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ÖZET 

Nörokutanöz Hastalıklarda Epilepsi Tedavisi ve Nöbet Prognozu 

 Amaç: Bu çalışmada nörokutanöz hastalıklar içinde olan tüberoskleroz (TBS), 

nörofibromatozis tip 1 (NF1) ve Sturge Weber Sendromu (SWS) ile takip edilen 

hastalarda epilepsi varlığı, tedavisi, nöbet prognozu ve bunu etkileyen faktörlerin 

değerlendirilmesi amaçlandı. 

 

 Gereç ve Yöntem: Bu çalışmaya Çukurova Üniversitesi Tıp Fakültesi (ÇÜTF) 

Nöroloji Anabilim Dalı’nda 1990-2021 yılları arasında Nörofibromatozis tip 1, Sturge 

Weber Sendromu ve Tüberoskleroz tanılarıyla servis ve poliklinikte takip edilen 52 

hasta dahil edildi. Olguların cinsiyetleri, yaş ortalamaları, eğitim düzeyleri, ailede 

epilepsi öyküsü gibi demografik verileri, nöbet sıklığı, kullanılan antinöbet ilaçlar, 

nöbet başlangıç yaşı, nöbet tipi gibi klinik bulgular ve elektroensefalografi, kranial 

manyetik rezonans görüntüleme bulguları gibi laboratuvar bulguları incelendi. 

Çukurova Üniversitesi Tıp Fakültesi 07.01.2022 tarih ve 118 sayılı etik kurul onayı ile 

retrospektif olarak değerlendirildi 

 

 Bulgular: Çalışmaya dahil edilen toplam 52 hastadan 27 (% 51,9)’sinde 

Nörofibromatozis tip 1, 23 (% 44,2)’ünde Tüberoskleroz, 2 (% 3,8)’sinde ise Sturge 

Weber Sendromu olduğu belirlendi. Epilepsi başlangıç yaşının Nörofibromatozis tip 

1’de 16,4±12,5, Tüberosklerozda 5,78±8,6 ve Sturge Weber Sendromunda 6,00±7,1 

olduğu tespit edildi. Hastalardan 33 (% 63,5)’ünde nöbet varlığı tespit edildi; ortalama 

nöbet sıklığının 8,33±7,9 olduğu saptandı. Antinöbet ilaç kullanımı 48 (% 92,3) hastada 

rastlanırken; ortalama antinöbet ilaç kullanımının 1,81±0,9 olduğu belirlendi. En sık 

kullanılan ilaçlar sırasıyla 24 (% 50,0)’ünde karbamazepin, 23 (% 47,9)’ünde valproik 

asit, 18 (% 37,5)’inde levetirasetam idi. İlaç kullanan kadın hastalarda en sık kullanılan 

ilaçlar sırasıyla 12 (% 50,0)’sinde karbamazepin, 11 (% 45,8)’inde levetirasetam 

şeklinde tespit edildi. 

 

 Nöbet tiplerinin dağılımı hastalarda en sık, sırasıyla 36 (% 69,2)’sında fokal 

başlangıçlı bilateral tonik klonik, 12 (% 23,1)’sinde farkındalığın korunduğu fokal 

motor, 8 (% 15,4)’inde ise jeneralize başlangıçlı motor ve nonmotor tipleri olduğu tespit 

edildi. EEG bulgularının dağılımı sırasıyla hastaların 8 (% 15,4)’inde normal, 9 (% 

17,3)’unda diffüz yavaş, 16 (% 30,8)’sında fokal yavaş, 19 (% 36,5)’unda ise fokal 

epileptik bulguları tespit edildi. 

 

 Hastaların kranial manyetik rezonans görüntüleme bulgularına bakıldığında 7 (% 

13,5)’sinin normal, 45 (% 86,5)’inin ise anormal olduğu tespit edildi. Hastaların 15 (% 

28,8)’inde mental retardasyon varlığı tespit edildi. 

 

 İlaç kullanan 48 hastanın yılda geçirdikleri ortalama nöbet sayısına bakıldığında; 

tekli ilaç kullananların yılda ortalama 3,92±3,8; iki ilaç kullananların 12,6±8,3; üçten 

fazla ilaç kullananların ise yılda ortalama 10,5±8,5 nöbet geçirdiği belirlendi. 
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 Sonuç: Nörokutanöz hastalıklar multidisipliner yaklaşım gerektiren hastalıklardır. 

Doğru tanı ve tedavi nöbet prognozu ve kognitif etkilenim açısından kritik önem 

taşımaktadır. Daha detaylı ve daha çok sayıda hastayı kapsayan çalışmalar bu yolda bize 

ışık tutacaktır. 

 

Anahtar Kelimeler: Epilepsi, Nörokutanöz hastalıklar, Nörofibromatozis tip 1, Sturge-

Weber Sendromu, Tüberoz skleroz  
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ABSTRACT 

Epilepsy Treatment and Seizure Prognosis in Neurocutaneous Diseases 

 Objective: The aim of this study was to evaluate the presence of epilepsy, its 

treatment, seizure prognosis, and factors influencing these aspects in patients with 

neurocutaneous disorders, specifically tuberous sclerosis (TSC), neurofibromatosis type 

1 (NF1), and Sturge Weber Syndrome (SWS). 

 

 Materials and Methods: A total of 52 patients diagnosed with NF1, SWS, and 

TSC and followed up at the Department of Neurology, Faculty of Medicine, Cukurova 

University, between 1990 and 2021, were included in this study. Demographic data 

such as gender, age, educational level, family history of epilepsy, clinical findings 

including seizure frequency, antiepileptic drug use, age of seizure onset, seizure type, as 

well as laboratory findings including electroencephalography (EEG) and cranial 

magnetic resonance imaging (MRI) were evaluated retrospectively with the approval of 

the Cukurova University Faculty of Medicine Ethics Committee. 

 

 Results: Of the 52 patients included in the study, 27 (51.9%) had NF1, 23 

(44.2%) had TSC, and 2 (3.8%) had SWS. The age of seizure onset was determined to 

be 16.4±12.5 years in NF1, 5.78±8.6 years in TSC, and 6.00±7.1 years in SWS. Seizure 

presence was detected in 33 (63.5%) of the patients, with an average seizure frequency 

of 8.33±7.9. Antiepileptic drug use was observed in 48 (92.3%) patients, with an 

average number of antiepileptic drugs used being 1.81±0.9. The most commonly used 

drugs were carbamazepine in 24 (50.0%) patients, valproic acid in 23 (47.9%), and 

levetiracetam in 18 (37.5%). Seizure types included focal onset bilateral tonic-clonic 

seizures in 36 (69.2%) patients, focal motor seizures with preserved awareness in 12 

(23.1%), and generalized onset motor and non-motor types in 8 (15.4%). EEG findings 

revealed normal results in 8 (15.4%) patients, diffuse slow waves in 9 (17.3%), focal 

slow waves in 16 (30.8%), and focal epileptic features in 19 (36.5%). Among the 

patients, 7 (13.5%) had normal cranial MRI findings, while 45 (86.5%) had abnormal 

findings. Mental retardation was present in 15 (28.8%) patients. Upon analyzing the 

average number of seizures per year in 48 medicated patients, those using a single drug 

experienced an average of 3.92±3.8 seizures per year, while those using two drugs 

experienced 12.6±8.3 seizures per year, and those using more than three drugs 

experienced an average of 10.5±8.5 seizures per year. 

 

 Conclusion: Neurocutaneous disorders require a multidisciplinary approach for 

accurate diagnosis and treatment, which is critical for seizure prognosis and cognitive 

outcomes. Further studies encompassing more detailed and extensive patient data are 

warranted to provide further insights into these conditions. 

 

Keywords: Epilepsy, Neurocutaneous disorders, Neurofibromatosis type 1, Sturge-

Weber Syndrome, Tuberous sclerosis 
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1. GİRİŞ ve AMAÇ 

 Uluslararası Epilepsi ile Savaş Derneği’nin yaptığı tanıma göre (International 

League Against Epilepsy-ILAE) epilepsi nöbeti beyinde anormal, aşırı veya senkron 

nöronal aktiviteye bağlı geçici semptom ve bulguların gelişmesi iken epilepsi 

hastalığı ise nöbeti oluşturma yatkınlığıyla ve bu durumun yarattığı nörobiyolojik, 

kognitif, psikososyal ve sosyal sonuçlar ile karakterize bir beyin hastalığıdır.
1
.  

 Epilepsi hastalığı tanısı: Yirmi dört saat ara ile en az iki tetiklenmemiş (spontan) 

veya refleks özellikli nöbet olması; en az bir tetiklenmemiş veya refleks özellikli nöbet 

ve 10 yıl içerisindeki nöbet tekrarlama riskinin en az %60 olması ve epilepsi 

sendromlarından birinin varlığı koşullarından biri aranmaktadır.
2
 

 Nörokutanöz hastalıklar içinde olan tüberoskleroz (TBS), nörofibromatozis tip 1 

(NF1) ve Sturge Weber sendromu’nda (SWS), nöbetlerin erken yaşlarda başlaması, 

kranial lezyonların varlığı ve nöbet tipinin fokal başlangıçlı olması gibi nedenler 

nedeniyle nöbetlerin refrakter olma riskini arttırmaktadır.
3
 

 Bu çalışmada Çukurova Üniversitesi Tıp Fakültesi Nöroloji Anabilim Dalı 

poliklinik ve servisinde 1990-2021 yılları arasında takip edilen 27 Nörofibromatozis tip 

1, 23 Tüberoskleroz ve 2 Sturge-Weber Sendromu tanılı hasta incelendi. Nörokutanöz 

hastalıklarda epilepsi tedavisi ve nöbet prognozu araştırıldı. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 2.1. Epilepsi  

 2.1.1. Tanım  

 Beyindeki anormal, aşırı nöronal aktivitenin yarattığı geçici klinik tabloya epilepsi 

nöbeti denir. Epilepsi ise bu nöbetleri oluşturmaya yatkınlığın olduğu genetik aktarımın 

da rol alabildiği nörobiyolojik, kognitif, psikososyal sonuçlarla karakterize bir 

hastalıktır.  

 Epilepsi sendromu, nöbet tipi, elektroensefalografi (EEG) ve radyolojik 

görüntülemelerin birlikte değerlendirildiği bir klinik tablodur.
4
 

 

 2.1.2. Epidemiyoloji 

 Epilepsi insidansı yılda ortalama 100.000’de 61,4 ‘tür; bu değer gelişmekte olan 

ülkelerde daha yüksek olup (139.0) gelişmiş ülkelerde daha düşüktür (48.9).
5
 Prevelans 

ise ülkeden ülkeye risk faktörlerinin farklılığı, etnolojik faktörlerin çeşitliliği nedeniyle 

değişkenlik gösterse de ortalama 1000 kişide 4 ile 10 kişi olarak belirtilmiştir.
6
  

 

 2.1.3. Etyoloji 

 2017 ILAE sınıflamasında epilepsi etyolojisi 6 bölümde incelenmiştir. Bunlar: 

genetik, yapısal, metabolik, immün, enfeksiyon ve bilinmeyen nedenlerdir.
4
 

 Genetik etyolojide epilepsi doğrudan genetik defekte bağlıdır. Genetik jeneralize 

epilepsiler bu grupta incelenir. Yapısal etyolojide serebral hasara bağlı epilepsi gelişme 

riskinin arttığı konjenital (örn. tüberoskleroz) ve edinsel (örn. inme) nedenler bulunur. 

Daha önceden kriptojenik olarak tanımlanan bilinmeyen nedenler kısaca diğer 

nedenlerin dışlandığı, epilepsi sebebinin bulunamadığı gruptur ve tüm epilepsilerin 

1/3’ünü oluşturmaktadır. 

 

 2.1.4. Sınıflama 

 ILAE 2017’de epilepsi sınıflandırmasını düzenlemiş ve tekrar sınıflandırmıştır.
7
 

Bu düzenleme aşağıdaki tabloda sunulmuştur: 
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Tablo 1. ILAE 2017 epilepsi sınıflandırması
7
 

JENERALİZE BAŞLANGIÇ 

MOTOR SEMPTOM NONMOTOR SEMPTOM (ABSANS) 

Tonik klonik Tipik 

Klonik Atipik 

Tonik Miyoklonik 

Miyoklonik-Tonik-Klonik Göz kapağı miyoklonisi 

Miyoklonik-atonik  

Atonik  

Epileptik spazmlar  

  

FOKAL BAŞLANGIÇ 

MOTOR SEMPTOM NONMOTOR SEMPTOM  

Farkındalık korunmuş 

Farkındalık korunmamış 

Bilinmiyor 

Farkındalık korunmuş 

Farkındalık korunmamış 

Bilinmiyor 

Otomatizmalar Otonom 

Atonik Duraklama 

Klonik Kognitif 

Epileptik spazmlar Emosyonel 

Hiperkinetik Duysal 

Miyoklonik-  

Tonik  

Fokal başlayan bilateral tonik klonik Fokal başlayan bilateral tonik klonik 

Başlangıç şekli bilinmeyen 

MOTOR SEMPTOM NONMOTOR SEMPTOM (ABSANS) 

Tonik klonik Duraklama 

Epileptik spazmlar  

Sınıflandırılamayan 

 

 2.2. Nörokutanöz Hastalıklar 

 Nörokutanöz hastalıklar deri ve sinir sistemi tutulumu temelinde gelişen 

hastalıklardır. Bunun yanı sıra kalp, göz, böbrek tutulumu da olmaktadır.  Bu grupta 

incelenen hastalıkların ortak bulgusu cilt lekelerinin olmasıdır. Daha önceden 

fakomatözler olarak adlandırılan grubun ismi “phacos” kelimesinden gelmekte olup 

doğum lekesi demektir. Bu lekeler her hastalıkta farklı özelliktedir. Ailesel geçiş bu 

hastalıkların çoğunda görülür.
8
 

 Nöral tüp embriyolojik gelişimin 3. haftasında şekillenir. Ektoderm, santral sinir 

sistemi, periferik sinir sistemi, epidermis, kıllar, deri altı bezleri gibi pek çok alanın 

öncülü olduğu için ektodermde meydana gelen bir bozuklukta geniş bir yapı grubunda 

etkilenme olur. Nörokutanöz hastalıklardaki geniş bir alana yayılan klinik bulgular da 

hem ektodermin hem mezodermin hem de endodermin etkilenmiş olabileceğini 

düşündürmektedir.
9
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 Nörokutanöz hastalıklarda en önemli morbidite nedenlerinden biri nörolojik 

tutulum nedeniyle gelişen epileptik nöbetlerdir.  Örneğin epilepsi tüberoskleroz (TBS) 

hastalarının %79-90’ını etkilemekte olup vakaların %60’ında nöbetler yaşamlarının ilk 

yılında gerçekleşmektedir.
10,11

 Tüberoskleroz hastalarında antinöbet ilaçlara (ANİ) 

dirençli ve her çeşit olabilen nöbet tipleri görülür. Nörofibromatozis tip1 (NF1) 

hastalarının nöbet geçirme riski normal popülasyondan daha sıktır (%9,5). Sturge-

Weber sendromu (SWS) hastalarının nöbetleri fokal motor olarak başlayıp bilateral 

tonik klonik nöbete evrilir.
8
 

 Nörokutanöz hastalıklarda epileptik nöbetlerin erken başladığı vakalarda kognitif 

etkilenme, yeti yitimi de daha sıklıkla görülür. Diğer nöropsikiyatrik bozukluklardan 

anksiyete bozukluğu, otizm, öğrenme güçlüğü de sağlıklı popülasyona oranla 

nörokutanöz hastalıklarda daha sık görülür. 

 Göz tutulumu her hasta grubunda farklı seyretmektedir. TBS’de retinal 

hamartomlar, SWS’de glokom, NF1’de Lisch nodülleri, optik yol gliomu görülür.  

 Bu hasta grubunda kranial görüntüleme bulguları da tipiktir. Örneğin TBS’de 

subepandimal nodüller, hamartomlar, subepandimal dev hücreli astrositomlar görülür.  

NF1’de nörofibromlar, hiperintens lezyonlar mevcuttur. SWS’de ise leptomeningeal 

anjiom ve kortikal kalsifikasyonlar tipiktir. 

 Mutant genler nörokutanöz hastalıklarda hücre büyümesi ve hücre ölümündeki 

anormalliğe ve buna bağlı olarak da tümör oluşumuna neden olurlar. Subepandimal dev 

hücreli astrositomlar, malign periferik sinir kılıfı tümörleri, nörofibromlar birlikte 

görülen malignitelerdendir. 

 

 2.2.1. Nörofibromatozis Tip1 (NF1) 

 NF1 otozomal dominant kalıtılan bir genetik bozukluk olup 4000 doğumda 1 

sıklıkla görülür.
12

. Bir tümör süpresör protein olan nörofibromin 1 kodlayan 17q11.2’de 

lokalize NF1 geninde mutasyona bağlı gelişir. Nf1 geninin patojenik varyantları 

proteinin üretiminin azalmasına veya bitmesine neden olur ve geniş klinik tablo ile 

kendini gösterir.
13

 

 NF1 kliniğinde cafe-au-lait lekeleri, Lisch nodülleri, kemik displazileri, aksiller 

çillenme, nörofibromlar, optik sinir gliomu görülür. Tanı klinik kriterlerle 

konulmaktadır (Tablo 2). Tanı kriterlerini karşılayan hastada genetik teste gereklilik 
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yoktur. Ek olarak NF1’de endokrin bozukluklar, gastrointestinal, ortopedik, 

kardiyovasküler, nörolojik patolojiler görülebilir.
14

 NF1’in kesin bir tedavisi 

bulunmamaktadır. Kişiden kişiye klinik değişkenlik göstermekle birlikte yıllar içinde 

ilerleme gösterir.
15

 Ortalama yaşam süresi genel popülasyona göre daha azdır ve 

hastalığa eşlik eden maligniteler erken ölümlerin en sık nedenidir.
16

  

 

Tablo 2. Nf1 tanı kriterleri
17

 (NIH Consensus 1988) 

NF1 tanı kriterleri (tanı için 2 bulgunun olması gerekir) 

Prepubertal dönemde çapı en geniş yerde 5 mm’den, postpubertal dönemde 15 

mm’den büyük, 6 veya daha fazla sayıda cafe-au-lait lekesi  

Aksiller veya inguinal çillenme   

2 veya daha fazla sayıda nörofibrom veya 1 pleksiform nörofibrom 

2 veya daha fazla sayıda Lisch nodülü  

Optik gliom  

İskelet displazisi 

1. derece akrabada hastalığın görülmesi   

 

 Doktora başvuru genellikle cilt bulguları nedeniyledir. NF1’in cilt bulguları; cafe-

au-lait lekeleri, hipopigmente maküller, nörofibromlar, anjiyomlardır. Cafe-au-lait 

lekeleri düz, uniform hiperpigmente maküllerdir. Genellikle doğumdan sonra ilk yıl 

ortaya çıkar ve çocukluk boyunca da artış gösterirler. Genel popülasyonda da 

görülebilmekle birlikte 6 ve daha fazla sayıda olması NF1’i düşündürür; NF-1 tanılı 

yetişkinlerin yaklaşık %95’inde bu lekeler görülür.
15

 Sayısıyla NF1 kliniği korelasyonu 

yoktur. Çillenme aksiller veya inguinal alan gibi katlantı yerlerinde olur ve cafe-au-lait 

lekelerinden daha küçük boyutta, kümelenme eğiliminde olurlar. Doğumdan 3-5 sene 

kadar sonra görülürler. 

 NF1’de hem benign hem malign tümör görülme sıklığı hayat boyu artmıştır.
18

 En 

sık karşımıza benign bir tümör olan nörofibromlar çıkar. Periferal nörofibromlar, 

periferal sinir kılıfında, kutanöz nörofibromlar dermise lokalizedirler. Kutanöz lezyonlar 

yumuşak olup ciltle birlikte hareket ederler. Pleksiform nörofibromlar, yüzeyel veya 

derin yerleşimli olabilirler, bir sinir ve büyük bir sinirin birden çok dalını içerirler. Ciltte 

ve yumuşak dokuda hipertrofi yapabilirler, bulunduğu bölgede cilt üzerinde portakal 

kabuğu görünümünde kalınlaşmış ve hiperpigmente alan gözlenebilir. Pleksiform 

nörofibromlar konjenital olup çocukluk çağı boyunca büyüme eğiliminde olurlar. NF1 

hastalarının %50’sinde tüm vücut görüntülemede karşımıza çıkarlar. Semptomatik 
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olanların havayolunu tıkama, spinal korda bası yapma gibi risklerin olması;  malign 

periferik sinir kılıfı tümörlerine (MPSNT) dönüşebilmeleri nedeniyle NF1 hastalarında 

önemli bir morbidite ve mortalite nedeni olurlar.
19

 Gastrointestinal kanalda gelişen 

nörofibromlar intestinal obstrüksiyona yol açabilirler.
9
 

 Lisch nodülleri, NF1’e spesifik melanositik hamartomlardır. Etkilenen 

yetişkinlerin %90’dan fazlasında iriste görülürler. Optik yol gliomu (OYG), NF1 

hastalarının %15-20’sinde görülebilen bir tümör olup optik yolun herhangi bir 

bölgesinden kaynaklanabilir.
20

 Benign karakterli pilositik astrositomlardır, büyüme 

hızları yavaştır. Genelde asemptomatik olur; görme keskinliğinde azalma, renk 

algısında bozulma, pupiller fonksiyon bozukluğu, propitozis ve optik sinir atrofisi 

yapabilir.
21,22

  

 OYG’nin yanı sıra NF1 hastalarında diğer santral sinir sistemi (SSS) 

malignitelerinin (özellikle düşük grade astrositomalar, beyin sapı gliomları gibi) 

gelişme riski artmıştır.
23,24

 NF1’de bir diğer sık rastlanan malignite de yumuşak doku 

sarkomlarıdır. Malign periferal sinir kılıfı tümörü, rabdomyosarkom, gastrointestinal 

stromal tümörlerin gelişme riski yine artmıştır.
18

  

 Nörolojik bulgulara baktığımızda dikkat eksikliği, öğrenme güçlüğü, hiperaktivite 

vakaların %30-60’ında görülmekteyken, epilepsi, intrakranial malformasyonlar, 

migrenöz baş ağrıları da diğer nörolojik komplikasyonlardır.
25

 NF1’de epilepsi 

prevelansı yaklaşık %4-6 olup genel popülasyona göre 2 kat daha sık epilepsi 

görülmektedir.
26,27

 Nöbetler herhangi bir yaşta başlayabilir ve herhangi bir tipte olabilir, 

genellikle intrakranial lezyonla ilişkisizdir.
28

  

 Vasküler patolojiler de NF1 hastalarında görülebilir. Renal arter stenozuna bağlı 

hipertansiyon karşımıza çıkabilir. Bir diğer patoloji de pulmoner hipertansiyondur daha 

çok yetişkin dönemde ortaya çıkar.
29

 

 Bilinmeyen parlak objeler (unidentified brigtht objects (UBO)), NF1 hastalarında 

MRG’da en sık görülen lezyonlardır. T2 ağırlıklı kesitlerde hiperintens olarak 

görülürler. Ancak bu lezyonlarda kontrast tutulumu mevcutsa veya kitle etkisi varsa 

düşük dereceli gliom açısından araştırılmalıdırlar. Çocukluk döneminde görülse de 

yetişkinlik döneminde kaybolurlar. Bazal ganglionda, serebellumda, beyin sapında ve 

subkortikal beyaz maddede görülürler.
30

 Ek olarak megalensefali ve serebrovasküler 

displazi de nörogörüntülemelerde NF1’de karşımıza çıkabilirler. 
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 Tedavi komplikasyonlara yönelik düzenlenir. Tümöral oluşumlarda yaklaşım 

tümörün tipine, büyüklüğüne, progresif veya semptomatik olup olmadığına göre cerrahi 

veya medikal tedavi olarak karar verilir. Nörolojik bozukluklar olan kognitif etkilenme, 

nöbet, öğrenme güçlüğü, periferal nöropatiye bir nörolog tarafından spesifik yönetim 

yapmak gerekmektedir. Kemik anomalileri (displazi, skolyoz) için ortopedik müdahale 

önemlidir.  

 Ayrıca etkilenen aile bireyleri ve aileye genetik danışmanlık ve hastalığın seyri 

hakkında bilgi vermek önem arz eder. Prognoz hakkında bilgiler kısıtlı olmakla birlikte 

beklenen yaşam süresinin kısaldığı görülmektedir. Malign neoplaziler mortaliteden 

primer sorumlu nedenlerdir. 

 

 2.2.2. Sturge Weber Sendromu 

 Sturge Weber Sendromu(SWS), 50.000 doğumda bir sıklıkla görülen nadir bir 

konjenital vasküler patolojidir.
31

 Kalıtımsal geçiş göstermez. Yüz bölgesindeki porto 

şarabı doğum lekesi ve sendromla ilişkili beyin ve göz tutulumu yapan kapiller-venöz 

malformasyon ile karakterizedir. G(alfa)q subunitini kodlayan GNAQ genindeki 

somatik mutasyona bağlı ortaya çıkar.
32

 Bir hipoteze göre SWS’deki kapiller venöz 

malformasyon fetal ektodermal dokunun maturasyonunun kontrolsüz olmasına 

bağlanmıştır.
33,34

 İntrakranial anjiomatozis genellikle porto şarabı doğum lekesinin 

olduğu taraftadır. 

 SWS kliniği, nöbet, hemiparezi, inme benzeri ataklar, glokom ve görme alan 

efektleriyle karakterizedir; çocukluk döneminde mental retardasyon (MR), öğrenme 

güçlüğü görülebilir.
35

  

 Nörolojik bulguların varlığı ve progresyonunun nedeni net olarak 

aydınlatılamamıştır.  Bazı hastalarda hücresel glukoz metabolizmasının düştüğünün 

gösterilmesi leptomeningeal kapiller venöz malformasyonun hipoksik iskemik hasara 

yol açtığını düşündürmektedir.
34,36,37

 

 SWS’de tanı fasyal kapiller malformasyonun ve leptomeningeal kapiller-venöz 

malformasyonun gösterilmesiyle konulur. 

 Porto şarabı lekesi, tipik olarak alın ve üst göz kapağı bölgesinde yer alan kapiller 

bir malformasyondur. Genelde doğumda bu lezyon saptanır, yaş ilerledikçe görünümü 
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değişebilir. Yüzün diğer bölgelerine (dudak, damak, dil vb) yayılabilir. Bu 

malformasyonun oküler koroidal membrana yayılması glokoma yol açabilir.  

 Leptomeningeal vasküler malformasyon, genelde fasyal lezyonun olduğu 

taraftadır, en çok parietal ve oksipital alanlar etkilenir ancak serebrumun herhangi bir 

alanını içerebilir. Oksipital korteksin tutulması halinde görme alan defisitleri karşımıza 

çıkar. Porto şarabı lekesi olan hastaların %10-20’sinde görme alan defisitleri görülür.
38

 

Malformasyonun görüldüğü leptomeninkste kalınlaşma ve renk değişikliği meydana 

gelir. Altındaki parankimde atrofi ve kalsifikasyon görülebilir. Bu kalsifikasyonun 

sebebi malformasyona bağlı gelişen venöz stazın yaptığı kronik doku iskemisidir.
39

 

 Nörolojik bulgular olan nöbetler, fokal nörolojik defisitler ve mental gerilik 

progresif seyirlidir. Serebral tutulumu olan SWS hastalarının %75-90’ında hayatlarının 

ilk yılında nöbet beklenir.
40

 Hatta bazen SWS’deki ilk semptom nöbet olabilir. Epilepsi 

görülen hastalarda medikal tedaviye direnç olması ve erken başlangıç kötü prognoz 

göstergeleridir.
41

 Nöbetler çoğunlukla fokal olup ardından tonik klonik nöbete 

dönüşebilir. İnfantil spazmlar SWS ile yakın ilişkilidir ve daha çok asimetrik tutulum 

yapar.
39

 Tedavide karbamazepin (KBZ), okskarbazepin (OKZ), levetirasteram (LEV) 

kullanılabilir. Tedaviye dirençli nöbetlerde hemisferektomi bir seçenek olup şu an için 

bilgiler kısıtlıdır.
42

 

 Status epileptikus SWS’de hiç de beklenmedik bir durum değildir. Hatta inme 

benzeri ataklar olarak tanımlanan tek taraflı güçsüzlük, yeni başlayan ve haftalar 

sürebilen görme alan defisitleri status sonrası karşımıza çıkabilen bir klinik tablodur.
36

 

Hemiparezi genellikle nöbetlerin başlamasıyla birlikte gelişir.
34

 İntrakranial lezyonun 

kontralateralindedir. Paretik ekstremite yaşamın ilerleyen dönemlerinde atrofik kalır. 

 Mental retardasyon ilk aylarda kendini göstermeyebilir. IQ düşüklüğü sık nöbet 

ve frontal lobun erken etkilenmesiyle ilişkilendirilmiştir.
43

 Kognitif fonksiyonu en kötü 

olan grup bilateral intraserebral lezyonu olanlardır. Mental retardasyon ve nöbetler 

beraberinde davranış bozukluklarını da getirir.
44

 SWS’deki nörolojik klinik bulgular 

arasında epilepsi ve mental retardasyonun yanısıra migrenöz baş ağrıları da önemli yer 

tutar. Migren SWS hastalarının %28’lik bir kesimini etkilemektedir.
45

 

 Porto şarabı doğum lekesi olan her hastaya mutlaka intrakranial inceleme 

yapılması gerekir. Güncel bilgilerimize göre SWS’de leptomeningeal kapiller venöz 

malformasyonu ve etkilenen serebral yapıları görebilmemiz için en iyi teknik kontrastlı 
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serebral MRG’dır.
46

 Pial anjiyomun kontrast tutması sayesinde kalsifikasyonlar 

gelişmeden önce SWS tanısı konulabilir. T1 sekanslarda koroid pleksus genişlemesi, 

leptomeningeal anjiomlar kontrast tutulumu gösterir. MRG çekilemeyen durumlarda 

serebral beyin BT ile kalsifikasyonlar ve atrofi gösterilebilir. Kranial MRG ve BT SWS 

sendromunda birbirini tamamlar özelliktedir, MRG’da korteksteki kalınlaşma, beyaz 

cevher anomalileri, BT’de kalsifikasyon net olarak görülür. İnfantil dönemde 

nörogörüntüleme endike değildir. Çünkü görüntülemenin normal olması SWS’yi 

dışlamaz. Porto şarabı lekesi bulunan infantların %90’ında intrakranial lezyon 

bulunmaz. 

 Prognoz serebral ve cilt bulgularının düzeyi ve nöbetlerin başlama yaşı ve 

nöbetlerin tedaviye yanıtıyla ilişkilidir. Nöbetleri kontrol etmek genellikle zordur. 

Karbamazepin ve okskarbazepin ile tedavide daha iyi yanıtlar alınmaktadır.
47

 Ek olarak 

SWS tanısı alan tüm hastaların çocukluktan itibaren düşük doz aspirin tedavisine (3-5 

mg/kg/gün) başlaması önerilmektedir.
38

 Düşük doz aspirin hem inme benzeri atakları 

hem de nöbetlerin ciddi düzeye erişme riskini düşürür.
48

 

 

 2.2.3. Tüberoskleroz 

 Tüberoskleroz kompleksi, organlarda hamartom şeklinde tutulumla seyreden 

otozomal dominant, multisistemik bir hastalıktır. Beyin, kalp, karaciğer, böbrek, cilt, 

göz tutulumu yapar.
49

 Klasik triadı nöbet, fasial anjiofibrom ve mental retardasyon 

şeklindedir.
50

 1:6000-1:10,000 canlı doğumda bir görülmektedir.
51

 Tanı klinik ve 

genetik tanı testleri yardımıyla konulur (Tablo 3). En sık bildirilen nörolojik bulgular 

kortikal tüberler ve subepandimal nodüllerdir.
52

 

 TSC 1 ve TSC 2 genindeki mutasyonlardan kaynaklanır. Patojenik varyantlar 

mTOR yolağında aşırı aktivasyon yaparak çeşitli organlarda benign tümoral oluşumlar 

yapar.
53

 Hastalığa yol açan patojenik varyantlar, tanı kriterlerini karşılayan olguların 

%85-90’ında moleküler genetik testlerle (dizi analizi, delesyon/duplikasyon analizi) 

tanımlanabilir.
54

  

 TSC1’in patojenik varyantı vakaların %25’inde karşımıza çıkar.
54

 TSC1 geni 

hamartin protenini kodlar ve bu protein TSC2’nin kodladığı tuberin geni ile bir 

kompleks oluşturur.
55,56
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 TSC2 normal beyin gelişimi ve kardiyomyosit gelişiminde rol oynar.
57,58

 

Kardiyak tümörlerin (rabdomyomlar) TSC2’deki mutasyonla alakalı olduğu öne 

sürülmektedir. 

 Tüberoskleroz patogenizinde en iyi aydınlatılan durum hamartin-tuberin 

kompleksinin mTOR ile ilişkisidir. Bu kompleks normalde mTOR aktivitesini inhibe 

eder.
56

 mTOR yolağı protein translasyon regülasyonu, hücre siklus progresyonu 

açısından önemlidir. Tüberosklerozun oluşmasına neden olan mutasyonlar bu 

inhibisyonun durmasına ve buna bağlı kontrolsüz hücre çoğalmasına yol açarak 

hamartom gelişmesine neden olurlar.
59

 Hastalık genellikle çocukluk çağında epilepsi ve 

cilt bulgularıyla karşımıza çıkar. TBS’ye mental retardasyon, öfke nöbetleri, 

hiperaktivite gibi psikiyatrik bozukluklar da eşlik eder.
60

 TBS’deki anormal hücresel 

proliferasyon ve diferansiyasyon sonucu kortikal tüberler, subepandimal nodüller 

(SEN), subepandimal dev hücreli astrositomalar gelişir.  

 

Tablo 3. Tüberoskleroz tanı kriterleri
61

 

Klinik tanı ölçütleri  

Majör bulgular  

1. Hipomelanotik maküller (≥3; en az 5 mm çap) 

2. Fasial Anjiofibrom(≥3) ya da alın fibröz plaklar 

3. Ungual fibrom (≥2) 

4. Shagreen yaması (bağ dokusu nevüs) 

5. Çok sayıda retinal hemartomlar 

6. Kortikal displaziler (tuberler ve serebral beyaz cevher radyal migrasyon çizgileri içerir) 

7. Subependimal noduller 

8. Subependimal dev hücreli astositomlar 

9. Kalpte rabdomiyom 

10. Lenfanjioleiyomyomatozis (LAM)(*) 

11. Anjiomyolipoma(≥2)(*)  

Minör Bulgular 

1. Konfeti deri lezyonları (1-2mm hipomelanotik maküller)  

2. Diş minesinde çok sayıda çukurlar (≥3) 

3. İntraoral fibrom (≥2) 

4. Retinada hipopigmente yama 

5. Çoklu renal kistler  

6. Böbrek dışı hamartom  

7. Sklerotik kemik lezyonları 

Kesin Tanı: 

2 major kriter veya  

1 major kriter+ 2 minor kriter 

TSC1 veya TSC2’de bilinen bir patojenik mutasyonun belirlenmesi 

Olası Tanı:  

1 majör kriter veya  

≥2 minor kriter. 

*Diğer tanı kriterleri olmadan LAM ve anjiyomyolipom varlığı kesin tanı koydurmaz 
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 TBS’nin kliniğini çeşitli organlarda gelişen benign tümörler(beyin, kalp, cilt, göz, 

böbrek, akciğer, karaciğer) belirler. TBS’de malignite riski artmıştır. Çoğu hastada 

epilepsi ve yarıdan fazlasında kognitif defisit, öğrenme güçlüğü vardır. Otizm, davranış 

bozuklukları diğer klinik bulgulardır. Hatta TBS ilişkili nöropsikiyatrik bozukluklar 

(TAND) diye bir tanım bulunmaktadır.
51

 Bu nöropsikiyatrik sorunlar glionöronal 

hamartomlar (tüberler), periventriküler dev hücreli astrositomlar ve beyaz madde 

anomalileriyle alakalıdır.
62

 

 TBS popülasyonunun %81-95’inde karakteristik cilt lezyonları vardır.
10

 En sık 

görülenler: hipopigmente maküller, genellikle yüzün malar bölgesinde karşımıza çıkan 

anjiofibromalar, sırt bölgesindeki shagreen cilt yamaları, alın bölgesindeki kahverengi 

fibröz plaklardır. Cilt lezyonlarının malign transorfmasyon riski fazla olmamakla 

birlikte ergenlik boyunca büyüme, sayılarında artma ve sonrasında stabilleşme 

eğiliminde olurlar. 

 Serebral lezyonlar olan kortikal glionöronal hamartomlar ve subepandimal 

nodüllerin ikisi de hamartom olarak isimlendirilir. Glionöronal hamartomlar 

disorganize, atipik nöronal ve glial yapılardan oluşur. Subepandimal nodüllerin de 

içeriği aynı olup subepandimal dev hücreli tümörlerden yalnızca boyut olarak küçük 

olmalarıyla ayırt edilirler. TBS tanılı çocuk hastaların %90’ın MRG görüntüleme ile bu 

lezyonlar saptanabilir.
63

 

 Subepandimal dev hücreli tümörler, TBS’nin karakteristik beyin tümörüdür. 

Benign karakterlidir, yavaş büyür ve periventriküler alana yerleşir ve tüm TBS 

hastalarının %5-20’sinde görülür.
64,65

 Glionöronal hamartomların subepandimal dev 

hücreli tümörler ve nodüller ile aynı öncü hücreleri paylaşmaları ve her ikisinin de 

anormal nöroglial farklılaşmadan meydana gelmelerine rağmen neden hamartomların 

değil de subepandimal nodüllerin neoplastik dönüşüme uğradığı sorusu henüz 

aydınlatılamamıştır. Papilödem gelişen, hidrosefali meydana gelen, kontrol 

görüntülemelerde büyüme saptanan tümörlerde tedavi cerrahi rezeksiyondur.
64

 

 Epilepsi, TBS’li olguların %75-80’ini etkileyen önemli bir morbiditedir ve büyük 

çoğunluğunda epilepsi hayatın ilk yılında gelişir.
66

 Ancak nöbetsiz yetişkinlerde de yeni 

başlangıçlı nöbet gelişme riski vardır.
11

 TSC1 ve TSC2 gen mutasyonları mTOR sinyal 

yolağını aktive eder. mTOR sinyal yolağı, epileptogenezise katılan anormal aksonal 

çoğalma ve nörogenezden sorumlu tutulmaktadır.
67

 TBS olgularında hemen hemen 
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bütün epilepsi nöbet tipleri görülür ancak en sık epileptik spazmlar, fokal nöbetler ve 

dirençli fokal-başlangıçlı epilepsi görülür.
11

 Prenatal tanı ve erken postnatal tanı TBS 

olgularında erken tedaviye başlamaya olanak sağlayarak dirençli nöbetlerin önüne 

geçebilmekte ve gelişim sürecine olumlu katkı sağlamaktadır.
68

 Erken dönemde 

başlayan nöbetler hastada dirençli epilepsi tablosunun oluşmasına, davranış 

bozukluklarının gelişmesine neden olur. Tüberoskleroz infantil spazmların en yaygın 

nedenidir.  

 TBS ile ilişkili infantil spazmda hipsaritmiler en sık görülen elektroensefalografi 

(EEG) bulgularındandır. TBS’li hastalarının EEG bulgularında anormallik görülme 

oranı oldukça yüksektir. TBS ile takipli hastaların yaklaşık %75’inde rutin EEG’de 

epileptiform anomali görülmektedir.
69

 

 MRG’da FLAIR kesitlerde düşük sinyalizasyon veren kortikal glionöronal 

hamartomların epilepsi açısından yüksek risk içerdiği tespit edilmiştir.
70

 Kortikal 

glionöronal hamartomlar normalde FLAIR MRG’da homojen bir görünüm içerirler. 

 Olguların ilk yılında anti-nöbet tedavide ilk seçenek vigabatrin iken fokal 

nöbetlerde karbamazepin, okskarbazepin, topiramat tercih edilir. mTOR aktivasyonu 

sonucu ortaya çıkan nöroeksitasyon ve nöbetler gözönüne alınarak mTOR inhibitörleri 

anti-nöbet amaçlı kullanılabilirler. Sirolimus(rapamisin) ve everolimus mTOR 

yolağındaki hücre siklusu, büyümesi, kontrolü, anjiogenezis ve glikolitik aktivitelerden 

sorumlu olan proteinleri kodlayan mTOR yolağı elemanlarının fosforilasyonunu 

azaltma yoluyla inhibe ederler.
71
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 

 Bu çalışmaya Çukurova Üniversitesi Tıp Fakültesi (ÇÜTF) Nöroloji Anabilim 

Dalı epilepsi polikliniğinde 1990-2021 yılları arasında nörofibromatozis tip 1, Sturge-

Weber Sendromu ve Tuberoskleroz tanılarıyla servis ve poliklinikte takip edilen 76 

hasta dahil edildi. 24 hastanın dosya verileri eksik olduğundan çalışmadan çıkarıldı ve 

toplamda 52 hasta çalışmaya dahil edildi. Olguların demografik verileri, 

elektrofizyolojik incelemeleri, klinik bulguları ve laboratuvar bulguları Çukurova 

Üniversitesi Tıp Fakültesi 07.01.2022 tarih ve 118 sayılı etik kurul onayı ile retrospektif 

olarak değerlendirildi.  

 Nörofibromatozis tip 1 hastalarının tanısında Amerikan National Institutes of 

Health’in 1988’de belirlediği (NIH 1988) tanı kriterleri kullanılmıştır.
17

  

 Sturge-Weber Sendromu hastalarının tanısında 2008 Helsinki Deklarasyonu esas 

alınmıştır. 

 Tüberoskleroz hastalarında 2021 Uluslararası TSC konsensus konferansında 

güncellenen bilgiler kullanılmıştır. 

 Tüm hastaların dosyaları taranarak yaş, cinsiyet, başvuru şikayetleri, aile öyküleri, 

kullandıkları anti-nöbet ilaçlar, epilepsi başlangıç yaşı, nöbet sıklığı ve tipi, nörolojik 

muayene, elektroensefalografi ve kranial MRG bulguları kaydedildi. 

 Nöbet sıklığı kaydedilirken yılda ortalama kaç nöbet olduğu değerlendirildi. 

Kranial MRG’da nörofibromlar, hamartomatöz lezyonlar, subepandimal nodüller, 

kortikal tüberler, optik gliom, fakomatöz lezyon varlığı olanlar “anormal” olarak 

değerlendirilirken radyolojik bulgu olmayanlar “normal” olarak kabul edildi. 

 EEG bulguları; normal, diffüz yavaş, fokal yavaş ve fokal epileptik olarak 4 ayrı 

kısımda incelendi. 

 Verilerin istatistiksel analizinde SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) 

23.0 paket programı kullanıldı. Kategorik ölçümler sayı ve yüzde olarak, sürekli 

ölçümler ortalama ve standart sapma (gerekli yerlerde medyan (ortanca) ve minimum-

maksimum) olarak özetlendi. Kategorik ifadelerin çözümlenmesinde ki-kare testine 

başvuruldu. Çalışmada yer alan parametrelerin normal dağılım gösterip göstermediğini 

belirlemede Shapiro-Wilk testi kullanıldı. Normal dağılım göstermeyen parametrelerde 

ikili grup analizlerinde Mann Whitney u testi, ikiden fazla grup analizlerinde ise 
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Kruskal Wallis testi kullanıldı. Değişkenlerden ikiden fazla grubu olanların gruplar 

arasındaki farklılığın kaynağını belirlemede Post Hoc testlerinden Bonferroni testine 

başvuruldu. Tüm testlerde istatistiksel önemlilik düzeyi 0.05 olarak alındı. 
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4. BULGULAR 

 Çalışmaya nörokutanöz hastalık tanılı 52 hasta dahil edildi. Hastalarda kadın, 

erkek dağılımı benzerdi.  

 Yaş ortalamaları 34,4±9,8 yıl iken; erkekler (31,2±9,7 yıl) ile kadınların 

(31,6±10,2 yıl) yaş ortalamalarının da benzer olduğu saptandı (p=0,942; Tablo 4). 

 Hastaların 15 (% 28,8)’inde akraba evliliği tespit edildi. Ailede epilepsi öyküsü 21 

(% 40,3) hastada gözlendi. 

 Eğitim düzeyi hastalarda sırasıyla 3 (% 5,8)’ünün okuma yazma bilmediği, 30 (% 

57,7)’u ilkokul, 11 (% 21,2)’i lise, 8 (% 15,4)’i ise üniversite mezunu şeklinde dağılım 

gösterdiği saptandı. 

 Nörokutanöz hastalık dağılımı ise 27 (% 51,9)’sinde NF1, 23 (% 44,2)’ünde TBS, 

2 (% 3,8)’sinde ise SWS olduğu belirlendi. 

 Epilepsi başlangıç yaşının hastalarda 11,3±11,9 yıl olduğu gözlendi (Tablo 4). 

 

Tablo 4. Hastaların demografik bulguların incelenmesi 

 Sayı (n) Yüzde (%) 

Cinsiyet   

Erkek 26 50,0 

Kadın 26 50,0 

Akraba evliliği 15 28,8 

Epilepsi öyküsü 21 40,3 

Eğitim düzeyi   

Okuma yazma bilmiyor 3 5,8 

İlkokul 30 57,7 

Lise 11 21,2 

Üniversite mezunu 8 15,4 

Nörokutanöz   

NF 27 51,9 

TBS 23 44,2 

SWS 2 3,8 

 Ort±Ss Med (Min-Maks) 

Yaş 34,4±9,8 29 (18-58) 

Epilepsi başlangıç yaşı 11,3±11,9 8,5 (0-55) 

Cinsiyet&Yaş*   

Erkek 31,2±9,7 29 (18-56) 

Kadın 31,6±10,2 29 (19-58) 

* p=0,942 

 

 Hastalardan 33 (% 63,5)’ünde nöbet varlığı tespit edilirken; ortalama nöbet 

sıklığının 8,33±7,9 /yıl olduğu saptandı.  
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Tablo 5. Nöbet bulgularına ait parametrelerin incelenmesi 

 Sayı (n) Yüzde (%) 

Nöbet sıklığı 33 63,5 

Antinöbet ilaç varlığı 48 92,3 

 Ort±Ss Med (Min-Maks) 

Epilepsi başlangıç yaşı 11,3±11,9 8,5 (0-55) 

Nöbet sıklığı (n=33) 8,33±7,9 5 (1-24) 

Antinöbet ilaç kullanım sıklığı 1,81±0,9 1,5 (1-4) 

 

 Tablo 6’da hastaların nöbet bulguları ile cinsiyet değişkenleri arasında anlamlı bir 

farklılık olmadığı belirlendi (p>0,05). 

 

Tablo 6. Nöbet bulguları ile cinsiyet değişkeni arasındaki farklılıklar 

 Erkek 

(n=26) 

Kadın 

(n=26) 
p 

Nöbet sıklığı (n(%)) 15 (57,7) 18 (69,2) 0,388 

Antinöbet ilaç varlığı (n(%)) 24 (92,3) 24 (92,3) 1,000 

Epilepsi başlangıç yaşı (Ort±Ss) 12,3±11,7 10,3±12,3 0,363 

Nöbet sıklığı (n=33) (Ort±Ss) 9,06±7,7 7,72±8,3 0,403 

Antinöbet ilaç kullanım sıklığı (Ort±Ss) 1,79±0,9 1,83±0,9 0,937 

* p<0,05, Ki-kare, Mann Whitney U 

 

 Hastalardan 48 (% 92,3)’inin ANİ kullandığı tespit edildi. İlaç kullanan 48 

hastadan 24 (% 50,0)’ünün tekil, 10 (% 20,8)’unun iki, 14 (% 29,2)’ünün ise üçten fazla 

ilaç kullandıkları belirlendi. Hastaların tedavileri değerlendirildiğinde en sık 

karbamazepin’in, en az ise FHT, MDZ ve LTG’nin tercih edildiği saptanmıştır (Tablo 

7). 

 

Tablo 7. İlaç kullanımına ilişkin bulgular 

 Sayı (n) Yüzde (%) 

Antinöbet İlaç kullanımı 48 92,3 

İlaç kullananlarda (n=48)   

Tekil 24 50 

İki 10 20,8 

Üçten fazla 14 29,2 

İlaç Kullananlarda En Sık kullanılan ilaçlar   

VA 23 47,9 

KBZ 24 50,0 

LEV 18 37,5 

LKZ 5 10,4 

TPM 4 8,3 

CLB 3 6,3 

VGB 2 4,2 

FHT 1 2,1 

PRM 3 6,3 

MDZ 1 2,1 
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Tablo 7’nin devamı 

KLN 4 8,3 

LTG 1 2,1 

PHB 3 6,3 

OKZ 3 6,3 

 

Tablo 8. Kadın hastaların ilaç kullanımına ilişkin bulgular (n=24) 

 Sayı (n) Yüzde (%) 

İlaç kullananlarda (n=48)   

Tekil 12 50,0 

İki 5 20,8 

Üçten fazla 7 29,2 

İlaç Kullananlarda En Sık kullanılan ilaçlar   

KBZ 12 50,0 

LEV 11 45,8 

VA 9 37,5 

LKZ 4 16,7 

TPM 2 8,3 

CLB 2 8,3 

KLN 2 8,3 

PHB 2 8,3 

VGB 1 4,2 

FHT 1 4,2 

PRM 1 4,2 

MDZ 1 4,2 

LTG 1 4,2 

OKZ - - 

 

 Hastaların nöbetleri incelendiğinde 48 (% 92,3)’inin tekil, 4 (% 7,7)’ünün ise iki 

nöbet tipi olduğu belirlendi. Nöbet tiplerinin dağılımı hastalarda en sık sırasıyla 36 (% 

69,2)’sında fokal başlayıp bilateral tonik klonik olan nöbetler, 12 (% 23,1)’sinde 

farkındalığın korunduğu fokal motor nöbet, 8 (% 15,4)’inde ise jeneralize başlangıçlı 

motor ve nonmotor nöbet tipleri olduğu tespit edildi (Tablo 9). 

 

Tablo 9. Nöbet tiplerinin incelenmesi 

 Sayı (n) Yüzde (%) 

Nöbet    

Tekil 48 92,3 

İki 4 7,7 

Nöbet Tipleri   

Fokal başlangıçlı bilateral tonik klonik 36 69,2 

Farkındalığın korunduğu fokal motor 12 23,1 

Jeneralize başlangıçlı motor ve nonmotor 8 15,4 

 

 Nöbet tipi ile cinsiyet değişkeni arasındaki dağılımın benzer olduğu belirlendi 

(p=1,000).  
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 Kadın hastalarda en sık gözlenen nöbet tipi farkındalığın korunduğu fokal motor 

iken, fokal başlangıçlı bilateral tonik klonik ve Jeneralize başlangıçlı motor ve 

nonmotor nöbet tiplerinin erkek hastalarda daha sık gözlendiği tespit edildi. Buna karşın 

cinsiyet gruplar arasındaki dağılımın istatistiksel açıdan anlamlı olmadığı belirlendi 

(Tablo 10). 

 

Tablo 10. Nöbet tipleri ile cinsiyet değişkeni arasındaki farklılıklar 

 Erkek 

(n=26) 

Kadın 

(n=26) 

p 

n(%) n(%) 

Nöbet tipi    

Tekil 24 (92,3) 24 (92,3) 1,000 

İki 2 (7,7) 2 (7,7)  

Nöbet Tipleri    

Fokal başlangıçlı bilateral tonik klonik 19 (73,1) 17 (65,4) 0,548 

Farkındalığın korunduğu fokal motor 4 (15,4) 8 (30,8) 0,188 

Jeneralize başlangıçlı motor ve nonmotor 5 (19,2) 3 (11,5) 0,442 

* p<0,05, Ki-kare 

 

 Nörokutanöz hastalık dağılımı incelendiğinde erkek hastalarda NF1 oranı, kadın 

hastalarda ise TBS oranının anlamlı derecede daha yüksek olduğu gözlendi (p=0,038) 

(Tablo 11). 

 

Tablo 11. Nörokutanöz bulguları ile cinsiyet değişkeni arasındaki farklılıklar 

 Erkek 

(n=26) 

Kadın 

(n=26) 

p 

n(%) n(%) 

Nörokutanöz    

NF 18 (69,2) 9 (34,6) 0,038* 

TBS 7 (26,9) 16 (61,5)  

SWS 1 (3,8) 1 (3,8)  

* p<0,05, Ki-kare 

 

 Hastaların nörokutanöz değişkeni ile ilaç kullanımı ve ilaç kullananlardaki miktar 

bulguları arasında anlamlı bir farklılık gözlenmedi (sırasıyla p=0,067; p=0,206). TBS 

hastalarında KBZ ilaç kullanım sıklığı diğer gruplara göre daha yüksek bulundu 

(p=0,012) (Tablo 12). 
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Tablo 12. Nörokutanöz değişkeni ile antinöbet ilaç kullanımı arasındaki farklılıklar 

 Nörokutanöz 

p NF TBS SWS 

n(%) n(%) n(%) 

Antinöbet ilaç kullanımı 25 (92,6) 22 (95,7) 1 (50) 0,067 

Antinöbet ilaç kullananlarda 

(n=48) 
    

Tekil 16 (64) 7 (31,8) 1 (100) 0,206 

İki 4 (16) 6 (27,3) -  

Üçten fazla 5 (20) 9 (40,9) -  

Antinöbet ilaç kullananlarda en 

sık kullanılan ilaçlar 
    

VA 12 (48) 11 (50) - 0,619 

KBZ 8 (32) 16 (72,7) - 0,012* 

LEV 9 (36) 8 (36,4) 1 (100) 0,427 

LKZ 2 (8) 3 (13,6) - 0,772 

TPM 1 (4) 3 (13,6) - 0,469 

CLB - 3 (13,6) - 0,151 

VGB - 2 (9,1) - 0,291 

FHT 1 (4) - - 0,625 

PRM 2 (8) 1 (4,5) - 0,858 

MDZ 1 (4) - - 0,625 

KLN 1 (4) 3 (13,6) - 0,469 

LTG - 1 (4,5) - 0,547 

PHB - 3 (13,6) - 0,151 

OKZ 3 (100) - - 1,000 

* p<0,05, Ki-kare 

 

 EEG bulgularının dağılımı sırasıyla hastaların 8 (% 15,4)’inde normal, 9 (% 

17,3)’unda diffüz yavaş, 16 (% 30,8)’sında fokal yavaş, 19 (% 36,5)’unda ise fokal 

epileptik bulgular tespit edildi (Tablo 13). 

 Hastaların MRG bulgularına bakıldığında 7 (% 13,5)’sinin normal, 45 (% 

86,5)’inin ise anormal olduğu tespit edildi (Tablo 13). Anormal bulgular sıklık 

sıralaması şu şekildedir: 11 hastada hamartomlar-tüberler, 10 hastada pleksiform 

nörofibromlar, 8 hastada subepandimal nodüller, 5 hastada optik gliom, 3 hastada 

hidrosefali, 2 hastada polimikrogri, 2 hastada serebrovasküler displazi, 1 hastada 

schwannom, 1 hastada pilositik astrositom, 2 hastada kortikal kalsifikasyon ve 

anjiomatozis görülmüştür. 

 Hastaların 15 (% 28,8)’inde mental retardasyon (MR) varlığı tespit edildi (Tablo 

13). 
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Tablo 13. EEG bulgularının incelenmesi 

 Sayı (n) Yüzde (%) 

EEG   

Normal 8 15,4 

Diffüz yavaş 9 17,3 

Fokal yavaş 16 30,8 

Fokal epileptik 19 36,5 

MRG   

Normal 7 13,5 

Anormal 45 86,5 

MR   

MR yok 37 71,2 

MR var 15 28,8 

 

 Aktif nöbet geçiren hastaların EEG bulguları, aktif nöbet geçirmeyenlerle 

kıyaslandığında fokal epileptik ve diffüz yavaş oranları daha yüksek gözlenmesine 

karşın aradaki fark anlamlı bulunmadı (p>0,05). 

 MRG ve MR anormalliği nöbet sıklığı olan/olmayan grupta benzer bulgular 

gösterdiği tespit edildi (sırasıyla p=0,709; p=0,741) (Tablo 14). 

 

Tablo 14. EEG, MRI ve MR bulguları ile nöbet sıklığı değişkeni arasındaki farklılıklar 

 Nöbet Sıklığı Yok 

(n=19) 

Nöbet Sıklığı Var 

(n=33) 

p 

n(%) n(%) 

EEG    

Normal 4 (21,1) 4 (12,1) 0,317 

Diffüz yavaş 2 (10,5) 7 (21,2)  

Fokal yavaş 8 (42,1) 8 (24,2)  

Fokal epileptik 5 (26,3) 14 (42,4)  

MRI    

Normal 3 (15,8) 4 (12,1) 0,709 

Anormal 16 (84,2) 29 (87,9)  

MR    

Normal 13 (68,4) 24 (72,7) 0,741 

Anormal 6 (31,6) 9 (27,3)  

* p<0,05, Ki-kare 

 

 Hastaların nörokutanöz grupları EEG, MRG ve MR bulguları arasındaki 

dağılımının benzer olduğu belirlendi (p>0,05) (Tablo 15). 
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Tablo 15. Nörokutanöz grupları ile EEG, MRI ve MR bulguları arasındaki farklılıklar 

 Nörokutanöz 

p NF TBS SWS 

n(%) n(%) n(%) 

EEG     

Normal 7 (25,9) 1 (4,3) - 0,266 

Diffüz yavaş 3 (11,1) 5 (21,7) 1 (50)  

Fokal yavaş 7 (25,9) 9 (39,1) -  

Fokal epileptik 10 (37) 8 (34,8) 1 (50)  

MRG     

Normal 5 (18,5) 2 (8,7) - 0,509 

Anormal 22 (81,5) 21 (91,3) 2 (100)  

MR     

MR yok 22 (81,5) 13 (56,5) 2 (100) 0,100 

MR var 5 (18,5) 10 (43,5) -  

* p<0,05, Ki-kare 

 

 İlaç kullanan hastaların kullanmayanlara göre yılda geçirdikleri nöbet sayısının 

daha az olduğu gözlendi (sırası ile 8.06±7.6, 12.5±16.3) (Tablo 16). 

 Antinöbet ilaç kullanan 48 hastanın nöbet sıklığına bakıldığında; tekil ilaç 

kullananların yılda 3,92±3,8; iki ilaç kullananların yılda12,6±8,3; üçten fazla antinöbet 

ilaç kullananların ise yılda 10,5±8,5 nöbet sıklığı olduğu belirlendi. 

 Monoterapi rejimi alan hastalarda en yüksek nöbet sıklığı ortalamasına 

14,8±10,7/yıl ile KLN ilacının; en düşük nöbet sıklığı ortalamasına ise 3,0±0,0/yıl ile 

PHB ilacında olduğu tespit edildi (Tablo 16).  

 

Tablo 16. Nöbet sıklığı ile antinöbet ilaç kullanımı bulguları arasındaki dağılım 

 Nöbet Sıklığı 

 Ort±Ss 

Antinöbet İlaç kullanımı  

Yok 12,5±16,3 

Var 8,06±7,6 

Antinöbet İlaç kullananlarda (n=48)  

Tekil 3,92±3,8 

İki 12,6±8,3 

Üçten fazla 10,5±8,5 

Antinöbet İlaç Kullananlarda En Sık kullanılan ilaçlar  

VA 9,05±8,1 

KBZ 10,21±8,6 

LEV 8,18±7,0 

LKZ 8,0±9,0 

TPM 4,0±1,0 

CLB 5,0±2,6 

VGB 13,5±14,8 

FHT 6,0±0,0 

PRM 12,0±5,2 

MDZ 6,0±0,0 
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Tablo 16’nın devamı 

KLN 14,8±10,7 

LTG - 

PHB 3,0±0,0 

OKZ - 

 Epilepsi Başlangıç Yaşı 

 r p 

Nöbet sıklığı -0,119 0,510 

* p<0,05, Spearman’s rho 

 

 Hastaların epilepsi başlangıç yaşı ile nörokutanöz hastalık grupları 

değerlendirildiğinde NF1 hastalarında epilepsi başlangıç yaşının daha geç olduğu 

saptanmıştır (p<0,001).  

 EEG bulgularının fokal yavaş oranı iki ilaç kullanan hastalarda yüksek; fokal 

epileptik oranlarının ise üçten fazla ilaç kullananlarda anlamlı derecede daha yüksek 

olduğu belirlendi (p=0,043). 

 Hastaların MRG ve MR oranları birden fazla ilaç kullanım grupları arasında 

homojenlik gösterdiği tespit edildi (sırasıyla p=0,110; p=0,210) (Tablo 17). 

 

Tablo 17. Birden fazla antinöbet ilaç kullanımı grupları ile EEG, MRI ve MR bulguları arasındaki 

farklılıklar 

 Birden fazla antinöbet ilaç kullanımı 

p Tekil İki Üçten fazla 

n(%) n(%) n(%) 

EEG     

Normal 7 (29,2) 1 (10) - 0,043* 

Diffüz yavaş 3 (12,5) - 4 (28,6)  

Fokal yavaş 5 (20,8) 6 (60) 3 (21,4)  

Fokal epileptik 9 (37,5) 3 (30) 7 (50)  

MRG     

Normal 6 (25) - 1 (7,1) 0,110 

Anormal 18 (75) 10 (100) 13 (92,9)  

MR     

MR yok 20 (83,3) 7 (70) 8 (57,1) 0,210 

MR var 4 (16,7) 3 (30) 6 (42,9)  

* p<0,05, Ki-kare 

 

 EEG bulgularına bakıldığında normal grupta olanların nöbet sıklığı 

ortalamalarının yılda 4,25±5,2; diffüz yavaş olanların nöbet sıklığı ortalamalarının yılda 

6,71±8,0; fokal yavaş olanların nöbet sıklığı ortalamalarının yılda 11,0±9,3; fokal 

epileptik olanların nöbet sıklığı ortalamalarının ise yılda 8,78±7,9 olduğu gözlendi. 
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 MRG sonucu normal olan hastaların nöbet sıklığı ortalamalarının yılda 3,25±3,3; 

anormal olan hastaların ise nöbet sıklığı ortalamalarının ise yılda 9,03±8,2 olduğu tespit 

edildi. 

 MR olmayan hastaların nöbet sıklığı ortalamalarının yılda 7,79±8,2; MR olanların 

nöbet sıklığı ortalamalarının ise yılda 9,78±7,4 olduğu saptandı (Tablo 18). 

 

Tablo 18. EEG, MRI ve MR bulgularının nöbet sıklığı dağılımlarının incelenmesi 

 Nöbet Sıklığı 

 Ort±Ss 

EEG  

Normal 4,25±5,2 

Diffüz yavaş 6,71±8,0 

Fokal yavaş 11,00±9,3 

Fokal epileptik 8,78±7,9 

MRI  

Normal 3,25±3,3 

Anormal 9,03±8,2 

MR  

MR yok 7,79±8,2 

MR var 9,78±7,4 
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5. TARTIŞMA 

 Bilindiği gibi nörokutanöz hastalıklar deri ve sinir sistemi tutulumuyla seyreden 

genetik geçişli bir hastalık grubudur. Cilt bulguları yanında sinir sistemi tutulumuna 

bağlı epilepsi, nörokognitif disfonksiyon, davranışsal problemler görülebilir. 

Tüberoskleroz, nörofibromatozis tip 1 ve Sturge-Weber sendromu nörokutanöz 

hastalıkların büyük bir kısmını oluştururlar. ILAE 2017 epilepsi hastalığı 

sınıflandırmasına göre yapısal-metabolik ilişkili hastalıklar grubunda inme, tümör, 

enfeksiyon, kortikal gelişimsel malformasyonlar ile birlikte yer alır.  Sendromu 

oluşturan hastalıklarda epilepsi sıklığı ve tipi farklılık göstermektedir.  

 Bu çalışmada nörokutanöz hastalıkların epilepsi birlikteliği hakkında daha detaylı 

bilgi edinmek, nöbet tipleri ve sıklığını değerlendirmek, tedavi yöntemlerini incelemek 

ve elde edilen sonuçlarla nöroloji hekimlerine bu hastalıklarla birlikte seyreden epilepsi 

nöbetleriyle ilgili yol göstermek hedeflenmektedir. 

 Hastaların 48’i ANİ kullanırken 33’ü aktif nöbet geçirmekteydi.15’inin ise 

nöbetleri remisyondaydı. Hastaların sadece %28,8’inin nöbetlerinin remisyonda olması 

da nörokutanöz hastalıklara dirençli nöbetlerin eşlik ettiğini desteklemektedir. 

 Literatürde nörokutanöz hastalıklarda en sık fokal başlangıçlı motor nöbetlerin 

görüldüğü bildirilmiştir.
8
 Bizim çalışmamızda da benzer şekilde en sık fokal başlangıçlı 

bilateral tonik klonik nöbet (%69,2) ardından farkındalığın korunduğu fokal motor 

nöbetlerin (%23,1) olduğu saptanmıştır. Nöbet semiyolojisi ile de uygun olarak ta ANİ 

tercihinde en sık karbamazepin yer almaktadır (%50). Karbamazepini sıklık sırasına 

göre valproik asit (%47,9) ve levetirasetam (%37,5) takip etmektedir. Antinöbet ilaç 

tercihi sırasında kliniğimizde; fokal başlangıçlı nöbetlerin ağırlıklı görüldüğü bu vaka 

grubu için hem güvenilirlik hem etkililik açısından daha iyi bilinen ajanların tercih 

edildiği görülmektedir. İlk tercihimiz olan karbamazepinin tolerabilite ve efikasi 

açısından fokal nöbetlerde en iyi tercih olduğu çalışmalarda da gösterilmiştir.
72,73

 ANİ 

seçiminde sadece kadın hastalar değerlendirildiğinde ise olası yüksek oranda 

teratojenitesinden dolayı valproik asit daha az tercih edilmiş (%37,5) ve onun yerini 

levetirasetamın (%45,8) aldığı görülmektedir. 

 EEG bulgusu bizim kliniğimizde tüm hastalarda %36,5 epileptikti. Yapılan 

çalışmalarda anormal EEG bulgusu NF1’de %38,
74

 TBS’de %78,
69

 SWS’de %80’dir.
75
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Literatür ile benzer şekilde NF1 hasta grubunda EEG %37 oranında fokal epileptik olup 

TBS hasta grubunda literatüre göre daha üşük oranda anormal EEG bulgusu 

saptanmıştır (%34,8). SWS tanılı hasta sayısı ise yetersiz olduğundan istatistiksel 

değerlendirme yapılamamıştır. 

  Hastaların demografik bilgileri değerlendirildiğinde; literatür ile benzer 

oranlarda anne baba akrabalığı (%28,8) ve ailede epilepsi öyküsü (%40,3) tespit 

edilmiştir.
76,77

 

 Ancak eğitim düzeylerine göre hastalar gruplandırıldığında literatür ile uyum 

göstermeyip eğitim düzeyi daha düşük olarak elde edilmiştir.
78-80

 Epilepsi başlangıç yaşı 

en geç olan hasta grubu NF1 idi(16,4±12,5). Çalışmalara bakıldığında NF1’de epilepsi 

başlangıç yaşı 14±9,5’tir.
28

 Başlangıç yaşı en erken olan ise TBS olarak bulunmuştur 

(5,78±8,6), TBS hastalarında epilepsi hayatın ilk yılında %70 oranında 

görülebilmektedir.
81

 Bizim çalışma grubumuzdaki hastalarda tanının gecikmesinin 

sebebinin hasta grubunun sosyoekonomik düzeyi ve bir epilepsi merkezine ulaşana 

kadarki zaman kaybına bağlı olabileceği düşünüldü.  

 Nörofibromatozis tip 1 (NF1), bir otozomal dominant kalıtılan nörokutanöz 

hastalık olup cilt, iskelet ve sinir sistemi tutulumuyla seyreder.
82

 NF1’de erkek ve kadın 

cinsiyet eşit oranda etkilenmesine karşın
83

 bizim çalışmamızda erkek kadın oranı 2:1 

olup erkekler hastalar çoğunluğu oluşturmaktaydı. NF1 hastalarında epilepsi başlangıç 

yaşı ortalama 14±9,5 olarak kaydedilmiştir.
27

 Bizim çalışmamızda yaş ortalaması 

16,4±12,5 idi. Ostendorf ve arkadaşları, Nörofibromatozis tip-1 hastalarının, genel 

popülasyona göre daha yüksek oranda (%9.5) hayatlarında en az bir kez provoke 

olmayan epileptik nöbet geçirmekte iken %6.5’i epilepsi tanısı aldığını ve bu hastalarda, 

görülen nöbetlerin sıklıkla fokal nöbetler olduğunu ve EEG’lerinde de fokal 

anormallikler izlendiğini bildirmiştir. Bu hasta grubundaki hastalarda tam remisyon 

nadir olmasına karşın monoterapi veya politerapi ile nöbet sıklığı azaltılabilmekte 

seyrek nöbetler ile takip edilebilmektedir.
88

 Bizim çalışmamızda da antinöbet ilaç 

kullanırken nöbetsiz olan veya ayda 2’den az nöbet geçiren hasta sayısı 20 idi. NF1 

hastalarının %92.6’sı ANİ kullanmaktaydı. 2 hasta ilaçsız ve tam remisyonda idi. 

Monoterapi rejimi alanlar hasta grubunun %59,2’sini oluşturmaktaydı. En sık kullanılan 

ANİ sırasıyla VPA (%48), LEV (%36) ve KBZ (%32) idi. 
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 NF1 hastalarında MRG bulgularına baktığımızda %18,5’inde MRG bulgularının 

normal olduğu kalan %81,5’inde ise optik gliom, nörofibrom, hidrosefali, polimikrogri 

gibi bulguların olduğu saptandı. Hsieh ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada NF1 tanılı 23 

epilepsi hastasının MRG bulguları incelenmiş ve %69,6’sında UBO, %17,4’ünde 

supratentorial tümörler ve %13’ünde gliom tespit edilmiş 2 hastada OYG görülmüştür.
26

 

Optik yol gliomu %15-20 sıklıkta görülmektedir.
84

 Bizim çalışmamızda 5 hastada OYG 

tanısı olup oran %22 olarak tespit edilmiştir.NF1’de en sık görülen neoplazik oluşum 

nörofibromlardır ve görülme sıklığı %40- 60 civarındadır.
85

 Bizim çalışmamızda bu 

oran %45’tir. 

 Bazı çalışmalarda mental retardasyonun NF1 hastalarında görülme sıklığı %4-8 

olarak bildirilmesine karşın bizim çalışmamızda MR varlığı %18,5 olarak çıkmıştır.
86

 

Ancak Hirabaru ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada NF1 hastalarından epilepsi tanısıyla 

takipli olan grubun %20’sinde kognitif etkilnemenin gösterilmesi bizim çalışmamızı 

destekler niteliktedir.
87

 

 Tüberoskleroz (TBS), yaklaşık 5000-10.000 doğumda bir görülen otozomal 

dominant kalıtılan genetik bir bozukluktur.
88,89

 TSC1 ve TSC2 genlerinin işlev kaybına 

bağlı olarak mTOR yolağı baskılanamadığından hücre profilerasyonu durdurulamaz, 

çeşitli organlarda (beyin, göz, kalp, böbrek, karaciğer, ciltte) benign hamartomlar 

oluşur.
53

 Somatik mozaizm ve de novo mutasyonlar TBS’de klinik çeşitliliğe yol açar. 

 Tuberoz skleroz hastalarının %90’ı yaşamlarının bir döneminde epilepsi hastası 

olmaktadırlar ve %70 hastada bu, ilk bir yıl içinde gerçekleşmektedir.
90

 Bu hastalarda 

her tür epileptik nöbet görülebilmekte olup, bu nöbetlerin ANİ’lere dirençli olduğu 

bilinmektedir. Bebeklerde infantil spazm tipik olup fokal başlangıçlı farkındalığın 

olduğu ve olmadığı nöbetler, fokal başlangıçlı bilateral tonik klonik nöbetler, daha az 

sıklıkla da jeneralize başlangıçlı nöbetler görülebilir.
11

 EEG’de anormal bulgu görülme 

sıklığı TBS’de %78’dir bunların %35’i fokal %33’ü multifokal epileptiform 

deşarjlardır.
69

 Literatür ile benzer şekilde 23 kişiden oluşan TBS hasta grubumuzda 

EEG bulgusu fokal epileptik olanların yüzdesi 34,8 idi. TBS hastalarında genel epilepsi 

popülasyonuna (~ %30) kıyasla ilaca dirençli epilepsi oranı daha yüksektir(~%70).
91

 

Takip ettiğimiz TBS hastalarının da çoğunluğunun iki ve daha fazla antinöbet ilaç 

kullanıyor olması (%68,2) ve hastaların %30,4’ünde politerapiye rapmen sık nöbet 

olması bu hastaların nöbetlerinin kontrol altına alınmasının daha zor olduğunu 
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göstermektedir. 23 olgunun 7 tanesi tek antinöbet ilaç, 15 tanesi iki ve daha fazla 

antinöbet ilaç kullanmaktayken 1 hasta ilaçsız takip edilmekteydi. En sık kullanılan üç 

antinöbet ilaç sırasıyla KBZ (%72,7), VPA (%50) ve LEV (%36,4) idi.  Fagnani’nin 

yaptığı çalışmada ise en sık kullanılan üç ilaç sırasıyla KBZ, VPA ve LTG olmuştur.
92

 

 Literatürde tuberosklerozlu hastalar arasında cinsiyet hakimiyeti yok iken 

çalışmamızda kadın hasta grubu daha hakimdi (%61,5).
93

 Kognitif bozukluklar ve 

mental retardasyon TBS’li popülasyonun %44-65’ini etkilemekte olup benzer şekilde 

bizim çalışmamızdaki mental retarde hasta oranı %43,5 idi.
94

 Mental retarde  hastalar 

incelendiğinde bu grupta ilk nöbetin ortaya çıkışının daha erken olduğu dikkat 

çekmiştir.
95

 Benzer şekilde bizim TBS ile takipli olgularımızda da MR olan hastaların 

ilk nöbetlerinin tespit edildiği yaş ortalaması 2,61 iken kognitif etkilenmesi 

olmayanlarda epilepsi tanısı alma yaşı ortalama 10,2’dir. 

 TBS tanılı hastaların %95’inin kranial görüntülemelerinde patoloji görülmüştür en 

sık görülen nörolojik bulgu da tüberler ve subepandimal nodüller olarak 

bildirilmiştir.
52,88

 Bizim hastalarımızın %91,3’ünde de MRG bulgularında subepandimal 

nodüller ve hamartomlar görülmüştür.  

 Yapılan bir çalışmada 75 TBS hastasında kranial MRG ile tespit edilen tüber 

miktarı ile nöbet varlığını kıyasladıklarında nöbet geçirmeyen 5 hastanın MRG’larında 

aktif nöbet geçirenlere göre daha az tüber olduğu (ort 1.8) gösterilmiştir.
98

 Bizim 

çalışmamızda normal MRG bulguları olan TBS hasta sayısı 2 olup bu iki hastanın da 

nöbetsiz olduğu görülmüştür.  Yine aynı çalışmada tüber sayısı fazla olan (ort 4.4) 29 

hastanın 25inde kognitif etkilenme olduğu tersine az olanlarda kognitif etkilenmenin 

görülmediği not edilmiştir.
98

 Ancak bizim çalışmamızda kognitif etkilenmesi olmayan 

13 TBS hastasından yalnızca birinin kognitif açıdan etkilenmemiş olduğu dikkat 

çekmektedir. 

 Sturge-Weber sendromu (SWS) nadir rastlanan konjenital vasküler bir 

sendromdur. Yüz bölgesinde porto şarabı lekesi şeklinde malformasyon ve beyin ve 

gözü etkileyen kapiller-venöz malformasyon ile karakterizedir. Sporadiktir 20.000 ile 

50.000 doğumda 1 sıklıkta görülür.
99

 Çalışmamızda 1’i kadın 1’i erkek olmak üzere 

SWS tanılı 2 vaka mevcuttu. 2 vakanın da kranial görüntülemesinde SWS ile uyumlu 

kapiller venöz malformasyon ve kortikal kalsifikasyonlar görüldü. 2 vakada da yüz 

bölgesinde porto şarabı lekesi mevcuttu. Literatürde SWS tanılı 23 vakanın 14’ü 
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antinöbet ilaç kullanırken 9’u epilepsi cerrahisine uygun görülmüştür.
100

 Bizim 

çalışmamızdaki 2 SWS hastasının biri tek antinöbet ilaçla takip ediliyordu diğer hasta 

ise ilaçsız remisyondaydı. Hasta sayısının yetersiz olması nedni ile SWS hastalarında 

istatistiksel değerlendirme yapılamamıştır.  

 Sonuç olarak nörokutanöz hastalıklarda epilepsi varlığı sıklıkla görülmekte olup 

dirençli nöbetler olmasına karşın uygun ANİ ile nöbet kontrolü sağlanabilmekte veya 

nöbet sayısı azaltılabilmektedir. Bu nedenle bu hasta grubunun nörolojik açıdan detaylı 

değrlendirilmesi ve epilepsi valığı açısından sorgulanması gerekmektedir. 
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6. SONUÇLAR 

1. Bu çalışmaya dahil edilen nörokutanöz hastalık tanılı hastanın 27’si NF1 

(%51,9), 23’ü TBS (%44,2) ve 2’si SWS (%3,8) idi. 

2. 27 NF1 hastasının 18’i erkek 9’u kadındı. Literatürde kadın ve erkek 

cinsiyetleri eşit oranda etkilendiği ve erkek dominansının olduğu çalışmalar 

mevcuttu. 

3. Epilepsi başlangıç yaş ortalaması 16,4±12,5 idi ve literatür ile uyumluydu. 

4. OYG görülme yüzdesi 22 ve nörofibrom görülme yüzdesi 45 olup literatür 

verileriyle korele idi. 

5. Mental gerilik oranı %18,5 idi. 

6. 27 NF1 hastasının 2 tanesi ilaçsız remisyondaydı ve 16 hasta (%59,2) tekli 9 

hasta (%33,3) iki ve 2den fazla antinöbet ilaç ile takip ediliyordu. Çekilen 

EEG’lerin %37’si epileptikti. 

7. TBS ile takipli hasta grubunda kadın hasta sayısı daha fazlaydı (61,5). 

8. Mental retarde hasta oranı %43,5 olup literatürle uyumluydu. MR olan 

hastaların ilk nöbetlerinin tespit edildiği yaş ortalaması 2,61 iken kognitif 

etkilenmesi olmayanlarda epilepsi tanısı alma yaşı ortalama 10,2 idi. 

9. TBS hastaların MRG’lerinde en sık hamartom ve subepandimal nodüller 

gözlenmiş olup literatürle uyumlu olarak değerlendirildi. 

10. TBS ile takipli 23 olgumuzun 7 tanesi tek antinöbet ilaç, 15 tanesi iki veya 

daha fazla antinöbet ilaç kullanmaktayken 1 hasta ilaçsız takip edilmişti. En 

sık kullanılan üç antinöbet ilaç sırasıyla KBZ (%72,7), VPA (%50) ve LEV 

(%36,4) idi. 

11. Tüberoskleroz tanılı hastalarımızın 7’sinde çoklu antinöbet ilaçlara rağmen 

nöbetler kontrol altına alınamamıştı (%30). Literatüre oranla (%38) dirençli 

nöbet görülme sıklığı çalışmamızda daha azdı. 

12. Normal MRG bulguları olan TBS hasta sayısı 2 olup bu iki hastanın da 

nöbetleri remisyondaydı. 

13. Hastaların yaş ortalaması kadınlarda 31,6 ve erkeklerde 31,2 idi 

14. Epilepsi başlangıç yaş medianı 8,5 (0-55) olarak tespit edildi. 
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15. Çalışmamızda en sık fokal başlangıçlı bilateral tonik klonik nöbet (%69,2) 

ardından farkındalığın korunduğu fokal motor nöbet (%23,1) görülmüştür. 

16. Hastaların aile öyküsünde akraba evliliği incelendiğinde 15 hastanın anne 

babasının akraba olduğu (%28,8) görülmüştür. Bu oran literatürden daha 

yüksektir. 

17. Ailede nöbet öyküsü oranına bakıldığında çalışmamızda 21hastanın ailesinde 

epilepsi öyküsü (%40,3) saptanmıştır ve bu oran literatürle korele olmuştur. 

18. Hasta grubumuzda lise ve üzeri eğitim düzeyi %36,7 ile literatürden daha 

düşük tespit edilmiştir.  

19. Vaka grubumuzda en sık kullanılan antinöbet ilaç karbamazepin olmuştur. 
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