
Bu döneme ait 4 epileptik sendrom tan›mlanm›flt›r.
1- Benign Familial Neonatal Nöbetler (BFNN)
2- Benign Non-familial Neonatal Nöbetler (BFNN)
3- Erken ‹nfantil Epileptik Ensefalopati (Ohtahara Sendromu)
4- Erken Miyoklonik Ensefalopati (EME)

Benign Familial Neonatal Nöbetler (BFNN)

BFNN; nadir, otozomal dominant geçiflli, hayat›n ilk günlerinde bafllayan s›k k›sa nöbetlerle karakterize bir sendromdur.
Bafllang›ç s›kl›kla ilk hafta içindedir, ancak vakalar›n 1/3’ ünde ilk 1-2 aylar içinde olabilir. K›z ve erkek çocuklar eflit etkilenirler.

Nadir bir sendromdur. Bugüne kadar 44 ailede 355 çocukta rapor edilmifltir. 
Klinik: Nöbetler esas itibar› ile full term bebeklerde normal gebelik ve do¤umdan sonra 2. veya 3. günde olur. Haz›rlay›c› faktör

yoktur. Nöbetler k›sa (1-2 dk) ve her gün 20-30 defa gibi s›k olabilir.
Ço¤u nöbet tonik motor aktivite ve apne ile bafllar, vokalizasyon oküler semptomlar, di¤er otonomik özellikler, motor otomatizma,

çi¤neme ve fokal veya generalize klonik hareketlerle devam eder. Sonraki faz›n klonik komponenti genellikle asimetriktir ve unilate-
raldir. Fokal ve klonik nöbet tarif edilmifltir fakat nadirdir.

Etiyoloji: Bu hastal›k 20q (EBN 1) kromozomundaki KCNQ2 voltage-gated potasyum kanal genleri veya 8q (EBN 2) kromozomun-
daki KCNQ3 genlerinden birisinin mutasyonu ile ortaya ç›kar.

Laboratuvar: Tüm biyokimyasal, hematolojik, metabolik ve radyolojik testler normaldir.
EEG: ‹nteriktal EEG’ de, normal veya hafif/orta fokal ve multifokal anormallik olabilir. ‹ktal EEG, k›sa süre düzleflme ile bafllar ve 1-

2 dakika süreyle asimetrik diken-dalga deflarj› ile devam eder.
Ay›r›c› Tan›: BFNN tan›s› için benzer konvulziyonun aile öyküsü ön flartt›r. Yenido¤an dönemindeki di¤er konvulziyon sebepleri

ekarte edilmelidir, bening nonfamilial nöbetlerden ay›rtedilmelidir. 
Prognoz: Nöbetler, bafllang›çtan sonra 1-6 ay aras›nda tekrar eder. ‹lk 6 hafta içinde vakalar›n %68’inde olmak üzere psikomotor

geliflme normaldir. Vakalar›n %10-14’ü daha sonra febril veya non-febril nöbet gelifltirir. 
Tedavi: Konvulziyonlar genellikle ilaçs›z kendili¤inden sonlanaca¤› için tedavi konusunda konsensus yoktur. Antiepileptik ilaç kul-

lan›m› nihai sonucu etkilememektedir.

Benign Non-Familial Neonatal Nöbetler (BFNN)

Bafllang›ç yafl› karakteristik olarak 1-7. gün aras›ndad›r, s›kl›kla (%90) 4-6. günler aras›ndad›r. Bu sebeple 5. gün nöbetleri (fifth day
fits) de denilmektedir. Erkek çocuklar (%62), k›z çocuklardan biraz fazla yakalan›r. Prevalans› yenido¤an nöbetlerinin %7’sidir. 

Klinik: Miyad›nda do¤mufl normal yenido¤anda klonik status epileptikusun bir kez olmas› söz konusudur ve ard›fl›k klonik konvul-
ziyonlardan oluflur. Genellikle yüz ve ekstremiteleri etkilemek üzere tek tarafl›d›r, taraf de¤iflikli¤i olabilir, keza seyrek olarak bilate-
raldir. Bu nöbetlerin 1/3’ünde apne vard›r. Her bir nöbet 1-3 dakika devam eder ve tekrarlayan nöbetlerle oluflan status epileptikus 2
saat-3 gün aras›nda devam eder (ortalama 20 saat). Status epileptikus tekrarlamaz. Bu sendrom tonik nöbetleri hiçbir zaman içer-
mez, ancak jeneralize tonik klonik nöbetli bir vaka rapor edilmifltir (Guerra MP 2002).

Etiyoloji: Bir sebep bulunamam›flt›r. Akut çinko yetmezli¤i ve rota virüs enfeksiyonunu gösteren vaka raporlar› vard›r.
Laboratuvar: EEG’nin d›fl›ndaki tüm tetkikler normaldir.
EEG: ‹nteriktal EEG s›kl›kla “theta pointu alternant”(TPA) örne¤i vard›r, ancak spesifik de¤ildir (Hipokalsemi, menenjit, subarakno-

id kanama ve benign familial neonatal nöbetlerde de görülebilir). Bu örnekte theta dalgalar›n›n hakim oldu¤u, sharp dalgalar›n›n ka-
r›flt›¤›, s›kl›kla taraf›n de¤iflti¤i gözlenir. Stimuluslara cevaps›zd›r, uykuda ve uyan›kken olabilir. Konvulziyonlar›n sonlanmas›ndan
sonraki 12. güne kadar devam edebilir.

‹ktal EEG: Herhangi bir yerde lokalize olsa da esas olarak rolandik bölgelerde ritmik dikenler veya yavafl dalgalar gözlenir. ‹ktal
EEG paroksizmleri tek tarafl›, jeneralize veya fokal bafllay›p jeneralize olabilir.

Ay›r›c› Tan›: Yenido¤an döneminin di¤er konvulziyon sebepleri ekarte edilerek tan› konabilir. En önemlisi BFNN ile ay›rt edilmelidir.

Tablo-1: BNFNN ve BFNN ay›r›c› özellikleri 
BNFNN BFNN
Klinik nöbet S›kl›kla klonik Tonik-klonik
Bafllang›ç 4-6. (5.) gün 2. veya 3. gün
Nöbetin süresi Status epileptikus (ort 20 s) Tekrarlayan izole nöbetler
Sebep Bilinmiyor Otozomal dominant
Takip eden nöbet S›f›ra yak›n (%0.05) %11
‹ktal EEG Genellikle fokal diken Genellikle jeneralize düzleflme
‹nteriktal EEG Genellikle TPA N veya fokal anomali
Psikomotor yetmezlik Çok hafif ve seyrek Yok
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Prognoz: ‹yidir. Nöbet tekrar› yoktur. Psikomotor geliflim genellikle normaldir. Çok minör psikomotor semptomlar olabilir.
Tedavi: Nöbetler genellikle kendili¤inden sonlan›r. Uzun nöbetler iv dazepam ve fenitoinle sonland›r›labilir veya k›salt›labilir. 

Erken ‹nfantil Epileptik Ensefalopati (Ohtahara Sendromu)

Yafla ba¤l› epileptik ensefalopatiler: Ohtahara (OS), West (WS) ve Lennox-Gastauth (LG) Sendromlar›d›r. Ortak özellikleri:
- Hayat›n belli periyodunda görülür
- Minör jeneralize nöbet
- A¤›r ve devaml› EEG anormalitesi
- Heterojen etyoloji
- Mental retardasyonla s›k birliktelik
- Tedaviye direnç 
- A¤›r-kötü prognoz

Daha sonra bu sendromlar aras›nda geçifller olur. OS’nin %75’i WS’ye dönüflür.OS u, WS’nun 2,6’s›n› oluflturur. WS’nun %59’u LG
sendromuna dönüflür.

Epidemiyoloji: Japonya’da 10yafl alt› 2378 epileptik hastada yap›lan prevalans çal›flmas›nda; 1 OS: % 0.04, 40 WS, 4 erken miyok-
lonik ensefalopati tespit edilmifltir.

Tel Aviv de 15yafl alt› 440 epileptik hastada;1 OS: % 0.2, 40 WS: %9,1 bulunmufltur.
OS u ilk defa 1976’da Ohtahara taraf›ndan tariflenmifltir. Hayat›n ilk birkaç ay›nda bafllar. S›k tonik spazm ve EEG’de Supresyon-

Börst (S-B) ler ile karakterizedir.
Nöbetin bafllama yafl›: %75’i ilk bir ay içinde, di¤erleri 2. ve 3. ayda yay›mlanm›fl 8 kriptojenik vakan›n 4’ünde intrauterin bafllama

flüphesi vard›r (Clark et al Dev Med Child Neurol 1987;29:520-528).
Klinik: Kardinal nöbet tipi toniktir. Küme halindedir veya de¤ildir (tek tek). Spazmlar hem uykuda hem de uyan›kken olur. Nöbet

s›kl›¤›; Küme 10-20/gün, Tek tek 10-300/gün dür. Tonik spazmlara ilaveten vakalar›n 1/3-1/2’de erratik fokal motor hemikonvülzyonlar
veya asimetrik tonik nöbetler gözlenir. Parsiyel nöbetler bazen spazmlardan önce veya sonra veya beraber ortaya ç›kabilir. 

Nörofizyoloji: ‹nteriktal EEG: S-B örne¤i; 150-350 µV yüksek voltaj börstlerin hemen düz çizgi ile yer de¤ifltirmesi ile karakterize-
dir. 1-3 sn süreli börstler multifokal dikenlerin kar›flt›¤› yüksek voltaj yavafl dalgalar içerir. Supresyon faz› 2-5 saniyedir. Börst-börst
periyodu 5-10 saniye sürelidir. Muhtemelen altta yatan organik beyin lezyonunu yans›tan, bir miktar SB’deki asimetri vakalar›n 2/3’ün-
de görülürse de Aicardi Sendromu hariç bariz asenkroni yoktur. Hipsaritmiada uykuda bariz olan periyodisite ve interbörst periyo-
dunda uyku i¤ciklerinin görülebilirli¤ine karfl›n S-B örne¤inde diken komponentinin daha az oldu¤u irregüler börstlerin daha uzun
depresyon faz› ile karakterize olur. 

‹ktal EEG: Yafla ba¤›ml› epileptik ensefalopatilerde tonik spazm›n iktal EEG’si 3 örnek olarak s›n›flanabilir. 
Desenkronizasyon I: k›sa süreli 16-18 Hz bafllang›ç h›zl› aktiviteli veya aktivitesiz, yüksek voktajl› yavafl dalgadan sonra aniden

düzleflmifl zemin aktivitesi. 
Desenkronizasyon II: düzleflmifl bölümde düflük voltaj h›zl› aktivite (50 µV’dan daha az).
Hipersenkronizasyon: bafllang›ç düzleflmeden sonra amplitüdün progresif art›fl› ile düzelen ritm (8-14 Hz) ve h›zl› senkronizasyon

(18-24 Hz).
Hem OS evresinde hem de takiben WS’de tonik spazm›n iktal EEG’si prensip olarak bafllang›ç h›zl› aktiviteli veya aktivitesiz de-

senkronizasyondur. OS’de tonik spazm s›kl›kla börstlerle konkomitantt›r. Fakat küme spazmlarda süpresyon-börst örne¤i kaybolur. 
Di¤er nörofizyolojik ve laboratuvar bulgular›:
- VEP ve BAEP’te uzama 
- Azalm›fl h›zl› göz hareketleri ve uyku evrelerinin ay›r›m›nda güçlük beyin sap› disfonksiyonunun telkin edebilir. 
- EEG’de süpresyon faz› süresinde orta serebral arterde kan ak›m h›z›ndaki (BFV) azalma beyin aktivitelerindeki azalmay› yans›ta-

bilir. Tersine, spazm kümeleri s›ras›nda kan ak›m h›z›ndaki art›fl WS’de oldu¤u gibi afl›r› nöronal aktiviteyi iflaret ediyor olabilir. 
- Rutin laboratuar muayeneleri (kan, idrar, BOS, kemik ili¤i, karaci¤er fonksiyonlar›, metabolik-AA analizi-lizozomal, PA, LA, orga-

nik asit, immünoloji ve virolojik muayeneler) normaldir.
Etyoloji-patofizyoloji: OS’de etyoloji heterojendir; organik ve statik beyin lezyonlar›ndan; Hemimegalensefali, porensefali, Oican-

di Sendromu, Olivary-dentate dysplasia ve mamillary body agenesi, Linear sebaceous nervus sendromu, Focal cortical dysplasia,
Cytockrome oxidase deficieny, Leigh encephalopathy sebep olarak tespit edilmifltir.

Unutmamak gerekir ki; nörogörüntülerde hiçbir anlaml›l›k yokken postmortem patolojik incelenmesinde önemli anormallikler bu-
lunabilir. Kriptojenik vakalarda çok muhtemeldir ki tespit edilemeyen migrasyon anomalisi veya microdysgenesis mevcuttur.

Supresyon-Burst (S-B)’ün mekanizmas› tam olarak anlafl›lamam›flt›r. Bir benzeri olan YD’n›n uykudaki trace alternant subcortico-
cortical disregülasyon veya disconnection ve kortikal lezyonu ile de¤ifltirilmifl supkortikal afl›r› nöronal deflarj› iflaret ediyor olabilir.
Asimetrik S-B örne¤inin hemimegalonsefalide malforme hemisferdeki dominans› aç›k flekilde beyin lezyonunun subkrotikal bölgeden
kortikal bölgeye diffüz geniflledi¤ini telkin etmektedir.

Klinik Seyir ve De¤iflim: OS’nin en karakteristik özelli¤i erken yaflta de¤iflmesidir. Yani ço¤u hastalarda 3-6 ayl›kda WS’na dönü-
flüm, baz› hastalarda daha sonra 1-3 yafllar›nda LGS’a dönüflüm olur. De¤iflim klinik ve iktal semptomlar›nda çok aç›k de¤ildir fakat
EEG’de S-B hipsaritmiye daha sonra da diffüz yavafl diken dalga deflarjlar›na dönüfl gözlenir. Geri kalan hastalar fokal diken deflarj-
lar›yla devam eder.

Ay›r›c› tan›: EME (Early-myoclonic encephalopathy), WS’nin erken bafllang›çl› veya periyodik hipsaaritmili formu, Multipl ba¤›m-
s›z diken fokuslu a¤›r epilepsinin erken bafllang›c›, Burst-supression’lu neonatal hypoxic encephalopathy ile yap›lmal›d›r.

Tedavi: OS’a yafl ba¤›ml› 3 epileptik ensefalopatiden en dirençli olan›d›r. 
- Pyridoxal phosphate

- Valproat, benzodiazepinler
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- ACTH ve steroidler
- TRH (Thyrotropin releasing hormone) veya analo¤u
- Gammaglobulin
- Ketojenik diyet
- Vagabatrin
- Zonisamide
- Cerrahi tedavi( focal cortical dysplasia larda)
ACTH özellikle kriptojenik vakalarda ve WS’a geçifl gösterdikten sonra OS evresinde etkisiz olmuflsa bile tekrar denemeye de¤er

bulunmufltur.
Prognoz: Nöbetler çok dirençlidir. Özellikle OS evresinde vakalar›n yar›s›nda okul yafl›na kadar nöbetlerin süpresyonu mümkün ol-

sa da geliflimsel hayat kalitesi çok kötüdür. Yaflayanlar›n tamam› mental ve motor olarak a¤›r gerilik gösterebilir. Erken dönemde mor-
talite yüksektir.

Erken Miyoklonik Ensefalopati (EME)

EME ilk defa 1978’de Aicardi ve Goutieres taraf›ndan tariflenmifltir. EEG’de süpresyon-börst (S-B), s›k myokloni ve fokal nöbetle-
rin çok erken bafllad›¤› nadir bir epileptik sendromdur. OS ve EME kliniko-elektriki karakterlerinde benzerlik oldu¤undan ay›r›m›
önemlidir (Tablo 2). 

Etyoloji: De¤iflik metabolik bozuklu¤u olan vaka raporlar› ve familial vakalar›n s›k olmas› etyolojide tespit edilmifl veya edilememifl
do¤ufltan metabolik bozuklular› telkin etmektedir. Bu sebeple metabolik ensefalopati olarak da isimlendirilir.

Klinik: Myokloni, özellikle erratik myokloniler ve s›k fokal nöbetler EME’nin klinik özelli¤idir. 
EEG: EME ve OS’nun EEG örne¤i S-B’dür. Ancak önemli farklar› vard›r. OS’da S-B örne¤i uyan›kl›k ve uykuda devam eder, EME’de

ise uyku ile barizleflir, uyan›kken s›kl›kla görülmez. OS’da S-B ilk 6 ayda kaybolurken EME’de 1 yafl›ndan sonra da uzun süre devam
edebilir veya baz› vakalarda 1-5 ayda atipik hipsaritmiye veya multifokal diken ve keskinlere dönüfl olur. 

Prognoz: Hastalar›n yar›s› haftalar veya aylar sonra ölürken di¤erlerinde a¤›r mental ve nörolojik gerilik geliflir. 
Tedavi: etkili tedavi yoktur. ACTH ve antiepileptik ilaç tedavileri (clonazepam, nitrazepam, valproate, phenobarbitone ve di¤erleri)

faydas›z kalm›flt›r. 
Nonketotik hiperglisinemia’da diyetten proteinin azalt›lmas›, sodiumbenzoate ve dekstromethorfan faydal› olabilir.

Tablo 2: OS ve EME’ nin ay›r›c› özellikleri
OS EME

Klinik nöbet Tonik spazm Erratik miyoklonik afokal atonik spazm
Sebep Serebral geliflim anomalileri Genetik ve metabolik
Supr-burst Uykuda ve uyan›kken s›kl›kla asimetrik Uykuyla barizleflir veya sadece uykuda

3-6 ayda a HipsaritmiaLGS’ u EEG örne¤i 1 yafl›ndan sonra da devam edebilir. 3-4 ayda atipik hipsaritmi
veya multifokal diken ve keskinlere dönebilir

Paroksismal burst Daha uzun Daha k›sa 
Supresyon Daha k›sa Daha uzun
West’e dönüfl Kural Olabilir geçici
Prognoz A¤›r MMR, çok dirençli epilepsi 1 yafl›ndan önce ≥%50’i exitus, tüm hastalar vejatatif formdad›r. 
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