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Hipokampal Skleroza Bağlı
Mesial Temporal Lob Epilepsili Hastalarda

Hipokampus ve Ekstrahipokampal Alanlardaki
Volumetrik Değişikliklerin Etiyolojik ve

Klinik Faktörler ile İlişkisi

ÖÖZZEETT  AAmmaaçç::  Bu çalışmanın amacı, hipokampal skleroza bağlı mesial temporal lob epilepsili (MTLE-HS)
hastalarda hipokampal ve ekstrahipokampal alanları manyetik rezonans volumetri (MRV) yöntemiyle in-
celemek ve volumetrik değişikliklerin etiyolojik ve klinik faktörlerle ilişkisini araştırmaktır. GGeerreeçç  vvee
YYöönntteemmlleerr::  Çalışmaya 14 sol ve 14 sağ MTLE-HS’li 28 hasta ve 36 sağlıklı kontrol olmak üzere, toplam 64
kişi dâhil edildi. Üç grup arasında hipokampus, amigdala, parahipokampal girus (PHG), talamus, serebel-
lum volumleri ve korpus kallozum (KK) volumü karşılaştırıldı. Hasta grubundaki volumetrik ölçümler, eti-
yolojik nedenler ve klinik faktörlere göre karşılaştırılarak incelendi. BBuullgguullaarr::  Çalışmamızda bilateral
hipokampus, amigdala, PHG ve talamus volumlerinin 3 grup arasında anlamlı düzeyde farklılık gösterdiği
belirlendi. Serebellum volumleri ve KK volumü arasında ise 3 grup arasında istatistiksel olarak anlamlı
farklılık mevcut değildi. Hem sağ hem de sol MTLE’li hastalarda ipsilateral hipokampus, amigdala, PHG
ve talamus volumlerinin kontrol grubuna göre anlamlı oranda düşük olduğu saptandı. Hasta grubunda, feb-
ril konvulsiyon öyküsü olanlarda sol hipokampus ve bilateral talamus volumleri anlamlı olarak daha düşük
saptandı. Nöbet sıklığı ile sol hipokampus, sol amigdala ve sol serebellum volumleri ile arasında negatif
yönde korelasyon saptanırken, hastalık süresi ile sol PHG ve sol talamus volumleri arasında negatif yönde
korelasyon izlendi. SSoonnuuçç::  MTLE-HS’li hastalarda atrofik değişiklikler yalnızca hipokampusa sınırlı ol-
mayıp, parahipokampal ve ekstrahipokampal alanlarda da görülebilir. Febril konvulsiyon öyküsü, artmış
nöbet sıklığı ve uzamış hastalık süresi bu değişiklikler ile ilişkili olabilir.

AAnnaahhttaarr  KKeelliimmeelleerr:: Epilepsi, temporal lob; hipokampus; manyetik rezonans görüntüleme; risk faktörleri  

AABBSSTTRRAACCTT  OObbjjeeccttiivvee::  To investigate the volumetric changes in hippocampal and extrahippocampal re-
gions by using magnetic resonance volumetry (MRV), and to explore the relation between these volu-
metric changes and etiological and clinical factors among patients with mesial temporal lobe epilepsy with
hippocampal sclerosis (MTLE-HS). MMaatteerriiaall  aanndd  MMeetthhooddss::  The study group consisted of 64 subjects [28 pa-
tients (14 right, 14 left MTLE-HS) and 36 healthy controls]. Hippocampus, amygdala, parahippocampal
gyrus (PHG), thalamus, cerebellum and corpus callosum (CC) volumes were compared among and within
three groups. Volumetric measurements were investigated according to the comparison of etiological and
clinical factors in the patient group. RReessuullttss::  Bilateral hippocampus, amygdala, parahippocampal gyrus and
thalamus volumes were significantly different whereas corpus callosum and cerebellar volumes were not
significantly different among three groups. In the comparison of volumetric changes within each group, ip-
silateral hippocampal, amygdala, parahippocampal gyrus and thalamus volumes were smaller in right and
left MTLE-HS patients compared to the controls. In patients with history of febrile convulsions (FC), left
hippocampus and bilateral thalamic volumes were found significantly smaller than the patients without his-
tory of FC. A negative correlation was found between seizure frequency and left hippocampus, left amyg-
dala and left cerebellum  volumes whereas duration of epilepsy was negatively correlated with left PHG and
left thalamic volumes. CCoonncclluussiioonn::  Atrophic changes are not only limited to the hippocampus but also can
expand to parahippocampal and extrahippocampal regions in patients with MTLE-HS. History of FC, in-
creased seizure frequency, and duration of epilepsy may be related factors with these changes.

KKeeyy  WWoorrddss::  Epilepsy, temporal lobe; hippocampus; magnetic resonance imaging; risk factors 
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esial temporal lob epilepsisi (MTLE),
erişkin yaş grubunda medikal tedaviye
dirençli nöbetlerin en yaygın görüldüğü

epileptik bir sendromdur.1 Mesial temporal bölge-
den kaynaklanan nöbetlerin etiyolojisinde en sık
neden hipokampal skleroz olup, diğer nedenler ara-
sında, tümör ve tümör benzeri yer kaplayıcı lez-
yonlar, vasküler anomaliler ve kortikal gelişim
bozuklukları yer alabilir.2

Hipokampal skleroz ile ilişkili MTLE’de
(MTLE-HS) geç çocukluk ve erken adölesan dö-
nemde başlayan nöbetler başlangıçta antiepileptik
ajanlara yanıt verirken, zamanla tedaviye dirençli
hale gelebilmektedir.3 Medikal tedaviye dirençli va-
kaların yaklaşık %80-90’ında cerrahi tedavi ile nö-
betlerin kontrol altına alınabilmesi, hastalığın erken
tanısını önemli hale getirmektedir.4 MTLE-HS ta-
nısında; klinik, elektroensefalografik ve nörorad-
yolojik incelemeler yol gösterici olmakla birlikte,
hastalığın en karakteristik bulgusu manyetik rezo-
nans görüntülemede saptanan hipokampal atrofidir.5

MTLE-HS’de hipokampal atrofinin tanısal
önemi olmasına rağmen, atrofik değişikliklere
zemin hazırlayan etiyolojik nedenler ve klinik fak-
törler halen net olarak anlaşılamamıştır. Hastalığın
patogenezine yönelik çalışmalarda, febril konvül-
siyon (FK) başta olmak üzere; kafa travması, hipo-
ksik iskemik hasar ve intrakraniyal enfeksiyonlar
gibi başlangıç hasarına neden olan presipitan fak-
törlerin hipokampal hücrelerde nöronal organizas-
yonu bozarak düzensiz bir yeniden yapılanmaya
neden oldukları ve bu sürecin hipokampal atrofiye
zemin hazırlayabileceği bildirilmiştir.6,7 Öte yan-
dan bazı çalışmalarda, hipokampal atrofinin,  art-
mış nöbet sıklığı, erken nöbet başlangıç yaşı ve
uzamış hastalık süresi gibi klinik faktörlerle ilişkili
olarak kronik dönemde de meydana gelebileceği
öne sürülmektedir.8,9

MTLE-HS ile ilişkili klinik araştırmalarda,
uzun yıllar ağırlıklı olarak hipokampal yapı üzerine
yoğunlaşılmıştır. Ancak, son yıllarda manyetik re-
zonans volumetri (MRV) ve voksel karşılaştırmalı
morfometri (VBM) gibi gelişmiş radyolojik yön-
temlerin kullanıldığı çalışmalarda, MTLE-HS’deki
atrofinin sadece hipokampusa sınırlı olmadığı, hi-
pokampus ile yapısal ve fonksiyonel yönden bağ-

lantılı parahipokampal ve ekstrahipokampal alan-
larda da atrofik değişikliklerin görülebileceği bildi-
rilmiştir.10,11 Bu çalışmalarda, nöbet odağının hem
ipsilateralinde hem de kontrolateralinde yer alan
limbik yapılar (amigdala, forniks, entorinal kor-
teks), talamus, serebellum, ve frontal ve oksipital
loba ait alanlarda anlamlı düzeyde gri madde kaybı
ortaya çıkabileceği gösterilmiştir.11,12 Bazı araştır-
malarda, MTLE-HS hastalarında hipokampal ve
ekstrahipokampal alanlardaki atrofik değişiklikle-
rin presipitan faktörler tarafından tetiklendiği,  ba-
zılarında ise bu değişikliklerin uzamış hastalık
süresi, erken nöbet başlangıç yaşı, artmış nöbet sık-
lığı gibi nedenlere bağlı olarak kronik dönemde
meydana gelebileceği ileri sürülmektedir.11,12,13

Ancak bu teorilerin hiçbirisi kesinlik kazanmamış
ve gerek hipokampal gerekse de ekstrahipokampal
yapılardaki atrofik değişikliklerin presipitan fak-
törlerin direk bir sonucu olarak erken evrede mi,
yoksa rekürren nöbetlerin kümülatif etkisi ile kro-
nik dönemde mi meydana geldiği konusunda kesin
görüş birliği sağlanamamıştır. 

MTLE-HS’de hipokampal atrofiye neden olabi-
lecek faktörleri inceleyen farklı çalışmalar olmasına
rağmen, nöroradyolojik olarak hem hipokampal
hem de ekstrahipokampal alanları MRV tekniği ile
bütünüyle bir arada değerlendiren ve etiyolojideki
inisiyal presipitan faktörler ve nöbete ilişkin klinik
faktörleri volumetrik değişikliklerle ilişkilendiren
çalışmaların sayısı oldukça kısıtlıdır.

Bu çalışmada, MTLE-HS hastalarında hipo-
kampal ve ekstrahipokampal yapılardaki değişik-
likler, klinik çalışmalarda objektif bir yöntem
olduğu gösterilmiş olan MRV tekniği ile bir arada
incelenmiş, ve bu değişikliklerin FK, kafa travması
öyküsü, intrakraniyal enfeksiyonlar gibi presipitan
faktörlerin yanısıra, hastalık süresi, nöbet başlan-
gıç yaşı, nöbet sıklığı gibi klinik faktörler ile iliş-
kisi olup olmadığı araştırılmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEMLER

Çalışmaya, Kocaeli Üniversitesi Tıp Fakültesi Nö-
roloji Polikliniği Epilepsi birimine 2007-2011 yıl-
ları arasında başvuran ve klinik, elektrofizyolojik,
nöroradyolojik değerlendirmeler doğrultusunda,
Uluslararası Epilepsi Birliği (ILAE) sınıflamasında
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belirtilen kriterlere uygun olarak MTLE-HS tanısı
alan, 14 sol MTLE-HS’li, 14 sağ MTLE-HS’li top-
lam 28 hasta ve 36 sağlıklı kontrol grubu olmak
üzere toplam 64 kişi dâhil edildi.1

Başvuru anında tüm hastaların ayrıntılı öy-
küleri alındı. Öyküde, hastaların eğitim süresi,
dominant eli, mesleki durumu, yaşadığı yer, alış-
kanlıkları, ailede epilepsi ve psikiyatrik hastalık öy-
küsü olup olmadığı, FK, intrakraniyal enfeksiyon,
yer kaplayıcı lezyon, neonatal komplikasyon ve
kafa travması öyküsü, nöbet başlangıç yaşı, hastalık
süresi, son 1 yıl içerisindeki nöbet sıklığı ayrıntılı
olarak sorgulanarak kayıt edildi. Hasta grubu 18-
55 yaş arası, klinik, elektroensefalografik, nörorad-
yolojik yöntemlerle unilateral MTLE-HS tanısı alan
bireylerden oluşturuldu. Hasta grubunun seçi-
minde, epilepsi hastalığı dışında akut/kronik has-
talık hikâyesi olan hastalar ve bilateral HS tanısı ile
takip edilen MTLE’li bireyler çalışma dışı bırakıldı.

Kontrol grubu, 18-55 yaş arası, akut/kronik
sistemik, nörolojik,  psikiyatrik hastalık, ilaç veya
madde bağımlılığı öyküsü olmayan, son üç ayda
herhangi bir nedenle sağlık kurumuna başvur-
mamış, yaş ve cins olarak benzer sağlıklı gönül-
lülerden oluşturuldu. Araştırma öncesi Kocaeli
Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu’ndan etik
onay alınmıştır.

MANYETİK REZONANS VOLUMETRİ (MRV) İNCELEMESİ

Hastalar ve sağlıklı kontrollerin MRV inceleme-
leri, Kocaeli Üniversitesi Tıp Fakültesi Radyoloji
Anabilim Dalı 3 Tesla MRG ünitesinde (Philips
Achieva Intera Release, Eindhoven, The Nether-
lands), 8 kanallı head coil ile hasta supin pozis-
yonda yatırılarak gerçekleştirilmiştir. 

HİPOKAMPAL VE EKSTRAHİPOKAMPAL ALANLARIN 
MRV TEKNİĞİ İLE ÖLÇÜMLERİ

Hipokampus, amigdala ve serebelluma ait volu-
metrik ölçümler iki yanlı, koronal planda,  T1 IR
sekansında (TR=4052 msn, TE=15 msn, IT=400
msn, matriks büyüklüğü x boyut=400x252,
FOV=230 mm, kesit kalınlığı= kesit aralığı olmak-
sızın 3 mm) değerlendirilmiştir.

Hipokampusun ve amigdalanın volumetrik öl-
çümünde Watson ve ark. ile Jack tarafından belir-

lenen nöroanatomik sınırlar esas alınmıştır. Hipo-
kampusun,  koronal plandaki ölçümünde medial
(iç) sınır: subikulum ile parahipokampal girus arası,
posterior (arka) sınır: krus forniksin alt ucu, lateral
sınır: lateral ventrikülün temporal hornu, anterior
(ön) sınır: lateral ventrikülün inferior hornu olarak
kabul edilmiştir (Resim 1).14,15

Amigdalanın koronal plandaki volumetrik öl-
çümünde posterior (arka) sınır: alveusun superio-
runda gri maddenin görüntülendiği kısımdan
itibaren, hipokampusun baş kısmının lateralinde
olacak şekilde, superior (üst) sınır: entorinal sulku-
sun lateralinden insulanın inferior kısmına doğru
seyreden horizontal çizgiden, inferior ve lateral (alt
ve dış) sınır: lateral ventrikülün inferior hornu ola-
rak kabul edilmiştir.14,15

Serebellumun koronal plandaki volumetrik öl-
çümünde serebellar hemisferler, vermis yapısı
hariç tutularak,  sağ ve sol olmak üzere ayrı ayrı de-
ğerlendirilmiştir.16

Talamus volumleri, aksiyel PD/T2 sekansında,
sağ ve sol olmak üzere iki yanlı (TR=500 msn, TE=
16 msn, matriks büyüklüğü x boyut= 152x101,
FOV=230 mm, kesit kalınlığı=kesit aralığı olmak-
sızın 3 mm) ölçülmüştür. Talamusun volumetrik
olarak değerlendirilmesinde anatomik sınırlar; la-
teral (dış) sınır: kapsula internanın arka bacağı, su-
perior (üst) sınır: peritalamik beyaz cevher, inferior
(alt) sınır: anterior ve posterior kommisür, poste-
rior (arka) sınır: medial ve lateral genikülat cisim-
ler, medial (iç) sınır: intertalamik adhezyon olarak
kabul edilmiştir.16

RESİM 1: Sol hipokampal skleroza bağlı mesial temporal lob epilepsili bir has-
tada koronal planda tek kesitte hipokampus ve amigdala volumünün ölçümü.
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Parahipokampal girus volumleri, sagittal
planda, T2 sekansında (TR= 1000 msn, TE= 80 msn,
matriks büyüklüğü x boyut=460x403, FOV= 230
mm, kesit kalınlığı = kesit aralığı olmaksızın 3 mm)
ölçülmüştür. Parahipokampal girusun sagittal plan-
daki volumetrik ölçümü entorinal korteks, poste-
rior parahipokampal girus ve peririnal korteksi
içerecek şekilde yapılmıştır.17

Korpus kallozuma ait volumetrik ölçümer, T2
sekansında, mid-sagittal planda  (TR= 1000 msn,
TE= 80 msn, matriks büyüklüğü x boyut=460x403,
FOV= 230 mm, kesit kalınlığı=3 mm) tek kesitte
olacak şekilde değerlendirilmiştir.18

VOLUMETRİK ÖLÇÜMLERİN ANALİZİ

Manyetik rezonans görüntülemede elde edilen tüm
görüntüler postprocessing ayrı bir iş istasyonuna
aktarıldı (Release 2.5.3.0 2007-12-03 Philips medi-
cal Systems Netherlands B.V). Hasta ve kontrol
grubuna ait klinik detaylar bilinmeksizin ölçümler,
birbirinden habersiz iki ayrı radyolog tarafından
gerçekleştirildi. Volumetrik ölçümler için ilk ola-
rak, hipokampus, amigdala, talamus, parahipokam-
pal girus, korpus kallozum ve serebelluma ait tüm
kesitler manuel yöntemle işaretlenerek bu yapıla-
rın alanları ölçüldü. Ardından her kesitte ölçülen
alanların toplamı kesit kalınlığı (x 3 mm)  ile çar-
pılarak bu yapılara ait normalize edilmemiş, yani
ham verilere ait volumetrik değerler (raw data vo-
lumleri) belirlendi.

Her bireyde baş büyüklüğü farklı olabileceği
için, hipokampal ve ekstrahipokampal yapılara ait
düzeltilmiş volumler, MRV çalışmalarında kabul
edilmiş olan aşağıdaki normalizasyon formülüne
göre tekrar hesaplandı.19,20

Düzeltilmiş volum = [(Tüm olguların ortalama
intrakraniyal alanı/olgunun intrakraniyal alanı) x
Olgunun raw data volumü]

Normalizasyon formülünde yer alan intrakra-
niyal alanın ölçümünde hasta ve kontrol grubunun
MRG’de koronal IR sekansında anterior komissüre
ait tek bir kesit belirlenerek bu kesitte total intrak-
raniyal alan ölçüldü. Tüm olguların intrakraniyal
alanı hesaplanarak olgunun intrakraniyal alanına
bölündü, bu değerin manuel yöntemle ölçtüğümüz
raw data volumü ile çarpılması da, her hastada ayrı

ayrı düzeltilmiş volum değerlerinin formüle göre
hesaplanmasını sağladı.

İSTATİSTİKSEL ANALİZ

Araştırmanın istatistik analizinde, SPSS 13. 0 (Chi-
cago, IL, ABD) istatistik paket programı kullanıldı.
Veriler ortalama ± standart sapma olarak, veya sayı
ve yüzde olarak ifade edildi. Hasta ve kontrol grup-
larındaki değişkenlerin dağılımlarının normal olup
olmadığını test etmek için Shapiro-Wilks, Kolmo-
gorov-Smirnov Lilliefors testleri uygulandı. Kont-
rol grubu ve MTLE-HS şeklindeki ikili grup
karşılaştırmalarında; normal dağılıma uyan sürekli
değişkenler Student-t testi ile, normal dağılıma uy-
mayan sürekli değişkenler ise Mann-Whitney U
testi ile karşılaştırıldı. Sınıflandırılmış değişkenlere
ise ki kare veya Fisher’in kesin ki kare testleri uy-
gulandı. Volumetrik analizlerin sağ MTLE-HS, sol
MTLE-HS ve kontrol grubu şeklindeki üçlü karşı-
laştırmalarında; normal dağılım gösteren volumler
için one-way ANOVA testi ve post-hoc Tukey test-
leri kullanıldı. Normal dağılıma uymayan volu-
metrik ölçümler için ise Kruskal Wallis testi
kullanıldı. Hasta grubunda, volumetrik ölçümler,
FK öyküsü ile kafa  travması öyküsü olan ve olma-
yan hastalarda student t testi, veya eğer volumler
normal dağılım göstermiyorsa, Mann-Whitney U
testleri ile karşılaştırıldı. Hasta grubunda volumet-
rik ölçümler ile hastalık süresi, nöbet başlangıç yaşı
ve son bir yıl içerisindeki nöbet sıklığı gibi klinik
faktörler arasındaki bağıntılar, Pearson ve Spear-
man korelasyon analizleri ile incelendi. P değeri-
nin 0,05’in altında olması istatistiksel anlamlılık
sınırı olarak kabul edildi.

BULGULAR

Çalışmaya, yaşları 18-55 arası değişen ve yaş orta-
laması 32,5±10,2 yıl olan 28 hasta, ve yaşları 18-55
arasında değişen ve yaş ortalaması 35,1±8,9 yıl olan
36 sağlıklı kontrol olmak üzere, toplam 64 kişi
alındı. Hastaların 12’si kadın (%43), 16’sı erkek
(%57) olup, olguların 14’ünde sağ, 14’ünde sol
MTLE-HS tanısı mevcuttu. Kontrol grubunda ise
hasta grubu ile yaş ve cinsiyet açısından uyumlu
olan 15 erkek ve 21 kadın, toplam 36 sağlıklı gö-
nüllü mevcuttu. 



Hasta ve kontrol gruplarının demografik özel-
likleri incelendiğinde, hastalık sahibi olmalarına
rağmen çalışan kişi oranının hasta grubunda anlamlı
düzeyde daha fazla olduğu belirlendi. Yaş, cinsiyet,
eğitim süresi ve alkol kullanımı açısından iki grup
arasında anlamlı farklılık mevcut değildi. Sigara kul-
lanımının kontrol grubunda istatistiksel olarak an-
lamlı düzeyde daha fazla olduğu saptandı (Tablo 1).

MTLE-HS tanısı alan hastaların klinik özellik-
leri ve nöbet oluşumundaki risk faktörleri incelen-
diğinde 12 hastada (% 43) FK öyküsü, ve 9 hastada
(%32) kafa travması öyküsü olduğu belirlendi. Hasta
gruplarının hiçbirinde neonatal komplikasyon, in-
trakraniyal enfeksiyon ve ailede epilepsi öyküsü
saptanmadı. Hastaların nöbet özellikleri incelendi-
ğinde; nöbet başlangıç yaşı ortalama 17,5±11 yıl,
hastalık süresi 15,3±9,4 yıl,  son 1 yıldaki ortalama
nöbet sıklığı 40,2±34,5 şeklindeydi (Tablo 2).

Çalışmamızda, sağ MTLE-HS, sol MTLE-HS ve
kontrol grubundaki hipokampal ve ekstrahipo-
kampal yapılara ait MRV ölçümleri karşılaştırıldı-
ğında; sağ serebellar volum, sol serebellar volum ve
korpus kallozum volumü dışındaki tüm volumle-
rin üç grup arasında istatistiksel olarak anlamlı dü-
zeyde farklılık gösterdiği belirlendi (Tablo 3). Grup
içi karşılaştırmalarda, hem sağ hem de sol MTLE-
HS hastalarında kontrol grubuna göre ipsilateral hi-
pokampus, amigdala, parahipokampal girus ve
talamus volumlerinde anlamlı oranda düşüklük ol-
duğu izlendi. Ayrıca sol MTLE-HS grubunda, kont-

ralateral hipokampus ve parahipokampal girus vo-
lumleri ve sağ MTLE-HS grubunda kontralateral
parahipokampus volumü kontrol grubuna göre an-
lamlı olarak daha düşüktü (Tablo 3).

MTLE-HS’li 28 hastada, hipokampal ve eks-
trahipokampal alanlardaki volumetrik ölçüm de-
ğerleri ile etiyolojik faktörler arasında bir ilişki olup
olmadığı incelendiğinde; FK öyküsü olan hasta-
larda sol hipokampus ve bilateral talamus volum-
lerinin anlamlı olarak daha düşük olduğu izlendi
(Tablo 4). Kafa travması öyküsü ile volumetrik öl-
çümler arasında ise herhangi bir ilişki mevcut de-
ğildi (Tablo 5).

Nöbete ilişkin klinik faktörler ve MR-volu-
metrik ölçümler arasındaki ilişki incelendiğinde ise
sol hipokampus, sol amigdala ve sol serebellumun
volumetrik değişiklikleri ve artmış nöbet sıklığı
arasında istatistiksel anlamlı olarak negatif yönde
korelasyon saptandı. Uzamış hastalık öyküsü ise sol
parahipokampal girus ve sol talamus volumleri ile
negatif korelasyona sahipti (Tablo 6). Nöbet baş-
langıç yaşı ile hipokampal ve ekstrahipokampal ya-
pılara ait MRV değerleri arasında ise pozitif veya
negatif yönde herhangi bir korelasyon mevcut de-
ğildi (Tablo 6).

TARTIŞMA

Bu çalışmada, unilateral MTLE-HS hastalarında hi-
pokampal atrofiye ek olarak hipokampus ile yapısal
ve fonksiyonel yönden ilişkili ekstrahipokampal
alanlarda da atrofik değişikliklerin görülebileceği,
ve bu değişikliklerin FK öyküsü, uzamış hastalık
süresi ve artmış nöbet sıklığı ile ilişkili olabileceği
belirlenmiştir.
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Hasta (n=28) Kontrol (n=36) p

Yaş (yıl) 32,5±10,2 35,1±8,9 0,289

Cinsiyet (Erkek,%) 16 (%57) 15 (%42) 0,219

Eğitim süresi (yıl) 8,8 ± 3,6 10,1 ± 3,8 0,179

Dominant el (sağ, %) 25 (%89) 34 (%94) 0,646

Mesleki durum

Çalışıyor 14 (%50) 6 (%17)

Çalışmıyor 13 (%46) 30 (%83) 0,006

Hastalığı nedeniyle işten çıkarılmış 1 (%4) 0 (%0)

Sigara 8 (%29) 19 (%53) 0,052

Alkol 0 (%0) 3 (%8) 0,250

Ailede epilepsi öyküsü 0 (%0) 0(%0) -

Ailede psikiyatrik hastalık öyküsü 4 (%14) 0(%0) 0,032

TABLO 1: Hasta ve kontrol gruplarının 
demografik özellikleri.

Klinik Özellikler Tüm hastalar (n=28)

Febril konvülsiyon öyküsü (sayı,%) 12 (%43)

Yer kaplayıcı lezyon (sayı, %) 0 (%0)

İntrakraniyal enfeksiyon öyküsü (sayı, %) 0 (%0)

Kafa travması öyküsü (sayı, %) 9 (%32)

Nöbet başlangıç yaşı, yıl,  ortalama±SS 17,5±11

Hastalık süresi, yıl, ortalama±SS 15,3±9,4

Nöbet sıklığı (son bir yıldaki nöbet sayısı), ortalama±SS 40,2±34,5

TABLO 2: Hasta grubunda etiyolojik ve klinik özellikler.

SS: Standart sapma.
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Sağ MTLE-HS (n=14) Sol MTLE-HS (n=14) Kontrol (n=36) p

Sağ hipokampus 1356,2±450,8 1891,3±427,8 2270,2±381,8 <0,001 Sağ MTLE-HS- Sol MTLE-HS

p=0,003

Sağ MTLE-HS-Kontrol

p<0,001

Sol MTLE-HS-Kontrol

p=0,012

Sol hipokampus 2008,9 675,6 2210,7 <0,001 Sağ MTLE-HS- Sol MTLE-HS

(987,4- 27363,6) (258,3-1694,7) (1498,3-3057,7) p<0,001

Sağ MTLE-HS-Kontrol

p=0,12

Sol MTLE-HS-Kontrol 

p<0,001

Sağ amigdala 352,1±49,2 476,0±89,9 446,5±42,7 <0,001 Sağ MTLE-HS- Sol MTLE-HS

p<0,001

Sağ MTLE-HS-Kontrol

p<0,001

Sol MTLE-HS-Kontrol

p=0,239

Sol amigdala 405,8 316,6 430,7 0,002 Sağ MTLE-HS- Sol MTLE-HS

(274,7-488,1) (76,6-537,7) (324,9-530,9) p=0,035

Sağ MTLE-HS-Kontrol

p=0,09

Sol MTLE-HS-Kontrol

p=0,001

Korpus kallozum 6778,1±1404,3 6382,6±1771,1 6587,9±1156,9 0,509

Sağ parahipokampal girus 414,6±55,4 470,2±71,9 574,7±74,7 <0,001 Sağ MTLE-HS- Sol MTLE-HS

p=0,101

Sağ MTLE-HS-Kontrol

p<0,001

Sol MTLE-HS-Kontrol

p<0,001

Sol parahipokampal girus 462,1±71,9 416,7±67,2 573,4±71,9 <0,001 Sağ MTLE-HS- Sol MTLE-HS

p=0,215

Sağ MTLE-HS-Kontrol

p<0,001

Sol MTLE-HS-Kontrol

p<0,001

Sağ talamus 1829,4±159,2 1967,2±207,9 2046,7±249,1 0,012 Sağ MTLE-HS- Sol MTLE-HS

p=0,242

Sağ MTLE-HS-Kontrol

p=0,009

Sol MTLE-HS-Kontrol

p=0,502

Sol talamus 1871,0±195,2 1759,7±208,0 1978,3±257,9 0,014 Sağ MTLE-HS- Sol MTLE-HS

p=0,429

Sağ MTLE-HS-Kontrol

p=0,324

Sol MTLE-HS-Kontrol

p=0,013

Sağ serebellum 73032,2±8663,6 65112,6±14887,3 68856,5±8181,9 0,123

Sol serebellum 73369,6 66309,9 68522,5 0,126

(56955,3-90445,0) (22381,7-76242,7) (43820,7-82935,9)

TABLO 3: Sağ hipokampal skleroza bağlı mesial temporal lob epilepsisi (MTLE-HS), sol MTLE-HS ve kontrol grupların-
daki hipokampal ve ekstrahipokampal yapıların manyetik rezonans volumetrik ölçümlerinin karşılaştırılması.



Araştırmalarda, hipokampus ve hipokampus
dışı yapılarda meydana gelen hücresel kaybın re-
kürren nöbetlere bağlı serebral reorganizasyon so-
nucu meydana geldiği ileri sürülmüştür.21 Bazı
çalışmalarda ise uzamış FK, kafa travması, perina-
tal hipoksi gibi inisiyal presipitan hasara yol açan
faktörlerin hipokampus ile bağlantılı yapılarda dis-
konneksiyon yaratarak volumetrik azalmaya neden

olduğu bildirilmiştir.11,12 Ancak patofizyolojik ola-
rak MTLE’deki hipokampal ve ekstrahipokampal
hasar sürecinin nasıl meydana geldiği ve bu süreçte
yer alan etiyolojik ve klinik faktörlerin ne olduğu
tam olarak kesinlik kazanmamıştır.

Mesial temporal lob epilepsisinde, hipokam-
pus ile ilişkili yapılardaki değişiklikler rutin radyo-
lojik yöntemler ile saptanamamaktadır. MTLE’de
ekstrahipokampal alanlardaki volumetrik azalma,
ilk kez yüksek çözünürlüklü MRG ile yapılan ma-
nuel morfometrik ölçümlerde ve mesial temporal
lobun segmentasyon analizlerinde gösterilmiş-
tir.13,22 Ancak bu çalışmalarda sadece hipokampus
ile anatomik komşuluğu olan ekstratemporal lim-
bik yapılara yoğunlaşılmıştır. Son yıllarda ise MRV
ve VBM gibi daha gelişmiş yöntemlerin kullanıl-
ması ile, MTLE’de farklı kortikal ve subkortikal
alanlarda da volumetrik değişikliklerin görülebi-
leceği bildirilmiştir.10,23,24 Nöropatolojik ve mor-
fometrik çalışmalarda ise MTLE’deki volumetrik
değişikliklerin ağırlıklı olarak sklerotik  hipokam-
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FK (+) (n=12) FK (-) (n=16) p

Sağ hipokampus 1489,5±519,9 1724,4±494,8 0,235

Sol hipokampus 846,9 1713,6 0,030

(297,3-2104,0) (259,3-2763,6)

Sağ amigdala 405,5±103,1 420,5±91,5 0,688

Sol amigdala 348,3 376,7 0,802

(216,7-458,1) (76,6-537,7)

Korpus kallozum 6214,9±1543,7 6854,4±1652,0 0,298

Sağ parahipokampal girus 449,3±42,7 437,3±84,8 0,660

Sol parahipokampal girus 416,1±55,8 456,9±79,5 0,141

Sağ talamus 1817,4±195,7 1958,9±176,2 0,050

Sol talamus 1710,4±173,1 1894,1±197,3 0,016

Sağ serebellum 65267,7±16296,7 71925,9±8448,4 0,171

Sol serebellum 70591,7 69461,8 0,318

(22381,7-82341,6) (54025,8-90445,0)

TABLO 4: Hasta grubunda febril konvulsiyon öyküsü
olan ve olmayan hastalarda volumetrik ölçümlerin

karşılaştırılması.

Kafa travması (+) Kafa travması (-)

(n=9) (n=19) p

Sağ hipokampus 1889,1±411,7 1498,0±512,9 0,056

Sol hipokampus 1694,7 1250,9 0,749

(268,3-2675,7) (397,3-2763,6)

Sağ amigdala 453,2±93,1 395,6±92,6 0,137

Sol amigdala 397,0 355,0 0,605

(76,7-488,1) (216,7-537,7)

Korpus kallozum 7047,9±1843,7 6358,9±1441,7 0,290

Sağ parahipokampal girus 444,7±101,1 441,2±51,1 0,905

Sol parahipokampal girus 459,9±97,2 429,7±57,4 0,308

Sağ talamus 1977,1±221,3 1860,9±174,9 0,144

Sol talamus 1856,3±265,4 1796,0±176,3 0,480

Sağ serebellum 66638,8±17868,9 70225,2±9612,2 0,493

Sol serebellum 66690,1 71466,0 0,863

(22381,7-90445,0) (47001,6-82341,6)

TABLO 5: Hasta grubunda kafa travması öyküsü olan
ve olmayan hastalarda volumetrik ölçümlerin 

karşılaştırılması.

Nöbet başlangıç yaşı Hastalık süresi Nöbet sıklığı

Sağ hipokampus (r= -0,054) (r= 0,219) (r= -0,139)

(p= 0,786) (p= 0,264) (p= 0,481)

Sol hipokampus (r= -0,057) (r= -0,245) (r= -0,425)

(p= 0,772) (p=0,209) (p= 0,024)

Sağ amigdala (r= 0,106) (r= 0,443) (r= -0,142)

(p= 0,590) (p=0,065) (p= 0,472)

Sol amigdala (r= -0,054) (r=0,116) (r= -0,390)

(p= 0,786) (p=0,557) (p= 0,040) 

Korpus kallozum (r= 0,122) (r=0,058) (r= -0,373)

(p= 0,537) (p=0,770) (p= 0,052)

Sağ parahipokampal girus (r= 0,260) (r=0,330) (r= -0,064)

(p= 0,181) (p=0,086) (p= 0,745)

Sol parahipokampal girus (r= 0,326) (r= -0,478) (r= -0,349)

(p= 0,09) (p=0,01) (p= 0,069)

Sağ talamus (r= 0,309) (r= -0,103) (r= 0,163)

(p= 0,109) (p= 0,604) (p= 0,407)

Sol talamus (r= 0,210) (r= -0,404) (r= 0,088)

(p= 0,283) (p= 0,033) (p= 0,656)

Sağ serebellum (r= -0,266) (r= -0,114) (r= -0,329)

(p= 0,172) (p= 0,565) (p= 0,088)

Sol serebellum (r= -0,201) (r= -0,157) (r= -0,384)

(p=0,305) (p= 0,426) (p= 0,044)

TABLO 6: Hasta grubunda hipokampal ve 
ekstrahipokampal volumlerin klinik faktörler ile ilişkisi.

FK: Febril konvulsiyon.



pusun ipsilateralinde görüldüğü ileri sürülmüştür.25

Cendes ve ark. tarafından, MTLE hastalarının %50-
76’sında hipokampal atrofiye ipsilateral amigdala
atrofisinin de eşlik edebileceği bildirilmiştir.9 Te-
daviye dirençli temporal lob epilepsisi tanısı alan
bireylerin MRV incelemelerinde ise, hipokampal
atrofisi olan  bireylerin amigdala volumlerinin de
düşük olduğu  tespit edilmiştir.10 Benzer bir şekilde
Ferrreira ve ark. tarafından, hipokampal atrofisi
olan 115 hastanın %37’sinde ipsilateral parahipo-
kampal girus (PHG) atrofisi görülebileceği bildiril-
miştir.26 Yine bilateral talamus volumlerinin
incelendiği iki ayrı çalışmada,  sklerotik hipokam-
pusun ipsilateralindeki talamik yapılarda hücresel
kayıp ve atrofi ile uyumlu bulgular elde edilmiş-
tir.27,28 Çalışmamızda da,  her iki hasta grubunda ip-
silateral amigdala, PHG ve talamus volumlerinin
kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde düşük ol-
duğu izlendi. MTLE tanılı bireylerde, intrakranial
elektrotlarla yapılan elektroensefalografik ince-
lemelerinde ipsilateral ekstrahipokampal atrofi-
nin hipokampal deşarjların yayılımını sağlayan
devreler üzerinden gerçekleştiği bildirilmiştir.29

Bu nedenle bulgularımız, hipokampus kaynaklı de-
şarjların mesial temporal devreler üzerinden ipsi-
lateral temporolimbik yapıları etkileyebileceğini
gösteren literatürdeki diğer çalışmaları destekler
nitelikteydi.9,24,27

Çalışmamızda hipokampusun ipsilateralindeki
yapılardaki volumetrik değişikliklere ek olarak, sağ
MTLE grubunda kontralateral hipokampus, sol
MTLE’de ise kontralateral hipokampus ve PHG vo-
lumunde düşüklük olduğu belirlendi. Çalışmamıza
benzer bir şekilde, Quigg ve ark. tarafından yapılan
iki ayrı çalışmada unilateral MTLE’de kontralate-
ral hipokampal volumlerin anlamlı düzeyde düşük
olduğu saptanmıştır.30,31 Deneysel ve klinik araştır-
malarda, MTLE’deki unilateral hipokampal deşarj-
ların, dorsal hipokampal kommisür aracılığı ile
kontralateral hipokampusa yayılarak atrofik deği-
şikliklere katkıda bulunabileceği ileri sürülmüş-
tür.32 Çalışmamızda kontrolateral parahipokampal
atrofinin sol MTLE’de görülmesi, dominant hemis-
ferin sahip olduğu zengin bağlantılar sayesinde sol
hipokampal deşarjların karşı hemisferi daha yoğun
bir şekilde etkilemesine bağlı olabilir.25

Çalışmamızda, komplike FK öyküsü ve art-
mış nöbet sıklığının sol hipokampal volumlerdeki
azalma ile ilişkili olduğu saptanırken, hastalık sü-
resi ve nöbet başlangıç yaşı ile hipokampal vo-
lumler arası herhangi bir ilişki gözlenmemiştir.
Yapılan araştırmalarda, MTLE hastalarının yak-
laşık %87’sinde başlangıç hasarına neden olabile-
cek presipitan bir faktörün var olduğu, bunlar
arasında da en sık febril nöbetlerin hipokampal at-
rofi oluşumunda rol oynayabileceği ileri sürülmek-
tedir.6,10 Bazı görüşler ise febril nöbetlerin aksine,
uzamış hastalık süresi ve artmış nöbet sıklığının hi-
pokampal atrofi ile ilişkili olduğunu desteklemek-
tedir.8,9 Ancak hipokampustaki volum kaybının
esas olarak başlangıçtaki febril konvülsiyonlarla mı,
yoksa rekürren nöbetlerle mi oluştuğu konusu
halen netlik kazanmamıştır.10 Bazı görüşler iki sü-
recin de ortak olarak hipokampal atrofiye katkıda
bulunduğunu desteklemektedir.33 Çalışmamızda da
benzer şekilde hipokampusa ait volumetrik ölçüm-
ler ile hem FK öyküsü hem de artmış nöbet sıklığı
arasında ters yönde bir ilişki olduğu izlenmiştir. 

Çalışmamızda uzamış hastalık süresinin sol
PHG volumü ile negatif yönde korelasyon göster-
diği saptanmıştır. Çalışmamıza benzer bir şekilde
MTLE-HS tanısı alan hastaların MRV ile değerlen-
dirildiği bir çalışmada, 20 yıldan daha uzun süreli
hastalık öyküsü olan bireylerde PHG volumlerinin
anlamlı derecede düşük olduğu saptanmış, ve bu
nedenle MTLE-HS saptanan kişilerde PHG alanı-
nın da incelenmesi gerektiği ileri sürülmüştür.26

Çalışmamızda artmış nöbet sıklığı ile sol amig-
dala volumü arasında negatif yönde korelasyon sap-
tandı. Amigdala volumü ve nöbet özellikleri
arasındaki ilişki konusunda literatürde farklı so-
nuçlar mevcuttur. Morfometrik analizlerin yapıl-
dığı MRV çalışmalarının bazılarında hipokampus,
amigdala ve entorinal korteksteki atrofik değişik-
liklerin uzamış hastalık süresi ve artmış nöbet sık-
lığı ile ilişkili olduğu bildirilmiştir.8,34 Buna karşın
Cendes ve ark. tarafından amigdala volumlerinin
ağırlıklı olarak FK öyküsü olan bireylerde düşük ol-
duğu iddia edilmiştir.35 Başka bir çalışmada ise kli-
nik veya etiyolojik faktörler ile amigdala volumleri
arasında herhangi bir ilişki saptanmamıştır.10 Bro-
nen ve ark., literatürdeki bu farklı sonuçların MRV
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yöntemlerindeki farklı anatomik ve teknik ölçüm
metotlarından kaynaklanabileceğini ileri sürmüş-
lerdir.36 Ancak çalışmamızda, yaş, cinsiyet, baş bü-
yüklüğü gibi farklılıkları ortadan kaldıracak şekilde
tüm volumetrik ölçümlerin normalize edilmesi ve
gruplar arasında düzeltilmiş volumlere ait değişik-
liklerin incelenmesi, çalışmamızı literatürdeki
diğer çalışmalardan üstün kılabilecek özellikler ara-
sında gösterilebilir.

Çalışmamızda, artmış nöbet sıklığının sol
amigdalanın yanısıra sol serebellar volumlerle de
negatif yönde korelasyona sahip olduğu tespit
edildi. Yapılan araştırmalarda MTLE’de görülen se-
rebellar dejenerasyonun, febril nöbetler, uzamış
hastalık süresi, fenitoin kullanımı ve artmış nöbet
sıklığı ile ilişkili olabileceği bildirilmiştir.10 MRV
ve SPECT yöntemi ile serebellar ölçümlerin yapıl-
dığı bir çalışmada ise çalışmamıza benzer şekilde
artmış nöbet sıklığının serebellar atrofi ile ilişkili
olduğu saptanmıştır.37 Normal şartlarda serebellu-
mun, epileptik deşarjlar sırasında nöbet odağını
inhibe edici etkisi olduğu bilinmektedir.38 Bu has-
talarda nöbet sıklığının fazla olması, kronik dö-
nemde serebellumun, serebroserebellar yolaklar
aracılığı ile ipsilateral veya kontrolateral atrofiye
uğramasına neden olabilir. Bu duruma da serebel-
lar diaskizi adı verilmektedir.38,39 Çalışmamızda,

özellikle artmış nöbet sıklığı ve sol serebellar vo-
lumlerdeki azalma arasındaki ilişki, kronik dö-
nemde atrofi ile sonuçlanan serebellar diaskizinin
dolaylı bir habercisi olabilir.

Epilepsi modeli oluşturulan ratlarda, febril nö-
betlerin ve artmış nöbet sıklığının talamusta hücre
kaybına neden olabileceği deneysel olarak gösteril-
miştir.40 Klinik çalışmalarda FK öyküsü, uzamış
hastalık süresi ve rekürren nöbetlerin MTLE’li bi-
reylerde görülen talamik atrofi ile ilişkili olduğu
bildirilmiştir.10,28,40 Bizim çalışmamızda da, FK öy-
küsünün sağ ve sol talamus volumleri, uzamış
hastalık süresinin ise sol talamus volumlerindeki
azalma ile ilişkili olduğu saptanmıştır. Bulguları-
mız, klinik ve deneysel çalışmalarda ispatlanan feb-
ril nöbetlerin ve rekürren hipokampal deşarjların
mamillotalamik devreler aracılığı ile talamusu da
etkileyebileceği görüşünü bir kez daha destekler
niteliktedir.27,40

Sonuç olarak; çalışmamızda MTLE-HS’li has-
talardaki atrofik değişikliklerin yalnızca hipokam-
pusa sınırlı olmadığı, hipokampus dışındaki bazı
ekstrahipokampal alanlarda da atrofik değişiklikler
görülebileceği gösterilmiştir. FK öyküsü, artmış
nöbet sıklığı ve uzamış hastalık süresi hipokampal
ve ekstrahipokampal değişiklikler ile ilişkili olabi-
lir.
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