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Gocuk Yogun Bakimda Konviilzif Status Epileptikus Nedeniyle Yatan
Hastalarin Klinik ve Demografik Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

Evaluation of Clinical and Demographic Characteristics of Patients Hospitalized in the
Pediatric Intensive Care Unit due to Convulsive Status Epilepticus
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Giris: Status epileptikus, cocuk yodun bakim vyatislarinin dnemli
bir kismini olusturmaktadir. Bu calismada Unitemize konvulzif
status epileptikus nedeniyle yatirilan olgularin genel 6zelliklerinin
incelenmesi ve klinik ve demografik 06zelliklerinin  paylasiimasi
amaclanmistir.

Yoéntemler: Bu calismaya 131 olgu dahil edildi. Olgularin kimlik
bilgileri, akut ve streden hastalik varligi, yogun bakim ve hastane
yatis gun sayilari, ilk nobet sekli, nereden kabul edildigi, yogun
bakim takibi sirasinda gegirilen nobet sayisi, tedavide kullanilan
antiepileptikler ve uygulanan diger tedaviler ve taburculuk-mortalite
durumlari kaydedildi.

Bulgular: Olgularin %62,6si erkekti ve tim olgularin yas ortalamasi
53,69+47,14 ay'di. En sik gorilen sireden hastalik epilepsi, en sik
gorilen akut hastalik alt solunum yolu enfeksiyonu olarak bulundu.
Olgularin %34,4'Gnun ilk basvuru sekli status epileptikus seklinde
olup, baska hastanelerden kabul edilen olgu orani %60,3 idi. Yogun
bakim takibi sirasinda olgularin %77,1'inde konvilziyon gorilmedi.
ik tedavide %77,1 oraninda benzodiyazepin inflizyonu kullanildi.
Benzodiyazepin inflizyonu kullanilan grupta yogun bakim yatis stresi
medyan 4 (3-8) giin, kullaniimayan grupta 3 (2-3) giin'dd. ikinci
sirada tercih edilen antiepileptikler %62,6 oraninda levatirasetam
ve %39,7 oraninda fenitoin oldu. Mortalite oranimiz %2,3 olarak
bulundu.

Sonug: Calismamizda, bes yillik sire zarfinda cocuk yogun bakim
Unitemize konvllzif status epileptikus nedeniyle yatirilan olgularin
buytk c¢ogunlugunun erkek cinsiyet oldugu; sitreden nérolojik
hastaligi olan cocuklarda daha sik gorildigl, benzodiyazepin
inflzyonunun ilk tercih edilen tedavi sekli oldugu ve ikinci sirada en
cok kullanilan antiepileptigin Levatirasetam oldugu gorilmustur.

Anahtar Kelimeler: Benzodiyazepin,
levatirasetam, status epileptikus

cocuk, fenobarbital,

Abstract

Introduction: Status epilepticus is an important part of pediatric
intensive care hospitalizations. In this study, it was aimed to
investigate the general characteristics and to share the clinical and
demographical features of patients who were hospitalized due to
convulsive status epilepticus.

Methods: One hundred-thirty one cases were included in this study.
Identity information of patients, presence of acute and chronic
diseases, duration of intensive care stay and hospitalization, first
seizure type, where they were admitted, number of seizures during
intensive care follow-up, antiepileptics used in treatment and other
treatments and the status of discharge-mortality were recorded.

Results: 62.6% of cases were male and the mean age of all cases
was 53.69+47.14 months. The most common chronic disease was
epilepsy and the most common acute disease was lower respiratory
tract infection. The first admission of 34.4% of the cases was due
to status epilepticus, and the rate of cases accepted from other
hospitals was 60.3%. During intensive care follow-up, no convulsions
were observed in 77.1% of the cases. In the first treatment,
benzodiazepine infusion was used in 77.1% of the cases. The
median length of stay in intensive care unit was 4 days (minimum-
maximum=3-8 days) in the benzodiazepine infusion group, and
3 days (minimum-maximum=2-3 days) in the group that was not
given benzodiazepine. The other most preferred antiepileptics were
levetiracetam and phenytoin in 62.6% and 39.7% of the cases,
respectively. The mortality rate was found as 2.3%.

Conclusion: In our study, it was observed that the majority of
the patients who were hospitalized in our pediatric intensive care
unit due to convulsive status epilepticus were male, convulsive
status epilepticus was more common in children with chronic
neurological disease, benzodiazepine infusion was the first choice
for treatment and Levetiracetam was the second most commonly
used antiepileptic.

Keywords: Benzodiazepine, child, phenobarbital, levetiracetam,
status epilepticus
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Giris

Status epileptikus (SE), cocukluk caginda en sik gorllen
norolojik acildir.” International League Against Epilepsy’e gore
epileptik ndbetin uzamis veya aralarda bilincin acilmadig
tekrarlayan hali olarak tanimlanmistir? Cocuklarda gérilme
sikligr 100.000'de 10-60 arasinda deg@ismekle birlikte, kigtk
cocuklarda gortlme sikhdr (156/100.000) buytk c¢ocuklara
gbre (38/100.000) daha fazladir®>* Gulncel SE tedavi
kilavuzlarinin ¢cogu, benzodiazepinlerden (BZD) baslayarak
ve gerektiginde BZD disi antiepileptik ilaglara gecerek SE'nin
asamali tedavisini 6Gnermektedir.>®

Bu calismada cocuk yogun bakim Gnitemize konvilzif SE (KSE)
tanisiyla yatirilan hastalarin genel 6zelliklerinin incelenmesi ve
klinik ve demografik 6zelliklerinin paylasilmasi amaclanmistir.

Gereg ve Yontemler

Calisma 01.01.2013-31.12.2018 tarihleri arasinda,
hastanemiz cocuk yodun bakim dnitesine KSE tanisiyla
yatirlan 131 olgu Uzerinde yUrGtilmastdr. Calisma Oncesi
Saglik Bilimleri Universitesi, Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim
ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu'ndan 20.05.2019 tarihli
2019-10-12 sayil etik kurul onami alinmistir. Hastalardan da
hasta onami alinmistir. Olgularin kimlik bilgileri (adi-soyadi,
cinsiyeti, yasl), akut ve stiregen hastalik varligi, yogun bakim ve
hastane yatis glin sayilari, ilk nobet seklinin SE olup olmadigt,
hastalarin kendi hastanemizden mi baska hastanelerden mi
kabul edildigi, yogun bakim takibi sirasinda gegirilen nébet
saylisi, tedavide kullanilan antiepileptikler ve uygulanan diger
tedaviler ve taburculuk-mortalite durumlari kaydedilmistir.
Olgulara Cocuk Acil ve Yogun Bakim Dernedi tarafindan
2017 yilinda glncellenen SE tedavi protokold uygulanmis’,
BZD inflzyonu icin 0,1 mg kg-1 sa baslangic infiizyon dozu,
levatirasetam (LEV) icin 20-60 mg kg-1 doz, Fenitoin igin 15-
20 mg kg-1 doz, valproik asit (VA) icin 20-30 mg kg-1 doz,
fenobarbital (FB) icin 15-20 mg kg-1 doz ylkleme ve idame
dozlar kullanilmis, ikincil tedavi olarak 6zellikle antiepileptik
tedavi kullanan ¢ocuklarda kendi kullandiklari ilaclar éncelikli
olarak damar ici (iv) formda sonrasinda oral formda tercih
edilmistir.

istatistiksel Analiz

istatistiksel analizler icin NCSS (Number Cruncher Statistical
System) 2007 (Kaysville, Utah, USA) programi kullanilimistir.
Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayic istatistiksel
metotlar (ortalama, standart sapma, medyan, frekans, ylzde,
minimum, maksimum, IQR) kullaniimistir. Nicel verilerin
normal dagilima uygunluklari Shapiro-Wilk testi ve grafiksel
incelemeler ile smanmistir. Normal dagilim géstermeyen nicel

degiskenlerin iki grup arasi karsilastirmalarinda Mann-Whitney
U test kullaniimistir. Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda
ise Pearson kikare testi kullaniimistir. Nicel degiskenler arasi
iliskilerin degerlendirilmesinde Spearman korelasyon analizi
kullaniimistir. istatistiksel anlamlilik p<0,05 olarak kabul
edilmistir.

Bulgular

Calisma, %62,6'si (n=82) erkek, %37,4'G (n=49) kiz olmak
lzere 131 cocukolguile gerceklestirilmistir. Olgularinyaslari 2 ile
192 ay arasinda degismekte olup, ortalama 53,69+47,14 ayd.
Olgularin %58'inin (n=76) stregen hastaligi bulunmaktaydi.
Gorulen hastaliklar incelendiginde; %69,7 (n=53) epilepsi,
%7,9 (n=6) noéromotor retardasyon, %5,3 (n=4) serebral
palsi, %4 (n=3) West sendromu, %4 (n=3) dikkat eksikligi ve
hiperaktivite bozuklugu, %2,6 (n=2) hidrosefali ve %1,3 (n=1)
oraninda hemofagositik lenfohistiyositoz, dogustan kalp
hastaligi, Sturge Weber sendromu, akut lenfoblastik I6semi ve
metabolik hastalik olarak bulunmustur. Olgularin %37,4"Gntn
(n=49) akut hastaligi vardi. Gorllen hastaliklar incelendiginde;
%46,9 (n=23) alt solunum yolu enfeksiyonu, %24,5 (n=12)
Ust solunum yolu enfeksiyonu, %8,2 (n=4) sepsis, %6,1 (n=3)
kafa travmasi, %4,1 (n=2) oraninda ensefalit, ve menenjit, %2
(n=1) oraninda intrakraniyal kanama, idrar yolu enfeksiyonu
ve akut demiyelinizan ensefalomiyelit olarak saptanmistir.
Olgularin %34,4'tnln (n=45) ilk basvuru sekli SE seklindeydi.
Baska hastanelerden kabul edilen olgu orani %60,3 (n=79)
iken, %39,7 (n=52) olgu hastanemiz cocuk acil servisi ya
da cocuk servisinden kabul edilmistir. Yogun bakim takibi
sirasinda olgularin %77,1'inde konvdlziyon gorilmezken, geri
kalan olgularin %53,3'U (n=16) bir kez, %3,4'U (n=1) iki kez,
%43,3'U (n=13) g ve daha fazla kez konvilziyon gecirmistir.

Tedavide kullanilan antiepileptiklerin dagilimi ve olgularin son
durumuna ait bilgiler Tablo 1'de verilmistir. Uygulanan diger
tedaviler incelendiginde; bir olguya propofol inflizyonu, dokuz
olguya ketamin inflzyonu, iki olguya sodyum tiyopental
inflzyonu, bir olguya deksmedetomidin inflizyonu, iki olguya
VA inflzyonu kullanildigl, iki olguya plazma degisimi islemi
yapildigi ve bir olguya trakeostomi acildigi gortimdstar.
Benzodiazepin inflizyonu baslama durumuna gore yapilan
degerlendirmeler Tablo 2'de g&sterilmistir. Buna gore; BZD
inflzyonu baslanan ve baslanmayan grup arasinda yas ve
cinsiyet dagilimlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmamistir (p>0,05). Stregen hastalik durumuna gore ise
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmis olup (p=0,002;
p<0,01), BZD inflzyonu baslanan grupta siregen hastalik
orani baslanmayan gruptan ytksek bulunmustur. Akut hastalik
durumuna godre gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
farkliik saptanmamistir (p>0,05).
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Benzodiyazepin inflzyonu baslanan grupta yatis sureleri,
konvilziyon gegirme durumu ve kullanilan antiepileptiklerin
dagilimlari ise Tablo 3'te gdsterilmistir.

Tartisma

Galismamizda bulunan olgularin blytk cogunlugunun erkek
oldugu gorilmektedir(%62,6). Literatiirde erkek hasta oraninin
yUksek oldugu calismalar olsa da cinsiyetin SE etiyolojisinde
fazla rolu olmadigi distnilmektedir.®™ Olgularin %58 kadari
stregen hastaligi olan ¢ocuklardir ve bu hastaliklar icinde ilk
Ug sirayl epilepsi, néromotor retardasyon ve serebral palsi
almaktadir. Epilepsi ya da gecirilmis SE 6ykisu olan kisilerde

SE ataklarinin tetiklendigi bilinmektedir."" Haut ve ark.’na’
gore epilepsisi olan hastalarin %28'i hayatlarinda en az bir kez
SE atagl gecirmektedir. Calismamizda olgularin %34,4'Gnln
ilk nobet tipinin SE seklinde oldugu gdze carpmaktadir. Bu
oran literatlr ile kiyaslandiginda oldukca ylUksek bulunmustur.
Shinnar ve ark.’na'™ gore ilk konvilziyonlarin %12'si SE klinigi
ile prezente olmaktadrr.

Olgulara tedavi olarak standart SE tedavi protokoli
uygulanmis, bu konuda Cocuk Acil ve Yogun Bakim Dernedi
tarafindan 2017 yilinda yeniden diizenlenen protokol érnek
alinmistir. Aslinda ¢ogu kilavuz SE tedavisi icin midazolam,
tiyopental, propofol veya pentobarbital gibi anestezik ajanlarin
kullanimini dnermektedir.’ Benzodiyazepinler, &zellikle de

Tablo 1. Tedavide kullanilan antiepileptikler ve olgularin son duruma iliskin dagilimlan

Medyan (IQR) Ort £ SS
Kullanilan antiepileptik sayisi 2 (1-2) 1,77+0,94
n %
Benzodiyazepin inflizyonu Yok 30 22,9
Var 101 77,1
Kullanilan antiepileptikler Levatirasetam 82 62,6
Fenitoin 52 39,7
Fenobarbital 45 34,4
Valproik asit 21 16,0
Karbamazepin 10 7,6
Topiramat 8 6,1
Klonazepam 6 4,6
Klobazam 5 3,8
Vigabatrin 3 2,3
Son durum Oliim 3 2,3
Taburcu 128 97,7
IQR: %25-75 persentil, SS: Standart sapma

Tablo 2. Benzodiyazepin inflizyonu baslama durumuna gére degerlendirmeler

Benzodiyazepin infliizyonu Benzodiyazepin inflizyonu

() (n=30) (+) (n=101) P

Min-maks (medyan) 6-192 (28) 2-188 (39)

Yas (ay) 20,500
Ort £ SS 48,97+46,71 55,09+47,40
Erkek 20 (66,7) 62 (61,4)

Cinsiyet 0,600
Kiz 0(33,3) 39 (38,6)

3 Yok 0 (66,7) 35 (34,7)

Suregen hastalik durumu 0,002**
Var 0(33,3) 66 (65,3)
Yok 18 (60,0) (63 4)

Akut hastalik durumu 0,738
Var 12 (40,0) 7 (36,6)
Medyan (IQR) 3(2-3) 4 (3-8)

Yogun bakimda yatis siiresi (giin) 20,001**
Medyan (IQR) 3(2-3) 6(3-13)

Hastanede yatis siiresi (giin) Y 20,003**

2Mann-Whitney U test, "Pearson chi-square test, **p<0,01, IQR: %25-75 persentil, SS: Standart sapma
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midazolam, tim ndbet tiplerinde etkili olmasi nedeniyle SE
tedavisinde sik kullanilan bir ilactir.” Rivera ve ark.'® yaptiklari
calismalarinda cocukluk cadi tekrarlayan SE olgularinda
midazolam inflzyonunun etkinligini gostermislerdir. Ulusoy ve
ark." ise acil servise basvuran SE olgularinda erken baslanan
midazolam inflizyonunun en kisa stirede nébeti durdurdugunu
saptamiglardir. Bizim calismamizda %77, 1 gibi ylksek bir oranin
saptanmasi acil servislerde ilk tedavide uygulanan bolus BZD ve
ikincil tedavilere cevap vermeyen hastalara baslanip Unitemize
bu sekilde kabul edilmis olmalarina, sireden hastaligi olan
olgularimizin yiksek sayida olmasina ve bu hastalarin direncli
nébetleri olmasi dolayisiyla daha cok tercih edilebilir olmasina
ve yatakli bir servis oldugumuz icin inflizyon doz ayarlamasinin
srekli yapiliyor olmasina ve dolayisiyla takip secenegdimizin
kolay olmasina baglanmistir. Calismamizda inflizyon tedavisi
baslanan olgularda %71,3 oraninda konvdlziyon gérilmemesi
nedeniyle BZD inflizyonunun konvdlziyonu daha kolay kontrol
altina aldigini ve tekrarlayan konvilziyon gorilme sikhigini
azalttigini disinmekteyiz.

Galismamizda, BZD inflizyonu sonrasinda kullandigimiz
antiepileptiklere bakildiginda ilk Ug¢ sirayir %62,6 ile LEV,
%39,7 ile fenitoin ve %34,4 ile FB almistir. LEV glnimuizde
gitgide artan siklikta kullanilan bir antiepileptiktir. Konvulzif
SE'li 286 cocugun degerlendirildigi bir calismada LEV'nin
fenitoine kiyasla daha yiksek ve daha hizl ndbet
sonlandirma oranina sahip oldugu gorilmustdr. Dolayisiyla
yazarlar LEV icin ikinci basamak tedavide guvenilir sekilde
kullanilabilecegini belirtmislerdir.’® Kapur ve ark.’nin' yaptig
ileriye yonelik, randomize cift kor calismada ise BZD direncli
KSE olgularinda LEV, fosfenitoin ve VA uygulanan gruplar

Tablo 3. Benzodiyazepin inflizyonu baslanan grupta yatis siireleri,
konviilziyon gecirme durumu ve kullanilan antiepileptiklerin

dagilimlan

Benzodiyazepin inflizyonu (+) (n=101) Medyan IQR
Yogun bakimda yatis siiresi (giin) 4 3-8
Hastanede yatis siiresi (giin) 6 3-13
Kullanilan antiepileptik sayisi 2 1-2
n %
Konviilziyon gecirme durumu Yok 72 713
Var 29 28,7
Levatirasetam 69 68,3
Fenitoin 43 42,6
Fenobarbital 36 35,6
Valproik asit 18 17,8
- Kullanilan antiepileptikler Topiramat 8 7.9
Karbamazepin 7 6,9
Klonazepam 6 59
Klobazam 5 5,0
Vigabatrin 2 2,0
«Birden ¢ok secim yapilmistir. IQR: %25-75 persentil

arasinda konvdlziyonun durma yizdesi arasinda anlamli bir
fark bulunmamustir. FB ile ilgili ise literatlrde farkl sonuclari
olan calismalar mevcuttur. Lee ve ark.’nin ?° yaptidi iv LEV ve
iv FB'nin karsilastirildidi geriye donuk calismada konvulziyonu
sonlandirma orani LEV grubunda %57,9, FB grubunda %74
olarak bulunmustur. Yasiry ve Shorvon'a?' gore BZD direncli
SE tedavisinde FB ndroprotektif etkisi nedeniyle, tedavi edilen
hastalarin %73,6'sinda fenitoinden daha etkili ve VA veya
LEV'ye gore daha iyi tolere edilebilir bir antiepileptik olarak
sunulmustur. Bin ylz seksen bes SE olgusunun degerlendirildig
24 calismayi inceleyen bir meta-analizde ise VA ve FB,
fenitoinden daha efektif bulunmustur.??2 Altmis cocugu iceren
ve VA ile FB'nin etkinligini karsilastiran bir calismada FB alan
grupta daha fazla yan etkiler (uyusukluk, kusma, solunum
depresyonu) gorulmastar.?®

Cocuklarda SE mortalitesi etiyolojiye ve yasa bagl olarak %3-
11 arasinda degismektedir* Ozellikle bakteriyel menenijit,
metabolik hastalik ve ilerleyici nérodejeneratif hastaliklarda
mortalite daha ylUksek saptanmaktadir.?® Fakat cocuk yogun
bakim Unitelerindeki uygulamalarin  gelismesiyle birlikte
mortalitede azalma gbéze carpmaktadir?® 2000 yili dncesi
yapilan calismalarda %2,7 ile %11,5 arasinda bulunan kisa
dénem mortalite orani 2000 yili sonrasi yapilan calismalarda
%2,1 ile %6 arasinda bulunmustur.?” Calismamizda mortalite
orani %2,3 saptanmis olup, kaybedilen olgular SE'den
bagimsiz olarak tamamen altta yatan hastaliklar nedeniyledir.

Galismanin Kisithhklar

Calismamiz cocuk yodun bakim Unitemizde KSE tanisiyla
yatan hastalari derledigimiz geriye donlk &zellikte olan bir
calismadir. Bazi hastalarin takibinde elektroensefalogram
takibi yapamamamiz calismanin en bulytk kisithliklarindan
biridir. Dolayisiyla 0¢zellikle BZD inflizyonu hizinin ve ilag
dozunun takibi tamamen klinik gozlemlere gore (konvilziyon
gecirme sayisi ve slresi, postiktal durum) yapiimistir. Diger bir
kisithlik ikinci sirada tercih edilen antiepileptiklerin yikleme
dozlari igin bir doz aralidi kullanilmasi ve standart bir yikleme
dozu secilmemis olmasidir.

Sonug

Cocuk yogun bakim Unitelerinde SE nedeniyle yatan hastalar
oldukca buytk bir cogunluktadir. Bu calismada kendi
Unitemizde bes senelik ddnemde yatirilan KSE tanili hastalar
geriye donuk olarak incelendi. Erkek cinsiyette ve slregen
norolojik hastaligi olan c¢ocuklarda SE'nin sik géruldigu
bulundu. Literattre kiyasla ilk nobet sekli SE olan hastalarimiz
sayica fazlaydi. Tedavide en c¢ok kullanilan ajan BZD'nin
inflzyon formuydu. Benzodiyazepin inflizyonunun status
atagini durdurmada ve kontrol altina almada etkin oldugu,
BZD direncli SE olgularinda sirasiyla LEV, fenitoin, FB ve VA'nin
kullanildigi saptandi.
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