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oz

Nobetler etiyoloji, klinik bulgular ve prognoz agisindan yagh ve geng hastalar arasinda énemli fark-
hiliklar gosterir. Yaghlarda epilepsi insidans ve prevalansi geng erigkinlerden ve ¢ocuklardan belirgin
olarak daha yiiksektir. Yaghlarda en sik goriilen nobet nedenleri serebrovaskiiler olaylar, nérodejene-
ratif hastaliklar, travma ve metabolik ensefalopatilerdir. Yash bir hastada epilepsi tansi atipik klinik
bulgularin sik goriilmesi nedeniyle zorlagabilmektedir. Antiepileptik ilag tedavisi yaglanmayla iligkili
fizyolojik farmakokinetik ve farmakodinamik degisiklikler nedeniyle doz ayarlamalar gerektirir.

Anahtar Sézciikler: Yash, Epilepsi, Nobet

ABSTRACT

Seizures differ significantly between the elderly and younger patients according to the etiology, clinical
findings and prognosis. The incidence and prevalence of epilepsy is significantly higher in the elderly than
in young adults and children. The most common causes of seizures in the elderly are cerebrovascular
events, neuro-degenerative diseases, trauma and metabolic encephalopathies. The diagnosis of
epilepsy in older patients is usually difficult due to the commonly encountered atypical clinical findings.
Antiepileptic drug therapy requires dose adjustments due to the physiological pharmacokinetic and
pharmacodynamic changes associated with aging.
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GIRIS

Epilepsi, neonatal dsnemden baglayarak tiim yag gruplarinm etkileyebilir. Bircok neden nébete
yol agabilmektedir. Teri yas grubunda (>65) ise sercbrovaskiiler olaylar, nérodejeneratif
hastaliklar, intrakraniyal tiimérler ve kullanilan ilag veya ani gelisen metabolik bozukluklar
on plana cikar (1). Tleri yag hastalardaki nébet etiyolojileri, siklik sirasinda gére Tablo I'de
Ozetlenmigtir.

Epidemiyoloji

Ik nébet insidans: 40-59 yag arast 52/10.000 iken 65 yag iizerindeki bireylerde bu oran
127/10.000°e cikmaktadur (2). Tleri yasta ilk nébet siklikla status epileptikus seklinde olmakta
ve bu durumda mortalite uygun tedaviye ragmen %40’lara ulasabilmektedir (3). Bu nedenle
ozellikle iler1 yastaki epilepsilerde tani ve tedavide hizli davranilmalidir.

Tam

Tleriyag hasta grubunda epilepsi tamismin dogrulanmasinda ciddi zorluklar gériilebilmektedir.
Bir uzman tarafindan degerlendirilmemis olan, ilk anda ‘epilepsi’ tansi alan hastalarin
yaklagtk %30’unda tam yanli olabilmektedir (4).
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Tablo I: Siklik sirasma gore yash hasta grubundaki nébet

etiyolojileri.

1. Serebrovaskiiler hastaliklar
ozellikle kortikal, hemorajik, ¢oklu ve genis lezyon
varliginda

2. Kognitif bozuklugun eglik ettigi primer dejeneratif
hastaliklar
en sik Alzheimer hastalig

3. Travma
subdural hematom,
>1 giin biling kayb1/amnezi
konttizyo serebri

4. Intraserebral timor
primer timorler>metastatik timorler
duguk grade>ytksek grade

gliom, menenjiyom

5. Akut semptomatik nébetler
akut gelisen metabolik bozukluklar
enfeksiyonlar
¢esitli antibiyotik, antipsikotik, antidepresan v.b.
ila¢ kullanim

Taninin dogrulanmasinda interiktal elektroensefalografinin
(EEG) kullamimina dikkat edilmelidir. Epileptik olmayan
70 yas st hastalarda rutin EEG’lerde % 26, uzun sireli
EEG monitorizasyonda ise %75 oraninda interiktal epilep-
tiform desarjlar gorilebildigi unutulmamalidr. Interiktal
epileptiform desarjlar, anamnez uyumlu degilse, taninin
dogrulanmasi veya diglanmasi i¢in kullanilmamalidir (5,6).

Tleri yag grubunda o6zellikle kardiyak nedenli senkoplar
ayirict tanida akilda tutulmahdir. Ancak kisa stireli EKG’nin
de tanisal degeri siirhidir. Uzun siireli (24-48 saatlik) EKG-
Holter normal ise, daha uzun siireli kardiyak kayitlar
almmalidir. Tleri yag hastalarda goriilen senkop ataklan
gerek klinik gerek siire olarak daha genc bireylerdekilere
gore belirgin farkhiiklar gosterebilir. Bu yas grubundaki
senkop ataklar1 postiirden bagimsiz, yani hasta otururken
de olabilmekte ve senkop sonrasi hastanin kendine gelmest,
geng bireylerde cogu kez hemen olmaktayken, ileri yasta
eslik eden kognitif bozukluklarin da katkisiyla, daha geg
olabilmektedir (7)

Serebral dolagimdaki yetersizlikler de, olay sonrasi ¢ekilen
EEG’de de anormalliklere yol agabilmekte, klinik tablo
kolayca epileptik nébetle karigabilmektedir (8,9).

Anamnez, yapilacak tiim tanisal testlerden daha tsttindiir.
Ancak bu yas grubunda kimi zaman anamnez yeterince
alinamamakta, hastanin senkop lehine yorumlanabilecek
bulgular epileptik nébet olarak algilanabilmektedir. Bu
bulgulara érnek olarak inkontinans ve/veya viicutta goriilen
sicramalar sayilabilir. Ozellikle uzamig senkop ataklarinda
bu semptomlarin siklikla gérildugii bilinmelidir (4,8,9).
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Nobet lehine kusku uyandirmasi gereken durumlar arasinda
basagrisi, konfiizyon ve Todd parezisi sayilabilir. Demansif
bir yaghda, aralikh bilin¢ dalgalanmalar da varsa aymric
tan1 zor olacaktir. Ancak her durumda, konfiize bir yaghda
nébet etiyolojisini aydinlatmak icin gerekli incelemeler
yapilmalidir (10).

Konfiizyon biling durumunda hafif degisme veya hicbir de-
gisiklik olmaksizin, biligsel islevlerde genel bir bozuklugun
oldugu bir durumdur. Hasta basit yanitlar verebilir ve ba-
sit emirleri yerine getirebilir. Uyaranlarin algilanmasi, bu
uyarilara tepki verilmesi ve geri hatirlanmast bozulmustur.
Yash konfiize bir hastada altta yatan c¢ok sayida neden g6z
ontinde bulundurulmalidir. Bu nedenlerin baginda, kardi-
yak nedenler (aritmiler, kardiyojenik senkop v.b), transient
global amnezi, deliryum, toksik ve/veya metabolik hasta-
hiklara sekonder biling bozukluklar: ve santral sinir sistemi
enfeksiyonlarn sayilabilir.

Nonkonvulzif status epileptikus (NKSE) ise daha 6nce
noébet dykust olsun olmasm her erigkin hastada, acikla-
namayan biling degisikliginde diigintlmelidir (11). Cesitli
metabolik bozukluklar, enfeksiyon, hipoksi, ilag kullanimi
ve santral sinir sistemi hastaliklar1 NKSE tablosuna neden
olabilir. Klinik olarak uykuya egilim, konfizyon, davranig
degisiklikleri, psikiyatrik semptomlar, otomatizmalar, mi-
yokloniler, konusma bozukluklari, otonom belirtiler gibi
¢ok cesitli bulgular gorilebilir. Bulgularin gesitliligi ve eglik
eden diger medikal sorunlarin varhigi, tablonun tanimmasi-
n1 zorlastirabilir ve tani gecikebilir. Klinik kugku varhiginda
EEG incelemesi tanida yol gostericidir (4).

Teri yas grubunda bircok ilacin nébet esigini diisiirebilecegi
ongorilmeli, tan1 agamasinda
ilaclar sorgulanmalidir. Bu ilaglar arasinda sefalosporin
ve kinolonlar basta olmak tzere c¢esitli antibiyotikler,

oncelikle  kullanilan

antidepresan ve antipsikotikler sayilabilir (4). Nobete yol
acabilecek ilaglar Tablo II’te gosterilmistir.

Tablo II: Nébete yol agabilen ilaclar.

Antibiyotikler (6zellikle sefalosporin ve kinolonlar)

Antidepresanlar

Antipsikotikler (siklikla eski jenerasyon ilaclarda)

Steroidler

Siklosporin

Hipoglisemik ajanlar

Simetidin

Levodopa

Lokal anestezikler

Analjezikler
Beta-blokorler
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Literattirde, nobet provoke eden ilaglarin aksine anti-infla-
matuvar ve immun-modulatuar etkiler araciligiyla potansi-
yel anti-nébet etkinligi olabilen ilag ve molekiller tizerine
caliymalar ve altta yatan mekanizmalarin incelendigi de-
neysel modeller dikkat cekmektedir (12-14).

Tedavi

Tedavi stirect, ileri yasta daha sik gorilebilen ek hastalik-
larin varliginda hem farmakokinetik hem de farmakodina-
mik degisikliklere bagh olarak zorlu bir hal alabilmektedir.
Tedavinin dogru planlanmasinda, etiyolojik faktérler kadar
hastanin mevcut klinik ve metabolik durumu ile kullanil-
makta olan ilaclarin g6z 6niinde bulundurulmasi 6nemli-
dir. Secilecek yanlg antiepileptik ilacin, hastanin mevcut
klinigini kotiilestirebilecek nedenlerin baginda yer alabile-
cegl unutulmamalidir.

ﬂaglarm farmakokinetik ve farmakodinamikleri eslik eden
hastaliklar ve kullamlan ilaglara bagh olarak farkhiliklar
gosterecektir. Antiepileptik tedavi baglanmas: gerektiginde
hepatik, renal ve hematolojik tablo detayh incelenmelidir.
ﬂaglarm yikim ve atthm oOzellikleri iyi bilinmelidir. ﬂag
baglanacaginda en diisik dozdaki monoterapi tercih
edilmeli; belli araliklarla kan analizleri yapilmalhdir.

Tlac farmakokinetigi iizerinde etkisi en fazla olan durumlar

yasa bagh olarak proteine baglanma oranlarindaki

Yashlarda Epilepsi

azalmadir. Azalmig serum albiimin ve artmig a, asit
glikoprotein (AAG) konsantrasyonlar: bazi ilaclarin protein
baglanma oranlarini etkiler. 65 yas sonrasi normal bireylerin
¢ogunlugunda albiimin dizeyleri normalin altindadir.
Albtimin diizeyleri 6zellikle yeterince beslenemeyen ve/
veya renal yetmezligi olan hastalarda daha belirgin hale
gelir. Bu durum ileri yag hastalarda ila¢ yan etkilerinin
goriilmesine neden olur.

Reaktan bir serum proteini olan AAG konsantrasyonu yasla
beraber artar. Bu artig inme, kalp yetmezligi, enfeksiyon
ve cerrahi gibi stres durumlarinda daha da belirgin hale

Tablo III: Antiepileptik ilaglarin farmakokinetik 6zellikleri

ilag: f’roteine Metabolizma/
Baglanma (%) Atilim Yolu

Lamotrijin 35 Hepatik
Karbamazepin 75-85 Hepatik
Okskarbazepin duigtuk Hepatik
Valproik Asit 85-95 Hepatik
Topiramat 9-17 Renal
Zonisamid dusik Hepatik ve renal
Fenitoin 80-93 Hepatik

Tablo IV: Ilac secimi icin ipuclar.

Mlag Avantaj Dezavantaj
Lamotrijin Genis spektrumlu Yavag titrasyon
Ilag etkilegimi |, Ciddi alerjik reaksiyon
Kognitif diizelme Insomni
Karbamazepin Parsiyel epilepside etkinligi Enzim induksiyonu*
Hiponatremi
Osteoporoz
Okskarbazepin Kolay titrasyon Segici enzim induksiyonu
Etkinligi Hiponatremi
Valproik Asit Genig Spektrum Enzim inhibisyonu**
Kolay titrasyon Kilo alimi
Parkinsonizm
Tremor
Topiramat Kilo kayb1 (obez hasta icin) Kognitif bozulma
Genig Spektrum Renal kalkuli
Zonisamid Genis Spektrum Yavag titrasyon
Tek doz kullanilabilme
Fenitoin Fiyat disuk Saturasyon kinetigi***

Alerjik reaksiyon
Enzim induksiyonu
Osteoporoz

* kullanilmakta olan diger ilaglar gibi kendi kan diizeyinin de diigmesine neden olur.

** kullamlmakta olan diger ilaclar gibi kendi kan dizeyinin de artmasma neden olur.

*##* ongorilemeyen kan diizeyleri ve toksisite bulgularina neden olabilir.
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gelir. Benzer gekilde, enzim indiikleyici ilaglarin kullanim
sirasinda AAG konsantrasyonu artar. Bu durum, ilaglarin
total serum miktarlarinda artigla sonlanir ve klinik toksisite
bulgularinin gériilmesine neden olabilir (15).

Yas ve hepatik metabolizma arasindaki iligki ise oldukga
karmagiktir. Faz I reaksiyonlarin (oksidasyon, rediiksiyon
ve hidroksilasyon) faz II reaksiyonlardan (glitkorinidasyon,
stlfasyon)  daha etkilendigini
destekleyen veriler vardir. Tablo III ve IV’te antiepileptik
ilaglarin yashlardaki farmakokinetik ve farmakodinamik

asetilasyonve fazla

parametreleri 6zetlenmis, ilag se¢cimindeki 6nemli detaylar
belirtilmigtir.

ila(;larm renal athmi da yasla beraber azalabileceginden,
eliminasyonun temelde renal yolla oldugu ilaglarin biriki-
mi sonucu agir metabolik ensefalopatilerin goriilebilecegi
bilinmelidir.

Onemli bir nokta, ikinci bir nobete bagh gériilebilecek
(fraktiir, kardiyak problemler, subdural hematom gibi)
risklerin géze allmmamasi ve uygun ilacimn baglanmasi
gerekliligidir. Bu durumlarin baginda  serebrovaskiiler
olaylar ve timére bagl nobetler sayilabilir (4).
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