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 Giriş

Nöbetler yenidoğan döneminde en sık görülen nörolojik problemdir ve haya-

tın ilk ayında insidansı en yüksektir (1,2). Term bebeklerde nöbet insidansı 

1-3/1000 canlı doğum iken, preterm/düşük doğum ağırlıklı bebeklerde term-

lerden 10 kat fazladır (3). Çok düşük doğum ağırlıklı bebeklerde nöbet insidan-

sı %5.6 dır. Neonatal nöbetlerin 1/3’ü ilk günde, 1/3’ü ilk haftada olmaktadır. 

Pretermlerde, <1500 gr doğum ağırlığı ve erkek cinsiyet risk faktörü iken term 

bebeklerde sezeryan ile doğum şekli, genç anne yaşı en çok ilişkili risk fak-

törleri olarak bulunmuştur (4,5,6). Term bebeklerde annede diabet olması ve 

fetal distresin neonatal nöbet için bağımsız risk faktörleri olduğu saptanmıştır 

(7). Ayrıca periventriküler lökomalazi bağımsız olarak neonatal nöbetlerle ilişkili 

bulunmuştur (8,9). Bununla birlikte intrapartum ateş veya enfeksiyon, post 

term doğum ve anne yaşının >40 olmasının neonatal nöbet riskini arttırdığı 

saptanmıştır (6).

Yenidoğan konvülziyonları hızlıca değerlendirilip, tedavi edilmesi gereken tıbbi 

acil durumdur. Doğru tedavi edebilmek ve ailelere prognoz hakkında tam bilgi 

verebilmek için yenidoğan nöbetlerinde altta yatan nedeni araştırmak gerekir. 

Neonatal nöbetlerin çoğunluğunun reaktif, altta yatan nedene bağlı olduğu he-

saplanarak değerlendirilmeli ve spesifik tedaviler verilmeye çalışılmalıdır.

Neonatal dönemindeki nöbetler çeşitlidir. Pretemlerde sıklıkla subtle tipi nöbet 

olduğundan tanı alması değişkenlik gösterir. Neonatal dönemde elektrografik 

nöbetler klinik semptomlarla ilişkili değildir. Buna rağmen literatürde tanının 

EEG (elektroensefalografi) ile değil daha çok klinikle konulduğu belirtilmektedir 

(2).

Neonatal nöbet spektrumu gestasyonel yaş ile değişmektedir. Aşırı preterm 

infantta intrakranial kanama ön planda iken term yenidoğanda hipoksik iske-

mik ensefalopati ve perinatal arteriyel inme sıklıkla karşımıza çıkmaktadır. Bu 

nedenlerle araştırma planları hastanın gestasyonel ve postnatal yaşı göz önüne 

alınarak yapılmalıdır (1,8,10,12).

Tüm hastalarda olduğu gibi, anne ve aile hikâyesi alınmalıdır (Tablo 1). Çünkü 

hikâye ile etyoloji aydınlatılabilir. 
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ÖZET
Neonatal dönemdeki konvülsiyonlar medikal acil durumdur. Etyoloji çeşitlidir. Doğru tanı için hikâye, klinik muayene, laboratuar çalışması, nörofizyolojik ve 

nöroradyolojik değerlendirmeler gereklidir.
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ABSTRACT
Convulsions in the neonatal period are defined as medical emergency. Etiology of the convulsion varies. History, clinical examination, laboratory workout, 

neuro-physiologic and neuro-radiologic investigations should be performed for the exact diagnosis.
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Tablo 1: Anne ve Aile Hikâyesi 

Yenidoğan dönemindeki nöbetlerin prezentasyonu çocuk ve erişkinden farklı-

dır. Doğru tanım etyoloji hakkında ipuçları verebilir. Klinik olarak nöbetler tonik, 

klonik, miyoklonik ve subtle olarak kategorize edilmektedir (Tablo 2). Zaman 

zaman antiepileptik kullanımı ile elektro klinik disosiasyon görülebilmektedir 

(13,14).

Tablo 2: İnfantlarda klinik nöbet tipleri. (Volpe ve Evanstan adapte edil-

miştir) (1,13,14)

Nöbet tipi Rölatif sıklık Kinik bulgular

Term Preterm

Subtle %54 %48 Göz kapağı seyirmesi, göz deviasyonu, 

fikse açık göz, çiğneme, emme, dil hare-

ketleri, pedal çevirme, boks hareketleri, ta-

şikardi, stabil olamayan kan basıncı, apne

Klonik %23 %32 Ritmik jerkler, bilinç bulanıklığı genelde 

olur. Fokal nöbetler altta yatan lezyonu 

işaret edebilir. Multifokal; irregüler ve frag-

mante

Miyoklonik %18 %13 Hızlı, izole jerkler

jeneralize

Fokal, multifokal

Tonik %5 %7 Jeneralize: üst extremite ekstansiyonu, alt 

ekstremite eşliğinde yumruk yapma

Fokal: devamlı ekstremitelerde kasılma 

Nöbet şüphesi olan bütün yeni doğanlar detaylı muayene edilmelidir. Nörolojik 

muayenede bilinç seviyesi, tonus, bakış, vücut postürü, kranial sinirler, derin 

tendon refleksleri ve yeni doğan refleksleri bakılmalıdır. Muayene sıklıkla tek-

rarlanmalı ve değişiklikler not edilmelidir.

Başlangıç laboratuar testleri tedavi edilmezse beyin hasarına sebep olabilecek 

enfeksiyon ve metabolik hastalıkları bulmak amaçlı yapılmalıdır. Kan şekeri, 

elektrolit bozukluğu, kan gazı, amonyak dâhil biyokimyasal analiz yapılmalıdır. 

CMV ve HSV’a bağlı meningoensefalit hızlıca PCR ile değerlendirilmelidir. Baş-

langıç testler negatifse, yeni doğan döneminde nöbete neden olabilecek nadir 

nedenler tetkik edilmelidir.

Pediatrik nörolog ve metabolizma konsültasyonu ile nadir hastalıklar için araş-

tırma planı yapılabilir. Uygun vakalarda karyotip analizi, TORCH grubu ve of-

talmolojik inceleme yapılmalıdır. İlk aşamadaki testler yapıldıktan ve acil testler 

organize edildikten sonra ideal olarak nörofizyolojik testler yapılmalıdır. aEEG 

(amplitude EEG) , mümkün olursa 32 kanallı EEG monitorizasyonu yapılma-

lıdır (15,16). Kranial USG hem noninvaziv, hem de yenidoğan yoğun bakım 

ünitelerinde kolay ulaşılabilir ve intrakranial patolojileri gösterebilen rutin bir 

tetkiktir. Altta yatan intraventriküler kanama, arteriyel inme, malformasyon ve 

enfeksiyon için yol gösterici olabilir (17,18). 

Beynin yapısal değerlendirmesinde altın standart Beyin MRG (Manyetik re-

zonans görüntüleme)dir. Bir çok beyin patolojisini (hipoksik iskemik hasar, 

arteriyel ve venöz inme, menenjit, ensefalit, metabolik hastalıklar ve malfor-

masyonlar), ödem ve inmeyi en iyi gösteren yöntemdir (19). Beyin BT (bilgi-

sayarlı tomografi) MRG nin erişilemediği acil durumlarda kullanılır. Radyasyon 

maruziyeti nedeniyle acil durumlar dışında kullanılmamalıdır.
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 Etyoloji

Obstetrik ve perinatal bakımın artması beyin hasarı spektrumunu değiştirmiş-

tir. Çok aşırı preterm infantların yaşaması, gelişen görüntüleme tekniklerinin 

artması ile tanı konabilen hastalıkların artması, EEG, aEEG ile riskli populas-

yonun monitorizasyonu, hipoksik beyin hasarında nöroprotektif yaklaşımların 

standardizasyonu etyolojik profili değiştirmiştir (20). Multiple etyolojik faktör-

lere rağmen hipoksik iskemik ensefalopati, intrakranial kanama ve enfeksi-

yon ve gelişimsel anomaliler yeni doğan nöbetlerinin %85’ini oluşturmaktadır 

(tablo 3) (1).

Tablo 3: Term ve Pretermlerde Nöbet Etyolojisi (1,20-22)

Etyoloji Sıklık Term Preterm

Hipoksik iskemik ensefalopati %40-60 +++

İntrakranial kanama %7-18 + +++

Serebral İnfarkt %6-17 +++ ++

Serebral malformasyonlar %3-17 ++ +

Menejit/septisemi %2-14 +++ ++

Akut metabolik durumlar %3-5 ++ ++

Hipoglisemi %0.1-5

Hipokalsemi/magnezemi %1-4

Metabolik hastalıklar %1-4 ++ +

Kernikterus %1 + ++

Maternal ilaç kesimi %4 ++ +

İdiopatik %2

Epilepsi sendromları %1 ++

 Hipoksik İskemik Ensefalopati (HİE) 

Değişik serilerde term infantlarda nöbetin %40-60 sebebidir. Orta ve ağır HİE 

tanısı almış hastaların %22-64’ü EEG veya aEEG ile tanı alır. HİE’li hastalarda 

nöbet varlığı kötü prognoz göstergesidir. Hipoksiye bağlı nöbet genellikle ilk 24 

saatte olur, 6 saate kadar bildiren yazılar vardır (23-26). Low ve arkadaşlarının 

araştırmasında HİE de beyin soğutmanın nöbet sıklığını azalttığı bulunmuştur 

(27).

 Serebrovasküler Bozukluklar

Yenidoğan dönemindeki nöbetlerin ikinci en sık nedeni serebrovasküler bo-

zukluklardır. Perinatal arteriyel stroke insidansı 20-63/100bin canlı doğumdur. 

Fokal serebral infarktın en sık nedenleri arteriyel in situ tromboz veya kalp 

veya plesentadan embolidir. Serebral venöz sinüs trombozu sıklıkla sagital, 

transvers veya her iki sinüsü de tutar. Bu durum için maternal risk faktörleri: 

oligohidramniyoz, korioamnioit, membranların prematür rüptürü, preeklampsi, 

ve 1. dakika APGAR’ın düşük olmasıdır (28,29). Perinatal arteriyel inmenin 

en sık semptomu nöbetlerdir. Fokal serebral infarktlarda nöbet başlamadan ve 

ensefalopati oluşmadan önce hasta alerttir. Fokal infarkt şüphesi kranial MRG 

ile ileri araştırma gerektirir. Fokal infarkt konfirme edilen hastada tromboz risk 

faktörleri değerlendirilmelidir (27).

1. İntraventriküler Kanama

Pretermlerde postnatal 3 günde grade 3 ve 4 kanama nöbet sebebidir. Çalış-

malarda 30 haftanın altında en yüksek oranda (%16) bulunmuştur (30). Bu 

nöbetler sıklıkla birinci haftanın sonunda olur ve genelde parankim enfarktı 

ile ilişkilidir.

2.Subaraknoid/subdural Kanama

Primer subaraknoid kanamalar belirgin klinik bulgu vermez ve uzun dönem 

sekele neden olmazlar. Term bebeklerde geniş subaraknoid kanamalar genelde 

hayatın 2. gününde nöbete neden olurlar. Hastaların nöbetler arasında kliniği 

iyidir. Bu hastaların prognozu da iyidir (1).

Subdural kanamalar %8 oranında asemptomatik olabilir. Travmatik doğuma 

bağlı geniş subdural kanamalar nöbete sebep olabilir ve prognozları iyidir. Cer-

rahi tedavi nadiren gerekir (31).

 Santral Sinir Sistemi Enfeksiyonları 

Neonatal nöbeti olan hastaların %5-10’unda santral sinir sistemi (SSS) enfek-

siyonu olur. En sık neden menenjittir. En iyi tanımlanmış viral meningoensefalit 

etkeni herpes simpleks virustur. Diğer nedenler; Grup B streptokoklar, E. Coli 

Viruslar, mantarlar ve intrauterin toxoplazmadır (32). Maternal ve neonatal an-

timikrobiyal tedavideki gelişmeler nöbete neden olan SSS enfeksiyonlarında 

belirgin azalmaya sebep olmuştur. Ancak nöbeti olan bütün yeni doğanlardan 

lombar ponksiyon yapılarak enfeksiyon ekarte veya konfirme edilmelidir.

 Kortikal Gelişim Anomalileri

Neonatal nöbetlerin %5-9 nedeni kortikal malformasyonlardır (20,30). Geliş-

miş beyin görüntüleme teknikleri ile tanı oranları artmıştır; tüberoskleroz, fokal 

kortikal displazi, hemimegaensefali, lizensefali, subkortikal bant heterotopisi, 

periventriküler nodüler heterotopi, şizensefali ve polimikrogri.  Barkoviç ve ar-

kadaşları genetik ve gelişimsel sınıflama önermektedirler (33). Bu hastalıkların 

çoğunun genetik temeli olduğundan ailelere ileriki gebelikler için danışmanlık 

verilmelidir.

 Geçici Metabolik Nedenler

1. Hipoglisemi

Hipoglisemi pretermlerde, gestasyon yaşına göre küçük doğan (SGA) bebek-

lerde, hasta termlerde ve matermal diabeti olan hastalarda görülebilmektedir. 

Nöbet akut nörolojik disfonksiyonu gösterdiğinden nörolojik gelişim açısından 

olumsuzdur. Tekgül ve arkadaşlarının serisinde neonatal nöbetlerin %3 nedeni 

hipoglisemidir (20).

2. Hipokalsemi/hipomagnezemi

Hipokalsemi yeni doğan döneminde erken (2-3 gün), veya geç (1-2 hafta) or-

taya çıkabilir. Erken başlangıçlı hipoglisemi Çok düşük doğum ağırlıklı bebek-

lerde (ÇDDA) ve diabetik anne bebeklerinde görülür. Hipokalsemili bebeklerin 

%1 inde bu nedenle nöbet olur. Geç başlangıçlı hipoglisemi nadirdir ve yüksek 

fosfor içerikli mama veya inek sütüne bağlı gelişebilir. Ayrıca yeni doğanın 

geç hipoglisemisi endokrinopatilerle (maternal hiperparatiroidizm), maternal 

viatmin D eksikliği veya Di George sendromu ile ilişkili olabilir (1,3). Neonatal 

nöbetlere neden olan primer hipomagnezemi sıklıkla hipokalsemi ile ilişkilidir.

3. Hipo/Hipernatremi

Çok aşırı preterm veya aşırı preterm infantlarda sodyum bozuklukları nöbete 

sebep olabilir. Bu durum kolayca fark edilip, sıvı tedavisi ile düzeltilebilir. Eğer 

uzun sürerse uzun dönemde nörogelişimsel sorunlara neden olabilir. Geçici 

hipernatremi term infantlarda yetersiz anne sütü alınımına bağlı olarak gelişip, 

nadiren nöbete neden olabilir. Ayrıca hipernatremide nöbetler sıklıkla tedavi 

sırasında çok hipotonik solusyon verilmesi ile de olur (1).
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  Doğuştan Metabolik Hastalıklar 

Doğuştan metabolik hastalıklar; beslenme bozukluğu, letarji, nöbetler ve hi-

poglisemi, ketonüri, hiperamonemi gibi biyokimyasal bozukluklarla giden bir 

grup hastalıktır. Geri dönüşümsüz nörolojik ve kognitif hasarı önlemek için 

gerekli tedaviyi başlamak için kesin tanı konulmalıdır.

Van Hove ve arkadaşları yeni doğanlarda nöbete neden olan metabolik hasta-

lıkları 3 kategoriye ayırmışlardır (34):

1. Nörotransmitter metabolizma bozuklukları

a) Non ketotik hiperglisinemi

b) Pridoksin bağımlı epilepsi

c) Folinik asit cevaplı nöbetler

2. Enerji üretim bozuklukları

a) Privat dehidrogenaz eksikliği

b) Glukoz transporter eksikliği

c) Biotidinaz eksikliği

d) Solunum zinciri bozuklukları: Leigh hastalığı, Alper hastalığı

e) Sülfit oksidaz eksikliği

3. Biyosentetik eksiklikler: beyin malformasyonları ve disfonksiyonu

a) Peroksizomal hastalıklar

b) Konjenital glikolizasyon eksiklikleri

c) Kolesterol sentez bozuklukları:Smith-Lemni-Opitz sendromu

A) Piridoksin bağımlı nöbetler

Piridoksin bağımlı epilepsi nadir, otozamal resesif bozukluktur ve hayatın ilk 

günlerinde dirençli epilepsiye neden olur. Bu nöbetler intravenöz piridoksine 

dakikalar içinde cevap verir ve profilaksi için uzun dönem piridoksin kullanı-

mı gereklidir. Piridoksin kesilmesi ile nöbetlerin tekrarlaması ile tanı konabilir. 

Baxter ve arkadaşları İrlanda ve İngiltere’de sıklığını 1/783000 canlı doğumda 

olarak bildirmişlerdir (35,36).

Piridoksin bağımlılığı konvansiyonel antikonvülzanlara refrakter, EEGsi bozuk 

hastalarda ayırıcı tanıda yer almalıdır. Piridoksin bağımlılığından süphelenil-

diğinde EEG kontrolünde 100-200mg piridoksin intravenöz verilmelidir. Nöbet 

hemen durur ve EEG birkaç saat için normalize olur (37,38). Etkilenen be-

beklerin bir grubunda sadece 2 hafta yüksek doz pridoksin tedavisine cevap 

verirler. Benzer klinik durum piridoksal 5-fosfat bağımlı nöbetlerde de görülür.

B) Non Ketotik Hiperglisinemi

Genellikle erken miyoklonik nöbetler ve ensefalopati ile karakterizedir. (miyok-

lonus ağrılı uyaran ve taktil stimulusla uyarılır) Akut solunum distresi, periyodik 

solunum ve koma olur. EEG de burst supresyon patterni görülür (39).

C) Glukoz Transporter tip 1 Sendromu

Glukoz transporter tip 1 sendromu hayatın ilk aylarında nöbetlerle başlar, miks 

tip nöbetler olur. İlk bir yılın sonunda mikrosefali ve ensefalopati olur (40).

 

 Yenidoğan Döneminde Bulgu Veren Epilepsi    
 Sendromları
1.Benign İdiopatik Neonatal konvülzyonlar

Benign idiopatik neonatal nöbetler sağlıklı yenidoğanlarda hayatın ilk 5 günün-

de taktil stimulusla başlar. Etyolojisi bilinmemektedir. Nöbetler klonik, sıklıkla 

parsiyel ve apneiktir. %60 vakada EEG de interiktal teta aktivitesi zeminde gö-

rülürken, diğerlerinde EEG normal, fokal, multifokal anomaliler olabilir. İktal ka-

yıtlarda unilateral veya jeneralize ritmik dikenler veya yavaş dalgalar görülebilir. 

Tedavi gerekmez, nöbetler birkaç günde düzelir. Sonuçları iyidir, artmış minör 

nörolojik bozukluk riski mevcuttur (41-43).

2. Benign familyal neonatal nöbetler

Otozomal dominant geçen voltaj kapılı potasyum kanallarını kodlayan genlerde 

mutasyon (20q13,3 ve 8q24) bildirilmiştir. Hastaların hikâyesinde ilk hafta-

larında güçlü nöbet hikâyesi vardır. Nöbetler genellikle klonik, bazen apneik 

speller seklindedir. Nadiren tonik nöbetler tanımlanmıştır. Hastalık kendini sı-

nırlar ve ilk 6 ayda düzelir (1,44,45). Doğumdan, nöbetlerin başlangıcına kadar 

geçen sürede muayeneler normaldir. EEG ve biyokimya normaldir. Sonuçları 

iyidir ancak sekonder epilepsi gelişebilir. Hastalarda %10-15 oranında afebril 

nöbet olabilir ve antiepileptik tedavi gerekebilir (46).

3. Benign non familyal (idiopatik) neonatal nöbetler

Hayatın ilk haftasının sonuna doğru ortaya çıkarlar, hastaların muayenesi 

normaldir. İnteriktal EEG normaldir ve aile hikâyesi yoktur. Genelde 5. günde 

statusla başlar ve antikonvulzan tedavi ile 2 haftada düzelir (1,45).

 Erken Miyoklonik Ensefalopati

Genellikle doğuştan metabolik hastalıklar ile ilişkilidir ama serebral malformas-

yonlar da bildirilmiştir. İlk bir ayda başlar ve iktal bulgular; parsiyel ve fragman-

te miyoklonus, masif miyoklonus, parsiyel motor nöbetler ve tonik spazmlar 

şeklinde olabilir.

Zemin aktivitesi 1-5sn lik burst ve 3-10sn lik supresyon periyotları ile karakte-

rizedir. EEG de atipik HİPSARİTMİ görülür. Nöbetler tedaviye dirençlidir, ACTH 

(adrenokortikotropik hormon) yaralı olabilir.  Bütün bebekler nörolojik olarak 

anormaldir ve 1. yılın sonuna doğru ölürler

Burst supresyon paterni ile erken infantil epileptik ensefalopati (Ohtahara 

sendromu)

Başlangıç yaşı hayatın ilk 3 ayında tonik küme şeklinde nöbetlerdir. Parsiyel 

motor nöbetler olabilir. EEG de hem uykuda, hem uyanıklıkta gerçek burst sup-

resyon patterni görülür. Asimetrik olabilir. Nöbet esnasında desenkronizasyon 

olabilir. Bu sendrom genellikle serebral malformasyonlarla ilişkilidir. Örn: Ai-

cardi sendromu, porensefali, hemimegaensefali. Nöbetler tedaviye dirençlidir, 

ACTH nın geçici yararı olabilir. Prognozu kötüdür ama erken miyoklonik ense-

falopatiden daha iyidir. İnfantil spazma evaluasyonu sıktır (47).

 Bilinmeyen Nedenler

 Neonatal Kaçınma Sendromu

Neonatal nöbet zannedilen hastaların %2-11inde bildirilmiştir. Sıklıkla antie-

pileptiklerle tedavi edilirler.  Maternal narkotik kullanımı olan bebeklerde olur. 

Hayatın ilk günlerinde nöbetler olur ve diğer çekilme sendromu bulguları vardır. 

Erken tanı ile nöbetler önlenebilir (48).
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 Yenidoğan Nöbetlerinde Tedavi

Yenidoğan nöbetlerinde tedavi seçimi ile ilgili randomize kontrollü deneyler 

sınırlıdır. Nitekim 2004’te Cochrane raporunda yeni doğan döneminde kul-

lanılabilecek herhangi bir antiepieptik ile ilgili kanıtlar azdır (49,50). Fenitoin 

fenobarbital gibi ilk jenerasyon antiepieptikler sınırlı klinik etkilerine ve potansi-

yel nörotoksisitelerine rağmen, çok fazla klinik deneyimleri olduğundan birinci 

seçenek ilaçlardır (51,52). Tablo 4 de neonatal nöbetlerde sık kullanılan ilaçlar 

özetlenmiştir.

Tablo 4: Yeni doğan nöbetlerinde sık kullanılan ilaçlar ve dozları 

İlaç Yükleme dozu İdame

Fenobarbital 20-40mg/kg 20dk da i.v. 5mg/kg/gün

Midozolam 0.05mg/kg 10dk da i.v. 0.15mg/kg/saat 

(max doz:0.5mg/kg/saat)

Lorazepam 0.05-1mg/kg

Klonazepam 0.01mg/kg 0.1-0.5mg/kg/gün

Fenitoin 20mg/kg 30dk da i.v. 5mg/kg/gün

i.v.; intravenöz

 Fenobarbital 

Şüpheli veya kesin tüm nöbetlerin tedavisinde fenobarbital hala ilk seçenektir 

(11,52,53). Nedeni güvenliği olarak açıklansa da nöronal apoptozisis arttırdı-

ğına dair kanıtlar vardır (51,52).. Erken posthipoksi- iskemide fenobarbitalin 

hipoterminin nöroprotektif etkisini arttırdığı iddia edilmişti. Hipotermi sırasın-

da fenobarbitalin farmakokinetik ve dinamiği araştırıldığında 20mg/L plazma 

konsantrasyonu altında %69 oranında cevapsızlık saptanmıştır (55). Sarkar 

ve arkadaşları ise profilaktik veya klinik nöbet sırasında alınan fenobarbitalin 

(hipotermi öncesi) neonatal ölümü azaltmada yararlı etkilerinin olmadığını tes-

pit etmişlerdir (56).

 Midazolam

Midozolam dirençli nöbetlerde kullanılmıştır ve tedavi cevabı %67-80 olarak 

bildirilmiştir. Castro ve arkadaşları fenitoin ve fenobarbitale cevap vermeyen 

13 hastada  midazolam ile nöbet kontrolü bildirmiştir (57,58). Boylan ve ar-

kadaşlarının yaptığı çalışmada midozolamın lidokainle karşılaştırdığı küçük 

çalışmada 6 hastanın hiçbiri tedaviye cevap vermemiştir (58).

 Lidokain

Geniş kullanımına olmamasına rağmen dirençli nöbetlerde 2. veya 3. seviye 

ilaç olarak yararlı olduğuna dair birçok yazı vardır. Tedavi cevapları %70-92 

arasında değişmektedir (59-64). Shany ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada fe-

nobarbital ardından lidokain alan 22 hastanın 17sinde tam veya parsiyel cevap 

alınmış (59). Kardiyak yan etkileri ile ilgili korkular bu ilacın geniş kullanımını 

önlemiştir (65). Geçmişte devamlı lidokain infüzyonunda %4,8 oranında kar-

diyak aritmi bildirilmiştir (66). Tedavi mutlaka yeni doğan yoğun bakım ünite-

lerinde kardiyak monitörizasyon ile verilmelidir. Aritmi durumunda ilaç derhal 

kesilmelidir.  Bu ilaç konjenital kalp hastalığı olan ve fenitoin alan hastalarda 

kullanılmamalıdır (67,68).

Tablo 5: Term ve preterm hastalarda lidokain dozları

Lidokain i.v. Vücut 

Ağırlığı 

Başlan-

gıç dozu

İnfüzyon İlk doz 

azaltılması

İkinci doz 

azaltılması

Normotermi 

sırasında

0.8-

2.0kg

2mg/kg 

10dk da

5mg/kg/

saat 

4 saatte

2.5mg/kg/

saat 

(4-10saat)

1.25mg/kg/

saat 

(10-22saat)

2.0-

2.5kg

2mg/kg 

10dk da

6mg/kg/

saat 

4 saatte

3.0mg/kg/

saat 

(4-16saat)

1.50mg/kg/

saat 

(16-28saat)

2.6-

4.5kg

2mg/kg 

10dk da

7mg/kg/

saat 

4 saatte

3.5mg/kg/

saat 

(4-16 saat)

1.75mg/kg/

saat 

(16-28 saat)

Hipotermi 

sırasında

2.0-

2.5kg

2mg/kg 

10dk da

6mg/kg/

saat 

3.5 saatte

3mg/kg/

saat (3.5-

15.5 saat)

1.5mg/kg/

saat (15.5-

27.5 saat)

2.5-

4.5kg

2mg/kg 

10dk da

7mg/

kg/saat 

3.5saatte

3.5mg/kg/

saat

(3.5-15.5 

saat)

1.75mg/kg/

saat (15.5-

27.5 saat)

 Preterm İnfantlarda Neonatal Nöbet Tedavisi
Preterm hastalarda nöbet daha sık görülür, azalan gestasyonel yaşla insidansı 

artar (5). Term infantlardan daha az EEG ile konfirme edilmiş nöbet görülür. 

ÇDDA lı bebeklerde yapılan kohort çalışmada klinikte nöbet olarak değerlen-

dirilen olayların kötü nörolojik prognozla ilişkisi bulunmuştur. Bu çalışmada 

infantların %22’sinde EEG ile konfirme edilmiş nöbet bulunmuştur. Epileptik 

nöbet aktivite bulguları term ve preterm hastalarda aynıdır (69). Preterm has-

talarda nöbet tedavisi özelliklidir, çünkü hastalar antiepileptiklerin yan etkilerine 

daha duyarlıdır. Preterm infantlarda yapılmış antiepileptiklerle ilgili randomize 

kontrollü çalışma yoktur.  Yayınlanan raporlara göre fenobarbital ilk seçenek 

olarak kullanılmaktadır.  Gelişimin erken safhalarında GABA’nın eksitatör rol 

oynadığı bilindiğinden GABA resöptörleri üstünden etki eden midazolamın kul-

lanımı miyoklonik nöbetlere sebep olabilir (70).

 Yeni Doğan Döneminde Kullanılan Yeni 
 Antiepileptikler
1. Bumetanide

Kısa süreli loop diüretiktir. Amerikada 30 yıldır diüretik olarak kullanılmakta-

dır (71,72). Nöbetlerin yüksek sıklıkta olması ve standart antiepileptiklere az 

cevap vermesi yeni doğan döneminde GABA’nın immatür nöronlar üstünde 

eksitatör etki yapması ile açıklanmaktadır. Matür nöronlarda düşük intraselüler 

klorid konsantrasyonu vardır ve GABA ile indüklenen hiperpolarizasyona yani 

inhibisyona neden olur. Gelişim sırasında Nöronal klorid gradientinin değişme-

si ile eksitatörden inhibitör etkiye geçer. Bu geçiş doğumda olur ama beynin 

değişik bölgelerinde varyasyon gösterebilir; subkortikal bölgeler kortikal böl-

gelerden daha önce olur (73-76). Yenidoğan ratlarda bumetanide kullanımının 

intraselüler kloridi azaltarak GABA’nın depolarizan davranışını azaltarak nöronal 

ateşlemeyi azalttığı bulunmuştur. Bu çalışmalalar fenobarbital ve bumetanidin 

asfiktik yenidoğanlarda nöroprotektif tedaviye eklenmesinin nöbet kontrolünü 

arttıracağı düşünülmektedir (75,77-80). Bumetanid kan beyin bariyerini geçti-
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ğinden nörogelişim üzerine potansiyel etkileri henüz bilinmemektedir.

2. Levatirasetam

Yeni bir mekanizma ile etki eden yeni antiepileptik olan levetirasetam erişkin 

ve büyük çocuklarda etkinliği ve güvenliği ve nerdeyse ideal farmokokinetik 

karakteristiği vardır. İntravenöz formu endikasyon dışı olarak yenidoğanlarda 

kullanılmasına izin vermektedir. Bu ilacın dozu ve doz aralıkları açısından daha 

birçok çalışmaya ihtiyaç vardır. Etki mekanizması tam bilinmemektedir. Hay-

van çalışmalarında immatür beyinde apoptozu arttırmadığı ve sinaptik iletiyi 

durduğu görülmememiştir (81-87). Neonatal rat modelinde Hipoksik iskemik 

hasarlı beyin modelinde levetirasetamın hipoksinin indüklediği nöbetlerde 

apoptotik hücre ölümünü belirgin olarak azalttığı bulunmuştur (88).

3. Topiramat

Büyük çocuklarda 10 yıldır güvenli ve nöbet kontrolünde etkin olarak kulla-

nılmaktadır (89,90). NMDA aktivitesini etkilemeden bazı GABA subünitlerini 

etkiler. Kainate/glutamat’ın eksitatör etkisini antagonize eder. Topiramat ayrı-

ca karbonik anhidrazın bazı izoenzimlerini inhibe eder. Ama bu etkisinin zayıf 

olduğu, majör etkisinin antiepileptik etki olduğu düşünülmektedir. Ayrıca to-

piramatın hayvan modellerinde neonatal beyin hasarında nöroprotektif etkisi 

olduğu bulunmuştur (90-98). Topiramatın nöroprotektif etkisi AMPA aracılıklı, 

kainat resöptör inhibisyonu ile olur. Ama ayrıca sodyum ve voltaj kapılı Ca 

kanal inhibisyonu da olur (99-104). Gelişmekte olan beyinde zararlı etkileri 

bildirilmemiştir (54). Gönüllüler ve epilepsi hastaları üstünde yapılan çalışma-

larda topiramatın konuşma bozukluğuna neden olduğuna dair kanıtlar vardır. 

Konuşmanın test edilemeyeceği ilk yıl kullanımı ile ilgili endişeler vardır (105-

108). Başka bir çekince de intrauterin topiramat maruziyeti motor gelişme 

geriliği, kognisyonda gerilik ve davranış problemlerine neden olmasıdır (109).

 Sonuç

Neonatal dönemde beyin maturasyonu hızlı ve hasara açıktır. Böyle hasara 

açık bir dönemde klinik deneyler yapmak zordur. Ancak geçtiğimiz 25 yılda 

yapılan klinik deneylerin ışığında ulusal ve uluslar arası kılavuz kitaplar hazır-

lanmış, tedavi protokolleri geliştirilmiştir. Süratle yaşa özel antiepileptik ilaç-

ların, hatta kişinin genetik ve hastalığına uygun antiepileptiklerin geliştirilmesi 

gereklidir. Yapılacak deneylerde yüksek etik standartlar gözetilmelidir. 
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