BOLUM 1

FEBRIL KONVULSIYON YONETIMINDE GUNCEL
YAKLASIMLAR

Biisra Niikhet PEHLIVANOGLU!

GIRIS
Febril konviilsiyon, siit gocugu ve erken ¢ocukluk déoneminde (6 ay - 5 yas aras1)
en sik goriilen nobet tipidir. En sik 12 ay - 18 ay yaslar1 arasinda, herhangi bir

santral sinir sistemi hastalig1, elektrolit diizensizligi olmaksizin, atesin (38 derece
ve ustil) eslik ettigi nobet tipi olarak tanimlanmaktadir.

BASIT FEBRIL KONVULSiYON

Generalize, genellikle tonik klonik kasilmalarin oldugu, beraberinde yiiksek ate-
sin eslik ettigi maksimum 15 dakika siiren ve 24 saatlik zaman dilimi i¢inde tek-
rarlanmayan nébet tiridir.

KOMPLIKE FEBRIL KONVULSiYON

15 dakikadan uzun siiren ve/veya fokal bulgularin eslik ettigi veya 24 saat iginde
tekrarlanabilen, post-iktal norolojik bulgu goriilebilmesi ile karakterize nobet tii-
ridir.

FEBRIL STATUS EPILEPTICUS
Febril konviilsiyon siiresinin 30 dakikadan uzun siirmesi ile karakterize nobet tii-
rudiir.

Basit febril konviilsiyon gegiren ¢ogu hasta kisa bir post-iktal durumu yasadik-
tan sonra genelde nobet dncesi normal durumuna geri donmektedirler (Tablo 1).

Enfeksiyon ile iligkili Febril Epilepsi (Febrile Infection-Related
(or Refractory) Epilepsy (FIRES))

Agirlikli olarak 5 yas tizerinde ve daha ¢ok erkek ¢ocuklarda goriiliip, tanimlan-
mis bir enfeksiydz ajan olmaksizin ensefalit benzeri klinik bulgularin eglik ettigi
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bir tablodur. FIRES’]1 hastalarda, 6ncesinde nérolojik agidan normal olmalarina
ragmen, ilerleyen donemde tedavisi nispeten daha zor olan epilepsi gelisebilir.'

Tablo 1: Atesli nobetlerin klinik 6zelliklerine gore siniflandirilmasi

Basit Febril Komplike Febril Febril Status
konviilsiyon konviilsiyon Epileptikus
Yas 6 ay — 5 yas 6 ay - 5 yas 6 ay - 5 yas
Ates >38 °C >38 °C >38 °C
Nobet tipinde . .
fokal belirtiler Generalize Fokal Fokal ve veya generalize
Nobet siiresi <15 dk >15dk >30 dk
Nobetin 24 saat i¢inde 24 saat i¢inde Tani i¢in nobet tekrarina
Tekrarlamasi tekrarlamaz tekrarlayabilir gerek yoktur.

Basit febril konviilsiyonun toplumda ndrolojik olarak saglikli cocuklarda go-
riilme siklig1 %2 -%?5 arasinda degismektedir. Bu nobetler genellikle benign karak-
terde olup, mortalite oranlar1 ¢ok diisiiktiir. Nadiren de olsa nobetin tekrarlama
ozelligi gostermesi ve/veya epileptik nobete doniigme riskinin olmas: nedeniyle
bu konu 6nemlidir ve halen giincelligini korumaktadir.

Komplike febril konviilsiyonlar, genel popiilasyonla karsilastirildiginda, takip
eden 2 yilda muhtemelen eslik eden bir patolojiye ikincil olarak mortalite oranla-
rinda 2 kat artisa neden olabilmektedir. * Bir ya da daha fazla basit febril konviil-
siyon gecirmenin uzun dénemde kalici olumsuz etkileri bulundugu bildirilme-
mistir. Yaga gore eslestirilmis kontrol gruplariyla yapilan karsilastirmalarda, basit
tebril konviilsiyon gegiren hastalarda davranus, skolastik performans, nérobiligsel
islev ve dikkat anormalligi insidansinda bir artis saptanmamuigstir. Ancak daha
sonrasinda epilepsi gelisen ¢ocuklarda bu tiir zorluklarin yasanabildigi bildiril-
mistir. Atesli nobetler; ilk atak geciren hastalarin %30’unda, iki veya daha fazla
atak geciren ve baslangi¢ nobet yas1 1 yasindan kiigiik olan bebeklerin %50’sinde
tekrarlayabilmektedir. >

Febril konviilsiyonun tekrarlama riskini etkileyen bazi faktorler mevcuttur. Bu
faktorlerden:

o Ilk nébetin <1 yas altinda olmasi,

o Ates 38-39 °C ve atesin 24 saat i¢inde baslamis olmas1 major faktirler olarak,
o Ailede febril konviilsiyon veya epilepsi dykiisii olmast,

« Komplike febril konviilsiyon ,

o Erkek cinsiyet,
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o Nobet baslangicinda diisiik serum sodyum seviyesi olmasi ise minér faktorler
olarak tanimlanmustir.

Atesli nobetin tekrarlama riski; tanimlanan bu risk faktorlerinden herhangi
birinin olmamasi durumunda %12 iken, ii¢ ve daha fazla risk faktoriintin olmasi
halinde %73-100 oraninda oldugu bildirilmistir."

Epilepsi tanili olan hastalarin yaklagik %15’ atesli nobet gecirmis olsalar da,
atesli nobet gecirmis olan ¢ocuklarin yalnizca %5’i (risk faktorlerine bagl olarak
%1-33 arasinda degismektedir) daha sonraki donemlerinde epilepsi gelistirmeye
baglarlar (Tablo 2). **

Tablo 2: Atesli nobetlerden sonra epilepsi gelisimini etkileyen faktorler >

Risk faktorleri Epilepsi gelisme riski
Norogelisimsel anormallikler %33
Komplike febril konviilsiyon (fokal) %29
Ailede epilepsi hikayesi olmasi %18

Ates baslangici ve febril nobet arasindaki siire <1 saat

(kisa siireli ates) sll
Komplike febril konviilsiyon (> 15 dk uzun siirmesi veya %6
24 saat i¢inde tekrarlamasi )

Tekrarlayan febril nobet %4
Basit febril konviilsiyon %1

FEBRIL KONVULSIYONLU COCUKTA iLK DEGERLENDiRME

Atesli nobet ile bagvuran her ¢ocukta ayrintili anamnez alinip, detayl fizik mua-
yene yapilmasi gerekir. Ayrintili fizik muayene 6ncelikle ates nedenini belirleme-
ye yonelik olmalidir ®7. Oncelikle sorgulamasi gerekenler:

« Konviilsiyonun tiird,

« Konviilsiyonun siiresi,

o Bagvuru oncesinde ates yiiksekligi olup olmadigy,

« Cocukta veya ailede epilepsi ve/veya nobet oykiisii ,

« Konviilsiyon 6ncesinde baslamis veya hala aktif devam eden enfeksiy6z has-
talik oykiisi,

o Yakin zamanda antibiyotik kullanimyi,

« Cocukta veya ailede norolojik hastalik oykiisii,

o Nobeti durdurmak i¢in hastaneye gelis siirecinde antikonviilzan ilag kullani-
lip kullanilmadigy,
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o Yakin zamanda yapilmis agilardir.

Cocuklarda karsilasilan nobet durumlarinda, tetikleyici olarak gosterilen en-
feksiy6z durumlar genelde benzerdir. En sik karsilagilan durumlar:

«  Ust solunum yolu enfeksiyonlar: (USYE),
« Akut otitis media,

o Shigella enfeksiyonlari,

o Idrar yolu enfeksiyonlar1 gibi nedenlerdir.

Etiyolojik ajanlar genelde viriisler olarak tanimlanmistir. Ozellikle Human
Herpes Virus-6 (HHV-6) ve Human Herpes Virus-7 (HHV-7) enfeksiyonlarinin
febril konviilsiyon ile iliskili oldugu bildirilmistir. ®

Atesli nobet ile bagvuran 6 aydan kii¢iik ¢ocuklarda klinik olarak hasta gorii-
niim varsa, ates semptomunu agiklayacak baska bir odak yoksa, klinik belirti ve
bulgular menenjitten siiphelendiriyorsa lomber ponksiyon (LP) yapilmas: diisii-
niilmelidir. 6-12 aylik gocukta Haemophilus influenzae tip b ve Streptococcus pneu-
moniae agilar1 eksik veya as1 durumu bilinmiyorsa yine fizik muayene bulgularina
gore karar verilip LP yapilmasi planlanabilir. ©

Atesli nobet ile gelen ¢ocukta altta yatan norolojik bir hastalik yoksa ilk deger-
lendirmede elektroensefalogram (EEG) yapilmasina gerek yoktur. Atesli nobetten
sonra epilepsi gelisiminden yiiksek oranda siiphelenilen 6zel durumlarda EEG
yapilabilir. Atesli nobetten sonraki ilk 2 haftada yapilan EEG’lerde spesifik olma-
yan yavaslama goriilebilir. Bu nedenle eger EEG ¢ekilmesi gerekiyorsa; atesli no-
bet gectikten sonra en az 2 hafta veya atesli nobet tekrarlanana kadar beklenebilir.

[k basit atesli nobet gegiren bir cocugun muayenesinde kan tetkikleri (serum
elektrolitleri, tam kan sayimi, magnezyum, fosfor, kalsiyum vb.) rutin dnerilmez.
Kan sekeri 6l¢iimii nobet baslangicinda ve uzamis post-iktal donemde 6lgiilme-
lidir. Atesli nobetlerde serum elektrolit degerleri anormal de olabilir bu nedenle
ilk bagvuruda anamnez ve fizik muayenede anormal bulgu saptanirsa, gereklilik
halinde klinisyenin karari ile (dehidratasyon vb gibi) kan tetkikleri yapilmasi 6ne-
rilir. Kan tetkikleri sonucunda diigitk sodyum seviyesi saptanmast, sonraki 24 saat
icerisinde nobetin tekrarlama riskini arttirdig: bilinmektedir.

[lk basit atesli nobet sonrasinda manyetik rezonans goriintilleme (MRG) ve
bilgisayarli tomografi (BT) yapilmasi 6nerilmez. Altta yatan norolojik bir hastalik
Oykiisii varsa veya nobet tipine gore EEG ve radyolojik goriintiilleme yapilabilir. >

PATOFIZYOLOJi

Febril konviilsiyon insidansinda bazi genetik faktorlerin yol oynadig: saptanmais
olup, bir¢ok hastada pozitif aile oykiisii hikayesi olmast da bu durumu isaret et-
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mektedir. Bazi ailelerde bu genetik bozuklugun otozomal dominant olarak akta-
rildig bildirilmis ve bu tiir ailelerde otozomal dominant aktarima neden olabi-
lecek birden fazla gen tanimlanmistir. Bunun yaninda ¢ogu durumda bu tablo
poligenik bozukluk olarak gériilmektedir ve buna sebep olabilecek bazi genler
tanimlanmis olup; bunlardan bir¢ogu da hala aydinlatilamamuistir. Atesli nobetler
ile iligkili genler arasinda SCN1A, SCN1B, SCN9A ve CPA6'nin oldugu bildiril-
mistir. 1

Diger etiyolojiler incelendiginde, pro-inflamatuar IL-1B, IL-6 VE IL-8 sitokin-
leri ile anti-inflamatuar ILR-1A sitokinleri arasindaki diizensizligin febril status
epilepticus ile iliskilendirildigi bildirilmistir."

Difteri, tetanoz ve bogmaca (DtaP), kizamik, kabakulak ve kizamik¢ik (MMR)
ve MMR+sugicegi (MMRYV) gibi belli asilardan sonraki ilk birka¢ giinde atesli
nobet riskinin hafifce arttig1 bilinmektedir. Inaktif influenza agisi ile difteri, bog-
maca, tetanoz, cocuk felci (DtaP) ve konjuge pnomokok asilarindan biri veya her
ikisi ile es zamanli yapilmas: durumunda da atesli nobet riskinin hafifce arttig
bildirilmistir. Biitéin bunlar ele alindiginda asilarla atesli nobet iliskisi arasindaki
iliskilendirme hafif diizeyde olmasi ve asilanma programinin zamaninda yapil-
masinin getirdigi yararin daha 6nemli sonuglar1 olmasi nedeni ile asilama komi-
teleri as1 programinin degistirilmemesini dnermektedir. 2

Saglikli cocuklarda atesli nobet riskinde artisa yol agabilecek ve altta yatan fak-
torleri inceleyen ¢ok sayida ¢alisma yapilmistir. Son yapilan ¢alismalar referans
alindiginda, atesli nébet riskinde artisa neden olabilecek risk faktorleri:

« Hipoglisemi,

o Hiponatremi,

o Hipomagnezemi,

« Hipokalsemi gibi elektrolit bozukluklari,
o Antenatal komplikasyonlar ve

o Cinko eksikligi olarak bildirilmistir. 1*-'¢

TEDAVi

Akut Tedavi

Atesli nobetli bir ¢ocuk ile karsilasildiginda hastane diginda veya hastanede ol-
mast fark etmeksizin, ilk miidahale hastay: stabilize etmeye odakli (ABC kurali:
havayolu, solunum ve dolasim kontrolii) olmalidur.

Atesli nobetlerin gogu kisa siireli olmakla birlikte genelde kendiliginden sona
ermekte ve gocuk hizla baglangi¢ durumuna déonmektedir. Bu gibi durumlarda ilk
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olarak benzodiazepinlerle aktif tedavi gerekli degildir. Mevcut olan ates antipire-
tik ilaglar ve uygulamalar ile diistiriilmelidir. Basit febril konvulsiyon geciren has-
talarda, genellikle devamli veya aralikli olarak kullanilan antiepileptik tedavinin
baslanmasi 6nerilmez. Basit febril konvulsiyonlu hastalarin ebeveynlerine, atesli
nobetlerin tekrarlama riski ve epilepsi gelisme riskleri ile ilgili detayl bilgi veril-
melidir. Nobet durumu ile karsilastiklarinda akut olarak yapmalar1 gereken mii-
dahaleler i¢in egitim verilmelidir. Rektal diazepam genellikle, nobet stiresi 5 dk.
dan fazla siiren durumlarda, ailelerin evde ilk mudahalede kullanmasi amaciyla
kurtarma ilaci olarak recete edilmektedir. Alternatif olarak bukkal veya intranazal
midazolam da kullanilabilir.>"”

Eger nobet siiresi 5 dakikadan fazla siirerse, intravendz benzodiazepinlerden
lorazepam, midazolam veya diazepam ile akut tedavi gereklidir. Bu esnada ¢o-
cugun solunum ve dolasim durumu yakindan, dikkatle izlenmeli ve monitorize
edilmelidir. Es zamanli olarak damar yolu agilarak kan tetkikleri alinmali, parmak
ucu kan sekeri 6l¢tilmeli, dolasim1 kontrol edilmelidir. Solunum durumu yetersiz
hale gelirse ileri hava yolu miidahalesi (maske ile oksijen, entiibasyon vs.) diisii-
niilmelidir. Stabilizasyon saglandiktan sonra yasamsal veriler olan viicut sicakligs,
kalp hizi, solunum hiz, kapiller dolum zamani, kan sekeri 6l¢timleri yapilmais ol-
malidir.

2018 yilinda yayinlanan bir metaanalizde intravenéz uygulanan lorazepamin
intravendz uygulanan diazepam ile benzer etkinlikte oldugu gibi solunum dep-
resyonu riski de benzer oldugu bildirilmistir 7. Intravenoz erisimin olmadig1 veya
saglanamadig1 durumlarda bukkal uygulanan midazolam tedavisi de etkili olarak
bildirilmistir. Onerilen doz 0.2mg/kg olup, maksimum doz ise 10 mg/kgdir. 2199
¢ocugu iceren 18 arastirmanin sistematik analizinde bukkal veya intra-nazal uy-
gulanan antiepileptik ilaglarin status epilepticus tedavisinde intravendz uygula-
nan antiepileptikler kadar etkin oldugu gésterilmistir. Ancak bukkal midazolam
ile rektal diazepam karsilastirmasi yapan yayinlar ile ilgili veriler ¢ok kisith ve
kanit degeri yetersiz bulunmustur."”

Nobet ile bagvuran hastada ilk miidahale yapildiktan sonra, benzodiazepin uy-
gulanmasina ragmen uzamis veya tekrarlayan nobetler devam ediyorsa, hasta ar-
tik ‘status epileptikus’ olarak degerlendirilmeli ve ek antiepileptik ilaglar tedaviye
dahil edilmelidir. Ilk kullanilan ilag en sik olarak 20 mg/kg intravenoz fosfofeni-
toin (esdegeri fenitoin)dir. Bu esnada antipiretik ilaclarla da es zamanli miidahale
uygulanarak ates diigiiriilmeye ¢aligilmalidir. '

Basit ategli nobetleri olan gocuklarin ¢ogu hastaneye yatis1 gerektirmez. Ya-
pilan tetkiklerinde ve gozlem esnasinda ek bir patoloji saptanmayan gocuklar,
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normal nobet 6ncesi baslangi¢ diizeyine dondiiklerinde ve ailelerine tekrarlayan
atesli nobet riski konusunda egitim verilmesinin ardindan taburcu edilebilirler.
(Sekil 1).

Anamnez

Fizik muayene

11k miidahale (abc )

Atesli nibet icin risk faktérlerinin belirlenmesi

1

Ebeveynlere atesli nébet aninda hastane
disinda ilk miidahale ve atesli nébetin
tekrarlama riskinin anlatilmasi

1

Atesli nibetin epilepsiye doniisme risk
faktorlerinin belirlenmesi

1 1

Diigiik risk Yiiksek risk
(vakalarm biiyiik cogunlugu) (az say1da vaka)
ileri tetkik ve arastirmaya 1)EEG goriintiilemesi
gerek yok 2)Aralikh oral antiepileptik veya

tekrarlayan istisnai durumlarda siirekli
tedavi diisiiniin

Sekil 1: Atesli nobet ile gelen hastada tedavi algoritmasi
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