Turkiye Klinikleri ] Neur 2017;12(3):64-70

I ORIJINAL ARASTIRMA ORIGINAL RESEARCH I

Aygiil TANTIK PAK,2
Hacer BOZDEMIR,®
Kezban ASLAN,°
Taylan PEKOZ,>
ilker UNAL

Selim BUYUKKURT®

aNoroloji Klinigi,

Gaziosmanpasa Taksim Egitim ve
Arastirma Hastanesi,

istanbul

®Noroloji AD,

“Biyoistatistik AD,

dKadin Hastaliklari ve Dogum AD,
Gukurova Universitesi Tip Fakilltesi,
Adana

Gelis Tarihi/Received: 16.09.2017
Kabul Tarihi/Accepted: 04.01.2018

Yazisma Adresi/Correspondence:
Aygil TANTIK PAK
Gaziosmanpasa Taksim Egitim ve
Arastirma Hastanesi,

Néroloji Klinigi, Istanbul,
TURKIYE/TURKEY
aa.aygultantik @ hotmail.com

Copyright © 2017 by Ttrkiye Klinikleri

DOI: 10.5336/neur0.2017-57705

Epilepsili Kadinlarin
Gebelik ve Dogum Sonugclari

Maternal and Obstetric Outcome of Women
with Epilepsy

OZET Amag: Epilepsili gebelerin ilag yénetimi zordur. Yitksek oranda saglikli (%92-96) ¢ocuk do-
gurmalarina ragmen, epilepsili hastalada; prematiire dogum, diisitk dogum agirligy, fetal ve neona-
tal 6liim riski, konjenital malformasyonlar ve gelisme geriligi oranlar1 normal populasyona gore
artis gostermektedir. Bu galigmada amag epilepsili gebelerin, gebelik sonuglari, karsilagilan dogum
sorunlari, yenidogan bebegin gelisim parametreleri ve karsilagilabilecek malformasyonlarin belir-
lenmesidir. Gereg ve Yéntemler: On dort Subat 2014-14 Subat 2016 tarihleri arasinda dogumu
gergeklesen 55 epilepsi tanili gebe hasta ¢alismaya alindi. Nobet tipi, sikliklar, kullandiklar: an-
tiepileptik ilaglar, bebeklerin dlgiileri, bebeklerdeki malformasyonlar kaydedildi. Bulgular: Be-
beklerden %3,6’s1 intrauterin eksitus oldu. Bebek dogum agirliginin ortalamas: 3.088 g,
bebeklerin %20’sinin dogum agirlig1 2.500 g'in altinda olup, disitk dogum agirligina sahiplerdi.
Bebek kafa 6l¢iimi 33,98 cm, bebek boy ortalamas: 48,44 cm sdi. Bebeklerin %7,3iinde mal-
formasyon (Fallot tetralojisi, sekundum atriyal septal defekt, gastrosizis, tiroid hipoplazisi, yarik
damak veya yarik dudak) saptandi. Sonug: Jeneralize nébeti olan hastalarin bebeklerinde mal-
formasyon ve mortalite orani daha yiiksek bulundu. Monoterapi kullanan hastalarin, ilagsiz has-
talara ve politerapi kullananlara gore daha yiiksek oranda saglikli bebek dogurduklar: gozlendi.
Politerapi kullanan hastalarin arasinda da valproik asit kombinasyonu olan ve valproik asit dozu
1.000 mg/giin iistiinde olan hastalarin malformasyonlu bebek dogurma oranlarinin daha ytiksek
oldugu saptandi.

Anahtar Kelimeler: Gebe kadinlar; epilepsiler, parsiyel; epilepsi, genel; antikonviilzanlar

ABSTRACT Objective: The drug management of epileptic pregnants is difficult. Despite the high
birth rate of healthy (92-96%) children, premature birth, low birth weight, risk of fetal and neona-
tal mortality, congenital malfarmations and growth retardation rates of patients with epilepsy in-
crase compairt with normal population. In the study, the aim is to determine the pregnancy
outcomes, the birth complications encountered, the development parameters of newborn baby and
the determination of the malformations that may be encountered of epilectic pregnants. Material
and Methods: 55 epileptic pregnant patients who gave birth between February 14" 2014-February
14 2016 were enrolled to study seuizure type, frequency, anti epileptic drugs that were used, in-
fants measurements, malformations in infants were recorded. Results: 3.6% of infants were and in-
trauterine ecsitus. The average weight of baby birth was 3.088 g, 20% of infants were under 2.500
g and birth weight had low birth weight. Baby head measurement was 33.98 cm, the height aver-
age was 48.44 cm. In 7.3% of infants, malformations (Tetralogy of Falbt, securdum atrial septal de-
fect, gastoschisis, thyroid hypoplasia, cleft palate-cleft lip) were detected. Conclusion: Malformation
and mortality rates were found higher in infants of patients with genaralized seizures. Patients
using monaterapy were observed to give a higher proportion of healthy births than drug-free pa-
tients and patients with politerapy. Among patients using politerapy, those with valporoic acid
compination and valporoic acid those was higher than 1.000 mg/day were detected to have higher
rait of newborns with malformation.

Keywords: Pregnant women; epilepsies, partial; epilepsy, generalized; anticonvulsants
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pilepsi hastalarinda nébet siklig: gebelik do-
E neminde degiskenlik géstermektedir. Bu-
nunla birlikte kullanilan antiepileptik ilaglar
(AEI) 1n yan etkileri ve/veya epileptik nobetin ya-
ratt181 hipoksik dénemin bebek tizerindeki etkileri
nedeni ile, gebe epilepsi hastalarinin yonetimi zor

ve sonuglar1 karmagiktir.

Genel populasyonda saglikli ¢cocuk dogurma
orant %98 iken, epilepsili annelerde bu oran %92-
96’dir.! Epilepsi tanili annelerin bebeklerinde peri-
natal mortalite (6li dogum ve ilk haftada 6liim)
oranlari iki-ti¢ kat artmugtir.>* Son yillarda gebe epi-
lepsi hastalarinin izlemleri hakkinda genis olgu seri-
lerinin oldugu ¢aligmalar bulunmaktadir. Uluslararas
Antiepileptik Ilaglar ve Gebelik Kayitlar [Interna-
tional Registry of Antiepileptic Drugs in Pregnancy
(EURAP)’nin ¢alismasinda, epilepsi tanili gebe has-
talarin malformasyon orani %6 olarak saptanmus,
malformasyon orani en yiiksek olan antiepileptik ilag
valproik asit (VPA) olmustur. Bu ¢aligma sonuglar
dogrultusunda, gebe epilepsi hasta tedavisi hakkinda
kilavuzlar geligtirilmigtir.* Ancak, iilkemizde bu ko-
nuda yayimlanmis genis bir prospektif ¢alisma bu-
lunmamaktadir.’ Ulkemizde hasta, hasta yakini ve
cevresel faktorler nedeni ile gebe hastanin tedavisi
karmagik héle gelebilmekte ve gerek anne gerekse
bebekte istenmeyen sonuglara neden olabilmektedir.

Bu ¢aligmada, bilgilendirilmig ve izlemleri ya-
pilmus epileptik gebelerin gebelik sonuglari, karsi-
lagilan dogum sorunlari, yenidogan bebegin gelisim
parametreleri, karsilagilan malformasyonlarin be-
lirlenmesi ve bu konu hakkinda 6ngoriiniin olus-
turulmas: amacglanmigtir.

I GEREC VE YONTEMLER

Calisma prospektif olarak yapilmis olup, Cukurova
Universitesi Tip Fakiiltesi etik kurulundan ¢alisma
i¢cin onay alinmis ve Helsinki Deklarasyon pren-
siplerine uygun olarak yapilmistir. Gukurova Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi Balcali Hastanesi Noroloji
Poliklinigi ile Kadin Hastaliklar1 ve Dogum polik-
linigine 14 Subat 2014-14 Subat 2016 tarihleri ara-
sinda bagvuran ve dogumu gerceklesen 55 epilepsi
tanili gebe hasta ¢aligmaya dahil edilmigtir. Hasta-
lara, ¢aligmanin amaci sozlii ve yazili olarak anla-
tilmig ve onamlar1 alinmigtir.
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Calismada, bu amag ile hazirlanan yapilandi-
rilmig soru formlar ile hastalarin bilgileri toplan-
mistir. Bu formda asagida tanimlanan bilgiler
hastalardan, dosya bilgilerinden elde edilmistir.

1. Hastalarin anamnez ve klinik 6ykii bulgu-
lar1 goz oniine alinarak Uluslararas: Epilepsi ile
Savas Dernegi'nin (1981) epilepsi siniflamasina
gore nobet tipi,

2. Epilepsi poliklinik dosya bilgilerinden;
nobet tipi, epilepsi siiresi, etiyolojisi, almakta ol-
dugu AEI ve dozlari,

3. Fizik ve norolojik muayene,

4. Elektroensefalografi (EEG),

5. Radyolojik goriintiileme,

6. Bir, iki ve ticiincii trimester izlemleri,

7. Gebelik 6ncesi, gebelik sirasinda ve sonra-
sinda (dogumdan bir ay sonra) nobet sikliklari,

8. Gebelige ait bilgiler (kacinci gebelik, gestas-
yon doneminde karsilagilan sistemik hastaliklar,
dogum sekilleri ve sonuglari),

9. Bebek survisi, bebege ait dogum bilgileri
(agirlik, boy, kafa gevresi, malformasyon varligi,
bebegin beslenmesi) not edilmistir.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Verilerin istatistiksel analizinde IBM SPSS Statistics
Versiyon 20.0 paket programi kullanildi. Kategorik
Ol¢timler say1 ve ylizde olarak, sayisal dlciimler ise
ortalama ve standart sapma (gerekli yerlerde ortanca
ve minimum-maksimum) olarak 6zetlendi. Katego-
rik 6l¢iimlerin gruplar arasinda karsilagtirilmasinda
ki-kare test istatistigi kullanildi. Normal dagihm gos-
termeyen sayisal 6l¢timlerin iki grup arasinda kargi-
lastirmasinda Mann-Whitney U testi kullanildi.
Normal dagilim gostermeyen sayisal 6lciimleri, iki-
den fazla grup arasinda genel karsilagtirmada Krus-
kal-Wallis testi kullanildi. Tiim testlerde istatistiksel
6nem diizeyi 0,05 olarak alind.

I BULGULAR

Calismaya alinan 55 kadin hastanin yag ortalamasi
28,51+6,1 (min: 17, maks: 40) y1l idi. Calismaya déhil
edilen hastalarin gebelikleri siiresince %61,8
(n=34)’in monoterapi, %29,1 (n=16)’i politerapi te-
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TABLO 1: Calismaya dahil edilen hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri.
Monoterapi % (n) Politerapi % (n) ilag almayan % (n)
61,8 (n=34) 29,1 (n=16) 9,1 (n=5) Toplam p
Yas ortalamasi=SS (min-max) 29,0615,9 (17-40) 29,0+6,8 (18-39) 23,2+1,9 (21-26) 28,51£6,1 (17-40) 0,12
Nébet baglama yasi 17,5+8,9 (1-40) 16,315,2 (5-25) 14,0£7,6 (2-23) 06
Hastalik stresi yil) 11,9+9,05 (0-31) 11,3£5,6 (2-24) 9,2:9,1 (0,08-24) 0,7
AEI kullanma siiresi (yil) 11,7£9,07 (0,17-31) 12,3+ 7,3 (0,08-24) 1,8+ 2,02 (0-4) 0,1
Nébet tipi % (n) 0,36
Parsiyel epilepsi 60 (15) 36(9) 4(1) 45,5 (25)
Jeneralize epilepsi 62,1(18) 241 (7) 13,8 (4) 54,5 (30)
Gebelik sayisi 0,34
Nullipar % (n) 66,7 (18) 222 (6) 11,1(3) 49 (27)
Multipar % (n) 52(2) 447 (17) 237 (9) 51 (28)
Elektroensefalografi % (n) 0,6
Normal 46,2 (6) 462 (6) 77(1) 23,6 (13)
Anormal 19(7) 71,8 (28) 10,3 (4) 76,4 (42)
(fokal yavaslama, epileptik akt. vb.)
Serebral gériintiileme (n) 0,5
Anormal 70 (7) 30 (3) 0(0) 18,2 (10)

davisi aldig1 ve %9,1 (n=5)’inin ise gebelik siiresinde
AEI almadig1 belirlenmistir. Hastalarin demografik
ve klinik bilgileri Tablo 1’de gériilmektedir.

Kullanilan AE[ller su sekilde idi; monoterapi
kullananlar [%61,8 (n=34)]: valproik asit (VPA): §,
karbamazepin (KBZ): 11, lamotrijin (LTG): 6, topira-
mat (TPM): 1, levatirasetam (LEV): 4, okskarbazepin
(OKZ): 3, politerapi alanlar [%29,1 (16)]; VPA+LTG:
3, KBZ+LTG: 4, KBZ+LEV: 4, VPA+KBZ: 2, LTG+
LEV: 1, TPM+LEV: 1, LEV+OKZ: 1, LTG+TPM: 1,
%9,1 (5)'inin ise ilag kullanmadig belirlendi. flag
kullanmayan gebe hastalarin dordiiniin gebelik 6n-
cesi ilaglan kesilmigti. Bu gebelerin ti¢iiniin ilaglar
gebelikten alt1 ay 6nce kesilmisti (birinci hastanin:
KBZ, ikinci hastanin LEV, ti¢iincii hastanin KBZ kul-
lanmakta oldugu 6grenildi. Bu ii¢ hastanin nobetleri
kontrol altinda olup, AEDleri doktor kontrolii ile ke-
silmistir). Bir hastanin, gebe kalinca kullandig:
LTG’yi (25 mg/giin) kendi istegi ile kestigi, ilagsiz
olan son hastada ise iki-ii¢ ayda bir ndbeti oldugu
halde 14 yasinda epilepsi tanisi sonrasi 1,5 yi1l KBZ
kullandi81, sonrasinda gebelik siiresince ilag¢ kullan-
mak istemedigi i¢in ilacin kestigi belirlendi.

Gebe epilepsi hastalarinin %45,5 (n=25)’inde
parsiyel, %54,5 (30)’inde jeneralize 6zellikte nobet
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paternleri oldugu belirlendi. Parsiyel ve jeneralize
6zellikte nobetleri olan hastalarin kullanmakta
olduklar1 AEI gruplar (politerapi/monoterapi)
acisindan istatistiksel farklilik yoktu (p=0,36). Bu
hastalarin  %49’u nullipar, %51’ multipard:

(p=0,34).

Hastalarin %23,6 (n=13)’sinin EEG’si normal,
%76,4 (n=42)"tiniin anormal (fokal yavaslama, fokal
epileptik, sekonder jeneralize epileptik aktivite)
olarak belirlendi.

Serebral goriintiillemede hastalarin %18,2
(n=10)’sinin incelemesinde fokal lezyon saptand:
[bulunan manyetik rezonans goriintiilleme (MRG)
anormallikleri, bir hastada sag kortikal vende
trombiis, bir hastada sag frontalde kortikal sub-
kortikal sinyal patolojisi, bir hastada inaktif de-
miyelinizan plaklar, bir hastada sol frontalde
venodz anjiyom, bir hastada sol temporalde kistik
astrositom, bir hastada serebellar atrofi, bir has-
tada sag frontalde sinyal patolojileri, bir hastada
bilateral periventrikiiler subkortikal milimetrik
sinyal patolojileri, bir hastada da sol frontalde
sekel doku kayb1 seklinde idi]. Ila¢ kullanimi ol-
mayan hastalarin MRG incelemesi normal olarak
saptanda.
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TABLO 2: Gebe epilepsi hastalarin izlem ve dogum sonuglari.

Monoterapi grubu% (n) Politerapi grubu% (n) ilag almayan grup % (n)  Total % (n) p
Gebelik sirasinda ndbet sikligi 0,85
Degismedi 55,9 (n=19) 62,5 (n=10) 40 (n=2) 56,4 (n=31)
Artti 20,6 (n=7) 18,8 (n=3) 40 (n=2) 21,8 (n=12)
Azaldi 235 (n=8) 18,8 (n=3) 20 (n=1) 218 (n=12)
Dogum sonucu 0,33
Saglikli dogum 94,1 (n=32) 81,2 (n=13) 80 (n=4) 89,1 (n=49)
Ol dogum 3(n=1) 6,2 (n=1) 3,6 (n=2)
Malforme bebek 3(n=1) 12,5 (n=2) 20 (n=1) 7,3 (n=4)
Malformasyon tipleri
Fasiyal malformasyon %100 (n=1) - %1,8 (n=1/55) >1
Organ malformasyonu - %50 (n=1) %50 (n=1) %3,6 (n=2/55)
Fasiyal + organ malformasyonu %100 (n=1) %1,8 (n=1/55)

Hastalarin %56,4 (n=31)"tinde nobet sikliginin
degismedigi goriilmustiir. Gebe epilepsi hastalarin
izlemleri ve dogum sonuglar1 Tablo 2’de ayrintili
olarak goriilmektedir.

Dogum sekilleri irdelendiginde; hastalarin
9%30,9 (n=17)u normal, %65,5 (n=36)’i ise sezaryen
ile dogum yapmuistir. Dogum sonuglar: degerlendi-
rildiginde ise %89,1 (n=49)’inin saglikhh bebek do-
gurdugu, %3,6 (n=2)’sinin 6lii dogum yaptig1 ve
%?7,3 (n=4)tniin malforme bebek dogurdugu be-
lirlenmistir.

Bebek dogum agirhiginin ortalamasi 30881660
g (min: 1.100, maks: 4.200) olup, bebeklerin %20
(n=11)’si diisitk dogum agirligina (dogum agirligs
<2.500 g) sahiplerdi. Bebek kafa 6l¢timii 33,98+2,3
cm (min: 25 maks: 37), bebek boy ortalamasi
48,44+3,45 (min: 39 maks: 54) cm idi.

Bebeklerden %3,6 (n=2)’s1 intrauterin [birinci
bebek; 12. haftada polihidroamniyos ve ikinci
bebek; 35. haftada gastrosizis nedeni ile] eksitus
oldu. Bunlardan biri monoterapi digeri ise polite-
rapi ilag kullanan grupta idiler. Hasta sayisina gore
degerlendirildiginde; monoterapi alan hastalarin
%3tiniin, politerapi alan hastalarin %6,2’sinin ge-
ile

beligi intrauterin eksitus sonu¢lanmist:

(p=0,761).

Bebeklerin %7,3 (n=4)inde malformasyon
saptandi. Malformasyon orani; ilag almayan grupta
%20 (n=1), politerapi grubunda %12,5 (n=2), mo-
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noterapi grubunda %3 (n=1) olarak bulunmustur.
[lag almayan bir hastanin bebeginde organ malfor-
masyonu saptanir iken, monoterapi grubundaki
malformasyon belirlenen bir hastanin (KBZ 400
mg/giin kullanan hasta) bebeginde hem organ hem
de yiiz malformasyonu gozlenmistir. Politerapi
grubunda ise bir hastanin (VPA 1.250 mg/gtin+KBZ
800 mg/giin kullanan hasta) bebeginde organ mal-
formasyonu, bir hastanin (KBZ 1.000 mg/gtin+LMT
200 mg/gitin kullanan hasta) bebeginde ise yiiz mal-
formasyonu belirlenmistir (Tablo 3). Tablo 3’te
malforme ya da 6lii dogum ile sonuglanan bebekleri
olan hastalarin klinik verileri ayrintili olarak go-
rilmektedir.

I TARTISMA

Prospektif olarak yapilan bu ¢aligmada, malfor-
masyon orant %7,3 (n=4), intrauterin eksitus orani
%3,6 (n=2) olarak saptanmistir. Toplam sagliksiz
dogum oraninin ise %10,9 (6/55) oldugu saptan-
migtir.

Calismamizda; 6li dogum ve malformas-
yonlu bebek dogurma oranlari, politerapi alan
hastalarda, monoterapi alan hastalara gére daha
yliksek olarak saptandi (malforme bebeklerin an-
neleri; sirasiyla VPA+KBZ, KBZ+ LTG, KBZ,
VPA+LTG kullanmakta idi). AEI almayan hasta-
larin bebeklerinde eksitus ve yiiz malformasyonu
olmasa da bir hastada organ malformasyonu go-
rildi.
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TABLO 3: Malforme ya da 6lii dogum ile sonuglanan bebekleri olan hastalarin klinik verileri.

Nobet tipi Gebelikte ndbet sikligi
1. hasta Jeneralize epilepsi Arthi
2. hasta Jeneralize epilepsi Degismedi
3. hasta Parsiyel epilepsi {sekonder jeneralize) Azaldi
4. hasta Parsiyel epilepsi (sekonder jeneralize) Degismedi
5. hasta Jeneralize epilepsi Degismedi
6. hasta Jeneralize epilepsi Degismedi

Kullandigi ilag Sonug

KBZ 900 mg/giin intrauterin eksitus {gastrosizis)

VPA 500 mg/giin intrauterin eksitus (polihidroamniyos)
LTG 50 mg/gin

KBZ 1.000 mg/glin, LTG 200 mg/glin ~ Dudak damak yarigi

KBZ 400 mg/giin Fallot tetralojisi, basik burun

VPA 1.250 mg/giin LTG 800 mg/glin
ilag kullanimi yok

Sekundum atriyal septal defekt

Pnémotoraks, hipotiroidi

KBZ: Karbamazepin; VPA: Valproid asit; LTG: Lamotrijin.

Giiveli ve ark., 117 gebe hastanin dahil edil-
digi retrospektif bir calismada, monoterapi alan
hastalarin %5,3 (4/76)’tinde, politerapi alanlarin
%20 (3/15)’sinde, ilagsiz izlem altinda olan gebe
epilepsi hastalarinin %3,8 (1/26)’'inde majér ano-
mali saptandigini bildirmiglerdir.

Hernandez Diaz ve ark., 4.342 hastanin dahil
edildigi calismanda, AEI kullanan gebelerde major
malformasyon oranlarini; VPA i¢in %9,3 (30/323),
feno- barbital (FB) i¢in %5,5 (11/199), TPM i¢in
%4,2 (15/359), KBZ icin %3 (31/1033), difenilhi-
dantoin (DFH) i¢in %2,9 (12/416), LEV icin %2,4
(11/450) ve LTG i¢in %2,0 (31/1.562) olarak bildir-
miglerdir.® Calismamizda, monoterapi alan grupta
yalnmizca KBZ kullanan hastalarda malformasyon
%18 (2/11) olarak saptanmistir. Bu bulgu literatiir
ile uyumlu olmamakla beraber, hasta sayimizin az
olmast ile iligki olarak diigtintilmiistiir.

Marrow ve ark., yaptiklar1 calismaya gore,
VPA igeren politerapi kombinasyonlarinda major
malformasyon riskini diger politerapi alan hasta-
lara gore daha yiiksek bulmuslardir. En tehlikeli
kombinasyonun VPA ve LTG birlikte kullanildi-
ginda oldugu bildirilmistir.” Caligmamizda, polite-
rapi alan hastalarin %18,75(3/16)'i VPA+LTG
kombinasyonu kullanmakta idi. Literatiir ile
uyumlu olarak bu gruptan bir hasta intrauterin do-
nemde eksitus olur iken digerinde ise kardiyak de-
fekt saptanmustir.

VPA’nin teratojen etkisinin doz bagiml oldu-
gunu bildiren ¢alismalar oldukea fazladir. Yiiksek
doz VPA’nin (1.000 mg ve {izerinde) malformasyon
riskinin daha yiiksek oldugu bilinmektedir.®® VPA
monoterapisi alan hastalarin hepsinin giinlitk dozu
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1.000 mg’1n altinda idi. VPA monoterapisi alan an-
nelerin bebeklerinde malformasyon gelismedi. At-
riyal septal defekti olan bebegin annesi, 1.250
mg/giin VPA ve 800 mg/giin LTG kombinasyonu
kullanmakta idi.

Literatiirde hi¢ tanimlanmamis olsa da ¢alis-
mamizda KBZ kullanan bir hastanin bebeginde di-
rengli hiponatremi saptandi. Yenidogan yogun
bakimda izlem altinda olan bebekte, genetik ince-
leme déhil bircok etiyolojik tarama yapilmis olsa
da etiyolojik neden bulunamayip izlemde siit veren
annenin kullanmakta oldugu KBZ’i degistirilmis-
tir. Bunun tizerine bebegin hiponatremisi gerile-
mistir.

Literatiir incelendiginde; fasiyal malformas-
yonlar, kardiyak defektler, karin 6n duvar: defekt-
lerinin DFH, FB ve VPA kullanimi ile daha ¢ok
iligkili oldugu gozlenmistir. Ayrica, AEI'lerle gas-
trosizisin gelistigini bildiren c¢aligmalara da ¢ok
nadir rastlanmaktadir. Literatiirden farkl olarak,
calismamizda KBZ kullanan bir gebenin bebeginde
gastrosizis saptanmigtir. Bu bulgumuz gastrosizisin
seyrek goriilmesi ve KBZ kullanan gebenin bebe-
ginde gelismis olmasi nedeni ile vurgulanmaya
deger bulunmustur.

Calismamizda intrauterin eksitus (%6,9) ile so-
nuglanan gebeliklere sahip olan iki annede de je-
neralize o6zellikte epileptik ndbetleri oldugu,
parsiyel 6zellikte nobeti olanlarda ise bebek kaybi-
nin olmadig belirlenmistir. Jeneralize nobeti olan
hastalarin %4’iiniin bebeginde organ malformas-
yonu, %4’iniin bebeginde yiiz ve organ malfor-
masyonu gelisir iken, parsiyel nobeti olan
hastalarin %3,4’tiniin bebeginde yiiz malformas-



Aygiil TANTIK PAK ve ark.

Turkiye Klinikleri ] Neur 2017;12(3):64-70

yonu, %3,4’iintin bebeginde ise organ malformas-
yonu gelismistir. Bu bulgular literatiir ile uyumlu
olup, konviilsif nobetlerin teratojenik etkisinin
daha fazla oldugunu disiindiirmektedir.'*13

Daha 6nceki ¢aligmalarda, epilepsi tanili kadin-
larin tigte birinde, gebelik sirasinda nobet sikliginda
artma oldugu rapor edilmistir.* Ozellikle fokal epi-
lepsisi olan veya coklu AEI tedavisi uygulanan has-
talarda, gebelik sirasinda nobet gecirme riskinin
oldukgea yiiksek oldugu bildirilmistir."> Bununla bir-
likte, epilepsi hastasi olan gebelerin yaklagik yarisinin
bu dénemde nobet gecirmedikleri goriilebilmekte-
dir.’®1” EURAP (2006) ¢aligmasinda, 1.882 epileptik
kadinin 1.956 gebeligi incelenmis ve burada hastala-
rin %58,3’tinde gebelik sirasinda nébet izlenmemis-
tir. Hastalarin %63,6’sinda nobet kontrolii gebelik
boyunca degismemis ve bunlarin %92,7’sinde gebe-
lik sirasinda nobet gorilmemistir.* Caligmamizda
gebelik doneminde nobet siklig1 degisimleri ince-
lendiginde; %56,4iinlin nobet sikliginin degisme-
digi, %21,8'inin nobet sikliginin azaldigi, bununla
birlikte gebelerin sadece %21,8’inde nébet sikliginin
arttigy dikkati cekmisgtir.

0 SONUC VE ONERILER

Calismamizda, epilepsi tanili hastalarin %50°den
fazlasinin dtizenli ila¢ kullanimi ve siki izlemleri
ile nobet sikliklarinin gebelik déneminde degisme-
digi saptanmistir. Jeneralize nobeti olan hastalarin
bebeklerinde malformasyon ve mortalite orani
daha yiiksek bulunmusgtur.

Monoterapi alan hastalarin, AEI almayan ya da
politerapi alan hastalara gore daha yiiksek oranda
saglikli bebek dogurduklar: gézlenmistir. Politerapi
alan hastalarin arasinda da VPA kombinasyonu
olan ve VPA dozu 1.000 mg/giin istiinde olan has-
talarin malformasyonlu bebek dogurma oranlari-
nin daha yiiksek oldugu saptanmistir.

KBZ monoterapisi alan bir hastanin bebegi
anne siitli almig ve bu bebekte hiponatremi gelis-
migtir.

Epilepsi tanili kadinda, gebelik 6ncesi ilag doz-
larinin diizenlenmesi ¢ok 6nemlidir. Hasta gebe kal-
diktan sonra hekime bagvurdugunda, AEI degisimi
yapilmadan, ilaglar béliinmiis dozlarda verilerek siki
izlem altina alinmalidir. Teratojenite riski ve bunun
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minimalize edilmesi hasta ile tartisilmalidir. Dogur-
ganlik cagindaki epilepsili kadinlarin en az 2-4
mg/giin folat almas1 gerekmektedir. Gebelik 6ncesi
AEI kesimi planlaniyor ise, en az iki y1l nébeti ol-
mayan olgularda, EEG bulgular1 ve nébet tipi goz
oniine alinarak ila¢ dozunun azaltilmasi ya da en az
alt1 aylik siirecte AEI kesiminin planlanmasi, daha
sonra gebelik planlanmasinin yapilmas: gerekmek-
tedir. AEI politerapisinden monoterapiye gecilmeye
caligilmalidir. AEL, miimkiin olan en diisiik dozda
ve dozlar boliinmiis olarak alinmalidir. Gebe kadin-
lar, kadin dogum ve néroloji uzmanlarinca yakin ta-
kibe alinmali, ilaglarini diizenli kullanmalar
gerektigi vurgulanmalidir. Konviilzif nébetin be-
bege ve kendisine AEI’den daha fazla zarar verecegi
hastalara anlatilmalidir. Gebelik déneminde kle-
rensi degisen ilaclarin doz ayarlamas: yapilmal ve
dogum sonras1 eski diizeyine ¢ekilmelidir.

Yaptigimiz ¢caligmanin daha uzun siire, daha
fazla sayida hastaya ve daha ¢ok merkezle bir arada
yapilmasi ile daha giivenilir sonuglara ulasilabil-
mektedir. Ayrica 6ncelikle AEI alan gebelerin ve
dogurganlik cagindaki epilepsi tanili kadinlarin iz-
leminin 6neminin hasta ve yakinlarina anlatilmasi
gerekmektedir.

Finansal Kaynak: Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma ko-
nusu ile ilgili dogrudan baglantis1 bulunan herhangi bir ilag fir-
masindan, tibbi alet, gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya tireten
bir firma veya herhangi bir ticari firmadan, ¢alismanin deger-
lendirme siirecinde, ¢alisma ile ilgili verilecek karari olumsuz
etkileyebilecek maddi ve/veya manevi herhangi bir destek alin-

mamigtir.

Cikar Catigmasi: Bu calisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya
aile bireylerinin ¢ikar catismasi potansiyeli olabilecek bilimsel
ve t1bbi komite tiyeligi veya tiyeleri ile iliskisi, danismanlik, bi-
lirkisilik, herhangi bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve

benzer durumlari yoktur.
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