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TESEKKUR
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Tezimin gerceklesmesi agamalarinda gerekli ortam ve olanaklar1 saglayan Hacettepe
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Ruhgiin Basar’a; tez danigsmanlarim olarak, calismamin planlanmasi ve ortaya
cikmasi, sonuglarin degerlendirilmesi ve yorumlanmasi agamalarinda akademik bilgi
ve deneyimleri ile ¢ok biiyiik katkida bulunan, asistanlik yillarim boyunca degerli
fikir, bilgi ve deneyimleri ile bana yol gosteren Sayin Prof. Dr. A. Beliz Tas¢ioglu
ve Sayin Dog¢. Dr. M. Deniz Demiryiirek’e; tez ¢alismamin plan, uygulama ve
degerlendirme asamalarinda ¢ok degerli klinik bilgi, deneyim ve katkilarini
esirgemeyen HUTF Noéroloji Anabilim Dali 6gretim iiyesi Sayin Prof. Dr. Serap
Saygi, HUTF Radyoloji A.D. &gretim iiyesi Saymn Do¢. Dr. Kader Karli Oguz ve
Noroloji uzmani Sayin Dog. Dr. Irsel Tezer Filik’e; istatistiksel degerlendirmeleri
tstlenen Saymn Dog¢. Dr. Mutlu Hayran’a ve MR goriintiilerinin saglanmasi igin
Ozveri ile ¢alisan radyoloji teknisyeni Sayin Ahmet Soybilgin’e igtenlikle tesekkiir
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Ayrica; tezimin imla denetimini yapan Sayin Prof. Dr. Meserret Cumhur basta olmak
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Dr. Mehmet Hakan Firat’a sonsuz tesekkiirler ederim.
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OZET

Firat A. Lobus Temporalis Epilepsisi Olan Hastalarda Corpus Callosum’un
Degerlendirilmesi. Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Anatomi Anabilim Dah
Uzmanlik Tezi, Ankara 2010. Corpus callosum, beyin hemisferleri arasinda baglant:
saglayan en biiyiik beyaz cevher kismidir. Bu baglantilar genellikle hemisferlerin
benzer veya ayni islevlere sahip alanlari arasinda bulunurlar. Giintimiizde ileri
goriintiileme teknikleriyle beyin hemisferleri arasindaki baglantilarin topografik bir
organizasyonu oldugu gosterilmistir. Literatiirde midsagittal kesit MR goriintiilerinde
corpus callosum detayli olarak incelenmis ve boyutlari, boliimleri, morfolojisi, yas ve
cinsiyet  degisiklikleri ile noropsikiyatrik hastaliklara bagli degisiklikler
degerlendirilmistir. Biiylime, gelisme, yaslanma gibi siirecler, ¢evresel faktorler ve
hastaliklar beyin gelisimi sirasinda ortaya ¢ikan morfolojik degisiklikleri
etkileyebilir. Corpus callosum da bu degisime ugrayan yapilardan bir tanesidir.
Glintimiizde 6zellikle noropsikiyatrik hastaliklarda corpus callosum’™un bdolgesel
morfolojik degisiklikleri ilgi ¢ekmektedir. Lobus temporalis epilepsisi en yaygin
semptomatik epilepsidir; erken ¢ocukluk doneminde baslar ve zaman iginde
farmakolojik tedaviye direng gosterir. Bu tez ¢alismasinda, lobus temporalis
epilepsisi’nin corpus callosum morfolojisi tizerine olan etkileri, genis bir hasta
popiilasyonunda bakilmistir. Hastalarin klinik (sag-sol hipokampal skleroz, ndbet
sikligi-ndbet siiresi, tekrarlayan ndobetlerin baslama yasi,  operasyon Oncesi-
operasyon sonrasi) ve demografik ozellikleri (yas, cinsiyet, el tercihi)’ne gore
hastalarin corpus callosum’u birbirleri ve kontrol grubu ile karsilastirilmistir.
Cinsiyet, yas, el tercihi gibi 6zellikler ag¢isindan ¢alisma grubumuzda anlamli bir fark
goriilmemistir. Ancak rostrum hari¢ diger tiim kisimlarda hastaliga bagli anlamli bir
kiictilme tespit edilmistir. Corpus callosum boyutlarindaki bu yaygin azalmanin,
hastaliga sekonder kortikal atrofi nedeniyle oldugu ve lobus frontalis’e ait liflerin de
rostrum disinda baska bir yolak kullandigi dustiniilmiistiir. Operasyon oncesi ile
sonrast ve hastaligin siiresi ile nébetlerin siklig1 arasinda ise anlamli bir iligki tespit

edilmemistir.

Anahtar Kelimeler: Lobus Temporalis Epilepsisi, Corpus Callosum, MRG.
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ABSTRACT

Firat A. Evaluation of the Corpus Callosum in the Temporal Lobe Epilepsy
Patients. Hacettepe University Faculty of Medicine, Thesis in Department of
Anatomy, Ankara 2010. The corpus callosum is the largest interconnection
between brain hemispheres. The interhemispheric connections through the corpus
callosum may connect functionally same or similar areas in the hemispheres.
Nowadays by the help of the higher imaging techniques it has been shown that these
fibers exhibit a topographic organization. In the literature corpus callosum is
examined in detailed according to it’s dimensions, parts, morphology, age and gender
differences and also according to the changes related to the neuropsychiatric
diseases. Morphologic changes of the brain development are affected by growth,
development, aging, environmental factors and diseases. Corpus callosum is one of
the structures that is affected by these factors. Nowadays morphologic changes of
the corpus callosum appeal to researchers. Temporal lobe epilepsy is the most
frequent symptomatic epilepsy that begins in the early childhood period and
resistance to the pharmacologic agents is seen in time. In this thesis, morphologic
effects of temporal lobe epilepsy on corpus callosum is analysed in a large group of
patients. According to the clinical (right-left temporal lobe epilepsy, age at disease
onset, disease period- frequency of seizures, before-after the operation) and
demographical (age, gender, handedness) features; patients’ corpus callosum is
compared with each other and also compared with a control group. Results show that
there is no significant difference between patients in view of gender, age and
handedness. However except for the rostrum a significant decrease in dimensions
was found for the other parts of the corpus callosum. This general reduction in the
size of the corpus callosum is thought to be the result of cortical atrophy secondary to
the disease and fibers of the frontal lobe is thought to pass through a pathway other
then the tracts in the rostrum. There was no correlation between before-after

operation of the disease and disease period-frequency of the seizures.

Key Words: Temporal Lobe Epilepsy, Corpus Callosum, MRI.
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1. GIRIS VE AMAC

Corpus callosum (CC), beyin hemisferleri arasindaki baglantiy1 saglayan en
biiyilik beyaz cevher yapisidir. Bu baglantilar hemisferlerin benzer veya ayni islevlere
sahip alanlar1 arasinda ve beynin fonksiyonel olarak benzer ancak anatomik olarak
farkl1 alanlar1 arasinda bulunabilir. Bireyler arasi morfolojik farklar gostermesi,
miyelinizasyonunu ge¢ tamamlayan bir yap1 olmasi ve fonksiyonel 6nemi nedeniyle
son yillarda arastirmacilarin ilgisini ¢ekmistir. Biligssel ve davranigsal gelisim
evrelerinde beyinde olusan yapisal degisiklikler s6z konusu oldugunda, corpus
callosum’un gelisimini en son tamamlayan yapilardan biri oldugu goériilmiistiir. Bu
gelisimsel stirecte gevresel faktorler ve gesitli patolojiler miyelinizasyonu etkiler.
Corpus callosum’un, beyin gelisimini etkileyen tiim bu siireglerde ne kadar
etkilendigi konusunda son yillarda birgok morfolojik ¢alisma yapilmistir. Sag-sol el
kullanimi, cinsiyet, lisan yetenegi, miizisyenlik gibi normal gelisim evreleri ile;
otizm, sizofreni, Alzheimer hastaligi, multipl sklerozis, epilepsi, demans gibi
norogelisimsel  hastaliklarin ~ corpus callosum morfolojisine etkileri halen
tartisilmaktadir.

Lobus temporalis epilepsisi semptomatik epilepsiler icinde en yaygin
goriilendir; genellikle erken ¢ocukluk yillarinda baslar ve zamanla ilaca direngli hale
gelir (Engel ve Pedley, 2008). Epilepsinin bilissel fonksiyonlar, kortikal yapilar ve
gelisimsel siireglere etkileri bir¢ok c¢alismaya konu olsa da, bu siire¢lerden ¢ok
etkilenen yapilardan corpus callosum {iizerine etkileri genis serili caligmalarla
gosterilmemistir.

Tez ¢alismamizin amaci, lobus temporalis epilepsisi gibi erken baslangich,
norodejeneratif bir hastaligin temelinde; nobetlerin  yayiliminda 6nemli roli
oldugunu  diistindiigiimiiz  corpus  callosum’un  fonksiyonel anatomisini
degerlendirmek ve bu tip gelisimsel ve dejeneratif hastaliklarin beyaz cevher {lizerine
etkilerini genis serili bir hasta populasyonunda incelemektir.

Tez ¢alismamizin hipotezi soyledir:

Lobus temporalis epilepsisi gibi norodejeneratif hastaliklarin, corpus

callosum’un morfometrik 6zelliklerine etkileri vardir.



2. GENEL BiLGILER

2.1. Corpus Callosum’un Gelisimi

Corpus callosum, embriyolojik gelisimin 10. haftasinda goriilmeye baglar.
Gelisiminin baglangicinda lamina terminalis’te bir 6ncii kisim olugur. Cortex cerebri
(pallium)’nin olusumuna katilan neopallium’un stirekli genislemesi ile bu oncii kisim
Once One, sonra diencephalon’un c¢atis1 {izerinde kavis yaparak arkaya uzanir
(Sadler, 20006).

Rakic ve Yakovlev (1968), corpus callosum’un olusum ve gelisim evrelerini
113 fetus, 4 yenidogan ve 11 erigskin kadavrada arastirmiglardir. 6-8 haftalik
embriyoda; telencephalon’un primitif chiasma opticum’un Oniinde yer alan ince
rostral duvarinda, paraphysis cerebri’nin dorsal kismi1 kalinlagarak lamina reuniens’i
olusturur. Primitif chiasma opticum’un ventral kisminda daha ince olarak kalan kisim
ise lamina terminalis olarak adlandirilir (Sekil 2.1). Lamina reuniens’in ortasinda
sulcus mediana telencephali medii adi1 verilen ve fissura longitudinalis cerebri’ye
acilan bir oluk vardir. Lamina reuniens’in ventral kismi area precommissuralis’i ve

daha sonra area septalis’i olusturur.

Paraphysis
cerebri

Primitif chiasma opticum

Sekil 2.1. 6-8 haftalik embriyoda telencephalon impar’in rostral duvari.



Primordium hippocampi

Paraphysis cerebri

Fornix

Lamina terminalf

Fissura longitudinalis cerebri Commissura Chiasma opticum

Massa commissuralis anterior

Sekil 2.2. 10 haftalik fetusta commissura anterior, lamina reuniens ve lamina

terminalis.

10 haftalik fetusta (Sekil 2.2), area precommissuralis’te commissura
anterior’a ait oncii lifler goriilir. Lamina reuniens’in dorsal bolimleri ise Once
primordium hippocampi’nin, daha sonra da fornix, commissura hippocampi, corpus
callosum, septum pellucidum ve cavum septi pellucidi’nin gelistigi kisimlardir. 11
haftalik fetusta, lamina reuniens’in dorsal kisminda, area septalis’in tizerinde,
dejenere hiicreler ile arasi dolan sulcus mediana telencephali medii’nin birlesmesi ile
massa commissuralis adi verilen yeni bir yap1 hizla olusur. 11. gebelik haftasindan
sonra, midsagittal diizlemde, corpus callospm’u olusturan oncii aksonlar goriilmeye

baslar. Massa commissuralis bu aksonlar tarafindan delinir.



Massa commissuralis

Fissura longitudinalis cerebri

Fornix

Primordium Chiasma opticum
hippocampi  Corpus  commissura anterior
callosum

Sekil 2.3. 12-13. gebelik haftalarinda corpus callosum’a ait lifler ve massa

commissuralis olugsmaya baslar.

13. haftada (Sekil 2.3) bu liflerin proliferasyonu

ile primordium

hippocampi’de lamina commissuralis olusur. 15. gebelik haftasinda, rostrum’un

uzunlugu ve kalinlig1 harig, erigkin goriiniimiine yakin bir sekil alan corpus callosum

ortaya ¢ikar (Sekil 2.4).



=" Commissura hippocam
Corpus callosum pp p

Massa commisuralis

Chiasma opticum
Fissura longitudinalis

cerebri Commissura anterior

Fornix

Sekil 2.4. 15. gebelik haftasi, rostrum’u hari¢ diger kisimlari erigkine

olduke¢a benzeyen corpus callosum.

Primordium
hippocampi

Corpus callosum

Fissura longitudinalis Area septalis
cerebri

Sekil 2.5. 15. gebelik haftasinda corpus callosum’dan gegen bir koronal kesit.



Corpus callosum’un kaudal gelisim hizi commissura hippocampi’den biiyiik
oldugu icin, buranin izerinde bir kavis yaparak arkaya dogru uzanir. 16-20 haftalar

arasinda rostrum da gelisimini tamamlar (Sekil 2.6).

Genu corporis callosi
Truncus corporis callosi

Fornix

Splenium corporis callosi

Rostrum corporis callosi

Lamina
terminalis

Primordium

Commissura . .
hippocampi

anterior

Sekil 2.6. 16-20. gebelik haftalarinda eriskin seklini almis corpus callosum ve

hemisferlerin medial yiiziine uzanan primordium hippocampi.

Rakic ve Yakovlev (1968), fotal donemde corpus callosum’un en hizl
bliyliyen kisminin genu, dogum sonrasi ise splenium oldugunu gostermislerdir.
Yenidoganda ise splenium, diger kisimlarla karsilastirildiginda daha hizli biiytir.

Insan fetusunda corpus callosum’un morfolojisi ile ilgili ¢alisma ¢ok azdur.
Koshi ve ark. (1997), 20-42 haftalik fetuslarda corpus callosum’un sekil ve
boyutlarini ¢alismislar ve gebeligin ikinci yarisinda 6zellikle rostrum™un yeni liflerin
katilmasiyla hizla biiytidiigiinti; genu’nun ise truncus ve splenium’dan daha hizli
biiylidiigiinii gostermislerdir. Ayrica splenium’un sekil varyasyonlarini ve isthmus’u
tanimlamislardir. Corpus callosum’un seklinin, gebeligin 20. haftasinda ortaya
ciktigini ve kisimlarinin bu donemde ayrildigini gostermislerdir.

Kier ve Truwit (1996), corpus callosum’un genu’dan baslayarak, truncus,
splenium ve rostrum’un onlar1 takip etmesiyle onden arkaya dogru gelistigini

gostermislerdir.



Hayakawa ve ark. (1989), corpus callosum’un dogum sonrasi beyin
hemisferlerinin bliylimesi ile uyumlu bir hizda buyudugiinti, 6-9 yaslar1 arasinda
kalinlik ve 10-12 yaslarinda yiizey alaninin erigkin boyutlarina geldigini, 21-40 ve
51-60 yas araliklarinda ise kalinlikta bir azalma oldugunu géstermislerdir.Bu anlamli
azalmanin yaslanma ve bunun sonucu gelisen serebral kortikal atrofiyle uyumlu
oldugunu duigiinmiiglerdir. Barkovich ve Kjos (1988); hydrocephalus, demyelinizan
hastaliklar, konjenital anomaliler gibi genetik, yapisal ve gelisimsel serebral
hastaliklarin corpus callosum™un gelisimini yavaslattigi, hatta durdurdugunu
gostermiglerdir. Yaslar1 3 giin-12 ay arasinda degisen, normal MR goriintiileri olan 63
noroloji hastasinin corpus callosum’unun uzunluk ve kalinlhigini o6lgmiislerdir.
Yaglanma ile, en ¢ok splenium olmak iizere; genu ve truncus’un, dzellikle 4-6 aylar
arasinda kalinhiginin arttigini gostermislerdir. Dogumda miyelinsiz bir gériiniimii
olan corpus callosum’un, 4. ayda splenium’u, 6. ayda genu’su, 8. ayda ise tamaminin,
erigkin goriinlimiinde miyelinli hale geldigini gormiuslerdir (Paus ve ark., 2001).

Gebeligin ikinci yarisinda, orta hatta birleserek corpus callosum’a ait lifleri
alttan destekleyen, septa callosi ve area subcallosa gosterilmistir. Degisik
boyutlardaki septalar, corpus callosum’u irregiiler segmentlere ayirir ve on
kismindan baglayarak isinsal tarzda i¢ine dogru dagilir. Horizontal kesitlerde ince
demiryolu ag1 seklinde, midsagittal kesitte ise 6n kisimlari daha kalin, 1sinsal
yayilimlar seklinde goriiliir. Kalin septalar arasinda, daha ince birka¢ septa daha
bulunur. Septa callosi, genu’da sayica daha fazladir ve regiiler tarzda yayilmistir.
Corpus callosum’un orta kisminda sayis1 azalir, splenium’da tekrar sayica biraz artar.
Hiicresel diizeyde septa callosi’de; immiinoreaktif ekstraselliiler matriks, glial
hiicreler, néronal hiicreler ve rehber proteinlere rastlanmistir. 18-34. gebelik haftalar
corpus callosum’un liflerinin hizla biiytidiigli haftalardir. Septa callosi, transvers
yonde gelisen bu hizli biiylime déneminde, bu traktuslar1 destekleyici ve yonlendirici
sekilde yerlesmistir. Eriskin yaslarda bu traktuslar, topografik olarak belli kortikal
alanlar1 baglayan segmentlere ayrilmistir. Septa callosi’nin yapisinin, seklinin ve
iceriginin; hemisferler arasi baglantilari olusturan corpus callosum’a ait lifler
arasindaki topografik dagilim1 organize ettigi anlagilmaktadir. Septal rehber
proteinlerin de etkisiyle olusan bu hizli biiylimeyi, daha kompleks bir retraksiyon

periodu izler. Dogum sonrasi ilk ti¢ aylik doneme kadar devam eden bu siiregte fazla



aksonlar ve septa callosi’nin ¢ogu rezoliisyona ugrar, bunun sonucunda da
midsagittal alanda azalma goriiliir (Jovanov-Milosevic ve ark., 2009).

Dogum sonrast ilk aylar beyin gelisiminin en dinamik fazidir. Ozellikle ilk
haftalar bilissel ve motor aktiviteler nedeniyle olusan sinaps sayisindaki hizli artisa
paralel olarak, gri cevher voliimiinde de hizli bir artig goriilii. Bu matiirasyona,
miyelinizasyonun  eslik  ettigi  bilinmektedir. ~ Postmortem  caligmalar,
miyelinizasyonun distalden proksimale, santralden perifere ve occipital’den frontal’e
dogru oldugunu gostermektedir. Diflizyon tensor goriintileme (DTG), beyaz
cevherin gelisimini anlamamiz1 saglayan yeni bir goriintiileme yontemidir ve DTG
ile yapilan bir ¢ok ¢alismada bu gelisimin yas ilerledik¢e yavasladigi gosterilmistir.
Ayrica orta hatta bulunan beyaz cevher kisminin, periferde bulunan beyaz cevher
kisimlarina gére daha matiir ve organize oldugu goriilmiistiir. Corpus callosum’un
splenium’u ve genu’su karsilastirildiginda, matiirasyonun posteroanterior yoniinde
gerceklestigi de gosterilmistir (Gilmore ve ark., 2007).

Corpus callosum’un pozisyonu ve sekli fotal hayatin erken dénemlerinde
belirginlesse de, postnatal donemde boyutlar1 yaklasik {i¢ katina g¢ikmaktadir.
Elektron mikroskobu ile kedi ve rhesus maymunlarinda yapilan c¢aligmalarda,
postnatal donemde corpus callosum’a yeni akson katilmadigi gosterilmistir. Tersine,
prenatal ve postnatal donemler arasinda belirgin bir akson kaybi1 gozlenmistir; bu da
noral gelisimin erken evrelerinde regresyon sonucu, yogun bir aksonal eliminasyon
oldugunu gostermektedir (Witelson, 1989).

Miyelinizasyon, beyin gelisimi i¢in ¢ok Onemli bir sathadir. Burada
olusabilecek herhangi bir gecikme ya da anormallik; otizm, gelisme geriligi, dikkat
eksikligi, sizofreni gibi klinik patolojilerle iliskilidir. Yapilan c¢alismalarda,
hayvanlarin kompleks bir ¢evrede ve iyi kosullarda bakilmasinin, néron sinaps
sayisinda, astrosit say1r ve boyutunda ve oligodendrosit yogunlugunda artisla
sonuglandigr gosterilmistir. Ancak yenidogan donemdeki kompleks ¢evresel
faktorler, egitim ve 6grenmenin noronal degisime etkisinin daha dramatik oldugu da
goriilmistiir. Bu degisiklikler geriye doniistimliidiir yani sinaptik plastisite s6z
konusudur (Markham ve ark., 2009b; Jones ve Greenough, 1996). Markham ve ark.
(2009b), ratlar’la yaptigr calismada; erigskin donem tecriibelerinin corpus

callosum’un miyelinli akson sayisinda bir degisiklik yapmadigini, ancak bu donemde



corpus callosum’un uzunlugunun ve genisliginin arttifin1 gostermislerdir. Yani;
erigkin donemde, Oncesinde miyelinli olmayan aksonlarin, kompleks c¢evresel
etmenlere maruziyet sonrasinda da miyelinizasyon gostermedigi gorilmiistiir.
Miyelinizasyon MRG ile tespit edilebilmektedir; dogumda pons ve pedunculi
cerebellares’de, postnatal 1-3. aylarda capsula interna’nin limbus posterior’u,
radiatio optica ve corpus callosum’un splenium’unda, 6. ayda capsula interna’nin
limbus anterior’u ve corpus callosum’un genu’sunda, son olarak 8-12. aylarda lobus
frontalis, lobus parietalis ve lobus occipitalis’in beyaz cevher kisimlarinda goriiliir.
Beyin agirhig eriskin boyutlarina 10-12 yaslarinda ulasmaktadir. Ik ii¢ yas beyin
gelisiminin en hizli oldugu dénemdir. Bes yasina gelindiginde, insan beyni erigkin

agirliginin %90’1na ulasir.

2.2. Corpus Callosum’un Anatomisi

Corpus callosum, beyin hemisferlerinin benzer kortikal alanlarini birbirine
baglayan en biiylikk commissural yoldur ve anatomik tarifi ilk olarak Vesalius
tarafindan De Humani Corporis Fabrika (1543) isimli eserinde yapilmistir.
Ventriculus lateralis’lerin biiylik kisminin tavanini olusturan yaklasik 10 em’lik bir
kavis sekilde onden arkaya uzanir. Genu olarak adlandirilan 6n kismi septum
pellucidum’un 6niinden posteroinferior’a doner, sonra incelerek lamina terminalis’in
tist sinirina uzanir ki bu kismina da rostrum adi verilir.

Truncus’u arkaya kivrilirken tstten konvekstir, ortasi fissura longitudinalis
cerebri’nin tabanindadir. Bu kisim, falx cerebri’nin alt sinirinda ve arteria cerebri
anterior’un yakin komsulugundadir. Ustiinde her iki yanda gyrus cinguli ve
aralarinda sulcus corporis callosi bulunur. Truncus’un {ist yiizeyi ince bir gri cevher
tabakasi olan indusium griseum ile devam eder. Bu tabaka 6nde genu’ya ve
rostrum’un alt kismina gyrus paraterminalis’e kadar uzanir. iginde stria longitudinalis
medialis ve stria longitudinalis lateralis isimli, longitudinal lifler bulunur. Arka ve alt
kism1 gyrus dentatus ve gyrus fasciolaris’e katilarak hippocampus ile devam eder.
Govdenin alt kism1 uzun ekseninde konkavdir ve 6nde septum pellucidum’la, arkada
fornix ve commissura fornicis’le baglantilidir (Standring, 2008).

Corpus callosum’un en genis kismi arkada sonlandig1 splenium’udur. Burasi

thalamus’un arkasi, glandula pineale ve mesencephalon’un tectum kismi {izerinde
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yer alir; ancak aralarinda bir¢ok yapi vardir. Crura fornicis ve gyrus fasciolaris, iki
yanindan splenium’a dogru kivrilir. Crura fornicis, 6nde truncus’un altina dogru
devam eder, gyrus fasciolaris ise splenium’un tizerine kivrilir ve yukarida indusium
griseum’a karigir. Tela choroidea ventriculi tertii, splenium’un altinda fissura
transversa boyunca ilerler ve vena interna cerebri’ler buradan ¢ikip birleserek vena
magna cerebri’yi olustururlar. Splenium; arkada tentorium cerebelli, vena magna
cerebri ve sinus rectus’un baslangi¢ kismina yakindir (Standring, 2008).

Corpus callosum’un lifleri hemisferlerin beyaz cevheri iginde yayilarak
cortex cerebri icine dagilir. Rostrum’u olusturan commissural lifler ventriculus
lateralis‘in cornu anterior’unun altinda, lobus frontalis’in orbital kisimlarin
birlestirerek laterale dogru uzanir. Forceps minor adin1 alan genu’daki bu lifler, lobus
frontalis’in lateral ve medial yiizlerini birlestirerek 6ne dogru kivrilir. Truncus’daki
corona radiata’nin hemisferlere yayilan lifleri ile i¢ ice gecerek genis bir cortex
sahasini birbirine baglar. Tapetum adi1 verilen truncus ve splenium’a ait lifler ise
ventriculus lateralis’in cornu inferior unun lateral duvari, cornu posterior’unun ¢atisi
ve lateral duvarini olusturur; cornu posterior’un lateral duvarini radiatio optica’dan
ayirir. Forceps major ad1 verilen lifler ise lobus occipitalis i¢ine dogru arkaya kivrilir

(Standring, 2008).

Sekil 2.7. Corpus callosum’un kisimlari
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Corpus callosum’un baglantilari, hemisferler arasi ayni bolgelerin basit bir
baglantisi seklinde degildir. Kars1 hemisferin duyu alaninda yer alan viicut yiizeyi,
gorme alani gibi duyularin, 6zellikle orta hatta yer alan kisimlar1 karst hemisferle
baglantilidir. Bu durum en ¢ok retina’nin santral kismini igeren gérme alaninin, karsi
hemisferdeki ayn1 gorme alaniyla olan baglantilarinda belirgindir. Benzer bir durum
govdenin somatik duyu alanlarinda da goriiliir; bu lifler corpus callosum’da yer
alirken, ekstremitelere ait somatik lifler burada yer almaz, yani karsi hemisfere
gegmez.

Hemisferlerin benzer ya da ayni alanlarini baglayan homototopik baglantilar
yaninda, fonksiyonel olarak benzer ancak anatomik olarak farkli alanlar1 baglayan
heterotopik baglantilar da vardir (Standring, 2008). Homototopik baglantilar,
hemisferlerin benzer alanlarini baglar, ndronlar1 her iki hemisferde de bulunur ve
sensorimotor fonksiyonlarin entegrasyonunda, bimanuel motor fonksiyonlarda,
simetrik hareketlerde rol oynar. Bu baglantilarin fonksiyonel olarak degerlendirildigi
calismalar sayesinde corpus callosum anatomik kisimlarina ayrilmistir. Traktografi ,
fonksiyonel MRG gibi yeni goriintiileme yontemleri ise corpus callosum’un
fonksiyonel anatomisini in-vivo olarak anlamamizi saglamistir.

Hemisferlerin fonksiyonel olarak 6zellesmesi, klinik ve deneysel ¢alismalarla
gosterilmis bir organizasyondur. Bundan yiizyill 6nce ilk fonksiyonel asimetri
bildirildiginden bu yana, bir ¢ok sag-sol asimetrisi tanimlanmistir. Bu ¢aligmalar
fonksiyonel asimetri ile ndroanatomik asimetri birlikteligini de desteklemektedirler.
Lateralizasyon, cinsiyet, yas gibi faktorlerin corpus callosum’a olan etkileri bir ¢ok
calismanin konusu olmustur (Berrebi ve ark., 1988; Allen ve ark., 1987; Baack ve
ark., 1982; De-Lacoste ve Holloway, 1982; Witelson, 1985; Witelson ve Goldsmith,
1991). Berrebi ve ark. (1988) ratlarla yaptig1 ¢alismada, corpus callosum’un alan,
uzunluk ve kalinlik l¢limlerini yapmislardir. Alan ve kalinlik 6l¢timleri icin erkek
corpus callosum’unun, disilerinkine oranla daha biiyiik oldugu gosterilmistir. Ancak
uzunluk agisindan cinsiyetler arasinda bir farklilik bulunmamistir. Bu da gésteriyor
ki, uzunluk ve kalinlik birbirinden bagimsiz parametrelerdir. Alan Slgtimleri i¢in ise,
matematiksel olarak kalinlik ve uzunluk 6nemlidir. Arastirmacilar bu ¢alisma ile,
uzunlugun cinsiyet ve erken tecriibelere hassas olmadigini, kalinligin ise her iki

parametreye hassas oldugunu gostermislerdir. Cinsiyetin corpus callosum’un
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kalinligina bolgesel etkileri analiz edildiginde, bunun genu’da anlamli hale geldigini
gostermiglerdir. Erken tecriibelerin kalinliga olan etkilerine bakildiginda, erkek
ratlarda bu durum anlamli bulunmus ve literatiirde diger calismalarla da
desteklenmistir (Jurashka ve Meyer, 1985; Goldman, 1978; Berrebi ve ark., 1988).
Corpus callosum’un erkeklerde daha genis olmasi, lateralizasyonun da daha fazla
oldugu hipotezini getirir; ancak kadinlar her agidan daha lateralize bulunmustur. Bu
demektir ki, corpus callosum’un boyutlar1 degil, akson ve baglanti sayisi
lateralizasyonda daha 6nemlidir.

Zarei ve ark. (2006), DTG traktografi yontemi ile corpus callosum’un
liflerinin sagittal diizlemde topografik haritasint ¢ikarmiglardir. Bu haritada;
prefrontal korteksin baglantilarinin genu ve truncus’un 6n kisimlarinda; premotor
korteks baglantilarinin truncus’un orta kisminda; truncus’un arka kisminda ise
sirasiyla motor, duyu ve posterior parietal korteks baglantilart yer alir. Ayrica lobus
temporalis’in baglantilarinin splenium’da, lobus occipitalis’in baglantilarinin da
splenium’un arka kisimlarinda oldugunu gostermislerdir. Lobus temporalis’in; polus
temporalis, gyrus temporalis superior, gyrus temporalis inferior ve gyrus
parahippocampalis’i iceren kaudal kisimlarinin lifleri splenium’da yer alir.

Corpus callosum’un liflerinin topografik organizasyonu ve segmentlerinin
fonksiyonel 6zelliklerinin yaninda, histolojik farkliliklar1 da calisilmigtir. Aboitiz ve
ark. (1992), insan corpus callosum’unun bdolgesel lif kompozisyonunu, 1s1k
mikroskobik analizini yaparak calismislardir; segmentlerin lif yogunlugunu,
boyutlarini, bolgeler arasindaki iligkileri ve toplam lif sayisini gostermislerdir.
Elektron mikroskobi sonuglarina goére miyelinli lif capt 0.2-10 pum arasinda
degismektedir. Capt 0.2-1 um arasinda degisen miyelinli lifler, genu’daki liflerin
%72’sini olusturmaktadir ve bu lifler prefrontal alanlar1 birlestirmektedir. Cap1 3
um’den biiytik lifler, truncus’un orta ve arka kisimlarinda daha fazla yerlesmislerdir.
Bu lifler ise primer ve sekonder somatik duyu alanlar ile primer ve sekonder igitme
korteksini birlestirirler. Orta biiytikliikteki lifler ise splenium ve corpus’un 6n ve orta
kisimlarinda yer alir. Buyiik liflerin bulundugu diger bir bélge de splenium’un arka
kisimlaridir ve bu lifler hemisferlerin gorme alanlarini birlestirir. Cap1 0.1-1 um
arasinda degisen miyelinsiz aksonlar genu’da %16 oraninda bulunsa da, corpus

callosum’un diger kisimlarinda nadir (%5°ten az siklikla) gériilmiistiir. Sonuglar 151k
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mikroskobisi bulgulariyla uyumlu olarak goriilmiistiir. Calismada midsagittal corpus
callosum alani arttik¢a lif sayisinin da arttig1 gériilmiistiir. Corpus callosum alani ile
hemisferler arasi transfer kapasitesi arasinda, 6zellikle 1 pm’den kiigiik liflerin
bulundugu kisimlarda olmak {izere, anlamli bir iliski vardir. Yalniz, ¢apt 1 pm’den
biiytik liflerin bulundugu splenium’da da, alan ile lif yogunlugu arasinda anlaml
pozitif bir iliski goriilmustir. Bu sonuglar gostermektedir ki; corpus callosum’un
midsagittal alanin1 daha ¢ok kiigiik ¢apl liflerin sayisin1 gostermekte kullanabiliriz.
Bu calismada, akson sayisina bakilmis ve 11k mikroskobu ile 1.6x10® tane, elektron
mikroskobu ile de, 2x10® tane akson tespit edilmistir. Ayrica, cinsiyetler arasinda
aksonlarin yapist agisindan mikroskobik bir farklilik tespit edilmemistir (Aboitiz ve

ark., 1992).

2.3. Lobus Temporalis Epilepsisi

2.3.1. Lobus Temporalis Epilepsisi’nin Tanimi ve Epidemiyolojisi

Lobus temporalis epilepsisi, temporal lobdan koken aldigi distiniilen,
kompleks parsiyel nobetler ile karakterize bir klinik patolojiyi tanimlar. Epileptik
odagin yeri direkt olarak invaziv elektrofizyolojik monitorizasyon ile, indirekt olarak
da nobetin klinik 6zellikleri, elektroensefalografi (EEG), nérolojik muayenedeki
fonksiyonel bozukluklar ve noro-psikolojik testler ile gosterilebilir. Epileptik odagin
yerine gore epilepsiler; lobus temporalis epilepsisi, lobus frontalis epilepsisi, lobus
occipitalis epilepsisi ve lobus parietalis epilepsisi olarak siniflandirilirlar. Bu
epilepsiler arasinda, anatomik yeri tanimlamak i¢in kullanilan ileri tam
yontemlerindeki yetersizlikler ve tani merkezleri arasindaki farkli yaklagimlar
nedeniyle, insidans ve prevalans hesaplar1 hentiz yapilamamistir. Epilepsi cerrahisi
merkezlerinin kayitlarina gore; ilaca diren¢li hastalar g6z oniinde tutuldugunda,
lobus temporalis epilepsisi en yaygin goriilen epilepsi tiirlidiir. Diinyada, ilaca direng
gosteren epilepsilerde cerrahi islemlerin tamami gozden gecirildiginde, bunlarin
%70’inin lobus temporalis anomalilerine bagli rezeksiyonlar oldugu gériilmektedir.

Gilintimiizde lobus temporalis epilepsisi; lobus temporalis’in medial (mesial
temporal lobe epilepsy, MTLE)’inden kaynaklanan nobetler ve lobus temporalis’in
diger kisimlarindan kaynaklanan nobetler olarak iki gruba ayrilmistir. MTLE den

kaynaklanan nobetlere de MTLS (mesial temporal lobe seizure) denir. 19. yy
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sonlarinda epilepsi hastalarinda goriilen anomalilerin genellikle mesial temporal
sclerosis (MTS)’e bagli oldugu gosterilmistir. MTS nin; hippocampus, subiculum,
gyrus parahippocampalis ve lobus temporalis’in inferomedial cortex’inde gliozis ve
noron kaybi ile karakterize anatomik ve patolojik o&zellikleri tanimlanmustir.
Norofizyolojik ¢alismalar, MTS deki yiiksek epileptojenik aktivite nedeninin, gyrus
dentatus’ta bulunan graniiler hiicreler {izerindeki inhibitér feedback etkinin
kalkmasina bagli, hipereksitabilite oldugunu gostermistir. Hippocampus’a ana giris
yolu olan gyrus dentatus’taki granuler hiicreleri inhibe eden ise, burada bulunan
yosunsu (mossy) hiicreler’in kaybidir. Lobus temporalis epilepsisi’nde en yaygin
goriilen patolojik bulgunun da %65 oraninda hippocampal sclerozis oldugu
gosterilmistir (mesial temporal lobe epilepsy with hippocampal sclerosis, MTLE-
HS). MTS, beynin hippocampus ve ona komsu korteksi olmak iizere, hep ayni
bolgesini tutan, ndron kaybir ve gliozis ile seyreden, ¢ok epileptojenik bir lezyondur.
Hippocampus’teki néron kaybi ve yasayan hiicrelerin yeniden organize olarak
olusturdugu sinapslar nedeniyle ortaya c¢ikan hipereksitabilite, epileptik odagin
sebebidir. Ancak bu islemi baslatan olaylar heniiz tam olarak bilinmemektedir.
Uzamus febril konvulsiyonlar, travmalar ve enfeksiyonlar gibi erken yaslarda goriilen
risk faktorleri ile MTLE-HS arasinda %66 oraninda yiiksek bir iliski gosterilmistir.
Sklerozis bir kez basladiginda da, nobetler goriilene kadar devam eder ve zaman
icinde de ilerler. Bazen de mikrodisgenezis, hamartoma gibi displastik lezyonlarla,
nadiren de neoplazma gibi etyolojik faktorlerle birlikte goriilebilir. Ailede epilepsi
oykiisti ve febril konvulsiyonla giiclii iliski, epilepsiye genetik veya konjenital bir

yatkinlik ihtimalini de gii¢clendirir (Kotagal ve Liiders, 1999).

2.3.2. Lobus Temporalis Epilepsisi’nin Klinik Ozellikleri

MTLE-HS hastalarimin ~ klinik  bulgulart  genellikle cerrahi  oncesi
degerlendirilen, ilaca direngli hastalardan edinilmistir. Tekrarlayan nobetlerin
baslangici genellikle hayatin ilk on yilinin sonuna dogrudur ve anti-epileptik ilag
tedavisine iyi yanit verir. Hastalar adolesan veya erken eriskin déneme kadar yillarca
nobetsiz bir donem gegirirler, ancak nobetler yeniden basladiginda da ilag tedavisine
direng¢ gelismektedir. Hastaligin bilinen patofizyolojisine gore, tekrarlayan nobetlerle

birlikte, hiicre olimii ve ndron reorganizasyonu devam etmektedir. Hastaligi
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tetikleyen olay ve tekrarlayan nobetlerin baglangici  arasindaki latent periyod,
medikal tedavi ile kontrol edilebilir donem ve ilaca direng gelistigi donem; hastaligin
ilerleyici patofizyolojisinin isaretidir. Ogrenme ve hafiza gibi bilissel fonksiyonlarda
da ilerleyici bir bozulma olmaktadir.

MTLE-HS ile MTLE’den kaynaklanan nobetler arasinda; ipsilateral
ekstremite otomatizmalari, kontralateral distonik postiir ve oral otomatizmalar gibi
klinik 6zellikler ac¢isindan bazi farklar vardir. Hastaligin klinigi daha ¢ok MTLE-
HS’nin ézellikleri degerlendirilerek ortaya konmustur. Iktal klinik &zellikler subjektif
ve objektif olarak ikiye ayrilir. Subjektif komponent, hastalarin %90’ inda goriilen
aura (Onci belirti)’dir. Hippocampal nobetlerin en karakteristik baglangi¢ semptomu,
abdominal on belirtidir, epigasrik yilikselme hissi olarak tarif edilir ve epileptik
desarjin, ona yakin bir korteks kismi olan insula’ya yayilmasiyla ortaya ¢iktigi
sanilmaktadir. Fokal epileptojenik lezyonlarda, epileptik odak ile semptomatojenik
odaklar genellikle cakismaz. Bu demektir ki, MTS’de nd&betler hippocampus
odaklidir, ancak MTLS’in semptomlar1, epileptiform aktivitenin ¢evre yapilara
yayllmasi ile ortaya cikar. Korku, deja vu, jamais wvu, koku haliisinasyonu,
depersonalizasyon hissi gibi diger tipik oncti belirtiler daha az siklikla goriilebilir.
Oncii belirti dénemini takip eden, baslangigta ¢ok derin, sonra hafifleyen bir biling
kaybr donemi goriiliir. Yiiksek ihtimalle, psisik belirtiler temporobasal cortex ve
koku belirtileri de amygdala’dan kaynaklanmaktadir. Gorsel ve isitsel
haliisinasyonlar genellikle ndbetlere eslik etmez. Nobet sonrasi dakikalarca siiren bir
konflizyon donemi goriilebilir. Bazi hastalarda, nobete bagli retrograd amnezi
gelisebilir, ancak 6n belirtiyi hatirlayabilirler. Objektif komponent ise hasta bilincini
kaybettiginde, gozlemci ya da video kayitlariyla tespit edilir. Objektif belirtiler
genellikle, motor duraksama, adimlama ve pupil dilatasyonu ile baslar. Koordine
motor aktiviteler (otomatizmalar) MTLS nin belirgin bulgusudur ve gyrus cingulum
aktivasyonu ile ortaya ¢ikar. Dudak yalama, cigneme, dis gicirdatma gibi oral
otomatizmalar oldukc¢a karakteristiktir. El-kol hareketleri seklinde stereotipik
otomatizmalar da yaygin olarak goriiliirler. Cevredeki obje ve durumlara reaksiyon
gosterme seklinde otomatizmalar ve iktal piloereksiyon da bildirilmis objektif
bulgulardir. Bas ve gbz deviasyonlar1 da ndbet sirasinda ortaya ¢ikabilen bulgulardir.

Lobus temporalis epilepsisi’nde, bu bulgularin ayr1 ya da birlikte bulunmasi ve



16

nobetin hangi kisminda ortaya e¢iktiklari, hastaligin lateralizasyonu ig¢in ipucu
verebilir. MTLS ile birlikte goriilen tiim lateralizasyon belirtileri de, ndbetin ¢evre
beyin dokularina yayilmasiyla ortaya c¢ikar. Nobetin erken safhalarinda goriilen bas
deviasyonu lezyona ipsilateral, nobetin sonlarinda goriilen zorlu bas ve g6z
deviasyonu ise genellikle sekonder jeneralize konvulsif ndbetlerin baglamasina isaret
eder ve lezyona kontralateral olarak gerceklesir. Unilateral tonik veya distonik postiir
ise MTLS’nin %15-70"inde goriiliir, n6betin basal ganglionlar’a yayilmasi ile ve
lezyona kontralateral olarak gerceklesir. Tek basina goriilen ipsilateral otomatizmalar
ise lateralizasyonu gostermek icin yeterli degildir. Kontralateral iktal parezi ise
giivenilir bir lateralizasyon gostergesidir. Hastaligin iktal doneminde goriilen kusma
ise sag lobus temporalis’den baslayan nobeti isaret eder. Tek tarafli goz kirpma da
yine lezyon tarafinda goriilmektedir. Nobet sirasinda goriilen konusma bozukluklari
da dikkatle izlenmistir. Postiktal afazi, dominant hemisferdeki lobus temporalis’le
iligkili bir bulgudur. Nobet sonunda bazi hastalar lezyon tarafindaki ellerini
kullanarak burunlariyla oynarlar.

MTLS’i genellikle degisen siirelerde bir postiktal (ndbet sonrasi)
disfonksiyon donemi izler. Bu donemde hastada gozle goriiliir bir rahatlama vardir,
ancak otomatize olan motor hareketler devam edebilir. Postiktal donemde konfiizyon,
oryantasyon bozuklugu, konusma bozukluklar1 goriilebilir. Dominant hemisferden
kaynaklanan MTLS nin postiktal donemi de digerine gére daha uzun siirmektedir.
Tim bu lateralizasyon bulgulari, ilaca direngli MTLS olgularinin cerrahi 6ncesi

degerlendirmesinde klinisyenlere yardimci olmaktadir (Engel ve Pedley, 2008)

2.3.3. Lobus Temporalis Epilepsisi’nin Tam1 ve Tedavisi

Bu hastalarin hafif veya orta siddette goriilen hafiza sorunlar1 disinda
norolojik bulgulari normaldir. Hafiza ve 6grenme sorunlarini degerlendirmek igin,
noropsikolojik testler uygulanmaktadir. Hastalarin rutin EEG
(elektroensefalografi)’si normal olabilir. EEG’de, sphenoidal ve nasopharyngeal
bolgede veya temporal bolgenin 6n kisminda bulunan yiizeyel elektrotlarda goriilen
ritmik, keskin ve diken dalgalar iktal donem bulgular i¢in tipiktir. Yiizeyel olarak
tespit edilebilen bu dalgalar, muhtemelen parahippocampal korteksin epileptiform

aktivitesinden kaynaklanir; ¢tinkii hippocampus’la sinirli dalgalar yiizeyel elektrotlar
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gbrmez, derin elektrotlar yardimu ile tespit edilebilirler. Oncii belirtiler doneminde ise
genellikle EEG bulgusuna rastlanmaz.

Histolojik olarak MTS’de; hippocampus ve onunla iligkili lobus temporalis’in
medial kisimlarinda, hiicre kayb1 ve skleroz goriiliir. Bu nedenle ilaca diren¢li MTLE
hastalarinin ¢cogunda, yiiksek ¢oziintirliikliit MRG’de hippocampus atrofisi ve sinyal
degisiklikleri ~ goriiliir. Ayrica voliimetrik hesaplamalar da,  hemisferlerdeki
asimetrileri gostermekte kullanilabilir. Goriintiilleme tekniklerinin gelismesiyle,
normal yapilardaki bozulmay1 tespit edip HS’yi tanimak miimkiin olmaktadir. HS
nedeniyle olusan MTLE-HS tanisin1 desteklemek i¢in T2-agirlikli goriintiilerdeki,
hippocampus bolgesindeki sinyal artist dikkat ¢ekicidir. HS’ye bagh fokal
fonksiyonel kaybi goriintiileyen en hassas interiktal goriintileme teknigi, F-
fluorodeoxyglucose ile pozitron emisyon tomografi (FDG-PET)’dir. Bu tetkik, tek
tarafl1 olarak lobus temporalis’deki metabolik yavaslamay: tespit etmeye yardimeidir.

Hastaligin tedavisinde oncelikle antiepileptik ilaglar kullanilir ve uzun yillar
tedaviye cevap almir. Adolesan ya da erken eriskin dénemde ndbetler tekrar
basladiginda yiiksek doz monoterapiler ya da ilag kombinasyonlar1 denenir ve bu
durum tolere edilemeyen yan etkiler ortaya ¢ikarir. Ayrica ilaglar da bundan boyle,
nobetleri kontrol etmekte basarisiz olabili. MTLE-HS hastalar1 genellikle medikal
tedaviye direng gelistirirler. Unilateral MTLE hastalarinda MRG ile HS tespit
edilmesi, cerrahi tedavinin etkinligini arttiran bir faktordiir. Bu nedenle MRG ile
MTLE-HS tespit edilmesi, epilepsi cerrahisi kararin1i verme konusunda anahtar

faktordiir.
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MRG ile HS tespit ederken, asagida siralanan primer ve sekonder kriterler
degerlendirilir:

Primer Kriterler:

1. T2’de artmis sinyal yogunlugu,
2. Hippocampus atrofisi,
3. Hippocampus yapisinin bozuklugu.

Sekonder kriterler:

1. Hippocampal dijitasyonlarin kaybolmasi,

2. Lobus temporalis’te gri ve beyaz cevher sinirinin silinmesi,
3. Lobus temporalis atrofisi, cornu temporalis genislemesi,

4. Corpus mamillare atrofisi,

5. Fornix ve corpus amygdaloideum atrofisi,

6. Thalamus ve corpus amygdaloideum atrofisi.

Iki primer ya da bir primer ile iki sekonder kriter varliginda HS tanisi
konmaktadir. Giiniimiizde muhtemel TLE hastalarinda, HS’yi tespit etmek i¢in MRG
kullanim1 halen standart bir tani testidir. TLE hastalarinin pre-op. degerlendirmeleri
MRG bulgulariyla yapilmaktadir (Menzler ve ark., 2010). MTLE hastalarinin %60-
80’inde cerrahi tedaviye gerek duyulmaktadir. Cerrahi 6ncesi hastalara; video-EEG
monitorizasyon, MRG, noropsikolojik degerlendirme testleri gibi tetkikler
uygulanmaktadir. Bir ¢ok epilepsi cerrahisi merkezinde; cerrahi rezeksiyon, medial
temporal yapilar, polus temporalis ve korteksin yanlarinin kiigiik bir kismiyla
sinirlandirilmaktadir. Erken cerrahi miidahale hastanin normal bir hayat siirmesinde
oldukc¢a &nemli bir karardir. Ilaca direng gelistikten sonra cerrahi karar alian bazi
hastalarda, cerrahi sonrasi nébetler daha kotii seyredebilmektedirler. Cerrahi sonrasi
goriilen %20-30’luk basarisizligin nedeni heniiz ¢alisilmamistir. Birka¢ vakada
ndbetin lobus insularis’ten kaynaklandigi ve polus temporalis’in bu konudaki énemi
ve rolii de vurgulanmistir. Sol lobus temporalis’in dominant oldugu durumlarda,
lobektomi sonrasinda goriilen primer risk faktorii sozel hafizanin azalmasidir

(Kotagal ve Liiders, 1999).
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2.4. Manyetik Rezonans Goriintiileme Yontemi

Manyetik rezonans (MR); uygulanan bir manyetik alan ile, agisal momente
sahip olan  bir niikleus arasindaki iligki temeline dayanan bir goriintiileme
yontemidir. Ac¢isal moment ya da niikleer spin, atomun kompozisyonu (atom
numarast ve atom agirlig1)’na bagli, intrinsik 6zelliklerinden biridir. Pozitif ytiklii bir
niikleus’un spin’in yani sira, lokal bir manyetik alan1 veya manyetik momenti vardir
ve manyetik rezonans goriintiilemenin (MRG)’nin temeli bu ikisinin iliskisidir. Insan
viicudundaki dokularda primer olarak su ve yag; ve bu dokularin her ikisinde de
ortak olarak hidrojen elementi bulunur. MRG’de goriintiiler iste bu hidrojen
elementinin protonlarindan elde edilir. Niikleusun manyetik momenti, rotasyon
eksenine paraleldir. Etrafta bir manyetik alan yoksa bu protonlar daginiktirlar. Ancak
harici bir manyetik alan varliginda (By), bu protonlar manyetik alana paralel olarak
siralanirlar.  Paralel siralanma sayesinde dokunun kendisinde de bir doku
manyetizasyonu (M) olusur. MRG ile tespit edilen de iste bu degisikliklerdir ve

dokunun biitlinii hakkinda bilgi verir.
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Sekil 2.8. MRG’de olusan manyetik alanlar. Ustteki sekilde Bo vektoriiniin
olugmasiyla, dokulardaki atomlarin z eksenine paralel bir vektor
olusturacak sekilde organize olmasi, alttaki sekilde ise bir manyetik
rezonans goriintiileme cihazinda olusan manyetik alanlar gosterilmistir: Bo
asil manyetik alandir; B, ise belirli araliklarla hastanin basi etrafinda
cihaz tarafindan olusturulan ve xy diizleminde donen bir manyetik alandir.

1 radyo frekans bobinini, 0 ise cihazin miknatisini géstermektedir.

MRG’de hasta, siirekli olusturulan bir By manyetik alani i¢inde yatmaktadir
ve bu sirada doku manyetizasyonu vektorii (M) denge halindedir. Ayni anda hasta
etrafinda bulunan bir radyo frekans bobini tarafindan buna dik bir B,
manyetizasyonu (pulse) olusturulur ve M kendi ekseninden sapar. Relaksasyon adi
verilen B;’in ortadan kalkmasi ile M’nin denge haline doniisii esnasinda bir enerji
aciga c¢ikar. Bu enerji, B;’i tireten cihazin anten gibi islev gérmesi ile kaydedilir
(Sekil 2.8).

Relaksasyonun, zaman ve tipine gore iki g¢esit gorlintii vardir. Tj-agirlikli
goriintiiler longitudinaldir, relaksasyonu By’a paraleldir ve anatomik yapi hakkinda
daha iyi fikir verir; Ty-agirlikli goriintiiler ise transversdir, relaksasyonu By’a diktir

ve patolojileri daha iyi gosterir. Beyin i¢in kullanilan MRG’lerde, T;-agirlikli ve T-
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agirlikli  gortintiilerin - her ikisi de ¢ogunlukla kullanilmaktadir. Tj-agirlikli
goriintlilerde sivilar genellikle siyah, yag dokusu ise parlak; T,-agirlikli goriintiilerde
ise, swvilar parlak ve yag dokusu siyah goriiniir. Kemik yapi ve hava tiim

goriintlilerde siyah goriinlirken, beyin dokusu orta yogunlukta, kan da akis hizina

bagli olarak degisik sinyal diizeylerinde olabilir (Sekil 2.9). MR cihazinda olusan
manyetik alan birimi ‘Tesla’ (T) olarak adlandirilir (Aldur, 1997).

Sekil 2.9. Sol tarafta T;-agirlikli sagittal beyin MRG’si, sag tarafta Tr-agirlikli
aksiyal beyin MRG’si goriilmektedir.

2.4.1. Manyetik Rezonans Goriintiileme ve Hippocampus Sklerozu

MRG, son 30 yilda ortaya ¢ikan en heyecan verici tibbi gelismelerden biridir.
Burada, invaziv bir girisim olmadan elde edilen goriintiiler, bilgisayar esliginde
yeniden diizenlenebilen kesitsel goriintiilerdir. MRG’nin  yumusak dokudaki
kontrastli ¢oziintirliigii bilgisayarli tomografi (BT)’ye gore daha fazladir. Ayrica
MRG; sagittal, aksiyal, koronal diizlemlerde multiplanar goriintiilemeye olanak
saglar, kontrast madde kullanmadan kan akimi hakkinda bilgi verir, iyonize
radyasyon icermez (Tunaci, 2007; Hakayawa, 1989). BT ye gore tlim bu avanajlar;
klinik uygulamalar ve arastirmalarda, arastirmacilarin beyin ve ilgili yapilar i¢in
MRG ile goriintli almasina neden olmustur.

Hippocampus’un volumetrik &l¢timleri; MTS’ye bagli hiicre kaybu,
dolayistyla hippocampus atrofisi i¢in direk fikir verir. Hatta bu iliski histolojik olarak

gosterilebilen hiicre kaybi miktar1 ile de uyumludur. MTS de klinikte goriilen en
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yaygin radyolojik bulgu ise, unilateral atrofik hippocampus’e eslik eden normal
kontralateral hippocampus bulgusudur. MRG ¢alismalarinda, MTS dort grup altinda
degerlendirilebilir (Kotagal ve Liiders, 1999):

1. Unilateral hippocampus atrofisi (kontralateral hippocampus tamamen
normaldir),

2. Bilateral asimetrik hippocampus atrofisi (Tutulum bir tarafta daha
siddetlidir),

3. Bilateral simetrik atrofi,

4. MTS degisikligi yok ve voliimetrik olarak simetrik hippocampus.

Bu kriterleri kullanarak yapilan, hippocampus’iin voliimetrik MRG
calismalar1 ile hastalar prognozlar1 agisindan kategorize edilmislerdir. Unilateral
MTS hastalar1 (kategori 1) ile bilateral asimetrik MTS hastalar1 (kategori 2)’nin
prognozu aynidir. Ancak bilateral simetrik hippocampus atrofisi (kategori 3) ile
simetrik normal hippocampus hastalar1 (kategori 4)’nin nobetsiz bir klinik donem
gec¢irme ihtimali daha azdir. Bu nedenle, hippocampus atrofisinin varligi ve siddetini
gostermekte kullanilabilecek ve post-op. ndbetlerin kontrolii i¢in gerekli prognostik
bilgiyi verebilecek olgiimler, hippocampus’un MRG ile elde edilen voliimetrik
Olctimleridir. MTS’nin varligi ve siddetini belirlemek i¢in kantitatif teknikler
gereklidir; sadece gorsel degerlendirmeler, simetrik hastaligi veya hafif bulgulari
atlayabilmektedir. Bu onemli klinik basliklar1 gostermede kullanilabilecek ideal

teknik ise, MRG tabanli kantitatif incelemelerdir.

2.4.2. Manyetik Rezonans Goriintiileme ve Corpus Callosum

Son yillarda beyin dokusunu inceleyen bir ¢ok calismada arastirmacilar
MRG’yi kullanmislardir. MRG’nin; radyasyon tehlikesinin ve kemik artefaktlarinin
olmamasi, yiiksek kontrasth ¢oziiniirliigli ve multiplanar goriintii alinabilmesi gibi,
BT’ye gore 6nemli avantajlart bu secimde rol oynamaktadir.

CC’nin MR ile analizi, 6zellikle pediatrik beyin MR’da kolay ve énemli bir
basamaktir. Embriyolojik gelisimine baktigimizda, 8-20. gebelik haftalarinda, basal
ganglionlar, cerebral ve cerebellar hemisferler ile aynm1 zamanda olusurlar. Bu arada
ortaya cikabilecek herhangi bir anomali, diger bolgeleri de etkileyebilir.

CC’nin MRG’deki ozellikleri beyaz cevher’inki ile aymidir: T;- agirlikli
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goriintiilerde yiiksek sinyal yogunlugu, T»- agirlikli goriintiilerde de gri cevhere gore
daha diisiik sinyal yogunlugu. CC’nin midsagittal goriintiilerinde, {izerinde gyrus
cinguli ve sulcus cinguli, altinda ventriculus lateralis’ler olmak tizere, d6rt anatomik
kismi1 da ¢ok iyi degerlendirilebilmektedir (Sekil 2.10). Midsagittal diizlemde yapilan

incelemeler, 6zellikle noropsikiyatrinin ilgi alanina girmistir.

80 pixels

Sekil 2.10. T-agirlikli midsagittal kesit 6rnekleri.

Meatus acusticus externus’un 5 cm lizerinden alinan aksiyal kesitlerde;
truncus corporis callosi longitudinal olarak goriintiilenir ve ventriculus lateralis’in
superolateral’ini sinirlandiran genis bir beyaz cevher banti seklinde goriilir. Daha
asagl kesitlerde CC’nin genu ve splenium’u transvers olarak goriintiilenir (Sekil
2.11.A).

Meatus acusticus externus’un 3 c¢m Oniinden alinan midkoronal kesitlerde;
truncus corporis callosi, ventriculus lateralis’in cornu superior’unun {iizerinde
goriiliir. Daha arka kesitlerde ise, CC’nin splenium’u fissura longitudinalis
cerebri’nin tabaninda yer alir ve mesencephalon’un tectum’u ile arasinda da,
glandula pinealis ve vena magna cerebri bulunur. Bu seviye kesitlerinde ventriculus

lateralis, CC’nin splenium’unun lateraline dogru kivrilmistir (Sekil 2.11.B).
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Sekil 2.11. Solda meatus acusticus externus’un 5 cm iizerinden alinan bir aksiyal
kesit, sagda meatus acusticus externus’un 3 cm Oniinden alinan bir

koronal kesit gériilmektedir.

CC’nin gelisimi genu’dan baslar ve splenium’a dogru devam eder. Ancak bu
siiregte en son gelisim gosteren kisim rostrum’dur. Yenidoganda CC ince ve diiz bir
sekle sahiptir. Dogum sonrasi siiregte ise, kortikal alanlarin gelismesi ve buraya lifler
gondermesiyle, segmental bir gelisim ve kalinlasma gerceklesir. i1k yil, 6zellikle 2-4.
aylarda genu hizla kalinlasir, govde kalinlig1 ise daha yavas artar. Splenium kalinlig
5-6 aya kadar yavas artar, sonra hizli bir kalinlagma goriiliir. Uzunluk artis1 ise yavas
olarak gerceklesir (Ballesteros ve ark., 1993). Beynin diger kisimlarinda oldugu gibi,
miyelinizasyonu posteroanterior dogrultusunda gercgeklesir (Kier ve Truwit, 1996;
Barkovic ve Kjos, 1988). Dogumda ve ilk 4-6 ayda gri-beyaz cevher sinyal
yogunluklar erigkinin tam tersidir; Ti-agirlikli goriintiilerde beyaz cevherin sinyal
yogunlugu daha diisiik, T,-agirlikli goriintiilerde ise miyelinsiz beyaz cevher, gri
cevherden daha diistik yogunluklu olarak goriiliir. Dogumda tiim MR kesitlerinde
hemisferlerin beyaz cevheri ile aym yogunlukta iken; 4. ay sonunda CC’nin
splenium’u ve truncus’unun arka kisminda Ti-agirhikli goriintiilerde sinyal
yogunlugu artmaya baslar. Bu artis rostrum’a dogru devam eder ve son olarak yiiksek
sinyal yogunluguna 6. ayda genu ulasir. CC; 8. ayda, boyutlar1 harig, eriskin sinyal
yogunluguna ulagsmistir. Sonugta miyelinizasyonu takiben; daha 6nce Ti-agirlikli

gortintlilerde beynin diger kisimlariyla ayni yogunlukta goriilen CC’nin, sinyal
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yogunlugunda posteroanterior yoniinde bir artis gozlenir. 9-12. yaslara ulasildiginda
corpus callosum’da artik erigkin sinyal karakteristigi gozlenir (Ballesteros ve ark.,
1993). CC’nin bu normal gelisim siirecini bilirsek, bu siirecte ortaya cikabilecek
destriiktif olaylar1 ayirt etmemiz de kolaylasacaktur.

CC’nin agenezisi, yalnizca splenium’unu etkileyen hipoplazisi gibi, degisen
derecelerde bir ¢ok gelisimsel defekti bulunabilir. Embriyolojik gelisiminin
anteroposterior yoniinde olmasi nedeniyle, bu gelisimi etkileyebilecek bir sorun
varliginda genelikle arka kisimlarinda bir gelisim defekti goriiliir. Disgenezis ise;
genellikle CC’deki bir yaralanmadan degil, onu olusturan 6nciil yapilardaki bir
defekt yiiztinden meydana gelir. CC atrofisi ise en ¢ok, hidrosefali gibi direkt bir basi
varliginda olur.

Epilepsi cerrahisinin pre-op. degerlendirmesinde MRG kullanilmaktadir.
Ayrica, callosotomi sonrasit degisiklikler de MRG ile olduk¢a iyi
goriintiilenebilmektedir. Tj-agirlikli goriintiiler rezeksiyonun anatomik yayginligini
gosterir. Tr-agirlikli goriintiiler de, zamanla sinyal yogunlugu artan, ilerleyici
demiyelinizasyonu ve gliozisi gosterir. MRG ile cerrahinin neden oldugu 6dem ve
kanamalar da, degisen sinyal yogunluklari nedeniyle tespit edilebilir.

Noropsikiyatrik — hastaliklarin ~ yaptigi  yapisal — degisiklikler, CC’nin
fonksiyonel 6nemine olan ilginin artmasina neden olmustur. Glintimiizde eksik olan
da iste bu fonksiyonel goriintiileme bilgisidir. PET (Pozitron emisyon tomografisi),
bir ¢cok hastalik i¢in gri cevherdeki metabolik ve fonksiyonel degisikligi gosterebilir,
ancak CC icin cok bilgi vermez. Traktografi, liflerin yapisal entegrasyonu ve
oryantasyonunu gosterir, ancak bu bilgi direk olarak fonksiyonuyla iliskili degildir.
Norotransmitter aktivitesi 6l¢timleri bu konuda bilgi verebilir, ancak goriintiileme
yontemleri heniiz bunlar1 gériintiilemede yeterince hassas degildir (Georgy ve ark.,
1993). Bu nedenle MRG gibi CC’nin olduke¢a iyi goriintiilendigi invaziv olmayan
teknikler kullanilarak yapilacak morfometrik ¢aligsmalar, beynin gelisimsel siirecine

hastaliklarin etkilerini anlamamiza ve genellemeler yapmamiza olanak saglayacaktir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma Grubu

Calismaya Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dali’nda
MTLE-HS tanist ile, 2000-2009 yillar1 arasinda takip edilen ve tedavisi devam eden
103 hasta ve 33 saglikli kontrol grubu katilmistir. Segilen hastalarin tamami1 MRG ile
goriilen HS’ye ek olarak, EEG ile iktal ve interiktal bulgulari da goriintiileme ile
uyumlu olan MTLE hastalaridir. Bu hastalar, ila¢ tedavisine diren¢ nedeniyle;
Noroloji, Norosirurji, Radyoloji Anabilim Dallar1 katilimiyla olusmus bir konseyde
degerlendirilmis, cerrahi olarak da tedavi edilmis ve patolojik olarak HS tanisi
onaylanmis ve takibe alinmislardir. Standart cerrahi prosediir olarak bu hastalara;
medial temporal yapilar olan amygdala, hippocampus, gyrus parahippocampalis’i de
iceren kisim ile birlikte, anterior temporal lobektomi uygulanmistir. Tiim hastalara
ait demografik ozellikler, klinik belirti ve bulgular, arsivdeki dosyalarin taramalari
yapilarak elde edilmistir. Hastalarin demografik 6zellikleri olarak; cinsiyet, yas, el
tercihi degerlendirmeye alinmistir. Hastalarin klinik 6zellikleri i¢cin de HS’ nin sag-sol
yerlesimi, tekrarlayan nobetlerin baglama yasi, ndbetlerin sikligi ve nébetlerin siiresi
de diger degiskenler olarak degerlendirmeye alinmistir. Saglikli kontrol grubu ise,
Noroloji poliklinigine basagrisi sikayeti ile basvuran, ancak MRG’sinde higbir
lezyon goriilmeyen, nérolojik muayenede pozitif bulgusu veya norolojik bir hastalig
bulunmayan kisiler olarak belirlenmislerdir..

Bu ¢alisma, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Arastirmalar Yerel Etik
Kurulu tarafindan degerlendirilmis olup; 8.1.2010 tarih ve 274 sayili karara gore

tibbi etik agidan uygun bulunmustur.

3.2. Goriintii Degerlendirme Yontemi

Hastalara ait MRG’ler, Radyoloji Anabilim Dali’nin arsiv sistemi olan
PACS’ten indirilmistir. Hastalarin, 1.5T (Symphony, Siemens, Erlangen, Germany)
MR cihazinin, sagittal Ti-agirlikli (weighted, W) spin echo (SE) (TR/TE: 500/14 ms)
gortintlileri degerlendirmeye alinmistir. 20 tane 5 pm kalinhigindaki sagittal kesit
arasindan, CC liflerinin en kompakt olarak bulundugu midsagittal kesitin secimi,

bazi kriterler g6z Onilinde tutularak yapilmistir (Sekil 3.2): Kesitte fissura
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longitudinalis cerebri’nin ve falx cerebri’nin goriilmesi (Luders ve ark., 2006).
CC’yi gyrus cinguli’den ayiran sulcus corporis callosi, mesencephalon’un tectum’u
ile tegmentum’unun arasinda yer alan aqueductus cerebri’nin goériilmesi, ventriculus
quartus’un tavanimnin ‘V’ seklinde olmasi, vermis cerebelli’nin goriilmesi,
hemispherium cerebelli’nin tamamen yoklugu, corpus pineale’nin kesitte bulunmast;
midsagittal kesitin diger 6zellikleridir (Oztiirk ve ark., 2002).

Gorintiilerin morfometrik degerlendirmesinde, ti¢ uzunluk ve yedi alan
Olctimii yapilmistir (Sekil 3.1):

e CC uzunlugu (A-P): CC’nin en 6n ve en arka kisimlar1 (polus anterior-
polus posterior) arasindaki dogrunun uzunlugu,

e CC orta kalinligit (M-M;): CC uzunlugunun orta noktasindan gegen
dik dogrunun, CC tizerindeki kisminin uzunlugu,

e Splenium kalinligi (S-S;): Splenium’un en genis iki noktasi arasi
uzaklik.

e Birinci kisim alan1 (1): Rostrum’un yiizey alani,

e ikinci kistm alani (2): Genu’nun yiizey alani,

e Uciincii kisim (3): CC uzunlugunun 1/3 én kismindan gegen dik dogru
ile genu arasinda kalan alan (Truncus’un 6n kismi),

e Dordiincii kisim (4): CC uzunlugunun ortasindan gecen dik dogru ile
tictincii kisim arasinda kalan alan (Truncus’un orta kismi),

e Besinci kisim (5): Truncus anterior ile CC uzunlugunun 1/3 arka
kisminda gecen dik dogru arasinda kalan alan (Truncus’un arka
kismi),

e Altinct kisim (6): Truncus posterior ile CC uzunlugunun 1/5 arka
kismi olan splenium’u arasinda kalan alan (Isthmus’un alani),

e Yedinci kisim (7): CC uzunlugunun 1/5 arka kismindaki alani

(Splenium’un alani).
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Sekil 3.1. Eriskin corpus callosum’u ve alan 6l¢timii yapilan yedi boliimii (1-7).
Kesikli kirmiz1 ¢izgilerle gosterilen lineer 6lgtimler (A-P, M-M,, S-S))



Sekil 3.2. Ol¢iimleri yapilan MRG 6rnekleri.
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CC’nin bu yedi boliimiinii olusturan lifler, traktografi sonuglartyla uyumlu bir
organizasyon gosterir. Asagidaki tablo oOzetle bu boliimlerdeki liflerin hangi

hemisferden geldigini gostermektedir:

Tablo 3.1. Corpus callosum’un liflerinin muhtemel topografik organizasyonu
(Witelson, 1989).

Boliim Anatomik kisim Kortikal baglanti

1 Rostrum Caudal prefrontal, inferior
premotor

2 Genu Prefrontal

3 Truncus’un 6n kismi Premotor, Yardimc1 motor

4 Truncus’un orta kismi Motor

5 Truncus’un arka kismi Posterior parietal, somatik
duyu

6 Isthmus Superior temporal,

posterior parietal
7 Splenium Occipital, inferior

temporal

Olgiimler her hasta igin pre-op. ve post-op. olarak yapilmistir. Gériintiilerin
degerlendirmesi ve Ol¢timler igin /mageJ goériintii degerlendirme programinin 1.43
versiyonu kullanilmistir. /mageJ, internet aracilifiyla serbest olarak edinilebilen
(http://rsb.info.nih.gov/ij/download.html) bir goriintii isleme ve analiz programidir
(Sekil 3.3). TIFF (Tagged Image File Format), GIF (Graphics Interchange Format),
JPEG (Joint Photographic Experts Group), DICOM (Digital Imaging and

Communications in Medicine) gibi bir ¢ok goriintli lizerinde ¢alisabilen bir
programdir. Calismamizda degerlendirilen tiim uzunluk ve alan o&l¢timleri igin,

MRG’lerin DICOM formatindaki goriintiileri /mage.J ile degerlendirilmistir.
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! Image L= | (=)
File Edit Image Process Analyze Plugins Window Help

Magnifying glass (or use "+ and " keys)

Sekil 3.3. ImageJ programinin islevlerini gésteren baslangi¢ konsolu.

3.3. Istatistiksel Analiz

Calismamizda elde ettigimiz veriler SPSS 13 programu ile istatistiksel olarak
degerlendirilmistir. Grup ortalamalarinin karsilastirilmasinda 6grenci t  testi,
korelasyon analizleri i¢cin de Spearman’in korelasyon analiz testi kullanilmigtir.
Sonuglar tablolarda 6zetlenmis; kategorik degiskenler i¢in ytizde, siirekli degiskenler
icin  ortalamatstandart sapma degerleri  belirtilmistir. Tim istatistiksel
degerlendirmelerde p degerinin 0,05°ten kiigiik olmasi anlamlilik sinir1 olarak kabul

edilmistir.
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4. BULGULAR

Kontrol grubu; yas ortalamasi 30,5+11,2 olan 33 kisiden olugsmustur. Bu
grubun i¢inde 30 kadin ( % 90,9 ) ve 3 erkek ( % 9,1 ) bulunmaktadir. Ayni grupta 28
kisinin ( % 84,8 ) el tercihi sag, 5 kisinin ( % 15,2 ) el tercihi ise soldur.

Hasta grubu; yas ortalamasi 32,8494 olan 103 MTLE-HS hastasindan
olugmustur. Hastalarin 52’si kadin ( % 50,5 ) ve 51°1 erkektir ( % 49,5 ). 91 hastanin
( % 88,3 ) el tercihi sag, 8 hastanin ( % 7.8 ) sol ve 4 hastanin ( % 3,9 ) el tercihi ise
bilateraldir. 57 hastada ( % 55.4 ) HS sag hemisferde lokalize, 40 hastada ( % 38.8 )
HS sol hemisferde lokalize ve 6 hastada ( % 5.8 ) ise lezyonun yeri MRG ile tespit
edilememistir. Hastalarin 4’tinde ( % 3,9 ) hastalik 10 yildan kisa siiredir, 41
tanesinde ( % 39,8 ) 10-20 yil arasinda, 50 tanesinde ( % 48,5 ) 20 yildan uzun
stiredir devam etmekte; ancak 8 hastanin ( % 7,8 ) hastalik siiresi bilinmemektedir.
19 hasta ( % 18,5 ) hergiin, 36 hasta ( % 34,9 ) haftalik olarak, 39 hasta ( % 37,9 )
aylik periyotlarla nobet gegirmekte; 9 hastanin ( % 8,7 ) nobet sikhigi ise
bilinmemektedir. Hastalarin ndbet siireleri dikkate alindiginda, 23 hastanin ( % 22,3 )
bir dakikadan kisa siireyle, 62 hastanin ( % 60,2 ) bir ile bes dakika arasinda siiren,
11 hastanin ( % 10,7 ) bes dakikadan uzun stiren ndbetleri olmus; 7 hastanin ( % 6,8 )
ise nobet siireleri bilinmemektedir. Kontrol grubu ve hasta grubuna ait bu tanimlayici

bulgular tablo 4.1°de 6zetlenmistir:



Tablo 4.1. Kontrol grubu ve hasta grubunun tanimlayict bulgulari.

Kontrol Grubu
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Hasta Grubu

Frekans Frekans
Ortalama SS n (%) Ortalama SS n (%)

Yas (y1l) 30,5 11,2 32,8 94

Cinsiyet |Kadin 30 90,9 52 50,5
Erkek 3 9,1 51 49,5
Toplam 33 100,0 103 100,0

El Tercihi |Sag 28 84,8 91 88,3
Sol 5 15,2 8 7.8
Bilateral - - 4 3.9
Toplam 33 100,0 103 100,0

Skleroz'un

yeri

(MRG ile) | Sag - - 57 55,4
Sol - - 40 38.8
Bilinmeyen - - 6 5.8
Toplam - - 103 100,0

Hastalik

Siiresi

(y1l) <10 - - 4 3,9
10-20 - - 41 39,8
>20 - - 50 48,5
Bilinmeyen - - 8 7,8
Toplam - - 103 100,0

Nobet

Siklig1 Hergiin - - 19 185
Haftada - - 36 34,9
Ayda - - 39 37,9
Bilinmeyen - - 9 8,7
Toplam - - 103 100,0

Nobet

Siiresi

(Dakika) |<1 - - 23 223
1-5 - - 62 60,2
>5 - - 11 10,7
Bilinmeyen - - 7 6,8
Toplam - - 103 100,0
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Hastalarin tiim ol¢timlerine ait ortalama degerler tablo 4.2.’de yer almaktadir.
Bu tabloda yer alan satirlarda, tstteki deger pre-op. ve alttaki deger de post-op.

Olctimler olup; eslestirmeler su sekilde kodlanmistir:

[ — Anterior 1/2 (Pre-op. - Post-op.) toplam alan1

Bu alan 6l¢timii CC’nin 6n yarisinin toplam alanidir (II+HI+IV+V).
II — Rostrum™un (Pre-op. - Post-op.) alani

[IT — Genu’nun (Pre-op. - Post-op.) alanm

IV — Truncus’un 6n kisminin (Pre-op. - Post-op.) alani

V — Truncus’un orta kisminin (Pre-op. - Post-op.) alani

VI — Posterior 1/2 (Pre-op. - Post-op.) toplam alani

Bu alan 6l¢timii CC’nin arka yarisinin toplam alanidir (VII+VII+IX).
VII — Truncus’un arka kisminin (Pre-op. - Post-op.) alan1

VII — Isthmus’un (Pre-op. - Post-op.) alan1

IX — Splenium’un (Pre-op. - Post-op.) alan

X — Toplam CC (Pre-op. - Post-op.) alan1 (I+VI)

XI — CC uzunlugu (Pre-op. - Post-op.)

XII — CC’nin orta kisminin kalinlig1 (Pre-op. - Post-op.)

XII — Splenium’un kalinlig1 (Pre-op. - Post-op.)
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Tablo 4.2. Hasta grubunun pre-op. ve post-op. ortalamalari.

Pre-op., Post-op.
eslestirmeler Ortalama| n SS SH
I (mm? 310,1 | 63 | 49.3 6.2
301,0 63 48.3 6,1
II 28.4 63 11,1 1,4
27,8 63 10,0 1,3
11 137.3 63 31,4 4,0
132,0 63 28.6 3,6
v 75.6 63 16,7 2,1
74,5 63 17,3 2,2
\Y% 68.8 63 12,2 1,5
67,2 63 12,3 1,5
VI 300,1 63 52,0 6,6
301,7 63 50,7 6,4
VII 67,5 63 13,0 1,6
66,0 63 12,9 1,6
VI 59.4 63 154 1,9
56,5 63 13,6 1,7
IX 174,8 63 31,5 4,0
178,6 63 34,3 43
X 610,2 63 93,7 11,8
602,7 63 91,0 11,5
XI (mm) 66,5 63 4,2 0,5
66,8 63 4,0 0,5
XII 6,0 63 1,0 0,1
5,7 63 0,9 0,1
XII1 13,0 63 2,0 0,3
13.0 63 2,1 0,3

Tabloda birinci satirda yer alan CC’nin anterior yarisinin alaninin pre-op.
lgiim sonucu ortalama 310,1+49,3 mm?’, post-op. dlgiim sonucu ise ortalama
301+48,3 mm’ olarak bulunmustur. II numarada yer alan rostrum alaninin pre-op.

leiim degeri ortalama 28,4+11,1 mm?, post-op. dlciim degeri ise 27,8+10 mm®

olarak bulunmustur. Genu alanmnin pre-op. ortalama 6l¢iimii 137,3+31,4 mm® ve
post-op. 6l¢iim ortalamasi 132428,6 mm? olarak bulunmus ve III numarali satirda
sonuclar 6zetlenmistir. IV numarali truncus’un 6n kisminin pre-op. degeri ortalama

75,6+16,7 mm? ve post-op. degeri 74,5+17,3 mm? olarak bulunmustur. V numarali



36

truncus’un orta kismimn ortalama pre-op. degeri 68,8+12,2 mm?® ve post-op. degeri
67,2+12,3 mm? olarak Ol¢tilmiistiir. VI numarali CC’nin posterior yarisinin ortalama
degerleri, pre-op. i¢in  300,1+52 mm’ ve post-op. icin de 301,7+50,7 mm®
Ol¢tlmiistiir. VII numarali sonuglar truncus’un arka kismina ait dlgtimler olup, pre-
op. i¢in ortalama 67,5+13 mm’, post-op. i¢in 66+12,9 mm’ degerleri bulunmustur.
VIII numaral satirda isthmus’a ait pre-op. deger 59,4+15.4 mm?” ve post-op. deger
ise 56,5+13,6 mm’ olarak bulunmustur. Splenium i¢in pre-op. deger, 174,8+31,5
mm? ve post-op. deger, 178,6+34,3 mm” ortalama degerleri 6l¢iilmiistiir. Toplam CC
alan1 ise pre-op. Olgtimlerde ortalama 610,2493,7 mm® ve post-op. Slgiimlerde
602,7+91 mm? olarak bulunmustur. CC’nin uzunlugu, orta kisminin ve splenium’un
kalinlig1 da pre-op. ve post-op. olarak dl¢iilmiistiir. CC’nin uzunlugu pre-op. olarak
ortalama 66,5+4,2 mm, post-op. olarak ortalama 66,84 mm; CC orta kisim kalinlig
pre-op. donemde ortalama 6+1 mm, post-op. donemde 5,7+0,9 mm; splenium’un
kalinlig1 ise pre-op. olarak bakildiginda 13+2 mm ve post-op. olarak da 13+£2,1 mm
Olctilmustiir.

Hasta grubunda yapilan bu &l¢timlerin istatistiksel degerlendirmesi, bagimli

gruplarda 6grenci t-testi kullanilarak yapilmistir. Tablo 4.3.’te sonuglar 6zetlenmistir.
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Tablo 4.3. Hasta grubunda pre-op. ve post-op. Olglimlerin istatistiksel

degerlendirmesi.
95% Giiven Aralig1
Ortalama| SH SH Ort. Alt Ust p-degeri
I 9,1 25,1 3,2 2.8 15,4 0,005
I1 0,6 10,5 1,3 -2,1 3,2 0,660
I11 5,3 18,1 2.3 0,8 9,9 0,023
v 1,1 12,8 1,6 -2,1 4,3 0,490
\Y 1,6 10,5 1,3 -1,1 4,2 0,245
VI -1,6 27,4 3,5 -8.5 5.3 0,644
VII 1,5 10,8 1.4 -1,2 4,2 0,284
VIII | 2,9 12,8 1,6 -0,3 6,1 0,074
IX -3,8 19,1 2,4 -8.,6 1,0 0,119
X 7,5 38,1 4.8 2,1 17,1 0,125
X1 -0,3 2,0 0,3 -0,8 0,2 0,232
XII 0,3 0,8 0,1 0,1 0,5 0,001
— 12 0,2 0.3 0,3 0,918

Bagimli degiskenlerde 6grenci t-testi uygulanarak yapilan karsilastirmalarda,
anterior 1/2, genu ve CC orta kisminin kalinliginda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik ortaya ¢ikmistir. Anterior 1/2 i¢in yapilan 6l¢limlerde pre-op. ve post-op.
degerler arasinda ortalama 9,1 mm? fark vardir ve p = 0,005 olup, istatistiksel olarak
bu fark anlamlidir. Genu dlgiimlerinde degerler arasinda ortalama 5,3 mm? fark
vardir ve p = 0,023 degeri istatistiksel olarak anlamlidir. CC orta kisminin genisligi
Olctildiiglinde ise ortalama 0,3 mm fark olup, p = 0,001 degeri ile istatistiksel olarak

anlamlidir. Diger ol¢timler igin istatistiksel bir iligki bulunmamistir ( p > 0,05 ).
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Tablo 4.4.’te hastalarin tiim o6l¢timlerinin ortalamalar1 kontrol grubu ile

karsilagtirilmistir:

Tablo 4.4. Hastalarin ortalama degerlerinin kontrol grubu ile karsilastirmasi

Grup n Ort. SS SH
Anterior 1/2 Kontrol 33 352,0 59.4 10,3
Hasta 95 305,8 52,9 5,4
Rostrum Kontrol 33 30,5 11,3 2.0
Hasta 95 26,9 11,1 1.1
Genu Kontrol 33 149.8 28.7 5,0
Hasta 95 1354 31,2 3,2
Truncus 6n kismi | Kontrol 33 90,3 18.6 3,2
Hasta 95 74,5 17,1 1,8
Truncus ortast Kontrol 33 82,6 12,7 2.2
Hasta 95 68.9 13,4 1.4
Posterior 1/2 Kontrol 33 340,5 48.6 8.5
Hasta 95 297.8 55,7 5,7
Truncus arka kismi | Kontrol 33 77,7 12,3 2.1
Hasta 95 67,0 12,7 1,3
Isthmus Kontrol 33 65,1 16.6 2.9
Hasta 95 58,1 15,2 1,6
Splenium Kontrol 33 197.7 28.5 5,0
Hasta 95 173,8 36,6 3,8
Toplam CC Kontrol 33 692.,4 101,4 17,7
Hasta 95 603,6 100.,4 10,3
CC uzunlugu Kontrol 33 69,5 4.5 0,8
Hasta 95 66,6 52 0,5
CC orta genisligi | Kontrol 33 6,5 0,8 0,1
Hasta 95 6,1 1,0 0,1
Splenium genisligi | Kontrol 33 14,5 1,7 0,3
Hasta 94 13,0 2,3 0,2

Hasta grubunun 6l¢timlerinin, kontrol grubu ile karsilastirilmasi i¢in bagimsiz
gruplarda ogrenci t- testi uygulanmistir. Bu degerlendirmeler, tablo 4.5.°te

gosterilmistir:
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Tablo 4.5. Hasta 6l¢timlerinin normal grupla karsilastirmasi.

Alan ve Uzunluk p- Ortalama

Olgiimleri degeri Fark SH | 95% Giiven Aralig1

Alt Ust

Anterior 1/2 0,000 46,2 11,0 24,3 68.0
Rostrum 0,108 3,7 2.3 -0,8 8,1
Genu 0,021 14,4 6,2 2,2 26,7
Truncus 6n kismi | 0,000 15,7 3,5 8,7 22,7
Truncus orta
kismi 0,000 13,6 2.7 8.4 18,9
Posterior 1/2 0,000 42,7 10,9 21,1 64,3
Truncus arka
kismi 0,000 10,7 2,5 5,7 15,7
Isthmus 0,028 7.0 3,1 0.8 13,2
Splenium 0,001 23,9 7,0 10,1 37.8
Toplam CC 0,000 88.9 20,3 48,6 129,1
CC uzunlugu 0,005 2.9 1,0 0,9 4,9
CC orta genisligi |0,028 0.4 0.2 0,0 0,8
Splenium
genisligi 0,001 1.5 0.4 0.7 2.4

CC’nin anterior 1/2 degerinin kontrol grubu ortalamas: ile arasinda 46,2+11
kadar bir fark vardir. Bu fark 24,3-68 arasindadir ve p < 0,001 oldugundan,
istatistiksel olarak anlamlidir. CC’nin rostrum’u i¢in Ol¢iilen hasta degerleri ile
kontrol grubu arasinda 3,7+£2,3 degerinde bir fark vardir; p = 0,108 olup, bu fark
anlamli  degildir. Genu Ol¢limlerinin  toplum degerlerinden ortalama farki
14,4+6,2°dir ve p = 0,021 oldugundan, bu fark istatistiksel olarak anlamlidir. Diger
tim kisimlar i¢in yapilan degerlendirmelerde de, p < 0,05 olup istatistiksel olarak
anlamli bir fark oldugunu géstermistir. Ortalamalar arasindaki farklara bakildiginda,
hasta grubunun rostrum hari¢ tiim degerleri kontrol grubuna gére anlamli olarak
azalmigtir. Asagidaki grafikler gruplar arasindaki karsilagtirmalart net olarak

gérmemize yardime1 olacaktir:



Sekil 4.1. Hasta ve kontrol grubu arasindaki ortalama degerlerin grafik ile

gosterilmesi.
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Alain (mim2)

Kol Hasia

Spleniun gesisi

Cinsiyet farkinin bu degisime etkisi olup olmadigini anlamak icin de
bagimsiz gruplarda 6grenci t- testi ile, kadin ve erkek populasyonundaki sonuglar
degerlendirilmistir. Tablo 4.6’da gruplar arasindaki ortalama farklar yer almaktadir.
Ortalamalar degerlendirildiginde, erkek CC’sinde yapilan 6l¢limlerin biraz daha
biiyltik oldugu goriilmiistiir. Tablo 4.7°de ise bu farklarin istatistiksel analizleri
goriilmektedir. Cinsiyet analizleri, calismaya katilan hasta ve kontrol grubunun

tamami i¢in yapilmis ve istatistiksel degerlendirmede anlamli bir sonug

bulunmamastir.



Tablo 4.6. Cinsiyet acisindan ortalamalarin kargilagtirilmasi.

SH
Cinsiyet | n Ort. SS (Ort.)
Anterior 1/2 Kadin |79 316,3 52,7 5,9
Erkek |49 320,0 66,4 9,5
Rostrum Kadin |79 28,2 11,3 1,3
Erkek |49 27,2 11,2 1,6
Genu Kadin |79 136.9 26,7 3,0
Erkek |49 142.6 37,2 5,3
Truncus 6n kismi Kadin |79 80,4 19,5 2,2
Erkek |49 75,7 17,3 2.5
Truncus ortast Kadin |79 71,3 13,9 1,6
Erkek |49 74,4 15,2 2,2
Posterior 1/2 Kadin |79 307,2 56,4 6.3
Erkek |49 311,3 58.4 8.3
Truncus arka kismi Kadin |79 69,7 13,7 1.5
Erkek |49 69.8 13,1 1,9
Isthmus Kadin |79 58,1 16,0 1.8
Erkek |49 62,9 15,2 2,2
Splenium Kadin |79 180,8 35,6 4,0
Erkek |49 178.,6 37,2 5.3
Toplam CC Kadin |79 623.,5 101,5 11,4
Erkek |49 631,3 117,7 16,8
CC uzunlugu Kadin |79 67,2 5,5 0,6
Erkek |49 67,6 4,7 0,7
CC orta kalinligi Kadin |79 6,1 0,9 0,1
Erkek |49 6,3 1,0 0,1
Splenium genisligi Kadin |78 13.6 2,1 0,2
Erkek |49 12,9 2.3 0,3

43



Tablo 4.7. Cinsiyetler arasi farklarin istatistiksel degerlendirmesi.

p-degeri | Ort. SH % 95 Gliven
(Fark) | (Fark) érahgl (Fark)
Ust Alt
Anterior 1/2 0,728  [-3,693 [10,599 |-24,670 17,282
Rostrum 0,642 10,955 2,051 -3,103 5,014
Genu 0,351 |-5,731 |6,108 -17,892 6,428
Truncus 6n kismi 0,172 4,666 3,396 -2,056 11,388
Truncus ortasi 0,237 -3,115 [2,622 -8,305 2,074
Posterior 1/2 0,696 |-4,068 (10,392 |-24,635 16,498
Truncus arka kismu  [0,953 -0,145 |2,446 -4,987 4,695
Isthmus 0,095 |-4,800 |2.855 -10,451 0,849
Splenium 0,746 2,142 6,590 -10,9 15,184
Toplam CC 0,693 |-7,772 |19,634 |-46,629 31,084
CC uzunlugu 0,693 |-0,373 10,942 -2,238 1,492
CC orta genisligi 0,149 |-0,247 0,170 -0,584 0,089
Splenium genisligi 0,056 0,778 10,404 -0,020 1,578
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Tablo 4.7°de bulunan sonuglar incelendiginde, tiim p- degerlerinin 0,05’ten

biiytik oldugu goriiliir. Bu nedenle cinsiyet ortalamalar1 arasindaki fark anlaml

degildir.
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Hasta grubu ile kontrol grubu arasindaki yas ortalamalari da istatistiksel
degerlendirmeye alinmistir. Bagimsiz gruplarda ogrenci t-testi ile yapilan

degerlendirmede, gruplar arasinda anlamli bir yas farki bulunmamistir ( Tablo 4.8 )

Tablo 4.8. Gruplar arasi yas farkinin istatistiksel degerlendirmesi.

% 95 Giiven Aralig1

P - degeri Ort. (Fark) | SH (Fark) | Alt Ust

Yas 0,227 -2,4 2,0 -6,3 L5

Hastalarin klinik 6zellikleri olan nobet siiresi ve hastalik siiresinin birbirleri
ve tim Olglim sonuglariyla olan iligkisini degerlendirmek i¢in Spearman’in
korelasyon testi uygulanmis ve sonuglar arasinda anlamli bir iligki tespit edilmemistir

( Tablo 4.9).




Tablo 4.9. Hastalik siiresi — nobet stiresi arasindaki korelasyon analizi.

Hastalik siiresi

Nobet siiresi
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r: Korelasyon
katsayis1

p: p- degeri

N: Hasta sayis1

Hastalik siiresi r 1,00 0,11
p - 0,31
N 95 94
Nobet siiresi r 0,11 1,00
p 0,31 -
N 94 96
Anterior 5 r -0,03 0,08
p 0,79 0,44
N 87 88
Rostrum r 0,13 0,19
p 0,25 0,081
N 87 88
Genu r -0,06 0,10
p 0,61 0,35
N 87 88
Truncus rostrale r -0,19 -0,05
p 0,081 0,63
N 87 88
Truncus anterior r 0,09 -0,02
p 0,391 0,841
N 87 88
Posterior 1/2 r -0,04 0,16
p 0,725 0,142
N 87 88
Truncus posterior r -0,15 0,05
p 0,161 0,615
N 87 88
Isthmus r -0,10 0,01
p 0,373 0,944
N 87 88
Splenium r 0,06 0,15
p 0,555 0,157
N 87 88
Toplam CC r -0,03 0,14
p 0,801 0,184
N 87 88
CC genisligi r -0,15 0,09
p 0,158 0,415
N 87 88
CC orta genisligi r -0,06 -0,01
p 0,559 0,932
N 87 88
Splenium genisligi r 0,08 0,11
p 0,448 0,315
N 86 87
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Tez ¢alismamizda, HS nin dominant hemisferde olup olmadigina da bakildi ve

bu acidan istatistiksel anlamlilik ortaya ¢ikmadi (Tablo 4.10).

Tablo 4.10. Lezyon dominant hemisferde mi?

n p-degeri | Ort. Farki | SH %95 Giiven Araligi
Alt Ust
Anterior 1/2 87 0,348 -10,41 11,03 -32,33 11,52
Rostrum 87 0,590 -1,31 2,43 -6,13 3,51
Genu 87 0,709 -2,34 6,24 -14,75 10,07
Truncus 6n kismi 87 0,205 -4,66 3,65 -11,92 2,60
Truncus ortasi 87 0,457 2,15 2,88 -7,87 3,57
Posterior 1/2 87 0,525 -7,60 11,89 -31,24 16,04
Truncus arka kismi 87 0,298 -2,71 2,59 -7,87 2,44
Isthmus 87 0,559 1,94 3,31 -4,63 8,51
Splenium 87 0,533 -4,86 7,77 -20,31 10,59
Toplam CC 87 0,397 -17,98 21,12 -59,96 24,00
CC uzunlugu 87 0,186 -1,49 1,12 -3,71 0,73
CC orta kalinlig 87 0,709 -0,08 0,21 -0,49 0,34
Splenium genisligi 86 0,617 -0,25 0,50 -1,25 0,75
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5. TARTISMA

Bu c¢alismanin amaci; corpus callosum’un fonksiyonel anatomisini
degerlendirmek ve lobus temporalis epilepsisi gibi erken baslangi¢li ve dejeneratif
hastaliklarin beyaz cevher {izerine etkilerini genis serili bir hasta populasyonunda
incelemektir. Corpus callosum klasik kitaplarda bes anatomik bélimden olusmustur:
Rostrum, genu, truncus, isthmus, splenium. Liflerin baglantili olduklar1 alanlara
gore, topografik bir organizasyonlar1 vardir ve giiniimiizde bu baglantilarin haritasi
da in-vivo goriintiileme yontemleri ile elde edilebilmektedir. Ancak bu kisimlar
arasindaki smnirlar, buradaki liflerin sayis1 ve capi, liflerin hangi bolgeler arasi
yerlestigi, net olarak ortaya konulamamistir. Elde edilen bu haritalar sayesinde ise
norogelisimsel ve norodejeneratif siireclerin corpus callosum {izerine etkilerini
anlamamiz daha da kolaylasacaktir.

Corpus callosum alaninin biiyiikliigii demek; myelinizasyonun fazla olmasi,
liflerin daha kalin olmasi, lif yogunlugunun fazlalig1 veya lif sayisinin fazlaligi gibi
anlamlara gelebilir. Corpus callosum’un gelisimine baktigimizda, lif sayisinin
dogumdan sonra artmadigini goriirliz. Tam tersine, bu siiregte regresif olaylarin
etkisiyle akson sayisi1 azalmaktadir. Koppel ve Innocenti (1983) kedilerde, LaMantia
ve Rakic (1984) rhesus maymunlarinda bu siireci gozlemlemis ve akson sayisinin
artmadigini, tersine azaldigini gostermislerdir.

Ozellikle fonksiyonel MR gibi goriintiileme tekniklerinin gelismesiyle,
corpus callosum’un fonksiyonel anatomisi ve liflerinin organizasyonu hakkinda bir
cok calisma yapilmistir. Zarei ve ark. (2006), DTG traktografi yontemini kullanarak
corpus callosum’un liflerinin midsagittal diizlemde topografik haritasin
cikarmiglardir. Bu sekilde kortikal baglantilarin corpus callosum’un neresinde
bulundugunu goriintiilemisler ve vollimetrik Olglimler yapmislardir. Prefrontal
alanlarin baglantilarinin genu ve truncus’un anterior kisimlarinda; premotor, motor
ve duyu alanlarimin baglantilarinin  truncus’un orta kisimlarinda; bunun
posterior’unda ise sirasiyla parietal, temporal ve occipital loblarin baglantilarinin
yerlestigini gostermislerdir. Cinsiyet ve hemisfer farkinin, corpus callosum’un
mutlak voliimiine etkisi olmadigini belirtmislerdir. Yukarida belirtilen harita ile bizim

calismamizda alanin1 hesapladigimiz kisimlar arasinda fonksiyonel baglantilar
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acisindan tam bir uyum vardir. Yazarlarin ortaya koyduklari sonuglar ile tez
calismamizda elde ettigimiz sonuglar da birbiriyle uyumludur.

Witelson (1989), corpus callosum tizerine cinsiyet ve el tercihinin etkilerini
gostermek {izere yaptigi postmortem morfolojik ¢alismasinda; corpus callosum’™
yedi bolgeye ayirmustir. Bu bolgeler arasinda g¢akismalar olsa da, her biri
hemisferlerin farkli bir kismiyla baglantilidir. Bu muhtemel fonksiyonel
organizasyon c¢esitli hayvan ve klinik deneylerle ve giiniimiizde de fMRG gibi
tekniklerle desteklenmistir (Pandya ve ark., 1971; Cipolloni ve Pandya, 1985; Barbas
ve Pandya, 1984; De-Lacoste, 1985; Shaltenbrand ve ark., 1972; Zarei ve ark., 2006).
Witelson (1989), 50 kadavrada corpus callosum alanini 6l¢tiigli bu ¢alismada; solak
olanlarda, ozellikle isthmus ve truncus’un posterior’u olmak {iizere, daha biiyiik
corpus callosum bulmustur. Genu, truncus’un anterior kisimlar1 ve splenium igin el
tercihi agisindan bir fark tespit etmemistir. Sol elini kullananlarin, lisan ve sanatsal
yeteneklerinin daha gelismis olmasi, onlarin hemisferler arasi entegrasyonunun daha
glicli  oldugunu, dolayisiyla daha biiyiik corpus callosumlar’t oldugunu
gostermektedir. Cinsiyetler arasi karsilastirmalarda ise; erkeklerde corpus
callosum’un daha biiyiik oldugunu, bu farkin genu ve truncus’un anterior’unda
anlamli oranda, splenium’da da fazlaca oldugunu gostermistir. Kadin ve sag elli
olanlarda ise isthmus’un daha biiyilik oldugunu gostermistir. Witelson (1989), corpus
callosum’un ortasinin kalinligini ise erkeklerde daha biiyiik olarak bulmustur.

De Lacoste-Utamsing ve Holloway (1982), corpus callosum’un postmortem
midsagittal alanim1 6lgmisler (n=14) ve kadinlarda daha biiyiik bulmuslardir.
Ozellikle splenium’da belirgin olan bu farkin, buradan gecen lifler goz Oniinde
bulunduruldugunda, kadinlardaki konusma ve algisal baz1 yeteneklerin tistiinligii ile
aciklanabilecegini diistinmiislerdir. Holloway ve De Lacoste (1986) daha sonra ayni
calismay1 tekrarlamiglar (n=16) ve corpus callosum’un toplam alani, genu ve
truncus’un anterior’unda erkeklerde daha biiylik oldugunu tespit etmislerdir.
Kadinlarda isthmus’un, sag elli erkeklere gore daha buiyiik oldugunu, el kullaniminin
kadinlarda bir fark yaratmadigini ve erkeklerde yasla bir azalma oldugunu ayrica
sonuclarinda agiklamiglardir. Ancak her iki ¢alismada da gruplarin sayist ¢ok az ve
Olctimler farkli kisimlardan yapildigindan, bu c¢alismalarin sonuglarinin degeri

azalmaktadir.
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Berrebi ve ark. (1988) tarafindan yapilan ¢aligmada corpus callosum’un alant,
cevresi ve kalinligr olgiilmistiir. Calisma yenidogan ratlarda yapilmis ve erkek
ratlarin tiim 6l¢timleri disilerden biiyiik ¢ikmistir. Ratlarin bir grubu 110 giin, diger
bir grubu da 215 giin diizenli olarak dokunsal uyariya maruz birakilmis ve sonuglar
kontrol grubu ile karsilastirilmistir. 110 giin uyartya maruz birakilan ratlarin 6l¢tilen
degerlerinin daha yiiksek oldugu ve erkek ratlarda bu degerlerin diizenlilik gosterdigi
saptanmis, fakat bu etkinin 215 giin uyarilan kobaylarda goriilmedigi gosterilmistir.
Uyariya maruz kalan erkek ratlarin, uyarilmayan ratlardan daha fazla lateralizasyon
gosterdigi, bunun da hemisferlerin 6zellesmesiyle ilgisi oldugunu belirtmislerdir.

Cinsiyet a¢isindan corpus callosum’u inceleyen caligsmalara baktigimizda;
toplam alan &l¢timleri ve splenium alani i¢in corpus callosum’un erkeklerde daha
biiylik oldugu c¢alismalar ¢ogunluktadir: Nasrallah ve arkadaslar1 (1986), Weber ve
Weis (1986), Kertesz ve arkadaslar1 (1987), Demeter ve arkadaslar1 (1988). Daha az
goriilmekle birlikte baz1 ¢aligmalar da bizim bulgularimizla uyumlu olarak cinsiyetler
arasinda bir fark tespit etmemislerdir: Clarke ve arkadaslari (1986), Harris ve
arkadaslar1 (1987), Yoshii ve arkadaslar1 (1987). Bu celiskili ¢alismalarin nedeni
genellikle denek sayisinin azligr ve kullanilan yontemlerin farkliligidir. Diger bir
sebep de kiyaslanan gruplar arasindaki demografik farkliliklarin dikkate
alinmamasidir. Ornegin yas, kisisel degisiklikler i¢in 6nemli bir parametredir ve eslik
eden kisisel gelisim siireclerini de belirler. Corpus callosum’un sekil farkliliklar1 da
fazla g6z 6niinde bulundurulmayan énemli bir parametredir.

Klinik ¢alismalarda ise; corpus callosum’un normal ve anormal gelisimsel
stirecleri, cesitli hastaliklarin bu siireglere etkileri de ilgi ¢eken konulardir. Ozellikle
yaygin goriilen norolojik hastaliklarin beyaz cevher iizerine etkileri de, bir ¢ok
calismanin konusu olmustur. Epilepsinin beyaz cevher tlizerine olan etkilerine ilgi,
ozellikle ila¢ tedavisine direngli jeneralize epilepsinin tedavisinde uygulanan
kallozotominin néropsikolojik sonuglari konusunda olmustur.

MTLE, en yaygin goriilen epilepsi hastaligidir. Genellikle erken ¢ocukluk
doneminde baslar ve zamanla ilag¢ tedavisine direncli hale gelir (Weber ve ark., 2007;
Hermann ve ark., 2003a). Epilepsinin biligsel islevler, kortikal yapilar ve gelisimsel
stireglere etkileri konusunda bir ¢ok c¢alisma olmasina ragmen, corpus callosum’a

etkileri konusunda ¢ok fazla ¢alisma yoktur. Yapilan g¢alismalarin da, yontem ve
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sonuglar1 birbirinden farklidir. Ozellikle MR ile yapilan voliimetrik galismalar
epilepsinin baslangi¢ yerine ve yayildig: kortikal alanlara odaklanmistir.

Weber ve ark. (2007), 96 MTLE hastasinda corpus callosum’un kalinligin
Olemiisler ve sonuglar1 28 saglikli kontrol grubu ile karsilastirmislardir. Epilepsinin,
corpus callosum’un posterior’unda incelmeye sebep oldugunu; erken baslangicli ve
sol taraftan koken alan epilepsilerin ise, buna ek olarak anterior ve truncus orta
kisimlarinda da incelmeye yol actigini tespit etmislerdir. Bu yeni bulgularin
nedeninin; hassas 6l¢timler, genis hasta grubu ve buna bagli olarak artan istatistiksel
glic oldugunu vurgulamislardir. Erken baslangicli ve sol hemisferden koken alan
epilepsilerde daha anterior kisimlarin etkilenmesini, MTLE nin uzak ekstratemporal
etkilerine baglamislar, bu etkilerin de daha ¢ok, TLE’nin frontostriatal yolun
metabolizmasini  bozmasina bagli gelistigini  vurgulamislardir. Bu  etkilerin
gosterilmesi i¢in de daha fazla hasta grubuna ve bunlara ait noropsikolojik testlere
ihtiya¢ vardir. Genel olarak; TLE’nin isthmus ve splenium’u etkiledigini ve bu
durumun da lateralizasyondan ve epilepsinin baslangi¢ yasindan bagimsiz
gergeklestigini gostermislerdir. Bu bulgular serebrospinal sivi, gri cevher ve beyaz
cevher voliimiindeki azalmay1 gosteren (Oyegbile ve ark., 2006); hatta genel bir
entelektiie] azalmayi yansitan noropsikolojik test bulgularmni igeren caligmalarla
(Helmsteadter ve Kockelmann, 2006; Dabbs ve ark., 2009) da desteklenmistir.

Hermann ve ark. (2002), 53 TLE hastas1 ve 62 kisilik kontrol grubu ile
yaptig1 calismada, hastalar1 erken ve ge¢ baslangicli olmak tizere iki gruba
ayirmiglardir. Her iki grubun toplam beyin dokusu ile; gri cevher, beyaz cevher ve
beyin-omurilik sivist vollimleri 6l¢lilmiis ve gruplara noropsikolojik performans
testleri uygulanmistir. Erken baslangighh grupta tiim degerlerde, 6zellikle beyaz
cevher voliimiinde belirgin olarak bulunan bir azalma gostermislerdir. Calisma
sonuglar1 arasindan, beyaz cevher vollimiindeki azalma ile noropsikolojik test
sonuglar1 arasindaki anlamli korelasyona da dikkat cekmislerdir. Tekrarlayan
ndbetlerin, beynin gelisimi déneminde yapisal ve fonksiyonel zararlari oldugunu
vurgulamiglar ve bulduklar1 sonuglar1 bu iliski ile agiklamislardir. Ayrica epilepsiye
neden olan etiyolojik faktoérlerin beyin gelisimini de etkiledigini, uzun siire kullanilan
ilag tedavisinin de yapisal yan etkilerinin de g6z ardi edilemeyecegini

vurgulamiglardir. Beyaz cevher {iizerine olan etkinin daha belirgin olmasinin
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nedenini; erken baslangi¢li epilepsinin, beyaz cevherin maturasyon dénemiyle ayni
doneme (7.8 yas-23.3 yas arasi) denk gelmesi olarak agiklamislardir.

Hermann ve ark. (2003a), epilepsinin baslangi¢ zamani ve lateralizasyonun
corpus callosum’a olan etkilerini ¢alismislar ve erken baslangicli epilepsilerin,
corpus callosum’un ozellikle posterior kisimlarinda voliim azalmasina neden
oldugunu gostermislerdir. Voliimdeki bu azalmanin klinik sonuglari olan azalmis
biligsel fonksiyonlar1 da, cesitli psikomotor testlerle gostermislerdir. Calismada 32
TLE ve 15 saglikli kontrol grubunun, Witelson (1989)un uyguladigi kisimlar gz
Oniine alinarak, midsagittal alan ve parasagittal voliim 6l¢iimleri yapilmistir. Corpus
callosum’un toplam voliimii degerlendirildiginde; erken baslangicli TLE’nin, gec
baslangigli TLE ve kontrol grubuna gére anlamli bir azalmaya neden oldugunu ve
ge¢ baslangigli TLE’nin kontrol grubuna goére volimde anlamli bir degisiklik
yapmadigini  gostermislerdir. Witelson (1989) sistemini kullanarak kisimlarina
baktiklarinda ise; erken baslangigh TLE’de, isthmus ve splenium’da, voliimde
anlamli bir kiicilme oldugunu goéstermislerdir. Diger ¢alismalardan farkli olarak,
erken baslangigli TLE’nin, corpus callosum’un rostrum, genu ve corpus’un
anterior’unu iceren kisminda da anlamli bir kii¢lilme yaptigini da gostermislerdir.
Voliimdeki bu azalmalara psikomotor testlerin sonuglari da anlamli olarak eslik
etmistir.

Hermann ve ark. (2003b), TLE tanisiyla izlenen 58 hasta ve 62 saglikli
kontrol grubunda; beyin MR goriintiilerinden elde edilen voliimetrik anomalilerin,
noropsikolojik performansla olan iliskisini gostermislerdir. Sonuglara baktigimizda,
TLE hastalarinda serebral hemisferler basta olmak tizere, en fazla beyaz cevher, daha
sonra da gri cevherde voliim azalmasi bulmuslardir. Voliimdeki bu azalmanin, frontal
lob, parietal lob, temporal lob i¢in anlamli oldugunu, occipital lob i¢in anlamli
bulunmadigini  belirtmislerdir. Bu morfometrik anomalilerin de biligsel
fonksiyonlardaki azalma ile olan anlamli iligkisini de gostermislerdir. Lobus
temporalis disinda gozlenen bu voliimetrik anomalilerin, TLE’de goriilen yaygin
biligsel disfonksiyonla iliskisi olabilecegini de vurgulamislardir.

Dabbs ve ark. (2009), 55 TLE hastasi ve 55 kontrol grubunun MRI
goriintiilerini kullanarak gri cevher kalinlii, subkortikal yapilar, corpus callosum ve

cerebellum voliimiinii 6lgmiisler ve bunlart bilissel testlerin  sonuglariyla
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karsilagtirmiglardir. Tiim bu yapilarda goriilen anatomik degisikligin test
sonuglarindaki bozulma ile arttigim gostermislerdir. TLE’de primer patoloji
hippocampal sklerozis oldugundan, en ¢ok hafiza problemleri ortaya ¢ikmaktadir,
ancak bilissel islevlerdeki kayip daha yaygin bir alani isaret etmektedir. TLE ile ilgili
yapisal anomalilerin eplileptik odagin yerlestigi hippocampus’un disina, hatta karsi
hemisfere yayildigi da bilinen, ancak mekanizmasi bilinmeyen bir durumdur.
Hastalara ait tiim bu demografik, klinik, n6robilissel ve néroanatomik bulgular ileri
calismalara 1s1k tutacaktir. Corpus callosum’u anterior, midanterior, santral,
midposterior ve posterior olmak {izere bes kisma ayirmiglar ve tiim bu kisimlarda
biligsel testlerdeki performansla uyumlu bir azalma, cortex kalinliginda bilateral
azalma ve cerebellum voliimiinde de azalma oldugunu go6stermislerdir. Tiim yapilar
icinde en anlaml1 azalmanin beyaz cevherde oldugunu da vurgulamislardir. Onemli
klinik bulgular olan epilepsinin siklig1, nobetin siddeti, alinan tedavinin bu bulgulari
etkileyen gecici ozellikler oldugunu, 6zellikle noroanatomik degisikliklerin biligsel
ve yapisal etkilerinin roltiinii vurgulamislardr.
Calismamizin kisith oldugunu diisindiigiimiiz yonleri vardir:

e Hastalarimizin ilk nobet yaslari onlarin verdigi bilgilerle tespit edildigi
icin, olduk¢a subjektif bir degerlendirmedir. Bu nedenle, hastalar
erken ve gec¢ baslangicli olarak siniflandiramadik. Bu tanimla elde
edecegimiz sonuglar, klinige ¢cok daha fazla katkida bulunabilirdi.

e (Calismamiza; CC’nin fonksiyonel haritasin1 gostermek icin, en
azindan Dbirka¢ hastaya fonksiyonel MRG c¢ekerek katkida
bulunamadik.

e Post-op. MRG’ler, 6 ay ile 1 yil i¢cinde ¢ekilmis goriintiilerdi. Ancak
ameliyat sonrasi iyilesme siireci bundan ¢ok daha uzun siirmektedir.
Bu nedenle hastalarin; 6rnegin 5 yil sonra c¢ekilmis post-op.
goruntiileri olanlart degerlendirmeye almaliydik. Hastalarin bu kadar
uzun stire takip edilmesi gibi ideal kosullarin hentiz olusmadigina

calismamiz 6rnek teskil etmistir.
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e Corpus callosum’a ait voliimetrik degerlendirme de yapilabilirdi.
Ancak epilepsi hastalarina ¢ekilen standart MRG’lerde kesit kalinligi
ve sayis1 teknik olarak yeterli degildi. Bu tarz ¢aligmalarin prospektif
olarak planlamasi yapilmalidir.

e Hastalarin bilissel degerlendirmelerine (Ornegin zeka testi) dosya
bilgilerinden ulasilamadi. Bu c¢alisma, noropsikolojik tarama testi

sonuglart ile tamamlanabilirdi.

Demografik ozelliklerine bakilan hastalar arasinda ve noébet sikligi, nobet
stiresi gibi klinik ozellikler agisindan herhangi bir anlamli korelasyon ve farklilik
goriilmediginden; bu kiigiiltlicii etkiyi, etiyolojik faktérlere ve uzun siireden beri
gegirilen nobetlerin gelisen beyne olan yapisal ve fonksiyonel olumsuz etkilerine
baglayabiliriz. Antiepileptik ilaglar; iyon kanallari, norotransmitterler, ikincil
mesajcilar tizerine olan diizenleyici etkileri ile ndbetleri kontrol etmeyi saglar. Bu
0zel mekanizmalar ¢ok fazla ilaca bagli yan etki agiga ¢ikartmaktadir. Tiim hastalarin
uzun donem, birden fazla ilagla tedavi olmasi da bu olumsuz etkileri artirarak corpus
callosum’daki bu yaygin kiictilmeye neden olabilir.

Epilepsi hastalarinda goriilen noropsikolojik degisikliklerin (Hermann ve
ark., 2003b; Dabbs ve ark., 2009) muhtemel nedeni beyaz cevherdeki, dolayisiyla
kortikal baglantilardaki azalmalardir. Beyaz cevherde goriilen morfometrik
degisiklikler ise birka¢ nedenle olabilir: Epileptik odaga neden olan etiyolojik
faktorler, nobetlerin ve ilag tedavisinin beyin gelisimine ve biligsel islevlere olan
olumsuz etkisi, ndbetlerin farkli yayilma yolaklarinin beyin dokusu ve fonksiyonlari
tizerine uzun doénemde gergeklesen olumsuz etkileri. Calismamizda takip edilen
hastalarin yas ve hastalik siiresi incelendiginde, ilaca direng gelisip ameliyat
edilenlerin hepsinin erken baslangichi hastalar oldugu gortilmiistiir. TLE genellikle
erken baslangi¢l olup, ilerleyen dénemde ilag tedavisine direng gelisen bir epilepsi
tiridiir. Erken baslangic dénemi de beyaz cevherin maturasyonu ile aynt déneme
denk gelir. Epilepsinin beyaz cevher iizerine olan bu etkisi bizim g¢alismamizin
sonuclariyla da ortlismektedir. Hemisferler arasi en biiyiik baglanti olan corpus
callosum, ayni zamanda matiirasyonunu da en ge¢ tamamlayan beyaz cevher

kismidir. Calismamizda corpus callosum, fonksiyonel anatomisi ile uyumlu yedi
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kisma ayrilmis ve rostrum hari¢ diger tiim kisimlarinda midsagittal alanda kii¢iilme
gortilmistiir. Ancak bu durum, hastaligin etkisi ile uzun donemde olusabilecek
temporal, frontal, parietal lob (Hermann ve ark., 2003a) atrofisine sekonder olarak da
gelisebilir. Bu nedenle kortikal atrofinin gostergesi olabilecek voliimetrik 6l¢timler
ile CC’nin morfometrik 6l¢timleri ileride yapilacak ¢alismalarda karsilastirilabilir.
Kortikal atrofinin, nobetlerin yayilma yolaklarmin farkliligina gore, loblar
aras1 cesitlilik gosterebilecegi diisiiniilebilir. Ornegin mezial temporal yapilardan
olan desarjlar karsi hippocampus’a, ayni taraftaki frontal loba veya occipital loba
yayilabilir. Bu nedenle nobet olusturan odagin bulundugu lob ya da hemisfer disina
nobetin yayilimi sonucu atrofi alanlar1 degisebilir. Sonug¢ olarak temporo-occipital
yayilim oldugunda CC’nin arka kisimlari; temporo-frontal yayilim oldugunda da
CC’nin 6n kisimlar1 daha fazla incelebilir. Bu ¢alismanin sonuglar1 géz Oniinde
bulunduruldugunda; ileri dénemdeki TLE hastalarinda bir¢ok yolagin aktif hale
gelmis olabilecegi diisiincesi ile genel CC atrofisinin ortaya c¢ikabilecegi; hatta
temporo-occipital yayilimin, temporo-frontal yayilima gore daha etkili oldugu one
stirtilebilir. Atrofi olan bolgeleri belirlemek i¢in MRG ile voliimetrik ¢alismalarin
yani sira; frontal, temporal, parietal lob fonksiyonlarini1 degerlendirmek i¢in ayrintili

noropsikolojik testlerin de sonuglarla karsilastirilmas: gerekebilir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu c¢alismada 103 MTLE-HS hastas1 ve 33 kontrol grubu; corpus
callosum’un topografik anatomisi acisindan, morfometrik olarak
degerlendirilmistir.

Corpus callosum, klasik anatomi kitaplarinin tanimi disina ¢ikilarak,
topografik bir haritalandirma ile yedi fonksiyonel kisimda
degerlendirilmistir.

Calismada hasta grubu ile kontrol grubunun ortalamalari arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir kii¢tilme tespit edilmistir. Ancak bu
kiictilme beklendigi gibi, temporal loba ait liflerin seyrettigi
truncus’un arkasi ve splenium’da degil, rostrum harig¢ tiim kisimlarda
olmustur. Bu durum hastaligin siiresi goz oniine alindiginda, uzun
donemde ortaya ¢ikan etkileri ile agiklik kazanmaktadir.

Calisma grubumuzda; yas, cinsiyet, el tercihi ac¢isindan anlamli bir
farklilik gosterilmemistir.

Hastalik siiresi-nobet siiresi ve lezyonun dominant tarafta olup
olmamasi acisindan anlamli bir iligki gosterilememistir.

Pre-op. ve post-op. ortalamalar karsilastirildiginda; anterior %2, genu
ve truncus orta kisminda anlamli bir kiigiilme tespit edilmistir. Ancak
post-op. iyilesme icin yeterli siire dikkate alinmadigindan, bu sonug
degerlendirme dis1 tutulmustur.

Calismay1 gelistirmek ic¢in radyoloji klinigi ile ortak olarak, corpus
callosum’un ve hatta tiim beyaz cevherin fMRG’lerini, dolayisiyla
topografik anatomisini c¢ikarmak; klinik tani, takip ve tedavilere
morfometrik calismalar ve sekil analizleri ile katilmak, yeni

arastirmalar i¢in bize 6ncii konular olacaktir.
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