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KISALTMALAR

ATL: Anterior Temporal Lob

BOLD: Blood oxygenation level dependent-, Kan Oksijen Diizeyine Baglh
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B0: Manyetik Alan Giicii
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FLAIR: Fluid-Attenuated Inversion Recovery

FOYV: Field Of View, Goriis Alani

FMRG: Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme



FWHM: Full-Width-Half-Maximum

GABA : y-aminobutirik asid

GLM: General Linear Model

GRE: Gradient Eko

H*: Hidrojen

HDR: Hemodynamic Response-Hemodinamik Yanit
HDRF': Hemodynamic response function- Hemodinamik Yanit Fonksiyonu
IR: Invertion Recovery

KUG-I: Kelime Uretme Gorevi-I

KUG-II: Kelime Uretme Gorevi-II

Li: Lateralite indeksi

MRS: Manyetik Rezonans Spektroskopi

MRG: Manyetik Rezonans Goriintiileme

MTG: Manyetizasyon Transver Goriintiileme

MHz: Mega Hertz

MTL: Medial Temporal Lob

MTLE: Mezial Temporal Lob Epilepsisi

MTS: Mezial Temporal Skleroz
NAA: N-Asetil Aspartat

NEX: Number of Exitation



PET: Pozitron Emisyon Tomografi

RF: Radyofrekans

SAR: Spesific Absorbtion Rate, Spesifik Absorbsiyon Orani
SE: Spin Eko

SNR: Signal-Noise Ratio, Sinyal Giiriiltii Oran1
SPECT: Single Photon Positron Emission Tomography
TE: Time of Echo, Eko Zaman

TLE: Temporal Lob Epilepsisi

TR: Time of Repetition
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1. GIRIS VE AMAC

Temporal Lob Epilepsisi (TLE) epilepsinin eriskinde en sik goriilen
tiirtidiir. Antiepileptik ila¢ tedavisi alan hastalarin yaklasik %15-40’ inda devam
eden nobetler ya da istenmeyen ila¢ yan etkileri nedeniyle tedavi yaklasimi tatmin
edici olamamaktadir (1). Ilac tedavisine direngli TLE olgularinda Anterior
Temporal Lobun (ATL) cerrahi olarak parsiyel rezeksiyonu etkin bir tedavi
yaklasimi olarak kabul edilmektedir. Ancak, hastalarda ATL rezeksiyonu sonrasi
dil islevi ile iligkili biligsel bozukluklar gelisebilmektedir. Cerrahi sonrasi
gelisebilecek bilissel islev bozukluklarini ongorme ve riski degerlendirmede
gectigimiz 50 yilda klinik pratikte yaygin olarak kullanilan tek yontem invaziv,
anjiyografik bir yontem olan WADA testi olmustur. Giintimiizde, dil islevinin
yanallastirilmasi amaciyla invaziv olmayan, inceleme sonrasi komplikasyon riski
tagimayan bir inceleme yontemi olan Fonksiyonel Manyetik Rezonans
Goriintilleme (FMRG) incelemesi WADA testinin yerini almaktadir. Bu
calismada, TLE olgularinin cerrahi 6ncesi degerlendirilmesinde dil islevinin
yanallastiritlmasi amaciyla klinik pratikte kullanim1 uygun, etkin ve giivenilir
FMRG deney desenlerinin olusturulmasi amaglanmistir. Bu amagla hazirlanan
FMRG deney desenleri kullanilarak normal bireyler ve TLE olgularina FMRG
incelemesi yapilmis ve incelemenin, dil islevinin yanallagtirilmasinda etkinligi ve

giivenilirligi degerlendirilmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Epilepsi

Nobet, elektriksel ateslemenin 6l¢iisiiz olarak artmasi nedeniyle norolojik
islevlerde ani degisimin izlenmesi olarak tanimlanabilir. Noronlarda anormal
sekilde baslayan ve kendiliginden sona eren, ani, es zamanli bosalmalarin ortaya
cikmasi ile motor kontrolde, davraniglarda, otonom ve duyusal islevlerde bozulma
ile kendisini gosteren klinik durum ortaya c¢ikmaktadir. Nobet tek bir klinik
durumu ortaya koymaz. Cesitli norolojik ve metabolik bozukluklarin disa vurumu

olarak izlenebilir.

Epilepsi, tekrarlayan nobetlerle seyreden kronik bir durumdur. izole
nobetten farkli olarak epilepsiyi akut sistemik ya da norolojik bozukluklar
harekete gecirmez. izole nobet tedavisinde altta yatan metabolik ya da norolojik
diizensizligin ortadan kaldirilmasi esas alinirken, epilepsi tedavisinde uzun donem
ilag tedavisi ve secilmis olgularda nobetlerin ortadan kaldirilmasi veya nobet
sikliginin azaltilmasi icgin cerrahi girisimsel islemler Onerilmektedir. Epilepsi
terimi altta yatan belirli bir patolojiye isaret etmez. Tablo 1’ de ndbet baslangig

yasina gore sik goriilen epilepsi sebepleri 6zetlenmistir (2).



Tablo 1. Nobet baslangi¢ yasina gore epilepsi sebepleri

. _ _ NOBET BASLANGIC YASI
EPILEPSI NEDENLERI
0-2 | 3-20 | 21-40 | 41-60 | >60
Serebral Anoksi +
| Metabolik Bozukluklar +
Konienital va da DoSumsal + +
| Enfeksivonlar + +
| Fakomatozlar + +
Birincil Generalize Nobetler + +
. Hinokampal Skleroz +
| Vaskiiler Malformasvonlar + +
Travma Sonrasi Enilepsi + + + +
Tiimor + + +
Inme + +




Epilepsinin insidans1 toplumlar arasinda farkliliklar gostermektedir.
Gelismemis iilkelerde, paraziter enfeksiyonlar nedeniyle siklifinin daha yiiksek
oldugu diistiniilmektedir (3). Epilepsi siklig1 gelismis iilkelerde %0,5- %1 olarak

bildirilmis olup Tiirkiye’de epilepsi prevelans1 %0,7 olarak yayinlanmistir (4).

2.1.1 Epilepsi Siniflamast

Epilepsi tek bir hastalik degildir. Klinik goriiniimii, altta yatan sebepler ve
olusum mekanizmalar cesitlilik gosterir. Nobet tipini yayinlanmig siniflandirma
semalarina gore gruplandirmak uygun tanisal yaklagim ve tedavi yOnteminin
secilmesine, prognozun belirlenmesine yardimci olmaktadir. Epileptik nobetler
baslangic bolgelerine ve yayilma desenlerine gore ayrintili olarak siniflandirilir.
Giincel nobet siniflamasina gore epilepsiler odaksal ve yaygin nobetler olarak iki

ana gruba ayrilir.

2.1.1.1. Odaksal Nobetler

Odaksal nobetler, beynin belirli bir alanindan kaynaklanir ve
kaynaklandigr beyin alanm ile iligkili klinik bulgularla kendini gosterir. Ancak,
odaksal bosalmalar bolgesel kalabilecegi gibi ¢evre kortikal alanlara, subkortikal
yapilara veya beyin yarikiireleri arasinda iletisimi saglayan yolaklar araciligiyla
tim beyin korteksine yayilabilir. Bu durumda, odaksal nobetler ikincil yaygin
odaksal nobet halini alir. Klinik olarak saniyeler igerisinde tonik-klonik

konviilsiyon bulgularinin gozlenmesi ikincil yaygin noébet olarak degerlendirilir.



Odaksal nobetler, biling kayb1 ve bellek bozuklugunun olmadigi basit odaksal
nobetler ve bunlarin goriildiigii kompleks odaksal nobetler olarak iki boliime
ayrilir. Basit odaksal nobetler, ¢cok farkli sekillerde goriilebilmekle birlikte tek bir
hastada genellikle her zaman ayni1 nobet bulgulari izlenir. Basit odaksal nébetlerde
dudaklarda titreme (jerk) gibi gozle goriilebilir motor bulgular izlenebilecegi gibi
epigastrik rahatsizlik, korku, koku duyusu bozuklugu gibi sadece hastanin
algiladig1 6znel bulgular da bulunabilir. Bu 6znel bulgular, genellikle aura olarak
degerlendirilir. Basit odaksal nobetleri kompleks odaksal nobetler izleyebilir.
Kompleks odaksal nobetler genellikle biling bulaniklifi, hareketsiz kalma ve
otomatizma adi1 verilen ¢igneme, yutma, dudak sapirdatma gibi tekrarlayict motor
etkinliklerle bulgu verir. Erigkinlerde nobetlerin %57’ si odaksal baslangichdir.

Bunlarin ¢ogunlugunu da kompleks odaksal nobetler olusturur (5).

2.1.1.2. Birincil Yaygin Nobetler

Birincil yaygin nobetler her iki beyin yar1 kiiresinde ayni anda ortaya
cikan, anormal bosalmalar seklinde baslar. Birincil yaygin nobetler talamus ve
korteks arasinda karsilikli baglantilar icerir. Bu denli genis epileptik, etki kisa
siireli bilin¢ bozuklugundan yaygin motor etkinligin eslik ettigi biling kaybina
kadar degisen klinik bulgularla ifade olabilir. Yaygin noébetlerde, klinik ve
Elektroensefalografi (EEG) bulgular1 nobet baslangicindan itibaren her iki beyin
yar1 kiiresinde genis alanlarin etkilendigini gosterir. Hemen her zaman biling
bozuklugu eslik eder. En sik goriilen yaygin nobet alt tiirleri tonik-klonik (grand

mal), absans (petit mal) ve myoklonik nobetlerdir.



Epilepsi simiflamasinda odaksal ve yaygin epilepsi ayrimi tedavi
yaklasiminin belirlenmesinde olduk¢a 6nemlidir. Yaygin nobetler genellikle ilag
tedavisi ile kontrol altina alinabilirken odaksal nobetlerin %15- %40’ inda yiiksek
doz antiepileptik ila¢ tedavisine ragmen nobet kontrolii saglanamamaktadir (1).

Bu olgular cerrahi tedaviye aday olmaktadir.

Epileptik nobetlerin simiflama sistemleri igerisinde en ¢ok kullanilani
Uluslararas1 Epilepsi Karsitlar1 Dernegi (ILAE) siniflama sistemidir. Uluslararasi
epilepsi karsitlar1 dernegi tarafindan ilk olarak 1969 yilinda bir siniflandirma
sistemi ortaya koyulmus, 1981 yilinda ILEA simiflama sistemi yeniden gozden
gecirilerek yaymlanmistir (Tablo 2). Bu siniflama sistemi nobetin klinik tipine ve
EEG bulgularina dayanir.  Epileptik nobetler odaksal, yaygin ve
siniflandirilamayanlar olarak {i¢ ana bagslikta degerlendirilir (6). Bin dokiizyiiz
seksendokuz yilinda yine ILEA tarafindan epilepsiler, epileptik nobetler ve
sendromlar adi ile yeniden siniflandirilmistir (Tablo 3). Bu yeni siniflama sistemi
nobet tipine ek olarak olgunun yasi, beraber bulunan norolojik anormallikler gibi
etmenleri de icermekte olup prognozun ongoriilmesi ve 6zgiil tedavi yaklagiminin
belirlenmesinde daha kullanishdir (7). Etyoloji, anatomik yap1 ve yayilim yollar
bu smiflandirma sisteminde dikkate alinmamistir. Cerrahi tedavi yaklasimlarinin
belirlenmesinde etyoloji, anatomik yap1 ve yayilim yollar1 dnemlidir. Uluslararasi
epilepsi karsitlar1 derneginin siniflama sisteminin benimsendigi 1989 tarihinden
bu yana nororadyolojik goriintiileme yontemlerindeki ilerlemeler, noron asiri

uyarim mekanizmalart ile ilgili yeni bilgiler, molekiiler genetik gelismeler epilepsi



ile ilgili anlayisimiz1 degistirmistir. Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRGQG),
incelemesi epilepsili olgulara yaklasimda klinik bulgular ve EEG kayitlar ile
ulasilamayacak bir bakis acis1 kazandirarak, epilepsiye tanisal yaklasimi nébetten

sorumlu olan beyin yapisal anormalliklerine odaklamustir.



Tablo 2. Epilepsinin ILEA siniflandirmasi (1981)

1. Parsiyel Epilepsiler

a. Basit Parsiyel Nobetler (Biling kaybr olmayan epilepsiler)

i. Motor belirtilerle birlikte

ii. Somatosensoryal ya da 6zel duyusal belirtilerle birlikte

iii. Otonomik belirtilerle birlikte

iv. Psisik belirtilerle birlikte

v.Karma belirtilerle birlikte.

b. Kompleks Parsiyel Nobetler (biling kaybu ile birlikte olan epilepsilerdir)

i. Basit Parsiyel olarak baslayip bilin¢ kaybinin sonradan gelistigi nobetler

ii. Baglangicindan itibaren biling kaybi ile birlikte olan nobetler

iii. Otomatizmalar ile birlikte

c. ikincil olarak yayginlasan (ikincil olarak jeneralize olan) ndbetler

2. Yaygin (Jeneralize) Nobetler

a. Absans Nobetleri

i. Tipik absans nobetleri

ii. Atipik absans nobetleri

b. Myoklonik nbetler

c. Klonik Nobetler

d. Tonik N&betler

e. Tonik-Klonik Nobetler

f. Atonik nobetler

3. Sinflandirilamayan Epileptik Nobetler




Tablo 3. Epilepsi ve epileptik sendromlarin ILEA siniflandirmasi (1989)

1. Yerlesim Yerine Gore (Odaksal, yerel, parsiyel) epilepsiler ve sendromlar

a. Idiyopatik (Birincil) Epilepsi (Baslangi¢ yaslari ile iliskili)

i. Sentrotemporal sivri dalgali iyi seyirli cocukluk ¢ag epilepsileri

ii. Oksipital paroksizmalarla giden ¢ocukluk cagi epilepsileri

iii. Birincil okuma epilepsileri

b. Kriptojenik epilepsiler

Nobet tiirleri, klinik 6zellikleri, nedenleri ve yerlesimlerine gore tariflenirler.

c. Belirtili (Ikincil) Epilepsi

i. Temporal lob epilepsileri

ii. Frontal lob epilepsileri

iii. Parietal lob epilepsileri

iv. Oksipital lob epilepsileri

2. Yaygin epilepsi ve sendromlar

a. Idiyopatik (Birincil) Epilepsi

i. Iyi seyirli neonatal ailesel nbetler

ii. Iyi seyirli neonatal nobetler

iii. Siit cocuklarinin iyi seyirli myoklonik epilepsileri

iv. Cocukluk ¢aginin absans epilepsileri

v. Juvenil absans epilepsisi

vi. Juvenil myoklonik epilepsisi (impulsatif petit mal)




vii. Grand Mal kasilmalarla giden epilepsiler

viii. Diger yaygin, nedeni bilinmeyen epilepsiler

b. Kriptojenik ya da Semptomatik Epilepsi

i. West Sendromu (Infantil Spazm)

ii. Lennox-Gestaut Sendromu

iii. Myoklonik kasilmalarla birlikte olan epilepsiler

iv. Myoklonik absanslarla birlikte olan epilepsiler

c. Semptomatik (ikincil) Epilepsi

i. Ozgiil Nedeni Olmayan Epilepsi

1. Erken myoklonik ensefalopati

2. Erken siit ¢ocugunda epileptik ensefalopati

ii. Ozgiil Sendromlar

Bazi hastaliklarin bileseni olan epileptik nobetler

3. Odaksal ya da Yaygin Ayrim Yapilamayan Epilepsiler

a. Yerel ve yaygin nobetler ile birlikte olan epilepsiler

i. Yenidogan donemindeki nobetler

ii. Siit gocugunun ciddi myoklonik epilepsileri

iii. Uyku sirasinda devaml yavas dalgali ve diken dalgali epilepsiler

iv. Edinsel epileptik afazi (Landau-Kleffner sendromu)

v. Diger tammmlanmamus epilepsiler

b. Stipheli yerel ve yaygin durumlar
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4. Ozel Sendromlar

a. Durumla ilgili nobetler

i. Febril Konviilzonlar

ii. Stres, hormonlar, ilaglar, alkol, uyku baskilanimu ile iliskili nobetler

b. Izole, uyarima bagli olmayan epileptik nSbetler

c. Ozgiin nobet ile ozellikli epilepsiler

d. Cocukluk ¢aginin parsiyel devamli kronik ilerleyici epilepsisi

2..1.2. Epilepsi ve Elektroensefalografi

Epilepsi tanist cogu zaman kolayca konulamamakta olup yanlis tanilar
nadir degildir (8). Nobete hekimin tanik olmasi ve detayli gozlemi yiiksek tanisal
degere  sahiptir. Ancak, bu her zaman miimkiin olmamaktadir.
Elektroensefalografi, epilepsi tanisim1 koymada ve altta yatan epileptik sendromu
siniflandirmada yardimci tanmisal bir testtir. Ancak, EEG tek basina epilepsi

tanisinin koyulmasinda ya da reddedilmesinde yeterli degildir.

Cesitli EEG bulgulan epilepsi ile iliskili olabilir. Epilepside goriilen EEG
anormallikleri epileptik bicimli (epileptiform) olanlar ve olmayanlar olarak iki
grupta siniflandirilabilir. Epileptik bi¢imli anormallikler; interiktal epileptik
bicimli bosalmalar, dongiisel ve lateralize epileptik bicimli bosalmalar, yaygin ve
dongiisel epileptik bicimli bosalmalar1 igerir. Epileptik bicimli olmayan EEG
anormallikleri ise yaygin ya da bolgesel yavaslama, genlik degisiklikleri, simetri

bozukluklarini igerir.
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Tek bir EEG kaydinin epilepsi hastalarinda interiktal bosalmalari
gostermedeki duyarhiligr diistiktiir. (%20- 50). Tekrarlayan EEG kayitlariyla, EEG
kayit siiresinin uzatilmasiyla, uyku sirasinda EEG kayitlarinin yapilmasiyla
duyarhilik arttirilabilir. Ayrica, TLE i¢in 0zel elektrodlar kullanilarak

gerceklestirilen duyarliligi yiiksek EEG kayit teknikleri vardir.

Bununla birlikte, normal bir EEG kaydi hi¢bir zaman epilepsi tanisini
dislamaz. Epilepsi hastalarinin, %10-20° sinde interiktal epileptik bicimli

bosalmalar hi¢bir zaman gozlenemez .

2.1.3. Odaksal Epilepsilerde Epileptik Odagin Patofizyolojik Ozellikleri

Epileptik nobette néron hiicrelerinin normal atesleme big¢imleri interiktal
epileptik bosalmalara ve iktal duruma doniigiir. Nobet gelisiminde izlenen
siireclerden farkli elektrofizyolojik isleyisler sorumludur. Bu isleyislerle iliskili
bilgilerimizin ¢ogu hiicresel mikroelektrodlarin kullanildigi calismalardan elde
edilmistir. Daha 6nce de deginildigi gibi epilepside altta yatan sebepler ve olusum

mekanizmalart gesitlilik gosterir.

Odaksal nobetlerin norofizyolojik belirleyicisi EEG’ de izlenen interiktal
epileptik bosalmalardir. Interiktal epileptik bosalmalarin hiicresel karsilig1 ise ani
depolarizasyon kaymasi (paroxysmal depolarization shift) olarak isimlendirilir.
Ani depolarizasyon kaymasi hizli ve uzamis baslangic hiicre zar1 potansiyeli olup

yiizlerce milisaniye siiren, tekrarlayici, aksiyon potansiyellerinin olugmasi ile
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sonuglanir. Ani depolarizasyon kaymasi tek bir sinir hiicresinde izlenen bir
durumdur. Elektroensefolografide izlenen interiktal epileptik bosalmalar,
milyonlarca sinir hiicresinde es zamanli ani depolarizasyon kaymalarinin olusmast
nedeniyle meydana gelir. Beyin korteksinde asiri uyarilabilir hale gelmis sinir
hiicrelerinden kaynaklanan bosalmalarin yayilabilmesi i¢in ¢evre beyin

korteksindeki inhibe edici etkinin asilmasi gerekir.

Sinir hiicrelerinin es zamanlilig1r (senkronizasyon) epilepsinin bir diger
belirleyici 6zelligidir. Ornek olarak, normal hipokampusta sinirsel etkinlik es
zamanli (senkronize) olarak isler (9). Hipokampal noéronlarda abartili es
zamanlilik (hipersenkronizasyon) nedeniyle epilepsi ortaya ¢ikar. Hipokampuste
secici noron kaybi, sinaptik yeniden yapilanma, sinir hiicrelerinde bulunan 6zgiil
reseptor alt tiplerindeki degisiklikler normal es zamanliligin, asir1 es zamanliliga

doniismesine ve epilepsiye sebep olur.

Nobetlerin beyin hiicrelerinde hasara sebep olup olmadigl tartisma
konusudur (10). Nobetler nedeniyle beyinde meydana gelen degisiklikler nobet
etyolojisi, epilepsi sendromu, nobet baslangi¢ yasi, nobet tiirii, siklifi, siiresi ve
siddetinden etkilenir. Nobet siiresi ne kadar uzunsa, ciddi beyin hasarina sebep
olma olasilig1 o kadar yiiksektir. Ornegin, status epileptikus nérolojik defisitler ve
tekrarlayan nobetler icin risk artisina sebep olmaktadir. Tekrarlayan kisa nobetler,
beyin yapisinda ve fonksiyonunda uzun donem degisikliklere sebep olur.
Tekrarlayan nobetler nedeniyle normal beyin dokusu epileptik odak haline

doniisebilir (11, 12). Temporal lob epilepsisinin ilerleyici bir hastalik oldugu ile
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iliskili kanitlar her gecen giin artmaktadir (13). Tekrarlayan nobetlerin bir sonucu
olarak ortaya cikan yapisal beyin degisiklikleri biligsel, davranigsal ve norolojik
yetersizlikleri iceren genis bir yelpazede beyin hasarina sebep olabilir. Epilepsi
hastalar1 entelektiiel bozulma, duygu durum bozukluklari, hastalifin kronik
seyrinin ve nobetlerin ongoriilemezliginin sebep oldugu psikolojik bozukluklar,
anti-epileptik ila¢ yan etkileri gibi pek ¢ok psikososyal sorunla karsi karsiyadir.
Epilepsi iligkili biitiin psikososyal sorunlar komorbid etki olarak isimlendirilir

(14).

2.1.4. Temporal Lob Epilepsisi

Temporal lob epilepsisi odaksal epilepsiler arasinda en sik goriilenidir.
Temporal lob epilepsisi nobet odaginin yerlesimine gére Mezial Temporal Lob
Epilepsisi (MTLE) ve neokortikal temporal lob epilepsi olarak 2 grupta incelenir.
Mezial temporal lob epilepsisinde nobet odagi hipokampus, amigdala ve
parahipokampal girus gibi mezial temporal lob yapilarinda bulunurken,

neokortikal epilepside nobet odagi temporal lob neokorteksidir.

2.1.4.1. Neokortikal Epilepsi

Temporal lob neokorteksinden kaynaklanan nobetlere MTLE ile
karsilagtirilinca daha az siklikta rastlanir. Bu nedenle ayirt edici 6zellikleri MTLE
kadar iyi tanimlanamamustir. Isitsel bulgularla iliskili otozomal dominant odaksal

epilepsi sendromu denilen nadir ailesel bir epilepsi tiirii disinda kalan neokortikal
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epilepsi olgular1 bu alanda ortaya ¢ikan vaskiiler malformasyonlar, neoplaziler ve
travmatik beyin hasar1 gibi yapisal patolojilerle iligkilidir. Hipokampus ve
temporal lob neokorteksi arasindaki yakin iliski ve baglanti yolaklar1 nedeniyle bu
iki patoloji biiyiik olciide ortiisiir ve klinik bulgularla cogu zaman ayirt edilemez.
Aura doneminde isitsel ve gorsel sanrilarin, vertigonun izlenmesi daha cok

neokortikal epilepsiye, epigastirik his ise MTLE ye isaret eder (19).

2.1.4.2. Mezial Temporal Lob Epilepsisi

Mezial Temporal Lob Epilepsili hastalarin yaklasik %81’ inde mezial
temporal skleroz (MTS) goriilmekte olup MTLE’ nin en sik sebebidir (15).
Santral sinir sistemi enfeksiyon hastaliklari, kafa travmasi, hamartomlar, glial
tiimorler, limbik ensefalit, vaskiiler ya da konjenital malformasyonlar ve perinatal
hasar diger sebepler arasinda yer alir (16, 17). Kompleks odaksal nobetler MTLE’
nin en sik klinik goriintiisiidiir ( 18, 19). Olgularin {i¢te birinde birincil nobetlerine
ek olarak ikincil yaygin tonik-klonik nobetler goriiliir. Mezial temporal lob
epilepsili hastalarda status epileptikus nadirdir. Duyusal bulgularin eslik ettigi
basit odaksal nobetler ya da nobet aurast MTLE’ de sik goriiliir. Auralar, basit
odaksal nobet olarak tek baslarina goriilebilecekleri gibi aurayr kompleks odaksal

nobetler de izleyebilir.

Mezial temporal lob epilepsisinde nobet odaginin bulundugu beyin yari
kiiresinin belirlenmesine yardimci olacak bazi klinik bulgular tanimlanmistir. Tek

tarafli otomatizmalar genellikle nobet odagi ile aym tarafta goriiliirken, distonik
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postiir nobet odaginin kars1 tarafinda izlenir. Basin nobetin baslangicinda
gozlenen deviasyonu nobet odaginin bulundugu tarafa, daha sonra meydana gelen
deviasyon ise nobet odaginin karsi tarafina isaret eder. Postiktal donemde nobet
odagimmin kars1 tarafinda hemiparazi izlenebilir. Ayrica, basat beyin yari
kiiresinden kaynaklanan nobetlerde postiktal donemde afazi meydana gelebilir.
Postiktal donemde, nobet odaginin bulundugu beyin yan kiiresi ile aym tarafta
bulunan eli ile burnunu silme hareketi yapmast MTLE’ 1i hastalarda sik rastlanan
bir bulgudur. Mezial temporal sklerozda klinik yanallagsma bulgular1 bu hastalarin
cogunda nobet odaginin iki tarafli olabilecegi gbz oniinde bulundurularak dikkatle

yorumlanmalidir.

2.1.4.2.1. Mezial Temporal Skleroz

Mezial temporal skleroz, hipokampal skleroz adiyla da bilinmekte olup,
TLE’ nin en sik sebebidir (19) Mezial temporal lob epilepsisinin patolojik
belirleyicisi MTS’ dir. Mezial temporal sklerozda, hipokampal formasyonun alt
birimlerinden olan CA1 alaninda ve hilusta gliozis ve sinir hiicresi kaybi, CA3
alan1 ve dentat girusta sinir hiicrelerinde orta dereceli kayip izlenir. CA2 alt birimi
kismen korunur. Bu yapilarda, Mossy lifleri tomurcuklanmasi denilen sinaptik
yeniden yapilanma meydana gelir Bu durum, tekrarlayan asiri uyarilabilirlikle
sonuglanir ve epilepsi gelisimine katki saglar. Tanimlanan patolojik bulgularin
epilepsinin birincil sebebi mi yoksa epileptik etkinligin bir sonucu mu oldugu
bilinmemektedir. Cesitli beyin hasarlari, epilepsi gelisimine egilimi arttirir.

Fiziksel travma, hipoksi, uzamis ates, santral sinir sistemi enfeksiyonlari, inme
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gibi durumlar epilepsi gelisimiyle iligkili beyin hasarina sebep olabilir (20).
Mezial temporal skleroz icin altta yatan risk etkenleri ve cerrahi tedaviye cevapla
kolerasyon gosteren patolojik dereceleme sistemi gelistirilmistir. (21). Patolojik
tutulum genellikle iki taraflidir. Ancak bir tarafta mezial temporal bolge

patolojiden basat olarak etkilenir (18).

Mezial temporal sklerozda dogum ve gelisim Oykiisii genellikle normaldir.
Ancak, erken c¢ocukluk donemine ait febril nobet Oykiisii olgularin ¢ogunda
bulunur (19, 16). Nobetler genellikle 6-10 yaslar aras1 ortaya c¢ikar. Ancak, nobet

baslangici infant donemi ve 32 yas sonrasi olan olgular da bulunmaktadir (18).

Klinik olarak MTS ilerleyici bir bozukluktur. Hastalarin %60-90° inda
baslangicta antiepilepstik ila¢ tedavisi ile kontrol altina alinabilen nébetler daha

sonralari ilag tedavisine direngli hale gelir (18).

Mezial temporal sklerozda bellek ve bilissel islevlerde bozukluklar
meydana gelmektedir. Noropsikiatrik bulgularin MTS ile iligkisi tam olarak
aydinlatilamamustir. Altta yatan nedenin tekrarlayan nobetlerle ya da antiepileptik
ilag yan etkileri ile iliskisi tartisma konusudur (22). Nororadyolojik calismalar,
biligsel islevlerdeki bozuklugun hipokampal atrofi ve iki tarafli tutulum ile iligkili

oldugunu gostermektedir.

Hipokampal sklerozla birlikte epilepsiye sebep olabilecek baska bir

patolojinin bulunmasina dual (ikili) patoloji denir ve cerrahi serilerin %15’ inde
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izlendigi bildirilmistir (23). ikili patoloji olumsuz cerrahi sonuglarla iliskili olup
nobetlerin basariyla kontrol altina alinmasi i¢in her iki patolojinin de cerrahi
olarak ¢ikartilmasi gereklidir (24, 25). Mezial temporal sklerozla birlikteligine en

sik rastlanan patoloji kortikal disgenezi olarak bildirilmistir.

2.1.5. Epilepsi ve Cerrahi Tedavi

Antiepileptik ila¢ tedavisi alan hastalarin yaklasik %15-40° inda devam
eden nobetler ya da istenmeyen ilac yan etkileri nedeniyle tedavi yaklagimi tatmin
edici degildir (1, 26). Ilag tedavisine direncli epilepsilerin biiyiik kismini odaksal
epilepsiler olusturur. Direncli epilepsi diisiik egitim edimi, diisiik sosyoekonomik
diizey, yiiksek morbidite ve oliimle iligkili bulunmustur (27). Epilepsi olgularinda
izlenen ila¢ tedavisine direng epileptik odagin ortadan kaldirilmasina yonelik

cerrahi girisimlere ilgiyi arttirmistir.

Cerrahi tedavide, epileptik odagin cikarilarak nobetin tamamen ortadan
kaldirilmas:1 amaclanir. Temporal lob epilepsisine yaklasimda ila¢ tedavisi ile
cerrahi tedavinin karsilastirildigi serilerde cerrahi olarak tedavi edilen olgularin
yasam kalitesinde belirgin artis gozlenmekte olup ndobetlerin tamamen ortadan

kalkma oranlar yliksek bulunmustur (28)

Cerrahi tedavi secimi nobet tipine, anatomik yerlesime ve diger bazi
faktorlere baglidir. Tablo 4’ de epilepsi tedavisinde uygulanan cerrahi islemler

Ozetlenmistir (29).
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Temporal lob epilepsili olgularda direncgli parsiyel nobetler igin
anteromedial temporal lob rezeksiyonu en basarili ve sik uygulanan cerrahi
yontemdir. Iki tarafli temporal lobektominin kabul edilemez sonuglar1 oldugu icin
cerrahi rezeksiyon sadece tek tarafli yapilabilir. Bu nedenle operasyon oncesi

epileptik odagin yerinin belirlenmesi biiyiik 6nem tasir (29)

Epilepside cerrahi tedavi yaklasimlar ile iliskili olarak etkin korteks ve
epileptik bolge kavramlar1 tanimlanmistir. Etkin bolge, hasarinin biligsel ya da
motor defisit bulgularina sebep oldugu herhangi bir korteks alanini tanimlar. Etkin
bolgeye birincil duyusal motor korteks, konugma alanlari, oksipital gérme alanlari
ve bellek islevleri ile iligkili mezial temporal alanlar 6rnek verilebilir. Etkin
bolgeler disinda kalan kortikal alanlarin rezeksiyonu, yalnizca ayrintili
norofizyolojik calismalarla ortaya koyulabilecek, belirgin bulgu vermeyen
defisitlere sebep olur. Epileptik bolge, epileptik nobetin ortaya ¢cikmasinda rolii
olan ve cerrahi sonucun basarili olabilmesi icin tamamen ortadan kaldirilmasi
gereken alandir. Epileptik bolge skalp EEG’de interiktal dikenleri iireten korteks
alamyla ya da MRG’ de ortaya koyulan yapisal lezyonla her zaman
ortiismeyebilir. Epileptik bolge etkin bolgelere zarar verebilir. Epileptik bolgenin
etkin bolgeye zarar vermesi sonrasinda epileptik bolgenin etkin bolgeye
doniisebilecegi ve etkin bolge islevlerini yiiriitebilecegi goriisiinde olan
arastirmacilar bulunmaktadir (28). Ozetle, epilepsi hastalarinda belirli bir beyin
alaninin islevi degisebilmekte ve normalde etkin olmayan bir beyin alam

beklenmedik bir sekilde etkin bolge halini alabilmektedir. Yukarida tanimlanan
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olast durumlar epilepsi cerrahisinde karsilasilabilecek giicliikleri olusturur. Bu
sebeplerden  otiirii  epilepsi  tedavisinde cerrahi Oncesi nororadyolojik
goriintiilemeyle nobet odaginin belirlenmesi, fonksiyonel beyin haritalamasi
yapilmasi ve bu bulgular 1s18inda cerrahi adaylarin dikkatle belirlenmesi biiyiik

onem tasimaktadir (28)

Cerrahi tedaviye giden epilepsi olgularinda en sik lezyon hipokampal
skleroz (%50- 70) olup bunu perinatal hipoksi ve diger perinatal néron hasarlari
(%13-35), timorler (%15), damarsal malformasyonlar (%3), travmatik gliozis
(%2) ve gelisimsel anomaliler (%2) izlemektedir (30). Cogu epilepsi merkezinde
cerrahi tedavi uygulanan hastalarin biiyiik cogunlugu TLE’ si olan, nobetleri
mezial temporal yapilardan kaynaklanan ve patolojik olarak hipokampal skleroz
ile iligkili olgulardan olusmaktadir. Tek tarafli hipokampal sklerozu bulunan ve ek
beyin lezyonu olmayan bir olguda cerrahi sonrasi uzun nobetsiz donem olasilig

yaklasik %60- 70 olarak degerlendirilmektedir (28).
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Tablo 4. Epilepsi tedavisinde uygulanan cerrahi yontemler

ISLEM

ENDIKASYON

OZELLIKLER

Anterior Temporal Lobektomi
(ATL)

Hipokampal skleroz.

-En sik uygulanan epilepsi
cerrahisidir.

-Fokal temporal lob
lezyonlarinda basari orani
ylksektir.

-Rezeksiyon anterior
temporal lobu,
hipokampusun biyik bir
bolimind ve amigdalanin
cesitli boyutlardaki
kisimlarini igerir.

Lezyonektomi

Kaverndz anjiyom, AVM,
tiimorler, hemartomlar, fokal
kortikal displazi gibi anatomik
olarak tanimlanan lezyonlar.

-MRG’ de belirlenmis lezyon
fonksiyon gostermeyen bir
korteks alaninda yerlesmigse
lezyon cevre korteksle birlikte
cikartilir.

Lezyona yonelik olmayan
kortikal rezeksiyon

MRG’ de gosterilemeyen,
invaziv EEG ile tantmlanmus,
fonksiyon gostermeyen beyin
alanlarinda bulunan epileptik
odaklar.

-Cerrahi sonuglar ATL ve
lezyonektomi kadar bagarili
degildir.

Korpus kallozotomi

Kontrolsiiz generalize tonik,
atonik, tonik-klonik ndbetler
ve semptomatik ikincil

generalize bolgesel nobetler.

-Palyatif bir islemdir.
-Nobeti ortadan kaldirmada
bagar1 oranlar diisiik, nobet
sikligin1 azaltmada bagar1
oranlar yiiksektir.
-Nobetlerin ikincil generalize
forma doniismesini engeller.

Hemisferektomi

Sturge-Weber Sendromu,
Rasmussen ensefaliti,
hemimegalensefali, hemiatrofi,
serebral palsi

-Genis hemisferik epileptik
lezyonun tek tarafli ve yaygin
norolojik defisitlere sebep
oldugu durumlarda ya da tek
tarafli ¢coklu epileptik odak
varliginda kullanishdir.

Coklu subpial transeksiyonlar

MRG’ de gosterilemeyen
ancak invaziv EEG ile
tanimlanmis fonksiyon
gosteren beyin alanlarinda
bulunan epileptik odaklar

-Fonksiyon gosteren korteks
alan1 korunarak lateral kortikal
yolaklarin transeksiyonu
yapilir. Sinir uyariminin
frekansi ve nobet siddeti
azalir.
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2.1.6. Epilepside Goriintiileme Yontemleri

Manyetik Rezonans Goriintilleme ve Bilgisayarlh Tomografi (BT),
cocuklarda ve eriskinlerde, aciklanamayan nobetlere tanisal yaklasimda standart
degerlendirme yontemleri haline gelmistir. Bununla birlikte, basit febril nobeti
olan pediatrik olgulara ilk nobette Amerikan Pediatri Akademisi nororadyolojik

inceleme 6nermemektedir (31).

Bilgisayarli tomografi acil servislere bagvuran ilk nobet olgularinda en sik
kullanilan goriintiileme yontemidir. Bilgisayarli tomografi kolay ulasilabilir
olmas1 ve hizli bir inceleme yontemi olmasi nedeniyle acil girisim gerektiren akut
norolojik bozukluklarin degerlendirilmesinde kullanilir. Bilgisayarli tomografi
fokal defisit, persistan mental durum degisiklikleri, ates, travma, persistan bag
agrisi, malignite, ventrikiiloperitoneal sant uygulamasi, antikoagiilan tedavi
hikayesi, edinilmis immiin yetmezlik sendromu gibi durumlarin eslik ettigi yeni
baslayan nobet olgularinda en uygun acil goriintiileme yontemidir. Erigskin nobet
olgularinda, akut inme ve tiimorler nobet etyolojisinde en sik ortaya koyulan
sebeplerdir (29). Ancak, BT’ in acil durumlar disinda epilepsi olgularinin
degerlendirilmesindeki degeri simirhidir. Bu grup olgularda, MRG tanisal
duyarhilig1 en yiiksek olan nororadyolojik inceleme yontemidir. Epilepsiye sebep
olan yapisal bozuklugun belirlenmesinde ve ila¢ tedavisine direncli epilepsi
olgularinin cerrahi tedavi oncesi degerlendirilmesinde MRG miikemmel yumusak
doku karsitligi, anatomik yapilarin detayli olarak goriintiilenebilmesi, posterior

fossada BT‘de izlenen 1s1n sertlesme artefaktina sebep olmamasi, cok planl
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goriintiileme yetisi ile en degerli tam aracidir (29). Direngli epilepsi cerrahi
adaylarinin degerlendirilmesi i¢in diger goriintiilleme yaklagimlar1 arasinda Single
Photon Positron Emission Tomography (SPECT), Pozitron Emisyon Tomografi
(PET), magnetoensefalografi, norofizyolojik ¢alismalar, dil merkezinin beyindeki
yerinin belirlenmesine yonelik Karotid artere amytal uygulanmast (WADA testi)

sayilabilir.
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Tablo 5. Cesitli modalitelerde epilepsi bulgular1 ve duyarlilig

EPILEPSI | KORTIKAL HIPOKAMPAL NEOPLAZI POST
ALT TiPi | DISPLAZI SKLEROZ TRAVMATIK
GLIOZiS
-Genis -Genis -Bolgesel --Metabolizma
hipometabolizma hipometabolizma hipometabolizma yoklugu
PET alam alam alani

-%80- 85 duyarlilik | -%90 duyarlilik

-Iktal donemde -Iktal donemde -Bolgesel -Perfiizyon
genis genis hipoperfiizyon yoklugu
SPECT hipoperfiizyon alanm1 | hipoperfiizyon alani

-%92 duyarlilik -%70 duyarlilik

2.1.6.1. Epilepside Manyetik Rezonans Goriintiileme

Epilepsiye yaklasimda, MRG’ nin en 6nemli rolii epileptik odaga sebep
olan yapisal bozuklugun karakterize edilmesi ve yerinin belirlenmesidir. Manyetik
rezonans goriintileme ile saptanan yapisal anomaliler arasinda hipokampal
skleroz, kortikal gelisimsel malformasyonlar, beyin tiimorleri, vaskiiler
malformasyonlar, serebral enfarkt, serebral kanama, travmatik beyin hasari,
serebral abse, graniilom, norosistiserkoz ve ensefalit gibi enfeksiyon hastaliklari

sayilabilir.
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Epileptik odagin belirlenmesinde MRG’ nin tan1 duyarliligi hastaya ve
klinik bulgulara baghdir. Cocukluk caginin benign odaksal epilepsisi ve idiopatik
yaygin epilepside, MRG’ de yapisal lezyon genellikle saptanamamakta olup
MRG’ nin taniya katkisinin bulunmadigi diisiiniilmektedir. Diger biitiin klinik
nobet tiplerinde MRG tamiya yardimcidir ve tiim hastalara uygulanmalidir.
Bununla birlikte, yaygin epilepsinin infantil spazmlar ve Lennox-Gastaut
Sendromu gibi bazi1 6zel formlarinda MRG ile cerrahi olarak tedavi edilebilir

bulgular saptanabilir.

Manyetik rezonans goriintiilemenin yapisal bozuklugu ortaya koydugu
olgularin ¢ofu odaksal epilepsili olgulardan olusur. Manyetik rezonans
goriintiilemenin epileptik odagin belirlenmesindeki duyarlilifi direngli nobetlerde
yaklasitk %85, yeni baslangicli nobetlerde ise yaklasik %70’ dir (33).
Histopatolojik bulgularin altin standart olarak alindigi bir ¢alismada, TLE’ de
MRG’ nin duyarlilifn hipokampal sklerozun belirlenmesinde %75-100 diger fokal

lezyonlarin belirlenmesinde ise %90’ 1n {izerinde bulunmustur (29).

Manyetik rezonans goriintiilemede tan1 duyarliligini arttirmak icin epilepsi
cekim protokoliiniin belirlenmesi gerekmektedir (33, 34, 35). Manyetik rezonans
goriintiileme epilepsi ¢cekim protokolleri ulasilabilen MR teknolojisi ve epilepsi
merkezine gore farklilik gosterir. Ancak, epilepsi ¢cekim protokoliiniin asagida
belirtilen MRG sekanslarim1 icermesi bir¢ok aragtirmaci tarafindan ortak olarak

onerilmektedir.
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-Standart T1 Agirlikli Goriintiilleme (T1AG),

-T2 Agirlikli Hizli Spin Eko (T2A FSE) sekansi

-Gradient Eko (GRE) sekans,

-Fluid-attenuated inversion recovery (FLAIR) sekans,

-3-boyutlu yiiksek ¢oziiniirliiklii hacim sekansi.

Uc-boyutlu  yiikksek  coziiniirliikliic  hacim  sekanslari,  3-boyutlu
rekonstriilksiyon  goriintiilerin ~ olusturulmast  ve  hacim  hesaplamasinda
kullanilmaktadir. Ayrica, 3-boyutlu yiiksek ¢oziiniirliiklii hacim sekanslar1 gri-
beyaz cevher ara yiizlerinin degerlendirilmesi ve kortikal displazi gibi epilepsiye
neden olan yapisal anomalilerin taninmasinda kullanmishdir. Gradient eko
sekanslar, hemosiderin birikimini saptamaya duyarhdir. Kiiciik kavernoz
malformasyonlar ve gecirilmis travmatik beyin hasarinin belirlenmesinde

kullanilir.

Goriintiileme sekanslari, tiim beyni kaplayacak sekilde ince (<1,5mm)
kesitlerden olugsmalidir. Yukarida adi gecen tiim sekanslar en az 2 dikey planda
elde olunmalidir. Koronal goriintiiler hipokampiise dik olacak sekilde oblik planda
alinmalidir. Oblik koronal goriintiiler, parsiyel hacim etkisini en aza indirerek
hipokampal sklerozun taninmasina ve temporal lobtaki kiiciik lezyonlarin

goriilebilmesine yardimci olur. Gadolinyum kullanimi elde olunan ilk tanisal
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MRG incelemesi icin Onerilmemektedir. Ancak, kontrast madde kullanilmayan
goriintiilerde saptanan patolojileri aydinlatmak icin gadolinyum gerekli bulunursa
kullanilir. Ayrica, ilk MRG incelemesinde her hangi bir patolojiye rastlanmamigsa
MRG tani duyarliligini arttirmak i¢in de gadolinyum kullanimi Onerilmektedir
(34, 36). Hasta yasina gore Onerilen MRG c¢ekim protokolleri tablo 6’ da

sunulmustur (29).
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Tablo 6. Epilepside hasta yasina gore onerilen MRG ¢ekim protokolleri

YAS Sik Géoriilen Bozukluklar MR Cekim Protokolii
<2 -Gelisimsel malformasyonlar -Dual Eko aksiyel SE
-Norokutandz Sendromlar -Aksiyal T1A (SEya da GRE)
-Kalitimsal/ Metabolik -Yiiksek ¢oziiniirliiklii 3
Hastaliklar boyutlu SPGR, IR ya da FSE
-Diffiizyon Agirlili
Goriintiileme (DAG)
-Koronal uzun TR’ 1i FSE
2-50 -Hipokampal skleroz -Koronal SPGR
-Diger alt tipler -Koronal FLAIR
-Temporal loblardan gegen,
yiiksek ¢oziiniirliklii T2A FSE
-Aksiyal FSE IR
-Ek: hacim, MR Spektroskopi
(yuzeysel sargilar)
>50 -inme -Aksiyal T2A SE/FSE
-Timor -Koronal FLAIR
-Aksiyal DAG

-Tiimér sliphesi varsa
gadolinyum
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Gelismis MRG teknolojilerinin kullanimi MRG tan1 duyarliligini arttirir.
Faz dizilimli yiizey sargilarinin ve 3T MRG c¢ekim cihazinin kullanildigl bir
calismada daha 6nce MRG bulgusu saptanmayan olgularin %65’ inde epilepsiye
neden olan fokal lezyonlar tespit edilmistir (37). Bunu izleyen ¢aligsmalar, yiiksek
manyetik alan giicliniin epilepside tanisal duyarlilig1 arttirdigr yoniindedir (38).
Difilizyon Tensor Goriintileme (DTG), Manyetizasyon Transver Goriintiileme
(MTG), Voksel temelli morfometrik (VTM) analiz ve T2 haritalama gibi yeni
teknolojiler hipokampal skleroz ve kortikal gelisimsel malformasyonlarin tani

duyarliliginin artmasinda gelecek vaat etmektedir.

Manyetik rezonans goriintillemenin epilepsiye sebep olan yapisal
anomaliyi belirlemede oOzgiilliigli yiiksektir. Ancak, MRG’ de saptanan tiim
patolojik bulgular epilepsi ile iliskili olarak degerlendirilmemelidir. Noktasal T2
sinyal degisikligi odaklari, araknoid kist, koroid fissiir kisti gibi kistik lezyonlar,
lakiiner enfarkt alanlari, ventrikiiler asimetri, yaygin atrofi, izole venéz anomaliler

epileptik odak olarak degil rastlantisal bulgular olarak degerlendirilmelidir (39).

Manyetik rezonans goriintiilemede taninan, yapisal bozuklugun epileptik
odakla ¢akigsmasi odaksal nobetleri anatomik alt tiplerine siniflandirma gerekliligi
dogurmustur (40). Odaksal epilepsi alt tiirleri, MRG bulgulart goéz Oniinde
bulundurularak gelisimsel ya da kazanilmis olmasina, epilepsi mekanizmasina,
histopatolojik bulgulara ve cerrahi sonuglara gore siniflandirilmistir. Tablo 7° de

odaksal epilepsi anatomik alt tiirleri Ozetlenmistir (29). Direncli epilepsi
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olgularinda, MRG ile epilepsi alt tiplerinin belirlenme kesinligi %88 bulunmustur

(41).

Manyetik rezonans goriintiilemede epilepsiye sebep olabilecek yapisal bir
bozukluk goriildiigiinde, bu bozukluk epilepsi tanisini destekler ve anatomik
epilepsi alt tipi olarak degerlendirilebilir. Bununla birlikte, MRG bulgular1 tek
baslarina degerlendirilmemeli MRG, klinik ve EEG bulgulart birlikte
degerlendirilmelidir. Skalp EEG ve MRG bulgular1 uyumlu degilse, epileptik
odagm belirlenmesi icin invaziv EEG incelemesi gerekebilir. Invaziv EEG
uygulanmasi planlanan hastalarda, MRG’  den subdural alana ve beyin
parankimine yerlestirilecek elektrodlarin  yerlerinin  belirlenmesinde de

yararlanilmaktadir.

Manyetik rezonans goriintiileme incelemesi, epileptik yapisal bozuklugun
karakterizasyonu ve yerinin belirlenmesinin disinda, epileptik lezyonla baglantil
beyin bolgelerinin degerlendirilmesi ve bu bolgelerin anatomik iligkilerinin ortaya
koyulmasinda kullanilmaktadir. Olgunun cerrahiye uygun olup olmadiginin
saptanmasinda, cerrahiye uygun olan olgularda secilecek cerrahi tekniginin
belirlenmesi ve cerrahi sonrasi norolojik defisitlerin en aza indirilmesinde
anatomik bilgiden yararlanilir. Ayrica, cerrahi tedavi sonrasinda nobet

prognozunun degerlendirmesi ve takibi MRG ile yapilir.
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Tablo 7. Epilepside Anatomik Siniflama

EPiLE!’S'i KORTIKAL HIPOKAMPAL | NEOPLAZI POST
ALT TIPI DISPLAZi SKLEROZ TRAVMATIK
GLIOZIiS
Olasi -Sinaptik -Sinaptik -Glia /n6ron -Glia /n6ron hiicresi
Epilepsi disorganizasyon | reorganizasyon hiicresi karsilikli etkilesimi
Mekanizmasi etkilesimi
Hikaye -Ailesel 6zellik | -Cocukluk -Ozellik -Travmatik, iskemik
gosterebilir caginda febril gostermez ya da inflamatuar
nobet, travma ya maruziyet
da enfeksiyon
Oykiisii olabilir.
-Ailesel ozellik
gosterebilir.
Latens 0-50 y1l 1-5 yil -En diisiik -Degisken
Etkilenen -Herhangi bir -Medial temporal | -Genellikle -Herhangi bir
Alan yerlesim bolge temporal yerlesim
yerlesimli
Genellikle Genellikle tiimorler(%70)
bilateral bilateral
Anti -Genellikle -Genellikle -Genellikle -Degisken
epileptik fla¢ | direngli direncli duyarlt
Duyarhh@
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2.1.6.1.1. Hipokampal Sklerozda Manyetik Rezonans Goriintiileme

Amigdala ve hipokampusun MR incelemesi en iyi koronal oblik planda
hipokampusun uzun eksenine dik olacak sekilde gerceklestirilir. Koronal kesit
goriintiilerde amigdala, hipokampus basinin anterosiiperior kesiminde bulunan gri
cevher yapisidir. Hipokampusten lateral ventrikiil temporal boynuzu ve alveus
aracilign ile ayrilir. Normal bireylerde, amigdala ve hipokampus tiim MRG
sekanslarinda gri madde ile es intensitede goriiliir. Ancak, hipokampus BOS
sinyalinin kismen baskilanabilmesi nedeniyle FLAIR sekanslarda gri cevherle

karsilastirildiginda hafif hiperintens olarak izlenebilir.

Hipokampal sklerozda, MRG’ de temel olarak hipokampus hacmi ve
sinyal intensitesi degerlendirilir. Koronal T1 agirlikli goriintiiler ve 3-boyutlu
GRE hacimsel goriintiiler hipokampus hacminin nicel olarak degerlendirilmesinde
kullanmighidir. Yiiksek c¢oziiniirliklii hizli spin eko T2 ve Inversion Recovery (IR)
sekanslar hipokampiisiin i¢sel anatomisinin degerlendirilmesinde kullanilir.
Konvansiyonel veya hizli spin eko T2 agirlikli MR sekanslar1 hipokampal sinyal
degisikliklerini degerlendirmede ve beynin geri kalanindaki bolgesel
anormallikleri saptamada duyarli olmakla birlikte FLAIR sekanslarin
hipokampuste T2 agirlikli sinyal degisikliklerini saptamada daha yiiksek
duyarhilikta oldugu gosterilmistir. Hipokampal skleroz tanisinda, intravenoz

gadolinyum uygulamasinin degeri yoktur (42, 43).
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Hipokampal sklerozda goriillen baslica MRG bulgulart T2 agirhikh
goriintiilerde yliksel sinyal izlenmesi ve hipokampus atrofisidir (44, 45, 46, 47,
48). Bu bulgular cerrahi olarak kanitlanmis hipokampal skleroz olgularinin hemen
tamaminda bulunur. Hipokampusun yapisal 6zelliklerinin bozulmasi diger bir sik

rastlanan bulgu olup en iyi IR sekanslarda saptanir (49).

Hipokampal sklerozda sik goriilen diger MR bulgulari; aym taraf
hipokampus basinda izlenen parmaksi indentasyonlarin kaybi, lateral ventrikiil
temporal boynuzunda boyut artis1 ve parahipokampal girusta atrofiyi igerir.
Hipokampal sklerozda, hipokampal yolaklarda izlenen bozulmalar nedeniyle
anterior temporal lobda beyaz cevherde artmis T2 sinyali ve forniks ve mamiller
cisimde atrofi izlenebilir. Tablo 8 de hipokampal sklerozda izlenen MRG

bulgular 6zetlenmistir.
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Tablo 8. Hipokampal sklerozda izlenen MRG bulgular1

Temel Hipokampal Bulgular:
-Hipokampal atrofi
-Sinyal degisiklikler

-Hipokampal yapinin bozulmasi

ikincil bulgular:

Temporal Lob

-Hipokampus basindaki parmaksi ¢ikintilarin kaybi
-Lateral ventrikiil temporal boyuzunda genisleme
-Kolleteral beyaz cevher atrofisi

-Her iki entorinal kortekste atrofi

-Anterior temporal lob beyaz cevher degisiklikleri
Temporal lobun disinda kalan alanlar

-Forniks atrofisi

-Talamik atrofi

-Kaudat ¢ekirdekte atrofi
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Mezial temporal skleroz olgularinin bir kisminda konvansiyonel MRG ile
epileptik odagin yerlesimi saptanamaz ve MRG bulgulart normal olarak
degerlendirilir. Bu olgularda, cerrahi tedavinin planlanmasi i¢in nébet odaginin
yanallastirilmasi1 gerekmektedir. Manyetik rezonans goriintiilleme teknolojilerinde
izlenen gelismeler sayesinde VTM analiz c¢alismalari, manyetik rezonans
spektroskopi (MRS), DTG gibi inceleme yontemlerinin kullanilmaya baglamasi

nobet odaginin yanallastirilmasina katki saglamaktadir.

2.1.6.1.1.1. Hipokampal Sklerozda Hacim Caligsmalari

Hipokampal sklerozda izlenen hacim kaybi ve sinyal degisiklikleri MRG’
de gorsel olarak tespit edilemeyebilir. Hipokampal atrofinin degerlendirilmesinde,
hipokampus hacminin nicel olarak hesaplanmasi gorsel degerlendirmeye oranla
daha duyarlidir (29). Hipokampal sklerozda, hipokampiis hacimlerinin nicel
degerlendirilmesi ilgi alan1 yontemleri ya da VIM analiz yontemi kullanilarak
yapilabilmektedir. 1lgi alam1 yontemlerinde, hipokampus smirlar1 yiiksek
coziintirlikli T1IAG’ de elle c¢izilerek hipokampus hacmi otomatik olarak
hesaplanir. Bu yontem, hipokampal sklerozda hipokampiiste gozle belirlenemeyen
hacim kayiplarinin oldugunu ortaya koymustur. Ancak, ilgi alan1 yontemleri
kullanic1 bagimhidir ve hacim hesaplamasi uzun siireler gerektirmektedir. Ayrica,
bu yontem kullanilarak sadece tek bir beyin yapisinin hacmi degerlendirilebilir.
Ashburner ve Friston tarafindan iki ya da daha fazla grup igin beyin
morfolojisinin karsilastirllmasina olanak saglayan, bilgisayarli nicel MR 6l¢ctim

teknigi olan VTM analiz yontemi gelistirilmistir (50). Bu yontem, tek bir zaman
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Olceginde tiim beyin yapilarinin morfolojik analizine olanak saglamaktadir.
Voksel temelli morfometrik analizler kullanicidan bagimsizdir. Voksel temelli
morfometrik analizlerle, gorsel olarak tespit edilemeyen bulgularin tespit edilme
oran1 %10- 30’ lara ulagsmaktadir (51). Voksel temelli morfometrik analizlerde,
Statistical Parametric Mapping (SPM, Wellcome trust center for neuroimaging,
London, UK, http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/) isimli bilgisayar programi
kullanilarak, yiiksek ¢oziiniirliiklii T1 agirlikli goriintiiler karmasik matematiksel

islemlerden gecirilerek beyin yapilart morfolojik olarak analiz edilir.

2.1.6.1.1.2. Hipokampal Skleroz ve Manyetik Rezonans Spektroskopi

Manyetik Rezonans Spektroskopi, TLE’ li olgularda epileptik odagin
yanallastirilmasina yardimci olan ileri MRG tekniklerinden biridir. Manyetik
rezonans  spektroskopi  incelemesi ile  beyin = metabolit  oranlar
degerlendirilebilmektedir. Klinik MRS incelemeri hidrojen (1H) ya da fosfor (31P)
atomu kullanilarak yapilabilmektedir. Klinik incelemelerde, proton MRS yiiksek
sinyal giiriiltii oram1 (SNR) ve yiiksek uzaysal c¢oziiniirliigii nedeniyle tercih
edilmektedir. Proton MRS ile N-Asetil Aspartat (NAA), kreatinin, fosfokreatinin
ve kolin iceren bilesikler, laktat, y-aminobutirik asid (GABA), glutamat ve
glutamin gibi metabolitler degerlendirilir. N-Asetil Aspartat noron hiicre
belirleyicisi olarak kabul edilir ve noron kaybi1 ya da fonksiyon bozuklugunda
miktart azalir. Kolin hiicre zar1 fosfolipid metabolizmasi bileseni olup hiicre

dongiisiinii ve hiicre zar1 biitiinliiglinii yansitir. Kreatinin yiiksek enerjili fosfat
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deposu olarak islev goriir ve beyin hiicrelerinde enerji bagimli sistemleri yansitir.

(52).

Glutamat, GABA ve glutamin gibi norotransmitter iliskili metabolitler
proton MRS incelemeleri ile belirlenebilmektedir. Ayrica, diisiik eko zamanh

(TE) incelemelerle glial hiicre biitiinliigli inositol sinyali ile saptanabilir.

Temporal lob epilepsisinde MRS calismalari, olgularin cerrahi Oncesi
degerlendirilmesinde  epileptik odagin  yanallagtirllmasina  odaklanmistir.
Temporal lob epilepsinde MRS incelemesi nobet odaginm1 %80- 90 duyarhilikla
yanallastirabilmektedir (53). Temporal lob epilepsisinde izlenen MRS bulgulari
nobet odagi ile ayn1 tarafta NAA metabolit degerlerinde diisiis, kolin ve kreatinin
metabolit degerlerinde artis olarak 6zetlenebilir. N-asetil aspartatin birincil olarak
noronlar ve oncii hiicrelerde, kreatinin ve kolinin noronlar ve glia hiicrelerinde
bulunduguna iligkin kanitlar vardir. N-asetil aspartatin metabolit oranindaki
diisistin noron hiicre hasari, kaybi ya da mitokondrial metabolizma
degisiklikleriyle iliskili oldugu diisiiniilmektedir. Kolin ve kreatinin metabolit
oranlarindaki artisin ise gliozis ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir (55). Ayrica,
TLE‘ de NAA metabolit degerinin kolin ve kereatinin metabolit degerlerinin
toplamina boliinmesi ile hesaplanan oranin (NAA/ kolin+kreatinin orani) nobet
odagimin yanallastirilmasina duyarliligi yiiksek bulunmustur. Temporal lob

epilepsisinde bu oran nébet odagi ile ayni tarafta azalir (54, 55).
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Tek tarafli TLE olgularinin yaklasik %20- 55° inde her iki hipokampusta
metabolit bozukluga rastlanir. Ayrica, ekstratemporal neokortekste de diisiik NAA
metabolit degerleri izlenebilir. Temporal lob epilepsisinde, karsi temporal lobta ya
da ekstratemporal neokortekste genis bir alanda izlenen bu degisikliklerin gliozis
ya da noron hiicresi kaybindan cok noéron hiicresi fonksiyon bozuklugunu
yansittigl diisiiniilmektedir. Proton MRS ile karsi temporal lobta ve aymi taraf
ekstratemporal yapilarda metabolit bozukluga rastlanmasi MRS’ nin cerrahi aday1

olgularda nobet odagini belirlemedeki duyarliligini diistirmektedir (55).

Manyetik rezonans spektroskopinin, cerrahi adayr TLE olgularinda,
prognozun On goriilmesindeki degeri acik degildir. 1ki tarafli metabolit
degisiklikleri nobet kontroliinde basarisiz cerrahi sonuglarla iliskili bulunmustur.
Cerrahi sonrasi nobetsiz olgularda, epileptik odagin karst tarafindaki
hipokampuste izlenen NAA metabolit degerindeki diisiisiin normale dondiigii

gozlemlenebilir (55).

Manyetik rezonans goriintiilemeyle hipokampal skleroz saptanan olgular
ve MRG bulgular1 normal olan olgularin MRS de izlenen metabolit degerleri baz1
farkliliklar gostermektedir. Manyetik rezonans goriintiileme bulgular1 normal olan
TLE’ 1i olgularda NAA degerinde 1limh bir diisiis ile birlikte artmis glutamat-
glutamin metabolit degerleri saptanmistir. Manyetik rezonans goriintiilemede
hipokampal skleroz bulgular1 olan olgularda ise inositol metabolit degerinde artis

dikkat ¢cekmistir. Manyetik rezonans goriintiileme bulgular1 normal olan olgularda
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MRS* de NAA/ kolin+kreatinin oranindaki diisiis izlenmesinin epileptik odagi

yanallastirmada yiiksek duyarliliga sahip oldugu gosterilmistir (55).

Y-aminobutirik  asid beyin kortkesindeki en ©Onemli inhibitor
norotransmitterlerden biridir. Epileptik odagin ortaya ¢ikmasinda ve yayilmasinda
GABA metabolizmasinda izlenen degisikliklerin Onemi biiyiiktiir. Manyetik
rezonans spektroskopide, GABA metabolit degerlerinin saptanmast GABA’ nin
beyindeki diisilk konsantrasyonu ve rezonansinin NAA ve kreatinin gibi
metabolitlerle ortiisiiyor olmasi nedeniyle zordur. Ancak, MRS teknigi ile
saptanan GABA degerlerindeki artisin nobet kontrolii ile iligkisini gosteren
calismalar bulunmaktadir. Vigabartin, gabapentin ve topiremat gibi cok sayida
antiepileptik ilac GABAerjik sistem iizerinden etki etmekte olup beyin GABA
degerlerinin MRS ile izlenmesine iliskin ¢ok sayida farmakolojik c¢alisma

yayinlanmaktadir.

Postiktal donemde, epileptik bolgede laktat ve inorganik fosfatlar artarken
hiicre PH’sinda diisiis izlenir. Kompleks parsiyel nobetlerden birka¢ saat sonrada
izlenebilen  diisiik  laktat  degerlerinin MRS ile epileptik  odagin
yanallagtirilmasinda belirte¢ olarak kullanilabilecegini ortaya koyan calismalar

bulunmaktadir.
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2.1.6.1.1.3. Hipokampal Sklerozda Diffiizyon Tensor Goriintiileme

Diffiizyon tensor goriintiileme incelemesi beyaz cevher yolaklarinin
yapilari,  yonleri, baglantilar1  ve  biitlinlikklerinin  in-vivo  olarak
degerlendirilmesine olanak saglayan bir MRG yontemidir. Diffiizyon tensor
goriintiileme ile su molekiillerinin hareketi degerlendirilir. Su molekiillerinin
uzaydaki rastgele termal hareketine Brownian hareket adi verilir. Is1 kaybi
olmayan ideal bir ortamda bu hareket kendiliginden baslar ve her yonde
birbirine esit sekilde sonsuza dek devam eder. Bu devinime izotropik
hareket denir. Dokudaki hiicresel yapi, kompartimanlar ve engeller yaratip
diffiize olan molekiillerin hareketini etkiler. Serbest su protonlarinin
brownian hareketi invivo ortamda dokulardaki anatomik ve fizyolojik
engeller nedeniyle kisitlanir. Brownian hareketin yon bagimli bu
degisikligine anizotropi adi verilir. Anizotropi analizleri voksel temelli
yontemler ve ilgi alam1 yontemleri kullanilarak degerlendirilebilir. Diffiizyon
tensor goriintiilemede kullanilan ana parametreler difiizivite ve fraksiyonel
anizotropi degerleridir. Fraksiyonel anizotropi degeri difiizyonun yon bagimli
kisithligini temsil eder. Myelin kilifinda ya da noronlarda hasar meydana
geldiginde fraksiyonel anizotropi degeri, suyun hareketi tiim yoOnlerde serbest
olarak gerceklesecegi icin azalir. Difiizivite, difiizyon hareketinin siddetini
yansitan bir Ol¢iimdiir. Miyelin kilifinda ya da noronlarda hasar meydana

geldiginde difiizivite degerinin artmasi beklenir.
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Daha oncede deginildigi gibi, hipokampal sklerozda izlenen patolojik
bulgular hipokampuste degisen derecelerde noron hiicre kaybi1 ve eslik eden
gliozisi icerir. Hiicre kayb1 hipokampiis yani sira amigdala, parahipokampal girus
ve entorinal kortekste de saptanir. Tekrar eden nobetler, prokonviilsan morfolojik
degisikliklere sebep olabilir ve sinir hiicreleri aginin es zamanlhiligim arttirabilir.
Epilepsinin beyaz cevher yolaklarindaki anormalliklerle iligkili oldugu
gosterilmgitir  (56). Beyaz cevher anormalliklerinin, epilepsi olusum
mekanizmasinda etkin olan anormal hiicresel ag1 yansittig1 ve tekrar eden odaksal
nobet sekelini temsil ettigi diistiniilmekedir. Temporal lob epilepsili olgularda,
epileptik odagin ipsilateral ve kontrlateral tarafinda hiicresel agda islevsel ve
morfolojik reorganizasyon gelismektedir. Ancak, beyaz cevher yolaklarinin
gelismekte olan beyinde epilepsiden nasil etkilendigi agiklik kazanmamistir

(57,58).

Hipokampal sklerozda, sklerotik hipokampuste difiizivite degeri artarken
fraksiyonel anizotropi degeri diiser. Bu bulgular, yapisal organizasyon kaybini ve
hiicreler aras1 sivi miktarindaki artis1 yansitir ve yapisal MRG’ de normal
gorliniimlii beyaz cevher alanlarina uzanabilir. Diffiizyon tensor goriintiileme
incelemesi, yapisal MRG bulgular1 normal olgularda anormal yapisal odagin
saptanmasina yardimci olabilir. Temporal lob epilepsisinde forniks, singulum,
korpus kallozum, internal ve eksternal kapsiiller gibi yapilarda beyaz cevher
anormalliklerine rastlanmistir. Epilepside izlenen diffiizyon anormalliklerinin

serebral mekanizmalar1 tam olarak aydinlatilamamistir. Tanimlanan difiizyon
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anormallikeri, akut islevsel ya da kronik yapisal degisiklikler neticesinde
nobetlerin sonuglar1 olabilecegi gibi TLE gelisimine yatkinlik olusturan bir etmen

de olabilir(57,58).

2.1.6.1.1.4. Temporal Lob Epilepsisinde Fonksiyonel Manyetik Rezonans

Gorintiileme

Epilepsili olgularda FMRG klinik pratikte ve bilimsel arastirmalar
alaninda kullanilmaktadir. Ancak, klinik kullanrmda FMRG uygulamalariyla ilgili
evrensel, kabul gormiis bir yaklasim bulunmamaktadir (Neuroimaging Subcom
mission of the ILAE 2000). Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilemenin
klinik uygulamalarda en yaygin kabul géren kullanimi, epilepsi olgularinin cerrahi
oncesi degerlendirilmesidir. Daha Oncede sozii edildigi gibi, ila¢ tedavisine
direncli TLE olgularinda temporal lob cerrahisi etkin bir tedavi yontemidir.
Ancak, cerrahi tedavi sonrasi olgularda norofizyolojik defisitler gelisebilmektedir.
Sol TLE’ de cerrahi sonrasi, anatomik afazi (59, 60, 61, 62, 63, 64) ve verbal
bellek islevlerinde azalma (65, 66, 67, 68, 69, 70, 71, 72, 73) insidans1 yaklagik
%30-60 olarak bildirilmektedir. Bilissel islevlerde defisit gelisimi sag temporal
lob cerrahisi sonrasi daha az siklik ve siddette izlenmektedir (74, 75, 76, 77, 78).
Epilepsi cerrahisinde oncelik nobet kontrolii olmakla birlikte 6zellikle sol TLE
olgularinda biligsel islev defisitleri azimsanmamalidir. Fonksiyonel manyetik
rezonans goriintiilleme incelemesi, temporal lob epilepsili olgularin cerrahi dncesi
degerlendirilmesinde konusma ve bellek islevlerinin yanallastirllmasinda

kullanilan bir goriintiileme yontemidir.
42



2.1.6.1.1.4.1. Konusma islevlerinin degerlendirilmesi

Beyinde konusma islevinde rolii olan alanlar, lezyon temelli aragtirmalarda
noroanatomik olarak tanimlanmigs ve fonksiyonel anatomik modeller
gelistirilmistir. En genel anlatimda, bu modelleme konugmanin planlanmasi ve
yonetilmesinde gorevli frontal Broca Alani (anlatimsal konugma alani) ve
linguistik duyusal uyaranin tanindig1 ve ¢oziimlendigi temporal Wernicke Alanini
(algisal konusma alani) tanimlamaktadir. Giiniimiizde, konusma islevinin
beyindeki organizasyonu ile ilgili bu genel sema kabul gérmekte olup iizerinde
fikir birligine varilmis daha ayrintili bir modelleme bulunmamaktadir (79). Sag
elini kullanan normal bireylerin %95- 98’ inde sol serebral hemisfer dominanttir.
Sol elini kullanan normal bireylerin %63- 71’inde sol serebral hemisfer, %10- 20’
sinde sag serebral hemisfer dominanttir. Sol elini kullanan bireylerin %18- 20’
sinde ise bilatral hemisferik dominansi izlenmektedir. Sag elini kullanan
bireylerde bilateral hemisferik dominansi ya da sag serebral hemisfer dominansisi
varsa, konusma merkezi i¢in atipik dominansi olarak degerlendirilmektedir.
Epilepsi olgularinda, konusma merkezlerinin beyindeki dagilimi1 normal bireylerle

karsilastirildiginda onemli olciide cesitlilik gostermektedir. (81,82).

Temporal lob epilepsili olgularda konusma islevinin cerrahi ©Oncesi
yanallastirilmas1 klinisyen ve hastaya cerrahi sonrasi gelisebilecek defisitleri
ongorme ve riski degerlendirmede katki saglar. Fonksiyonel manyetik rezonans
goriintiileme, konusma islevinin yanallastirilmasinda kullanilabilecek giivenli bir

inceleme yontemidir (82).
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Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilemeyle konusma islevi sirasinda
islev gosteren beyin alanlarinin  yanallastirllmasinin  6tesinde anatomik
yerlesimlerinin giivenilir bir sekilde belirlenmesi hedeflenmektedir. Son yillarda,
konusmanin anlatimsal ve algisal siireclerinin beyindeki organizasyonunu
belirlemeye yonelik olusturulmus ¢ok sayida FMRG deney deseni ve bu deney
desenleri kullanilarak yapilmis FMRG calismasi bulunmaktadir. Ancak, FMRG
incelemesinin cerrahi eksizyona rehberlik etmedeki giivenilirligi tartismalidir.
Giiniimiizde, FMRG incelemesi verilerinde izlenen biitiin aktivasyon alanlarinin
konusma islevinde onemli rolii oldugu ya da aktivasyon sinyali izlenmeyen
alanlarin konusma islevi ile iligkisiz oldugu yiiksek klinik giivenilirlikle

soylenememektedir (82).

Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintilleme incelemesinde izlenen
aktivasyon sinyallerinin dagilimi ve yayginhigini etkileyen etkenlerden en
onemlisi incelemede kullanilan FMRG deney desenidir. Bu durum, FMRG’ de
kullanilan farkli deney desenlerinin konusma islevi sirasinda beyinde meydana
gelen cesitli  duyusal, motor ve bilissel islemleri hedef almasindan

kaynaklanmaktadir (83).

2.1.6.1.1.4.2. Bellek islevlerinin Degerlendirilmesi

Hayvan deneyleri ve klinik lezyon c¢alismalar1 Medial Temporal Lob
(MTL) yapilarinin dekleratif bellekle iligkisini kanitlamistir (84). Yeni olay ve

durumlarla iliskili dekleratif bellek islemlerinde onemli rolii olan MTL bellek
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sistemi hipokampus, parahipokampal girus ve fusiform girusu icerir (85). Lezyon
caligmalar1 sag ve sol MTL yapilarinin sirasiyla gorsel bellek ve verbal bellek
islevleriyle iliskili oldugunu ortaya koymustur (86, 87). Mezial temporal lob
epilepsili olgularda, MTL yapilarinda islev bozukluguna bagli uzun siireli verbal
bellek islevlerinde bozulma meydana gelebilmektedir (87, 88, 89). Daha 6ncede
sozli edildigi gibi, TLE cerrahisinde MTL yapilarinin hipokampiis ve
parahipokampal girus yapilarini iceren anterior kesimlerinin rezeksiyonu en sik
uygulanan yontemdir. Sol MTLE olgularinda verbal bellek islev bozuklugunda
artis izlenir ya da yeni defisitler gelisebilir. Bununla birlikte, sag MTLE

olgularinda gorsel bellek islev bozukluguna nadiren rastlanir (90, 91).

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilemeyle, TLE olgularinda verbal
ve gorsel bellek islevlerinin yanallastirilmasi cerrahi islem Oncesi klinisyen ve

hastaya cerrahi sonrasi gelisebilecek defisitleri 6ngéormede katki saglar.
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2.2. Manyetik Rezonans Goriintiillemede Temel Fizik Prensipler

Manyetik  rezonans  goriintiilleme  giiclii  bir manyetik  alanda,
elektromanyetik radyodalgalarinin viicuda gonderilmesi ve geri donen sinyallerin

goriintiiye doniistiiriilmesi temeline dayanir.

Atom cekirdeginin temel yapisi proton ve notron adi verilen niikleonlardan
olusur. Niikleonlar kendi eksenleri etrafinda spin hareketi denilen devamli bir
doniis hareketi yaparlar. Spin hareketi sayesinde niikleonlarin ¢evresinde dogal bir
manyetik alan olusur. Ancak, atom cekirdeginde bulunan niikleonlar cift sayida
bulunduklarinda, birbirlerinin spin hareketini ortadan kaldiracak sekilde dizilim
gosterirler ve dogal manyetizasyon olusmaz. Tek sayida niikleonu bulunan
cekirdekler dogal manyetizasyona ya da manyetik momente sahiptir. Manyetik
rezonans goriintiilemede biyolojik dokularda yaygin olarak bulunan c¢ekirdeginde
tek sayida proton iceren hidrojen (H*) atomu sinyal kaynagi olarak tercih
edilmektedir. Hidrojen ¢ekirdekleri dokularda rastgele dagilmis olarak bulunurlar
ve net manyetizasyonlar1 sifirdir. Hidrojen ¢ekirdeklerinin dipolleri, bir manyetik
alana yerlestirildiklerinde manyetik alana paralel (diisiik enerji durumu) ve
antiparalel (yliksek enerji durumu) dizilim gosterirler. Manyetik alana paralel
dizilim gosteren protonlarin sayisi, antiparalel dizilim gosterenlere oranla biraz
daha fazla oldugu i¢in, manyetik alana paralel net bir vektoriyel manyetizasyon
ortaya ¢ikar. Dig manyetik alana yerlestirilen protonlar niikleonlarin spin hareketi

yami sira manyetik alan ekseni etrafinda donme hareketi yaparlar. Dig manyetik

46



alan etrafinda yapilan bu donme hareketine salinim hareketi adi verilir. Dis
manyetik alana yerlestirilen protonlarin hareketi bir topacin dénme hareketine
benzetilebilir. Protonlarin salinim hareketi Larmor Frekansi adi verilen bir
frekansta gerceklesir. Larmor Frekansi asagida sunulan formiil ile hesaplanir (92,

93).

w=7.p

oe: frekans (MHz)

v : girometrik oran (Hertz/gauss)

Be: dis manyetik alan giicii

Larmor frekansi, formiilden de anlasilacagi gibi dis manyetik alan giicii ve
giromanyetik oranla dogru orantilidir. Giromanyetik oran sabit bir deger olup, dis
manyetik alan giiciinden etkilenmez. Giromanyetik oran her atom niikleusunda
farkli degerlerdedir. Ayn1 elementler i¢in sabittir ve hidrojen protonu igin 426
MHz/T’dir. Larmor Frekansinda salinim hareketi yapan, ana manyetik alana
paralel yonde olan net manyetizasyona longutidinal manyetizasyon denir. Ana
manyetik alan icgerisinde salinan protonlara, Larmor Frekansindaki radyodalgasi
ile enerjisi verildiginde Radyofrekans (RF) enerjisi rezonans etkisi nedeniyle
protonlara aktarilir. Protonlar bu enerjiyi absorbe eder ve spinlerin ekseni degisir.
Radyofrekans enerjisinin siiresi ve giiciine bagli olarak bu eksen degisikliginin

acis1  belirlenir. Longutiidinal manyetizasyonu yatay konuma saptiran RF
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darbesine 90° RF darbesi ad1 verilir. Yatay diizlemde olugsan manyetizasyona ise
transvers manyetizasyon adi verilir. Uygulanan RF darbesi kesildiginde, protonlar
eski konumlarina donerken alici sarmallarda bir elektrik akimina neden olur. Bu,

MR sinyalinin olusumuna sebep olur(92,93).

Relaksasyon, net manyetizasyonda zaman igerisinde meydana gelen
degisimi ifade eder. Hidrojen cekirdeklerinin relaksasyonu iki temel mekanizma
ile olur. Bunlar, longitudinal relaksasyon ve transvers relaksasyondur. Ana
manyetik alan icerisine yerlestirilmis protonlarin salinim frekansi ile esit RF
darbesi gonderildiginde, bazi1 protonlar bu enerjiyi absorbe ederek dis manyetik
alana anti paralel, yiiksek enerjili konuma gecerler. Bu siire icerisinde longitudinal
manyetizasyon giderek azalir ve transvers manyetizasyon olusur. Radyofrekans
darbesi kesildiginde, yiliksek enerjili konuma ge¢mis olan protonlar absorbe
ettikleri enerjiyi sinyal seklinde geri verirler ve longitudinal manyetizasyon
yeniden kazanilirken transvers manyetizasyon kaybolur. Dokularin baslangigtaki
longitiidinal manyetizasyonlarinin %63’ iinii kazanmalar1 icin gecen siireye T1
relaksasyon zamani, transvers manyetizasyonun %37 seviyesine inmesine kadar
gecen siireye T2 relaksasyon zamani adi verilir. T1 relaksasyon zamani net
manyetizsyonun longitudinal bilegeninin zaman igerisinde tekrar kazanilmasini
ifade eder ve spin-cevre relaksasyonu olarak da adlandirilir. T1 relaksasyon
zamani ana manyetik alanin giiciine ve dokularin 6zelliklerine gore degisiklik
gostermektedir. Bu siire dokular arasindaki T1 farkliliklarimi yansitir. T2

relaksasyonu, komsu manyetik momentlerin birbiriyle etkileserek faz
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birlikteliginin kaybi, faz yitimi sebebiyle transvers manyetizasyon kaybini
tanimlar. T2 relaksasyonu spin-spin relaksasyonu olarak da adlandirilir. T1 ve T2
relaksasyon mekanizmalar1 birbirinden bagimsizdir. Dokularda T2 relaksasyon
zaman1 genellikle T1 relaksasyon zamanindan kisadir. T2* relaksasyonu net
manyetizasyonun transvers bileseninin komsu manyetik moment etkilesimlerinin
sebep oldugu faz farki ve bolgesel alan inhomojenitelerine bagli kaybi olarak

tanimlanir. T2* siiresi genellikle T2 siiresinden kisadir(92).

S6z edilen relaksasyon siirecleri uyar1 darbesi gonderildiginde elde
edilecek MR sinyali miktarin1 belirler. T2 ve T2* etkileri protonlarin faz
birlikteliginin hizlica kaybina ve olusan transvers manyetizasyonun kisa zaman
icerisinde ortadan kalkmasina sebep olur. Bu da MR sinyalinin toplanmasi i¢in
kullanilabilecek siirenin ¢cok kisalmasi ve tetkikin cok uzun siirmesi ile sonuglanir.
Bu nedenlerle, temel MRG sekanslarinda biri olan konvansiyonel Spin Eko (SE)
sekanslarda 90° RF darbesi sonrasi, protonlarin faz birlikteligini tekrar saglamak
icin ikinci bir 180° RF darbesi kullanilir. Yavas SE sekanslarint hizlandirmak igin
90° RF darbesinden sonra ¢ok sayida 180° refaze edici RF darbeleri kullanilabilir.

3

Darbe sayis1 ‘ eko treni uzunlugu’ ile belirlenir. Diger, temel MRG sekansi
Gradienteko (GRE) sekaslardir. Spin eko sekanslardan farkli olarak 90° RF
darbesi yerine, longitiidinal manyetizasyonu saptiran daha kiigiik acili RF pulsu
kullanilir. Gradienteko sekanslarda 180° refaze edici RF darbesi yerine protonlari

faz i¢i ve faz dis1 konuma getirecek ters yonlii gradientler kullanilir. Gradienteko

sekanslar dokuya 0zgii, bolgesel manyetik alan inhomojenitelerine duyarlidir.
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Gercek T2 yerine T2* olciiliir. Gradienteko sekanslar SE sekanslardan daha

hizlidir (92).

2.2.1 .Goriintii Olusumu

Goriinti  olusumunun temeli dokularin farkli relaksasyon siireleri
gostermelerine dayanmaktadir. Protonlarin, RF darbesi ile uyarilmasi ile transvers
ve longitudinal manyetizasyonlar1 Bo diizleminden sapmalar gosterir ve sapan net
manyetizasyonlar eski konumuna donerken anten gorevi goren alicit sarmalda bir
elektrik akimini indiikler ve bu elektrik akimi bir analog-dijital doniistiiriicii
tarafindan kaydedilir. Kaydedilen bilgi bir dizi bilgisayar islemine tabi tutularak

goriintiiye cevrilir (92).

2.2.2. K-Alam

Manyetik alandaki dokularda, RF darbesinin uygulanmasi ve
sonlandirilmasi sonrasinda meydana gelen degisikliklerin olusturdugu elektriksel
akim anolog-dijital doniistiiriicii tarafindan kaydedilir. Kaydedilen bu bilgi,
dijitalize olmus MRG verisidir ve k-alam1 (k-space) adi verilen sanal ortamda
depolanir. Daha sonra Fourier doniisiimii ile frekanslar birbirinden ayrilarak her
pikselin intensitesi belirlenir. Pikseller birlestirilerek goriintii olusturulur. K-alani
fourier doniisimii uygulanmamis MRG verisinin bilgisayar hafizasinda grafik
matriks olarak depolandigi alandir. K-alaninin her noktasindaki veri bir MR

gorilintiisiiniin  her bolgesinden veri icerir. Diisiik frekanslar K-alaninin orta
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kisminda, yiiksek frekanslar periferde yerlesir. K-alaninin orta kismu daha ¢ok
gorilintii karsithigr ve sinyal siddeti ile, periferi ise uzaysal c¢oziiniirliik ile ilgili
veriler icerir. K-alaninin soldan saga olan kismi frekans kodlama, yukardan asagi
olan kismi faz kodlama ile doldurulur. K-alanindaki satir sayisi frekans kodlama
sayisi, siitiin sayisi ise faz kodlama sayist kadardir. Daha sonra bu veri forier

doniisiimii ile goriintii haline gelir (92).

2.3. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiilemede Temel Fizik Prensipler

Bir FMRG teknigi olan Blood oxygenation level dependent (BOLD- Kan
Oksijen Diizeyine Bagli) goriintiilemenin gelisimi, saglikli insanlar ve klinik
olgularda beyin islevlerinin degerlendirilmesinde devrim yaratmistir. Manyetik
rezonans sinyalinin insan beynindeki bolgesel perfiizyon ve metabolizma
degisikliklerine duyarlilifi temeline dayanir. Bir beyin bolgesindeki néron
etkinliginin artis1 o bolgede iiretilen MR sinyalinde kii¢iik bir artisa sebep olur. Bu
artisgtan noron etkinliginin sebep oldugu kan oksijenlenmesindeki artis
sorumludur. Tanimlanan BOLD etki islev gosteren insan beyninde etkinliklerin

Oriintiisliniin haritalanmasi i¢in yapilan FMRG calismalarinin temelini olusturur.

2.3.1. BOLD Kontrasti

Konvansiyonel Manyetik Rezonans goriintiilemeyle beynin anatomik
yapist yiiksek uzaysal c¢oziiniirliikle goriintiilenebilmektedir. Manyetik rezonans

goriintiillemede doku kontrasti hidrojenin molekiiler 6zelliklerine dayanmaktadir.
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Hidrojen kaynaginin biiyiik bir bolimiinii olusturan ve canli bedeninde yaygin
olarak bulunan su, metabolik tepkimeler sirasinda olusan kiiciik derisim
farkliliklarinin ~ degerlendirilmesinde konvansiyonel MRG’ nin kullanimini
sinirlamaktadir. Beyinde meydana gelen islevsel ve fizyolojik degisikliklerin
MRG incelemesiyle degerlendirilebilmesi i¢in dolayl ol¢iimler kullanilmaktadir.
BOLD tekniginde beyin etkinligindeki islevsel degisiklikler, oksihemoglobin ve
deoksihemoglobin  arasindaki manyetik  hassasiyet farki  kullanilarak
degerlendirilir (94). Hemoglobinin manyetik 6zellikleri 1936’ da Linus Pauling ve
Charles Coryell tarafindan ortaya koyulmustur. Hemoglobinin manyetik
ozellikleri oksijene bagli olup olmayisina gore degisiklik gostermektedir.
Oksihemoglobin diyamanyetik ozellikte olup eslesmemis elektronu bulunmaz ve
manyetik momenti sifira esittir. Bununla birlikte, deoksihemoglobin paramanyetik
ozellikte olup eslesmemis elektron bulundurur ve belirgin manyetik momente
sahiptir. Deoksihemoglobin igceren kan, oksihemoglobin iceren kanla
karsilastirlldiginda yaklasik %20 daha fazla manyetik duyarlilik etkisine sahiptir
(94). Manyetik duyarlilik, manyetik alana yerlestirilen bir cismin manyetize
olabilme oOlciitiidiir. Manyetik duyarlilik etkisine sahip bir nesne, manyetik alan
icerisinde, spinlerin faz dis1 olmasina sebep olur ve bu T2* siiresinin kisalmasi ile
sonuglanir. Kan deoksihemoglobin miktar1 manyetik duyarlii@i etkiledigi i¢in
T2* siiresine duyarli MR puls sekanslarinda goriintiilerde negatif kontrast yaratir
ve goriintiide bu bolgelerde MR sinyali azalir. Manyetik rezonans sinyalinin
kandaki O2’ e duyarlilign 1982’ de Thulborn tarafindan ortaya koyulmus olup

erken fizyolojik caligmalarla kan oksijenlenmesindeki azalmanin MR sinyalinde
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diisiise sebep oldugunu gosterilmistir. Bu etki, yalnizca intravaskiiler alanda sinirh
olmayip hem intravaskiiler hem ekstravaskiiler kompartmanlarda gozlenmektedir

(95, 96).

Bin dokuz yiiz doksan iki yilinda ilk defa Kwong tarafindan yayinlanan ve
bunu izleyen ¢ok sayida calisma insan beyninde sinirsel aktivasyonunun o
bolgede iiretilen MR sinyalinde artisa sebep oldugunu gostermektedir (94). Beyin
etkinliginin in-vivo degerlendirilmesinde ve haritalanmasinda kullanilan BOLD
etki biyofiziksel ve fizyolojik karmasik siireclerin sonucudur. Beyin aktivasyonu
sonrasi, bolgesel O2 tiiketiminde artis izlenir. Oksijen tiiketimindeki artis
paramanyetik yapida olan deoksihemoglobin miktarinda artisa sebep olur. Bunun
beraberinde, bolgesel serebral kan akimi (regional Cerebral Blood Flow, rCBF)
noron atesleme bolgelerinin ¢evresinde artar ve bu artis O2 talebini gececek
Olciide meydana gelir. Bunun sonucunda, etkinlik gosteren beyin alaninin
kapillerlerinde ve vendz yapilarinda deoksihemoglobin derisimi azalir ve MR
sinyalinde artis izlenir (Sekil 1). Bolgesel serebral kan akimindaki talep asiminin
nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte, sinaptik aralikta glutamat gibi inhibitor
norotransmitterlerin bulunmasi ve venoz yatakta meydana gelen vazodilatasyonla

iliskili bulunmustur ( 98).
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Sekil.1. Noron etkinliginin oksihemoglobin-deoksihemoglobin diizeyleri ve MR
sinyali lizerine etkileri.

2.3.2. Hemodinamik Yanit (Hemodynamic Response, HDR )

Noron aktivasyonu sonrasi, T2* goriintilerde MR sinyalinde zaman
icerisinde meydana gelen gozlenebilir degisiklikler HDR olarak isimlendirilir.
Hemodinamik yanitin matematiksel modeli ise Hemodinamik Yamt Fonksiyonu
(hemodynamic response function, HDRF) adin1 alir. Hemodinamik yanitin bi¢imi,
uyaran ve altta yatan sinir etkinligi ile degisir. Noron atesleme orant HDR
genligini, noron aktivasyon siiresi HDR’ nin genisligini arttirmaktadir. Beyinde

noron yaniti, duyusal uyaram takiben milisaniyenin onda biri kadar bir siirede
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meydana gelir. Ancak HDR degisiklikleri 1-2 saniye gecene kadar ortaya ¢cikmaz.

HDR kendisini baglatan sinir etkinliginden geri kalmaktadir (98).

Hemodinamik yanit birbirinden ayr ii¢ evrede gerceklesmektedir. BOLD
sinyalinin baslangicinda erken negatif yanit (early negative responce) olarak
isimlendirilen, deoksihemoglobin miktarindaki gecici artis nedeniyle meydana
gelen, HDR’ nin esik degerin altina diistiigii 1-2 saniyelik bir siire¢ gozlenir.
Hemodinamik yanitin erken negatif yanit bileseni manyetik alan giicii 4T ve iizeri
MR cekim cihazlarinda gozlenebilir. Erken negatif yanit1 takiben sinir etkinliginin
oldugu beyin alanina tiiketilenden daha fazla oksijen saglanmasi nedeniyle her bir
vokselde bulunan deoksihemoglobin miktar1 azalir ve MR sinyali esik degerin
izerine cikar. Hemodinamik yanitin bu bileseni FMRG deneylerinde kullanilan,
esas BOLD sinyalini olusturur ve yaklasik 5sn’ de en yiiksek degerine ulasir
(Sekil 2). Ulasilan bu en yiiksek degere, hemodinamik yanit zirvesi adi verilir.
Sinir etkinligi, bir zaman araligt boyunca uzarsa hemodinamik yanit zirvesi
benzer sekilde belirli bir plato degere ulasir. Hemodinamik yanit zirveye
ulastiktan sonra, BOLD sinyal ampiitiidii azalarak esik degerin altina iner ve
belirli bir siire altinda kalir. Bu etkiye uyaran sonrasi sinyal azalmasi
(poststimulus undershoot) adi verilir. Uyaran sonrasi sinyal azalmasimi takiben

yaklasik bir dakika sonra BOLD sinyali tekrar esik degere ulasir (98).

55



|

T
|
|
|
|
|
|
\
|
|
L
T
|
|
\
|
|
|
VARMNSONRSS SIVALAZAIS) |
|
L

|
|
|
I
|
|
i
|
|
|
|
BASLANGI; DCsLst) |
5

10 15 il i) K| b 40 4 50 %

Sekil 2. Hemodinamik yanit egrisi

2.3.3. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiilemede Magnet Se¢cimi

Yiiksek kalitede bir FMRG incelemesi icin yiiksek manyetik alan
homojenitesinde, siiperiletken magnetler kullanilmalidir. Fonksiyonel manyetik
rezonans goriintiileme incelemelerinin yapilacagi manyetik alan giicii 1.5 T ve
iistinde olmalidir. Yiiksek manyetik alan giici alinda BOLD kontrast
goriintiilerde, yliksek sinyal elde edilir ve SNR artar. Teorik olarak, Bolltzman
esitligine gore manyetik alan giicli ve SNR dogru orantilidir. Ancak, manyetik
alan siddeti ile T1 relaksasyon siireleri, kullanilan RF darbesi gibi etmenler
arasinda karmagsik iligkiler bulunmaktadir. Bunlardan en Onemlisi, yliksek
manyetik alan giicii ile kullamilan RF darbesindeki degisikliktir. Manyetik alan

giiciinii 1.5T” dan 3T’ ya ¢iktiginda gerekli RF enerjisi 4 kat artmaktadir. Daha
56
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once de deginildigi gibi, MRG’ de protonlar RF enerjisini absorbe eder ve bu
enerjinin geri verilmesi ile MRG sinyali olusur. Ancak, enerjinin tamami geri
verilmez ve bir kismi1 dokular tarafindan absorbe edilerek 1s1 enerjisine doniisiir.
Spesifik Absorbsiyon Orani (Spesific Absorbtion Rate, SAR) viicud tarafindan
absorbe edilen elektromanyetik enerjinin miktarini tanimlar. Birimi Watt/Kg’ dir.
Spesifik absorbsiyon orani, viicud sicakliginin kontrol altinda tutulabilmesi i¢in
belirli sinirlar1 agmamalidir. Bu durum, yiiksek manyetik alan giiciine sahip
cihazlarda kesit sayisinm1 kisitlamaktadir. Yiiksek manyetik alan kullanimindaki
giicliiklerden bir digeri, degismeyen (uniform) statik manyetik alan ve RF
eksitasyon alami yaratmanin giigliigiidiir. Ancak, bu giicliik 3T” nin iizerindeki
manyetik alan giiciinde daha belirgindir. Yiiksek manyetik alan giiciine sahip
MRG cihazlarinin kullanimindaki ana sorunlardan bir digeri kimyasal kaymanin
manyetik alan giiciiyle orantili olarak artmasi1 ve norolojik incelemelerde hava-
doku ara yiizlerinden alinan sinyalin diisiik olmasidir. Ayrica, manyetik duyarlilik
artefaktlar1 ve fizyolojik artefaktlar yiiksek manyetik alan giiciiyle birlikte
artmaktadir. U¢ Tesla manyetik alan giiciine sahip MRG cekim cihazlarinin
kullamima girislerinden bu yana oOzellikle kullanilan sarmallar goz Oniinde
bulunduruldugunda MRG cekim teknolojilerinde biiyiik gelismeler izlenmistir.
Cok kanalli kafa sarmallari, paralel goriintiileme teknikleri ve MRG sekans
optimizasyonu ile yukarida tanimlanan sorunlar asilmaya calisilmaktadir. Tiim bu
etmenler bir arada degerlendirildiginde FMRG incelemelerinde 3T MRG c¢ekim

cihazlarinin avantajlar1 dezavantajlarindan daha fazladir.
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2.3.4. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiilemede Sekans Secimi

Yapisal MRG’ de yiiksek doku karsithigi, incelemenin hizindan daha
onemlidir. Fonksiyonel manyetik rezoanas goriintilemede beyin islevlerinin
degerlendirilmesi i¢in goriintiiler yaklasik beyin bolgesindeki fizyolojik
degisikliklerin hizinda olmalidir. Hizli puls sekanslarinin gelisimi, cok kisa
siirelerde ¢ok biiyiik miktarda goriintii elde edilmesine olanak saglamistir. Tek bir

saniyede 20 ya da daha fazla sayida goriintii elde edilebilmektedir.

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintilemede en sik kullanilan

goriintiileme teknigi Ekoplanar Goriintiillemedir (EPG).

I1.3.4.1.Ekoplanar Goriintiileme

Ekoplanar goriintiileme en hizli goriintiileme yontemlerinden birisidir. Cok
saylda RF pulsu kullanmak yerine tek RF pulsundan sonra K-alaninin tiimii

doldurulur. Tek bir goriintii i¢in gereken zaman 30-100 msn’ dir.

Ekoplanar goriintiileme icin kullanilan magnetin homojen olmasi ve

kullanilan gradientlerin gii¢lii olmas1 ve hizli a¢ilip kapanmasi 6nemlidir.

Ekoplanar goriintilemde GRE ve SE teknikleri kullanilabilir. Spin eko-
ekoplanar goriintiileme sekansinda 90° RF darbesinden sonra, 180° RF darbesi ile
spinler faz ic¢i konuma getirilir ve sinyal olusumu saglanir. Spin eko- ekoplanar
goriintiileme sekansinda manyetik alan inhomojeniteleri azaltilmis olup T1 ve T2
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agirhikli  goriintiiler alinabilmektedir. Gradient eko-ekoplanar goriintiileme
sekansinda uyarict RF darbesinden sonra spinler kullanilan gradientlerle faz igine
sokularak sinyal elde edilir. Gradient eko-ekoplanar goriintilleme sekanslari
manyetik alan inhomojenitelerine duyarli olup goriintiiller T2* agirliklidir.
Ekoplanar goriintilleme single shot (tek vuru) ya da multi-shot (cok vurulu)

teknikle elde edilebilir.

Ekoplanar goriintiileme ile elde edilen goriintiilerde, goriintiiniin uzaysal
¢oziiniirliigii ve SNR” si diisiiktiir. Inceleme zamaninin ¢ok kisa olmasi nedeniyle
solunum ve kardiyak hareketlerin neden oldugu artefaktlar1 biiyiik 6l¢iide ortadan

kaldirabilmektedir.

2.3.5.Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiilemede Uzaysal ve Temporal

Coziiniirliik

Uzaysal ¢oziiniirliik, goriintiide birbirinden ayirt edilebilen ve ayrintilari
gozlemlenebilen iki nokta arasindaki en kiiciik uzaklik olarak tanimlanir.
Temporal ¢oziiniirliik, tek bir noktada zaman igerisinde etkinlikte meydana gelen
degisiklikleri ayirt edebilme yetenegidir. Noron etkinligi zaman icerisinde, uzayda
gerceklesen bir siirectir. Bu nedenle, néron etkinligi degerlendirilirken uzaysal

ozellikleri ve zamanla iligkili 6zellikleri goz 6niinde tutulmalidir.
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2.3.5.1. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiillemede Uzaysal Coziiniirliik

Insan beyni islevsel olarak ozellesmis ¢ok sayida boliime ayrilmistir (98).
Beyinde islevsel olarak ozellesmis alanlar boyut ve yerlesim agisindan ¢esitlilik
gosterir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme insan beyin islevlerinin
giral ve sulkal organizasyonlarini arastirmak i¢in kullanilmaktadir. Fonksiyonel
manyetik rezonans goriintiileme teknigi ile noron etkinliginin direkt 6l¢iimii
yapilamamakta iliskili vaskiiler yapilarin oksijenizasyonu degerlendirilmektedir.
Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilemeyle degerlendirilen hemodinamik
yanitin sinirsel etkinlik ile ayni yerlesimde olmasi gerekmektedir. Fonksiyonel
manyetik rezonans goriintiileme sinyalinde degisiklige sebep olan hemodinamik
olaylar arterioller, veniiller ve kapiller damarlardan kaynaklanir. Ancak, sinirsel
etkinlik ile es yerlesim gosteren ve degerlendirilmesi istenen vaskiiler alan
kapiller yataktir. Sinirsel etkinlik alanindan santimetrelerce uzakta bulunan

arterioller ve drenaj venleri FMRG verisinde kirlenmeye sebep olabilir.

Uzaysal c¢oOziiniirliigiin temel birimi voksel boyutlaridir. Vokseller 3
boyutlu, dikdortgenler prizmasi olup Olgiileri iic parametre ile belirlenir. Bu
parametreler; goriis alan1 (Field Of View, FOV), matrix boyutu ve kesit
kalinligidir. Goriis alani, her bir kesitte goriintiilenen hacim genisligini tanimlar ve
genellikle santimetrelerle ifade edilir. Martiks boyutu, her boyutta elde edilen
voksel sayisini belirler. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiillemede kullanilan

rakamlardan olugsur. Bunun sebebi, goriintii olusturulurken hizli Fourier
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doniisiimiiniin yapilmasidir. Kesit kalinligi, vokselin iigiincii boyutunu belirler ve
genelikle diger iki boyuta esit ya da biiyiik secilir. Eger her bir vokseli olusturan
tic boyut oOl¢iimleri birbirine esitse, voksellerin kubik oldugu, wuzaysal

coziiniirliigiin ise izotropik oldugu sdylenir (94, 97).

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilemede kullanilmas1 gereken
voksel boyutlari, arastirma konusu olmayr siirdiirmektedir. Tiim beyin
incelemelerinde, tek yon i¢in yaklasik 4-5mm gibi biiyiik voksel boyutlar
secilirken, tek bir beyin alami incelenirken 2-3mm gibi daha kiiciik boyutlar
secilir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilerinin gosterildigi yapisal
goriintiiler icin genellikle tek yon i¢in 1mm voksel boyutunun secildigi yiiksek

cOziiniirliikklii anatomik goriintiiler alinir (94).

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilerinin yiiksek coziiniirliikte
alinmasi, birbirine komsu etkinlik gosteren beyin alanlarindaki sinirlarin ayirt
edilmesini  kolaylagtirir.  Ancak, yiiksek uzaysal c¢oziiniirlik FMRG

incelemelerinde iki 6nemli kisitlayici etki nedeniyle tercih edilmemektedir (94).

e Sinyal giiriiltii oraninin azalmasi; Fonksiyonel manyetik rezonans
goriintiileme ile ol¢iilen BOLD sinyal degisikligi, her bir vokseldeki
toplam deoksihemoglobin miktarindaki degisiklige baghdir. Eger voksel
boyutlart ikinin katlar1 olmak iizere azaltilirsa, her bir vokselden o6l¢iilen

sinyal miktar1 yaris1 kadar olur ve sinyal giiriiltii oran1 azalir.
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e Uzamis tetkik siiresi; Voksel boyutlar1 azaldikca tetkik siiresi uzar.

En kiiciik voksel bile, ¢ok sayida doku tiirii igerir. Islev goren sinir
hiicreleri ve bolgesel kapiller yatagin yani sira, Olgiilen sinirsel etkinlige katkisi
olmayan diger beyin dokular1 da bulunur. Parsiyel hacim etkisi, her bir vokselde

FMRG incelemesiyle Olciilen sinyalin anlamli olarak diismesine sebep olur.

2.3.5.2. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiillemede Temporal Coziintirlitk

Beyinde meydana gelen sinirsel etkinligin zamanlamasinin belirlenmesi
norobilimin ilgi alanlarindan biridir. Cesitli norobilimsel yontemler sinirsel
etkinliklerin zamanlamasini belirlemede birbirinden farkli yeterlilige sahiptir.
Fonksiyonel manytik rezonans goriintiileme, zamansal ¢oziiniirliigii orta diizeyde
olarak kabul edilen norobilimsel yontem olup birka¢ saniyelik zaman araliklar ile
ayrilmis olaylar1 saptayabilir. Beyinde meydana gelen durumlari zaman 6lceginde
birbirinden ayirt edebilme yetenegine zamansal ¢oziiniirliik adi verilir. Zamansal
coOziiniirliigiin temel birimi Time of Repetition (TR)dir. Fonksiyonel manyetik
rezonans goriintiilemede kullanilan puls sekanslarda her bir TR siirecinde bir tam
beyin goriintiisii elde edilir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme
incelemelerinde, incelemeye bagli olarak TR degeri ¢ok kisa (500msn)
degerlerden ¢ok uzun (4000msn) degerlere kadar degisebilir. Daha Once
belirtildigi gibi, BOLD hemodinamik yanit: sinisel etkinligin dolayl1 bir gosterimi
olup 10 saniye ya da daha uzun bir zaman siireci igerisinde gerceklesmekte ancak

iligkili sinirsel etkinlik milisaniyeler diizeyinde meydana gelebilmektedir. Bu
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nedenle, diisiik TR degerleri zamansal 6lgekte sinirsel etkinligi 6érneklemek igin
daha yararl olacaktir. Time of repetition degerinin 1500ms’ ye kadar diisiiriilmesi
zamansal c¢oziiniirliikte belirgin artis yaratirken 1500ms’ nin altindaki degerlerde
bu artis belirgin degildir. Ayrica, diisiik TR degerlerinde toplanan MR sinyali ve

alinabilecek kesit sayilarinin azalmasi bir dezavantaj olusturur (94, 97).

Uyarinin verilmesinden, beyinde verilen uyariya yanitin ortaya ¢ikmasina
kadar gecen siireye reaksiyon zamani adi verilir. Reaksiyon zamaninin alt sinir1
200msn’ dir. Bellek islevleri gibi karmasik siireclerde birkag¢ saniyeye ulasabilen
reaksiyon zamani Kkisinin psikolojik ve duygusal durumundan, Onceki
deneymlerinden etkilenir. Tek bir uyarinin beyinde meydana getirdigi islevsel
degisiklikler, milisaniyelerden giinlere kadar degisen ¢ok genis bir siirecte ortaya
cikabilir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilemede ¢ok kisa ya da ¢ok uzun
zaman Olgeklerini iceren beyin islevlerinin degerlendirilmesinde kisithiliklar
vardir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme incelemelerinde temporal
cOziinlirliglin alt st yaklasik birka¢ yliz milisaniye olup bir {ist siniri
bulunmamakla birlikte ¢ok uzun zaman olgeklerini gerektiren incelemelerde kafa
hareketleri gibi pratik engellerle karsilasilmakta ve klinik pratikte kullanim alan

bulamamaktadir (94).

BOLD hemodinamik yanitin siiresi ve siddeti birbirinden bagimsiz
parametrelerdir. BOLD hemodinamik yanitin siddetinde meydana gelen
degisiklikler hemodinamik yamitin siiresinde degisiklige sebep olmaz. Ancak,

sinirsel siirecleri etkileyen dis etmenler her iki 6l¢timii benzer sekilde degistirir.
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I1.3.6 .Fonksiyonel Manyetik Rezonans goriintiilemede Deney Deseni

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintillemede beyinde deneysel
giidiimlemelerle meydana gelen fizyolojik degisikliklerin zaman olcekli olarak
haritalanmas1 amagclanir. Deneysel giidiimlemeler beyinde gerceklesen motor,
duyusal, bilissel islevlerin degerlendirilmesini saglayan FMRG deney
desenleridir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme deney desenleri aktif
siirecler ve kontrol siireclerinden olusur. Fonksiyonel manyetik rezonans
goriintiileme incelemelerinde, farkli zaman noktalarinda cok sayida FMRG verisi
toplanir. Daha sonra bu zaman serileri, deneysel uyaranla iliskilendirilerek

aktivasyon artig1 veya azalmasi gosteren vokseller belirlenir (94).

Klinik ve deneysel ¢alismalarda kullanilan iki temel FMRG deney deseni
blok desen ve olay bagimli desenlerdir. Bir durumla iliskili deneysel
giidiimlemeleri iceren zaman araligina blok adi verilir. Blok desende, deneysel
kosullar birbirinden ayr1 zaman araliklarina yani bloklara boliiniir. Bu sayede, her
bir gorev blogunda birden fazla uyaran genis bir zaman siirecinde uygulanir.
Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme calismalarinda kullanilan her bir
blogun siiresi yaklasik 10-30 sn’ dir. Olay bagimli desen, ilk defa 1992’ de
Blamire ve arkadaslar1 tarafindan kullanilmigtir. Olay bagimli deney deseninde
tek bir uyar kisa ya da uzun kontrol siirecleri ile ayrilmis olarak uygulanir. Olay
bagimli desenler, kontrol siireclerinin kisa ya da uzun olusuna baglh olarak hizh
olay bagimli deney deseni ve yavas olay bagimli deney deseni olarak ikiye ayrilir

(94, 99).
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Blok desenler, benzer deneysel durumun zaman icerisinde cok sayida
tekrar ile elde edilmis ortalama FMRG sinyalini saptar ve herhangi bir vokselin
deneysel giidiimleme ile aktif olup olmadigim1 gostermede duyarliligi daha
yiiksektir. Blok deney desenleri incelenen olgu performansinin ¢esitlilik
gosterdigi  durumlarda, kafa hareketlerinin giderilmesinde ve hemodinamik
fonksiyon bozuklugu olan durumlarda daha kullanighdir. Olay bagimli desenler
belirli bir uyaran i¢in hemodinamik yanitin ayrintilarinin degerlendirilmesinde
daha etkindir. Biligsel beyin islevleri ve duygusal davraniglar gibi uzun yanit
siireli beyin islevleri degerlendirilirken olay bagimli desenler, motor ve duyusal
fonksiyonlar gibi aralikli ve kisa siireli beyin islevlerinde ise blok desenler tercih
edilmektedir. Bu sebeplerden otiirii genelleme yapilacak olursa blok desenler
klinik FMRG uygulamalarinda, olay bagimli desenler ise deneysel ¢alismalarda

tercih edilmektedir (94, 99).

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintileme deney desenlerinde
kullanilan kontrol siireci, hem blok desenlerde hem olay bagimli desenlerde
deneysel giidiimlemenin uygulandig aktif donemleri ayirir. Deney deseninin
hazirlanmasinda kontrol siireclerinin se¢imi onemlidir. Aktif siire¢ ve kontrol
siireci arasindaki fark ne kadar biiyiikse elde edilen FMRG sinyali o kadar gii¢lii
olur. En basit kontrol siireci se¢imi sabit bir art1 (+) isareti olup, olgudan isarete
dikkatle bakmasi istenir ve boylece gercek bir dinlenme siireci elde edilmis olur.
Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilleme deneyinde incelenen beyin islevine

gore, kontrol siireci verilen deneysel giidiimlemeye karsitlik yaratan bir deneysel
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gorev olarak da belirlenebilir. Aktif ve kontrol siireclerinde ayni belli basli uyari
uygulanacak olursa uyaridan istatistiksel anlamli FMRG sinyali elde edilmez.
Fonksiyonel manyetik rezonans deneylerinde, fonksiyone incelenen beyin
alaninin ilgi alanina girmeyen beyin alanlarindan ayrilmasi i¢in, kontrol siirecinde
dislanmas1 istenen duyusal uyaranlarda kullamilabilir. Ornegin, dil islevlerinin
beyindeki organizasyonunu degerlendirmeye yonelik olarak hazirlanan bir FMRG
gorevinde aktif ve kontrol bloklarinda belli bir dalga boyundaki frekanslarin
dinletilmesi ile isitsel uyaranin sebep oldugu ilgi alanina girmeyen etkiler

azaltilmaya calisilir.

X X X X X X XX X % X X VIRV

20 sn 10 sn 20 sn 20 sn

FOUTROL FOHUTROL FONTROU

20 35n 20 35N 20 35n

Sekil.3 Yirmi saniye uzunlukta aktif ve kontrol siire¢lerinden olusan blok deney
deseni izleniyor. X: aktif siirecte uygulanan uyaranlari temsil etmektedir.
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Sekil.4 iki saniye uzunlukta aktif siire¢ ve 10 saniye uzunlukta kontrol siirecinden
olusan olay bagimli deney deseni izleniyor. X: Aktif siirecte uygulana uyaranlari
temsil etmektedir.

2.3.7 .Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme Verisinin Istatistiksel Analize

Hazirlanmas

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintillemede goriintii olusumundan
sonra, veri istatistiksel analize hazirlanmak icin sayisal islemlerden gecirilir.
Fonksiyonel manyetik rezonans goriintillemede veri isleme basamaklari
kullanilarak deney deseni ile iliskili olmayan degiskenler azaltilir. Bu basamaklar;
kalite temini (quality assurance), kesit-zaman diizeltmeleri (slice-timing
correction), kafa hareketlerinin diizeltilmesi (head motion correction), fonksiyonel
ve yapisal verilerin ¢akistirilmasi (functional-structural coregistration), uzaysal

normellestirme (spatial normalisation) ve filtrelemeyi (smoothing) icerir.

2.3.7.1. Kalite Temini

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme verisinin istatistiksel analiz
icin uygun olup olmadiginin belirlendigi yontemler dizisidir. Kalite temini testleri
hizli1 ve giivenilir olmahdir. Oncelikle FMRG deneyinde, incelemenin kalitesini

belirlemek icin hasta performansi degerlendirilir. Daha sonra, FMRG zaman
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serileri inspeksiyonla incelenerek artefaktlar belirlenir. Fonksiyonel manyetik
rezonans goriintiileme verilerinde inspeksiyonla en sik rastlanan artefaktlar;
homojen olmayan manyetik alandan kaynaklanan goriintii bozulmalari, diisiik
sinyalli pikseller, kafa hareketleri ve fizyolojik siireclere ikincil gelisen hareket
artefaktlaridir. Kalite teminini test etmek icin bir baska yontem ise FMRG zaman
serilerinde sinyal giiriiltii oran1 ve ortalama intensite degerlerini 6l¢mektir. Kalite
temini testinden sonra, istatistiksel analiz i¢in uygun bulunmayan veriler calisma

dis1 birakilir (94).

2.3.7.2. Kesit-Zaman Diizeltmeleri

Manyetik rezonans goriintiilemede veriler, araya girmeli kesit elde etme
(interleaved slice acquisition) ya da asenden/desenden kesit elde etme
(ascending/descending slice acquisition) adi verilen yontemler ile toplanabilir.
Araya girmeli kesit elde etme yonteminde once tek sayili kesitler sonra c¢ift sayil
kesitler toplanirken, asenden/desenden kesit elde etme yonteminde Kkesitler
yukaridan asagiya ya da asagidan yukariya dogru ardisik olarak toplanir. Her iki
kesit toplama yonteminde de her bir kesit TR’ nin farkli zaman noktalarindan elde
edilmis olur. Bu durum, verilerde zaman farkliliklarinin ortaya ¢ikmasina sebep
olur. Zaman farkliliklari, araya girmeli kesit elde etme yonteminde ve uyaranin
birka¢ saniye siirdiigii olay bagimli deney desenlerinde daha biiyiikk sorun
olusturmaktadir. Kesit-zaman hatalarinin diizeltilmesi i¢in zamansal interpolasyon
denilen bir zaman noktasindaki sinyal degerinin komsu zaman noktalarinda

bulunan asil veri kullanilarak hesaplandigi bir yontem kullanilir (94, 100)
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2.3.7.3. Kafa Hareketlerinin Diizeltilmesi

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme deneyleri sirasinda olusan
kafa hareketleri klinik ve deneysel ¢alismalarda goriilen en onemli sorunlardan
biridir. Rastgele kafa hareketleri voksel zaman serilerinde ek giiriiltiiye sebep
olmakta ve islevsel aktivasyon alaninin saptanmasini giiclestirmektedir. Cok
kiiciik kafa hareketleri bile (1-2mm) ilgi alanina giren voksel zaman serilerinin
birden fazla beyin bolgesinden elde edilmis olmasina sebep olur. Yiiksek sinyal
intensiteli vokseller, diisiik sinyal intensiteli voksellerin kapladig1 alana dogru
kayar ve bu durum BOLD sinyalinde degisiklige sebep olur. Kafa hareketlerinin
engellenmesi icin 1sirma c¢ubuklari, maskeler, vakumlu paketler, yastik¢iklar

kullanilmaktadir (94).

Kafa hareketlerini engellemeye yonelik her tiirlii 6nlem alindiktan sonra,
meydana gelen 1-2mm’ lik kafa hareketleri cesitli algoritlamalarla diizeltilir. Kafa
hareketlerinin diizeltilmesinde, ©ncelikle 3-boyutlu hareket parametreleri (3-
kayma ve 3-donme hareketi) hesaplanarak referans goriintii olarak belirlenen
FMRG verisi ve diger FMRG verileri arasindaki fark giderilmeye calisilir.
Goriintii diizeltme islemi 9-parametreli matriks kullanilarak 3 boyutlu uzayda

gercgeklestirilir (100).

2.3.7.4. Fonksiyonel ve Yapisal Verilerin Cakistirilmasi ve Normallestirme
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Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme incelemesinde uzaysal
coziintirligli diisiik, geometrik ve intensite bozulmalar1 olan kesitler elde edilir.
Bu nedenle, fonksiyonel veri yiiksek c¢oziiniirliiklii yapisal veri kullanilarak
haritalanir. Haritalama islemi i¢in, goriintii cakistirma algoritmalar1 ile aym
olgunun fonksiyonel verileri ve yapisal anatomik verileri arasinda baglanti
saglanir. Goriintiilerin cakistirilmasi yoluyla tek bir olguda beyin aktivitesinin
yerlesimi anatomik olarak yiiksek ¢oziiniirliikkle belirlenebilse de farkli olgularin
beyin aktivitelerinin karsilastirilabilmesi icin  goriintiilerin  ¢akistirilmasi
algoritmalar1 yeterli degildir. Insan beyni sekil, oryantasyon ve giral anatomi
acisindan ¢ok genis bir cesitlilige sahiptir. Farkli insan beyinlerinin
karsilagtirilabilmesi i¢in normallestirme yapilmalidir. Normallestirme, her bir
olgudan alinan MRG verisinin uzaysal Ozelliklerinin eslestirilmesi amaciyla
standart bir goriintiiye aktarildig bir ¢esit cakistirma islemidir. Standart goriintii,
cok sayida goniillii normal denekten elde edilmis beyin goriintii Orneklerinin
ortalamasindan olusur. Boylece ayni sekil ve boyutta beyin goriintiileri elde edilir.
Farkli FMRG caligmalarinin birbirleriyle karsilastirilabilmesi i¢in deneysel veriler
ortak bir normallestirme semas1 ile bir koordinat sisteminde ya da sterotaksik
alanda islemlenir. U¢ boyutlu koordinat sisteminin kullanildigi haritalama
sistemine stereotaksik alan adi verilir. En ¢ok kullanilan stereotaksik alan Jean
Talairach tarafindan tanimlanmis olan Talairach Alani olup eriskin bir kadin
beyninin Ol¢iimlerinden tiiretilmis stereotaksik bir taslaktir. Talairach Alan x-y
ekseninde, beyinde anterior ve posterior komiissiirleri birlestiren ¢izgiden gecer.

Tek bir denekten alinmis beyin goriintiileme bilgisinin normallestirme isleminde
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standart goriintii olarak kullanilmasi yetersizdir. Giintimiizde, ¢ok sayida normal
goniilliiniin  beyin kesitlerinin birlestirilmesi ile olusturulmus olasili alanlar
(probabilistic space) kullanilmaktadir. Bunlardan en bilineni, Montreal Noroloji
Enstitiisti tarafindan 152 T1 agirhikli beyin goriintiisiiniin ortalamasi1 alinarak
hazirlanan ve Talairach Atlasa o©lgeklendirilen MNI (Montreal Neurological
Institute) kalibidir (template). Normallestirme algoritmalarinin birgcogu bu tiir
kaliplara dayanir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilleme incelemesinde,
normallestirme algoritmalar1 ile beyinler ayni sterotaksik kaliba doniistiiriiliir.
Normallestirme islemi beynin genel morfolojik ozelliklerine dayanmakta olup
beyin alanlarindaki fonksiyonel boliimlerle iliskili degildir. Beyin fonksiyonlari
acisindan MRG ile gosterilemeyen hiicresel mimari 6zellikler belirleyicidir (94,

100).

2.3.7.5. Filtreleme

Birlesik sinyalde bulunan farkli frekanslarin tutulmasi ve ortadan
kaldirilmast igin filtreler kullanilir. Norolojik goriintiilemede filtreler giiriiltii
olarak nitelendirilen degiskenlerin uzaklastirilmas1 ve ilgilenilen sinyalin
korunmasi i¢in kullanilir. Beyin islevleri ile iligkili sinyal intensitesinin, her tiirlii
giirilti kaynagimin sebep oldugu degiskene orani fonksiyonel SNR olarak
adlandirilir. Filtreleme ile fonksiyonel SNR artar. Fonksiyonel manyetik rezonans

verilerinin islenmesinde uzaysal ve temporal filtreler kullanilir (94).
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Uzaysal filtreleme ile goriintiideki veri noktalarimin komsuluklart ile
ortalamasi alinir. Bu islem goriintiideki sert koseleri bulaniklagtirarak yumusak
(smooth) bir goriintiiniin elde edilmesini saglar. Goriintiilerin yumusak hale
getirilmesinde en yaygin kullanilan teknik Gaussian filtrelemesidir. Gaussian
filtresi ile goriintiide bulunan her vokseldeki intensite komsuluguna dagitilir.
Filtrenin genisligi, etki mesafesini tanimlar. Fonksiyonel manyetik rezonans
goriintiileme verisini islerken kullanilan filtrelerin genisligi milimetrelerle ifade
edilir ve birimi FWHM (full-width-Half-Maximum) dur. Fonksiyonel manyetik
rezonans goriintiileme calismalarinda kullanilan filtre genisligi, kural olmamakla
birlikte 4-8FWHM’ dir. Filtreme isleminde kullanilan FWHM degeri kenar
bulanikligin1 ve aktivasyon alaninin uzanimini belirlemektedir. Uzaysal filtre
kullanilmast SNR’ de artisa sebep olur. Ayrica uzaysal filtre kullaniminin bir
diger avantaji olgular aras1 anatomik degiskenlerde azalma ve grup analizlerinde

duyarhiligin artmasidir (94, 100).
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(‘. . .

FWHM=2mm FWHM=4mm FWHM=6mm FWHM=8mm

Sekil.SA Bilateral duyusal-motor gorev sirasinda farklih FWHM degerlerinde
FMRG verileri izlenmektedir. Kullanilan filtre genisligi arttikca keskin smirlarin
yumusadigi dikkati cekmektedir.

Sekil.5B Ayn1 olgunun farkli filtre genisligi kullanilarak hazirlanmis ve her biri
T2 agirlikli goriintiiler {iizerine c¢akistirilmis FMRG aktivasyon haritalar
izlenmektedir. Filtrelemeyle her bir vokselden elde edilen sinyal ¢cevre voksellere
dagilmaktadir. Filtre genisligi 2’ den 8 e c¢ikartilinca FMRG sinyalinin dagilimi1
genislemekte ve sinirlarin daha yumusak olarak izlendigi dikkati cekmektedir.

2.3.8. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme Verilerinin Istatistiksel

Analizi

Verilerin islenmesi basamagindan sonra, hangi vokselin uyaran tarafindan
aktive edildiginin saptanmasi i¢in veriler istatistiksel olarak analiz edilir.

Beyindeki her bir pikselin istatistiksel analizinden sonra veriler, istatistiksel degeri
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ortaya koyan bir renk ya da intensite olarak, yapisal goriintiilere aktarilir. Elde

edilen sonug¢ goriintiiye beyin aktivasyonlarinin istatistiksel haritasi ad1 verilir.

Istatistiksel acidan bakildiginda, FMRG verilerinin analizinde kullanilan
yontemler iki grupta toplanmaktadir. Bunlardan ilki hipotez yiiriitiiciili yontemler
olarak adlandirilir ve BOLD yanitinin modellemesi temeline dayanir. ikincisi veri
yiiriitiiciilii yontemler olup modelleme temeline dayanmaz. Hipotez yiiriitiiciilii
yontemler parametrik testleri icerir (T-testi, capraz korelasyon testi, general linear
model). Veri yiriitiiciili yOntemler parametrik olmayan testleri icerir
(Kormogorov Simirnov analizi, temel bilesenler analizi, bagimsiz bilesenler
analizi). Hipotez yiiriitiiciili yontemler, FMRG verilerinin istatistiksel analizinde
en sik kullanilan yaklagimdir. Bu yontemler, FMRG ile o6l¢iilen yanit ve néron
aktivasyonu i¢in bazi modelleri varsayar. Secilen model regresyon analizi ile
veriye uydurulur. Bunun icin sifir hipotezi kurulur ve deneysel kosullarin, FMRG
sinyalini etkileyip etkilemedigi saptanir. Eger sifir hipotezi reddedilirse p<0,05

olarak kabul edilir ve yalanci pozitiflik oran1 0,05 in altinda olur (100).

2.3.8.1. T-Testi

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilleme analizlerinde kullanilan en
basit istatistiksel testtir. T-testinde her grupta, incelenen her sayinin bagimsiz
oldugu ve sayilarin Gaussian dagilim gosterdigi varsayilir. Bu yontemle her bir
vokselden aktif ve kontrol siireclerinde elde edilen ortalama intensiteler

birbirinden cikarilir. Ortalama intensite degeri, tek vokselden aktif ve kontrol
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siirecleri boyunca toplanan yanitlarin ortalamasi alinarak elde edilir. Ortalama
intensitelerin birbirinden ¢ikarilmasiyla anlamli fark saptanirsa, o voksel aktif
olarak kabul edilir. T degeri, serbestlik derecesi (degree of freedom) temel
alinarak, olasiligr ifade eden p degerine cevrilebilir. T-testinin eksikligi her bir
vokseli kontrol ve aktif siire¢ kosullar1 olmak iizere iki zamansal 6l¢iime bolmesi
nedeniyle ortaya cikabilmektedir. Uyarinin verilmesiyle BOLD hemodinamik
yanitinin ortaya ¢ikmasi arasinda 1-2sn’ lik bir gecikme izlenebilir. Bu gecikme,
bloklarin baslangicinda kaymaya sebep olabilir ve farkli zaman noktalarindan
alinan verilerin analiz edilmesi istatistiksel anlamlili1 diisiiriir. Ayrica, her blokta

izlenen BOLD hemodinamik yanit degisimleri, tiim olgularda sabit degildir (100).

2.3.8.2. Korelasyon Analizleri

Korelasyon analizleri, blok deney deseni kullamlan FMRG
incelemelerinde en sik kullanilan istatistiksel analiz yontemidir. Korelasyon
analizleri iki degisken arasindaki karsilikli iligskinin hesaplanmasi temeline
dayanir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintilleme verilerinin analizinde
degiskenlerden biri referans dalga bi¢imi olarak adlandirilir ve beklenen BOLD
yanitinin sekline sahiptir. Diger degisken, gozlenen her bir voksel zaman serisidir.

Referans dalga bicimi deney deseninden elde edilir.

Dalga bicimindeki, biitiin zaman noktalarindan toplama islemi yapilir.
Korelasyon katsayist (y) degeri 1 (miikemmel positiv korelasyon) ile -1

(milkemmel negativ korelasyon) araliginda degisir. Yiiksek korelasyon
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katsayisina sahip vokseller aktif olarak degerlendirilir. Korelasyon analizlerinin
en Onemli basamagi, referans dalga bic¢iminin se¢imidir. Beyin aktivasyon
deseninin Ol¢iimiinde beyin bolgeleri arasinda meydana gelen yanmit gecikmesi
nedeniyle en iyi referans dalga bi¢cimine karar vermek giiclesir. T-testlerin aksine,
korelasyon analizlerinde hemodinamik yanit sekli ile ilgili bilgi alinabilir ve
hemodinamik yanit fonksiyonu degerlendirilerek zaman deseni daha yiiksek
kesinlikte belirlenebilir. T-testi ve korelasyon analizi yontemlerinin her ikisinde
de her voksel i¢in hemodinamik yanitta farkliliklarin olmadigi varsayilir. Ancak,
olgular arasinda ve her bir olguda vokselden voksele hemodinamik yanit ¢esitlilik

gostermektedir (101).

2.3.8.3.Ters evrisim (Deconvolution) Analizleri

Olay bagimli deney desenleri ile yapilan FMRG incelemelerinde en sik
kullanilan analiz yontemlerinden biridir (102). Bu analizlerin hedefi, her voksel
icin hemodinamik yanit fonksiyonunun sekli ve genligini belirlemektir.
Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilemede gozlenen zaman serilerinden elde
edilen veri, HRF ve deneysel uyaranla matematiksel olarak ifade edilebilir.
Deneysel uyaran siireleri gozlemci tarafindan bilinmektedir. Bu yontemle,
deneysel uyaran siireleri ve modellenmis HRF kullanilarak karmagik matematiksel
islemlerle zaman serileri saptanabilir. Hemodinamik yanitin seklinin varsayimla
belirlendigi, T-testi ve korelasyon analizlerinin aksine ters-evrigim analizlerinde

hemodinamik yanitin sekli bi¢cimlendirilir. Bu inme ve tiimor hastalarinda oldugu
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gibi hemodinamik yanit seklinin normallerden farkli oldugu olgularin

incelenmesinde daha yiiksek kesinlik saglar.

2.3.8.4. General Linear Model (GLM)

General linear model, regresyon modeline ¢evrilebilen her tiir modelleme
yontemini kullanan yaklasimidir. General linear model, gozlemlenen veriyi
olusturan degiskenlerin (6rnegin; HDR, kafa hareketleri) gerceg§e en yakin
dogrusal bileseninin (linear combination) saptanmaya ¢alisildigr bir yaklasimdir.
Bu yontemde gozlemlenen veri, cesitli degiskenlerin farkli agirlikta bilesimi ve
hata teriminin toplami olarak kabul edilir. Bilesendeki degiskenlerin agirligi her
degiskenin veriye katkisi ile iligkilidir. Bu yontemin amaci, hata terimini en aza

indirecek sekilde bilesimdeki degiskenlerin agirligini bulmaktir (103).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Olgu Secimi

Calisma icin Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu onayr alinmistir
(etik kurul onay tarihi; 02 haziran 2010, etik kurul numarasi; 050). Ayrica,

caligmaya katilan tiim hasta ve saglikl erigkinlerin aydinlatilmis onami alinmigtir

On bes epilepsi olgusu (9 kadin, 6 erkek) ve 15 normal bireyden (9 kadin,
6 erkek) olusan kontrol grubu ¢alismaya katilmistir. Kontrol ve epilepsi grubu ana

dili Tiirkce olan, sag elini kullanan bireylerden olusmaktadir.

3.1.1. Epilepsi Grubu

Calismaya katilan epilepsi grubu 19- 65 yas araliginda (ortalama: 33,
standart sapma: 12,5), ila¢ tedavisine direngli, cerrahi tedavi aday1 tek tarafli
mezial ya da neokortikal TLE’ li olgulardan olusmaktadir. Epilepsi grubunu
olusturan olgular Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji, Nérosiriirji, Radyoloji
ve Niikleer Tip boliimlerinin katilimiyla gerceklestirilen Epilepsi Konseyinin

FMRG incelemesine karar verdigi olgular arasindan sec¢ilmistir. Temporal lob
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epilepsisi disinda eslik eden norolojik ya da psikiyatrik hastaligr bulunan olgular
ve bilateral TLE’ li olgular calisma dis1 birakilmistir. Epilepsi grubu, cerrahi
oncesi ayrintili klinik ve norolojik muayene, video-EEG, yapisal MRG, MRS ve

interiktal PET ile degerlendirilmistir.

3.1.2. Kontrol Grubu

Calismaya katilan kontrol grubu 21- 45 yas aralifinda (ortalama: 29,86
standart sapma: 6,83) 15 saglikli bireylerden olusmaktadir. Norolojik ya da
psikiyatrik hastalik oykiisii, kafa travmasi, alkol-madde bagimlilig1 ve santral sinir
sistemine etkili ila¢ kullanimi, belirgin gorme kusuru kontrol grubu icin dislama

kriterleri olarak belirlenmistir.

3.2. Manyetik Rezonans Goriintiileme incelemesi

3.2.1. .Konvansiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme Incelemesi

Epilepsi grubunun konvansiyonel MRG incelemesinde 3T MRG cihaz1 ve
8 kanalli kafa sarmali kullanilmistir. Sagittal planda T1 agirhikli goriintiiler,
aksiyal planda FLAIR, difiizyon agirlikli goriintiiler, T1 ve T2 agirlikli goriintiiler,

koronal oblik planda FLAIR ve IR goriintiiler alinmistir.

3.2.2. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme Incelemesi
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Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilleme incelemesi 3T MRG cihazi
ve 8 kanalli kafa sarmali kullanilarak gergeklestirilmistir. Hasta ve kontrol
grubundan, planlama goriintiilerinin ¢ekilmesini takiben, fonksiyonel goriintiilerle
cakistirilmak iizere, yiiksek coziiniirlikklii T1 agirlikli yapisal goriintiiler alinmistir
(TR: 1900msn, TE: 2,5msn, Flip Angle (FA): 9, Number of Exitation (NEX): 1,
FOV:250x250mm, Matrix boyutlari: 256x256, Kesit kalinligi: 1 / 0,5mm).
Yiiksek coziiniirliklii T1 agirlikli goriintiilerin MR c¢ekim siiresi 258sn’ dir.
Fonksiyonel goriintiiler icin single-shot GRE EPG sekansi kullanilmistir (TR:
3000msn, TE: 30msn, NEX: 1, FOV: 235X235mm, Matriks boyutlari: 64x64mm,
kesit kalinligi: 4/ 1mm). Yiiksek c¢oziiniirliiklii T1 agirlikli yapisal goriintiiler ve
fonksiyonel goriintiiler aksiyel planda anterior komissiir-posterior komiissiir

hattina paralel olacak sekilde elde edilmistir.

3.2.2.1. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme Deney Desenleri

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme deney gorevleri MRG ¢ekim
odasina yerlestirilen plastik-cam alasimli ters projeksiyon perdesi, kafa sarmalinin
lizerine takilan ayna sistemi ile MRG kontrol panel odasina yerlestirilen
projeksiyon cihazi ve diz iistii bilgisayar kullanilarak olusturulan yansitici sistem
araciligiyla gorsel olarak sunulmustur. Fonksiyonel manyetik rezonans
goriintiileme incelemesi sirasinda, cihaz kaynakli yiiksek sesleri azaltmak ve
komut vermek amaciyla kulaklik kullanilmistir. Fonksiyonel manyetik rezonans
goriintiileme deney desenlerinin hazirlanmasi ve sunulmasinda E-Prime deney

olusturma ve sunum programi kullanilmistir. (Psychology Software Tools, Inc.,
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USA). Incelemeden hemen once hasta ve kontrol grubuna FMRG incelemesi

sirasinda uygulanan deney desenlerinin bir benzeri sunularak egitim verilmistir.

Dil lateralizasyonunda kullanilan FMRG deney gorevleri kelime iiretme
gorevleri, semantik karar verme gorevleri, semantik akicilik gorevleri, fonolojik
gorevler, edilgen dinleme gorevleri, ciimle ya da kelime okuma gorevlerini
icermektedir. Kelime iiretme gorevlerinin klinik uygulamalardaki etkinligi
literatiir bilgileri ile de desteklenmektedir(104). Bu c¢alismada, kelime iiretme
gorevi kullanilmis olup Kelime iiretme Gorevi-I (KUG-I) ve Kelime Uretme
Gorevi-II (KUG-II) olarak isimlendirilen iki farkli FMRG deney deseni
olusturulmustur. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme deney desenleri,
olay bagimli deney deseni ya da blok deney deseni kullanilarak hazirlanmaktadir.
Blok deney deseni, kafa hareketlerinin giderilmesinde ve olgu performansinin
cesitlilik gosterdigi durumlarda daha kullanishidir (97). Bu nedenle, KUG-I ve
KUG-II' de deney deseni, aktivasyon ve kontrol siireglerinin birbirini izledigi
blok desen seklinde hazirlanmistir. Kelime iiretme gorevi-I ve kelime iiretme
gorevi-II’ de aktivasyon bloklar1 birbirine benzemekte olup kontrol bloklari

birbirinden farklidir.

Kelime iiretme gorevi-I, yonerge ekraninin gosterilmesiyle baglamaktadir.
Yonerge ekraninda, bireylere yapmalar1 gereken FMRG deney gorevi
aciklanmistir (Sekil 6). Kelime iiretme gorevi-I’ in aktivasyon bloklarinda
bireylere Tiirk¢ce sozciikler (somut isim) gosterilmis ve bireylerden gosterilen

sozciiklerle iligkili eylemler tiiretmeleri istenmistir (Sekil 7). Kelime {iiretme
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gorevi-I’ in kontrol blogunda, bireylere ekranda art1 isareti gosterilmistir.

Bireylerden, hic hareket etmeden, art1 isaretine bakmalar1 istenmistir (Sekil 8).

Kelime iiretme gorevi-II, kelime iiretme gorevi-I ile benzer sekilde
yonerge ekrani ile baglamaktadir. Kelime iiretme gorevi-II’ nin aktivasyon
bloklarinda kelime iiretme gorevi-I’ de oldugu gibi bireylere Tiirkce sozciikler
gosterilmis ve bireylerden gosterilen sozciiklerle iliskili eylemler tiiretmeleri
istenmistir. Kelime iiretme gorevi-II ¢ nin kontrol blogu, kelime iiretme gorevi-I’
in kontrol blogundan farklidir. Kelime iiretme gorevi-II' nin konrol blogunda
bireylere anlamsiz s6z dizinleri gosterilmis olup bireylerden gordiikleri anlamsiz

s0z dizinlerini i¢lerinden sessizce okumalar1 istenmistir (Sekil 9).

KELIMELERLE iLGILI
EYLEMLERI SESSIZCE
iCINiZDEN SOYLEYiN!

GORUNCE
DEYiNiz!

Sekil 6. Fonksiyonel manyetik rezonans
deney gorevlerine ait yonerge ekrani.
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YAGMUR

Sekil 7. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme
deney gorevlerinin aktivasyon bloklarinda bireylere
somut isimler gosterilmistir.

Sekil 8. Kelime iiretme gorevi-I deney gorevinin kontrol blogu
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GEPURSU

Sekil 9. Kelime iiretme gorevi-II deney gorevinin kontrol blogu.

Kelime iiretme gorevi-I ve kelime iiretme gorevi-II' nin aktivasyon
bloklarinda kullanilan sozciikler Tekcan ve Goz’ iin Tiirkge Kelime Normlar
(2005) adli kitabindan Tiirkce kelimelerin kullanim sikliklari esas alinarak

secilmistir.

Kelime tiretme gorevi-1, 4 kontrol ve 4 aktivasyon blogu olmak iizere her
biri 18 saniye siiren toplam 8 blok icermektedir. Kelime iiretme gorevi-II, 8
kontrol ve 8 aktivasyon blogu olmak iizere her biri 18 saniye siiren toplam 16 blok

icermektedir (Sekil 10 ve Sekil 11). Her iki FMRG deney desenine 6 saniye siireli
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bos hacmi (dummy) takiben aktivasyon blogu ile baslanmistir. Kelime iiretme
gorevi-I' de ¢ekim siiresi 150sn, KUG-II’ de ¢ekim siiresi 294sn’ dir. Kelime
tiretme gorevi-I’ de ilk ikisi bos hacim olmak iizere toplam 50 hacim, kelime
tiretme gorevi-II’ de yine ilk ikisi bos hacim olmak iizere toplam 98 hacim

bulunmaktadir.

BLOK SAYISI

K K
O 0
N N
T T
R R
0 0
L L
6 18 18 18 18 18 18 18 18

Sekil 10. Kelime iiretme gorevi-1 4 aktivasyon ve 4 kontrol blogu iceren deney
deseni ile olusturulmustur.
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— BLOK SAYISI
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Sekil 11. Kelime iiretme gorevi-II 8 aktivasyon ve 8 kontrol blogu iceren deney
deseni ile olusturulmustur.

3.2.2.2. Verilerin 6n islenmesi ve istatistiksel analizi

Hasta ve kontrol grubu i¢in verilerin on islenmesi ve istatistiksel analizi,
Brain Voyager QX 2.0.7 versiyonu (Brain Innovations, Inc. Maastricht, The

Netherland) kullanilarak gerceklestirilmistir.

3.2.2.2.1. Veri On Islenmesi

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme verileri ortalama intensite
diizeltmesi, kafa hareketlerinin diizeltilmesi, kesit-zaman diizeltmeleri ile uzaysal
ve zamansal filtreleme basamaklarimi iceren On isleme asamalarindan
gecirilmistir. Kafa hareketleri kayma ve donme hareketleri olmak iizere iki cesit
olarak degerlendirilmektedir. Her iki hareket c¢esidi -x, -y, -z ekseninde
gerceklesmekte olup diizeltme 9-parametreli (3-donme, 3-kayma) matriks

kullanilarak 3-boyutlu uzayda olusturulmustur (Sekil 12). Kafa hareketlerinin
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diizeltilmesinde her bir hacim icerisindeki ilk FMRG kesiti referans alinmistir.
Uzaysal filtreleme isleminde 4 mm’ lik Gaussian Kernel uygulanmistir. Zamansal

filtreleme icin yiiksek-gecirgen filtre degeri 2 sin/cos olarak alinmustir.

Yiiksek c¢oziniirlikli T1 agirlikli goriintiiler, 9-parametreli isaretleme

yontemi kullanilarak Talariach plana normalize edilmistir.

Talariach plana normalize edilen T1 agirlikli goriintiiler ve fonksiyonel

verilerin cakistirilmasi islemi gerceklestirilmistir.

3.2.2.2.2. Fonksiyonel Verilerin Istatistiksel Analizi

Fonksiyonel verilerin istatistiksel analizi ilk 2 bos hacmin ¢ikarilmasindan
sonra blok desendeki gorev ve kontrol siireglerinin karsilagtirilmasi esasina
dayanmakta olup GLM kullanilmistir. Istatistiksel olarak anlamli aktivasyon
alanlarinin belirlenmesinde, False Discovery Rate (FDR) yontemi kullanilmistir
(105). Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiilleme analizlerinde kullanilan
istatistiksel esik deger aktivasyon gosteren alanlarin dagilim ve yayginligini
etkileyen faktorlerden biridir. Konugsma islevinin de icinde oldugu biligsel
islevlerin haritalanmasinda motor kortikal alanlar ile karsilastirildiginda daha
diisiik esik degerlerin kullanilmasi onerilmektedir (104). Bu ¢alismada, yukarida
sozii edilen nedenlerden otiirii tek-birey analizlerinde FDR degeri q <0,01, grup
analizlerinde FDR degeri q <0,05 kesim noktas1 olarak belirlenmistir. Istatistiksel

analizlerde kullanilacak aktif voksel kiimelerinin saptanmasinda esik voksel sayisi

87



(cluster threshold) tek-birey ve grup analizlerinin her ikisinde de 10 voksel ve

tizeri olarak alinmustr.

Rigid Body Motion Parameters - 3 Translations, 3 Rotations
1

Sekil 12. Dokuz parametreli kafa hareketlerinin diizeltilmesi islemi
(3-donme, 3 kayma)

3.2.2.3. Grup Analizleri

Grup analizleri, KUG-I ve KUG-II’ nin normal popiilasyonda olusturdugu
aktivasyon Oriintiisiiniin ~ belirlenmesi amaciyla sadece kontrol grubuna
uygulanmistir. Grup analizleriyle belirlenen aktivasyon alanlari normal ve epilepsi
gruplarindaki her bir bireyin analizlerinden elde edilen aktivasyon Oriintiilerinin

degerlendirilmesinde referans olarak kullanilmistir.

Saglikli goniillillerden elde edilen yiiksek ¢oziintirlikli T1 agirlikh

gorlintiiler kullanilarak ortalama yiiksek coziiniirlikliic T1 agirhikli  goriintii
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(ortalama anatomik veri) elde edilmistir (Sekil 13). Grup analizlerine iliskin
fonksiyonel sinyaller hazirlanan bu ortalama anatomik veri {izerinde gosterilmistir
(Sekil 14). Grup-aktivasyon haritalarinin hazirlanmasi rastgele etki analiz modeli
(random effect analyse) ile yapilmistir. Boylece, elde edilen sonuglarin normal
popiilasyona genellenmesi amaclanmistir. Bu analiz sonucunda elde edilen grup
aktivasyon haritalar1 gorsel olarak degerlendirilmistir. Gorsel degerlendirmeyi
takiben, grup aktivasyon haritalarinda izlenen aktivasyon kiimelerini olusturan her
bir vokselin Talariach koordinatlar1 ve voksellerdeki aktivasyon diizeyine iligkin t
degerleri, p degerleri ve standard sapmalar1 hesaplanmistir. Lancaster ve
arkadaslarinin olusturdugu Talariach Deamon (106) yazilimi kullanilarak
aktivasyon kiimeleri Talariach plana aktarilmis ve aktivasyon kiimelerini
olusturan voksellerin beyin parankiminde giral diizeyde anatomik yerlesimleri ve
karsilik gelen Brodmann Alanlari (BA) belirlenmistir. Daha sonra, her bir girusta
bulunan aktivasyon kiimesinin -x, -y, -z planindaki ortalama Talariach
koordinatlar1 ve standart sapmalari, aktivasyon kiimelerindeki ortalama t ve p
degerleri ve standart sapmalari, aktivasyon kiimelerinde bulunan aktif voksel
sayilar1 hesaplanmistir. Bunlara ek olarak, aktivasyon kiimesinde bulunan en
yiiksek anlamliliktaki t degerine sahip vokselin —x, -y, -z planindaki Talariach
koordinat1 ve p degerleri de hesaplanmistir. Son olarak, KUG-I ve KUG-II’ nin

yol actig1 genel aktivasyon oriintiileri karsilagtirilmistir.
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Sekil 13. Ortalama anatomik veri Sekil 14. Ortalama anatomik veri tizerinde
FMRG sinyalinin gosterilmesi

3.2.2.4. Tek-Birey Analizleri

Verilerin 6n islemesi ve fonksiyonel verilerin istatistiksel analizi
bolimiinde anlatilan basamaklar kullanilarak epilepsi ve kontrol grubunda
bulunan her birey icin bireysel aktivasyon haritalar1 hazirlanmistir (Sekil 15 ve

Sekil 16) .

90



PR} < DDA

Sekil 15. Kelime iiretme gorevi-I’ e ait bireysel aktivasyon
haritasi izlenmektedir.
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Sekil 16. Kelime iiretme gorevi-II’ ye ait bireysel aktivasyon
haritas1 izlenmektedir.

Normal bireylerden alinan, goriintii 6n isleme basamaklarina tabi tutulan
T1 agirlikli yapisal goriintiiler kullanilarak, sol serebral ilgi alan1 ve sag serebral
ilgi alam olarak adlandirilan, iki adet ilgi alan1 hazirlanmistir. Sol serebral ilgi
alani, sol serebral hemisferi icermekte, sag serebral ilgi alan1 sag serebral
hemisferi icermektedir. Hazirlanan her iki ilgi alan1 beyin sap1 ve serebeller
yapilar disarida birakmaktadir. Tek-birey analizlerinden 6nce, sol ve sag serebral
ilgi alanlar1 bireysel aktivasyon aktivasyon haritalarina ayr1 ayr1 yerlestirilmistir

(Sekil 17). Bu sayede, tek-birey analizleri sol ve sag serebral hemisferler i¢in ayr1

92



ayr1 yapilmistir. Ilgi alanlarinin yerlestirildigi bireysel aktivasyon haritalarinda
bulunan aktivasyon kiimelerine ait Talariach koordinatlari, t ve p degerleri
hesaplanmigtir. Daha sonra, bu bilgiler Talariach plana aktarilarak sol ve sag
serebral hemisferlerde bulunan aktivasyon kiimelerinin giral diizeyde anatomik

yerlesimi belirlenmistir.

Sekil 17. Tek-birey aktivasyon haritasina sol serebral
ilgi alaninin yerlestirilmesi

Tek-birey analizlerinde, literatiirde yaymlanmis dil islevine 0zgii giral
anatomik diizeyler ve karsilik gelen BA hedef beyin alami olarak belirlenmistir.
Tek-birey analizleri belirlenen hedef beyin alanlarina odaklanmistir. Bu

caligmada, frontal, temporal, parietal hedef beyin alanlar1 ve temporal-parietal
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hedef beyin alanlarinin birlestirilmesi ile elde edilen temporoparietal hedef beyin
alan1 tanimlanmustir. Frontal hedef beyin alani, inferior frontal girusu (BA 44, 45,
46, 47), temporal hedef beyin alani siiperior-orta temporal giruslart (BA 21, 22,
37, 39), parietal hedef beyin alani inferior parietal lobiil, supramarjinal girus ve
angular giruslart (BA 39, 40) icermektedir. Calismaya katilan her bireyin sol ve
sag serebral hemisferler i¢in hedef beyin alanlarinda bulunan aktif voksel sayilari

hesaplanmustir.

Fonksiyonel = manyetik rezonans  goriintiilemeyle dil  islevinin
yanallastirilmasinda, sol ve sag serebral hemisferlerde bulunan aktif voksel
sayilar1 kullanilarak hesaplanan, lateralite indeksi (LI) olarak adlandirilan sayisal
bir deger kullanilmaktadir. Lateralite indeksi degerleri temel alinarak incelemesi
yapilan bireyler sol serebral hemisfer dominant, bilateral hemisferik dominansi
gosteren ve sag serebral hemisfer dominant grup olmak {iizere olarak 3 grupta

siniflandirilabilir. Lateralite indeksinin formiilii asagida sunulmustur.

L= (VL —VR)/(VL + VR)x100

Formiilde, VL; sol serebral hemisferde bulunan aktif voksel sayisini, VR;
sag serebral hemisferde bulunan aktif voksel sayisimi ifade etmektedir. Formiille
bulunan degerler +100 (gii¢lii sol serebral hemisfer dominant) ve -100 (gii¢lii sag
serebral hemisfer dominant) arasindadir. Lateralite indeksi > 20 olan bireyler sol
serebral hemisfer dominant grup, +20 > LI > -20 bilateral hemisferik dominansi

gosteren grup, -20 > LI olan bireyler ise sag serebral hemisfer dominant grupta
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siniflandirilmaktadir. Genel popiilasyonda, sag elini kullanan normal bireylerin
yaklasitk % 98’1 konusma islevi acisindan sol serebral hemisfer dominansisi
gostermektedir. Bu nedenle, LI < 20 (sag ve bilateral hemisferik dominant olarak
siniflandirilan grup) ise lateralite indeksi atipik olarak degerlendirilir. Bu
calismada frontal, temporal, parietal ve temporoparietal hedef beyin alanlar1 i¢in
bolgesel LI degerleri hesaplanmistir. Bolgesel LI < 20 olan bireyler atipik LI
gosteren bireyler olarak degerlendirilmistir. Korelasyon analizi, temporal ve
parietal hedef beyin alanindan hesaplanan bolgesel Li* leri ve temporoparietal
hedef beyin alanindan hesaplanan bolgesel LI’ i arasinda pozitif korelasyon

oldugunu gostermektedir.
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4. BULGULAR

4.1. Kontrol ve Epilepsi Grubunun Demografik Bulgular:

Calismaya katilan hasta ve kontrol grubu arasinda yas (t=-0,942, p>0.05)
ve cinsiyet (0%(1, N = 30) = 0, p = 1.ki-kare=0, p>0.05) bakimindan fark yoktur.
Epilepsi ve kontrol grubunun demografik bulgular1 sirasiyla Tablo 9 ve Tablo 10’

da sunulmustur.
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Tablo 9. Epilepsi grubunun demografik bulgular

NUMARA | YAS | CINSIYET | EGiTiM DUZEYi | EL

1 25 K UNIV(11+YIL) SAG
2 45 K UNIV(11+YIL) SAG
3 43 K LISE(9-11 YIL) SAG
4 43 K ILKOGRETIM(0-8) | SAG
5 65 E LISE(9-11 YIL) SAG
6 19 E ILKOGRETIM(0-8) | SAG
7 24 K UNIV(11+ YIL) SAG
8 20 E LISE(9-11 YIL) SAG
9 35 E UNIV(9-11 YIL) SAG
10 27 K LISE(9-11 YIL) SAG
11 34 E LISE(9-11 YIL) SAG
12 30 E ILKOGRETIM(0-8) | SAG
13 28 K ILKOGRETIM(0-8) | SAG
14 21 K ILKOGRETIM(0-8) | SAG
15 43 K ILKOGRETIM(0-8) | SAG
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Tablo 10. Kontrol grubun demografik bulgulari

NUMARA | YAS | CINSIYE | EGITiM DUZEYi EL KULLANIMI
1 42 E UNIV(11+) SAG
2 32 E UNIV(11+) SAG
3 27 K UNIV(11+) SAG
4 26 E UNIV(11+) SAG
5 22 K LISE(9-11) SAG
6 28 K UNIV(11+) SAG
7 28 K ILKOGRETIM(0-8) | SAG
8 27 K UNIV(11+) SAG
9 27 K UNIV(11+) SAG
10 28 E UNIV(11+) SAG
11 21 K LISE(9-11) SAG
12 26 K LISE(9-11) SAG
13 31 E LISE(9-11) SAG
14 45 K LISE(9-11) SAG
15 38 K UNIV(11+) SAG
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4.2. Epilepsi Grubunun Klinik ve Goriintilleme Bulgulari

Temporal lob epilepsili olgulardan olusan hasta grubu epileptik odagin
yanallastirilmas1 amaciyla ayrintili klinik ve norolojik muayene, video-EEG,
yapisal MRG, MRS ve interiktal PET ile degerlendirilmistir. Klinik ve diger

goriintiileme verilerine ait yanallagsma bulgular1 Tablo 11’ de verilmistir.

Tablo 11. Epilepsi grubunun klinik ve goriintiileme bulgulari

KLINIK EEG/VIDEO PET
) o MRG BULGULARI MRS BULGULARI
LATERALIZASYON | MONITORIZASYON BULGULARI
BULGUSU
Sag hipokampal skleroz Sag TLE Sag hipokampal
1 Sag TLE bulgular Sag TLE bulgulari
ve atrofi bulgular1 lateralizasyon bulgular1
Sag hipokampal skleroz Sag TLE Sag hipokampal
2 Sag TLE bulgular Sag TLE bulgular1
ve atrofi bulgular1 lateralizasyon bulgular1
Sag hipokampal skleroz Sag TLE Sag hipokampal
3 Sag TLE bulgular Sag TLE bulgulari
ve atrofi bulgular1 lateralizasyon bulgular1
Sag hipokampal skleroz Sag TLE Sag hipokampal
4 Sag TLE bulgular Sag TLE bulgulari
ve atrofi bulgular1 lateralizasyon bulgular1
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Sol hipokampal skleroz

5 Sol TLE bulgular1 Normal bulgular - -
ve atrofi
Sag hipokampal skleroz Sag TLE

6 Sag TLE bulgular Sag TLE bulgulari -
ve atrofi bulgular1
Sol hipokampal skleroz Sol TLE Sol Hipokampal

7 Sol TLE bulgular: Sol TLE bulgulart
ve atrofi bulgulari lateralizasyon bulgulari
Sol hipokampal skleroz Sol TLE Sol hipokampal

8 Sol TLE bulgular: Sol TLE bulgulart
ve atrofi bulgular1 lateralizasyon bulgular1
Sol hipokampal skleroz Sol TLE Sol hipokampal

9 Sol TLE bulgular: Sol TLE bulgulart
ve atrofi bulgular1 lateralizasyon bulgular1
Sol hipokampal atrofi ve Sol TLE Sol hipokampal

10 | Sag TLE bulgularn Sol TLE bulgulart
skleroz bulgular1 lateralizasyon bulgular1
Sol hipokampal atrofi ve Sol TLE Sol hipokampal

11 Sol TLE bulgular: Sol TLE bulgulart
skleroz bulgular1 lateralizasyon bulgular1
Sol hipokampal skleroz Sol TLE Sol hipokampal

12 | Sol TLE bulgular Sol TLE bulgulart
ve atrofi bulgular1 lateralizasyon
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Sag hipokampal skleroz Sag TLE Sag hipokampal
13 Sag TLE bulgular Sag TLE bulgular1

ve atrofi bulgular1 lateralizasyon

Sol hipokampal skleroz Sol hipokampal
14 | Sol TLE bulgular Sol TLE bulgular1

ve atrofi lateralizasyon

Sol hipokampal skleroz Sol TLE
15 Sol TLE bulgular: Sol TLE bulgular1 -

ve atrofi bulgular1

4.3. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme Bulgular

4.3.1. Kontrol Grubunun Grup Analizi Bulgulari

4.3.1.1. Grup Aktivasyon Haritalarinin Gorsel Degerlendirilmesi

haritalar sirasiyla Sekil 18A, 19A ve sekil 18B, 19B’ de verilmistir.

Kelime iiretme gorevi-1 ve kelime iiretme gorevi-II i¢in grup-aktivasyon

Kelime iiretme gorevi-I’ in kullanildigt FMRG incelemesinde grup

aktivasyon haritalarinda, solda belirgin olmak iizere her iki serebral hemisferlerde

frontal, temporal ve parietal alanlarda yaygin aktivasyon sinyalleri dikkati

cekmistir. Kelime iiretme gorevi-II° nin kullanildigt FMRG incelemesinde
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yalnizca sol serebral hemisferde, frontal ve temporal bolgelerde kelime iiretme
gorevi-I ile karsilastirildiginda daha kiiciik bir alana uzanim gosteren aktivasyon
sinyalleri mevcuttur. Ayrica, her iki kelime iiretme gorevi sirasinda gérme islevi
ile iligkili oksipital bolgelerde aktivasyon sinyalleri izlenmis olup bazal kortikal
ag olarak adlandirilan beyin alanlarinda aktivasyon-deaktivasyon sinyalleri

mevcuttur.

Sekil 18A. Kelime iiretme gorevi-I kullanilarak gergeklestirilen FMRG
incelemesi. Sagittal planda grup aktivasyon haritalar1 izlenmektedir.

Sekil 18B. Kelime iiretme gorevi-1I kullanilarak gerceklestirilen FMRG
incelemesi. Sagittal planda grup aktivasyon haritalar1 izlenmektedir.

102



o

Sekil 19A. Kelime Uretme gorevi-l Sekil 19B. Kelime Gretme grevi-

Sekil 19A. ve 19B. Kelime iiretme-I deney deseni kullanilan FMRG incelmesinde
her iki serebral hemisferde konusma islevi ile ilgili frontal, temporal ve parietal
alanlarda c¢alisma bellegi, dikkat ve yonetici islevlelerle ilgili merkezleri de iceren
yaygin aktivasyon sinyalleri izlenmektedir. Kelime iiretme gorevi-II’ de ise sol
serebral hemisferde sadece kiiciik bir alanda temporal ve frontal bolgelerde
aktivasyon sinyalleri mevcuttur. Ayrica her iki kelime iiretme gorevinde gérme
islevi ile iligkili oksipital bolgelerde ve bazal kortikal ag olarak adlandirilan beyin
alanlarinda aktivasyon sinyalleri izlenmistir.

4.3.1.2. Grup Aktivasyon Haritalarinda izlenen Aktivasyon Kiimelerinin Giral

Diizeyde Anatomik Yerlesimleri ve Karsilik Gelen Brodmann Alanlari

4.3.1.2.1.Kelime Uretme Gorevi-1

Kelime {iiretme gorevi-I sag ve sol serebral hemisferlerde konusma
islevinin farkli alt islemleriyle ilgili cok sayida beyin bolgesinde aktivasyon

sinyali olusturmustur. Kelime iiretme gorevi-I kullanilarak gerceklestirilen FRMG
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incelemesinde grup aktivasyon haritasinda bilateral frontal, temporal ve parietal
bolgelerde aktivasyon sinyalleri izlenmistir. Frontal aktivasyonlar calisma bellegi,
dikkat ve yonetici islevlerle ilgili kortikal alanlar1 kapsayacak sekilde inferior,
orta ve siiperior frontal giruslarda izlenmektedir. Frontal aktivasyon alanlari,
konusmanin semantik siireciyle iliskili BA47, konugsmanin sézdizimsel (sintaktik)
siireciyle iliskili BA44, konugsmanin hem soéz dizinsel hem semantik siireciyle
iliskili BA45* de ve bunlara ek olarak verbal calisma bellegi isleviyle ilgili BA’
larinda izlenmistir. Inferior frontal girusta, BA44 ve BA45 e karsilik gelen
lokalizasyonda bulunan kesim Broca Alani olarak adlandilmakta olup konugma
islevinin anlatimsal siirecinde anahtar role sahip bir alandir. Ayrica, solda daha
belirgin olmak {izere her iki ek motor alanlarda aktivasyon sinyallerine

rastlanmistir.

Temporal bolgede izlenen aktivasyon alanlar1 orta-siiperior temporal
giruslarda, fusiform girus ve parahipokampal giruslarda izlenmektedir. Siiperior
ve orta temporal giruslar sozciiklerin algilanmasi ve konugsmanin semantik ve
sozdizinsel siirecleriyle iliskilidir. Siiperior ve orta temporal giruslarda izlenen
aktivasyon sinyalleri, BA22 ve BA39’ a karsilik gelmektedir. Siiperior temporal
girusun posterior kesiminde, BA22’ ye karsilik gelen, Wernicke Alani olarak
adlandirilan bolge konusmanin anlatimsal siirecinde anahtar role sahiptir.
Fusiform giruslar konusmanin semantik siireciyle ve kelimelerin taninmasi ile
iliskili bulunmaktadir. Parahipokampal girus ise 0grenme ve bellek islevleri ile
iligkilidir.
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Sol serebral hemisferde belirgin olmak iizere bilateral insulalarda (BA13)
aktivasyon sinyalleri izlenmistir. Insula, beyinde nesnelerin isimlendirilmesiyle

iliskili bulunan beyin alanidir.

Parietal bolgede, inferior parietal lobiilde aktivasyon sinyalleri izlenmistir.
Inferior parietal lobiil, supramarjinal girus ve angular girus adi verilen alt
birimlerden olugsmaktadir. Supramarjinal girus fonolojik bir depo olarak gorev
yapmakta ve kelimelerin kisa siireli bellekte depolanmasi, sozciiklerin bellekten

cagirilmasi sirasinda iglev gostermektedir.

4.3.1.2.2. Kelime Uretme Gorevi-II

Kelime iiretme  gorevi-II  kullanilarak  gerceklestirilen =~ FMRG
incelemesinde, grup aktivasyon haritalarinda, konusma islevinin farkli alt
islemleriyle iligkili beyin bolgelerinde aktivasyon kiimeleri izlenmistir. Kelime
tiretme gorevi-II kullanilan FMRG incelemesinde, sol serebral hemisferde frontal
ve temporal bolgelerde aktivasyon sinyalleri izlenmistir. Ancak, parietal bolgede

aktivasyon sinyali izlenmemistir.

Frontal aktivasyon kiimeleri siiperior, orta ve inferior frontal girusa
uzanmakta olup BA47, BA44, BA45’ de ve bunlara ek olarak verbal calisma
bellegi isleviyle ilgili diger BA’ larinda bulunmaktadir. Ayrica, sol serebral

hemisferde ek motor alan ve prefrontal kortekste aktivasyon sinyalleri izlenmistir.
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Temporal bolgede siiperior ve orta temporal giruslarda aktivasyon
sinyalleri izlenmistir. Siiperior-orta temporal giruslarda izlenen aktivasyon
kiimeleri BA21, BA22 ve BA41’ i kapsamaktadir. Fusiform giruslar ve

parahipokampal giruslarda aktivasyon sinyali izlenmemistir.

Insulada aktivasyon sinyalleri izlenmistir.

4.3.1.3 Kelime Uretme Gorevi-I1 ve Kelime Uretme Gorevi-II Deney Desenleriyle

Elde Olnunan Grup Aktivasyon Haritalarinin Karsilastirilmasi

Frontal bolgede izlenen aktivasyon sinyalleri, kelime iiretme gorevi-I’ in
kullanildigt FMRG incelemesinde calisma bellegi, genel yonetici islevler ve
dikkatle iligkili beyin merkezlerini kapsayacak sekilde bilateral dagilim
gostermektedir. Kelime tiretme gorevi-II ile gerceklestirilen FMRG incelemesinde
ise aktivasyon sinyalleri giiclii bir sekilde sol serebral hemisfere lateralize olup
kiiciik bir alana yayilim gostermektedir. Her iki kelime iiretme gorevi, inferior
frontal girusta yeterli miktarda aktivasyon sinyali olusturmustur. Kelime iiretme
gorevi-I’ in inferior frontal girusta olusturdugu aktif voksel sayis1 (6160 voksel)
kelime iiretme gorevi-II’ nin inferior frontal girusta olusturdugu aktif voksel

sayisindan (3252 voksel) fazladir.

Temporal bolgede izlenen, aktivasyon oriintiisii her iki gorevde belirgin
farkliliklar gostermektedir. Kelime tiretme gorevi-I kullanilan FMRG

incelemesinde, grup aktivasyon haritalarinda, temporal bolgede siiperior-orta
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temporal giruslarda, her iki fusiform girusta ve sol parahipokampal girusta
aktivasyon sinyalleri izlenmistir. Kelime iiretme gorevi-II kullanilan FRMG
incelemesinde ise temporal bolgede yalnizca siiperior-orta temporal giruslarda
aktivasyon sinyalleri izlenmis, fusiform ve parahipokampal giruslarda aktivasyon
sinyalleri olusmamistir. Kelime iiretme gorevi-I siiperior-orta temporal giruslarda
oldukca az sayida vokselde (Siiperior temporal girusta; 11, orta temporal girusta;
11 voksel ) aktivasyon sinyali olusmasina sebep olmustur. Kelime iiretme gorevi-
IT ise siiperior ve orta temporal giruslarda daha fazla sayida aktif voksel (siiperior
temporal girusta; 240 voksel, orta temporal girusta; 227 voksel) olusumuna sebep
olmustur.

Her iki kelime iiretme goreviyle insulada aktivasyon sinyalleri izlenmistir.
Kelime iiretme gorevi-I sol serebral hemisferde dominant olmak iizere her iki
insular bolgede, kelime iiretme gorevi-1I ise yalnizca sol serebral hemisferde
insular bolgede aktivasyon sinyalleri olusumuna sebep olmustur. Kelime iiretme
gorevi-1I kullanilarak gerceklestirilen FMRG incelemesinde insular bolgede
izlenen aktif voksel sayisi kelime iiretme gorevi-1I kullanilan FMRG
incelemesinde izlenenden fazladir.

Parietal bolgede, inferior parietal lobiil, supramarjinal girus ve angular
giruslarda yalnmizca kelime iiretme gorevi-I aktivasyon sinyallerinin olusumuna
sebep olmustur. Keime iiretme gorevi-II ile bu alanlarda aktivasyon sinyalleri

izlenmemistir.
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Her iki kelime iiretme gorevi bilateral serebral hemisferde gorme islevi ile
iligkili 17, 18, 19. BA’ larin1 iceren oksipital loblarda aktivasyon sinyallerinin
olusumuna sebep olmustur. Ayrica, her iki kelime iiretme gorevi kullanilarak
gerceklestirilen FRMG incelemelerinde, temel ag olarak isimlendirilen beyin
alanlarinda aktivasyon-deaktivasyon sinyalleri izlenmistir. Ancak, konugsma islevi
ile iliskisi olmayan bu bolgelerde izlenen aktivasyon sinyalleri, KUG-II' de KUG-

I ile karsilastirilinca oldukga kiigiik bir alana yayilim gostermektedir.

Grup aktivasyon haritalarinda izlenen aktivasyon kiimelerinin giral
diizeyde anatomik yerlesimlerinin belirlenmesini takiben, her girusta izlenen
aktivasyon kiimelerinde bulunan aktif voksel sayisi, aktivasyon gosteren
voksellerin ortalama —x, -y, -z diizlemindeki Talariach koordinatlar1 ile aktivasyon
gosteren voksellerin ortalama t, p degerleri ve standard sapmalar1 hesaplanmistir.
Ayrica, her bir girusta bulunan aktivasyon kiimeleri icerisinde en yiiksek
anlamlilikta t degerine sahip aktif vokseller saptanarak bu voksellere ait t, p
degerleri ve Talariach koordinatlar1 hesaplanmistir. Kontrol grubuna ait grup
analizi verileri, KUG-I ve KUG-II gorevleri icin sirasiyla Tablo 12A, 12B, 12C ve

Tablo 13A ve 13B’ de 6zetlenmistir.
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Tablo 12A. Kelime iiretme gorevi-I deney deseniyle grup analizlerinden elde edilen bulgular. Sol
serebral hemisferde olusan aktivasyon kiimelerinin beyinde giral diizeydeki anatomik yerlesimi ve
karsilik gelen BA’larin1 gOsteren tablo izlenmektedir. Tabloda aktivasyon kiimelerinin ortalama
Talariach koordinatlar1 (ort (x), ort (y), ort (z)), ortalama t degerleri (ort (t)) ve ortalama p degerleri
(ort (p)) 6zetlenmistir.

HEMISFER/ANATOMIK BOLGE o TALARIACH KOORDINATLARI ORTT) | ORT(P
Stiperior frontal girus 6,89 | -10(+x14)| 13(+x13,4) | 50(+11.2) 4.87 (+0.19) 1,5.10"
Medial frontal girus 32,6,8 -4 (+£2.8) 2(x7,8) 53 (£7.1) 4.98 (+0.03) 7,9.10°
Middle frontal girus 6,8,9,10,46,47 | -44 (£5.2)| 12(+10,3) | 32(+9.8) 4.62 (+0.07) 1,4.10"
inferior frontal girus 6,9,10,13,44,45,46,47 | -45(+4.8)| 17(x9,1) | 15(+9.6) 468(x0.11)| 1,2.10"
Stiperior temporal girus 22,39 | -47(+6.4)| 7(x19,7) | 1(x10.9) 4.8 (+0.02) 3,4.10"
Middle temporal girus 39| -27(x0.5)| -52(x0,5) | 33(x1) 4.87 (x00) 3,3.10"
Fusiform girus 18,19,20,37 | -39(+6.4)| -59(+x12) |-12(%x2.5) 6.43 (+0 .46) 1,5.10"
Parahipokampal girus 19,36,37 | -39(x1.1)| -41(£3,9) |-9(+x1.9) 6.3 (£0.01) 2,4.10"
inferior oksipital girus 17,18,19| -28(+9.6)| -84(tx6,6) |-7(x1.9) 6.06 (+0 .62) 1,6.10"
Kuneus 17,18,23,30 | -13(+7.4)| -85(£8,4) | 6(+4.5) 6.01(x0.67)| 1,9.10"
Lingual girus 17,18,19 | -11(+6.8)| -84(¢6,7) |-3(£5.7) 5.87(x0.59)| 1,2.10"
Middle oksipital girus 18,19 | -26 (+4.9)| -85(x4,7) | 2(¢7.3) 5.95(x0.57)| 1,3.10"
Angular girus 39| -27(x0.7)| -55(¢1) 36 (£ 1.3) 4.87 (+0 0) 2,8.10"
inferior pariatel lobiil 40,7 | -30(x0.5)| -47(x2,1) | 38(+x1.9) 4.87 (+0 0) 2,7.10"
insula 13,45,47 | -35(+4.7)| 16(£5,4) | 10(5.3) 473(x0.1)| 1,3.10"
Presantral girus 4,69,44| -42(+49)| 0(+6,8) | 34(+13.6) | 4.62(x0.09)| 1,1.10"
Singulat girus 2432| -6(+2.8)| 12(5,7) | 40(z4) 5.02(x0.04)| 1,3.10"
Stiperior pariatel lobul 7| -30(¢0.5)| -47(x2,1) | 38(x1.9) 4.87 (x00) 2,7.10"
Prekuneus 7| -26(£2.9)| -52(x4,9) | 41(+£3.2) 4.87 (+0 0) 2,7.10"
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Tablo 12B. Kelime iiretme gorevi-I deney deseniyle grup analizlerinden elde edilen bulgular. Sag
serebral hemisferde olusan aktivasyon kiimelerinin beyinde giral diizeydeki anatomik yerlesimini
ve karsilik gelen BA’larim1 gosteren tablo izlenmektedir. Tabloda, aktivasyon kiimelerinin
ortalama Talariach koordinatlar1 (ort (x), ort (y), ort (z)), ortalama t degerleri (ort (t)) ve ortalama p
degerleri (ort(p)) verilmistir.

SAG SEREBRAL HE"IVIiSFER/ANATOMiK BA ORT(X) | ORT(Y) ‘ ORT(2) ORT(T) ORT(P)
BOLGE TALARIACH KOORDINATI
Medial frontal girus 6,32 4(+2.32) 4 (+ 6.45) 51(+6.57) | 499(x0.03) | 1,8.10"
Middle frontal girus 6 43 (+1.91) 1 (0.99) 38(+0.73) | 9.19(x0.07) | 2,4.10"
Inferior frontal girus 13’642:47 37 (£ 4.10) 20 (£ 7.10) 10 (+8.60) | 10.28 (+1.0) 1,6.10"
Fusiform girus 18,19,37 33(+7.5) 70 (+10.82) | -11(+2.56) | 5.77 (x0.76) | 1,6.10"
Inferior oksipital girus 17,18,19 26 (+9.72) -84 (£ 6.71) -6 (£ 2.27) | 5.86 (+0.58) 1,3.10"
Kuneus 17,18,23,30 | 12 (+7.38) -86 (£9.7) 5(+4.36) | 6.1(x0.64) | 1,7.10"
Lingual girus 17,18,19 14 (+ 8.4) -83(+8.72) | -5(+4.78) | 5.89(x0.63) | 1,3.10"
Middle oksipital girus 18,19 27 (+ 4.35) 84(+4.54) | 0(x472) | 59(x0.52) | 1,2.10"
insula 13,4547 | 35(+4.26) | 19(:3.84) | 7(+3.47) 12'23)(1 1,1.10°
Presantral girus 4,6,9,44 42 (+2.57) 1(+5.85) 32 (£11.37) | 9.44 (x0.76) 2,5.10"
Singulat girus 24,32 6(+2.7) 14 (+3.18) | 39(+2.99) | 5.04(¢x0.03) | 1,7.10"
Posterior singulat girus 30 12 (£ 2.74) -65 ( 2.55) 8(+1.52) 5.1(+0.01) 3,2.10"
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Tablo 12C. Kelime iiretme gorevi-I deney deseniyle grup analizinden elde edilen bulgular. Sag ve
sol serebral hemisferlerdeki aktivasyon kiimelerinde bulunan en yiiksek anlamlilikta t degerine
sahip vokselin t degeri (t), Talariach koordinatlar1 (x, y, z) ve p degeri (p) izlenmektedir. Son
slitiinda, aktivasyon kiimelerindeki voksel sayis1 verilmistir.

SOL SEREBRAL HEMIiSFER/ANATOMIK BOLGE (X) v) 2) m (P) VOKSEL SAYISI
Superior frontal girus 1 9 46 5,00 3,0. 10° 1181
Medial frontal girus -5 -81 -10 7,51 2,1 .10* 2357
Middle frontal girus 7 13 41 5,06 5,0.10° 2773
inferior frontal girus -19 -81 -10 7,50 1,5 .10* 6160
Superior temporal girus -28 -52 34 4,87 4,3.10" 11
Middle temporal girus -27 -53 34 4,87 2,2.10" 11
Fusiform girus -19 -81 -10 7,50 1,5 .10* 3350
Parahipokampal girus -37 -47 -8 6,31 3,6.10" 72
inferior oksipital girus -36 -81 -13 7,49 1,4 10" 1305
Kuneus -1 -73 5 7,27 1,3 .10 2403
Lingual girus -5 -81 -10 7,51 2,1 .10™ 6274
Middle oksipital girus -38 -80 -11 7,49 7,1.10° 2504
Angular girus -28 -55 38 4,88 3,3 .10™ 21
inferior pariatel lobiil -30 -55 43 4,88 4,3 .10™ 25
insula -29 21 4 4,86 2,7.10° 2440
Presantral girus -51 17 6 4,85 3,0 .10° 3699
Singulat girus 0 13 40 5,06 9,5 .10° 1180
Stperior pariatel lobiil 24 54 43 4,88 3,5.10" 344
Prekuneus -22 -55 43 4,88 3,7 .10™ 53
;AOCIS-GSEEREBRAL HEMISFER/ANATOMIK X) ) 2) M P) VOKSEL SAYISI
Superior frontal girus 1 10 45 5,041 3,0 .10° 248
Medial frontal girus 2 16 43 505| 5,3 .10° 671
Middle frontal girus 46 0 37 9,33] 2,2.10" 44
inferior frontal girus 32 -78 -8 7,40 2,0 .10™ 118
Fusiform girus 42 -57 -18 8,17 | 3,2 .10™ 1590
inferior oksipital girus 32 -78 -8 7,40 2,0 10" 1055
Kuneus 1 -72 4 7,27 1,9 .10 1938
Lingual girus 18 -79 -14 7,56 1,0 .10° 5288
Middle oksipital girus 28 -80 -11 7,531 3,2 10" 1656
insula 47 14 4 17,54 1,3 .10 1095
Presantral girus 42 16 7 12,78 | 8,1 .10° 566
Singulat girus 10 17 40 507 | 2,8.10" 2431
Posterior singulat girus 10 -68 8 511 1,3 .10™ 86
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Tablo 13A. Kelime tiretme gorevi-1I deney deseniyle grup aktivasyon haritalarindan elde edilen
bulgular. Sag ve sol serebral hemisferlerde izlenen aktivasyon kiimelerinin beyinde giral
diizeydeki anatomik yerlesimleri ve karsilik gelen BA’lar1 izlenmektedir. Tabloda, aktivasyon

kiimelerinin ortalama Talariach koordinatlar1 (ort (x), ort (y), ort (z)), ortalama t degerleri (ort (t))

ve ortalama p degerleri (ort (p)) verilmistir.

SOL SEREBRAL

ORT(X)| ORT(Y) |ORT(z)

HEMISFER/ANATOMIK BOLGE BA TALARIACH KOORDINATI ORT(T) ORT(P)
Stiperior frontal girus 6,8 -4(+1.90) | 11(+4.87) | 51(¢+3.13) |5.47 (+0.15) |2,1.10"
Medial frontal girus 6,8,32 5(£2.72)| 9(+5.52) | 48 (+5.79) | 5.55(+0.19) | 2,1.10"
Middle frontal girus 9,10,46,47 | -42(+2.86)| 30(+8.25) | 8 (+11.97) | 4.73(x0.19) | 2,4.10"
Inferior frontal girus 9,10,13,44,45,46,47 | -46 (+4.83)| 26 (+5.86) | 7 (+6.13) | 4.84(x0.23) | 1,9.10"
Stiperior temporal girus 22,41| -46(+2.11)| -34(+2.4) | 1(+1.83) | 4.42(20.03) | 2,2.10"
Middle temporal girus 21,22 | -50(+2.66) | -36 (£2.82) | 0(+2.05) | 4.42(x0.02) | 2,3.10"
Kuneus 17,18| -6(+1.67)|-93(+2.03)| 7(+3.4) | 6.07(0.05) | 3,5.10"
Lingual girus 17,18 -2(£1.53) [ -90(+1.52) | 0(+2.16) 6.12 (0 .1) 4,2.10"
Middle oksipital girus 18 -8 (+0.98) | -93 (+0.68) | 13 (+1.04) | 6.01(x0.01) | 4,4 .10"
fnsula 13| -36(+2.56)| 24(+2.92) | 14(+1.62) | 5.08 (x0.2) | 2,9.10*
Presantral girus 44| -51(+1.76)| 17(+1.33) | 8(x0.98) | 4.58(+0.19) | 3,2.10"
Singulat Girus 2432 | -4(+1.99)| 11(+4.99) | 41 (+2.53) | 5.63(x0.19) | 2,3.10"

e I e o e
Kuneus 17,18 5(+1.8)[-91(+0.75) | 3(+0.72) 5.95 (+00) 4,7 10"
Lingual Girus 17,18 6(+4.29) | -89 (£1.48) |-1(x2.2) 6.15 (+0.15) | 3,7.10"
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Tablo 13B. Kelime iiretme gorevi-II deney deseniyle grup aktivasyon haritalarindan elde edilen
bulgular. Sol ve sag serebral hemisferlerdeki aktivasyon kiimelerinde bulunan en yiiksek

anlamlilikta t degerine sahip vokselin t degeri (t), Talariach koordinatlar (x, y, z) ve p degeri (p)
izlenmektedir. Son siitiinda, aktivasyon kiimelerindeki voksel sayis1 verilmistir.

SOL SEREBRAL HEMISFER/ANATOMIK BOLGE x| v @ (M (P) VOKSEL SAYISI

Stperior frontal girus 0 17 49 5921 5,0 .10* 572
Medial frontal girus -6 17 47 591| 1,6.10" 930
Middle frontal girus 40 26 14 524|1,2.10" 646
inferior frontal girus -36 27 13 524| 2,0 .10° 3352
Superior temporal girus 43 -34 -1 4,47 | 5,0 .10° 240
Middle temporal girus -45 -34 -1 4,46 | 7,0 .10° 227
Kuneus -4 91 3 6,16 2,4 .10 248
Lingual girus 0 -8 -5 6,22 | 4,5.10" 46
Middle oksipital girus -8 92 12 6,02| 5,9 .10* 21
insula 30 26 13 525 6,3.10" 78
Presantral girus -48 19 7 5,07 | 3,5.10" 39
Singulat Girus -1 16 42 588 1,8 10" 597
SAG SEREBRAL HEMiSFER/ANATOMIK BOLGE x| v @ M (P) VOKSEL SAYISI

Kuneus 3] -90 4 596 | 4,0.10" 22
Lingual Girus 15 -85 -2 6,321 3,4 10" 239
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4.3.2. Tek-Birey analizleri

4.3.2.1. Aktif Voksel Kiimeleri ve Lateralite Indeksleri

4.3.2.1.1. Kontrol grubu

Kelime iiretme gorevi-1 deney deseni kullanilarak gerceklestirilen FMRG
incelemesinin tek-birey analizlerinden elde edilen bulgular Tablo 14 ve 15° de
sunulmustur. Tablolarda, kontrol grubunda bulunan bireylerin frontal,
temporoparietal ve temporal, parietal hedef beyin alanlarinda sol ve sag serebral

hemisferlerde izlenen aktif voksel sayilar1 ve bolgesel Li degerleri bulunmaktadir.

Kelime iiretme gorevi-II deney deseni kullanilarak gerceklestirilen FMRG
incelemesinin tek-birey analizlerinden elde edilen bulgular Tablo 16 ve 17" de
sunulmugtur. Tablolarda, kontrol grubunda bulunan bireylerin frontal,
temporoparietal ve temporal, parietal hedef beyin alanlarinda sol ve sag serebral

hemisferlerde izlenen aktif voksel sayilar1 ve bolgesel Li degerleri bulunmaktadir.
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4.3.2.1.1.1. Frontal Hedef Beyin Alanm

Her iki kelime iiretme gorevi, kontrol grubundaki tiim bireylerde frontal
hedef beyin alaninda aktivasyon sinyallerinin olusumuna sebep olmustur. Her iki
gorevde, tiim bireylerin frontal hedef beyin alanindan hesaplanan bolgesel LI

degerleri sol serebral hemisfer dominant grupta degerlendirilmistir.

4.3.2.1.1.2. Temporal Hedef Beyin Alan1

Her iki kelime iiretme gorevi kontrol grubundaki tiim bireylerde temporal
hedef beyin alaninda aktivasyon sinyallerinin olusumuna sebep olmustur. Kelime
tiretme gorevi-I kullanilan FMRG incelemesinde, temporal hedef beyin alanindan
hesaplanan bolgesel LI degerleri tiim bireylerde sol serebral hemisfer dominant
grupta bulunmaktadir. Kelime iiretme gorevi-II kullanilan FMRG incelemesinde
ise temporal hedef beyin alam icin hesaplanan bolgesel LI degerleri kontrol
grubunda bulunan 13 bireyde sol serebral hemisfer dominant grupta, 1 bireyde sag
serebral hemisfer dominant grubta, 1 bireyde bilateral hemisferik dominant grupta
bulunmaktadir. Kelime {iiretme gorevi-II kullanilan FMRG incelemesinde,
temporal hedef beyin alani icin atipik bolgesel LI degeri gosteren 2 birey (5 ve 8.
bireyler) kelime iiretme gorevi-I kullanilan FMRG incelemesinde sol serebral
hemisfer dominant grupta bulunmaktadir. Bu bireylerde her iki kelime iiretme
gorevinden elde edilen bolgesel LI degerleri ortiismemektedir. Bolgesel LI
degerleri ortiismeyen bireyler, Wernicke Alami (siiperior temporal girus, BA22)

hedef beyin alami olarak belirlenerek yeniden analiz edilmistir. Yeniden analiz
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islemi sonucunda, her iki kelime iiretme goreviyle 5 ve 8. bireylerde birbiriyle

ortiisen atipik bolgesel LI degerleri hesaplanmistir.

4.3.2.1.1.3. Parietal Hedef Beyin Alam

Kelime iiretme gorevi-1 kontrol grubundaki tiim bireylerde parietal hedef
beyin alaninda aktivasyon sinyalleri olusumuna sebep olmustur. Kelime iiretme
gorevi-Il kullanilan FMRG incelemesinde kontrol grubunda bulunan normal
bireylerden ikisinde parietal hedef beyin alaninda aktivasyon sinyalleri

izlenmemis, diger 13 bireyde aktivasyon sinyalleri izlenmistir.

Kelime iiretme gorevi-1 kullanilan FMRG incelemesinde, parietal hedef
beyin alanindaki bolgesel Li degerleri 14 bireyde sol serebral hemisfer dominant
grupta, 1 bireyde sag serebral hemisfer dominant grupta, yer almaktadir. Kelime
tiretme gorevi-II kullanilan FMRG incelemesinde ise parietal hedef beyin
alanindaki bolgesel LI degerleri 13 birey igin sol serebral hemisfer dominant
sinifta yer almaktadir (iki bireyde parietal hedef beyin alaninda aktivasyon sinyali

izlenmemistir).
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4.3.2.1.2. Epilepsi Grubu

Kelime iiretme gorevi-I kullanilarak gerceklestirilen FMRG incelemesinin
tek-birey analizlerine ait bulgular Tablo 18 ve Tablo 19° da sunulmustur.
Tablolarda, epilepsi grubunda bulunan bireylerin sol ve sag serebral hemisferde
frontal, temporoparietal ve temporal, parietal hedef beyin alanlarinda izlenen aktif

voksel sayilar1 ve bolgesel Li degerleri bulunmaktadir.

Kelime iiretme gorevi-II kullanilarak gerceklestirilen FMRG incelemesinin
tek-birey analizlerine ait veriler Tablo 20 ve Tablo 21° de sunulmustur.
Tablolarda, epilepsi grubunda bulunan bireylerin sol ve sag serebral hemisferde
frontal, temporoparietal ve temporal, parietal hedef beyin alanlarinda izlenen aktif

voksel sayilar1 ve bolgesel Li degerleri bulunmaktadir.

4.3.2.1.2.1. Frontal Hedef Beyin Alan

Kelime iiretme gorevi-1, epilepsi grubunda bulunan tiim olgularda, frontal
hedef beyin alaninda aktivasyon sinyallerinin olusumuna sebep olmustur. Kelime
tiretme gorevi-II epilepsi grubunda bulunan 1 olguda frontal hedef beyin alaninda
aktivasyon sinyali olusturmamis diger 14 olguda aktivasyon sinyalleri olusumuna

sebep olmustur.

Kelime iiretme gorevi-I kullanilan FMRG incelemesinde, frontal hedef
beyin alanindaki bolgesel LI degerleri 1 olguda bilateral hemisferik dominant

grubta, 1 olguda ise sag serebral hemisfer dominant grubta yer almakta diger 13
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olguda sol serebral hemisfer dominant grupta bulunmaktadir. Kelime {iiretme
gorevi-1II kullanilan FMRG incelemesinde, frontal hedef beyin alanindaki bolgesel
LI degerleri 13 olguda sol serebral hemisfer dominant grupta, 1 olguda bilateral
hemisferik dominansi gosteren grupta yer almaktadir ( bir olguda frontal hedef
beyin alaninda aktivasyon sinyali izlenememistir ). Epilepsi grubunda, frontal

hedef beyin alan1 icin atipik bolgesel LI gosteren bireyler ortiismektedir.

4.3.2.1.2.2. Temporal Hedef Beyin Alan1

Her iki kelime iiretme gorevi epilepsi grubunda bulunan tiim olgularda,
temporal hedef beyin alaninda aktivasyon sinyallerinin olusumuna sebep
olmustur. Kelime {iiretme gorevi-I kullanilan FMRG incelemesinde temporal
hedef beyin alani igin hesaplanan bolgesel LI degeri 1 olguda sag serebral
hemisferik dominant grubta, 2 olguda bilateral hemisferik dominant grubta, diger
12 olguda sol serebral hemisferik dominant grubta bulunmaktadir. Kelime {iretme
gorevi-II kullanmilarak gerceklestirilen FMRG incelemesinde ise temporal hedef
beyin alani icin 2 olgunun bolgesel LI degerleri sag serebral hemisferik dominant
grubta, diger 13 olgunun bélgesel Li * leri sol serebral hemisferik dominant grupta
yer almaktadir. Her iki kelime iiretme gorevinde, temporal hedef beyin alan1 icin

atipik bolgesel LI degeri gosteren bireyler 1 olgu disinda 6rtiismektedir.
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4.3.2.1.2.3. Parietal Hedef Beyin Alan

Her iki kelime iiretme gorevi epilepsi grubundaki tiim bireylerde parietal
hedef beyin alaninda aktivasyon sinyallerine sebep olmustur._Kelime iiretme
gorevi-I kullanilan FMRG incelemesinde parietal hedef beyin alani igin
hesaplanan bolgesel Li degerleri 3 olguda sag serebral hemisferik dominant
grupta, diger tiim olgularda sol serebral hemisferik dominant grubta
bulunmaktadir. Kelime iiretme gorevi-II kullanilan FMRG incelemesinde ise
parietal hedef beyin alanindan hesaplanan bolgesel LI degerleri 1 olguda sag, 2
olguda bilateral hemisferik dominant grupta diger tiim olgularda sol serebral
hemisfer dominant grupta bulunmustur. Kelime iiretme gorevi-I ve kelime iiretme
gorevi-II kullanilan FMRG incelemelerinde parietal hedef beyin alaninda atipik
bolgesel LI degerleri hesaplanan olgular yalmzca 1 olguda birbiriyle

ortiismektedir. Atipik bolgesel LI hesaplanan diger olgular ortiismemektedir.

4.3.2.2. Kontrol grubu ve Epilepsi Grubunun Atipik Dil Lateralizasyonu

Acisindan Karsilagtirilmasi

Kontrol ve epilepsi grubu atipik dil lateralizasyonu acisindan
karsilagtirilmistir.  Atipik dil lateralizasyonunun belirlenmesinde, konugmanin
anlatimsal siireciyle iligkili bir alan olan inferior frontal girus (frontal hedef beyin
alan1) ve algisal siireciyle iligkili bir alan olan siiperior- orta temporal giruslarda
(temporal hedef beyin alani) hesaplanan bolgesel Li degerleri goz oniinde

tutulmustur. Frontal hedef beyin alan1 ve/ve ya temporal hedef beyin alaninda
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hesaplanan bolgesel LI degeri < 20 olan bireylerin atipik dil lateralizasyonu

gosterdigi kabul edilmistir.

Kelime iiretme gorevi-I kullamlan FMRG incelemesinde kontrol
grubununda bulunan hicbir birey atipik dil lateralizasyonu gostermemektedir.
Epilepsi grubunun %?20’si ( 3/15 ) kelime iiretme gorevi-I kullanillan FMRG
incelemesinde atipik dil laterlizasyonu gostermektedir. Kelime iiretme gorevi-II
kullanilan FMRG incelemesinde kontrol grubunun ve epilepsi grubunun %13,5’

ind2 (2/15) atipik dil lateralizasyonu mevcuttur.
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Tablo 14. Kelime tiretme gorevi-I kullanilan FMRG incelemesinin tek-birey analizlerinden elde
edilen bulgular izlenmektedir. Kontrol grubunda, sol ve sag serebral hemisferlerde frontal ve
temporoparietal hedef beyin alanlarinda izlenen aktif voksel sayilar1 ve bolgesel Li degerleri

verilmistir.
KUG-I FRONTAL HEDEF BEYIN ALANI TEMPOROPARIETAL HEDEF BEYIN ALANI
KONTROL
GRUP SOL SAG SOL SAG
Voksel Sayis1 ~ Voksel Sayis1 LI Voksel Sayis1  Voksel Sayis1 LI
1
4109 295 86,6(SOL) 3336 100 94,2(SOL)
2
2526 268 80,8(SOL) 2649 0 100(SOL)
3
15419 1685 80,3(SOL) 15899 2190 75,8(SOL)
4
1236 110 83,7(SOL) 9137 787 84,1(SOL)
5
665 0 100(SOL) 976 327 49,8(SOL)
6
2453 0 100(SOL) 3504 542 73,2(SOL)
7
572 0 100(SOL) 609 94 73,3(SOL)
8
516 0 100(SOL) 6998 2614 45,6(SOL)
9
4944 160 93,7(SOL) 8346 1817 64,2(SOL)
10
8650 2793 51,2(SOL) 12278 7191 26,1(SOL)
11
2119 242 79,5(SOL) 2920 649 63,6(SOL)
12
3144 0 100(SOL) 6894 18 99,5(SOL)
13
2970 0 100(SOL) 8428 1232 74,5(SOL)
14
1333 0 100(SOL) 897 688 13,2(BLT.)
15
1413 0 100(SOL) 2254 176 85,5(SOL)
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Tablo 15. Kelime iiretme gorevi-I kullanilan FMRG incelemesinin tek-birey analizlerinden elde
edilen bulgular izlenmektedir. Kontrol grubunda, sol ve sag serebral hemisferlerde temporal ve
parietal hedef beyin alanlarinda izlenen aktif voksel sayilar1 ve bolgesel LI degerleri verilmistir.

TEMPORAL HEDEF BEYIN ALANI

PARIETAL HEDEF BEYIN ALANI

KUG-1 . .

KONTROL SOL SAG SOL SAG

GRUP Voksel Sayisi Voksel Sayist LI Voksel Sayisi Voksel Sayisi

LI

1 2433 17 98,6(SOL) 903 83 83,2(SOL)
2 1362 0 100(SOL) 1287 0 100(SOL)
3 10887 2190 66,5(SOL) 5012 0 100(SOL)
4 5534 787 75,1(SOL) 3603 0 100(SOL)
5 602 327 29,6(SOL) 374 0 100(SOL)
6 2119 226 80,7(SOL) 1385 316 62,8(SOL)
7 48 0 100(SOL) 561 94 71,3(SOL)
8 3067 1533 33,3(SOL) 3931 1081 56,9(SOL)
9 5545 1013 69,1(SOL) 2801 804 55,4(SOL)
10 6842 4276 23,1(SOL) 5436 2915 30,2(SOL)
11 2610 569 64,2(SOL) 310 80 59,0(SOL)
12 4209 18 99,1(SOL) 2685 0 100(SOL)
13 2238 488 64,2(SOL) 6190 744 78,5(SOL)
14 763 150 67,1(SOL) 134 538 -60,1(SAG)
15 774 102 76,7(SOL) 1480 74 90,5(SOL)

122




Tablo 16 Kelime iiretme gorevi-II kullanilan FMRG incelemesinin tek-birey analizlerinden elde
edilen bulgular izlenmektedir. Kontrol grubunda, sol ve sag serebral hemisferlerde, frontal ve
temporoparietal hedef beyin alanlarinda izlenen aktif voksel sayilar1 ve bolgesel Li degerleri

verilmistir.

KUG-TI FRONTAL HEDEF BEYIN ALANI TEMPOROPARIETAL HEDEF BEYIN ALANI

KONTROL _ =

GRUP SOL SAG SOL SAG

Voksel Sayisi Voksel Sayist LI Voksel Sayis1 ~ Voksel Sayisi LI

1 7431 199 94,8(SOL) 12095 806 87,5(SOL)
2 5148 2958 27,0(SOL) 9920 775 85,5(SOL)
3 3883 1069 56,8(SOL) 7652 2190 55,5(SOL)
4 2464 14 98,9(SOL) 7646 176 95,5(SOL)
5 751 0 100(SOL) 2238 746 50,0(SOL)
6 792 0 100(SOL) 2200 23 97,9(SOL)
7 11 0 100(SOL) 2441 146 88,7(SOL)
8 849 501 25,8(SOL) 843 716 8,1(BLT.)
9 2880 0 100(SOL) 2576 0 100(SOL)
10 1843 392 64,9(SOL) 8588 908 100(SOL)
11 2790 84 94,2(SOL) 1656 0 100(SOL)
12 2489 0 100(SOL) 7620 366 90,8(SOL)
13 983 0 100(SOL) 253 0 100(SOL)
14 2445 0 100(SOL) 841 0 100(SOL)
15 1825 0 100(SOL) 4370 0 100(SOL)
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TEMPORAL HEDEF BEYIN ALANI PARIETAL HEDEF BEYiN ALANI
KUG-II soL SAG soL SAG
KONTROL Voksel Sayisi Voksel Sayisi L Voksel Sayisi Voksel Sayisi LI
GRUP
1 8998 617 86,8(SOL) 3397 189 89,5(S0L)
2 6748 577 84,2(SOL) 3172 198 88,2(SOL)
3 6615 2190 50,3(SOL) 1037 0 100(SOL)
4 4790 176 92,9(SOL) 2856 0 100(SOL)
5 1049 746 16,9(BLT.) 1189 0 100(SOL)
6 1927 23 97,6(SOL) 273 0 100(SOL)
7 811 59 86,4(SOL) 1630 87 89,9(SOL)
8 422 716 -25,8(SAG) 421 0 100(SOL)
9 2415 0 100(SOL) 161 0 100(SOL)
10 5118 217 92,2(SOL) 3470 701 66,4(SOL)
11 1656 0 100(SOL) 0 0 -
12 5991 197 93,6(SOL) 1629 169 81,2(SOL)
13 253 0 100(SOL) 0 0 -
14 538 0 100(SOL) 303 0 100(SOL)
15 3451 0 100(SOL) 919 0 100(SOL)

Tablo-17 Kelime iiretme gorevi-II kullanilan FMRG incelemesinin tek-birey analizlerinden elde
edilen bulgular izlenmektedir. Kontrol grubunda, sol ve sag serebral hemisferlerde, parietal ve
temporal hedef beyin alanlarinda izlenen aktif voksel sayilar1 ve bolgesel LI degerleri verilmistir.
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Tablo 18. Kelime iiretme gorevi-I kullanilan FMRG incelemesinin tek-birey analizlerinden elde
edilen bulgular izlenmektedir. Epilepsi grubunda, sag ve sol serebral hemisferlerde, frontal ve
temporoparietal hedef beyin alanlarinda izlenen aktif voksel sayilar1 ve bolgesel Li degerleri

verilmir.
KUG-1 FRONTAL HEDEF BEYIN ALANI TEMPOROPARIETAL HEDEF BEYIN ALANI
HASTA _ =
GRUBU SOL SAG SOL SAG
Voksel Sayisi Voksel Sayist LI Voksel Sayist Voksel Sayisi LI
1 7584 1189 72,9(SOL) 11959 3931 50,5(SOL)
2 738 101 75,9(SOL) 4954 261 89,9(SOL)
3 2713 0 100(SOL) 9952 1017 81,4(SOL)
4 7878 522 87,6(SOL) 14061 2310 71,7(SOL)
5 5085 29 98,9(SOL) 3990 859 64,5(SOL)
6 1333 191 74,9(SOL) 2098 738 47,9(SOL)
7 4011 1325 50,3(SOL) 8179 6972 7,9(BLT.)
8 7349 0 100(SOL) 6824 0 100(SOL)
9 3189 0 100(SOL) 9181 1726 68,3(SOL)
10 114 1777 -87,9(SAG) 477 4996 -82,5(SAG)
11 558 636 -6,5(BLT.) 7371 23,0(SOL)
12 10942 3539 51,1(SOL) 18261 3935 64,5(SOL)
13 5665 1973 48,3(SOL) 8266 3558 39,8(SOL)
14 577 0 100(SOL) 7056 147 95,9(SOL)
15 7585 139 96,4(SOL) 11233 2999 57,8(SOL)
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Tablo-19: Kelime iiretme gorevi-I kullanilan FMRG incelemesinin tek-birey analizlerinden elde
edilen bulgular izlenmektedir. Epilepsi grubunda, sag ve sol hemisferde, temporal ve parietal

hedef beyin alanlarinda izlenen aktif voksel sayilar1 ve bolgesel LI degerleri verilmistir

) TEMPORAL HEDEF BEYIN ALANI PARIETAL HEDEF BEYIN ALANI

KUG-I 3 3

HASTA SOL SAG SOL SAG

GBUBU Voksel Sayist Voksel Sayist LI Voksel Sayist Voksel Sayisi LI
1 5980 1716 55,4(SOL) 5979 2215 45,9(SOL)
2 903 0 100(SOL) 4051 261 87,9(SOL)
3 6642 791 78,7(SOL) 3310 226 87,2(SOL)
4 13480 349 95,0(SOL) 581 1961 -54,3(SAG)
5 2531 218 84,1(SOL) 1459 641 39,0(SOL)
6 2050 441 64,6(SOL) 48 297 -72,2(SAG)
7 4667 5874 -11,5(BLT) 3512 1098 52,4(SOL)
8 4288 0 100(SOL) 2536 0 100(SOL)
9 4039 670 71,5(SOL) 5142 1056 69,9(SOL)
10 477 3818 -77.8(SAG) 0 1178 -100(SAG)
11 6080 4075 20(BLT) 1291 536 41,3(SOL)
12 12057 2712 63,3(SOL) 6204 1223 67,1(SOL)
13 3342 1622 34,6(SOL) 4924 1936 43,6(SOL)
14 2539 25 98,0(SOL) 4517 122 94,7(SOL)
15 6344 960 73,7(SOL) 4889 2039 41,1(SOL)
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Tablo-20. Kelime iiretme gorevi-1I kullanilan FMRG incelemesinin tek-birey analizlerinden elde
elden bulgular izlenmektedir. Epilepsi grubunda, sol ve sag serebral hemisferlerde, frontal ve
temporoparietal hedef beyin alanlarinda izlenen aktif voksel sayilar1 ve bolgesel Li degerleri

verilmistir.

KUG-II FRONTAL BOLGE TEMPOROPARIETAL BOLGE

HASTA _ =

GRUBU SOL SAG SOL SAG

Voksel Sayis1  Voksel Sayisi LI Voksel Sayist Voksel Sayisi LI

1 3601 556 73,2(SOL) 3204 617 67,7(SOL)
2 1258 425 49,5(SOL) 2427 44 96,4(SOL)
3 2820 0 100(SOL) 5976 0 100(SOL)
4 804 0 100(SOL) 911 0 100(SOL)
5 1324 0 100(SOL) 72 0 100(SOL)
6 125 0 100(SOL) 1687 0 100(SOL)
7 327 198 24,6(SOL) 2409 499 65,6(SOL)
8 6699 791 78,9(SOL) 5826 85 97,1(SOL)
9 6989 1401 66,6(SOL) 7896 782 81,9(SOL)
10 0 0 - 1371 3043 -37,8(SAG)
11 1558 2242 -18,0(BLT.) 436 727 -25,0(SAG)
12 5492 2293 41,1(SOL) 6362 1531 61,2(SOL)
13 4095 213 90,1(SOL) 2105 0 100(SOL)
14 928 0 100(SOL) 7108 436 88,4(SOL)
15 1980 0 100(SOL) 5938 0 100(SOL)
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Tablo 21. Kelime iiretme gorevi-1I kullanilan FMRG incelemesinin tek-birey analizlerinden elde
edilen bulgular izlenmektedir. Epilepsi grubunda, temporal ve parietal hedef beyin alanlarinda
izlenen aktif voksel sayilar1 ve bolgesel LI degerleri verilmistir

) TEMPORAL HEDEF BEYIN ALANI PARIETAL HEDEF BEYIN ALANI

KUG-II ) )

HASTA SOL SAG SOL SAG

GBUBU Voksel Sayist Voksel Sayist LI Voksel Sayist Voksel Sayist LI
1 2464 617 59,9(SOL) 740 0 100(SOL)
2 2222 28 97,5(SOL) 205 16 85,5(SOL)
3 4979 0 100(SOL) 997 0 100(SOL)
4 458 0 100(SOL) 453 0 100(SOL)
5 72 0 100(SOL) 0 0 100(SOL)
6 173 0 100(SOL) 1514 0 100(SOL)
7 1458 499 49,0(SOL) 951 0 100(SOL)
8 3823 85 95,6(SOL) 2003 0 100(SOL)
9 7080 0 100(SOL) 816 782 2,1(BLT.)
10 0 79 -100(SAG) 1371 2964 -36,7(SAG)
11 370 675 -29,1(SAG) 66 52 11,8(BLT.)
12 4893 1531 52,3(SOL) 1469 0 100(SOL)
13 1989 0 100(SOL) 116 0 100(SOL)
14 3960 436 80,2(SOL) 3148 0 100(SOL)
15 3854 0 100(SOL) 2084 0 100(SOL)
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4.3.2.3. Tek-Birey Analizi Bulgularinin Karsilagtirilmasi

Tek-birey analizlerinden elde edilen bulgular kelime iiretme gorevi-1 ve
kelime iiretme gorevi-II deney desenleri icin karsilagtirilmistir. Kontrol grubunda,
sag ve sol serebral hemisferde frontal, temporal ve parietal hedef beyin
alanlarinda kelime iiretme gorevi-I ve kelime iiretme gorevi-II  nin olusturdugu
aktif voksel sayilar1 arasinda anlamli fark saptanmamistir (Wilcoxon, p>0,05).
Kontrol grubunda frontal, temporal ve parietal hedef beyin alanlarinda kelime
tiretme gorevi-1 ve kelime iiretme gorevi-1I deney desenlerinin kullanildigt FMRG
incelemeleri arasinda, hesaplanan bolgesel LI degerleri acisindan anlamli fark

bulunmamaktadir (Wilcoxon, p>0,05).
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5. TARTISMA

Giiniimiizde ilac tedavisine direngli epilepsi énemli bir halk sagligi sorunu
olarak goriilmektedir. ila¢ tedavisine direncli epilepsi olgularmin biiyiik
cogunlugu TLE’ li olgulardan olugmaktadir (27). Anterior temporal lobun parsiyel
rezeksiyonu TLE’ de en sik uygulanan cerrahi yaklasimdir. Ancak, ATL
rezeksiyonu sonrasi dil islevi ile iligkili biligsel bozukluklar gelisebilmektedir.
Anterior temporal lob rezeksiyonu sonrasi, sol TLE’ li olgular i¢cin anatomik afazi
insidanst yaklasik %30-60 bulunmustur (59, 60, 61, 62, 63, 64). Sag TLE’ li
olgularda ise bu risk daha diisiiktir (74, 75, 76, 77, 78). Cerrahi sonrasi
gelisebilecek biligsel islev bozukluklarini 6ngérme ve riski degerlendirmede
gectigimiz 50 yilda klinik pratikte yaygin olarak kullanilan tek yontem WADA
(Intrakarotid Amobarbital test) testidir. WADA testi invaziv, anjiyografik bir
yontemdir. WADA testi ile biligsel islevler icin dominant olan beyin yari kiiresi
belirlenir. WADA testi sonucunda cerrahi uygulanacak beyin yarikiiresi dominant
hemisferse artmis afazi ve bellek islev bozuklugu riski vardir. WADA testi, dil
islevi ile iliskili beyin merkezlerine bolgesel diizeyde 6zgiilliik gostermemektedir
(108). WADA testi ile konusma islevinin farkli alt bilesenlerinin (Broca ve
Wernicke Alani gibi) bolgesel diizeyde lateralizasyonunu belirlemek miimkiin
olmamaktadir. WADA testinin klinik kullanimi bu nedenlerden otiirii giiniimiizde
giderek azalmakta ve yerini invaziv olmayan, islem sonrasi komplikasyon riski
bulunmayan ve beyindeki bilissel islevlerle iligkili anatomik merkezlerin bolgesel

diizeyde lateralizasyonuna olanak saglayan bir yontem olan FMRG’ ye
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birakmaktadir (109, 110, 111, 112, 113). Bu calismada, cerrahi tedavi adayr TLE
olgularinda konugma islevinin yanallagtirilmasi amaciyla FMRG incelemesi

kullanilmustir.

Giiniimiizde, operasyon Oncesi degerlendirmede konusma islevini WADA
testinde oldugu gibi sol hemisfer dominant, sag hemisfer dominant ya da bilateral
hemisferik dominant olarak siniflandiran ve dominant hemisferde yapilan cerrahi
girisimin artmis biligsel islev bozuklugu riskiyle iliskili oldugunu kabul eden
yaklasim degismektedir. Ya hep ya hi¢ temeline dayanan bu yaklasim yerini
FMRG’ de oldugu gibi dil lateralizasyonunun ve dominant hemisferin lateralite
indeksi ile dereceli olarak degerlendirildigi bir anlayisa birakmaktadir (114, 115,
116, 117, 118, 119, 120). Sol ATL rezeksiyonuna giden epilepsi olgularinin
biiylik ¢ogunlugu (=%80) dil islevleri icin sol hemisfer dominant olup sol
hemisfer dominant grup i¢in lateralite indeksi ile hesaplanan hemisferik
dominansi derecesi cesitlilik gostermektedir. Buna ek olarak, sol ATL
cerrahisinden sonra hastalarda izlenen konusma bozuklugunun siddeti hastadan
hastaya farklilik gostermektedir. Bu durum, konusma islevinin lateralizasyonunda
izlenen cesitliligin - cerrahi  risk ile korelasyon gosterdigi  goriisiinii
desteklemektedir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme incelemesi ile
yaklasik lateralizasyon derecesi saptanabilmektedir. Bu sayede, cerrahi sonrasi
gelisebilecek konusma islev bozuklugunun derecesi 6ngoriilebilir. Bu ¢alismada,
dil lateralizasyonunun FMRG ile belirlenmesi i¢in klinik pratikte kullanimi uygun

ve giivenilir FMRG deney desenlerinin olusturulmasi amaclanmistir. Bunun i¢in
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kelime iiretme gorevi-I ve kelime iiretme gorevi-II olarak adlandirilan FMRG
deney desenleri kullanilmis ve deney desenlerinin dil lateralizasyonundaki

etkinligi degerlendirilmistir.

5.1. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiilleme Deney Desenleri

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilleme ile konusma alanlarinin
yanallastirilmasinda ¢ok ¢esitli deney desenleri kullanilmaktadir. Deney desenleri
linguistik uyaranin tiirii, dinlenme blogu secimi, uyaranin uygulanisi, deney ve
deneyin  uygulamist1  yonlerinden  ¢esitlilik  gosterebilmektedir.  Dil
lateralizasyonunda kullanilan birbirinden farkli FMRG deney desenleri, beyinde
birbirinden farkli hatta bazi olgularda birbiri ile Ortiismeyen aktivasyon
oOriintiilerine sebep olmaktadir. Aktivasyon oriintiilerindeki cesitlilik kullanilan
FMRG deney deseninin konusma islevi sirasinda beyinde meydana gelen ¢esitli
duyusal, motor ve bilissel siirecleri hedef almasindan kaynaklanmaktadir (121).
Bu durum, klinik pratikte dil lateralizasyonunda kullanilan FMRG deney
desenlerinden kullanigli olan1 belirleme gereksinimi dogurmustur. Bir FMRG
deney deseninin kullanisli olup olmadig bazi 6lciitlerle degerlendirilebilir. ilk
olarak, sag elini kullanan normal bireylerin %98’ inde dil lateralizasyonu sol
serebral hemisfer dominansisi gostermektedir. Bu sebeple, kullanisli bir FMRG
deney deseninde sag elini kullanan saglikli erigkinlerden elde edilen aktivasyon
Oriintiileri biiyilk oranda sol serebral hemisfere yanallik gostermelidir (114,
122,123). Kelime iiretme gorevi-I kullanilarak gerceklestirilen FMRG

incelemesinde kontrol grubundaki bireylerin %100, KUG-II kullanilarak
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gerceklestirilen FMRG incelemesinde %86,5° i sol serebral hemisfer dominansisi
gostermektedir. Bu bulgu ile her iki FMRG deney deseni birinci oOlciitii
saglamaktadir. Ikinci olarak deney deseninden elde edilen aktivasyon oriintiileri
farkli eriskinlerde benzer beyin alanlarindan alinmis olmalidir (124). Gorsel
degerlendirmede, epilepsi ve kontrol grubundaki tiim bireylerin bireysel
aktivasyon haritalarinda izlenen aktivasyon kiimeleri benzer beyin bolgelerinde
izlenmektedir. Uciincii olarak, dil lateralizasyonu icin kullanmilan FMRG deney
deseninin konusma iglevi ile iligkili oldugu bilinen 6zgiil beyin alanlarinda
aktivasyon sinyalleri olusturmasi beklenmektedir. Dil lateralizasyonuna yonelik
FMRG calismalarinun biiyiik ¢cogunlugunda konusma islevinde anahtar rolii olan
inferior frontal girus (BA 44 ve 45) yerlesimli Broca Alaninda ve siiperior
temporal girus (BA 22) yerlesimli Wernicke Alaninda aktivasyon sinyalleri
izlenmektedir. Bununla birlikte, dil lateralizasyonuna yonelik FMRG
incelemelerinde prefrontal korteks, ek motor alan, inferior parietal lobiil (angular
ve supramarjinal giruslar ), baz1 temporal lob ve frontal lob alanlarinda aktivasyon
sinyalleri izlenebilir. (104). Daha 6ncede deginildigi gibi, dil lateralizasyonuna
yonelik FMRG incelemelerinde olusan aktivasyon sinyallerinin dagilimi ve
uzanimi kullanilan FMRG deney desenine gore farklilik gostermektedir. Bu
calismada her iki deney deseni, inferior frontal girusta (Broca Alani), siiperior
temporal girusta (Wernicke Alani), orta temporal girusta, prefrontal korteks, ek
motor alan ve insulada aktivasyon sinyalleri olusumuna sebep olmustur. Ayrica,
kelime iiretme gorevi-I kullamilarak gerceklestirilen FMRG incelemesinde

yukarida tanimlanan alanlara ek olarak supramarjinal girus, angular girus ve
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inferior parietal lobiil gibi parietal lob alanlarinda ve fusiform girus,
parahipokampal girus gibi temporal lob alanlarinda da aktivasyon sinyalleri

gozlenmistir.

Konusma merkezinin yanallagtirilmasinda kullanilan FMRG deney
gorevleri kelime iiretme gorevleri, semantik karar verme gorevleri, semantik
akicilik gorevleri, fonolojik gorevler, edilgen dinleme gorevleri, ciimle ya da
kelime okuma gorevlerini icermektedir. Literatiir bilgileri, kelime {iretme
gorevlerinin  dil  fonksiyonunun  haritalanmasinda  klinik  yararliligini

desteklemektedir (104). Bu ¢alismada, kelime iiretme gorevi kullanilmutir.

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilleme incelemelerinde deney deseni
blok deney deseni ya da olay bagimli deney deseni olmak iizere ikiye ayrilir. Bu
calismada, blok deney deseni kullanilmistir. Blok deney deseni birbirini izleyen
incelenmesi istenen spesifik bilissel uyaranin uygulandigi aktivasyon bloklar1 ve
kontrol bloklarindan olusur. Bu ¢alismada, aktivasyon bloklar1 birbirine benzer,
kontrol bloklar1 birbirinden farkli iki kelime {iiretme gorevi kullanilmistir.
Konugma islevinin FMRG incelemesi ile degerlendirilmesinde kontrol bloklarinin
secimi kritik onem tasimaktadir. Kontrol blogu gercek kontrol blogu, pasif isitsel
ya da gorsel uyaranin uygulandig1 kontrol blogu, FMRG deney gorevi ile iliskili
kontrol blogu olmak iizere baslica ii¢ sinifa ayrilir (125). Bu ¢alismada, kelime
tiretme gorevi-I° in kontrol blogunda gercek dinlenme blogu, kelime iiretme
gorevi-II’ nin kontrol blogunda FMRG deney gorevi ile iliskili kontrol blogu

kullanilmistir. En basit kontrol blogu olan gercek dinlenme blogunda, insan beyni
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kontrol blogu siiresince uyarilmis aktivasyon iiretmeye devam etmekte
kelimelerin bellekten cagirilmasi (126), linguistik isleme (127) ve kavramsal
isleme gibi siirecler siirmektedir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme
incelemelerinde aktivasyon ve kontrol bloklarinin her ikisinde de devam eden
sirecler sinyal olusumuna sebep olmamaktadir. Bu nedenle, kontol blogu olarak
gercek dinlenme blogu kullanilan FMRG incelemelerinde dil islevinin tiim
bilesenleriyle ayirt edilmesinde giicliikler meydana gelmektedir. Pasif isitsel ya da
gorsel uyaranin uygulandigi kontrol blogunda, linguistik olmayan sesler ya da
goriintiiler uygulanir. Bu nedenle, teorik olarak, benzer bir durum pasif dinleme
ya da gorsel uyaranin uygulandigi kontrol blogu kosullar1 icin de gecerlidir.
Linguistik olmayan seslerin ya da goriintiilerin uygulanmasi sirasinda bireylerin
uygulanan uyarana derin anlamda verdigi yanit degerlendirilememektedir (125).
Dil lateralizasyonu icin kullanilan FMRG gorevlerinin kontrol bloklarinda ideal
olan uyaranin uygulanmasi ve yanit alinmasini araya giren diger algisal ve bilissel
sirecleri dahil etmeden denklestirmektir. Fonksiyonel Manyetik Rezonans deney
gorevi ile iliskili kontrol bloklarinda aktivasyon blogunda verilen uyaranla iligkili
kontrol kosullar1 olusturularak bu durum gerceklestirilmeye calisilir (125).
Konugmanin anlamlandirilmasi ve anlasilmasinda, beyinde akustik unsurlarin ses
birimlere, sesbirimlerin bicim birimlere, bi¢im birimlerin sozciiklere ¢evrilerek
biiyiik birimlerin kiigiik birimler araciligiyla olusturuldugu hiyerarsik bir model
kabul gérmektedir. Bu calismada, bu modelden yola ¢ikilarak konusma islevini

ayirt etmek amaciyla hiyerarsik kontrol kosullarinin olusturulmasi amaglanmistir.
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Bunun i¢in kelime iiretme gorevi-II‘ nin kontrol blogunda katilimcilara anlamsiz

s0z dizinlerinden olusan, semantik olmayan, linguistik bir uyar1 verilmistir.

Literatiir bilgileri degerlendirildiginde, dil lateralizasyonunda aktivasyon
kosullar1 benzer kontrol kosullar1 farkli deney desenlerinin kullanmildigt FMRG
caligmalar1 dikkati ¢ekmektedir. Binder ve arkadaslarinin yaptigi c¢alismada 26
kisiden olusan sag elini kullanan normal bireyde, kontrol kosullar1 birbirinden
farkli aktivasyon kosullar1 benzer iki semantik karar verme gorevinin kullanildigi
FMRG incelemesi karsilastirilmistir. Semantik karar verme gorevlerinden birinde
aktivasyon bloklarin1 gercek dinlenme blogu, diger semantik karar verme
gorevinde aktivasyon bloklarini lingutistik olmayan isitsel uyaranin kullanildigi
kontrol bloklar1 izlemektedir. Gercek dinlenme blogunun kullanildigt FMRG
gorevinde izlenen aktivasyon sinyalleri isitme alani, calisma bellegi, genel
yonetici islevler ve dikkatle iliskili beyin merkezlerini kapsayacak sekilde
bilateral dagilim gostermektedir. Lingutistik olmayan isitsel uyaranin uygulandigi
kontrol blogu kullanilan FMRG incelemesinde ise aktivasyon sinyalleri giiclii bir
sekilde sol serebral hemisfere lateralize olup gercek dinlenme blogu kullanilan
FMRG incelemesinden farkli olarak temporal, frontal, parietal ve prefrontal beyin
alanlarina dagilim gostermektedir. Bu bulgular, yiiksek kortikal islev gosteren
konusma alanlarinin dinlenme sirasinda islev gostermeye devam ettigini ve ancak

aktif kontrol blogu kosullarinda saptanabilecegini diisiindiirmektedir (127, 128).

Peck ve arkadaslar1 sag elini kullanan 10 normal bireyi aktivasyon bloklar1

ayni, kontrol bloklar1 birbirinden farkli 3 adet FMRG deney deseni kullanarak
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FMRG incelemesi ile degerlendirmistir. Her {i¢ deney deseninin aktivasyon
bloklarinda, bireylere resimler gosterilmis ve bireylerden gordiikleri resimlerle
ilgili ctimleler kurmalar1 istenmistir. Kontrol bloklarinda, gercek dinlenme blogu,
anlamsiz resimlerin gosterilmesi ile olusturulan pasif gorsel uyaranin kullanildigi
kontrol blogu ve bireylerin gordiikleri resimleri isimlendirmesi istenerek
olusturulan FMRG deney gorevi ile iliskili kontrol blogu kullanilmistir. Teorik
olarak, yukarida anlatilan ¢alismada konusma islevinin sézdizimsel bileseninin
aktivasyonu icin en ideal kontrol kosullar1t FMRG deney gorevi ile iliskili kontrol
blogudur. Ancak, beklenenin aksine pasif gorsel uyaranin kullanildigi kontrol
kosullar1 en giivenilir aktivasyon sinyallerinin olusmasina sebep olmustur.
Goriilen resimlerin adlandirildigir kontrol kosullarinda Broca alaninda izlenmesi
beklenen aktivasyon sinyalleri olusmamigstir. Bu durum kontrol kosullarinin

seciminin 6nemini bir kere daha vurgulamaktadir(129).

Kelime iiretme gorevi-I kullanilarak gerceklestirilen FMRG incelemesinde
dikkat, calisma bellegi, yonetici islevlerle ilgili kortikal alanlarida kapsayacak
sekilde frontal, temporal, parietal alanlarda, ek motor alanda, gorme islevi ile
iliskili oksipital loblarda, bazal kortikal ag olarak adlandirilan beyin anlarinda her
iki serebral hemisfere uzanim gosteren yaygin aktivasyon sinyalleri izlenmistir.
Kelime iiretme gorevi-II kullanilarak gerceklestirilen FMRG incelemesinde ise
frontal, temporal bolgelerde, prefrontal kortekste, ek motor alanda yiiksek

derecede sol lateralizasyon gosteren aktivasyon sinyalleri izlenmistir. Kelime
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tiretme gorevi-Il deney deseni, parietal bolgede aktivasyon sinyalleri

olusturmamustir.

Kelime {iiretme gorevi-I’ in parietal bolgede olusturdugu aktivasyon
sinyalleri inferior parietal lobiile uzanmaktadir. Inferior parietal lobiil
supramarjinal girus ve angular girus olarak isimlendirilen alt boliimlerden
olusmaktadir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilleme calismalari,
supramarjinal girusun fonolojik bir depo olarak gorev yaptigim1 ve kelimelerin
kisa siireli bellekte depolanmasi, sozciiklerin bellekten c¢agirilmasi sirasinda
aktivasyon gosterdigini ortaya koymaktadir. Sadece sozciiklere bakmak bile
inferior parietal lobiilde aktivasyon sinyallerinin olusumuna sebep olmaktadir.
Sozciiklerin  okunmasi ve hecelenmesi sirasinda inferior parietal lobiilde
aktivasyon sinyalleri olusur. Aymi sekilde, semantik siireclerde sozciiklerin
anlamlarinin  bellekten cagirilmasi sirasinda inferior paretal lobiilde giiclii
aktivasyon sinyalleri olusmaktadir. Bu calismada, kelime iiretme gorevi-II
kullanilarak  gerceklestirilen FMRG incelemesinde kontrol grubun grup
aktivasyon haritasinda inferior parietal lobiilde aktivasyon sinyalleri
izlenmemistir. Ayrica, kelime iiretme gorevi-Il deney deseni kullanilarak
olusturulan bireysel aktivasyon hariatalarinda inferior parietal lobiilde kontrol
grubundaki bireylerin %13’ {inde (2/15) aktivasyon sinyalleri olusmamistir.
Kelime {iiretme gorevi-II’ nin kontrol blogunda katilimcilardan anlamsiz
sozdizinlerini okumalar1 istenmistir. Kontrol kosullarinda anlamsiz soz

dizinlerinin okunmasinin beyinde kisa siireli bellekte depolama/anlamlarini
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arastirma gibi uyarilmig aktivasyonlarin iiretimine sebep oldugu diisiiniilmektedir.
Kontrol kosullarinda beyinde iiretilen aktivasyonlarin, aktivasyon kosullarinda
beyinde iiretilen aktivasyonlarla cakisiyor olmasinin inferior parietal lobiilde

aktivasyon sinyallerinin olugsmamasi ile sonuclandigi diisiiniilmektedir.

Frontal aktivasyon oriintiileri her iki kelime iiretme goreninin kullanildigi
FMRG incelemelerinde grup aktivasyon haritalarinda siiperior, orta ve inferior
frontal giruslara uzanmaktadir. Frontal aktivasyonlar, konusmanin semantik
siireciyle iligkili BA47, konusmanin sozdizimsel (sintaktik) siireciyle iliskili
BA44, konugsmanin hem s6z dizimsel hem semantik siireciyle iliskili BA45* de ve
bunlara ek olarak verbal caligma bellegi ile iliskili BA’ larinda, ek motor alanda
izlenmektedir. Kelime iiretme gorevi-I kullanilmasiyla olusan frontal
aktivasyonlar, calisma bellegi dikkat ve yonetici islevlerle iliskili frontal
alanlarida icermekte, her iki serebral hemisferlere daha genis bir yayilim
gostermektedir. Kelime iiretme gorevi-II kullanildiginda olusan frontal
aktivasyonlar yiiksel sol lateralizasyon gostermekte ve kelime iiretme gorevi-I ile

karsilastirlldiginda kiiciik bir alana yayildigi dikkati cekmektedir.

Temporal aktivasyon Oriintiileri, kelime iiretme gorevi-1 ve kelime iiretme
gorevi-II kullanilan FMRG incelemelerinde normal bireylerden elde edilen grup
aktivasyon haritalarinda biiyiik farkliliklar gostermektedir. Kelime iiretme gorevi-
I deney deseninin olusturdugu temporal aktivasyonlar, sol siiperior, orta temporal
giruslarda, her iki fusiform girusda ve sol parahipokampal girusda izlenmistir.

Kelime iiretme gorevi-Il deney deseninin kullanimiyla olusan temporal
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aktivasyonlar ise yalnizca siiperior ve orta temporal giruslarda izlenmis, fusiform
girus ve parahipokampal giruslarda aktivasyon sinyalleri izlenmemistir.
Parahipokampal girusun 6grenme ve kisa siireli bellek ile iliskili fonksiyonlar1
vardir. Kelime iiretme gorevi-II deney deseninin hem kontrol ve hem aktivasyon
bloklarinda beyinde kisa siireli bellek fonksiyonu ile ilgili uyarilmis aktivasyonlar
tiretildigi diisiiniilmektedir. Parahipokampal girusta aktivasyon sinyallerinin
izlenmemesi, kisa siireli bellek fonksiyonunda aktivasyon ve kontrol bloklarinin
cakistyor olmasi ile agiklanabilir. Cohen ve arkadaslar1 sol serebral hemsiferde
oksipitotemporal sulkustan baglayarak inferior temporal girus ve fusiform girusa
uzanim gosteren alami ‘gorsel sozciik alani’® olarak tanmimlamis ve FMRG
caligmalari, bu alanin anlamli sozciiklerin ya da anlamsiz sozdizinlerinin
okunmasi sirasinda aktivasyon gosterdigini ortaya koymustur (130, 131). Kelime
tiretme gorevi-II de aktivasyon ve kontrol kosullarinin her ikisinde beyinde
iretilen aktivasyonlar cakisiyor oldugu icin fusiform girusu iceren bu alanlarda
aktivasyon sinyallerinin gozlenmedigi diisliniilmektedir. Temporal bolgede
bulunan siiperior ve orta temporal giruslarda, grup aktivasyon haritalarinda kelime
tiretme gorevi-I deney deseni oldukca az sayida vokselde aktivasyon sinyali
olusturmustur. Kelime iiretme gorevi-II deney deseni ile bu alanlarda daha fazla
sayida vokselde aktivasyon sinyali izlenmektedir. Siiperior ve orta temporal
giruslar algisal konusma islevi ile iliskili olup siiperior temporal girusun
posteriorunda Wernicke Alam1i ( BA 22) bulunmaktadir.Bu beyin bolgeleri
konusmanin algisal siirecinde anahtar role sahiptir. Algisal konusma siirecinde

climleler semantik ve s6z dizimsel olarak islenir. Kelime iiretme gorevi-I deney
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deseni ile siiperior ve orta temporal girusta az sayida vokselde aktivasyon
izlenmesi, bu biligsel siireclerin dinlenme blogu kosullarinda da devam ediyor
olmasiyla aciklanabilir. Lezyon c¢alismalariyla, Wernicke Alani ve konusmanin
algisal siireci anlasilmaya calisilmistir.  Wernicke Afazisinde, konusma
birimlerinin  kavranmasinda ve  birimler arasinda uzaysal diizenin
olusturulmasinda bozukluk oldugu diisiiniilmektedir. Wernicke Afazisi olan
hastalar sozciikleri harflerin ardi ardina siralandigi, anlamsiz s6z dizinleri olarak
algilayabilir. Bu duruma, ‘kopek’ sozciligiinii ‘poekk’ olarak anlamak ornek
verilebilir. Kelime iiretme gorevi-II deney deseninin kontrol blogunda hastalara
anlamsiz so6z dizinleri okutularak, semantik olmayan hiyerarsik linguistik
uyaranin uygulandigi kontrol kosullar1 meydana getirilmeye calisilmistir. Kelime
tiretme gorevi-Il deney deseninin uygulanmasiyla siiperior ve orta temporal
giruslarda daha fazla sayida aktif voksel ortaya cikmustir. Ancak, bireysel
aktivasyon haritalar1 goz Oniine alindiginda sol ve sag serebral hemisferde
siiperior ve orta temporal giruslarda olusan aktif voksel sayilar1 acisindan kelime
tiretme gorevi-I ve kelime iiretme gorevi-II deney desenlerinin kullanilmasi
arasinda anlamh fark saptanmamistir (Wilcoxon, p>0,05). Kelime iiretme gorevi-I
kullanilan FMRG incelemesinde, kontrol grubunda siiperior ve orta temporal
giruslarda hesaplanan bolgesel Li degerleri tiim bireylerde sol serebral hemisferik
dominansi gostermekte olup hicbir bireyde atipik bolgesel LI saptanmamustir.
Kelime iiretme gorevi-II kullanilarak gerceklestirilen FMRG incelemesinde ise 2
bireyde (5 ve 8 numarali bireyler ) siiperior ve orta temporal giruslarda atipik

bolgesel LI degerleri hesaplanmistir. Kelime iiretme gorevi-1 ve kelime iiretme
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gorevi-Il kullanmilarak gerceklestirilen FMRG incelemelerinin lateralizasyon
bulgular1 2 bireyde ortiismemektedir. Ortiismeyen bu bireyler siiperior temporal
girusta bulunan BA22’ ye karsilik gelen Wernicke Alani hedef alinarak yeniden
analiz edilmistir. Yeniden analiz islemi sonucunda, her iki kelime iiretme gorevi
kullanilarak gergeklestirilen FMRG incelemesinde lateralizasyon bulgularinda
tutarlilik saglanmistir. Kelime iiretme gorevi-I ve kelime iiretme gorevi-II deney
desenleri kullanilarak gergeklestirilen FMRG inclemelerinde 5 ve 8 numarali
olgularin Wernicke alaninda (BA 22) hesaplanan bolgesel lateralite indeksleri
uyumlu olup atipik degerler saptanmistir. Bu bulgu, kelime iiretme gorevi-II
deney deseninin algisal konusma islevi ile ilgili bir alan olan Wernicke Alanina

daha yiiksek ozgiilliik gosterdigi seklinde yorumlanabilir.
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KUG-1ve KUG-Il gbrevleriile elde
edilen grup aktivasyon haritalari

Sekil 20A. Kelime iiretme gorevi-I deney deseni kullanilarak gerceklestirilen
FMRG incelemesi. Grup aktivasyon haritalari, koronal planda, izlenmektedir.
Sekil 20B. Kelime iiretme gorevi-II deney deseni kullanilarak gerceklestirilen
FMRG incelemesi Grup aktivasyon haritalari, koronal planda, izlenmektedir.
Kelime iiretme gorevi-I’ in sebep oldugu aktivasyon sinyalleri her iki serebral
hemisferde kelime iiretme gorevi-II ile karsilastirildiginda dikkat, ¢alisma bellegi
ve yoOnetici islevleri iceren oldukg¢a genis bir alana uzanim gostermektedir.
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Konugma alanlarinin saptanmasi ve yanallagtirilmasinda kullanilan FMRG
deney desenleri MRG merkezleri arasinda cesitlilik gostermekle birlikte bircok
merkezde birden fazla FMRG deney deseninin birlikte uygulanmasi tercih
edilmektedir. Konugsma merkezinin yanallastirilmasinda tek bir FMRG deney
deseninin kullanilmas1 yalanci negatif aktivasyonlara sebep olabilmektedir (104).
Bu calismada, kelime iiretme gorevi-II kullanilarak elde olunan FMRG
incelemesinde grup aktivasyon haritalarinda inferior parietal lobiil, supramarjinal
girus ve angular girusta, fusiform girus gibi parietall lob alanlarinda aktivasyon
sinyalleri hi¢ izlenememistir. Tip I hatalarin (yalancit pozitif aktivasyon)
norobilimsel aragtirmalarda en aza indirilmesi amaclanirken, klinik kullanimda
hasta giivenligi icin tip II hatalar (yalanci negatif aktivasyon) en aza indirgenmeye
calistimalidir (104). Bu calismanin bulgulari, kelime iiretme gorevi-II deney
deseninin klinik uygulamalarda tek basina kullanilmasinin yalanct negatif
sonuglara sebep olabilecegi yoniindedir. Bununla birlikte, kelime {iretme gorevi-11
kullanilarak elde edilen FMRG incelemesinde kontrol grubun grup aktivasyon
haritalarinda siiperior ve orta temporal giruslarda izlenen aktivasyon sinyalleri
kelime iiretme gorevi-I deney deseninin olusturdugu aktivasyon sinyallerinden
daha fazladir. Ayrica, kelime iiretme gorevi-II kullanilarak gerceklestirilen FMRG
incelemesinin lateralizasyon belirlemede Wernicke Alanina daha yiiksek 0zgiilliik
gosterdigi diisiiniilmiistiir. Epilepsi hastalarinin cerrahi oncesi dil lateraizasyonu
acisindan degerlendirilmesinde cerrahi komsuluk nedeniyle siiperior temporal
girusta bulunan algisal konusma merkezini hedef alan bir FMRG deney deseni

klinik ag¢idan kullanigh goziikmektedir. Bu bulgular birlikte degerlendirildiginde,
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klinik uygulamada kelime iiretme gorevi-II deney deseninin kelime {iiretme
gorevi-I deney desenini tamamlayicit olarak kullanilmasi oOnerilebilir. Gorev
siirelerinin oldukca kisa olmas1 (KUG-I” de ¢ekim siiresi 150 saniye, KUG-II" de
cekim siiresi 294 saniyedir) gorevlerin klinik pratikte birlikte uygulanmasi
acisindan onemli bir avantaj saglamaktadir. Sonug olarak bu ¢alismanin bulgulari,
FMRG incelemesi ile dil lateralizasyonunda kelime iiretme gorevi-I ve kelime
tiretme gorevi-II deney desenlerinin birlikte kullanilmasinin daha giivenilir

sonuglarla birlikte olacagi yoniindedir.

5.2. Dil Lateralizasyonunda FMRG Incelemesi

Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilleme incelemesinde, dil
lateralizasyonunun derecesinin belirlenmesi amaciyla, sol ve sag serebral
hemisferlerdeki aktif voksel sayilar1 kullanilarak hesaplanan sayisal degere
lateralite indeksi adi verilir. Lateralite indeksi degeri +100 ( giiclii sol serebral
hemisfer dominansisi) ve -100 ( gii¢lii sag serebral hemisfer dominansisi) arasinda
degismektedir. Lateralite indeksi degerlerine gore bireyler sol serebral hemisfer
dominant, sag serebral hemisfer dominant, bilateral hemisferik dominansi
gosteren olmak iizere baslica 3 sinifta incelenebilir. Lateralite indeksi > 20 olan
bireyler sol serebral hemisfer dominant grupta, 20 > LI > -20 olan bireyler
bilateral hemisferik dominansi gosteren grupta, LI < -20 olan bireyler sag
hemisfer dominant grupta siniflandirilmistir. Sag elini kullanan normal bireylerin
% 98° inde dil lateralizasyonunda sol serebral hemisfer dominanttir. Bu nedenle,

Li <20 ise atipik LI olarak degerlendirilir(132).
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Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme incelemesi ile konusma islevi
ile iligkili giral anatomik yapilarin bolgesel diizeyde tek tek lateralizasyonu
miimkiindiir (120). Konusma islevine spesifik beyin alanlarindan bolgesel LI
degerleri hesaplanabilir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme incelemesi
ile bolgesel lateralite indeksi hesaplanirken birden fazla yontem kullanilabilir.
Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiilemede dil lateralizasyonu ile ilgili bir¢ok
calismada, sol ve sag serebral hemisferdeki konugsma islevi ile iliskili giral
anatomik bolgelere ilgi alanlar1 yerlestirilmis ve bu ilgi alanlarinda bulunan aktif
voksel sayilart kullanilarak bolgesel LI degerleri hesaplanmistir. Bolgesel
lateralite indeksi degerinin kullanilan ilgi alaninin yerlesimi ve boyutlarindan
etkilenir (120). Bu calismada, bolgesel LI degerlerinin kullanilan ilgi alaninin
boyutundan ve yerlesiminden etkilenmemesi i¢in konusma islevi ile ilgili giral
anatomik yapilara ilgi alan1 yerlestirilmemistir. Bu ¢alismada, kullanilan ilgi alan1
sol ve sag serebral hemisferin biitiiniinii kapsayacak, beyin sap1 yapilarini ve
serebellumu disarida birakacak sekilde yerlestirilmistir. Aktivasyon kiimelerine ait
—X, -y, -z diizlemindeki Talaariach koordinatlar1 sol ve sag serebral hemisferin
tamami1 i¢in ayr1 ayri hesaplanmis ve bu bilgiler Talariach plana daha sonra
aktarilmistir (Talariach Deamon, Lancester ve arkadaslar1). Bu sayede, FMRG
incelemesinde izlenen aktivasyon kiimelerinin giral diizeyde anatomik
yerlesimleri belirlenmistir. Bu calismada, dil lateralizasyonunun belirlenmesi
amaciyla literatiir bilgileri 1s181nda konusma islevi ile iligkili oldugu bilinen giral
anatomik yapilar hedef beyin alani olarak belirlenmis ve bu alanlardaki bolgesel

Li degerleri hesaplanmistir. Buna gore, inferior frontal girus ( BA 44, 45, 46, 47)
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frontal hedef beyin alani, siiperior ve orta temporal giruslar ( BA 21, 22, 39, 40)
temporal hedef beyin alani, inferior parietal lobiil, supramarjinal-angular giruslar
(BA 39, 40) parietal hedef beyin alam olarak tanimlanmistir. Welmer ve
arkadaslari, klinik olarak giivenli olmasi i¢in lateralizasyon hesaplamalarinin
birden fazla ilgi alanindan yapilmasin1 ve hesaplanan en kiiciik bolgesel
lateralizasyon indeksinin lateralizasyon derecesini belirlemede g6z Oniine
alinmasin1  Oonermektedir (133). Bu c¢alismada, lateralizasyon derecesini
belirlemede konusmanin anlatimsal siirecinde anahtar role sahip inferior frontal
girus (frontal hedef beyin alan1) ve algisal siirecinde anahtar role sahip siiperior ve
orta temporal giruslardan (temporal hedef beyin alanini) hesaplanan bolgesel

lateralizasyon indekslerinden en kiiciik degerler goz 6niine alinmistir.

5.3. Kontrol ve Epilepsi Grubunun Lateralizasyon Bulgularinin

Degerlendirilmesi

Bu calismada, epilepsi grubunun bolgesel LI degerleri normal grubun
bolgesel LI degerlerine oranla daha yiiksek atipi gostermektedir. Bu bulgunun
beyinde patoloji nedeniyle meydana gelen reorganizasyon siirecinden
kaynaklandig1 diisiiniilmektedir(132). Splinger ve arkadaslar1 100 normal birey ve
50 epilepsi olgusundan olusan genis serilerde konusma islevi igin atipik
dominansi oranini normal bireylerde %6 epilepsi olgularinda %22 olarak rapor
etmistir (134). Bu c¢alismada, KUG-1 deney deseni kullanlan FMRG
incelemesinde kontrol grubunundaki hicbir birey atipik dil lateralizasyonu

gostermemekte, epilepsi  grubunun  %?20’si  atipik dil lateralizasyonu
147



gostermektedir. Kelime iiretme gorevi-Il  deney deseni kullanilarak
gerceklestirilen FMRG incelemesinde ise kontrol ve epilepsi grubunda atipik dil

lateralizasyonu gosteren bireylerin oran1 %13,5” dur.

Epilepsi grubunda atipik dil lateralizasyonu gosteren 2 (10 ve 11 numaral
olgular) olgunun klinik bulgulari, FMRG incelemesi bulgularin1 desteklemektedir.
On ve 11 numarali olgularda nobet sirasinda iktal konugma adi verilen bir bulgu
gozlenmistir. Tktal konusma nobet sirasinda acikga anlasilabilen, tekrarlayici olan
veya olmayan konusmadir. Kompleks iktal konusma, kuvvetli bir sekilde, %80,
epileptik fokusun non-dominant baslangi¢hi temporal lobda oldugunu gosterir.
Iktal konusmanin non-dominant hemisferin inhibisyonu sonucu, dominant
hemisferin etkisine bagli olabilecegi diisiiniilmektedir. Nobet sirasinda 10 ve 11
numarali olgularda iktal konugsmanin izlenmesi klinik olarak ndbetlerin dominant
olmayan hemisferden yani sag serebral hemisferden kaynaklandigini
diisiindiirmektedir. Ancak, her iki olgunun diger klinik lateralizasyon bulgulari,
EEG video monitorizasyonundan ve goriintilleme bulgularindan alinan sonuglar
sol TLE ile uyumludur. Bu olgularda, sol TLE ile birlikte iktal konusmanin
goriilmesi  beklenmedik bir durumdur. Fonksiyonel manyetik rezonans
goriintiileme incelemesi bulgular1 her iki olguda dil islevinin atipik yanallagma
gosterdigini ve sol serebral hemisferin dil lateralizasyonunda dominant hemisfer
olmadigini ortaya koymustur. Sol serebral hemisferin inhibisyonuna ragmen iktal

konusmanin goézlenmesinin nedeni bu olgularda dil islevi i¢in sol serebral
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hemisferin dominant olmamasindan kaynaklanmaktadir. Bu durum, klinik ve

FMRG inceleme bulgularinin korelasyon gosterdigi seklinde yorumlanabilir.

Epilepsi grubunda bulunan, sag TLE’ li bir olguda (7 numarali olgu)
siiperior ve orta temporal giruslarda bilateral hemisferik dominansi izlenmis,
inferior frontal girusta sol serebral hemisfer dominansisi izlenmistir (capraz
lateralizasyon). Kurthen ve arkadaslarina gore epilepsi olgularinda konugsma islevi
icin inter-hemisferik dagilim goriilebilmektedir(135). Bununla birlikte, kelime
tiretme gorevi-II kullanilarak gerceklestirilen FMRG incelemesinde, kontrol
grubunda yer alan iki normal birey (5 numarali ve 8 numarali olgular) capraz
lateralizasyon gostermektedir. Frontal ve temporal bolgeler arasinda capraz
lateralizasyon gosteren normal bireyler FMRG calismalarinda daha once de
yaymlanmistir. Frontal ve temporal bolgeler arasinda capraz lateralizasyon,
Jansen ve arkadaslar1 tarafindan sozlii akicilik gorevi kullanilan FMRG
caligmasinda 1 normal bireyde, Gartus ve arkadaslar1 tarafindan
semantik/s6zdizimsel deney gorevi kullanillan FMRG c¢alismasinda 1 normal
bireyde ve Bethmann ve arkadaglar1 tarafindan semantik eslestirme gorevi
kullanilan FMRG calismasinda 1 normal bireyde bildirilmistir (132, 136, 137).
Seghier ve arkadaslarina gore, sag elini kullanan normal bireylerde frontal ve
temporal bolgeler arasinda izlenen c¢apraz lateralizasyon normal popiilasyonda
bolgesel lateralizasyon dagilimlarinin heterojen olmasindan kaynaklanmaktadir
(120). Bu varsayima gore, tiim serebral hemisfer i¢in degerlendirilen dil

lateralizasyonu altta yatan bolgesel cesitliligi gostermemektedir. Seghier ve
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arkadaslari, yaptiklart FMRG calismasinda 82 normal bireyde sol angular girusta
aktivasyon gosteren voksel sayisi arttikca sol serebral hemisferde ventral
presantral girusta izlenen aktif voksel sayisinin azaldigini gostermistir. Bu
arastirmacilar, bu bulguyu normal bireylerden olusan genis serilerde konugsma
islevi lateralizasyonunda anlatimsal ve algisal konugsma islevleri agisindan
bolgesel dagilim cesitliligini ortaya koyan bir bulgu olarak yorumlamistir (120).
Bu calismada, normal bireylerde inferior frontal girus ve siiperior, orta temporal
girus arasinda capraz lateralizasyon izlenmis olup bu bulgu Seigher ve
arkadaslarinin anlatimsal ve algisal konusma merkezlerinin dagiliminda normal

popiilasyonda cesitlilik izlenebilecegi goriisiiyle tutarlilik gostermektedir.

Bu calismada, kullanilan iki FMRG deney gorevi arasinda oOrtiismeyen
bolgesel LI degerlerinin olmas1 klinik pratikte karisikliklara sebep olabilir. Grup
analizlerinden elde edilen bulgular, siiperior ve orta temporal giruslarda bolgesel
lateralizasyonun belirlenmesinde KUG-II deney deseninin, inferior frontal girus
ve inferior pariatel lobiilde (supramarjinal girus, angular girus) bolgesel
lateralizasyonun belirlenmesinde KUG-I deney deseninin daha giivenilir oldugunu
diisiindiirmektedir. Ancak, klinik uygulamada KUG-I ve KUG-II deney desenleri
arasinda lateralizasyon bulgular1 ortiismeyen olgulara, hastanin riske atilmamasi
icin dikkatle yaklasilmalidir. Bu tip olgularda, hastalarin giivenligi icin konusma
islevi lateralizasyonunun WADA testi gibi bir bagka modalite ile de

degerlendirilmesi Onerilebilir.
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Bu calismaya katilan epilepsi grubundaki tiim olgulara, FMRG
incelemesinden elde edilen dil lateralizasyonu bulgular 1s1g1nda anterior temporal
lob rezeksiyonu uygulanmustir. Epilepsi grubundaki olgulardan hi¢ birisinde

cerrahi sonrasi norolojik degerlendirmede afazi izlenmemistir.
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6. SONUC

Bu calismada, dil lateralizasyonunda kullanilmak amaciyla kelime iiretme
gorevi-I ve kelime iiretme gorevi-II olarak adlandirilan FMRG deney desenleri
hazirlanmistir. Hazirlanan FMRG deney desenlerinin  klinik  kullanimda
birbirlerine gore istiinliikleri ve eksik yonleri belirlenmistir. Kelime {iretme
gorevi-1I kullanilarak gerceklestirilen FMRG incelemesinin ¢alisma bellegi, dikkat
ve yonetici islevleri de kapsayacak sekilde frontal, temporal ve parietal alanlarda
yaygin ve bilateral aktivasyon sinyallerine sebep oldugu gozlenmistir. Kelime
tiretme gorevi-II kullanilarak gerceklestirilen FMRG incelemesinde ise frontal ve
temporal alanlarda, yiiksek derecede sol lateralizasyon gosteren ve daha kiigiik bir
alana yayilan aktivasyon sinyalleri izlenmistir. Kelime {iretme gorevi-II parietal
bolgede aktivasyon sinyalleri olusumuna sebep olmamigstir. Kelime iiretme
gorevi-Il deney deseninin tek basina kullanilmasinin klinikte yalanci negatif
sonuglara sebep olabilegi diisiiniilmektedir. Bununla birlikte, grupa analizlerinde
siiperior temporal girusun posteriorunda bulunan ve konugmanin algisal siirecinde
anahtar role sahip, TLE cerrahisinde yakin komsuluk nedeniyle énemli bir alan
olan, Wernicke alaninda kelime iiretme gorevi-II kullanilan FMRG incelemesinde
kelime iiretme gorevi-I kullanilana kiyasla daha fazla sayida vokselde aktivasyon
izlenmistir. Normal bireylerden elde edilen bu bulgular, TLE’ 1i olgularin cerrahi
oncesi dil lateralizasyonu acisindan degerlendirilmede kelime iiretme gorevi-I ve
kelime iiretme gorevi-II deney desenlerinin birlikte kullanilmasi gerektigini

diistindiirmektedir. Bu c¢alismada, FMRG incelemelerinin bulgular1 1s1ginda
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cerrahi uygulanan olgulardan hi¢ birinde nérolojik muayenede afazi saptanmamis
olup calismadan elde edilen lateralizasyon bulgularinin epilepsi grubunda atipik
dil lateralizasyonunu belirlemede basarili oldugu gozlenmistir. Kontrol grubu ve
epilepsi grubu atipik dil lateralizasyonu acisindan karsilastirildiginda epilepsi
grubunda atipik dil lateralizasyonu goriilme orani1 kontrol grubuna gore yiiksek

bulunmustur.

153



7. KAYNAKLAR

1- Arroyo S. Evaluation of drug-resistant epilepsy. Rev Neurol 2000; 30: 881-89

2-Bronen RA. Epilepsy: The role of MR imaging. American Journal of Radiology
1992; 159: 1165-74.

3-Fisher PD, Sperber EF, Moshe SL. Hippocampal sclerosis revisited. Brain and
Development 1998; 20:563-73.

4- Aziz H, Giivener A, Akhtar SW, Hasan KZ. Comparative epidemiology of
epilepsy in Pakistan and Turkey: population-based studies using identical
protocols. Epilepsia 1997; 38: 716-22.

5- Hauser WA, Annegers jf, Kurland LT. Incidence of epilepsy and unprovoked
seizures in Rochester, Minnesota: 1935-1984. Epilepsia 1993; 34:453-68.

6- The Commission on Classification and Terminology of the International
League  Against Epilepsy. Proposal for revisited clinical and
electroencephalographic classification of epilepsy seizures. Epilepsia 1981; 22:
489-501.

7- Commission on Classification and Terminology of the International League
Against Epilepsy. Proposal for revisited classification of epilepsies and epileptic

syndromes. Epilepsia 1989; 30: 389-399.

8- Scheepers B, Clough P, Pickles C. The misdiagnosis of epilepsy: findings of a
population study. Seizure. 1998 ;7 (5) :403-406.

9- Buzsdki, G, Draguhn, A. Neuronal oscillations in cortical networks. Science
2004; 304:1926-29.

10- Sutula T, Pitkéinen A. Do Seizures Damage the Brain? Elsevier (Amsterdam);
2002

11- Velisek L, Moshe SL. Effects of brief seizures during development. Prog
Brain Res 2002; 135:355-64.

12- Bertram, E. The relevance of kindling for human epilepsy. Epilepsia 2007; 48
(Suppl 2) :65-74.

13- Pitkanen A, Sutula TP. Is epilepsy a progressive disorder? Prospects for new
therapeutic approaches in temporal-lobe epilepsy. Lancet Neurol 2002; 1: 173-81.

154



14- Austin JK, Caplan R. Behavioral and psychiatric comorbidities in pediatric
epilepsy: toward an integrative model. Epilepsia 2007; 48: 1639-1651.

15- Williamson PD, French JA, Thadani VM, Kim HJ, Novelly RA, Spencer SS,
et al. Characteristics of medial temporal lobe epilepsy: II. Interictal and ictal scalp
electroencephalography, neuropsychological testing, neuroimaging, surgical
results, and pathology. Ann Neurol 1993; 34: 781-87.

16- Harvey AS, Grattan-Smith JD, Desmond PM, Chow CV, Berkovic SF. Febrile
seizures and hippocampal sclerosis: frequent and related findings in intractable
temporal lobe epilepsy of childhood. Pediatr Neurol 1995; 12: 201-206

17-Soeder BM, Gleissner U, Urbach H, Elger CE, Vincent A, Blen CG. Causes,
presentation and outcome of lesional adult onset mediotemporal lobe epilepsy. J
Neurol Neurosurg Psychiatry 2009; 80: 894-.899

18- Sadler RM. The syndrome of mesial temporal lobe epilepsy with hippocampal
sclerosis: clinical features and differential diagnosis. Adv Neurol 2006; 97: 27-37.

19-French JA, Williamson PD, Thadani VM, Kim JH, Novelly RA, Spencer SS,
et al. Characteristics of medial temporal lobe epilepsy: 1. Results of history and
physical examination. Ann Neurol 1993; 34: 774-80.

20-Nadler JV. The recurrent mossy fiber pathway of the epileptic brain.
Neurochem Res 2003; 28: 1649-58.

21-Stefan H, Hildebrandt M, Kerling F, Kasper BS, Hammen T, Dolfler A, et al.
Clinical prediction of postoperative seizure control: structural, functional findings
and disease histories. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2009; 80: 196-200.

22-Arzimanoglu A, Laurent A, Schonen S. Nonidiopathic focal epilepsies:
methodological problems for a comprehensive neuropsychological evaluation.
Epilepsia 2006; 47 (Suppl 2): 91-95.

23- Cendes F, Cook MJ, Watson C, Andermann F, Fish DR, Shorvon SD, et al.
Frequency and characteristics of dual pathology in patienst with lesional epilepsy.
Neurology 1995; 45: 2058-64

24-Li LM, Cendes F, Andermann F, Watson C, Fish DR, Cook MJ, et al. Surgical
outcome in patients with epilepsy and dual pathology. Brain 1999; 122: 799-805.

25-Sisodiya SM, Moran N, Free SL, Kitchen ND, Stevens JM, Harkness WF, et
al. Correlation of widespread preoperative magnetic resonance imaging changes

with with unsuccesful surgery for hipocampal sclerosis. Ann Neurol 1997; 41:
490-496.

155



26-Mattson R. Drug treatment of uncontrolled seizures. Epilepsy REs Suppl 1992;
5:29-35

27-Richardson MP. Epilepsy and surgical mapping. British Medical Bulletin
2003;65: 179-192.

28. Wiebe S, Blume WT, Girvin JP, Eliasziw M. A randomized, controlled trial of
surgery for temporal-lobe epilepsy. N Engl J Med 2001; 345: 311-8

29-Bronen RA, Gupta V. Epilepsy. In: Scott Atlas SW editor. Magnetic resonance
imaging of the brain and spine. 3nd ed. Philadelphia: Lippincot Williams &
Wilkins, 2002; 415-451

30. Jackson GD. New techniques in magnetic resonance and epilepsy. Epilepsia
1994; 35(suppl 6): 2-13

31. American Academy of Pediatrics. Provisional Committee on Quality
Improvement, Subcommittee on Febrile Seizures. Practice parameter:
neurodiagnostic evaluation of the child with a first simple febrile seizure.
Pediatrics 1996; 97: 769-775.

32. Duncan JS. Neuroimaging methods to evaluate the etiology and consequences
of epilepsy. Epilepsy Research 2002; 50: 131-140.

33. Duncan JS. Imaging and epilepsy. Brain 1997; 120: 339-77.

34. Commission on Neuroimaging of the International League Against Epilepsy.
Recommendations for neuroimaging of patients with epilepsy. Epilepsia 1997; 38:
1255-1256

35.Gaillard WD, Chiron C, Cross JH, et al. Guidelines for imaging infants and
children with recent-onset epilepsy. Epilepsia 2009; 50: 2147-2153.

36. Krumholz A, Wiebe S, Gronseth G, Shinnar, Levisohn P, Ting T, et al.
Practice Parameter: evaluating an apparent unprovoked first seizure in adults (an
evidence-based review): report of the Quality Standards Subcommittee of the
American Academy of Neurology and the American Epilepsy Society. Neurology
2007; 69: 1996-2007

37. Knake S, Triantafyllou C, Wald LL, Wiggins G, Kirk GP, Larsson GP, et al.

3T phased array MRI improves the presurgical evaluation in focal epilepsies: a
prospective study. Neurology 2005; 65: 1026-31.

156



38. Phal, PM, Usmanov, A, Nesbit, GM, Anderson JM, Spencer D, Wang P, et al.
Qualitative comparison of 3-T and 1.5-T MRI in the evaluation of epilepsy. AJR
Am J Roentgenol 2008; 191:890-5.

39. Vattipally VR, Bronen RA, MR imaging of epilepsy: strategies for successful
interpretation. Neuroimaging Clin N Am 2004; 14: 349-72.

40. Spencer DD. Classifying the epilepsies by substrate. Clin Neurosci 1994; 2:
104-109.

41. Bronen RA, Fulbright RK, Spencer DD, Spencer SS, Kim JH, Lange RC, et
al. Refractory epilepsy: comparison of MR imaging, CT, and histopathologic
findings in 117 patients. Radiology1996; 201: 97-105.

42. Cascino GD, Hirchorn KA, Jack CR, Sharbrough FW, et al. Gadolinium-
DTPA-enhanced magnetic resonance imaging in intractable partial epilepsy.
Neuroradiology 1989; 39: 1115-1118.

43. Elster AD, Mirza W. MR imaging in chronic partial epilepsy: role of contrast
enhancement. AJINR Am J neuroradiol 1991: 12: 165-170

44. Kuzniecky R, de la Sayette V, Ethier R, Melanson D, Andermann F, Berkovic
S, et al. Magnetic resonance imaging in temporal lobe epilepsy: pathological
correlations. Ann Neurol 1987; 20: 341- 347.

45. Jackson GD, Berkovic SF, Tress BM, Kalnins RM, Fabinyi GCA, Bladin PF.
Hippocampal sclerosis can be reliably detected by magnetic resonance imaging.
Neurology 1990; 40: 1869-1875.

46. Lee DH, Gao FQ, Rogers JM, et al. MR in temporal lobe epilepsy: analysis
with pathologic confirmation. AJNR Am J Neuroradial 1998; 19: 19-27.

47. Bronen RA, Cheung G, Charles JT, et al. Imaging findings in hipocampal
sclerosis: correlation with pathology. AINR Am J Neuroradiol 1991; 12: 933-940.

48. Bronen RA, Cheung G, Charles JT, et al. Imaging findings in hippocampal
sclerosis: correlation with pathology. AJNR Am J Neuroradiol 1991; 12: 933-940.

49. Jackson GD, Berkovic SF, Duncan JS, et al. Optimizing the diagnosis of
hippocampal sclerosis using MR imaging. AJNR Am J Neuroradiol 1993; 14:
753-762.

50. Ashburner J, Friston KJ. (2000) Voxel-basedmorphometry: The methods.
Neuroimage 11: 805-821.

157



51. Duncan J. The current status of neuroimaging for epilepsy 2009; 22: 179-184

52. Castillo M, Kwock L, Mukherji SK. Clinical Applications of Proton MR
Spectroscopy, AINR 1996 17: 1-15.

53. Salmenpera TM, Duncan JS. Imaging in epilepsy. J Neurol Neurosurg
Psychiatry 2005; 76 (Suppl I1I):iii2—ii10.

54. Woermann FG, Vollmar C. Clinical MRI in children and adults with focal
epilepsy: A critical review. Epilepsy & Behavior 2009; 15: 40-49.

55. Ranjeva PJ, Confort-Gouny S, Le Fur Y, Cozzone PJ. Magnetic resonance
spectroscopy of brain in epilepsy. Child’s Nerv Syst 2000; 16: 235— 241

56. Meng L, Xianga J, Kotechaa J, Rosea D, Zhaob H, Zhao D, et al. White
matter abnormalities in childiren and adolescents with temporal lobe epilepsy.
Magnetic Resonance Imaging 2010; 28: 1290-1298.

57. Weiland BJ, Moran JM, Bowyer SM, Smith BJ, Barkley GL, Tepley N. DTI
Fiber Tracts Connect Epileptic Networks Imaged with MEG Coherence Analysis.
Biomagnetism 2008.

58. Bassam A. Assaf, Feroze B. Mohamed, Karine J. Abou-Khaled, J. Michael
Williams, et al. Diffiision tensér imaging of the hippocampal formation in
temporal lobe epilepsy. AJNR Am J Neuroradiol 2003; 24: 1857— 1862.

59. Hermann BP, Wyler AR, Somes G, Clement L. Dysnomia after left anterior
temporal lobectomy without functional mapping: frequency and correlates.
Neurosurgery 1994 35: 52-57.

60. Hermann BP, Davies K, Foley K, Bell B (1999a) Visual confrontation naming
outcome after standard left anterior temporal lobectomy with sparing versus

resection of the superior temporal gyrus: a randomized prospective clinical trial.
Epilepsia 40: 1070-1076.

61. Hermann BP, Perrine K, Chelune GJ, Barr W, Loring DW, Strauss E,
Trenerry MR, Westerveld M (1999b) Visual confrontation naming following left
anterior temporal lobectomy: a comparison of surgical approaches.
Neuropsychology 13: 3-9.

62. Langfi tt JT, Rausch R. Word-finding deficits persist after left anterotemporal
lobectomy. Arch Neurol 1996; 53: 72-76.

158



63. Bell BD, Davies KG, Hermann BP, Walters G. Confrontation naming after
anterior temporal lobectomy is related to age of acquisition of the object names.
Neuropsychologia 2000; 38: 83-92.

64. Sabsevitz DS, Swanson SJ, Hammeke TA, Spanaki MV, Possing ET, Morris
GL, Mueller WM, Binder JR Use of preoperative functional neuroimaging to
predict language deficits from epilepsy surgery. Neurology 2003; 60: 1788—1792.

65. Chelune GJ, Naugle RI, Liiders H, Sedlak J, Awad IA. Individual change after
epilepsy surgery: practice effects and base-rate information. Neuropsychology
1993; 7: 41-52.

66. Helmstaedter C, Elger CE. Cognitive consequences of two-thirds anterior
temporal lobectomy on verbal memory in 144 patients: a three-month follow-up
study. Epilepsia 1996; 37: 171-180.

67. Martin RC, Sawrie SM, Roth DL, Giliam FG, Faught E, Morawetz RB,
Kuzniecky R. Individual memory change after anterior temporal lobectomy: a
base rate analysis using regression-based outcome methodology. Epilepsia 1998;
39: 1075-1082.

68. Sabsevitz DS, Swanson SJ, Morris GL, Mueller WM, Seidenberg M. Memory
outcome after left anterior temporal lobectomy in patients with expected and
reversed Wada memory asymmetry scores. Epilepsia 2001; 42: 1408-1415.

69. Stroup E, Langfi tt JT, Berg M, McDrmott M, Pilcher W, Como P. Predicting
verbal memory decline following anterior temporal lobectomy (ATL). Neurology
60: 2003; 1266—-1273.

70. Gleissner U, Helmstaedter C, Schramm J, Elger CE. Memory outcome after
selective amygdalohippocampectomy in patients with temporal lobe epilepsy:
one-year follow-up. Epilepsia 2004; 45: 960-962.

71. Baxendale S, Thompson P, Harkness W, Duncan J. Predicting memory
decline following epilepsy surgery: a multivariate approach. Epilepsia 2006; 47:
1887-1894.

72. Lineweaver TT, Morris HH, Naugle RI, Najm IM, Diehl B, Bingaman W.
Evaluating the contributions of stateof- the-art assessment techniques to

predicting memory outcome after unilateral anterior temporal lobectomy.
Epilepsia 2006; 47: 1895-1903.

73. Binder JR, Sabsevitz DS, Swanson SJ, Hammeke TA, Raghavan M, Mueller
WM. Use of preoperative functional MRI to predict verbal memory decline after
temporal lobe epilepsy surgery. Epilepsia 2008; 49: 1377-1394.

159



74. Loring DW, Lee GP, Meador KJ, Flanigin HF, Figueroa RE, Martin RC. The
intracarotid amobarbital procedure as a predictor of memory failure following
unilateral temporal lobectomy. Neurology 1990; 40: 605-610.

75. Loring DW, Meador KJ, Lee GP, King DW, Nichols ME, Park YD, Murro
AM, Gallagher BB, Smith JR. Wada memory asymmetries predict verbal memory
decline after

anterior temporal lobectomy. Neurology 1995; 45: 1329-1333.

76. Pillon B, Bazin B, Deweer B, Ehrle N, Baulac M, Dubois B. Specifi city of
memory defi cits after right or left temporal lobectomy. Cortex 1999; 35: 561—
571.

77. Lee TMC, Yip JTH, Jones-Gotman M. Memory deficits after resection of left
or right anterior temporal lobe in humans: a meta-analytic review. Epilepsia 2002;
43: 283-291.

78. Binder JR, Sabsevitz DS, Swanson SJ, Hammeke TA, Raghavan M, Mueller
WM. Use of preoperative functional MRI to predict verbal memory decline after
temporal lobe epilepsy surgery. Epilepsia 2008; 49: 1377-1394.

79. Binder JR, Frost JA, Hammeke TA, Cox RW, Rao SM, Prieto T. Human
Brain Language Areas Identified by Functional Magnetic Resonance Imaging. J.
Neurosci 1997; 17(1): 353—- 362.

80. Rasmussen T, Milner B. The role of early left-brain injury in determining
lateralization of cerebral speech functions. Ann N Y Acad Sci 1977; 299: 355-
369.

81. Woods RP, Dodrill CB, Ojemann GA. Brain injury, handedness, and speech
lateralization in a series of amobarbital studies. Ann Neural 1988; 23: 510-518.

82. Salmenpera TM, Duncan JS. Imaging in epilepsy. J Neurol Neurosurg
Psychiatry 2005; 76: iii2-iiil0.

83. Pillai JJ. Language. In: Holodny AlI, editor. Functional neuroimaging: A
clinical approach. New York: Informa healthcare, 2008; 61-66.

84. Scoville V, Milner B. Loss of recent memory after bilateral hippocampal
lesions. J Neural Neurosurg Psychiatry1957; 20: 11- 21.

85. Insausti R, Amaral DG, Cowan WM. The entorhinal cortex of the monkey: II
cortical afferents. J Comp Neurol 1987; 264: 356-95.

160



86. Helmstaedter C, Kurthen M, Linke DB, et al. Right hemisphere restitution of
language and memory functions in right hemisphere language-dominant patients
with left temporal lobe epilepsy. Brain 1994; 117: 729-37.

87. Milner B. Disorders of learning and memory after temporal lobe lesions in
man. Clin Neurosurg 1972; 19: 421-46.

88. Delaney RC, Rosen AJ, Mattson RH, et al. Memory function on temporal lobe
epilepsy: a comparison of non-surgical, unilateral temporal lobe and frontal lobe
samples. Cortex 1980; 16: 103-17.

89. Hermann BP, Wyler AR, Richey ET, et al. Memory function and verbal
learning ability in patients with complex partial seizures of temporal lobe origin.
Epilepsia 1987; 28: 547-54.

90. Taylor L. Localization of cerebral lesions by psychological testing. Clin
Neurosurg 1969; 16: 269-87.

91. Golby AJ, Poldrack RA, Illes J, Chen D, Desmond JE, Gabrieli JDE. Memory
lateralization inmedial temporal lobe epilepsy assessed by FUnctional MRIL
Epilepsia 2002; 43: 855-863.

92- Oyar O, Giilsoy UK, Tibbi Goériintiileme Fizigi 2003: 281-366.

93. Robert A Pooley, "Fundamental Physics of MR Imaging," Radiographics, vol.
25, no. 4, pp. 1087-1099, July-August 2005.

94. Huettel SA, Song AW, Mccarthy G. Functional magnetic resonance Imaging.
1st ed. Sunderland, Massachusetts USA: Sinauer Associates, Inc 2008; 159-184.

95. Ogawa S, Lee TM. MAgnetic resonance imaging of blood vessels at high
fields: In vivo and in vitro measurements and image stimulation. Magn Reson
Med 1990a; 16(1): 9-18

96. Ogawa S, Lee TM, Nayak AS, Glynn P. Oxygenation-sensitive contrast in
magnetic resonance image of rodent brain at high magnetic fields. Magn Reson
Med 1990b; 14(1): 68-78

97. Holodny AI, Hou BL. Physical Principles of BOLD fMRI—What Is
Important

for the Clinician. In: Holodny Al, editor. Functional neuroimaging: A clinical
approach. New York: Informa healthcare, 2008; 1-11.

98. Churchland PS, Sejnowski TJ. Perspectives on cognitive neuroscience.
Science 1988; 242; 741-745.

161



99. Brennan NMP. Preparing the patient for the fMRI study and optimization of
paradigm selection and delivery In: Holodny AI, editor. Functional
neuroimaging: A clinical approach. New York: Informa healthcare, 2008; 13-21.

100. Peck KK. Methods of Analaysis. In: Holodny Al, editor. Functional
neuroimaging: A clinical approach. New York: Informa healthcare, 2008;23-35

101. Aguirre G, Zarahn E, D’Esposito M. A critique of the use of the
Kolmogorov-Smirnov (KS) statistic for the analysis of BOLD fMR data. Magn
Reson Med 1998; 39: 500-505

102. Saad Z, Chen G, Reynolds R, et al. FIAC Analysis According to AFNI and
SUMA. Hum Brain Mapp 2006; 27: 417-424.

103. Aguirre G, Zarahn E, D’Esposito M. A critique of the use of the
Kolmogorov-Smirnov (KS) statistic fro the analysis of BOLD fMR data. Magn
Reson Med 1998; 39: 500-505.

104. Pillia JJ. Language. In: Functional magnetic resonance Imaging. Ist ed.
Sunderland, Massachusetts USA: Sinauer Associates, Inc 2008; 159-184.

105. Genovese CR, Lazar NA, Nichols T. Thresholding of statistical maps in

functional neuroimaging using the false discovery rate. Neurolmage 2002; 15 (4):
870— 878.

106. Lancaster JL, Woldorff MG, Parsons LM, Liotti M, Freitas CS, Rainey L,
Kochunov PV, Nickerson D, Mikiten SA, Fox PT. Automated Talairach Atlas
labels for functional brain mapping". Human Brain Mapping 2000; 10: 120-131.

107. Harrington GS, Buonocore MH, Farias ST. Intrasubject Reproducibility of
Functional MR Imaging Activations in Language Tasks Am J Neuroradiol 2007;
27:938-44.

108. Seghier ML, Kherif F, Josse G, Price CJ. Regional and hemispheric
determinants of language laterality: Implications for preoperative fMRI. Human
Brain Mapping (cited mart 2010) Available from: URL: onlinelibrary.wiley.com.

109. Abou-Khalil B Methods for determination of language dominance: The
Wada test and proposed noninvasive alternatives. Curr Neurol Neurosci Rep
2007; 7: 483-490.

110. Baxendale S. The Wada test. Curr Opin Neurol 2009; 22: 185-189.
111. Bookheimer S. Pre-surgical language mapping with functional magnetic

resonance imaging. Neuropsychol Rev 2007; 17: 145- 155.
162



112. Medina LS, Bernal B, Ruiz J. Role of functional MR in determining
language dominance in epilepsy and nonepilepsy populations: A Bayesian
analysis. Radiology 2007; 242: 94—100.

113. Rutten GJ, Ramsey NF. The role of functional magnetic resonance imaging
in brain surgery. Neurosurg Focus 2010; 28:E4.

114. Loring DW, Meador KJ, Lee GP, Murro AM, Smith JR, Flanigin HF,
Gallagher BB, King DW. Cerebral language lateralization: Evidence from
intracarotid amobarbital testing. Neuropsychologia 1990b; 28: 831-838

115. Binder JR, Swanson SJ, Hammeke TA, Morris GL, Mueller WM, Fischer M,
Benbadis S, Frost JA, Rao SM, Haughton VM Determination of language

dominance using functional MRI: a comparison with the Wada test. Neurology
1996; 46: 978— 984.

116. Springer JA, Binder JR, Hammeke TA, Swanson SJ, Frost JA, Bellgowan
PSF, Brewer CC, Perry HM, Morris GL, Mueller WM. Language dominance in
neurologically normal and epilepsy subjects: a functional MRI study. Brain 1999;
122:2033-2045.

117. Knecht S, Driager B, Deppe M, Bobe L, Lohmann H, Floel A, Ringelstein E-
B, Henningsen H. Handedness and hemispheric language dominance in healthy
humans. Brain 2000b; 123:2512-2518.

118. Knecht S, Floel A, Drager B, Breitenstein C, Sommer J, Henningsen H,
Ringelstein E-B, Pascual-Leone A. Degree of language lateralization determines
susceptibility to unilateral brain lesions. Nat Neurosci 2001; 5:695-699

119. Chlebus P, Mikl M, Brazdil M, Pazourkova M, Krupa P, Rektor I. fMRI
evaluation of hemispheric language dominance

using various methods of laterality index calculation. Exp Brain Res 2007,
179:365-374.

120. Seghier ML (2008) Laterality index in functional MRI: methodological
issues. Magn Reson Imaging 26: 594-601.

121. Binder JR, Raghavan M. Functional MRI in epilepsy. In: D’Esposito ME
(ed) Functional MRI: applications in neurology and psychiatry. Informa
Healthcare, London, pp 2006; 81—

122. Knecht S, Deppe M, Driger B, Bobe L, Lohmann H, Ringelstein EB,
Henningsen H. Language lateralization in healthy right-handers. Brain 2000a;
123: 74-81.

163



123. Springer JA, Binder JR, Hammeke TA, Swanson SJ, Frost JA, Bellgowan
PSF, Brewer CC, Perry HM, Morris GL, Mueller WM Language dominance in
neurologically normal and epilepsy subjects: a functional MRI study. Brain 1999;
122:2033-2045.

124. Binder JR. Use of language lateralization for quantitative prediction of
naming and verbal memory outcome in left temporal lobe epilepsy surgery.In:
Ulmer S, Jansen O editors. fMRI: Basics and clinical applications. Ist ed
Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2010; 77- 93.

125. Newman SD, Twieg DB, Carpenter PA. Baseline Conditions and Subtractive
Logic in Neuroimaging. Human Brain Mapping 2001; 14: 228-235.

126. Andreasen NC, O’Leary DS, Paradiso S, Cizadlo T, Arndt S, Watkins GL,
Ponto LLB, Hichwa RD. The cerebellum plays a role in conscious episodic
memory retrieval. Hum Brain Map 1999; 8: 226 -234.

127. Binder JR, Frost JA, Hammeke TA, Bellgowan PS, Rao SM, Cox RW.
Conceptual processing during the conscious resting state: a functional MRI study.
J Cogn Neurosci 1999; 11: 80 -95.

128. Binder JR, Swanson SJ, Hammeke TA, Sabsevitz DS. A comparison of five
fMRI protocols for mapping speech comprehension systems. Epilepsia 2008a; 49:
1980-1997.

129. Peck KK, Wierenga CE, Moore AB, Maher LM, Gopinath K, Gaiefsky M,
et al. Comparison of baseline conditions to investigate syntactic production using
functional magnetic resonance imaging. Neurolmage 2004; 23: 104— 110.

130. Cohen, L, Lehericy, S, Chochon, F, Lemer, C, Rivard, S, Dehaene, S. (2002).
Language-specific tuning of visual cortex? Functional properties of the visual
word form area. Brain, 125, 1054—-1069.

131. Devlin JT, Jamison HL, Gonnerman LM, Paul M. Matthews PM. The Role
of the Posterior Fusiform Gyrus in Reading. Journal of Cognitive Neuroscience
2006; 18: 911-922.

132. Gartus A, Foki T, Geissler A, Beisteiner R. Improvement of Clinical
Language Localization with an Overt Semantic and Syntactic Language
Functional MR Imaging Paradigm. Am J Neuroradiol 2009; 30:1977- 85.

133. Wellmer J, Weber B, Weis S, et al. Strongly lateralized activation in
language fMRI of atypical dominant patients: implications for presurgical work-
up. Epilepsy Res 2008; 80: 67-76.

164



134. Springer JA, Binder JR, Hammeke TA, et al. Language dominance in
neurologically normal and epilepsy subjects: a functional MRI study. Brain 1999;
122:2033-46.

135. Kurthen M, Helmstaedter C, Linke DB, et al. Interhemispheric dissociation
of expressive and receptive language functions in patients with complex-partial
seizures: an amobarbital study. Brain Lang 1992; 43: 694-712

136. Jansen A, Deppe M, Schwindt W, Mohammadi S, Sehlmeyer C, Knecht S.
Interhemispheric dissociation of language regions in a healthy subject. Arch
Neurol 2006a; 63: 1344—-1346.

137. Bethmann A, Tempelmann C, de Bleser R, Scheich H, Brechmann A.

Determining language laterality by fMRI and dichotic listening. Brain Res 2007,
1133:145-157.

165



8. SUMMARY

8.1. Language Lateralization in Temporal Lobe Epilepsy: A functional Magnetic

Resonance Imaging Study

TLE is the most frequent type of epilepsy in adult population. Preoperative
localization and assesment of laterality of language areas are essential in epilepsy
surgery to prevent postoperative neurological deficitis. FMRI is a promising
imaging tool for assesment of laterality of language areas. The aim of this study is
to develop a clinical FMRI language design for presurgical evaluation of TLE

patients.

Fifteen patients with TLE and 15 healthy, volunteers were included in the
study. Following the acquisition of high-resolution T1-weighted anatomical
reference images, functional imaging was obtained by gradient-echo EPI
sequence. Two different FMRI paradigms as Verb Generation Task-1 (VGT-1),
Verb Generation Task-2 (VGT-2) were used in each subject for the lateralization
of the language areas. VGT-1 has passive baseline conditions with true rests.
Baseline conditions of VGT-2 include active state with the use of nonsense words.
Group analyses and individual-subject analysis were done by Brain Voyager QX

software.

By using VGT-1, largely bilateral activations in frontal, temporal and
parietal regions were obtained. With VGT-2, strongly left lateralized activations
in frontal and temporal regions were obtained. During VGT-2, parietal regions

were not activated and when compared with VGT-1, frontal and temporal
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activation signals were small in size. False-negative activation can be seen when
only VGT-II was used. However, VGT-2 provided more robust activations in
superior temporal gyrus then VGT-1. Superior temporal gyrus is known as a
target region for epilepsy surgery that has a key role in receptive language
function.

Our results show that VGT-2 can be used as a complementy technique of

VGT-1 for accurate lateralization of all critical language cortical areas.

Keywords: Functional Magnetic Resonance Imaging, Temporal Lobe

Epilepsy, Language Lateralization
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9. OZET

9.1 Temporal Lob Epilepsisinde Dil Yanallagsmasinin Degerlendirilmesi:

Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme Calismasi

TLE eriskinde epilepsinin en sik goriilen tiiriidiir. Dil islevi ile iligkili
beyin alanlarinin, cerrahi dncesi donemde yerlesiminin ve yanlagmasinin
belirlenmesi cerrahi sonrasi norolojik defisitlerin en aza indirilmesi agisindan
biiyiik klinik 6nem tasimaktadir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme, dil
lateralizasyonunun degerlendirilmesinde gelecek vaat eden bir goriintiileme
yontemidir. Bu ¢alismanin amaci, TLE olgularinin cerrahi 6ncesi
degerlendirilmesinde klinik kullanima uygun, FMRG deney desenleri

hazirlamaktir.

Onbes TLE olgusu ve 15 saglikli, goniillii birey ¢alismaya katilmastir.
Inceleme, yiiksek ¢oziiniirliiklii T1 agirlikli anatomik verilerin alinmasini takiben,
GRE EPG sekansinda fonksiyonel goriintiilerin alinmasiyla tamamlanmaistir.
Calismaya katilan tiim bireylerde konugma alanlarinin yanallastirilmasi i¢in
Kelime iiretme gorevi-1 (KUG-1) ve kelime iiretme gorevi-2 (KUG-2)’ yi igeren
iki farkli FMRG deney deseni kullamilmistir. KUG -1’ de pasif kontrol kosullari,
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gercek dinlenme siireci kullanilarak olusturulmustur. KUG-2’ de anlamsiz s6z-
dizinleri kullanilarak aktif kontrol kosullar1 olusturulmustur. Grup analizleri ve

tek birey analizleri Brain Voyager QX kullanilarak elde olunmustur.

KUG-1 sirasinda frontal, temporal ve pariatel bolgelerde bilateral, yaygin
aktivasyon sinyalleri olusmustur. KUG-2, sirasinda frontal ve temporal
bolgelerde, giiclii bir sekilde sol lateralizasyon gosteren aktivasyon sinyalleri
olusmustur. KUG-2 sirasinda parietal bolgede aktivasyon sinyalleri izlenmemis
olup frontal ve temporal aktivasyonlar KUG-1 ile karsilastirldiginda kiiciik bir
alana uzanmaktadir. KUG-2 tek basina kullanilirsa yalanci negatif sonuclar
izlenebilmektedir. Bununla birlikte, siiperior temporal girusta KUG-2, KUG-1" e
oranla daha giiclii aktivasyon sinyallerinin olusumuna sebep olmustur. Siiperior
temporal girus epilepsi cerrahisinde hedef beyin alani olarak kabul edilmekte olup

algisal konusma islevinde anahtar role sahiptir.

Bu calismanin bulgulari, dil islevi ile iliskili kortikal alanlarin dogru olarak
lateralizasyonunun yapilabilmesi ve yerlesiminin belirlenmesi icin KUG-II nin

KUG-T’i tamamlayici nitelikte oldugunu gostermektedir.

Anahtar Sozciikler: Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme,

Temporal Lob Epilepsisi, Dil Yanallagsmasi.
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