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Epileptik Kadin Hastalarda
Gebelik ve Izlem

Pregnancy in Women with
Epilepsy and Monitoring: Review

OZET Epilepsi prevalansi yaklagik %0.5-1'dir ve bu sayinin yaridan biraz azin1 kadinlar olusturur.
Epilepsi gebelikte sik goriilen nérolojik bozukluklardandir. Gebe kalmay: planlayan epilepsili ka-
dinlarda genelde gebelik sirasinda 6nemli bir sorun olmaz ve normal bebeklere sahip olurlar. Epi-
lepsili kadinlarda bazi gebelik komplikasyonlar: daha fazladir. Anemi, hiperemezis gravidarum,
vajinal kanama, preeklampsi, eklampsi, D ve K vitamin yetmezlikleri, azalmis folata bagl mega-
loblastik anemi, prematiir dogum ve postpartum kanama gibi gebelik komplikasyonlar1 daha fazla-
dir. Epilepsi iizerine gebeligin etkilerine gelince; kadinlarin ¢ogunlugunda gebelik sirasinda nébet
sikliginda bir degisiklik olmaz ancak yaklagik %25’inde nobetler artar. Nobet sikligindaki artig da-
ha ¢ok ilk trimesterin sonu veya ikinci trimesterin baginda olur. Gebelik sirasinda nébet sikliginin
artmas1 multifaktoriyeldir. flag uyumsuzlugu, ilacin absorpsiyon ve metabolizmasindaki degisik-
liklere bagli olarak gelisen azalmis serum antiepileptik ila¢ (AED) diizeyleri, uyku deprivasyonu ve
stres nedenler arasinda sayilabilir. Gebelik siiresince AEI’ye maruz kalmak konjenital anomali ris-
kini arttirmaktadir. Gebelerin yaklasik %0.3 ila 0.6’s1t AE] kullanmaktadir. Bu riskler gebelik nce-
si damigmanlik ile azaltilabilir. Gebelik sirasinda Onemli olan durumlar; terapétik ilag
monitdrizasyonu, obstetrik komplikasyonlar ve intrapartum ve postpartum dénemdeki nébetlerin
ortaya ¢ikigidir. Epileptik bir gebe hasta 6zel bir dikkat gerektirir ve izleminde néroloji uzmani ile
kadin hastaliklar1 ve dogum uzmaninin yakin i birligi icinde olmas: gerekmektedir. Bu makalenin
amaci, gebe epileptik hastalarin sik sorduklar: sorulara yanit vermektir.

Anahtar Kelimeler: Gebelik; epilepsi; antikonviilzanlar

ABSTRACT The prevalence of epilepsy is about 0 5-1.0%, and slightly less than half of those affec-
ted are women. Epilepsy is more frequent neurologocical disorder during pregnancy. Women with
epilepsy that plan to become pregnant can in general look forward to uneventful pregnancies and
to giving birth to normal children. Women with epilepsy do have an increased risk of certain obs-
tetrical complications. There is an increased risk of vaginal bleeding, anemia, hyperemesis gravi-
darum, vitamine D and K deficiency, megaloblastic anemia, pre-eclampsia, eclampsia,premature
labor, and postpartum bleeding. The effect of pregnancy on seizure frequency is variable and un-
predictable between patients. Approximately 25% of patients have an increase in their seizures.
Pregnancy is associated with several physiologic and psychologic changes that can alter seizure fre-
quency, including changes in sex hormone concentrations, changes in antiepileptic drug metabo-
lism, sleep deprivation, and new stresses. The risk for congenital malformations is higher in women
on antiepileptic drug regimens.These risks can be reduced with appropriate prepregnancy counse-
ling. During pregnancy, important considerations include; therapeutic drug monitoring, surveil-
lance for obstetric complications and vigilance for seizures during the intrapartum and postpartum
period. The care of pregnant women with epilepsy requires attention and close cooperation bet-
ween neurologist and gynecologist is recommended. In this article we answer the questions com-
monly asked by epileptic patients regarding pregnancy.

Key Words: Pregnancy; epilepsy; anticonvulsants
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pilepsi, popiilasyonun %0.5-1’den fazlasini
E etkiler ve epilepsili kisilerin ¢ogunlugu uzun

donem ilag tedavisi kullanir.!? Epilepsili ka-
dinlar cinsiyetleri ile iligkili cok sayida soruna sa-
hiptir.® Bunlar arasinda gebelikte karsilagilabilecek
sorunlar da vardir. Epileptik bir kadin gebe kaldi-
ginda, gebelik iizerine epilepsinin ve kullanilan an-
tiepileptik ilaclar (AEI)1n etkileri olur. Ayrica
gebeligin de epilepsi ve kullanilan AE['ler iizerine
etkileri vardir. Biiyiik olasilikla epileptik bir gebe-
de tedavi gebelik siiresince devam edecektir. Gebe-
lerin yaklagik %0.3 ila 0.6’s1 AEI kullanmaktadir.'?

Gebelik tizerine epilepsinin etkilerinden kisa-
ca so0z etmek gerekirse; epileptik kadinlarda hipe-
remezis gravidarum, vajinal kanama, preeklampsi,
eklampsi, D ve K vitamin yetmezlikleri, azalmis fo-
lata bagli megaloblastik anemi, prematiir dogum ve
postpartum kanama gibi gebelik komplikasyonlar1
daha fazladir.* Bu komplikasyonlar 20 yas 6ncesin-
de nobeti baslayan ve lokalizasyon iligkili epilepsi-
si olan kadinlarda daha siktir.’ Olii dogum ve
perinatal 6liim ise genel popiilasyonun iki katidir.
Jeneralize tonik klonik (JTK) nébetler, bu sirada ge-
lisen kan basinci artisi, oksijenizasyon ve elektrolit
degisiklikleri nedeniyle fetus i¢in zararlidir. Nobet
ile iligkili travmalar, spontan diisiik ve inutero
oliim de olabilir.® Ilk trimesterde gelisen nébetlerin
malformasyon riskini arttirdigini bildiren ¢aligma-
larin yani sira bunu reddeden ¢aligmalar da var-
dir.” Mikrosefali, kronik statik ensefalopati ve
serebral palsi in utero nobetlerden etkilenen ¢o-
cuklarda ¢ok daha belirgindir.® JTK nobetlerin za-
rar verici oldugu genis oranda tanimlanmasina
ragmen, parsiyel nobetlerin etkileri 6nemsiz gibi
goriinmektedir. Ancak dogum sirasinda kompleks
parsiyel nobet geciren bir hastada uzamis uterus
kontraksiyonlari, fetal bradikardinin gelistigi ve fe-
tal hipoksinin ortaya ¢iktig1 bildirilmistir.”

Epilepsi iizerine gebeligin etkilerine gelince;
kadinlarin ¢ogunlugunda gebelik sirasinda nobet
sikliginda bir degisiklik olmaz ancak yaklasik
%25’inde nobetler artar.'” Nobet sikligindaki artig
daha ¢ok ilk trimesterin sonu veya ikinci trimeste-
rin baginda olur.!" Gebelik sirasinda nobet sikligi-
nin artmast multifaktoriyaldir. Ila¢ uyumsuzlugu,
ilacin absorpsiyon ve metabolizmasindaki degisik-
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liklere bagh olarak gelisen azalmis serum AEI dii-
zeyleri, uyku deprivasyonu ve stres nedenler ara-
sinda sayilabilir.? Serum AEI diizeyleri genellikle
gebelik siiresince azalir. Bu azalma, hizlanmis he-
patik metabolizma, kusma, plazma hacim degisik-
likleri, emilim ve proteinlere baglanmada gebelikte
meydana gelen degisiklikler nedeniyledir. Total
ilag diizeyleri azalmasina ragmen, azalmis serum al-
blimini nedeniyle serbest diizeylerin artabilecegi
de akilda tutulmalidir.!? Gebelik siiresince, serbest
ve total AEI diizeyleri izlenmeli ve ilag dozlar, se-
rum diizeyleri hastanin durumuna gore ayarlan-
malidir.?

Gebelik siiresince AE’ye maruz kalmak kon-
jenital anomali riskini arttirmaktadir. Amerika Bir-
lesik Devletlerinde saglikli kadinlarda fetal
malformasyon riski %2-3’tiir.!® Epilepsili kadinlar-
da ise bu risk major malformasyonlarda iki (%4-6)
katidir (bildirilen aralik %1-11.5)."* Onceleri mal-
formasyon oraninin ¢ok daha fazla olduguna ina-
nildigy icin, epilepsili kadinlarin ¢oguna gebe
kalmamas: 6nerilmekteydi. Gliniimiizde ise yapi-
lan ¢aligmalarla saptanan epileptik anneden dogan
¢ocuklardaki malformasyon oranlarinin genel po-
ptilasyondan farkinin korkutucu boyutlarda olma-
mas1 nedeniyle epilepsili cogu kadina gebe kalmasi
onerilebilmektedir.? Temel olarak her eski AEI do-
gum defekti gelisimine neden olabilir ama terato-
jenitenin mekanizmasi multifaktériyaldir. AEI'nin
toksik ara metabolitleri, folat yetmezIligi, iskemi ve
hipoksi, néronal baskilanma ve olas1 genetik yat-
kinlik bu nedenler arasinda sayilabilir. Diger et-
kenler; politerapi ve yiiksek AEI diizeyleridir.

Politerapi malformasyon riskini arttirir.>!>

Akilda tutulmas: gereken en 6nemli konu, epi-
lepsi ve gebelik olgularinin ¢ok 6nemli bir kisminin
(%90°dan fazla) sorunsuz olarak sonuclanabildigi-
dir.1

Amacimiz, dogurganhik donemindeki kadin
epilepsi hastalarinin izleminde sik karsilagtigimiz
bir sorun olan gebelik yonetiminin nasil yapilaca-
gin1 konuyla ilgili arastirmalar esliginde, néroloji
ve kadin hastaliklar1 ve dogum uzmanlar1 yanisira
birinci basamakta hizmet veren hekimlerinde ya-
rarlanabilecegi sekilde derlemektir. Sirasiyla, epi-
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leptik kadinin gebelik 6ncesinde gebe kalmaya ka-
rar vermesinden bagslayarak gebelikte, dogum sira-
sinda ve dogum sonrasindaki sorunlar: ve 6nerilen
¢oziimleri sunulacaktir.

I GEBELIK ONCESI EPILEPTIK HASTA iZLEMI

Dogurganlik donemindeki tiim epileptik kadinlara
gebelik oncesinde danigma hizmetleri verilmeli ve
gebeliklerin ¢ogunda herhangi bir sorun olmayabi-
lecegi soylenmelidir. Kullanilan ilaglarin major
malformasyon riskleri, potansiyel uzun donemli et-
kileri ve gebelik siiresince uygulanacak testler an-
latilmalidir.'” Maj6r malformasyona ait bir kanit
oldugunda gebeligin elektif sonlandirilmas: hak-
kinda hasta ve esinin diisiincesi de 6grenilmeli-
dir.

Fetusun temel organ sistemleri ilk trimesterin
sonunda sekillenir. Noral tiip, gebeligin 22 ila 28.
giiniinde ve damak gebeligin 47. gliniinde kapanir.
Bu bilgilere gore, epileptik gebenin ilaglarinda her-
hangi bir degisiklik yapma ve folik asit verme i¢in
ideal olan zaman gebelik 6ncesi donemdir.

Oncelikle epileptik hasta, AEI tedavisine de-
vam edilmesinin gerekliligi agisindan gézden ge-
cirilmelidir. Norolojik muayenesi, zeka diizeyi ve
EEG bulgular1 normal, tek bir tip ndbete sahip,
nobetleri 2-5 yildir iyi kontrol altinda olan veya
yalnizca basit parsiyel nobetli kadinlarda gebelik-
ten once ilag tedavisi kesilebilir veya ila¢ dozu az-
altilabilir.>'7 AEI tedavisinin kesilmesi prensipleri
epileptik herhangi bir kisininki ile aynidir. Bunun
icin gebelikten once dikkatlice planlanmig aylara
gereksinim vardir ve ayrica kisinin ara¢ kullan-
mast ve tekrarlayan nobet riskleride tartigilmali-
dir. AEI kesilmesi remisyondaki idiyopatik
jeneralize epilepsi (IJE)’li kadinlarda énerilmesi-
ne ragmen nobetin tekrarlama riski yiiksektir.?
Hastanin ilaca devam etmesi diistiniiliirse, AEi’ye
ilk trimester siiresince veya miimkiinse tiim gebe-
lik boyunca daha diisiik dozlarda devam edilmeli-
dir.® Tedaviye gereksinimi olan kadinlarda amag
mimkiin olan en diisiik dozda monoterapi ile né-
betleri kontrol altina alabilmektedir. Miimkiinse
politerapiden kaginilmalidir.? Bir AEI’den daha
fazla ila¢ alan kadinlarda gebelikten 6nce mono-
terapiye gecilmeye caligilir. Hastada nébet tipi el-
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verdigi Ol¢lide daha giivenli bir ilaca gegilebilir.
Bunun i¢in ideal olan gebelikten 6nce tedavinin
degistirilmesi ve en az 6 ay siiresince nobet izle-
minin yapilmasidir.

2008 yilinda yayinlanan ve internet veri ta-
banlarindan toplanan 59 calismanin verilerinin
gozden gecirildigi derlemede, epileptik gebelerin
¢ocuklarinda konjenital malformasyon oraninin
saglikli kadinlarin ¢ocuklarindan ti¢ kat daha yiik-
sek oldugu bildirilmis olup, bu riskin tiim AEI mo-
noterapisi alanlar1 kapsadig: ve politerapi alanlarda
¢ok daha fazla oldugu belirtilmistir. Valproat (VLP)
alanlarda, iki veya daha fazla AEI alanlarda ve ilag
kombinasyonunda fenobarbital (FB), difenilhidan-
toin (DFH) ve VLP bulunanlarda risk daha fazla-
dir.'® Heniiz hicbir AEI'nin gebelik siiresince
dstiinligi kanitlanmamistir. Kisilerin nobetleri
i¢in en etkili olan tedaviler uygulanmalidir. Nobet-
leri iyi kontrol altinda olan bir kadin hastanin
AET’sini bir bagka AET’ye cevirmek genelde 6neril-

mez.?

AEI secimi epilepsinin tipine gore yapilmali-
dir. Ozgiin monoterapinin rélatif riskleri igin
AET'ler arasinda segim yapmak zordur. Ancak, ce-
sitli caligmalardan toplanan bilgiler 15181nda, inute-
ro valproata maruz kalma hem major
malformasyonlar hem de gelisme geriligi agisindan
en fazla risk tagimaktadir. Ancak nobet kontroli
icin VPA’'nin tistiinltigiint gosteren gozlemsel ve-
riler ve ortak kararlar vardir ve IJE’li kadin hasta-
larda, risklerle ila¢ arasinda her hasta igin
kisisellestirilmig bir denge kurmak gereklidir. N6-
bet kontroliinii saglamak ve yan etkilerden kagin-
mak arasinda dengeyi saglamak ise zordur.
VPA’nin miimkiinse 1000 mg/giin’liik dozun altin-
da verilmesi bu dengeyi saglayabilir. Dogurganlik
donemindeki kadinda VPA’nin alternatif ilaca ¢ev-
rilmesinin gerekliligi ile ilgili yeterli kanit yoktur
ama lamotirijin (LT]) baz: hastalar i¢in daha giiven-
li bir segenek olabilir. LTJ'nin 200 mg’in iizerinde-
ki dozlari, avantajlarim1 sinirlayan ve VPA'nin
diisiik dozlarina benzer riskler tasiyabilir. Yine de
LTJ ve diger yeni kusak AEI’nin uzun dénemli yan
etkileri bilinmemektedir. IJE’lerde lisansh topira-
mat (TOP) ve levetirasetam (LEV) gibi ilaglarin ge-
belikte giivenli olup olmadiklarina iliskin veriler
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yetersizdir. Lokalizasyonla iligkili nobeti olan ka-
dinlarda, karbamazepin (KBZ) gibi pek ¢ok alter-
natif ilag¢ vardir.?

Gebe kalma olasilig1 olan ve AEI alan tiim
kadinlara giinde en az 4 mg folik asit verilmesi 6ne-
rilmektedir.? Primer ve sekonder korunma ¢alig-
malarindan elde edilen kanitlar gebelik doneminde
alinan folatin genel toplumdaki kadinlarin ¢ocuk-
larinda noral tiip defekti gelisme riskini azalttigini
gostermistir.'”” Folat destegi diger malformasyonla-
rin riskini azaltabilir.”® Destegin optimum dozaji bi-
linmemektedir ve 0.4 ila 4 mg/glin arasinda
onerilmektedir. Fenitoin (F), fenobarbital (FB), pri-
midon ve KBZ kullanimi folat yetmezligi yapabi-
lir. LTJ ve VLP folat metabolizmasini etkileyebilir.
AEI alan annelerin folat diizeylerinin diisiik olma-
s1, yenidoganin malformasyon riskini arttirabi-
lir.?22 Epilepsili kadinlar arasinda malformasyon
riskinin folat verilmesi ile azaldigina iliskin direkt
kanitlar yoktur. Gergekte, yakin zamanda yapilan
bir olgu kontrol ¢alismasinda AEI kullanan kadin-
lar arasinda folik asit desteklemesinin riski azalt-
madigini bildiren bir ¢aligma yayinlanmigtir.?
Ancak, s6z konusu ¢aligma yalnizca eski kusak AET
alan kadinlan kapsayan ve folat miktarinin stan-
dardize olmadig: bir ¢alisma olmas: nedeniyle so-
nuglarinin  daha iyi sekillendirilmis bagka
caligmalarla desteklenmesi gerekmektedir.? Yiiksek
doz folik asidin uzun dénem giivenilirligi son za-
manlarda yeniden gézden gecirildi. Ingiltere de
onerilen folik asit dozu giinde 4 mg’dir ve gebe ka-
linmadan 6nce baglanip gebeligin ilk trimestirinin
sonuna kadar devami 6nerilmektedir. Ancak ¢ogu
gebelik planlanmadan oldugu i¢in, AE] alan dogur-
ganlik dénemindeki tiim kadinlar folik asit kullan-
mas! Onerilmektedir.?

I GEBELIK DONEMI

Epileptik gebe, néroloji ve kadin hastaliklar: ve do-
gum uzmani doktorlar tarafindan gebelik siiresin-
ce diizenli olarak degerlendirilmelidir (Tablo 1).

Gebelikte nobet siklig1 degiskendir. Nobet sik-
Iig1 hastalarin tgte ikisinde degismez veya azalir-
ken geri kalaninda artabilir. Nobet siklig1 ayni
kadinda gebelikten gebelige farklilik gosterebi-

].i].' 23,24

Turkiye Klinikleri ] Gynecol Obst 2010;20(5)

H. Isin OZISIK KARAMAN ve ark.

TABLO 1: Epilepsili kadinlarda gebelik sirasinda ve
dncesinde muayene/vitaminler/élgiimler icin dneriler.

Gebelik Haftasi  Muayeneler ve vitamin baglama
Gebelik Oncesi  Folik asit baglanmas
6-10 AEI diizeyleri
16 AE diizeyleri
Maternal serum alfa-fetoprotein
Valproat/KBZ kullananlarda amniyotik alfa-fetoprotein

18-19 Noral tlp defektleri igin USG

22-24 Kalp anormallikleri ve yarik-dudak damak igin USG
AFi diizeyleri

34-36 K vitamini baglanmasi
AEI diizeyleri

Epileptik bir hastanin gebeliginde normal bir
gebeden farkli olarak gelisebilecek riskler bulun-
dugundan hasta yakindan izlenmelidir. Gebelik-
te gelisen nobetlerle iligkili riskler hakkindaki
veriler, giivenilir genis olgu serileri ve yayinlar
sinirhidir. JTK nobetler, fetal ve maternal hipok-
si ve asidoza neden olabilir. Tonik klonik nobet-
lerde de fetal distres tanimlanmistir. Olgu
serilerinde fetal intrakraniyal kanamalar, tek bir
JTK nobet sonrasi 6lii dogumlar ve diisiikler bil-
dirilmistir.? Kontrol altinda olmayan sik nébet-
lerde risk daha fazladir. Yakin
Avrupa’dan elde edilen veriler temelinde AEI

zamanda

kullanan 1956 gebe epileptik kadinlar i¢inde sta-
tus epileptikus (SE)’lu 36 (%1.8) olgu bildirilmis-
tir. Nobet kontrolii ile spontan diisiik, 6lii dogum
veya maternal mortalite arasinda agik bir iligki
bulunamamaistir. Otuz alt1 gebenin birinde 6lii
dogum olmugtur.”®> Gebeligi sirasinda SE gelisen
29 annelik bir bagka seride 9 maternal 6lim ve 14

infant 6liimii olmustur.?

Non-konviilziv nébetlerin fetus i¢in ¢ok daha
az riskli olduguna inanilmasina ragmen, bu nobet-
ler anne i¢in psikososyal ve sosyoekonomik sorun-
lara neden olur. Non-konviilziv nébetler sirasinda
fetal bradikardi gelistigini bildiren olgu ¢aligmala-
r1 vardir ancak bunun nedenleri tam bilinmemek-

tedir.*2¢

Aktif epilepsili kadinlarda ilaglarin potansiyel
teratojenik etkilerine ragmen kontrol altinda olma-
yan nobetlerin de risk olusturdugu ortak goriisii
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vardir ve gebelik siiresince ilag tedavisine devam
edilmesi 6nerilmektedir.?

Serbest ve total AEI serum diizeyleri yakindan
izlenmelidir. Nobetleri kontrol altinda iyi tutulan
kadinlarda, AEQ diizeyleri her trimesterde ve do-
gumdan o6nceki son ay kontrol edilmelidir.?” N6-
betler devam ederse, AEI diizeyleri daha sik
kontrol edilmeli ve ila¢ dozu sonuglara gore ayar-
lanmalidir. Direngli nébetleri olan veya AEI diizey-
leri giderek azalan kadinlarda ilag diizeyleri aylik
olarak kontrol edilmeli ve folik aside ek olarak vi-
taminler ile devam edilmelidir.?

Epilepsi veya nobetlerle dogumsal defekt riski-
nin arttigini destekleyen veya reddeden kanitlar
onlarca yildir tartisilmaktadir. Tedavi edilmeyen
epilepsili ve 2492 saglikli kadindan elde edilen ve-
rilerin incelendigi bir meta-analizde, epilepsinin
yenidoganlarda konjenital malformasyon riskini
arttirdigina dair bir kanit bulunamadig: bildiril-
di.®

Tedavi almayan epileptik kadinlarla kargilas-
tirildiginda tedavi edilen epilepsili kadinlarda
malformasyon oranlar1 daha yiiksektir.'>-230 On
caligmanin meta-analizi olan yakin tarihli bir ¢a-
lismada, epilepsili annelerin ila¢ etkisine maruz
kalmayan ¢ocuklarinda da konjenital malformas-
yon riski saptand1 ancak bu oran epilepsi hastali-
g1 bulunmayan kadinlarin ¢ocuklarindan daha
yliksek degildi. Bu ¢alismadan sonra yapilan iki
prospektif calismada tedavi gormeyen annelerden
dogan ¢ocuklarda malformasyon orani %0.8 ila
%3 olarak saptandi.?"®! Diisiik doz ilag verilmesi
ve gilinlitk toplam dozun genel uygulamadan da-
ha fazla boliinerek verilmesi, plazma diizeylerin-
de dalgalanmalara yol agmayan kontrolli veya
yavas saliniml ilaglarin tercih edilmesinin fetal

malformasyon riskini azalttigina dair kanitlar var-
dur.

Migren tipi bag agris1 gibi epilepsi dis1 endi-
kasyonlarla AEI alan kadinlarin (%9.3) ¢ocuklari
arasinda major malformasyonlarin oran1 epilepsili
kadinlardan (%5.7) dogan ¢ocuklarla benzerdi.!

Epileptik anneden dogan bebeklerde bazi 6zel
risklerde vardir. Ornegin; fetal kayip genel popu-
lasyon oranlar1 ile karsilastirildiginda epilepsili
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kadinlar arasinda 2 kat artmigtir.3? Ancak, caligma-
larin ¢ogunlugunda bu kayiplar 6zgiin bir AE] ile
iligkilendirilememistir.

Intrauterin gelisme geriligi, bir bagka 6zel risk-
dir. AET'ye maruz kalan bebekler ortalama 200 g
daha diigitk dogum agirhig ile dogar.® Politerapiye
maruz kalan ¢ocuklar arasinda diisiik dogum agir-
Lig1 (< 2500 g) belirgin olarak ¢ok daha siktir.3

Caligmalarin ¢ogunlugunda genel popiilasyon-
la karsilastirildiginda inutero AE’ye maruz kalan
¢ocuklarda major malformasyonlar 2 ila 3 kat art-
mis olarak saptanmigtir.®

Major malformasyonlar tibbi ve cerrahi teda-
vi gerektiren yapisal defektlerdir.*® En sik kargila-
silan AFEI ile iligkili defektler; konjenital kalp
hastaliklari, noral tiip defektleri, irogenital defekt-
ler ve orofasiyal yariklardir. Kesin oranlar genel po-
piilasyondaki %2-3 oranlari ile karsilastirildiginda
%1.25 ila %11.5 arasinda degisir.*” Risk organoge-
nezis sirasinda ilk trimesterde en yiiksektir.?
AET'nin teratojenik rolii agisindan caligmalar 6zet-
lenecek olursa, teratojenite tedavi edilen epilepsili
kadinlarda tedavisiz olanlardan ve politerapi alan-
larda monoterapi alanlardan ¢ok daha yiiksektir.?%
Daha 6nce sozii edilen bazi AEI’de doz-yanit etki-
si bulunur.3!* Retrospektif ve prospektif ¢aligma-
larda, genel toplumdaki kontrollerle kargilastiril-
diginda epilepsili annelerden dogan ¢ocuklarda ge-
lisimsel gecikme prevalans: 6zellikle ilk 2 yilda da-
ha yiiksek bulunmustur. Okul ¢agina kadar uzanan
uzun donemli caligmalarin sonuglar ise tartigmali-
dir.* Birkag aragtirmada, klinik olarak belirgin bi-
%1.7 ila
yayinlanmigtir.**4! Bu ¢aligmalar, kiiciik 6rnek sa-

ligsel hasarlanma %30 oraninda
yilarina sahip olmalari, se¢im sekilleri ve etki eden
diger faktorleri kontrol etmedeki simirliliklar: ne-
deniyle ¢ikan sonuglarin tartisilmasinda zorluk ya-

ratmigtir.?

Spina bifida, gebeligin 16 ile 20. haftalar: ara-
sinda amniyotik sivida alfa-fetoprotein analizi ile
prenatal olarak taninabilir. Alfa-fetoproteinin se-
rum analizleri, VPA tarafindan indiiklenen noral
tlip defektlerini tanimlamada daha az degerlidir.
On sekizinci haftada ki ultrasonografi (USG)
%95’ten daha fazla bir kesinlikle noral tiip defekt-
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lerinin tanimlanmasinda kullanilir. Bir defekt sap-
tanirsa, yerlesimi ve ciddiyeti tanimlanabilir. Ge-
beligin devam etmesine karar verilirse, dogum
sirasinda gelisebilecek olan omurga zedelenmesin-
den korunmak i¢in sezaryen planlanmalidir Yirmi
iki ila 24. haftalarda ikinci USG yapilirsa kalp ano-
malileri ve yarik-dudak damak gibi anormallikler

tanimlanabilir.232442

Yiiksek riskli ila¢ alan planlanmamis gebeligi
olan kadinlarda bile tedavide ani kesmeler veya de-
gisiklikler onerilmez. {1k trimesterden sonra tibbi
tedavideki degisiklikler organogenezis tamamlan-
digindan noérogelisimsel gecikme riskleri nedeniy-
le diisiiniilebilir ancak kar ve zarar oranlar iyi
degerlendirilmelidir. Boylesi degisiklikler nobet
sikliginda artma ile sonuglanabilir. Ek olarak, mo-
noterapide degisiklikler sirasinda bir AEI’den dige-
rine geciste bir donem iki ila¢ kullaniminin
gerekliligi fetusun belirli bir donemde politerapiye
maruz kalmasina neden olur. Genelde, tedavi de-
gisiklikleri veya ani ilag kesme anne ile risklerin
dengesi hakkinda segenekleri sunarak ve goriisiile-
rek degerlendirilmelidir.?

Kadinlar yeterli uyku uyumalar: konusunda
uyarilmahdir. Uyku deprivasyonu nobetleri ortaya
cikarabilir. Nobet kontroli basitce daha fazla din-
lenmeye olanak saglayan simirli ¢alisma takvimleri
ile saglanabilir.* Anne ve yenidoganda kanama ris-
kini azaltmak i¢in dogumdan 6nceki 4 hafta siire-
since agizdan giinde 10 mg K vitamini verilmelidir.?

l DOGUM SIRASINDA

Epilepsili kadinlar daima maternal ve neonatal re-
stisitasyon i¢in uzmanlagmig bir merkezde dogum
yapmalidir. Gebelik ve dogum sirasinda nobetlerin
tedavisi epileptik herhangi bir kiginin tedavisi gibi
yonetilmelidir ve bir epileptolog ile birlikte hareket
edilmelidir. Tekrarlayici veya uzamis tek bir tonik-
klonik nébet, dil alt1 midazolam, intravendz lore-
zapam veya rektal diazepam ile sonlandirilabilir.
Peripartum dénemde nobetlerdeki artig giinde iki
kez uygulanan oral 10 mg klobazam ile tedavi edi-
lebilir. Gebelikte klobazam kullanimu ile ilgili bil-
giler simirhidir fakat benzodiazepinlerin (BZD)
yenidoganda sedasyona yol acabilecegi unutulma-
malidir.?
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Epilepsili kadinlarin ¢ogu normal vajinal yol-
la dogum yapabilir fakat dogum sirasinda kanama
ve uzamis dogum eylemi gelisimi orani hafice ar-

tar.3"

Bu uzamis dogum eyleminin bir agiklamasi
uterus kasilmalarinmi zayiflatan fenitoin gibi belirli
AET'nin olas1 etkileridir. Baz1 epilepsi hastasi anne-
lerde sezaryen uygulanir. Nobetleri yeterli oranda
kontrol edilemeyen hastalarda elektif sezaryen uy-
gulanabilir. Aktif epilepsili kadinlarin %1-2’sinde
dogum sirasinda tonik-klonik nobetler olabilir ve
bu hastalarin %1-2’sinde ise konviilziyonlar dogum
sonrasl ilk giinde de devam edebilir. JTK nébetler,
hipoksiye neden olurak fetus {izerinde olumsuz et-
kiler yapabilir. JTK sirasinda uygulanan diazepam
(DZP) fetal kalp atimi {izerine etki eder. 20 mg
intraven6z DZP fetal kalp hizinin kaybolmasina
neden olabilir. Etkisi verilmesinden 2 dakika son-
ra baglar ve yaklagik 1 saatte sonlanir.?

AEI ilaclar dogum eylemi siiresince devam
edilmelidir ve kan ila¢ diizeylerine bakilmalidir.?

l DOGUM SONRASI

Annenin kan AEI diizeyleri, dogumdan 12 hafta
kadar sonra biiyiik oranda gebelik 6ncesi diizeyle-
rine geri doner.? Anne uyku deprivasyonundan ka-
cinmali, emzirme ve bebek bakimi konusunda
bilgilendirilmelidir."”

Epilepsili pek ¢ok kadin gilivenli bir sekilde
emzirebilir fakat cocuklar yan etki agisindan izlen-
melidir. Siitteki AE] miktar1 gérmezden gelinecek
kadar diisiik diizeydedir. Konsantrasyon anne ka-
nindaki diizeye, ilacin proteine baglanma derece-
sine ve lipofilisitesine baglidir.>' lacin proteinlere
daha fazla baglanmas: siitteki daha diisiik diizeyle-
re neden olur. Ornegin; fenitoin ve VPA yiiksek
oranda proteine baglanmas: ilacin anne siitiinde
diistik diizeylerde bulunmasina neden olur. Bebek-
teki AEI diizeyleri kotii gastrointestinal emilim s6z
konusu oldugunda daha da diigebilir. Yenidoganda
ilaglarin yavag eliminasyonu daha uzun siireli yari-
lanma 6mriine neden olur. Neonatal depresyon fe-
nobarbital (PHB) veya BZD’lerde gozlenebilir.
Yenidogan bebekte asir1 uyuma hali varsa, emme
zayiflamasi olursa ve kilo kayba gelisirse emzirme-
ye ara verilmelidir.?
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AET’ye maruz kalan bebeklerde, klinik olarak
o6nemli yan etkiler enderdir. KBZ ile hepatik dis-
fonksiyon, fenitoin ile methemoglobinemi, VPA ile
anemi ve trombositopeni ve PHB ile sedasyon bil-
dirilmigtir.? Epileptik annelerin bebeklerinin hazir
mamalarla desteklenmesi hem anneye ek bir uyu-
ma olanag saglar hem de kan ilag diizeyi yiiksek
olan annelerde anne siitiiniin azaltilmas: veya ke-
silmesi olanagini verir.

Kontrol altina alinamamis nobeti olan epilep-
tik anneler tek basina iken bebegi banyo yaptirma-

EPILEPTIK KADIN HASTALARDA GEBELIK VE IZLEM

bulunmamali, bebegin bezleri yerde degistirilmeli
ve bebek yerde beslenmelidir.

Dogurganlik doénemindeki epileptik bir
kadin noroloji poliklinigine ilk bagvurusundan
itibaren ¢ocuk sahibi olma, gebelik 6ncesi, gebe-
lik sirasinda yapilacaklar, dogum ve dogum son-
ras1 ile ilgili olarak bilgilendirilmeli. Gebe
kaldiktan sonra ise kadin hastaliklar1 ve dogum
uzmani ile birlikte yakindan izlenmelidir. Epi-
leptik bir kadin gebe kalmaya karar verdigi an-
dan itibaren hekimle is birligi icinde olmaya

mali, yemek pisirirken bebek kucaklarinda baslamalidar.
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