T.C.
FIRAT UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANA BiLiM DALI

NOBET ILE BASVURAN HASTALAR UZERINDE KARDIYAK ENZIiM
DEGERLERININ VE TANIDAKI ETKIiNLIKLERININ ARASTIRILMASI

UZMANLIK TEZi
Dr. Gozde SANLI

TEZ DANISMANI
Prof. Dr. Erdal YILMAZ

ELAZIG -2024



DEKANLIK ONAYI

Prof. Dr. Metin Kaya GURGOZE
DEKAN

Bu tez Uzmanlik Tezi standartlarina uygun bulunmustur.

Prof. Dr. Erdal YILMAZ
Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali Bagkani

Tez tarafimizdan okunmus, kapsam ve kalite yoniinden Uzmanlik Tezi olarak kabul

edilmistir.

Prof. Dr. Erdal YILMAZ Damsman

Uzmanlik Smaw Jiiri Uyeleri
Prof.Dr.Erdal YILMAZ




TESEKKUR

Pediatri egitimim siiresince bilgi ve tecriibeleri ile meslek hayatimda g¢ok
biiyiik yerleri olan, desteklerini hi¢bir zaman esirgemeyen tiim degerli hocalarima,

Hayatimin her doneminde kosulsuz sevgisini ve destegini ilizerimde eksik
etmeyen biricik esim Cengiz’e, canim kizim Dila ve canim oglum Ahmet’e,

Tez hazirlama siirecimde her asamasinda bana destek olan kardesim gibi
sevdigim Ismail AKCIN’e,

Bu siiregte bana her konuda destek olan kiymetli arastirma gorevlisi
meslektaglarima ve tiim mesai arkadaslarima,

Uzmanlik egitimim siiresince bir an olsun sevgilerini ve 6zellikle sabirlarini
benden asla esirgemeyen biiyiik ailemin yiirekleri giizel her bir ferdine sonsuz tesekkiir

ediyor, siikranlarimi1 sunuyorum.

Dr. Gézde SANLI



OZET

Epilepsi en sik goriilen norolojik bozukluklardan biridir. Cocuk hastalarda bu
ndbetler senkop, febril konviilziyon ve status epileptikus seklinde ortaya ¢ikabilir. Bu
hastalarda rutin biyokimyasal belirtecler, elektroensefalogram ve nobet izlemi
yapilmasina ek olarak kardiyak enzimlerin nébet olusum mekanizmasindaki énemi,
takip ve tedavideki 6nemini vurgulamak amaciyla nébet gegiren ¢ocuklarda kardiyak
enzimleri aragtirdik.

Calismamizda 2019 Agustos ayr ile 2021 Agustos ay1 arasinda Firat
Universitesi Pediatrik Acil servisine bagvurup ndbet tanistyla Néroloji Bilim Dali’nda
takip edilen hastalar dahil edildi. Nobet tanili hastalar ndbet tiirii ve siirelerine gore;
status epileptikus, senkop ve konviilziyon olmak iizere 25’er kisilik 3 gruba ayrildi.
Hastalarin ck, ckmb, troponin, hemogram, biyokimya, yas, cinsiyet, daha 6nceki nobet
Oykiisii, nobet siiresi, kraniyal goriintiileme bulgular1 retrospektif olarak arastirildi.
Nobet baglangicindan itibaren 24 saat iginde ck, ckmb ve troponin degerleri goriilen
hastalar ¢alismaya dahil edildi.

KONVULSIYON grubunun %33.3’iiniin, SENKOP grubunun %350’sinin ve
STATUS grubunun %92’sinin ilk ndbet olmadig goriilmektedir. KONVULSIYON
grubunun %58.3’tiniin, SENKOP grubunun %41.7’sinin bagvuru anindaki ndbet siiresi
0-10 dk, STATUS grubunun ise 64’tGniin >15 oldugu goriilmektedir.
KONVULSIYON grubunun %50’sinin, SENKOP grubunun %79.2’sinin gériintiileme
bulgusu 6zellik yok, STATUS grubunun ise 68’inin 6zellik var oldugu gériilmektedir.
KONVULSIYON grubunun %45.8’inin, SENKOP grubunun %95.8’inin ve STATUS
grubunun %56’smin troponin seviyesinin 0 oldugu goriilmektedir.

Status ve konviilsiyon hastalarinin troponin degeri senkop hastalarina kiyasla
daha yiiksek olmasi nobet gegirdigi siire ile dogru orantili olabilir. Status hastalarinin
%44’iinde, konviilsiyon hastalarinin %54,2 sinde troponin degeri 0’dan yiiksek
¢ikmasi nobetlerin troponin degeri ile korele olabilecegini gostermistir. SE ve
konviilsiyon hastalarinin nébet olusum mekanizmasi icerisinde kardiyojenik

faktorlerin etkili olabilecegini diistindiirmiistiir.

Anahtar kelimeler: Nobet, Kardiak Enzimler, Status Epileptikus



ABSTRACT

Epilepsy is one of the most common neurological disorders. In pediatric
patients, these seizures may present as syncope, febrile convulsions and status
epilepticus. In addition to routine biochemical markers, electroencephalogram and
seizure monitoring in these patients, we investigated cardiac enzymes in children with
seizures to emphasize the importance of cardiac enzymes in the mechanism of seizure

formation and their importance in follow-up and treatment.

In our study, patients admitted to Firat University Pediatric Emergency
Department between August 2019 and August 2021 and followed up in the Department
of Neurology with a diagnosis of seizure were included. Patients diagnosed with
seizure were divided into 3 groups of 25 patients each according to seizure type and
duration; status epilepticus, syncope and convulsion. The ck, ckmb, troponin,
hemogram, biochemistry, age, gender, previous seizure history, seizure duration, and
cranial imaging findings were investigated retrospectively. Patients with ck, ckmb and

troponin values within 24 hours of seizure onset were included in the study.

It was observed that 33.3% of the CONVULSION group, 50% of the SYNC
group and 92% of the STATUS group did not have a first seizure. Seizure duration at
presentation was 0-10 min in 58.3% of the CONVULSION group, 41.7% of the SYNC
group, and 64% of the STATUS group had >15 seizures. It is seen that 50% of the
CONVULSION group and 79.2% of the SYNC group had no specific imaging
findings, while 68 of the STATUS group had specific imaging findings. Troponin level
was 0 in 45.8% of the CONVULSION group, 95.8% of the SYNC group and 56% of
the STATUS group.

The higher troponin value of status and convulsion patients compared to
syncope patients may be directly proportional to the duration of seizures. The troponin
value higher than 0 in 44% of status patients and 54.2% of convulsion patients showed
that seizures may be correlated with troponin value. This suggests that cardiogenic
factors may be effective in the mechanism of seizure formation in SE and convulsion

patients.

Keywords: Seizure, Cardiac Enzymes, Status Epilepticus
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SEKIL LiSTESI

Sekil 1. Status epileptikus patofizyolojisindeki Glutamat ve GABA'nin rolii



1. GIRIS

Senkop, yetersiz serebral perflizyonun neden oldugu ani, gecici bir biling ve
kas tonusu kaybidir. Cocuklarda ve ergenlerde sik goriilen bir klinik problemdir ve
cocuklarin yaklasik 9%15-25' yetiskinlige ulasana kadar en az bir senkop atag: yasar.
Cocuklarda senkop epizotlarimin ¢ogu iyi huyludur ve vazovagal senkop
(nérokardiyojenik senkop) senkopun en yaygin nedenidir. Senkopun degerlendirilmesi
iyi bir oykii ve detayli bir fizik muayene gerektirir. Baz1 tetkikler taniya yardime1
olabilir. Egim testi, tekrarlayan ve aciklanamayan senkopta yaygin olarak
kullanilmaktadir. Vazovagal senkop siklikla niikslerle ilerler. Niiksiin olup
olmayacagini tahmin etmek i¢in cesitli klinik parametreler incelendi ve tani 6ncesi
senkop sayisinin niikslerle iligkili oldugu bulundu. Tilt testi sonuglarinin tekrarlar ile
iligkisi aragtirildi. Tilt testi sonuglari ile tekrarlar arasinda anlamli bir iligki oldugunu
gOsteren arastirmalarin yani sira, iliski bulunmayan arastirmalar da vardir. Kalp hiz1
degiskenligi (HRV), otonom sinir sisteminin sempatik ve parasempatik
fonksiyonlarni invazif olmayan bir sekilde degerlendiren standartlagtirilmig bir
yontemdir. Bildigimiz kadariyla, ¢cocuklarda tilt testi sirasinda kalp hiz1 degiskenligi
ile vazovagal senkop niiksleri arasindaki iligkiyi aragtiran bir ¢alisma yoktur. Bu
caligmada, tilt testi uygulanan vazovagal senkop tanili cocuklarda test baslangicinda
elde edilen KHD parametreleri ve senkop sirasinda olusan ritim paterni ile senkop

niiksleri arasinda bir iligski olup olmadiginin arastirilmasi1 amaglandi.
1.1. Genel Bilgiler
1.1.1. Senkop
1.1.1.1. Tanim

Senkop, hizli baslangigli, kisa siireli ve spontan tam iyilesme ile karakterize
global serebral hipoperfiizyona bagli gecici bir biling kaybidir. Genellikle hizla tersine
cevrilebilir. Senkop, ¢ocukluk ve ergenlerde sik goriilen bir klinik sorundur ve acil
bagvuru nedenidir. Siklig1 degisken olmakla birlikte gocuklarin yaklasik %15-50'si
yetiskinlige ulasana kadar senkop yasamaktadir (1,2,3,4). Serebral kan akisinin 6-8

saniye kesilmesi veya beynin oksijenlenmesinde %?20'lik bir azalma, tam biling



kaybina yol acabilir. Nadiren beyin kan akiminda azalma olmaksizin beyin i¢in gerekli
olan temel maddelerin azalmasi (hipoglisemi gibi) ile senkop gelisebilir (4).
Cocuklarda basit fizyolojik degisikliklerden yasami tehdit eden ciddi hastaliklara
kadar pek ¢ok neden beyin kan akigini etkileyerek senkopa yol acabilir.

Cocuklarda senkop olaylarinin etiyolojisi genellikle iyi huyludur. Hayat1 tehdit
eden senkopun nedeni genellikle kardiyak kokenlidir ve senkop, 6zellikle organik kalp
hastalig1 olan hastalarda kardiyak arrestin bir belirtisi olabilir. (5,6) Cocukluk caginda
en sik goriilen senkop vazovagal (noérokardiyojenik, refleks) senkoptur. Senkop oncesi
korku, stres, heyecan, agr1 gibi tetikleyici faktorlerin varligi ile karakterizedir. Senkop
sirasinda hastalar hemen hemen her zaman ayaktadir ve mide bulantisi, terleme,
solgunluk ve hasta hissetme gibi prodromal belirtiler gosterirler. Duygusal faktorlere
bagli olarak artan ketakolaminler, kalbin asirn kasilmasina ve kalpteki
mekanoreseptorlerin uyarilmasina neden olur. Mekanoreseptorlerin uyarilmasiyla
ortaya ¢ikan paradoks refleks, sempatik sistemi inhibe ederek parasempatik sistemi
aktive ederek periferik damar direncinde azalma, hipotansiyon, bradikardi ve senkopa
neden olur. Bayilma siiresi ¢ok kisa olmakla birlikte bulanti, solgunluk, terleme gibi
belirtiler bayilma sonrasinda da devam edebilir. Vazovagal senkop genellikle benign
ve kendi kendini sinirlayan, cogu spontan sonlanan bir olaydir, ancak bazen ataklar
sirasinda hastalarin %35'inde yaralanmaya neden olabilir (4,7,8). Tipik klinik 6zellik,
prodromal belirtilerin varlig1 veya tetikleyici bir olayin varligidir. On belirtiler mide
bulantisi, kusma, halsizlik, solgunluk ve gérme bozuklugudur. (4). 3 Tekrarlayan
senkop ataklar1 meydana gelebilir. Tekrarlayan senkop ataklarinin yasam kalitesi
tizerinde ciddi etkileri vardir. Cocuklarda 6zgiiven kaybina neden olurken, ailelerde
strese neden olmasi nedeniyle onemlidir (2,9). Senkop hareketliligi, siradan becerileri
ve kisisel bakimi azaltir (1). Yapisal kalp hastalig1 veya kalbin elektrik sistemini tutan

bozukluklarin diglandig: refleks senkoplu hastalarin prognozu miikemmeldir (10).
1.1.1.2.Epidemiyoloji

Senkop genel popiilasyonda sik goriiliir, senkop insidansi yasla birlikte artar ve
ilk atak her yasta farklidir. On {i¢ ile otuz yas arasindaki hastalarda ilk bayilma
prevalansinin ¢ok yliksek oldugu bildirilmektedir. Ortalama senkop geciren kadinlarin

%47's1 ve erkeklerin %31' ilk senkop atagii ortalama 15 yasinda yasamaktadir



(11,12). Cinsiyete gore senkop insidansi arastirmalara gore farklilik gostermektedir.
Framingham calismasi (13) senkop sikliginin kadin ve erkeklerde benzer oldugunu
(erkeklerde %3, kadinlarda %3,5) bildirmisse de, digerleri kadinlarda biraz daha
yiiksek oldugunu gostermislerdir (14). Ancak bireylerin {igte birinin yasamlari
boyunca en az bir kez senkop yasadigi bildirilmistir (15,16). Senkopun kardiyak
nedenlerinin erkeklerde daha sik oldugu bildirilmistir (10,17). Cocuklarin yaklasik
%30-50'sinin ergenlik doneminde en az bir senkop atagi gegirdigi ve senkop nedeniyle
hastaneye basvurularin yaklasik %1'inin bildirildigi bildirilmistir (18, 19). Ergenlik
caginda kizlarda erkeklere gore daha sik goriiliir ve %30 oraninda tekrarlayabilir (20).

1.1.1.3.Senkopun Siniflandirilmasi ve Patofizyolojisi

Sistemik kan basinci, kalp debisi ve toplam periferik direng ile belirlenir.
Bunlardan herhangi birinin azalmasi senkopa neden olabilir (1). Senkop ataginin

altinda yatan mekanizma, kan basincini korumak i¢in belirli bir dengede olmasi

gereken vazomotor tonus ve kalp hizindaki refleks degisiklikleridir (4).

Muhtemel nedenler géz Oniine alindiginda, senkop ii¢ genis gruba ayrilir:

ortostatik hipotansiyona bagl kardiyak senkop ve refleks (noral aracili) senkop (4)

(tablo 1).

Tablo 1. Cocuklarda goriilen senkop nedenleri (4).

Refleks (noral aracili) senkoplar

» Vazovagal senkop

- duygusal strese bagli (korku, agri, kan fobisi) -
ortostatik strese baglt

» Durumsal senkoplar

-0ksiiriik, hapsirma

-gastrointestinal uyarilar (yutkunma, defekasyon,
viseral agr1)

-miksiyon -egzersiz sonrasi

-yemek sonrasi -diger (giilme, tiflemeli alet
calma, agirlik kaldirma

* Glossofaringeal ve trigeminal noralji

. Karotis siniis senkopu

Ortostatik hipotansiyona bagh senkoplar

* Primer veya sekonder otonomik yetmezlik -
diyabetik noropati -amiloidoz -pernisiy6z
anemi -spinal kord lezyonlar

« [laglar (sedatifler, fenotiyazinler, antidepresifler,
antihipertansifler,nitratlar..)

* Voliim kaybi1 -Kanama -Kusma / ishal -
Addison hastalig1

Kardiyak senkoplar (kardiyovaskiiler)

-Aritmiler

* Siniis nod disfonksiyonu

* Atriyoventrikiiler iletim bozukluklart

« Supraventrikiiler ve ventrikiiler tagikardiler

* Kalitsal sendromlar (Uzun QT sendromu,
Brugada sendromu)

+ Kalp pili disfonksiyonlar1

Yapisal kalp hastahiklar:

« Kalp kapak hastaliklar1 (aort stenozu)

* Obstriiktif kardiyomiyopati

« Atriyal miksoma

* Perikard hastaliklar1 / kalp tamponati

+ Pulmoner emboli / pulmoner hipertansiyon

+ Akut miyokard enfarktiisii / iskemisi

* Protez kapaklarin disfonksiyonu

« Koroner arterlerin konjenital anomalileri

o Akut aort diseksiyonu

o Norolojik nedenler




* Migren

* Konviilsiyon

* Subklavian “steal” sendromu

* Serebsovaskiiler hastaliklar

* Kafa i¢i basing artmasi1 Metabolik nedenler
* Hipoglisemi

« Hipokalsemi

* Hipoksi

« Hipokapni Psikojenik nedenler
* Anksiyete

* Depresyon

* Panik atagi

¢« Konversiyon

Refleks senkop, normalde dolasimi kontrol etmede yararli olan
kardiyovaskiiler refleksler bir tetikleyiciye yanit olarak gegici olarak ¢aligmadiginda
ortaya cikan ¢esitli heterojen durumlar kapsar, bu da vazodilatasyona ve/veya
bradikardiye yol acarak daha diisiik arteriyel kan basincina ve global serebral

perflizyona neden olur. (21).

Refleks senkop, sempatik veya parasempatik gotiiriicii yola gore siniflandirilir.
"Vazodepresor" terimi genellikle, dik pozisyonda vazokonstriktor tonus kaybi
nedeniyle hipotansiyon mevcut oldugunda kullanilir. Kardiyopulmoner baroreseptor
duyarliligin azalmasina neden olan bir faktor olabilir (22). "Kardiyoinhibitér" terimi
parasempatik aktivasyonda artisa neden olur ve siniis bradikardisi, PR uzamasi, AV
blogu ve asistoli mevcutsa kullanilir. Her iki mekanizmanin birlikte oldugu

durumlarda “mixed type” tabiri kullanilmaktadir (23).

Ortostatik hipotansiyon ve ortostatik intolerans sendromlarinda otonomik
sistemdeki sempatik efferent aktivite kronik olarak bozulur ve vazokonstriksiyon
eksikligi vardir. Ayakta dururken sistolik kan basincinda anormal bir diisiis gortiliir.
Ikinci bir sebep ise hacim azalmasidir. Dolasimdaki intravaskiiler hacim kritik olarak

azalsa da, otonom sinir sistemi normal kan basincini siirdiirmek icin yetersizdir (1).

Senkopa neden olan yasami tehdit eden kardiyak durumlar, kalp debisinde
azalmaya neden olan bir aritmi veya yapisal kalp hastalig1 olabilir. Aritmiler, kalp
debisinde ve serebral kan akisinda onemli diisiislere yol agabilen hemodinamik

bozukluklari tetikler. Miyokardit gibi yapisal kalp hastalig1 ya da tamir edilmis yapisal



kalp hastalig1 gibi yapisal kalp hastaligi sonucu yapisal olarak normal bir kalpte
aritmiler gelisebilir (6).

Yapisal kalp hastaliklarinda kalbin akim artirma kapasitesi dolagim ihtiyacini
karsilayamazsa senkop gelisebilir (1). Cocuklarda senkopa neden olan izole bradikardi
(6rn. tam AV blok) nadirdir (24). Primer elektriksel bozukluklar normal bir kalpte de
gortlebilir. Acil servislerde en sik goriilen grup kalp dis1 senkoplardir. Olgularin tigte
birinde senkopun nedeni bilinmemektedir (25). Bir¢ok biyolojik problemde oldugu
gibi vazovagal senkop gelisimindeki patofizyolojik siire¢ heniiz tam olarak
anlagilamamistir. Genel bir bakisla, vazovagal senkop egilimli bireylerde normal
sistemik basincin ve serebral kan akimimin siirdiiriilmesine yonelik adaptif
mekanizmalarin siireklilik i¢cinde bozuldugu ve beklenmedik vazodilatasyon ve/veya
bradikardiye yol acarak serebral kan akiminin azalmasina ve senkopa yol agtigi

sOylenebilir (26).

Vazovagal senkopa yol acan olaylar zincirini baglatan afferent sinir impulslari,
dogrudan merkezi sinir sisteminden veya mekanik veya kimyasal uyaranlara, agriya
veya sicaklik degisikliklerine yanit verebilen bir dizi periferik reseptorden
kaynaklanabilir. Klasik vazovagal senkop emosyonel veya ortostotik stres ile ortaya
cikabilir ve tani iyi bir 6yki ile konulabilir (6). Vazovagal senkopun klasik olmayan
ornekleri, belirgin tetikleyici olaylar veya onciil semptomlar olmadan ortaya ¢ikan
senkoplardir (25). Senkop olmayan durumlar senkopu iki farkli sekilde taklit edebilir.
Bazilarinda biling ger¢ekten kaybolur, ancak mekanizma serebral hipoperfiizyondan
farklidir. Epilepsi, ndbetler, metabolik bozukluklar ve zehirlenmeler en tipik
orneklerdir. Diger bazi durumlarda, biling goriiniise gore kaybolur; psikojenik
psodosenkop, kataplazi ve diisme ataklar1 gibi (4). Vazovagal senkopun tekrarlama
siklig1 oldukga degiskendir. izole tek atak olarak goriilebilecegi gibi ayda veya haftada
birkag kez tekrarlayan ataklar seklinde de ortaya ¢ikabilir (27).

1.1.1.4.Senkopun Patofizyolojisi

Senkopa yol agan son yaygin yol, akut hipoperfiizyonun bir sonucu olarak hem
serebral hemisferlerin hem de beyin sapimn (retikiiler aktive edici sistem) islev

bozuklugudur (7, 21). Azalmis kan akigi bolgesel (serebral vazokonstriksiyon) veya



sistemik (hipotansiyon) olabilir). Biling kaybi, postural tonus kaybina ve dolayisiyla
senkop atagma yol acar. Tanim geregi senkop ge¢icidir; merkezi sinir sistemi
disfonksiyonu gegici olmalidir (3, 15). Belirgin merkezi sinir sistemi islev
bozuklugunun kalic1 nedenleri komaya veya biling degisikligine yol acar. Bu nedenler
senkop nedenlerine de benzeyebilir. Serebral kan akisinda %35 veya daha fazla
azalmaya neden olan kosullarla hipoperfiizyon siklikla bilin¢ kaybina yol agar. Ayrica
perfiizyon bilesenlerinden herhangi biri (kalp attim hacmi, kalp debisi, sistemik
vaskiiler direng, kan hacmi, bolgesel vaskiiler direng) de senkopa katkida bulunur.
Senkopa neden olan ve merkezi sinir sistemi islev bozuklugu yaratan diger durumlar
arasinda hipoglisemi, toksinler, metabolik anormallikler, otoregiilasyon kaybi ve

birincil nérolojik bozukluklar yer alir (13).
1.1.1.5. Senkop Siniflandirilmasi ve Nedenleri
1.1.1.5.1. Refleks Senkop ( Noral Kaynaklh Senkop )

Refleks senkop; Kardiyovaskiiler refleks mekanizmalarinin bir tetikleyiciye
yanit olarak gecici olarak basarisiz olmasi sonucu vazodilatasyon ve bradikardiye
neden olarak global serebral perfiizyonu ve kan basicini diisiiren durumlari igerir.(23)
Vazovagal senkop emosyonel veya ortostatik stres sonucu olusur. Vazovagal senkop,
beklenmedik ve hos olmayan kokulara, seslere, goriintiiye, siddetli agriya ve invaziv
islemlere maruz kalmanin bir sonucu olarak ortaya cikabilir. Vazovagal senkop
tamisinda tilt testi kullanilmaktadir (5). Durumsal senkop; Oksiirme, iseme ve
diskilama sirasinda da benzer bir mekanizma ile ortaya ¢ikar. Otonomik aktivasyon
nedeniyle prodromal semptomlar (bulanti, terleme, kusma) olusabilir. Ortostatik
hipotansiyonda ise bayilmanin bir diger nedeni bas donmesi olur ancak bulanti ve

kusma goriilmez.
Senkop Nedenleri
Kardiyak

* Yapsal kalp hastaliklar
» Kalp kapag hastaliklar
* Aort darhigi



» Mitral — Trikiispid darlig:
» Kardiyomiyopati

» Pulmoner hipertansiyon

* Dogustan kalp hastaliklar
«  Miksoma

» Perikardiyal hastaliklar

« Aort diseksiyonu

»  Pulmoner emboli

» Miyokardiyal iskemi

* Miyokardiyal enfarktiis

» Ritim bozukluklari

» Stokes-Adams saldirisi

+ Siniis diigiimii hastalig1

» Kalp pili bozuklugu

* Tasidisritmiler

Noral Refleks Aracili
* Vazovagal

* Durumsal

« Oksiiriik

* Karigtirmak

* Digkilama

* Yutma

* Nevralji

» Karotis Siniis Sendromu

Ortostatik Hipotansiyon

e Psikiyatrik



Norolojik
e Migren
e Gegici iskemik atak
¢ Subklavyen calma
flaclar :

e Kardiyovaskiiler sisteme etkili ilaglar

e Psikoaktif flaclar
1.1.2. Febril Konviilziyon (FK)
1.1.2.1. Tanmim ve Tarihcesi

Kol saati; Beyinde aniden baslayan ve motor/somato-
duyusal/otonom/duygusal veya diger beyin islevlerinde degisiklikler {iretebilen
noronlarin paroksismal elektriksel desarjlaridir. Biling kaybi eslik edebilir veya
etmeyebilir. Bu elektrik bosalmalari beyin i¢inde farkli emisyonlar gosterebildiginden,
nobetlerin klinik 6zellikleri farklilik gosterebilir. Konviilsiyonlar ise siirekli (tonik)
veya aralikli (klonik) istemsiz kas kasilmalaridir (22, 23). FK'ler, ekstraserebral bir
enfeksiyon sirasinda yiiksek atese tepki olarak ortaya c¢ikan yasa bagh
konviilsiyonlardir. Bu tiir konviilsiyonlar epilepsi olarak degerlendirilmemeli ve
ozellikle menenjit ve ensefalit gibi akut serebral olaylar sirasinda ortaya cikan

konviilsiyonlardan ayirt edilmelidir (24, 27).

FK'nin tanim1 Uluslararas1 Epilepsi ile Miicadele Dernegi (ILAE) tarafindan
yapilmistir; Daha Once atessiz havale (epilepsi) gecirmemis ¢ocuklarda, merkezi sinir
sistemini tutan bir enfeksiyon veya belirlenmis baska bir neden (elektrolit dengesizligi,
metabolik bozukluk, zehirlenme ve travma) olmaksizin atesli bir hastalik sirasinda
goriilen nobet olarak uygulandi. 3 ay - 5 yil donemi(1, 4). FK'ler ¢cocuklarda en sik
goriilen nobet tipidir ve tiim ¢ocuklarin %2-5'inde goriiliir (28). FK'dan birincisi, M.O.
2080 yilinda Hammurabi'nin Babil Yaztlarinda ve Hipokrat tarafindan M.O. 5.
yiizyilda bahsedilmektedir. Akut atesi olan yedi yas alt1 cocuklarda goriilmesi ve daha

biiylik ¢ocuklarin ve eriskinlerin atesli havalelere karsi direngli olmasi asfiksi,



menenjit, menenjit gibi ndbet nedenlerinin ayirici tanisinin yapildigi donemlerde
klinik yorumun ne kadar anlamli oldugunu gostermektedir. Tetani bile yapilamamus,

atesin derecesi bile ol¢lilememistir (29).
1.1.3. Epidemiyoloji

FK'nin tedavisine uygun yaklagimlar gelistirmek, tedavi ilkelerini belirlemek
ve FK gelisimini 6nleyecek dnlemleri belirlemek i¢cin FK'nin siklig1, nedeni ve dogal
seyri hakkinda bilgiye ihtiyac vardir. Bu tiir bilgiler epidemiyolojik ¢alismalarla elde
edilebilir. Bu caligmalardan elde edilen bilgiler halk sagligi planlamasina da katki
saglamaktadir (6).

Geligmis tilkelerdeki hastalarda hastaligin baslangici, tedavisi ve seyri ile ilgili
klinik kayitlara dayali prevalans ¢alismalar1 giincel verilerle uyumludur. Gelismekte
olan iilkelerde sosyo-ekonomik, kiiltiirel, hastalarin hekime bagvurmamasi, kaginma
tepkileri ve baz1 geleneksel tedavi yontemlerinin kullanilmasi nedeniyle elde edilen
veriler giincel verilerle uyumlu degildir. FK'nin epidemiyolojisi ile ilgili ¢aligmalarin
sonuclar1 ¢evresel ve genetik etkilere bagl olarak degismektedir (7, 9). FK insidans1
ile ilgili az sayida ¢alisma bulunmaktadir. Yeterli prevalans ¢aligmalar1 mevcuttur.
Yaygimnlik calismalari; FK'nin klinigi ve seyri hakkinda daha az bilgi verilirken;
Popiilasyondaki prevalansi belirlemek ve hastaliga 6zgii sorunlar1 tahmin etmek icin

degerli bilgiler saglar.
1.1.3.1.Insidans

FK'ler ¢ocuklarda en sik goriilen konviilsiyon tipidir ve ¢ocukluk ¢agi ndrolojik
bozukluklar1 arasinda en yiikksek olamidir (5). Gelismekte olan iilkelerde FK
insidansinin  gelismis Tllkelere gore daha yiiksek oldugunu bildiren yayinlar
bulunmaktadir. FK sikligi Batt Avrupa ve Amerika'da %2-5, Japonya'da %8,8,
Hindistan'da %5-10 olarak bildirilirken Guam'da yapilan bir ¢alismada FK sikligi %14
gibi yiiksek bulunmustur. Pasifik Adasi topluluklarindan biri (3, 30, 31). Gelismekte
olan iilkelerdeki veriler cok smirhidir, c¢linkii bu iilkelerde 0Ozellikle serebral
falciparummalarial enfeksiyon nedeniyle akut semptomatik nébeti basit FK'den ayirt
etmek cok zordur (32).



1.1.3.2.Prevelans

Herhangi bir hastaligin prevalansi hakkinda bilgi edinmek, insidansindan daha
kolay oldugu icin, FK prevalans: ile ilgili farkli toplumlardan bir¢ok ¢alisma
bildirilmistir. Bu ¢alismalara gore FK prevalansi %2 ile %8 arasinda bulunmustur (7,

12).
1.1.3.3.Cinsiyet

Insidans calismalarinda oldugu gibi FK prevalansini inceleyen ¢cogu ¢alismada
erkeklerde FK prevalansi daha yiiksek olarak verilmektedir. Pek ¢ok ¢alismada FK
prevalansinin erkeklerde kizlara gore daha yaygin oldugu gozlemlenmistir. Bu
prevalans ¢alismalarinda erkek-kadin oran1 1,2-1,4/1'dir (1). Cogu insidans

caligmasinda, cinsiyete 6zgii farkliliklar istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.
1.1.3.4.Etyopatogenez

FK etiyopatogenezinde rol oynayan en oOnemli faktorler; ates, yas
(olgunlagmamis beyin) ve genetik dalgalanma (33). FK'nin 5 yas altinda ortaya
cikmasi, atesin geng yasta tetikleyici bir rol oynadigini gosterir. FK ve ates arasindaki
iligki lizerine bircok ¢alisma yapilmistir. Atesin etrafinda ndéron zarinda hiicre digindan
kalkanin hiicre i¢ine girmesi de dahil olmak iizere uyarict mesajlarin hizlanmasina ve
sinaptik bosluga GABA salinimi iceriginin engelleyici etkisinin 6lmesine neden olur,

ve nobetler ortaya ¢ikar (16, 34).

Baz1 ¢alismalarda atese neden olan bulasici hastaliklar nedeniyle salgilanan
interlokin-1 ve interferon alfa gibi endojen pirojenlerin ndron uyarilabilirligini
arttirdigl, nobet esigini disiirdiigli ve konviilsiyon gelisme riskini arttirdigr ileri
stiriilmektedir. Bu sitokinlerin FK patogenezindeki roliiniin, enfeksiyonlu atesli
cocuklarda genetik yatkinliklar1 varsa konviilsiyonlara yatkinligi artirarak ndbetleri
tetiklemek oldugu diisiiniilmektedir. Ancak endojen pirojenik maddelerin FK'deki rolii
halen tartigmalidir (35, 36). Ates derecesinin tanimi kesin degildir. Atesin derecesinin
ne kadar yiiksek oldugu ve atesin seyrinin hangi evresinde FK gelisebilecegi
tartismalidir. FK'ye bagl ates 39 °C'nin iizerindedir (7). Nobetlere neden olabilen
atesin en az rektal 38 °C olmasi gerektigi bircok kaynakta bildirilmistir (8, 16, 34).
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Bir seride hastalarin %75'inde konviilsiyon sirasinda rektal ates 39°C'nin,
%25'inde  40,2°C'nin  iizerinde bulunmustur (37). Siklikla iddia edilse de
konviilsiyonlarin atesin en yiiksek oldugu zamanlarda meydana geldigine dair kesin
bir kanit bulunamamistir (38). FK, ates baslangicindan 6nce ortaya ¢ikabilecegi gibi,
atesli hastalik seyrinin erken veya ge¢ doneminde de ortaya cikabilir (39). Atesin
derecesi kadar yiikselme hizi da Onemlidir. Konviilsiyonlar genellikle ates
yiikseldikten sonraki 1-24 saat i¢inde gelisir. Hastalarin yaklasik %20'sinde atesten
sonraki ilk saat icinde konviilsiyon gelisir. Daha az da olsa ates diistiigiinde
konviilsiyonlar goriilebilir ve ayni ¢ocukta daha sonra ates ylikselse bile konviilsiyon
tekrarlamayabilir. Ates ylikseldikten 24 saat sonra nadiren konviilsiyonlar goriiliir
(34). Ates; Ust solunum yolu enfeksiyonu (USYE) veya farenjit, akut orta kulak
iltihab1 (AOM), pnémoni, idrar yolu enfeksiyonu (IYE), roseola infantum ve bulasici

olmayan hastaliklar gibi ¢ok ¢esitli nedenlere bagli olabilir.

USYE'ler, FK'li gocuklarda genel popiilasyona gére daha yaygidir. Ust ve alt
solunum yolu enfeksiyonlari ile akut gastroenterit (AGE) atese neden olan enfeksiyon
hastaliklarinin =~ %75'ini  olusturmaktadir  (34). FK'lerin  %70-80'inin  viral
enfeksiyonlarla ortaya ¢iktigi bilinmektedir. FK, roseola infantum, adenoviriis,
influenza tip A ve B'de goriilebilmektedir. Son yillarda Febril Status (FS), Human
Herpes Virus (HHV) 6 ve 7 enfeksiyonlari ile siklikla bildirilmektedir. FK olgularinin
%?26'sinda HHV6 saptanmais, %19'unda kiiltiir pozitif bulunmustur (1, 40). Japonya'da
FK'ye neden olan ates odagini saptamak i¢in 197 hasta lizerinde yapilan bir ¢alismada,
hastalarin %65'inde USYE, %7'sinde bronsiolit veya pndmoni, %5'inde AGE,
%¢6'sinda viral alevlenme ve %2'sinde goriilmiistiir. AOM olarak saptandi. Bu serideki
hastalarin %82'sinde viral etkenler, %13'linde bakteriyel etkenler saptanmistir (35).
Birgok calismada FS'ye eslik eden ates odakli enfeksiyonlar arasinda AGE
gosterilmigse de, bazi calismalarda AGE'de FK goriilme sikligimin diisiik oldugu ve
AGE'nin FK'den koruyucu 6zelligi oldugu iddia edilmektedir (17). Asilamadan sonra
meydana gelen konviilsiyonlar da FK olarak kabul edilir.

FS'li ¢cocuklarin %1,4'tinde nobetten onceki iki hafta icinde asilama Gykiisii
saptandi. Genellikle DBT (Difteri, Bogmaca, Tetanoz) asisini takiben 48 saat iginde
FS goriilebilir (41). FK patogenezi olarak bilinmemektedir. Bu ¢ocuklarda yasa bagh

olarak atesle birlikte konviilsiyonlara yatkinlik artar. Patogenezde yas faktorii ile
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birlikte ailesel yatkinligin énemli rol oynadigi diisiiniilmektedir. FC norolojik olarak
normal olan 6 ay-6 yas arasi ¢ocuklarda goriiliir (7, 10, 11, 19, 39). Ortalama baslangig
yast 18 aydir ve vakalarin yaklasik %90 6 ay ile 3 yas arasinda goriiliir (16, 17, 42,
43).

FS'nin 6 aydan dnce ve 6 yasindan sonra goriilmesi nadir olup, oran her iki
donemde de %3 ile %4 arasindadir (16, 17, 42, 43). FS'nin 6 ay ile 6 yas arasinda
goriilme nedeni su sekilde agiklanmaktadir. Neonatal korteks inhibitordiir ve herhangi

bir anormal akint1 genellestirilmis bir tonik-klonik nobet {iretemez.

Ote yandan, yasamin ilk aylarinda, dzellikle 4. aydan sonra, biiyiiyen ve
olgunlasan korteks, nobet esigi diisiik jeneralize tonik-klonik konviilsiyonlar
gosterebilir. Korteks olgunlagsmasimin biiyiik bolimiinii tamamladiginda tekrar
bosalmalara direngli hale gelir (11, 35, 36). Son yillarda FK patogenezinde sitokinlerin
rolii vurgulanmis ve viral ve bakteriyel enfeksiyonlara genetik yatkinligi olan

cocuklarda yasa bagli konviilsiyon duyarliliginin tetiklendigi 6ne siiriilmiistiir.

FK'li ¢ocuklarda serum interlokin 1B'nin yiikseldigi bildirilmistir (7). Biiyiik
enflamasyon veya eksitasyon sirasinda norotransmitterleri modiile ederek, genetik
yatkinlig1 olan ve atesli konviilsiyonlara kars1 artan duyarliligi olan kii¢lik ¢ocuklarda
FK olusumunu kolaylastirdig ileri siiriilmektedir. Serum interferon alfa diizeylerinin
FK'li hastalarda da ytliksek saptandig1 ve patogenezde rol oynayabilecegi diisiiniildii.
Bununla birlikte, FK'de hem sitokinlerin hem de interferon alfanin rolii tartismalidir.
FK patogenezinde One siirlilen bir diger teori ise santral sinir sistemi
matiirasyonundaki gecikmeye bagli santral termoregiilasyon bozuklugunun atesli
nobetlere egilime neden oldugudur (35, 36). Bunlara ek olarak FK ile hiimoral veya
hiicresel immun sistem arasindaki iliskiyi arastiran ¢alismalar da mevcuttur. FK'li
cocuklarda yapilan bir ¢alismada bazi hastalarda serum immunoglobulin A diizeyleri
diisiik bulunmus, immunoglobulin A'nin kan-beyin bariyerinde 6nemli bir koruyucu
rol oynadig ve eksikliginin atesli nobetlere yol agabilecegi 6ne siiriilmiistiir (44). FS'li
cocuklarin beyin omurilik sivist Ornekleri incelendiginde hiicresel bagisikligin
uyartlmasinin bir gostergesi olan neopterin seviyesinin arttifi saptanmig ve bu
bulgunun FS ile FK arasindaki iliskinin bir gostergesi oldugu ileri stiriilmiistiir. ve

hiicresel bagisiklik sistemi (45).
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FK'nin patogenezinde 6ne siiriilen diger teoriler; eksitator amino asitlerin
artmast ve demir eksikligi anemisi ¢inko eksikligidir (35, 36, 46). Postmortem
caligmalarda FC sonras1 degisiklikler; serebral ve serebellar néronlarin kaybi, talamus,
amigdala, hipokampus ve unstaglial hiicrelerde artis. Kortikal degisiklikler esas olarak
temporal lob, oksipital lob ve serebellumdadir. Manyetik rezonans goriintiileme
(MRG), FK o6ykiisti olan ¢ok sayida serebral hemiatrofili hastayi ortaya ¢ikardi ve
hemiatrofili birgok mesialtemporal skleroz (MTS) vakasinin 6nceki bir FK'ye bagl
oldugu agik hale geldi. Uzamis FK'ler, 6zellikle 30 dakikadan uzun siiren ve FS ile
karakterize edilenlerde, MTS'ye neden olma riski daha yiiksektir ve ilaca direngli

temporal lob epilepsisi gelisebilir (47).

Noron hasarini gdsteren noron spesifikenolazin parsiyel ndbetleri olan FK
olgularda anlamli olarak yiiksek oldugu bildirilmistir (48). FK'li cocuklarda ailesel
pozitiflik oraninin yiiksek olmasi nedeniyle genetik gecis tlizerinde durulmaktadir.
Kesin rolii bilinmemekle birlikte olgularin %7-31'inde pozitif aile 6ykiisii vardir (28).
FK'li ¢ocuklarin aile Oykiisii incelendiginde, ebeveynlerin %17'sinde FK oldugu,
kardeslerde ise %19,9 ile %24,9 arasinda degistigi saptanmistir. Kardesler ve
ebeveynlerde FK Oykiisii varsa FK gelisme riski daha fazla artmaktadir (33). FK'li
cocuklarin ailelerinde ailede atessiz havale (%5,6-9,7) ve epilepsi Oykiisii normal
poplilasyona gore daha siktir (49). FK'lerin genetik aktarimina dair giiclii kanitlar
olmasina ragmen, kalitim sekli belirsizdir. Cogunlukla ¢ok faktorlii ve daha kiigiik bir
grupta otozomal 8 baskin kalitim paternleri 6ne siirtilmiistiir (3). FK'li ¢ocuklarda
etiyolojik faktorler lizerine yapilan ¢aligmalarda dogum Oncesi ve perinatal faktorler
arasinda annenin sigara igmesi, hamilelik sirasinda alkol veya uyusturucu kullanmasi,
toksemi, tekrarlayan vajinal kanama veya diisiik tehdidi 6ykiisii, tirotoksikoz gibi anne
kronik hastaliklari, kronik bobrek hastaligi, epilepsi, hipertansiyon veya otoimmiin
hastaliklar siklikla tespit edilir (50). Diisiik dogum agirlig1 ve dogumda prezentasyon
bozukluklar1 diger risk faktorleri arasindadir. Neonatal sepsiste de risk artar. FK'li
cocuklarda bu risk faktorlerinin varligi komplike tipte ilk ndbetlere ve sonrasinda atesli

ndbetlerin gelismesine neden olabilir (50).
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1.1.3.5.Klinik Ozellikler ve Simiflama

FK'ler genellikle iyi huyludur, tonik-klonik durumlardaki jeneralize
konviilsiyonlarin %75-80'i birka¢ dakika i¢inde durur. Nadiren kismi lambalar
genellestirilebilir (51). FK'li hastalarda viicut 1sisinin  zorlu konviilsiyonlari
tetiklemede onemli bir faktor olarak ortaya ¢ikmasini saglar. FK'ler genellikle atesin
hizli yiikseldigi ilk donemde goriiliir (52). FS'ler klinik olarak 4 tipte goriiliir (4): 1)
Klonik 2) Tonik 3) Tonik klonik 4) Atonik FS'lerin ¢ogu kisa ziyaretcilerdir,
jeneralize, tonik klonik, atonik nobetler gelisleri ile birlikte parsiyel nobetlerde haricen
goriilebilir. Nobetlerin genel tonu kloniktir (%75-80). Sadece tonik nitelikte (%20) ve
atonik veya diger atipik formda (%5) nobetler daha az siklikta goriiliir. Tonik klonik
nobette Once aglama, ardindan biling kayb1 ve ardindan katilik goriiliir. Nobetin
butonik fazinda apne ve bazen inkontinans goriilebilir. Tonik fazdan sonra, tekrarlayan
ritmik, ani kas hareketleri ve sarsintilarla comert klonik faz baslar. Klonik faz, ndbetin
son fazi olup bunu postiktalletarji veya uyku donemi takip eder (1). En sik goriilen
tonikklonik muayene disinda diger nobetler de kas sertligi veya bir tarafa bakan veya
kayan gozlerle kalici kas gevsemesi, kas sertligi olmaksizin ani baslayan sallama

hareketleri, 9 fokal kas sertligi veya ani fokal hareket varligi seklinde goriilebilir (1) .
1.1.3.6.Risk Faktorleri

Nobetlerin gelismesinde atesin derecesinden ¢ok atesin yiikselme hizinin daha
onemli oldugu diisiiniilse de bunu destekleyen bir yaziya literatiirde rastlanmadi. FS
daha yaygindir, ¢iinkii okul 6ncesi ve anaokulu ¢ocuklarinda ates olma olasilig1 daha

yiiksektir (51).
1.1.3.6.1. i1k FK’de Risk Faktorleri

FK'de en oOnemli risk faktorleri ates ve ¢ocugun yasidir. Ates ne kadar
yiiksekse, ilk FK'ye sahip olma riski o kadar fazladir. ilk FK icin 5 risk faktdriiniin
etkili oldugu bildirilmistir (53); Birinci derece akrabada FS oykiisii, 6nceki norolojik
gelisim geriligi, evde devamsizlik, yenidogan déneminde 30 giinden fazla hastanede

yatis Oykiisii, erken dogum. Bu risk faktdrlerinden en az ikisi varsa, bebeklerin %28'i
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cocuklar FS gelistirir. Ilk FK'deki en onemli risk faktorii, FK Oykiisii olan birinci

derece akrabadir.

Erken dogum, yenidogan doneminde uzamis hastanede yatis, biiylime geriligi
gibi durumlar bir¢ok calismada risk faktorii olarak bildirilmistir (53, 54). Bazi
calismalar HHV-6 gibi enfeksiyonlara maruz kalmanin da riski artirdigini ileri
stirmektedir (55). Herhangi bir viral veya bakteriyel enfeksiyon FK'yi tetikleyebilir
(56). Biitiin bunlara ragmen FK'li ¢ocuklarin %50'sinde herhangi bir risk faktorii
saptanmamustir (53, 54).

1.1.4. Status Epileptikus

1.1.4.1. Tanimlama

Status epileptikus (SE) tanimi i¢in kullanilan siirekli nobet aktivitesinin siiresi,
zaman icinde stirekli olarak degismistir. Tarihsel olarak SE, ILAE ve diger epilepsi
birimleri tarafindan 30 dakikadan uzun siiren tek bir kesintisiz epileptik ndbet veya 30
dakikalik bir siire iginde nobet aktiviteleri arasinda biligsel islevlerin geri

kazanilmadig: epileptik nobet dizileri olarak tanimlanmuistir (9).

1.1.4.2.Patofizyoloji

SE, izole baslangicli nébetlerin jeneralize olmadan smurlandirildigi ve
tekrarlamasinin onlendigi normal mekanizmalarin basarisizlig1 sonucu ortaya ¢ikar
(57, 58). Bu basarisizlik, muhtemelen ¢oklu mekanizmalar tarafindan asir1

stimiilasyon ve/veya etkisiz inhibisyondan kaynaklanmaktadir (59, 60).

Glutamat, beyindeki ana uyarici norotransmitterdir. Glutamatin  SE
patogenezindeki rolii, 1987 yi1linda Kanada'da bir glutamat analogu olan domoik asitle
kontamine midye yendikten sonra ortaya ¢ikan ndbetler ve ndrolojik islev bozukluklar
ile desteklenmistir (61). Bu salgindan etkilenen hastalar, uyarici amino asit
reseptOrlerinin asir1 aktivasyonunun bir sonucu olarak uzun siireli ndbetler yasadi.
Glutamatin yani sira aspartat ve asetilkolin de SE'ye neden olan diger eksitator
norotransmitterlerdendir (58). Gama-aminobiitirik asit (GABA) beyindeki ana
inhibitdr norotransmiterdir, substantia nigra'da degisikliklere neden olabilir veya

GABA'nin inhibisyonu SE'ye neden olabilir (60, 62). Diger inhibe edici mekanizmalar
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arasinda Ca iyonuna bagli K iyon akis1 ve N-metil-D-aspartat (NMDA) kanallarinin
Mg tarafindan bloke edilmesi yer alir (Sekil 1) (60, 62).

| Endositik vesikiiller

Sekil 1. Status epileptikus patofizyolojisindeki Glutamat ve GABA'nin rolii (56)

1.1.4.2.1. Noronal Kayip

Altta yatan herhangi bir norolojik hastalik yoklugunda SE'nin sonucu
genellikle pozitif olsa da, 6zellikle SE uzamissa her atakta az miktarda néronal kaybin
meydana geldigi diisiiniilmektedir. Ote yandan tekrarlayan veya uzayan ndbetler
sonucunda noronal kayip artabilir ve norolojik fonksiyonlarda belirgin bozukluklar
geligebilir (57, 58, 59). NMDA kanallarinin bozulmasi, SE'de néronal hasarin 6nemli
bir mekanizmasi gibi goriinmektedir (58). Noronlarda depolarizasyon meydana
geldiginde, kalsiyum NMDA kanallarindan hiicreye girerek yaralanmaya veya oliime
neden olur. Ayrica hipoksi; uyarict amino asitlerin ve kalsiyumun agsir1 sentezi;
Apoptoza neden olan gesitli proteinlerdeki artis ve reseptor miktarindaki degisiklikler
SE ile iligkili noron hasarmin diger nedenleridir (63, 64). MRG hastalarda ndronal
hasar1 saptamak i¢in kullanilabildigi gibi ndronal spesifik enolaz (NSE)
biyobelirtegleri de kullanilabilir.
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1.1.4.3.Simiflandirma

Status epileptikusun siniflandirmasi, nébet siniflandirmasina benzer olmakla
birlikte 4 ana grupta yapilmaktadir:

» Bilin¢ kayb1 veya farkindalik bozuklugu olmayan fokal SE (basit
kismi SE): Biling bozuklugu olmaksizin devam eden veya tekrarlayan
fokal motor veya duyusal ndbetler

* Bilin¢ kayb1 veya farkindalik bozuklugu olan fokal SE (kompleks
parsiyel SE): Biling kaybiyla birlikte fokal motor, duyusal veya kognitif
semptomlarin devamli veya tekrarlayan epizodlart seklindedir. Bu
ndbetler “non-konviilzif SE” olarak da adlandirilmaktadir. Bazi
hastalarda, nébet aktivitesinin klinik belirtileri silik olup ve klinisyen
tarafindan anlasilmayabilir.

* Tonik-klonik, tonik ve Kklonik dahil jeneralize konviilzif SE: Her
zaman biling kaybi ile iligkilidir.

» Absans SE: Klinik olarak farkindaligin bozuldugu ancak her zaman
biling kaybinin eslik etmek zorunda olmadigi jeneralize ndbet
aktivitesidir (53).

Miyoklonik ve psddondbetler veya psikojenik nobetler dahil olmak tizere daha az
goriilen ancak dnemli nébet formlar1 da mevcuttur:

* Non-epileptik nobetler: Bu ndbetler (psikojenik ndbetler olarak da
bilinir) genellikle SE’un disinda tutulur, ancak 6zellikle genglerde yaygin
bir problemdir (54). Bu kisiler, standart antikonviilsan tedaviye yanit
vermeyen, tekrarlayan anormal davranig ataklari veya uzun siireli
ndbetler nedeniyle sik sik acil servislere bagvururlar. Nobetler tipik
olarak duygusal ve anksiyete bozukluklari ile ailede nobet Gykiisii olan
hastalarda meydana gelir.

Klinik siiflandirmaya ek olarak SE, etiyolojiye gore de siiflandirilmaktadir

(13, 55):
« Semptomatik (febril, akut, remote ve progresif ensefalopati): Akut
semptomatik nedenler arasinda enfeksiyon, hipoksi, hipoglisemi ve
elektrolit imbalansi, travma ve hemoraji veya inme (stroke) bulunur.

"Remote semptomatik”, perinatal hipoksik-iskemik hasar, travma,
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enfeksiyon veya konjenital beyin malformasyonu gibi yasamin erken
donemindeki olaylar nedeni ile ortaya ¢ikan nobetleri ifade eder.
"Progresif ensefalopati" nobetler ise, norodejeneratif, metabolik,
norogenetik, malign, ndrokutandz hastaliklar veya ilerleyen miyoklonik
epilepsi gibi etiyolojilere karsilik gelir.

» Bilinmeyen veya kriptojenik: Bilinen veya tanimlanabilir bir nedenin

olmadig1 nobetlerdir.

Shinnar ve ark. 1 ay ile 16 yas arasindaki 394 SE'li ¢ocukta SE tiplerinin yasa
gore degistigini bildirmislerdir. Calismada SE %29 febril SE, %28 akut semptomatik,
%24 uzak semptomatik, %15 kriptojenik veya idiyopatik ve %5 progresif ensefalopati
olarak siniflandirilmistir (54). SE kii¢iik ¢ocuklarda daha sik goriiliirken, %40'tan
fazlasinin iki yasindan kiiciik ¢ocuklarda oldugu saptandi. Kiiciik ¢ocuklarin %80'den
fazlasinda atesli veya akut semptomatik etiyoloji nedeniyle SE vardi, daha biiyiik
cocuklarin kriptojenik veya uzak semptomatik kategorilerde olma olasiligi daha
yiiksekti. Ayrica daha biiyiikk ¢ocuklarda iki yasindan kiiciik ¢ocuklara gore daha
yiiksek oranda norolojik anormallik (%21-55) ve ndbet Oykiisii olma olasiliginin
(%20-64) daha yiiksek oldugu saptanmustir (54). Chin ve digerleri tarafindan yiiriitiilen
popiilasyona dayali prospektif ¢alismada da benzer sonuglar bulundu. (56).

Status epileptikus da ndbet siiresi ve tedaviye yanita gore siniflandirilir. Nobet
siiresi 5-20 dakika arasinda ise “erken SE”, 20-40 dakika arasinda ise “klasik SE”,
ndbet siiresi ise “direncli (refrakter) epilepsi” terimi kullanilir. Siiresi >30 dakikadir
(65). Ayrica SE evreleri literatiirde ndbetin siiresine ve uygulanan tedaviye yanita gore
ayr1 ayr siniflandirilmaktadir. Nobet stiresinin ilk 30 dakikasi i¢in “Erken SE”, primer
ve sekonder antiepileptik tedavilere ragmen ndbet devam ediyorsa veya nobet siiresi
>1 saat ise “direngli SE”, direngli nobetler i¢in “direncgli SE” ¢oklu antiepileptik
tedaviler ve >24 saat nobet siiresi. “siiper diren¢li SE” terimi kullanilmaktadir (11, 13,
14, 66, 67).
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1.1.4.4.Epidemiyoloji ve Etiyoloji

Cocukluk c¢aginda SE insidanst yilda 17-23/100.000 atak olarak
bildirilmektedir (68, 69). SE, ensefalit gibi akut hastaliklarin bir komplikasyonu olarak
ortaya ¢ikabilecegi gibi, epilepsinin bir semptomu olarak da ortaya ¢ikabilir. Insidans
oranlari, nedenleri ve prognozu yasa gore biiylik farkliliklar gosterir. En yliksek
insidans yasamin ilk yilindadir. En sik etiyoloji FS'dir. Cocuklarin yaklasik %60' ilk
SE atagindan 6nce norolojik olarak sagliklidir (70).

1.1.4.4.1. Risk Faktorleri

Epilepsili ¢ocuklarin %10-20'sinde en az bir SE epizodu vardir (70). Ayrica
epilepsili cocuklarin %12'si ilk ndbetini SE olarak gegirir. Kiime ataklarla kismi
nobetler (ndbetler arasinda iyilesme ve 24 saat icinde lic veya daha fazla nobet
gecirme) kiime olmayan ndbetlere gore daha yiiksek SE insidansina sahiptir (%13-47)
(71). Semptomatik epilepsili ¢ocuklarda SE i¢in diger risk faktorlerini su sekilde
siralayabiliriz (72):

> EEG'de fokal fokal anormallik

> [kincil genelleme ile fokal nobetler

> SE olarak ilk nobet

> Norogoriintiilemede genellestirilmis anormallikler

Yeni tan1 konan 613 gocuktan olusan prospektif bir kohort c¢alismasinda,
cocuklarin 56'sinda (%9) epilepsi tanist aninda bir veya daha fazla SE epizodu oldugu
saptanmistir (73). Benzer sekilde Singh ve ark. ilk kez ndbet gegiren 1382 cocuk ile
bu hastalarin %10'unda SE'nin ilk epilepsi nobeti oldugu saptanmstir (74).

1.1.4.4.1.1.Genetik Faktorler

Kemirgenlerde yapilan calismalar SE'ye duyarlilikta genetik faktorlerin dnemli
oldugunu gostermistir. Ornegin hem ndbetlerin uzamas1 hem SE ve tekrarlayan
ndbetler sonrast hipokampusta eksitotoksik hasarin boyutunun poligenik etkiler

nedeniyle kemirgen tiirlerine gore farklilik gosterdigi bulunmustur (75). ikiz insan
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caligmalar1 da SE i¢in genetik bir yatkinlik gostermistir. Corey ve ark.'nin en az bir
ikizde nobet Oykiisii olan 39 ¢ift ikizin incelendigi bir ¢alismasinda, nébet ve SE uyum
oranlar1 13 c¢ift monozigotik ikizde 26 ¢ifte gore anlamli olarak yiliksek bulunmustur.
dizigotik ikizler (76). Tekrarlayan SE ataklar1 ayrica baz1 genetik sendromlarda (6rn.

Dravet sendromu, GEFS+, Angelman sendromu) ortaya ¢ikma egilimindedir.

1.1.4.4.1.2.Nedenler

SE, epilepsi hastalarinda atak seklinde goriilebilecegi gibi, epilepsinin ilk atagi
olarak da ortaya cikabilir (74). SE noérolojik hastaliklarda da ilk belirti olarak

goriilebilir:

e Merkezi sinir sistemi enfeksiyonlari

e Akut hipoksik-iskemik yaralanma

e Metabolik bozukluklar (hipoglisemi, dogumsal metabolik hastaliklar)
e Elektrolit dengesizligi

e Travmatik beyin hasar1

e Uyusturucular, madde kullanimi, zehirlenmeler

e Serebrovaskiiler olay

Atesli enfeksiyonlarla iligkili epilepsi sendromu (FIRES), prodromal atesli
hastalik varliginda direngli SE'den 2 hafta - 24 saat 6nce ortaya ¢ikan yeni direngli SE
olarak tanimlanabilir. Febril enfeksiyonlarla iligkili epilepsi sendromu (FIRES), aktif
epilepsisi veya dnceden mevcut baska bir hastaligi olmayan bir hastada SE'nin akut
veya aktif yapisal, toksik veya metabolik bir nedeninin olmamasi ile karakterize
edilen, yeni baslayan refrakter SE'min (NORSE) bir alt kiimesidir. nérolojik
bozukluklar. kategori kabul edilir. Mekanizma belirsizdir ve enfeksiy6z ajan genellikle
tanimlanmamistir. Baz1 vakalar, immiinomodiilator tedavilerin etkili olabilecegi N-
metil-D-aspartat (NMDA) reseptdrii gibi sinaptik proteinlere karsi otoantikorlara bagl
olarak aslinda bir otoimmiin veya paraneoplastik ensefalomiyelit olarak ortaya
cikabilir (77).
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1.1.5. Kreatin Kinaz

Kreatin kinaz (CK) olarak da bilinen kreatin fosfokinaz, kreatin ve adenozin
trifosfatin fosfokreatin ve adenozin difosfata reaksiyonunu katalize eden enzimdir. Bu
islemden olusturulan fosfokreatin, beyin, iskelet kaslar1 ve kalp gibi dokulara ve
personele enerji saglamak i¢in kullanilir. Rabdomiyoliz, kalp hastaligi, as1 hastaliklari
ve hatta bazi ilaglar dahil olmak iizere pek ¢ok durum CK eksikligine neden olabilir.
(78, 79, 80).

Sitosolde iki, mitokondride iki ana CK izoenzimi vardir. Sitosol varyantlari kas
tipi (M zinciri) ve beyin tipidir (B zinciri). Sitosol varyantlari, heterodimer CK-MB
veya homodimerleri CK MM ve CK BB iiretebilir. CK MM agirlikli olarak iskelet
kasinda, CK MB kalp kasinda ve CK BB beyinde bulunur. Olgiildiigiinde, toplam
serum CK seviyesi, 3 izoenzimin toplamini yansitir. Bir kas yaralanmasindan sonra,
CK kan dolagimina sizmaya baslar. Bu nedenle, CK kas hasarinin bir gostergesidir.
CK MB miyokardiyal kas hasarinin daha belirgin bir gostergesi iken, CK MM iskelet
kas1 hasarinin bir gostergesidir (81, 82).

1.1.5.1 Kreatin Kinaz Yiiksekliginin Sistemik Nedenleri

Endokrin Bozukluklar
Hipertiroidizm
Hipotiroidizm
Hipoparatiroidizm

Bag Dokusu Hastaliklar1

Kalp Hastalig

Akut Bobrek Hastaliklar

Viral Hastaliklar

Gebelik

(Colyak Hastalig

Ilaclar

Hmg Coa Rediiktaz Inhibitdrleri (Statinler)

Lifler

Anti-Retroviral
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Beta Blokerler
Klozapin
Anjiyotensin Reseptorii Bloke Edici Ajanlar
[zotretinoin
Toksinler
Etanol
Kokain
Eroin
Metabolik Bozukluklar
Hiponatremi
Hipokalemi
Hipofosfatemi
Yorucu Egzersiz
Kas Travmasi
Kas Ici Enjeksiyonlar
Igne Elektromiyografisi
Nobet Cerrahisi
Malign Tiimor (83).

1.1.6. Troponin T nedir?

Troponin, kalp ile ilgili degisiklikleri gosterebilen biyokimyasal belirtegler

arasindadir.

Troponin, kalp kasi hiicrelerinde aktivite diizenleyici rol oynayan 6énemli bir
proteindir. Kalsiyumun bu proteine baglanmasiyla yapisinda bazi degisiklikler
meydana gelir ve bu degisiklikler sayesinde aktin ve miyozin iplik¢ikleri hareket eder

ve kalp kas1 hiicresinin kasilmas1 gergeklesir.

Karmagsik bir protein yapisina sahip olan troponin, kendi i¢inde 3 alt troponin
grubundan olusur. Troponin C (TnC), Troponin I (Tnl) ve troponin T (TntT) bir araya

gelerek troponin proteinini olusturur.
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Troponin I'deki "I" harfi, inhibe edici bir islevi oldugunu, yani gevseme
sirasinda kasin tekrar kasilmasini Onledigini gosteren bir kisaltmadir. Bazen bu
troponin alt birimi “I” harfinin Romen rakamlar1 “1” ile karistirilmasi sonucu
“troponin 1”7 olarak algilanabilir. Dolayisiyla troponin 1 nedir sorusunun yaniti

“troponin 1 aslinda troponin I’i tanimlar” seklinde verilebilir.
1.1.6.1. Troponinin Normal Degeri Nedir?

Herhangi bir saglik sorunu olmayan kisilerde troponin saptanabilir diizeyin
altindadir ve troponin testleri sonugsuz kalabilir. Gogiis agrist gibi kalp ile ilgili
sikayetlerle saglik kuruluslarina bagvuran kisilerde agrinin baglamasindan itibaren 12
saat i¢inde yapilan troponin testlerinde normal degerler saptanirsa gogilis agrisinin

altinda yatan nedenin kalp krizi olma olasilig1 azalir. .

Troponin testi ile dl¢iilen protein seviyesi, mililitre basina nanogram cinsinden
birlestirilir. Olgiilen troponin seviyesinin anormal olup olmadig1 yiizdesi dilim
degerlendirilerek karar verilir ve ylizde 99’luk dilimin tizerinde pozitif olarak tespit
edilen troponin degeri kisinin kalp hiicrelerinin hasarlanmasi ve igerisinde yer alan
troponinin kan dolagimina gectigine isaret etmesi acisindani 6nemlidir. Erkeklerden
farkli olarak kadinlarda normal troponin diistikliigii halinde de arka planda bir kalp

hastalig1 olabilecegi i¢in dikkatli olunmalidir.
1.1.6.2.Troponin Yiiksekligi Nedenleri Nelerdir?

Troponin testi sonucunda bu proteinin kiside yliksek saptanmasinin nedeni
genel olarak kalp dokusundaki hasar olsa da bu sonu¢ her zaman kalp krizinden

kaynaklanmayabilir.

Kalp krizi, kalbin beslenmesinden ve oksijen desteginden sorumlu olan
koroner damarlarin ¢esitli nedenlerle bloke edilmesi sonucu ortaya ¢ikan 6liimciil bir
hastaliktir. Ateroskleroz sonrasinda kalp kasinin kasilmasi ic¢in gerekli olan oksijen
hiicrelere ulasamaz ve bu durum etkilenen bolgedeki hiicrelerde geri doniisii olmayan
hasarlara yol acabilir. Beslenme ve oksijenden mahrum kalan kalp hiicrelerinin zarlar1
parcalanarak hiicre igindeki yapilar kan dolasimina gecer. Bu mekanizma ile kan

dolasimina gecen maddelerden biri olan troponin, gogiis agris1 basladiktan yaklagik 2-
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3 saat sonra yiikselmeye baslar. Troponinin tepe seviyesi 12-48 saatlik bir zaman
dilimi i¢inde ortaya ¢ikar. Yiikselen ve pik yapan troponin seviyesi bu siirecten 4 ila

10 giin sonra normal seviyesine dogru geriler.

Troponin testi disinda c¢esitli kardiyak semptomlarla saglik kuruluslarina
bagvuran hastalarin degerlendirilmesinde elektrokardiyografi (EKG), fizik muayene,
hasta Oykiisii ve ¢esitli radyolojik tan1 uygulamalar1 kullanilabilir. Tan1 agsamalarinda
hastanin oykiisiinlin alinmasi1 6zellikle kalp krizi ile iligkili olabilecek semptomlarin
sorgulanmas1 acisindan Oonemlidir. Boyun, ¢ene, omuz ve kola yayilan agri, asiri
terleme, uyusukluk, mide bulantisi, halsizlik ve nefes darligi kisinin kalp krizi

geciriyor olabilecegini gdsteren gogiis agrist disindaki belirtiler arasindadir.

Kalp krizi gibi c¢esitli kalp problemlerinin disinda, yiliksek troponin

diizeylerinin saptanmasina neden olabilecek bir¢ok durum vardir:
1.1.6.3.Miyokardit

Miyokard denilen kalp kasi dokusunun gesitli nedenlerle inflamasyonu
miyokardit olarak ifade edilir. Kalp kasinin inflamasyonu bu dokunun fonksiyonlarini
tam olarak yerine getirmesini engeller ve kanin pompalanmasinda ¢esitli problemlere
yol agar. Viriislerin neden oldugu hastaliklar miyokarditin 6nde gelen nedenlerinden
biridir. Coxsackie virus b, hhv 6 ve parvovirus b19 gibi faktorlere bagl olarak
miyokardit gelisebilir. Viriisler disinda gesitli bakteri, mantar ve parazitlere bagh
olarak da kalp kasi inflamasyonu olusabilmektedir. Enfeksiyon hastaliklar1 disinda,
bagisiklik sisteminin kendi doku ve hiicrelerini tahrip ettigi romatoid artrit ve lupus
gibi otoimmiin hastaliklarin seyri sirasinda miyokardit gelisebileceginden dikkatli

olunmalidir.
1.1.6.4.Endokardit

Kalbin en i¢ tabakasina endokard denir. Bu yapinin inflamasyonu genellikle
bakteriler neden olur. Endokardit gelistikten sonra kalp ¢alismasi sirasinda tiflirlim
duyulmas1 énemli bir fizik muayene bulgusudur. Ufiiriim disinda ates, titreme ve gece

terlemeleri, kas ve eklem agrilari, 6ksiirlik veya nefes darligi gibi belirtiler gortilebilir.
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1.1.6.5.Kalp yetmezligi

Kalbin ¢esitli sebeplerden dolay1r fonksiyonlarint tam olarak yerine
getirememesi kalp yetmezligi olarak ifade edilir. Yetersizlik kalbin sadece sol veya
sag kismini etkileyebilir veya ayni anda her iki tarafin da etkilendigi durumlar vardir.

Ani baglayan kalp yetmezligi olan hastalarda ortaya ¢ikan semptomlar kisa
stirede gerileyebilir. Kalp yetmezligi uzun siiredir devam eden kronik bir olaysa neden
oldugu sikayetler diizelmeden devam etme egilimi gosterebilir. Asir1 yorgunluk, ani
ve agiklanamayan kilo alimi, inat¢1 Oksiiriik, carpinti, karinda siskinlik ve nefes darligi

kalp yetmezligi gelistikten sonra ortaya cikabilecek belirtiler arasindadir.
1.1.6.6.Kardiyomiyopati

Kardiyomiyopati, kalbin miyokardiyal dokusunu tutan ilerleyici bir kalp
hastaligidir. Cogu durumda, hastalarin kalbi zayiflar ve viicudun geri kalanina kan
pompalama islevi olumsuz etkilenir. Bu hastaligin sonuglar1 diizensiz kalp atislari,
kalp yetmezligi ve kapak sorunlar1 gibi ¢esitli durumlari igerir. Kardiyomiyopati farkl
alt gruplara ayrilir. Dilate kardiyomiyopati, kardiyomiyopatinin en yaygin seklidir ve
kalp kasmin incelmesi ve kalp odaciklarinin genislemesi ile karakterizedir.
Kardiyomiyopatinin bir baska sekli olan hipertrofik kardiyomiyopatide kalp dokulari
kalinlasir ve bu kalinlagma kalp bosluklarinda kan akisini engelleyecek boyutlara
ulasabilir. Hipertrofik kardiyomiyopati genellikle ailesel gec¢is gOsteren genetik bir
hastaliktir.

1.1.6.7.Pulmoner emboli

Akciger damarlariin genellikle alt ekstremite damarlarindan kaynaklanan
pihtilarla tikanmasina pulmoner emboli denir. Tikanma sonrasi etkilenen bdlgedeki
akciger dokusu harap olur ve kan dolasimindaki oksijen seviyesi diiser. Akcigere
ulasan piht1 ¢ok sayida veya biiyiik boyutlarda ise pulmoner emboli 6liimciil olabilir.
Kalca ve bacak kiriklari, kanser, ailede pulmoner emboli olan kisilerin varligi, biiyiik
cerrahi, kalp krizi ve obezite gibi durumlar pulmoner emboli gelisimi i¢in kabul edilen

risk faktorleri arasindadir.
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Asagidaki nedenlerin diginda bazi bozukluklara bagl olarak da troponin

diizeyinde yilikselme meydana gelebilir:
* Diyabet

* Hipotiroidizm

* Felg

» Ic kanama

* Bobrek hastaliklart

* Perikardit

* Asir1 egzersizden sonra

* Yaniklar

* Sepsis gibi ciddi bulasict hastaliklar
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2. GEREC ve YONTEM
2.1. Calisma Grubu

Bu ¢alismaya 2019 Agustos ay1 ile 2021 Agustos ay1 arasinda Firat Universitesi
Pediatrik Acil servisine basvurup nobet tanisiyla Noroloji Bilim Dali’nda takip edilen
hastalar dahil edildi. Nobet tanili hastalar daha sonra nobet tiirii ve siirelerine gore;
status epilepticus, senkop ve konviilziyon olmak {izere 3 gruba ayrildi. Calisma 25’er
kisilik 3 grup halinde planlandi.

Hastalarin ck, ckmb, troponin, hemogram, biyokimya , yas, cinsiyet, daha
Onceki nobet dykiisii, ndbet siiresi, Kraniyal goriintiileme bulgulari retrospektif olarak
hasta dosyalarindan tarandi. Nobet baslangicindan itibaren 24 saat i¢cinde ck, ckmb ve
troponin degerleri goriilen hastalar calismaya dahil edildi. Ilk 24 saat icinde ck, ck-mb
ve troponin degerleri alinmamis olan hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

Calisma sirasinda Cin menseli E1983Hu katalog numarali FGF-21 ve
E0103Hu katalog numarali IGF-1, BT LAB Bioassay Technology Laboratory marka
elisa kitleri kullanilmistir.

Mikroplaka yikayici olarak USA menseli BIO-TEK marka, EL x 50 model
yikayici kullanilmistir. Okumalar ise USA menseli BIO-TEK marka ELx800 model
mikroplaka okuyucuda yapilmistir. Tim parametreler 450 nm dalga boyunda
okutulmus ve cihazdan alinan absorbans degerleri kalibrasyon grafiginde yerine
koyularak 6rneklerin sonuclar1 elde edilmistir.

Biiyiime hormonu igin ise Ingiltere menseli Recombinant 98/574 katalog
numarali Siemens marka elisa kiti kullanildi. Yikama ve okuma Siemens immulite

2000 marka cihazda kantitatif olarak oOl¢tildii.
2.2. Istatistiksel Analiz

Aragtirmada elde edilen veriler SPSS (Statistical Package for Social Sciences)
for Windows 25.0 programi kullanilarak analiz edilmistir. Verileri degerlendirilirken
tanimlayici istatistiksel metotlar (say1, ylizde, medyan, ortalama, standart sapma)
kullanilmistir. Katilimeilarin gruplar ile kategorik degiskenler arasindaki iliskiyi test

etmek i¢in ki kare analizi uygulanmigtir.
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Kullanilan verilerin normal dagilima uygunlugu test edilmistir. Normal
dagilima uygunluk Q-Q Plot ¢izimi ile incelenebilir (Chan, 2003:280-285). Ayrica,
kullanilan verilerin normal dagilim gostermesi ¢arpiklik ve basiklik degerlerinin £3

arasinda olmasina baglidir (Shao, 2002).

Normal dagilima sahip verilerde niceliksel verilerin karsilastirilmasinda ikiden
fazla bagimsiz grup karsilastirilmasinda tek yonlii varyans analizi, normal dagilmadigi

durumda ise Kruskal Wallis testi uygulanmustir.
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3. BULGULAR

Tablo 2. Gruplara gore yas, cinsiyet, ilk nobet olma durumu ve bagvuru anindaki ndbet

stiresinin dagilimi1

KONVULSIYON SENKOP STATUS

oo 2
Degiskenler n % n % n % X p
. Kadin 9 375 12 500 10  40.0
Cinsiyet Erkek 15 625 12 500 15 600 0862 0650
1k nibet Evet 16 66.7 8 333 2 8.0
olma dorumy HAYIT 8 33.3 12 500 23 920 25.149 0.000*
Bilinmiyor 0 0.0 4 167 O 0.0
Basvuru 0-10 dk 14 58.4 10 417 5 20.0
; 10-15dk 2 8.3 3 125 3 12.0 .
i‘;gask}resi >15 0 0.0 2 83 16 640 50337 0.000
“ Bilinmiyor 8 33.3 9 375 1 40
Toplam 24 100.0 24 100.0 25 100.0
Desiskenl KONVULSIiYON SENKOP STATUS F
eglskenler X SS X SS X SS P
Yas 8.00 5.36 1021 517 744 570 1771 0.178

*p<0.05

Gruplara gore yas, cinsiyet, ilk ndbet olma durumu ve bagvuru anindaki nobet
stiresinin dagilim1 Tablo 2°de verilmistir. Katilimcilarin gruplar ile cinsiyet, ilk nobet
olma durumu ve basvuru anindaki nobet sayis1 arasindaki iligki i¢in ki kare analizi, yas

arasindaki fark i¢in ise tek yonlii varyans analizi uygulanmistir.

Bunun sonucunda, katilimcilarin gruplari ile ilk nobet olma durumu ve bagvuru
anindaki ndbet sayisi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski oldugu
goriilmektedir (p<0.05). KONVULSIYON grubunun %33.3’iiniin, SENKOP
grubunun %50’sinin ve STATUS grubunun %92’sinin ilk nébet olma durumuna hayir
cevabini verdigi goriilmektedir. KONVULSIYON grubunun %58.3 iiniin, SENKOP
grubunun %41.7’sinin bagvuru anindaki nbet siiresi 0-10 dk, STATUS grubunun ise
64’liniin >15 oldugu goriilmektedir.
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Tablo 3. Gruplara gore goriintiileme bulgularinin dagilimi

Goriintilleme _KONVULSIYON _SENKOP___ STATUS __,
Bulgusu n % n % n % P

Ozellik yok 12 500 19 792 8 320

Ozellik var 12 500 5 208 17 680 11116 0.004*

Toplam 24 1000 24 1000 25 100.0

*p<0.05

Gruplara gore goriintiileme bulgularinin dagilimi Tablo 3’te verilmistir.
Katilimcilarin gruplari ile goriintiileme bulgular1 arasindaki iliskiyi test etmek i¢in ki
kare analizi uygulanmigtir. Bunun sonucunda, gruplar ile goriintiileme bulgular
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski oldugu goriilmektedir (p<0.05).
KONVULSIYON grubunun %50’sinin, SENKOP grubunun %79.2’sinin gériintiileme
bulgusu 6zellik yok, STATUS grubunun ise 68’inin 6zellik var oldugu gériilmektedir.

Tablo 4. Gruplara gore CK degerlerinin dagilimi

KONVULSIYON SENKOP STATUS
(n=24) (n=24) (n=24) KW p
Med X SS Med X SS Med X SS

12400 203.63 157.51 126.00 14592 86.12 12550 332.04 401.33 1.068 0.586
*p<0.05

Gruplara gore CK degerlerinin dagilimi Tablo 4’te verilmistir. Katilimcilarin

gruplarina gore CK degerlerini karsilastirmak i¢in Kruskal Wallis testi uygulanmastir.
Bunun sonucunda, gruplara gore CK degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark olmadig goriilmektedir (p>0.05).

Tablo 5. Gruplara gére CK-MB degerlerinin dagilimi

KONVULSIYON SENKOP STATUS
(n=23) (n=23) (n=23) KW p
Med X SS Med X SS Med X SS

48.60 66.38 7948 4247 59.85 77.08 37.02 5054 40.78 1.858 0.395
*p<0.05
Gruplara gore CK-MB degerlerinin dagilimi Tablo 5°te verilmistir.

Katilimcilarin gruplarina gore CK-MB degerlerini karsilastirmak i¢in Kruskal Wallis
testi uygulanmistir. Bunun sonucunda, gruplara gore CK-MB degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig1 gériilmektedir (p>0.05).

30



Tablo 6. Gruplara gore troponin seviyelerinin dagilimi

KONVULSIYON __ SENKOP __STATUS

n % n % n % P
Yok 0 0.0 1 42 6 240
0 11 458 23 958 14 56.0 .
0-2.5 10 27 0 00 5 200 20693 0000
<251 3 125 0 00 0 00
Toplam 24 1000 24 1000 25 100.0
*p<0.05

Gruplara gore troponin seviyelerinin dagilimi Tablo 6’da verilmistir.

Katilimcilarin gruplar ile troponin seviyeleri arasindaki iliskiyi test etmek i¢in ki kare

analizi uygulanmistir. Bunun sonucunda, gruplar ile troponin seviyeleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski oldugu gériilmektedir (p<0.05). KONVULSIYON
grubunun %45.8’inin, SENKOP grubunun %95.8’inin ve STATUS grubunun

%356’s1n1n troponin seviyesinin 0 oldugu goriilmektedir.
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4. TARTISMA

Nobet sikayeti ile bagvuran hastalar genellikle ilk olarak acil servislere
basvuruyor olup acil servis degerlendirmelerinde norolojik goriintiilleme ve sistemik
biyokimyasal parametreler degerlendirilmektedir. Bu biyokimyasal belirtecler
icerisinde kardiyak enzimler genellikle g6z ardi edilmektedir. Yaptigimiz genis
literatlir taramasinda 6zellikle ¢ocuklarda bu konuda yeterince kanita dayali veri

olmadigin1 gézlemledik.

Epilepsi en sik goriilen norolojik bozukluklardan biridir ve nobetlerle ortaya
cikabilir (84). Epilepsi, beynin o anda gosterilebilir bir neden olmadan ortaya ¢ikan
ndbetlere yatkin olmasi, nobetlerin norobiyolojik, biligssel ve sosyal sonuglarinin
toplamidir (85). Akut metabolik bozukluklar, hipoksi, kafa travmasi, serebrovaskiiler
olaylar, santral sinir sistemi enfeksiyonu gibi nedenlerle akut semptomatik nobetler
ortaya cikabilir. Beyinde ndbet esigini gegici olarak diisiiren durumlarda goriilen

nobetler epilepsi tanimi digindadir(86)

Epilepsiler, monogenik ve poligenik varyasyonun yani sira yapisal beyin
lezyonlart da dahil olmak iizere cesitli etiyolojilerden kaynaklanir. Hem
norogoriintiileme hem de genetik testlerdeki son gelismeler, 6zellikle erken ¢ocukluk
doneminde baslayan epilepsiler arasinda, etiyolojik olarak c¢o6ziimlenebilen

epilepsilerin oraninda 6nemli bir artisa yol agmustir (87)

Ozellikle kardiyak troponin-I1 (cTNI), miyokardiyal kas dokusu hasarina karsi
oldukga spesifiktir ve iskelet kas sistemi hasarindan sonra asla eksprese edilmez (88)
Septik kosullar, kritik hastalik, endokrin veya norolojik bozukluklar gibi farkl
durumlarda meydana gelen agiklanamayan cTNI artigi, akut koroner sendromda
miyokard iskemisi tarafindan yaygin olarak belirlenen c¢TNI saliiminin diger

mekanizmalariin varsayimina yol agmustir (89).

Literatiirdeki yayinlarda, ndbetli veya nobetsiz subakut veya akut norolojik
bozukluklarla  basvuran hastalarda kardiyak troponinlerin  yiikselebildigi
gosterilmistir (90) . Farkli bozukluklar1 olan hastalarda kaynagi bilinmeyen cTNI
salimimminin ardindaki patofizyoloji tartigmalidir. Baz1 yazarlar, gecici olarak azalan
koroner kan akigina bagli olarak "geri doniisiimlii iskemi modeli" hipotezini

desteklemektedir(91)  Miyokardiyal olmayan iskemik c¢TNI  saliniminin
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patofizyolojisine yaklasirken, ¢esitli arastirmalar 6zellikle inme ve subaraknoidal
kanama gibi merkezi sinir sistemi tutulumuyla ilgili bozukluklar: ele ald1 (92). Nobet

sonrasi troponin yiikselmesine iliskin kanitlar sinirli verilere dayanmaktadir (93)

Ote yandan nobet sonrasi aritmiler ve iskemik EKG degisiklikleri bildirilmis;
kardiyak aritmi de epilepsi hastalarinda aciklanamayan ani 6liim icin olast bir
mekanizma olarak 6ne siiriilmiistiir (94) . Dahasi , kardiyak aritmi ortaminda nobetler

meydana gelebilir ve hatta atipik anjinal agr1 olarak bile ortaya ¢ikabilir (SUDEP) (90).

SE sirasinda ve sonrasinda EKG degisiklikler sik goriilmektedir; bu durum, bu
hastalarin kardiyak stres agisindan yiiksek risk faktorlerine sahip oldugunu ve
genellikle yliksek morbidite ve mortalitenin ongoriildiigiinii diisiindiirmektedir. Bu
bulgular potansiyel olarak SE'li hastalarin izlenmesi ve yonetilmesi yontemini
degistirmektedir (95).Uzamis nobet siiresine sahip hastalarda, siirekli epileptik
desarjlarin merkezi otonomik aga yayildigi, temel kalp fonksiyonlarinin normal
otonomik diizenlemesini degistirdigi veya bozdugu ve subendokardiyal iskemiye

neden oldugu distiniilmektedir(96)

SE'deki kardiyak hasar, asir1 katekolamin salinimi, sempatik tasma ve ardindan
gelen norojenik miyokardiyal sersemlemenin bir kombinasyonu ile iliskilidir; bu da
yiiksek oranda aritmi, strese bagli kardiyomiyopati ve kalp yetmezligi ile birlikte ince
yapisal ve fonksiyonel miyokard hasarina neden olur (97). Ayrica kalp hasari,
intravenoz siv1 yiiklenmesi ve anti-ndbet ilaglarinin kardiyo-depresif etkileri nedeniyle
iatrojenik olabilir (98). Nobet aktivitesini takip eden 30 giin icinde meydana gelen SE
kaynakl1 6liimlerin ¢ogu, 6liimciil kardiyak aritmi, pulmoner 6dem, hipotansiyon ve

dolagim kollapsina baglanmaktadir (99).

Buna karsilik, diger calismalar celiskili sonuglar bildirdi. Ayrica jeneralize
tonik-klonik ve kismi nobetleri olan hastalarda, siki kriterler ve hassas analizler
kullanilmasina ragmen cTnl veya cTnT'de herhangi bir degisiklik tespit edilmedigi de
rapor edilmistir (100) . Bu temelde ndbet aktivitesinin tek basina hastanin klinik
goriinlimiinden sorumlu olmayabilecegi 6ne siirlilmiistiir. Buna gore ndbet sonrasi cTn
yiiksekligi tespit edilirse ileri kardiyolojik degerlendirme yapilmasi Onerildi. Yine
bununla birlikte Mehrpour ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada (101), genellestirilmis

konviilsif SE ataklarini takiben saglikli kardiyovaskiiler sistemi olan hastalarda serum
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cTnl konsantrasyonunda saptanabilir bir artis gostermedi. Ancak, ¢alismaya alinan
hastalarin tiimiiniin jeneralize konviilsif SE sundugunu, higbirinde kardiyovaskiiler
komorbiditenin bulunmadigini ve daha 6nce kalp rahatsizlig1 6ykiisii olan herhangi bir
kisinin bu ¢alismanin disinda tutuldugunu dikkate almak ¢ok onemlidir. Bu nedenle
literatiirde celiskili calismalar mevcut olup nobet gegirilmesinde kardiyak belirteclerin
patofizyolojideki yerini anlamak ve bu hasta grubunun takip ve tedavi siirecindeki

etkisini anlamak adina daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir.

Siganlar lizerinde yapilan deneylerde , sempatik sinir sistemine bagli tagikardik
iskemi tarafindan dretilen SE'min, kardiyak miyofilament hasarina, kardiyak
elektriksel aktivitede aritmojenik degisikliklere ve ventrikiiler aritmilere karsi

duyarliligin artmasina neden oldugu gosterilmistir (102).

Bizim c¢alismamizda status ile bagvuran hastalarin konviilsiyon ve senkoba
kiyasla daha az ilk basvuru seklinde geldikleri sonucu ortaya ¢ikti. Status geciren
hastalarin uzun nobet siirelerinin yani sira daha fazla tekrarlayici nobetler gegirdigini

bu nedenle hastaneye daha sik bagvurdugu gostermistir.

Muhtemelen ¢TNI salinimina neden olan spesifik bir beyin bolgesini lokalize
etme yaklagimi tartismalidir (103). Bizim ¢alismamizda 6zellikle status epileptikus ile
gelen hastalarda daha fazla goriintiileme bulgularinin olmasi kranial lezyon varliginda

hastalarin nobet siirelerinin daha uzun ve kliniginin daha kétii oldugunu gostermistir.

CK diizeylerinin nébet siiresiyle dogrudan iliskili oldugu hipotezini
destekleyen kamitlar vardir (104). Ozellikle SE ve konviilsiyon ile gelen hastalarda
troponin degeri senkop ile gelen hastalara kiyasla daha yiiksek bulunmustur. Bunu

nobet gecirdigi siire ile dogru orantili olabilecegini diisiiniiyoruz.

SE hastalarinin %44’tinde, konviilsiyon hastalarinin %54,2 sinde troponin
degeri 0’dan yiiksek ¢ikmis. Bu sonuglar nébetlerin troponin degeri ile iliskili
olabilecegini gostermistir. Ayni zamanda SE ve konviilsiyon hastalarinin ndbet
olusum mekanizmas1 igerisinde kardiyojenik faktorlerin etkili olabilecegini
diisiindiirmiistiir. Bu nedenle bu hastalarda nobet Oncesi ve sonrasinda siki
kardiyolojik takip ve calismalar yapilmalidir. Bu sekilde SE ve konviilsiyon olusum

mekanizmalar1 ve ayn1 zamanda etkin tedavi agisindan yeni gelismeler ortaya ¢ikabilir.
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