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GIRIS ve AMAC

Epilepsi, merkezi sinir sisteminde farkli bozukluklarla ortaya ¢ikan anormal,
tekrarlayici ve asir1 noéronal desarjla karakterize bir durumdur. Noroloji pratiginde;
cocukluk ve ergenlik caginda en sik, erigkinlerde ise beyin damar hastaliklarinin
ardindan, ikinci siklikta rastlanan bir hastalik olarak bilinmektedir (1, 2).

Epilepsi her yasta, degisik cografi bolgelerde ve sosyoekonomik sartlardaki
bireyleri etkiler. Epilepsi insidansi, herhangi bir tetikleyici faktoriin eslik etmedigi
nobetler i¢in gelismis lilkelerde 4-7/10000 olarak bildirilmektedir (3). Epilepsi
insidans caligsmalarinda gelismis iilkelere gore gelismekte olan iilkelerde insidans
daha yiiksek olarak bulunmustur (4,5). Aktif epilepsi prevalansi ise binde 4-10
arasinda degismektedir (4).

Epileptik nobetlerin siniflandirilmasi nobetlerin nedeni, rekiirrens orani ve
farkli nobet tiirlerinin tedaviye verdikleri yanitlari belirleme agisindan oldukca
faydalidir. Baz1 ndbet tiirleri medikal tedaviye ¢ok iyi yanit verirken, bazilar1 da
cerrahiden yararlanir. Uluslararas1 Epilepsi ile Savas Birligi’nin (ILAE) 1981
yilinda yaymladigi smiflandirma sistemine gore ndbetler parsiyel ve jeneralize
olmak iizere iki genis gruba ayrilir (6). Parsiyel nobetler; basit parsiyel (suurda
bozulma olmaksizin gdriilen nobetler) ve kompleks parsiyel (suurda bozulma ile
birlikte olan nobetler) seklinde alt gruplara ayrilir (4,7).

Parsiyel nobetlerin % 50’den fazlasmi olusturan temporal lob ndbetleri; zengin
ve ilging semptomatolojisi nedeniyle ilizerinde en ¢ok arastirma yapilan parsiyel
epilepsi tiiriinii olusturur (2). Temporal lob orijinli epilepsi ndbetleri; Oykd, iktal
semptomlar, elektroensefalografi (EEG) ve norogoriintileme  bulgulari,
noropsikolojik ozellikleri ve altta yatan noropatolojik durumlardaki Onemli
heterojenite ile karakterizedir (8).

Farkli bir sendrom olarak Onerilen mezial temporal lob epilepsi (MTLE)
sendromunda hipokampal skleroz tanimlayici karakteristik 6zelliktir. MTLE
sendromu ic¢inde noropsikolojik tablo ve sendrom ile uyumlu kognitif 6zellikler
bulunur (9,10). Odak soldaysa sozel, sagdaysa gorsel modalitede bellek defektleri
goriilebilir, ancak belirgin ve yaygin kognitif defektlerin varlignt MTLE ‘de

goriilmez (11). Bellek bozukluklar1 ndbetlerin siklagmasi ile birlikte giderek ilerler.



Eger nobetler kontrol altinda tutulursa bellek diizelir. Bu yilizden hastalarin
noropsikolojik degerlendirmesi detayli bir sekilde yapilmalidir (12).

Noropsikolojik degerlendirme hipokampal hiicre hasarinin derecesi ile
baglantili olarak tutulan hemisferde bellek ile iliskili fonksiyon bozukluklar1 gosterir
(13). Bircok ¢alismada, direngli temporal lob epilepsili (TLE) hastalarda
noropatolojik bulgularm, cerrahi sonrasi prognozun, noropsikolojik bulgularin ve
postoperatif  bellek bozuklugunun derecesinin, volumetrik inceleme ile
hipokampusta saptanan bozuklugun derecesi ile iligkili oldugu gdsterilmistir (9 -15).

Volumetrik inceleme zaman ve emek harcanmasi gerektiren bir yontemdir.
Bir¢ok olguda uygun goriintiileme tekniklerinin kullanildigi kosullarda, kalitatif
gorsel degerlendirme wunilateral hipokampus atrofisini saptamada yeterli
olabilmektedir (16-17). Volumetrik incelemenin en 6nemli kullanim alani klinik
aragtirmalardir.  Voliim  Olgiimleri  hipokampus  atrofisinin  gorsel olarak
derecelendirilmesi ile saglanacak bilgi yerine, objektif sayisal degerler saglar (18).
Boylece noropsikolojik bulgularin, cerrahi sonrasi prognozun, postoperatif bellek
bozuklugunun derecesinin saptanmasina olanak verir. Klinik ¢aligmalar i¢in
istatistiksel degerlendirme yapilmasini kolaylastirir.

Basta bellek bozuklugu olmak iizere, epileptik ndbetlere eslik eden kognitif
bozukluklar, bazen ndbetlerin kendisinden daha yikici olabilir (19). Epileptik
hastalarda kognitif bozukluk ile ilgili arastirmalar olmasina ragmen, kompleks
parsiyel tip epilepside sik goriilen kognitif bozukluklarin hipokampal atrofi ile
arasindaki iligkiyi arastiran tatmin edici c¢alisma yoktur. Calismamizin amaci
kompleks parsiyel epilepsilerde kognitif fonksiyonlarin degerlendirilmesi ve

hipokampal atrofinin kognitif fonksiyonlardaki roliiniin saptanmasidir.



GENEL BIiLGIiLER

2.1. Epilepsi

Epilepsi sozciigli Grekge’deki ‘epilepsia’dan tlirer ve nobet anlamimna gelir.
Epilepsi beyindeki noronlarin artmis uyarilabilirliginden (ndronal hipereksitabilite)
kaynaklanan, suur degisiklikleri ile birlikte olan ya da olmayan, motor, duyusal,
otonomik ya da psisik semptomlarla karakterize bir klinik durumdur (2,4,20).

Normal kosullar altinda ndronal desarj ritmiktir ve tekrarlayict eksitator ve
inhibitor etkilesimlerin bir sonucudur. Epilepsi ndbeti gri maddedeki artmus, hizli ve
lokal elektriksel bosalimlardan kdken alir. Nobetler zaman i¢inde her hasta igin,
belli bir paternde, genellikle spontan olarak veya bazen tetikleyen faktorlere bagh
olark tekrarlar (4,7,8).

Epilepsi herhangi tetikleyici faktoriin eslik etmedigi iki ya da daha fazla
tekrarlayan nobetlerle karakterizedir (4). Nobetler arasinda hasta genellikle normal
yasantisini stirdiiriir. Nobet araliklar1 ve tipleri son derece degisken olmakla birlikte,
ayni hastada genellikle ayn1 bir veya belli birka¢ nobet tipi tekrarlama egilimi
gosterir (2).

Epilepsi insidanst toplumdan topluma degismekle birlikte, genellikle yilda
yiizbinde 40-70 olarak bildirilmektedir (3). Dogumdan sonraki ilk birka¢ ayda
insidans en yiiksektir. Eriskin yasamda insidans daha diigiik olarak stabil bir seyir
izler, yaslanma ile birlikte insidans yeniden artar (2-4).

Epilepsilerin %50-60’1 16 yasindan dnce baslar. Insanlarin yaklasik olarak %
6-9’u yasamlarinin bir ddoneminde en azindan bir kez nébet gecirir (4). Aktif epilepsi
prevalansi ise binde 4-10 olarak verilmektedir (2-5). Yasam boyu kiimiilatif insidans
yaklasik %3 olarak saptanmistir (2). Bu farklilik epilepsinin bazi hastalarda gegici
bir dogas1 olmasimdan kaynaklanmaktadir.

Beyinde eksitasyonun temel gdstergesi eksitator postsinaptik potansiyel
(EPSP), inhibisyonun temel gdstergesi ise inhibitdr post sinaptik potansiyellerdir
(IPSP). Epilepsinin temelinde bu fizyolojik degisiklikler yatmaktadir (4). Glutamat
en Onemli exitatdr norotransmitter, gabaaminobutirik asit (GABA) en oOnemli

inhibitoér ndrotransmitterdir. Primer jeneralize ndbetlerde GABAerjik inhibisyon



kaybr ‘fasilitator’ rol oynar. Artmis glutamaterjik exitasyon da diger bir potansiyel
epileptojenik mekanizma olarak bilinmektedir (21,22).

Epileptojenik odak olarak adlandirilan bolgede ‘pacemaker’ hiicreler yer
almaktadir. Bu hiicreler tam olarak bilinmeyen nedenlerle, artmis uyarilma ve
anormal ateslenme 6zelligi gosterirler (2). Epileptik bir ndbet sirasinda beyindeki
noronlarm hipersenkron ve repetetif aktivasyonu séz konusudur.

Uluslararast Epilepsi ile Savas Birligi 1981 yilinda yaymladigi smiflandirma
sistemine gore ndbetler parsiyel ve jeneralize olmak tizere 2 genis gruba ayrilir (6).
Korteksin smirli bir alanindan kaynaklanan ndbetler parsiyel ndbetler olarak,
baslangicindan itibaren simetrik ve senkron olarak tiim korteksi tutan nobetler
jeneralize ndbetler olarak isimlendirilir (4).

Parsiyel nobetler; suurda bozulma olmaksizin goriilen basit parsiyel ndbetler
ve suurda bozulma ile birlikte olan kompleks parsiyel nobetler olmak iizere iki
gruba ayrilir (23). Burada suur dis stimuluslara hastanin cevabi ve uyanikligin
derecesi olarak tarif edilir. Eger hasta ndbetin bir boliimiinde ya da ndbet sirasinda
amnezik ise nobet genellikle kompleks parsiyel nobet olarak tanimlanir.

Parsiyel nobetlerin baslangic bulgulari; ndbetin basladigi bolge hakkinda
ipucu verir. Basit parsiyel nobetlerde biling degisikligi olmaz. Motor, duyusal,
otonomik ya da psisik belirtilerle karakterizedir (7). Psisik semptomlarla seyreden
basit parsiyel nobetlerde ‘deja vu’, ‘jamais vu’ gibi bellek bozukluklar1 ya da korku
ve sinirlenme gibi affektif semptomlar ortaya ¢ikar (20). Bu durumlarda kompleks
parsiyel nobetlerden ayirim zor olabilir. Kompleks parsiyel ndbetlerde hastalar
tarafindan ikaz edici bulgu olarak tariflenen semptomlar ‘aura’ olarak isimlendirilir.
Kompleks parsiyel nobetleri basit parsiyel nobetlerden ayiran en 6nemli 6zellik
bilingte degisikliklerin olmasidir (8).

Parsiyel olarak baslayan nobet tiim beyne yayildig1 zaman sekonder jeneralize
olan parsiyel ndbet olarak isimlendirilir (24). Sekonder jeneralize ndbetler genellikle
tonik-kloniktir. Fakat jeneralizasyon fazi siklikla asimetrik postiir, hemikonvulzif
aktivite ya da bas ve gozlerin deviasyonu seklinde baglar.

Kompleks parsiyel ndbetler, basit parsiyel nobetler sirasinda veya sonrasinda
gelisen biling kaybi ile karakterizedir (23). Baz1 durumlarda biling kaybi ndbetin

basinda meydana gelir ve bu sirada nobetin tek bulgusu olabilir. Bazen de biling



kaybini takiben otomatizmalar ortaya c¢ikar ve sekonder jeneralizasyon bile
gdzlenebilir.

Beyin fonksiyonlarmin dinamik yapis1 géz oniine alindiginda beynin anatomik
olarak loblara boliinmesi yetersiz kalmaktadir (2). Karmasik entegrasyonlar1 olan
noral yollar yapay anatomik sinirlarla ortiismediginden epileptik ndbetlerin klinik
profillerinin belirlenmesinde anatomik boliimlemenin yeterli bir kriter olamayacagi
ve klinik belirtilerin ¢ok degisken olabilen yayilim patternleri sonucunda ortaya
ciktig1 unutulmamalidir (8). Bu nedenle korteksin ¢esitli bolgelerinden benzer
ozellik gosteren nobetler ortaya cikabilmekte, ya da aymi kortikal odaktan

birbirinden farkli nobetler kaynaklanabilmektedir.

2.1.1. Temporal Lobun Kompleks Parsiyel Nobetleri

Temporal lob ndbetleri parsiyel ndbetlerin %50’den fazlasini olusturur (2,25).
‘Temporal lob nobeti’ ve psikomotor nobet terimleri, kompleks parsiyel nobet
tanim1 yerine kullanilabilecek uygun bir tanim degildir (4). Pek ¢ok kompleks
parsiyel nobet temporal lob digindaki bir odaktan kaynaklanir ve c¢ofu zaman
temporal loba yayilim gosterir. Bazen de temporal lobdan kaynaklanan ndbetler
ekstratemporal alanlara yayilabilir. Kompleks parsiyel nobetler sirasinda temporal
ve frontal lob aktivasyonu siklikla gozlenir ve frontal lob kaynakli kompleks
parsiyel nobetlerde ¢cogu kez epileptik aktivitenin temporal lobdan kaynaklandigi
zannedilir. Aslinda frontal ve temporal loblar arasinda varolan yogun baglantilar
diisiiniildiigiinde bu sonug ¢ok sasirtict degildir. Kompleks parsiyel nobetler aslinda
ayni baslik altinda toplanan bir dizi hastalik grubudur (2,8).

Kompleks parsiyel nobetler her yasta goriilebilir. Kompleks parsiyel
nobetlerin taninmasimdaki en 6nemli faktor nobet sirasinda veya oncesinde gelisen
biling bozuklugu veya kaybidir. Biling degisikligi ‘riiya hali’ gibi algilanir (26).
Hasta alisilmadik bir seylerin oldugunu fark eder, riiyayr disaridan izliyormis
gibidir.  Biling  degisikligine kognitif semptomlar, psikomotor aktivite,
psikosensoriyel fenomenler, affektif bozukluklar, otonom aktivite eslik eder. Bu

ozellikler asagida belirtilmistir.



2.1.1.1. Kognitif Semptomlar

Riiya hali sirasinda depersonalizasyon veya ¢evreden kopma hissi ile giden ani
baslangi¢li yabancilasma duygusu olabilir. ‘Deja vu’ veya ‘jamais vu’ goriilebilir
(20). Gergegin riiya gibi algilandig1 derealizasyon veya otoskopi goriilebilir.
Kompleks parsiyel nobetler sirasinda dinsel mistik duygularin alevlenmesi
goriilebilir. Bu durum postiktal doneme taskinlik veya cinnet derecesinde tasinabilir.
Zaman algisinda degisiklik veya rekiirren bir diislincenin kendini 6n plana ¢ikardig:
zorlu diistinme seklinde kognitif degisiklikler de olabilir. Baz1 hastalarda iktal veya
postiktal donemde sizofreni benzeri semptomlar goriilebilir (25). Digerlerinde ise
nobet aktivitesinin devam etmesi mental yikima neden olabilir. Nobetin basinda

konusmada duraklama goriilebilir veya hasta disfazik ya da dizartik olabilir (26-27).

2.1.1.2. Psikomotor Aktivite

Biling kayb1 swrasinda otomatik sterotipik hareketler gozlenebilir. Yalanma,
cigneme, iistiinii basini ¢ekistirme veya kasinma, oksama gibi hareketler de olabilir.
Unilateral tonik postiir, nobet odaginin kars: tarafinda distonik postiir veya bas ve
govdede bir tarafa donme meydana gelebilir. Nadiren de hasta nobet dncesinde
baslamis oldugu harekete nobet sirasinda da devam edebilir (28). Yiiriime, kosma,
soyunma, ellerle arama hareketi veya kalabaligin ortasinda idrar yapma gibi
karmagik davraniglar ender olarak goriilebilir. Bazen yogun korku hissi nedeni ile
hastalar tehlikeyi onlemeye veya kagmaya calisiyormus gibi davranabilirler. Bir
odadaki esyalarin yerini degistirme, araba kullanma birka¢ blok dteye yiiriime gibi
amaca yonelik goriilen daha karmagik aktiviteler bazen bildirilmektedir (27-29). Bu

aktiviteler transient global amneziye benzerlik gosterir.

2.1.1.3. Psikosensorial Fenomenler

Halliisinasyonlar ve alg1 bozukluklar1 seklinde iki tiir bozukluk goriilebilir.

(30,31). Viziiel halliisinasyonlar genellikle 151k ¢akmalar1 veya 151k toplar1 seklinde

elementer karakterdedir. Bazen manzara veya insan figuru seklinde kompeks



stereotipik  gorsel halliisinasyonlar da meydana gelebilir (32). Isitsel
halliisinasyonlar sirasinda genellikle higirt1 veya zil sesi algilanmakla birlikte tanidik
ya da yabanci insan sesleri seklinde halliisinasyonlar olabilir. Atak sirasindaki
konugmalarin ayrintilarin1 hasta daha sonra hatirlayabilir veya unutabilir. Koku
halliisinasyonlar1 genellikle siddetli ve rahatsiz edicidir, ancak bazen hos kokular da
hissedilebilir. Hareket halliisinasyonlar1, 6zellikle vertigo ¢ok rahatsiz edici olabilir.
Atak sirasinda beden boyutlarinda degisme, objelerin oldugundan biiyiik veya kiigiik

goriinmesi seklinde algi bozuklular1 olabilir (33).

2.1.1.4. Affektif Bozukluklar

Kompleks parsiyel nobetler sirasinda yogun bir korku veya dehset hissi
olabilir. Bu fenomenler sterotipiktir ve hastanin her ataginda ortaya g¢ikar. Daha
ender olarak mutsuzluk veya seving, aglama seklinde olan dakristik ndbetler, giilme
seklinde olan jelastik ndbetler ya da yogun zevk alma hissi seklinde deneyimler de

gorilebilir (20)

2.1.1.5. Otonom AKktivite

Kompleks parsiyel ndbetlerin basinda mideden yiikselen sikinti-gaz hissi,
carpint1 hissi veya karinda gerginlik seklinde epigastrik yakinmalar olabilir.
Abdominal veya viseral agr1 goriilmesi pek olagan degildir. Ancak bazen kompleks
parsiyel nobetlerin tek bulgusu olabilir (23-25). Diger otonomik belirtilerden
bazilar1 solgunluk, yilizde kizarma, terleme, piloereksiyon, pupiller dilatasyon ya da
konstriksiyon ve asir1 tiikriik salgilamadir. Bazen abdominal hisler gégse dogru
yiikselir ve bu yakinmaya diizensiz solunum, tagikardi ve piloereksiyon eslik
edebilir. Genital bolge ile ilgili erotik algilar ve cinsel uyarilma da bildirilmistir

(20).



2.1.2. Mezial Temporal Lob Epilepsi Sendromu

Mezial temporal lob epilepsisinin karakteristik klinik sekilleri hipokampal
skleroz ile birliktedir (34,35). Ik ndbetler genellikle ge¢ ¢ocukluk cagi ya da erken
adolesan déneminde goriiliir. Ozgegmiste febril konviilzyon dykiisii ve pozitif aile
Oykiisiine sik rastlanir.

Baslangi¢c iktal olay bir kompleks parsiyel ndobet ya da jeneralize bir
konviilzyon olabilir. Baslangigta bir aura; epigastrik duyum hissi, bulant1, korku gibi
bir emosyonel bozukluk, diger otonomik, emosyonel, psisik semptomlar veya
gustatuar duyumlar olabilir (23).

Kompleks parsiyel nobetler siklikla hareketsiz olarak sabit bir noktaya bakma
seklinde baglar. Dudagmi sapirdatma, ¢igneme gibi oroalimenter otomatizmalar
eslik eder (4). iktal ya da postiktal dénemde gestural otomatizm de sik goriiliir. Tktal
baslangicin kontrlateralinde iist extremitede distonik postiir goriiliir. Nobetin
baslangicinda bas deviasyonu genellikle nobet fokiisiine ipsilateraldir. Nobetin geg
doneminde bas deviasyonu nobet fokiisiine kontrlateraldir ve siklikla
jeneralizasyondan hemen dnce goriilmektedir (25).

Postiktal disfazi nobetin lisanin dominant merkezinden kaynaklandigina isaret
eder (36). Siklikla uzamig bir postiktal durumla birliktedir. Viziiel persepsiyonda
degisiklikler (makropsi, mikropsi), bellek degisiklikleri (deja wvu, jamais vu)
goriilebilir. Postiktal periyodda hasta amnezik olabilir (23).

Nobetler tipik olarak 1-2 dakika siirer, gegici postiktal oryantasyon bozuklugu
vardir. Aura genellikle hatirlanmaz. Nobetler nadiren sekonder jeneralize olur. Bazi
hastalarda hi¢gbir zaman sekonder jeneralizasyon goriilmez. Nobetler baslangicta
antiepileptik medikasyon ile kontrol edilirken, birka¢ yil sonra medikal olarak
tedaviye direngli hale gelir (2,37).

Norolojik muayene bellek bozukluklar1 disinda genelde normaldir. Bellek
bozukluklar1 nobetlerin siklagmasi ile birlikte giderek ilerler (12). Eger nobetler
kontrol altinda tutulursa bellek diizelir. MTLE’nin yiiksek oranda depresyon ve
psikoz ile birlikte olmas1 tartigmalidir (29).

Hipokampal skleroz MTLE’nin patolojik substratidir. Hipokampal skleroz
esas olarak CAl bolgesi, dentat girus ve hilar bdlgeyi tutan, rolatif olarak CA2



bolgesinin  korundugu hipokampal ndron kaybi ile karakterizedir (38-40).
Hipokampal sklerozun nedeni bilinmemektedir, ancak tekrarlayan ndbetler gecici
hipokampal iskemiyi tetikler. Yillarca tekrarlayan ndbetler sonucu hipokampal
noron kaybi meydana gelir. Hipokampal skleroz kronik TLE’de sebep degil,
sonugtur (41). Hipokampal sklerozun etyolojisinde zor dogum, febril konviilzyon
oOykiisii, erken baslangicli nobetler, status epileptikus, gegirilmis serebral travma gibi
faktorler bulunur (34,35).

Mezial temporal lob epilepsi sendromlu hastalarda interiktal EEG bulgular1
tek tarafli ya da bilateral bagimsiz anterior temporal diken dalga aktivitesinin
goriilmesidir. Bolgesel temporal yavas dalga aktivitesi hastalarin yarisinda goriiliir
ve lateralizasyon degeri vardir (14).

Mezial temporal lob epilepsisinde yiiksek rezoliisyonlu manyetik rezonans
goriintiilemede (MRG) hipokampal atrofi goriiliir (42-45). Interiktal pozitron
emisyon tomografi (PET) ayni taraf temporal lobunda hipometabolizmay1, interiktal
basit foton yayma tomografisi (SPECT) temporal hipoperfiizyonu gosterir (46).
Proton manyetik MR spektroskopi (MRS) sklerotik mezial temporal alanda N-asetil
aspartatda azalma gosterir (47,48). Noropsikolojik degerlendirme hipokampal hiicre
hasarmin derecesi ile baglantili olarak tutulan hemisferde hafiza ile iligkili fonksiyon
bozukluklar1 gdsterir (49).

Mezial temporal lob epilepsi sendromlu hastalar epilepsi cerrahisi i¢in ¢ok
uygun hastalardir (50). Anterior temporal lob rezeksiyonlari ile hastalarin %90’inda
nobetler ortadan kalkar. MTLE sendromlu hastalarin medikal tedavisinde
monoterapi olarak karbamazepin uygun bir ila¢ olarak goriilmektedir (2,4,23).
Yiiksek dozlara ¢ikmak gerekebilir. Valproat, gabapentin, lamotrijin ek tedavi

olarak denenebilir. Polifarmasi ile basar1 sans1 yiiksek degildir (33).
2.1.3. Temporal Lob Epilepsisinde Anatomik Fizyopatoloji
Parsiyel epilepsi iyi gelismis bir noral sebekedeki aralikli fizyolojik bozuklugu

yansitir. Bu olaylarin bir cogu interiktal donem sirasinda gosterilebilse de, agik bir

nobete gecis sirasinda ¢ok daha belirginlesir (21).
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Interiktal durumun temel belirteci EEG’de aralikli fokal diken ve yavas dalga
kompleksi olarak goriiliir. Bu olay, patolojik hipersenkron bi¢cimde yanit veren
mekansal olarak ayr1 bir alan i¢indeki bir¢ok ndronun toplanmis alan
potansiyellerini temsil etmektedir. Karsilikli olarak olusan aksiyon potansiyelleri
akson boyunca tagmnir. Boylece dikenin olugmasma katilan hiicre ve ona komsu
hiicreler arasinda kisa, ancak siddetli yiiksek frekansli bir baglant1 olusmus olur.
Yerel noronlar aras1 havuza yayilan rekiirren kollateraller de aktive olur ve lokal
inhibitor yanitlar meydana getirirler. Bu durum, epileptik odakta, EEG’ye yavas
dalga potansiyeli olarak yanstyan membran hiperpolarizasyonuna yol agar (22) . Bu
hiperpolarizasyon periyodu yeni gelisen eksitator girdilere kars1 200-400 msn kadar
siiren goreceli refrakter periyodu icerir. Bu elektriksel olaylar, zamansal ve
mekansal olarak kendilerini smirlandirdiklar1 ve klasik klinik semptomlarla iligkili
ve klasik klinik semptomlarla iliskili olmadiklarindan ‘interiktal’ olarak
adlandirilirlar.  Bununla birlikte interiktal fizyolojik bozukluklar, norolojik
fonksiyonlarin cesitli yonlerini etkileyebilmektedir (28).

Limbik sistemdeki diken ve yavas dalga potansiyelleri anilarin pekistirilmesi
icin gerekli olan normal islemleri engelleyebilir. Bellek bozuklugu ve psikiyatrik
semptomlara yol acacak sekilde, deneyimin, ona karsi gelen affektif durumlarla
uygun sekilde baglantilandirilmasini bozabilir (52).

SPECT ve PET siklikla ndbet odaginda veya cevresinde aralikli veya siirekli
bir metabolik hipoaktivite alani gosterirler. Bu hipometabolizma rekiirren inhibitor
yollarin aktivasyonuna bagli olarak fonksiyonel bir depresyonu yansitiyor olabilir.
Fokal hipometabolizma i¢in olas1 olan bir diger aciklama ise kontrlateral bolge ile
karsilagtirildiginda epileptik alandaki toplam ndron sayisinda azalma olabilecegi
varsayimidir. Bu gozlemler her iki durumda da TLE’deki ndbet odagmin ‘interiktal
donem’ boyunca aralikli veya siirekli olarak anormal durumda oldugunu
gostermektedir (51-53).

‘Tutusturma fenomeni’ni ilk kez Graham Goddard parsiyel nobeti ve nobet
odak gelisimini aciklayan bir model olarak tanimlamistir (54). Tutusturma
paradigmasinda, hayvan beyninin degisik yapilarinin icine yerlestirilen elektrodlarla
baslangigta bir nobeti tetiklemeyecek kadar zayif akimlar verilir. Ancak, tekrarlayan

esik alt1 stimiilasyon sonunda bir lokal nobeti tetikler. Ayni diizeyde daha fazla
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stimiilasyon kendini siirdiiren bir odak meydana getirir ve ekzojen stimiilasyon
yoklugunda da epileptik desarjlarin ortaya cikisina neden olur. Bu tiir nobetler
yayilip, sekonder jeneralize nobetlere yol agabilir. Tutusturma islemi boyunca, ndbet
olusturmak i¢in ihtiyag duyulan esik stimiilasyonda asamali bir azalma goriiliir.
Tutusturmanin altinda yatan fizyolojik fenomenlerden biri de wuzun siireli
potansiyalizasyon olabilir .

Limbik yapilar beynin tutusturmaya karsi en duyarli kisimlaridir. Bu da
TLE’nin neden bu kadar yaygin bir epilepsi formu oldugunu agiklar. Tutugturmaya
yatkilikta kayda deger diizeyde bir bireysel degiskenlik s6z konusu olabilir.
Genetik yatkinliklar muhtemelen insan TLE’sinin ortaya c¢ikmasinda da rol
oynamaktadir (51-54).

Ayna ve evlat odak fenomenleri de tutusturma ile iligkili olabilirler. Ayna
fenomeninde, temporal lobda epileptojenik fokal bir lezyonu olan hastalarda
kontrlateral homotopik beyin bolgesinde bagimsiz bir epileptojenik odak gelisir.
Evlat odak fenomeninde ise, yapisal anomaliye ipsilateral bagimsiz temporolimbik
nobetler ilireten non-temporal fokal yapisal lezyonlar gelisir. Bu durum da TLE
hastalarinda paradoksal, ancak goreceli olarak sik goriilen, paryetal ve oksipital

loblardaki yapisal lezyonlarin nedenini agiklar (55).

2.2. Epilepsi ve Kognisyon

Kognitif fonksiyon terimi bireyin davraniginin koordine edilmesinde, ¢cevreden
gelen bilgileri analiz etme ve kullanabilme kapasitesini tarif etmek icin kullanilan
bir terimdir. Bellek, algi, dikkat, okuma gibi kompleks yetenekleri igerir.

Epilepsinin  biligsel fonksiyonlar1 etkileyebilecegi diisiincesi interiktal
desarjlarm masum olmadig1 varsayimmdan kaynaklanir. izole kortikal epileptiform
desarjlarin duyusal sinyal progesini inhibe ettigi gosterilmistir (51). Ayrica interiktal
dikenlerin gorsel alg1 reaksiyon zamanimi uzattig1 saptanmustir (52).

Temporal lob epilepsisinde elde olunan veriler ilgingtir. Maymunlarda izole
hipokampal formasyon lezyonlar1 ©6nemli davranis degisiklikleri yaratmigtir.
Epilepsi cerrahisi uygulanan 131 hastalik bir seride (94 lezyoner, 37 kriptojenik

epilepsi ve 36 kontrol) TLE hastalarinda 6grenme ve bellek bozuklugunun
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lezyondan ¢ok, fokal desarjin yerine bagli oldugu diisiiniilmiistiir. Bu desarjlarin
ratlarda hipokampal odaklarda sinaptik plastisiteyi bozdugu ve uzun siireli
potansiyalizasyonu etkileyerek, bellek islevlerini yavaglattigi saptanmstir.
Etkilenmenin NMDA reseptorleri lizerinden olabilecegi diisliniilmekte ve ketamin
(NMDA kanal blokorii) ile diizelmesi bir kanit olarak gosterilmektedir (56-57).

Ayrica parahipokampal bdlge cerrahisi gegiren direngli epilepsi cerrahisi
olgularinda uzamsal bellegin ciddi olarak bozulmasi, medial temporal lob lezyonu
olanlarda otobiyografik bellek testlerinin etkilenmesi TLE’de biligsel fonksiyon
kaybini desteklemektedir (58-59).

Materyal spesifik bellegin klasik modeline gore; sol hipokampus lezyonu ya
da rezeksiyonu verbal hafizada bozukluk meydana getirirken, sag hipokampus
lezyonu ya da reseksiyonu viziiel hafizada bozukluk olusturur. Bununla birlikte son
caligmalar gostermistir ki; bellek fonksiyonu ve hipokampal patoloji arasindaki
iliski, MRG’de sol hipokampal atrofili hastalarda sag hipokampal atrofili olanlara
gore daha belirgindir (60-61).

Klinik néropsikoloji kognitif bozuklugun tanmmas: ve giinliik yasantidaki
etkilerinin belirlenmesi ile ilgilenir. Ayrica epilepsili hastalarin bellek ve lisan
egitimi gibi fonksiyonel egitim programlarina onciiliik eder.

Epilepsili hastalarin ¢ogunda normal kognitif fonksiyonlar1 bulunmasina
ragmen, epilepsili hastalar kognitif defisitler icin yiiksek risk altindadir. Bazi
hastalarda kognitif problemler nobetlerin kendisinden daha fazla yikici olabilir (62).

Kognitif fonksiyon primer olarak kortikal procese dayanir. Beynin
informasyonlar1 dogru isleme ve davraniglari programlama kapasitesi olarak
tanimlanir. Ayrica problemleri ¢dzebilme yetenegini, informasyonlar1 hatirlama ve
dikkatin odaklanmasmi igerir. Epilepsi iktal ve interiktal beyin disfonksiyonunu
icerir ve agiktir ki; kognitif bozukluk sekonder semptom olarak gelisebilir (51-52).
DSM-IV’e gore epilepsideki en sik kognitif bozukluk, 1limli noérokognitif
bozukluktur (55).

Arastirmalar gostermistir ki; epilepsideki kognitif bozukluktaki dominant
alanlar reaksiyon zamaninda yavaslama, bellek bozuklugu ve dikkat eksikligidir

(63,64).
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Tablo1. Epilepside kognisyonu etkileyen faktorler

1-Premorbid ve Nobetle Tlgili Olmayan Faktorler
-Nobetlerin baglamasindan 6nce edinilmis serebral lezyonlar
-Heredite dykiisii

-Psikososyal etkiler

2-Nobetle iliskili Faktorler

-Etyoloji ( nobet dncesi kafa travmasi dykiisii gibi)

-Nobetlerin baglangic yasi

-Nobetlerin tipi, siklig1, siiresi

-Uzamis ya da tekrarlayan nobetlere bagl striiktiirel beyin hasari
-Intraiktal ve interiktal fizyolojik disfonksiyonla indiiklenen n&betler

-Epilepsinin siiresi

3- Tedavi ile iliskili Faktorler
-Antiepileptik ajanlar

-Epilepsi cerrahisi sekeli

Epilepsi hastalarinin ¢cogu, 6nemli derecede degiskenlik gostermekle beraber
normal zekaya sahiptir. Herediter faktorler zekay: etkiler. Ornegin; maternal 1Q
cocugun IQ’sunun tahmininde en etkili faktordiir. Depresyon ya da olumsuz

cevresel faktorler gibi psikososyal faktorler de kognisyonu olumsuz etkiler (29,65).

2.2.1. Nobetlerin Kognisyona Etkisi

Semptomatik  epilepsilerin  kognisyona olumsuz etkileri idiyopatik
epilepsilerden daha fazladir. Baz1 epilepsi sendromlar1 (Lennox-Gastaut sendromu
gibi) kognisyonu digerlerinden (juvenil myoklonik epilepsi gibi) daha fazla olumsuz
etkiler. Erken yasta baglayan epilepsilerde kognitif bozukluklar daha sik goriiliir.
Nobetlerin sik olmasi, siiresi ve ciddiyeti (status epileptikus) daha fazla kognitif risk
ile iligkilidir. Uzun stireli refrakter TLE progressif kognitif yikim ve hipokampal
hasar ile iliskilidir (12). Interiktal dikenler transient kognitif bozukluk meydana

getirir. Iktal afazi 6rneginde oldugu gibi ndbetler negatif fenomen olusturabilir.
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Postiktal kognitif bozukluk siktir, bazi hastalarda saatler, bazen giinlerce siirebilir

(27).

2.2.2. Antiepileptik ilaclarin Kognisyona Etkisi

Ideal antiepileptik ilag noronal exitabilite ve kognitif fonksiyonlari
etkilemeden ndronal irritabiliteyi azaltmalidir. Polifarmasi, yiiksek antiepileptik ilag
dozlari, yiiksek ilag serum seviyeleri kognitif yan etki riskini arttirir. Bununla
birlikte antiepileptik ilaglarin serum diizeyleri standart terap6tik sinirlarda oldugu ve
monoterapide kullanildiklar1 zaman, ilaglara bagl kognitif yan etkiler 1limh
derecede goriiliir. Nobetlerin kontrol altina almmast ile birlikte kognitif
bozukluklarda diizelme goriiliir. Boylece antiepileptik ilaglarin kognitif yan etkileri
kompanse edilmis olur (65).

Antiepileptik ajanlarin kognitif etkileri dikkat, uyaniklik, psikomotor hizda
bozukluk ve diger kognitif fonksiyonlardaki sekonder etkilerdir . Antiepileptik
ilaglarn  kognitif yan etkileri karsilagtirildiginda; karbamazepin, fenitoin ve
valproatin benzer kognitif yan etkileri oldugu goriilmiistiir. Fenobarbitalin fenitoin,
valproat ve karbamazepinden daha fazla olumsuz kognitif yan etkileri bulunur.
(37,65)

Karbamazepin gabapentin ve lamotrijin ile karsilastirildiginda, gabapentin
karbamazepinden istatistiksel olarak %26 oraninda daha iyi performansa sahip iken,
lamotrijin tedavisinin karbamazepinden %48 oraninda daha olumlu sonuclar verdigi
gorilmiistiir (65,66).

Saglikli yetiskinlerde yapilan tek kor, randomize ¢aligmalarda topiramatin
gabapentin ve lamotrijinden belirgin derecede daha fazla kognitif yan etki yarattigi
gosterilmistir. Buna 6rnek olarak kelime bulma giicliigii verilebilir. Eger topiramat
titrasyon hizi 25 ya da 50 mg/giin /hafta seklinde dozaj uygun sekilde ayarlanirsa,
kognitif yan etkisi valproattan hafif derecede daha fazladir (67).

Yaglilar, ¢ocuklar ve fetus antiepileptik ilaglarin yan etkileri agisindan yiiksek
risk altindadir. Yaslilarda farmakokinetik ve farmakodinamik mekanizmalar farkli
ilaglarin kognitif etkilerinin artmasinda etkilidir. Maalesef, yaslilarda antiepileptik

ilaclarin kognitif etkilerini inceleyen c¢aligmalar ¢ok azdir. Geng eriskinlerdeki
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caligmalarda; fenitoin, karbamazepin ve valproatin etkilerinin yaglilarla benzer
oldugu bulunmustur. Saglikli yash bireylerde yapilan bir ¢alismada gabapentinin
kognitif yan etkilerinin karbamazepinden daha az oldugu gozlenmistir (68).
Spektrumum diger ucunda, ¢ocuklarin antiepileptik ilag etkilerinin bellek ve dikkat
tizerindeki etkilerinin ndronal gelisim siiresinin iizerine eklenmesi sebebi ile,
kognitif yan etkiler i¢in artmis risk altinda oldugu goriilir. Bundan baska uterin
donemde ¢ocugun kognitif ve davranigsal gelisimine etkileri kesin degildir, hayvan
caligmalarinda gosterilmistir ki, gebelikte antiepileptik ila¢ kullanimi, fetiiste
kognitif yikima neden olur (69).

Kognitif yan etkilerin azaltilmasi igin altta yatan hastaligin tedavisi,
antiepileptik ilaglarin diisiik dozda baglanmasi, miimkiinse monoterapi uygulanmast,
yavas titrasyon, fenobarbital gibi yiiksek riskli olanlardan kaginilmasi, olumsuz
farmakokinetik etkilesimlerden kaginilmasi, en iyi sekilde ndbet kontrolii i¢in tiim

faktorlerin dengelenmesi gerekir.

2.2.3. Temporal Lobektominin Kognitif Riskleri

Temporal lobektomi sonrasi goriilen kognitif bozukluklar arasinda
isimlendirme giicligli (lisan dominant hemisfer), verbal bellekte azalma (lisan
dominant hemisfer) ve amnezi goriiliir (58). Modern preoperatif degerlendirme
yontemleri ile amnezi gibi kognitif bozukluklarin goriilme riski azalmistir.
Cerrahinin riski, devam eden nébetlerin kognisyon, yasam kalitesi, yaralanma ve
oliim gibi risklerine kars1 dengelenmelidir (59).

‘Lisan dominant hemisfer’in ¢ikarilmasi; temporal lobektomi sonrasi kognitif
defisit riskini arttirir. Diger risk faktorleri arasinda cerrahi planlanan tarafta mezial
temporal sklerozun bulunmamasi, yiiksek preoperatif verbal bellek, fonksiyonel
Olclimlerin ters yondeki asimetrileri (6rn: WADA testi, PET scan, manyetik

rezonans spektroskopi (MRS) sayilabilir (70,71).
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2.2.4. Direncli Nobetlerin Kognitif Riskleri

Direngli ndbetler yasam kalitesinde bozulma ve agiklanamayan ani oliimlerle
iliskilidir. Uzun yillar devam eden iyi kontrol altina alimmamis kompleks parsiyel
nobetler artmis hipokampal atrofi ve kognitif yikim ile birliktedir (65,72).
Randomize ¢ift kor bir calismada gosterilmistir ki; direncli TLE’si olan ve temporal
lobektomi uygulalan hastalarin %25’inde nobetler kontrol altina alinmig ve yasam

kalitelerinde artma gozlenmistir (50).

2.2.5. Vagal Sinir Stimiilasyonunun Kognitif Etkileri

Vagal sinir stimiilasyonu (VGS) direngli epilepsilerde onerilen yeni bir tedavi
yontemidir. Islem oldukca giivenli olup, yan etki riski de diisiiktiir. Kognitif
fonksiyonlarda olumsuz etki yapmaz. Bazi ¢aligmalarda VGS’nun olumlu etkiler
meydana getirdigi bildirilmistir. Fakat resektif epilepsi cerrahisinin tersine,

ndbetlerin tam olarak ge¢me diisiiktiir (65,73).

2.3. Bellek ve Bellek Bozukluklari

Bellek; diislincelerimizi, algilarimizi ve deneyimlerimizi bir arada tutan
yapistiricidir. Bellegin benzersiz bir 6zelligi onun zamansal boyutudur. Bu durum
onu ‘simdi’ ve ‘burada’ ile ilgili his, emosyon ve diisiincelerden ayirir. Bellek
zaman i¢inde geriye yolculuk yapmak i¢in kullanilabilir. Bilginin once farkina
varilir, yani duyu organlar1 araciligi ile algilanir, ardindan kaydedilir, yani taninmasi
ve assosiye edilmesi i¢in daha ileri islem goriir ve sonunda multifokal anatomik
bolgelere ‘engramlar’seklinde depolanir (53).

Kisa siireli bellek ‘primer bellek’ olarak da adlandirilir. Bazilar1 da kisa siireli
bellegi fazla islevi olan ‘calisma bellegi’ olarak tanimlar, diger taraftan uzun siireli
bellek ya da sekonder bellek kisa siireli bellek disindaki tiim bellek sistemleri olarak
Ozetlenebilir. Kisa siireli bellek agirlikli olarak frontoparyetal noral sebekenin
kontroliinde olan bir dikkat islevi iken, uzun siireli agik veya epizodik bellek limbik

sebekenin kontroliindedir (74).
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Bellegin zamana dayali smiflamasi genel kabul gormiigsken, igerige dayali
ayirmm daha tartigmalidir. Episodik bellek, semantik bellek, ifade edilir bellek, agik
ve ortiik bellek, procedural bellek, hazirlama ve kosullama, bellek igerigini temel
alarak yapilan aymrim ile ilgili yapilan bazi terimlerin bir kismidir (75). Bellek
sistemleri ile ilgili 6zellikler Tablo 2’de verilmistir.

Squire ve Zola episodik ve semantik bellegi, ifade edilir bellegin iki alt grubu
olarak kabul eder. Episodik bellegin kisisel olaylarla, semantik bellegin genel
gergeklerle iliskili oldugu goriisiinii savunur. Segici olarak semantik ve episodik
amnezili hastalarin varligi bu belleklerin ayr1 ayr1 varoldugunu destekler. Ornegin,
agirhikli olarak sag frontotemporal bolgede hasari olan hastalarin episodik olaylari
geri cagiramadiklari, daha ¢ok sol hemisfer hasari olanlarin ise, semantik bilgiye
ulagsmada giicliik ¢ektikleri gozlenmistir (76).

Prosedural bellek kategorisi motor becerilerin edinilmesinin incelenmesi ile
tanimlanmisti. Muhtemelen dorsolateral prefrontal korteksin de katilmasi ile, temel
olarak serebellum ve bazal ganglionlarda yerlesmis olabilir (77).

Ortiik bellek bilingli hatirlamadan bagimsiz olan bellektir. Bellek goreceli
olarak daha hizli ve daha iyi yapilan isler araciligi ile animsanir. Amigdala ile
iliskilendirilen korku kosullanmas1 disinda, ortiik 6grenme limbik olmayan yapilar
aracilig ile gergeklesiyor gibi gdziikmektedir. Bunlar neokortikal yapilar olabildigi
gibi serebellum ve bazal ganglionlarda da bulunabilir (53,77).
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Tablo 2 Bellek sistemleri

Sistem

Ozellikleri

Kisa Siireli

Uyarandan sonra araya giren bir c¢elici olmaksizin
hemen isleyen bellek, kapasitesi smirlidir, hatirlama

hizlidir

Say1 menzili gibi

Uzun Siireli

Kisa siireli olmayan bellek, kapasitesi sinirsiz, unutma

hiz1 yavag

Bildirici (dekleratif)

Olguya dayali bellek (sunu biliyorum ki...)

Anlamsal (semantik)

Genel bilgi bellegi, diinya olaylari(referans bellegi)

olarak da adlandirilir.

Olaysal (episodik)

Stiregiden  otobiyografik olaylar bellegi(¢alisma

bellegi ile iligkili; baz1 smiflandirmalarda kisa siireli

bellek formu olarak gecer)

Islemsel (procedural)

Beceri bellegi ya da degistirilebilir kognitif stirecler
(baz1 siniflandirmalarda islemsel bellek ortiik bellek
baslig1 altinda yer alir)

Ortiik (implicit) Amnezide korunur. Klasik kosullandirmay: igerir.
Islemsel bellegin bir tipidir. Bilingli islemleme
gerektirmeyen testlerle ortaya konabilir.

Acik (explicit) Bildirici bellegin bir tipidir. Baz1 smiflandirmalarda
bildirici bellek olarak tanimlanir. Gegmisteki olaylarin
biling¢li olarak hatirlanmasi.

Hatirlama

Geri cagirma (retriaval)

Tanmma (recognition)

Uzun  siireli  bellek  traselerinin  aktivasyonu

Frontal-subkortikal dongiilere bagl
Onceden 6grenilmis bilginin saptanabilme yetenegi.
Baslangictaki  bilgi

deposuna ve hippokampal-

hipotalamik- talamik sisteme bagl
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Ayirt edici en 6nemli 6zellik; epizodik bellegin agik, yani bagka bir deyimle
bireyin edinme ve hatirlama siirecinin farkinda olmasi, buna karsilik hazirlama ve
beceri 6grenmenin Ortiik, yani bireyin edinme siirecinin, hatta boyle bir bilgiye sahip
oldugunun bile farkinda olmamasidir. Limbik bdlgedeki lezyonlar episodik bellegi
bozar, ancak hatirlama ve kosullamay1 etkilemez (78).

Bellek beyinde tek bir merkezden degil, daginik bir ag sistemi tarafindan
kontrol edilir. Kalic1 bellek kaydi yapmak, kisa siireli bellekten bilgiyi uzun siireli
depoya aktarmada basta hipokampus ve amigdala olmak {izere limbik yapilar
aracilik eder. Uzun siireli bellek deposunda saklanmakta olan bilginin yeniden
organizasyonu ve saglamlastirilmasi siireci i¢in gene hipokampuslar gereklidir (75).

Bilginin kaydedilmesi sirasinda dorsomedial talamik g¢ekirdeklerin de roli
vardir. Ogrenilmis seyin hatirlanmasi gerektiginde, uzun siireli bellek deposunu
tarayarak gerekli bilgiyi bulup ¢ikarma ve geri getirerek hatirlama islevi i¢in frontal
yOnetici/yiiriitiicli sistem rol oynar. Temporolimbik bellek sistemleri saglam oldugu
halde bu bilgiye ulasip, geri getirmesi sorunlu olan hastalar, hatirlanacak seyi
kendiliginden hatirlayamadiklar1 halde, onu ‘taniyarak hatirlama’dan bulabilirler,
yani kendilerine sunulan secenekler i¢inden dogru bilgiyi hemen tanirlar ya da
kendiliklerinden ona ulagip, hatirlamadiklar1 halde, ipucu verilirse hatirlayabilirler

(75-78).

2.3.1. Mezial Temporal Lob Epilepsisinde Bellek

Mezial temporal lob epilepsisi tutulan mezial temporal lob (MTL)
disfonksiyonu ile ilgili olarak bellek bozukluklar1 ile birlikte bulunur. MTL bellek
sistemi yeni olaylarla ilgili bellegin temelini olusturan dekleratif bellek i¢in
gereklidir. Bu sistem hipokampal bolge (subikulum, CA alanlari, dentat gyrus) ve
major inputlar1 hipokampal bolgeye ulastran parahipokampal bolgeleri (
parahipokampal ve peririnal kortex) icerir.

Lezyon caligmalar1 gdstermistir ki; sol ve sag temporomezial yapilar sirasi ile
verbal ve viziiospasyal bellek icin gereklidir. Dominant mezial temporal sklerozlu
(MTS) hastalarda verbal bellek anomalileri bulunurken, nondominant fokuslu

hastalarda viziiospasyal bellek bozukluklar1 goriiliir. Bu materyal spesifik bellek
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bozukluklar1 noébet fokusunun lateralizasyonunda, performans ve verbal 1Q’daki
farklardan daha giivenilir indikatorler olabilir (13-14,49,66).

Dikkatli preoperatif incelemeye ragmen, cerrahi rezeksiyondan sonra 6nceden
mevcut olan bellek bozukluklar1 kétiilesebilir. Nobet fokusu ile ayni tarafta MRG
hacim kriterleri ile en az hipokampal hasar1 olan hastalarda, preoperatif bellek
bozukluklar1 en az derecede goriiliir, fakat postoperatif bellek fonksiyonunda
bozukluk fazla olur (58). Tersine baglangicta ileri derecede MTS olan hastalarda,
cerrahi sonrast hafizada ¢ok az bir kotiilesme goriiliirken, bazi vakalarda iyilesme de
olabilir. {1k bulgu gdstermektedir ki; eger hipokampal hasar sinirli ise, anterior ya da
posterior bolgede, diger ipsilateral MTL alanlar1 kompanse edebilme 6zelligindedir.
Kontrlateral MTL ya da diger bdlgeler, hasarin yeterince genis ve uzun siireli
oldugu vakalarda, bellek fonksiyonlarinin normal kabul edilmesine sebep olabilirler
(65-66).

Son zamanlarda, epilepsili hastalarda bellegin lokalizasyonu ve dil fonksiyonu
icin intrakarotid amobarbital testi (WADA testi) ve inplante elektrodlarla olan
intrakranial monitorizasyon gibi invazif islemler uygulanmaktadir. Intrakarotid
amobarbital testi lisan dominansmin testi olarak gelistirilmistir, fakat bellek
fonksiyonunun tayininde de siklikla kullanilir. Bu test materyal spesifik bellek
bozukluklarin, verbal ya da viziiospasyal ayiriminda smirhidir. Intrakarotid
amobarbitalin postoperatif bellek bozukluklarmin tahminindeki giivenilirligi hem
anatomik acidan, hem de klinik agidan sorgulanmistir. Intrakarotid amobarbitalin
diger smirlandirici ozellikleri detayli olmasi, zaman almasi ve zayif spasyel
resoliisyondur. Test boyunca tiim hemisfer anestezi altindadir. En fazla genel lisan
ve bellek bozukluklarinin lateralizasyonu saptanabilir (36,79-80).

Mezial temporal lob epilepsisi cerrahi tedavisi miimkiin kabul edilen bir
hastaliktir. Semptom komplexi arasinda psikolojik durum MTLE’nin karakterize
edilmesinde diisiiniilmiis ve sendrom ile uygun olan ve olmayan kognitif 6zellikler
teklif edilmistir. Ozellikle psikometrik tanimlanmis materyal spesifik bellek
bozukluklarmmin varligr ya da intrakarotid amobarbital testi boyunca kontrlateral
temporal lob perfiizyonunda azalma, MTLE’nin diagnostik o6zellikleri olarak
diisliniilmiistiir. Bununla birlikte jeneralize ve diffiiz noropsikolojik bozukluk

MTLE sendromu i¢in bir kontrendikasyon olarak goriilir (9,12,66). Pozitif
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diagnostik ozellikler dikkate alinirsa, hipokampal patoloji ve bellek fonksiyonu
arasindaki iliski ispatlanmustir (15,81-83). Ozellikle preoperatif olarak psikometrik
olarak tayin edilmis bellek bozuklugu olan hastalarda hipokampal biitiinliik pek ¢ok
noropatolojik ozellik ile iliskilidir. Ornek olarak kantitatif olarak saptanmis
hipokampal ndron kaybimnin derecesi ve patterni, MRG de hipokampal voliim
kaybinin 6l¢iimleri verilebilir (84-88).

[lave olarak intrakarotid amobarbital testi boyunca saptanmis resekte edilecek
temporal lobdaki bellek bozuklugu, kantitatif hipokampal voliim o&lglimii ile
iligkilidir. Bununla birlikte; anterior temporal lobektomiyi takiben, postoperatif
bellek kaybinin preoperatif bellek kaybina gore derecesi, resekte edilmis
hipokampal yapmnin patolojik durumu ile ters iligkilidir (71).

Kronik TLE’de noropsikolojik problemler arasinda en az bellek kadar
etkilenmis pek ¢ok kognitif yetenek bulunur. Diffiiz kognitif morbidite, kotii kontrol
edilmis epilepsinin potansiyel kiimiilatif norobiyolojik sonuglarini igeren gesitli
faktorlerin sonucudur. Kognitif morbiditenin derecesi ile TLE siiresi arasinda
belirgin iligki vardir (12,61,89). Yiiksek egitim seviyesi, mesleki hiiner, artmig
zihinsel aktivite plastisite ya da noroproteksiyonu arttirabilir, boylece hastalik
etkilerinin ortaya ¢ikmasmi geciktirebilir.

Bilateral simetrik hipokampal atrofi major depressif bozukluk, posttravmatik
stres bozuklugu, sizofreni gibi ¢esitli ndropsikiyatrik bozukluklarla iliskilidir (33).
Ek olarak; amigdala volim anomalilerinin depresyon ve sizofreni gibi farkli

psikiyatrik bozukluklarla iligkili olabilecegi bildirilmistir (90).

2.3.2. Epilepside Kognitif Bozukluklar

Kognitif bozukluk, cocuk ve erigkinlerde epilepsinin sik karsilasilan
sonuglarindan biridir. Mental fonksiyonlarda ve dikkat, bellek, lisan gibi spesifik
kognitif fonksiyonlardaki bozukluklar ndbetlerin kendisinden daha yikici olabilir.
Genel olarak epilepsideki kognitif bozukluklar etyoloji, baslangic yasi, epilepsinin
tipi, nobet tipi, nobet sikligi, siiresi, ciddiyeti, antiepileptik tedavi gibi pek ¢ok
faktore bagli olarak gelisir (55,65).
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Yetiskin epilepsili ndropsikolojik caligmalarm ¢ogu, fokal epilepsili hastalarla
ilgilidir. Fokal epilepsilerdeki lokalize striiktiirel ya da fonksiyonel lezyonlarin
varligi, ndropsikolojinin metodolojik ve teorik komponentlerini karsilar. Beyinde
hipokampus gibi belirli bolgelerdeki striiktiirel lezyonlar ve MTLE’deki yiiksek
prevalans, noropsikolojik olarak iizerinde en ¢ok c¢alisilmis epilepsi tipi olmasini
saglamigtir (91).

Ozellikle yetiskinlerde gelisen epileptik nobetler siklikla edinilmis beyin
patolojileri sonucudur. Bu patoloji nobet baslangic bdlgesini belirler ve ayni
zamanda bulundugu beyin bolgesinde kognitif fonksiyonlarin bozulmasma sebep
olur (60,65). Nobet baslangic zonu ve fonksiyonel defisite sebep olan striiktiirel
lezyon ayni bdlgede lokalize olmayabilir. Fonksiyonel olarak sessiz bdlgeden
yayilim gosteren ( frontal lob gibi ) ndbetler lezyonun ( sag lateral temporal lobdaki
diistik grade’li tiimor gibi) lokalizasyonu i¢in atipik olabilecek noropsikolojik
defisitlere sebep olabilir (64).

Sonug olarak; belirli bir kognitif defisit mutlaka striiktiirel bir lezyonu ya da
nobet baslangic zonunu lokalize etmeyebilir. Epilepsilerde etyolojinin kognisyona
etkisi patolojinin lokalizasyonuna ve yayilimia, iktal baslangi¢ zonuna, ndbetlerin
yayilim patterni ve sikligina eslik eder. Eslik eden faktorler, kognitif fonksiyonda
siklikla spesifik etyolojiden daha biiyiik 6neme sahiptir (92).

Mezial temporal lob epilepsisi nadiren antiepileptik ilaglarla yeterli kontrol
altina almabilir. Bu ylizden MTLE’li hastalar epilepsi cerrahisi i¢in adaydur.
Noropsikolojik tanit genis kapsamli cerrahi Oncesi g¢aligmaya aittir, bu ylizden
MTLE’de ndropsikoloji ¢ok iyi aragtirilmistir (50)..

Mezial temporal lob epilepsili hastalarin ¢ogunda onde gelen semptomlar
materyal spesifik ve de hipokampustaki striiktiirel lezyonlara bagl olarak gelisen
episodik bellekteki non spesifik bozukluklardir. Lisan dominant hemisferdeki
MTLE’li hastalarda kelime bulma defisitleri siklikla gbze carpar. Bundan baska;
MTLE’ye tipik olarak ilimli derecede zeka, akademik basari, lisan ve viziiospasyel
fonksiyonlardaki bozukluklar eslik eder (9,14,49,66). Prefrontal lob fonksiyonlar1
(dikkat ve yonetici fonksiyonlar) eslik edebilir. Sekonder jeneralize tonik klonik
nobetleri olan MTLE’1 hastalar global intellektiiel ve prefrontal lob fonksiyonlardaki

spesifik bozukluklar i¢in 6nemli derecede risk altindadir. Jeneralize tonik klonik
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nobetleri olan MTLE’li hastalarda, prefrontal metabolik bozukluklar olabilir. Bu
metabolik bozukluklar intellektiiel bozukluklara ve yonetici fonksiyonlardaki
gerilemelere eslik eder. PET scan calismalarinda sol temporolateral mesial
hipometabolik bolgeler, sol tarafli MTLE’de tanida yardimcidir. Prefrontal
hipometabolik zonlarm varligi, sekonder jeneralize tonik klonik ndbetlerin varligi ile
iliskilidir (24).

Son zamanlarda gosterilmistir ki; ndbetlerin kontrol altina alinmasi prefrontal
metabolizmanin ve ilgili néropsikolojik testlerdeki performansin normallesmesine
sebep olur (93).

Kronik refrakter TLE’sine eslik eden ilerleyici kognitif bozukluk riski yiiksek
olmasina ragmen, MTLE’li hastalarda demans ¢ok nadir bir fenomendir. Bununla
beraber; uzun siireli epilepsi hastalar1 (>30y1l), néropsikolojik testlerde daha kisa

stireli epilepsi hastalarindan kotii performans gostermislerdir (12,19).

2.3.3. Epilepside Noropsikolojik Degerlendirme

Epileptik hastalarin normallere oranla belirgin kognitif defektler gosterdikleri
bilinmektedir. Bu defektler yapisal lezyonlarla bir 6lgiide agiklanmakla birlikte,
gosterilebilen bir yapisal lezyonu bulunmayan olgularda da kognitif defektlerin
varligma dikkat ¢ekmistir (55).

Epilepside noropsikolojik degerlendirme; fonksiyonel defisit alanlarmni
dokumente etmek ig¢in, serebral dominansa karar vermek icin, konusmanin
lateralizasyon c¢alismalarmnda (WADA testi), cerrahi sonrasit goriilebilecek
noropsikolojik defisitleri dnceden saptamak i¢in gereklidir.

Kognitif fonksiyonlarin saptanmasinda kullanilan metodlarda tahminlerin
sadece klinik izlenimlere gore yapildigi ilk dénemlerden bu yana 6nemli gelismeler
olmustur. Zeka testlerinin ve ndropsikolojik test bataryalarmnin gelismesi, bellek
testlerinin ve spesifik kognitif fonksiyon testlerinin yapilanmasi, klinisyenlere ve
arastirmacilara ¢esitli secim imkanlar1 saglar.

Epileptik hastalarda yapilan pek ¢ok test, kognitif fonksiyonlarin genel
mekanizmalarini normal ve anormal kisilerde arastiran psikologlardan alinmustir.

Pek cok ¢alismaci kognitif fonksiyon modellerinde farkli teoriler ortaya koymustur.
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Bu da kullanilan test metodlarinda farkliliga sebep olmustur. Deneysel kognitif
psikolojide goriis birliginin olmamasi, testlerin klinik uygulamalarina yansimistir.

Testlerin segilmesi klinik gozlem, hastanin sikayetleri ve arastirma merkezinin
ilgisine gore yonlendirilir. Epileptik hastalardaki kognitif fonksiyonlarin saptanmasi
3 alanda yapilir: zeka, bellek, spesifik kognitif fonksiyonlar (76,78,94).

Temporal lob isitsel korteks, gorsel assosiasyon korteksi, heteromodal
assosiasyon korteksi ve medial olarak yerlesen limbik ve paralimbik yapilar
icerirler. Sol temporal lob ayrica Wernicke alanini da icerir. Adlandrma ve dil
anlama testleri sol temporal lobun ve baglantilarinin biitiinliiglini test etmek amact
ile kullanilabilir. Limbik ve paralimbik bolgelerin biitiinliigii sozel ve sozel olmayan
bellek testleri ile belirlenebilir. Temporal lobun gorsel assosiasyon alanlarini ya da
bunlarm beynin diger boliimleri ile baglantilarini etkileyen bilateral lezyonlar gorsel
amnezi, gorsel anomi, prosopagnozi, akromatopsi, nesne agnozisi ve agrafisiz
aleksiye neden olabilir (10).

Temporal lob epilepsi hastalar1 dil ve bellek bozukluklarina olduk¢a yatkindir.
Bazi ¢aligmalar, sol TLE’li hastalarda kelime listesi 6grenme testlerinde, ipucu ile
hatirlama ve semantik kodlamada sabit, uzun siireli hatalar goriiliirken, sag TLE’li
hastalarin non-verbal bellek testlerinde yetersiz olabileceklerini gostermistir (79,95).
TLE hastalarindan olusan bir alt grup saatler, hatta giinler i¢indeki yeni bilginin
normal bi¢imde akilda tutuldugu, daha uzak zaman donemlerine ait bilgi i¢cin amnezi
varlig1 ile karakterize, bir hizlanmis unutma tipi sergilerler. Bu hizlanmig unutma
ndbetin yeni bilginin uzun siireli pekistirilmesi iizerine bozucu etkilerini yansitiyor
olabilir.

Biligsel iglevlerden ilki olan dikkat ve uyaniklik; i¢eriden ve disaridan gelen
uyaricilarm korteksi bombardimana tutmasi ile saglanir; buna aracilik eden yapilar
ve anatomik mekanizmalar da beyin sapinda cikict retikiiler aktivator sistem ve
talamusun yaygin projeksiyon sistemidir. ‘Basit dikkat’ becerisi, anlik bellek veya
cok kisa siireli bellek olarak da disiiniilebilir. Bunu, ‘dikkat menzili’ diye de
sOyleyebiliriz. Belli bir anda belli miktarda bilgiyi akilda tutma anlamimna gelir.
Kisinin bu yetenegine say1 mezili testleri ile bakilabilir. Bunun i¢in karsimizdaki
hastaya 1’den 9’a kadar olan sayilar, dnceden belirlenmis ve karisik bir sira ile

sOylenir ve bu sayilar1 hastanin da ayni sira ile tekrarlamasi beklenir (6rnegin 5
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sayilik bir dizi: 6-4-3-9-2). Once 4 sayilik bir dizi ile baslanip hasta basardikca, bir
say1 arttirilarak, 8 sayilik bir diziye kadar ¢ikilabilir. Burada 6nemli bir nokta; bu
dizileri saniyede bir say1 hiz1 ile okumaktir. Bundan daha yavas ya da daha hizli
okunursa, karsidaki kisi dikkat becerisi disinda baska stratejiler gelistirebilir. Ileri
dogru say1 menzili normal yetiskinlerde ortalam 5 ile 7 sayilik bir dizi arasinda
degisir. Geriye dogru sayr menzilinde de hastanin kendisine okunan diziyi, son
sayidan baslayip sira ile basa dogru sdylemesi beklenir. Burada da 3 sayilik bir dizi
ile baglanip, hasta basardikca bir say1 arttirilarak 7 sayilik bir diziye kadar ¢ikilabilir.
Normal yetiskinlerde geriye dogru sayr menzili ortalama olarak 4-5 sayilik bir
dizidir. Gene normalde bir insanin ileriye ve geriye dogru say1 menzilleri arasinda 1
ya da 2 sayilik bir fark bulunur. Bu test bir bellek testi degil, bir dikkat testidir. Yasa
bagli bir azalma beklenmeyecegi gibi, amnezik hastalar da bu testte normal
performans gosterirler. Sayr menzili testlerinde kullanilacak diziler, WAIS ya da
WMS gibi birgok test bataryasinda hazir olarak bulunabilir (78).

Karmagik dikkat islevleri dedigimiz zaman, dikkatin siirdiiriilmesini temel
alan islevleri anlariz. Bunun bozulmasi durumunda dikkatin siirdiiriilmesinde
bozulma, perseverasyonlar, dikkatin kolayca dagilabilir olusu, enterferansa karsi
direngte azalma, bir anda ortaya ¢ikan ama o an i¢in uygun olmayan tepki egilimini
bastirabilme giicliigli ortaya ¢ikar. Karmasik dikkate dayanan bu islevlere yiiriitiicli
ya da yonetici islevler denir. Insanin bagimsiz ve amagli davranislar1 basari ile
yiirlitmesine hizmet eden yoOnetici islevlere frontal lob aracilik eder. Prefrontal
korteksin ya da baglantilarinn hasarlanmas1 durumunda ortaya ¢ikan yliriitiicii ya da
yonetici islev bozukluklarina ‘Diseksekutif Sendrom’ denilir.

Karmasik dikkat iglevlerinin degerlendirilmesinde kullanilan test akicilik veya
kategori adlandirma testidir. Burada hastadan 1 dakika boyunca belli bir kategoriden
kelimeler sdylemesi beklenir; 6rnegin kendisine 1 dakika boyunca hayvan isimleri
saymasi1 sOylenir. Normal bir insan, bir sdyledigi hayvan ismini tekrar sdylemeden
ve farkli hayvan kategorileri arasinda dolasarak (6rnegin kuslar, baliklar, vb) en az
20-22 hayvan adi sayabilir; bunu yaparken de 1 dakika icinde bir ya da en ¢ok iki
kez 5 saniye duraklayabilir.

Gene ayni islev i¢in geriye dogru sayma testleri yapilabilir. Zorluk derecesi

hastanin egitim diizeyine goére ayarlanarak; 6rnegin 100°den 7 c¢ikararak geriye
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dogru saymasi istenebilir. Karmagsik dikkat islevlerindeki bir bozulma, bu tiir
testlerde, normal bir insana gore farkliliklar seklinde hemen kendini belli eder (76).

Sol hemisfer sozel becerilere aracilik ettigi igin sozel bellek sol hemisferle,
gorsel bellek ise sag hemisferle iligkilidir. Bu nedenle bellegi her iki modalitede ayr1
ayr1 degerlendirmek uygun olur. Yeni 6grenmenin degerlendirilmesinde kayit, uzun
stireli depolama, geri getirip hatirlama siireglerine ayr1 ayri bakilmali, sdzel ve
gorsel bellekler bu siiregler agisindan karsilastirilmalidir (91).

Sozel bellege kelime listesi 6grenme yolu ile bakilabilir (AVLT) (21). Burada
onemli bir nokta, kelime listesinde kullanilacak kelime sayisinin, insanin dikkat
menzilinden fazla olmasidir. Hastaya 15 kelimeden olusan bir liste, her kelime 1
saniye ara ile okunarak 6 kere verilir. Her seferinde hasta aklinda kalan kelimeleri
sOyler. Hastanim, listenin kendisine her verilisinde dogru hatirlayarak soykedigi
kelimelere 1 puan verilir. Boylece hastanin 6grenme hizi ve 6grenme becerisi
degerlendirilir.

Baska testlerin yapildig1 bir yarim saat ardan sonra uzun siireli bellege bakilir.
Uzun siireli bellekte kendiliginden hatirlama ve taniyarak hatirlama siireglerine ayri
ayr1 bakmak, eger bir bozulma varsa, bize bu bozulmanin kayitta mi, yoksa geri
getirmede mi oldugunu gosterecektir. Kayittaki bozulma bizi limbik bolgelerdeki
patolojiye, buna karsilik hedef bilgiye ulasip onu uyarmay1 gerektiren geri getirme
stirecindeki bozulma ise frontal karmasik dikkat sisteminde bir patolojiye
gotiirebilecegi i¢in bu ayirimi yapmak dnemlidir.

Kendiliginden hatirlamaya bakmak i¢in 6grenme denemelerini izleyerek baska
denemelerin verildigi bir yarim saat gecirildikten sonra, o kelime listesinden
hatirlayabildigi kelimeleri sdylemesi istenir. Bellek sorunu olmayan normal bir
insan, bu durumda kelimelerin tiimiinii ya da 1 veya 2 eksigini hatirlar.
Hatirlayamadig1 kelimeleri taniyarak hatirlamasma bakilir. Bunun i¢in bu kelimeler
kendisine se¢enekler halinde sunulur (54-55).

Gorsel bellegin degerlendirilmesinde hastaya gosterilen seklin dnce bakarak,
ardindan bakmadan ve bir dizi test uygulanarak gecirilen siireden sonra tekrar
cizilmesi istenerek bakilir (Rey- karmasik figur).

Dikkatin mekana yoneltilmesi sag hemisfer lezyonlarinda zedelenir. Nasil sol

hemisfer dil ile iliskin becerilerde baskin rol oynuyorsa, sag hemisferde dikkatin



27

mekana yoneltilmesinde baskindir. Sol hemisfer dikkatin yalnizca sag mekan
yarisina yonlendirilmesinde rol oynar; sag hemisfer ise hem sol hem de sag mekan
yarilarma dikkatin yOnlendirilmesini diizenler. Bu nedenle sol hemisfer
lezyonlarinda mekansal dikkat bozulmadigi halde sag hemisfer lezyonlarinda
dikkatin sol mekan yarisina yoneltilmesi zedelenir. Boylece hastalar Onlerindeki
sekli kopye decekleri zaman, sadece sag yarisini ¢izip, sol yarisini ihmal edebilirler.
‘ihmal fenomeni’denilen bu olgu, hastanin yazili ciimlenin yalnizca sag yarismni
okumasi, ya da kendisi yazarken sayfanim sol tarafin1 kullanmamasi seklinde kendini
gosterebilir.

Karmagik algi; daha ¢ok karmasik gorsel algi bozulmalar: ile ortaya ¢ikan
yapilandirma becerisi (visiiokonstruktif iglev) bozuklugunu degerlendiren testlerle
yapilabilir. Yapilandirma hem karmasik algr islevlerine, hem de motor
koordinasyona dayanan bir beceridir. Ozellikle sag hemisfer lezyonlarma duyarlidir.
Karmagik sekilleri kopye ederek ¢izme, cubuklarla ya da kiiplerle yapilmis
desenlerin aynisini olusturma testleri ile bakilir. Sag hemisfer lezyonlarinda hasta bu
sekillerin dis ¢ercevesini yanlis olusturur, rotasyonlar yapar; sol hemisfer
lezyonlarinda dis ¢erceve dogru olusturulur, ama i¢ detaylarda hatalar yapilir. Bu
beceriye bir kiip —ev’i ya da Luria’nin 4 kollu yildiz1 kopye etmesi istenerek
bakilabilir (75-78,91).

Gorsel uzamsal islevler noropsikiyatrik degerlendirmede 6nemlidir. Gorsel
uzamsal islevlerin kapsamina algi, sdzel olmayan bellek, konstriiksiyonel islevler,
mekanlarin, insanlarm, nesnelerin gorsel olarak taninmasi girer. En agir gorsel
uzamsal bozukluk sag hemisfer islev bozuklugu ile ortaya ¢ikar. Gorsel uzamsal
dikkat bozukluklarmna simge ve sekil iptal etme (figure cancellation), ayrica ¢izgi

yOniinii belirleme testleri ile bakilabilir (75,77).
2.4. Epilepside Norogoriintiileme
Norogoriintiilemenin 6nemli odugu epilepsi hastalar::

1-iIk nébetle basvuran hastalar

2-Kronik medikal tedaviye direngli fokal epilepsiler.
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[Ik ndbette ndrogodriintileme intrakranial hemoraji, ensefalit, infarkt, kitle
lezyonlar1 tiimor gibi acil tedavi gerektirebilecek, altta yatan sebebi saptamada
onemlidir (96). Bilgisayarl1 Tomografi (BT) acil durumlarda, MRG’den daha rahat
ulagilabildigi i¢in ilk basamakta kullanilir. Yukarida sayilan patolojileri saptamada
yararli olmasma ragmen MTS, kavernom, fokal kortikal displazi gibi lezyonlar1
saptamada yetersizdir (85).

Goriintiilleme metodlar1 spesifik durumlara gore segilir. Ornegin fokal
baslangic olmadan gelisen, yeni baslangighi jeneralize tonik klonik ndbetlerde
standart kranial MRG ya da kranial BT ile primer lezyon diglanabilir. Tersine
medikal tedaviye direngli fokal epilepsilerde, epilepsi cerrahisi diisiiniilen
hastalarda, epileptojenik zonu ve bunun sinirlarini saptamada ayrintili goriintiileme
calismalar1 yapilmalidir (46).

Manyetik rezonans goriintiileme epileptik beyindeki striiktiirel patolojileri
siklikla tanimlar. Son yillarda gelisen teknikler ile (image acquisition ve data
progessing) MRG ile tanimlanan lezyonlar1 olan hastalarin orani artmistir (87,97).
Norogoriintileme normal oldugunda ve epilepsi sendromu kriptojenik olarak
tanimlandigida, spesifik MRG tekniklerinin kullanilmas1 6énemlidir. Spesifik MRG
teknikleri ile MTS’un saptanma orani %45 iken, standart MRG ile 123 fokal
epilepsili hastanin sadece %7’sinde MTS saptanmistir (88). Genel olarak standart
MRG ile lezyon saptanmayan hastalarin %85’inde spesifik MRG teknikleri ile
lezyonlar saptanmustir.

Epilepsi hastalarinda MRG, S5Smm’den ince kesit kalinligindaki aksiyel T1, T2
ve FLAIR (fluid attenuated inversion recovery) goriintiileri igerir. TLE i¢in ilave
olarak, hipokampusun uzun eksenine dik olan koronal 3mm TI1, T2 ve FLAIR
gorlintiiler eklenir. T1 agirlikli inversiyon recovery (IR) sekanslar1 gri-beyaz cevher
arasindaki kontrasti daha iyi gdsterir ve hipokampusun i¢ yapilarinin daha iyi analiz
edilmesini saglar. Bir mm kesit kalimligindaki yiiksek resoliisyonlu T1 agirlikli
goriintiiler, sadece voliimetrik analiz i¢in gereklidir ve visiiel analiz igin iptal
edilebilir. Skleroz i¢in FLAIR goriintiilerinin T2 agirlikli gériintiilerden daha yiiksek
sensitivitesi vardir (16,98-100).

Yiiksek resoliisyonlu T1 agirhikli, kesit kalinligt 1 mm olan gradient echo

sekanslar1 sadece extratemporal lob epilepsisi i¢cin Onerilir. Bdylece goriintii
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kalitesinde kayip olmadan verilerin yoriingesel planlarda rekonstriiksiyonu saglanir
ve hafif fokal kortikal displazinin saptanmasina yardimci olur. Ek olarak 3mm kesit
kalinligindaki IR sekanslar1 gri-beyaz cevher kontrastina bagli olarak kortikal
displazi ya da heterotopinin saptanmasini saglar. FLAIR goriintiilerdeki
resoliisyonun artmasi tiimor ve post-travmatik skarlarm saptanmasini kolaylastirir
(46,101-102).

Temporal lob epilepside MRG ile saptanan en sik striiktiirel anomali MTS’dur
(88). Bunu tiimérler ve infarkt, vaskuler malformasyonlar ve inflamatuar lezyonlar
gibi diger etyolojik faktorler izler. MTS’un en sik formu sadece hipokampal
formasyon ile siirhdir. Yiizaltmigsekiz vakalik bir seride, sadece %12’sinde ilave
olarak amigdalalarda da skleroz goriilmiistiir (90).

Manyetik rezonans goriintiilemenin MTS’u saptamadaki sensitivitesi IR
sekanslarinda %86, T1 agirlikli gorsel degerlendirmede %90, kantitatif volumetride
%97°dir (45). Koronal kesitler MTS’da hipokampusta volim kaybini gosterir (85-
88,98,100).

2.4.1. Hipokampal Voliimetri

Hipokampus sklerozu direngli TLE’de en sik goriilen ndropatolojik bulgudur.
Hipokampus sklerozunun baslica MRG goriintiileme bulgular1 noéronal kayip,
gliozisi yansitan atrofi ve T2 agirlikli incelemelerde yiiksek sinyal yogunlugudur.
Ayrica son zamanlarda hipokampusun internal morfolojik yapisinda kayip ve bas
bolgesindeki dijitasyonlarda silinme de gilivenilir bulgular olarak tanimlanmaktadir.
Diger bulgular; ipsilateral forniks ve mamiller cisim atrofisi, bitigik parahipokampus
girusunda kollateral beyaz maddede incelme, temporal neokortekste gri- beyaz
madde smirmin bulaniklagsmasi, temporal boynuzda genisleme olduk¢a degiskenlik
gosteren ve klinik olarak Onemleri tartismali olan bulgulardir (17-18). MRG
tekniklerindeki gelismeler (IR, FLAIR) gorsel degerlendirmenin duyarliligini
arttirmustir. Bununla birlikte hipokampustaki atrofinin hafif derecede oldugu veya
bilateral hipokampus atrofisi sliphesi olan hastalarda gorsel degerlendirme ile karar
vermek zor olabilir. Hipokampus voliim 6l¢iimlerinin bu hastalar1 belirlemede daha

duyarli ve 6zgiin bir yontem oldugu vurgulanmaktadir (16,40).
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Voliimetrik incelemenin en onemli kullanim alani klinik arastirmalardir.
Bircok c¢aligmada, direncli TLE’li hastalarda noropatolojik bulgularin, cerrahi
sonras1 prognozun, noropsikolojik bulgularm ve postoperatif bellek bozuklugunun
derecesinin, voliimetrik inceleme ile hipokampusta saptanan bozuklugun derecesi ile
iligkili oldugu gosterilmistir (81-82,103). Kantitatif ve objektif sayisal degerler,
patolojik durumlarin ndrobiyolojik temellerini aragtirmak i¢in planlanan bir ¢ok
calisma icin Onemlidir. Hipokampus voliim Olgiimleri epilepsi hastalar1 diginda
Alzheimer hastali§i, amnestik sendromlar, sizofreni ile ilgili arastirmalarda da
kullanilmaktadir.

Hipokampus voliim o6l¢iimleri i¢cin bazi teknik kosullarin saglanmasi
gereklidir. Hipokampus voliim o6lgiimlerinin dogrulugu biiyiik oranda o6l¢limiin
yapildig1 goriintiilerin kalitesine baglhdir.

Hipokampus kiiciik bir yapi oldugu i¢in volim Ol¢limii i¢in kullanilan
goriintiiler yliksek resoliisyonlu olmalidir (101). Spasyal resoliisyon, yliksek
kontrasth yapilar1 birbirinden ayirt etme yetenegidir. Ince kesitlerin kullanilmasi
parsiyel voliim hatalarini en aza indirir. Hipokampus voliim 6l¢iimlerinde hatalar1
%y35’1n altina diistirmek icin en az 10-12 koronal kesitin ( bu 3mm kesit kalinlig1 ile
uygundur) kullanilmasi gerektigini vurgulanmigtir. Son ¢aligmalarda kesit
kalinliginin yaklasik 1.5 mm olmas1 gerektigi vurgulanmaktadir. Ayrica goriintiiler
hipokampus uzun eksenine dik (oblik koronal plan) olarak elde edilmelidir. IR
sekanslar1 konvansiyonel spin echo tekniklerine gore daha iyi T1 agwrlikli kontrast
saglayarak, gri-beyaz madde ayiwrimim arttirir. Bu 6zellik hipokampus i¢ yapisinin
incelenmesini kolaylastirarak, ozellikle volim Olglimleri sirasinda anatomik

siirlarin belirlenmesinde subjektifligi en aza indirir (17-18,86).
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MATERYAL ve METOD

Calismamiza; SDU Tip Fakiiltesi Noroloji A.B.D. epilepsi poliklinigine
bagvuran hastalardan, klinik ve elektrofizyolojik bulgulara dayanilarak kompleks
parsiyel epilepsi tanist konan 28 olgu alimmustir. Kognitif bozukluga sebep
olabilecek ek hastaligi olanlar ¢alismaya dahil edilmemistir. Hastalarin 11°1 (%39,3)
erkek, 17’si (% 60.7) kadindir. Yas dagilimi 19-45 ve yas ortalamas1 27.11 (standart
sapma 9.0)’dir. Arastirma siiresi iginde temporal loba yonelik belirlenen protokol
ile kranial MRG incelemeleri tamamlanmis ve kognitif fonksiyonlar:
degerlendirmek amact ile epilepsi hastalar1 i¢in secilmis ndropsikolojik test
bataryas1 uygulanmistir.

Arastirma swrasinda, hastadan ve yakinlarindan alman detayli anamnez ve
hastalarin daha onceki kayitlarinin yardimi ile toplanan bilgiler 1s18inda egitim,
nobet stiresi, nobet sikhigi, kullandigi ilaglar, febril konviilzyon oykiisi, EEG
bulgular1 kaydedilmistir. Hastalarin EEG’leri Galileo Dijital EEG Cihazi ile uluslar
arasi standart 10-20 sistemi ile ¢ekilmistir.

Kontrol grubu; yas, egitim ve cinsiyet agisindan hasta grubu ile uyumlu 22
saglikli bireyden olusturuldu. Olgularin 7’si (%32.8) erkek, 15 olgu (% 68.2) kadin
idi. Yaslar1 20 ile 42 arasinda degismekteydi. (ort.yas:30,8, standart sapmas1 7,70).

Noropsikolojik test bataryasi

Hastalara kognitif fonksiyonlarin degerlendirilmesi amaci ile mini-mental
state examination (MMSE), serebral dominans testi, Rey-karmagik figiir testi,
isitsel-sozel 6grenme testi, mantiksal bellek testi, say1r menzili, simge/sekil iptali,
konstriiksiyon ve ¢izgilerin yOniinii belirleme testlerinden olusan bir dizi

ndropsikolojik test uygulanmistir (104-109).

MRG Incelemeleri
MRG incelemeleri 0,2 Tesla GE Profile-i cihazi ile yapilmistir. Koronal
kesitler hipokampus uzun eksenine dik bir diizlemde 3D FSPGR yontemi ile 3mm

kesit kalinliginda, 256x160 matrixte alinmuistir.
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Voliim dl¢iimleri

Voliim 6lciimleri oblik koronal 3D FSPGR goriintiilerinde hipokampus basi,
kuyruk ve govde kisimlarmi iceren 3 mm kalinlikta, araliksiz 10-15 arasi kesit
tizerinde yapilmistir. Goriintiiler 3 kat biiyiitiildiikten sonra hipokampus sinirlar1 el
ile ¢izilmis, izleyerek her bir kesit 6lglimii otomatik olarak bilgisayar programi ile
hesaplanmistir. Her bir taraf i¢in tiim kesit dl¢iimlerinin toplaminin kesit kalinlig ile
carpilmasi ile total hipokampus voliimleri hesaplanmistir (Cavalieri kuralr).

Hipokampusun sinirlarmi lateral ventrikiiliin inferior boynuzu ile unkusun
yiizeyini birlestiren diiz horizontal ¢izgi ile karar verilmeye c¢alisilmistir. Gvde ve
kuyruk boliimlerinin sinirlarmin belirlenmesi bas boliiniine gore daha kolaydir.
Lateralde temporal boynuz, medialde unkal ve ambien sistern, iistte koroidal fissiir,
altta parahipokampal girusun beyaz maddesi ile subikulum arasindaki gri-beyaz

madde bileskesi sinir isaretleri olarak kullanilmigtir (Resim 1).
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Resim 1. Onden arkaya dogru alin kesitlerde hipokampusun sinirlart
goriilmektedir.
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BULGULAR

Calismamiza dahil edilen kompleks parsiyel nobeti olan 28 hasta ve 22
saglikli bireyden olusan kontrol grubu klinik ve demografik 6zellikler agisindan
degerlendirildi. iki grup arasinda cinsiyet, yas ve egitim diizeyleri agisindan
karsilastirildiginda istatistiksel agidan bir fark saptanmadi (swrasi ile p=0.585,
p=0.006, p=0.360).

Egitim durumuna gore bakildiginda; 11 (%39.3) hasta ilkogretim, 11 (%39.3)
hasta lise , 6 (9%21.4) hasta iiniversite mezunu idi. Kontrol grubunda ise; 5 (%22.7)
olgu ilkogretim, 9 (%40.9) olgu lise , 8 (%36.4) olgu iiniversite mezunu idi. Hasta
ve kontrol grubu arasindaki klinik ve demografik 6zellikler tablo 3’de 6zetlenmistir.

Hasta grubunda ortalama nobet siiresi 11,4 yil (min:1 y1l, max:34 yil) olup 13
(%46.4) hastada 10 yildan fazla, 8 (9%28.6) hastada 0-5 yil arasi, 7 (%25) hastada ise
5-10 y1l aras1 olarak bulundu.

Nobet sikligr 8 (%28.6) hastada yilda 1-2, 7 (%25) hastada ayda 1-2, 5
(%17.9) hastada 2-3 ayda bir, 5 (%17.9) hastada haftada birden fazla, 3(%10.7)
hastada haftada bir nobet seklinde idi.

Febril konviilzyon dykiisii yirmi (%71.4) hastada saptandi. Serebral dominans
acisindan degerlendirildiginde; hasta grubunda 23 (%82.1) hasta sag elini, 5 (%17.9)
hasta sol elini, kontrol grubunda ise 19 (%86.4) olgu sag, 3 (%13.6) olgu sol elini
kullanmaktayd. Iki grup arasinda serebral dominans agisindan anlamli istatiksel
fark yoktu (p=0,686) .

Hastalarin kullandig1 antiepileptik ilaglar arasinda degerlendirildiginde 15
(%53.6) hasta karbamazepin, 2 (%?7.1) hasta valproik asit, 2 (%7.1) hasta lamotrigin,
1 (%3.6) hasta okskarbazepin, 4 (%14.3) hasta karbamazepin + valproik asit, 4

(%14.3) hasta karbamazepin+lamotrijin kullanmakta idi.



Tablo 3. Hasta ve kontrol grubundaki klinik ve demografik 6zellikler

Hasta grubu

(%) Kontrol grubu p
Hasta sayis1 28 22
Cinsiyet (E/K) 11/17 7/15 0.585
Yas 27.11£9.0 30.8+7.7 0.006
Egitim
Ikogretim 11 (39.3) 5(22.7) 0.360
Lise 11 (39.3) 9 (40.9)
Universite 6 (21.4) 8(36.4)
Nobet siiresi
0-5 yil 8 (28.6)
5-10 yul 7 (25.0)
>10 yil 13 (46.4)
Nobet sikhig:
1-2/y1l 8 (28.6)
1-2/ay 7 (25.0)
1/2-3 ay 5(17.9)
1/ hafta 3(10.7)
> 1/hafta 5(17.9)
Febril nobet oykiisii
Var 20 (71.4)
Serebral dominans
Sag 23 (82.1) 19 (86.4) 0.686
Sol 5(17.9) 3 (13.6)
laclar
CBZ 15 (53.6)
VA 2(7.10)
LTJ 2(7.10)
OCBZ 1 (3.60)
CBZ+VA 4 (14.3)
CBZ+LTJ 4 (14.3)

(CBZ: karbamazepin, VA

: valproik asit, LTJ: lamotrijin, OCBZ: okskarbazepin)
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Hasta ve kontrol gruplarina uygulanan noéropsikolojik test skorlar1 Mann-

Whitney U testi ile analiz edildi. Sonuglar tablo 4’de gdsterilmistir.

Tablo 4. Epilepsi ve kontrol gruplarmdaki néropsikolojik test sonuglar1

Hasta grubu Kontrol grubu |p

MMSE 283 +2.6 294 +1.5 0.023
Isitsel-Sozel Ogrenme

Anlik bellek skoru 6.5+2.0 83+1.8 0.002

Toplam 6grenme skoru 47.5+10.0 54.8+6.5 0.005

Geciktirilmis hatirlama skoru 7.3+3.8 9.9+25 0.008
Rey karmasik figiir

Kopye 31.3+£8.4 33.09+6.78 [0.148

Erken hatirlama 19.7+8.5 22.55£7.42 0.014

Geg hatirlama 16.8 8.5 2427+792 10.003
Mantiksal bellek

Erken hatirlama 19.6 £6.8 30.1£6.8 0.000

Geg hatirlama 15.5+6.1 26.2+6.9 0.000
Say1 menzili

Tleri 92+29 11.5+3.3 0.024

Geri 6.0+2.9 6.41 £2.3 0.562
Sozel akicilik

Hayvanlar 16.9 +4.6 21.0£5.0 0.003

K+A+S 249493 36.3+8.9 0.000
Gorsel uzamsal islev

Sekil iptali (sn) 187.8 +57.9 139.2+29.7 10.003

Cizgi yoniinii belirleme 17.1+5.5 247+2.6 0.000

Konstriiksiyon 7.5+1.5 7.9+0.4 0.237

MMSE: Mini mental state examination

Kognitif islevlerde kaba bir tarama Olgiitii olarak kullanilan mini mental state

examination (MMSE) testi skorlar1 hasta ve kontrol grubunda anlamli derecede
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farkli bulunmustur (p=0.023). Bu bulgu epilepsideki 1limli kognitif bozukluk ile
uyumludur.

Bellek alt testlerinin tiimiinde hasta grubunun kontrol grubundan istatistiksel
olarak anlamli derecede farklilik gosterdigi saptanmistir. S6zel bellek erimi normal
olmasina karsin hasta grubunun kontrol grubuna gore toplam 6grenme skoru daha
diisiiktiir. Yine hasta grubunda hem anlik hem de ge¢ hatirlamada daha diisiik
puanlar elde edilmistir. Bu sonug¢ bize hasta grubundaki 6grenme hizi ve 6grenme
becerisindeki azalmay1 gdstermektedir.

Gorsel bellegi degerlendirmek amaci ile yapilan Rey karmasik figure testinde;
ge¢ hatirlamada hasta ve kontrol grubu arasinda anlamli istatistiksel fark
bulunmustur (p=0.003). Bakarak ¢izmede anlamli istatistiksel fark bulunmamigtir
(p=0.148).

Hasta ve kontrol gruplarma mantiksal bellegi degerlendirmek amaci ile
uygulananan hikaye hatirlama testlerinde, erken ve gec hatirlamada her iki grup
arasinda anlaml istatistiksel fark bulunmustur (p=0.000).

Say1 menzili testi ile degerlendirilen dikkat fonksiyonu, hasta ve kontrol grubu
arasinda degerlendirildiginde istatistiksel fark bulunmamistir (p=0.562).

Karmasik dikkat fonksiyonlarina yonelik yapilan sdzel akicilik testinde hasta
ve kontrol grubu arasinda anlamli istatistiksel fark bulunmustur (p=0.000).

Ayrica gorsel uzamsal islevleri degerlendiren simge/sekil iptali ve ¢izgilerin
yoniinii belirleme hasta ve kontrol gruplari arasinda anlamli istatistiksel fark
bulunmustur (siras1 ile p=0.003, p=0.000).

Konstruksiyon testinde iki grup arasinda anlamli istatistiksel fark
bulunmamastir (p=0.237).

Hasta ve kontrol gruplari arasnda MRG’de olgililen hipokampal voliim

degerleri Mann-Whitney U testi ile analiz edilmistir (Tablo 5).

Tablo 5. Hasta ve kontrol grubu hipokampus voliimleri (HV) karsilastirmasi

Epilepsi Kontrol P degeri
Sag HV (mm’) 2751.76 +204.54  |3316.141 £262.58 |0.000
Sol HV(mm’) 2830.80 £233.70  |{2949.791 +250.90 |0.000

HV: Hipokampus volumu
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Kompleks parsiyel epilepsili hastalardaki sag ve sol hipokampus volum
degerlerinde, saglikli bireylerle karsilastirildiginda istatistiksel agidan anlamli fark
bulunmustur (p=0.000).

Hipokampal atrofinin saptanmasi i¢in 6nce normal grubun sag ve sol
hipokampal volum ortalamlar1 alinmis ve standart sapmanin iki katinin ¢ikartilmasi
sonucuyla esik degeri bulunmustur. Esik degerin altindaki hipokampal volum
degerleri hipokampal atrofi olarak degerlendirilmistir. Buna gore 15 hastada
bilateral atrofi, 2 hastada sadece sag hipokampal atrofi tespit edilmistir. Normal
hipokampus goriiniimleri resim 2’de, hipokampal atrofi goériiniimleri resim 3’de

goriilmektedir.

P L

Resim 3. Mezial temporal lob epilepsideki hipokampal atrofi goriintimleri
izlenmektedir.
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0-5 yil aras1 nobet Oykiisii olan 8 hastadan 4 (%50) hastada, 5-10 yil arasi
ndbet Oykiisii olan 7 hastadan 3 (%42.9) hastada, 10 yildan uzun siiredir ndbeti olan
13 hastadan 10 (%77) hastada hipokampal atrofi saptanmustur.

Nobet sikligi yilda 1-2 olan 8 hastadan 5 (%63) hastada, ayda 1-2 ndbeti olan
7 hastadan 3 (%42.9) hastada, 2-3 ayda bir nobeti olan 5 hastadan 3 (%60) hastada,
haftada bir nobeti olan 3 hastadan 2 (%67) hastada, haftada birden fazla nobeti olan
5 hastanin hepsinde hipokampal atrofi bulunmustur.

Bilateral hipokampal atrofisi olan hastalar ile hipokampal atrofisi olmayan
hastalarin noropsikolojik test sonuglar1 t testi ile karsilastirildiginda anlamli bir
istatiksel farklilik tespit edilmemistir (Tablo 6).

Nobet siiresinin kognitif fonksiyonlara etkisini arastirmak i¢in c¢aligma
grubumuzu on yildan uzun siiredir nobet gegirenler ve on yildan kisa siiredir ndbet
gecirenler olarak iki gruba ayirdik. Her iki grubun ndropsikolojik test sonuglari t
testi ile karsilagtirildi. On yildan uzun siiredir nobet dykiisii olan hastalarda gorsel
bellek ve dikkat fonksiyonlarinda anlamli istatistiksel fark bulundu (sirast ile
p=0.000, p=0.001) (Tablo7).
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Tablo 6. Hipokampal atrofisi olan ve olmayan hastalarin noropsikolojik test

sonuclarinin karsilastirilmasi

Hipokampal atrofi Bilateral Yok p
MMSE 28+2.9 29.0 £1.8 0.14
Isitsel-Sézel Ogrenme

Anlik bellek skoru 6.5+2.1 6.6+ 1.8 0.41

Toplam 6grenme skoru 46.7 +£10.2 50.1 £9.6 0.20

Geciktirilmig hatirlama skoru 7.4+4.2 7.7+2.8 0.40
Rey karmasik figiir

Kopye 31.1£9.0 345+ 1.7 0.08

Erken hatirlama 20.3+9.3 20.8 £6.2 0.43

Gegc hatirlama 17.3+9.3 18.1 £6.7 0.39
Mantiksal bellek

Erken hatirlama 192+7.8 20.0+5.9 0.798
Gegc hatirlama 14.7+7.2 16.1 £4.7 0.485

Say1 menzili

Tleri 9.0+2.9 9.6+29 0.29

Geri 58+£3.2 7+2.2 0.13
Sozel akicilik

Hayvanlar 16.1 +£2.9 18.7+5.6 0.09

K+A+S 233+6.9 26.8+11.9 0.264
Gorsel uzamsal islev

Sekil iptali(sn) 185.1£62.8 | 178.63 £48.6 0.38

Cizgi yoniinii belirleme 17.2+5.8 18.0+4.3 0.34

Konstriiksiyon 73+1.38 8.0+0.0 0.08

MMSE: Mini mental state examination
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Tablo 7: Nobet siiresinin noropsikolojik test sonuclarina olan etkisinin
karsilastirilmast
Hastalik siiresi (10 y1l) Uzun Kisa p
MMSE 27.9+3.0 28.8+1.9 0.176
Isitsel-Sézel Ogrenme
Anlik bellek skoru 6.3+1.9 6.7+2.0 0.285
Toplam 6grenme skoru 459+ 8.6 49.1 £11.1 0.202
Geg hatirlama 5.9+3.1 8.5+4.0 0.033
Rey karmasikfigure
Kopye 25.6 +10.2 352+ 1.3 0.009
Erken hatirlama 148+6.2 248+7.2 0.000
Geg hatirlama 11.9+54 21.8+8.1 0.000
Mantiksal bellek
Erken hatirlama 182+6.9 21.0+6.6 0.421
Geg hatirlama 13.6 £5.6 17.4+6.2 0.146
Digit span
Tleri 7.6+2.0 10.7 £2.8 0.001
Geri 4.7+2.5 7.4+2.7 0.006
Sozel akicilik
Hayvanlar 15.8+3.3 18.0+5.4 0.104
K+A+S 21.9+9.6 28.0 £ 8.1 0.056
Gorsel uzamsal islev
Sekil iptal etme(sn) 198.6 + 66.1 172.9 +£43.6 0.125
Cizgi yoniinii belirleme 14.6 £4.8 19.6 £4.9 0.005
Konstriiksiyon 6.9+1.9 8.0+0.0 0.029
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TARTISMA ve SONUC

Caliymamizin amaci1 kompleks parsiyel epilepsi hastalarindaki kognitif
bozukluklarin incelenmesi ve bu bozukluklarin hipokampal atrofi ile iliskisinin
saptanmasidir.

Bellek, dikkat, lisan gibi spesifik kognitif fonksiyonlardaki bozulmalar
epilepsi hastalarinda nobetlerin kendisinden daha yikici olabilir. Bellek bozukluklar1
nobetlerin siklagsmasi ile birlikte giderek ilerler (12). Eger ndbetler kontrol altinda
tutulursa bellek diizelir. Bu ylizden epileptik hastalardaki noropsikolojik
degerlendirme ayrmtili ve dikkatli bir sekilde yapilmalidir. Sol medial temporal lob
ve sozel bellek ile sag medial temporal lob ve gorsel bellek arasmndaki iliski
calismalarda bildirilmistir (13-14,49,61,66).

Caliymamizda kompleks parsiyel epilepsi ndbetleri olan hasta grubuna
uygulanan noéropsikolojik test sonuclar1 arasinda, kabaca mental durum muayenesini
degerlendiren mini mental test skorlar1 kontrol grubu ile karsilastirildiginda, anlaml
istatistiksel fark bulunmustur. Temporal lob kokenli parsiyel epilepsi hastalarinda,
belirgin semptom olmadan yapilan ayrintili néropsikolojik degerlendirme ile hafif
derecede kognitif bozukluk saptanabilir. Bu bulgu TLE’de sik goriilen hipokampal
atrofi ile ilgili olabilir. Literatiirde hafif kognitif bozukluk olan hastalarda, sag ve sol
hipokampus arasinda normalde olan asimetrinin daha fazla oldugu bildirilmistir
(81).

Calismamizda sozel bellegi degerlendiren isitsel sdzel 6grenme (kelime listesi
ogrenme) testinde anlik bellek, toplam 6grenme ve geciktirilmis hatirlama puanlari
hasta grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiiktii.
Bu hasta grubundaki verbal hafizadaki bozuklugu, ayni1 zamanda 6grenme hizi ve
becerisindeki azalmay1 gostermektedir. Interferans testinde hasta grubu 7.3+£3.8
kelimeyi hatirlarken, kontrol grubu 7.1£1.9 kelimeyi hatirlayabilmistir. iki grup
arasinda anlamli istatistiksel fark yoktu (p>0.05). Gorsel bellegi degerlendiren Rey
Osterricht kompleks figur ¢iziminde ge¢ hatirlamada her iki grup arasmdaki anlamli
istatistiksel fark saptandi (p=0.003). Bu bulgular literatiirde TLE’deki bellek
bozukluklar1 ile uyumludur (19,24,49,60).
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Calismamizda hasta ve kontrol gruplar1 arasimda mantiksal bellegi
degerlendiren hikaye hatirlama testinde erken ve ge¢ hatirlamada her iki grup
arasinda anlamli istatistiksel fark bulundu. Literatiirde TLE’li hastalarda hikaye
hatirlama testinde bozukluk bildirilmistir (66). Test sonuglar1 sag ve sol TLE’li
hastalarla karsilastirildiginda anlamli istatistiksel fark bulunmamaistir (95).

Kompleks parsiyel nobetler temporal lob disindaki diger kortikal alanlardan da
kaynaklanabilir. Frontal lob kaynakli kompleks parsiyel ndbetler orbitofrontal,
mezial frontal, frontopolar ve dorsal lateral bolgelerderden kaynaklanir. Bununla
birlikte MTLE ve sekonder jeneralize tonik-klonik ndbetleri olan hastalarda
prefrontal yapilardaki fonksiyonel bozukluk sik olarak goriiliir.

Prefrontal korteksin ya da baglantilarim hasarlanmasi1 durumunda, karmagik
dikkate dayanan yiiriitiici ya da yonetici islevlerde bozukluklar goriiliir.
Calismamizdaki hasta grubundaki karmasik dikkat fonksiyonlarini degerlendiren
sozel akicilik veya kategori adlandirma testinde, kontrol grubu ile
karsilastirildiginda anlamli istatistiksel fark bulundu. Bu bulgu literatiirde kompleks
parsiyel epilepsideki kognitif bozuklular ile uyumludur (13).

Basit dikkat fonksiyonunu degerlendiren say1 menzili testinde hasta ve kontrol
grubu arasinda fark bulunmadi. Literatiirde kompleks parsiyel epilepsilerde dikkat
bozukluklarin bellek bozukluklar1 kadar baskin olmadig1 bildirilmistir. Antiepileptik
ilaglarm, kognitif fonksiyonlardan 6zellikle dikkat iizerine olumsuz etkileri vardir
(63).

Gorsel uzamsal islevler sag hemisfer islev bozuklugu ile ortaya ¢ikar. Bazi
hastalarda hemisferik lezyonun karsi tarafinin ihmali diginda ayrica lateralize
olmayan bir dikkat bozuklugu da izlenir. Bu durum frontal lob bozukluklarinda
yaygmn serebral bozukluklarda (yaygin beyaz cevher degisiklikleri) goriiliir ve
hastadan bir¢ok harf ve simge bulunan sayfada belli bir hedefi isaretlemesi istenerek
istenebilir.

Calismamizda visuospasyel fonksiyonlar1 degerlendiren simge ve sekil iptal
etme, ayrica c¢izgilerin yoniinii belirleme testleri sonuglar1 kontrol grubu ile
karsilastirildiginda, anlamli  istatistiksel fark bulundu. Hasta grubunda

konstriiksiyona yonelik yapilan degerlendirme sonucu kontrol grubu ile arasinda
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fark bulunmadi. Bu bulgular literatiirde frontal ve temporal lob kokenli kompleks
parsiyel epilepsideki kognitif bozukluklarla uyumlu idi (13,61,66,91,95).

Hasta ve kontrol gruplar1 arasinda yapilan hipokampal volum 6l¢limlerinin
karsilagtirilmasinda, sag ve sol hipokampus volumleri arasinda istatistiksel agidan
anlamli fark bulundu. (Sag HV i¢in p=0.000, sol HV i¢in p=0.000). Literatiirde
MTLE’de MRG’de o tarafta hipokampal atrofi bildirilmistir (42-49). Ayrica
bilateral simetrik hipokampal atrofi major depressif bozukluk, posttravmatik stres
bozuklugu, sizofreni gibi ¢esitli noropsikiyatrik bozukluklarla da iliskili olabilir.
Hipokampustaki bozuklugun hafif derecede oldugu veya bilateral hipokampus
atrofisi sliphesi olan hastalarda gorsel degerlendirme ile karar vermek gii¢ olabilir.
Hipokampus volum 6l¢iimlerinin bu hastalar1 belirlemede daha duyarli ve 6zgiil bir
yontem oldugu vurgulanmaktadir (16-18,44-48).

Calismamizdaki kompleks parsiyel epilepsili hastalardan hipokampal atrofisi
saptananlarin ndropsikolojik test sonuglari, hipokampal atrofi bulunmayanlarla
karsilastirildiginda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmadi.

Literatiirde; direngli TLE’li hastalardaki noropsikolojik  bulgularm,
volumetrik inceleme ile hipokampusta saptanan atrofi ile iliskili oldugu
gosterilmistir (49-50,58,81-85).

Sol hipokampal atrofi ile verbal hafiza bozukluklar1 ve sag hipokampal atrofi
ile viziiel hafiza bozukluklar1 arasinda yakin iligki bulunur (13-15). Sol hipokampal
atrofisi olan hastalarin isitsel-sozel 6grenme testinde, sag hipokampal atrofili
hastalarin Rey- karmasik figur testinde bozukluk bulunur (30,49,61).

Dikkat fonksiyonunu degerlendirmek i¢in yapilan say1r menzili ve sozel
akicilik testerinde ve viziiospasyel fonksiyonlari degerlendiren testlerde (¢izgi
yOniinii belirleme, simge-sekil iptal) hipokampal atrofi ile iliski bulunmamistir. Bu
bize hipokampal volum degerlerinin sadece bellek fonksiyonlarmda rolii oldugunu,
dikkat, viziiospasyel fonksiyonlar gibi diger fonksiyonlarda rolii olmadigini
gostermektedir. Bununla birlikte Aikia ve arkadaslar1 bellek bozuklugu ve
hipokampal volum kaybi1 arasinda bir iligki bulamamgtir (61).

Bulgular arasindaki degiskenlik hipokampus volum 6l¢timlerindeki merkezler
arasindaki teknik farkliliktan, sag ve sol hipokampus volumleri i¢in bildirilen

normal degerlerin merkezler arasinda farklilik gostermesinden kaynaklanabilir. Bir
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merkezin 6lgiimlerde kendi i¢indeki tutarliligi merkezler arasindaki uyusmaya gore
daha 6nemlidir.

Bir diger neden, epilepside kognitif fonksiyonlarm hipokampal patoloji
yaninda, ¢ok sayida faktor tarafindan etkilenmesidir. Bunlar arasinda nobetlerinin
baslama yasi, nobet tipi, nobetlerin siiresi ve ciddiyeti, ndbet siklig1, ndbet aktivitesi
ve yayilimi, ndbetlerin baslangicindan dnce edinilmis lezyonlar, antiepileptik tedavi,
psikososyal faktorler ve eslik eden psikiyatrik bozukluklar gelir (13,65-66).
MTLE’nin hipokampal sistemdeki hasara bagl bellek bozukluklar: ile iligkisi iyi
bilinse de, bir¢cok ¢aligmada hipokampal atrofinin diger klinik faktorlerle birlikteligi
karigikliga yol agmustir.

Her bir faktoriin ayr1 ayr1 katkisini tespit etmek zordur. Bu yiizden yas ve
egitim acgisindan istatistiksel olarak anlamli fark olmayan hasta ve kontrol grubu
arasinda noropsikojik degerlendirme ve hipokampal voliim 6lgiimleri yapilmistir.

Caliymamizda epilepsi siiresinin  kognitif fonksiyonlara olan etkisinin
degerlendirilmesi amaciyla; 10 yildan daha uzun siiredir kompleks parsiyel ndbet
Oykiisii olan hastalarla, 10 yildan kisa siiredir nobet gecgiren hastalarin
noropsikolojik test sonuglar1 karsilastirildi. 10 yildan uzun siiredir nébet oykiisii
olan hastalarda dikkat ve gorsel bellek fonksiyonlarmda belirgin bozukluk saptandi.
Literatiirde uzun siireli direngli TLE nin progressif kognitif yikim ve hipokampal
hasar ile iliskisi bildirilmistir (19,61,89).

Bizim ¢aligmamizda da ndbet siiresi uzun olan ve ndbet siklig1 fazla olan
hastalarda hipokampal atrofinin daha sik eslik ettigi goriilmiistiir. Nobet stiresi 0-5
yil olan hastalarin %50’sinde hipokampal atrofi saptanmis, 10 yildan uzun siiredir
ndbeti olan hastalarda bu oran %77 olarak bulunmustur. Ayrica yilda 1-2 nobet
geciren hastalarin % 63’linde hipokampal atrofi bulunmus, haftada birden fazla
ndbet gegiren hastalarm ise tamaminda hipokampal atrofinin eslik ettigi
gorilmiistiir.

Hipokampal atrofi epilepsinin siiresi ile artmaktadir (72,88,97). Uzun siireli
epilepsilerdeki jeneralize tonik klonik ve kompleks parsiyel nobetlerin sayisi ile
hipokampal atrofinin iligkisi tiim ¢aligmalarda olmamakla birlikte, baz1 ¢aligmalarda
iligkili bulunmustur (72,88,99). Bazi c¢ocuklarda sik olmayan ndbetlerde de

hipokampal volumdeki azalma gosterilmistir (102). Nobetlere ek olarak, altta yatan
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hastalik ya da subklinik epileptojenik siire¢ ndronal hasara katkida bulunabilir.
Bununla birlikte ¢aligmalarin daha genis hasta gruplar1 arasinda yapilmamis olmasi
smirlayict bir Ozelliktir. Epilepsi siiresi ve hipokampal atrofi arasindaki iligki
direngli nobetlerin etkisinden ¢ok, altta yatan epilepsi sendromunun ciddiyetini
gosterir.

Calismamizda hipokampal atrofi ndbet siiresi ve ndbet sikligr ile iliskili
bulunmus, kompleks parsiyel epilepsideki kognitif bozukluklarla iliskili
bulunmamastir.

Sonu¢ olarak kompleks parsiyel epilepsilerdeki kognitif bozukluklar; daha
onceden kazanilmis serebral lezyonlar, herediter &zellikler, psikososyal
faktorlerden; nobet tipi, siiresi, sikligi ve kullanilan antiepileptik ilaglara kadar
degisen cesitli faktorlerden etkilenir. Hipokampal atrofi kognitif fonksiyon
bozuklugunda rol oynayan tek faktor degildir.
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OZET

Kompleks Parsiyel Epilepsideki Kognitif Bozukluklarda Hipokampal
Atrofinin Rolii

Kognitif bozukluk erigkinlerde epilepsinin sik karsilasilan sonuglarindan
biridir. Bellek, dikkat, lisan gibi spesifik kognitif fonksiyonlardaki bozukluklar,
epileptik hastalarin yasam kalitesini olumsuz yonde etkiler.

Epilepsideki kognitif bozukluk epilepsinin tipi, ndbet siiresi, baglangi¢ yasi,
antiepileptik tedavi gibi pek cok faktdérden etkilenir. Direncli TLE’li hastalarda
noropsikolojik bulgularin ve bellek bozuklugunun derecesi, MRG’de Olgiim
metodlar1 ile saptanan hipokampal volum azalmasi ile iliskilidir. Caligmamizin
amaci, kompleks parsiyel epilepsideki kognitif bozukluklarda hipokampal atrofinin
roliiniin saptanmasidir.

Calismaya klinik ve elektrofizyolojik bulgulara dayanilarak kompleks
parsiyel epilepsi tanis1 konan 28 hasta dahil edildi. Olgularin tiimii néropsikolojik
test bataryasi ve temporal loba yonelik cekilen kraniyal MRG’da hipokampus
volumetrik dl¢iimleri ile degerlendirildi.

Kompleks parsiyel epilepsi hastalarinin néropsikolojik test sonuglari
saglikli bireylerden olusan kontrol grubu ile karsilastirildi. Hasta grubunda bellek
testlerinde belirgin olan kognitif bozukluk saptandi.

Hasta ve kontrol grubu arasinda hipokampus volum degerleri
karsilagtirildiginda, anlaml istatistiksel fark bulundu. Hipokampal atrofinin ndbet
stiresi uzun ve nobet siklig1 ile iligkili oldugu gozlendi.

Hipokampal atrofi saptanan ve saptanmayan hastalarin ndropsikolojik test
sonuglar1 karsilastirildiginda anlamli istatistiksel fark bulunmadi. On yildan uzun
stiredir nobet Oykiisii olanlarm, on yildan kisa siire nobet Oykiisii olanlara gore
ndropsikolojik test sonuglarinda anlamli istatistiksel fark saptandi.

Sonug olarak kompleks parsiyel epilepsideki bellek bozukluklarinm orijini
multifaktoriyeldir. Hipokampal atrofi kompleks parsiyel epilepsideki kognitif
bozukluklar1 etkileyen tek faktor degildir.

Anahtar kelimeler: Kompleks parsiyel epilepsi, kognitif bozukluk,
hipokampal atrofi
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SUMMARY

The Role of Hippocampal Atrophy on Cognitive Impairment in Complex
Partial Epilepsy

Cognitive impairments are frequent consequences of epilepsy in adults.
Deficits in spesific cognitive functions, such as memory, attention and language
may affect the quality of life in epileptic patients.

Cognitive impairment in epilepsy results from various interacting factors; such
as etiology, age of onset, type of epilepsy, seizure frequency, seizure duration,
duration of epilepsy and medication. In refractory temporal lobe epilepsy, the degree
of memory impairment and neuropsychiatric findings is associated with magnetic
resonance imaging-based measures of hippocampal volume reduction. The aim of
this study is to identify the role of hippocampal atrophy on cognitive impairment in
complex partial seizures.

Twenty-eight patients, diagnosed as complex partial epilepsy according to
clinical and electropsylogic findings, are included in the study. All were evaluated
by neuropsychological test battery. Hippocampal volumetric measurements were
also done.

The results of neuropsychological tests of epilepsy patients are compared with
control group. A clear difference in neuropsychological findings, especially in
memory function, is determined in epilepsy patients.

When we compare hippocampal volume measurements between epilepsy
patients and control group, statistically significiant difference is found. We observed
that; hippocampal atrophy is associated with seizure duration and frequency.

The results of neuropsychological tests are compared in patients with and
without hippocampal atrophy. No significiant statistical difference determined.
When we compare the results of neuropsychological test scores of patients who have
epileptic seizures longer than 10 years and less than 10 years, significiant statistical
difference was obtained.

As a result; the origin of memory impairment in complex partial seizures is
multifactoriel. The role of hippocampal atrophy is not the only factor affecting

cognitive impairments in complex partial epilepsy.

Key Words: Complex partial epilepsy, cognitive impairment, hippocampal
atrophy.
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