
24 Epilepsi Cilt 7, Say› 1-2, 2001

Çocukluk Ça¤› Epilepsilerinde Vigabatrin Tedavisi*

Vigabatrin Treatment in Childhood Epilepsies
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Objectives: To evaluate the efficacy of vigabatrin
(VGB) in epileptic children.
Patients and Methods: The study included 78
epileptic children (45 boys, 33 girls; mean age 54.5
months; range 4-192 months). According to the
ILAE 1989 classification, the diagnoses were partial
epilepsy in 55, generalized epilepsy in 5, and infan-
tile spasm in 18 patients. The efficacy of treatment
was evaluated in the 4th, 12th, and 24th months.
Results: At the end of four months, 45% (n=25) and
30% (n=16) of patients with partial epilepsy exhibited
more than 50% and 25% to 50% reduction in
seizures, respectively. Vigabatrin was given to 40
patients for 12 months and to 18 patients for 24
months. Five patients manifested remission. More
than 50% seizure reduction was obtained in 55% and
72% of patients with infantile spasm at the end of four
and 12 months, respectively. Six patients became
seizure-free. Because of no response, VGB was dis-
continued at the end of four months in patients with
generalized seizures. Nervousness was the most
common adverse effect (16.5%). No severe adverse
effects were observed to discontinue VGB therapy.
Conclusion: Vigabatrin was found efficient in
patients with infantile spasm. While a good seizure
control was obtained in nearly half of the patients
with partial epilepsy at the end of a year, prolonged
use was associated with lower control rates.
Key Words: Anticonvulsants/therapeutic use/adverse
effects; child; electroencephalography; epilepsy/drug
therapy; vigabatrin.

Amaç: Epileptik çocularda vigabatrin (VGB) tedavi-
sinin etkinli¤ini de¤erlendirmek. 
Hastalar ve Yöntemler: Çal›flmaya yafl ortala-
mas› 54.5 ay (da¤›l›m 4-192 ay) olan epilepsili 78
çocuk (45 erkek, 33 k›z) al›nd›. ILAE s›n›flamas›-
na (1989) göre olgular›n 55’i parsiyel epilepsi, be-
fli jeneralize epilepsi, 18’i infantil spazm tan›s› ile
izlenmekte idi. Vigabatrin tedavisinin etkinli¤i te-
davinin 4, 12 ve 24. aylar›nda de¤erlendirildi.
Bulgular: Dördüncü ayda, parsiyel epilepsili olgu-
lar›n %45’inde (n=25) nöbet s›kl›¤›nda %50'nin
üzerinde, %30’unda (n=16) %25-50 düzeyinde
azalma sa¤land›. Vigabatrin, parsiyel epilepsili ol-
gular›n 40’›na 12 ay süreyle, 18’ine 24 ay süreyle
verildi. Befl olgu remisyon olarak de¤erlendirildi.
‹nfantil spazm grubunda, dördüncü ayda olgular›n
%55’inde, 12. ayda %72’sinde %50'nin üzerinde
nöbet azalmas› sa¤land›. Alt› olguda tam nöbet
kontrolü elde edildi. Jeneralize nöbet tan›mlayan
olgularda VGB, ilaca yan›ts›zl›k nedeniyle dördün-
cü ayda kesildi. Olgularda en s›k görülen yan etki
sinirlilik (%16.5) idi. ‹laç kesilmesine neden olacak
bir yan etki görülmedi.
Sonuç: Vigabatrin infantil spazml› olgular›n teda-
visinde baflar›l› bulundu. Bir y›l›n sonunda parsi-
yel epilepsili olgular›n yar›s›nda iyi bir nöbet kont-
rolü sa¤lan›rken, kullan›m süresi uzad›kça bu
kontrolün azald›¤› gözlendi.
Anahtar Sözcükler: Antikonvulzanlar/terapötik kulla-
n›m/yan etki; çocuk; elektroensefalografi; epilepsi/ilaç
tedavisi; vigabatrin.
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Yeni antiepileptiklerden olan vigabatrin
(VGB), γ amino bütirik asitin (GABA) bafll›ca
y›k›m enzimi olan GABA transaminaz›n se-
lektif ve irreversibl inhibitörüdür.[1] Substan-
sia nigra ve uzant›lar›ndaki GABA terminal-
lerini etkileyerek nöbet yay›l›m›n› engelledi¤i
düflünülmektedir.[2] Oral al›mla h›zl› olarak ve
hemen hemen tamamen emilir. Peak plazma
konsantrasyonu iki saat içinde oluflur. Yar›
ömrü 5-7 saattir. Eliminasyonu doza ba¤l› de-
¤ildir ve primer olarak renal ekskresyonla-
d›r.[3]

Vigabatrin, kompleks parsiyel nöbetlerde en
belirgin etkinlik göstermekle birlikte primer je-
neralize epilepsilerde de etkin bulunmufltur.[4]

Lennox-Gastaut sendromu ve West sendromu
gibi epileptik sendromlarda da nöbet kontrolü
sa¤lad›¤› bilinmektedir.[4]

Oldukça iyi tolere edilebilen VGB’nin hipe-
raktivite, bilinç de¤iflikli¤i, davran›fl kusurlar›,
depresyon, ifltah art›fl›, bafl a¤r›s›, üriner retan-
siyon, konstipasyon, çift görme ve görme alan›
defekti, deri döküntüsü, ataksi, kilo al›m›, psi-
kotik reaksiyonlar gibi birçok yan etkisi vard›r.
Yan etkiler genellikle hafif, geçici ve doza ba-
¤›ml›d›r.[3,5-7] Görme alan› defektinin irrevesibl
oldu¤u ve VGB’nin retinaya toksik etkisi sonu-
cu oluflabilece¤i bildirilmektedir.[6,7]

GEREÇ VE YÖNTEM

Ege Üniversitesi T›p Fakültesi Çocuk Sa¤l›¤›
ve Hastal›klar›, Çocuk Nörolojisi Poliklini¤i’n-
de epilepsi tan›s› ile izlenen ve VGB tedavisi
uygulanan 78 olgu (45 erkek, 38 k›z) retrospek-
tif olarak de¤erlendirildi. Olgular›n VGB teda-
visine bafllama yafl› 4-192 (54.5±44.7) ay aras›n-
da de¤iflmekteydi. Olgular›n nöbet ve epilepsi
tipleri ILAE s›n›flamas›na göre de¤erlendiril-
di.[6] Olgular›n 55’i parsiyel epilepsi (PE) befli je-
neralize epilepsi (JE), 18’i infantil spazm (‹S) ta-

n›s› alm›flt›. Olgular›n nöbet tiplerine göre da¤›-
l›m› Tablo 1’de gösterilmifltir.

Vigabatrin tedavisi, monoterapi veya add-
on tedavisi olarak 50-100 mg/kg/gün dozda ve
2 doza bölünerek (maksimum 2 gr/gün) veril-
di. Tedavi etkinli¤i 4, 12 ve 24. aylarda de¤er-
lendirildi. Olgular›n VGB tedavisine bafllama-
dan önceki izlem süresi 3-36 ay (ort. 19.8±30.5
ay) aras›nda de¤iflmekteydi. Bu sürede kullan›-
lan antiepileptiklerle nöbet frekans›nda de¤i-
fliklik olmad› ve VGB tedavisine baflland›ktan
sonra hastan›n kullanmakta oldu¤u di¤er anti-
epileptik ilaçlarda bir de¤ifliklik yap›lmad›. Te-
daviye baflland›ktan sonra nöbet s›kl›¤›nda
%50 ve üzerindeki azalma iyi yan›t, %25-50
azalma orta yan›t, %25’in alt›nda azalma yan›t-
s›z olarak de¤erlendirildi.

Nöbet s›kl›¤›na iliflkin bilgi ailelerden al›nd›;
ayr›ca nöbeti gören kifliler ile görüflüldü.

‹nfantil spazml› (‹S) olgularda nöbet etkinli-
¤inin de¤erlendirilmesinde yaln›z spazm tipi
nöbetler göz önüne al›nd›. Aileler, görülebile-
cek di¤er nöbet tipleri aç›s›ndan uyar›ld›. An-
cak ‹S’li olgularda, izlem süreleri içinde di¤er
nöbet tipleri tan›mlanmad›.

Sonuçlar ortalama±standart sapma olarak
verildi.

BULGULAR

Parsiyel epilepsili olgular›n ortalama yafl›
87.4±60.5 ay (da¤›l›m 4-192 ay) bulundu. Viga-
batrin sekiz olguda monoterapi, 47 olguda add-
on tedavi fleklinde uyguland›. Olgular›n 32’si
kompleks parsiyel (KPN), 14’ü basit parsiyel
(BPN), dokuzu sekonder jeneralize nöbetler
(SJN) tan›mlamaktayd›. Etyolojik olarak 38 olgu
(%69) semptomatik, 17 olgu (%31) idyopatik PE
olarak de¤erlendirildi. Semptomatik epilepsili
olgular›n etyolojik tan›lar› Tablo 2’de verildi.

TABLO 1

Olgular›n nöbet tipleri

Nöbet tipi Olgu say›s›

Kompleks parsiyel nöbet 32
Basit parsiyel nöbet 14
Sekonder jeneralize nöbet 9
Jeneralize nöbet 5
‹nfantil spazm 18

TABLO 2

Semptomatik parsiyel epilepside etiyoloji

Etiyoloji Olgu say›s›

Perinatal asfiksi 16
Santral sinir sistemi enfeksiyonu 8
Serebral geliflim anomalisi 8
Tuberoskleroz 3
Serebrovasküler hastal›k 3



Add-on tedavi grubunda hastalarda afla¤›-
daki antiepileptik ilaçlar kullan›ld›: Karbama-
zepin (n=29), fenobarbital (n=16), valproat
(n=8), difenilhidantoin (n=6), primidon (n=5),
lamotrijin (n=4) ve klonozepam (n=2).

Dördüncü ay›n sonunda en az %50 nöbet
kontrolü sa¤lanma oranlar› KPN, BPN ve SJN
için s›ras›yla %50 (n=16), %28.5 (n=4), %56 (n=5)
bulundu. Tüm hastalar için bu oran %45 (n=25)
idi. Olgular›n %16’s›nda (n=9) tam nöbet kontro-
lü elde edildi. Dördüncü ay›n sonunda 14 olguda
(%25) VGB tedavisine yan›t al›namad›. Olgular›n
12. aydaki nöbet kontrolü dördüncü aydaki so-
nuçlara benzer bulundu. Tam nöbet kontrol ora-
n› %13 (n=7), tedaviye yan›ts›zl›k oran› %27
(n=15) idi. Yirmi dördüncü ayda, %50’den fazla
nöbet azalmas› olgular›n %18’inde (n=10), tam
nöbet kontrolü %9’unda (n=5), yan›ts›zl›k
%67’sinde (n=37) görüldü (Tablo 3). Parsiyel nö-
betleri olan, VGB’ye yan›t veren 40 olguda (%73)
VGB tedavisi bir y›l, 18 olguda (%32) 24 ay sür-
dürüldü. Yirmi dört ay›n sonunda, befl olgu re-
misyon olarak de¤erlendirildi ve VGB tedavisi
azalt›larak kesilmeye baflland›. Bu olgular›n dör-
dü idyopatik parsiyel epilepsisi olan ve VGB mo-
noterapisi alan olgulard›.

Dördüncü ayda, semptomatik PE’li olgula-
r›n 16’s›nda (%42), idyopatik PE’li olgular›n

dokuzunda (%53) nöbet frekans›nda %50’nin
üzerinde azalma sa¤land›.

Yafllar› 4-24 ay (ort. 11.5±5.6 ay) aras›nda olan
‹S’li 18 olguda (2 idiyopatik, 16 semptomatik)
VGB tedavisi uyguland›. ‹nfantil spazml› olgula-
r›n etyolojik de¤erlendirmesi Tablo 4’de sunuldu.

‹dyopatik ‹S’li iki olguda, semptomatik ‹S’li
dört olguda VGB monoterapi fleklinde uygu-
land›. Vigabatrinin add-on olarak baflland›¤› 12
olguda uygulanan ilaçlar s›ras›yla ACTH
(n=10), valproat (n=9), B6 vitamini (n=7), klo-
nazepam (n=4) ve fenobarbital (n=1) idi.

‹zlem süresi 12-18 ay aras›nda olan ‹S’li ol-
gularda dördüncü ay›n sonunda monoterapi
uygulananlar›n hepsinde; add-on tedavi alan-
lar›n %33’ünde; tüm olgular›n ise %55’inde
%50’nin üzerinde nöbet kontrolü sa¤land›. On
ikinci ay de¤erlendirmelerinde 13 olguda (%72)
(4. ayda da yan›ts›z bulunan befl olgu hariç)
%50’nin üzerinde nöbet kontrolü sa¤land› ve
VGB tedavisi sürdürüldü (Tablo 5). ‹dyopatik
‹S’li olgular monoterapi gören olgulard›; bun-
larda tam nöbet kontrolü sa¤land›.

Yafl ortalamas› 15.5±10.1 ay (da¤›l›m 7-36
ay) olan, JE’li befl olguda VGB tedavisi uygu-
land›. ‹ki olguda jeneralize atonik, iki olguda
jeneralize miyoklonik, bir olguda jeneralize to-
nik klonik nöbetler tan›mland›. Bu olgular›n
hepsi semptomatik, dirençli epilepsili olgular-
d›; VGB’ye add-on tedavi olarak bafllanm›flt›.
Miyoklonik nöbetler gözlenen iki olguda nöbet
s›kl›¤›nda art›fl saptanmas›, di¤er olgularda da
ilac›n etkisiz olarak de¤erlendirilmesi nedeniy-
le tüm hastalarda VGB tedavisi dördüncü ayda
sonland›r›ld›. Bu grupta hasta say›s›n›n azl›¤›
nedeniyle JE’lerde VGB etkinli¤inin de¤erlen-
dirilemeyece¤i düflünüldü.
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TABLO 3

Parsiyel epilepsili olgularda nöbet kontrolü

Nöbet kontrol oranlar›

>%50 %25-50 <%25

Nöbet tipi 4. ay 12. ay 24. ay 4. ay 12. ay 24. ay 4. ay 12. ay 24. ay

Kompleks parsiyel nöbet (n=32) 16 (6)* 16 (5) 6 (3) 10 10 4 6 6 22
Basit parsiyel nöbet (n=14) 4 (1) 4 (1) 2 (1) 4 3 2 6 7 10
Sekonder jeneralize nöbet (n=9) 5 (2) 5 (1) 2 (1) 2 2 2 2 2 5
Toplam (n=55) 25 (9) 25 (7) 10 (5) 16 15 8 14 15 37

*Parantez içerisinde belirtilen rakamlar tam nöbet kontrolü sa¤lanan olgu say›lar›n› belirtmektedir.

TABLO 4

Semptomatik infantil spazml› olgularda etiyoloji

Etiyoloji Olgu say›s›

Hipoksik iskemik ensefalopati 11
Tuberoskleroz 3
Fenilketonüri 1
Serebral geliflim anomalisi 1



Vigabatrin tedavisi s›ras›nda tedavi kesilme-
sine neden olacak bir yan etki görülmedi. Rutin
nörolojik muayene s›ras›nda yafllar› 5-7 aras›n-
da olan befl olguda görme alan› bozuklu¤un-
dan flüphelenildi; bu olgularla kooperasyon
kurulamad›¤›ndan perimetrik inceleme yap›la-
mad›, elektroretinografi (ERG) ile de¤erlendi-
rildi. Bu olgular›n ERG’leri normal bulundu.
Gözlenen yan etkiler Tablo 6’da gösterildi.

TARTIfiMA

Son y›llarda epilepsi tedavisinde çok say›da
yeni antiepileptik kullan›ma girmifltir. Bunlar-
dan biri olan VGB, birçok ülkede çocuk ve erifl-
kin dönemlerde epilepsi tedavisinde kullan›l-
maktad›r.[5]

Vigabatrin özellikle parsiyel nöbetlerde et-
kindir. Eriflkinlerde yap›lan kontrollü çal›fl-
malarda parsiyel epilepsi tedavisinde add-on
tedavi ve monoterapi olarak ilac›n iyi tolere
edildi¤i ve etkili oldu¤u gösterilmifltir.[8] Ço-
cukluk ça¤› epilepsilerinde VGB’nin monote-
rapi olarak kullan›ld›¤› bir çal›flmada, bir y›l-
l›k izlem sonucunda, PE’li 42 olgunun 20’sin-
de (%48) nöbet frekans›nda %50’den fazla
azalma sa¤lanm›fl, alt› olgu nöbetsiz olarak
de¤erlendirilmifltir.[4] Uldall ve ark.n›n[9] yapt›-
¤› bir çal›flmada, 27’si PE tan›s› alm›fl, 30 di-

rençli epilepsili olgu retrospektif olarak de-
¤erlendirilmifltir. Bir y›l sonunda, olgular›n
%40’›nda nöbet frekans›nda %50’den fazla
azalma sa¤land›¤› görülmüfl; beflinci y›l›n so-
nunda yedi çocukta (%23) nöbet kontrolünün
devam etti¤i bildirilmifltir. Çal›flmam›zda
PE’li olgularda dördüncü ayda yap›lan de¤er-
lendirmede, 25 olguda (%45) nöbet s›kl›¤›nda
%50’nin üzerinde azalma saptanm›flt›r. Uzun
dönemde en iyi yan›t sekonder jeneralize nö-
betlerde gözlenmifltir. Bunu kompleks parsi-
yel ve basit parsiyel nöbetler izlemifltir. K›rk
olguda (%73) tedavi bir y›la, 18 olguda (%32)
iki y›la tamamlanm›flt›r. Çal›flmam›zda elde
edilen sonuçlar literatürde belirtilenlerle
uyumlu bulunmufltur.

Baz› çal›flmalarda VGB’nin ‹S grubunda,
etkinli¤inin kortikosteroidlere eflde¤er olmas›
ve yan etkilerinin de daha az olmas› nedeniy-
le bafllang›ç tedavisi olarak verilmesi günde-
me gelmifltir.[5,10] ‹nfantil spazml› 192 hastada
VGB monoterapi olarak kullan›lm›fl; hastala-
r›n %68’inde iki haftada nöbetlerde tam kont-
rol gözlenmifl, %50’sinde alt› ay sonunda tam
nöbet kontrolü sa¤lanm›fl; tedaviye yan›t ve-
ren olgular›n %21’inde geç relaps saptanm›fl-
t›r.[5] Vigabatrin, ‹S’li 18 olgumuzun alt›s›na
monoterapi, 12’sine add-on tedavi fleklinde
uygulanm›flt›r. Dört ay›n sonunda monotera-
pi alanlar›n hepsinde, add-on tedavi alanlar›n
%33’ünde nöbet frekans›nda %50’den fazla
azalma, alt› olguda (%33) tam nöbet kontrolü
sa¤lanm›flt›r. Birinci y›l›n sonunda nöbetlerde
%50’den fazla azalma sa¤lanan 13 olguda
VGB tedavisi halen sürdürülmektedir ve alt›
hastada tam nöbet kontrolü devam etmekte-
dir. Vigabatrinin ‹S’li olgularda etkinli¤i di¤er
çal›flmalarda oldu¤u gibi çal›flmam›zda da
dikkat çekici bulunmufltur.
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TABLO 5

Parsiyel epilepsili olgularda nöbet kontrolü

Nöbet kontrol oranlar›

>%50 %25-50 <%25

Tedavi tipi 4. ay 12. ay 4. ay 12. ay 4. ay 12. ay

Monoterapi (n=6) 6 (4)* 6 (4) – – – –
Add-on (n=12) 4 (2) 7 (2) 3 – 5 5
Toplam (n=18) 10 (6) 13 (6) 3 – 5 5

* Parantez içerisinde belirtilen rakamlar tam nöbet kontrolü sa¤lanan olgu say›lar›n› belirtmektedir.

TABLO 6

Vigabatrin tedavisi yan etkileri

Yan etki Olgu say›s› Yüzde

Sinirlilik 13 16.5
Sedasyon 3 4.0
Uykusuzluk 1 1.5
Saç dökülmesi 1 1.5



Vigabatrinin jeneralize nöbetlerin s›kl›¤›n›
art›rd›¤› bildirilmekle birlikte, jeneralize epi-
lepsilerde kullan›m›na iliflkin çal›flmalar da
mevcuttur.[5,11,12]

Dirençli epilepsili 194 çocukta yap›lan bir ça-
l›flmada, iki yafl›n üstündeki çocuklar›n %10’un-
da, özellikle jeneralize nöbetli olgularda nöbet
s›kl›¤›nda art›fl gözlenmifl; %20’sinde yeni nöbet
tipleri belirlenmifltir.[11] Vigabatrinin miyoklonik
nöbetleri art›rabilece¤i de belirtilmektedir.[4,12,13]

Çal›flmam›zda, jeneralize epilepsili olgulardan
miyoklonik nöbet gözlenen iki olguda da nöbet
s›kl›¤›nda art›fl saptanm›flt›r. Atonik ve jeneralize
tonik klonik nöbetleri olan üç olguda VGB etki-
siz olarak de¤erlendirilmifltir.

Vigabatrinin yan etkileri genellikle santral
sinir sisteminin etkilenmesiyle iliflkilidir. En
s›k görülen yan etkiler hiperaktivite, kilo art›-
fl›, yüzde ödem, uykusuzluk, ataksi, somno-
lans ve stupordur.[4,12,13] Vigabatrin kullanan ol-
gularda yap›lan çal›flmalarda, perimetrik ince-
lemeler ve elektroretinogram ile asemptoma-
tik olgularda görme alan› defektinin olabilece-
¤i gösterilmifltir.[6,7] Olgular›m›zda en s›k görü-
len yan etki %16.5 oran›nda sinirliliktir. Bir ol-
guda gözledi¤imiz saç dökülmesi fleklindeki
yan etkiye literatürde rastlanmam›flt›r. Koope-
re olan az say›da hastaya ERG yap›lm›fl ve
normal bulunmufltur. Klini¤imizde VGB’nin
görme alan› üzerine etkisini de¤erlendirmek
amac›yla prospektif bir çal›flma bafllat›lm›flt›r.
Tedavi kesilmesine neden olacak bir yan etki
saptanmam›flt›r.

Sonuç olarak VGB, ‹S’li olgular›n tedavisin-
de baflar›l› bulunmufltur. ‹laç, bir y›l›n sonunda
PE’li olgular›n yar›s›nda iyi bir nöbet kontrolü

sa¤lam›fl; ancak kullan›m süresi uzad›kça bu
kontrolün azald›¤› gözlenmifltir.
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