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Tek Tarafli Mezial Temporal Sklerozda Karsi Taraf
Hipokampiisiin Voliim Degerlendirmesi

Volumetric Evaluation of Contralateral Hippocampus in Unilateral Mesial
Temporal Sclerosis
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0z
Amac: Mezial temporal skleroz (MTS), temporal Lob epilepsilerinde, epilepsi odag! ile ayni taraf hipokampus ve iliskili limbik yapilarda gliozis ve atrofi ile karakterizedir. Biz
calismamizda, tek tarafli MTS izlenen olgularda, normal sinyal 6zelligi gosteren karsi taraf hipokampusta voltim degisikligi olup olmadigini aragtirdik.

Yontemler: 2008-2010 tarihleri arasinda radyoloji klinigine, TLE tanisi ile gortintileme amagli bagvuran olgular retrospektif olarak dederlendirildi. Tek tarafli MTS saptanan
ve baska odakta EEG bulgusu olmayan, 69 olgu (35 erkek, 34 kadin) segildi. Basagrisi sikayeti ile bagvuran, ndrolojik muayenesi normal saptanan ve kranyal MRG tetkiki yapilan
49 olgu( 20 erkek, 29 kadin) kontrol grubu olarak secildi. Hasta grubunda, gértintileme olarak normal oldugu diisiinilen taraf ve kontrol grubunda her iki taraf hipokampus
voliim{, alan hesabr ile degerlendirildi. Tiim olgularin géruntilemesi,L.5T magnet sistemde, 8 kanalli kafa koili ile yapildi.

Bulgular: Hasta grubunda yas dagilimi 8-58 yas, kontrol grubunda 15-49 yas arasindaydi. 35 erkek, 34 kadin olgunun, 29" unda sagda, 40 inda solda MTS saptanmistir.
incelemeye alinan olgularin hipokampal alan ortalama dagilimi incelendiginde; hasta grubu olgularin normal taraftaki hipokampal alan ortalamas, kontrol grubu hipokampal
alan ortalamasindan istatistiksel olarak anlamlr diisiik bulundu (p<0,05).

Sonuc: Tek tarafli MTS olgularinda, sonyillarda, normal kabul edilen tarafta ve hipokampus disi bélgelerde beyaz ve gri cevherde de voltim degisiklii olabilecedi savunulmaktadir.
Calismamizin sonucu, son yillarda savunulan gérusleri desteklemekte olup, bu ve benzer calismalarin, epilepsi olgulari, nérodejeneratif hastaliklar ve dogal yaslanma stireci ile
Limbik sistemdeki fonksiyonel ve anatomik degisiklikleri anlama yolunda katki saglayacagini distintyoruz.

Anahtar Kelimeler: Epilepsi, mezial temporal skleroz, manyetik rezonans gériintiileme (MRG)

ABSTRACT

Objective: In temporal lobe epilepsies (TLE), mesial temporal sclerosis (MTS) is characterized by gliosis and atrophy in the ipsilateral hippocampusof epilepsy centerand
associated limbic structures. This study aimed to examine whether there was a volumetric change in the contralateral hippocampus showing normal signal characteristics in
patients with unilateral MTS.

Methods: The patients diagnosed of TLE and applied to radiology clinic between 2008 and 2010 for visualization, were evaluated retrospectively. 69 patients (35 males, 34
females) with unilateral MTS and no EEG in other focus were selected as the treatment group. 49 patients (20 males, 29 females), who applied to the clinic due to headache
complaint, underwent cranial MRI and diagnosed of normal in neurological examination, were selected as the control group. The hippocampus volume of bath sides in the control
group and the side thought to be normal during visualization in the treatment groupwas evaluated using the area calculation method. The visualization of all patients were
performed in 1.5T magnet system.

Results: Patients' age range was 8-58 years in the treatment group and 15-49 years in the control group. MTS was diagnosed in the right side of 29 patients and in the left side of
40 patients. The mean hippocampal area in the normal side of the patients in treatment group was statistically significantly lower than the mean hippocampal area of the patients
in control group (p <0.05).

Conclusion: It is argued in recent years that there may be volumetric changes in white and gray matter on the normal accepted side and non-hippocampal regions of patients
with unilateral MTS. This study results support the views advocated in recent years. It is thought that this study and similar studies will contribute to understand functional and
anatomic changes in epilepsy cases, neurodegenerative diseases, natural aging process and Llimbic system.
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GiRiS

Temporal lob epilepsileri en sik gorulen parsiyel epilepsi
grubudur. Mezial temporal skleroz (MTS), temporal lob
epilepsilerinde (TLE), hipokampus, mamillar cisim (body)
ve fornix gibi iliskili limbik yapilarda gliozis ve atrofi ile
karakterize en sik rastlanan radyolojik bulgudur (1-3).
Mezial temporal lob epilepsisi (MTLE) ile ayni tarafta
izlenen hipokampus atrofisine, karsi tarafin da eslik
edebilecedi ve karsi taraf hipokampusta deformasyon
gorulebilecegine dair gorusler ve son yillarda bildirilen
calismalar bulunmaktadir (3-6). Hipokampus ve limbik
yapilara ait degisiklikler oOncelikle dikkate alinmakla
beraber, son yillarda manyetik rezonans gérintilemede
(MRG), ipsilateral/kontralateral ekstra hipokampal ve
ekstratemporal bélgelerde, subiculum medial yuzid ve
unsinat girus inferior ylzinde deformasyon ve atrofik
degisiklikler oldudu bildirilmistir (7-10). Ekstra hipokampal
ve ekstra temporal atrofinin altta yatan mekanizmasi tam
olarak anlasilamamakla beraber, esas olarak ndron kaybi
olarak tanimlanabilir. Ancak, néron hasarinin daha énceki
hasara mi bagli oldugu, yoksa tekrarlayan nébetler sonucu
mu gelistigi tartismalidir (10-16).

Biz bu calismamizda, MTLE ile ayni tarafta hipokampus
atrofisi, gliozis; MTS izlenen olgularda, karsi tarafta,
normal sinyal Ozellii gosteren hipokampusta volim
dedgisikligi olup olmadigini arastirdik.

YONTEM

Retrospektif olarak yapilan calismamizda, hastanemiz
radyoloji klinigine, 2008-2010 tarihleri arasinda TLE
tanisi ile basvuran ve kraniyal manyetik rezonans
gorintilemede (MRG) tek tarafli MTS saptanan ve MTS ile
elektroensefalografi (EEG) bulgulari korelasyon gésteren,
baska odakta EEG bulgusu olmayan 69 olgu (35 erkek, 34
kadin) hasta grubu olarak secildi. Hasta grubuna, en az 5
yil boyunca TLE tanisi ile takip edilen ve baska nérolojik
veya psikiyatrik bulgusu olmayan olgular dahil edildi. Bas
agrisi sikayeti ile basvuran, nérolojik muayenesi normal
saptanan, kronik veya konjenital hastalik, travma ve
operasyon dykusu olmayan ve kraniyal MRG tetkiki yapilan
49 olgu (20 erkek, 29 kadin) kontrol grubu olarak secildi.
Hasta ve kontrol grubunun tamami dominant yon olarak
sa§ elini kullaniyordu.

Olgularin gérdntaleri, 8 yillik deneyimi olan néroradyolog

tarafindan farkli zamanlarda 2 kez dederlendirildi. Hasta
grubunda, MTS saptanmayan, gorintileme olarak normal

42

oldugu dusunilen taraf ve kontrol grubunda her iki taraf
hipokampus volimd, alan hesabr ile olcdlda.

Tum olgularin gérunttilemesinde, 1,5T magnet sistemde,
8 kanalli kafa koili kullanildi. Kontrol grubunun
gordntulemesi, rutin kraniyal géruntileme protokolu ile
yapildi; sagital planda T1 agirlikli spin echo (ECO) (TR:
480 ms, TE: 13 ms, kalinlik 5 mm, aralik 6 mm, matriks
256x256, aksiyel planda T2 agirlikli turbo spin echo (TSE),
aksiyel planda FLAIR, aksiyel planda diffizyon agirlikli
goruntaler, aksiyel planda T2 gradient echo, hipokampusa
paralel, koronal planda, T2 agirlikli SE, (TR: 3000 ms, TE:
80 ms, 3 mm kalinlikta, matriks: 256x256). Epilepsi tanisi
bilinen hasta olgu grubuna, epilepsi protokolii (rutin
gorintileme protokoltnun yani sira Tl inversion recovery
(TI: 400 koronal kesitler eklenerek) uygulandi. Her iki grup
MRG protokolinde yer alan, hipokampusa paralel, koronal
planda, T2 agdirlikli SE kesitler volum hesaplamak icin
kullanildi.

Bircok calismada ‘region of interest” veya “voxel based
analysis" metodu veya bu ikisinin kombinasyonuyla volim
hesaplamasi yapilmistir. Biz, her kesitte beyin parankimini-
gri cevheri- manuel olarak cizdik. Iki konvansiyonel
sekansta, koronal T2 agirlikli, anterior-posterior komissur
hattina paralel (TR: 8500 ms, TE: 107 ms, kesit kalinlgi:
5,0 mm, kesit aralii; 1,5 mm field of view (FOV): 240 mm,
matrix: 256x256, NEX: 1, T1 sagital, TR:2000 ms, TE: 3,42
ms, flip angle: 15, FOV: 245 mm, kesit kalinligi 1 mm ve
kesit araligi 0, matrix size: 256x256, NEX:1) is istasyonuna
gonderildi ve dnceki calismalarla benzer sekilde anatomik
landmarklar kullanarak hipokampusu ¢izdik ve ardisik
kesitlerden alan hesabi ile toplam volimu hesapladik.
Olctimlerin yapildigi ilk kesit amigdala ile hipokampusun
ayrildigi lateral ventrikdal inferior hornuna dogru uzanan
uncinate girustan basladi.

istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizi SPSS 15.0 for Windows paket
programinda %95 guvenle yapildi. Degiskenlerin gruplar
arasinda karsilastirilmasinda independent sample t-test
istatistiksel analizi kullanildi. P>0,05 istatistiksel olarak
anlamsiz, p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Hasta grubunda yas dagilimi 8-58 yas, kontrol grubunda
15-49 yas arasinda degisiyordu. Hasta ve kontrol grubunun
yas ortalamalari ve yas dagilimi tablo 1'de 6zetlenmistir.
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35 erkek, 34 kadin olgunun, 29'unda sadda, 40'inda solda
MTS saptanmistir. Cinsiyet ve MTS yonu arasinda anlamli
fark bulunmadi. Resim 1'de sagda normal hipokampus
(siyah ok) izlenirken, solda hipokampus gévde ve kuyruk
kesiminde T2 sinyal artimi ve volim kaybi, MTS ile uyumlu
bulgular izlenmektedir (beyaz ok). Solda MTS saptanan
olguda, hipokampus duzeyinden gecen kesitlerde, patolojik
sinyal 6zelligi géstermeyen ve EEG bulgusu saptanmayan,
normal kabul edilen hipokampus duzeyinden yapilan
ardisik alan élctiimleri Resim 2'de gosterilmektedir.

Olgularin ve kontrol grubunun yas ortalamalari agisindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0,05). (Tablo 1, Grafik 1)

incelemeye alinan olgularin hipokampal alan ortalama
dagiimi incelendiginde; hasta grubu olgularin normal
taraftaki hipokampal alan ortalamasi, kontrol grubu
hipokampal alan ortalamasindan istatistiksel olarak
anlamli dustik bulundu (p<0,05). (Tablo 2, Grafik 2).

Resim 1: Sagda normal hipokampus (siyah ok) izlenirken, solda
hipokampus govde ve kuyruk kesiminde T2 sinyal artimi ve voliim
kaybi: mezial temporal skleroz ile uyumlu bulgular izlenmektedir
(beyaz ok)

Resim 2: Solda mezial temporal skleroz

saptanan olguda,
patolojik sinyal ozelligi gostermeyen ve elektroensefalografi
bulgusu saptanmayan, normal kabul edilen sag taraftaki
hipokampus duzeyinden yapilan ardisik alan 6l¢timlerden,
hipokampus gévde duzeyinden gecen 2 kesit

Hasta olgu grubunda nébet odagi kars! tarafta ve kontrol
grubunda, hipokampal duzeyde, amigdalada patolojik
sinyal saptanmadi. Ayrica kontrol grubunda subkortikal
yerlesimli izlenen, milimetrik boyutta non-spesifik T2
sinyal odaklari disinda bulgu izlenmedi.
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Grafik 1: Hasta ve kontrol grubu olgularin yas ortalama dagilimi
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Grafik 2: Hasta ve kontrol grubu olgularin hipokampal alan
(cm2) ortalama dagilimi

Tablo 1: Hasta ve kontrol grubu olgularin yas ortalama dagilimi

n Ort.+SS Min. Maks. p
Hasta grubu 69 29,59+11,15 8 58
Kontrol grubu 49 30,35+8,85 15 49 0,695
Toplam 118 29,91+10,22 8 58

SS: Standart sapma, Min: Minimum, Maks: Maksimum

Tablo 2: Hasta ve kontrol grubu olgularin hipokampal alan (cm2)
ortalama dagitimi

n Ort.+SS Min. Maks. p
Hasta grubu 69 285,83+4332 182 4154
Kontrol grubu 98  316,28£49,18 1873 4947 0,001
Toplam 167 303,7£49,07 182 494,7

SS: Standart sapma, Min: Minimum, Maks: Maksimum
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TARTISMA

Hipokampus, temporal lobun mediyal kesiminde yer alan,
lateral ventrikil temporal hornu ile yakin komsulukta
gri cevher katmanidir (1). Hipokampus, singulat girus,
hipotalamus ve amigdala birlikte “limbik sistem"
komponentleridir. Filogenetik acidan en eski beyin
kisimlarindandir. Fonksiyonlari bellek, uzaysal 6grenme,
navigasyon ve duygulanim ile iliskilidir. Hipokampus,
amigdala ile birlikte duygusal bellek ve cinsel kimlik ve
davranis modelinde etkilidir. Hipokampus ve amigdala
hacmi, yastan bagimsiz bireysel farkliliklar gostermektedir.
Bunun yani sira, sag ve sol el kullanimina gére volim
asimetrisi gosterdigi dustnilmektedir. itk zamanlar kabul
edilen normal yaslanma sureciyle birlikte hacim kaybina
ugradigr gorasu ise son calismalarda kabul gormemektedir
(9,13,14).

Son calismalarda, MTS'de, ayni taraf hipokampus yani sira,
amigdala, fornix, entorinal korteks ve parahipokampal
bolge, talamus, bazal ganglionlar, temporal polde
ve serebellumda da volum dedgisiklikleri goéruldugu
bildirilmistir (10,16). Volim kaybinin fizyopatolojisine
iliskin dedisik teoriler vardir. Agirlikli olarak anterior
hipokampus ve entorinal kortekste olmak Uzere, mezial
temporal lob atrofisi, entorinal-hipokampal baglantilarin
kesintiye ugramasi ile aciklanabilir (15,16). Mezial temporal
lob atrofisini, hipokampus ve entorinal korteks arasindaki
néronal kayip ile aciklamak ta akla yatkindir (15,16).
Entorinal korteks, perirhinal korteks ve parahipokampal
bolgeden uyarilart alir ve dentat girus, hipokampusun
CA1-CA3 alanlarina, subikuluma iletir. Atrofiyi aciklayan
diger bir teori, bu yolak boyunca norotransmitterlerin,
dzellikle GABA'nin dagiimi ile ilgili degisiklikleri sorumlu
tutmaktadir (15,16).

Unilateral MTS olgularinda, ayni taraf lLimbik alan yani sira,
frontal lob, insula, parietooksipital korteks ve serebellum
gibi ekstralimbik/ekstra hipokampal bélge gri cevherde
de dedisiklikler gorilebilir(6,79). Son zamanlarda,
MTS kaynakli temporal epilepsilerde, amigdala ve
hipokampustaki degisikliklerin, nébet odagi ile ayni tarafla
sinirli olmadigi, ndbet odagdinin karsi tarafinda, temporal
pol, hipokampus, parahipokampal girus dizeyinde de
hacim degisiklikleri oldugu savunulmaktadir (12).

Marsh ve ark.'nin (17) calismas, ilk yillarda genel kabul
gormese de TLE olgularinda bilateral frontoparietal
bolgede gri ve beyaz cevherde volim kaybi oldugunu
ilk iddia eden calismalardandir (17). Son dekadda, her

iki serebral hemisfer beyaz cevherde de dedisikliklerin
oldugunu bildiritmektedir.

GUnimuz yaklasimi  bilateral  degisiklikleri ~ kabul
etme egilimi gostermekle beraber, bunun aksini
goésteren, nobet odadr karsi tarafinda hipokampusta
hacim degisikligi olmadigini iddia eden yeni tarihli
calismalar da bulunmaktadir (18). Ancak, ayni calismada
volum degisikligi izlenmemekle beraber, fonksiyonel
dedisikliklerin  gordlebilecegi  de  savunulmaktadir
(18). Ayrica, TLE'lerin de, erkeklerde ipsilateral frontal
hipometabolizma gordlirken, kadinlarda kontralateral
temporal hipometabolizma saptandigini da bildirilmistir.

Calismanin Kisitliliklari

Biz, olgu grubumuz sinirli olmakla beraber, cinsiyet ile
iLiskili farklilik ve anlamli bulgu saptamadik.

Calismamiza, EEG ile tek tarafli oldugu kesin kanitlanmis
olgular dahil edildi. Literattirde, EEG bulgusu tek tarafli
olmayan olgularda, T2 sinyal degisikligi izlenmeden
her iki hipokampusta volim dedgisiklikleri bildirilmistir
(12). EEG bulgusu olmadan, volim dedgisikligi bildiren
calismalar daha azdir. Ayrica, amigdala ve hipokampusun
normal bireylerde de asimetrik olduguna, sag amigdala ve
hipokampusun daha voldminéz olduguna iliskin yaymlar
bulunmaktadir (13,14,19). Calisma grubumuzda, 40
olgunun normal sag hipokampusunu, 29 olgunun normal
sol hipokampusunu degerlendirdik. Daha voliiminéz kabul
edilen sag hipokampus sayisi, grubumuzda daha fazlaydi.
Bu nedenle, bizim sonuclarimizi, yapisal asimetrinin
etkilemedigini distindyoruz.

Hipokampus ve gri cevher volimunde, kullanilan ilaglara
da bagli degisiklikler olabilecedi dusinilmektedir (20).
Kronik antipsikotik kullanan sizofrenler ve psikotik
hastaliyi olanlarda, normal gruba goére hipokampus
volimunin azaldi§gl, ancak diger duzeylerde kortikal
kalinlikta ve beyaz cevherde herhangi bir degisimin
izlenmedigi gdsterilmistir (21). Bu durumun, kullanilan
ilaclara bagli olabilecedi belirtilmekle beraber, bireysel,
yapisal farkliligin etken olup olmadidr aciklanamamistir.
Bununla birlikte, antipsikotik ve bazi psikiyatrik ilaclarin
hipokampus volumunu etkileyebilecedi kabul gérmektedir.
Olgularimizda ve kontrol grubunda psikiyatrik hastalik ve
buna bagli ilac kullanim dykisu bulunmuyordu.

Calismamizda, genc eriskin dénemde baslayan ve en az 5

yil ndbet dykusu olan olgular calismaya dahil edilmekle
birlikte, kullandiklari antiepileptik ilaclar ve nobet sikLig
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acisindan grup homojen degildi. Ayrica, hasta olgu grubu,
ndbet alt tiplerine gore ayriltmamisti. Bu sayilan faktorler
sinirlayicl olmakla birlikte, kullanilan antiepileptikler ve
nobet alt gruplari ile hipokampus volum, kortikal voldm
arasinda iligkiyi tanimlayan kesin literattr bilgisi henuz
bulunmamaktadir.

Son yillarda, MRG'de, volimetrik T1 agirlikli kesitler
rutin gorintilemede yer almakla beraber, olgularin
gorintdleme yapildigi tarihlerde protokolimuzde bu seri
yer almamaktaydi. Calismamiz retrospektif oldugundan,
rutin kullandigimiz, 3 mm ince Kkesitlerle taradigimiz
koronal planda, T2 agirlikli géruntuleri, alan o6lcerek
voliim hesaplamak icin kullandik. T1 agirtikli géruntilerin
anatomik detay ve sinirlari gostermede dstinldgd
bilinmektedir (22). Ancak, kontrol ve hasta olgu grubu icin,
ayni parametreler ve kisittamalar s6z konusu oldugundan
bunun sonuclarimizi etkilemedigini distnuyoruz.

Tim olgu grubumuzda, ndbet Oykist erken yasta
baslamisti. Erken yasta nobet baslangici olan olgularda,
amigdala ve hipokampusa iliskin asimetriyi, ndbet
sikligl ve buna bagli serebral matlrasyonda degisiklikle
aciklayan ve daha sik gorulebilecedi yonlnde gorus
bildiren calismalar bulunmaktadir (23). Bu gérds, normal
sayilan karsi taraf hipokampusta izlenen voliim kaybi igin
de aciklayicr olabilir. Ancak sonuclar, daha genis sayida
olgu grubunda depresyon, libido, anksiyete hastaliklari
gibi epilepsiye eslik edebilen ve limbik sistemi etkileyen
diger faktorlerin de géz 6ntine alindi§i prospektif calisma
ile desteklenmelidir (14, 24-27).

SONUC

Sonuc olarak; MTS, TLE'lerinde en sik rastlanan nedenler
arasindadir. Tek tarafli MTS olgularinda, son yillarda,
normal kabul edilen tarafta ve hipokampus disi bélgelerde
de volum degisikligi olabilecedi savunulmaktadir.
Hipokampus, Llimbik sistemin, bellek, 06grenme ve
duygulanimla iligkili 6nemli komponentidir. Temporal
epilepsi olgulari, nérodejeneratif hastaliklar ve dogal
yaslanma sdrecine ait biligsel, ruhsal degisikliklerin
fizyopatolojisini anlama ve tanimlamada, radyolojik
goruntileme hentz makroskopik boyutta ve yolun
basindadir. Calismamizda elde etti§imiz sonuglar, son
yillarda savunulan gorugleri desteklemekte olup, bu ve
benzer calismalarin, limbik sisteme ait fonksiyonel ve
anatomik degisikliklerianlama yolunda katki saglayacagini
dusdniyoruz.

Etik

Etik Kurul Onay:: Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi
Bashekimligi, yerel etik kurulundan alinmistir.
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