Ozgiin Arastirma/Original Article

Katilma Nobetli Hastalarin Klinik ve Laboratuvar Bulgular
Clinical and Laboratory Findings of Patients with Breath Holding Spells

0Ozlem Ozdemir,
Serpil Caligkan Can*,
Evren Semizel**, Mehmet S. Okan

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi,
Cocuk Saghgr ve Hastaliklari Anabilim
Dali, Cocuk Néroloji Bilim Dali, Bursa

*Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi,
Cocuk Saghgr ve Hastaliklari
Anabilim Dali, Bursa

** Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi,
Cocuk Saghgr ve Hastaliklari Anabilim
Dali, Cocuk Kardiyoloji Bilim Dali,
Bursa, Tiirkiye

Yazisma Adresi/Address for Correspondence:
Dr. Gzlem Gzdemir

Uludagj Universitesi Tip Fakiiltesi,

Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dal,
Cocuk Néroloji Bilim Dali

16059 Gériikle, Bursa, Tiirkiye

Tel.: +90 224 295 04 31

Faks: +90 224 442 81 43

E-posta: 0ozdemir2003@yahoo.com

Not: Bu galisma 15-18 Subat 2009 tarihinde
Bursa'da gergeklestirilen 5. Uludag Pediatri
Kig Kongresi'nde poster bildirisi olarak
sunulmugtur.

Gelis Tarihi/Received: 25.05.2009
Kabul Tarihi/Accepted: 13.07.2009

© Giincel Pediatri Dergisi, Galenos Yayincilik
tarafindan basilmistir. Her hakki sakiidir.

© The Journal of Current Pediatrics, published
by Galenos Publishing. All rights reserved.

OZET

Amac: Bu prospektif calismanin amaci katilma ndbeti olan ¢ocuklarin klinik
ozelliklerinin, fizik muayene bulgularinin, eslik eden hematolojik, kardiyak ve
norolojik sorunlarin tedavi yaklagimlarinin ve prognozun degerlendiriimesidir.
Gerec ve Yontem: Katilma nobeti ile bagvuran 70 hasta incelendi. Ayrintili
anamnez ve fizik muayene ile degerlendirme yapildi. Basvuru sirasinda tam kan
sayimi, serum demir ve demir baglama kapasitesi c¢aligildi, kardiyak
(telekardiyografi, elektrokardiyografi, gerekirse ekokardiyografi ve event
recorder kaydi) ve norolojik (EEG) incelemeler yapildi. Tetkikler sonucunda
demir eksikligi anemisi ve demir eksikligi saptananlara demir tedavisi verildi.
Anemi saptanmayanlara ila¢ tedavisi uygulanmadi. Basvuruda demir tedavisi
verilen hastalarin iki aylik aralarla hematolojik degerlendirmeleri tekrarlandi.
Gruplarin kontrollerdeki nébet sikliklari, ndbet sonlanma yaslar ve sonlanma
oranlari karsilastirild.

Bulgular: Calismaya alinan 70 hastanin %67,1'inde siyanotik, %14,3"linde soluk
ve %18,6'sinda mikst tipte katilma nébeti goriildii. Hastalarin %77,1°inde psiko-
jenik faktorlerin rol oynadigi saptandi. 39 hastada (%55,7) demir eksikligi ane-
misi, 12 hastada (%17,2) demir eksikligi ve 19 hastada (%27,1) normal hematolo-
jik parametreler saptandi. Tiim hastalarda QTc normaldi. EEG, 56 hastada (%80)
normal, 11 hastada (%15,7) disritmik, 3 hastada (%4,3) ise patolojik saptandi.
Katilma ndbetli hastalarin %44,3'tinde ailede de katiima Gykiisii mevcuttu.
Sonug: Calismamizda anemi derinlestikce tablonun agirlastigi ve verilen tedaviye
o oranda hizli yanit alinarak ndbet sayisinin azaldigi goriilmiistiir. Erken dénemde
daha diisiik dozlarda demir destegi ile hastalarin yaklasik %92'sine yakin bir
oraninda ndbetlerin sonlandigi gozlenmistir. (Giincel Pediatri 2009; 7: 68-75)
Anahtar kelimeler: Katilma ndbeti, demir eksikligi anemisi, epilepsi

SUMMARY

Aim: The aim of this prospective study was to evaluate the clinical characteris-
tics; physical findings, cardiological, hematological and neurological problems;
treatment approaches; and the prognosis of children with breath holding spells.
Materials and Method: Seventhy patients were included in this study. All
patients were evaluated with detailed history and physical examination.
Complete blood count, serum iron and iron binding capacity were studied;
cardiological (telecardiography, electrocardiography, if necessary echocar-
diography and event recorder) and neurological investigations (electroen-
cephalography) were done during the admission. Patients with iron deficiency
anemia and iron deficiency were treated with ferrous sulphate orally.
In patients with normal hematological values, no medication was used. After
a two-month treatment period patients underwent control hematological
evaluation. Frequency of the spells, age of disappearance of spells (defined as
6 months without spells), disappearance ratios between the three groups were
compared.
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Results: The percentage of cyanotic, palloric and mixt type of breath holding spells of 70 patients included in the
study were 67.1, 14.3 and 18.6, respectively. It was determined that psychogenic factors played a role in 77.1% of
our patients. There were iron deficiency anemia in 39 (55.7%), iron deficiency in 12 (17.2%) and normal hematologi-
cal parameters in 19 (27.1%) of 70 patients. The QTc values were normal in all of them. EEG’s were normal in 56
(80%), dysrhythmic in 11 (15.7%) and pathologic in (4.3%). There was a positive family history of breath holding spells

in 44.3% of those with breath holding spells.

Conclusion: We determined that there was a correlation between the iron levels and the frequency of spells. The lower
the iron levels the higher the frequency of spells. There was a dramatic decrease of 92% in spells with low doses of
iron supplementation especially in the anemic group. (Journal of Current Pediatrics 2009; 7: 68-75)

Key words: Breath holding spells, iron deficiency anemia, epilepsy

Giris

Katilma nébetleri cocukluk ¢caginda sik kargilagilan,
olumsuz uyarilarla tetiklenen apne, biling kaybi ile cilt
rengi ve postural tonusta dedgisiklerle karakterize none-
pileptik paroksismal bir olaydir (1). Nobetler atak aninda
olusan renk degisikligine gore siyanotik, soluk ve mikst
(karma) tip ndbet olarak siniflandiriimaktadir (1-3).

Tipik baglangic yasi 6-18 ay olarak bildirilen bu duru-
mun nadiren de olsa yasamin ilk birka¢ haftasi icinde
olabilecedi bildirilmistir (4). Katima nébetleri ortalama
%4,6-%4,7 gibi bir oranda goriilmektedir (1,4). Kiz, erkek
insidansi hemen hemen benzer olmakla beraber erkek-
lerde hafifce belirgin oldugunu éne siiren yayinlar var-
dir (5,6). Hastalarin yaklasik %25-30'unda pozitif aile dy-
kiisii bildirilmistir (4).

Katilma ndbeti olan ¢ocuklarda altta yatan patofiz-
yolojik mekanizmalara yonelik yapilan ¢esitli caligmalar
mevcuttur. Esas sorunun her iki nobet tipinde de oto-
nom sinir sisteminin diizensizliginden kaynaklandigi ve
gelisen biling kaybinin serebral anoksiye sekonder ol-
dugu diisiiniilmektedir (4). Katilma ndbetleri ayrica de-
mir eksikligi anemisi ile de iligkili bulunmugtur, demirin
merkezi sinir sitemindeki nérotransmitter sentezinde ve
enzim fonksiyonlarinda kofaktdr olarak rolii oldugu bi-
linmektedir (7).

Katilma ndbetli olguya yaklagimda en énemli nokta
ailenin bu ndébetlerin seyri, uzun dénem prognozu
hakkinda bilgilendiriimesine dayanir (1,4,8). Demir eksik-
ligi anemisinin saptanmasi halinde demir tedavisinin
4-6 mg/kg/giin dozunda baslanmasi uygundur (4,5,9). Di-
rencli hastalarda atropin, bir gama amino biitirik asid tii-
revi olan pirasetam ve endikasyon durumunda pacema-
ker uygulamasi diger secenekler arasindadir (1,4,6,10).

Bu prospektif calismada fakiiltemiz Cocuk Saghgr ve
Hastaliklari Polikliniklerine bagvuran ve katlma nébeti
saptanan hastalarin demografik verilerinin incelenmesi,
demir eksikligi, kardiyak patoloji ya da nérolojik sorunlarin
irdelenmesi, tedavi yaklagimlarinin gézden gegirilmesi, ai-
lelerin etkin bilgilendirilmesini saglayarak ataklar esna-
sinda yanhs yaklagimlarda bulunulmasinin énlenmesi ve
uzun dénem prognozun degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gerec ve Yontem

Calismaya, Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk
Saghgr ve Hastaliklari Anabilim Dali Poliklinikleri'ne
Temmuz 2004 ile Subat 2006 tarihleri arasinda aglarken
morarma sikayeti ile bagvuran ve katilma ndébeti tanisi
alan 70 hasta alindi. Calisma 6ncesi Uludag Universite-
si Tip Fakiiltesi Etik Komitesi onayi alindi.

Katilma ndbeti tanisi en az 3 defa; provokasyonu ta-
kip eden aglama donemi, ardindan kisa bir siire agiz
aclk nefessiz kalma ile beraber yiiz ve/veya govdede
renk dedisikligi (siyanoz/solukluk), biling kaybi ve tonus
dedgisikligi seklinde bir klinik akigi takip eden atak dykii-
siine dayanarak ya da baz hastalarda nébetin gozlem-
lenmesi ile konuldu. Nébet tipleri siyanotik, soluk, mikst
tip seklinde siniflandirildi.

Hastalarin demografik verileri kaydedildi. Nobet tip-
leri, ndbet sikliklar, ndbeti tetikleyen faktorler, dzgec-
migleri, néromotor gelisim basamaklari, daha énce uy-
gulanan ve halen kullanmakta oldugu tedaviler, aile dy-
kiisii sorgulandi. Annelerin egitim diizeyleri, anne ve
babalarin nébet anindaki tutumlari not alindi. Anne ve
babalara katilma nobeti, etyolojisi ve prognozu, nébet
aninda yapilmasi gerekenler ve sergilenecek tutum
hakkinda bilgi verildi. Calismaya alinan tiim hastalara
ayrintili fizik muayene yapildi.
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Tim hastalardan ilk bagvuruda tam kan sayimi, se-
rum demiri ve demir baglama kapasiteleri ¢alsildi,
transferin saturasyonu hesaplandi (11). Caligma grubu-
muzu olusturan 70 hastanin hematolojik parametreleri
yasa gore degisiklik gosterdigi icin 1 yas alt, 1 yas-1,9
yas, 2 yas-5,9 yas olmak iizere yas gruplarina ayrilarak
incelendi. Tablo 1'de belirtilen esik degerler dogrultu-
sunda hastalarda demir eksikligi veya demir eksikligi
anemisinin varligi degerlendirildi. Demir eksikligi ane-
misi tanisi yasa gore Hb, MCV, transferrin saturasyon
oranlarinin NHANES 3 kriterlerinde belirtilen esik de-
gerlerin altinda oluguna gore konuldu (12). Demir eksik-
liginde tanida yas gruplarina gore transferrin saturas-
yonu diisiikliigii g6z 6niinde bulunduruldu. Eslik eden
elektrolit patolojileri, karaciger ve renal fonksiyon bo-
zukluklarinin incelenmesi agisindan olgularin serum
sodyum, potasyum, kalsiyum, {ire, kreatinin, ALT (alka-
len amino transferaz), AST (asid amino transferaz) di-
zeyleri caligildi.

Tiim hastalara telekardiyogram cekilerek kalp yapila-
ri ve akciger alanlari incelendi. Elektrokardiyografik de-
gerlendirme ile hastalarin kalp atim hizi, kardiyak ritimle-
ri, dlizeltilmig QT siireleri saptandi. Fizik muayenelerinde
kardiyak patoloji diigiiniilen hastalara iki boyutlu ve
Doppler ekokardiyografi yapildi. Hemen her giin katilma
nobeti olan hastalardan event recorder cihazi ile atak
aninda kalp atim hizi ve ritmi agisindan kayit alindi.

Hastalarimizin tiimiinden epileptik aktivitenin deger-
lendirilmesi agisindan EEG kaydi alindi. Saptanabilen ai-
le ici iletisim kusurlari ya da ebeveyn ¢ocuk arasi ileti-
sim hatalari kaydedildi.

Yapilan tetkikler sonucunda;

 demir eksikligi anemisi (DEA) olan grup (Grup 1)

 demir eksikligi (DE) olan grup (Grup 2)

e demir destedi gerektirmeyen grup (Grup 3)
seklinde {i¢ ayr grup olusturuldu. Grup 1'deki hastalara
4 mg/kg/giin, Grup 2'deki hastalara ise 2 mg/kg/giin do-
zunda demir tedavisi baslandi, tiim gruplara bir diyet lis-
tesi verildi.

Bagvuruda demir tedavisi verilen hastalarda, iki ay-
Ik tedavi siirecini takiben tam kan sayimi, serum demiri
ve demir baglama kapasiteleri dl¢iilerek tedavi yanitlan
degerlendirildi.

Tablo 1. Yas gruplarina gore hematolojik parametrelerin esik

degerleri (NHANES 3, 1988-1994) (12)

Yas grubu Hb (g/dl) MCV (fl) Transferin
saturasyonu (%)

<12 ay <11 <75 <16

1-19yas <1 <70 <10

2-59vyas <11,2 <75 <12

Giincel Pediatri 2009; 7: 68-75

Tiim hastalar en az 3 kez ikiger ay arayla kontrol edil-
mek suretiyle 6 ay takip edildi. Hastalarin kontrollerdeki
nobet siklik ve siddetleri kaydedildi. Anne ve babalarin
atak aninda ¢cocuga karsi olan tutumlarinda, ilk bilgilen-
dirme sonrasindaki degisiklikler not edildi.

Istatiksel analiz Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Bi-
yoistatistik Anabilim Dali tarafindan yapildi. Verilerin is-
tatistiksel analizleri SPSS for Windows ver. 13.0 paket
programi kullanilarak elde edildi. Verinin normal dagilim
gosterip gostermedigi Shapiro-Wilk testi ile incelendi.
Normal dagilmayan veri icin iki grup karsilastirmasinda
Mann-Whitney U testi ve ikiden fazla grup karsilagtir-
masinda Kruskal Wallis testi kullanildi. Degiskenler ara-
sindaki iliskiler Pearson korelasyon katsayilari ile ince-
lendi. Kategorik verinin incelenmesinde Pearson Ki-ka-
re testi ve Fisher'in Kesin Ki-kare testi kullanildi. Anlam-
ik diizeyi .=0,05 olarak belirlendi.

Sonuclar

Calismaya alinan 70 hastanin 32'si kiz (%46), 38'i er-
kek (%54) idi. Calisma grubunu olusturan hastalarin no-
bet baslangic yaslarinin ortalamasi 10,45 ay+9 ay olarak
bulundu. Calismamizda en erken katiima ndbetinin go-
rildigii donem yasamin 15. glinii iken, en gec baslangig
yasi 43 ay olarak saptandi.

Nobet sikhdi agisindan irdelendiginde ortalama né-
bet sikligi ayda 8 atak idi. Hastalarin nébet tiplerine go-
re dagilimi incelendiginde 47 hastanin siyanotik (%67,1),
10 hastanin soluk (%14,3), 13 hastanin ise mikst tipte
atak gecirdigi (%18,6) dgrenildi. Siyanotik ve mikst tip
nobetler erkeklerde, soluk tip ndbetler ise kizlarda daha
sik saptandi. Cinsiyet ve ndbet tipleri arasindaki bu ilis-
ki istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). Ndbeti
tetikleyen faktorler psikojenik faktorler (istedigini elde
edememe, korku, engellenme gibi) ve travma olmak
tizere iki gruba ayrildi. Katilma ndbetli hastalarin 16'sin-
da (%22,9) travmanin ndbet dncesi tetigi ceken faktor
oldugu, 54’tinde (%77,1) ise psikojenik olaylarin rol aldi-
g1 saptandi. Siyanotik nobetli hastalarda soluk ve mikst
nobet grubuna oranla daha ¢ok psikojenik faktorlerin
rol aldig tespit edildi (p<0,05).

Ozgecmislerinde antikonviilzan ajan kullanim dykiisii
yer alan 9 hasta mevcuttu, tedavileri dig merkezde basla-
nan hastalarin 3'linde tedavi fakiiltemize bagvuru 6ncesin-
de aileler tarafindan kesilmigti. Diger 6 hasta ise bagvuru
aninda halen antikonviilzan kullanilmaktaydi. Bu hastalar-
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dan yalnizca birinde EEG'de epileptik odak saptandigi igin
almakta oldugu ilaca devam edildi. Diger bes hastada ise
epileptik nobet oykiisii saptanmamasi, fizik muayene ve
klinik bulgularin epileptik ndbeti desteklememesi nedeniy-
le almakta olduklar tedavi azaltilarak kesildi.

Hastalarin soygecmisleri irdelendiginde mikst nobet
nedeniyle izlenen bir hastamizda anne-baba arasinda
ikinci derece akrabalik oldugu saptandi. Calismadaki
hastalarin 31'inin (%44,3) ailesinde bir veya ikinci derece
yakinlarinda katilma ndébeti dykiisii mevcuttu. Siyanotik
ndbetli 21 hastada, soluk nobetli 2 hastada ve mikst no-
betli 8 hastada ailede katiima ndbeti dykiisii vardi. Nobet
tipleri ve ailede katilma ndbeti dykiisiiniin varligi arasin-
da istatistiksel olarak bir iliski saptanmadi (p>0,05).

Olgulanimizin boy ve agirliklari normal persentil de-
gerleri arasinda saptandi. Dogumda hipoksi dykiisii olan
bir hastanin bas gevresi 5. persentil degerinin altinda bu-
lundu. Bu hastanin néromotor gelisim geriligi ve epileptik
ndbet dykiisi de katilma nébeti sikayetine eglik etmek-
teydi. Diger hastalarin norolojik sistem muayenelerinde
patoloji saptanmadi. Kardiyovaskiiler sistem degerlen-
dirmesinde yalnizca 3 hastada dinlemekle pulmoner
odakta 2/6 siddetinde kisa sistolik {ifiirimii mevcuttu.

Hastalarin EKG degerlendirmelerinde; ortalama kalp
atim hizlan 130+18,3/dk, ortanca deger 127/dk, (min
97/dk-maks 178/dk) olarak bulundu. Uzun QT sendromu
acisindan hesaplanan QTc degerleri hastalarin timiin-
de normal sinirlar icerisinde bulundu. Ortalama QTc
0,35+0,032, ortanca 0,36 (min. 0,28-maks. 0,41) olarak
tespit edildi.

Toplam 8 hasta event recorder ile degerlendirildi.
Ancak sadece 3 siyanotik nobeti olan hastada atak
aninda kayrt alinabildi ve 3'iinde de katilma ndbeti esna-
sinda siniizal bradikardi gelistigi saptandi.

EKO yapilabilen 23 hastada PFO (patent foramen
ovale), hafif pulmoner stenoz, hafif aort stenozu, mitral
kapak prolapsusu saptandi. PFO saptanan 3 hastanin iz-
lemde kontrol EKO’lari normal bulundu.

Hastalarin serum elektrolit diizeyleri (Ca, P, Na, K)
normal olarak saptandi. Ayni zamanda bdbrek ve kara-
ciger fonksiyon testleri (iire, kreatinin, AST, ALT, albu-
min) de tiim hastalarda normal sinirlar igerisindeydi.

Demir eksikligi anemisi bulunan Grup 1'de 39 hasta,
demir eksikligi bulunan Grup 2'de 12 hasta, normal he-
matolojik parametrelerin bulundugu Grup 3'te ise 19 has-
ta mevcuttu. Tablo 2'de hastalarin hematolojik paramet-
re ortalamalari tedavi gruplarina gore gosterilmektedir.

Ozdemir ve ark. Katilma Nobetli Hastalar

Siyanotik ndobetli 47 hastanin 28'inde (%59,5) demir
eksikligi anemisi, 8'inde (%17) demir eksikligi saptandi.
Soluk nobetli 10 hastanin 4’inde (%40) demir eksikligi
anemisi, 2'sinde (%20) demir eksikligi saptandi. Mikst
nobetli 13 hastanin ise 7'sinde (%54) demir eksikligi
anemisi, 2'sinde (%15,3) demir eksikligi saptand.

Grup 1 ve 2'ye uygulanan demir tedavisi ve diyet
sonrasi 6 ay boyunca 2 aylik aralarla yapilan kontroller
sirasinda elde edilen hematolojik veriler Tablo 3'te gos-
terilmigtir.

Tedavi Gruplarina Gore Kontrollerdeki

Nobet Sikhiklan

Ik bagvurudaki nébet sikhigi ile 6 ay boyunca 2 aylk
aralarla yapilan kontrollerdeki ndbet sikliklari kargilagti-
rildiginda, tiim gruplarda da zaman iginde ndbet siklik
ve siddetindeki azalma istatistiksel olarak anlaml bu-
lundu (p<0,05). Sekil 1'de tedavi gruplarina gore zaman
icerisindeki ndbet sayilarinin seyri gosterilmektedir.

Tablo 2. Hematolojik verilerin tedavi gruplarina gore ortalamalar

Grup 1 Grup 2 Grup 3
(n=39) (n=12) (n=19)
Oral demir Oral demir Oral demir
Parametreler tedavisi tedavisi tedavisi
4 mg/kg/g 2mg/kg/g | verilmeyenler
Hb (g/dI)* 10,3+0,93 11,9+0,7 12,1£0,74
Htc (%)* 3129 354+25 35,2+2,2
MCV (fl)* 68,9+5,1 74,7455 76,9+6,4
RDW(%)* 16,4+1,7 15,9+15 13,9+1,2
Fe (pg/dl)* 28+11 39+16,1 69+23
Serum Demir
Baglama
Kapasitesi (pug/dl)* | 433,5+50,2 416,6+68,6 382,6+63,5
Transferrin
saturasyonu (%)* 64+2,7 10,7+ 8,3 17,7+ 43

*Ortalama+Standart Deviasyon

Tablo 3. Demir destegi sonrasi tedavi gruplarina gére hematolojik
verilerimizin ortalamalar

Grup 1, (n=39) | Grup 2, (n=12)

Verilen demir tedavisi 4 mg/kg/g 2 mg/kg/g
Hb (g/dl) * 11,9+0,44 12,7+0,67
Htc (%)* 358+1,4 38+1,97
MCV (fl)* 78,8+4,8 78+3,3
RDW (%)* 13,6+0,7 13,4+0,8
Fe (pg/dl) * 63,4+12,1 63,3+9,6
Serum Demir

Baglama Kapasitesi (ug/dl)* 368,2+46,3 383 £54,8
Transferrin saturasyonu (%)* 17,3+3,7 16,5+2,1

*QOrtalamazStandart Deviasyon
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Gruplar arasi degerlendirmede; birinci kontrolde kay-
dedilen nébet sikligindaki azalma orani agisindan en be-
lirgin dedisim Grup 1'de (demir 4 mg/kg/giin seklinde te-
davi verilen grup) saptanmakla beraber, gruplar arasi is-
tatistiksel olarak fark saptanmadi. Iki ve iigiincii kontrol-
lerde ise Grup 3 (tedavisiz grup) ile Grup 1 (4 mg/kg/giin
demir tedavisi uygulanan grup) arasinda ndbet sikigin-
daki azalma oraninin belirgin fark gdsterdigi bulundu
(ikinci kontrol p<0,05, ii¢iincii kontrol p<0,001). Grup 2'de
(2 mg/kg/giin demir tedavisi verilen grup) ise tedavisiz
gruba oranla azalmanin 6zellikle Giglincii kontrolde fark-
I oldugu bulundu (2. kontrol p>0,05, 3. kontrol p<0,05).
Grup 1 ve Grup 2 arasindaki ikili kargilagtirma sonucun-
da ise fark saptanmadi (p>0,05).

Calisma baslangicindan sonuna kadar olan siireg ige-
risinde, en az 6 ay nébeti olmayan hastalarin yaslari son-
lanma yasi olarak kaydedildi. Toplam 45 hastanin en az 6
aydir nébetinin olmadigi bulundu. 4 mg/kg/giin demir te-
davisi grubunda 24/39 hasta (%61,5), 2 mg/kg/giin demir
tedavisi grubunda 11/12 hasta (%91,6), tedavisiz grupta
ise 10/19 hastada (%53) 6 aydir ndbet olmadigi goriildi.
Ikili kargilagtirmada tedavisiz grup ile 2 mg/kg/giin demir
tedavisi grubu arasinda farkllik bulundu (p<0,05).

Calisma grubumuzu olusturan annelerin egitim dii-
zeyleri irdelendiginde 19 annenin liniversite, 26 annenin
lise, 25 annenin ise ortadgrenim mezunu oldugu goriil-
dii. Annelerin 6grenim diizeylerine gére ilk basvurudaki
nobet sikliklar ile kontrollerdeki nébet sikliklari karsi-
lastinldiginda fark saptanmadi (p>0,05).

Hastalarin tiimiine ilk basvuruda EEG ¢ekildi. 56 has-
tada patolojik bulgu saptanmazken, 11 hastada disritmik
EEG, 2 hastada epileptik odak, 1 hastada organizasyon
bozuklugu saptandi. Epileptik odak saptanan iki hastaya
antikonviilzan tedavi verildi. Bu hastalarin birinde do-
gumda hipoksi dykiisii ve fizik muayenede néromotor
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anemisi, Grup 2: demir eksikligi, Grup 3: normal hematolojik para-
metrelere sahip olan hastalar)
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geligim geriligi mevcuttu, ayni hastanin kraniyal MR go-
riintiilemesinde ise sol frontoparyetal hdlgede voliim
kaybi oldugu saptanmisti. Disritmik EEG olarak deger-
lendirilen 11 hastanin kontrol EEG'leri 6 ay iginde tekrar-
landi. Bu hastalarin sadece 2'sinde bulgular sebat ettigi
icin ve katilma ndbetine ek olarak epileptik nébete yo-
nelik anamnez de verdikleri i¢in antikonviilzan tedavi iz-
lemde baslandi. Organizasyon bozuklugu saptanan 10
aylk bir hastada ise epileptik nobeti destekler nitelikte
bir anamnezin ve takip siiresince gozlenmis bir epileptik
nébetin olmamasi nedeniyle hastanin izlemine ve 6 ay
sonra EEG'nin tekrarina karar verildi.

Tartigma

Katilma ndébetleri pediatri polikliniklerinde sikga kar-
silagilan, aslinda iyi gidisli olmakla beraber olaya tanik
olan kigilerde endigeye yol acan tablolardir. Bu konu tip
tarihi boyunca, yaklasik 1600'lii yillardan bu yana irdele-
nen bir konu olmasina ragmen halen tartisilan bazi nok-
talara sahiptir. Bu ¢alisma ile katilma nébetli olgularin
klinik ve laboratuvar &zelliklerinin gézden gegirilmesi
hedeflenmistir.

Nébet baslangi¢ yasi acisindan bakildiginda, litera-
tiirde hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda ndbet baslangi¢
yasinin 6-18 ay arasi oldugu, nadiren iki yastan sonraki
déneme sarktigi, en erken baglangi¢ yasinin ise yagamin
ilk haftalari oldugu ifade edilmistir (5). Bizim ¢calismamiz-
da hastalarin ortalama ndbet baglangi¢ yasi da benzer
sekilde 10,45+9 ay olarak bulunmus, en erken 15 giinliik
iken, en geg ise 43 aylikken ortaya ¢iktigi saptanmistir.

Ataklar giin icerisinde birden fazla olabildigi gibi ay-
da bir veya nadir de olsa yilda bir gibi bir siklikta da go-
riilebilmektedir (6). Baslangictan sonra aylar igerisinde
nébet sikiginin arttii ve ndbetlerin en sik gorildiigi
dénemin yasamin ikinci yili oldugu bildirilmektedir. Ca-
lismadaki hastalarin nébet sikliklari degerlendirildiginde
en az yilda bir, en fazla ise giinde 4 atak olmak iizere ka-
tilma nobeti gecirdikleri saptanmistir. Ortalama ndbet
sikhgi ayda 8 atak olarak bulunmusgtur. Ailelerin biiyiik
cogunlugunun nébetlerin en ¢ok siklastigi donemde fa-
kiiltemize basvurduklar goz 6niinde bulunduruldugun-
da literatiire uygun olarak nébetlerin en sik goriildigii
dénemin yasamin ikinci yili oldugu gorilmistiir.

Lombroso ve Lerman (13) tarafindan hastalarin
%62'sinin siyanotik, %19'unu soluk, %19'unun ise mikst
tip ndbet gecirdikleri saptanmistir. Calismamizda ise Ii-
teratiirle uyumlu olarak %67,1'inin siyanotik atak gecir-
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digi, %14,3'linlin soluk atak gecirdigi, %18,6'sinin ise
mikst atak gecirdigi saptanmigtir. Ayrica istatistiksel
olarak anlamllik teskil edecek sekilde siyanotik ve mikst
tip nobetlerin erkeklerde, soluk tip ndbetlerin ise kizlar-
da daha sik oldugu tespit edilmistir. Ulkemizde Kolkiran
(14) tarafindan 2003 yilinda yapilan ¢alismada da soluk
nobetlerin kizlarda nispeten daha fazla goriildiigii sap-
tanmig, ancak bu g¢aligmada gruplar arasi istatistiksel
fark saptanamamistir.

Katilma nébetleri bir provokasyon donemi ile basla-
yip aglama ile devam eder. Provokasyon donemindeki
etmenler nébet tiplerine gére dedgisiklik gosterir, siyano-
tik tipte ndbeti baglatan uyaran daha ¢ok duygusal bir
gerilim iken soluk tip dzellikle fiziksel travmalarla tetik-
lenir (4,5). Calismamizda da benzer sekilde siyanotik no-
betli hastalarin %91,4'tinde psikojenik faktdrler sapta-
nirken, %8,6'sinda travmanin rolii oldugu, soluk nobetli
hastalarin %60'inda travma, %40'inda psikojenik faktor-
lerin anamnezde yer aldigi saptanmistir. Mikst ndbetli
hastalarda ise %53 oraninda psikojenik faktdrlerin rol
aldigi, %46 ise travmanin rol aldi§i saptanmugtir.

Katilma nobetli hastalarin aile agaci degerlendirme-
lerine dayanarak diisiik gecisli otozomal dominant kali-
timin olduguna dair veriler elde edilmistir (15). Calisma-
daki hastalarin soygecmigleri irdelendiginde mevcut
yayinlardan biraz daha yiiksek bir oran olan
% 44,3'liniin ailesinde bir, iki veya li¢iincii derece yakin-
larinda katilma nobeti 6ykiisii oldugu ve sadece mikst
ndbetli bir hastada anne-baba arasinda ikinci derece
akrabalik oldugu dgrenilmistir. Sadece Daoud ve ark.
(16) tarafindan yapilan ¢alismada %50'ye varan oranda
aile dykiisii saptanmistir, fakat bu caligmada akraba ev-
liligi oraninin yiiksek oldugu belirtilmistir.

Calismaya alinan hastalarda katiima ndbetlerinin
ayirici tanisinda énemle vurgulanan uzun QT sendrom-
larinin dislanmasi agisindan yapilan elektrokardiyogra-
fik degerlendirmede QTc degerleri normal sinirlarda
saptanmistir. Kardiyak ritmlerine bakildiginda ise sini-
zal aritmi goriilme orani siyanotik ndbet grubunda %6,4,
soluk ndbet grubunda %30, mikst nobet grubunda ise
%38,5 saptanmistir (p<0,05). Bu konuda DiMario ve ark.
(17) tarafindan yapilan bir calismada da benzer sekilde
siyanotik grupta normal kontrollere benzer oranda sinii-
zal aritmi sikhg saptanirken soluk grupta istatistiksel
olarak anlamllik tagiyacak siklikta siniis aritmisi sap-
tanmig ve bu durumun artmig vagal tonusun bir goster-
gesi oldugu vurgulanmistir.

Ozdemir ve ark. Katilma Nébetli Hastalar

Katilma nobetinin patofizyolojisine yonelik yapilan
calismalarigiginda demir eksikligi anemisinin de rolii ol-
dugu saptanmistir. Gerek demir eksikligi anemisi, ge-
rekse sadece demir eksikliginin varligi durumunda kali-
ci norolojik problemlerin olabilecedi belirtilmektedir
(18,19,20). DE'nde eritrosit yapiminin etkilenmesinden
cok 6nce merkezi sinir sistemindeki demir azalir. Giini-
miize kadar yapilan ¢alismalarda demirin beyinde gerek
gri, gerekse beyaz cevherde bulundugu ve siklikla oli-
godendrositlerde yerlestigi saptanmistir. Oligodendro-
sitler beyinde myelin olusumunda rol alan hiicrelerdir.
Demir, kolesterol ve lipid biosentezinde gorev alan bir
kofaktér oldugu icin myelin yapiminda gerekli bir mad-
dedir. Demir eksikliginin gecikmis ya da az myelinizas-
yon disinda dopamin, serotonin ve noradrenalin gibi n6-
rotransmitterlerinin sentezi, fonksiyonu ve degradasyo-
nu igin gerekli demire bagimli enzimlerin aktivitesi iize-
rine olumsuz etkileri saptanmigtir (18).

Demir eksikligi olan ¢ocuklarin daha irritabl olmalar
nedeniyle daha kolay aglamalarina bagh olarak katiima
noébeti sikhginin artmasinin yani sira, diisiik hemoglobin
diizeyleri nedeniyle azalmis oksijen tagima kapasitesi-
nin sonucunda daha hizli gelisen serebral anoksi de ka-
tilma nobetlerinde demir eksikligi ve anemisinin rolii
acisindan 6nem tasimaktadir (18). Normal otonom sinir
sistemi fonksiyonlarinin devamliigi acisindan yeterli de-
mir depolarinin korunmasi gerektigi bildiriimektedir (9).
Otonom disfonksiyon ve katilma nébetleri arasindaki
iliski bu noktada goz éniinde bulundurulmalidir.

Mocan ve ark.'nin (21) 91 hasta ile yaptiklar ¢aligma-
da da katilma ndbeti ve demir eksikligi iligkisi irdelenmis,
63 hastada demir eksikligi anemisi saptanarak demir te-
davisi verilerek hastalar izleme alinmig, 3 aylik izlem so-
nucunda ise tedavi verilen grupta remisyonun daha yiik-
sek oranda oldugu belirtilmistir. Atil ve ark. (9) tarafindan
yapilan calismada 62 katilma ndbetli hasta randomize
olarak 6 mg/kg/giin oral demir tedavisi grubu ve kontrol
grubu olarak iki gruba ayrilmis ve izlemde yanitlar de-
gerlendirilmistir. Burada tedavi grubunda anemisi olsun,
olmasin tiim hastalara demir destegdi uygulanmis ve so-
nucta demir tedavisine dramatik yanit elde edildigi, ayri-
ca bu yanitin olgularin kan indekslerindeki diizelme ile
giiclii bir sekilde bagintili oldugu ifade edilmistir.

Calismamizda da literatiirle uyumlu olarak hastalarin
biiyiik cogunlugunda DEA (39 hasta) ve DE (12 hasta)
saptanmistir. Yine demir eksikligi ve aneminin agirhgiy-
la orantili olarak tedaviye yanit daha belirgin olmustur.
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Bununla beraber heniiz anemi gelismeksizin, sadece
demir eksikligi evresinde miidahale edilen, anemili gru-
ba oranla daha az siklikta katilma nébeti geciren hasta-
larda ise diisiik doz demir destedgi ile yine ndbet sikhgin-
da azalma kaydedilmistir ve ayrica izlem siiresi sonun-
da bu gruptaki hastalarin %91,6'sinda nobetlerin son-
landigr gozlenmistir. Sonug olarak aneminin agirligiyla
orantili olarak nébet sikhginda uygun tedaviyle hizli bir
diisiis kaydedilirken, sonlanma yasi agisindan deger-
lendirildiginde demir eksikligi ne kadar erken fark edilir
ve miidahale edilirse nébetlerin o kadar erken sonlandi-
g1 one siiriilebilir. Grup 3'te yer alan ve sadece demir-
den zengin diyet 6nerileri ve ailenin bilinglendirilmesi ile
izleme alinan hastalarda kaydedilen iyilesme ise bu
hastalarin bir kisminda bizim anemi agisindan degerlen-
dirme yaptigimiz dénemde kullanilan parametrelerimize
yansiyacak sekilde bir demir eksikliginin olmamasi, bel-
ki de tek basina doku demir eksikligi ya da depo demir
eksikligi gibi ferritin, serum transferrin reseptor diizeyi
kullanilarak saptanabilecek kadar erken evrede olan
hastalar olmalari ve uygun beslenme aligkanliklarinin
saglanmasi ile yanit alinmasina baglanabilir. Ayrica bu
gruptaki hastalarin yas ortalamalarinin da digerlerinden
yliksek olmasi ve ilerleyen yasla beraber remisyonun da
saglanabilecegi diisiiniilebilir. Bunlarin yani sira uygun
tedaviye ragmen yanit alinamayan, hematolojik para-
metreleri tamamen normale donmesine ragmen ndbet-
leri devam eden hastalarda da oldugu gibi, bu hastalar-
da obstriiktif patolojiler agisindan dikkatli olunmasi ve
gerekirse aile iciiletigim kusurlari agisindan irdelenerek
aile terapi programlar icin psikiyatri konsiiltasyonu
onerilebilir (22,23).

Katilma ndbetlerinde epilepsi ayirici tanida ilk akla
gelmesi gereken konudur. Epileptik nébet tanisi konulan
hastalarin %20-30'unda esasen paroksismal nonepilep-
tik olaylar s6z konusudur ve bu olgular yillarca epilepsi
tedavisi almakta ya da iiglincii basamak hastanelere
yonlendirilmektedirler. Calismamizda ise 70 hastanin
9'unda bagvuru dncesinde antikonviilzan kullanim 6y-
kiisii saptanmigtir. Buradaki problem gercekte epileptik
ndbetleri olan hastalarin %30'unda da eslik eden none-
pileptik olaylarin olmasindan kaynaklanmaktadir (24).
Bizim caligmamizda da benzer sekilde hastalarin bir kis-
minda epileptik nobet ve nonepileptik paroksismal bir
olay olan katilma ndébetlerinin birlikte oldugu gériilmiis-
tiir. 70 hastanin 5'inde tekrarlayan EEG'lerde patoloji
saptanmasindan dolayi antikonviilzan ajan kullanim en-
dikasyonu saptanmstir.
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Sonug olarak; katilma nébetlerinde degerlendirme-
nin baslangi¢ noktasi atakla ilgili dikkatlice alinan ayrin-
til anamneze dayanmalidir, ¢iinkii katiima nobetine 6z-
giil olan herhangi bir laboratuvar testi veya goriintiile-
me yontemi yoktur. Ayirici tanida dzellikle uzun QT Sen-
dromu gibi kardiyak patolojiler ve epilepsi gibi nérolojik
sebepler ekarte edilmelidir.

Gilinimiize kadar yapilan ¢aligmalar 1si§inda bu du-
rumun otonom disfonksiyon, genetik predispozisyon ve
DE, DEA ile iligkili bir durum oldugu dne siiriilmistiir. Bi-
zim yaptigimiz calismada da elde edilen EKG bulgulari-
miz, yiiksek oranda aile dykiisii pozitifligi ve demir ek-
sikligi ve anemisinin yiiksek oranda saptanmasi, ayrica
tedaviye alinan yanitlar dogrultusunda diger ¢caligmalar
ile benzer nitelikte bulgular elde edilmigtir.

Farkl olarak yaptigimiz bu caligmada, erken dénem-
de daha diisiik dozlarda demir destegi ile hastalarin
yaklasik %92'sine yakin bir oraninda nébetlerin sonlan-
digi gozlenmigtir. Demir eksikligi ne kadar erken fark
edilir ve miidahale edilirse nébetlerin o kadar erken son
buldugu ifade edilebhilir.

Annelerin hastalik hakkinda bilgi diizeylerinin artiril-
masl, beslenme egitimi, sergilenmesi gereken tutum,
davranig ve uzun dénem prognoz gibi konularda bilgi-
lendirilmeleri etkili olabilecek basit yontemlerdir. Goz
ardi edilmemesi gereken bir baska konu da; katiima né-
betli hastalarda antikonviilzan tedavinin endikasyonlan
ve etkinligidir. Ciinkii katilma ndbetleri pediatrik nérolo-
ji alaninda paroksismal nonepileptik olaylar olarak de-
gerlendirilen ve antikonviilzan tedavi etkinliginin tartigi-
hir oldugu tablolardir. Fakat paroksismal nonepileptik
olaylarda yaklasik %30 oraninda epilepsi birlikteligi
unutulmamalidir.
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