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GIRIS ve AMAC: Febril nébet cocukluk ¢aginda en sik goriilen
norolojik durumdur. Basit, komplike ve febril status olarak gorliir.
Uzamus febril nobet ve komplike febril ndbet basta olmak {izere beyinde
hasarlanmalar  yaratir ve elektrolit bozukluklart bu durumun
agirlagsmasina ve nobet tekrarlamasina neden olabilir.

YONTEM ve GERECLER: 2014- 2018 yillari arasinda gocuk béliimiine
bagvuran toplam 6-72 ay aras1 537 ¢ocuk (273 ¢ocuk febril ndbet; 264 cocuk
ise nobet olmadan ates) caligmaya dahil edildi. Hastalar iki gruba; basit febril
nobet (BFN) ve komplike febril ndbet (KFN) olarak ayrildi. BFN; tek nobet
15 dakikanin altinda fokalite gostermeyen; KFN ise >15 dakika ve fokalite
gosteren 24 saat i¢inde birden ¢ok kez tekrarlayan nobet olarak alindi. Febril
nébetle bagvuru aninda elektrolit degerleri vendéz kan Ornekleri ile
degerlendirildi.

BULGULAR: : Hastalarin yastan ve cinsiyetten bagimsiz olarak lojistik
regresyon analizi yapildiginda sodyum degeri <134,5 olanlara gore sodyum
degeri > 134,5 olanlar febril nobet riski ac¢isindan 10,13 kat daha riskli
bulundu. Serum potasyum ve kalsiyum degerleri arasinda anlamli bir iligki
bulunamadi. Febril ndbet gegiren hastalarin %66.3liniin ve de KFN geciren
hastalarin %64’iiniin sodyum degeri 134.5 mmol/L altinda idi. Crosstabs
sodyum icin sensivite %66,3 spesifite %83,7 pozitif prediktif deger %80,8
negatif %70,6 idi. Ilimli hiponatremi degerleri (132-133) olan hastalarin
nobet sikliklart diger sodyum diizeylerine gore nobet sikligindaki artigla
orantil idi (r=0,389, r=0,434, p<0,05).

TARTISMA ve SONUC: Bu caligmamizda; febril ndbette sodyum
degerlerinin anlamli olarak distiigiinii, komplike febril ndbeti olan
cocuklarda sodyum diisiikliigiiniin ~ belirgin  oldugunu ve ndbetin
tekrarlamasinda belirleyici risk faktorii oldugunu gosterdik.

Anahtar Kelimeler: Febril nobet, hiponatremi, sodyum diizeyi ve ndbet

tekrari
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ABSTRACT

INTRODUCTION: Febrile seizure is most common neurological condition
in childhood. It is seen as simple, complex febrile seizure and febrile status.
Prolonged febrile seizure and electrolyte disturbances cause this condition to
worsen and relaps.

MATERIALS and METHODS: Between 2014 and 2018, 537 children (273
children with febrile seizures and 264 children with fever without seizures)
were included in the study. Patients were divided into two groups; simple
febrile seizure (BFN) and complex febrile seizure (CFN). BFN; single seizure
not showing focalness less than 15 minutes; CFN was taken as a recurrent
seizure multiple times within> 15 minutes and 24 hours with focal. Electrolyte
values were evaluated with venous blood samples at admission with febrile
seizures

RESULTS: When logistic regression analysis was performed, regardless of
age and gender, patients with sodium values <134.5 were found to be 10.13
times more risky for febrile seizures than those with sodium values <134.5.
There was no significant relationship between serum potassium and calcium
levels. 66.3% of patients with febrile seizures and 64% of patients with CFN
had a sodium value below 134.5 mmol / L. The sensitivity and specificity for
crosstabs sodium were 66.3% and 83.7%, and the positive predictive value
was 80.8% and 70.6%, respectively. Seizure frequency of patients with
moderate hyponatremia (132-133) was proportional to increase in seizure
frequency compared to other sodium levels (r = 0.389, r = 0.434, p <0.05).

CONCLUSIONS: In this study; We showed that sodium levels decreased
significantly in febrile seizure, low sodium was significant in children with
complex febrile seizures and it was a determining risk factor for recurrence of
seizures.

Key words: Febrile seizures, hyponatremia, sodium levels and recurrence of
seizures
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GIRIS

Febril nobetler; ¢ocukluk ¢aginin en sik goriilen, Uluslararasi Epilepsi ile Savas Dernegi tarafindan da;
daha 6nce yenidogan ndbetlerinin veya merkezi sinir sistemi enfeksiyonunun neden olmadigi atesli bir
hastalikla iliskili, akut semptomatik nobet kriterlerini karsilamayan, 1 ayliktan daha biiyiik cocuklarda
meydana gelen provoke edilmemis nobet olarak tanimlanir (1). Siklig1 %2-5 arasinda degismekte olup,
Japonya'da %6-9, Hindistan'da %5-10 arasinda ve Guam'da ise %14 gibi yiiksek siklikta
goriilebilmektedir (2,3). Basit, komplikeve febril status olmak iizere ii¢ gruba ayrilir. Nobetlerin cogu
basit febril konviilziyondur ancak bir giinde birden fazla goriilen, fokal veya uzun siiren nobetler
komplike olarak kabul edilir. Febril nébeti olan vakalarin yaklagik %16’sinda ilk 24 saat igerisinde
nobet tekrar eder (3). Her ne kadar atesli nobetlerin molekiiler mekanizmalari heniiz anlagilmamis olsa
da, gamma-aminobiitirik asit A reseptori ve sodyum kanalimi kodlayan genlerde altta yatan
mutasyonlar oldugu diisiiniilmektedir (4). Nobet sayis1 ve siiresi arttikga beyin hasarlanmasi gelisir ve
en sik ve siddetli hasarlanma limbik sistemde 6zellikle hipokampal bdlgede olur (5).Hipokampal
hasarlanma ve ndbet iliskisi en iyi febril konviilziyonlarda gosterilmistir (6).

Viicudun ana elektrolit dengesi sodyum potasyum dengesidir. Serum sodyumu plazma osmalalitesini,
hiicrenin doniisiimiinii ve su dengesini saglar. Diisilk sodyuma bagli olusan diisiik ekstra selliiler
osmalalite, hiicrede sisme, 6dem ve adaptasyon mekanizmalarinda bozulmalara ve myelinizasyon
kaybina neden olur (7). Hiponatremi de klinik pratikte de cok sik karsilastigimiz elektrolit
bozuklugudur. Akut hiponatremi tedavi edilmesi gereken acil bir durumdur ve O6liim oranlar
normonatremik bir bireye gore altmis kez fazladir (8-10). Sodyum degisikliginin diger santral sinir
sistemi hasarlanmalar1 yaninda hiposmolarite ve hipereksitabilite yapici etkisi sayesinde epileptiform
aktiviteye de neden oldugunu gosterilmistir (11). Akut sodyum dengesindeki ilimli ya da siddetli
bozulma o6zellikle limbik sistemin en 6nemli bdlgesi olan hipokampal bolgeye etki etmektedir (12).
Hipokampus hafiza, 6grenme, yon bulma, duygulanim gibi fonksiyonlarin en 6nemli merkezi olmasi
nedeniyle komplike febril nobeti olan ¢ocuklarda korunmasi hayati onem arz eder (13-15).
Dolayisiyla, uzamig febril nobet ve hiponatremi birlikteliginin bir tesadiif olmadigini, uzamis febril
ndbet ve hiponatremi birlikteliginin, hipokampal sklerozun aydinlatilamamis etyopatogenezinde
baslangic  bulgusu olabilecegini  diisiiniiyoruz. Klinik pratikte hipokampal hasarlanma
degerlendirilmesi rutin laboratuar verileri ile miimkiin olmadig1 i¢in pratik bir yaklasimla
degerlendirmek istedik. Biz bu calisma da komplike febril nobeti olan ¢ocuklarda sodyum
disiikliigiiniin belirgin oldugunu ve ndbetin tekrarlamasinda ana belirleyici risk faktorii oldugunu

gosterdik.
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MATERYAL ve METOT

2014- 2018 yillar1 arasinda Karadeniz Teknik Universitesi cocuk boliimiine basvuran toplam 6-72 ay
arast 537 cocuk (273 ¢ocuk febril nobet gecirerek; 264 cocuk ise ndbet olmadan ates) ¢alismaya dahil
edildi. Yas ortalamalar1 24,2+13,7 aydi. Febril ndbetle gelen hastalardan febril nobet gegirdikleri 24
saatlik zaman dilimi i¢inde hemogram ve serum elektrolit degerleri alinarak c¢alisildi. Dislanma
kriterleri santral sinir sistemi enfeksiyonu olan, immiin yetmezlik 6ykiisii olan ve takipte olan, biiyiime
gelisme geriligi olan, norolojik ilerleyici hastaliklart olup refrakter epilepsi tanisi alan, febril
deliryumu olan, katilma nobeti olan, febril myoklonusu olan, anormal aminoasit metabolizma
sonuglar1 olanlar, anormal magnetik rezonans goriintiilleme bulgulari olanlar, ishal ile bagvuranlar ve
kronik sistemik hastaligi olan hastalar ¢aligma disi birakildi. Hastalar iki gruba; basit febril ndbet
(BFN) ve komplike febril nobet (KFN) olarak ayrildi. BFN; tek nobet 15 dakikanin altinda altinda
fokal ozellik gdstermeyen; komplike febril nobet ise >15 dakika, fokal 6zellik gdsteren ve 24 saat
icinde birden ¢ok kez tekrarlayan ndbet olarak alindi. Kontrol grubu ise atesi olup ndbeti olmayan
hastalardan olusuyordu. Febril nobetle bagvuru aninda bakilan biyokimyasal degerler bir tiip ile
periferik sistemden alinan vendz kan drnekleri ile degerlendirildi.

Istatistiksel analizler: Verilerin analiz asamasinda SPSS 23.0 istatistik paket programm kullanildu.
Degerlendirme sonuglarinin tanimlayici istatistikleri; kategorik veriler igin sayr ve yiizde, interval
veriler i¢in ortalama, standart sapma, minimum, maksimum olarak verilmistir. Interval verilerin
normal dagilima uygunluklar1 One-Sample Kolmogorov Smirnov testi ile degerlendirilmistir.
Bagimsiz iki grubun interval verileri; normal dagilim kosulu saglandiginda Student-t Test,
saglanmadiginda Mann Whitney U testi ile karsilastirilmistir. Bagimsiz ii¢ grubun interval verileri;
normal dagilim kosulu saglandiginda One-way ANOVA, saglanmadiginda Kruskal-wallis testi ile
karsilastirilmistir. Bagimsiz gruplarda kategorik degiskenlerin oranlari arasindaki farklarin analizinde
ise ki-kare testi kullanilmistir. Sodyum, potasyum ve kalsiyum degerlerinin febril konvulsiyonu
ongormede tanisal karar verdiriciligi Receiver Operating Characteristics (ROC) egrisi analizi ile
incelenmigstir. Cut-off degerleri hesaplanarak sensitivite, spesifisite, pozitif prediktif deger ve negatif
prediktif degerleriyle birlikte verilmistir. Cok degiskenli analizde lojistik regresyon analizi

kullanilmistir. Istatistiksel anlamlilik seviyesi p<0,05 olarak kabul edilmistir.
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BULGULAR

Febril nébet ve kontrol grubunun yas ve cinsiyet dagilimlari Tablo 1. de verildi. Febril nobet gegirme

yast 26.8£13.6 aydi ve kontrol grubu ile aralarinda bir fark yoktu. Basit ve komplike febril ndbet

gruplari cinsiyet agisindan karsilagtirdiginda erkek cinsiyette olma anlamli idi. (p<0,05).

Tablo 1. Hastalarin yas ve cinsiyetlerinin dagilimi

P degeri
Degiskenler | Kontrol grubu | FN grubu BFN grubu KFN grubu | FN ve BFN ve
(n:264) (n:273) (n:222) (n:54) kontrol KFN
Yas (ay) 27.7+13.8 26.8+13.6 | 27.1+13.3 25.9+149 | >0,05 >0,05
Cinsiyet
Erkek 126 168 86 33 (%62.7) | 0,001 0,001
(%47.7) (%61.5) (%38.7)
Kiz 138 105 136 21
(%52.3) (%38.5) (%61.3) (%37.3)

FN:Febril Nobet, BFN.: Basit Febril Nobet, KFN: Komplike Febril Nébet NS: p>0.05 anlamli degil
Febril nobeti olan hastalar ile ates nedeniyle acil servise bagvuran hastalarin degerleri ve
basit/komplike febril nobet arasindaki farkli laboratuar verileri Tablo-2.’de gdsterildi. Yastan ve

cinsiyetten bagimsiz olarak lojistik

Tablo 2. Febril nébet/kontrol grubu ile basit/komplike febril nébette laboratuar verilerinin gésterilmesi

N/Grup Sodyum (mEg/L) Potasyum (mEg/L) Kalsiyum (mg/dL)
Febril nobet grubu 134.842.8 4.35+0.56 9.52+0.53
(n:273)
Kontrol grubu (n:264) 135.94£2.6 4.61+0.52 9.67+0.62
BFN grubu (n: 219) 135.1+2.6 4.334£0.58 9.4+0.62
KFN grubu (n:54) 133.8+2.8 4.48+0.46 9.51+0.54
ph, p 0.013, 0.010 >0.05 >0.05

pl:Febril nobet ile kontrol grubu arasindaki, p*: Basit ve komplikefebril nébet grubu arasindaki anlamlilik
regresyon analizine gore sodyum degeri <I134,5 olanlar febril nobet gecirme riski agisindan 10,13 kat daha
riskli bulundu.
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Serum potasyum ve kalsiyum degerleri arasinda anlamli bir iliski bulunamadi. Komplike febril nobet
geciren hastalarin sodyum degeri; en yliksek 142 en diisiik 129 mmol/L idi. Febril nobet gegiren
hastalarin %66.3liniin ve de komplike febril ndbet gegiren hastalarin %64 iiniin sodyum degeri 134.5

mmol/L altinda idi. Komplike febril ndbette 134. 5 altindaki hasta sayis1 35 idi. Crosstabs sodyum i¢in

JCP2020;18:(1):53-62

sensivite %66,3 spesifite %83,7 pozitif prediktif deger %80,8 negatif %70,6 idi (Tablo 3.- Sekil 1).

Tablo 3. Sodyumun febril nébet ile iligkisinin lojistik regresyon analizi

Kontrol grubu Febril nobet grubu OR (%095 CI)
Sodyum n % N % P degeri
<1345 43 16,3 181 66,3 10,13 (6,65-15,44) <0,001
>134,5 221 83,7 92 33,7 1
Cinsiyet
Kiz 138 52,3 105 38,5 1 0,002
Erkek 126 47,7 168 61,5 1,87 (1,25-2,80)

*Modele koyulan degiskenler: Sodyum, MPR, yas, cinsiyet

HosmerLemeshow test p=0,548 Nagelkerke R%= %34,5 Omnibus test p<0,001

n: hasta sayisi, FN: febril nébet, OR: oddsratio, CI: giivenirlilik araligr, p<0.05 anlaml
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Sekil 1. Sodyum degerinin ROC analizi ile gésterilmesi
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Komplike febril nobeti olan hastalarin takiplerinde nobet tekrari sayisi ve sodyum diizeyleri ile
iligkisine bakildiginda; 137-142 arasinda toplam 9 komplike febril ndbet geciren hasta ve nobet tekrari
iki nobet/giin; 135-136,9 arasinda toplam 9 komplike febril nobet gegiren hasta ve nobet tekrari iki
nobet/giin; 133-134,9 arasinda toplam 20 komplike febril nobet gegiren hasta ve ndbet tekrart ii¢
nobet/giin; 132,9-129 arasinda toplam 16 komplike febril ndbet geciren hasta ve ndbet tekrart >3
nobet/glin idi.Iliml1 hiponatremi degerleri (132-133 mmol/L) olan hastalarin nobet sikliklari diger
sodyum diizeylerine gore nobet sikligindaki artisla orantili idi(r=0,389, r=0,434, p<0,05). Verilerin
analiz agamasinda SPSS 23.0 istatistik paket programi kullanildi.

TARTISMA

Febril nobetle elektrolit dengesinin iligkisini irdeleyen, febril nobeti etkileyen ve katkida bulunan
faktorler icin yapilmig sinirli sayida ¢aligma bulunmaktadir (16). Bu ¢alismamizda febril nobeti olanlar
ile febril ndbeti olmayan ates nedeniyle bagvuran ¢ocuklar arasinda hem de febril nobet alt tipleri
arasinda febril nobetin tekrarlamasini Ongorebilecek faktorleri saptayabilmek amaciyla ucuz ve
ulagilabilir olan biyokimyasal bir incelemeyi gosteren laboratuar analizlerinin sonuglarin
igermektedir.

Calismamizda kontrol grubu ile febril ndbet arasinda, hem de komplike ve basit febril nobet arasinda
erkek cinsiyet baskindi. Yigit ve ark, Goksugur ve ark, Ozaydin ve arkadaslarinin da ¢aligmasinda
oldugu gibi erkeklerde febril nobet gecirme ve komplike febril nobet goriilme sikligi daha fazla idi
(17-19). Shawarat ve ; Liu Z ve arkadaslarinin calismalarinin aksine febril nobet gegirme yas
ortalamasi ates nedeniyle gelen ¢ocuklara gore calismamizda anlamli olarak daha diisiikti (20, 21).
Zifman E. ve arkadaslarinin ¢alismasinda oldugu gibi biz de yas agisindan febril nobeti olan ve
olmayan hastalarin sodyum degerlerini karsilastirdigimizda anlamli bir sonug tespit edemedik. Ancak
retrospektif ¢aligmalarinda ishal ile iligkili olan nobetlerde hiponatremi olan ¢ocuklarda gelisen febril
konviilziyonlarin, sodyum degeri normal olan c¢ocuklara gore ¢ok daha wuzun siirdiigiinii
bildirmislerdir. Bizim ¢aligmamizda da hafif-ilimli hiponatreminin febril ndbeti olan hasta grubunun
ndbet sayisinda tekrarlama oldugunu gosterdik (16).

Febril nobeti etkileyen faktorlerin patofizyoloji hala tam olarak anlasilamamistir. Uzamus febril nobetli
hastalarin akut ve izlemdeki beyin manyetik rezonans goriintiilerinin karsilastirildign  Febstat
calismasinda radyolojik olarak %30 oraninda hipokampal hasarlanma gosterilmistir (22). Uzamis
febril nobetler sonrasinda hipokampal hasarlanmaya dair kanitlar olsa da bu etkilenmenin
patofizyolojisi ve bu etkiyi en aza indirecek stratejiler hala belirsizligini korumaktadir. Uzamig
nobetlerin hipokampusta yaptiklart hasarla iligskili mekanizmalar yapilan hayvan caligsmalarindan
ogrenilebilmektedir (23). Uzams febril nobet hikayesi ve fokal 6zellikteki febril nobetler hipokampal
sklerozun nedeni olarak suglanmaktadir. Hipokampal sklerozlu hastalardaki retrospektif ¢alismalarda,
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olgularin %30-50’sinde, cerrahi operasyon gerekenlerde ise %80’e¢ kadar artan oranlarda, hayatin
erken yillarinda gecirilmis bir febril veya uzamus febril nobet Oykiisii bulunmaktadir. Bizim
caligmamizda da febril nobetlerin %19.7’si komplike febril nobet idi. Sodyum dengesindeki
bozulmanin nébet olmadan hipokampal hasarlanma iliskisi 6zellikle hiponatreminin limbik sistemin
hipokampusta antioksidan hasarlanmada ciddi artisa ve geri doniisiimsiiz olarak apoptozise boylece
hiicre 6liimiine neden oldugunu gostermislerdir (24). Uzamis ve tekrarlayan febril nobetle kognitif ve
bilissel olarak bu kadar onemli bir yap1 olan hasarlanan hipokampusu korumanin gerektigini deneysel
bir ¢alisma ile veremesek de, bu calisma ile febril ndbette bir tesadiif olmadigimi diislindiigiimiiz
hiponatreminin 6neminin klinik olarak gostermek istedik. Sodyum dengesinin akut ndbetlerde
saglanmasi yani 1limli hipernatremi yoniinde olmasi koruyucudur. Komplike febril ndbet gegirenlerin
sodyum degerleri, kontrol grubuna ve basit febril nobet geciren gruba gdre anlamli olarak diistiktii.
Ayrica <134.5 esik degerine gore; komplike febril nobet geciren hastalarin %64.8’inin serum sodyum
diizeyi bu degerin altinda idi. Iliml1 hiponatremi degerleri (132-133 mmol/L) olan hastalarin nobet
sikliklari, diger sodyum diizeylerine gore nobet sikligindaki artigla orantili idi. Sodyum dengesinde
bozulmanin varlifinda gelisen febril ndbetler hipokampal bdlgede normonatremisi olan uzamis febril
nobeti olan ¢ocuklardan veya sadece hiponatremi olan ¢ocuklardan daha fazla hasarlanmaya neden
olmaktadir. Bu nedenle biz, serum sodyum diizeyinin hiicre ekstabilitesine olan katkisindan dolay:
nobet esigini diislirdigiinii ve bu yiizden hafif-1limli hiponatremik febril nobetlerde akut dénemde
idame dozdan sodyum desteginin verilmesinin nobet sikligim1 azaltacagini ve hipokampal
hasarlanmay1 6nlemede faydali olacagini diisiinmekteyiz.

Bu ¢calismamizda; febril nébette sodyum degerlerinin anlamli olarak diistiigiinii, komplike febril nobeti
olan ¢ocuklarda sodyum disiikliigiiniin belirgin oldugunu ve nobetin tekrarlamasinda ana belirleyici

risk faktorii oldugunu gosterdik.

Cikar catismasi: yoktur

Finansman destegi: yoktur
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