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Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi

Cocuk Sagligi ve Hastaliklar:
Anabilim Dali
Cocuk Noroloji Bilim Dali

Cocuk Servisi
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OLGU

« 23 Gunluk erkek hasta
* YAKINMA: Nobet gecirme



OYKU

* Dogumdan sonra yenidoganin gegici tasipnesi tanisiyla ydybu’si
takibinin 3. ve 4. ginde nobet gecirmis. llk nobetleri tim vicutta ve
ekstremitelerde kasilma seklinde olmus.

* Cekilen EEG’de epileptiform desarjlar gorulmesi Gzerine fenobarbital
baslanmis. Nobetlerin devam etmesi Uzerine IV B6 tedaviye eklenince
nobetler durmus. Cekilen MR ve TFUS normal olarak yorumlanmis.

* Nobet durduktan 3 glin sonra taburcu olmus. Evdeki ilk gininde tim
vicutta kaskati kasilma olunca dis merkezde takip edilmis ve postnatal
23. giininde nobet suphesiyle acil servisimize basvurmus.



OZGECMIS
SOYGECMIS

* G1P1Y1AOQ 28 yas anneden 38+ 5 GH’da 3360 gr dogmus. 21 gun
YDYBU yatisi olmus. Postnatal 8. glinde fenobarbital 1x 15 mg,
13. giinde B6 1x 50 mg kullanmaya baslamis. Bilinen ek hastaligi yok.

* Anne 28 yas, sag-saglikli. Baba 30 yas, sag-saglikli. Akraba evliligi yok.
Ailede epilepsi 6yklsu yok.



Fizik Baki

e Ates:36.6 °C,Nabiz: 133/dk, Solunum sayisi 40/dk, TA: 80/50 mmHg

* Boy: 52 cm (-0,97 SDS) Tarti: 3700 gr (-1,26 SDS) Bas cevresi 40 cm ( 1,29 SDS)
* Genel durumu iyi, cevreyle ilgili

 Cilt turgor ve tonus dogal, doklinti yok. Sacli deri dogal. Cafe au lait lekesi yok.
* Orofarenks dogal, asimetri yok. Dismorfisi yok.

e Solunum sesleri dogal. Her iki hemitoraks es katiliyor.

e S1+S2+. Ek ses Gftrum duyulmadi.

e Batin rahat, HSM yok.

e Genitouriner anomali yok. Haricen erkek

e 4 ekstremite hareketli. DTR normoaktif.

e On f/ontanel normal bombelikte. Emme+, moro+/+, yakalama +/+. Dismorfik 6zelligi yok.
IR +/+.



LABORATUVAR
Glukoz:78 mg/dL

Ure:4,2 mg/dL

BUN:1,96 mg/dL

Cr:0,2 mg/dL

Total bilirubin:0,78 mg/dL
Direkt bilirubin:0,28 mg/dL
Indirekt bilirubin:0,5 mg/dL
AST:54 U/I

ALT: 64 U/I

LDH:353 U/I

Total protein:46,7 g/L
Albumin:34,1 g/L

Na:138 mmol/L

K:4,65 mmol/L

Cl:107 mmol/L

Ca:9,24 mg/dL

d Ca:9,71 mg/dL

Mg:2,78 mg/dL

P:5,16 mg/dL

Urik asit: 2,8 mg/dL
CRP:2,19 mg/L
Sedimentasyon:3 mm/h

WBC: 6550 1073 /ul
Neu:1440 1073 /ul

Lym: 3490 1073 /ul
Hb: 11,8 g/dL

MCV: 98,6 fL

PT:15,8
INR:1,21
APTT: 38,5

pH: 7,39

pCO2: 42,1 mmHg
p02:39,1 mmHg
Ica:1,6 mmol/L
Glu:98 mg/dL
Laktat: 15 mg/dL
02Hb: 79 %

HCo3: 24,9 mmol/L

AmonyaK: 95,6
ug/dL



ON TANILAR ve ISTENECEK
TETKIKLER ?
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03/09/2021 EEG



OYKU

* 02/09 Cekilen uyku-uyaniklik EEG sinde burst-supresyon paterni
izlenen hastaya tedavi olarak B6 vitamini 5 gun 1x100 mg IV almasi
planlandi. Fenobarbitalden fayda gérmedigi icin Karbamazepin
baslandi.






Patolojik Bulgular

e 03/09 Beyin MR

- 02/09 EEG bulgulari: : bulgularr: |

s : v o tentorya
Agir organizasyon bozuklugu zemininde >upra Ry :
her iki ﬁemisferde senkron ve asenkron infratentorial parankim

normaldir. Gros patoloji

burst-supresyon paterni izlendi. izlenmemistir,

* 08/09 Cekilen uyku bulgulari: Yaygin
organizasyon bozuklugu zemininde

her iki sentrotemporal bolgede daha * 09/09 Beyin MR
belirgin izlenen ve genellikle goruntuleme tekrar
birbirinden bagimsiz fokal cekilmistir. Sag inferior
epileptiform anomali dikkati cekmistir. temporal bolgede
(Daha onceki EEG'lerinde burst- sipheli kortikal displazi.
supresyon paterni izlenen hastanin Emin olmak icin dis
EEG'sinde kismen duzelme oldugu merkezde ¢cekim tekrari

dikkati cekmis. planlandi.



401. FLAIR longTR v g W=18491/3
Slice: 4 mm : . - + Ph
Dist: 4,4 mm '

TR: 8000

TE: 140

TL 2800

AC: 2

701. DUAL_TSE v C=794,W=1379"*1/3
Slice: 4 mm . A .'
Dist: 4,4 mm

TR: 2200

TE: 120

AC1

Coil: SENSE-Head-8
Pos: HFS

FoV: 160 mm
Image no: 15
Image 15 of 29

03.09.2021, 15:15:32
Kocaeli Univ. Hastanesi

Coil: SENSE-Head-8
Pos: HFS

FoV: 150 mm
Image no: 20
Image 17 of 52

03.09.2021, 15:19:20
Kocaeli Univ. Hastanesi




4, AxT2FSE v C=1578,0, W=3156,01/3
Slice: 4 mm A ’
Dist: 4,4 mm .

TR: 4922

TE: 91,2

AC: 1

8.CORT2 FLAIRFS v C=1023,0, W=2046,0 1/3
Slice: 4 mm +vhp
Dist: 4,4 mm .

TR: 9000

TE: 123

TL: 2576

AC 1

Coil: 21HN

Pos: HFS

FoV: 150 mm
Image no: 10
Image 16 of 25

09.09.2021, 02:06:21 ~—
KOCAELI UNIVERSITESI HASTANESI

Coil: 21HN
Pos: HFS

FoV: 160 mm
Image no: 16
Image 13 of 28

09.09.2021, 02:18:37
KOCAELI UNIVERSITESI HASTANESI




Nobet geciren bir cocukta ayirici tanida yapilmasi gereken ilk sey nobet tipini belirlemektir.
» Jeneralize ( tonik-klonik/tonik/miyoklonik/ g6z kapagi miyokloni)
* Fokal ( atonik/ klonik/tonik/atonik/ bilincli-bilincsiz)

Nobet, ndbeti taklit eden paroksismal olaylardan ayrilmalidir. Ornegin senkop sirasindaki klonik jerkler ve uzamis
bayginlik, tonik klonik nobete benzeyebilir. Yenidoganda da yatay g6z hareketi, pedal cevirme ve adim atma,
tekrarlayan emmeyi nébetten ayirmak zordur.

Cocukluk caginda nobet nedenleri ve epileptik sendromlarin gelisimi yasa gore degiskenlik gostermektedir.

- Yenidoganda;

Sik(Semptomatik nébetler):

Hipoksik iskemik ensefalopati, yapisal anomaliler, intrakranyal kanama, iskemik inme, mss enfeksiyonlari, metabolik
anomaliler (hipoglisemi, hipokalsemi, hipomagnezemi)

Seyrek:
Kalitsal metabolik bozukluklar, maternal ila¢ yoksunlugu

Nadir:

Yenidogan epileptik sendromlari: Erken infantil epileptik ensefalopatiler (ohtahara, erken myoklonik ensefalopati)
Benign ailesel ve ailesel olmayan neonatal konvulziyonlar, benign idiopatik 5.glin nébetleri, metabolik(piridoksin
eksikligi, P6P eksikligi, folik asit cevaplh nobet)



Hemen hemen tim neonatal ndbetler etiyolojisi tanimlanmis semptomatik ndbetlerdir. Akut reaktif olaylar sonucu ortaya
cikmaktadir. Fakat nadir gorilen epilepsi sendromlari da iyi bilinmelidir.

I Neonatal epileptik sendrom

izole serebral disgenezi ( lizensefali vs.)

Serebral disgenezi

TORCH enfeksiyonu

Norokutandz sendromlar
inkontinensia pigmenti
Sturge-Weber

Tuberoskleroz

Epidermal nevis sendromu

Erken baslangich epileptik sendrom
Benign idiyopatik 5. glin nobeti
Benign ailesel neonatal epilepsi

Erken miyoklonik ensefalopati
Erken infantil epileptik ensefalopati (Ohtahara)

KCNQ ensefalopati
SCN2A ensefalopati



Neonatal nobetlerin tedavi edilebilir semptomatik nedenleri dislandigi anda ayirici taniy1 daraltmak icin beyin manyetik
rezonans goruntileme istenmelidir.

intravenéz piridoksin uygulamasinin terapétik denemesi yapilabilir.

Akut semptomatik neden saptanmayan epilepsili yenidoganlarda genetik test onerilir.



infant ve Cocuklarda Myoklonik Nébetler ile Birlikte Olan Epileptik Ensefalopatiler
* Dravet Sendromu (Ciddi Myoklonik Epilepsi)
* Myoklonik Astatik Epilepsi (Doose Sendromu)

Hipsaritmi ile Birlikte Olan infantil Epileptik Ensefalopati,
* West Sendromu

Burst supresyon ile Birlikte Olan Erken infantil Epileptik Ensefalopatiler
* Ohtahara Sendromu
e Erken Myoklonik Ensefalopati

Diger Epileptik Ensefalopatiler
e Malign Migratuvar Parsiyel Epilepsi



ERKEN INFANTIL EPILEPTIK SENDROM ( OHTAHARA)

Ohtahara sendromu, hayatin ilk 3 ay icinde siklikla yenidogan déneminde ilk 10 giin icerisinde ortaya cikan ve sik
tekrarlayan tonik nobetler ile karakterize bir epileptik ensefalopatidir. Tonik spazmlar izole veya kiimeler seklinde ortaya
cikabilmektedir.

Spazmlar hem uyku hem de uyaniklik doneminde olusmakta ve glinlik nébet sikhgi 10-300 arasinda degismektedir.
Hastalarin yaklasik tGcte birinde fokal motor nobetler, hemikonvilziyonlar ve asimetrik tonik nobetler olabilmektedir.
Myoklonik nobetler cok nadir olarak goriilmektedir.

En dnemli interiktal EEG bulgusu hem uyku hem de uyaniklikta ortaya cikan burst supresyon paternidir. En sik iktal EEG
bulgusu ise burst supresyon paterni ile birlikte olabilen ve desenkronizasyon gosteren tonik spazmlardir.



Baslangig yasi
Baslangicta norolojik durum

Karakteristik nobet tipi

Gelisebilecek nobet tipleri

EEG bulgusu

Etiyoloji

Mortalite

Sagkalimda durum

Uzun donemde nobet degisimi

Neotanal
Dogumda veya nobet aninda anormal
Dlzensiz ya da parcali miyokloni

Masif miyokloni, basit parsiyel
nobet,infantil spazm

Burst supresyon (uyku)

Dogumsal metabolik hastalik, genetik,
idiopatik
Cok yuksek, infant donemde

Vegetatif

Infantil spazm

ilk 3 ay
Her zaman anormal
Tonik spazm

Fokal motor nobet, hemikonvulziyon,
jeneralize nobet

Burst supresyon (uyku/uyaniklik)

Serebral disgenezi, anoksi, genetik,
idiopatik

Yuksek; infant, cocukluk veya
adolesan donemde

Ciddi mental retardasyon, kuadripleji,
yataga bagimhlik

West sendromu
Lennox-Gastaut sendromu



» Altta yatan neden heterojen olup bircok hastada hemimegalansefali, porensefali, fokal kortikal displazi gibi bir beyin
malformasyonu bulunmaktadir. Bazi hastalarda sitokrom c oksidaz eksikligi ve Leigh ensefalopatisi bildirilmis olup bazi
hastalarda da katekolaminerjik ve serotoninerjik yolaklarda bozukluk saptanmistir.

* EIEE genetik varyantlari da ARX, CDKL5,KCNQ2, SL25A2, STXBP1 gibi genlerdeki mutasyonlarla iliskilendirilmistir. Burst
supresyon paterni olan 22 hastanin genetik analizinde %61’inde KCNQ2, %10’unde STXBP1, %10’unda SCN2A, %5’inde
PNPO varyant belirlenmistir. Homozigot PNPO varyanth hastanin beyin omurilik sivisinda piridoksal 6 fosfat eksikligi
saptanmistir. Ote yandan hicbir klinik veya laboratuvar bulgu spesifik gen varyanti olup olmadigini ayirt edememektedir.



Baslangici yasamin ilk 3 ayi icindedir. Baslangicta norolojik muayene anormaldir. Gelisimsel gecikme, spastisite ve
siklikla motor asimetrilerle birliktedir.

Baskin nobet tipi tonik spazmlardir ve spazmin icinde siklikla belirgin bir hareket asimetrisi vardir. Ek olarak fokal motor
nobetler ve hemikonvilsif nébetler bulunur.



Postmortem incelemelerde goriintiileme yontemleri ile saptanamayan disgenetik anormalliklerin saptanmasi,
kriptojenik vakalarin cogunda tespit edilemeyen bir migrasyon bozuklugu veya mikrodisgenezi olabilecegi diistincesini
akla getirmektedir.

Nobetler hemen hemen tim antiepileptiklere direncli olup, fokal kortikal displazisi olan hastalara hemisferektomi veya
kortikal displazi rezeksiyonu tedavi olarak uygulanmaktadir. Son yillarda zonisamid ve vigabatrin ile nébetlerin kismen
kontrol altina alinabildigine dair yayinlar bulunmaktadir.

Klinik olarak, KCNQ2 patojenik varyantlari olan hastalar, sodyum kanallari Gzerinde etkili olan antiepileptik ilaclara
(okskarbazepin, karbamazepin veya fenitoin) en iyi yaniti verebilir. SCN2A varyantlari olan bebeklerde karbamazepine
benzer sekilde pozitif bir tedavi yaniti rapor edilmistir.

Hastaligin prognozu kotu olup vakalarin dortte biri ilk iki yilda kaybedilmektedir. Yasayan vakalarda ciddi norolojik
bozukluklari vardir. Cogu yenidoganda, EEG tipik olarak asimetrik olan hipsaritmiye donusur. Geri kalan kisimda, EEG
cok odakli veya tek odakli sivri uclardan olusacak sekilde gelisir. Nadiren, EEG yaygin olarak yavas bir arka plana
donusir nobetlerin sikhigi giderek azalsa da agir derecede mental ve motor yikim meydana gelmektedir.
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