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EPILEPSI EPIDEMIYOLOJiSi VE GENETIGI*

Epilepsi genetigi ve epidemiyolojisi, hastaligin go-
rilme sikhigi, sebepleri, tedavisi, donlenmesini ve so-
nuclannt iceren genis bir konudur. Bu derlemenin amaci
bugline kadar yapilan genetik epidemiyolojik calismalar
wiginda epilepsinin toplumsal ve ailesel ozelliklerini 6-
zetlemektir.

Epidemiyolojik calismalarda, calismaya ahinan ol-
gulanin tanusinin kesin olmast ve siiflandinlmast ge-
reklidir. Bunun icin caligmalarda kullanilacak kesin tant
kriterlerinin ve stniflamanin olusturulmas sarttir. Bircok
calismada epileptik nébet gecirdigini soyleyen Kkisilerin
gercekten nobet gecirmedigi; senkop, psodondbet, ka-
ulma nébeti gibi diger sebepler ile bayildiklant go-
rilmektedir. Eger nobet gercekten epileptik ise bunun
SSS hastaligina mu bagh oldugu arastilmalidir. Nébetin
sebebi yetiskinlerde belki bir travmaya, beynin damarsal
hastaligina  veya alkole; cocuklarda ise febril kon-
viilsiyona bagli olabilir.

Rochester Minesota verilerine gore yaklastk toplumun
%1’inde 20 yasina kadar epilepsi gelisebilir. Hayat boyu
risk 80 yasina dogru %3.4’e yiikselir. Niifusun %1’i her-
hangi bir sebebe bagl olarak hayatinin bir déneminde
nobet gecirebilir. Nuifusun %2’sinden fazlasinda yeni do-
gan doneminde metabolik bozukluklar, ¢cocukluk ca-
ginda SSSi enfeksiyonlari, genc eriskinlerde travma, yas-
Idarda beynin damarsal hastaligi gibi SSS hastaliklarina
bagl nobet gelisebilir. Cocuklarin %2’si 5 yasina kadar
febril konviilsiyon gecirme riski tasir. Bu gibi sebeplerden
dolay1 toplumun %10'u hayatlart boyunca herhangi bir tip
nobet gecirebilir Bunlann yaklagik 1/3tinde epilepsi ge-
lisecektir. Febril konviilsiyon veya semptomatik kon-
viilsiyon  gecirenlerde, epilepsi gelisme olasiligr  di-
gerlerine gore daha yulksektir.

EPILEPSININ GORULME SIKLIGI

Epilepsinin toplum icinde goriilme sikligi prevelans,
insidans ve kiimulatif insidans ¢alismalart ile dlgtiliir.

Prevelans

Prevelans bir zaman dilimi icinde hastaliktan et-
kilenen olgu oranini belirtir. Prevelans calismalarinda né-
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betin gesidi ve en son ndbetinin ne zaman gecirdigi dik-
kate alinmalidir. Cok 6nceleri bir ndbet geciren hastalarin
prevelans ¢alismasina alinmast dogru degildir. Bircok ca-
lismada 5 yildir antiepileptik ila¢ kullanmayan ve artik
nobet gecirmeyen olgular remisyonda kabul edilip pre-
velans calismalanna dahil edilmezler.

Epilepsi prevelanst diinya tizerinde ABD, Avrupa, Ni-
jerya Hindistan ve Cin gibi bircok toplumda calistimis ve
bin kiside 5 ila 8 olarak bildirilmistir. calismalarda stanclart
degerler kullanilmamasina ragmen diinya {izerinde epi-
lepsi prevelansinin tiim toplumlarca benzer oldugu kabul
edilir. Bununla beraber ¢ogu tropik tilkelerden olmak i-
zere, Ornegin Panama yerlilerinde binde 57 gibi yiiksek
prevelans degerleri de bildirilmistir. ABD’de epilepsi pre-
velansinda, bolgesel, iklimsel ve etnik varyasyonlar ola-
bilecegini bildiren ¢alismalar giivenilir degildir. Sadece
ABDki zencilerde epilepsi prevelansinin yiiksek ol-
dugunu gosteren calismalar bir dereceye kadlar tat-
minkardir.

Yaslara gore epilepsinin prevelanst incelendigindle,
Rochester Minesota ve diger bircok cahismada ergenlik
caginda prevelans binde 6 ila 8lere ulasmaktadir. Pre-
velans yas ile yeni olgular eklendigi icin kismu artis gos-
terir.  Ergenlik doneminden sonra epilepsi  pre-
velansindaki artis azalir. Bunun sebebi bazt olgularin re-
misyona girmesi ve epileptik populasyondaki 6liim oran-
larinin artmasidir. Ik on yildaki epilepsi oranlarinin art-
mast, idiopatik epilepsinin bu yaslarda ortaya ¢ikma egi-
liminin yiiksek olmasina bagliclir.

insidans

Insidans, bir toplumda belirli bir zaman dilimi icinde
hastaliga yeni yakalanan olgu sayisini gosterir. Epilepsi
insidansi Minesota ve Danimarka’da yapilan ¢alismalarda
her yil icin ytizbinde 30 ila 50 olarak bulunmustur. Bu o-
ranilk 1yas icin ytizbinde 100 olup, cocukluk ve adolesan
¢aga dogru diiserek, 25 yas civarinda yilizbinde 25 ile sabit
bir rakama ulasmustir. Daha ileri yaslarda Minesota gu-
rubunda yas ile epilepsi orant artarken, Danimarka gu-
rubunda bu oran sabit kalmustir.

Kimulatif insidans

Kiimulatif insidans, bir zaman dilimi icinde epilepsinin
gelisecegi hastalar miktanidir. Kiimulatif insidans, her yas-
ta epilepsi gelisebilecegi icin yas arttikca artmaktachr.



EPILEPSI SEBEPLERI VE RiSK FAKTSRLERI

Analitik epidemiyolojik calismalar olas etyolojik fak-
torler ile epilepsi arasindaki iligkiyi arastirir. Bu calismalar
$SS'ni tutan hastaliklara bagh epilepsi gelisimi i¢in olasi ve
kesin riskleri tespit eder. Olast risk, bu hastaliga maruz
kalanlar ile kalmayanlar arasindlaki epilepsi insidanst kar-
silasturir, epilepsi ve risk faktorii arasindaki iligkiyi agiklar.
Olast riskin 1 olmasy, iliskinin olmacdigini; olast riskin 4
olmast, kuvvetli baglantinin oldugunu gosterir. Objektif
analitik calismalann diger bir avantajt SSS tutulumu ile e-
pilepsi gelisme zamant arasindaki iligkiyi tespit etmesidir.
Olast risk hesaplamalan epileptik kisilerin akrabalarinmn
hastaliga yakalanma oranlarii hesaplama icinde kul-
landir.

Epidemiyolojik calismalar beyin travmalari, SSS en-
feksiyonu, Beynin Damarsal Hastaligi (BDH) ve beyin
ttimorleri gibi dogum sonu hasarlarin, epilepsi insidansini
arttirdigint gdstermigtir. Bununla beraber epileptik ol-
gularin %70'inde sebep tespit edilememektedir. Epi-
lepsiye yol acabilen tiim sebepler, epileptik hastalanin
kiictik bir boltimiini olusturmaktadir.

Kafa travmalari

Kafa travmalarina bagl epilepsi insidansi I. Diinya sa-
vasinda yaygin olarak calistimustir. Bu calismalarda, delici
kafa yaralanmalarindan sonra epilepsi gelisme orant %30
oraninda bulunmustur. Sivil toplumda kapali kafa trav-
malanna bagh epilepsi, yaklasik %3-7 oraminda bil-
dirilmistir. Biling kaybi, amnezi veya kafa kg ol-
dugunda bu oran 3.6 kez artmaktadlir. Bes yillik risk yak-
lasik %2’tir. Yarim saatten az siiren amnezi ve biling kaybi
durumlarinda belirgin bir risk artunt yoktur. Cokme king
olmadan 30 dakika ile 24 saate kadar biling kaybt olan-
larda risk % 2'dir. Bir giinden fazla biling kayb stiren ve/
veya intrakranial kitle etkisi olanlarda risk yaklagik
%12'dir. Kiint kafa travmalarint takiben 10 yil icinde, delici
kafa travmalarinda ise hayat boyu epilepsi tiski vardr.

Travmanin ciddiyetine ilaveten travmanmn ilk haftast
icinde nobet olmasi, subdural hematom ve enfeksiyon
gibi komplikasyonlarin olmast, prognozu etkileyecektir.
Giddi travmast ve ilk giinlerde nobeti olanlarda post-
ravmatik epilepsi riski en yiiksek olup %36’dwr. Ciddi
travmast olan, fakat erken dénemde nobeti olmayanlarda
tisk 9%10°dur. Ciddi travmast olanlann hayatta kalma o-
ranlart oldukea distikttir. Bu nedenle tiim epileptiklerin
icinde travmaya baglt epilepsi orani %4’tiir.

Santral sinir sistemi enfeksiyonlar:

Klinik serilerde epilepsi olgularinin %1 ve %5 arasinda
degisen oranlarda SSS enfeksiyonlarina bagh oldugu go-
rilmektedir. SSS enfeksiyonlart en stk cocuklarda ve yas-
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lilarda gortliir. SSS'i enfeksiyonu epilepsi riskini ait-
turmaktadir. Bu artis yastan ziyade enfeksiyonun tiirti ve
erken donemde nébetin olup olmadigina baghdir. Asep-
tik menenjit sonucu epilepsi riskinin artmast belirgin de-
gildir. Bakteriyel menenijiti takiben 2 yil icinde epilepsi
riski 5 kat artar. Bakteriyel menenjit sonucu epilepsi ge-
lisme riski 5 yil ile sinurliclir. Viral menenjitlerde bu stire 15
yildur.

Ansafalitli hastalarda epilepsi gelisme riski; hastalik
esnasinda nobeti olanlarda 5 yila kadar %10, yirmi yila
kadar %22'dir. Hastalik esnasinca nobeti olmayanlarda,
20 yil icinde epilepsi gelisme sanst %10’dur. Bu risk erken
dénemde nébeti olan bakteriyel menenjit icin %13, nobeti
olmayanlarda ise %2'dir.

Beynin damarsal hastaliklar:

Beynin damarsal hastaliklart (BDH) yagldarda no-
betlerin ve epilepsinin en stk nedenidir. inmeli hastalarcla
erken doénemde nébet orant %2-25 arasinda bildirilmistir.
Ge¢ donemde olugan nobet orant ise %3-8'dir. Epilepsi i-
cin kiimulatif risk 1 yil icin %3, bes yil icin %5'tr.

CT'deki kortikal lezyon gec nobetlerin habercisiclir.
Olsen'in izledigi olgulardan kortikal lezyonu olan 23 has-
tanin 6’sinda epilepsi gelisir iken, subkortikal lezyonlu 42
olgunun sadece 1'inde nobet gelismistir.

Batt toplumlaninda BDH'lant yash epileptiklerin eti-
olojisinde en sik nedendir. Rochestar Minesota gu-
rubunda 65 yagin {izerinde yeni tant konmus epileptik
hastalarin %55’inde sebep BDH’dlir.

Beyin tiimorleri

Ozellikle yetiskinlerde nobet gortldiigiinde altta bir
timoériin yatabilecegi unutulmamahdir. Beyin timérli
hastalanin yaklasik %30'unda ilk semptomu nobettir. Be-
yin tiimérleri, tim epileptik olgulann %3.6’sm1, semp-
tomatik epilepsilerin %12’sini olusturur. Timore bagl ¢-
pilepsi her yasta goriilmesine ragmen, 25-64 yaslarinda en
sik olarak gorultir.

Dejeneratif SSS hastaliklari

Alzheimer hastalip1 epilepsi riskini 10 kat arttirr. Epi-
lepsi genellikle noron hastaligi olarak bilinmesine rag-
men, demiyelinizan hastaliklarda da goérilme riski faz-
ladir. Klinik serilerde Multipl Sklerozlu hastalarda nobet,
normal Kisilere oranla 3.4 kez daha fazladir

Tiim epileptiklerde dejeneratif hastalikla beraberlik
%2 olup, epilepsinin sebep oldugu dejeneratif hastalik
%G dir.



Gelisme geriligi, mental retardasyon ve
serebral palsi

Dogumsal nérolojik bozukluklar, mental retardasyon
ve serebral palsi (CP) ile epilepsi beraberligi iyi bi-
linmektedir. Canlt dogumlarin %0,3-6 sinda CP gériiliir,
bunlarin 1/3linde de epilepsi g zlenir.

Febril konvulsiyon

Febril konvulsiyon epilepsi gelisimi icin bir risk teskil
etmektedir. Febril konvulsiyon geciren hastalarda 25 ya-
sina kadar epilepsi gelisme riski %6 olup, bu normal top-
lumun 3 katt kadardir.

NOBET GECIREN HASTALARIN VE EPiLEPTIK
HASTALARIN PROGNOZU

Son 15 yillik epidemiyolojik calismalar epilepsi ve
nobetlerin prognozu hakkinda bizi aydinlatmistir. Aras-
unlan 3 konu sunlardir. 1) Epileptik hastalarda remisyon.
2) 1lk nobeti takiben olusabilecek yeni nébet riski. 3) An-
tiepileptik ilacin kesilmesi ile olusabilecek yeni nibet ris-
ki.

Epilepsi prognozu

Rodin son ylzyil icinde yapilan epilepsi prognozu
calismalarinda; remisyonun 2 yil icinde %33, 5 yil icinde
%17, 10 yil icinde %10 oldugunu bildirmistir. Genis top-
lumlar tizerinde yapilan calismalar remisyon acisindan
daha timit veyicidir. Epileptik hastalarin nobetleri tedaviye
baslandiginda, %40, on yil sonra %65, 20 yil sonra %75 o-
ranunda kontrol altina alinmaktacir. Nobetlerin kontrol
altna girecegini gosteren en dnemli prognostik isaret né-
betlerin ne kadar stiredir oldugudur. Digerleri ise epi-
lepsinin nedeni, nobet tipi ve baslangic yasidir.

Idiopatik epilepsili hastalarda ve jeneralize nobeti o-
lanlarda remisyon ytiz giildtrtictidiir. Tant konduktan 20
yil sonra jeneralize tonik klonik nébetlerin %85, parsiyel
nobetlerin ise %65'1 kontrol altina alinur.

Idiopatik epilepsili hastalar icinde, genc hastalann re-
misyona girmesi daha kolaydir. On yil icinde remisyon
orant; on yagindan oénce idiopatik epilepsi tanist alan
hastalarda %75; 10-19 yaslarinda tani konulanlarda %653,
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20-59 yas arasinda tanu konulanlarda ise %63tiir.

Antiepileptik ilacin kesilmesinden sonra nébetin tek-
rarlanmast

Nobet gecirmeyen epileptik hastalarin; ilac kesildikten
1 yil iginde%20, iki yil icinde %25 oraninda nobet tekrar
gozlenmistir. Iki yil sonra nébet tekrart cok azdr,

Ilk nébet sonrast nébetlerin tekrarlama riski

Calismalar ilk nobet geciren hastalarda; %30 ilk yil i-
cinde, %40 ikinci yida, %50 liclincii yilda nobetlerinin
tekrarlandigin gostermektedir. Prognoz acisindan en &-
nemli ipucu, idiopatik epileptik nébetlerin tekrarlama o-
lasiigiin az oldugu, semptomatik nobetlerin ise daha
biiytik olastlikla tekrarlayabilecegidir.

AILESEL VE GENETIK FAKTORLER

Eskiden beri ailesel bir hastalik olarak distiniilen epi-
lepside genetik faktorlerin etkinligi net degildir. Bazi
mendelien gecisli olgular bildirilmistir. Epilepsinin genetik
gecisi tek bir gen ile agiklanmamaktadir. Sadece jiivenil
myoklonik epilepside kromozom 6 bozuklugu bunun di-
sindadir.

Literatiirde epilepsi genetigi tizerine cok degisik bil-
diriler vardir. Almstron’un epileptik hastalarin ailesinde,
epilepsinin normal populasyona gére daha yiiksek ol-
madigm bildirmistir. Metrakos jeneralize epilepsinin oto-
zomal dominant gecisli bir hastalik oldugunu 6ne siir-
mustiir. Bu farklihik nobet cesitlerinin ve sebeplerin stan-
dart olmamasindan kaynaklanabilir.

Epilepsinin ailesel oldugunu gosteren kuvvetli ipuclar
mevcuttur. calismalar epileptik kisilerin ailelerinde, nor-
mallere gore epilepsi insidansinin 2.5 kat daha yiiksek ol-
dugunun gostermekteclir. Bununla beraber kata travmast,
ensefalit ve beyin timori gibi sebeplerden dolayt olusan
semptomatik epilepsilerde ailesel bir yiikliliigiin go-
rilmemesi dogaldir. Calismalar annesi epileptik olanlarn,
babas: epileptik olanlara gore daha yiiksek risk ta-
sidiklarini gostermektedir.

Sonug olarak bazi epileptik sendromlarda belirli bir

genetik gecis varken, digerlerinde genetik gecisin etkisi
cok az veya yoktur,



