T.C.
ERCIYES UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
NOROLOJI ANABILIM DALI

KOMPLEKS PARSIYEL NOBETLERI OLAN TEMPORAL LOB
EPILEPSILI HASTALARDA INTERIKTAL
KARDIYOVASKULER OTONOMIK FONKSIYONLARIN
DEGERLENDIRILMESI

TIPTA UZMANLIK TEZI

Dr. SECIL KUCUK

KAYSERI-2006



T.C.
ERCIYES UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
NOROLOJI ANABILIM DALI

KOMPLEKS PARSIYEL NOBETLERI OLAN TEMPORAL LOB
EPILEPSILI HASTALARDA INTERIKTAL
KARDIYOVASKULER OTONOMIK FONKSIYONLARIN
DEGERLENDIRILMESI

TIPTA UZMANLIK TEZ{

Dr. SECIL KUCUK

Danisman
Prof. Dr. ALI OZDEMIR ERSOY

KAYSERI 2006



ICINDEKILER

Sayfa No
KISALTMALAR. ...t i
TABLO LISTEST.....oiiiiiiiiii e, i
O ZE T . e iii
ABSTRACT ..ot iv
GIRIS VE AMAG ...t e, 1
GENEL BILGILER .......ccoiiiiiiiiiiii it 3
TANIM VE TARTHCE ... oottt 3
EPIDEMIYOLOJI. ....vvvviiiiiiei e 4
ETYOLOJI ...t 5
EPILEPSILERIN SINIFLANDIRILMASI.........0vviiiiiiiiiiieeeee e S
KOMPLEKS PARSIYEL EPILEPSILER.............cceiiiiiiiiiiiiieeeiiiiiiiiieeeeeeee, 9
TEMPORAL LOB EPILEPSILER ........ccciiiiiiiiiiiiieee e 10
HIPOKAMPUSUN YAPISL......ouuiiniiiiiiiiiiii e 12
EPILEPST HASTALARINDA TEDAVI.......oiiiiiiiiiiiiiiiee e 14
OTONOM SINIR SISTEMI........oiiiiiiiiiiiiiiiii e 14
SANTRAL OTONOMIK ALAN.......ouuiiiiiiiiiiiiiee e 17
OTONOMIK VE KARDIYOVASKULER FONKSTYONLAR
UZERINDE NOBETLERIN ETKILERI............ooooiiiiiiiiiiiiiiiiiiieciiiee 19
OTONOMIK FONKSIYONLAR UZERINDE ILAC
TEDAVISININ ETKILERI.........ooiiiiiiiiiiiiiiii e 20
EPILEPSIDE ANi BEKLENMEDIK OLUM VE
OTONOMIK DISFONKSIYON......ovviiiiiiiiiiiiee e 20
KARDIYOVASKULER OTONOM FONKSIYONLARIN
DEGERLENDIRILMEST...............ooooooi e, 21
GEREGC VE YONTEM......ooviiiiiiiiit it 27
BULGULAR........oooiiiii 32
TARTISMA. ...ttt e, 42
SONUGLAR . ......ceiititiiiiit e, 52
KAYNAKLAR . ......oooi 54



KISALTMALAR

DKBF : Diastolik Kan Basing Farklilig
EABO : Epilepside Ani Beklenmedik Oliim
EEG : Elektroensefalografi

EKG : Elektrokardiyografi

EMG : Elektromiyografi

HS : Hipokampal Skleroz

ILAE : International League Against Epilepsy
KBZ : Karbamazepin

KHD : Kalp Hiz1 Degiskenligi

MRG : Manyetik Rezonans Goriintiileme
MTLE : Mezial Temporal Lob Epilepsi
MTLE-HS : Hipokampal Sklerozla iliskili Mezial Temporal Lob Epilepsi
MTLN : Mezial Temporal Lob Nobet

MTS : Mezial Temporal Skleroz

OKVF : Otonomik Kardiyovaskiiler Fonksiyon
OSS : Otonom Sinir Sistemi

PSD : Power Spectral Dansite

PSS : Parasempatik Sinir Sistemi

RRIV : R-R interval

SKBF : Sistolik Kan Basing Farklilig1

SSS : Sempatik Sinir Sistemi

TLE : Temporal Lob Epilepsi

VK : Varyasyon Katsayisi
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OZET

Amag: Temporal Lob Epilepsili (TLE) hastalarda otonomik kardiyovaskiiler
fonksiyonlarin (OKVF) interiktal donemde degerlendirilmesi ve hipokampal skleroz (HS),
sag ve sol HS, hastalik siiresi, karbamazepin (KBZ) kullanimi, ndbet siklig1 gibi ¢esitli klinik
ve nororadyolojik 6zelliklerin OKVF’lar {izerinde herhangi bir etkisinin olup olmadigim

belirlemek.

Gerec¢ ve yontem: Calismaya kompleks parsiyel ndbetleri olan 60 TLE hastasi alindi.
TLE hastalarinin 40’inda (%66.7) HS (20 sag 20 sol HS) vardi. Karbamazepin (KBZ)
kullanan 41(%68.3), nobetleri direngli olan 33(%55) ve hastalik siiresi 10 yilin iizerinde olan
25(%41.7) hasta vardi. Otonomik kardiyovaskiiler fonksiyonlarinin degerlendirilmesi icin,
normal solunum ve derin solunumla RR intervallerin varyasyon katsayisinin (RRIV VK)
Ol¢ciimii ve ayaga kalkmaya kan basinci cevaplarinin 6l¢giilmesi [ (ortalama sistolik kan basing

farkliligi (SKBF) ve ortalama diastolik kan basing farkliligi (DKBF)] kullanild:.

Sonug¢lar: Normal solunumla elde edilen ortalama RRIV VK degerleri saglikli
kontrollerden farklilik gostermedi (p>0.05). Derin solunum sonrasi Olgiilen ortalama
RRIV VK degerleri, TLE’li hastalarda saglikli kontrollerden daha diisiiktii (p<0.001). Ayaga
kalkmaya kan basinci cevaplart TLE’li hastalar ve saglikli kontroller arasinda anlamli farklilik
gosterdi (p<0.05). OKVF’lar ile hastalarin klinik ve ndroradyolojik 6zellikleri arasinda bir
iliski bulunmadi (p>0.05). Sag ve sol HS olan hastalar birbirleri ile karsilagtirildiginda
otonomik kardiyovaskiiler kontroliin hemisferik lateralizasyonu acgisindan farklilik

bulunamadi (p>0.05).

Tartisma: Bulgularimiz kompleks parsiyel nobetleri olan TLE hastalarinda interiktal
donemde otonomik kardiyovaskiiler diizenleyici sistemin fonksiyon bozuklugunu
gostermistir. Sonuglarimiza géore OKVF’larin bozuklugu HS varligi, hastalik siiresi, direngli
epilepsi ve KBZ kullanimu ile iligkili olmay1p epilepsinin kendisi ile baglantili gériinmektedir.
Epilepsili hastalarda OKVF’lar1 degerlendirmek {izere daha fazla hasta sayist ile yapilmig

caligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Interiktal Otonomik Fonksiyonlar, Temporal Lob Epilepsi, Kalp
Hiz1 Degiskenligi, Otonom Sinir Sistemi, Hipokampal Skleroz.
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ABSTRACT

Objective: The aim of this study has been to evaluate interictal autonomic
cardiovascular functions (ACVF) in patients with temporal lobe epilepsy (TLE) and to
determine if there has been any influence of some clinical and neuroradiologic properties such
as, hippocampal sclerosis (HS) presence, right and left HS, duration of the desease, using of

karbamazepine (CBZ), seizure frequency.

Methods: The study has been performed with 60 TLE patients with complex partial
seizures. When we consider some clinical and neuroradiologic properties of the patients,
40(%66.7), 33(%55), 41(%68.3), 25(%41.7) patients have HS ( 20 right HS and 20 left HS ),
refractory epilepsy, treatment with CBZ and desease duration longer than 10 years,
respectively. For the assessment of autonomic cardiovascular functions, coefficient of
variation of R-R interval (CV RRIV) during normal and deep breathing and blood pressure
responses to standing [sistolic blood pressure difference (SBPD) and diastolic blood pressure

difference (DBPD) ] have been investigated.

Results: CV RRIV during normal breathing have not showed any difference between
the patients and the control subjects (p>0.05). CV RRIV with deep breathing has been found
to be lower in patients with TLE than in control subjects (p<0.001). Blood pressure responses
to standing have showed significant difference between the patients and the control subjects
(p<0.05). There has been no correlation between the autonomic cardiovascular dysregulation
and the clinical and neuroradiologic properties of the patients (p>0.05). No significant
difference has been found in the cerebral hemispheric lateralization of autonomic cardiac

control on comparing the patients with right and left HS (p>0.05).

Conclusion: Our results have showed some dysfunction of the cardiovascular
autonomic regulation in patients with TLE during interictal period. According to our findings,
autonomic cardiovascular dysfunction seems to be associated with epilepsy itself rather than
HS, CBZ usage, seizure frequency and duration of epilepsy. In the future, further studies
which involve more patients are needed to clearly determinate functions of autonomic

cardiovascular system in patients with epilepsy

Key Words: Interictal Autonomic Function, Temporal Lobe Epilepsy, Heart Rate

Variation Autonomic Nervous System, Hippocampal Sclerosis.



GIRIS VE AMAC

Epilepsi; beyindeki noronlarin paroksizmal, asir1 ve anormal desarjlariyla
karekterize, kronik gidisli bir semptomlar kompleksidir (1,2). Bu anormal desarjlar suur

degisiklikleri, motor ve duysal belirtiler, otonomik ya da psisik semptomlara yol agabilir

(1-3).

Parsiyel ve generalize tonik klonik ndbetler otonom sinir sistemindeki (OSS) kalp
hizi ve ritmi, kan basinci, solunum oram1 ve paterni, pupiller genislik, vazomotor
ve sudamotor aktivite, gastrointestinal motilite, sfinkter tonusu ve glandiiler
sekresyonlardaki cesitli degisikliklerle iliskilidir (4). Epilepsili hastalarda, otonomik
kardiyovaskiiler diizenleyici sistemin disfonksiyonu, ambulatuar elektrokardiyogram
(EKG) kayitlarindan kalp hizi degisikliginin analizi ve kardiyovaskiiler reflekslerin
Olciilmesiyle gosterilmistir (5). Otonomik kardiyovaskiiler fonksiyonlar (OKVF) farkli
kortikal, orta beyin ve beyinsapi alanlar tarafindan regiile edilmektedir. En 6nemli kortikal
alan temporal lobun i¢ kisminda insular korteks olup, bu bdlge temporal lob epilepsisinde
(TLE) siklikla hasarlanmaktadir. insular korteks lezyonu kan basinci, kalp hizinin
regiilasyonu ve kardiyak aritmi ile iligkilidir. TLE’de mezial temporal sklerozun (MTS)
kardiyovaskiiler otonomik regiilasyon lizerinde etkisi ¢ok fazla bilinmemektedir (5).

Muhtemelen nobetlerin  otonomik etkileri limbik alanlardan hipotalamik alanlara



stimiilatér etkinin gegmesine bagli olup, hipotalamik bolge ile zengin baglantilari olan
limbik yapilardan tekrarlayici iktal ve interiktal epileptiform desarjlar nobetler arasinda
otonomik fonksiyonlar1 degistirmektedir (4,6). Ayrica epilepsili tiim hastalardaki mortalite
genel popiilasyondakinden ortalama 2-3 kat daha fazladir. Bu hastalarda olusan Gliimler
epilepsi ile dogrudan iliskili olabilir. Ornegin; epilepsi nobetine bagh gegirilen travmalar,
status epileptikus gibi. Ayrica ilaglara bagli gelisebilecek yan etkiler sonucu da oliimler
olabilir. Diger bir 6liim bi¢imi ise agiklanamayan ani 6liimlerdir. Epilepsi ile iliskili en sik
Oliim bi¢iminin bu oldugu diisiiniilmektedir. Bu hastalardaki 6liimlerin %10-15’ini ani,
aciklanamayan Oliimler olusturmaktadir (6-8). Bu vakalardaki 6liimlerin kardiyovaskiiler

OSS’nin disfonksiyonu nedeni ile olabilecegi belirtilmistir (7).

Ayrica ¢esitli ¢aligmalarda otonomik kardiyovaskiiler kontroliin hemisferik
lateralizasyonu ileri siiriilmiistiir. Sempatik otonomik kontroliin sag hemisferde, parasempatik
otonomik kontroliin ise sol hemisferde dominant oldugunu ileri siiren ¢aligmalar olmakla
birlikte hangi hemisferin sempatik ya da parasempatik aktivitede baskin oldugu konusunda

yogun tartismalar vardir (9-11).

Epilepsili hastalarda otonomik kardiyovaskiiler fonksiyon bozuklugu ve iligkili
faktorleri arastiran calismalarin sonuglarinin ¢eliskili olmasi ve otonomik kardiyovaskiiler
disfonksiyonun ani, beklenmedik Oliimlerin patogenezinde ©nemli bir faktor olarak
belirtilmesinden dolay1 bu ¢alismamizda; kompleks parsiyel ndbetleri olan TLE’li hastalarda
OKVF’larin interiktal donemde degerlendirilmesi, TLE hasta grubunda hipokampal skleroz
(HS), direncli epilepsi, hastalik siiresinin uzun olmasi ve karbamazepin (KBZ) tedavisinin
OKVF’lar iizerinde etkilerinin arastirilmasi ile birlikte sag ve sol hipokampal sklerozu olan
hastalar arasinda sempatik sinir sistemi (SSS) ve parasempatik sinir sisteminin (PSS)
fonksiyonlarin1 degerlendiren testler ile lateralizasyon agisindan bir farklilik olup olmadiginin

gosterilmesi amaglanmastir.



GENEL BIiLGILER

EPILEPSININ TANIM VE TARIHCESI

Epilepsi, degisik etyolojik nedenlere bagli olarak tekrarlayici, anormal ve asirt ndron
desarjlari ile ortaya ¢ikan, siklikla spontan olarak izlenen epilepsi nobetleri ile karekterize bir
durumdur. Nobetler anormal desarjlar sonucu biling degisiklikleri, motor ve duysal
semptomlar, otonomik ya da psisik belirtiler seklindeki klinik bulgularla belirlenebilecegi gibi
elektroensefalografik (EEG) kayitlarla da belirlenebilir (1-3).

Epilepsi eski ¢aglardan beri bilinmektedir. Kelime olarak Yunanca ‘Kavramak,
yakalamak, ele gecirmek’ anlamina gelen ‘Epi’ iistlinde iistiinden ve ‘lipsis’ tutmak tutup
sarsmak kelimelerinden tliremis, buna karsin ndbet kelimesinin karsiligi olarak ‘seizure’
tutmak, yakalamak, ele gecirmek anlamindaki Ingilizce ‘to seize’ fiilinden gelmistir (12,13).
Yunan literatiirinde M.O 5. yiizyila ait kaynaklarda epilepsiden s6z edilmekle birlikte Babil
ve Misir’a ait kaynaklarda da tanimlanmig olmasi hastaligin en az 2400 yildan beri taninmakta

oldugunu gostermektedir (14,15).

Eski Mezopotamya uygarligi, eski Misir ve Yunan donemlerine bakildiginda, epilepsi
ruhsal bir hastalik olarak kabul edilmis, kotii tanrigalarin ya da kotii ruhlarin bir biiyiisi
oldugu diisliniilerek kutsal bir hastalik olarak da nitelenmistir (12). Epilepsiyi bir beyin

hastalig1 olarak ilk kez tanimlayan Hipokrat’in, epilepsi ile ilgili ilk monograf olan ‘Kutsal



Hastalik Hakkinda’ adli kitabinda hastaligin beyin yerlesimli oldugu bildirilmistir (12).
Charles Locock 1857’de kadinlardaki histeri nobetlerinin tedavisi sirasinda kullanilan

potasyum bromiiriin katamenial epilepsi nobetlerinde etkili oldugunu gostermistir (12).

Epilepside farmakoterapi 1912°de Alfred Hauptman’in halen giiniimiizde de kullanilan
fenobarbitali epilepsi tedavisinde kullanmasi ile anlam kazanmistir. Daha sonraki
caligmalarda 1921°de Gayel ve Wilder aclikta nobetlerin seyreklestigini, bu durumun asidoza
bagli oldugunu, yagdan zengin karbonhidrattan fakir diyetin asidoza yol acgarak nobetleri
azalttigin1 bildirmislerdir. Merrit ve Putnam 1937°de difenilhidantoini antikonviilzan olarak
kullanmiglardir. Hans Berger 1929°da EEG’nin temel felsefesini gelistirerek beyin
arastirmalarinda bir ¢i1gir agilmasini saglamistir ve 1930-1940°11 yillarda EEG’nin =~ daha da
gelismesi ile Wilder Penfield ve Herbert Jasper, Montreal’de invazif ndrofizyolojik
caligmalarla beyin arastirmalarina ¢ok 6nemli katkilarda bulunmuslardir . (12) Bu ilerlemeler
epilepsinin temel mekanizmalarinin anlasilmasi, tan1 ve tedavinin gelistirilmesinde dev

adimlar atilmasini saglamistir.

EPILEPSININ EPIDEMIiYOLOJISI

Epilepsi rolatif olarak yaygin bir norolojik bozukluktur. Ancak bolgesel popiilasyon
farkliliklar1 kadar metodolojik yaklasimlar, dislama kriterleri ve vakalarin tanimlanmasi ile
ilgili problemler epilepsi hastalarinda insidans ve prevelans oranlarini kiyaslayan ¢alismalari
giiclestirmektedir. Yas gruplari, sosyoekonomik diizey, kirsal ya da kentsel kesimde yagamak
insidans ve prevelanst etkilemektedir (16,17). Epilepsinin prevalansi 4-8/1000 arasindadir.
Cogu gelismis iilkede insidans orani 40-70/100.000 olup gelismekte olan iilkelerde oranlar
100-190/100.000 kadar yiiksek olabilmektedir (13).

Sekonder jeneralize olan ya da olmayan parsiyel nobetler en sik nébet tipi olup bunu
jeneralize tonik klonik nobetler takip eder. Absans, tonik, atonik ya da myoklonik gibi diger
nobet tipleri rolatif olarak daha az goriiliirler. Fokal epilepsiler iilkemizde gerceklestirilen
cesitli caligmalarda da yiliksek oranda bulunmustur (18,19). Cogu ¢alismada epilepsi insidansi
bimodal bir yas dagilimi gosterir. Cocuklarda yetiskinlerden daha yaygindir. Oranlar, ilk
dekad siiresince azalmakla birlikte, 6zellikle bir yasin altinda ilk dekadda yiiksektir. Yine
yetigkinlik siiresince diismeye devam eder ve 60 yasindan sonra sekonder bir artis

gosterir (13). Kirk yasin altindaki epilepsili yeni olgularin ortalama %50’si parsiyel orjinli ve



%50’s1 de generalize kaynaklidir. Kirk yas sonrasinda parsiyel epilepsilerin dagilimi %75 lere
ulagir. Bes yas Oncesi tiim ¢ocuklarin %2-5’1 febril ndbet deneyimine sahiptir (3). Erkeklerde

kadinlardan 1-2.4 kez daha fazla goriilmektedir (13).

EPIiLEPSININ ETYOLOJIiSI

Epileptik ndbetlerin cogu organik bir zemine dayanir ve hastaligin seyrini etkileyecek
kadar énemli olabilir. Ornegin tiimér gibi beyinde yer kaplayan lezyon olabilir. Fakat dokusal
tutulumun gosterilemeyecegi mindr bir lezyon infantil cagda serebral biyoelektriksel
aktiviteyi bozabilir, boyle bir lezyon goriintiileme yontemleri ile gosterilmese bile progresif
bir siirec ile siliregen bir klinik sorun olarak nobetlerin nedeni olabilir (1). Hastane ve klinik
temelli popiilasyon ¢aligmalarinda, epilepsili hastalarin yalnizca yaklagik olarak 1/4 -1/3’iinde
etyolojik faktorler belirlenebilmektedir (13). Perinatal bozukluklar, mental reterdasyon,
serebral palsi, kafa travmasi, santral sinir sistemi enfeksiyonlari, serebrovaskiiler hastaliklar,

Alzheimer hastaligi, alkol ve eroin kullanimi epilepside artmis bir risk ile iligkilidir (13).

EPILEPSILERIN SINIFLANDIRILMASI

Epilepsi ¢esitli nedenlerle ve belirtilerle ortaya ¢ikan heterojen bir grup bozukluktan
olusur. Bugiin i¢in uluslararasi olarak kabul edilen iki klasifikasyon sistemi kullanilmaktadir.
Uluslararas: Epilepsi ile Savas Dernegi (ILAE, International League Against Epilepsy) 1969
yilinda bir siniflandirma yapmis ve 1981 yilinda bu siiflandirmay: yeniden diizenleyerek
yayinlamistir. Bu smiflandirmaya gore nodbetler parsiyel, jeneralize ve smiflandirilamayan

nobetler seklinde klasifiye edilmistir (13,14) .

Jeneralize nobet; baslangictan itibaren simetrik ve senkron olarak tiim korteksi tutan

nobetlere denir.

Parsiyel nobet; korteksin siirli bir alanindan kaynaklanan nébetlere denir. Basit ve
kompleks parsiyel nobet arasindaki fark, kompleks parsiyel noébette bilincin kapali

olmasidir (3).



Tablo I. ILAE tarafindan bildirilen epileptik ndbetlerin siniflandirilmast

1-Parsivel nobetler (fokal baslangich nobetler)

A-Basit parsiyel nobetler (suurda bozulma yok)

a) Motor belirtilerle

b) Duyumsal ya da 6zel duysal semptomlarla

c¢) Otonomik belirti ve bulgularla

d) Psisik bulgularla

B-Kompleks parsiyel nobetler (suurda bozulma ile birlikte)

a)Basit parsiyel olarak baslayanlar
- otomatizma olmaksizin
- otomatizma ile

b) Baslangictan itibaren suurun bozulmasi ile

- otomatizma olmaksizin sadece suurda bozulma ile
- otomatizma ile

C- Parsiyel baslayip sekonder jeneralize olan nobetler

2- Jeneralize nobetler

a) Absans ndbetler

b) Myoklonik nobetler
¢) Klonik nébetler

d) Tonik nobetler

e) Tonik klonik nébetler
f) Atonik nobetler

3- Siiflandirilamavan epileptik nobetler




ILAE 1989°da epilepsi ve epilepsi sendromlarinin uluslararas: siiflandirilmasini
onermistir. Bu simiflama epilepsinin temel belirtisi olan ndbetlerden bagka bir¢ok unsuruda
icermektedir. Bu unsurlar nébetlerin tipi, etyolojisi, anatomisi, ortaya ¢ikarict etmenler,

baslangic yasi, siddeti, stiregenligi, giinliik ritmi ve bazen prognozudur (13,20).

Generalize epilepsi; baslangictaki klinik ve EEG degisikliklerinin her iki beyin

hemisferini birden tuttugu jeneralize nobetlerle seyreden epilepsilerdir.

Lokalizasyonla iliskili epilepsi; ndbet semiyolojisinin veya inceleme bulgularinin

lokalize bir kaynag1 gosterdigi parsiyel ndbetlerle seyreden epilepsilerdir.

Hastanin bir arada veya ardi ardina hem fokal hem jeneralize noébetleri ve EEG

bulgular1 oldugu duruma fokal ya da generalize oldugu belirsiz epilepsiler denir.
Idiyopatik epilepsi; herediter yatkinlik disinda bir sebebi olmayan epilepsilere denir.
Semptomatik epilepsi; sebebi bulunan epilepsilere denir.

Kriptojenik epilepsi; semptomatik oldugu diisiiniildiigii halde sebebi bulunamayan
epilepsilerdir (20).
Tablo II. ILAE tarafindan bildirilen epilepsi ve epileptik sendromlarin uluslararasi

siniflamasi

Lokalizasyon ile iliskili (fokal, lokal, parsivel)

- Idiyopatik (primer olarak)
Sentrotemporal dikenli iyi huylu ¢ocukluk ¢ag1 epilepsisi
Oksipital paroksizimli cocukluk ¢agi epilepsisi
Primer okuma epilepsisi

- Semptomatik (sekonder olarak)

Temporal lob epilepsisi
Frontal lob epilepsisi
Parietal lob epilepsisi
Oksipital lob epilepsisi
Cocukluk ¢aginin kronik progresif epilepsi parsiyalis contiunue’si

Spesifik  provakasyon yontemleri ile olusan nébetler ile karakterize

sendromlar



- Kriptojenik

Jeneralize nobetler

- idiyopatik (primer olarak)
Benign neonatal familyal konviilziyonlar
Benign neonatal konviilziyonlar
Infantlarin benign myoklonik epilepsisi
Cocukluk caginin absans epilepsisi (piknolepsi)
Juvenil absans epilepsi
Juvenil myoklonik epilepsi
Uyaniklikta grand mal nobetlerle birlikte olan epilepsi
Diger idiyopatik generalize epilepsiler
Spesifik aktivasyon yontemlerinin provake ettigi epilepsiler
- Kriptojenik ya da semptomatik
West sendromu (infantil spazm)
Lennox-Gastaut sendromu
Myoklonik astatik ndbetli epilepsi
Myoklonik absansli epilepsi
- Semptomatik (sekonder olarak)
- Spesifik olmayan nedenler
Erken myoklonik epilepsi
Stipresyon borst ile birlikte erken infantil epileptik ensefalopati
Diger semptomatik jeneralize epilepsiler
- Spesifik sendromlar

Bir¢ok hastalik durumlar ile birlikte epileptik nobetler



Karar verilemeyen epilepsiler

Hem jeneralize hem de fokal ndbet

Neonatal nobetler

Infant doneminin ciddi myoklonik epilepsisi

Slow wave uyku sirasinda siirekli diken dalgalarla birlikte epilepsi
Kazanilmis epileptik afazi (Landau-Kleffner sendromu)

Diger karar verilemeyen epilepsiler

Ozel sendromlar

Durumla iliskili nébetler

Febril konviilziyonlar

[zole nébetler yada izole status epileptikus

Alkol, eklampsi, ilaglar ve non-ketotik hiperglisemi gibi faktorler

Sadece akut ya da toksik olaylardan dolay1 goriilen ndbetler

KOMPLEKS PARSIYEL EPILEPSILER

Kompleks parsiyel nobetler, jeneralize tonik klonik aktivite olmaksizin biling kaybiyla
karakterizedir. Iki temel &zelligi uyamkligi parsiyel ya da tamamen kaybi ve gegcirilen ndbete
amnezi olmasidir. Buradaki biling kaybi, uyanikligin korundugu halde s6zel anlama, motor ve
sozel ¢ikisin gecici bloke oldugu durumlardan ayirt edilmelidir. Kompleks parsiyel nobetlerin
cogu temporal lobdan kaynaklanmaktadir. Epilepsi monit6rizasyon iinitelerindeki ¢alismalar
kompleks parsiyel nobetlerin %10-30’unun ekstratemporal lob kaynakli oldugunu geri
kalanlarin ise temporal lob orjinli oldugunu gostermektedir (13). Kompleks parsiyel

ndbetlerin aura, biling bozuklugu ve otomatizmler olmak iizere {i¢ komponenti vardir.



TEMPORAL LOB EPILEPSILER

Temporal lob epilepsi, genel olarak temporal lobdan kaynaklanan basit ve kompleks
parsiyel nobetlerle karakterize epilepsiler olarak tanimlanabilir. TLE’ler ILAE tarafindan
onerilen siiflamaya gore ikiye ayrilmaktadir. Mesial temporal lob epilepsisi (MTLE); mesial
temporal lob yapilardan kaynaklanan epilepsiler ve neokortikal temporal lob epilepsisi
(NTLE) veya lateral temporal lob epilepsisi; mesial temporal lob disinda kalan yapilardan
kaynaklanan epilepsiler (13). Son yillarda cerrahi merkezlerinde yapilan klinik ve
elektrofizyolojik caligmalarla alt gruplarin  da tanimlanmast miimkiin  olmustur.
Stereoelektroensefalografi ile 55 hastadan kaydedilen 187 ndbetin incelendigi bir ¢calismada
hastalar elektrofizyolojik bulgularina goére Medial (ndbet baslangici mesial yapilara sinirli),
Lateral (nObet baslangici lateral yapilara siirli)) ve Medio-Lateral (nobet baslangici hem

mesial hem de lateral yapilar1 igeriyor) olmak {izere 3 grupta incelenmistir (21,22).

Medial Grubun Klinik Ozellikleri:

Daha geng yasta baslangi¢, cocuklukta febril nobet hikayesi, hipokampal skleroz,
Baslangicta epigastrik duyum, visero duysal belirtiler, korku, riiya hali,

Daha uzun nobet siiresi (»1dk),

[letisim kaybinin ge¢ olmast,

Geg oroalimenter ve list ekstremite otomatizmalaridir.

Lateral Grubun Klinik Ozellikleri:

Daha ge¢ yasta baslangig, neokortikal temporal lob nobeti,
Baslangicta duysal illiizyon, halusinasyon (daha ¢ok isitsel),
Iletisimin baslangicta kaybu,

Nobetlerin daha kisa siirmesi,

Sekonder generalizasyonun sik goriilmesidir.

Medio- lateral srubun Klinik Ozellikleri:

Baslangi¢ subjektif belirtiler (medial grup gibi),

Uzun siiren nobetler,
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Iletisimin erken kaybu,

Erken oroalimenter, verbal ve vokal otomatizimlerdir.

Etyolojik faktorler géz oniine alindiginda ise temporal lob kaynakli 3 tip epilepsiden

s0z edilebilir .

1) Temporal lob disinda veya lobun mesial bolgeye uzak kisimlarindan
kaynaklanan iktal desarjlarin hizli yayilimi ile mesial bolgeye ait klinik 6zellikler gdsteren

ndbetlerle seyreden epilepsiler.

2) Mesial temporal lobun hemen iginde veya ¢ok yakininda yerlesmis yapisal

lezyonlarla iligkili epilepsiler ( hamartom, glial tiimér, AVM, kortikal dispilazi gibi) .

3) Hipokampal  sklerozla  iligkili mesial temporal lob  epilepsiler
(MTLE-HS).

HIPOKAMPAL SKLEROZLA ILISKILi MESIAL

TEMPORAL LOB EPILEPSISI
(MTLE-HS)

Hipokampal sklerozun, TLE’nin yillardir en 6nemli patolojik komponenti
oldugu bilinmektedir. Biriken veriler HS’la iligskili TLE’nin farkli bir sendrom seklinde
seyrettigini gostermektedir (23).

Cerrahi serilerde ilaca direncli epilepsisi olan hastalarin %70’inde HS oldugu
goriilmiistiir. Bu da ilaca direngli temporal lob epilepsilerinin ¢ogunun MTLE oldugunu
diistindiirmektedir (24). Bu bozuklugun temelinde hipokampiisdeki 6zgiin néron kaybi ve
geride kalan hiicresel elemanlarin sinaptik reorganizasyonunun rolii oldugu diisiintilmektedir

(22,25,26).

Klinik nébet 6zellikleri: Nobetlerin baglangici genellikle ilk onyilin sonuna dogrudur
ve baglangicta antiepileptik tedaviye iyi yanit verir. Hastalar ilk birka¢ yili iyi gegirmelerine
ragmen ergenlik veya erken erigkin donemde medikal tedaviye direncli hale gelirler (27). Bu
hastalar i¢cinde medikal tedaviye direngli nobetlerin biiyiik ¢ogunlugunda komplike febril
nobet veya diger tetikleyici faktorlerin mevcudiyeti s6z konusudur (27). Mesial temporal lob

nobetlerde (MTLN) auralar oldukga sik olup %90’dan fazlasinda goriiliir. Auralar kompleks
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parsiyel nobetin ilk bulgusu olarak veya izole basit parsiyel nobetler seklinde olusur.
Epigastriumda siklikla ytlikselme hissinin eslik ettigi visseral duyumlar en sik goriilen aura
tipini olusturur. Bu tip nobetlerin diger bir 6zelligi genellikle biling kaybinin olmasidir.
Ayrica dona kalma ‘motor arrest’, dalma ve pupiller dilatasyon ile ndbetler baslayabilir.
Nobet bu asamada kalabilir (temporal lob absans) ya da MTLN’inin belirgin bir kismin
olusturan otomatizimler gelisebilir. En sik izlenen otomatizimler oroalimenter
otomatizmlerdir. Bunlar MTLN’lere 6zgii olmamakla birlikte oldukca karekteristiktir ve

dudak sapirdatma, ¢igneme, yalanma, yutkunma ve dis gicirdatma hareketlerini igerir (1,13).

HiPOKAMPUSUN YAPISI

Hipokampus temporal lobun i¢ kisminda yer alir ve biri digerinin i¢ine girmis iki

kortikal laminadan olusur. Bunlar cornu ammonis ve gyrus dentatusdur (22).

Cornu ammonis (CA) : Subiculum ile parahipokampal gyrusu birlestiren bir
transisyonel kortekstir. Pramidal néronlarin farkli goriintiilerine uygun olarak cornu ammonis
4 boliime ayrilabilir. Subiculuma birlesik olan CAl, ventrikiiler kavite ile temasta olanlar

CA2 ve CA3, gyrus dentatus ile kapali olarak temasta olan CA4’diir.

Gyrus dentatus: Temelde kiiciik yuvarlak hiicreleri iceren, dorsal olarak konkav ve
ufak bir laminadir. Cornu ammonis, gyrus dentatus ve subiculum, limbik sistemin bir parcasi

olan hipokampal formasyonun fonksiyonel bir iinitini olusturmak iizere birlesmislerdir (28).
Hipokampal sklerozda klasik patolojik bulgular:

1) Noron kaybi: Sirasiyla CAl, CA4 ve CA3 deki noéronlarda %50’den fazla

hiicre kayb1 olurken, CA2 ve dentat graniiler bolgenin goreceli korunmasi.

2) Gliosis: Fibroz astrositlerin néron kaybi olan alanlarda yayilmasi ve sodyum

kanallarinin yogunlasarak noéron benzeri aksiyon potansiyeli olusturmasi.

3) Reorganizasyon: Yosunsu hiicrelerin dejenerasyonu i¢ molekiiler tabakayi
serbestlestirir ve graniiler hiicrelerden gelisen kollaterallerce isgal edilir. Bu duruma

‘sprouting filizlenme ° ad1 verilir.

4) Dentate (graniile hiicre) dispersiyonu: Olgularin %50’sinde genislemis
graniiler hiicreler, bilaminer tabakalanma ve yaygin graniiler hiicre sinir1 seklinde ek bulgular

gortlebilir (23).
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Sekil 1 : Hipokampusun yapis1

1-Gryrus dentatus

2-Comu ammonis

3-Fimbria

4-Fissura chroidea

5-Stria terminalis

6-Cautadus nukleus'un kuyruk kism
7-Lateral ventrikiililn temporal hornu

g-Kolleteral eminense
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9-Kolleteral sulkus
10-Parahipokampal gyrus
11-Entorhinal area

12-Subiculum

13-Lateral geniculate body
14-Transfer fissura"mn lateral kism
15-Ambient cisterna

16-Crus serebn



EPILEPSIDE TEDAVI

Epilepsi hastalarinda baglica iki tedavi yontemi olup; bunlar:
1) ilag¢ tedavisi
2) cerrahi tedavidir.

Epilepsi tedavisinde oldukca fazla miktarda ila¢ kullanilmaktadir. Her gegen giin yeni
yeni ilaglar tedavi programina katilmakta olup; bunlardan biri olan KBZ, etkisini voltaj
bagimli sodyum kanallarin1 bloke ederek, depolarize néronlarda aksiyon potansiyellerinin
yiiksek frekansli ateslenmesini engelleyerek gosterir. Baglica yan etkileri; ataksi, nistagmus,
bas donmesi, diplopi, gérme bulanikligi, bas agrisi, paresteziler, tremor, asir1 duyarlilik
reaksiyonlar (iirtiker, Stevens Johnson Sendromu), l6kopeni, aplastik anemi, trombostopeni
ve eozinofiliye yol agabilir. Bradikardi, dal bloklar1 ve Adams Stokes sendromu gibi

kardiyovaskiiler yan etkiler seyrek goriiliir. Hipotansiyon ve senkop ataklarina sebep olabilir

(13,29).

Epilepsili hastalarin yaklasik olarak %20-30’u antikonviilzan ilaglara yanit vermez.
flag tedavisi nobet kontroliinii saglamada basarisiz oldugu zaman uygun bir sekilde segilmis

hastalarda cerrahi ile nobet kontrolii saglanabilir (13).

OTONOM SINIR SISTEMI

Otonom sinir sistemi, salgi bezlerinin, dolagim sisteminin, i¢ organlarin iglevlerini ve
bu gibi biling dis1 islevleri yoneten bir sistemdir. Otonomik aktivitenin santral kontroliinde
frontal korteks, limbik sistem (hipokampus, amigdala ve olfaktor korteks) ve hipotalamus yer
almaktadir. Frontal korteks mesane ve barsak fonksiyonlarinin kontroliinde rol oynarken
limbik sistem duygusal ve diirtiisel davranislardan sorumludur. Hipotalamus ise duygusal

davranislar, beden 1s1s1, beslenme ve salgi fonksiyonlarindan sorumludur (1,13).

14



Otonom sinir sistemi, etkileri ¢cogu kez birbirine zit olan, istemsiz kontrol altinda
calisan, sempatik ve parasempatik sistem olarak adlandirilan iki kisimdan olugmaktadir

(1,13,30).

Parasempatik lifler 3, 7, 9 ve 10’uncu kranyal sinirlerden ve 2, 3 ve 4’iincii sakral
sinirlerden ¢ikarlar. Kranyal lifler gozde iris ve silier kaslar1, géz yas1 ve tiikriik bezlerini,
farinks, 6zefagus, gastrointestinal traktus diiz kaslarini1 ve bezlerini, kalb, karaciger ve safra
kesesini inerve eder. Sakral lifler ise kolonun distal kismi1 ve rektumu, mesane ve cinsel
organlart inerve ederler. Parasempatik lifler asetilkolin araciligi ile fonksiyon gosterirler ve
pupil konstriksiyonu, salgi bezinden salgi salinmasi, kalp hizinda yavaslama, barsak

hareketlerinde artma ve sfinkterde gevsemeyi saglarlar.

Sempatik  lifler omuriligin  birinci  torakal segmentinden ikinci lomber
segmentine kadar omurilikten ¢ikarlar. Salgi bezlerini, damarlar ve barsaklarin diiz kaslarini,
ekstremiteler, kalp, bronglar, mesane ve gozi inerve ederler. Ter bezlerini inerve eden lifler
asetilkolin aracilig1 ile etki ederken (kolinerjik), diger tiim sempatik lifler katekolaminleri
kullanirlar (alfa ve beta adrenerjik) (1,13). Pupil dilatasyonu, piloereksiyon, sindirim
yollarinda hareketi azaltma, mesane ve barsak sfinkterlerinde kontraksiyon, yiizeyel kan
damarlarinda konstriksiyona neden olur. Ayrica beta adrenerjik etki ile bronsiyal diiz kaslarda

gevseme ve kalp atim hizinda artisa yol agarlar.
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Tablo III : Sempatik ve parasempatik sistemin islevleri.

ORGAN PARASEMPATIK SEMPATIK

Goz Akomodasyon

Pupilla Pupil konstriksiyonu Pupil dilatasyonu
Tiikriik bezi Sekresyon

Kalp Kontraktilite azalmasi Kontraktilite artis

Mide, barsak, rektum, kolon

Genital organlar
Erkek
Kadin

Ekstremiteler

Akciger
Adrenal bez
Safra kesesi

Mesane

Atim yavaslamasi
Koroner akimda azalma
Artmis peristaltizim
Sekresyon

Anal toniiste inhibisyon

Defekasyon

Vasodilatasyon ve ereksiyon

Vasodilatasyon

Eksitasyon
Mesane kontraksiyonu
Internal sifinkter inhibisyon

Iseme

Atim hizlanmasi
Koroner akimda artma
Azalmis peristaltizm
Sekresyon azalmasi
Vazokonstriksiyon

Sifinkterde kontraksiyon

Ejekiilasyon

Uterus kontraksiyonu
Vasokonstriksiyon
Piloereksiyon

Terleme

Brons dilatasyonu

Sekresyon

Inhibisyon

Mesane toniisiinde inhibisyon

Sfinkter kontraksiyonu
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SANTRAL OTONOMIK ALAN

Santral otonomik alan, beynin internal diizenleyici sisteminin biitlinleyici bir
komponenti olup, temel yasam ve adaptasyon i¢in viseromotor, néroendokrin ve kompleks
motor diizenleyici kontrol mekanizmalarini igerir. Bu alan preganglionik sempatik ve
parasempatik girisleri kontrol eden, beyin sapi, diensefalon ve telensefalon arasindaki

baglantilardan olusur (31).

Santral otonomik alan amigdala, anterior insula, anterior cingulat korteksi igeren
kortikal limbik alanlar ve posterior orbitofrontal korteksi igerisine almaktadir. Bu alanlar
dogrudan hipotalamus, periaquaduktal gri madde, ponsdaki parabrachial bolge, solitary tract
niikleusu ve ventrolateral medullay1 igeren santral otonomik alanlarin subkortikal bolgeleri ile

baglantilidir (10,31 )
Santral otonomik alani olusturan komponentler asagida siralanmistir:
- Insular ve medial prefrontal korteks,
- Orta beyinde periaquaduktal gri madde,
- Hipotalamus,
- Amigdalanin santral niikleusu ve stria terminalisin bed niicleusu,
- Ponsdaki parabrachial ¢ Kolliker Fuse’ bolgesi,
- Niikleus traktus solitarius ve
- Medullar intermediate retikiiler bolge, 6zellikle ventrolateral medulladir.
Santral otonomik alanin fonksiyonel karekteristikleri :
- Otonomik ve respiratuar motor ndronlarin tonik eksitasyonu,
- Spinal preganglionik iinitlerin koordinasyonu,
- Kardiyovaskiiler ve diger otonomik cevaplarin refleks diizenlenmesi,

- Hemostaz, emosyonel degisiklik ve stres yanitinin olusmasinda otonomik,

ndroendokrin ve davranigsal cevaplarin olusturulmasini saglar.
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Sekil 2 : Santral otonomik agin en 6nemli alanlar1 ve onlarin beyindeki lokalizasyonlari

INSULAR CORTEX

PARAVENTRICULAR
/ NUCLEUS

CENTRAL NUCLEUS
OF THE AMYGDALA

LATERAL HYPOTHALAMIC AREA

PERIAQUEDUCTAL
GRAY MATTER

PARABRACHIAL
REGION

NUCLEUS OF THE
TRACTUS SOLITARIUS

NUCLEUS AMBIGUUS

VENTROLATERAL
MEDULLA
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OTONOMIK VE KARDiIYOVASKULER FONKSiYONLAR UZERINDE
NOBETLERIN ETKIiLERI

Parsiyel ve jeneralize epilepsiler iktal, postiktal ve interiktal periyot siiresince
otonomik fonksiyonlart degistirirler. Otonomik fonksiyonlardaki degisim kendisini sempatik,
parasempatik ve adrenal medullar sistemin etkilenmesi seklinde gosterebilir (10). Otonomik
degisiklikler basit parsiyel nobetlerin en yaygin semptomudur ancak taninmayabilir. Nobetler
tipik bir sekilde kalp hizi ve kan basincini artirarak, sempatik sinir sistemini aktive ederler.
Bununla birlikte parsiyel bir ndbet siiresince parasempatik aktivasyon ya da sempatik
inhibisyon da olusabilir (10). Nobetlerin OSS’ni etkilemesi sonucu kalp hizi ve ritminde
degisiklikler, kan basinci, solunum ritmi ve paterni, pupiller biiyiikliik, vasomotor ve
sudamotor aktivite, gastrointestinal motilite, sfinkter tonusu ve glandiiler sekresyonlarda
degisiklikler ortaya ¢ikmaktadir. insanlarda ve hayvanlarda limbik, hipotalamik ve beyin sapi
alanlarinin elektriksel stimiilasyonu benzer otonomik degisiklikler olusturmaktadir (4).
Ozellikle amigdalanin stimiilasyonunun kardiyovaskiiler otonomik diizenleyici sistemde
degisikliklere neden oldugu bilinmektedir (7). Boylelikle ndbetlerin otonomik etkilerinin
limbik alanlardan hipotalamik alanlara gegen stimiilator etkiden olusmasi olasidir (4). Sonugta
kortikal limbik yapilara yayilan ya da bu alanlardan gelisen spontan nobetler otonomik
fonksiyonlar1 degistirebilirler (10). Nobetlerin etkileri sonucunda olusan otonomik
degisiklikler:

Kardiyovaskiiler degisiklikler: Siniizal tagikardi, bradikardi, EKG degisiklikleri, ST

depresyonu, T dalgasinin inversiyonu, total AV blok, atriyal fibrilasyon, supraventrikiiler

tagikardi, ventrikiiler prematiir depolarizasyon ve dal bloklar1 olabilir.

Respiratuar degisiklikler: Apne, takipne, hipopne, stridor, respiratuar sekresyonlarda

degisiklik ve sonugta norojenik pulmoner 6dem olusabilir.

Gastrointestinal degisiklikler: Abdominal bolgeye lokalize visseral auralar, iktal

kusmalar goriilebilir.

Ayrica, flashing, solukluk, terleme ve piloereksiyon gibi kiitandz belirtiler, pupil
degisiklikleri, sekstiel hisler, orgazm hissi ve iktal liriner inkontinans gelisebilir. Postiktal
otonomik degisiklikler ndbetlerin en tehlikeli etkileri arasindadir. Norolojik fonksiyonlar
nobet sonrasi depresedir. Nobetler inhibitér motor, emosyonel ya da otonomik fonksiyon

alanlarindan gelistigi zaman bu sistemlerin postiktal hiperaktivitesi olusabilir (10). interiktal
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donemde ise epileptojenik desarjlarla, minimal elektrografik nobet aktivitesinin varliginda

bile OSS’nin aktivitesi degisebilmektedir (32).

OTONOMIK FONKSIYONLAR UZERINDE ILAC TEDAVISININ
ETKILERI

Antiepileptik ilaglar otonomik fonksiyonlar1 degistirebilirler (10). Epilepsinin
kendisine ek olarak antiepileptik ilaclarin da 6zellikle karbamazepinin, kardiyovaskiiler
sistemin otonomik kontroliinii degistirebildigi ileri siirlilmiistiir. Ancak otonomik fonksiyonlar
izerinde antiepileptik ilaglarin etkilerinden epilepsinin kendi basina olan etkisini ayirt etmek
giictir (7). Antikolinerjik 0Ozelliklere sahip karbamazepin ve fenitoin gibi bazi
antiepileptiklerin asir1 dozlar fatal kardiyak aritmilere neden olabilir. Topiramat ve zonisamid
viicut 1sisim1 tehlikeli  seviyelere yiikselterek, hipohidrozise sebep olabilir (10).

Karbamazepinin ani kesilmesi uykuda sempatik aktiviteyi artirabilir (10).

EPILEPSIDE ANi BEKLENMEDIK OLUM (EABO) VE
OTONOMIK DISFONKSIYON

Epilepsili hastalarda 6liim nedenlerini, epilepsi disinda bagka belirlenmis bir hastalik,
status epileptikus, intihar girisimi, bir nobet sonrasi tesadiifen olusan oOliimler ve ani,
beklenmedik oliimler olusturmaktadir. Ani, beklenmedik 6liim fenomeni, epilepsi disinda
baska bir nedenin gosterilemedigi oliimleri ifade etmektedir (33,34). Epilepsili kisilerdeki
ani, beklenmedik 6liimler epilepsideki 6liimlerin %10°dan daha fazlasin1 olusturmakta olup

yillik insidansinin en azindan 1/500 ile 1/1000 arasinda olduguna inanilmaktadir (33,35 ).

EABO’de rol oynadig1 varsayilan mekanizmalar, ndbet desarjlar1 ile uyarilan, otonom
sinir sistemi yolu ile aktive olan kardiyak aritmi, solunum aresti, norojenik pulmoner 6dem ve
asfiksidir (32,35). Ayrica yapilan ¢alismalar arasinda ¢eliskili sonuglar olmakla birlikte, geng
yas, erkek cinsiyet, nobet sikligi, kronik epilepsi, semptomatik epilepsi, striiktiirel beyin
lezyonu, posttravmatik epilepsi, erken baslangicli epilepsi, mental reterdasyon, stresli yasam,

belirli antiepileptik ilaclar, politerapi, antiepileptik ilag tedavisine zayif uyum, pisikotropik
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ila¢g kullanimi, alkol ve uyku gibi ¢esitli faktorlerin de EABO’iin mekanizmasinda rol

oynadigina inanilmaktadir (33,35).

KARDIYOVASKULER OTONOMIK FONKSIYONLARIN
DEGERLENDIRILMESI

Otonomik fonksiyonlarin test edilmesi klinik ndrofizyolojinin 6nemli bir sahasidir.
Otonomik fonksiyonlar1 6lgen pek cok test vardir. Bu testler kan basinci kontrolii, kalp atim
hizindaki degisiklikler, terleme, deri 1s1s1, barsak ve pupilla fonksiyonlarinin incelenmesini

kapsar ( 1,13,36).
Otonomik fonksiyon testleri:

1- Kardiyak ve vaskiiler otonomik regiilasyon testleri

2- Termoregiilatuar fonksiyon testleri

3- Diger grup testler
- Ekzokrin fonksiyon ve pupiller regiilasyon testleri
- Gastrointestinal sistem otonomik regiilasyon testleri
- Genitoliriner sistem otonomik regiilasyon testleri

Kardiyovaskiiler otonom sistemi degerlendirmek i¢in bir¢ok test tanimlanmistir.
Bu testler kalp hiz1 degiskenligini, baroreseptor fonksiyonlar1 ve postural degiskenligi, soguk

pressor ve egzersize karsi kardiyovaskiiler yanitlari dlgerler.

KALP HIZI DEGISKENLIiGI

Kalp Hiz1 Degiskenliginin Tanmm : Kalp atiglarinda hem ardi sira atimlar (RR)
arasindaki intervalde hem de ardi sira anlik kalp hizinda osilasyonlar vardir. Kalp hizi
degiskenligi bu iki osilasyonu tanimlamaktadir. Boylece hem RR interval degiskenligine hem
de anlik kalp hizindaki degisime kalp hizi degiskenligi (KHD) denir. Vagal sinir
fonksiyonlar1 insanlarda dogrudan 6Slgiilemez. Boylece KHD nin degerlendirilmesi kardiyak

vagal fonksiyonlarin en yaygin olarak kullanilan indirekt 6l¢tim yontemidir (37). Normal
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giinliik aktiviteler sirasinda vurudan vuruya degisim (RR interval uzunlugunda degisiklik)
olusur. Bu degisim humoral mekanizmalar ve kardiyak pace maker dokunun intrinsik ritmiyle
oldugu kadar kismen de sempatik innervasyonun hizlandirici etkisi ve parasempatik
innervasyonun yavaslatici etkisi arasindaki denge ile belirlenir. Kisiler supin pozisyonunda
olduklarinda yalnizca minimal sempatik aktivite ile birlikte parasempatik aktivite baskindir

(38)

Respirasyonla kalp hiz1 de@iskenligi (Siniis aritmi) : Respirasyona bagli KHD siniis
aritmisi olarak bilinir. Derin solunumla KHD kardiyak vagal sinir fonksiyonlarinin en yaygin
ve en basit dl¢iimiinii saglayan bir testtir. Ilk kez 1975°de kantitatif olarak gosterilmistir (37).
Normalde kalp hizi inspiryumla artar, expiryumla azalir. Degisim primer olarak vagus
tarafindan idare edilir (37). Heyecan durumlarinda, vagusun kesilmesi ya da dondurulmasi ile
ve parasempatik blokaj ile siniis aritmisi kaldirilir. Siniis aritmisi yasla azalir, yavas solunum
hizlarinda artar, hiperventilasyon ve hipokapni ile azalir. Kardiyak bozukluk, pulmoner

hastalik ve merkezi sinir sistemi depresyonunda azalir (38 ).

STANDART SiTUMULUSA CEVAPTA KALP HIZI DEGISKENLIGi
( Kardiyovaskiiler refleks testler)

1- Derin solunumla kalp hizi1 degiskenligi: Derin solunum siiresince RR
intervalleri siniizoidal bir bi¢imde degisir. Bu degisimde RR intervalleri inspirasyon siiresince
uzar ekspirasyon siiresince kisalir. Bu varyasyon dakikada altinci solunumda en belirgin olup
baslica parasempatik kardiyak sinirler tarafindan belirlenir. Yasla cevap azalir (38). istirahat
ve derin solunumla azalmis KHD parasempatik vagal fonksiyonlarin deprese oldugunu

gosterir (39,40).

2- Valsalva manevrasi ve valsalva orani: Sempatik adrenerjik kardiyovaskiiler
fonksiyonun biitlinligiinii test etmek i¢in kullanilir. Hasta sirt iistii ya da bas 30 derece
kalkmis pozisyonda yatarken bir sifingomanometreye bagl bir agizliktan 40mmHg rezistansa
kars1 15-20 saniye iifler. Sonra gevsek bir sekilde yatar. Manevra esnasinda intratorasik ve
intraabdominal basing artar ve hemodinamik ve kardiyak fonksiyonlar degisir. Valsalva
cevabr komplekstir. Kalp hizindaki degisiklikler baslica parasempatik sinirlerle olusturulur

(37,38).
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3- Ayaga kalkmaya hemodinamik yamt ve kalp hizi cevabi: Insanda ayaga
kalkma durumunda 600 — 900 ml kan santral sirkiilasyondan kapasitans damarlara hizla gecer.
Kapiller hidrostatik basincin artmasina bagli olarak kapiller sivi  progresif olarak
ekstravaskiiler bosluga gecer. Boylece plazma voliimii %10 azalir. Bu durum venéz doniis,
kardiyak cikis ve kan basincinda diismeye yol acar. Bu diisme baroreseptorleri aktive eder.
Periferik sempatik aktivasyona bagl periferik vaskiiler diren¢ artar; vagal cekilme ve
sempatik aktivasyona bagli olarak kalp hizi artar. Net etki kalp hizinda artma ve kan

basincinin ayaga kalkma 6ncesi degerlere yakin diizeyde tutulmasidir (37).

4- ¢ Tilt table’ testine hemodinamik yamit: Altmis derecelik pasif ‘tilt’ i takiben
5 dakika boyunca kan basinci ve kalp hizi 6l¢iiliir. Cevaplar otonomik kardiyovaskiiler

reflekslerin biitlinliglinii gosterir.

5- Soguk pressor testi: Hastanin eli +4 derecedeki suya 60 sn siire ile daldirilir
ve bu durumda kan basinci yiikselir. Refleksin afferenti somatik, efferenti sempatiktir. Eski
bir test olup normal kisilerin bazilarinda da kan basinci yiikselmediginden dolay1 sensitivitesi

azdir.

6- Izometrik egzersiz: Hasta el dinamometresini maksimal giiciiniin %30° u
diizeyinde 4 dk boyunca sikar. Kan basinci ve kalp hizinin ytlikselmesi gerekir. Parasempatik

aktivite azalir, sempatik aktivite artar.

KLINIK ELEKTROFIiZYOLOJIi LABORATUVARINDA KALP
HIZI DEGIiSIKLIGININ INCELENMESI

Klinik elektrofizyoloji laboratuvarinda standart EMG cihazi kullanilarak giivenilir bir
sekilde kalp hiz1 degisim incelemesi yapilabilir. Uygulamasi kolay ve ¢abuk olan bu test i¢in
sinyal tetiklemeli siipiirme ve ¢ delay line ¢ kullanilmas1 ve traselerin siiperempoze edilmesi
yeterlidir. RR interval degisim kayitlar1 i¢in EMG cihaz1 sensitivite 0.2 mV/ divizyon,
frekanslar 20-50 Hz, siipiirme hiz1 0.2 sn / divizyon olacak sekilde ayarlanir. Aktif ve referans
elektrotlar her iki elin dorsal yiizline konur. Trigger mode ve uygun siipiirme hizi kullanilarak
iki QRS dalgas1 simiiltan olarak ekran {izerinde goriiniir. Gozlenen birinci potansiyel
kompleksi tetikleyici potansiyel olarak alinir ve ikinci potansiyelin ortaya ¢ikisindaki
varyasyon RR interval degiskenligini temsil eder. Yirmi dalga kaydedilir ve siiperempoze

edilir. RR interval degiskenligi % olarak RRIV (% ) = a /b x100 formiilii ile hesaplanir (a en
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yakin ve en uzak R dalgalar1 arasindaki mesafe, b en yakin ve en uzak R dalgalarinin orta
noktasi ile trigger dalgasi arasindaki mesafe). Bu yontem vagal tonusu degistirdigi bilinen
diger manevralar ( ‘tilt’, ayaga kalkma, hiperventilasyon, valsalva manevrasi gibi ) sirasinda

da KHD ni degerlendirmede kullanilabilir (40).

KALP HIZI DEGISKENLIGI OLCUMLERI

A) Zaman tabanh yontemler: Bu yontemle kalp hizi veya ardisitk normal
kompleksler arasindaki interval tayin edilir. Siirekli EKG kaydiyla her bir QRS kompleksi
bulunur ve sinilis nodu depolarizasyonundan kaynaklanan QRS kompleksleri arasindaki tiim

intervaller (R-Rintervaller) tayin edilir. Basit zaman 6l¢timlii degiskenler sunlardir (37).
- Ortalama R-R interval
- Ortalama kalp hiz1
- En uzun ve en kisa R-R interval arasindaki fark

- Gece ve gilindiiz aras1 kalp hiz1 farki

Diger zaman tabanli dlglimler ise daha once de anlatildigi gibi, respirasyona baglh
KHD, ‘tilt’e bagli KHD ve valsalvaya baglit KHD sayilabilir. Kompleks zaman tabanli KHD
Olctimleri iki yontemle yapilir. Bunlar istatistiksel yontemler ve geometrik yontemlerdir.

Istatistiksel yontemle elde edilen degiskenler sunlardir :
- SDNN ( RR intervallerinin standart deviasyonunun ortalamasi)
- SDANN (Ortalama RR intervallerin standart deviasyonu)

-RMSSD (Ardisira RR intervallerinin karelerinin toplaminin ortalamasinin

karekokii )
-CV ( Ortalama RR interval varyasyon katsayis1)

Geometrik yontemler ise RR interval serileri geometrik patern olarak gosterilebilir.
Ornegin, RR interval siirelerinin 6rnek yogunluk dagilimi, komsu RR interval farklarmin

ornek yogunluk dagilimi gibi(37).

B) Kalp hizindaki dalgalanmalarin spektral analizi: Kalp hizinda respiratuar

siklusla ilgili fliiktiiasyonlar vardir. Power spectral dansite (PSD) denilen analizde ‘power ‘in
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spektrumu yapilinca kalp hizinda 3 ayr frekansta fliiktiiasyonlar saptanir. PSD parametrik ve

nonparametik olmak iizere iki sekilde hesaplanir (41).

Spektral kompanentler:

1- Kisa siireli kayitlar: 2-5 dakikalik kayitlardan elde edilen spektrumda 3 ana
kompanent vardir. VLF (very low frequence), LF (low frequence) ve HF (high frequence)

komponentlerdir.

2- Uzun siireli kayitlar: Spektral analiz 24 saatlik peryoddaki NN interval
sekansinin analizinde kullanilir. Sonug¢lar VLF, LF ve HF’ye ilave olarak ULF (ultra low)
igerir.

Spektral komponentlerden HF respiratuar siniis aritmiyi yansitir ve baslica
parasempatik aktivite ile iliskilidir. LF’nin yorumu biraz daha tartismalidir. Sempatik
modiilasyonun belirleyicisi oldugu diisiiniilmiistiir. Baz1 yazarlar hem sempatik hem de vagal
etkilere ait bir parametre oldugunu iddia etmistir. LF/HF oranm1 sempatovagal denge ya da

sempatik modiilasyonu yansitmaktadir (41,42).

KAN BASINCI REGULASYONUNUN DEGERLENDIRILMESI

Kalp hiz1 degisikligini degerlendirmek i¢in farkli metodlar tanimlanmistir (38,43).
Bunlarin genellikle kalbin vagal parasempatik kontroliinii yeterli bir sekilde yansittig
diisiinilmekle beraber sempatik fonksiyonlarin degerlendirilmesi i¢in bu metodlar sinirlidir.
Boylece klinik bir norofizyoloji laboratuarinda otonomik refleks fonksiyonlarin
degerlendirilmesi ortostatik bir test icerir. Ayakta pozisyonda stabil bir kan basinci periferik
vazokonstriiksiyon araciligi ile sempatik olarak olusturulur. Ortostatik degisiklik siiresince
kan basinci Olglimleri, iist ekstremiteden manuel ya da otomatik olarak sfingomanometre ile
Olciilebilir ya da devamli perfiizyon kontrollii voliim 6l¢limleri ile Penaz teknigi, Finapres ya
da Portapres teknikleri ile oOlgiilebilir. Ortostatik provakasyon pasif olabilir (6r; tilt table
iizerinde oldugu gibi) ya da aktif olabilir (supin pozisyonundan kisinin ayaga kalkmasi).
Degerlendirme i¢in siklikla bazal kan basinci farkliligi kullanilmaktadir. Ciinkii bu farkliliklar
istirahat kan basinci degerlerinin genis bir orani {izerinde bazal degerlerden bagimsizdir ve

boylece absolii, gercek degerlerden daha az kisiler arasi varyasyon gosterir.
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Standart otonomik fonksiyon testleri i¢in genel olarak kabul edilmis normal degerler
yoktur. Kan basmcini olgen teknik ve kullanilan protokoldeki farkliliklardan dolayr her
laboratuvar kendi normal verilerini elde etmelidir. Bununla birlikte ortostatik hipotansiyon
terimi ayaga kalkildiktan 3 dakika sonra sistolik ya da diastolik kan basincinin 20 mmHg ya
da daha fazla azalmasi olarak tanimlanmistir. Bu teknik bir terimdir, klinik semptomlardan

bagimsizdir (43).
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GEREC VE YONTEM

Bu ¢alismaya, Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Gevher Nesibe Hastanesi Néroloji
Kliniginde takip edilen, 1981 ILAE smiflamasina gére kompleks parsiyel ndbetleri olan, 1989
ILAE smiflamasina gore semptomatik lokalizasyonla iliskili epilepsi grubunda yer alan 60
TLE olgusu dahil edildi. Calisma Erciyes Universitesi Etik Komitesi tarafindan onayland: ve

katilan kisilerin aydinlatilmig onamlar1 alindi.
Bu ¢alismanin kapsamina alinan olgularda aranan nitelikler :
- Onbes yasindan biiyiik olmasi,
- Temporal lob kompleks parsiyel epilepsi tanisinin olmasi,
- Calismaya katilmay1 kabul etmesidir.
Asagidaki nitelikte olan olgular ise calisma kapsamina alinmadilar:

- Otonom sinir sistemini etkiledigi bilinen, epilepsi disinda baska bir hastaligin
semptom ve belirtilerinin olmasi, (diabetes mellitus, kronik renal yetmezlik, Guillain Barre

Sendromu, multipl skleroz, siringomyeli, primer otonomik yetmezlik gibi)
- Antiepileptik disinda bagka ila¢ aliminin olmasi,
- Alkol kullanim 6ykiisiiniin olmasi,

- Kadin olgularin, gebelik ve laktasyon doneminde olmasi,
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- Kraniyal magnetik resonans goriintilemede (MRG) hipokampal skleroz disinda

lezyon olmasi.

Calismaya alman tiim olgularin anamnezleri alindiktan sonra, fizik ve norolojik
muayeneleri yapildi. Olgularin anamnez ve klinik bulgular1 g6z 6niine alinarak ndbet tipi
belirlendi. Nobet tipine uygun olarak verilen antiepileptik ilacin yeterli dozda ve diizenli
kullanimina ragmen ayda en az bir kez nobeti tekrarlayan olgular direncli TLE grubunda
kabul edilirken, antiepileptik ila¢ tedavisinin baslanmasindan itibaren ndbetsiz olanlar veya
yilda en fazla iki nobeti olanlar nébetleri iyi kontrol altinda olan TLE olarak kabul edildi.
Calisma kapsamina giren tiim olgularin tam kan sayimlar1 ve biyokimya testleri yapildi.
Kardiyovaskiiler otonomik fonksiyon testleri yapilmadan once ila¢ kan diizeyi tespit edilerek,
10-20 sistemine gore rutin interiktal EEG’leri ¢ekildi. Tiim olgularda kraniyal ve hipokampal
MRG tetkiki gergeklestirildi.

MRG: MRG goriintiileme incelemeleri 1.5 tesla giiciinde bir sigma iinitesinde
yapilmistir. Gradient eko sekansinda, 3 boyutlu goriintiilleme teknikleri ile T1 ve T2 agirlikli
kesitler hipokampus uzun eksenine dik (oblik koronal) ve hipokampus uzun eksenine paralel

(oblik aksiyel) olarak elde edilmistir. Biitlin olgularda asagidaki protokole gore ¢cekim yapildi.

1- T1 aksiyel goriintiiler; Smm kalinlikta ve 0.5mm aralikl kesitler,

2- T2 aksiyel goriintiiler; Smm kalinlikta ve 0.5mm aralikl kesitler,

3- T1 koronal goriintiiler; 3mm kalinlikta ve 0.3mm aralikli kesitler,

4- T2 koronal goriintiiler; 3mm kalinlikta ve 0.3mm aralikli kesitler ve

5- IR- TSE FLAIR yéntem ile alman goriintiiler; 6mm kalinlikta ve 1.2mm

aralikl kesitler seklinde alindi.

Olgularin interiktal donemde OKVEF’larin1 degerlendimek icin, kardiyovaskiiler
otonomik fonksiyon testlerinden KHD ve postural kan basinci degisikligi ¢aligmast yapildi.
Kardiyovaskiiler otonom fonksiyon testleri standart kosullar altinda gerceklestirildi. Biitiin
Olctimler 9-16 saatleri arasinda, sessiz bir odada ve 20C°-23C° de yapildi. Biitiin olgulara
testlerin yapilmasindan Onceki ii¢ saat igerisinde kahve, nikotin almamalari, yemek
yememeleri, test dncesinde mesanenin bosaltilmasi ve testlerin yapilmasindan onceki 12-14

saatlik stirecte alkol alimindan kaginilmasi sdylendi. Ayrica yapilan testler arasindaki siire,
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kalp hiz1 ve kan basinci normal seviyeye dondiikten sonra diger teste gegilmesi seklinde

standardize edildi (4,36,38,44).

Kalp hiz1 degiskenliginin degerlendirilmesi: Norofizyoloji laboratuvarinda,
Medelec Synergy marka iki kanalli EMG cihaz1 kullanilarak gerceklestirildi. Teste
baslamadan 6nce olgular 20 dakika istirahat ettirildi. RR interval degisim kayitlar1 icin EMG
cihazi, sensitivite 0.2mV/divizyon, frekanslar 20 ve 50 Hz, siiplirme hiz1 0.2 sn/divizyon
olacak sekilde ayarlandi. Hasta oturur pozisyonda iken normal solunum esnasinda aktif
elektrod kalbin apeksi {izerine ve referans elektrod ise klavikula lizerine yerlestirilerek kayit
yapildi. Trigger mode ve uygun siipiirme hiz1 kullanilarak iki QRS dalgas1 es zamanh olarak
ekran iizerinde goriildii. Bu sekilde bes grup halinde, 20 dalga ekran iizerine kaydedildi. ki
QRS dalgasinin (QRS1 ve QRS2) baslangiclar1 arasindaki siire ekrandan 6lgiilerek, 20 RR
interval (RRIV) degeri 5 kez dl¢iildii. Olgiilen degerlerle, zaman tabanl yontem kullanilarak

ortalama RRIV varyasyon katsayis1 (VK) asagidaki formiille hesaplandi.
RRIV VK = [RRIV standart deviasyon / RRIV ortalama ]x 100 (36,38).

Bu sekilde normal solunum sirasinda ortalama RRIV VK hesaplandiktan sonra,
olgulara 2 dakika stire ile derin solunum yaptirildi. Yukarida agiklandigi sekilde, ancak iki
grup halinde, 20 dalga ekran iizerine kayit edildi. Boylelikle 20 RRIV degeri 2 kez dlgiilerek
yine ayni yontemle, yukaridaki formiil kullanilarak derin solunumla ortalama RRIV VK

hesaplandi.

Bu sekilde zaman tabanli yontemin kullanilarak, RRIV VK’nin hesaplanmasi ile
istirahat kalp hiz1 iizerinde standart deviasyonun etkisi minumuma c¢ekilmis olup KHD ni

etkileyebilecek ektopik atim ve diger artefaktlarin etkisi de azaltilmistir (4,36,38).

Postural kan Dbasmca  degisikliginin  degerlendirilmesi: = Norofizyoloji
laboratuvarinda sifingomanometre yardimiyla manuel olarak gerceklestirildi. Yirmi dakikalik
istirahat periyodu sonrasinda, supin pozisyonda, sistolik ve diastolik kan basing¢lart mmHg
olarak o6l¢iildii. Daha sonra olgular aktif olarak ayaga kaldirild1 ve dik pozisyonda 3 dakika

bekletildikten sonra yeniden sistolik ve diastolik kan basing degerleri dl¢tildii.

Ortostatik hipotansiyon, ‘American Autonomic Society’ ve ‘American Academy of
Neurology’ kriterlerine gore sistolik kan basincinin en az 20 mmHg ve diastolik kan

basincinin en az 10 mmHg diismesi olarak kabul edildi (45).

Postural kan basinci degisikliginin degerlendirilmesi igin sistolik ve diastolik kan

basinglarinin ayakta dl¢iilen degerleri ile supin pozisyonunda dlgiilen degerleri arasindaki fark
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hesaplandi. Bu farkliliklar biiyiik bir kan basinci degerleri genisliginde, istirahat kan basinci
degerlerinden bagimsizdir. Yani kan basing farklilig1 degerleri kisiler arasinda gergek, absolii
kan basinct degerlerinden daha az varyasyona sahiptir. Bu sebeple sistolik ve diastolik kan
basinci farklilik degeri, hastalarin aktif ayaga kalkmaya karsi olusan kardiyovaskiiler kan
basinci degisikligini degerlendirmek i¢in giivenilir bir yontem olarak kabul edilmektedir (38).
Sistolik kan basing farkliligi (SKBF) ve diastolik kan basing farkliligit (DKBF) asagidaki

formiille hesaplanmaistir:

SKBF = Ayakta sistolik kan basinci — Supin pozisyonda sistolik kan basinci
DKBF = Ayakta diastolik kan basinci- Supin pozisyonda diastolik kan basinci

Istirahatte ve aktif ayaga kalkma sonrasi dlgiilen sistolik ve diastolik kan basinglar:

ayni ise;
SKBF ve DKBF =0,

Aktif ayaga kalkma sonrasi Olciilen sistolik ve diastolik kan basinci istirahatte olgiilen

degerlere gore artig gosteriyorsa ;
SKBF ve DKBF = pozitif ( +),

Aktif ayaga kalkma sonrasi Olciilen sistolik ve diastolik kan basinci istirahatte 6l¢iilen

degerlere gore azalma gosteriyorsa;
SKBF ve DKBF = negatif ( - ) olarak bulunmustur.

Ayakta pozisyonda stabil bir kan basinci periferik vasokonstriiksiyon aracilig ile
sempatik olarak olusturulur (38). Boylece postural kan basinct degisikliginin olgiilmesi ile

otonomik sempatik kardiyovaskiiler sistemin fonksiyonu degerlendirilmistir.

Kontrol Grubu: Herhangi bir norolojik veya dahili hastali§i olmayan, yas ve cinsiyet

uyumlu 20 saglikli kisi, kontrol grubu olarak seg¢ildi.
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Istatistiksel Yontem: Bu calismada istatistiksel degerlendirmeler, SPSS 11.5
programi ile yapilmistir. Yas ortalamalarini karsilastirmak iizere bagimsiz gruplar igin
student t test, gruplardaki cinsiyet dagilimi i¢in X* test kullanildi. Hasta gruplari birtakim
klinik ve nororadyolojik alt gruplara (HS u olan ve olmayan, KBZ kullanan ve kullanmayan,
nobetleri direngli olan ve 1yi kontrollii olan, hastalik siiresi 10 yildan uzun ve 10 yildan kisa
olan, sag HS ve sol HS’u olan) ayrilip, saglikli kontrol grubu ile kovaryans analiz
(ANCOVA) testleri ile karsilastirildi. Bu karsilastirmalar normal ve derin solunumla
RRIV VK ve ayaga kalkmaya cevap olarak goriilen SKBF ve DKBF i¢in ger¢eklestirildi. Bu
karsilagtirmalarda, yasin otonom fonksiyonlar {izerine etkisini ortadan kaldirmak i¢in yas
kovaryant olarak alindi. Hasta gruplari yukarida belirtilen aym1 6zellikler acisindan kendi
aralarinda yine kovaryans analiz (ANCOVA) testleri kullanilarak karsilastirildi. P< 0.05

degeri anlamli olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Calismaya, Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Gevher Nesibe Hastanesi Noroloji
Kliniginde, kompleks parsiyel nobetleri olan, Temporal Lob Epilepsi tanist ile izlenen,
caligmaya alma kriterlerine uygun olan 60 olgu dahil edildi. Olgular MRG’de hipokampal
sklerozu olan ve olmayanlar seklinde iki gruba ayrildi. Sklerozu olan grupta 20 hastada sol,

20 hastada da sag HS vardi.

Caligmaya alinan olgularin klinik ve demografik 6zellikleri Tablo IV ve tablo V’te

goriilmektedir.
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Tablo IV : Calismaya alinan TLE olgu grubunun klinik 6zellikleri

TLE olgu grubunun 6zellikleri n(%)
Hastalik siiresi,
>10 yil 25(% 41.7)
<10 y1l 35(%58.3)
[la¢ kullanimi
KBZ kullanan 41(% 68.3)
KBZ kullanmayan 19(%31.7)
Nobet kontrolii
Direngli olan 33(% 55)
Iyi kontrol altinda olan 27(%45)
Hipokampal goriintiilleme
Hipokampal skleroz olan 40(%66.7)
Hipokampal skleroz olmayan 20 (%33.3)
Elektroensefalografi
Normal 34(%56.7)
Patolojik 26(%43.3)
Ilag kullanim sayis1
Monoterapi 23 (%38.3)
Politerapi 37(%61.7)

Tablo V: TLE olgular1 ve kontrol grubunun yas ve cinsiyet dagilimi

TLE grubu Kontrol grubu
n =60 n =20
Yas (ortalama £SD) 28.83 £9.79 7785+ 832
Cinsiyet, Kadin, n(%) 24 (%40) 8 (%40)
Cinsiyet,Erkek, n (%) 36 ( %60) 12 (%60)

TLE olgu grubunun yas araligir 16-57 arasinda degisiyordu. TLE olgu grubu ve kontrol grubu

yas ortalamasi yoniinden karsilastirildiginda t= 0.45 P> 0.005
TLE olgu grubu ve kontrol grubu cinsiyet yoniinden karsilagtirildiginda x*= 0

Temporal lob epilepsi ve kontrol grubunda bulunan olgularin yas ortalamalar1 ve

cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel fark tespit edilmedi (Tablo V).
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Tablo VI: TLE olgularinin kullanmis olduklar1 antiepileptik ilaglarin dagilimu.

Kullanilan Antiepileptik ilag ~ Kullanan hasta sayis1

(n) (%)
Karbamazepin 15 25
Okskarbamazepin 4 6.7
Fenitoin 3 5
Valproik asit 1 1.7
KBZ+DigerAEI 26 43.3
kombinasyonu
KBZ’ siz AEI kombinasyonu 11 18.3

AEI: antiepileptik ilag,

Calismaya alinan biitiin olgularin tam kan sayimi ve kan biyokimyasi degerleri,
fizik ve norolojik muayeneleri normaldi. Caligilan ilag kan diizeyleri ortalamasi normal
sinirlarda olup KBZ kan diizeyi 8.15+2.58 (normal referans aralig1 4-12 mg/dl), fenitoin kan
diizeyi 12.42+0.64 (normal referans araligi 10-20 mg/dl) ve valproik asit kan diizeyi
62.84+8.72 (normal referans araligi 50-100 mg/ dl) idi. Monoterapi alan hasta sayisi1 23
(%38.3) ve politerapi alanlarin sayist 37 (%61.7) olarak bulundu. Hastalarimizin
EEG’lerinden 34’1 (% 56.7) normal sinirlarda iken, 26’s1 (%43.3) patolojik olarak bulundu.

Tablo VII: Epilepsili olgularin ortalama ilag kan diizeyleri

flac kan diizeyi ortalama+SD referans arahig:
Karbamazepin 8.15+£2.58 4-12mg/dl
Fenitoin 12.42+0.64 10-20mg/dl
Valproik asit 62.84+8.72 50-100mg/dl
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Hipokampal sklerozu olan ve olmayan olgu grubu ile saglikli grubun istirahatte normal

solunumla 6l¢iilen ortalama RRIV VK degerleri arasinda istatistiksel fark bulunmadi. Derin

solunum sonrast 6lgiilen ortalama RRIV VK degerleri HS’u olan ve olmayan hasta

gruplarinda saglikli gruptan daha diisiiktii ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlaml

bulundu (p<0.001) (Tablo VIII). Ancak HS u olan ve olmayan her iki hasta grubu kendi

aralarinda karsilastirildiginda hem istirahatte normal solunumla hem de derin solunum sonrast

olgiilen ortalama RRIV VK degerleri HS u olan grupta daha diisiiktii, ancak bu farklilik

istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05).

Tablo VIII: HS’u olan ve olmayan olgu gruplar1 ile kontrol grubu arasinda normal

solunum ve derin solunumla 6l¢iilen RRIV VK’larinin karsilastirilmasi.

RRIV VK HS olan grup | Kontrol grubu ile | HS olmayan grup |Kontrol grubu | Kontrolgrubu

n=40 karsilagtirma n =20 ile kargilagtirma | n=20

(ortalama+SD) |P* (ortalama+SD) p° (ortalama+SD) |F
Normal solunum |4.64 +2.45 0.188 5.77£2.86 0.758 5.61+242 1.75
Derin solunum  [4.67 £2.14 <0.001 5.56 +3.00 <0.001 9.57+4.22 19.56

p* = HS olan grup ile saglikli grubun Kkarsilastirilmast p°® = HS olmayan grup ile saglikli grubun

karsilastirilmasi.

olgiilen ortalama RRIV VK degerleri kontrol grubundan daha diisiiktii. Aralarindaki fark derin
solunum sonrasi1 Olciilen degerler igin istatistiksel olarak anlamliyken, istirahatte Olgiilen
degerler icin istatistiksel olarak anlamli degildi ( Tablo IX). Ayrica sag ve sol HS'u olan
gruplar kendi aralarinda karsilagtirildiginda, istirahatte ve derin solunum sonrast Ol¢iilen

ortalama RRIV VK degerleri sol HS u olan grupta daha diisiiktii ancak aralarinda istatistiksel

Sag ve sol HS’u olan olgularin normal solunum ile dl¢iilen ve derin solunum sonrasi

olarak fark bulunmadi (p>0.05).
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Tablo IX : Sag ve sol HS'u olan olgu gruplar1 ile kontrol grubu arasinda normal solunum ve

derin solunumla dlglilen RRIV VK’larinin karsilastirilmasi.

RRIV VK Sag HS olan Kontrol grubu Sol HS olan Kontrol grubu | Kontrol grubu

grup ile karsilagtirma | grup Ile karsilastirma | n =20

n= 20 n =20

(ortalama+SD) |p* (ortalama+SD) | p°® (ortalama+SD) | F
Normal solunum |5.18 £3.03 0.662 4.09 +1.60 0.065 5.61£2.42 13.53
Derin solunum 5.15+2.34 <0.001 4.18 £1.85 <0.001 9.57+4.22 11.28

p* = Sag HS olan grup ile saglikli grubun karsilastirilmasi p® = Sol HS olan grup ile saglikli grubun karsilastirilmasi

Nobetleri direngli olan ve nobetleri iyi kontrol altinda olan TLE olgu gruplar ile

kontrol grubunun normal solunum ile Olgiilen ortalama RRIV VK degerleri arasinda

istatistiksel fark bulunmadi. Derin solunum sonrasi dlgiilen ortalama RRIV VK degerleri,

nobetleri direngli olan ve iyi kontrol altinda olan hasta gruplarinda saglikli grubtan daha

diisiik bulundu ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.001) (Tablo X) .

Nobetleri direngli olan ve iyi kontrol altinda olan olgu gruplari, istirahatte ve derin solunum

sonrast Olgiilen ortalama RRIV VK degerleri icin kendi aralarinda karsilagtirildiginda

istatistiksel olarak fark bulunmadi (p>0.05).

Tablo X : Nobetleri direngli ve iyi kontrol altinda olan TLE olgu gruplar ile kontrol

grubu arasinda normal solunum ve derin solunumla 6l¢giilen RRIV VK’larinin karsilastirilmasi

RRIV VK Nobetleri Kontrol grubu Nobetleri iyi | Kontrol grubu | Kontrol grubu

direncli grup fle karsilastirma | kontrollii grup | ile karsilastirma | n =20

n=33 n=27

(ortalama £SD) | p* (ortalama+SD) |P° (ortalama+SD) | F
Normal solunum |4.58 +£2.70 0.188 5.54+2.49 0.188 5.61+242 1.36
Derin solunum | 4.97 £ 2.81 <0.001 4.95+2.03 <0.001 9.57+4.22 18.55

p* = Nobetleri direncli olan TLE grubu ile kontrol grubunun karsilastirilmasi

p° = Nobetleri iyi kontrol altinda olan TLE grubu ile kontrol grubunun karsilagtirtlmasi

Hastalik siiresi 10 yildan uzun olan ve kisa olan TLE olgu gruplar ile kontrol

grubunun istirahatte Olclilen ortalama RRIV varyasyon katsayisi

degerleri arasinda

istatistiksel fark bulunmadi. Derin solunum sonrasi 6l¢iilen RRIV VK, hastalik siiresi 10
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yildan uzun ve kisa olan olgu gruplarinda kontrol grubundan daha diisiik bulundu ve
aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi (p<0.001) (Tablo XI) . Hastalik siiresi 10
yildan uzun ve kisa olan her iki grup kendi aralarinda karsilastirildiginda hastalik siiresi 10
yildan uzun olan grupta ortalama RRIV VK degerlerinin daha diisiik oldugu goriildii ancak bu
farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).

Tablo XI: Hastalik siiresi 10 yildan uzun ve 10 yildan kisa olan TLE olgu gruplari ve

kontrol grubunun normal solunum ve derin solunum sonrasi dlgiilen RRIV VK’lariin

karsilastirilmasi
RRIV VK Hastalik siiresi | Kontrol — grubu | Hastalik  siiresi | Kontrol — grubu | Kontrol grubu
>10y1l TLE ile karsilagtirma | <10 yil TLE ile karsilastirma [ n =20
n =25 n =35
(ortalama+SD) |p* (ortalama+SD) |p° (ortalama+SD) |F
Normal solunum |4.12 +1.78 0.093 5.65+2.96 0.994 5.61£2.42 2.18
Derin solunum |4.74 +2.91 <0.001 5.12+2.13 <0.001 9.57+4.22 18.56

p*= Hastalik siiresi >10 yil olan grup ile kontrol grubunun karsilagtirilmasi, p® = Hastalik siiresi < 10 yil olan

grup ile kontrol grubunun karsilastiriimasi

Karbamazepin kullanan ve kullanmayan TLE olgu gruplan ile kontrol grubunun
istirahatte dlgililen ortalama RRIV VK arasinda istatistiksel fark bulunamadi. Derin solunum
sonrasi Olgiilen RRIV VK ortalama degerleri KBZ kullanan ve kullanmayan olgu gruplarinda
kontrol grubundan daha diisiik bulundu ve aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli idi
(p<0.001) (Tablo XII) . KBZ kullanan ve kullanmayan olgu gruplarinin istirahat ve derin
solunum sonrasi 6lgiilen RRIV VK degerleri karsilagtirildiginda aralarinda istatistiksel fark

bulunmadi (p>0.05).
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Tablo XII: KBZ kullanan ve kullanmayan TLE olgu gruplar1 ve kontrol grubunun

normal solunum ve derin solunum sonrasi 6l¢giilen RRIV VK’larinin karsilastirilmast

RRIV VK KBZ  kullanan | Kontrol grubu|KBZ kullanmayan |Kontrol  grubu | Kontrol grubu

grup ile karsilastirma | grup ile karsilagtirma | n =20

n=41 n=19

(ortalama+SD) | p* (ortalama + SD) p° (ortalama+SD) | F
Normal solunum | 5.19+ 2.49 0.546 4.64+2.94 0.359 5.61+242 0.43
Derin solunum [4.95 + 2.64 <0.001 499+2.12 <0.001 9.57+4.22 18.71

p* = KBZ kullanan olgu grubu ile kontrol grubunun karsilastirilmasi, p® = KBZ kullanamayan grup ile kontrol

grubunun karsilastirilmast

Olgularin postural kan basinci degisikligi degerlendirildiginde, ‘American Autonomic
Society ve American Academy of Neurology’ kriterlerine gore ortostatik hipotansiyon

olgularin 13’iinde (% 21.6) saptanda.

HS u olan ve olmayan TLE olgularinin ayaga kaldirilma yontemiyle 6l¢iilen ortalama
SKBF ve ortalama DKBF degerlerinin negatif oldugu goriildii. Kontrol grubunda ise bu
ortalama degerler pozitif olarak saptandi. Olgu gruplar1 ve kontrol grubu ortalama SKBF ve
ortalama DKBF yoniinden karsilastirildiginda bu ortalamalarin istatistiksel olarak birbirinden
anlamh farklilik gosterdigi tespit edildi (Tablo XIII). HS’u olan ve olmayan Temporal lob
epilepsili iki olgu grubu kendi aralarinda karsilastirildiginda, HS’u olmayan hasta grubunda
aktif ayaga kalkma sonrasi Ol¢iilen ortalama SKBF ve DKBF degerlerinin daha negatif oldugu
ancak aralarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadig tespit edildi (p>0.05).

Tablo XIII: HS’u olan ve olmayan TLE olgular1 ve kontrol grubunda ayaga kalkma

yontemi ile dlgiilen ortalama SKBF ve DKBF degerlerinin karsilastirilmasi

HS olan TLE|Kontrol grubu|HS olmayanTLE |Kontrol grubu|Kontrol grubu

grubu ile kargilagtirma | grubu ile kargilagtirma | n=20

n=40 n=27

p* p° F

SKBF -3.03+13.10 0.001 -5.18+ 15.77 <0.001 10.00+5.61 9.21
(ortalama+SD)
DKBF -0.30+12.11 0.041 -4.07+ 13.93 0.003 6.50 £6.70 3.75
(ortalama = SD)

p* = HS olan TLE grubu ile kontrol grubunun karsilastirilmasip® = HS olmayan grup ile kontrol grubunun
karsilastirilmasi.
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Sag ve sol HS’u olan olgularin ayaga kaldirilma yontemiyle 6lgiilen ortalama SKBF
ve ortalama DKBF degerlerinin negatif oldugu goriildii. Kontrol grubunda ise bu ortalama
degerler pozitif olarak saptandi. Olgu gruplar1 ve kontrol grubu ortalama SKBF ve DKBF
yoniinden karsilagtirildiginda bu ortalama degerlerin istatistiksel olarak birbirinden anlamli
farklilik gosterdigi tespit edildi (Tablo XIV). Sag ve sol HS’u olan olgu gruplar1 ortalama
SKBF ve DKBF yoniinden karsilagtirildiginda ise, sol HS’u olan grupta bu ortalama
degerlerin daha negatif oldugu izlenirken iki grup arasindaki bu farkliligin istatistiksel olarak

anlamli olmadig1 goriildii (p>0.05).

Tablo XIV: Sag ve sol HS u olan olgular ve kontrol grubunda ayaga kalkma yontemi
ile 6lciilen ortalama SKBF ve DKBF degerlerinin karsilastirilmasi

Sag HS olan grup | Kontrol grubu | Sol HS olan grup | Kontrol grubu Kontrol grubu
n=20 ile kargilagtirma | n =20 ile kargilagtirma | n =20
p* p°
SKBF -2.00 £+ 14.36 0.005 -4.00 £12.31 0.001 10.00 £5.61
(ortalama+SD)
DKBF -1.50 £ 11.82 0.042 -2.00£11.96 0.029 6.50 £6.70
(ortalama+SD)

p* = Sag HS olan grupla kontrol grubunun karsilastirilmasi, p° = Sol HS olan grup ile kontrol grubunun

karsilastirilmast

Nobetleri direngli olan ve iyi kontrol altinda olan TLE olgularinin ayaga kaldirilma
yontemiyle 6l¢iilen ortalama SKBF ve ortalama DKBF degerlerinin negatif oldugu goriildii.
Kontrol grubunda ise bu ortalama degerler pozitif olarak saptandi. Olgu gruplar1 ve kontrol
grubu ortalama SKBF ve ortalama DKBF yoniinden karsilagtirildiginda bu ortalama
degerlerin istatistiksel olarak birbirinden anlamh farklilik gosterdigi tespit edildi (Tablo XV).
Ayrica nobetleri direngli ve iyl kontrol altinda olan iki grup kendi aralarinda
karsilagtirildiginda aktif ayaga kalkma sonrasi dlgiilen ortalama SKBF ve DKBF degerlerinin
nobetleri 1yi kontrol altinda olan hastalarda daha negatif oldugu goriildii. Ancak aralarinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05).
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Tablo XV: Nobetleri direngli olan ve iyi kontrol altinda olan TLE olgular1 ve kontrol
grubunda ayaga kalkma yontemi ile Olglilen ortalama SKBF ve DKBF degerlerinin

karsilastirilmasi

Nobetleri

grup
n=33

Nobetleri
kontrolli
n=27

Kontrol grubu
ile kargilagtirma

direngli | Kontrol grubu

ile kargilagtirma

1yl Kontrol grubu
grup
n =20

p* P° F

SKBF
(ortalama+SD)

-3.03+13.10 0.001 -5.18+ 15.77 <0.001 10.00+5.61 9.03

DKBF
(ortalama+SD)

-0.30+ 12.11 0.051 -4.07+ 13.93 0.003 6.50+£6.70 4.61

p*= nobetleri direncgli olan grup ile kontrol grubunun karsilastirilmasi, p°® = nébetleri iyi kontrol altinda olan grup ile
kontrol grubunun karsilastirilmast

Hastalik siiresi 10 yildan uzun olan ve 10 yildan kisa olan TLE olgularinin ayaga
kaldirilma yontemiyle 6l¢iilen ortalama SKBF ve ortalama DKBF degerlerinin negatif oldugu
goriildii. Kontrol grubunda ise bu ortalama degerler pozitif olarak saptandi. Olgu gruplar1 ve
kontrol grubu ortalama SKBF ve DKBF yoniinden karsilastirildiginda bu ortalama degerlerin
istatistiksel olarak birbirinden anlamh farklilik gosterdigi tespit edildi (Tablo XVI). Hastalik
stiresi 10 yildan uzun ve kisa olan iki grup kendi aralarinda kiyaslandiginda ortalama SKBF

ve DKBF degerlerinde istatistiksel olarak fark bulunmadi (p>0.05).

Tablo XVI: Hastalik siiresi 10 yildan uzun olan ve 10 yildan kisa olan TLE olgulari
ve kontrol grubunda ayaga kalkma yontemi ile 6lgiilen ortalama SKBF ve DKBF degerlerinin

karsilastirilmasi.

Hastalik siire
<10 y1l
n =35

Hastalik stire
>10 y1l
n=25

Kontrol grubu
ile karsilagtirma

Kontrolgrubu
ile karsilastirma

Kontrol grubu

n =20

p*

PO

F

SKBF
(ortalama+SD)

-2.00+14.43

0.003

-5.42+14.21

<0.001

10.00 + 5.61

9.53

DKBF
(ortalama+SD)

-3.20+11.44

0.013

-1.14+14.09

0.021

6.50 £6.70

3.81

p* = Hastalik stiresi >10y1l olanlarla kontrol grubunun karsilastiriimasi, p°= Hastalik siiresi < 10y1l olan grubun

kontrol grubu ile karsilagtirilmasi,
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Karbamazepin kullanan ve kullanmayan TLE olgularinin ayaga kaldirilma yontemiyle
Olgiilen ortalama SKBF ve ortalama DKBF degerlerinin negatif oldugu goriildii. Kontrol
grubunda ise bu ortalama degerler pozitif olarak saptandi. Olgu gruplar1 ve kontrol grubu
ortalama SKBF ve DKBF yoniinden karsilastirildiginda bu ortalama degerlerin istatistiksel
olarak birbirinden anlamh farklilik gosterdigi tespit edildi (Tablo XVII). KBZ kullanan ve
kullanmayan iki olgu grubu kendi aralarinda kiyaslandigi zaman, aktif ayaga kalkma sonrasi
Olgiilen ortalama SKBF ve DKBF degerleri arasinda istatistiksel olarak farklilik tespit
edilmedi (p>0.05).

Tablo XVII: KBZ kullanan ve kullanmayan TLE olgular1 ve kontrol grubunda ayaga

kalkma yontemi ile dlgiilen ortalama SKBF ve DKBF degerlerinin karsilagtirilmasi

KBZ kullanan | Kontrol grubu | KBZ kullanmayan Kontrol grubu Kontrol grubu

grup ile kargilagtirma | grub ile karsilagtirma

n=41 n=19 n =20

p* p° F

SKBF -4.14+13.95 <0.001 -3.68+ 15.35 0.002 10.00+5.61 8.79
(ortalama+SD)
DKBF -1.95+ 13.45 0.010 -2.10+12.28 0.039 6.50 £ 6.70 3.73
(ortalama+SD)

p*= KBZ kullanan grub ile kontrol grubunun karsilastirilmasi, p°= KBZ kullanmayan grup ile kontrol grubunun
karsilastirilmast

Calismamizda yer alan olgu grubunda monoterapi alanlarin sayist 23 (%38.3),
politerapi alanlarin sayist 37 (%61.7) olarak bulundu. Monoterapi ve politerapi seklinde
tedavi uygulanan olgularin, normal solunum ve derin solunum sonrasi Slgiilen ortalama
RRIV VK degerleri ve aktif ayaga kalkma sonrasi 6l¢iilen ortalama SKBF ve DKBF degerleri
karsilagtirildiginda istatistiksel olarak farklilik bulunmadi.

Temporal lob kompleks parsiyel epilepsi grubunda yer alan olgularin 34’1 (%56.7)
normal EEG bulgularina sahipken, 26 olguda EEG’de patolojik aktivite saptandi. EEG’de
patoloji olan ve olmayan olgular ¢alismamizda kullanilan kardiyovaskiiler otonom fonksiyon
testlerinde Olgiilen degerler icin kendi aralarinda karsilastirildiginda istatistiksel olarak

farklilik tespit edilmedi.
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TARTISMA

Epileptik ndbetler kan basinci ve kalp hizinda degisiklikler, apne, hiperventilasyon,
kardiyak aritmi gibi otonom sinir sistemi fonksiyonlarinda degisiklikler ile iliskili olabilir

(7,46,47).

Stroke ya da epilepsili hastalarda ve ayni zamanda intrakraniyal tiimorlii, serebral
travmali ya da ensefalitli hastalarda yapilan ¢caligmalar otonomik kardiyovaskiiler modiilasyon
iizerinde suprabulber etkilerin klinik kanitlarii verir. Nobetler siiresince tagikardi ya da
bradiaritmi gibi kardiyovaskiiler bozukluklar sik bulgular olup epileptojenik beyin alani ve

otonom kontroliin merkezleri arasindaki etkilesimi gosterir (9).

Literatiire bakildiginda interiktal donemde epilepsili hastalarda otonom disfonksiyon
gelisimini rapor eden c¢alismalarin sonuglar1 arasinda uyumsuzluk olup, etkilenen organlar ve
OSS’nin etkilenen kismmin neresi oldugu konusunda farkli goriisler vardir (48). interiktal
donemde TLE’li hastalarda yapilmis bir calismada azalmis KHD gosterilirken (7), farkli bir
caligmada parsiyel epilepsili hastalarda interiktal donemde normal OKVF lar gdsterilmistir
(4). Ayrica nobet kontrolii, ilag tedavisi, hastalik siiresi gibi ¢esitli klinik faktorlerin epilepsili
hastalarda otonomik kardiyovaskiiler fonksiyon bozuklugu ile iliskili olup olmadigini
aragtiran calismalarin sonuglari da tartismalidir. Bu konuda yapilmis bazi calismalarda
interiktal olarak saptanan otonomik kardiyovaskiiler disfonksiyonun KBZ tedavisi ile iligkili
oldugu soylenirken (7,44), bazilarinda ise otonomik fonksiyon bozuklugunun hastaligin

siiresi, siddeti ya da kullanilan antiepileptiklerle iligkili olmadig1 s6ylenmistir (46,49).

Epilepsili hastalarda OKVF bozuklugu ve iliskili faktorlerin ne olduguna ait bilgilerin

tartismalt olmast nedeniyle ¢aligmamizda, TLE’li hastalarda ve saglikli kontrol grubunda
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standart sitiimuluslara kalp hizi ve kan basinct cevaplarinin 06l¢iilmesi ile, otonomik
kardiyovaskiiler diizenleyici sistemin fonksiyonlar1 {izerinde TLE nin etkilerinin arastirilmasi
ve ayrica, HS, KBZ kullanimi, hastalik siiresinin uzun olmasi ve direngli epilepsinin otonomik
kardiyovaskiiler disfonksiyon ile iligkilerinin degerlendirilmesi amaglanmistir. Daha 6nce bu
konuda yapilmis olan ¢alismalarda, otonomik kardiyovaskiiler disfonksiyonla iliskili
olabilecek faktorlerin biri ya da bir ka¢i calisilmisken bizim calismamiz bu faktorlerin
cogunun otonomik disregiilasyonla iligkisini incelemistir. Bu bakimdan calismamiz 6nceki

caligmalara gore daha kapsamli goriinmektedir.

Epilepsili biitiin hastalardaki mortalite genel popiilasyondakinden ortalama 2-3 kez
daha fazladir. Bu kismen epileptik nobetlerle iligkili olarak olusan 6liimler, intihar ve kazalar
nedeniyledir. Oliimlerin %10-15’i ise ani, beklenmedik &liimler seklinde gériinmektedir (7).
Epilepsili hastalarda ani, beklenmedik 6liimle iligkili risk faktorleri ortaya atilmistir. Bunlar;
disiik antiepileptik ilag kan diizeyi, antiepileptiklerin sayisinin fazla olmasi, belirli
antiepileptik ilaclar (karbamazepin), erkek cinsiyet, epilepsinin uzun siiresi, yilda olan
epileptik nobetlerin sayisi, striiktiirel beyin lezyonu, mental reterdasyon ve stresli yasam gibi
faktorlerdir. Fakat bunlarin hicbirinin temel mekanizmasi heniiz tam olarak anlagilmamistir

(8,35,46).

Otonomik disfonksiyon gelisimi ile yasami tehdit eden aritmiler ve EABO’ler
arasinda bir iligski oldugu ileri siirilmiistiir (46). Calismamizda TLE’li hastalarda OKVF’larin
degerlendirilmis olmas1t EABO’lerin patogenezinin anlasilmasima yardimci olmasi agisindan

da onemlidir.

Otonomik kardiyovaskiiler disfonksiyonun direngli epilepside daha yaygin
goriildiigl, ayn1 zamanda nobetleri 1yi kontrol altinda olan hastalarda da olabilecegi ve ayrica
parsiyel ve jeneralize nobetlerin interiktal donemde otonomik fonksiyonlar1 degistirebilecegi
bilinmektedir (10,35,46). Biz calismamiza hem nobetleri direngli olan hem de iyi kontrol
altinda olan hastalar1 dahil ettik. Bununla birlikte yalnizca TLE’li hastalar1 calismamiza aldik.
Ciinkii hastalar ve saglikli kontroller arasinda daha anlamli bir kiyaslama yapmak icin

homojen bir grup olusturmak istedik.

Otonomik kardiyovaskiiler kontroliin hemisferik lateralizasyonu ileri siiriilmiistiir. Sag
hemisferin sempatik sistem, sol hemisferin ise parasempatik sistem fonksiyonlar1 {izerinde
baskin oldugunu savunan goriisler olmasima ragmen, bu konu tartismali olup birbirleriyle
zithik gdsteren sonuglar vardir (10). Bu sebeple calismamiza hem sag hem de sol hipokampal

sklerozu olan hastalar alinmis ve bu iki hasta grubunda interiktal olarak otonomik
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kardiyovaskiiler fonksiyonlar degerlendirilmistir. Bu yoni ile c¢alismamizin kardiyak
otonomik disfonksiyon gelisme riskinin yiiksek oldugu hasta subgruplarinin belirlenmesine de

yardimci olacag diistintilmektedir.

Calismamizda, interiktal donemde, TLE’li hastalarda OKVF'lar1 degerlendirmek
iizere, normal solunum sirasinda KHD ve derin solunum sonrast KHD 'nin 6l¢iimii (ortalama
RRIV VK) ve ayaga kalkmaya postural kan basinci degisikliginin 6l¢iimii (ortalama SKBF ve
DKBF) kullanilmigtir. KHD nin 6l¢iimii i¢in zaman tabanli yontem kullanilarak ortalama
RRIV VK hesaplanmistir. Ortalama RRIV standart deviasyonunun, RRIV’lerin ortalamasina
boliinmesi ile hesaplanan varyasyon katsayisinin kullanilmasi ile, KHD 'nin 6l¢iimii iizerinde
etkili olabilecek ektopik atim ve diger artefaktlarin etkisi ve istirahat kalp hizi {lizerinde
standart deviasyonun etkisi minumuma c¢ekilmistir (36). Calismamizin sonucunda TLE’li
olgularda, normal solunumla elde edilen ortalama RRIV VK degerlerinin saglikli
kontrollerden farklilik gostermezken, derin solunum sonrasi dlgiilen ortalama degerlerin
saglikll kontrollerden diisiik olup aradaki farkliligin istatistiksel olarak anlamli oldugu tespit
edilmistir. Ayrica ayaga kalkma yoOntemi ile oOlgtiiglimiiz ortalama SKBF ve DKBF
degerlerinin saglikli kontrollerde pozitif iken, TLE’li olgu grubunda negatif oldugu ve bu
farkliligin istatistiksel olarak anlamli oldugu bulunmustur. OKVF bozuklugu agisindan HSu
olan ve olmayanlar, KBZ kullanan ve kullanmayanlar, hastalik siiresi uzun olan ve
olmayanlar, nobetleri direncgli olan ve olmayanlar arasinda bir farklilik tespit edilememistir.
Ancak HS’u olan olgu grubunda kontrol grubu ile karsilastirildiginda, HS’u olmayanlara gore
ve hastalik siiresi 10 yildan uzun olan olgu grubunda kontrol grubu ile karsilastirildiginda,
hastalik stiresi 10 yildan kisa olan olgulara gore, istirahat ve derin solunum sonrasi Olciilen
ortalama RRIV VK degerlerinde daha fazla azalma vardi. Sonucta elde ettigimiz veriler,
interiktal donemde kompleks parsiyel ndbetleri olan TLE hastalarinda otonomik
kardiyovaskiiler diizenleyici sistemin fonksiyon bozuklugunu gdstermistir. Ayrica HSu olan
ve hastalik siiresi uzun olan olgular otonomik kardiyovaskiiler disfonksiyona daha egilimli

gortinmektedir.

Striiktiirel beyin lezyonlarinin siklikla kardiyak regiilasyonu etkiledigi iyi bir sekilde
bilinmektedir (7,50,51). Mesial temporal lob yapilar kalp hiz1 ve arterial kan basinci tizerinde
onemli bir etkiye sahiptir. insanlarda hem amigdala hem de hipokampiisdeki tek hiicre
desarjlan kardiyak siklus ve kalp hizindaki degisikliklerle diizenlenmektedir. Hipokampiis ve
amigdaladaki epileptojenik sklerotik degisiklikler normalde kardiyak kontrol mekanizmalari

tizerinde kullanilan etkinin ortadan kalkmasi ya da degismesine neden olabilir ve sonugcta
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alisilmadik kardiyak interval paternlerine yol agabilirler (4,5). Potansiyel olarak yasami tehdit
eden vagotonik kardiyovaskiiler disfonksiyonun tek tarafli mesiotemporal epileptojenik

desarjlar ile iligkili oldugu da sdylenmistir (7,32).

Literatiire bakildiginda, temporal lobtaki fokal anatomik degisiklikler ile
kardiyovaskiiler diizenleyici fonksiyonlarin iliskisi TLE’li hastalarda daha 6nceden az sayida
calisilmis olup, TLE’de mesial temporal sklerozun kardiyovaskiiler otonomik regiilasyon
iizerinde etkisi ¢ok fazla bilinmemektedir (5). Bu nedenle ¢alismamiza hem HS’u olan hem
de HS’u olmayan hastalar alinmis olup, HS disinda kraniyel goriintiilemede lezyonu olan
hastalar diglanmistir. Boylelikle HS ile OKVF bozuklugunun iligkisine bakilmistir.
Calismamizda, hem HS’u olan hastalar hem de HS u olmayan hastalarda, istirahat ve derin
solunum sonras1t KHD ve ayaga kalkma sonrasi postural kan basinci degisikliginin 6l¢iilmesi
ile interiktal otonomik kardiyovaskiiler disfonksiyon gosterilmistir. Ancak istirahat ve derin
solunum sonrasi 6l¢iilen ortalama RRIV VK degerinin, kontrol grubu ile kiyaslandig1 zaman,
HS'u olan hastalarda HS'u olmayanlara gore daha fazla azalma gdsterdigi, fakat iki hasta

grubu arasindaki bu farkliligin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 izlenmistir.

Bizim bilgilerimize gore, TLE’li hastalarda HS ile OKVF’lar arasindaki iliskiyi
inceleyen tek ¢alisma olarak Hanna Ansakorpi ve ark.’nin (5) yaptiklar1 calismada; TLE’1i 39
hasta (HS olan 8 ve HS olmayan 31 hasta) ve 72 kontrol grubunda, standart kardiyovaskiiler
refleks tesler ve 24 saatlik EKG kayitlar ile kalp hizinin spektral ve dinamik 6lgiimlerinin
analizi kullanilarak, TLE’li hastalarda azalmis KHD gdsterilmistir. Bu ¢aligmada, KHD deki
azalma hem HS’u olan ve hem de HS’u olmayan her iki hasta grubunda izlenmis olup, HS’u
olan hasta grubunda bu azalmanin daha belirgin oldugu ancak farkliligin istatistiksel olarak

anlamli olmadig1 ortaya konmustur.

Hanna Ansakorpi ve ark.’nin sonuglari bizim sonug¢larimiz ile uyumluydu. Mevcut
bulgular kardiyovaskiiler diizenleyici fonksiyonlarin degismesi iizerinde epilepsi ile iligkili
striiktiirel degisikliklerden ziyade fonksiyonel degisikliklerin daha 6nemli olabilecegini
diistiindiirmektedir. Ancak HS’u olan ve olmayan hastalar azalmis KHD de kendi aralarinda
anlaml bir farklilik gostermeseler de, KHD deki azalmanin daha belirgin oldugu HS’u olan
hastalarin, otonomik kardiyovaskiiler diizenleyici sistemin fonksiyon bozukluguna daha
egilimli olduklar1 sdylenebilir. Bizim ¢alismamizda, Hanna Ansakorpi ve ark.’nin (5) yaptigt
caligmaya gore, HS’ u olan hastalarin ve toplam hasta sayisinin daha fazla olmasinin (sirasiyla

40 ve 60) sonuglarimizi giiclendirebilecegini diisiliniiyoruz.
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Klinik  ¢aligmalar, epilepsili  hastalarda interiktal donemde otonomik
kardiyovaskiiler regiilasyonun degistigini gostermekle birlikte, kardiyovaskiiler cevaplarda
gozlenen azalmanin epilepsi ve interiktal desarjlara ya da entiepileptiklerle tedaviye bagl
olup olmadig1 konusu tartismahdir (7,42,44,49,52-54). Antiepileptik ilaglarin c¢esitli
calismalarda kardiyovaskiiler regiilasyonu degistirdigi bildirilmistir (4,44). Ornegin;
fenitoinin antiaritmik 6zelliginin oldugu iyi bir sekilde bilinmektedir. Hayvanlarda fenitoin
kardiyak sempatik sinirlerin hiperaktivitesini baskilar ve bdylece serebrojenik kardiyak
aritmileri ortadan kaldirir. Epilepsili hastalarda serebrojenik aritmiye karsi koruyucu olabilir
(44,55). Buna karsilik fenitoinin intravendz inflizyon seklinde uygulanmasimin kardiyak
depresyona yol acarak hipotansiyon ve atrioventrikiiler bloga yol agabilecegi de bilinen bir
yan etkisidir. Bu nedenle AV blok ve sinoatrial blokta intravendz yolla verilmesi
kontrendikedir. Ote yandan karbamazepin otonomik fonksiyonlar1 degistirebilir (56). OSS’ ni
periferik ya da santral diizeyde etkileyip etkilemedigi agik olmamakla birlikte KBZ santral ve
periferik sinirlerin iletim hizin1 yavaglatir (57,58). Ayrica hipotalamik—hipofizer diizeyde
endokrin fonksiyonlar1 degistirebilir. Bu durum hipotalamik fonksiyonlarin santral
regiilasyonunu etkileyebilecegini gosterir (4,44,59,60). Ratlarin locus cereleusunda
noradrenerjik noronlarin ateslenme oranini artirir (4,61). Kopeklerde KBZ, atrioventrikiiler
iletim zamanin uzatir ve ventrikiiler ektopik aktiviteyi inhibe eder. Ayrica KBZ otonom sinir
sistemindeki sempatik tonusu artirabilir (4,44). Insanlarda KBZ nadiren klinik olarak énemli
kardiyak iletim bozukluklarina neden olur. Bu durum bradikardi ya da Stokes Adams atagiyla

sonuglanabilir (4,62).

Karbamazepin kompleks parsiyel nobetlerin tedavisinde kullanilan en yaygin
antiepileptik ilactir. OKVF’lar {izerindeki etkilerinin halen tartismali olmasi (4,7,54) ve bizim
hasta populasyonumuzda en yaygin olarak kullanilan ilag olmasindan dolay1 ¢alismamizda

KBZ’in OKVF’lar iizerindeki etkisi degerlendirilmistir.

Bulgularimiz, KBZ kullanan ve kullanmayan her iki olgu grubunda da derin
solunum sonrasi Ol¢iilen ortalama RRIV VK degerlerinde ve ayaga kalkma sonrasi dlgiilen
ortalama SKBF ve DKBF degerlerinde bir azalma oldugunu gdstermistir. Karbamazepin
kullanan ve kullanmayan hastalar kendi aralarinda karsilastirildiginda o6lgiilen ortalama
degerlerde bir farklilik tespit edilmemistir. Bu sonuglar bize, KHD ve postural kan basinci

degiskenligi lizerinde KBZ tedavisinin bir etkisi olmadigin1 géstermektedir.

Ansakorpi ve ark.’nin (49) TLE’li 44 hastada (14’ karbamazepini monoterapi

olarak, 8’1 politerapi olarak alan), interiktal donemde otonomik kardiyovaskiiler sistemin
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fonksiyonlarmi1 degerlendirmek iizere, zaman tabanli ve frekans tabanli Olglimlerle
gerceklestirdikleri ¢alismada, azalmis KHD nin herhangi bir antiepileptik ila¢ tedavisi ile

iligkili olmadig1 ve KBZ tedavisinin OKVF’lar iizerinde etkisiz oldugu gosterilmistir.

Benzer sekilde Ronkainen ve ark. (46) yaptiklar1 ¢alismada, TLE’li 37 hastada
(10°’u karbamazepini monoterapi seklinde 8’i politerapi seklinde alan), 24 saatlik EKG
kaydinin ve KHD'nin spektral 6l¢iimiiniin kullanilmasi ile interiktal KHD 'nin sirkadiyan
ritmini degerlendirmiglerdir. Bu calismada, Temporal lob epilepsinin, gece boyunca daha
belirgin olan KHD de azalma ile iligkili oldugu ve ayrica KHD nde belirlenen bu azalmanin
herhangi bir antiepileptik ila¢ tedavisi ile iliskili olmadig1 gosterilmistir. Bu caligmalardaki

bulgularin bizim sonug¢larimizla uyumlu oldugu goriilmektedir.

Ancak literatiirde bizim sonuglarimizla uyumsuz calismalar da vardir. Yeni tani
konmus epilepsili hastalarda otonomik kardiyak kontrol {iizerinde KBZ’in etkilerini
degerlendirmek tizere, KHD nin spektral analizini kullanan bir ¢alismada, karbamazepinin
hem sempatik hem de parasempatik fonksiyonlar1 siiprese edebilecegi gosterilmistir (42).
Isojarvi ve ark.’nm (44) 84 epilepsili hastada yaptiklar1 calismada hem sempatik hem de
parasempatik sinir sistemi aracilig1 ile olusan kardiyovaskiiler cevaplarin epilepsili hastalarda

azalmis oldugu, mevcut degisikliklerin KBZ tedavisi ile iligkili olabilecegi belirtilmistir

Epilepsinin kendisinin neden oldugu etkilerden antiepileptik ilag tedavisinin
etkilerini ayirt etmek oldukca zordur. Bununla birlikte kardiyovaskiiler otonomik kontrol
izerinde antiepileptik ilaglarin ve epilepsinin etkileri, epilepsili hastalarda, ani, beklenmedik
Olimiin artmis riskinin 6nemli bir nedeni olarak belirtilmistir (44). Bizim sonuglarimiz,
antiepileptik ilag olarak KBZ tedavisinin kalp hiz1 ve kan basinci cevaplari iizerinde etkisiz
oldugunu gostermekle birlikte antiepileptik ilaclarin kardiyovaskiiler diizenleyici sistem
tizerinde etkili olduklar1 ihtimalini tamamiyla dislayamaz. Ciinkii bizim KBZ kullanan hasta
grubumuz tamamiyle homojen degildi ve karbamazepini monoterapi ya da politerapi seklinde
alan hastalardan olusuyordu. Bu konuda, hasta sayis1 daha ¢ok ve karbamazepini monoterapi
seklinde alan daha fazla hasta sayisiyla yapilmis ¢alismalarin daha fazla bilgi verebilecegini

diisiiniiyoruz.

Literatlire bakildiginda, otonomik disregiilasyon ve epilepsinin siddeti ve siiresi ile
iliskisine dair farkli goriisler olup bu konuda yayilanmig az sayida bilgi vardir. Bu konudaki
belirsizlikler ve etyopatogenezi heniiz tam olarak anlasilmamis olan epilepsideki ani

beklenmedik Oliimler ig¢in ileri siirilen risk faktorleri arasinda yer almalarindan dolay,
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caligmamizda otonomik kardiyovaskiiler disfonksiyon ile hastaligin siiresi ve siddeti

arasindaki iligki de degerlendirilmistir.

Caligmamizda hastalik siiresi 10 yi1ldan uzun ve 10 yildan kisa olan olgularin, derin
solunum sonrasi Olgiilen ortalama RRIV VK ve ayaga kalkma sonrasi 6lgiilen ortalama SKBF
ve DKBF degerleri kontrol grubundan anlamli olarak azalma gostermistir. Ancak hastalik
stiresi 10 yildan uzun olan ve kisa olan iki grup kendi aralarinda karsilastirildiginda
istatistiksel farklilik bulunmamakla birlikte, ortalama RRIV VK degerlerinin hastalik siiresi
10 yildan uzun olan olgularda 10 yildan kisa olanlara gére daha fazla azalma gosterdigi
belirlenmistir. Benzer sekilde nobetleri direngli olan olgular ve ndbetleri 1yi kontrol altinda
olan olgularda, derin solunum sonrasi Olcililen ortalama RRIV VK ve ayaga kalkma sonrasi
Olgiilen ortalama SKBF ve DKBF degerlerinin kontrol grubu ile karsilastirildiginda anlamli
olarak azalmig oldugu goriildii. Nobetleri direngli ve iyi kontrollii her iki olgu grubu kendi

aralarinda karsilastirildigi zaman iki grup arasinda anlamh farklilik bulunmad.

Ronkainen ve ark. (46) yaptiklar1 ¢alismada direncli temporal lob epilepsili 17 hasta
ve nobetleri iyi kontrol altinda olan 20 hastada ve 37 saglikli eriskinde KHD 'ni zaman tabanli
yontemle ve spektral analizi kullanarak degerlendirmislerdir. KHD nin hem direngli hem de
nobetleri iyi kontrol altinda olan hastalarda azalmis oldugunu buldular. Kardiyovaskiiler
disregiilasyonun hastaligin siiresi ve siddeti ile iligkili olmadigini, temporal lob epilepsinin

kendisi ile iligkili oldugunu ileri siirdiiler.

Ansakorpi ve ark.’nin ( 49) zaman tabanli ve frekans tabanli 6l¢limleri kullanarak,
19’u direngli, 25’1 iyi kontrol altinda olan TLE’li hastalarda ve 34 saglikli kiside
gerceklestirdikleri ¢alismada, KHD 'nin hem ndébetleri direngli olan hem de ndbetleri 1yi
kontrol altinda olan hastalarda azalmis oldugunu, ancak KHD deki azalma yoniinden her iki
hasta grubu karsilastirildiginda, aralarinda anlamli farklilik olmadigini buldular. Bu her iki
caligmanin da sonuglari bizim bulgularimiz ile uyumlu olup, hastaligin siire ve siddeti ile
otonomik kardiyovaskiiler diizenleyici sistemin fonksiyon bozuklugu arasinda bir iliski
kurulamamuistir. Bununla birlikte hastalik siiresi 10 yi1ldan uzun olan olgularimizda 10 yildan
kisa olan olgulara gore istirahat ve derin solunum sonrasi dl¢iilen RRIV VK degerlerinde daha
fazla azalma olmasi, hastalik siiresi uzun olan hastalarda OKVF bozukluguna daha fazla
egilim olabilecegini diisiindiirmektedir. Calismamizda hastalik siiresi 10 yildan uzun olan
hastalarimizin sayis1 10 yildan kisa olanlarin sayisina gére daha azdi. Hastalik siiresi ve
otonomik kardiyovaskiiler disfonksiyon arasindaki iliskinin degerlendirilmesi ve bu konuda

daha detayli bilgi i¢in, daha ¢ok hasta sayis1 ile yapilmis ¢aligmalara ihtiya¢ vardir. Bununla
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birlikte mevcut sonug¢larimiz, otonomik disfonksiyonun muhtemelen temporal lob epilepsinin
kronik natiirii ile iliskili olup ve bir kindling olarak devamli nobetler ile otonomik

fonksiyonlarin kétiilesmesine bagli olabilecegini savunan goriisleri desteklemektedir (7).

Sempatik ya da parasempatik otonomik kardiyovaskiiler kontroliin sag ya da sol
hemisferik limbik yapilara lateralizasyonu iizerine ¢alismalar bulunmaktadir. Hangi
hemisferin sempatik hangisinin parasempatik aktivitede dominant oldugu konusunda
tartismalar vardir (9,10). Bununla ilgili farkli ¢alismalarin sonuglart tartismalidir. Cesitli
otorler sempatik kardiyovaskiiler kontroliin sag hemisferde dominant oldugu kararina

varmisglardir.

Saglikli goniilliilerde pozitron emisyon tomografisi kullanilarak yapilan bir
caligmada, stresli is siliresince sag insulada bolgesel kan akiminda bir artis gdsterilmistir ve
stressiz bir ig sirasinda ise sol insular aktivasyon kan basinci ve kalp hizinda azalma ile

meydana gelmistir (9).

Oppenheimer ve ark. (63) komleks parsiyel ndbetli hastalarda intraoperatif
elektriksel insular sitiimiilasyonu kullanarak kalp hizi ve kan basicinin sempatik

modiilasyonunda sag hemisferde dominansiyi gostermisglerdir.

Precerrahi degerlendirme yapilan baska bir ¢alismada, TLE’li 8 hastada intrakarotid
amobarbital enjeksiyonu sonucunda kardiyak otonomik kontrolde serebral lateralizasyon
oldugu ve sag serebral hemisferin dominant olarak sempatik aktiviteyi diizenleyici rol aldig

ileri siirtilmiistiir (64).

Bu calismalar sempatik sistem icin sag hemisferde dominansiyi destekliyordu.
Buna karsilik Ali Haydar Erciyas ve ark.’nin (39) serebrovaskiiler hastalikli hastalarda
yaptiklar1 ¢aligmada sag hemisferik lezyonu olan hastalarda parasempatik vagal aktivitenin
daha fazla siiprese oldugunu buldular. Boylece parasempatik aktivite {izerinde sag hemisfer

etkisinin daha baskin oldugu sonucuna vardilar.

Baron ve ark. (65) sag hemisferik stroklu hastalarda KHD 'nin azaldigin1 gostererek

parasempatik modiilasyon tizerinde sag hemisfer dominansisini gosterdiler.

Kardiyak otonomik kontrol iizerinde hemisferik lateralizasyon oldugu ileri
siiriilmiis olup, sempatik ve parasempatik sistemin modiilasyonunda hangi hemisferin
dominant oldugu konusunda yukarida da bahsettigimiz sekilde farkli sonuglar ortaya
atilmigtir. Bizim c¢alismamizda sag ve sol HS’u olan olgular serebral hemisferik

lateralizasyonu degerlendirmek {izere se¢ilmis ve her iki olgu grubunda kontrol grubu ile
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karsilagtirildigi zaman, derin solunum sonrasi 6lgiilen ortalama RRIV VK ve ayaga kalkma
sonrast Olglilen ortalama SKBF ve DKBF degerlerinde anlamli olarak azalma oldugu
gosterilmistir. Ancak sag ve sol HS’u olan olgular kendi aralarinda karsilastirildiginda,
anlamh farklilik gostermemekle birlikte, sol HS’u olan olgularda 6l¢iilen ortalama degerlerin
daha fazla azalmis oldugu goriildii. Elde ettigimiz bu sonuca gore, hem sempatik hem de

parasempatik modiilasyon tizerinde sol hemisfer etkisinin daha fazla oldugu sdylenebilir.

Calismamizda gerek parasempatik vagal sistemi degerlendirdigimiz ortalama
RRIV VK degerlerindeki azalma ve gerekse sempatik adrenerjik sistemin fonksiyonunu
degerlendirdigimiz ortalama SKBF ve DKBF degerlerindeki azalma ile hastalik siiresi,
struktiirel beyin lezyonu olarak HS, nobet siklig1 ve KBZ kullanimi1 arasinda anlamli bir iliski
bulanamamigtir. Ancak HS u olan grupta HS’u olmayanlara gore ve hastalik stiresi 10 yildan
uzun olan grupta 10 yildan kisa olan gruba gore istirahat ve derin solunum sonrasi Slgiilen
KHD degerlerinde daha fazla azalma vardi. Bu durum bize, HS u olan ve hastalik siiresi uzun
olan olgularin otonomik kardiyovaskiiler disfonksiyona ve bu nedenle ani beklenmedik

oliimlere daha egilimli olduklarini diisiindiirmektedir.

Boylece bulgularimiz, kardiyovaskiiler diizenleyici sistemin fonksiyonlarindaki
degisikligin hastaligin siiresi, siddeti, antiepileptik ilac¢ tedavisi ve striiktiirel degisikliklerden
ziyade epileptik progesin kendisi ile iligkili fonksiyonel degisikliklere bagli oldugunu savunan

gorisleri desteklemektedir (46,49,54).

Pozitron emisyon tomografi kullanilarak yapilmis bir ¢alismada, epileptik fokiisiin
yanindaki bolgede interiktal hipometabolizma gosterilmistir. Bu durum interiktal fonksiyonel
degisikliklerin olustugunu ileri siirmektedir. interiktal hipometabolizma; ndronal kayip, asiri
inhibisyon ve diger anatomik ya da fonksiyonel degisiklikler nedeni ile olabilir (4). Benzer
patofizyolojik degisiklikler ¢aligmamizda interiktal donemde buldugumuz kalp hiz

degiskenligi ve postural kanbasinci cevaplarindaki azalmay1 aciklayabilir.

TLE’de kalp hiz1 cevaplarindaki degisikligin prognostik degeri bilinmemektedir.
Bununla birlikte TLE’li hastalarda buldugumuz cevaplara benzer kalp hizi cevaplarindaki
degisiklikler myokard infarktiislii hastalarda ani 6lim ve artmis kardiyak aritmi ile
iligkilendirilmistir. Miyokard infarktiistinii takiben azalmis KHD nin neden oldugu ani 6lim
riski iyi bilinen bir fenomendir. Ayrica bu degisiklikler myokard infarktiisii Oncesinde bile
koroner arter hastalifi olan hastalarda kotii prognoz belirtisi olarak gosterilmistir (66,67).

Azalmis KHD'nin diabetik ve alkolik hastalarda da bes yillik mortaliteyi artirdigi
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gosterilmistir (7,39,49,68-70). Boylece azalmis kalp hizi cevaplari seklindeki otonomik
disfonksiyon temporal lob epilepside kotii prognoz belirtisi olabilir.

Sonugta, epilepsili hastalarda otonomik kardiyovaskiiler disfonksiyon ve bununla
iliskili faktorleri arastirmak {izere, daha fazla hasta sayis1 ile yapilmis ve daha homojen hasta

gruplarini i¢eren ¢alismalara ihtiyacin olduguda bilinmelidir.
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SONUCLAR

1.

Kompleks parsiyel nobetleri olan TLE olgu grubunda interiktal donemde, derin
solunum sonrasi Olciilen ortalama RRIV VK degerleri saglikli kontrollerden daha
diisiik bulundu (p<0.001). Yatar pozisyondan ayaga kalkma sonrasi Olciilen ortalama
SKBF ve DKBF degerleri saglikli kontrol grubunda pozitif iken TLE olgu grubunda
negatif olarak bulundu (p<0.05). Bu farkliliklar istatistiksel olarak anlamli olup,
interiktal donemde kompleks parsiyel nobetleri olan TLE hastalarinda otonomik
kardiyovaskiiler diizenleyici sistemin fonksiyon bozuklugunu gostermektedir.
Interiktal dSnemde otonomik kardiyovaskiiler sistemin fonksiyon bozuklugu acisindan
HS’U olan ve olmayanlar, KBZ kullanan ve kullanmayanlar, hastalik stiresi 10 yildan
uzun ve 10 yildan kisa olanlar, sag ve sol HS’U olanlar ve nobetleri direngli olanlar ve
olmayanlar arasinda anlamli farklilik bulunmadi (p>0.05). Bu sonug bize; OKVF’lar
iizerinde HS, KBZ kullanimi, hastalik siiresinin uzun olmasi ve ndbetlerin direngli
olmasinin bir etkisinin olmadigin1 gostermistir.

HS’u olan olgu grubunda HS’u olmayanlara gore ve hastalik siiresi 10 yildan uzun
olan olgu grubunda hastalik siiresi 10 yildan kisa olanlara gore, istirahat ve derin
solunum sonrasi dl¢iilen ortalama RRIV VK degerlerinde daha fazla azalma vardi. Bu
farkliliklar istatistiksel olarak anlamli olmasa da (p>0.05), HS’u olan ve hastalik siiresi
uzun olan olgularin, otonomik kardiyovaskiiler diizenleyici sistemin fonksiyon
bozukluguna daha egilimli olabileceklerini diistindiirmektedir.

Sol HS’u olan olgu grubunda istirahat ve derin solunum sonrasi Slgiilen ortalama
RRIV VK degerleri sag HS’u olan olgu grubundan daha diisiiktii. Yine sol HS u olan
olgu grubunda ayaga kalkma sonrasi dl¢iilen ortalama SKBF ve DKBF degerleri sag
HS’u olan olgulara gére daha negatifti. Sag ve sol HS u olan olgular arasindaki bu
farkliliklar istatistiksel olarak anlamli olmasa da (p>0.05), hem sempatik hem de

parasempatik modiilasyon iizerinde sol hemisfer etkisinin daha fazla oldugu ve sol
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HS’u olan olgularin otonomik kardiyovaskiiler fonksiyon bozukluguna daha egilimli
olabilecekleri sOylenebilir.

. Interiktal donemde kompleks parsiyel ndbetleri olan TLE’li olgularimizda
buldugumuz kalp hizi degiskenliginde azalma seklinde benzer cevaplar myokard
enfarktiislii hastalarda ani Oliim ve artmis kardiyak aritmi ile iliskilendirilmistir.
Boylece azalmig kalp hiz1 cevaplar seklindeki otonomik disfonksiyon TLE’de kotii
prognoz belirtisi olabilir.
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