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Epilepsi sik karsilasilan nérolojik hastaliklardan birisidir. Epilepsili kadinlarda gebelikte gecirilen ndbetler ve
kullanilan anti-epileptik ilaglar fetiisiin saghgini olumsuz yénde etkileyebilmektedir. Gebelikte kullanilan anti-
epileptik ilaglarin fetusta majér malformasyon sikligini arttirdigi bilinmektedir. Antiepileptik ilaglarin teratojen
etkileri klinisyenin ilag seg¢imini belirleyen en énemli kriterlerden birisidir. Karbamezepinin gebelikte kullaniminin
glivenli oldugu disiiniilmekle birlikte az sayida makalede karbamazepine bagli fetusta majér malformasyonlar
gelisebilecegdi bildirilmigtir.

Bu olgu sunumunda gebelik déneminde karbamazepin kullanan, takipsiz, epilepsili bir gebenin dogum sonrasi
izleminde bliylik arter transpozisyonu tanisi alan bebegi sunulmustur.

SUMMARY

Epilepsy is one of the most common neurological diseases. Seizures and anti-epileptic drugs used during
pregnancy in women with epilepsy can adversely affect the health of the fetus. It is known that anti-epileptic drugs
used during pregnancy increase the frequency of major malformations in the fetus. The teratogenic effects of
antiepileptic drugs are one of the most important criteria that determine the clinician's drug selection. Although the
use of carbamazepine during pregnancy is thought to be safe, few articles have reported that major
malformations may develop in the fetus due to carbamazepine.

In this case report, a neonate who was diagnosed with transposition of the great artery in the postnatal follow-up
of a pregnant woman with epilepsy who was using carbamazepine during pregnancy will be presented.
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GiRIiS

Epilepsi en sik karsilagilan ndrolojik hastalik-
lardan birisidir, Glkemizde ve dinyadaki sikligi
%0,5-%1 oraninda bildirilmektedir (1). Ureme
c¢agindaki kadinlarin % 0,4‘UG gebelik slrecinde
anti-epileptik ila¢ kullanmaktadir. Epilepsili kadin-
larda gebelikte gegirilen nébetler ve kullanilan
antiepileptik ilaglar fetlisin saghgini olumsuz
yonde etkileyebilmektedir. Gebelikte kullanilan
anti-epileptik ilaclarin fetusta major dogumsal
malformasyon sikligini arttirdigi bilinmektedir (2).
Gebelikte antiepileptik kullanimiyla iligkili en sik
gorulen dogumsal malformasyonlar; kardiyovas-
kiler ve Urogenital sistem anomalileri, orofasiyal
defektler, noral tip defektleri, iskelet anormal-
likleri ve dismorfik gérinimdir. Fetal donemde
anti-epileptik kullanimina maruz kalan bebeklerde
uzun dénemde davranis bozuklugu ve 1Q
dusuklaga gorulebilecegi de bildiriimektedir (1).

Antiepileptik ilaglarin teratojen etkileri klinisyenin
gebelik déneminde ilag segimini belirleyen en
Onemli kriterlerden birisidir. Gebelikte monoterapi
olarak dusuk yan etki profili nedeniyle en sik
karbamazepin ve lamotrijin tercih edilmektedir
(3). Karbamezepinin gebelikte kullaniminin gu-
venli oldugu dusunulmekle birlikte az sayida
makalede karbamazepin kullanimina bagli olarak
fetusta major malformasyonlar gelisebilecegi de
bildirilmistir. (4)

Bu olgu sunumunda karbamazepin kullanan
epilepsili, takipsiz gebenin dogum sonrasi izle-
minde buylk arter transpozisyonu (BAT) tanisi
alan bebedi sunulacaktir.

OLGU

Epilepsi nedeniyle ¢cocukluk déneminden itibaren
karbamazepin kullanan yirmidort yagindaki anne-
nin Uglncl gebeliginden Gglincl yasayan olarak
35. gestasyon haftasinda, sezaryen ile 2595
gram dogurtulan erkek olgunun dogum sonra-
sinda APGAR skoru 1./5. dakikalarda 7/8 olarak
degerlendirildi. Olgunun annesinin gebelikte kar-
bamazepin diginda ilag kullanmadigi, herhangi
bir perinatolojik muayeneye gitmedigi, tarama
testlerini yaptirmadigi ve gebelik déneminde no-
bet gecirmedigi 6grenildi. Anne-babasi arasinda
akrabalik belirtimeyen olgunun diger kardesle-
rinin saglkl oldugu ve ailede dogumsal kalp

hastaligi 6ykusu olmadigi 6grenildi. Annenin
dogumdan sonra bakilan Hba1c dederi normal
olarak degerlendirildi.

Rutin dogum salonu bakimi uygulanan olgunun
vucut agirhdi, boy ve bas cevresi 10-50 per-
sentildeydi. Dogum sonrasi santral siyanozu
saptanan olgunun fizik muayenesinde takipne
disinda anormal bir bulguya rastlaniimadi. Nazal
CPAP’a alinan olgu ileri tetkik ve tedavi igin
yenidogan yogun bakim Unitesine vyatirildi.
Olgunun PA-Akciger grafisinde akciger parankimi
normal olmakla birlikte yan yatmis yumurta
gérinimi saptandi (Resim 1). Olgunun labo-
ratuvar incelemelerinde hemogram, kan sekeri,
bdbrek-karaciger fonksiyon testleri ve serum
elektrolitleri normal olarak degerlendirildi. Arte-
riyel kan gazinda parsiyel oksijen basinci 40
mmHg olan olguya %100 konsantrasyonda
oksijen verilmesini takiben oksijen satlrasyo-
nunda degisiklik izlenmedi. Ekokardiyografisinde
blylk arter transpozisyonu (BAT) ve patent
duktus arteriosus saptanan olguya prostoglandin
E1 inflzyonu baslandi. Kraniyal ve batin ultra-
sonografisi normal olarak degerlendirildi. Postna-
tal dérdincu saatinde pediyatrik kalp ve damar
cerrahisi tarafindan acil arteriyel switch operas-
yonuna alinan olguya operasyon sirasinda bra-
dikardi nedeniyle pace-maker takildigi 6grenildi.
Ameliyat sonrasi entibe olarak yenidogan yogun
bakim servisine yeniden kabul edilen olgunun
izleminin  birinci saatinde kardiyak arrest
gelismesi nedeniyle resusitasyon uygulandi, yanit
alinamayan olgu eksitus kabul edildi.

TARTISMA

Epilepsili gebelerin gogunlugu gebelik siresince
antiepileptik ila¢ kullanmaya ihtiya¢c duymaktadir.
Antiepileptik ilaclar gebelik déneminde epilepsi
disinda migren, psikiyatrik bozukluklar ve agri
sendromlari gibi durumlarda da sik¢a kullanil-
maktadir (2).

Antiepileptik ilag kullanimina maruz kalan
fetlislerde majér dogumsal anomali sikliginin 2-3
kat arttig1 6zellikle ¢oklu ilag kullaniminda bu ris-
kin daha yuksek oldugu bildiriimektedir. Gebelikte
antiepileptik ilaglarin kullanimi spontan abortusa
yol agmasinin yani sira fetiste intrauterin blyu-
me geriligi ve major dogumsal anomalilerle;
yasaamin daha sonraki donemlerinde ise kognitif
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fonksiyonlarda gerilik ve davranis problemleri ile
iligkili bulunmustur (5,6). Gebelikte anti-epileptik
kullanimina bagh olarak en sik goérilen major
dogumsal malformasyonlar; kardiyovaskuiler ve
Urogenital sistem anomalileri, orofasiyal defektler,
noral tlip defektleri, iskelet anormallikleri ve

dismorfik gérinumdur (1).

Resim 1. PA-Akciger grafisi, yan yatmis yumurta gérinttsi

Epilepsi tedavisinde yaygin kullanilan ilaglar olan
valproat ve fenobarbitalin diger antiepileptik
ilaglara kiyasla fetus Uzerinde ¢ok daha olumsuz
etki profiline sahip oldugu gésterilmistir. ingiltere
ve ABD’'de 25 merkezde yapilan bir ¢alismada
major dogumsal malformasyon ve fetus 6lumu
gorilme olasiligi %20,3 orani ile en yiksek
valproat kullanan gebelerde saptanmistir. Bu ne-
denle gebelik stresince valproat kullanimi éneril-
memektedir. Ayni ¢galismada gebelerde kullanimi
en guvenli antiepileptik ilacin karbamazepin oldu-
du bildirilmistir (7). Genis bir meta analizde gebe-
likte lamotrijin ve levetiresetam kullaniminin da
diger anti-epileptiklere oranla daha az dogumsal
malformasyona yol actigi bildirilmistir. Ayni ¢alis-
mada lamotrijin ile ilgili cok daha fazla galisma
olmasi nedeniyle daha glvenli olabilecegi vurgu-
lanmistir (8).

Cilt 1, Sayi 1, 2022

Karbamazepin disik yan etki profili nedeniyle
Avrupa’da ve ullkemizde gebelikte en ¢ok tercih
edilen antiepileptik ilaglardan birisidir (9). Ancak
karbamazepin folik asit antagonisti olmasi
nedeniyle nadir de olsa ndral tip defektlerine
neden olabilmektedir. Bu nedenle epilepsili
kadinlarda prekonsepsyonel folik asit kullanimi
énemlidir (10).

Gebelikte karbamazepin kullanimina bagh olarak
noral tip defektlerinden baska hipospadias, kra-
niyofasiyal defektler ve kardiyak anomalilerin de
gorulebilecegi bildirilmistir (11,12). Gebelikte kar-
bamazepin kullanimina bagh literatirde az sa-
yida ¢oklu organ malformasyonu bildirilen olgular
bulunmaktadir. Bir olgu sunumunda gebelikte
karbamazepin kullanimina bagl olarak bebekte
sag hemihipoplazi, fasiyal dimorfizm, pes
ekinovarus, tirnak anomalileri, anal atrezi, renal
agenezi ve kuskulu genitalia bildirilmigtir (4).

Literatir incelendiginde gebelikte monoterapi
olarak karbamazepin kullanimi ile bildirilen spe-
sifik kardiyak anomali oldukga nadirdir (13,14). iki
olguda BAT bildirilmigtir. Bu olgularin bir tane-
sinde ek olarak atriyal septal defekt (ASD) de
rapor edilmigtir (13). Bizim olgumuzun da anne-
sinin gebelikte monoterapi olarak karbamazepin
kullandigi 6grenilmis ve postnatal ekokardiyogra-
fisinde BAT ve patent duktus arteriozus saptan-
mistir. Olgumuzun annesi gebeliginde perinato-
lojik takiplere gelmediginden erken tani koya-
bilmek ve gebeligin sonlandiriimasi segenegini
anneye sunmak mimkin olmamigtir.

Karbamazepin hepatit c450 enzimini indukledigi
icin yenidodanlarda K vitamini eksikligine de yol
acabilmektedir. Dogum sonrasinda profilaktik
uygulanan 1 mg K vitamini bu eksikligin gideril-
mesi ve bdylece K vitamini eksikliginden kaynak-
lanabilecek yenidodanin hemorajik hastaliginin
Onlenebilmesi agisindan 6nemlidir (15). Bizim
olgumuza da dogumdan sonra 1 mg K vitamini
intramuskuler olarak uygulanmigtir.

Gebelikte bakilan tarama testlerinde alfa-feto
protein ylksekligi, fetal ultrasonografi ve fetal
magnetik rezonans goruntileme ile néral tip
defektlerine; gebeligin 20. haftasindan itibaren
yapilan fetal ekokardiyografi ile de kardiyak
anomalilere erken tani koymak ve bdylece do-
gum sonrasi tedavi slrecini planlamak mumkun
olabilmektedir. Gebelik déneminde kullanilacak
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antiepileptik ila¢ segimi dikkatli olarak yapilma-
idir. Gebelikte epilepsi tedavisinde karbama-
zepin glvenli bir segenek gibi gériinmekle birlikte
bizim olgumuz ve literatirde bildirilen major
malformasyon gelistigi bildirilen diger olgular
nedeniyle antiepileptik kullanan tiim gebeler
Ozellikle dogumsal kalp hastaligi ve néral tup

defektleri olmak Uzere morbidite ve mortalite
nedeni olabilen tim anomalilerin taranmasi,
erken tani koyulup postnatal donemde muimkiin
olan en erken dénemde tedavi planinin yapila-
bilmesi icin deneyimli perinatoloji merkezlerinde
yakin olarak takip edilmelidir.
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