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Katamenial epilepsi ilk kez 1885 y›l›nda Go-
wers taraf›ndan tan›mlanm›flt›r;[1] menstrüel
siklusla iliflkili (menstrüasyon öncesi birkaç
günde, menstrüasyonun ilk gününde, ovülas-
yon öncesi ve siklus ortas› dönemde ortaya ç›-
kan) epileptik nöbet aktivitesini anlatan bir te-
rimdir.[1,2] Menstrüasyonla iliflkili nöbet art›fl›-
n›n gerçek s›kl›¤› bilinmemektedir.[3] Epilepsili
kad›nlar›n yaklafl›k %12’sinde katamenial nö-
betlerin görüldü¤ü bildirilmektedir.[4]

Katamenial epilepsinin üç tipi tan›mlanm›fl-
t›r. Nadir gözlenen tip 1’de perimenstrüal
(menstürasyondan önceki ve sonraki 3 gün) dö-
nemde nöbetlerde art›fl görülür; bu art›fl›n pre-

menstüral progesteron düflmesiyle iliflkili oldu-
¤u bildirilmifltir.[2] Katamenial nöbetlerin tedavi-
sinde progesteron, gonadotropin-releazing hor-
mon analoglar›, asetazolamid gibi tedaviler öne-
rilirken konvansiyonel antiepileptik ilaçlar›n et-
kilerinin s›n›rl› oldu¤u bildirilmifltir.[5]

Bu yaz›da, sadece perimenstüral dönemde
nöbetleri gözlenen iki kad›n hasta, hastal›¤›n
nadir görülmesi ve fenobarbitale çok iyi yan›t
vermesi nedeniyle sunuldu.

OLGULAR

Olgu 1– On yedi yafl›nda kad›n hasta, dört y›l
önce bafllayan ve menstrüasyon dönemlerinde

Katamenial epilepsi menstrüel siklusun belirli dö-
nemlerinde nöbetlerde artma ile kendini gösterir. Bu
yaz›da, menstrüasyon dönemlerinde jeneralize to-
nik-klonik nöbetleri olan 17 ve 42 yafl›nda iki hasta
sunuldu. ‹ki hasta da sadece menstrüasyon döne-
minde nöbet geçiriyor ve kulland›klar› de¤iflik anti-
epileptik ilaçlardan (sodyum valproat ve fenitoin)
fayda görmüyordu. Hastalarda düzenli fenobarbital
tedavisi ile belirgin klinik düzelme gözlendi. ‹lk has-
tada 10, ikinci hastada 16 ayd›r nöbet görülmedi.
Anahtar Sözcükler: Antikonvulsan; konvulsiyon/ilaç te-
davisi; epilepsi/fizyopatoloji/tedavi; menstrüel siklüs;
menstrüasyon; ovulasyon; fenobarbital/terapötik kulla-
n›m; gebelik; nöbet/etiyoloji/ilaç tedavisi.

Catamenial epilepsy is characterized by an increase
in seizures during particular phases of the menstrual
cycle. We present two patients, aged 17 and 42
years, who experienced generalized tonic-clonic
seizures only during the menstrual cycles. Both
patients did not benefit from antiepileptic agents used
(sodium valproate, phenytoin). However, continuous
phenobarbital treatment resulted in an obvious clini-
cal improvement. The patients have been free of
seizures for 10 and 16 months, respectively.
Key Words: Anticonvulsants; convulsions/drug therapy;
epilepsy/physiopathology/therapy; menstrual cycle;
menstruation; ovulation; phenobarbital/therapeutic use;
pregnancy; seizures/etiology/drug therapy.
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ortaya ç›kan jeneralize tonik-klonik (JTK) nöbet-
leri nedeniyle poliklini¤imize baflvurdu. Hasta,
13 yafl›nda menarjla birlikte bafllayan, menstrü-
asyondan önceki 1-2 gün içinde, genellikle sa-
bah saatlerinde gözlenen JTK nöbetler tan›ml›-
yordu. Menstrüasyon dönemi d›fl›nda nöbet hi-
kayesi yoktu. Bu dönemde hastaya Luminalet-
ten® (tablet, Bayer Türk) tedavisine baflland›¤›,
ilaçtan yarar görmemesi üzerine sodyum valp-
roata geçildi¤i ö¤renildi. Nöbet s›kl›¤› k›smen
azalan (2-3 ayda bir kez) hasta daha sonra polik-
lini¤imize baflvurdu. Özgeçmiflinde bir özellik
bulunmad›; soygeçmiflinden bir kardeflinin feb-
ril konvulsiyon geçirdi¤i ö¤renildi. Nörolojik
muayenesi normaldi. Kraniyal bilgisayarl› to-
mografi (BT) incelemesi normal bulundu. Bafl-
lang›ç (4.9.2001) interiktal EEG’si normal bulu-
nan hastan›n daha sonraki (13.6.2002) interiktal
EEG’sinde normal zemin aktivitesi ile birlikte iki
tarafl› merkez-parietal bölgelerde 5-6 Hz yavafl
dalga aktivitesi gözlendi. Folikül stimüle edici
hormon (FSH), luteinizing hormon (LH), estra-
diol ve progesteron düzeyleri normal bulundu.
Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um Klini¤i taraf›ndan
yap›lan incelemede de bir özellik saptanmad›.
Kullanmakta oldu¤u sodyum valproat, bölün-
müfl doz halinde 30 mg/gün’e ç›kar›lmas›na
ra¤men nöbetlerin devam etmesi üzerine, teda-
viye 50 mg/gün fenobarbital eklendi ve 100
mg/gün’e ç›kar›ld›. Nöbetlerin kesilmesi üzeri-
ne sodyum valpoat azalt›larak kesildi. Halen 100
mg/gün fenobarbital kullanmakta olan hastada
10 ayd›r nöbet görülmedi.

Olgu 2– K›rk iki yafl›nda evli kad›n hasta
nöbet geçirme flikayetiyle baflvurdu. ‹lk kez
1987 y›l›nda 27 yafl›ndayken JTK nöbet geçirdi-
¤ini, nöbetlerin her menstrüasyon döneminde,
mensten önceki 2-3 gün ve sonraki 1-2 gün için-
de, genellikle sabah, uyanmas›na yak›n dönem-
de bafllad›¤›n› belirtti. Hastan›n bu dönemde
fenobarbital (200 mg/gün) tedavisi gördü¤ü ve
nöbetlerin kontrol alt›na al›nd›¤›, yaklafl›k yedi
y›l nöbetsiz bir dönemden sonra ilac›n azalt›la-
rak kesildi¤i ö¤renildi. ‹laç kesildikten alt› ay
sonra nöbetlerin yeniden bafllamas› üzerine fe-
nitoin (350 mg/gün) tedavisi uygulanan hasta,
nöbet kontrolünün sa¤lanamamas› nedeniyle
poliklini¤imize baflvurdu. Hastan›n öz ve soy-
geçmiflinde bir özellik bulunamad›; nörolojik
muayenesi normaldi. Kraniyal BT bulgular› ve
de¤iflik aral›klarla çekilen interiktal EEG’leri
normaldi. Laboratuvar bulgular›nda (FSH, LH,

estradiol, progesteron) bir anormallik yoktu.
Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um Klini¤i’nce
muayenesinde anormalli¤e rastlanmad›.

Hastaya poliklini¤imizde 150 mg/gün feno-
barbital tedavisine baflland›; 200 mg/gün doz ile
nöbet kontrolü sa¤land›. ‹lac›n› düzenli kulla-
nan hastada yaklafl›k 16 ayd›r nöbet görülmedi. 

TARTIfiMA

Üreme hormonlar› epilepsili kad›nlarda nö-
bet efli¤ini ve oluflumunu etkilemektedir.[2] Epi-
lepsili kad›nlar›n yaklafl›k 1/3’ünde nöbetlerin
puberte ve menarjla kötüleflti¤i bildirilmifltir.[6]

Ayr›ca, epilepsili kad›nlarda hormonal de¤iflik-
liklere paralel olarak nöbet alevlenmeleri de
gözlenmektedir.[2,4] Katamenial epilepsi terimi
bafllang›çta perimenstrüel dönem süresince
olan nöbetleri tan›mlarken, son zamanlarda
menstrüasyonun de¤iflik dönemlerindeki art-
m›fl nöbet s›kl›¤›n› da içermektedir.[3]

Deneysel epilepsi modellerinde, over hor-
manlar› ile nöronal hipereksitabilite aras›nda
iliflki oldu¤u gösterilmifltir.[7,8] Hayvan modelle-
rinde, östrojenlerin epilepsi efli¤ini düflürdü¤ü,
progestinlerin nöbetler üzerinde koruyucu etki
gösterdi¤i bildirilmifltir.[3] Nöron membran ek-
sitabilitesindeki de¤iflikli¤in gama aminobuti-
rik asit iliflkili nöronal inhibisyona ve glutamat
iliflkili nöronal eksitasyona neden olabilece¤i
ileri sürülmüfltür.[9] Ayr›ca, premenstrüel dö-
nemdeki s›v› retansiyonuyla birlikte su ve
elektrolit dengesindeki de¤iflikliklerin ve hepa-
tik enzimlerin etkilenmesiyle birlikte hormon
düzeylerindeki ani düflmelerin antiepileptik
ilaç düzeylerini düflürdü¤ü belirtilmifltir.[10]

Herzog ve ark.[2] katamenial epilepsili hasta-
larda üç ayr› tip tan›mlam›fllard›r. Ovulatuvar
sikluslarda perimenstrüel nöbet alevlenmesi
(mens öncesi ve sonras› 3 gün); periovulatuvar
alevlenme (mensten 10 gün sonra ve sonraki
mensten 13 gün önce) ve anovulatuvar siklusta
yetersiz luteal faz dönemindeki (bir sonraki
adet tarihinden 12 ve 4 gün önce) nöbetler.
Ovulatuar siklustaki 98 kad›n›n 70’inde kata-
menial epilepsi saptanm›fl; bunlar›n 67’sinde
(%95.7) perimenstrüal ve periovulatuar nöbet
türü görülürken, üçünde (%4.3) sadece peri-
menstrüel özellik gözlenmifltir.[2] Ayn› çal›flma-
da kompleks parsiyel ve sekonder jeneralize
nöbetlerde katamenial nöbet alevlenmesi bildi-
rilmifltir.[2] Backstrom[11] ise katamenial özellikte-
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ki nöbetlerin sadece jeneralize nöbetlerde göz-
lendi¤ini belirtmifltir. Lim ve ark.[12] katamenial
epilepsili 20 kad›n›n sadece birinde jeneralize
nöbet gözlemifllerdir.

Reddy ve Rogawski[5] katamenial epilepsi
hayvan modelinde, diazepam ve valproik asit ile
antikonvulsan aktivitenin de¤iflmedi¤ini ya da
azald›¤›n› gözlemifller; fenobarbitalin antikon-
vulsan aktiviteyi %24 oran›nda art›rd›¤›n› sapta-
m›fllard›r. Fenobarbitalin, nöroaktif steroidlere
benzer tarzda, GABA A’n›n pozitif allosterik mo-
dülatörü olarak etki yapt›¤› bildirilmifltir.[13]

Katamenial epilepsi tedavisiyle ilgili pek çok
tedavi stratejisi bildirilmifltir; ancak etkinli¤i ka-
n›tlanm›fl özel bir tedavi flekli yoktur. Antiepilep-
tik tedavi olarak, var olan tedaviye ilave dozlar
eklenmesi, düflük östrojen/yüksek progesteronlu
oral kontraseptivler, progesteron tedavisi,[3] östro-
jen antagonistleri, sentetik gonadotropin rele-
azing agonistleri,[14] benzodiazepinler[15] ve aseta-
zolamid[11] gibi de¤iflik tedaviler önerilmektedir. 

Sunulan iki hastada, sadece perimenstrüel
dönemde JTK nöbetleri görülmüfltür. Literatür-
de katamenial nöbetlerde konvansiyonel anti-
epileptiklerin etkilerinin s›n›rl› oldu¤u bildiril-
mesine ra¤men, iki hasta da fenobarbitalden ya-
rar görmüfltür. Fenobarbitalin nöroaktif steroid-
ler gibi GABA A üzerinden etki göstermesi ya-
n› s›ra, uzun yar›lanma ömrünün siklik de¤iflik-
liklerden etkilenmesini önledi¤i düflünülebilir.
Katamenial nöbetleri olan hastalarda, fenobar-
bitalin yeni tedavi stratejileri için iyi bir seçenek
olabilece¤ini düflünüyoruz.

KAYNAKLAR
1. Newmark ME, Penry JK. Catamenial epilepsy: a

review. Epilepsia 1980;21:281-300.
2. Herzog AG, Klein P, Ransil BJ. Three patterns of cata-

menial epilepsy. Epilepsia 1997;38:1082-8.
3. Zahn C. Catamenial epilepsy: clinical aspects.

Neurology 1999;53(4 Suppl 1):S34-7.
4. Duncan S, Read CL, Brodie MJ. How common is

catamenial epilepsy? Epilepsia 1993;34:827-31.
5. Reddy DS, Rogawski MA. Enhanced anticonvulsant

activity of neuroactive steroids in a rat model of
catamenial epilepsy. Epilepsia 2001;42:337-44.

6. Morrel MJ, Hamdy SF, Seale CG, Springer A. Self-
reported reproductive history in women with
epilepsy: pubery onset and effects of menarche and
menstrual cycle on seizures. Neurology 1998;50
Suppl 4:A448.

7. Nicoletti F, Speciale C, Sortino MA, Summa G,
Caruso G, Patti F, et al. Comparative effects of estra-
diol benzoate, the antiestrogen clomiphene citrate,
and the progestin medroxyprogesterone acetate on
kainic acid-induced seizures in male and female
rats. Epilepsia 1985;26:252-7.

8. Hom AC, Buterbaugh GG. Estrogen alters the
acquisition of seizures kindled by repeated amyg-
dala stimulation or pentylenetetrazol administra-
tion in ovariectomized female rats. Epilepsia 1986;
27:103-8.

9. Brann DW, Hendry LB, Mahesh VB. Emerging diver-
sities in the mechanism of action of steroid hormones.
J Steroid Biochem Mol Biol 1995;52:113-33.

10. Rosciszewska D, Buntner B, Guz I, Zawisza L. Ovarian
hormones, anticonvulsant drugs, and seizures during
the menstrual cycle in women with epilepsy. J Neurol
Neurosurg Psychiatry 1986;49:47-51.

11. Backstrom T. Epileptic seizures in women related to
plasma estrogen and progesterone during the men-
strual cycle. Acta Neurol Scand 1976;54:321-47.

12. Lim LL, Foldvary N, Mascha E, Lee J. Acetazolamide
in women with catamenial epilepsy. Epilepsia 2001;42:
746-9.

13. Thompson SA, Whiting PJ, Wafford KA. Barbiturate
interactions at the human GABAA receptor: depen-
dence on receptor subunit combination. Br J Pharmacol
1996;117:521-7.

14. Bauer J, Wildt L, Flugel D, Stefan H. The effect of a
synthetic GnRH analogue on catamenial epilepsy: a
study in ten patients. J Neurol 1992;239:284-6.

15. Feely M, Gibson J. Intermittent clobazam for catame-
nial epilepsy: tolerance avoided. J Neurol Neurosurg
Psychiatry 1984;47:1279-82.


