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EPILEPSISI OLAN ERISKINLERDE ESLIiK EDEN PSIKOLOJIK
BOZUKLUKLAR, UYKU SORUNLARI, GASTROINTESTINAL
SEMPTOMLAR ARASTIRMASI

OZET

Mikrobiyota-bagirsak-beyin ekseni (MBBE) ve epilepsi arasindaki iligki bir siiredir
preklinik olarak arastirilmaktadir. Bu konuda yapilan klinik ¢alisma sayis1 azdir.
Fonksiyonel gastrointestinal sistemin (FGIS) patolojisinde MBBE’nin 6nemli rolii
oldugu kabul edilir. Ayrica son yillarda yapilan arastirmalar MBBE nin anksiyete,
depresyon, aleksitimi gibi noéropsikiyatrik bozukluklarin gelisimi ve ilerlemesi
iliskisine odaklanmistir. Sirkadiyen ritim ve epilepsi arasindaki etkilesim FGIS
hastaliklar1 ile psikolojik ve uyku sorunlari arasindaki iligkiler de ayr1 ayr1 ¢alisiimistir.
Ancak, bu dort durumu bir arada inceleyen kapsamli bir ¢alisma yoktur. Bu nedenle
arastirmamizda epilepsi hastalarinda gastrointestinal bozukluklarinin yayginligini
belirlemeyi, psikolojik sorunlar ile uyku diizenini, epilepsi tiiriinii, etiyolojisini ve
nobetlerin lokalizasyonunu, kullanilan antiepileptik tedavilerle olan iligkilerini
kapsamli bir sekilde incelemeyi amacladik. Calismamiza hastanemizde epilepsi
polikliniginden takipli olan ve ardi sira bagvuran 100 epilepsi hastasi ve bunlarla
cinsiyet ve yas olarak benzer 100 saglikli kontrol ¢aligmaya alindi. Hastalar ve kontrol
grubuna FGIS’1 degerlendirmek i¢in Roma IV kriterleri ve Bristol Digkilama Skalas,
aleksitimi degerlendirmek i¢in Toronto Aleksitimi Olgegi, kronobiyolojisinin
belirlenmesi igin Sabahgil Aksamcil Olgegi, depresyon varligimi degerlendirmek igin
Beck Depresyon Olgegi, anksiyete varligmi degerlendirmek igin Beck Anksiyete
Olgegi (BAO) anketleri uygulandi. Calismaya katilan hastalarm nobet tipi, ndrolojik
muayene bulgulari, eslik eden hastaliklar;, kullandiklar1 antindbet ilaglar (ANI),
elektroenselafalografi (EEG), beyin magnetik rezonans grafi (MRG) bulgularini,
nobet sikligi not edildi. Hastalar epileptik ndbet tipine goére fokal, jeneralize,
siniflandirilamayan grup olarak 3’e, sodyum kanal blokeri (SKB) kullananlar ve
digerleri olarak 2 ‘ye ayrildi ve sonuglar bu veriler 1s1ginda degerlendirildi.
Caligmamiz kapsaminda, yas ortalamasi 34 olan 100 hasta {izerinde arastirma yapildi
ve bu hastalarin 540 kadindi. Ayrica, yas ve cinsiyet agisindan eslestirilmis 100
saglikli kontrol grubu da dahil edildi. Hastalarin 45’1 (%45) fokal, 28’1 (%28)
jeneralize ve 27°si (%27) smiflandirlamayan epilepsi grubunda yer aldi. Epilepsi
hastalarinda depresyon (p<0.01), anksiyete (p<0.01), aleksitimi (p<0.01), kronotipi ara
tip olma protipi (p<0.01), fonksiyonel kabizlik (FK) ve irratabl bagirsak sendromu
(IBS) (p<0.01) ve kabiz diski sekli (tip 1 ve tip 2) (p<0.01) saglikl1 kontrollere kiyasla
istatistiksel olarak anlamli derecede fazla saptandi. Ancak fokal, jeneralize veya
siniflandirilamayan epilepsisi olan hastalar arasinda degerlendirilen o6lgeklerin
higbirinde istatistiksel anlamli bir sonug elde edilemedi. Disk: sekli tip 1 ve tip 2 olan
epilepsi hastalar1 ile diger diski tipi olan hastalar karsilastirildiginda daha sik nébet
gecirme (p=0.02) ve ¢oklu ANI kullanimi anlamli derecede fazlayd: (p:0.02). SKB
kullanan ve kullanmayanlar arasinda diski tipi ve iBS bulgulari ile iligkili anlaml1 fark
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yoktu (p=0.4). Hastalarin 14’iinde FK ve 27’sinde IBS saptand1 ancak bu yakinmalarin
saptandig1 hastalar bu nedenle hekime bagvurmamisti. Fonsiyonel konstipasyonu ve
IBS olan epilepsi hastalar1 olmayanlar ile karsilastirildiginda anksiyete (p=0,037),
depresyon (p=0,024) ve aleksitimi (p=0,019) bulgular istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek idi.

Epilepsi hastalarinda konstipasyon &zellikli diskilama, kronik konstipasyon ve IBS
seklinde gastrointestinal sisteme ait bozukluklar daha sikt1 ve bunu etkileyebilecek
faktorler ara tip uyku diizeni géstermesi, devam eden nébetlerin olmasi, anksiyete,
depresyon ve/veya aleksitimini varlig1 ve ¢cok sayida ANI kullanimi oldugu saptandi.
Ayrica FK ve IBS olan epilepsi hastalarinda, FK ve IBS saptanmayan epilepsi
hastalarina gore daha fazla anksiyete, depresyon ve/veya aleksitimi bulgularindan
yakind1. Daha sik ndbet geciren ve/veya birden fazla ANI kullanan hastalar daha ¢ok
konstipasyon 6zellikli defekasyon bildirmekteydi. Hastalarin higbiri bu yakinmalarla
doktora bagvurmamusti. Epilepsi hastalarinda gastrointestinal semptomlar kompleks
bir durumdur, hastanin nébet sikligi ve psikolojik durumu g6z 6niinde bulundurularak
degerlendirilmelidir. Elde ettigimiz veriler etkin epilepsi tedavisi ile uzun siire
nobetsizlik saglanan hastalarda daha az gastrointestinal bozukluk saptandig:
yoniindedir. FGIS yakinmalarinin hastalar tarafindan énemsenmedigi ve hekimler
tarafindan da gozden kagan bulgular oldugu dikkati ¢ekmistir. Epilepsi hastalarinin
FGIS semptomlar1 yoniinden de sorgulanmasi ve yonlendirilmesi uygundur.

Anahtar Kelimeler: Epilepsi, Bristol Skalasi, Roma 4, Toronto Aleksitimi Skalas,
Beck Depresyon Olcegi, uyku, depresyon, anksiyete, aleksitimi
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RESEARCH OF PSYCHOLOGICAL DISORDERS, SLEEPING PROBLEMS,
GASTROINTESTINAL SYMPTOMS IN ADULTS WITH EPILEPSY

SUMMARY

The relationship between the microbiota-gut-brain axis (MGBA) and epilepsy has
been under preclinical investigation for a while. The number of clinical studies
conducted on this subject is low. The significant role of MGBA in the syndrome of
the functional gastrointestinal system (FGIS) is recognized. Furthermore, recent
studies have focused on the relationship between MBBE and the development and
progression of neuropsychiatric disorders such as anxiety, depression, and
alexithymia. The interaction between circadian rhythm and epilepsy, and the
relationships between FGIS diseases and psychological and sleep problems, have been
studied separately. However, there is no comprehensive study examining these four
conditions together. Therefore, it is aimed to comprehensively examine the frequency
of gastrointestinal disorders in epilepsy patients, and their relationships with
psychological problems, sleep patterns, type of epilepsy, etiology, seizure localization,
and the antiseizure treatments used.100 epilepsy patients followed up from our
hospital's epilepsy clinic and 100 healthy control group, compatible in terms of age
and gender, were included in our study. The Rome IV criteria and Bristol Stool Scale
were used to evaluate FGIS, the Toronto Alexithymia Scale for alexithymia, the
Morning-Evening Scale for determining chronobiology, the Beck Depression Scale
for depression, and the Beck Anxiety Scale for anxiety. The seizure type, neurological
examination findings, accompanying diseases, antiseizure drugs (AED),
electroencephalography (EEG), brain magnetic resonance imaging (MRI) findings,
and seizure frequency of the patients participating in the study were noted. The patients
were divided into three groups according to the type of epileptic seizure: focal,
generalized, and unclassified; and into two groups: those using sodium channel
blockers (SCB) and others, and the results were evaluated in light of this data.
100 patients with an average age of 34, 54% of whom were women, and 100 healthy
controls matched in terms of age and gender were included in our study. 45% of the
patients were in the focal epilepsy group, 28% in the generalized group, and 27% in
the unclassified group. Depression (p<0.01), anxiety (p<0.01), alexithymia (p<0.01),
inter-type chronotype (p<0.01), functional constipation (FC) and irritable bowel
syndrome (IBS) (p<0.01), and constipated stool shape (type 1 and type 2) (p<0.01)
were significantly more common in epilepsy patients compared to healthy controls.
However, no statistically significant results were obtained in any of the tests evaluated
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among  patients with  focal, generalized, or unclassified epilepsy.
Epilepsy patients with stool shape type 1 and type 2 had significantly more frequent
seizures (p:0.02) and multiple AED use (p:0.02) compared to patients with other stool
types. There was no significant difference between those who used and did not use
SCBs in terms of stool type and IBS findings (p: 0.4).

14 of the patients were diagnosed with FC and 27 with IBS, but patients with these
complaints had not sought medical attention for this reason. Anxiety (p:0.037),
depression (p:0.024), and alexithymia (p:0.019) findings were significantly higher in
epilepsy patients with functional constipation and IBS compared to those without.
Disorders related to the gastrointestinal system, such as constipation-dominant
defecation, chronic constipation, and IBS, were more frequent in epilepsy patients, and
factors that could influence this were identified as having an inter-type sleep pattern,
ongoing seizures, the presence of anxiety, depression and/or alexithymia, and the use
of multiple antiseizure drugs (AEDs). Also, epilepsy patients with functional
constipation (FC) and irritable bowel syndrome (IBS) reported more anxiety,
depression, and/or alexithymia symptoms than epilepsy patients without FC and IBS.
Patients who had more frequent seizures and/or used multiple AEDs reported more
constipation defecation. None of the patients had sought medical attention for these
complaints. Gastrointestinal symptoms in epilepsy patients are a complex condition
that should be evaluated considering the frequency of the person's seizures and their
psychological status. Our data suggest that fewer gastrointestinal disorders are
identified in patients who achieve long-term seizure-free status with effective epilepsy
treatment. It has drawn attention to the fact that complaints of the functional
gastrointestinal system (FGIS) are not considered important by the patients and are
overlooked findings by physicians. It is appropriate to inquire and direct epilepsy
patients in terms of FGIS symptoms.

Keywords: Epilepsy, Bristol Scale, Rome 4, Toronto Alexithymia Scale, Beck
Depression Scale, sleep, depression, anxiety, alexithymia
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1. GIRIS ve AMAC

Sindirim sistemi ve enterik noral yapilarin merkezi sinir sistemi ile yakin ve karsilikli
bir iliskisi oldugu bilinmektedir [1]. Gastrointestinal sistem, beyinle vagus sinir lifleri
ve bagirsak-beyin ekseni araciligiyla iletisim kurar. Merkezi sinir sistemi (MSS) ve
enterik sinir sistemi (ESS) arasindaki etkilesim bagirsak-beyin ekseni olarak
bilinir. Bu eksen esas olarak bagirsak mikrobiyotas1 ile seratonin (5-HT) gibi
norotransmitterler tarafindan diizenlenir [2]. Merkezi sinir sistemi ve ESS etkilesimleri
iki ana yola, otonom sinir sistemi ve hipotalamik-hipofiz eksenine dayanir. Bunlar
farkli seviyelerde ¢ift yonlii olarak ¢apraz iletisim kurarken, bagirsak mikrobiyotasi ve
tirtinleri de dahil olmak tizere diger faktorler tim sistemin isleyisini etkiler [3, 4]. Son
yillardaki arastirmalar, mikrobiyota bagirsak beyin eksenin anksiyete depresyon,
aleksitimi gibi noropsikiyatrik bozukluklarin gelisimi ve ilerlemesi iliskisine
odaklanmustir [5]. Epilepsi ve gastrointestinal hastaliklar (GIS) arasindaki iliski de
preklinik c¢alismalara konu olmus ve anlamli iligki bulunabilecegi dikkati ¢ekmistir
[6]. Bu konuya klinik bir perspektiften yaklasmak epileptik bozukluklar, otonomik
fonksiyonlarin merkezi kontroliinde rol alan beyin yapilarinin iktal tutulumu, epileptik
desarjlarla tekrarlayan alanlarin olasi interiktal diizensizligi dahil olmak {izere
gastrointestinal sistemin ¢ok boyutlu bir tutulumunu ve ndbet Onleyici ilaglarin
etkilerini anlagilmasini saglayabilir [7]. Sirkadiyen ritim 24 saatlik davranigsal ve
fizyolojik aktivite dongiisiidiir. Memelilerin sirkadiyen ritmi hipotalamusun
suprakiazmaktik ¢ekirdeginde koordine edilen hiyerarsik olarak organize edilmis ¢ok
salmimli bir sistemdir [8]. Bir¢ok sistemik ve norolojik hastaligin sirkadiyen ritm
bozuklugu ile birlikteligi bildirilmistir [9]. Epilepsi nobetlerinin uykunun makro ve
mikro yapist ve mimarisi buradaki degisimlerle iliskisi bilinmektedir. Ozellikle
uykunun igindeki arousallarin ani, senkron eksitatuvar girdiler olusmasinda ve ndbet
olusumunda 6nemli faktorlerden biridir. Sirkadiyen ritim ve insan epilepsisi arasindaki
etkilesime iliskin bilgiler nispeten zayif olmakla birlikte, bu etkilesim daha iyi
patofizyoloji bilgisi ve tan1 prosediirleri ve tedavinin zamanlamasi i¢in de degerli

olabilir [10, 11].



Literatiirde, gastrointestinal sistem (GIS) hastaliklari ile epilepsi, GIS hastaliklar ile
uyku bozukluklari, GIS ile psikolojik bozukluklar ve epilepsi ile uyku bozukluklari
arasinda hem patofizyolojik hem de klinik anlamda anlamli iligkiler oldugu
gorilmektedir. Ancak, bu dort durumun eriskin popiilasyonda bir araya gelmesi ile
ilgili yeterli calisma bulunmamaktadir. Epilepsi tanis1 konmus bireylerde fonksiyonel
gastrointestinal ~ sistem  bozukluklarinin  degerlendirilmesi, etkili tedavilerin
uygulanmasi ve yeni tedavi yontemlerinin gelistirilmesi, epilepsi hastalarinin yasam

kalitesini artirmay1 amaglayan ¢alismalara biiyiik fayda saglayabilir.

Biz de bu calismada amacimiz epilepsi noroloji polikliniginde takip ettigimiz epilepsi
hastalarinda, gastrointestinal sisteme ait yakinmalar ve siklig1 ile uyku yakinmalari ve
psikiyatrik komorbitilerini, literatiirde sik kullanilan anketler ile belirlemeyi

amagcladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Epilepsi

Epilepsi, gelismis ve gelismekte olan iilkelerde sikga karsilagilan kronik bir norolojik
sorundur. Bu durum, tek basina veya diger hastaliklara eslik eden bir semptom olarak,
insan sagligi iizerinde olumsuz etkilere neden olur. Epilepsi, hastalarin yasam
kalitesini diisiiren, is giicii kaybina neden olan ve iilke ekonomisini de olumsuz yonde
etkileyen bir hastaliktir [12].

Epilepsi beyindeki anormal elektriksel aktivite sonucu tekrarlayan nobetlere neden
olur. Nobetler beynin normal islevlerini gegici olarak kesintiye ugratarak kisinin
hareketlerini, duygularini, davraniglarimi ve algilarimi etkiler. Nobet teriminin
anlaminin epilepsiden ayirt edilmesi gerekir. Nobet bir belirti olup epilepsi bir kisinin
kronik, altta yatan bir siire¢ nedeniyle tekrarlayan nobet riski tasidigi bir durumdur. Bu
tanim tek bir nobet geciren bir kisinin mutlaka epilepsi hastas1 olmadigini gosterirken
belirli  klinik ve elektroensefalografik (EEG) testleri ile epilepsi tanisi da
konulabilir. Epilepsi tek bir hastalik varligindan ziyade klinik belirti ve bulgular
toplamini ifade eder [13].

Uluslararasi Epilepsi ile Savas Dernegi (ILAE) 2014 yilinda epilepsi tanimin1 yeniden
yapmustir. Aralarinda 24 saatin oldugu en az iki tetiklenmemis veya refleks nobetin
varligy, tetiklenmemis tek nobetten sonra 10 yil i¢inde ikinci ndbetin gelisme riskinin
%60’dan fazla olmasi ya da epilepsi sendrom tanis1 varliginda epilepsi tanis1 konulur

[14].
2.1.1. Epilepsinin tarihgesi

Epilepsi kelimesi antik Yunan’da ‘“yakalamak”, “tutmak” anlamlarina gelen
“epilambanein”  kelimesinden  tiretilmistir.  Nobetlerin - en  erken  tanimi
Mezopotamya'dan MO 2500 yillarina kadar uzanan Siimer belgelerinde
bulunmaktadir. Bu belgelerde biling kaybi olan, uzuvlar gergin, agzi kopiiren bir kisi
tasvir edilmektedir. O donemlerde insanlar, buna "diisen hastalik" anlamina gelen

‘antaSubbl’ terimiyle adlandirmustir [15]. Tarihsel olarak en eski Babil tip



metinlerinden, Misirlilara, Cin geleneksel tibbina, Islamiyet déneminde Ibni Sina ve
Muhammed Ibn Zekeriya el Razi’ ve ardindan orta ¢agda Avrupa’ya kadar cesitli
degisiklikler ve gelismeler gostermistir. On dokuzuncu yiizyilin sonlar1 ve 20.
yiizyilin baslarinda EEG'nin kesfi epilepsinin etiyolojisi konusunda 6nemli bir doniim
noktast olmustur. Elektroensefalografi sayesinde epileptik nobetler ve beyindeki
elektriksel aktivite kaydedilebilmistir. Bu gelisme, epilepsi tanisinin daha kesin ve
dogru bir sekilde yapilabilmesine yardimci olup ve bu da epilepsi tedavisinde 6nemli

ilerlemelere yol agmistir [16].

2. 1.2. Epilepsi epidemiyolojisi

Epilepsi, diinya genelinde herhangi bir etnik fark, cinsiyet ayrimi veya yas siniri
olmadan yaygin bir sekilde goriilmektedir. Diinya Saglik Orgiitii 2022 raporuna gore
epilepsi diinyada en yaygin goriilen norolojik hastaliklardan biridir ve 50 milyondan
fazla insani etkiledigi tahmin edilmektedir.

Epidemiyolojik c¢alismalar, epilepsinin toplumda sikliginin &zellikle gelismis ve
gelismekte olan tilkeler arasinda farklilik gosterdigini ortaya koymaktadir. Gelismekte
olan tilkelerde epilepsi goriilme siklig1 daha yiiksek olabilmektedir. Bunun nedeni
saglik altyapisi yetersizlikleri, 6zellikle perinatal sebeplere bagli semptomatik epilepsi
vakalarinin artmasina yol agmasi olabilir. Gelismis iilkelerde epilepsi insidans
degerleri genellikle 20-70/100.000 arasinda degismektedir. Prevalans calismalari,
gelismekte olan iilkelerde ortalama epilepsi prevalansinin 18.5/1000 oldugunu,
gelismis iilkelerde ise ortalama prevalansin 6/1000 oldugunu gostermektedir. Bu
sonugclar, epilepsinin diinya genelinde dnemli bir saglik sorunu oldugunu ve hastaligin
farkli cografyalarda ve toplum kesimlerinde farkli seviyelerde goriilebildigini
gostermektedir [17, 18].

Epilepsi, tiim yas gruplarinda goriilebilir. Epilepsi nedenleri arasinda genetik
faktorler, beyin yaralanmalari, enfeksiyonlar, dogum kusurlari, tiimdorler, inme, ilag

yan etkileri ve metabolik bozukluklar yer alabilir[18].

2.1.3. Smiflandirma

1960'larda, uluslararasi epilepsi uzmanlari, epileptik nobetlerin siniflandirilmasi i¢in
bir araya gelerek temel adimlart atmislardir. Bu ¢alismalarin uzun yillar1 kapsayan
sonucunda International League Against Epilepsy (ILAE) tarafindan 1989 yilinda

nobetlerin tipi, ciddiyeti, etiyolojisi, anatomisi, tetikleyici faktorler, baglangig yasi gibi



cesitli etmenler dikkate alinarak, smiflandirma yapilmis son halini 2017'de
giincellenmis bir yaklagim sunulmustur [19, 20].
Epilepsi jeneralize, fokal ve sebebi bilinmeyen nobetler olmak iizere ii¢ sinifa

ayrilmustir (21).

1) Jeneralize baslangich nébetler: Bu tip nobetlerde farkindalik kaybi sikga
goriilmektedir. Bu nedenle farkindalifin varligi veya yoklugu siniflandirmada
kullanilmaz. Motor ve nonmotor olmak iizere iki gruba ayrilir. Bu tiir epilepsilerin
genetik bir yatkinlig1 vardir ve idiyopatik jeneralize epilepsiler (IGE) tiim epilepsilerin
tigte birini olusturur. EEG incelemelerinde jeneralize, diken-dalga ve coklu diken
dalga aktiviteleri sik¢a goriiliir. Bu aktiviteler hiperventilasyon, uyku yoksunlugu veya

fotik stimulasyon gibi tetikleyici faktorlerle ortaya ¢ikabilir [21].

2) Fokal nobetler: Beynin belirli bir bolgesinde basglayan nobetlerdir, kisa veya uzun
siireli olabilir. IIk semptom lezyonun odag: hakkinda fikir verebilir. Fokal ndbetler
oncelikle farkindaligin korunup bozulmasina gore 2 gruba ayrilir. Sonra klinik
bulgularda izlenen motor semptomlarin varligina gére motor ve non-motor olmak
tizere ikiye ayrilir. Son olarak da fokal bagslangicli olup her iki hemisfere hizlica
yayilarak bilateral tonik-klonik nobete doniisen nobetler i¢inde fokalden bilateral tonik

klonik ndbete donen olmak tizere siniflandirma tamamlanir [22]

3) Bilinmeyen baslangich nébetler: Nobetlerin  tipi veya kokeni agikga
belirlenemeyen, tanik olmadan gergeklesen, seyri bilinmeyen ndbet tipidir [23].

Nobet siniflamasi 2017 sekil 1°de gosterilmistir.
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Sekil 1: ILAE 2017 nobet simiflamasi [24].

2.1.4. Epilepsi etiyolojisi

Yasanan atagin nobet olduguna karar verildikten sonra yapilmasi gerekenlerden biri
nobet nedenini belirlemektir [25]. Bu nedeni belirleme tan1 ve prognoz belirleme ve
sonraki stireci yonetmekte cok Onemlidir. Epilepsi etiyolojisi yapisal, genetik,
enfeksiydz, metabolik, immiin ve bilinmeyen nedenli olarak 6 grupta incelenmektedir.
Epilepsi etiyolojisi birden ¢ok kategoriye dahil olabilir [26]

Epilepsi ndobetlerinin  neden oldugu hiicresel mekanizmalar tam olarak
anlagilamamistir. Tiim epilepsi nobetlerinde artmis noronal uyarilabilirlik ve
senkronizasyon gibi ortak ozellikler mevcuttur, ancak ayni mekanizmadan soz
edilemez. Epileptojenik odak olarak adlandirilan beyin bolgelerindeki ndronlar, tam
olarak belirlenemeyen nedenlerle artmis uyarilabilirlik ve normal olmayan atesleme
ozellikleri gosterirler ve bu durum etrafindaki normal hiicreleri de bu duruma ortak
eder [27].

Norotransmisyon, beyindeki iletisim aginda 6nemli bir rol oynar ve bu iletisim
agindaki iyon kanallarindaki mutasyonlar, 0Ozellikle eksitatér ve inhibitor
ndrotransmisyonun etkinliginin degismesine yol acabilir. Iyon kanallarindaki
mutasyonlar, eksitator ndrotransmisyonun artmasma ya da inhibisyonun kaybina
neden olabilir. Bununla birlikte, temel bir inhibitér ndrotransmitter olan gamma-
aminobiitirik asit (GABA) sistemi ile ilgili genetik bozukluklar da tespit edilmistir.

Gamma-aminobiitirik asit (GABA) noronal uyarilabilirligin temel baskilayicisidir ve



bu etkisini GABA-A ve GABA-B reseptorleri araciligiyla gergeklestirir. GABA-A
reseptorleri, noronlarin elektriksel aktivitesini azaltarak ndronal agin inhibisyonunu
arttirirken, GABA B reseptorleri, néronlarin kimyasal aktivitesini azaltarak sinaptik
aktiviteyi azaltir [28].

Sekonder epilepsi sendromlarmin nedeni olarak glutamaterjik sinaptik iletim
bozuklugunun rol oynayabilecegi diisiinlilmektedir. Bu, epilepsi ¢esitlerinin
bircogunun glutamaterjik sistemdeki sorunlardan kaynaklanabilecegi anlamina gelir.
Bagka bir deyisle, epilepsi hastalarinda glutamat adi verilen bir nérotransmitterin
etkilerindeki anormallikler epileptik ndbetlere yol acar [27, 29].

Mevcut farmakolojik tedavilerin biiyiik bir kismi, nobetleri baskilamak igin
tasarlanmistir. Bu tedaviler, epileptik ndbetleri kontrol altinda tutabilir ve hastalarin
yasam kalitesini artirabilir, ancak epilepsiye neden olan altta yatan néronal bozuklugu
modifiye edemez. Epilepsiye neden olan ndronal bozukluklarin tam olarak
anlasilmasi, hastalig1 modifiye eden veya antiepileptojenik olarak adlandirilan yeni
tedavilerin gelistirilmesine yardimci olabilir. Ancak, bu tiir tedavilerin gelistirilmesi

icin daha ¢ok ¢alisma yapilmalidir [30].

2.2 Epilepsi ve Psikolojik Komorbiteler

Epilepsili kisilerde, psikiyatrik bozukluklarin yasam boyu yaygmligimin %80'e kadar
ciktig1 tahmin edilmektedir. Ancak genel olarak toplam yasam boyu yayginliginin
%50-60 oldugu tahmin edilir ve psikiyatrik tanilarin ¢ogu depresyon duygudurum
veya anksiyete bozukluklarini temsil etmektedir [31].

2.2.1.Epilepsi ve depresyon

DSM-V tam 6lgiitlerine gore, en az 2 hafta boyunca her giiniin biiyiik bir kisminda
devam eden ve islevsellikte bozulmaya neden olan major depresyonu tanimlamak igin
asagidaki belirtilerden en az besinin bulunmasi gerekmektedir. Cokkiin duygu durum,
ilgi azalmasi/anhedoni, sugluluk duygulari, 6liim diisiinceleri, uyku bozuklugu, istah
bozuklugu, enerji kaybi, psiko-motor yavaslama/ajitasyon, konsantrasyon bozuklugu
mevcut yakinma ve bulgulardir [32].

Epilepsi hastalarinda en sik goriilen psikiyatrik komorbidite depresyondur. Epilepsisi
olan bireylerde depresyon riskinin arttigi gosterilmistir. Bir calismada, epilepsi

hastalariin yaklasik %30'unun depresyon belirtileri gosterdigi bulunmustur. Bununla



birlikte, depresyonun epilepsi hastalarinda sadece epilepsi nedeniyle ortaya
cikmamaktadir, daha karmasik bir iliski s6z konusudur. Primer depresyon ve epileptik
ndbet bozukluklar arasindaki iliski siklikla incelenmistir. Iki durum arasindaki
benzerlikler, néroanatomik yapisal ve islevsel anormalliklerle iliskilendirilmistir [33-
35].

Epilepsi ile depresyon arasinda ortak patojenik mekanizmalarin varligi ve her iki
durum arasinda karsilikli etkilesimin bulundugu diisiiniilmektedir. Yapilan ¢alismalar
temporal, orbitofrontal ve inferior prefrontal alanlarin anormal yapisinin, sinaptik
diizeyde bazi norotransmitterlerin degisken ekspresyonunun ve etkisinin epilepsi ve
depresyon ile iligkili oldugunu gostermektedir. Serotonerjik, noradrenerjik,
dopaminerjik ve GABAerjik islevlerdeki diislislerin depresyon ve epilepsinin
patogenezinde ortak bir rol oynadig: éne siiriilmektedir [36]. Ornegin, bir calismada
siddetli odyojenik ndbetleri olan bir sigan susunun beyinlerinde artan serotonin ve
norepinefrin konsantrasyonlarinin, nébet sikliginin azalmasini sagladigi gosterilmistir.
Bununla birlikte, ndrotransmiterlerin iletimini engellemenin ndbet esigini diislirerek
nobet sikligi ve yogunlugunu artirabilecegi de gézlemlenmistir [37].

Ayrica yakin zamanda yapilan arastirmalar, melatonin tip 3 reseptorii ve galanin
ndropeptidlerinin depresyon ve epilepsi ile iligkili olabilecegini gostermektedir.
Galanin, beyinde ndbet aktivitesini 2-10 kat artiran en onemli indiiklenebilir
noropeptidlerden biridir. Bu bulgular, depresyon ve epilepsi arasindaki karmagsik
iliskinin anlasilmasina yardimei olmaktadir [38].

Bir bagka baglanti mekanizmasi ise antindbet ilaglarin beyindeki serotonin ve
norepinefrin diizeyleri iizerindeki etkileridir. Serotonin ve norepinefrin, beyindeki iki
onemli norotransmitterdir ve duygusal durum, davranissal yanit ve uyku diizenlemesi
gibi bircok islevi diizenlerler. Antindbet ilaglar, beyindeki bu ndrotransmitter
diizeylerinin kontroliinde Onemli bir rol oynar. Karbamazepin, lamotrigine,
zonisamide, valproik asit ve vigabatrin gibi antindbet ilaglar, serotonin ve norepinefrin
diizeylerini farkli yollarla etkiler. Ornegin, karbamazepin ve lamotrigine, serotonin
sinaptik salinimini artirirken, valproik asit ve zonisamid ise hem serotonin hem de
norepinefrin sinaptik salinimimi artirir. Vigabatrin ise, bir diger nérotransmiter olan
GABA'nin yikimini inhibe ederek, serotoninin sinaptik salinimini artirir. Bu
antiepileptik ilaclarin beyindeki serotonin ve norepinefrin diizeylerini etkilemesi,
epilepsi ve depresyon arasindaki baglantiyr agiklamaya yardimer olabilir. Depresyon,

diisiik serotonin ve norepinefrin diizeyleriyle iliskilidir ve antindbet ilaclarin bu



diizeyleri artirmasi, depresyon semptomlarini hafifletmeye yardimci olabilmektedir
[39].

Temporal lobun mezial bolgesi ve orbitofrontal bolge gibi epilepsinin etkiledigi
onemli bolgeler, ayn1 zamanda depresyonun da 6nemli bir rol oynadig1 bolgelerdir.
Epileptik aktivite, bu bolgelerin islevselliginde degisikliklere neden olabilir ve bu da
depresyon riskini artirabilir.

Limbik-kortikal-striatal-pallidal-talamik yol", duygusal isleme ve diizenleme ile
iliskilendirilen noroanatomik yapilar1 igerir. Bu yol, amigdala, hipokampus,
ventromedial prefrontal korteks gibi limbik sistemin farkli bilesenlerinden olusan bir
dal ve korteks, striatum ve globus pallidus gibi subkortikal yapilar1 birbirine baglayan
bir dal olarak iki kola ayrilir. Epilepsi, bu yollarin islevselligindeki degisikliklerle
iliskili olabilir. Mezial temporal lob epilepsisi olan hastalarda, amigdala ve
hipokampus gibi limbik yapilardaki hasarin, bu yollarin islevselligini bozabilecegi ve
depresyon riskini artirabilecegi diisiiniilmektedir. Literatiirde, mezial temporal veya
frontal lob epilepsisi olan hastalarda %19 ila %65 arasinda degisen depresyon
prevalans oranlar1 bildirilmistir. Bu oranlar, epilepsi hastalarinin depresyon icin

yiiksek risk altinda oldugunu gésterir [31].

2.2.2.Anksiyete ve epilepsi

Kaygi insanlar arasinda en yaygin psikiyatrik semptomlardan biridir. Endise ve korku
ile karakterize edilir ve hem duygusal hem de fizyolojik belirtilerle kendini gosterir
[40]. Yapilan arastirmalar, Amerika Birlesik Devletleri'nde her ii¢ kisiden birinin
hayatinda bir anksiyete bozuklugu yasadigimi gostermektedir. DSM (Mental
Bozukluklarin Tanisal ve Istatistiksel El Kitab1) IV-TR'ye gore siirekli endise veya
gerilim hissi, kontrol edilemeyen kaygi veya korku hissi, panik ataklar1 veya panik
ataklarinin beklenmesi, fiziksel semptomlar, 6rnegin kalp ¢arpintisi, titreme, terleme,
mide bulantisi, bas donmesi, nefes darligi, sosyal durumlardan kaginma veya sosyal
kaygi, obsesif-kompulsif davraniglar veya diisiinceleri anksiyete bozuklugu
semptomlaridir.

DSM-5'te, anksiyete bozuklugu tani kriterleri biraz farklidir ve anksiyete bozukluklar1
kategorisi altinda daha spesifik alt kategoriler tanimlanmistir. Ancak, genel olarak,
anksiyete bozuklugu semptomlar1 arasinda huzursuzluk, sinirlilik, uykusuzluk,

konsantrasyon giigliigii ve siirekli endise hissi yer alir [41]



Anksiyete, hastalarin yasam kalitesinin diigmesine neden olur ve birgok farkli sorunu
da beraberinde getirir. Bu sorunlar arasinda sosyal iligskilerde zorluklar, is
performansinda diisiis, odaklanma ve bellek problemleri, fiziksel saglik sorunlarinin
artmasi, uyku diizeninin bozulmasi gibi durumlar bulunabilir. [42].

Epilepsi hastalar1 arasinda ikinci en sik goriilen psikiyatrik problemlerden birinin
anksiyete oldugu bilinmektedir. Yapilan arastirmalar, epilepsi hastalarinda yillik
anksiyete sikliginin %4,7-15 arasinda, Omiir boyu anksiyete sikliginin ise %15-30
arasinda oldugunu gostermektedir. Fokal epilepsilerde 6zellikle temporal ve frontal
lob epilepsilerinde anksiyete riski daha yiiksek olabilir. Ayrica, antindbetlere karsi
azalmis tolerans ve psikojen non-epileptik ataklar (PNES) ile iliskili olabilir.
Kanada'da yapilan bir arastirmada, epilepsi hastalarinda yasam boyu anksiyete
sikliginin epilepsi olmayan kisilere gore 2,4 kat daha yiiksek oldugu bulunmustur [43].
Tipki depresyonda oldugu gibi bu iliski karmasik ve birden ¢ok yonliidiir. Anksiyete
bozukluklarindaki GABAerjik katilimi, yapilan aragtirmalarda GABA A
reseptorlerinin antagonistlerle bloke edilmesinin, hem insanlarda hem de hayvanlarda
ciddi kaygiya yol agmastyla goriilmiistiir. Bunun nedeni, GABA A reseptorlerinin
antagonistlerinin, GABA'nin reseptorlerle etkilesimini bloke ederek, anksiyeteyi
arttirier etki gostermesidir. Aksine, GABA agonistleri anksiyete belirtilerini azaltic
etki gosterirler [44, 45]

Benzodiazepin bolgesi ligandlari, GABA etkilerinin modiilasyonunda énemli bir rol
oynar. Alprazolam gibi GABA agonistlerinin anksiyete belirtilerini azaltic1 etki
gosterirken, ters agonistler panikojenik etki gosterirler. Ayrica, reseptor sayilari veya
alt tiplerindeki ontogenetik veya filogenetik degisiklikler, hayvanlarda artan kaygi
benzeri davranislarla iliskilendirilmistir [46].

Fokal epilepsi hastalarinda goriilen anksiyete ile ilgili olarak amigdala ve hipokampus
bolgelerinin norobiyolojik olarak énemli bir rol oynadig: bilinmektedir. Amigdala,
korku deneyiminde belirleyici bir rol oynar ve otonomik ve endokrin tepkilere
hipotalamusa, kacinma davranisina ise periaqueductal gri maddeye aracilik eder.
Hipokampus ise korkunun ve duygusal bileseninin yeniden deneyimlenmesine aracilik
eder. Beyin manyetik rezonans goriintiilemelerinde (MRG) amigdala atrofisini ile iktal
korku arasinda bir iliski oldugu gézlemlenmistir. [47].

Bu devrelerin aktivasyonu, kaygi belirtileri i¢in ana hipotezdir ve asir1 ¢iktinin

azaltilmasi, ana tedavi hedefini temsil eder. Benzodiazepinler veya antindbet ilaglar
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anksiyete tedavisinde etkili olabilir. Bu etkinin nedeni, antinobet ajanlarin, epileptik
ndronlarin tipik asir1 patlamasiyla bir dizi benzerligi paylagsmasidir.

Bu etkinin nedeni antindbet ajanlarin epileptik néronlarin tipik asir1 patlamasiyla bir
dizi benzerligi paylasmasidir. Antindbet ilaglar GABAerjik inhibisyonu artirarak ve
kalsiyum kanallarin1 modiile ederek anksiyete semptomlarinin tedavisinde etkili

olabilir [48]

2.2.3.Aleksitimi ve epilepsi

Aleksitimi, duygularin kelimelerle ifade edilmesinde zorluk olarak tarif edilebilir.
Aleksitimik kisiler, duygular1 tanima, ifade etme ve tanimlama konusunda zorluk
yasarlar. Bunun yani sira, diislem yasamlar1 kisithidir ve ice kapanik bir diigiince
yapisina sahiptirler [49].

Aleksitiminin patofizyolojisini anlamak igin yapilan fonksiyonel manyetik rezonans
goriintilleme (fMRG), ¢alismalarinda duygusal durumlarin goriintiilenmesi sirasinda
Wingbermiihle ve meslektaglari tarafindan yapilan bir ¢alismada, duygusal durumlarin
goriintiilenmesi sirasinda, limbik paralimbik bolgelerde, dis duygusal uyaranlara
azalmis kan oksijenasyon diizeyine bagli (BOLD) tepkiler ve azalmis aktivite
bulunmustur[50] . Craig ve meslektaslari da benzer bir paradigma kullanarak insula da
dahil olmak iizere somatosensoriyel ve sensorimotor bolgelerde artan BOLD yanitlari
bulmustur [51].

Bircok epilepsi hastasinda, 6zellikle temporal lob epilepsisi olan bireylerde, limbik
sistemin islev bozuklugu, 06zellikle amigdala ve hipokampus gibi bdlgelerin
etkilenebilecegi diistiniilmektedir. Bu nedenle duygusal isleme ve diizenlemede
bozulmalar meydana gelebilecegi hipotezi dne siirtilmistiir. [52].

Yiiz bes epilepsi hastasnin katildigi bir calismada aleksitiminin hastalarin dorte
birinde oldugu ve psikopatolojik degiskenler lizerinde biiyiik etkiye sahip oldugu
bulunmustur [53].

2.3.Epilepsi ve Gastrointestinal Rahatsizlhiklar

Sindirim sistemi ve enterik sinir sistemi (ESS), merkezi sinir sistemi (MSS) ile yakin
etkilesim igindedir. Bu etkilesim, otonom sinir sistemi ve hipotalamik-hipofiz ekseni

tizerinden ¢ift yonlii bir sekilde gerceklesir. Ancak, bu etkilesimler sadece otonom
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sinir sistemi ve hipotalamik-hipofiz ekseni arasinda degil, ayni zamanda bagirsak
mikrobiyotasi ve diger faktorlerle de gergeklesir [1].

Bagirsak mikroorganizmalarinin beyinle iletisim kurma seklini arastiran ylizlerce
calisma, yasa bagli ve norodejeneratif ¢esitli norolojik bozukluklarla mikrobiyota
arasinda bir baglanti oldugunu agiklayan bulgular sunmustur [54, 55]. Cok sayida
arastirma, bagirsak mikrobiyotasinin konakgiyla etkilesimlerinin, bagisiklik sistemi
molekiillerinin, norotransmitterlerin ve mikrobiyal metabolitlerin salinmasina yol
acarak noronal iletisimi etkileyebildigini ve muhtemelen beyin fonksiyonlarini ve
davranslarini diizenleyebildigini gdstermektedir. Ornegin, bagirsak mikrobiyotasinin
enterik sinir sistemi gibi gastrointestinal sistemin fonksiyonlarini yoneten ndron
aglarin1 modiile edebildigi gosterilmistir [56]. Ayrica, mikrobiyotanin serotonin ve
GABA gibi ¢ok sayida ndrotransmitteri sentezleyebildigi ve insan davranisi ve biligsel
faaliyetlerle ilgili olarak bu norotransmitterlere yanit verdigi de gosterilmistir.
Mikrobiyotanin uzun vadeli etkileri tam olarak anlasilamamis olsa da, bazi ¢aligmalar
farelerde mikrobiyota manipiilasyonunun noroplastisite ve degisen beyin proteinleri
ve reseptdr seviyeleri iizerinde etkileri oldugunu ortaya koymustur [57]. insanlar
tizerinde yapilan arastirmalar da, probiyotik uygulamalarinin ruh halini ve kaygiy1
iyilestirdigi gostermistir [58].

Son yillarda gergeklestirilen arastirmalar, bagirsak sagligi ile epilepsi arasindaki
iliskinin artan bir 6nem kazandigin1 gostermektedir. Gastrointestinal sistemdeki
mikrobiyal topluluklar (mikrobiyota) ve bunlarin metabolik iiriinleri, beyin
fonksiyonlarina ve davramiglara etkileri ile iliskilendirilmektedir. Bu baglamda,
bagirsak mikrobiyotasindaki degisikliklerin epileptik nobetlerin olusumuna katkida
bulunabilecegi diisiiniilmektedir. Epilepsi hastalarinda siklikla gastrointestinal
semptomlar bulunurken, inflamatuar bargirsak hastaligi olan hastalarda da epilepsi
daha siktir [59].

Epileptik nobetlerde, uyarict sistem etkisinin gecici olarak azaldigi gézlemlenebilir.
Bu durum, iyon kanallarinda degisiklikler veya inhibitor néronlarin yanlis ¢aligmasi
nedeniyledir [60]. Beyin hasar1 sonrasi olugan sekonder epilepsiler ise, uyarici néronal
evrelerin "yukar1" diizenlenmesi (upregiilasyonu) veya inhibitor devrelerin "asag1"
(downregiilasyonu) diizenlenmesine baglidir . Epilepsi hastalarda epileptojenik esik,
saglikli bireylere gore daha diisiiktiir ve bu durumun nedeni, bozulmus kan-beyin

bariyeri (KBB) ve/veya norotransmitter GABA seviyesindeki azalmadir [61, 62].
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Bagirsak bakterileri, uyarici (eksitatdr)- baskilayici (inhibitor) dengeyi degistirebilen
maddelerin tiretiminden sorumludur. Bu maddeler sitokinler, kisa zincirli yag asitleri
(SCFA'lar), GABA ve serotonin Onciileri gibi néromodiilatorler olarak gérev yapan
metabolitleri igerir. Kisa zincirli yag asitleri anti-enflamatuar olarak hareket eder ve
bunlarin azalmas1 KBB’nin degismesine neden olur [63]. Nobetler uyarici (eksitator)-
baskilayici (inhibitér) dengenin dengesizliginden kaynaklandigindan beyinde ana
baskilayict norotransmitter olan GABA azaldiginda da ndbet baslangic esigini
distiriir. Bagirsak mikrobiyotasit dengesinin bozulmasiyla olusan disbiyoz durumu
bagirsak-beyin baglantis1 aracilifiyla toksin ve sitokin akisina yol agabilir. Bu
durumda SCFA'lar ve GABA'nin {iretimi azalir. Kisa zincirli yag asitleri’nin azalmasi
KBB’nin yapisini degistirir, GABA nin da azalmasi baskilayici etkiyi azaltarak ndbet
baslamasina ve epilepsi gelisimine katkida bulunabilir. Ayrica, bir¢ok aragtirmada
gosterildigi gibi, azaltilmis serotonin dahil bir¢ok nérotransmitterin seviyesinin
degismesi nobet olusumuna katkida bulunabilecegi goriilmiistiir [64]. Bu nedenle,
bagirsak mikrobiyotasinin  degismesi, GABA, serotonin ve glutamat gibi
norotransmitterlerin birbirlerine gore degisimiyle epilepsi nobetlerine yol agabilir

(Sekil2).

-3 Mormal beyin Beyin Epilepsi
Horsnil, Endsien wa -..-
Iivatadin Medddildrkar .
T InSamalusr srkorel
l//'ﬂ T Gluliamal a5y lics
Dengedakl Mikrobiyata e GUT Mikrobiyola — Disbiyoz

Probiyatikler ketojanik Diyeat Antinobet llag

Sekil 2: Epilepsi ve Bagirsak mikrobiyotasi dengesi [65].

Bagirsak mikrobiyotasi ile epilepsi arasindaki iliskinin anlagilmasi i¢in yapilan birgok

calisma bulunmaktadir. Ornegin yapilan bir ¢alismada, epileptik farelerin bagirsak
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mikrobiyotasinda anormal degisikliklerin oldugu tespit edilmistir. Ayrica, epilepsi
hastalarinda da benzer degisikliklerin olduguna dair bulgular vardir [66]. Farelerde
yapilan bagka bir ¢calismada ise, bagirsak iltihabinin farmakolojik olarak indiiklenen
konviilsif aktiviteyi arttirdigt bulunmustur. Buna gore, anti-inflamatuvarlarin
uygulanmasi, nobet duyarliligini azaltir ve antiepileptik maddelerin etkinligini eski
haline getirir [64].

Bagirsak mikrobiyotasinin epileptik nobetler {izerindeki etkileri lizerine yapilan bagka
bir calismada ise 14 refrakter epilepsi hastasinin bagirsak mikrobiyota profilleri ile 30
saglikli kontrol grubundaki bagirsak mikrobiyota profilleri karsilastirilmigtir. Bu
karsilastirmada, arastirmacilar saglikli kontrol grubunda epilepsi hastalarina gére daha
yiiksek bir bagirsak mikrobiyota ¢esitliligi bulmustur [67]. Baska bir ¢alismada ise
cesitli epileptik olmayan kontrollere gore refrakter epilepsili bireylerin fekal

mikrobiyotasindaki degisiklikleri bildirmistir [68].

2.3.1.1rratabl-huzursuz bagirsak sendromu ve epilepsi:

Irratabl-huzursuz bagirsak sendromu (IBS) yapisal veya organik anormalligi olmayan
fonksiyonel bir gastrointestinal hastaliktir. Hastalar, agirlikli olarak ishal (IBS-D),
konstipasyon (IBS-C) veya her ikisi ile karin agrist ve degisen bagirsak aligkanligi
yasarlar. Irratabl-huzursuz bagirsak sendromu (IBS), genellikle stres, yiyecek
intoleransi, hormonal degisiklikler mikrobiyota dengesindeki degisiklikler ve diger
psikolojik faktorler gibi nedenlerden kaynaklanmaktadir. Semptomlar: siklikla yagam
kalitesini olumsuz etkileyebilir ve tedavi edilmesi zor bir durumdur. Insidans: diinya
capinda %10-22'dir ve bu da onu en yaygin GI fonksiyonel bozukluk yapmaktadir
[69]. Beyin-bagirsak eksenindeki anormal etkilesim, IBS'in patofizyolojisi olarak
kabul edilmektedir. Bu etkilesim, beyin ve bagirsak arasindaki sinir ag1 ve hormonal
yollar yoluyla gerceklesir [68]. Beyin, hipotalamik-hipofiz-adrenal yol gibi stres
hormonlarint serbest birakarak, mikrobiyotaya bagirsak gecirgenligini (6rnegin bir
mukozal aktivasyonu) uyararak, bagirsak motilitesini ve mikrobiyotanin biiylimesini,
viriilansin1 ve gen ifadesini degistirebilir. Ayrica, otonom sinir sistemi iizerindeki
etkisi nedeniyle, bagirsak bagisiklik tepkisini degistirebilir veya vagal sinir
stimiilasyonu yoluyla etki edebilir [70]. Kronik inflamasyonun, beyin-bagirsak
ekseninin IBS'ye neden olan ¢ift yonlii diizensizliginde 6nemli bir rol oynadigi yaygin

olarak kabul edilmektedir. Ayrica bagirsak mikrobiyotasi, entero-endokrin
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hiicrelerden 5-hidroksitriptamin gibi mukozanin endokrin mesaj yoluyla ve timor
nekroz faktorii-o (TNF) gibi mukozal bagisiklik hiicrelerinden salinan sitokinler
bagisiklik mesajlar1 yoluyla beyin-bagirsak eksenine etki edebilir [71]. Bu sinyaller,
beyne afferent noral mesajlar yoluyla veya kan dolasimi yoluyla iletilir ve beyinde
davranig, duygusal durum ve bilissel islevler gibi birgok islevi etkileyebilir. Irratabl-
huzursuz bagirsak sendromu hastalari, bu nedenle, beyin-bagirsak etkilesimleri
yoluyla psikolojik i¢ algiya, bilissel bozulmaya ve hatta epilepsiye kars1 savunmasiz

hale gelebilirler [68].

Irratabl-huzursuz bagirsak sendromu Ve epilepsi patofizyolojisine bakildiginda bazi
calismalar IBS ve epilepsi arasindaki iligkinin ortak patofizyolojik mekanizmalardan
kaynaklanabilecegini One silirmiistiir. Birincisi; bagirsak mikrobiyotasi, bagirsak
icindeki hiicreler tarafindan salinan endokrin sinyaller, bagirsak bagisiklik hiicreleri
tarafindan salinan sitokinler ve otonom sinir sistemi yoluyla beyne sinyaller
gondererek, konakgr davranisini etkileyebilmesidir [72, 73]. Bagirsak mukozasindan
kaynaklanan sistemik enflamasyon ve periferik enflamasyon, glial hiicreleri ve
noronlar1 pro- ve anti-inflamatuar sitokinleri sentezlemeye tesvik edebilir. Sitokinler
daha sonra, KBB‘nin gegirgenligini degistirmek i¢in sitokin tasiyicilart yoluyla beyne
g06¢ edebilir [74].

Bir c¢aligmada sitokinlerin, hayvan kolit modellerinde nébet uyarilabilirligini
artirabildigini ve dogum sonras1 enflamasyonun yetiskin farelerde ndbet duyarliligim
artirdigini gosterilmistir [75].

Yapilan bir ¢alismada IBS prevalansinin epilepsi hastalarinda daha yiiksek oldugu
bulunmustur ve IBS tanisi konulan epilepsi hastalarinda daha fazla uykusuzluk ve

depresif ve anksiyete semptomlari goriilmiistiir [76].

2.3.2.Konstipasyon ve epilepsi:

Konstipasyon, seyrek digski, agr1i ve sertlik ile birlikte zor diski gegisi ile
sonuclanabilecek bir mide-bagirsak sistemi bozuklugudur. Patogenez, genetik
yatkinlik, sosyoekonomik durum, diisiik lif tiiketimi, yeterli sivi alimi eksikligi,
hareketlilik eksikligi, hormon dengesinde bozulma, ilaglarin yan etkileri veya viicut
anatomisi vb. odakli ¢ok faktorlerdir [77]. Konstipasyon, yaygin bir gastrointestinal

sorundur ve diinya ¢apinda tahmini prevalanst %1 ila %80'dir [69]. Epilepsi ve
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konstipasyonun birlikteligindeki siklik aralarinda nedensel bir baglanti olabilecegi
diisiindiirsede bu iliskiyi destekleyecek bilimsel veriler yoktur. Fareler iizerinde
yapilan bir deneyde, loperamid ve klidinyum ilaglarinin kullaniminin konstipasyona
neden oldugu ve nébet esigini diisiirdiigii gosterilmistir. Loperamid, periferik p-opioid
reseptOrii agonisti olarak hareket ederken, klidinyum merkezi sinir sistemini etkileyen
bir antimuskarinik ajandir. Her iki ila¢ da bagirsak hareketlerini azaltarak
konstipasyona neden olur. Farelerin bagirsak gecisleri, bu ilaglarla tedavi edildikten
sonra farelerde ndbet esigi dlgiilmiistiir. Intravendz pentilentetrazol infiizyonu ndbet
modelinde, loperamid ve klidinyumun neden oldugu konstipasyon, nébet esiginin
diismesine neden olmustur. Bu durum, konstipasyonun nébetleri tetikleyebilecegini
gostermektedir. Konstipasyon fareler, pentilentetrazol adi verilen iki farkli nobet
modeli lizerinde daha fazla nobet gecirmistir. Bu sonuglar, konstipasyonun nobet
tetikleyicisi oldugu konusundaki inanci dogrulayabilir fakat benzer sonuglar elde

edilmesi i¢in daha fazla arastirmaya ihtiyac vardir [78].

2.4.Uyku ve Epilepsi

Uyku, viicudun dogal bir fizyolojik siirecidir ve uyaniklikla yakindan iligkilidir. Hizli
g0z hareketleri olmayan (NREM) ve hizli goz hareketleri olan (REM) olmak {izere iki
ana kategoriye ayrilir. Her bir uyku durumu, kendine 6zgii karmasik anatomik ve
fizyolojik siiregleri igerir [79].

Insan uyku dongiileri, yetiskinlerde genellikle 90-100 dakika siiren dongiiler halinde
gerceklesir. Uyku ve epilepsi arasinda siki bir iligki vardir ve epilepsi nobetleri
genellikle uyku sirasinda ortaya ¢ikabilir. Bu nedenle, antik ¢aglardan beri epilepsi ve
uyku arasinda baglanti kurulmustur. Uyku ve epilepsi arasindaki iliski ylizyillardir
bilinse de modern epileptolojinin ortaya ¢ikmasiyla arastirmalar yapilmis ve epilepsi
hastalarinda uyku kalitesi, ndbetlerin uyku asamasina baglilig1 ve uykunun epileptik
aktiviteyi tetikleyebilecegi konularinda bulgular elde edilmistir [80-82]. Uyku ve
sirkadiyen uyarilma degisimleri, epilepsi belirtilerini etkilemektedir. Bu degisimler,
sadece nobetin meydana gelme zamanlamasimi degil, ayn1 zamanda ara donem
desarjlarin frekansini, morfolojisini ve yayilimini da etkilemektedir. Sirkadiyen ritim
tim biyolojik fonksiyonlarin ve o6zellikle uyku/uyaniklik dongiisiiniin i¢sel giinliik
ritmidir. Sirkadiyen yanlis diizenlenmenin bir¢ok hastaligin patofizyolojisi ve

terapatikleri lizerinde biiyiikk etkisi vardir [83]. Aksamcil kronotipe sahip bireyler
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sirkadiyen yanlis diizenlenme riski altindadir ¢iinkii bu kronotipte birey gilindiiz yerine
gece aktivitesini tercih eder [84]. Sabahgil bireyler sabah erken kalkar, aksam erken
yatar ve daha fazla enerjiye sahip olurlar ve giiniin erken saatlerinde en iiretken olurlar.
Aksine aksamcillar ise sabahin ilerleyen saatlerinde uyur, gece ge¢ saatlere veya
sabahin erken saatlerine kadar ayakta kalir ve en verimli saatleri giiniin ilerleyen

saatlerinde bulur.

Bazi  kanitlar kronotipin  epilepsi terapotiklerinde rol  oynayabilecegini
diistindiirmektedir [85]. Asir1 kronotipli insanlar, 6zellikle aksamcil tipler, kronik
olarak uykudan mahrum olma egilimindedir, bu da nobet kontroliinii engelleyebilir.
Sirkadiyen ritim bozulmasi ani nébetlere daha elverisli olabilecek proinflamatuar bir
ortam da yaratabilir [86]. Calismalarin bazisinda jeneralize epilepsili hastalar temporal
lob epilepsisi (TLE) olanlara gore daha aksamcil saptanmistir [87]. Hofstra ve
arkadaslar ise farkli epilepsi tipleri olan 200 epilepsi hastasinda kronobiyolojik olarak
anlamli bir fark bulamadiklarin bildirdiler [88].

2.5.Antinobet ilaglar ve Epilepsi

Epilepsi hastalarinin tedavisi icin ilk sistematik yaklasim 1857 yilinda potasyum
bromiir kullanimiyla baglamistir. Fenobarbital'in sentezi 1912 yilinda gerceklestirilmis
olup o dénemde tek antikonvulsan ilag olarak kullanilmistir [89]. Petit mal epilepsi
tedavisinde onemli bir adim, fenitoinin sentezi ile 1938 yilinda ve trimetadiyonun
sentezi ile 1944 yilinda atilmistir. 1959'da karbamazepin ve 1969'da valproat,
antiepileptik ilaglar arasinda yerlerini almiglardir. Valproat'tan sonra 1990'larin
basinda piyasaya siiriilen yaklasgik 16 ilag, felbamat, zonisamid, vigabatrin,
gabapentin, lamotrigin, topiramat, okskarbazepin ve levetirasetam gibi yeni
antiepileptik ilaglar olarak bilinirler [90]. Baz1 ANI'ler, sodyum kanalinin inaktive
edilmis durumuna baglanarak iletimde voltaja ve frekansa bagli bir azalma
olustururlar. Bu kategoriye fenitoin (PHT), karbamazepin (CBZ), lamotrigin,
okskarbazepin ve eslikarbazepin gibi ANI'ler girer. Lakozamid sodyum kanalinin
yavas inaktivasyonunu secici olarak etkilerken, diger tiim sodyum blokerleri hizli
inaktivasyonu modiile eder [91]. Bu ANi'lerin kanalin farmakolojisi iizerinde farkl
etkileri olabilir ve bu nedenle, gerektiginde birlikte verilebilirler. Ancak, mekanizmasi

benzer olan bu ilaglarin bazilariin birlestirilmesinin bas agrisi, bas donmesi, diplopi
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ve ataksi gibi norolojik yan etkilere neden olma olasisigi daha yiiksek oldugu
bilinmektedir [92]. Felbamat, topiramat, zonisamid ve rufinamid gibi sodyum
kanallarina baglanir, ancak bu ilaclarin farmakolojik etkileri hala belirsizdir.
Rufinamid ise, kismi nobetler i¢in orta diizeyde etkililige sahip bir sodyum kanal
blokortidiir [93].

Bazi ANI’ler, diisiik veya yiiksek voltajla aktive olan kalsiyum kanallarmi bloke
ederek depolarizasyonu ve norotransmitter salinimini Onler. Ethosuximide, T-tipi
kalsiyum kanallar1 tizerinde 6zel bir etkiye sahiptirken, gabapentin ve pregabalin gibi
ilaglar ytiksek voltajla aktive edilmis kalsiyum kanallarinin alfa 2 delta alt birimine
baglanarak epileptik nobetler, néropatik agri ve anksiyete gibi sorunlarin tedavisinde
yararli olabilirler [94].

Bazi genis spektrumlu ANI'ler ise, voltajla aktive olan kalsiyum kanallarina farkli
sekillerde baglanarak etki gosterirler. Ornegin, lamotrijin, topiramat, levetirasetam ve
zonisamid gibi ilaglar, voltajla aktive olan kalsiyum kanallarina farkli sekillerde
baglanarak epileptik nobetlerin kontroliinde etkili olabilirler [95].

Bazi antiepileptik ilaglar da GABA A reseptorii lizerinde farmakolojik etki gdstererek
sinaptik olarak salinan GABA'ya yanit1 artirarak veya sentezini (sodyum valproat),
metabolizmasini (vigabatrin) veya yeniden alimini (tiagabin) degistirerek epileptik
nobetlerin kontroliinde etkili olabilirler [96].

Coklu etki mekanizmalarma sahip genis spektrumlu ANT'ler, gesitli ndbet tiplerinde
etkili olabilen bir grup ilagtir. Bu ilaglara sodyum valproat, felbamat, topiramat,
zonisamid ve muhtemelen rufinamid Ornek verilebilir. Bu ilaglardan bazilar
(felbamat, topiramat ve zonisamid) glutamat reseptorlerinin belirli alt tiplerini bloke
ederek hizli uyarici nérotransmisyonda azalmaya yol agar [92]. Levetirasetam ise,
sinaptik vezikiil proteini 2A'ya (SV2A) baglanarak sinaptik vezikiillerin geri

doniistimiinii engeller ve boylece ¢esitli ndrotransmitterlerin salinimini 6nler [94].

2.5.1.Gastrointestinal rahatsizliklar ve antinobet ilaclar

Gastrointestinal (GI) rahatsizliklar, ANI'ler en yaygin yan etkilerinden biridir ve
ilaglarin kesilmesine veya diizensiz tiiketimine neden olabilir. Karbamazepin (CBZ),
fenobarbital (PB), okskarbazepin (OXC), PHT, valproat (VPA) ve primidon (PRM)
gibi klasik antinobet ilaglarin kullanimi, mide eksimesi gibi ¢esitli gastrointestinal yan
etkilerle iligkilendirilmistir. Mide bulantisi, konstipasyon, kusma, ishal gibi

semptomlar siklikla bildirilir [97-99]. Yeni nesil ANI’ler, 6rnegin levetirasetam (LEV)

18



ve topiramat (TOP) gibi ilaglar, daha az yan etki insidansina sahip olsalar da, hala bir
miktar gastrointestinal rahatsizliga neden olabilmektedir [100].Yapilan aragtirmalarda,
bazi  ANI’lerle gastrointestinal ~komplikasyon riski arasinda  farkliliklar
gbzlemlenmistir. Valproat (VPA), CBZ, etosiiksimid, felbamat, gabapentin (GBP) ve
OXC gibi ilaglarin kullanimi, gastrointestinal komplikasyon riskinin diisiik oldugu
ancak hala mevcut oldugu gézlemlenmistir. Fenitoin (PHT), PB, lamotrigine (LTG)
ve TOP gibi diger antiepileptik ilaglar ise, gastrointestinal komplikasyon riskinin
onemsiz oldugu bulunmustur Ayrica, arastirmalar, GBP ve CBZ alan hastalarda
gastrointestinal komplikasyon riskinin PHT, PB ve LTG ile tedavi edilen hastalara
gore daha yiiksek oldugunu gostermektedir [101].

Yapilan arastirmalar, PHT tedavisinin daha yiiksek bir diyare insidansina neden
olabilecegini gostermektedir. Baz1 ¢aligmalarda, PHT kullanan hastalarin %20'sinde
diyare bildirilirken, plasebo kullanan hastalarin sadece %2'sinde diyare gorildigi
bulunmustur [102].

Yine yapilan bir diger calismada da antindbet ilaglarin gastrointestinal yan etkileri
arasinda siklikla konstipasyon yer aldigini gostermektedir. Bagka bir ¢alismada VPA
ve plasebo alan hastalarin sirasiyla %5 ve %1'inde konstipasyon bildirilmistir [102].
GIS komplikasyonlar;, ANI'lerin emilimini etkiler ve ardindan ila¢ etkinligini
azaltir. EK olarak, GIS rahatsizligi ANI'lerin diizensiz tiiketimine yol acabilir [103]
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz Bezmialem Vakif Universitesi Noroloji Anabilim Dali Epilepsi
Polikliniginde takipli olan, ardi sira bagvuran ve en az 1 yildir diizenli takibi olan, 18
yasindan biiyiik, kesin epilepsi tanis1 almis hastalara Ekim 2022 — Subat 2023’de
belirlenen anketlere ait sorular1 uygulanarak yapildi. Belirlenen hasta grup ile benzer
yas ve cinsiyette olan saglikli kontrol grubuna da ayn1 anketler uygulandi. Calismamiz
icin 19 dosya numarast ile etik kurul onay1 alindi. Calismaya siipheli nobet, ilk nobet,
akut semptomatik nobet, senkop veya psikojen nonepileptojenik nobet, mental retarde

olanlar ve ¢alismaya katilmayi kabul etmeyenler ¢alismaya dahil edilmedi.

Daha onceki ¢aligmalar referans alinarak sag KST ortalamalar arasindaki fark 0.16
birim standart sapmalar sirasiyla 0.12 ve 0.7olarak alindiginda %90 gii¢ i¢in 6rneklem
biiyiikliigii 0.005 anlamlilik seviyesinde en az nl=n2=100 n=100 kisi olarak
belirlenmistir [104]. Toplamda ¢alismaya 100 hasta ve 100 saglikli kontrol alindi.
Anket formlar1 hastalara ve saglikli kontrol grubuna tez Ogrencisi tarafindan
uygulandi. Ayrica hastalarin yasi, cinsiyeti, son 6 ayda antibiyotik kullanip
kullanmadigi, nobet tipleri (fokal, jeneralize, siniflandirilamayan), varsa epilepsi
sendromu, eslik eden hastaliklari, basvurusundan onceki 6 ay i¢indeki nobet sayist,
kullanilan ANI ve sayis1, ANI tipi sodium kanal blokeri (SKB) olan ve olmayanar
olarak, beyin MRG ve EEG bilgileri kaydedildi. Sodyum kanal blokeri olan ilaglar
fenitoin, felbamat, karbamazepin, okskarbazepin, valproik asid, lamotrijin, topiramati

ve bu ilaglar1 kullananlar SKB kullananlar grubunda yer ald1.

Epilepsi hastalar1 nobet tiplerine, nérolojik ve elektroensefalografik bulgularina gére
fokal epilepsi, jeneralize epilepsi ve siniflandirilamayan epilepsi gegirenler olarak 3
gruba ayrildi. Elde edilen bulgular hastalar ve saglikli ve Kontroller, ayrica epileptik
nobet tipine gore, SKB kullananlar ve kullanmayanlar, olarak gruplara ayrilarak

bunlara gore degerlendirildi.
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Beck Depresyon Olgegi, Beck Anksiyete Olcegi, Toronto Aleksitimi Olgegi, Sabahgil
Aksamcil Olgegi, Bristol Diskilama Skalas1 kullanilan anketlerdir. Gastrointestinal

problemler ise Roma IV kriterlerine gore degerlendirildi.

3.1. Kullanilan Anket Formlari

Beck Depresyon Olgegi: Beck ve ark. tarafindan 1961°de gelistirilen ve en son
1996°da gozden gecirilen bir olcektir [105]. Depresyon yakinmalari olarak
umutsuzluk, irritabilite, sugluluk-cezalandirilma diisiinceleri, yorgunluk, kilo kaybi ve
cinsel istekte azalma sorgulanmaktadir. Tiirkge gegerliligi ve giivenilirligi 1989’dada
yapilmustir [106]. Olgcek 21 sorudan olusur ve 0-63 puan arasindadir. Katilimeilarm
son bir haftadaki duygudurumlart sorulur. 0-9 normal, 10-18 hafif, 19-29 orta, 30-63

puan ise siddetli depresyonu gosterir..

Beck Anksiyete Olgegi: 1988°de gelistirilen, anksiyeteyi belirlemeye calisan 21
soruluk bir 6lcektir [107]. Turkge gegerliligi mevcuttur [108].

Olgek 21 sorudan olusur, katilime1 son 1 haftadaki hali ile degerlendirilir. Toplam 0-
8 anksiyete yok, 8-15 hafif, 16-25 orta, 26-63 puan ise siddetli diizeyde anksiyeteyi
belirler.

Toronto Aleksitimi Olgegi: Toronto Aleksitimi Olgegi, bir kisinin duygusal
farkindalik ve ifade yetenegini Olgmek icin kullanilan bir psikolojik Olgektir.
Aleksitimi, kisinin kendi duygularmi tanimlama, ifade etme ve bagskalarinin

duygularini anlama yeteneginde bir eksikligi ifade eder [109].

Bu o6lgek, Michael Bagby, Graeme Taylor ve James Parker tarafindan 1989 yilinda
Toronto Universitesi'nde gelistirilmistir. Olgek, 20 sorudan olusur ve kisinin duygusal
farkindalik ve ifade yetenegini degerlendirmek i¢in kullanilir [110].

Degerlendirme: Toronto Aleksitimi Olgegi, 4 alt dlgekten olusur: Disa Vurum
Giicliigii, Duygular1 Tanima Giicliigii, Duygular1 Isimlendirme Giigliigii ve Duygusal
Hayal Giicti Eksikligi [111].

Olgegi degerlendirmek igin, her maddenin yaninda yer alan 5 puanlik bir Likert 6lcegi
kullanilir. Degerlendirme sonrasinda, puanlar toplanarak {i¢ alt 6lgek icin ayr1 ayri
hesaplanir ve bir toplam puan elde edilir. Genellikle, 51 ve {izeri bir puan, kisinin

aleksitimi belirtileri gosterdigini gosterir.
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Sabahcill Aksamell Olgegi: Sabahcil-Aksamcil Olgegi, bir kisinin giiniin hangi
saatlerinde daha aktif ve verimli oldugunu 6lgmek i¢in kullanilan bir psikolojik aragtir.
Bu 6l¢ek, bir kisinin biyolojik saatine gore "sabahg¢1" ya da "aksamci1" olup olmadigini
belirlemeye yoneliktir [112]. Olcek, genellikle 19 maddeden olusur ve kisiye giiniin
farkli saatlerindeki aktiviteleri hakkinda sorular sorar. Katilimcilar 24 saatteki fiziksel
ve psikolojik performanslart ve uyku ve uyaniklik tercihlerine gore degerlendirilir
[113].

Olgegi degerlendirmek icin 5'li likert ile (1=kesinlikle sabahci-5=kesinlikle aksamci)
kullanilir. Degerlendirme sonrasinda, puanlar toplanarak ii¢ alt dlgek icin ayr1 ayri
hesaplanir ve bir toplam puan elde edilir. Olgekten alinabilecek puan 0 ile 86 arasi
degismektedir. Toplam puan 70-86 ise Kesinlikle Sabahgil; 59-69 ise Sabahgil Tipe
Yakin; 42-58 ise Ara Tip; 31-41 ise Aksamcil Tipe Yakin; 16-30 ise Kesinlikle

Aksamcil olarak tanimlanmaktadir.

Bristol Diskilama Skalasi:

Bristol Digkilama Skalasi, digkilarin goriinlimiinii ve kivamini smiflandiran bir
olcektir. Bu olgek, 1997 yilinda Ingiltere'nin Bristol kentindeki Bristol Royal
Infirmary hastanesinde gelistirilmistir [114].

Burada digkinin yedi farkl: tipini siniflandirmaktadir. Bu tipler, digkinin gériiniimii ve
kivamina gore numaralandirilmistir. Keci pisligi tarzinda sert, topak topak veya parca
parga olan tip 1, Tip 1’deki topaklanmanin daha biiyiik ve birlesmis hali ise tip
2°dir. Tip 3 Tip 2’ye gore daha ince ve yumusak ve iizerinde yiizeyel catlaklarin
oldugu tiptir. Tip 4 normal kivamda digsk1 6rnegidir. Tip 5 Kenar verecek kivamda,
parga parga, tip 6 yumusak kivamda, tip 7 sulu digk1 6rnegidir.

Roma IV Kriterleri:

Roma IV  kriterleri, fonksiyonel gastrointestinal bozukluklarin tam1  ve
siiflandirilmasinda kullanilan bir klinik Slgiitler kiimesidir. Bu 6l¢iitler, 2016 yilinda
giincellenen Roma I1I kriterlerinin yerini almigtir [115].

Roma IV kriterleri, alt1 ana fonksiyonel gastrointestinal bozuklugu tanimlamaktadir.
Bu bozukluklar, sunlardir: Irritabl bagirsak sendromu (IBS), Fonksiyonel dispepsi,

Fonksiyonel kontipasyon, Fonksiyonel ishal, Reflii hastaligi, Gastroparezidir.

22



Her bir bozuklugun tanimi, semptomlar1 ve diger klinik 6zellikleri Roma IV kriterleri
icinde aciklanmaktadir. Bu kriterler, hastaliklarin teshisinde kullanilan semptom

stiresi, siklig1 ve siddeti gibi 6l¢timlere dayanmaktadir [116].

3.2. istatistiksel Yéntem

Istatistiksel analizler IBM SPSS Statistics 24.0 yazilim1 kullanilarak yapildi. Epilepsi
ve kontrol grubunda Beck Depresyon olgegine gore depresyon, Beck Anksiyete
6l¢egine gore anksiyete, Bristol digki skalasina ve Roma IV kriterlerine goére diskilarin
goriiniimii kivami ve fonksiyonelligi degerlendirildi. Parametrik veriler i¢in ortalama
ve standart sapma kullanildi. Tiim veriler dikotom veri olarak ayrica kaydedildi.
Gruplar arasinda siklik farklari uygun sekilde Ki-kare veya Fisher testleri ile
karsilastirildi. Epilepsi ile fonksiyonel gastrointestinal bozukluklar, depresyon,
anksiyete, uyku, aleksitimi ile yas, cinsiyet, kullanilan antindbet ilaglar iligkisini
incelemek icin ¢oklu lojistik regresyon analizi yapildi. Nitel verilerin
karsilastirilmasinda Ki-Kare Testi kullanildi. iki nicel degisken arasindaki iliskinin
yoniinii ve giliciinii belirlemek amaciyla veriler normal dagiliyorsa Pearson Korelasyon
Katsayisi, normal dagilmiyorsa Spearman Korelasyon Katsayisi kullanildi. Bagimsiz
iki gruplu nicel veriler normal dagiliyorsa Independent Samples T Test, normal
dagilmiyorsa Mann Whitney-U Test ile degerlendirildi. Bagimli iki nicel degiskenin
degerlendirilmesinde, veriler normal dagiliyorsa Paired Samples T Test, normal
dagilmiyorsa Wilcoxon Signed Rank Test kullamldi. Istatistiksel anlamlilik diizeyi
olarak p degeri < 0,05 olarak kabul edildi.

23



4. BULGULAR

4.1 Demografik Ozellikler:

Calismamizda Bezmialem Vakif Universitesi Hastanesi-Néroloji ABD-Epilepsi
Polikliniginde takipli olan ve en az 1 senedir takip edilen 100 epilepsi hastasi
calismaya alindi. Calisma popiilasyonu 46’s1 (%46) erkek, 54t (%54) kadindan
olusuyordu ve yas ortalamasi 34 (18- 69 yas)’dii.

Saglikli grubun ise 32’si erkek ve 68’i kadindan olusmaktaydi ve yas ortalamasi 37
(18-74 yas) idi. Gruplar arasinda yas ve cinsiyet agisindan anlamli farklilik
saptanmadi (Sirasiyla p =0.212;p=0,42).

4.2 Epilepsi Hastahg ile iliskili Ozellikler

4.2.1. Epilepsi tipi simiflandirmasi

Hastalar nobet tipi, varsa epilepsi sendromu, EEG ve MRG ile 2017 ILAE
siniflandirmasina gore degerlendirildi. Buna bakilarak hastalar fokal epilepsi,
jeneralize epilepsi ve siniflandirilamayan epilepsi olarak siniflandi. Tiim hastalarin
45’1 (%45) fokal epilepsi, 28’1 (%28) jeneralize epilepsisi ve 27’si (%27)
smiflandirilamayan epilepsi tanis1 almistir (Sekil 3). Fokal epilepsi olan hastalar
goriintileme ve EEG bulgularina goére siniflandirildiginda 21 hasta temporal lob
epilepsisiydi.
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Sekil 3: Calismadaki hastalarin epilepsi tiplerine gore siniflandirilmasi.

4.2.2. Nobet sikhgi

Hastalarm %55’inde son 1 yilda nobet izlenmemisken, %45 inde ise en az 1 nobet

izlenmistir.
4.2.3. Antinobet ila¢ kullanim

Tekli antinobet ilag kullanan 66 (%66) hasta mevcuttu. Birden fazla ilag kullanan 33
hastanin 30’u iki tane, 2’si {i¢ tane ve 1°i dort tane antindbet ilag almaktaydi (sekil 4).

Antinébet ilaglar i¢in degerlendirldiginde 65 hasta LEV, 17 hasta VPA, 26 hasta
CMZ/OXC 10 hasta lakozamid 4 hasta zonisamid 12 hasta lamotrijin, 3 hasta

topiramat 2 hasta klobazamve 1 hasta fenitoin kullanmaktaydi.

Sodyum kanal blokeri ila¢ kullanan 53, diger ANI’leri kullanan 43, digerler ANI ve
sodium kanal blokeri ila¢ kullanan 4 hasta bulunmaktaydi.
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Sekil 4: Calismadaki hastalarin kullandiklari antinébet ilag sayilari.

4.3. Beck Depresyon Olgegi Sonuclar

Beck Depresyon Olgegi puanlarina go epilepsi grubunda 48 hasta (%48) depresyon
yok, 23’1 (%23) hafif derecede depresyon,, 21’1 (%21) orta depresyon, ve 8’i (%8)
siddetli depresyonu olarak belirlendi. Kontrol grubunda 69 kiside (%69) depresyon
yoktu, 27’sinde hafif depresyon, 4’tinde orta depresyon belirlendi ve siddetli
depresyonu olan da yoktu. Orta ve siddetli depresyon gruplar arasinda
degerlendirildiginde epilepsi hastalarinda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
(%53 vs %4) saptandi (p<0,001) (Sekil5).
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Sekil 5: Beck Depresyon Olgegine Gore Epilepsi Grubundaki ve Kontrol Grubundaki
Hastalarin Dagilimi.

Epilepsi grubunda erkeklerin %39,1’inde orta ve siddetli depresyon saptanmigken,
kadinlarda bu oran % 64°8’di ve istatistiksel olarak farkliyd: (p<0,010). Kontrol
grubunda orta siddette/siddetli depresyon erkeklerde goriillmezken kadinlarinda %5.9
unda saptandi ve istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p=0.303).

Fokal epilepsisi olan 45 hastanin 20’sinde (%44.4) depresyon goriilmezken, 9’unda
hafif depresyon (%20), 13 {inde orta siddetli depresyon (%28.9), 3’tinde (%6.7) ise
siddetli depresyon mevcuttu. Jeneralize epilepsisi olan 28 hastanin 13’{inde (%46.4)
depresyon goriilmezken 7’sinde (%25) hafif depresyon, diger 7’sinde (%25) orta
siddetli depresyon, 1’inde ise siddetli depresyon mevcuttu. Siiflandirilamayan
epilepsi olan 27 hastanin 14’{inde (%51.9) depresyon goriilmedi, 7’sinde (%25.9) hafif
depresyon, 4’tinde (%14.8) orta siddetli depresyon, 2 sinde siddetli depresyon
mevcuttu. Gruplar arasinda anlamli olarak bir farklilik yoktu (p=0,889).

Hastalarm kullandign ANI sayisi ile major depresyon bulgulari arasindaki iliski
incelendiginde tek ANI kullananlar ile 32 (%48,5) birden ¢ok ANI kullananlar
arasinda 20 (% 60,6) depresyon varligi agisindan anlamli fark yoktu (p=0.290)
Antiepileptik ¢esidine bakildiginda majér depresyon goriillen gruplar SKB
kullananlarve diger ANI kullananlar arasinda da anlaml bir fark yoktu (p=0,749).
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Bir yildan daha uzun siiredir ndbet goriilmeyen epilepsi hastalarindan 27’sinde (%
47,3) depresyon saptanirken aktif nobet ge¢irmeye devam eden hastalardan 27’sinde
(% 60) goriilmekteydi, istatistiksel olarak gruplar arasinda anlamli bir fark yoktu
(p=0,205).

Elektroensefalografi’de epileptiform aktivitelere bakildiginda orta-major depresyon
bulgular1 olan fokal epileptiform anomali gosteren 14, jeneralize epileptiform anomali
gosteren 21, EEG aktivitesi normal olan 18 hasta bulunurken, orta-major depresyon
bulunmayan hastalarin 17’si fokal, 19’u jeneralize, 11°i normal epileptiform aktivite

gostermistir ve gruplar arasinda anlamli bir fark yoktu (p=0,422).

Beyin magnetik resonans goriintiileme bulgulari incelendiginde orta-major depresyon
bulgular1 olan hastalarin 39’unda MRG normal iken 14’{iniin patolojiktir. Orta-major
depresyon bulunmayan hastalarin ise 36 ‘s1 normal iken 11°I patolojiktir ve gruplar

arasinda anlamli bir fark yoktur (p=0,519). Bilgiler tablo 1’de 6zetlenmistir.

Tablo 1: Epilepsi hastalarinda major depresyon bulgularina neden olabilecek

faktorler.
Depresyon Major depresyon Major depresyon p
bulgularina neden bulgulari var bulgulari yok
olabilecek faktorler
Cinsiyet kadin/erkek 35/18 19/28 0,010
EEG’de epileptiform 14/21/18 17/19/11 0,422
aktivite
fokal/jeneralize/yok
MRG 39/14 36/11 0,519

normal/patolojik
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4.4. Beck Anksiyete Olcegi Sonuglari

Epilepsi hastalarinin 46’sinda (%46) anksiyete yoktu, 22’sinde (%22) hafif, 19’unda
(9%19) orta ve 13’tiinde (%13) siddetli anksiyete belirlendi. Sagliklilarda ise 57 kiside
(%57) anksiyete yoktu, 25’inde (%25) hafif, 15’inde (%15) orta ve 3’iinde siddetli
anksiyete belirlendi. Sagliklilar ve epilepsi hastalar1 arasinda orta ve siddetli anksiyete
varhig istatistiksel olarak degerlendirldiginde epilepsi hastalarinda ileri derecede
fazlaydi (sirasiyla %54’e %18; p<0,001).

Epilepsi hastalar1 kadinlarda %66,7, erkeklerde %39,1, sagliklarda erkeklerde %3.1
kadinlarda %25 orta veya siddetli anksiyete mevcuttu, her iki grupta da kadinlarda
istatistiksel olarak anlamli derecede fazla anksiyete saptandi (sirasiyla p=0,006 ve

p=0,001) (sekil 6).
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Sekil 6 :Beck Anksiyete Olgegine Gore Epilepsi Grubundaki ve Kontrol Grubundaki
Hastalarin Cinsiyet Dagilimi.

Fokal baslangi¢li epilepsisi olan 45 hastanin 21’inde (%46,6) anksiyete gériilmezken,
10’nunda (%22.2) hafif anksiyete, diger 10’nunda (%22,2) orta dereceli anksiyete,
4’{inde (%8.8) ise siddetli anksiyete mevcuttu. Jeneralize epilepsisi olan 28 hastanin
11’inde (%39.2) anksiyete goriillmezken 8’inde (%28.8) hafif dereceli anksiyete, diger
4’tinde (%14.2) orta dereceli anksiyete, 5’inde (%17,8) ise siddetli anksiyete

mevcuttu. Siniflandirilamayan epilepsi olan hastanin 14’iinde (%51,1) anksiyete
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goriilmedi, 4’tinde (%14,8) hafif dereceli anksiyete, 5’inde (%18.5) orta dereceli
anksiyete ve 4’tinde (%14,8) ise siddetli anksiyete mevcuttu. Gruplar arasinda anlamli
olarak bir farklilik yoktu (p=0,641).

Bir yildan daha uzun siiredir nobet goriilmeyen 29 epilepsi hastasinda (% 49,1)
anksiyete izlenirken, nobet sikligi daha fazla olan hastalarin ise 27’sinde (%60)

anksiyete saptandi. Gruplar arasinda anlamli bir fark yoktu. (p=0,276).

Hastalarm kullandign ANI sayis1 ile anksiyete bulgulari arasindaki iliski
incelendiginde tek ANI kullanan 33 hasta (% 50) anksiyete belirtileri gosteririrken
birden ¢cok ANI kullanan 20 hasta ( % 60,6) anksiyete belirtisi belirtti ve istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu (p=0.453). Antindbet ilaglari SKB ve digerleri diye
ayirdigimizda SKB kullanan 21 hastada (% 48,8) varken diger ANI kullanan 16
hastada (% 55,2) mevcuttu ve istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p=0,709).

4.5. Bristol Olgegi Sonuclari

Bristol Olgegi puanlamasina gore epilepsi grubundaki 100 hastanin 7’si (%7) asir1
konstipe, 20’si (%20) hafif konstipe, 71’1 normal (%71) 2’si (%2) yetersiz lif diski
tipine sahipti. Kontrol grubundaki 100 kisinin ise 5’1 (%5) asir1 konstipe, 9’u (%9)
hafif konstipe, 86’s1 (%86) ise normal diski tipine sahipti.

Konstipe digki tipi epilepsi grubunda saglikli kontrol grubunda gore (sirastyla %27,
%0) istatistiksel olarak anlamli fark mevcuttu (p<0,001).

Epilepsi grubundaki kadmlarin %55,6’s1, erkeklerin %44,4’i asir1 konstipe/hafif
konstipe digki tipine, epilepsi grubunda da kadinlarin %20,58’i, erkeklerin %10°u asiri
konstipe/hafif konstipe digki tipine sahipti, fakat gruplarda cinsiyetle kontipasyon
arasinda istatiksel iligki saptanamadi (sirasiyla p=0,0849 ve p=0,085).

Epilepsi grubunda Bristol diski tipinde konstipe diski 6zelligi gosteren hastalarin
BDO, BAO ve TAO skorlari anlamli derecede yiiksek saptand: (sirasiyla p=0,034,
p=0,046, p:0,027)

Bristol digki tipi 6lgeginin, epilepsi grubunda sabahgil-aksamcil 6lgegi ile korelasyon
icinde olmadig1 izlendi (sirasiyla p=0,397; p=0,822).
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Epilepsi grubunda Bristol digki tipinin ANI cesidi ile anlamln iliskisi saptanmadi
(p=0,092).

Bristol digk1 tipi ANT kullanimi acisindan bakildiginda tek ANI kullananlarin %44.4°i
asiri/hafif konstipe diski tipi mevcutken, birden gok ANI kullananlarda bu oran %55.6
idi. Birden ¢ok ANI kullananlarda istatiksel olarak anlamli derecede artmis saptandi
(p:0,004). Antinobet ilag ¢esidine bakildiginda konstipe diski tipi goriilen gruplar SKB
kullananlarda 10 hasta(% 23,3) iken diger ANI kullananlarda 5 hasta (% 17,2) idi ve
aralarinda anlamli bir fark yoktu (p=0,709).

En az bir senedir nobetsiz devam eden epilepsi hastalarininin %29,6’sinda asiri/hafif
konstipe disk1 tipi mevcutken, aktif nébet gegiren hasta grubunda bu oran %70.4 idi.
Kontipasyon aktif nobet geciren grupta istatiksel olarak anlamli derecede artmig
saptand1 (p=0,002).

Fokal baslangigli epilepsisi olan 45 hastanin 5’inde (%11.1) asir1 konstipe digki tipi
goriiliirken, 10’ nunda (%22.2) hafif konstipe diski tipi 30’ unda (%66.6) normal disk1
tipi mevcuttu. Jeneralize epilepsisi olan 28 hastanin 5’inde (%17.8) hafif diski
22’sinde (%78.57) normal 1’inde (%3.57) ise yetersiz lifli diski tipi mevcuttu.
Siniflandirilamayan31pilepsyi olan 27 hastanin 2’sinde (%7.40) asir1 konstipe, 5’inde
(%18.51) hafif konstipe, 19’unda (%70.37) normal, 1’inde (%7.40) ise yetersiz lifli
digki tipi mevcuttu. Gruplar arasinda anlamli olarak bir farklilik yoktu (p=0,347) .

4.6. Roma IV Kriterleri

Roma IV kriterlerine gore 100 epilepsi hastasinin  59’unda (%59) hicbir
gastrointestinal hastalik mevcut degilken, 14’tinde (%14) irratabl bagirsak sendromu,
27’sinde (%27) kronik kontipasyon mevcuttu. Kontrol grubundaki 100 kisinin
86’sinda (%86) hicbir gastrointestinal hastalik mevcut degilken, 6’sinda (%6) irratabl
bagirsak sendromu, 8’inde (%8) kronik konstipe mevcuttu. Hastalarin hi¢ biri bu

yakinmalar i¢in doktora bagvurmamaisti.

Kontipasyon ve irratabl bagirsak sendromuna bakildiginda, epilepsi grubunda her ikisi
de istatistiksel olarak anlamli derecede artmisti (sirasiyla %14 vs %6) (sirasiyla %27

Vs %8) saptandi (her ikisi iginde p<0,001).
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Epilepsi grubunda Roma IV kriterleri ile beck depresyon odlgeginde depresyon
saptanmasi irratabl bagirsak sendromu olan grupta %78,6, kronik kontipasyon olan
grupta ise %63 olarak bulundu ve bu bulgularin olmadigi gruba gore istatiksel olarak
anlamli derecede artmis saptandi (p=0,024). Epilepsi grubunda Roma IV kriterleri ile
BAO’nde anksiyete saptanmasi ve TAO’nde aleksitimi varlig1 irratabl bagirsak
sendromu olan grupta ve kronik kontipasyon olan grupta istatiksel anlamli olarak

artmis olarak saptand: (sirasiyla p=0,037, p=0.019).

Epilepsi grubu ve kontrol grubunda Roma IV kriterleri ile sabahgil aksamecil dlgegi
bulgular1 arasinda anlamli bir iliski saptanmadi ( sirastyla p=1; p=0,409).

Epilepsi grubunda Roma IV kriterleri ANI cesidi ve sayisi ile istatistiksel olarak

anlaml1 bulgu saptanmadi (sirasiyla p=0,125; p=0,733).

Fokal baslangicli epilepsisi olan 45 hastanin %42.9’unda irratabl bagirsak sendromu
goriiliirken %48.1’inde fonksiyonel kontipasyon mevcuttu. Jeneralize epilepsisi olan
28 hastanin %42.9’unda irratabl bagirsak sendromu goriilirken %18.5 kronik
kontipasyon mevcuttu. Siniflandirilamayan epilepsi olan 27 hastanin %14.3 irratabl
bagirsak sendromu goriiliirken %33.3 kronik kontipasyon mevcuttu. Gruplar arasinda
anlamli olarak bir farklilik yoktu (p=0,529).

Elektroensefalogram epileptiform aktivitelere bakildiginda IBS bulgulari olan fokal
epileptiform gosteren 5 (%16,1), jeneralize form gosteren 3 (%7,5) , EEG aktivitesi
normal olan 6 (%20,7) hasta bulunurken, fonksiyonel konstipe bulgular1 gosteren
hastalarin 9’u (%29) fokal, 14’1 (%35) jeneralize, 4’i (%12,8) normal epileptiform

aktivite gostermistir ve gruplar arasinda anlamli bir fark yoktur (p=0,832).

Manyetik rezonans goriintiileme sonuglari incelendiginde IBS bulgular1 olan
hastalarin  12’sinin  (%16) MRG normal iken 19’unun (%25,3) patolojiktir.
Fonksiyonel kontipasyon bulgulari bulunanan hastalarin ise 2’si (%8,3) normal iken

8’1 (%12,8) patolojiktir ve gruplar arasinda anlamli bir fark yoktur.(p=0,329).

Hastalarin kullandig1 ANI sayis1 ile IBS bulgular1 arasindaki iliski incelendiginde tek
ANI kullanan 9 hasta (% 13,6) I1BS belirtileri gosteririrken birden cok ANI kullanan 5
hasta ( %15,2) IBS belirtisi belirtti. Fonksiyonel kontipasyonta ise tek ANI kullanan
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14 hasta (% 21,2) fonksiyonel kontipasyon belirtileri gosteririrken birden ¢cok ANI
kullanan 13 hasta ( %39,4) fonksiyonel kontipasyon belirtisi gosterdi. Antindbet
ilaglar1 SKB ve digerleri diye ayirdigimizda SKB kullanan 9 hastada (% 4,3) IBS
varken, SKB kullanan 11 hastada (% 25,6) fonksiyonel kontipasyon vardi. Diger ANI
kullanan 5 hastada (% 17,2) IBS, 7 hastada (% 24,1) fonksiyonel kontipasyon

mevcuttu. Bilgiler tablo 2 de 6zetlenmistir.
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Tablo 2: Gastrointestinal Bozukluklara Neden Olabilecek Faktorler.

Gastrointestinal
Bozukluklara Neden
Olabilecek Faktorler

Cinsiyet kadin/erkek

EEG’de epileptiform
aktivite

IBS irritabl
sendromu

N, %

8/6

%57,1/%49,2

n%

16/11

%59,3/%40,7

fokal

5 %16,1 9 %29
jeneralize

3 %7,5 14 %35
yok

6 %20,7 4%12,8
MRG
normal 12 %16 2 %8,3
patolojik 19 %25,3 8 %33,3
Antiepileptik Sayisi
Bir 9 %13,6 14 %21,2
Birden gok 5%15,2 13 %39,4
Antiepileptik Cesidi
Na kanal bloker 4%9,3 11 %25,6
Diger 5 %17,2 7 %24,1
Na kanal 0 0
bloker+Diger 5 JUEEL
Nobet Tipi
Fokal 6 %13,3 13 %28,9
Jeneralize 6 %21,4 5%17,9
siniflandirilamayan 2 %74 9%33,3
Depresyon 11 % 78,6 17
Anksiyete 11 %78,6 17%63
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4.7. Toronto Aleksitimi Olcegi Sonuglar

Epilepsi hastalarinin 40’inda aleksitimi saptanmadi, 25’inde muhtemel aleksitimi,
35’inde olas1 aleksitimi saptandi. Sagliklilarda ise 80’inde aleksitimi saptanmadi,
13’tinde muhtemel aleksitimi, 7’isnde olas1 aleksitimi saptandi. Kontrol grubu ve
epilepsi grubu karsilastirildiginda, muhtemel/ olasi aleksitimi varligi orani epilepsi
hastalarinda %60 iken, sagliklilarda %20 idi. Epilepsi olanlarda aleksitimi orani

istatiksel olarak anlamli derecede artmis saptandi (p<0,001).

Fokal baslangiclh epilepsisi olan 45 hastanin 18’inde (%40) aleksitimi goriilmezken,
13’linde (%28.8) muhtemel aleksitimi 14’tinde (%31.1) olas1 aleksitimi mevcuttu.
Jeneralize epilepsisi olan 28 hastanin 12’sinde (%42.8) aleksitimi goriilmezken
6’sinda (%21.4) olasi1 aleksitimi 10’unda (%35.7) ise olasi aleksitimi mevcuttu.
Siniflandirilamayan epilepsi olan 27 hastanin 10 unda (%37) aleksitimi goriilmezken,
6’sinda (%22.2) muhtemel aleksitimi, 11’inde (%22.2) olas1 aleksitimi mevcuttu.

Gruplar arasinda anlamli olarak bir farklilik yoktu (p=0,908).

Bir yildan daha uzun siiredir nébet goriillmeyen epilepsi hastalarin 28’inde ( % 50,9)
aleksitimi  varken nobet sikligi daha fazla olan hastalarin ise 32’sinde ( %71,1)
goriilmekteydi. Aleksitimi aktif nobet gegiren hastalarda istatistiksel olarak anlaml
derecede fazlaydi (p=0,040).

Hastalarin  kullandigit ANI sayis1 ile aleksitimi bulgular1 arasindaki iliski
incelendiginde tek ANI kullanan 38 hastada (% 57,6), birden ¢ok ANI kullanan 22
hastada (% 66,7) aleksitimi goriildi ve istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p=0.453). Antindbet ilag gesidine bakildiginda SKB’I kullananlardan 26’sinda ( %
60,5) diger ANI kullananlardan 15’inde( % 51,7) aleksitimi saptand1 ve aralarinda
istatistiksel olarak anlaml bir fark yoktu (p=0,292).
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4.8. Sabahgil-Aksamcil (")lg:egi Sonuglari

Epilepsi grubundaki 100 hastanin 10’u (%10) sabahgil, 66’s1 (%66) ara tip, 24 (%24)
tiniin aksamcil tip oldugu saptandi. Kontrol grubundaki 100 hastanin 65’i (%65)
sabahgil, 16’s1 (%16) ara tip, 19’unun (%19) aksamcil tip oldugu saptandi. Kontrol
grubu ve epilepsi grubu karsilastirildiginda sabahgil olanlarin orani epilepsi grubunda
%10 iken, kontrol grubunda %65 idi. Saglikl1 grupta sabahgil orani istatiksel anlamli
olarak artmis saptand1 (p<<0,001). Epilepsi hastalar1 ise kronobiyolojik olarak daha ¢ok
ara tipte yer ald1 (%66).

Epilepsi grubundaki kadmlarin %24,1°i, erkeklerin %23,9’u aksamcil, kontrol
grubunda da kadinlarin %25,6’u ve erkeklerin % 15,6’s1 aksamcil grubuna aitti fakat
gruplarda cinsiyetle aksamcil olma arasinda istatiksel iliski saptanamadi (sirasiyla

p=0,918 ve p=0,264).

Fokal baslangigli epilepsisi olan 45 hastanin 8’i (%17.7) sabahgil grupken, 12°si
(%26.6) aksamcil gruptu. Jeneralize epilepsisi olan 28 hastanin 1’1 (%3.5) sabahgil
grupken 8’1 (%28.5) aksamcil gruptu. Siniflandirilamayan epilepsi olan 27 hastanin
1’1 (%3.7) sabahgeil grup 5°i (%18,5) aksamcil gruptu. Gruplar arasinda anlaml1 olarak
bir farklilik yoktu (p=0,283).

Bir yildan daha uzun siiredir nébet goriilmeyen epilepsi hastalarindan 11’inde ( % 20)
ve nobet siklig1 daha fazla olan hastalarin 13’tinde ise (%28,9) aksamcil 6zellikler

saptandi1 ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu (p=0,188).
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5. TARTISMA

Epilepside depresyon veya anksiyete veya aleksitimi ile ilgili ¢alismalar da
mevcuttur, ancak tilkemizden ¢ok sayil1, uzun siire takip edilmis iyi dokiimente edilmis
calismalar az sayidadir. Calismamiz ayrica fonksiyonel gastrointestinal hastaliklar ile
depresyon, anksiyete, aleksitimi gibi psikiyatrik faktorleri ve uyku aliskanliklarini
beraber degerlendirmistir. Ayrica hastalara sorular bire bir sorulup cevaplandirilmistir.
Bu da online doldurulan ya da elden verilip bireysel cevaplanan anket ¢alismalarina

gore ¢alismamizin daha giivenilir oldugunu diisiindiirmektedir.

Calismamizda FGIH incelendiginde epilepsi grubunda kontrol grubuna gore anlamli
yiiksek oldugu saptanmistir. Bu bulgu literatiirde epilepsili hastalarda FGIH
arastirildigi birgok c¢alisma ile uyumludur [117-119]. En sik goriillen bozukluk
fonksiyonel konstipasyondu ve epilepsi grubunda daha yaygin olarak gdzleniyordu.
frritabl bagirsak sendromu da epilepsi grubunda daha sik goriiliiyordu. Literatiir
incelendiginde, 6zellikle temporal lob epilepsisi gibi epilepsi tiirlerinin insidansinin

artmastyla IBS arasinda iliski oldugunu gosteren galismalar bulunmaktadir [117].

Aragtirmamizda, fonksiyonel gastrointestinal sistem bozukluklarina sahip olan
epilepsi hastalarinin anksiyete sikliginin daha fazla oldugu tespit edilmistir. Bu bulgu,
literatiirdeki bilgilerle uyum igerisindedir. Benzer sekilde, baska bir ¢alismada da
fonksiyonel gastrointestinal sistem bozukluklarina sahip epilepsi hastalarinda ndbet
gecirme endigesinin daha fazla oldugu gézlemlenmistir [119]. Depresyon ile de FGIH
olan epilepsi hastalarinda anlamli iligki saptanmistir. Bir komorbidite olarak IBS ile
epilepsisi olan hastalarda depresif bozukluklari orani artmistir [36]. Bagirsak
mikrobiyotas1 ile epileptik hastalarda goriilen depresyon arasindaki olast iligki
sonucudur. Bagirsak mikrobiyotasi, sinir, ndroendokrin bagisiklik yollarindan olusan
mikrobiyota-bagirsak-beyin ekseni araciligiyla bilissel islevleri, ruh hali ve duygulart
diizenlemede onemli bir rol oynar [120]. FGIH olan epilepsi hastalarinda depresyon

ve anksiyete oranin yliksek olabilecegini gostermektedir.
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Aleksitimi skorlar1 da FGIH olan epilepsi hastalarinda anlamli yiiksek saptanmis olup,
aleksitimi ile anlaml iliski saptanmustir. Literatiirdeki bilgiler epilepsi ve FGIH ayr1
ayr1 degerlendirmektedir. IBS olan hastalarda aleksitimi oraninin yiiksek olduguna
dair birgok ¢alisma bulunmaktadir [121, 122]. Epilepsi hastalarinda aleksitimi oraninin
yiiksekligine iliskin daha az sayida calisma vardir [119]. Bununla birlikte, bazi
aragtirmalar, epilepsi hastalarinin bazilarinda duygusal sorunlarin sik goriildiiglini ve

aleksitimi oraninin yiiksek olabilecegini gostermektedir.

Epilepsi tipleriyle karsilastirildiginda ise fokal epilepsilerde, jeneralize epilepsilere ve
smiflandirilamayan epilepsiye gore fonksiyonel kontipasyon ve IBS riski daha fazla
saptanmigtir. Fakat bu fark istatiksel anlamliliga erisememistir. Literatiirde bir
caligmada fokal epilepsilerde FGIH nin jeneralize epilepsilere oranla daha fazla
saptanmigs [104]. Ozellikle 1BS, temporal lob epilepsisi gibi nérolojik durumlarla
iligkilendirilmis oldugu bazi ¢alismalarda gozlemlenmistir. Bu ¢aligmalar, temporal
lob epilepsisi olan bireylerde IBS insidansinin arttigini 6ne siirmektedir. Bu baglamda,
temporal lob epilepsisi ile IBS arasindaki iliskiyi daha ayrintili bir sekilde ac¢iklamak
gerekirse, temporal lobun islevsel bozukluklari veya anormal aktivitesinin, sindirim
sistemindeki diizenlemeleri etkileyebilecegi diistiniilmektedir. Temporal lobun,
viicudun i¢ organlarin isleyisini diizenlemekle ilgili baz1 fonksiyonlart olduguna dair
kanitlar bulunmaktadir. Bu nedenle, bu lobun anormal aktivitesi, sindirim sistemi

islevlerini etkileyerek IBS gibi sindirim sorunlarina yol agabilmektedir [117].

Birgok arastirma, gabapentinin tedaviye eklenmesinin GI yolla alinan ilaglara bagh
sindirim sistemi komplikasyonlarinin en yiiksek sikligina neden olabilecegini
gostermistir. Ancak, kendi c¢alismamizda antiepileptik ilaclarin kullanimi veya
kullanilan antiepileptik sayisi ile GI sistemi komplikasyonlar1 arasinda bir iliski
bulunmamistir. Benzer sekilde, diger ¢calismalar da antiepileptik ilaglarin tiirii ve sayisi
ile mide-bagirsak sistemine iliskin komplikasyonlar arasinda bir iligski bulunmadigini

vurgulamstir.[101, 104, 123].

Epilepsi hastalarinda konstipasyonun arttigi bilinmektedir [77]. Bizim ¢alismamizda
da konstipe diski tipi epileptik grupta belirgin bir sekilde artmistir. Kadinlarda konstipe
disk tipi oran1 erkeklere gore daha yiiksekti fakat bu fark istatistiksel olarak anlamli
degildi. Literatiirde kadinlarda konstipeligin daha sik goriildiigiine dair bazi

aragtirmalar bulunmaktadir [124]. Depresyon anksiyete aleksitimi gibi psikolojik
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komorbitide skorlar1 konstipe diski tipi goriilen epilepsi hastalarinda anlamli yiiksek
saptanmis olup, depresyonla anlamli iligski saptanmistir. Kontipasyon hem fiziksel
rahatsizliklara hem de psikolojik stres ve rahatsizliga neden olabilir. Konstipeligin
neden oldugu fiziksel rahatsizliklar, kisinin psikolojik saglig1 lizerinde olumsuz etkiler
yapabilir ve depresyon, aleksitimi ve anksiyete gibi psikolojik bozukluklarin ortaya
¢tkmasina neden olabilir. Ote yandan, depresyon, aleksitimi ve anksiyete gibi
psikolojik bozukluklar, kisinin bagirsak hareketlerini ve sindirim sistemini
etkileyebilir. Bu da kontipasyon gibi gastrointestinal problemlere yol agabilir.
Aralarinda ¢ift yonlii bir iligki vardir [125, 126].

Uyku dongiilerindeki degisiklikler bagirsak hareketlerini etkiler. Gece ge¢ uyuyan
kisilerin uyku diizeni daha az diizenli olabilir ve daha az NREM uykusu alabilirler. Bu
da bagirsak hareketlerinin yavaslamasina neden olabilir ve kontipasyon sorununa yol

acabilir [127, 128]. Fakat bizim ¢alismamizda herhangi bir korelasyon goriilmedi.

Epilepsi grubunda konstipe diski tipi antiepileptik ¢esidi ile korelasyon iginde
olmadig1 gdzlemlenmistir. Ozellikle sodyum kanal blokerleri (8rnegin, karbamazepin,
fenitoin, lamotrigin) ve gabapentinoidlerin (6rnegin, gabapentin, pregabalin)
konstipeliga yol acabilecegi bilinmektedir [129]. Fakat ¢alismamiz antiepileptik ¢esidi
ile kontipasyon arasinda bir korelasyon gostermemistir. Calisgmamizda konstipe diski
tipi tek antiepileptik ila¢ kullananlara gore birden ¢ok epileptik ila¢ kullananlarda daha
yaygin oldugu sonucuna varmistir. Birden c¢ok antiepileptik kullanan hastalarin
genellikle bu ilaglardan birkagini bir arada almasi nedeniyle, kontipasyon riski de

artabilir.

Calismamizda, yilda en az bir nobet yasayan gruptaki bireylerde konstipe disk tipinin,
ndbet yasamayan epilepsi grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir sekilde arttig1
goriildii. Bu durum, antiepileptik ilaglarin sindirim sistemi tiizerinde etkili
olabilecegine isaret etmektedir. Epilepsi nobetleri sirasinda, otonom sinir sistemi
aktivasyonu artabilir ve bu durum gastrointestinal sistemde yavaslamaya neden
olabilir. Bu yavaslama da konstipasyonun artmasina katkida bulunabilir.

Ayrica, nobetler gegiren hastalarin nobetlerden kaynaklanan stres ve anksiyetesi de
konstipasyon semptomlarini tetikleyebilir. Stres ve anksiyete, sindirim sistemi

hareketliligini etkileyerek sindirim siire¢lerini yavaslatabilir ve boylece konstipasyonu
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artirabilir. Bu faktorlerin bir araya gelmesiyle, nobet geciren hastalarda

konstipasyonun artmasinin arkasinda birka¢ mekanizma etkili olabilir. [130].

Epilepsi hastalarinda depresyon daha sik goriiliir, baz1 ¢aligmalarda bu oran %30
olarak bildirlmistir = ve hastalarin giinliikk yasam kalitesini diisiiriir [5][36].
Calismamizda orta ve siddetli depresyon %54 olarak saptandi ve genel literatiir
bilgisinden fazladir. Ayrica kadmlar daha depresif saptandi ve bu bulgu literatiirle
uyumluydu [131, 132].

Calismamizda senede en az 1 nobet gegiren hastalarda depresyon daha siddetliydi,
diger ¢alismalarda benzer bulgular saptanmisti [133, 134] . Bu durum depresyon ve
epilepsi arasindaki ¢ift yonlii iliski oldugunu diisiindiiriir. Burada elbette epilepsi tanili
hasta olmanin toplumda etiketlenmeye neden olmasi ve dolayisiyla psikososyal
etkilerinin ortaya ¢ikmasi s6z konusudur. [135]. Bu ¢ift yonli iliski sadece bu kadar
olmayip ortak patofizyoloji sonucu karsiklikli depresyon ve noébet sikligi bir kisir
dongii seklinde etkilenmektedir ve beyindeki muhtemel ortak mekanizmalar
tetiklenerek daha sik nobete neden olmakta bu da nobet gegirmenin sonucu olarak
psikososyal yiikii artirmaktadir. Bu da hastalarin tedaviye direngli epilepsi gelistirme
olasiligini artirabilir [136].

Tim epilepsi gruplarinda bildirdigimiz  depresyon varligi (%48,14-%55,7)
literatiirdeki oranlarla uyumludur. Bir¢ok ¢alismada TLE ve major depresyon arasinda
iligki bildirilmistir [135, 137]. Bizim TLE grubumuzun say1s1 az oldugu igin tek olarak
degerlendirilememekle beraber fokal epilesi olan hastalarda depresyon %55.7 ile

jeneralize ve siniflandirlamayan nobetlere gore daha ytiksekti.

Epilepsi hastalarinda depresyon semptomlar1 goriildiigiinde, bazi antiepileptik ilaglar
arasinda depresyon riskini artirma potansiyeline sahip olanlar bulunmaktadir.
Ozellikle barbitiiratlar, benzodiazepinler, topiramat ve vigabatrin gibi ilaglar,
depresyon riskini artirabilirler. Bu ilaglarin kullanimiyla depresyon semptomlarinin
ortaya ¢ikma ihtimali yliksektir. Ancak, bazi antiepileptik ilaglar depresyon
tedavisinde kullanim igin daha uygun goriilmektedir. Ornegin, valproik asit ve
karbamazepin gibi ilaglar, depresyonun tedavisinde kullanilabilmektedir. Pregabalin
ve lamotrijin gibi ilaclar da depresyon riski agisindan daha gilivenli kabul edilir.

Levetirasetam, tiagabin ve felbamat gibi ilaglar, orta derecede depresyon riski tagiyan
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ilaclar olarak simiflandirilabilir. Ancak en yiiksek depresyon riski tasiyan ilaglar
arasinda barbitiiratlar, benzodiazepinler, topiramat ve vigabatrin gibi ilaglar
bulunmaktadir. Bu ilaglar, depresyon semptomlarinin ortaya ¢ikma olasiligini en fazla
artiranlar olarak bilinir [138, 139]. Ancak yapilan ¢alismada herhangi bir antiepileptik
ilag ile depresyon varligi arasinda anlamli bir iligki bulunamamuistir. Ayrica epilepsi
hastalarinda birden fazla antiepileptik ila¢ kullanilmasi durumu, diger etkenlerin
(nobet siklig1, cinsiyet ve epilepsi tipi gibi faktorlerin) etkisiyle agiklanabilir.
Yaptigimiz ¢alismada, antiepileptik ilaglar sodyum kanal blokerleri ve diger ilaglar
olarak siniflandirilmis ve bu siniflar arasinda anlamli bir fark saptanmamustir.
Antiepileptik ilaclarin duygudurum iizerindeki etkilerini daha iyi anlayabilmek i¢in
daha homojen hasta gruplariyla ve daha biiyilik hasta sayilariyla yapilan calismalara
ithtiyag¢ vardir. Bu tiir caligmalar, daha giivenilir sonuglara ulasmamizi saglayacak ve
antiepileptik ilaclarin duygudurum {iizerindeki etkilerini daha detayli bir sekilde

incelememize imkan taniyacaktir.

Epilepsi hastalarinda major depresyon ile ilgili yapilan arastirmalarin sayis1 oldukca
fazla olmasina ragmen, anksiyete durumu daha az dikkat g¢ekmistir. Fakat
epileptiklerde % 60’lara varan prevalansi disiiniildiigiinde, tanimlanmasi ve tedavisi
olduk¢a 6nemlidir. Calismamizda Beck anksiyete envanteri puanlarmma goére orta
siddette-siddetli anksiyetesi olan 54 hasta (%54) saptanmustir. Literatiirle uyumlu ve
oldukga yiiksek olan bu oran, konunun 6nemine bir kez daha dikkat cekmektedir [5].

Cinsiyet agisindan bakildiginda 54 hastanin %66,7’si kadin %39,1’i erkekti. Bizim de
saptadigimiz kadinlardaki belirgin artmis anksiyete riski baska c¢alismalarda da
gosterilmistir [140, 141]. Fakat cinsiyetler arasinda fark saptamayan c¢alismalar da
mevcuttur [142].

Anksiyetenin, fokal epilepsisi olanlarda daha yiiksek oranlarda gorildigii birgok
calisma ile gosterilmistir [143, 144]. Ozellikle TLE bu oran yiiksektir. Bunun nedeni
TLE ile anksiyete arasindaki benzer fizyopatolojik mekanizmalardir. TLE ve
anksiyete benzer bolgeleri etkiledigi ve 6zellikle hipokampus ve amigdala gibi beyin
yapilarinin ortak olarak tutuldugundan kaynaklidir. Amigdala, korku deneyimlerinde
ve korku tepkilerinde 6nemli bir rol oynarken, hipokampus ise korkunun yeniden
yasanmasinda onemlidir. TLE'li hastalarda anksiyete siddeti ile iliskili olarak artan

amigdala hacimleri bulundugu ve bu durumun, artmis bolgesel kan akisi veya

41



amigdaloid néronlarin artan dallanmasi gibi nedenlerle olabilecegi diisiiniilmektedir
[145-147]. Bu calismalar ortak patofizyolojiyi kanitlar niteliktedir. Fakat bizim
calismamizda jeneralize epilepsilerde %60,7, fokal epilepsilerde 953,33
smiflandirilamayan epilepside ise %48,14 artmis anksiyete oranlarini géstermektedir.
Bu oranlar ¢ok yakin olmakla birlikte jeneralize epilepside anksiyete goriilme
prevelansi digerlerine nispeten biraz daha yiiksek olmakla birlikte istatistik olarak
anlamli degildir. Epilepside anksiyete prevalans artisini, nobet gegirme korkusu ve
stigmatizasyon gibi sosyal faktorlerle de iliskilidir. Jeneralize epilepsi ndbetleri
sirasinda biling kayb1 ve kas segirmeleri gibi semptomlardan &tiirii daha yiiksek

prevalans neden olabilir. Bu semptomlar da anksiyete ve stres duygularina yol agabilir.

Nobet sikligiyla anksiyete iliskisi hakkinda literatiirde farkli sonuglar mevcuttu [141,
148]. Biz verilerimizde ndbet siklig1 ile anksiyete arasindaki iligki istatistik anlamliliga

erisememistir.

Antinobet ilaglara bakildiginda anksiyete ile iliski saptanan belirli bir ilag yoktu.
Literatiirden ANI’lerin anksiyete {izerinde etkisi hakkinda daha net bilgilere sahip

olmak i¢in daha homojen gruplarda karsilastirma yapmak uygun olacaktir.

Bazi arastirmalar, epilepsi hastalarinda aleksitimi sikliginin, saglikli kontrollerle
karsilagtirildiginda daha yiiksek oldugunu gostermistir [149]. Calismamizda da bu
bulgu desteklenmis ve epilepsi hastalarimiz arasinda aleksitimi sikliginin kontrol
grubuna gore anlamli bir sekilde arttig1 gozlemlenmistir. Bu durum, aleksitimi ile ilgili
bir¢cok olas1 ndérobiyolojik baglantiya, ayrica ortak psikososyal faktorlere (6rnegin,
gecmiste yasanmig travmatik olaylar gibi), depresyon ve kaygi gibi komorbid
durumlara dayandirilabilir. Bu bulgu, epilepsi hastalarinda aleksitiminin temelinde
yatan mekanizmalarin oldukc¢a karmasik oldugunu gosterir. Norobiyolojik agidan,
epilepsi ile aleksitimi arasinda ortak beyin bdolgeleri veya yollar1 etkileyebilecek
faktorler olabilir. Ayrica, yasanmis travmatik olaylar gibi psikososyal faktorler, hem
epilepsi hem de aleksitimi riskini artirabilir. Ek olarak, depresyon ve kaygi gibi
komorbid durumlar, hem epilepsi hastalarinda hem de aleksitimi vakalarinda daha sik
goriilebilir. Bu komorbid durumlar, aleksitimi semptomlarini giiglendirebilecegi gibi,
ayni zamanda epilepsi hastalarinin genel yasam kalitesini olumsuz etkileyebilir. [120,

150].
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Calismamizda say1 olarak kadinlarda daha ¢ok aleksitimi olmasina ragmen ( %66,7’si
kadin %52,2’si erkek) anlamli istatistik degerine erisemedi. Aleksitimi diizeyinin
kadinlarda erkeklere gore daha yiiksek olarak bulunan [151] ¢alismalar olmasina
karsin bizim calismamizda kadin ve erkek gruplari arasinda belirgin bir fark

saptanamamistir.

Aragtirmalar, temporal lob epilepsisi olan kisilerin aleksitimiye daha yiiksek bir
yatkinlig1 oldugunu gostermektedir. Bunun nedeni, temporal lobun duygusal islemleri
diizenleyen bolgelerindeki hasar veya anormalliklerin duygu isleme ve ifade etme
stireclerini etkilemesidir [151, 152]. Fakat ¢calismamizda gruplar arasinda bir farklilik

gozlemlenmemistir.

Bir ¢alismada, temporal lob epilepsisi olan hastalarda aleksitiminin, ndbet sikligiyla
iligkili oldugunu gosterilmistir. Bu ¢calismada, daha sik ndbet gegiren hastalarin daha
yiiksek aleksitimi skorlarina sahip oldugu bulunmustur. Ancak, baska bir calisma ise,
aleksitimi ile nobet sikligi arasinda bir iligki bulamamistir [120, 150, 151]. Bizim
calismamizda da aktif nobet gecirmeye devam eden hastalarda daha ¢ok aleksitimi

saptanmistir.

Bazi ¢alismalar epilepsi hastalarinin gece daha geg yattig1 ve daha geg kalktigini ortaya
koymaktadir. Sabahlar1 ge¢ kalkma egiliminde, 6§leden sonra ve aksamlari en aktif
olduklar1 ve gece ge¢ uyuduklari ortaya konulmustur [87, 153]. Bizim ¢alismamizda
bu bulguyu destekler niteliktedir. Calismamizda epilepsi grubu aksamcil ve ara tip
olma daha sik iken kontrol grubu ise daha g¢ok sabahgildi. Ancak, bazi diger
caligmalarin sonuglarina gore, epilepsi hastalarinin genellikle daha ¢ok sabah egilimli
olduklari, bos gilinlerde daha erken uyuma egiliminde olduklari ve yine bu bos
giinlerde daha uzun siire uyuduklar1 gézlemlenmistir. Toplam uyku siiresi bakimindan
ise bos giinlerdeki farkliliklar epileptikler ve saglikli kontrol gruplari arasinda
bulunmustur. [87].

Calismamizda epilepsi gruplarinda sirkadien ritm ile ilgili anlamli bir fark saptnamadi.
Bazi ¢aligmalarda jeneralize epilepsi olan hastalar, TLE hastalarina kiyasla kendilerini
daha ¢ok aksam tipi olarak tanimliyorlardi [126]. Bunun tam tersini gosteren

calismalar da mevcuttu [154] . Bizim bulgularimizda fark yoktu.
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Nobet sikligi, epileptiklerde uyku acgisindan 6nemli bir faktordiir. Cok sayida ¢alisma,
epileptiklerde uyku bozuklugunun ciddi sekilde bozulabilecegini gostermistir [155].
Bizim c¢alismamizda sirkadien ritim ile nobet sikligi arasinda bir korelasyon
saptanamamistir.

Antindbet ilaglara bakildiginda uyku siiresi ANI'ler tarafindan da etkilenebilir, ancak
farkli ilaglarin etkileri onemli Sl¢lide farklilik gosterir. Cogu hasta valproik asit,
karbamazepin ve lamotrigin regete edilmisti. Literatiire gore, valproik asitin uzun
siireli kullaniminin uyku siiresi iizerinde herhangi bir etkisi bildirilmemistir Ayrica,
karbamazepin veya lamotrijinin uyku siiresi tiizerinde herhangi bir etkisi
gozlenmemistir [156]. Bizim ¢alismamizda antindbet ilag ¢esidi ve sayisi ile sirkadien

ritim arasinda bir korelasyon saptanamamustir.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

Epilepsi hastalarinda gastrointestinal bozukluklar, uyku bozukluklar1 ve psikiyatrik
komorbitideler toplumdan daha fazla goriilmektedir. Bu durumun bir¢ok nedeni

olabilecegi 6ne siiriilmiisse de, ¢cogu komorbiditeyle ¢ift yonli bir iliski saptanmustir.

1. Calismamizda gastrointestinal bozukluklari riski epilepsi hastalarinda daha
sikt1. Ozellikle fonksiyonel kontipasyon en sik gozlenen bozukluktu.

2. Gastrointestinal sistem bozukluk riski artmis saptanan epilepsi hastalarinin
ayn1 zamanda anksiyete, depresyona ve aleksitimiye de daha yatkin oldugunu
saptadik.

3. Gastrointestinal bozukluk riski ile kullanilan antindbet ilaglar ve epilepsi tipi
arasinda iliski saptamadik.

4. Konstipe digki tipinin birden ¢ok antinébet ilag kullanan epilepsi hastalarinda
ve ozellikle IBS olan epilepsi grubunda siklikla goriildiigiinii saptadik.

5. Gastrointestinal bozukluklarinin tedavisi nobet sikligini azaltir ayrica
psikiyatrik bulgulara da iyi yonde etki eder. Tim bu etkiler birlikte
degerlendirildiginde gastrointestinal bozukluklarmin bu hasta grubunda
mutlaka degerlendirilmesi gerektigini ve gézden kagirilmamasi igin gerekli

onemin verilmesi gerektigini diigiinmekteyiz.
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EKC

Beck Depresyon Olcegi

Bu form son bir (1) hafta icerisinde kendinizi nasil hissettiginizi arastirmaya yoénelik 21 maddeden
olusmaktadir. Her maddenin karsisindaki dort cevabi dikkatlice okuduktan sonra, size en ¢ok uyan,
yani sizin durumunuzu en iyi anlatani isaretlemeniz gerekmektedir.

1

10

oooo0ooo0oopo000oD00O0ODO0O0ODO0OO0OOCOO0OO0OO0ODOODOODOODOODDOOOOO

(0) Uzgiin ve sikintili degilim.

(1) Kendimi Gzdntald ve sikintil hissediyorum.

(2) Hep Gzdntdld ve sikintihyim. Bundan kurtulamiyorum.

(3) O kadar tizglin ve sikintiliyim ki, artik dayanamiyorum.

(0) Gelecek hakkinda umutsuz ve karamsar degilim.

(1) Gelecek igin karamsarim.

(2) Gelecekten bekledigim hicbir sey yok.

(3) Gelecek hakkinda umutsuzum ve sanki highir sey diizelmeyecekmis gibi geliyor.
(0) Kendimi basarisiz biri olarak gérmiyorum.

(1) Baskalarindan daha basarisiz oldugumu hissediyorum.

(2) Gegmise baktigimda basansizliklarla dolu oldugunu gériiyorum.
(3) Kendimi tiimUyle basarisiz bir insan olarak gériyorum.

(0) Herseyden eskisi kadar zevk aliyorum.

(1) Birgok seyden eskiden oldugu gibi zevk alamiyorum.

(2) Artik higbir sey bana tam anlamiyla zevk vermiyor.

(3) Herseyden sikiliyorum.

(0) Kendimi herhangi bir bigcimde suglu hissetmiyorum.

(1) Kendimi zaman zaman suglu hissediyorum.

(2) Cogu zaman kendimi suclu hissediyorum.

(3) Kendimi her zaman suglu hissediyorum.

(0) Kendimden memnunum.

(1) Kendimden pek memnun degilim.

(2) Kendime kizginim.

(3) Kendimden nefrete ediyorum.

(0) Baskalarindan daha k&ti oldugumu sanmiyorum.

(1) Hatalarim ve zayif taraflarim oldugunu distinmuyorum.

(2) Hatalarimdan dolayl kendimden utaniyorum.

(3) Herseyi yanhs yapiyormusum gibi geliyor ve hep kendimi kabahat buluyorum.
(0) Kendimi éldirmek gibi distincilerim yok.

(1) Kimi zaman kendimi éldirmeyi disindigim oluyor ama yapmiyorum.
(2) Kendimi oldirmek isterdim.

(3) Firsatini bulsam kendimi dlduririm.

(0) igimden aglamak geldigi pek olmuyor.

(1) Zaman zaman igimden aglamak geliyor.

(2) Cogu zaman aghyorum.

(3) Eskiden aglayabilirdim ama simdi istesem de aglayamiyorum.
(0) Her zaman oldugumdan daha cani sikkin ve sinirli degilim.

(1) Eskisine oranla daha kolay canim sikiliyor ve kiziyorum.

(2) Hersey canimi sikiyor ve kendimi hep sinirli hissediyorum.

(3) Canimi sikan seylere bile artik kizamiyorum.
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(0) Bagkalariyla gériisme, konugma istegimi kaybetmedim.

(1) Eskisi kadar insanlarla birlikte olmak istemiyorum.

(2) Birileriyle gorisip konusmak hig icimden gelmiyor.

(3) Artik gevremde higkimseyi istemiyorum.

(0) Karar verirken eskisinden fazla gligliik gekmiyorum.

(1) Eskiden oldugu kadar kolay karar veremiyorum.

(2) Eskiye kiyasla karar vermekte ¢ok gllik gekiyorum.

(3) Artik higbir konuda karar veremiyorum.

(0) Her zamankinden farkl goérindugimi sanmiyorum.

(1) Aynada kendime her zamanklinden kétl gérindyorum.

(2) Aynaya baktigimda kendimi yaslanmis ve girkinlesmis buluyorum.

(3) Kendimi gok girkin buluyorum.

(0) Eskisi kadar iyi is gli¢ yapabiliyorum.

(1) Her zaman yaptigim isler simdi gdéziimde buyuyor.

(2) Ufacik bir isi bile kendimi gok zorlayarak yapabiliyorum.

(3) Artik hicbir is yapamiyorum.

(0) Uykum her zamanki gibi.

(1) Eskisi gibi uyuyamiyorum.

(2) Her zamankinden 1-2 saat 6nce uyaniyorum ve kolay kolay tekrar uykuya
dalamiyorum.

(3) Sabahlari ¢ok erken uyaniyorum ve bir daha uyuyamiyorum.

(0) Kendimi her zamankinden yorgun hissetmiyorum.

(1) Eskiye oranla daha ¢abuk yoruluyorum.

(2) Her sey beni yoruyor.

(3) Kendimi higbir sey yapamayacak kadar yorgun ve bitkin hissediyorum.
(0) istahim her zamanki gibi.

(1) Eskisinden daha istahsizim.

(2) istahim gok azaldi.

(3) Higbir sey yiyemiyorum.

(0) Son zamanlarda zayiflamadim.

(1) Zayiflamaya ¢alismadigim halde en az 2 Kg verdim.

(2) Zayiflamaya galismadigim halde en az 4 Kg verdim.

(3) Zayiflamaya ¢alismadigim halde en az 6 Kg verdim.

(0) Saghgimla ilgili kaygilarim yok.

(1) Agrilar, mide sancilari, kabizlik gibi sikayetlerim oluyor ve bunlar beni tasalandiriyor.
(2) Saghgimin bozulmasindan g¢ok kaygilaniyorum ve kafami baska seylere vermekte
zorlaniyorum.

(3) Saglk durumum kafama o kadar takiliyor ki, bagka hi¢bir sey diistinemiyorum.
(0) Sekse karsi ilgimde herhangi bir degisiklik yok.

(1) Eskisine oranla sekse ilgim az.

(2) Cinsel istegim gok azaldi.

(3) Hig cinsel istek duymuyorum.

(0) Cezalandirilmasi gereken seyler yapigimi sanmiyorum.

(1) Yaptiklarimdan dolayi cezalandirilabilecegimi distniyorum.

(2) Cezami gekmeyi bekliyorum.

(3) sanki cezami bulmusum gibi geliyor.

Toplam skor: I:|
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TAD-20

Toronto Aleksitimi Olcegi

Litfen asagidaki maddelerin sizi ne &lgiide tanimladigini isaretleyiniz.
Highir zaman (1),..cccuniiiinne , Her zaman (5) olacak sekilde bu maddelere puan veriniz.

Higbir zaman Nadiren Bazen

1- Ne hissettigimi cogu kez tam olarak bilemem......ccccccvvviviees 1
2- Duygulanm icin uygun kelimeleri bulmak benim
ICIN ZOTAUN . ot eaesre e see e e sneenee L
3- Bedenimde doktorlarin dahi anlamadigi hisler oluyor........... 1
4- Duygulanmi kolayca tarif edebilirim.....c..cccveeeceiviiieeies. 1
5- Sorunlari yalnizea tarif etmektense onlari ¢ézimlemeyi
LT ={ =1 T PSS 1
6- Keyfim kactiginda, Gzgin m, korkmus mu yoksa kizgin
mi oldugumu bilEmMEM.....cvmiiiee e 1
7- Bedenimdeki hisler kafami karistirir.........cceeeevvvevsvveniviiiinnns. 1
8- Neden dyle sonuclandigini anlamaya calismaksizin, isleri
oluruna birakmayi yeglerim 1
9- Tam olarak tamimlayamadigim duygularim var.....ccecceevveeee. 1
10- insanlarin duygularini tanimasi gerekir.....ccocooovveveeeeneviineee. 1
11- insanlar hakkinda ne hissettigi tarif etmek bana zor geliyor. 1
12- insanlar duygularimi kolayca tarif etmemi isterler, 1
13- icimde ne olup bittigini bilmiyorum........ccccc.cvvveveeennn. 1
14- Cogu zaman neden kizgin oldugumu bilmem..........cccceceee. 1
15- insanlarla, duygularindan gok giinliik ugraslar hakkinda
konusmay!l YegIerim.. ... 1
16- Psikolojik dramalar yerine eglendirici programlar
izlemeyi YeEIBriM. . ... e s e 1
17- igimdeki duygulan yakin arkadaslarima bile agiklamak
bana zor gelir ., 1
18- Sessizlik anlarinda dahi, kendimi birisine yakin
hissedebilirim....... ..o 1
19- Kisisel sorunlarnimi ¢cézerken duygularimi incelemeyi
Wararll BUILFUM. oo er e 1
20- Film veya oyunlarda gizli anlamlar aramak, onlardan
alinacak hazzi azaltir ... 1

Copyright © 1994 Bagby, Parker, & Taylor
Tlrkce TAS-20 © 2001 Kemal Sayar & Samet Kése
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Yinerge: Insandsr vagam begimlen, uykn-uyanikhk durenlen ve posterdiklen performanslann ramam halomenden sshah opi’ “ara
tip" ve “akgam tipi" scklinde smflandnlabilider. Ajagda bununks gl soruls bulmmektedr Liths ber b sonnm

cevaplandirmadan dnce dikksth bir gekilde okuyun. Tum sorulan cevaplanding. Her br son igin cevabngr diferermeden badmer
almaludir: geri dosnmeyin ve cevaplannia kontrol cimeyin. Her bar sanu sgin bir ick covap secin. Ban sorulards covap olarak b oot
bulunmakiadir. Seee dogre pelen sogene cotvel weorinde va da wgun sy dikkaie darak gareileyin

SUORULAR:

1 Eer gundiz planianniz bagkalanndan bagimsiz olarak ick bagmiza yapabilmiy olsaydin saat kag crvannda yatskian kalkmak
siein kin en uygang olurdu?

B &3 Td5 G [ 140
L e = i — St =

2 Eper plsam planlanne bagkalsnndan bagimaaz olarak ik hagimzs yapshilm olsaydimy sa keg covanmds yammsk amm gm e
wyguny alurdu?

XN M0 2§ M 145 030

35abahlan bella bor saatis kalkmak poriand ofdudanioda sl kerip 2 sk ivanimaya i dfoonk kendien hadish
hissedersang

Hig bhagamls hissetmem [ md
ok &z bafmh hissedenim {3
Oildukica bugimb hissedenm {121
Coik D hesseodenim (=1

4 Ceviesel sarilar tam olarak wygun olsa sabahlan yataktan kalkmak size ne denh kolsy pebr®

Ask kokay pelmez (k1
Cok kolay gelmez (k> 1
Ohiikga kolay el (b 3
ol kolay gelir (b d
8. Sabahlan kalknkran songaki ik bir s iinde kendiniz ne denli canl ve uvanik hissedersini”
Asls canls hissetmen [ k=1
Hafif candi hissederim {Jsm
Oldukga canh hissedenm { =3
Cok canh hissedenm {F=d

. Sabahlan kalkirktan sonraki ik bir saat surcsince istahanez nasibdir?

ok ik . (el
Ol kit ()12
Ohduiega i (=3
ki [ >4

1 Sabwhan kafictiktan sonraki ilk bir saat iginde kendunizi ne denls yorgun hissedersiniz

ok yorgun ik 1
Olcdukgs yorgun ik 1
Oidukga dindensmig (b= 3
ok dislenmig k> 4

& Ertesi gime ait bir randevu va da isiniz olmadsjinds her zsmanki vaimas vakunize gore erken va da geg mi yalarang*
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Asla geg yatmam {)>
1 saatten daha az geg yatanm (>
saat daha ge¢ yatanm (>
2 saatten daha fazla gecikinm (>

e

9.Biraz fiziksel egzersiz yapmaya karar verdiniz. Bir arkadasimz da bunu haftada ki kez ve birer sast vapmamzin uygun
oldugunu belirterek bunun igin en iyt zamanin sabah 7-8 aras: oldugunu soyledi. En iy1 performans: elde etmeyi hedef alarak
bunun ne dizeyde ger¢eklegebilece fini dusunurstinuz?

Ivi bir sekilde gergeklesecedini ditstintrum ()>4
Orta derecede baganls olurum (>3
Gug olacaktir ()»>2
Cok gug olacaktir ()>1

10.Uyku ihtiyacimzin artmasina bagh olarak gun iginde saat ka¢ sulannda kendinizi yorulmus hissedersimz?

.3 9:00 10:15 12:45 14.00  15:00
7 Sl TSR Y PO | DA L R i G ot i B et b.>

1LBir gune ait planlanmzi tara olarak kendinizin ayarladifimzs dusunun. Size, iki saat surecek ve sonunda zihinsel olarak
yorgun dugtirecek bir basan testi uygulanacak olsa en 1v1 performans: gosterebilmeniz icin bu testin hangi sast dilimunde
uygulanmas: sizce uygun olur?

Sabhah 3:00-10:00 (>4
Sabah 11:00-13:00 ()->3
Ogleden sonra 15:00-17:00 (y>2
Aksam 19:00-21:00 ()>1

12.Gece saat 23.00de yathgimz dustinin. Yatada yatufimzda kendinizi ne duzeyde yorgun hissedersiniz?

Hi yorgun hissetmem (>0
Cok az yorgun hissederim ()>2
Oldukga yorgun ()>3
Cok fazla yorgun ()->5

13.Bir takim nedenlerden Gauru her zamankinden 3-4 saat daha erken vattifim ancak ertesi sabah belli bir saatte kalkmamz
gerekmedigini dugunun. Asafidakilerden hangisi yatig ve kalkis zamanmizi en iyl tammiar?

Her zamanki vakitte uyaninm ve tekrar uyumam (>4
Her zamanki vakitte uyaninm ama daha sonra hafifge uyuklanm (>3
Her zamanki vakitte uyaninm ama tekrar uykuya dalanm ()>2
Her zamankinden geg uyamnm (>1

14.Sabah 4-6 aras1 nobet tuttufunuzu ve uyvank durmak zorunda oldufunuzu dusunun. Ertesi gune ait bir randevanuz da yoko
Boyle bir durumda agafidakilerden hangisini yaparsimz?

Nobet bitene kadar yatmam (3>t

Nobetten énce hafif bir sekerleme yapar ve nobetten sonra uyurum N
Nobetten once uvur nobetten sonra da biraz kestinrim (>3
Naébetten dnce iyice uyur ve uykumu almig olurum ()>4

15. iki saat sureyle bedensel olarak sika bir gekilde ¢alismak zorunda oldegunuzu dusunun. Gunluk calisma
planimz: ayarlamakta da tamamuvla serbest olsamz asagidaki zaman dilimleninden hangisi sizin icin en ivi calisma
zamamdir?

Sabah 8:00-10:00 (F>4
Sabah 11:00-0&leden sonra 13:00 (}>3
Ogleden sonra 15:00-17:00 (F>2
Aksam 19:00-21:00 {1
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16. 51k bir fizikse] egrersiz vapmaya karar verdiniz. Bir arkadasimz da buno hafiada iki kez ve birer saat
vapmanizin uygun oldufune belirterek bunun igin en iyl zamanin gece 22-23 arasi olduduno soyleds. En
ivi performans: elde etmeyi hedef alarak bunun ne duzeyde gergeklesebilbece Sini diugunirsinoe?

ivi bir gekilde gerceklesece Fini dusunininm 1= 1
Oria derecede basanl olurum {F= 2
Gug olacaktr {1=3
Cok g olacakir (b= 4

17 ¢abigma saatlerinizi kendinizin belirlediginizi disunin. Gunde 5 saat (yemek arasy dabil) calist Sme;
isinizin ilging bir i oldufu severek cahisiifimz ve elde ettifiniz basanvya gore de beret aldiiimn farz
edin. Boyle bir dorumda 5 ¢ahgma saati olarak hangi saatlen segerdiniz?

24 123456789 1011 12 13 14 15 16 17 16 192021 223334
Gece varns: Odleden sonra Gecede yansa
Lo . RS- 4o b T S -

1E.Gin iginde kendinizi en ivi hissemifiniz zaman dilimi hangisidir?
24123456 TE910 11 12 13 14 15 16 17 16 192021 2223 24
Gece yans Difleden sonra Gecede yansa
= b > o Sme . SO V. T T - - ST,

19. Insanlar yasam bigimleri, nyku-uyvamkhk duzenlen ve gésterdiklen performanslann
zaman bakimindan

sabah yp ve aksam tipi seklinde simiflandimlabilirler. Asafidakilerden hangisi bu
bakimdan sizi en ivi

sckilde tamymlar?

Kesinlikle sabah tipd { =6
Aksam tipinden daha zivade sabah tipi [ =4
Sabah tipinden daha ziyvade aksam tipi [ k=2
Kesinlikle aksam tipi [ k=0
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SFKIL 1. BRISTOL DISKT SFKLI DEGFRLENDIRMEFE SKALAST

@ Fundik @ibi aym ayn sert
Tl ® e 2 parcalar (gecisi zor)
Tip 2 Sosis gibl ama ywrinl
Tin 3 Sosis gibi ama vizeyinde
P catlaklar var
) Sesis va da vilan gabi, duzgim
Tip 4 ve yumusak
- =2 o Kenalan diizgim olan kiiciik
Tip: e. - yamusak kutlelex
Tiv 6 Kenarlan diuzensiz sacakh
P parcalar, lapa gibr diska
Tip 7 - Sulu, kan parcas yvok
<=
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