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OLGU SUNUMU / CASE REPORT

Epilepside Ani Beklenmedik Oliim
(SUDEP): Bir Olgu Sunumu

Sudden Unexpected Death in Epilepsy: \
A Case Report ABANEMIR
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Giilser KARADABAN EMIR, Yasemin UNAL, Dilek ASLAN OZTURK, Giilnihal KUTLU

Mugla Sitki Kogman Universitesi Tip Fakiiltesi, Noroloji Anabilim Dali, Mugla

Ozet

Epilepside ani beklenmedik 6liim (SUDEP) son yillarda 6nemi artan ciddi bir problemdir. Epilepsi hastalarindaki 6ltimlerin %17’sinden sorum-
ludur. Hastalik yasi arttikca risk artmaktadir. Ozellikle direncli epilepsi hastalari risk altindadir. Ayrica erkek cinsiyet, erken yasta baslangic, po-
literapi, nokturnal nobetler, jeneralize tonik klonik nébetler de risk faktorleri arasindadir. Patofizyolojisinde solunumsal, kardiyak, otonomik
ve beyin sapi ile ilgili patolojiler sorumlu tutulmaktadir.

Anahtar sézciikler: Oliim; SUDEP; temporal lob epilepsi.

Summary

Sudden unexpected death in epilepsy (SUDEP) is a serious problem, with an increasing importance, in recent years. It is responsible for 17%
of deaths in patients with epilepsy. The risk increases with age. Particularly, patients with refractory epilepsy are at a higher risk. In addition,
male gender, early-beginning epilepsy, polytherapy, nocturnal seizures, and generalized tonic-clonic seizures are among the risk factors.

Respiratory, cardiac, autonomic, and brain stem pathologies are responsible for the pathophysiology of epilepsy.

Keywords: Death; SUDEP; temporal lobe epilepsy.
Giris

Epilepsi tekrarlayan nobetlerle karakterize bir hastaliktir."
Epilepside 6ltimler status epileptikus sirasinda, nébet nede-
ni ile ortaya ¢ikan kaza ya da suda bogulma ve epilepside
ani beklenmedik 6lim (SUDEP) seklinde goriilebilir.? Genel
topluma gore epilepsi hastalarinda SUDEP riski 20 kat daha
fazla olup,® 6liimlerin ortalama %17’sinden sorumlu oldu-
gu tahmin edilmektedir Nobetlerle iliskili 6limlerin ise
%24-67'sinden SUDEP sorumludur.”

SUDEP ilk kez 19. yiizyilda fark edilmis olup son yirmi yilda
daha iyi anlasiimis ve farkindaligi artmistir.®! SUDEP epilepsi
hastalarinda ani, beklenmedik, tanikli veya taniksiz, trav-
manin ve bogulmanin olmadigi, nébet kaniti olsun veya
olmasin, status epileptikusun dislandigi, otopside 6lim ne-
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deninin yapisal ve toksikolojiye bagli olmadigi 6lim olarak
tanimlanmistir.’®!

Olgu Sunumu

Otuz dokuz yasinda erkek hasta, acil servise tim vicutta
kasilma ve bilin¢ kaybi nedeni ile basvurdu. Nébetin baglan-
gicini net olarak goéren yoktu. Hastanin kasilmasinin yaklasik
10 dakika kadar surdligu; sonrasinda yarim saat kendine
gelemedigi yakinlari tarafindan bildirildi. Hastanin daha 6n-
cesine ait epilepsi hastaligi tanisi yoktu. Ancak iki ay 6nce-
sinde yine bu sekilde bayilmasinin oldugu 6grenildi. Bunun
disinda yedi yil dncesine ait ilag intoksikasyonu 6ykiisi vardi.
Hastanin norolojik muayenesi dogaldi. Fizik muayenesi dilin
sol yariminda isirmaya bagh erozyon disinda normaldi. Has-
ta ileri inceleme amaci ile noroloji servisine yatirildi. Cekilen
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kranial bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans go-
riintiilemede (MRG) anlamli patoloji yoktu. Yapilan kan ince-
lemelerinde tam kan sayimi, bébrek fonksiyon testleri, kara-
ciger fonksiyon testleri, elektrolitleri, tiroid fonksiyon testleri
normal sinirlardaydi. Elektroensefalografi (EEG) incelenme-
sinde sol temporalde izole keskin karakterli dalgalar izlendi.
Hastaya valproik asit (VPA) baslandi ve dozu asamali olarak
1500 mg/gtlin’e gikarildi. Hastanin ayda bir-iki kez ndbetinin
olmasi nedeni ile tedaviye karbamazepin eklendi. Ancak
takiplerinde yan etkileri nedeni ile hastanin karbamazepini
kullanmadigi 6grenildi. Hasta 2.5 ay sonra nébet gecirme
sikayeti ile tekrar néroloji servisimize yatirildi. Hastanin néro-
lojik muayenesi normaldi. Hastanin kullanmis oldugu 1500
mg/giin VPA tedavisine 1000 mg/giin levetirasetam (LEV)
eklendi. Hastanin tekrarlanan kraniyal BT'sinde patoloji izlen-
medi. Hastanin evde soba (izerine diismelerine bagli sol Gst
ekstremitede yaniklar mevcuttu. Hasta 1500 mg/giin VPA ve
1000mg/giin LEV ile taburcu edildi. Hastaya taburculugun-
dan dort ay sonra evinde 6lii olarak bulunmasi lizerine otop-
si yapildi. Yapilan otopsi sonucu: “Sahsin dis muayenesinde
ve otopsisinde ciriimeye iliskin bulgular haricinde herhangi
bir kesici delici alet yaralanmasi ile 6ldiirticti olabilecek darp
cebir izi veya atesli silah yaralanmasina rastlanmamistir” sek-
lindeydi. Toksikolojik incelemeler neticesinde 0.42 promil etil
alkol disinda herhangi bir madde tespit edilemediginden ve
tespit edilen etil alkol oraninin sahsin 6limiine sebebiyet
verecek derecede olmadigi goriildigiinden sahsin kendinde
mevcut hastalik nedeniyle dldiiguniin kabull gerekecegini
bildirir tibbi kanaat raporudur.” seklinde raporlanmasi ile ol-
gunun SUDEP oldugu kesinlesmistir.

Tartisma

SUDEP tanimi ilk kez Nashef tarafindan 1997 yilinda yapil-
mis olup,’® 2011 yilinda Uluslararasi Epilepsi Ligi (ILAE) ¢atisi
altinda Nashef ve ark. tarafindan SUDEP tanimi tekrar g6z-
den gecirilmistir ve yeni tanimlama-siniflandirma onerisi
getirilmistir. Bu 6neriye gére SUDEP 6 gruba ayrilmistir.

i) Kesin SUDEP (Definite SUDEP): Ani, beklenmedik, tanik ol-
sun veya olmasin, travma ve bogulmaya bagli olmayan, sta-
tus epileptikus olmaksizin nébet kaniti olsun veya olmasin
epilepsili bireylerde vuku bulan 6limdur. Ayrica postmor-
tem muayene baska bir 6liim nedeni ortaya koymamalidir.
ii) Muhtemel SUDEP (Probable SUDEP): Kesin SUDEP ile ay-
nidir, yalniz otopsi yapilmamistir. iii) Olasi SUDEP (Possible
SUDEP): Olim nedeni konusunda SUDEP ile yarisan baska
bir faktor vardir. iv) Neredeyse SUDEP (Near SUDEP): Epilep-
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sili bir hastada, yapisal bir sebep yokken kardiyorespiratuvar
arrest sonrasi bir saatten fazla resusitasyon ihtiyacinin olma-
sl. v) SUDEP Degil (Not SUDEP): Epilepsili hastanin 6limiine
yol acan, acik secik bir nedenin olmasi. vi) Siniflandirilama-
yan (Unclassified): Eksik bilgi nedeniyle siniflandirmanin
mumkiin olmadidi epilepsili hasta 6lim.”?

Bu tanimlamaya gére bizim olgumuz kesin SUDEP olgusuy-
du. Otopsi SUDEP tanisinda ¢ogu faktori diglamasi agisin-
dan yol gdsterici olup kesin tanida 6nemli yere sahiptir.

Gungor ve ark.® yaptigi bir calismada 2003-2013 yillari ara-
sinda karsilasilan SUDEP olgularn gézden gecirilmis olup,
SUDEP tanisi ile kaydedilen dokuz hastanin sekizinin muh-
temel SUDEP, bir tanesinin olasi SUDEP tanisi aldigi bildiril-
mistir.

SUDEP insidansi populasyontoplum temelli calismalarda az
da olsa degiskenlik gosterir ve genel olarak 0.35-1/1000/y1l
olarak distnilmektedir. Ozel epilepsi gruplarinda ise insi-
dans daha yuksek olup; epilepsi cerrahi adaylarinda, yeni
ilac calismalarina alinan gruplarda, vagal stimilasyon uygu-
lanan hastalarda 2-6/1000/yil olarak bildirilmektedir.”}

Direncli kronik hastalarda insidansin daha yiiksek oldugu
gorulmektedir.” Bu hastalarin hayati boyunca SUDEP go-
rilme riski %30-40'dir." Bu oranin ¢ok yiiksek olmasi do-
layisiyla bu hastalarda SUDEP y6niinden tetikte olunmalidir.

SUDEP herhangi bir yasta gortilebilse de, 25-40 yaslarinda
daha sik gorilmektedir.® Erken baslangig, erkek cinsiyet,
epilepsi hastaligi siresi, politerapi, nokturnal nobetler, je-
neralize tonik klonik nébetler SUDEP icin anlamli risk fak-
torleridir. SUDEP ile sonuglanan hastalarda ndbet sikliginin
ve kullandigi antiepileptik ila¢ sayisinin daha fazla oldugu
bildirilmekle birlikte kullanilan antiepileptik ilacin cesidi
arasinda iliski bulunamamistir.’"" Bizim olgumuz da erkek
olmasi, yasinin 30 olmasi, sik nébet gecirmesi ve bu nedenle
2.5 ay gibi kisa bir stirede tekrar ndbet nedeni ile yatis yapil-
masi ile risk faktorlerine sahipti.

SUDEP patofizyolojisi tam olarak aydinlatilamamistir; ancak
altta kardiyak, solunumsal, otonomik veya beyin sapina ilis-
kin nedenler yatabilecegi dustinulmektedir.'?

Ryvlin ve ark.nin™ yaptigi bir calismada SUDEP patofizyolo-
jisine iliskin nébete bagl kardiyorespiratuvar arrest insidan-



st ve mekanizmalari ile ilgili yeni gorusgler elde edilmistir. On
SUDEP olgusunun kardiyorespiratuvar datalari incelenmis,
bu olgularda sekonder jeneralize ndbetten sonra takipne
gelistigi, sonraki UGg sn icinde kardiyorespiratuvar disfonk-
siyon gozlendigi ve terminal apneli ndbetten sonra 11 sn
icinde kardiyak arrest gelistigi bildirilmistir.

Nobet aktivitesi kardiyak aritmi, kan basinci degisikligi ve
asistoliye yol acabilir. Bununla birlikte nébet sonrasinda olu-
san solunum depresyonu ve apne oksijen desatlirasyonuna
yol acabilir.'

Periiktal donemde olusan solunum depresyonu sekonder
kardiyak yetersizligine neden olabilir. Oksijen desatiiras-
yonu olmayan ndbetlerle olan nébetler karsilastinidiginda
oksijen satlirasyonunun %90'in altina indigi ndbetlerde QT
intervalinde uzama olasiginin dort kat fazla oldugu goste-
rilmistir."® Bateman ve ark. yaptidi bir calismada nébetlerin
%33.2'sinde oksijen satlirasyonun %90'in altinda, nébetle-
rin %710.2’sinde %80'in altinda, %3.6'sinda ise %70'in altin-
da oldugu gosterilmistir. Yiiz nébetin airflow Ol¢limlerine
bakildiginda ndbetlerin yarisinda santral apne ve hipopne,
ndbetlerin %9'unda mikst veya obstriktif apne gézlenmis-
tir. Yedi hastanin da end tidal karbondioksit degerinin arttigi
bulunmus ve end tidal CO, artmasi oksijen desattirasyonu-
nun %85'in altinda olmasi ile iliskili bulunmustur./'s!

Pulmoner 6dem de SUDEP patofizyolojinde rol oynayabilir.
Yapilan otopsi olgularinda pulmoner 6dem tespit edilmistir.
14 SUDEP olgularinda nérojenik pulmoner 6dem patolojik
onemli bir isarettir. Norojenik pulmoner 6demin meydana
gelmesinde sistemik ve masif santral kaynakli adrenerjik sti-
muilasyon rol oynar. Tedavi edilmezse mortalitesi yiksek olup,
oltimle sonuglanir.'? Bizim olgumuzda yapilan otopside akci-
gerlerin distan goriinlsiinde ve kesitlerinde ¢lriimeye bagli
renk degisiklikleri disinda herhangi bir patoloji izlenmedi.

SUDEP patofizyolojinde kalp hizi degiskenliginin Gzerinde
de durulmaktadir. Kalp hizi degiskenligi (HRV) otonom sinir
sistemi tarafindan sinoatriyal nodun modilasyonuna bagli-
dir'” Temporal lob epilepsili hastalarda genel topluma gore
kalp hizi degiskenligi azalmistir. Bu azalma geceleri daha
belirgindir. Kalp hizi degiskenliginin azalmasi kardiyak mor-
taliteyi ve ani kardiyak 6limu artirmaktadir.™ Olgumuzun
EEG incelemesinde sol temporalde izole keskin dalgalarin
izlenmesi temporal lob epilepsi acisindan da siiphe uyan-
dirmaktadir.

Epilepside Ani Beklenmedik Oliim

QT intervalinde kisalma anormal kardiyak repolarizasyonu
gosterir. Kisa QT intervalinin ani kardiyak 6ltm igin risk olus-
turmasi nedeni ile SUDEP i¢in 6nemlidir.!'®

Postiktal donem biling degisiklikleri de SUDEP igin risk
olusturmaktadir. Ozellikle jeneralize tonik klonik nébetler
ve kompleks parsiyel ndbetlere biling kaybi eslik eder ve
bu durum protektif reflekslerin kaybina neden oldugu icin
SUDEP‘e zemin hazirlayabilir.™ Bizim olgumuzun da né-
betlerine biling kaybi eslik etmekteydi. Biling kaybi nedeni
ile diismeleri oluyordu ve diisme sonucunda bir kez sol Ust
ekstremitede yanik meydana gelmisti.

Serotonin (5HT) solunum kontroliinde kritik 6neme sahip
olmasi nedeni ile SUDEP patofizyolojisinde 6dnemli rol oy-
nar. 5HT sistemindeki bir defekt SUDEP icin risk faktortdir.
5HT'de defekt olusturulan fare modellerinde 5HT’ nin stimU-
le edilmesi hipoventilasyonu ve 6limi azaltmaya yardimci
olur."*' SUDEP ile benzer patogenezi paylastigi distinllen
ani stit cocugu sendromunda da serotoninin énemli rol oy-
nadigi bilinmektedir.!"2

SUDEP patofizyolojisindeki periiktal solunum bozukluklarin
tanisi icin video-EEG monitorizasyon 6nemlidir. Periiktal do-
nemde olusan respiratuvar ve kardiyak problemlerin tanisina
1sik tutar. Video-EEG monitorizasyonunda direk olarak respi-
ratuvar olaylarlarla ilgili bilgi alamasak ta o sirada olusan bir
solunum cabasi ve EEG artefaktlar solunum bozuklugunun
farkedilmesi acisindan yol gosterici olabilir.™ Bizim olgumu-
zun video-EEG kayd yoktu.

Epilepside SUDEP ciddi bir 6liim nedeni oldugu icin SUDEP’i
azaltmaya yonelik tedbirler 6nemlidir. Bu bakimdan
SUDEP’e en sik neden olan jeneralize tonik klonik nébetler
etkin sekilde tedavi edilmeli ve hasta nobeti tetikleyici fak-
torler agisindan (6rnegin: uykusuzluk, alkol, nébet esigini
distren diger ilaclar) ve antiepileptik ilaclarin kan seviye-
lerini diisiren gastrointestinal hastalik, gebelik, oral kontra-
septif kullanimi gibi faktorler acisindan bilgilendirilmelidir.
SUDEP riski tastyan epilepsi hastalari uygun zamanda cer-
rahi acidan degerlendirilmelidir. Clinkii basarili bir kuratif
cerrahi SUDEP’e karsi etkin bir koruma saglamaktadir.2"

Liebenthal ve ark.nin® yaptigi bir calismada 253 SUDEP ol-
gusunun yatis pozisyonlari incelenmis, bunlarin %73.3'tniin
yliziistli pozisyonda 6ldugi, buna karsilik %26.7'sinin diger
pozisyonlarda 6ldiigu gosterilmistir. YiizUsti pozisyon diger
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pozisyonlar karsilastinldiginda yiiziistl pozisyon ile SUDEP
arasindaki iliski anlamli bulunmustur. Bu nedenle hastalara
yuizlstli pozisyonda yatmanin riskleri anlatilmali ve bu ko-
nuda uyariimalidir.

Sonuc olarak, SUDEP epilepsi hastalari ve aileleri igin cok en-
dise verici bir durumdur. Bu nedenle epilepsi hastalarinda
SUDERP riski icin tetikte olunmali, hasta ve hasta yakinlari bu
konuda bilgilendirilmelidir. Ozellikle jeneralize tonik klonik
nobetleri olan ve direncli epilepsi hastalarinda SUDEP riski
hep akilda bulundurulmalidir. Risk faktorleri yoniinden has-
ta taranmali ve bu konuda 6nlem alinmalidir.
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