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OZET
KLINIK PRATIKTE UYKU DEPRIVASYONLU EEG’ NIN TANIYA
KATKISI
Amacg; Uyku deprivasyonlu elekroensefalografinin (UD-EEG) uzun zamandir
kullanimina ragmen epilepsili hastalarda tanidaki yeri halen agik degildir. Verilerin
cogununretrospektif, az bir kisminin da prospektif olarak incelendigi ¢alismamizda
bu aktivasyon metodunun taniya ne kadar katkis1 oldugu ve hangi durumlarda daha
verimli olabilecegi arastirilmistir.
Materyal ve metod; 2004-2015 yillar1 arasinda KTU Tip Fakiiltesi EEG
Laboratuvarinda kayitlanan 1400 UD-EEG incelenmistir. Rutin-EEG’si (R-EEG)
normal veya nonspesifik aktivite gosteren; eriskinler i¢in UD-EEG 6ncesinde 20 saat
ve lizerinde uykusuz kalan, c¢ocuklar i¢in alisik olduklarindan daha uzun siireyle
uykusuz kalan; klinik verilerine ulagilabilen ve klinik, MRI/BT ve EEG bulgulartyla
nonepileptik paroksismal olay ve epilepsi tanisi alan 566 hasta ¢alismaya alinmistir.

Hastalar dort gruba ayrilmistir. Birinci grup (235 hasta) epilepsi tanili ve UD-
EEG kaydinda hem uyaniklik hem de uyku evreleri kayitlanan, ikinci grup (33 hasta)
epilepsi tanili ve kayitta uyumayarak sadece uyaniklik kaydi alinan, {i¢lincii grup
(263 hasta) nonepileptik paroksismal olay tanili ve hem uyaniklik hemde uyku
evreleri kayitlanabilen, dordiincii grup ise (35 hasta) nonepileptik paroksismal olay
tanili sadece uyaniklik kaydi alinan olgulardan olugsmaktadir.

Tam uyku deprivasyonu (UD); hem eriskin hem de ¢ocuklar i¢in 24 saat
uykusuzluk kabul edilmistir. Kismi UD; eriskinler i¢in, 20—24 saat arasinda, ¢ocuklar
icin yagla da iligkili olarak aliskin olduklar1 uyku saatlerinden daha kisa siire
uyumalart saglanmak kosulu ile elde edilen tiim uykusuzluk siireleri olarak kabul
edilmistir.

EEG aktivasyonu, UD-EEG’de interiktal epileptiform desarj (IIED)

saptanmasini ifade etmek ic¢in kullanilmistir.
Bulgular; UD-EEG aktivasyon oranlar sirayla 1.grup icin %41,7, 2. grup igin %24
ve 3.grup icin %4,6, 4.grup %8,6 saptanmistir. Birinci grup i¢in UD-EEG’nin {IED
yakalamadaki sensitivitesi %41,7 saptanmistir. Ugiincii grupta UD-EEG’nin IIED
yakalamadaki spesifitesi %95,4 oraninda saptanmistir (p=<0,001).



Grup 1’de, UD siiresi ve R-EEG'deki spesifik olmayan bulgularin UD-EEG
aktivasyonunda istatistiksel olarak anlamli bir etkisi olmadig tespit edilmistir. Grup
1’deki hastalarin eriskin ya da geng/cocuk olmasi, soygecmisde ailede epilepsi,
0zgegmisde febril konviilziyon olmasi, epilepsi tipi, antiepileptik ila¢ kullanma,
kullanilan antiepileptigin cinsi ve sayisi, epilepsi i¢in risk faktorleri bulunmasi ve
norogoriintiillemede patoloji olmasinin, UD-EEG aktivasyonunda istatistiksel olarak
anlaml bir iligkisinin olmadig1 tespit edilmistir. Sadece epilepsi tipinin UD-EEG
aktivasyonunda istatistiksel olarak anlamli rol oynadig1 tespit edilmistir. Grup 1’de
jeneralize epilepsili hastalarda IIED saptanma oran1 fokal ve fokal- jeneralize ayrimi
yapilamayan epilepsilerden istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek
saptanmigtir (sirastyla %56, %39,7 ve %27,6) (p=0,033).

Grup 1°de, IIED’lerin sadece uykuda/sadece uyaniklikta/uyku ve uyanikligin
her ikisinde (kombine) saptanmasi sekilde dagilimi incelendiginde, istatistiksel
olarak anlaml fark saptanmamakla beraber IIED’lerin en az uyaniklik traselerinde en
stk da kombine sekilde ortaya ¢iktig1 goriilmiistiir (sadece uyaniklikta %25, sadece
uykuda %34, , kombine %41).

Sonuc; Uyku deprivasyonu epilepsi i¢in tanida siiphenin oldugu durumlarda, kolayca
uygulanabilecek, yararli, sensitivitesi ve spesifikligi yiiksek bir aktivasyon
metodudur. Bu protokoliin 6zellikle jeneralize epilepsi siiphesi varliginda taniya daha
fazla destek olacag goriisiindeyiz. Ayrica UD-EEG kayd1 esnasinda hasta uyumasa
bile tanida yardimci bulgular saptanabilir. Ancak miimkiinse kaydin uzatilarak
uykunun da yakalanmaya ¢alisilmas1 aktivasyonda ek katkilar saglayabilir.

Anahtar kelimeler: Epilepsi, aktivasyon yontemi, nonepileptik paroksismal olay,

uyku deprivasyonu, uyku deprivasyonlu elektroensefalografi



SUMMARY
CONTRIBUTION OF SLEEP DEPRIVED EEG ON DIAGNOSIS IN
CLINICAL PRACTICE
Purpose; The place of sleep deprived electroencephalography (SD-EEG) in the
diagnosis of epileptic patients’ remains unclear despite the fact that it is being used
for a long time. In the present study, where the majority of data was analyzed
retrospectively and some were analyzed prospectively, we aimed to investigate how
much this activation method contributes to diagnosis and in which situations it would
be more efficient.
Material and method; A total of 1400 SD-EEG, which had been recorded between
2004 and 2015 in the KTU Faculty of Medicine, EEG laboratory, were reviewed.
Patients who had normal/ nonspecific routine EEG (R-EEG) or an EEG showing
other activity without interictal epileptiform abnormalities, who could be obtained
clinical data, who stayed awake for 20 hours and over before the UD-EEG for adults
and stayed awake for longer periods than they used to for children, were included.
A total of 566 patients, who was diagnosed as epilepsy or non epileptic paroksismal
event based on clinical findings, cranial MRI/CT and EEG findings, were included in
the study.

The patients were divided into 4 groups. The first group (235 patients) whose
final diagnosis was epilepsy and had recordings during both wakefulness and sleep
consisted. The second group (33 patients) whose final diagnosis was epilepsy and
who didn’t slept during recording consisted. The third group (263 patients) consisted,
whose final diagnosis was non-epileptic paroxysmal event and who had recordings
during both wakefulness and sleep. The fourth group (35 patients) whose final
diagnosis was non-epileptic paroxysmal event and who didn’t sleep during recording
consisted.

24 hours sleep deprivation prior to SD-EEG was considered as total SD for
adults and children. 20 to 24 hours of sleep deprivation was considered as partial SD
for adults. 24 hours sleep deprivation was considered as total SD and shorter than 24
hours was considered as partial SD in the patients with shorter sleep durations than
they used to for pediatric group. EEG activation was used for detection interictal

epileptiform discharges (IIED) on SD-EEG.



Results; Activation rate was 41,7% in Group 1,24% in Group 2 and 4,6% in Group 3
and %8,6 in group 4. Whilst the sensitivity of SD-EEG was determined to be 41,7%
for Group 1, specificity of SD-EEG was found to be 95,4% for Group 3 (p=<0,001).
Nonspecific findings in R-EEG and SD time performed before SD-EEG in Group 1,
did not statistically significant change in SD-EEG activation. In Group 1, comparing
the patients according to whether they are adult or young/child, they have family
history of epilepsy or personal history of febrile convulsion, type of epilepsy, use
antiepileptic, kind of antiepileptic and number of antiepileptic drug, whether there
are epilepsy risk factors for focal epilepsy and whether there is pathological finding
on neuroimaging, did not statistically significant role in SD-EEG activation. We
determined that only the type of epilepsy plays statistically significant role in SD-
EEG activation. In Group 1, the rate of determining IIEDs was statistically
significantly higher for generalized epilepsy as compared to focal epilepsy and/or
epilepsies in which focal-generalized discrimination could not be made (56%, 39,7%
and 27,6%, respectively) (p=0,033). Analyzing the distribution of IEDs in Group 1
patients among sleep, wakefulness and both sleep and wakefulness (combined), it
was observed to be the least on wakefulness traces and the most frequent during
combined sleep and wakefulness (34% during sleep alone, 25% during wakefulness
alone and 41% during combined sleep and wakefulness), although no statistically
significant difference was determined.

Conclusion; Sleep deprivation is a beneficial activation method with high
specificity, which can be easily applied in case of suspicion for the diagnosis of
epilepsy. We are in the opinion that this protocol would contribute more to diagnosis
particularly in the presence of suspicion of generalized epilepsy.

Moreover, findings that are helpful in diagnosis can be determined even the
patient does not sleep during SD-EEG recording. However, extending recording
period and trying to catch a sleep period, if possible, might provide additional
contribution in activation.

Keywords: Epilepsy, activation method, nonepileptic paroxysmal event, sleep

deprivation, sleep deprived electroencephalography
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1. GIRIS VE AMAC

Elektroensefalografi (EEG), paroksismal bir atakla ndroloji polikliniklerine
basvuran hastalarda epilepsi tanisinin desteklenmesinde ve dislanmasinda, epilepsi
sendromunun belirlenmesinde, epileptik odak lokalizasyonunda, anti epileptik ilag
(AEI) seciminde, hastalarin izlemindeve prognoz agisindan bilgi sahibi olunmak
istendiginde bagvurulan kullanimi kolay, pratik ve ucuz bir elektrofizyolojik tani
yontemidir.

Epilepsili hastalarin yaklasik %50’sinde, ilk yapilan R-EEG kayitlamalari
patolojileri yakalayamayabilir. Bu hastalarda tekrarlayan ve aktivasyonlu kayitlanan
EEG’ler ile bu oran %80’lere ¢ikmaktadir. Bir EEG kaydinda bagvurulan aktivasyon
yontemleri EEG’de patolojiyi yakalama oraninin (veriminin) arttirtlmasi ve mevcut
patolojinin kiskirtilarak ortaya ¢ikartilmasi amaci ile uygulanmaktadir. UD-EEG,
belirli bir uykusuzluk siiresinden sonra bu uykusuzlugun bir aktivasyon ydntemi
olarak kullanilarak EEG kaydi alinmasidir. Uykusuzluk yani uyku deprivasyonu
beyinin uyarilabilirligini arttirir ve bu artis biyoelektriki patolojinin ortaya ¢ikmasini
kolaylastirir. UD-EEG’nin, R-EEG’leri normal olan hastalarda klinik pratikte taniya
yardimci olacak bilgiler sagladigi bilinmektedir.

Calismamizda epilepsi poliklinigimize nobet benzeri yakinmalar ile bagvuran,
epilepsi On tanisiyla refere edilen, anamnez, muayene ve laboratuar bulgular ile
epilepsi/ nonepileptik paroksismal olay tanist almis veya poliklinigimizde zaten
epilepsi tanmist ile takip edilmekte olan, ilk kayitlanan interiktal R-EEG’sinde
interiktal epileptiform desarj saptanmayan hastalarda, UD-EEG’nin tanisal
degerlerini ve hangi durumlarda daha faydali oldugunun tespit edilmesi

amaclanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Epilepsi: genel bakis ve tamimlamalar

Pek az hastaligin tarihgesi epilepsi kadar eski donemlere kadar dayanir.
Epilepsiden farkli medeniyetlerde farkli isimlerle bahsedilmistir. Halen kullanmakta
oldugumuz epilepsi sozciigii eski Yunanca’da “yakalamak”, “kavramak” anlamlarina
gelen  “epilambanein”  eyleminden tiiretilmistir ve  “yakalama’’,“tutma’’
anlamindadir. Halk dilinde bilinen adiyla “sar’a” sozciigli Arapca kokenlidir ve yere
serme anlamina gelmektedir(1). Epilepsi ile ilgili bilinen en eski kayitlarda {inli
Babil krali Hamburabi’nin yasalarinda epilepsi hastaligi “bennu” adiyla gegmektedir
(2). Antik Yunanda ise Hippocrates’in epilepsiyi beynin bir hastaligi olarak gérmesi
bu giiniin anlayisina uyan bir yaklagimdir (3). Eski caglarda epilepsi dogaiistii
giiclere baglamistir. Daha sonra ki caglarda tedavide bitkisel veya inorganik
maddeler gibi tedavi yontemleri denenmistir (4, 5). Ronesansla birlikte maddeci
coziimler aranmis ve 19.Ylzyilda J.H.Jackson epilepside yeni bir tanim yaparak
epilepsiyi tam anlamiyla bilimsel temellere oturtmustur. J.H.Jackson’in tanimina
gore epilepsi “sinir dokusunun ara sira, asiri, diizensiz desarjidir” (6).

Epilepsi nobeti, santral sinir sistemindeki (SSS) bir néron kiimesinin anormal,
asirl, hipersenkronize desarjlarina bagli olarak ortaya c¢ikan, gegici olarak
goriilenparoksismal bir olaydir. Desarjlarin baslangic alan1 ve dagilimina bagl olarak
cesitli kliniklerle kendini gosterebilir. Bu klinik bir gézlemcinin kolayca fark
edebilecegi sekilde siirekli (tonik) ya da kesintili (klonik) istemsiz kas
kontraksiyonlar1 seklinde ya da gozlemcinin fark edemeyecegi hisler seklinde ¢ok
cesitli fenomenlere kadar degisebilir. Epilepsi beynin siirekli nébet olusturmaya
yatkinlig1 seklinde altta yatan bir slirece bagli olarak tekrarlayan epilepsi nobetlerinin
varligidir. Klasik olarak tanim, herhangi bir uyaran faktér olmaksizin iki veya daha
fazla nobetin gelismesinden sonra epilepsi tanis1 konulur. Burada dikkat edilmesi
gereken iki konu vardir, birincisi 24 saat i¢inde yasanan nobetlerin tek nobet olarak
kabul edildigi ve tekrarlayici olmasi i¢in bu siireden uzun araliklarla en az iki nébetin
olusmast gerektigi, ikincisi ise epilepsideki nébetlerin kigkirtict bir nedenden

olusmamis olmasi yani unprovoke olmasi gerekmektedir (7).



Ancak 2014 yilinda ILAE (International League Against Epilepsy:
Uluslararas1 Epilepsi ile Savas Ligi), tanimda bir diizenlemeye giderek epilepsiyi
takiben agiklanan 3 sarttan en az birini igeren bir beyin hastalig1 olarak tanimlamistir:

1. 24 saatten uzun aralarla en az iki unprovoke (veya refleks) nobetin varligi,

2. Bir unprovake (veya refleks) nobet ve gelecek 10 yil i¢inde olusabilecek,
iki unprovoke ndbetten sonra genel nobet rekiirrensine benzer (en az %060)
gelisebilecek nobetlerin ihtimali,

3. Bir epilepsi sendromu tanisi olmasi.

Epilepsinin yasa bagl epilepsi sendomu olan ancak o sendrom icin gecerli
yast doldurmus veya son 10 yildir ndbetsiz olan ve 5 yildir AEI kullanmayan
hastalarda dindigi (bulgularin ortadan kalktig1) kabul edilir. Dinmek, remisyon veya
tam tedavi ile es anlama gelmemektedir. Klinik pratikte bu konuyla ilgili farklh
tanimlamalar kullanilabilir. Epilepsinin bu revize edilmis tanim1 ortak bir terminoloji
saglamistir (8).

Epilepsinin prevelansina goz attigimizda literatiirde, kap1 kap1 ziyaretle ve
yas eslesmeli hasta popiilasyonlariyla yapilan calismalarda 1000°de 2,7-17,6
saptanmis olup, epilepsi insidansi ise 100,000°de 16-51 bulunmustur (9).

2.1.1 Epileptik ndobetlerin ve epilepsi sendromlarinin siniflamasi

Dogru tani, tedavive prognoz acisindan bilgi sahibi olmak i¢in ndbet tipinin
belirlenmesi ve sendromik taninin belirlenmesine calisilmalidir.

Epileptik nobetlerin ve epileptik sendromlarin siniflandirma ¢aligmalari
sonucu ILAE tarafindan yapilan epileptik nobetlerin klinik ve elektrografik
siiflamasi (1981) (10) (Tablo 1) ve epilepsiler ve epileptik sendromlarin siniflamasi
(1989) (Tablo 2) (11) tiim diinyada kabul gérmiis ve tanimlamalarda ortak bir dil
gelisimini saglamistir. Bunlara ek olarak Liders 1998’de semiyolojik ndbet
siniflamas1  Onerisinde bulunmus (Tablo 3) ancak ILAE tarafindan bu
siiflandirmanin yaygin kullanimi konusunda bir uzlag1 saglanamamustir. (12)

Son yillardaki epilepsi hakkindaki bilgi birikimleri sonucu bu Onerilen
siniflamalar yetersiz kalmis, 2001 (13) ve 2006 (14) yillarindaki takip eden siiflama
caligmalarinin sonucunda en son olarak 2010 yilinda ILAE, epileptik ndbetlerin
siiflamasi ile epilepsilerin ve elektroklinik sendromlarin siniflamasina dair bir oneri

yaymlamistir (15) (Tablo 4). Smiflamalar konusunda hala tam bir goriis birligine



varilamamis olup, ILAE’nin siniflama ¢alisma gurubu halen siniflama ¢alismalarina
devam etmekte ve 2014 yilinda ILAE Web sayfasinda son Oneriyi yayinlanmig
bulunmaktadir(16) (Tablo 5).

Tablo 1. Epilepsi nobetlerinin klinik siniflamasi (ILAE 1981)

1. Parsiyel Nobetlerin Siniflamasi

A. Basit parsiyel nébetler (biling kaybi yok)

1. Motor belirtilerle giden

a. Fokal motor nobetler d. Postirel
b. Yayilan motor nébetler (Jacksonien) e. Fonatuvar (vokalizasyon veya
c. Versif konusmanin durmasi)

2. Somatosensoriyel veya 6zel duysal belirtilerle giden

a. Somatosensoriyel b. Gorsel
c. Isitsel d. Koku
e. Tat f. Vertijindz

3. Otonomik belirti ve bulgularla giden (epigastrik his, solukluk, terleme,
kizariklik, piloereksiyon, pupilla dilatasyonu)

4. Psisik belirtilerle giden

a. Disfazik d. Afektif
b. Dismnezik (deja vu, jema vu) e. illizyonlar
c. Bilissel f. Yapilanmis halisinasyonlar

B. Kompleks parsiyel nobetler

1. Basit parsiyel baslangi¢ sonrasinda bilincin kaybolmasi

a. Basit parsiyel 6zellikleri takiben biling kaybi ‘ b. Otomatizmalarla birlikte

2. Baslangigta biling kaybinin olmasi

a. Sadece biling kaybinin varhgi ‘ b. Otomatizmalarla birlikte

C. Sekonder jeneralize ndbetlere doniisen parsiyel nobetler

1. Basit parsiyel nobetlerin jeneralize nobetlere donlismesi
2. Kompleks parsiyel nébetlerin jeneralize nébetlere donlismesi
3. Basit parsiyel nobetin kompleks parsiyel nébete daha sonra jeneralize ndbete

Il. Jeneralize Nobetlerin Siniflamasi

A. Absans nobetler

1. Tipik absans nobetler 2. Atipik absans nobetler

B. Miyoklonik nobetler

C. Klonik nobetler

D. Tonik ndbetler

E. Tonik-klonik nobetler
F. Atonik (astatik) nobetler

I11. Simiflandirilamayan Nobetler




Tablo 2. Epilepsi ve epileptik sendrom siniflamasi (ILAE 1989)

I. Lokalizasyona bagh (fokal, lokal, parsiyel) epilepsiler ve sendromlar

A. Idiopatik (yasa bagh baslangic)
1. Sentrotemporal dikenli selim ¢ocukluk cagi epilepsisi
2. Oksipital paroksizmli ¢ocukluk ¢ag1 epilepsisi
3. Primer okuma epilepsisi

B. Semptomatik

1. Cocukluk ¢aginin kronik progresif epilepsia | 4. Parietal lob epilepsi
parsiyalis kontinuasi (Kojewnikow Sendromu) | 5. Oksipital lob epilepsi

2. Temporal lob epilepsi 6. Spesifik faktorlerle uyarilan
3. Frontal lob epilepsi nobetlerle karakterize sendromlar
C. Kriptojenik

I1. Jeneralize epilepsiler ve sendromlar

D. idiopatik (yasa bagh baslangic)
1. Selim ailesel yenidogan konviilziiyonlar1
2. Siit ¢ocuklugunun selim miyoklonik epilepsisi
3. Cocukluk cag1 absans epilepsi (piknolepsi)
4. Jivenil absans epilepsi
5. Jitvenil miyoklonik epilepsi (impulsif petit mal)
6. Uyanirken gelen grand mal ndbetli epilepsi
7. Diger jeneralize idiopatik epilepsiler
8. Belirli aktivasyon yontemleriyle uyarilan epilepsiler
E. Kriptojenik veya semptomatik
1. West sendromu (infantil spazmlar, Blitz-Nick-Salaam Kraempfe)
2. Lennox-Gastaut sendromu
3. Miyoklonik astatik ndbetli epilepsi
4. Miyoklonik absansli epilepsi
F. Semptomatik
1. Nonspesifik etyoloji
a. Erken miyoklonik ensefalopati
b. Erken infantil epileptik ensefalopati (supression-burst ile)
c. Diger semptomatik jeneralize epilepsiler
2. Spesifik sendromlar

I11. Fokal veya jeneralize olduklar: belirlenemeyen epilepsiler

G. Hem jeneralize ve hem de fokal konviilziiyonlu epilepsiler
1. Yenidogan konviilziiyonlar1
2. Siit gocugunun agir miyoklonik epilepsisi
3. Yavas dalga uykusu sirasinda devamli diken-dalgali epilepsi
4. Edinsel epileptik afazi (Landau-Kleffner sendromu)
5. Diger belirlenemeyen epilepsiler
H. Net jeneralize veya fokal konviilziiyon 6zelligi olmayanlar




IV. Ozel sendromlar

1. Duruma bagh nobetler (Gelegenheitsanfaelle)

1. Febril konviilziiyonlar

2. Izole nébet veya izole status epileptikus

3. Akut metabolik veya toksik nedenlere bagli ndbetler (alkol, ilaglar, eklempsi,
nonketotik hiperglisemi)




Tablo 3. Semiyolojik nobet siniflamasi (Liiders 1998)

s Aura
e Somatosensoryel aura (a) e  Gustatuar aura
e Isitsel aura (a) e Otonomik aura (a)
e Koku aurasi e Abdominal aura
e Gorsel aura (a) e Psisik aura

¢ Otonom bulgulu ndbet (a)

% Dialeptik nobet (b)
o Tipik dialeptik nobet

¢ Motor nobet (a)

e Basit motor nobet (a)

= Myoklonik nébet (a) = Tonik ndbet (a)
= Epileptik spazm (a) = Klonik ndbet (a)
» Tonik-klonik nobet = Versif ndbet (a)

e Kompleks motor ndbet (b)
=  Hipermotor ndbet (b)
. Otomotor ndbet (b)
= Jelastik nobet

% Ozel Nobetler

e Atonik nobet (a) e Astatik nobet
e Hipomotor ndbet (b) e Akinetik ndbet (a)
e Negatif myoklonik ndbet (a) e Afazik ndbet (b)

¢ Non-epileptik Paroksismal olay

(a) Sol/sag/ aksiyal/ jeneralize/ bilateral asimetrik
(b) Sol hemisfer/ sag hemisfer




Tablo 4. Nobetler ve epilepsilerin diizenlenmesinde gozden gecirilmis

terminoloji icin ILAE onerisi (ILAE 2010)

Nobetlerin Siniflandirilmasi

Jeneralize Nobetler (Bilateral dagilimli aglardan kaynaklanan ve hizli yayilan)
- Tonik klonik
- Absans
Tipik
Atipik
Ozel belirtili absans
Myoklonik absans
Go6z Kapagi Myoklonisi
- Klonik
- Tonik
- Atonik
- Myoklonik
Myoklonik
Myoklonik - atonik
Myoklonik — tonik
Fokal Nobetler (Bir hemisfere sinirli olan aglardan kaynaklanan)
Bilinmeyen(Fokal, Jeneralize veya her ikisi olarak nitelendirilecek kadar yetersiz kanit olmasi)

-Epileptik Spazm
-Diger
Terminoloji ve Kavramlardaki Degisiklikler
Yeni Terim ve Kavram | Eski Terim ve Kavram
Etyoloji '
Genetik: Genetik defekt direkt epilepsinin Idyopatik:Olasilikla genetik
nedenidir ve nébetler hastaligin ana belirtisidir
Yapisal- Metabolik: Beyinde yapisal veya Semptomatik:Beyinin bilinen veya olasi bir
metabolik bir hasarlanmanin sonucundaki hastaligina ikincil
hastaliklar
Bilinmeyen Neden: Neden bilinmemekte, Kriptojenik: Olasilikla semptomatik
genetik, yapisal veya metabolik olabilir
Terminoloji Bundan Sonrasi i¢in Onerilmeyen Terimler
Kendini-sinirlayan: Zamanla kendiliginden Benign
kaybolma egilimde olan Katastrofik

flaca cevaph (Pharmacoresponsive):
Medikasyonla yiiksek oranda kontrol
edilebilmesi olasi

Fokal Nébetler: Nobet semiyolojisi subjektif Kompleks parsiyel
(auralar), motor, otonomik ve diskognitif Basit parsiyel
goriintimlere gore tamimlanilan

Bir bilateral konviilzif nobete ilerleyis: Sekonder Jeneralize
Ornegin, tonik, klonik, tonik-klonik




Tanisal Ozelliklerine Gére Elektroklinik Sendromlar ve Diger Epilepsilerin Guruplanmasi

Elektroklinik Sendromlar

Baslangi¢ yasina gore siralanmis elekroklinik sendromlar *

Yenidogan donemi
- lyi huylu ailesel yenidogan epilepsisi
- Erken miyoklonik ensefalopati
- Ohtahara sendromu
Siit cocugu donemi
- Febril nobet art1 (FS+)
- Siit gocugunun yer degistiren fokal nobetli epilepsisi
- West Sendomu
- Siit cocuklugunun myoklonik epilepsisi
- lyi huylu siit gocugu epilepsisi
- Dravet Sendromu
- Tlerleyici olmayan hastaliklardaki miyoklinik ensefalopati
Cocukluk Donemi
- Febril nobet art1 (FS+)
- Erken baslangicli ¢ocukluk ¢aginin oksipital epilepsisi (Panayiotopoulos sendromu)
- Myoklonik atonik (6nceden astatik) ndbetli epilepsy
- Cocukluk ¢aginin iyi huylu sentrotemporal dikenli epilepsisi
- Otozomal dominant nokturnal frontal lob epilepsisi
- Geg baslangich cocukluk ¢ag1 oksipital epilepsisi (Gastatut tipi)
- Miyoklonik absansli epilepsi
- Lennox-Gastaut sendromu (LGS)
- Uykuda siirekli diken dalgali epileptik ensefalopati (Bazen yavas dalga uykusunda elektriksel
status epileptikus olarakta belirtilir)
- Landau-Kleffner sendromu
- Cocukluk ¢agi absans epilepsisi
Adolesan-Eriskin
- Juvenil absans epilepsi
- Juvenil myoklonik epilepsi
- Sadece jeneralize tonik-klonik nobetle giden epilepsi
- Progresif myoklonik epilepsiler
- Isitsel 6zellikleri olan otozomal dominant epilepsi
- Diger ailevi temporal lob epilepsileri
Yasla iligkisi daha az olan
- Degisken odakli ailesel fokal epilepsiler
- Refleks epilepsiler
Karakteristik 6zellik kiimeleri

- Hipokampal sklerozlu meziyal temporal lop epilepsisi




Rasmussen sendromu
Hipotalamik hamartomlu jelastik ndbetler

Hemikonvulziyon-hemipleji-epilepsi

Yapisal metabolik nedenlere bagh epilepsiler

Kortikal gelisim anormallikleri (Hemimegalensefali, heterotopiler vb)
Norokiitandz sendromlar (Tiiberoz skleroz kompleksi, Sturge- Weber vb)
Tumor

Enfeksiyon

Travma

Anjiyoma

Perinatal hasarlanma

Inme

Diger

Nedeni bilinmeyen epilepsiler

Geleneksel olarak epilepsinin bir formu olarak kabul edilmeyen epileptik nobet durumlar

Yenidoganin iyi huylu ndbetleri
Febril nobetler

*Elektroklinik sendromlar etyolojinin ifadesi degillerdir
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Tablo S. Elektroklinik sendromlarin 6rnekleri ve diger yasa gore diizenlenmis
epilepsiler (ILAE 2014)
(ILAE 2014; 2010 siniflamasindan modifiye edilmistir)

Yenidogan dénemi;

Kendi kendini sinirlayan yenidogan ndbetleri
Kendi kendini sinirlayan ailevi yenidogan nobetleri
Erken miyoklonik ensefalopati

Ohtahara sendromu

Bebeklik (Baslangic 2 yasindan kiiciik);

Febril nobetler

Febril nobetler artt

Fokal nobet migrasyonuyla infant epilepsisi

West syndrome

Siit cocugunun miyoklonik epilepsisi

Kendi kendini siirlayan siit gocugu epilepsisi

Kendi kendini siirlayan ailesel siit cocugu epilepsisi
Dravet sendromu

Progresif olmayan hastaliklarda miyoklonik ensefalopati

Cocukluk;

Febril nobetler

Febril nobetler art1 (FS +)

Erken baslangigh cocukluk ¢ag1 oksipital epilepsisi (Panayiotopulos tipi)
Miyoklonik atonik (daha 6nce astatik) ndbetli epilepsi

Kendi kendini sinirlayan sentrotemporal dikenli epilepsi
Otozomal dominant noktiirnal frontal lob epilepsisi

Geg baslangi¢li cocukluk cagi oksipital epilepsisi (Gastaut tipi)
Cocukluk ¢ag1 Absans Epilepsisi

Miyoklonik absansli epilepsi

Lennox-Gastaut sendromu

Uykuda devaml diken -dalgayla giden epileptik ensefalopati
Landau-Kleffner sendromu

Ergenlik - Yetiskin

Juvenil absans epilepsisi

Juvenil miyoklonik epilepsi

Sadece jeneralize tonik-klonik nobetlerle giden epilepsi
Isitsel 6zellikli otozomal dominant epilepsi

Diger ailesel temporal lob epilepsileri

Ailesel epilepsi sendromlari;

Degisken fokuslu ailesel fokal epilepsi
Febril nobet art1 jeneralize epilepsi
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Epileptik ndobetler ile ilgili temel ilkeler sunlardir; nobetler baslangic
itibariyle ya parsiyel ya da jeneralizedir. Parsiyel ndbetlerde nobet aktivitesi serebral
korteksin bir bolgesinde sinirlanmistir. Jeneralize nobetler beyinde yaygin bolgeleri
es zamanli tutar. Parsiyel nobetler genellikle beynin yapisal anormallikleriyle
iligkilidir, aksine jeneralize nobetler genellikle daha yaygin bir dagilimdaki hiicresel,
kimyasal veya yapisal anormalliklerden kaynaklanabilmektedir. Parsiyel ndbetler
serebral korteksin bir bdlgesinden olusur. Biling korunmussa nobet 1981
siniflamasina gore basit parsiyel nobet (BPN) olarak adlandirilirken bilingte bozulma
olmusgsa kompleks parsiyel nobet (KPN) olarak adlandirilir. Ayrica bazen nobet basit
nobet olarak baglayip smirlandirilmis bolgeyi asarak korteksde farkli alanlara
yayilabilir. Bu tarz nbetlere sekonder jeneralize olan parsiyel ndbet denir. BPN’ler
motor, duyusal, otonomik ya da psisik belirtilere sebep olurken bilingte bariz bir
degisiklige neden olmaz. KPN’ler (psikomotor ndbetler) hastanin ortamla normal
temasini siirdirme becerisinde gegici bir bozulmanin eslik ettigi fokal ndbet
aktivitesi ile karakterizedir. Hasta ndbet esnasinda komutlara uygun sekilde cevap
veremez ve iktal fazla iligkili hatirlamasi ya da farkindaligi bozulmustur. Nobet
siklikla hasta i¢in hep ayn1 sekilde bir aura ile (yani bir basit parsiyel nobetle) baslar.
Nobet evresi genellikle davranista ani bir durma ya da anlamsiz bir bakisla baglar. Bu
donem amnezi periyodunun baslangicidir. Bu doneme genellikle otomatizma denilen
cigneme, dudak yalama, yutkunma ve ellerde toplama hareketleri gibi ¢ok ¢esitli
istemsiz, otomatik davranislar eglik eder. Nobet sonrast hasta tipik olarak konfiizedir.
Postiktal anterograt amnezi ya da afazi goriilebilir. Parsiyel nobetler yayilarak her iki
hemisferi tutabilir ve genellikle tonik klonik tiirde jeneralize bir nobet (sJTKN)
olusturabilir (7).

Simdilerde fokal nobet kavrami degismis fokal ndbetlerin lokalize bir agdan
donen senkronize desarjlardan kaynaklanan ndbetler oldugu seklinde tanimlanmasi
Onerisi getirilmistir. Buna gore fokal nobetler bir hemisfere sinirli aglar i¢inden
kaynaklanabilir, bir bolgeye lokalize olabilir veya daha genis bir alana yayilabilir.
Fokal nobetler subkortikal yapilardan kaynaklanabilir. Her bir nébet tipi igin tutrarl
olan iktal baslangi¢ ayn1 hemisfere veya karst hemisfere yayilabilir. Fokal ndbetler
kendi semiyolojisi (6zellikleri) ile tanimlanabilir. Nobet olusumunda veya

yayilmasinda bu bolgesel aglar klinik semiyolojiyi sansitiyor olabilir ve bu bolgeler
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siklikla tesbit edilebilir. Nobetin klinik 6zellikleri ndbetin basladigl ve yayildigi bu
aglar1 tanimlamada 6nemli rol oynar. Bazi 6zellikler iligkili hemisferin bazilari ise
iliskili boélgenin (lobun) taninmasina olanak saglar (17).

Jeneralize nobetler tanim geregi her iki serebral hemisferden es zamanli ¢ikar
ancak su an icin hizli sekonder jeneralizasyon dncesinde nobeti baglatan fokal bir
anormal aktivite bdlgesini tamamen dislamak miimkiin degildir ve jeneralize
nobetlerin aslinda genis bir agdan donen fokal baslangicli olabilecegi de
diisiiniilmektedir. Bu nedenle jeneralize nobetler pratik olarak tesbit edilebilen bir
fokal baslangi¢ olmayan bilateral klinik ve elektrofizyolojik olaylar olarak tanimlanir
(7). Son yillarda ILAE’nin jeneralize nobetler igin tanimlamasi ise su sekilde
Onerilmistir: bilateral olarak dagilmis yaygin bir agin i¢indeki bir noktadan
kaynaklanan ve hizlica yayilan nébetler oldugu seklinde tanimlanmasi Onerisi
getirilmigtir. Bu bilateral aglar kortikal ve subkortikal yapilar igerebilir, ama tiim
korteksi icermez. Nobet baglangiclart lokalize goriinebilmesine ragmen, konum ve
laterizasyon bir nobetten digerine tutarli degildir. Jeneralize nobetler asimetrik
olabilir (17).

Primer jeneralize ndbetler, aura veya fokal semptom vermeyen, ani suur
kayb1 ile giden, bazi tip nobetlerde simetrik kas kasilmalarinin goriildiigii nobetlerdir.
Jeneralize nobetlerden Absans nobetler postiiral kontrol kaybi olmaksizin bilingte
birka¢ saniye gibi kisa siireli kayiplarla karakterizedir. Biling aniden kaybolur ve
hizla donerken postiktal konflizyon yoktur. Absans ndbetlerine goéz kapagi
miyoklonisi, ¢igneme hareketi, parmaklarin ige klonik hareketi gibi silik motor
bulgular eslik edebilir. Atipik absans nobetlerindeyse bilingde daha uzun siireyle
kopma yasanir, baslangi¢ ve bitis daha az anidir daha asikar bir sekilde fokal ya da
lateralize edici motor belirtiler eslik eder. Primer Jeneralize tonik klonik nobetler
(JTKN) ise aura olmaksizin aniden baglar ancak bazi hastalar prodromal belirtiler
denen nobetten Oonceki birkag saatten gline uzayabilen belli belirsiz haberci belirtiler
hissedebilir. Nobet baslangicinda viicudun tiimiindeki kaslar tonik kasilir, iktal bir
¢iglik duyulur, tiikiirik ve salyanin digart akisi, siyanoz goézlenir sonrasinda tonik
evre yerini klonik evreye birakir. Devaminda postiktal konflizyon dénemi olusur ve
idrar-gaita inkontinans1 goriilebilir. Atonik nobetlerde 1-2 sn siiren postiiral kas

tonusunun kaybir vardir. Biling kisa bir siireligine bozulur ancak genellikle hemen
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geri doner. Sadece basta bir diisme seklinde de olabilirken hastayr yere de
diistirebilir. Miyoklonik nobetler korteks kaynakli kisa siireli kas kontraksiyonlaridir.
Siddetli olmadig: siirece biling korunur. Bunun disinda jeneralize tonik ve jeneralize
klonik nobetlerde de myoklonus izlenir (7).

Giinlik amaglar icin nobetler genel olarak fokal veya jeneralize olarak
kategorize edilir ve bu terimler uygun olan yerlerde kullanilabilir ancak bu sekilde
kategorize edilemeyen ndbetler vardir. Nobet tipi fokal veya jeneralize olabilir (17).

Epilepsi sendromlar1 1989’daki siniflamada Jeneralize nobetlerle seyreden
epilepsiler (jeneralize epilepsiler) ve parsiyel nobetlerle seyreden epilepsiler
(lokalizasyonla iligkili, parsiyel veya fokal epilepsiler) seklinde iki ana boliime
ayrilmistir. Bunun disinda etyolojiye yonelik semptomatik, idyopatik ve kriptojenik
olmak {izere de siniflandirilmislardir. Bunlar; beynin nedeni bilinen veya tahmin
edilen bozukluklar1 sonucu olusan semptomatik epilepsiler, olas1 kalitimsal yatkinlik
disinda altta yatan bir neden olmayan idiyopatik epilepsiler ve semptomatik
olduklarindan siiphelenilse bile herhangi bir neden saptanamayan kriptojenik
epilepsiler olarak tanimlanabilir (18).

2.2.1 Jeneralize epilepsiler ve sendromlar

Jeneralize ndbetlerin klinigindeki ilk degisiklikler bilateral ve hemisferlerin
es zamanl etkilendigini gosterir. Iktal EEG bulgular1 bilateraldir (18).

Idyopatik jeneralize epilepsiler ( IJE)

Norolojik muayeneleri, kranial manyetik rezonans goriintileme (MRGQG)
bulgular1 normaldir ve mental retardasyon yoktur. Nobetlerin baslangi¢ yasina gore
siniflandirilir. EEG’de temel aktivite normaldir ve jeneralize desarjlar (diken, ¢oklu
diken, 3 Hz diken dalga desarj kompleksleri ya da ¢oklu diken dalga desarj
kompleksleri) saptanmaktadir. Bu aktiviteler uykunun non rapid eye movements
(Hizli g6z hareketlerinin olmadigi uyku evresi) (NREM) doneminde artis
gosterir(18).

Semptomatik jeneralize epilepsiler

Siklikla siit cocugu ve cocukluk donemlerinde goriilen jeneralize ndbetler
vardir. Siklikla birden fazla ndbet tipi beraber bulunur. IJE’lerle karsilastirildiginda
EEG’ de desarjlar bilateral ancak daha az ritmik ve asimetrikdir. Interiktal EEG’de

fokal bulgular eslik edebilmekle beraber burst-supresyon (baskilanma — bosalim),
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hipsartimi, yavas diken dalga ve jeneralize hizli ritmler goriiliir. Diffiiz ensefalopatiyi
diistindiiren klinik, néropsikolojik ve ndroradyolojik bulgular tesbit edilir. Spesifik
bir etyoloji olmayabilir, mevcutsa hastaligin baskin bulgusu ya da baslangi¢ bulgusu
olabilir (18).

2.2.2 Fokal (parsiyel, lokalizasyonla iliskili) epilepsiler ve sendromlar

Nobet semiyolojisi ve bulgulari ndbeti lokalize bir kaynaga isaret eder.
Nobetler anatomik ve fonksiyonel olarak degismez tek bir epileptojenik odaktan
kaynaklanabilmekle beraber degisken odaklardan da kaynaklanabilir. Semptomatik
lokalizasyonla iliskili epilepsilerin biiyiik bir kisminda epileptojenik lezyonlar tek
hemisferin bir béliimiinii icerir. Idyopatik olanlarda ise bilateral hemisferlerin benzer
bolgeleri fonksiyonel olarak etkilenmis olabilir (18).

Semptomatik fokal (lokalizasyonla iliskili) epilepsiler

Nobet tipi, diger klinik bulgular, anatomik lokalizasyon ve etyolojiye gore
oldukca degisken sendromlardir. Epilepsileri anatomik lokalizasyona gore
simiflandirmaya calisirken, sacli deri tlizerinden yapilan EEG bulgularinin yaniltict
olabilmesi acisindan dikkatli olunmalidir. Ayrica ndérogoriintiileme yontemlerinde
saptanan patolojik bulgular her zaman epileptojenik lezyon anlamina gelmemektedir.
Burada nobet semptomolojisi ve diger klinik bulgular yardimcidir. Nobetin ilk bulgu
ve semptomlari, siklikla nobetin basladigi alanmi belirlemede en 6nemli gostergedir.
Nobetin baslangicindan sonraki dénemde goriilen bulgu ya da bulgular ndbetin
yayilimiyla baglantilidir. Burada dikkat edilmesi gereken husus nobetin klinik olarak
sessiz bir golgeden baglayarak klinik bulgularin yakin veya uzak farkli bir bolgeye
yayillmasiyla ortaya cikabilecegidir. ILAE’nin 1989 smiflamasindaki; temporal,
frontal, parsiyel ve oksipital epilepsi seklindeki anatomik lokalizasyona gore ayrim
derin elektrotlarla yapilan kayitlarin bulgulariyla yapilmistir (18).

Idyopatik fokal (lokalizasyonla iligkili) epilepsiler

Parsiyel nobetlerin ve EEG anormallliklerin oldugu ¢ocukluk ¢aginda goriilen
epilepsilerdir. Siiflamalar1 baslangi¢ yasina gore yapilmaktadir, anatomik bir lezyon
saptanmamaktadir. Norolojik muayene normaldir, mental bozukluk yoktur (son
zamanlarda bu epilepsilerde hafif kognitif ve davranigsal bozukluklarin goriilebildigi
bildirilmektedir) ve Oykiide ge¢irilmis bir hastalik yoktur ancak siklikla selim

epilepsiyle iligkili aile dykiisii vardir ve spontan olarak remisyon gozlenir. Hastaligin
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seyrinde erken donemlerde sik ndbet gozlenebilmesine ragmen iyi seyirlidir ve
nobetler genellikle kisa ve seyrektir. Nobet paternleri hastadan hastaya degisken
olabilmekle birlikte, bir hastada hep ayni sekildedir. EEG’de normal temel aktivite
ve fokal ya da birbirinden bagimsiz multifokal desarjlar (dikenler) goriiliir. Bazen
kisa stireli jeneralizasyon goriilebilir. Uyku ile fokal aktivite, morfolojisinde degisme
olmadan artar (18).

2.2.3 Fokal veya jeneralize olduklar1 belirlenemeyen epilepsiler ve
sendromlar

Bu hastalarda smiflama yapilamamasinin nedenleri; fokal ve jeneralize
ndbetlerin beraber goriilmesi, EEG’de hem fokal hem jeneralize aktivitenin olmasi
veya uykuda gegirilen nobetlerin olmasi nedeniyle aura anlasilamayacagindan
nobetin fokal mi yoksa jeneralize mi oldugunun saptanamasi ve EEG’nin ek bilgi
saglamamasidir (18).

2.2.4 Refleks epilepsiler

Herhangi bir duyusal dis uyarana bagh olarak gelisen epileptik ndbetlerdir.
Isik duyarliligi (fotosensitivite), irkilme (startil), sicak su, okuma, miizik gibi her

hastada 6zgiil bir uyaran ile ya da hastanin aktivitesi ile uyarilan ndbetlerdir (18).

2.3 Epileptik nobetin patofizyolojisi

Epileptik sendromlar patofizyolojik olarak farklilik gosterseler de ndbet
olusumundaki &zellik, artmis noronal uyarilabilirliktir. Iyon kanallarmdaki
patolojiler, glutamat ve gama aminobutirik asit (GABA) transmitterleri arasindaki
dengesizlik sonucu SSS i¢indeki eksitasyon ve inhibisyonun normal dengesindeki
kayma bu artmis ndronal uyarilabilirligin sebebi olabilir. Epileptojenik odak i¢indeki
senkronize olan bir gurup ndronun membran potansiyellerinin paroksismal
depolarizasyon siftlerinin bir sonucu olarak epileptik aktivite ortaya c¢ikar.
Paroksismal depolarizasyon sifti sonrast olusan uzamis hiperpolarizasyon ile
impulslar, o noérondan digerine yayilir ve hipersenkronizasyon geliserek nodbet
aktvitesi olusur (19). Epileptik sendromlara yol agan faktdr, genetik ya da
semptomatik epilepsilerde oldugu gibi yapisal bir lezyon olabilir. Kronik bir ndbet

bozukluguna sebep olma olasilig1 yiiksek olan ¢ok ¢esitli durumlar bulunmaktadir.

16



2.4 Epileptogenez

Epileptogenezi modiile eden baslica genetik ve yas gibi faktorler ndronal
diizeydeki fonksiyonel ve yapisal plasitisiteyi etkiler. Toplumda sik goriilen diger
hastaliklar gibi epilepsi sendromlarmmin da bazilar1 basit (mendelyen) kalitim
gosterirken ¢ogu kompleks kalitim gosterir (20). Epilepsilerin en az %40’ inin
etyolojisinde genetik faktorlerin rolii oldugu disiiniilmektedir (21). Caligsmalar
epileptik kisilerin ailelerinde, normallere gore epilepsi insidansinin 2,5 kat daha
yiiksek oldugunu gostermektedir. Calismalar annesi epileptik olanlarin, babasi
epileptik olanlara gore daha yiiksek risk tasidiklarini gostermektedir. Sonug olarak
bazi epileptik sendromlarda belirli bir genetik gec¢is varken, digerlerinde genetik
gecisin etkisi cok az veya yoktur. (22)

Bunlarin yaninda epileptogeneze neden olan faktorlerin basinda beyni
etkileyecek diizeye ulasan akut infeksiyonlar, travmatik beyin hasari, serebrovaskiiler
olaylar, beyin tiimorleri, febril nobetler ve yasamin erken donemlerinde olusan ve
beyine hasar olusturabilecek etmenler sayilabilir (23, 24).

Epilepsisi olanlarin yaklasik %15’inde febril konvulsiyon (FK) 6ykiisii
bulunurken (25), febril nobet geciren olgularda epilepsi riskinin ortalama %3 oldugu
saptanmistir (26). Komplike FK ve epilepsiye ailesel yatkinlik ve FK Oncesi
norolojik veya gelisimsel bozukluklarin oldugu durumlarda epilepsi gelisim riski
daha da artmaktadir. Risk faktorii yoksa risk %2 olmakla birlikte risk faktorii
varliginda her bir risk faktorii i¢in bu oran %35 artmaktadir (27).

Selim febril ndbet sonrast goriilen epilepsiler genellikle JTKN’lerle seyreden
idyopatik epilepsilerdir (28). Fokal bulgulu febril nobetlerle mezial temporal skleroz
arasinda bir iligki oldugu oOne stiriilmektedir (29). Falconertedaviye direng TLE
cerrahisinde en sik rastlanan patolojinin mezial temporal skleroz oldugunu ve bu
grubun %30’unda epilepsinin etyolojisinde uzamig febril nobet Oykiisii oldugunu

bildirmislerdir (30).

2.5 Akut semptomatik nobetler (Provake niobetler, Reaktif nobetler)

Akut semptomatik nobetler spontan olmayan, yakin zamanda gegirilmis akut
serebrovaskiiler olaydan kaynaklanan inflamasyon, SSS’ni etkileyen infeksiyoz,

metabolik- toksiknedenler, kafa travmasi, ates, eklamsi ya da alkol ve uyusturucu
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madde yoksunlugu gibi nedenlerle olusmaktadir. Akut semptomatik ndbetlerin
sebepleriTablo 6’da gdsterilmistir. Epilepsi ya da provoke edilmemis ndbetlerde ise
ndbete sebebiyet verecek bir klinik durum eslik etmez ya da akut semptomatik

ndbete baglanabileceginden daha uzun zaman 6nce ortaya ¢ikmistir (31).

Tablo 6.Akut semptomatik nobetlerin sebepleri

Akut norolojik hastaliklar

. Strok . Infeksiyon

. Travma . Inflamasyon

Biyokimyasal dengesizlik

. Hipo-hiperglisemi . Hipomagnezemi

. Hipo-hipernatremi . Hipo-hiperkalsemi

Alkol (ve diger ilaglar) zehirlenme veya yoksunluk

Eklamsi

2.6 Eilepsiyle ayiric1 tamisi yapilan non-epileptik paroksismal olaylar

(NEPO)

Epilepsinin yanls tanist ne yazik ki siktir. Epilepsi merkezlerinde goriilmiis
epilepsi tanis1 alan hastalarin yanlis tan1 orant %20-%30 olarak bulunmustur (32-34).
Epilepsi ayiric1 tanisinda zorluklarla karsilasilmasinin birka¢ sebebi vardir; bunlar
hastanin nobet Oykiislinii tam olarak anlatamadigi yashlar (35), cocuklar ya da
zihinsel engelli hastalar, izleme olanagt bulunamamis ndbetler, biligsel engelli
hastalarin muayeneye koopere olamamasi ve ndrolojik ve psikiyatrik komorbidite
bulunmasi, 1. basamak kuruluslardan saglanan bilgilerin yetersiz olmasi, epilepsinin
dogas1 geregi bazi nobetlerin hastalar ya da yakinlari tarafindan dogru sekilde
tanimlayamayacaklar1 kadar karmasik olusu, epilepsi disindaki epileptik olmayan
nobetlerde de gozlenebilecek bazi semptomlarin hekimler tarafindan epilepsiye 6zgi
oldugunun disiiniilmesi (dil 1sirma, idrar kagirma, konviilziyon ve yaralanma gibi),
EEG ve MR gibi taniya yardimer tetkiklerin yorumlanmasindaki yanliglardir (36).

Tablo 7°de epilepsiyle ayirici tanisi yapilan hastaliklarin bazilar listelenmistir.
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Tablo 7. Epileptik nobetlerin ayirici tanisi

e Senkop o Paroksismal hareket bozukluklari
o Psikojenik Non-Epileptik o Parasomniler
Nobetler o Benign Pozisyonel Paroksismal
o Migren Vertigo
o Gegici Iskemik Atak e Menier hastalig1
e Gegici Global Amnezi e Diger nedenler
e Vertebro Baziler Yetmezlik

Roghani yaptig1 bir ¢alismada, NEPO’larin etyolojilerini kardiojenik senkop
(%38), diisme ataklart (%10,3), mental ve kognitif bozukluklar (%10), panik atak,
depresyon, konversiyon, somatizasyon gibi psikiyatrik bozukluklar (%9,6), sistemik,
metabolik ve enfeksiydz hastaliklar (%7,2), vertigo, TIA, gegici global amnezi
(%12,5), ve bilinmeyen (%12,5) olarak saptanmstir (37).

Ramsay, epilepsi ile ayirici tantya girebilecek klinik durumlar1 mental durum
degisiklikleri (%41,8), konflizyon (%37,5), bayginlik nobetleri (%29,3), hafiza
bozuklugu (%17,2), senkop (%16,8), dizziness (%10,3) ve demans (%6,9) olarak
saptanmiglardir (38).

2.6.1 Psikojenik non-epileptik nobet (PNEN)

Psodondbet, nonepileptik ndbet, psikojenik nobet gibi farkli isimler
kullanilmaktadir (39, 40).

PNEN’ler epilepsi merkezlerine epilepsi olarak yanlis tan1 ile sevk edilen en
sik ( >%90) durumdur (41, 42).

Direngli epilepsi olarak sevk edilen hastalarin %30’dan fazla bir miktari
PNEN nobetlerdir (43, 44). Baz1 prevelans calismalarinda 70 yasina kadar olan
niifusta, tekrarlayan paroksismal ataklar1 olanlarin  %2,5’inde PNEN’ler
bildirilmektedir (45).

Genelde geng, ortalama 30°1lu—40’l yaslarda ve bayanlarda sik goriiliir (46,
47).Temeldeki nedenin simiilasyon, konversiyon bozuklugu veya dissosiyatif
reaksiyon oldugu diisiiniilmektedir (48-50).

PNEN’in tanis1 0ykii ve muayenede epilepsiden ziyade psikojenik nobetten

stiphelenilmesiyle konur. Tanida yardimci bazi ipuglari sdyledir:
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1- AEl’a direng; bu genellikle epilepsi merkezlerine sevk sebebidir ve birgok
PNEN’ li hasta dogru tanidan énce bir dénem AEI almustir (51).
2- AEI’dan etkilenmeyen, ¢ok sik ndbetlerin olusu;
3- Epilepsi i¢in alisiimadik, duyusal yada g¢evresel spesifik nobet tetikleyicilerin
olmasi (Ornegin; stres, izgiinlik hali, aci, belli hareketler, sesler) ve bunlarin
nobetleri 1srarla tetiklemesi;
4- Hangi durumlarda ortaya ¢iktig1; PNEN’ler genelde tek basina degil de yaninda
doktor ya da bagka izleyiciler varken, doktor odalar1 ya da bekleme salonlarinda
olma egilimindedirler (52).Nobetler ya uyaniklik donemlerinde olur ya da hastanin
uyuyor gibi goriinmelerinden dolay1 yalanci uykunun baslangi¢ ya da bitisinde olur
(53-55).
5- Ek olarak fibromiyalji, kronik agri, kronik yorgunluk sendromu, lyme hastalig
gibi tanilar bulunabilir (52). Somatizasyon bozuklugunu diislindiiren semptomlarinin
yazil1 oldugu uzun bir liste ve ¢oklu sistem tutulumu PNEN siiphesini arttirir (56).
6- 1liskili psikiyatrik hastaligin bulundugu psikososyal dykiiniin mevcudiyeti
PNEN’lerin ozellikleri ve epileptik nobetlerle ayriminda aslinda iyi bir ndbet
gozlemi tanida yeterlidir (57).

PNEN’ler ile epileptik ndbetlerin ayriminda bazi klinik 6zelliklere dikkat

etmek gerekmektedir. Bu 6zellikler Tablo 8’de verilmistir.

Tablo 8. PNEN’ler ile epileptik nébetlerin ayrimi (54, 55, 58-60)

PNEN EPILEPTIK NOBET

Nobet esnasinda bilingte azalma vardir Miyoklonik nobetler disindaki jeneralize

ama gercek biling kayb1 yoktur epileptik nobetlerde tam biling kayb1
vardir

Her seferinde farkli nobet sekilleri Nobetler stereotipiktir

sergileyebilirler

Nobet baslangicinda hiperventilasyon, Nobet baslangicinda epigastik 6zel
sersemlik, parmak uclarinda paresteziler, | duyumlar, davranigsal degisiklikler,
carpint1 ve bas agris1 gibi davranigsal unilateral duyusal veya motor

degisiklikler olabilir semptomlar olabilir
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Nobetin siiresi genelde 2 dk’den uzundur
ve durup tekrar baglayacak sekilde

kesintili olabilir

Nobetin siiresi genelde 2 dk’den kisa

Nobet esnasinda sadece st
ekstremitelerin tutulumu nadirdir ve
olursa diizensiz, asimetrik, asenkron

klonik hareketler olur

Nobet esnasinda sadece tist
ekstremitelerin tutulumu daha sik, ancak
diizenli, simetrik ve senkron hareketler

olabilir

Alt ekstremitelerde de ayni durum gecerlidir sadece alt ekstremite tutulumu her iki

grup i¢in de daha nadirdir

Nobet esnasinda pelvisin 6ne dogru
itilmesi seklindeki pelvik silkinme

hareketi hastalarin yarisinda vardir

Nobet esnasinda pelvik silkinme hareketi
nadiren epilepsi ndbetlerinin klonik

fazinda diizenli olarak olabilir

Nobet esnasinda opustotonik durus, bir

taraftan bir tarafa bas hareketi goriilebilir

Nobet esnasinda tiim viicutta olusan

rijidite JTK nébetlerinde tonik fazda olur

Nobet esnasinda gozler kapalidir ve goz
hareketi yoktur, goz kapaklarinda
titreme seklinde hareketler olur, gézii

acilmaya calisildiginda direng gosterir

Nobet esnasinda gozlerde dalma, kayma
ve ya g6z kapaklarinda miyokloniler

olmaktadir

Nobet esnasinda inilti, hirilti, ¢iglik
atma, zorlu nefes alma sesleri ve kelime

seklinde ses ¢ikarma olabilir

JTKN esnasinda epileptik ¢iglik duyulur

Nobet esnasinda ciddi yaralanmalara pek

rastlanmaz

Nobet jeneralize oldugunda ciddi

yaralanmalar goriilebilir

Nobet esnasinda hasta dilini 1sirmissa

ucundan 1sirma egilimindedir

Nobet esnasinda dili yanindan 1sirma

olur

Nobet esnasinda idrar kagirma pek

beklenen bir bulgu degil

Nobet esnasinda idrar kagirma

gbzlenebilir

Son zamanlarda nébet sonunda
aglamanin spesifik bir bulgu olabilecegi

saptanmigtir

Nobet sonunda aglama beklenen bir

durum degildir
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Bu davranislarin bazilart PNEN’ler i¢in son derece spesifik olmasina ragmen,
hicbirinin kendi i¢inde patognomonik olmadigina isaret etmek gerekir. Epileptik
nobet/ PNEN ayriminda kullanilabilecek en 6nemli laboratuvar yontemlerinden biri
iktal EEG kayitlaridir. Nonepileptik nobetler epileptik ndbete benzeyebilir ancak
bunlarda anormal kortikal desarjlar beklenen bir bulgu degildir (61).

Unutulmamalidir ki; epilepsili hastalarda interiktal elde edilen EEG kayitlari
normal olabilir yani her epilepsili hastanin interiktal EEG kayitlar1 patolojik olmak
zorunda degildir ve epileptik desarj gériilmemis olmasi epilepsi tanisini dislatmaz ya
da patolojik olarak degerlendirilen her EEG epilepsiyi diisiindiirmez (62). EEG
anormallikleri klinikle beraber degerlendirilince anlam kazanir (63).

Diger yandan, iktal EEG kayitlamasi swrasinda epileptik desarj
kaydedilmemis olmasi, epilepsi tanisindan uzaklastirir. Ancak unutulmamalidir ki
iktal EEG’nin parsiyel nobetlerde negatif olabilir (64) veya hareketin olusturdugu
asir1 artefakttan dolay iktal EEG degerlendirilemeyebilir (65).

2.6.2 Senkop

Genel noroloji kliniklerinde daha sik goriildiigii diistiniilmekle beraber,
epilepsi merkezlerine PNEN’lerden sonra en sik yanlis epilepsi tanisiyla sevk edilen
bir durumdur. Senkop tiiri ne olursa olsun ortak mekanizma sistemik
hipotansiyondur. Senkop gecici olarak serebral hipoperfiizyonun sonucu, biling ve
postural tonus kaybini takip eden, medikal bir yardima ihtiya¢ gdstermeden,
genellikle konfiizyon olmadan spontan olarak iyilesme durumudur (66).

Bazi semptomlarin yardimi olsa da epilepsi ve senkop ayrimi gorgii taniginin
olmadig1 durumlarda, sadece dykiiye dayaniyorsa zor olabilir. Senkop tanisinda bazi
ipuglar1 vardir bunlar; senkop Oykiisiinde aniden ayaga kalkma, uzun siire ayakta
kalma, oksiiriik, hapsirma, defekasyon, miksiyon, valsalva manevrasi, agir yiik
kaldirma, sicakortam, egzersiz, yorgunluk, aclik, kan alma gibi tibbi prosediirlerle
tetiklenen agr1, korku gibi fiziksel ve emosyonel stresler gibi presipite eden bazi
etmenler vardir. Yine dykiide kardiyak hastalik, ileri yasin bulunmasiyla beraber
retinal kortikal hipoperfiizyona bagli bulanik gérme ve diisiincenin bozulmasi, 6nce
sempatik sonra parasempatik aktivite artisina bagli solukluk, halsizlik, soguk

terleme, bas donmesi, sersemlik, bulanti (epilepsideki gibi yiikselen o6zellik
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gostermez), gogiis agrisi, carpintt gibi birkag saniyeden dakikaya kadar siirebilen
prodromal belirtilerin olmasi tanida yol gostericidir (67, 68).

Epilepsi nobeti lehine diistiniilmesi gereken Oykii 6zellikleri dil 1sirma, tipik
postiir degisiklikleri, idrar inkontinansi, siyanoz, prodromal déjavu ve ndbet sonrasi
konfiizyondur (67-69).

Senkopun siiresi, prodromal belirtileri ve atagin sonunda hemen kendine
gelmesi epileptik nobetten ayirimi yapilmaya yardimer bulgularlardir. Ayrimda
zorlanilmasinin bir sebebi de konviilziyonlarla seyreden senkoplardir (70). Senkop
esnasinda yliksek merkezlerde iskeminin artmasi beyin sapinda bulunan retikiiler
formasyonda inhibitdr etkileri ortaya ¢ikarir ve hastalarin % 45-63’{inde yiiz, gévde
ve ekstremitede kisa siireli kasilmalar (tonik, klonik veya miyoklonige benzer)
olusur. Bir ka¢ saniye siirme ve hasta yatay pozisyona getirilince sonlanma
egilimindedir ancak tipik JTKN 30-90 sn siirer. Senkopdaki tonik aktivite tipik
olarak, bas ve govdede -ekstansiyon, kollarda fleksiyon veya ekstansiyon
postiiriindedir, tonik kasilma hi¢gbir zaman JTKN’lerdeki gibi zorlu ve uzun siireli
degildir. Senkopla iligkili miyokloniler; a1z kenarinda tek bir ¢ekilme ile olabilirken
jeneralize bir miyokloni de olabilir (71, 72).

2.6.3 Hipoglisemi

Hipoglisemi nadiren tam biling kaybina neden olur. Oldugu zaman aglik,
halsizlik, titreme, kiriklik ve anormal davramiglar seklinde abartili prodromal
belirtileri vardir. Genelde diyabetik olma, insiilin veya oral anti diyabetik kullanma
ve oru¢ tutma gibi risk faktorleri vardir. Ayrica diyabetik hastalarda insiilinin
indiikledigi hipoglisemiye bagli olarak nobetler goriilebilir (25).

2.6.4 Migren

Epilepsi ve migrenin her ikisinin patofizyolojisinde artan beyin
uyarilabilirliginin oldugunu savunan hipotezler vardir (66, 73-75).

Migren agrisinin komponentleri olan; prodrom, varsa aura, agr1 ve postrom
donem epileptik bir ndbetin komponentlerine benzemektedir. Prodromal belirtileri
migrende bag agris1 (6ncesinde aura olabilir/ olmayabilir), epilepside ise nobet izler
(76-78).

Aura donemi nonkonviilziv ndbetler ve aurali migren ayriminda zorluk

yasatabilmektedir. Migren aurast siklikla en az 5 dk veya daha uzun bir siirede
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gelisip 60 dk ya kadar uzayacak bir siire zarfinda devam eder, oysa epilepsideki aura
ise nadiren 5 dakikaya kadar uzar genellikle 1 dk’dan kisadir. Migrendeki gorsel
auralar, pozitif semptomlar olarak hemianopsi, parlak 1sikl1 noktalar, kirik ¢izgiler,
bazen de parlayip sonen basit sekiller seklinde basit gorsel haliisilasyonlar ya da
negatif semptomlar olarak skotomlar seklinde olabilir. Eger pozitif ve negatif
semptomlar beraberse migren icin tipiktir. Gorsel halliisinasyon gérme merkezinin
ortasindan Dbasliyor ve biiyiiyerek perifere yayiliyorsa migren icin tipiktir.
Epilepsideki gorsel auralar halliisinasyon ya da illiizyon seklinde olabilir. Tipik
olarak farkli renklerde tek gorme alaninda baglayarak gdrme alaninin tiimiine
yayilabilen ¢akan 1siklar, seyrek olarak siyah noktalar seklindedir. Kompleks gorsel
haliisilasyonlarda sekilli goriintiiler seklinde karsimiza cikabilmektedir. Asefaljik
migren seklindeki bas agrisinin olmadan sadece auranin oldugu migren epizodlar
kafa karigikligina neden olabilir ancak auranin 6zellikleri ve dykiide tipik migren
agrilarinin saptanmasi tanida yardimeidir (66).

Aurali akut migren ya da akut baziller migrenin EEG bulgulari normal
olabilmekle birlikte (76, 79) unilateral ya da lateral posterior delta/ teta aktivitesi,
posterior ritmlerin kaybolmasi, periodik yavas dalga desarjlar1 veya oksipital
interiktal epileptiform desarjlar gibi O6nemli oranda fokal yavaslama veya
epileptiform o6zellikte anomali migren hastalarinin EEG’lerinde goriilebilmektedir
(79).

Bas agris1 epilepsiyle iligkili olarak nobetten dnce, sonra veya seyrek olarak
iktal semptom olarak goriilebilecegi gibi aurali ve aurasiz migren ataklarinin epilepsi
nobetlerini taklit edebilecegi de bildirilmektedir (66). Epileptik ndbetle iliskili iktal
bas agris1 tek basina nobet gostergesi olarak pek cok calismada incelenmistir.
Genellikle bir dakikadan kisa siirer, paroksizmaldir ve basing hissi, sicaklik basmasi,
dolgunluk, sislik seklinde hastalarca tanimlanir (80, 81). iktal bas agris1 migrenden
kisa siireli olmasi ile ayrilir. Belirgin aile hikayesinin olmamasi, lokalizasyonunun
yaygin, bilateral olmasi, aura olmamasi ve antiepileptiklere yanit vermesi ile
migrenden ayrilir (79, 82, 83). Migrendz bas agrisiyla birlikte kusma/mide bulantisi
stk goriliirken epileptik nobetlerde daha ender olup, jeneralize tonik klonik nébet
sonrasi1 goriilebilir (76, 84). Epilepside de migrende de gorsel stimulus iyi dokiimente

edilmis tetikleyici faktordiir (76, 84).
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Ayirict  tanida  yardimer en Onemli etmen olayin siiresidir; migren
semptomlar1 dakikalar, epilepsi semptomlari saniyeler i¢ginde gelisir (85). Uzun siireli
bas agrisi, fotofobi, fonofobi, bulant1 ve kusma migren i¢in, otomatizma, konfiizyon
ve postiktal uyku hali epilepsi i¢in ayiric1 tanida dikkat edilmesi gereken ana
semptomlardir (66).

2.6.5 Uyku bozukluklar:

Uyku bozukluklar1 ve epilepsi ayirici tanisindaki zorluk uykuda olusan bu
durumlarin  baglangicinin  gozlenememesi ve hastada amnezi olmasindan
kaynaklanmaktadir. Hastalarda uyaniklikta epilepsi nobeti yoksa ayirict tani
zorlagabilir. Parosomniler yasanan olaya amnezinin olusuyla tanida sorun
yasanmasina sebep olan uykuda kisa siireli paroksismal davraniglardir. NREM
parasomnileri (gece terorii, uyurgezerlik, konfiizyonel uyanma) kompleks davranislar
ve bazi cevapsizlik dereceleri ve amnezi halinden dolay1 yiizeyel olarak nobetlere
benzeyebilirler. REM (rapid eye movements) uyku davranis bozuklugu disinda
cocukluk yas grubunda daha sik olarak goriiliirler, genelde ailesel Oykii vardir,
uykusuzluk, hastalik, stres kotiilestirebilir (66).

Tonusun kaybiyla olusan katapleksi, narkolepsinin bir parcasidir, fakat biling
kaybit olmadan hastalar kas tonusu gelene kadar birka¢ dakika hareketsiz yerde
yatarlar, bu nedenle atonik nobetlerle karisabilir (66). Ancak birkag ayiric1 6zelligi
vardir. Katapleksi o©zellikle kahkaha gibi duygulanimlarla tetiklenmektedir, bir
ekstremiteye veya belli bir kas gurubuna lokalize kalabilmektedir (86, 87).Gorgl
taniginin olmadigir ve olaymn baslangicinin goriilmedigi durumlarda narkolepsideki
uyku ataklar1 postiktal donemle de karistirilabilir. Narkolepsili hastalar kolaylikla
uykudan kalkar ve kendiliginden uyandirilabilirler. Oysa konviilziyonu olan
hastalarda ise derin uykunun izleri, postiktal uyku sersemligi, laterji ve siklikla bag
agrist olur (88).

Narkolepside siddetli durdurulamaz giindiiz uyku ataklar1 vardir, atonik
nobetler ise genelde Lennox-Gestaut sendromununda goriilen nobetlerin  bir
komponenti olarak izlenir (89).

2.6.6 Hipnik jerkler (Hipnogojik miyoklonus)

Uykuya dalis miyoklonileri, uykuya gecis doneminde viicudun bir boliimiinti

ya da tiimiinii etkileyen, bazen kisiyi uyandirabilen ani si¢ramalardir (90). Bunlar
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herkesin zaman zaman yasadig1, iyi huylu miyoklonilerdir. Nobetlerdeki miyoklonik
sigramalara benzeseler de, uykuya dalarken oluslart ve klinik oOzellikleri selim
nonepileptik fenomen olduklarinin bir gostergesidir (89).

EEG incelemelerinde bu durumun uyanikliktan evre 1’e gec¢is esnasinda
oldugu ve EEG’de iliskili bir aktivite olmadig1 goriiliir (91).

Akut distonik reaksiyon, hemifasial spazm, nonepileptik myoklonus gibi
paroksismal hareket bozukluklarinin da epilepsi ile ayirici tanisin1 yapmak gerekir
(89).

2.6.7 Gegici global amnezi

Anterograt amneziyle seyreden bir epizoddur. Hastalarin kognisyonlar
saglamdir ancak yeni anilar olusturulamaz. Hastalar alarm halindedir ve tekrar tekrar
etraflariyla ilgili sorular sorarlar. Altta yatan neden bilinmemektedir (92).

2.6.8 Gecici iskemik atak (GIA)

GIA ve nébet ayirimi yapmak genel olarak kolaydir. Ayirict tanida genel
olarak birkag 6zellige dikkat etmek gerekir. GIA sanilanin aksine pek biling kaybina
neden olmaz, muhtemelen iskemiyle iliskilidir, yaslh ve hipertansiyon gibi risk
faktorleri bulunur, daha ¢ok negatif semptomlari icerir, 24 saatten kisa siirerken,
epileptik nobetler ise afazi, atoni, negatif myoklonus ve iktal paraliziler gibi birkag
ornek disinda genelde pozitif semptomlarigerir, genel olarak birkag¢ dakika siirer (66,
93).

2.6.9 Benign pozisyonel paroksismal vertigo (BPPV)

Klinik 6zellikleri ile temporal lobdan ya da temporo-paryetalbileskeden
kaynaklanan vertijindz auralarla ayirici tanisin1 yapmak gerekebilir (94, 95).

2.6.10 Bening nonspesifik semptomlar

Bu semptomlarin bir baslik altinda toplanamayan yukarida anlatilan gibi
psikojenik ya da organik herhangi bir tabloya uymayan ve epilepsi merkezlerinde
karsilagilan durumlardir. Giinliik yasamda sik olarak karsilasilan gecici dengesizlik,
bas donmesi, ektremitelerde ve basta duyumsamalar ve ¢esitli hafif ve kisa istemsiz
hareketler olarak karsimiza ¢ikabilir. Yine yogun bakim {iinitelerindeki hastalarda da
ne epileptik ne de psikojenik olan iirperme, titreme ve segirme gibi nonspesifik

anormal hareketler goriilebilmektedir (96).
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Yine de arada kalinan durumlarda tani netlestirilemediyse konservatif
gidilerek hastalar1 takibe almak epilepsi tanist koymaktan daha akilci olabilir (89,
97).

2.7 ik nébete yaklasim

Hastalar ilk nobetini gecirmekteyken karsimiza gikabilecegi gibi Oykiide
nobetleri ya da paroksismal ataklari olmast nedeniyle de karsimiza gelebilmektedir.
Bu durumda epileptik—nonepileptik nébet ya da ndbetler agisindan ayiric1 taniya
gereksinim bulunmaktadir. Epileptik nobet ya da nodbetler s6z konusu ise, akut
semptomatik ve uyar1 olmaksizin gelisen nobet arasinda ayirim yapilmalidir (98).

Altta yatan predispozan klinik durum ile ndbet arasindaki déneme dayali
olarak nobetler, unprovoke ya da provoke sekilde tanimlanir. Unprovoke nobetler
ayrica, progresyon gostermeyen spontan veya travmatik SSS hasar1 (uzak
semptomatik ndbetler) varliginda da olusabilirler (99).

Bu hastalarda da tani algoritmas1 hemen hemen aynidir. Anamnez bilgileriyle
hastanin epileptik nobet gecirdiginden emin olunmaya ¢alisilmali, fizik muayenesi ve
norolojik muayenesi yapilmalidir. Etyolojik nedenlerin tespiti  a¢isindan
biyokimyasal ve hematolojik testler, MRG, R-EEG ve R-EEG bilgi vermiyorsa uyku
EEG’den (U-EEQG) yararlanilmalidir (100).

[lk nobetten sonra ndbetlerin tekrarlama riski  %27-%80 arasinda
degismektedir (25). Bu risk olgudan olguya degismekle birlikte, en yiiksek rekiirrens
riski, anormal EEG bulgular1 olan ve beyin lezyonu saptanmig semptomatik ilk
nobetini geciren hastalarda ortaya ¢ikmaktadir (101). Genel olarak, rekiirrens riski ilk
12 ayda en yiiksektir ve nobetten sonraki 2 yilda neredeyse sifira kadar diismektedir
(102).

Tiim unprovoke ilk ndbetlerin AE@’lerle ayirim gdzetmeden tedavisi
onerilmemektedir. Elektrofizyolojik olarak ya da goriintiileme testlerinin sonuglarina
gore, artmis relaps riski gosteren, Ozellikle yapisal SSS ve/veya EEG anomalisi
varlig1 hastalarda ve/veya tedavinin risk/yarar dengesi yarar yoniinde olan hastalarda,
ndbet relapsinin ve tedavinin sosyal, emosyonel ve kisisel etkileri hastayla
gortsiilerek degerlendirildikten sonra tedavi uygulamasi diisliniilmelidir. Risk
tasityan  aktivite yapanlar ve bu iglerde g¢alisanlarda da  tedavinin

baslanmasigerekebilir. Epilepsili hastalar1 degerlendirirken ise yukarida anlatilanlara
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ek olarak hastalarin tanisinda ve takibinde ndbet tipleri ile beraber miimkiinse
spesifik bir sendromlarin1 tanimlamak ve tedavi (eger gerekiyorsa) plani gibi birkag
faktore daha dikkat etmek gerekir. Geleneksel olarak primer jeneralize veya sekonder
jeneralize nobetleri olup olmadigina karar vermek, yeni tami alacak hastalarin
degerlendirilmesi ve tedavisi sirasinda bir yol ayirimi noktasidir. Ancak son derece
geligmis elektrofizyolojik ve goriintiileme ¢alismalar1 sayesinde bu basit ayrim daha
da bulanik hale gelmis ve goriiniirde jeneralize olan bazi epilepsilerin fokal

baslangigli olabilecegi anlasilmistir (103).

2.8 Epilepside EEG’nin yeri

Sachh deriye yerlestirilen elektrotlar araciligiyla kaydedilen serebral
biyoelektiriki aktivitenin kayitlanmasi temeline dayanan EEG, ilk kez 1929 yilinda
Hans Berger tarafindan insanda kullanilmigtir. Daha sonra 1935 yilinda Gibbs
epilepsi tanist ve yonetiminde kullanilmaya baslanan diken ve dalga desarjlarini
kesfetmistir. EEG aktivitesinin kaynagi, kortikal pramidal hiicrelerin postsnaptik
potansiyelleridir. Dolayisiyla subkortikal veya sulkal derinliklerde yerlesimli kortikal
hiicrelerden kaynaklanan potansiyellerin, skalpten yapilan kayitlamalarda EEG’ye
katkis1 ¢ok azdir veya hi¢ yoktur (104, 105).

EEG klinik olarak epileptik bozukluk siiphesi olanlarda epilepsi tanisinin
konulmasinda, epilepsi tamisi olanlarda ise epileptik sendrom smiflamasinda, uygun
tedavi plani ile prognoz i¢in yol gosterici olarak ve hastaligin gidisatini izlemek i¢in
kullanilan en Onemli laboratuvar yontemidir. Absans epilepsiler disinda EEG:
AETI’lerin terapotik etkilerinin takibinde kullanilmasinda yararl degildir (106).

Baslica zemin aktivitesinde belirgin bir asimetri ve yavaslamanin saptanmasi,
epileptiform desarjlarin (diken, keskin ve diken-dalga desarjlar1) belirlenmesi
lateralizasyon ve lokalizasyon acisindan olduk¢a onemlidir. Epileptiform desarjlar
goriildiigl alana bagli olarak fokal, lateralize ve jeneralize olabilir, bu bulgular nébet
ve epilepsi sendromu hakkinda bilgi verir.

Kayitlanan tek R-EEG’de tipik epileptiform anomaliyi saptama olasilig
epilepsi merkezlerinde eriskinlerle yapilan c¢aligmalarda %29 ve %355 arasinda

degismektedir (107-109).
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Tekrarlanan EEG’lerde, aktivasyon yontemlerinin uygulanmasi ve uyku
kayitlar1 ile bu oran %80-90’lara ¢ikmaktadir (107, 109-111).

Epilepsili hastanin EEG’sinin normal olmasi epilepsi tanisini diglamaz.
Unutulmamalidir ki bir¢cok epilepsili hasta siirekli normal interiktal EEG bulgusu
gosterebilir. Beynin derin bolgelerine lokalize ve kiiciik lezyonlar yiizeyel EEG’ye
yansimayabilir (106, 112, 113).

Interiktal epileptiform anormallikler, fokal/jeneralize, tek/¢oklu, diken ve
keskin dalgalar1 genel olarak yavas dalgalarin takip ettiZi EEG’de saptanan
patolojilerdir. Interiktal bir anomalinin tanimlanmas1 ve kabul edilmesi i¢in bir ¢ok

kriter gereklidir (114). (Tablo 9)

Tablo 9. interiktal diken ve keskin dalgalarin ozellikleri (114)

e Desarj paroksismal olmalidir ve agik bir sekilde zemin ritmi aktivitesinden ayirt
edilmelidir.

e Desarj, diken veya keskin bir konturla sonuglanan birka¢ milisaniyeden fazla
stireyle ortaya ¢ikan tipik olarak polaritede ani bir degisiklik gosterir.

e Siire 200 ms den kisa olmalidir. 20-70 ms arasinda diken dalga, 70-200 ms
keskin dalga olarak isimlendirilir. Bu sekilde isimlendirilmeleri elektriksel
goriiniimleriyle iligkilidir ve klinik olarak aralarindaki bir farktan
kaynaklanmamaktadir.

e Desarjin fizyolojik bir alan1 olmalidir. Birden ¢ok elektrotta kaydedilmeli ve bir
voltaj gradienti olmalidir.

e Diken ve keskin dalgalar tipik olarak negatif polaritiye sahiptir.

e Diken ve keskin dalgalar siklikla yavas bir dalga tarafindan takip edilir.

Interiktal diken veya keskin dalgalar; paroksismal depolarizasyon sifti sonrasi
devam eden hiperpolarizasyon ile hipersenkron noronal ateslenme ile iligkili eksitator
ve inhibitdr postsnaptik potansiyellerin toplamini temsili eder. Altta yatan benzer
fizyolojik mekanizmalar olmasi nedeniyle klinik olarak keskin ve diken dalgalar
ayirmanin bir anlami yoktur. EEG’deki bu farkli gdriiniim desarjin hangi yolla
yayildigr ile néronal senkronizasyonun hizinin ve kuvvetinin yansimasindan
kaynaklanir. Fokal ya da jeneralize yavas dalgalar epilepsili hastalarda goriilebilir

ancak spesifik degildir. Gegici fokal yavaglama, saptanamayan derin interiktal
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dikenlerin neden oldugu inhibisyonu (115-117) veya kronik epilepside sik olan néron
kayb1 ve gliozis gibi patolojik degisiklikleri yansitiyor olabilir (118).

Bununla beraber ndbet igin spesifik bir bulgu olmayan fokal yavaslama
epilepsi disinda gliozis, inme, tiimor gibi bir cok durumda olabilir. Bu duruma 6rnek
olarak devamli fokal polimorfik delta aktivitesi verilebilir. Bu aktivite sadece
bireylerin %20 civarinda nobetle iligkili bulunmustur (119).

Buna karsin nonepileptik lezyonlarda da izlenebilen, temporal intermittan
ritmik delta aktivitesinin temporal lob epilepsisine spesifik oldugu ileri siiriilmektedir
(120-122). Suna da dikkat cekmek gerekir ki; tiim interiktal diken ve keskin dalgalar
nobetlerle iliskili degildir. Ornegin uykunun bening epileptiform gegicileri, 14 ve 6
Hz pozitif dikenler, wicket dikenleri, ritmik midtemporal teta desarjlar1 (RMTD), 6
Hz fantom diken ve dalgalari, verteks keskin dalgalari, orta hat teta ritmi ve
yetiskinlerin subklinik ritmik elektrografik desarjlart (SREDA) nobetle iliskili
olmayan benign bulgular olarak kabul edilir(123).

Epilepsi sendromunun kendisi EEG’de IIED’leri saptamada biiyiik rol
oynamaktadir. Genel olarak IIED’ler parsiyel epilepsili hastalarda Primer jeneralize
epilepsili (PJE) hastalara gore daha diisiik oranlarda goriilmektedir (124).Cocukluk
caginin absans epilepsisi, Lennox-Gastaut sendromu, iyi huylu sentrotemporal
cocukluk cagi epilepsisi West sendromu neredeyse her zaman anormal EEG
bulgular1 gosterir ve tekrarlayan EEG’lere gerek kalmaz. Mezial temporal lob
epilepsili (MTLE) hastalar genellikle interiktal EEG’lerde anormallige sahiptir ancak
[IED’leri saptamada uyku kayitlamalar1 gibi ikinci bir ¢calismaya gerek duyulmasi da
nadir degildir. Frontal lob epilepsili (FLE) hastalarda tekrarlayan kayitlamalara
ragmen IIED’ler daha az saptanir. Sadece bir ndbet gegiren hastalarda ve nobetleri
kontrol altinda olup medikal tedavi kesilenlerde EEG’de IIED saptama orani %12-
%350 gibi daha diistik bir orana sahiptir (125-132).

Interiktal keskin ve dikenlerin kaydmi etkileyen faktdrler tabloda
belirtilmistir (Tablo 10).
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Tablo 10. interiktal epileptiform desarjlari (interiktal keskin ve diken) etkileyen
faktorler (133)

e (Cocuklarda eriskinlerden daha sik kaydedilir,

e Epilepsi hayatin erken donemlerinde basladiysa daha sik kaydedilir,

e Epilepsi sendromuna bagli olarak olusur, West sendromu, Landau-Kleffner
sendromu, beningn rolandik epilepsi ve ¢ocukluk ¢agi absans epilepsisi gibi
baz1 sendromlarda daha sik kaydedilir,

e Erigkinlerde temporal lob epilepsisinde, ekstra temporal lob epilepsisinden
daha sik goriiliir,

e Uykuda uyanikliktan daha sik goriiliir,

e Sfenoidal elektrotlar gibi ek elektrot kullaniminda daha sik saptanabilirler,

e Nobet siklig1 fazla ise [IED’lerin kaydedilme olasilig1 arttirabilir,

e Nobetten hemen sonraki kayitlarda yakalanma olasiliklar1 daha fazladir,

e Bazi epilepsi sendromlarinda, bazi1 AE{’ler IIED’leri baskilayabilir.

Valproat (VPA) ve Etosiiksimid jeneralize diken-dalga desarjlarim
baskilayabilir (133). Benzodiazepinler ve Barbitiiratlar akut alindigr durumlarda
[IED’lerin olusum oranin1 azaltmaktadirlar ancak kronik kullannmda bu oran
azalmamaktadir (134, 135).

Su da belirtilmelidir ki EEG’de gozlenen IIED her zaman epilepsi anlamina
gelmemektedir. EEG klinigine yonlendirilen saglikli eriskinlerde R-EEG kaydinda
[IED goriilme oram1 %0,2 ila %0,5 ¢ocuklarda ise %1,9-%3,5 arasindadir (bu
cocuklarin %15 inde takiplerde epilepsi gelistigi saptanmustir) (136-139). Tablo
11°de IIED'"lerin epilepsi disinda goriilme dzellikleri verilmistir.

Tablo 11. iIED’lerin epilepsi disinda goriildiigii durumlar ve dzellikleri (114)

e Desarjlarin tipleri sentrotemporal diken, jeneralize diken-dalga ve
fotoparoksismal cevap gibi idiyopatik epilepsilerdeki desarjlara benzer

e Gelisimsel etki vardir; diken ve keskin dalgalar neonatallerde siktir ve
yasamin ilk 6-8 haftasindan sonra kaybolur

o Korliik, serebral palsi, dikkat eksikligi ve hiperaktivitebozuklugu, kisa etkili

benzodiyazepin ve barbitiirat ¢ekilmesi gibi komorbidite durumlarinda gozlenebilir
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Norolojik ya da psikiyatrik hastaliklarin disindaki nedenlerden hastanede
yatan erigkinlerde IIED saptanma orani1 saglikl kisilerle benzerdir (136).

Epilepsisi olmayan ancak norolojik hastaliklardan dolay1 hastanede yatan
eriskin hastalarda, diger durumlarla hastanede yatanlardan daha yiiksek oranda IIED
saptanmistir. Bunun sebebi norolojik hastaliklardan dolayr hastanede yatan hastalar
icine serebral tiimdrler, felg ve kraniyotomi olan hastalarin da olmasi olabilir (140).

Hastanede yatan hastalarla psikiyatrik hastalarin  karsilastirildigi  bir
calismada, IIED saptanma oraninin psikiyatrik hastalarda daha yiiksek oldugu
saptanmig bunun sebebinin Barbitiirat ¢ekilmesi ve anorexi olabilecegi One
stirilmiistiir (139).

Olasilikla saptanan IIED’lerin lokalizasyonunun epilepsi tanisi ile iliskili
gbziikmektedir. Sentral-mid-temporal dikenlerin %40’1 ve oksipital dikenlerin
%350’s1 epilepsiyle iligkilidirler (141). Yapilan bir calismada ¢ocuklarda korliigiin
%15 oraninda oksipital dikenlerden sorumlu oldugu saptanmistir (142). Nobetleri
olmayan ancak jeneralize desarjlara genetik olarak yatkinlik tasiyan asemptomatik
kisilerde siklikla jeneralize diken dalga desarjlar1 ve fotoparoksismal yanit tespit
edilir (143). Epilepsisi olmayan ve sonraki hayatlarinda nobet gecirmeye egilimi
olmayan kisilerde fotoparoksismal yanit %63 oraninda saptanmistir (144-147).
Aslinda midline, anterior temporal, midtemporal ve multifokal dikenler genellikle
epilepsiyle iliskilidir ve %90-95’den fazla oranda bu kisilerin epilepsisi vardir (139,
145).

Diyaliz demansi, hipokalsemi, iiremik ensefalopati, eklemsi, tirotoksikoz ve
hasimato ensefalopatisi gibi durumlarda da EEG kayitlamalarinda fokal ve
multifokal diken ile hem uyku hem de uyaniklik nébetleri olan epilepsi de diken veya
keskin dalgalar saptanabilir (148-153).

Jeneralize epileptiform desarjlar kronik bobrek yetmezlikli olgularda %8-9
oraninda saptanmistir. Bu hastalarin bir kisminda takiplerde ndbet de gdzlenmistir
(154). Hipoglisemilerde diffiiz yavaslama, nonketotik hiperglisemide periyodik
lateralize epileptiform desarjlar goriilebilmekle birlikte metabolik ensefalopatilerdeki
trifazik dalgalarin generalize epileptiform desarjlardan ayrimi yapilmalidir (155).

Klorpromazin, lityum ve klozapin gibi bazi ilaclar 6zellikle yiiksek dozlarda

[IED fiiretebilir (156, 157). Epileptik olmayan kisilerde kisa etkili barbitiiratlarin
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cekilmesi jeneralize desarjlarin veya fotoparoksismal yanitin olusumuna sebep
olabilir (158, 159). Nobet Oykiisii olmayan, abse ve yavas biiyiiyen kitle gibi kranial
yer kaplayan lezyonu olan kisilerde de IIED’ler goriilebilir ancak bu hastalar ileride
nobet gecirmeye risk tasiyan kisilerdir (160).

Genel olarak fokal IIED’lerin varlign lokalizasyonla iliskili (fokal) bir
epilepsinin, goriildiigii bolge de epileptik lezyonun yeri ve epileptik sendromun
etyolojisi hakkinda ipuglar1 verir. Yine jeneralize desarjlar da jeneralize epilepsi
sendromlarina isaret etmektedir. Desarj frekansi, etyolojiyi belirlemeye de
yardimcidir. Orne@in genel olarak 3 Hz ve daha yiiksek frekanslar idiyopatik
jeneralize epilepsilerde 2,5 Hz ve daha diisiik sikliklar semptomatik epilepsiyle
baglantilidir (133). Dikkat etmek gereken bir diger konu da, ¢gocukluk ¢caginin benign
rolandik epilepsisinde %7 oraninda jeneralize desarjlarin goriilebilecegi gibi
[IED’lerin lokalizasyonunun her zaman bu kurala uymadigidir (161).

Cocukluk c¢aginin absans epilepsisi, Lennox-Gestaut sendromundaki atipik
absanslar ve kompleks parsiyel nobetler klinik olarak birbirine benzeyebilir. EEG’de
tipik absanslarda 3 Hz diken dalga kompleksleri, atipik absanslarda 2,5 Hz diken
dalga desarj kompleksleri ve KPN’lerde temporal bolgelerde diken ve keskin dalga
aktivitelerinin gozlenmesi bu epizodlarin ayriminda, tedavisinde ve prognozu
hakkinda bilgi verir ve kolaylik saglar. IIED’ler yaniltici bulgular verebilir bu
nedenle Oykii, muayene ve norogoriintiileme yontemleriyle uyumlu olmasi taniya

ulagsmaya yardimei1 olur (133).

2.9 Uyku

Uyaniklik ve uykunun diizenlenmesinde medulladan beyin sapina,
hipotalamusa ve bazal 0n beyine dogru uzanan farkli bir¢cok merkez ve
norotransmitter gorev alir. Uyku ve uyaniklik sikluslarmin diizenlenmesinde bu
merkezlerin koordineli olarak ¢alismasi gerekir. Uyaniklig1 ve uykuyu aktive eden
noronlar pontis oralis, mezansefalik santral tegmentum, posteror hipotalamus, orta
hat beyin sapi, dorsolateral meduller retiikiiler formasyon, anterior hipotalamik-
preoptik alanlarda yer alir. Uyku ve uyanikligin fizyolojisini anlayabilmek ig¢in
oncelikle uyku ve uyanikligin olusumunda ve devamliliginda gorevli yolaklar1 ve

mekanizmalar1 kavramak gerekir. Assendan retikiiler aktive edici sistem {izerinden
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talamokortikal, bazal kortikal, hipotalamo-kortikal yollarla kortekse aktive edici
uyari iletilir. Assendan retikiiler aktive edici sistem norotransmitter olarak primer
olarak glutamat kullanir bunun disinda ponto-mezansefalik tegmental noéronlar,
asetilkolin, locus sereleustaki noronlar noradrenalin posterior hipotalamik néronlar
histamin, posterolateral hipotalamik noronlar oreksin kullanir (162).

Glutamat uyanikliin ana norotransmitteri olmakla birlikte yavas dalga
uykusunda da 6zel glutamat reseptorleri aktive olabilir. Asetil kolin bilindigi gibi
uyaniklik davranisindan bagimsiz hem uyaniklikda hem de parodoksal uykuda
kortikal aktivasyonda onemli rol oynar. Histamin de uyaniklikda rol oynarken
noradrenalin igeren noronlar uyaniklikda kortikal aktivasyonla ilgiliyken REM
uykusunda kapalidir (Sekil 1). Korteks ve 6n beyine yonelen iki major kolinerjik
ndron grubundan birincisi laterodorsal tegmental ve pedinkiilopontin tegmental
niikleuslardan baglayan oral pontin-kaudal mezensefalik retikiiler formasyondur. Bu
yol ozellikle orta hat ve intralaminer talamik nukleuslara ve daha az oranda lateral
hipotalamus ve bazal 6n beyne yonelir. Ikinci kolinerjik néron grubu bazal &n
beyinde baglayip kortekse yaygin projeksiyon gosterir. Ayrica beyin sapi retikiiler
formasyondan, ventral ekstratalamik yolla da serebral kortekse ulagir. pontin
mezensefalik grup yalmizca uyaniklikdaki aktivasyonda degil ayni zamanda
paradoksal uykuda da aktif olarak yer alir (162).

Uyaniklik; beyin sapi retikiiler formasyonun dorsal yollarla nonspesifik
talamokortikal projeksiyon sistemini, vental yollarla da posterior hipotalamus ve
bazal 6n beyni aktive eden noronlarca olusturulur. Uykunun baglamasi i¢in ise
parasempatik aktivasyon gereklidir ve aktivator sistem geri plana itilir. Prasempatik
merkezlerden 6zellikle soliter traktus niikleuslar: ve anterior hipotalamus ve preoptik
alanlar onemlidir. Serotonerjik raphe noéronlar ayni zamanda, uyku baslangicini
kolaylastirdig: gibi, 6zellikle yavas dalga uykusunda aktiflesen GABA-erjik ndronlar
da aktive edici sistemleri inhibe eder (Sekil 2). Hipotalamus, beyin sap1 ve bazal 6n
beyin aktive edici sisteminin baskilanmasi; fasilitasyonun  bozulmasina,
talamokortikal sistemde disfasilitasyon ve hiperpolarizasyona yol agar. Bunun
izerine sistem hizli, tonik desarjlarin oldugu bicimden EEG de uyku igcikleri ve
yavas dalga aktivitesiyle kendini gosteren yavas dalga burt desarjlarinin oldugu

safhaya gecer. Buradaki aktive edici sistemin inhibisyonunu uzatan ve arttiran
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GABA-erjik sistemle birlikte somatostatin ve kotistatin gibi peptitler de vardir. Bu da

yavas dalga uykusunun baslamasi ve devam etmesinde dnemlidir (162).

Sekil 1. Uyku mekanizmasinda gorevli yolaklar

VLPO: Ventro Lateral Preoptik Nukleus
PPT: Pedinkiilo Pontin Tegmental Nukleus
LDT: Lateralo Dorsal Tegmental Nukleus
TMN: Tuberomamillary Nukleus

LC: Locus Seruleus

Cerebellum
Pons

Brainstem Medulla
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Sekil 2. Uyku mekanizmasinda gorevli yolaklar

Thalpmaes

VLPO ./\_ \
@\
™ F . LOTPRT
.
mﬂ~ )

LC

2.9.1 Uyku evreleri ve ozellikleri

Uyku evreleri; evre 1 (hafif uyku), evre 2 ve evre 3 (derin uyku) ve REM
uykusudur. Evre 1, 2 ve 3 Non-REM uykusunu olusturmaktadir. Uyku Non-REM ve
REM uykusu olmak iizere iki boliimde incelenir;

a. Non-REM uykusu: 3 evreden olusur; Birinci ve ikinci evrelere yiizeyel
uyku, liclincii evreye (eski terminolojiyle ii¢lincli ve dordiincii evrelere) ise derin
uyku (yavas dalga uykusu) denilmektedir.

b. REM uykusu (paradoksal uyku): Hizl1 gbz hareketlerinin oldugu, diger
kaslarin atonik oldugu uyku evresidir.

Non-REM uykusu gorsel olarak EEG’de Olgiilebilir. Uyku, normal olarak
evre 1 (hafif uyku) ile baglar ve bu kisa bir gegis evresidir. Bu donemde alfa dalgalar
kaybolur, teta dalgalar1 (4—7 Hz) baslar. Yavas goz hareketleri goriiliir ve normal bir
uykuda 0,5-2 dakika arasinda siirer. Evre 2, uyku igciklerinin ve K komplekslerinin
EEG’de bulunmasi ile tanimlanir. Uyku igcikleri, trifazik K kompleksleri ve teta
dalgalar1 bulunur. Evre 2 ilk ger¢ek uyku evresidir. Evre 3 (derin uyku) ise EEG’de
delta dalgalarinin bulunmasi ile tanimlanir. 1.5-3 Hz frekansinda yiiksek amplitiidlii
(>75 mikrovolt) yavas delta dalgalar ile belirgindir (163-166).

REM uykusu, diisiik voltajli, karisik frekansli EEG, hizli g6z hareketleri ve
EMG’de tonusun kaybolmas: ile karakterizedir. EEG, evre 1’dekine ya da aktif

uyanikliktakine benzer sekilde hizli, desenkronize, diisiik amplitiidlii, polimorf bir
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goriinim almistir. Sawtooth (testere disi) dalgalar goriiliir. Bunlar, teta frekansinda
keskin kenarli dalgalardir (164).

2.9.2 Uyku ve uyaniklik siklusunun epileptik nobetlerle iliskisi

Uyku ve epilepsi arasinda bir iliski oldugunun tespiti antik c¢aglara
dayanmaktadir. Bu iligkinin 6nemine Hippocrates su sozleriyle dikkat ¢ekmistir;
“Epilepsili hastalar giindiiz uyanik kalmali ve gece uyumalidirlar, eger bu aliskanlik
bozulursa iyi olmaz ancak hepsinden daha kotiisii de ne gece ne de giindiiz
uyumamakdir” (167).

Takibinde Aristotles “Birgok epilepsi olgusunda nébetler uykuda olusur”
sOzleriyle bu iligkiye destek vermis, Galen, uyku diizeninin bozulmasinin epilepsiye
neden olabilecegini belirterek bu iliski iizerinde durmus, gece nébetlerini ve epilepsi
hastalari i¢in 1yi bir uyku hijyeninin 6nemini vurgulamislardir (168).

19. Yiizyilin sonlar1 ve 20.Yiizyilin baslarinda EEG’nin kesfinden once,
epilepsi ve uyku arasindaki iligki klinik gézlemlere dayaniyordu, bu gozlemler uyku
ve giiniin zamani ile epilepsinin arasindaki baglantiya dikkat ¢ekiyordu (169-173).

Fe're’, servisinde yatan psikiyatrik hastalar1 3 aydan fazla siireyle takip etmis
ve ligte bir hastada ndbetlerin yetersiz uyku ile iliskili olarak en sik aksam 8 ile sabah
8 arasinda oldugunu saptamistir (173).

Gowers, hastanede yatan 850 hastayla yaptigi1 bir ¢alismada hastalarin
%?21’inin nobetleri sadece gece (nokturnal epilepsi), %42 sinin sadece giindiizleri
(diurnal epilepsi) ,%37’sinin gece ya da gilindiiz gecirdigini saptamistir. Ayrica
nokturnal ndbetler i¢in uyku baslangicinin ve uyaniklik dénemlerinin daha giivenli
oldugunu, nokturnal ndbetlerin uyku periyodunun sonuna yakin (sabah 5 ila 6) ve
daha az siklikda uykunun baslangicindan 1-2 saat sonra olustugunu, diurnal
ndbetlerin sabahin erken saatlerinde, uyanmanin ilk saati i¢inde ve 6gleden sonranin
gec saatlerinde olustugunu tespit etmistir (170).

Charcot, minér nobetlerden c¢ok major nobetlerdendbetlerin  tekrarlama
egiliminin glinlin baz1 zamanlarinda daha belirgin oldugunu vurgulamistir (169).

Langdon-Down ve Brain, 6 aydan fazla siireyle hastanede yatan 66 hastada
2,524 nobetin zamanlamasini analiz ettigi bir ¢alismada; nokturnal nobetlerin %24,
diurnal nobetlerin %43 ve her ikisi ya da rastgele nobetlerin %33 olguda oldugunu

saptamiglar. Hastalarin 2/3’{inde nobetlerin nokturnal ve diurnal insidansinda dikkat
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cekici farklilik oldugunu ve 3/5 olguda nobet olusumunun bir veya daha fazla piki
oldugunu gostermislerdir (171).

Gowers tarafindan da benzer bulgular saptandigi gibi Patry, 31 hastay1
kullandig1 bir calismada nobetlerin %19 nokturnal, %45 diurnal ve %36 rastgele
oldugunu saptamistir. Bu ¢alismalarda nokturnal ndbetlerin: birincisi uykunun ilk iki
saati icinde (aksam 9-10 arasinda), ikincisi uyanmadan 1 saat 6ncesinde (sabah 4-5
arasinda) seklinde ve diurnal nobetlerin birincisi uyanmadan kisa siire sonra (sabah
7-8 arasinda), ikincisi aksam (saat 7 ve 8 arasinda) seklinde iki piki vardir. Bu veriler
uyku ve uyaniklik eylemlerine gegise bir tepki olarak nobet olusumundaki piklerin
gercgeklestigi sonucuna yol agmistir (170, 172).

Bu yaymlardan bir siire sonra Janz, JTK ndbetlerle giden idiyopatik
epilepsinin bir karakteristigi olarak uyanma epilepsilerini tanimlamistir (174). Takip
eden yayimnlarinda JTK nobetlerin zamanlamasinin uyku uyaniklik siklusuyla
iligkisinin tan1 ve prognoz i¢in ne kadar 6nemli oldugunu vurgulamistir (175, 176).
JTK noébetlerin 2,825 hastanin %44’iinde uykuda, %33’linde uyanmada ve %
23’iinde rastgele (hem uyku hem de uyaniklik doneminde) oldugunu bulmustur. Janz
bu sekildeki bir smiflamanin etyoloji i¢in Onem arz ettigine, Ornegin uyanma
epilepsilerinin bilinen bir organik nedene pek sahip olmadigini, uyku epilepsilerinin
ve hem uyku hem de uyaniklikta gbzlenen nobetli epilepsilerin daha sik bilinen bir
nedene sahip olduguna dikkat c¢ekmistir. Uyanma epilepsilerinin = %90’ mnin
kriptojenik oldugunu, ndbetlerin aralikli olarak meydana geldigini, 10-25 yaslar
arasinda basladigin1 ve uyku deprivasyonu ya da alkol tarafindan tetiklendigini
sOylemistir. Ancak nokturnal epilepsilerdeki JTK’larin siklikla temporal lobdan
kaynaklandig1, herhangi bir yasta meydana gelebildigi, nadiren presipitan etmenlerin
oldugu ve eger kompleks parsiyel nobet gibi baska bir nobet tipi varsa daha sik
meydana geldigi One striilmistiir. Hem uyku hem de uyaniklikta olan nébetli
epilepsilerdeki JTK’lar uyku veya uyaniklikla baglantili degildir, herhangi bir yasta
baslayabilir, siklikla semptomatiktir, Jacsonian veya psikomotor nobetlerle iligkilidir.
Uyanma epilepsilerinin prototipi Jiivenil myoklonik epilepsidir (JME) ve uykusuzluk
bu epilepsi sendromunda nobetleri tetikler. Janz ayrica bu zamanlama paterninin
stabil oldugunu yani hem uyku hem de uyaniklikta nobetleri olan epilepsilerin asla

nokturnal ya da uyanma epilepsisine donmeyecegini, nokturnal epilepsilerin ise asla
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uyanma epilepsisi olmayacagini ancak %20 oraninda uyku ve uyanikliligin ikisinde
de nobet goriilen epilepsiye donebilecegini vurgulamistir (176).

Sonraki ¢alismalarda da benzer bulgular saptanmustir (177, 178).

Gibberd ve Bateson, 645 hastanin %12’sinde uykuyla iliskili epilepsiler
tizerinde ¢alismislardir. Uyku epilepsilerinin %30 unun hem uyku hem de uyaniklik
nobetleri olan epilepsiye veya uyanma epilepsilerine doniistiiglinii bulmuslardir.
Uyanma epilepsilerine donenlerin %61’inin, takibin ilk iki yili i¢inde bu déniisii
sergiledigini tespit etmislerdir (179).

1,200 epilepsi hastasiyla yapilan bir baska calismada hastalarin%?7,5’inin
nokturnal ndbet gegirdigi ve bunlarin sadece %11 inin ilk gece nobetinden sonraki 2
yil icinde uyaniklikta nobet gecirdigi bulunmustur. Hastanin nobetleri gece
oluyorken sonrasinda uyanikken nobet gecirmeye baslamasi icin risk faktorlerinin;
ani ilag birakilmasi ve politerapi oldugu bulunmustur (180).

Bir ¢alismanin sonucuna gore bazi epilepsi sendromlariin agirlikli olarak ya
da sadece uyku veya uyanikliktaki nobetlerle karakterize olduklar1 bildirilmektedir
(172). Tablo 12’de uyku ve uyanma doénemleriyle ilskilendirilen epilepsiler

goriilmektedir.

Tablo 12. Uyku ve uyamiklikla iliskilendirilen epilepsiler (181)

Uyku Epilepsileri

e Sentrotemporal dikenli benign ¢ocukluk ¢ag1 epilepsisi

e Otozomal dominant nokturnal frontal lob epilepsisi (Suplementar
sensorimotor alan, otozomal dominant nokturnal FLE)

e Lennox-Gastaut sendromu (tonik ndbetler)

e Yavas uykuda siirekli diken dalga ile giden epilepsi sendromu

Uyanma Epilepsileri

e Juvenil miyoklonik epilepsi
e Absans epilepsi
e Uyanmada JTK nébetlerle giden epilepsi

Tiim bu caligmalar beraber degerlendirildiginde nobetlerle uyku/uyaniklik
siklusu arasinda bir baglanti oldugu; uykuyla iliskili epilepsilerdeki ndbetlerin

genellikle uykunun erken ve ge¢ donemlerinde, diurnal epilepsilerdeki nobetlerinse
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tercihen uyanma ve 6gleden sonranin ortalarinda meydana geldigi dogrulanmaktadir
(181).

Video EEG’nin (VEM) ve basarili rezeksiyon ameliyatlarinin kullanimiyla bu
ilk gozlemler genisletilmistir. FLE’li hastalarda nobetler genel olarak uykuda olma
egilimindedir ve neredeyse sadece NREM sirasinda olurlar (182, 183).

600 parsiyel nobetin kaydedildigi bir calismada ndbetlerin %43°li uykuda ve
cogunlugu evre 1 ve 2’de kaydedilmistir, hi¢ biri REM’den kaydedilmemistir (183).

Uykunun frontal ndbetleri, temporal nobetlerden daha c¢ok aktive ettigi
goriilmektedir (182, 183).

Parsiyel nobetler uykuda (%28) uyanikliga (%18) kiyasla daha sik sekonder
jeneralize olmaya egilimindedirler, ayrica belirtmek gerekir ki frontal lob ndbetleri
uyku esnasinda sekonder jeneralize olmaya egilimli degillerdir (182-185).

Epileptik jeneratdriin tipine ve yerine gore degisen parsiyel epilepsilerde,
sirkadiyen etkiler nébetin zamanlamasini etkiliyor gibi goriilmektedir (181). Meziyal
temporal lob epilepsisi (MTLE), ekstra-temporal lob epilepsi ve lezyonel temporal
lob epilepsisi olan hastalarda ndbetlerin giin i¢indeki olus saatlerini karsilastiran bir
calismada, MTLE olanlarda giinlin karanlik saatleriyle karsilastirinca, aydinlik
saatlerinde (07:00-18:00) iki kat daha fazla ndbet olustugu ve pik olarak da 15:00
saptanmistir. Buna karsin, ekstra-TLE ve temporal lobda lezyonu olan hastalarda
nobetlerde bir sirkadiyen etkinin olmadigini, rastgele sabahin erken saatlerinde,
genellikle uyanma ile baglantili olustugunu diislindiiren bulgular saptanmaistir (186).

Diger arastirmacilar ekstra-TLE nobetlerinin %41'i, TLE nobetlerinin
%19 unun uyku sirasinda basladigini saptamiglardir (185).

Detaylandiracak olursak frontal lobdan kaynaklanan nébetler siklikla 21:00-
5:00, paryetal lobdan kaynaklanan nobetler 16:00-21:00 saatleri arasinda olmaktadir.
Uyaniklik ile iligkili nobetler siklikla 5:00-11:00 vel6:00-21:00, uykuyla iliskili
nobetler ise 11:00-16:00 ve 21:00-5:00 da olmaktadir (187).

REM doneminde daha spesifik ndbet paternlerinin, buna karsiik NREM
doneminde her ¢esit nobetin, 6zellikle tonik aksiyel jeneralize ndbetlerin goriilme

sikliginin arttig1 bildirilmistir (188, 189).
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2.10 Uykunun IfED’lere etkisi

Gibbs ve Gibbs 1947 yilinda, EEG esnasindaki uyku kayitlarinin taniya
katkis1 ve kullanim alamiyla ilgili ilk sistematik ¢alismayr yaymlamiglardir. 500
hastanin dahil oldugu ¢alismada IIED’leri uyanikken kayitlanan EEG’lerde %36
oraninda saptamislar bu oranin uyku kayitlariyla %82’e yiikseldigini saptamislardir.
Ayn calismada uyku kayitlartyla iIED’lerin tespit olasiiginin en yiiksek psikomotor
nobetli hastalarda ve en az da absans nobetli hastalarda oldugunu goézlemlemisler.
Ayrica psikomotor ndbetli hastalar siklikla uyaniklikta normal EEG sergilerken uyku
esnasinda %95 IIED’ye sahip olduklarimni éne siirmiislerdir (190).

Sonrasinda Penfield ve Jasper’in 1954 yilinda yaptiklar1 ¢calismada 6zellikle
anterior temporal bélgeden dogan ndbetleri olan hastalar olmak {izere bazi olgularin
EEG’lerinde dogal yolla olusan ya da barbitiiratlarla desteklenen uykunun,
[IED’lerin ortaya cikarmaya hizmet verdigini vurgulamislardir. Ayrica uzun bir
ameliyat prosediiriiniin sonunda hasta mahmurlasinca ya da uykuya gecince temporal
bolgenin kortikograminda epileptik desarjlarda belirli bir artis ve uyanikta ise
epileptik desarjlarda sona erme bildirmislerdir (191).

NREM uykusundafokal desarjlarin ve jeneralize desarjlarin arttigit (NREM I
ve II evrelerinde daha ¢ok fokal desarjlarin, NREM III evrelerinde ise daha ¢ok
jeneralize desarjlarin arttigl), REM uykusunda ise bu desarjlarin azaldigi
bildirilmistir (192). Uyku néronal eksitabiliteyi etkiler ve IIED’lerde oldugu gibi
ndbetlerin olusumunu da kolaylastirabilir ayn1 zamanda NREM uyku sirasinda
desarjlarda jeneraliazsyona egilim olusurken, REM uykusunda desarjlarda sinirlama
ve fokalizasyon olusur (175, 193-195)

Bir baska onemli nokta da uyaniklik R-EEG kayitlarinda patoloji olmayan
ndbetsiz hastalarda spontan uyku sirasinda IIED varsa hastanin ilac1 biraktiginda
nobetinin tekrarlayabilecegi sdylenerek prognoz agisindan da uyku kaydinin 6nemini
vurgulanmistir (196).

Uykunun hem iktal hem de interiktal aktivite lizerine etkisi vardir. Yapilan
caligmalarda uyaniklik kayitlamalarinda patoloji saptanmayan epilepsili hastalarda
uykuyu igeren EEG kayitlarinda IIED’ler ortalama %40 oraninda saptanmustir (197).

Roger, 229 hastaya baslangi¢ bir R-EEG kaydi almig sonrasinda da hastalara
uyku EEG (UEEG) c¢ekmistir. Olgularin %54’iinde ayni1 bulgular saptanirken,
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%20’sinde daha kesin taniya yol agacak ek bilgiler saglanirken, %2’sinde tani igin
kritik rol oynadigin1 belirtmistir (198).

Saf uyku epilepsisi olan ve biiyiik bir boliimiinde giin icinde cekilen R-
EEG’lerin normal oldugu olgularda interiktal desarjlarin REM uykusunda %9,
NREM uykusunda %41 oraninda ortaya ¢iktigi belirtilmistir (199).

2.10.1 Parsiyel epilepsilerde uykunun iED’lere etkisi

Birgok ¢aligma temporal lob epilepsilerinde oldugu gibi parsiyel epilepsilerde
NREM uykunun IIED’leri aktive ettigini gostermistir (200-210). Gloor, 300 TLE’li
hastanin %90’dan fazlasinda uyamklikta {IED saptamis ancak [IED’lerin sikligmin
en fazla uykuda oldugunu bulmustur (211). Bagka bir ¢alismada ilaca direngli TLE’li
hastalarin %30’unda [iED’ler sadece uykuda saptamistir (201). Rossi, temporal lob
epilepsili hastalarda uyaniklik ve uykuda EEG kaydi yapmis; olgularin %51,8’inde
uyaniklikta, %78,3’linde uykuda lateralize edici bulgu gozlemistir. NREM
uykusunda fokal desarjlarin ve jeneralize desarjlarin arttigi, REM uykusunda ise bu
desarjlarin azaldig: bildirilmistir (192).

Birgok calisma IIED’lerin gériilme oraninin uykunun baslangicinda artmaya
basladigini, NREM evre 3 uykusunda pik yaptigini ve REM uykusunda uyanikliga
nazaran daha diisiik seviyelere diistiiglinii gdstermistir (192, 206-209, 212).

Bazen yeni odaklarin goriilmesi ile birlikte, interiktal epileptik bir odagin
alant NREM uykusunda genisler (ipsilateral hatta kontralateral olarak), odak NREM
evre 3’de, evre 1 ve 2’ye kiyasla daha genis bir alan olma egilimi gosterir ve REM

uykusunda en smirl halindedir (202, 203, 207) (Tablo 13).

Tablo 13. Parsiyel epilepside uyku evrelerinin nébetler ve IIED’ler iizerine
etkileri (173)

IIED NREM UYKU REM UYKU
Orani 1 l

Dagilim1 (Alanin boyutu) 1 0/]

Yeni odagin varligi 1 0/]

Nobetler 0/1 l

0=degisiklik yok 1/|=uyanikliga gore artis ya da azalis

Ayn1 zamanda yapilan c¢aligmalarda parsiyel epilepsiler icin frontalve
temporal lobdan baglayan parsiyel nobetlerde NREM uyku sirasinda sekonder
jeneralizasyon riskinin artti§1 gézlenmistir (176, 178, 211).
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Sammaritano, cerrahi dncesi degerlendirme yapilan direngli TLE’1i 40 hastay1
prospektif olarak degerlendirmisler ve IIED’lerin uyku ve uyamklikta degiskenligini
arastirmislardir ve IIED’lerinin lokalizasyonunu cerrahi operasyon, skalp kayitlar1 ve
elektrokortikografi ile dogrulamistir. IIED’lerin alam1 40 hastanin 39’unda
uyanikliktan ziyade uykuda daha fazlaydi, olgularin %78’inde en fazla yavas dalga
uykusundaydi, %13 REM uykusunda ve %7 olguda hafif NREM uykusundaydi
(207).

Yeni bagimsiz odak saptananlarin %53’tinde odagin NREM uykusunda ve
sadece 4 hastada REM uykusunda ortaya ¢iktig1 saptanmistir. Epileptik alanin
kapsam1 uyanikliga kiyasla 10 hastada NREM uykunun tiim evrelerinde daha genis
gbzlenmistir, 4 hastada degismemis, 1 hastada daha sinirhi goézlenmistir. REM
uykusu NREM uykusu ile karsilagtirildiginda uyaniklhiga gére 12 olguda daha kisith
alan saptanirken 3 olguda degisiklik gozlenmemistir. Ayn1 zamanda 19 hastada
epileptik alanin uyaniklik ve REM uykusunda ayni oldugunu ve uyaniklikta diken
aktivitesi olan 17 hastada REM uykusunda diken aktivitesinin kayboldugunu
bulmustur. Gozlenen primer epileptojenik alanin yerinin uyaniklikta yavas dalga
uykusundan, REM uykusunda da uyanikliktan daha giivenilir oldugunu bulmustur.
Olgularin %51’inde REM uykusunda saptanan keskin dalga aktiviteleri epileptojenik
temporal lobla uyumlu ve kalanlarda REM uykusunda keskin dalga aktivitesi
gbzlenmedigi bildirilmistir (207). Hatta bu ¢alismadan onceki ¢alismalarda da ilaca
direngli TLE’li hastalarda primer epileptojenik alanin dogrulanmasinda REM uykusu
esnasinda tespit edilen IIED’lerin saptandifi alanin kullamimmmin yararli oldugu
bildirilmistir (192, 206).

Clemens 2003 yilinda, 12 MTLE’li hastada skalp ve foromen ovale
elektrotlar kullanarak uyku ve uyaniklik da IIED saptanma oranini karsilagtirmis ve
skalp elektrotlarinda yavas dalga uykusunda artis saptarken, uyaniklik ve REM
uykuda azalig saptamistir. Oysa foramen ovale elektrotlarinda ise evre 2 uykuda en
fazla oran saptamistir. Foramen ovale elektrotlari ile IIED saptama oran1 sayica 2 ila
10 kat daha fazladir (213). Yapilan ¢alismalarda ekstra-TLE’li hastalarda [IED’lerde
uykunun etkisi daha az arastirilmistir. Sammaritano ve Saint-Hilaire ¢aligmalarinda
intrakranial EEG kaydinda ektratemporal fokus saptanan 3 hastada IIED’leri yavas
dalga uykusunda daha sik saptanmistir. Primer epileptik alanla REM uykusundaki
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epileptik alan en iyi korelasyon gostermistir (214). Nobili de yaptigr iki ¢alismada
sentrotemporal cocukluk c¢agi epilepsisini aragtirmistir. Rolandik dikenlerin uyku
oldugunu ortaya ¢ikarmistir (215, 216). Ferrillo, buna benzer sekilde evre 2 uykuda
rolandik dikenlerle igciklerin baglantili oldugunu bulmustur (209).

Bu c¢aligmalar uykunun farkli bolgelerden kaynaklanan fokal epilepsilerde
IIED’lerin ekspresyonunu farkli sekillerde etkileyebilecegini diisiindiirmektedir
(181).

2.10.2 Jeneralize epilepsilerde uykunun iIED’lere etkisi

Idiyopatik jeneralize epilepsilerde IIED’lerin olusumu uyku ve uyaniklikta
varyasyonlar gosterir (181).

Gibbs ve Gibbs 1947 yilinda, uykunun birgok IJE’de daha az &nemli bir
aktivatdr oldugunu ¢iinkii onlarda zaten rutin uyaniklik EEG’lerinde IiED’lerin
saptandigin1  bulmuglardir. Absans nobetlerde oldugu gibi PJE’lerde uykunun
genellikle IIED’leri aktive ettigi bildirilmektedir. (178, 190, 217-223). Jeneralize
[IED’ler genellikle NREM uykusunda artarlar (178, 224).

Tipik olarak diken oranmi uykunun baslangiciyla artar, evre 3 de artmaya
devam eder ve REM de keskin bir sekilde azalir ve tekrar sabah uykudan uyaninca
keskin bir sekilde artar. Jeneralize IIED’lerin morfolojisi de uyku-uyamklik
siklusundan etkilenir. NREM uykuda jeneralize diken dalga desarjlar1 siklikla
daginiklasir, amplitiidlerde artis olur ve frekans yavagslar, bazen de ¢oklu dikenler
eklenir. REM uykusunda morfoloji uyanikliktakine benzerdir (218, 221).

Christian ve Jovanovic, uyanma epilepsili hastalarda uyanmadan sonra
EEG’nin daha sik anormalite gosterdigini ve IIED’lerin gece boyunca sik ve agirlikli
olarak da uyanma esnasinda meydana ¢iktigini ifade etmisglerdir (225-229).

Bunun aksine uyku epilepsilerinde EEG uyaniklikta normal olma
egilimindedir ve uyku esnasinda IIED’ler belirgin bir sekilde artis gdsterir. IME’nin
karakteristigi olan 4-6 Hz jeneralize burstler ve ¢oklu diken dalga desarjlar1 siklikla
sadece uykunun baglangicinda ya da uyanma esnasinda goriiliir (230).

Agirlikli olarak uyanmaile ndbet gegiren ve idyopatik miyoklonik epilepsili
adolesanlarda, c¢oklu diken kompleksleri sabah uyanmalarindan ziyade uyku

baslangicinda ve gece uyanmalarindadaha sik goriilebilir (178).
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Uyku uyaniklik siklusunun absansla iliskili 3 Hz diken-dalga desarj
kompleklerine etkisine dair raporlar ¢eliskili bulunmustur. Bazi yazarlar 3 Hz diken
dalga komplekslerini evre 1 ve 2’nin en fazla aktive ettigini bazisi ise evre 3’lin daha
fazla aktivasyon gosterdigini sdylemekle beraber genel olarak degerlendirildiginde
bu desarjlarin NREM sirasinda ortaya ¢iktigini ve REM tarafindan belirgin olarak
baskilandiklarin1 gostermislerdir (218, 221). Yine bazi yazarlar mahmurlasma
esnasinda (uyaniklikta azalma) ve ani uyanmalarda 3 Hz diken-dalga desarj
komplekslerinin arttigin1 bulmuslardir (176, 220, 231).

Diken dalga kompleksleri siklikla NREM uykuda daha diizensiz, c¢oklu
dikenlerle karisik halde olurlar ve kismi periyodik gegisler gosterirler, oysa REM’de
desarjlar uyanikliktakiyle benzer 6zelliktedir (218, 221).

2.10.3 NREM uykunun IIED’ler iizerindeki aktive edici etkisinin
fizyolojik temeli

NREM uykusunun derinlesmesinde yer alan nérofizyolojik siirecler IIED’leri
ve nobetleri kolaylastirabilir. Uyaniklik, REM ve NREM uykuyu olusturan néronal
aglar nobetin ortaya ¢ikmasini etkileyen farkli fizyolojik 6zelliklere neden olabilir.
Nobetin olusmasi i¢in uyku evresine 6zgiin en belirgin iki komponentin, hiicresel
desarjlarin senkronizasyonunun seviyesi ve kas tonusunun varligi veya yoklugu
oldugu goriilmektedir (232, 233).

NREM uykusu EEG senkronizasyonunun ve goreceli kas tonusunun
zemin ritmindeki yavas dalgalar1 olusturan kortikal néronlarin senkron osilasyonlari
NREM uykuda nébetin yayilimini tesvik eder. Bununla birlikte REM uyku ise kas
tonusunun kayboldugu ve EEG’nin desenkronizasyonu ile karakterizedir. REM
uykusunda EEG’nin desenkronizasyonu nobetin yayilimini1 engeller. NREM uyku
esnasinda kas tonusu korundugu i¢in nobetle iligkili hareketler klinik olarak ifade
edilirken REM uykusu sirasinda kas tonusu olmadigi i¢in klinik ndbet ifadesi yoktur.
Non-REM uykusunun konvulziv etkide bulundugu, REM uykusunun ise epileptiform
desarjlarin yayilmasini engelledigi saptanmistir (181).

NREM uyku ve uyku deprivasyonu gibi faktorler ndronal

senkronizasyonuartirmakta, iktal ve interiktal aktiviteyi kolaylastirmaktadir (234).
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Deneysel caligmalarda nobet ortaya c¢ikarmak icin kullanilan kimyasal
ajanlarin noronal senkronizasyona ve noronal eksitabiliteye neden oldugu bdylece
nobet olusumunu kolaylastirdigi bilinmektedir (235).

Epileptogenez i¢in gerekli olan kortikal eksitabilite, uyku sirasinda uyaniklik
haline gore daha yiiksek diizeylere ulagsmakta, inhibitor mekanizmalar uykuda daha
az etkili olmakta, bu da epileptiform desarjlarin aktive olmasina neden olmaktadir
(192).

Gloor, primer jeneralize absans epilepsisinde jeneralize diken-dalga
desarjlarinin uyku igcikleri ile ayni devrelerde iiretildigi ile ilgili ilk hipotezi
sunmustur. Jeneralize epilepsili deneysel bir hayvan modelinde ve uyku igciklerinin
diken-dalga desarjlarina doniisebildigini bulmustur. Normalde uyku igcigi iireten
talamokortikal projeksiyonlar icin kortikal ndronlarda asir1 bir cevaplilik durumu
oldugunda uyku igciklerinin diken—dalga desarjlarina doniisebilecegini gostermistir
(211).

NREM doéneminde beyin sapindan gelen inhibitor uyarilarin azalmasi, bunun
sonucunda talamokortikal ndronlarda goreceli olarak hiperpolarizasyon olustugu
sonugta epileptik nobet icin gerekli olan kortikal eksitabilitenin meydana geldigi
bilinmektedir. NREM uykusu sirasinda fizyolojik olarak talamokortikal inputlar
araciligiyla yaygin kortikal senkronizasyon olugmakta, bu senkronizasyon kortikal
eksitabiliteile birlikte hazirda bekleyen epileptik noronlarin tetiklenmesine,
epileptiform desarjlarin aktive olmasina ve paroksismal anormalliklerin yayilmasina
neden olmaktadir. NREM uykusu sirasinda kortikal eksitabiliteile birlikte epilepsili
hastalarda diken aktivitesi de artmaktadir (236-238). Normalde NREM uykusunda
goriilen, talamik retikiiler niikleus tarafindan Onemli Ol¢iide olusturulan uyku
igcikleri ve yavas dalgalarsenkronizasyon nedeniyle olugsmaktadir (239).

REM uykusu sirasinda ise, talamokortikal senkronizasyonun inhibe olmasi,
EEG’de desenkronizasyonun olmasina, senkronize epileptiform desarjlarin
Onlenmesine, hemisferler arasi impuls trafiginin azalmasina ve jeneralize
epileptiform desarjlarin yayiliminin sinirlanmasina yol agmaktadir (193, 207, 240,
241).

Deneysel calismalar gostermistir ki; NREM uykunun elektrofizyolojik

paternlerinden uyku igcikleri ile epilepsiye 6zgii diken-dalga desarjlarmin altinda

46



benzer talamik ve kortikal mekanizmalar yatmaktadir. Kortekste gelisen bolgesel
hipereksitabilite saglikli kisilerde uyku igciklerini tiretirken, epileptik kisilerde aym
mekanizmayla diken dalga aktivitesi ve en iyi bilindigi sekilde absans ndbetlerini
olusturmaktadir (242, 243).

Uykunun mikroanatomisinin bazi boliimlerin &zellikle ndbet tetikleyici
olduklart bilinmektedir. K kompleksleri NREM uykunun parsiyel arousal
gostergeleridir. K komplekslerin jeneralize senkron burstlerle interiktal desarjlar i¢in
bir zemin hazirladig1 bilinmektedir (244).

Bunun diginda uykunun i¢indeki uyanmalarda da ani, senkron uyarici girdiler
olur. Bu girdiler nobet olusumuna katk1 saglar (245).

Parsiyel epilepsilerde uykunun ndbetleri ve desarjlar1 nasil modiile ettigi cok
daha az bilinmektedir. Noktiirnal FLE’li {i¢ hastayr kapsayan bir transkranial
manyetik  stimiilasyon ¢alismasinda, NREM uyku sirasinda intrakortikal
inhibisyonda belirgin bir azalma tespit edildi (246).

Ozet olarak uyku, epilepsili hastalarda ndbetin olusum zamanini, sikligini,
interiktal desarjlarin sikligini, morfolojisini ve yayilimini etkilemektedir. Calismalar
NREM uykusunun nobetleri ve epileptiform desarjlart ortaya ¢ikartici, REM
uykusunun ise nobetleri baskilayici ve epileptiform desarjlarin  yayilmasim

engelledigi seklinde bir etkisinin oldugunu gostermistir (193).

2.11 Uyku deprivasyonu (Uyku Yoksunlugu, Uykusuzluk)’nun epileptik

nobetler iizerindeki etkisi

Besinci yiizyilda Hipocrates epilepsi hastalarinin gece uyumasi ve giindiiz
uyanik kalmasiin 6nemli oldugunu, bu diizenin bozulmasimin kotii olacagin1 ancak
bundan daha da koétlisiinin  uyumamak oldugunu sodyleyerek uyku, uyku
deprivasyonu ve epilepsi arasindaki iliskiye dikkat ¢ekmistir (167).

Patrick ve Gilbert uyku yoksunlugunun kétii etkilerini rapor eden modern
zamanlarin ilk bildirisini yaymlamistir (247). Sonrasinda Janz, jeneralize epilepsili
hastalarda uyku yoksunlugunun alkol alimiyla beraber siklikla nobetleri, 6zelliklede
uyanma ile olusan ndbetleri tetikleyebilecegini bildirmistir (175). Bennet ve Matson
saglikl1 3 askeri pilotla yaptig1 bir ¢alismada uzun siireli uyku yoksunlugunun tek bir

JTK nébeti tetikleyebilecegini bildirmislerdir (248).
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Gunderson, Vietnamdan donen 38 askerlerde fazla miktarda alkol alimi1 ve az
uyku ya da hi¢ uyumama halinde tek bir JTK ndbet gecirdiklerini tespit etmistir. Iki
ya da daha fazla giin uykusuzlugunl1/1200, 24-36 saat uykusuzlugunsa 1/10,000
oraninda ndbet tetikleyici bir risk faktorii oldugu tahmininde bulunmustur (249).
Erken olgu serilerinde biiyiik uyku kayiplarmin normal kisilerde prokonviilzan etkisi
oldugu bildirilmistir. Ancak bu olgularda ortak stresor faktor uyku deprivasyonuyken
baz1 olgular ek stresor faktorlere de (isle ilgili stres, a¢ kalma, fazla alkol alim1 gibi)
maruz kalmiglardir ve buna bagli olarak farkli degiskenler tabloya eklenmistir (250).

Bir ¢alismada stres nobetlerinin (stres konviilziyonlar1) provokatorfaktdrleri
arasinda uyku kaybi yaninda duygusal, somatik ve intraselliiler stres, alkol ve ilag
kotiiye kullanimi da oldugu saptanmuastir (251).

Alkol aliminin not edilmedigi sonraki caligmalarda hastalarda ndbet
tetikleyici ya da ortaya ¢ikarici olarak benzer etmenlerin saptandigi hatirlatilmistir.
Uyku deprivasyonu, stres ve yorgunluk ndbet presipitan1 olarak siklikla not
edilmektedir ve genelde beraber bulunurlar (252).

Sonraki biiyiik ¢alismalarda onceki raporlara benzer sekilde UD’nin uyku
deprivasyonu yapilmayan askeri personele gore dikkat c¢ekici bir sekilde ndbet
insidansini arttirdigi bulunmustur (248, 249).

Ancak epilepsili gurupta bu bulgularin uygulanabilirliginin net olmadig1
belirtilmektedir. Bu biiyiik capli ¢alismalarda epilepsi hastalar1 ve diger medikal
bozukluklar dahil edilmemisti (249). Epilepsili hastalarin dahil edildigi sonraki
caligmalarda ozellikle uyanma epilepsilerinde daha sik olmakla birlikte epilepsili
hastalarin tigte birinde UD’nin ndbet presipitant oldugu fark edilmistir (253, 254).
Parsiyel epilepsili 71 hastayla yapilan bir bagka c¢alismada, alistk olunan gece
uykusunun her bir saatinin uyunmasinin ertesi giin ndbet oranini azalttigini
bulmuslardir (254).

50 yildan uzun siiredir UD nébet tetikleyici olarak kullanilmaktadir. Uyanma
epilepsilerinde daha sik olmakla beraber UD epilepsi hastalarinin %25’inde bir ndbet
tetikleyici olarak kabul edilmistir (176, 177, 225, 251-257). Ancak bu gozlemler
hastalarin kendi bildirimlerine dayandirilmistir.

Bir seride hastalarin %37’sinde 2 saatlik ya da daha fazla uyku kaybinin
ndbete katki sagladigi veya aktive ettigi bildirilmistir (256).
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Neugebauer, nobet ve uyku giinliiklerini baz aldig1 bir ¢alismada olgularin
%38’inde uykunun kesintiye ugradigi ya da kisaldigi gecelerin ardindan nobet
gelisiminin daha fazla meydana geldigini bulmustur (257).

Epilepsili erigkinlerle anket bazli yapilan iki biiyiikk calismada %18-%?24
oraninda UD’nin bir nébet tetikleyicisi oldugu bulunmustur (252, 258).

Ayrica Frucht, calismasinda jeneralize epilepsili hastalarda %28 oraninda
UD’nin nobetleri tetikledigini bulmustur (252).

Saglikli yasam icin uyku siiresi ortalama 7-8 saattir (259). Kronik kismi uyku
deprivasyonunun (KUD) noébetler iizerindeki etkileri, gece uyku siiresinin TLE’1i 14
hastada nobet sikligiyla korele bulundugu bir ¢calismada ele alinmistir. Katilimeilar 2
yil boyunca uyku ve nobet giinliigli tutmuslardir. Alistiklar1 uyku saatinden 1,5 saat
daha az uyuduklarinda KUD olarak kabul edilmis ve 1,5 saat fazla uyuduklarinda
fazla uyudu olarak kabul edilmistir. Fazla uyuma veya KUD’den sonraki 48 saat
icinde ndbetlerin siklagmasi ya da azalmasia bakmislardir. KUD’nin ardindan nobet
olusma olasilig1, digerlerinden (fazla uyuma ve alisilmis olan normal uyku siiresi)
anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Bu bulgular kismi uyku deprivasyonunun
ndbetleri tetikleyebilecegini gostermektedir (253).

Klinik nérofizyologlar siklikla VEM’de nobetleri aktive etmek i¢cin KUD’yi
kullantyorlar. Ancak ilaca direngli parsiyel epilepsili 84 hastanin kullamildig1 bir
calismada giinlik ndbet sikliginda 22:00-6:00 arasinda uyanik tuttuklari1 UD’li
bireylerde, 22:00-6:00 arasinda uyuttuklari kontrol grubuyla karsilastirildiginda
dikkat cekici bir artis saptanmamustir. ki grup arasinda yas, ndbet lokalizasyonu,
monitarizasyon siiresi ve tedavi dozu arasinda farklilik yoktu. Bu sonug¢ akut UD’nin
parsiyel epilepsili hastalarda nobet sikligimi etkilemedigini gostermektedir. Grup
olarak boyle bir sonu¢ ¢ikmis olabilir ancak beklide UD’nin etkisi kisiden kisiye
degisebilmektedir (260).

71  parsiyel epilepsili  hastada yapilan bir calismada  Onceki
gecekiuykusuzlugun her bir saati basina nobet sikliginda artig saptanmstir (254).

Nobet sikligini arttirma anlaminda kronik UD, akut UD’den daha biiyiik bir
pekistirici olabilir (261).

Calismalarin hepsi gz oniine alindiginda normal uykuyla karsilastirildiginda

alisilan uyku siiresinin disina ¢ikildigi zaman UD’nin ilimh bir sekilde nobetleri
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tetikleyebilecegi one siiriilmektedir. Nobet esiginde KUD’nin etkisini anlamak i¢in

daha ileri ¢aligmalara ihtiyag vardir.

2.12 Uyku deprivasyonunun [IED’ler iizerindeki etkisi

Uykunun ndbet esigini diisiirmedeki rolii ve EEG aktivasyonunu etkiledigi
gosterildikten kisa bir siire sonra, EEG kayitlamasi sirasinda uykululuk, uykuyu
saglamak ve bdylece IIED oranimi artirmak icin uyku deprivasyonu giivenilir bir arag
olarak Onerilmistir. Biitiin bunlara ragmen, 50 yildan fazla zamandir kullanimindan
sonra bile epilepsinin tanisal siirecindeki kesin rolii tam olarak aydinlatilamamaistir.
UD sonras1 uygulanan EEG’nin asil degeri, sensitivitesi (epilepsi tanisin1 koymada),
spesifitesi (epilepsiyi dislamada) ve prognoz (ndbetlerin tekrarin1 6ngérmekte) tespiti
icindir ki bu konu hala tartisma konusudur. Tim ndéroloji uygulamasi ve
kliniklerinde, UD-EEG devamli olarak kullanilmaktadir. Bu sebeple ana tanisal bir
arag olarak kullanimi i¢in tamamen aydinlatilmas1 biiylik 6nem tagimaktadir.

Son 40 yildan fazla zamandir, UD’nin etkileri lizerine deney hayvanlariyla
birka¢ calisma yapilmistir. Pek cok raporda deney hayvanlarinda epileptiform
desarjlar tizerinde UD’nin giiglii bir etkisi oldugu kabul edilmistir (262-265).

1960’larda, ilk olarak Cohen ve Dement, UD olmayan kontroller ile
karsilastirildiginda UD’li siganlarinda REM’de elektrokonvulzif sokun bazal esik
degerinde anlamli diisme gozlemlemislerdir (266) ve ardindan ayni bulgular
kedilerde de tekrarlamiglardir (267).

Birkag yil sonra, Shouse ve Sterman ve Shouse amigdaladan kaynaklanan (bir
fokal limbik epileptojenite modeli) ve sistemik penisilinin tetikledigi nobetler (bir
jeneralize nobet modeli) olmak tizere iki epilepsili kedi modelinde, uyku kaybr ile
nobet hassasiyetinde artis arasindaki iliskiyi tanimlamiglardir. Bu yazarlar her iki
modelde de UD’nin motor uyarilmis potansiyellerin amplitiidlerini artirdigini
gostermislerdir (268, 269). Kemirgen modelleri lizerinde yapilan daha sonraki
arastirmalar tek tip sonuglar gdstermemistir. Grahnstedt, fokal epilepsi modelli
sicanlarda; 54 saatlik selektif REM kaybinin nobet hassasiyetinde, UD sonras1 24
saatten baslayip 72 saat boyunca devam edecek sekilde artis yaptigii bildirmistir
(262).
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Bir seri rapor, selektif REM kaybin1 siganlardaki nikotinle tetiklenmis
ndbetlerin (263) ve farelerde pentylenetetrazol ile tetiklenmis konvulziyonlarin (264)
esigindeki diisme ile iliskilendirmistir. Benzer olarak, Kumar ve Raju, azaltilmig
REM uykusu sonrasi fokal epilepsi modelli siganlarin esik desarjinda hafif bir artis
oldugunu raporlamaistir (270).

Drinkenburg, konjenital absans ndbet modeli olan bir sican {izerinde 12
saatlik UD olusturdular. UD’nin daha ilk 4 saati sirasinda bazal ile
karsilastirildiginda diken-dalga desarjlarinda artis oldugu ve devam eden 8 saat
icinde bazale geri dondiigii raporlandi. ilging bir sekilde, deprivasyon sonrasi
iyilesme periyodunun ilk saati sirasinda diken-dalga desarjlarinda bir azalma
gozlenmistir. Yazarlar hem UD periodunun son kismindaki daha giiclii bir uyku
egiliminin hem de diizelme periyodu sirasindaki uyku geri tepkisinin epileptiform
desarjlar1 baskilayabilecegini 6ne siirmiislerdir (265).

Malick, hayvanlarla yaptig1 calismada REM uyku kaybinin karmagik bir
kaskad1 aktive ettigini gdstermistir. REM kaybinin noradrenalin seviyesini ve NA-K
ATP az aktivitesini arttirarak beyin eksitabilitesini arttirdigini1 6ne siirmiistiir (271).

UD’nin giiclii etkisinin hayvanlarda yapilan deneysel calismalarda birbirinden
filogenetik olarak uzak olan farkli tiirleri kapsiyor oldugu gercegi, UD ile
nobetler/kortikal uyarilabilirlik arasinda giiglii bir iliski oldugunu kanitlamaktadir
(272).

Hayvan modellerinden insan kortikal uyarilabilirliginin non-invaziv bir
Olctimiine gecis; saglikli ve epileptik olgular iizerinde UD’nin etkilerine yeni bir 151k
tutan ve farkli bir yonden 6l¢iim saglayan transkranyal magnetik stimiilasyon (TMS)
tarafindan saglanmistir (273-275). TMS insan motor korteksinin gilivenli, girisimsel
olmayan ve agrisiz bir uyarilma yontemidir.

Scalise ve Kreuzer, saglikli gen¢ eriskinlerde UD’nin intrakortikal
inhibisyonda azalma yaparak, kortikal eksitasyonda artisa sebep oldugunu
saptamiglardir (276, 277).

Manganotti, saglikli kontroller ve JME’de motor korteks uyarilabilirligi
tizerine total uyku deprivasyonunun (TUD) etkilerini test etmek i¢cin TMS’yi
kullandi. TUD kontrol grubunda anlamli hicbir degisiklik yapmazken, epileptik
olgularda UD ile inhibisyon ve eksitasyon arasindaki kortikal dengede bir degisiklik
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oldugu ve epilepsili hastalarda kortikal uyarilabilirligin tetiklendigi saptanmistir
(278).

Diger bir TMS calismasi da Badawy tarafindan yapilan, UD’nin AEI
kullanmayan, idiopatik jeneralize epilepsilive fokal epilepsili hastalar (15 fokal, 15
jeneralize epilepsili toplam 30 hasta) ile saglikli kontrollerdeki (13 saglikli kontrol)
roliinii degerlendirdi. Calismasinda epilepsili hastalarda ve saglikli deneklerde TMS
yontemiyle UD Oncesi ve sonrasi kortikal eksitabiliteyi objektif olarak 6l¢miistiir.
UD sonras1 saglikli goniilliilerde belirgin bir eksitabilite artisi olmazken, parsiyel
epilepsili hastalarda epileptik odagmn ipsilateralindeki hemisferde, IJE’li hastalarda
bilateral hemisferlerde kortikal uyarilabilirlikte artig tespit etmistir. En belirgin
kortikal eksitabilite artisin1 IJE’lerde saptanmistir (279).

Calismacilar, UD ileintrakortikal inhibisyonda azalmayla sonug¢lanan
internoronal devrelerde GABAerjik gecisteki azalis ve eksitator glutamaterjik
gecisteki artisin kortikal uyarilabilirlikteki artisi agiklayabilecegini diistinmiiglerdir
(279, 280).

Saglikli kontroller ve JME hastalarinda KUD’nin beyin uyarilabilirligi
tizerine etkilerini degerlendiren diger bir TMS c¢alismasi son zamanlarda Del Felice
tarafindan yonetildi. Yazar UD sonrasi epileptik olgulardaki kortikal reaktivitede
belirgin bir artis gozlemlemistir. Saglikli kontrollerde bunun yerine sadece kortikal
uyarilabilirlik artigina bir egilim gézlenmistir (281).

Bu bulgulara paralel olarak Placidi, 2013 yilinda yaptig1 calismasinda saglikli
insanlarda TMS yontemiyle selektif olarak REM uykusunu uyumamanin kortikal
eksitabiliteyi arttirdigini ancak alta yatan mekanizmanin agik olmadigini belirtmistir
(282).

Sonu¢ olarak, UD’nin pek c¢ok hayvan modelinde ve insanda, beyin
uyarilabilirliginde giiglii bir artis1 indiikledigi géziikmektedir. Bu etkinin altinda
yatan mekanizma acgiklanabilir olmaktan ¢ok uzaktir ve TMS caligsmalar1 tarafindan
kabul edilen kortikal noronlar arasi devrelerin farz edilen iliskisi hala ispatlanmaya
muhtagtir.

Epilepsili hastalarin EEG’leri iizerine UD’nin aktive edici bir etkisi oldugu,
en erkeni 50 yil oncesine kadar dayanan iliskili caligmalarla oy birligi ile kabul

edilmistir. Hastalarda uyku siiresini kisitlayarak parsiyel veya uykuyu tamamen
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engelleyerek tam bir uyku deprivasyonu sonucu serebral eksitabilitedeki artigin
biyoelektriki patolojinin ortaya ¢ikmasini kolaylastirmasi intermittan fotik
stimiilasyon (IFS) ve hiperventilasyon (HV) gibi bir aktivasyon ydntemi olarak uzun
zamandir kullanilmaktadir (193, 283-285).

Bu konuda yapilan ¢alismalarin protokollerinde ¢ogunlukla UD-EEG, bir R-
EEG vyi takip ederek kayitlanma yontemi olarak benimsenmistir. Sadece birkag
raporda, orneklenmis etkileri dislayabilmek i¢in ek olarak ikinci bir UD-EEG veya
ikinci bir R-EEG incelenmistir (272).

Birka¢ calisma ise spontan uyku sirasinda (223, 260) veya 6gleden sonra
kestirmesi sirasinda da (286, 287) ek EEG ¢ekmislerdir.

Ik olarak Rodin 1950’lerin sonlarma dogru psikotropiklerin etkilerini
incelerken UD’nin ndbet ve EEG tizerindeki etkilerini tanimlamistir (280).

Saglikli kisilerde yapilan caligmalar (248, 288) ve tanisal degerlendirilme igin
gonderilen kisilerdeki EEG ¢alismalar1 TUD’den sonra [IED’lerde agik bir artis
gostermistir (248, 289). Bu erken raporlar UD’nin bir aktivasyon yontemi olarak
incelenmesini tesvik etmistir.

Uzun yillardir tartisilan konu aktivasyonu saglayanin uyku kayitlart mi, UD’
mi yoksa UD sonras1 kayitlanan uyku mu oldugudur. Bazi yazarlar UD nin uykunun
tek basma etkisinden daha fazla aktivasyon saglamadigini, UD sonrasi EEG
aktivasyonunun mahmurlukta veya uykuda gegen zamanla iliskili olabilecegini
savunurken (290-297) digerleri uykudan bagimsiz sekilde UD’nin IIED’leri aktive
edici etkisi oldugunu savunmuslardir (256, 284, 286, 298-306).

Bir baska grupsa [IED’leri aktive eden etmenin hem uyku hem de UD nin her
ikisinin de oldugunu ve birbirinin etkilerini potansiyelize ettiklerini belirtmislerdir.
Spontan uyku ile UD sonras1 uykuyu karsilastiran ¢alismalar, UD sonras1 uykunun
aktive edici etkisinin, spontan uykudan daha biiyiik oldugunu iddia etmektedirler
(307, 308).

Bu konuyla ilgili bir kisim ¢alismaci spontan uyku ile UD sonrast uykuyu
karsilastirmis, bir kisim calismact UD sonrast uyuyan ve uyumayan hastalardaki
aktivasyonu karsilastirmistir, baz1 ¢alismacilar ise ilacla uyartilan uyku EEG (1U-
EEG), R-EEG ve/veya UD-EEG’yi karsilastirmislardir (286, 287, 296, 305, 309,
310)
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Molaie ve Cruz, kompleks parsiyel nobet ve sik fokal IIED’leri olan
hastalardan olusan homojen bir populasyonda, spontan gece uykusu ile 36 saatlik UD
sonrasi gece uykusunu karsilastirmis ve UD sonrast NREM 2 evresi sirasinda
devamli bir IIED artis1 gzlemlemistir (286).

Fountain, 3-60 yas arasindaki 29 hastayla yaptig1 bir calismada spontan
uykuyu iceren ve R-EEG’de IIED olmayan hastalarla ¢alismistir. Hastalarin
cogunluguna TUD, az bir kismina da KUD (3 hasta) sonras1t UD-EEG ¢ekmistir ve
belirgin bir sekilde hastalarin %52’sinde UD-EEG aktivasyonu gozlemlemistir (305).

Oldani, giindiiz yapilan VEM’de patoloji olmayan, nokturnal FLE tanisi
koymak amaciyla 23 hastaya UD sonras1 yine giindiiz VEM ¢ekmis ve %52 oraninda
tanty1 desteklemistir. Spontan gece uykusunda aldigit VEM kayitlarinda ise %87
oraninda taniy1 desteklemistir (310).

Halasz, 1JE’li hastalarda yapilan devamli EEG monitorizasyonu ¢alismasinda,
spontan uyku EEG ile karsilastirildiginda, uykusuzluk sonrasindaki uyku EEG’de
[IED siiresi ve yogunlugunda devamli bir artis oldugunu gdstermistir (309).

Drake, postprandial dogal uyku ile TUD’yi karsilagtirdigi caligmasinda;
spontan uyku sirasinda jeneralize desarjlarda ¢ogalma ve UD sonrasi uyku sirasinda
ise fokal desarjlarda artis oldugunu not etmistir (287).

Marinig, 14 hastaya uykuyu iceren R-EEG ve uykuyu iceren UD-EEG
seklinde iki kayit almistir. Hastalarin 10’unda uykuyu iceren R-EEG’de, 9’unda
uykuyu i¢eren UD-EEG’de aktivasyon saptamistir. TUD sonras1 uyku ve spontan
uyku arasinda epileptiform desarj saptama acisindan fark olmadigini, sadece JME’li
hastalarda UD-EEG’nin uyku kayitlarinda daha sik desarj c¢iktigini saptamastir.
Ayrica TUD sonras1 uyanikligin da R-EEG’deki uyanikliktan iistiin olmadigini
bulmustur (296).

Calismalar genel olarak degerlendirildiginde en azindan erigkin hastalarda
UD ile indiiklenen uykunun IIED’leri aktive etmede dogal uykudan daha meyilli
oldugu goriilmektedir.

Bununla paralel olarak; 24 saatlik kayit alan ambulatuar EEG kaydiyla UD-
EEG’yi karsilagtiran bir calismada, ambulatuar EEG’nin derin uyku evrelerini

igcermesine ragmen UD-EEG’ye listiinliigliniin olmadig bulunmustur (311).
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Bu konuda bir baska calismada yavas dalga uykusunun sadece parsiyel
desarjlari, REM uykusunun ise parsiyel ve jeneralize desarjlari aktive ettigini
saptamustir (312).

Rumpl, Sherwin, Aguglia, UD-EEG ile IU-EEG’ nin karsilastirmasini yaptig1
calismalarinda UD-EEG’de aktivasyonun daha fazla oldugunu belirtmislerdir (313-
315).

Rowan {IED’lerde TUD ile anlamli olarak daha fazla aktivasyon saptarken
ilagla indiiklenen uyku ve rutin uyaniklikta daha az aktivasyon saptamistir. Sadece
TUD ile yapilan kayitlarda ortaya ¢ikan %28’lik bir IIED aktivasyonu bulmustur ve
%7 oraninda TUD’nin yeni bir epileptik odag1 aktive ettigini tespit etmistir. Ayni
zamanda UD yapilmadan olusan uyku kaydinda %50 aktivasyon saptanirken bu oran
UD sonrasi alian uyku kayitlarinda %80°e ¢ikmustir (284).

Roupakiotis, 721 epilepsi hastasiyla prospektif olarak yaptigi calismada
katilimcilar 3 ana gruba ayrrmistir. R-EEG’si normal olan hastalarm bir kismina {U-
EEG, bir kismina UD-EEG, bir kismina da 2. R-EEG kayd1 almistir. UD-EEG kaydi
alman hastalar1 da kayit sirasinda uyuyanlar ve uyumayanlar olarak iki gruba
ayrrmustir. Ne TU-EEG ve UD-EEG kayitlar1 arasinda, ne de UD-EEG kayitlamasi
esnasinda uyuyanlar ve uyumayanlar arasinda IIED saptama agisindan anlamli bir
fark saptanmamistir. Bu c¢alismayla sadece UD’nin bile uyku kaydi olmasa da
aktivasyon sagladigi vurgulanmis oldu ancak uyku ve UD’nin her ikisinin de
aktivasyon sagladigini belirtirken, hangisinin daha etkin olduguyla ilgili net bir
yorum yapilamayacagini belirtmistir (316).

Bir kisim calismaciysa bu bulgularin tersine [U-EEG ile UD-EEG
karsilagtirmasin1 yapmis ve aralarinda aktivasyon agisindan bir fark olmadigini
belirtmistir (291-295). Hatta Aguglia, [U-EEG’nin daha iyi aktivasyon saptadigimi
One stirmistiir (313).

Calismalarda UD-EEG’de aktivasyonu saglayanin uyku mu, uyaniklik mi
oldugu tartisilirken bir takim calismact kayit siiresinin uzunlugunun aktivasyonda
rolii olabilecegini one siirdiiler yani klasik olarak UD-EEG c¢alismalarda daha uzun
stirelerle c¢ekiliyordu ve bu UD-EEG’de daha fazla aktivasyon orani saptanmasinin
bir sebebi olabilirdi. Bu konuyla ilgili olarak; Declerck epilepsili 588 hastayla

[IED’lerin uykudaki zamanlamasm incelemistir. %46 hastada IIED’lerin ilk 30 sn
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icinde, 2 saatin sonunda %69, 3 saat sonunda %73 ve 4 saatin sonunda %75
saptandigini buldular. Sadece uykunun varliginda kayitlamanm uzunlugunun IIED
saptanmasina daha fazla katki sagladigi saptanmistir (194).

Uyku ve UD’yi karsilastiran sadece birka¢ caligma kayit siiresine dikkat
etmeye calismistir (284, 293, 305).

Veldhuizen, 70 epilepsili hastada benzer siirelerle kayit almiglar ve rastgele
bir sirayla uyanik R-EEG, ilagla (Barbitiiratlarla) indiiklenen uyku EEG’si ve tam
UD-EEG’ si ¢ekmisler; ortalama diken oraninin UD-EEG’de en yiiksek oldugunu ve
R-EEG’de en diisiik oldugunu bulmuslardir. Bu bulguyu UD-EEG’de kayit siiresinin
biiyiik kisminin uykuda gegmesine baglamislardir. UD-EEG’yi diger protokollerle
karsilagtirdiklarinda en yiiksek aktivasyonun (%93) UD-EEG’de oldugunu
saptamiglar, [U-EEG’de %86 ve uyamk R-EEG’de %65 saptamislardir. Ancak
sadece uyaniklik periyodu degerlendirildiginde aktivasyon oranlart benzer
bulunmustur (UD-EEG % 24, IU-EEG %28 ve uyanik R-EEG %35 ) (293).

Sonug olarak; uyku deprivasyonunun epileptik desarjlar1 aktive etmesinin
uykunun kendi basina aktivasyonundan bagimsizmis gibi goriindiigliine dair
calismalar olsa da, fizyolojik spekiilasyonlar disinda mevcut veriler kesin olarak
kabul edilmelidir ki uyku deprivasyonu ve uykunun kendisi birbirinin provokatif
etkilerini kuvvetlendirmektedir (317).

Uyku kayitlari, klinik olarak siiphe oldugunda ve R-EEG IIED’leri
gostermekte basarisiz oldugunda epilepsi tanisinin dogrulugunu artirabilir (106).

Ancak R-EEG kayitlamalar1 genellikle uykuyu icermez ve Ozellikle
cocuklarda rutin ¢ekimlerde uyku donemini yakalamak her zaman kolay olmaz. Bu
nedenle epilepsi diisiiniildiigli ancak klinik olarak siiphe varliginda ve R-EEG
[IED’leri gdstermekte basarisiz oldugunda, dzellikle uykusuz kalmay: takiben nobet

Oyktisti olan kisilerde kullanish bir aktivasyon yontemi olabilir (106, 318).
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3. GEREC VE YONTEMLER
Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dali’nda tipta

uzmanlik tez calismasi olarak yiiriittiigiimiiz ‘Klinik patikte uyku deprivasyonlu
EEG’nin taniya katkisi” baglikli arastirmaya baslamadan Once arastirmanin
yapilacag Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Dekanligi Etik Kurulu’ndan
gerekli onay alinmistir. Ayrica hastalarin hastane kayitlarinin incelenmesine dair
onam belgesi hastalarin adi, soyadi, dosya numarast gibi kisisel bilgilerini
kullanmamak kosuluyla hastanemiz Bashekimliginden alindi. Hastalilarin klinik
verileri i¢in hastane arsivindeki karton dosyalar, elektronik ortamdaki noroloji
poliklinigimizin anamnez formlari, maluliyet ve ila¢ raporlari, ndroloji servis
epikrizleri, VEM raporlarindaki klinik veriler, poliklinigimizde epilepsi hastalari i¢in
0zel olarak tutulan elektronik epilepsi veri tabani kayitlari, EEG hasta arsiv
kartuslari, EEG istem ve sonug formlari, hastanemizin diger kliniklerindeki anamnez,
epikriz ve konsiiltasyon raporlart incelendi. Hastalarin dosyalarindaki bilgiler tekrar
degerlendirilmistir.

20042015 yillar1 arasinda (11 yillik bir siirede) KTU Tip Fakiiltesi Noroloji
ABD EEG Laboratuarinda UD-EEG kaydi aliman 1400 hastanin klinik verilerine
ulagilmaya calisildi. R-EEG ardindan UD-EEG kaydi yapilan, klinik verilerine
ulagilabilen, poliklinige ndbet benzeri yakinmalar ile basvuran veya epilepsi on
tanistyla refere edilen ve poliklinigimizde mevcut epilepsi tanisi ile takip edilen

hastalarin, ¢ogunlugu retrospektif ve bir kismi da prospektif olarak incelenmistir.

Hastalarin;
1) Demografik verileri (yas ve cinsiyet),
2) Bagvuru sikayetleri ve klinik oykiileri; 6z ve soyge¢mislerinde epilepsi i¢in

risk faktorii olusturabilecek etmenler incelenmistir; epilepsiye ailesel yatkinliklari,
epilepsi i¢in risk faktorleri olabilecek durumlar (hipoksik dogum, soba zehirlenmesi,
denizde bogulma gibi SSS’inde hipoksi yaratabilecek diger durumlar, febril
konviilziyon, gecirilmis SSS enfeksiyonlari, kafa travmasi ve geg¢irilmis SSS
cerrahisi Oykiisii, serebrovaskiiler hastalik dykiileri), varsa psikiyatrik/ kardiyojenik
tamlar1 ve sistemik hastalik ykiileri sorgulanmustir. AEI kullanma 6ykiisii, nobet

gelisimini  tetikleyebilecek ya da EEG bulgularmi etkileyebilecek diger
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medikasyonlar (lityum, klozapine, barbitiirat ve benzodiazepin vb) incelenmistir
(156, 157).

3) Hastalarin norogoriintiileme bulgular1 incelenmistir. Hastalarimizin biiylik
boliimiine kranial MRG, az bir kismina da bilgisayarli tomografi (BT) alindigi
anlagilmistir. Hastalarin  norogoriintiilemeleri; normal, hipokampal skleroz,
ensefalomalazi ve gliozis, malformasyonlar (kortikal malformasyonlar, vaskiiler
malformasyonlar, diger malformasyonlar), serebrovaskiiler olay infarkt/ kanama,
intrakranial yer kaplayici kitleler (IKK), demiyelinizan/ dismiyelinizan lezyonlar,
ndbete neden olabilecek diger MR lezyonlar1 (hidrosefaliler, falks kalsifikasyonlart,
perikallozal lipom, intrakranial hipertansiyon gibi) ve nobetle iliskili bulunmayan/
spesifik olmayan norogoriintiileme lezyonlar1 (araknoid kistler, epandimal ve
noroepitelyal kistler, nonspesifik beyaz cevher lezyonlari, empty sella, skleroz
olmaksizin hipokampal atrofiler, diffiiz serebral ve/veya serebellar atrofiler, tek
hemisfer atrofileri, lateral ventrikiil hornunda asimetrik varyasyonel genisleme
seklinde varyasyonlar) olarak smiflandirilmistir. Epilepsi ile iligkili oldugu
diisiiniilen lezyon bulunan MRG/ BT ler patolojik olarak degerlendirilmistir.
Norogorintiilemede lezyon olmayan veya epilepsi ile iliskisi olmayan lezyon
bulunan MR/ BT’ ler anlaml1 patoloji olmayanlar olarak degerlendirilmistir.

4) Hastalara R-EEG ve UD-EEG kaydi alinmasinin amaci yasanan paroksismal
olaymm dogru tanisi, epilepsi siiphesi oldugunda tamiya destek, epilepsi tanisi
varliginda sendromik siniflama, miimkiinse nobet lokalizasyonun yapilmasi ve
secilecek tedaviyi degerlendirmeye calismakti.

5) Laboratuarimizda UD-EEG kayitlamalari i¢in, hastanin ¢ekimden onceki 12
saat igerisinde kafein igeren kahve, cay, kola ve c¢ikolata gibi yiyeceklerden uzak
durmasi onerilmektedir.

6) Rutin ve UD-EEG incelemeleri, Nihon-Kohden ve Grass cihazlarinda, 21
elektrotla yapilmistir. (Fpl, Fp2, F3, F4, F7, F8, T3, T4, TS5, T6, C3,C4, P3, P4,
01,02, Fz, Cz, Pz, bir toprak ve bir referans elektrot), elektrotlar uluslararasi 10-20
sistemine gore yerlestirilmistir. 16 kanalli makinede, bipolar (longitudinal ve
transvers) ve referans montajlar kullanmilmistir. 2007 yilindan 6nceki EEG kayzitlar
kagitlara, sonrakiler bilgisayara kaydedilmistir. Standartlara gére R-EEG ve UD-

EEG kayitlamasimin her ikisinde de kooperasyon saglanabilen kisilerde en az 8 kez
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g6z ac1p kapama, 3 dk HV ve degisik frelanslarda IFS uygulanmustir. Her frekanstaki
IFS esnasinda hastalara goz acip kapama yaptirilmistir. Yine tiim kayit sirasinda es
zamanli EKG kayitlar1 alinmistir (106, 319). UD-EEG kaydinda hasta uyumadan
once HV, uyandiktan sonra IFS uygulanmistir.

Caligmamizda R-EEG’de uygulandigi gibi UD-EEG kaydi sirasinda da hasta
uyumadan Once HV, uyandiktan sonra IFS olacak sekilde rutin stimiilasyon
prosediirleri uygulanmistir. Bunun amaci R-EEG’de oldugu gibi ek bir katki
sagliyorsa bu aktivasyon yontemlerinin UD-EEG’de de uygulanmasi ve
standardizasyonun saglanmasidir.

7) R-EEG kayitlar1 uyanik ve en az 15 dakika, UD-EEG kayitlar1 en az 90 dk
yapilmistir. UD-EEG’de kayita uyanikken baslanmis ve takiben hasta uykuya
gecgince de uyku kaydi alinmigtir. Uyuyamayan hastalarin kayitlarina en az 90 dk
devam edilip kayit sonlandirilmistir. Elektrofizyolojik olarak hastanin uyuyup
uyumadigi kabul edilmis standart rehberlere gore yorumlanmistir (320). Hastalarin
UD-EEG kaydi esnasinda uyuyup uyumadig1 EEG raporlarinda belirtilmistir.

8) R-EEG ile UD-EEG arasz siire en az 1 giin en ¢ok 180 giindiir.

9) EEG raporlart gozden gecirilmistir. Raporda kuskulu ifadeleri olan EEG
traseleri arsivden c¢ikarilarak yeniden incelenmistir.

10) Hem R-EEG hem de UD-EEG verileri, zemin ritmi ve patolojik aktiviteler
acisindan degerlendirilmistir;

e FEEG kaydinda herhangi bir patoloji saptanmayan EEG’ler: normal,

e Diken ve keskin dalga aktivitesi, diken ve dalga desarj kompleksleri ve ¢oklu-
diken ve dalga desarj kompleksleri: interiktal epileptiform desarj,

e Normal ritimdeki anormal degisikler (6rnegin anormal alfa, delta ve beta
ritimleri), anormal yavas aktiviteler (6rnegin fokal ya da jeneralize, intermittan
ritmik veya aritmik delta aktiviteleri), bening elektroensefalografik varyantlar ve
klinik olarak O©nemi belirsiz varyantlar, epileptiform desarjlardan ayrilan
nonepileptiform aktiviteler (6rnegin mii ritimleri, ¢cocuklarda yanlislikla patolojik
olarak degerlendirilebilen yiiksek ampitiitlii verteks keskinleri,lateral rectus
dikenleri); nonspesifik/ diger aktiviteler olarak degerlendirilmistir. Yavas dalgalar

spesifik IIED olarak degerlendirilmemistir.
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e IIED’ler saptandiklar1 bolgelere gore fokal ve jeneralize olarak
smiflandirilmistir (109, 114). Fokalite bulgusu vermeyen, jeneralize, bilateral,
senkron ve simetrik IIED’ler jeneralize, sadece bir hemisferin bir bolgesinde, sadece
bir hemisferde veya bilateral hemisferlerin ayn1 bolgelerinde ancak tek tarafli olarak
hep aym1 bolgede yiiksek amplitid veren IIED’ler fokal IIED olarak
degerlendirilmistir.

e Gozlenen IIED’lerin kaydin hangi safhasinda (uyku, uyaniklik ya da her
ikisinde) saptandig1 incelenmistir.

e EEG kayitlamas1 esnasinda iktal aktivite gozlenirse iktal aktivite digindaki
EEG traselerinde patoloji olup olmadig1 kayit edilmistir. iktal kayitlama esnasinda
gbzlenen patoloji verilerin analizinde dikkate alinmamustir.

11) EEG aktivasyonu terimi, genellikle EEG’de spesifik IIED’lerin ortaya
cikmast ile tanimlanir (321, 322). Bu nedenle calismamizda EEG aktivasyonu
terimini IIED saptanmasi halinde kullanilmustir.

12)  Hastalarin anamnez, ndrolojik muayene, MRG ve EEG bulgular1 beraber
degerlendirilerek kesin tanilar1 konulmaya ¢alisilmistir.

e Hastalar klinik bulgularmma gore; nonepileptik paroksismal olay, epileptik
nobet- nonepileptik paroksismal olay ayrimi yapilamayanlar yani tanisi
netlestirilemeyenler, tek epileptik nobet gegirenler, akut semptomatik ndbet
gecirenler ve epilepsiler seklinde gruplandirilmastir.

e Psikojenik non epileptik nébet, bas agrisi, senkop, biling bozuklugu, vertigo,
uyku bozukluklari, diger tanilar1 (nonspesifik duyusal semptomlar, GIA, dikkat
eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu, distoni, hemifasial spazm, lingual diskinezi, tik
bozukluklari, hipnik ve diger epileptik olmayan miyoklonuslar, tinnitus, kusma ve
karm agris1 ataklari, hipoglisemik atak vb); nonepileptik paroksismal olay olarak
degerlendirilmistir.

e Santral sinir sistemi hastaliginin akut donemine sinirli nobetler epilepsi olarak
degerlendirilmeyip akut semptomatik ndbet kabul edilirken, 1 haftadan sonra ortaya
cikan, tekrarlayan nobetler epileptik nobet olarak degerlendirilmistir.

e 24 saat icinde gecirilen nobetler tek epileptik nobet kabul edilmistir.

e Epilepsi tanisit en az iki unprovoke ndbet olmasi1 halinde konmustur (8).
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e Epilepsili hastalarin epilepsi tipi ve nobet tipi ILAE’nin smiflandirmasina
gore fokal ve jeneralize epilepsi seklinde belirlenmistir. Jeneralize epilepsi sendromu
olarak siniflandirilan hastalarda Oykiide jeneralize epilepsi i¢in primer jeneralize
tonik klonik nébet, jeneralize tonik ndbet, jeneralize klonik nobet, atonik nobet,
miyoklonik ndbet ve absans nobet sorgulanmistir. Fokal epilepsi icin ise sekonder
jeneralize tonik klonik ndbetin eslik ettigi yada etmedigi basit parsiyel ve kompleks
parsiyel nobet Oykiisii sorgulanmistir (10, 11). Bununla birlikte sendromik tanida
hastalarin EEG ve norogoriintiileme (MR/BT) bulgularindan da yararlanilmigtir.

Ancak bir takim hastaya epilepsi tais1 konmakla birlikte parsiyel-jeneralize
seklinde ayrim yapilamamistir ve parsiyel-jeneralize epilepsi ayrimi yapilamayan
epilepsiler olarak gruplandirilmistir.

13)  Incelenen 786 hastanin klinik verilerine ulasilabilmistir. Bunlardan 328 hasta
nonepileptik paroksismal olay, 43 hasta epileptik nobet- nonepileptik paroksismal
olay ayrimi yapilamayarak tanisi netlestirilemeyen, 31 hasta tek epileptik nobet, 10
hasta akut semptomatik nobet tanis1 almistir, 307 hasta yeni tan1 epilepsiydi. 67 hasta

zaten takibimizde olan epilepsi hastastydi. (Sekil 3)

Sekil 3. Klinik verilerine ulasilabilen hasta sayillarimin tamlarina gore dagihim

Nonepileptik
paroksismal olay
tanililar

n=328

Takipli epilepsi Yeni tani epilepsili
n=67 n=307

Tek epileptik Tanisi
nobetliler netlegtirilemeyenler
n=31 n=43
Akut

semptomatik
ndbetliler

n=10
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14)  Tanilar1 netlestirilen hastalar icerisinden klinik bilgi, MR/BT ve EEG
bulgulariyla nonepileptik paroksismal olay ve epilepsi tanisi alan ve R-EEG’de
normal veya nonspesifik aktivite gosteren hastalar secilmistir.

Calismamizin metodlar segilirken daha 6nce UD-EEG ile yapilan ¢alismalar ve
ILAE 2002 onerileri temel alinmis ve calismamiza R-EEG’nin taniya katki
saglayamadig1 hastalar dahil edilmistir. Ag¢ik bir sekilde interiktal epileptiform
anormalite gostermeyen bazal bir R-EEG’nin tercih edilme amaci, R-EEG’nin agik
olmadig1 durumlarda UD-EEG’nin ek katkisini analiz edebilmektir.

15) Dahil edilen hastalarin higbirine uyku saglanmasi i¢in medikasyon
verilmemistir.

16) 17 yas ve altindakiler c¢ocuk, 17 vyas {izerindekiler erigkin olarak
siiflandirilmistir. Calismamiza bu iki yas grubu da dahil edilmistir.

17) UD-EEG kaydi oOncesi erigkin hastalarda c¢ekimden onceki tiim gece;
toplamda 24 saat uykusuz kalmalari, 17 yas ve altindaki ¢ocuklarda ise 24 saat veya
cekimden oOnceki gece miimkiin olabildigince uykusuz kalmalar1 Onerilmistir.
Cocuk/gen¢ hastalarimiza ve nobet gecirme riski olan eriskin hastalarimiza,
aligkanliklarin1 ¢ok zorlamayacak sekilde her zamanki yatis saatlerinden daha geg
yatip, daha erken bir saatte uyanmalar1 6nerilmistir. EEG kaydina geldiklerinde her
hasta sorgulanarak, ne kadar uykusuz kaldiklar1 not edilmistir.

Hastalar her zaman o6nerilen uykusuzluk siiresine uymamaktadir. Onerilen
uykusuzluk siiresinin disina ¢ikan hastalarin verileri de analiz edilmistir. Ozellikle
eriskinlerde bu verilerin analize katilmasin amaci erigkin hastalarda tam bir uyku
deprivasyonuna gerek kalmadan da kismi uyku deprivasyonuyla EEG aktivasyonun
saglanip saglanamayacaginin sonuglarina ulasilabilmekti.

UD-EEG kaydindan 6nce uykusuzluk siiresi (uyku deprivasyonu siiresi) 24
saat ve lizeri olan uykusuzluklar tam uyku deprivasyonu olarak degerlendirilmistir.
Kismi uyku deprivasyonu eriskinlerde 20 ila 24 saat aras1 uykusuzluk, ¢cocuklarda ise
24 saatten kisa olmak tiizere alisik olduklarindan daha kisa uyku siireleri olarak
tanimlanmistir. UD-EEG oncesinde yukarida agiklanan stirelerce uykusuz kalan

hastalar ¢alismaya alinmistir.
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18)  Sonug olarak dncesinde normal veya nonspesifik aktivite gosteren R-EEG’ye
sahip, UD-EEG 0Oncesinde yukarida agiklanan siirelerce uykusuz kalan, klinik
verilerine ulagilabilen, klinik, MR/BT ve EEG bulgulariyla kesin tanilar1 epilepsi ve
nonepileptik paroksismal olay seklinde netlestirilebilen 566 hasta calismaya dahil
edilmistir. Dahil edilen hastalar dort gruba ayrilmistir;

e Birinci grup kesin tanisi epilepsi olan ve UD-EEG kaydinda uyuyarak hem
uyaniklik hem de uyku kayitlar1 alinan 235 hastadan olusmaktaydi.

e Ikinci grup, kesin tanis1 epilepsi olan ve kayitta uyumayarak sadece uyaniklik
kaydi alinan 33 hastadan olugmaktaydi.

e Ugiincii grup, kesin tanis1 nonepileptik paroksismal olay (psikojenik non
epileptik paroksismal olay, senkop gibi epilepsiyi taklit edebilecek durumlar) olan ve
kayitta uyuyan 263 hastadan olugmaktaydi.

e Dordiincti grupsa kesin tanist nonepileptik paroksismal olay olan ve kayitta

uyumayan 35 hastadan olusmaktaydi. (Sekil 4)

Sekil 4. Dahil edilen hasta sayillarinin gruplara gore dagihim

Ugiincii grup

n=263

Dérdiinci grup
n=35

19)  Calismamizin iki amaci vardi bunlardan ilki 1. grubun verileri ve aktivasyon
oranlarini incelemek, diger amacimizsa 2. ve 3. grubun verileri ve aktivasyon
oranlarini inceleyerek 1. Grup ile karsilastirmak, 4. grubun verilerini inceleyerek 2.

Grup ile karsilastirmakti.
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20)  istatistiksel verilerin analizi, SPSS (Statistical Program for Social Sciences)
13,0 ile yapilmistir. Degerlendirme sonuglarinin tanimlayict istatistikleri; kategorik
degiskenler icin say1 (n) ve yiizde (%), sayisal degiskenler icin ortalama, standart
sapma (£), minimum (min), maksimum (maks) olarak verilmistir. Bagimsiz iki grup
arasinda sayisal degiskenlerin karsilastirmalari; normal dagilim kosulu saglandiginda
Student-t Test, saglanmadiginda Mann Whitney U testi ile degerlendirilmistir.
Bagimsiz gruplarda kategorik degiskenlerin oranlar1 arasindaki farklarin analizinde
ise ki-kare testi kullanilmistir. Istatistiksel alfa anlamlilik seviyesi p<0,05 olarak
kabul edilmistir.

21) UD-EEG’de IIED’lerin varhgini saptamada epileptik olmayan hastalari
belirleme orant UD-EEG’nin spesifitesi, epileptik hastalar1 belirleme orani UD-

EEG’nin sensitivitesi olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamizin birincil hedefi epilepsi tanili, UD-EEG kaydinda uyuyan
hastalarin (1. grup) klinik verileri ve UD-EEG bulgularin1 incelemektir.

4.1 BIRINCI GRUP: UD-EEG KAYDINDA UYUYAN EPIiLEPSI
HASTALARI

R-EEG’sinde IIED olmayan veya anlaml1 patoloji saptanmayan, kesin tanisi
epilepsi olan, UD-EEG kaydinda uyuyarak uyku ve uyaniklik kaydi alinan 235
hastanin klinik verileri, uykusuzluk (uyku deprivasyonu) siireleri ve UD-EEG
bulgular1 incelenmis, hastalarin klinik verilerinin ve uyku deprivasyonu siirelerinin
UD-EEG sonuglarina etkileri arastirilmistir.

4.1.1 Hastalarin klinik bilgileri

e Hastalarin % 47,2’si (n:111) kadin, %52,8°1 (n:124) erkekti.
e Olgularin yaslar1 4 ile 76 yil arasinda degismekte olup, ortalama yas 26,97+
11,6 y1l idi. Hastalarin 37°s1 (%15,7) ¢ocuk, 198’1 (%84,3) erigkindi.
e (Cocuk hastalarin 1 tanesi 4 yasinda, 2 tanesi 5 yasindaydi. Kalan hastalarin en
kiigiigii 10, en biiyiigii 17 yasindaydi. Cocuk hastalarin yas dagilimi1 detaylart;
4-10 yas arasindakiler; 3 (%8)
10-15 yas arasindakiler; 8 (%22)
15-17 yas arasindakiler; 12 (%32)
17 yasindakiler; 14 (%38) hastadan olugsmaktaydi. (Sekil 5)
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Sekil 5. Birinci gruptaki cocuk hastalarin yas dagilim

e 42 (%18) hasta poliklinigimizin takipli epilepsi hastasiyken, 193 (%82) hasta
epilepsi On tanisiyla refere edilen ya da poliklinigimize kendisi bagvurarak yeni tani
alan epilepsi hastasiydi.

e Ozgecmislerine bakildiginda epilepsi igin risk faktdrii olusturabilecek febril
konviilziyon dykiisii 41 hastada (%17,4) tespit edilmistir

e Hastalarin soy ge¢mislerine bakildiginda genetik yatkinlik agisindan ailesinde
epilepsi olan 66 (%28,1) hasta tespit edilmistir.

e Epilepsi tanili hastalarin 163’ (%69,4) AEI kullaniyordu. AEI kullanan
hastalardan 112’si (% 68,7) monoterapi, 46’si (%28,2) ikili politerapi, 5’1 (%3,1)
ticlii politerapi kullanmaktaydi.

e UD siiresine gore (kismi-tam) hastalar incelendiginde 190 (%80,9) hastaya
tam, 45 (%19,1) hastaya kismi UD yapilmustir. Cocuklarda UD siiresi incelendiginde
minimum 18, maksimum 24, ortalama 22,75 saat oldugu saptanmistir. Cocuklarin
25’ine (%67,6) tam UD yapilmistir. 12’sine (%32,4) kismi UD yapilmistir. Tam UD
yapilan ¢ocuklarin yaslart minimum 10, maksimum 17, ortalama 15,52+ 1,82 oldugu
saptanmigtir. Kismi UD yapilan c¢ocuklarin uykusuzluk siireleri minimum 18,
maksimum 22, ortalama 20,17 £ 1,64 saat oldugu saptanmistir. Kismi UD yapilan
cocuklarin yaglart minimum 4, maksimum 17, ortalama 12,5 £+ 5,05 oldugu

saptanmistir. Higbir ¢ocuk hastada UD sonrasi ndbet tetiklenmesi izlenmemistir.
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Eriskinlerde ise UD siiresi minimum 20, maksimum 24, ortalama 23,5 saat oldugu
saptanmistir. Erigkinlerin 165’ine (%83,3) tam, 33’iine (%16,7) kismiUD yapilmuistir.

e Epilepsi sendromuna gore fokal ve jeneralize seklinde kaba bir ayrim
yapildiginda; 50 hastada (%21,3) jeneralize epilepsi, 156 hastada (%66,4) fokal
epilepsi, 29 hastada (%12,3) ise jeneralize — fokal ayirimi yapilamayan epilepsi

sendromu tanis1 konmustur. (Tablo 14)

Tablo 14. Hastalarinin klinik 6zellikleri ve uyku deprivasyon siireleri

Sayi1 (n) Yiizde (%)
Takipli epilepsi/yeni tani
epilepsi (n=235) 42/193 18/82
Cinsiyet (kadin/erkek)
(n=235) 111/124 47,2/52,8
Yas (¢ocuk/eriskin) (n=235) 37/198 15,7/84,3
Ailede epilepsi oykiisii

4 66/169 28,1/71,9

(var/yok) (n=235)
FK (var/yok) (n=235) 41/194 17,4/82,6
AEIl(kullanan/kullanmayan) 163/72 60.4/30.6
(n=235) ’ ’
AEI sayis1 (monov/ikili/iiclii) L12/46/5 68.7/28.9/3.1
(n=163) ’ e
UD siiresi (tam/kismi)
(n=235) 190/45 80,9/19,1
Cocuklarda UD siiresi

25/12 67,6/32,4
(tam/kismi) (n=37)
Eriskinlerde UD siiresi

165/33 83,3/16,7
(tam/kismi) (n=198)
Epilepsi endromu
(Fokal/Jeneralize/F-J ayrimi | 156/50/29 66,4/21,3/12,3
yapilamayan) (n=235)




e Bir kisim hastaya ise klinik ve EEG bulgular ile epileptik sendrom tanisi

konulabildi, kalan hastalara ise net bir sendromik tan1 yapiladi. (Tablo 15 ve Tablo 16)

Tablo 15. Jeneralize epilepsi sendromlu hastalarin alt tiplerine gore dagilinm

(1.grup)
TANI Say1 (n)/ Yiizde (%)
(n=50)

JME 11/22

JAE 2/4

CAE 172

LGS 2/4

G0z kapag1 miyoloklonili absans 172

Alt siniflama yapilamayan jeneralize
4 "8 33/66
epilepsi sendromu

Tablo 16. Fokal epilepsi sendromlu hastalarin alt tiplerine gore dagilim

(1.grup)
Say1 (n)/Yiizde %
TANI
(n=156)
TLE 48/22
Ekstra-TLE 14/2
Alt siniflama yapilamayan
yap Y 94/76
fokal epilepsiler

e Fokal epilepsili hastalarin 6z ge¢misleri sorgulandiginda, 106 (%67,9)
hastada herhangi bilinen bir risk faktorii saptanmazken 50 (%32,1) hastada risk
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faktorli saptanmustir (Tablo 17). Bunlarindan 16 (%10,5) hastada febril konviilziyon,
14 (%8,9) hastada kafa travmasi dykiisii veya SSS cerrahisi dykiisii, 6 (%3,8) hastada
hipoksik dogum, 2 (%1,2) hastada gecirilmis SSS enfeksiyonu, 1 (%0,6) hastada
komiir zehirlenmesine bagli hipoksi, 11 (%7,1) hastada kombine risk faktorleri tespit
edilmistir.

e Fokal epilepsi hastalarinin kranial MRG/BT bulgulart incelendiginde, 115
(%74) hastada ya normal (n:95) MR/BT bulgular1 gézlenmistir ya da nonspesifik
bulgular (n:20) vardi, 41 (%26) hastada ise epilepsiyle iligkili olabilecek patolojiler
vardi (Tablo 17).

Tablo 17.Fokal epilepsili hastalarin klinik ve radyolojik verileri (1. grup)

Say1 (n)
Yiizde (%)
(n=156)
Risk faktorii (var/yok) 50/106 32,1/67,9
Norogoriintillemede patoloji 41115 26/74
(var/yok)

e Jeneralize epilepsili 50 hastanin hicbirinde epilepsiyle iliskili patolojik
norogoriintiileme bulgusu yoktu. Sadece hastalarin 7’sinde nonspesifik MRG/BT
lezyonlar1 (5 hastada nonspesifik beyaz cevher lezyonlari, 1 hastada hipofiz
mikroadenomu ve 1 hastada eksternal kapsiil bacaginda ensefalomalazi) vardi, diger
hastalar normal nérogoriintiilemeye sahipti.

e Fokal-Jeneralize ayrim1 yapilamayan 29 epilepsili hastanin ise sadece 2’sinde
nonspesifik MRG/BT lezyonlar1 vardi, diger hastalar normal ndrogoriintiilemeye
sahipti.

4.1.2 Hastalarin uyku deprivasyonlu EEG bulgular

e UD-EEG’de %41,7 (n:98) hastada interiktal epileptiform desarj saptanirken,
%.31,9 (n:75) hastada normal, %26,4 (n:62) hastada nonspesifik/ diger aktiviteler
saptanmistir (Sekil 6).
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Sekil 6. UD-EEG bulgulari (1. grup)

41,70%

31,90%

26,40%

lED Normal Non-spesifik/ diger
[IED; interiktal epileptiform desarj

Ozet olarak epilepsi tanili ilk rutin EEG’leri normal veya nonspesifik bulgulu
hastalarin UD-EEG’lerinde %41,7 (n:98) oraninda IIED saptanirken, %58,3 (n:137)
oraninda saptanmamistir. Bu durumda UD-EEG’nin sensitivitesi bu grup i¢in %41,7

saptanmustir. (Sekil 7)

Sekil 7. UD-EEG’de interiktal epileptiform desarj varhg (1. grup)

[IED; interiktal epileptiform desarj
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e Jeneralize epilepsili hastalarda IIED saptanma orami (aktivasyon) fokal
ve/veya fokal-jeneralize ayrimi yapilamayan epilepsilerden istatistiksel olarak
anlamli derecede daha yiiksekti (sirasiyla %56, %39,7 ve 27,6) (p=0,033). (Tablo 18)

e Yasa gore aktivasyon oranina baktigimizda; c¢ocuklarda %43,2 (n:16),
eriskinlerde %41,4 (n:82) aktivasyon saptanmistir. Cocuk ve eriskin hastalar arasinda
[IED saptanmasi acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir
(p=0,980). (Tablo 18)

e Ozgecmiste epilepsiye yatkinlik yaratabilecek FK Oykiisii olanlarda %31,7
(n:13), olmayanlarda %43,8 (n:85) oraninda aktivasyon saptanmistir, bu iki grup
arasinda UD-EEG aktivasyonu agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamustir (p=0,210). (Tablo 18)

e Soygecmiste epilepsiye genetik yatkinlik yaratabilecek ailede epilepsi 0ykiisii
olanlarda %45,5 (n:30), olmayanlarda %40,2 (n:68) oraninda aktivasyon
saptanmistir, gruplar arasinda UD-EEG aktivasyonu agisindan istatistiksel olarak
anlaml bir fark saptanmamistir (p=0,466) (Tablo 18)

e R-EEG’de normal ve nonspesifik/ diger aktivite bulgulariyla UD-EEG’de
[IED saptanma arasindaki korelasyona baktigimizda; R-EEG’nin normal saptandig
hastalarda %41,6 (n:47), nonspesifik/diger saptandigi hastalarda %41,8 (n:51)
oraninda UD-EEG’de IIED saptanmistir. R-EEG’nin normal ve nonspesifik/diger
olmasiyla UD-EEG aktivasyonunda istatistiksel olarak bir fark saptanmamuistir
(p=0,992). (Tablo 18)
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Tablo 18. Hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerinin ITED saptanmasi ile

iliskisi (1.grup)
IIED var ITED yok
p
% (n) %0 ()
Epilepsi tipi
Jeneralize epilepsi 956 (28) %44 (22)
Fokal epilepsi 9%39,7 (62) 9%60,3 (94) | 0,033
Jeneralize-fokal ayrimi yapilamayanlar 9%27,6 (8) %72,4 (21)
Yas
Cocuk 9%43,2 (16) 9%56,8 (21) 0.980
Erigkin %414 (82) | % 58,6 (116) |
Febril konviilziyon
%31,7 (13 %68,3(28
Var o (13) 068,3(28) 0210
Yok %43,8 (85) %56,2(109)
Ailede epilepsi
9%45,5(30) 9%54,5(36)
Yar 0,466
Yok %40,2(68) %59,8(101)
Rutin EEG bulgular:
et 1 0,992
Nonspesifik/diger %41,8 (51) %58,2 (71)
AEI kullanim
AFI] alan %38,7 (63) %61,3 (100) 0.153
AEI almayan %438,6 (35) 9%51,4 (37) ’
Kullanilan AEQ sayisi
Monoterapi %40,2 (45) %59,3(67) 0.651
Politerapi %35,3 (18) %64,7(33) ’

[IED; interiktal epileptiform desarj, AEI; Antiepileptik ilag

e Herhangi bir AEI almayanlarin % 48,6’sinda (n:35), alanlarin %38,7 sinde
(n:63) 1IED saptanmistir. AEI kullanimiyla IIED saptanmasi arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark olmamakla birlikte (p=0,153) tedavi alanlarda aktivasyon

orani daha diisiik bulunmustur. (Tablo 18 ve Sekil 8)
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Sekil 8. Antiepileptik kullanimina géore EEG aktivasyon oranlar: (1.grup)

W iiEDvar MIIED yok

AEi alan AEi almayan

IiED; interiktal epileptiform desarj, AEi; Antiepileptik ilag

v Tedavi alan hastalardan monoterapi alan hastalarin %40,2’sinde (n:45), ikili
AEI alan hastalardan %34,8’inde (n:16), iiclii AEI alan hastalardan %40’inda (n:2)
UD-EEG’de IIED saptanmustir. Bu ii¢ grupta yeterli hasta sayis1 olmamasi nedeniyle
istatistiksel korelasyon yapilamamustir.

v’ Ikili ve iiglii tedavi alan hastalar birlestirilip politerapi alanlar (n:51) seklinde
smiflandirildiginda; politerapi alan hastalarin 18’inde (%35,3) UD-EEG’de IIED
saptanmigtir. Kullamlan AEI’nin monoterapi ya da politerapi olusuyla IIED
saptanmasi arasindaki korelasyon incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmamustir (p=0,651). (Sekil 9)

Sekil 9. AEI sayisina gore aktivasyon oranlari (1. grup)

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

miED YOK

miiED VAR

Monoterapi Politerapi

I[ED; interiktal epileptiform desarj, AEi; Antiepileptik ilag
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AEI kullananlarla kullanmayanlar arasinda [IED saptanmasinda istatistiksel

olarak anlamli bir farklilik saptanmamustir. Kullamlan AEI’nin sayis1 IIED
saptanmasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamustir.
v Jeneralize epilepsilerde mono ve/veya kombine tedavide Valproat kullananlarla
baska bir AEI (Topiramat, Fenitoin, Karbamazepin, Okskarbazepin, Levetrasetam,
Lamotrijin) kullanan ve AEl kullanmayan hastalarin aktivasyon oranlarimi
karsilastirdigimizda;

VPA kullanan 21 hastanin %57,1’inde, baska bir AElkullanan ve AEI
kullanmayan 29 hastanin %34,5’inde IIED gozlenmedi. VPA kullanimiyla jeneralize
epilepsilerde IIED’lerin daha az oranda ortaya ¢ikti1 saptanmistir, VPA jeneralize
[IED’leri baskiliyor gibi goriilmekle beraber, istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamustir (p=0,192). (Tablo 19)

v' Jeneralize epilepsilerde Lamotrijin (LTG) kullanimina gére IIED’lerin tespit
edilme oranina baktigimizda; VPA’nin muhtemel etkisini ortadan kaldirmak icin
VPA kullanan hastalar1 ¢ikardiktan sonra LTG kullanan 2 hastanin %50’sinde (n:1),
diger AEI’leri kullanan ve AEI kullanmayan 27 hastanin %33,3’iinde (n:9) IiED
gbzlenmemistir. LTG kullanan jeneralize epilepsilerde IIED’lerin daha az oranda
ortaya ciktig1 saptanmistir ancak istatistiksel karsilastirma icin yeterli hasta sayisi

yoktu. (Tablo 19)

Tablo 19. Jeneralize epilepsilerde VPA kullanim ile [IED saptanmasi

arasindaki korelasyon (1. grup)

Kullanilan AEI tiirii IIED var liED yok .
%(n) %(n)
VPA kullanan %429 (9) | %57.1 (12)
0.192

Diger AEI kullanan ve AEI kullanmayan %65.5 (19) | %34.5 (10)

LTG kullanan %50(1) %50(1)
Diger AEI kullanan ve AEI kullanmayan %66,7(18) 9%33,3(9)

iiED; interiktal epileptiform desarj, AEi; Antiepileptik ilag, VPA; valproat, LTG; Lamotrijin
* Yetersiz hasta sayisi nedeniyle p degeri verilemedi. **VPA kullananlar ¢ikarilmistir.
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e Fokal epilepsilerde MRG/ BT’de patoloji olanlarda IIED saptanma orani

%41,4 (n:17), olmayanlarda %39,1(n:45) idi. Fokal epilepsilerde nérogoriintiilemede
patoloji varhgiyla IIED saptanmasi arasinda anlaml1 bir korelasyon saptanmamistir
(p=0,910).(Tablo 20)
v Fokal epilepsili hastalarda saptanan norogériintiileme patolojileri dort ana gruba
ayrilip UD-EEG’de IIED tespit edilme acisindan karsilastirilmistir. Ancak alt
gruplarda hasta sayisimin  azligit nedeniyle istatistiksel olarak anlamlilik
degerlendirilememistir. 21 HS’li hastanin 8’inde, 11 ensefalomalazi ve gliozisli
hastanin 5’inde, 4 malformasyonlu hastanin 3 iinde, 3 IKK’li hastanin 1’inde {IED
vardi. Bunlarin disinda 1 demiyelinizan lezyonu olan ve 1 falx kalsifikasyonu olan 2
hastada da IIED saptanmamustir.

e Jeneralize epilepsili nonspesifik MRG/BT’yesahip hastalardan hipofizde
mikroadenom olan 1 hastada UD-EEG’de IIED varken, eksternal kapsiil arka
bacaginda ensefalomalazi olan 1’inde yoktu, Nonspesifik beyaz cevher lezyonlari
olan 5 hastanmn ise 3’iinde IIED vardi. Hasta sayisinin az olusu nedeniyle jeneralize
epilepsili nonspesifik MR lezyonlar1 olan bu hastalarin IIED saptanmasi agisindan
istatistiksel karsilastirma yapilamamustir.

e Fokal epilepsilerde epilepsi risk faktorii olanlarin  %34’linde (n:17),
olmayanlarin %42,5’inde (n:45) IIED saptanmustir. Fokal epilepsilerde risk faktorii
varliglyla EEG aktivasyonu arasinda anlamli bir korelasyon saptanmamustir

(p=0,406). (Tablo 20)

Tablo 20. Fokal epilepsili hastalarda norogoriintiileme bulgusu ve risk

faktorleri ile ITED saptanmasi arasindaki korelasyon (1. grup)

IIED var IIED yok p
% (n) % (n)
Norogoriintiilemede patoloji
Var %41,4 (17) %58,6 (24) | 0,910
Yok % 39,1 (45) 9%60,9 (70)
Risk faktorii
Var %34 (17) %66 (33) 0,406
Yok %42,5 (45) %57,5 (61)

i[ED; interiktal epileptiform desarj
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e UD siiresine gore aktivasyon oranina baktigimizda; tam UD yapilan hastalarin
%43,7’sinde (n:83), kismi UD yapilanlarin %33,3’iinde (n:15) IIED saptanmustir.
TUD ile daha fazla aktivasyon saglandigi goriilmiistiir ancak uyku deprivasyonu
EEG
saptanmamustir (p=0,272). (Tablo 21)

stiresiyle aktivasyonu arasinda istatistiksel anlamli bir korelasyon
v' Hastalar ¢ocuk ve eriskin seklinde ayrildiginda g¢ocuk hastalardan TUD
yapilanlarm %52,0 (n:13), KUD yapilanlarin %25,0’inde (n:3) IIED saptanmustir.
Cocuklarda uyku deprivasyonu siiresiyle EEG aktivasyonu arasinda anlamli bir
korelasyon saptanmamustir (p=0,231). (Tablo 21)

v' Eriskin hastalardan; tam UD yapilanlarin %42,4’tinde (n:70), kismi UD
yapilanlarin %36,4’iinde (n:12) IIED saptanmistir. Eriskinlerde uyku deprivasyonu
stiresiyle EEG aktivasyonu arasinda anlamli bir korelasyon saptanmamuistir (p=0,652)

(Tablo 21)

Tablo 21. Uyku deprivasyon siiresine gore (kism -tam uyku deprivasyonu) UD-

EEG aktivasyon oranlar (1. grup)

IiED var

Kullanilan uyku deprivasyonu siiresi IIED yok p
% (n) 9% (n)

Tiim epilepsi hastalarinda
Tam % 43,7 (83) | % 56,3(107) | 0,272
Kismi % 33,3 (15) | % 66,7 (30)

Cocuk epilepsi hastalarinda
Tam %52,0 (13) | %48,0 (12) 0,231
Kismi %25,0 (3) %75,0 (9)

Eriskin epilepsi hastalarinda
Tam %42,4 (70) | %57,6 (95) 0,652
Kismi %36,4 (12) | %63,6 (21)

iiED; interiktal epileptiform desarj

e Saptanan IIED’lerin uyku ve/veya uyanikliktaki dagilimmna bakildiginda

sadece uykuda 33 (%34), sadece uyaniklikta 25 (%25), hem uyku hem de uyaniklik
donemlerinin her ikisinde birden 40 (%41) hastada IIED saptanmustir. Donemler
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir (p=0,178 ). (Tablo

22 ve Sekil 10)
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e Bu durumda uykuda (sadece uykuda ve her ikisinde) IIED saptanma orani
%75, uyaniklikta (sadece uyaniklikta ve her ikisinde) saptanma orant %66

bulunmustur.

Sekil 10. UD-EEG’de kayitlamalarinda saptanan patolojilerin uykuda ve/ veya
uyanmklhiktaki dagilim (1. grup)

e Hastalar fokal epilepsi, jeneralize epilepsi ve fokal-jeneralize ayrimi
yapilamayanlar seklinde alt gruplara ayrilarak incelendiginde de saptanan IIED’lerin
uyku ve/veya uyanikliktaki dagilimlart agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik saptanmamustir (sirastyla p=0,209, p=0,368, p=0,882). (Tablo 22 ve Sekil 11)
Sekil 11. Saptanan IIED’lerin uyku ve/veya uyamkhktaki dagihmlari (1.grup)

40
30
20
0
Fokal epilepsilerde Jeneralize Fokal-Jeneralize Tim epilepsi
epilepsilerde ayrimi yapilamayan hastalari

epilepsilerde
# Sadece uykuda H sadece uyaniklikda i Hem uyku hem uyaniklikda
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Tablo 22. UD-EEG’desaptanan IiED’lerin uyku ve/veya uyamkhk dénemine
gore dagilim (1. grup)

ITED olusum zamam % (n) p
Epilepsi hastalan
Sadece uykuda %34 (33)
Sadece uyaniklikta %325 (25) 0,178
Uyku ve uyanikligin her ikisinde %41 (40)
Fokal epilepsi
Sadece uykuda %30,6 (19)
Sadece uyaniklikta %25,8 (16) 0,209
Uyku ve uyanikligin her ikisinde 9%43,5 (27)
Jeneralize epilepsi
Sadece uykuda %42,9 (12)
Sadece uyaniklikta %?21.,4 (6) 0,368
Uyku ve uyanikligin her ikisinde %35,7 (10)
Fokal-Jeneralize epilepsi ayrim
yapilamayanlar
Sadece uykuda %25 (2)
Sadece uyaniklikta %37,5 (3) 0,882
Uyku ve uyanikligin her ikisinde %317,5 (3)

4.2. iIKINCi GRUP: UD-EEG KAYDINDA UYUMAYAN EPIiLEPSI
HASTALARI

Calismamizin diger amaci ise; UD-EEG kaydinda uyumayarak sadece
uyaniklik kaydi alinan epilepsili hastalarda UD-EEG aktivasyon oranini incelemek
ve uykuyu iceren kayitlamalari olan epilepsili hastalarin aktivasyon oranlar ile
karsilagtirmakti.

o UD-EEG kaydinda uyumayan epilepsili 33 hastanin UD-EEG bulgulan
incelendi.

. Hastalarin %51,5°1 (n:17) kadin, %48,5’1 (n:16) erkekti.

. Olgularin yas1 8 ile 54 yil arasinda degismekte olup, ortalama yas 29,36 + 11,1
y1l idi. Hastalarin 2’si (%6) g¢ocuk, 31’1 (%94) eriskin hastaydi. Bu gruptaki
hastalarin ¢cogunlugunu (%94) eriskinler olusturuyordu.

o Ikinci grupta UD-EEG’de IIED tespit edilme orani %24,2 (n:8) saptanmuistir.
(Tablo 23 ve Sekil 12)
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Tablo 23. UD-EEG sonuclari (2. grup)

UD-EEG’de IIED Say1 (n) Yiizde(%)
Var 8 24.2
Yok 25 75,8

iED; interiktal epileptiform desarj

Sekil 12. UD-EEG’de interiktal epileptiform desarj varhgi (2. grup)

iiED; interiktal epileptiform desarj

4.2.1 UD-EEG kaydinda uyuyan epilepsi hastalariyla uyumayarak
sadece uyanikhk kaydi alman epilepsili hastalarm (1. ve 2. grubun)
karsilastirilmasi

Birinci grupdaki hastalariin yas ortalamasi 26,97 iken 2. gruptaki hastalarin
yas ortalamas1 29,36 idi. Bu iki gruplarin yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
fark yoktu (p=0,135).

Birinci gruptaki hastalarin % 47,2’si kadm, %52,8’1 erkekdi. Ikinci gruptaki
hastalarin % 51,51 kadin, %48,5°1 erkekti. Gruplarin cinsiyet dagilimlar1 arasinda da
istatistiksel olarak fark yoktu (p=0,783).

Birinci grupta aktivasyon orami %41,7 saptanirken, 2. grupta %?24,2
saptanmistir. UD-EEG kaydi esnasinda uyuyan hastalarda daha fazla aktivasyon
gozlenmistir ancak gruplar arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (p=0,084). (Tablo
24)
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Tablo 24. Kayitta uyuyan ve uyumayan epilepsili hastalarin (1 ve 2. grubun)

aktivasyon oranlar karsilastirmasi

UD-EEG’de IIED saptanan
uyuyan/uyumayan epilepsi hastalar p
hastalar % (n)
Uyuyanlar (1. grup) (n=235) %41,7 (98)
p= 0,084
Uyumayanlar (2. grup) (n=33) %?24,2 (8)

liED; interiktal epileptiform desarj

4.3 UCUNCU GRUP: NON-EPILEPTIiK PAROKSISMAL OLAY
TANILI UD-EEG KAYDINDA UYUYAN HASTALAR

Calismamizin bir bagka amaci ise, kayitta uyuyan nonepileptik paroksismal
olay tanili hastalarin UD-EEG aktivasyon oranini incelemek ve UD-EEG kaydinda
uyuyan epilepsi hastalariyla karsilastirma yapmakti.

o NEPO tanilit UD-EEG kaydinda uyuyan 263 hasta saptanmistir.

o Hastalarin %65°1 (n:171) kadin, %35°1 (n:92) erkekti.

o Olgularin yas1 7 ile 72 yil arasinda degismekte olup, ortalama yas 29,74 +
14,7 yil idi. Hastalarin 41’1 (%15,5) ¢ocuk, 222’si (%84,5) eriskin hastaydi.

. NEPO tanili hastalarin alt tipleri Tablo 25 ve Sekil 13’de gosterilmistir.

Tablo 25. Nonepileptik paroksismal olay tanili UD-EEG de uyuyan hastalarin
alt tiplerine gore dagilim (3. grup)

Tam n/ %
Psikojenik non epileptik nobet 96/36
Senkop 89/34
Epileptik nobet dis1 nedenlerle olusan vertigo 18/7
Paroksismal kognitif bozukluklar 13/5
Uyku bozuklugu 11/4
Migren ve diger bas agrilari 10/4
Diger * 26/10

* Nonspesifik duyusal semptomlar, GIA, dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu, distoni, lingual
diskinezi, hemifasial spazm, tik bozukluklari, hipnik ve diger epileptik olmayan miyoklonuslar,
tinnitus, kusma ve karin agrisi ataklari, hipoglisemik atak gibi
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Sekil 13. Nonepileptik paroksismal olay (NEPO) tanihh UD-EEG de uyuyan

hastalarin alt tiplerine gore dagilhim (3. grup)

Migren ve diger NEPO alt tipleri

bas agrilari

4%

Uyku bozuklugu
4%
Kognitif bozuklu
5%

Diger; Nonspesifik duyusal semptomlar, GIA, dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu,
distoni, lingual diskinezi, hemifasial spazm, tik bozukluklari, hipnik ve diger epileptik olmayan
miyoklonuslar, tinnitus, kusma ve karin agrisi ataklari, hipoglisemik atak gibi

e Tabloda da goriildigi gibi epilepsi On tanisiyla refere edilen ya da
poliklinigimize kendisi bagvuran hastalardan NEPO tanisi1 alan hastalarin alt
gruplarina baktigimizda en sik psikojenik non epileptik nobet ve 2. siklikta senkop
oldugu goriilmektedir.

4.3.1 UD-EEG’DE UYUYAN NEPO TANILI HASTALARDA (3. GRUP)
UD-EEG’NIN SPESIFIKLIGI
NEPO tanili kayitta uyuyan hastalarin %4,6’sinda (n:12) [IED saptanmustir.
Kalan %95,4 (n:251) hastada anlamli bir patoloji saptanmamistir. (Tablo 26) Bu
bilgiler 1s1831inda NEPO tanili UD-EEG kaydinda uyuyan hastalar i¢in UD-EEG’nin
[IED’lar1 saptamada spesifikligi (%95,4) olarak saptanmustir. IIED saptanan 12
hastanin klinik 6zelliklerine baktigimizda:
v" 1 hastanin ikiz kardesinde absans epilepsisi olmasi nedeniyle tarama amagh
UD-EEG kayitlandigi,
v 1 hastada intrakranial hipertansiyon nedeniyle servisimizde izlenmekteyken

sol yiiz yarisinda hemifasial spazm gelismesi lizerine UD-EEG kayitlandig,
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v" 1 hastanin BPPV, 5 hastanin senkop, 4 hastanin psikojenik nonepileptik nbet
tanis1 aldig1 goriildii. PNEN tanili hastalardan 1’inde anne ve babasinda da benzer

Ozellikli EEG bulgular1 oldugu, 1 hastanin ise 6zge¢misinde FK oldugu saptanmustir.

Tablo 26. UD-EEG’de interiktal epileptiform desarj varhg (3. grup)

UD-EEG’de IIED Sayi (n) Yiizde (%)
Var 12 %4.,6
Yok 251 %95,4

[IED; Interiktal epileptiform desarj
4.3.2 Epilepsi tanih UD-EEG’ de uyuyan ve NEPO tamih UD-EEG’de
uyuyan hastalarin karsilastirilmasi (1.ve 3. grubun karsilastirilmasi)

e Birinci gruptakilerin yas ortalamast 26,97 iken 3. gruptakilerin 29,74 idi.
Gruplarin yas ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak fark yoktu (p=0,251).

e Birinci gruptakilerin %47,2’si kadm, %52,8’i erkekti. Ugiincii gruptakilerin
%65°1 kadm, %35’1 erkekti. Gruplarin cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel
olarak fark mevcuttu (p=<0,001).

e Kayitta uyuyan epilepsili hastalarda aktivasyon orani %41,7 saptanirken
kayitta uyuyan NEPO tanili hastalarda %4,6 saptanmistir. Epilepsili hastalarda
aktivasyon orani nonepileptik paroksismal olayli hastalardan beklenildigi gibi daha
yiiksekti (p=<0,001). (Tablo 27)

e Ogzetle interiktal epileptiform desarjlar1 saptama acisindan UD-EEG’nin

spesifitesinin, sensitivitesinden anlamli derecede yiiksek oldugu saptanmistir.

Tablo 27. Kayitta uyuyan epilepsili hastalar ile NEPO tanihi hastalarin (1. ve 3.

grubun) aktivasyon oranlarimin karsilastirilmasi

[IED saptanan
hastalar % (n) P
Kayitta uyuyan epilepsili hastalar
(L.grup) (n=235) %41,7 (98)
=<
Kayitta uyuyan NEPO tamili hastalar %6 (12) p=<0,001
(3. grup) (n=263) ’

[IED; Interiktal epileptiform desarj, NEPO; Non epileptik paroksismal olay
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4.4 DORDUNCU GRUP: NON-EPIiLEPTIK PAROKSISMAL OLAY
TANILI UD-EEG KAYDINDA UYUMAYAN HASTALAR

Calismamizin son amaci ise, kayitta uyumayan nonepileptik paroksismal olay
tanili hastalarin UD-EEG aktivasyon oranini incelemek ve UD-EEG kaydinda
uyumayan epilepsi hastalartyla karsilastirma yapmakti.

. NEPO tanili UD-EEG kaydinda uyumayan 35 hasta saptanmistir.

. Hastalarin % 82,9’s1 (n:29) kadin, %17,1’si1 (n:6) erkekti.

. Olgularin yag1 12 ile 73 yil arasinda degismekte olup, ortalama yas 36,49 +
16,4 yi1l idi. Hastalarin 3’1 (%8,6) cocuk, 32°si (%91,4) eriskin hastaydi. Hastalarin

tanilar1 Tablo 28’de verilmistir.

Tablo 28. Nonepileptik paroksismal olay tanili UD-EEG de uyumayan

hastalarin alt tiplerine gore dagilim (4. grup)

Tani n/%
Psikojenik non epileptik ndbet 15/43
Senkop 9/26
Epileptik nobet dis1 nedenlerle olusan vertigo 3/8
Paroksismal kognitif bozukluklar 173
Uyku bozuklugu 1/3
Diger * 6/17

*Nonspesifik duyusal semptomlar, hipoglisemik atak, huzursuz bacak sendromu ve primer progresif
afazi

e Bu gruptaki hastalarin %8,6’sinda (n:3) IIED saptanmistir. Kalan %91,4
(n:32) hastada anlamli bir patoloji saptanmamustir (Tablo 29). UD-EEG’de IIED
saptanan 3 hastanin klinik 6zelliklerine baktigimizda:2 hastanin senkop, 1 hastanin
PNEN oldugu goriilmiistiir.

Tablo 29. UD-EEG’de interiktal epileptiform desarj varhg (4. grup)

UD-EEG’de IiED Say1 (n) Yiizde(%)
Var 3 %38.,6
Yok 32 %91,4

[IED; interiktal epileptiform desarj
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4.4.1 UD-EEG kaydinda uyumayan epilepsi hastalann ile kayitta
uyumayan NEPO tamili hastalarin (2. ve 4. grubun) karsilastirilmasi

e Ikinci gruptakilerin yas ortalamasi yas 29,36 iken 4. gruptakilerin 36,49 idi.
Gruplarin yag ortalamalari arasinda istatistiksel olarak fark mevcuttu (p=0,04).

e Ikinci gruptakilerin %51,5°1 kadin, %48,5’i erkekti. Dérdiincii gruptakilerin
%82,9’u kadin, %17,1’1 erkekti. Gruplarin cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel
olarak fark mevcuttu (p=0,012).

e Kayitta uyumayan epilepsili hastalarda aktivasyon orani1 %24,2 saptanirken
kayitta uyumayan NEPO tanili hastalarda %8,6 saptanmistir. Beklenildigi gibi
epilepsili hastalarda aktivasyon oram1 daha fazlaydi, ancak gruplar arasinda

istatistiksel olarak fark yoktu (p=0,154) (Tablo 30).

Tablo 30. UD-EEG kaydinda uyumayan epilepsi hastalari ile kayitta uyumayan
NEPO tanihi hastalarin (2. ve 4. grubun) aktivasyon oranlarinin

karsilastirilmasi

IIED saptanan
hastalar % (n) P

Kayitta uyumayan
epilepsili hastalar %24,2 (8)
(2.grup)(n=33)
Kayitta uyumayan
NEPO tanili hastalar %38,6 (3)
(4.grup)(n=35)
IIED; Interiktal epileptiform desarj

p=0,154
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5. TARTISMA

EEG, Kklinik olarak epilepsi sliphesi olan kisilerde epilepsi tanisinin
konulmasinda, uygun tedaviyi planinin secilmesinde, epilepsi tani alan hastalarda
epileptik sendromu simiflandirmada, prognozigin yol gosterici olarak ve hastaligin
seyrini izlemek i¢in kullanilan en 6nemli laboratuvar yontemidir (106).

Klinik olarak siipheli durumlarda epilepsi tanisinin konulmasi kadar epilepsi
tanisinin diglanmas1 da bir o kadar onem tasimaktadir. EEG’de epileptiform
anomalinin goriilmesi mutlaka epilepsi anlamina gelmedigi gibi aksine normal bir
EEG de epilepsi tanisin1 diglayamaz.

Kayitlanan tek R-EEG’de tipik epileptiform anomaliyi saptama olasiligi
epilepsi merkezlerinde erigkinlerle yapilan calismalarda %29-%55 arasinda
degismektedir (108, 109, 111).

Tekrarlanan EEG’lerde, aktivasyon yontemlerinin uygulanmasi ve uyku
kayitlar1 ile bu oran %80-90’lara ¢ikmaktadir (109-111).

Uyku ve uyku depirvasyonu, EEG verimini arttirmak i¢in kullanilan
aktivasyon metotlaridir (106). Kayittan Onceki gece uykusuz kalmak hasta ve
ozellikle kiiciik cocuklarda hasta yakinlarina ek bir yiik getirebilmekle birlikte
ozellikle R-EEG’nin sonugsuz kaldigi durumlarda taniya destek i¢in segilebilecek
ucuz ve kolay bir yontemdir.

Calismamizin hedefi uzun zamandir pratikte 6zellikle ndrologlar tarafindan
kullanilan UD-EEG nin epilepsi tanisindaki yeriydi. Uyku deprivasyonu seklindeki
bu aktivasyon metodunun hangi durumlarda ve ne sekilde uygulanmasinin daha
uygun olabileceginin arastirmasi planlanmistir.

60 yil1 agkin kullanimina ragmen uyku deprivasyonunun veya uykunun, EEG
aktivasyonunu nasil olusturdugu halen net olarak ¢dziimlenmemis bir konudur.
Etkinin nasil olustugunu ve hangi durumlarda daha fazla tamiya katki sagladigini
aciklamaya c¢alisan ¢alismalar metodolojik  olarak ciddi  degiskenlikler
gostermektedir. Bu nedenle ¢alismamizin verileri tartisilirken zorluklar yasanmis ve
daha once yapilan ¢alismalarinin metodlar1 da verilerek sonuglarin karsilastirilmasi
yapilmustir.

e (Calismamiza alinan hastalarin klinik, noérolojik muayene ve MRG ve EEG

bulgular1 beraber degerlendirilerek kesin tanilar1 konulmustur. Uyamklik R-
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EEG’sinde IIED gbzlenmeyen, epilepsi tanili UD-EEG kaydinda uyuyan 235 ve
kayitta uyumayan 33 hasta ile birlikte nonepileptik paroksismal olay tanili kayitta
uyuyan 263 ve kayitta uyumayan 35 hasta dahil edilmistir. Hastalar dort gruba
ayrilarak incelenmistir. Kesin tanisi epilepsi olan hastalar 1. ve 2. grup olarak
simiflandirilmig, UD-EEG kaydinda uyuyarak uyku ve uyaniklik kaydi alinanlar 1.
grup, kayitta uyumayarak sadece uyaniklik kaydi alinan hastalar 2. grup olarak
incelenmistir. Kesin tanis1 nonepileptik paroksismal olay tanili hastalar 3. ve 4. grup
olarak siniflandirilmis, kayit esnasinda uyuyanlar 3. grup, kayitta uyumayan hastalar
4. grup olarak incelenmistir.

Calismamizda UD-EEG’den once kayitlanan R-EEG’sinde normal veya
nonspesifik aktivite gdzlenen hastalar dahil edilmis ve IIED gozlenen hastalar
calisma dis1 birakilmistir. Onceki yayinlarin bazilari, ¢alismamizda oldugu gibi R-
EEG’de anlaml1 patoloji olmayan hastalar1 ¢alismasina dahil ederek ardindan UD-
EEG c¢ekmis (305, 323), bazisi R-EEG’nin normal oldugu veya 0zgiin olmayan
durumlarda hastalara UD-EEG ¢ekmis, ardindan UD-EEG patolojik oldugunda
tekrar R-EEG kaydi almistir (324, 325). Calismamizin metodlart secilirken daha
once yapilan bu ¢alismalar ve ILAE 2002 6nerileri temel alinmis ve ¢alismamiza R-
EEG’nin taniya katki saglayamadigi hastalar dahil edilmistir. Ac¢ik bir sekilde
interiktal epileptiform anormalite gostermeyen bazal bir R-EEG’nin tercih
edililmesinin amaci, R-EEG’nin a¢ik olmadig1 durumlarda UD-EEG’nin ek katkisini
analiz edebilmektir.

Calismamizda dahil edilen hastalarin hicbirine uyku saglanmasi igin
medikasyon verilmemistir. Yaymlarda baz1 ¢alismacilar R-EEG, TU-EEG ve UD-
EEG’nin etkilerini karsilastirmayr da amaglamiglardir ve bu ii¢ yontemi de
kullanmiglardir. Ayrica [U-EEG de kullanilan uykuyu indiikleyici medikasyonlar bile
birbirinden farklhidir (326-328). Bu medikasyonlar EEG verimliligini de
etkileyebilmektedir. Benzodiazepinlerle oldugu gibi ilagla saglanan uykunun IiED
saptanmasini giiglestirdigine dair ¢aligmalar vardir (256). Kloral hidrat da sik olarak
EEG laboratuarlarinda uyku saglamak i¢in az yan etkisi olmasi nedeniyle
kullanilmaktadir. Son zamanlarda uyku indiiksiyonu i¢in kullanilan Melatoninin bu
konuda daha kullanish oldugu, bilissel fonksiyonlari bozmadigi, ciddi bir yan etkiye
sebep olmadigy, aileler tarafindan da daha kabul edilir oldugu, IIED’leri etkilemedigi
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ve uykunu yapisini bozmadigi gosterilmistir (329, 330). Gustafsson (2014)
retrospektif olarak 1-16 yas arasi epilepsili ¢ocuklarin kismi UD-EEG kayitlariyla
melatoninle indiiklenmis uyku kayitlarini karsilastirmis, KUD ile %36, Melatonin ile
olusturulan uykuyla %33 oraninda epileptiform desarj saptamistir. {IED
gozlenmesinde ve uyku olusumunda gruplar arasinda istatistiksel bir fark
saptamamistir. Bununla beraber KUD yapilan 9-12 yas arasindaki ¢ocuklarda kiigiik
yastakilere nazaran daha ¢ok aktivasyon saglandigini belirtmistir. Ayrica 1-4 yas
arasindaki ¢ocuklarin melatoninle biiylik ¢ocuklara nazaran daha iyi uykuya daldiginm
da not etmistir (328). Ashrafi, 1-6 aylik hastalarina KUD 6nermis sonrasinda ise bir
kisim hastaya melatonin bir kisim hastaya da kloral hidrat vererek uyutmustur.
[IED’lerin melatonin alan grupta dikkat cekici sekilde daha fazla ortaya ciktig
bulunmustur (327). Uykuyu elde etmek i¢in bazen Amitriptilin, bazen de Hidroksizin
kullanilmaktadir. Ancak c¢alismalar bu ilaglart erigkinlerde 6nermemistirler (331).
Calismamizda hastalarimizin  higbirine uyku indiiksiyonu i¢in medikasyon
verilmemesinin amaci verilen ilaglarin aktivasyona yapacagi etkiyi dnlemektir.

e (Caligmaya aldigimiz 1. Gruptaki hastalarin ¢ogunlugunu erigkin (%15,7’si
cocuk, 84,3’ii eriskin) ve fokal epilepsili hastalar olusturmaktadir. Fokal epilepsiler
%66,4, jeneralize epilepsiler %?21,3, fokal-jeneralize ayrimi yapilamayanlar %12,3
oraninda saptanmuistir.

Daha onceki caligmalarda dahil edilen epilepsili hastalarin epilepsi tipleri
degiskenlik gostermektedir. Bazi ¢aligmalar epilepsi tipini belirlemeden (306), bazisi
fokal (323) ya da jeneralize nobetli hastalarla (332), bazist hem fokal hem jeneralize
nobetli hastalarla (296), bazis1 da sendromik tani yaparak (325) ¢alismistir.

Poliklinigimizde on planda erigkin hasta klinigi olmasi nedeniyle caligmada
yer alan epilepsi hastalarinin ¢ogunlugunun fokal epilepsili olusu ve ¢ogunlugunun
eriskin olusu beklenen bir durumdur.

Calismamizdaki fokal-jeneralize epilepsi ayrimi yapilamayan hasta
grubundaki tanisal zorluklar genel epilepsi pratigi ile farkli olmamustir. Pratik olarak
fokal epilepsilerde sekonder jeneralize nobetlerin tanisi; hasta ve yakinlarinca verilen
nobet Oykiisii, kranial norogoriintiillemede fokal beyin lezyonunun varligi, EEG’de
tutarli lokalize zemin aktivite anormalligi ya da fokal inter iktal epileptiform aktivite

varlig1 gibi dolayli verilere dayanir. Bu bulgularin varliginda bile primer jeneralize
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ndbet ve sekonder jeneralize ndbet ayrimini yapmak her zaman kolay olmayabilir.
Bunun disinda klinisyenin fokal-jeneralize epilepsi ayriminda zorlanmasinin bagka
sebepleri de vardir. Bu sebepler sdyle 6zetlenebilir. Nobet Oykiisii ile ilgili olarak
yeterli semiyolojik bilgi alinamayabilir: Hastanin ¢ok seyrek nobet gecirmesi
nedeniyle nobetini net bir sekilde hatirlamiyor olabilir, hasta nobetlerini
anlatabilecek mental kapasiyete sahip olmayabilir (metal retardasyon ya da yas
itibariyle) veya nobete sahit olan biri olmayabilir. Postiktal amnezi gelismesi
nedeniyle kisi aura gibi nobet baslangicini hatirlayamayabilir veya uykuda olan
ndbetler gibi ndbet baslangicinin farkinda olmayabilir. Norogoriintillemede nobete
neden olabilecek bir bulgu olmayabilir. Sagli deriden kayitlanan EEG fokal epileptik
bir alandan kaynaklanan aktivitenin saptanmasinda yetersiz kalabilir ve sekonder
jeneralizasyon gozden kacabilir. Nobet desarjinin interhemisferik yayilimi o kadar
hizlidir ki sekonder jeneralizasyon anlagilmayabilir. Yine kafa karistirict olarak
PJE’lerde, fokal epilepsilerle baglantili oldugu diislinlilen aura, asimetrik nobet
baslangici ya da EEG’de asimetrik ve fokal bulgular bulunabilir (333)

e (Caligmaya aldigimiz 1. gruptaki hastalarin erigkin ya da ¢ocuk olma, epilepsi
icin risk faktorleri, ndrogoriintilleme verileri, epilepsi tipi, antiepileptik kullanima,
kullanilan  antiepileptigin cinsi ve sayist ve ndrogoriintileme bulgular
karsilastirildiginda sadece epilepsi tipinin UD-EEG aktivasyonunda istatistiksel
olarak anlamli rol oynadig tespit edilmistir. Ayn1 zamanda UD-EEG ig¢in kullanilan
UD siiresi, UD-EEG’de saptanan interiktal epileptiform desarjin uyku/uyaniklik
dagilimi, ve R-EEG’deki spesifik olmayan bulgularin UD-EEG bulgularina etkisi
degerlendirildiginde bu degiskenlerin UD-EEG aktivasyonunu etkilemedigi tespit
edilmistir.

e Calismamizda 1. grupta UD-EEG’nin sensitivitesi literatiirdeki diger
caligmalarla benzer olarak %41,7 oraninda tespit edilmistir.

Onceki karsilastirmali ¢alismalarin sonuglart UD’nin biiyiik 6lgiide IIED’leri
aktive ettigini gostermektedir. Bu oran %23 ile %93 oraninda degismektedir (280,
293, 294, 300-303, 305, 313, 316, 334-336).

Calismamizda kullandigimiz gibi bir normal veya yetersiz R-EEG’si olan
epilepsi hastalarini kullanan c¢aligmalarda ise sensitivite degerleri %20’den (304)

%66°‘ya (283) kadar dagilmistir (132, 256, 305, 324, 337, 338).
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Onceki calismalardaki Tablo 31. Normal/Borderline/A¢ik  olmayan
paroksimal anormallikleri olan R-EEG’ 1i epilepsili hastalarda UD-EEG’de IIED

saptanma (aktivasyon) oranlari Tablo 31°de 6zetlenmistir.

Tablo 31. Normal/Borderline/Ac¢ik olmayan paroksimal anormallikleri olan R-

EEG?’ li epilepsili hastalarda UD-EEG’de IIED saptanma (aktivasyon) oranlari

Calisma Hasta sayis1 Aktivasyon (%)
(yas aralhig) UD-EEG

Pratt, 1968 (256) 114 (%) %41

Geller, 1969 (307) 37 (4-14) %32 uyku donemi-%41
uyaniklik donemi

Scollo-lavizzari 1975 (339) 294 (2-65) %46,9

Scollo-lavizzari 1977 (308) 51 (14-57) %57,1 uyku donemi-%16,7
uyaniklik donemi

Degen 1980 (283) 48 (1-20) %66

Rowan 1982 (284) 43 (5-51) %44

Degan ve Degan 1983 (292) 32 (15-51) %72

Veldhuizen 1983 (293) 72 (ort 30) %53

Degan 1987 (294) 190 (*) %53

So 1994 (304) 101 (15-84) %720

Liporace 1998 (311) 46 (*%) %024

Fountain 1998 (305) 29(3-68) %352 uyku donemi-
%31 uyaniklik donemi

Peraita-adrados 2001 (297) 686(<15y) %28

Herigstad 2001 (340) 189(*) %35

Shahar 2010 (341) 55(5-18) %217,2

Gandelman —Marton 2011 (323) | 78 (18-78) %21

Giorgi 2013 (317) 131 (ort 41) %41,2

*Literatiir detaylarina ulagilamadi**Calisma metodunda yas araligi belirtilmemis
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Bu verilere ters olarak Gilbert, pediatrik populasyonla yaptig1 iki
calismasinda katilimecilara yas ile iligkili sekilde kismi veya tam uyku deprivasyonu
uygulamistir. Ne kismi, ne de tam uyku deprivasyonu sonrasinda IIED prevalansinda
artis olmadigini, uyku deprivasyonunun EEG verimini arttirmadigini 6ne stirmiistiir
(342, 343).

Saptanan bu aktivasyonun sebebinin arastirildigi 6nceki yayinlarin bazilari,
calismamizda oldugu gibi R-EEG’de anlaml1 patoloji olmayan hastalar1 ¢alismasina
dahil ederek ardindan UD-EEG ¢ekmis (305, 323), bazist R-EEG’nin normal oldugu
veya Ozgiin olmayan durumlarda hastalara UD-EEG ¢ekmis ardindan UD-EEG
patolojikse tekrar R-EEG kaydi almistir (324, 325). Calismalarda 2. defa R-EEG
kaydinin amaci UD sonrast gorilen EEG aktivasyonun sadece uyku
deprivasyonunun etkisini yansitmiyor olabilecegi, basit bir EEG tekrarindan
kaynaklaniyor olabilecegiydi. Yani saptanan aktivasyon oraninin sebebi sadece
hastalara 2. defa EEG ¢ekmek olabilir mi diye diisiiniilmiistiir. Bu nedenle bir takim
arastirmaci saptanan aktivasyon oraninin %17-29,8 araliginda (107, 109, 256) oldugu
tahmin edilen basit bir EEG tekrarindan kaynaklanip kaynaklanmadigin
arastirmiglardir. Bu amagla, 1960’larda bazi yazarlar normal R-EEG si olan hastalara
UD-EEG ¢ekmis ve UD-EEG’leri IIED gosteren hastalarda ek bir R-EEG daha
kayitlamistir. UD pozitif hastalarm ikinci bir rutin EEG’de IIED gésterme orani;
Mattson %18,8, Pratt %12,8 ve dikkat cekici sekilde Geller tarafindan %0
bulunmustur. Bu c¢aligmalardaki bulgularda ikinci R-EEG’de, UD-EEG ile ayni
pozitiflik oraninin saptanmamasi ve UD-EEG de daha fazla aktivasyon gosterilmesi
UD-EEG’dek pozitiflik oraninin basit bir EEG tekrarindan dolayr olmadigim
gostermektedir. Ropakiotis’ un calismasinda R-EEG’nin normal oldugu hastalara
UD-EEG yapilmis sonra ikinci R-EEG kaydi alinmistir. UD-EEG yapilan hastalarda
(%22,6) ikinci R-EEG (%09,5)’ye nazaran onemli Olclide daha fazla aktivasyon
saptanmistir  (324). Giorgi’'nin 2013 yilinda yaptigr calismasim1 ayni sekilde
yonetmis, UD-EEG’nin ikinci R-EEG’den daha fazla taniya katki sagladigini
dogrulamistir (UD-EEG %41,2 ve 2.R-EEG %13,1) (344). EEG aktivasyonunda
spesifik olarak UD’nin roliine isaret eden giiniimiize kadarki tek prospektif ¢alisma
Leach tarafindan yapilmistir. Siipheli epilepsisi olan, AEI kullanmayan, 35 yas alti,
85 hastaya, toplam 3 EEG kaydi alinmistir, gelisigiizel bir sira ile R-EEG, UD-EEG
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ve oral barbitiirat ile [U-EEG ¢ekmistir. Uykusuzluk i¢in hastalarin 22.00’dan sonra
uyumamalar1 Onerilmistir. UD-EEG’nin epileptiform desarjlar1 gostermede R-EEG
ve IU-EEG’ye oranla anlaml1 bir bi¢imde daha basarili oldugunu rapor etmistir (R-
EEG; %40, UD-EEG; %73, I{U-EEG; %27). Calismada ayn1 zamanda UD-EEG’nin
[U-EEG’den daha fazla aktivasyon sagladig1 yani aktivasyonu saglayan tek etmenin
uyku olmadig1 da saptanmistir. Leach ayrica siipheli epilepsisi olan gen¢ olgularda
ilk protokol olarak UD-EEG’nin kullaniminin EEG istegi sayisini1 yaklasik olarak
%45 oraninda diisiirebilecegini de hesaplamistir (326). ILAE’nin 2002 onerilerinde
de, eger R-EEG tanida katki saglamiyorsa bir aktivasyon metodu olarak UD-
EEG’nin 6nemli oldugu ve taniya yardimci olabilecegi vurgulanmaktadir (106).

22) Calismamizda R-EEG’de IIED saptanmayan hastalarda UD-EEG’de
%41,8 oraninda IIIED saptanmistir. Calismamizda hastalara 2. defa R-EEG
¢ekilmedi ancak saptadigimiz aktivasyon orani yukarida belirtildigi gibi, tekrarlayan
R-EEG’lerin aktivasyon oranlariyla ilgili ¢aligmalardan ve daha 6nce yapilan UD-
EEG ve tekrarlayan REEG’lerle yapilan calismalardaki aktivasyon oranlarindan
yiiksek  bulunmustur. R-EEG’de IIED saptanmazken UD-EEG’de IIED
saptanmasinin sebebinin uykusuzlukla yani uyku deprivasyonuyla birlikte serebral
eksitabilitenin artarak mevcut epileptojen alanin daha kolay aktive olmasi ve
[IED’lerin olusumunun kolaylasmasindan kaynaklandigi &ne siiriilebilir. Ancak
belirtmek gerekir ki ¢aligmamizda R-EEG kayitlar1 15 dakika, UD-EEG kayitlart en
az 90 dk yapilmistir. Yani UD-EEG kayitlar1 R-EEG’ den daha uzundur. UD-EEG
kaydinin uzun siirmesi IIED saptanmasinda ek katki saglamis olabilir.

Calismamizda saptadigimiz UD-EEG bulgularinin alt tiplerine baktigimizda
%41,7 IIED, %31,9 normal, %26,4 nonspesifik/diger aktiviteler tespit edilmistir.

Cogu calismada bu alt gruplara yer verilmemekle birlikte Carpay (1997)
calismamizla benzer sekilde %56 IIED, %28 normal, %16 nonepileptiform
bozukluklar saptamistir.

e Calismamizda Jeneralize epilepsili hastalarda IIED saptanma oram fokal ve
fokal- jeneralize ayrimi yapilamayan epilepsilerden daha yiiksek oranda tespit
edilmistir (sirastyla %56, %39,7 ve %?27,6) ve bu oran istatistiksel olarak anlamli

bulunmustur.
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UD-EEG’nin farkli epilepsi sendromlari {izerindeki etkilerine iliskin olarak,
fokal epilepsiye gore 1JE’de ozellikle de uyanma epilepsilerinde daha giiglii
oldugunu gosteren calismalar yaygin bir sekilde bulunabilir. Bu c¢aligmalar asagida
Ozetlenmistir.

1980’lerdeki bir dizi ¢aligmada Degan farkli nobet ve epilepsi tipleri olan
katilimcilarin  nobetlerinde ve EEG’lerinde uykunun ve TUD’nin etkilerini
arastirtlmis ve karsilastirilmistir. Degan birgok ndbet tipi i¢in, spontan uyku ve
UD’lu kayitlarin benzer aktivasyon oranlari iirettigini bulmustur (uyanma ile olusan
JTKN’lerde spontan uykuda %77-UD’lu kayitta %71, atipik absansda sirasiyla %71-
%78, absans epilepsisinde %69-%71, kompleks parsiyel nobette %49-%51). Ayni
zamanda uyku veya UD’nin idyopatik jeneralize epilepsilerde parsiyel epilepsilerden
daha fazla ndbetleri aktive ettigini bildirmistir (291, 292, 294).

UD-EEG’nin igerdigi uyku kayitlarinin katkis1 nokturnal nobetli hastalarda,
uyaniklikda nobet gegirenler veya gece ve gilindiiz kombine sekilde nobet gegiren
hastalardan daha fazla olabilir (345). Bircok calisma ozellikle 1JE’lerde TUD’nin
[IED’leri aktive etmede kullanilisli bir yontem oldugunu 6nermistir (256, 283, 291,
292,294, 346).

Ritter ve Rumpl, UD sonrasi jeneralize desarjlarin fokal desarjlardan daha sik
gorildiiglinii belirtmislerdir (314, 347).

King, R-EEG’de patoloji olan ve olmayan hastalar1 ayirt etmeden ¢alismasina
dahil etmis, 5-83 yas arasi epilepsi hastalarinda UD-EEG’de %35 aktivasyon
gostermistir. UD siiresi olarak: 16 yas ve {izeri hastalara aksam yemeginden sonra en
fazla 2 saatlik sekelerleme yapmalarina izin verilmis ve bu hastalar gece yarisindan
sonra uyumamustir (en az 22 saatlik uykusuzluk). Onalt1 yasin altindaki hastalarin ise
testten Once en fazla 6 saat uyumalarina izin verilmistir ve bu hastalar gece
yarisindan sonra uyumamislardir (en az 18 saatlik uykusuzluk). Aktivasyon oranini
jeneralize epilepsilerde %75, fokal epilepsilerde %32, simiflandirilamayan
epilepsilerde %33 saptamistir. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamlilik
acisindan net bir bilgi verilmemistir ancak primer jeneralize epilepsilerde
aktivasyonun daha fazla oldugu goriilmektedir. Calismada metodolojik olarak PJE
grubunda eger bir MR patolojisi goriirse bu hastalar fokal epilepsi grubuna alinirken,

simiflandirilamayan grupta MR patolojisi goriirse grup degisikligi yapilmamuigtir.
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Ayni zamanda MR patolojileri siniflandirilirken hipokampal atrofi de epilepsi i¢in
risk faktori kabul edilmistir (132).

Leach, randomize bir sekilde R-EEG, IU-EEG ve UD-EEG kayd: aldig
calismasinda, jeneralize desarj1 olanlarda %92, fokal desarj1 olanlarda %73oraninda
UD-EEG’nin aktivasyon sagladigini saptamistir. Ayrica jeneralize desarjlilarin
%28’inde, fokal desarjlilarin ise %47’sinde sadece UD-EEG’de aktivasyon oldugunu
belirtmistir. Bu bulgulardan yola ¢ikarak ozellikle idyoptik jeneralize epilepsi
stiphesi halinde ilk secilecek protokoliin UD-EEG olmasinin daha uygun olabilecegi
sonucunu ¢ikartmistir (326).

Buna karsin Drake ise TUD’nin jeneralize epilepsilerden ziyade &zellikle
parsiyel epilepsilerde daha fazla aktivasyon sagladigini saptamistir. Caligmasinda
jeneralize, kompleks parsiyel ve sJTKN’li hastalari incelemistir. Ogleden sonra
yapilan sekerleme uykusunda jeneralize epileptik aktivitenin daha sik, UD-EEG
kaydindaysa parsiyel desarjlarin daha sik oldugunu tespit etmistir (287).

Epileptik sendrom karsilastirmas1 agisindan yapilan ilk sistematik ¢alismada
26-28 saatlik uyanikliktan sonra

1) Normal R-EEG’si olan ve en az bir ndbet gecirmis 89 hastada,

2) R-EEG’lerinde IIED olan konviilziv epilepsili 34 hastada,

3) Nobetten baska bir norolojik bozuklugu olan 20 hastada, UD-EEG
yapilmustir. Epileptiform anormallikler sirayla %34, %56, %0 saptanmistir.
Jeneralize epilepsilerle fokal epilepsiler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptamamistir (298).

Pratt, 114 jeneralize ve fokal epilepsili hastada, normal R-EEG’si olanlara 24-
26 saatlik UD sonras1 EEG aktivasyonunun %41 oldugunu saptamis ve jeneralize
epilepsilerle fokal epilepsiler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigini
bulmustur (256).

Carpay, epilepsili cocuklarda UD-EEG aktivasyonununda farkli nobet
tiplerinde anlamli bir fark olmadigini bulmustur (337).

Badeway, yaptig1 calismada postiktal 24-72 saat iginde R-EEG kayd1 almis
ve anlamli patoloji saptanmayanlara UD-EEG ¢ekmistir, IJE grubunda %58, fokal
epilepsi grubunda %36°lik bir aktivasyon orami tespit etmistir. Aktivasyon orani

IJE’lerde daha fazla saptanmis ancak istatistiksel olarak fark saptanmamistir (279).
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Shadar, 2010 yilinda yaptig1 calismada fokal epilepsilerde %44, jeneralize
epilepsilerde %20 aktivasyon bulmakla beraber istatistiksel olarak oranlar arasinda
anlamli bir fark tespit etmemistir (341).

Gandelman-Marton, 2011 yilinda yaptig1 calismada jeneralize epilepsilerle
fokal epilepsiler arasinda aktivasyon oranlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptamamigstir. Calismasinda sekonder jeneralize olan ya da olmayan fokal
nobetli epilepsili hastalarda %21,8, jeneralize epilepsili hastalarda %20 aktivasyon
saptamustir (298, 323).

Giorgi, 2013 yilinda yaptig1 calismada fokal ve jeneralize epilepsilerde
aktivasyon agisindan anlamli bir fark saptamamustir. %39,6 fokal semptomatik
epilepsilerde, %37,5 muhtemelen semptomatik epilepsilerde ve %57,2 jeneralize
epilepsi hastalarinda aktivasyon gosterilmistir. Fokal epilepsi sub subgruplari dikkate
alindiginda bile jeneralize ve fokal epilepsi arasinda istatistiksel olarak anlamli
degisiklik goriilmedigi belirtilmistir (325).

e (Caligmamizdaki 1. gruptaki hastalarin soyge¢cmislerine bakildiginda
epilepsiye genetik yatkinlik agisindan ailesinde epilepsisi olanlarin oram1 %28,1
tespit edilmistir.

Toplumda sik goriilen diger hastaliklar gibi epilepsi sendromlarinin da
bazilar1 basit (mendelyen) kalitim gosterirken ¢cogu kompleks kalitim gosterir (20).
Epilepsilerin en az %40’ min etyolojisinde genetik faktorlerin rolii oldugu
diisiiniilmektedir (21). Calismalar epileptik kisilerin ailelerinde, normallere gore
epilepsi insidansinin 2,5 kat daha ytiksek oldugunu gostermektedir.

Calismamizdaki 1. gruptaki hastalarin 6zge¢mislerinde FK saptanma orani
%17,4 saptanmistir.

Calismamizda 6zgegmiste FK Oykiisii ve ailede epilepsi Oykiisii bulunmasinin
UD-EEG aktivasyonunda istatistiksel olarak anlamli etkileri gosterilemedi. Degan
(1987) yaptig1 ¢alismada bu konuya deginmis ve bulgumuzla uyumlu olarak ailede
epilepsi Oykiisli olanlarda fark saptamamistir (294).

e (Calismamiza hem c¢ocuk hem de erigskin hastalar1 dahil etmemizdeki amag
yasin aktivasyona etkisini arastirmaktir. Hastalarimiz eriskin ve cocuk seklinde
ayrildiginda, yas ile UD-EEG aktivasyonu acisindan anlamli bir korelasyon

saptanmamigtir.
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Degan (1980) ve Tartara (1980) cocuklarda erigskinlerden daha fazla
aktivasyon oldugunu 6ne stirmiislerdir (283, 300). Bununla birlikte eriskinlerde daha
fazla aktivasyon oldugunu da gdsteren kaynaklar da vardir (305). Bunundisinda
Degan ve Degan (1991) yasla beraber cinsiyet, ilk nobet, nobet sekli ve EEG
bulgular1 agisindan da aktivasyon oraninda anlamli fark tespit etmemistir (295).

Ancak yapilan ¢aligmalarin bir kismi1 metodolojik olarak ¢ocuklarla, bir kism1
da eriskinlerle yapilmistir ve ayr1 ayr1 iki yas grubunda da aktivasyon saptanmustir.
Bir kisim calismaciysa ayrim yapmayarak eriskin ve c¢ocuklarin her ikisini de
calismasina dahil etmistir ve ayrim yapmayarak aktivasyon saptamistir. (Bakiniz
Tablo 31)

e (Calismamizda R-EEG ardindan UD-EEG kaydi alinmistir ve R-EEG’de
normal ve nonspesifik/ diger aktivitesi olan hastalardahil edilmistir. R-EEG’si
normal olanlarla nonspesifik olanlar arasinda, UD-EEGaktivasyonu agisindan
anlamli bir korelasyon saptanmamustir.

UD-EEG ile ilgili 6nceki raporlarda bu konuya pek deginilmemistir. Ancak
takip R-EEG’lerde, ilk EEG’nin normal olmasindan ziyade sadece nonspesifik
anormallikler saptandiginda saha sik IIED saptandig1 bilinmektedir (109).

Carpay, tamamen normal R-EEG ile karsilastirildiginda ilk R-EEG’nin
nonepileptiform anormallikler gosterdigi durumlarda EEG aktivasyonunun daha sik
oldugunu saptamistir. Ancak bu veri istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir (337).

e (Calismamizda hem antiepileptik kullanan hem de kullanmayan hastalar ayirt
edilmeden dahil edilmistir. Daha &nce yapilan ¢alismalar AEI kullanim1 konusunda
farkli sekillerde planlanmistir. Metodolojik olarak ¢alismalarin bir kisminda AEIQ
oykiisiinden hi¢ bahsedilmezken, bazisinda AEI’lerin 6nceden 6n goriilemeyecek
etkilerini dislamak acisindan AEI kullanmayan hastalar dahil edilirken (325), kimi
caligmalarda ayrim yapmadan kullanan ve kullanmayan hastalar1 beraber almis (324)
ve bazisinda da kayittan 6nce AEI kesimi yapmustir (260). Rutin EEG ile yapilan
calismalarda devam eden AEI tedavisinin potansiyel olarak ve dngoriilemez sekilde
EEG sonuglarini etkileyen bir yanlilik oldugu gosterilmistir (135, 348, 349). Ancak
calismamiza hem AEI kullanan, hem de kullanmayan hastalar dahil edilmistir, AEI
kullantminin aktivasyonda etkisinin olup olmadiginin incelemesi planlanmistir ve bu

nedenle AEI kullanan ve kullanmayan hastalarin hepsi ¢alismaya almistir.
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Calismamizda ne AEI kullanimina karsi kullanmama, ne de kullanilan
AEl'nin sayis1 UD-EEG’de IIED saptanmasinda dikkat cekici bir farklilik
yaratmamistir.

Baz1 calismalarda, calismamizla uyumlu sekilde AEQ’lerin UD sonrasi
aktivasyon oranini etkilemedigi goriilmiistiir (298, 305, 343). Zit bulgular da ayrica
raporlanmistir ve tedavi altinda olmayan epilepsi hastalarinda katkinin daha fazla
olabilecegini tespit eden caligmalar da vardir (256, 313).

Aguglia, tedavi edilmemis epilepsi hastalarinda uyku kaydinda aktivasyonun
en iyi oldugunu bulmustur. Ancak tedavi altindaki hastalarda her bir prosediir i¢in
karsilastirmali aktivasyon oranlari vardir (256, 313).

Birka¢ grup calismaci son zamanlarda epileptiform desarjlar, uyku yapist ve
giindiiz vakti uykululuk iizerine AEi’lerin etkilerine deginmislerdir ve incelenen
ilaca 6zgiin olarak farkli sonuglar saptanmistir (350-354).

R-EEG ile yapilan calismalarda Valproat’in kalic1 olarak jeneralize diken
dalga desarjlar1 ve fotoparoksismal desarjlar1 bastirdigi ancak fokal desarjlar tizerine
ya hig etkisi olmadig1 ya da ¢ok az etkili oldugu gdsterilmistir (355-358). Fenitoin ve
Karbamazepin IIED’lerin olusum oranmimi degistirmezken Etosiiksimid jeneralize
desarjlar1 bastirdig1 gosterilmistir. LTG nin ise spontan olarak ortaya ¢ikan ya da IFS
ile indiiklenen jeneralize desarjlar1 bastirabilecegine dair yayinlar vardir (358-361).
Yine LTG’le hem fokal hem de jeneralize epilepsili hastalarda yapilmis bir R-EEG
calismasinda LTG oncesi ve 3 aylik LTG kullanimi sonrasi, [IED’lerin sikligmin
azaldig1 saptanmstir (348).

Bu verilerin 1s13inda galisgmamizda AEI’lerin R-EEG’de oldugu gibi UD-
EEG’ye de etkisinin incelenmesi planlanmistir. Bu nedenle kullanilan AEi’nin
(VPA ve LMT igin) jeneralize epilepsili hastalarda, UD-EEG’de IIED saptanmasina
etkisi incelenmistir. Calismamizda VPA kullananlarin %57,1’inde, baska bir AEI
kullanan ve AEl kullanmayanlarmn %34,5’inde IIED gozlenmemistir. VPA
kullanimiyla jeneralize epilepsilerde IIED’lerin daha az oranda ortaya c¢iktigi
saptanmigtir, VPA jeneralize IIED’leri baskiliyor gibi goriilmekle beraber,
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir. VPA kullananlar ¢ikarildiktan
sonra, LTG kullananlarin  %50’sinde, diger AEI’leri kullanan ve AEI

kullanmayanlarin ~ %33,3’iinde IIED gozlenmedi. LTG kullanan jeneralize
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epilepsilerde de IIED’lerin daha az oranda ortaya ¢ikti§1 saptanmustir ancak
istatistiksel karsilastirma igin yeterli hasta sayisi tespit edilememistir. Istatistiksel
olarak anlaml1 bir sonug saptanmamis olsa da AEI’lerin R-EEG’de oldugu gibi UD-
EEG {izerinde de bircok mekanizmayla etkisi olabilecegi akilda tutulmalidir.

e Calismamizda hastalarin biiylik bolimiine MR ve az bir kismina da BT
alinmistir. Literatiirde, epileptojenik durumlarin tanisinda, BT ile karsilastirildiginda
MRG’nin daha yiiksek duyarliliga sahip olduguna dair kesin bulgular mevcuttur
(362). Ancak c¢aligmamizin biiylik bolimiiniin retrospektif olmasi nedeniyle
hastalarin bir kisminin BT goriintiileri mevcuttu ve bu hastalara MR alinamamastir

Onceki yaymlarda fokal epilepsili hastalarin kullanilan nérogoriintiileme
verilerine (yetersiz veriler olmakla beraber) sadece birka¢ makale yer vermistir. Bu
makalelerde semptomatik lezyonlar; beyin lezyonu (301), post-travmatik epilepsi
(336) hatta sadece anormal BT goriintiileri (323) seklinde belirtilmistir.

Calismamizda fokal epilepsili hastalarda etyolojik olarak MR/BT de patoloji
olusuyla UD-EEG aktivasyonu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
tespit edilmemistir. MR patolojilerinin alt gruplari incelenmek istendiginde ise
yetersiz hasta sayis1 nedeniyle istatistiksel karsilastirma yapilamamastir.

Logothetis, norogdriintiillemede patoloji olanlarda UD ile en iyi aktivasyon
oldugunu saptarken (302), Gandelman-Marton, BT de patoloji olanlarda aktivasyon
oranina bakmis ve BT patolojisi olanlarda aktivasyon agisindan fark olmadigini
saptamistir (323).

Giorgi’nin yaptig1 ¢aligmada; vaskiiler, malformatif ve HKS gibi 3 temel
etyoloji grubu karsilastirildiginda fokal semptomatik epilepsili hastalarin UD-
EEG’lerinde 1IED’lerin varligi ile epilepsinin etyolojisi arasinda karsilikli bir iligki
tespit edilmemistir (325).

e Calismamizda fokal epilepsili olgularimizin %67,9’unda epilepsi i¢in
herhangi bir risk faktorii tespit edememis ve %32,1’inde risk faktorii tespit edilmistir.
Risk faktorii saptananlardan %10,5’inde febril konviilziyon, %8,9’unda kafa
travmasi Oykiisii veya SSS cerrahisi 0ykiisii, %3,8’inde hipoksik dogum, %1,2’sinde
gecirilmis SSS enfeksiyonu,%0,6’sinda komiir zehirlenmesine bagli hipoksi,%7,1

hastada kombine risk faktorleri tespit edilmistir. Bu risk faktorlerinin igerisine
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soygecmigde ailede epilepsi Oykiisii alinmamis ve ayrica incelenmistir. Gortildigii
gibi fokal epilepsilerde en sik risk faktoriiniin FK oldugu saptanmustir.

Fokal epilepsili hastalarda etiyolojide bir¢ok neden sorumlu tutulmakta
birlikte biiyiik bir boliimiinde neden bulunamamaktadir (363-368).

Daha once de bahsedildigi gibi FK’un o6zellikle komplike olusu halinde
epilepsiye risk tastyabilecegi bilinmektedir ayrica FK’un epileptik nobetlerin dnciisii
mii yoksa sebebi mi oldugu tartismalidir (bakiniz; Genel bilgiler, epileptogenez)

Calismamizda fokal epilepsili hastalarin ¢ogunlugunda bu bulgularla uyumlu
olarak risk faktorii saptamadik, saptanan hastalarin ig¢inde ise en sik risk faktorii
FK’du ve 2. siklikta kafa travmasi veya SSS cerrahisi dykiisii mevcuttu.

Epileptogeneze neden olan faktorlerin basinda beyni etkileyecek diizeye
ulasan akut infeksiyonlar, travmatik beyin hasari, serebrovaskiiler olaylar, beyin
tiimdrleri, febril nobetler ve yasamin erken donemlerinde olusan ve beyine hasar
olusturabilecek etmenler sayilabilir (23, 24)

Calismamizda da FK disindaki 2. sikliktaki risk faktorii kafa travmasi veya
SSS cerrahisi dykiisiiydii.

Calismamizda risk faktorii bulunan fokal epilepsilerde epilepsi i¢in risk
faktorleri bulunusuyla UD-EEG aktivasyonu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
korelasyon tespit edilmemistir. Risk faktorlerinin alt gruplarina inildiginde ise hasta
sayis1 yetersizligi nedeniyle anlamlilik degerlendirilememistir. Daha 6nce yapilan
calismalarda ise bu konu pek ele alinmamis ve EEG aktivasyonu agisindan
karsilastirma pek yapilmamistir.

Calismamizda ayr1 ayr1 veya beraber degerlendirildiginde eriskin ve g¢ocuk
hastalarimiza ¢ogunlukla tam, daha az bir kismmma da kismi UD yapilmigtir
(eriskinlerin %83,3’line, c¢ocuklarin %67,8’ine TUD yapilmistir). TUD yapilan
cocuklarin hepsi 10 yas ve lizerindeydi. Hem ¢ocuk hem de erigkin hastalar beraber
degerlendirildiginde (tam uyku deprivasyonu ile %43,7- kismi UD ile %33,3) veya
ayr1 ayr1 degerlendirildiginde (¢ocuklarda tam uyku deprivasyonu ile %52- kismi UD
ile %25 ve erigkinlerde tam uyku deprivasyonu ile %42,4- kismi UD ile %36,4) UD
stiresi ile UD-EEG aktivasyonu agisindan anlamli bir korelasyon saptanmamustir.
Istatistiksel olarak anlamli olmasa da 6zellikle ¢ocuklarda olmak iizere tam uyku

deprivasyonunun kismi uyku deprivasyonundan IIED’leri ortaya ¢ikarma agisindan
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daha etkili oldugu saptanmistir. Bu sonug, hastalarin TUD’de KUD’den daha uzun
stire uykusuz kalmasi nedeniyle TUD yapilan hastalarda kortikal eksitabilitenin daha
fazla artmasindan kaynaklaniyor olabilir.

Onceki raporlar arasinda siklikla belirgin degiskenlik gdsteren bir konu olarak,
UD siiresinde yas ile iligkili standardizasyon olmamasi, hatta ozellikle pediatri
klinikleri olmak iizere farkli kliniklerin kendilerine has prosediirler kullanmast,
cocuklar ve eriskinler arasindaki UD EEG sensitivite derecesinin karsilastirilmasini

engellemektedir. Ek olarak ileri yorumlama yapmay1 ve 6zgiin sonug¢ ¢ikarmayi da
zorlastirmaktadir (272). UD siiresi en az 24 saat seklinde tam, 24 saatten kisa sekilde

kismi ya da yasa bagimli sekillerde kullanilmaktadir. Calismalarda UD siiresi
merkezler arasinda 2 ile 36 saat arasinda bir aralikta degiskenlik gdstermektedir
(286, 300, 311, 323, 326, 369). Kismi UD protokolleri son 10-15 yildir test edilmekte
olup erigkinler iizerindeki arastirma ¢aligmalarinin ¢ogunda EEG oncesi en az 24
saatlik UD yapilmistir. Pek ¢ok Avrupa epilepsi merkezi klinik aragtirmalar i¢in 24
saatlik bir UD’yi benimsemislerdir. Bunun muhtemel mantigi; ilk ¢aligmalarda 24
saatlik UD’nin baskin olmasi ve giinlimiize kadar ulasilabilir olan ILAE EEG
rehberindeki oneriden gelmekte olabilir. Ortak bir konsensiis olusturmak amaciyla
2002 yilinda ILAE’nin yayinladig1 onerilerde; eriskinlerde 24 saatlik uykusuzluk, 12
yasina kadar olan c¢ocuklarda kayittan oOnceki gece miimkiin oldugunca uyku
stiresinin azaltilmasi onerilmistir (106). Cocuklar i¢in net bir uykusuzluk siiresinden
bahsedilmemistir (106, 370). Pek ¢ok yazar cocuklarda yas ile iligkili kismi UD
protokollerinin uygulanmasini tercih etmektedir (297, 337, 343, 371). Ancak sinirh
sayidaki ¢calisma KUD’nin de bir aktivasyon yontemi olabilecegini gdstermistir (297,
311, 337, 372-374). llgingtir ki literatiirde tam uyku deprivasyonuyla (kayittan
onceki gece uyumamak) kismi uyku deprivasyonu (hastanin aligik oldugu uyku
zamanini %30-50 azaltmak veya gece 4 saat uyutmak) karsilastiran prospektif bir
calisma bulunmamaktadir (375). 2002 ve 2006 da yapilan iki ayr calismada yazarlar
KUD’nin aym etkinligi sagladigini 6ne siirmiiglerdir (373, 376). Sonucta bu konuda
yeterince bilgi verecek son yillara ait bir ¢alisma heniiz yoktur. Calismamizdaki
kisitl sayidaki ¢ocuk hastanin sonuglart TUD’nin kismi UD ye gore etkinligini
gosterirken, erigkinlerde ise bu kadar bir fark gdsterememistir. Ancak bu sonuglar

bilimsel bir sonug ¢ikaracak kadar anlamli degildir.
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Bergozi (1972 ve 1975), selektif uyku deprivasyonunun etkilerini
arastirmigtir.  Selektif uyku deprivasyonunda REM uykusunun ya da NREM
uykusunun kaybi1 s6z konusudur. NREM uykusunu uyumamanin jeneralize desarjlari
etkilemedigini ancak parsiyel desarjlar1 aktive ettigini, REM uykusu kaybininsa hem
jeneralize hem de fokal desarjlar1 aktive ettigini tespit etmistir (377, 378).

Carpay, yaptigi prospektif calismasinda; 0-2 yas arasi Ogleden sonra
sekerlemesi esnasinda kayit almislar, 3-10 yas aras1 uyku 7 saatte smirlandirilmis,
adolesanlarda da 5 saate sinirlandirilmis, bu sekilde bir KUD seklini kullanmistir. R-
EEG’si normal, 200 den fazla, 1 ay-16 yas arasindaki, yeni tant almis epilepsili ve
bir unprovake epileptik ndbet gegirmis c¢ocuk iizerinde ¢alisma yapmistir. Yazar
calismasina R-EEG sirasinda uyuyan ve UD-EEG sirasinda uyumayan hastalar1 da
dahil etmistir. KUD ile %35 oraninda IIED olusumunda aktivasyon saptamustir (%35
epilepsili hastalarda, %33 tek nobetli hastalarda aktivasyon saptamistir ve gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir). Ayn1 zamanda
calismada 3 yas alt1 ve iistii katilimcilarda aktivasyon oraninda istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmamistir (337).

Liporace, R-EEG’de anlamli patoloji olmayan 46 hastada, 24 saatlik
ambulatuar EEG ile 30-60 dakikalik UD-EEG’yi karsilastirdigi ¢alismasinda yas
belirtmemekle beraber hastalara KUD uygulamistir. KUD i¢in kayittan 6nceki gece
hastalarin 3-4 saat uyumalarina izin vermistir, UD-EEG (%24) ile ambulatuar EEG
(%33) arasinda aktivasyon agisindan belirgin bir fark saptanmamistir (311).

Kubicki, 4 yas altindaki kii¢iik ¢ocuklarda uykuyu kisitlayarak 8 saat, 4-14
yas arasinda 6 saat, 14 yasindan biiylik ¢ocuklarda 5 saat uykuya izin verme seklinde
KUD uygulamis ve %54 oraninda aktivasyon tespit etmistir. Calismasinda ayrica
UD-EEG kaydinda uyumayan cocuklara ofpromazin ile uyku indiiksiyonu da
yapmustir (373).

Peraita- Adrados, en az bir ndbet dykiisii olan ve normal bir R-EEG’ye sahip
686 hastanin retrospektif olarak incelendigi bir ¢aligmada alisilmis uyku saatinden
erigkinler i¢in 3 saat daha az, ad6lesanlar i¢in 2 saat daha az, ve ¢cocuklar i¢in 1 saat
daha az uykunun etkileri arastirilmis ve %40 oraninda aktivasyon tespit edilmistir.

15-60 yas arasi en iyi aktivasyonu saptarken, 60 yas iizeri ve 15 yas altinda daha az
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aktivasyon saptanmustir. Ek olarak Ilk UD-EEG’si normal olan 40 hastaya 2. UD-
EEG ¢ekilmis ve %39 oraninda aktivasyon tespit edilmistir (297).

Rutin kayitlarda uykuyu yakalamak her zaman kolay degildir ancak farkli bir
bakis agis1 olarak 17 yas altinda 396 hastanin kullanildig1 baska bir ¢calismada UD
yapilmadan %44, KUD ile %77 oraninda uykunun elde edilebildigini belirtmistr.
Dolayistyla KUD’nin geng¢ hastalarda uykuyu yakalamak i¢in de uygulanabilir bir
yontem oldugu 6ne siirtilmiistiir (371).

Bu bulgulara ters bir sekilde Gilbert 0-18 yas arasi, 820 ¢ocugu calismasina
almis ve hastalarina R-EEG, parsiyel UD-EEG ve tam UD-EEG yi rastgele
yapmistir. TUD igin 11 yas ve biiyiik ¢cocuklara gece 24 den sonra, 3-11 yas arasi
gece 2 den sonra ve 2 yas ve altindakilere gece 4 den sonra uyanik tutmustur. KUD
icin ise 2 yas ve lizerindekilere alisilmis uyku saatini 2 saat geciktirmis, 2 yas
altindakilere kayit oncesi sekerlemelerini yaptirmamistir. R-EEG de %24, parsiyel
UD-EEG’de %21, tam UD-EEG’de %23 oraninda aktivasyon bulmustur. Ne
kullanilan prosediirlerarasinda ne de uykunun varhig ya da yoklugu acisindan iIED
saptama oraninda Ustilinliik tespit edilmemistir. UD-EEG kaydinda hi¢bir etmenin
[IED saptamada verimliligi etkilemedigini belirtmistir. Sadece UD’nin ¢ocuklari
uyutmada etkili oldugunu tartismistir (343).

DeRoos, 0-18 yas arasi, bir ve daha fazla epileptik ndbeti hastalarla nobetle
ilintili olabilecek diisme ataklar1 olan 198 ¢ocugu ¢alismasina alarak hastalara dnceki
gece 4-7 saat kadar siirelerle uyutmus, yasla ilintili UD yapmuistir. UD i¢in 11 yas ve
bliyiik ¢cocuklara gece 24 den sonra, 3-11 yas arasi gece 2 den sonra ve 2 yas ve
altindakilere gece 4 den sonra uyanik tutmustur. R-EEG ve UD-EEG sonuglarinin
karsilastirmasin1  yapmistir. Tiim hastalarda ve oOzellikle klinik olarak ndbet
diisiiniilen hastalarda istatistiksel olarak EEG’ler arasinda epileptiform anomali
saptama agisindan anlamli bir fark bulmamistir. Secilmis hasta gruplar1 disinda UD-
EEG’nin katkisinin olmadigini belirtmistir (306).

Shadar; antiepileptik kullanmayan, R-EEG’si normal olan, 5-18 yas arasi, 55
cocuga ¢cekimden Once en az 6 saat uyutmayarak KUD yaptiktan sonra Parsiyel UD-
EEG c¢ekmistir. Hastalardan biri R-EEG sirasinda uyumus, 4 hasta da UD-EEG
sirasinda uyumamistir. Patoloji saptanan tiim hastalar Parsiyel UD-EEG sirasinda

uyumuslardir. UD-EEG’de %27,2’lik pozitiflik oran1 bulmustur. Patoloji saptanan 15
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hastanin 11’inde [IED’ler ya uykuda saptanmis ya da daha siklikla uykudaymis. 4
hastada ise siklik a¢isindan uyku ve uyaniklik arasinda fark tespit edilmemis (341).

Giorgi, siipheli nobet Oykiisii olan, antiepiletik kullanmayan, normal R-
EEG’li eriskin hastalarda en az 6 saatlik kismi uyku deprivasyonun IIED’leri %41
oraninda arttirdigint ve kismi UD sonras1 uygulanan UD-EEG’nin epilepsi tanisinda
%091 oraninda spesifikligi oldugunu saptamistir (344).

e Caligmamizda epilepsi hastalarinda UD-EEG’de saptanan {IED’lerin uyku
ve/veya uyanikliktaki dagimina bakildiginda (sadece uyaniklikta; %25, sadece
uykuda; %34, hem uyku hem uyaniklikta; %41) istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik saptanmamakla beraber IIED’ler siklikla uyku ve uyanikligin her ikisinde
birden gozlenmistir. Sadece uyaniklik ve sadece uykuyu karsilastirdigimizdaysa
uyku traselerinin aktivasyonda daha fazla rol oynadig1 goriilmektedir.

Bu durumda sonuglar birlestirildiginde IIED saptanma orami uyaniklikta
(sadece uyaniklikta ve her ikisinde) %66, uykuda (sadece uykuda ve her ikisinde)
%75 oraninda tespit edilmistir.

UD sonrasi alinan EEG kayitlarinda saptanan patolojilerin uyku traselerinde
mi yoksa uyaniklik traselerinde mi daha belirgin oldugunu ve UD-EEG kaydinda
uyuyan ve uyumayan hastalardaki aktivasyon oranlarini karsilastiran ¢aligmalar da
mevcuttur. Bu c¢alismalarda aktivasyon %17-32 arasinda uyamiklikta (sadece
uyanikda patoloji olanlarla hem uyku hem uyaniklikta patoloji olanlar), %10-73
uykuda (sadece uykuda patoloji olanlarla hem uyku hem uyaniklikta patoloji olanlar)
bulunmustur (305, 307, 308, 346, 379).

Bu bulgularla korele olarak ¢alismamizda istatistiksel olarak anlamli olmasa
da uyku kayitlarinda uyaniklik kayitlarindan daha fazla aktivasyon saptanmistir.
Sonuglarimiz goésteriyor ki; uyku deprivasyonu hastalarin EEG kayitlarinda [IED
saptanmasini arttirmakla birlikte, kayda uyku traselerin de eklenmesi aktivasyonu
daha iist diizeylere ¢ikarmaktadir. Bunun sebebi uykunun IIED olusumunda ek bir
katkis1 olmasindan kaynaklaniyor olabilir.

NREM uykusunda IIED’lerin arttizi, REM uykusunda ise bu desarjlarm
azaldign bildirilmistir (192). Uyku noronal eksitabiliteyi etkiler ve IIED’lerin
olusumunu kolaylastirabilir (175, 193-195).
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Ayrica hastalar epilepsi tiplerine gore ayrildiginda da IIED’lerin ortaya ¢ikis
donemlerinde istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir. Verileri
detaylandirdigimizda literatiirde UD-EEG’de patoloji  saptanan hastalarin,
calismamizda oldugu gibi genellikle bir den ¢ok dénemde (uyku ve uyanikligin her
ikisinde birden) patoloji gosterdigi saptanmistir (305).

Fountain, epilepsi oldugu bilinen ve yiiksek ihtimalle epilepsi olan hastalarla
yaptig1 calismasinda, UD sonrasinda pozitiflik oranin1 %7 sadece uyaniklikta, %40
sadece uykuda ve %53 hem uyku hem de uyanikligin ikisinde oldugunu bulmustur
(305).

El-Ad, AEI alan ve almayan epilepsili hastalarda yaptigi bir calismada
hastalara 24 saatlik UD yapmis ve sonrasinda ¢cekim esnasinda hastalara kloral hidrat
vererek uyumalarina yardimei olmustur. UD sonrasinda patoloji saptanan 76 hastanin
%9’ unda sadece uyaniklikta, %40 sadece uykuda, %51 uyku hem de uyanikligin
ikisinde patoloji oldugunu bulmustur (380).

Marinig, UD yapilsin veya yapilmasin, EEG’de saptadigi desarjlarin en sik
uyku ve uyaniklikta beraber ortaya ¢iktigini daha az siklikla da sadece uyaniklikta ya
da sadece uykuda ¢iktigin1 saptamistir (296).

Shadar, yaptig1 calismada UD-EEG’de patoloji saptanan 15 hastanin 11’inde
[IED’ler ya uykuda saptanmis ya da daha siklikla uykudaymus. 4 hastada ise siklik
acisindan uyku ve uyaniklik arasinda fark tesbit edilmemis (341).

Carpay ise UD-EEG’de epileptiform anomalileri %15 sadece uyaniklikta,
%57 sadece uykuda, %28 her ikisinde saptamistir (337).

Gendelman- Marton, 18-78 yas arasi, R-EEG’ si normal olan, tek ve daha
fazla epileptik nobet geciren 78 hastayla yaptig1 retrospektif ¢aligmada 16 hastada
(%21) UD-EEG aktivasyonu saptamis ve bu hastalarin 3’tinde hem uyku hem de
uyanikligin her ikisinde patoloji oldugunu, kalan 13 hastada sadece uykuda (12
hastada evre 1 ve 2 de, 1 hastada ek olarak evre 3’de de) patoloji oldugunu bulmustur
(323).

Giorgi ise UD-EEG esnasinda saptanan IIED’lerin ortaya cikti§i dénem
acisindan ne uyaniklik ve uyku arasinda ne de uyku evreleri arasinda anlamli bir

farklilik saptamamistir (325).
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Bu bilgilerin tersine Mendez ve Radtke UD sonrasi uyaniklikta daha fazla
aktivasyon oldugunu 6ne stirmiiglerdir (381).

Pratt ve Mattson aktivasyonun esas olarak UD-EEG’nin uyanma fazinda
oldugunu belirtmislerdir (256, 298).

Ayrica alt1 gizilmelidir ki UD-EEG’de 1IED saptandiginda daha siklikla hafif
uyku donemlerinde (NREM evre 1-2) (283, 286, 291, 293-295, 297, 305, 323, 373)
ve ayrica derin uyku sirasinda (NREM evre 3) (225, 301, 309) tekrarlayan sekilde
gbzlenmistir. Ancak c¢alismamizda uykuda saptanan IIED’lerin uykunun hangi
doneminde goriildiigiine dair alt inceleme yapilmamustir.

e Simdiye kadarki verilerimiz UD-EEG kaydinda uyuyan epilepsi tanili
hastalarmm (1. grup) verileriydi. Calismamizda hastalarin UD-EEG kaydinda
uyumalarin1 amagladik ancak bir kisim hasta kayitta uyumamistir ve bu hastalarin
aktivasyon oranlar1 da tespit edilmistir. Bunun amaci sadece UD’nin etkisiyle uyku
kayitlar1 olmadan da bir aktivasyonun elde edilip edilemeyecegiydi. Bunun disinda
calismamizda UD-EEG kaydinda uyumayan epilepsi hastalarindaki (2. grup)
aktivasyon oranini da %24,2 saptanmistir.

Daha oOnce yapilan g¢alismalarda UD-EEG kaydinda hastalarin uyumalari
genel bir kural gibi goriinmektedir ve genel kural olarak uyku kayitlar1 mevcuttur
ancak kaydin uyaniklik kismi her calismada dahil edilmemistir (369) veya dahil
edilip edilmedigine dair net bilgi verilmemistir (296, 304, 382, 383).

Bu konuya deginen Ropakiotis, ¢caligmasinda uyku deprivasyonu sonrasinda
UD-EEG kaydinda uyuyan ve uyumayarak sadece uyaniklik kaydi alinan hastalarda
[IED saptanma oranlarini karsilastirmis ve (sirasiyla UD-EEG kaydinda uyuyan
hastalarda %24 ve uyumayan hastalarda % 22,5) bu iki grup arasinda anlamli bir fark
saptamamistir (324).

Calismamizda kayitta uyumayan epilepsili hastalarda aktivasyon oranini bu
calismayla benzer bulmakla beraber UD-EEG kaydinda uyuyan hastalarda
aktivasyon oranini bu calismadan daha yiiksek bulunmustur (UD-EEG kaydinda
uyuyan hastalarda %41,7, uyumayan hastalarda %24,2) ancak gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir. Bu sonu¢ UD-EEG kaydinda
uyku deprivasyonunun disinda uykunun da ek bir aktive edici 6zelligi oldugunu

gosteriyor olabilir. Karsilagtirilan bu iki grup biiyiikliiglintin birbirinden farkli olusu
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istatistiksel olarak aktivasyon oranlarinda fark saptanmamasinin sebebi olabilir. 1. ve
2. gruptaki hasta sayilar1 birbirinden farkli olmakla birlikte (1. grup 235, 2. grup 33
kisi) bu iki grubun cinsiyet ve yas dagilimi arasinda istatistiksel olarak fark tespit
edilmemistir.

e Calismamiza epileptik nobet-nonepileptik  paroksismal olay ayrimi
yapilamayarak tanisi netlestirilemeyenler ile akut semptomatik nobet ve tek epileptik
nobet gecirenleri ¢alisma dis1 birakilmistir. Tek epileptik nobet gegiren hastalar
calisma dis1 birakmamizin nedeni tek bir ndbetin her zaman epilepsi anlamina
gelmeyecegi, belirli sartlar altinda tek ndbetin epilepsi i¢in anlam kazanacagiydi. Tek
bir unprovoke nobetten sonra ikinci nobeti gecirme riski yani epilepsi riski %40-
52’dir (101). Ayrica hastalar ¢ogunlukla poliklinigimize bu tek ndbetleri gegirdikten
belirli bir siire sonra bagvurmalar1 nedeniyle o zamana ait provoke nedenlerin tespit
edilemeyebilecegiydi. Bu nedenle verilerimizin gilivenilirligini azaltmamak amaciyla
epilepsi tanist icin birden ¢cok ndbet gegiren hastalar calismamiza dahil edilmistir.
Calismamizda UD-EEG’nin spesifikligini arastirmak amaciyla nonepileptik
paroksismal olay tanili hastalar da 3. ve 4. grup olarak dahil edilerek ayrica
incelenmistir.

Genel noroloji kliniginde senkobal ataklar daha fazla olmakla birlikte,
psikojen nonepileptik ndbetler epilepsi monitorizasyon iinitelerine ve epilepsi
merkezlerine epilepsi tanisiyla en sik sevk edilen durumdur. Detayli sorgulama
yapilmazsa kolayca yanlis epilepsi tanisi konabilir ya da epilepsi tanisi atlanabilir
(384-387). Epilepsiyle ayiric1 tanist yapilmasi gereken ve siklikla yanlis tani
konabilen, epizodik ve/ veya paroksismal norolojik disfonksiyon yapan nedenler
arasinda en sik psikojen nobetler olmak iizere, ikinci siklikda senkop ve daha az
sikliklarla bening paroksismal pozisyonel vertio, migren, uyku bozukluklari, GIA,
toksik ve metabolik hastaliklar, fizyolojik hipnik jerkler epilepsiyle karisabilecek
paroksismal non-epileptik olaylar sayilabilir. Bu hastaliklarla epilepsinin ayirici
tanisinin ve tedavisinin yanlis yapilmasi hem maddi hem de manevi olarak bir yiik
olusmaktadir (89).

Biz de caligmamiza 3. grup olarak aldigimiz, kayitta uyuyan nonepileptik

paroksismal olay tanili hastalarin alt gruplarini inceledigimizde literatiir ile uyumlu
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olarak en sik psikojenik non epileptik nobet (%36) ve 2. siklikta senkop (%34)
oldugunu tespit ettik.

Calismamizda kayitta uyuyan nonepileptik paroksismal olay tanili hastalarda
(3. grup) %4,6 oraninda {IED saptanmustir.

Saglikli insanlarda aile Oykiisiinde konviilziv bozukluk oldugu durumlarda
EEG’de epileptik bulgular olabilir (388). Bir literatiir taramasinda saglikli genglerde
spontan IIED goriilme prevelansinin %0-%35,6 arasinda degistigi gosterilmistir (137,
138, 389-394). Benzer sekilde spontan IIED orani geng eriskinlerde %0-%6,6
arasindadir (395-397). Spontan IIED prevelans1 ndbetsiz ancak hasta kisilerde
saglikli gencglere oranla daha yiiksektir. Yatan ve ayaktan nobetsiz hastalarda %2-
%12 arasindadir (139, 140, 394, 398). Saptanan yliksek oranin sebebi bu nobetsiz
hastalarin EEG’ye yoOnlendirilmesini gerektirecek bazi noérolojik sikayet ve
durumlarinin olmasidir (399).

Calismamizda 3. grupta IIED saptanan hastalar incelendiginde; 1 hastanin
ikiz esinde absans epilepsisi olmasi nedeniyle tarama amagli UD-EEG kayitlandigy, 1
hastada intrakranial hipertansiyon nedeniyle servisimizde izlenmekteyken sol yiiz
yarisinda hemifasial spazm gelismesi ilizerine UD-EEG kayitlandigi, 1 hastanin
BPPV, 5 hastanin senkop, 4 hastanin psikojenik nonepileptik nobet tanisi aldig
gorildii. PNEN tanili hastalardan 1’inde anne ve babasinda da benzer 6zellikli EEG
bulgular1 oldugu, 1 hastaninsa 6zge¢misinde FK oldugu saptanmistir. Saptanan bu
aktivasyonun sebebinin IIED saptanan bazi hastalarda, IIED olusumuna yatkinlk
olusturabilecek 6z ve soygecmis Ozellikleri ile birlikte kisilerin UD-EEG’ye
yonlendirilmesini gerektirecek norolojik durumlarinin bulunmasi olabilir.

e (alismamizda kayitta uyuyan epilepsili hastalarda (1. grup) aktivasyon orani
%41,7 saptanirken kayitta uyuyan NEPO tamili hastalarda (3. grup) %4.,6
saptanmistir. Epilepsili hastalarda aktivasyon orani nonepileptik paroksismal olayl
hastalardan beklenildigi gibi daha yiiksekti ve bu oran istatistiksel olarak anlamliydi.
3. grup ile 1. grubun yas ortalamalar1 arasinda istatistiksek olarak fark yoktu ancak
cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak fark mevcuttu. 1. gruptaki hastalarin
%47,2’s1 kadin, %52,8’1 erkekti. 3. gruptaki hastalarin ise %65’1 kadin, %35’
erkekti. 3. gruptaki hastalarin cogunlugunu (%36) PNEN’li hastalarin olusturmasi ve
PNEN’in kadinlarda daha sik goriilmesi (46, 47) bu durumu agikliyor olabilir.
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e (Calismamizda UD-EEG’nin spesifitesi kayitta uyuyan NEPO tanili hastalar
icin %95,4 olarak tespit edildi. Spesifite oranimiz (%95,4) literatiirile uyumlu
bulunmustur.

Cogu makale UD-EEG’nin spesifitesinin sensitivitesinden anlamli derecede
yiiksek oldugunu belirtmistir. Yas eslesmeli saglikli kontrollerde, UD-EEG %91
100’1iik bir spesifiteye ulasmistir (307, 313, 325, 326, 336, 346). Bununla birlikte
epilepsi disindaki ndrolojik bozukluklar1 olan hastalar i¢in %82-100’liik spesifite
elde edilmistir (298, 316, 346, 400).

Epilepsi tanist oOzellikle Oykiiyle konmaktadir ve tani igin destekleyici
tetkiklerden de yararlanilmaktadir. Yanlis tani, uzun siirelerle gereksiz ilag
kullaniminin yaninda birgok maddi ve manevi yiikii yaninda getirmektedir. Bu
nedenle taniya destek agisindan Ozgiin tetkiklere ihtiya¢ vardir. Bu nedenle
sonucumuz UD-EEG’nin epilepsi tanisinda spesifik bir tetkik oldugunu
gostermektedir. Ozetle calismamizda interiktal epileptiform desarjlar1 saptama
acisindan UD-EEG’nin spesifitesinin, sensitivitesinden anlamli derecede yiiksek
oldugu saptanmistir.

e Son olarak 4. Grup olarak calismamiza dahil ettigimiz UD-EEG kaydinda
uyumayan NEPO tanili hastalarimizda aktivasyon orami %8,6 saptanmistir. Bu
durumda 4. Grup i¢in UD-EEG spesifitesi %91,4 olarak tespit edilmistir.

Kayitta uyumayan NEPO tanili hastalarla (4. grup) kayitta uyumayan epilepsi
tanili hastalarin (2. grup) aktivasyon oranlarinin karsilastirilmasinda, epilepsili
hastalarda aktivasyon orani (%24,2), NEPO tanililardan (%8,6) daha fazlaydi, ancak
gruplar arasinda aktivasyon oranlari acisindan istatistiksel olarak fark yoktu. Bu iki
gruptakilerin yas ortalamalar1 arasinda ve cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel
olarak fark mevcuttu. Dordiincii gruptaki hastalarin  ¢ogunlugunu kadinlar
olusturmaktaydi (%82,9°u kadin) ve olgularin yas1 12 ile 73 yil arasinda degismekte
olup, ortalama yas 36,49 yil idi. Ikinci gruptaki hastalarin ise kadm-erkek dagilimi
arasinda belirgin bir farklilik yoktu (%51,5’1 kadin) ve olgularin yas1 8 ile 54 yil
arasinda degismekte olup, ortalama yas 29,36 yil idi.

Daha once de belirtildigi gibi epileptik ndbetlerle en sik karisan NEPO’lar
psikojenik nonepileptik nobetlerdir (89). Yapilan ¢alismalarda tespit edildigi gibi
PNEN genelde geng, ortalama 30’lu—40’l1 yaslarda ve bayanlarda sik goriiliir (46,
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47), epilepsi ise bimodal bir dagilim gosterir. Hayatin ilk yilinda epilepsi insidansinin
yiikksek oldugu, yasla birlikte giderek diisiip, sabitlestigi ve 55 yas istiinde tekrar
artma egilimine girerek en yiiksek degerlerine 75 yas iistlinde varligi izlenmistir
ayrica kadin erkek dagiliminda bir fark yoktur (18).

Bu verilerle uyumlu olarak ¢alismamizda kayitta uyumayan NEPO tanili
hastalarin ¢gogunlugu psikojenik nonepileptik nobetli hastalardan (%43) olusmaktaydi
ve grubun yas ortalamasi epilepsili hastalardan daha yliksekti. NEPO’lu hastalarin
cogunlugunu kadinlar olusturmaktaydi. Bu durum gruplarin yas ortalamalar1 arasinda
ve cinsiyet dagilimlari arasindaki istatistiksel olarak farki agikliyor olabilir.

Kayitta uyumayan NEPO tanili hastalarin aktivasyon oranlar1 daha onceki
calismalarda degerlendirilmemis bir konudur. Bu nedenle daha 6nceki raporlarla bir
karsilastirma yapilamadi ancak istatistiksel olarak anlamli saptanmasa da UD-
EEG’de uyumayan epilepsili hastalarda, uyumayan NEPO tanili hastalardan daha

fazla aktivasyon oraninin saptanmasi beklenen bir durumdur.
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6. SONUC ve ONERILER

1) Bu g¢alismada epilepsi 6n tanisiyla refere edilen ya da poliklinigimize kendisi
bagvuran, interiktal donemde c¢ekilen bir R-EEG’siolan ve sonucunda anlamli
patoloji saptanmayarak UD-EEG kaydi alinan hastalar dort gruba ayrilarak
incelenmistir.

2) Hastalarin klinik, norolojik muayene, MRG ve EEG bulgular1 beraber
degerlendirilerek kesin tanilar1 konulmustur.

3) Epilepsi tanilt UD-EEG kaydinda uyuyarak uyku ve uyaniklik kaydi alinan
hastalar 1. grup, kayitta uyumayarak sadece uyaniklik kaydi alinan epilepsili hastalar
2. grup, nonepileptik paroksismal olay tanili kayitli uyuyan hastalar 3. grup, kayitta
uyumayan hastalar 4. grup olarak incelenmistir.

4) Grup 1’de tanimlanan hasta sayis1 235°dir, Hastalarmn 111’1 (% 47,2) kadin,
124’1 (%52,8) erkektir. Yas aralig1 4-76 (ortalama 26,9 + 11,6) yildir.

5) Grup 1’deki hastalarin 37°si ¢ocuk, 198’1 eriskindir.

6) Grup 1°deki ¢cocuk hastalarin 1 tanesi 4 yasinda, 2 tanesi 5 yasindaydir. Diger
hastalarin yas1 10 - 17 yil arasindaydir. Cocuk hastalarin yas dagilimz;

4-10 y1l; 3 (%8)

10-15 y1l; 8 (%22)

15-17 y1l;12 (%32)

Yas1 17 y1l olanlar 14 (%38) hastadan olugsmaktadir.

7) Grup 1’deki hastalardan %18°1 takibimizdeki, %82’si yeni tani epilepsi
hastalarini olusturmaktadir.

8) Grup 1’deki hastalarin soygecmislerine bakildiginda epilepsiye genetik
yatkinlik acisindan ailesinde epilepsi olan 66 (%28,1) hasta tespit edilmistir.
Ozgecmislerine bakildiginda epilepsi igin risk faktorii olusturabilecek febril
konviilziyon oykiisii 41 hastada (%17,4) tespit edilmistir.

9) Grup 1’de 163 (%69,4) hasta AEI kullanmaktadir ve AEI kullanan
hastalardan 112’s1 (%68,7) monoterapi, 46’s1 (%28,2) ikili politerapi, 5’1 (%3,1) ticli
politerapi kullanmaktadir.

10) Grup 1’de 190 (%80,9) hastaya tam, 45 (%19,1) hastaya kismi UD
yapilmistir.
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11) Grup 1’deki ¢ocuklarin 25’ine (%67,6) tam UD, 12’sine (%32,4) kismi UD
yapilmustir.

12) Grup 1°de tam UD yapilan ¢ocuklarin yaglari 10- 17 (ortalama 15,52 + 1,82)
yil oldugu saptanmistir. kismi UD yapilan ¢ocuklarin yaslar1 4-17 (ortalama 12,5 +
5,05) yil oldugu saptanmistir. Kismi UD yapilan ¢ocuklarin uykusuzluk siireleri 18-
22 (ortalama 20,17 £ 1,64) saat oldugu saptanmustir.

13) Grup 1°de erigkinlerin 165’ine (%83,3) tam, 33’iine (%16,7) kismi UD
yapilmustir.

14) Grup 1°de 50 hastaya (%?21,3) jeneralize epilepsi, 156 hastaya (%66,4) fokal
epilepsi, 29 hastaya (%12,3) ise sendrom ayrimi yapilamamis ve fokal jeneralize
ayrimi yapilamayan epilepsi tanis1t konmustur.

15) Grup 1’de fokal epilepsili hastalarin 6zge¢mislerinde 106 (%67,9) hastada
herhangi bilinen bir risk faktorii saptanmazken 50 (%32,1) hastada risk faktorii
mevcuttur. Bunlarindan 16 (%10,5) hastada febril konviilziyon, 14 (%8,9) hastada
kafa travmasi Oykiisii veya SSS cerrahisi oykiisii, 6 (%3,8) hastada hipoksik dogum,
2 (%1,2) hastada gecirilmis SSS enfeksiyonu, 1 (%0,6) hastada komiir
zehirlenmesine bagli hipoksi, 11 (%7,1) hastada kombine risk faktorleri tespit
edilmistir.

16) Grup 1’de fokal epilepsi hastalarinin kranial MRG/BT bulgular
incelendiginde, 115 (%74) hastada ya normal MR/BT bulgular1 ya da epilepsiyle
iligkisiz bulgular (normal ndrogériintiileme 95, anlamli patoloji olmayan 20 hasta)
gozlenmistir, 41 (%26) hastada ise epilepsiyle iligkili olabilecek patolojik
norogoriintiileme bulgular1 saptanmustir.

17) Grup 1’de UD-EEG’de %@41,7 oraninda interiktal epileptiform desarj
saptanirken, %.31,9 normal, %26,4 nonspesifik/diger aktiviteler saptanmustir.

18) Grup 1’de UD-EEG’nin sensitivitesi (IIED tespit edilme oran1) %41, 7
saptanmistir.

19) Grup 1°de jeneralize epilepsili hastalarda IIED saptanma orani (aktivasyon
orani) fokal ve/ veya fokal- jeneralize ayrimi yapilamayan epilepsilerden istatistiksel
olarak anlamli derecede daha yiiksek (sirasiyla %56, %39,7 ve %27,6) bulunmustur.

20) Grup 1’deki hastalarin eriskin ya da ¢ocuk olmasi, soygecmisde ailede

epilepsi varligi, 6zge¢misde febril konviilziyon varligi, epilepsi tipi, antiepileptik
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kullanma, kullanilan antiepileptigin cinsi ve sayisi, epilepsi icin risk faktorleri
bulunmasi ve ndrogoriintilemede patoloji olmasinin UD-EEG aktivasyonunu
etkilemedigi tespit edilmistir. Sadece epilepsi tipinin UD-EEG aktivasyonunda
istatistiksel olarak anlamli rol oynadigi tespit edilmistir.

21) Grup 1°de UD-EEG i¢in kullanilan UD siiresi ve R-EEG’deki normal veya
spesifik olmayan bulgularin UD-EEG bulgularina etkisi degerlendirildiginde bu
degiskenlerin UD-EEG aktivasyonunu etkilemedigi tespit edilmistir.

22) Grup 1’deki hastalarda saptanan IIED’nin uyku/ uyaniklik/ uyku ve
uyanikligin her ikisinde (kombine) seklinde ortaya ¢ikis zamani incelendiginde
sadece uykuda %34, sadece uyaniklikta %25, hem uyku hem de uyaniklik
doénemlerinin her ikisinde birden %41 hastada IIED saptanmustir. Istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmasa da en az uyaniklik traselerinde en sik da uyku ve uyanikligin
her ikisinde ortaya ¢iktig1 goriilmiistiir.

23) Grup 1°deki hastalar fokal/ jeneralize/ fokal-jeneralize ayrim1 yapilamayanlar
seklinde alt gruplara ayrilarak incelendiginde de saptanan IIED’lerin uyku ve/ veya
uyanikliktaki dagilimina bakildiginda; IIED’lerin saptandigi donemler arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmemistir.

24) Kesin tanis1 epilepsi olup UD-EEG kaydinda uyuyan hastalar grup 2 olarak
siniflandirilmistir. Grup 2’de tanimlanan hasta sayis1 33°idi. Hastalarin 17’s1 (%51,5)
kadin, 16’s1 (%48.,5) erkekti. Hastalarin yas araligi 8-54 (ortalama 29,36 + 11,1)
yildir.

25) Grup 2’deki hastalarin 2’°si (%6) cocuk, 31’1 (%94) eriskindi.

26) Grup 2’de UD-EEG’de IIED tespit edilme (aktivasyon) oran1 %24,2
saptanmuistir.

27) Grup 1 ve grup 2’nin aktivasyon oranlar1 karsilastirilmistir. Grup 1°de
aktivasyon orani %41,7 saptanirken, grup 2’de %24,2 saptanmistir. Grup 1°de daha
fazla aktivasyon gozlenmistir, ancak gruplar arasinda istatistiksel olarak fark
saptanmamistir. Buna gore istatistiksel olarak anlamli bulunmasa da hastanin UD-
EEG kaydinda uyumasi EEG verimini arttirtyor seklinde bir sonug ¢ikarilabilir.

28) Grup 1 ve 2’nin yas ve cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak fark

tespit edilmemistir.
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29) Kesin tanisi non epileptik paroksismal olay olup UD-EEG kaydinda uyuyan
hastalar grup 3 olarak siniflandirilmistir. Grup 3’de tanimlanan hasta sayis1 263’idi.
Hastalarin 171°1 (%65) kadin, 92’si (%35) erkekti. Yas aralig1 7-72 (ortalama 29,74
+ 14,7) yildir.

30) Grup 3’°de hastalarin 41°1 ( %15,5) ¢ocuk, 222’si (%84,5) eriskindi.

31) Grup 3’deki hastalarin alt smiflalarina bakildiginda en sik (%36) psikojen
nonepileptik nébet, 2. siklikda (%34) senkop oldugu saptanmistir.

32) Grup 3’°deki hastalarin detayli alt grup incelemesinde; psikojen nonepileptik
nobet %36, senkop %34, epileptik nobet disi nedenlerle olusan vertigo %7,
paroksismal kognitif bozukluklar %5, uyku bozuklugu %4, migren ve diger bas
agrilar1 %4, nonspesifik duyusal semptomlar, GIA, dikkat eksikligi ve hiperaktivite
bozuklugu, distoni, lingual diskinezi, hemifasial spazm, tik bozukluklari, hipnik ve
diger epileptik olmayan miyoklonuslar, tinnitus, kusma ve karin agrisi ataklari,
hipoglisemik atak seklindeki diger bozukluklar %10 oraninda tespit edilmistir.

33) Grup 3’de UD-EEG’de IIED saptanma oraninin %4,6 oldugu tespit edilmistir

34) Bu durumda grup 3’de UD-EEG’nin IIED’leri saptamada spesifikligi
(epileptik olmayanlar1 belirleme orani) %95,4 olarak saptanmistir.

35) Grup 1 ve grup 3’iin aktivasyon oranlar1 karisilagtirilmistir. Grup 1 i¢in UD-
EEG’nin sensitivitesi %41,7 saptanirken, grup 3’de UD-EEG’ nin spesifitesi %95,4
bulunmus oldu. Epilepsili hastalarda IIED’lerin saptanmasinda UD-EEG’nin
spesifitesinin sensitivitesinden anlamli derecede yiiksek oldugu saptanmistir. Bu
bulgularla epilepsi hastalar1 i¢in tanisal bir test olarak UD-EEG’nin kritik bir rolii
oldugunu diisiinmekteyiz.

36) Grup 1 ve 3’lin yas dagilimlari arasinda istatistiksel olarak fark tespit
edilmemis olup cinsiyet dagilimlari arasinda istatistiksel olarak fark saptanmistir.

37) Grup 4’de tanimlanan hasta sayist 35’idi. Hastalarin 29°u (%82,9) kadin, 6’s1

(%17,1) erkekti. Olgularin yas araligi 12-73 (ortalama 36,49 + 16,4) yildir.

38) Grup 4’°de hastalarin 41°1 (%15,5) ¢ocuk, 222’si (%84,5) eriskindi.

39) Grup 4’deki hastalarin alt siniflamalaria bakildiginda en sik (%43) psikojen
nonepileptik ndbet, 2. siklikda (%26) senkop oldugu saptanmistir. Diger alt gruplar
ise epileptik nobet dist nedenlerle olusan vertigo (%8), nedeni aciklanamayan

paroksismal kognitif bozukluklar (%3), uyku bozuklugu (%3), nonspesifik duyusal
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semptomlar, hipoglisemik atak, huzursuz bacak sendromu ve primer progresif afazi
seklindeki diger bozukluklar (%17) olarak tespit edilmistir.

40) Grup 4’de UD-EEG’ de IIED saptanma oranmin %8,6 oldugu tespit
edilmistir.

41) Bu durumda grup 4’de UD-EEG’nin IIED’leri saptamada spesifikligi
(epileptik olmayanlar1 belirleme orani) %91,4 olarak saptanmistir.

42) Grup 2 ve grup 4’lin aktivasyon oranlar1 karisilagtirilmistir. Grup 2’de %24,2
saptanirken, grup 4’de %8,6 saptanmistir. Beklenildigi gibi epilepsili hastalarda
aktivasyon orani daha fazlaydi, ancak gruplar arasinda istatistiksel olarak fark yoktu.

43) Grup 2 ve 4’lin yas ve cinsiyet dagilimlarinin istatistiksel olarak farklilik
gosterdigi saptanmistir. Grup 4 ‘dekilerin ¢ogunlugunu kadinlar olustururken, grup
2’ dekilerin kadm-erkek dagilimi arasinda belirgin bir farklilik yoktur. Grup 4’
dekilerin yas araligi 12-73 (ortalama 36,49), grup 2 ‘dekilerin yas araligr 8-54
(ortalama 29,36) yildir.

Sonu¢ olarak; Uyku deprivasyonu epilepsi i¢in tanida siiphenin oldugu
durumlarda, kolayca uygulanabilecek yararli ve spesifikligi yiiksek bir aktivasyon
metodudur. Bu protokoliin 6zellikle jeneralize epilepsi siiphesi varliginda tantya daha
fazla destek olacagi goriisiindeyiz. Ayrica hasta UD-EEG kaydi esnasinda uyumasa
bile taniya yardimci bulgular saptanabilmekle birlikte miimkiinse kaydin uzatilarak
uykunun da yakalanmaya calisilmasi aktivasyonda ek katkilar saglayabilir. Ayrica
istatistiksel olarak anlamli saptamamis olsak da AEI kullanan jeneralize epilepsili
hastalarda daha az oranda aktivasyon saptanmistir.

Yiiksek spesifitesi ve sensitivitesi disinda UD-EEG’nin daha birgok faydasi
vardir. Bunlardan biri artefakt konusudur. Ozellikle kiiciik ¢cocuklarda ve mental
retarde hastalarda EEG kaydi sirasinda pek cok artefakt olusabilmektedir. Uyku
deprivasyonu sonrast alinan kayitlarda ve Ozellikle uyku traselerinde hem bu
artefaktlar en aza indirilir.

Ancak dikkate alinmasi gereken bir konu da sudur ki; UD-EEG 06ncesinde
cocuklar basta olmak tizere kisileri uykusuz birakmak zordur. Uykusuz veya yetersiz
uykuyla gegen bir gecenin ardindan gelen giin hem hastalara hem de aile fertlerine ek
bir ylik olusturabilir. UD-EEG yapilan ¢ocuklar ve onlarin ebevynleri ile yapilan bir

anket calismasinda ailelerin en sik zorlandiklar1 konunun ¢ekimden onceki gece
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cocuklarini uyanik tutmak olmakla birlikte, kendilerinin de cocuklart ile beraber
uyanik kaldiklarini, sabah EEG kaydi i¢in hastaneye giderken araba kullanirken
yorgun hissettiklerini, ayrica araba kullanirken de ¢cocuklarini uyanik tutmaya devam
etmek zorunda kaldiklarini, ¢ekim gilinii yorgun olduklari i¢in ise gidemediklerini
bildirmislerdir (401).

Ayrica sunu da unutmamak gerekir ki epilepsili hastalarda uyku
deprivasyonu, sendroma ozgiin sekilde ndbetleri tetikleyebilir. Ozellikle JME
hastalarinda siklikla tetiklerken, hastanede yatan ilaca direngli parsiyel epilepsili
hastalarda daha az etki eder (260).

Dolayistyla UD-EEG istenecek hastalar secilirken dikkatli ve secici
davranmak gerektigi bununla birlikte hasta ve aileyle goriisiilerek karar verilmesi
gerektigi de unutulmamalidir.

Calismamizin  kisithiligi olarak ¢aligmamizda hastalarin rutin poliklinik
kontrollerinde EEG istekleri yapilmistir ve ¢cogu zaman istemle ¢ekim de ayni giin
icinde yapilamamistir ve hastalar hem R-EEG hem de UD-EEG c¢ekim tarihlerine
kadar ek bir siire daha beklemislerdir. Bu nedenlerle son nobet ve EEG kaydi
arasindaki siireye net bir sekilde ulagilamamustir.

Yine benzer sebeplerle R-EEG ile UD-EEG aras: siire en fazla 180 giindiir.
Bu siire¢de hasta ile ilgi dngoriillemeyecek bircok degisken gelismis olabilir (AEI
dozunun veya antiepileptigin kendisinin degisimi gibi).

Epilepsi tanist uzun siire takiplerden sonra bile yanlis konulabilir.
Calismamizin kisitlayici bir bagka yonii de hastalarimizin ¢ogu takibimizde olmayan,
yeni tani alan epilepsi hastalaridir.

Yine ¢aligmamizin bagka bir kisitlayici tarafi ¢cogunlugu retropsektif olarak
yaptigimiz ¢alismamiza dahil ettigimiz hastalarin  bir kismi antiepileptik
kullaniyorken bir kismi kullanmiyordu. Dolayisiyla AED’lerin  &nceden 6n
goriilemeyecek etkileri calismamizin verilerini etkilemis olabilir.

Yine deginilmesi gereken bir bagka konu da R-EEG kaydi klinigimizde en az
15 dk siirerken UD-EEG kayd: 90 dk siirmektedir. Orneklem etkisinden kurtulmak
i¢cin yapilmasi gereken R-EEG ile UD-EEG’nin siirelerinin esit olmasina ¢aligsmaktir,

bu c¢alismamizin bir baska kisitliligiydi ve calismamiz retrospektif bir ¢alisma
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oldugundan bu saglanamamistir. Dolayisiyla saptadigimiz aktivasyon oraninin belki
de bir kismi kayzt siiresinin uzunlugundan kaynaklaniyor olabilir.

Calismamizda R-EEG ile UD-EEG arasi siire en az 1 giin en ¢ok 180 giin
olmustur. Metodolojik olarak literatiirde vurgulanan; gecirilen ndbetle UD-EEG
arasindaki zamanlamadir. 2002 yilinda ILAE’nin de Onerilerinde belirttigi gibi uygun
olan, tanida R-EEG destek vermiyorsa, UD-EEG kayitlarinin miimkiin olan en kisa
zamanda yapilmasidir (106). Gandelman- Marton, UD-EEG i¢in en iyi kayit
zamaninin nobeti takiben 3 giin i¢cinde oldugunu belirtmistir. 3 giinden sonra
aktivasyon orani diigmektedir (323). Bu veri R-EEG i¢in de 24 saat olarak gegerlidir
(132). Ancak retrospektif ¢alismalarin kisitliligr olarak ¢alismamizda oldugu gibi
zaman sinirlamasina gidilememistir.

Son olarak karsilastirma yapilan gruplarin yas dagilimlar: arasinda (2.-4. grup
arasinda), cinsiyet dagilimlart arasinda (1.-3. ve 2.-4. grup arasinda) ve grup hasta
sayilar1 arasinda (1. grupta; 235- 2. grupta; 33, 3. grupta;-263, 4. grupta; 35 hasta
vardi) fark olmas1 ve bu bahsedilen gruplarin arasinda cinsiyet ve yas dagilimlarinin
istatistiksel olarak birbiriyle uyum gostermemesi ¢alismamizin retrospektif olusu
nedeniyle kisitlayici bir bagka tarafidir.

Tiim bunlar gbz oniine alindiginda gelecekte yapilacak ¢alismalarda alinacak
kayitlar AEI kullanmayan hasta popiilasyonunda, son ndbet tarihinden sonra ilk 3
giin hatta ilk 24 saat i¢inde olmali ve R-EEG ile UD-EEG arasina ek degiskenler
girmeden bu iki kayit arasinda miimkiin olan en kisa siire birakilarak alinmalidir.
Yine UD-EEG’nin objektif olarak sagladigi katkiyr net bir sekilde soyleyebilmek
icin, Orneklem etkisinden kurtulmak amaciyla yapilacak olan R-EEG ile UD-
EEG’nin siirelerinin esit tutulmas: ve kayitlanacak ikinci bir R-EEG aktivasyon
orantyla UD-EEG aktivasyon oranlarmnin karsilastirilmasi olmalidir. Aynm1 zamda
karsilastirilan gruplarin olgu sayilarinin, cinsiyet ve yas dagilimlarinin da birbiriyle
uyumlu olmasina dikkat edilmelidir. Tiim bu sartlar da gelecekte yapilacak
calismalarin prospektif nitelik tagimasiyla gerceklesebilir.

Daha once yapilan g¢aligmalart da géz Oniline alirsak 6zellikle eriskinlerde
kismi uyku deprivasyonu ile tam uyku deprivasyonunu karsilastiran prospektif
caligmalar bulunmamaktadir. Biz ¢alismamizda bu bulguya yer verdik ve

calismamizda her ne kadar uyku deprivasyonu siiresiyle EEG aktivasyonu arasinda
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istatistiksel anlamli bir korelasyon saptanmasa da tam UD ile daha fazla aktivasyon
saglandigr goriilmiistir. Dolayisiyla kismi UD’nunun erigkinlerde etkinligini
arastiran, tam UD ile benzer bir aktivatér olup olmadigimi kanitlayacak daha fazla
caligmaya ihtiya¢ vardir. Kismi ve tam UD’nin farkli epilepsi tiplerinde, erigkin,
addlesan ve cocuklarda etkilerini karsilastiran ¢aligmalar yapilmalidir.

Tiim bunlar birlikte degerlendirildiginde, UD-EEG’nin standart bir yontem
olarak EEG laboratuvarlarinda kullanim1 igin gelecekte yapilacak daha fazla

caligmaya ihtiyag vardir.
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