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Zusammenfassung in deutscher Sprache  

In der vorliegenden Studie wurden Patienten mit struktureller Epilepsie bedingt 

durch eine fokale kortikale Dysplasie (FCD) mittels moderner 

Magnetresonanztomographie (MRT)-Verfahren untersucht. 

Bei FCDs handelt es sich um Fehlbildungen der Großhirnrinde, die mit einer 

hohen epileptogenen Aktivität vergesellschaftet sind.1 Einige dieser Patienten 

unterziehen sich einer epilepsiechirurgischen Resektion, sind jedoch hiernach 

hinsichtlich ihrer Anfallsfrequenz dennoch nicht ausreichend kontrollierbar,2 

weshalb Grund zur Annahme besteht, dass es neben der fokalen kortikalen 

Dysplasie andere Faktoren geben könnte, die epileptische Anfälle verursachen. 

Basierend auf dieser Überlegung wurde mittels T2-Relaxometrie untersucht, ob 

bei Patienten mit FCDs mikrostrukturelle Veränderungen in Teilen des Kortex 

vorhanden sind, die mittels konventioneller MRT-Verfahren normal bzw. gesund 

erscheinen. Es wird angenommen, dass bei diesen Patienten auch außerhalb 

der FCD mikrostrukturelle Veränderungen, beispielsweise bedingt durch 

Schädigung im Rahmen von Anfällen oder durch Therapieeffekte,3 vorzufinden 

sind.  

Für die Studie wurden 16 Patienten mit einer neuroradiologisch gesicherten FCD 

und 16 hinsichtlich des Alters und des Geschlechts gematchte gesunde 

Probanden rekrutiert. 

Die Daten wurden an einem 3 Tesla (T) MRT-Scanner erhoben. Um die T2-

Relaxationszeit zu messen, wurden Spin-Echo Datensätze mit verschiedenen 

Echozeiten (TE) aufgezeichnet. Zur Erfassung der Ausdehnung der FCD wurden 

konventionelle fluid-attenuated inversion recovery (FLAIR)-Datensätze 

akquiriert. Zur Segmentierung des Gewebes wurden synthetische T1-gewichtete 

magnetization-prepared rapid acquisition of gradient echos (MP-RAGE)-

Datensätze aus quantitativen T1-Karten berechnet. Der Kortex und dessen 

Grenzflächen wurden mittels FreeSurfer anhand der MP-RAGE-Datensätze 

identifiziert und die kortikale Dicke wurde gemessen. Die FCD-Areale wurden in 

den FLAIR-Datensätzen manuell markiert und aus den T2-Karten exkludiert, um 

die FCD-assoziierten Veränderungen nicht in die Analyse einzubeziehen. 

Anschließend wurden kortikale T2-Werte ausgelesen und in 

Oberflächendatensätzen gespeichert, um dann durchschnittliche kortikale T2-
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Werte für jeden Probanden zu ermitteln und mittels ungepaartem t-Test zwischen 

den Gruppen zu vergleichen. Zudem wurde der Pearson-Korrelationskoeffizient 

zwischen den kortikalen T2 Werten und klinischen Parametern berechnet. 

Außerdem wurde eine oberflächenbasierte Gruppenanalyse kortikaler T2-Werte 

und der kortikalen Dicke durchgeführt. Hierbei wurden Permutationssimulationen 

durchgeführt, um kortikale Cluster zu erkennen, die fokale Gruppenunterschiede 

anzeigen, und um für Mehrfachvergleiche zu korrigieren. 

Die Analyse ergab, dass die durchschnittlichen kortikalen T2-Werte außerhalb 

der FCD in der Patientenkohorte im Vergleich zu den gesunden Probanden 

signifikant erhöht waren. Diese T2-Veränderungen zeigten weder eine 

signifikante Korrelation mit der Anzahl der Anfälle der letzten drei Monate, noch 

mit der Anzahl der jemals eingenommenen antiepileptischen Medikamente. 

Insbesondere wurden T2-Erhöhungen in den frontalen, parietalen und manchen 

temporalen Regionen festgestellt. Die oberflächenbasierte Analyse der 

Kortexdicke zeigte keine signifikanten Gruppenunterschiede.  

Mittels T2-Relaxometrie und oberflächenbasierten Analyse-Techniken wurden 

demnach T2-Veränderungen des mittels konventioneller MRT-Bildgebung 

unauffällig erscheinenden zerebralen Kortex bei Patienten mit FCD und Epilepsie 

festgestellt.  

Die Ergebnisse deuten auf das Vorhandensein von mikrostrukturellen 

Veränderungen hin, die sich mit konventionellen MRT-Verfahren nicht erfassen 

lassen. Potentielle Ursachen dieser Veränderungen sind neben Effekten der 

antikonvulsiven Medikation möglicherweise auch gliotischer Gewebeumbau 

bedingt durch stattgehabte epileptische Anfälle.3 Die Studie legt nahe, dass 

strukturelle Epilepsien mehr als ein Symptom bedingt durch eine fokale Läsion 

sind und stattdessen das Gehirn als Ganzes betreffen.  
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Zusammenfassung in englischer Sprache 

In the present study, patients with epilepsy and focal cortical dysplasia (FCD) 

were investigated. FCD is a malformation of the cerebral cortex, which exhibits a 

high epileptogenic potential.1 Unfortunately, even after complete resection, many 

patients are still not seizure free.2 If present, also microstructural tissue changes 

outside FCD areas might potentially contribute to seizure activity. 

We aimed to investigate cerebral cortical tissue, which appears normal on 

conventional magnetic resonance imaging (MRI), in patients diagnosed with FCD 

with T2 relaxometry. We used a 3T MRI scanner for data collection. Spin-echo 

datasets with different echo times (TE) were acquired for T2 mapping. For the 

identification of FCD areas, conventional FLAIR datasets were obtained. 

Furthermore, synthetic T1-weighted MP-RAGE datasets were generated for 

tissue segmentation.  

The cerebral cortex and the white matter and pial surfaces were identified in the 

MP-RAGE datasets using the Freesurfer toolbox. T2 and FLAIR datasets were 

coregistered to the MP-RAGE datasets, FCD areas were manually marked in the 

FLAIR datasets and excluded from the T2 maps and, accordingly, from the 

analysis.  

Cortical T2 values were read and saved in surface-datasets. Mean cortical T2 

values were then determined for each subject and compared between groups 

with an unpaired t-test. In addition, we tested for Pearson correlations between 

cortical T2 values of the epilepsy patients and clinical parameters reflecting the 

seizure activity and number antiepileptic drugs in medical history.  

Furthermore, a surface-based general linear model analysis comparing cortical 

T2 values and the cortical thickness between groups was carried out. 

Permutation simulations were performed to identify clusters indicating significant 

group differences and to correct for multiple comparisons. 

The result of the analysis was that average T2 values in the patient cohort were 

significantly increased as compared to the healthy subjects. A significant 

correlation of T2 values with the number of seizures in the past three months or 

with the number of antiepileptic drugs was not observed. Surface-based analysis 

showed that T2 increases were mainly located in frontal and parietal regions. The 
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surface-based investigation of the cortex thickness did not unveil significantly 

group differences. 

The observed T2 increases in normal-appearing cortical tissue in patients 

diagnosed with FCD might indicate cortical remodeling. These changes might be 

caused by effects of anticonvulsive drugs or by previous seizure activity.3 The 

results indicate that FCD-associated epilepsy is more than a symptom of a focal 

lesion and might affect the brain on a global level.  
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Abkürzungsverzeichnis 

DTI Diffusion Tensor Imaging (Diffusions-Tensor-

Bildgebung 

EEG    Elektroenzephalogramm 

FCD    Fokale kortikale Dysplasie 

FLAIR    fluid-attenuated inversion recovery 

GLM    General Linear Model analysis (allgemeine lineare  

Modellanalyse) 

GM    gray matter (graue Substanz) 

MP-RAGE   magnetization-prepared rapid acquisition of gradient 

     echos 

MRI    magnetic resonance imaging 

MRT    Magnetresonanztomographie 

ms    Millisekunden 

MTR    Magnetisierungs-Transfer-Ratio 

qMRT    quantitative MRT 

SE    Spin-Echo 

T    Tesla 

T2app    apparente T2-Werte 

TE    Echo Time (Echozeit) 

WM    white matter (weiße Substanz) 
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Übergreifende Zusammenfassung 

Einleitung 

Bei fokalen kortikalen Dysplasien (FCD) handelt es sich um fokale, strukturelle 

kortikale Veränderungen bedingt durch eine Störung der Entwicklung der 

Großhirnrinde.4  

Neuropathologisch lassen sich FCDs in Subtypen einteilen und sind 

charakterisiert durch das Auftreten von Strukturanomalien des Gewebes und von 

dysmorphen Zellen. Sie haben ein sehr hohes epileptogenes Potential1 und 

führen oft zu einer Therapieresistenz. Die daraus resultierende hohe 

Anfallsfrequenz kann die Lebensqualität stark einschränken. Bislang wird davon 

ausgegangen, dass die FCD selbst der Ursprung der epileptischen Aktivität ist. 

So ließen sich bei FCD-Patienten weder mittels histopathologischer,5 noch 

immunhistochemischer Methoden6 Veränderungen jenseits der fokalen Läsion 

nachweisen. 

Bei knapp der Hälfte der chronischen Epilepsiepatienten ist jedoch eine 

generalisierte Volumenminderung des Gehirns vorhanden.7 Zudem sind bei 

Patienten mit kortikalen Fehlbildungen und fokaler Epilepsie multifokale 

Volumenänderungen der grauen Hirnsubstanz nachgewiesen worden.8 Diese 

Ergebnisse legen möglicherweise einen globalen Charakter struktureller 

Epilepsien und damit eine Schädigung außerhalb der fokalen Läsion nahe. 

Globale oder multifokale zerebrale Umbauprozesse könnten beispielsweise mit 

den neurotoxischen Nebenwirkungen mancher antiepileptischer Medikation 

zusammenhängen.3 

Auch die anhaltende epileptische Aktivität selbst kann dazu führen, dass 

Hirngewebe geschädigt wird.9 Nach der Resektion ist fast die Hälfte der FCD-

Patienten nicht anfallsfrei.2 Neben inkompletten Resektionen könnte dies 

grundsätzlich auch durch mikrostrukturelle Veränderungen außerhalb der FCD 

bedingt sein.   

Mittels konventioneller Magnetresonanztomographie (MRT)-Verfahren lässt sich 

diffuser Gewebsumbau beispielsweise mittels Volumetrie erfassen, nicht jedoch 

die den Volumenänderungen zugrundeliegenden mikrostrukturellen 

Veränderungen. In dieser Arbeit werden zur Untersuchung kortikaler 
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mikrostruktureller Eigenschaften quantitative MRT (qMRT)-Verfahren 

angewandt, mit denen man Gewebeparameter wie die T2-Relaxationszeit 

messen kann. T2-Relaxometrie kann somit genutzt werden, um unscheinbare 

mikrostrukturelle Änderungen der Gewebezusammensetzung zu quantifizieren, 

wie beispielsweise Änderungen des Myelin-, Wasser- oder Eisengehalts.10,11 

Reeves et al.12 untersuchten Epilepsie-Patienten mittels qMRT-Techniken und 

beschrieben T1- und T2*-Unterschiede zwischen dem FCD-Bereich der weißen 

Substanz (WM) und der normal erscheinenden WM und zudem Veränderungen 

der magnetization-transfer-ratio (MTR) der grauen Substanz (GM) innerhalb der 

FCDs. Jedoch wurde hier der normal erscheinende Kortex nicht näher 

untersucht.  

Ziel dieser Studie und der darin enthaltenen Analysen ist es, das in 

konventionellen MRT-Bildern normal erscheinende kortikale Gewebe mittels T2-

Relaxometrie und oberflächenbasierten Analyse-Techniken zu untersuchen – mit 

der Annahme, dass die Gewebepathologien über die FCD hinausgehen und 

damit auch das umliegende, gesund erscheinende Gewebe betreffen.  
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Darstellung des Manuskripts 

Teilnehmer 

Für die Untersuchung wurden 16 Patienten (13 männlich, Durchschnittsalter 27,6 

± 10,3 Jahre) mit einer Epilepsie und einer neuroradiologisch gesicherten FCD 

untersucht und zudem 16 gesunde, im Alter und Geschlecht übereinstimmende 

Probanden (13 männlich, Durchschnittsalter 27,3  ± 9,4 Jahre). Alle Patienten 

und Probanden waren mindestens 18 Jahre alt und willigten schriftlich in die 

Untersuchung ein. Bei der Auswahl der Teilnehmer wurden Patienten mit 

anderen neurologischen oder psychiatrischen Erkrankungen, Patienten mit MR-

Kontraindikationen, unkontrolliertem Bluthochdruck und Diabetes nicht 

eingeschlossen.  

Die Rekrutierung erfolgte am Universitätsklinikum Frankfurt, die Studie wurde 

von der lokalen Ethikkommission genehmigt und wurde gemäß den in der 

Erklärung von Helsinki enthaltenen Grundsätzen durchgeführt. Die Gruppe der 

Patienten und gesunden Kontrollpersonen, sowie die erfassten Daten 

überschneiden sich teilweise mit denen früherer Studien, in denen Methoden 

zum FCD-Nachweis und zur Erstellung verbesserter synthetischer T1-

gewichteter Datensätze vorgestellt wurden.13,14 Es wurden verschiedene 

klinische Daten der Patienten gesammelt. Dazu gehörten die Anzahl der Anfälle 

in den letzten drei Monaten vor Datenerhebung und die Zahl der bisherigen 

antiepileptischen Medikamente. Falls bei den Patienten nach der Datenerhebung 

eine Resektion der FCD erfolgt war, wurden die neuropathologischen Berichte 

eingesehen; ebenfalls wurden Elektroenzephalogramm (EEG)-Berichte 

eingesehen, um die FCD-Lokalisationen mit EEG-Anomalitäten zu korrelieren.   

 

MRT-Datenerhebung und T2-Mapping 

Die Daten wurden am Brain Imaging Center des Universitätsklinikums Frankfurt 

mittels eines 3 Tesla (T) Magnetresonanztomographen (Magnetom Trio, 

Siemens) erhoben. Das System verwendet eine Körperspule für die 

Hochfrequenzübertragung und eine 8-Kanal-Kopfspule für den Signalempfang.  

Für die Analyse wurden speziell angefertigte Programme verwendet, die 

Funktionen von MatLab (MathWorks, Natick, MA), FreeSurfer (Athinoula A. 
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Martinos Zentrum für Biomedizinische Bildgebung, Boston)15 und der FMRIB-

Softwarebibliothek (FSL, Oxford)16 verwenden. 

Zur Voxel-weisen Messung der T2-Relaxationszeit wurden vier Fast-Spin-Echo 

(SE)-Datensätze mit unterschiedlichen Echozeiten (TE) akquiriert. Jeder der 

Datensätze wurde zwecks Mittelwertbildung zweimal erfasst.  

Die T2-Messung erfolgte durch exponentielles Fitting der TE-Abhängigkeit der 

Signalintensitäten. Hierbei werden zunächst sogenannte apparente T2-Werte 

(T2app) bestimmt. Diese Werte können sich wesentlich von den echten T2-

Werten unterscheiden, wenn der Refokussierungswinkel von den idealen 180° 

abweicht, was zu stimulierten oder sekundären Echos führt.17 Dies kann z.B. 

aufgrund von Inhomogenitäten des B1-Wertes (magnetisches Hochfrequenzfeld) 

auftreten. Aufgrund dessen wurden die T2app-Werte nachfolgend unter 

Berücksichtigung von B1 korrigiert, um tatsächliche T2-Werte zu erhalten. Diese 

Methode wurde zuvor in der Literatur beschrieben.18  

Zudem wurden konventionelle fluid-attenuated inversion recovery (FLAIR)-

Datensätze erhoben und synthetische magnetization-prepared rapid acquisition 

of gradient echos (MP-RAGE)-Datensätze aus quantitativen T1-Daten 

abgeleitet.13 

 

Segmentierung und Analyse der erhobenen Daten 

Die Großhirnrinde, die kortikale Oberfläche und die Oberfläche der weißen 

Substanz wurden für jeden Teilnehmer identifiziert und die kortikale Dicke wurde 

Vertex-weise gemessen. Hierzu wurde der sog. „Recon-All“-Stream aus der 

Freesurfer-Toolbox auf die synthetischen MP-RAGE-Anatomien angewandt. Die 

grenzbasierte Co-Registrierung der T2- und FLAIR-Datensätze zu den 

synthetischen MP-RAGE-Datensätzen wurde mittels BBRegister durchgeführt.19  

Basierend auf den FLAIR-Datensätzen wurden Masken von FCD-Arealen für 

jeden Patienten manuell ausgewählt. Die entsprechenden Voxel wurden aus den 

T2-Karten entfernt. Um Partialvolumeneffekte zu reduzieren, wurden die T2-

Werte in den zentralen 20% des Kortex ausgelesen20 und in Oberflächen-

Datensätzen gespeichert. Durchschnittliche T2-Werte aller 

Oberflächenpunkte/Vertices, die nicht gleich Null waren, wurden für jeden 

Probanden und Patienten ermittelt21 und zwischen den Gruppen mittels 

ungepaartem t-Test verglichen.  
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Es erfolgte eine Pearson-Korrelationsanalyse zwischen kortikalen T2-Werten 

und klinischen Parametern (Zahl der epileptischen Anfälle in den letzten 3 

Monaten, Zahl der bisher eingenommenen antikonvulsiven Medikamente). 

Zusätzlich wurden die T2-Werte für jede Hemisphäre einzeln gemittelt und mit 

gepaarten t-Tests über die Gruppe zwischen der Hemisphäre mit FCD und der 

kontralateralen Hemisphäre verglichen. Ein zweiter Vergleich von kortikalen T2-

Werten zwischen den Patienten mit einer geringen Anfallshäufigkeit (≤12 Anfälle 

in den letzten 3 Monaten vor Messung) und den passenden Probanden wurde 

durchgeführt.  

Des Weiteren wurde eine oberflächenbasierte Gruppenanalyse für kortikale T2-

Werte und für die kortikale Dicke durchgeführt. Zu diesem Zweck wurden die T2-

Oberflächendatensätze, die wie im vorherigen Absatz beschrieben berechnet 

wurden, und die Karten der kortikalen Dicke normalisiert und mit einem Gauß-

Filter geglättet. Für den Gruppenvergleich wurde dann eine allgemeine lineare 

Modellanalyse (GLM) durchgeführt. In Regionen, für die nur für 14 oder 15 

Patienten kortikale T2-Werte verfügbar waren (da die anderen Patienten in 

diesen Regionen eine lokale FCD zeigten), wurden nur die verfügbaren Patienten 

in die GLM-Berechnung einbezogen. Permutationssimulationen wurden 

durchgeführt, um Cluster zu erkennen, die Gruppenunterschiede aufweisen. 

Außerdem erfolgte auf diese Weise eine Korrektur für Mehrfachvergleiche.  

 

Ergebnisse 

Die durchschnittliche Erkrankungsdauer der in der Studie untersuchten Patienten 

betrug 10,8 ± 8,9 Jahre (Mittelwert ± Standardabweichung). Die Zahl der 

epileptischen Anfälle innerhalb der letzten drei Monate betrug 130 ± 293. Elf der 

Patienten hatten jedoch höchstens 12 Anfälle innerhalb dieser Zeit. Die Zahl der 

eingenommenen Antikonvulsiva inklusive der aktuellen Medikation betrug 4,1 ± 

2,2 bei einer Spannweite von 1-7. Bei zehn der Patienten war die FCD mit einem 

positiven Transmantle-Zeichen vergesellschaftet. Bei drei Patienten wurde die 

FCD histopathologisch nach Resektion untersucht und bestätigt, wobei einmal 

eine FCD Typ IIa vorlag und zweimal der Typ IIb vorlag. 12 Patienten wiesen laut 

EEG-Befund Auffälligkeiten an der Lokalisation der FCD auf. 
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Die durchschnittlichen kortikalen T2-Werte waren bei den Patienten erhöht (83,4 

± 2,1 ms, Kontrollgruppe 81,4 ± 2,1 ms, p=0,01). Die kortikalen T2-Werte der 

Patienten waren weder mit der Anzahl der Anfälle in den letzten 3 Monaten 

korreliert (r=0,16, p=0,55), noch mit der Anzahl der bisher eingenommenen  

Medikamente (r=0,09, p=0,74).  Auch bei den Patienten der Subgruppe (11 

Patienten) mit der niedrigen Anfallsrate waren die T2-Werte erhöht (p=0,026). 

Für die untersuchte Kohorte von FCD-Patienten wurden in der Oberflächen-

basierten Analyse T2-Erhöhungen insbesondere im Bereich der Frontal- und 

Parietallappen und darüber hinaus in einigen temporalen Regionen beobachtet. 

Die oberflächenbasierte Analyse der kortikalen Dicke erbrachte keine Cluster mit 

signifikantem Gruppenunterschied. Die kortikalen T2-Werte in der 

Patientengruppe unterschieden sich nicht zwischen der Hemisphäre, in der sich 

die FCD befand (83,5 ± 2,6 ms) und der kontralateralen Hemisphäre (83,2 ± 1,9 

ms, p=0,67). 
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Diskussion der Ergebnisse 

In der vorliegenden Studie wurden T2-Relaxometrie und oberflächenbasierte 

Analyse-Techniken zur Untersuchung der normal erscheinenden kortikalen 

grauen Substanz bei Epilepsiepatienten mit einer FCD angewandt.  

In der Patientengruppe wurden erhöhte kortikale T2-Werte in frontalen, parietalen 

und einigen temporalen Regionen festgestellt. Die Ergebnisse legen nahe, dass 

ein kortikaler Umbau in diesen Regionen – außerhalb der FCD – stattfindet.   

Es stellt sich zunächst die Frage, welche mikrostrukturellen Veränderungen die 

T2-Erhöhung im Kortex erklären könnten. T2-Erhöhungen können beispielsweise 

durch Demyelinisierung oder einen erhöhten Wassergehalt bedingt sein.10,11 

Zudem wurde in einer vorangegangenen Studie festgestellt, dass das Ausmaß 

der Gliose mit T2-Veränderungen des Hippocampus bei Patienten mit 

Temporallappenepilepsie korreliert.22 Gliose könnte also entweder eine T2-

Erhöhung verursachen, oder die Messung der T2-Werte entsprechend 

beeinflussen. Obwohl in einer immunhistochemischen Studie keine 

pathologische Immunreaktivität außerhalb von FCD beobachtet wurde,6 ist 

Gliose auf mikrostruktureller Ebene ein möglicher Umbauprozess, welcher die 

beobachteten kortikalen T2-Erhöhungen erklären könnte. Kortikale 

Umbauprozesse, welche durch den Ersatz von Zellen im Nervengewebe durch 

Wasser auf mikrostruktureller Ebene gekennzeichnet sind, könnten grundsätzlich 

auch zu einer verlängerten kortikalen T2-Relaxationszeit bei Epilepsiepatienten 

mit FCD beitragen.10,11  

Eine weitere wichtige Frage ist, welche Ursachen Gewebeveränderungen bei 

FCD-Patienten zugrunde liegen könnten. Da Anfälle zur Gliose des 

Hippocampus bei Temporallappenepilepsie beitragen können,23 könnte die 

Pathogenese der nachgewiesenen Gewebeveränderungen mit Anfallsaktivität 

zusammenhängen. Dennoch wurde sowohl in unserer Studie als auch in einer 

früheren Untersuchung von Liu et al.7 kein Zusammenhang zwischen der 

Anfallsaktivität und zerebralen strukturellen Veränderungen gesehen. Darüber 

hinaus waren in der vorliegenden Studie auch T2-Erhöhungen in der Subgruppe 

der Patienten mit der geringeren Anfallsrate vorhanden. Außerdem könnten die 

nachgewiesenen kortikalen Gewebeveränderungen grundsätzlich mit 

neurotoxischen Nebenwirkungen einiger antikonvulsiver Medikamente in 
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Zusammenhang stehen.7 Eine signifikante Korrelation der kortikalen T2-Werte in 

der Patientengruppe und der Anzahl der Antikonvulsiva in der Vorgeschichte 

wurde in der vorliegenden Studie jedoch nicht festgestellt. Es ist wahrscheinlich, 

dass mehrere Faktoren zu den weit verbreiteten T2-Erhöhungen beitragen.  

Auch frühere volumetrische Studien wiesen im Einklang mit der präsentierten 

Studie auf globale oder multifokale strukturelle zerebrale Veränderungen bei 

Epilepsiepatienten hin. So wurden multifokale Änderungen des GM-Volumens 

bei Patienten mit kortikalen Malformationen festgestellt.8 Zudem zeigte sich ein 

fokaler neokortikaler Volumenverlust bei 14% und ein generalisierter 

Volumenverlust bei 41% der Patienten mit chronischer Epilepsie.7 Diese Befunde 

deuten darauf hin, dass Epilepsien Auswirkungen auf das Gehirn als Ganzes 

haben könnten. Die Ergebnisse früherer Diffusionstensor-Bildgebungsstudien 

unterstützen diese Interpretation. Zum Beispiel berichteten Rugg-Gunn et al.24 

eine abnormale fraktionale Anisotropie und mittlere Diffusivität bei Patienten mit 

Epilepsie und strukturellen Läsionen in zerebralen Regionen, die auf 

herkömmlichen Bildern normal erschienen.  

 

 

Beitrag der Ergebnisse für die Beantwortung der Fragestellung 

Zusammenfassend lässt sich festhalten, dass die beobachteten räumlich 

ausgedehnten T2-Veränderungen bei Epilepsiepatienten mit FCD im normal 

erscheinenden Kortex auf kortikale Umbauprozesse hinweisen könnten. Die 

Ursache dieser kortikalen Veränderungen ist noch nicht vollständig geklärt, und 

es ist wahrscheinlich, dass eine Kombination mehrerer Faktoren zu kortikalen 

Änderungen der Gewebezusammensetzung bei Patienten mit Epilepsie und FCD 

beiträgt. In Übereinstimmung mit früheren bildgebenden Untersuchungen unter 

Verwendung von Diffusions-Tensor-Bildgebung (DTI) oder Volumetrie zeigen die 

aktuellen Ergebnisse, dass strukturelle Epilepsie sehr wahrscheinlich mehr als 

ein Symptom einer fokalen Läsion ist, sondern das Gehirn auf globaler Ebene 

betrifft. 



 - 17 - 

Zur Veröffentlichung angenommenes Manuskript 
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Cortical Changes in Epilepsy Patients With
Focal Cortical Dysplasia: New Insights With

T2 Mapping
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Background: In epilepsy patients with focal cortical dysplasia (FCD) as the epileptogenic focus, global cortical signal
changes are generally not visible on conventional MRI. However, epileptic seizures or antiepileptic medication might affect
normal-appearing cerebral cortex and lead to subtle damage.
Purpose: To investigate cortical properties outside FCD regions with T2-relaxometry.
Study Type: Prospective study.
Subjects: Sixteen patients with epilepsy and FCD and 16 age-/sex-matched healthy controls.
Field Strength/Sequence: 3T, fast spin-echo T2-mapping, fluid-attenuated inversion recovery (FLAIR), and synthetic T1-
weighted magnetization-prepared rapid acquisition of gradient-echoes (MP-RAGE) datasets derived from T1-maps.
Assessment: Reconstruction of the white matter and cortical surfaces based on MP-RAGE structural images was per-
formed to extract cortical T2 values, excluding lesion areas. Three independent raters confirmed that morphological corti-
cal/juxtacortical changes in the conventional FLAIR datasets outside the FCD areas were definitely absent for all patients.
Averaged global cortical T2 values were compared between groups. Furthermore, group comparisons of regional cortical
T2 values were performed using a surface-based approach. Tests for correlations with clinical parameters were carried out.
Statistical Tests: General linear model analysis, permutation simulations, paired and unpaired t-tests, and Pearson
correlations.
Results: Cortical T2 values were increased outside FCD regions in patients (83.4 ! 2.1 msec, control group 81.4 ! 2.1
msec, P = 0.01). T2 increases were widespread, affecting mainly frontal, but also parietal and temporal regions of both
hemispheres. Significant correlations were not observed (P ≥ 0.55) between cortical T2 values in the patient group and the
number of seizures in the last 3 months or the number of anticonvulsive drugs in the medical history.
Data Conclusion: Widespread increases in cortical T2 in FCD-associated epilepsy patients were found, suggesting that
structural epilepsy in patients with FCD is not only a symptom of a focal cerebral lesion, but also leads to global cortical
damage not visible on conventional MRI.
Evidence Level: 21
Technical efficacy Stage: 3
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FOCAL CORTICAL DYSPLASIA (FCD) is a malforma-
tion with a high epileptogenic potential1 caused by abnor-

malities of cortical development. FCD is characterized by

cortical disorganization and the occurrence of dysmorphic
cells. Histopathological2 and immunohistochemical studies3

have not observed abnormalities outside lesions in FCD
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