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GEBELIK VE EPILEPSI: 44 OLGUNUN DEGERLENDIRILMESI*

Riza MADAZLI, Mahmut ONCUL, Mustafa ALBAYRAK, Seyfettin ULUDAG, Esat ESKAZAN,
Vildan OCAK

Background and Design.- Epilepsy is the most frequent neurologocical disorder after migraine during
pregnancy. In this report, we aimed to determine the situation of epilepsy and pregnancy patients and share our
clinical experiences in our country that prepregnancy consultation is insufficient.

44 epilepsy and pregnancy patients, whose gestational surveys were made at Cerrahpasa Faculty of Medicine
Department of Obstetric and Gynecology, were involved. The cases were evaluated by demographic
characteristics like age, parity, gravida as well as how many years they had epilepsy, the last time of their seizure
and the epileptic drugs they used before pregnancy.

Results.- The mean delivery week was 39+0.7 weeks, and birth weight was 3291+474g. The mean epilepsy
period was 11.719 years and epilepsy type was grand mal in 79.6%, petit mal in 4.5%, partial epilepsy in 15.9%. It
was found that 24 of the 44 (54.5%) epilepsy and pregnancy patient had seizure during their follow-up. The
seizures were more often seen during first 12 weeks and the patients that stopped taking antiepileptic drug
treatment. 9 of the 11 patients (81.8%) that discontinued receiving drugs had an epileptic seizure. It was seen that
only 22 epileptic pregnant patient had prepregnancy consultation.

Conclusion.- The major goal in the follow-up of pregnancy and epilepsy patients should be taking seizures under
control with minimum drugs. It can be possible to obtain good outcome almost like general population with
appropriate approach and follow-up strategies.

Madazli R, Onciil M, Albayrak M, Uludag S, Ocak V, Eskazan E. Pregnancy and epilepsy: Evaluation of 44
patients. Cerrahpasa J Med 2004; 35: 126-130.

pilepsi tan1 ve tedavisindeki ilerleme-

ler, epilepsili kadinlarin pek ¢ogu-

nun normal bir hayat slirmesine ve

gebe kalmasina olanak saglamustir.
Gilinlimiizde epilepsi migrenden sonra gebelik-
te en sik kargilasilan norolojik hastaliktir. Ge-
nis epidemiolojik ¢aligmalar epilepsi prevelan-
siin 6.8/1000 oraninda bulundugunu ve gebe-
liklerin % 0.3 ile %0.5’nin epilepsi ile birlikte
oldugunu gostermektedir.! Epileptik gebeler,
kullandiklar1 antiepileptik ilaglarin (AEI) fetus
uizerine olan olasi olumsuz etkileri, konviilzi-
yon sikliklarmin artabilecegi ve epilepsi dahil
¢ocuklarinda olusabilecek olumsuzluklar agi-
sindan endise duymaktadir. Bu endiselerinde
de hakli olduklar1 konular mevcuttur. Antiepi-
leptik ilaglarin konjenital malformasyon riskini
arttirdig1 bilinmektedir.”’ Buna karsihk gebe-
likte olusan konviilziyonlarin da anne ve fetus
acisindan riskler tasidigi da bir gergektir.* Epi-
lepsi ve gebelik olgularinda diisiik, 6lii dogum,

erken dogum, intrauterin gelisme geriligi ve
yenidoganda uzun dénemde mental ve psiko-
motor retardasyon risklerinde artis oldugunu
bildiren ¢alismalar mevcuttur.”’ Dolayisiyla,
epilepsi ve gebelik kendine 6zgii riskler tasi-
yan, anne ve fetus agisindan olumlu sonuglarin
elde edilebilmesi i¢in uygun yaklasim, bilgi bi-
rikimi ve ekip c¢alismasi gerektiren bir durum-
dur.

Epileptik kadinlarda gebelik agisindan o-
lumlu sonuglarin elde edilebilmesi i¢in en 6nde
gelen kosul, gebeligin planlanarak yapilmasi-
dir. Planli gebelik, gebelik oncesi danismaya
olanak saglar. Gebelik Oncesi danigma da, anti-
epileptik ilaclarin diizenlenmesine, fetal mal-
formasyonlar ve 6zellikle noral tiip defektleri
acisindan folik asit proflaksisine, gebeligin epi-
lepsi ve epilepsinin gebelik iizerine etkilerinin
aileye anlatilmasina olanak saglar.
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Calismamizda, gebelik Oncesi danigsmanin
yetersiz oldugu tlilkemizde epilepsi ve gebelik
olgularmin mevcut durumunu ve klinik dene-
yimlerimizi sunmay1 amagladik. Ayrica, bu ko-
nuyla ilgili tartigmali konular1 verilerimize da-
yanarak irdelemeyi ve epilepsi ve gebelik olgu-
larina uygun yaklasimi giincel bilgiler 15181 al-
tinda derlemeyi hedefledik.

YONTEM VE GEREGLER

Cerrahpasa T1p Fakiiltesi Kadin Hastaliklar
ve Dogum Anabilim Dali’nda gebelik takipleri
yapilan 44 epilepsi ve gebelik olgusu irdelendi.
Olgularmm epilepsi tanilan fakiiltemiz veya di-
ger saglik kurumlarinda ¢alisan uzman hekim-
ler tarafindan konulmustu. Epilepsi tanilar1 bu
konuda uzman hekimler tarafindan konulma-
yan veya uzun yillar 6nce siipheli epilepsi atagi
hikayesi olan hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

Hastalarin yas, gravida, parite gibi demog-
rafik ozellikleri yani sira epilepsi tiirleri, kag
yildir epilepsi hastasi olduklari, gebelik 6ncesi
en son ataklarinin zamani, gebelikten 6nce kul-
landiklar antiepileptik ilaglar ve gebelik dnce-
si epilepsilerinin durumlan degerlendirildi. Ge-
belik 6ncesi danisma yapilip yapilmadigi, folik
asit proflaksisi mevcudiyeti ve gebe kaldikla-
rinda AEI birakimi sorgulandi. Ayrica gebelik
siiresince AEI ilag degisimi ve gebelikte atak
gecirip gecirmedigi degerlendirildi. Fetal mal-
formasyonlar, abortus, erken dogum, intraute-
rin gelisme geriligi, ante ve erken neonatal
0liim ve erken neonatal problemler irdelendi.
Erken dogum 35 haftadan dnceki dogumlar ve
intrauterin gelisme geriligi ise dogum haftasina
gore %10 persantilin altindaki dogumlar olarak
tanimlandi.  Olgularin dogum sekli, dogum
haftalari, dogum kilolar1 ve 5. dakika Apgar
skorlar1 da degerlendirmeye alindi.

BULGULAR

Olgularin klinik 6zellikleri Tablo 1’de gds-
terildi. Olgularin ortalama dogum haftas1 39+
0.7 hafta, ortalama dogum kilosu 3291+474
gram olarak saptandi. Intrauterin gelisme geri-
ligine rastlanmadi ve 35. gebelik haftasindan
once erken dogum orani %4.5 olarak belirlen-
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di. Erken dogum yapan olgulardan (26 ve 33.
gebelik haftalar) 26. gebelik haftasinda dogan1
ilk 24 saat icinde respiratuar distres sendro-
mundan kaybedildi. Yenidoganlarin higbirinde
major veya mindr anomali saptanmadi.

Tablo 1. Olgularin klinik 6zellikleri

N 44
Yas (ort+sd) 26.5£7.7
Parite (ort£sd) 0.4+0.6
Epilepsi siire (y1l, ort+sd) 11.74£9.0
Dogum hafta (ort+sd) 39+0.7
Dogum kilo (gram, orttsd) 32914474
Intrauterin gelisme geriligi )

(n, %)

](Eilgglig:gfﬁllf haftasi) (n, %) 2(43)
Perinatal mortalite (n, %) 1(22)

Gebelerin ortalama epilepsi siiresi 11.7+9
yil (en az 1, en ¢ok 33 yil) olarak saptandi.
Epilepsi tipi, olgularm %79.6’sinda (35/44)
grand mal, % 4.5’inde (2/44) petit mal ve %
15.9’unda (7/44) parsiyel epilepsi olarak belir-
lendi. Gebe kalmadan 6nceki en son epilepsi
ataginin, olgularin %47.7’sinde (21/44) gebe-
lik 6ncesi bir yil iginde, %31.8’inde (14/44) 1
ile 5 y1l arasinda ve %20.5’inde (9/44) 5 yildan
daha uzun siire 6nce oldugu goézlendi.

Gebelik oOncesi kullanilan AEI dagilimi
Tablo 2°de 6zetlendi. Olgularin %75’inde (33/
44) monoterapi, %25’inde (11/44) ise politera-
pi uygulandig1 belirlendi. Epileptik gebelerin
11’inin (%25) gebe kalmadan 6nceki 6 ay igin-
de veya gebe kaldigini anlayinca kullandigi
AEI tedavisini birakt1§1 saptandi. Antiepileptik
ila¢c tedavisini kesen 11 olgunun 9’unun (%
81.8) gebeliklerinde epileptik atak gegirdigi
belirlendi. Gebeliklerinde AEI tedavisini bira-
kan olgularin hepsinde norolojik konsiiltasyon
sonrasi tekrar antiepileptik ila¢ tedavisine bas-
land1. Gebelik 6ncesi iki antiepileptik ilag ile
politerapi uygulanilan gebelerden 5’inde gebe-
lik sirasinda antiepileptik ila¢ tedavisinde degi-
siklik yapilarak monoterapiye gecildigi ve bu
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gebelerden 2’sinde de (%40) epilepsi atag ge-
listigi belirlendi.

Tablo 2. Gebelik 6ncesi kullanilan AEI dagilimi

ilag N %
Karbamazepin 21 47.5
Valproat sodyum 10 22.7
Barbexaclone 1 23
Lamotrigine 1 23
Karbamazepin+Valproat sodyum 4 9.1
Valproat sodyum+Barbexaclone 2 4.6
Fenitoin sodyum+Barbexaclone 2 4.6
Karbamazepin+Vigabatrin 1 23
Karbamazepin+Barbexaclone 1 23
Valproat sodyum+Fenitoin sodyum 1 2.3

Tablo 3. Gebelikleri sliresince atak gegiren olgularin

ozellikleri
Atak gecirme o
gebelik haftasi n/N o
<12 hafta 14/24 58.3
13-24 hafta 8/24 333
>24 hafta 2/24 8.4
Atak sayisi n/N %
1 19/24 79.1
2 3/24 12.5
3 ve lizeri 2/24 8.4
AEI tedavisi N n %
Birakanlar 11 9 81.8
Degisiklik 5 2 40
Altinda 28 13 46.4

Calisma grubunu olusturan 44 gebelik ve
epilepsi olgusunun 24’iiniin (%54.5) takipleri
sirasinda epileptik atak gecirdikleri gozlendi.
Gebelikleri siiresince atak gegiren olgularin
ozellikleri Tablo 3’te 6zetlendi. Ataklarin en
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sik ilk 12 hafta i¢inde ve AEI tedavisini kesen
gebelerde gelistigi saptandi.

Serimizdeki epileptik gebelerin 22’sinin (%
50) gebe kalmadan 6nce danigsma aldig1 saptan-
di. Gebelik Oncesi danigma alan epileptik ka-
dinlarin tamamia gebe kalmadan once folik
asit proflaksisine baslandig1 ve gebelik siirele-
rince AEI tedavilerini kesmedikleri belirlendi.
Gebelik 6ncesi danigma almayan olgularin ise
%50’sinin (11/22) gebe kalinca ilag tedavileri-
ni biraktiklar1 gozlendi.

Takip ettigimiz olgularin higbirinde erken
postpartum donemde epileptik atak gdzlenme-
mistir.

TARTISMA

Epilepsi ve gebelik olgularinin ¢ok 6nemli
bir kism1 (%90’dan fazla) sorunsuz sonuglan-
maktadir.” Takip ettigimiz gebelik ve epilepsi
olgularmin da perinatal sonuglarina baktigi-
mizda genel populasyon ile benzer bulgular
saptanmistir. Ancak, epilepsi ve gebelik olgu-
larinda fetal kay1p, konjenital malformasyon ve
psikomotor gelisim bozuklugu oranlarinin ge-
nel populasyona kiyasla arttig1 bilinen bir ger-
cektir.”®® Epilepsi olgularinda diisiik ve erken
doguma bagl fetal kayip oranlarnt 3 ile 5 kat
daha yiiksek bildirilmektedir.’” Major konjeni-
tal malformasyonlar (kalp, orofasiyel defektler,
noral tiip defekti, intestinal atrezi ve iirogenital
anomaliler) yaklasik 2, minor anomaliler ise 3
kat daha yiiksektir.'”® Bazi galismalarda epi-
leptik anne cocuklarinin psikomotor ve zeka
gelisimlerinin kontrol olgulara kiyasla az da ol-
sa daha geri oldugu ortaya konmustur.” Konje-
nital malformasyonlara yol agabilecek etkenler
olarak, AEI’lar, epileptik ataklar ve maternal
genler (epilepsiye de neden olabilen) {izerinde
durulmaktadir. Bahsedilen faktorler iginde
malformasyonlar ile iligkisi en acik sekilde or-
taya konulam antiepileptik ila¢ kullanimdir.’
Kullanilan klasik AEI’ler (karbamezapin, feno-
barbital, fenitoin, primadon, valproat) fetusa
etkileri agisindan D kategorisinde olup, fetusa
terotojenik etkili olduklar1 kabul edilen ancak
faydalar zararlarindan fazla oldugundan gebe-
likte kullanilabilen ilaglardir.'® Konjenital mal-
formasyon riski kullanilan antiepileptik ilag sa-
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yist (politerapi ve monoterapi) ve dozundaki
artis ile orantili olarak da artmaktadir.'' Takip
ettigimiz olgularda major anomali gozlemedik.
Ancak biiyiik serilerde AEI ile konjenital ano-
maliler arasindaki iliski ¢cok net olarak ortaya
konuldugundan, anomali saptanmamasinin ol-
gu sayimizdaki azliktan kaynaklandigini dii-
stinmekteyiz.

Gebelikte epileptik atak sikliginin %48-57
olguda degismedigi, %25-33’linde arttig1, %9-
22’sinde ise azalma gosterdigi bildirilmekte-
dir."? Calisma grubumuzu olusturan 44 gebelik
ve epilepsi olgusunun %55’inin takipleri sira-
sinda epileptik atak gecirdikleri gozlendi. Atak
siklig1 tizerine etkili faktdrlerden biri hormonal
degisikliklerdir. Ostrojen ve progesteron hor-
monlarindaki artis ve oynamalar epileptik atak-
larin olusumuna ve sikligina etki etmektedir."
AEI seviyelerinin plazma hacminin, hepatik ve
renal kan akiminin artmasi ve plazma protein-
lerinin azalmasma bagli olarak degisikliklere
ugramasi da epileptik atak sikliklari {izerine et-
kili olmaktadir. Epileptik ataklarin artmasinda
etkili belki de en 6nemli faktor gebelikte ilag
kullaniminin  birakilmasidir. Anne adaylari
ozellikle gebeligin ilk 3 aymnda kullanilacak
ilaclarin ¢ocuklari iizerine olabilecek olumsuz
etkilerini onleyebilmek i¢in AEI kullanimini
birakmaktadir. Caligma grubumuzdaki gebele-
rin %25°nin gebe kalimca AEI kullanimini bi-
raktiklar1 ve bunlarin %82’sinin de atak gecir-
digi saptanmistir. Nispeten takipli ve prekon-
sepsiyonel danigmanin oldugu grubumuzda da-
hi Y4 oraninda ilag birakimi, lilkemiz genelinde
bu oranin daha da yiiksek olabilecegini diigiin-
diirmektedir.

Prekonsepsiyonel danigsma epilepsi ve gebe-
lik olgularinin takibinde en onemli asamadir.
Prekonsepsiyonel danigmanin olabilmesi igin
gebeliklerin planl olmasi gerekir. Dolayisiyla,
epileptik bir kadinin gebeligi mutlaka planli ol-
mal1 ve gebe kalmadan 6nce doktoruna basvur-
malidir. Prekonsepsiyonel danigsma ile gebeligi
planlayan ciftlerin konu ile ilgili sorular ce-
vaplandirilip kaygilar1 giderilir. Gebelikte ilag
kullanimimin gerekliligi vurgulanir. AEQ dozla-
r1 diizenlenir, miimkiinse tek ilag ve en az mik-
tardaki doza inilinir. AEI’ler iizerindeki oyna-
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malar gebe kalmadan 6nce yapilmahdir.'* Ge-
be kalindiktan sonra ilag miktarlar1 ve sayisi ile
oynanmamalidir. Calisma grubumuzda da ge-
beliginde antiepileptik ilaglar {izerinde degisik-
lik yapilan olgularin %40’ 1inda epileptik atak
gelistigi gozlenmistir. Prekonsepsiyonel danig-
manin bir diger yarar1 da folik asit proflaksisi-
ne olanak saglamasidir. Prekonsepsiyonel 4 mg
folik asit kullanimin néral tiip defekti olusumu-
nu %350 oraninda azalttigi bildirilmektedir."
Ancak bu etkisini gosterebilmesi i¢in folik asi-
tin gebeligin 3 ile 8. haftalarinda kullanilmasi
gerekmektedir. Gebeligin 3. haftasi adet rota-
rindan 6nce oldugundan, gebe kalmay1 planla-
yan epileptik kadinlar gebeligi planladiklar ay
folik asit kullanimina baslamalidir. Olgularin
serum folat diizeyi Ol¢limii yapilmamistir fakat
literatiirde Onerilen dozda folik asit profilaksi-
si, prekonsepsiyonel danisma alan gebelerin %
50’sine baslanmigtir. Calismamizda prekon-
sepsiyonel danigmanin 6nemi de ortaya kon-
mustur. Serimizdeki epileptik gebelerin %50°-
sinin gebe kalmadan 6nce danisma aldig1 ve
prekonsepsiyonel danigma alan gebelerin ta-
maminin folik asit proflaksisine baslayarak
gebelikleri siiresince de AEI tedavilerini kes-
medikleri gdzlendi.

Epilepsi ve gebelik olgularmin takibinde
ana hedef miimkiin olan en diigiikk ilag miktar1
ile epileptik ataklarin iyi kontroliidiir. Bu ama-
ca ulasabilmek icin gebelik oncesi etkin ilag
dozu belirlenerek gebe kalinmasi saglanmali-
dir. Ataklara yol agabilecek uykusuzluk, stres
gibi faktorler giderilmeye calisilmali ve AEIQ
kullanimina gebeliklerinde de devam etmeleri
saglanmalidir. Prekonsepsiyonel danigsma ile
gebeligi planladiklar1 ay giinde 4-5 mg folik
asit proflaksisine baglanmalidir. Gebeliklerinin
takibinde de ozellikle konjenital anomamiler
acisindan dikkatli takip edilmeli ve bu konuda
deneyimli kisiler tarafindan 6zellikle 12-13 ve
18-22. gebelik haftalar1 arasinda ultrasonografi
ile degerlendirilmelidir. Dogum eylemi epilep-
tik atak olusumu acisindan 6zellikle riskli bir
donem olup atak gecgirme olasiligi yaklasik 9
kat artmaktadir.'® Dolayisiyla dogum eylemi
sirasinda da dikkatli davranilmali ve gebeleri
miimkiin oldugunca stres, uykusuzluk ve aglik-
tan uzak tutmaya caligilmalidir.
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Sonug¢ olarak, gebelik ve epilepsi olgular
kendine 6zgii riskler igeren gebeliklerdir. Bu
olgularin takibi bu konuda deneyimli obstetris-
yen ve norolog tarafindan iyi bir ekip ¢aligsmast
gerektirmektedir. Uygun yaklagim ve takip ile
hemen hemen genel populasyona benzer olum-
Iu sonuglar elde etmek miimkiin olabilmekte-
dir.

OZET

Epilepsi migrenden sonra gebelikte en sik
karsilagilan norolojik hastaliktir. Calismamizda
Cerrahpasa tip fakiiltesi kadin hastaliklar1 ve
dogum anabilim dalinda gebelik takipleri yapi-
lan 44 epilepsi ve gebelik olgusu irdelendi. Ol-
gularin ortalama dogum haftas1 39+0.7 hafta,
ortalama dogum kilosu 3291+474 gram olarak
saptand1. Intrauterin gelisme geriligine rastlan-
madi. Gebelerin ortalama epilepsi siiresi 11.7+
9 yil, epilepsi tipi %79.6’sinda (35/44) grand
mal, %4.5’inde (2/44) petit mal ve %15.9’unda
(7/44) parsiyel epilepsi olarak belirlendi. Calis-
ma grubunu olusturan 44 gebelik ve epilepsi
olgusunun 24’{inilin (%54.5) takipleri sirasinda
epileptik atak gecirdikleri gozlendi. Epileptik
ataklarn en sik ilk 12 hafta icerisinde ve AEI
tedavisini kesen gebelerde gelistigi saptandi.
Gebe kalmadan onceki 6 ay igerisinde veya ge-
be kaldigini anlayinca kullandig1 AEI tedavisi-
ni kesen 11 olgunun 9’unun (81.8) gebelikle-
rinde epileptik atak gecirdigi belirlendi. Epi-
leptik gebelerin 22’sinin (%50) gebe kalmadan
once danigma aldig1 saptandi. Epilepsi ve ge-
belik olgularinin takibinde ana hedef miimkiin
olan en diigiik ilag miktar ile epileptik atak-
larin iyi kontroliidiir. Uygun yaklagim ve takip
ile hemen hemen genel popiilasyona benzer o-
lumlu sonuglar elde etmek miimkiin olabilmek-
tedir.
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