Kombinierter Einsatz von morphometrischer MRT-Analyse und gezielter invasiver
EEG-Diagnostik bei fokaler kortikaler Dysplasie: eine Kasuistik

Zusammenfassung

Pharmakoresistente fokale Epilepsien, die ange-
sichts unauffalliger Befunde einer hochauflosenden
kernspintomographischen Bildgebung als ,kryptogen
eingestuft werden, stellen haufig eine besondere diag-
nostische und therapeutische Herausforderung dar.

Fiir eine zuverlassige Identifizierung des epileptoge-
nen Areals und seiner Ausdehnung mit dem Ziel eines
epilepsiechirurgischen Eingriffs ist in diesen Fallen nicht
selten eine invasive Video-EEG-Diagnostik nach Implan-
tation intrakranieller Elektroden erforderlich.

Eine morphometrische MRT-Analyse, bei der die vor-
liegenden MRT-Aufnahmen nachbearbeitet und beziig-
lich der kortikalen Gyrierung, der Kortexdicke und der
Mark-Rinden-Differenzierung quantitativ. mit einer
Normdatenbank verglichen werden, kann dabei helfen,
im Vorfeld mogliche fokale kortikale Dysplasien zu de-
tektieren und in ihrer Ausdehnung zu erfassen. Dies
kann die Planung hinsichtlich der genauen Lokalisation
der zu implantierenden subduralen Streifen- und Gride-
lektroden sowie intrazerebralen Tiefenelektroden ent-
scheidend beeinflussen.

Wir berichten exemplarisch liber einen Patienten
mit kryptogener fokaler Epilepsie, bei dem der kombi-
nierte Einsatz einer solchen morphometrischen MRT-
Analyse und einer hierdurch gezielt gesteuerten invasi-
ven EEG-Diagnostik die umschriebene Resektion einer
fokalen kortikalen Dysplasie ermoglichte, was zu An-
fallsfreiheit fuihrte.
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Combined Use of Morphometric MRI Analysis and
Targeted Invasive EEG Monitoring in Focal Cortical
Dysplasia: A Case Report

Pharmacoresistant focal epilepsies which are regar-
ded as ‘cryptogenic’ because of normal findings of high
resolution magnetic resonance imaging (MRI) often
pose a particular diagnostic and therapeutic challenge.

In order to identify reliably the epileptogenic zone
and its extension for epilepsy surgery, an invasive video
EEG monitoring with implanted intracranial electrodes
is frequently required.
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A morphometric MRI analysis, i.e. postprocessing of
the MRI data and comparison with a normal database
regarding cortical gyration, cortical thickness and diffe-
rentiation of the grey-white matter junction, may help
to detect and delineate potential focal cortical dys-
plasias. This can decisively influence the planning of
electrode implantation with respect to the precise
location of subdural grid and strip electrodes and intra-
cerebral depth electrodes.

Exemplarily, we report on a patient with focal
cryptogenic epilepsy in whom the combined use of a
morphometric MRI analysis and — targeted through this
— invasive EEG recordings allowed for a very circum-
scribed resection of a focal cortical dysplasia which led
to seizure freedom.
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Utilisation combinée de I’analyse par IRM mor-
phométrique et d’un diagnostic EEG invasif ciblé
en cas de dysplasie corticale focale : une casuistique

Les épilepsies focales pharmacorésistantes qui sont
classées comme « cryptogéniques » au vu des résul-
tats banals de I'IRM représentent un défi diagnostique
et thérapeutique particulierement important. Pour une
identification fiable de I'aire épileptogéne et de son
étendue en vue d’une intervention chirurgicale, il est
souvent nécessaire de procéder a un diagnostic invasif
par EEG-vidéo apres implantation intracranienne d’élec-
trodes.

Une analyse par IRM morphométrique consistant a
retravailler les images IRM disponibles et a établir une
comparaison quantitative avec une banque de données
standard concernant la giration corticale, Iépaisseur
corticale et la différenciation entre moelle et cortex,
peut aider a détecter a I'lavance d’éventuelles dysplasies
corticales focales et a en cerner I'étendue, ce qui pourra
influencer de maniere décisive la planification la locali-
sation exacte des électrodes bandes ou grilles subdura-
les, ainsi que des électrodes profondes intracérébrales a
implanter.

Nous décrivons a titre d'exemple le cas d’un patient
avec une épilepsie focale cryptogénique ou l'utilisation
combinée d’une telle analyse IRM morphométrique et
d’un diagnostic par EEG invasif ainsi ciblé a permis de
pratiquer la résection décrite d’'une dysplasie corticale
focale qui a conduit a la disparition des crises.

Mots clés : EEG invasif, analyse par IRM morphométri-
que, dysplasie corticale focale
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Einleitung

In den vergangenen Jahren wurden dank der
standig verbesserten Qualitdt der hochauflosenden
Magnetresonanztomographie (MRT) zunehmend haufi-
ger fokale kortikale Dysplasien (FCD) als Ursache phar-
makoresistenter fokaler Epilepsien festgestellt, auch bei
Patienten mit zuvor als ,kryptogen® eingestufter Epi-
lepsie [1-3]. Diese umschriebenen Fehlbildungen der
Hirnrinde stellen eine Untergruppe der kortikalen Mal-
formationen dar und entstehen vermutlich durch eine
Storung der Zellproliferation beziehungsweise der kor-
tikalen Organisation im ersten beziehungsweise dritten
Trimenon der Schwangerschaft [4-5]. Das Spektrum der
histologischen Veranderungen reicht von geringgradi-
gen Auffalligkeiten der kortikalen Schichten bis hin zu
schweren, den Kortex und das darunter liegende Mark-
lager betreffenden Fehlbildungen mit atypischen Zellen
[6]. Mittlerweile werden FCD bei bis zu 25% der Patien-
ten mit fokalen Epilepsien identifiziert, wobei in tber
70% mit Pharmakoresistenz zu rechnen ist. Ein epilep-
siechirurgischer Eingriff stellt fir diese Patienten die
derzeit wirksamste Behandlungsoption dar [7-8]. Kern-
spintomographisch kénnen sich kortikale Dysplasien
durch eine atypische Gyrierung, eine Verdickung des
Kortexbandes, ein zu weites Hineinreichen von grauer
Substanz in das Marklager, eine unscharfe Mark-Rin-
den-Grenze sowie durch kortikale und subkortikale Sig-
nalhyperintensitat in T2-gewichteten MRT-Sequenzen
bemerkbar machen [1-2, 9-10]. Die Erkennung von dis-
kreten Dysplasien kann allerdings sehr schwierig und
zeitaufwandig sein, und hdufig werden sie im MRT
Ubersehen und erst postoperativ histologisch festge-
stellt [11-12]. Neben verbesserten Untersuchungstech-
niken (zum Beispiel enge Schnittfiihrung, Verwendung
von Oberflachenspulen fiir die Untersuchung neokorti-
kaler Strukturen, leistungsstarkere Kernspintomogra-
phen) kommen daher zunehmend haufiger moderne
Bildverarbeitungstechniken wie kurvilineare Reforma-
tierung [13], statistisches parametrisches Mapping [14]
oder Texturanalyse [15-17] zum Einsatz. Eine dieser Me-
thoden ist die so genannte morphometrische MRT-Ana-
lyse, bei der die kortikale Gyrierung, die Dicke des Kor-
texbandes sowie die Mark-Rinden-Differenzierung
quantitativ erfasst und mit einer Normdatenbank ver-
glichen werden, um so die Erkennung und Lokalisierung
diskreter Lasionen zu erleichtern beziehungsweise zu
verbessern [18-20].

Die MRT-Untersuchung zeigt allerdings haufig nur
die Spitze des Eisberges, das heisst das MR-tomogra-
phisch auffallige Areal unterschatzt die Ausdehnung
der kortikalen Dysplasie. Fiir eine zuverlassige Identifi-
zierung des epileptogenen Fokus beziehungsweise sei-
ner Ausdehnung mit dem Ziel eines massgeschneider-
ten epilepsiechirurgischen Eingriffs ist in diesen Fallen
eine praoperative invasive EEG-Diagnostik nach Implan-
tation intrakranieller Elektroden oder eine intraoperati-
ve elektrokortikographische Abgrenzung des epilepto-

Epileptologie 2006

genen Areals erforderlich. Insbesondere bei einer mogli-
chen Nachbarschaft von kortikalen Dysplasien zu Spra-
che oder Motorik kodierenden Kortexarealen ist prao-
perativ dariiber hinaus in der Regel ein funktionell-to-
pographisches Mapping mittels implantierter subdura-
ler Gitter- und Streifenelektroden indiziert, um zu
kldren, ob eine eventuelle Uberschneidung eloquenter
und epileptogener Kortexareale vorliegt, und die ge-
nauen Resektionsgrenzen zu bestimmen [21].

Im Folgenden berichten wir exemplarisch iber ei-
nen Patienten mit einer pharmakoresistenten kryptoge-
nen Epilepsie, bei dem der kombinierte Einsatz von
morphometrischer MRT-Analyse und gezielter invasiver
EEG-Diagnostik zu einem erfolgreichen epilepsiechirur-
gischen Eingriff mit umschriebener Resektion einer FCD
flhrte.

Fallbericht

Bei dem 23-jahrigen Patienten bestand seit dem 13.
Lebensjahr eine fokale Epilepsie, die sich im Verlauf als
pharmakoresistent erwiesen hatte.

Semiologisch standen mehrfach taglich manifeste
hypermotorische Anfille mit stereotyp ablaufenden
Walz- und Schaukelbewegungen des Rumpfes liber et-
wa 5-20 Sekunden im Vordergrund. Diese wurden meist
durch eine gelegentlich auch isoliert auftretende
epigastrische Aura (“aus dem Bauchraum aufsteigen-
des Unwohlsein”) eingeleitet. Postiktal war jeweils eine
sofortige Reorientierung zu verzeichnen, Hinweise auf
eine Aphasie oder Parese bestanden nicht. Zuletzt kam
es unter einer Kombinationstherapie aus Lamotrigin
und Levetiracetam taglich zu 2 bis 6 derartigen Anfalls-
ereignissen. Lediglich vereinzelt hatten sich im Rahmen
von medikamentosen Umstellungen auch sekundar ge-
neralisierte tonisch-klonische Anfalle ereignet.

Anamnestisch lagen keine Hinweise auf eine mogli-
che Atiologie der Epilepsie vor; Fieberkrampfe wurden
verneint. Die korperliche Untersuchung des rechtshan-
digen Patienten ergab einen regelrechten neurologi-
schen Status. Die neuropsychologischen Testungen wie-
sen auf allenfalls leichtgradige Beeintrachtigungen
frontaler Funktionen mit Betonung der sprachdomi-
nanten Hemisphare hin. Ein Sprach-fMRT belegte eine
linkshemispharische Sprachdominanz.

Im Rahmen eines nicht-invasiven Video-EEG-Monito-
rings wurden zahlreiche habituelle Anfdlle registriert.
Hierbei zeigte sich regelmassig etwa 4-39 Sekunden vor
klinischem Anfallsbeginn (Verhaltensanderung infolge
einer epigastrischen Aura beziehungsweise hypermoto-
rische Bewegungsmuster) ein EEG-Anfallsmuster links
frontal in Form einer rhythmischen Beta-Aktivitat um
20 Hz mit Maximum an den Kontakten F3 und/oder
FC1. Auch das interiktale Oberflachen-EEG mit haufigen
Beta-Bursts an den Kontakten F3 und FC1 (weniger aus-
gepragt an Fz, Cz, C3, FC5) verwies auf ein epileptoge-
nes Areal im linken Frontallappen.

Kombinierter Einsatz von morphometrischer MRT-Analyse ... | Dirk-Matthias Altenmiiller und Hans-Jiirgen Huppertz



Die an mehreren Epilepsiezentren (Grad IV) wieder-
holt nach epileptologischen Standards durchgefiihrte
MRT-Bildgebung (unter anderem mit diinngeschichte-
ten koronaren und transversalen 2-3 mm T2- und FLAIR-
Sequenzen) einschliesslich eines hochauflésenden 3-
Tesla-MRT hatte jeweils keinen Nachweis einer mogli-
chen epileptogenen Lasion erbracht (vergleiche Abbil-
dung 3). Auch ein *Fluor-Deoxyglykose-PET sowie ein
interiktales und iktales *°mTc-Ethyl-Cystein-Dimer-SPECT
ergaben jeweils keine richtungsweisenden Befunde be-
zuglich des epileptischen Fokus.

Somit war die Epilepsie bildmorphologisch als
~kryptogen® einzustufen, wahrend Anfallssemiologie,
interiktales und iktales EEG gut vereinbar mit einem
links frontalen oder — unter Beriicksichtigung der
geschilderten epigastrischen Aura — links insuldren
Anfallsursprung waren.

Vor diesem Hintergrund wurde entschieden, zur
weiteren Eingrenzung des epileptogenen Areals und
dessen Abgrenzung von eloquenten Hirnregionen mit
dem Ziel eines anschliessenden resektiven epilepsie-
chirurgischen Eingriffs ein invasives Video-EEG-Monito-
ring nach Implantation intrakranieller Elektroden links
frontal und insular durchzufiihren. Das urspriingliche
Implantationsschema sah neben einer 10-kontaktigen
Tiefenelektrode links insular ein 8x8-kontaktiges sub-
durales Grid links frontal sowie subdurale Streifenelekt-
roden links fronto-lateral anterior, links frontobasal und
frontal interhemispharisch vor.

Kurz vor der geplanten Elektrodenimplantation wur-
den die MRT-Daten einer voxel-basierten morphometri-
schen Analyse unterzogen. Grundlage dieser Untersu-
chung ist ein ‘dreidimensionaler’ T1-gewichteter MRT-
Bilddatensatz (ein so genannter Volumendatensatz,
zum Beispiel als Magnetization Prepared Rapid Acquisi-
tion Gradient Echo (MPRAGE) -Sequenz aufgenommen),
wie er im Rahmen der prachirurgischen Epilepsiediag-
nostik routinemassig erstellt wird. Dieser Bilddatensatz
wird ‘normalisiert’, das heisst das darin abgebildete Ge-
hirn des Patienten wird rechnerisch moglichst gut an
ein Standardgehirn angepasst, um es spater mit den
Bildern aus einer Normdatenbank von ca. 50 gesunden
Probanden vergleichen zu kénnen. Danach folgen eine
automatische Analyse der Grauwertverteilung des Bild-
datensatzes und eine Untersuchung der raumlichen
Verteilung von grauer und weisser Substanz. In Abhan-
gigkeit von den Ergebnissen dieser Analyse werden un-
ter Verwendung eigens entwickelter Filter jeweils drei
neue Bilddatensatze generiert, deren Grauwertvertei-
lung Eigenschaften des Ursprungsbildes kodiert, die als
kennzeichnend fiir kortikale Dysplasien gelten: abnor-
me Dicke der Hirnrinde, abnorme Ausdehnung von
grauer Substanz in das Marklager sowie Unscharfe des
Ubergangs zwischen Marklager und Hirnrinde. Hirnre-
gionen, die im Hinblick auf diese Merkmale von der ge-
nannten Normdatenbank abweichen, werden in den
neu generierten Merkmalskarten (i.e. Thickness Image,
Extension Image und Junction Image, siehe Abbildung
1) heller dargestellt [18, 20].
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Abbildung 1: Bei der morphometrischen MRT-Analyse werden
auf Basis eines T1-gewichteten MRT-Volumendatensatzes drei
neue Merkmalskarten generiert, in denen typische Eigen-
schaften einer fokalen kortikalen Dysplasie wie zum Beispiel
eine Verdickung des Kortexbandes (1), eine abnorme Gyrie-
rung (2) oder eine Unschérfe der Mark-Rinden-Grenze (3) her-
vorgehoben werden.

Im Falle unseres Patienten zeigte sich in einer der
drei Merkmalskarten (i.e. im Extension Image) eine auf-
fallige Veranderung. Ein frontal links gelegener Sulcus
schien im Vergleich zur Normdatenbank abnorm weit in
das Marklager zu reichen und wurde auch von der Soft-
ware automatisch als Abweichung zur Norm und somit
als dysplasieverdachtig detektiert. Der Kortex selbst
wirkte an dieser Stelle in der morphometrischen Analy-
se allenfalls geringfligig verdickt, Hinweise auf eine
Mark-Rinden-Unscharfe fanden sich nicht (Abbildung
2). Zum Vergleich sind in Abbildung 3 die entsprechen-
den Schnittbilder der am 1.5T- bzw. 3T-MRT-Scanner
aufgenommenen herkdmmlichen MRT-Sequenzen ge-
zeigt.
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Extension Image Junction Image Thickness Image

Abbildung 2: Die morphometrische MRT-Analyse auf Basis der MPRAGE-Sequenz ergab bei dem hier untersuchten Patienten mit
bislang als ,,kryptogen“ eingestufter Epilepsie Hinweise auf eine abnorme Gyrierung frontal links in Form eines im Vergleich
zum Normkollektiv abnorm weit in das Marklager reichenden Sulcus (siehe Extension Image). Der Kortex erscheint an dieser

Stelle allenfalls geringfiigig verdickt (siehe Thickness Image), eine Mark-Rinden-Differenzierungsstérung lasst sich nicht fest-
stellen (siehe Junction Image).

MPRAGE [1mim) FLAIR (Brmim) Extension image

MPRAGE {1mm) FLAIR {§mm) T2 {2mm)

Abbildung 3: Diese Abbildung zeigt im Vergleich mit dem Befund im Extension Image (oben rechts) T1-, T2- und FLAIR-gewichte-
te koronare Sequenzen der MRT-Untersuchungen am 1.5T-Scanner (obere Reihe) und am 3T-Scanner (untere Reihe). Retrospek-
tiv erscheint der Apex des in der morphometrischen MRT-Analyse dysplasieverdachtigen Sulcus in den diinn geschichteten T2-
Aufnahmen vom 3T-MRT-Scanner (unten rechts) diskret auffillig im Sinne einer fraglichen Mark-Rinden-Unschérfe. Nichtsdes-
totrotz wurden diese Aufnahmen von epileptologisch erfahrenen Neuroradiologen als unauffillig befundet.
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Die durch die morphometrische MRT-Analyse ge-
wonnenen neuen Aspekte veranlassten uns, das oben
skizzierte Implantationsschema um eine zusatzliche
10-kontaktige Tiefenelektrode zu ergdnzen, die stereo-
taktisch von posterior gezielt in den suspekten Sulcus
frontal links eingebracht wurde. Dabei kam der 3. Elekt-
rodenkontakt genau im Apex des Sulcus zu liegen (Ab-
bildung 4).

MRT nach Elekirodanimplantalion

Abbildung 4: Diese Abbildung demonstriert die Lokalisation
der beiden von posterior implantierten Tiefenelektroden in
dem dysplasieverdachtigen Sulcus frontal links (Kontakt 3 im
Fadenkreuz) beziehungsweise in der Insel links sowie die Posi-
tion des dariiber liegenden 64-kontaktigen subduralen Grids.
Die zusitzlichen subduralen Streifenelektroden links fronto-
lateral anterior, links frontobasal und frontal interhemis-
phaérisch sind hier nicht vollstandig dargestellt.

Wahrend des anschliessenden invasiven Video-EEG-
Monitorings war interiktal ein kontinuierlicher Poly-
spike-Wave-Fokus (iiberwiegend 2-3 Hz, rhythmisch) an
den Kontakten 3 und 4 der links frontalen Tiefenelektro-
de, das heisst im Bereich des suspekten Sulcus augen-
fallig. Dartiber hinaus zeigte sich intermittierend in et-
wa 70% der Zeit ein sehr umschriebener Polyspike-
Wave-Fokus (weniger rhythmisch) an einzelnen Kontak-
ten des daruiber liegenden subduralen Grids links fron-
tal lateral. Deutlich seltener und in der Regel synchron
mit der bereits genannten epileptischen Aktivitat fan-
den sich (Poly-)Spikes auch an weiteren Kontakten links
frontal lateral, an den anterioren Kontakten der in-
suldren Tiefenelektrode links sowie an interhemisphari-
schen Elektrodenkontakten.

Iktal kam es ausgehend von dem oben beschriebe-
nen kontinuierlichen Polyspike-Wave-Fokus an den Kon-
takten der links frontalen Tiefenelektrode etwa 4-20 Se-
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kunden vor klinischem Anfallsbeginn (Verhaltensénde-
rung wegen habitueller Aura) jeweils zu einer zuneh-
menden Rhythmisierung und umschriebenen Synchro-
nisation unter Einbeziehung weiterer Kontakte der
frontalen Tiefenelektrode links, einzelner links fronto-
lateraler Grid-Kontakte sowie der anterior gelegenen
links insuldren Kontakte (gelegentlich im Verlauf auch
der interhemispharischen Kontakte) mit Ubergang in
niedrigamplitudige hochfrequente Aktivitat tiber etwa
15-45 Sekunden. Zum Zeitpunkt der epigastrischen Au-
ra zeigte sich jeweils bereits ein deutliches Anfallsmus-
ter an den links insuldaren Kontakten. Die interiktale
Aktivitat und ein typischer Anfallsablauf im invasiven
EEG sind in den Abbildungen 5 und 6 dargestellt.

Zusammenfassend sprachen die im Rahmen des in-
vasiven Video-EEG-Monitorings erhobenen interiktalen
und iktalen EEG-Befunde im Einklang mit der Anfallsse-
miologie fiir einen Anfallsursprung aus dem in der mor-
phometrischen Analyse suspekt erscheinenden Areal
frontal links. Dabei deuteten die Ergebnisse auf eine
primadre Epileptogenese in der Tiefe des auffalligen Sul-
cus hin, mit sekundarer Synchronisation eines eng um-
schriebenen kortikalen Areals an der dartiber liegenden
Hirnoberflache sowie — als Korrelat der angegebenen
epigastrischen Aura — mit Propagation der epilepti-
schen Aktivitat in die linke Insel. Mithilfe elektrokortika-
ler Stimulation konnten der Motorkortex und die Broca-
Sprachregion vom epileptogenen Areal abgegrenzt wer-
den. Die wesentlichen invasiven elektrophysiologischen
Befunde sind schematisch in Abbildung 7 zusammen-
gefasst.

Auf der Basis dieser invasiv erhobenen Befunde wur-
de eine umschriebene Resektion links frontal durchge-
flihrt, die Teile des Gyrus frontalis superior und medius
links umfasste und in die Tiefe hin bis zum Apex des su-
spekten Sulcus reichte, wobei die frontale Tiefenelekt-
rode intraoperativ als Orientierungshilfe diente (vgl. die
schematischen Resektionsgrenzen in Abbildung 7). Un-
mittelbar nach diesem epilepsiechirurgischen Eingriff
sistierten die epileptischen Anfalle. Neurologische oder
kognitive Defizite waren nicht zu verzeichnen. Bei der
neuropathologischen Untersuchung des links frontal
resezierten Gewebes fand sich in dem Resektionsprapa-
rat aus der Tiefe des Sulcus links frontal eine FCD vom
Typ 2b nach Palmini, wahrend sich im oberflachennah
gewonnenen Gewebe eine FCD vom Typ 2a nach Palmi-
ni zeigte. Bei der Nachuntersuchung drei Monate posto-
perativ bestand anhaltende Anfallsfreiheit.

Diskussion

Pharmakoresistente fokale Epilepsien, bei denen
trotz hochauflésender kernspintomographischer Bild-
gebung nach epileptologischen Standards [22] keine
epileptogene Lasion nachgewiesen wird, stellen haufig
eine besondere diagnostische und therapeutische He-
rausforderung dar.
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Abbildung 5: Interiktal zeigte sich ein kontinuierlicher Polyspike-Wave-Fokus an den in der Tiefe des dysplasieverdachtigen
Sulcus gelegenen Kontakten 3 und 4 der links frontalen Tiefenelektrode.

Eine morphometrische MRT-Analyse, bei der wie
dargestellt die vorliegenden MRT-Aufnahmen nachbe-
arbeitet und beziiglich der kortikalen Gyrierung, der
Kortexdicke und der Mark-Rinden-Differenzierung
quantitativ mit einer Normdatenbank verglichen wer-
den, kann dabei helfen, eine mogliche FCD als zugrunde
liegende Ursache der Epilepsie zu detektieren und zu lo-
kalisieren. Ein solcher Befund beeinflusst dann das wei-
tere diagnostische und therapeutische Vorgehen, und
nicht zuletzt korreliert auch die Chance auf Anfallsfrei-
heit nach einem etwaigen epilepsiechirurgischen Ein-
griff eng damit, ob zuvor eine epileptogene Lasion iden-
tifiziert werden konnte [23-24].

Im vorliegenden Fall haben die Ergebnisse eines sol-
chen MRT-Postprocessings dazu gefiihrt, dass eine im
Vergleich zur Normdatenbank abnorme kortikale Gyrie-
rung mit einem besonders weit in das Marklager rei-
chenden Sulcus frontal links identifiziert wurde, und
dass die Planung einer der weiterfiihrenden invasiven
EEG-Diagnostik hinsichtlich der Lokalisation der zu im-
plantierenden intrakraniellen Elektroden entscheidend
beeinflusst wurde.

Dies ist an sich nicht ungewdhnlich, denn in der Ver-
gangenheit wurden dank der morphometrischen MRT-
Analyse bereits mehrfach Dysplasien bei zuvor als
~kryptogen“ eingestuften Epilepsien entdeckt und nach
entsprechender invasiver EEG-Diagnostik erfolgreich re-
seziert [20]. Das Besondere im vorliegenden Fall besteht
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darin, dass zusatzlich zur urspriinglichen Implantati-
onsplanung erstmals eine intrazerebrale Tiefenelektro-
de gezielt in eine sehr umschriebene, im MRT-Postpro-
cessing als dysplasieverdachtig aufgefallene Region in
der Tiefe des Kortex eingebracht wurde. Da gleichzeitig
der dartiber liegende Kortex mit subduralen Grid- und
Streifenelektroden abgedeckt wurde, erlaubte diese Im-
plantation einen sehr genauen Vergleich zwischen epi-
leptischer Aktivitdt an der Kortexoberflache und in der
Tiefe des Sulcus.

Wie die Analyse der invasiv erhobenen interiktalen
und iktalen EEG-Daten zeigte, wurde gerade mithilfe
dieser frontalen Tiefenelektrode das primar epileptoge-
ne Areal erfasst und ein sehr umschriebener epilepsie-
chirurgischer Eingriff moglich gemacht (siehe Abbil-
dung 7). Bemerkenswert ist in diesem Zusammenhang
ausserdem, dass das histologisch hohergradig dys-

Abbildung 6 (rechte Seite): Invasiv aufgezeichnete EEG-Akti-
vitdt wahrend eines habituellen Aura-eingeleiteten, hyper-
motorischen Anfalls: EEG-Anfallsbeginn mit zunehmender
rhythmischer Polyspike-Wave-Aktivitdt im Bereich der links-
frontalen Tiefenelektrode (ca. 4 s vor dem klinischen Anfalls-
beginn) und umschriebene Synchronisation unter Einbezie-
hung einzelner links fronto-lateraler Grid-Kontakte sowie
links insuldrer Kontakte (Bildteil 1 + 2), Angabe einer epigast-
rischen Aura (3), hypermotorische Aktivitat und schliesslich
klinisches und EEG-Anfallsende (4).

| Dirk-Matthias Altenmiiller und Hans-Jiirgen Huppertz
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Abbildung 7: Diese Abbildung zeigt schematisch die Ergebnisse des invasiven Video-EEG-Monitorings und Sprach- beziehungs-

weise Motorik-Mappings in Zusammenschau mit den Lokalisationen der implantierten Elektroden. Die Fadenkreuze sind in al-

len vier Teilabbildungen auf die Kontakte 3 und 4 der links frontalen Tiefenelektrode (siehe oben rechts) eingestellt, wo sowohl
interiktal eine statusartige Spike-Aktivitat als auch iktal der Anfallsursprung zu beobachten war. Die zusdtzlichen subduralen

Streifenelektroden sind im Schema nicht dargestellt.

plastische Gewebe ebenfalls in der Tiefe des in der mor-
phometrischen MRT-Analyse suspekten Sulcus frontal
links nachgewiesen wurde (FCD Palmini 2b im Vergleich
zu FCD Palmini 2a an der Kortexoberflache).

Ohne die Zusatzinformation durch die frontale Tie-
fenelektrode wadre elektroenzephalographisch keine
eindeutige Differenzierung zwischen einem links fron-
talen oder links insuldaren Anfallsursprung maglich ge-
wesen, da die EEG-Anfallsmuster an den Kontakten des
subduralen Grids links frontal und an der links insularen
Tiefenelektrode mit alternierender zeitlicher Fiihrung
auftraten. Hatte man sich dennoch fiir eine Resektion
links frontal entschieden, ware diese womoglich — im
Bestreben, eine moglichst hohe Chance auf postopera-
tive Anfallsfreiheit zu erzielen — unnétig umfangreich
ausgefallen, mit entsprechend erh6htem Risiko posto-
perativer kognitiver Defizite. Hatte man sich anderer-
seits entsprechend den mittels subduralem Grid erho-
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benen Befunden auf die Entnahme von oberflachenna-
hem Kortex beschrankt, ware die Resektion moglicher-
weise zu wenig in die Tiefe ausgedehnt worden, mit
dem Risiko, das primar epileptogene Areal nicht zu er-
fassen und postoperativ keine wesentliche Anfallsre-
duktion zu erreichen.

Unsere Kasuistik illustriert somit exemplarisch, wie
der kombinierte Einsatz einer morphometrischen MRT-
Analyse und einer hierdurch gezielt gesteuerten invasi-
ven EEG-Diagnostik die prachirurgische Befundkonstel-
lation optimieren und letztlich einen ,,massgeschnei-
derten“ epilepsiechirurgischen Eingriff mit erfreuli-
chem postoperativem Ergebnis erméglichen kann.

Insgesamt zeigt die bisherige klinische Erfahrung
mit der morphometrischen MRT-Analyse, dass die Er-
kennung und Darstellung von fokalen kortikalen Dys-
plasien hierdurch verbessert und die Sensitivitat der
MRT-Untersuchung erh6ht werden kann. Im Vergleich
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zur herkdmmlichen visuellen Analyse von MRT-Bildern
bietet die Rechner-gestiitzte quantitative Bildverarbei-
tung eine Reihe von Vorteilen, wie zum Beispiel den in-
harenten Vergleich mit einer Normdatenbank oder die
liickenlose Analyse in allen drei Raumrichtungen, wo-
durch Fehlbeurteilungen infolge von Anschnittpha-
nomenen vermieden werden. Darliber hinaus ist die ge-
naue Analyse der Morphologie insbesondere dann sehr
hilfreich, wenn — wie auch in dem oben prasentierten
Fall — kortikale Fehlbildungen nicht mit einer auffalligen
Signalalteration in T2-gewichteten MRT-Sequenzen ein-
hergehen. Damit stellt die Methode eine wertvolle Er-
ganzung in der prachirurgischen Epilepsiediagnostik
dar und verbessert die Behandlungsmoglichkeiten ins-
besondere fiir Patienten mit Epilepsien, deren Ursache
bislang nicht erkannt werden konnte [20].

Die Methode der morphometrischen MRT-Analyse
wird bereits in mehreren Epilepsiezentren in Deutsch-
land eingesetzt, neben dem Freiburger Epilepsie-Zent-
rum unter anderem in der Klinik fiir Epileptologie Bonn
und im Epilepsiezentrum Bethel. In der Schweiz wird die
Methode am Schweizerischen Epilepsie-Zentrum in
Ziirich in Zusammenarbeit mit dem Institut fiir Radio-
logie der Klinik Hirslanden angeboten.
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