
D
e

rle
m

e

 Türk Nöroşir Derg 2015, Cilt: 25, Sayı: 3, 296-301296

Geliş Tarihi: 23.02.2015 / Kabul Tarihi: 16.04.2015

Kafa Travmalarında Unutulmaması Gereken          
Klinik Bir Sorun: Post-Travmatik Epilepsiler 

A Clinical Problem that should not be Forgotten in Head Trauma:             

Post-Traumatic Epilepsy

Samiye USLU KUZUDİŞLİ1, Sırma GEYİK2, Abidin Murat GEYİK3, Mehmet DOKUR4  

1Zirve Üniversitesi, EBN Tıp Fakültesi, Nöroloji Anabilim Dalı, Gaziantep, Türkiye
2Gaziantep Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Nöroloji Anabilim Dalı, Gaziantep, Türkiye
3Gaziantep Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Nöroşirürji Anabilim Dalı, Gaziantep, Türkiye
4Zirve Üniversitesi, EBN Tıp Fakültesi, Acil Tıp Anabilim Dalı, Gaziantep, Türkiye

Yazışma Adresi: Samiye USLU KUZUDİŞLİ   /  E-posta: samiye.kuzudisli@zirve.edu.tr 

ÖZ 

Travmatik beyin hasarına ikincil olarak gelişebilen posttravmatik epilepsiler, özellikle adölesan dönemdeki erkek erişkinleri etkiler. 
Posttravmatik epilepsiler, yeni başlangıçlı jeneralize tonik-klonik epilepsilerin etiyolojisinde önemli bir yer tutar. Post-travmatik epilepsilerin 
etiyolojisinde çeşitli gen polimorfizmleri suçlanmaktadır. Travmatik beyin hasarı sonrası erken ve geç dönemde meydana gelen epileptik 
nöbetlerin patogenezleri,prognozları ve yönetimleri birbirinden farklıdır. Geç dönem posttravmatik epilepsilerde rekürrens riski fazladır. Post-
travmatik epilepsili hastaların tanısı ve klinik takiplerinde elektroensefalografi ve manyetik rezonans görüntüleme önemlidir. Son yıllarda yeni 
bir antiepileptik ilaç olan levetirasetam, posttravmatik epilepsi tedavisinde ön plana çıkmaktadır. İlaç dışı tedaviler olarak vagal sinir uyarılması, 
beynin elektriksel olarak uyarılması ve geç dönem tedaviye dirençli olgularda ise epileptojenik odağın cerrrahi olarak tedavi edilmesi 
düşünülebilir. Bu derlemede güncel literatür ışığında post-travmatik epilepsilerin patogenezi ve tedavi yaklaşımları hakkında bilgi verilmesi 
amaçlanmıştır.     

ANAHTAR SÖZCÜKLER: Kafa travması, Post-travmatik epilepsi, Güncel tedavi 

ABSTRACT 

Traumatic brain injury may lead to secondary posttraumatic epilepsy. The condition mainly aff ects young male adults and has an important 
place in the etiology of new-onset generalized epilepsy. Post-traumatic epilepsy plays an important role in the etiology of new-onset 
generalized tonic-clonic epilepsy and various gene polymorphisms are accused in the etiology. The pathogenesis, prognosis and management 
of early and late seizures occurring after traumatic brain injury are diff erent from each other. The risk of relapse is higher in late posttraumatic 
epilepsy. Electroencephalography and magnetic resonance imaging are important in patients with post-traumatic epilepsy for the diagnosis 
and clinical monitoring. In recent years, the new antiepileptic drug levetiracetam has come to the fore in the treatment of posttraumatic 
epilepsy. As non-drug treatments, vagal nerve stimulation and electrical stimulation of the brain and surgical treatment of the epileptogenic 
focus may be considered in treatment-resistant patients and in late cases. This review article aims to provide information on the pathogenesis 
and approach to the treatment of post-traumatic epilepsy patients in the light of the current literature.   

KEYWORDS: Head trauma, Post-traumatic epilepsy, Current treatment

GİRİŞ

Beynin kortikal ve subkortikal bölgelerindeki nöronların 

aşırı uyarılması sonucu meydana gelen anormal elektrik 

yayılımı ile tekrarlayan nöbetlerin oluşturduğu klinik tablo 

“epilepsi” olarak tanımlanmaktadır. Epilepsi, nüfusun yaklaşık 

%1’ini etkilemektedir   (27). Post-travmatik epilepsiler (PTE), 

travmatik beyin hasarı’na (TBH) ikincil olarak gelişen ve 

tekrarlayan nöbetlerin varlığı olarak tanımlanan semptomatik 

bir epilepsi şeklidir (1). Kafa travmasını takiben ilk 24 saat 

içinde meydana gelen nöbetler akut nöbet, 24 saat-bir hafta 

içinde meydana gelen nöbetler erken PTE ve ilk bir haftadan 

sonra ortaya çıkan nöbetler ise geç PTE olarak tanımlanır. 

Erken nöbetler beyin hasarına ikincil olarak gelişirken, geç 

nöbetlerin gelişiminde oksidatif stres mekanizmaları ön 

plandadır (37). PTE’nin medikal tedavisinde erken nöbetleri 

önlemede fenitoin, karbamazepin, sodyum valproat ve son 

zamanlarda levetirasetam’ın klinik etkinliği çeşitli çalışmalarla 

gösterilmiştir. Ayrıca levetirasetam’ın çocuklarda daha güvenli 

olduğunu gösteren çalışmalar vardır. İlaçlara dirençli PTE’lerde 

vagal sinir uyarılması, beynin elektriksel olarak derin uyarımı 

ve seçilmiş olgularda ise epilepsi cerrahisi uygulanabilir (46). 

PTE için riskli grupların erken tanınması ve risk faktörlerinin 

azaltılması önemlidir (26).

EPİDEMİYOLOJİ ve RİSK FAKTÖRLERİ

Travmatik beyin hasarının, genel popülasyonda tüm epilepsi-

lerin %5’ine ve semptomatik epilepsilerin ise yaklaşık %20’sine 

sebep olduğu düşünülmektedir (49, 54). PTE, kafa travmasına 
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maruz kalma riski daha fazla olan genç yetişkinler arasında 

daha fazla görülür (4). Genel popülasyonla karşılaştırıldığında 

TBH ile karşı karşıya olan askerler arasındaki PTE insidansı 30 

kat daha fazla bulunmuştur. Bu oranın yüksek bulunma nede-

ni askerlerin mermi ve patlayıcı yaralanmalara daha sık maruz 

kalmaları olarak açıklanmıştır (34). Sivil topluma bakıldığında 

akut PTE insidansı %1-4, erken PTE insidansı %4-25, geç PTE 

insidansı %9-24 arasında olduğu saptanmıştır. PTE gelişme 

riski, kafa travması sonrası ilk bir yıl içinde en yüksek orana 

sahiptir (9). Yapılan çalışmalarda geç PTE olgularının yaklaşık 

%80’inde ilk nöbetin, travmadan sonraki ilk 12 ay içinde göz-

lendiği, olguların %90’dan fazlasında ise 2. yılın sonuna kadar 

nöbetlerin ortaya çıktığı gözlenmiştir. Penetran kafa travma-

larında PTE riski yaklaşık %50’ye kadar çıkmaktadır (1). Çocuk-

larda PTE görülme insidansı %0,2-9,8 arasındadır. Genel olarak 

pediatrik yaş grubunda erken nöbetler geç nöbetlerden daha 

sık görülmektedir. Yapılan bir çalışmada, kafa travmalı çocuk-

ların %9,3’ünde erken PTE gelişirken, %0,2’sinde geç PTE ge-

liştiği görülmüştür. Özellikle 5 yaş altındaki çocuklarda status 

epileptikus görülme olasılığı daha yüksektir (18). 

Sivil ve askeri toplumlarda yapılan epidemiyolojik 

çalışmalarda PTE için sayılan risk faktörleri arasında; ileri yaş, 

penetran yaralanmalar, travmanın şiddeti (Glaskow Koma 

Skalası<10), biparietal veya  multipl  kontüzyon, orta hat 

şiftine neden olan,  5 mm’den büyük frontal veya temporal 

lokalizasyonlu intrakranial hemoraji görülmesi, koma 

süresinin 24 saatten uzun olması, uzamış post-travmatik 

amnezi ve erken post-travmatik nöbetlerin meydana 

gelmesi sayılabilir (41). PTE gelişimi kafa travmasının şiddeti 

ile ilişkilidir. Hafif TBH (bilinç kaybı veya post-travmatik 

amnezinin <30 dak sü rmesi ve kafatası kırığı olmaması), orta 

derecede TBH (bilinç kaybı veya post-travmatik amnezinin 

30 dakikadan 24 saate kadar sü rmesi veya kafatası kırığı) 

ve ağır TBH (beyin kontü zyonu veya intrakranial hematom 

veya bilinç kaybı veya post-travmatik amnezinin >24 saat 

sü rmesi) olarak tanımlanmaktadır (3). ABD’de yapılan toplum 

temelli bir çalışmada, TBH’lı 15 yaş ve üstü, 2118 kişi takip 

edilmiş ve 3 yıllık PTE gelişme riski %9,1 olarak bulunmuş. 

Bu riskin hafif TBH’lı hastalarda %4,4; orta TBH’lı hastalarda 

%7,6 ve şiddetli TBH’lı hastalarda ise %13,6 oranında olduğu 

saptanmıştır. PTE’nin başlangıcı ilk iki yıl içinde pik yaptığı 

görülmüştür. Ek olarak eşlik eden üç ya da daha fazla kronik 

medikal durumun olması ve depresyon hikayesi PTE için 

risk faktörleri arasında sayılmıştır (17). Çin’li araştırmacıların 

yaptığı ve yaşları 4-79 arasında değişen 2826 hastanın takip 

edildiği bir araştırmada, 3 yıllık PTE gelişme riski %5 olarak 

bulunmuştur. Bu riskin hafif TBH’lı hastalarda %3,6, orta TBH’lı 

hastalarda %6,9, şiddetli TBH’lı hastalarda %17 oranında 

tespit edilmiştir. Bu olguların çoğunda PTE’nin başlaması ilk 

bir yıl içinde olmuştur (56). Literatürde PTE gelişimi ile genetik 

risk faktörleri arasındaki ilişki açısından yapılan çalışmalarda 

çelişkili sonuçlar bulunmuştur. Yapılan bir çalışmada orta ve 

ağır dereceli beyin travması olan hastalar arasında ApoE4 allel 

taşıyanların geç nöbet geçirme riskinin 2,4 kat fazla olduğunu 

göstermiştir (12). Başka bir çalışmada, TBH’lı hastalarda PTE 

gelişme riski ile ApoE polimorfizmi ve haptoglobin fenotip 

arasındaki ilişki araştırılmış ancak aralarında herhangi bir 

ilişkiye rastlanmamıştır (2). Şiddetli TBH’lı hastalarda Adenozin 

A1 reseptör gen polimorfizminin geç nöbetlerle ilişkili olduğu 

görülmüştür (52). Şiddetli TBH’lı hastalarda GAD1 (glutamic 

asit dekarboksilaz) gen polimorfizminin geç post-travmatik 

nöbetlerle ilişkisi olduğu bulunmuştur (10). TBH’lı askeri 

bireylerde yapılan bir çalışmada metilentetrahidrofolat redük-

taz (MTHFR) geni C677T veya A1298C  varyantının PTE ile 

ilişkili olup olmadığına bakılmış ve özellikle C677T varyantının 

PTE dahil epilepsi için predispozan bir risk faktörü olabileceği 

görülmüştür (44). 

KLİNİK

Post-travmatik epilepsiler, genç insanlarda yeni başlangıçlı 

epilepsinin yaygın sebeplerindendir ve sıklıkla ilaç tedavisine 

dirençlidir (29). Çoğu PTE’li hastada jeneralize veya sekonder 

jeneralizasyon gösteren fokal epilepsiler görülür. Nöbetlerin 

klinik özellikleri lezyonun lokalizasyonuna ve erken sekonder 

jeneralizasyona bağlıdır.   TBH sonrası erken ve geç meydana 

gelen nöbetlerin prognozları ve yönetimleri farklıdır (7). 

Travmadan sonraki ilk bir hafta içinde meydana gelen 

nöbetlerin rekürrens riski düşüktür, oysa geç gözlenen 

nöbetlerde nöbet rekürrens riski yüksektir (40). PTE’lerin 

çoğu ekstra-temporal yerleşimli olduğu bilinmektedir. Son 

zamanlarda yapılan bir çalışmada PTE’li 161 hasta 1-5 yıl 

(ortalama 3 yıl) takip edilmiş ve bu hastaların öyküleri, klinik 

ve nörolojik muayeneleri, rutin elektroensefalografileri 

(EEG) ve video-EEG monitorizasyonları ve beyin manyetik 

rezonans görüntülemeleri (MRG) incelenmiştir. Bu hastaların 

123’ünde tanı kesinleştirilmiş ve çoğu olguda hafif kafa 

travmalı hastaların temporal lob epilepsisine sahip oldukları, 

şiddetli kafa travmalı hastaların ise epileptik lezyon 

lokalizasyonlarının neokortikal bölgedeki bir patolojiyle ilişkili 

olduğu görülmüş. Hafif ve şiddetli kafa travmalı hastaların 

latent periyodlarının süresi, klinik bulguları ve prognozları 

benzer bulunmuştur (32). Epilepsi cerrahisi uygulanan bir 

merkezde yapılan retrospektif bir çalışmada ekstra-temporal 

rezeksiyon (±temporal lobektomi) yapılan 21 hastanın 

minimum 1 yıllık takip sonuçları değerlendirilmiş ve yaklaşık 

%80’inde nöbetlerin tamamen ortadan kalktığı veya belirgin 

düzeyde azaldığı gözlenmiştir. Preoperatif dönemde MRG’si 

normal olan hastaların postoperatif dönemde prognozlarının 

iyi olmadığı, preoperatif dönemde çekilen MRG’de 

ensefalomalazik alan saptanan hastaların ise postoperatif 

dönemdeki  prognozlarının daha iyi olduğu görülmüştür 

(22). Penetran veya künt travmaya bağlı gelişen dirençli 

PTE’li 163 hastada yapılan bir çalışmada, iktal semiyolojiye 

bakılmış ve penetran travmalı hastalarda parietal (%25), künt 

travmalı hastalarda ise frontal (%29) ve temporal (%26) iktal 

semiyoloji daha yüksek bulunmuştur (29). Yaygın olmamasına 

rağmen TBH, özellikle çocuklarda (<5 yaş) medyal temporal 

lob epilepsisine sebep olabilir ve bunun nedeni, hipokampal 

skleroz ile sonuçlanan travmaya gelişmekte olan beynin daha 

hassas olması olabilir. 

PATOFİZYOLOJİ

Travmatik beyin hasarı sonrası gelişen PTE’nin patofizyolojisi 
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henüz tam olarak açıklanmamıştır. Kapalı kafa travmaları 

diff üz aksonal hasar, diff üz ödem, eksitatör aminoasit, sitokin, 

biyoaktif lipidler ve sekonder selüler hasara sebep olan 

diğer toksik mediatörlerin üretilmesine neden olduğu için 

patofizyolojinin hasarın tipine göre değiştiği düşünülmektedir 

(21). Penetran beyin travması, korteksde skatrislere neden 

olur ve PTE riskini yaklaşık olarak %50 arttırır (43). Fokal 

kontüzyon ve intrakranial hemoraji dahil non-penetran kafa 

travmaları ise PTE riskini %30 kadar artırmaktadır. Burada 

parçalanan hemoglobinlerden biriken ürünlerin nöronal 

fonksiyonlar üzerine toksik etki gösterdiği düşünülebilir (53). 

Yapılan çalışmalar akut ve erken nöbetlerin patogenezinin geç 

nöbetlerin patogenezinden farklı olduğuna işaret etmektedir. 

Akut ve erken nöbetler; beyin hasarına doğrudan bir 

reaksiyon olarak düşünülür ve bu değişmiş lokal serebral kan 

akımı, kan-beyin bariyerinin değişmesi ve iskemik, hemorajik, 

infl amatuvar veya nekrotik hasarın fokal veya diff üz varlığıyla 

intrakranial basınçta bir artışla ilişkilidir (19). Geç nöbetlere ise 

oksidatif stres mekanizmaları ve eksitotoksik mekanizmalar-

nöronal hipereksitabilitenin sebep olduğu düşünülmektedir 

(28). Epileptogenezin hücre kaybı ve nöronal re-organizasyon 

tarafından başlatıldığı düşünülmektedir (15). Beyin hasarı aynı 

zamanda pro-infl amatuvar sitokinlerin up-regülasyonuna 

sebep olur ve immün yanıtı aktive eder. Ayrıca nöronal 

eksitabiliteyi uyarır, nöbet hassasiyetini artırır ve kan beyin 

bariyerini bozar (51, 55). Erken dönemde nörotransmitter 

reseptör ve iyon kanal/transport proteinlerinin post-

translasyonel modifikasyonu erken gen redüksiyonu oluşur. 

Günler içinde nöronal ölüm ve infl amatuvar sürecin başlaması 

gerçekleşir. Sonraki dönemlerde aksonal filizlenme ve 

dendritik modifikasyon gibi anatomik değişiklikler meydana 

gelir (13, 35, 50). 

MORTALİTE

Travmatik beyin yaralanması öyküsü olan bireylerde ortalama 

yaşam süresinin azaldığı bilinmektedir (45). Ancak TBH 

ve PTE’nin ortak etkilerini mortalite açısından araştıran 

çok fazla çalışma yoktur. Yapılan bir çalışmada, TBH’nı 

takiben ilk iki yıl içinde PTE hastası olan TBH’lı hastaların 

mortalite oranlarına bakılmış ve nöbeti olma-yan kişilerle 

karşılaştırılmıştır. Çalışmaya dahil edilen kayıtlı 508 hastadan 

%14’ünde ortalama 5,5 aylık latent periyodu takiben PTE 

geliştiği görülmüştür. TBH ile birlikte PTE olan grupla PTE’si 

olmayan TBH’lı grup karşılaştırıldığında, PTE’si olan grubun 

mortalite oranı 3 kat fazla bulunmuştur. Ölen PTE’li hasta 

grubundaki bireylerin, PTE’li olmayan gruptaki ölen bireylere 

göre yaralanma sırasında 15 yaş daha genç ve erkek cinsiyet 

oranının daha fazla olduğu  saptanmıştır. Her iki grupta da 

ölen kişiler arasında subdural hematomu olanların oranı 

daha yüksek bulunmuştur. Ayrıca her iki grupta da ölen 

kişiler hala hayatta kalanlarla karşılaştırıldığında, yaralanma 

sırasında daha ileri yaşta oldukları görülmüştür. Bu çalışmaya 

göre, PTE’li hastaların genellikle yeni bir TBH veya HIV-AIDS 

komplikasyonlarından kaynaklanan mortalitelerinin PTE’si 

olmayan gruba göre daha yüksek olduğu ve PTE’si olmayan 

TBH’lı grubun ise daha çok kardiyovasküler hastalık ya da 

kronik akciğer hastalıklarından kaybedildiği saptanmıştır (16). 

PROGNOZ

Askeri popülasyon üzerinde yapılan önceki çalışmalarda, 

PTE’li hastaların %50’sinin tedavi alsa da almasa da 5-10 yıl 

içinde epileptik nöbetlerinin remisyona girdiği gözlenmiştir 

(6, 30). 1980-1988 İran-Irak savaşında olan kafa travmalarını 

temel alan bir çalışmada PTE kalıcılığını etkileyebilecek faktör-

ler incelenmiştir. PTE’li 189 hasta ortalama 18,7 yıl gözlenmiş 

ve bu hastaların 18,6± 4,7 yıl sonra %24,8’inin nöbetlerinin 

sonlandığı gözlenmiştir. Değişik faktörler arasında; başlangıç-

taki travmada şarapnel parçalarının sayısı (>3) ve sfinkter ku-

surları varlığının nöbet kalıcılığını artırdığı görülmüştür. Zede-

lenmenin yayılımı (multilobar hasar, orta hattı geçen penetran 

yara veya transventriküler mermi yolu) PTE oluşmasıyla ilişkili 

olmasına karşın, Eftekhar ve ark.nın (14) yaptığı çalışmalarda 

ise PTE kalıcılığına etki yapmamaktadır. Epileptik nöbetlerin 

tipi ve sıklığının PTE kalıcılığına etkisi olmadığı bilinmektedir 

(17, 26). Fenitoin, karbamazepin ve sodyum valproat’ın erken 

nöbetleri önlemede etkin olduğu gösterilmiştir (46). 

TANI

Kafa travması sonrası nöbet geçiren bir hastada öncelikle 

nöbete sebep olabilecek diğer nedenlerden; biyokimyasal 

parametrelerde bir değişiklik (hiponatremi, hipoglisemi vb.) 

olup olmadığına bakılmalıdır (40).

Acil durumlarda TBH’lı hastanın ilk muayenesi sırasında intra- 

veya ekstra-parankimal hemorajik odakların saptanması ve 

olası nöroşirürjikal müdahalelerin acil tespit edilmesi için 

bilgisayarlı tomografi (BT) kullanılmalıdır (32). Geç PTE’li 

hastalarda beyin dokusunun ayrıntılarını göstermesi ve 

post-travmatik lezyonun sonuçları hakkında daha kesin 

sonuçlar vermesi açısından MRG, BT’ye göre daha çok tercih 

edilmektedir. T2 ağırlıklı görüntülerde tespit edilebilen 

hemosiderin depositleri ve gliyotik skar varlığı epilepsi için bir 

belirteç olabilir (33). MRG aynı zamanda diff üz aksonal hasar 

dahil travmatik beyaz madde anormalliklerini saptamada 

BT’den üstündür (14,36). 

TBH’lı bir hastada EEG lezyonun lokalizasyonunu ve hasarın 

boyutunu belirlemede kullanılabilir, ancak EEG bir hastada 

TBH’nın epilepsi geliştirme olasılığı hakkında bilgi vermez. 

PTE’li hastaların %20’sinden fazlasının travmadan sonraki ilk 3 

ay boyunca EEG bulgularının negatif olduğu görülmüştür(24). 

Ancak EEG daha sonraki dönemlerde profilaktik tedaviyi 

kesmeden önce nöbetlerin tekrar etme ihtimalini tahmin 

etmede kullanılabilir (23). 

TEDAVİ ve PROFİLAKSİ

Travmatik beyin hasarı kaynaklı PTE, beyinde histopatolojik 

düzeyde bir hasarlanmaya neden olduğu için etkin bir şekilde 

tedavi ve profl aksi gerektirir (5).

PTE’ler kendiliğinden remisyona girebilir. Remisyona girme-

yen hastalarda antiepileptik ilaçlar, vagal sinir stimülasyonu, 

beynin derin elektriksel stimülasyonu ve tedaviye dirençli has-

talarda epileptojenik lezyonun cerrahi rezeksiyonu yapılabilir. 

Günümüzde bu amaçla sıklıkla uygulanan cerrahi yöntemler 

temporal lob cerrahisi, ekstratemporal neokortikal rezeksi-
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