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I. GIRIS VE AMAC

Epilepside mental fonksiyonlarla ilgili calismalar, Reynolds’ un 1861, Gowers’ in 1885
ve Binswanger in 1899 da yaptigi ¢aligmalarla 19. yiizyilda baglamigtir. Gowers ve
Reynolds, ‘epileptik demans’ olarak da adlandirilabilen mental yikimin iktal aktivitenin
patolojik sekeli oldugunu diusunmustir. Berendens, Willems ve Guerrant gibi
arastirmacilar bu sireyi ‘epileptik deteriorasyon periodu’ olarak adlandirmiglardir. 1942
yilinda Lennox “epilepside mental bozuimanin nedeni; beyin hasari, ilaglar ve gevresel
etmenier* adli makalesi ile, epilepside biligsel iglev bozukiuguna bir gok 6nemli faktérin
rol agtigina dikkati gekmistir (2). '

1950 ile 1965 yillari arasinda, epilepsi konusunda basilan 17771 yayinin yainizca
%0.2 si biligsel iglevlerle ilgilidir (43). Son zamanlarda, bu konudaki ¢alismalar oldukga
artmistir, ¢linkll epileptik hastalarin, izleminde biligsel islevlerin énemi anlagilmigtir
(43). Organik beyin hasari, nébetlerin baslangi¢ yasi, nébet sikhidi, nébet tipi, gegirilmig
kafa travmasi ve antiepileptik ilaglarin biligsel islevieri etkiledigi bilinmektedir (43).
Kognitif testlerin ve noéropsikolojik test bataryalarinin gelismesi, arastirmacilarin
olanaklarini genigletmistir. Bilgisayarlarin ve bilgisayara dayali testlerin kullaniminin
gindeme girmesi bunlarin hastalara yeterli bir sekilde uygulanmasini ve
degeriendirilmesini sadlamistir (43). Son 10-15 yilda antiepileptik ilaglarin 6zellikie
politerapinin kognitif fonksiyonlar (zerindeki olumsuz etkileri daha gok dikkati gekmeye
baglamigtir. Bu olumsuz etki, ilag kan dlizeyleri terapétik aralikta tutuldugunda bile
ortaya cikmaktadir (43). Antiepileptik ilaglarin biligsel islevier Uzerindeki etkilerini
arastiran calismalarda, hastalar veya saglikl géndlidler Gzerinde ilaglar tek tek
incelenmis, ya da birden fazla ilag birbiriyle karsilastinimigtir. Fenitoin alan ve iki yildir
nébeti olmayan 10 hastaya néropsikolojik testler ilag alirken ve ilag kesildikten sonra
uygulanmis; ilag kullanirken visuomotor testlerde kontrollere gdre daha basarisiz
bulunurken, ilag kesildikten sonra farkin ortadan kalktigi saptanmistir (25).
Karbamazepin, fenitoin ve fenobarbital kullanan hastalarda kognitif fonksiyonlari
inceleyen bir calismada 3 ila¢ arasinda herhangi bir fark bulunamamigtir (62). Fenitoin
ve karbamazepin alan hastalarin biliggel fonksiyonlarinin karsilastinldigt bir ¢alismada,
fenitoinin biligsel fonksiyonlar daha fazla etkiledigi sonucuna ulasiimistir (26).



Uzun zamandir epileptik hastalann zeka diizeylerini arastiran galigmalar yapilmaktadir.
Butlin aragtirmacilarin iyi standardize edilmis, WAIS kullanmalarina ragmen, hasta
gruplaninin heterojenligi, hasta sayisinin yetersizli§i bu calismalari sinirlamakta ve
sorunun hasta ve kontrol sayisinin arttinlarak giderilebilecegi belirtiimektedir (43).
Benzer sorunlar, ayni grup hastalarda yapilan bellek ve biligsel islevierle ilgili
cahigmalarda da ortaya cikmaktadir. Clinkl her arastirmaci farkl testier kullanmaktadir,
caligmalardaki kiglk yontem farkliliklan oldukga degisik sonuglara yol agmaktadir.
Ayrica, bu ¢aligmalarin sonuglar arasinda karsilastirma yapmanin oldukga zor oldugu
bilinmektedir (43). Uygulanan néropsikolojik testlerin subjektifliji ve standardize
edilememesi bu sonuglara neden olmaktadir. Beyin iglemleme hizinin ve yanita
hazirlanmasinin objektif Slglimiine olanak taniyan P300 ve contingent negative
variation (CNV) gibi olaya bagl potansiyeller, son yillarda epileptik hastalarin kognitif
fonksiyonlarini degerlendirmede néropsikolojik testierle birlikte veya ayrn olarak
kullaniimaktadir.

P300 ilk kullamma girdigi glinden itibaren, bilissel fonksiyonlarla ilgili néral
islemlemenin bir gésterisi olarak psikofizyolojik aragtirmalarda yogun bir sekilde
kullaniimaktadir. P300 latansinin, uyarani tanima ve siniflandirmada gegen siireyi,
P300 amplitidinin ise karar verme keskinligini yansittigi distnulmektedir (74).

Beyinde bilgi, néronlarin artan ve azalan ateglenmesiyle kodlanir (91). Dendritik agacin
deporalizasyonunu gésteren eksitabilite, islemleme yapilan bédlgelerde artar,
digerlerinde azalr (91). Piramidal hicrelerin apikal dendritierinin depolarizasyonu,
ylzey negatif potansiyel olarak kaydedilir. Bu ylizey negatif potansiyel "contingent
negative variation” olarak adlandirilir ve agsi hicrelerde serebral iglemieme ile artmis
kortikal eksitabiliteyi ortaya koydugu dustnaitr. Kortikal néronal agin ileri
eksitabilitesinden kaynaklanan, agin negativite ile nobet olustugu icin ¢ok risklidir.
Antiepileptik ajanlarin, bu buylk yavas kortikal sapmalarin olugsumunu 6nleyerek, CNV
amplittdlerini azaltmasi beklenmektedir (90).

P300 nin santroparyetal dagihmh yaygin bir dalga olmasi, diffiiz kortikal bir kaynaktan
kéken aldigini dastndirmekle birlikte, intrakranyal kayittamalardan elde edilen veriler
kiguk fakat derin bir subkortikal kaynagin sach deriden yapilan kayitlamalari
etkileyebilecegini gostermigtir (84). Son yillarda yapilan intrakranyal kayitlamalaria
P300 Un epileptik fokusiin yerlesimini saptamada kullanip kullanilamayacagi
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aragtinimistir. Temporal lob epilepsili hastalarda klasik “oddball paradigmas” ile
belirgin amplithd farkiihklan bildiriimistir (34). Bir kag galismada ise primer epileptojenik
bolge ile ayni tarafta limbik P300 benzeri aktivite edilememistir. Bu bulgularia,
epileptojenik  fokiis lateralizasyonu igin  intrahippokampal potansiyellerdeki
degisiklikierin kayitlanmasinin 6nemi vurgulanirken, duyarliigin disik oimasinin
secilen hastalarla ilgili olabilece§i belirtimektedir (34). Watanebe ve ark (1988)
inceledikleri 13 hastada amplitudierin epileptojenik fokiisun ipsilateralinde artmis olarak
saptamiglardir (124). Puce ve ark (1989) 70 direngli epilepsi olgusunun 46 sinda,
foklisun ipsilateralinde P300 potansiyeli elde edememisler ya da rudimente olarak
buimuslardir. Bu hastalardan 22 sinin hippokampuslar patolojik olarak incelenmis ve
13 (nde skieroz saptanmistir. Elde edilen bu bilgilerle arastirmacilar, limbik P300
potansiyelinin yapisal veya fonksiyonel hippokampal anormallikten
kaynaklanabilecegini ve temporal lob epilepsili hastalarin operasyon &ncesi
degerlendiriimesinde 6nemli olacagini vurgulamaktadiriar (80).

Goruldugd gibi biligsel islevler ve olaya bagh potansiyeller (izerine yapiimis; gerek ilag
etkilesimlerini arastiran, gerekse potansiyelin kékenini inceleyen arastirmalarda,
birbirini destekleyen, ya da c¢elisen farkli sonuglarla, klinik norofizyolojiye ve
elektrogenez konusuna degisik bakis agilari getirilmigtir.

Bu calismanin temel amaci, epilepsi poliklinigimizde izlenen hastalarin bir grubunda
biligsel islevieri objektif norofizyolojik yéntemierle degerlendirerek bu hastalarda beyin
islemlemesinin hangi etmenlerle ve nasil etkilendigini belirlemektir. Diger yandan,
epileptik ndbetlerin, ézellikle tipinin ayinminda giglik ¢ekildigi durumlarda olaya baglh
isitsel potansiyellerin taniya yardimci olup olamayacagini arastirmak, nébet tiplerinin,
hastalik siiresinin, kullanilan ilag ve dozlarinin biligsel islevier (izerinde ne denli etkisi
bulundugunu incelemek ve tim bu degiskenlerin hastalarimizin izlemine ve sagaltim
protokollerine katkisi olup olamayacagini saptamak ve epilepside bilissel fonksiyoniarla
ilgili bilgi birikimine katki saglamaktir.



II. GENEL BILGILER

Biligsel islevlerle ilgili uzun latansli uyanimis potansiyellere (UP), biligsel UP’ler veya
olaya iligkin endojen potansiyeller (OIEP) denir. Endojen uyariimig potansiyelier
sensoriyel, kognitif ve motor olaylar sonucu yilizeyel elektrod kayitlamalan ile elde
edilen, kuglk fazli potansiyellerdir. Endojen veya olaya bagli olarak adlandirdigimiz
diger grup potansiyeller, distan geien bir uyarana veya olaya yanit olarak kaydedilirler.
Bu potansiyel degisikiikleri, denegin uyarana olan segici dikkati ile hedef uyaranin,
hedef olmayan uyarandan ayirt etmesinin gerekli oldugu durumlarda ortaya ¢tkarlar, bu
nedenle olaya bagh uyariimis potansiyeller uyarana bagimh degil, denege, denegin
dikkat, biling ve biligssel durumuna baglidir (33,74). Biligsel terimi dikkat, beklenti,
sasirma, bellekteki bilgilerin depolanmasi gibi ya da yeniden gézden gegiriimesi gibi
cok sayida psikolojik kavrami igine alir. Bu potansiyelierin, beynin iglevsel ¢aligmasi ile
ilgili néronal aktiviteyi yansittigi distniimektedir (82).

Uyariimis potansiyeller, santral sinir sisteminde dis uyarana karsi olusan elekiriksel
potansiyelleri kayitiamada yaygin olarak kullaniimaktadirlar. Klinik uygulamalarda, kisa
latansli beyin sapi isitsel potansiyelleri (BAEP), duysal uyarilmis potansiyel (SEP) ve
gorsel uyarilmis potansiyeller (VEP) kayitlanir. Boyle ekzojen ve uyaranla ilgili
potansiyeller, denedin uyarania ilgisi olmaksizin (retilirler. Ornegin, BAEP, SEP ve

flash VEP ler hasta uyurken veya komada oldugu durumiarda bile kaydedilebilirler.

Endojen uyarimis potansiyeller ile kisa latansii (eksojen) uyarilmig potansiyeller
arasinda &nemli farklar vardir. Endojen potansiyel uyaranin yogunlugu ve sikhdindan
etkilenmez. Endojen potansiyellerin, latanslari uzun, amplitidieri buylk ve duysal
uyariimig potansiyellere gére frekanslari distktur. Latans ve amplitddleri, psikolojik

durum, dikkat, beklenti ve hastanin 6nceki deneyimlerinden etkilenirler (74).

Uzun latansh uyariimis potansiyeller, beyin sapinin Ustlinden Uretilen bir dizi pozitif ve
negatif dalgadan olugur. Negatif (N) ya da pozitif (P) dalgalar dalga formundaki yerine
gore siralanarak isimlendirilebilir. Ornegin ortalama 300 milisaniye civarinda gérilen
pozitif dalga, P300 olarak adiandirilir (74).

Olaya bagl uyanimis potansiyellerin birgok degisik komponenti tanimianmistir. Bu
dalgalarin en iyi bilineni P300 veya P3 tiir. Bu kategoriye sokulan diger dalgalar ise N1,



P2, N2 , CNV (contingent negative variation - beklentisel negatif degisim) ve PINV
(post imperative negative variation- buyruk sonrasi negatif degisim) dir.

A. P300 (P3)

P300 endojen uyariimis potansiyeller iginde en iyi bilinenidir. 1965'de Sutton ve ark
tarafindan tanimlanmigtir. P300 orta ¢izgide santral ve paryetal béigelerden kaydedilen
uyarana ve parametrelere gére latansi 250, 600 milisaniye arasinda degisebilen. pozitif
bir dalgadir. P300 elde edilmesinde degisik uyaran modaliteleri kullanilabilmesine
ragmen en sik kullanilan oddball paradigmasi (sasirtmali uyaran) dir. Bu ydntemde,
denegin sik yineleyen uyaranlar arasindan daha az siklikta ve geligiglizel diizende
yineleyen seyrek uyaraniari saymasi veya bir diimeye basmasi istenir (33,74). P300
dalgasi hastanin hedef uyarana yanitiyla elde edilir (74). Sik uyarana olan yanit bir dizi
dalga igerir ve bu dalgalar verilen uyaranin modalitesiyle iligkilidir. Ornegin isitsel bir
‘'uyaranda, bu yanit erken (10 milisnden az), orta (10-50msn) ve uzun (10-50msnden
fazla) latansh yanitlar olmak Uzere ardisik (¢ zaman dilimine bélintr. Erken latanshi
yanitlar (BAEP- beyinsap! isitsel uyariimis potansiyelleri) periferal ve beyin sapindaki
isitsel yollardaki aktiviteyi yansitir. Orta latansli yanitlarin_talamokortikal radyasyon,
primer igitsel korteks ve erken assosiyasyon korteksinden kaynaklanan noral aktivite ile
kas refleks aktivitesinin kombinasyonunu yansithdini distndimektedir. Uzun latansh
yanitin ise noral kaynaklan bilinmemektedir. Bu yanit genis negatif (N1) - pozitif (P2)
kompleksi icerir ve en genis dalga vertekste oldugu i¢in verteks potansiyeli olarak
isimlendirilir. Bu yanit sinir sisteminin uyarana verdigi zoruniu bir yamittir ve blyuk
dlcide denegin dikkat ve uyaniklik dizeyinden bagimsizdir (33). Sik uyaranla elde
edilen yanita kargit olarak, seyrek isitsel uyarana uzun latansli yanitlar énemli éiclide
farkiidir. Negatif (N1), pozitif ( belirgin P2) , negatif (N2), pozitif (P3) kompleksi igerir.
Birinci pozitif dalganin * belirgin P2 ‘ olarak adiandiriimasinin nedeni, uyarana bagh P2
ve olaya bagl P165'nin toplamini temsil etmesindendir. Bu yamt ayni denekte aylar
sonra ayni uyarania denendiginde amplitid ve latans agisindan sabit bulunmustur. Bu
yanitin P3 komponenti, seyrek-hedef uyaranin baslangicini takiben yaklagik 300-400
milisaniye latansh bir tepe noktasina sahiptir ve amplitidi sagh derinin santral ve
paryetal bolgeleri Gzerinde maksimumdur (33).



P300 latansi; uyaran degeriendirme zamani, amplitlidi ise dikkat; beklenti ve uyaranin
oénemi ile iliskili bilissel islevieri yansitir (37,49). P300 dalgasi, yanit olusturma ve
uygulama sireglerinden bagimsiz olarak, uyaranin degeriendiriime ve siniflandiriima
hizi ile iligkilidir. Olaya bagl uyariimis potansiyeller ve &zellikle P300 komponenti;
bellek stregleri, segici dikkat ve uyaran gegerliliginin ‘beyin degerlendirmesi’ gibi
biligsel islevlerle yakindan iligkilidir. P300 niin latans ve amplitidl biligsel performans
yetenegini yansitabilir (33,37,49,77).

P300 dalgasinin kesin olarak hangi yapilardan kaynaklandigi bilinmemektedir, Bu
nedenle P300 dalgasini olugturan birden fazla yapi oldugu disiniimektedir. Derin
elektrodlaria, medial temporal lobtan yapilan kayitlamalarda, P300 e benzer
potansiyeller kaydedilmistir (35,103). Magneto- EEG ve EEG kombinasyonuyla olan
N2-P3 kayitlamalarinda, P300 igin medial temporal orijin 6ne strtimustir (73). Fakat
direncli epilepsi nedéniyle uygulanan temporal lobektomili hastalardan elde edilen
P300 dalgasinin 6nemli derecede etkilenmedigi saptanmistir (106). P300 niin anatomik
ve fizyolojik temelini inceleyen ve tartigan bir ¢ok arastirma vardir (74,126). Bu
calismalarda hippokampal ve neokortikal bélgeler, ¢zellikle inferior paryetal lob ve
posterior slperior temporal bilegke, olasi jeneratér bolgeler olarak Dbildirilmigtir
(45,104). Tek tarafli talamik hemorgjili hastalarda yapilan bir ¢alismada N2 ve P300
latansinda uzama saptanmis ve bunlarin talamus kaynak!i olabilecegi ileri sUrilmastar.
Ozetle, sacli deriden kayitlanan P300 dalgasi biligsel islevleri énemli 6lgide
destekleyen, ylksek derecede entegre olmus kortikal agin senkronize aktivitesinin bir
sonucudur (104).

P300 it Etkileven Etmenler

Yas

P300 latansinin yas ile pozitif iliskisi vardir (74). 20 yasindan sonra ortalama latans
yilda 1-1.5 milisaniye olarak artar (74). Cocukiarda P300 latans! yasin ilerlemesi ile
giderek azalr. Yapilan bir galismada, genglerin yashlara oranla daha blyik P3
amplitiidi, daha kisa P3 latansi gosterdikieri, N1, P2 ve N2 komponentlerine ise yagin
etkisinin ¢ok dusiik oldugu goésteriimistir (118).



Cinsiyet

Cinsiyetin olaya bagli uyariimig potansiyelleri etkilemedi§i dislniimesine ragmen,
kadinlarda P300_amplittidi daha buyiktir (33).

Diger Faktorler

llaglar: Antipsikotik ve antidepresan ilaclar P300 latans ve amplitudlerini
etkileyebileceginden, bu degisiklikieri ayird etmek oldukga 6nemlidir. Yiiksek ve diisik
doz fenotiazinlerle tedavi edilen sizofrenik hastalarda P300 latansi ve amplitidi
acisindan fark olmadigi saptanmisgtir (33). Trisiklik antidepresan ilag kullanan depresif
hastalarla, kullanmayan hastalar kargilagtinldiginda, ilag kullanmayan hastalarda
sadece P300 amplitid diustkiGgu saptanmistir (77). Antikolinerjik ilaglarin P300
latansinda uzama, amplitidiinde ise azalmaya yol actiklan Dbildiriimistir (33).
Antiserotonerjik ilaglarin ise P300 yanitini etkilemedikleri saptanmistir (33,79).Terapétik
dozlarda karbamazepin, fenobarbital ve fenitoin kullanan epileptik hastalarda yapilan
bir caligmada, P300 latans ve amplitidinde degisiklik saptanmamistir (62). Saglikh
deneklerde yapilan bir aragtirmada terapétik dozlarda kionozepamin P300 amplitidan
azalttig! bulunmustur (90).

Uyku, cok ayrintili incelenmese de, uykusuziugun P300 amplitidini hafifce arttirdig:
6ne slrilmektedir (33). Uykulu olma ve dikkatsizlik amplitlidu azaltir, ya da dalgay: yok
eder. Uyaranin frekansi azalirken, amplitidt artar (74). En yiksek amplitid seyrek
uyaranin %10-20 ortalama ile olusmasi sonucunda meydana gelir. Denek seyrek
uyaranin ne zaman gelecegini 6nceden tahmin edebilirse P300 amplitiidli azalacaktir
(74). Bu nedenle, rastlantisal yéntemin kullaniimasi énemilidir. Odev zorlagtikga P300
latansi uzar (74). Bekienen ama karsilagiimayan uyaranlarla olugsan P300 iatansi daha
uzundur (129). Normal bireylerden elde edilen P300 latanslari 250-600 milisaniye gibi
genis bir aralikta dagilim gosterir (129). Ayrica tokiuk, beden 1sisi ve glnici dagiliimin
da P300 yanitiarini etkileyebilecegi ileri strliimistir (33).

P300 iin Klinik Kullanimi

Aragtirmacilar, kiinik olarak saptadiklari biligsel fonksiyon kayiplari ile, biligsel uyariimig
potansiyeller arasinda bir iligki bulmaya caligmaktadiriar (74). Bugiine kadar beyin
fonksiyonunu diffiz olarak etkileyen bozukiuklarda odaklasiimasina ragmen, gelecekte



afazi, apraksi, kortikal duysal sendrom gibi daha izole, serebral bozukluklarda da
kullaniimaya baslanacaktir (33).

Farkli etiyolojilere bagh 27 demans olgusunda yapilan bir aragtirmada, olgularin % 80
ninde P300 latansinda uzama saptanmig, N1, P2 latanslarinda ise anlamii bir fark
bulunamamistir (30). Oniki Alzheimer tipi demans olgusunda yaptlan bir galismada,
P300 latansinda % 80 oraninda uzama saptanmistir (109). Bir baska c¢aligmada, 10
Alzheimer tipi demans olgusu incelenmis, demansin derecesi ve P300 latanslan
arasinda bir korelasyon saptanmamigtir (11). Klinigimizde yapilan 23 Alzheimer tipi
demans ve 13 Parkinson hastasinin 15 saglikh kontrolie karsilastiriidi§: bir galismada,
Alzheimer hastalarinin ve demansi olan Parkinson hastalannin P300 latanslar
kontrollerden daha uzun bulunurken, demansi olmayan Parkinson hastalariyla
kontroller arasinda bir fark saptanmamigtir (18). Polich, demansii hastalarda biligsel
bozukiugun siddeti ile P300 latans! arasinda iligki bulmus ve demansin gidisi ile ile
sagaltimin etkisini izlemede kullanigh bir ydntem oldudunu ileri slrmastir (78).
Subkortikal demans tablosu ile seyreden Parkinson hastali§i, Hungtington
hastaligi ve progressif supraniikleer paralizi gibi hastaliklarda da P300 latansinda
uzama ve amplitidiinde digsme saptanmistir (33,129). Goodin ve Aminof P300 ve diger
uzun latansli endojen potansiyellerle, demans subtiplerini ayirt edebildikierini
belirtmelerine ragmen, bu bulgular daha sonra dogrulanmamigtir (74). AIDS-demans
kompleksi olan hastalarda, 6zellikle N1, N2 ve P3 komponentinin diger demansli
hastalardaki gibi uzadigi bildirilmistir (32). HIV ile enfekte olan hastalarin 1/3 inde ,
demans tablosu olanlara benzer endojen potansiyel degisiklikleri saptanmig, bu
hastalarin gelecekte biligsel fonksiyon bozukluklari olusturabilecedi éne strlimuistar
(32). Demansh hastalarda P300 kayitlamalarinin klinik uygulama gUgIUQU' ve
kisitlamalarn vardir. Orta ve agir demansli olgular, normal kontrolierle
karsilastinidiginda, P300 e daha hatali yanit vermektedirler, bu da P300 latansinin,

demansii hastalarda dogru olarak test edilmesini sinirfamaktadir (33).

Epilepside nébet tipi, hastalik stresi, kullanilan antiepileptik tirtine gére farkiiliklar
gosteren P300 latans ve amplitiid degisiklikleri gézlenmistir (72,116,129).

Sizofrenide P300 amplitidiinde diusme ve latansinda uzama oldugu bir g¢ok
aragtlrmabl tarafindan bildirilmistir (8,64,77). Amplitid ve latansda saptanan degigimin
topografik dagihimi, hastaligin akut ve kronik evreleri, pozitif ve negatif belirtiler ve
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antipsikotik sagaltim ile iligkileri konusundaki gorlsler yazarlar arasinda farkhlik
gostermektedir. Sizofrenideki ilging bulgulardan biri de normal bireylerde pek
goriimeyen habitllasyon olgusudur. Ayrica, sizofrenlerin yakin akrabalarinda ve
ylksek risk altindaki ¢ocuklarda da P300 amplitidl distk bulunmus ve disikligin
sizofreni gecisini saptamada elverisli oldugu bildirilmigtir (129).

Demansi olmayan yirmi Parkinson hastasinda bir calismada, isitsel P300 latanslarinda
onemli derecede uzama bildirilmistir (36). Huntington hastaligi olan 13 olgunun 12
sinde, goérsel veya isitsel uyarana karst uzamig P300 latanslari saptanmistir (94).
Metabolik ansefalopatilerde P300 degisikliklerine iligkin yayinlar da vardir. Yedi
hastada, P300 latansiyla, degisik nedenlere bagli konflizyonel tablolarin yoguniugu
arasinda pozitif korelasyon bulunmustur (31). Biligssel fonksiyon bozuklugu olmayan 22
kronik bobrek yetmezligi hastasinin 10 nunda, P300 latanslarinda uzama saptanmis,
bu bulgunun kronik bobrek yetmezligi hastalarinda, subklinik néronal disfonksiyonu
belirlemede -6nemli oldugu sonucuna ulasiimistir (15). P300 yanitlari, akut alkol
entoksikasyonu ve kronik kullanimda incelenmis ve her iki durumda P300
amplitiidiinde disme saptanmistir (33). Ailelerinde alkolizm oOykusl olan kisilerin,
gelecekte alkol bagimliigr riski, aile 6ykiusl pozitif oimayanlara gére yuUksektir. Aile
Oyklst pozitif olan olgular, ailelerinde alkol kullanim &ykisli olmayanlarla
karsilastirildiginda, ilk grupta P300 amplitidieri diistklik saptanmistir (74).

Multipl sklerozda P300 latansinda uzama ile hastaligin stresi ve olusturdugu
bozukluk derecesi arasinda dnemli derecede iliski bulunmustur (27).

Aminof, demans, psédodemans ayirici tanisi yapilmasi gereken hastalarda, uzamisg
P300 latansinin demans, normal yanitin ise, psédodemans lehine yorumlanabilecegini
éne sirmektedir (33). Demans, sizofreni ve depresyoniu hastalan inceleyen bir
calismada ise, sizofrenik hastalarda, demansii hastalarda oldugu gibi P300 latansinda
artma ve amplitlidiinde azalma saptanmig, ancak depresyonlu hastalaria kontrol grubu
arasinda fark bulunamamistir (77). llag kullanmayan depresyoniu hastalarda P300
amplitiidiinde &nemli derecede azalma bulunmasina ragmen azalmanin gizofrenik
hastalardaki kadar olmadi§i ve tedavi sonrasi normale déndigu saptanmistir (8).
Klinigimizde yapilan bir ¢alismada konversiyon bozukiugu ile bagvuran hastalar
incelenmis, bayiima belirtisi olan grubun P300 latanslar kontrollere gére uzamig olarak
bulunmustur (47). Narkoleptikierde yapilan bir calismada P300 amplitidlerinde
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diigme saptanmis ve bu hastalann klinik tablosunu degerlendirmede &nemli bir kriter
olabilecegdi 6ne sirGimistir (1). Kapahl kafa travmasi gegiren kigilerde yapilan bir
caligmada ise N2 latanslarinda uzama saptanirken, P300 latanslarinda anlamh bir
uzama saptanmamigtir. Bu sonugla, P300 latansiariyla bilgi islemlemenin  6lglimiinin
N2 latanslarindan daha az duyarli oldugunu éne stirmuslerdir (85).

P300 degisiklikleri demans, parkinson hastali§i, epilepsi, multipl skieroz, sizofreni,
depresyon gibi bir gok norolojik ve psikiyatrik hastalikta énemli bir nérofizyolojik
inceleme oldudu icin klinisyenlerin yodun ilgisini cekmektedir.

B. CNV

1964 de Walter ve ark bir reaksiyon denemesi sirasinda, sabit bir 6n periodda
‘Contingent Negative Variation’ CNV ya da ‘Expentancy Wave’ E dalgasi ad: verdikleri
bir ylizey negatif potansiyel sapma elde etmiglerdir (119). Insan beyninde bekleyis ve
sensorimotor birlikteligin bir elektriksel isareti olarak da tammlanan CNV, belirli
araliklarla 2 duysal uyaran verildiginde, egemen olarak frontosantral kafa derisinden
yazdirilan ylizey negatif bir potansiyeldir (119). Uyaranlardan ilkine Uyaran 1 (U-1),
uyarici ‘Warning’, preparatory’, ‘conditional’ , ikincisine de Uyaran -2 (U-2), ‘imperative’,
‘unconditional’, ‘ anticipator’ gibi adlar verilmigtir. 1. uyaran kosullanmayi saglamakta,
belli bir siire sonra 2. uyaranin gelecegini ona hazirlik yapilmas: gerektigini haber
vemektedir. 2. uyaran da bir ig ya da karar gérevi buyurmaktadir. U-1 olarak genellikle
ses ya da isik kullaniimakta ( kiik ve flas olarak), U-2 olarak da yine klik, ton, flag ya
da titrek 1stk , tablo, elektrik sok olmaktadir. Yanliz U-2 ile birlikte ya diigmeye basma
gibi motor yanit, ya da s6zlli yanit vermesi istenmektedir. CNV bu ikinci uyaranin
beklendigi 6n periodda ‘ foreperiod ' da ortaya ¢ikmaktadir. Genellikie 1-1.5 sn bir 6n
periodda gelisen CNV’ lerin kafa derisinden yazdinimasi iginde, uzun zaman sabiteli ya
da DC kayit yapan yikseltegler, bilgisayar ve yazdirici aygitiarin birlikte kullanimi
gerekmektedir (17).

CNV amplitlidu ve siiresi (zerinde onemili farkliliklar, tipik deney diizeneginde ve
kosullarinda degisiklikler .yapilirsa ortaya ¢ikmaktadir. Ornegin, kompleks gérevierin,
basit géreviere orania daha kiiglik CNV urettigi bildiriimigtir (61).

CNV nin bigcimsel ozelligi, temel cizgiden yukan defleksiyon seklinde ylizey negatif
kayma olarak tanimlanabilir. U-1 den yaklasik 30 msn sonra baglayan bu daiganin bir
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¢ikan, bir de inen bacagdt vardir (54.55). CNV yukari defleksiyonun gidisine gére 3 tipe
ayriimistir (10,110,111,126).

Tip1 - En sik rastlanan ve temel ¢izgiden testere digi gibi yiikselen CNV bigimidir.

Tip2- Cikan bacagin birdenbire keskin yiikselisi ve sabit bir negativite ile karakterize
‘kare dalga’ seklinde CNV bigimidir.

Tip3- Cikan bacagin keskince ytkselisi ve U-2 ye dogru ihmli negativite azalmasi ile
karakterize ' cati * ya da ‘ kubbe ’ ye benzer benzer CNV bigimidir (10).

CNV nin inen bacadi, CVN nin rezolisyonu olarak adlandiriir (10,127). CNV
dalgalarinin inen bacaginin gizgiye dénisi hem normal, hem de hasta kisilerde degisik
sekillerde olabilmektedir (115). Tek bir yavag daiga olarak tanimladigimiz CNV nin
uyaranlar arasi zaman araliy! 1-2 saniyenin lzerinde oldugunda, 2 komponentten
olustudu bildirilmistir. Bunlardan ilki ‘O’ dalgasi, ikincisi de ‘E’ dalgasi olarak
adlandirilir. ‘O’ dalgasi, U-1 den 300-500 msn. sonra dogar ve 45-650 msn de tepe
yapar (24,54.55). ‘E’ dalgas! ise bekleyisi yansitan bir elektrofizyolojik bulgu olarak
dusgdnulur; ‘Bereitschaftpotential’ ya da ‘Readiness Potential’, ‘Hazirlik potansiyeli’ ile
6zdes kabul edilir. U-2 den yaklagik, 0.5 -1 sn 6nce baslayan bu potansiyelin * O’
dalgasi gibi uyaran degisikliklerinden etkilenmedigi, daha ¢ok ikinci uyaranla yapilacak
gdrevin nitelik ve niceliginden etkilendigi dlistinuimektedir (24,44,52,93,100).

Amplitid oigtimleri CNV yi degeriendirmede kullanilan 6nemii kriterlerden biridir.
Normal kigilerde yapilan calismalarda bulunan amplitiid degerlerf 10-50 mikrovolt
arasindadir, ortalama deger 20 mikrovolt olarak kabul edilmektedir (102). CNV
amplitddinin genellikle veriekste en yiiksek oldugu, frontal alanlarda daha disik
oldugu saptanmistir (110).

Walter (1964) CNV yi frontal loblarin buylk alanlarinda ortaya cikan, yavas elekrik
aktivitesinin bir yansimasi olarak yorumlamistir. Bu aktivitenin dzellikle frontal korteksin
Ust tabakalarindaki apikal dendritlerin yaygin depolarizasyonuna bagh oldugu
belittiimigse de , yavas potansiyellerin  intrakranyal kaynaklar tam olarak belirlenmis
degildir (114,119).

Low (1979), CNV nin kortekste olusabilmesi igin normal islev géren bir diensefalon ve
parasantral béigelerde normal veya normale yakin bir kortekse gereksinim oldugunu

vurgulamaktadir. Clnki talamusta yerlesen bir lezyon, hastanin bilinci tamamen agik
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ve igbirligi icinde olsa da, CNV nin olusumunu engellemektedir. Yaygin serebral
hastaliklarda ve parasantral bélgenin islevini bozan lezyonlarda CVN olusmamaktadir.
Buna kargilik parasantral kortikal alanlarin korundugu, biiyik yer kaplayan olusumiar
ya da infarktlar CNV yi etkilememektedir (57).

ldiman (1980) unilateral ve bilateral serebral lezyon ve infratentorial lezyonlu hastalari
iceren caligmasinda, bu olgularda CNV lerin elde edilememesi, kiiglik ya da biyiik
amplittdli yazdirnlmasina dayanarak, CNV nin dogusu ve iletilisi ile ilgili olusumiarin
derin serebral yapilar oldugu kanisini belirtmektedir (43).

Talamokortikal sistem, olaya CNV ile dikkat ve arousal fonksiyonlari arasindaki iligki
agisindan bakildiginda, CNV elektrogenezinde gergekten umut verici bir kaynak olarak
gorilmektedir. Ancak, mediotalamik-frontokortikal yollarin  kesintiye ugratildig:
olgularda frontal CNV elde ediimistir (132). Bir calismada ventromedioposteior
talamusun kortikal CNV Uzerine hizlandirici fasilitatér etkisi isaret edilmistir (117). CNV
nin talamus ya da beyin sapi retikiiler formasyonu gibi derin yapilardan kéken aldi§i
kanisina varilan hayvan galigmalari bildiriimistir (9,13,86).

CNV caligmalarinda dikkati geken en 6nemli 6zellik, CNV amplitiiniin uyaranlarin
fiziksel niteliklerinin iyi kontrol edildigi kosullarda bile, ayni deney seansi iginde
degisebilmesi olmustur. Bu gézlem, CNV nin kontrol edilemeyen endojen degisikliklerle
baglantisini digtndirmustir. Bu nedenle, CNV nin kdkeninde psikolojik fonksiyonlarin
yatmakta oldugu ve CNV dalgasinin Ust diizeydeki beyin iglevierini yansitigi genis
kabul gérmektedir. CNV ile beyin islevi arasindaki olasi iligkiler bazi kuramiar haiinde
sunulmustur. Bunlar kisaca soyle 6zetlenebilir.

1. Bekleyis (Expentancy) Kurami: Walter ve ark (1965) tarafindan ortaya atilmis ve U-
2 olasihgimin distigt yani bekleyisin azaldigi durumlarda CNV amplitidinde
azalma gértiimesi kurami destekleyen géziemier olarak sunulmustur (120). Ancak,
CNV nin yalniz beklentiyle iligkili oimadigi, daha pek ¢ok psikolojik fonksiyonun ise
karigtig artik tartigsmasiz kabul edilmektedir (111).

2. Niyet (Conation) Kurami: Low ve ark (1968) CNV nin bir igi yapmaya bilingli niyet
etme, karar verme ile iligkili oldugunu éne sirmislerdir (566). U-2 ye verilen yanitlarin
nitelik ve niceliginin degistiriimesi ile gorilen CNV degigikiikleri, bu kurami
destekleyen kanitlar olarak gosterilmistir. Ornegin, U-2 ye motor yanit verildiginde
CNV amplitidinin blayumesi, yine U-2 igin glgll bir bekleyisin bulunmasi, motor
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yanit verildiginde CNV amplitidiniin blylimesi, yine U-2 igin gligli bir bekleyisin
bulunmasi, motor yanit gerektiren ve gerektirmeyen denemeler karstlastiriidiginda
motor yanit verildigi zaman CNV amplitidiniin daha blylk olmasi, kuramin
destekleyici gérisleridir (63). Ancak U-2 ye motor yanit olmadiginda hem CNV nin
ortaya cikisinda hem de amplitlidiinde gérilen degisiklikler ve ayrica motor yanit
degisikligi olmaksizin U-2 degisiklikleri ile CNV amplitidinin dismesi bu kuramin
karsisinda olan gézlemierdir (110).

3. Gidillenme (Motivation) Kurami: irwin ve ark (1966) CNV nin gidllenmeyi arttiran
ogelerle baglantili olabilecegini 6ne slrmisglerdir. Bu kuram daha sonralari baska
aragtirmacilar tarafindan da desteklenmistir (39,58,66). U-2 dikkatli ayirt etme
gerektiren glic goérevierde CNV blyilkiiglinin saptanmasi gldilenme kuraminin
destekleyicisi olarak gosterilmektedir. Buna karsin, dikkat daginikligr durumunda, ne
denli gli¢ gorevier verilirse verilsin, CNV de disme gézlemlenmistir. Kisinin rahat ya
da cabuk davrandiyi durumlarda anlamh CNV farkhli@i bulunmamasi, kurami
yetersiz kilan diger bir neden olmustur (123).

4, Dikkat (Arousal) Kurami: Bu kuram, dikkatlilik ve ‘arousal’ da gorulen degisikliklerle
CVN nin etkilenmesinden dogmustur. Dikkatlilik ve dikkat daginikhgr durumlarinda
farkhlik gosteren CNV ler elde edilmistir. (107,111,113,117). Dikkat daginikhgi
durumunda CNV amplittidierinin etkilendi§i gosterilmistir (23,59,110). Bu kuramin
kanittanmasi icin ¢ok calisan ve kuramsal bir érnek sunan Tecce ve ark dikkat
dagiiim ve ‘arousal’ diizeyi degisikliklerinden CNV nin etkilendigini g&stermigtir.
Deneysel olarak, dikkat daginikliginin ylksek ‘arousal’, tersine yiksek ‘arousal’
diizeyinin de dikkat daginikhigi yaratti§i durumlarda kiiglik amplitidid CNV ler elde
edilmigtir (110,111,112).

Bu gdéziemlerin sonucu olarak da CNV olusumunda dikkat dadinikiigi ve ‘arousal’ in
dnemli bir rol oynadidi ileri srtlmisttr (110). CNV nin, hangi yliksek serebral iglevieri
yansittigi konusunda yapilan gbziemler ve &nerilen kuramlar tek basina yeterli bir
aciklama getirememektedir. Ancak dikkat, ‘arousal’, bekleyis , niyet gibi kavramlarin
kognitif iglevlerle iligkili oldugu g6z 6niide bulundurulacak olursa CNV nin temel olarak
bu iglevierin bir yansimas! oldugu belirtilebilir.
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CNYV vi Etkileven Bireysel Faktorler

Yas

3 yasindan dnce CNV gelismesi cok enderdir (78). Ug yasindan sonra motor yanit
olmaksizin CNV elde edilebilirse de, 7 yasina dek cok kolay alisma gosterme
edilimindedir. Cocuk CNV si gudilenme, egitim, inandirma, rekabet ile artig gosterir
(110). Yetiskin tipi CNV 8-15 yas arasinda gorilebilir (15,110,111). Yaghlarda CNV
amplittniin daha kiictk oldugu belirtilmistir (53). Ancak, bunun kronolojik yastan ¢ok
bilissel islevlerdeki degisikliklerle iligkili oldugu yorumuna varilmigtir (68).

Cinsiyet

CVN nin cinsiyetle iligkili bir 6zelligi olmadigi, kadin ve erkeklerden elde edilen CNV ler
arasinda farkhlik bulunmadig! bilinmektedir (110). Ancak, U-2 nin daha ¢ok dikkat ve
daha ince ayirnim gerektirdi§i, 6zel durumlarda, kadinlarda biolojik kosullanmanin daha
kolay olusu nedeni ile daha blylk amplitid elde edildigi bildiriimigtir (67,68,76).

Diger faktorler

ilaglar: Amfetamin verildikten sonra, bazi kisilerde CNV amplitiidi blyumis, bazi
kisilerde ise kugtlmustiir (5,48). Klorpromazin verildikten sonra ise yine amfetaminde
oidugu gibi CNV amplidliniin bazan artti§i bazan da azaldig gdzlenmistir (48,112).
Karbamazepin ve klonozepamin CNV amplitiidint dustrebilecegi gésteriimigtir (89,90).

Go6z hareketleri CNV yazdiriminda ciddi artefakt kaynagi olan ve gideriimesi gereken
potansiyellerdir. Géz hareketleri ile ilgili potansiyellerin amplitidini degistiren en
buyik etki frontal ve santral yerlesimlerde olmaktadir. Géz hareketlerinin CNV
Uzerindeki etkisini en aza indirmek icin, denegin bir noktaya bakmas: ya da
elektrookilogram kontroli saglanabilir (85,125).

CVN nin Klinik Kullamimi

Karmagik psikolojik olaylarin santral sinir sistemindeki bilgi islemiemesinin bir
yansimasi olarak kabul edilen CNV norolojik psikiyatrik hastaliklarda, biligsel
fonksiyonlarin ve ilag etkilesimlerinin degerlendiriimesi amaciyla kullaniimaktadir. CNV
nin amplittidd, yaslilarda, biligsel bozukiuk gosteren presenil kigilerde ve Alzheimer tipi

demanslarda diigme gosterir (65,133,134). Orta derecede organik beyin sendromu olan
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hastalarin nootropik ila¢ uygulamasindan sonra CNV amplitidlerinin, &nceki
degerlerine gére, onemli o&lcide artti§i saptanmistir (4). Unilateral ve bilateral
hemisferik lezyonlu hastalarda ve sistem etkilenmesi bulunan olgularda anlamli CNV
farkliliklari saptanmisgtir (40).

Parkinson hastahginda CNV nin hem amplitidi dismekte hem de negatif kayma
slresi uzamaktadir (4,71). Negatif kaymanin amplitidi, reaksiyon zamanindan
etkilenmektedir. Reaksiyon zamani ne kadar uzarsa CNV amplitiidi de o kadar diser
(88,123). Parkinson hastaliginda levodopa sagaltimiyla diisiik olan CNV amplitiidiinin
ylkseldidi ve PINV nin belirginlestigi gosterilmistir (4).

Spontan, jeneralize ve fokal temporal epileptik aktivitenin etkisinin degerlendirildigi bir
calismada EEG desarjlan ézellikle fokal temporal oldugunda CNV ler diisik amplitiidit
elde edilmistir (131). EEG lerinde santransefalik kokenli epileptik aktive bulunan bir
dizide ise 13 olgunun vyalmzca 1 inden CNV elde ediimis, digerlerinden
yazdinlamamistir (69). Fokal kortikal epilepsili hastalarla, subkortikal epilepsili
hastalan kargilastiran bir galismada ise, fokal epilepsili hastalarda amplitiidler daha
dislk olarak bulunmustur (42).

Aurasiz migrenli hastalarda, CNV amplitiidi yiiksek bulunmus, B- bioker tedavisiyle de
amplittdlerinin normale déndigu saptanmistir (97). Migrenlilerde, CVN amplitiidlerinin
sumatriptan tedavisiyle degisip degdismedigine de bakilmis, belirgin bir farkhiik
goézlenmemigtir (28). Yetigkin aurasiz migrenlilerde CNV amplitidiiniin artmis olarak
saptanmasina dayanarak, c¢ocukiuk c¢ag: basagnlanni ayirici tanisinda CVN
kullaniimasini dneren bir ¢galisma vardir (6).

Kafa travmasi geciren hastalarda yapilan CNV incelemesinde, hastalar kontrollerle
kargilastirildiginda hastalarin amplitiidlerinde disme sptanmistir (96).

Timsit ve ark (1979), Chouinard ve ark (1975) ve Dongier ve ark (1973) gibi
arastirmacilar psikiyatrik aragtirmada CNV nin bigim, amplitlid ve stiresinden ¢ok U-2 i
izleyen negativitenin slire ve bicimden daha kullanish ve vyararli oldugunu
bildirmislerdir. inceledikleri psikotik hastalarda PINV nin ya temel cizgiye dénmedigini
ya da ¢ok ge¢ dondugini saptamuglardir (14,21,79,115).

Sizofrenide CNV amplitudiinin dustigu bilinmektedir (79,115). Hastaligin akut ya da
kronik olmasi, pozitif ve negatif belirtiler, ilag kullanimim gibi faktérier, CNV
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amplitidini degisik degisik derecelerde etkiler. Akut dénemde, ilag kullanmayan ve
pozitif belirtileri olan hastalarda en distk amplitidde CNV elde edilir. Akut dénemdeki
sizofrenlerde remisyon déneminde CNV, normale dénme egilimi gdsterir (60) ama
kronik dénemde semptomatoloji ve remisyondan bagimsiz olarak hep dusiktir (87).
Sizofrenide PINV siiresinin de noérotik ve normallere gére daha uzun oldugu ve
%58’inde PINV ‘un 1500 ms’den daha uzun bulundugu bildirilmistir (41). Hem anksiyete
nevrozu hem de fobik nevrozlarda U-2 nin birkag kez verilmemesi ile CNV nin yeniden
belirmesi igcin ¢ok deneme yapilmasina gerek oldugu bildirilmistir (101). llk
denemelerde obsesif kdmpulsif hastalarda CNV nin normaiden daha biytk amplitidis
oldugunun gdsterilmesine karsilik (102), daha sonraki gallgmaiarda obsesyonel ve

histerikler ile normaller arasinda farkhlik olmadigr gosterilmistir (127).

Goraldugu gibi, beynin islemleme slrecinin incelenmesinin gerektidi noérolojik ve
psikiyatrik hastaliklarda ve biligsel fonksiyonlar etkileyecek ilag kullanimi olan
durumlarda, objektif bir degerlendirme yéntemi olan CNV klinisyenler tarafindan
kullaniimaktadir.
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ITI. GEREC ve YONTEM

A. DENEKLER

Dokuz Eylul Noroloji Anablim Dali epilepsi poliklinigine kayith 43 epileptik hasta ve
hicbir norolojik yakinmasi olmayan 29 saghkh kontrol c¢aligmaya alindi. Saglkh
kontroller, hastane c¢alisanlan arasindan gonulli olarak uygun yas ve cins gézetilerek

secildi. Kontrol olgularinda herhangi bir ilag, alkol ve bagimlilik yapici madde kullanimi
yoktu.

Epiletik hastalarin ndbet tipleri International Leage Against Epilepsy (1981)
siniflamasina gore, parsiyel epilepsi ve primer jeneralize epilepsi olarak iki gruba
ayriliyordu. Yirmi alti hastanin primer jeneralize tip nébeti, 17 hastanin ise parsiyel
nébeti vardi.

Epileptik gruptaki 43 hastanin 23 @ kadin, 20 si erkek, yas ortalamasi 27.883 + 9.12 ,
yas arahg: 15 - 43 idi.

Saglikli kontrol grubundaki 29 olgunun 14 kadin,15 erkek , yas ortalamas) 25.103 *
7.12, yas araligi 15 - 41 idi.

Hastalarin 37 si karbamazepin, 6 si fenitoin kullaniyordu. Olgularin antiepileptik ilag
dizeyleri normal sinirlardaydi. Elektroensefalografik (EEG) incelemeler, olaya bagh
uyanimig potansiyel incelemeleriyle ayni giin yapildi. EEG lerin 28 normal, 15 i
anormal olarak yorumlandi.Hastalarin néroradyolojik gérintilemelerinde 3 hastada
sirastyla sizensefali, mesial temporal skleroz ve glial timér saptandi. Bes hastada kafa
travmasi 6ykust vardi. Alkol, bagimhiik yapici ilag, psikiyatrik hastalik éykisld ve
antiepileptik sagaltim digi ilag kullanimi yoktu. Denekler galismaya alinirken en az 48
saattir nébet gecirmemis olmalarina dikkat edildi.

Epileptik hastalar kendi iclerinde, ndbet tipleri, kullandiklari antiepileptik ilaglar, hastalik
stireleri, gecirdikleri ndbet sayisi, EEG 6zellikleri, ilag kan dizeylerine gére alt gruplara
ayriidi.
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B. YONTEM

Hasta ve kontrollerin olaya bagli potansiyel kayitlamalan klinigimiz elektrofizyoloji
laboratuarinda izole bir odada vyapildi. Deneye baslamadan 6nce deneklere
uygulanacak islemler konusunda bilgi ve gliven verildi. Ayrica deneklere, deneme
sirasinda olabildijince hareket etmemeleri, g6z ve géz kapakiarini oynatmamalari,
gigneme, yutkunma ve mimik hareketlerden sakinmalar 6gatlendi. Deney, log, sessiz
bir ortamda, hastalarin rahat bir koltuga oturmalar: saglanarak gerceklestirildi.

Elektrofizyolojik kayitlar uluslararasi 10-20 sistemin 14 elektrod yerlesiminden (F3, Fz,
F4, T3, T4, T5, T6, C3, Cz, P3, Pz, P4, Oz ) disk elektrodiar yardimiyla uygun
empedanslar altinda 32 kanalli EEG Mapping cihazi ( Dantec, Concerto, TM, Denmark)
ile yapildi. G6z hareketlerini kayit etmek amaciyla sol géze elektrod baglandi. Toprak
elekirod olarak Fpz (prefrontal) disk elektrod kullanildi.

P300 aktivitesi “Standard Oddball Paradigm” ile elde edildi. Biaural 2 farkl ton , hedef
ton (target ton) ve hedef olmayan ton (non target tone) seklindeki uyarilar 85DB SPL
siddeti ile 50ms olarak uygulandi. Uyaranin frekansi 1 HZ ( saniyede bir ) olacak
sekilde ayarlandi. Test sirasinda deneklerden rastgele, ancak %20 siklikla gelen hedef
tonu (2000 Hz ) hedef olmayan tondan (1000 Hz ) ayirt ederek, iginden saymas: istendi.
Analiz zamani prestimulus 100 msm ve poststimulus 800 msn toplam 900 ms olacak
sekildeydi. P300 kayitlamas 1-80 Hz lik band-pass filtresi ile gerceklestirildi. Deney 50
hedef stimulustan sonra sonlandirildi. Hem sik-hedef olmayan uyaran yanit olarak elde
edilen potansiyeller ayn ayn kayitiandi. Deneklerden 3 kayitlama yapildi, bu
kayitlamalardan konfigurasyonu en iyi olan degerlendirmey e alindi. Traselerdeki Fz,
Cz, Pz, T3, T4,T5T6 elektrod noktalarindan kayitlanmis dalgalar degerlendirildi.
Latanslari degerlendirmek igin Cz noktasi referans olarak alindi. Amplittidier ise Fz, Cz,
Pz, T3, T4,75T6 elektrod noktalarindan kayitlanan dalgalarin amplitidienin
ortalamalarn ahnarak degerlendirildi. Traselerdeki P1, N1, P2, N2, P3 tepe noktalar
belirlendi. P1, uyaran artefaktindan hemen sonra gériilen ilk pozitif defleksiyon; N1, P1
den hemen sonra gorilen ilk negatif defleksiyon; P2, N1 den sonraki ilk pozitif
defleksiyon; N2, P2 den hemen hemen sonraki en biytik pozitif defleksiyon P3 olarak
belirlendi ve yaklagik 265-600 msn civarinda gézienmekteydi.
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Latanslar, amplitidiin maksimum oldugu nokta isaretlenerek, milisaniye (msn) birimi
olarak olgiildi. P300 den onceki ve sonraki negatif defleksiyonlarin amplitiidleri
averajlanarak P300 interpik amplitidil hesaplandi. P300 den 6nceki ve sonraki negatif

defleksiyonlar arasi latans olgllerek P300 durasyonu (interpik latans) saptandi.

P300 kayitlamasindan sonra CNV kayitlamasina gegildi. Deneklere, uyaraniararasi
1msn olmak tzere 6nce 1stk (U1) sonra se<s (U2) uyaran olarak verildi, sesli uyaranla
denek motor bir islem yaparak digmeye basti. Analiz zamani prestimulus 250 msn ve
poststimulus 2000 msn toplam 2250 msn olacak sekildeydi. Bu deneme 30 kez
diizensiz araliklarla yinelenerek, 3 kez tekrarlandi. Amplitid ve alan incelemeleri,
konfigurasyonun en iyi en iyi oldugu traseden yapildi. Amplitidler Fz , Cz, Pz, T3, T4,
T5,T6 elekrodiarindan elde edilen kayitlarin, en ytksek noktalarindan &lgtildi. CNV
alanlari, yazdinc ile kagida yazdirildi, logaritma kagindaki kareler birim alan olarak
hesaplandi. Hasta ve konirol grubu, hastalarin alt gruplan istatiksel olarak Mann-
Whitney U testi kullanilarak kargilagtirildi.
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SEKIL 2. islem sirasinda denegin durumu (gézler kapali uyanik durumda)



SEKIL 3. 10-20 sisteminde elektrodlarin yerlestiriimesi
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IV. BULGULAR

Epileptik hastalar ve kontrol bireylerine ait P300 latans, interpik latans, amplitiid, CNV
amplitid ve alan dederleri Mann- Whitney U testi kullanilarak degerlendirildi. Elde

edilen veriler, tablo ve grafik olarak sunulmustur.

Olaya bagl potansiyellerden P300 incelemeleri degerlendirildiginde, hastalar ve
kontroller, nébet tipleri, hastalik siiresi, gegirilen nébet sayisi, kullanilan ilaglar, kan
diizeyleri, EEG &zellikleri agisindan ortalama amplitud ve P300 latanslar arasinda

istatiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi.

P300 dalgasinin siresini 6lgtigimiz, interpik latanslar, hastalar ve kontroller ile

karsilastirildiginda hastalarda daha uzun olarak saptandi ( p< 0.05) (tablo 1).

Tablo 1. Hastalar ve kontrollerin P300 latans interpik latans ve amplittidleri

Hastalar Kontroller p
P300 latansi 312.890 £43.101 320.627 +.24.653 | >0.05
P300 interpik latansi 243.167 £106.190 |201.240 +. 55.7 <0.05
P300 ortalama amplittidi 1.998 + 1.934 2.850+.2.588 |>0.05

Nébet tipleri kendi aralarinda ve kontrollerle karsilastiriidiginda primer jeneralize
epilepsisi olan grupta P300 interpik latansi kontrollerden daha uzun olarak bulundu
(p< 0.05) (tablo 3).

Tablo 2. Parsiyel epilepsili ve primer jeneralize epilepsili hastalarin P300 latans,

interpik latans ve amplitidieri

Parsiyel epilepsili Primer jeneralize p
hastalar epilepsili hastalar
P300 latansi 309.370 + 58.324 315.192 £ 30.945 >0.05
P300 interpik latansi 239.520 + 138.579 245553 + 81.488 >0.05
P300 ortalama amplitidi 2161+ 2:121 1.897 £1.839 >0.05
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Tablo 3. Primer jeneralize epilepsisi olan hastalar ve saglikli kontrol bireylerinin P300

latans , interpik latans ve ortalama amplitidieri

Primer jeneralize
epilepsili hastalar

Kontroller p

P300 latansi 315.192 + 30.945 320. 627 +24.653 | >0.05
P300 interpik latansi 245.553 + 81.488 201.240 £ 55.7 <0.05
P300 ortalama amplitudi 1.897 £ 1.839 2.850 +2.588 |>0.05

Son bir yilda nébet gegiren hastalar, nébet gegirmeyen hastalar ve kontrollerle

karsilastiriidiginda, nébet gegirmeyen hastalarin P300 interpik latansi daha uzun olarak
elde edildi ( p< 0.05) (tablo 4).

Tablo 4. Son bir yilda nobet gegirmeyen hastalar ve kontrollerin P300 latans, interpik

latans, P300 ortalama amplitid. CNV alan ve ortalama amplitid degerleri

Son 1 yilda nébet - Kontroller p
hastalar
P300 interpik latansi 251.189 £ 84.113 201.240 +55.780 | <0.05
P300 latansi 312.331 + 31.741 320.627 +24.653 | > 0.05
P300 ortalama amplitidi 1.953 + 1.998 2.850+ 2.588 |>0.05
CNV ortalama Amplitidi -9.010 + 6.430 -9.910+ 5.495 |>0.05
CNV alan 156.894 + 98.433 157.069 + 58.819 | > 0.05

Hastaliklari boyunca toplam 5 nébetten fazla gegiren hastalar, 5 nébettten daha az

geciren hastalar ve kontrollerle karsilastindiginda, 5 nobetten fazla gegiren hastalarin

P 300 interpik latanslari kontrollere gore uzamis olarak saptandi ( p< 0.05) (tablo 5).
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Tablo 5. Toplam nébet sayisi 5 ten fazla olan hastalar ve kontrollerin P300 latans,

interpik latans, P300 ortalama amplitid. CNV alan ve ortalama amplitid degerleri

Toplam nébet sayisi 5 Kontroller p
ten fazla olan hastalar
P300 interpik latansi 250.545 + 116.317 201.240+55.780 |<0.05
P300 latansi 313.907 +49.092 320.627 +24.653 | >0.05
P300 ortalama amplitidi 1915+ 1.710 2.850 £ 2.508 >0.05
CNV ortalama amplitidi -7.033+£7.274 -9.910 +5.495 <0.05
CNV alan 114.967 + 80.650 157.069 +58.819 | >0.05

Hastalar, hastalik siiresi dikkate alinarak incelendiginde, 5 yildan uzun hastalik dykisl

olan hastalarin, P300 interpik latanslari kontrollerden daha uzun olarak elde edildi ( p<

0.05) (tablo 6).

Tablo 6. Hastalik dykiisii 5 yildan fazla olan hastalar ve kontrollerin P300 latans,

interpik latans, P300 ortalama amplitiid. CNV alan ve ortalama amplitiid degerleri

Hastalik 6yklst 5 yildan Kontroller p
fazla olan hastalar
P300 interpik latansi 249.563 + 107.557 201.240+£55.780 |<0.05
P300 latansi 308.250 + 52.301 320.627 £24.653 | >0.05
P300 ortalama amplittdi 1.664 +1.442 2.850 +2.588 >0.05
CNV ortalama amplitidi -7.351 + 7.381 -9.910+5.49 <0.05
CNV alan 113.090 + 96.860 157.069 +58.819 |<0.05

EEG &zelliklerine gore hastalar degerlendirildiginde, anormal EEG leri olan hastalarin

P300 interpik latanslari kontrollerden daha uzun olarak bulundu ( p< 0.05) (tablo 7)



Tablo 7. EEG si bozuk olan hastalar ile kontrollerin P300 latans, interpik latans, P300

ortalama amplitiid. CNV alan ve ortalama amplitiid degerleri

EEG si bozuk olan Kontroller p
hastalar
P300 interpik latansi 258.918 + 132.490 201.240 +55.780 |<0.05
P300 latansi 302.106 + 59.306 320.627 + 24.653 | > 0.05
P300 ortalama amplitudu 1.953 £ 2.580 2.850 + 2.588 |>0.05
CNYV ortalama amplittidi -7.592 +8.185 -9.910+5.495 |>0.05
CNV alan 105.733 + 80.188 157.069 + 58.819 | > 0.05

kendi

karbamazepin kullanan hastalarin

Karbamazepin ve fenitoin kullanan hastalar iclerinde ve kontrollerle

karsilastirldiginda, P300

interpik latanslari

kontrollerden daha uzun olarak bulundu ( p< 0.05) (tablo 8 ).

Tablo 8. Karbamazepin kullanan hastalar ile kontrollerin P300 latans, interpik latans,

P300 ortalama amplitid. CNV alan ve ortalama amplitiid degerleri

CBZ kullanan hastalar Kontroller p
P300 interpik latansi 248.397 = 113.159 201.240 + 55.780 | <0.05
P300 latansi 311.751 £ 44.457 320.627 +24.653 | >0.05
Fz interpik amplitid 12622 +6.21 14.928 + 4.860 <0.05
CNV ortalama amplitidi -7.843 £ 8.022 -9.910+5.495 |>0.05
CNV alan 113.594 + 85.015 157.069 + 58.819 | > 0.05

Karbamazepin ve fenitoin kullanan hastalar, kendi iclerinde ve kontrollerle orta ¢izgi
amplitudleri dikkate alinarak degerlendirildiginde, karbamazepin kullanan hastalarin Fz
interpik amplittdleri kontrollerden daha dislk olarak (tablo 8), fenitoin kullanan
hastalarin Pz interpik amplitidleri ise kontrollerden daha yiksek olarak saptandi
(p<0.05) (tablo 9).
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Tablo 9. Fenitoin kullanan hastalar kontrollerin P300 latans, interpik latans, P300

ortalama amplitiid. CNV alan ve ortalama amplitiid degerleri

Fenitoin kullanan hastalar Kontroller p
P300 interpik latansi | 210.920 + 32.915 201.240 + 55.780 | > 0.05
P300 latansi 319.916 + 36.138 320.627 +24.653 | >0.05
Pz interpik amplitud 14.861 + 1.939 10.899 +3.484 |<0.05
CNV amplitidi -6.457 +8.215 -9.910+5495 |>0.05
CNV alan 112.833 + 143.352 157.069 + 58.819 | > 0.05

Karbamazepin ve fenitoin kullanan hastalar karsilastirildiginda, Pz interpik amplitudieri

karbamazepin kullanan hastalarda daha dustk olarak saptandi ( p< 0.05) ( tablo 10).

Tablo 10. Karbamazepin ve fenitoin kullanan hastalarin P300 latans, interpik latans,

P300 ortalama amplitiid. CNV alan ve ortalama amplitiid degerleri

CBZ kullanan hastalar Fenitoin kullanan p
hastalar
P300 interpik latansi | 248.397 + 113.159 210.920 + 32.915 >0.05
P300 latansi 311.751 + 44.457 319.916 + 36.138 >0.05
Pz interpik amplitid 9.995 + 4.141 14.861 + 1.939 <0.05
CNV amplitidi -7.843 + 8.022 -6.457 +8.215 >0.05
CNV alan 113.594 £ 89.015 112.833 +143.352 >0.05

Karbamazepin kullanan hastalar, kan dizeylerine gére normalin alt ve Ust sinira

gruplara ayrilarak incelendiginde ise, Fz, Cz, Pz interpik ampitudleri kan dizeyi Ust

sinirda olan hastalarda daha disiik olarak bulundu ( p< 0.05) (tablo 11).
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Tablo 11. Karbamazepin kullanan hastalarin alt ve tst sinir P300 latans, interpik latans,

P300 ortalama amplitiid. CNV alan ve ortalama amplitiid degerleri

CBZ alt sinir CBZ ust sinir p
P300 interpik latansi | 245.249 +131.579 |252.101 + 90.93 >0.05
P300 latansi 301.475 + 50.220 323.841+ 34.126 >0.05
Fz interpik amplitiid 9.7940 + 5.043 6.507 + 4 .296 <0.05
Cz interpik amplitid 8.494 + 4.066 6.902 + 4.021 <0.05
Pz interpik amplitid 8.267 +5.486 7.335 + 4.384 <0.05
CNV amplitidi -7.145 +7.854 -8.664 + 8.379 <0.05
CNV alan 100.450 + 87.070 129.058 £ 91.409 >0.05

CNV_degerleri amplitid ve alanlar incelenerek degerlendirildiginde, 5 primer
jeneralize epilepsili, 4 parsiyel epilepsili, toplam 9 hastada CNV elde edilemedi.

Hastalarin ortalama amplitidleri kontrollerden daha diisiik, alanlari ise daha kuguk
olarak saptandi ( p< 0.05) (tablo 12).

Tablo 12. Hastalar ve saglikli kontrol bireylerinin CNV Alan ve amplittidleri

Hastalar Kontroller p
CNV alan 113.488 +96.117 | 157.069 +58.819 |<0.05
CNV ortalama amplitidi -7.649 +7.964 -9.910+5495 |<0.05

Parsiyel epilepsili hastalarda ortalama amplitudler ise kontrol grubundan daha distik
bulundu ( p< 0.05) (tablo 14).



30

Tablo 16. Son bir yilda nébet gegiren hastalar ve kontrollerin P300 latans, interpik

latans, P300 ortalama amplitiid. CNV alan ve ortalama amplitid degerleri

Son 1 yilda nébet + Kontroller p
hastalar
P300 interpik latansi 236.817 £ 122.316 201.240 = 780 >0.05
P300 latansi 313.333 £ 51.024 320.627 +24.563 | >0.05
P300 ortalama amplitidi 2.033 + 1.926 2.850 +2.588 |>0.05
CNV ortalama amplitidi -6.572 +£8.94 -9.910+ 5495 |<0.05
CNV alan 79.125 + 80.125 157.069 + 58.819 | < 0.05

Gegirdikleri toplam nébet sayisi 5 ten fazla (tablo 5) ve hastalik dykist 5 yiidan uzun
olan hastalarin ortalama amplitiidleri kontrollere gére daha duslk olarak saptandi
(p<0.05) (tablo 6).

P300 ve CNV kayitiamalarinin topografik incelenmesinde ise CNV haritalamasinda
kontrollerle hastalar arasinda fark saptanmazken, P300 haritalamasinda hastalarda
kontrollerden farkli olarak orta hat aktivitesi yerine hemisferik lateralizasyon

saptanmistir.
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GRAFIK 1- Hastalar ve kontrollerin ortalama P300 interpik latanslari. p<0.05
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GRAFIK 2. Hastalarin ve kontrollerin interpik latanslarinin (ms) dagiimu. p< 0.05
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GRAFIK 6- Hastalar ve kontrollerin CNV alanlarinin dagilimi (mm?). p<0.05
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GRAFIK 7- Parsiyel epilepsili hastalarin ve kontrollerin ortalama CNV amplitiidleri (mV). p<0.05



SEKIL 4. Epileptik bir hastaya ait P300 kayitlamasi.

§EKiL5. Kontrol bireyine ait P300 kayitlamasi.
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SEKIL 6. Epileptik bir hastaya ait CNV kayitlamasi.

SEKIL7. Kontrol bireyine ait CNV kayitlamasi.
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SEKIL 8. Epileptik bir hastaya ait P300 haritalamasi.

SEKIL9. Kontrol bireyine ait P300 haritalamasi.
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SEKIL 10. Epileptik bir hastaya ait CNV haritalamasi.

SEKIL11. Kontrol bireyine ait CNV haritalamasi.
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V. TARTISMA

Epilepside biligsel islevierle ilgili calismalarin baslangici, 19. vylzyila kadar
dayanmaktadir. Bu yillardaki incelemeler daha g¢ok gegcirilen nébetlerin (zerinde
odaklagsmistir (2). Lennox'un 1942 de yayinladigi “epilepside mental bozulmanin
nedeni; beyin hasari, ilaglar, gevresel etmenler adli makalesi, biligsel islevleri etkileyen
bir cok nedene dikkati cekmistir (2).

Onbes , yirmi yil éncesine dek epilepsi konusunda yayinlanan makaleler arasinda,
bilissel islevierle ilgili olanlar gok az yer tutmaktadir. Bu islevieri arastiran ilk
calismalarda yalnizca klinik gézlemlerden vyararlaniimigtir. Daha sonra yapilan
calismalarda ise zeka testlerinin, noropsikolojik test bataryalarinin ve bellek testlerinin
gelismesi, arastirmacilara genis olanaklar saglamistir ve bu konudaki arastirmalar daha
nesnel boyutlara ulagmistir. Son yillarda epileptik hastalarin tani ve prognozunu
belirlemede, entellektiiel fonksiyonlarin arastiriimasinin 6nemi anlasildik¢a, gelisen

nesnel olanaklarla, bu konuda yapilan arastirmalarin sayisi da artmaktadir (43).

Epileptik hastalarda, bilissel islevlerin degerlendiriimesine iliskin c¢alismalarda,
deneysel psikologlarin biligsel fonksiyonlarin genel mekanizmasini degerlendirmede,
kullandiklari testler kullaniimis ve uyarlanmistir. Farkli arastirmacilar, farkl teoriler
gelistirmisler ve degisik kognitif fonksiyon modelleri ortaya koymuslardir. Bunlar icin
degisik arastirma yéntemleri kullanmislardir. Bu farkli yéntem ve modeller klinik
uygulamalara yansitiimis, klinisyenler bu testleri degisik biligsel fonksiyonlari incelemek

igin kullanmislar ve olasilikla bu nedenle farkli sonuglara ulagmislardir (43).

Epileptik hastalarda, biligsel fonksiyonlarin, nobet tipi, ndbet sikhgi, hastalik suresi,
yapisal lezyonlar, antikonviilzan ilaglar ve psikososyal stres gibi degisik faktorlerden
etkilendigi dustnulmektedir (62).

iigili literatiir incelendiginde, epilepsiye bagli oldugu bildirilen ilk kayiplardan biri bellek
yetersizligidir. Bu hastalarin kendilerinin de en sik ifade ettigi yakinmadir (43). Nobet
tipleri arasinda, bellek islevi agisindan farkiilik olup olmadigi arastirimis, jeneralize
nébeti olan hastalarla, psikomotor nébeti olanlar karsilastiriidiginda, psikomotor
nébetleri olanlarda sozel bellekte yetersizlik saptanmistir (43). Temporal lob epilepsisi

ile santrasefalik nébetleri olan hastalari kargilastiran bir calismada da, temporal lob
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epilepsili grupta bellek fonksiyonlarinda yetersizlik saptanmistir (43). Bir bagka
calismada ise bu iki galigmadan farkli olarak, temporal nobetleri olan hastalarin bellek
agisindan kontrollerden farkli olmadigi, fakat primer jeneralize nébeti olan hastalarda,
bellek yetersizligi oldugu saptanmistir. Bunun, sonuncu calismada farkli testler
kullaniimasindan kaynaklandigi, segilen testlerin sonuglar etkiledigi distnilmektedir
(43). Subiktal EEG ve bellek bozukluklarini inceleyen bir bagka calismada ise, bilateral
dalga diken kompleksi olan hastalarin bellek testlerinde daha basarisiz oldugu
saptanmistir (43).

Nobetlerin baslangic yasinin ve nobet sikiginin bilissel fonksiyonlar lzerine etkisi
bilinmektedir (62). Beklenen akademik basariya ulasamayan epileptik gocuklarda
yapilan bir ¢alismada, yasam boyu gegirilen nébet sikhdinin, bilissel islevlerle siki
iliskisi oldugu gésterilmistir (99).

Bilissel islevleri etkileyen faktérlerden en énemlilerinden biri, antikonviilzan ilaglardir.
Cunku antiepileptik sagaltima baslandigi zaman yillarca devam edilir, bir ok olguda da
émir boyu kulllanilir. Epileptik hastalar ve bu ilaglari yazan her hekim, bu ilaglarin olasi
yan etkilerini bilmelidir (81).

1985 de “Committee on drugs” , daha cok yetiskinlerde yapilan ¢alismalari inceleyerek,
antiepileptiklerin davranis ve bilissel fonksiyonlar tzerine zararli etkileri olabilecegini
bildirmistir (16). Bu ilaglari kullanan gocuk hekimlerini antiepileptik ilaglari kullanirken,
olumlu ve olumsuz etkileri tartarak kullanmalari ve hastalarda gorilebilecek
davranissal ve bilissel islevsel bozukluklar konusunda dikkatli olmalarini nermistir
(16). Bitiin antikonviilzan ilaglarin biligsel islevier Gzerine yan etkileri oldugu, kan
diizeylerinin yiikselmesi ve birden fazla ilacin birlikte kullammiyla etkilerinin arttigi
dustinilmektedir (62). Biligsel islevier tzerinde ilag etkilesimlerini aragtirmak Uzere
yapilan bir gok arastirmada farkli yéntemler kullaniimistir. Galassi ve ark (1987) 2 yildir
nobeti olmayan ve fenitoin kullanan 10 hastayi ayni sayida normal kontrolle, ilaci
kullanirken, yar dozda ve ilag kesildikten bir yil sonra néropsikolojik testlerle
karsilagtirmistir. Tam doz ilag alirken kontrollerle anlamii farklilik saptanmis, yari doza
inildiginde aradaki farkin kapandigi ancak ayrintili incelemelerle fark edilebilecek
duzeye geldigi gézlenmis, ilag kesildikten bir yil sonra da anlamli fark bulunamamistir
(25). Ayni calismacilarin, fenitoin ve karbamazepinin etkilerini ayni yéntemle

arastirdiklari  diger arastirmalarinda, tam dozda fenitoinin biligsel islevieri
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karbamazepinden daha fazla etkiledigi saptanmistir. Yari doza inildiginde fenitoin ve
karbamazepinin etkileri ayni oranda bulunmus, ilaglar kesildikten bir yil sonra da
yapilan incelemede her iki grupta da kontrollerden bir farklilik saptanmamistir (26).
Yine fenitoin ve karbamazepinin etkilerini arastiran bir calismada 43 hasta ilag
sagaltimindan énce ve alti ay sonra incelenmis, her iki ilacin da, 6zellikle fenitoinin
daha fazla olmak (izere, néropsikolojik testleri etkiledigi gorulmustir. Bu farkhiik,
fenitoin kan diizeylerinin daha yiksek oldugu hastalarda ve kadinlarda daha belirgin
olarak saptanmistir (81). Aldenkamp ve ark (93) 83 epileptik hastayi, ilag kullanirken ve
ilag kesildikten sonra degerlendirmisler, ilag yan etkisi olarak sadece bellek islev
bozuklugu saptanmis, absans nébetleri olan ¢ocuklarda ilag kesildikten sonra bu

bozuklugun devam ettigini bulmuslardir (3).

Epileptik hastalarda, biligsel isleviere iligkin yapilmig tim bu sozinu ettigimiz
calismalarda, bilissel islevler yalnizca noropsikolojik testler  kullanilarak
degerlendirilmistir. Herbirinde kullanilan noropsikolojik testlerde farkhiliklar oldugu gibi
hasta sayisi ve segillen epilepsi tipleri de farklidir. Bu nedenle sonuglarin her zaman
birbiri ile uyusmadig§i distntlmektedir. Diger yandan, epileptik hastalarda biligsel
islevleri, bilissel islevlerin elektrofizyolojik yansiticisi olarak bilinen “olaya bagl
potansiyeller le de inceleme ve irdeleme cabalari vardir. Bu gabalar son 15 yildir
giderek artan bir yogunluk kazanmistir. Gergekten, daha 6znel gériinen néropsikolojik
calismalarin daha nesnel ve dolayisi ile daha bilimsel degerlendirmeler oldugu
dustntlebilir. Bu bakis agisindan yola cikildiginda epileptik hastalarda degisik
tasarimlarla yapilmis ya da yapilacak olan “olaya bagl potansiyel incelemeleri” klinik
pratikte nesnel yaklasimlar getirebilecektir. Bu distince ile farkli arastiricilar, az sayida
da olsa epileptik hastalarda degisik tasarimlarla  P300 ve CNV calismalar
yapmislardir. P300 U inceleyen calismalarin bazilarinda yalnizca P300 latansi
degerlendirilmis, amplitidler incelenmemistir, ya da sadece nébet tiplerine gore
arastinimis, hastalik stresi, gecilen nébet sayisi gibi degiskenler degerlendirimeye

alinmamustir.

Triantofylla ve ark (1993) 68 epileptik hastayi, 30 normal kontrolle karsilagtirmiglar ve
P300 latanslarini hastalarda daha uzun bulmuslardir (116). Rodin ve ark (1989)
calismasinda ise nobet tipleri ile latanslar arasinda bir iligki saptanmamistir (92). Enoki

ve ark (91) cocuklarda yapti§i bir caligmada, P300 latansinin nébet tiplerini
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etkilemedigini bildirmesine ragmen, olgu grubunda sadece iki primer jeneralize nébeti
olan gocuk bulunmasinin dikkate alinmasi gerekmekiedir, sonug olarak Rodin ve ark
destekler niteliktedir (22).

Sunulan bu galigmada, P300 latanslarinda belirgin bir farklilik saptanmamasina karsin,
P300 dalgasinin stresini dictigimiz interpik latanslarda tUm hastalaria kontroller ve
primer jeneralize epilepsili grupla kontroller arasinda anlamh farklilik saptanmistir.
Elektriksel olarak aktif doku dipol benzeri yayilimlar gosterir. Elektriksel alanlarin genel
ozelligi, her hangi bir yikiin, her hangi bir uzaklikla ters orantili bir elektriksel aktivite
yaratmasidir. Eger aktif yapi derinde lokalize ve ylizeye uzaksa, bu aksiyon potansiyeli
ylizeyde daha genis streli olarak kaydedilir (7). Beynin bekienmeyen ¢evresel olaylara
karsi adaptif sireclerini dlger (82). P300 dalgasinin siresinin uzamasi, bu adaptif
streclerin bir basamaginin kesintiye ugradigini disiindtirmektedir. Epileptik hastalar,
saghikli kontrol bireyleri ile karsilastinidiginda, interpik latanslarinda anlamli bir
uzamanin saptanmasi dalganin bigiminin bozuldugunu ve bir baska deyisle beynin
islemlemesinde bir bozukluk oldugunu, ancak bunun P300 latansinda uzamaya yol
acmayacak diizeyde oldugunu diisiindlrebilir. Normal bireylerden farklihgt gosteren bu

bulgu, biligsel islevierin bir basamaginda bozulma oldugu yéniinde yorumlanabilir.

Sunaga ve ark (1994) da cocuklarda yaptiklar bir aragtirmada primer jeneralize
epilepsili hastalarla kontrollar arasinda fark saptamislardir (108). Yazarlar, primer
jeneralize noébetleri olan hastalarda mezensefalik retikiler formasyon ve talamusun,
epilepsinin genezisinda temel bir rol oynayabilecegini ve sistemlerdeki disfonksiyonun
P300 latansinda uzamaya neden olabilecegini duslinmisglerdir. Konuya iligkin baska
caligmalarda hippokampus, talamus ve mezensefalik retikiler formasyonun P300 in
olasi jeneratort oldugu dustntlmektedir (19,35,130). Bunun yaninda, kafa derisinden
kayittanan P300 @n, kaynaginin tek bir yap! degil de, kortikal ve subkortikal yerlesimii
daginik ve yaygin yapilar oldugunu ileri stren yayinlar da vardir (19,130). Hayvan
deneylerinde kullanilan talamokortikal modeller, subkortikal yapilann, o&zellikle
talamusun jeneralize epilepsilerin genezisinde rol oynayabilecedini isaret etmektedir
(38). Retikiiler formasyon ve ilgili yapilarin jeneralize nobetlerin ve konvilizif aktivitenin
devamina neden olabilecegini ileri siiren yayiniar vardir (70,104,128). Bu bilgilerin
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1Isiginda, mezensefalik retikiiler formasyon ve talamusun P300 latansini uzatabilecegi

gorusi, bizim hastalarimizda interpik latanstaki uzamay agiklayabilir.

Toplam bes ndbetten fazla gegiren hastalarda interpik latanslar arastirma
grubumuzda kontrollere gére uzamig olarak bulunmusgtur. Biligsel fonksiyonlari
etkileyen faktérierden biri olarak kabul edilen ndbet sikliginin, bizim epileptik
grubumuzda da 6nemli degigken olmasi, literatiirdeki bilgilerle uyumiu gériimuistar.
Ancak, son bir yilda nébet gecirmeyen hastalarin P300 interpik latanslarinin uzamis
olarak saptanmasinin nedenini agiklamak kolay degildir. llag etkilesimlerini
noropsikolojik testler ve norofizyolojik incelemelerle arastiran galismalar incelenirse,
fenitoinin, karbamazepine gére biraz daha fazla biligsel fonksiyonlan etkiledigi izlenimi
elde edilmektedir (3,81). Karbamazepin kullanan hastalarin interpik latanslarn
kontrollerden daha uzun olarak. bulunmustur. Karbamazepin kullanan hasta
grubumuzun 37, fenitoin kullanan grubun ise 6 olguyu kapsamasi, iki ilag arasindaki
etkilesim farkini agtklamak igin yeterli olmayabilir. Hastalik siirelerinin latans {izerine
etkisi incelendiginde, 5 yildan daha uzun hastalik dykisi olanlarin interpik latanslari, 5
yildan az hastalik 6yklsl olanlardan daha uzun olarak bulunmustur. Biligsel iglevieri
olumsuz etkileyen etmenlerden olan hastalik sliresinin, bizim oigularimizda da dikkate
deger bicimde biligsel islevieri etkiledi§i kanisina varimigtir. Hastalik dyklsl daha
uzun olan grupta P300 latanslarini daha uzun olarak saptayan, Triantafullu ve ark
cahismasiyla uyumlu bulunmustur. Antiepileptik ilaglarin doza bagh etkileri diginda,
uzun sdreli kullanim nedeniyle metabolizmalarinin degisebilecegi bildirilmigtir (20).
Uzun sireli antiepileptik kullaniminin sonucu olarak birikime bagli etkilerinin de beynin

islemleme hizini etkileyebilecedini diginmekteyiz.

EEG si anormal olan olgularla kontrol bireyleri karsilastiriidiginda, EEG si bozuk olan
grubun interpik latanslarinda uzama saptandi. Triantafyliou ve ark EEG si bozuk olan
hastalarda P300 latanslarimi daha uzun olarak bulmuslardir. Aldenkamp ve ark (1992)
subklinik EEG desarjlarninin kognitif testlerin hepsini olumsuz etkiledigini bildirmigtir (2).
Diger yandan da, Losiseau ve ark (1983) o6znel ve nesnel néropsikolojik testlerie
bilateral interiktal bilateral spike and wave kompleksi olan hastalarin bellek islevierinin
bozuldugunu gézlemlemislerdir(43).

Sunulan calismada, karbamazepin kullanan hastalanin amplitidleri kontrollerle

karsilagtinidiginda sacgh derinin 6n bélimlerinde daha dusltk bulunmustur. Fenitoin



44

kullanan hastalar, kontrollerle karsilastinidiinda ise sagli derinin orta b&limlerinde
amplitidler daha ylksek olarak bulundu. Fenitoin kullanan hastalarin P300
amplitidierinin, kontrollerden daha yliksek olarak saptanmasi, antikonviilzan ilaglarin
biligsel fonksiyonlan olumsuz etkiledigi goérustyle karsittir. Fenitoinin etkilerini
inceleyen yayinlarin bir kisminda, farklt gérisler dne siriimektedir (25). Yapiian
calismalarda, yazarlarin bazilari konsantrasyon, sbzel bellek, kontrol ve disinme
tzerine fenitoinin olumlu etkilerini bildirmiglerdir (29,105). Fakat bu c¢alismalar
genellikle gonilitler Uzerinde yapimigtir, hastalara goére ilag kullanim streleri daha
kisadir ve ilag metabolizmalari bu ilaci uzun sire kullanan hastalardan daha farkli
oldugu dusuniimektedir (20). Bizim hastalarimizda amplitidlerin daha yliksek olarak
saptanmasinda fenitoinin olumlu katkisi olabilir, ancak galisma grubumuzda fenitoin
kullanan hasta sayisinin toplam 6 olgudan olugmasinin bu sonuca ulagmamizi daha
cok etkilediini duslinmekteyiz. Karbamazepin kullanan hastalar, fenitoin
kullananlarla karsilagtiriidiginda ise sagl derinin orta ve arka bolim amplitidlerinde
diisme saptanmistir. Karbamazepin kullanan hastalarin, amplittdlerinin fenitoin
kullanan hastalardan daha dusik bulunmasi, literatiirdeki fenitoinin bilissel islemleri
daha olumsuz etkiledigi konusundaki géruslerie uyumsuz gérilmektedir. Bu konudaki
bir bagka calismada da, Meador ve ark (1990) karbamazepin ve fenitoin arasinda
latans ve amplitiidler agisindan bir fark bulamamiglardir (62). Ayrica sunulan
calismada, hasta populasyonlarinin fenitoin ve karbamazepin bakimindan oldukga
farkii (karbamazepin kullanan 37, fenitoin kullanan 6 olgu) olmasi bu sonucun nedeni
olarak dustndlebilir.

Karbamazepin kullanan hastalar kendi iglerinde kan dlzeyleri normalin alt ve Ust
sinirt olmak Uzere ikiye ayrildi. Fenitoin grubundaki hasta sayisinin ¢ok az olmasi
nedeniyle bu gruba bdyle bir degerlendirme yapiimadi. Orta gizgide P300 amplitiidieri
kan diizeyi terapétik duizeyin Ust sinirina yakin olan hastalarda daha disik bulundu.
Bu sonug, biligse!l fonksiyonlarin, antiepileptikierin kan dizeyleriyle dogru orantili
bozuldugu goéristyle uyumlu goriinmektedir (16). Bu buigu kanimizca, klinisyenlere
hastalarda en digtk dozla etkin sagaltimin dizenlenmesinin biligsel iglemiemenin

korunmasi agisindan ne denli nemli oldugunu nesnel olarak animsatmaktadir.
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Epileptik hastalarda, CNV incelemeleri ile ilgili yayin pek az sayidadir. Zapoli ve ark
(1969) yaptiklan bir g¢aligmada spontan, jeneralize ve fokal temporal epileptik’
aktivitenin CNV amplitidleri Uzerine etkisi degerlendirilmistir (131). Belli siredeki
patolojik EEG desarjlar 6zellikle fokal temporal oldugunda CNV ler dustk amplitiidli
olarak elde edilmistir (131). EEG lerinde santrasefalik kbkenli epileptik aktivite bulunan
bir galismada ise 13 olgunun yalnizca 1 inde CVN elde edilmis digerlerinde
yazdirilamamigtir (69). Idiman (1988) de yaphd! bir calismada, 21 fokal kortikal, 13
subkortikal epilepsili hasta ve 20 normal kontrol bireyinde CNV amplitiidlerini
degerlendirmistir. Fokal epilepsi grubunda CNV amplittidleri, normal kontrollerle ve
subkortikal epilepsi grubu ile kargilastinldiginda daha diistk bulunmustur. Bu sonugla,
aragtirmacilar, epilepsinin tipi agisindan CNV incelemesinin klinik nérofizyolojiye katkisi
bulunabilecegini  bildirmigler, ©&zellikle kortikal ve subkortikal epilepsilerin
ayirtedilmesinde giglik c¢ekildigi durumlarda CNV incelemelerinin  yardimci
olabilecegini 6ne slrmuglerdir (42). Nuzumlali ve ark (1993) 52 epileptik olguyu
inceledikleri calismalarinda nébet tipleri arasinda CNV amplitlidleri agisindan fark
saptamiglar, 5 yildan uzun nobet Gykiisi olanlarda ve politerapi alan hastalarda
amplitidlerde diusme godzlemlemiglerdir (72). Rocksroh ve ark (1991) da saglhkh
génillilerde klonazepamin terapétik dozlarda plasebo ile etkisini arastirmisiar,
kilonazepamin terapétik dozlarda fronto-santral CVN amplitiidierinde disme yaptigini
saptamiglardir. Ayni galisma grubu, CBZ nin etkisini arastirdiklari c¢alismalarinda
santro-paryetalde amplitid dismesi gozlemlemiglerdir (80). Bu iki c¢alismanin
sonuglarini, farkli ilag etkilerinin beynin farkli bdigelerini etkiledigi seklinde
yorumlamiglardir.

Cahismamizda, 4 primer jeneralize epilepsili ve 5 parsiyel epilepsili toplam 9 hastada
CNV elde edilememistir. ligili yayinlarda santrasefalik etkilenmesi olan 13 olgunun
sadece 1 inde CVN elde edildigi belirtiimistir (69). Bizim olgularimizin yainizca 2 sinin
EEG sinde paroksismal bozukiuk saptanmisgtir. Olgularimizda CNV elde
edilememesinin nedeninin elektrofizyolojik nedenlerden daha g¢ok, hastalarin igleme

yeterince motive olmamasina baglamak daha uygun goériinmektedir.

Beklenti, dikkat ve gldilenmeyi yansitan amplitlidler, hasta grupta normallere gére,
nbbet tipleriyle karsilastirildiginda ise parsiyel epilepsili grupta kontrollere gére daha
duslik olarak saptandi. Yiizey negatif potansiyaller, kortikal eksitabiltenin gdstergesidir,
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asiri eksitabiliteye bagh yogun potansiyeller epileptik atak olarak ortaya ¢ikariar (7). Bu
bilgi dogrultusunda, sagaltim almamis epileptiklerde, ampilittidierin yliksek olarak
saptanmasi beklenir. Antiepileptik ilaglarla sadaltimin, bu yavas potansiyellerin

gelismesini etkileyerek, CNV amplitidleri diislirmesi bekienen bir sonugtur.

Hastalarin gegirdikleri ndbet sayisi agisindan CNV amplitidleri dederlendirildiginde,
Oykisilinde 5 nobetten fazla olan hastalanin kontrol bireylerine gére amplitidieri
distik bulundu. P300 incelemesinde de ayni grup hastalarda interpik latans farklilig
bulunmasi, nobet sikliginin, biligsel fonksiyonlar etkileyen énemli kriterlerden biri
oldugunu disindirmektedir. llag etkileri kendi iglerinde ve kontrollerle
karsilagtinidiginda 6nemili bir farkhlik saptanmadi. Bu yoénlyle ila¢ etkisi olarak
amplitiid dasdklaguna vurgulayan yayinlardan farkhydl. Fakat hasta grubumuzun
amplittdlerinin kontrollerden disik olmasinin nedenlerinden biri antikonviilzan ilag
kullanmalaridir. Bes yildan uzun hastalik 6yklisii olanlarda ise amplittidier kontroliere
gbre daha dustk bulundu, bu veri de P300 incelemesinde elde ettigimiz sonugla
paraleldi.

CNV vyi degerlendirmenin bir baska yéntemi olan “alan” degerlendirmeleri, ol¢lim
glclligla nedeniyle genellikle kullaniimaz. Bu galismada, CNV lerin alan élgtimleri de
yapiimistir. Hastalardan elde edilen CNV alanlari, kontrollerle karsilastirildidinda
hastalardan elde edilen alanlarin daha kigik oldugu gbézlenmigtir. Hastalik siresi 5
yildan uzun olanlarda kontrollerle karsilastiriidiklarinda, son bir yilda nobet gegiren
hastalar kontroller ve nébet gegirmeyenlerie karsilastirildiginda alanlar daha kuglk
bulunmustur. Noébet tipleri ve gecirilen toplam nobet sayisinin etkisi amplitiidiere
yansimigsken, alanlara yansimamugtir. Bunun nedeni, alanlarin vyalnizca Cz
elektrodundan hesaplanmasi, amplitidlerin ise tim elekrodlardan toplam ortalama
olarak elde edilmesi yaninda yéntemin glgligu ve manuel yapilmasi nedeniyle hata
payinin yiksekligi ve alan hesaplamasinin bu kosulda daha az duyarli oldugu
olabilecegi kanisindayiz.

incelenen hasta ve kontrollerin P300 ve CNV aktivitelerinin topografik dagilimi da elde
edilmigtir. CNV aktivitelerinin topografik haritalanmasinda, hastalar ve kontroller fark
saptanmamistir. Aktivite yogunlugunun, P300 haritalamalarinda, hastalarda lateralize,
kontrolierde ise orta cizgide oldugu gézienmistir. Epilepsi tipi ve EEG bozuklugu ile
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iligkili olmadigi saptanmigtir. Normallerle epileptik hastalardaki farkliligin yorumu, bu
caligma sonuglariyla vurgulanmamistir.

Sunulan bu caligmada, biligsel iglevierin olaya bagli endojen potansiyellerie
nérofizyolojik olarak incelenmesinin, néropsikolojik testlerden daha objektif ve kolay
uygulanabilirligi klinik aragtrma ve uygulamalarda vyararli olabilecegini
dastndirmektedir.  ligili  literatlir  incelendiginde, P300 interpik latanslarinin
degeriendirmege alinmadig: gértlmektedir. Calismamizda P300 kayitlamalarinda,
P300 latanslarinda hastalar ve kontroller arasinda fark saptanmamasina ragmen, P300
dalgasinin stresini l¢tigumiz interpik latanslarda anlamh farkliliklar elde edilmistir.
Bu bulgumuza dayanarak P300 latansiyla birlikte interpik latanslarininda mutlaka
degerlendirmeye alinmast gerektigini diistinmekteyiz.

Sunulan bu ¢aligmada, ilag etkilesimleri incelendiginde, literatlirdeki bilgilerden kismen
farkl sonuglara ulagilmistir. liag gruplanni olugturan hasta sayisinin farkli olmasinin bu
. sonucu etkiledigini distinmekteyiz. Bu nedenle, daha sonra planlanacak ¢alismalarda,
fazla sayida monoterapi alan olgu igeren gruplar ile politerapi alan hastalarinda
incelenmesinin, ilag etkilegsimlerini daha ayrintili degerlendirmeye olanak saglayacagini
dislinmekteyiz.

Epilepside biligsel iglevleri inceleyen yayinlarda, antiepileptik sagaltima baslamadan
once néropsikolojik ya da ndrofizyolojik testlerle incelenen hasta sayisinin oldukga az
oldugu gérilmektedir. llaglarin biligsel fonksiyonlar {izerindeki etkisinin ve epilepsi
tiplerinin nérofizyolojik testleri nasil etkilediginin daha ayrintili incelenmesi igin
antiepileptik sagaltima baglanmadan elektrofizyolojik testlerin uyguianmasinin oldukca
yararli olacagi kanisindayiz.
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VI. SONUCLAR

Epileptik hastalarda P 300 ve CNV cgalismasi 43 epileptik hasta ve 29 saglikii kontrol
bireyinde yapiimis ve asagidaki sonuglar alinmigtir.

1. Hastalarda ve primer jeneralize epilepsili hastalarda P300 dalgasinin siiresini
oletigumiiz interpik latanslar, kontrollerden daha uzun olarak bulunmustur. P300

interpik latansi toplam nébet sayisi 5 ten fazla olan, son bir yilda nébet gegirmeyen,

karbamazepin kullanan ve 5 yildan uzun hastalik 6ykist olan ve EEG leri anormal
olarak degerlendirilen hastalarda kontrollerden daha uzun olarak saptanmistir.
Karbamazepin kullanan hastalarin, sagl deri 6n bolim amplitidleri kontrollerden
daha dislk olarak bulunmustur. Fenitoin kullanan hastalarin ise, sacgh deri arka
bolum amplitiidleri konrollerden daha yliksek olarak elde edilmistir. Karbamazepin
diizeyleri normalin Ust sininnda olan hastalarin orta gizgi amplittidleri, alt sinirda

olan hastalardan daha duslk olarak saptanmistir.

2. CNV incelemesinde, 43 epileptik hastanin 9 unda CNV elde edilememistir.
Hastalanin ortalama amplitid ve alanlari kontrolierden daha kiliclik olarak
saptanmigtir.

Parsiyel epilepsili hastalarda CNV amplitidleri, kontrollerden daha duslk
bulunmustur. Son bir yilda nébet geciren hastalarin CNV alanlari, gegirmeyenlerden
daha kugiik, 5 yildan uzun hastalik dykisl, nébet sayisi 5 ten fazla olan hastalarin
CNV amplitiidieri kontrollerden daha diigiik olarak elde edilmistir.

3. P300 ve CNV kayitlamalarinin topografik dagilimi incelendiginde CNV haritalama-
larinda kontrollerle hastalar arasinda fark saptanmamistir. P300 topografik
incelemesinde ise hastalarda kontrollerden farkhi olarak orta hat aktivitesi yerine

hemisferik lateralizasyon saptanmistir.

4. P300 kayitlamalan degerlendirilirken latans ve amplitiidlerin yanisira P300
dalgasinin siresini olgtiglimiz interpik latanslarinda mutlaka degerlendirmeye

alinmas) gerektigini digtinmekteyiz.

5. llaglarin etkilerini daha saglikli arastirmak igin fazla sayida olguyu iceren ve
politerapi de alan hastalar kapsayan caligmalarin yapiimasinin uygun olacagi
gorislindeyiz.



49

6. Biligsel iglevlerin, néropsikojik testlere gére daha objektif olan nérofizyolojik testlerie
incelenmesinin uygulanim ve yorumiama kolayli§i nedeni ile klinik kullanimda daha

yaygin olarak kullanilacag: kanisindayiz.
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VIL OZET

Dokuz Eyll Universitesi Tip Fakiitesi Epilepsi poliklinigine kayitl 43 epileptik hasta ve
29 saglikli kontrolde P300 ve CNV incelemesi yapilmistir. Hastalarin 23 G kadin, 20 si
erkek, yag ortlamasi 27.883 + 9.12, yas araliyi 15-43 idi. Kontrollerin ise 14 ¢ kadin, 15
| erkek, yas ortalamasi 25.103 + 712, yas arah@: 15-41 idi. P300 kayitlamasi standart
oddball paradigmasi uygulanarak yapilimistir. CNV incelemesi ise beklentisel uyaran

olarak igik, buyruksal uyaran olarak ses kullanarak gergeklestiriimistir.

P300 degerlendirmesinde, P300 dalgasinin sdresini Slgtigumaz interpik latanslar,
hastalarda ve primer jeneralize epilepsili grupta kontrollere gére daha uzamig olarak
bulunmustur. Son bir yilda ndbet gegirmeyen, toplam 5 ndbetten fazla gegiren, hastalik
slresi 5 yildan uzun, EEG leri bozuk ve karbamzepin kullanan hastalarin interpik
latanslarinda uzama saptanmustir.

Orta gizgi 6n bélim amplitudleri karbamazepin kullanan hastalarda kontrollerden daha
disik, fenitoin kullanan hastalarin orta gizgi amplittidieri kontrollerden daha yiiksek
bulunmustur. Karbamazepin kullanan hastalarda orta ¢izgi arka bélim amplitdleri
fenitoin kullananlara gére daha disik olarak saptanmistir. Karbamazepin kullanan
hastalar, kan dizeylerine gbére normalin alt ve Ust sinin olarak gruplara ayrilarak
incelendiginde ise orta amplittidleri kan duzeyi Ust sinirda olan hastalarda daha dlsiik

olarak bulunmustur.

CNV incelemeleri degerlendirildiginde ise, 5 primer jeneralize epilepsili, 4 parsiyel
epilepsili toplam 9 hastada CNV elde edilememistir. Hastalarin ortalama amplittdieri
kontrollerden daha diistiik, CNV alanlari ise daha kii¢lik olarak bulunmustur. Parsiyel
epilepsili hastalarda ortalama amplitidler kontrollerden daha dlsik olarak
bulunmustur. Son bir yilda nébet gegiren hastalarin CNV alanlari, nébet gecirmeyen
hastalardan daha kulglk, son bir yida nébet 6ykisi olan hastalar kontrollerle
karsilastrildiginda ise, ortalama amplitidler nébet hastalarda daha dlsik olarak
saptanmistir. Gegirdikleri toplam nébet sayisi 5 ten fazla ve hastalik dykisi 5 yildan
uzun, EEG si normal olan epileptik hastalarin ortalama amplittidieri kontrollere gére
daha disgik olarak saptanmistir.
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P300 ve CNV kayitlamalarinin topografik incelenmesinde ise CNV haritalamasinda
kontrollerle hastalar arasinda fark saptanmazken, P300 haritalamasinda hastalarda

kontrollerden farkii olarak orta hat aktivitesi yerine hemisferik lateralizasyon
saptanmistir.

Bu galismadan elde edilen izlenimlerimize gére biligsel fonksiyonlarin, néropsikojik
testlere gére daha objektif olan nérofizyolojik testlerle incelenmesinin uygulanim ve
yorumiama kolayligi nedeni ile kiinik kullanimda daha yaygin olarak kulianiacagi
kanisindayiz.
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IX. VERILER
Hasta| cins | yas| Nobet tipi| liag p3iat iplat | Ortp3 amp| ort cnv amp|cnv alan
AA K 30{PJE CBZ 334 161.72 1.94 -0.57 0
FY K 21{PJE Fenitoin 3234 246.2 3.17 -12.06 150
EK |E 31{PJE CBZ 376.2 506.2 2.33 -7.52 147
ou |E 18|PJE CBZ 298.8 221.4 0.82 -2.59 126
TA |E 15|PJE CBZ 312.9 126.56 4.8 -8.39 238
TU K 31{PJE Fenitoin 312.9 225 2.18 -21.12 17
YF E 39{PJE CBZ 309.4 383.2 0.62 -11.97 203
GK |E 18|PE CBzZ 288.3 225 2.26 -28.38 218
S8 [K 38|PJE CBZ 274.2 112.5 3.61 -18.7 131
BG |K 27{PJE CBzZ 295.3 246 1.11 4.1 59
IH E 35{PJE CBZ 362.1 98.44 -2.43 -1.08 0
AO  [K 40{PE Fenitoin 383.2 253.2 -1.59 -11.09 368
VE E 15|PJE CBzZ 309.4 137.3 -1.95 -32.47 210
TK K 40|PE Fenitoin 312.9 221.4 4.54 -3.37 166
PE |K 34|PE CBZ 305.9 172.26 4.53 0 0
ST K 42|PE CBZ 348 228.6 1.25 -5.53 252
o¢ IK 17|PJE CBZ 305.9 341 5.87 -16.7 235
16K |E 34|PE CBZ 295.3 186.32 1.16 -14.06 201
EF E 30|PJE CBZ 302.3 218 3.55 -1.74 15
SB |K 36|PE CBz 348 270.8 2.5 -9.08 97
MA  |K 18|PE CBZ 330.5 225 0.22 0 0
GG |K 19|PJE CBZ 267.2 327 -0.05 -15.12 199
CU |IK 18{PJE CBZ 372.7 147.66 4 -2.2 182
ME |E 29{PJE CBzZ 341 218 1.9 -3.46 27
ul E 18|PJE CBZ 260.2 101.94 1.89 -2.71 75
ES |K 29|PE CBZ 284.8 232 -0.28 0 0
FG |[K 20|PE CBZ 305.9 200.4 3.09 -9.53 188
MD K 31{PJE CBZ 327 239 3.03 -5.52 183
MN |E 43|PJE CBZ 348 214.4 1.63 0 0
FK E 18|PJE CBZ 344.5 242.6 0.12 -22.89 281
EO |IK 23|PE CBZ 348 221.4 2.36 -8.97 42
AY |K 15|PE CBZ 295.3 179.3 6.05 -6.61 15
FC |K 32|PJE CBZ 334 116.02 1.85 -6.38 19
HK |E 16|PE CBZ 348 327 2.49 -2.31 69
FO |E 19|PJE CBzZ 270.7 305.8 0.53 -9.34 120
BC |K 21|PJE CBZ 316.4 274.2 0.19 0 0
MA |K 25|PE CBZ 344.5 284.8 2.24 -8.41 98
[e] E 35{PJE Fenitoin 112.5 870.4 4.72 1.29 170
EG |E 42|PJE CBZ 305.9 416.6 2.17 -10.65 180
MO |E 40|PJE CBz 298.8 274.2 -0.5 -2.98 82
AC |E 29|PE Fenitoin 277.7 182.8 2.14 0 0
GK |K 43|PE CBZ 312.9 274.2 2.33 -2.62 117
BP |E 23|PE CBZ 309.4 200.4 3.59 -2.62 0
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Kontrol{ Cinsiyet| Yag| P3 lat| P3 iplat{ O P3 amp{ OCNVAmp|Cnv Alan
K K 29| 334] 144.14 1.65 -13.18 106
K K 27] 362.1 204 4.03 -12.89 180
K E 19] 316.4] 2004 1 -7.18 175
K E 24{ 348[ 196.86 -0.45 -26.46 90
K E 18| 348] 126.56 1.45 -9.36 158
K E 19y 337 2214 2.03 -4.96 154
K E 17] 305.9] 214.4 3.33 -3.88 182
K E 15] 295.3 211 6.71 -6.85 253
K E 38| 355.1] 207.4 1.14 -6.57 231
K K 21] 298.8] 182.8 2.63 -5.28 146
K E 27| 284.8 116 13.37 -4.95 120
K K 24] 305.9] 221.4 1.63 -7 172
K K 19| 316.4] 390.2 5.55 -12.16 90
K E 29| 305.9] 189.84 5.01 -5.41 103
K E 27| 344.5| 98.44 2.37 -11.4 20
K E 25| 291.8] 256.6 0.65 -9.81 221
K K 34} 337.5| 182.82 3.64 -5.84 207
K K 32| 351.6] 235.8 2.86 -65.47 215
K K 25] 274.2f 105.58 24 -5.91 110
K E 18} 323.4 204 2.5 -18.45 35
K K 41] 319.9] 161.7 -0.34 -6.02 122
K E 35| 341 2144 2.21 -4.93 155
K E 34| 319.9] 2004 0.68 -15.44 130
K E 32| 309.4] 242.6 2.83 -13.98 145
K K 26| 288.3] 189.84 3.6 -12.4 276
K K 21] 362.1] 2004 2.94 -14.22 80
K K 20| 298.8] 256.6 2.42 -16.56 196
K K 16{ 298.8| 207.4 3.66 -17.46 253
K K 16| 323.4f 253.2 1.18 -3.38 160
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