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oz

Amag: Hipokampal sklerozlu direncli temporal epilepsili, standart temporal
lobektomi uygulanmis olgularda histopatolojik neokortikal patoloji varligimin
lateralizasyon ve cerrahi nobetsizlige etkisini retrospektif olarak arastirmaktir.
Gere¢ ve Yontem: Klinigimizde 2008-2016 yillar1 arasinda epilepsi cerrahisi
uygulanmis olgular arasindan direncli temporal lob epilepsili, radyolojik ve
histopatolojik olarak hipokampal sklerozlu 18 olgu calismaya dahil edilmistir.
Bulgular: On ¢ olguya (%72,2) sag, 5 olguya (% 27,8) sol taraf
amigdalohipokampektomi + anterior temporal lobektomi prosediirti uygulandi.
On bir olguda (%61,1) neokortikal patoloji histopatolojik olarak tespit edilmis, 7
olgu (%38,9) ise normal bulunmustur. Neokortikal patolojinin 6’s1 (%33,3)
mikrodisgenezi, 5'i (%27,8) kortikal displazi idi. Neokortikal patoloji varligimin
normal olan olgulara gore preoperatif incelemelerin lateralizasyona etkisi
arastirilmis ve nobet semiyolojisinin lateralize edilmesinde (%78,4) istatistiksel
anlamli farklilik (p= 0,019) bulunmustur. En iyi lateralize eden incelemelerin ise
kranial MRG (%94,5) ve iktal EEG (%94,5) oldugu, PET in yiiksek oranda (%83,3)
lateralizasyona katkis1t oldugu goriilmiistiir. Neokortikal patolojisi olan
olgularda erken yasta nobet baslangici ise dikkat ¢ekiciydi. Engel simiflamasina
gore, cerrahi sonrasi ilk 5 yilda, %83,3 derece 1, %11,1 derece 2, %5,6 derece 3
nobetsizlik oranlar1 elde edildi. Cerrahi sonuc agisindan neokortikal patoloji olan
ve normal olan olgular arasinda istatistiksel anlamli fark bulunmada.

Sonug: Hipokampal sklerozlu olgularda neokortikal dokuda patoloji varliginin
oraninin yiiksek oldugu goriilmektedir. Bu sonug standart temporal lobektomi
cerrahi prosediiriinii desteklemektedir. Patoloji varligimin 6n incelemelerin
lateralizasyon degerine, epileptogenezise ve cerrahi sonuclara etkisini tespit
edebilmek icin daha fazla sayida olguda ¢alismaya ihtiyag vardir.

Anahtar Sozciikler: direncli temporal epilepsi, hipokampal skleroz, neokortikal
anomali, standart temporal lobektomi

ABSTRACT

Objective: The aim of this study was to investigate the effect of histopathological
neocortical pathology on lateralization and surgical seizure in patients with
temporal epilepsy, resistant temporal epilepsy and hippocampal sclerosis.
Material and Method: In our clinic, from 2008 to 2016, 18 patients with resistant
temporal lobe epilepsy and hippocampal sclerosis were included in the study.
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Results: Thirteen patients (72.2%) right side, 5 patients (27.8%) left side
amygdalohipocampectomy + anterior temporal lobectomy procedure was
performed. Neocortical pathology was found in 11 patients (61.1%) while 7
patients (38.9%) had no histopathological finding. Six (33.3%) of the neocortical
pathology were microdisgenesia and 5 (27.8%) were cortical dysplasia. The effect
of preoperative examination on lateralization was investigated according to
neocortical pathology and normalization of seizure semiology (78.4%) was found
to be statistically significant (p = 0.019). The best investigations for lateralization
were cranial MRI (94.5%) and ictal EEG (94.5%) and PET investigation (83.3%)
was also found to contribute to lateralization. Early onset seizures were
remarkable in patients with neocortical pathology. In the first 5 years after
surgery, according to Engel classification, 83.3% grade 1, 11.1% grade 2, 5.6%
grade 3 seizure rates were obtained. There were no statistically significant
differences between the patients with neocortical pathology and those with
normal surgical results.

Conclusion: In our study we found that the rate of pathology in neocortical tissue
is high in patients with hippocampal sclerosis. This result, supports the standard
temporal lobectomy surgical procedure. More studies with larger series are
needed to determine the effect of the presence of pathology on lateralization
value, epileptogenesis and surgical outcomes.

Keywords: Resistant temporal epilepsy, hippocampal sclerosis, neocortical

anomaly, standard temporal lobectomy

Epilepsi, diinya capinda niifusun % 0,6-1,5'ini
etkileyen birgok farkli sendrom ve durumdan olusan
yaygin bir norolojik bozukluktur ve etkilenen bireylerin
yaklasik iicte biri antiepileptik ilag (AEI) tedavisine cevap

vermemektedir(1) .

Parsiyel epilepsi en sik rastlanan nobet tipidir ve %70-
%851 temporal lob kaynakhidir. Temporal lob epilepsili
(TLE) ilaca direngli hastalar cerrahi aday1 hasta grubunun
biiyiik ¢ogunlugunu olustururlar (2).

Temporal lob epilepsili hastalarda siklikla nobetler
meziyal-bazal temporal lob yapilart olan amigdala,
hipokampus ve parahipokampal girustan
kaynaklanmaktadir ve bu nobetler semiyolojik olarak
(MTLE)

adlandirilmaktadir. Hipokampal sklerozis (HS) ozellikle

mezial temporal lob epilepsisi olarak
MTLE'si ile iligkilidir ve vakalarin ¢ogunda izole, unilateral

bir patoloji olarak bulunur (3).

Temporal lob epilepside sik¢a ekstrahipokampal
degisiklikler
gozlenmektedir (4, 5). Hipokampal sklerozisli olgularin

anormallikler, = neokorteksde  yapisal
temporal lobektomi materyallerinde yapilan patolojik
arastirmalarda kortikal noron sayilarinda azalma, myelin
anomalileri ve beyaz cevher displazileri tanmmlanmisdir(6-

8). Kantitatif nérogoriintiileme ¢alismalarinda da MTLE'li

hastalarda daha yaygin neokortikal degisiklikler oldugunu
bildirilmistir (9-11).

Hipokampal sklerozisin eslik ettigi MTLE rezektif
epilepsi cerrahisinin basarili sonuglarmnin alindigi bir
epilepsi formudur. Amigdalohipokampektomi ile birlkte
anterior temporal lobektomi(Standart temporal lobektomi-
STL). Temporal lob epilepsili hastalarin cerrahi tedavisinde
yaygin olarak kullanilan bir yontemdir. Nobetlerin mesial
yapilardan kaynaklandigi saptanan hastalarda lateral
temporal neokorteksde epileptojenik belirgin derecede
histopatolojik anomaliye rastlanmasi, standart temporal
lobektomi tekniginin daha yaygin olarak kullanilmasina
gerekge teskil etmektedir (12, 13).

Biz calismamizda direngli temporal epilepsi
nedeniyle opere olmus , radyolojik ve histopatolojik olarak
HS tamili olgularin lobektomi materyallerinde neokortikal
patolojik bulgu varliginin lateralizasyona ve ndbetsizlige

etkisini retrospektif olarak arastirmay1 amagladik.

GEREC VE YONTEM

Klinigimizde 2008-2016 yillar1 arasinda
cerrahisi uygulanmis olgular arasindan direngli TLEl],

epilepsi

radyolojik ve histopatolojik olarak HSli 18 olgu bu
calismaya dahil edilmistir. Bu olgularin klinigimiz hasta

dosyalari ve poliklinik kayitlari incelenerek veriler probel
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sistemi araciligiyla toplanmustir. Caligma igin girisimsel
olmayan klinik etik kurulun 26.09.2018 tarih ve 273 sayili
karar no.su ile etik kurul onay1 alinmisdir.

Calismaya dahil edilen olgularin yas, cinsiyet,
0zge¢mis, epilepsi baslangic yasi, ndbet semiyolojisi, video
EEG’de (VEM) interiktal , iktal elektroensefalografi (EEG)
kayit sonuglari, epilepsi protokolii ile cekilen beyin
magnetik resonans goriintileme (MRG), dominant
hemisfer tayini i¢in yapilan fonksiyonel MRG (f-MRG), (18-

F)FDG- positron emisyon tomografi (PET) sonuglar:

incelendi (Resim 1). Yapilan cerrahi, cerrahi tarafi (sag,sol),
hipokampus ve anterior temporal lobektomi ile ¢ikarilan
neokortikal dokularin histopatoloji sonuclar: ve ilk 5 yil ve
10 yila kadar olan nobet sonuglar: belirlendi (Resim2).
kompleks parsiyel nobet (KPN),
sekonder jeneralize kompleks parsiyel nobet (SJ-KPN),

Nobet semiyolojileri

basit parsiyel nobet (BP) ve jeneralize tonik klonik nobet
(JTK) olarak gruplandirildi. . Hastalarda ek yari-invaziv
(Sfenoidal elektrot-SE),
belirtildi.  Nobet

invaziv inceleme yapilanlar

sonu¢ skalasi1 olarak ENGEL

derecelendirme sistemi kullanuldz (2).

Resim 1: A; Epilepsi protokolii ile yapilan preoperatif koronal T2 MRG’de sol 6n temporal lob , B; preoperatif koronal T2

MRG'de sol hipokampal skleroz, C; postoperatif koronal T2 MRG’de sol 6n temporal lobektomi,D; postoperatif koronal
T2 MRG’de, sol amigdalo hipokampektomi, E; FDG-PET'de ( F18 ile isaretli fluorodeoksiglikoz) sol anteromezial

hipometabolizma, F; f-MRG’de sol da Broca ve Wernicke alaninda aktivasyon ile dominant sol hemisfer
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Resim 2: A; Hipokampal doku 6rneginde skleroz alaminda artmis corpora amilessumlar, B; hipokampal doku 6rneginde

skleroz alaminda GFAP boyast ile reaktif astrositler (kronik gliozis), C; temporal neokortikal doku 6rneginde noronlarda

kiimelenme, D; perivaskiiler oligodendroglial hiicre kiimelenmesi, E; heterotopik néron ve korpora amileseum, F;

sinaptofizin ile immun boyamada heterotopik néron ile mikrodisgenezi

Tim hastalara standart temporal lobektomi
(AH+ATL) cerrahi prosediirii uygulandi. Lobektomi
materyallerinin histopatolojik incelemesinde neokortikal
doku patolojisi (kortikal displazi, mikrodisgenezi) tespit
edilenler “patolojik neokorteks” grubu, normal olanlar
“normal neokorteks” grubu olarak adlandirildi. Tkincil
(dual) patoloji var ise belirtildi.

Neokortikal patolojisi olanlar ve normal olan
olgularin  demografik  &zellikleri ~yaninda, nd&bet
semiyolojisi, ~EEG  (interiktal  -iktal),  radyolojik

incelemelerin lateralizasyon (sag veya sol) oranlar1 ve
nobet sonuglari oranlar1 karsilastirilarak, neokortikal
patoloji ~ varligimn  cerrahi  Oncesi  incelemelerin
lateralizasyonuna ve cerrahi sonrasi nobetsizlik sonucuna
etkisi

belirlemede

olup olmadigi arastirildi.  Lateralizasyonu

incelemelerin katki oranlar1 da ortaya

konuldu.

Degiskenler ortalama + standart sapma (SD), seklinde
ifade edildi. Degiskenlerin karsilastirilmasinda ki kare

kullarldi.
korelasyonlar

birbirleri

korelasyon

Degiskenlerin arasindaki

Pearson analizi ile
degerlendirildi, p degerinin <0,05 olmas: anlamli olarak
kabul edildi. Istatistiksel analizler icin IBM SPSS ver. 15.0

(Chicago, IL, ABD) istatistik programi kullarulda.
BULGULAR

Calismaya dahil olan 18 olgunun 9"u (%50) erkek, 9'u
(%50) kadindi. Tim olgularin yas ortalamasi 31,33+ 8,21
(16-47) idi.

Tiim olgularin cerrahi prosediirii STL idi. On {ig
(%72,2) olguya sag, 5 (% 27,8) olguya sol taraf cerrahisi
uygulanmist. Hipokampal doku 6rneklerinin tiimii (%100)
hipokampal sklerozdu. Temporal lobektomi
materyallerinde ise patolojik neokorteks grubunda 11
(%61,1) olgu, normal neokorteks grubunda 7 ( %38,9) olgu
mevcuttu. Neokortikal ~patolojinin  6’s1  (%33,3)
mikrodisgenezi, 51 (%27,8) kortikal displazi idi. Dort

( %22,2) olgu dual (ikincil lezyon) patolojiye sahipti.
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Patolojik ve normal grubun demografik 6zellikleri
karsilagtirildiginda; neokortikal patoloji olanlarda yas
ortalamas1 31,18+8,75(16-46) , normal olanlarda 31,57+7,97
(22-47) idi. Epilepsi baslangi¢ yasmin patolojik grupta
(7,0945,14 yas), normal gruptan (12,29+7,84) daha kiigiik
yasta oldugu goriildii. Ancak istatistiksel anlamli farklilik
bulunmadi (p=0,132).

Her iki grupta Oykiide en fazla febril konvulziyon
(%61,1) oldugu, en az travma Oykiisii (%11,1) oldugu
goriildii. Ailede epilepsi 6ykiisii toplam olgular icinde 3
(%16,7) olguda mevcuttu. Oykﬁ acisindan gruplar arasinda
istatistiksel anlamli farklilik bulunmada.

Video EEG’de interiktal ve iktal EEG’de lateralize
etme oranlarmna bakildiginda gruplar arasinda istatistiksel
anlamli farklillk bulunmadi, Tiim olgularda interiktal
EEG’nin lateralize etme oraru %77,8, iktal EEG'in ise %94,5
idi.

Nobet semiyolojisine gore patolojik olmayan grupta 3
(%16,7) olguda sag- sol lateralizasyonu yapilamamis
(bilateral) iken patolojik grupta lateralizasyon yapilamamis
olgu yoktu. Nobet semiyoloji tiim olgular igin %784
oraninda lateralize ediciydi ve semiyolojiye gore gruplar
arasinda istatistiksel anlamli fark bulundu (p=0,019).
Nobet tipleri agisindan ise her iki grup arasinda anlaml
fark bulunmada.

MRG ve PET lateralizasyon oranlarinda her iki grup
arasinda anlamli farklihik yoktu ancak tiim olgular igin
MRG'nin lateralize etme orami %94,5, PET'in ise %83,4
bulundu. Fonksiyonel MR’da 13 (%76,5) olguda dominant
hemisfer sol, 2(%11,8) sag, 1(%5,9) olguda bilateral
(%5,9)
yapilamamusti. Bir olgunun f-MR incelemesi yoktu. (Tablo

)

aktivasyon, 1 olguda ise lateralizasyon

Tablo I: Hipokampal sklerozlu direngli temporal lob epilepsili neokorteksi patolojik ve normal olan olgularin demografik,
Klinik, EEG, yapisal, fonksiyonel radyolojik incelemelerin lateralizasyon oranlar1 ve nébet sonuglarinin karsilagtirilmas:

PATOLOJIK NORMAL
NEOKORTEKS NEOKORTEKS T?]FE(')‘/OA)M
n (%) n (%)
CINSIYET
Kadm 6 (%33) 3 (%16,7) 9(%50)
Erkek 5 (%27,8) 4 (%22,2) 9(%50)
YAS (ort+SD) 31,18+8,75 31,57+7,97
(16-46) (22-47)
EPILEPSI BAS.Y ASI (ort+SD) 7,0945,14 12,29+7,84
(1-19) (2-24)
OZGECMIS
Ozelllik yok 3 (%16,7) 2 (%11,1) 5(%27,8)
Febril konvulziyon 7 (%38,9) 4 (%22,2) 11(%61,1)
Travma 1 (%5,6) 1 (%5,6) 2(%11,1)
AILEDE EPILEPSI
Yok 9 (%50) 6 (%33,3) 15(%83,3)
Var 2 (%11,1) 1 (%5,6) 3(%16,7)
VEM-INTERIKTAL LAT.
Sag 5 (%27,8) 4 (%22,2) 9(%50)
Sol 5 (%27,8) 0 5(%27,8)
Bilateral 1 (%5,6) 3 (%16,7) 4(%22,2)
VEM-IKTAL LAT.
Sag 5 (%27,8) 7 (%38,9) 12(%66,7)
Sol 5 (%27,8) 0 5(%27,8)
Bilateral 1 (%5,6) 0 1(%5,6)
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NOBET SEMIYOLOJI-LAT.

Sag 6 (%33,3) 4 (%22,2) 10(%55,6)
Sol 5 (%27,8) 0 5(%22,8)
Bilateral 0 3(%16,7) 3(%16,7)
NOBET TIPI

KPN 5 (%27,8) 3 (%16,7) 8(%44,4)
SJ-KPN 6 (%33,3) 2 (%11,1) 8(%44,4)
BP 0 1 (%5,6) 1(%5,6)
JTK 0 1 (%5,6) 1(%5,6)
MRG LAT.

Sag 5 (%27,8) 7 (%38,9) 12(%66,7)
Sol 5 (%27,8) 0 5(%27,8)
Bilateral 1 (%5,6) 0 1(%5,6)
PET LATERALIZASYONU

Sag 5 (%27,8) 5 (%27,8) 10 (%55,6)
Sol 5 (%27,8) 0 5(%27,8)
Bilateral 1 (%5,6) 2 (%11,1) 3(%16,7)
F-MR LATERALIZASYONU

Sag 1 (%5,9) 1 (%5,9) 2(%11,8)
Sol 9 (%52,9) 4 (%23,5) 13(%76,5)
Bilateral 0 1 (%5,9) 1(%5,9)
Lateralize edemedi 1 (%5,9) 0 1(%5,9)
OPERASYON TARAFI

Sag 6 (%33,3) 7 (%38,9) 13(% 72,2)
Sol 5 (%27,8) 0 5(%27,8)
NOBET SONUG

(5YIL)

Engel grade 1 9 (%50) 6 (%33,3) 15(%83,3)
Engel grade 2 1 (%5,6) 1 (%5,6) 2(%11,1)
Engel grade 3 1 (%5,6) 0 1(%5,6)
NOBET SONUG

(10 YIL)

Engel grade 1 8 (%47) 4 (%23,5) 12(%70,5)
Engel grade 2 2 (%11,8) 2 (%11,8) 4(%23,6)
Engel grade 3 0 0 0
Engel grade 4 1 (%5,9) 0 1(%5,9)

Manyetik rezonans goriintilemede bilateral HS'u
olan, interiktal bilateral temporal EEG bulgular: olan, iktal
sag agirlikli ( 10 nobet kaydinda 7 sag, 3 sol) bilateral ndbet
aktivitesi kaydedilen 1 olguya SE ile kayit yapildi. 4 nobet
kaydinda saga lateralize edildi.

Manyetik rezonans goriintilemede sag unkal
pilositik astrositomu, interiktal-iktal EEG ve ndobet
semiyolojisi bilateral bulgular1 olan 1 olguya da yapilan SE
kaydinda 3 nobetten 2 sag 1 sol nobet aktivitesi saptanarak

saga lateralize edildi. SE ile elde kayitlarda 2 olguda

lateralize etme oran1 %100 idi.

18 olguda 1 posterior temporal travmatik
ansefalomalazi, 1 superior temporal girus posterioru
yerlesimli gangliogliom, 2 unkus yerlesimli pilomiksoid
astrositom olmak tiizere 4 olguda dual patoloji mevcutdu.
Pilomiksoid astrositomlu 2 olgunun histopatolojik tanisi
kondu. Bu olgularda histopatoloji sonucu HS idi (Tablo II).
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Tablo II: Olgularin histopatolojik tanilarimin dagilimi
(Ansefalomalazi ve gangliogliom olgusu harig)

HiSTOPATOLOJI n %
HiPOKAMPUS PATOLOJi

Hipokampal Sklerozis 18 %100
NEOKORTIKAL PATOLOJi

Normal 7 %38,9
Mikrosdisgenezi 6 %33,3
Kortikal displazi 4 %22,2
FKD TiP2A 1 %>5,6
IKINCIL PATOLOJi

Pilositik astrositom 2 %11,1
Gangliogliom %5,6
Ansefalomalazi 1 %5,6

Gangliogliom ve ansefalomalazili olgularinin lezyonu
rezeksiyon simirlar1 digindaydi ve lezyon tarilari radyolojik
olarak konuldu. Ancak bu olgulara subdural elektrot ile
invaziv kayit yapilmis ve 6n temporal odak tespit edilmesi
nedeniyle STL uygulanmisti. Ik olgunun patolojisi
neokorteks, ikinci

HS+normal olgunun ise

HS+mikrodisgenezi idi. Dual patolojili olgularmn 2’si
patolojik neokorteksi olan grupta 2’si normal neokorteksi
olan grupta idi. Dual patoloji varlig: ile neokortikal patoloji
varligr arasinda istatistiksel anlamli farkhilik bulunmadi

(p=0,605).

4 olguya lokalizasyon amagli subdural elektrotlar ile

invaziv monitorizasyon uygulanmisti. Bu olgular
ansefalomalazi, gangliogliom lezyonu olan 2 olgu ile
birlikte,
bulgular1 ve sik JTK nobeti olan 1 olgu ve MRG pozitif

kortikal displazisi olan 1 olguydu. 4 olgunun hepsinde

nobet semiyolojisinde lateral temporal lob

invaziv kayitlama &n temporali lokalize etmisti.

Hastalarimizin takip stiresi ortalama 6,90+1,57 yild1.
Tiim hastalarin ilk 5 yila kadar takibi vardi. Bir olgu 4.
takipsizdi. Nobet sonuglari
degerlendirildiginde; ilk 5 yila gore 15 olgu (%83,3)
ENGEL grade 1 idi. Dokuz olgu (%50) patolojik neokorteksi

yildan sonra

grubunda, 6 olgu (%33,3) normal neokorteks grubundaydi.
iki olgu (%11,1) grade 2 (her iki grupta birer hasta), 1
olgu(%5,6) grade 3 idi. Grade 3 olan olgunun neokorteksi
patolojik idi. Bes yildan sonraki nobet sonuglari sirasiyla
grade 1 %70,5, grade 2 %23,6, grade 4 %5,9 olarak bulundu.
Grade 3 olan olgumuz grade 4 olmustu.

Patolojik neokorteks grubuyla normal neokorteksi
olan gruplarin nobet sonuglar1 karsilastirildiginda 5 yillik
(p=0,792, n=18) ve 10 yila kadar olan (p=0,466, n=17)ndbet
sonuglari arasinda istatistiksel anlamli farklilik bulunmadi.
5 yildan sonra nobetsizlik oranlarinda diisiis oldugu
gorildii (Tablo I).

Neokortikal patolojinin subgrup karsilastirilmasinda
kortikal displazili, mikrodisgenezili ve normal olan gruplar
arasinda nobet sonuglart agisindan anlamli farklidik
bulunmad: ( p=0,503, p=0,608).

Gruplar aras1 korelasyon incelemesine gore; yas
arttikca epilepsi siiresi artryordu ((p=0,001). Bu dogal sonug
istatistiksel anlamli idi. Yas arttikca epilepsi baslangi¢
yasinin arttigr goriildii ancak ististiksel olarak anlamli
degildi (p=0,321). Epilepsi baslangic yas1 arttik¢a epilepsi
stiresi azaliyordu (p=0,028), epilepsi baslangic yas: arttik¢a
takip siiresi azaliyordu (p=0,817).

Patolojik neokorteksi olan grupta ndbet semiyolojisi
11 olgunun tiimiinde lateralize ederken, normal grupta 7
olgudan 4’iinde lateralize etmisti. Tki grup arasindaki
farkliligin istitistiksel olarak anlamli (p=0,019) olmasi,
nobet semiyolojisinin tiim olgular i¢in %78,4 oraminda
lateralize etmesine ragmen gruplar aras: farklilik dikkat
¢ekiciydi. Ttim olgular i¢in lateralizasyon oranlart MRG'de
%94.5,interiktal EEG’de %77.8, iktal EEG’de %94,5, PET de
%83,3 bulundu ancak bu incelemelerin lateralize etme
oranlar1 patolojik ve normal gruplar arasinda istatistiksel
anlamli farklilik bulunmadi.

TARTISMA

Direngli temporal epilepsinin cerrahi tedavisi birgok
merkezde uygulanmaktadir. Falconer ve arkadaslarimin
goriilebilir bir fokal lezyon yoksa ATL'nin unkus, amigdala
lateralini, hipokampusun 2-3 cm anteriorunu, ikinci ve
tiglincli temporal girusun 2/3 anteriorunu, fusiform girus

ve parahipokampal girusu igeren, 5,5-8 cm’ye kadar
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degisen (genellikle 6 cm) tek parca lobun ¢ikarilabildigini
tamimlamislardir. Siklikla superior temporal girusun 6n 1-
2 cmsi diginda yerinde birakildigini ( dominant hemisferde
¢ikarildiginda konusma bozuklugu riskini 6nlemek igin)
vurgulamiglardir (14). Dominant hemisferde temporal
tipten geriye 4-4,5 cm, dominant olmayan hemisferde 5-5,5
cm temporal lobun c¢ikarilmasi, dominant hemisferde
superior temporal girusun korunmasi ve mesial yapilarin
tamamimin  ¢ikarilmast  nobetlerin  mesial temporal
bolgeden kaynaklandig1 olgularda standart hale gelmistir

(12-14).

Mezial temporal lob kaynakli nobeti olan olgularin

tedavisinde anatomik olarak standardize edilmis

bolgelerin cikarildigr cerrahi girisimlere Yasargil'in
selektif

amigdalohipokampektomi (SAH) adi verilen sonrasinda

popiilarize ettigi ve genel olarak
birgok farkli yaklasimlari bildirilmis selektif cerrahi

girisimler de tanumlanmistir. Burada amag sadece
hipokampus, unkus ve lateral amigdalanin ¢ikartilmasidir.
Dominant temporal lobu epileptojenik fokus olan
hastalarda ozellikle verbal hafizas1 yiiksek, normal
hipokampal voliimii olanlarda postoperatif hafiza kaybi
i¢in yiiksek riskli kabul edilerek selektif girisimlerin bu

riski dnledigini bildirmislerdir (15).

HS o6zellikle mesial-TLE’si ile iligkilidir ve vakalarin
¢ogunda izole, unilateral bir patoloji olarak bulunur.
Literatiirde temporal lob cerrahisini takiben olgularin

1/3’tinde nobetlerin  devam ettigini ve bunun olas:

epileptojenik bolgenin inkomplet rezeksiyonu yada
ekstratemporal neokortikal alanlarin bagimsiz
epileptojenik  alanlar  haline gelme olasiligindan

kaynaklanabilecegini bildirilmektedir (16, 17). Temporal
lob rezeksiyon orneklerinde HS'un en erken taniminda,
uncus, amigdala ve lateral temporal neokorteksi igeren
“diffiiz ve dissemine lezyonlarin”, bu patoloji ile iligkili
olabilecegi fark edilmistir(18) . HS'ye alternatif olarak
“mezial temporal skleroz (MTS)” terimi, hipokampusa
bitisik mesial limbik yapilarin sik tutulumunun kabul

edilmesiyle ortaya konmustur (19).

HS i

TLE'de patolojinin hipokampus &tesine uzanabilcegini

Thom ve ark. postmortem calismalarinda

hemde hipokampusla baglantili amigdala (sklerozis) ,

entorinal korteks, talamus , temporal neokorteks (gliosis)ve
daha genis ekstratemporal neokorteks bolgelere, bu ek
patolojilerin genellikle néron kayb: ve gliozis olabilecegini

gostermislerdir (20).

HS'li olgularin temporal lobektomi spesmenlerinde
yapilan patolojik arastirmalarda kortikal néron sayilarinda
azalma, myelin anomalileri, ve beyaz cevher displazileri

tanimlanmigtir (6-8).

Blanc ve ark. in yaptigi postmortem c¢alismada
(direngli epilepsi ve HS'i olan) , hemisferlerden 13 kortikal
bolgeden aldiklar: 6rnekler iizerinde GFAP, CD68 ve NPY
ile immun ¢alisma yaparak korteks ve beyaz cevherin
kantitatif analizini incelemisler, kontrol grubuna (fakat
HS'i olmayan epilepsilere gore degil ) gore HS' 1i olgularda
CD 68 ve NPY anlamli derece farkli yiiksek bulmuslardir.
Bolgesel analizlerde temporal , frontal pol ve orbitofrontal
korteksin gliozis ve mikrodisgenezisini gostermisler ve
epilepsi olarak

hastaligii  yaygmn ag bozuklugu

tanimlamiglardir (21).

Jensen tek tarafli temporal lob rezeksiyonu uygulanan
74 hastada noropatolojik bulgular ¢alismis ve % 60'mda iyi
tanimlanmig  bir

anormallik oldugunu, postoperatif

nobetlerin tekrarlamasimin, gliozisli hastalarda diger
histolojik tarus: olanlara gore daha sik goriildigini,
bilinmeyen etiyolojili epilepsisi olan hastalarda gliozisin

sik goriilen bir bulgu oldugunu bildirmistir (22).

Temporal lobektomi uygulanmus 50 olguluk bir seride
lobektomi materyallerinde ki gri ve beyaz cevherdeki
histopatolojik bulgular analiz edilmis. 33 norolojik olarak
normal otopsi beyninden temporal loblar kontrol olarak
Siddetli
42'sinde
hicbirinde bulunmamis. Epilepsisi olanlarin% 28'inde

incelenmisgtir. noronal  ektopya  epilepsi

hastalarinin% saptamrken ve kontrollerin
noronal kiimeleme ve % 38'inde Chaslin'in (subpial)
gliozisi oldugu, kontrollerde ise olmadigi, ciddi noronal
ektopya ve kiimelenme varligimn cerrahiyi takiben olumlu
bir klinik sonuca (%52 kiir, %88 belirgin iyilesme) isaret
ettigi bildirilmistir. Noronal disgenezin varliginin cerrahi
sonrasi klinik

belirtmislerdir(23).

sonugcta anlaml olabilecegini

Taylor ve ark. 10 epileptik hastamin lobektomi

materyallerinde ¢iplak gozle ya da palpasyonla
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ayirtedilebilen siradis1 mikroskobik anormallik

bulundugunu,  bunun  gelisimsel = malformasyon
olabilecegini, histolojik olarak genis bizar noronlar (1.
kortikal tabakada )ve etkilenen korteksin komsulugundaki
beyaz cevherde tuberosslerozu hatirlatan ancak farkh
ozellikte, belki glial orjinli garip, gotik hiicreler oldugunu
ve bunun kortikal displazinin farkli bir formu oldugunu
belirtmislerdir (24).

lobektomi materyallerinde neokortikal patoloji orant %61,1

Calismamizda anterior temporal

oranindaydi. Mikrodisgenezi orani %33,3, kortikal displazi
orant %27,8 idi.

Fokal kortikal displazi ve balon hiicreleri olan
temporal lob gelisimsel malformasyonlar1 HS ile birlikte
ikili
bilinmemektedir. Bir ¢alismada bu spesifik gelisimsel

olabilir.  Bu patolojinin  gergcek  insidansi
malformasyona sahip homojen bir popiilasyonda amigdala
ve hipokampal anormalligin sikligin1 degerlendirilmis. Tek
tarafli temporal lob gelisimsel malformasyonlu ve parsiyel
hastada
formasyonun MRG tabanli voliimetrisi yapilmis. 26
(9unilateral ve 17 bilateral) ve 18

hastada (3 unilateral ve 15 bilateral) amigdala atrofisi

epilepsili 30 amigdala ve hipokampal

hastada hipokampus
saptanmis. Temporal lob epilepsili ve saf HS'lu bir grup (92

hasta) ile bilateral
hipokampal grubun

karsilagtirildiginda
%18
karsilastirilmasinda gelisimsel malformasyonlu hastalarda
(%87) bilateral atrofi siklig1 anlamli farkli bulunmus. Tkili
patolojinin stk oldugu ve bu olgularda amigdala-

bu grupda

atrofi bulunmus, iki

hipokampus anormalliginin siklikla bilateral (%57) oldugu
bildirilmistir. Bu durumun temporal lob cerrahisi igin hasta
seciminde etkili olacag1 ve cerrahi stratejileri etkileyecegi
vurgulanmistir (25, 26). Bizim olgularimiz i¢inde radyolojik
olarak tespit edilmis, histopatolojik olarak fokal kortikal
displazi tip 2A tarus1 almis 1 olgu mevcutdu. Bu olguda
hipokampal atrofi unilateral bulunmusdu.

Anteromesiyal temporal lob rezeksiyonu uygulanmis
direngli TLE’li 133 hastanin néropatolojik bulgularin
sunuldugu bir ¢calismadal33 olgunun 80’inde fokal kortikal
displazi  saptanmus, %26,6’s1nin

atipik  oldugu

vurgulanmistir (27) .

Temporal lob lezyonlu epilepsili hastalarda gift
lezyon olusumu klinik calismalarda% 8 — 30 arasinda

degismektedir. Cift lezyonlu hastalarda ki mezial temporal
skleroz (MTS)'un, temporal lob epileptojenik lezyonlar1
olan bir¢ok hastada mevcut olan hipokampal néronal hiicre
yogunlugundaki hafif azalmadan ayirt edilmesi gerektigini
belirtmislerdir. Tekrarlayan  nobetlerin  progresif
hipokampal noéronal kayip ve atrofisi ile sonuglandig:
eksitotoksik

edilmistir. Lezyonel patolojinin lokalizasyonunun g¢ogu

deneysel epilepsi modellerinde analiz
hastada epileptik beyin dokusuyla yakindan iligkili oldugu
gosterilmistir. TLE'li 216 temporal lobektomi cerrahi
orneklerinde saptanan histopatolojik bulgularin rapor
edildigi bir ¢alismada %71,8 oraminda HS oldugu, 51
olguda neoplastik olmayan fokal lezyon, 13 olguda aym
ornekte tiimor ve non neoplastik lezyon, 75 olguda (%34,7)
timor oldugu bildirilmistir. Bu ¢alismada en sik goriilen
fokal lezyon mikroskobik glionéronal hamartom, En sik
goriilen HS iligkili tiimorler ganglioglioma (34 olgu),
pilositik astrositom (17 olgu), oligodendrogliom (9 olgu),
fibriler disembrioblastik

noroepitelyal tiimor (6 olgu) bulunmustur (28). Bizim

astrositom (6 olgu) ve
¢alismamizda 4 olguda ( %22,2) ikincil lezyon mevcuttu. 1
olgumuzda saptanan ve travma Oykiisii ile desteklenen
radyolojik olarak ansefalomalazi olarak tammlanan olguyu
digladigimizda HS iligkili ikincil lezyon oranimiz %16,8
olarak tespit edilmistir. Olgularimizin hipokampektomi
olarak HS
gosterilmistir. Ikincil lezyonlardan 2 olguda pilositik

materyallerinin hepsinde histopatolojik

astrositom tanis1 histopatolojik olarak konmustur.
Radyolojik olarak gangliogliom 6n tamli bir olguda ise
invaziv kayitlama sonucu 6n temporal epileptik odak tespit
edilmis ancak bu lezyon rezeksiyon smirlar1 diginda
kalmistir. Bu olgumuzda da hipokampal skleroz tespit

edilmis ancak neokortikal doku normal bulunmustur.

Epilepsi hastalarinda postmortem calismalarin

yaninda neokorteksin incelendigi genis capli MRG
calismalar1 da yapilmistir. Meziyal-TLE'de HS'un yaygin
saptanan patoloji oldugu ancak ekstrahipokampal
neokortikal anormalliklerinde goézlendigi, hatta temporal
lob disinda ozellikle talamusda degisikliklerin gozlendigi

rapor edilmistir (4).

ENIGMA -Epilepsi konsorsiyumu 14 iilkede 24
arastirma merkezinde epilepsili 2149 ve saglikli 2149
bireyde MRI kortikal kalinlik ve subkortikal hacim
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calismas: yapmuglar ve tiim epilepsilerde talamus
voliimiinde azalma, MTLE de ipsilateral ekstrahipokampal
kortikal kalinlikta azalma oldugunu bildirmislerdir ve bazi
epilepsi sendromlarinin daha once kabul edilenlere gore
daha yaygin yapisal riskler igerdigini belirtmislerdir (29).
MRG'de HS

mevcuttu. On yedi olguda unilateral 1 olguda bilateraldi.

Calismamizda olgularimizin  tiimiinde
Ancak olgularimizin 1'i haric MRG de temporal lob
neokortikal anomali rapor edilmemisti. Bu olgumuz ise
MRG pozitif fokal kortikal displazi tip 2A olgusuydu.
Preopratif daha yiiksek Teslali MRG g¢ekimleri ve MRG'de
kortikal kalinlik ve voliim analizi yapilmas: daha farkl

sonuglar1 gosterebilir.

Epileptogenezisde rol oynayan temporal neokortikal
anormalliklerin varligim ortaya koyan tiim bu galismalar
STL
desteklemektedir. Bizim calismamizda da elde edilen

tekniginin daha yaygin olarak kullamlmasiu

neokrtikal patoloji orammun yiiksek (%61,1) olmasi

nedeniyle STL tekniginin etkinligini desteklemektedir.

Literatiirde STL ile selektif girisimlerin sonuglarinin
karsilastirildig1 calismalar da mevcuttur. Paglioli ve ark. Es
zamanli olmayan ortalama takip siiresi 5,8 yil olan ATL ile
opere edilen 80 ve SAH teknigi ile opere edilen 81 hastay1
kargilastirdi. SAH ile opere edilen birkag hastada izole
auralar olmasi disinda iki grup arasinda 6nemli farkliliklar
saptanmadi (30). Mackenzie ve ark. tarafindan erken
dénemde yayinlanan bir calismada SAH’ 1 takiben yetersiz
sonuglar elde edilmistir (31).

Daha az rezeksiyonun daha az komplikasyon ile
epileptik nobetleri énleyip onlemediginin arastirildig: bir
calismada HS'li ve mesial TLEli olgularda ATL, SAH ve
parahipokampektomi randomize olarak karsilastirilmustir.
Her ii¢ yontemin kisa siireli nobetsizlik oraninda benzer
etkiye sahip oldugu, uzun siireli takipte ise
parahipokampektominin nobetsizlikte etkinliginin azaldig1
bildirilmistir (32). Mesial temporal yapilarin (hipokampus
ve parahipokampus i¢in) 3,5 cm'lik mesial rezeksiyonun 2,5
cm'lik bir rezeksiyondan daha iyi bir ndbet sonucuna yol
acip agmadigii inceleyen bir randomize kontrollii
calismada; 3 epilepsi merkezinde 207 hastada (103 hastada
3,5 cm, 104 hastada 3,5 cm rezeksiyon ) ameliyat ncesi ve
sonrasl

volumetrik analiz sonuglar1 ile ndobetsizligi

karsilastirmiglardir. Ug bucuk cm’lik daha posterior
rezeksiyon simrina ulasmanin farkli nébet serbestligi oran
gostermedigini, maksimum hacim rezeksiyonu degil
yeterli hacim rezeksiyonun iyi nobet serbestligine yol

a¢masinin olast oldugunu vurgulamislardir (33).

dikkatli

cerrahi prosediirdiir.

Standart temporal lobektomi hastalar

secildigi siirece basarili  bir
Rezeksiyon uygulanan hastalarda iyi postoperatif sonucu
etkileyen faktorler soOyle Ozetlenmektedir: Nobetlerin
kiiciik epileptojenik alandan ¢itkmasi, preoperatif HS
varligi, Sykiide febril konvulziyon olmasi 6n temporal
lokalizasyonlu unilateral interiktal spiking, mesial
temporal yapilarin rezeksiyon boyutlari, 30 yas altinda
operasyon, preoperatif jeneralize nobetlerin olmamasi.
Diger yandan kafa travmas: &ykiisii, ansefalit, posterior
temporal lokalizasyon, bitemporal spiking kotii prognoz

ogeleri olarak belirtilmektedir (34).

Erdem ve ark. direngli temporal lob epilepsisi
tamsiyla opere edilen 188 olgunun uzun dénem takip
sonuglarimi sunmuslardir. Bu sonuglara gore; 1-5 yillik
takipte nobetsizlik oranimi %92,8, 6-10 yilda %90,4, 11-16
yillik takipte ise %89.5 idi. Bu vakalarda uygulanan
temporal polektomi ile birlikte amigdalo hipokampektomi
operasyonunun etkin bir cerrahi yontem oldugunu
bildirmislerdir (35) . Calismamizda ilk 5 y1l nébet sonuglari
grade 1 %83,3, grade 2 %11,1, grade 3 %5,6 oraninda idi. Bes
yildan sonraki takiplerde grade 1 oranimn %70,5 e diistiigii
goriildii. Neokortikal patolojisi olan ve normal olan grup
arasinda ndbet sonuglari agisindan istatistiksel anlamli
farklilik bulunmadi. Bu sonuglarimiz literatiir ile uyumlu
olup Bliimcke ve ark. 2006 yilinda yaptiklari calismada, 171
hastanin alt1 aylik nébet sonuglarin %79 Engel sinf 1, %11
Engel simuf 2, %8 Engel sif 3 ve %2 Engel sinuf 4 olarak
bildirmislerdir(36).

Epileptojenik odagin tespiti i¢in kullamlan testler,
detayli anamnez ile iktal semiyolojinin 6grenilmesi, VEM’
da interiktal -iktal EEG, kraniyal MRG, iktal SPECT,
noropsikolojik degerlendirme, gerektiginde WADA testi,
MRG yarn

monitorizasyondan olusmaktadir ve literatiirde ¢ok iyi

fonksiyonel invaziv ve invaziv EEG
sematize edilmistir (37) . Cerrahi 6ncesi incelemeler ile

nobet sonuglarimin karsilastirildig: bir ¢alismada interiktal
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EEG epileptojenik odag1 %80,9 oraninda lokalize ederken,
iktal EEG'nin %88,9 oraninda lokalize ettigi bildirilmistir
(38). Literatirde EEG'nin odag1 lokalize edememesinin
cerrahi sonuglar agisindan kotii prognoz faktérii oldugu
vurgulanmaktadir (39). Calismamizda interiktal EEG'nin
lateralize etme oraru %77,8, Iktal EEG'in ise %94,5 idi.

Kranial MRG'de HS'in gosterilmesi, VEM sonuglar1
ve nobet semiyolojisi ile uyumu cerrahiye karar vermede
en dnemli etkendir ve iyi sonucu etkiler. Téllez-Zenteno ve
ark. 2010 yilinda yaymnladiklar1 metaanalizde MRG’de
temporal lob olan

(%45)

lezyon saptanmayan epilepsisi
hastalarda nobetsizlik orammin daha disiik

oldugunu bildirmislerdir (40).

Pozitron Emisyon Tomografi’de hipometabolizma
epileptojenik odagin varligimi destekleyen o6nemli bir
incelemedir. Epilepside nérogoriintiilemenin rolii baglikli

makalede, TLE’'li  hastalarin  %70’inde PET de
hipometabolizma  gozlendigini, MRGnin lezyonu
lateralize  edemedigi  durumlarda TLE'de %56,

ekstratemporal epilepsilerde %9 PET de hipometabolizma
MRG ve EEGnin lezyonu
lateralize ettigi hastalarda PET’ye ihtiya¢ olmadigy,

oldugunu bildirilmistir.

PET'nin cerrahi sonuglarini éngérme agisindan MRG'ye ek
fayda sagladig: bildirilmistir (41). Struck ve ark.da MRG,
PET ve interiktal EEG'nin cerrahi aday1 belirlemede ¢ok
degerli incelemeler oldugunu ve cerrahinin basarisin
etkiledigini vurgulamislardir (42). Bizim c¢alismamizda
tiim olgularda MRG’de HS tespit edilmisti. 1 olguda HS
bilateraldi. Bu olguda lateralizasyon iktal EEG ve SE kaydi
ile yapilabildi. Serimizde MRG'nin lateralize etme oraru
%94.5, PET"in ise %83,4 bulundu. Ancak histopatolojik
olarak neokortikal patoloji tespit edilenlerle normal olanlar
arasinda MRG, interiktal-iktal EEG ve PET lateralize etme

arasinda istatistiksel anlamli farklilik bulunmada.
SONUC

Hipokampal sklerozlu olgularda epileptogenezisi
etkileyen neokortikal dokuda patoloji varligimin oraninin
yiiksek oldugu goriilmektedir. Patoloji varliginin epileptik
odag1 tespitde kullanulan incelemelerin lateralizasyon
degerini ve cerrahi sonuglari etkileyip etkilemedigini tespit
edebilmek i¢in daha fazla sayida olguda ¢alismaya ihtiyag
oldugu disiiniilmekle birlikte calismamizda patoloji

varliginin  ndbet  semiyolojisinin  lateralizasyonunu
etkilemesi ve epilepsi baslangi¢ yasimn patolojik grupta
daha erken olmas: dikkat cekiciydi. Manyetik Rezonans
Goriintiilleme ve iktal EEG'nin yiiksek lateralizan oranlari
ile birlikte PET’in lateralizayona katkisiin da yiiksek

oldugu bulundu.
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