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Status Epilepticus in Patients with Brain Tumours

Summary
Objectives: Status epilepticus (SE) is a medical and neurological emergency with high morbidity and mortality. There are a variety of poten-
tial etiologies. The aim of this study was to evaluate the type of SE episode recorded in patients with brain tumors and to determine the effect 
of primary and metastatic brain tumors and SE type on response to treatment and mortality.

Methods: An SE patient database was examined for individuals with brain tumors diagnosed clinically and electrophysiologically. Demo-
graphic features, SE subtype, response to treatment, and mortality rate were recorded.

Results: There were 38 (14%) SE episodes in patients with intracranial tumors in the database. Convulsive SE (CSE) was the most common 
type, with 23 (60%) instances recorded. There was no statistically significant correlation between SE episodes and the intracranial tumor type 
(p=0.76). In all, 40% (n=15) remained refractory despite appropriate treatment. Six patients died in the hospital. No statistically significant 
relationship was found between refractoriness and mortality (p=0.737).

Conclusion: The most common type of SE episode in patients with brain tumors was CSE. The higher mortality of patients with brain tumors 
and SE episodes may be a result of systemic complications that can accompany tumors. In addition, the changes in awareness of patients 
with brain tumors as they experience tumor progression or edema may be misdiagnosed, and if NCSE does not come to mind, the diagnosis 
is delayed, which can increase mortality.
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Özet
Amaç: Status epileptikus (SE), yüksek morbidite ve mortaliteye sahip olan tıbbi ve nörolojik acil bir durumdur. Farklı etiyolojiler ile ortaya 
çıkabilir. Bu çalışmada status epileptikus veri tabanımızda beyin tümörü olan hastalarda SE tipini değerlendirmeyi, primer ve metastatik beyin 
tümörlerinin ve SE tipinin tedaviye yanıt ve mortalite üzerindeki etkisini belirlemeyi amaçladık.

Gereç ve Yöntem: Veritabanımızda klinik ve elektrofizyolojik olarak SE tanısı almış beyin tümörü olan bireylerin verileri incelendi. Hastaların 
demografik verileri, SE alt tipleri, SE epizodlarının tedaviye yanıtları ve mortalite oranları kayıt edildi.

Bulgular: Tüm veri tabanımızı incelediğimizde 38 (%14) hastada SE epizodlarının etiyolojisini intrakraniyal tümörler oluşturmaktaydı. Yirmi üç 
(%60) epizod Konvulsif SE idi. SE epizodları ile intrakranial tümörlerin primer veya metastatik olması arasındaki ilişki incelendiğinde istatistiksel 
olarak anlamlı bir ilişki saptanamadı (p=0.76). Epizodların %40’ı (n=15) uygun tedaviye rağmen refrakter kalmıştır. Hastaların altısı hastanede ha-
yatını kaybetmiştir. Tedaviye refrakterlik ile mortalite arasındaki ilişki incelendiğinde istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki saptanamamıştır (p=0.737).

Sonuç: Beyin tümörlü hastalarda en sık rastlanan SE tipi konvülsif status epileptikustur (KSE). Beyin tümörlü olan hastalarda görülen SE epi-
zod mortalitesinin daha yüksek olmasının sebebi tümörlü hastalarda eşlik edebilen sistemik komplikasyonlardır. Ayrıca bu hastalarda mevcut 
olabilecek bilinç değişiklikleri tümör progresyonu, ödemi ile ilişkilendirilip, NKSE kliniği akla gelmediği durumda tanı süresi uzamakta bu da 
mortalitenin artmasına neden olmaktadır.

Anahtar sözcükler: Beyin tümörleri; mortalite; status epileptikus.
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Giriş

Status epileptikus (SE), herhangi bir yaşta ortaya çıkabilen 
morbidite ve mortalitesi yüksek olan tıbbi ve nörolojik acil 
bir durumdur. Geleneksel tanımı, 30 dakikadan uzun süren 
tek nöbet veya bilincin açılmadığı, 30 dakikadan uzun süren 
tekrarlayan nöbetler şeklindedir.[1] Ancak, uzun yıllardır pra-
tik nedenlerden dolayı, beş dakikayı aşan nöbetler SE olarak 
kabul edilmiş ve buna göre girişimde bulunulmuştur. Farklı 
etiyolojiler ile ortaya çıkabilir. Erken tanı ve etkili tedavi be-
yin hasarı ve ölümü azaltabilir.

Kanser genellikle direkt veya indirekt olarak sinir sistemini 
etkiler ve ciddi morbidite ve mortaliteye neden olur. Nöbet-
ler primer veya metastatik santral sinir sistemi tümörlerinin 
yaygın belirtileridir ve lezyonun lokalizasyonu ve patoloji-
sine bağlı olarak farklılık göstermektedirler. Epilepsi hasta-
larında beyin tümörlerinin insidansı %4’tür.[2] Primer beyin 
tümörü olan hastaların yaklaşık %30–70’i hastalıklarının bir 
döneminde nöbetler ile karşılaşırlar.[3,4] Metastatik beyin 
tümörü olan hastaların yaklaşık %40’ı hastalıkları süresin-
ce nöbet kliniğine maruz kalırlar.[5,6] Bu nöbetlerin yaklaşık 
yarısı basit veya kompleks parsiyel nöbetler şeklinde olup 
diğer yarısı sekonder jeneralize nöbetlerdir. SE ayrıca beyin 
tümörü olan hastalarda görülebilir.

Bu çalışmada öncelikle yaklaşık 10 yıllık bir sürede oluştu-
rulan SE veritabanımızda beyin tümörü olan hastalarda SE 
tipini değerlendirmeyi, primer ve metastatik beyin tümör-
lerinin ve SE tipinin tedaviye yanıt ve mortalite üzerindeki 
etkilerini belirlemeyi amaçladık.

Gereç ve Yöntem 

Araştırma Helsinki Bildirgesi’ne uygun olarak gerçekleştiril-
miş ve tüm hastalardan bilgilendirilmiş onam formu alın-
mıştır.

Klinik ve elektrofizyolojik SE tanısı olan beyin tümörü has-
talarının klinik verileri mevcut veritabanımızda değerlendi-
rildi. Hastaların demografik verileri, SE alt tipleri, süresi ve 
tedaviye yanıtı (refrakterlik) ve hastaların sonuçları (mortali-
te/sağkalım) kaydedildi. Hastalar etiyolojilerine göre primer 
beyin tümörleri ve metastatik beyin tümörleri olmak üzere 
iki gruba ayrıldı. Tüm hastalara olası elektrolit dengesizlik-
lerini, asit-baz bozuklukları, zehirlenmeleri ve akut organ 
yetersizliğini dışlamak açısından gerekli nörolojik muayene 
ve laboratuvar incelemeleri yapıldı. Tüm hastalarda dijital 

elektroensefalografi (EEG) cihazları kullanılarak en az 30 
dakika EEG kaydı yapıldı. Tüm hastalara kraniyal tomografi 
görüntülemesi yapıldı. Manyetik rezonans görüntüleme ge-
rekli durumlarda uygulandı.

Status epileptikus, uzun süreli veya tekrarlayan tonik-klonik 
nöbetler ile oluşması durumunda konvülsif SE (KSE), kon-
füzyonel duruma eşlik eden EEG de tipik epileptik patern ve 
sürekli deşarjlar görülmesi ve antiepileptik ilaçlar ile klinik 
ve EEG’nin düzelmesi durumunda nonkonvülsif SE (NKSE) 
olarak sınıflandı. KSE tedavi sonrası EEG ve klinik takibe göre 
NKSE’ye dönüşebilir. Bu grup da ayrı bir tip olarak sınıflandı-
rıldı. NKSE süresi, bireyin bilinç düzeyindeki değişimin baş-
langıcından, SE tedavisinden sonra bilinç durumun düzel-
mesine kadar geçen zamandır. KSE nöbetlerinin başlangıcı 
ile SE tedavisine yanıt alınana kadar geçen süre ise KSE sü-
residir. Sınıflamaların tamamlanması ve sürelerin kaydedil-
mesinden sonra tüm hastalar yayınlanan kılavuzların öneri-
leri doğrultusunda tedavi edildi.[7,8] Kontrendikasyon yok ise 
tüm hastalara 10 mg intravenöz diazepam bolus ve ardın-
dan 18 mg/kg intravenöz (IV) fenitoin infüzyonu uygulandı. 
Bu tedavi başarısız olursa, 10 mg/kg fenitoin IV infüzyonu 
kullanıldı. Hastada mevcut klinik konvülsif durumun veya 
EEG’de SE aktivitesinin sonlanması başarılı tedavi olarak ad-
landırıldı. Refrakter SE (RSE) çoğunlukla ilk aşama (erken) (IV 
benzodiazepinler) ve bir ikinci aşama AED (çoğunlukla fe-
nitoin, valproat, levetirasetam veya fenobarbital) tedavisine 
rağmen sonlanmayan inatçı nöbet aktivitesi olarak tanım-
lanır.[9,10] İkinci aşama antiepileptik ilaçların başarısız olma-
sından sonra, midazolam ve propofol gibi anestezi ajanlarını 
içeren üçüncü aşama (refrakter) ilaçlar verildi.[11] İlaç seçimi, 
hastanın komorbiditelerine, SE epizodlarının etiyolojisine 
ve hastanın yaşına uygun olarak yapıldı. Tedavi sonrası tüm 
hastaların klinik ve EEG takibi yapıldı. KSE nedeniyle uygun 
tedavi edildikten sonra hasta normal bilinç düzeyine dön-
mediyse, NKSE dönüşüm ihtimalini dışlamak için tekrar EEG 
ile değerlendirildi.Tedaviye yanıt, KSE’de klinik konvülsiyon-
ların kesilmesi olarak tanımlandı. Bilinç durumunun norma-
le dönmesi ya da EEG’de tekrarlayan anormal aktivitenin 
sona ermesi NKSE’li hastalarda tedaviye yanıt olarak kabul 
edildi. Herhangi bir SE epizodunun 24 saat içinde tekrarla-
ması kaydedildi. SE atakları olan hastaların sonlanımları SE 
ve diğer nedenlerle ilişkili ölüm veya sağkalım olarak kate-
gorize edildi.

İstatistiksel analiz
Bu çalışmada istatistiksel analizler SPSS for Windows 2015 
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versiyon programı ile yapıldı. Verilerin değerlendirilmesinde 

tanımlayıcı istatistiksel yöntemlerin (ortalama, standart sap-

ma) yanı sıra gruplar arası karşılaştırmalarda Kruskal-Wallis 

testi, ikili grupların karşılaştırmasında Mann-Whitney U tes-

ti, nitel verilerin karşılaştırmalarında ki-kare testi kullanıldı. 

Sonuçlar, anlamlılık p<0.05 düzeyinde değerlendirildi.

Bulgular

Klinik ve elektrofizyolojik SE tanısı alan 270 hastanın 298 

epizodu analiz edildi. Hasta kohortunun kaynağı genel ola-

rak tüm hastaneydi. Tüm hasta grubu değerlendirildiğinde 

38 (%14) hastada SE epizodlarının nedeni intrakranial tü-

mörler idi. Bu hasta grubunun 18’i (%47) kadın, 20’si (%53) 

erkeklerden oluşmaktaydı. Yaş ortalamaları 52.76±19.35 idi. 

Hastaların 22’sinde (%58) primer beyin tümörü mevcut iken, 

16’sında (%42) metastatik beyin tümörleri mevcuttu. Hasta-

ların 16’sında (%42) daha önceden geçirilmiş nöbet öyküsü 

vardı. Hastaların demografik özellikler Tablo 1’de özetlen-

miştir.

Saptanan 38 SE epizodlarının 23’ü (%60) KSE, altısı (%16) 
NKSE, dokuzu (%24) ise klinik ve EEG takipleri sonucunda 
KSE’den NKSE’ye dönüştüğü farkedilen grup idi. SE epizodla-
rının süresi ortalama 5.93±5.69 idi. SE epizodları ile intrakra-
nial tümörlerin primer veya metastatik olması arasındaki ilişki 
incelendiğinde; NKSE epizodlarının %83’ü (n=5), KSE epizod-
larının %35’i (n=8), KSE’den NKSE’ye dönüşen grubun epi-
zodlarının %34’ü (n=3) metastatik tümörleri olan bireylerde 
gözlenmiş olup bu açıdan anlamlı fark saptanmadı (p=0.76). 

Saptanan SE epizodlarının tümü 10 mg IV diazepam bolus 
ve ikinci aşama ilaçlardan bir tanesi (sıklıkla fenitoin, valpro-
at, levetirasetam veya fenobarbital) ile tedavi edilmiş olup 
SE epizodlarının %60’ı (n=23) bu tedaviye yanıt vermiştir. 
Kalan epizodların tedavisi için üçüncü aşama ilaçlar kullanıl-
mıştır. Epizodların %40’ı (n=15) uygun tedaviye rağmen ref-
rakter kalmıştır. Epizodları refrakterliği ile epizodların tipleri 
arasındaki ilişki ve hastaların daha önce nöbet öyküsü olup 
olmaması açısından incelendiğinde istatistiksel açıdan an-
lamlı bir fark saptanamamıştır (p=0.81, p=0.258). SE epizod-
larının tedaviye yanıtsızlığı ile intrakranial tümörlerin primer 
ya da metastatik olması açısından ilişkilerine bakıldığında 
da anlamlı bir fark saptanamamıştır (p=0.646). Epizodların 
refrakterliğini etkileyen faktörler Tablo 2’de özetlenmiştir.

Hastaların altısı hastanede hayatını kaybetmiştir. Hayatını 
kaybeden hastaların SE epizodları incelendiğinde dördü 
KSE, biri NKSE, biri ise KSE’den NKSE’ye dönüşen grup için-
de yer almıştır. Tedaviye refrakterlik ile mortalite arasındaki 
ilişki incelendiğinde istatistiksel olarak anlamlı bir fark sap-
tanamamıştır (p=0.737).

Tablo 1. Demografik özellikler

Demografik özellikler Sayı (%)

Yaş (yıl) 52.76 (10–84)
Erkek/kadın 20–18
Nöbet öyküsü 16 (42)
Primer beyin tümörü 22 (58)
Metastatik beyin tümörü 16 (42)
Status epileptikus süre (saat) 5.9 (1–28)

Tablo 2. Refrakter ve refrakter olmayan status epileptikus epizodlarında status epileptikus epizod tipi, tümör tipi, 
epilepsi öyküsü ve mortalitenin değerlendirilmesi

  Refrakter (+) Refrakter (-) Toplam p

Epizod tipi    0.81
 Konvülsif status epileptikus 9 14 23
 Nonkonvülsif status epileptikus  3 3 6
 Konvülsif-nonkonvülsif status epileptikus  3 6 9
Tümör tipi    0.64
 Primer beyin tümörü 8 14 22
 Metastatik tümör 7 9 16
Epilepsi öyküsü    0.25
 Var 8 8
 Yok 7 15
Mortalite    0.73
 Sağkalım 13 19 32
 Ölüm 2 4 6



Tartışma

Beyin tümörü olan hastalarda SE prevalansı ile ilişkili ayrıntılı 
bir bulgu yoktur. Beyin tümörü olan hastalarda SE görülme-
si oranı erişkin popülasyonun %4–12’sini oluşturmakta olup 
yüksek mortaliteye sahiptir.[12,13] Primer veya metastatik tü-
mörler nedeni ile epileptik nöbet kliniği oluşabileceği gibi 
kemoterapi ve radyoterapi gibi diğer tedaviler de benzer 
etkilere neden olabilir. Beyin tümörü olan bireyde gelişen 
bilinç bulanıklığı tablosu tümör progresyonu, peritümöral 
ödem veya hemorajik komponent gelişimi ile ilişkilendirile-
bilir. NKSE klinik tanısı akıla getirilmediği ve gerekli EEG in-
celemesi uygulanmadığı taktirde tanısını koyabilmek güçtür.

Primer beyin tümörü olan hastaların yaklaşık %20–40’ı nö-
bet kliniği ile tanı alırlar. Tanı sonrası izlem sürecinde ise ek 
olarak %20–40 oranında nöbetler görülür.[14] Metastatik be-
yin tümörü olan bireylerde ise hastalığın %20’sinden azı nö-
bet ile ortaya çıkmaktadır.[15] Hastalığın seyri esnasında ise 
%10 oranında yeni gelişen nöbetler ortaya çıkabilir.[16] Bizim 
çalışmamızda, tüm SE hasta kohortu değerlendirildiğinde, 
hastaların %14’ünde etiyolojide beyin tümörleri saptandı. 
Virginia Üniversitesi’nde yapılan farklı bir çalışmada, beyin 
tümörleri ile ilişkili SE oranı %5 saptanmıştır.[17] 

Primer beyin tümörleri arasında gangliogliomalar (%92) 
ve disembriyoplastik nöroepitelyal tümörler (DNET, %100) 
yüksek oranda nöbet kliniğine neden olurlar.[2] Bu tümörler 
diğer yüksek grade’li tümörlerden ve astrositik komponent 
içerenlerden daha epileptojeniktir.[18]

Metastatik tümörlerden ise, melanom, koryokarsinom, akci-
ğer kanseri ve meme kanseri beyine sıklıkla metastaz yapa-
rak hemoraji ve nöbet kliniğine neden olabilirler. Status epi-
leptikus, gliom tipi primer beyin tümörü ya da intrakraniyal 
metastazları olan hastalarda genellikle tümör tanısı koyuldu-
ğunda ya da tümör progrese olduğu sırada ortaya çıkar.[19] 

Beyin tümörlerine bağlı SE epizodlarında en sık saptanan 
SE tipi KSE’dir. Bizim hastalarımızın %60’ında KSE epizodları 
mevcuttu. Klinik ve EEG izlemi sonrasında NKSE epizodları-
na dönüşen KSE epizodlarını da dahil edersek bu oran %84’e 
kadar yükselmektedir.

Hastaların %42’sinde daha önceden epilepsi tanısı mevcut-
tu. Bu oran tüm nedenlere bağlı SE kliniği görülen hastalar-
daki mevcut olan epilepsi öyküsü oranına benzer saptandı.

[20] Epilepsi hastalarında SE tablosunun ortaya çıkmasındaki 
en önemli etken ilacın kullanımının bırakılması ya da düzen-
siz kullanılması olarak değerlendirilmektedir.[21] Ancak unu-
tulmamalıdır ki; subteröpatik ilaç seviyeleri mevcudiyetinde 
dahi SE farklı bir etiyolojiye bağlı olarak da ortaya çıkabilir. 

Bizim çalışmamızda mortalite oranı %16 saptanmıştır. Be-
yin tümörü ile ilişkili SE’nin daha yüksek mortalite oranına 
(%30–40) sahip olduğunu belirten çalışmalar mevcuttur.
[22] Ancak bu durum asıl olarak hastalığın doğal seyri ile iliş-
kilidir. Farklı bir çalışmada ise genel sağkalımın altta yatan 
tümörden beklenen sağkalım ile korele olup SE’nin sağ-
kalıma negatif bir etkisinin olmadığı belirtilmiştir.[17] Daha 
önce yapılan çalışmalarda yaş, tümörün durumu, nöbet tipi 
ya da epilepsi öyküsü ile mortalite arasında bir ilişki olma-
dığı belirtilmiştir.[17] Bizim çalışmamızda da epilepsi öykü-
sü mevcudiyeti ve SE tipleri ile mortalite arasında bir ilişki 
saptanamamıştır. İleri yaş, uzun dönemde kötü sonlanım ile 
ilişkili görünmekle birlikte bu durum tüm kanser tipleri için 
geçerlidir. 

İlk basamak tedavide kullanılan ilaç başarısı sıklıkla SE süre-
si ve hasta yaşı ile ilişkilidir.[23] Genellikle tüm SE olgularının 
%23–48’ini refrakter SE olguları oluşturur. Bizim çalışmamız-
da genel popülasyona benzer olarak SE epizodlarının %40’ı 
tedaviye refrakter olarak saptanmıştır. Etiyolojiden bağımsız 
olarak SE epizodlarının değerlendirildiği bir çalışmada yaş, 
kadın cinsiyet, SE tipi, SE süresi ve akut etiyoloji varlığı epi-
zodların refrakterliğini belirleyen ana belirteçler olarak sap-
tanmıştır.[24] Bizim çalışmamızda SE epizodlarının refrakterli-
ği ile SE epizod tipi, nöbet öyküsü varlığı ve tümör tipi ile bir 
ilişki saptanamamıştır.

Çalışmamızda bazı kısıtlılıklar mevcuttu. Hastaların primer 
beyin tümörlerinin patolojik tipleri ve metastatik tümörleri 
olan bireylerin primer kanser tipleri değerlendirilemedi. Ay-
rıca epilepsi öyküsü olan bireylerin tamamının kullandıkları 
ilaçlar ile ilişkili ilaç düzey verileri yetersizliğinden dolayı il-
gili değerlendirilme yapılamadı.

Sonuç olarak, beyin tümörlü hastalarda en sık rastlanan SE 
tipi KSE’dir. KSE hastaların tanısı klinik olarak konulabildiği 
için, tedaviye başlama süreleri daha kısa ve tedaviye yanıtla-
rı daha iyidir. Beyin tümörlü olan hastalarda görülen SE epi-
zod mortalitesinin daha yüksek olmasının sebebi tümörlü 
hastalarda eşlik edebilen sistemik komplikasyonlardır. Ayrı-
ca bu hastalarda mevcut olabilecek bilinç değişiklikleri tü-
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mör progresyonu, ödemi ile ilişkilendirilebilinip NKSE kliniği 
akla gelmediği durumda tanı süresi uzamakta bu da morta-
litenin artmasına neden olmaktadır. Sağkalımı arttırmak ve 
uygun tedaviyi hızlı bir biçimde uygulayabilmek için NKSE 
klinik tanısının akılda tutulması önemlidir.
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