T.C.
FIRAT UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
RADYOLOJI ANABILIM DALI

TEMPORAL LOB EPILEPSISi OLAN HASTALARDA
PERFUZYON MR DEGERLENDIRMESI VE NORMAL
POPULASYONLA KIYASLANMASI

UZMANLIK TEZiV
Dr. Sebnem TURKOGLU

Tez Yoneticisi .
Dog¢. Dr. Hiiseyin OZDEMIR

ELAZIG-2007



DEKANLIK ONAYI
Prof, Dr. Omer L. ERHAN

DEKAN

Bu tez Uzmanlik Tezi standartlarma uygun bulunmustur.

Prof. Dr. A. Y. Erkin OGUR

Radyodiagnostik Anabilim Dah Baskam

Tez tarafimizdan okunmus, kapsam ve kalite yoniinden Uzmanlhk Tezi olarak kabul
edilmistir.
Dog. Dr. Hiiseyin OZDEMIR

Damsman

Uzmanhk Smaw Jiiri Uyeleri:

Dog. Dr. Ercan KOCAKOC

Yrd. Dog. Dr. Selami SERHATLIOGLU

Yrd. Dog. Dr. Ayse MURAT AYDIN

Yrd. Doc. Dr. Ziilkif BOZGEYIK

Yrd. Dog. Dr. Bilge AYGEN




TESEKKUR
Uzmanlik egitimim siiresince her tiirlii destek ve katkilarim esirgemeyen basta
Radyoloji Anabilim Dah Baskam Sayin Prof. Dr. A. Y. Erkin OGUR, tez damsmanm
Dog. Dr. Hiiseyin OZDEMIR ve diger anabilim dalmiz 6gretim iiyeleri, olmak iizere, her
zaman destegini hissettigim sevgili esim Hiiseyin TURKOGLU’ na, arastirma gorevlisi
arkadaslarima, bana emegi gecen tiim teknisyen arkadaslarima, her zaman bana destek

olan aileme tesekkiirlerimi sunmayi bir borg bilirim.



ICINDEKILER
Konu Sayfa
| B0 7/ O PP PP PPUPRPPPPPPRRPPRPPPIPORS |
2. ABSTRACT cuu ettt et tes et et eesee vt tee eee eesn sae aee see senaae vae sessen sunses aee sessnnssunseesd
3. GIRIS VE GENEL BILGILER......uittuiiitiitiiiieeiiieetiieceneeetnnersiecennnesrnessiensnes

3.1 Manyetik Rezonans GOrintileme..................coceceeeeverureueueeeenencsererensussessesesssesesessnsasans 5
3.1.1 Temel FiziK Prensipler............c.coooeeeeieeneneneneeereneesenisssessseseeseesssssssssssssssssssssssnns 5
3.1.2 MRG’de Rezonans sinyallerinin OIUSUMIL............cccooovurureeincnnunencnnuncncnseseenecensanens 7

3.1.3 Relaksasyon zamanlari 9

3.1.3.1 T1 Relaksasyon ZAMANL..........cc.ccceeeruutirrn ettt eee e eee s eeeneeeeenne 9
3.1.3.2 T2 Relaksasyon Zaman. .. .....cceeevieieeicrcercsicsessccsssscsssssssssssssssssnnesl

3.1.3.3 T2* Relaksasyon Zamani 10

3.1.4 Fonksiyonel MRG ........c..o.coiiiiiiiiiiiiiiiiiiit et 10
3.1.4.1 Perfizyon MRG ..........coooiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieic et e e
3.14.1.1 Ekzojen taKipci MEtOAU .........c.ovoveurureierereeeereeeereeeeenseseeessaseessasesesessassaens 12
3.1.4.1.2 Endojen taKipci MetodU........ccvvvrrrinrinrinrinrienienieniencennnesssneeessedl?
3.1.4.2 Dinamik goriintilleme ................cccoooiiiiiiiiiiiii i e e eee el 13
301421 SeKANS...c.uiuruiieiimnnintiiiiiinineneieiiiiiesietetiicisestsrasosssesmesssnssel’
3.1.4.2.2 Inceleme ProtoKolil...............c.cceeeveeveeeeieieeieeieeee e eeeeneseeee e 16
3.1.4.3 Hemodinamik parametreler............ ....ccccoiiriiiiiiiiiiiiiiiiii e 17

3.2 Hipokampiis Fizyoanatomisi... ...............ocoeeeieeiiiiiiiieiiiiiinnceri e vee e enene 18



-1 -

3.3 Temporal Lob Epilepsisinin Fizyopatolojisi..........................
3.3.1 Hikaye ve Fizik MUAYENE ... ... ... ... cceeetiitirtiit i e oo e e cee cee ceeee s eeeae
3.3.2 Hipokampal NODeLIer ... ... ... ...ccoortiiiiiiit it ettt et et eee e e s
3.3.3 Temporal lob epilepsilerinde Kklinik bulgular...........cccccoveiiiiiiiiniinnnns
3.3.4 Temporal lob epilepsilerinde prognoz..................cccccoceveeieiiiiiiiieierneennnen.

4.3 GOorintiilerin ANANZI... ................c..eueeeeeeeeeeeeeeeee e e es et e ee e aeee s
4.4 Tstatiksel ANANZ... ... ..........cooveieeuer e iee et e ettt e et e e e en e e e e
6) TARTISMA ... vtittet et vtneeetteeeteees e eessneeessne eesses ersnnesssnnesssnnessnncessnnnesnnans

) KOV A €] 160\ § £ TS

- i -

24

25

.26

4.2 Manyetik Rezonans Goruntileme...................ccocoeiiiiiieniitiiiiir i eieeeen e

26

26

.27

32

34

.40

.45

1)



SEKIL LiSTESI

Sekil 1 : Hidrojen atomlarmin manyetik alan disinda ve icinde gosterdikleri dizilim
semasl.
Sekil 2 : Hidrojen atomunun manyetik alan icerisinde ve kendi etrafinda gosterdigi

salimim hareketi.

Sekil 3 : 90° RF pulsunun ardindan longitudinal manyetizasyon kaybu ile transvers

manyetizasyonun ortaya cikis sekli.

Sekil 4 : 90° RF pulsunun kesilmesinden sonra protonlar eski haline doniisii ile
longitudinal manyetizasyonun yeniden olusumu.

Sekil 5 : Zaman-sinyal egrisinde kontrast maddenin beyne ulasmastyla izlenen keskin
inis (T2 duyarhhk etkisi ).

Sekil 6 : Limbik sistem anatomisi

Sekil 7 : Limbik sistem icerisinde hipokampiisiin yeri ve segmentleri

Sekil 8 : Hipokampiisiin dis smirinda yer alan fissiirler.

Sekil 9 : Hipokampiisiin MR goriintiisiindeki lokalizasyonu ve boliimleri

Sekil 10 : GRE -EPI sekansiyla alinan goriintiilerin isaretlenmesi

Sekil 11 : MR standart boliimiiniin isaretlenmesi

Sekil 12 : Threshold degeri 100 secilerek beyin parankiminin taranmasi

-iv -



Sekil 13 : ROI (incelenecek alam isaretleyen yesil kutu) ile normal parankim alam

secimi

Sekil 14 :

Sekil 15 :
Sekil 16 :
Sekil 17 :
Sekil 18 :

Sekil 19 :

Elde edilen zaman - intensite egrisi

Prekontrast ve postkontrast degerlerin secimi
Renkli CBV ve MTT haritalan

Her iki hipokampiisiin zaman intensite egrisi
Kontrol ve cahsma grubunda CBYV haritasi

Bilateral hipokampiislerin rCBYV haritasinda her iki tarafta perfiizyon artisi

izlenmektedir.

Sekil 20 :

Sag ve sol hipokampiislerin MTT degerlerini gosteren renkli harita



KISALTMALAR
CBY : Serebral kan hacmi

CBEF : Serebral kan akim

MTT : Ortalama gecis siiresi
rCBY : Relatif serebral kan hacmi
rCBF : Relatif serebral kan akinm
MR : Manyetik Rezonans

TLE : Temporal lob epilepsisi

MRG : Manyetik Rezonans Goriintiileme
RF : Radyofrekans

GE : Gradient eko

PET : Pozitron Emisyon Tomografi
MTE : Ortalama kontrastlanma zamam
TTP : Pike ulasma siiresi

EPI : Ekoplanar Goriintiileme

EEG : Elektroensefalografi

FOV : Goriintiileme alam

TR : Tekrarlama Siiresi

TE : Eko siiresi

ROI : lgili alan

GBM : Glioblastoma Multiforme

rt-PA : Rekombinant doku plazminojen aktivatorii

-Vvi-



OZET

EEG ile fokal odak saptanan temporal lob epilepsili olgularda bu alandaki perfiizyon
degisikliklerinin rCBV, rCBF ve MTT parametreleri kullanllarak hesaplanmasi ve normal
kontrol grubu ile kiyaslanmasi amaclanan ¢cahsmada EEG ile temporal odak saptanan 21
olgu ve bas agris1 6n tanisiyla beyin MRG tetkiki istemi yapilan 21 kontrol grubu
kullamlmustir. Epileptik odaktaki perfiizyon degisikliklerini saptamak amaciyla cahsma
grubunda postiktal donemdeki ilk 3 saat icerisinde olciimler yapilmustir.

Dynamic susceptibility contrast (DSC) teknigi kullanilarak elde edilen goriintiiler is
istasyonunda islenerek her iki hipokampiiste rCBV, rCBF ve MTT degerleri
hesaplanmistir. rCBV ve rCBF degerlerinin ¢calisma ve kontrol grubunda sag ve sol
hipokampiis arasinda anlamh farkhihk gostermedigi izlenmistir (P>0.05). Bunun nedeni
calisma grubumuzdaki patolojilerin ¢ogunlugunu bilateral mezial temporal skleroz’un
olusturmasidir. 21 olgunun 19 unda bilateral mezial temporal skleroz, 2’sinde sag
temporal lobdan kaynakh epileptik odak saptanmasidir. Ancak ¢alisma grubu ile kontrol
grubu arasinda yapilan karsilasirmada calisma grubunda hipokampiislerde rCBV ve
rCBF degerlerinde kontrol grubuna gore artis oldugu dikkati cekmistir (P<0.05). MTT
degerinde ise hasta ve kontrol grubu arasinda anlamh degisiklik izlenmemistir (P>0.05).

Cahsma grubunda kontrol grubuna gore MTT degeri artmazken rCBYV ve rCBF
degerlerinin artis1 postiktal donemde epileptik odagin bulundugu bolgelerde
vazodilatasyon gelistigini diisiindiirmiistiir.

Anahtar kelimeler: Perfiizyon Manyetik Rezonans Goriintiilleme, Temporal lob

epilepsisi, rCBV, rCBF, MTT, Ekoplanar goriintiileme



ABSTRACT

PERFUSION CHANGES OCCURED AT TEMPORAL LOBE P EPILEPTIC CASES

IN POSTICTAL PERIOD

The patients with temporal lobe epilepsy were diagnosed focal focus with EEG and
the perfusion changes which were calculated by using rCBV, rCBF, MTT and compared
with normal control group. Twenty-one cases were diagnosed of temporal focus with
EEG and twenty-one patients who had without neurologic complaints except for
headache were included in to study. The measurement was made at working group in

postictal period in three hours.

The images obtained by using dynamic suspectibility contrast were performed at
workstation and rCBV, rCBF and MTT values were calculated at both hipocampus. The
rCBY and rCBF values doesn’t increase compared with control group on the right and
left of hipocampus (P>0.05), because the majority of pathologies in our study group had
formed bilateral mesial temporal sclerosis. In 29 patients of 21 patients diagnosed
bilateral mesial temporal sclerosis, the other two patients were diagnosed as epileptic

focus releated to right temporal lobe.

The MTT doesn’t increase compared with control group but rCBYV and rCBF values
increased compared with control group. It was thought that increase of rCBV and rCBF

values in postictal period on the epileptic focus duo to the vasodilatation.

Key Words: Perfusion magnetic resonance imaging, Epilepsy of temporal lobe, rCBV,

rCBF, MTT, Echo planar imaging.



3. GIRIS

Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG), beyin anatomisinin detayh olarak
goriintiilenmesinde bilinen en iyi ve etkili yontemdir. Giiniimiizde ise simirlar1 anatomik
detay1 goriintiilleme disinda belirli metabolik parametreleri dlcerek beyin fonksiyonlarim
ortaya koymaya kadar uzanmaktadir. Bu fonksiyonlardan biri olan perfiizyon, anormal
dokuya ait tanisal bilgi iceren temel bir fizyolojik kantitedir. Biiyiik kan damarlarinin
doku perfiizyonunu sagladig: diisiiniildiigiinde, perfiizyonun dokunun vaskiiler yapisi
hakkinda bilgi icerdigi anlasilabilir. iskemi hipoperfiizyonun direkt bir sonucu olduguna
gore, Perfiizyon MRG inceleme ile kanlanmasi bozulmus doku ve risk altindaki doku
saptanabilir. Bir baska deyisle perfiizyon, iskemik veya iskemi acisindan risk altindaki
dokunun belirleyicisidir (1,2). Dokunun metabolik ihtiyaclar: perfiizyon ile
saglandi@indan perfiizyon inceleme dokunun metabolik aktivitesinin indirekt ol¢iitiidiir (3
-5).

Perfiizyon MRG’de kan voliimii, gecis zamam ve kan akim gibi perfiizyonun degisik
parametreleri kalitatif ve kantitatif olarak olciilebilir. intravaskiiler kompartmandaki kan
ekzojen olarak intravenoz kontrast ajan verilerek veya endojen olarak manyetik
saturasyon yoluyla isaretlendikten sonra kanin hedef organa yani beyine ulasip orada
dagilmasi ortaya konulabilir. Ayrica hedef organlarda giderek artan “tracer (takipci)’’
konsantrasyonunun arahkh ol¢iimiiyle beyindeki total kan voliimii (CBV: Cerebral Blood
Volume), birim zamandaki kan akimi (CBF: Cerebral Blood Flow) veya tracer ajanin
ortalama gecis siiresi (MTT: Mean Transit Time) hesaplanabilir (6).

Temporal lob epilepsisi (TLE), mezial TLE ve lateral TLE seklinde iki sendrom bashgi

adi alinda toplanmustir. En sik kompleks parsiyel nobetler seklinde kendini gosteren bu



epilepsilerin cogunlugunu mezial TLE’leri olusturur. Temporal kaynakh nobetler,
psikiyatrik belirtilerin en fazla goriildiigii nobetlerdir. Aym zamanda yetiskinlerde
goriilen nobetlerin %40-60"1 temporal kaynakh nobetlerdir ve bu nobetlerin ¢ogu kontrol
altinda degildir (7). Psikomotor nobet, bilin¢ degisikligi ile birlikte otomatik davramslar,
postiktal donemde ise siklikla letarji ve konfiizyon ile karakterizedir. Bilin¢ degisikligi
olarak algilama, bilissel islevler, istemli hareketler gibi bilincin degisik bilesenleri degisik
derecede etkilenir. Hasta nobet sirasinda ve sonrasinda amnezik oldugundan, ataklarda
olup bitenleri hatirlamaz. Nobet baslangicinda aura tanimlanir. Aura acisindan ¢ok zengin
olan bu nobetlerde en cok goriilen belirtiler olarak yiikselen epigastrik his, korku
duygusu, koku varsanisi, tat duyusu degisiklikleri deja vu ve jamais vu bildirilmektedir
).

Bizim bu ¢alismadaki amacimiz tamsi ve tedavisi zor olan temporal lob epilepsilerinde
Perfiizyon MRG cahismalariyla elde edilen rCBV, rCBF ve MTT parametrelerinin

epileptik odagin saptanmasindaki roliinii arastirmaktr.



3.1. MANYETIK REZONANS GORUNTULEME

3.1.1 Temel Fizik Prensipler

Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG) manyetik bir alanda, elektromanyetik
dalgalarn viicuda gonderilmesi ve geri donen sinyallerin veriye doniistiiriilmesi temeline
dayanan bir goriintiilleme yontemidir. MRG ¢ yi dogru yorumlayabilmek ve yontemi en
etkin bicimde kullanabilmek icin temel fizik prensiplerinin iyi bilinmesi gereklidir.
MRG*yi degerlendirmedeki zorluk, goriintiilerdeki beyazhk veya siyahh@in, X-151m
atenuasyonunun siyahhgi veya beyazhg gibi kolay aciklanamamasindan gelmektedir.
Ayni lezyon, bazi goriintilleme parametreleri ile siyah (Hipointens) izlenirken baz
goriintilleme parametreleri ile beyaz (Hiperintens) izlenebilir. Bunun yam sira beyazhk
yada siyahlik, yalmzca dokuya ait 6zelliklere gore degil, goriintiilleme tekniklerine gore
de degismektedir (10).

MRG ¢ nin fizik prensiplerini daha iyi anlayabilmek icin oncelikle atom diizeyinde
baz1 kavramlarn aciklanmasinda yarar vardir. Atom cekirdeginin temel yapisini, proton
ve notron adi verilen nukleonlar olusturmaktadir. Proton ve notronlar kendi eksenleri
etrafinda devamh olarak bir doniis hareketi yapmaktadir. Bu doniis hareketine spin
hareketi ad1 verilmektedir. Spin hareketi sayesinde nukleonlar, ¢evrelerinde dogal bir
manyetik alan olustururlar. Ancak ¢ekirdekteki nukleonlar, cift sayida bulunduklarinda
birbirlerinin spin hareketlerini ortadan kaldiracak sekilde dizilim gosterdiklerinden dogal
manyetizasyonlar yoktur. Bu nedenle, sadece tek sayida nukleonu bulunan ¢ekirdeklerde

dogal manyetizasyon ya da bir baska deyisle manyetik dipol hareketi bulunmaktadir.



Rezonans etkisinin olusturulmasinda altta yatan temel kavram budur. MRG’de sinyal
kayna@ olarak manyetik dipol hareketine sahip yani proton ve nétron

sayllar ¢ift ve esit olmayan cekirdeklerden yararlanilir. Biyolojik olusumlarda bu
ozellige sahip hidrojen (tek proton), karbon (6 proton-7 nétron ), sodyum (11 proton-12
notron ) ve fosfor (15 proton-16 notron) atomlarn bulunmaktadir. Bunlardan hidrojen
atomu (H+), tek bir protondan ibaret cekirdek yapisi ile en giiclii manyetik dipol
hareketine sahip olmasi, su ve yagda daha yogun olmak iizere biyolojik dokularda yaygin
olarak bulunmasi nedenleri ile MRG’de sinyal kaynag olarak tercih edilmektedir
Normalde dokular icerisinde rastlantisal olarak dagilmis ve net manyetizasyonu 0 olan
H+ ¢ekirdeklerinin dipolleri, giiclii bir manyetik alan icine yerlestirildiklerinde, manyetik

alana paralel ve antiparalel sekilde dizilirler (Sekil 1) (10).

Sekil 1. Hidrojen atomlarimin manyetik alan disinda ve icinde gosterdikleri dizilim

semasl.

Manyetik alana paralel dizilim gosteren protonlarin sayis1 antiparalel dizilim
gosterenlere gore biraz daha fazla oldugundan manyetik alana paralel net bir vektoriyel
manyetizasyon ortaya ¢ikar. Protonlar manyetik alanda paralel ve antiparalel sekilde

dizilirken; bir yandan kendi etraflarindaki spin hareketini siirdiiriir, bir yandan da icine



yerlestirildikleri manyetik alanin giicii ile orantili olarak degisen precession hareketi

(salimm) gosterirler (Sekil 2) (10).
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Sekil.2 Hidrojen atomunun manyetik alan icerisinde ve kendi etrafinda gosterdigi salmm

hareketi.

3.1.2 MRG’de Rezonans sinyallerinin olusumu

Protonlarn kendi eksenleri etrafindaki doniis hareketi manyetik alan olusturmaktadir.
Bu manyetik alanin giicii ve yonii, vektoryel bir moment ile gosterilebilir. Olusan bu
manyetik alanin 6zellikleri iki kutbu olan (dipol) miknatislarin manyetik alan
ozelliklerine benzemektedir. Doku icindeki protonlar, normal sartlarda dagmik olarak
dizilim gosteren manyetik moment vektorlerine sahiptirler. Ancak doku, giiclii bir
eksternal manyetik alan icine yerlestirilirse protonlar manyetik alan yoniine paralel ve
antiparalel dizilim gosterirler. Paralel dizilimli protonlarin sayis1 antiparalel dizilimli

protonlarin sayisindan biraz fazladir. Bu durum ana manyetik alana paralel dogrultuda,



tek bir vektoryel ok seklinde longitudinal manyetizasyon olarak ifade edilir (Sekil 3a)

(10).
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Sekil 3. 90° RF pulsunun ardindan longitudinal manyetizasyon kaybu ile transvers

manyetizasyonun ortaya ¢ikis sekli.

Manyetik alana paralel dizilmis protonlardan sinyal almak miimkiin degildir.
Bunlardan sinyal elde edebilmek icin ana manyetik alan giiciinde ve Larmor frekansi
esitliginde disaridan 90° bir radyofrekans (RF) pulsu vermek gereklidir. Bu temin edildigi
takdirde longitudinal manyetizasyon olarak ifade edilen vektoryel ok manyetik alana dik
diizleme yatirilmis olacaktir (transvers manyetizasyon) (Sekil 3a-3c). RF pulsu
kesildiginde, protonlar dnceki diisiik seviyeli konumlarina geri donmeye baslarlar ve
transvers manyetizasyon azalirken, longitudinal manyetizasyon artmaya baslar. Bu arada
protonlarm, transvers manyetizasyon saglandi@inda gosterdikleri faz uyumu bozulmaya
baslar. Bu olaylar birlikte devam ederken net vektoriyel biiyiikliik siirekli degisiklik
gosterir ve giderek kiiciilen halkalar seklinde RF pulsu 6ncesi durumuna doner (Sekil

4)(10).
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Sekil 4. 90° RF pulsunun kesilmesinden sonra protonlar eski haline doniisii ile

longitudinal manyetizasyonun yeniden olusumu.

3.1.3 Relaksasyon zamanlari

3.1.3.1 T1 Relaksasyon zamani

Dokudaki protonlar ile aym frekansta radyofrekans (RF) pulsu gonderildiginde, bazi
protonlar gonderilen bu enerjiyi alarak eksternal manyetik alana antiparalel hale gecerler.
Bu siire zarfinda longitudinal manyetizasyon giderek azalarak transvers manyetizasyona
doner. RF pulsu kesildiginde ise yiiksek enerjideki protonlar yiiklenmis olduklari
enerjilerini geriye sinyal seklinde vererek baslangic durumlarmma geri donerler. Transvers
Manyetizasyon hizla kaybolurken, longitudinal manyetizasyon yeniden kazamlr. iste RF
pulsu verildikten sonra, eksternal manyetik alan yoniindeki longitudinal
manyetizasyonun, %63’iiniin yeniden kazamlmasi icin gecen siire T1 relaksasyon zamam

olarak adlandinhr (10).



3.1.3.2 T2 Relaksasyon Zamani

90° derece RF verildikten sonra maksimum diizeye ulasan transvers manyetizasyonun
%37 seviyesine inmesine kadar gecen siireye T2 relaksasyon zamani denir. T2
relaksasyon zamam internal ve eksternal manyetik alan inhomojenitelerinden etkilenir.
Su molekiilleri kiiciik ve hizh hareket ettiklerinden uyarildiklarinda enerjilerini kolayca
cevreye transfer edememektedir, bu nedenle T1 ve T2 relaksasyon siireleri uzun ve

yaklasik birbirlerine esit halde bulunmaktadirlar (10).

3.1.3.3 T2* Relaksasyon Zamam

Hem dokularn fiziksel 6zelliklerinden kaynaklanan, hem de eksternal manyetik alan
inhomojenitelerinden kaynaklanan relaksasyona T2* relaksasyon denmektedir. Ger¢ek
T2 ise sadece dokularin fiziksel 6zelliklerinden kaynaklanan farklihiklardan

etkilenmektedir (10).

3.1.4 Fonksiyonel MRG

Giiclii Gradiyent sistemleri ve gelistirilen son teknikler ile birlikte endojen ve ekzojen
kontrast maddelerin kullanilmas1 MRG’de fonksiyonel inceleme alanim acmstir.
Fonksiyonel ¢alismalar ile serebral kan akimi ve oksijenasyonu incelenebilmekte,
serebrovaskiiler iskemi, norodejeneratif hastahiklar ve neoplazik olaylar dahil bir ¢cok
patolojik durum arastinlabilmektedir (10).
4 tip fonksiyonel MRG bulunmaktadir:
1. Diffizyon MRG

2. Perfizyon MRG



3. BOLD-fMRG

4. MR Spektroskopi

3.1.4.1 Perfiizyon MRG

Parankimal kan akimi; serebral kan voliimiiniin, kanin dokudan gecis zamanina
oranmdir. Perfiizyon MRG’de kan voliimii, gecis zamam ve kan akimm gibi perfiizyonun
degisik parametreleri kalitatif ve kantitatif olarak olgiilebilir. Perfiizyon, kanin dokudaki
transportuyla iliskili oldugundan beyin dokusuna ait perfiizyonun ol¢iilebilmesi icin
beyne giden kanin takip edilmesi esasina dayanan vaskiiler takipci yani “vaskiiler tracer”
metodlar kullamlmaktadir. Perfiizyon miktarim ol¢ebilmek i¢in kan ile birlikte damar
icinde transportu miimkiin bir takipciye ihtiya¢ vardir. Bu amacla kullanilan ii¢ cesit
takipci ajan mevcuttur (5,8,9):

1. Yayilabilir ajanlar

2. Intravaskiiler kompartmanda kalanlar

3. Mikrokiirecikler

Yayilabilir ajanlar vaskiiler ag ile dokuya girerek venler yardimiyla dokuyu terk
ederler. SPECT, BT perfiizyon goriintiillemede ve baz1 pozitron emisyon tomografi (PET)
cihazlarinda kullamlmaktadir. intravaskiiler ajanlar ise dokuya girmeyip inceleme
boyunca vaskiiler kompartmanda kalirlar. Kinematik model olarak da tammmlanan
intravaskiiler ajan enjeksiyonu MRG ve BT perfiizyon incelemede kullamlmaktadir.
Mikrokiirecikler ise belirli bir zaman icerisinde mikrovaskiiler aga hapsolurlar. Rutinde
kinematik model yani intravaskiiler kompartmanda kalan gadolinyum kullaninm yaygindir

(5,7,11).



Damar icindeki kanin beyin dokusuna ulasip orda yayilmasim ortaya koyan kanin
isaretlenmesi iki ayrn yontemle yapilabilmektedir (3,5).
1.Ekzojen takipci (Ekzojen tracer) metodu

2.Endojen takipci (Endojen tracer) metodu

3.1.4.1.1 Ekzojen takipci metodu

Kanin intravenoz kontrast madde ile isaretlenmesi, ekzojen takip¢i metod olarak
bilinir. Ekzojen isaretleme ile uygulanan perfiizyon goriintiileme dinamik veya kararh
durum (steady stead) formatinda uygulanabilir. Dinamik inceleme en sik kullanilan
teknik olup “ bolus tracking” veya “dynamic susceptibility MRG * olarak da bilinir. Bu
teknikle vaskiiler takipci olarak kullanilan manyetik kontrast ajanin yani gadoliniumun
bolus injeksiyonu sirasinda tekrarlayan goriintii alma islemi uygulanr.
Goriintiiler T2 ve T2* agirhkhdir. Kararh durum yonteminde ise sabit infiizyon sonrasi
kontrastin belirli bir konsantrasyona ulasmasimi takiben goriintii almir. Goriintiiler T1
agirhkhdir (3,5).

Gadolinium’un perfiizyon inceleme i¢in sahip oldugu bashca 6zelligi metabolize veya
absorbe olmamasidir. Gadolinium’un dokudan ilk gegisi sirasinda yakalanmasi ve analiz

edilmesi bu o6zellik sayesinde miimkiin olmaktadir (5).

3.1.4.1.2 Endojen takip¢i metodu
Bu yontemde ekzojen bir kontrast ajana gerek yoktur. Goriintiilleme alanina girecek
olan arterlerdeki spinlerin radyofrekans pulslar ile saturasyonu so6z konusu olup satiire

spinlerin goriintii alanina girdikten sonra olusturduklar1 MR intensitesi kullanilir. Kam



isaretlemek icin ekzojen bir ajan kullamlmamakla birlikte bu yontemin temeli yayilabilir
takipci modeli ile esdegerdir. Yani manyetik olarak satiire edilmis ya da baska bir deyisle
isaretlenmis kan, intravaskiiler kompartmandan doku icine dagilan ekzojen takipgi
gorevini tistlenmektedir (11).

Intravaskiiler kompartmandaki kan ekzojen olarak, yani intravenoz kontrast ajan
verilerek veya endojen olarak, yani manyetik satiirasyon yoluyla, isaretlendikten sonra
kanin hedef organa yani beyne ulasip orada dagilmasi ortaya konabilir, ayrica hedef
organda giderek artan takip¢i konsantrasyonunun aralkh ol¢iimii ile beyindeki total kan
voliimii (CBV:cerebral blood volume), birim zamandaki kan akimu (CBF:cerebral blood
flow) veya takip¢i ajanin ortalama gegis siiresi (MTT: mean transit time) hesaplanabilir.
Zamana bagh birim olan MTT’nin pike ulasma zamam (TTP: time to peak) veya
ortalama kontrastlanma zamam (MTE: mean time to enhance) gibi esdegerleri de
mevcuttur. Biitiin bunlar beynin kanlanmasmin kalifiye ve kantifiye edilebilmesini saglar

(3,4,11,12).

3.1.4.2 Dinamik goriintiileme

Giiniimiizde kullanilan paramanyetik ve siipermanyetik ajanlarin hepsi kan-beyin
bariyerini ge¢mek icin cok bilyiiktiir. Bu nedenle s6z konusu ajanlar, intravaskiiler
kompartmanda kalirlar. Bu durum beyin perfiizyon calismalarim permeabilitesi yiiksek
diger dokulardan ayirir. Beyin kan voliimii tiim viicuda oranla %3-6 arasinda
degistiginden intravaskiiler sinyal degisikliklerinin yansimasi oldukg¢a diisiik miktarlarda
olacaktir. Dinamik goriintiilemenin avantaji kontrast ajamin yani Gadolinium’un beyin

dokusundan ilk gecisi sirasinda ortaya cikan bu kiiciik degisiklikleri ¢ok kisa siirede



tekrarlayan goriintiiler sayesinde ortaya koymasidir (5,11). Her ne kadar gadolinium
dokuya gecmeden intravaskiiler alanda kaliyorsa da, etkisi ekstravaskiiler alana da

yansir. Bunun nedeni; intravaskiiler kontrast ajanin komsu dokudaki manyetik alam
degistirerek doku sinyaline etki etmesidir. Bu etki damar icindeki kontrast ajanin komsu
dokularda non-uniform manyetik alan olusturmasi temeline dayanir. Bu non-uniform alan
doku spinlerinde dagilmaya neden olur, ciinkii frekans manyetik alan siddetiyle
orantihdir. Eksitasyon sonrasi spinler “out of face” konumuna gecerek total sinyalde
diismeye neden olurlar. Tiim bu sinyal degisiklikleri zamanin kiiciik birimleriyle
olciilebilecek kadar kisa siirede gerceklestig¢inden (<2 saniye) ve zaman icinde
degiskenlik gosterdiginden bunlarin ortaya konabilmesi icin ultra hizh goriintiilleme
yontemlerine ihtiyac vardir. Ekoplanar goriintiileme (EPI:echo planar imaging) buna
olanak saglayan ultra hizh bir bilgisayar donanimidir. Gadolinium T1 agirhkh
goriintiilerde parlakhga neden olurken T2 ve ya T2* agirhkh goriintiilerde sinyal
azalmasi ile sonuclanir. Bu etkiye “T2 duyarhlik etkisi” denir. Tamimlanan sinyal kaybi
dokudaki kapillerin sayisina ve bu kapiller icindeki gadolinium miktarina baghdir (5,12-
16).

Norolojik uygulamalarda kontrast ajan genelde pompa yardimiyla belirli bir hizda
bolus enjeksiyonla verilir ve goriintiideki sinyal kaybi saniyeler icinde ortaya ¢ikar. MR
ile uyumlu otomatik enjektor kullanim ile enjeksiyonlar standart hale getirilerek
giivenilir veriler elde edilir (17,18).

Bolus enjeksiyonu takip eden 5-6 saniye i¢cinde aralikh hizh goriintiillemeye baslanir.
Amag¢ gadoliniumun beyinden ilk gecisi sirasinda indiikledigi lokal manyetik alan

degisikliklerini MR sinyali seklinde kaydetmektir. Bolus enjeksiyonun avantaj, belirli



dozdaki kontrast ajanin yiiksek konsantrasyonlarmin, bolus sonrasi gegici bir siire i¢in
damar icinde yakalanabilmesidir. Bu yiiksek konsantrasyonda ortaya ¢ikan sinyal
degisikligi daha fazla olacaktir (5,11).

Gadoliniumun indiikledigi sinyal kayb1 MR cihazina yiiklenmis belirli yazilimlar

sayesinde ol¢iilerek zaman-intensite egrisi olusturulur (4,19) (Sekil 5).

Sekil 5. Zaman-sinyal egrisinde kontrast maddenin beyne ulasmastyla izlenen keskin inis

(T2 duyarhlik etkisi ).

3.1.4.2.1 Sekans



Ekoplanar goriintiilleme ile hem gradiyent (GRE) hem de spin eko (SE) sekansi
kullamlabilmektedir. GRE sekans1 aym TR zamaninda daha fazla sayida kesit almmasina
dolayistyla tiim beynin goriintiilenebilmesine olanak tanir. Ayrica kullanilan
kontrast madde dozu da SE sekansma gore daha azdir. S6z konusu olan avantajlariin
yam sira T2* duyarhhik etkisinin ¢ok olmasi ozellikle vaskiiler yapilar komsulugunda ve
doku-kemik veya doku-hava interfazlar diizeyinde yogun artefakta neden olmasi
dezavantajlan arasindadir. GRE sekansi orta ve genis caph damarlara duyarhdir. SE
sekansi ise spesifik olarak mikrovaskiiler yapiya yani kapiller yataga duyarh olarak
bilinmektedir (3,4,20).

Bu sebeple ozellikle kiiciik arteryel ve kapiller diizeyle iliskili iskemik siireclerde ve
tiimor anjiogenezinin ortaya koyulmasmda yararhdir. Artefaktlar da GRE sekansma gore
daha az goriiliir. Ancak tiim beyni tarayabilmek icin GRE sekansina gore daha fazla
zamana ihtiyac¢ gostermesi dezavantajdir. Tiim bu avantajlar ve dezavantajlara ragmen
pek ¢ok literatiirde birbirlerine belirgin iistiinliik gostermedikleri bildirilmektedir. Bu

nedenle pratikte her iki sekans da uygulama alam bulmaktadir (5,11,15).

3.1.4.2.2 inceleme protokolii

Gadoliniumun beyinde indiikledigi lokal manyetik alan degisiklikleri kapiller diizeyde
oldukea kisa zaman dilimlerinde degiskenlik gosterdiginden bu degisikliklerin tespitinde
ultra hizhi bir goriintilleme yontemi olan EPI (Echoplanar Imaging) teknigi
kullanllmaktadir. Bu sayede toplam 2.5 dakikalk goriintiileme siiresinde 500’e yakin ham

goriintii elde edilebilmektedir. iste bu ham goriintiilerin islenmesi sonucu yukanda



tammlanan parametrelerin 6l¢iimii miimkiin olmaktadir. Istenilen beyin bolgesi,
gadolinyumun saniyede 5 ml hizla gidecek sekilde total 20 ml miktarda verilmesini takip
eden 5. saniyede (ortalama gecikme siiresi) incelemeye baslanir ve inceleme siiresi

boyunca tekrar tekrar taranir (5).

3.1.4.3 Hemodinamik parametreler

CBYV (Cerebral blood volume) (beyin kan voliimii) : Belirli bir bolgedeki kan voliimiinii
ifade eder ve birimi ml/100 gr beyin dokusudur.

CBF (Cerebral blood flow) (beyin kan akimi) : Belirli bir bolgeden birim zamanda
gecen kan miktarim ifade eder ve birimi ml/100 gr beyin dokusu/dakikadir. CBF,
CBV’nin MTT’ye oramdir (14,17,21).

MTT (mean transit time) (ortalama gecis zamani) : Gadoliniumun belirli bir beyin
bolgesinden ortalama gecis zamam olup birimi saniyedir.

Bu parametreler kantitatif analize imkan veriyor gibi goziikse de kontrast miktari,
verilis hiz1, hastanin total kan voliimii ve kardiyak output gibi pek cok degiskenden
etkilendiklerinden ashnda goreceli rakamlardir ve bu nedenle “relative” kelimesinin bas
harfi ile ifade edilirler (fCBV, rCBF, MTT gibi). Ol¢iim yapilan belirli bir bélgedeki kan
akiminin gercek sayisal degerlerini tespit etmek miimkiin degildir. iste bu nedenle,
yukarida tammmlanan, hastaya ait 6zellikler degistirilemeyeceginden kontrast maddenin

verilis hiz1 ve miktan sabit tutularak standardizasyon saglanmaya cahsilr (3,4,22).



3.2 HIPOKAMPUS FIZYOANATOMISI

Limbik lob her iki serebral hemisferin medial yiiziinde 2 girustan olusur. Dis biiyiik
girus korpus kallosumu ¢evreler. Posteroinferior kismu parahipokampal girus, siiperioru
cingulat girus, anteroinferioru paraterminal girus olarak adlandirnhr. Kiigiik i¢ limbik
girus hipokampiisii icerir. Hipokampiis bas, boyun ve kuyruk olmak iizere ii¢ segmente
ayrilir. Ayrica kiiciik segmentin siiperior kismini vestigial suprakallosal girus ve

anteroinferior kismim vestigial paraterminal girus olusturur (Sekil 6-7).
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Sekil 6. Limbik sistem anatomisi (24 no’lu kaynaktan ainnustir).



Vestigial paraterminal gyrus

Head (fool, pes)

Sekil 7. Limbik sistem icerisinde hipokampiisiin yeri ve segmentleri (23 no’lu kaynaktan
almnustir).

Koronal kesitlerde hipokampiisiin body segmentinin orta kesiminden gecen diizeyde
gri cevherin iki tabakasi mevcuttur; Cornu ammonis ve Dentat girus. Cornu ammoniste
dort mikroskobik zona ayrilir (CA1-CA4)(Sekil 9).

Hipokampiisiin dis sinirda ise ti¢ fissiir bulunmaktadir; Hipokampal, Fimbriodentat
ve Koroidal fissiirler. mezial temporal skleroz olgularinda bu fissiirlerde dilatasyon

dikkati ¢eker (Sekil8) (23).



Sekil 8. Hipokampiisiin dis sinirinda yer alan fissiirler. Ch: Koroidal fissiir,

H:Hipokampal fissiir, FD: Fimbriodentat fissiir (23 no’lu kaynaktan almmustir).
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Sekil 9. Hipokampiisiin MR goriintiisiindeki lokalizasyonu ve boliimleri (Wikipedia

image).



Hipokampus bir gri cevher tabakasi olup, lateral ventrikiiliin alt boynuz tabam
boyunca uzanir. Filogenetik olarak en eski beyin kisimlarindandir. Hipokampusa tiim
duyularla alakah, dogrudan veya dolayh cok sayida afferent lif gelir. Bu duyularin
hipokampusu terki forniks yoluyla olur. Miyelinli liflerden meydana gelen forniks;
talamus, hipotalamus ve septal sahada sonlanir. Bu da hipokampus ile subkortikal alanlar
arasindaki cesitli devrelerin varhigim gosterir. Yine subkortikal alanlar aracihg ile
hipokampiis, beyinde bircok bolge ile iletisim halindedir. Bu baglantilarin ¢coklugu; elli
yil oncesine kadar sadece koku ile ilgili oldugu samilan hipokampiisiin, tek bir fonksiyon
yerine, bircok beyin fonksiyonunda rol aldigim gosterir.

Hareketlerin davrams bicimine doniismesinde onemli role sahip bulunan limbik
sistem, ¢ok sayida sinyali hipokampiisten alir. Yine hafiza ve ozellikle de kisa siireli
hafiza iizerinde rolii olan hipokampiisiin yoklugunda, verbal veya sembolik anilarin
saklanmas1 miimkiin olmayacaktr.

Insanlik tarihinde daha bir¢ok sorunun cevabi aramirken hipokampus fonksiyonlar
ihmal edilmeyecek kadar onemlidir. Belki de her beyin tasmin altinda, hipokampusa ait

bir fonksiyon yatmaktadir (24).

3.3 TEMPORAL LOB EPILEPSISININ FIZYOPATOLOJISI
Temporal lob epilepsileri gerek etyoloji gerekse de baslangic yasi, prognoz ve
tedaviye verdikleri cevap acisindan heterojen bir hastalik grubudur. Anatomik olarak
lateral ve mezial temporal lob epilepsileri olarak ikiye ayriirlar. Temporal lob epilepsisi
nedenleri arasinda hipokampal skleroz ilk siradadir. Bunun disinda bu bolgenin benign ve

malign tiitmorleri, viral, parazitik veya diger enfeksiyoz nedenler, serebrovaskiiler



hastaliklar, kortikal gelisimsel malformasyonlar ve travma nedenler arasinda sayilabilir.
Tiim epilepsiler icinde temporal lob epilepsilerinin goriilme sikhig1 %30-35’ ler
civarindadir. Bununda 2/3’ii mezial temporal lobdadir.

Temporal lob epilepsilerinde tipik olarak otomatizma ile birlikte kompleks parsiyel
nobetler siktir. Bu tablo yasamin olduk¢a erken donemlerinde goriilmeye baslasa da ge¢
cocukluk ve erken eriskin donemde siktir. % 75 hastada aura goriilebilir. Yaklasik %50
hastada tek tarafh veya bilateral sekonder jeneralize tonik, klonik veya tonik-klonik
nobetler goriilebilir. Hastalarin nobetleri yillarca kontrol alindayken, erken yetiskinlikte
nobetler antiepileptik tedaviye direncli hale gelir.

Nobetlerin tedaviye cevap verirken giderek direncli hile gelmesi, hipokampal skleroz
patolojisini olusturan hipokampiisiin 6zellikle CA1 ve CA3 bolgesindeki hiicre
oliimiiniin ve noronal reorganizasyonun tekrarlayan nobetlerle iliskili olarak ilerleme
gosterdigi diisiincesinin one siiriilmesine neden olmustur. Hipokampal skleroza bagh
mezial temporal lob epilepsisinde tam klinik, elektrofizyolojik, manyetik rezonans
goriintilleme ve noropsikolojik inceleme sonucunda elde edilen verilerin bir araya
getirilmesi ile konulmaktadur.

MRG incelemelerinde hipokampal sklerozun oldukc¢a giivenilir bir sekilde
saptanabildigi uzun siiredir kabul edilmektedir; ancak, bu tabloyu hipokampal sklerozlu
mezial temporal lob epilepsisi olarak tanimlamak i¢cin tiim parametrelerin kullamimasi

gereklidir (8).

3.3.1 Hikaye ve Fizik Muayene



Epileptik nobetler tedaviye baslamadan 6nce mutlaka ortaya konmahdir. Migren,

senkop, gecici iskemik atak, affektif psikoz, hipoglisemi, ila¢ ve alkol intoksikasyonu
gibi pekcok nonepileptik olay aura ve kompleks parsiyel nobetleri taklit edebilir. Uyku,
yorgunluk, stres ve hipoglisemi gibi predispozan faktorler nobet kontroliinde 6nemlidir.
Asfiktik veya travmatik dogum oyKkiisii, kafa travmalari, uzamus febril konviilsiyonlar,
menenjit veya ensefalit Oykiisii etyoloji tespitinde onemli ipuclandir.
Oral otomatizmalar temporal lob nobetleri icin tipiktir. Deja vu superior temporal gyrus
ile iligkili nobetlerde ortaya cikabilir. Epileptik fokusa kontrlateral tek tarafh iist
ekstremite distonisi temporal lob epilepsileri icin tipiktir. Yine nobetin ilk birkac
saniyesinde kontralateral bas cevirme ve daha sonra ortaya ¢ikan bacak otomatizmalan
tilmore sekonder temporal lob epilepsilerinde tipik iken, 5 ila 60 saniye arasinda siiren
ayni tarafl el otomatizmalar ve oral otomatizmalar nontiimoral hastalarda tipiktir.

Epilepsi tamisinin konfirmasyonunda uzun siireli video ve EEG monitorizasyonu
gereklidir. 30 yasin iizerinde yeni baslayan temporal lob epilepsileri hemen daima altta
yatan bir tiimore isaret eder. Temporal lob epilepsisi bazen serebrovaskiiler bir hastahga
da isaret edebilir (ateroskleroz, vaskiilit, SLE). Nazofaringeal karsinoma tedavisinde
kullanilan radyoterapi, radyasyon hasarina bagh hipopitiitarizme yol acarak temporal lob

epilepsilerine neden olabilir (8)

3.3.2 Hipokampal Nobetler
Temporal nobetlerin yaklasik %70’i hipokampal nobetlerdir ve sikhkla amigdala
nobetleri ile birlikte goriiliir. Bu bolgede meydana gelen nobetler genellikle kompleks

parsiyeldir. Cigneme, yalanma, yutkunma gibi oral ve alimenter otomatizmalar nobetleri



izleyebilir. Desarjlarin yayilmasi sonucu, nobetler jeneralize tonik-klonik konvulsiyonlara
doniisebilir. Iktal EEG’de fokal lateralize veya bilateral 4-6 Hz keskin dalgalar goriilebilir

).

3.3.3 Temporal lob epilepsilerinde klinik bulgular
? Aura
- Sikint1 hissi
- Epigastrik-viseral his
- Psisik aura
- Kompleks gorsel-isitsel aura
- Koku tat hissi
- Vestibiiler aura-vertigo
? El veya agiz otomatizmasi
? Digonik postir
2 Iktal konusma
? Podtiktal konusma
? Ipsilateral otomatizma ve kontrlateral postiir
? El veya agiz otomatizmasi
2 Iktal parezi
2 Iktal tiikiirme
? Erken veya gec donem bas/goz deviyasyonu
? Tek tarafl1goz kirpma

? Suur kaybi cevapsizhk



? Ankgyeteve gjitasyon

? Hizh sekonder jeneralizasyon

3.3.4 Temporal lob epilepsilerinde prognoz

Temporal lob epilepsileri sikhikla ilaca direnclidir. Pek ¢cok calismada uzun siireli
remisyon hastalarin sadece 1/3 ila 1/2’sinde elde edilebilmistir. Hastalarin %20 ilk
nobetlerinden 2 yil sonra bile remisyona girmez. Eger nobetler sekonder jeneralize oluyor
ise remisyona girme orani daha da diiser (25). Temporal lob epilepsilerinde en etkili
tedavi temporal lobektomi olarak kabul edilmistir. Preoperatif donemde hastalara
oncelikle standart MR goriintiilleme ile degerlendirilerek epileptik odagin bulundugu
tarafta hipokampiisiin hacmi ve intensitesi degerlendirilmelidir. Ayrica kortikal
organizasyon defekti veya kortikal heterotopiler de bu goriintiilerde degerlendirilebilir

(26).



4. GEREC VE YONTEM

4.1 Cahsma grubu

Agustos 2006 ve Ocak 2007 tarihleri arasinda Firat Universitesi Noroloji ve Pediatrik
Noroloji boliimlerine nobet sikayetiyle basvurup EEG ile temporal lob epilepsisi saptanan
yaslan 7 ile 62 arasida degisen 21 olgu calisma grubu ve yaslarn 9 ile 60 arasinda degisen
basagris1 on tamisiyla beyin MRG tetkiki istemi yapilan hastalardan olusan 21 olgu

kontrol grubu olarak ¢cahismaya dahil edildi.
Cahsma ve Kontrol grubu MR ¢ekimine ahnmadan once yapilacak islem hakkinda

bilgilendirilerek izinleri ahndi. Calisma Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu

tarafindan onaylanda.

4.2 Manyetik Rezonans Goriintiileme
Cahsmaya katilan bireylerin Perfiizyon MRG goriintiileri Firat Universitesi Firat Tip
Merkezi Radyoloji Boliimii Manyetik Rezonans biriminde alindi.

Cahsma, 1.5T GE Signa Hispeed Excite MR sistemi (General Electric, Milwaukee,
WI) kullanilarak yapildi. Tiim olgularda Matriks: 128x64, NEX: 1.0, FOV: 30x30, kesit

kalinhgi: 6 mm, kesitler arasi bosluk: 0, TR:1500, TE: 600 parametreleri kullanilarak
supin pozisyonda; kranial Koille postiktal donemde ilk 3 saat icinde goriintiileme yapildi.

Goriintiilme sirasinda Medrad Spectris Solaris MR enjection system kullamilarak



cocuklarda 0.5 ml/kg/sn hizla toplam her kilogram icin 0.2 ml ve eriskinlerde Sml/sn
hizla toplam 20 ml olacak sekilde gadodiamid etken maddeli kontrast ajan bolus

enjeksiyonla verilerek 4. saniyede ¢cekime baslanmstir.

Goriintiileme siiresi toplam 1 dakika 24 saniye olup bu siire icerisinde Gradyent eko
ekoplanar goriintiilleme (GRE-EPI) sekansiyla toplam 450 ham goriintii alindi. Bu ham
goriintiilerden cihazimizda mevcut software program aracihigiyla renkli CBV ve MTT

haritalan ve ilgili alana ait kantitatif degerler elde edildi.

4.3 Goriintiilerin Analizi

Elde edilen goriintiiler MR sisteminin calisma konsolunda gerekli asamalardan
gecirilerek istenilen parametreler elde edilir. Bizim cihazimizda bu islemin asamalar

soyle siralanabilir;

Perfiizyon MRG icin GRE-EPI sekansi kullanilarak elde edilen goriintiiler isaretlenerek

Functool boliimii ve bunu takiben MR standart boliimiine gecilir (Sekil 10-11).



Sekil 10. GRE -EPI sekansiyla alman goriintiiler isaretlenerek Functool boliimiine gegilir.

Sekil 11. MR standart boliimiiniin isaretlenmesi.



Bu secim sonrasi karsimiza beyini ¢evreleyen yesil tarah bir alan ¢ikar ve threshold adi

verilen esik degeri secilir. Bu deger ideal olarak 100 civarinda tutulmahdir (Sekil 12).

Sekil 12. Threshold degeri 100 secilerek beyin parankiminin taranmasi

Sonraki asamada bir ROI (incelenecek alam isaretleyen yesil kutu) secilerek normal

parankim iizerine konulup zaman-intensite egrisi elde edilir (Sekil 13,14).



Sekil 13. ROl ile normal parankim alam secimi.

Sekil 14. Elde edilen zaman - intensite egrisi.



Bu grafik iizerinde prekontrast ve post kontrast, zaman intensite degerleri isaretlenir

(Sekil 15). Prekontrast deger grafik iizerinde intensite diismeye baslamadan onceki son

nokta, postkontrast deger ise sinyal intesitesinin tekrar arttigi son noktadir.
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Sekil 15. Prekontrast ve postkontrast degerlerin se¢imi.

Bu degerler isaretlenip bir sonraki asamaya gecilerek renkli CBV ve MTT haritalan elde

edilir (Sekil 16).



Sekil 16. Renkli CBV ve MTT haritalar.

Bu haritalarda renklerin dagihmi CBV, MTT degerlerine gore ayarlanmistir. Ornegin

CBY degeri azaldikca renk kirmizidan maviye dogru degisir

Bizim ¢calismamizda beyin parankiminde her iki hipokampus isaretlenerek tiim beynin
perfiizyon haritasiyla beraber her iki hipokampiisiin CBV ve MTT degerleri elde
edilmistir. CBF degeri ise CBV/MTT oram hesaplanarak elde edilmistir. Calisma ve

kontrol grubunda her iki hipokampiisten elde edilen bu degerler kiyaslanmmstir.



4.4 istatistiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirme icin SPSS 12.0 for Windows program kullamlmastir.
Calisma ve kontrol grubunda elde edilen CBV, CBF ve MTT degerleri sag ve sol
hipokampiiste 6nce kendi arasinda sonra calisma ve kontrol grubu arasinda
kiyaslanmistir. Cahsma ve kontrol grubunda sag ve sol hipokampiisiin CBV, CBF ve
MTT degerlerinin sag ve sol ol¢iimlerinin karsilastirilmasinda Wilcoxon testi
kullamlnustir. Aym parametrelerin calisma ve kontrol gruplan arasinda kiyaslanmasinda

ise Mann-Whitney-U Testi kullamlmustir. P<0.05 anlamhdir.



S.BULGULAR

EEG ile temporal lob epilepsisi saptanan yaslar 7 ile 62 arasida degisen 21 olgudan
olusan cahsma grubu (11 kadin, 10 erkek; ortalama yas 28.14) ve yaslar 9 ile 60 arasinda

degisen 21 olgudan olusan kontrol grubu (12 kadin, 9 erkek; ortalama yas 27.4)

cahismaya dahil edildi. 21 hastanm 19 unda bilateral mezial temporal skleroz, 2’sinde sag
temporal lobdan kaynakh epileptik odak mevcuttu. Calisma grubunu olusturan tiim
olgularda kompleks parsiyel nobet oykiisii mevcut olup, nobet baslangic yasi 6 ay — 20
yas arasl, sikhig1 4-20 kez/ay arasinda degismekteydi. Tedaviye yonelik ila¢ kullanim
yoktu. Kontrol grubu epilepsi disinda serebrovaskiiler hastalik, beyin tiimorii, bas agrisi,

demans gibi on tanlarla beyin MRG tetkiki istemi yapilan hastalardan olusmaktayd.

Cahsmaya dabhil edilen ¢cahisma ve kontrol grubunda hipokampal bolgelerdeki rCBV,
rCBF ve MTT degerlerinde yasa ve cinsiyete bagh degisiklik izlenmemistir. Bilateral
hipokampiislerde ¢calisma ve kontrol grubunda yapilan olciimlerde rCBV ve rCBF
degerleri ¢calisma ve kontrol grubunda sag ve sol hipokampiis arasinda anlamh farkhhk
gostermemistir (Sekil 17). Ancak ¢calisma grubu ile kontrol grubu arasinda yapilan
karsilastirmada ¢alisma grubunda hipokampiislerde rCBYV ve rCBF degerlerinde kontrol
grubuna gore artis oldugu dikkati cekmistir. MTT degerinde ise hasta ve kontrol grubu

arasinda anlamh degisiklik olmadig izlenmistir (Tablo 1).



rCBVR rCBVL rCBFR rCBFL MTIR MTTL

ml/1000r ml/1000r ml/100or/dk ml/100or/dlk <n on
334 30,91 223,3 207 0,160 0.161
+
+ + + + +

Calisma

s ) s s . 0.007

Tablo 1. Cahsma ve kontrol grubunda ortalama rCBV, rCBF ve MTT degerler



Sekil 17. Her iki hipokampiisiin zaman intensite egrisinde anlamh farkhihk

izlenmemektedir (8 no’lu olgu).

Kontrol grubu icin rCBYV degeri sagda ortalama 14,6 + 0,54 ml/100gr, solda ortalama
14,8 £ 0,49 ml/100gr; cahsma grubu icin rCBYV degeri sagda 33,4 = 2,63ml/100gr solda
30,91 £ 2,99 ml/100gr olarak ol¢iilmiistiir. P<0.05 olup anlamhdir. Cahsma grubunda
rCBYV degeri artmustir (Sekil 18-19).



i

Sekil 18. Kontrol ve calisma grubunda CBV haritasi. Calisma grubunda bilateral
hipokampiislerde izlenen kirmizi goriiniim perfiizyonn arttigim gosteriyor (5 no’lu

kontrol grubu, 12 no’lu olgu).



Sekil 19. Bilateral hipokampiislerin rCBV haritasinda her iki tarafta perfiizyon artisi

(5,9,14 ve 16 no’lu olgular)

Kontrol grubu icin rCBF degeri sagda ortalama 74,9 + 2,52 ml/100gr/dk solda
ortalama 75,8 £ 2,4 ml/100gr/dk; calisma grubu icin rCBF degeri sagda 223,3 + 20,3

ml/100gr/dk, solda 207,5 £22,7 ml/100gr/dk olarak olciilmiistiir. P<0.05 olup



anlamhdir. Cahsma grubunda rCBF degeri artmistir

Kontrol grubu icin MTT degeri sagda ortalama 0.190 £+ 0.07 sn, solda ortalama 0.191
%+ 0.07 sn; cahsma grubu icin MTT degeri sagda 0.160 + 0.05 sn, solda 0.161 £ 0.05 sn
olarak olciilmiistiir. P>0.05 olup anlamsizdir. Calisma grubu ile kontrol grubunda MTT

degerleri arasmda anlamh fark izlenmemistir (Sekil 20).

Sekil 20. Sag ve sol hipokampiislerin MTT degerleri arasinda anlamh farkhihk

izlenmemektedir (8 no’lu olgu).



6. TARTISMA

Perfiizyon, doku parankiminden kann su ve selliiler komponentlerinin mikroskopik
diizeyde birlikte siirekli gecisi olarak tammlanabilir. Perfiizyon dakikada 100 gr dokudan
gecen mililitre biriminde kan miktan olarak olciiliir.

Normal insan beyninde gri cevherin perfiizyon degeri 50—60 ml/100gr/dk’dir ve bu dar
arahkta serebral otoregiilasyon tarafindan devamhhg saglanir (27).

Perfiizyon MRG teknigi ilk olarak Wirlinger ve arkadaslan tarafindan tammmlanmistir
(28). Perfiizyon MRG tetkiki giiniimiizde diffiizyon MRG ile birlikte kullamldiginda
iskemik doku ve varsa iskemi acisindan risk altindaki dokunun saptanmasinda oldukc¢a
etkili bir yontemdir ve perfiizyon MRG’nin giiniimiizde en sik kullanildigr alandir
(28,29). Akut anterior dolasim iskemisi varh@inda ilk 3 saat icinde tam konursa intrventz
rt-PA (rekombinant doku plazminojen aktivatorii) ile, ilk 6 saat icinde tan1 konursa
intrarterial rt-PA ile tedavi sansi vardir. Bu degerler posterior dolasim iskemisinde biraz
daha uzun olarak bildirilmistir.

Saatler icerisinde taninan iskeminin sekelsiz iyilesme sansi difiizyon inceleme ile
birlikte uygulanan perfiizyon MRG’ nin 6nemini vurgulamaktadir (29,30).

Diffiizyon ile birlikte uygulanan perfiizyon incelemede amacg risk altindaki dokuyu
saptayabilmektir. Risk altindaki doku denildiginde perfiizyonu azalms ancak tedavi
uygulanirsa perfiizyonu normale donebilecek “’reversible”’ iskemi gosteren doku akla
gelmektedir. Bu doku iskemik penumbra olarak bilinir.

Difiizyon agirhkh goriintiilerde hiperintens, perfiizyon agirhkh goriintiilerde

hipoperfiizyon olarak izlenen ve bire bir uyum gosteren alan gercek iskemik dokuyu



gosterir. Difiizyon incelemede izlenmeyen ancak perfiizyon incelemede gercek iskemik
doku cevresinde izlenen daha az perfiize goriiniimde olan alan risk altmdaki dokuyu yani
iskemik penumbrayi gosterir. Iskemik penumbra alam prognostik acidan degerlidir.
Kurtarilabilecek doku varhgim gosterir ve tedavi endikasyonu koydurur. Klinisyeni
iskeminin daha fazla genisleyebilecegi konusunda uyarr (31-33).

Hipoperfiize dokunun en dogru smirlarm rCBF haritasi verir. rCBV haritasi bu alam
oldugundan genis gosterir (19).

Perfiizyon MR ayrica karotiste stenozu bulunan ancak akut iskemik siirece girmeyen
hastalarda riskli hipoperfiize alam akut iskemi gelismeden gosterir (31,34,35).

Ayrica tiimorlerde Grade’leme ve radyasyon nekrozu-rekurrens ayrimmda da 6nemli rolii
vardr (36,37).

Beyin tiimorlerinin tamsinda ve takibinde perfiizyon MRG, konvansiyonel MRG
bulgularina 6nemli katki saglamaktadir. Bircok ¢cahismada ozellikle CBV degerinin altta
yatan tilmor vaskiilaritesi ve anjiogenezi gostermesi nedeni ile yararh bir parametre
oldugu gosterilmistir. Perfiizyon MRG, gliyal tiimorlerin derecelendirilmesinde 6nemli
katkilar saglamaktadwr. Yiiksek dereceli titmorlerin (GBM ve anaplastik astrositom) ,
diisiik dereceli tiimorlere oranla ¢ok daha yiiksek rCBYV degerleri gosterdikleri artik iyi
bilinmektedir. Hatta bazi cahsmalarda gliyoblastomlarin da anaplastik astrositomlara
oranla istatistiksel olarak anlamh yiiksek rCBYV degerleri icerdikleri belirtiimektedir.
Metastaz ve yiiksek dereceli tiimor ayiriminda ise ozellikle peritiimoral alandan elde
olunan rCBYV degerleri ayimric1 taniya katki saglamaktadir. Metastaz ¢evresindeki
odemden olciilen rCBYV degerleri, yiiksek dereceli tiimor ¢evresindeki 6demden alinan

rCBY degerlerine gore anlamh olarak daha diisiik olmaktadir. perfiizyon MRG’ nin



beyin tiimorleri konusundaki diger bir yaran ise tedavinin takibinde olmaktadur.

Perfiizyon olciimleri ile artik niiks tiimor radyasyon nekrozu ayrimi da
yapilabilmektedir. Konvansiyonel MR goriintiilerinde ozellikle yiiksek dereceli beyin
tiimorlerinde izlenen kontrast sonrasi parlaklasma, radyasyon nekrozunda da
gorillmektedir. Bu nedenle konvansiyonel MR bulgulari ile niiks tiimor-radyasyon
nekrozu ayrimi neredeyse imkansizdir. Ancak tilmorlerde yiiksek rCBV degerlerinin
bulunmasi, nekrozda ise vaskiiler hasar nedeni ile oldukca diisiik rCBV degerlerinin elde
edilmesi, ayinmda perfiizyon MR ‘nin 6nemini ortaya koymaktadr (36,37).

Alzheimer hastaligi, demansin en sik nedenidir. flerleyici hafiza kaybi ve biling
sapmasiyla giden norodejeneratif hastahiktir. Alzheimer’da en ¢ok posterior temporal,
inferiyor parietal bolgeler ve limbik sistem etkilenir. Primer duyu ve motor alanlan rolatif
olarak daha az etkilenir. MR goriintiilerinde diffiiz atrofi, globus pallidus ve hipokampiis
voliimiinde azalma, beyaz cevherde T2A uzun zamanh goriintiilerde hiperintens lezyonlar
izlenir. Beyaz cevher lezyonlarinin sayisiyla demans diizeyi arasinda iliski yoktur.
Alzheimer hastahginda da son zamanlarda temporoparietal bolge ve sensoriomotor
kortekste ki rCBYV degerinin aym yaslardaki kontrol grubuna gore azaldig gosterilmistir.
Bilateral hipokampiislerden yapilan ol¢iimlerde de kontrol grubuna gore rCBV de
belirgin azalma izlenmistir (38).

Temporal lob epilepsisi siiphesi olan tiim hastalara EEG yapilmahdir. EEG’ deki
interiktal anomaliler genellikle anterior temporal ya da bazal temporal elektrotlarda
goriiliir. Intrakraniyal EEG sadece cerrahiye aday hastalarda MRG, ya da noninvaziv

EEG ile odak saptanamiyorsa yapihr. Yeni tam almis tiim temporal lob epilepsisi



hastalarma MRG yapilmahdir. Hastalarin % 25’ sinde yiiksek ¢oziiniirliikli MRG’ de
hipokampal atrofi gosterilmistir. MRG normal olan ve cerrahiye aday hastalarda odagin
saptanmasi acisindan 18-flurodeoksiglikoz ile yapilan PET yararhdir (38,39).

Epileptik hastalarda beyindeki daha once yapilan ¢calismalarda kan voliimiine ait
degisiklikler preiktal ve iktal donemde bildirilmistir (39,40). Yapilan cahsmalarin
cogunda Status epileptikusta erken postiktal donemde yapilan perfiizyon MRG
calismalarinda nobet sonras1 CBF ol¢iimleri yapilms; piriform Kkorteks, retrosplenial
korteks, hipokampiis ve amigdala lokalizasyonlarindan yapilan o6l¢iimlerde CBEF’ nin
ozellikle ilk 2 saat icerisinde arttig1 gosterilmistir. Bu sonug status epileptikus olgularimda
yapilan perfiizyon ol¢iimlerinin epileptik odagin erken donemde bulunmasinda yararh
oldugunu gostermektedir (26,38). Grand mal nobetler sirasinda MRG ¢ekimi
yapilamayacagindan fokal nobet sirasinda yapilmis incelemeler SPECT ve EEG ile korele
edilmis ve rCBV artis1 bildirilmistir (16,41,42).

Daha once hayvanlar iizerinde ve insanlarla yapilan birka¢ cahismada serebral kan
akim ile metabolizma arasindaki iliski anlasiimaya ¢ahsilmistir. Oksijen ekstraksiyon
oram azaldiginda refleks olarak vazodilatasyon gelistigi izlenmistir (43, 44). Epilepsili
olgularda yapilan PET ¢ahsmalarinda ise epileptik odakta hipometabolik degisiklikler
oldugu izlenmistir (45). Yine status epileptikus olgularinda interiktal donemde yapilan
calismalarm bir kisminda ise epileptik odakta rCBF degerinde azalma ile hipoperfiizyon
saptanmustir (40,46). Ratlarla yapilan calismalarda status epileptikusta rCBF’nin
baslangicta artarken siire uzadikca azaldigi izlenmistir (46). Daha 6nce yapilan

calismalarda epileptik odakta rCBF hipoperfiizyon saptanma oram %41 ile %61 arasmda



olup yine bu calismalarda hipoperfiizyon goz oniine alinarak epileptik odak
saptanmasinda %10 ile %14 oraminda yanhs pozitiflik izlenmistir. Ayrica epilepsi
tedavisinde kullanilan valproat gibi ilaclarin da rCBF oranm ve metabolitlerin miktarm
azalttig izlenmistir (46).

Bizim ¢cahismamizda; Cahisma grubunda postiktal donemdeki ilk 3 saat icerisinde
olciimler yapilmustir. Bu siire icerisinde bilateral hipokampiislerde rCBV ve rCBF
degerleri sagda ve solda kontrol grubuna gore artmisken kendi aralarinda degisiklik
gostermemistir. Bunun nedeni hasta grubumuzdaki patolojilerin ¢ogunlugunu bilateral
mezial temporal sklerozun olusturmasidir. MTT degeri ise sag-sol hipokampiis arasmda

ve calisma grubu ile kontrol grubu arasmda anlamh degisiklik gostermemektedir.

Sonugc olarak; elde ettigimiz sonuclar daha 6nce yapilmis olan calismalarin cogu ile
uyumlu bulunmus olup hipoperfiizyon saptanan cahsmalarda rCBF degerinin azalmasi
olciimlerin iktal donemde rCBF azalmaya basladiktan sonraki donemde yapilmis
olabilecegini veya hastalarin antiepileptik tedavi aldigindan dolay: epileptik odakta
metabolizmanin ve perfiizyonun azalmasina bagh olabilecegini diisiindiirmiistiir (45, 46).
Bizim calismamizda izledigimiz rCBF artisinin nedeni ise epileptik odakta
hipometabolizma ile oksijen ekskreasyonunun azalmasina bagh olarak vazodilatasyon
gelismesi olarak diisiiniilmiistiir (45,46).

Perfiizyon MRG’ nin temporal lob epilepsilerinin tamsindaki yeri, temporal lob
epilepsisi siiphesi olan ve alinan rutin MRG sekanslartyla hipokampal patoloji saptanan
olgularda bilateral hipkampiislerdeki rCBV ve rCBF degerleri ol¢iilerek taninin
desteklenmesidir. Tam koyulamayan hastalarda da bilateral hipokampiislerin, rCBV ve

rCBF ol¢iimleri yapilarak bu alanda olabilecek epileptik odak degerlendirilebilir.



Giiniimiizde temporal lob epilepsisi siiphesiyle degerlendirilen hastalarm EEG ve
konvansiyonel MRG tetkiklerine ek olarak perfiizyon MRG’nin de rutin uygulamaya

girmesinin epileptik odagin saptanmasinda olduk¢a faydah olacag diistiiniilmiistiir.
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