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Ozet

Amag: Calismamizda ilag tedavisine iyi yanit veren, tek tarafli hipokampal sklerozu olan mezial temporal lob epilepsili (MTLE) hastalarin, bellek ve frontal lob fonk-
siyonlarini inceleyerek antiepileptik ilaglarin (AEI) kognisyon iizerine, sik tekrarlayan nébetlerden bagimsiz olarak etkisi olup olmadigini arastirmayi amacladik.
Gereg ve Yéntem: Hastalar 2017 ILAE Revize Nébet Siniflamasina gére siniflandinldi. MTLE tanisi almis olan, ilaca yanith grup olarak en fazla iki AEi alan
ve ayda ikiden az fokal farkindaligin bozuldugu nébet veya yilda ikiden az fokalden iki tarafli tonik klonige dontisen nébet gegiren 34 hasta ve 30 benzer
yas, cinsiyet ve editim durumuna sahip saglikl kontrol calismamiza dahil edildi. Calismamizda monoterapi ve politerapi alan hastalar, bellek ve frontal
lob fonksiyonlari yoniinden karsilastiriidi.

Bulgular: Otuz dort hastanin 19'u (%55.8) monoterapi, 15'i (%44.2) politerapi almaktaydi. Politerapi alan hastalarin monoterapi alan hastalara gore, sézel
bellegin 6zellikle toplam 6grenme parametresinin anlamli diizeyde dustik oldugu, kisa ve uzun sureli gorsel bellegin ve mantiksal bellegin ileri dizeyde
etkilenmis oldugu goriildi (p<0.05). Politerapi alan hastalarin monoterapi alan hastalara gore dikkat testinde ve verbal akicilik testinde ileri diizeyde
anlamli bozulma saptandi (p<0.01).

Sonug: Sonug olarak kullanilan AEi sayisi arttikca degerlendirdigimiz cogu kognitif fonksiyonun performanslarinda anlamli diizeyde etkilenme gériil-
mistiir. Bu bulgular, AEI'lerin kognisyon iizerine olan olumsuz etkisini desteklemektedir.

Anahtar sozcikler: Antiepileptik ilaglar; epilepsi; ilaca yanit; mezial temporal lob epilepsisi.

Summary

Objectives: The aim of this study was to examine the effect of antiepileptic drugs on memory and executive functions in drug-responsive mesial tem-
poral lobe epilepsy with unilateral hippocampal sclerosis (MTLE-HS).

Methods: The patients were classified according to the 2017 International League Against Epilepsy classification of seizures. Thirty-four patients with
the diagnosis of MTLE-HS and 30 matched controls were enrolled. Patients treated with a maximum 2 anti-epileptic drugs and experiencing no more
than 2 instances of focal impaired awareness per month or 2 focal to bilateral tonic-clonic seizures in a year were accepted as drug-responsive. Patients
receiving monotherapy (PRM) and polytherapy (PRP) were compared in terms of memory and executive functions.

Results: There were 19 (55.8%) monotherapy patients in the group and 15 (44.2%) polytherapy patients. The maximum number of learned words recorded
in a verbal memory test, the immediate and delayed recall score, and the logical memory score were all statistically significantly lower in the PRP group com-
pared with the PRM group (p<0.05). The results of the verbal attention test and verbal fluency test were also significantly lower in the PRP group (p<0.01).
Conclusion: Significantly greater impairment was observed in several aspects of cognitive function in the PRP group. These results indicate that
antiepileptic drugs may have a negative impact on cognition.
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ilac Tedavisine lyi Yanit Veren MTLE'li Hastalarda Tedavinin Bellek ve Yiiriitiicii islevler Uzerine Etkisi

Giris

Meziyal temporal lob epilepsisi (MTLE) siklikla hipokam-
pal sklerozun (HS) eslik ettigi, ilaca direncin yiiksek oranda
gorilmesi nedeniyle erken tani ve erken cerrahi yonlen-
dirmenin 6nemli oldugu bir epilepsi sendromudur. MTLE
sendromu olan hastalarda en sik rastlanan etiyolojik neden
%60-70 orani ile HS'dir; diger sebepler arasinda hamar-
tom, glial timorler, vaskiler malformasyonlar, kortikal ge-
lisimsel anomaliler, travma ve enfeksiyonlar yer almaktadir.
0.2 Epilepsinin genel olarak kognitif fonksiyonlar olumsuz
yonde etkiledigi bilinmektedir. Epilepsi hastalarinda dikkat,
mental islemleme hizi, 6grenme ve bellek, yiriticu islevler
gibi cesitli mental alanlarin birinde veya birkacinda birden
bozulmalar olabilir.®! Bunun bircok nedeni vardir, nébetle-
rin baslangi¢ yasi, nébetlerin tipi, sikligi, hastaligin siiresi
bunlardan bazilardir. MTLE olgularinda ise bellek fonk-
siyonundaki bozulmanin hipokampal patolojiden dolayi
iliskisi daha net bilinmesine ragmen, frontal lob fonksiyon-
larinda da bozulma gorilebilmektedir. Ancak her ne kadar
ylritiict islevlerdeki bozulmanin hangi anatomik yapidan
kaynaklandigi tam olarak bilinemese de son yapilan volu-
metrik calismalarda yuritict fonksiyonlarda kritik 6neme
sahip olan frontostriatal agdaki kesintilerin bu duruma yol
acan mekanizma olabilecegi 6ngérilmektedir.® Bu neden-
le, bellek bozuklugu ile birlikte diger kognitif bozukluklar
da gorulebildiginden, bu hastalarda, antiepileptik ilaglarin
(AEi) sadece nébet kontroliine degil, nébetlerin yol actigi
islev bozukluklarini da énlemeye yénelik olmasi istenir. Fa-
kat AEi'nin kendileri de 6zellikle, yiiksek dozda ve politerapi
seklinde kullanildiklarinda kognitif fonksiyon bozukluguna
neden olabilmektedir.”® Kognitif yan etkiler, politerapi, AEi
dozlari ve ilag kan diizeyleri ile de iliskili bulunmustur.® Ca-
lismamizda monoterapi ve politerapi alan, ilag tedavisine iyi
yanit veren hastalari, sik tekrarlayan nobetlerin kognisyonu
olumsuz etkileyecegini diisiinerek, bundan bagimsiz olarak
bellek ve frontal lob fonksiyonlari ydoniinden karsilastirdik.

Gereg ve Yontem

Hastalar 2017 ILAE Revize Nobet Siniflamasina gore siniflan-
dirildi. Epilepsi polikliniginde izlenen, klinik, elektrofizyolo-
jik ve goriintiileme bulgulari ile MTLE-HS tanisi almis olan,
ilaca yanith grup olarak en fazla iki AEi alan ve ayda ikiden
az fokal farkindaligin bozuldugu ndbet veya yilda ikiden az
fokalden tek tarafli tonik klonige doniisen nébet geciren 34
hasta ve 30 benzer yas, cinsiyet ve egitim durumuna sahip
saglikli kontrol calismamiza dahil edildi. Hastalarin hepsinde

tek tarafli (sag/sol) HS mevcuttu. Kognitif durumda etkilen-
meye yol acabilecek depresyon, sistemik hastalik, ila¢ veya
madde kullanimi olmayan, son bir hafta icinde nébet gegir-
memis olan hastalar ¢alismaya alindi. MTLE-HS nedeniyle
opere olmus olanlar, kraniyal manyetik rezonans goriinti-
lemede (MRG) veya elektroensefalografide (EEG) tek tarafli
etkilenimi saptanan veya baska serebral lezyonu bulunanlar
ve mental retardasyonu olanlar dislandi. Hastalarin demog-
rafik ve klinik bilgileri (yas, cinsiyet, egitim diizeyi, epilepsi
baslangi¢ yas, hastalik siiresi, febril konviilsiyon (FK) 6yki-
su, ailede epilepsi 6ykiisti, anne-baba arasi akrabalik, nébet
tipi, kullandigi AEi'ler kaydedildi. Calismamizda monoterapi
ve politerapi alan hastalar, bellek ve frontal lob fonksiyon-
lari yonuinden karsilastirildi. Hasta ve kontrol gruplarinda,
bellegi degerlendirmek icin Sézel Bellek Siiregleri (SBST),
Mantiksal Bellek Testi ve Wechsler Memory Scale (WMS)
Gorsel Bellek Testi kullanildi. Frontal lob fonksiyonlarindan
dikkati degerlendirmek icin katiimcilara Digit Span testi,
diger yurutuci islevleri degerlendirmek icin Stroop testi,
verbal akicilik testi, ardisik kategori adlandirma testi uygu-
landi. Antiepileptik tedavilerden topiramatin kognisyon
Gzerine olumsuz etkileri olabileceginden topiramat kulla-
nan hastalar calismaya dahil edilmedi. istatistiksel analizler
icin NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007&PASS
(Power Analysis and Sample Size) 2008 Statistical Software
(NCSS LLC, Kaysville, Utah, USA) programi kullanildi. Cahs-
ma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel me-
todlarin yani sira iki gruba goére karsilastirmalarda Student
t-test kullanildi. Normal dagilim géstermeyen degiskenlerin
gruplar arasi karsilastirmalarinda Kruskal Wallis test ve fark-
lihga neden c¢ikan grubun tespitinde Mann-Whitney U test
kullanildi. Niteliksel verilerin karsilastiriimasinda ise Pearson
Ki-Kare testi, Yates Continuity Correction ve Fisher Freeman
Halton test kullanildi. Sonuglar %95'lik gliven araliginda, an-
lamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

Bulgular

Otuz dort hastanin 19'u (%55.8) monoterapi, 151 (%44.2)
politerapi almaktaydi. Politerapi alan hastalar ile mono-
terapi alan hastalar karsilastinldiginda fokal farkindaligin
bozuldugu nobet ya da fokalden tek tarafli tonik klonige
donisen nobet sayilar arasinda istatistiksel olarak anlam-
Il fark saptanmadi (sirasiyla p=0.063, p=0.18). Monoterapi
alan hastalardan yedisi (%36.8) okskarbazepin, besi (%26.3)
levetirasetam, dordii (%21.05) karbamazepin, ikisi (%10.5)
lamotrijin, biri (%5.2) gabapentin kullanmaktaydi. Politerapi
olarak ise 12 (%80) hasta levetirasetam ve karbamazepin,
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Tablo 1. Hasta ve kontrol grubunun demografik verileri

Monoterapi Politerapi Kontrol p
n=19 (%) n=15 (%) n=30 (%)
Yas 35+11.40 37311144 35.9+7.98 0.639
Cinsiyet
Kadin 12(63.2) 9 (60) 14 (46.7) 0.851
Erkek 7 (36.8) 6 (40) 16 (53.3)
Egitim
ilkdgretim 12 (63.2) 13 (86.7) 21(70) 0.044
Lise 5(26.3) 2(13.3) 6 (20)
Universite 2(10.5) 0(0) 3(10)
Nobet baslangig yasi 20.53+10.4 21+12.67 - 0.986
Hastalik stiresi (yil) 14.89£10 19.2+7.89 - 0.099
Febril konviilsiyon dykusu 11(57.9) 12 (80) - 0.171
Ailede epilepsi oykisi 3(15.8) 4(26.7) - 0.436
Akraba evliligi 2(10.5) 4(26.7) - 0.220
Mezial temporal skleroz tarafi
Sag mezial temporal skleroz 8(42.1) 9 (60) - 0.300
Sol mezial temporal skleroz 11(57.9) 6 (40) -
ilaclar
Monoterapi
Okskarbazepin 7 (36.8) - -
Levetirasetam 5(26.3) - -
Karbamazepin 4(21.05) - -
Lamotrijin 2(10.5) - -
Gabapentin 1(5.2) - -
Politerapi
Levetirasetam+Karbamazepin - 12 (80) -
Levetirasetam+Valproik asit - 3(20) -

U¢ (%20) hasta levetirasetam ve valproik asit kullaniyordu.
Monoterapi alan hastalarin yas ortalamasi 35+11.40 (min-
maks=18-57), politerapi alan hastalarin yas ortalamasi
37.3£11.44 (min-maks=19-57) idi. Kontrol grubunun yas
ortalamasi 35.9+7.98 idi (min-maks=18-56). Hastalik stiresi
monoterapi alan hastalarda 14.89+10 yil, politerapi alan has-
talarda 19.2+7.89 yildi (p=0.099) (Tablo 1). Hasta grubunda
bellek ve frontal lob islevlerini degerlendiren testler kontrol
grubuna gore anlamli derecede basarisiz bulundu (p<0.05).
Politerapi alan hastalarin monoterapi alan hastalara gore,
sozel bellegin oOzellikle toplam 6grenme parametresinin
anlamli diizeyde disik oldugu gorildi (p=0.023; p<0.05).
Yine, politerapi alan hastalarda monoterapi alan hastalara
gore, kisa ve uzun sureli gorsel bellegin ileri diizeyde etki-
lenmis oldugu goriildi (p=0.025; p<0.05, p=0.006; p<0.01).
Politerapi alan olgularin kisa ve uzun sireli mantiksal bellek
performanslari, monoterapi alan olgulara gore ileri diizeyde
disuk saptandi (p=0.012; p<0.05, p=0.001; p<0.01). Polite-
rapi alan hastalarin monoterapi alan hastalara gore dikkat
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testinde ileri diizeyde anlamli bozulma saptandi (p=0.009;
p<0.01). Politerapi alan olgularin verbal akicilik testinden
aldiklar puanlar, monoterapi alan olgulara gore ileri dlizey-
de anlamli distik saptanirken (p=0.009; p<0.01), Stroop ve
ardisik kategori adlandirma testlerinde ise farkhhk saptan-
madi (Tablo 2).

Tartisma

Epilepside kognitif bozulmanin kesin nedeni tam olarak
anlasilamasa da degismeyen (genetik, beyindeki lezyonun
yeri ya da tarafi, nébet baslangic yasi, epilepsinin siiresi) ya
da degisebilen nedenler (nébet sikhg), iktal ya da interiktal
gecici fokal veya uzun siireli epileptik desarjlar, AEi'lerin yan
etkileri, cerrahi girisim ve psikolojik nedenler) ile iliskili ol-
dugu gérilmistiir.” Ayrica AE'lerin nébetleri engelleyerek
ve de hastalarin psikolojik durumunu dengeleyerek kogni-
tif fonksiyonlarda iyilesmeye yol acabilecegi dustinilse de,
yuksek dozda, uzun siireli ve 6zellikle de politerapi seklinde
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Tablo 2. Terapi sekline gore test sonuglarinin degerlendirilmesi

Terapi ’p
Monoterapi (n=19)  Politerapi (n=15)

Sozel Duz Dikkat Min-Maks (Medyan) 3-9(5) 4-6 (4) 0.009"
Ort.£SS 5.53+£1.68 4.33+0.62

Sozel Ters Dikkat Min-Maks (Medyan) 2-8(4) 2-5(3) 0.054
Ort.£SS 4.26+1.37 3.47+0.74

Sozel Toplam Dikkat Min-Maks (Medyan) 6-17(9) 6-11(7) 0.016
Ort.£SS 9.79+2.8 7.8+£1.26

Sozel Bellek Sirecleri Anlik Bellek Min-Maks (Medyan) 3-10(5) 3-7(5) 0.763
Ort.£SS 5.53+1.74 5.27+1.33

Sozel Bellek Siregleri Tekrar Sayisi Min-Maks (Medyan) 5-15(10) 7-13(10) 0.281
Ort.+SS 9.32+2.14 9.87+1.19

Sézel Bellek Siirecleri item Sayisi Min-Maks (Medyan) 9-15(14) 9-15(13) 0.335
Ort.£SS 13.53+1.71 12.67+2.29

Sozel Bellek Siirecleri Recall Min-Maks (Medyan) 4-15(11) 2-15(10) ®0.052
Ort.£SS 10.74+2.96 9.93+4.08

Sozel Bellek Surregleri Recognition Min-Maks (Medyan) 0-10(4) 0-10(4) ®0.081
Ort.£SS 3.84+2.67 4.07+£3.17

Sozel Bellek Siiregleri Toplam Hatirlama Min-Maks (Medyan) 12-15(15) 10-15 (15) 0.238
Ort.£SS 14.58+0.77 14+1.46

Sézel Bellek Siirecleri Toplam Ogrenme Min-Maks (Medyan) 70-140 (108) 74-119 (102) 50.023"
Ort.£SS 105.32+19.42 100.6+16.1

Wechsler Memory Scale KSB Min-Maks (Medyan) 4-14(11) 3-13(7) £0.025"
Ort.£SS 10.26%2.75 6.8+2.73

Wechsler Memory Scale USB Min-Maks (Medyan) 2-14(9) 1-10 (5) ®0.006™
Ort.£SS 8.63+3.61 4.67+£2.77

Wechsler Memory Scale Tanima Min-Maks (Medyan) 1-4 (3) 0-4 (2) 0.007™
Ort.£SS 3+1.11 1.87£1.06

Mantiksal Kisa Sureli Bellek Min-Maks (Medyan) 4-16 (10) 3-13(6) 0.012"
Ort.£SS 10.32+3.04 7.27+3.13

Mantiksal Uzun SureliBellek Min-Maks (Medyan) 3-14(10) 1-11 (4) 0.001™
Ort.£SS 9.16+3 4.73+£2.91

Stroop 1 Min-Maks (Medyan) 7-17 (12) 10-23(12) 0.153
Ort.£SS 12.32+2.47 14.53+4.07

Stroop 2 Min-Max (Medyan) 7-22(12) 12-25(14) 0.089
Ort.£SS 13.63+3.56 15.47+£3.96

Stroop 5 Min-Maks (Medyan) 14-90 (35) 19-200 (43) 0.322
Ort.£SS 38.37£20.75 53.07+45.29

Stroop Hata Min-Maks (Medyan) 0-9 (0) 0-3(1) 0.895
Ort.£SS 1.63+2.73 0.93+1.03

Stroop Duzeltme Min-Maks (Medyan) 0-4(1) 0-5(2) 0.151
Ort.£SS 1.16x1.3 1.87£1.51

Verbal Akicilik (Hayvan Sayisi) Min-Maks (Medyan) 8-30(18) 8-22(14) 0.009"
Ort.£SS 18.16%5.16 14.2+3.95

Hayvan Perseverasyon Min-Maks (Medyan) 0-1(0) 0-2(0) 0.191
Ort.£SS 0.11£0.32 0.4+0.74

Ardigik Kategori Adlandirma Testi (M/i sayis) ~ Min-Maks (Medyan) 4-11(7.00) 4-10(7.00) ®0.429
Ort.£SS 7.42+1.77 6.93+£1.75

M/ (Perseverasyon) Min-Maks (Medyan) 0-1 (0.00) 0-2 (0.00) 0.197
Ort.+SS 0.52+0.51 0.33+0.62

M/i Kategori Degistirememe Min-Maks (Medyan) 0-1 (0.00) 0-1 (0.00) 0.564
Ort.+SS 0.21+0.42 0.13+0.35

2Mann-Whitney U Test; °Student t-Test; "p<0.05; **p<0.01. Min: Minimum; Maks: Maksimum; Ort.: Ortalama; SS: Standart Sapma; KSB: Kisa streli bellek; USB:

Uzun sureli bellek.
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kullanimlari diger yan etkileri yaninda kognitif fonksiyonlari
olumsuz yénde etkilemektedir. Yeni AEi'lerden gabapentin,
lamotrijin, zonisamid ve levetirasetamin kognisyon lizerine
konvansiyonel ilaclardan daha az etkisi oldugu baz calis-
malarda gosterilmistir. Karbamazepin, fenitoin ve valproik
asitin, barbituratlara ve benzodiyazepinlere gére kognisyon
Uzerine etkilerinin yine daha az oldugu saptanmistir. Topi-
ramatin ise kognisyon Uzerine en fazla olumsuz etki yapan
AEi'lerden biri oldugu bilinmektedir.”-'2 Bu nedenle biz de
calismamizda topiramat kullanan hastalari disladik. Bizim
hastalarimiz cogunlukla levetirasetam (%58.8), karbamaze-
pin (%47.05) ve okskarbazepin (%14.7) kullanmaktaydi.

Antiepileptik ilaclar ndronal eksitabiliteyi suprese ederek ya
da inhibitor nérotransmisyonu arttirarak kognitif fonksiyon-
lan etkiler."® Tek tek kullanildiklarinda hafif kognitif bozul-
maya yol acan ilaclar birlikte kullanildiklarinda ciddi kognitif
bozulmaya neden olabilirler. Kognitif fonksiyonlarin etkilen-
mesi tolerabiliteyi, ilaca uyumu ve uzun dénem ilag kullani-
mini da negatif yonde etkiler. Ancak MTLE gibi ilaca direncin
fazla goruldigu epilepsi tiriinde ndbet kontroll ve hasta-
nin yasam kalitesini saglamak amaciyla politerapi zorunlu
hale gelir. Yine de uygun ilag tedavisi nérotoksik etkilerin en
az oldugu fakat maksimum nébet kontrollniin saglandig
ilaglarla olmalidir. Trimble ve ark.nin yaptigi bir calismada
politerapi alan hastalar ile monoterapi alan hastalar karsilas-
tinldiginda, politerapinin kognitif performansa 6zellikle bel-
lek ve dikkat izerine gorece daha ciddi yan etki gosterdigi
bulunmustur.™ Drane ve ark.nin yaptigi baska bir calismada
ise ndbet kontroliinii saglamak icin yiiksek doz AEi kullanan
veya politerapi alan hastalarda kognitif fonksiyonlardaki
etkilenme riskinin arttigini saptamiglardir." Calismamizda,
politerapi alan hastalarin monoterapi alan hastalara gore,
sozel bellegin 6zellikle toplam 6grenme parametresinde,
kisa ve uzun sureli gorsel bellekte, mantiksal bellek per-
formanslarinda, dikkat testinde ve verbal akicilik testlerin-
de anlamli derecede etkilenme saptadik ancak Stroop ve
ardisik kategori adlandirma testlerinde farklilik saptama-
dik. Bu da literatlrle uyumlu olarak bellegin ve frontal lob
fonksiyonlarindan verbal akicilik ve dikkatin politerapiden
etkilendigini gostermektedir. Yirtttca islevler, davranigsal
ve bilissel acidan 6nemli olan karmasik dikkat, inhibisyon,
isleyen bellek, bilissel esneklik, hedef secimi, planlama ve
organizasyon becerilerini iceren bir dizi ndrokognitif stireci
icermekte! olup bizim ¢alismamizda da bazi testlerde fark-
lihk olmamasi yiritiict islevlerden hepsinin ayni anda po-
literapiden etkilenmeyebilecegdini distindlirmektedir. Sekiz
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yuz seksen epilepsi hastasiyla yapilan bir calismada 0-5 ara-
sinda AEi kullanan hastalarin yiiritici islevleri degerlendi-
rildiginde AEI sayisi arttikca y(ritiici islevlerin performan-
sinda azalma gorilmustir."® Yine 1430 epilepsi hastasinin
incelendigi baska bir calismada, yuritlici islevlerdeki kotu
sonuclarin AEI sayisiyla, egitim diizeyinin duistkligi ile ve
topiramat kullanimiyla iliskisi oldugu tespit edilmistir."”

Antiepileptik ilaglarin spesifik olarak kognitif fonksiyonlar
lizerine etkisine odaklandigimizda, ila¢ kullaniminin etkisini
diger nedenlere bagli (hastanin yasi, epilepsi baslangi¢ yasi,
ndbet sikligi ve spesifik epilepsi sendromlar) olan etkilen-
melerden tam olarak ayiramayiz. Bazi calismalarda MTLE; ha-
fif MTLE ve direngli MTLE olarak iki alt gruba ayirmislar, hafif
olani (benign form), AEi'yle ya da ilacsiz en az 24 ay nébetsiz-
lik olarak tanimlamuslardir. Diisiik doz bir AEi'yle ya da ilacsiz
%90'dan fazla hastanin nébetlerinin kontrol altinda oldugu
saptanmistir. Ancak uzun donem takiplerde bu hastalarin
licte birinin AEI tedavisine direnc gelistirdigi gorilmustiir."®
Bu nedenle benign form hastalarda ilac etkisinden kismen de
olsa bagimsiz olarak kognitif etkilenmeyi gosteren calisma-
larin yapilmasi 6nemlidir. 2018'de Vaccaro ve ark. yaptigi bir
calismada, hafif MTLE olan 40 hastaya genis bir kognitif test
bataryasi uygulanmistir. Bu hastalarda klinik spektrumun bir
parcasi olarak ozellikle bellekte kayiplar gorilmistir. Bu ¢a-
lismada da tam olarak ilaglarin kognitif fonksiyonlar tizerine
negatif etkisini dislayamamislar ancak cogu hasta dusiik doz
ve tek AEi kullandigindan, yiiksek doz ve politerapiye kiyasla
¢ok dusiik bir etkisinin olabilecedini 6ngérmuslerdir." Bizim
hasta grubumuzda ise tamamen ndbetsiz hasta yoktu. Daha
stk nobetli olgular her ne kadar ortalamayi degistiriyor olabil-
se de her iki grup karsilastinldiginda ortalama nébet sikliklari
benzerdi. Bu nedenle nébet sikliginin da kognitif fonksiyon-
lara etkisinin en az dlzeyde var olabilecegini sdyleyebiliriz.
Sonucta, AEi'lerin bellek kadar dikkat ve diger yiritiici is-
levler Uizerine negatif etkisi oldugu gosterilse de,?® bu etki-
leri izole olarak degerlendirmek oldukca glic?" oldugundan
bizim ¢alismamizda hastalarin yasi, nébet baslama yasi, epi-
lepsi suiresi, nobet sikligi agisindan fark olmamasi nispeten
bu etkileri en aza indirmektedir.

Literatlirde, hastaligin baslangicinda bile kognitif fonksi-
yonlarda bozulmanin saptandigi calismalar vardir. Bir ¢alis-
mada, yeni tani alan ve tedavi baslanmadan 6nce kognitif
fonksiyonlar agisindan degerlendirilen 247 hastanin dortte
Ucunde hastaligin baslangicinda bile dikkat, yirittci is-
levler ve bellekte kayiplar saptanmistir. Hastaligin basinda
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saptanan kognitif bozulma kognitif yan etkileri daha az olan
tedavi seceneklerine yonelmeye ve hastalik siirecinde geli-
sebilecek kognitif bozuklugun daha yakindan takip edilme-
sine olanak saglar.?? Bu nedenle baslangi¢ta néropsikolojik
degerlendirme yapilmasi, kroniklesmenin, tedavinin ve stig-
manin negatif etkisinden bagimsiz olarak bazal bir deger
saglar. ilk ila¢c baslandiginda, ekleme tedavilerden &énce ya
da ila¢ degisimi planlandiginda bu testler uygulanmahdir.
Boylelikle hastalik stirecinde ilaclarin da kognitif fonksiyon-
lar izerine etkileri daha net degerlendirilebilir.

Calismamizin kisitliligi, monoterapi ya da politerapi olarak
AEi tedavisiyle ndbetsiz kalabilen hasta olmamasiydi. Daha
sonraki calismalarda tedavi ile nébetsiz kalabilen hastalarda
kognitif fonksiyonlarin incelenmesi, ndbet sikligindan ba-
gimsiz olarak ilaglarin etkisini daha net degerlendirmemizi
saglayabilir.

Sonug olarak bu calisma, her ne kadar AEi'lerin kognisyon
Uzerine etkisini izole olarak degerlendirmek olduk¢a gi¢
olsa da, tedaviye iyi yanit veren MTLE hastalarinda en azin-
dan kullanilan AEi sayisi arttikca cogu kognitif fonksiyonun
etkilendigini gostermistir.
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