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DERLEME / REVIEW

Cocukluk Cadi Epilepsilerinde Cerrahi Tedavi ilkeleri:
Pediatrik Epilepside Ilaca Direnclilik, Potansiyel
Cerrahi Tedavi Adaylarinin Belirlenmesi ve Bunun
Icin Kullanilan lleri Teknikler

The Principles of Surgical Treatment in Pediatric Epilepsy: Intractability
to Medication, Determination of Potential Surgical Candidates and
Advanced Techniques That Were Used for in Pediatric Epilepsy
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Ozet

Cocukluk yas grubunda direncli epilepsi tedavisinde erken cerrahi tedavi gelisimi olumlu yonde etkiler. Cocuklarda epilepsi sendromlarinin
buytik kismini ekstra-temporal loblardan kaynaklanan ve genellikle gelisimsel lezyonlarla birlikte olan epilepsiler olusturur. Bu gruptaki epi-
lepsilerin hemen tamami direncli nobetler ile birliktedir ve erken cerrahi tedavi endikasyonu gerektirir. Bu yas grubundaki nébetlerin semi-
yolojik ve EEG 6zellikleri eriskinlerden farklilik gosterir ve bu 6zelliklerin bilinmesi cerrahi karari dogrudan etkiler. Cerrahi adaylarinin gelismis
epilepsi merkezlerinde nébet kayitlar alinir; 6zel amaclara yonelik olarak yiiksek rezoltsyonlu kMRI ve fonksiyonel goriintiileme yontemleri
(PET,SPECT, fMRI) kullanilir. Epilepsi cerrahisinde temel amag, ek norolojik defisit olusturmadan nébetlerin sonlandirilabilmesidir. Bununla
birlikte bazi durumlarda hemisferektomi gibi biiyiik rezeksiyonlar, kiiclik cocuklarin katastrofik nobetlerinin kontroliinde oldugu gibi gerekli
olabilir ve plastisite sayesinde ameliyata bagl defisitler en aza inebilir. Bazi 6zel durumlarda da hastay: direncli nébetlerin ve kullanilan ¢oklu
antiepileptiklerin olumsuz etkilerinden koruyabilmek icin 6zel palyatif cerrahi teknikler (korpus kallozotomi, multipl subpial transeksiyon
gibi) gerekir. Tum bu nedenlerden dolayi cerrahi tedavi her hasta icin 6zel olarak secilmelidir.

Anahtar sozclikler: Cerrahi tedavi, epilepsi; direncli epilepsi.

Summary

Majority of the epileptic syndromes in children are consisted of epilepsies arising from extratemporal lobes often associated with develop-
mental abnormalities. Almost all the epilepsies in this group are associated with refractory seizures that require early consideration of surgi-
cal cure. Differences in the semiological and EEG properties of the seizures in the younger age group as compared to adults’ influence the
decision of the surgical tecnique preferred. Seizure monitorizations of candidates are performed in comprehensive epilepsy centers. High-
resolution MRIs and functional imaging techniques (PET, SPECT, fMRI) are used with spesific purposes. The main goal of epilepsy surgery is
to stop the seizures without additional neurological deficit. However, in some situations like in the control of catastrophic seizures in small
children, extensive resections such as hemispherectomy may be needed; yet plasticity may reduce the deficits, which were resulted from
surgery to the minimum. In some special circumstances, palliative surgeries (corpus callosotomy, multiple subpial transections) could be
performed to protect the patients from negative effects of multiple antiepileptics and the refractory seizures. Therefore, surgical treatments
have to be chosen specifically for each patient.
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Cocuk yas grubunda direncli ndbetler icin erken dénemde
yapilan epilepsi cerrahisinin gelisimi olumlu yonde etkile-
digi uzun zamandir bilinmektedir.™ Calismalar ¢ocuklarda
medikal tedavi ile parsiyel nébetlerin remisyon oraninin
%30'un altinda oldugunu goéstermistir.23! Oysa cerrahi te-
davinin 10 yil gecikmesinin gelismekte olan n&ronlarda
anormal dendritik yapilanmaya ve sinaptogeneze yol aca-
rak normal néronal maturasyonu engelledigi deneysel ca-
lismalarda gosterilmistir.**! Bu anormal yapilanmanin ken-
disi de direncli nébet olusumuna katkida bulunur. Cocukluk
caginin semptomatik epilepsileri genellikle ekstratemporal
lob kaynakli ve lezyonla iliskili olup, nobetler géreceli ola-
rak sik ve siddetli olma egilimindedir. ilaca yanit vermeyen
nobetlerin tedavisinde kullanilan antiepileptiklerin dozlari
ve cesitliligi artarken, ilaglara bagli yan etkiler cocuklarda
ilk asamada biligsel fonksiyonlarda bozulma seklinde ken-
dini gosterir. Tim bu nedenler, cocuklarda ilaca direnclilik
kriterlerinin yetiskinlerden farkl olarak degerlendirilmesini
ongorir® Calismalar iki standart antiepileptik ilacin nébet-
leri tam kontrol altina alamadigi durumlarda Gglinci ilacin
eklenmesinin nébet kontrollinii %10'dan az bir sansla sag-
layabildigini gostermistir.”? Bu bilgilerin 1siginda, 6zellikle
cerrahi olarak ¢ikarilabilecek lezyonu olan kiiclik cocuklarda
birkac aylik bir takip ile cerrahi tedavi hazirligi baslatilabilir.
Cocukluk cagi epileptik sendromlarinda cerrahi tedavi ka-
rarinin verilmesinde bu yas grubundaki epilepsi sendrom-
larinin erken yaslarda taninmasi ¢ok 6nemlidir. Bu send-
romlarin arasinda West sendromu, Sturge-Weber, Tuberoz
skleroz, Lennox-Gastaut sendromu gibi direncli nébetlerle
giden epilepsiler yaninda, yasla spontan remisyona girme
ihtimali olan iyi huylu epilepsi sendromlari (sentrotemporal
dikenlerle giden epilepsi gibi) da vardir.

Pediatrik epilepsi sendromlarinda EEG bulgulan yetiskin
grup epilepsi sendromlarindan ¢ok farklidir; beyinde lokali-
ze bir lezyonlari olsa da, EEG'de daha yaygin veya multifokal
anormallikler izlenir. Bu durum eriskinlerin aksine ¢cocuklar-
da cerrahi tedavi sansini ortadan kaldirmaz.®

Pediatrik epilepsilerde de eriskin gruptaki gibi komorbid
psikiyatrik ve gelisimsel bozukluklar sik gorilir, ancak ¢o-
cuklarda bu durumlar eriskinlerin aksine epilepsi cerrahisi
icin risk olusturmadigi gibi tersine erken cerrahi tedaviyi
telkin eder.

Nobetlerin veya ilaglarin olumsuz etkilerinin ortadan kaldi-
rilmasi, 6zellikle erken ¢ocukluk doneminde basarilirsa, bu
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donemdeki maksimum beyin plastisitesi kullanilarak hasta-
daki mevcut gelisimsel gerilik yillar icinde azalir ve cocugun
normal gelisimini yakalamasina olanak tanir. Cocukluk ¢agi
direncli epilepsilerinde hastalarin muhtemel bir cerrahi te-
daviye hazirlanmalari icin ileri epilepsi merkezlerine yonlen-
dirilmesi ¢cok 6nemlidir. Hastalarda direncli nébet gelismesi
ile ilgili olabilecek risk faktorlerinin bilinmesi gereklidir.”?
Bunlar: nobetlerin erken bebeklik doneminde baslamasi,
glinlik-haftalik siklikda olmasi, kiimeler halinde gelmesi,
noérolojik muayenede anormal bulgularin olmasi, sempto-
matik etiyoloji, infantil spasm 6ykisi, farkli ndbet tipleri-
nin bir arada olmasi ve tedavinin ilk 6-12 ayinda nébetlerin
tekrarlamasi olarak sayilir. Bu risk faktorlerinin birden fazla
olmasi daha kéti prognoza isaret eder. Bununla birlikte ¢o-
cuklarda nébetlerin sik olmamasi da ilaca direnglilik kriter-
lerini karsilamadigini géstermez. Ozellikle yilda bir nébeti
olan ve status gelistiren hastalar veya “epilepsia partialis
continua” gibi stk ama kisa sireli nobetlerleri olan hasta-
larda yasam kalitesi dogrudan etkilendigi ve ciddi medikal
sorunlara yol actigi icin cerrahi adayi sayilirlar.

ilaca direncli epilepsisi olan cocuklarda cerrahi éncesi de-
gerlendirmede ilk basamak klinik nébet semiyolojisini belir-
lemektir. Ancak yeni dogan ve kiiclik bebeklerde heniiz be-
yin gelisimi ve baglantilar tamamlanmadigindan kompleks
davranis degisiklikleri veya stereotipik otomatik hareketler
cok fazla gozlenmez; tersine bu yas gruplarinda nébetler
basit motor belirtilerle baslayip ¢ok kisa sure icinde jenera-
lize olur ve klinik goriintl olarak primer jeneralize ndbetler-
den kolayca ayrilamaz. Ancak yas ilerleyip beyin olgunlasip
bagantilar gelistikce (10 yaslarinda), nébetler yetiskinlerde-
ki gibi daha kolay taninan tipik kompleks parsiyel nébetler
haline gelir. Bu asamada nébetler sirasindaki EEG'nin deger-
lendirilmesi cok énemlidir. Uzun sireli video/EEG monitori-
zasyonu ile nébet baglangici iyi lokalize edilebiliyorsa, hatta
bu lokalizasyon beyindeki bir yapisal anormallikle birliktelik
gOsteriyorsa, cerrahi tedavi sonrasi ndbetsizlik oraninin yiik-
sek olacagi 6ngoriilebilir. Bununla birlikte, klicuk yas grup-
larinda tipki klinik semiyoloji gibi EEG bulgularinin da faz-
laca jeneralize olma egilimi vardir. Bu durum daha dnce de
bahsedildigi gibi cerrahi tedavi sansini ortadan kaldirmaz.
Bu hastalarda beyin MRI sonuglar ¢cogu zaman karari dog-
rudan etkiler. EEG bulgulari ile lokalize edilemeyen nébet-
leri olan ama beyinde muhtemel bir epileptogeneze neden
olabilecek yapisal bir anormalligi olan hastalar epilepsi cer-
rahisine hazirlanmalidir. ileri beyin gériintiileme teknikleri,
ozellikle 3 Tesla MRI'in kullanilmasi daha 6nce negatif olarak

65



Epilepsi 2014;20(Ek 1):64-67

degerlendirilmis olan sonuglarin dnemli bir kismini “pozitif”
haline donusttrebilir."

Fonksiyonel gériintiileme yontemleri, SPECT (single photon
emission tomography) ve PET (positron emission tomog-
raphy) nobetlerin olusumundan primer sorumlu olan epi-
leptojenik alanin belirlenmesinde siklikla kullanilir. Ozellikle
MRI bulgusu olmayan ve jeneralize EEG bozuklugu goste-
ren direncli epileptik hastalarda PET kullanimi; birden ¢ok
yapisal bozuklugu olup tek tip direncli nébetleri olan, tube-
roskleroz gibi durumlarda da iktal SPECT uygulamalari n6-
bet odagini gosterebilir. Ayrica, lezyonu olmayan hastalarda
MEG (magnetoensefalografi) primer epileptojenik zonun
belirlenmesine ciddi katkilarda bulunabilir. Cocuklardaki bir
calismada MEG ile MRI negatif ekstratemporal lob epilep-
side %91 oraninda invasiv EEG ile saptanan iktal baslangi¢
alani ile es lokalizasyonda epileptiform desarjlar tespit edil-
mistir" MEG ayrica fMRI ile birlikte veya ayri olarak motor
ve konusma alanlarinin da belirlenmesinde kullanilabilir.

Preoperatif degerlendirmede kullanilan tim bu teknikler
ile epileptojenik zon kesin olarak saptanamaz veya muh-
temel epileptik alanin motor veya konusma merkezlerine
uzandigi duslinllirse intrakraniyal elektrotlar ile invasiv
video/EEG monitorizasyonu yapilmasi gerekir. Beyin MRI
da belirgin lezyonu olmayan hastalarda bu yolla saptanan
epileptojenik alanin haritalanarak tam olarak ¢ikarilabilmesi
durumunda cerrahi sonrasi nébetsizlik orani genel olarak
%40 civarinda bulunmustur.'?

Epilepsi cerrahisinde temel amag cerrahi sonrasi hastada
ek bir norolojik defisit olusturmadan hastayr nébetlerden
tamamen kurtarmaktir. Bu basari, epileptojenik alanin iyi
lokalize edilebilmesi yaninda altta yatan patolojiye, cerrahi
teknige ve en dnemlisi rezeksiyonun tam olup olmadigina
baglidir.

ilaca direncli pediatrik epilepsi grubunda en sik goriilen
patoloji (hemen hemen %50 hasta) fokal kortikal displa-
zi (FKD) olup, bunlarin icinde de FKD tip Il goriintiileme
yontemleriyle daha ¢ok taninir. Daha silik histopatolojik
bulgulari olan FKD tip I, MRl ile siklikla taninamaz ama epi-
leptojenisitesi FKD nin diger ileri tiplerinden daha fazladr.
Bu nedenle PET, SPECT ile goriintlilenmeye calisilir. Beyinde
belirgin bir lezyon saptanan durumlarda, gelisimsel timor-
lerde de, FKD deki gibi, ndbetlerden sorumlu epileptojenik
bdlge yine MRI da izlenen lezyondan daha genis olarak sap-
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tanir. Calismalar, epileptik aktivitenin tiimorin icinden de-
gil, onu cevreleyen yari normal yari anormal displastik do-
kudan kaynaklandigini géstermistir."® Bu noktada, cerrahi
olarak rezeksiyonun tiim epileptojenik zonu kapsamasi icin
intraoperatif kayitlamalar da degerlendirmeye eklenebilir.

Tim bu degerlendirmelerin 151ginda, tek tarafli soliter lezyo-
nu olan hastalar ameliyat sonrasi nébetsizlik oranlari baki-
mindan ilk sirayr olusturur. Son siralarda ise mental fonksi-
yonlari dusuk olan hastalar (6zellikle FSIQ 70 den az olanlar)
bulunur ki, bu hastalarin gecirilmis menenijit, hipoksi gibi
yaygin beyin hasari ile karakterize komorbid durumlari var-
dir. Histopatolojik olarak, direncli epilepsilerde tiiméral eti-
yolojilerin cerrahi prognozlar FKD'lere gore daha iyidir."*'

Hemisferik kortikal displazi, hemimegalensefali, Sturge We-
ber sendromu, Rasmussen ensefaliti veya infantil ensefalit
(hemiconvulsion-hemipleji-epilepsi sendromlari) gibi, ge-
nis hemisferik lezyonlar veya intrauterin kanamalar, enfek-
siyonlar, infantil hemipleji gibi hemisferik atrofik/ destriiktif
lezyonlar s6z konusu oldugu durumlarda hemisferektomi
(anatomik veya fonksiyonel) veya hemisferetomi operas-
yonlan yapilabilir."® Anatomik hemisferektomide sorumlu
tutulan hemisferin timi, o taraf talamus birakilarak, vas-
kiler yapisi ile birlikte ¢ikarilirken, fonksiyonel hemisferek-
tomide frontal ve oksipital loblar vaskdler yapisi ile birlikte
birakilir. Hemisferetomi operasyonlari, epileptojenik hemis-
feri baglantilarn kesilerek subkortikal merkezlerden ayirir ve
¢ikarilmasi gereken beyin dokusu azalir. Bu sekildeki blyik
operasyonlarda ¢ocuklarin cogunda ekstemitelerde parezi
gelisebilir ancak eriskinlerin aksine ¢ocuklardaki plastisite
sayesinde bu defisitler iyi bir rehabilitasyon programi ile to-
lere edilebilecek duruma getirilebilir.

Cocukluk ¢agi direncli epilepsilerinde, hem nébetlerin nati-
ri, hem de kullanilan ¢oklu ilaglarin gelismekte olan beyne
olumsuz etkileri nedeniyle, tam bir nébet kontroli saglana-
madigi durumlarda, nébet sikliginda belirgin azalma veya
bazi nébet tiplerinin tek basina engellenmesi (atonik nébet-
ler gibi) ve dolayisiyla coklu antiepileptikten bir veya birkag
ilaca gecilmesi hastada belirgin iyilesme saglayabilir. Bunun
icin de “palyatif cerrahi” yollari denenebilir. Tam bir rezek-
siyonun yapilamadigi bu durumlarda hastanin ve cerrahi
teknigin secimi (korpus kallosotomi, multiple subpial tran-
seksiyon +/- fokal rezeksiyon) mutlaka ileri bir merkezde ve
deneyimli bir ekip tarafindan yapilmalidir. Palyatif cerrahi te-
davi icin siklikla degerlendirilen pediatrik epilepsi sendrom-



lari: infantil spasm, hemifasial spasm, Ohtahara sendromu,
hipotalamik hamartomlu jelastik ndbetler, Lennox-Gastaut
sendromu, Landau-Kleffner sendromu ve tuberosklerozdur.
Tim durumlarda uygulanacak cerrahi teknik her hasta icin
ozel olarak secilmelidir.

Sonug olarak epilepsi cerrahisi yas sinirlamasi olmaksizin
cok erken yaslarda bile uygulanabilecek bir ydontem olup,
cocukluk caginda nobetlerle iliskili ortaya ¢ikabilecek kog-
nitif etkilenmeyi 6nlemesi acgisindan eriskinlere goére ¢ok
daha 6nemli olup gecikmeler hastalarin aleyhine gelismek-
tedir. Ote yandan plastisitenin varligi, bu yas grubunda ge-
nis cerrahi rezeksiyonlarin da yapilabilmesine olanak sagla-
maktadir.
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