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Epilepsi Hastasi Kadinlarda Gehelikte Okskarbazepin
Kullanimi
Oxcarbazepine use of women with epilepsy in pregnancy
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Ozet

Amac: Okskarbazepin kullanan gebelerde, gebelik dncesinde, gebelik sirasinda ve gebelikten sonra ndbet kontrolii ve tedavinin
seyrini, ilacin potansiyel teratojenik etkisini incelemektir. Metod: Okskarbazepin monoterapisi alan bes kadin prospektif olarak
gebelik siiresince ve dogum sonrasinda izlendi. Nobet sikligi, okskarbazepin dozlari ve gebelik seyri degerlendirildi. Okskarbazepin
tedavisi altindaki kadinlarin gocuklari olasi malformasyonlar agisindan gocuk hastaliklari hekimi tarafindan dogum sonrasinda
degerlendirildi.Sonuglar: Hastalarin hepsinde gebelik sirasinda, gebelik dncesi dénem ile karsilastirildiginda ndbet sikliginda
artma gozlendi. Ug hastada, gebelik sirasinda okskarbazepin dozu arttirildi. Nobet sikliginda artis ilk trimesterle karsilastirildiginda
ikinci ve diglincii trimesterde daha sik gdriildii. Tiim hastalarda dogum sonrasinda nébet sikligi gebelik dncesindeki ndbet sikligi
ile benzerdi.Okskarbazepin kullanan annelerin cocuklarinda konjenital malformasyon saptanmadi.
Yorum: Okskarbazepin kullanan gebelerin, gebelik ve sonrasi dénemde yakindan izlenmesi gerekir. Gebelik sirasinda olasilikla
okskarbazepinin farmokokinetigindeki degismeye baglh olarak nébet sikliginda artma goriilebilir ve doz ayarlamasina ihtiyac
duyulabilir. Bununla birlikte, okskarbazepinin teratojenik etki potansiyelinin az oldugu diisiiniilmektedir.

Summary

Ohjective: To analyze seizure control and treatment in pregnant women receiving oxcarbazepine before, during and after
pregnancy and its potential teratogenicity. Methods: Five women receiving oxcarbazepine monotherapy were followed
prospectively during pregnancy and puerperium. Seizure frequency, dosages of oxcarbazepine and pregnacy outcome were
evaluated. The infants of women with epilepy on oxcarbazepine were examined by a pediatrician for possible malformations
at birth. Results: All patients showed higher seizure frequency during pregnancy when compared with that before pregnacy.
In three patients, oxcarbazepine dosages were increased during pregnancy. These changes occured more often in the second
and third trimester than in the first trimester. Seizure frequency after pregnancy was similar to that prior to pregnancy in all.
Congenital malformations were not seen among offsprings of patients using oxcarbazepine. Conclusion: Pregnants using
oxcarbazepine should be followed closely thoughout pregnancy and puerperium. Increased in seizure frequency associated with
oxcarbazepine therapy could be seen during pregnancy due to the altered pharmacokinetics of oxcarbazepine and may result
the need for more frequent dose adjustments. However, oxcarbazepine may have a low teratogenic risk.

Gebelik sirasinda epilepsi tedavisi, antiepileptik ilaclarin fetus ilac dozlarinda degisme ve gebelikte ndbet sikliginda degisim
lizerine potansiyel yan etkileri ile nobetlerin anne ve fetus olarak kendini gosterebilir.

Uzerinde neden olabilecegi riskler goz oniine alinarak

planlanmalidir. Gebelik sirasinda antiepileptik ilaglarin Ayrica bazi antiepileptik ilaglarin, néral tiip defektleri, yarik
farmakokinetik 6zelliklerinde belirgin degisiklik olabilir.* Bu dudak ve yarik damak, kardiovaskiiler malformasyonlar gibi
durum klinik olarak, gebelik 6ncesi doneme gdre etkin konjenital malformasyonlarin goriilme riskini arttirdigi
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bilinmektedir.2 Ozellikle kombine ilag kullanimlari sirasinda
bu riskin daha yiiksek oldugu bildirilmektedir.? Nobetleri
kontrol etmek icin en uygun ve en dislk etkili dozda,
antiepileptik ilagin kullanilmasi 6nerilmektedir.?
Okskarbazepin gibi yeni kusak antiepiletik ilaglarin, gebelik
sirasinda farmakokinetik 6zelliklerindeki dedisikliklere iliskin
cok az bilgi vardir.>® Ayrica teratojenik etkileri bilinmemek-
tedir. Literatirdeki bilgiler, az sayida hastay! igeren
calismalardan ya da olgu bildirimlerinden gelmektedir.
Okskarbazepin, karbamazepinin keto tlrevidir. Epoksid
metabolitinin retimini 6nlemek icin karbamazepinin yapisinda
minimal bir degisiklik yapilarak tretilmistir. Okskarbazepin
bir 6n ilactir, hizla ve hemen timiyle aktif metabolit
monohidroksikarbazepine (MHD) metabolize olur. Okskar-
bazepinin kendisi antikonvulsif aktiviteye sahip olmasina
ragmen, ilacin farmakolojik etkisinden bilyiik dlciide aktif
metabolit MHD sorumludur.” MHD, glukuronik asit ile konjuge
olur ve renal yoldan atilir.

Bu calismanin amaci, gebelik sirasinda okskarbazepin
monoterapisi alan epilepsi hastasi kadinlarin, ndbet kontrolii
ve, okskarbazepine maruz kalan cocuklarinda konjenital

malformasyon riskini incelemektir.

Metod

Bakirkdy Prof. Dr. Mazhar Osman Ruh Sagligi ve Sinir
Hastaliklari Egitim ve Arastirma Hastanesi, I. Noroloji
Klinigi Epilepsi polikliniginden 2001 ve 2007 tarihleri
arasinda izlenen 56 gebe arasindan, gebelik dncesi, gebelik
sirasinda ve gebelik sonrasinda klinik bilgileri olan
okskarbazepin monoterapisi alan hastalarin sonuglari
bildirilmistir. Son menstruasyon tarihinin ilk giiniine gére
gebelik tic doneme ayrilmistir; ilk trimester: 1 ve 84. giinler
arasl, ikinci trimester: 85 ve 197. ginler arasi, Uglincl
trimester: 198. glinden doguma kadar olan dénem. Hastalarin
gebelikten 6nce, gebelik sirasinda her bir trimesterde ve
gebelik sonrasinda nébet tipleri, ndbet sikligi ve ilac dozu
degerlendirilmistir. Hastalarda diistik, 81t dogum, folik asit
kullanimi, okskarbazepine maruz kalan cocuklarinda
intrauterin ve postnatal gelisim geriligi, konjenital
malformasyon varligi kaydedilmistir. Bu cocuklar olasi
malformasyonlar acisindan cocuk hastaliklari hekimi
tarafindan dogum sonrasinda dederlendirildi.
Tlm kriterleri dolduran okskarbazepin monoterapisi alan beg
hastanin sonuglari bildirilmistir.
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Sonuclar

Hasta 1, sag frontal vaskiiler malformasyonu olan hastanin
sekonder jeneralize tonik klonik ndobetleri mevcuttu.
Okskarbazepin 600 mg/glin tedavisi altinda gebelikten dnce
en son ndbetini bir yil énce gecirmisti. Gebelik sirasinda ayni
dozda ilag kullanmaya devam etti. Birinci ve ikinci trimesterde
nobet gozlenmeyen hastanin lglincl trimesterde bir nébeti
oldu. Doz degisikligi yapiimadan izlenen hastada baska nébet
gozlenmedi. Gebelik sonrasi ayni dozda okskarbazepin tedavisi
alan hasta 2 yillik izleminde nébetsiz kaldi. Normal spontan
yolla dogum yapan hastada dogum sirasinda komplikasyon
gorilmedi. Dogum sonrasinda bebek saglikliydi ve konjenital
malformasyon saptanmadi. Halen 2 yasinda, saglikli ve
gelisimi normaldir.

Hasta 2, gebelikten iki yil énce sol frontal arteriovenéz
malformasyon (AVM) nedeniyle opere edilen hastaya bu
dénemde difenilhidantoin baslanmisti. Operasyondan bir yil
sonra sikayeti olmayan hastada difenilhidantoin azaltilip
kesilmeye caligirken jeneralize tonik klonik bir ndbet gegirmesi
lzerine tedaviye okskarbazepin ile devam edilmisti.
Okskarbazepin 300 mg/glin tedavisi altinda bir yildir nébetsiz
olan hasta gebeligin ikinci trimesterinde bir jeneralize tonik
klonik ndbet gegirdi. Okskarbamazepin dozu 600 mg/giin
olarak diizenlenen hasta lctincli trimesteri ndbetsiz olarak
tamamladi. Dogumu izleyerek on ikinci glinde bir jeneralize
tonik klonik nébet daha gegiren hasta 5 yillik izleminde 600
ma/glin okskarbazepin tedavisi altinda nébetsiz kaldi. Normal
spontan yolla dogum yapan hastada dogum sirasinda
komplikasyon gériilmedi. Dogum sonrasinda bebek saglikliydi
ve konjenital malformasyon saptanmadi. Halen 5 yasinda
saglikli ve gelisimi normaldir.

Hasta 3, sekonder jeneralize tonik klonik nébet gegirme
Oykusu ile bagvuran hasta kriptojenik parsiyel epilepsi tanisiyla
izlenmekteydi. Ug yildir antiepileptik ilag kullanan hastaya
2 yil 6nce okskarbazepin 600 mg/giin tedavisi baslandiktan
sonra nobetleri kontrol altina alinmisti, gebelik dncesi 2 yil
stiresince nobetsizdi. Gebeligin ilk trimesterinde nobet
g6zlenmeyen hasta ikinci ve lglincii trimesterinde birer kez
sekonder jeneralize tonik klonik nébet gecirdi. Hasta bu siire
icinde ilag dozunu arttirmay! reddettidi icin ilac dozunda
degisiklik yapiimadi. Dogum sonrasi hastada 3 yil iginde
nobet gozlenmedi. Normal spontan yolla dogum yapan hastada
dogum sirasinda komplikasyon gorilmedi. Dogum sonrasinda

bebek saglikliydi ve konjenital malformasyon saptanmadi.
Halen 3 yasinda, saglikli ve gelisimi normaldir.



Hasta 4, sekonder jeneralize tonik klonik nébet gegirme
dykusi ile bagvuran hasta kriptojenik parsiyel epilepsi tanisiyla
izlenmekteydi. Okskarbazepin 600 mg/glin tedavisi
baslandiktan sonra bir yil siiresince ndbetsizdi. Son ndbetini
gebelikten iki ay once, ilagini almay aksattigr bir dénemde
geciren hastada gebeligin ilk trimesterinde ndbet gézlenmedi.
fkinci trimesterde, ilagini diizenli kullanmasina ragmen bir
sekonder jeneralize tonik klonik ndbet gecirmesi lzerine
okskarbazepin dozu 900 mg/giin olarak diizenlendi. UgUncU
trimesterde nébeti olmayan hasta dogumdan sonra izleyerek
bir yil sliresince nébetsiz kaldi. Normal spontan yolla dogum
yapan hastada dogum sirasinda komplikasyon gorilmedi.
Dogum sonrasinda bebek saglikliydi ve konjenital
malformasyon saptanmadi. Halen bir yasinda saglikli ve
gelisimi normaldir.

Hasta 5, kriptojenik parsiyel epilepsi tanisiyla izlenen hastanin,
son bir yildir okskarbazepin tedavisi altinda 3-4 ayda bir
sekonder jeneralize tonik klonik ve sol fokal motor nobetleri
mevcuttu. Ikinci gebeliginden dort ay once ilk gocudunu dogurmus,
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bu sire icinde baska bir sehre tasindigi icin ilk gebeligi
sirasinda poliklinik takipleri yapilamamisti. ilk gebeligi
sirasinda Okskarbazepin 900 mg/giin tedavisi altinda
nébetlerinin arttigi 6grenildi. Ikinci gebeliginin ilk trimesterinde
tekrar poliklinik kontrollerine gelen hasta ayda bir nobet
gecirmekteydi. ikinci ve Uglincl trimesterde nébet sikligi
artan hastanin ilag dozu ikinci trimesterde 1200 mg/giine,
lclincl trimesterde 1500 mg/giine ¢ikarildi. Gebelikten hemen
sonra hastanin nébet sikligr gittikce azaldi. Son 3 yillik
izleminde hasta nobetsiz kaldi. Normal spontan yolla dogum
yapan hastada dodum sirasinda komplikasyon
gérilmedi.Dogum sonrasi bebek saglikliydi, ancak 3 yasina
geldiginde bilateral ingiunal herni saptandi.

Tim hastalar gebelik siiresince 5000 mcg folik asit
kullanmiglardir.

Hastalarin demografik verileri Tablo 1’de, hastalarin gebelik
dncesi, gebelik sirasinda ve dogum sonrasi aldiklari
okskarbazepin dozu ve nobet sikligi Tablo 2’de 6zetlenmistir.

Tahlo 1.

Hastanin  Ndhet baslama Kaginci gebelik USG tarihi USG Folik asit

yasl yasl oldugu (Tremester) sonucu baslama tarihi
Hasta 1 21 19 3 2 Normal Gebelikten 3 ay once
Hasta 2 28 19 1 2 Normal ilk trimester (SAT izleyerek 40.giin)
Hasta 3 26 23 1 2 Normal Gebelikten 3 ay once
Hasta 4 27 19 1 2 Normal [lk trimester (SAT izleyerek 44.giin)
Hasta 5 23 16 2 3 Normal ilk trimester (SAT izleyerek 44.giin)
SAT: Son adet tarihi

Tahlo 2.
Gebelik oncesi Gehelik sirasinda Dogum sonrasi
0KZ dozu/ndhet sikhgi 0KZ dozu/nohet sikhgi 0KZ dozu/ndhet sikhgi
1. trimester 2. trimester 3. trimester

Hastal 600 mg/gin, 600 mg/gtin, 600 mg/giin, 600 mg/glin, 600 mg/giin,

1 yildir nobetsiz nobet yok nobet yok 1 sGTKN 2 yildir n6betsiz
Hasta2 300 mg/gln, 300 mg/gln, 600 mg/giin, 600 mg/giin, 600 mg/giin, dogum

1 yildir nébetsiz nobet yok 1sGTCS nobet yok sonrasi 12. giin sGTKN,

izleyerek 5 yildir nobetsiz

Hasta 3 600 mg/giin 600 mg/giin 600 mg/giin 600 mg/giin 600 mg/gln

2 y||d||9ngébétsiz nobet yok ! 1sGTCS 1sGTKN 3 yildir nobetsiz
Hasta 4 600 mg/giin 600 mg/gin, 900 mg/gin, 900 mg/glin, 900 mg/glin,

Yilda I sGTKN (ilag nobet yok 1 sGTKN nobet yok 1 yildir nébetsiz

aksatmayla iligkili)
Hasta 5 900 my/gii 900 mg/giin, 1200 mg/gin, 1500 mg/giin, 1500 mg/giin,

g nl
3-4 ayda bir sGTKN

ayda bir sGTKS ayda 2-3 sGTKN haftada 1 sGTKN

3 yildir nobetsiz

sGTKN: Sekonder jeneralize tonik klonik nobetler
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Tartisma

Bu calismada okskarbazepin monoterapisi alan bes epilepsi
hastasinin gebelikten dnce, gebelik sirasinda ve gebelikten
sonraki nébet sikligr ve ilag dozlari karsilastiriimistir.
Hastalarin hepsinde gebelik sirasinda, ikinci veya ti¢clinci
trimesterde gebelik dncesi ile karsilastirildiginda ndbet
sikliginda artma saptanmistir. Hastalarin tici gebelik dncesinde
en az bir yildir nobetsizdi. Bir hasta gebelik 6ncesinde ilacini
dizenli kullandigi bir yil siiresince ndbetsizken son
menstruasyon tarihinden yaklasik iki ay dnce ilag almayi
aksattigr bir donemde bir sekonder jeneralize tonik klonik
ndbet gegirmistir. Diger hasta ise ilk gebeligini izleyerek dort
ay sonra tekrar gebe kalmistir. i1k gebeligi sirasinda da
okskarbazepin tedavisi altinda ndbet sikliginin arttigi
belirtilmistir. Uc hastada, okskarbazepin dozu ikinci
trimesterden itibaren arttirilmistir. Iki hastada ikinci veya
tclincl trimesterde ndbet gbzlenmesine ragmen, bebede yan
etkileri olabilecedi diisiincesi ile hastalar tarafindan rededildigi
icin doz dedisikligi yapiimamistir. Dogum sonrasinda sadece
bir hastada dogumun on ikinci giinlinde nébet gozlenmistir.
Hastalarin hepsi, dogum sonrasinda 1-5 yil arasinda izlendikleri
slire icinde nébetsiz kalmislardir.

Gebelik sirasinda yeni kusak antiepileptik ilaglarin kullanimina
ait az sayida calisma vardir. Gogunlugu cok merkezli yapilan
bu calismalarda, hastalar gebeligin farkli dénemlerinde
calismaya alinmistir. Bu nedenle gebelik dncesi, gebelik
sirasinda ve gebelik sonrasinda nébet sikligi prospektif olarak
belirlenememistir. En genis calisma gruplarindan biri olan
EURAP calisma grubu, gebelik sirasinda nébet sikliginda
degismeyi belirlemek icin ikinci ve ticlinct trimesterdeki nobet
kontrollinii ilk trimesterle karsilastirmistir.® Bizim
calismamizda hastalarin gebelik dncesi ve sonrasi dénemde
en az bir yillik izlemleri mevcuttur. Bu nedenle gebelik éncesi,
gebelik sirasinda farkli trimesterlerde ve gebelik sonrasi
dénemde nébet sikliginin karsilastirmasi yapilabilmistir.
Az sayida hasta lzerinde bildirilen bazi ¢alismalarda
okskarbazepin ile gebelik sirasinda nébet kontrollinde dedisme
olmadigi ileri stirtilmls®?®, bazilarinda ise nébet sikliginda
artma saptanmistir.68 EURAP galisma grubunun 1956 gebelik
tzerinde bildirdigi calismada, okskarbazepin monoterapisinin
(41 hasta) konvulsif nébetlerin ortaya ¢ikisi icin artmig risk
olusturdugu gosterilmistir.2 Okskarbazepin tedavisi ile gebelik
sirasinda ndbet sikliginda, ilag ylklenmesinde artma oldugunu
bildirmis ve okskarbazepin/MHD klirensinin gebelik sirasinda
dedisebilecedini ileri stirmislerdir. Bizim hastalarimiza benzer
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sekilde, gebelik dncesi doneme gdére ndbet sikligr ilk
trimesterden sonra artmis, ikinci ve tglincil trimester arasinda
nébet kontrolinde kétiilesme riski agisindan fark
saptanmamistir.

Gebelik sirasinda okskarbazepinin farmokokinetigindeki
degismeyi inceleyen az sayida ¢alisma vardir. Christensen ve
ark. (2006), okskarbazepin metaboliti 10 hidroksikarbazepin
(MHD) konsantrasyonunu gebelikten énce, gebelik sirasinda
ve gebelikten sonra olmak lizere yedi kadinda dokuz gebelik
sirasinda dl¢gmisler ve doz diizeltilmis plazma konsantrasyonu,
MHD konsantrasyonu/glinliik okskarbazepin dozu olarak
hesaplamiglardir.® Doz diizeltilmis plazma konsantrasyonun
gebelik siresi arttikca distiigl gézlenmis, ilk trimesterde
%72, ikinci trimesterde %74 ve ugincl trimesterde %64
olarak saptanmistir. Dogumdan sonra doz dizeltilmis MHD
konsantrasyonu gebelikten dnceki ile benzer bulunmustur.
Nébet sikliginda asikar degisiklik saptanmamasina ragmen
hastalarin bircogunda ilag dozu arttiriimistir. Mazzucchelli
ve ark. (2006), okskarbazepin monoterapisi alan bes hastada
gebelik sirasinda ve sonrasinda okskarbazepin ve onun aktif
metabolitleri, R-(-)- ve S-(+)- monohidroksi tlirevleri (MHD)
ve ek olarak diger metabolit karbamazepin-10,11-trans-
dihidrodiol (DHD) dlgmusler ve S-(+)- MHD plasmada en
fazla bulunan aktif bilesik olarak saptanmistir.6 Okskarbazepin
ve aktif metabolitlerin konsantrasyonunun gestasyonel period
boyunca distligii ve dogumdan sonra belirgin sekilde arttigi,
en diisiik dlizeyin 20. haftadan sonra gézlendigi bildirildi.
Ancak ilk ¢alismada kan drnekleri dogumdan hemen sonra
sistematik olarak toplanmadigi icin, diger caligmada ise
gebelik dncesi deger bilinmedigi icin MHD klirensinin
dogumdan sonra hangi noktada normale dondiigii veya gebelik
sirasinda aktif metabolit konsantrasyonundaki azalmaya gére
gebelik sonrasinda konsantrasyonda gériilen artmanin, gebelik
oncesi normal basal degerin tzerinde olup olmadigi belirsiz
olarak kalmistir. Bizim hastalarimizin sadece birinde
dogumdan sonra 12.glinde ndbet gdzlenmis izleyerek 3 yil
sliresince nobetsiz kalmistir.

Artmis klirensin altta yatan nedeni bilinmemektedir. Birkac
calismada lamotrijinin gebelik sirasinda plazma diizeylerinin
belirgin sekilde azaldigi gosterilmistir.1%1* Bu azalma nobet
rekirensine neden olabilir ve daha sik olarak doz ayarina
ihtiyac duyulabilir. Bu degisiklik, lamotrijinin karacigerde
glukuronik asitle konjugasyonunun artmasi ile iliskili olarak
lamotrijin klirensinin belirgin sekilde artisina baglidir.t°
Okskarbazepinin basglica farmakolojik etkisinden



sorumlu aktif monohidroksi tlirevi (MHD) lamotrijin ile ortak
eliminasyon yolunu paylasir. Boylece gebeligin her iki ilagin
metabolizmasini benzer sekilde etkiledigi varsayilabilir. Serum
konsantrasyonundaki degisiklikler, olasilikla gebelikle birlikte
olan hormonal degisikliklere sekonder olarak metabolik
klirensindeki artmaya baglidir.12 Farmakokinetik degisikliklerin
diger agiklamasi azalmig absorpsiyon ve dislik protein
baglanmasi olabilir. Ancak okskarbazepin, oral alimi izleyerek
hemen tamamen emilir ve proteine baglanma orani yaklagik
%40’dir.! Bu mekanizmalarin gebelik sirasinda farmakokinetik

degisiklere neden olmasi olasi degildir.

Bu nedenle klinik yanit ve plazma MHD konsantrasyonun,
gebelik ve puerperium sirasinda dikkatli sekilde monitorize
edilmesi gerekir. MHD konsnatrasyonunda diisme ndbet
sikhiginda artma ile sonuglanabilir ve daha sik doz

ayarlanmasina ihtiyac gésterebilir.

Caligmamizda hastalarda okskarbazepin diizeyi bakiimadigi
icin gebelik 6ncesi, gebelik sirasinda farkli trimesterlerde ve
gebelikten sonra nébet kontroliindeki degisikliklerle ilag kan
diizeyinin karsilastirmasi yapilamamistir.

Okskarbazepinin teratojenik etkisi bilinmemektedir. Birkag
calismada az sayida gebe lzerinde okskarbazepinin teratojenik
etkisi degerlendirilmistir. Meischenguiser ve ark.?,
okskarbazepin monoterapisi alan 35 hastanin ¢ocuklarinda
malformasyon saptamazken, okskarbazepin politerapisi alan
annelerden dogan 20 ¢ocuktan sadece birinde (fenobarbital
ile kombine tedavi olarak) kardiyak malformasyon, Sabers
ve ark.!?, 37 gebelik arasindan bir olguda okskarbazepin
monoterapisi ile ve bir olguda okskarbazepin politerapisi
(lamotrijin ile kombine olarak) ile iligkili olarak kardiyak
malformasyon (ventrikiler septal defekt), Kaaja ve ark. (14),
okskarbazepin monoterapisi alan 9 gebelik arasindan bir
olguda multikistik bébrek, hidronefroz, hidroureter ve anterior
anus malformasyonu, Artama ve ark.'®> okskarbazepin
monoterapisi alan 99 hasta arasindan sadece bir olguda
trogenital malformasyon bildirdiler. Antiepileptik ilaglara
maruz kalmamig ¢ocuklardaki malformasyon riski referans
alindiginda, okskarbazepin ile iligkili malformasyon igin odds
orani 0.36 olarak saptandi. Bu oran karbamazepin igin 0.99,
fenitoin igin 0.95, valproik asit igin 4.18 olarak bildirildi.1>

2005 yilina kadar basiimis okskarbazepin kullanan hastalarda
gebelik seyri ile ilgili calismalari gdzden gegiren bir makalede,
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okskarbazepin monoterapisi alan 248 gebenin altisinda (%2.4)
ve kombine tedavi alan 61 hastanin dordinde (%6.6)
malformasyon bildirilmistir.2e Bildirilen gebelik sayilari kesin
sonuca varmak icin yetersiz olmakla birlikte, okskarbazepin
monoterapisinin diger antiepileptik ilaglarla karsilastirildiginda
malformasyon icin artmis risk tagimadigini diistindGrmiistir.
Bizim hastalarimizin cocuklarinin hig birinde dogum sonrasi
major malformasyon saptanmamistir. Sadece bir cocukta 3
yasina geldiginde bilateral ingiunal herni gdrilmus, ancak
bunun okskarbazepin tedavisine maruz kalma ile iliskisi tam
olarak belirlenememistir.

Antiepileptik ilaglarin teratojenik etki mekanizmasi heniiz
tam aciklanamamistir. Ancak karbamazepin ile olusan dogum
defektlerinin bir dlctide oksidasyon ile olusan epoksid
metabolitine baglanabilecedi diistintiimustir.!” Okskarbazepin
gibi okside olmayan antiepileptik ilaglar, potansiyel olarak
daha diisiik fetal malformasyon riski ile birlikte olabilir.

Sonug olarak, ilk trimesterden sonra nébet kontroliiniin
bozulmasi ve gebelik sirasinda antiepileptik ilag sayisinda
veya dozunda artma okskarbazepin tedavisi sirasinda sik
gorilir. Bununla birlikte teratojenik etki potansiyeli
muhtemelen azdir. Az sayida hasta Uzerinde yaptigimiz bu
gézlemlerin, daha ¢ok sayida epileptik gebede, prospektif
olarak gebelik éncesi, gebelik sirasinda ve gebelik sonrasinda
klinik ve ilag kan diizeyleri sonuclarini karsilagtirmaya imkan
verecek calismalar ile dogrulanmasi gerekmektedir.
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