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Efficacy of Vagal Nerve Stimulation in Adult Patients:
Experience of a Young Epilepsy Outpatient Clinic

Summary
Objectives: Antiepileptic drugs are the most commonly used treatments in epilepsy. However, in a group of about one-third of all epilepsy 
patients who have not been able to control seizures with antiepileptic drugs called drug-resistant epilepsy, epilepsy surgery, VNS (vagal 
nerve stimulation), neurostimulation, and the ketogenic diet are important treatment modalities. In this study, the patients who had refrac-
tory epilepsy and had VNS were reviewed retrospectively, and the results were evaluated.
Methods: Patients who were followed-up with VNS in our clinic between July 2014 and January 2019 were evaluated in this study. Demo-
graphic and clinical features of the patients and seizure outcome after VNS were reviewed.
Results: Seventeen patients who underwent vagal nerve stimulation were enrolled in this study. Three of these patients were VNS in the 
external centers and the patients we followed in our clinic. Eight (47.1%) of the patients were male, and nine (52.9%) were female; average 
age 32±8.40 years; (minimum 19 years, maximum 52 years). The mean age of VNS was 28.06±8.37 years, and the mean follow-up period after 
VNS was 38.82±14.67 months. The seizure of 52.9% of the patients degreased by more than 50%, 11.8% had no change in seizure frequency, 
35.3% less than 50% improved. Cognitive improvement was observed in 47.1% of the patients.
Conclusion: VNS is an important treatment modality in this group of patients to alleviate the frequency and the severity of the seizures, and 
to provide cognitive and behavioral improvement in drug-resistant epilepsy patients.
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Özet
Amaç: Epilepside antiepileptik ilaçlar en sık kullanılan tedavilerdir. Ancak ilaca dirençli epilepsi dediğimiz antiepileptik ilaçlarla nöbet kontro-
lü tam sağlanamayan yaklaşık tüm epilepsi hastalarının üçte birini oluşturan-grupta epilepsi cerrahisi, vagal sinir stimülasyonu (VNS), nörosti-
mülasyon ve ketojenik diyet önemli tedavi yöntemleridir. Bu çalışmada, ilaç tedavisine dirençli refrakter epilepsisi bulunan ve VNS uygulanan 
kliniğimizin hastaları geriye dönük olarak gözden geçirilerek sonuçlar değerlendirildi.
Gereç ve Yöntem: Temmuz 2014 yılından, Ocak 2019 tarihine kadar kliniğimizde takipli VNS uygulanmış hastalar değerlendirildi. Hastaların 
demografik, klinik özellikleri ve VNS sonrası nöbet sonlanımları gözden geçirildi.
Bulgular: Vagal sinir stimülasyonu ile takibi yapılan 17 hasta çalışmaya alındı. Bu hastalardan üç tanesi dış merkezde VNS takılıp, kliniğimizde 
takip ettiğimiz hastalardı. Hastaların 8’i (%47.1) erkek, 9’u (%52.9) kadındı; ortalama yaş 32±8.40 yıl; (minimum 19 yaş, maksimum 52 yaş) 
idi. Çalışmaya alınan hastaların ortalama VNS takılma yaşı 28.06±8.37 yıl, VNS uygulanması sonrası ortalama takip süresi 38.82±14.67 aydı. 
Hastaların %52.9’unun nöbetleri %50’den fazla azalmıştı, %11.8’inde nöbet sıklığı ve şiddetinde değişiklik yoktu, %35.3’ünde ise %50’den az 
düzelme görüldü. Hastaların %47.1’inde kognitif olarak iyileşme görüldü.
Sonuç: Vagal sinir stimülasyonu, ilaca dirençli epilepsi hastalarında, epilepsi cerrahisi kadar etkin olmasada, nöbet sıklığı ve şiddetini hafiflet-
mesi ayrıca kognitif ve davranışsal iyileşme sağlayabilmesi açısından bu grup hastalarda önemli bir tedavi yöntemidir.

Anahtar sözcükler: Epilepsi; ilaca dirençli epilepsi; vagal sinir stimülasyonu.
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Giriş

Epilepsi; nörolojik, bilişsel, sosyal ve psikolojik sonuçlara 
neden olan epileptik nöbetlerle karakterize bir hastalıktır. 
Epilepsi prevalansı gelişmiş ülkelerde 1000’de 5–8 olup, 
erişkinlerde en sık fokal epilepsiler görülmektedir.[1,2] Epi-
lepsi tedavisinin temelinde antiepileptik ilaçlar yer alır.[3] 
Ancak hastaların %30’undan fazlası antiepileptik ilaç teda-
visi ile remisyona girmezler ve bu durum hastaların yaşam 
kalitelerini bozar, engellilik yaratır ve ani beklenmedik ölüm 
riskini arttırır.[4] İlaca dirençli epilepsi dediğimiz bu durum 
Uluslararası Epilepsiyle Savaş Derneği [(ILAE) International 
League Against Epilepsy] tarafından 2010 yılında yeniden 
tanımlanmış olup, bu tanıma göre; uygun seçilmiş, tolare 
edilebilen iki antiepileptik tedavi rejimine (monoterapi veya 
kombinasyon tedavisi şeklinde) rağmen, nöbetlerin devam 
ettiği duruma refrakter epilepsi denilmektedir.[5]

Refrakter epilepsili hastalarda; antiepileptik ilaç tedavisinin 
yanı sıra epilepsi cerrahisi, vagal sinir stimülasyonu (VNS), 
nörostimülasyon ve ketojenik diyette önemli tedavi yön-
temleridir.[6] Dünyada VNS ilk olarak 1988 yılında, ülkemizde 
de ilk uygulama 1998 yılında yapılmıştır.[7,8] VNS, sekonder 
jeneralizasyon görülsün veya görülmesin tedaviye dirençli, 
rezektif cerrahi adayı olmayacak, olup da fayda görmeyen 
fokal epilepsi hastalarında ek tedavi olarak onay almıştır.[7] 
VNS, implante bir jeneratör ve sarmal elektrodların sol va-
gus sinirini devamlı veya aralıklı olarak uyarması temelinde 
işlev görmektedir.[8] Ancak etki mekanizması tam olarak bi-
linmemekte fakat sinaptik aktivite üzerinde etkili olduğu, 
vagus sinirinin uyarılmasıyla boşalımların senkronizasyo-
nunu bozduğu öne sürülmektedir. Olası hedef bölgeleri ise, 
talamus, hipokampus, amigdala ve neokorteks gibi alanlar 
olduğu düşünülmektedir.[7,9]

Bu çalışmada, genç bir klinikte takip edilen, ilaç tedavisine 
dirençli refrakter epilepsisi bulunan ve VNS uygulanan eriş-
kin hastalar geriye dönük olarak gözden geçirerek, elde edi-
len sonuçlar değerlendirildi. 

Gereç ve Yöntem	

Epilepsi polikliniğimizde VNS takılmış olan ve en az 6 ay dü-
zenli takip edilen 17 hasta geriye dönük olarak incelendi. 
VNS operasyon sonrası ikinci haftada başlatıldı. Hasta vizit-
lerinde, bir nöroloğun gözetiminde yan etki profili, hasta to-
leransı ve nöbet sıklığına göre çıkış akımı (out put) 0.25–0.5 
mA artışlarla kademeli olarak yükseltildi. Cihazın stimülas-

yon parametreleri; 0.25–3.50 miliamper (mA) çıkış akımı 
(out put), 1.0–3.0 mA stimülasyon amplitüdü (stimulation 
amplitüde), 1–30 Hertz (Hz) stimülasyon frekansı (stimu-
lation frequensy), 130–1000 milisaniye (ms) atım genişliği 
(pulse width), 7–60 saniye (sn) açılma (on time), 0.2–180 sn 
kapanma süresi (off time), standart uyarıma göre program-
landı. Hastaların çıkış akımları en düşük 1.25 mA, en yüksek 
3 mA idi. Tüm hastaların stimülasyon frekansı 30 Hz, açılma 
süresi 30 sn, kapanma süresi 5 sn ve atım genişliği 500 ms 
idi. Tüm veriler hasta dosyalarından geriye dönük  elde edil-
di. Hastaların yaş, cinsiyet, epilepsi başlangıç, VNS uygulama 
yaşı gibi sosyo-demografik özellikleri, nöbet tipleri ve me-
dikal tedavileri değerlendirildi. Hastaların VNS sonrasında 
ki prognozları iki farklı şekilde incelendi. Bunlardan birincisi 
hastaların nöbet sıklığının %50’den az veya fazla azalması, 
ya da değişiklik olmaması şeklindeydi. Bir başka inceleme 
de McHugh ve ark.nın[10] 2007 yılında önerdiği VNS’ye özgü 
sonuç ölçeğinin kullanılarak değerlendirilmesiydi. Bu sınıf-
landırmada, hastalar nöbet sıklıklarındaki azalma yüzdesine 
göre beş sınıfa ayrılmaktadır. %80–100 arasında nöbet sıklı-
ğında azalma olanlar sınıf 1’e, %50–79 arasında nöbet sıklı-
ğında azalma olanlar sınıf 2’ye, %50’den az nöbet sıklığında 
azalma olanlar sınıf 3’e, sadece mıknatıs yararı olanlar sınıf 
4’e ve iyileşme göstermeyen hastalar sınıf 5’e eklenerek in-
celendi. Ayrıca ilk üç sınıf, iktal ve postiktal aktivitede geliş-
me olup (A) olmamasına (B) göre iki ayrı alt gruba ayrılarak 
sınıflandırma tamamlandı. Hasta verileriyle ilgili tanımlayıcı 
istatistik yapıldı. Özet istatistikleri ortalama ± standart sap-
ma olarak ifade edildi. Tüm istatistiksel analizler Statistical 
Package for the Social Sciences (SPSS) v20 programı kulla-
nılarak yapıldı. 

Bulgular

VNS uygulanan, dirençli epilepsi tanısıyla kliniğimiz epilep-
si polikliniğinde en az 6 ay takip edilen 17 hasta çalışmaya 
alındı. Bu hastalardan üç tanesi dış merkezde VNS takılıp, 
kliniğimizde takip ettiğimiz hastalardı ve yine bunlardan 
bir tanesi 18 yaşından önce (17 yaşında) VNS takılan ancak 
erişkin dönemde takibi bizde yapılan bir hastaydı. Hastala-
rın 8’i (%47.1) erkek, 9’u (%52.9) kadındı. Hastaların yaş or-
talaması 32±8.40 yıl (minimum 19 yaş, maksimum 52 yaş) 
idi. Hastaların epilepsi süresi 25.59±8.93 yıl (minimum 10 
yıl, maksimum 43 yıl) VNS takılma yaşı 28.06±8.37 yıl, VNS 
uygulanması sonrası ortalama takip süresi 38.82±14.67 aydı 
(Tablo 1). Dış merkezde VNS uygulanan 3 hasta epilepsi po-
likliniğimizde en az 6 ay takibi yapılarak çalışmaya alındı. 
Hastaların epilepsi açısından etiyolojilerine bakıldığında; 
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%41.2’sinde (7 hasta) hipoksi öyküsü, %11.8’inde (2 hasta) 
santral sinir sistemi enfeksiyonu, %5.9’unda (1 hasta) Len-
nox-Gastaut sendromu, %5.9’unda (1 hasta) kafa travması 
ve 6 hastada (%35.3) da bilinen bir etiyoloji yoktu (Tablo 2). 
VNS öncesi ve sonrası kullanılan antiepileptik ilaç sayısı or-
talaması ise VNS öncesinde; 4.12±1.11 ve VNS sonrasında; 
4.59±0.79 idi. Yan etkilere bakılacak olursa en sık olarak ses 
değişikliği veya ses kısıklığı %35.3’ünde (6 hasta) izlendi. Bir 
hastada ise öksürük izlendi. Hastaların %58.8’inde hem fokal 
başlangıçlı hem de fokalden bilateral tonik-kloniğe dönen 
nöbetler izlenirken, %17.6’sında sadece fokal başlangıçlı nö-
betler, %23.5’inde ise fokalden bilatera tonik-kloniğe dönen 
nöbetler vardı. Hastaların %52.9’unun nöbetleri %50’den 
fazla azalmıştı, %11.8’inde nöbet sıklığı ve şiddetinde de-
ğişiklik yoktu, %35.3’ünde ise %50’den az düzelme görüldü 
(Şekil 1). Hastaların McHugh sınıflandırmasına göre hastala-
rın bilgileri Tablo 3’te özetlenmiştir. Hasta yakınlarından ve 
hastaların poliklinik vizitlerindeki muayenelerine dayanıla-
rak elde edilen bilgilere göre hastaların %47.1’inde kognitif 
olarak iyileşme görüldü. 

Tartışma

VNS; epilepsi cerrahisi için uygun olmayan veya epilepsi 
cerrahisi uygulanmış ancak başarısızlıkla sonuçlanmış olan 
ilaca dirençli epilepsili hastalarda ek bir tedavi yöntemi 
olarak kullanılan nöromodülatör bir tedavidir.[11] Yapılan 
çalışmalarda VNS uygulanma yaşı ile etkinlik arasında farklı 
sonuçlar bildirilmiştir. Genç gruplarda daha olumlu yanıtlar 
alındığını gösteren çalışmaların yanı sıra erişkin hastalarda 
etkinliğin yüksek olduğunu gösteren çalışmalar da vardır.
[12–14] Meng FG ve ark.[15] yaptığı 2015 yılında ki bir çalışmada 
ise 94 VNS hastası geriye dönük olarak incelenmiş ve yaş 
ve cinsiyetten bağımsız VNS’nin nöbet sıklığını azalttığını 
bulmuşlardır.

Bu çalışmada hastalar minimum 19, maksimumum 52 yaşın-
da idi ve yaş ortalaması 32±8.40 yıldı. Epilepsi polikliniğinde 
18 yaş ve üzerindeki hastaları gördüğümüz için çocuk hasta-
lara ait deneyimimiz bir tek dış merkezde VNS takılan ve 18 
yaşından sonra bizim takibimize giren erkek hastamızlaydı. 
VNS’li hastalarda takip süresi ve nöbet sıklığı ilişkisi değer-
lendirildiğinde yapılan çalışmalar göstermiştir ki takip sü-
resi arttıkça nöbet sıklığı da azalmaktadır. Eliot ve ark.nın[16] 

Tablo 1.	 Hastaların cinsiyet ve klinik bilgileri

Cinsiyet, n (%)
	 Kadın	 9 (52.9)
	 Erkek	 8 (47.1)
Yaş ortalaması (yıl)	 32±8.40
		  (min. 19, maks. 52)
Epilepsi süresi (yıl)	 25.59±8.93
		  (min. 10, maks. 43)
VNS takılma yaşı (yıl)	 28.06±8.37
		  (min. 17, maks. 48)
VNS sonrası takip süresi (ay)	 38.82±14.6
		  (min. 12, maks. 60)

VNS: Vagal sinir stimülasyonu.

Tablo 2.	 Hastaların epilepsi etiyolojisi

	 n	 %

Hipoksi	 7	 41.2
Santral sinir sistemi enfeksiyonu	 2	 11.8
Lennox-Gastaut Sendromu	 1	 5.9
Kafa travması	 1	 5.9
Bilinen bir etiyolojinin olmadığı	 6	 35.3

Tablo 3.	 McHugh Sınıflaması’na göre nöbet sonuçları

	 Sınıf 1a	 Sınıf 1b	 Sınıf 2a	 Sınıf 2b	 Sınıf 3a	 Sınıf 3b	 Sınıf 4	 Sınıf 5

Hasta sayısı/yüzdesi	 4/23.5	 0/0	 3/17.6	 2/11.8	 5/29.4	 1/5.9	 0/0	 2/11.8

Şekil 1.	 Vagal sinir stimülasyonu sonrası nöbet sıklığında azal-
ma yüzdeleri.

Değişiklik 
yok, %11.8

<%50, 35.3
>%50, 52.9



yaptığı bir çalışmada ikinci yıldan sonra nöbet sıklığında 
azalmanın anlamlı olmadığı gösterilmiştir.[7] Bu da hasta-
ların izlemi sırasında dikkat edilmesi gereken bir noktadır. 
Bizim çalışmamızda da VNS uygulanması sonrası minimum 
takip süremiz 12 ay maksimum takip süremizde 60 aydı. Üç 
hastada 24 aydan daha kısa süreli (17, 17, 12 ay) takibimiz 
vardı.

Çalışmamızda hastaların %58.8’inde hem fokal başlangıç-
lı hem de fokalden bilateral tonik-kloniğe dönen nöbetler 
izlenirken, %17.6’sında sadece fokal başlangıçlı nöbetler, 
%23.5’inde ise fokalden bilatera tonik-kloniğe dönen nö-
betler vardı. Literatürde ise fokalden bilateral tonik-kloniğe 
dönen nöbetleri olan hastalarda nöbet sıklığında %57.5 
azalma gözlenirken fokal başlangıçlı nöbetleri olanlarda 
%42.5, her iki tip nöbeti olanlarda ise %53.7’dir.[7]

VNS’nin fokal başlangıçlı epilepsi hastalarında kullanımı 
yanı sıra bazı vaka serileri jeneralize epilepsi sendromla-
rında özellikle semptomatik olanlarda idiopatik olanlara 
göre iyi sonuçlar alınabildiğini göstermiştir. Ancak bunun 
tam tersini iddia eden ya da arada fark olmadığını bildi-
ren çalışmalarda vardır. Lennox-Gastaut sendromu olan 
hastalarda ise VNS’nin bu hastaların yaklaşık üçte ikisinde 
nöbet sıklığında yüzde 50’den daha fazla azalmaya, nöbet 
süresinde azalmaya yol açmaktadır. Özellikle VNS, bu has-
talarda atonik ve tonik nöbetleri azaltmada özellikle etkili 
olmaktadır.[17] Ayrıca yapılan bazı çalışmalarda da en çok 
fayda gören grubun post-travmatik epilepsi ve tüberosk-
leroz hastaları olduğu belirtilmiştir.[7] Bizim çalışmamızda 
ise 7 hastada hipoksi öyküsü, 2 hastada santral sinir sistemi 
enfeksiyonu öyküsü, 1 hastada Lennox-Gastaut sendromu, 
1 hastada kafa travması ve 6 hastada da bilinen bir etiyoloji 
yoktu. Çalışmamızda; hastaların %52.9’unun (McHugh sı-
nıflandırılmasına göre sınıf 1a, 2a ve 2b) nöbetleri %50’den 
fazla, %35.3’ünde (McHugh sınıflandırılmasına göre sınıf 
3a ve 3b) ise %50’den az düzelme görüldü. Ancak %11.8 
(McHugh sınıflandırılmasına göre sınıf 5) hastanın nöbet 
sıklığı ve şiddetinde değişiklik yoktu. Literatüre baktığımız-
da ise yapılan çalışmalarda %50’den fazla nöbet sıklığında 
azalma ilk yılda %24.5–46.6 oranında iken bir başka çalış-
mada bu oran %60.2’dir.[18] Bizim çalışmamamızda da ben-
zer oranlar elde edilmiştir. 

Antiepileptik ilaçların yan etkilerine maruz kalan özellik-
le dirençli epilepsi hastalarında ilaç azaltılması oldukça 
önemlidir. Ancak çalışmamızda VNS öncesi ve sonrası kul-

lanılan antiepileptik ilaç sayısı ortalaması ise VNS öncesin-
de; 4.12±1.11 adet ve VNS sonrasında; 4.59±0.79 adet idi. 
Bunun sebebinin de kliniğimize başvurduğunda hastaların 
uygun olmayan antiepileptik tedavi şemaları ile düşük doz-
larda kullanması ve nöbet sıklığının fazla olması nedeniye 
takiplerinde kullanılan antiepileptiklerin hastaların tolare 
edebileceği şekilde arttırılması olabilir.

VNS bağlı en sık görülen yan etki ses değişikliği ve ses kısık-
lığıdır. Yapılan bir çalışmada özellikle VNS takıldıktan sonraki 
ilk 3 ayda ses değişikliği ve ses kısıklığı %62 oranında izle-
nirken, 5.yılda bu oran %20’ye düşmektedir. Bunun dışında 
imlantasyon alanında enfeksiyon, hemoraji, ağrı, dispne, ök-
sürük, ataksi, dizzness, parestezi, yorgunluk, bulantı, başağ-
rısı ve somnolansda hastalarda görülebilir.[18,19] Bu çalışmada 
ise en sık olarak ses değişikliği veya ses kısıklığı %35.3’ünde 
(6 hasta) izlendi, özellikle 2 hastada bu şikayet oldukça şid-
detliydi. Ancak zamanla literatürle uyumlu olarak zamanla 
şikayetlerde bir miktar azalma izlendi.

Geriye baktığımızda hasta yakınlarından ve hastaların po-
liklinik vizitlerinde ki muayenelerine dayanılarak elde edilen 
bilgilerle değerlendirdiğimiz %47.1 oranındaki kognitif iyi-
leşmenin daha objektif bulgularla tespit edilmesinin gerek-
liliği çalışmamızın kısıtlılıklarındandır.

Sonuç
Bu çalışmada erişkin dönemde VNS uygulanan ve takip et-
tiğimiz hastalarımızda VNS tedavisinin etkinliğini araştırdık. 
VNS, ilaca dirençli epilepsi hastalarında, epilepsi cerrahisi 
kadar etkin olmasada, nöbet sıklığı ve şiddetini hafifletmesi 
ayrıca kognitif ve davranışsal iyileşme sağlayabilmesi açısın-
dan bu grup hastalarda önemli bir tedavi yöntemidir.

Etik Komite Onayı
Bu çalışmanın etik kurul onayı  6/17 karar numarasıyla An-
talya Eğitim ve Araştırma Hastanesi Etik Kurulu’ndan oy bir-
liği ile alınmıştır.
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