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Ozet

Epilepsi, tekrarlayan nobetlerle karakterize kronik seyirli nérolojik bir hastaliktir. Her yastan insani etkileyen epilepsi hastalar ve aileleri i¢in ekonomik,
sosyal alanlar gibi birgok alanda yikici sorunlara neden olur. Epilepsi tanimlanirken sadece nébetler degil, ayn1 zamanda hastaliga eslik eden psikiyatrik ve
biligsel bozulmay1 igeren durumlar da g6z oniine alinmalidir. Ciinkii epilepsi tanist ile izlenen hastalarda psikiyatrik es tanilarin prevalansi oldukga yiiksektir.
Yasamlari1 boyunca ti¢ hastadan birinde psikiyatrik bozukluklar gérilmektedir. Duygudurum ve anksiyete bozukluklari epilepsiye en sik eslik eden psiki-
yatrik tanilarin basinda gelmektedir. Sizofreni, obsesif kompulsif bozukluk (OKB), kisilik bozukluklari, dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB),
bipolar bozukluk (BB), bilissel bozukluklar ve madde kullanim bozuklugu da eslik eden diger psikiyatrik hastaliklardir. Epilepsi ayn1 zamanda yiiksek
intihar riski ve siddet davraniglari ile de iliskilendirilmektedir. Epilepsi tedavisinde 6ncelik antiepileptik ilaglarin monoterapi olarak kullanilmasidir. Ayrica,
tedavide kullanilan antiepileptik ilaglarin psikiyatrik ve davranigsal yan etkileri olabilir. Bu yan etkiler ilacin 6zelligine ve hastanin klinik durumuna gére de-
gisebilir. Yan etkiler gozden kagabildigi igin kesin sikligini belirlemek de giigtiir. Ozellikle psikiyatrik bozukluk 6ykiisii olan epilepsi tanili hastalarda antie-
pileptik ilag kullanim1 ve se¢imi konusunda dikkatli olunmalidir. Es tanili psikiyatrik bozukluklarin erken saptanmasi hem nobet kontrolii agisindan hem de
hastaligin seyri agisindan 6nem tagimaktadir. Bu gozden gegirmede konu ile ilgili calismalar gozden gegirilerek alanyazina katki sunulmasi amaglanmustir.
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Abstract

Epilepsy is a chronic neurological disease characterized by recurrent seizures. Epilepsy, which affects people of all ages, causes many devastating economic
and social problems for patients and their families. When defining epilepsy, not only seizures but also psychiatric and cognitive impairments accompanying
the disease are taken into account. Because the prevalence of psychiatric comorbidities in patients followed up with a diagnosis of epilepsy is quite high.
Psychiatric disorders occur in one out of three patients during their lifetime. Mood disorders and anxiety disorders are among the most common psychiatric
diagnoses accompanying epilepsy. Other psychiatric disorders are schizophrenia, obsessive-compulsive disorder (OCD), personality disorders, attention
deficit hyperactivity disorder (ADHD), bipolar disorder (BD), cognitive disorders, and substance use disorder. Epilepsy is also associated with a high risk
of suicide and violent behavior. The priority in the treatment of epilepsy is the use of antiepileptic drugs as monotherapy. However, antiepileptic drugs used
in treatment may also have psychiatric and behavioral side effects. These side effects may vary according to the characteristics of the drug and the clinical
condition of the patient. It is also difficult to determine the exact frequency as side effects can be overlooked. Particular attention should be paid to the use
and selection of antiepileptic drugs in patients with epilepsy who have a history of psychiatric disorders. Early detection of comorbid psychiatric disorders
is important both in terms of seizure control and in terms of the course of the disease. In this review, it is aimed to contribute to the literature by reviewing
the studies on the subject.
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GIRIS

Epilepsi yaygin goriilen bir norolojik hastaliktir (1).
Diinya ¢apinda yaklagik 70 milyon insani etkiledigi
tahmin edilmektedir ve tan1 alan kisilerin %90’1nin ge-
lismekte olan iilkelerde yasadig bildirilmektedir (2,3).
Epilepsi norolojik bir hastalik olmasinin yani sira ol-
gularda siklikla izlenen es tanili hastaliklar agisindan
da dikkat gekici bir 6zellige sahiptir. Depresyon, ank-
siyete, demans, migren, kalp hastalig1, peptik iilser ve
romatizmal hastaliklar epilepsi tanili bireylerde genel
popiilasyona gore sekiz kata kadar daha sik goriilmek-
tedir (4). Epilepsi tanisi olan hastalarda psikiyatrik
belirti ve/veya bozukluklar epilepsi tanis1 éncesinde,
baslangicinda ya da hastalik seyri sirasindan herhangi
bir zamanda ortaya ¢ikabilir (5). Epilepside sik gorii-
len psikiyatrik bozukluklar depresyon, anksiyete bo-
zukluklari, psikoz, kisilik degisimi, biligsel anormal-
likler ve dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugudur
(DEHB) (6). Diger yandan psikiyatrik hastalig1 olan
kisilerde epileptik nobet goriilme riski genel topluma
gore daha yiiksektir. Epilepsi hasta ve toplum agisin-
dan yonetimi gii¢ ciddi psikopatolojik sorunlara neden
olabilir. Epilepsi ile iliskili psikiyatrik bozukluklar ve
bunlarin risk faktorleri hakkindaki veriler heterojen-
dir. Epilepsi tanili hastalarda psikiyatrik bozukluklarin
genel yayginliginin %20 ile %30 arasinda oldugu tah-
min edilmektedir (6). Sonuglardaki biiyiik degiskenlik
ve uyumsuzluk, epidemiyolojik ¢aligmalarda kargila-
silan baslica zorluklar1 gostermektedir. Bu sorunlarin
¢ogu, epileptik bozukluklarin yani sira psikiyatrik
bozukluklarin siniflandirilmasi, kullanilan yontem, 61-
ciitlerdeki degiskenlik ve hasta se¢iminde sik goriilen
yanlilikla ilgilidir (7).

Bu yazida epilepsi tanist ile izlenen bireylerdeki psi-
kiyatrik bozukluklarin siklig1, nedenleri, risk faktorleri
ve tedavi yaklasimlarina ait giincel veriler gozden ge-
girilerek mevcut alanyazina katki sunulmas1 amaglan-
mustir.

EPILEPSIi VE PSIiKiYATRIK
BOZUKLUKLAR

Epilepsi tanimlanirken sadece nébetler degil ayni
zamanda hastaliga eslik eden psikiyatrik ve biligsel
bozulmalar da g6z 6niine alinmaktadir. Epilepsi tanili
bireylerde psikiyatrik es tanilarin prevalansi oldukga
yiiksektir. Yasamlar1 boyunca her ii¢ hastadan birinde
en az bir kez psikiyatrik bozukluk goriilmektedir (8).
Lu ve arkadaslarinin 2021 yilinda yaptig1 bir gozden
gecirme c¢aligmasinda duygudurum bozukluklar: ve
anksiyete bozukluklari epilepsiye en sik eslik eden psi-
kiyatrik bozukluklar olarak saptanmistir. Duygudurum
bozukluklar: i¢ginde en sik major depresyon, anksiyete

bozukluklar: i¢indeyse travma sonrast stres bozuklugu
(TSSB)’nun epilepsiye eslik ettigi bildirilmistir. Sizofre-
ni, obsesif kompulsif bozukluk (OKB), DEHB, biligsel
bozukluklar, bipolar bozukluk (BB) ve madde kulla-
nim bozuklugu da eslik eden diger psikiyatrik bozuk-
luklar olarak belirtilmistir. Ayn1 ¢aligmada psikiyatrik
bozukluklara en sik eslik eden epilepsi tiirii olarak ise
temporal lob epilepsisi gosterilmistir (9). Ingilterede
ulusal diizeyde yapilan toplum temelli bir ¢aligmada da
epilepsisi olan bireylerin 6énemli bir bolimiinde dep-
resyon ya da anksiyete bozuklugu tanisinin bulundugu
bildirilmistir. Ayrica epilepsi ve otizm spektrum bo-
zukluklar: arasinda giiglii bir iliski olduguna da dikkat
gekilmistir (10).

Gatta ve arkadaslar1 pediatrik topluluk ile yaptiklar:
caligmada epilepsi tanisi alan ¢ocuklarda en sik ank-
siyete bozukluklari, depresyon ve DEHB komorbidi-
tesinin oldugunu saptamislardir (11). Epilepsi'ye eslik
eden psikiyatrik bozukluklarinin etiyolojisi incelendi-
ginde epilepside goriilen ve nobetlerin olusumunu da
aciklayan noéronal ag islev bozuklugunun psikiyatrik
bozukluk eslik etme riskini arttirdig1 saptanmistir. Hi-
potalamik-hipofiz-adrenal (HPA) eksen disfonksiyonu
da epilepsi ve psikiyatrik bozukluk es tanisi ile iligki-
lendirilmistir (12). Epilepsinin ilk degerlendirmesi si-
rasinda psikiyatrik bozukluk es tanilar1 taranmali ve
tedavi planina dahil edilmelidir.

EPILEPSi VE ANKSIYETE
BOZUKLUKLARI

Epilepsi ve anksiyete bozukluklar1 birlikteligi sik
olarak goriilmektedir (13). Anksiyete belirtileri siklikla
peri-iktaldir ve nobetlerin zamansal olusumuna gore
siniflandirilir. Anksiyete belirtileri ¢ tiptir: preiktal
(nobet Oncesi), iktal (nobet semptom ve bulgularinin
bir parcasi olarak ortaya ¢ikar) ve postiktal (nébetten
sonraki 72 saat icinde ortaya ¢ikar). Anksiyete bozuk-
luklar1 genel olarak interiktal donemde teshis edilir ve
nobetlerden bagimsiz olarak ortaya ¢ikar. Nobet bek-
lenti anksiyetesi, nobet fobisi, epileptik sosyal fobi, epi-
leptik panik bozukluk gibi epilepsiye 6zgii anksiyete
bozukluklar: tanimlar1 yapilmistir. Anksiyetenin korku
ile iligkili beyin bolgesi amigdala ve limbik aglar tizerin-
den nobetleri tetikledigi gosterilmistir (14). Bu nedenle
nobet kontroliiniin yani sira anksiyete bozukluklarina
yonelik tedaviler de nem tagimaktadir. Yeni Koronavi-
riis Hastaligi (COVID-19) pandemisi siirecinde kronik
hastaliklar ve eslik eden psikiyatrik bozukluklar ile ilgi-
li galigmalar hiz kazanmigtir. Bu ¢alisma bir epilepsi ve
COVID-19 gevrimigi anket ¢alismasi olup, 399 epilepsi
tanili katilimecr ile gergeklestirilmistir. Yazarlar hastala-
rin %50’sinde siddetli diizeyde anksiyete belirtilerinin
oldugu bildirilmistir (15).
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EPILEPSi VE DUYGUDURUM
BOZUKLUKLARI

Duygudurum bozukluklari, epilepsi ile iliskili
yaygin goriilen psikiyatrik bozukluklar arasindadir.
Nobet ile iliskili duygudurum belirtileri de sik olarak
goriilmektedir. Nobet 6ncesi ve nobet sonras1 doneme
depresif duygudurum, mani ve hipomani donemleri
eslik edebilmektedir (16). BB ve epilepsi iliskisi son
zamanlarda ilgi ¢ekici bir aragtirma konusu olmustur.
Iki hastalik arasinda ortak patofizyolojik temellerin
oldugu calismalarda gosterilmistir. Bu ortak meka-
nizmalar arasinda tutusma fenomeni, nérotransmit-
terlerdeki degisiklikler ve voltajla a¢ilan iyon kanalla-
rindaki ve ikinci haberci sistemlerindeki degisiklikler
gibi bir dizi biyokimyasal ve patofizyolojik durum yer
almaktadir (17,18). Bununla birlikte epilepsiye eslik
eden saf BB nadir goriilmektedir. Mula ve arkadaslari-
nin yaptig1 bir ¢alismada nébetle iligkili duygudurum
semptomlar1 goz ard1 edildiginde epilepsiye eslik eden
BB orani %1,4 olarak saptanmuigstir. Yazarlar bu oranin
epilepsisi olmayan BB hastalarinin oranindan anlaml
bir farklilik gostermedigini belirtmislerdir (19). Epi-
lepsi hastalarina depresyon da sik eslik etmektedir.
Fiest ve arkadaglarinin yaptig1 meta-analiz ¢alisma-
sinda epilepside eslik eden depresyon orani %23 ola-
rak rapor edilmistir (20). Stk komorbidite sebebiyle
etiyolojiye yonelik calismalarin sayisinda artis s6z ko-
nusudur. Calismalarda birlikteligin nedeni olarak an-
tiepileptik ila¢ kullanimi ve ilaglarin olasi yan etkileri,
epilepsinin neden oldugu yasam tarzi degisiklikleri,
epilepsi ve depresyonun cift yonliligii gibi durumlar
gosterilmektedir (21-23).

Epilepsili kisilerde taniya eslik eden anksiyete ve
depresyon olduk¢a yaygindir. Bu belirtiler diisiik yasam
kalitesine katkida bulunur ve hatta epilepsinin kotii so-
nuglarina yol agabilir. Bu psikiyatrik es tanilar: etkile-
yen cesitli faktorler arasinda, olasi cinsiyet farkliliklar:
tam olarak anlagilmamis ve siklikla ihmal edilmektedir.
Yakin tarihli kuzeybati Cindeki bir hastanede epilep-
sili kadin ve erkekler arasinda anksiyete ve depresyon
prevalansini arastiran bir ¢aligmada cinsiyet farkinin
olmadig: bildirilmistir. Bununla birlikte yazarlar ank-
siyete belirtileri olan erkeklerde uyku kalitesinin iyi
olmadigini, kadin olgularda ise anksiyete belirtileri ile
nobet siklig1 arasinda bir iliski oldugunu belirtmisler-
dir. Ayni ¢aligmada egitim y1li ve yasam kalitesi sosyal
islevinin erkek olgular i¢in depresyonun énemli bir
gostergesi oldugu sonucu elde edilmistir. Bagka bir de-
yisle epilepsi tanili erkek bireylerin psikososyal bozuk-
luklardan etkilenme olasiliginin daha yiiksek oldugu
bildirilmistir. Epilepsi tanili kadin bireylerin ise epilep-
sinin kendisinden daha fazla etkilendigi goriilmektedir.

Psikiyatrik belirtileri olan epilepsili bireylerin psiki-
yatrik durumunu ve yasam kalitesini iyilestirmek i¢in
epilepsi tedavisinde cinsiyete 6zgii saglik hizmetlerinin
dikkate alinmasi gerektigi 6nerilmistir (24).

EPILEPSI VE KiSILIK
BOZUKLUKLARI

Epilepsi hastalarinda kisilik bozuklugu goriilme
oranlar1 genel topluma gore daha yiiksektir. Epilepside
kisilik bozuklugu prevalansi %4-38dir. Epileptik auras:
olan hastalarda kisilik bozuklugu goriilme orani daha
yiiksektir. Epilepsi’ye en sik eslik eden kisilik bozuk-
luklar: antisosyal, ¢cekingen, obsesif kompulsif, sizoid,
sizotipal ve bagiml kisilik bozukluklaridir. C kiimesi
kisilik ozellikleri daha yaygin olarak goriilmektedir.
Bir¢ok epilepsili hasta DSM-5% gore 6zel kisilik bozuk-
lugu tani dl¢iitlerini tam karsilamayan kisilik 6zellikleri
gosterebilir. Epilepsi hastalarinin bazilarinda ‘interiktal
davranis sendromu, ‘interiktal kisilik sendromu, ‘epi-
leptik kisilik’ gibi farkli terimlerle de adlandirilabilen
interiktal kisilik 6zellikleri bulunmaktadir (25,26).

Bir ¢alismada epilepsi tanili hastalarda duygulani-
minda artis, viskozite, hipoaktivite, hiposeksiialite 6zel-
likleri gozlemlenmis olup, yazarlar bu durumu senso-
ri-limbik diskonneksiyonun bulundugu Kluver-Bucy
sendromunun bir karsit1 olarak degerlendirmislerdir
(27). Gunimiizde ‘epileptik kisilik, damgalanma ile
birlikte epilepsili hastalarda olusan pek ¢ok duygu ve
davranis belirtilerini kapsayan bir kavram halini almis-
tir (28).

EPILEPSIi VE PSIKOTIK
BOZUKLUKLAR

Epilepsinin psikoz i¢in bir risk faktérii olup olma-
dig1 ve/veya psikozun epilepsi i¢in bir risk faktorii olup
olmadig1 sorusu alanyazinda tekrar tekrar incelenmis-
tir. Ancak, ¢ok az sayida calismada yeterli kanit bulun-
maktadir (29). Clarke ve arkadaslarinin yaptig1 top-
luma dayali bir aile ¢aligmasinda, epilepsili hastalarin
genis bir sekilde tanimlanmuis psikotik bozukluga sahip
olma riskinde 5,5 kat ve sizofreni riskinde 8,5 kat artis
oldugu bildirilmistir (30).

Epilepsi ve psikoz birlikteligi ile ilgili 6ne ¢ikan bir-
¢ok mekanizma vardir. Bu mekanizmalar; epilepsinin
norotoksik etkisi, akut nobet desarjlarinin beyin isle-
vinde degisikliklere yol a¢tig1 tutusma siireci, nobet
kontrolii ve psikotik semptomlar arasinda olan ters ilis-
ki ‘zorunlu normalizasyon’ ve 6liimle sonuglanabilecek
beyin degisikliklerine neden olan subiktal aktivite ola-
rak gosterilmektedir (29,31,32).
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Epilepside psikoz prevalansinin arastirildig ve 2014
yilinda yapilan bir meta-analiz ¢alismasinda epilepside
psikoz prevalansi %5,6 olarak bildirilmistir. Temporal
lob epilepsisinde bu oran daha yiiksek olarak (%7) ra-
por edilmistir. Nobet durumu incelendiginde ise inte-
riktal psikoz %5,2; postiktal psikoz %2 olarak saptan-
mugtir (33).

EPIiLEPSIi VE INTIHAR

Epilepsi yiiksek intihar riski ile iliskilidir. 2019 yilin-
da yapilan bir meta-analiz ¢aligmasinda intihar disiin-
cesi prevalansi %23,2; intihar girisimi ise %7,4 olarak
saptanmustir. Intihar nedeniyle 6liim orani ise %0,5 ola-
rak bildirilmistir. Ayn1 ¢alisgmada geng olmak ve erkek
cinsiyette olmak intihar riski ile iliskilendirilmistir (34).

Kim ve arkadaglar1 epilepside depresyondan ba-
gimsiz olarak intihar igin risk faktorlerini arastirmis-
lardir. Arastirma sonucunda ¢oklu antiepileptik ila¢
kullanimi, geng hastalarda pregabalin kullanimi, yasl
hastalarda nobet sikliginin fazla olmast depresyondan
bagimsiz olarak intihar icin risk faktorii olarak goste-
rilmistir (35).

Makine 6grenimi teknolojisi kullanilarak yapilan
dijital medya sohbetlerinde de epilepsili gen¢ ve yash
hastalarin intihara iliskin diisiinceleri arastirilmistir.
Geng hastalarin nébetlerin sosyal hayata etkisi ve bi-
linmezligi sebebiyle endise duyduklar: ve duygusal des-
tek aradiklar1 ¢aligmada gosterilmistir. Yash hastalar
ise ayn1 ¢alismada yenilgiye ugramis ve pes etmis bir
tutum sergilemistir (36).

Bugiine kadar epilepsi ile ilgili yapilan calismalar-
da genel toplumdan daha yiiksek yiiksek intihar oran-
larinin bildirilmis olmasi dikkat ¢ekicidir. Bu nedenle
epilepsili hastalarda intihar davraniginin sorgulanmasi
yasam kurtarici olabilir.

EPILEPSIi VE SIDDET

Siddet epilepsi ile iliskilendirilmistir. Bununla bir-
likte, siddet iceren davranislar ve epilepsi arasindaki
baglantilar birden fazla faktorii igerir. Bunlar, altta ya-
tan beyin disfonksiyonu ile iligkili davranislardan pos-
tiktal manik ve psikotik durumlara ve nadir gériilen ik-
tal saldirganlik vakalarina kadar uzanir. Bu sebeple bu
durumlarin degerlendirilmesi 6nem tagimaktadir (37).
Ayrica saldirganlik durumu yasam kalitesini de etkiler.
Epilepsi hastalarinin saglikli kontrollerle karsilastirildi-
&1 bir ¢aligmada saldirgan davranislarin yagam kalitesi-
ni azalttig1 saptanmugtir (38).

Nobet sirasinda hastalar ‘isirma’ eyleminde de bulu-
nabilir. Bu durumun refleks bir davranis oldugu saptan-
mustir ve ozellikle nobet sirasinda hastanin ¢evresinde

bulunan kisilerin bu davranisi tetikledigi saptanmuigtir.
Yapilan ¢aligmalardan elde edilen anatomik ve elektro-
tizyolojik veriler, ikili-temporal ve frontal-disfonksiyon
modelinin iktal/postiktal 1sirma eylemi olusumundan
sorumlu olabilecegini diistindiirmektedir (39).

Frontal lob epilepsisinde orbitofrontal disfonksiyon
ile iligkili olarak impulsivite, duygulanimda kararsiz-
lik, sosyal kopma ve negatif iligkiler goériilmektedir.
Temporal lobdaki epileptik odagin frontal lob {izerine
etkisi mevcuttur. Hem frontal hem de temporal lob-
daki epileptik aktivite frontal-subkortikal agin etkilen-
mesiyle davranis degisikliklerine neden olabilir (40).
Helmstaedter ve arkadaslar1 temporal lob epilepsisi ile
frontal lob epilepsisindeki kisilik 6zelliklerini incele-
mislerdir. Temporal lob epilepsili hastalarin daha ige
doniik oldugunu, frontal lob epilepside ise kisiler ara-
s1 iligkilerde problemlere egilim ve artmis impulsivite
bildirmislerdir (41).

EPILEPSI VE BIiLiSSEL
BOZUKLUKLAR

Biligsel sorunlar genellikle epilepsinin baslangicin-
dan itibaren ortaya ¢ikar ve epilepsinin bilis iizerindeki
etkisini anlamak i¢in altta yatan beyin patolojisi ve di-
namikleri de dikkate alinmalidir. Epilepsi etiyolojisinin
anlagilmasi sonucu eslik eden biligsel ve davranigsal so-
runlarin da ortak bir etiyopatogeneze sahip olduklarina
ait kanitlar artmaktadir (42).

Saglik hizmetlerindeki gelismeler ve yaslanan nii-
fusla birlikte, epilepsili yash yetiskinlerin sayis1 diinya
genelinde 6nemli ol¢iide artmaktadir. Yashlarda yeni
baglayan epilepsinin nedenleri arasinda en sik goriilen
ve en 6nemli etken serebrovaskiiler olaylardir (43). Ay-
rica son ¢aligmalar, epilepsili yash kisilerin biligsel islev
bozuklugundan muzdarip olma olasiiginin daha yiik-
sek oldugunu ve epilepsi ile demans arasinda 6nemli
bir ¢ift yonlii iliski olabilecegini gostermektedir (44).

Alzheimer hastalig1 ve vaskiiler demans: olan kisi-
lerde epilepsi gelisme riski 6nemli 6l¢tide daha yiiksek-
tir. Ortaya ¢ikan bu goriisle tutarli olarak, epidemiyo-
lojik bulgular epilepsi hastalari ile Alzheimer hastalig1
olan bireylerin ortak risk faktorlerini paylastigini ortaya
koymaktadir. Alzheimer hastalig1 ve ge¢ baslangicli epi-
lepsi tizerine yapilan son ¢alismalar, altta yatan vaskiiler
degisiklikler ve tau patolojisinin aracilik ettigi ortak pa-
tolojik baglantilar1 da ortaya koymaktadir. Epilepsi, Al-
zheimer hastalig1 ve serebrovaskiiler hastalik arasinda
onemli bir kesisme oldugu ve bu kogullarda paylasilan
mekanizmalarin daha iyi anlagilmasinin sadece nébet-
leri degil, ayn1 zamanda epileptogenez ve biligsel islev
bozuklugunu iyilestirmeye yardimci olabilecegi diisii-
niilmektedir (45).
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EPILEPSI VE DIKKAT EKSIKLIGI
HiPERAKTIVITE BOZUKLUGU

Aktif epilepsili ¢ocuklar iizerinde yapilan bir top-
lum temelli ¢aligma, epilepsili hastalarin ¢ogunda
(%80) norodavranigsal es tanilarin mevcut oldugunu
bildirmistir (46). Epilepsili bireylerde DEHB prevalan-
sin1 degerlendiren ¢aligmalarda epilepsi olmayan kont-
rol grubuna kiyasla iki ile ti¢ kat daha yiiksek DEHB
oranlarina dikkat cekilmistir (47,48). Yine DEHB’nin
epilepsili hastalarda dikkat eksikliginin baskin oldu-
gu komponentinin birlesik komponente gore daha sik
goriuldugi saptanmistir (49). Epilepsi ve DEHB giiglii
bir sekilde iligkilidir. Ancak, birlikte ortaya ¢ikmalari-
na katkida bulunan altta yatan faktorler belirsizligini
korumaktadir. Paylasilan bir genetik sorumluluk, olasi
bir mekanizma olarak 6nerilmistir. Epilepsi ile DEHB
arasinda giiclii ve etiyolojik olarak karmasgik bir iliskiye
isaret eden ¢alismalarda genetik ve bireysel yatkinlik ile
ilgili risk faktorleri tizerinde durulmustur (50). Epilepsi
ve DEHBnin diger norogelisimsel bozukluklarla kar-
silastirildiginda daha az genetik riski paylasabilecegini
diistindiirmektedir. DEHB ve epilepsi arasinda da diger
psikiyatrik es tanilarda oldugu gibi ¢ift yonli bir iligki
vardir. Bu nedenle es tanili durumun erken fark edil-
mesi ve tedavisi 6nemlidir.

EPILEPSIi TANILI BIREYLERDE
RUHSAL BOZUKLUKLARIN TEDAVi
ILKELERI

Epilepsi tedavisinde oncelik antiepileptik ilaglarin
monoterapi olarak kullanilmasidir. Calismalarda eger
psikiyatrik es tani epilepsiye eslik ediyorsa daha fazla
antiepileptik ila¢ kullanildig1 gosterilmistir. Levetira-
setam epilepside ¢ok sik kullanilan bir ilag olmasina
karsin yan etkilerinden dolay1 psikiyatrik es tani du-
rumlarda kullanim sikligi azalmaktadir. Lamotrijin,
okskarbazepin ve valproat olumlu psikotrop etkile-
rinden dolayi, gabapentin de anksiyolitik etkilerinden
dolay1 sik tercih edilmektedir (51). BB es tanisinda
duygudurum diizenleyici etkilerinden dolay1 valproat,
karbamazepin, lamotrijin ve okskarbazepin kullanila-
bilir. Depresyon es tanisinda ilk segenek olarak selektif
serotonin geri alim inhibitorleri (SSGI) 6nerilmektedir.
2021 yilinda yapilan bir meta-analizde depresyon-epi-
lepsi es tanili durumlarda yapilacak antidepresan ilag
secimi konusunda elimizdeki verilerin kisith oldugu ve
daha fazla galigmaya ihtiyag¢ oldugu bildirilmistir (52).
Epilepsi’ye eslik eden komorbid psikiyatrik durumlarin
tedavisinde psikotrop ilag secilirken dikkat edilecek
diger bir konu da baz: psikotrop ilaglarin nobet esigi-
ni diigirme riskinin olmasidir. Ozellikle antipsikotik

grubu ilaglar arasinda klorpromazin ve klozapin, anti-
depresan grubu ilaglar arasinda da klomipramin, flu-
oksetin, paroksetin, venlafaksin, sertralin ve trazodon
risk grubundadir. Nobet esigini diistirme riski sebebiy-
le psikotrop ilag¢ baslarken yavas bir sekilde doz artis
yapilmalidir (53).

[lag etkilesimleri de ilag segiminde énemli bir yer
tutmaktadir. Antiepileptik ilaglarin psikotrop ilaglar-
la etkilesimleri sik olabildigi igin bu noktada dikkatli
olmak gerekir. Antiepileptik ilaglardan karbamazepin,
fenobarbital, fenitoin ve primidon'un benzodiazepin-
ler, klorpromazin, haloperidol, aripiprazol, klozapin,
olanzapin, ketiapin, risperidon, ziprasidon ve klomip-
ramin’le etkilesimi bulunmaktadir. Valproat ise amit-
riptilin ve nortriptilin ile etkilesime girmektedir (54).

Epilepsi tedavisinde ilag tedavilerinin yaninda psi-
kososyal destek de olduk¢a 6nem tasimaktadir. Has-
talar hastaligin yarattig1 olumsuz sonuglardan dolay:
yetersizlik duygular1 gelistirebilir. Hastalik sebebiyle
toplum tarafindan damgalanma benlik saygisinda azal-
maya sebep olabilir. Bu sebeple hastalara yonelik danis-
manlik hizmetleri olduk¢a 6nemlidir. Hastalikla ilgili
psikoegitim, eslik eden psikiyatrik durumlara yonelik
biligsel davranisci terapi yontemleri bu amagla kullani-
labilir (55).

Nobet kontrolii i¢in minimal invaziv cerrahiler ve
noromodiilasyon teknikleri de son zamanlarda siklikla
kullanilmaktadir. Minimal invaziv yontemler arasinda
Lazer Interstisyel Termal Terapi, Radyofrekans Ablas-
yon ve Stereotaktik Radyocerrahi bulunmaktadir. Daha
palyatif olan néromodiilasyon yontemleri arasinda Va-
gus Sinir Stimiilasyonu (VSS), Derin Beyin Stimiilas-
yonu ve Duyarli Norostimiilasyon yer almaktadir. VNS
ilaca direngli epilepsi ve depresyonu olan 12 yasindan
biiyiik hastalarda terapotik kullanim i¢in Amerika Bir-
lesik Devletleri (ABD) Gida ve Ila¢ Idaresi (FDA) ta-
rafindan onaylanmigtir (56). Ozellikle talamusun 6n
cekirdegine uygulanan derin beyin stimiilasyonu, ilaca
direngli epilepsi i¢in yaygin bir tedavi haline gelmistir.
Bu tedavi sonrasi nadir de olsa psikiyatrik yan etkiler
bildirilmistir. Yan etkiler arasinda depresyon, paranoya
ve anksiyete yer almaktadir. Yan etkiler genellikle geri
doniisiimlii olsa da tedavi 6ncesi psikiyatrik bozuklugu
olan kisilerde yakin takip onerilmektedir (57).

EPILEPSi VE PERINATAL DONEM
RUHSAL BOZUKLUKLAR

Tiim dogumlarin 3-4 /1000’i epilepsi hastas: kadin-
lar tarafindan gerceklesmektedir. Epilepsi tanili gebe
kadinlarda siklikla nobet sikliginda degismeler, kon-
jenital malformasyonlar, intrauterin gelisme geriligi,
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obstetrik komplikasyonlar izlenir. Hem antiepileptik
ilaclarin hem de nébetlerin fetiise zararl etkileri ola-
bilir. Bu nedenle antiepileptik tedavinin fetiise getire-
bilecegi riskler ile gebelik sirasinda olusan epileptik
nobetlerin anne ve bebek sagligina etkisi dikkatle de-
gerlendirilmelidir. Epilepsili gebelerde, genel topluma
kiyasla preeklampsi, hipertansiyon, son trimester ka-
namalari, abortus, prematiir dogum major malformas-
yon, atoni kanamasi vb. komplikasyonlar 2-3 kat artig1
bildirilmistir. Valproat, karbamazepin ve fenitoin kom-
binasyonu kullanan kadinlarda risk oran1 %50’ye kadar
yiikselebilmektedir. Ozellikle valproat fetal malformas-
yon riskini artirmakta, noral tiip defektleri, hipospadi-
as, kardiyak anomaliler, yarik damak-dudaga daha sik
neden olmaktadir. Ayrica tireme ¢agindaki kadinlarda
valproat kullanimi sonrast polikistik over gelisebilir.
En disiik risk ise lamotrijin ve levetirasetam kullanimi
ile iligkilendirilmistir. Lamotrijin duygudurum den-
geleyici ve depresif donemlerin tedavisinde etkili olan
bir antiantiepileptik ilactir (58). Gebenin antiepileptik
rejimi, dogum sirasinda da devam ettirilmelidir. Ozel-
likle antiepileptik ila¢ kullanan gebelere, dogum sonu
donemde de olusabilecek riskler nedeniyle yakin takip
ve kapsamli bakim verilmesi gerekmektedir Emzirme,
epileptik anne ve yeni doganlar i¢in ayr1 bir 6nem ta-
simaktadir ve anneler bu konuda bilgilendirilmelidir.
Ciinkii epilepsili anneler, siitiine antiepileptik ila¢ gecip
bebegine zarar verebilecegi yoniindeki kaygisi nedeniy-
le emzirmeye uzak durabilirler. Antiepileptik ilaglarin
etkisi, 6nemli 6l¢tide anne siitiinde ilag diizeyi, yenido-
ganda ila¢ metabolizmasi ve ilacin yarilanma siiresiyle
ilgilidir (59).

Epilepsili kadinlarin dogurganlik ¢aginda etkili
ve giivenli tedaviye ihtiyaci vardir. Gebelik sirasinda
antiepileptik ila¢ tedavisi fetiis i¢in, major konjenital
malformasyonlar ve olumsuz gelisimsel sonuglar dahil
olmak iizere risklerle iliskili olabilir. Bu nedenle, gebe-
lik 6ncesi bakim epilepsili kadinlar i¢in ¢ok dnemlidir.
Multidisipliner yaklasimlar, gebelik ve dogum sirasinda
epilepsili anneyi desteklemek i¢cin 6nemlidir; ancak, bu
tiir bir is birligi karmasik ve zor olabilir. Ayrica, epi-
lepsili gebelerde perinatal depresyon prevalansi genel
toplumdan daha yiiksektir. Ikinci trimesterden dogum
sonras! alt1 aya kadar depresyonun nokta prevalansi
epilepsili kadinlarda %16 ile %35 arasinda degisirken,
kontrollerde bu oran %9-12dir. En yiiksek tahminler
gebeligim erken doneminde ve perinatal donemde bu-
lunmustur. Dogumdan alt1 ay sonra anksiyete belirtileri
sirastyla %10 ve %5 olarak bildirilmistir (60). Primipar
epilepsili kadinlarda kontrollere kiyasla dogum korku-
su semptomlar1 daha yiiksektir. Onceki psikiyatrik has-
talik, cinsel/fiziksel istismar, antiepileptik ilag politera-
pisi ve yiiksek nobet siklig1 giiglii risk faktorleri olarak

belirlenmigtir. Depresif epileptik kadinlarin, gebelik s1-
rasinda nadiren antidepresif ila¢ kullandig1 saptanmais-
tir (61). Tedavinin etkileri veya gelismekte olan ¢ocuk
tizerindeki etkisi ile ilgili hi¢cbir kanit mevcut degildir.
Epilepsili kadinlarda peripartum depresyon siktir ve
nadiren medikal olarak tedavi edilir. Saglik ¢alisanlar:
gebelik oncesi planlama, gebelik ve dogum sonras: ta-
kiplerde psikiyatrik hastalik ve risk faktorleri agisindan
gerekli taramalar1 yapmalidir. Tedavi kararlari, epilep-
sisi olmayan peripartum hastalardaki ve gebe olmayan
epilepsili kisilerde etkililik ve giivenlilik verilerine da-
yanmalidir. Antidepresanlarla kombinasyon halinde
antiepileptik ila¢ tedavisine in utero maruziyetin so-
nuglari bilinmemektedir. Bu nedenle 6nce farmakolojik
olmayan tedavi denenmelidir (62). Perinatal ruh saglig:
bozukluklarinin ¢ocuklara kotii muamele riskinin ¢
kat daha yiiksek olmasiyla iliskili oldugu bildirilmistir
(63). Bu nedenle perinatal ruh sagligi bakimi epilepsili
kadinlar i¢in 6nemlidir. Epilepsili kadinlarda perinatal
ruh sagligi ile iligkili faktorleri belirlenmelidir.

ANTIEPILEPTIK ILACLARIN
PSIKiYATRIK VE DAVRANISSAL
YAN ETKILERI

Tim antiepileptik ilaglarin psikiyatrik ve davranis-
sal yan etkileri olabilir. Bu yan etkiler ilacin 6zelligine
ve hastanin biyolojik ve psikiyatrik durumuna gére de-
gisebilir. Yan etkiler gozden kagabildigi i¢in kesin sikli-
gin1 belirlemek giictiir. Epilepsiye yonelik yeterli tedavi
saglanamazsa psikiyatrik ve davranigsal yan etkiler ar-
tabilir bu sebeple en 6nemli nokta ndbet kontroliiniin
saglanmasidir. Yan etkiler arasinda psikoz, mani, dep-
resyon, sinirlilik, uyku problemleri, intihar davranisi ve
saldirganlik bulunmaktadir (64).

Chen ve arkadaglarinin 2017 yilinda eriskin hasta-
larla yaptiklar1 bir meta-analiz sonucunda en yiiksek
yan etki levetirasetam ile goriilmektedir. Levetirase-
tamdan sonra en yiiksek yan etki zonisamid kullani-
muyla iligkilidir. Karbamazepin, klonazepam, gaba-
pentin, lamotrijin, okskarbazepin, fenitoin ve valproat
kullaniminin ise yan etkiler agisindan giivenli oldugu
kabul edilmektedir (65). Chen ve arkadaslarinin ergen-
lerde yaptig1 meta-analizde eriskinlere benzer sonug-
lar elde edilmistir. Levetirasetam ve zonisamid yiiksek
yan etkiyle iliskilendirilmistir (66). Saldirganlik, en
sik karsilasilan antiepileptik ila¢ kaynakli psikiyatrik
yan etkilerdir (67). Levetirasetamin artan saldirganlik
oranlariyla iliskili oldugu iyi bilinirken, perampanel
de potansiyel olarak saldirganlig: tesvik eden bir ilag
olarak kabul edilir. Bununla birlikte, az sayida ¢aligma,
sinirlilik-saldirganligin dogasinin bu ilaglar arasinda
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farklilik gosterip gostermedigine iligskin sorular ele al-
mustir (68-70). Yakin tarihli bir caliimada perampanel
verilen hastalarda kolayca goriilebilen disa yonelik sal-
dirganligin baskin olma egiliminde olmasina ragmen,
levetirasetam kullananlarda saldirganligin daha 6znel
veya ige yonelik bir sekilde hissedilebilecegi bildirilmis-
tir. Yazarlar bu durumun yanlis tanimaya yol acabile-
cegini belirtmislerdir (71). Yan etkilerin sik gorildigi
hasta profilini tanimak, nobet kontroliinii saglamak,
polifarmasiden kaginmak yan etki sikligini azaltmakta
ve erken miidahale sansi saglamaktadir. Depresyon ve
psikoz oykiisiiniin varlig1 antiepileptik ilaglarin yan etki
gelistirme riskini artirmaktadir (72).

Epilepsi ve psikiyatrik hastaliklarin ortiisen du-
rumlar1 vardir. Anksiyete ve depresyon epilepside stk
goriilen komorbiditelerdir ve psikiyatrik hastalig1 olan
hastalar da epilepsi riski altindadir. Baz:1 antiepileptik
ilaglarin psikiyatrik yan etkileri vardir. Ancak, bazi
antiepileptik ilaglar ise psikiyatrik patolojileri teda-
vi etmek i¢in kullanilabilir. Sodyum kanal blokerleri,
valproat ve benzodiazepinler gibi pozitif ruh hali veya
anksiyolitik etkilere sahiptir. Levetirasetam, perampa-
nel, topiramat, zonisamid ve barbitiiratlar gibi digerle-
ri, 6zellikle depresyon, anksiyete veya saldirganlik ol-
mak tizere olumsuz psikiyatrik etkilere neden olabilir.
Bu yan etkilerin ortaya ¢ikmasi i¢in ana risk faktori,
kisisel bir psikiyatrik hastalik 6ykiisiidiir. Bu nedenle,
ozellikle en riskli antiepileptik ila¢ kullanildiginda ve/
veya psikiyatrik oykii olmas1 durumunda, psikiyatrik
yan etkilerin olusumunun izlenmesi 6nerilmektedir.
Ayrica bu son durumda pozitif psikiyatrik etkileri olan
antiepileptik ilagalrin kullanilmas: tercih edilmelidir.
Anksiyete ve depresyon olgeklerinin kullanilmas: ya-
rarl: tespit araglar1 olabilir (73).

TURKIYE’DE EPIiLEPSIi VE
RUHSAL BOZUKLUKLAR iLE iLGILi
YAPILAN CALISMALAR

Tiirkiyede epilepsi tanili hastalarda es tanili psiki-
yatrik hastaliklar konusunda yeterli ¢alijma mevcut
degildir. Ulagilabilen ¢alismalarin 6nemli bir kismi
gozden gecime ve sunumu olarak hazirlanmistir. Bu ¢a-
ligmalara 6rnek olarak; 2003 yilinda Yapici ve arkadas-
larinin epilepsili hastalarda ruhsal bozukluklar baslikly
bir gozden ge¢irme ¢alismasi yayinlamiglardir (74). Di-
ger gozden gecirme ¢alismalarinda ise epilepsinin dam-
galanma, kisilik 6zellikleri ve psikososyal yasam ile ilig-
kisi ele alinmigtir (75-79). Neze ve arkadaslar1 epilepsi
tanust ile takip edilen kisilerde psikiyatrik hastaliklarin

yiitksek oranlarina ve yasam kalitesi iizerine olumsuz
etkilerine dikkat cekmislerdir (80). Ayni yil yapilan
bir diger ¢aligmada da epilepsili hastalarda yagam ka-
litesi incelenmis ve yasam kalitelerinin 6l¢tilmesi hem
hastalig1 daha iyi tanimamiza yardim edecegi, hem de
tedavi yanitlarinin daha iyi degerlendirilmesini sagla-
yacag belirtilmistir (81). Bir bagka ¢alismada ise ¢ocuk
psikiyatrisi poliklinigine bagvuran ¢ocuk ve ergenlerde
epilepsi varliginda psikiyatrik sorunlarin cinsiyet ile
iliskisi arastirilmistir (82). Calismada epilepsili kiz ol-
gularin ozellikle anksiyete bozuklugu, erkek olgularin
ise hiperaktivite sorunu agisindan risk altinda olduklar:
gosterilmistir. Yazarlar epilepsili ¢ocuk ve ergenlerde
cinsiyetlerine gore goriilme olasilig1 yiiksek psikiyatrik
sorunlara yonelik onleyici, destekleyici yaklasgimlarin
gelistirilmesini 6nermislerdir. Olgu sunumu olarak ha-
zirlanan ¢alismalarda ise epilepsi tanili hastalarda psi-
kotrop ila¢ kullanimi ve psikiyatrik belirtiler ele alin-
mugstir (83-87).

SONUC VE ONERILER

Epilepsi nobetlerle karakterize, kisiden kisiye de-
gisen klinik goriiniimi ile yikici sonuglar1 olabilen
kronik bir hastaliktir. Epilepsi tanili bireylerde es ta-
nili psikiyatrik belirtiler ve bilissel bozulma olduk¢a
yaygindir. Ancak, bugiine kadar yapilan ¢aligmalarda
epilepsi ve psikiyatrik bozukluklar arasindaki neden-
sel iligki tam olarak aydinlatilamamistir. Cogu zaman
tan1 almayan, fark edilmeyen es tanili psikiyatrik bo-
zukluklar epilepsili bireylerin sosyal, ailesel ve mesleki
yasamina uyumunu bozabilir. Bu durum epilepsinin
klinik seyri ve tedavisini, hastanin yasam kalitesini
olumsuz olarak etkilemektedir. Bu nedenle es tanili
psikiyatrik bozukluklarin erken tani ve tedavisi hem
nobetlerin kontroliinde hem de hastanin iyilik halinin
saglanmasinda onemlidir. Ozellikle 6ncesinde psiki-
yatrik hastalik 6ykiisii olan epilepsi tanili bireyler psi-
kiyatrik bozukluk es tanis1 i¢in daha riskli bir grupta
yer almaktadir. Bagka bir deyisle 6ncesinde psikiyatrik
hastalik 6ykiisii olan epilepsi tanili bireyler es tanili
psikiyatrik belirtiler agisindan daha yakindan izlen-
melidir. Ayrica bu hasta grubunda antiepileptik tedavi
olarak psikiyatrik ve davranigsal yan etkiler agisindan
daha giivenli olan ilaglar tercih edilmelidir. Epilepsi
tanili bireylere eslik eden psikiyatrik hastaliklar konu-
sunda farkindalik ve duyarli olmak bireylerin yasam
kalitesini arttiracaktir. Bu amagla saglik ¢alisanlarina
yonelik farkindalik egitimlerinin verilmesi ve ruhsal
alanda okuryazarligin arttirilmasi olduk¢a 6nem tasi-
maktadir.
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