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SIMGE VE KISALTMALAR

ABSU: Absorbans birimi

AEI: Anti epileptik ilag

BT: Bilgisayarli tomografi

BUN: Kan tire nitrojeni

DTT: Ditiyotreitol

EEG: Elektroensefalogram

GABA: Gama amino butirik asit

ILAE: Uluslararasi Epilepsi ile Miicadele Birligi
IED: Interiktal epileptiform desarjlar

IMA: Iskemik modifiye albumin

JKSE: Jeneralize konvulsiv status epileptikus
Mmt: Mikromolar tiroloks

MR: Manyetik rezonans

NEPN: Non epileptik psddondbet

NMDA: N-metil-D- aspartik asit

OSI: Oksidatif Stres Indeksi

PCI: Percutaneous Coronary Intervention
PTKA: Perkiitane6z Transluminal Koroner Anjioplasti
SE : Status epileptikus

SOR: Serbest oksijen radikalleri

TAS: Total Antioksidan Seviye

TOS: Total Oksidan Seviye

VEM: Video-EEG monitorizasyonu

VSS: Vagal sinir stimiilasyonu

WHO: Diinya Saglik Orgiitii



OZET
Acil servislerde epileptik nobet ile psddondbet aymriminda kullanilan testler

smirlidir. Bu nedenle; bu iki klinik antiteyi birbirinden ayiracak yeni belirtegler
calisilmaya baglanmistir. Biz bu calismamizda, acil servise bagvuran nobet veya
psodondbet diisiiniilen hastalarda IMA, Anion Gap ve Laktat diizeylerinin ayirict

tanidaki yerini tespit etmeye ¢alistik.

Calismaya alinan hastalardan, bagvuru aninda rutin kan 6rnekleri ve vendz kan
gaz1 rnegi alindi. Semptomlarin baslangicindan 30 ve 60 dakika sonrada IMA i¢in kan
ornekleri diiz kan tiiplerine alindi. Almman kanlar yarim saat i¢inde, 4000 rpm’de
sogutmali olmayan santrifiij cihazi ile 10 dakika santrifiij edilerek serumlar1 ayrildi.
Serum ornekleri, plastik kapakli ependorf tiiplere aktarilarak analiz edilene kadar -80
C” de sakland1. Saklanan serum drneklerinden Albumin, IMA, TAS ve TOS degerleri
bakild1.

Calismaya alinan hastalarin cinsiyet smiflamasi; ndbet gurubunun %33.9’u
kadin (21), % 66.1°1 erkek (41). Psoddondbet hastalarinin %62.5°1 kadin (30), %37.5°1
erkek (18) idi. Kontrol gurubunun ise %52.5’1 kadm (21), %47.5’1 erkek (19) idi. Nobet
gurubu ile psddondbet gurubunun 60. dakika IMA, TAS ve TOS degerleri
karsilastirildl. IMA ve TOS degerlerinde anlamli fark bulunurken (p<0,001), TAS
degerleri arasinda anlamli bir fark bulunamadi (p=0,195). Nobet gurubu ile psddondbet
gurubundan alman 30. Dakika kan ornekleri arasinda IMA, TAS ve TOS degerleri
karsilastirild. IMA ve TOS degerleri arasindaki anlamli bir fark bulunurken (p<0,.001),
TAS degerleri arasinda bir fark bulunamadi. Nobet ile psddondbet hastalarinin bagvuru
aninda aliman kan Orneklerinden, laktat ve anion gap karsilastirildi. Her iki deger

arasinda anlamli fark bulundu (p< 0,05).

Calismamizin sonuglarina gdre, ndbet gegiren hastalarda kan IMA diizeyi
anlamli olarak yiikselmektedir. Bu ¢aligma ile nobet ve psddondbet hastalarini ayirmada
kandaki IMA diizeyinin oldukga yiiksek tamisal degere sahip oldugunu gozlemledik.
Yine bu calisma ile ndbet geciren hastalar ve non-epileptik psddondbet hastalari

arasinda, anion gap ve laktat seviyeleri arasinda anlamli bir fark bulundu. Acil servise
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basvuran hastalarda, ndbet ile psddondbet aymriminda yiiksek anion gap ve laktat

degerleri kullanilabilir.

ABSTRACT

There are limited tests used to distinguish epileptic seizures from pseudoseuzires
at emergency departments. Therefore, studies focus on the new markers that can
distinguish these two clinical antities. In this study, we tried to determine the role of
IMA, Anion Gap and lactate levels in the differential diagnosis of patients admitted to

the emergency department and suspected of having seizure or pseudoseizure.

Routine blood samples and venous blood gas samples were collected from the
patients included in the study on admission. Blood samples were collected 30 and 60
minutes after the onset of the symptoms into the plain blood tubes for IMA. The blood
samples were centrifuged for 10 minutes in a non-refrigerated centrifuge machine at
4000 rpm within half an hour to separate the serum. Serum samples were taken to
eppendorf tubes with plastic caps and stored at -80 C° until the analysis was performed.
Albumin IMA, TAS and TOS values were analyzed in the serum samples that were

stored.

Regarding the gender distribution of the patients included in the study; 33.9% of
the patients in the seizure group was female (21), while 66.1% were male (41). 62.5%
of the patients with pseudoseizure were female (30), while 37.5% were male (18).
52.5% of the control group were female (21) and 47.5% were male (19). IMA, TAS
and TOS values at minute 60 of the seizure and pseudoseizure groups were compared.
IMA and TOS values were found to be significantly different between the groups (p <
0.001) whereas there was no significant difference between the TAS values (p=0.195).
IMA, TAS and TOS values were compared between the blood samples taken at minute
30 from the seizure and pseudoseizure groups. There was a significant difference
between the IMA and TOS values (p < 0.001), while there was no significant difference
between the TAS values. Lactate and anion gap levels in the blood samples taken from
the patients with seizure and pseudoseizure on admission were compared. A significant

difference was found between the two values of the groups (p< 0.05).

Vi



The findings of our study indicate that blood IMA levels increase significantly
in patients who have a seizure. In this study, we observed that blood IMA level has a
high diagnostic value to differentiate patients with seizure from those with
pseudoseizure. A significant difference was also found in this study between the anion
gap and lactate levels of the patients who had seizure and patients with non-epileptic
pseudoseizure. High anion gap and lactate levels can be used to differentiate seizure

from pseudoseizure in patients admitted to the emergency departments.
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1. GIRIS VE AMAC

Epilepsi, nobetlerle karakterize bir grup norolojik hastaliktir (1). Ani, paroksismal,
yiiksek voltajli elektiriksel bosalimlar sonucu, merkezi sinir sisteminin bir parcasi ya da
tiimiiniin Oniine gecilemeyen asir1 aktivitesi gozlenir. Nobet sirasinda goriilebilen biling kaybi,
anormal sensdriyal veya motor aktivite, davranista fonksiyon bozuklugu tekrarlayici nitelikte

ise epilepsi tanimi kullanilir (2).

Tanida altin standart, uzun siireli video ile elektroensefalogram (EEG) monitorizasyon
kaydidir. Epileptik nobetlere benzeyen ancak noronal desarjlarla birlikte olmayan psikojenik
stireclerle ilgili psédondbet ataklar1 mevcuttur (3). Acil servislerde sik goriilen ve iyi ayirici
tan1 gerektiren klinik bir durumdur. Yaygin kabul goren isimlendirme, psikojenik
nonepileptik ndbet (PNES)’tir. Epilepsi merkezlerine direngli epilepsi olarak gonderilen
olgularm %10-45’1 pseudondbet olarak tani alir. Ayni sekilde, non epileptik psddondbet
(NEPN) ile bagvuran hastalarinda %10-40’mda epilepsi tanis1 vardir (4).

Acil servislerde, epileptik nobet ile psddondbet ayiriminda kullanilan testler smirhdir.

Bu nedenle bu iki klinik antiteyi birbirinden ayracak yeni belirtecler ¢alisilmaya baglanmastir.

Biz bu calismamizda, Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi Acil Tip Klinigine
basvuran 18 yas ve iizeri ndbet veya psddondbet diisiiniilen hastalarda IMA, Anion Gap ve

Laktat diizeylerinin ayiric1 tanidaki yerini tespit etmeye calistik.



2. GENEL BIiLGIiLER
2.1. Epilepsi

Epilepsi, nobetlerle karakterize bir grup norolojik hastaliktir (1). Ani, paroksismal, yiiksek
voltajli elektiriksel bosalimlar sonucu, merkezi sinir sisteminin bir pargasi ya da tiimiiniin
oniine gecilemeyen asir1 aktivitesi sonucu meydana gelir (2) .

2.1.1. Epilepsi Tanim

Epilepsi, nobetlerle karakterize bir grup norolojik hastaliktir (1). Ani, paroksismal,
yiiksek voltajli elektiriksel bosalimlar sonucu, merkezi sinir sisteminin bir parcasi ya da
tiimiinlin 6niine gegilemeyen asir1 aktivitesi gozlenir. Nobet sirasinda goriilebilen biling kaybia,
anormal sensdriyal veya motor aktivite, davranigta fonksiyon bozuklugu tekrarlayici nitelikte

ise epilepsi tanimi kullanilir (2).
2.1.2. Epilepsi Tarihcesi

En eski tip kayitlarinda, epilepsinin en azindan yazili tarihin baslangicindan beri
insanlar1 etkiledigi goriilmektedir (5). Eski ¢aglarda, bu hastaligin ruhani bir durum olduguna
inanilird1. Epilepsi ile ilgili ilk yazili belgelere Isa’ dan 6nce 2000 yillarinda Mezopotomya
uygarhigindan iizerinde konusulan Akkadi dilinde rastlanmaktadir (6). Hastalikla ilgili ilk
detayli kayitlara yine ayni uygarliga ait ¢ivi yazilarinda rastlanmaktadir. Bu tabletlerde,

epilepsinin belirti ve bulgulari, semptomlar ve nobet tipleri ile ilgili bilgilere yer verilmistir.

Giliniimiizde kullandigimiz  “Epilepsi” sozciigii eski Yunanca’da ‘yakalamak’,
‘kavramak’ anlamlarmma gelen ‘Epilambanein’ eyleminden tiiretilmistir ve yalin anlami

‘yakalama’, ‘tutma’ demektir (7).

Eski Misirhilarin epilepsiyi tamidiklar1 ve “tanrilar tarafindan gonderilmis’™ ve
ongoriilemez anlaminda ‘nesejet’ sdzcligii ile ifade ettikleri papirus kayitlarinda saptanmistir.
Antik Yunan’ dan gilinlimiize kadar ulasan epilepsi ile ilgili en 6nemli yapit Hippocrates’in
(M.O. 460-375) “Kutsal Hastalik’> adiyla epilepsiyi konu alan kitabidir. Bu yapitinda,
epilepsiyi c¢agin mistik gorlislerinden uzak, bugiiniin anlayisna uyan bir yaklasimla

degerlendirmekte ve beynin bir hastalig1 olarak agiklamaktadir (8).



Epilepside ilk cagdas fizyopatolojik gelisme, Ingiliz hekim J. Hughlings Jackson’un
(1835-1911) calismalariyla baslamistir. Jacson, 1873 yilindaki bir yazisindaki {inlii
tanimlamasinda: ‘Epilepsiler, ikinci kategoriden fonksiyonel degisikliklerdir; kisaca ifade
edilirse, desarj yapan lezyonlardir. Fakat ¢ok cesitli desarj vardir. Paroksizm bakimindan
tanimlandiginda epilepsi, beynin bir boliimiiniin gri maddesinin ani, asir1 ve hizli desarjidir’
seklinde fokal epilepsiyi aciklar. Hayvanda konviilsiv motor aktivitenin, daha Once ileri
stirtildiigii gibi bulbustan degil, korteksten basladigin1 1873 yilinda acik¢a gosteren Ferrier’
dir.

Epileptolojide XX. Yiizyil baslarindaki ilk biiyiik atilimm, H.Berger’in EEG’yi1 bulup,
1929 yilinda klinik uygulmaya konmasiyla baslamistir. Bu bulus sayesinde daha sonraki
yillarda, epileptik nobetlerin ve epileptik sendromlarin ayrilmasinda hizli bir gelisme ¢izgisi

yakalanmustir.
2.1.3. Epilepsi Epidemiyolojisi

Epilepsi, en sik goriilen ciddi norolojik hastaliklardan bir tanesidir. 20 yas

popiilasyonunda %1 oraninda goriiliirken, 75 yas popiilasyonunda bu oran %3 olmaktadir (9).

Geligmis tiilkelerdeki insidans1 20-70/100000 iken, gelismekte olan iilkelerde bu oran
80-140 / 100000 civarindadir (10). Cok farkli sonuglar olmasina karsin, gelismis iilkeler i¢in
ortalama epilepsi prevalansmin 6/1000 oldugu ve Diinya Saglik Orgiitii (WHO) protokolii ile
gerceklestirilen prevalans c¢alismalarinda, gelismekte olan {lilkelerde bu oranin ortalama

18,5/1000 oldugu hesap edilmektedir (11).

Geligmis iilkelerde 1970 -2003 yillar1 arasinda epilepsi insidansinin ¢ocuklarda
azaldigi, buna karsilik yash popiilasyonda arttigi gozlemlenmistir. Bunun muhtemel nedeni,

ileri yas serebrovaskiiler olaylarda sagkalimin artmasi olarak gosterilmistir (12).
2.1.4. Epilepsinin Patofizyolojisi

Gerek hayvan deneylerinde gerekse insanlarda yapilan c¢aligmalarda; epilepside
kortikal noronlarin membran potansiyellerinde ve uyarilma sekillerinde bazi karakteristik

degisiklikler saptanmugtur.

Paroksismal depolarizasyon kaymasi olarak bilinen bu durumda, membrani depolarize

eden postsinaptik potansiyelin anormal sekilde uzamasi ve biliylimesi s6z konusudur. Bunun



sonucu olarak noronlar gruplar halinde uyarilabilir ve etrafindaki ndronlar1 benzer sekilde
uyarilabilecek potansiyele getirebilir. Paroksizmal depolarizasyon kaymasinin, uyarici
norotransmitterler olan glutamat ve aspartat ile baskilayict ndrotransmitter Gama Amino
Butirik Asit (GABA) sistemleri arasindaki dengesizlikten kaynaklandig: ileri stiriilmektedir.
Bunun disinda, membranlarin iyon kanallarindaki  bozukluklarinda paroksizmal

depolarizasyon kaymasina yol acabilecegi diisiiniilmektedir (13-15).

Epileptojenik odak olarak adlandirilan bolgede “pacemaker” hiicreler yer almaktadir.
Bu hiicreler tam olarak bilinmeyen nedenlerle artmis uyarilma ve ateslenme Ozelligi
gosterirler. Ayn1 zamanda, ¢evrelerindeki hiicreleri de bu uyarilmaya ortak edebilecek giicleri
bulunmaktadir. Bu sonradan uyarilan hiicrelerin miktar1; tablonun EEG’de bir interiktal
(nobet aras1 donem) dikenle sinirli kalmasini ya da yeterli sayiya ulasabildiginde EEG’de ve
klinikte ndbet aktivitesinin olusmasimi belirler. Bazi ndbet tipleri i¢cin (6rnek:absans ndbetleri)
talamusta yer alan T-tipi kalsiyum kanallarinin rolii kanitlanmis olsa da biitiin epilepsi

ndbetlerinin kortikal mekanizmalarla tetiklendigi goriisii giderek agirlik kazanmaktadir (15).

Kortikal noronlarin hiicresel elektrofizyolojik o6zelliklerine iliskin 5 noktanin

epilepsiye egilim olusturdugu diisiiniilmektedir:

1- Sinaptik eksitasyon ve yavas inaktive edici kalsiyum iletkenligi ile ortaya ciktigi
digiiniilen uzamis depolarizasyona yanit olarak, kortikal ndronlarm yiiksek
frekanslarda ateslenme yetileri.

2- Nobet aktivitesinin olusumu ve yayilimmin altinda yatan “pozitif feed back”
mekanizmalarma olanak saglayan, tekrarlayan eksitatdr baglantilar varlig.

3- Hippokampus gibi nobet aktivitesinden en kolay etkilenen belli korteks
bolgelerindeki piramidal hiicrelerin yogun ve tek tip oryantasyonu.

4- Korteksdeki sinaptik yollarin karakteristigi olan N-methyl-D-aspartat (NMDA)
cevaplarinin yenilenmesi dahil olmak iizere frekans giiclendirme mekanizmalari.

5- Yiiksek frekansh aktivasyon tarafindan olusturulan tekrarlayan inhibitor sinapslarin

(GABAerjik) belirgin zit etkileri.

Jeneralize epilepsilerde, beyin sapi retikiiler formasyonundan, orta hat talamus
niikleuslar1 iizerinden tasman diffiiz bir iletinin hipereksitabl durumdaki kortekse etkisi

lizerinde durulmakta ve bazi asendan biyojenik aminlerin rolleri vurgulanmaktadir. Bazi



arastirmacilar ise tetikleyici bolgenin biiyiik olasilikla kortikal oldugunu ve anterograd veya

retrograd yolla senkron aktivitenin talamusa yayildigini savunmaktadirlar (15).

Nobete eslik eden anormal desarjlarin fizyolojisi ile ilgili bilgimiz olmasina karsin
epileptogenezden sorumlu hiicresel mekanizmalar bilinmemektedir. Istirahat membran
potansiyelinin degiskenligine neden olan birincil bir ndronal membran defekti iizerinde
durulmaktadir. Buna neden oldugu diisliniilen mekanizmalar; potasyum iletiminde bozukluk,
voltaja duyarl kalsiyum kanallarinda bozukluk ve ATPaz’a bagli iyon tasinmasida bozukluk

olarak 6zetlenmektedir (16).

Baz1 epilepsilerde, iyon kanallarinin islevlerini diizenleyen genlerde bozukluklar
gosterilmistir. Bu bulgular da epilepsinin olusumunda iyon kanallar1 islev bozukluklarinin
rolinli glindeme getirmistir. NMDA reseptorleri, Kainat reseptorleri, Ca+2 kanallari

mekanizmada ayr1 ayr1 su¢lanmastir (17).

Persistan noronal hipereksitasyona kazanilmig ya da kalitsal kanalopatilerin sebep
oldugu bilinmektedir. Ca+2, Na+, K+ voltaj kapili iyon kanallar1 bu kanalopatiler icerisinde
daha 6nceden de bilinenleridir. Son donemde ise bu kanallara ek olarak, siklik niikleotit kapili
kanallar, mikst katyonik iyon kapili kanallar ve h kanallar1 epilepsi patogenezinde en ¢ok

suclanan kanallardir (17).

Diizeltilemeyen epilepsili vakalarin cerrahi tedavisi sonucu c¢ikarilan materyallerin
incelenmesi, bu dokularim hamartomatdz ve ensefalomalazik oldugunu gdéstermistir. Bunun
sonucunda da epilepsinin patolojik mekanizmasinda immatiir beynin ge¢irdigi ontogenetik
stiregte noronlar arasindaki iletim mekanizmalarmin ugradigi degisiklikler suclanmuistir.
Glinlimiizde yapilan ¢aligmalarda kortikal displazinin, epilepsinin olus mekanizmasinda kilit

rolii oynadig1 gosterilmistir (14).

Biitin bu bulgulara ragmen, epilepsi fizyopatolojisi halen kesin olarak

aydnlatilamamistir (16).
2.1.5. Epilepsinin Siniflandirilmasi

Epilepsi ile ilgili ortak bir siniflama ilk kez Gastaut onciiliiglinde Uluslararas1 Epilepsi ile
Miicadele Birligi (ILAE) tarafindan yapilmistir. Bu smiflama iizerinde 1970, 1972, 1979
yillarinda bazi degisiklikler yapilmistir. Son kez 1981 yilinda, epilepsinin klinik ve EEG,

simiflamast yapilmig ve giiniimiizde halen bu smiflama kullanilmaktadir. Bu smiflama



icerisinde epileptik ndbetler parsiyel (Tablo 2.1) ve jeneralize (Tablo 2.2) olarak temelde iki
baslik altinda toplanir.

Epilepsilerin ve epileptik sendromlar 1989 yilinda smiflandirildi. Bu siniflamaya gore
(ILAE 1989);

I. Lokalizasyona bagli (fokal, parsiyel) epilepsiler ve sondromlar

e Idiyopatik (yasa bagli baslangic)
- Sentrotemporal dikenli 1y1 huylu ¢ocukluk ¢ago epilepsisi
- Oksipital paroksizmli ¢cocukluk ¢agi epilepsisi
- Primer okuma epilepsisi

e Semptomatik
- Temporal lob epilepsisi
- Frontal lob epilepsisi
- Periatal lob epilepsisi
- Oksipital lob epilepsisi
- Cocukluk ¢agmin kronik epilepsia parsiyalis kontinuasi
- Spesifik faktorlerle uyarilan ndbetlerle karakterize sendromlar

e Kriptojenik

I1. Jeneralize epilepsiler ve sendromlar

e Idiyopatik (yasa bagli baslangic)
- Iyi huylu ailesel yenidogan konviilsiyonlari
- Iyi huylu yendiogan konviilsiyonlar1
- Siit cocugunun 1yi huylu miyoklonik epilepsisi
- Cocukluk ¢ag1 absans epilepsisi
- Juvenil absans epilepsisi
- Juvenil miyoklonik epilepsi
- Uyanikken gelen Grand mal epilepsi
- Diger jeneralize idiyopatik epilepsiler

- Belirli aktivasyon yontemleriyle uyarilan epilepsiler



Tablo 2. 1. Parsiyel nobetlerin siniflamasi

Klinik Nébet Tipi iktal EEG Interiktal EEG
Bulgulan Bulgulan
A-Basit parsiyel nobetler (bilin¢ kaybi yok) Tgili Fokal
kortikal kontralateral
1. Mindr belirtide giden temsil desarj
a) Ilerleme olmayan motor nobetler alanimin
b) ilerleyen motor nébetler (Jacksonien) iizerinden
¢) Versif baslayan
d) Postural kontraleteral

¢) Fonatuar

2. Somatosensoryel ya da 6zel duyusal
belirtilerle giden basit halusinasyonlar
a) Somatosensoryel
b) Gorsel
c) Isitsel
d) Koku
e) Tat
f) Vertijinoz

3. Otonomik belirti ve bulgularla giden
(epigastrik  his, solukluk, terleme,
piloereksiyon, midriazis)

kizariklik,

4. Psisik belirtilerle giden (yiiksek serebral fonksiyonlar
bozuk), bu belirtiler biling bozulmaksizin nadiren goriiliir
ve daha sik kompleks parsiyel nobetlerdir

a) Disfazik

b) Disamnezik

¢) Biligsel

d) Affektif

e) Illiizyonlar

f) Yapilanmis haliisinasyonlar

B-Kompleks parsiyel nébetler (bilin¢ kayb ile birlikte, bazen
basit parsiyel baslar)
1. Basit parsiyel baglangi¢ sonrasinda bilincin kaybolmasi
a) Basit parsiyel ozellikler sormasi biling kaybi
b) Otomatizmalarla birlikte

2. Baslangicta biling kaybinin olmasi
a) Sadece biling kaybi
b) Otomatizmalarla birlikte

C-Sekonder Jeneralize Nobetler (jeneralize tonik-klonik, tonik
yada klonik) doniisen parsiyel nobetler

1. Basit parsiyel ndbetlerin jeneralize ndbetlere
doniismesi

2. Kompleks parsiyel nobetlerin jeneralize nobetlere
doniismesi

3. Basit parsiyel nobetlerin kompleks parsiyel nobete

fokal desarj

Unilateral ya
da  siklikla
bilateral
desarjlar
temporal
yada
frontotempor
al bolgelerde
fokal yada
diffiz
Yukaridaki
desarjlarin
hizla
sekonder
bilateral
jeneralize
olmasi

Unilateral ya da
siklikla bilateral

genellikle

asenkron fokds,

genellikle
frontal
temporal
bolgelerde

yada



daha sonra jeneralize nébete doniismesi

Tablo 2. 2. Jeneralize Nobetlerin Siniflamasi

Klinik nébet Tipi iktal EEG Bulgular Interiktal EEG Bulgular
A.1. Absans Nobetleri Genellikle regiiler ve simetrik, Zemin aktivitesi genellikle
a) Sadece biling kayb1 3Hz frekansinda ancak 2-4 Hz ‘de normaldir, ancak diken ve

b) Hafif klonik bilesen
c¢) Atonik bilesen

d) Tonik bilesen

e) Otomatizmalar

f) Otonomik bilesen

A.2. Atipik Absans
a)Toniis degisiklikleri
belirgin
b)Baslangic ve bitis ani
degil
B. Miyoklonik Nobetler
Miyoklonik atimlar (tek ya da
¢oklu olabilir)

C.Klonik Nobetler

D.Tonik nobetler

olabilen diken-yavas kompleksleri
ve bazen de  ¢oklu-diken
kompleksleri ile birlikte;

bilateraldir

EEG daha heterojendir: irregiiler

diken ve yavas dalga
kompleksleri, hizli aktivite ya da
aktiviteler

diger  paroksismal

goriilebilir

Coklu diken dalga ya da bazen
diken dalga ya da keskin-yavas
dalgalar

Hizl aktivite (sn’de 10 Hz veya
tizeri yavas dalgalar, nadiren

diken dalga desarjlar1

Diisiik voltajli, hizli aktivite ya da
frekansin azalig amplitiidiin arttig1

9-10 Hz’in tizerinde hizl1 bir ritim

diken-yavas dalga desarjlari
gibi paroksismal anormallikler
gortilebilir, genellikle regiiler

ve simetriktir

Zemin aktivitesi  genellikle

anormaldir; diken ve diken-
yavas dalga kompleksleri gibi
paroksismal aktiviteler siklikla

irregiiler ve asimetriktir

Iktal EEG’ dekine benzer

Diken-dalga ya da ¢oklu diken-
dalga desarjlar1

Bazen asimetri gdsteren az ya
da ¢ok rtimik keskin yavas
dalga desarjlar1; zemin
aktivitesi genellikle yasa gore

anormal




E.Tonik-klonik Nobetler Tonik faz sirasinda azalan ferkans
ve artan ampllitiiddeki 10Hz ve
iizerindeki ritim klonik faz
sirasinda yavas dalgalarca

kesintiye ugratilir

F.Atonik Nobetler Coklu diken-dalga, diisik ya da
Yukaridaki nobet tipleri ile c¢ok disiik amplitidli hizli

beraber de goriilebilir aktivite

Coklu diken dalga, diken dalga
ya da bazen keskin-yavas dalga

desarjlar1

Coklu-diken yavas dalga

e Kiriptojenik veya semptomatik
- West sendromu
- Lennox-Gestaut sendromu
- Miyoklonik astatik ndbetli epilepsi
- Miyoklonik absansli epilepsi
e Semptomatik
- Nonsepesifik etiyoloji

a. Erken miyoklonik ensefalopati

b. Erken infantil epileptik ensefalopati

c. Diger semptomatik jeneralize epilepsiler

- Spesifik sendromlar

III. Fokal veya jeneralize olduklar1 belirlenemeyen epilepsiler

e Jeneralize ve fokal konviilsiyonlu epilepsiler

- Yenidogan konviilsiyonlar1

- Siit cocugunun agir miyoklonik epilepsisi

- Yavas dalga uykusu sirasinda devamli diken-dalga epilepsisi

- Edinsel apileptik afazi

- Diger belirlenemeyen epilepsiler

e Jeneralize veya fokal 6zelligi belirlenemeyen epilepsiler



Jeneralize tonik-klonik ndbetleri olan, ancak klinik ve EEG bulgular1 jeneralize ya

da fokal epilepsi ayirim1 yapilamayan tiim olgular bu guruba girer.

IV. Ozel sendromlar
e Duruma bagl nobetler
- Febril konviilsiyonlar
- Izole nébet veya status epileptikus

- Akut metabolik veya toksik nedenler bagli ndbetler

2.1.6.Epilepside Terminoloji

Genel Terimler
Semiyoloji; belirti ve bulgularla ilgili dil bilimi dalidir.

Epileptik nobet; beyindeki noronlarin, genellikle sinirl siireli, epileptik (asir1 ve/veya

hipersenkron) aktivitesinin gosterilmessi (veya gosterileri) durumudur.
Iktus; inme veya epileptik ndbet gibi ani bir nérolojik olaydir.
Epilepsi; kendi icinde epileptik bozukluk ve epilepsiler olarak 2 alt baghiga ayrilabilir.

a. Epileptik bozukluk; tekrarlayici epileptik ndbetlerle nitelenen kronik bir duruma
erilen isimdir.
b. Epilepsiler; epileptik bozukluk olarak degerlendirilebilecek olan, kronik

tekrarlayici epileptik ndbetlerin goriildiigli bu durumdur.

Fokal (esanlamh parsiyel); baslangic semiyolojisinin, baslangicta bir beyin
hemisferinin yalniz bir kisminin aktivasyonunu gosterdigi ve klinik olarak buna uyan bir

nobet durumudur.

Jeneralize (esanlamh cift tarafh,”bilateral”); baslangic semiyolojisinin, her iki
beyin hemisferin birden minimalden fazla tutuldugunu gosterdigi ve klinik olarak buna uyan

bir nébet durumudur.
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Konviilziyon (Sara, “convulsion”); aslinda epilepsi ile o0zellikle ilgilenmeyen
hekimler tarafindan kullanilan bir terimdir. Uzun siireli veya kesik kesik olabilen, ¢ogunlukla

cift tarafl, agir1 anormal kas kasilmalarinin oldugu olaylar.

Anahtar Terimler

Epileptik nobet tipi; Yeni bir kavramdir. Tek bir patofizyolojik mekanizmay1 ve
anatomik dayanagi temsil ettigine inanilan bir ndbet olayidir. Bu, etyoloji, tedavi ve prognoz

acgisindan anlamlar1 olan bir tan1 birimidir.

Epilepsi sendromu: zaman i¢inde degistirilmis bir kavramdir. Farkli etyolojileri olan
tek bir epilepsi durumunu tanimlayan belirtiler ve bulgular biitliniidiir. Yalniz nébet tipinden
baska seyler de icermelidir; dolayisiyla, 6rnegin tek bagina frontal lob ndbetleri bir sendrom

olusturmaz.

Epilepsi hastahigi; yeni bir kavramdir. Iyi tanimlanmus, 6zgiin tek bir etyolojisi olan
bir patolojik durumdur. Ornegin, progresif miyoklonik epilepsisi bir sendromdur, fakat

Undverricht-Lundborg bir hastaliktir.

Epileptik ensefalopati; yeni bir kavramdir. epileptik anormalliklerin beyin

islevindeki progresif bozulmaya katkida bulunduguna inanilan bir durumdur.

Iyi huylu epilepsi sendromu; aciklik kazandirilmis olan bu kavram, kolaylikla tedavi
edilen veya tedavi gerektirmeyen ve sekelsiz iyilesen epileptik ndbetlerle nitelenen bir

sendromdur.

Refleks epilepsi sendromu; degistirilmis bir kavramdir. Biitiin epileptik nobetlerin
duyusal uyaranlarla ortaya ¢ikarildigi bir sendrom. Kendiliginden ndbetlerin de eslik ettigi,
fokal ve jeneralize epilepsi sendromlarinda ortaya c¢ikan refleks nobetler, ndbet tipleri olarak
listeye konmustur. Mutlaka epilepsi tanis1 gerektirmeyen durumlarda da refleks ndbetler
ortaya ¢ikabilir. Ates veya alkol yoksunlugu gibi baska 6zel durumlarda ortaya ¢ikan ndbetler,
refleks nobet degildir.

Fokal nobetler ve sendromlar; degistirilmis bir kavramdir. Parsiyel nobetler ve

lokalizasyonla iligkili sendromlar yerine kullanilir.

Basit ve kompleks parsiyel epileptik nébetler; yeni bir kavramdir. Bu terimler artik

onerilmemektedir ve yerlerine yenisi konmamistir. Nobete bagh biling bozulmas: tek tek
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ndbetler icin uygun bulundugunda betimlenecek, fakat 6zgiin nobet tiplerini siniflamakta

kullanilmayacaktir.

Idiyopatik epilepsi sendromu; degistirilmemis bir kavramdir. Altinda yapisal bir
beyin lezyonu veya baska norolojik belirti ve bulgular olmaksizin, sadece epilepsi olan bir

sendromu tanimlar. Bulgularin genetik oldugu 6ngoriilmektedir ve genellikle yasa bagimlidir.

Semptomatik epilepsi sendromu; degistirimemis bir kavramdir. Epileptik ndbetelere

bir ya da bir ¢ok yapisal beyin lezyonunun yol actig1 bir sendromdur.

Olasi epilepsi sendromu; yeni bir kavramdir. Semptomatik olduguna inanilan, fakat
bir etyolojinin belirlenmedigi sendromlar1 tanimlamakta kullanilan, kriptojenik terimiyle es

anlamli, ancak ona tercih edilen terimdir.

2.1.7.Epilepside Tam

Epilepsi tanisinda, semptom ve belirtilere tanik olan sahislardan alman Oykii, bir ¢ok
tanisal testten degerlidir (18). Go6zlenebilir semptom ve davranissal bulgular; iktal solgunluk,
iriner inkontinans, dil 1sirilmasi, postiktal konfiizyon, sersemlik, parezi ve konusma
bozukluklar1 epilepsi tanisin1 koymada yararli bulgulardir ancak bu bulgular her zaman

goriilmeyebilir.
Laboratuar inecelemeleri

Metabolik bozukluklarin kendisi nobete neden olabileceginden, epilepsi tanisi olsun ya
da olmasin nobet ile bagvuran hastalarda serum elektrolit degerleri, kan {ire nitrojeni (BUN),
kreatinin, glukoz, kalsium, magnesium, karaciger fonksiyon testleri ve ila¢ kullanim 6ykiisii
olan hastalarda serum ila¢ diizeyi calisilmalidir. Ik nébet ile bagvuran hastalarda, daha ileri

tetkik gerekebilir.

Nobet ile basvuran hastalardan, nobet sonrasi 20. dakika’ da alinan kan prolaktin
diizeylerinin yliksek olmasi NEPN ile Epilepsi’yi ayirmada yardimcidir (19, 20). Prolaktin
diizeylerinin nornal olmasi, epileptik nobeti diglamadigi gibi yiiksek olmasi senkop ve
epilepsi ayriminda yararli degildir. Bu yiizden serum prolaktin diizeyleri rutin kullanimda

heniiz onerilmemektedir (21).
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Epileptik ndbet sonrasi hastalarda genis anyon gap’li metabolik asidoz goriilmekte ve

bu durum 30 dakika i¢inde kendiliginden diizelmektedir (22).

Dokuz Eyliil Universitesi Hastanesine nobet ile bagvuran hastalarda Iskemik Modifiye

Albumin seviyeleride yine anlamli sekilde yiiksek bulunmustur (11).

Radyolojik Goriintiilleme

Nobet ile bagvuran hastalardan: 40 yas lizeri, kafa travmasi 6 ykiisli, malignite 6ykiisii,
immiinsiipresif durum, antikoagulan kullanim 6ykiisii, yeni gelisen fokal ndrolojik defisit ve
direngli mental durum degisikligi olanlarda, ya da belirlenmis nobet ¢izgisinden farkli bir
nobet tarifleyen hastalarda, nonkontrast bilgisayarli tomografi (BT) cekilmelidir. Genellikle
hizl1 ve acil cerrahi girisim gerekli tanilar1 dislamada (kanama, gross yapisal bozukluk, genis
timor, vb.) yararhdir. Buna ragmen acil olmayan durumlar disinda, daha spesifik olmasi

nedeniyle secilecek goriintiileme yontemi manyetik rezorans (MR) olmalidir.
Lomber Ponksiyon

Akut nobet aninda lomber ponksiyon, atesli ya da immiinsiipresif hastalarda veya

normal nonkontrast BT sonrasi, subaraknoid kanama siiphesi olan hastalarda gereklidir (23).
Elektroensefalografi

Elektronsefalografi, muhtemel epilepsi tanisini koymada 6nemli bir tanisal testtir.
Epileptik sendromun smiflamasinda ve epilepsi sendromunun tanimlamasinda da destekleyici
veriler sunar. Bununla beraber; EEG’ nin tek basma kullanilmasinda bazi kisitlamalar

mevcuttur.

e Bircok hastalik birden fazla EEG paternine sahiptir

e Gegici EEG degisiklikleri, interiktal epileptiform desarjlar, rutin EEG kayitlarinda sik
degildir ve goriilmeyebilir.

e EEGQG, bagka hicbir epilepsi bulgusu olmayan kisilerde de anormal olabilir

e Tiim beyin patolojileri EEG ile iliskili olmayabilir, 6zellikle patolojinin kiiciik, kronik

ve beyin parankiminin derinlerinde yer aliyorsa.

Rutin EEG, uluslararasi olarak belirlenmis skala iizerindeki 10-20 noktadan

elektiriksel aktiviteleri kaydeder (Sekil 2.1).
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Sekil 2. 1. Uluslararasi Elektrod Yerlesim Sistemi (24).

EEG’de iki nokta arasindaki akim farki, kanal olarak adlandirilir ve her bir kanal
icindeki elektiriksel aktivite amplitiid ve frekans olarak kaydedilir. Amplitiide tipik olarak 5 -
200 microvolts arasinda kaydedilir ancak ¢ogu uyaniklik durumunda 20-50 microvolts

arasinda kayit yapar. Freakans ise asagida belirtildigi gibi bir terminoloji ile belirtilir.

e Delta... 0-4 Hz
e Theta... 4-8 Hz
e Alpha...8-13 Hz
e Beta...13-30 Hz

e Gamma...30 Hz ve uzeri

Normal, uyanik gozleri kapali bir yetiskinde, posterior kranial bolgede alpha ritim
gbzlenir. Bu ritim uykuya gecildik¢e kaybolur. Epilepsi tanisi olan hastalarda, tek bir EEG ile
Interiktal Epileptiform Desarj (IED) kaydinin yakalanmasi zordur. Duyarliligi, tekrarlayan
kayitlarla arttirilabilir. Nobet sonrasi 24 saatlik kayitlar ya da bazi 6zel durumlar i¢in 6zel

elektrodlar kullanilabilir (temporal lob epilepsi).

Stipheli epilepsi Oykiisli ile basvuran hastalarda, dogru ve yararli bir dykii taniy1
dogrulasa da bu her zaman miimkiin olmayabilir; bu nedenle interiktal EEG degisiklikleri
tanty1 dogrulamaya katki saglar. Klinisyen epilepsi siiphesi ile EEG degerlendirdiginde IED,
Jeneralize Periyodik Epileptiform Desarjlar (JPED), fokal yavaslama, diffiiz yavaslama,
temporal intermittant delta aktivitesi gibi bulgular ya da siklikla normal EEG saptayabilir.

Unutulmamalidir ki normal EEG, epilepsi tanisin1 dislamada yetersizdir.

Genis hasta gruplariyla yapilan 3 biiyiik ¢alismada, ilk EEG de IED’lar hastalarin
%29-55 inde tespit edilmistir. Takip eden EEG’lerde bu oran %80-90’a ulasmistir (25,26).
Baklan ve arkadaslar1 2000 yilinda yaptiklar1 arastirmada; 330 giindiiz uzun siireli EEG ile

(ortalama 3,5 saat) ¢ekiminde %33.3 oraninda patoloji saptamislar ve bu hasta gurubunda
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retrospektif olarak rutin EEG incelemelerine bakildiginda %38,9 oraninda patoloji
saptamislardir (27). Aym ekip tarafindan 2003 yilinda nokturnal ndbetli 22 epilepsi hastasi
incelemis; tekrarlayan rutin EEG de %50, 3 saatlik giindiiz EEG kaydinda (tek ¢ekimde)
%45,5 ve 8 saatlik gece polisomnografi ¢ekiminde %64 oraninda patoloji yakalandigi

bildirilmistir (28).
Video-EEG Monitorizasyonu

Tekrarlayan nobetlerle basvuran hastalarda, video-EEG kaydi en iyi kesin tani
yontemidir (29,30). Video-EEG merkezlerine yoOnlendirilmis, medikal tedaviye direncli
hastalarin yaklasik %20 sinde epilepsi tanis1 konulamamistir (31-33).

Epilepsi goriintiileme iinitesinde takip edilen 213 bagvuruluk bir retrospektif ¢alisma
gurubunda (ortalama 5 giinliik takip) hastalarm % 88’ine kesin tan1 konulmustur (33). Kabul

edilen hastalarin % 71 ine epilepsi tanis1 konulmus, %22 sinde de epilepsi tanis1 diglanmistir.

“The National Association of Epilepsy Center’’ bir yil i¢inde kontrol edilemeyen yada
2 veya daha fazla medikasyonla kontrolii saglanamayan hastalara video-EEG 6nermektedir
(34). Yanlslikla epilepsi tanis1 almig hastalarin gogunda NEPN veya senkop bulunmaktadir.
Ayni sekilde NEPN tanis1 alan hastalarda da video-EEG ile atlanmis bir epilepsi tanisi

konulabilir.

2.1.8. Epilepside Ayiric1 Tam

Epilepsi ile karisan birgok nonepileptik paroksizmal hastaliklar tanimlanmistir.

Epilepsi, ayirici tanisi yasa gore degiskenlik gosterebilmektedir (Tablo 2.3).

Tablo 2. 3. Epilepsi’de ayirici tani

YENIDOGAN Apne

Jitterines

Benign neonatal uyku myoklonus
INFANT Katilma nébeti

Cocukluk ¢ag1 benign myoklonus

Titreme ataklar1

Cocukta benign tortikollis

Anormal g6z hareketleri

Ritmik hareket bozuklugu
COCUK Nefes tutma ataklar1

Vazovagal senkop

Migren
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Benign paroksizmal vertigo

Tik

Uyku bozukluklar1
ADOLESAN, Vazovagal senkop
GENC Narkolepsi

Uykuda periodik ekstremite hareketleri
Paroksizmal diskinezi
Tik
Hemifasiyal spazm
Kati kisi sendromu
Migren
Psikojenik nonepileptik psddondbet
Halusinasyon
YETIiSKIN Kardiyak senkop
Gegici iskemik atak
Diisme ataklari
Gegici global amnezi
Delirium
Toksik- metabolik ensefalopati
Hizli goz hareketleri ile beraber uyku davranis bozuklugu

Ani baglangic ve bitis. Fokal nobetler 20-30 sn yada daha fazla siiren auralarla
baslasada, cogu ndbet aniden baslar. Birkag¢ dakika ya da daha fazla siirede olusan ataklara
stiphe ile bakilmalidir. Status epileptikus (SE) disindaki ataklar ¢cogunlukla 1 veya 2 dakika
stirer. Basit parsiyel nobetler disinda hastalar, ¢ogunlukla atak detaymi hatirlamazlar. Atak
esnasinda sebepsiz hareket ve davranmiglar epilepsiyi destekler. Basit absans ve parsiyel

nobetler disindaki ndbetlerde, postiktal konflizyon ve letarji goriiliir.
2.1.8. Epilepsi’de Tedavi

Epilepsili insanlar, epilepside uzmanlasmis hizmetlere ulasabilmelidirler. Epilepsili
tiim bireylerin, hasta ile birincil ve ikincil saglik hizmetlerinin uyumunu iceren kapsamli bir
takip plant olmalidir. Bu, medikal konular1 oldugu kadar yasam bi¢imini de icermelidir.
Epilepside uzmanlasmis hemsireler, epilepsili bireylerin hizmet aginin ayrilmaz bir pargasi
olmalidir. Epilepsi hemsirelerinin anahtar rolii, bireylere, ailelere bilgi, egitim ve destek

saglamak olmalidir.
Epilepsili Hastaya Yaklasim

Epilepsili hasta, Noroloji Boliimii tarafindan izlenmeli ve gerektiginde temas
kurabilecegi bir ndroloji uzmani olmahdir. Epilepsili tiim hastalarin, hayat tarzlar1 ve tibbi

durumlar: ile uygun; hastanin ve ailenin de uzlastig1 bir tedavi plan1 olmalidir. Epilepsi
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konusunda uzmanlagsmis hemsirelerin yetistirilmesi ve hasta-aile bakim ve egitiminde
doktorlar1 destekleyecek sekilde rol almalar1 saglanmalidir. Saglik ¢alisanlarinin, toplumu ve
epilepsili hastalarla birlikte yasayanlari, epilepsi konusunda bilgilendirerek, bu konudaki

Onyargi ve yanlis inanglarla miicadele etme sorumluluklar1 da vardir.
Ilaclarla (Farmakolojik) Tedavi

Antiepileptik ilaglarla ilgili endikasyonlar1 ve yan etkileri gibi bilgiler, hastaya
verilmelidir. Tedavi plani stratejisinde; kisiye 6zgii yaklasim benimsenmeli ve hastanin ndbet
tipi, epilepsi sendromu, bagka aldig1 ilaclar ve hastaliklari-varsa-, hayat tarzi ve tercihleri goz
oniinde bulundurularak ila¢ tedavi plam yapilmalidir. ilk segenek, AEI’ler optimal dozlarda
kullanilirken nobetler devam ediyorsa, epilepsi tanmist ciddi olarak yeniden go6zden
gecirilmelidir (35). Miimkiinse monoterapi tercih edilmeli ve eger ilk ila¢ etkili olmazsa,

ikinci monoterapi uygulanabilir (Tablo 2.4).

Tablo 2. 4. Epilepside ilag secenekleri (35)

Nobet Tipi i1k Secilecek ilaclar Alternatif ilaclar Kac¢imilmasi Gereken ilaclar
Jeneralize Tonik Fenitoin Asetazolamid Tiagabin
Klonik Fenobarbital Klonazepam Vigabatrin
Karbamazepin
Lamotrijin
Levetirasetam
Okskarbazepin
Topiramat
Valproat sodyum
Absans Etosuksimid Klobazam Fenitoin
Lamotrijin Klonazepam Gabapentin
Valproat sodyum Topiramat Karbamazepin
Okskarbazepin
Tiagabin
Vigabatrin
Miyoklonik Lamotrijin Klobazam Fenitoin
Levetirasetam Klonazepam Gabapentin
Topiramat Pirasetam Karbamazepin
Valproat sodyum Okskarbazepin
Tiagabin
Vigabatrin
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Tonik Lamotrijin Asetazolamid Karbamazepin
Topiramat Fenitoin Okskarbazepin
Valproat sodyum Fenobarbital
Klobazam
Klonazepam
Levetiresetam
Primidon
Atonik Lamotrijin Asetazolamid Fenitoin
Topiramat Fenobarbital Karbamazepin
Valproat sodyum Klobazam okskarbazepin
Klonazepam
Levetirasetam
Primidon
Fokal (sekonder Fenitoin Valproat Asetazolamid
jeneralize) Fenobarbital Gabapentin
Karbamazepin Klobazam
Lamotrijin Primidon
Levetiresetam Tiagabin
Okskarbazepin
Topiramat

Tedavi amaciyla baslanan AEI’ler yan etki yapar ya da ndbetler devam ederse ikinci
ilag baslanmal1 (ilk segeneklerden bir baska ilag veya ikinci segceneklerden biri); maksimum
tolere edilebilen doza yavasca ¢ikildiktan sonra ilk ilag yavasca kesilebilir. Eger, ikinci ilag da
yardimc1 olmazsa, yan etki ve etkiler gdzetilerek, bir bagka ilag baslanmadan, ya ilk baslanan
ya da ikinci baslanan ilag kesilebilir. Kombine ilag tedavisi yalnizca, monoterapi denemesinde
ndbetsizlik durumu saglanamazsa tavsiye edilmektedir. Kombine tedavi de tatmin edici sonug
vermezse, ila¢ rejimi, mono veya kombine tedavi seklinde, etkinlik ve yan etkiler hasta

tarafindan kabul edilebilir halde olacak sekilde yeniden degistirilir.

Uluslararasi Epilepsi Toplulugunun yeni yaymlanan bir rehberine gore; yeni baglamis
epilepside, tedavi i¢in kanita dayali veriler ¢ok smnirli durumdadir. Baslanacak ilk monoterapi
icin, etkinlik konusunda yeterli bilgi bulunan ilaglar 6zetlenmistir. Bu ilaclar: parsiyel
baslangicli nobetlerde eriskinler icin {ist diizey kanit karbamazepin ve fenitoin, orta diizey
kanit valproik asid i¢in; parsiyel baslangicli nobetlerde ¢ocuklar i¢in iist diizey kanit sadece

okskarbazepin ve yine parsiyel baslangi¢h nobetlerde yashilar i¢in iist diizey kanit gabapentin
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ve lamotrigin ile bulunmaktadir. Ozellikle yan etkiler agisindan ve jeneralize epilepsilerde
ciddi boyutta bilgi eksikligi vardir. Yapilmis ¢aligmalarin da ¢ogu, ciddi metodolojik sorunlar
icermektedir. Sonugta, hastanin Ozelliklerine gore ilacin etkisi kadar diger boyutlar da

degerlendirilerek secim yapilmalidir.

Yeni antiepileptik ilaclar (AEI) (lamotrijin, topiramat, levatirasetam,gabapentin gibi)
daha eski AEI’lara (karbamazepin, fenitoin, Valproat sodyum gibi) cevap olmadig1 veya bu

ilaglarin asagidaki nedenlerle kullanilamadigi durumlarda tavsiye edilir.

e Uygun ilacin kullaniminda kontrendikasyon varsa

e Diger ilaclarla etkilesim s6z konusu oldugunda (6zellikle oral kontraseptifler)

e Tolerasyonlarmin diisiik oldugu bilinenler

e Dogurganlik potansiyeli olanlar veya dogurganlik yillarinda tedavi gereksinimi

olasilig1 olanlara

Vigabatrin; infantil spazmlarin tedavisinde ilk basamak tedavi olarak 6nerilmektedir.

Anti epileptik ilaclara, epilepsi tanisindan emin olundugunda baslanmalidir. AEI
tedavisine baslama karari, eger uygunsa birey, ebeveynler ve/veya yakinlari ve uzman doktor
arasinda tedavinin risk ve yararlar1 tam olarak tartisilarak almmaldir. AEQ’lar, eriskinlerde ve

cocuklarda noroloji uzmani doktor tarafindan baslanmalidir.

Anti epileptik ilaglar baglanma karari, hasta kisi, ailesi ve doktoru arasinda, risk ve
faydalar ayrmntili tartisildiktan sonra alinmali ve tartismada epilepsi ndbet tipi, epilepsi
sendromu, prognozu ve hayat tarz1 da géz oniine alimmalidir. Genel egilim; AEI tedavisinin 2.
nobetten sonra baslanmasi ydniindedir. AEI’larin ilk ndbetten sonra baslanmasi, asagidaki

durumlarda diistiniilmelidir:

- Hastada norolojik defisit varsa
- EEG’de patolojik bulgular varsa
- Hasta ve/veya ailesi ikinci nobet riskini géze almay1 kaldiramiyorlarsa

- MRI da yapssal lezyon varsa
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Anti epileptik ilaclar baslanmasina, doktor - hasta - aile arasinda bilgilendirme
yapildiktan sonra karar verilmelidir. Bazen, risk-fayda oranmi1 tam olarak bilgilendirildikten
sonra bile bazi hasta ve ailelerin AEI almay1 kabul etmeyebilecekleri de bilinmelidir. ilk

nobet sonrast ilag kullanimdan bagimsiz olarak hastanin takibi organize edilmelidir.

Devam eden AEI tedavisi, noroloji uzmani tarafindan yapilmalidir ve hastanin da
kabul ederek onam vermis oldugu tedavi planmin (ilag dozu, olasi yan etkiler ve ndbetlerin
devam etmesi durumunda yapilacaklar) bir parcasi olmalidir. Saghk hizmetleri calisanlari,
ila¢ Onerilerinin devami sorumlulugunu alirken birey ve yakinlarmin gereksinimleri dikkate
almaldirlar. Ilk basamak hizmetlerince (6rnegin pratisyen hekimlerce) receteler, uzman
doktorun verdigi ila¢ plan ve raporuna uygun olarak tekrarlanabilir. Regete yazan doktor,
hasta ve ailesinin, tedavi hakkinda tam bilgisinin oldugundan; 6rnegin bir doz kagirdiginda ya
da gastrointestinal bir sorunda ne yapacagmi bildiklerinden emin olmalidir. Tedaviye ek

olarak yapilabilecekler:
e Hastalig1 ve tedavinin verimliligini anlamada birey ve yakinlarinin egitimi
e Durumla ilgili 6n yargilarin azaltilmasi
e Olasi ise basit ilag semalar1
e Hekim, hasta ve aile pozitif isbirligi icinde olmalidir

Diizenli kan testleri, rutin olarak onerilmemektedir; sadece klinik olarak endike ise

yapilmalidir. AEI kan diizeyleri takibi endikasyonlar1 sunlardir:

e Onerilen ilacin kullanilmadigindan siiphelenildiginde
e Toksisite siiphesi varsa
e Farmakokinetik etkilesimlerin diizenlenmesi
e Status epileptikus, organ yetmezligi veya gebelik gibi bazi 6zel durumlarda
En az yilda bir (gerektiginde daha sik) tam kan sayimi, elektrolitler, karaciger
enzimleri, enzim indiikleyici ilag¢ alan eriskinlerde, her 2-5 yilda bir vitamin D diizeyleri ve

kemik metabolizmasmin diger testleri (0rnegin serum kalsiyum ve alkalen fosfataz) testleri

caligilir. Eger hasta valproat aliyorsa ve cer cerrahi girisim planlaniyorsa, girisim Oncesi
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pihtilasma caligmalar1 yapilmalidir. Test sonuglarindaki asemptomatik mindr anormallikler,

ila¢ degisimi i¢in endikasyon olusturmaz.

Ilaglar1 kesme veya ilaglara devam karar1 &ncesi doktor-hasta ve aile riskleri ve
faydalar1 her yOniiyle tartismali ve bu tartigmada; hastanin hayat tarzi, nobet tipi, epilepsi
sendromu ve ila¢ kesilince olabilecek nobet riski ayrintili konusularak hastanin bunlar1
anladigindan emin olunmalidir. AEI kesimi, néroloji uzmanim yonetiminde veya rehberliginde
olmalidir. AEI tedavisinin devami veya kesilmesinin risk ve yararlar1 en az 2 yil boyunca
ndbetsiz kalan bireylerde tartisilmalidir. Nobetsiz bir bireyde, AEI tedavisi kesilecegi zaman,
bu yavas yavas yapilmali (en az 2-3 ay) ve bir seferde hicbir ilag kesilmemelidir.
Benzodiazepinler veya fenobarbitiirat gibi ilaclarin kesiminde, ila¢ kesilme belirtileri ve ndbet
tekrarlama olasiligini 6nlemek ic¢in, ila¢ kesim plant en az 6 ay ve daha uzun bir zamana
yayllmahdir. Eger ilag azaltilip kesilirken nobet tekrarlarsa, buna dair de bir plan
olusturulmalidir (ndbetin oldugu dozdan bir o6nceki doza donmek ve hemen doktoru

bilgilendirmek gibi).

Ilaca direngli epilepsili hastalar, gerektiginde néroloji uzmani doktorlarca epilepsi
kliniklerine gonderilmelidirler. Epilepsi gelisen bireylerin yaklasik %10-15"unda, {giinciil
merkeze gereksinim olasiligi vardir; kontrol edilemeyen epilepsi ile iligkili morbidite ve
mortalite nedeniyle li¢linciil bir merkeze refere edilmelidirler. Cerrahi tedavi ile ilgili bilgiler,
nedenleri, riskleri, olas1 faydasi aile ve hastaya ayrmntili a¢iklanmali; bilgilendirilmis onam
formlar1 imzalatilmalidir. Tedaviye cevap yoksa veya tanidan emin olunamiyorsa, hasta
epilepsi merkezlerine gonderilir. Asagidaki durumlardan en az biri varsa, hastanin epilepsi

merkezlerinden birine gonderilmesi diistiniilmelidir:

e Epilepsi nobetleri ila¢ baglandiktan sonraki 1-2 yil iginde kontrol edilemediyse
e ikili kombine ilacla basarisiz olunmussa

e 2 yasn altinda olan hastalar

e AEI’larla kabul edilemez yan etkiler ortaya ¢ikiyorsa

e MR lezyonu varsa

e Eslik eden psikolojik ve/veya psikiyatrik hastalik varsa

e Nobet tipi veya epilepsi sendromundan emin olunamiyorsa
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Cocuklarda, hayatin ilk 2 yilinda baslayan nobetlerde tan1 ve tedavi ¢ok gii¢ olabilir.
Bu nedenle kiigiik cocuklar, devam eden ndbetlerle birlikte olan gelisimsel gerilik, davranis
ve psikolojik etkilenme riskleri nedeniyle miimkiin oldugunca erken, epilepsi merkezlerine
gonderilmelidir. Davranigsal veya gelisimsel gerileme olmasi veya epilepsi sendromunu
tanimlayamama durumunda hasta vakit kaybeden epilepsi merkezlerine ileri incelemeler igin
gonderilmelidir. Sturge-Weber sendromu, Rasmussen ensefaliti veya hipotalamik hamartoma
gibi 6zel durumlar1 olan hastalar, epilepsi merkezlerine gonderilmelidirler. Eslik eden
psikiyatrik hastalik veya ilk arastrmalarin bir bozukluk gostermedigi durumlar, epilepsi
merkezlerine gondermeye engel degildir. Epilepsi merkezleri, multidisipliner yaklagimin
oldugu, medikal ve cerrahi tedavinin gerektirdigi arastirmalar1 ve bu tedavileri

gergeklestirmeye uygun alt yap1 ve uzmanlar1 barindiran yerler olmalidir.

Epilepsi merkezlerinde noropsikolog, psikiyatrist, noroloji, néroradyoloji, ndrosiriirji,
epilepsi konusunda uzmanlasmis hemsire, ndroanestezi, sosyal hizmet uzmani, fizyoterapist
gibi mutidisipliner uzmanlar olmali ve MRI, video EEG monitorizasyonu gibi alt yap1
yeterliligi olmalidir. Norosiriirjiyen, epilepsi cerrahisi konusunda 6zellesmis olmali, invazif

EEG kayitlamalari igin elektrodlar koyabilmelidir.
Diger Tedaviler

Eriskinlerde uygun AEI tedavisinin ndbet kontroliinde yetersiz kaldig1 diisiiniiliiyorsa,
AEl’larin  yanmnda psikolojik yaklasimlar (relaksasyon, kognitif davranissal terapi,
biofeedback) hayat kalitesini artirabilir. Psikolojik yaklagimlar (relaksasyon, kognitif
davranissal terapi, biofeedback), ilaca direngli fokal epilepsili cocuklarda kullanilabilir.
Psikolojik yaklagimlarin nobet sikligmi etkiledikleri kanitlanmamis olup, farmakolojik
tedaviye bir alternatif degildirler.

Eriskin epilepsili bireylerde ketojenik diyet dnerilmemektedir. Ilaca direngli epilepsisi

olan ¢ocuklarda ek tedavi olarak ketojenik diyet 6nerilebilinir.

Vagal sinir stimiilasyon (VSS), epilepsi cerrahisi konusunda 6zellesmis bir merkezde
degerlendirilip, resektif cerrahiye aday olmayan ve ilaca direngli ndbetleri devam edenlerde,
nobet sikligini azaltmaya yonelik ek tedavi olarak endikedir. Fokal direngli ndbetlerde
(sekonder jeneralizasyon olsun veya olmasin) veya direngli jeneralize ndbetlerde

uygulanabilir.
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Noropsikolojik degerlendirme, Ogrenme yetenegi ve kognitif disfonksiyonu
degerlendirmenin 6nemli oldugu bireylerde, Ozellikle dil ve hafizayr dikkate alarak

yapilmalidir.
Status Epileptikusun Tedavisi

Status epileptikus, en az 5 dakika ve {izeri devam eden klinik ve/veya elektrografik
epileptik aktivite olarak tanimlanir. Siklikla hekim, hasta ve hasta yakinlari tarafindan siire
tanimlanmas1 konusunda yanlis degerlendirme yapilabilir; tek ndbet SE olarak
degerlendirilmemelidir. SE motor aktivitenin olmasina bagli olarak konvulsif ve nonkonvulsif

alt bagliklarinda tanimlanabilir.

Jeneralize konviilzif status epileptikus (JKSE) acil miidahale edilmesi gereken bir tibbi
durumdur. JKSE’nin tedavisi; destekleyici bakim, ndbet aktivitesinin damar i¢i yolla verilen
AED’ler ile sonlandirilmasi, ndbet niiksiiniin Onlenmesi, tabloyu olusturan nedenlerin
diizeltilmesi, komplikasyonlarin 6nlenmesi ve gelisen komplikasyonlarin tedavisi gibi
basamaklari igerir. Bir yandan da hastanmn epilepsi hastas1 olup olmadigi, kullandig1 AEI’lar
ve dozlari, tedavide aksama ve/veya araya giren baska bir tedavi olup olmadigi
ogrenilmelidir. Ardindan da endojen metabolik bozukluk, intoksikasyon, infeksiyon veya yeni
bir yapisal lezyon varligi gibi SE’ye yol agabilecek nedenler Oncelikle arastirilmalidir.
Nobetler hizla durup hasta agilsa bile diger tedavi basamaklarma gegilip, etyolojik
arastirmalara ve hastay1 izlemeye devam edilmelidir. SE tedavi edildigi takdirde en az 24 saat

daha niiks olabilecegi diisiiniilerek gézleme devam edilmelidir.

Nonkonviilzif SE’de prensip olarak SE tedavisi uygulanir. Siiphelenildigi durumda
EEG ile kesin tam1 konduktan sonra akut tedavide kisa siireli benzodiazepinlerden diazepam
damar i¢i yolla uygulanir. EEG’nin yapilamadigi durumlarda tedavi denemesi yapilmas: da
onerilir. Absans SE status epileptikus i¢in tani kesinse fenitoin zararh bile olabilir. Absans
SE’de benzodiazepin tedavisine cevap genelde kalicidir. Nobetin devam ettigi durumlarda

intravendz valproat benzodiazepin sonrasi tedavi i¢in uygundur.

Direngli SE; ilk iki veya ii¢ sayida AEI tedavisine yamit vermeyen tablolar direngli SE
olarak tanimlanir. Direngli SE tablosunda genellikle solunumsal, kardiyovaskiiler sorunlar ve
bunlarla iligkili sistemik komplikasyonlar izlenir ve bu durum hastalarin entiibe edilmesini,
mekanik ventilasyon uygulanmasini ve sonugta yogun bakim {initesinde izlenmesini

gerektirir. Direngli SE tedavisinde yiiksek doz barbitiiratlar (pentobarbital, thiopental,
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fenobarbital), midazolam, lorazepam gibi yiiksek doz benzodiazepinler, propofol, ketamin
diger anestetikler kullanilir. Artik iilkemizde de bulunan valproatin flakon formunun damar
ici yolla uygulanmasi da direngli SE tedavisinin yeni protokollerinde yer almaya baslamistir.
Bu durumda bir hastanin yogun bakim iinitesine nakledilmesi ve bu tedavilerden birisinin
uygulanmasi gerekmektedir. Yogun bakim tinitesi olmayan bir yerde SE hala devam ediyorsa,

yogun bakim {initesine nakledilene kadar damar i¢i yolla fenobarbital uygulanabilir.

Tedavi algoritmasi (Tablo 2.5) izlenirken, bir anestezist veya yogun bakim uzmaninin
goriisii alinmalidir. Yogun bakim {initelerinde invazif-noninvazif kan basinci, ritm, pCO2 ve
satiirasyon monitorizasyonun yapilmast gerek SE tablosunun gerekse tedavisinin
komplikasyonlarinin saptanmasi ve Onlem alinmasmnda Onemli bilgiler saglar. Tedavi
sirasinda siklikla ileus, akciger ve diger infeksiyonlar, ates, lokal doku infeksiyonlari

nedeniyle intravendz yolun kaybedilmesi, tedavinin engellenmesine yol agmaktadir.
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Tablo 2. 5. Status epileptikus tedavi algoritmasi (35)

1.Havayolu, solunum ve dolagim gibi yasamsal fonksiyonlar: saglayin (ABC)
2.0ral/nazal maske ile oksijen verin, ileri havayolu ihtiyacini degerlendirin
3.Uygun damaryolu a¢in, gerekli tanisal testler ve destek amagl kan testleri igin kan 6rnegi alin
4.Hasta hipoglisemikse, diabeti biliniyorsa, status nedeni heniiz bilinmiyorsa
Eriskin i¢in 50ml glukoz, %50 ve 250 mg Thiamin IV
Cocuk i¢in 2ml/kg %25 glukoz verin
5.Nobet kontrolii
A) 1lk secenek: Benzodiazepin
Diazepam 0,2 mg/kg iv, 5 mg/dakika, toplam 20 mg
Lorazepam 0,1 mg/kg iv, 2 mg/dakika, toplam 10 mg (iilkemizde yok)
Klonazepam 0,01-0,02 mg/kg iv, 0,5 mg/dakika, toplam 4 mg (gereklilikte 5 dakika sonra bir doz tekrar)
B) Nobet devam ediyorsa
Fenitoin : 18-20 mg/kg iv, eriskin 50 mg/dakika, yasl <25 mg/kg, ¢ocuk 1 mg/kg/dakika
Fosfenitoin :15-20 mg/kg iv, erigskin 150/mg/dakika, ¢ocuk 3mg/kg/dakika
C) Nobet devam ediyorsa
Fenobarbital : 20mg/kg iv, 100 mg/dakika
Valproat: 15 mg/kg iv bolus, 1mg/kg/saat idame inflizyon (Apne riski yiiksek)
D) Nobet devam ediyorsa, Direngli SE
Hastay1 entiibe edin, MV ile solunum saglayin
Thiopental 3-Smg/kg iv, 1-5mg/kg/saat inflizyon
Propofol 1-2 mg/kg iv, 2-5 mg/kg/saat infiizyon
Midazolam 0,1-0,2 mg/kg yavas bolus, 0,03-0,06 mg/kg/saat inflizyon
E) Nobet hala devam ediyorsa
Lidokain 2-3 mg/kg iv bolus, <50 mg/dakika
Izofluran: tidal voliimiin %1-3’ ii konsantrasyonunda inhaler
Ketamin: 2mg/kg iv bolus, 10-50 mg/kg/dakika iv inflizyon
G) Hastayr EEG ile takip edin
Klinik olarak nobet durduktan sonra 1-2 saat daha EEG monitorizasyonuna devam edin, yapilamiyorsa
sonraki her 2 saat i¢in 30’ar dakika EEG incelemesi yapin, bu siire i¢inde ndromuskiiler blokaj uygulamayin.
H) Nobetler durduktan 12 saat sonra midazolam/thiopental infiizyonunu kesin ya da propofolii azaltmaya

baslaym.

Devamli EEG monitorizasyonu ile serebral fonksiyonlarin izlenmesi; anestetik

ilaglarm doz titrasyonunda, ndromiiskiiler blokaj yapan ajan uygulanmis hastalarda, klinik
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olarak ndbet durmus olsa bile uyaniklik kusuru devam eden hastalarda ve suur kaybi olan

nonkonviilzif SE diisiiniilen hastalarda ¢ok 6nemlidir.

Arter kan gazi incelemesi ile hastanin pH takibi de yapilabilir. Ancak yasami tehdit
eden boyutlara ulagmadik¢a, asidoz tedavi edilmeye ¢alistimamalidir, ¢iinkii asidozun kalict
hasar olusturduguna dair bilgi yoktur ve fazla bikarbonat verilmesi de metabolik alkaloza
neden olacaktir. Tedaviye yanit alindig1 takdirde, ndbetler baskilandiktan uygun bir siire sonra
(12-24 saat) ilacin dozu %?25-50 oranlarinda azaltilarak niiks olup olmadigi izlenmelidir.
Cogunlukla fenitoin yiiklenmesi sonrasinda plazma diizeyi 20-25 mikrogram/L diizeyine
ulasildiginda diger ajanlarin kesilmesi denenir. Bazen diger AEI’larin devamli infiizyonunun

kesilmesinden Once fenobarbital ile yiiklemek de gerekebilir.

Medikal tedavi uygulamalarina yanitsiz direngli SE tedavisinde, iyi secilmis olgularda
baz1 fokal rezeksiyon veya multipl subpiyal transseksiyon gibi epilepsi cerrahisi girisimleri
uygulanabilmektedir. Tekrarlayan konviilzif SE olan hastalarda bireysel tedavi algoritmalari

olusturulmalidir.
2.2. Iskemik Modifiye Albumin

Serum albumini 585 aminoasit igeren, yapisinda karbonhidrat olmayan ve fizyolojik
Ph’da negatif yiiklii globiiler bir proteindir. Baslica gorevi, plazma kolloid basincini
korumaktir. Ayni1 zamanda serbest yag asitleri, fosfolipid, metal iyonlari, ilaglar, hormonlar ve

bilirubin gibi bilesiklerin tasmmasinda tastyici rol oynar (36).

Albuminin dort ayr1 materyal baglama bdlgesi bulunmustur. Bunlardan bir tanesi,
ACTUN olarak isimlendirilen ve albuminin N-terminal bdlgesinde Cu+2 ve Nit2 i¢in

baglanma bolgesidir.

Bar ve arkadaslari; miyokard iskemisi sirasinda albuminin N-terminal bdlgesinde
meydana gelen degisiklikle, albuminin kobalt baglama yeteneginin azaldigini tespit etmis ve

boylece albumin kobalt baglama testini gelistirmislerdir (37).

Albumin kobalt baglama testi, kantitatif olarak iskemik modifiye albiimin’i (IMA)
insan serumunda lcen testtir. Seruma eklenen kobalt IMA’nmn NH2 terminali tarafindan

baglanmaz, geride kalan serbest kobalt ise seruma eklenmis olan ditiyotreitol (DTT) ile
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reaksiyona girer ve iskemisi olan hastalarin serumunda koyu bir renk alir. Kolorimetrik bir

Ol¢tim yontemidir (38).

Serum elde etmek icin drnekler katkisiz jelli tiiplere alinmalidir. IMA igin serum
stabilitesi oda sicakliginda ve 4 C’de iki saat olarak belirtilmistir. Dort saat bekleme
siiresinden sonra saklama sicakligindan bagimsiz olarak IMA diizeylerinde artis oldugu tespit
edilmistir. Bu artigin in vitro Ph degisikligi sonucu olabilecegi diisiiniilmektedir. Jel ayrag
bulunan tiiplerde ise santrifiij sonrasi bu degisikligin daha az oldugu da belirtilmektedir. 20 C
‘de saklanan 6rneklerde ise taze analiz edilen 6rneklere gore hafif bir ylikselme saptanmasina
ragmen, Orneklerin bu kosulda saklanip analiz edilmesi uygundur. Serum albumin
diizeylerinin 2 gr/dl altinda ve 5.5 gr/dl iizerinde oldugu durumlarda serum IMA diizeyinin

hatali olabilecegi belirtilmistir (38).

IMA olusumunda dngoriilen mekanizmalar doku diizeyinde hipoksi, asidoz, siiperoksit
radikal olusumu, membran bozulmasi ve toksik elementlere (Fe?*, Cu*") maruz kalma olarak

gosterilmistir (39).

Normal kanda fizyolojik degerlerde; transferin, albumin, seruloplazmin gibi
tastyicilarda bakir ve demir bulunmaktadir. Doku diizeyinde iskemi ile birlikte bu elementler
bagl bulunduklar1 yerlerden koparak dolagima katilir. Bu aktif metal iyonlarmin ortamdaki

oksijene olan etkileri ile reaktif oksijen zararli iiriinleri meydana gelir (40).

Asizdoz olusumunda, albumin IMA’ ya déniisiir. Asidoz durumunda, dolasimda
bulunan protein ve peptidlerin zayif baglanma bdlgelerinden Cu?* ortama salnir. indirgeyici
ajanlarla (6rn: askorbik asit) serbest Cu**, Cu!" e déniisiir. Cu!* daha sonra Cu®" olusturmak
iizere oksijen ile tepkimeye girer ve siliperoksit serbest radikalleri olugur. Ortamda bulunan
stiperoksit dismutaz, siiperoksit radikallerini H202 ye doniistiiriir. Bu {irlinde daha sonra
katalaz ile yikilir. Serbest Cu 2 iyonlar1 albuminin N terminal bdlgesine sikica baglanir, bu

baglantinin OH-radikalleri tarafindan koparilmasiyla da IMA olusur (36).

Bar-Or ve arkadaglarini yaptigi bir caliymada; IMA degerlerinin, iskeminin
olusumundan 24 saat sonra baglangi¢c seviyelerine ulagtigini gérmiislerdir (37). Benzer bir
caligma ile yine Sinha ve arkadaslari; elektif Perkiitan6z Transluminal Koroner Anjioplasti

(PTKA) yapilan 19 hastanin girigim oncesi, girisim sonrasi, girisimden 30 dakika sonrasi ve
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12. Saatte alinan kan orneklerinde, 18 hastanin girisimden hemen sonra ve 30. dakika’da

alinan kan &rneklerinde IMA diizeyinin arttig1 ve 12. saatte normale dondiigii tespit edilmistir.

IMA’nin normal degerlere gelmesi ile ilgili birkag¢ calismada farkli sonuglar ¢ikmustir.
Bir calismada da Percutanous Oronary Intervention (PCI) sonras1 ST elevasyonlu miyokard

infarktiisii gelisen hasta gurubunda 2,5 saatte normale geldigi gosterilmistir (41).

IMA, iskeminin spesifik bir belirteci degildir. Tiim organ sistemlerinde doku
diizeyinde olusan iskemi ve oksidatif stres sonucu olusur. Karaciger sirozu, akut enfeksiyonlar
ve maligniteler gibi serbest radikallerin olustugu durumlarda da artar. Hatta maraton
kosucularinda, agir egzersizlerden 24-48 saat sonra bile ylikselebilecegini gosteren caligmalar

mevcut.
2.3.  Anyon Acgig1

Plazmadaki protein, siilfat, fosfat, laktat gibi anyonlar rutinde Olgiilemezler.
Anyonlarla katyonlarm toplami her zaman birbirine esit oldugu halde, dl¢giilen katyonlar,
Olciilen anyonlardan fazladir. Buna anyon ag¢igir denir. Gilinliik pratikte Olgiilen katyon

sodyum, anyonlar ise klor ve bikarbonattir.
Anyon a¢1g1: Na- (HCO3+ Cl)= 12+"4 mmol/L normal olarak kabul edilir.
Metabolik asidoz anyon agigina gore siiflandirilir (Tablo 2.6) (42).

Tablo 2. 6. Metabolik asidoz smiflamasi

Anyon acig1 artmis metabolik asidoz Normal anyon a¢iklhh metabolik asidoz
Laktik asidoz Diare

Ketoasidoz Izotonik salin inflizyonu

Son donem bobrek yetmezligi Bobrek yetmezliginin erken evreleri
Metanol intoksikasyonu Renal tiibiiler asidoz

Etilen glikol intoksikasyonu Asetozalamid

Propil alkol intoksikasyonu Ureteroenterostomi

Salisilat intoksikasyonu
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2.4. Laktat ve Laktik Asidoz

Laktat, anaerobik solunumun bir yan {riiniidiir. Kandan karaciger ve bobrek yolu ile
atilir. Karaciger laktat klirensi i¢in primer organ olup; normal sartlarda saatte 100 mmol
laktati kandan temizler. Olusan laktatin %20-40 kadar1 bobrekler tarafindan metabolize
edilerek temizlenir Laktik asidoz, artmis anyon aciklig1 olan metabolik asidozun en sik nedeni
olup; plazma laktat konsantrasyonu 4-5 milimol/Litre (mmol/L) (Normal aralik: 0.5-1.5
mmol/L) astiginda olusur. Belirgin asidozu olan, agir bir diabetik hastada keton cisimleri
saptanamazsa, veya diisiik seviyede saptanirsa, dzellikle tiremi gibi diger asidoz sebebi yoksa,
laktik asidoz akla gelmeli ve plazma laktat diizeyi Ol¢iilmelidir. Laktat birikimi, artmis iiretim
ya da azalmis atilim metabolizma nedeniyle olmaktadir. Tiim dokularin laktat sentez etme
kapasiteleri olmakla birlikte, bu madde 6n planda iskelet kasinda, eritrositlerde, beyinde ve

ciltte yapilir. Laktik asidoz nedenine gore iki gruba ayrilir

1. Tip A laktik asidoz: Burada hipoksemi, sok, sepsis, kalp yetmezligi veya lokal
iskemi sonucu doku hipoksisisi s6z konusudur. Aerobik metabolizmanin bozulmasi
NADP’nin artigma neden olur. NADP, piruvattan laktat olusumunu arttirir. Buna ek olarak,
karaciger ve bobrek gibi laktati metabolize eden organlarin kanlanmasindaki bozuklugun

siklikla tabloya eslik etmesi, laktat diizeyini dahada yiikseltir.

2. Tip B laktik asidoz: Dolagim normaldir. Oksitatif metabolizmay1 bozan ilaglar (6rn:
izoniyazit veya asetilsalisilik asit), maligniteler (nekroza bagli veya paraneoblastik olarak
oksitatif metabolizmay1 engelleyerek), karaciger hastaliklar1 (laktat yikiminin azalmasi

sonucunda) ve glikoltik yoldaki konjenital enzim defektleri, bu tip laktik asidoza yol agabilir.

Laktik asidozun prognozu olduk¢a kotiidiir. Laktik asidozda, erken tani ve tedavi ciddi
morbidite ve mortaliteyi Onler. Serum laktat diizeyindeki artislar, mortalite yiizdesini
arttrmaktadir ve laktat diizeyi 10 mmol/L ulastiginda yasam sansi yok denecek kadar azdir.

Laktik asidozda tedavi, altta yatan nedene yonelik olmalidir (43,44).
2.5. Total Oksidan Seviye ve Total Antioksidan Seviye

Oksidatif stres ve antioksidan durumun degerlendirilmesi i¢in bir¢ok belirte¢ ve
bunlar1 6lgen farkli yontemler bulunmaktadir. Literatiirdeki calismalarda; oksidatif stres ile

iliskili hastaliklari fizyopatolojisini arastirmak icin oksidatif hasar ve antioksidan savunma

30



sistemini gosteren degisik biyobelirteclerin dl¢climleri yapilmistir. Bunlarm bir¢ogu zaman

alic1 ve maliyetli biyobelirteclerdir.

Son yillarda Total Oksidan Seviye (TOS) ve Total Antioksidan Seviye (TAS)
olciilmekte ve Oksidatif Stres Indeksi (OSI) hesaplanmaktadir (45). Toplam oksidan ve
antioksidan kapasitenin 6l¢ciimii oksidan ve antioksidanlarin tek tek olgiimiinden daha degerli
bilgiler vermektedir (46). TOS’ u serumda biiyiik oranda H>,O,, LOOH ve peroksi nitritler
gibi Serbest Oksijen Radikalleri (SOR) tiirevleri meydana getirmektedir (45, 47).

TAS’a en biiyilik katk1 plazmadaki antioksidan molekiillerden gelmektedir. Albumin,
uirik asit ve askorbik asit, insan plazmasindaki total antioksidan kapasiteye ana katkiy1 saglar.
Bu iistiinliik biiyiik 6l¢lide onlarin kandaki diger antioksidanlara (bilirubin, alfatokaferol, beta
katoten vs.) nispeten yiiksek konsantrasyonlarmna baglhdir. Plazma transferin, seruloplazmin
gibi demir tutucularda antioksidan proteinlere ve direkt olarak radikalleri toplayabilen zincir
kirict  antioksidanlara  sahiptir  (48). Beslenme seklide antioksidan kapasiteyi
etkileyebilmektedir. En Onemli eksojen antioksidanlar; A, C ve E vitaminleri ile

karotenoidler, flavonoidler, koenzim Q ve alfalipoik asittir (46).

Bireysel antioksidanlar, antioksidan defans sisteminde 6zel bir rol oynamasina ragmen
bu antioksidanlar in-vivo oksidatif hasara karsi organlara sinerjistik bir korunma saglama icin
birlikte etki edebilirler. Bu ylizden antioksidan defans sistemini degerlendirmek i¢in total

antioksidan seviyeyi 6lgmek daha anlamlhidir (48).
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3. GEREC VE YONTEM

Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulundan onay alindiktan sonra Subat
2014 ile Nisan 2015 tarihleri arasinda acil servise basvuran, nobet ve nobet benzeri
semptomlar1 olan hastalar ¢alismaya alindi. Calisma prospektif olgu kontrol ¢aligmasi olarak

planlandi. Caligsma ile ilgili bilgiler, bir seminer ile tiim acil servis asistanlarina anlatild1.

Calismaya dahil olma kriterlerini karsilayan hastalardan, acil servis hekimi tarafindan
imzal1 bilgilendirilmis onam formu alindi. Bilinci kapali olan hastalarin yakinlarindan onam
formu alindi. Calismaya alinmaya karar verilen hastalarin basinda form doldurularak hastalar

hakkindaki sosyodemografik veriler ve klinik bilgiler kaydedildi.

Ps6dondbet olarak degerlendirilen hastalar, mesai saatleri i¢inde ise ayni giin, mesai
saatleri disinda ise bir sonraki mesai saatlerinde olacak sekilde bir noroloji klinisyeni

tarafindan degerlendirilmek iizere hastaneye tekrar cagrildi ve degerlendirildi.

Calismaya alman hastalardan, bagvuru aninda rutin kan 6rnekleri ve venéz kan gazi
ornegi alindi. Semptomlarin baslangicindan 30 ve 60 dakika sonra IMA igin kan ornekleri,
diiz kan tiiplerine alindi. Alinan kanlar, yarim saat icinde 4000 rpm’de sogutmali olmayan
santrifiij cihaz1 ile 10 dakika santrifiij edilerek serumlar1 ayrildi. Serum Ornekleri plastik
kapakli ependorf tiiplere aktarilarak analiz edilene kadar -80 °C de saklandi. Saklanan serum

orneklerinden Albumin, IMA, TAS ve TOS degerleri bakildi.

Albumin oOl¢iimleri Architect C16000 (Abbott Diagnostic, USA) otoanalizoriinde
bromkrezol yesili yontemi kullanilarak yapildi. Bromkrezol yesili ile 6rnekteki albuminin
baglanmasiyla olusan renkli kompleksin absorbanst 628 nm’ de spektrofotometrik olarak
Ol¢lilmektedir. Okunan absorbans degeri, albumin konsantrasyonu belli olan kalibratoriin
absorbansi ile Beer kanununa gore karsilastirilarak, 6rnekteki albumin miktar tespit edildi.

Iskemik modifiye albiimin dlgiimleri, Bar-Or ve arkadaslarmin tarifledigi albumin
kobalt baglama testi ile yapildi. Bu test 6rnege eklenen ve albumine baglanmayan kobaltin
ditiyotreitol (DTT) ile olusturdugu renkli kompleksin kolorimetrik dlglimiine dayanmaktadir.
Olgiim igcim %0.1” lik kobalt klorid ¢ozeltisi, 1.5 mg/ml DTT ¢ozeltisi, %0.9 NaCl ¢ozeltisi,
cam tiip, vorteks, ayarlanabilir otomatik ependorff pipet, tek kullanimlik plastik mikro
kiivetler ve Shimadzu UV-120V model spektrofotometre kullanilmistir. Kobalt klorid
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cozeltisi CoCL,6H»0 (Sigma-Aldrich Lot: S38901-248), DTT ¢ozeltisi, DTT (Sigma —Aldrich
Lot: D5545-1G) kimyasallarinin distile suda ¢oziilmesiyle hazirlandi. 200 pl hasta serumuna
50 ul %0.1° lik kobalt klorid ¢ozeltisi eklendikten sonra karisim vortekslenip albumin-kobalt
baglanmasimin olusmasi igin 10 dakika boyunca inkiibe edildi. Inkiibasyon sonunda karisima
albuminle baglanamayan kobalt renk reaksiyonu olusturmak iizere 50 pl 1.5 mg/ml ‘lik DTT
cozeltisi eklenip 2 dakika beklenildi. 2 dakika sonunda karigima 1 ml %0.9 NaCl eklenrek
reaksiyon tamamlandi. Ayni basamaklar es zamanli olarak DTT yerine distile su kullanilarak
hazirlanan numune i¢inde gerceklestirildi. Tepkimelerin sonunda Ornekler ile numune
korlerinin 470 nm’ de okunan absorbans degerlerinin farklar1 IMA degeri olarak kaydedildi.
Sonuglar absorbans birimi (ABSU) olarak kaydedildi. Tiim islemler iki uygulayici tarafindan
es zamanli olarak yapildi. Tepkimelerin tamam cam tiiplerde gerceklestirildi. Olgiimlerin
tamami 2 giin i¢erisinde yapildi.

Total oksidan seviyesi Olgiimii, tam otomatik RL0031 Rel Assay® (Gaziantep-
Tiirkiye) marka ticari kit kullanilarak Abbott Architect® ¢16000 otoanalizorde ¢alisildi. Erel
tarafindan gelistirilen bu otomatik kolorimetrik Olciim yOnteminde, ferrous iyon-demir
kompleksinin ferrik iyona okside olmasi temeline dayanir. Asidik ortamda ferrik demir renkli
bilesik olusturur. Spektrofotometrik olarak dlgiilen yogunlugu numunede mevcut olan total

oksidan molekiil miktari ile iliskilidir. Sonuglar H>O» Equivalan/L olarak verildi (49).

Total anti-oksidan seviyesi 6l¢limii, tam otomatik RL0031 Rel Assay® (Gaziantep-
Tiirkiye) marka ticari kit kullanilarak Abbott Architect® ¢c16000 otoanalizdrde ¢alisildi. Erel
tarafindan gelistirilen bu otomatik kolorimetrik 6l¢iim yonteminde antioksidanlar koyu mavi-
yesil renkli ABTS ‘nin renk kaybina neden olur. Bu renk degisimi 660 nm’de kaydedilir.
Sonuglar, mikromolar troloks Equivalan/Litre olarak verildi (mmt Eq/litre) (49).

Calismaya dahil olma/olmama kriterleri Tablo 3.1’de gosterilmistir.
3.1. Istatistiksel Analiz

Calismadan elde edilen veriler SPSS 21 (Statistical Package for Social Sciences)
programma kaydedildi. Verilerin tanimlayici istatistiklerinde ortalama, ortanca, standart
sapma ve frekans degerleri kullanildi. Degiskenlerin dagilimi kolmogorov simirnov testi ile
kontrol edildi. Niceliksel verilerin analizinde parametrik verilerin analizde ikili gruplarin

karsilagtirilmasinda Student t-testi  kullanildi. Niteliksel verilerin analizinde ise ki-kare
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analizleri, duyarlilik ve 6zgiinliik hesaplamalarmda ROC analizleri yapildi. Caliymada p <

0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Tablo 3. 1. Calismaya Alinma ve Dislanma Kriterleri

Calismaya Alma Kriterleri

Epilepsi gurubu:
1. Acil servise 30 dakika i¢inde bagvuran tanikli konviilsiv ndbet hastalar1
2. Acil servis iginde saglik ¢alisanin tarafindan tanik olunan konviilsiv nébet gegiren hastalar
3. Acil servis hekimi tarafindan yazili onam alinan hastalar
4. 18 yas ve lizeri olan hastalar
5. Dislama kriterleri igermeyen hastalar
Psddondbet gurubu:
1. Acil serviste saglik calisanlarinin tanik oldugu nébet benzeri kasilma semptomlari olan
hastalar
2. 18 yas ve lizeri olan hastalar
3. Dislama kriterleri igermeyen hastalar

Kontrol gurubu: Saglikli goniilliiler.

Cahismadan Dislama Kriterleri

1. Serum albumin diizeyinin 2gr/dl altinda ve 5,5 gr/dl iizerinde olmasi

2. IMA diizeyini etkileyebilecek akut ve kronik durumlar

e Travma
o Akut iskemik kalp hastalig
o Periferik vaskiiler hastalik
e Mezenter iskemi
o Akut serebrovaskiiler hadise
e Pulmoner emboli
e Miiskiiler hastaliklar
e Karaciger hastaligi
3. Takibinde néroloji polikliniginde degerlendirilemeyen psédondbet hastalari.

4. Nobet baslangict 30 dakika {izerinde olan hastalar
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4. BULGULAR

Nobet hastalarinin yas ortalamasi 45.55 £20.2, psddondbet hastalarinin yas ortalamasi

32.19 £13.1 ve kontrol gurubu hastalarinin yas ortalamasi ise 31.12 £8.0 1di (Tablo 4.1).

Tablo 4. 1. Gruplarin yas analizi

Nobet (n:62) Psodondbet (n:48) Kontrol (n:40)
Ort.£ SD Ort.+ SD Ort.+ SD
Yas 45.55 £20.2 32.19 £13.1 31.12 £8.0

Ort:Ortalama, SD:Standart sapma

Calismaya alinan hasta gruplarmin cinsiyet dagilimi incelendiginde; nébet gurubunun
%33.9’u kadm (21), % 66.1° erkek (41); psddondbet hastalarmin %62.5’1 kadin (30), %37.5°1
erkek (18); kontrol gurubunun ise %52.5’1 kadin (21), %47.5’1 erkek (19) idi (Tablo 4.2).

Tablo 4. 2. Cinsiyet yoniinden gruplarin analizi

Nobet (n:62) Psddondbet (n:48) Kontrol (n:40)
n(%) n(%) n(%)
Kadin 21 (%33.9) 30 (%62.5) 21 (%52.5)
Erkek 41 (%66.1) 18 (%37.5) 19 (%47.5)

Nobet ile psddondbet gruplar1 arasinda nobete eslik eden semptomlarm analizinde;
psodondbet grubunda psikiyatrik hastalik tanist anlamli olarak yiiksekti (p<0,05). Nobet
grubunda ise, idrar kagirma, dil 1sirma ve postiktal bulgularm goiilme sikligr anlamli olarak

yiiksekti (p<0,05) (Tablo 4.3).
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Tablo 4. 3. Nobet ile psddondbet gruplarinda, ndbete eslik eden semptomlarin analizi

Nobet (n:62) Psodondbet (n:48) P degeri

Psikiyatrik hastalik tanisi, n(%) 5 (%8.1) 20 (%41.7) <0.001*
Idrar kagirma, n(%) 11 (%17.7) 2 (%4.2) 0.029*
Dil 1sirma, n(%) 19 (%30.6) 1 (%2.1) <0.001*
Postiktal, n(%) 49 (%79.0) 0 (%0.0) <0.001*

*Ki-kare testi

Nobet grubundaki hastalarin 7°si (%11.3) hastaneye yatirildi, 52°si (%83.9) mevcut
tedavi ile taburcu edildi, 2’sine (%3.2) ek ilag basland1 ve 1’ide (%1.6) psikiyatri poliklinigine
yonlendirildi. Psddondbet hastalarinin ise 21’1 (%43.8) mevcut tedavi ile taburcu edildi,
2’sine (%3.2) ek ilag basland1 ve 27°si de (%56.3) psikiyatri poliklinigine yonlendirildi (Tablo
4.4).

Tablo 4. 4. Hastalarin sonlanimi

Nobet (n:62) Psddondbet (n:48)
Hospitalizasyon, n(%) 7 (%11.3) 0 (9%0.0)
Mevcut tedavi ile taburcu, n(%) 52 (%83.9) 21 (%43.8)
Ek ilag ile taburcu, n(%) 2 (%3.2) 2 (%1.8)
Psikiyatri poliklinik, n(%) 1 (%1.6) 27 (%56.3)

Nobet grubu ve kontrol gruplarinm 30. dakika da alman kan drneklerinde IMA, TAS
ve TOS sonuglar1 degerledirildiginde; ndbet gurubunun IMA ve TOS diizeyi anlamli olarak
yiiksek iken, TAS diizeyi anlamli olarak diisiiktii (p<<0,05) (Tablo 4.5).

Tablo 4. 5. Nobet ve Kontrol gruplarinin 30. dakika analizleri

Nobet (n:62) Kontrol (n:40) P degeri

Ort.+SD Ort.+SD
IMA (ABSU) 0.523+0.060 0.447+0.037 <0.001*
TAS (mmt Eq/L) 1.407+0.300 1.967+0.290 <0.001*
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TOS (H:0: Eq/L) 7,061+3,875 4,0162,073 <0,001*

*Student t-test, Ort: ortalama, SD: standart sapma

Nébet gurubu ile psddondbet gruplarmin 30. dakika da alinan kan drneklerinde IMA,
TAS ve TOS sonuglar1 degerledirildiginde; nobet gurubunun IMA ve TOS diizeyi anlamli
olarak yiiksekti (p<0,05), Nobet ve psddondbet gruplari arasinda, TAS diizeyi acisindan
anlamli farklilik saptanmadi (p<0,05) (Tablo 4.6).

Tablo 4. 6. Nobet ve psodondbet gruplarinin 30. dakika analizleri

Nobet (n:62) Psodondbet (n:48) P degeri
Ort.£SD Ort.£SD
Ima (ABSU) 0.523+0.060 0.494+0.037 <0.001
TAS (mmt Eq/L) 1.407+0.300 1.403+0.202 0.162
TOS (H202Eq/L) 7.061+£3.870 4.5314+2.65 <0.001

*Student t-test, Ort: ortalama, SD: standart sapma

Nobet gurubu ile psddondbet gruplarinm 60. dakika da alnan kan &rneklerinde IMA,
TAS ve TOS sonuglar1 degerledirildiginde; nébet gurubunun IMA ve TOS diizeyi anlamli
olarak yiiksek iken, TAS diizeyi anlamli olarak diisiiktii (p<<0,05) (Tablo 4.7).

Tablo 4. 7. Nobet ve kontrol gruplarmnin 60.dakika analizleri

Nobet (n:62) Kontrol (n:40) P degeri
Ort.+SD Ort.+SD
Ima (ABSU) 0.531+0,060 0.447+0.037 <0.001
TAS (mmt Eq/L) 1.475+0.310 1.967+0.293 <0.001
TOS (H202Eq/L) 6.951+3.811 4.016+2.072 <0.001

*Student t-test, Ort: ortalama, SD: standart sapma

Nobet grubu ile psddondbet gruplarinin 60. dakika da alinan kan drneklerinde IMA,
TAS ve TOS sonuglar1 degerledirildiginde; nébet gurubunun IMA ve TOS diizeyi anlaml
olarak yiiksekti (p<0,05), Nobet ve psddondbet gruplari arasinda, TAS diizeyi agisindan
anlamli farklilik saptanmadi (p<0,05) (Tablo 4.8).
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Tablo 4. 8. Nobet ve psddondbet gruplarimin 60. dakika analizleri

Nobet (n:62) Psodonobet (n:48) P degeri
Ort.£SD Ort.£SD
Ima (ABSU) 0.531+0.061 0.496+0.033 <0.001
TAS (mmt Eq/L) 1.475+0.312 1.391+0.264 0.195
TOS (H202Eq/L) 6.951+£3.811 4.963+3.521 <0.002

*Student t-test, Ort: ortalama, SD: standart sapma

Nobet ile psodondbet hastalarinin basvuru aninda alinan kan 6rneklerinden laktat ve
anion gap karsilastirildi. Nobte grubunda laktat ve anion gap degerleri anlamli olarak yiiksek

bulundu (p< 0,05) (Tablo 4.8).

Tablo 4. 9. Nobet ve psodondbet gurubunda laktat ve anion gap karsilastirmasi

Nobet (n:62) Ps6dondbet (n:48) P degeri
Ort.£SD Ort.£SD
Laktat (mmol/L) 3.44+2.90 1.63+0.82 <0.001
Anion gap (mEq/L) 12.05+5.69 11.70+£15.90 0.002

*Student t-test, Ort: ortalama, SD: standart sapma

Nobet hastalarint (n:62), psodondbet hastalarindan (n:48) aywrimini ongdrmede
30.dakika IMA i¢in ROC egrisi analizinde; egri altinda kalan alan 0,683 (%95 GA 0,579-
0,787; p=0,0005) ve belirlenen cut-off degeri 0.492°di. Bu cut-off degeri i¢in duyarlilik
%83.9, ozgiilliik %54.2 olarak saptandi (Sekil 4.1).

Hibet ve Psodonidbet Hastalannda IMA igin ROC Curve

0,67

Sensitivity

0,47

0,27

T T
0,0 0,2 04 0,6 0.8 1,0
1 - Specificity

Sekil 4. 1. Nobet ve psddondbet 30.dakika IMA igin ROC egrisi
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Nobet hastalarini (n:62), kontrol grubu hastalarindan (n:40) ayirimmi 6ngérmede
30.dakika IMA igin ROC egrisi analizinde; egri altinda kalan alan 0,926 (%95 GA; 0,974-
1,000; p<0,0001) ve belirlenen cut-off degeri 0.465°ti. Bu cut-off degeri i¢in duyarlilik
%95,2, 0zgiillik %97,5 olarak saptandi1 (Sekil 4.1).

Nobet ve kontrol Hastalarinda IMA igin ROC Curve

—

0,87

o
o
|

Sensitivity

=3
=
Il

T T
0,0 0,2 04 0.6 08 1.0
1 - Specificity

Sekil 4. 2. Nobet ve kontrol gurubu 30. dakika IMA i¢in ROC egrisi

Nobet hastalarmi (n:62), psddondbet grubu hastalarindan (n:48) ayirimini 6ngdérmede
60. dakika IMA icin ROC egrisi analizinde; egri altinda kalan alan 0,697 (%95 GA; 0,595-
0,800; p<0,0002) ve belirlenen cut-off degeri 0.486 idi. Bu cut-off degeri i¢in duyarlilik
%90,3, 6zgiilliik %43,7 olarak saptandi (Sekil 4.3).

Nébet ve PsGdondbet hastalarinda 60. dak. IMA igin ROC Curve
1,0

0,87

e
T

Sensitivity

=
-
1

0,2+

T T
0,0 0,2 04 0.6 08 1,0
1 - Specificity

Sekil 4. 3.Nobet ve psddondbet gurubu 60. dakika IMA icin ROC egrisi
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Nobet hastalarini (n:62), kontrol grubu hastalarindan (n:40) ayirimimni 6ngérmede 60.
dakika IMA i¢in ROC egrisi analizinde; egri altinda kalan alan 1,000 (%95 GA; 1,000-1,000;
p<0,0001) ve belirlenen cut-off degeri 0.474’ti. Bu cut-off degeri i¢in duyarhilik %100,
ozgiilliik %100 olarak saptand1 (Sekil 4.1).

Né&bet ve kontrol hastalari 60. dak. IMA igin ROC Curve
1,0

0,87

0,671

Sensitivity

0,4

T T
0,0 0,2 04 0,6 0,8 1,0
1 - Specificity

Sekil 4. 4. Nobet ve kontrol gurubu 60. dakika IMA i¢in ROC egrisi
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5. TARTISMA

Nobet, acil servise basvuran norolojik hastaliklarin  bliylk bir  bolimiini
olusturmaktadir. Amerika’da yapilan bir ¢aligmada tiim acil servis bagvurularinin %1 ini
olusturmaktadir (50). Epileptik ndbetlere benzeyen ancak noronal desarjlarla birlikte olmayan
psikojenik siireglerle ilgili psodondbet ataklar1 acil servislerde sik goriilen ve iyi ayirict tani
gerektiren klinik bir durumdur (3). Tami genellikle epilepsi merkezlerinde veya noroloji
klinikleirnde konuldugu i¢in acil servisteki prevalansini belirlemek i¢in yeterli veri heniiz elde
edilememistir. Yaygin kabul goren isimlendirme “psikojenik nonepileptik nébet”’tir. Epilepsi
merkezlerine direncli epilepsi olarak gonderilen olgularin %10-45°1 pseudondbet olarak tani
alir. Ayn1 sekilde NEPN ile basvuran hastalarin da %10-40’ inda epilepsi tanis1 vardir (4). Bu
iki klinik durumu aymrmada altin standart olarak video-EEG gosterilse de acil servis

sartlarinda bu her zaman miimkiin olmamaktadir.

Klinik pratikte Ozellikle tanikli olmayan hastalarmn gercekte bir epileptik nobet mi
yoksa non-epileptik psddondbet mi oldugunu belirlemek icin elimizde yeterli biyokimyasal
belirteg yoktur. Bu ¢alisma ile acil servise kasilma ile basvuran hastalarda, nobet ve
psodondbet ayirimini yapabilecek bir biyokimyasal belirtecin kullanilabilirligine bakmak
istedik. Bu nedenle 6zellikle hipoksi durumunda artan IMA diizeyinin, epileptik ndbetteki

durumunu arastirdik.

Epilepsi her yas gurubunda ve tiim irklarda goriilebilir. Erkekler ve kadinlar arasinda
genellikle esit sikliktadir (51). Calismamizda ndbet ile basvuran hastalarin %33,9’u kadin,
%066,1°1 erkek idi. Psodondbet ile bagvuran hastalarin ise, %62,5’1 kadm, %37,5’1 erkek idi
ve ikisi arasinda anlaml bir fark vardi. Bizim ¢aligmamiz ile uyumlu olarak yapilan bazi

calismalarda Psodondbet vakalarmin %75 inin kadin oldugu belirtilmistir (52).

Kan IMA diizeyi miyokard iskemisi, son donem bobrek yetmezligi, akut bagirsak
iskemisi, akut serebrovaskiiler olaylar, periferik damar hastalig1 ve gebelikte artmaktadir.
Uzel ve arkadaslarmin yaptigi bir ¢alismada; IMA’in epileptik ndbet ayirici tanisinda

kullanilabilecegi gosterilmistir (53). Tiiredi ve arkadaslarmin calismasinda; IMA’ nin
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pulmoner emboli tanisinin dislanmasinda, D-Dimer’e iyi bir alternatif oldugu saptanmistir.

Hatta D-Dimer’den daha ucuz ve faydali oldugu da diger vurgulanan bir noktadir (54).

Kocaoglu ve arkadaglarinin epileptik ndbet ile bagvuran ¢ocuklar {izerinde yapilan bir
calismasinda; IMA’nin nébet tanisinin ve siddetinin dogrulanmasinda kullanilabilecegini

tespit etmislerdir (55).

Bizim ¢alismamizda; 30. ve 60. dakikalardaki IMA degerleri ydniinden ndbet ve
kontrol gruplar1 hastalarindaki fark anlamli bulundu. Yapilan ROC analizinde gruplar arasi

farklilik anlamli bulundu.

Ayrica ndbet ve psddondbet hastalar1 arasmda 30. ve 60. dakika IMA degerleri
yoniinden anlamli bir fark tespit edildi. Yapilan ROC egri analizindegruplar arasi farklilik

anlamli bulundu.

Oksidatif stres ve antioksidan durumun degerlendirilmesi i¢in birgok belirtec ve
bunlar1 6l¢en farkli yontemler bulunmaktadir. Literatiirdeki ¢alismalarda; oksidatif stres ile
iligkili hastaliklarin fizyopatolojisini arastirmak i¢in oksidatif hasar ve antioksidan savunma
sistemini gosteren degisik biyobelirteglerin dl¢iimleri yapilmistir. Son zamanlarda, serum
lipid peroksidasyon seviyesinin TOS’u belirledigi goriilmiistiir. TAS serumda antioksidan
aktivitesinin kullanigli gostergesidir. Nobet hastalarinda da TAS ve TOS degerlerinin
kullanilabilirligini 6lgmek i¢in calismamizda, ndbet ve psddondbet hastalarindaki TAS ve
TOS degerlerine baktik. TAS ve TOS ile ilgili yapilan ¢alismalarda, Abdullah ve arkadaslari
iskemik inmeli hastalarda yaptigi calismada; kontrol grubuna gore TAS diizeyini diisiik
bulmuslardir (56). Yine benzer sekilde, Gariballa ve arkadaslar1 da iskemik inmeli hastalarda
serum TAS diizeyini diisik bulmuslardir (57). Cevik ve arkadaslar1 intrakranial kanamali
hastalarda yaptig1 ¢alismada; hem TAS hem de TOS diizeylerini kontrol grubuna gore yliksek
bulmuslardir (58). Goniillii ve arkadaslarinin akut intrakranial kanamali hastalarda yaptigi
calisgmada ise TAS degeri kontrol grubuna gore diisiik bulunurken, TOS degerlerini yiiksek
bulmuslardir (59). Bizim ¢aligmamizda da nobet hastalarinda TAS degeri 1.407+£0.300 mmt
Eq/L iken, psodondbet hastalarinda TAS degeri 1.403+0.201 mmt Eq/L idi ve aralarinda
anlamli bir fark bulunamadi. Nobet gurubunda TOS degeri 7.061+3.870 H20O» Eq/L iken
psddondbet gurubunda TOS degeri 4.531+£2.650 H>0; Eq/L idi ve aralarinda anlamli bir fark

bulundu.
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Plazmadaki protein, siilfat, fosfat, laktat gibi anyonlar rutinde ©oOlgiilemezler.
Anyonlarla katyonlarin toplam1 her zaman birbirine esit oldugu halde, 6l¢giilen katyonlar,
Olclilen anyonlardan fazladir. Buna anyon ag¢igi denir. Giinlik pratikte Olglilen katyon
sodyum, anyonlar ise klor ve bikarbonattir. Bakes ve arkadaslarinin 49 olgu ve 40 kontrol
gurubu ile yaptig1 bir ¢alismada; yliksek anion gap’in biling degisikligi ile gelen hastalarin
ayirict tanisinda kullanilabilecegini ve jeneralize ndbet geciren hastalarda yiiksek oldugunu
belirlemislerdir (60). Bizim ¢alismamizda; nobet ve psddondbet agisindan gruplar arasinda

anlaml bir fark saptandi.

Laktik asit mortalite ile iliskili metabolik asidozun en sik nedenlerindendir. Bununla
iligkili olarak, laktat seviyelerindeki degisiklikler jeneralize ndbet sonrasinda goriilebilir.
Nobet ile iligkili laktat elevasyonu gecici bir durumdur ve ndbetin sonlanmasi ile beraber
laktat hizl1 bir sekilde diisme egiliminde olur. Nobet sonrasi 1-2 saat icinde diisme egiliminde
olmayan laktat seviyeleri, epilepsi ile beraber baska bir etiyolojiyi akla getirmeli ve bu yonde
ileri tetkik yapilmalidir (60). Hazourd ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada; yiiksek laktat
seviyelerinin de biling degisikligi ile bagvuran hastalarda, tonik klonik fazda kas kasilmasina

bagl olusan aerobik ve anaerobik metabolizma sonucu yiiksek olabilecegini bulmuslardir

(61).

Bizim calismamizda laktat seviyeleri nobet geciren hastalarda, psodondbet hastalarina

gore anlamli yiikseklik bulundu.

Calismamizda psddondbet ve ndbet gurubu hastalarmin  hepsine video-EEG
yapilamamustir. Acil sartlarda bunun yapilmasi miimkiin degildir. Ps6dondbet hastalarinin da
tamami noroloji klinigi tarafindan degerlendirilip sadece klinik dykii ve muayenede siiphede

kalinan hastalara video-EEG planlanmistir.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizin sonuglarma gore, ndbet geciren hastalarda kan IMA diizeyi anlaml
olarak yiikselmektedir. Bu galisma ile nobet vee psddondbet hastalarini ayirmada, kan IMA

diizeyinin oldukg¢a yliksek tanisal degere sahip oldugunu gézlemledik.

Yine bu ¢aligma ile nobet gegiren hastalar ve non-epileptik psédondbet hastalari
arasinda anion gap ve laktat seviyeleri arasinda anlamli bir fark bulundu. Acil servise
basvuran hastalarda, nobet ile psoddondbet ayiriminda yiiksek anion gap ve laktat degerleri

kullanilabilir.

[lerde daha biiyiik hasta gruplar1 ve tiim hastalara video-EEG cekilerek yapilabilecek
calismalarla acil servislerde nobet ve psddondbet hastalarini ayrmada ucuz ve uygulanabilir

bir ydntem olan kan IMA diizeyleri klinik kullanima girebilir.
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8. EKLER

Ek 1. Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

_ Acil Servise Nobet ile Bagvuran Hastalarda Epileptik Nobet ile Psodondbet Ayriminda
Iskemik Modifiye Albumin, Anyon Ac1g1 ve Laktat Diizeyinin Tanisal Degeri

Acil Servisimize Epilepsi (sara) ndbeti ge¢irme sikayeti ile bagvurdunuz. Gegirdiginiz
bu nobetin gercek epilepsi nobeti oldugunu ortaya koymak ic¢in sizden kan 6rnegi almarak
laboratuar ortaminda degerlendirilecektir. Bu ¢alisma i¢in sizin acil servisteki tanmi ve
tedavinizi etkilemeyecektir. Biitiin kigisel bilgileriniz gizli tutulacaktir. Bu calisma i¢in sizden
herhangi bir ticret alinmayacaktir.

Bilgilendirilmis goniilli olur formundaki tiim bilgileri okudum. Bana, yukarida
konusu ve amaci belirtilen arastirma hakkinda bilgi asagida ismi verilen arastirmaci tarafindan
sozlii ve yazili olarak verildi. Arastirmaya goniillii olarak katildigimi, istedigim zaman
gerekeeli ve gerekgesiz olarak ¢alismadan ayrilacagimi biliyorum. S6z konusu arastirmaya
hicbir baski altinda kalmadan kendi rizam ile katilmay1 kabul ediyorum.

Calisma hakkinda bilgi alabileceginiz arastirmaci
Dr. Asim Ari

TIf. 0.506.2974892

GoOniilliiniin Adi-soyad1 Arastirmacimnin adi-soyadi
Tarih Tarih

1mza 1mza

49



Ek 2. Nobet/Psodondbet ile Basvuran Hasta Formu

NOBET/ PSODONOBET iLE BASVURAN HASTA FORMU

HASTA BARKODU ViTAL TA mm/hg | NB /dk
BULGULAR

ATES C SS fdk SPO2

Anamnez d6ncesi tani:  ndbet [ ]
NOBETIN BASLAMA ZAMANI:

BiR ONCEKi NOBET ZAMANI:

KULLANDIG! iLAC:

TANIK:

PSIKIVATRIK HASTAUK TANISE: VAR~ [ | YOK

psddondbet [ )

BULGULAR

VAR

YOK

iDRAR KAGIRMA

DiL ISIRMA

POSTIKTAL/BILING DEGISIKLIGI

NOBETE BAGLI TRAVMA

PSIKOJENIK TETIKLEME HIKAYESI

NOBET SINIFLAMASI

PARSIYEL BASIT KOMPLEKS SEKONDER JENERALIZASYON

JENERALIZE ABSANS MYOKLONIK KLONIK

TONIK TONIK

KLONIK

ATONIK

STATUS
EPILEPTICUS

HASTALARDAN YAPILACAK TETKIKLER
EKG:

HEMOGRAM BiYOKIMYA ALBUMIN
VENOZ KAN GAZI{ACILE BASVURU ANINDA)
NOBETIN 30. DK'DA iMA iCiN KAN ORNEGI

NOBETIN 60. DK’DA iMA iCiN KAN ORNEGI

VVVVYVY

24 SAAT ICERISINDE EEG

SONUG: HOSPIiTALIZASYON MEVCUT TEDAVISI ILE TABURCU

D O

50

DISLAMA KRITERLERI
Travma
Akut iskemik kalp hastalig
Periferik vaskiiler hastalik
Mezenter iskemi
Akut serebrovaskiiler hastalik
Pulmoner emboli
Karaciger hastalik tanisi
Muskiler hastalik tanisi
<18 yay alti hastalar
Gebeler

EKILAC iLETABURCU  PSK POLK

-

O
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