarafindan yapilmis ve kedilerde beyin sapinda serviko-mediillar yapilar saglam kalip,
midkollikal seviyede kesi olusturuldugunda, kortikal uyanikligin saglanmasi i¢in beyin
sap1 ¢ikan retikiiler formasyonun gerekli oldugunu gostermistir. Bremer’in 6grencileri
Moruzzi ve Magoun, anestezi uygulanmis kedilerde, rostral pontin retikiiler
formasyonun elektriksel uyarimi ile desenkronize EEG’yi ortaya ¢ikardigi goriilmiis ve
bunun sonucunda bilinglilik durumun elektrofizyolojik bir belirtecini ortaya g¢ikaran
sisteme “asendan retikiiler aktive edici sistem (ARAS)” tamimlamasim yapmislardir. *°

Uyaniklik, “¢ikan retikiiler formasyon” tarafindan glutamerjik, aminerjik,
kolinerjik, histaminerjik ve hipokretinerjik hiicrelerce diizenlenmektedir.”**® ARAS
talamus ve talamokortikal uzantilarla serebral korteksle genis baglantilar kurar.
Uyaniklikta serebral kortikal —aktivasyonu saglar. * Beyin sap1 retikiiler
formasyonlarindan ¢ikan ekstratalamik uzantilar ise posterior hipotalamus ve bazal 6n
beyin bolgelerinde sonlanir ve ‘bazo-kortikal uzantilar’ ile, uyaniklig1 saglamak iizere,
serebral kortekse uzanim gosterirler. **7

Uyaniklik saglayic1 noradrenerjik noronlar locus seralousta, seratonerjik

noronlar ise dorsal rafede ve beyin sapinda, histaminerjik ndronlar hipotalamusun



tiiberomamiller niikleusunda, dopaminerjik néronlar ventral tegmental alan, substantia
nigra ve ventral periaquaduktal alanlarinda bulunur.*

Norepinefrin igeren locus seralous noronlar1 en yiiksek atesleme seviyelerini
uyaniklikta gosterir, en diisik REM uykusunda, NREM uykusunda ise orta seviyede
gosterir.” Uyaniklik ve REM sirasinda, kolinerjik néron ateslenmeleri, en yiiksek
seviyede izlenir, NREM baslangicinda ise aktivasyolar: diiser. * Posterior hipotalamik
histaminerjik noronlar da uyanikligi saglamada etkilidir. Orta beyin dopaminerjik
sistem ve ventral periakuaduktal gri cevherdeki dopaminerjik néronlarca olusturulan
genis resiprokal baglantilar, uyamklig1 saglamada aktif rol oynar.”

Glutamat ve aspartat ARAS’da, serebral korteks, 6n beyin ve beyin sapindaki
bir¢ok néronda bulunur. *

deLecea ve ark. 1998’de, lateral hipotalamus ve perifornikal bolgede iki
noropeptid tanimlamiglar; hipokretin 1 ve hipokretin olarak isimlendirmiglerdir. Ayni
yil, Sakurai ve ark. (1998) orexin A ve orexin B olarak adlandirdiklar1 ayni iki
néropeptidi kesfetmistlerdir. *

Hipokretin sistemlerinin lokus seralous, dorsal raphe, ventral tegmental alan,
posterior hipotalamusun tuberomamiller niikleusu, laterodorsal tegmental ve
pedinkiilopontin tegmental niikleus, ventrolateral preoptik (VLPO) noéronlari,
hipotalamus, bazal 6n beyin, hipokampilis ve amigdala, serebral kortex, talamus
(interlaminar ve orta hat niikleuslar1), otonomik noronlar (nucleous traktus solitarius,
dorsal vagal niikleus, intermediolateral spinal kord néronlar1) ile iligkili oldugu
gosterilmistir.  Hipokretin  sistemleri uyanikligi regiile eder ve histaminerjik,
noradrenerjik, seratonerjik noronlar1 ve dopaminerjik néronlar1 eksite eder. Hipokretin
sistemindeki hipoaktivite uykululuga neden olur. Hipokretin sistemi ayni zamanda
REM uykusunu aminerjik noronlar1 aktive ederek (REM-off) bastirir, REM-on
néronlari (laterodorsal tegmental ve pedinkiilopontin tegmental) noronlar1 inhibe eder. *

Anterior hipotalamus/median preoptik ndronlar1 (MnPn) ve VLPO niikleusdaki
uyku aktive edici GABA ve Galanin igeren noronlar ve medulladaki NTS, ‘uykuyu
tesvik edici devreler’ olarak tammlanmustir. 2°-°

Hipotalamik preoptik néronlar (VLPO ve MnPn) ve melanin konsantre edici
hormon ndronlari, lateral hipotalamusta hipokretin néronlar1 ile i¢ ice ge¢mis

. 26,3031
noronlardir. =



Niikleus traktus solitarius (NTS)’daki “uyku tesvik edici” noronlar, NREM
uykusunun olusumunda rol oynar. NREM uykusu, VLPO néronlarin aktivasyonu ve
histamin ve hipokretin iceren posterior hipotalamik ndronlarin inhibisyonuyla
saglandig diisiiniilmektedir. #2622

REM uykusunun mekanizmasini agiklamak i¢in farkli modeller mevcuttur. En
eski ve genel olarak en iyi bilineni, REM-on ve REM-off ndronlarinin karsilikli

etkilesimine dayanan McCarley-Hobson karsilikli etkilesim modelidir. ** REM uyku

icin pons’un saglam ve islevsel olmas gerektigi gosterilmistir. >

2.4.Uyku Mimarisi

Uyku farkli fizyolojik degisimlerin izlendigi, birbirini yaklasik 90-110 dakikalik
sikluslarla ile izleyen NREM ve REM donemlerinden olusur. Bir gecede toplam uyku
icinde bu déngiilerden 4-6 siklus gozlenir. Ilk iki sikliis boyunca yavas dalga uykusu
(NREM evre 3) baskindir. Sonraki sikliislarda REM uykusu dominanttir. EEG
kriterlerine gore NREM uyku donemi; NREM 1, 2 ve 3 olarak belirtilen farkli evreler
ile tanimlanmaktadir. Normal uykunun ilk 1/3’linde yavas dalga uykusu, son 1/3’1i ise
REM uykusu baskindir. **

EEG’nin 30 saniyelik epoklarla tanimlanmasi ile uyku evrelendirilmesi yapilir.
Uyku baslangicindan sonuna kadar uyku evrelerinin skorlanmasi ile “uyku hipnogrami”
elde edilir. Her bireyin kendine 6zgii o geceye ait uyku paterni hakkinda bilgi verir ve
hastalarin tedavi sonrasi takiplerinde yardimci olarak kullanilmak iizere, uykunun

parmak izi olarak degerlendirilebilir. *

2.4.1. Uyamkhk

Biling durumu tam uyanik ile erken evre uyuyayazma (drowsiness) arasinda
olabilir. Polisomnografi (PSG) ve EEG’de ozellikle gozler kapali durumdayken
eriskinde posterior dominant alfa ritmi (8-13 Hz) aktivitesi, géz kirpmalar1 (0,5-2
Hz’lik), hizli konjuge gbz hareketleri (baslangic sapma siiresi <500 msn olan), okuyucu
g6z hareketleri ve yavas goz hareketleri (baslangic sapma siiresi >500 msn olan)
goriilebilir. Cene toniisii ampliitiidii degisken olmakla birlikte, uyku evrelerine gore

genellikle daha yiiksektir. **



2.4.2. NREM Evre 1 Uyku

Uyku donemine ait ilk evredir. Gozlerde konjuge, genellikle diizenli, yavas
siniizidal hareketler karakteristiktir. EEG’de goriilen potansiyeller, diisiik amplitiidlii,
mikst frekansli, genellikle 4-7 Hz frekansinda aktiviteler izlenir. Bu doneme 06zgii
“verteks keskin aktiviteleri”; santral lokalizasyonlarda daha belirgin, siiresi <0,5 sn den
kisa, negatif ya da pozitif defleksiyonlu, zemin aktivitesinden ayrilan aktivitelerdir. Bir
epok’un %50’sinden fazlasinda diisiik amplitiidlii, karisik frekansh aktivite izlenmesi
durumunda “NREM evre 1” olarak skorlamir.** Toplam uyku siiresinin yaklasik %5’ini

olusturur. *°

2.4.3. NREM Evre 2 Uyku
Hz (en yaygin olarak 12-14 Hz) frekansli, siiresi >0,5 sn, santral derivasyonlarda genlik
acisindan maksimum olan, “tedrici artan-azalan” paternine sahip serebral
potansiyellerdir. NREM 2 déneminde K-kompleksi adi1 verilen aktiviteler de goriiliir.
Baglangic1 negatif keskin dalgayr takip eden pozitif komponentten olusan, 0,5
saniyeden uzun siireli, frontal derivasyonlardan maksimum amplitiidli aktivitelerdir.
Evre 2 uyku sirasinda elektro-okiilograti (EOG)’de nadiren yavas goz hareketleri
gozlenebilir. Cene toniisii genellikle degiskendir. ** Toplam uyku siiresinin yaklasik

%45’ini olusturur. >

2.4.4. NREM Evre 3 Uyku

Derin uyku olarak bilinen bu dénemin tipik bulgusu, yiiksek amplitiidlii yavas
dalga aktiviteleridir. Delta aktiviteleri; 0,5-2 Hz frekansinda ve >75 pV flizerindedir. Bu
ozellikte yavas dalga aktiviteleri bir epok’un >%20’sinden fazlasini1 olusturuyor ise o
epok, “NREM evre 3” olarak tanimlanir. Cene tontlisi EMG’de genelde diisiik olmakla
birlikte degiskendir. Gz hareketleri nadiren gériiliir. ** Toplam uyku siiresinin yaklagik

%25’ini olusturur.™

2.4.5. REM Uykusu
REM uykusu, alfa motor néronlarin beyin sapi aracili inhibisyonuna bagl iskelet

kasi1 atonisi ve sakkadik ozellikte g6z hareketleri ile karakterizedir. Periferik kaslarda



patolojik olmayan segirmeler izlenebilir.*>* REM uykusu, rilya gérme deneyimleriyle
en baskin sekilde iliskilendirilmistir, ancak riiyalar uykunun diger donemlerinde de
ortaya ¢ikabilir. *’

Goz hareketleri REM uykusunda konjuge, irregiiler, keskin karakterli, baglangi¢
defleksiyonlar1 genellikle <500 msn’dir. Cene derivasyonundaki temel EMG aktivitesi,
herhangi bir uyku asamasindan gézlenen EMG tonusundan daha diisiiktlir, genellikle
tim kaydin en diisiik seviyesindedir. REM uyku baslangicinda EEG’de testere disi
seklinde, keskin kontiirli veya tg¢gen sekilli, tirtikli, 2-6 Hz frekanshi dalgalar
gozlenebilir.>* EMG’de, kisa irregiiler kas seyirmelerinin siiresi <0,25 saniye kadar
amplitiidli, karigik-frekansli aktivite, epokun major c¢ogunlugunda cene EMG
toniisiiniin azalmast ve EOG’de eslik¢i hizli g6z hareketlerinin goriilmesi ve epok
icerisinde herhangi bir pozisyonda hizli g6z hareketlerinin goriilmesi ile skorlanir. **

REM uykusu, fazik ve tonik donemden olusur. Fazik REM uyku dénenimde,
ponto-genikiilo-oksipital dalgalarla baglantili hizli g6z hareketleri, orta kulak kaslarinin
kasilmasi, iskelet kaslarinda yer yer miyoklonik segirmeler, EEG’de testere disi
dalgalar1 ve ayrica solunum ve kardiyak aktivitesindeki diizensizlikler izlenir. Tonik
REM uykusunda fazik aktiviteler arasindaki daha uzun ve daha stabil béliimden olusur.

363839 REM uykusu toplam uyku siiresinin yaklasik %25’ini olusturur. >

2.5. Sirkadiyen Ritm

Uyku uyaniklik dongiisii, homeostatik ve sirkadiyen faktorlerle diizenlenir. Bir
onceki glinde uyanikligin siiresi, aktiviteleri, beslenme ve davranisal icerigi, uykululuk
egilimini (homeostatik faktor) belirlerken, sirkadiyen faktdrler uykunun zamanlamasini,
stiresini ve Ozelliklerini belirler. Homeostatik faktdr, bir onceki uyaniklik periyodu,
uyku borcu ve uyku ihtiyaci ile iliskilidir. ** Homeostatik siire¢ (Process S) uykunun
uzunlugunu ve derinligini belirler. Giin ilerledikce ve kisi uyanik kaldik¢a homeostatik
uyku diirtiisii artar. Sirkadiyen siire¢ (Process C) (“Biyolojik zaman saatleri”) giinliik

uyku/uyaniklik dongiilerinin zamanlamasi ve siiresini diizenler.

10



Sirkadiyen ritimler belirli (6r. BMALI, CLOCK, PERI, PER2, PER3, CRY1,
CRY2) genler tarafindan diizenlenmektedir. *' Sirkadiyen ritmin santral kontrolii
suprakiazmatik niikleusta bulunmaktadir ve g¢evresel uyarilara farkli yolaklarla yanit

olusturmaktadir. **

2.6. Uykunun Makro Yapisi

Standart uyku parametreleri, uykunun makro yapisini olusturur. Bunlar, toplam
kayit zamani, kayit sliresince toplam uyku zamani, uyku periyodu, uyku latansi, uyku
baslangic1 sonrast uyaniklik zamani, uykunun etkinligi (uyku siiresi/yatak zamani),
uyku evreleri (N1, N2, N3, REM), NREM/REM orani, uyku sikluslar1 (4-6 kez), REM
latansi, uyanma sikligidir. (Bkz: Gere¢ ve Yontem) Tiim bu verilere uyku haritasi

olarak tanimlanabilecek uyku histogramu {izerinde gosterilebilmektedir.

2.7. Uykunun Mikro Yapisi

Santral sinir sistemi, hem uyku hem de uyaniklik sirasinda i¢ (6r. otonomik,
metabolik) ve dis uyaran degisikliklerine kars1 gerekli yanit1 belirleyen, devamli aktif
bir yapidir.

Uykunun evreleme kriterleri, EEG aktivitelerinin 30 saniyelik epoklar
icerisindeki oran ve yayilimina gdre yapilmaktadir. Ancak uyku EEG’si igerisinde bir
epok icinde, daha kisa siiren, tam bir uyku evre degisikligi kriterlerini karsilamayan,
hizl, dinamik evre degisikliklerinin oldugu gegici fazik siiregler izlenmektedir. iste bu
olaylar uykunun mikro yapisini olusturmaktadir.

Bu fazik olaylar, arka plan ritimleri {izerine segilebilir ve ortak norofizyolojik
ozelligi paylasirlar. Morfolojik olarak siiregiden aktiviteler icinde ani degisikliklerle
karakterizedirler. Fazik olaylar kendiliginden ortaya cikabilecekleri gibi ve uyaranin
cesidi ne olursa olsun, farkli tiirde duyusal uyaranlar tarafindan aymi bi¢imde yanit
ortaya ¢ikarilabilirler.*’

Uykunun mikroyapisininin elemanlart K kompleksleri, uyku igcikleri, uyanma

reaksiyonlar1 (arousallar), siklik alternan paterndir.
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2.7.1. K Kompleksi

Uyku mikro yapist hakkinda i1yi ve ilk 6rnek, Loomis ve ark. tarafindan
tanimlanan ‘K kompleksi’leridir. ** K komplekleri kortikal uyarilmislik — santral sinir
sisteminin uyarana verdigi aktif bir yanit olarak degerlendirilmis, SSS’nin dis uyarana

verdigi adaptif yanitin elektrofizyolojik karsiligi oldugu diisiiniilmektedir. **

2.7.2. Uyku Igcikleri

Amerikan Uyku Tibb1 Dernegi'nin (AUTD) tanimi, “NREM uykusunda, frekansi
11-16 Hz (genellikle 12-14 Hz) ve siiresi >0.5 s olan, genellikle santral derivasyonlarda
maksimum amplitiidde dalga serisi" olarak belirtilmektedir.** Uyku igciklerinin

pacemaker1 talamik retikiiler niikleustur. *°

Uykuda talamokortikal baglantilarca
tiretilen, kortekste kaydedilen fazik burstler olarak degerlendirilir. Bazi ndrodejeneratif
stiregler, uyku patolojilerinde ve psikiyatrik hastalik durumlarinda, uyku igciklerinin

zamansal dagilimi ve katiliminin azalabildigi gosterilmistir. *°

2.7.3. Arousal (Biyoelektriksel Uyaniklik Reaksiyonu)

Biyoelektriksel uyaniklik reaksiyonudur. EEG’de uyaniklig1 destekleyen, ani
frekans (alfa, teta veya >16 Hz den hizli ancak uyku igcikleri haric) degisikligini temsil
eder.®® Arousallar i¢ veya dis uyaranlara karsi gelisebilir. Uyaranlar iginde; apne,
periyodik bacak hareketleri, agri, giiriiltii vb. sayilabilir. Arousal; en az 10 saniyelik
stabil uykudan sonra, 3 saniyeden uzun ani frekans degisikligi olarak kriteri
belirlenmistir. ** 1992°de Amerikan Uyku Hastaliklar1 Toplulugu (Admerican Sleep
Disorder Association) *' arousallarin uyku igin zararli bir 6zellik oldugu, uyku
boliinmesinin bir belirteci oldugunun tlizerinde durmustur. Ancak ilerleyen donemlerde
fizyolojik uykunun ve homeostatik siireclerin bir komponenti ve uykunun diizenleyici
mekanizmalarindan biri olabilecegi diistiniilmigtiir.**

Bir uyaran sonrasinda (i¢ veya dig) beyindeki elektriksel dengenin tekrar
kurulabilmesi i¢in, uyaranin etkisini ortadan kaldiran bir yanittir. Uykunun siiresini ve
derinligini, uykuyu devam ettirmeyi veya uyanikligi saglamay1 kontrol eder. Arousal
indeksi; saattaki arousal sikligidir. Toplam arousal sayisi / Toplam uyku zamani

formulasyonu ile hesaplanir. Tiim gece uykusunda saatte 10’a kadar normal kabul edilir.
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10-15 aras1 sinir kabul edilebilir, 15 ve iizeri genellikle artmis bioelektriksel aktivite

olarak tamimlanir ki bu uyku “fragmantasyonu” ile iliskili kabul edilmektedir. *

2.7.4. Siklik Alternan Patern

Uyku analizlerinde uyanma reaksiyonlarindan daha kompleks, gecici fazik ve
bunu takip eden gorece inhibe olmus elektrokortikal aktivitelerin , tekrarlayici bir
sekilde periyodisiteler gosterdigi gorilmiistiir (Sekil 2). Fizyolojik NREM uykusu
icerisinde goriilen bu ritim, ilk kez 1985°de Terzano tarafindan “Siklik Alternan Patern
(SAP)” olarak tamimlamistir. *°

Terzano ve ark. 20-30 yas aras1 (ortalama 24) toplam 10 (5 erkek ve 5 kadin )
saglikli goniilliilerde 328 SAP sekansi degerlendirmis, SAP sikluslarinin %83 iiniin 10-
60 saniye kadar siirdiigiinii, ortalama sikliis uzunlugunun 40 sn oldugunu saptamustir. >
Bu veriler ile siklik alternan paternin, fizyolojik NREM uykusunda goriilen periyodik
EEG aktivitesi oldugunu; arka plan EEG aktivitesinden farkli olan ve 1 dakika kadar
araliklarla tekrarlayan gecici elektrokortikal olay dizileri ile karakterize fizyolojik
degiskenlik oldugu vurgulanmistir.”!

Siklik alternan paternin, uyku instabilitesini ve/veya uyku bozuklugunu

gosterebilecegi diisiiniilmils, bazi patofizyolojik durumlarla da iliskilendirilmistir. >

50

Terzano ve ark. tarafindan standart parametrelerle kayitlama ve skorlama

yapilabilmesi i¢in bu kriterleri iceren bir atlas gelistirilmistir. 33
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Sekil 2. Aktif ve inhibe donemler™
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Siklik alternan patern aktivitesi, EEG’de amplitiid potansiyellerinde belirgin
artis ile birlikte, zemin aktivitesinden acik bir sekilde ayrilan, fazik olaylarin gorildiigii,
bir A faz1 (senkron; yavas, hizli veya karisik aktiviteler) ve bunu izleyen, desenkron bir
aktivite olan bir B (goreceli stabil) fazindan olusmaktadir. 3A fazi ve B fazi siire sinir1
2 saniye ile 60 saniye arasindadir. A fazi ve takip eden B fazina birlikte bir SAP sikliisii
olarak adlandirilir. Birbirini izleyen bu iki fazin en az 2 kez bir araya gelmesiyle bir
SAP sekansi olusur. SAP sekansi igerisindeki sikliis sayisinin bir ist limiti yoktur. Non-
SAP tanimi ise; SAP kriterlerini karsilamayan, SAP sikliislerinin/sekanslarinin

olugmadigi boliimdiir.

A fazini olusturan fazik ritimler
* Delta aktivite bosalimlari
* Verteks keskin aktivitleri
* K-Kompleksleri, igcikli veya igciksiz
* Polifazik bosalimlar
« K-Alfa
« Intermittan Alfa

* EEG biyoelektriksel uyanma reaksiyonlari

2.7.4.1. Siklik Alternan Patern Skorlama Kriterleri

2.7.4.1.1. SAP sekansinin baslangici ve bitisi icin gereklilikler
Bir SAP sekansi ardarda gelen bir dizi SAP sikliisiinden olusur. Bir SAP sikliisii; 1 adet
faz A ve 1 adet faz B’yi iger. Tiim SAP sekanslar1 A fazi ile basladi ve B faziyla biter.

SAP’larin A ve B fazlari, minimum 2 saniye, maksimum 60 saniye siire kabul edilir.

2.7.4.1.2. Non-SAP tanimi
60 saniyeden fazla siire ile SAP olmamas1 non-SAP olarak skorlanir. izole A
faz1 (en yakin onceki veya sonraki A fazi 60 saniyeden fazla olan), non-SAP olarak

skorlanir. Yine bir SAP sekansini sonlandiran A fazi, non-SAP olarak skorlanir.
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2.7.4.1.3. SAP sekansi olusmasi icin gereken minimum kriter

Toplam siire olarak bir SAP sekansinin herhangi bir iist limiti yoktur. Ancak 1
SAP sekansi denilebilmesi icin en az 2 SAP siklisiiniin bir araya gelmesi
gerekmektedir. Sonug olarak minimum bir SAP sekansi; ii¢ ardisik faz A, ve aralarinda
birer faz B (toplam iki) (<60 sn) ve lgiincii faz A, ardindan SAP olmayan bir aralik

(>60 sn) gelismesiyle kabul edilir.

2.7.4.1.4. Genel Kural

Bir faz A’nin, bir SAP sekansinda skorlanmasi i¢in, ondan once gelen veya
ondan sonra gelen A faziyla arasinda 2-60 saniye siire olmalidir. SAP sekans Oncesi
non-SAP olmalidir. Ancak burada 3 istisna mevcut olarak belirlenmistir. Bunlar (1)
NREM uykuda ortaya ¢ikan ilk SAP sekansindan once, (2) uykudan uyanmaya gegisten
sonra, (3) REM'den NREM uykuya gecisten sonra, zamansal sinirlama yoktur olarak

belirlenmistir.

2.7.4.1.5. Evre Degisikligi
Bir SAP sekansi, NREM uykusu sirasinda uyku evre degisikligi olmasi
durumunda SAP skorlama kritlerlerini karsilanmaya devam ediyorsa, SAP

skorlanmasina devam edilir. Bir SAP sekansi farkli uyku evrelerini igerebilir.

2.7.4.1.6. REM Uykusu
Bazi patolojik durumlar disinda REM uykusunda SAP goriilmez. SAP sekansi

normal kosullarda REM uykusuna girmeden hemen 6nce sonlanir.

2.7.4.1.7. Viicut Hareketleri
Viicut hareketleri bir SAP dizisini tetikleyebilir veya kesintiye ugratabilir. 2—60
sn zaman araliginda bir veya daha fazla A fazina bagh viicut hareketleri, diger puanlama

kriterleri karsilanirsa SAP sekansina dahil edilebilir.
2.7.4.1.8. SAP A smrlar1 ve amplitiid limitleri

Faz A'y1 baglatan fazik aktiviteler, zemin voltajindan 1/3 daha yiiksek olmalidir

(Bu voltaj bir faz A'nin baslangicindan dnceki 2 saniye ve bitisten 2 saniye sonraya gore
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hesaplanir). Bununla birlikte, baz1 durumlarda, bir faz A, tutarsiz voltaj degisimlerinden
dolay1 belirsiz simirlara sahip olabilir. Bir faz A'nin baglangic1 ve bitisi, EEG
derivasyonlarinin ¢cogunlugundaki genlik/frekans konkordansi temelinde belirlenir.

Bir faz A veya bir faz B'nin minimum siiresi 2 saniyedir. Ardisik iki faz As, <2
sn'lik bir aralikla ayrilirsa, tek bir faz A olarak birlestirilir. >2 sn'lik bir aralikla

ayrilirlarsa, bagimsiz olaylar olarak puanlanirlar.

2.7.4.1.9. SAP A tipleri

Uc¢ alt tipe ayrlmustir. Tiim A faz1 icerisindeki senkronizasyon —
desenkronizasyon oranina gore yapilmaktadir.

Al subtipinde senkroni predominant aktivitedir. EEG’deki desenkronizasyon
<%20’dir. Subtip A2 hizli ve yavas ritmlerin karigiminin goriildiigti subtiptir. EEG’de
senkronizasyon %20-%50 arasidir. A3 subtipinde hizli diisiikk voltajli aktivite
onceliklidir. A fazinin >%350’sinden fazlasinda desenkronizasyon goriiliir. (Sekil 3) A
fazi1 igerisinde hareket artefakti olmas1 durumunda subtip A3 olarak skorlanir. A2 ve A3

alt tipi kas tonusu ve/veya kalp hizi ve solunum hizinda orta diizeyde artma ile
iliskilidir. *°

A A
0 00000... 000 v

Sekil 3. Siklik alternan patern ve A subtipleri senkronizasyon siireleri

T i

16



2.7.4.2. Siklik Alternan Patern ve iliskili Durumlar

Saglikl kisilerde Terzano ve ark. tarafindan ilk 3 uyku sikluslarindaki SAP Al,
A2, A3 siire ve dagilimlar1 incelenmis, uykunun dinamik organizasyonu icerisinde
yavas (Al) ve hizli (A2-A3) fazik aktivitelerinin uyku siklusunun yiikselen ve azalan
fazlar1 igerisinde, istatistiksel olarak anlamli dagilimlar sergiledikleri goriilmiistiir. >
Yapilan spektral analiz ve viziiel SAP skorlamasi karislastirmasinda, yavas ritmik
osilasyonlarla SAP sikliis sayisi arasinda paralel iliski bulunmustur.’® Bulgular siklik
alternan paternin, uykunun diizenleyici mekanizmalarinda gorev alan siireclerin bir

yansimasi olabilecegini diistiniilmiistiir. >’

2.7.4.2.1. Siklik Alternan Patern ve Yas

Saglikli goniilliilerde yapilan ilk ¢alismada geng erigkinlerde ortalama SAP orani
%23 saptanmustr. >

Toplam 40 saglikli, farkli yas gruplarindan olusan olgularda SAP oranlar;
addlesanlarda (10-19 yas) % 43.,4; geng eriskinlerde (20-39 yas) % 31,9; orta yaslilarda
(40-59 yas) % 37,5; yaslilarda (>60 yas) % 55,3 saptanmistir. SAP hizinin yagla “U”

seklinde dagilim gosterdigi belirlenmistir. >*

2.7.4.2.2. Siklik Alternan Patern ve Diger Hastaliklar

SAP uykunun fizyolojik bir komponenti oldugu goriisiiniin yaninda, SAP; farkli
tipteki eksternal (isitsel, termal, taktil vb.) uyarimlara kars1 da olusabilmektedir. °’ Bu
nedenle diger ndrolojik ve sistemik hastaliklarda nasil degistigi ve etkisi arastirilmistir.
Siklik alternan paternin sesli stimiilasyon™, psikofizyolojik ve paradoksik insomnia

6061 obstriiktif uyku apne sendromu, ® periyodik bacak hareket bozuklugu

durumlarinda
63 taml1 hastalarda arttig1 saptanmustir. >’

Narkolepsili®*® hastalarda, OUAS’I1 hastalarda CPAP tedavisi sonrasinda ° ve
multisistem atrofili hastalarda®” ve bazi ila¢ kullamm sonrast °'®® SAP oranlarinda
azalma oldugu gozlenmistir. >’

Retrospektif bir ¢alismada, agir primer horlamali olgular ile OUAS’I1 hastalar
karsilastirildinda, uyku mikroyapist ve giinliik asir1 uykululuklar1 incelenmis, giindiiz

uykululuk subjektif Olgiitlerinin, EEG’deki arousal sayilari ve sikliklari ile korele

oldugu goriilmiistiir. *
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2.7.4.2.3. Siklik Alternan Patern ve Epilepsi

Primer jeneralize ozellikte epilepsili hastalarda yapilan SAP analizlerinde,
interiktal diken ve dalga 6zelligindeki epileptik bosalimlarin, SAP’1n 6zellikle A fazi ile
(0zellikle de EEG senkronizasyonun en fazla oldugu Al alt tipi) yakindan iligkili
oldugu gosterilmis, kontrol grubu ile karsilastirildiginda epileptiklerde SAP oraninin
daha yiiksek oldugu ve interiktal desarj iceren SAP siirelerinin daha uzun oldugu
saptanmustir. Bu aktivitelerin siklikla SAP igerisinde goriildiigii tespit edilmistir. """

Fokal lezyonel epilepsili hastalarda, epileptik desarjlarin, jeneralize
epilepsilerdeki desarjlara benzer sekilde SAP’in oOzellikle A fazi ile iliskili oldugu

bildirilmis, bu aktivitelerin ve sonradan jeneralize hale donen epileptik aktivitelerin,

SAP sekanslari igerisinde ve A fazinda daha fazla oldugu goriilmiistiir.””

2.8. Epilepsi

Nobetler, kortikal néronlarin asir1 hipersenkronize bosalimlari sonucu olusan
gegici semptomlar ve/veya belirtilerini igeren olaylardir.” Epilepsi nérobiyolojik,
kognitif, psikolojik ve sosyal sonuglari olan bir beyin hastaligidir. "> “Epilepsi” kelime
kokeni, Yunanca bir kelime olan “epilambanein” kelimesinden gelmektedir. Kelime
Yunanca’da epi- ‘“lizerinde” -lambanein ‘“tutulma” (ilerde bu kelime de leps-‘e
doniligmiis), kelimelerinin birlesmesiyle bir araya gelmis, “kriz”, “atak ge¢irme”
anlaminda kullanilmaktadir. ™

Tarihteki en eski yazili epilepsi tasviri, Edwin Smith papiriislerinde (Edwin
Smith’in Misirli “Mustafa Agha” isimli tiiccardan aldigi, milattan 6nce 3000 yil
oncesine uzanan hiyeroglif yazilarinin bulundugu papiriisler), kafa travmasi sonrasi
hemiparezik bir hastada gelisen anormal hareketlerinin tasviriyle dokiimente edilmistir.
™ 19. yiizyila kadar nobetler ve epilepsi tanimlar iizerinde objektif verilerden gok
inaniglar etkili olmustur. Modern tibbin gelismeye baslamasiyla birlikte epilepsi
izerinde nesnel veriler elde edilmeye calisilmistir.

Epilepsi ve smiflandirilmast hakkinda gecmisten glinlimiize farkli tanimlamalar
ve kriterler kullanilmistir. 2014’de Uluslararast Epilepsi ile Savas Dernegi,
(UESD)(ILAE - International League Against Epilepsy) epilepsiyi; 24 saatten fazla
araliklarla en az 2 tetiklenmemis nobet veya 10 yil icinde tekrar ndbet gecirme riskinin

klinik, elektroensefalografik ve ndrogorintiileme ile yiiksek (>%60) oldugunun
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belirlendigi tek nobet veya epilepsi sendromunun varligmin gosterildigi bir beyin

hastalig1 olarak tanimlamustir. 7>’

2.9. Nobet Siniflandirmasi

Nobet smiflandirilmast ndbet sirasinda olusan belirti ve bulgularin tarifi ile
yapilmaktadir. Smiflandirma iletisim ve tanisal amagclar i¢in 6nemli oldugu gibi, uygun
tedavinin saglanabilmesi icin verilecek ilaglarin sec¢ilmesinde onemlidir. Siniflandirma
belirli nobet tiplerinin tanilanmasi, tedaviye yanit ve prognozun belirlenmesini
saglamasi ve ortak dil ile ifade edilmesi amaglanmistir. 7’

Giincel UESD (2017) " revizyonunda nébet klasifikasyonu, jeneralize
baslangicli, fokal baslangicli veya bilinmeyen baslangichi sekilde diizenlenmistir. En
son revizyon, fokal nobet tanimini: “bir hemisferle smirli aglardan kaynaklanan” ayri
ayr1 lokalize veya daha genis bir alana dagilmasi ve muhtemelen subkortikal yapilardan
kaynaklanan olarak giincellenmistir. 7’ '® Fokal nobetleri smiflandirilirken, baslangigtaki
ilk klinik bulgu 6nemlidir. Bdylelikle fokal ndbetler, bu bagliklar altinda motor ve non-
motor veya miimkiinse spesifik baslangig belirti veya semptomu ile siniflandirilabilir. *

Jeneralize nobetler, tiim korteksi igermesi gerekmeyen, "bir noktada baglayan ve
hizla birbirine baglanan, iki tarafli olarak dagilan aglar" olarak tanimlanmistir.

Jeneralize terimi, baslangicindan beri jeneralize olan nébetler icin kullanilmistir. 8
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ILAE 2017 Nobet Siniflamasi Genigletilmig Strim

Fokal Baglangi¢ ] Jeneralize Baglangi¢ ] Bilinmeyen Baglangig
[ Farndangr | Farandaik | /Motor N\ (~ Motor ™
i korunmup Bozulmug | tonieidonk tonik-kionik
epilleptik sparm
idonik
ﬁﬁotor Baglangig \ tonsk Non-Motor
otomatizma myoldonk ) davranigsal duraksama
. myoklonik-tonik-kionik
atonik myoklonik-atonik \. J/
Konik atonik
epileptik spazm spa
etk e Siniflandinimayan
ryokionik Non-Motor (absans) [ va ]
tonik tipik
Non-Motor Basglangig atipk «
otonomik D) " 2 .
davranigsal duraksama ot
beigsel \ /
emosyonel
" Y,
Fokaiden bilateral tondk-kionije

Sekil 4. UESD 2017 nébet siniflamasi genisletilmis siiriim ”°
2.9.1. Fokal Nobet Tipleri

2.9.1.1. Fokal baslangich farkindahigin korundugu nébetler

Fokal baglangich farkindaligin korundugu nébetler, farkindaligin nébet boyunca
tamamen yerinde oldugu ndbetlerdir. ’® Auralar, fokal farkindaligm korundugu saf
subjektif nébetlerdir. * Fokal baslangich farkindaligin korundugu nébetlerin ilk
baslangi¢ ani iktal desarj sirasinda etkilenen beyin bolgesine bagli bulgular verir. Ancak
elektriksel nobet aktivitesinin ilk olarak, klinik herhangi bir bulguya sebebiyet
vermeyecek beyindeki sessiz bir alandan koken alabilecegi ve diger alanlara
yayilabilecegi unutulmamalidir. Yine de farkindaligin korundugu nobetler ve auralarin
lokalize edici ve lateralizasyon verici degeri olabilir. Somatosensdryel auralar, gorsel
auralar ve isitsel auralar epileptojenik alan1 saptamada kullanigh olabilir. Auralar tipik
olarak kisadir ve saniyeler-dakikalar siirer. Bazi hastalar nobetlerden birkac saat veya
birka¢ glin O6nce nobetin gelecegini  hissettikleri  bir  prodrom  donemi

tanimlayabilmektedirler. Prodrom auradan farkl bir antite olarak degerlendirilir. ¥
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2.9.1.2. Fokal baslangich farkindahigin olmadig: nébetler

Fokal baslangighi farkindaligin olmadigi ndbetler, noébetin herhangi bir
asamasinda farkindalikta bozulmanin oldugu nobetlerdir.” Bilincte etkilenme bazen
minimal olabilir. Etkilenme hafif konfiizyon, yavaslamis yanitlar seklinde goriilebilir.
Baz1 hastalar olaylar1 bir miktar hatirlayabilir, bir kisminda total amnezi olabilir. Aura
ile baslayabilir veya farkindalik kaybiyla baslayabilir. Bozulmus farkindalik ndbetleri
herhangi bir lobdan kaynaklanabilir, ancak en yaygin olarak temporal lobdan
kaynaklanir; frontal lob, ndbet kaynakli ikinci en yaygin bolgedir. Bu tiir ndbetlerde en
stk nébet tipi otomatizmadir.*" Fokal nobetler eriskinde en sik gorillen nébetlerdir.
Fokal nobetler arasinda da en sik fokal baslangich farkindaligin olmadig1 goriiliir ve

tiim epilepsili hastalarin %36’sinda kapsar. *'**

2.9.1.3. Fokal baslangich bilateral tonik klonik yayilim gosteren nobetler

Bu nébetler farkindahigim korundugu veya etkilendigi sekilde baslayabilir.®
Bilateral tonik klonik aktiviteye gecis, genellikle ndbetin basladigi hemisferin karsisina
versif bas donmesi ve tonik klonik motor aktivite ile ilerler. Bilateral tonik faz asimetrik
olabilir. Ornegin bir tarafta fleksiyon bir tarafta ekstansiyon seklinde olabilir. Bu, “4
postiirii” olarak adlandirilmustir. ** Klonik fazda da asimetri ve asenkroni goriilebilir ve
bu bir tarafa dogru kafa jerki ile sonuglanabilir. **

Klonik faz aktivitesinin frekansi zamanla azalir, sonrasinda jerkler arasindaki
intervaller uzar. Motor aktivite bittikten sonra kisi kas toniisii genellikle gevser hiriltili
solunum ile sonlanir. Kisinin kendine gelis siirecinde degisik seviyelerde ajitasyon ya
da konflizyonel amorf davramiglar goriilebilir. Diizelme hizi agir ve uzun siiren

nébetlerde bu daha yavas beklenir.*

2.9.2. Jeneralize Nobetler

Jeneralize nobetler, jeneralize absans, jeneralize miyoklonik, jeneralize klonik,
jeneralize tonik, epileptik spazmlar, jeneralize tonik-klonik, jeneralize atonik olarak
simiflandirilir. Jeneralize ndbetlerin  goriildiikleri spesifik yas araliklarinda, EEG
Ozelliklerinde (6rn. tipik absans ndbetlerinde goriilen 2,5-4 Hz diken dalga aktiviteleri

gibi.), semiyolojik 6zelliklerinde ve tedavilerinde farklikliklar1 bulunabilmektedir. *°
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2.9.3. Epilepsi Sendromlari

Epilepsi sendromlar1 “genellikle belirli etiyolojik bulgularla (yapisal, genetik,
metabolik, bagisiklik ve enfeksiydz) desteklenen karakteristik bir klinik ve spesifik
EEG o6zellikleri kiimesi” olarak tanimlanir. Epilepsili bir bireyde bir sendromun teshisi
siklikla prognostik ve tedavi siireclerini belirleme yoniinden onemlidir. Sendromlar
genellikle yasa bagli klinik bulgular ve sendroma 6zgii komorbiditelere sahiptir.*

2022 yilinda UESD epilepsi sendromlarin1 ana baghik olarak baslangi¢c yasi
donemlerine gore siniflandirmistir.® Bunlar yenidogan ve bebeklik ¢agi baslangicl,
cocukluk cagi baslangigli, degisken yasta baslangich ve idiopatik jeneralize epilepsi

sendromlari olarak gruplandirilmstir. ®

2.10. Fokal Baslangich Nobetlerde Bulgular ve Lokalizasyon Iliskili Genel
Ozellikleri

Fokal baslangicli nobetlerin ve aktivitelerin noéroanatomik dagilimini ve
mekanizmalarini daha iyi anlayabilmek i¢in yapilmis bazi tanimlar mevcuttur. %

Semptomatojenik bolge, epileptiform bir desarj tarafindan tetiklendiginde, ilk
nobet semptomlarint iireten kortikal bolge; genellikle eloquent korteksin bir bolgesi
olup, epileptojenik bolge disinda olabilir. Nobet baslangic bolgesi; Klinik nobetlerin
orjin aldig1 kortikal bolgedir. Epileptojenik bolge, ndbetleri iireten kortikal bolge, ndbet
baslangi¢ bolgesi ve epileptojenik lezyondan daha biiyiik olabilir. *°

Fokal baglangigli ndobetlerde, iktal aktivitenin baslangic ve yayildigi
lokalizasyonlara gore belirli klinik bulgular ortaya cikar. Ilk ortaya cikan klinik
ozellikler, iktal aktivitenin erken ve hizli yayilmasina bagl olusabilir ve bu nedenle
“epileptojenik bdlge” ve “ndbet baslangic bolgesini” net olarak gostermeyebilir.
Ornegin “epileptojenik bolge” klinik olarak sessiz bir kortikal bdlge olabilir, iktal
aktivitenin hizli bir yayilimi sonucunda, baska bir bolgede bulunan “nébet baslangic
bolgesinde” klinik ndbete neden olabilir.

Nobet tireten bolgenin ndroanatomik olarak belirlenmesi, ndbet semiyolojisinin
dikkatli bir anamnez ve video-EEG ile tanimlanmasina ve MRG, fMRG, FDG-PET gibi
norogoriintiileme yontemleri veya invaziv intrakraniyal EEG kayitlar1 gibi ¢esitli

e ; . g 1o 86,87
norogoriintiileme yontemleri ile saglanabilir. ™
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Temporal lob ndbetleri, fokal ndbetler i¢inde en sik goriilen tiptir. Temporal lob
nobetlerinde prodromal bulgular ve aura preiktal donemde sik goriiliir. Nobet sirasinda
ise cesitli derecelerde biling etkilenmesi, amnezi, istemsiz stereotipik motor hareketler,
otomatizmalar olabilir. *”**

Temporal lob nobetleri anatomik lokalizasyonlarina gore alt gruplara ayrilabilir
bunlar; meziyal temporal lob (daha sik), lateral/neokortikal temporal veya temporal pole
kaynakl1 olabilir. **

Meziyal temporal lob ndbetlerinde bulgular yiikselen epigastrik his seklinde aura
(en sik aura tipi)*, korku ya da iiziintii gibi duygusal fenomenler, deja vu, jamais vu,
oral otomatizmalar (¢igneme, yanak 1sirma vb.), otonom bulgular (amigdala etkilenmesi
ile) ve ozellikle elleri etkileyen motor otomatizmalar olabilir. ® Lateral temporal lob
nobetlerindeki bulgular isitsel (Heschl girusu etkilenmesiyle), vestibuler ve kompleks
vizuel haliisinasyonlar, afazi, fokal duysal — motor fenomenlerdir. ®” Meziyal temporal
lob nébetlerine gore oroalimenter otomatizmalar daha az sikliktadir.*® Temporal pole
kaynakl1 nbetlerde ise erken biling yitimi daha 6n plandadir. ®

Frontal lob kaynakli nébetler, temporal lob ndbetlerinden sonra fokal epilepsi
ikinci stk goriilen gruptur. ¥ Nobetler primer motor kortex, suplementer motor alan,
frontopolar, orbitofrontal, dorsolateral (premotor) kortex kaynakli olabilir. Diger
kortikal bélgeler ile artmus baglantilar1 nedeniyle iktal yayilim hizh olabilir. **

Frontal lob nobetlerinin klinigi etkilenen bolgelere ¢ok cesitli olabilir ancak baz1
tipik Ozellikleri olanlart mevcuttur. FLE genellikle ani baslangich, sik ve kiimeler
halinde meydana gelir, gece ve uykuda temporal nobetlere gore daha sik olma egilimi
gosterir. Bilincin korunmasi 6zellikle kisa ve frontal lob disina yayilim gdstermeyen
ndbetlerde beklenir. Bilincin agik oldugu ancak hastanin konusamadig: ataklar olabilir
ve psikojenik nonepileptik nobetlerle karisabilir. *°

Amagl gorlinen, tuhaf, daha karmasik hipermotor hareketler (yataktan atlama,
pedal ¢evirme vb.), ¢iglik atma, gililme, konusmanin aniden durmasi, yiliz ve/veya
unilateral ekstremitede fokal klonik kasilma, asimetrik bilateral tonik postiirde kasilma,
bas ve gozde versif hareket frontal lob nobetlerinde sik goriiliir. *°

Ornegin, primer motor korteksin etkilendigi nobetlerde iktal aktivitenin motor
homunculustaki yayilimi ile kontralateral, tek tarafli cogunlukla klonik ve "Jacksonian

march" olarak adlandirilan fenomen goriilebilir. ** Suplementer motor korteks kaynakli
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klinik ndbetlerde ise baslangic hemisferinin kars1 tarafindaki iist ekstremitede
ekstansiyon ve ayni taraftaki st ekstremitede fleksiyon gozlenebilir, bu postiir
"Eskrimei postiirii" olarak bilinir.**

Oksipital lob kaynakli ndbetler, her zaman olmamakla birlikte, genellikle nobet
belirtileri gorsel semptomlar1 igerir. Temel gorsel nobetler, negatif (skotoma,
hemianopsi, amorozis) veya daha yaygin olarak pozitif (kivilcimlar veya flaglar vb.)
olabilen kisa siireli gorsel belirtilerle karakterizedir.”' Boyut (makropsi, mikropsi), sekil
(metamorfopsi) ve renk (diskromatopsi) dahil olmak {izere gorsel bozulmalar da
meydana gelebilir. ** Nobetler primer visiiel korteks, viziiel asosiasyon alanlari ve
parietooksipital juntion etkilenmesine bagli olarak farklihklar gosterir.®®

Parietal lob kaynakli nobetler, epilepsili hastalarin  yaklagik  %5’ini
olusturmaktadir.*® Nobetler genelde pozitif (ér. karincalanma, elektriklenme) ya da
negatif fenomenler (6r. Viicudun bir kisminin yoklugu hissi, asomotagnozi) iceren
duyusal 6zelliklerdedir. Nobetler primer duysal kortex veya parietal asosiasyon alanlari

kaynakli olabilir. °' Skalp EEG siklikla lokalizasyon vermez.

2.11. Epilepsi ve Uyku

Eski caglardan beri uyku ve epilepsi arasindaki iligki lizerinde durulmustur.
Aristotales (MO 384 — MO 322) “Uyku ve Uykusuzluk iizerine” isimli eserinde
“...Uyku epilepsi gibi, bir bakima bir tiir nobettir. Buna gore, bir¢ok kiside hastalik
baslangici uyku sirasinda meydana gelir...” demistir. " **

Uyku ile epilepsi arasinda ¢ift yonlii bir iliski mevcuttur. * Uyku epilepsiyi
tetikler, epilepsi de uykuyu etkiler. Uyku, epileptik desarjlar arttirir ve epileptik
desarjlar tekrarlayan biyoelektriksel uyanikliga ve uyku fragmantasyonuna neden olur.
Uykunun fragmante olmasi, giin icerisinde asir1 uykululuga neden olarak epileptiform
desarjlar1 ve nobetlerin tekrarlamasini tetikler, ¢ift yonlii bu etkilesim, kisir bir dongii

seklinde devam eder.* Uyku evresine gore epileptiform aktiviteler aktive olmaya veya

inhibe olmaya egilimlidir.”*
2.11.1. Uyku ile Tliskili Epilepsiler

Uykunun sirkadiyen ritmi gibi, ve beyin elektriksek aktivitesinin dongiisel

ozelligi vardir. Bu dongiiler icinde, ritmik aktivitelerdeki farkliliklar, nébet ¢esitlerinin

24



ozellikle belirli uyku donemlerinde ortaya ¢ikmasmi kolaylastirmaktadir.”>”® Tim

epilepsili hastalarin yiizde 30’unda nébetler uyku sirasinda goriilebilmektedir. *'*

Frontal ve temporal lob kokenli nobetleri olan hastalarin nébetlerinin %20'sinin uyku
sirasinda meydana geldigi gosterilmistir. Bu oran 6zellikle frontal lob nobetli hastalarda
% 60’lara kadar ¢ikabilmektedir. °7 %%

Tim epilepsi hastalar1 arasinda uyku iligkili nobetler %10-%15 arasinda

TR 101, 102,103
bildirilmigsken "

102,104

piir uykuda gozlenen ndbetler yaklasik %5 olarak bildirilmistir.

Uyku iligkileri epilepsi sendromlar1 iginde; ¢ocukluk ¢aginin benign
sentrotemporal dikenli epilepsisi, Panayiotopoulus sendromu, uyku iligkili hipermotor
epilepsi, Lennox Gastaut Sendromu (LGS), Landau Kleffner sendromu (LKS),
cocuklarda yavas uykuda siirekli diken dalga ile giden epilepsi sendromu, West
Sendromu, juvenil myoklonik epilepsi (JME) ve tek basina jeneralize tonik-klonik
nébetlerle giden epilepsi sendromlar bulunmaktadir. '*!

“Piir uyku epilepsilerinin” hemen hepsi fokaldir ve bunlar arasinda, ¢ocukluk
cagmin bening fokal epilepsileri (kendini kisitlayan sentrotemporal dikenlerle giden
epilepsi, kendini kisitlayan otonomik ndbetlerle giden epilepsi), uyku iliskili
hiperkinetik nébetler bulunmaktadir.'!

Baz1 nobet tiirlerinde nobetler uyku ve uyaniklikta goriilse de epileptik
aktiviteler ozellikle uyku sirasinda ortaya cikar; LGS, LKS, yavas dalga uykunda
stirekli diken dalga ile giden epilepsi, West Sendromu’dur.

Juvenil myoklonik epilepside ise nobetler uyandiktan hemen sonra goriiliir.

Uyku deprivasyonuyla nébet sikhigi artar, '

Uyku deprivasyonu; juvenil myoklonik
epilepsi ve yalniz jeneralize tonik-klonik nébetlerle giden epilepside nobetlerin
tetiklenmesi ile sonuglanir. '°° JME’de ve yalniz jeneralize tonik-klonik nobetlerle giden
epilepside, uykuda jeneralize diken-dalga veya ¢oklu diken-dalga aktiviteleri (3-5.5 Hz)
gozlenebilir ve uyku deprivasyonuyla bu aktivitelerde artis gozlenir. '

Landau Kleffner sendromu, yeni siniflandirmada, ¢ocukluk c¢agi baslangicl
epilepsi sendromlarindan, “uykuda diken-dalga aktivitesi ile giden gelisimsel epileptik
ensefalopati” ve “uykuda diken-dalga aktivitesi ile giden epileptik ensefalopati”
tiplerinin bir alt simfi olarak degerlendirilmektedir. ' Gelisimsel epileptik ensafalopati

spektrum bozukluklarinda uykuda EEG’de neredeyse her an “devamli diken-dalga
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aktivitesi” goriiliir ve epileptik ensefalopati, kognitif, davranigsal problemler ve
konusma bozukluklari, afazi, isitsel agnozi eslik edebilmektedir. 106

Eski adiyla “benign rolandik epilepsi” (yeni adiyla kendini kisitlayan
sentrotemporal dikenlerle giden epilepsi) erken ¢ocukluk ¢aginda baslar, nobetler fokal
tonik veya klonik aktivite seklinde bogaz, dil ve yiiziin alt yarisinda goriiliir ve bazen
jeneralize tonik klonik sekilde goriilebilir. EEG’de zemin ritmi normal smirlarda olup,
uykuya giris ve uykuda biiyilik ampliitiidlii sentrotemporal keskin ve yavas dalga
kompleksleri gozlenir. Hastalarin biiyiime gelismesi normaldir. Nobetler genellikle
puberte déneminde kendini sinirlar. '°°

Panayiotopoulos sendromu veya erken basglangi¢ch benign oksipital epilepsi (yeni
adiyla kendini kisitlayan otonomik nobetlerle giden epilepsi) genellikle >200 uV’dan
yiiksek ampliitiidlii tipik olarak uykuda aktive olan, degisken lokalizasyonlarda olabilen
fokal diken aktiviteler goriiliir. ' Nobetlerde 6giirme, kusma daha sik goriilmekle
birlikte, flushing, karin agrisi, pupiller ve kardiyorespiratuar degisiklikler goriilebilir.
Ortalama 3 y1l igerisinde kendisini smurlar. '%°

Lennox-Gastaut Sendromunda, tonik ndbetler siklikla goriiliir, EEG’de
yavaslamig zemin aktivitesi ve frontal bolgede daha baskin yavas diken-dalgalar (<2,5
Hz) ve uyku EEG’sinde paroksismal hizl aktivite tipiktir. '

Uyku iligkili hipermotor (hiperkinetik) epilepsi (SHE)'®

, farkli yaslarda
baslayabilen epilepsi sendromlari arasinda, eski adiyla otozomal dominant noktiirnal
frontal lob epilepsisidir. Genellikle 2. dekatta baslar, nobetler uyku sirasinda ve kiimeler
seklinde goriilen, kisa siireli hiperkinetik veya asimetrik tonik/distonik motor ndbetlerle
seklindedir. EEG’de interiktal donemde, zemin ritmi normal sinirlardadir, fokal,
ozellikle frontal epileptiform anormallik gériilebilir. Ozellikle Kanada’da bir ailede
belirlendikten sonra genetik yiikliigii tizerinde durulmus ve simdiye kadar; CHRNA4,
CHRNAZ2, CHRNB2, DEPDCS5, KCNT1, NPRL2, NPRL3, PRIMA1 gibi genlerle
iligkisi bildirilmistir. Nobetler tiim hastalarin %27-%45’inde hayatlarinin herhangi bir
déneminde uyanik durumdayken de goriilebildigi gosterilmistir.'® Genetik gecisli
ailesel formunun penetranst %70’tir. Ancak sporadik olarak da goriilebilmektedir.'”

Uyku iligkili hipermotor epilepsi goriilme prevelanst minimum 1,8/100.000 olup,

direngli fokal epilepsili hastalarin %10’unu olusturduklar1 tahmin edilmektedir. ''°
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2.11.2. Fokal Baslangich Epilepsilerin Uyku — Uyamkhk iliskisi

Herman ve ark. parsiyel epilepsi hastalarinda ndbetlerinin, yiizeyel NREM uyku
sirasinda daha sik goriiliirken, higbirinin  REM uyku doéneminde baslamadigi
gosterilmistir.”””” Evre olarak ndbetler, NREM 2°de (%68), NREM 1’e gére (%23),
daha sik izlenmistir.

Frontal lob epilepsilerinde nobetler tipik olarak uykuda ve ¢ofu zaman
NREM’de izlenir. ***!""!''* By nébetlerin ¢ogunlugunun NREM 1 ve NREM 2 uyku
doneminde gozlendigi ve hemen higbirinin REM doneminde ortaya ¢ikmadigi
raporlanmustir. >''"*  Frontal lob nobetleri, temporal lob nébetlerine gore daha sik bir
sekilde uyku sirasinda gézlenir. **''""''? Bir ¢alismada temporal lob nébetlerinin %19’u,
ekstratemporal lob ndbetlerinin ise %41°i uyku sirasinda gozlendigi raporlanmugtir.'"
Narang ve ark. uyaniklik sirasinda temporal lob ndbetlerinin %77,7, ekstratemporal lob
ndbetlerinin ise % 65 oraninda goriildiigii bildirmislerdir (p<0,0001). "> Temporal lob
nobetleri kendi i¢inde; lateral temporal lob nobetleri, mezial temporal lob nobetlerine
gore (sirastyla % 88,6 vs %75,5) (p<0,0003) uykuda daha sik goriilmiistiir. ''> Uykuda
kaynaklanan temporal lob nobetlerinin ¢ogu uyanma reaksiyonu sonrasinda siklikla 1
dakika iginde goriiliirken, ekstratemporal lob ndbetlerin Oncesinde ise uyanma
reaksiyonu goriilmeyebilecegi bildirilmistir. '

Nobetlerin zamansal dagilimi konusunda; oksipital lob kaynakli nébetleri;
sikliginin saat 16:00-19:00 arasinda, parietal lob kaynaklik nobetlerin saat 04:00-07:00
arasinda, frontal lob kaynakli nébetlerin 04:00-07:00 saatleri arasinda, mezial temporal
lob nobetlerinin saat 16:00-19:00 arasinda, ikinci pikinin ise 07:00-10:00 arasinda
oldugu raporlanmistir. Neokortikal temporal lob epilepsili hastalarin ise nobet goériilme
piklerinin mezial temporal lob nobetlerine gore istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmamuistir. e

Temporal lob epilepsili hastalarin uykuda goriilen ndbetleri sekonder
jeneralizasyona egilimlidir. ° Diger nobet tiplerinde de sekonder jeneralizasyon uykuda
uyanikliga gore daha sik olmaktadir. Ancak frontal lob nobetlerinin daha sik fokal
kalma egilimi vardr. '*

Bir meta-analize fokal ndbetlerin, N1 uykusunda 87 kat, N2 uykusunda 68 kat
ve N3 uykusunda uyaniklia gore 51 kat daha yiiksek siklikla ortaya ¢iktigi

saptanmustir. 7 REM uykusu, ortalama 7,83 kat daha az fokal nobet, 3,25 kat daha az
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jeneralize nobet ve 1,11 kat daha az fokal interiktal desarj ile uyanikliga kiyasla ek bir
koruyucu etkiye sahipti.'"’

Epilepsi hastalarinda noébetlerde, giinliik, haftalik, aylik hatta yillik sirkadiyen
ritimlerde ortaya cikabilir. Yine bir meta-analizde (n:1,118) hastalarin %14-%22’sinin
nobetlerinin 3 haftadan uzun siklislarla, %7-%21 hastanin nébetlerinin haftalik

sikluslara sahip oldugu raporlanmustir. ''®

2.11.3. Uykunun Fokal ve Jeneralize Baslangich Epilepsilerde Interiktal
Epileptiform Desarjlara Etkisi

Uyku interiktal epileptiform desarjlar1 genel olarak arttirmaktadir ''*'%.
Interiktal epileptiform desarjlar, NREM evrede arttigi, spike aktivitelerin uykunun
baslangicinda ve yavas dalga uykusunda daha belirgin oldugu, REM uyku evresinde
azaldig, uyku sonrasi uyanikliktan sonra da arttig1 gosterilmistir.'*!

NREM uykusunda fokal epileptiform desarjlarin arttig1 da bilinmektedir.**!'*1%2
Temporal lob epilepsili hastalarin %90°1nda interiktal epileptiform desarjlar uyaniklikta,
bu hastalarn %57’sinde desarjlarn uykuda daha sik oldugu tespit edilmistir. '’
Tedaviye direngli temporal lob epilepsili hastalarin %30’unda interiktal epileptiform
desarjlarin sadece uyku sirasinda izlendigi bildirilmistir."'*'** NREM evre 3’te fokal
interiktal epileptiform desarjlarin, daha genis aralikta yayilima egilimi goriilmiistiir.
NREM’de beyindeki epileptojenik odagi belirlemenin daha kolay olabilecegi
bildirilmistir, 101:122124125.126.127
REM uykusundaki asenkroninin, epileptiform desarjlarin yayilimimi ve

olusumunu azalttigi bilinmektedir. '**

Epilepsi cerrahisi yapilan hastalarda, REM
uykusunda diken dalga aktivitelerinin daha kisith alanlarda izlendigi ve REM
uykusunda gosterilen epileptojenik odagi belirlenmesinde daha giivenilir oldugu
bildirilmigtir ** 2% 129130

Jeneralize epileptiform desarjlar uyku derinligi arttikga daha da artar. "' Fokal
epileptiform desarjlar, uykunun evrelerinden etkilenirr NREM uykusu, fokal
epileptiform anormallikleri aktive ettigi gosterilmis, 0zellikle yavas dalga uykusunda

daha fazla epileptik aktivite belirlenmistir. '**
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Juvenil miyoklonik epilepsili hastalarda goriilen jeneralize 4-6 Hz spike veya

133

polispike burst aktiviteler siklikla uykuya dalarken ve uyanikken goriilmektedir . Yine

nobetlerin addlesanlarda ve diken-dalga aktivitelerinin uyku baslangicinda ve gece
uyanma reaksiyonu sirasinda daha sik oldugu goriilmiistir '*” '**, NREM uykusunda
diken-dalga komplekslerinin siklikla daha diizensiz, ¢oklu diken dalgalar ile karigmis

ve yar1 periyodik sekilde seyretmekte, REM uykusunda ise desarjlar uyanmiklik

sirasindaki desarjlara benzedigi vurgulanmustir. ' !

2.11.4. Epilepsili Hastalarda Uyku Hastaliklar:
Cesitli ¢alismalar, genel popiilasyona kiyasla epilepsi hastalarinda uyku

bozuklugu (OUAS, GAU, hipersomni, narkolepsi, uykusuzluk, bruksizm gibi)

96,101,135,136-138.

prevalansinin yiiksek oldugunu goéstermistir. Uyku kalitesi bozuk olan

101,139-141

hastalarin nobet kontroliiniin de zorlagtig1 bilinmektedir. Epilepsi hastalarinin

normal popiilasyona gore; uyku etkinliklerinin daha az oldugu izlenmis, NREM evre 2
uyku stiresinin artigit ve bazi calismalarda N3 ve REM siirelerinin azaldigi

gozlenmistir.'*> Temporal lob epilepsili hastalarda uyku etkinligi, frontal lob epilepsili

hastalardan daha diisiik saptanmustir. '

Epilepsili hastalarda uyku sirasinda, stk uyanmalar ve sik uyku fazi degisiklikleri

142

izlenebilir, nobetler toplam uyku siiresini ve REM oranini diisiirebilir. Kiimiilatif

etkilere bagli olarak bu uyku organizasyon patolojilerinin, giindliz saatleri icinde
epilepsi hastalarmni etkileyerek, nobetleri tetikleyebilecegi diisintilmiistiir. '**

Epilepsi cerrahisi ve tedavi ile nobet kontrollii saglanan hastalalarda, uyku

143

kalitelerinde anlamli diizelme oldugu goriilmiistiir. Nobet kontrolii saglanmayan

hastalarda, uyku kalitesinin kotii  oldugu bildirilmistir."** Nobet tedavisinin
yapilmasinin, uyku kalitesinin artisin1 saglayabilecegine dair yapilmis caligmalar
mevecuttur.'*

Epileptik hastalarda %10-55 oraninda OUAS saptamistir. Ozellikle ilaca direngli

epilepsisi olan ve sik nobet geciren hastalarda bu oranlar daha da artmaktadir. CPAP ile

tedavi edilen hastalarda nébet sikliginin anlamli oranda azaldig gosterilmistir. '*¢'*

Epilepsili hastalarda artmis giindiiz uykululuk yakinmasinin, saglikli kontrollere

144

gbre arttigi bildirilmistir. Epilepsisi olan hastalarda artmis giin i¢i uykululugu

150 151

olanlarin oram1 %10-47,5’larda ", insomnia orani ise %34 olarak bildirilmistir .
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Grigg-Damberger ve ark. yaptiklar1 bir calismada epilepsili hastalarda %78 giindiiz
uykululuk yakimmasi izlenmis, ancak sadece %24’iinde ESS skoru >10 saptanmugtir. >
Huzursuz bacaklar sendromunda ise epilepsili hastalardaki ve saglikli kontrol gurubu
arasinda siklik olarak anlamli fark saptanmamugtir. "'

Epilepsili hastalardaki uyku bozukluklarinin etiyolojisinin ¢ok faktorlii ele
alinmalidir. Nedenler i¢inde; epilepsiye bagli anormal uyku yapisi, antiepileptik
ilaglarin etkileri, nobetlerin uyku {izerindeki kotii etkileri, ayrica yetersiz uyku siiresi,
zayif uyku hijyeni ve birincil hastalik olabilecegi goriisleri mevcuttur, **'4°
2.11.5. Nobet onleyici ilaclarin uykuya etkisi

Nébet onleyici ilaglarin (NOT) uyku iizerine genel etkisi tabloda gosterilmistir.

(Tablo 1)

Tablo 1. NOi’lerin uykuya etkisi'>*

Nébet Onleyici ilac g{lfl‘s‘l Uzerine Pozitif | {111, {izerine Negatif Etkisi
. Uyku latansi kisalmasi REM uylagpda azalma
Fenobarbital Kesilme sonrast REM uykusu
N1-N2 uykusunda artis art
Uyku latansi kisalmasi REM uykusunda azalma
Benzodiazepinler N1-N2-N3 uykusunda Kesilme sonrast REM uykusu
artis artis1
Uyku latansi kisalmasi
Karbamazepin Uyanmalarda azalma REM uykusunda azalma
P N1-N2-N3 uykusunda Uykululuk
artis
Uyaniklik reaksiyonlari
. N1 uykusunda artig
Fenitoin Uyku latansi kisalmasi N3 uykusunda azalma
Uykululuk
. . N1 ve REM uykusunda azalma
Valproik Asit N3 uykusunda artig Uykululuk
REM uykusunda hafif N3 uykusunda azalma
Lamotrijin . .
artis Insomni
. N3 uykusunda azalma
Levetirasetam N2 uykusunda artig Uykululuk
Gabapentin :Iri-sN?’ -REM uykusunda Uykululuk
Topiramat ? Uykululuk
Zonisamid HBS belirtileri Uykululuk
Etosiiksimid REM uykusunda hafif N3 uykgsunda azalma
artis Insomni
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Etik Kurul Onay1

Calisma, tek merkez prospektif kohort calismasi olarak planlandi. Bu tez
calismas1 15 Mayis 2020 tarihli ve 99 sayili toplantisinda alinan 54 numarali karar ile
Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik

Kurulu Baskanlig1 tarafindan onaylandi.

3.2. Arastirmanin Orneklemi

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Noroloji Anabilim Dali Epilepsi
poliklinigine bagvuran, poliklinigimizde diizenli takipli, kendileri veya yakinlari
tarafindan nobet ¢izelgesi tutulan, 18 yas iistii, UESD 2017 epilepsi tanimlamasina gore
77 “fokal baslangich epilepsi” tamli, baska bir sistemik veya norolojik hastaligi (inme,
kafa ici yer kaplayict timdr, demiyelinizan hastalik, intrakranial operasyon,
norodejeneratif siire¢ler) olmayan, poliklinik kontrollerinde horlama, tanikli apne ve
GAU yakinmas1 olan, ndbet Onleyici ila¢ disinda herhangi bir ilag, alkol, madde
kullanim1 olmayan hastalar dahil edildi. Psikojenik nonepileptik ndbetler (PNEN),
motor mental gelisime gerili§i ve/veya kognitif bozuklugu olan hastalar calismaya
alinmadi. Ayrica kayit yapildiktan sonra kayit sirasinda PNEN belirlenen veya artefakt
nedeni ile kaydi1 degerlendirilmeyenler, ¢alisma dis1 birakildi.

Epilepsi hastalarinin yas, cinsiyet, boy ve kilo degerleri, epilepsi ndbet tipleri
(fokal baslangicli, farkindaligin korundugu/ korunmadigi, motor baslangigli/nonmotor
baslangicli, fokal baglayip bilateral yayilimli olup olmadiklari), kullandiklar1 ndbet
Onleyici ilaclar, polisomnografi kaydi oncesinde gecirdikleri son nobet tarihi, son 6 ay
icerisinde gecirdikleri nobetli giin sayilari, ndbetlerin kontrol altinda olup olmadig1 (en
uzun ndbetsizlik siiresinin 3 katindan daha fazla nobetsiz olup olmadiklarina gore),
nobetlerinin uykuda, uyaniklikta veya her iki durumda olup olmadig1 bilgileri
kaydedildi.

Epilepsi tanili hastalarda bir gece PSG-EEG kaydi yapildi. Caligmaya dahil
edilme kriteleri sonunda 65 hastaya PSG-EEG c¢ekimi yapildi. Teknik nedenlerle 3
hastanin kaydi SAP skorlamasi i¢in yetersizdi, toplam 7 hasta, kayit sirasinda PNEN
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gbzlenmesi, yetersiz uyku etkinligi (<%25), nedenlerle ¢ikarildi. Sonug¢ olarak toplam
55 epilepsi hastas1 degerlendirmeye alindi.

Uyku poliklinigine horlama, tanikli apne ve GAU sikayetleriyle basvuran,
onceden secilmis epilepsi hastalariin demografik verilerine uygun, yas, cinsiyet, VKI,
AHI ve PBHI ortalamalar1 ile uyumlu, es zamanli poliklinige bagvuran, herhangi bir
sistemik hastalig1r ve kullandiklar1 ilag olmayan 223 hastadan rastgele olarak SPSS’te
“propensity matching” yontemi ile eslestirilmis, 55 saglikli birey kontrol grubu olarak
belirlendi. Hasta ve kontrol gruplarina Oykiisiinde insomnia, huzursuz bacaklar

sendromu, narkolepsi tanilar1 bulunan bireyler alinmadi.

3.3. Kullanilan Anket, Formlar ve Aydinlatilmis Onam Formlan

3.3.1. Aydinlatilmis onam formu

Calismaya katilacak tiim kisilerin yapilacak islemler hakkinda bilgilendirildigi,
yazili aydinlatilmig onam formu onamlari alindi. (15.05.2020/99-54)

Hasta ve saglikli kontrol gurubundaki tiim bireylere arastirmacilar tarafindan
PSG-EEG ¢ekim oncesinde, Epworth Uykululuk Olgegi (EUO) ve Pitssburgh Uyku
Kalitesi Indeksi (PUKI) testleri uygulandi.

3.3.2. Epworth Uykululuk Olcegi

EUO siradan giinliik aktiviteler igerisindeki uykululugu, subjektif olarak dlgen
bir dlgektir. ' Tiirkiyedeki gegerlilik ve giivenlilik ¢alismasi Izci ve ark. tarafindan
yapilmustir. '>° Sekiz soru ve her soru uyuklamanin sikhgma gére 0-3 arasinda
puanlanan (0 = hicbir zaman uyuklamam, 1 = bazen uyuklarim, 2 = genellikle
uyuklarim, 3 = mutlaka uyuklarim) likert tarzi zorulardan olugmakta. Soru formu
sonunda toplam 0-24 skor arasinda deger elde edilmektedir. Orijinal ¢alismada saglikl

155 <10 alti normal

insanlarda ortalama EUO skoru yaklasik 6 olarak saptanmistir.
olarak kabul edilirken, >10 {izerinde olmasi giindiiz artmis uykuluk olarak

degerlendirilmektedir. *’
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3.3.3. Pitssburgh Uyku Kalitesi indeksi Formu
PUKI son bir aylik uyku kalitesi ve bozukluklarini degerlendiren 19 maddeden

olusan bir kisisel bildirim formudur. '*®

Tiim sorular esit agirlikli her biri 0-3 puan
arasinda puanlandirilan, 7 alt grupta skorlanir, hepsi toplanarak ortak (global) PUKI
skoru elde edili. Total skorun yiiksek olmasi (total puan >5) kotii uyku kalitesini
gosterir. Agargiin ve arkadaglar1 tarafindan Tiirkge igin gecerlilik ve gilivenilirlik
calismas1 yapilmistir. 1% Giivenilir, gecerli, standartlastirilmis bir uyku kalitesi 6lgegi

saglamak, iyi ve kotii uykuculari belirlemek amaciyla iiretilmistir. °°

3.4. Polisomnografi ve Siklik Alternan Patern Analizi

3.4.1. Polisomnografi incelemesi ve Skorlama

Calismada tiim hastalarm kayitlamalari Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Noroloji Anabilim Dali Uyku Laboratuarinda gergeklestirildi. Tiim gece PSG
kayitlamasinda, kompiitarize Grass-Telefactor TWin PSG (Comet) sistemi kullanildi.
Elektrookiilogram (EOG) (2 kanal), Elektroensefalogram (EEG) (6 kanal), submental
kas Elektromiyografisi (EMG) (2 kanal), sag ve sol tibialis anterior kas1t EMG (2 kanal),
Elektokardiyografi (EKG) (1 kanal), oronazal hava akimi 6l¢iim kaniilii, gégiis ve karin
solunum hareketleri i¢in solunumla indiiklenen pletismograf (2 kanal), arteriel
oksihemoglobin satiirasyonu Olger parmak probu (SaO2: 1 kanal) kullanild1 ve es
zamanli video kayitlama yapildu.

Polisomnografi yazilim programi olarak Grass Technologies TWin Copyright ©
1995-2023 (versiyon 4.5) kullanildi. Kayitlarin standartlar1 ve uyku evrelendirilmesi,
Amerikan Uyku Tibb1 Akademisi (AASM=American Academy of Sleep Medicine)
Manual for the Scoring Sleep and Associated Events v2.6’ya gore yapildi. ** Kayitlama
skorlamalarina Haziran 2020’de bagslandi. Kayit 10 mm/saniye siiplirme hizinda yapildi.
Apne; hava akimi sensorii amplitiidiinde > 10 saniye siireli ve olay dncesi temel aktivite
amplitiidiinde > %90 diisiis, hipopne; hava akimi sensorii amplitiidii temel seviyesinde
%30’dan fazla diisme ile eslik eden, oksihemoglobin satiirasyonu seviyesinde > %3
diisme veya eslik eden olayla iliskili uyanma reaksiyonu olarak tanimlandi. AASM '%°
skorlama kriterlerine gore, bir bacak hareketi, anterior tibialis EMG aktivitesinde

istirahat halindeki EMG aktivitesinin 0,5 saniye ile 10 saniye arasinda siiren >8
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mikrovolt iizerinde bir artis olarak puanlandi. 5-90 saniye igerisindeki >4 bacak
hareketi, periyodik bacak hareketi olarak dahil edildi. Toplam skorun >15 olmasi
periyodik bacak hareket bozuklugu olarak kabul edildi. Arousal, N1, N2, N3 veya REM
uykusunda, en az 10 saniyelik stabil uyku sonrasinda, 3 saniyeden uzun siireli EEG
frekansinda ani alfa, teta ve/veya 16 Hz'den biiyiik (ancak uyku igcikleri harig) aktivite
degisimleri olarak skorlandi. REM sirasinda arousal skorlanabilmesi i¢in es zamanl

submental EMG en az 1 saniye siireli aktivite artis1 6lgek alindi.

3.4.2. Polisomnografik Parametreler

Uyku parametreleri olarak toplam kayit siiresi, yatak i¢i zamani, toplam uyku
stiresi, uyku etkinligi, uyku latansi, uyku evreleri yiizdeleri, NREM yiizdesi, REM
yilizdesi, uyku baglangici sonrast uyaniklik siiresi (USUS), kayit boyunca uyanma
sikligi, REM latansi, REM siklig1, apne/hipopne indeksi, periyodik bacak hareket

indeksi olarak belirlendi.

3.4.3. Siklik Alternan Patern Analizi ve Parametreleri

Siklik alternan patern skorlamasi Terzano ve ark. belirledigi kriterler-konsensus
dogrultusunda manuel olarak skorlandu. **

Skorlamalar sonrasinda her hastanin; toplam A fazi siiresi ve subgruplari
stireleri, toplam B fazi siiresi, toplam SAP sekans sayisi, toplam SAP sikliis sayisi, Al
sayisi, A2 sayisi, A3 sayisi, B sayisi, Al ylizdesi (Al sayis/A1+A2+A3 sayisi) , A2
ylzdesi (A2 sayisi/A1+A2+A3 sayisi), A3 yiizdesi (A3 sayisi/A1+A2+A3 sayisi),
toplam SAP siiresi, SAP orani (toplam SAP siiresi / NREM uykusu siiresi), Al siiresi
ortalamasi (A1l toplam siiresi / Al sayis1), A2 siiresi ortalamasi (A2 toplam siiresi / A2
sayist), A3 siiresi ortalamasi (A3 toplam siiresi / A3 sayisi), B ortalama siiresi (Toplam
B siiresi / B Sayisi), SAP sikliis indeksi (Saatteki SAP sikliis sayis1), SAP sekans
indeksi (Saatteki SAP sekans sayisi) ayn1 zamanda, Al, A2 ve A3 fazlarinin SAP’in A
fazlar arasindaki siiresel yiizdeleri (A1 toplam siiresi / Toplam A siiresi) (A2 toplam
siiresi / Toplam A siiresi) (A3 toplam siiresi / Toplam A siiresi) kaydedildi ve

hesaplanda.
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3.5. Istatistiksel Yontem ve Analiz

Calismada IBM Statistical Product and Service Solutions (SPSS) 25.0 siiriimii
kullanildi. Kategorik degiskenler arasindaki iligkinin belirlenmesi i¢in Pearson ki-kare
testi kullanildi. Bagimsiz degiskenler arasindaki farkin anlamli olup olmadigini
belirlemek i¢in, dagilimi1 normal olanlar igin, t-test, normal dagilimi saglamayan veriler
icin ise Mann-Whitney U testi kullanildi. Normal dagilim varsayim testleri i¢in ise
Kolmogorov-Smirnov testi ve Shapiro-Wilk testleri kullanildi. p degeri 0,05’in altinda

cikan degerler istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Veriler

Calismaya yas ortalamasi 43,13+£13,9 (min:19 - max:69), 23'i kadin (%41,8)
olan 55 epilepsi tanili hasta ve yas ortalamasi ise 42,95+12,2 (min: 18 -max: 68) 24'i
kadm (%43,6) olan 55 uyku kayitlar1 yapilan kontrol grubu bireyleri alindi. VKI,
epilepsi grubunda 28,34+5,31 (min:18-max:46), kontrol grubunda 28,41£3,65 (min:23-
max:42)’di (P = 0,934) (Tablo 2).

Tablo 2. Cahismaya dahil edilen gruplarin demografik verileri

Demografik Veriler Epilepsi (n = 55) Kontrol (n = 55) p

Cinsiyet (K/E) n (%) 23 (41,8)/32 (58,2) 24 (43,6)/ 31 (56,4) 0,847
Yas (ortalama + SS) 43,13+13,9 42,95+12,2 0,942
VKI (ortalama =+ SS) 28,34+5,31 28,41+3,65 0,934

VKI: viicut kitle indeksi

4.2. Epilepsi hasta grubu klinik bilgileri

Epilepsi hastalarinda ortalama hastalik stiresi 12,44+4,2 (min:8 — max:38) yild1.
Epilepsi hastalarmin 50’sinde (%90,9), nobetler farkindaligin bozuldugu fokal nobetler
seklindeydi. Hastalarin 48 (%87,3)’inde motor baslangicli ndbetler, 7’sinde (%12,7)
non-motor baslangi¢li ndbetler belirlendi. Ayrica hastalarin 33'linde (%60) nobetler
fokal baglayip bilateral yayilimli 6zellikteydi. Nobetleri sadece fokal kalan hasta sayisi
22’ydi (%40). (Tablo 3)
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Tablo 3. Epilepsi Hastalarimin Klinik Ozellikleri (n=55)

Hastalik Siiresi Ortalamasi (Y1l) 12,4+4,2 (min:8 —max: 38)
Nobetlerin ILEA 2017’e gore
siiflandirmasi
Nobet Tipi:

Farkindaligin Korundugu 5 (%9,1)

Farkindaligin Korunmadigi 50 (%90,9)
Motor Baslangic: 48  (%87,3)

Non-motor Baslangig: 7 (%12,7)

Fokal: 22 (%40)

Fokal Baglayip Bilatarel Yayilimli: 33 (%60)

Nobetlerin Uyku-Uyamikhik Ritmi

Noktiirnal: 17 (%31,0)
Uyaniklik: 18  (%32,7)
Ditirnal: 20 (%36,3)
Tedavi
Monoterapi 27 (%49)
Politerapi 28  (%51)

Nobetler, sirkadiyen ritme gore gruplandirildiginda; 17 (%31)’sinde sadece
noktlirnal, 18 (%32,7)’sinde sadece uyaniklik ve 20’sinde (%36,3) ise dilirnal
(uyku+uyaniklik) dénemlerinde gozlenmekteydi. (Sekil 5)
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Nobetlerin Uyku Uyaniklik Paterni

Uyku ve Uyaniklik

36% Noktirnal
0

31%

u Noktlrnal
Uyaniklik

Uyku ve Uyaniklik

Uyaniklik
33%

Sekil 5. Nobetlerin Uyku Uyamikhik Paterni

Hastalarin son 6 ay icinde nobetli giin sayisit ortalama 15,71+21,4 (min:0-
max:180) gilin olarak saptandi. Hastalarin sadece 9’u (%17), 1 yildan uzun siiredir
ndbetsizdi. Son bir y1l i¢inde hastalarin 46’smin (%83,6) nobeti vardi. Ug (%5) hastanin
PSG ¢ekimi sirasinda iktal donemleri kayit edildi. Kayit giinii dahil en uzun nobetsizlik
stiresinin 3 katindan fazla silire ndbetsiz olan hasta sayisi, 22 (%40) iken, 33 (%60)
hastanin ndbetleri kontrol altinda degildi.

NOI olarak hastalarin 27’si (%49) monoterapi, 28 (% 51) politerapi almaktayd.
Monoterapi alan hastadan 15’1 KBZ, 10’u LEV, ve birer hasta VPA ve PB monoterapisi
almaktaydi. (Sekil 6)
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Monoterapide Kullanilan ilaglar (n=27)
PB
4%

VPA
4%

LEV
37% KBZ

55%

Sekil 6. Monoterapide Kullanlan ilaglar

4.3. Gruplarn klinik sikayetleri:

Kontrol grubunda olan hastalar, ¢alisma déneminde, uyku poliklinigine bagvuran
ve OUAS acisindan degerlendirilmek ilizere PSG yapilan saglikli bireyler ig¢inden
secilmisti. Oykii igeriginde hastalarm 15 (%27,2)’inde sadece horlama, 10
(%18,2)’nunda horlama ve tanikli apnesi, 15 (%20)’inde horlama ve giindiiz asir1
uykululuk, 15 (%27,2)’inde horlama, tamikli apne ve giindliz asir1 uykululuk
yakinmalar1 vardi. (Sekil 7) Epilepsi hasta grubunda hasta sikayetleri Sekil 8’de

verilmistir.
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Kontrol Grubu Hasta Sikayetleri

Sadece Horlama;
Horlama, Tanikli !

Apne, Glindlz Agiri n=15;
27%
Uykululuk; n=15;
27% N
Horlama ve Giindlz
Astn Uykululuk; \ " Horlama ve Tanikli
n=15; . h=10-
28% Apne; n=10;
18%
= Horlama ve Tanikli Apne = Horlama ve Glindiz Agiri Uykululuk

= Horlama, Tanikli Apne, Glindiiz Asiri Uykululuk = Sadece Horlama

Sekil 7. Kontrol Grubu Hasta Sikayetleri

Epilepsi Hastalari Hasta Sikayetleri
Horlama, Tanikli Sadece Horlama;
Apne ve Gindiiz
Asiri Uykululuk; n=18
33%

n=18
33%

Horlama ve Giindiiz Horlama ve Tanikli

Asirt Uykululuk; n=10 \ / Apne; n=9

18% 16%

= Sadece Horlama = Horlama ve Tanikli Apne

= Horlama ve Giindiiz Asirt Uykululuk = Horlama, Tanikh Apne ve Glindlz Agirt Uykululuk

Sekil 8. Epilepsi Grubu Hasta Sikayetleri




4.4. Hasta ve kontrol grubunun PSG karsilastirilmasi:

Yatakta gecen siire ortalamasi, epilepsi grubunda 405,80+38,97 dakika, kontrol
grubunda ise 416,07£51,38 dk (p=0,241). Toplam uyku siiresi ortalamasi, epilepsi
grubunda 352,46+63 dk, kontrol grubunda 357,5+£55,4 dk olarak bulundu. (p=0.656).
Uyku etkinligi yilizdelerinin ortalamasi, epilepsi grubunda %86,7+12,7 iken kontrol
grubunda ise %85,8+7,8 olarak bulundu (p=0,051).

Uyku latansi ortalamasi, epilepsi grubunda 17,14 +16,61 dk, kontrol grubunda
23,34 +18,61 dk olarak olgiildii. Epilepsi grubunun uyku latansi istatistiksel olarak
anlaml olacak sekilde daha kisa belirlendi. (p=0,023). Uyku sonras1 uyaniklik siire
ortalamas1 (USUS/WASO(wake after sleep onset)), epilepsi grubunda 30,23+42,61 dk,
kontrol grubunda ise 27,3 24,18 dk olarak o6l¢tildi (p=0,237).

Kay1t boyunca uyanma sikliklari, epilepsi grubunun 4+3 iken , kontrol grubunda
543 olarak bulundu (p=0,140).

NREM evresi siiresi, epilepsi grubunda 299,45+52,07 dk, kontrol grubunda
290,29+52,31 dk olarak saptandi (p=0.359). Uyku evre oran yiizdelerine ait ortalamalar;
N1 uyku evresi epilepsi grubunda 7,82+5,39, kontrol grubunun ise 7,48+4,52 (p=0,967),
N2 uyku evresi, epilepsi grubunda 57,5+12,8, kontrol grubunda ise 56,3+11,1
(p=0,774 ), N3 uyku evresi, epilepsi grubunda 20,2+10,59; kontrol grubunda ise
17,6+8,4 (p=0,149) olarak bulundu. REM evre yiizde ortalamasi, epilepsi grubunda
13,58+8,63; kontrol grubunun ise 17,58+7,23 (p=0,01) olarak belirlendi. REM latansi
stiresi, epilepsi hasta grubunda 132,678 dk; kontrol gurubunda 120,1+65,7 dk olarak
saptandi. (p=0,536)

AHI degerleri ortalamasi; epilepsi grubunda 10,0+15,0, kontrol grubunda 11,2
+15,3 bulundu (p=0,554). (Tablo 4) Epilepsi hastalarinin 29’unda (%52,7), kontrol
grubunun 26’sinda (%47.3), AHI degeri < 5 belirlendi. AHI degeri 5<AHI<15 olan
bireylerin sayisi, epilepsi grubunda 16 (9%29,1), kontrol grubunda 17 (%31) idi. Epilepsi
ve kontrol gruplarinda 4’er (%7,2) hastada 15<AHi<30, AHI degeri >30 olan, epilepsi
grubunda 6 (%11), kontrol grubunda 8 (%14,5) hasta belirlendi. Her iki grubun AHI
ortalamalarinin esit olmasina ¢alisma dizayni nedeni ile 6zen gdsterilmisti. (Tablo 5)

PBHI skorlar1 ortalamalar1 arasinda yine istatistiksel anlamli farklilik ¢alisma
dizayn1 nedeniyle yoktu (p=0,909). PBHI skoru >15 olanlarin sayisi, epilepsi
hastalarinda 11 (%20) ve kontrol grubunda 9 (%16,4) olarak bulundu (p=0,804) (Tablo
4).
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Tablo 4. Epilepsi ve Kontrol Gurubu Hastalarinin Uyku Makro Yapis1 Karsilastirilmasi Sonuglar:

Uyku Parametreleri Epilepsi Kontrol
n=55 n=55

Ort. £ (SS) Ort. = (SS)
Yatakta Gegen Siire (dk) 405,80+38,97 416,07+£51,38 0,241
Toplam Uyku Siiresi (dk) 352,46+63 357,5+55.4 0,656
Uyku Etkinligi(%) 86,7+12,7 85,8+7,8 0,051%*
Uyku Latansi(dk) 17,14+16,61 23,34+18.61 0,023*
Uyku Basglangic1 Sonrasi
Uyanmik  Kalma  Siiresi 30,23+42,61 27,3+24,18 0,237*
(USUS)(dk)
I;z,lltg | Boyunca Uyanma 443 53 0.140%
N1 % 7,82+5,39 7,48+4,52 0,967*
N2 % 57,5£12,8 56,3+11,1 0,774%*
N3 % 20,2+10,59 17,6+8.4 0,149
REM % 13,58+8,63 17,58+7,23 0,01
NREM (dk) 299,45+52,07 290,29+52,31 0,359
REM Latansi (dk) 132,678 120,1+£65,7 0,536*
PBHI 9,7+ 15,3 9.4 + 14,3 0,909*
PBHI>15 n(%) 11 (%20) 9 (%16,4) 0,804
AHI 10,0+15,0 11,2+15,3 0,554*

*: Mann—Whitney U test
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Tablo 5. Epilepsi ve Kontrol Hastalarinda Apne Hipopne indeksleri

AHI Epilepsi (n=55) Kontrol (n=55)
n(%) n(%)
<5 29 (%52,7) 26 (%47,3)
5<<15 16 (%29,1) 17 (%31)
15<-<30 4 (%7,2) 4 (%7,2)
>30 6 (%11) 8 (%14,5)

Uyku mikroyapis1 sonuglari, Tablo 6’da verilmistir. Her iki grupta mikroyap1
karsilagtirmasinda, toplam SAP siire ortalamasi, epilepsi hasta grubunda 116+54,8 dk,
kontrol grubunda 77+45,4 dk (p<0,0001), SAP orani yiizdesi ortalamasi, epilepsi
grubunda 39,61£17,9, kontrol grubunda ise 26,05+13,4 olarak bulundu (p<0,0001).

SAP alt gruplar her iki grupta karsilastirildiginda; A1 ortalama siiresi, epilepsi
grubunda 8,05%3,59 sn, kontrol grubunda 6,9+1,8 sn (p=0,095), A2 ortalama siiresi,
epilepsi grubunda 11,9+2.4 sn, kontrol grubunda ise 11,6+£1,6 sn (p=0,886), A3
ortalama siiresi, epilepsi grubunda 13,6+3,2 sn, kontrol grubunun ortalama degeri ise
13,9+4,8 sn (p=0.926) olarak belirlendi.

SAP alt gruplarinin bir kayit icerisinde sikliklara ait yiizde ortalamalari; epilepsi
grubunda Al icin 65+9,8, kontrol grubu i¢in 63,4+9,9 (p=0,282), A2 igin, epilepsi
grubunda 23,149, kontrol grubunda 25,9+8,8 (p=0,021), A3 i¢in epilepsi grubunda
11,843,4, kontrol grubunda 10,6+4.,4 (p=0,111) olarak saptandi.

B siiresinin ortalamasi, epilepsi grubunda 23,194+4,97 sn, kontrol grubunda
21,39+£3,84 sn olup, B siiresi ortalamasi epilepsi hastalarinda, kontrol gurubuna gore
daha uzun belirlendi (p=0,037).

SAP sikliis indeks ortalamasi; epilepsi grubunda 43,5+21,62, kontrol grubunda
ise 33,03+£17,88 (p=0,007). SAP sekans indeks ortalamasi, epilepsi grubunda 7,2842;
kontrol grubunda ise 7,10 £2,19 belirlenmis olup, iki grup arasinda SAP siklus indeksi
acisindan anlaml bir farklilik gézlenmedi. (p=0,64).
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Tablo 6. Epilepsi ve Kontrol Grubunda Uyku Mikro Yapisi Karsilastirllmasi1 Sonuclari

Epilepsi(n=55)

Kontrol(n=55)

Uyku Mikro Yapist Ot 4 SS Ot 4 SS p
SAP orani(%) %39,61+17,9 %026,05+13,6 <0,0001
Toplam SAP Siiresi (dk) 116+54,8 77+45.,4 <0,0001
A1 Ortalama Siiresi 8,05+3,59 6,9+1,8 0,095%*
A2 Ortalama Siiresi 11,9+2,4 11,6£1,6 0,886*
A3 Ortalama Stiresi 13,6+3,2 13,9+4.8 0,926%*
B Ortalama Siiresi 23,3+4,97 21,39+3,8 0,037*
A1l Siiresi Yiizdesi 53,8+10 49,6+9,1 0,036
A2 Siiresi Yiizdesi 28,8+10 34,1+8,5 0.001*
A3 Siiresi Yiizdesi 17,245,9 16,1£6,2 0,328
A1l Sayis1 Yiizdesi 65+9,8 63,4+9,9 0,282*
A2 Sayis1 Yiizdesi 23,1+9 25,9+8.,8 0,021*
A3 Sayis1 Yiizdesi 11,843,4 10,6+4.,4 0,111
SAP Sikliis Indeksi 43,5421,62 33,03+17,88 0.007
SAP Sekans Indeksi 7,284+2 7,10+£2,19 0,64

*: Mann—Whitney U test
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Tablo 7. Nobeti Kontrol Altinda Olan Epilepsili Hastalar ile Olmayan Epilepsi Hastalarimin Uyku

Mikro Yapis1 Karsilagtirilmasi

Nobeti Kontrol Nobeti Kontrol
Uyku Mikro Yapisi Altinda Degil(n=33) Altinda(n=22) p
Ort. + SS Ort. + SS
Yas 41,4+13 45,6+15,2 0,297
VKI 27+5,2 29+5,1 0,063*
Cinsiyet (K/E) 13/20 10/12 0,655
AHI 7,1+£10,6 14£19,3 0,371*
PBHI 11,3+17,1 731122 0,558*
SAP orani(%) 38,8+17,4 40,7+19 0,699
Toplam SAP Siiresi (dk) 110,9+54,8 123,6+55,1 0,408
Al Ortalama Stiresi 8,4+4.3 7,4+1.8 0,864*
A2 Ortalama Siiresi 11,7+2,1 12+2,7 0,932*
A3 Ortalama Stiresi 13,6+2,8 13,6+3.8 0,891*
B Ortalama Siiresi 23,7+5,34 22,6+3,84 0,655*
Al Siiresi Yiizdesi 52,8+11,7 55,4+11,2 0,503*
A2 Siiresi Yiizdesi 30+10,8 27,1£8,5 0,400*
A3 Siiresi Yiizdesi 17,14£5,8 17,446 0,328
Al Sayis1 Yiizdesi 63,4+10,2 67,59+8,9 0,126*
A2 Sayis1 Yiizdesi 24,6£9,5 20,8+8 0,058*
A3 Sayis1 Yiizdesi 11,98+3.,4 11,58+4 0,111

*: Mann—Whitney U test

Nobeti kontrol altinda olan grup ile, nobetleri kontrol altinda olmayan epilepsili

hastalar karsilastirildiginda, her iki grupta da demografik yapilar yani sira, uyku mikro

yapist Olgiitlerinde istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi. (Tablo 7)
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Tablo 8. Epilepsi Hastalarinin Uyku Kalitelerine Gore Uyku Mikro Yapisi1 Karsilastirilmasi

Iyi Uykucu Kétii Uykucu

Uyku Mikro Yapis1 | (PUKI<S), Ort. £ (PUKI>S), Ort. £+
SS SS

Yas 40,8+13,7 46,08+13,9 0,169
VKI 28,12+4,98 28,6+5,8 0,959*
Cinsiyet (K/E) 13/18 10/ 14 0,984
AHI 11,02+16,2 8,67+13.4 0,653*
PBHI 9,2+14,09 10,3+17,21 0,701*
SAP orani(%) 38,7+18,8 40,7+17 0,685
Toplam SAP Siiresi | 118,9+£55,6 112,2+54,7 0,653
(dk)
Al Ortalama Sturesi | 7,6£2,7 8,5+4.4 0,435*
A2 Ortalama Siiresi | 11,842,5 11,9£2,2 0,696*
A3 Ortalama Stiresi | 13,69+3,13 13,56+3,37 0,897*
B Ortalama Siiresi 22,714 24,09+5,6 0,307*
Al Siiresi Yiizdesi | 53,2+11,4 54,6+11,8 0,825%*
A2 Siiresi Yiizdesi | 29,8+9,9 27,6£10,2 0,497*
A3 Siiresi Yiizdesi | 16,9+5,7 17,71+6,1 0,650
Al Sayist Yiizdesi | 64,97£10,6 65,2489 0,859*
A2 Sayis1 Yiizdesi | 23,78+10,1 22,2+7,6 0,839*
A3 Sayist Yiizdesi | 11,243,2 12,5+3,7 0,317
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4.5. Subjektif Uyku test sonuclar:
Epworth Uykululuk Olgegi (EUO) skorlar1 ve Pittsburg Uyku Kalitesi indeksi

(PUKI) skorlar1 sonuglar1 Tablo 9°da verilmistir.

Tablo 9. Epilepsi ve Kontrol Grubu Hastalarinda Subjektif Testler

Epilepsi(n=55)

Kontrol(n=55)

Ort. + (SS) Ort. + (SS) P
EUO skoru;
5,944,5 8,2+6,5 0,079%*
(ort.£ SS)
Global PUKI skoru;(ort.+= SS) 5,3+2,93 7,8+3,88 0,0002*
EUO > 10; n(%) 14 (%25,4) 20 (%36,3) 0,6%*
Pittsburgh > 5; n(%) 24 (%43,6) 37 (%67,2) 0,012%*

*: Mann—Whitney U test, **: Pearson ki-kare

Giindiiz uykululugun belirteci olan EUO, epilepsi hastalarnin 14(%25,4)’{inde
EUO > 10 iken, kontrol gurubunda olgu sayist 20 (%36,3) idi. Uyku kalite indeksi

acisindan bakildiginda, epilepsi grubunda 24 (%43,6) hasta ve kontrol grubunda 37
(%67,2) olgunun PUKI skorlar1 5’in {izerindeydi.
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5. TARTISMA

Nobet tipleri ve sikliklar1 agisindan, prospektif kohort ¢alismamizda 55 epilepsi
hastas1 ve yas, cinsiyet, VKI, AHI ve PBHI ortalamasi benzer olan, 55 kontrol hastasi
calismaya dahil edilmisti. Epilepsi hastalarinin hepsi fokal baslangi¢li epilepsi grubunda
olup semiyolojik olarak hastalarin 32’si (%58,1) temporal lob, 10’u (%18,1) frontal
lob, 1’1 (%1,8) parietal lob kaynakli olup, 12 (%21,8) hastada nobetler lokalize
edilememistir.

OUAS toplumda ve Ozellikle erkeklerde daha sik karsilagilan bir
hastaliktir.'® 100167168 OUAS  prevalans1 eriskin toplumda %]1,8-28 arasinda

165

tanimlanmaktadir. > Horlama, OUAS’1n en belirgin ve en sik semptomudur. Habitiiel

horlama 30-60 yas arasi bireylerde oldukca sik goriiliip, erkeklerde %44, kadinlarda

17 habitiiel horlamasi olan erkeklerin % 34’iinde, kadmlarin ise %

6

%28 rastlanirken
19°da OUAS kriterlerinin ~ karsilayan  bulgularmm  oldugu  vurgulanmistir.'®
Calismamizda horlama, hem epilepsi hem kontrol grubu hastalarimin o6ncelikli
yakinmaydi. PSG sonrasi epilepsi grubunda, 29 hastada AHI <5 ve 26 (%47,3) hastada
AHI>5 olarak belirlendi. Hastalarin sadece % 11°de AHI >30 olarak saptandi.
Epilepsi hastalarinda OUAS sikligi, normal popiilasyona gore daha sik oldugu
gosterilmistir.'>'"® Baz1 calismalarda, OUAS epilepsi hastalarinda %20-80 arasinda
oldugu vurgulanmistir. "> OUAS &nceden bildirildigi gibi erkeklerde daha sik oldugu
bilinmektedir, bizim ¢alismamizda da AHI>5 olan hastalarin cogu erkek cinsiyetindeydi
(E/K: 21/5). Kontrol grubu ¢alisma dizayni nedeni ile esit cinsiyet ve ortalamasi olan
AHI ve PBHI sahip olgular alinmisti. Bu sekli ile kontrol grubunda 26 ( %47.3)
olgunun AHI <5 ve 29 ( % 52.7) olguda AHI>5 olarak belirlendi. Kontrol vakalarinin
12’sinde (%21,8) AHI degerlerinin >15 oldugunu belirledik. Calismalarda horlamasi

olan hastalarin en az %15'inin AHI'sinin > 15 oldugu gosterilmistir.'¢"-'**

Calismamizda
da benzer bulgular belirlendi. Apne Hipopne Indeksi <15 olan her iki gruptaki
hastalarimizdan hi¢birine CPAP 6nerilmedi.

Uykuda solunumsal bozukluklarin kardiyovaskiiler mortalite ve morbidite ile
iligkili oldugu bilinmektedir. Bununla birlikte, horlama yakinmasi olan kisilerde koroner
arter hastaligi, inme riskinin arttigi gosterilmistir.'®'** Sadece horlamasi olan

hastalarda uyku fragmantasyonuna sekonder, = GAU yakinmasinin eslik ettigi
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15 Ancak c¢alismalarda PSG yapilmadan bu sonuca varilmasi, sonucun

163,164,165

gosterilmistir.
sorgulanmasimi  gerektirmektedir. Bununla birlikte, Uluslararas1 Uyku
Bozukluklarmin Smiflandirilmasi-3 (UUBS-3) kriterlerine gore, uyku sirasinda iist hava
yollar1 boyunca isitilebilen titresimler olarak tanimlan “primer horlama” da, apne varlig1
veya yoklugunun primer horlama tanimini etkilemedigi veya ag¢ik u¢lu oldugu sonucuna

166 «Basit horlama” veya “non-apneik horlama”, uykuda solunum

varilmustir.
bozukluluklarmm genel olarak ilk evresi olarak tammlanir. '°*'®” Genel olarak
calismalarda '® habitiiel horlama farkli cut-off degerleri kullanilarak almmis olup,
yapilan smiflandirmalarda sozel veriler (6r. hemen hergiin, nadiren vb gibi), yanisira
bazi siniflandirmalarda sayisal (haftada >2, >3,>4 giin gibi) olarak belirlenmistir. Ancak
tanimlar konusunda heniiz net bir konsensus bulunmamaktadir.

Gilindiiz asir1  uykululuk, OUAS ve primer uyku bozukluklarinin sik
semptomlarindan biridir. Epilepsi hastalarinin uyku kalitesini nobet sikligi, nobetlerin
ditirnal yapisi, kullandiklar1 antiepileptik ilaglar ve interiktal epileptik aktivitelerin
bozdugu bilinmektedir. Bizim calismamizda uyku kalitesini ve GAU durumlarini
belirlemek i¢in EUO ve PUKI &lgeklerini kullandik. Epworth uykululuk dlcegi skala
ortalamasi, fokal baslangigli epilepsi hastalarinda 5,9+4,5 (min:0-max:17), kontrol
grubunda ise 8,2+6,5 (min:0-max:16) olarak belirlendi (p = 0,79). Epilepsi hasta
grubunda 14 (%25,4), kontrol grubunda ise 20 (%36,3) olguda, EUO >10 olarak
belirledik (p=0,6). Khatami R. ve ark., epilepsi hastalarinda GAU yakinmas1 %37 ,

5% Ancak bu calismada nébet

kontrol gurubunda ise %32 belirlemislerdir (p>0,05).
siniflamas1 ayrimi yapilmamasit ve PSG sonuglarinin olmamasi ile c¢aligmamizdan
farkhilik gostermekteydi.””* Yine Khatami R. ve ark., epilepsi hastalarinda %19°da,
kontrol grubunda %14’de EUO > 10 belirlediler (p>0,05).""! Yine uyku kalite
gostergelerinden, PUKI skor ortalamasi epilepsi hastalarinda 4.9+3, kontrol
gurubumuzda ise 8+4 oldugu, bu farkin istatistiksel anlamli oldugunu belirledik
(p<0,0001). PUKI skoruna gére “kotii uykucu” kisi sayilar1 kontrol grubunda, epilepsi
hastalarinda gore daha fazlaydi , (epilepsi n=24 vs. kontrol grubu n=42) (p=0,002).
Bergmann M. ve ark.’nin epilepsi hastalarinda subjektif testlerin oldugu caligmalar
hakkinda yaptiklar1t meta-analizde, epilepsi hastalar1 ve kontrol grubu arasinda ortalama

EUO skorlarmin benzer oldugu, ortalama farkin 0,38 olarak hesaplandig1 ve bu deger

istatistiksel olarak anlamli olmadigini (p=0,099) gdstermislerdir.
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Bununla birlikte, epilepsi hastalarinda PUKI skorunun kontrol grubuna kiyasla
daha ytiksek oldugu, ortalama farkin 1.27 olarak hesaplandigi ve bu deger istatistiksel
olarak anlamli (p < 0,001) oldugu belirlemislerdir.'®* Ancak, her iki grup icin de genel
ortalama PUKI degeri normal aralikta, yani 5'in altinda bulundugu sonucu &nemliydi.
Bu calismaya gore epilepsi hastalarinda belirledigimiz PUKI skoru, meta-analizde
belirnenen PUKI skoruna yakin bir skor olmasi, 6nemli bir sonug olarak diisiindiik. Zira
arastirmacilar, epilepsi hastalarinin uyku kalitesinin kontrol grubuna goére daha diisiik
oldugunu, ancak her iki grubun da genel olarak normal uyku kalitesine sahip oldugunu
gostermekteydi.'® Bizim ¢alismamizda kontrol grubunda PUKI degerlerinin yiiksek
saptanmasinin nedeni alinan hastalarin uyku poliklinigine gelen hastalarin alinmig
olmasindan kaynaklanmakta oldugu diisiiniildii.

Uyku hastaliklarnin 6n belirlenmesinde, subjektif dlgekler (PUKI ve EUO)
kullanilmast &nerilmekle birlikte, PSG incelemesi, uyku yapisinin ve bozukluklarinin
belirlenmesinde altin standart teknik olarak kabul edilmektedir. PSG, uykunun makro
ve mikro yapisini gosteren giiniimiizdeki en iyi inceleme yontemidir. Sadece uyku
stirelerinine bakildiginda, bir derlemede, epilepsi hastalarinda toplam uyku zamani
406,2 + 28,9 dk ile 493 + 62 dk arasinda bildirilmigken, kontrol gruplarinda 414,4 +
28,9 dk ile 443 + 20 dk olarak bildirilmistir. '® Bizim ¢alismamizda da, epilepsi ve
kontrol hastalar1 arasinda, toplam uyku zamanlar1 arasinda anlamli farklilik mevcut
degildi (p>0,05). Uyku sonrast uyaniklik siireleri (USUS) epilepsi hastalarinda
30,23+42,61 dk ve kontrol grubunda ise 27,3+24,18 dk olarak belirledik (p=0,237).
Sistematik derlemede ise USUS degerleri epilepsi ¢alismalarinda 13,6 + 9,8 dk ile 78,2
+ 5,3 dk arasinda, kontrol guruplarinda ise 12,3 + 8,4 dk ile 27,9 + 18,9 dk arasinda
bulunmustur.'”’” Bir baska calismada ise refrakter epilepsi hastalarinda, USUS
degerlerinin kontrol gruplarmna gore daha fazla oldugu gosterilmistir.'® Genel olarak
epilepsi hastalarinda USUS un artmasi beklenmektedir. '® Epilepsi ve saglikli olgular
arasinda NREM ve REM uyku siiresi veya yiizdeleri, 2022 yilinda yapilan bir meta-
analizde karsilastirilmis'’*; REM uykusu siiresinin fokal epilepsili hastalarda anlamli
derecede azaldigi, ancak N3 uykusunun fokal epilepsili hastalarda yapilan caligmalara
gore yiiksek heterojenite gosterdigi izlenmistir. N3 uykusu istatistiksel olarak fokal
epilepsilerde ve saglikli kontrol grubu arasinda anlaml farklilik saptanmamistir. Uyku

etkinligi acisidan ise bir ¢alismada, fokal epilepsi hastalarinda azaldig1 gosterilmistir.
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'8 Bizim ¢alismamizda REM uyku yiizde oramnin kontrol grubuna gére azaldigi
(p=0,01) , N1, N2 ve N3 uyku evre oranlar1 arasinda fark olmadigi belirledik. Sonug
olarak uyku makro yapisi elemanlar1 hakkinda genel olarak ¢aligmamizi literatiirdeki
verilerle karsilagtirdigimizda benzerlikler yani sira, yontem farkliliklar1 nedeni ile bazi
farkliliklar oldugu sonucuna ulastik.

Uyku kalite ve igerigini uyku makro yapisi elemanlar1 yani sira mikro yapilarin
analizi de gostermektedir. Uyku mikro yapisint SAP ve uyanma reaksiyon sikligi
kriterleri belirlemektedir. SAP orani; yas ve primer hastalik, uyku hastaliklar1 ve
komorbiteler ve diger parametreler etkilemektedir. Siklik alternan paternin, uyku
instabilitesi ile iliskili oldugu yapilan ¢alismalarda gosterilmistir. Fizyolojik bir durum
olsa da arttiran nedenler uyku instabilitesi ile iliskilendirilmektedir. Calismamizda
epilepsili ve kontrol grubunda SAP oranlari; sirastyla, %39,61+17,9 vs. %26,05+13,6
olarak belirlendi (p<0,0001). SAP orani epilepsi hastalarinda, diger g¢aligmalarda
oldugu gibi istatistiksel olarak anlamli farklihk mevcuttu.'”' SAP siireleri de benzer
sekilde epilepsi grubunda 116+54,8 dk , kontrol grubunda ise 77+45,4 dk olarak
belirlendi (p<0,0001). SAP oram1 genel olarak epilepsi hastalarinda daha yiiksek
beklenmektedir. SAP oraniyla subjektif uyku kalitesi arasinda ters oranti
gosterilmistir.”?  Antiepileptik kullaniminin SAP oranmin azalttigin1 gosteren
alismalarda mevcuttur. > SAP oranmm epilepsi hastalarinda fazla olmasimin
sebebinin, “epileptojenik odak” ve siklik alternan patern {retiminde yer alan
nérofizyolojik devreler arasindaki iliski olabilecegi distiniilmektedir. >  Bu,
epileptojenik odagin beynin boélgesel aktivitesini degil de, bagh oldugu devreleri
aktivite ettigi sekilde Ozetlenebilir. Epilepsi hastalarindaki NREM uykusunda SAP
analizi lizerine yapilan giincel bir meta-analizde de SAP oraninin epilepsi hastalarinda
arttig1 gosterilmistir, '

Calismamizda Al, A2 ve A3 subtipleri siiresel ve sayisal olarak
karsilagtirildiginda, kayit siiresince SAP ile gecen A faz alt tipi siiresel ylizdesi
acisindan farkliliklar mevcuttu. Al siirelerinin SAP donemleri icerisindeki siiresel
yilizdeleri epilepsi hastalarinda, A2 siirelerinin SAP donemleri igerisindeki siiresel
ylizdeleri ise kontrol grubunda daha uzun (p = 0,036 ve p = 0,001; siras1 ile) oldugu
belirlendi. Bununla birlikte A2 sayisal yiizde ortalamasi kontrol grubunda daha fazlaydi
(epilepsi; 23,1£9 vs. kontrol 25,9+8,8) (p=0,021)) Al ve A3 sayisal yiizdeleri arasinda
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anlaml farklilik saptanmadi (siras1 ile p=0,282 ve p=0,111). Al faz1 aktiviteleri
senkronize yavas aktivitelerden olusmaktadir. A3 faz1 ise desenkronize hizh
aktivitenin yer aldigi, daha az senkronizasyonun izlendigi faz olup, bu dénemde
otonomik degiskenliklerin oldugu, artmis kas tonusunun goriildiigii bilinmektedir. Bir
bakima klasik arousal paternini andirmaktadir. A2 ise genel olarak Al ve A3’lin
karisimi olarak goriilmektedir. A1, A2, A3 arasindaki farkliliklar, karsilikli antagonistik
beyin sap1 aglarindan kaynaklanan uyku ve uyaniklik-saglayici salinimlar arasindaki
dinamik denge durumunu saglamanin bir yansimasi olabilecegi {iizerinde
durulmaktadir.'” A3 subtipi, uyaniklik saglayici giiclerin bir belirtisi iken, Al uykuyu
giiddiileyen  kuvvetlerin agirligina isaret ettigi disinilmektedir. ' A2 ve A3
subtiplerinin sayisal yiizdelerinin gerek epilepsi, gerek bazi uyku ve uyku iligkili
bozukluklarda sikhiginin arttigi bilinmektedir. Ornegin, Guilleminault ve ark. {ist hava
yolu diren¢ sendromu (UHYDS) belirlenen hastalarda, saglikli gruba goére, SAP
oraninin arttig1 ve A2 ve A3 oranlarinin UHYDS olmayan hastalara gore arttif
saptamustir.'”* Bir diger ¢alismada ise OUAS hastalarda, A1 subtipi hafif evie OUAS’lu
hastalarda daha yliksek izlenmigken, A2 ve A3 tipleri ortalamalar1 orta-agir OUAS
hastalarda (AHI > 20) daha yiiksek gosterilmistir. '”> Bunun nedenini ise, orta ve agir
OUAS hastalarinda solunumsal eforun, periferik reseptorleri, otonomik sistemi
tetiklenmesi sonucunda mikst paternlerde artisla iliskilendirmislerdir. 7472 sayisal
yiizdesinin kontrol grubunda daha yiiksek olarak saptanmasi ve Al ile A3 sayisal
yiizdeleri arasinda belirgin farkliligin olmamasinin nedeni, ¢alismamizda her iki grubun
da uyku yapilarmin farklihklart yani swra, apne hipopne indeksleri ve PBHI
indekslerinin benzer olmasina ragmen, epilepsi grubundaki ilag cesitliligi ve sayisi, yine
epilepsi grubundaki nobet siklik dagilimlarinin heterojenitesi, ndbetlerin sirkadiyen
ritimlerinin farkli olmasi gibi nedenler olabilir.

Siklik alternan patern, uyku sirasinda ortalama 8-15 saniye siireli gegici A fazlari
ve ortalama 15-20 saniye siireli B fazlarinin aktivitelerinden olusmaktadir. Siklik
alternan patern i¢inde B fazi, 2 A fazim birbirinden ayiran, uyku evresine bagimli, o
evrenin zemin aktivitesi olarak tamimlanabilir. ° Bu fazin inhibitér bir patern oldugu
diisiiniilmektedir. Caligmamizda, epilepsi grubunda, kontrol grubuna gore, B siireleri
ortalamasi istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde yiiksek saptanmistir (p=0,037).
REM uykusu ve B fazmin teorik olarak stabil faz olup, antiepileptik etki gostermesi

171

beklenmektedir. Yeh ve ark. meta-analizinde, “uyku iliskili epilepsili hastalarda”
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NOI kullaniminin, SAP oraninda azalma ve B fazinda artisla sonuclandigi
yorumlanmustir ve NOI’lerin NREM dénemini stabilize ettigi, bu sekilde nobet kontrolii

sagladiginin  iizerinde durulmustur. '’

Calismamizda B faz doneminin stiresel
ortalamasmin epilepsi grubunda fazla ¢ikmasmin nedeni, NOI’lere bagl olabilecegi
diistiniilmiistiir. Bu etkinin A fazlarmi etkilemedigi gozlenmistir. '’® Primer jeneralize
epilepsilerde epileptik desarjlarin SAP ve non-SAP siirecleri icerisinde, SAP siiresince
daha sik goriildiigii gosterilmis, epileptik aktivitelerin A faz1 doneminde B fazina gore
daha sik goriildigii bildirilmistir. "’ Ancak REM uykusu olusum mekanizmalari ile
arousallar sonrasi olusan B fazlarinin olusum ve siirdiiriilmesinin, ortak noktalar1 ve
farklarmm1  belirlemek icin  farkli norofizyolojik ¢alismalar — gerekebilecegini
diisiinmekteyiz.

Bizim calismamiz ile literatiir calismalar1 arasinda dizayn olarak farkliliklar
bulunmaktadur, 76178 179 180. 181182183 Gepel olarak bu ¢alismalarda hastalarin horlama
aligkanliklarmin olup olmadigi, raporlanmamistir. Horlama hastalarinda siklik alternan
patern ile ilgili dogrudan veriler bulunmamaktadir.

Sonugta ¢aligmamizda, epilepsi hastalarinin benzer demografik ve uyku
verilerine sahip hastalara gore SAP oraninin artmis oldugu ve 6zellikle A1 ve A2 siiresi
yiizdeleri ile birlikte, ortalama B siiresinde farklar oldugu goriilmiistiir.

Calismamizda diken veya keskin aktivite analizi yapilmamis olmasi yanisira,
calisma baglangi¢ donemi salgin donemine denk gelmesi nedeni ile kayit edilen epilepsi
hasta sayis1 kisitliydi. Ayrica c¢alismaya dahil edilenlerde SAP’larin hangi uyku
evrelerinde agirlikli oldugu belirlenmesi, epilepsi hastalarindaki uyku yapisin1 ve SAP
ile iligkisi belirleme agisindan daha iyi olacakti. Fokal epilepsili hastalarin kullandiklari
ilaclar genis bir dagilim aralifinda olmasi nedeni ile tek basina monoterapinin SAP
degiskenligi lizerindeki rolii hakkinda analiz yeterince yapilamadi. Epilepsi hastalarinin
ilag Oncesi ve sonrast SAP degiskenligi, calisma dizayni nedeni ile degerlendirilemedi.
Hasta ve kontrol grubuna bir kez PSG c¢ekilebildi. PSG-EEG kayitlarinda, ilk gece etkisi
184 2. gece kayitlar yapilamadig: icin belirlenemedi. Ayrica SAP manuel hesaplandi.
SAP manuel skorlanmasinin ¢ok ciddi bir emek gerektigi bilinmektedir. Belki otomatik
SAP skorlama yontemleri ile farkli say1 ve grup hastalarda ile karsilagtirilma yapilarak,
epilepsi hastaliginin uyku mikroyapisi iizerinde daha fazla yorum yapilabilirdi. Ayrica
uyku poliklinigine bagvuran hastalarin kontrol grubunda yer almasi bu hastalarin

subjektif uyku yakinmalarinin daha fazla olmasina neden olmus olabilir.
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6. SONUC VE ONERILER

. Calismamiza Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Néroloji Anabilim
Dal1 epilepsi poliklinigine bagvuran 55 (23 K) horlama, giindiiz asir1 uykululuk
ve tanikli apne yakinmasi olan fokal baslangicli epilepsili hasta alindi. Hastalara
tiim gece PSG ve EEG kaydi yapildi. Bu hastalarla benzer yas, cinsiyet (24 K),
VKIi, AHI, PBHI olan 55 saglikli, herhangi bir ila¢ almayan “propensity match”
ile eslestirilmis kontrol hastasi alindi. Fokal epilepsi grubunda yas ortalamasi
43,13+13,9 iken, kontrol grubunda 42,95+12,2; ¢alisma dizayni nedeni ile, her
iki grup VKI, AHI ortalamas1, PBHI ortalamasi, arasinda istatistiksel fark yoktu
(p>0,05).

. Her iki grubun uyku makro yapilari; toplam kayit siiresi, toplam uyku siiresi,
uyku etkinligi, USUS siiresi, Evre N1, Evre N2, Evre N3 uyku siiresi yiizdeleri,
REM latansi, uyanma sikligi, NREM siiresi degerlerinde her iki grup arasinda
istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi.

. Uyku latans1 epilepsi grubunda 17,14+16,61 dk iken, kontrol grubunda
23,34+18,61 dk idi. (p=0,023) REM uykusu ylizdesi epilepsi grubunda
13,58+8,63 dk; kontrol grubunda 17,58+7,23 idi. (p=0,01) Bu bulgular ilaglarin
ve primer hastaligin REM uykusu ve uyku latansi1 iizerine etkileri sonucu
olabilir.

. EUO skorlar1 ve EUO skorlar1 >10 olan hastalarm sayisal karsilastirilmasinda
her iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark yoktu. (p>0,05) PUKI global
skorlar1 karsilastirilmada epilepsi grubunda global PUKI skoru 5,3+2,93 iken,
kontrol grubunda 7,843,88°di (p=0,0002). Bu sonucun nedeni, calismamizda
kontrol grubunun uyku poliklinigine basvuran hastalar olmasindan
kaynaklanmaktaydi.

. Benzer ozellikteki epilepsi ve kontrol grubunda, manuel SAP skorlamasiyla,
SAP orani epilepsi grubunda %39,61+17,9’yken kontrol grubunda %26,05+13,6
saptandt. (p<0,0001). Al siirelerinin SAP donemleri igerisindeki stiresel
yilizdeleri epilepsi hastalarinda, A2 siirelerinin SAP donemleri igerisindeki
stiresel yiizdeleri ise kontrol grubunda daha uzundu (p = 0,036 ve p = 0,001;

strast ile). Bununla birlikte A2 sayisal yiizdesi ortalamasi kontrol grubunda daha
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fazlaydi (epilepsi; 23,1+£9 vs. kontrol 25,9+8,8) (p=0,021)) Al ve A3 sayisal
ylizdeleri arasinda anlamh farklilik saptanmadi (siras1 ile p=0,282 ve p=0,111).
A2 ve A3 fazlari otonomik siireglerle (kalp ve solunum hizinda artis)
iliskilendirilmistir. Literatiirde A2 ve A3 fazlar1 epilepsi ve OUAS’1 hastalarda
artmig olarak gosterilmistir, ancak bu iki grup arasinda direkt karsilastirmaya
rastlanmamistir. Bulgular epilepsi ve kontrol grubu arasindaki otonomik
stireglerin farkliliklarini yansittig1 diistiniildii.

. Calismamizda, epilepsi grubunda, kontrol grubuna gore, B siireleri ortalamasi
istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde uzun saptanmistir (p=0,037). REM
uykusu ve B fazi, uykunun stabil fazlar olarak degerlendirilmektedir.
Antiepileptik ilaglarin genel olarak REM uykusunu azaltabildigi bilinmektedir.
Benzer sekilde antiepileptiklerin SAP oranini azaltmakla birlikte B fazininin
ortalama siiresini arttirdig1 bazi ¢aligmalarda gosterilmistir. Ancak REM uykusu
ve B fazinin olusum mekanizmalarinin benzer kokenlerden gelip gelmedigi
heniiz bilinmemektedir. Yine de bulgularimiz, ilaglarin nobet aktivitelerini
suprese edici etkileri ve primer hastaligin bu etkilerden sorumlu olabilecegini
distindiirmektedir.

. Nobetleri en uzun nobetsizlik doneminin 3 katindan uzun siiredir olmayan
hastalar, ndbetleri kontrol altinda olarak degerlendirildi. No&betleri kontrol
altinda olan ve olmayan her iki fokal baslangi¢h epilepsisi olan hasta grubu
arasinda uyku mikro yapilar arasinda istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi.

. Yine PUKI skorlarina gére iyi uykucu ve kétii uykucular karsilastirildiginda,
uyku mikroyapilari arasinda istatistiksel anlamli farklilik gosteren deger yoktu.

. Genel olarak manuel SAP analizi uzun bir emek gerektirmekte olup, otomatik
skorlama yontemleri ve farkli analiz yontemleri kullanilarak bu konuda daha
fazla hasta {lizerinde g¢alismalarla birlikte, daha biiylik veri analizlerinin daha

dogru sonuglar iiretebilecegini diisiinmekteyiz.
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EKLER

Ek-1. Aydmnlatilmis Onam Formu
BILGILENDIRILMIiS GONULLU ONAM FORMU

Uzun yillardir "epilepsi” tanisi ile klinigimizde takip ediliyor ve bir takim ilaglar
kullaniyorsunuz. Bazen nedenini bilmediginiz durumlarda nobet sikliginiz
artabilmektedir. Uyku diizeni ndbet sikligini degistirebilmektedir. Uykunuz size gore
normal goriinse dahi farkinda olmadiginiz bazi degisiklikler uyku kalitenizi
bozabilmekte bu da nobet sikliginda artisa neden olmaktadir. Uykumuzun kendi i¢inde
belirli bir ritmi ve dongiisii mevcuttur. Bu dongiiler sirasinda epilepsi hastalarinda
goriilen beyin dalga degisikliklerinin uyku ve ndbet sikligiyla iligkisi arastirilmaktadir.
Polisomnografi kaydi ile nobet sikligini arttirabilecek uyku bozuklugunuz var mi ya da
anormal aktiviteler disinda bu aktivetelerin artisina zemin hazirlayabilecek ve uyku
kalitenizi etkileyebilecek elektriksel aktivitenizde farklilik var mi, sorularina yanit
aranacaktir.

Bu nedenle normal kontrol muayeneniz sirasinda size uykuya dalmada problem
yasay1lp yasamadiginiz, uyku diizeniniz ve nobetleriniz ile ilgili sorular sorulacaktir.

Bu c¢alismadaki amacimiz; sizin yakinmaniza istinaden buna neden olabilecek
diger hastaliklarin arastirilmasina yonelik bir takim testler yaparak (kontrol amacli kan
biyokimyasi disinda kan incelemesi yapilmayacak) olast diger nedenleri irdelemek ve
sonugta uygun onerilerde bulunmaktir. Polisomnografide, elektroensefalografi, burun ve
agiz gibi hava yolu yapilarmin, gégiis ve karin kaslarinin, el ve ayaklardaki bazi
kaslarin iizerlerine konulacak olan yiizeyel elektrotlar ile uykuda olasi degisiklikler,
uyku dongiisii, solunum ve kas hareketleriniz degerlendirilecektir. Bu degerlendirmede
igne kullanilmayacagi gibi caninizi acitacak higbir islem yapilmayacaktir.

Calisma kapsaminda uyku bozuklugu tanist aldiginiz taktirde size ilag dnerilecek
veya Onerilerde bulunulacaktir.

Bu calisma goniilliilik esasina dayanmaktadir. Katilmayi kabul etmezseniz
tedavinizde herhangi bir aksama meydana gelmeyecektir. Calisma katildiginiz takdirde
bunun icin sizden herhangi bir iicret talep edilmeyecek ve herhangi bir ticret
0denmeyecektir. Bu calismadan istedigimiz zaman ayrilabilirsiniz. Calisma sirasinda

calismaya devam etmeniz uygun goriilmedigi taktirde calisma dis1 birakilabilirsiniz.
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Calismaya katildigimizda klinik bilgileriniz ve verdiginiz bilgiler gizli tutulacaktir.
Sonuglarimiz size dogrudan bir katki saglamakla birlikte, bilgileriniz gizlilik esasina
dayal1 sekilde bilimsel amag i¢in kullanilacaktir. Bu belgeyi okuyup imzaladiginizda

bdyle bir denetim i¢inde olur verdiginiz kabul edilecektir.

Hasta: Doktor:
Ad1 Soyada: Ad1 Soyada:
Imza: Imza:
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Ek-2. Epworth Uykululuk Olgegi

Son zamanlarda, giinliikk yasantiniz i¢inde, asagida belirtilen durumlarda hangi
siklikla uyuklarsiniz (buradan yorgun hissetmek degil, uyuklamak veya uyuya kalmak
anlasilmalidir)? Bu seylerden birini son zamanlarda yapmamis olsaniz bile, boyle bir
durumun, sizi nasil etkileyecegini diisiinmeye c¢aligarak cevap veriniz.

Olgekteki herbir DURUM igin, asagidaki ifadelere karsilik gelen sayilardan,
sizin i¢in en uygununu isaretleyiniz.

0 = higbir zaman uyuklamam

1 = nadiren uyuklarim

2 = zaman zaman uyuklarim

3 = biiytik olasilikla uyuklarim

DURUM Uyuklama Olasihigim
1 Oturmus bir seyler okurken 0 1 2 3
2 Televizyon seyrederken 0 1 2 3
3 Toplum i¢inde hareketsizce otururken. (6rnegin: 0 1 2 3

herhangi bir toplantida veya tiyatro gibi yerlerde)
4 Ara vermeden en az bir saat siiren bir araba 0 1 2 3

yolculugunda yolcu olarak bulunurken

5 Ogleden sonra kosullar uygun oldugunda, 0 1 2 3
dinlenmek i¢in uzanmigken

6 Birisiyle oturmus konusurken 0 1 2 3
7 Alkol almadigim bir 6gle yemeginden sonra 0 1 2 3

sessizce otururken

8 Icinde oldugum araba, trafikte bir kag dakika 0 1 2 3
Kaynak: Izci, B., Ardic, S., Firat, H., Sahin, A., Altinors, M., & Karacan, 1. (2008).

Reliability and validity studies of the Turkish version of the Epworth Sleepiness Scale.
Sleep and Breathing, 12(2), 161-168.
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Ek-3. Pittsburgh Uyku Kalite indeksi:

Pittsburgh Uyku Kalite indeksi (PUKI)
Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI)

Hastanin Adi Soyad: Tarih: / / _______

Asagidaki sorulara vereceginiz cevaplar igin son bir ay1 géz dniinde bulundurun.
Liitfen tiim sorulan cevaplandinin.

Gegen ay geceleri genellikle ne zaman yattimz? ...

Gegen ay geceleri uykuya dalmaniz genellikle ne kadar zaman (dakika) aldi?__.._.._.____._.
Gegen ay sabahlan genellikle ne zaman kalktnz? ______

Gegen ay geceleri kag saat uyudunuz (bu siire yatakta gegirdiginiz sireden farkh olabilir) ___________ . . saat
Gegen ay asadidaki durumlarda belirtilen uyku problemlerini ne siklikla yasadimz?

Wi s W N -

— Haftada Hig V'den az 1- 2kez 3tenCok
a 30dakika iiinde uykuya dalamadiniz Qs = Q. Q;
b Gece yansi veya sabah erkenden uyandiniz Q, (=} 0, Q.
_c _ Tealetegminz Oy = 9 Q.
d Rahat bir sekilde nefes alip veremediniz Qs =} Q, Q,
e Agin derecede U50dinaz = 9 9 Q.
f Agin derecedesicaklik hissettiniz 0, =} 0, Q;
] Kota riiyalar gordiniz = o [u )} Q.
h Agnduydunz O, g, Q, Q,
i Diger nedenler =) =} Q; Qs
j  Oksdrdiniz veya qlraltdli bir sekilde hodading (= =} Q; (=}
6 Gecenayuyku kalitenizi biitund ile nasil degerlendirirsiniz.
Q, Cokiyi 0, Oldukga iyi Q, Oldukca kota 0, Cokkotu
7 Gecenayuyumaniza yardima olmasi icin ne siklikta (receteli veya recetesiz) uyku ilaci aldiniz?
O Hig O Haftada 1'den az O, Haftada 1- 2 kez (), Haftada 3'ten ok
8 Gegen ayaraba siirerken, yemek yerken veya sosyal bir aktivite esnasinda ne kadar sikklauyanik kalmak icin zorlandiniz?
QuHig O Haftada 1'den az O:Haftada 1- 2 kez O;Haftada 3'ten cok
9 Gegen ay bu durum islerinizi yeteri kadar istekle yapmanizda ne derecede problem olusturdu?
[0, Hig problem olugturmads [, Birdereceye kadar problem olugturdu
O, Yalnzca ok az bir problem olugturdu 0, Cokbayik bir problem olugturdu
10 Bir yatak partneriniz veya oda arkadasiniz var mi?
[0, Biryatak partneni veya oda arkadag yok [, Partneni aym odada fakat aym yatakta degil
0,  Diger odada birpartneri veya oda arkadag var 0,  Partner ayni yatakta

1 Eger bir oda arkadasi veya yatak partneriniz varsason bir aydaona asagidaki durumlan nesiklikta yasadiginizi sorun,
Hoftadad Wi Tdenaz 12k 3tengk

a Gorliltdli horlama Qo =7 Q: Qs
b Uykuda nefes alip verme arasinda uzun arahklar O Oy Q: Q;
< Uyurken bacaklarda segirme veya sicrama O =] Q. Q.
d Uyku esnasinda uyumsuzluk veya saskinlik O, 0, o, Q,
e Diger huzursuzluklanmizz =~ Qs (= (= 7 a.

Buysse D), ReynoidsCF 2rd, Monk TH (1989) Pspchiatry Res. 1989 May 28(2) 193213

Kaynak: https://www.ftronline.com/pittsburgh-uyku-kalite/ (Son erisim tarihi: 03.04.2023) (Tasarim ve
diizenleme Dr. Ender Salbag 2019)
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