GiRis

Epilepsi; beyindeki sinir hdcrelerinin - artmis  uyarilabilirliginden
(n6ronal hipereksitabilite) kaynaklanan bir klinik durumdur. Epilepsi ndbeti gri
maddedeki artmig, hizli ve lokal elektriksel bosalimlardan kéken alir ve
klinikte belirli bir streye sinirli olarak, biling, davranis, duygu, hareket ve
algilama fonksiyonlarina iliskin stereotipik bir bozukluk gdézlenir. Nobetler
zaman iginde her hasta igin belirli bir paternde, genellikle spontan olarak
veya bazen bazi tetikleyen faktdrler zemininde tekrarlar.

Epilepsinin insidansi toplumlar arasinda farkliliklar géstermekle birlikte
genellikle 20-50/100 000/yil, yasam boyu kimdulatif insidans yaklasik %3 ve
aktif epilepsi prevelansi ise 4-10/1000 olarak verilmektedir. Epilepsi néroloji
pratiginde erken ¢ocukluk ve 65 yas lzerinde en sik olarak gérilmektedir. 65
yas Uzerinde ise beyin damar hastaliklarinin ardindan ikinci en sik hastalik
olarak belirtiimektedir (1).

Epileptik nbbetler klinik ve EEG 6zelliklerine gére parsiyel nébetler ve
jeneralize nébetler olarak ayrilmistir. Beyin korteksinin sinirli bir alanindan
kaynaklanan ndbetler parsiyel olarak adlandirilirken, nébetin baslangicindan
itibaren ayni anda ve simetrik olarak tim korteksi tutan nébetler ise jeneralize
nbébetler olarak adlandinlir. Parsiyel ndébetler, biling bozulmasinin eglik
etmedigi basit parsiyel nébetler ve biling bozulmasinin eslik ettigi kompleks
parsiyel ndbetler olarak siniflandinlir. Burada biling kisinin disaridan gelen
uyarilarin farkinda olmasi ve onlara yanit vermesi olarak tanimlanir. Parsiyel
nébetlerde epileptik aktivitenin yayihp tim korteksi tutmasiyla sekonder
jeneralize nbbet ortaya ¢ikabilir (2).

Parsiyel ndbetler tim epilepsilerin %60-70’ ini olusturmaktadir ve bu
nbbetlerin de %50’ye yakini temporal lob yapilarindan kaynaklanmaktadir
(3).

Temporal lobun ylksek epileptojenitesi  belirli  nérokimyasal ve



anatomofizyolojik  &zelliklere, &zellikle de limbik alanlarla olan iligkisine
baghdir.

Temporal lob ndbetlerinin patogenezi dikkate alindiginda siklikla limbik
yapilarda veya mezial temporal yapilari olusturan hipokampus, amygdala,
peririnal(PERI), piriform(PIiR) ve entorinal kortekste(EK) bir veya daha fazla
sayida ndron kaybi ve gliozis (skleroz) oldugu izlenir. Bu yapilari olusturan
hicreler hem intrensek 6zellikleri hem de lokal baglantilar sayesinde yeterli
miktarda uyarildiginda gug¢lendirilmis nébet aktivitesi olugturabilen tekrarlayici
eksitasyonlar gelistirebilirler. Bu yapilar arasindaki kolaylastiriimig baglantilar
ndbet aktivitesini amplifiye edebilir ve efferent baglantilarla nébetin tim
beyne yayillmasina neden olabilir (4).

LiIMBIK SISTEM ve MEZIAL TEMPORAL LOB YAPILARININ
FONKSIYONLARI VE BOLGESEL BAGLANTILARI

Limbik sistem kiginin korunmasi ve tirin devamlihginin saglanmasina
yardimci bir sistem olup, temel fonksiyonlari baslica yeme davranigini,
saldirma yada kagma reaksiyonunu dizenlemek ve agresyon ve cinsel
cevabin duygusal, davranigssal, otonomik ve endokrin yéninin
sergilenmesini icermektedir (5).

Limbik sistem serebral korteksin bir¢ok yerinden uyarilar alir ve algiladigi
bir cok deneyimi biraraya getirerek, bir tek deneyim halinde bUtlnlestiren ¢cok
yOnlU asosiasyon alanlari icermektedir (6) (Sekill).
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SEKIL 1: Limbik sistemin major baglantilari (Phillip A.Scwarzkroin and Dan
Mclnytre.Limbic Anatomy and Physiology. Epilepsy:A Comprehensive
Textbook 1997;28:323-336)

PK: Peririnal korteks; PRK: Piriform korteks; NEOKORT: Neo korteks; EK:
Entorinal korteks; AMIG: Amigdala; DG: Dentat girus; CA3:Kornu ammonis 3
hicreleri; CA1: Kornu ammonis 1 piramidal hiicreleri; SUB: Subikulum; SEP:
Septum; BS: Beyin sapi; LS: Lokus serelous;RAPHE:Raphe c¢ekirdedi; SN:
Substansiya nigra; VTA: Ventral tegmental alan; TAL: Talamus; HIPOTAL:
Hipotalamus

Limbik sistem baglantilarinin merkezinde bulunan hipokampal formasyon
dentat girus, hipokampus ve subikulumun olusturdugu ve parahipokampus
tarafindan sarmalanan, kendi cevresinde katlanmis bir primitif kortikal

yapidir. Baglica fonksiyonu hafiza ve 3 boyutlu problem ¢6zme olan



hipokampal formasyonun limbik sistem yapilari ile zengin baglantilari
bulunmaktadir (7). (Sekil-1).

Hipokampal formasyon 4 major hicre bélgesine ayrilmistir: Subiculum,
Kornu Ammonis Ust bélgesi (CA1); Kornu Ammonis alt bélgesi (CA3); ve
dentat girus. Kornu Ammonis orta bélgesi(CA2) bdlgesi CA1 ve CAS3
arasinda gecis boélgesidir ve higbir yosunsu liften input almamaktadir
(Sekil1). Her boélgenin birbirinden farkli ve &zellesmis input(giris) ve
output(cikig) &zelligi mevcuttur. Hipokampusda her bdlge bir sonraki
eksitator trisinaptik yolaga projekte olmaktadir (8) (Sekil).

Subikulum hipokampal formasyonun kortikal ve subkortikal yapilara
major output bdlgesidir. Subikulumun sklerotik hipokampusdaki anormal
outputu diger beyin bdlgelerine gbéndererek ndbetin yayllmasina neden
oldugu distntlmektedir. Tipik mezial temporal sklerozda (MTS) CA1 bélgesi
yaygin sekilde hasarlanirken, subikulum rélatif olarak korunmaktadir. Ancak
subikulumun bu anormal hipokampal outputu EK, anterior talamus,
amigdala ve hipotalamus gibi yapilara ne sekilde islemleyip, dizenleyerek
gbnderdigi net olarak bilinmemektedir (9,10). Subikular néronlar ve sinaptik
6zellikleri ile subikuler projeksiyon hicrelerinin CA1 ve CAS hiicreleri ile
yapisal olarak ayni Ozellikleri go6sterdigi yakin tarihli c¢alismalarda
saptanmistir (11,12,13). CA3 hicrelerine benzeyen hicreler normal
burst(patlama) desarjlari olustururken, CA1’e benzeyen hicreler dizenli
atesleme yapmaktadir. Her iki hiicre de CA1’den input alip, EK’e projekte
olur. Sonugta bu hiicreler hiperpolarize oldugunda i¢ce akimh depolarizasyon
etkisi olugtururlar. Bu 6zellik teorik olarak anormal hipokampusda olusturulan
hipereksitable burst benzeri(ylksek uyarimli patlama benzeri) desarjlan
destekliyor olabilir. Ancak bu bélgenin lokal baglantilari ile ilgili bilgilerimiz
sinirll oldugu icin  subikulumun epileptogenezde bagimsiz olarak ne
dizeyde etkisinin oldugu bilinmemektedir.



Temporal lob epilepsili (TLE) hastalardan edinilen histolojik kesitlerde
Ammon boynuzunda skleroz, CA1, CA3 ve dentat hilus htcrelerinde néron
kaybi ve gliosis oldugu goértlmasttr (14,15). Bu néropatolojik degisikliklerin
kronik temporal lob epilepsi olusumu ile iligkisi halen net degilse de Ammon
boynuzundaki sklerozun hastaligin en énemli belirte¢i oldugu yaygin sekilde
kabul edilmektedir (16). Elektrofizyolojik ¢alismalar, mezial temporal
ndbetlerin hipokampustan kaynaklandigini gésterse de, hipokampustan farkl
mezial temporal yapilarin da ndbet olusumu ve yayiliminda rol oynadigini
gosteren ¢ok sayida kanit bulunmaktadir (17,18). TLEli hayvan
modellerindeki gd6zlemler epileptojenik alanin olduk¢a genis bir alana
yayildigini ve nébet olusumunun entorinal, peririnal korteks gibi ¢esitli limbik
yapilardan kaynaklanabilecedini dastndirmektedir. TLE hastalarindaki
calismalarda da EK’in intraoperatif stimulasyonu hipokampusta interiktal
diken dalganin esdegeri bir yanit olusturmustur (19,20). Yine TLE’si olan
hastalarin cerrahi kesitlerinden alinan 6rneklerde EK'in 6n bélimdnin 3.
tabakasinda néronal kayip ve EK kalinlhiginda azalma seklinde patolojik

degisiklikler rapor edilmistir (21).

ENTORINAL KORTEKSIN ANATOMISi VE BOLGESEL BAGLANTILARI

Entorinal korteks anterior para hipokampal girusta yer alir ve
Broadman’in  28.alaninda bulunmaktadir. Neokortikal sensoryel ve
multimodal asosiasyon bdlgeleriyle oldugu kadar subkortikal yapilarla da
baglantilari mevcuttur (18). EK hipokampusun en gugcli kortikal afferentlerinin
kaynagidir ve amygdaladan énemli baglantilar almaktadir (22). Anatomik
olarak hippokampusla yakin iligki i¢cinde olmasi bu yapilar arasinda
fonksiyonel birliktelikte oldugunu dlastndirmektedir. Buglin hala bu ki
yapinin fonksiyonlarinin birbirinden ayrilmasi Gzerinde yodun arastirmalar

yapiimaktadir. Ancak hem hipokampus hemde entorinal korteksin 6zellikle



deklaratif hafizayla iligkili bir gok fonksiyonun modulasyonunda gérev aldigi
bilinmektedir (23).

Anatomik olarak neokorteksin genis bir kismi, entorinal korteks ve bu
yapinin arka komsulugundaki peririnal kortekse dogrudan projekte olur.
Hippokampus kortikal bilgilerin d6nemli bir kismini bu iki yapidan alir. Entorinal
kortekse gelen anterior(én) projeksiyonlar 6zellikle orbitofrontal ve infralimbik
korteksten gelmektedirler ve fonksiyonlar 6dil, ceza ve diger hedefle iligkili
yanitlarin  olusturulmasidir  (24). Posterior(arka) projeksiyonlar énce
orbitofrontal korteksten insuler kortekse gelir ve burada tat duyusu(gustator)
ile ilgili bilgi ile islemlendikten sonra peririnal kortekse aktarlir. Bu iki alan
entorinal korteksi yogun sekilde innerve eder. Singulat korteks te entorinal
korteksi yodun sekilde innerve eder ve bu innervasyonun kaybi hafizayi,
6zelliklede gecikmis yanitli gérevleri etkiler (25). Son olarak hipokampus ve
entorinal korteks arasinda uzanan subikulum hem entorinal hemde peririnal
kortekse yogun projeksiyonlar saglar. Bu subikuler hicrelerin intrensenk
ateslenme &zellikleri esas alindiginda bu hicrelerin hipokampus ve entorinal
kortekse gucli amplifikasyon sagladigi kabul edilmektedir (26,27) (Sekil 2).
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Sekil 2: Entorinal korteks bdlgesel baglantilari (ist-

socrates.berkeley.edu).

Entorhinal kortekse cok sayida subkortikal input ulagmaktadir. Bircok
olfaktor yapi 6zellikle de olfaktor bulbdan gelenler olfaktor ve piriform
korteksten gelen yogun projeksiyonlarla birlikte entorinal korteksin
superfisiyal(ylzeyel) tabakasini innerve eder (28). Entorinal korteksin olfaktor
bilgilerle olan iligkisi nettir. Medial septumun kolinerjik liflerinin de entorinal
kortekse gucli projeksiyonlari mevcuttur. Bu  kolinerjik hiicrelerin
hipokampustaki bellek depolanmasi ile iligkili ritmik teta aktivitesini
dizenlemesi nedeniyle entorinal aktivitenin bu islemde énemli fonksiyonunun
oldugu dusuntlmektedir (29). Kortikal nukleuslardan kaynaklanan ve
amygdalada emosyonel olarak renklendirilmis bilgiler, medial, lateral
entorinal kortekse ve bazolateral ve lateral amygdalar nukleuslara projekte
olur (30). Beyin sapindaki rafe nukleusundan serotoninerjik, lokus seroleus
ve retikller tegmental alandan noradrenerjik inputlar gelmektedir. Ayrica



anterior talamik nukleuslardan kaynaklanan afferentler de entorinal korteks te
sonlanir (31). Entorinal bélge hem kortikal hem de subkortikal yapilar
tarafindan yaygin sekilde innerve edilmesine ragmen 0&zellikle 6grenme ve

hafiza ile iligkili davraniglardaki rolU agiktir.

Entorinal korteks de diger periallokortikal ve izokortikal yapilar gibi 6
tabakadan olusmaktadir. Her bir entorinal alan (medial ve lateral) da daha
derin yapilar daha ylzeyel yapilari ve komsu tabakalari innerve etmektedir.
Bu baglamda 5. tabakadaki, entorinal piramidal hlcreler peririnal ve
sensoryel korteksten  gugclu inputlar  alirken, projeksiyonlarini
superfisal(ylzeyel) entorinal 2. ve 3. tabakaya gdndermektedir (27). Ek
olarak 5. tabakadaki entorinal hucreler, hipokampustaki CA3 hlcrelerine
benzer sekilde rekiren eksitatdr sinapslar ile gugli baglantilarinin olmasi
nedeniyle uygun sekilde provoke edildiginde burst patternleri halinde
ateslenme kapasitesine sahiptirler (18,32). Bu durumun epilepsi igin énemli
oldugu aciktir. Medial ve lateral entorinal korteks arasindaki baglantilar
longitudinal baglantilarindan daha seyrektir ve  medial entorinal korteksten
kalkan diffiz projeksiyonlarin blylk bir kismi lateral entorinal korteksedir.

Medialden laterale uzanan bu projeksiyonlar geri dénusli(resiprokal) degildir.

Entorinal korteksin diger kortikal ve subkortikal yapilara olan outputu
yukarida tanimlanan inputlarla beraber genis 6lcide geri dénusladar.
Bununla beraber outpultar genel olarak daha derin tabakalardan
kaynaklanirken(4-6. tabakalar), inputlar daha ylzeyel tabakalara
olmaktadir(1-3. tabakalar). Entorinal korteks olfaktor ve visuel korteksi,
amigdalayi, septumu, talamusu, pulvinar ve bir kag audituar talamik nukleusu
innerve ederken major outputu hipokampal formasyonadir. Burada entorinal
korteksin 2. tabakasindaki hiicreler dentat girus ve CA3 hiicre bdlgesine
projeksiyonu iyi bilinen perforan yolagi olustururken 3. tabakadaki hiicreler de
CA1 bdlgesine lifler gdderir. Bu iki entorinal output hipokampusun kortikal

informasyonunun énemli bir kismini saglar (27)(Sekil 3).
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TEMPORAL LOB EPILEPSILERININ KLINiK OZELLIKLERI

Temporal lob nébetleri ilging semptomatolojisi nedeniyle Uizerinde en ¢ok
arastirma yapilan parsiyel epilepsi tirtiini olusturur. Bu hastalar hayatlarinin
erken dénemlerinde siklikla status epileptikus veya uzamis febril konvilzyon
anamnezine sahiptirler ve 5-10 yillik latent periyod sonrasi tekrarlayici ve
antiepileptik tedaviye direngli temporal lob ndbetleri gelistirirler. Epilepsi
cerrahisi ile bu hastalarin ortalama 9%60-80’ninde tam ndébet kontroll
saglanirken, kalan %10-20’sinde de ndbet sikhidinda belirgin dizelme
saglanabilmektedir (33-35). Bununla birlikte cerrahi ydntemlerin basarili
olabilmesi icin epileptik bdlgenin lokalizasyonunun dogru belirlenmesi
gerekmektedir. Gortintileme ybéntemleri ile birlikte, uzun dénem video-EEG



monitorizasyondan edinilen bilgiler temporal lob epilepsilerinin semiyolojisinin
anlasiimasinda ve lateralizasyon bulgusu olan klinik  bulgularin

saptanmasinda degerli bilgiler saglamistir.

Epileptik desarjin yayilimi ile ilgili derin elektrod c¢alismalari temporal
lob epilepsilerinin  kompleks semptomatolojisinin daha iyi anlagiimasini
saglamistir. Yapilan bir ¢alismada bir temporal lobda baglayan epileptik
desarjin siklikla meziotemporal yapilardan homolateral mezial frontal alana
yayildigini, buradan da korpus kallosumu gecerek kontrlateral mezial frontal
ve kontrlateral temporal loba yayildigi gésterilmistir (36)(Sekil 4).

IFL e KFL

|

TL fokusu ———— KTL

Korteks: Mezial > Lateral

Sekil 4: Temporal lob epilepsilerinde yayilim yolagi

TL fokusu: Temporal lob fokusu, IFL: ipsilateral frontal lob, KFL: Kontralateral
frontal lob, KTL: Kontralateral temporal lob

(Adam C, Saint-Hilaire JM and Richer F. Temporal and spatial characteristics
of intraserebral seizure propogation: prediction value in surgery for temporal
lobe epilepsy. Epilepsia;32:1065-1072)
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Temporal lob ndébetlerinin tim fazlarindaki semptom ve bulgular nébet
bdlgesi ve lateralizasyonunu belirlemede énemlidir.

Noébet baglangicinda hastalarin %20-90’ininda auralar tanimlanir. Aura
acisindan ¢ok zengin olan bu ndbetlerde en fazla izlenenler epigastrik his,
korku duygusu, koku hallisinasyonu, tat duyusu degisiklikleri, deja vu, jamais
vu, cevreye yabancilagma hissi, zamanin hizlanmasi veya yavaslamasi gibi
semptomlardir. Daha az siklikla mutluluk, isitsel halisinasyonlar ve vertigo
tanimlanmaktadir (37): Aura temporal lob lokalizasyonunu belirlemede ve
meziobazal veya meziolateral lobe baglangici hakkinda énemli bilgiler
verebilir (38).

Meziobazal temporal lob yapilarindan kaynaklanan auralar tipik olarak
visseral, sefalik, gustatuar ve affektif semptomlardan olusur. YUkselen
epigastrik duyum hissi bu hastalarda en sik gdzlenen auradir ve uyanik veya
derin elekirot yerlestirilmis hastalarda amygdalanin stimilasyonuyla
gerceklestigi  gortlmustar. Amigdalanin  stimtlasyonu ile olusan diger
visserosensoryel semptomlar bas dbénmesi, carpinti, sicak, soguk hissi,
titreme, midriazis, flushing, solukluk, lakrimasyon, tasikardi, apne, salivasyon,
borborgmi, piloereksiyon, terleme, acil miksiyon ve defekasyon hissidir (39-
41).

Korku hissi, temporal lob epilepsilerinin %50’sinde gérilen ve en sik
karsilasilan affektif semptomdur. Yine amigdalanin stimulasyonuyla gelisir ve
diger visserosensoryel ve otonomik semptomlarla bir arada goérulebilir.
Amigdalanin stimilasyonu ile 6fke, sucluluk , utanma, depresyon, keder ve
yalnizlik duygularini iceren negatif duygular gelismektedir. Mutluluk hissi,
cosku, erotik heyecan gibi pozitif duygular daha nadir izlenir (41).

Olfaktor ve gustatuar hallisinasyonlar amigdaloid stimulasyonla gelisebilir

ancak siklikla sentroparietal operculum, komsu insula ve posterior orbital
frontal korteksten kaynaklanmaktadir (40).
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Deja vu olarak tanimlanan hafiza illizyonlan temporal lob ndbetlerinde
amigdalanin stimulasyonu ile siklikla olusturulabilse de lateral temporal

neokorteksin uyariimasiyla da gelisebilmektedir (41).

Visuel ve isitsel hallsinasyonlar, vestibller duyumlar, fokal sensorimotor
fenomenler siklikla lateral temporal lob yapilarindan kaynaklanmaktadir.
Ancak yine de meziobazal semptomlarla klinik benzerlikler olabilmektedir
(12,42).

Otomatizmalar temporal lob epilepsili hastalarin %40-80’de gdoruldr.
Nobet ve nbbet sonrasi dénemde ortaya c¢ikarlar. Temporal lob kaynakli
kompleks parsiyel ndébetlerde en sik oroalimenter ve gestural otomatizmalar
saptanir (41,42).

Oroalimenter otomatizmalar; agiz agma kapama, ¢igneme, dil dudak
hareketleri seklinde ritmik hareketlerdir. Ndbetin erken déneminde baslar ve
gestural otomatizmalara eslik ederler. Amigdala ve cevresindeki yapilarin
stimilasyonu ile oroalimenter otomatizma olusturulamamigtir. Amigdalanin
mastikator motor programin integrasyonunda gérev alan alt beyin sapindaki
noronlara projeksiyonu mevcuttur. Ancak bu projeksiyonlarin oroalimenter

otomatizmalardaki mekanizmasi agik degildir (43).

Gestural otomatizmalar, ellerde arama, yakalama, ulasabildigi objeleri
hareket ettirme seklindeki tekrarlayici hareketlerdir (44,45).

Daha nadir gérilen otomatizmalar, g6z kirpma otomatizmalari ve
ambulatuar otomatizmalardir. Gdéz kirpma otomatizmalar tek tarafh
oldugunda c¢ok kesin olmamakla birlikte ipsilateral epileptik fokusu isaret
etmektedir. Ambulatuar otomatizmalar ndébet ortasinda veya ndbetin son
1/3’l0k kisminda géralir. Oturma, yataktan ¢cikmaya calisma, ydrime, kogsma
seklinde bilingsiz hedefe ydnelik olmayan hareketler seklindedir (41,42).
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TEMPORAL LOB EPILEPSILERINDE KLIiNiK LATERALIZASYON
BULGULARI

Kontrlateral distonik postur ve ipsilateral el otomatizmasi:
Otomatizma ndébet fokusunun ipsilateraline, distonik postur ise kontrlateraline
isaret etmektedir. Distonik postir vicudun bir tarafindaki kol veya bacagin 5
saniyeden uzun siren, zorlu ve dogal olmayan postiridir. TLE'de distalde
daha belirgindir.Tipik olarak metakarpofalangeal eklemlerde ve bilekte
fleksiyon geligir. Dirsek fleksiyon veya ekstansiyondayken pronasyon veya
supinasyon seklinde rotasyon olusur. Hastalarin 2/3’Gnde nébetin ilk 1/3’ lGk
déneminde goéraldr. Ekstratemporal ndébetlerde ekstremitenin  daha
proksimalinde gelisir ve dirsekte rotasyonel komponent yoktur (46,47).

Bas ve gozlerin deviasyonu(Versiv ve non-versiv deviasyon): Nobetler
sirasinda bas ve gbézlerde versif ve non versif hareketler izlenir. Versiyon
terimi bas ve gb6zlerin zorlu, i1srarli ve istemsiz tonik veya klonik deviasyonunu
tanimlamak igin kullanilir. Non versiyon ise bas ve/veya g06zlerin bir tarafa

dogru kuvvetli olmayan ve istemli gibi gériinen deviasyonudur.

TLE’ de versif hareketler siklikla nébet odaginin karsi tarafina dogrudur.
Genellikle ndbetin ge¢ déneminde olusur ve sekonder jeneralizasyondan
hemen &nce go6ralir. Nébetin erken déneminde ilk bas hareketi genellikle
non-versiftir ve ©nemli bir lateralizasyon gdstergesidir. Noébetin erken
déneminde gbzlenen bu bas hareketi, nébet odaginin ayni tarafina dogrudur
(45,46,48).

Versif bas deviasyonu TLE’de sekonder jeneralizasyondan hemen &énce,
desarjlarin suprasilvian alana yayllmasiyla ortaya c¢ikmaktadir. Frontal g6z
alanlarinin (Broadman’in 6 ve 8 nolu sahasi) uyarilmasi ile gelisebildigi gibi,
oksipital g6z alaninin (Broadmanin 19 nolu sahasi) uyariimasi ile de ortaya
cikabilmektedir (49,50).
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Non-vesif bas deviasyonunun mekanizmasi daha az belirgindir. Muhtemel
bir stimulusa veya auraya yanit olarak istemli gelismektedir. Alternatif olarak
ipsilateral hemisferin inhibisyonuyla kontrlateral hemisferin dominansina
neden olarak da gelisebilir. Hayvan deneyleri kaudat nukleusun temporal lob
epilepsisinde, 6zellikle ipsilateral bas cevirmede énemli roli oldugunu ortaya
koymaktadir (45,48).

iktal konugsma ve Postiktal Disfazi: iktal konusma nébet sirasinda
acikga anlasilabilen, tekrarlayici olan veya olmayan konusmadir. Kompleks
iktal konusma, epileptik fokidsin non-dominant baslangich oldugunu
dogrulamaktadir (44,51).

NObet sirasinda anlamsiz ses ¢ikarma tarzindaki vokalizasyonlarin
lokalizasyon ve lateralizasyon degeri yoktur. Konusmanin durmasinin

(speech arrest) ve dizartrinin de TLE'deki lateralizasyon degeri belirsizdir.

iktal konusma ve postiktal disfazinin mekanizmasi acik degildir. iktal
konusma non-dominant hemisferin inhibisyonu sonucu, dominant hemisferin
etkisine bagli olarak gelisebilir. Ayni sekilde postiktal disfazinin de dominant
hemisferde dille ilgili kortikal alanlarin etkilenmesine sekonder gelistigi
distnUlmektedir (44,51).

Postiktal disfazinin gésteriimesinde ‘okumada gecikme testi’nin( reading
delay test) pratik degeri vardir. Hastadan nébet sirasinda baslayip ndbet
sonrasinda da devam etmek Uzere bir cimleyi dogru ve acik olarak , ylksek
sesle okumasi istenmektedir. Nobet konugsmanin dominant olmadigi
hemisferden baslamissa, hasta okuma parcasini dogru olarak ndbet
bitiminden itibaren ilk 60 saniye igerisinde okuyabilmektedir. Ndébet dominant
hemisferden bagslamigsa ,cimleyi nébet bitiminin 60’inci saniyesinden sonra
okuyabilecektir (52).

14



iktal Kusma: iktal kusmanin cocukluk c¢a@i benign oksipital lob
epilepsisinde sik ortaya c¢iktigr iyi bilinmektedir. Yetigkinde TLE'de de
gb6rulmektedir. Paroksismal kusmanin ndbet belirtisi oldugunu gdsteren iki
Ozellik mevcuttur. Birincisi biling bozuklugu nedeniyle hastanin kusmayi
hatirlayamamasi, ikincisi ise kusma ile birlikte temporal loba 6zgl diger iktal
belirtilerin birlikte bulunmasidir. iktal kusmanin olus mekanizmasi iyi
bilinmemektedir. insulanin  kortikal stimulasyonu ile gastrik motilite
degisiklikleri  gOsterilmistir.  Gastrointestinal  traktusun  non-dominant
hemisferde asimetrik olarak temsil edildigi bilinmektedir. Nébet aktivitesinin
lateral ve superior alanlara yayllmasi ve desendan yolla insular bélgeyi aktive
etmesinin, kusma refleksini baslatabilecegi distntlmektedir (53,54).

ipsilateral G6éz Kirpma: TLE' de ve o6zellikle frontal kaynakli
ekstratemporal kompleks parsiyel ndbetlerde goériimektedir. Nobet
baslangicindan itibaren biling degisikliginin olustugu erken dénemde, tek
tarafli g6z kirpma hareketinin ipsilateral epileptojenik alana isaret edebilecegi
belirtimektedir (9). Iktal ipsilateral g6z kirmanin mekanizmasi acik degildir.
Unilateral el otomatizmasina benzer bir mekanizmanin etkin olabilecedi
disUndlmis fakat ispatlanamamistir. Oksipital lob baslangicli nébetlerde hizli
ve kuvvetli g6z kirpma ile gbzlerin kargi tarafa deviasyonuna rastlanmaktadir
(55).

TANI METODLARI:

KANTITATIF MRI TEKNIKLERIYLE HIPOKAMPUS VE ENTORINAL
KORTEKSIN GORUNTULENMESI:

Manyetik rezonans, dokularin intrensek fiziko-kimyasal 6zelliklerinden
yararlanarak goruntller olusturur. MR aleti radyo dalgalarinin giremeyecegi
bakirla gevrili bir alan icinde yer alan gicli bir miknatis igerir.GUnimuzin

tercih edilen MR aletlerinin miknatis guct 1,5 Tesla’dir. Bu gi¢ Dinya
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miknatis gucinin yaklagsik 10 000 katidir. MR aleti vlcuttaki hidrojen

atomlarindan alinan ener;ji sinyallerini kullanarak gérintt olusturur.

MR c¢ekiminde, bazi c¢ekim parametreleri dedistirilerek farkl
gérinimlerde degisik sekanslar elde etmek muimkinddr. Son 10 yilda
nérogérintileme ydntemlerindeki gelismeler hipokampal sklerozun invivo
arastirmalarinda buyuk ilerleme saglamistir. TLE’li hastalardaki major bulgu
T1 agirlikli imajlardaki hipokampal atrofidir(56). MRI'in visuel analizlerindeki
sensitivite  kantitatif MRI teknikleri kullanilarak arttinlabilinir. Hipokampal
sklerozun teshisi roélatif olarak daha kolay oldugundan temporal lob
epilepsilerinde kalitatif ve kantitatif MR teknikleri ile yapilan c¢aligmalar
hipokampus ve amygdala yapilarina odaklanmisg, parahipokampal yaplilar,
6zellikle de EK daki degisikliklerle daha az ilgilenilmistir(56,57).

intractable TLE’si olan hastalarin %15’de hipokampal volum élgiimleri
normal olmasina ragmen postoperatif kesitlerinde histopatolojik olarak
hipokampal atrofi bulgulari izlenmistir(57).Yakin tarihli ¢alismalarda
intraktable temporal lob epilepsisi olan hastalarda nébet fokusunun
ipsilateralinde EK volumlerinde azalma tespit edilmistir(58).Yine yakin tarihli
bagka calismalarda da normal hipokampal volumlu temporal lob epilepsili
hastalarda da entorinal kortekste atrofi olabilecedi ve entorinal korteksin

patogenezde rol oynayabilecegi éne surtlmagstir(59).

VIDEO-EEG MONITORIZASYON :

Elektroensefalografi(EEG), epilepsi tanisinda ve epileptik hastalarin
takibinde klinik bulgulari izleyen en énemli inceleme yéntemidir. EEG ile
genis bir ndéron grubunun spontan elektriksel aktivitesindeki dalgalanmalar
ylzeyden kaydedilir. Bu ybéntem beynin vyapisal 06zelliklerinden ¢ok
fonksiyonel durumunu vyansitir. Bu nedenle vyapisal goérintlileme
yéntemlerindeki gelismelere ragmen hala &nemini korumaktadir. Ozellikle
yapisal inceleme ydntemlerine yansiyan bir patolojik bulgunun olmadigi

durumlarda EEG’nin 6nemi artmaktadir.
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EEG tamamen agrisiz ve zararsiz bir inceleme yéntemidir. Sagli deriden
kayitlanan potansiyellerin ¢ogu piramidal hicrelerdeki toplam sinaptik
potansiyellerin ekstraselller akimlarla iliskisinin sonucudur. Normalde cok
zayif olan bu elekiriksel potansiyeller sagl deri Uzerine yerlestirilen
elektrodlarca kayitlanir ve amplifikatérlerle guglendirilir.  Elektrodlarin
yerlestirilecegi noktalar uluslar arasi 10-20 sistemine gdére belirlenir. Bu
noktalarin tOmdnden alinan kayitlar montaj adi verilen baglantilarla

degerlendirilir.

Hastanin video gérintist ve EEG incelemesinin es zamanh kaydi c¢ok
6nemli ve daha sik olarak bagvurulan bir yéntem haline gelmistir. Video-EEG
monitorizasyon olarak isimlendirilen bu yéntemde hastanin gérintist ve
EEG es zamali olarak kiyaslanabilmekte ve bulgular cok daha detayli olarak
incelenebilmektedir. Bu yéntem baslica epilepsiyi taklit eden durumlardan
ayirmak, nébet tipini kesin olarak belirlemek ve ndbete eslik eden semiyolojik
Ozellikleri gbzlemlemek igin kullanihr. En 6nemli ve sik kullanim
nedenlerinden biri de , ilag tedavisine direngli olgularda nébet kaydi yapilarak
sorumlu epileptojenik odagin belirlenmesi ve epilepsi cerrahisine hazirlktir.

NOROPSIKOLOJIK TESTLER:

Noéropsikolojik  de@erlendirme,  nérolojide  yardimci  muayene
yéntemlerinden biridir. Bu muayene beyin davranis iliskisi temeline oturan
ndropsikolojik testlerle gerceklestirilir. Néropsikolojik testler , néral sistemlerin
drinleri  olan  karmasik davranislarimizi ve  bilissel iglevlerimizi
degerlendirerek beynin bu vyapilarinin  dederlendiriimesini  saglar.
Noropsikolojik testlerin en buylUk avantaji, elde edilen nesnel puanlara,
istatistik  biliminin  pek c¢ok tekniginin uygulanabilmesidir. Uygulama
alanlarinda ise néropsikolojik testlerden lezyon lokalizasyonu, tani koyma,
hastanin  izlenmesi, tedavinin  etkinliginin ~ degerlendiriimesi  ve

rehabilitasyonda yararlaniimaktadir.
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MTLE’li hastalarda mezial temporal lobdaki fonksiyon bozuklugu ile iligkili
olarak bellek kusurlarinin gelistigi bilinmektdir. MTL bellek sistemi yeni olay
ve durumlarin bellege kaydedilmesi ve igslenmesi ile iligkili olan deklaratif
bellek fonksiyonlarinda gorevlidir. Lezyon c¢alismalari temporo mezial
yapilarin verbal ve visuospasiyal bellek ile iligkili oldugunu gdstermistir(60-
63).

ilaca direngli temporal lob epilepsilerinde nébet fokusunun multidisipliner
nérodiagnastik arastirma yéntemleriyle incelenmesi cerrahi basariyi
arttirmaktadir. Noéropsikolojik degerlendirme TLE hastalarinda  serebral
disfonksiyonun bulundugu taraf hakkinda primer bilgiler verebilecegi gibi
diger tani yodntemleriyle uyumsuzluk oldugu durumlarda hastanin ndbet
fokusunun tanimlanmasinda derin elekirod kullanimi veya intrakarotid
amobarbital uygulanimi gibi ileri tani yéntemlerinin kullanilmasina karar

verilebilmektedir.

Biz de calismamizda, EK atrofisinin TLE’li hastalardaki sikligini, ndbet
odaginin belirlenmesinde diger tani yéntemlerine katkisini ve hipokampal
atrofi bulgusu izlenen ve izlenmeyen TLE’li hastalardaki tani degerini
gostermeyi amacladik. Bu amacla uzun dénem video-EEG monitorizasyonu
ile izlenmig ve néropsikometrik degerlendiriimesi yapilmig TLE’li hastalar ilk
MR gérinttlemelerinde hipokampal atrofisi izlenenler ve hbipokampal atrofisi
izlenmeyenler olarak siniflandirilip, her iki hasta grubundaki demografik
farklar ve epilepsi ile iligkili olabilecek risk faktdrleri gruplar arasinda
karsilastirildi.  Sézel ve go6rsel bellek testlerindeki bozukluklar ve
lateralizasyon bulgulari gruplara gére kaydedilip, bu bulgularin nébet odagi
ile iligkisi ve gruplar arasindaki farklar arastinldi. Batin hastalarda
hipokampus ve EK diizeylerinden 3D-T1 volum sekanslar sag ve sol olarak
iki tarafl ¢alisilip volim degerleri ortalamalari kontrol grubundaki hastalarin
volum degerleri ortalamalari ile kargilastirildi.
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GEREC VE YONTEM

Bu ¢alismaya calismanin amaci anlatilip, yazili onamlari alindiktan sonra
2001 ve 2005 vyillar arasinda Uludag Universitesi Tip Fakiltesi (UUTF)
Noroloji Klinigi Video EEG Monitorizasyon Biriminde uzun dénem monitorize
edilen 14-55 yas araliginda 23 temporal lob epilepsili hasta ve ndroloji

polikliniginde izlenen 27-56 yas araliginda 17 kontrol hastasi dahil edildi.

Hastalar:Uludag Universitesi Néroloji Klinigi Video-EEG Monitorizasyon
Bélimunde izlenerek video-EEG kayitlari yapiimig 12’ si erkek, 11’ i kadin
toplam 23 temporal lob epilepsili olgu ile 10’ u kadin, 7’ si erkek 17 Kisilik
kontrol hastasi calismaya katildi. Epilepsi disinda hastaligi, ekstratemporal
ndébetleri veya hipokampal skleroz diginda organik beyin lezyonu tespit
edilmis hastalar ¢alisma disi birakildi. Kontrol grubundaki hastalar néroloji
poliklinigine gerilim tipi basagrisi yakinmasi ile bagvuran hastalardan secildi.
Kontrol grubunda nérolojik muayenesinde anormallik saptanan veya daha
6nce epileptik yakinmasi ve antiepileptik ilag kullanimi olan hastalar

calismaya alinmadi.

Video-EEG Monitorizasyon:

Video EEG Monitorizasyon Boélimine kabul edilen bitln hastalarin en az
2 antiepileptik ila¢g kullanimi mevcuttu. Monitorizasyondan 3 gin &énce
almakta olduklari antiepileptik tedaviler kademeli olarak azaltilarak kesildi.
Monitorizasyon 6ncesi hastalarin yas, cinsiyet, egitim dizeyi, dominant el
kullanimi gibi demografik verileri ile epilepsi ile iligkili olabilecek parametreler
(febril konvillzyon varhdi ve febril konvilzyon yasi ve 6zelligi, kafa travmasi,
dogum komplikasyonlari, epilepsi baslangi¢ yasi, epilepsi suresi, antiepileptik
tedavi aldigi dénemdeki parsiyel kompleks ve sekonder generalize nébet
frekanslari) kaydedildi. Video-EEG monitorizasyonu amaciyla yizeyel skalp
elektrodlar Uluslararasi 10-20 sistemine gore yerlestirildi. Batin hastalar 72-
144 saat slre ile monitorize edilip, toplam 84 ndbet ayrintili incelenip,
asagida tanimlanan lateralizasyon bulgular kaydedildi.
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Lateralizasyon bulgulari:

1-Unilateral Gst ekstremite otomatizmasi: 3 saniyeden daha uzun slren
istemsiz olarak yapilan tek tarafl stereotipik hareket

2-Distonik postur: Bir st ekstremitenin digerine oranla rotatuar komponenti
olan, dogal olmayan istemsiz posturu

3-Non-versive bas deviasyonu: Zorlu ve istemli olmayan , 2 saniyeden uzun,
60 saniyeden kisa stiren basin dogal pozisyonundan 30 derecelik ddnmesi
4-Versive bas deviasyonu:Basin tonik veya klonik istemli olmayan 5

saniyeden uzun slren, zorlu, dogal olmayan pozisyonu olarak tanmlandi.

Bas deviasyonunun izlendigi nébetler ayrintili olarak 4 kategoride;

a-Parsiyel nébetin ilk 10 sn. de gelisen bas deviasyonlari,

b-Parsiyel nébetin herhangi bir déneminde baslayip,generalizasyondan
Once sonlanan bas deviasyonlari,

c-Generalizasyondan énceki 10 sn i¢cinde gelisen bas deviasyonlari,
d-Generalizasyon boyunca devam eden bas deviasyonlari olarak incelendi.

5-iktal konusma: Iktal aktivite esnasinda tanimlanabilen kelime ve ciimlelerle,
dizgun artiktlasyonlu, korunmus konusma mekanizmasinin mevcudiyeti
6-Postiktal disfazi:NObet bitiminden sonraki ilk 60 saniye igerisinde verilen
kelime veya cimlelerin dogru olarak okunamamasi

7-Konusmanin durmasi: iktal aktivite esnasindaki konusmanin durmasi

8-4 Pozisyonu: Parsiyel nébetlerin sekonder jeneralizasyonu sirasinda, tonik
faz suresince kontrlateral Ust ekstremitenin tonik ekstansiyonu ile diger Gst
ekstremitenin dirsekten fleksiyon yaparak bu tonik ekstansiyondaki (st
ekstremiteyi yakalamak ister pozisyonu olarak tanimlandi.

Her bir ndbet icin video goéruntilerinden edinilen gézlemler, EEG kayitlar ile
es zamanl degerlendirilerek, nébet odagina goére lateralizasyonu veya
dominant hemisfer ile iligskisi hastayi takip eden ve arastirmayi ydriten

hekimlerce degerlendirilerek kaydedildi.
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TLE’li hastalar hipokampal hasarin derecesine gére 3 alt gruba ayrildi:
Grupi1 lateralize ndébet ve EEG bulgular kaydedilmis ve ilk MRI'larinda
hipokampal atrofi bulgusu izlenen hastalar, Grup2, monitorizasyonda
temporal nébet odaklari ve nébet bulgulari kaydedilmis ancak ilk MRI'larinda
patolojik bulgu izlenmeyen hastalar, Grup3, kontrol grubu hastalarn olarak
degerlendirildi.

Her 3 hasta grubunda da 3D-T1 volum sekanslari hipokampus ve entorinal
korteks lokalizasyonlarindan sag ve sol olarak c¢alisilip, volum degerleri
kaydedildi. Video-EEG monitorizasyonda izlenmis 2 hastanin 3D-T1

volumetrik dlcimleri teknik nedenlerle yapilamadi.

Hipokampus ve entorinal korteksinde atrofi saptanan hasta sayisi kontrol
grubunun hipokampus ve entorinal korteks volum degerlerine gére belirlendi.
Kontrol grubu volumetrik élciim degerleri ortalamasinin 2 standart deviasyon
(SD) altinda kalan olgimler, atrofik olarak degerlendirilip, gruplara gére
kaydedildi.

MR goérintuleme protokolii:

MR gérantileme 1.5 T cihazda ve standart kafa koil ile yapildi
(Magnetom Vision Plus, Siemens, Erlangen, Almanya). Kesitler hipokampus
uzun eksenine dik oblik koronal planda olacak sekilde yerlestirildi. Kesit
kalinhgi kesit arahdi olmaksizin 2 mm segildi. Beyaz ve gri madde ayrimini
optimal yapmak igin IR sekansi inversion zamani 300 msn segilerek
kullanildi. Gérantilemenin diger parametreleri: repetition time (TR) = 9240
ms, echo time (TE) = 50 ms, field of view (FOV) = 22 x 20 cm, number of
excitation (NEX) = 3 ve matrix size = 192 x 256 idi. MR’de elde edilen
gorunttler Slicon Graphic is istasyonuna aktarildi. Her bir olguda gdruntuler
is istasyonu Uzerinde en az U¢ kat blyuttlldd ve entorinal korteksin sinirlari
manuel olarak cizildi. Tim hasta ve kontrol bireylerin entorhinal korteks ve
hipokampal volimleri ayni arastirmaci (B.H) tarafindan yapildi. Entorinal
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korteks i¢in Insausti ve ark., hipokampus 6lgimleri Watson ve ark. yaptigi

calismalar temel alinarak élcimler elde olundu.

Volimetrik degerlendirme
Entorhinal korteks- Koronal diizlemde 6n ve arka komissurler arasinda

olacak sekilde 2 mm’lik ardisik yiksek rezollisyonlu kesitler Uzerinden
belirlendi. Entorinal korteksin en én siniri yaklasik limen insula dizeyinden
baslayan ve arka siniri girus intralimbikus dizeyine kadar uzanan bir giral
yapidan olusmaktadir. Ust kenar amigdala ve hipokampus ile cevrili, alt
kenarini ise Kkolleteral sulkus olusturur. Lateral ve slperior olarak
parahipkampal girusun beyaz maddesi ile ve ayni zamanda lateral olarak
peririnal korteks ile devamhlik gésterir. Ust sininnin  medial kismini

semiannular sulkus yapar (Resim 1-3).

Hipokampis- Hipokampus 6n sinirinin amigdala ile ayrimi alveus ve
unkal reses ile yapildi. Ust sinirinin ayrimi koroid pleksusun gériilmesi ile, dis
sinirinin ayrimi temporal horn ile, i¢ sinirinin ayrimi perimezensefalik sisterna
ile, arka sinirinin ayrimi forniksin krusu ile ve alt sinirinin ayrimi subikulumun

gorulmesi ile yapildi (Resim 1-3).

Volim 6lciminde olabildigince tarafsiz davranmak icin, klinik verilerin
oldugu bilgiler bilinmeksizin ve kontrol bireylerle saglikli bireyler karisik
sekilde élcimler gergeklestirildi. Entorhinal korteks ve hipokampUstin oldugu
kesitler manuel gizilerek énce alanlar 6lguldi. Ardindan bu kortikal alanlarin
toplami kesit kalinhgi ile carpilarak raw data volimleri belirlendi. Entorhinal
korteks ve hipokampus raw data hacimleri bireyler arasinda bas
blyudklUklerinin farkli olmasi nedeniyle normalizasyon yapildi. Kontrol ve
hasta olgularin anterior komissur diizeyinden gecgen kesitten intrakranial alan
Olclldl. Buna gore duzeltilmis volim= [(tUm olgularin ortalama intrakranyal
alani / olgunun intrakranyal alani) x olgunun entorhinal korteks ya da
hipokampUs raw data volim] olarak él¢uld.
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oy N - 2.
Resim 1: Entorinal korteksin 6n kesimi
Limen insulanin basladigi kesit en én sinirdir. Bu dizey amigdala ve
hipokampUs basini iceren bdlgelere uymaktadir. Entorhinal korteksin Ust
sinirt semianuler sulkus (Ssa) ile, alt siniri kolleteral sulkus (Cs) ile sinirlidir.
Lateral kisimda amigdala (A) ve hipokampus (H) vardir. Resimde mavi ile
isaretli bélge en dn kismi olusturur.

ey - PN !

Resim 2: Entorinal korteksin orta siniri
Entorhinal korteksin orta kismi hipokampus bas kismina uygun diser.
Resimde mavi igaretli bdlge orta kisimdir. Bunun st sinin subikulum, alt
siniri kolleteral kortekstir.

*
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Resim 3: Entorinal korteksin arka siniri

Entorhinal korteksin en arka sinir girus intralimbikusun (Gil) goérilduga
kesittir. Mavi ile isaretli bélge en arka sinirlar olusturur. Ust sinir subikulum
ile, alt sinir kolleteral sulkus ile olusturulur.

Noropsikometrik Degerlendirme:

Biligsel faaliyet sirasinda elde edilen olaya iliskin potansiyellerle(event-
related potentials:ERP) olay-iligkili osilasyonlarin (event-related oscillations:
ERO) noéropsikolojik test puanlarinin incelenmesi amaciyla olusturulan
bataryaya BILNOT bataryasi adi verilmistir. Calismamizda deneyimli bir
psikolog tarafindan Tablo'da icerigi goérilen ve yaklasik 1,5 saat siren
noropsikolojik test bataryasi hastalarin hepsine uygulandi. Bu hastalarda
s6zel ve gobrsel bellekteki bozulma asagida belirtilen 4 kategoride
degerlendirilip, 2’'nin Gzerinde bozulmasi olanlar gruplara gére kaydedildi.
O0=Normal
1=Hafif bozulma
2=0Orta derecede bozulma
3=Agir derecede bozulma
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TEST INCELEDIGI FONKSIYON

Sozel bellek slrecleri testi (SBST) Sozel bellek

Wechsler Memory Scale (WMS) VI. Gorsel bellek

alt test ve gecikmeli hatirlama

(WMS) LI Kigisel aktlel bilgiler ve
oryantasyon

WMS |V, alt test A hikayesi, B Sozel bellek ve dikkatin

hikayesi surdurdlmesi, (Mantiksal hafiza)

WMS III. Mental kontrol

WMS V. alt test Dikkat

Wechsler Adult Intelligence Scale Yargilama ve soyut dislinme,

(WAIS Sdézel Alt Testler) aritmetik yetenek

Wechsler Adult Intelligence Scale Viziospasyal beceri

(WAIS-R) kip desen alt testi

Lurla alternan gizim testi Kategori degistirme, perseverasyon

Raven’s Standart Progressive Duzenli, dogru distinme, akil

Matrices Test (RSPM) yUritme yeteneginin dlgima

Stroop Cevap inhibisyonu ve kategori
degistirme (Bilgi islem hizi)

istatistiksel Analiz :Calisma verilerinin istatistiksel degerlendirmesi Uludag
Universitesi Tip Fakiltesi Biyoistatistik Anabilim Dali tarafindan SPSS
Windows igin versiyon 13.0 modulu ile yapildi.Tum veriler ortalamaztstandart
sapma(ortxSS) olarak verildi. Gruplar arasi, demografik veriler ve epilepsi ile
iliskili parametrelerin kargilastirmasinda pearson ki- kare gerektiginde Mann-
Whitney testi, lateralizasyon bulgularinin gruplar arasi karsilastirmasinda
pearson ki-kare testi, volumetrik 6lgim degerleri ortalamalarinin grup igi
karsilastirmasinda student t-test, gruplar arasi karsilastirmasinda ise Mann-
Whitney testi kullanildi. Atrofi saptanan hastalarin grup ici ve gruplar arasi
karsilastirmasinda pearson ki-kare testi, volumetrik élcimlerle, epilepsi ile
iligkili  parametrelerin karsilastirmasinda perarson ki- kare, gerektiginde
Mann-Whitney testi,sézel ve gbérsel bellekieki bozulmanin gruplar arasi
karsilastirmasinda pearson ki-kare testi kullanildi. Tim istatistiksel analizlerde
iki yonll hipotez testleri ve p<0,05 anlamhhk dizeyi kabul edildi.
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Demografik veriler, egitim siresi

BULGULAR

ve dominant el kullanimi agisindan

gruplar karsilastiriidiginda degerler benzer bulundu.(p>0.005)(Tablo1).

Tablo-1: Hastalarin ve kontrol grubunun demografik verileri

. . GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3
DEMOGRAFIK VERILER
(n=14) (n=9) (n=18)
ClNSlYET KADIN 8 (%‘:57.1) 3 ((%33,3) 11 (%)61 1)
ERKEK 6 (%42,9) 6 (%66,7) 7 (%38,9)
YAS (yil) 28,3+10,0 28,417,1 33,616,9
EGITIM SURESI (yil) 9,043,7 11,043,6 10,643,9
DOMINANT EL SAG 12 (%85.7) 9 (%100) 17 (%94,4)
SOL 2 (%14,3) - 1(%5,6)
Hastalarin monitorizasyon &ncesi epilepsi ile iligkili parametreleri
karsilastinldiginda iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamh fark

saptanmadi (Tablo2).

Tablo-2:Epilepsi ile iligkili parametrelerin gruplara gore dagilimi

FREKANSI (f/ay)

GRUP 1 GRUP 2
(n=14) (n=9)
EPILEPSI BASLAMA YASI (yil) 11,647.5 11,4459
EPILEPSI SURESI (yil) 16,749.4 17.045.6
FEBRIL KONVULZYON YASI (ay) 15,849.5 13,7419.4
FEBRIL BASIT 2 (%20) ;
KONVULZYON TiPi | KOMPLEKS 8 (%80) 4 (%100)
DOGUM KOMPLIKASYONLARI 3 (%21,4) 3 (%33,3)
KAFA TRAVMASI 3 (%21,4) 1 (%11,1)
MONITORiIZASYON ONCESI

PKN FREKANSI (f/ay) 6,9+5,6 16,0£15,7

MONITORIZASYON ONCESI SGN 2229 > 5221
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Tablo3’de lateralizasyon bulgularinin nébet ve hasta sayisina gére dagihmi

ve ndbet odagi ile iligkisi verilmistir.

Tablo-3: Lateralizasyon bulgularinin nébet ve hasta sayisina gore

gruplar arasi dagihmi.

LATERILIZASYON GRUP1 GRUP2 LATERILiZASYO

BULGULARI (n=14 ,ns=52) (n=9 ,ns=32) N
DEGERI

IPOT+KDP Ns=19(%36) Ns=15(%46)
N=9(%64) N=5(%55) %97 KL

VED Ns=29(57) Ns=14(%43)
N=10(%71) N=4(%44) %88 KL

Ns=16(%30) Ns=9(%28)
NVBD N=7(%50) N=3(%33) %84 IL

PDF Ns=11(%21) Ns=8(%25)
N=6(%42) N=2(%22) %36 D

KK Ns=9(%17) Ns=8(%25)
N=2(%14) N=3(%33) %70N D

KD Ns=1(%2) Ns=3(%9)

N=1(%7) N=2(%22) %100 D

ais Ns=6(%11) Ns=5(%15)
N=4(%28) N=4(%44) %100 D

Ns: Nébet sayisi, N: Hasta sayisi IPOT+KDP: Ipsilateral otomatizma + kontrlateral
distonik postir; VBD: Versiv bas deviasyon NVBD: Non versiv bas deviasyonu; PDF:
Postiktal disfazi; IKK:iktal konugsma;KD:Konusmanin durmasi; 4is; 4 isareti ;KL: kontrlateral ;
iL: ipsilateral; DH; Dominant; ND; Non dominant
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NOBET SAYISI

Sekil1: IPOT+KDP: ipsilateral otomatizma + kontrlateral distonik postiir; VBD: Versiv bas
deviasyon NVBD: Non versiv bas deviasyonu; PDF: Postiktal disfazi; iKK:iktal
konusma;KD:Konusmanin durmasi; 4is; 4 isareti
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Sekil 2:  IPOT+KDP: ipsilateral otomatizma + kontrlateral distonik postiir; VBD:
Versiv bas deviasyon NVBD: Non versiv bas deviasyonu; PDF: Postiktal disfazi; IKK:iktal
konusma;KD:Konusmanin durmasi; 4is; 4 isareti

Lateralizasyon  bulgulari ndbet ve hasta sayisi agisindan
degerlendirildiginde en sik versiv bas deviasyonu ve ipsilteral otomatizma ile
kontrlateral distonik postir birlikteligi saptandi. Gruplar arasinda
lateralizasyon bulgularinin sikhdi agisindan istatistiksel fark izlenmedi.
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Tablo 4’de bas deviasyonunun sire ile iligkisinin nébet ve hasta sayisina

gbre dagilimi ve nébet odagi ile iligkisi verilmistir.

Tablo4: Bas deviasyonunun siire ile iligkisinin nébet ve hasta sayisina

gore dagilimi ve ndbet odagi ile iligkisi

N=7(%50)

N=4(%44)

e R N
P10 s | ey %66 I
610 Notey | Noaeam | ok
S Nos2) N1t %42 IL
oT Ns=11(%21) | Ns=4(%12) e L

BD ZAMAN VE TiPi: Bas deviasyonu zaman ve tipi;Ns: Nébet sayisi; N: hasta sayisi; P10:

Parsiyel nébetin ilk 10 saniyesinde gelisen bas deviasyonu; G10: Generalizasyondan &nceki

10 saniye icinde gelisen bas deviasyonu; GS: Generalizasyondan énce sonlanan bas

deviasyonu; GT: Generalizasyon boyunca devam eden bas deviasyonu
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B GRUP2
OGRUP1

BD ZAMAN VE TiPi

G10

P10

0 5 10 15 20
BD SAYISI

Sekil 3: BD ZAMAN VE TiPi: Bas deviasyonu zaman ve tipi; BD SAYISI: Bas
deviasyonu sayisi; P10: Parsiyel ndbetin ilk 10 saniyesinde gelisen bas deviasyonu; G10:
Generalizasyondan dnceki 10 saniye iginde gelisen bas deviasyonu; GS: Generalizasyondan
once sonlanan bas deviasyonu; GT: Generalizasyon boyunca devam eden bas deviasyonu
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B GRUP2
OGRUP1

BD ZAMAN VE TiPi

G10

P10

HASTA SAYISI

Sekil 4: BD ZAMAN VE TiPi: Bas deviasyonu zaman ve tipi; P10: Parsiyel nébetin
ilk 10 saniyesinde gelisen bas deviasyonu; J10: Jeneralizasyondan énceki 10 saniye iginde
gelisen bas deviasyonu; JS: Jeneralizasyondan énce sonlanan bas deviasyonu; JT:
Generalizasyon boyunca devam eden bas deviasyonu

Bas deviasyonu saptanan nébetlerde (hastalarda), deviasyonun nébet fazi ile
iligkisi arastirildiginda en sik jeneralizasyondan 6nceki 10 sn i¢cinde bagslayan
ve jeneralizasyon boyunca devam eden kontrlateral bas deviasyonu izlendi.
Bas deviasyonun tipi ve slresi agisindan grup 1 ve 2 arasinda istatistiksel
fark bulunmadi.
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Tablo4’de hasta gruplarinin ve kontrol grubunun hipokampal ve entorinal

volum degerlerinin ortalamalari verilmistir.

Tablo4: Hipokampal ve entorinal volum ortalamalarinin gruplara gore

dagihmi
GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3
Hipsagv(mm?®) 2429,2+723,4™ 3228,2+263,0 3390,6+304,3"
Hipsolv (mm®) 2599,0+605,0" 2951,0+328,0 3237,1+300,2
Entsagv (mm°) 1176,0+347,0"" 1578,04+332,0 1756,5+169,0*
Entsolv (mm?®) 1385,0+313,0" 1422,24242,2" 1717,0+£158,0

Hipsagv: Sag hipokampal volum; Hipsolv: Sol hipokampal volum; Entsagv: Sag entorinal
volum; Entsolv: Sol entorinal volum

Grup ici karsilastirmada * p<0,05, ** p<0,01

Gruplar arasi karsilastirmada + p<0,05, ++ p<0,01
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Sekil 5: Hipokampal ve entorinal volum ortalamalarinin gruplara gére dagilimi.

Hipsag: Sag hipokampal volum; Hipsol: Sol hipokampal volum; Entsag: Sag entorinal volum;

Entsol: Sol

entorinal volum

Grup ici karsilastirmada * p<0,05, ** p<0,01

Gruplar arasi karsilastirmada + p<0,05, ++ p<0,01

Kontrol grubunun sag hipokampal (3337,2+372,0) ve sag entorinal volum

degerleri(1737,0+184,4), sol hipokampal ve entorinal volum
degerleri(3193,0+£346,2 , 1696,3x177,0) ile karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamli derecede yiksek tespit edildi (p=0,014, p=0,011).
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Grup 1'de sag ve sol hipokampal volum degerleri (1696,3+£177,0),
(1696,3£177,0)) kontrol grubu ile karsilastirildiginda belirgin istatistiksel fark
mevcuttu (p=0,001 p=0,007). Grup 2‘de de sagd ve sol hipokampal volum
degerleri(3228,2+263,0 , 2951,0+£328,0) kontrol grubundan disik olmasina

ragmen istatistiksel fark anlamli degildi (Sekil5).

Grup 1’de entorinal volum degerlerinin kontrol grubu ile karsilastirmasinda
her iki tarafta da belirgin istatistiksel fark oldugu izlendi ancak sag entorinal
volum  degerlerindeki  (2951,0£328,0) atrofi sol entorinal volum
degerlerine(1385,0£313,0) oranla daha belirgindi(P=0,000, P=0,003).
Grup2'de volum degerlerinin kontrol grubu ile karsilastirmasinda sadece sol
entorinal volum degerleri (1422,2+242,2) kontrol grubuna gére istatistiksel
olarak daha digik bulunmasina ragmen, sag entorinal volum (1578,0+332,0)

degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi (p=0,012).
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hipsaga hipsola entsaga entsola

Sekil 6: Hipsaga: Sag hipokampal atrofi; Hipsola: Sol hipokampal atrofi; Entsaga: Sag
entorinal atrofi; Entsola: Sol entorinal atrofi
Gruplar arasi karsilastirmada + p<0,05, ++ p<0,01 ,+++ p<0,001

Atrofi sikligl agisindan gruplar Grup 1’de sagda ve solda 7’ser hastada
hipokampal atrofi izlenirken, 2 hastada bilateral hipokampal atrofi mevcuttu.
Grup 2’de higbir hastada hipokampal atrofi izlenmedi. Grup1’de sag ve sol
hipokampal atrofi acisindan  Grup 3’e goére belirgin istatistiksel fark
mevcuttu.(p<0,01, p>05)
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Grup 1'de, sagda 9, solda 5 hastada entorinal atrofi izlendi. Sag
hipokampal atrofisi olan 7 hastada, sol hipokampal atrofisi olan 3 hastada
ayni tarafta entorinal atrofi izlendi. Bilateral hipokampal atrofisi olan 1
hastada , tek tarafli hipokampal atrofisi olan 4 hastada bilateral entorinal
atrofi saptandi.(Sag ve sol hipokampal atrofisi olan 2’ ser hastada bilateral
entorinal atrofi mevcuttu). Grupi’de sag ve sol entorinal atrofili hasta
sayisinin kontrol grubu ile karsilastirmasinda belirgin istatistiksel fark
saptandi.(p<0,001, p<0,01)

Grup2 ‘de 3 hastada sag, 4 hastada sol, 2 hastada bilateral entorinal
atrofi mevcuttu. Grup2'de ki sag ve sol entorinal atrofili hasta sayisinin
kontrol grubu ile kargilastiriimasinda da yine, istatistiksel olarak anlamli fark
bulundu (p<0,05, p<0,01)

Hipokampal veya entorinal atrofisi saptanan hastalarda atrofi ile iligkili
olabilecek; epilepsi baslama yasi, epilepsi suresi, febril konvulzyon gecirme
yasl, febril konvulzyon tipi, kafa travmasi, dodum komplikasyonlari,
monitorizasyon o6ncesi parsiyel kompleks ve sekonder generalize ndbet
frekanslari acisindan iki tarafli karsilastinldiginda istatistiksel olarak anlamli
bir fark bulunmadi (p<0,05).

Hastalarin néropsikometrik degerlendirmesinde 8 hastada sézel, 9
hastada gorsel bellek testlerinde bozulma mevcuttu. Lateralize sag epileptik
fokusu olan 4 hastada, sol epileptik fokusu olan 4 hastada sézel bellek
tetlerinde bozulma mevcuttu. Lateralize sag epileptik fokusu olan 5, sol
epileptik fokusu olan 4 hastada gérsel bellek testlerinde bozulma izlendi.

So6zel bellek testlerinde bozulma saptanan 2 hastanin volumetrik
Olcimleri yapilamadi. Volumetrik élcim yapilan 7 hastanin 2’ sinde sol, 1’
inde sag, 2' sinde bilateral hipokampal atrofi bulgusu, 4’Unde bilateral
entorinal atrofi bulgusu izlendi. Sézel bellek testlerindeki bozulmada her iki

grup arasinda istatistiksel fark izlenmedi. S6zel bellek testlerinin hipokampal
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ve entorinal atrofi saptanan hastalarla 2 tarafli karsilastirmasinda da
istatistiksel fark bulunmadi.

Gorsel bellek testlerinde bozulma saptanan 8 hastanin 1’inde volumetrik
6lgim yapilamadi. Volumetrik analiz yapilabilen 7 hastanin 3’iinde sag, 3
tnde sol hipokampal atrofi bulgusu mevcuttu. 5 hastada bilateral entorinal
atrofi, 2 hastada sag entorinal atrofi bulgusu izlendi. Hicbir hastada izole sol
entorinal atrofi bulgusu izlenmedi. Her iki grup arasinda gorsel bellek
testlerindeki bozulma acisindan istatistiksel fark bulunmadi. Gérsel bellek
testlerinin  atrofi saptanan hastalarla 2 tarafli karsilastirmasinda da
istatistiksel fark izlenmedi.
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TARTISMA

Temporal lob epilepsileri en sik goérllen lokalizasyon iligkili epileptik
sendromdur ve olgularin %50’sinden fazlasi antiepileptik ilag tedavisine
direnclidir. Epilepsi cerrahisi temporal lob epilepsili hastalarin %60-80’de tam
nébet kontroli, kalan %10-20’sinde de belirgin dlizelme saglamaktadir.
Epilepsi cerrahisi cok degerli tedavi secenedi haline gelmistir (33,34,35).
Basarili cerrahi tedavi hastanin anamnezine , klinik nébet semiyolojisine,
video-EEG monitorizasyonu sirasinda ¢ekilen interiktal ve iktal EEG’ye ,MRI
ile yapisal géruntilemeyi iceren multidisipliner tani yéntemlerine baghdir.

Uzun dénem video EEG monitorizasyonu esnasinda edinilen klinik
nébet semiyolojisi nébet baslangic bdlgesinin lateralizasyonu hakkinda
6nemli bilgiler saglayabilir. Distonik postir, iktal konugsma ve postiktal disfazi,
bas deviasyonlari, iktal kusma, unilateral géz kirpma, el otomatizmalari gibi
bir cok spesifik klinik semptomun lateralizasyon degeri ¢esitli calismalarda
arastinimistir (37,46,52,55,64-69). Bununla birlikte klinik semptomlarin hem
insidans , hemde lateralizasyon degeri calismalarda disindarici sekilde
farkhlik  gbstermektedir.  Birbirleriyle c¢elisen sonuglar farkli  hasta
populasyonlarinin farkli arastirmacilar tarafindan arastiriimasi ve hasta
populasyonunun timuyle homojen olmamasindan kaynaklaniyor olabilir. Biz
calismamizda uzun dbénem iktal EEG kayitlarinda TLE’si tespit edilmis
hastalar, hipokampal atrofisi olanlar ve olmayanlar olarak 2 altgruba ayirip,
her iki hasta grubunda nébet odaginin lateralizasyonuna yardimci olabilecek
klinik lateralizasyon bulgularinin sikhdini ve gruplar arasindaki farklari
arastirdik. Galismamizda kontrlaterale versiv bas deviasyonu ve ipsilateral
otomatizma ile kontrlateral distonik postur birlikteligi en sik izlenen
lateralizasyon bulgulariydi. Bas deviasyonlarinin ndbet fazlariyla iligkisi
arastinldiginda da en sik ndbetin ilk 10 saniyesinde ipsilaterale bas
deviasyonu ve jeneralizasyon boyunca devam eden Kkontrlaterale bas
deviasyonu en sik izlenen lateralizasyon bulgulariydi. Ancak gruplar arasinda

lateralizasyon bulgularinin sikhdr agisindan istatistiksel fark izlenmed..
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Unilateral otomatizma ve erken bas deviasyonu gibi ipsilateral
lateralizasyon bulgularinin dékimente edilmis serilerde insidansi %24’e
kadar saptanmis olup, dogru lateralizasyon degeri %90’a kadar ulagsmaktadir
(65). Distonik postur, gbéz deviasyonu, versiyon gibi kontrlateral bulgularin
goérilme siklhigr %28’e ulasmakta ve dogru lateralizasyon degeri %100’e
ulagsmaktadir (46,47,50,65). Marks ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada 55
temporal lob epilepsili hastanin 276 kompleks parsiyel nébetinin video
g6rantileri analiz edilmis, sekonder jeneralizasyondan &énceki versiv bas
deviasyonu ve unilateral distonik postur en gulvenilir tahmin gicld olan
lateralizasyon bulgulari olarak saptanmis ve kontrlateral hemisferi tahmin
degeri hastalarda %90-100 olarak belirlenmistir (70). Calismamizda
kontrlaterale versiv bas deviasyonu ve ipsilateral otomatizmaya eslik eden
kontrlateral distonik postur birlikteligi daha énce yapilmis ¢alismalarla benzer
sekilde en sik izlenen lateralizasyon bulgulariydi ve bitin nébetlerin %40-
45'de gb6zlendi. Her iki hasta grubunda da oldukg¢a gavenilir lateralizasyon
bulgulariydi ve ndbetlerin %88-97'de dogru sekilde kontrlateral odagi
gbstermekteydiler.

Kernan ve arkadaglan 29 lateralize epileptik fokusu tespit edilmis
hastanin 92 sekonder jeneralize tonik klonik nébetlerdeki bas
deviasyonunun inceledikleri bir calismada jeneralizasyondan 10 saniye 6nce
baglayan ve jeneralizasyon boyunca devam eden bas deviasyonunun
nébetlerin %90 ‘dan fazlasinda kontrlateral epileptik  fokusu,
jeneralizasyondan 6nce sona eren bas deviasyonunun ndbetlerin %90’dan
fazlasinda ipsilateral odaga isaret ettigini kaydetmislerdir (71). Calismamizda
izledigimiz ndbetlerde en sik jeneralizasyondan 10 saniye dénce baslayan ve
jeneralizasyon boyunca devam eden kontrlateral bas deviasyonunun
gelistigini saptadik. Bununla birlikte jeneralizasyondan 10 saniye Once
baslayan ve jeneralizasyon boyunca devam eden kontrlateral bas
deviasyonunun lateralizasyon degerini Kernan ve arkadaslarinin sonugclari
kadar ylksek bulmadik. Her iki hasta grubunda nd&betlerin %55-60'da

kontrlateral odagi isaret etmekteydi. Calismamizda farkh olarak parsiyel
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nébetin ilk 10 saniyesinde gelisen bas deviasyonunun lateralizasyon degerini
diger bas hareketlerinin lateralizasyon degerinden daha ylUksek saptadik ve
ndbetlerin %66’da ndbet odaginin ipsilateralini isaret etmekteydi. Ayrica
jeneralizasyondan &énce sona eren bas deviasyonu ndébetlerin  ancak
%42’sinde ipsilateral odagi gbstermekteydi. Bulgularimizdaki farklar bas
hareketlerinin degerlendiriimesindeki subjektif yaklasimdan, nébet sirasinda
degisik fazlarda kafa hareketlerinin degerlendiriimesindeki zorluklardan veya
cahsilan populasyonlardaki nébet yayillim paternlerindeki dediskenlikten
kaynaklaniyor olabilir.

Marks ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢galismada 55 TLE'li hastanin 276
ndbetini izledikleri bir calismada hastalarin %20’sinde iktal konusma,
%74’Unde konusmada durma, %46’sinda okumada gecikme testinde pozitiflik
saptamiglar. iktal konusma ve okumada gecikme testi pozitifligi ndbetlerin
%68-80’inde non-dominant hemisferi, iktal konugsmanin durmasi ndbetlerin
%67’sinde dominant hemisferi lateralize etmistir (44). Koerner ve Gabr
yaptiklari caligmalarda iktal konusmanin guvenilirligini kaydetmigler ve
lateralizasyon degerini %83-92 bulmusglardir (51,72). Bununla birlikte Morrell
ve arkadaslar ¢alismalarinda iktal konusma bulgusunu glvenilir
bulmamiglar, ndbetleri dominant mezial temporal lobdan baglayan hastalarda
non dominant mezial temporal lobdan baslayanlardaki gibi iktal dénemde
akict konusma izlemiglerdir (73). Calismamizda konusmanin durmasi 3
hastada izlendi. 2 hastada sol temporal odak ve sag el kullanimi, 1 hastada
sag temporal odak ve sol el kullanimi tespit edildi ve konusmada durma
izlenen ndbetlerin %100’Gnde dominant hemisfer lateralizasyonu gézlendi.
iktal konusma ve postiktal disfazi daha fazla sayida hastada ve ndbette
izlenmesine ragmen lateralizasyon degerleri konusmanin durmasina oranla
daha distk bulundu. Postiktal disfazinin izlendigi ndbetlerin ancak %36
‘sinda dominant hemisfer lateralizasyonu gdézlendi. Bulgularimiz daha énce
yapilan calismalarla benzerlik géstermesine ragmen konusmanin durmasinin
lateralizasyon degeri daha &énce yapilmis calismalardan daha yiksek

bulundu. Nébetlerin %340 uyku esnasinda gercgeklestigi ve %33’0 sekonder
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generalize oldugu icin konusma ile ilgili bulgularin degerlendirilmesi, diger
lateralizasyon bulgularini degerlendirmekten daha zordu. Bu ndbetlerde
okumada gecikme testi degerlendirilemedi. Ayrica hasta sayisinin az olmasi
ve teknik yetersizlikten dolay! dil dominansinin belirlenmesinde Wada testi

uygulanamadi.

Amigdala ve hipokampustan kaynaklanan iktal aktivitenin forniks ve
stria terminalisler yoluyla ventral striatum ve palliduma yayiimasinin klinik
yansimasi olarak tanimlanan 4 pozisyonu ilk kez Bleasel ve ark tarafindan
tanimlanmistir (74). Sekonder generalize ndbet 6ykisu olan 34 TLE’li, 20
ETLE'Li toplam 54 olgunun 238 nobetinde 4 pozisyonu ve versiyon
bulgularinin sikhidi ile bu bulgularin lateralizasyon degeri arastirilmis. TLE’li
ve ETLE gruplarinda sirasiyla 4 pozisyonu 9%78,6 ve 53,3 oranlarinda
gbzlenmis; bu bulgunun nébet odagi ile kontrlateral iliski gbésterme oranlari iki
grupta %90,9 ve 87,5 olarak bulunmustur. Calismacilar bu bulgunun
versiyondan daha az siklikla gérilmekle birlikte, dogru lateralizasyon yapma
degerinin yiksek oldugunu ileri sirmuslerdir. Woginger lokalizasyonla ililigkili
sekonder generalize tonik klonik nébetleri olan 30 olgunun 40 sekonder
jeneralize tonik-klonik ndbetini degerlendirdigi tez calismasinda 4 pozisyonu
sikhgint %70; bu bulgunun epileptik odak ile kontrlateral iligki gbésterme
oranini da %72 olarak bildirmistir (75). Calismamizda nébetlerin %11’inde 4
isareti izlendi ve ndbbetlerin %100’Unde Kkontrlateral odagi lateralize
etmekteydi. Calismamizda sadece TLE’li hastalarin incelenmesi ve hasta
sayisinin az olmasi 4 isaretinin lateralizasyon degerinin bu kadar yUksek

saptanmasina neden olmus olabilir.

Cerrahi 6ncesi hastalarin belirlenmesinde iktal semiyoloji siklikla yararli
lateralizasyon bilgileri saglamaktadir. Her ne kadar iktal klinik fenomen
ndbetin basladigi taraftan nébetin yayillmasi sonucunda olussa da bu yayilim
yollarindaki stereotipinin benzer oldugu gérilmektedir. Epileptojenik bdlgenin

belirlenmesinde ndbet semiyolojisi gézénine alinmasi gereken énemli bir
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unsurken EEG ve ndérogérintileme bulgulari ile uyum gdésterip géstermemesi

bu belirlemenin glvenilirlik dizeyine katkida bulunmaktadir.

TLE’li hastalarin tanimlanmasinda hipokampal sklerozun teshisi rélatif
olarak daha kolay oldugundan temporal lob epilepsilerinde Kkalitatif ve
kantitatif MR teknikleri ile yapilan calismalar hipokampus ve amygdala
yapilarina odaklanmig, parahipokampal yapilar, 6zellikle de EK daki
degisikliklerle daha az ilgilenilmistir (76-81). Hipokampal skleroz mezial TLE
hastalarinda en sik tanimlanan patolojik lezyon olmasina ragmen (82,83),
cerrahi rezeksiyon drneklerinde daha once yapilan ¢alismalar bu hastalarda
hipokampustan farkli mezial temporal yapilarin etkilendigini gbéstermislerdir
ve mezial temporal skleroz tanimlamasi hipokampus, amigdala ve EK ‘i
iceren yaygin patolojik degisiklikler i¢in kullaniimaya baslanmistir (82,84).

Bernasconi ve arkadaslari yaptiklari bir calismada 70 TLE’li, 18 ETLE’li
ve 20 primer generalize epilepsili hastada EK volum degerlerini 48 kontrol
hastas! ile karsilastirmig, TLE’li hastalarda nébet fokusunun ipsilateralindeki
volumlerde azalma saptamis, ancak ETLE’li ve primer generalize epilepsisi
olan hastalarin hicbirinde EK atrofisi izlenmemistir (85).Yaptiklari calismada
EK volum &lgimunin 6zellikle hipokampal ve amigdala volumlerinin normal
oldugu TLE’li hastalarda ndébet odaginin lateralizasyonunda  yardimci
olabilecegini dne sdrmuUslerdir. Bernasconi ve arkadaslari bu sonuclardan
yola cikarak duzenledikleri bir diger ¢calismada 6lgulebilir hipokampal atrofisi
saptanmayan 22 TLE’li hastay1 24 kontrol hastasi ile karsilastirmiglar ve 14
hastada (%64) nébet odaginin ipsilateralinde EK volumlerinde azalma tespit
etmislerdir (59). Arastirmacilar bu sonuglara gére cerrahi éncesi arastirilan
ve hipokampal atrofisi gdézlenmeyen hastalarda EK volum élciminin nébet
odaginin belirlenmesinde dnemli olabilecedini savunmuslardir. Calismamizda
hipokampal atrofi gbézlenmeyen hastalarda EK atrofisinin lateralizasyon
degeri yuksek degildi. Hipokampal atrofi izlenmeyen hastalarin da énemli bir
kisminda EK atrofisi izlenmesine ragmen sadece %14’Unde epileptik fokusun

ipsilateralinde tek tarafli EK atrofisi izlendi. Bununla birlikte Jutila ve

43



arkadasglan EK atrofisini hipokampal atrofi ile iligkili bulmuslardir (86).
Calismalarinda cerrahi 6ncesi 27 unilateral TLE’li hastanin EK, PK,
Temporopolar korteks dizeylerinden yapilan volumetrik dlgimlerinde
hastalarin %63’Unde hipokampal atrofi, %52’sinde de hipokampal atrofinin
ipsilateralinde EK atrofisi gelistigini ve ciddi hipokampal sklerozu olan
hastalarda ipsilateral EK’deki volum degerlerinin, hipokampal hasari olmayan
hastalardan daha disik oldugunu tespit etmislerdir. Calismamizda benzer
sekilde hipokampal atrofi gbzlenen Grup1 hastalarinda EK volum
degerlerinin, hipokampal hasar gbézlenmeyen TLE’li hastalardan belirgin
olarak daha disUk oldugu saptandi. Hipokampal atrofi izlenen hastalarin
%71’'inde, hipokampal atrofi izlenmeyen Grup2 hastalarin %57’sinde EK
atrofisi saptadik . izole tek tarafli hipokampal atrofi tespit edilen hastalarin
sadece %35’inde atrofi saptanan tarafin ipsilateralinde EK atrofisi tespit ettik.

Calismamizda her iki hasta grubunda da hastalarin énemli bir kisminda
izole tek tarafli epileptik fokus olmasina ragmen bilateral EK atrofisi izlendi.
Bernasconi ve arkadaslarinin 20 TLE’li hastanin hipokampus, amigdala ve
EK volum degerlerini 18 kontrol hastasi ile karsilastirdiklar bir calismada
epileptik fokusun ipsilateralindeki EK volum degerlerini belirgin sekilde daha
dUsik tespit etmisler ancak izole tek tarafli temporal ndbeti olan hastalarda
da asimetrik bilateral EK atrofisi tespit etmislerdir (58). Calismamizda Grup1
‘deki hastalarin %36’sinda , Grup2 ‘deki hastalarin %42’sinde izole tek tarafli
epileptik odak saptanmasina ragmen bilateral EK atrofisi mevcuttu ve her iki
hasta grubunda da benzer sekilde temporal odagin ipsilateralindeki EK volum
degerlerindeki azalma kontrlateral taraftan daha belirgindi.

Uzun sdreli TLE'li hastalarinin hipokampuslarindan yapilan otopsi
¢alismalari tim bulgularin unilateral hipokampal nébet baslangicini gésterdigi
hastalarda hicre kaybi asimetrik olsa da, hastalarin blyik kisminda bilateral
hicre kaybr oldugu gb6sterilmistir (87). Erigkinlerde temporal lobdan
kaynaklanan kompleks parsiyel nébetlerde hipokampal volumlerde bilateral,

ancak ndbet fokusunun oldugu tarafta daha fazla olmak Uzere azalma tespit
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edilmigtir (88). Dahasi ekstrakranyal EEG caligmalarinda hastalarin en az
%20-35’inde her iki temporal alani iceren interiktal epileptiform anormallik
kaydedilmistir (89). TLE’li hastalarda neden bdyle yaygin hasar oldugu tam
bilinmese de mezial temporal ndbetlerin kontrlateral yayiliminda dorsal
hipokampal kommistrin sorumlu oldugu distnulmektedir. Presubikulum ve
EK’den kaynaklanan ndbetlerin énemli kismi bu sekilde kontrlateral EK’e
projekte olmaktadir (90). ikinci olasilik ise mezial temporal patolojinin
baslangictan itibaren bilateral olmasidir. Cesitli cevresel faktérler (perinatal,
postnatal travma, postnatal enfeksiyon) kadar genetik faktérler de bireysel
hasara yatkinlik da énemli olabilir.

Hipokampal atrofisi olan TLE’li hastalarin, hipokampal atrofisi olmayan
TLE’li hastalardan etyolojik agidan farkli olup olmadigi net bilinmemektedir.
Bazi calismacilar erken cocukluk ¢caginda uzamis febril konvulzyonu olan
hastalarda, bdyle bir &ykisli olmayanlara oranla nébet fokusunun
ipsilateralindeki hipokampusun belirgin sekilde daha kiagik oldugunu
gbstermiglerdir (91,92). Bazi ¢calismalar temporal gri madde volumu veya EC
volumunun epilepsi stresi ile negatif iligkisini gdstermistir (93,94)

Calismamizda her iki hasta grubunda da kompleks febril konvulziyon
sikhgi basit febril konvulziyondan daha fazlaydi ancak her iki hasta grubunda
da kompleks febril konvulziyon sikligi ve febril konvulzyon gecirme yasi
acisindan istatistiksel fark saptanmadi. Epilepsili ile iligkili olabilecek, kafa
travmasi, dogum komplikasyonlari, epilepsi baslangic yasi, epilepsi slresi,
parsiyel kompleks ve sekonder generalize ndbet frekanslarinin gruplar arasi
karsilastirmasinda da istatistiksel fark bulunmadi. Ancak bu bulgular her iki
grup arasindaki farklari anlamamizda yeterli degilidir. Henliz saptanmamis
etyolojik faktbérler veya genetik yatkinhk etyopatogenezde etkili olabilir.
Yapilan invitro calismalarda fare EC’sine kainik asid enjeksiyonu ile
hipokampal atrofinin indUklendigi g0Osterilmistir (95). Hastalarimizda EK’e
belirlenmemis ilk hasar, uzun siire devam eden eksitabilite degisikliklerine ve
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hiicre kaybina neden olup daha sonra bazi hastalarda hipokampusta
sekonder hasara neden oluyor olabilir.

Bir ¢cok epilepsi merkezinde cerrahi dncesi degerlendirmede néropsikoloji
testi 6nemli bir yer teskil etse de lokalizasyon ve lateralizasyondaki
glvenilirligi tam olarak desteklenmemektedir. Daha énce gerceklestirilen bir
¢ok arastirma verbal, non-verbal hafiza farklarina dayanarak MTLE’nin
lateralizasyonunu belirlemeye calismistir. Diger kognitif dlgimleri kullanan
calismalar olmasina ragmen c¢ok nadirdirler. Verbal ve non-verbal hafiza
farkina dayanan arastirmalar sol mezial temporal bdlgenin sézel, sag mezial
temporal bdlgenin non verbal fonksiyonlar icin 6zellesmis olmasina
dayanmaktadir (96,97). Bu bulgu sag sol MTLE’li hastalardaki temporal
cerrahinin etkilerini incelendigi ¢alismalarda, intrakranyal amobarbital islem
kullanilarak hemisferik hafizanin arastirildigi ve yakin zamanda materyal
spesifik hafizanin ndérogérintileme calismalari ile desteklenmektedir(98-
100). Buna dayanarak rolatif s6zel hafiza bozukluklari sol MTL epileptik
fokusunu gdsterebilirken, goéreceli gbrsel hafiza yetersizligi sag mezial
temporal lob epileptik fokusunu gdsterebilir.

Calismalarin ¢ogunda verbal ve non-verbal stimuluslarin taninmasinda
WRMT (Warrington Recognition Memory Test), kullanilmigtir (97,101-103).
Milner ve ark. hipokampal sklerozun tanima belledi O6l¢cimlerine etkisini
WRMT kullanarak arastirmis ve bozukluk saptamamistir(97). Bu bulgulardan
yola ¢ikarak tanima belleginin mezial temporal yapilardan bagimsiz oldugunu
6ne sUrmuslerdir. Herman ve Naugel WRMT kullanarak yaptiklari
calismalarda sag ve sol temporal lob epilepsili hastalarda tanima belledinde
fark saptamamislar ve WRMT'nin  disfonksiyonun lateralizasyonu igin bu
hasta grubunda kisith klinik  kullanimi olabilecegini 6ne surmuslerdir
(101,102). Buna zit olarak Helmstadter ve ark WRMT kullanarak sol
temporal lob lezyonu olanlarda verbal bellek defisitleri, sag temporal lob
lezyonu olanlarda gdrsel bellek bozuklugunun lateralizasyonda etkili
oldugunu gd6stermislerdir (104,105).
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Bir cok calismada etyolojisi bilinen epilepsili hastalarda bilinmeyenlere
oranla daha fazla bellek defisiti oldugu kaydedilmistir (106-109). A. Alesssio
ve arkadaslarinin hipokampal atrofi bulgusu gézlenen 20 MTLE’li hastayi, 15
hipokampal atrofisi olmayan hasta ile karsilastirdiklari calismalarinda
hipokampal atrofi bulgusu izlenen hastalarda bellek testlerinde daha fazla
bozulma izlemiglerdir (110). Calismamizda benzer sekilde sbzel ve gérsel
bellek testlerinde bozulma olan hastalarin %85’i hipokampal atrofi bulgusu
izlenen Grup1 hastalariydi. Hendriks ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada
41 MTS'li hasta, 44 MTS’si olmayan TLE’li hasta ile karsilastiriimisg,
calismalarinda epileptik odaginin tarafi ile bellek testleri arasinda iligki
saptamamiglar, izole olarak unilateral mezial temporal sklerozu olan ve
olmayan hastalar arasinda da bellek tetlerinde belirgin fark izlememiglerdir
(111). Bizim g¢alismamizda da benzer sekilde sbdzel ve gbérsel bellek
testlerindeki bozulma ile epileptik fokusun tarafi arasinda iligki bulunmadi.
Ayrica sbzel ve gorsel bellek testlerindeki bozulmada gruplar arasinda da
fark saptanmadi.

MTLE’li hastalarda MTL yapilardaki fonksiyon bozuklugu ile iligkili olarak
bellek kusurlarinin gelistigi bilinmektedir. MTL bellek sistemi &zellikle yeni
olay ve gerceklerin kaydedilmesiyle iligkli olan deklarative bellek
islemlenmesinde  gbérev almaktadir (112). Bu sistem hipokampal bdlge
(subiculum, CA alani, ve dentat girus) ve hipokampal bdlgenin major
inputunu saglayan parahipokampal bélgeden (parahipokampal ve peririnal
korteks) olusmaktadir (113). MTLE’li hastalarda bellek fonksiyonlarinin
arastirildigi bir cok calisma hipokampal yapilara odaklanmig, EK ve peririnal
kortaks gibi parahipokampal yapilarin néropsikometrik testlere olan etkisi
daha az arastinlmistir (112-115). Bazi histopatolojik ¢alismalarda,
Alzheimer, temporal lob epilepsisi gibi bozukluklarda EK ve peririnal
kortekste hasar tespit edilmis ve bu hastaliklardaki bellek kusurlari ile bu
yapilarin iligkili olabileceg@i éne strilmustir (115,116). Diger calismacilardan
farkl olarak EK 6lcimlerinin s6zel ve gorsel bellege etkisini arastirdigimiz

calismamizda s6zel ve goérsel bellek testlerindeki bozulma ile EK atrofisinin
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tarafi arasinda iliski saptamadik. Bununla birlikte s6zel ve goérsel bellek
testlerinde bozulma olan hastalarin %71’inde bilateral EK atrofisi g6zledik.
Bulgularimiz sézel ve gorsel bellek fonksiyonlarinda EK’nin énemli bir yapi
olabilecegini ancak nébet odaginin lateralizasyonun belirlenmesinde bellek
testlerine etkisinin kisitli oldugunu disindidrmektedir .

Sonuc olarak ¢alismamizda;

- Lateralizasyon bulgularindan;versiv bas deviasyonu, ipsilateral
otomatizma ile kontrlateral
distonik birlikteligi ve 4 isaretinin  hastalarin 6nemli bir kisminda ndbet
odaginin kontrlateralini goésterdigi ve diger lateralizasyon bulgularina
oranla lateralizasyon degerlerinin yiksek oldugu.

- Lateralizasyon bulgularindan konugsmanin durmasi hastalarin %100°de
dominant hemisferi lateralize ettigi.

- Lateralizasyon bulgularinin hipokampal atrofi izlenen ve hipokampal
artofi izlenmeyen hasta gruplarinda farklilik géstermedigi

- TLE’li hastalarda EK atrofi sikliginin istatistiksel olarak anlamli oldugu..
- Hipokampal atrofi izlenen hasta grubunda EK volim degerlerindeki
kigulme sikh@r hipokampal atrofi izlenmeyen hasta grundan daha ytksek
oldugu.

- Hipokampal atrofi izlenen ve hipokampal atrofi izienmeyen her iki hasta
grubunda da siklikla bilateral EK atrofisi izlendigi ve EK volim
degerlerinin lateralizasyonu belirlemede belirgin gicinidn olmadigi ancak
ndbet odaginin ipsilateralindeki EK volum degerlerinde daha fazla
kictlme oldugu

- Hipokampal atrofi izlenen ve hipokampal atrofi izlenmeyen hasta
gruplarinda etyopatogenez acisindan belirgin istatistiksel farklar olmadigi

saptandi.

Galismamizda TLE’li hastalarin énemli bir kisminda(%62) EK atrofisinin

bulundugunu gdésterdik. Bulgularimiz EK’nin patogenezde 6nemli bir yapi
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olabilecegini ancak EK &l¢cimlerinin nébet odaginin lateralizasyonunun
belirlenmesinde tek basina yeterli olmadigini disindirmektedir.  TLE’li
hastalarda kortikal hasarin, hipokampal hasar ile iligkili oldugu
disindldiginde, epilepsi cerrahisi uygulanacak hastalarda lokalizasyonun
belirlenmesinde hipokampal volum &lciminin sensitivitiesi EK  volum
Olcimlerinden muhtemelen daha Ustin bir tani yéntemi olmaya devam
edecektir. Ancak hipokampal atrofinin izlenmedigi hastalarda veya TLE ile
ETLE’li hastalarin ayirtedilemedidi problemli olgularda, 6zellikle frontal ve
temporal nébetlerin ayirt edilemedigi durumlarda EK volum &lgim
degerlerinin  video-EEG  ve néropsikometrik  testlerle  Dbirlikte
degerlendiriimesinin nébet odagdinin lateralizasyonuna yardimci olabilecegini

distnmekteyiz.
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