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EPILEPSi ve KOGNISYON

Epileptik nobetlerin biligsel fonksiyonlari
nasil etkiledigi ¢cok sayida arastirmanin konu-
su olmustur. Ancak nébetlerin tipi, sikhg, idi-
yopatik veya kriptojenik olma 6zellikleri calis-
malar1 metodolojik acidan celiskili hale getir-
mektedir. Antiepileptik tedavinin cesitliligi
doz farkhilig1 ve polifarmasi konuyu biisbiitiin
karmasiklastirir. Epilepsinin bilissel fonksi-
yonlar1 etkileyebilecegi diisiincesi interiktal
desarjlarin masum olmadigi varsayimindan
kaynaklanir. Gergekten de izole kortikal epi-
leptiform desarjin duysal sinyal prosesini inhi-
be ettigi gdsterilmistir.® Ayrica benzer sekilde
insanda interiktal dikenlerin gorsel alg: reaksi-
yon zamanini uzattigi saptanmistir.” Interiktal
desarjlarin icinde biligsel fonksiyonlar1 en cok
etkileyen 3 Hz'lik diken dalga desarjlaridir. Sol
hemisfer interiktal desarjlarinin verbal, sagda-
kilerin ise verbal olmayan el fonksiyonlarin
bozdugu gosterilmistir.* lyi prognozlu sentro-
temporal dikenlerin oldugu benign c¢ocukluk
cagl epilepsisinde (rolandik epilepsi) dahi IQ,
viziiel algi, yakin hafiza, psikiyatrik durum ve
ince motor performans etkilenmektedir. IQ se-
viyesi EEG’deki diken desarj sikligi ile korele-
dir. llging olarak nébet sikhigi ve lateralizasyon
IQ seviyesini etkilememektedir.*” Temporal
lob epilepsilerinde elde olunan veriler de il-
gingtir. Maymunlarda izole hipokampal for-
masyon lezyonlar1 6nemli davranis degisiklik-
leri yaratmistir.” Epilepsi cerrahisi uygulanan
131 hastalik bir seride (94 lezyonel, 37 kripto-
jenik epilepsi ve 36 kontrol) TLE hastalarinda
ogrenme ve bellek bozuklugu lezyondan ¢ok
fokal desarjin yerine bagh oldugu diistiniil-
mistiir." Bu desarjlarin ratlarda hipokampal
odaklarda sinaptik plastisiteyi bozdugu ve
uzun siireli potansiyalizasyonu (LTP) etkileye-
rek bellek islevlerini yavaslattigi saptanmistir.
Etkilenmenin NMDA reseptorleri {izerinden
olabilecegi diistinilmekte ve ketamin (NMDA
kanal blokiiril) ile diizelmesi bir kanit olarak
gosterilmektedir.® Ayrica parahipokampal bol-
ge cerrahisi geciren direncli epilepsi olgularin-

da uzamsal bellegin ciddi olarak bozulmasi,®

medial temporal lob lezyonu olanlarda otobi-
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yografik epizodik bellek testlerinin etkilenme-
si* temporal lob epilepsisinde bilissel fonksi-
yon kaybuu desteklemektedir.

Kognisyon bozuklugu olan grupta sik yapi-
lan hata epilepsi overdiagnose’dur yani tani-
nin abartilmasidir. Ozellikle kognisyon bozuk-
luguna bagh gelisen davranis bozukluklar: epi-
leptik noébetler ile karigtirilmaktadir. Polifar-
masi uygulandiginda durum bisbitiin karis-
maktadir. Epileptik kiside kognisyon bozuklu-
guna karar vermek multidisipliner bir yaklagi-
mu gerektirir. Gelismis olan tlkelerdeki epilep-
si takip ekibinde ndrolog, psikiyatrist, psiko-
log, brans hemsiresi, pratisyen hekim ve has-
taya sosyal acidan destek verebilecek goniillii-
ler bulunur. Epilepsi ile ilgili epidemiyolojik
caligmalarda International League Against Epi-
lepsy (ILAE) hastanin en az iki veya daha fazla
sayida nobet gecirmesini, ve nobetlerin bili-
nen bir nedenle uyarilmis olmamasini ¢alisma-
ya asgaride kabul etme kriterleri olarak kabul
etmistir. Bu tanimlama calismalara alinabile-
cek hasta yelpazesinin ne denli genis olabile-
cegini gosterir. Epidemiyolojik ¢alismalar icin-
de en dikkat ¢ekici olanlar mental retardasyon
(MR) ve epilepsi iliskisini irdeleyenlerdir. MR
hastalarin %33’tinde epilepsi gorilir ve hasta-
larin %25’inde 22 yasa degin epileptik ilk nobe-
ti saptanir.® Hastalarin %20’si ya antiepileptik
ila¢ kullanmis ya da kullanmaktadir. MR ne ka-
dar siddetli ise epileptik nobet olasiligi o ka-
dar artmaktedir.’ Aberdeen calismasinda ve
diger calismalarda IQ 50’nin altinda olan has-
talarin %50’si en az bir kez nobet gecirmistir.
MR ve epilepsinin birlikte en sik goriilduga iki
sendrom; Down (Triso:mi 21) ve Frajil X send-
romudur. Down sendromunda epilepsi preva-
lansi. % 1. ile %10 arasinda degisir.”* Down
sendromunda epilepsi goriilme sikligi yasla
birlikte artar®’ ve 55 yasin stiinde pik yap-
maktadir. Down sendromlularda Alzheimer
hastaligt da bu donemden sonra siklasir.
Down sendromunda noronal dansite azalmasi,
noronal tabakalanmada anormallik, dendritik
spine disgenezisi, primitif sinaptik follikiiller
epileptik lezyonlarda da sik gorilir. Down
sendromunda myoklonik ndbetlerin goriilmesi
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ve progresif myoklonikiepilepside de (Unver-
richt-Lundborg) 21. kromozomda defekt bu-
lunmasi epilepsi Down sendromu iligkisinin
bir diger kanitidir. Down sendromlu hastala-
rin %20’sinde epilepsiive Alzheimer birlikte
baslar ve Alzheimer tanisi alan Down send-
romlularin %53’{inde epilepsi goriliir.” Butin
bunlar Down sendromu, Epilepsi ve Alzhe-
imer Hastalifi arasindaki iligskiyi akla getir-
mekte ve biligsel fonksiyon kaybi ile epilepsi-
nin ortak bir genetik kontrol altinda olabilece-
gini diigiindiirmektedir. 351 Down sendromu
ve epilepsi olgusunda (Kontrol grubu:Ayni
yasta epilepsi olmayan Down sendromu)
Adaptive Behaviour Scale (ABS) uygulandigin-
da 35 yasin iistiindeki epilepsili olgularda sko-
run anlaml diisitk oldugu gorilmustiir.” Geg
baslangi¢ch epilepsinin, Alzheimer tipi deman-
siyel siirecin bir bulgusu olabilecegi diistiniil-
miustir.

Frajil X sendromunda epilepsi ve MR birlik-
teligi %20 olarak verilmistir.** Bilissel fonksi-
yonlar progresif olarak yikilmaktadir ve bu
durumun epilepsi ile iliskisi net degildir.
Epilepsili bir olguda biligsel fonksiyon kaybin-
dan siiphe varsa oncelikle duysal algilama bo-
zukluklari, hipotiroidi ve psikiyatrik bozukluk-
larin (depresyona bagh pseudo-demans) ol-
madigindan emin olmak gereklidir. Epilepside
kognisyon bozukulugu entellektiiel yikim ola-
rak kendisini gdsterir. Yikimin diizeyini kali-
tim, beyin hasari, nobetlerin tipi, antiepileptik
ilaclar ve psikososyal faktorler belirler.'” Aile-
nin ve cevrenin yaklagimi da énem tasir. Di-
rencli epileptik nobetler ile IQ arasinda nega-
tif iliski vardir. Kognisyon bozuklugu kendini
davranis bozukulugu olarak da gosterebilir.
Normal zekali ¢cocuklarda interiktal davranig
bozuklugu insidans1 %25'dir.* Hiperaktivite,
agresyon (kendine, objelere veya bagkalarina)
ve geri ¢ekilme en sik drneklerdir. Ancak tab-
loya mental retardasyonun eklenmesi durumu
degistirmez." Yetiskinlerde yapilan ¢aligma-
larda sonugclar tartigmalidir. Cogu ¢alisgmada
kontrol grubu bulunmamaktadir. Yas, cins, ze-
ka diizeyi, iletisim yetileri, antiepileptik teda-
vileri farkli olmayan ve kontrol grubu bulunan
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300 hastadan olusan bir caligmada epilepsi ve
davranis bozuklugu iliskisi saptanmamsgtir."
Epilepsi, antiepileptik ilaglar ve kognisyon ilis-
kisi konunun bir baska tartigma boyutunu ya-
ratir. Vermeulen® 25 yilda yapilmis 90 calis-
may! gbzden gecirdiginde metodoloji, tasarim
ve analiz acisindan caligmalarin yetersiz kaldi-
g1 sonucuna ulagmistir. Ancak caligmalarin ¢o-
gunda fenobarbitalin bellek ve konsantrasyo-
na; difenilhidantoinin dikkat, problem ¢6zme,
godrsel motor yetilere; karbamazepinin kon-
santrasyona negatif etkide bulundugu iddia
edilmektedir. Valproik asitin ise kognisyonda
minimal bozulmaya yol actigi kabul edilir.®®
llag-serum diizeyi ile iliskili az sayida yayin
vardir. ilaclarin yitksek serum konsantrasyo-
nunun test performansini bozdugu goésteril-
mistir.®® GABA etkisini arttiran ilaglarin (feno-
barbital, valproik asit, gabapéntin, ‘tiagabine,
vigabatrin) glutamat etkisini azaltanlara gore
(felbamat ve lamotrigine) kognisyonu daha az
etkiledigi diistiniilir. Topiramat dual etkili
olup, GABA etkisini arttirir ve glutamat etkisi-
ni azaltir ve kognisyon tizerine doz bagimsiz
olarak orta derecede negatif etki gosterir.'*
Lamotrigine interiktal desajlar1 baskilar ve
EEG bulgular: tizerine olumlu etkilidir. Bu ne-
denle de bilissel islevleri cok az bozdugu iddia
edilmistir.?? Vigabatrin ise Ozellikle infantil
spazmli cocuklarda kogn’isyon izerine olumlu
etkide bulunm{l§tur.15 Tedavi sonlandirildik-
tan sonra bilissel islevlerin durumu ise ¢ok az
calismaya konu olmustur. Aldenkamp' difenil-
hidantoinin kesildikten sonra da negatif etkisi-
nin siirdiigiinii gostermistir. Cok yeni olarak
valproik asit icin reversibl akut gelisen de-
mans tablosu yarattig1 seklinde yayinlar bildi-
rilmistir. Ancak bunlar izole hasta drnekleri
olup idiosenkrazi olarak kabul edilmektedir.
Sorumlu metabolitin delta-2-valproik asit ol-
dugu ileri stiralmistiir.'*** Sadece EEG bulgu-
su olan ancak nobeti olmayan bireylerde valp-
roik asidin 6grenme tlizerine etkin olmadigl
gosterilmistir.® Sonug olarak genel egilim epi-
lepsi ve kognisyon bozuklugunun bir arada
bulundugudur. Sadece nobetler degil belki de
daha fazla etkin olan interiktal desarjlardir.




llaglar durumu daha da karmasik hale getir-
mektedir. Sosyal ¢evre ve psikolojik durum
olumsuz biligsel tabloyu pekistirmektedir. An-
cak ileriye yonelik kontrol grubu olan standart
hale getirilmis olgulardan olusan calismalara
da gereksinim duyulmaktadir.
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