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Oz

Girig: Konviilziyon yenidogan yogun bakim iinitelerinde (YDYBU) en sik
goriilen norolojik sorunlardandir. Siklig1 ve etiyolojisi preterm ve term bebeklerde
farklilik gostermektedir. Bu calisma ile term ve preterm bebeklerde neonatal
konviilziyonlarin 6zellikleri, nedenleri, tedaviye yaniti ve prognozu etkileyen
faktorlerin aragtirilmasi amaclanmisgtir.

Gerec¢ ve Yontem: Calisma retrospektif olarak 01/01/2014-01/09/2019 yillari
arasinda YDYBU’de yatarken neonatal konviilziyon tanisi almig olan veya
neonatal konviilziyon tanisiyla YDYBU’ne yatirilan preterm ve term hastalarm
dosya verileri alinarak yapildi. Norolojik prognoz gostergesi olarak kaba motor
fonksiyon siniflamast, isitme testi sonuclari, epilepsi oranlarina bakilmistir.
Bulgular: Calismaya neonatal konviilziyon tanisi alan 43 preterm, 43 term bebek
olmak iizere toplam 86 hasta alindi. Term hastalarda hipoksik iskemik ensefalopati
(HIE) (%35), preterm bebeklerde intraventrikiiler hemoraji (IVH) (%54) en sik
etiyolojik faktordii. Preterm bebeklerde subtle, term bebeklerde klonik nobetler
daha sikti. Konviilziyon baglama zamani term bebeklerde ilk giin ve 4-7 giin
arasinda, preterm bebeklerde ise yedi giinden sonrasi daha fazlaydi (p<0,05).
Preterm bebeklerde IVH’ye bagli konviilziyonlar yedi giinden sonra, HIE ye bagli
olanlar ilk giin daha yiiksekti (p<0,05). Status epileptikus, pretermler bebeklerde
(%30) term bebeklerden (%9,3) daha fazlaydi (p=0,015). Ilk tercih antikonviilzan
olan fenobarbital tedavisine yanit term bebeklerde %71, preterm bebeklerde ise
%50 idi (p=0,06). Calismamizda alinan kriterlere (6liim, epilepsi, isitme kayb1,
otizm ve kaba motor fonksiyon skalast >2) gore kotii prognoz oranlart term
bebeklerde %52 (n=16) ve preterm bebeklerde ise %75’ dir (n=22) (p=0,051).
Sonuc: Neonatal konviilziyon etiyolojisinde preterm bebeklerde IVH, term
bebeklerde ise HIE ilk sirada bulunmustur. Yenidogan déneminde konviilziyon
geciren hastalarin norolojik gelisimlerinin yakin takip edilmesi gerekmektedir.

Abstract

Introduction: The seizure is one of the most common neurological problems in
neonatal intensive care units (NICU). Its frequency and etiology differ between
preterm and term babies. This study aimed to investigate the properties, causes,
response to treatment, and prognostic factors of neonatal seizures in term and
preterm babies.
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Materials and Methods: The files of patients with a diagnosis of neonatal seizure in the NICU between 01/01/2014 and 01/09/2019
were analyzed retrospectively. Gross motor function classification, hearing test results and epilepsy rates were examined for

neurological outcomes.

Results: A total of 86 patients (43 preterm and 43 term infants) were included in this study. The most common etiological factors
were hypoxic-ischemic encephalopathy (HIE) (35%) in term infants and intraventricular hemorrhage (IVH) in preterm infants
(54%). The most common seizure type was subtle seizures in preterm babies and clonic seizures in term babies. The first seizure day
was more on the first day and between the 4-7 days in term babies and after seventh days in preterm babies (p <0.05). The onset time
of seizures in preterm babies was more after seven days at IVH, and on the first day at HIE (p<0.05). Status epilepticus frequency
is higher in preterm (30%) than term (9.3%) (p = 0.015). The response rate to phenobarbital treatment was 71% in term infants and
50% in preterm infants (p = 0.06). According to the criteria (death, epilepsy, hearing loss, autism and gross motor function scale> 2)
in our study, the poor prognosis rates were (52%) in term infants and (75%) in preterm infants (p = 0.051).

Conclusion: In the etiology of neonatal seizures, IVH in preterm infants and HIE in term infants were the first. The neurological
outcomes of patients who had convulsions in the neonatal period should be followed closely.

Giris

Konviilziyonlar yenidogan bebeklerde en sik
goriilen norolojik sorunlardandir (1). Neonatal
konviilziyonlar; beyindeki anormal elektriksel
aktiviteden kaynaklanan, genellikle stereotipik kas
aktivitesi veya otonomik degisiklikler olarak ortaya
cikan, term bebeklerde dogum sonrasi ilk 4 haftada,
preterm bebeklerde ise 44. gebelik haftasina ulasana
kadar goriilen nobetlerdir (2). Yenidogan déneminde
ortaya ¢ikan nobetlerin klinik olarak saptanmasi bazi
zorluklar icermektedir. Yenidoganlarda saptanabilen
akut semptomatik nébetler subtle, klonik, myoklonik
ve tonik seklinde kendisini belli edebilirken bazi
nobetler subklinik olup gdzden kacgabilir (3). Ayrica
yenidoganlarda goriilen nobet olmayan paroksismal
hareketler ile ayriminin da yapilmasi gereklidir (3).
Neonatal konviilziyonlarin goriilme sikligi, ortaya
cikis zamani, etiyolojisi ve tedaviye yanitlari da
term ve preterm bebeklerde farklilik gostermektedir
(4). Tim bunlara ragmen term ve preterm bebeklerin
tedavi seceneklerinde farklilik bulunmamaktadir
(5). Yenidogan doneminde ortaya cikan nobetler,
yenidogan beyninin devam eden gelisimi nedeniyle
farkli klinik oOzellikler ve prognostik sonuglar
gosterebilmektedir.

Bu ¢alisma ile term ve preterm bebeklerde neonatal
konviilziyonlarin ~ 6zellikleri, nedenleri, tedaviye
yanit1 ve prognozu etkileyen faktorlerin arastirilmasi
amaglanmustir.

Gere¢ ve Yontem

Caligma  retrospektif ~ olarak ~ 01/01/2014-
01/09/2019 yillar1 arasinda YDYBU’de yatarken
neonatal konviilziyon tanisi almig olan veya neonatal
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konviilziyon tanisiyla YDYBU’ne yatirilan preterm ve
term hastalarin elektronik dosyalarindan hasta verileri
almarak yapildi. Calisma icin Bolgesel Etik Kurul
Komitesinin 2019-15/6 numarali karariyla onay alindi.

Hastalarin dosyasinda; dogum haftasi, dogum
sekli, dogum kilosu, cinsiyeti, kranial goriintiilemeleri,
laboratuvar degerleri, konviilziyonu tarif eden
notlar1, kullanilan antikonviilzan ilaglarin verileri
incelenmistir. Norolojik prognoz gostergesi olarak,
dosyalardan ulagilan kaba motor fonksiyon seviyeleri
(6), isitme testi sonuglari, epilepsi oranlarina
bakilmistir. Serebral palsi, prenatal, natal veya postnatal
nedenler ile immatiir beyinde ortaya cikan ilerleyici
olmayan motor yetersizlik olarak tanimlanmaktadir
(7). Serebral palsideki motor yetersizligi tanimlamak
ve siniflandirmak i¢cin Kaba motor fonksiyon
siniflandirma  sistemi  gelistirilmigtir  (8). Bu
simniflandirmada iglevsellik 5 seviyeye ayrilmigtir:
Seviye 1 diizeydekiler tam bagimsiz motor kabiliyete
sahipken, seviye 5’dekiler en az fonksiyona sahiptir.
Nobeti aralikl veya siirekli sekilde 30 dakikadan uzun
stiren hastalar status olarak degerlendirilmistir (9,10).

Hipoksik iskemik ensefalopati (HIE)
tanimlamasinda Sarnat ve Sarnat evrelemesi kullanildi
(11).

Semptomatik hipoglisemi tanisi, serum glukoz
degerinin ilk 24 saatte 40 mg/dL, 24 saatten sonra ise
50 mg/dL’nin altinda olmasi olarak degerlendirildi
(12).

Serum kalsiyum degerinin term bebeklerde 8
mg/dL, preterm bebeklerde 7 mg/dL altinda olmasi
hipokalsemi kabul edildi.

Merkezi sinir sistemi enfeksiyonu tanisi, BOS
kiiltiirtinde bakteri iiretilmesi veya BOS’ta 16kosit
artis1 (preterm bebeklerde =30/mm?, term bebeklerde
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=20/mm?3), protein artis1 (preterm bebeklerde >150 mg/
dl, term bebeklerde >100 mg/dl) ve glukoz diistikligi
(preterm bebeklerde <20 mg/dl, term bebeklerde <30
mg/dl) saptanmasi ile konuldu (13).

Santral sinir sistemi anomalisi, tromboz ve
kanama tanist kraniyal goriintiileme (ultrasonografi
veya bilgisayarli tomografi veya manyetik rezonans)
sonuclari ile belirlendi.

Calismanin yapildig1 siirede YDYBU’de neonatal
konviilziyonlarin tan1 ve tedavisindeki standart
yaklasimimizi  Ozetleyen yonetim semasi Sekil
1.’de gosterilmistir. Tedavi gemasinda ilk segenek
antikonviilzan olan fenobarbitalin parenteral formu
yurt i¢cinde temin edilemedigi icin enteral formu
kullanilmaktadir. Fenobarbital enteral olarak iyi bir
emilime sahiptir (3). Bu nedenle enteral aliminda
kontrendikasyon olan hastalarda ilk secenek
antikonviilzan olarak, parenteral formu olan fenitoin
tercih edilmektedir. EEG ile degerlendirmelerin hepsi
interiktal donemde yapilmaktadir.

Bulgularin gruplar arasinda karsilagtirilmas: SPSS
(stirim 23) programi ile analiz edildi. Kategorik
degiskenler icin chi-square testi kullanildi. P degerinin
<0,05 olmas1 anlaml1 kabul edildi.

Bulgular

Calismaya neonatal konviilziyon tanist alan 43
preterm, 43 term bebek olmak iizere toplam 86 hasta
alindi. Hastalarin 53’1 (%61) erkek olup, 57’si (%66)
sezaryen ile dogmustu. Hastalarin dogum agirlifi

Acil yaklagim (Hava yolu, dolagim)

Hipoglisem¥ varsa diizelt, H!ponatrem|(
Elektrolitleri (Na, Ca,Mg) kontrol et, Hipernatremi
Nobet direngli ise Pridoksin 100 mg i.v. Hipokalsemi/
Hipomagnezemi
@ varsa diizelt

IFenobarbitaI i.v. yada oral 20 mg/kg l

IFenitoin i.v. 20 mg/kg |
&

|Midazo|am i.v. inflizyon |

&

Diger: Lidokain / Lorezepam / Klonazepam
Valproat / Levaritesetam

Sekil 1. Neonatal konviilziyonlarin akut tani ve tedavisindeki
standart yaklagimimizi 6zetleyen yonetim semasi

ortalama 2290 gr + 1125 gr (ortanca 2460; min:610-
max: 4410), term bebeklerin dogum agirlig1 ortalama
3265 gr + 560 gr (ortanca 3350; min:2080-max:4410),
preterm bebeklerin dogum agirlig1 ortalama 1340 gr +
590 gr (ortanca 1200; min:610-max:2700), gestasyonel
haftasi ortanca 34+5 hafta (36;25-41) olarak saptand1.”
yerine “gestasyonel haftasi ortalama 34+5 hafta
(ortanca 36; min:25-max:41) olarak saptandi.

Term hastalarda HIE nin (%35), preterm bebeklerde
IVH 1n (%54) en sik etiyolojik faktor oldugu goriildii
(Tablo 1). En sik konviilziyon tipi preterm bebeklerde
subtle, term bebeklerde ise klonik ndbetler olarak
saptand1 (Tablo 2).

Term bebeklerde konviilziyon tiplerine gore
hastalarin etiyolojik dagilimi; subtle; n=13 (HIE;
n=4, SSS enfeksiyonu, n=3, IVH; n=2, SSS gelisim
anomalisi; n=2, bilinmeyen; n=2), klonik; n=14 (HIE;
n=7,benignidiopatik; n=2,SSS gelisim anomalisi; n=1,
SSS enfeksiyonu; n=1, hipoglisemi; n=1, matabolik
hastalik; n=1, tromboz; n=1), tonik; n=12 (HiE; n=3,
IVH; n=2, benign ailevi; n=2, bilinmeyen; n=2, SSS

Tablo 1. Term ve preterm bebeklerin neonatal konviilziyon
etiyolojisi

Konviilziyon Etiyolojisi Term, Preterm, p
n=43 (%) n=43 (%)

Intrakranial kanama 409 23 (54) <0,0001

Subdural kanama 1(2)

Parankimal kanama 3(7)

Intraventrikiiler kanama 23 (54)

Evre 4 10 (23)

Evre 3 6 (14)

Evre 2 5(12)

Evre 1 - 2(5

Hipoksik iskemik 15 (35) 8 (19) 0,088

ensefalopati

Santral sinir sistemi 5(12) 4 (9) 0,725

gelisim anomalisi

Santral sinir sistemi 5(12) 4 (9) 0,725

enfeksiyonlart

Hipoglisemi 2(4)5) 2(45) 0,999

Hipokalsemi 12,2 0,999

Metabolik hastalik 2(45) - 0,49

Benign idiopatik 2(4.5) - 0,49

Benign ailesel 2(4.5) - 0,49

Tromboz 2(4.5) 12,22 0,999

Bilinmeyen 409 - 0,041

J Curr Pediatr 2021;19:203-211
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gelisim anomalisi; n=1, hipoglisemi; n=1, tromboz;
n=1,), myoklonik; n=4 (HIE; n=1, SSS enfeksiyonu,
n=1, SSS gelisim anomalisi; n=1, matabolik hastalik;
n=1) seklindeydi. Preterm bebeklerde ise konviilziyon
tiplerine gore hastalarin etiyolojik dagilimi; subtle;
n=13 (IVH; n=7, HIE; n=6), klonik; n=12 (IVH;
n=7, SSS enfeksiyonu; n=2, HIE; n=1, SSS gelisim
anomalisi; n=1, hipokalsemi; n=1), tonik; n=8 (IVH;
n=3, hipoglisemi; n=2, SSS enfeksiyonu; n=1, SSS
gelisim anomalisi; n=1, tromboz; n=1), myoklonik;
n=10 (IVH; n=6, SSS gelisim anomalisi; n=2, HIE;
n=1, SSS enfeksiyonu, n=1) seklindeydi.

Allta yatan etyoloji ile iligkili olarak term
bebeklerde ilk 24 saatte ve 4-7 giin arasinda
konviilziyon goriilme orani, preterm bebeklerde ise
7 giinden sonra konviilziyon goriilme oraninin diger
gruba gore anlamhi yiiksek oldugu goriildii (Tablo 3,
4). Preterm bebeklerde term bebeklere kiyasla anlamli
yiiksek oranda status gelistigi saptandi (Tablo 5).

Her iki grup hastada yiiksek oranda ila¢ tedavisinin
gerektigi, tiim hastalarin %>53’iinde fenobarbital
tedavisine yanit alindigir goriildii. Tiim hastalardaki
antikonviilzan ilag  tedavileri su  sekildeydi;
fenobarbital 46 (%53), fenitoin 5 (%6), fenobarbital
ve fenitoin birlikte 28 (%33), fenobarbital, fenitoin ve
valproik asit birlikte 2 (%2), ila¢ kullanimi olmayan
5 (%6). Status konviilziyon gelisen hastalarin
hepsi (n=17, %19,7) midazolam infiizyonu almigt.

Tablo 2. Term ve preterm bebeklerde goriilen konviilziyon
tiplerinin dagilimi

Konviilziyon tipi, Term, n=43 Preterm, n=43

n=86 (%) (%) (%)

Subtle, n=26 13 (30) 13 (30) 0,999
Klonik, n=26 14 (33) 12 (28) 0,639
Tonik, n=20 12 (28) 8 (19) 0307
Myoklonik, n=14 4 (9) 10 (23) 0,08

Tablo 3. Term ve pretem bebeklerde konviilziyon baglama
zamant

. Term, Preterm,

Konviilziyon baglama zamani, _
=86 n=43 n=43 p

B n(%) n(%)
<24 saat, n=19 1535 409 0,004
24-72 saat, n=14 8(19) 6(14) 0,559
4-7 giin, n=14 11(25) 3(7) 0,019
>7 giin, n=39 9221) 30(70) <0,001
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Elektrofizyolojik olarak nobet aktivitesi goriilmeyen
ve klinik olarak nobet tekrar1 gozlenmeyen ti¢ hasta ile
benign idiopatik neonatal konviilziyon diisiiniilen iki
hasta ila¢siz izlenmistir.

Ila¢g kullanilmayan 5 term bebek ve ilk secenek
olarak fenitoin kullanilan 5 preterm bebek ¢ikarildiktan
sonra, ilk secenek olarak fenobarbitale yanit orani;
term bebeklerde n=27 (%71) ve preterm bebeklerde
n=19 (%50) benzerdi (p=0,06) (Tablo 6).

Term bebeklerden 29’unun, preterm bebeklerden
ise 22’sinin olmak iizere toplam 51 hastanin 18-36
aylik araligindaki kaba motor fonksiyon seviyelerine
ulagilmigtir. Term bebeklerden 31, preterm bebeklerden
ise 29 hastanin prognoz gostergelerine ulagilabilmig
olup, calismamizda alinan kriterlere (6liim, epilepsi,
isitme kaybi, otizm ve kaba motor fonksiyon skalasi
>2) gore kotli prognoz oranlari, verilerine ulagilan
hastalarin igerisinde; term bebeklerde %52 (n=16)
ve preterm bebeklerde ise %75°dir (n=22) (p=0,051).
Term ve preterm bebeklerin 6liim, epilepsi, isitme
kaybi, otizm ve kaba motor fonksiyon seviyesini
iceren prognoz bilgileri ve morbiditelerin kaba
motor fonksiyon seviyesine gore dagilimi Tablo 7°de
gosterilmigtir.

Epilepsi tanili term bebeklerden ikisinde West
sendromu, birinde de erken myoklonik ensefalopati
saptanmuigtir.

Tartisma

Bu retrospektif caligmada, sadece klinik olarak
tan1 almis olan yenidogan bebeklerin oOzellikleri
incelenmigstir. Literatiirde genel olarak neonatal
konviilziyonlarin preterm bebeklerde term bebeklerden
daha sik (10-130/1000’a 1,5-3,5/1000) goriildiigi
bildirilmektedir (5). Bizim caligmamizda term ve
preterm bebeklerin sayilar1 esit olarak bulunmustur.
Bu durum,

calismanim yapildigi YDYBU’niin bolge referans
hastanesi olmasindan dolayi, konviilziyon risk
faktorlerinin daha fazla oldugu term bebeklerin
izlenmesinden kaynaklaniyor olabilir. Neonatal
konviilziyonlarim bir kismi klinik bulgu ile taninmadan
EEG bulgusuile anlagilabilmektedir (3). Ayrica preterm
bebeklerde subklinik nobetler term bebeklerden daha
fazla (%24’e %14) goriilmekte olup bu durum klinik
olarak nobetlerin taninmasini zorlagtirmaktadir (4).
Bu tiir bebeklerin saptanarak o6zelliklerinin ortaya
konmasi ancak prospektif bir ¢calisma ile saglanabilir.




Cakir ve ark. Neonatal Konviilziyonlar 207

Tablo 4. Term ve preterm bebeklerdeki konviilziyon etiyolojisine gore konviilziyonun ortaya ¢ikig zamani

Konviilziyon baglama zamani

ilk 24 saat, 24-72 saat, 4-7 giin, >7 giin, Term Preterm
n=19 n=14 n=14 n=39
Konviilziyon Term  Preterm Term Preterm Term  Preterm Term  Preterm
etiyolojisi n=15 n=4 n=8 n=6 n=11 n=3 n=9 n=30 P
IVH 2 - - 1 2 2 - 20 NA 0,017
HIE 9 4 2 2 3 - 1 2 0071  <0,001
SSS gelisim anomalisi 1 - - 1 1 1 3 2 NA 0,266
SSS enfeksiyonu 1 - 1 1 2 - 1 3 0,063 NA
Hipoglisemi - - 2 1 - - - 1 0,042 NA
Hipokalsemi - - - - - - - 1 - NA
Metabolik hastalik 1 - - - 1 - - - 0,062 -
Benign idiopatik - - - - 1 - 1 - 0,191 -
Benign ailevi - - 1 - 1 - - - 0,057 -
Tromboz - - - - - - 2 1 1 NA
Bilinmeyen 1 - 2 - - - 1 - 0,069 -

Tablo 5. Term ve preterm bebeklerde status konviilziyon
etiyolojisi

Term, Preterm,
Satatus konviilziyon etiyolojisi n=4 n=13 p
(%100)  (%100)
Intraventrikiiler hemoraji 1(%25) 7(%54) 0,576
Hipoksik iskemik ensefalopati 1(%25) 4 (%31) 0,999
ve perinatal asfiksi
Santral sinir sistemi geligim 1(%25) 1(%7,5) 0426
anomalisi
Metabolik hastalik 1(%25) - 0,235
Tromboz - 1(%7,5) 0,999
Toplam 4 (%9,3) 13 (%30) 0,015

Bu calismaya benzer sekilde diizey 3 YDYBU’de
yapilan baska bir calismada ise neonatal konviilziyon
tanisi alanlar icinde term bebeklerin oran1 daha fazla
olarak bildirilmistir (14).

Literatiir ile uyumlu sekilde en sik goriilen etiyolojik
faktorlerin, term bebeklerde HIE (%35), preterm
bebeklerde ise IVH (%54) oldugu goriildii (3). Yine
term ve pretem bebekleri igeren bir calismada neonatal
konviilziyonlarin en sik sebebi olarak perinatal asfiksi
(%28,6) ve intrakraniyal kanama (%17) bildirilmistir
(15). Konviilziyon geciren preterm bebeklerde
intrakranial kanama sikligmin term bebeklerden
istatistiksel anlaml1 olarak daha fazla oldugu goriildii.
Term bebeklerde ise etiyoloji saptanamayan (%9)

bebeklerin daha fazla oldugu goriildii.

Bir bebekte farkli konviilziyon tipleri birlikte
goriilebilmektedir. Ancak baskin olan ve taninan
konviilziyon tipinin siklig1 degerlendirildigi icin
literatiirdeki caligsmalarda bildirilen sikliklar farklilik
gostermektedir. Bir calismada hem term hem de
preterm bebeklerde en sik subtle nobetlerin gézlendigi
bildirilmigtir (14). Bu caligmada ise en sik goriilen
konviilziyon tipi preterm bebeklerde subtle, term
bebeklerde ise klonik nobetler seklindeydi. Ancak
term ve preterm bebeklerde goriilen konviilziyon
sekilleri arasinda istatistiksel anlamli farklilik
saptanmadi. Farkli bir ¢alismada ise benzer sekilde
term bebeklerde en sik klonik nébetler bildirilmistir
(16). Term ve preterm bebeklerde konviilziyon
etiyolojisi ile konviilziyon tipi arasinda tam bir iligki
ortaya konamamugtir.

Konviilziyon baglama zamaninin istatistiksel
anlamli olarak daha fazla goriildiigii giinler, term
bebeklerde ilk giin ve 4-7 giin arasinda, pretem
bebeklerde ise 7 gilinden sonrasi olarak saptandi.
Literatiirde de uyumlu olarak, konviilziyon baslangic
zamani term bebeklerde daha erken bildirilirken
preterm bebeklerde daha ge¢ olarak bildirilmektedir
(5). Konviilziyon etiyolojisine gore konviilziyonun
ortaya cikis zamanma baktigimizda; IVH olan
preterm bebeklerde 7 giinden sonra, HIE olan
preterm bebeklerde ise ilk giin konviilziyon baglama
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oraninin istatistiksel olarak daha yiiksek daha oldugu
goriildii. Konviilziyon geciren HIE’li term bebeklerin
cogununun (%93) nobetinin ilk 7 giin igerisinde
bagladigr goriildii. Ayrica hipoglisemi nedeniyle
konviilziyon saptanan term bebeklerin hepsinin nébeti
24-72 saat icerisinde baslamusti. Literatiirde de HIE
nedeniyle olan konviilziyonlarin daha erken basladigi,
kanama, inme ve enfeksiyon nedeniyle olusan
konviilziyonlarin ise daha ge¢ ortaya cikabilecegi
bildirilmektedir (3,4,14,16). Preterm bebeklerde
IVH’ye bagli nobetlerin ilk giin ortaya cikabilecegi
gibi ¢ogunlukla dogumdan 2-7 giin sonra ortaya
ciktig1 bildirilmektedir (4). Ozellikle, kanamaya bagl
nobetler parankimal enfarktiis ile iligkiliyse daha gec
ortaya cikmaktadir (4).

Tablo 6. Term ve preterm bebeklerde etiyolojiye gore
fenobarbitale yanit oranlari

iIk secenek

. Fenobarbitale ~Fenobarbitale
fenobarbital .
kullanan hastalar yanith yanit yetersiz
Preterm bebekler n=19 (%50) n= 19 (%50)
(n=38)
IVH (20) 9 11 0,516
HIE (7) 4 3 0,676
SSS anomalisi (3) 2 0,547
SSS enfeksiyonu - 4 NA
)
Hipoglisemi (2) 2 - 0,486
Hipokalsemi (1) 1 - 0,999
Tromboz (1) 1 - 0,999
Term bebekler n=27 (%71) n=11 (%29)
(n=38)
HIE (15) 11 4 0,802
IVH (4) 2 2 0,564
SSS anomalisi (5) 3 2 0,615
SSS enfeksiyonu 4 1 0,999
(5)
Hipoglisemi (2) 1 1 0,501
Metabolik hastalik 1 1 0,501
(2)
Benign ailevi (2) 2 - 0,999
Tromboz (2) 2 - 0,999
Sebep bulunamadi 1 - 0,999

1)

*Tedavi almayan 5 term bebek ve ilk secenek olarak fenitoin alan 5 preterm bebek
cikarildi. TVH: Intraventrikiiler hemoraji, HIE: Hipoksik iskemik ensefalopati,
SSS: Santral sinir sistemi

Status goriilme sikliginin preterm bebeklerde (%30)
term bebeklerden (%9,3) daha fazla oldugu goriildii.
Literatiirde bildirilen status siklig1 status tanimindaki
degisikliklere bagli olarak %8 ile 43 arasinda
degiskenlik gostermektedir (10). Status konviilziyon
etiyolojisinde; 1VH, HIE, SSS gelisim anomalisi,
metabolik hastalik ve tromboz oldugu goriildii. Ancak
term ve preterm bebekler arasinda status etiyolojisi
acisindan anlamli farklilik saptanmadi. Bir caligmada
da benzer sekilde status konviilziyon etiyolojisinde
sirasiyla en sik HIE (%36), intrakranial kanama (%27),
enfeksiyonlar, kalitsal metabolik hastalik ve serebral
malformasyonlar bildirilmistir (10).

Tiim yenidoganlarda antikonviilzan tedavide
birinci tercih olarak fenobarbital kullanilmaya
devam etmektedir (3). Calismamizda ilk tercih
antikonviilzan olan fenobarbital tedavisine %53
oraninda yanit alindigi goriildii. Fenobarbitale yanit
orant term bebeklerde (%71) preterm bebeklere (%50)
gore daha fazlayken aralarinda istatistiksel anlaml
farklilik saptanmadi (p=0,06). Boylece preterm
bebeklerde daha fazla olmak iizere tiim bebeklerin
yarisindan fazlasinin ikinci bir antikonviilzan tedaviye

Tablo 7. Term ve preterm bebeklerin prognozlari ve
morbiditelerin kaba motor fonksiyon seviyesine gore
dagilimi

Term bebeklerin prognoz sonuclari

tl,(()?lll);i;:::or Epilepsi* llg;l:;‘ Otizm® Oliim*
seviyesi (n=29) (n=10) (n=1) (n=1) (n=2)
1#(17) 1 1

2% (3) 3

300 -

4(3) 1

5(6) 5 1

Preterm bebeklerin prognoz sonuclari

fonkayon | EPIpSE® (G Ot Ot
seviyesi (n=22) (n=2) -

1% (6) 1

2%(8) 5 1

3(3) 2

4(3) 3

5(2) 2

Term ve preterm bebeklerin sonuclarmi karsilagtiran istatistiksel analiz sonuclari;
*P=0,2, *p=0,026, “p=0,025, “NA
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ihtiyac duydugu goriilmektedir. Literatiirde de tek
bagina verilen fenobarbital veya fenitoin ile ancak
bebeklerin yaklagik yarisinda nobetlerin - kontrol
altina alinabildigi bildirilmektedir (3,5). Yenidoganin
norolojik maturasyonuna gore degigkenlik gosteren
klor kanallarindaki farkliliklardan dolay1, gama-
aminobiitirik asit sistemi iizerinden etki eden ilaglarin
etkinligi degiskenlik gostermekte ve azalabilmektedir
(4,5). Calismamizda, fenobarbitalin  parenteral
formuna erisimdeki zorluklar nedeniyle, beslenmenin
kontrendike oldugu durumlarda fenobarbital yerine
fenitoin ilk tercih olarak kullanilmistir. Ayrica ilk
tedavi secenegine yiiksek yanitsizlik oranlarindan
dolayi literatiirde farkli tedavi secenekleri arayislari
ve uygulamalar1 bildirilmektedir. Bu baglamda
literatiirde, etkinligi ve giivenilirliligi yeterince
degerlendirilmemis olsa da, hem enteral hem de
parenteral formu olan levatirasetam kullanim sikliginin
arttig bildirilmektedir (3,5). Term yenidoganlarda ilk
tedavi secenegi olarak fenobarbital ve levatirasetam
kullanilan gruplarda, 18-24 ayda, benzer norolojik
gelisimsel sonuclar oldugu bildirilmistir (17). Term
ve preterm yenidogan konviilziyonlarinin tedavisinde
ilk basamak olarak levetirasetammn kullanilmasi
giivenli ve etkili bulunurken ayni zamanda birinci
yildaki norolojik izlem sonuglarinin da olumlu oldugu
goriilmiigtiir  (18). Ayrica levatirasetamin ikinci
basamak konviilziyon tedavisinde kullanildigi term
ve preterm bebeklerin incelendigi bir calismada da,
levatirasetamin fenobarbitale yanitsiz hastalarda etkili
oldugu gosterilmistir (19). Ik tedavi secenegi olarak
fenobarbital ve levatirasetamin, ¢ogunlugu term
yenidoganlarda karsilagtirildigi randomize, kontrollii
farkli bir c¢alismada; konviilziyonu kontrol altina
almada fenobarbital tedavisi anlamli olarak daha
etkili bulunmustur (20). Calismamizda, hastalarin
verilerinin incelendigi donem igerisinde klinigimizde
uygulanan neonatal konviilziyon tedavisindeki
standart yaklasim protokoliine gore levatirasetamin
tercih sirasi daha geride olup; incelenen hastalarin
hicbirisinde kullanimi olmadigr icin levatirasetam
kullaniminin klinik sonuglart degerlendirilememistir.

Preterm ve term bebeklerde etiyolojik faktorleri
de goz Oniinde bulunduran yeni antikonviilzan tedavi
stratejilerinin gelistirilmesine ihtiya¢ duyulmaktadir.
Etiyolojiye gore antikonviilzan tedaviye yanit
durumuna baktigimizda, SSS enfeksiyonu olan
preterm bebeklerin hepsinde tek bagina fenobarbital

tedavisinin yetersiz kalmasi diginda, term ve pretermler
bebeklerin etiyolojiye gore fenobarbitale yanit oranlari
arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi. Literatiirde
fenobarbital tedavisinin HIE’ye bagl konviilziyon
tizerine olumlu etkileri bildirilmistir (21). Bizim
calismamizda da HIE sikligi daha fazla olan term
bebeklerdeki fenobarbitale yanit oraninin preterm
bebeklerden daha fazla olmasinin nedeni, bu olabilir.
Ancak istatistiksel olarak tedaviye yanit oranlarini
etkileyen etiyolojik farkliliklar ortaya konamamugtir.
Prognoz acgisindan 6liim, epilepsi, isitme kaybi,
otizm oranlar1 ve kaba motor fonksiyon skala
puanlart degerlendirilmistir. Retrospektif bir ¢alisma
olmasindan dolay1 tiim hastalarin ayrintili nérolojik
prognozlart degerlendirilememis ve kaba motor
fonksiyon skalalarina ulagilamamaigtir. Bundan dolay1
preterm ve term bebeklerin genel kotii prognoz
oranlart tam olarak ortaya konarak kiyaslanmasi
yaptlamamistir. Ancak ortaya konabilen prognoz
gostergelerine  bakildiginda preterm ve term
bebeklerde isitme kaybi, epilepsi, kaba motor
fonksiyonseviyelerivedliimoranlarininbenzeroldugu
goriildii. Preterm bebeklerin kontrol grubu olmadig:
icin, preterm bebeklerde konviilziyon durumunun
kaba motor fonksiyon skalasi iizerine olan etkisi
prematiirelikten bagimsiz olarak incelenememistir.
West sendromu, erken miyoklonik ensefalopati ve
otizm gelisimi sadece term bebeklerde goriilmiistiir.
Calismamizda alan kriterlere gore kotli prognoz
oranlar1 preterm bebeklerde term bebeklerden daha
yiiksek (%75’e %52) olmasina ragmen aralarinda
istatistiksel anlamli farklilik bulunmadi. Neonatal
konviilziyon hastalarinin incelendigi bir ¢aligmada;
hastalarin %27,6’sinda serebral palsi gelistigi, %35,7
epilepsiinsidansioldugu, hastalarin yaklagsik yarisinda
bir veya daha fazla alanda gelisimsel gecikme oldugu
ve en yaygin norolojik bozuklugun global gelisim
gecikmesi (%50,8) seklinde olup kotii sonuglarin
gebelik yast veya dogum agirligi ile arasinda anlamli
bir korelasyon saptanmadigi bildirilmistir (15).
Literatiirde ise norolojik prognoz gostergesi olarak
kullanilan parametreler ¢alismalar arasinda farklilik
gosterebilmekte ve farkli sonuglar bildirilmektedir
(22). Ancak hem term hem de preterm bebeklerde
konviilziyon goriilmesi durumunda mortalite ve
morbidite oranlar1 artmaktadir (5,22). Prospektif
calismalar, morbiditeleri ve nérolojik prognoz
incelemelerini daha ayrintili yapilabilme imkani
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saglamaktadir. Kotii prognoz kriterleri hastalarin
hepsinde degerlendirilemedigi icin prognostik
faktorler ortaya konamamigtir. Literatiirde ise cesitli
calismalarda, status, prematiire dogum, diisiik apgar
skoru, enfeksiyon, ileri evre IVH, derin gri cevher
ve beyin sap1 hasari; kotii prognostik faktor olarak
degerlendirilen parametreler icerisinde yer almistir
(4,10,22). Bir ¢alismada norolojik prognozu etkileyen
en Onemli faktorler; etiyoloji, Apgar skoru, dogumda
resiisitasyon ihtiyact, EEG bulgulari, neonatal
status epileptikus, kraniyal goriintiileme bulgulari,
antiepileptik tedavi tipi/siiresi ve akut tedaviye yanit
olarak bulunmustur (15).

Kaba motor fonksiyon skoru degerlendirilebilen
term ve preterm bebeklerde skoru yiiksek olanlarda
eslik eden diger morbiditelerin arttig1 goriildii. Ancak
vaka sayist istatistiksel acidan yeterli gii¢ olusturacak
sayiya ulagamadigi i¢in hipotez testleri kullanilamadi.

Calismarin Kisithiliklar

Retrospektif bir calisma olmast ve kontrol
grubunun olmamasi nedeniyle, hastalarin tiimiinde
norolojik prognoz ve prognozu etkileyen faktorler net
olarak ortaya konamamuistir.

Sonug

Ozetle neonatal konviilziyon etiyolojisi preterm ve
term bebeklerde oldukca farklilik gostermekte olup
preterm bebeklerde IVH ilk sirada iken term bebeklerde
HIE ilk sirada bulunmustur. Yenidogan déneminde
gecirilen konviilziyonlarda morbidite oranmi yiiksek
olup, hastalarin norolojik gelisimlerinin yakin takip
edilmesi gerekmektedir. Tekli fenobarbital tedavisine
yanit orani preterm bebeklerde term bebeklere gore
oldukca diigiiktiir.

Prognostik faktorlerin ortaya konabilmesi icin
ve Ozellikle fenobarbitale yanitsizlik orani yiiksek
olan preterm bebeklerde yeni tedavi stratejilerinin
degerlendirildigi randomize, kontrollii, prospektif
caligmalara ihtiyag vardir.

Etik

Etik Kurul Onayi: Calisma icin Bolgesel Etik
Kurul Komitesinin 2019-15/6 numaral karariyla onay
alind1.

Cikar Catismasi: Yazarlar
catigmast bildirilmemisgtir.

tarafindan ¢ikar
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Finansal Destek: Yazarlar tarafindan finansal
destek almadiklari bildirilmistir.
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