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Meziyal Temporal Skleroz; 

İbrahim Bora· 

ÖZET. Epilepsi ve meziyal temporal yaprların hasarr arasındaki ilişki uzun zamandan beri bilinmektedir. Meziyal 
temporal skleroz (MTS) dirençli parsiyel epilepsi/i hastalarm temporalloblarmdaen srk görülenpatolojik değişiklik/ir. 

Bu makalede nöbetierin nedeni ya da sonucu olarak gön1len MTS'daki patolojik değişiklikler ve klinik tablo gözden 
geçirilmiş/ir. 

Anahtar· ~elim eler .Hipoltampus .epilepsi. 

Mesial Temporal SeJerosis 

SUMMARY. A re/ationship between epilepsy and damage to mesialtemporal structures has /ong been recognized. 
Mesial temporal sc/erosis (MTS) is the most comman pathological alteration in the temporal lob of patients with 
intractable partial epi/epsy. This review article JiaıJe clarified pathblogical changes seen in MTS represent the cause 
or the effect of seizures. 
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Ammon boynuzu sklerozu, hipokampal skleroz yada 
daha sı klı kla kullanılan meziyal temporal skleroz 
(MTS) dirençli parsiyel epilepsili hastaların temporal 
lobunda en sık olarak görülen patolojik 
değişikliktir1 ·23. Hipokampusu ve sıklıkla amigdala, 
unkus, parahipokampal girus gibi d iğer mesial 
temporal yapıları tutan nöron kaybı ve gliozise 
işaret eder4 . Sıklıkla kompleks parsiyel nöbetlerle 
(KPN) birliktedir. Bu olgu ların temporal lob 
örneklerindeki MTS insidansı önceki çalışmalarda 
% 50-60 oranlarında tespit edilirken5 FDG-PET 
kullan ılarak yapılan son araştırmalarda % 79 gibi 
yüksek olarak bulunmuşturı. 

MTS, uygun değerlend irme ile Ammon boynuzunun 
6 bölgesinin en az 4'ünde ve hipokampusta nöron 
kaybı % 50 ya da daha fazla olduğu zaman tespit 
edilir7. 

Erken çocukluk döneminde uzamış febril 
konvülziyon öyküsü olanlarda8 9

·
10

, uzun süredir 
epileptik nöbet geçirenlerde ve status epileptikus'lu 
hastalarda sıklıkla görülmektedir4

. 
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MTS da hipokampusun CA1, CA3 ve hilusunu (CA4 ) 

etkileyen gliozis ve nöron kaybı vardır. CA2 ve 
dentate granül hücreleri ise rölatif olarak 
korunmuştur7· 11 . Daha az sı klıkla da "end folium 
sklerozu" görülebilir. Burada hilus ve CA3 piramidal 
hücre kaybı vardır. CA1 piramidal hücreler ise 
yaşamaktadır12. 

Makroskopik olarak hipokampus büzülmüş dens bir 
görüntüye sahiptir ve atrofik görünümdedir. MTS 
üzerine yapılan çalışmalarda heyecan verici 
gelişmeler eksperimental epilepsi modellerinde ve 
insan temporal lob epilepsisinde hipokampusda 
sinaptik reorganizasyonun gösterilmesi ile 
başlamıştır13.14 . 

Sıçan larda kainik asidin intraventriküler olarak 
verilmesi hipokampusda esas olarak CA3 ve hilar 
nöronları harap eder ve MTS'un iyi bir modeli 
oluşur. CA1 stratum radiatumunda ve innerdentate 
moleküler tabakada sinaptik dansitede bir azalma 
ile birlikte olan bu prosedürden sonra bu bölgede 6-
8 hafta içersinde yeni sinapslar oluşur1 5 . Bu 
modelde dentate hilus ve CA3 destrüksiyonu keza 
mossy liflerinin tilizlenmesi ile birliktedir. 

Represa ve ark. normal sıçanlarda supragranüler 
tabakada mossy liflerinde filizlenme bulamazken, 
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MTS modeli oluşturdukları sıçanlarda supragranüler 
tabakada mossy liflerinin fılizlenmesini yansıtan, 
kainik asidin ba~lanmasında artma ve koyu bir 
Timm (+) band bulmuşlardır16. 

Yine Represa ve ark. postmortem çalışmalarda 
epileptik çocuklarda CA3 bölgesinde ve area 
dentata'da mossy liflerinde artma saptamışlardır17. 
Daha sonra Sutula ve ark. dirençli kompleks 
parsiyel nöbetleri nedeni ile opere edilen hastaların 
temporal Iablannın supragranoler ve innerdentate 
moleküler tabakalarında yo~un olarak mossy lifleri 
sinaptik terminalleri ve yo~ur. bir Timm bayanması 
bulmuşlardır18 . 

Yine son zamanlarda sıçanlarda eksperimental 
olarak oluşturulan Limbik nöbetierin ilk saati 
içerisinde dentate granül hücrelerinde Nerve 
Growth Factor (NGF) messenger RNA'n ın (mRNA}, 
hipokampus, amigdala ve piriform korteksde ise 
Brain derived nörotrofık faktör (BDNF) mRNA'nın 
arttığı tespit edilmiştir19. NGF antikarlarının 
intrahipokampal enjeksiyonu mossy liflerinin 
filizlenmesini inhibe edei. 

Ultrastrüktorel çalışmalarda eksperimental olarak 
oluşturulan nöbetlerde CA, ve CA3 bölgelerinde 
mitokondrilerde şişme, dendritlerde şişme ve 
gen işleme görülmüştür. Bu ödemli alanlar yoğun 
olarak intramitokondrial Ca .. ile doludur. Hasarın 
nas ıl ortaya çı ktığı hakkında speküle edilen bir çok 
mekanizma vardır. 

Eksitatör amino asitler tarafından direkt olarak 
reseptör kanalları stimule edilir ve Na• a karşı post 
sinaptik membran permeabilitesi artar ve 
depolarizasyona yol açan Na• un bir sonucu olarak 
voltaja bağımlı kanallar açılır ve ca++ hücre içine 
girer. Na• ve Ca++ un hücre içine girmeleri 
mitokondrial fonksiyon bozukluğu, protease ve 
lipase aktivasyonu ve serbest radikallerin 
aktivasyonuna neden olur. Bu faktörlerin herbiri 
hücreler için Lethal'dir. 

Niçin CA1, CA3 ve CA4 nöronları hasara uğrarken 
CA

2 
ve dentate granül hücrelerinin kısmen 

korunduğu sorusu MTS patogenez teorilerinin 
esasını teşkil etmektedir. CA2 nöronları , dentate 
granül hücrelerinden minimal mossy lifleri uyarıları 
al ırlar. Bu da kısmi korunmayı açıklayabilir. 
Glutamate reseptörlerinin dağılımı da önemli 
olabilir. 

Calbindin, parvalbumin ve Chromogranin A gibi 
ca•• a bağlanan proteinler protektif etki 
sağlayabilirler. Bu proteinler CAı ve dentate granül 
hücrelerinde yüksek miktarlardadı ,-20 . Şu ana kadar 
olan konsepte göre nöbetler MTS'un hem nedeni 
hem de sonucudur. Nöbet aktivitesi herhangi bir 
nedenle başlar. entorhinal korteks yolu ile 
potansiyeller hipokampusa ulaşır. Bu DG hücreler 
ve diğer hipokampal hücrelerin stimulasyonuna yol 
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açar. DG hücreler mossy liflerini CA3 nöronlarına 
gönderirler orada Glutamatın serbestlenmesine yol 
açarlar. Giderek CA3 ve sonunda da CA1 de hücre 
ölümü olur. 

Nöbetler mossy liflerinin filizlenmesine yol açan 
NGF serbestlemesine neden olur. Bunun 
sonucunda DG hücreleri sürekli eksite olur ve 
sürekli nöbetiere yol açarlar. 

- MTS'u olan hastalarda görülen karakteristik 
semptomlar kompleksi mesial temporal lob epilepsi 
sendromu (MTLE) olarak ifade edilmekted i~1 . MTLE 
sendromunda: 1 öyküde kampiike febril 
konvulzisyonların ve ailede epilepsi anamnezinin 
yüksek insidans ı vardır. Başlangıç genellikle 
yaşamın ilk dekad ının ortasından sonradır. 

Başlangıçtan sonra bazen nöbetler birkaç yı l ara 
vermektedir. Bu nöbetler genellikle dirençli 
olmaktadır. Sıklıkla depresyon şeklinde interiktal 
davranış bozuklukları görülmektedir. 

Aura genellikle vardır. En sıkl ıkla epigastrik duyum 
hissi, otomatik ve psişik semptomlar, emosyonel 
bozukluklar, olfaktuar ve gustatuar duyum hissi 
şekl indedir. Nöbetler bir durgunluk hali ya da bir 
noktaya bakma şeklinde başlayailir. üroalimenter 
ve kompleks otomatizm sıktır. Post iktal dönemde 
genellikle orientasyon bozukluğu , yakın hafıza 

bozukluğu , amnezi, eğer nöbet lisan ile i lişki l i 
dominant hemisterden başlarsa disfazi görülür. 

Nörolojik muayene genellikle normaldir. Yakı n 

hafıza bozukluğu görülebilir. EEG de unilateral ya 
da bilateral bağ ımsız anterior temporal diken 
dalgalar, bir mesial temporal alanda gelip geçici ya 
da sorekli ritmik yavaşlama . Derin elektrodlar ile 
iktal dönemde, sıklıkla yüksek amplitüdlü ritmik 
diken ya da keskin dalga aktivite daha az sıkl ıkla 

da düşük voltajlı hızlı aktivite ya da süpresyon 
aktiviteleri görülür. 

- lnteriktal olarak FDG-PET ile sıklıkla ipsilateral 
talamusu ve bazal çekirdekleri de tutan temporal 
lob hipometabolizmi. 

lnteriktal SPECT'de genellikle temporal lob 
hipoperfüzyonu ve ıctal SP E CT' de karakteristik hipo 
ve hiperperfüzyon paternleri. 

Kontrlateral intrakarotid Na• amobarbital 
injeksiyonu ile amnezi ve nörofızyolojik testlerle 
hafıza bozukluğu ortaya çıkarı lması. 

MRI da, lezyon tarafında hipokampusun küçük ve 
atrofık görülmesi ve aynı tarafta temporal horn'da 
genişleme tanıyı koyduru~2 . 

MTLE'si cerrahi olarak tedavi edilen epileptik 
sendromların prototipidir. Sadece ABD'de bugün 
için 100.000'in üzerinde cerrahi tedavi için 
potansiyel aday vardır ve her yıl bu sayıya 5000 
yeni epileptik hasta katılmaktadır. Cerrahi tedavi 
sonrası bu hastaların % 70-BO'inde kompleks 
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parsiyel nöbetler ortadan kalkmaktadır. Sonuçlar 
yaşam kalitesinin yükselmesi açısından da oldukça 
başarılıdır. 1992 yılında yapılan 2. Uluslararası 

Palm Desert Epilepsi Cerrahisi Kongresinde beynin 
son 10 yılı ele alınmış ve epilepsi cerrahisinde 
görülen önemli de~işiklikler tartışılmıştır. 1986'dan 
1990'a kadar olan dönemde cerrahi prosedür 
uygulanan 8234 olgu ele alınmıştır. Bu olgulardan 
4862'sine (% 59) anterior temporal lobektomi, 
569'una (% 7) ise amigdala-hipokampektomi 
uygulanmış ve post operatif yüz güldürücü sonuçlar 
elde edilmişti~1 . Sonuç olarak teknolojik olarak ve 
iyi e~itilmiş personelin bulundu~u epilepsi 
merkezlerinde ve de iyi seçilmiş MTS'Iu olguların 
cerrahi tedavi sonuçları halen oldukça başarılı 

olarak görülmektedir. 
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