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Ozet

Amag: Bu geriye doniik calismada direncli epilepsi tanisi ile takip edilen ve cerrahi 6ncesi epileptik odagin tespiti amaciyla uzun sireli video-
EEG monitorizasyonu (VEM) yapilan hastalarda kiime nobet ve status epileptikus gelisme sikhidi arastirildi.

Gereg ve Yontem: Bu amacla, Nisan 2004-Nisan 2008 yillari arasinda izlenmis olan 49 hastanin (26 kadin, 23 erkek; ortalama yas 26.35+10.2)
VEM kayitlari incelendi.

Bulgular: Status epileptikus hi¢ gériilmemesine ragmen ve kiime nébet 21 hastada izlendi.

Sonug: Kiime nobet cerrahi 6ncesi video-EEG monitorizasyonu sirasinda sik gorilir. Bununla birlikte antiepileptik ilaglarin yavas kesilmesi ve
kullanilmakta olan benzodiazepin dozunda degisiklikten kaginilmasi durumunda kiime nébetlerin gelisme riski azalabilir.

Anahtar sozcikler: Antiepileptik ilaclar; direncli epilepsi; kiime ndbet; status epileptikus; video-EEG monitorizasyonu.

Summary

Objectives: In this retrospective study, frequency of seizure clustering and occurrence of status epilepticus were investigated in patients
with drug resistant focal epilepsy who were admitted in long term video-EEG monitoring unit (VEM) for presurgical evaluation.
Methods: The VEM records of 49 patients (26 female, 23 male; mean age 26.35+10.2 years) between April 2004-April 2008 were reviewed.
Results: Although there was no status epilepticus occured, seizure clustering was observed in 21 (%42.9) patients during VEM.

Conclusion: Seizure clustering was common during presurgical VEM. The risk of seizure clustering might be reduced with a slow antiepileptic
drugs tapering protocol and to avoid changing the presently used benzodiazepine dosage.

Key words: Antiepileptic drugs; drug resistant epilepsy; seizure clustering; status epilepticus; video-EEG monitoring.
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Giris

Uzun sureli video-elektroensefalografi (EEG) monitorizas-
yonu, ndbet tiplerini tanimlamak, epileptik nébetleri non-
epileptik psikojenik nébetlerden ayirt etmek ve tedaviye
direncli olgular cerrahi 6ncesi degerlendirmek gibi birden
fazla amacla kullanilmaktadir. Tani icin yeterli sayida nobeti
izlemek gereklidir. Bu nedenle antiepileptik tedaviler sik-
likla monitorizasyon sirasinda kesilir. Antiepileptik ilaglarin
kesilmesi hastanede kalig suiresini kisaltarak ekonomik ylki
azaltmasina ragmen status epileptikus, kiime nobetler, pos-
tiktal psikoz gibi bir takim komplikasyonlari da beraberinde
getirebilir."3 Mevcut tedavilerin kesilmesi ile ortaya cikan
ndbetlerin nedeni, terapotik etkinligin kaybiyla birlikte bazi
ilaclar icin ‘rebound: geri tepme’ fenomeni ile de iliskilidir.
Antiepileptik ilaglarin kesilmesini takiben akut dénemde
ortaya ¢ikan jeneralize tonik klonik nébet ya da ndbetlerin
direncli status epileptikusla sonlandigdi bildirilmistir.* Bu ne-
denle uzun siireli video-EEG monitorizasyonu siresince ge-
lisebilecek status epileptikus ya da kiime nébetler icin hazir-
likh bicimde hastalarin yakindan izlenmeleri 6nerilmektedir.

Bu geriye doniik calismada antiepileptik ilaglar azaltilarak
kesilip uzun sireli video-EEG monitorizasyonu yapilan top-
lam 49 hastada status ya da kiime ndbet goriilme sikhgi
arastinldi.

Gereg ve Yontem

Hastalar

Nisan 2004-Nisan 2008 yillari arasinda Akdeniz Universitesi
Hastanesi Noroloji Klinigi'nde cerrahi 6ncesi degerlendirme
amaciyla uzun sureli monitorizasyonu yapilan 49 hastanin
kayitlar incelendi ve demografik verileri toplandi. Hastala-
rin klinik tanilari; ayrintili nébet hikayesi, nérolojik muayene,
noropsikolojik ve psikiyatrik degerlendirmeler ile konuldu.
Hastalarin hepsi kombine antiepileptik tedavi almaktaydi.
Yapisal noro-goriintiileme 1.5 T beyin magnetik rezonans
gorintiileme ile yapildi.

Video-EEG monitorizasyonu

Video-EEG monitorizasyonu sagli deri elektrotlarinin ulus-
lararasi 10-20 sistemine gore yerlestirilmesi ile yapildi. Ek
olarak elektro-okulografi (EOG) ve elektrokardiyografi (EKG)
kayitlari da yapildi. Hastalarin hicbirisinde invaziv EEG ka-
yitlamasi yapilmadi. Hastalar status epileptikus gelismesi
durumunda miidahale edilmesi icin gerekli tim kosullarin
saglandigi bir odada EEG teknisyeni ve servis hemsirelerinin
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gozetiminde takip edildi. Hasta ve yakinlarina aura hissedil-
mesi ya da nébet olmasi durumunda butonu nasil kullana-
caklar konusunda bilgi verildi. Video-EEG kayitlamasi 6nce-
sinde hastalarin hepsi monitorizasyonun nasil yapilacagi ve
riskleri hakkinda bilginin verildigi aydinlatiimis onam for-
munu imzaladi.

Antiepileptik ilaclarin kesilmesi

Hastalarin antiepileptik tedavileri monitorizasyon icin yatis-
tan 6nceki bir hafta icinde her giin her ilacin dozunun 1/6'si
azaltilmak suretiyle kesildi ve ayni glin hastanin yatisi yapil-
di. Yalniz fenobarbital ve benzodiazepin grubu antiepileptik
ilaclar kesilmedi. Klinigimizde standart protokol birbirine
benzeyen toplam li¢ nébet izleninceye kadar monitorizas-
yonun devam edilmesi ve ilacglan kesilmesine ragmen ilk
bes glinde ndbet izlenmeyen hastalarda daha uzun sire
monitorizasyonun yapilmamasi seklindedir. 24 saat icerisin-
de li¢ veya daha fazla nébet gecirilmesi kiime nébet ancak
ic dakikadan uzun slren nébetler veya bilinci agilmaksizin
tekrarlayan nobetler ise status epileptikus olarak kabul edil-
di.Video-EEG monitorizasyon bitiminde ise hastalarin antie-
pileptik tedavileri yeniden baglandi.

Bulgular

Nisan 2004-Nisan 2008 yillari arasinda video-EEG monitori-
zasyonu yapllan yas ortalamasi 26.35+10.2 olan toplam 49
hastanin (26 kadin, 23 erkek) kayitlari incelendi ve 21 has-
tada (%42.9) kiime nobet gelismis oldugu saptandi. Kiime
ndbet izlenen hastalarin %28.6'sinin (p>0.05) 6zge¢misinde
kiime nobet ya da status epileptikus hikayesi vardi. Kiime
nobet goézlenen 21 hastanin 16'sinda (%76), kiime nobetler
monitorizasyonun birinci ve ikinci glinlerinde izlendi. Kime
ndbetlerin bir hastada yedi, iki hastada alt, yedi hastada
dort ve onbir hastada ise Ui¢ ndbetten olustugu gorildu. Bu
hastalarin beyin manyetik rezonans bulgulari (MRG) Tablo
1'de gosterilmistir.

Hastalarin hepsinde video-EEG monitorizasyonundan bir
hafta dnce her bir antiepileptik ilacin dozu gunliik 1/6 ora-
ninda azaltilarak kesildi. Sadece bir hastada video-EEG mo-
nitorizasyonu icin planlanan yatistan bir glin 6nce kiime
nobet gozlenmesi lizerine hastaneye yatirilarak bir 6nceki
ilag diizeyine cikildi. Hastalarin hepsinin iki ya da daha fazla
ilac kombinasyonlari kullandiklar gérildd. Kullaniimakta
olan antiepileptik ilaglar ve bunlarin kiime ndbet olusumu
ile iliskisi Tablo 2'de gosterilmistir. Antiepileptik ilaglarin
hicbirinde kiime ndbet gelisimi ile anlamli bir iligkisi goste-
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Tablo 1. Kiime nobet izlenen ve izlenmeyen hastalarin etiyolojileri

Kiime noébet izlenen Kiime ndbet izlenmeyen Toplam p

MTS 14 (66.7) 17 (60.7) 31(63.3) >0.05

MTS+Dual patoloji 3(14.3) 3(10.7) 6(12.2) >0.05

Ensefalomalazi 2(9.5) 1(3.6) 3(6.1) >0.05

Dusuk grade’li tumor 0(0.0) 1(3.6) 1(2) >0.05

Kortikal displazi 0(0.0) 2(7.1) 2(4.1) >0.05

Tuberoskleroz 1(4.8) 0(0.0) 1(2.0) >0.05

idiopatik 0(0.0) 2(7.1) 2(4.1) >0.05

Bilinmeyen 1(4.8) 2(7.1) 3(6.1) >0.05

Toplam 21 28 49

MTS: Mezial temporal skleroz.
rilemedi (p>0.05). Hastalarin ortalama monitorizasyon siire- 1'de verildi. Hastalarin 19'unda (%38.8) lezyon sol tarafta,
leri 61.1+31.3 (18-120) saat idi. Toplam 13 (%26.5) hastanin 22'sinde (%44.9) ise sag tarafta idi. Sekiz hastada (%16.3)
0zge¢misinde status veya kiime nobet hikayesi vardi. Mo- lezyon iki tarafli idi ya da goriintilenebilmis bir lezyon yok-
nitorizasyon yapilan hastalarin beyin MRG bulgulari Tablo tu. Lezyon lokalizasyonu dokuz hastada ekstratemporal, 40

Tablo 2. Hastalarin kullanmakta olduklari ilaglar ve kiime nébet gecirme ile iliskisi

Kiime n6bet olan Kiime ndébet olmayan Toplam p
n (%) n (%) n (%)
Okskarbazepin
(-) 15(71.4) 21 (75.0) 36 (73.5) >0.05
(+) 6 (28.6) 7 (25.0) 13 (26.5)
Karbamazepin
(=) 11 (52.4) 20(71.4) 31(63.3) >0.05
(+) 10 (47.6) 8(28.6) 18 (36.7)
Topiramat
(=) 18 (85.7) 21 (75.0) 39(79.6) >0.05
(+) 3(14.3) 7 (25.0) 10 (20.4)
Levetirasetam
(=) 11(52.4) 15 (53.6) 26 (53.1) >0.05
(+) 10 (47.6) 13 (46.4) 23 (46.9)
Lamotrijin
(<) 15(71.4) 16 (57.1) 31(63.3) >0.05
(+) 6 (28.6) 12 (42.9) 18 (36.7)
Valproik asit
(=) 18 (85.7) 19 (67.9) 37 (75.5) >0.05
(+) 3(14.3) 9(32.1) 12 (24.5)
Difenilhidantoin
(=) 19 (90.5) 24 (85.7) 43 (87.8) >0.05
(+) 2(9.5) 4(14.3) 6(12.2)
Fenobarbital
(=) 18 (85.7) 26 (92.8) 44 (89.8) >0.05
(+) 3(14.3) 2(7.1) 5(10.2)
Diger
(=) 17 (81.0) 25(89.3) 42 (85.7) >0.05
(+) 4(19.0) 3(10.7) 7(14.3)
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hastada ise temporal bolgede idi. Bu nedenle lezyon lokali-
zasyonu ile kiime nébet gelisimi arasindaki iliski istatistiksel
olarak gtivenilir olmayacadi icin degerlendirilmedi. Yas ve
cinsiyet ile kime nobet gelisimi arasinda anlamli iliski sap-
tanmadi. Monitorizasyon sirasinda toplam iki hastada hig
ndbet izlenmedi; bu hastalarin yatis surrelerinin uzatiimasi
hasta ya da yakinlar tarafindan kabul edilmedi. Monitori-
zasyon sirasinda kiime nébet gegirmeyen toplam 26 hasta-
nin Ugli dort ndbet, bir hasta bes ndbet, yedi hasta li¢ ndbet,
dokuz hasta iki nébet, alti hastanin ise bir nébet gecirdikleri
goruldi. Monitorizasyon siresince kiime ndbet geciren ve
gecirmeyen hastalarda izlenen nébetlerin hepsi hasta ya-
kinlarindan daha 6nce alinan anamnez ile uyumlu olan tipik
nébetler idi.

Tartisma

Bu calismada farkli etiyolojilere sahip direncli epilepsi tanisi
ile takip edilen ve cerrahi oncesi degerlendirme amaciyla
monitorizasyonu yapilan 49 hastanin kayitlari incelendi.
Monitorizasyon siiresince hastalarda kiime ndbet ya da
status epileptikus gelisimi geriye doniik olarak arastirildi.
incelenen kayitlardan hastalarin hicbirisinde uzun sireli
video-EEG monitorizasyonu silirecinde status epileptikus
gelismedigi gorildi. Kiime nobet izlenen 21 hasta (%42.9)
ile izlenmeyenler arasinda etiyoloji, lezyon lokalizasyonu,
daha 6nce gegirilmis status/kiime nébet hikayesi ve kullani-
lan ilaglar arasinda anlamli bir farklilik bulunamamasi hasta
sayisinin azligi ile iliskilendirildi.

Haut ve ark.®’ monitorize edilen direncli temporal lop epi-
lepsili hastalarin %48.3'linde kiime ndbet izlemislerdir. Bas-
ka bir calismada ise toplam 91 hastanin kayitlari incelenmis
ve %61.5'inde kiime nobet gelistigi bildirilmistir.”! Litera-
tirdeki calismalarin cogunda kiime ndbet tanimi 24 saat
icerisinde Ui¢ veya daha fazla nébet olarak belirtilmistir. 514
hastanin dahil edildigi ¢cok merkezli biyik bir calismada
hastalar dort saatte ve 24 saatte kiime ndbet gegirmeleri-
ne gore ayrilmislardir. Bu calismada toplam 169 ndbet izle-
nirken 24 saatte kiime ndbet gegirme ytizdesi 48.5 ve dort
saatte ise %17.8 olarak saptanmistir.® Gennaro ve ark.nin”
yaptidi calismada ise bu oranlar sirasiyla %39 ve %11 olarak
bildirilmistir. Hem bizim ¢alismamizda hem de bu ¢alismada
hig status epileptikus saptanmazken, Rose ve ark.nin®® yap-
t1§1 cok merkezli calismada ise %3 siklikta status epileptikus
bildirilmesi hasta sayisinin fazla olmasindan kaynaklanabilir.
Calismamizda hig status epileptikus tablosunun izlenmemis
olmasi antiepileptik ilaglarin yavas kesilmesi ve benzodiaze-
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pin grubu ilaclarin kesilmemesi ile iliskilendirilebilir. Ayrica
calismamizdaki hasta sayisi digerlerine gére az olmasina
ragmen 24 saat icindeki kiime nobet gorilme sikhigi benzer
sekilde bulunmustur.

Uzun sureli video-EEG monitorizasyonu yapilan hastalarda
antiepileptik ilaglarin kesilme hizlar status ya da kiime né-
bet goriilme sikligini etkilemektedir. Yen ve ark.nin® yaptigi
calismada hizli antiepileptik ila¢c kesilmesiyle birlikte sta-
tus ve kiime ndbet goriilme sikliginin arttigr gosterilmistir.
Ancak hizli ilag kesilmesi status epileptikus ve kiime nébet
riskini arttirmasina ragmen, antiepileptik ilaclarin yavas ke-
silmesi durumunda ise hastanede kalis suiresi uzayacaktir.
Bizim calismamizda hastanede kalis stiresi 61.1+31.3 (18-
120) saat olarak saptanmistir. Literatlirdeki ¢calismalarda ise
bu siire 3.2-6 glin arasinda degismektedir.548

Uzun sireli video-EEG monitorizasyonu slresince ortaya
¢ikan kiime nobetler sirasinda izlenen nébetler tamamen
birbirinden bagimsiz odaklardan kaynaklanabilecegi gibi
belirli bir odaktan da kaynaklanabilir. Bu nedenle yazarla-
ra gére monitorizasyon siresince izlenen kiime nébetler
predominan epileptik odagin tanimlanmasini zorlastirr.®
Aslinda bu konuyla ilgili veriler tartismalidir. Todorov ve ark.
8 kiime nobetlerin ayni odaktan kaynaklanabilecegini 6ne
sirmuslerdir. Oysa baska bir calismada istatistiksel olarak
anlamli olmamasina ragmen bu nobetlerin, ikinci bir odaga
bagli oldugu gosterilmistir."" Bitemporal bagimsiz nébetle-
ri olan hastalarda eger iki nobet arasi sekiz saatten kisa ise
bu nébetlerin ayni taraftan kaynaklandigini destekleyen so-
nuglar vardir™® Kiime ndbetler ortaya ¢ikmasinin esas epi-
leptik odagin saptanmasini nasil etkiledigi yoniinde celiskili
sonugclar olmasi bir yana kiime ndbetlerin hastalarin yasam
kalitesini de etkileyebilecegi dlsliniliince, kiime noébet riski
olan hastalarin belirlenmesi 6nem kazanmaktadir. Ekstra-
temporal epilepsilerin kiime nébetlerle anektodal birlikte-
likleri bildirilmesine ragmen, bu durum kanitlanmamistir.
Frontal ve temporal lop epilepsili hastalarda kiime nobet
gorilme sikhdr agisindan belirgin fark bulunamamistir.>'2
Bizim calismamizin amaci kiime nébetlerin gelisimi icin
risk faktorlerinin saptanmasi degil, bu ndbetlerin gorilme
sikligini belirlemekti. Bu nedenle hastalarin etiyolojileri be-
lirtilimesine ragmen lezyon lokalizasyonu ile kiime nébet
gorilme sikligi arasinda iliski kurmamizi saglayacak yeterli
veri yoktu. Kiime nébet icin risk faktorlerini inceleyen calig-
malarda yas, cinsiyet ve hastalik suresi ile ilgili farkli sonug-
lar mevcuttur. Bauer ve ark.nin™ yaptigi calismada kiime
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nobetlerin kadinlarda daha sik oldugu ve hastahigin siiresi
ile iliskili oldugu bildirilmistir. Oysa Haut ve ark.nin® yaptigi
calismada ise yas, cinsiyet ve hastalik siiresi ile herhangi bir
iliski gosterilmemistir. Onceden gecirilmis status epilepti-
kus/kiime nobet hikayesinin olmasi uzun sireli video-EEG
monitorizasyonu sirasindaki kiime noébet goritilme riskini
artirdigi gosterilmistir.®% Bizim ¢alismamizda kiime nobet
izlenen 21 hastanin %28.6'sinin 6zge¢mislerinde status
epileptikus/kiime nébet hikayesi vardi. Ancak, bu 6zellikler
arasinda istatistiksel iliski kurulamamasi hasta sayisinin az-
igina baglandi. Haut ve ark.nin® yaptigi calismada, beyin
manyetik rezonans goériintilemede mezial temporal skleroz
(MTS) bulgulari saptanan ve birden fazla epileptik odagi
olan hastalarda kiime noébet riskinin arttigi gosterilmistir.*!
Ancak ayni ¢alismada ilging olarak hizli ilag kesilmesi ile ris-
kin arttigina dair bir kanit bulunamamistir.

CGalismamiza dahil olan hastalarin hepsinin iki ya da daha
fazla antiepileptik ilag kombinasyonu aldigi goriildi. Bu ne-
denle her bir antiepileptik ilag ile n6bet arasinda iliski kurul-
masi mimkiin olamadi. Yen ve ark.” temporal lop epilepsili
hastalarda karbamazepin monoterapisi alanlarda serum ilag
diizeyinin dismesiyle kompleks parsiyel nébetlerin gordil-
me egiliminin oldugunu bildirmislerdir. Baska bir ¢calismada
ise okskarbazepinin akut kesilmesini takiben iki glin icinde
jeneralize tonik klonik nébet gorilme sikhginin arttigi bil-
dirilmigtir.'4

Sonug olarak, bu geriye doniik calismada, uzun sireli video-
EEG monitorizasyonu yapilan hastalarda siklikla izlenen
kiime nobetlerin, monitorizasyon dncesinde ilaglarin yavas
kesilmesi ve benzodiazepin grubu ilaclarin kesilmemesi ile
gorilme sikhiginin azaltildigr gosterilmistir.
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