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OZET

Psikiyatrik bozukluklarda elektrokonviilsif tedavinin nérodejenerasyon iizerine

etkisi: Optik koherens tomografi ¢alismasi

Dr. Ayinzeliha MATSAR

Psikiyatrik bozukluklar; engelliligin ve erken oliimiin 6nde gelen nedenlerindendir.
Engelliligin 6nemli bir nedeni olan psikiyatrik bozukluklarin; 6nlenmesi, etiyolojisinin
arastirilmast ve etkin tedavi yontemlerinin gelistirilmesi ©nem tagimaktadir.
Psikiyatrik ~ bozukluklarin ~ etiyolojisine  yonelik  yapilan  caligmalarda
norodejenerasyonun oldugu goriilmiistiir. Son yillarda Optik Koherens Tomografi
(OKT) ile beynin uzantisi olarak kabul edilen retinanin goriintiilenmesine ilgi
artmistir. OKT ile yapilan caligmalarda; goéziin retina sinir lif tabakasi (RSLT),
ganglion hiicre tabakas1 (GHT) ve i¢ pleksiform tabakasinda (IPT) nérodejenerasyonla
uyumlu incelmeler gosterilmistir. Ayrica goziin vaskiiler tabakasi olan koroid
pleksusun da psikiyatrik bozukluklarda etkilendigi goriilmistiir. Calismamizda
beyinle ayn1 embriyolojik yapidan gelisen ve miyelinsiz aksonlardan olusan retinanin
norodejenerasyonu  gosterdigi  gibi  ndrorejenerasyonu da  gosterebilecegi
varsayillmistir. Bu ¢aligmada; EKT nin koroid pleksus ve nérodejenerasyon iizerine
kisa ve uzun vadeli olasi nororejeneratif etkisini ve bunu etkileyebilecek klinik
faktorlerle iligkisinin incelenmesi amaglanmistir. Bu amagla c¢alismaya; c¢alisma
kriterlerini karsilayan DSM 5 tan1 Slgiitlerine gore herhangi bir psikiyatrik bozukluk
tanist olan 50 hasta dahil edilmistir. Hastalara haftada 3 seans olmak iizere en az 8
efektif EKT uygulanmistir. EKT 6ncesi, EKT sonrasi ve EKT sonrast 12.haftada
RSLT, GHT, IPT ve koroid pleksus kalinliklar1t OKT kullanilarak dl¢iilmiistiir. Ancak
EKT sonrast OKT ol¢iimlerinde 31 hastaya ve EKT sonrasi 12.hafta 6l¢timlerinde 11
hastaya ulasilabilmistir. EKT sonrasi; sag siiperior RSLT ve sol GHT de istatistiksel
olarak anlaml1 kalinlasma olmustur. Ayrica EKT sonrasi sag koroid pleksusta istatiksel
olarak anlamli olmayan kalinlagma bulunmustur. EKT sonrasi sag superior RSLT ve
sag inferior RSLT nin EKT sonras1 12.haftada istatistiksel olarak anlamli inceldigi
goriilmiistiir. Hastalik siiresi, atak sayisi, yatis sayis1 ve tedavisiz gegen hastalik
stiresinin EKT’nin ndrorejeneratif etkisine yaniti azalttigi goriilmiistiir. Ayrica bu

klinik 6zelliklerin EKT sonrasi 12.haftada retinal tabakalardaki nérodejenerasyonu
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arttirdig1 da bulunmustur. Diizenli tedavi siiresinin ise EKT’nin nérorejeneratif etkisini
arttirdig1 ve norodejenerasyonu azalttigi goriilmiistiir. EKT sonrasi1 12.hafta sag IPT
ve sol koroid pleksusun hastalik baglangi¢ yasiyla iliskili oldugu bulunmustur. Daha
erken hastalik baglangic yasinin uzun vadede sag IPT ve sol koroid pleksusta
incelmeyle iliskili oldugu ve EKT nin etkisine yanit1 azalttig1 goriilmiistiir. Ayrica bu
bulgu; IPT ve koroid pleksusun psikiyatrik bozukluklardaki nérogelisimsel patolojiyi
gostermedeki rolliniin arastirilmasi gerektigini dislindirtmiistir.  Sonuglarimiz;
EKT’nin noérorejeneratif etkilerinin gegici oldugu ve ndrodejenerasyonun devam
ettigini gostermektedir. Diizenli tedavinin EKT nin nororejeneratif yanitint arttirdigi
ve ndrodejenerasyonu azalttigini gostermektedir. Ancak EKT nin koroid pleksus ve
retinal tabakalardaki etkisinin ve bunu etkileyen faktorlerin daha iyi anlasilabilmesi

icin 6rneklem sayisinin fazla oldugu ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: psikiyatrik bozukluklar, elektrokonviilsif tedavi, optik koherens

tomografi, nororejenerasyon, retinal tabakalar
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ABSTRACT

The effect of electroconvulsive therapy on neurodegeneration in

psychiatric disorders: Optical coherence tomography study
Dr. Ayinzeliha MATSAR

Psychiatric disorders; it is one of the leading causes of disability and premature death.
Psychiatric disorders, which are an important cause of disability; prevention,
investigation of its etiology and development of effective treatment methods are
important. Neurodegeneration has been observed in studies conducted on the etiology
of psychiatric disorders. In recent years, interest in imaging the retina, which is
considered to be the extension of the brain, has increased with Optical Coherence
Tomography (OCT). In studies conducted with OCT; thinning in the retinal nerve fiber
layer (RNFL), ganglion cell layer (GCL) and inner plexiform layer (IPL) consistent
with neurodegeneration has been demonstrated. In addition, it has been observed that
the choroid plexus, the vascular layer of the eye, is also affected in psychiatric
disorders. In our study, it was hypothesized that the retina, which develops from the
same embryological structure as the brain and consists of unmyelinated axons, can
show neurodegeneration as well as neuroregeneration. In this study; it is aimed to
examine the short and long term possible neuroregenerative effect of ECT on choroid
plexus and neurodegeneration and its relationship with clinical factors that may affect
it. To work for this purpose; fifty patients who met the study criteria and diagnosed
with any psychiatric disorder according to DSM V diagnostic criteria were included.
At least 8 effective ECTs were applied to the patients, 3 sessions per week. RNFL,
GCL, IPL and choroid plexus thicknesses were measured using OCT before, after and
12 weeks after ECT. However, it was possible to reach 31 patients in OCT
measurements after ECT and 11 patients at 12 weeks after ECT. After ECT; there was
a statistically significant thickening in the right superior RNFL and left GCL. In
addition, statistically insignificant thickening was found in the right choroid plexus
after ECT. It was observed that right superior RNFL and right inferior RNFL after
ECT were thinner statistically significant at 12 weeks after ECT. It has been observed
that the duration of illness, the number of attacks, the number of hospitalizations and

the duration of the illness without treatment reduce the response to the
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neuroregenerative effect of ECT. It was also found that these clinical features increase
neurodegeneration in the retinal layers at 12 weeks after ECT. It has been observed
that regular treatment time increases the neuroregenerative effect of ECT and reduces
neurodegeneration. At 12 weeks after ECT, the right IPL and left choroid plexus were
found to be associated with the age of disease onset. It has been observed that earlier
disease onset age is associated with thinning of the right IPL and left choroid plexus
in the long term and reduces the response to the effect of ECT. In addition, this finding;
the role of IPL and choroid plexus in showing neurodevelopmental pathology in
psychiatric disorders should be investigated. Our results; It shows that the
neuroregenerative effects of ECT are temporary and neurodegeneration continues. It
shows that regular treatment increases the neuroregenerative response of ECT and
decreases neurodegeneration. However, studies with large samples are needed to better
understand the effect of ECT on the choroid plexus and retinal layers and the factors

affecting it.

Keywords: psychiatric disorders, electroconvulsive therapy, optical coherence

tomography, neuroregeneration, retinal layers
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1. GIRIS

Diinya ¢apinda yaklagik olarak 450 milyon insanin zihinsel ve davranigsal
bozukluklara sahip oldugu ve dort kisiden birinin yagami boyunca bu bozukluklardan
birini veya birkagin1 gelistirecegi diisiiniilmektedir. Noropsikiyatrik bozukluklar,
diinyadaki tiim hastaliklar ve yaralanmalar nedeniyle kaybedilen toplam Yetiyitimine
Uyarlanmis Yasam Yillarinin (DALY) % 13"inii olugturmaktadir ve 2020 yilina kadar
% 15'e ¢ikacagi tahmin edilmektedir. Diinya ¢apinda engelliligin ve erken 6limiin
onde gelen on nedeninden besi psikiyatrik bozukluklardir. Psikiyatrik bozukluklar;
sadece toplum i¢in ¢ok biiylik bir psikolojik, sosyal ve ekonomik ytikii temsil etmekle

kalmamakta ayni1 zamanda fiziksel hastalik riskini de artirmaktadir (1).

Biiyiik toplumsal ve bireysel yiike sahip olan psikiyatrik bozukluklarin
onlenmesinin 6nemli olmasi kadar etkin tedavi yontemlerinin de gelistirilmesi biiyiik
Oonem tagimaktadir, bu etkin tedavi yontemlerinden biri de Elektrokonviilsif tedavi

(EKT)’dir.

EKT; bagh oldugu kaynaktan aldig1 giicii elektrodlar aragligiyla kafa derisine
ileterek, beyin dokusunu elektrik akimiyla uyarip jeneralize konviilsiyonlar olusturma
islemidir. Psikiyatrideki ilk biyolojik sagaltim yontemlerinden biridir (2). Amerika
Psikiyatri Birligi (APA)’nin EKT kilavuzunda; tedaviye direncli ve acil sagaltim
gereken major depresif bozukluk (MDB), psikotik bulgulu depresyon, bipolar
bozukluk (BB) manik ve depresif atak, sizofreni basta olmak iizere, katatoni,
Parkinson hastalig1 ve Noroleptik Malign Sendrom (NMS) gibi hastaliklarda da EKT
kullanimin1 6nermektedir (3). EKT; hayati tehdit eden ve klinik yonetiminde zorluklar
yasanan hastaliklarin sagaltimin1 saglayan etkin ve hizli bir tedavi yontemidir.
Boylelikle hem hastalarin hastanede kalis siirelerini kisaltarak hem de hastaliklarin
kroniklesmesini Onleyerek tedavi masraflarin1 azaltmaktadir. Bu nedenlerle de

giinimiizde énemli bir tedavi se¢enegi olarak yerini korumaktadir (2,4).

EKT’nin tarihsel gelisimine bakildiginda, EKT’ nin tedavi yontemi olarak
kullanilmaya baslandigi 1938 yilina kadar psikiyatrik vakalarin tedavi edilmeye

calismasiyla ilgili cok ¢esitli somatik tedavi yontemlerinin kullanildig1 ancak ciddi yan



etkiler ve etik sorunlar olusturmalari nedeniyle bu ydntemlerden vazgecildigi

goriilmektedir (5).

1933 yilinda Manfred Sakel madde bagimlilarinda, sizofren ve psikopat
hastalarda insiilin ile hipoglisemik nébetler olusturmus ve etkili sonuglar elde ettigini
yazmistir. Ancak etkin olmadiginin goriilmesi ve %5 oliimle sonuglanmasi nedeniyle
vazgecilmistir. 1934 yilinda Ladislas von Meduna, sizofreni ve katatoni hastalarinin
spontan konviilsiyon gegirdikten sonra iyilestiklerini gozlemlemis ve bu gézleminden
yola ¢ikarak kafur ile konviilsiyon olusturmustur ancak kafur ile giiglilk yasanmasi
nedeniyle metrazol kullanmaya baslamistir. Boylelikle 1934°te, heniiz etkili ilaglar
kesfedilmemis oldugundan psikiyatrik hastaliklarda cesitli ilaglar ile tedavisel
konviilsiyon yaratilmas: fikri ortaya ¢ikmustir. Konviilsiyon olusturmak amaciyla
kafur, metrazol ve insiilin komasi gibi kimyasal tedaviler uygulanmis ancak bu
kimyasal maddelerle konviilsiyon olusturmakta giicliikler yasanmasi, ciddi yan
etkilerin gézlemlenmesi ve 6liim riskinin yiiksek olmasi gibi nedenlerden dolay1 bu
yontemlerden vazgecilmistir. Kisa bir siire lobotomi gibi cerrahi miidahaleler yapilmis
olsa da geri doniisii olmayan bir uygulama olmasi ve etik sorunlardan dolay1
vazgecilmistir. 1938 yilinda Cerletti ve Bini, hayvanlarin kesimden once elektrik
akimi verilerek uyutulmasindan ve Barletti’nin hayvan ¢aligmalarindan yola ¢ikarak
ilk EKT cihazini gelistirmislerdir. Ilk EKT 1938 yilinda, 11 seans olarak sizofren bir
hastaya uygulanmis ve klinik iyilesme hali gézlenmistir. O giinden bugiine EKT etkin

somatik tedavi yontemlerinden biri olarak kullanilmaktadir (5,6).

EKT i¢in standart bir tedavi semas1 olmamakla birlikte genellikle haftada 2 ya
da 3 kez, en az 20 sn. konviilsiyon olusturacak sekilde, ortalama 7-12 seans olarak

uygulanmaktadir (2,7,8).

EKT’nin klinik yararlarinin hangi mekanizmalar ile gergeklestigi kesinlik
kazanmamakla birlikte EKT ile ilgili yapilan ¢ogu ¢alisma; EKT nin ndrotrasmitter
regiilasyonu sagladigini, GABA diizeylerinde artis saglayarak antikonviilzan etki
yaptigin1 ve basta Beyin Tiirevi Norotrofik Faktér (BDNF) olmak iizere bazi

norotrofik faktorlerin artisi ile ndrogenezi sagladiginit destekler niteliktedir (9—11).



Son yillarda psikiyatrik bozukluklarin etiyolojisini agiklamaya yonelik yapilan
caligsmalar artmis ve ndrodejenerasyonu destekleyen kanitlar bulunmustur. Psikiyatrik
bozukluklardaki basta dopamin olmak iizere monoamin disregiilasyonunun; diizensiz
glutamat salinimina neden olabilecegi, bunun da beyin ile ortak embriyonik kdkenden
gelisen retinada norotoksik etki yaparak norodejenerasyona neden olabilecegi son
caligsmalarda gosterilmistir (12—14). Bu nedenle nérodejenerasyonun arastirilmasi igin
ideal bir doku olarak beynin uzantisi olan retinaya odaklanilmistir (15). Ayrica bazi
psikiyatrik hastaliklarin aktif doneminde goziin koroid tabakasinda da degisiklikler
oldugu gosterilmistir. Tiim bu bilgiler 1s18inda; miyelin kilifi olmayan retinanin
aksonal hasar1 gostermede ve koroid pleksusun da inflamatuar siireci gostermede ve
takip etmede yararli olabilecegi disiiniilmektedir. Bu amacglara yonelik Optik
Koherens Tomografi (OKT) ile yapilan caligmalar son yillarda hiz kazanmistir

(16,17).

OKT, ilk olarak, 1990’lh yillarda Fujimoto ve arkadaslar1 tarafindan
Massachusettes Teknoloji  Enstitlisii'nde  gelistirilmistir.  OKT;  ultrasonik
goriintiilemenin optik analogudur. Ultrasondan 10-100 kat daha yiiksek ¢oziiniirliiklii
kesitsel gorilintiiler almay1 saglayan noninvazif bir goriintiileme teknigidir. OKT;
retinaya 800 nm dalga boyu, koroid pleksus tabakasina 1060 nm dalga boyundaki
infrared 15181 yansitarak, geri yansiyan 15181in yansima gecikme zamanini, yansima
mesafesini ve siddetini 6l¢erek viziiel dokulardan 1-15 mikron (um) gibi yiiksek
¢Oziiniirliikte tomografik kesitler alir. Zamanla bir goriintiileme teknigi olarak bir¢ok
alanda kullanilir hale gelmistir, son yillarda da norodejeneratif hastaliklarda da

kullanilmaya baslanmistir (16,18,19).

Literatiirde; retinanin “beynin bir penceresi” olarak ndrodejenerasyonu
gostermedeki roliini OKT yontemi ile arastiran ¢ok sayida c¢alisma oldugu
goriilmiistiir. EKT'nin etki mekanizmasiyla ilgili calismalar olmasina ragmen, beynin
uzantisi olan retinal tabakalar iizerindeki etkilerini arastiran prospektif ¢alismalar ¢ok
az sayida olup, literatiirde EKT nin retinal katmanlar ve koroid pleksus tabakasi
lizerine uzun vadeli etkilerini arastiran calismaya ulasilamamistir. Bu ¢alismada
psikiyatrik bozuklugu nedeniyle EKT endikasyonu olup EKT planlanan ve daha dnce

EKT almayan hastalarda retinal katmanlarin (Retina Sinir Lif Tabakasi, Ganglion



Hiicre Tabakasi, I¢ Pleksiform Tabaka) ve koroid pleksus kalmliginda EKT oncesi (0.
hafta), EKT tedavisinin bitimi sonrasi (3. hafta) ve 12. haftasindaki degerler arasinda
degisiklikler olabilecegi diisliniilmiistiir. Bu c¢alismanin amaci; OKT yontemi ile
norotrofik etkileri olan EKT’nin nérodejenerasyon iizerine kisa ve uzun vadeli

nororejeneratif etkisini ve bunu etkileyebilecek faktorlerle iliskisini incelemektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. ELEKTROKONVULSIF TEDAVi
2.1.1. EKT Tanimi

EKT; ohm kanunlarina gore tasarlanmig 70-130 volt alternatif akim verebilen
cihazin, bagl oldugu kaynaktan aldigi giicii elektrodlar aracligiyla kafa derisine
ileterek, beyin dokusunu elektrik akimiyla uyarip grand mal tipi konviilsiyonlar
olusturma islemidir. 1938 yilindan beri kullanilan ilk biyolojik sagaltim
yontemlerinden biridir. EKT; 06zellikle de farmakolojik tedaviye yanit vermeyen,
hayat1 tehdit eden veya klinik yonetiminde zorluk yasanan psikiyatrik bozukluklarda

hizli yanit olusturmasi nedeniyle etkin bir tedavi yontemi olarak goriilmektedir (2,8).

2.1.2. EKT Tarihgesi

EKT’nin tarihsel gelisimine bakildiginda, EKT’ nin tedavi yontemi olarak
kullanilmaya baglandig1 1938 yilina kadar psikiyatrik vakalarin tedavi edilmeye
calisilmasiyla ilgili cok cesitli somatik tedavi yontemleri kullanildigi ancak ciddi yan
etkiler ve etik sorunlar olusturmalari nedeniyle bu ydntemlerden vazgecildigi

goriilmektedir.

Elektrik akimimin tedavi amaciyla kullanimimi 16. yiizyilla dayanmaktadir.
Kallinowsky’un ¢alismalarinda 16.yy’da Habesistan’da misyonerlerin seytanin
musallat olmasi nedeniyle ortaya ¢iktigini diistindiikleri bazi1 akil hastaliklarini tedavi
etmek amaciyla elektrik akimi uyguladiklar1 ve iyilestiklerine iliskin tarihsel bilgiler
mevcuttur. 1755 yilinda Fransa’da psikojenik korliigii olan bir hastaya viicudunun
cesitli bolgelerine faradik akimlar uygulandig: ve 1814’te Ingiltere’de de depresyonu
tedavi etmek icin elektrik akimi uygulandigina iligskin bilgiler mevcuttur. 1903’te
Leduc, deney hayvanlarinda serebral inhibisyon olusturmak amaciyla elektrik akimi
kullanarak uyku hali olusturmustur. Bu ¢alismadan yola ¢ikarak 1903'te Zimmen ve
Dimier, benzer ¢aligmalar yapmis ve serebral inhibisyonun epilepsiye benzer bir

durum oldugunu séylemislerdir (5,6).

Ancak elektrik akiminin tedavide kullannmina kadar konviilsiyon olusturmak
amaciyla cesitli kimyasal maddeler denenmistir. 1933 yilinda Manfred Sakel madde

bagimlilarinda, sizofren ve psikopat hastalarda insiilin ile hipoglisemik ndbetler



olusturmus ve etkili sonuglar elde ettigini yazmistir. Ancak %5 6lim riski olmasi1 ve
biling kaybi yapmasi disinda etkisinin olmadigi diger arastirmacilar tarafindan
gosterilmesi nedeniyle bu yontemden vazgecilmistir. 1934 yilinda Ladislas von
Meduna sizofreni ve katatoni hastalarinin spontan konviilsiyon gecirdikten sonra
tyilestiklerini gdzlemlemis ve bu gozleminden yola ¢ikarak kafur ile konviilsiyon
olusturmustur. Konviilsiyon ortaya ¢ikarmak amaciyla kullanilan kimyasal maddelerle
konviilsiyon olusturmakta giicliikler yasanmasi, ciddi yan etkilerin gézlemlenmesi ve
6liim riskinin yliksek olmasi gibi nedenlerden dolay1 bu yontemlerden vazgecilmistir.
Kisa bir siire lobotomi gibi cerrahi miidahaleler yapilmis olsa da geri doniisii olmayan

bir uygulama olmasi ve etik sorunlardan dolay1 vazgecilmistir. (5,6,8).

Sekil 1: Insiilin komasinin glikoz enjeksiyonu ile sonlandirilmasi. Roma Universitesi

Psikiyatri Klinigi, 1937 (20).



Sekil 2: Insiilin komasinin nazogastrik tiip ile glikoz verilerek sonlandiriimasi. Roma

Universitesi Psikiyatri Klinigi, 1937 (20).

Kimyasal maddelerle konviilsiyon olusturmanin zor olmasi, bu ilaglarin
temininde zorluklar yasanmasi ve yan etkilerinin ¢ok olmasi gibi nedenlerden dolay1
Barletti basta olmak iizere bir¢cok arastirmaci tarafindan deney hayvanlarinda elektrik
akimi verilerek nobet olusturmakla ilgili caligmalar yapilmistir. 1938 yilinda Cerletti,
hayvanlarin kesimden once elektrik akimiyla uyutulmasindan ve Barletti’nin
calismalarindan yola cikarak Cenova Universitesi'nde kdpekler iizerinde calismalar
yapmistir. Ancak cilt yamigi gelismesi nedeniyle uygun bir alet gelistirmek ig¢in
Bini’den destek almis ve Ohm kanunlarina [Voltaj=Akim X Rezistans] dayanan ilk
EKT cihazini gelistirmislerdir. Cerletti ve Bini insiilin koma tedavisi, metrazol koma
tedavisi ve elektrik akimiyla olan tedavi seklinde ii¢ grup tedaviyi denemigler ancak
yan etkinin en az oldugu ve en etkili tedavinin elektrik akimiyla olan tedavi sekli
olduguna karar vermislerdir. 1938 yilinda geng bir sizofren hastaya ‘elektrosok tedavi’
adin verdikleri tedaviyi ilk defa uygulamislardir. Elektrik akimi 6nce 90 Volt (V) ile
baslanmig ve hasta gozlemlenerek ayni seansta 100 V ve 110 V 0,2 sn siire ile
denenmis ve 110 Voltun 0,2 sn ile uygulanmasinin etkin olduguna karar verilmistir.
Toplam 11 seans EKT uygulanmis ve sonrasinda klinik iyilesme hali gozlenmistir (5—

7,20)



Sekil 3: Lucio Bini “’Elektrosok
tedavisini’’ yoOnetmesi. Roma
Universitesi, Psikiyatri Klinigi, 1940
(20).

Sekil 4: Bini, tedaviyi gozlemlerken; ndbet tetiklendikten sonra yardimcisi tarafindan

elektrodlarin ¢ekilmesi. Roma Universitesi, Psikiyatri Klinigi, 1948 (20).



Sekil 5: Bini, grand mal tipi nobet gegiren hastanin agizligini kontrol etmesi.  Roma

Universitesi, Psikiyatri Klinigi, 1948 (20).

Sekil 6: 1938 yilinda Cerletti ve Bini
tarafindan gelistirilen ilk ‘Elektrosok’

cihazi. Roma Tip Tarihi Miizesi.




EKT, 1938 yilindan beri etkin somatik tedavi yontemlerinden biri olarak kullanilsa
da tarihsel siireci sancili gegmistir. Antipsikiyatrik akimlar nedeniyle elestirilmis,
kalic1 beyin hasar1 yaptigiyla ilgili yaymlar yapilmis ve bu nedenlerle EKT
uygulanmasi ciddi sekilde azalmis hatta bazi iilkelerde uygulanmasi yasaklanmistir.
1950’1 yillarda klorpromazin ve imipramin gibi psikotrop ilaglarin bulunmasi ile EKT
iyice arka planda kalmistir. Ancak siirecte ilaclarin yan etkilerinin goriillmesi ve bazi
vakalarda ilaglarin yeterli sagaltim yapmamasi gibi nedenlerle EKT tekrar giindeme
gelmistir. Geligen teknik bilgilerle EKT daha kullanilir hale getirilmis ve 6zellikle de
saglatiminin zor oldugu hastalarda 6nemli bir tedavi yontemi olarak giin yiiziine
cikmigtir. Amerikan Psikiyatri Birligi (APA), 1974'te EKT’ nin depresyon, mani ve
direngli sizofrenide yararli oldugunu bildirmis ve giiniimiizde en etkin somatik tedavi

seceneklerinden biri haline gelmistir (7,20).

2.1.3. EKT Klinik Uygulama

Basarili bir EKT islemi icin psikiyatrist ve anestezist arasinda yakin bir igbirligi
gerektirmektedir. EKT Oncesi hastalarin  kapsamli laboratuvar testleri ve
konsiiltasyonlar1 istenmelidir. Kardiyovaskiiler, pulmoner, ndrolojik ve solunum yolu
dahil tam bir muayenesi yapilmalidir. Islem 6ncesi olas1 riskler tespit edilip uygun
onlemler almmalidir. Islem sirasinda nabiz, oksijen saturasyonu, kan basinci ve
elektrokardiyografik parametreleri takip edilmelidir. EKT’nin etkinliginin
degerlendirilmesi i¢in Elektroensefalografik (EEG) izlemi yapilmalidir. Olasi kirik ve
yaralanmalar1 6nlemek i¢in uygun bir kas gevsetici, bradikardi ve aspirasyon riskini
azaltmak icin antikolinerjik ajan, hizli etki eden, etkisi kisa siiren, hemodinamiyi
bozmayan ve ndbet esigini yiikseltmeyen uygun bir anestezik ajan tercih edilmelidir

21).

EKT ile verilecek akimin dozu, cihazin olusturdugu dalga bi¢imi, akim siiresi ve
voltaj ile ayarlanabilmektedir. Verilecek elektriksel akim siirekli ya da aralikli
olabilmektedir. Akim siniizoidal dalga ya da vurumlu olabilir. Vurumlu akim; kisa
vurumlu (1-2 msn.) ve ultra kisa vurum (0.5 msn.) seklinde ikiye ayrilmaktadir.
Gliniimiizde kullanilan EKT cihazlar1 sabit voltaj, kisa vurumlu ve diisiik enerjili

akimlar vermektedir (22).

10



EKT elektrod yerlesimine gore; bilateral veya unilateral olarak
adlandirilmaktadir. Bilateral EKT, giinlimiizde en ¢ok kullanilan standart uygulama
bi¢cimi olup daha ¢ok prefrontal alanlar1 uyarmaktadir. Bilateral EKT’ de elektrodlar,
dis kulak yolundan g6z ¢ukuruna ¢izilen ¢izginin orta noktasindan 3 cm yukarisina
denk gelen temporal bolgeye yerlestirilir. Unilateral EKT’de elektrodun birisi
nondominant temporal bolgeye, digeri uygulanacak EKT teknigine gore farkl yerlere
yerlestirilebilir. Verilecek akimin ya da enerjinin siddeti milicoulomb veya joule

olarak ifade edilmektedir (23) .

EKT’den en fazla terapdtik etkiyi elde etmek ve olusabilecek yan etkileri en aza
indirebilmek i¢in hastaya konviilsiyon olusturabilecek en diisiik dozda elektriksel akim
vermek gerekmektedir. Bunu saglamak i¢in hastaya orta derecede esik iistii doz
verilmesi Onerilmektedir. En az 20-25 saniye siiren jeneralize konviilsiyon olusturan
minimum elektriksel akima nobet esigi denilmekte olup orta derecede esik iistii doz
ise nobet esigini en az %50 ilizerindeki degerleri ifade etmektedir. Nobet esigini
etkileyen c¢ok faktdor olmakla birlikte ileri yas ve erkek olmak ndbet esigini
yukseltmektedir. Mevcut klinik tablo ve kullanilan ilaglar da nobet esigini
etkilemektedir ayrica EKT’nin kendisi de ndbet esigini yiikseltmesinden dolay1

tekrarlayan uygulamalarda dozun artirilmasi dnerilmektedir (8,22).

EKT’nin etkinligini degerlendirmek icin pratik uygulamalarda en ¢ok ndbet
stiresi kullanilmaktadir. Nobet siiresi tek bagina yetersiz bir parametre olmakla birlikte,
15 saniyeden kisa siiren konviilsiyon ve 25 saniyeden kisa siiren EEG’deki nobet
aktivitesinin efektif olmadig1 kabul edilmektedir. Ayrica EKT nin terapotik etkinligi;
bir EKT serisi sirasinda gozlenen ndbet esigindeki artis ve artmis postiktal

elektroensefalografik yavas dalga aktivitesi ile de iliskilendirilmektedir (2,4,23).

EKT i¢in standart bir tedavi semas1 olmamakla birlikte genellikle haftada 2 ya
da 3 kez uygulama yapilmasi onerilmektedir. Haftada 3’ten fazla uygulama kognitif
yan etkiler basta olmak {izere yan etkileri siddetlendirdiginden onerilmemektedir.
Seans sayis1 hastanin yasina, hastaligin siddetine ve tedaviye verdigi yanita gore
degismekle birlikte ortalama 7-12 seans olarak uygulanmakta olup en az 7 seansa

tamamlanilmasi onerilmektedir (2,23).
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2.1.4. EKT Endikasyonlar:

EKT’nin primer endikasyonlari; major depresif bozukluk, psikotik bulgulu
depresyon, BB manik atak, BB depresif atak, sizofreni bozuklugu, katatoni, Parkinson
hastaligi, Noroleptik Malign Sendromdur. EKT’nin klinik endikasyonlart; diger
tedavilere yanit vermeyen, ilag yan etkilerini tolere edemeyen, hizli yanit gereken,
kendine ve etrafa zarar verme riski olan, intihar egilimi olan ve oral alimi reddeden
hastalardir. Gebeligin tiim trimesterlarinda giivenli oldugu belirtilmis olup gebelik de

klinik endikasyonlardan sayilmistir (3).

Gegmiste EKT’ye iyi yanit dykiisii, melankolik depresyon, psikotik depresyon,
katatoni varligi, ileri yas, intihar diislincelerinin olmasi, EKT sonrasit semptomlarda
hizlica gerileme olmasi, kisa hastalik siiresi ve siddetli manik belirtiler, EKT’ye iyi
yanitin klinik belirleyicileri olarak distiniilmektedir. Cinsiyetle ilgili yapilan
caligmalarda erkek cinsiyetin daha iyi yanit verdigine dair ¢alismalar olsa da ¢ogu
calismada cinsiyetler arasi net bir farklilik gosterilememistir. Ayrica psikotik
belirtilerin veya irritabilitenin eslik ettigi maninin kotl yanit yordayicist oldugu ¢cogu

calismada gosterilmistir (3,24).

2.1.5. EKT Kontrendikasyonlar1 ve Yan Etkileri

EKT’nin kesin kontrendikasyonlar1 olmayip bazi durumlar yiiksek riskli olarak
degerlendirilmistir. Artmis kafa i¢i basinci, yer kaplayan merkezi sinir sistemi (MSS)
lezyonlar1 ve anevrizmalari, yeni gegirilmis serebrovaskiiler hastalik ve miyokard

enfarktiisii gibi hastaliklar yiiksek riskli durumlar olarak degerlendirilmistir (25).

EKT genellikle iyi tolere edilebilmekte olup yan etkileri hafiftir ve ¢ogunlukla
kendiliginden veya semptomatik tedavilerle gegmektedir. Bu yan etkiler; genellikle
agiz kurulugu, bulanti, kas agrisi, bas agris1 ve konfiizyon seklinde olup sadece
elektriksel uyariya ve ndbete bagli olmayip anesteziye ve anestezide kullanilan ilaglara
bagli olarak da ortaya c¢ikabilmektedir. EKT ile iliskili kardiyovaskiiler ve
serebrovaskiiler degisiklikler ¢ok nadir olmakla birlikte 6zellikle bu agilardan riskli
olan gruplarda goriilebilmektedir. EKT sonrasi biligsel yan etkiler sik gériilmekte olup
bilateral uygulamada daha fazla goriilmekte ve genellikle birka¢ hafta icerisinde
kendiliginden ge¢mektedir. Uyaran parametrelerinin ve elektrod yerlesiminin

degistirilmesi ile bilissel yan etkiler en aza indirilebilmektedir. Bunun yani sira nadiren
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de olsa uzamis postiktal konfiizyon ve uzamis ndbet olabilmektedir. Ancak risk
faktorleri olan bireylerin dnceden belirlenmesi, uygun onlemlerin alinmasi ve yakin

izlemin yapilmasi ile bu yan etkiler kontrol edilebilmektedir (26).

2.1.6. EKT Etki Mekanizmasi

EKT’nin etki mekanizmasi tam olarak bilinmemekle birlikte bununla ilgili ¢ok
sayida c¢alisma yapilmistir. Bu calismalar sonucunda; EKT’nin monoaminerjik
yolaklar iizerindeki etkileri ile antikonviilzan ve norotrofik etki hipotezleri iizerinde
durulmustur. Son c¢alismalarda da EKT’nin nérotrofik ve antikonviilzan etkilerini

destekleyen bulgular bulunmustur.

EKT ile ilgili yapilan nérogoriintiileme ¢alismalarinda; EKT nin antikonviilzan
etkilerinin agirlikli olarak frontal lobta ve norotrofik etkilerinin ise agirlikli olarak

medial temporal lobta ortaya ¢iktig1 sonucuna varilmistir (4).

EKT’nin nébet olusturmasi, tekrarlayan uygulamalarda ndbet esiginin
yiikselmesi ve ndbet siiresinin kisalmasi gibi gozlemlerden yola ¢ikarak ilk olarak
antikonviilzan etki hipotezi 6ne siiriilmiistiir. Antikonviilzan etkisinin; ana inhibit6r
ndrotrasmiter olan y-aminobiitirik asit (GABA) diizeylerinde artis yapmasina ve
beyinde bolgesel perfiizyon ve metabolizmayr azaltmasina bagli oldugu

diisiiniilmektedir (4,27).

EKT’nin etki mekanizmasina yonelik yapilan caligmalarin 6nemli bir kismi
EKT’nin antidepresan etkisinden yola ¢ikarak monoaminerjik yolaklar {izerine
olmustur. Yapilan ¢caligmalarda; EKT nin postsinaptik 5-HT (5- Hidroksitriptofan )1 A
ve 5-HT 3 reseptor duyarliligini arttirdigini, 5-HT 2A reseptor duyarliligini azalttigini
ancak presinaptik 5-HT otoreseptorlerini degistirmedigini gostermistir. EKT'nin
hipokampustaki 5-HT3 reseptorlerinin serotonine duyarliligini artirarak Glutamat ve
GABA gibi norotransmiterlerin salintminda artisa neden oldugu gosterilmistir. Ayrica
EKT, lokus seruleustaki noradrenerjik ve substantia nigradaki dopaminerjik
ndronlarda otoreseptdr fonksiyonlarini azaltip noradrenalin ve dopamin saliniminda
bir artisa neden oldugu ayrica mezokortikolimbik dopamin sistemini aktive ettigi

bir¢cok caligmada gosterilmistir (28,29).

2.1.7. EKT’nin Nérodejenerasyon Uzerine Etkisi
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EKT’nin etki mekanizmast ile ilgili diger bir hipotez ise EKT nin hayvanlardaki
modeli olan elektrokonviilsif nobet (EKN) ile yapilan ¢caligmalardan yola ¢ikilarak 6ne
siiriilen norotrofik etki hipotezidir. Preklinik ve klinik ¢alismalarda; EKT’nin
norotrofinleri artirarak psikiyatrik bozukluklarda goriilen nérodejenerasyon iizerine

norotrofik etkilerininin oldugunu desteklenmektedir.

Norotrofinler; noron proliferasyonunda, islevselliginde, sinaptik regiilasyonda
ve noronal plastisitede Onemli rolii olan diizenleyici norotrofik faktorlerdir.
Norotrofinlerden ilk tanimlanan sinir bliytime faktorii (NGF), ardindan beyinden
tireyen norotrofik faktéor (BDNF), norotrofin-3 (NT3), NT4/5, NT-6 ve NT-7
tanimlanmistir. BDNF ve reseptorii TrkB (tirozin kinaz reseptorii); hipokampus ve
serebral kortekste yaygin olmakla birlikte beyinde en ¢ok bulunan ve psikiyatrik
bozukluklar ile iliskisi en ¢ok arastirilan norotrofik faktordiir. Ayrica glial hiicreden
tiireyen norotrofik faktéor (GDNF), vaskiiler endotelyal biliylime faktérii (VEGF),
instilin-benzeri biiyiime faktorii (IGF) ve fibroblast biliylime faktorii (FGF) gibi

faktorlerin de ndrogenez ve plastisitede diizenleyici rol aldig: bildirilmistir (30).

Literatiire bakildiginda; preklinik ve klinik bir¢ok calismada psikiyatrik
bozukluklarda norodejenerasyonun oldugu, stresin hipokampus ve prefrontal kortex
basta olmak iizere bir¢ok beyin bolgesinde atrofiye neden oldugu, elektrokonviilzif
ndbetin ¢esitli norotrofik faktorleri artirdigi, ndérodejenerasyonu durdurdugu ve

norogenezi indiikledigi gosterilmistir (31-33).

Stres durumlarinda; hipokampusta ve diger limbik beyin bolgelerinde BDNF'nin
ekspresyonunun azalmasi; hipokampustaki ndronlarin atrofisine neden olmaktadir.
BDNF'nin orta beyne lokal inflizyonu sonrasi serotonerjik ve néradrenarjik néronlarda
norotrofik etki yapmasi, BDNF’nin antidepresan etkilere sahip olabilecegini
diistindiirmektedir. Bircok calismada, elektriksel veya kimyasal kaynakli ndbetlerin
beyinde BDNF ve reseptorii TrkB'nin ekspresyonunu arttirdigi gosterilmistir. Tim
bunlardan yola ¢ikarak BDNF’nin, EKT nin antidepresan ve noérotrofik etkilerine

aracilik edebilecegini diisiindiirmektedir (33,34).

14



Rat calismalarinda; tek bir EKN’den 2 saat sonra bile BDNFve TrkB mRNA
seviyeleri frontal korteks, hipokampus ve singulat korteks basta olmak iizere beynin
bircok bolgesinde onemli 6l¢iide artmistir. Kronik EKN uygulamasi ile BDNF ve
TrkB mRNA indiiksiyon ve ekpresyonu daha uzun siirmiistiir. Elektrokonviilsif nobet
uygulamasi ve antidepresan ilaglarin; BDNF ve TrkB mRNA'nin indiiksiyonunu
arttirdig1 ve ekspresyonunu uzattigi ayrica strese yanit olarak BDNF mRNA'nin down

regiilasyonunu bloke ettigi gésterilmistir (33).

Tekrarlayan stresin etkileriyle ilgili yapilan preklinik bir calismada; tekrarlayan
stresin, hipokampusun CA3 piramidal ndronlarin apikal dendritlerinde atrofiye neden
oldugunu, akut stresin ise dentat girus graniiler hiicrelerinde proliferasyonu azalttigini,
bunlarin aksine antidepresan tedavisinin ise proliferasyonu artirdigini ve atrofiyi

onledigini gostermistir (34).

Control Stress Antidepressant
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Sekil 7: Hipokampusta gdzlenen yapisal degisikliklerin modeli. Stres, hipokampusun hem
graniil hiicre tabakasinda hem de CA3 piramidal hiicre tabakasinda yapisal degisikliklere

neden olmaktadir. Stres, graniil hiicre tabakasindaki hiicre proliferasyonunu azaltir ve CA3
piramidal néronlarin apikal dendritlerinde atrofiye neden olur. Aksine, antidepresan tedavi

hiicre proliferasyonunu arttirir ve CA3 noronlarimin atrofiye ugramasini engeller (34).

Hayvan modellerinde yapilan baska bir caligmada; tek bir EKN uygulamasindan
sonra hipokampusta ve frontal kortekste; basta BDNF, VEGF, FGF, siklooksijenaz 2
ve transkripsiyon faktorleri olmak {izere bir¢ok ndrotrofik faktdrii eksprese eden
genlerde artis olmustur. Kronik EKN'den sonra bu artis daha uzun siirmiis olup ayrica

noropeptid Y (NPY) ve tirotropin salgilayan hormonu (TRH) eksprese eden genlerde
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de artis olmustur. Kronik EKN ile hem hipokampusta hem de frontal kortekste
prostaglandin D sentaz ve IGF II (somatomedin A) eksprese eden genler azalmustir.
EKN ile indiiklenen; norotoksik oldugu varsayilan prostaglandin D sentazdaki
azalmalar ve noroprotektif oldugu varsayilan prostaglandin E sentaz ve fosfolipaz
A2’deki artiglarin, sigan veya insanda EKN'den sonra néronal hasarin olmamasina

aracilik ettigi one sliriilmiistiir (35).

Fareler tizerinde yapilan preklinik bagka bir ¢aligmada; EKN, antidepresan ve
antipsikotiklerin BDNF diizeyine olan etkisine bakilmistir. BDNF artis1 iizerine en
giiclii etkinin kronik EKN(on giin boyunca giinde 1 defa) ile oldugu, antidepresanlarin
da antipsikotiklerden daha ¢cok BDNF’yi artirdig1 goriilmiistiir. Tek EKN seansindan
sonra BDNF diizeylerinin sadece amigdalada %25 oraninda arttig1; kronik EKN’nin
ise BDNF diizeylerini amigdalada %100, hipokampusta %100, frontal kortekste %40
ve beyin sapinda %40 oraninda artirdig1 gosterilmistir (36).

EKN’nin uzun déonem etkilerine bakan bir ¢aligmada; 21 giin siiren haftada 3
defa EKN uygulamasi sonrasi, EKN’nin sican hipokampusunda nérogenezi uyardigi,
EKN sonras1 akut donemde hipokampal nérogenezi 2.6 kat artirdigi, 1.giinden 3.aya
kadar olan zaman diliminde zamana bagli olarak indiiklenen néronal uyarimin %40
azaldig1 ancak 3 ile 12 ay arasinda daha fazla diisis olmadigi, yeni olusan bu
hipokampal néronlarin en az %50’sinin 12 aya kadar varligimi siirdiirebildigi

bildirilmistir (37).

Benzer bir ¢alismada; tek bir EKN ile noronal proliferasyonun yaklasik ii¢ kat
artigl, maksimum proliferasyonun uygulanmadan 3 ile 5 giin sonra oldugu,
proliferasyon hizinin uygulanan EKN sayisi ile korele oldugu, olusan bu yeni

noronlarin en az 3 ay hayatta kaldig1 gosterilmistir (32).

Tekrarlanan EKN'nin hipokampustaki yapisal ve ultrastriiktiirel plastisitede
uzun vadeli degisikliklerini arastiran bir c¢alismada; depresif si¢anlardaki
ndrodejenerasyonun saglikli kontrol grubuna gore daha fazla oldugu gosterilmistir. Bu
calismada; tek bir EKN tedavisi ile hipokampal hacim, mikrodamarlarin toplam

uzunlugu, mitokondri sayisi, sinaps sayisi ile BDNF ve VEGF ekspresyon
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seviyelerinde dnemli 6l¢iide artis olmustur. Olusan bu artislarin, gcoklu EKN tedavileri

ile azalma olmaksizin 3 ay sonra bile devam ettigi gosterilmistir (38).

EKT’nin nérodejenerasyon iizerine olan norotrofik etkilerine yonelik insanlarda
yapilan caligmalarda da norotrofiyi destekleyen ¢ok sayida kanit bulunmustur. 221
MDB hastasin1 kapsayan bir meta analiz calismasinda; EKT sonrast BDNF
diizeylerinde anlamli artig oldugu bulunmustur (31). 12 depresyon hastasinin EKT
Oncesi ve sonrast Manyetik Rezonans (MR) goriintilleme c¢alismasinda, EKT

uygulamasi sonrasi sag ve sol hipokampus hacminde artig oldugu belirlenmistir (39).

Depresif hastalarda yapilan bir calismada; EKT sonrasi hipokampal hacimde
artis oldugu ve sag hipokampal hacim artis1 ile depresif belirtilerin diizelmesi arasinda
korelasyon oldugu bulunmustur (40). EKT nin hipokampus ve amigdala hacmine
etkisini arastiran bir ¢alismada; antidepresan ilag kullanmayan 15 depresif hastada
EKT uygulamasindan dnce ve sonra hacimsel verilerin analizinde; hem hipokampusta
hem de amigdalada 6nemli bir hacim artis1 oldugu ancak global beyin hacminde ise

bir degisiklik olmadig1 gosterilmistir (41).

EKT’nin beynin gri madde hacmindeki etkisini aragtiran benzer bir ¢caligsmada;
major depresif bozuklugu olan hasta grubunda EKT 6ncesi goriintiilere gore; bilateral
inferior temporal korteks, hipokampus ve parahipokampus, sag subgenual anterior
singulat girus ve sag anterior singulat girusta EKT sonrast énemli hacim artislari
oldugu gosterilmistir. Bu calismada ayrica klinik semptomlardaki iyilesme ile
amigdala hacmindeki degisim orani arasinda pozitif bir korelasyon bulunmustur. Bu
bulgu calismanin arastirmacilari tarafindan EKT'nin norotrofik etkisinin terapdtik

etkisiyle iliskili olabilecegi seklinde yorumlanmustir (42).

Tedaviye diren¢li 19 hastada yapilan bagka bir ¢alismada; EKT'nin temporal
korteks ve insula dahil olmak iizere kortikal kalinliklarda 6nemli bilateral artislar
yaptig1r bulunmustur ayrica insular korteks kalinligindaki bu artisin tedaviye yanit
verenlerde yamit vermeyenlere gdre daha fazla oldugu gériilmiistiir. insuladaki bu
degisimin, EKT'nin tedavi etkileri ile belirli bir iligkisine isaret edebilecegi seklinde

diistintilmistiir (43).
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Psikiyatrik bozukluklarda nérodejerenasyonu gostermeye yonelik cok sayida
ndrogoriintiileme ¢aligmalar1 yapilmis olup son yillarda 6zellikle de beynin uzantisi
oldugu kabul edilen viziiel yolaklarla yapilan ¢caligmalar da artmistir. Bu amagla goziin
vaskiiler beslenmesini saglayan koroid pleksus ve beyne agilan pencere olarak
nitelendirilen retinanin Optik Koherens Tomografi (OKT) ile yiiksek ¢oziiniirliiklii

goriintiilenmesinin saglanmasi OKT ile yapilan ¢aligmalara ilgiyi artirmistir.

2.2. KOROID TABAKA VE BEYNE ACILAN PENCERE: RETINA

GOz kiiresi; en dista tunika fibrosa, ortada tunika vaskulosa ve en igte tunika
interna seklinde 3 tabakadan olusmaktadir. Tunika fibroza onden kornea ile arkadan
sklera seklinde devam etmektedir. Tunika vaskulosa; 6nden arkaya dogru iris, korpus
siliare ve koroid pleksustan olugsmus damarsal bir tabakadir. Koroid, biiyiik 6l¢iide
yogun kapiller pleksuslardan olusmustur. Koroid; retinanin beslenmesini,
termoregiilasyonunu ve vazomotor regiilasyonunu saglayan ayrica 1s1ik absorbsiyonu
ve biiylime faktorlerinin salgilanmasinda da 6nemli rolii olan géziin vaskiiler yapisidir.
Tunika interna, goziin noral tabakasi olan retinadan olugmaktadir. Retina; histolojik

olarak distan ige dogru 10 tabaka olarak tanimlanmistir (44,45).

ILM Vitreus

NFL

GCL

Sekil 8: Retina ve koroid pleksusun histolojik kesiti. Retina tabakalar1 distan i¢e dogru;
Retina pigment epiteli (PE), Fotoreseptdr tabaka (R-CL), Dis limitan membran (OLM), D1s
niikleer tabaka (ONL), Dis pleksiform tabaka (OPL), ¢ niikleer tabaka (INL), I¢ pleksiform
tabaka (IPL), Ganglion hiicre tabakas1 (GCL), Retina sinir lifleri tabakasi (NFL), I¢ limitan
membran(ILM) (45).
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Retina sinir lifi tabakas1 (RSLT); ganglion hiicre aksonlarindan, ganglion
hiicre tabakasi (GHT); ganglion hiicre gdvdesinden ve i¢ pleksiform tabaka (IPT);
ganglion hiicre dendritlerinden olusmaktadir. Retina ganglion hiicrelerini ve
uzantilarin1 barindiran bu {i¢ tabakaya (RSLT, GHT ve IPT); ganglion hiicre
kompleksi (GHK) denilmektedir. Retinanin arka boliimiinde, optik aksin gegtigi 3 mm
capindaki oval sar1 renkli alana makula denilmektedir. Makulanin merkezi olan fovea,
renkli gérmenin en iyi oldugu kisimdir. Makula; retina ganglion hiicrelerinin ¢ok katl
oldugu tek alan olmasi nedeniyle tiim retina ganglion hiicrelerinin %350'sinden
fazlasim igermektedir. Ozellikle de GHK ve RSLT makula kalinhigmin %35'ini
olusturmaktadir. Makula parafoveal zonda ganglion hiicre yogunlugunun fazla olmasi
ve glokom gibi durumlarda ganglion hiicre kaybinin 6ncelikle bu zonda baslamasi gibi
faktorler géz oniinde bulunduruldugunda erken hiicre kaybini saptamak i¢in makula

ideal bir bolge olarak goriilmektedir (44—46) .

Sekil 9: Makula fovea merkezli zon haritalanmasi
ile santral retinal kalinlik 6l¢iimii. Fovea; santral 1
mm makular alan, Parafovea; 1-3 mm makular
alan ve Perifovea; 3-6 mm makular alan seklinde
gosterilir.  Goriintiilenecek alan ise superior,
temporal, inferior ve nazal olmak iizere 4 kadrana

boliinmektedir (45).

Retina; embriyolojik olarak diensefalondan gelismis olmasi, glial ve
ganglion hiicrelerini ihtiva ediyor olmasindan otiirii merkezi sinir sisteminin bir
parcast olarak kabul edilmektedir. Ganglion hiicrelerinin aksonlarindan olugan RSLT,
gri cevhere benzetilmektedir. Ayrica retina ganglion hiicre aksonlarinin optik siniri
olusturmasi nedeniyle de retina beynin bir uzantisi sayilmaktadir. Birgok arastirmaci
retinanin bu 6zelliklerinden yola ¢ikarak retinay1 ‘beyne agilan bir pencere’ olarak

nitelendirmistir (13,47).
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Retinanin miyelinsiz liflerden olusmasi, aksonlarinin optik siniri
olugturmast ve MSS’nin bir uzantisi olmasi nedeniyle; MSS’inin noérotoksisite,
oksidatif stres ve norotrofin eksikligi gibi norodejeneratif patolojilerinde akson
hasarina bagli olarak RSLT kalinliginda da incelmeler ortaya ¢ikmaktadir. Hiicre
hasarina bagli olusan bu incelmeler RSLT nin kalin oldugu bolgelerde ince oldugu
bolgelere gore daha Once fark edilebilmektedir. Ancak RSLT’de olusacak bu
hasarlarin ister klinik olarak isterse de oftalmoskopik muayene ile tespiti i¢in en az
%50 ganglion hiicre kayb1 sonras1 miimkiin olabilmektedir. Nitekim OKT ile yapilan
Ol¢iimlerde gorme keskinlikleri ve gorme alani1 defektlerinin beynin atrofi siddeti ile
korele oldugu gosterilmistir. Bu yiizden klinik olarak noérodejenerasyon belirtileri
ortaya c¢ikmadan Once erken bir biyobelirteg olarak retinanin goriintiilenmesi,
rejenasyon agisindan erken terap6tik miidahale sansi taniyabilmektedir. OKT yiiksek

¢ozlinlirliigii sayesinde bu hasarlarin erken tespitine olanak vermektedir. (13,47,48).

2.3.0PTiK KOHERENS TOMOGRAFI (OKT)

OKT; ilk olarak 1990’lh yillarda Fujimoto ve arkadaglar1 tarafindan
Massachusettes Teknoloji  Enstitlisii'nde  gelistirilmistir.  OKT;  ultrasonik
goriintiilemenin optik analogudur. Ultrasondan 10-100 kat daha yiiksek ¢oziiniirliiklii
kesitsel goriintiiler almay1 saglayan noninvazif bir goriintiileme teknigidir. OKT;
retinaya 800 nm dalga boyu, koroid pleksusa 1060 nm dalga boyundaki infrared 15181
yansitarak, geri yansiyan 1s18in yansima gecikme zamanini, yansima mesafesini ve
siddetini Olgerek viziiel dokulardan 1-15 mikron (um) gibi yiiksek ¢oziiniirliikte 3
boyutlu tomografik kesitler alir. Yiiksek aksiyel ¢oziiniirliigli sayesinde mikroskobik
goriintiiye yakin kesitler almasi nedeniyle noninvazif optik biyopsi de denilmektedir.
Koroidal tabaka gibi yogun dokularin goriintiilenmesi i¢in yiiksek ¢ozlintirliikklii OKT
(EDI OKT) gelistirilmistir. OKT'nin kan akis1 veya fizyolojik doku bilgisi saglayan
uzantilar1 sayesinde dokunun lokalize metabolik 6zellikleri veya fizyolojisi hakkinda

da bilgi vermektedir (18,19).

OKT ile nérodejenerasyonun erken tespiti i¢in; makula hacmi, makula kalinligi,
koroid pleksus kalinlig1 ve retinal katmanlar 6l¢iilebilmektedir (13). OKT ile retinanin
RSLT tabakasi basta olmak iizere 10 tabakasi histolojik diizeyde

goriintiilenebilmektedir. Cihaz, goriintiilenen alanlari; nazal (N) , temporal (T),
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superior (S) ve inferior (I) olarak kadranlara ayirmaktadir. OKT ile yapilan
calismalarda her on yillik yaslanma ile RSLT kalinliginin yaklasik olarak 1-2 pum
inceldigi ve normal populasyonda ortalama RSLT kalinliginin 90-113 pm araliginda

oldugu bildirilmistir (49,50).

Sekil 11: OKT ile ganglion hiicre kompleks analizi; i¢ pleksiform tabaka (IPL/IPT),
ganglion hiicre tabakasi (GCL/GHT) ve retina sinir lif tabakasi (RNFL/RSLT) (16).

OKT ile goriintiilenen diger dnemli yap1 koroid pleksustur. Koroid kalinlik
6l¢iimii; subfoveal alanda retina pigment epiteline karsilik gelen hiperreflektif hattin
dis siirindan koroido-skleral ara yiiziin hiporeflektif hattina kadar olan vertikal

mesafe OKT cihazi ile 6l¢lilmektedir (45).
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OKT ile yapilan c¢aligmalarda normal bireylerde ortalama subfoveal koroid
kalinligr 270-350 um olarak bulunmustur. Koroid pleksusun en kalin oldugu yer
subfoveal alandir ve foveadan uzaklastikca koroid pleksus incelmektedir. Bu durum
foveada hiicre yogunlugunun fazla olmasindan dolay1 oksijen ihtiyacinin ¢ok olmasina
baglanmistir. Yapilan calismalarda koroid pleksus kalinliginin yas, aksiyel uzunluk ve
miyopi arttikca azaldigi, erkeklerde daha yiiksek degerlerde oldugu ve koroid
kalinligin vaskiiler bir yapi1 olmasi nedeniyle bircok faktdrden etkilenebilecegi

bildirilmistir (51).

Sekil 12: OKT ile subfoveal koroid pleksus kalinlik 6l¢iimii (51).

2.3.1. Psikiyatrik Bozukluklarda OKT

OKT, gelistirildigi ilk yillarda artmis gbz ic¢i basincinin olusturdugu hasari
gostermek i¢in kullanilmigsa da zamanla bir goriintiileme teknigi olarak bir¢cok alanda
kullanilir hale gelmistir. Retinanin miyelinsiz olmas1 hem nérodejenerasyonu hem de
rejenerasyonu gorsellestirmek i¢in ideal bir yapi gibi durmasindan &tiirii Multipl
Skleroz, Parkinson hastalig1 ve Alzheimer hastalif1 gibi nérodenejenerasyonla giden

bircok hastalikta kullanilmaya baslanmistir (13).

Yapilan c¢aligmalar sonucunda beyinde islev bozuklugu olmadan 6nce retina
ganglion hiicrelerinde islev bozuklugunun gosterilmesiyle birlikte bir¢ok arastirmaci
tarafindan norolojik ve psikiyatrik bozukluklardaki ndrodejenerasyonu gostermede
retinanin yol gdsterebilecegini belirtmistir (52). Nitekim nérodejenarasyonla seyreden
Multipl Skleroz (MS) hastaliginda da RSLT deki incelme ile MR’daki beyin atrofisi

arasinda anlamli bir iligkili oldugu bulunmustur (53). Dopaminerjik sistemin
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bozuldugu Parkinson hastariyla yapilan bir c¢aligmada; hasta grubunda RSLT
kalinliginin kontrol grubuna gore daha ince oldugu ve RSLT hasar1 daha ¢ok olan
hastalarin semptomlarinin daha siddetli oldugu bildirilmistir (54). Alzheimer hastalig1
ve hafif biligsel bozuklugu olan hastalarda da saglikli kontrol grubuna gére RSLT de

incelmeler gosterilmistir (55).

Psikiyatrik  bozukluklarda basta dopamin olmak {izere monoamin
diizensizliginin oldugu bilinmektedir. Retina fotoreseptor hiicrelerinde de basta
dopamin olmak iizere; glutamat, glisin, GABA, serotonin ve asetilkolin gibi
norotransmitterlerin oldugu gosterilmistir (56). Psikiyatrik bozukluklardaki diizensiz
dopamin girdisinin retina ganglion hiicrelerinde de olabilecegi, bunun anormal
glutamat sentezine neden olup aksonal atrofiye yol agabileceginden yola ¢ikarak
Ozellikle son yillarda sizofreni basta olmak iizere psikiyatrik bozukluklarda da OKT
ile caligmalar yapilmaktadir (57).

Psikiyatrik bozukluklardaki OKT ¢alismalarinin ¢ogunda norodejenerasyonla
iligkili retinal tabakalarda incelmeler bulunmustur ancak bu retinal incelmelerin hangi

beyin bolgesinin atrofisiyle iligkili oldugu bilinmemektedir (58).

Sizofren hastalarda OKT o6l¢limii yapan ilk aragtirmalardan olan 10 sizofren
hasta ve 10 saglikli kontrol grubuyla yapilan bir ¢alismada RSLT ve makula hacmi
bakilmis; ortalama RSLT ve nazal RSLT nin kontrol grubuna gore sizofren hastalarda
istatistiksel olarak daha ince oldugu ancak makula hacminde anlamli bir incelme
olmadig1r bulunmustur (59). Sizofren hastalar ile saglikli kontrol grubunun RSLT,
makula kalinlig1 ve makula hacminin kiyaslandig1 bir calismada; sizofren hastalarin
sagliklt kontrollere gore; RSLT ve makulalarinda daha ¢ok incelme oldugu ayrica
makula hacminde de azalma oldugu gosterilmistir. Sizofren hastalarda bulunan bu
incelmelerin ise kronik evrelerde daha belirgin oldugu ve hastalik siiresi ile iligkili

oldugu diistintilmiistiir (57).

Psikotik bozukluklarda RSLT’de incelme olmadigini gosteren caligmalar da
mevcuttur. 38 sizofreni bozukluk ve 11 sizoafektif bozukluk tanili hastalarin oldugu
hasta grubu ile 40 saglkli kontrol grubunun RSLT degerlerini karsilastiran bir
calismada; hasta grubu ile saglikli kontrol grubu arasinda RSLT’de anlamli farklilik
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olmadig1 ancak hasta grubu kendi i¢inde bakildiginda sizoafektif bozuklugu olan
hastalarda sag nazal RSLT nin sizofren hastalara gore istatistiksel olarak daha ince
oldugu ayrica pozitif ve negatif semptom siddeti ile RSLT kalinlig1 arasinda iliski
olmadigi bulunmugtur. Saglikli grubuna gore hasta grubunda RSLT’de incelme
olmamasinin sizofrenide miyelinsiz aksonlarin etkilenmemesine bagli olabilecegi

seklinde yorumlanmistir (12).

Tedaviye direngli sizofreni, remisyonda sizofreni hastalart ve kontrol grubunun
retinal tabakalarinin 6l¢iildiigii bir ¢alismada; hasta gruplarinda kontrollere gore GHT
ve IPT tabakalarinin daha ince oldugu ve bu incelmelerin direngli hastalarda daha
belirginlestigi ayrica bu incelmelerin hastalik siddeti, hastalik siliresi ve yatis
sayilartyla iligkili oldugu bulunmustur. Hasta gruplarinda kontrol grubuna gore GHT
ve IPT’ye gore RSLT kalnhginda anlamli incelmenin olmamasinin;
norodejenerasyonu gostermede GHT ve IPT nin RSLT ye daha duyarli oldugu, bunun
da hasarin Once ganglion hiicre govdesinden baslamasiyla iliskili olabilecegi
varsayilmistir. Ayrica bu ¢alismada koroid pleksus kalinlig1 hasta grubunda daha ince
bulunmus olup koroid pleksustaki bu incelmenin sizofrenideki mikrovaskiiler

patolojilere bagli olabilecegi bildirilmistir (60).

Atakta sizofreni, remisyonda sizofreni ve kontrol grubuyla yapilan benzer bir
calismada; RSLT nin remisyonda olan hastalarda ataktaki hastalara gore daha ince
oldugu bulunmug, RSLT nin remisyonda daha ince olmasinin nedeni; atak sirasindaki
ndroinflamatuar siirecin retinal kalinlig1 artirarak ataktaki hastalarin RSLT’sindeki

incelmeyi maskelemis olabilecegi seklinde yorumlanmistir (61).

Sizofren hastalar ve saglikli kontrol grubuyla yapilan bagka bir calismada;
sizofren hastalarda total retinal kalinlik ve fotoreseptdr kompleksin kontrol grubuna
gore daha ince oldugu, bu incelmelerin hastalik siiresi ve negatif belirtilerle korele
oldugu ancak gozlenen olumsuz Slgiimlerin kullanilan antipsikotik ilag dozlariyla

iliskili olmadig1 bulunmustur (62).

30 bipolar bozukluk (BB) ve 30 kontrol grubunda yapilan bir calismada;
superior, inferior ve nazal RSLT de kontrol grubuna goére anlamli incelmenin oldugu,

bu incelmenin hastalik siiresi ile korele oldugu ancak temporal RSLT’de anlaml
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degisiklik olmadigi bulunmustur (63). 80 BB ve saglikli kontrol grubunun
karsilastirildig: bagka bir ¢alismada; GHT ve RSLT kalinliklart hasta grubunda daha
ince bulunmus, bu incelmenin de GHT’ de daha belirgin oldugu goriilmiistiir. Bu
calismada retinal tabakalardaki incelmelerden yola c¢ikarak bipolar bozuklukta

norodejenerasyonun olabilecegi sonucuna varilmigtir (64).

43 BB ve 43 saglikli kontrol grubunda yapilan benzer bir ¢alismada; hasta
grubunda total RSLT kalinliginda anlamli incelmenin oldugu ancak GHT’deki
incelmenin daha belirgin oldugu bulunmustur. Bu calismada elde edilen bulgular
norodejenerasyonun GHT’de daha Once baslamis olmasiyla iliskili olabilecegi
seklinde yorulanmis olup ayrica total RSLT’deki incelmenin hastalik siddeti, siiresi ve
yatis sayist ile negatif olarak korele oldugu, hasta ve saglikli kontrol grubu arasinda

koroid pleksusta anlamli bir farkliligin olmadig1 gosterilmistir (65).

50 tedaviye direngli depresyon, 50 ilk atak depresyon ve 50 saglikli kontrol
grubunda GHT, IPT ve koroid pleksus kalinlig1 bakilmis; hasta gruplarinda GHT ve
IPT kalinliginda kontrol grubuna gore belirgin azalma oldugu, bu azalmanin tedaviye
direngli depresyon hastalarinda ilk atak depresyon hastalarina gére daha belirgin
oldugu, bu durumun hastalik siiresi arttik¢a ndérodejenerasyonun artmastyla iliskili
olabilecegi seklinde diisiinlilmiistiir. Ayrica koroid pleksusun hasta grubunda daha
kalin oldugu, bu kalinligin da ilk atak depresyon hastalarinda kronik hastalara gore
daha belirgin oldugu bulunmustur. Ilk atak hastalarda koroid pleksusun daha kalin
olmasinin depresyondaki inflamatuar siire¢ nedeniyle olabilecegi sonucuna varilmigtir
(17). Major depresif bozuklugu olan hastalarda ortalama peripapiller RSLT
kalinliginda istatistiksel olarak anlamli bir azalma olmadigini bildirilen ¢alismalar da

mevcuttur (66).

50 OKB hastasi ve saglikli kontrol grubunun OKT degerleri incelenmis; kontrol
grubuna gore hastalarda RSLT, GHT ve IPT nin inceldigi, incelmenin GHT ve IPT’de
daha belirgin oldugu ve hasta grubunda kontrol grubuna gore koroid pleksusun daha
kalin oldugu bulunmustur (67). Benzer bir calismada; OKB ve kontrol grubu arasinda
RSLT’de anlaml farkliligin olmadig1 ancak hasta grubunda koroid tabakanin daha

kalin oldugu sonucuna varilmistir (68).
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Konversiyon bozuklugunda retinal tabakalar ve koroid pleksus kalinliklari
Ol¢iilmiis; koroid pleksusun saglikli kontrol grubuna gore daha kalin oldugu, RSLT de
anlaml farkliligin olmadigi ancak GHT ve IPT’de belirgin incelmenin oldugu

bulunmustur (69).

45 Dikkat Eksikligi ve Hiperaktivite Bozuklugu (DEHB) tanili cocuk ve saglikli
kontrol grubuyla yapilan bir ¢alismada; nazal RSLT nin DEHB grubunda daha ince
oldugu ve nazal RSLT kalinliginin semptom siddeti ile negatif korelasyonu oldugu

bulunmustur (70).

13 anoreksiya nervoza hastasiyla yapilan bir OKT c¢alismasinda; ganglion hiicre
kompleksi, santral makular kalinlik, inferior RSLT ve koroid pleksusun saglikli

kontrol grubuna gore daha ince oldugu bildirilmistir (71).

Anksiyete bozuklugu tanisi olan 41 ergen hastanin koroid pleksus kalinlig
saglikli kontrol grubuyla karsilatirilmis ve anksiyete bozuklugu olan grupta koroid

pleksusun istatistiksel olarak daha kalin oldugu bulunmustur (72).

Segici Serotonin Gerialim Inhibitérleri (SSGI) grubu ilaglarin RSLT, makula
kalinlig1 ve ganglion hiicre kompleksine (GHK) etkisini aragtiran bir ¢alismada; SSGI
kullanan anksiyete bozuklugu ve depresif bozukluk tanisi olan toplam 31 hasta ve 30
saglikli kontrol grubunun makula kalinligi, RSLT ve GHK degerleri karsilagtirilmistir.
Calismada; santral makula kalinligi, ortalama GHK, ortalama RSLT, superior RSLT,
inferior RSLT, temporal RSLT hasta grubunda kontrol grubuna gére daha ince oldugu
bulunmustur. SSGI kullanim siiresi uzadik¢a santral makulada ve superior RSLT de
incelme oldugu gosterilmistir (73). Ancak bu ¢calismada hastalarin SSGI 6ncesi retinal
tabaka degerleri bilinmediginden retinal tabakalardaki bu incelmelerin hastaliga bagl
noérodenejenerasyon nedeniyle mi oldugu yoksa SSGI kullanimina mi1 baglh oldugu

anlagilamamustir.

Sonug¢ olarak; psikiyatrik bozukluklarda OKT ile yapilan c¢aligmalar
incelendiginde aksonal yogunlugun en ¢ok oldugu tabaka olmalarindan dolay: RSLT,
GHT ve IPT ol¢limlerine agirhik verildigi goriilmiistiir. Psikiyatrik bozukluklarda
yapilan ¢ogu c¢aligmada; retinal tabakalarda ndrodejenerasyonla uyumlu bulgular

bulunmustur.
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Cogu ¢alismada GHT ve IPT’de RSLT’ye gore daha belirgin incelme oldugu,
retinal tabakalardaki incelmenin hastaligin siddetiyle negatif korelasyonun oldugu
bulunmustur. GHT ve IPT nin RSLT’ye gore daha belirgin incelmesinin nedeninin
hasarin 6nce GHT ve IPT’de basladigi, bunun nedenin ise ndronal hasarin 6nce
ganglion hiicre govdesinden baslamasina bagli olabilecegi ve zamanla aksonal
dejenerasyona sebep olmastyla iligkili olabilecegi hipotezi one siiriilmiistiir. GHT ve
IPT’nin RSLT’ye gore daha belirgin incelmis olmasiyla ilgili 6ne siiriilen diger bir
hipotez ise yogun vaskiilaritesi olan RSLT’nin ndroinflamatuar siire¢ nedeniyle
incelmesinin maskelendigidir. Nitekim GHT ve IPT’nin ndrodejenerasyonu

gostermede RSLT’ ye gore daha duyarl olabilecegi sonucuna varilmistir.

OKT ile yapilan calismalarda; ilizerinde durulan diger bir yap1 ise koroid
pleksustur. Koroid pleksusun inflamatuar siirecin oldugu depresyon gibi hastaliklarda
kalinlastig1, mikrovaskiiler patolojinin eslik ettigi sizofreni gibi hastaliklarda inceldigi
bazi ¢aligmalarda gdsterilmistir. Ayrica koroid pleksus kalinliginin inflamatuar stireci

gostermede ve takip etmede onemli bir yap1 olabilecegi seklinde degerlendirilmigtir

(17).

2.4. EKT VE TMS’NIiN NORODEJENERASYON UZERINE ETKISIi:
OKT CALISMALARI

Direncgli depresyon nedeniyle TMS planlanan 30 hasta ve saglikli kontrol
grubunun oldugu bir ¢alismada; TMS 6ncesi, TMS tedavi bitimi sonrast ve 6 ay
sonrasinda OKT ile RSLT kalinligi bakilmis ve ¢alisma 19 hastanin 6.ay RSLT
kontrolii ile tamamlanmigtir. Hastalarin TMS 6ncesi sol superior RSLT, sol temporal
RSLT, sol inferior RSLT ve sol ortalama RSLT kalinliklarin saglikli kontrollere
gore daha kalin oldugu bulunmustur. TMS tedavisi sonrast RSLT kalinliklarindan
sadece sol inferior RSLT’de TMS 06ncesine gore anlamh artis oldugu goriilmiistiir.
TMS sonrast RSLT’lerin 6.ayda azalma egiliminde oldugu ancak istatistiksel olarak
anlamli azalma olmadig1 bulunmustur. Ayrica TMS tedavisinden 6 ay sonraki RSLT
kalinliklarinin TMS o6ncesi RSLT kalinliklarina gore daha incelmis oldugu, bu
incelmenin sadece sol superior RSLT de anlamli oldugu goriilmiistiir. Ayrica TMS
oncesi, TMS sonrasi kisa veya uzun vadede sag goziin RSLT kalinlik 6l¢iimlerinde

anlamli bir farklilik olugsmadigi bildirilmistir (74).
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EKT’nin RSLT ve makula kalinlig1 lizerine etkisini arastiran bir ¢alismada;
psikiyatrik bozukluk nedeniyle EKT planlanan 30 hasta ve saglikli kontrol grubu
alinmis ancak c¢alisma 15 hasta ile tamamlanilmistir. Bu ¢alismada; EKT oncesi ve
EKT bitimi sonrasi santral makular ve RSLT 6l¢iimleri yapilmistir. Calismada; saglikli
kontrol grubu ve hastalarin EKT 6ncesi parametreleri karsilastirildiginda; sadece sol
ortalama RSLT, sol inferior ve sol superior RSLT nin kontrol grubuna gore daha ince
oldugu goriilmiistiir. Hasta grubunun EKT 6ncesi ve EKT sonrast OKT parametreleri
karsilagtirildiginda sag santral makular kalinlik, sol ortalama RSLT, sol superior RSLT
ve sol nazal RSLT kalinliginda anlamli artis oldugu; sol ortalama RSLT ve sol superior
RSLT kalinligindaki bu artisin kontrol grubundaki degerlere yaklasmis oldugu
bildirilmistir. Ayrica sag superior, sag inferior ve sag temporal RSLT de artis oldugu
ancak istatistiksel olarak anlamli olmadigi bulunmustur. Calismanin arastirmacilar
tarafindan EKT’nin sol géz RSLT’de anlamli kalinlasma saglamasini bitemporal
EKT’nin sol RSLT iizerine lateralize etkisinin olabilecegi seklinde yorumlanmigtir

(75).

EKT alan hastalarda optik disk bas1 ve RSLT kalinligini arastiran bir
calismada; herhangi bir psikiyatrik bozukluk tanisi nedeniyle son 3 ayda en az 6 seans
EKT alan hastalarin optik disk bagi ve RSLT o6l¢iimleri yapilmistir. Bu c¢alismada;
OKT degerlerinde herhangi bir degisiklik olmadig1, optik disk basinin normal aralikta
oldugu, sag inferior RSLT nin sag goziin diger kadranlarindaki RSLT’lerden ve sol
superior RSLT nin sol goziin diger kadranlarindaki RSLT’lerden daha kalin oldugu,
sol nazal RSLT ve sag temporal RSLT nin en ince RSLT’ler oldugu bulunmustur.
Ayrica incelenen degiskenlerin en az %85’ nin normal aralikta oldugu bildirilmistir
(76). Ancak bu ¢alismada hastalarin EKT 06ncesi optik disk bas1 ve RSLT degerleri

olmadig1 i¢in EKT nin nasil bir etki yaptig1 anlagilamamaistir.

Literatiirde; psikiyatrik bozukluklardaki nérodejenerasyonu OKT kullanarak
gosteren ya da EKT nin norotrofik etkilerini ndrogoriintiileme ile gdsteren ¢ok sayida
calisma mevcuttur. Ancak EKT’nin ndrodejenerasyon iizerine olan ndrorejeneratif
etkilerini OKT kullanarak gdsteren sadece bir calismaya ulasilmistir. Literatiirdeki bu

calismada EKT’ nin yalnizca kisa vadedeki etkisi RSLT ve makula kalinlig1 6l¢iilerek

28



incelenmis olup EKT’nin uzun vadede olasi ndrotrofik etkileri incelenmedigi

gorilmiistir.

Bu calismada; EKT’nin kisa ve uzun vadede ndrodejenerasyon iizerine olan
norotrofik etkilerini OKT kullanilarak RSLT, IPT, GHT ve koroid pleksus kalinlig1

degerlerinin incelenmesi amaclanmistir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1.ORNEKLEM
Calisma oOrneklemi; Ocak 2020 - Mart 2021 tarihleri arasinda Pamukkale

Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Hastanesi servislerinde yatarak tedavi gdrmekte
olan, DSM-5 tani1 dlgiitlerine gore herhangi bir psikiyatrik bozukluk tanisi almis, daha
once EKT oOykiisii olmayan, EKT endikasyonu olup ve EKT tedavisini kabul etmis

olan hastalardan olusturulmustur.

Aragtirma projesi; Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul onayina
sunulmus olup 10.12.2019 tarih ve 21 sayili etik kurul onayr sonrasi ¢alismaya

baslanmustir.

Yapilan gili¢ analizinde referans ¢alismalardan elde edilen etki biiytlikliigiintin
elde edilebilmesi i¢in, ¢aligmaya en az 22 kisi alindiginda %95 giiven diizeyinde %80
gii¢ elde edilebilecegi hesaplanmistir. Calismaya Pamukkale Universitesi Psikiyatri
Hastanesi’'nde EKT planlanan ve ¢alisma kriterlerini karsilayan 50 goniillii hasta dahil

edilmistir.

Her katilimciya ¢aligma hakkinda agik bilgi verilmis ve bilgilendirilmis onam
formunu okumalar1 istenmistir. Bilgilendirilmis onami1 kabul eden hastalar ¢calismaya
dahil edilmistir. Calismaya dahil edilmis tiim katilimcilarin yazili onami alinmastir.
Muhakeme yetenegi yerinde olan hastalarin kendisinden, muhakeme yetenegi yerinde
olmayan hastalarin ise yasal temsilcilerinden ¢aligma ig¢in gerekli izin alinmustir.
Projede gerceklestirilecek biitiin asamalar  Helsinki Bildirgesi'ne uygun olarak

gerceklestirilmistir. Tiim katilimcilara sosyodemografik veri formu doldurulmustur.

EKT planlanan ve calismaya dahil edilen 50 hastadan; EKT oOncesi goz
muayenesinde 1 hastada retinal kalsifikasyon ve 1 hastada glokom saptanmasi
nedeniyle calismadan c¢ikarilmistir. EKT hazirhigr yapilan 5 hasta primer hekimi
tarafindan EKT baslanilmasindan vazgecilmistir, 1 hastada EKT aldig1 siirecte
kardiyak aritmi gelismesi nedeniyle EKT’si durdurulmustur, 8 hasta Covid-19
pandemisi nedeniyle EKT’ye devam etmek istememis olmalar1 nedeniyle EKT’si

sonlandirilmistir, 3 hasta EKT’si siirerken Covid-19 enfeksiyonuna yakalanmis ve
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calismadan ¢ikarilmistir. EKT Oncesi ¢alismaya dahil edilen 50 hastanin 31°nin EKT

sonras1t OKT dl¢timleri yapilabilmistir.

EKT’si tamamlanan ve EKT sonrasi OKT o6l¢iimleri alinan 31 hastadan; 1
hastanin Covid-19 enfeksiyonuna yakalanmis olmasi ve 1 hastada g6z enfeksiyonu
gelismesi nedeniyle calismadan cikarilmistir. 5 hasta kendi istekleri ile ¢alismadan
cekilmistir, 8 hasta takiplerini birakmasi nedeniyle ¢aligmadan c¢ikarilmis olup 5
hastanin heniiz 12.hafta kontrol zamani gelmedigi i¢in ¢alismaya dahil edilememis
olmast nedeniyle EKT sonras1 12.haftadaki OKT oOlglimleri 11 hasta ile

tamamlanilmistir.
Calismaya Dahil Edilme Olgiitleri:

1. Daha o6nce hi¢ EKT almayan hastalar

2. Hasta yasinin 18 iizerinde, 65 yasinin altinda olmasi

Calismadan Dislanma Olgiitleri:

1. Daha 6nce EKT almis olmak

18 yas alt1 ve 65 yas {istii olma

G0z hastaliginin olmasi

Norolojik bir bozuklugunun olmasi

Gozleri etkileyebilecek sistemik bir hastaliginin olmasi
Biling kaybina neden olan kafa travmasi dykiisiiniin olmast

Mental retardasyonu olmasi

e A e

Alkol ve/veya madde kullanim bozuklugunun olmasi

3.2.CALISMANIN ASAMALARI

Primer hekimi tarafindan EKT endikasyonuna karar verildikten sonra hasta ve
hasta yakinlarina; EKT dis1 tedavi segenekleri, EKT’nin etki mekanizmasi,
uygulanma sekli, EKT’nin Onerilme nedenleri, beklenilen yararlari, olasi
komplikasyonlar1 ve yan etkileri konusunda ayrintili bilgi verilmis olup EKT islemini

kabul ettiklerine dair yazili onamlar1 alinmustir.
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Preoperatif hazirlik asamasinda; hemogram, ayrintili biyokimyasal kan tetkikleri
ve koagiilasyon parametreleri istenmistir. Akciger filmi ve elektrokardiyografileri
cekilmistir. Tiim hastalar anestezi uygunlugu agisindan Anestezi ve Reaminasyon
boliimiine konsiilte edilmistir. Islem 6ncesi olasi riskler tespit edilip uygun dnlemler

alimmustir.

Haftada 3 kez, terapoétik etkinligin elde edildigi 8 seans EKT uygulanmistir. EKT
aldiklari siirecte aldiklar psikotrop ilaglarina miidahale edilmemistir. Katilimcilara i1k
EKT seans1 6ncesi (0.hafta), tedavi bitimi sonrasi 1 hafta i¢inde ve 12.haftada olmak
tizere toplam 3 defa; retinal katmanlar (RSLT, GHT, IPT) ve koroid pleksus kalinlig1
OKT cihazi kullanilarak dl¢timleri yapilmistir.

3.3. EKT UYGULAMASI

Tiim hastalarin gece saat 12°den sonra oral alimi kesilmis olup sabah saatlerinde
EKT uygulanmistir. Anestezist ve psikiyatrist esliginde tiim hastalara genel anestezi
altinda haftada 3 kez (Pazartesi, Carsamba ve Cuma) EKT yapilmistir. Spectrum 500
Q EKT cihazt kullanilmistir. Hastalarimizin tamamina elektrodlar bitemporal
yerlestirilerek klinigimizin rutin uygulama sekli olan bitemporal EKT uygulanmistir.
EKT uygulamas: sirasinda anestezik ilag olarak propofol (1-1.5 mg/kg), kas gevsetici
olarak rokiironyum bromiir (0.3-0,5 mg /kg) ve oksijen verilmistir. Olas1 fiziksel

yaralanmalarin 6niine gecilmesi amaciyla fiziksel tespit ve agizlik kullanilmistir.

Kadinlarda; 144 millicoulomb(mC)/25.3 Joule(J) degerindeki elektriksel
enerjiye denk gelen; 1 msn vurum dalgali, 800 milliAmper (mA), 220 ohms, 30 Hz
frekansindaki akim 3 sn olarak verilmistir. Erkeklerde ise 288 mC/50.7 J degerindeki
elektriksel enerjiye denk gelen 800 mA, 220 ohms, 30 Hz frekansindaki akim 6 sn
olarak verilmistir. Bu dozlardan baslanarak efektif yanita gore doz ayarlanmasi

yapilmistir.

Islem sirasinda nabiz, oksijen saturasyonu, kan basinci ve elektrokardiyografik
parametreleri takip edilmistir. EKT’nin etkinliginin degerlendirilmesi i¢in
Elektroensefalografik (EEG) izlemi yapilmistir. En az 15 saniye siiren konviilsiyon

ve en az 25 saniye siiren EEG’deki nobet aktivitesi efektif olarak kabul edilmistir.
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Islem sonlandirildiginda sugammadeks 2-4 mg/kg uygulanmistir. islem sonras

hastalar gozlem odasina alinip hemsirelik bakimi verilmistir.

3.4. OKT CEKIiMIi

Calismaya katilan hastalara Pamukkale Universitesi Hastanesi Goz Hastaliklari
Anabilim Dalinda; ayni g6z hekimi tarafindan intraokiiler basing 6l¢iimii, gdrme
keskinligi, ayrintili 6n segment muayenesi ve arka segment muayenesi yapilmistir.
Gorme keskinligini azaltabilecek veya calismada kullanilan parametreleri (RSLT,
GHT, IPT ve koroid pleksus vb.) etkileyebilecek bulgular saptanan hastalar ¢alisma
disinda birakilmustir.

Heidelberg Spectralis OKT cihazi ile optik disk tizerinden 360 derecelik dairesel
tarama ile Retina sinir lifi tabakasinin (RSLT) ortalama, temporal, superior, inferior

ve nazal kadranlar1 Sl¢iilmiistiir.

Ganglion Hiicre Tabakas1 (GHT) ve I¢ Pleksiform Tabaka (IPT) Heidelberg
Spectralis OKT cihazinin segmentasyon 0zelligi kullanilarak Slgiilmiistiir. Koroid
pleksus kalinligi, OKT cihazinin EDI (Enchanced Dept Imaging) OKT modu ile

manuel olarak Ol¢iilmiistiir.

Calismaya dahil edilen hastalara ait OKT ¢ekimlerinden goriintiiler Sekil 13,14

ve 15’te gosterilmistir.
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Sekil 13: Heidelberg Spectralis OKT ile alinan RSLT 6l¢iimii. A) Optik disk basi ¢evresi
cihaz tarafindan taranarak RSLT kalinlig1 6l¢iilmektedir. B) RSLT gdsterimi. C) RSLT
kadranlar1 (Superior (TS, NS), Inferior (TI, NI), Temporal (T), Nazal (N) ). D) RSLT
haritas1 TMP = temporal, SUP = superior, NAS = nazal, INF = inferior RSLT kadranin1
ifade etmektedir. Renkler normal dagilim yiizdelerini temsil etmektedir (yesil:% 95-5,

sar1:% 5-1, kirmiz1:% 1-0).

Sekil 14: EDI OKT ile sag gdz subfoveal alandan koroid pleksus kalinlik 6l¢iimii.

Subfoveal alanda retina pigment epiteline karsilik gelen hiperreflektif hattin dig
smiridan, koroido-skleral birleskeye denk gelen hiporeflektif hatta kadar olan vertikal

mesafe EDI OKT cihazi ile 6l¢tiimii.
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Sekil 15: Heidelberg Spectralis OKT’nin segmentasyon 6zelligi ile sol goz Ganglion Hiicre
Kompleks (GHK) analizi: GHT ve IPT 6l¢iimii.

3.5. VERi TOPLAMA ARACLARI
3.5.1. Sosyodemografik Veri Formu

Aragtirmadaki bagimsiz degiskenleri sorgulamak amaciyla katilimcilarin
sosyodemografik verilerini kaydetmeye yonelik hazirlanan veri formudur. Hastalarin;
tanilari, hastalik baslangi¢c yasi, mevcut hastaligin siiresi, atak sayisi, tedavisiz gegen
siire, hastane yatig sayilari, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi, ailede psikiyatrik
hastalik Gykiisii, kullanmakta olduklar1 ilaglar1 ve sigara kullanimi gibi bilgileri

sosyodemografik veri formuna kaydedilmistir (Ek-1).

3.5.2. EKT Raporu

Hastanin motor konviilsiyon siiresi ve EEG’deki nobet aktivite siiresi
verilerinden yola ¢ikarak aldiklar1 EKT seanslarinin efektif olup olmadigiyla ilgili
bilgi elde edilmistir.

3.5.3. OKT Raporu

Hastanin sag ve sol goze ait RSLT, GHT, IPT ve koroid pleksus kalinlik 6l¢iim

verileri elde edilmistir.
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3.6. ISTATISTIKSEL ANALIZLER
Veriler SPSS 25.0 (IBM SPSS Statistics 25 software (Armonk, NY: IBM Corp.))

paket programiyla analiz edilmistir. Siirekli degiskenler ortalama =+ standart sapma ve
kategorik degiskenler say1 ve ylizde olarak ifade edilmistir. Verilerin normal dagilima
uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile incelenmistir. Bagimli grup
karsilastirmalarinda, parametrik test varsayimlari saglandiginda Tekrarli Olgiimlerde
Varyans Analizi ve Iki Es Arasindaki Farkin Onemlilik Testi; parametrik test
varsayimlari saglanmadiginda ise Friedman Testi ve Wilcoxon Eslestirilmis iki Ornek
Testi kullanilmistir. Sayisal veriler arasindaki iliskilerin incelenmesinde ise Spearman

korelasyon analizi kullanilmistir.

Tiim analizlerde p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.
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4.BULGULAR

Bu calismaya 18-65 yas araliginda DSM-5 tami dlgiitlerine gore herhangi bir
psikiyatrik bozukluk tanisi almis, daha o6nce EKT almayan, ¢alisma kriterlerini
karsilayan ve EKT alacak olan hastalar dahil edilmistir. Calismaya 50 hasta dahil
edilmis ancak 31 hasta ile ¢alisma tamamlanmistir. Calismay1 tamamlayan 31 hastanin
EKT sonrasit OKT degerleri alinmis ve 11 hastanin EKT sonrasi 12. haftadaki OKT

kontrolleri ile ¢aligma bitirilmistir.

4.1. SOSYODEMOGRAFIK VERILER

Caligmay1 tamamlayan hastalarin 15°1 (%48,4) erkek, 16’s1 (%51,6) kadin idi ve
yas ortalamalar1 36.55 £13.12 yil olarak bulunmustur. Hastalarin 16’s1 (%51,6) bekar,
12°s1 (38,7) evli, 3’1 (%9,7) bosanmis veya dul idi. Egitim diizeylerine bakildiginda
I’nin (%3,2) okuryazar olmadigi, 13’niin (%41,9) ikokul, 4’niin (%12,9) ortaokul,
4’nilin (%12,9) lise ve 9’nun (%29) yiiksekokul veya iiniversite mezunu oldugu

gorilmiistir.

Hastalarin yas, cinsiyet, medeni durumu ve egitim diizeylerine iligskin 6zellikler

Tablo 1’de 6zetlenmistir.

Tablo 1. Hastalarin Sosyodemografik Ozellikleri-1

Sosyodemografik Ozellikler n=31
Yas (Ort + SS) 36.55+13.12
Cinsiyet Erkek 15, %48,4
(n,%) Kadin 16, %51,6
Medeni Durum Bekar 16, %51,6
(n,%) Evli 12, %38,7
Bosanmis/Dul 3, %9,7
Egitim Diizeyi Okuryazar Degil 1, %3,2
(n,%) Ilkokul 13, %41,9
Ortaokul 4,%12,9
Lise 4,%12,9

Yiiksekokul Veya Universite 9, %29
Ort: Ortalama SS: Standart Sapma
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Hastalarin 3’ (%9,7) halen ¢aligmakta iken biiyiikk cogunlugu (28, %90,3)
caligmamakta idi. Yaklasik yarisi (15, %48,4) 1 yil veya daha az calisma siiresine
sahipti. Hastalarin yaklasik olarak yaris1 (17, %54,8) ebeveynleri ile yasamakta ve
19°u (%61.3) ilde ikamet etmekte idi. Sigara kullanmayan hastalar ¢ogunluktaydi
(%61.3) ve ortalama sigara paket/y1l miktar1 4.65 + 6.48 idi.

Hastalarin ¢alisma durumu, ¢aligma stireleri, kimlerle yasadigi, nerede yasadigi

ve sigara kullanimina iligkin 6zellikler Tablo 2’de incelenmistir.

Tablo 2. Hastalarin Sosyodemografik Ozellikleri-2

Sosyodemografik Ozellikler n=31
Calisma Durumu Calistyor 3, %9,7
(n,%) Calismiyor 28, %90,3
Calisma Siiresi <1 Y1l 15, %48.,4
(0,%) 1-5 Y1l 3,%9.7
5-10 Y1l 5, %16,1
>10 Y1l 8, %25,8
Kimlerle Yasadigi Es ve/veya Cocuklariyla 11, %35,5
(n,%) Ebeveynleri ile 17, %54,8
Yalniz 3, %9,7
Yasadig1 Yer Il 19, %61,3
(n,%) flce 9, %29
Kirsal 3, %9,7
Sigara Kullanimi1 Var 12, %38,7
(n,%) Yok 19, %61,3
Sigara Kullanimi Paket/y1l 4.65 £ 6.48

(Ort + SS)

Ort: Ortalama SS: Standart Sapma
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4.2. KLINIK VE FARMAKOLOJIK OZELLIKLER iLE iLISKILi
VERILER

Hastalarin klinik ve farmakolojik 6zelliklerine iliskin olarak; hastalik baslangig¢
yast, hastalik siiresi, atak sayisi, hastane yatig sayisi, tedavisiz gegen siire, en son
kullandig1 diizenli tedavi siiresi, ailede psikiyatrik hastalik oykiisti ve EKT siiresince

kullanmakta olduklar1 psikiyatrik ilaglar1 kaydedilmistir.

Hastalar klinik 6zellikleri incelendiginde; 14’1 (%45,2) sizofreni bozuklugu,
2’s1 (%6,5) sizoafektif bozukluk, 2’si (%6,5) BB depresif atak, 3’1 (%9,7) BB manik
atak, 2’si (%6,5) psikotik belirtili depresif bozukluk, 4’ (%12,9) major depresif
bozukluk (MDB), 3’11 (%9,7) obsesif kompulsif bozukluk (OKB) ve 1’1 (%3,2) travma

sonrasi stress bozuklugu (TSSB) tanili idi.

Caligmaya alinan hastalarin; hastalik baslangi¢ yasi, hastalik siiresi, atak sayisi,
hastane yatis sayisi, tedavisiz gegen siire, en son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve

ailede psikiyatrik hastalik 6ykiisiine iliskin veriler Tablo 3 ’te 6zetlenmistir.

Tablo 3. Hastalarin Klinik Ozellikleri

Klinik Ozellikler n=31
Sizofreni 14, % 45,2
Sizoafektif Bozukluk 2,% 6,5
BB Depresif Atak 2,% 6,5
BB Manik Atak 3,%9,7
Klinik Tani Psikotik Belirtili Depresif Bozukluk 2,% 6,5
(n, %) MDB 4,% 12,9
OKB 3,%9,7
TSSB 1, %3,2
Ailede Psikiyatrik Var 8, % 25,8
Hastalik Oykiisii
(n, %) Yok 23, %74,2
Hastalik Baslangi¢ Yas1 (Ort + SS) 28,45 + 14,52
Hastalik Siiresi/yil (Ort + SS) 8,06 £ 7,97
Atak Sayis1 (Ort = SS) 4,35+4,1
Tedavisiz Gegen Siire/y1l (Ort = SS) 2,09 +4,25
Yatig Sayis1 (Ort = SS) 2,77 £ 1,87
En Son Kullandig1 Diizenli Tedavi Siiresi/Y1l (Ort = SS) 1,36 £ 1,57

Ort: Ortalama SS: Standart Sapma
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Hastalarin farmakolojik 6zellikleri incelendiginde; 21’inin (%67,7) aripiprazol
(oral veya parenteral), 21’inin (%67,7) olanzapin, 9’nun (%29,1) paliperidon (oral
veya parenteral), 10’ nun (%32,3) SSGI ve 6’sinin (%19.,4) valproat basta olmak iizere
cok sayida ve gesitte psikotrop ilag kullanmakta oldugu goriilmiistiir (Tablo 4).

Hastalarin EKT siiresince psikiyatrik hastaliklart nedeniyle kullanmakta

olduklar ilaglar1 Tablo 4’te 6zetlenmistir.

Tablo 4. Hastalari Farmakolojik Tedavi Ozellikleri

Farmakolojik Ozellikler (n,%) n=31
Aripiprazol (n,%) 19, % 61,3
Aripiprazol Parenteral (n,%) 2,%6,5
Paliperidon (n,%) 2,%6,5
Paliperidon Parenteral (n,%) 7, % 22,6
Amistilpirid(n,%) 8, %25,8
Haloperidol(n,%) 1, %3,2
Ketiyapin(n,%) 4,%12,9
Zuklopentiksol Parenteral (n,%) 2, %6,5
Risperidon (n,%) 2, %6,5
Olanzapin (n,%) 21, %67,7
Biperiden (n,%) 5, %]16,1
SSGI (n,%) 10, %32,3
Venlafaksin (n,%) 2, %6,5
Vortioksetin (n,%) 1, %3,2
Bupropion (n,%) 1, %3,2
Klomipramin (n,%) 2, %6,5
Mirtazapin (n,%) 2, %6,5
Valproat(n,%) 6, %19,4
Karbamazepin (n,%) 3, %9,7
Lamotrijin (n,%) 4, %12,9
Lityum(n,%) 4,%12,9
Benzodiazepin (n,%) 3, %9,71
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4.3. OKT OLCUMLERIYLE ILISKILI VERILER

Caligmaya alinan 31 hastanin EKT 6ncesi ve EKT sonras1t OKT verileri (RSLT,
GHT, IPT ve koroid pleksus) elde edilmis olup istatistiksel olarak analiz edilmistir.

EKT o6ncesi ve EKT sonrasi1 sag goze ait RSLT, GHT ve IPT degerleri
karsilastirildiginda; sag IPT hari¢ diger degerlerde artis egilimi oldugu ancak sadece
sag superior RSLT de istatistiksel olarak anlamli artis oldugu bulunmustur (p: 0,006).
31 hastanin EKT oncesi ve EKT sonrast OKT 6l¢limlerinden sag goze ait ortalama
RSLT, superior RSLT, temporal RSLT, nazal RSLT, inferior RSLT, GHT ve IPT
degerlerinin ortalamast ve karsilastirma sonuclarina iliskin bilgiler Tablo 5’te

Ozetlenmistir.

Tablo 5. Hastalarin EKT 6ncesi ve EKT sonrasi sag géoz RSLT, GHT ve IPT

degerleri
Sag Goz OKT EKT oncesi EKT sonrast p
Degerleri n=31 (Ort£SS) (Ort£SS)
Sag 101,52+ 11,97 102,42 £12,73 0,213
Ortalama RSLT (2=-1,246)
Sag 124 +17,42 126,42 + 19,62 0,006*
Superior RSLT (2=-2,767)
Sag Temporal 74,39 + 11,77 74,58 +13,02 0,558
RSLT (z=-0,586)
Sag 129,35+ 19,91 131,26 £ 20,13 0,114
Inferior RSLT (2=-1,581)
Sag Nazal RSLT 76,9+17,13 77,42 + 16,45 0,46
(t=-0,749)
Sag GHT 13,87 + 3,03 14,61 +5,31 0,486
(z=-0,697)
Sag IPT 19,29 +3 18,9 + 3,06 0,101
(z=-1,641)

*p<0,05 Ort: Ortalama SS: Standart Sapma
t: Iki es arasindaki farkin 6nemlilik testi, z: Wilcoxon Eslestirilmis iki 6rnek testi

Not: RSLT, GHT ve IPT degerleri um cinsinden ifade edilmektedir.
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EKT oncesi ve EKT sonrast sol goze ait RSLT, GHT ve IPT degerleri
karsilastirildiginda; sol temporal RSLT ve sol nazal RSLT hari¢ diger degerlerde artis
egilimi oldugu ancak sadece sol GHT de anlaml1 artis oldugu bulunmustur (p: 0,034).

31 hastanin EKT o6ncesi ve EKT sonrasi OKT Ol¢iimlerinden sol goze ait
ortalama RSLT, superior RSLT, temporal RSLT, nazal RSLT, inferior RSLT, GHT ve
IPT degerlerinin ortalamasi ve karsilagtirma sonuglarina iligkin bilgiler Tablo 6’da

Ozetlenmistir.

Tablo 6. Hastalarin EKT 6ncesi ve EKT sonrasi sol goz RSLT, GHT ve IPT

degerleri
Sol Go6z OKT EKT oncesi EKT sonrasi p
Degerleri n=31 (Ort£SS) (Ort£SS)
Sol 99,81+10,96 100,35+ 10,78 0,687
Ortalama RSLT (2=-0,403)
Sol 125,97 £ 16,54 128,1 + 16,44 0,061
Superior RSLT (z=-1.874)
Sol Temporal 73,1 +11,77 72,77 £ 12,37 0,375
RSLT (z=-0,888)
Sol 127,16 £ 20,79 129,68 + 17,65 0,277
Inferior RSLT (z=-1,088)
Sol 72,19 + 14,8 72,03 + 14,44 0,804
Nazal RSLT (t=0,251)
Sol GHT 13,58 +3,31 14,16 = 3,91 0,034*
(z=-2,115)
Sol IPT 19,23 £ 3,43 19,39 +£ 3,21 0,791
(z=-0,265)

*p<0,05 Ort: Ortalama SS: Standart Sapma

t: Iki es arasindaki farkin 6nemlilik testi, z: Wilcoxon Eslestirilmis iki ornek testi

EKT oncesi ve EKT sonrasi sag koroid pleksus kalinlig1 ve sol koroid pleksus
kalinlig1 karsilastirildiginda; EKT sonrasi sag koroid pleksus kalinliginda artis oldugu

ancak istatistiksel olarak anlamli olmadigi bulunmugstur (p: 0,068).
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31 hastanin EKT o6ncesi ve EKT sonrasi sag ve sol goz koroid pleksus
kalinliginin ortalamas1 ve karsilastirma sonuglarina iliskin bilgiler Tablo 7’de

Ozetlenmistir.

Tablo 7. Hastalarin EKT oncesi ve EKT sonrasi sag ve sol goz koroid pleksus

kalinliklar1

Koroid pleksus EKT oncesi EKT sonrasi p

degerleri n=31 (Ort£SS) (Ort£SS)

Sag koroid 301,39 52,5 312,55 * 56,38 0,068

t=-1,89

Pleksus (t=-1,89)

Sol koroid 301 + 65,37 302,45 +70,19 0,209
(z=-1,256)

Pleksus

Not: Koroid pleksus kalinligi um cinsinden ifade edilmektedir.
*p<0,05 Ort: Ortalama SS: Standart Sapma

t: Iki es arasindaki farkin 6nemlilik testi, z: Wilcoxon Eslestirilmis iki 6rnek testi

EKT sonrast OKT ol¢timleri yapilan hastalarin sadece 11'nin EKT sonrasi
12.haftasindaki OKT verilerine ulagilmis olup, bu hastalarin EKT 6ncesi, EKT sonrasi

ve EKT sonrasi 12.haftadaki OKT verilerine ayrica istatistiksel analiz yapilmigtir.

EKT oncesi, EKT sonrasi ve EKT sonras1 12.hafta sag goze ait RSLT, GHT ve
IPT degerleri grup icinde karsilastirildiginda; EKT sonrasi 12. haftada sag ortalama
RSLT, sag superior RSLT, sag inferior RSLT ve sag nazal RSLT lerde EKT sonrasi
degerlere gore azaldigi ancak sadece sag superior RSLT ve sag inferior RSLT

degerlerindeki azalmanin istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p:0,034 ve

p:0,048).

EKT sonrast 12.hafta RSLT degerlerinin EKT 6ncesi RSLT degerlerine gore

azalma egiliminde oldugu ancak istatistiksel olarak anlamli olmadig1 bulunmustur.

11 hastanin EKT oOncesi, EKT sonrast ve EKT sonrasi 12.haftadaki OKT
Olgiimlerinden sag goze ait ortalama RSLT, superior RSLT, temporal RSLT, nazal
RSLT, inferior RSLT, GHT ve IPT degerlerinin ortalamasi ve grup i¢i karsilastirma

sonuclarina iligkin bilgiler Tablo 8’de gosterilmistir.
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Tablo 8. Hastalarin EKT 6ncesi, EKT sonrasi ve EKT sonrasi 12.hafta sag goz

RSLT, GHT ve IPT degerlerinin grup i¢i karsilagtirmasi

Sag Goz OKT EKT oncesi EKT sonrasi EKT sonrasi p
Degerleri n=11 (Ort£SS) (Ort£SS) 12.Hafta

(Ort£SS)
Sag Ortalama 101,64+16,18 101,73 +15,47 99,55+ 15,13 0.067%
RSLT
Sag Superior RSLT 119,09+20,54 120,09 +20,78 117,45+£20,53  0.034*"
Sag Temporal 75,55+ 14,71 75 + 14,34 74,09 + 14,27 0,448°2
RSLT
Sag Inferior RSLT  131,27+26,21 132,36 £25,02 129,64 £25,71  0.048*P
Sag Nazal RSLT 80 + 25,55 79,36 + 24,23 77,18 £23,15 0.057°
Sag GHT 13,64 + 2,29 13,45+2,16 14,09 +£2,21 0.063°
Sag IPT 20,27 + 2,33 19,45+ 2,02 19,45 +£2,16 0.094%

Ort: Ortalama SS: Standart Sapma *p<0,05 *p: grup i¢i karsilastirma; a: Tekrarli 6lglimlerde

varyans analizi, b: Friedman Testi.

EKT o6ncesi, EKT sonras1 ve EKT sonras1 12.hafta sol goze ait RSLT, GHT ve

IPT degerleri grup i¢inde karsilastirildiginda; grup i¢i degerler arasinda istatistiksel

olarak anlamli degisiklik olmadigi bulunmustur.

11 hastanin EKT oOncesi, EKT sonrast ve EKT sonrasi 12.haftadaki OKT

Olctimlerinden sol goze ait ortalama RSLT, superior RSLT, temporal RSLT, nazal

RSLT, inferior RSLT, GHT ve IPT degerlerinin ortalamasi ve grup ici karsilagtirma

sonuglarina iligkin bilgiler Tablo 9’da gdsterilmistir.
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Tablo 9. Hastalarin EKT 6ncesi, EKT sonrasi ve EKT sonrasi 12.hafta sol g6z

RSLT, GHT ve IPT degerlerinin grup i¢i karsilagtirmasi

Sol Go6z OKT EKT 6ncesi  EKT sonrasi EKT sonrasi p
Degerleri n=11 (Ort+SS) (Ort£SS) 12.Hafta

(Ort£SS)
Sol Ortalama  99,64+15,94 99,45+ 15,15 98,82+15,13 0.614*
RSLT
Sol Superior 123,45+21,92 125,55 +21,33 124,73+20,82 0.71°
RSLT
Sol Temporal 70,91+9,82  70,45+10,95 70,09+ 11,73 0.544°
RSLT
Sol Inferior RSLT 131,27+25,38 130,73 £23,35 130,45+23,8 0.338°
Sol Nazal RSLT 72,09 £21,22 71,64+19,53 70,09 +19,1 0.103°
Sol GHT 13,91 £2,43 14,27 £2.28 13,82 +£2,23 0.468°
Sol IPT 19,91 + 2,84 20+ 2,1 19,64 +2,69 0.729%

Ort: Ortalama SS: Standart Sapma *p<0,05 *p: grup i¢i karsilastirma; a: Tekrarhi dl¢limlerde

varyans analizi, b: Friedman Testi.

11 hastanin EKT 6ncesi, EKT sonrasi ve EKT sonrasi1 12.hafta sag ve sol goz
koroid pleksus kalinliklar1 grup i¢i karsilastirildiginda; sag koroid pleksus kalinliginda
EKT sonrasinda artis oldugu, bu artisin EKT sonras1 12.haftada azalmakla birlikte
devam ettigi ancak istatistiksel olarak anlamli olmadig1 (p:0.114) ayrica sol koroid

pleksus kalinliginda anlamli degisiklik olmadigi (p:0.178) bulunmustur.

11 hastanin EKT 6ncesi, EKT sonrasi ve EKT sonrasi 12.hafta sag ve géz koroid

pleksus kalinliklarina iligskin veriler Tablo 10°da 6zetlenmistir.
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Tablo 10. Hastalarin EKT oncesi, EKT sonras1 ve EKT sonras1 12.hafta sag ve goz
koroid pleksus kalinliklari

Koroid pleksus EKT oncesi EKT sonrasi EKT sonrasi p
degerleri n=11 (Ort£SS) (Ort£SS) 12.hafta
(Ort£SS)

Sag koroid 309,55 +£57,29 332,773 +£65,42 326 + 65,54 0.114°

Sol koroid 312,73 £81,68 312,18 +93,83  310,82+95,4 0.178°

Ort: Ortalama SS: Standart Sapma *p<0,05 *p: grup i¢i karsilastirma; a: Tekrarl 6l¢timlerde

varyans analizi, b: Friedman Testi.

4.4. HASTALARIN KLIiNiK OZELLIKLERININ OKT DEGERLERI iLE
KORELASYONU

Hastalarin; hastalik basglangic yasi, hastalik siiresi, atak sayisi, tedavisiz gecen
stire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve hastane yatis sayist gibi klinik
ozelliklerinin EKT sonrast siiregteki OKT degerlerindeki degisimle korelasyonu

incelenmistir.

Hastalarin EKT o6ncesi ve EKT sonrasi sag goze ait RSLT, GHT ve IPT
degerlerindeki degisim farkinin klinik 6zelliklerle iligkisi incelendiginde; sag ortalama
RSLT ve sag nazal RSLT deki degisimin hastalik siiresi, atak sayisi, tedavisiz gegen
siire, hastane yatis sayisi ile istatistiksel olarak pozitif korelasyonun oldugu, sag
superior RSLT ve sag temporal RSLT deki degisimin atak sayisi ve hastane yatis
sayisi ile pozitif korelasyonun bulundugu, sag inferior RSLT deki degisimin hastalik

stiresi, atak say1s1 ve tedavisiz gecen siire ile pozitif korelasyonun oldugu bulunmustur.

Sag GHT ve sag IPT’deki EKT oncesi ve EKT sonrast degisimin klinik
ozelliklerle istatistiksel olarak anlamli korelasyonu bulunmamistir. Ayrica hastalik
baslangi¢ yas1t ve son kullandig1 diizenli tedavi siiresinin de EKT oncesi ve EKT
sonrasi1 sag goze ait RSLT, GHT ve IPT deki degisimle istatistiksel olarak korelasyonu

olmadig1 goriilmiistiir.

EKT oncesi ve EKT sonras1 sag goze ait OKT parametrelerindeki degisimin

klinik 6zelliklerle korelasyonuna iligkin veriler Tablo 11’de 6zetlenmistir.
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Tablo 11. Hastalarin EKT 6ncesi ve EKT sonrasi sag goz RSLT, GHT ve IPT deki
degisim farkinin hastalik baslangi¢ yasi, hastalik siiresi, atak sayisi, tedavisiz gegen

siire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve yatis sayisi ile korelasyonu

Hastalik ~ Hastalik  Atak  Tedavisiz Son Yatis sayist
n=31 baslangi¢  siiresi/y1l  sayis1 gecen kullandig1
yast stire/y1l diizenli
tedavinin
stiresi

Sag r -,314 428" ,605™ 4817 -,206 517
Ortalama
RSLT p ,085 ,016 ,000 ,006 ,267 ,003
Sag r -,240 ,247 5217 ,310 -,041 ,432°
Superior

p ,194 ,181 ,003 ,089 ,827 ,015
RSLT
Sag r -,208 ,324 557 ,294 -,235 ,565"
Temporal

p ,261 ,076 ,001 ,108 ,203 ,001
RSLT
Sag r -,282 375 407" 468" -,312 ,350
Inferior

p ,125 ,038 ,023 ,008 ,087 ,054
RSLT
Sag Nazal r -,252 ,522% ,639™ ,466" -,290 ,486™
RSLT

p ,171 ,003 ,000 ,008 ,114 ,006
Sag GHT r -,084 ,244 ,346 ,089 ,061 ,294

p ,252 ,186 ,056 ,635 ,743 ,108
Sag IPT r -,176 ,052 ,310 ,199 -,107 ,227

p ,343 ,781 ,089 ,282 ,567 ,219

r: Spearman korelasyon katsayist *p<0,05 **p<0,01
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Hastalarin EKT oOncesi ve EKT sonrast sol géze ait RSLT, GHT ve IPT
degerlerindeki degisim farkinin klinik 6zelliklerle iligkisi incelendiginde; ortalama
RSLT, temporal RSLT ve inferior RSLT deki degisim farkinin hastane yatis sayisi ve
atak sayisi ile pozitif olarak korele oldugu ayrica sol IPT’deki degisim farkinin

tedavisiz gecen siire ile negatif olarak korele oldugu goriilmiistiir (Tablo 12).

Tablo 12. Hastalarin EKT 6ncesi ve EKT sonrasi sol géze ait RSLT, GHT ve
IPT’deki degisim farkinin hastalik baslangi¢ yasi, hastalik siiresi, atak sayisi,

tedavisiz gecen siire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve yatis sayisi ile

korelasyonu
Hastalik Hastalik  Atak  Tedavisiz  Son Yatis
baslangic  siiresi/y1ll  sayis1  gegen kullandig1  sayisi
n=31 yasi stire/yil diizenli
tedavinin
stiresi

Sol T -,057 ,214 415 ,032 ,032 ,430°
Ortalama

p ,759 ,248 ,020 ,864 ,864 ,016
RSLT
Sol r 5111 ,142 247 ,034 ,034 ,346
Superior

p ,553 447 ,181 ,857 ,857 ,057
RSLT
Sol r -113 ,208 ,569™ -,102 -,102 44617
Temporal

p ,544 ,262 ,001 ,587 ,587 ,009
RSLT
Sol Inferior r -,026 ,136 ,A484™ ,115 ,115 ,459™
RSLT

p ,889 ,465 ,006 ,539 ,539 ,009
Sol Nazal r -,131 ,203 ,316 ,012 ,012 ,260
RSLT P ,482 274 ,084 ,949 ,949 ,158
Sol GHT T -,220 ,303 ,333 -,102 -,102 ,333

p ,234 ,097 ,067 ,585 ,585 ,067
Sol IPT T -,130 -,146 -,053 -,409* -,140 -,013

p ,484 433 , 776 ,022 ,453 ,945

r: Spearman korelasyon katsayis1 *p<0,05 **p<0,01
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Hastalarin EKT 6ncesi ve EKT sonrasi sag koroid pleksus kalinlig1 ve sol korod
pleksus kalinligindaki degisimin klinik 6zelliklerle iliskisi incelendiginde; istatistiksel

olarak anlamli korelasyon bulunmamastir.

EKT oncesi ve EKT sonras1 sag koroid pleksus ve sol koroid pleksustaki

degisimin klinik 6zelliklerle korelasyonuna iliskin veriler Tablo 13’te 6zetlenmistir.

Tablo 13. Hastalarin EKT 6ncesi ve EKT sonrasi sag ve sol koroid pleksustaki
degisim farkinin hastalik baslangi¢ yasi, hastalik siiresi, atak sayisi, tedavisiz gecen

stire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve yatis sayisi ile korelasyonu

Hastalik ~ Hastalik Atak Tedavisiz Son Yatis
n=31 baslangic siiresi/yi1l sayist gecen kullandig1  sayisi
yas1 stire/y1l diizenli
tedavinin
stiresi
Sag koroid r ,190 -,204 -,139 -,295 -,001 -,346
p ,305 ,270 ,457 ,107 ,997 ,056
Sol r ,001 -,048 ,089 -,136 -,099 -,041
koroid 994 797 632 465 598 826

r: Spearman korelasyon katsayist *p<0,05

Hastalarin EKT sonras1 ve EKT sonras1 12.hafta sag géze ait RSLT, GHT ve
IPT degerlerindeki degisim farkinin klinik 6zelliklerle iligkisi incelendiginde; sag goze
ait RSLT,GHT ve IPT’deki degisim farkinin hastalik baslangi¢ yasi, hastalik stiresi,
atak sayisi, tedavisiz gegen siire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve yatis sayisinin

istatistiksel olarak anlamli korelasyonu bulunmamustir.

Hastalarin EKT sonrast ve EKT sonrasi 12.hafta sag goze ait RSLT, GHT ve IPT
parametrelerindeki degisimin klinik 6zelliklerle korelasyonuna iligkin veriler Tablo

14’te 6zetlenmistir.
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Tablo 14. Hastalarin EKT sonras1 ve EKT sonrasi 12.hafta sag géz RSLT, GHT ve
IPT’deki degisim farkinin hastalik baslangi¢ yasi, hastalik siiresi, atak sayist,

tedavisiz gecen siire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve yatis sayisi ile

korelasyonu
Hastalik  Hastalik Atak Tedavisiz Son Yatis
n=11 baslangi¢ siiresi/y1l sayis1 gecen kullandig1  sayisi
yas1 stire/y1l diizenli
tedavinin
stiresi
Sag r ,207 ,021 -,421 -,194 ,154 -,394
Ortalama
p ,542 951 ,197 ,567 ,652 ,230
RSLT
Sag r ,035 ,327 -, 159 ,191 ,047 -,028
Superior
p 919 ,326 ,640 ,574 ,891 ,935
RSLT
Sag r ,191 -297 =291 -,269 -,251 -,204
T 1
cHpoT 574 375 386 424 457 547
RSLT
Sag r ,131 -,039  -460 -,126 ,333 -,515
Inferior
RSLT p ,701 ,908 ,154 711 ,316 ,105
Sag Nazal r ,221 ,060 -,305 -,371 ,105 -,428
RSLT ,513 ,860 ,361 ,261 ,758 ,189
Sag GHT r -,218 -350  -,183 -,248 ,382 -,489
p ,519 ,292 ,590 ,462 ,246 ,127
Sag IPT r -,373 ,021 418 -,264 -,534 ,033
p ,259 ,950 ,201 ,432 ,091 ,922

r: Spearman korelasyon katsayis1 *p<0,05
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Hastalarin EKT sonrasi ve EKT sonrasi 12.hafta sol goze ait RSLT, GHT ve IPT
degerlerindeki degisim farkinin klinik 6zelliklerle iligkisi incelendiginde; sol ortalama
RSLT, sol temporal RSLT ve sol nazal RSLT deki degisim farkinin son kullandig:
diizenli tedavi stiresi ile negatif korelasyonun oldugu, sol GHT deki degisim farkinin
tedavisiz gecen hastalik stiresi ile negatif korelasyonun bulundugu, sol IPT’deki
degisim farkinin ise tedavisiz gegen hastalik siiresi ile pozitif korelasyonun oldugu
bulunmustur. Sol superior RSLT ve sol inferior RSLT’deki degisimin belirtilen klinik

ozelliklerle istatistiksel olarak anlamli korelasyonun olmadigi bulunmustur.

Hastalarin EKT sonrasi ve EKT sonras1 12.hafta sol goze ait RSLT, GHT ve IPT
degisim farkinin klinik o6zelliklerle korelasyonuna iligkin veriler Tablo 15°te

Ozetlenmistir.
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Tablo 15. Hastalarin EKT sonras1 ve EKT sonras1 12.hafta sol goz RSLT, GHT ve
IPT’deki degisim farkinin hastalik baslangi¢ yasi, hastalik siiresi, atak sayist,

tedavisiz gecen siire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve yatis sayisi ile

korelasyonu
Hastalik  Hastalik Atak Tedavisiz Son Yatis
baslangi¢ siiresi/y1l sayis1 gecen kullandig1  sayisi
n=11 yas1 stire/y1l diizenli
tedavinin
stiresi
Sol r ,172 ,336 ,179 -,094 -,671" ,014
Ortalama = = 1 312 598 784 024 968
RSLT
Sol r -,090 ,469 ,505 ,105 -,501 ,216
Superior " 245 146 113,758 116 524
RSLT
Sol r -,191 ,157 ,235 -,318 -,606" -,099
Temporal = 574 644 486 341 048 773
RSLT
Sol r ,144 ,425 ,120 -,086 -,545 -,005
Inferior = = 672 193 724 801 083 989
RSLT
Sol Nazal r ,212 ,298 ,242 ,069 -, 748" ,146
RSLT p ,532 ,373 473 ,841 ,008 ,669
Sol GHT r ,201 -,286 -,309 -,610" ,324 -,468
p ,553 ,393 ,356 ,046 ,331 ,147
Sol IPT r ,314 ,283 ,097 ,693" ,131 423
p ,347 ,399 77 ,018 ,701 ,195

r: Spearman korelasyon katsayis1 *p<0,05 **p<0,01

Hastalarin EKT sonras1 ve EKT sonrasi 12.hafta sag koroid pleksus ve sol koroid

pleksustaki degisim farkinin hastalik baslangi¢c yasi, hastalik siiresi, atak sayisi,
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tedavisiz gegen siire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve yatig sayist ile korelasyonu

incelendiginde; istatistiksel olarak anlamli korelasyon olmadigi goriilmiistiir.

EKT oncesi ve EKT sonrast sag koroid pleksus ve sol koroid pleksustaki

degisimin klinik 6zelliklerle korelasyonuna iligkin veriler Tablo 16’da gosterilmistir.

Tablo 16. Hastalarin EKT sonrasi ve EKT sonras1 12.hafta sag koroid pleksus ve sol
koroid pleksustaki degisim farkinin hastalik baslangic yasi, hastalik siiresi, atak

sayist, tedavisiz gegen siire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve yatis sayisi ile

korelasyonu
Hastalik ~ Hastalik Atak Tedavisiz Son Yatis
baslangic siiresi/y1l sayist gecen kullandig1  sayis1
n=11 yas1 stire/y1l diizenli
tedavinin
stiresi
Sag koroid r -,401 -,129 ,235 478 ,069 ,340
p ,222 , 706 ,487 ,137 ,840 ,306
Sol r -,282 161 226 -,032 -,226 032
Koroid 400 636 504 924 503 925

r: Spearman korelasyon katsayist *p<0,05

Hastalarin EKT 6ncesi ve EKT sonras1 12.hafta sag goze ait RSLT, GHT ve IPT
degerlerindeki degisimin klinik oOzelliklerle iligkisi incelendiginde; sag superior
RSLT’deki degisimin tedavisiz gecen hastalik siiresiyle, sag temporal RSLT deki
degisimin hastane yatis sayisi ile pozitif korelasyonun bulundugu, sag IPT’deki
degisimin atak sayist ile pozitif, hastalik baglangi¢ yas1 ile negatif korelasyonun oldugu

bulunmustur.

Sag ortalama RSLT, sag nazal RSLT, sag inferior RSLT ve sag GHT deki EKT
oncesi ve EKT sonrasi 12.haftadaki degisimin belirtilen klinik 6zelliklerle istatistiksel

olarak anlamli korelasyonu bulunmamustir.
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EKT oncesi ve EKT sonrast 12.hafta sag goze ait RSLT, GHT ve IPT
parametrelerindeki degisimin klinik 6zelliklerle korelasyonuna iligkin veriler Tablo

17°de 6zetlenmistir.

Tablo 17. Hastalarin EKT 6ncesi ve EKT sonrasi 12.hafta sag goz RSLT, GHT ve
IPT’deki degisimin farkinin hastalik baslangi¢ yasi, hastalik siiresi, atak sayisi,

tedavisiz gecen siire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve yatis sayisi ile

korelasyonu
Hastalik  Hastalilk Atak Tedavisiz Son Yatis
baslangig siiresi/y1l sayist gegen kullandig1  sayisi
n=11 yasi stire/y1l diizenli
tedavinin
stiresi

Sag r ,134 ,391 ,529 ,552 -,432 577
Ortalama 695 235 094 079 184 063
RSLT
Sag r ,178 ,392 ,498 ,605 -,438 ,592
Superior 601 234 119 049 178 055
RSLT
Sag r -,032 ,245 ,570 ,346 -,445 ,611"
Temporal 925 468 067 297 170 ,046
RSLT
Sag r 005 072 366 244 -,362 237
Inferior 989 833 268 469 274 482
RSLT
Sag Nazal r 142 441 586 211 -,566 493
RSLT p 677 174 ,058 534 ,069 123
Sag GHT r 088 233 371 325 030 351

P 798 490 262 330 931 ,290
Sag IPT r -,692° ,337 ,833" 276 -,599 ,521

p ,018 311 ,001 411 ,052 ,100

r: Spearman korelasyon katsayist *p<0,05 **p<0,01
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Hastalarin EKT oncesi ve EKT sonrast 12. hafta sol ortalama RSLT’deki
degisim farkinin son kullandig1 diizenli tedavi siiresiyle negatif ve yatis sayisi ile
pozitif korelasyonun oldugu, sol temporal RSLT’deki degisim farkinin atak sayisi ile
pozitif, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ile negatif korelasyonun bulundugu, sol
nazal RSLT’deki degisim farkinin diizenli tedavi siiresi ile negatif korelasyonun
oldugu goriilmiistiir. Ayrica sol inferior RSLT, sol GHT ve sol IPT degerlerindeki
degisimin klinik Ozelliklerle iliskisi incelendiginde; istatistiksel olarak anlamli

korelasyon bulunmamustir.

EKT oncesi ve EKT sonras1 12.hafta sol goze ait RSLT, GHT ve IPT degisimin

klinik 6zelliklerle korelasyonuna iligkin veriler Tablo 18’de 6zetlenmistir.
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Tablo 18. Hastalarin EKT o6ncesi ve EKT sonrasi 12.hafta sol géz RSLT, GHT ve
IPT’deki degisim farkinin hastalik baslangi¢ yasi, hastalik siiresi, atak sayisi,

tedavisiz gecen siire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve yatis sayisi ile

korelasyonu
Hastalik  Hastalik Atak Tedavisiz Son Yatis
baslangi¢ siiresi/y1l sayis1 gecen kullandig1  sayisi
n=11 yas1 stire/y1l diizenli
tedavinin
siiresi
Sol I 122 1499 507 313 -721° ,611°
Ortalama 720 118 111 349 012 ,046
RSLT
Sol r 142 ,338 216 222 -,388 ,366
Superior 677 309 524 512 238 269
RSLT
Sol r -,490 ,289 764" ,092 -,780" 457
Temporal 126 389 ,006 788 ,005 158
RSLT
Sol r 055 386 436 -124 -,596 1130
Inferior 872 241 180 715 053 130
RSLT
Sol Nazal r 390 384 395 152 -,683" 564
RSLT
S p ,236 ,244 ,230 ,656 ,021 ,071
Sol GHT r -,283 -195 049 -,281 086 -,095
p ,399 ,565 ,886 ,403 ,802 ,781
Sol IPT  r 304 078 146 354 -,294 395
p ,363 ,820 ,667 ,285 ,381 ,230

r: Spearman korelasyon katsayist *p<0,05 **p<0,01
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Hastalarin EKT 6ncesi ve EKT sonrasi 12.hafta sag koroid pleksus ve sol koroid
pleksustaki degisim farkinin klinik 6zelliklerle iliskisi incelendiginde; sol pleksus
kalinligindaki degisimin hastalik baslangi¢ yasi ile negatif korelasyonun oldugu, sag
koroid pleksus kalinligindaki degisimin belirtilen klinik 6zelliklerle istatistiksel olarak

anlamli korelasyonun olmadigi bulunmustur.

EKT oncesi ve EKT sonrast sag koroid pleksus kalinlig1 ve sol koroid pleksus
kalinligindaki degisimin klinik 6zelliklerle korelasyonuna iligkin veriler Tablo 19°da

Ozetlenmistir.

Tablo 19. Hastalarin EKT 6ncesi ve EKT sonras1 12.hafta sag ve sol koroid
pleksustaki degisim farkinin hastalik baslangi¢ yasi, hastalik siiresi, atak sayisi,

tedavisiz gecen siire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve yatis sayisi ile

korelasyonu
Hastalik ~ Hastalik Atak Tedavisiz Son Yatis
n=11 baslangic siiresi/yi1l sayist gecen kullandig1  sayisi
yasi stire/y1l diizenli
tedavinin
stiresi
Sag koroid T -,071 -,063 239 -,040 -,295 269
p ,835 ,855 479 ,908 ,378 ,425
Sol r -,633" 299 452 125 -,365 212
Koroid D 036 372 163 714 270 532

r: Spearman korelasyon katsayisi *p<0,05
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5. TARTISMA

Psikiyatrik bozukluklar; sosyal ve mesleki islevselligin bozuldugu, yetiyitiminin
cok fazla oldugu, diinya c¢apinda engelliligin ve erken oliimiin 6nde gelen on
nedeninden besi olan hastaliklardandir. Diinya ¢apinda yaklasik olarak 450 milyon
insanin psikiyatrik bozukluklara sahip oldugu ve dort kisiden birinin yasami boyunca

bu bozukluklardan birini veya birkagini gelistirecegi diisiiniilmektedir (1).

Dort kisiden birinin yasadig1 veya yasayacag diisiiniilen ve yetiyitiminin 6nemli
bir nedeni olan psikiyatrik bozukluklarin 6nlenmesi, nedenlerinin arastirilmasi ve
etkin tedavi yontemlerinin gelistirilmesi onem tasimaktadir. Literatiire bakildiginda
psikiyatrik  bozukluklarin  etiyolojisine  yoOnelik yapilan c¢ogu ¢alismada
norodejenerasyonun oldugu goriilmiistiir. Son yillarda bu amagla beynin uzantisi
olarak kabul edilen retinanin nérodejenerasyonu gostermedeki rolilyle ilgili OKT ile
yapilan ¢aligsmalar da artmistir ve cogu ¢alismada nérodejenerasyonla uyumlu retinal
sinir tabakalarinda incelmeler gosterilmistir (58). Nitekim klinik olarak da kronik
psikiyatrik bozukluklar1 olan hastalarin zaman icerisinde sosyal ve mesleki
islevselliklerinin bozuldugu, biligsel islevlerinde gerileme oldugu ve sosyal olarak

izole olmaya basladiklar1 goriilmektedir.

Psikiyatrik bozukluklarin etiyolojisinin multifaktdryel oldugu, hastalara
uygulanan tedavilerin etkinliginin farkli olmasiyla anlasilabilmektedir. Bu nedenle
psikiyatrik bozukluklarda etkin tedavi yontemlerinin gelistirilmesiyle ilgili de ¢ok
sayida arastirma yapilmaktadir. Uzerinde ¢alisilan énemli bir tedavi yontemi de 1938
yilindan beri kullanilmakta olan EKT’dir. Boylesi uzun yillardir kullanilan bir tedavi
yontemiyle ilgili caligmalarin halen devam etmesi ilgi ¢ekicidir. Clinkii EKT’nin etki
mekanizmas1 heniliz tam olarak anlasilabilmis degildir, yapilan c¢aligsmalarda
antikonviilzan, ndrorejeneratif ve monoamin diizenleyici rolii tizerinde durulmaktadir.
Ozellikle de nérorejeneratif etki hipotezi cogu ¢alismaya konu olmustur, yillarca insan
noronlarinin  rejeneratif  olmadigi  varsayildigi  diisiiniildiigiinde = EKT’nin
nororejeneratif etki hipotezinin ilgi gekmesi sasirtici degildir. EKT nin ndrorejeneratif
etkisini arastirmaya yonelik hayvanlarda c¢alisgma modeli olan EKN ile yapilan

preklinik ¢caligmalar ve noérogoriintiileme yontemleri ile yapilan klinik ¢aligsmalarda da
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EKT’nin nororejeneratif etkisi gosterilmistir (77). Ancak EKT’nin bu etkilerini

gostermeye yonelik daha ulasilabilir yontemlere ihtiyag duyulmaktadir.

OKT’nin ndrodejenerasyonu gostermesiyle ilgili yapilan arastirmalardan yola
cikarak EKT’nin olast nororejeneratif etkisini gostermede de OKT’nin 6nemli
olabilecegini diisiinmekteyiz. Nitekim beyinle ayni embriyolojik yapidan gelisen ve
miyelinsiz aksonlardan olusan retinanin nérodejenerasyonu gdosterdigi  gibi

nororejenerasyonu da gdsterebilecegini varsaydik.

Bu calismada; EKT’nin ndrodejenerasyon iizerine kisa ve uzun vadeli olasi
nororejeneratif etkisini ve bunu etkileyebilecek klinik faktorlerle iligkisini incelemeyi
amagladik. EKT’nin kisa ve uzun vadedeki nororejeneratif etkisini ‘beyne acilan
pencere olan retina’ iizerinden gdstermek amaciyla hastalarda EKT o6ncesi, EKT
sonrast ve EKT sonrast 12.haftada olmak tizere toplam 3 defa RSLT, GHT, IPT ve
koroid pleksus kalinliklar1 Ol¢lilmesi planlanmis ve bu ol¢iimlerde degisiklikler

olabilecegi varsayilmustir.

5.1. EKT ONCESI VE EKT SONRASI RSLT, GHT, IPT ILE KOROID
PLEKSUS KALINLIKLARI

Literatiir  incelendiginde; EKT’nin  norodejenerasyon  {izerine olan
nororejeneratif etkilerini gosteren 1 caligmaya ulasilabilmistir. Ugar ve arkadaglarinin
yaptig1 bu calismaya EKT planlanan 30 hasta ve 18 saglikli kontrol grubu alinmis
ancak 19 hasta calismaya dahil edilmis ve calisma EKT sonrasi 15 hasta ile
tamamlanilmistir (75). Bizim calismamizda EKT sonrasi Ol¢limler 31 hasta ile

tamamlanmis ve daha biiyiik 6rneklem grubuna ulagilmistir.

Ugar ve arkadaslarinin ¢alismasinda dahil edilen 19 hastanin 4’ BB depresif
atak, 1’1 BB manik atak, 8’1 MDB ve 6’s1 sizofrenik bozukluktan olusturulmustur (75).
Calismamizda EKT sonrasi 6l¢timleri alinan 31 hastaninin 14’ sizofreni bozuklugu,
2’si sizoafektif bozukluk, 2’si BB depresif atak, 3’ii BB manik atak, 2’si psikotik
belirtili depresif bozukluk, 4’ MDB, 3’ii OKB ve 1’1 TSSB tanili olup tani1 ¢esitliligi
daha fazladir.

EKT o6ncesi RSLT degerlerine bakildiginda; Ugar ve ark. nin ¢alismasindaki
hastalarin sag ortalama RSLT kalinligi: 95.14 + 15.67 pm ve sol ortalama RSLT
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kalinligi: 93.00 &+ 13.10 pum seklinde oldugu goriilmiistiir (75). Bizim ¢alismamizdaki
EKT o6ncesi sag ortalama RSLT kalinligi: 101,52+ 11,97 pm ve sol ortalama RSLT
kalinligi: 99,81 £ 10,96 um seklinde Ol¢lilmiistiir. Calismamizdaki hastalarin sag ve

sol ortalama RSLT’lerinin daha kalin oldugu gortilmiistiir.

Ugar ve ark. nin ¢alismasina katilan hastalarin sag ve sol goze ait RSLT lerinin
calismamizdaki hastalarin RSLT’lerine gore daha ince olmasi, bu hastalarin daha ¢ok
ndrodejenerasyona ugramis olmalariyla iliskili olabilecegini diisiindiirtmiistiir.
Nitekim Ugar ve arkadaslarinin ¢alismalarindaki hastalarin yas ortalamasinin (45.95 +
12.44) ¢alismamizdaki hastalarin yas ortalamasindan (28,45 + 14,52) daha biiyiik
oldugu goriilmiistiir. Bu yas farki goz oniine alindiginda RSLT ler arasi1 farklilik; her
iki caligmadaki hastalarin ¢ogunlugunun psikotik bozukluk ve bipolar bozukluk gibi
kronik hastaliklardan olusmus olmasi ve bu hastaliklarin geng baslangicli hastaliklar
olmus olmasindan 6tiirii Ucar ve arkadaslarinin ¢alismasindaki hastalarin daha uzun
hastalik siiresine sahip olma ihtimali olmasiyla agiklanabilir. Ancak c¢aligmalarinda
hastalarin ortalama hastalik siiresi verilmediginden bu durum tahmin diizeyinde
kalmaktadir. RSLT nin yasla birlikte incelme gostermesi (50) de, her 10 yilda bir 1-2
pm incelme olmaktadir, daha biiylik yas ortalamasina sahip hastalarin RSLT lerinin
daha ince olmasini kismen agiklayabilmektedir. Bunlara karsin diger bir olasilik da
Ascaso ve arkadaslarinin yaptigi ¢aligmada da belirtildigi gibi RSLT degerlerinin
noroinflamasyon nedeniyle maskelenip daha kalin o6l¢iilmesine neden olmus
olmasindan (61) dolayr hastalarimizinin EKT o6ncesi RSLT’lerinin daha kalin

sleiildiigiidiir.

Ugar ve arkadaglarinin ¢alismasinda; EKT sonrasi ol¢iimlerde EKT Oncesi
degerlere gore; sol ortalama RSLT, sol superior RSLT ve sol nazal RSLT kalinliginda
istatistiksel olarak anlamli artis oldugu ayrica sag superior, sag inferior ve sag temporal
RSLT’de artis oldugu ancak istatistiksel olarak anlamli olmadigi goriilmiistiir. Bu
bulgular c¢aligmanin arastirmacilar1 tarafindan; EKT’nin sol RSLT’de anlaml
kalinlasma saglamasinin EKT’nin sol RSLT iizerine lateralize etkisiyle iliskili
olabilecegi seklinde yorumlanmistir (75). Calismamizdaki EKT sonrast RSLT

degisimine bakildiginda ise sag superior RSLT’de istatistiksel olarak anlamli (p:
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0,006) artis oldugu, sol superior RSLT’de artis oldugu ancak istatistiksel olarak
anlamli olmadig1 (p:0,061) bulunmustur.

Her iki ¢calismada da bitemporal EKT uygulamasi sonucunda; hem sag ve hem
sol RSLT’lerde kalinlasma oldugu goriilmiistiir. Sizofren hastalarda bilateral EKT’ nin
gri madde hacmindeki etkisine bakan bir ¢alismada; hipokampus ve parahipokampus
basta olmak tizere hem sag hem sol limbik gri madde hacminde artis oldugu
gosterilmigtir (78). Sizofren ve MDB tanili hastalarda sag tek tarafli EKT nin sag
amigdala, sag hipokampus ve sag insulada gri madde hacminde artis yaptigini
gostermistir (79). Sag tek tarafli EKT uygulamasi ile hem sag hem sol medial temporal
lob haciminde artis tespit eden ¢alismalar da mevcuttur (80). EKT nin hem sag hem
sol hipokampal ve amigdala hacimlerinde artis yaptig1 bulunmustur (81). EKT ile ilgili
yapilan bu calismalar incelendiginde EKT nin lateralize etkisinden ziyade spesifik
olmayan bolgesel etkilerinin olabilecegini diisiindiirtmektedir. Calismamizda sag
superior RSLT ile birlikte sol GHT de de istatistiksel olarak anlamli artis olmasi bu
durumu desteklemektedir (p:0,034).

Ugar ve ark. nin ¢alismasinda EKT’nin sadece kisa vadeli etkisine RSLT ve
makula lizerinden bakilmistir (75). Ancak yapilan literatiir taramasinda; sizofreni tanil
hastalarin saglikli kontrol grubuna goére GHT ve IPT degerlerindeki incelmenin
RSLT’ye gore daha belirgin bulundugu (60), BB hastalarinda GHT deki incelmenin
RSLT’den daha ¢ok oldugu (64,65), OKB ve konversiyon bozuklugunda GHT ve
I[PT’nin RSLT’ye gore daha ¢ok inceldigi (67,69) ilgili ¢aligmalarda gosterilmistir.
GHT ve IPT’deki incelmenin oksipital ve temporal lob atrofisiyle iliskili oldugu
bulunmustur (82). Bu ¢alismalardaki veriler ¢calismacilar tarafindan GHT ve IPT’nin
norodejenerasyonu  gostermede  RSLT’den  daha  duyarli  olabilecegi,
norodejenerasyonun O6nce GHT ve IPT’de baslamis olmasiyla ilgili olabilecegi
seklinde yorumlanmistir. Bu ¢calismalardan yola ¢ikarak EKT nin olasi nororejeneratif
etkisine GHT ve IPT’nin de duyarli olabilecegi diisiiniiliip ¢aligmamizda RSLT
disinda GHT ve IPT kalinliklarina da bakilmastir.

Calismamizda GHT ve IPT’nin EKT oOncesi ve EKT sonrasi degerleri
karsilastirildiginda; sadece sol GHT de istatistiksel olarak anlamli bir artis oldugu

goriilmiistiir (p:0,034). Norodejenerasyonu gostermede daha duyarli oldugu diisiiniilen

61



GHT’de EKT sonras1 kalinlasma olmasinin nérorejenerasyonu gostermede de duyarl
olabilecegini diisiindiirtmektedir. EKT nin GHT ve IPT {izerine etkisinin arastirildigi
ilk ¢calisma olmasi nedeniyle EKT nin GHT ve IPT’deki etkisinin anlagilmasi i¢in bu

konuda daha ¢ok ¢aligmaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

Psikiyatrik bozukluklarda koroid pleksus kalinligiyla ilgili yapilan ¢alismalara
bakildiginda; sizofren hastalarda saglikli kontrol grubuna gore koroid pleksusun daha
ince oldugu (60), depresif ataktaki hastalarin koroid pleksusunun direngli depresyon
hastalar1 ve saglikli kontrol grubuna gore daha kalin oldugu (17), benzer sekilde OKB
hastalarinda da koroid pleksusun saglikli kontrol grubuna goére daha kalin oldugu
bulunmustur (67). Yapilan ¢aligmalarda sizofren hastalarda saglikli kontrol grubuna
gore koroid pleksusun daha ince olmasinin mikrovaskiiler patolojilere bagh
olabilecegi, MDB ve OKB’de ise saglikli kontrol grubuna gore daha kalin olmasinin
ise noroinflamatuar siire¢ nedeniyle nedeniyle olabilecegi seklinde yorumlanmigtir
(17,60,67). Bu g¢aligmalardan yola ¢ikarak calismamizda EKT’nin koroid pleksus
tizerindeki etkilerini gostermek amaciyla koroid pleksus kalinligi da olgiilmiistiir.
Calismamiz bildigimiz kadariyla EKT nin koroid pleksus kalinligi tizerindeki etkisine

bakan ilk calisma olma 6zelligi tasimaktadir.

EKT o6ncesi ve EKT sonrasi koroid pleksus kalinliklar1 karsilastirildiginda;
sadece sag koroid pleksusta istatistiksel olarak anlamli olmayan bir artis oldugu
bulunmustur (p:0,068). EKN ile yapilan caligmalarda hipokampal anjiogenez,
endotelyal hiicre proliferasyonu, mikrodamarlarin uzunlugunun ve VEGF
diizeylerinin 6nemli 6l¢iide arttigi bulunmustur (38,83—85). Bu calismalar EKT nin
mikrovaskiiler yapilarda artis yaparak koroid pleksusta kalinlagma yapmasini
desteklemektedir. Ancak EKT’nin vaskiiler bir yap1 olan koroid pleksus iizerine
etkisinin daha iyi anlagilabilmesi i¢in daha biiylik 6rneklem gruplarinda prospektif
caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir. Koroid pleksusun inflamatuar siire¢lerden de
etkilenebilecegi goz Oniline alindiginda es zamanli inflamatuar belirteclerin de

calisilmasi sonuglarin giivenilirligini arttiracaktir.
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5.2. EKT ONCESI, EKT SONRASI VE EKT SONRASI 12.HAFTA
RSLT, GHT, IPT ILE KOROID PLEKSUS KALINLIKLARI

Hayvan modellerinde EKN’nin uzun vadeli norogenezis etkisiyle ilgili yapilan
caligmalara bakildiginda; EKN ile hipokampal ndrogenezin uyarildig1 ancak 1.glinden
3.aya kadar olan zaman diliminde zamana bagli olarak ndrogenez uyariminin %40
azaldig1 bulunmustur (37). Benzer sekilde depresif hayvan modellerinde kronik
antidepresan kullanimi ve EKN’nin ndrogenezdeki etkisini arastiran bagka bir
calismada; kronik (14 veya 28 giin) antidepresan kullanimi ve EKN ile nérogenezin
artt1ig1, antidepresan kullanimindan 28 giin sonra bu néronlarin hayatta oldugu ancak
1.glinkili degere gore azaldigi bulunmustur. Ayrica 1 EKN uygulamasi sonrasi hiicre
sayisinin 3. giinde 2 katina ¢ikti81, 5.giinde maksimum seviyeye ulastigi ancak 7.glinde
kontrol seviyesine dondiigli gosterilmistir (86). Bu caligsmalar 1518inda ¢calismamizda
EKT’nin uzun vadeli nororejeneratif etkisini gostermek amaciyla EKT sonrasi 12.

haftada OKT o6l¢timleri tekrarlanmistir.

EKT’nin uzun vadeli nororejeneratif etkisini OKT kullanarak arastiran
caligmalara ulagilamamis olup diger bir somatik tedavi yontemi olan Transkranial
Manyetik Stimiilasyon (TMS) ile yapilan bir caligmaya ulasilmistir. Geng ve
arkadaslarinin yaptig1 bu ¢alismada, direncgli depresyon nedeniyle TMS planlanan 30
hasta ve 24 saglikli kontrol grubu alinmis; TMS 6ncesi, TMS tedavi bitimi sonrasi ve
6 ay sonrasinda OKT ile RSLT kalinlig1 bakilmis ve calisma 19 hastanin 6.ay RSLT

kontrolii ile tamamlanmustir (74).

Bu ¢alismada; TMS sonras1t RSLT kalinliklarindan sadece sol inferior RSLT’de
TMS 6ncesine gore anlamli artis oldugu goriilmiistiir. TMS sonras1 RSLT lerin 6.ayda
azalma egiliminde oldugu ancak istatistiksel olarak anlamli olmadig1 bulunmustur.
Ayrica TMS sonrasi 6.aydaki RSLT kalinliklarinin TMS 6ncesi RSLT kalinliklarina
gore daha incelmis oldugu, bu incelmenin sadece sol superior RSLT’de anlaml1 oldugu
goriilmiistiir. Ayrica TMS oncesi, TMS sonras1 kisa veya uzun vadede sag goziin

RSLT kalinlik 6l¢iimlerinde anlamli bir farklilik olusmamuistir (74).

Benzer sekilde ¢alismamizda da EKT’nin uzun vadeli nororejeneratif etkisi
goriilememis ve EKT sonrasi 12.haftada Olciimlerde azalma egilimi oldugu

goriilmiistiir. EKT sonrasi anlamli artis olan sag superior RSLT’nin 12. hafta
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Olciimiinde EKT sonrasi degere gore anlamli olarak azaldigi goriilmiistiir (p: 0,034).
Ayrica EKT sonrasi 12.hafta sag inferior RSLT nin de EKT sonrasina gére anlaml
olarak azaldigi tespit edilmistir (p:0,048). EKT sonras1 anlamli artis olan diger bir
parametre olan sol GHT de 12.haftada istatistiksel olarak anlamli olmayan bir azalma

gostermistir.

Her iki ¢aligmanin da sonuglar1 degerlendirildiginde; EKT nin ndrorejeneratif
etkisinin gecici olabilecegini diisiindiirtmektedir. Nitekim yapilan literatiir
incelemesinde de tutarli sonuclara ulagilmistir. EKT ile tedavi edilen depresyonlu
hastalarda EKT sonrasi hipokampal hacimde artis oldugu, hipokampustaki bu artisin
6 ay sonra baslangic¢ seviyelerine geri dondiigii bildirilmistir (87). EKN ile uyarilan
norogenezin de uzun vadede azaldig1 goriilmiistiir (37,86). Bu ¢alismalar EKT sonrasi
sag superior RSLT ve sol GHT deki nororejenerasyonun uzun vadede devam etmemis
olmasini aciklamaktadir. Ancak c¢alismamizda 12.hafta kontrollerinde kiigiik bir
ornekleme ulasilmis olmast da sonuglarin yorumlanmasini giiglestirmektedir. Olusan
nororejenerasyonun gegici olup olmadiginin ve bunu etkileyen faktorlerin anlagilmasi
icin daha biiyiilk Orneklem gruplarinin oldugu prospektif caligmalara ihtiyag
duyulmaktadir.

Preklinik ¢alismalarda uyarilan nérogenezisin zamanla azalmasi; yeni olusan
noronlarin inmatiir olmas1 nedeniyle yeni sinaptik baglanti kuramayabilecegi bu
nedenle de dejenerasyona karsi savunmasiz olabilecegi ayrica olusan yeni ndronlarin

islevlerinin belirsiz oldugu seklinde yorumlanmistir (37,86).

Klinik calismalara bakildiginda da EKT ile olusan nororejenerasyonun iglevi
halen belirsizligini korumakta ve tutarsiz sonuglar bulunmaktadir. EKT ile artran
hipokampal hacmin bilissel ve klinik sonuglarla korelasyon gostermedigi bildirilmistir
(87). Sizofreni ve MDB’de sag tek tarafli EKT sonrasi artan medial temporal lob
hacminin klinik iyilesme ile iligkili olmadig1 ancak artan prefrontal ve singulat korteks
hacminin klinik iyilesme ile iliskili oldugu gosterilmistir (80). Depresif hastalarda
EKT sonras1 hipokampal hacimde artis oldugu ve sag hipokampal hacim artisi ile
depresif belirtilerin diizelmesi arasinda korelasyon oldugu bulunmustur (40). Benzer
sekilde depresif hastalarda EKT ile artan amigdala hacminin klinik semptomlardaki

tyilesme ile pozitif korelasyonu bulunmustur (42).

64



Calismamiza tek bir psikiyatrik bozukluk grubu alinmadigindan klinik dl¢ekler
kullanilmamigtir. Bu nedenle olusan nororejenerasyonun klinik yansimasindaki
etkisine bakilamamistir. EKT ile olusan ndrojenerasyonun klinik anlaminin agikliga

kavusturulmasi i¢in daha ¢ok calismanin yapilmasi gerektigi asikardir.

Calismamizda EKT sonrasi 12. haftadaki bazi1 RSLT, GHT ve IPT degerlerinin
EKT oOncesi bazal degerlerine gore azalma egiliminde olmast ilgi ¢ekici
goriinmektedir. Her ne kadar bu azalmalar istatistiksel olarak anlamli bulunmamis ve
kiiciik bir 6rneklem grubunun sonucu olmus olsa da 3 ay gibi kisa bir siirede azalma
olmasininin  hastaliklarin ~ progresyonu  acisindan  anlamli  olabilecegini
disiindiirtmektedir. Nitekim Gen¢ ve arkadaslarinin calismasinda da TMS
tedavisinden 6 ay sonrasindaki sol superior RSLT nin TMS 06ncesi degerine gore

anlamli olarak azaldig1 goriilmiistiir (74).

Hastalarin EKT sonrasi 12.haftadaki retina kalinliklarinin EKT oncesi
degerlerine gore azalma egiliminde olmasi nérodejenerasyonun devam ettiginin bir
gostergesi olabilir mi? Yoksa Ascaso ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada (61) da
belirtildigi gibi ndroinflamasyon nedeniyle retinal kalinliklarindaki incelmeler EKT

oncesi Ol¢limlerde maskelenmis olabilir miydi?

Ascaso ve arkadaglarimin yaptigi calismada; hastalik siiresi agisindan anlamli
farkliligin olmadig1 atakta ve remisyonda sizofreni hastalarimin RSLT kalinliklari
karsilastirilmig ve RSLT nin remisyonda olan hastalarda ataktaki hastalara gore daha
ince oldugu goriilmiistiir. RSLT’ nin remisyonda daha ince olmasinin nedeni olarak
atak sirasindaki noroinflamatuar siirecin retinal kalinligi artirarak RSLT’deki
incelmeyi maskelemis olabilecegi seklinde yorumlanmistir (61). Nitekim sizofren
hastalarda noroinflamasyona bagli hem beyaz hem gri cevherde hiicre disi sivi
hacminde artis oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur (88). Miyelinsiz aksonlardan
olusan retinanin beynin bir uzantis1 oldugu diisiiniildiigiinde néroinflamasyona bagl
beyindeki hiicre dis1 sivi hacim artisindan etkilenmesi olas1 goziikmektedir. Baska
alanlarda yapilan calismalarda da bu bulgular1 destekler niteliktedir. Akut glokom
ataginda RSLT kalnhigimin arttigi ve 2.haftadan 16.haftaya kadar olan siirecte
RSLT’de incelmeler oldugu bulunmustur (89). MS optik norit ataginda makular 6dem

nedeniyle retinal tabakalardaki incelmenin maskelenebilecegi gosterilmistir (90).
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Ancak OKT parametreleri ile sitokin diizeyleri arasinda herhangi bir iligki

bulunmadigini gosteren ¢aligmalar da mevcuttur (91).

Noroinflamasyon nedeniyle EKT oOncesi retinal kalinliklarin maskelendigi
varsayildiginda; calismamizda ndéroinflamasyondan etkilenmesi beklenen vaskiiler bir
yap1 olan koroid pleksus kalinliinda siirecte azalma olmamasi hatta EKT sonrasi artig
gostermis olmasindan dolay1r néroinflamasyonun EKT sonrasi 12.haftada retinal
tabakalarin incelmesini agiklamakta tek bagina yeterli gézilkmemektedir. Bu ise; EKT
sonras1 12.haftada retina tabakalarindaki incelmelerde ndrodejenerasyonun roliiniin

daha baskin olabilecegini diisiindiirtmektedir.

Nitekim ndroinflamasyon nedeniyle retinal tabakalarda kalinlasma oldugunu
gosteren calismalar noroinflamasyonun aksonal ndrodejenerasyona neden
olabilecegini de belirtmektedir (89,90). ilk psikotik atak hastalarmda bulunan asiri
hiicre digt sivi hacminin néroinflamasyon nedeniyle oldugu ancak uzamis
noroinflamasyonun kronik donemde aksonal dejenerasyona ve buna bagli olarak
biligsel yeteneklerde bozulmaya neden oldugu bildirilmistir (88). Depresyon
hastalarinda néroinflamasyonun mikroglial hiicreleri ve glutamat reseptorlerini asiri
aktive ederek, astroglial hiicre kaybina neden oldugu ve ndrotoksisiteye karsi
noroprotektif etkiyi bozdugu gosterilmistir (92). Tekrarlayan EKN uygulamalarinin
ise mikroglial norotoksisiteyi azaltarak ndroinflamasyonu azalttig1 ve aksonal kayb1

azaltarak ndrodejenerasyondan korudugu gosterilmistir (93).

Literatiirdeki bu c¢alismalar 1s18inda; EKT’ye alinan hastalarin akut atakta
oldugu disiiniildiigiinde EKT Oncesi retinal tabakalarda noroinflamasyon nedeniyle
yalanci bir kalinlagsma gostermis olabilecegi ancak siiregte néroinflamasyonun neden
oldugu aksonal dejenerasyon nedeniyle EKT sonrasi 12.haftada retinal tabakalarin
incelme egiliminde olmasini agiklamaktadir. Nitekim MDB’de son atak siiresinin
GHT, IPT ve nazal RSLT ile negatif olarak korele oldugu gosterilmistir (94). Bu
calisma noroinflamasyonun eslik ettigini varsaydigimiz ataklarin siiresi uzadikca
norodejenerasyonun da arttigin1  gostermektedir. Ancak c¢alismamizin kiiciik
orneklemden olusan tani ¢esitliligi agisindan heterojen bir grup olmasi, son atak
stirelerinin elde edilmemis olmasi ve es zamanli olarak noroinflamatuar belirteclerin

bakilmamis olmasi sonuglarin yorumlanmasini gliclestirmektedir. Psikiyatrik
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bozukluklarda retinal tabakalardaki degisimin olusup olugsmadiginin ve hangi asamada
meydana geldiginin anlasilmasi igin biiylik 6rneklemlerde uzunlamasina ¢aligmalara

ihtiya¢ duyulmaktadir.

_ 5.3.EKT ONCESI VE EKT SONRASI RSLT, GHT VE IPT’DEKI
DEGISIM FARKININ KLINiK OZELLIKLERLE KORELASYONU

Hastalarin sag ve sol goze ait RSLT, GHT ve IPT’nin EKT oncesi ile EKT
sonras1 degisim farkinin klinik 6zelliklerle korelasyonu incelendiginde; sag ortalama
RSLT ve sag nazal RSLT degisim farkinin hastalik siiresi, atak sayisi, tedavisiz gecen
stire ve hastane yatis sayisi ile pozitif korelasyonun oldugu, sag superior RSLT ve sag
temporal RSLT degisim farkinin atak sayisi ve hastane yatis sayist ile pozitif
korelasyonun bulundugu, sag inferior RSLT deki degisim farkinin hastalik stiresi, atak
sayis1 ve tedavisiz gegen siire ile pozitif olarak korele oldugu bulunmustur. Sol
sortalama RSLT, sol temporal RSLT ve sol inferior RSLT deki degisim farkinin
hastane yatig sayis1 ve atak sayisi ile pozitif olarak korele oldugu ayrica sol IPT deki

degisim farkinin tedavisiz gegen siire ile negatif olarak korele oldugu goriilmiistiir.

Atak sayisi, yatis sayisi, tedavisiz gecen siire ve hastalik siiresi artik¢a pozitif
korelasyonu oldugu goriilen sag ve sol RSLT’lerde EKT 6ncesi ile EKT sonrasi arasi
farkin arttig1 yani EKT sonrasi degisimin azaldigi saptanmistir. Bu nedenle, atak
sayisi, yatig sayisi, tedavisiz gegen slire ve hastalik siiresi artikca EKT’nin
ndrorejeneratif etkisinin daha az oldugunu ve nérodejenerasyonun halen devam ettigi
distiniilmistir. Ancak belirtilen klinik  6zelliklerin EKT’ye yanittaki ve

norodejenerasyondaki rolii ile ilgili literatiirde tutarsiz bilgiler bulunmaktadir.

Tedaviye direngli sizofreni hastalarinin GHT ve IPT degerleri tedaviye yanit
veren hastalara gore daha ince bulunmus ayrica hastalik siiresi, yatis sayis1 ve hastalik
siddetinin retinal tabaklardaki incelmeyle negatif korelasyonu oldugu goriilmiistiir
(60). BB hastalarinda RSLT ile hastalik siiresinin negatif olarak korele oldugunu (95)
gosteren ¢alismalarin yan1 sira GHK ve RSLT’deki incelmenin atak sayisi, hastalik
baslangi¢ yasi, hastalik siddeti ve hastalik siiresiyle iliskili olmadigini gosteren
calismalar da mevcuttur (96). Klinik 0Ozelliklerin EKT’ye yanittaki roliine
bakildiginda; depresif hastalarda yas, cinsiyet, atak siiresi, atak sayisinin ve mevcut

depresif atagin 6zelliklerinin EKT’ nin etkinligiyle iligkisinin olmadig1 bildirilmistir
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(97). BB depresif atak ve MDB’deki EKT’ye yanitin klinik yordayicilarina
bakildiginda; BB depresif atak ve ileri yasin iyi yanitla, EKT’ye kadar gecen siirenin
uzadike¢a da kotii yanitla iligkisi oldugu belirtilmistir (98).

Bu ¢alismalar 1s181nda; atak sayisi, yatis sayisi, tedavisiz gegen siire ve hastalik
stiresi artik¢a norodejeneratif siirecin uzamasina yol agip nororejeneratif etkiye daha
az duyarli hale gelinmesine neden oldugu, dolayisiyla EKT yanitin1 azalttig
diisiiniilmiistiir. Acil tedavi gereken ve direngli hasta grubunda Onemli bir tedavi
yontemi olan EKT’nin klinik etkinligiyle iliskili faktorlerin daha ¢ok arastirilmasi,
psikiyatrik bozukluklardaki nérodejenerasyonun durdurulmasinda rolii olabilecegi

distiniilmustir.

Ayrica hastalik baslangic yasinin EKT oncesi ve EKT sonrast OKT
parametrelerindeki degisimle istatistiksel olarak korelasyonu olmadig1 goriilmiistiir.
Bipolar bozukluk hastalarinda toplam gri cevher hacminin hastalik siiresi ile negatif
korelasyonun oldugu ancak atak sayisi ve hastalik baslangi¢ yasiyla korelasyon
gostermedigini bildirilen (99) calismalar olmasina ragmen; g¢alismamizdaki bu
bulgunun Orneklemin heterojen bir grup olmasindan kaynakli olabilecegi ve bu

sonucun genellenmemesi gerektigini diistinmekteyiz.

Hastalarin EKT oncesi ve EKT sonrasi sol IPT degerleri arasindaki degisim
farkinin tedavisiz gecen hastalik stiresi ile negatif korelasyonun bulundugu
goriilmiigtiir.  Onceki parametrelerdeki  klinik  korelasyonlar géz  Oniinde

bulunduruldugunda bu korelasyonun klinik olarak anlamli olmadig: diistintilmiistiir.

5.4. EKT SONRASI VE EKT SONRASI 12.HAFTA RSLT, GHT VE
IPT’DEKI DEGiSiM FARKININ KLiNiK OZELLiKLERLE
KORELASYONU

Hastalarin sag goze ait RSLT, GHT ve IPT nin EKT sonras1 ve EKT sonrasi
12.hafta aras1 degisim farkinin klinik 6zelliklerle korelasyonu incelendiginde; sag
RSLT, sag GHT ve sag IPT nin hastalik baglangi¢ yasi, hastalik siiresi, atak sayisi,
tedavisiz gegen siire, son kullandig1 diizenli tedavi siiresi ve yatis sayisinin istatistiksel
olarak anlamli korelasyonu bulunmamistir. EKT sonrast sag RSLT, GHT ve IPT’de
olusan degisimin 12.haftada devam etmesinde klinik 6zelliklerin etkili olmadigini

gostermektedir. Ancak EKT 6ncesi ve EKT sonrasi sag RSLT’lerdeki degisimin klinik
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ozelliklerle pozitif korele oldugu diisiiniildiigiinde, bu klinik 6zelliklerin uzun vadede
iligkisinin olmamas1 tutarli goziikmemektedir. Ancak bu sonucun EKT sonrasi

12.haftada kii¢iik 6rnekleme ulasilmasi nedeniyle de olabilecegi diisiintilmiistiir.

Hastalarin sol goze ait RSLT, GHT ve IPT’nin EKT sonrasi ve EKT sonrasi
12.hafta aras1 degisim farkinin klinik o6zelliklerle korelasyonuna bakildiginda; sol
ortalama RSLT, sol temporal RSLT ve sol nazal RSLT’deki degisim farkinin son
kullanilan diizenli tedavi siiresi ile negatif korelasyonunun oldugu, sol IPT’deki
degisim farkinin ise tedavisiz gecen hastalik siiresi ile pozitif korelasyonun oldugu
bulunmustur. Diizenli tedavi siiresi uzadik¢a ve tedavisiz gegen siire azaldikca EKT
sonrast 12.haftada bu parametrelerde daha az incelme oldugu, bunun da hem olusan
nororejeneratif etkinin devamliliginda hem de norodejenerasyonun azalmasinda
diizenli tedavinin 6nemli oldugunu gostermektedir. Bagka bir ifadeyle; diizenli tedavi
stiresi uzadikca ve tedavisiz gecen siire azaldik¢a EKT nin nérorejeneratif etkisi daha
uzun siirmektedir. EKT ile olusan etkinin devam etmesinde hastalik baglangi¢ yas,

hastalik stiresi, atak sayis1 ve yatis sayisinin iligkili olmadigi gorilmistiir.

EKT ile olusan etkilerin devam etmesiyle ilgili yapilan ¢aligmalarin ¢ogu EKT
sonras1 niiks lizerine olmustur. EKT sonrasi niiksle iliskili risk faktorlerinden yola
cikarak EKT ile olusan nororejenerasyon lizerine etkili faktdrlerin de anlasilmasi
olanakli goziikmektedir. EKT sonrasi niiks risk faktorlerini arastiran ¢alismalarda da

calismamizla uyumlu sonuglar bulunmustur.

Unipolar ve bipolar depresif atak hastalarinda EKT sonrasi niiksii etkileyen
faktorleri aragtiran bir ¢alismada; cinsiyet, yas, hastalik baglangic yasi, atak sayisi,
mevcut atagin 6zelligi ve klinik 6lgek skorlarinin niiksle anlamli iligkisinin olmadigi
ama EKT seans sayis1 diisiik olanlarda niikse daha yatkin olduklar1 bildirilmistir (100).
Sizofren hastalarda EKT sonrasi niikste yas, cinsiyet, hastalik baslangic yasi ve
sizofreni alt tiplerinin niiksle iligkili olmadig1 ancak psikotik atak sayisi ile niiksiin
iliskili oldugu bulunmustur (101). EKT alan MDB, BB depresif atak, sizofreni ve
sizoafektif bozukluktan olusan 280 hastadan olusan retrospektif bir calismada; yas,
cinsiyet, tan1 ve hastalik baslangi¢c yasinin tedaviye yanitta ve niiks riskiyle iliskili

olmadigi bulunmustur (102).
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Calismamizda EKT ile olusan nororejenerasyonun gecici oldugu ve
norodejeneratif siirecin devam ettigi ve bircok klinik ozellikle iligkili oldugu
goriilmiistiir. EKT sonrasi nororejenerasyonun gegici oldugunu gosteren ¢aligmalar
yan1 sira EKT sonrast niiks oranlarinin da yiiksek oldugunu bildiren c¢aligmalar
mevcuttur. MDB’de EKT sonrasi niiks oranini arastiran bir meta analizde hastalarin
yaklagik yarisinin ilk 6 ayda niiksettigini bildirmistir, idame EKT ile niikslerin azaldigi
ve niiks onlemede idame EKT seanslarinin onerildigi belirtilmistir (103). EKT alan
MDB, BB depresif atak, sizofreni ve sizoafektif bozukluktan olusan 280 hastadan
olusan retrospektif bir ¢aligmada; EKT sonrasi 1 yillik relapsizlik oranimin %56.3
oldugu belirtilmistir. Duygudurum dengeleyici ilag kullanimi ve idame EKT’nin
niiksii 6nlemede 6nemli oldugu vurgulanmis olup atak sayisi az olan hastalarin daha
az niiksettigi bildirilmistir. Antidepresan ya da antispikotik ila¢ kullaniminin
relapsizlik oraniyla iligkili olmadigi gosterilmistir (102). Bu g¢alismalar 1s181inda
calismamizin sonuglar1 degerlendirildiginde; niiksleri Onlemede Onemli oldugu
belirtilen idame EKT’nin, EKT ile olusan nororejenerasyonun devamliliginda da

onemli olabilecegini diisiindlirtmiistiir.

[lging olarak hastalarm EKT sonrasi ve EKT sonras 12.hafta sol GHT degerleri
arasindaki farkin tedavisiz gegen hastalik siiresi ile negatif korelasyonun bulundugu
goriilmiistir.  Onceki  parametrelerdeki  klinik  korelasyonlar gdz  Oniinde

bulunduruldugunda bu korelasyonun klinik olarak anlamli olmadig1 diistintilmiistiir.

5.5. EKT ONCESI VE EKT SONRASI 12.HAFTA RSLT, GHT VE
IPT’DEKI DEGiSIM FARKININ KLINIK OZELLIKLERLE
KORELASYONU

Hastalarin sag ve sol goze ait RSLT, GHT ve IPT’nin EKT oncesi ile EKT
sonrasi 12.hafta aras1 degisim farkinin klinik 6zelliklerle korelasyonu incelendiginde;
sag superior RSLT degisim farkinin tedavisiz gecen hastalik stiresiyle, sag temporal
RSLT degisim farkinin hastane yatis sayisi ile pozitif korelasyonun bulundugu, sag
IPT degisim farkinin atak sayisi ile pozitif ve hastalik baslangic yasi ile negatif
korelasyonun oldugu bulunmustur. Sol ortalama RSLT’deki degisim farkinin son
kullandig1 diizenli tedavi siiresi ile negatif ve yatis sayisi ile pozitif korelasyonun

oldugu, sol temporal RSLT deki degisim farkinin atak sayisi ile pozitif, son kullandig1
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diizenli tedavi stiresi ile negatif korelasyonun bulundugu ve sol nazal RSLT’deki

degisim farkinin diizenli tedavi stiresi ile negatif korelasyonun oldugu goriilmiistiir.

Hastalik siiresi uzadikg¢a, hastane yatis sayisi ve atak sayisi arttikga pozitif
korelasyonu oldugu goriilen sag ve sol RSLT’lerde ve sag IPT de EKT oncesi ile EKT
sonrast 12.hafta aras1 farkin arttigi, EKT sonrasi1 12.haftadaki degerlerinin azaldig:
yani ndrodejenerasyonun arttigini gostermektedir. Ayrica diizenli tedavi siiresi arttik¢a
negatif korelasyonu oldugu goriilen sol RSLT’lerin EKT oncesi ve EKT sonrasi
12.hafta aras1 farkin azaldigi; 12.haftadaki kalinliklarinda daha az azalma oldugu yani
norodejenerasyonun daha az oldugunu gostermektedir. Bu sonuglar literatiirle tutarl

goziikmektedir.

Hastalik siiresi, yatig sayist ve atak sayist gibi klinik 6zelliklerin
norodejenerasyonla iliskili oldugu ve retinal tabakalarda incelmeye neden oldugu ¢ogu

calismada gosterilmistir.

Tedavi edilmemis hastalik stiresi orbito frontal gri madde hacminde azalmayla
iliskili (104) bulan ¢alismalar yani sira tedavi edilmemis hastalik siiresi ile beyin hacmi
arasinda iliski bulmayan ¢alismalar da mevcuttur (105). 82 ilk psikotik atak hastasinda
tedavi edilmemis hastalik siiresinin sol fusiform gri madde hacmi ile negatif
korelasyonun oldugu ve tedavisiz gecen siirede norodejenerasyonun devam ettigi

seklinde yorumlanmustir (106).

Sizofren hastalarda hastalik siiresi ile RSLT negatif korelasyon gostermektedir,
hastalik kroniklestik¢e nérodejenerasyon artmaktadir (57). Tedaviye direngli sizofreni
hastalarinin GHT ve IPT degerleri tedaviye yanit veren hastalara gore daha ince
bulunmus ayrica hastalik siiresi, yatis sayisi ve hastalik siddetinin retinal tabaka
kalinligi ile negatif korelasyonu oldugu goriilmiistiir (60). Bipolar bozuklukta ortalama
RSLT kalinliginin hastalik siddeti, siliresi ve yatis sayisi ile negatif olarak korele
oldugu gosterilmistir (65). Benzer sekilde bipolar bozuklukta RSLT ile hastalik siiresi
negatif olarak korele oldugu baska caligsmalarda da belirtilmistir (63). Bu ¢aligmalar
hastalik siiresi uzadik¢a norodejenerasyona bagli RSLT’de incelme oldugunu
gostermektedir. Nitekim calismamizin sonucunda da EKT sonrasi 12.haftadaki

degerlerin azalma egiliminde oldugu, EKT o6ncesine gére EKT sonras1 12.haftadaki
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RSLT’deki incelme ile hastalik siiresi, atak sayis1 ve hastane yatis sayisi arasinda

pozitif korelasyon bulunmustur.

Ilging olarak bu ¢alismada hastalarin EKT 6ncesi ve EKT sonrasi 12.hafta sag
IPTdeki degisim farkinin hastalik baslangi¢ yasi ile negatif korelasyonu bulunmustur.
Hastalik baslangi¢ yasi azaldik¢a; EKT oncesi ve EKT sonrasi 12.hafta arasi farkin
arttig1 yani EKT sonras1 12.haftada sag IPT nin daha da inceldigini gostermektedir.
Bu bulgunun hastalik baslangi¢ yasi erken olan hastalarda 12.haftadaki sag IPT’deki
dejeneratif siirecin daha fazla olmasiyla iliskilendirilebilecegi diisiintilmiistiir. IPT nin

yapisi ve islevi incelendiginde bu bulgu daha anlasilir hale gelmektedir.

IPT'de bipolar hiicreler, amakrin hiicreleri ve ganglion hiicreleri arasinda
sinapslarin olustugu ve retina gelisiminde sinaptogenezin 6nemli oldugu gosterilmistir
(107). Yapilan g¢aligmalarda retina ganglion hiicrelerinde NMDA reseptorlerinin
bulundugu (108), IPT’de NMDA reseptoriiniin farkli alt tiplerinin oldugu ve
norotransmisyona aracilik ettigi bildirilmistir (109). IPT’nin retinanin sinaptik
yapilarmi temsil ettigi ve NMDA reseptorlerini ihtiva ettigi géz oniine alindiginda;
hastalik baglangi¢ yasiyla IPT’nin negatif korelasyon gdstermesi anlaml
gozikmektedir. Bagka bir deyisle; hastalik baslangi¢ yasi ne kadar erkense EKT nin
nororejeneratif etkisine yanitin o kadar diisiik oldugu distiniilmiistiir. Ayrica
calismamizda bunu destekler nitelikte, EKT sonrasi IPT ‘de kalinlasma
gozlenmemistir. IPT’nin sinaptogenez ve ndrotransmisyonda rol aldigi dikkate
alindiginda; hastalifin baslangic yasinin erken olmasi, daha ince IPT ve
nororejenerasyona yanitsizlik olarak diisliniilmiistiir. Calismadaki hastalarin dortte
birinin ailede psikiyatrik hastalik dykiisii oldugu ve ¢ogunun psikotik bozukluk ve
bipolar bozukluk gibi kronik erken baglangicl hastaliklar oldugu diisiintildiigiinde
I[PT’nin norogelisimsel bir patolojiyi gOsterme potansiyeli olabilecegini
diisiindiirtmiistiir. Nitekim sizofren hasta ve hasta yakinlariyla yapilan ¢alismalarda da

bu bulgumuzu destekleyecek bulgular goriilmiistiir (110) .

38 sizofreni, 38 etkilenmemis birinci derece sizofreni yakini ve 38 saglikli
kontrol grubunun oldugu bir ¢alismada; makula, RSLT, GHT ve IPT kalinliklari
bakilmis ve IPT disinda gruplar arasinda anlamli bir farklilik olmadig1 goriilmiistiir.

IPT’nin hasta ve hasta yakini grubunda saglikli kontrol grubuna gére anlamli olarak
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daha ince oldugu bulunmustur. Sizofren hastalarda NMDA disfonksiyonuna bagl
azalmig girdinin, nérogelisimsel donem sirasinda retina sinapslarinin giiglenmesinde
eksikliklere yol agabilecegi ve daha sonraki yasamda anormal sinaptik ve dendritik
budamay1 tesvik edebilicegi bildirilmistir. Calismanin arastirmacilar1 tarafindan
sizofrenide IPT incelmesinin NMDA reseptor disfonksiyonu i¢in bir vekil olabilecegi
ve sizofreni igin potansiyel bir endofenotip aday1 olabilecegi seklinde yorumlanmistir

(110).

IPT’nin retinanin sinaptik tabakasi oldugu diisiintildiiglinde; hastalik baslangic¢
yasinin EKT oncesi ve EKT sonras1 12.hafta aras1 IPT degisim farkiyla negatif olarak
korelasyonu sinaptik budamay1 gosterebilmesi nedeniyle psikiyatrik bozukluklardaki

roliiniin daha ¢ok arastirilmasi gerektigini diisiindiirtmiistir.

5.6. EKT ONCESI, EKT SONRASI VE EKT SONRASI 12.HAFTA
KOROID PLEKSUSTAKI DEGIiSiM FARKININ KLiNiK OZELLiKLERLE
KORELASYONU

Caligmamizda diger bir 6nemli yap1 olan koroid pleksusun siiregteki degisiminin
klinik 6zelliklerle iliskisi incelendiginde; sadece EKT 6ncesi ve EKT sonrasi 12.hafta
sol koroid pleksus kalinligindaki degisim farkinin hastalik baslangic yas1 ile negatif
korelasyonu oldugu goriilmiistiir. EKT 6ncesi ve EKT sonrasi ile EKT sonrasi ve EKT
sonras1 12.hafta hem sag hem sol koroid pleksus kalinliklarindaki degisimin belirtilen
klinik ozelliklerle korelasyonun olmamasi, EKT’nin koroid pleksus iizerindeki
etkisinde klinik 6zelliklerin belirleyici olmadigini diistindiirtmiistiir. Nitekim sizofren
hastalarda koroid pleksusun hastalik siiresi ile zayif negatif korelasyonunun oldugu

goriilmiistiir (111).

EKT oncesi ve EKT sonrast 12.hafta sol koroid pleksustaki degisim farkinin
hastalik baslangi¢ yasi ile negatif korelasyonu bulunmustur. Hastalik baslangi¢ yasi
azaldikca; EKT oncesi ile EKT sonras1 12.hafta aras1 farkin arttig1 yani EKT sonrasi
12.haftada sol koroid pleksusun daha da inceldigini gostermektedir. Bu bulgu erken
baslangi¢cli hastalarda 12.haftadaki sol koroid pleksusun daha ¢ok dejenerasyona

ugramastyla iliskili olabilecegini diistindiirtmiistiir.

Psikiyatrik bozukluklarda koroid pleksus kalinligiyla ilgili yapilan ¢aligmalara

bakildiginda; sizofren hastalar ile saglikli kontrol grubu arasinda koroid pleksusta
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farklilik olmadigini1 (111) bildiren ¢alismalarin aksine sizofren hastalarin koroid
pleksuslarinin saglikli kontrol grubuna gdre daha ince oldugu, sizofrenideki koroid
pleksus incelmesinin mikrovaskiiler patolojilere bagli olabilecegini bildiren ¢caligmalar

da mevcuttur (60).

Psikiyatrik bozukluklarda koroid pleksus kalinlhigiyla ilgili ¢eliskili sonuglar
olmakla birlikte sizofren hastalarda yapilan g¢alismalarda retinal mikrovaskiiler
patolojiler lehine bulgulara ulasilmistir. Sizofren hastalarda retinada mikrovaskiiler
anormalliklerin oldugu, bunlarin ¢cocuklukta bildirilen psikotik semptomlar ve esik alt1
belirtilerle iligkili oldugu bulunmustur. Caligmanin arastirmacilar1 tarafindan; bu
retinal mikrovaskiiler anormalliklerin yasamin erken donemlerinde basladigi ve
sizofreninin patogenezini anlamada retina gorlintiilenmesinin faydali olabilecegi
seklinde yorumlanmistir (112). Geng ve ergen psikotik semptomu olan hastalarda, bu
hastalarin etkilenmemis ikizlerinde ve saglikli kontrol grubunda retinal veniiller
bakilmis; psikotik hastalarin ve etkilenmemis ikizlerinin saglikli kontrol grubuna gore
daha genis retinal veniillere sahip oldugu gosterilmistir. Caligmacilar tarafindan genis
retinal veniillerin psikoz semptomlarina ailesel yatkinligi gosterebilecegi belki de

sizofrenin bir endofenotipi olabilecegi seklinde yorumlanmastir (113).

Bu ¢alismalar 15181nda bakildiginda; ¢calismamizdaki sol koroid pleksusun EKT
oncesi ve EKT sonrasi 12.hafta arasi farkin hastalik baslangic yasi ile negatif
korelasyonu ilgi ¢ekici goziikmektedir. Calismamiza katilan hastalarin yaklasik
yarisinin  (%51,7) sizofreni ve sizoafektif bozukluk tanili hastalardan olustugu
diisiintildiiglinde vaskiiler bir yap1 olan koroid pleksusun EKT 6ncesi ve EKT sonrasi
12.hafta aras1 fark ile hastalik baslangi¢ yasinin negatif korelasyon gostermesi anlamli
goziikmektedir. Bu bulgu hastalik baslangic yas1 azaldik¢a koroid pleksusun
12.haftada daha ¢ok incelmesi anlami1 tagimaktadir. Daha erken baslangi¢li hastalarda
sol koroid pleksusun azalma yoniinde daha cok etkilenmesi belki de altta yatan
mikrovaskiiler bir patolojinin yansimasi olabilecegini diisiindlirtmiistiir. Sizofren
hastalarin etkilenmemis yakinlarinda retinal mikrovaskiiler anormaligin olmasindan
yola cikarak koroid pleksusun sizofrenin bir biyobelirteci olma 0Ozelligi tagimasi
thtimalini barindirmaktadir. Bu ilgi ¢ekici bulgunun daha ¢ok arastirilmaya deger

oldugu asikardir.
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Sonug olarak bu calismada; EKT’ nin vaskiiler bir yap1 olan koroid pleksusta
kalinlasma yaptig1 ve retinal tabakalarda nororejeneratif etkilerinin oldugu
goriilmiistiir. Uzun vadede bakildiginda bu nororejeneratif etkilerin azaldigi ve
ndrodejenerasyonun devam ettigi, olusan ndrorejeneratif etkilerin devamliliginda atak
sayisl, yatis sayisi, tedavisiz gegen siire, hastalik siiresinin ve diizenli tedavi siiresinin

belirleyici oldugu goriilmiistiir.

Caligmamizda goriilen diger 6nemli bir bulgu ise sag IPT ve sol koroid pleksus
kalinliklariin EKT oncesi ve EKT sonrasil2.hafta arasi degisim farkinin hastalik
baslangi¢ yasiyla negatif korelasyon gostermesidir. Daha diisiik hastalik baslangici
olanlarda; EKT oncesi ve EKT sonrasi12.hafta aras1 farkin arttig1 yani 12.haftada daha
incelmis sag IPT ve sol koroid pleksus oldugu anlamina gelmektedir. Hastalarimizin
dortte birinde ailede psikiyatrik hastalik oykiisiiniin olmasi, ¢ogunlugunun psikotik
bozukluk ve bipolar bozukluk gibi erken baslangicli ve ailesel 6zellik tasiyan
hastaliklar olmasindan dolay1 bu bulgu arastirilmaya deger bulunmustur. IPT nin
retinanin sinaptik tabakasi olmasi ve NMDA reseptorlerini barindirmasindan yola
cikarak NMDA disfonksiyonu ve sinaptik budamayla giden psikiyatrik bozukluklarin
biyobelirteci olma potansiyeli tasimasi acisindan IPT’nin daha ¢ok arastirilmasi
gerektigini diisiinmekteyiz. Koroid pleksusun da benzer sekilde; vaskiiler bir yapi
olmasi, sizofren hasta ve etkilenmemis yakinlarinda retinal mikrovaskiiler
anormalliklerin saptanmasindan yola ¢ikarak koroid pleksusun da bu anlamda 6nemli

olabilecegi ve endofenotip 6zelligi tastyabilecegini diistindiirtmiistiir.

Calismamiz bildigimiz kadariyla EKT nin kisa ve uzun vadede RSLT, GHT, IPT
ve koroid pleksus iizerine etkisine OKT cihaz1 kullanarak arastiran ilk ¢aligma olma

ozelligi tagimaktadir.
Calismamiz incelendiginde bir takim kisithiliklar barindirdigr goriilmektedir.

Hastalarimizin antipsikotik, duygudurum dengeleyici ve SSGI basta olmak
tizere cok sayida ve cesitte ilaglar kullandigr goriilmistir. Bu ilaglarin
ndrodenejerasyon ve retinal tabakalar tizerindeki etkileriyle ilgili yapilan literatiir

incelemesinde ¢esitli bilgilere ulasilmistir.
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Antipsikotik ila¢ kulanan hastalarin beyin gri madde hacminde azalma oldugu
(78,114) ayrica antipsikotik ilaclarin sizofrenide antiinflamatuar etkilerinin oldugu
bildirilmistir (115). Sizofren hastalarda total retinal kalinlik ve fotoreseptor
kompleksinin saglikli kontrol grubuna goére daha ince oldugu ancak antipsikotik ilag
dozlariyla iligkili olmadigr bulunmustur (62). Depresif hayvan modellerinde;
antidepresan ila¢ kullaniminin ndron sayisinda anlamli artis yaptigi, kronik
haloperidol uygulanmasinin néron sayisinda artis yapmadigi bulunmustur (86). BB
hastalarinda lityumun ndrogenezi arttirdigi (116), valproat kullananlarin ortalama
RSLT’sinin lityum ve diger ilaglar1 kullanan hastalara gére daha ince oldugu,
antipsikotik ilaglarin GHT ve RSLT ile iliskisi olmadigr bulunmustur (65). SSGI
kullanim siiresi uzadik¢a santral makulada ve superior RSLT’de incelme oldugu

gosterilmistir (73).

Hastalarimizin ¢ogunun c¢alisma siiresince ¢ok sayida ve gesitte psikotrop ilag
kullanmakta olmasi, EKT bitimi sonrasi siirecte klinik gereklilik halinde ilag
degisikliklerinin olmus olmasi1 ve psikotrop ilaglarin OKT parametrelerindeki
etkilerinin  halen  bilinmiyor = olmasindan  oOtiirii bu  ilaglarin  olasi
norodenejeneratif/nororejeneratif etkilerini diglamak miimkiin goriinmediginden
calismamizin sonuglarin1 maskelemis olabilicegini diisiindiirtmektedir. Ilaclarin olasi
noérodenejeneratif/nororejeneratif etkilerini kismen dislamak amaciyla EKT tedavisi
siiresince ilag ve doz degisikligi yapilmamasina dikkat edilerek, c¢alismamizin

sonugclari tizerine etkisi minimalize edilmeye calisilmistir.

Calismamizdaki diger bir kisitlayici faktor ise sigara kullanimidir, hastalarimizin
onemli bir kisminin (12, %38,7) sigara kullanmakta oldugu goriilmiistiir. Sigara
kullaniminin sonuglarimiz1 etkilemis olabilecegi diisiiniilmiis olup sigaranin retina
tabakalar1 iizerindeki etkisine bakildiginda ¢esitli sonuglar oldugu goriilmiistiir. Sigara
igenlerin sigara igmeyenlere goére daha ince koroid pleksus ve ganglion hiicre
kompleksine sahip oldugunu (117) bildiren ¢aligsmalar disinda sigaranin RSLT’yi
etkiledigi ancak GHT ve IPT’yi etkilemedigini (118), sigara iciminden sonra koroid
pleksus kalinliginda akut artis oldugu ancak sigara icen ve igmeyenler arasinda koroid
pleksus kalinliginda farklilik olmadigini (119) bildiren ¢alismalar da mevcuttur.

Sigaranin retinal tabakalar ve koroid pleksus tizerindeki farkli sonuglarindan yola
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cikarak; sigaranin sonuc¢larimizi etkilemis olabilecegi diisiiniilmiis olup etkisi
dislanamamistir.  Ancak, hastalarimizin  ¢alisma  siiresi boyunca  sigara
aligkanliklarinda bir degisiklik olmamasi nedeniyle sigara etkisinin ¢alismamizin

sonuclarint 6nemli Slgiide etkilemeyecegi diisiiniilmiistiir.

MDB’de ortalama RSLT, GHT ve IPT nin ailede psikiyatrik bozukluk oykiisii
ile negatif korelasyon gosterdigi bildiren (94) calismalar olmasina ragmen

calismamizda ailede psikiyatrik hastalik 6ykiisiiniin etkisine bakilmamugtir.

Bazi ¢aligmalarda noroinflamasyonun retinal tabakalarin kalinligint maskelemis
olabilecegi varsayildigindan, noroinflamasyonu gdosteren belirteclerin es zamanh

bakilmamis olmasi sonuglarin dogrulugunu etkileyebilecegi diisiiniilmiistiir.

EKT sonras1 12.haftada gii¢ analizindeki hasta sayisina ulagilamamis olmasi
calismanin kiiciik 6rneklem grubu ile bitirilmesi ve ¢alismaya alinan hastalarin tanm
cesitliliginin ¢ok olmasi caligmanin sonuglarininin genel hasta populasyonuna

genellenmemesini gerektirmektedir.

Hastalarin ortalama hastalik siirelerinin 8,06 + 7,97 y1l seklinde oldugu, hastalik
siirelerinin 4’te 1’in1 (2,09 + 4,25 yil) tedavisiz gecirdikleri ve en son kullandiklar
diizenli tedavi siiresinin de 1,36 + 1,57 yil oldugu diisiiniildiigiinde; tedavi
uyumlarinin kétii oldugu ve hastalik siirelerinin de az bir kisminda diizenli ilag
kullandiklart goriilmiistiir. Bu durumun da EKT’nin nororejeneratif etkilerine daha
diisiik yanita ve tedaviye dirence neden olabilecegi diisiiniilmiis olup caligsmamizdaki

sonuclarda etkisi goz ardi edilmemelidir.

Calismamizin Covid-19 pandemisi donemine denk gelmis olmasi, Covid-19
Onlemleri kapsaminda alinan kisitlamalar nedeniyle acil tedavi edilmesi gereken
vakalar disinda EKT’nin yapilamamis olmasi, g¢alismadaki hastalarin klinik olarak
siddetli ataklarin ¢ogunlukta oldugu hastalar olmasi nedeniyle c¢aligmanin
sonuglarinda yanliliga neden olacagindan genel hasta populasyonuna genellemede
uygun olmayacaktir. Ayrica bazi hastalarin OKT ¢ekiminde uyumlarinin iyi olmamasi

da sonuglar etkileyebilecektir.

77



Hastalarin klinik 6zelliklerine iligkin veriler hasta, hasta yakinindan ve hastane
kayitlarindan alinmis ancak cogunun diizensiz takipleri oldugu diisiintildiigiinde hafiza
yanlilig1 nedeniyle alinan klinik bilgilerde eksiklikler olabilecegi goz ardi

edilmemelidir.

Calismamizda klinik alt Olgekler kullanilmadigindan EKT ile olusan
nororejenerasyonun klinik etkisiyle iliskisi anlasilamamistir. EKT’nin ndrorejeneratif
etkisinin klinik yansimadaki etkisinin anlasilabilmesi i¢in klinik o&lgeklerle

korelasyonun yapildigi ¢alismalara ihtiyag duyulmaktadir.

Sonug olarak ¢alismamizda; EKT nin noérorejeneratif etkilerinin oldugu ancak
uzun vadede nororejeneratif etkilerinin devam etmedigi goriilmiistiir. EKT sonrasi
12.haftada retinal tabakalarda incelme egiliminin olmasi nérodejenerasyonun devam
ettigini diigiindiirtmiistiir. Hastalik siiresi, atak sayisi, yatig sayisi ve tedavisiz gegen
hastalik siiresinin EKT’nin ndrorejeneratif etkisine yanit1 azalttigi ve uzun vadede
norodejenerasyonu arttirdigi gériilmiistiir. Aksine diizenli tedavi stiresinin de EKT nin
nororejeneratif etkisine yaniti arttirdigi ve uzun vadede nérodejenerasyonu azalttigi
saptanmustir. Ayrica erken hastalik baslangi¢ yasinin sag IPT ve sol koroid pleksusta
uzun vadede dejenerasyona neden oldugu goriilmiistiir. Diizenli tedavi siiresinin ve
hastalik baslangi¢ yasinin retinal tabakalar ve koroid pleksus iizerine bu etkilerinin
calismanin en 6nemli sonuglari oldugu diisiiniilmiistiir. Ancak ¢alismamiz bildigimiz
kadariyla EKT nin RSLT, GHT, IPT ve koroid pleksus {izerindeki kisa ve uzun vadeli
etkilerini OKT cihaz kullanarak inceleyen ilk ¢alisma olmasi nedeniyle ¢alismadaki

bulgularin genellenmesi i¢in daha ¢ok ¢alismaya ihtiya¢ duyuldugu asikardir.
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6.SONUCLAR

Bu ¢alismada EKT’nin kisa ve uzun vadede RSLT, GHT, IPT ve koroid pleksus
tizerindeki olast nororejeneratif etkilerinin OKT cihazi kullanarak gdsterilmesi ve bu

parametrelerdeki degisimin klinik 6zelliklerle iliskisinin arastirilmasi hedeflenmistir.

Bu amagcla calisma kriterlerini karsilayan 18-65 yas araliginda herhangi bir
psikiyatrik bozukluk tanisi olan hastalar dahil edilmistir. Hastalara haftada 3 defa
olmak tizere en az 8 efektif EKT uygulanmistir. EKT 6ncesi, EKT sonrast ve EKT
sonras1 12.haftada olmak iizere toplam 3 defa OKT cihazi ile her iki goze ait RSLT,
GHT, IPT ve koroid pleksus tabakalar1 dl¢tilmiistiir. EKT sonrasi 31 hastanin ve EKT

sonrasit 12.haftada 11 hastanin OKT &lgiimleri ile calisma tamamlanmustir.

Caligmay1 tamamlayan hastalarin 15’1 erkek ve 16°s1 kadind1 ve yas ortalamalar1
36.55 £13.12 y1l olarak bulunmustur. Hastalarin yaklasik yarisinin bekar oldugu ve
yarisindan ¢ogunun ortaokul veya ilkokul mezunu oldugu goriilmiistiir. Biiyiik
cogunlugunun ¢alismadigi ve yaklasik olarak yarisinin halen ebeveynleri ile

yasamakta oldugu goriilmiistiir.

Hastalik baslangi¢ yaslarinin geng oldugu, hastalik siirelerinin ortalama 8,06 +
7,97 yil oldugu, hastalik siirelerinin yaklasik olarak dortte birini tedavisiz gecirdikleri,
diizenli tedavi siirelerinin nispeten kisa oldugu, ortalama atak sayilarinin 4,35 + 4,1

oldugu ve ataklarin bir kisminda yatarak tedavi gérdiikleri saptanmistir.

EKT sonras1 OKT 6l¢timlerinde; sag superior RSLT ve sol GHT de istatistiksel
olarak anlamli kalinlagma oldugu ve sag koroid pleksusta istatistiksel olarak anlamli
olmayan bir kalinlagsma oldugu goriilmistiir. EKT sonrast OKT parametrelerinin EKT
sonras1 12.haftada azalma egiliminde oldugu, sag superior RSLT ve sag inferior

RSLT’de bu azalmanin istatistiksel olarak anlamli bulundugu gosterilmistir.

EKT sonrasi Olgiimlerde retinal tabakalardaki degisim farkinin; kinik
ozelliklerden atak sayisi, yatis sayisi, hastalik siiresi ve tedavisiz gegen siire ile pozitif

korelasyonu, diizenli tedavi siiresiyle de negatif korelasyonlar1 tespit edilmistir.

Ayrica sag IPT nin EKT oncesi ve EKT sonrasi12.hafta arasi1 degisim farkinin

hastalik baslangi¢ yastyla negatif olarak korele oldugu saptanmistir.
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EKT sonrasi dl¢timlerde koroid pleksustaki degisim farkinin klinik 6zelliklerle
korelasyonunda; sadece sol koroid pleksusun EKT o6ncesi ve EKT sonrasi 12.hafta
aras1 degisim farkinin hastalik baglangi¢ yasiyla negatif korelasyonu oldugu

goriilmiistiir. Diger klinik 6zelliklerle korelasyonlar1 saptanmamustir.
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EKLER

EK 1. SOSYO DEMOGRAFIK VERi FORMU

Hasta no: Tarih: Tel:
Hastalik Tanis1:
1.Ad ,Soyad:

2.Yas:

3.Cinsiyet

a) Erkek

b) Kadin

4.Medeni Durum

a) Evli

b) Bekar

¢) Bosanmis

d)Dul

5.Egitim Diizeyi

a) Okur yazar degil
b) Ilkokul

¢) Ortaokul

d) Lise

e) Yiiksek okul veya iiniversite
6.Kimlerle yasadig: :
a) Es ve ¢ocuklari ile
b) Yalniz

c) Ebeveynleri ile

d) Yakinlar ile

e) Sosyal kurum

f) Evsiz
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7.Yasadig1 bolge:
a) Il
b) llge
¢) Kirsal
d)
8.Calisma Durumu

a)Calisiyor; meslek.....................
b)Calismiyor

9.Meslekte calistiginiz siire nedir?

a) 1 yildan az

b) 1-5 yil arast

c) 5-10yil

d) 11 y1l ve iizeri

10.Kronik sistemik bir hastalik

b) Hayir

b) Hayir

15. Tedavisiz gegen siire: .......... /ay

16. En son kullandig1 diizenli tedavinin siiresi: .......... /ay
17. EKT baslangicinda (0.ay) kullandig1 ilaclar ve siiresi:
18. EKT bitiminde kullandig ilaglar:

19.Efektif / Toplam EKT sayist:

20. 3.ayda kullandig1 ilaglar:
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21. Ruhsal hastalik nedeni ile hastane yatist:

a) Yatis1 yok

b) Tek yatig

¢) Iki yatis

d) Ug yatis

e) Dort ve lizeri yatis

22.Daha 6nce EKT tedavisi:

a) Yok

b) Var; Ensonne zaman:....... Sayisi:........
23. Daha 6nce TMS tedavisi:

a) Yok

b) Var; En son ne zaman:....... Sayist:........
24. Ailede psikiyatrik hastalik oykiisii:

a)Yok

b)Var; Yakmhgi........ Tanist.........

25. Sigara kullanimi

a)Yok

b)Var; Paket/giin.....

26. Alkol kullanima:
a)Yok
b)Var; Siiresi......... Miktart.........

27. Madde kullanimi 6ykiisii:

a)Yok

b)Var; Siiresi......... Miktari......... Tiri.........
28. Biling kaybina neden olan kafa travmasi dykiisii:
a)Yok

b)Var
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EK 2: BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR BELGESI
PAMUKKALE UNIVERSITESI

GIRISIMSEL OLMAYAN KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR BELGESI
(Calisma grubu icin)

““ Psikiyatrik Bozukluklarda Elektrokonviilsif Tedavinin Norodejenerasyon Uzerine
Etkisi: Optik Koherens Tomografi Calismasi’ isimli bir ¢alismada yer almak iizere
davet edilmis bulunmaktasiniz. Bu ¢aligsma, arastirma amagli olarak yapilmaktadir.
Sizin de bu arastirmaya katilmanizi 6neriyoruz. Calismaya katilim goniilliiliik
esasina dayalidir. Caligmaya katilma konusunda karar vermeden 6nce aragtirmanin
ne amagla yapilmak istendigini ve nasil yapildigini, sizinle ilgili bilgilerin nasil
kullanilacagini, ¢calismanin neler icerdigini bilmeniz énemlidir. Liitfen asagidaki
bilgileri dikkatlice okuyun ve sorulariniza agik yanitlar isteyin. Calisma hakkinda
tam olarak bilgi sahibi olduktan sonra ve sorulariniz cevaplandiktan sonra eger

katilmak isterseniz sizden bu formu imzalamaniz istenecektir.

Calismanin amaclar ve dayanagi nelerdir, benden baska kac¢ kisi bu ¢calismaya
katilacak?

Son yillarda psikiyatrik hastaliklarin  olus nedenini agiklamaya yonelik
calismalarda ciddi ilerlemeler olmustur. Ozellikle ndrodejeneratif (beyinde yikimsal
degisiklikler)  siireci goOstermek icin norogoriintileme yontemleri ile yapilan
calismalar hiz kazanmistir ve bu caligmalarda artan miktarda ndrodejenerasyonu

destekleyen kanitlar bulunmustur.

Klinik ve preklinik g¢aligmalarda EKT'nin 6zellikle hipokampus, prefrontal
korteks, amigdala ve hipotalamus gibi beyin yapilarinda olumlu degisikler (ndrotrofik)

yaptig1 vurgulanmastir.

Bizim bu c¢alismadaki amacimiz EKT’nin olasit noérotrofik etkilerinin OKT
kullanarak gozle goriilebilir hale getirmek. Psikiyatrik bozuklugu nedeniyle EKT

endikasyonu olup EKT planlanan ve daha once EKT almayan hastalarda retinal
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katmanlarin (goérmeyi saglayan sinir tabakalari) kalinliginda EKT tedavisi ile bazi

degisiklikler olabilecegini varsaydik.

Calismaya psikiyatrik bozuklugu nedeni ile EKT tedavisi alan en az 22 goniilli
hasta alinarak tamamlanmasi planlanmistir. Bu hastalarda tanilari, aldiklar1t EKT
sayis1, kullandiklar1 ilag ve dozlari, mevcut hastaligin siiresi, atak sayisi, ardindan
varsa eslik eden sistemik, nérolojik ve goz bozukluklar1 gibi bilgileri igeren

sosyodemografik veri formundaki bilgiler kaydedilecektir.

Bilgilendirilmis onamla ¢alismay1 kabul eden hastalar ¢alismaya dahil edilecektir.
Katilimcilara {1k EKT seans1 dncesi (0.ay), tedavi bitimi sonrasi 1 hafta iginde ve
3.ay olmak lizere 3 defa retinal katmanlar ve koroid pleksus kalinlig1 gibi yapilarin

Ol¢iimlerinin OKT cihazi kullanilarak analiz edilmesi planlanmistir.

e Bu calismaya katilmalh miyim?
Bu calismada yer alip almamak tamamen size baghdir. Eger katilmaya karar
verirseniz bu yazili bilgilendirilmis olur formu imzalamaniz i¢in size verilecektir. Su
anda bu formu imzalasaniz bile istediginiz herhangi bir zamanda bir neden
gostermeksizin ¢aligmay1 birakmakta 6zgiirsiinliz. Eger katilmak istemezseniz veya
calismadan ayrilirsaniz, doktorunuz tarafindan size uygulanan tedavide herhangi bir
degisiklik olmayacaktir. Calismanin herhangi bir asamasinda onayinizi gekmek

hakkina da sahipsiniz.

e Bu calismaya katihirsam beni neler bekliyor?
Calismaya katilan goniillii hastalarin sadece 3 defa g6z muayenesine katilmalar1 ve

sosyodemografik bilgileri ile OKT ile dl¢iilen degerlerin kaydedilmesi yeterlidir.

e (Caliymada yer almamin yararlari nelerdir?
Arastirmadan tibbi olarak bir yarar saglamasi s6z konusu degildir. Fakat bu
calismadan ¢ikarilan sonuglarin baska insanlarin yararina kullanilabilecegi,
calismanin yalnizca aragtirma amagl oldugu ve dogrudan yarar gérmeyi ya da
tedavinizin seyrinin degismesini beklememenizi, bununla beraber bu arastirma
sonucunda elde edilen bilgilerin EKT tedavisinin beyin iizerindeki varsayilan olumlu

etkilerinin gosterilmesi amaglanmustir.
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e Bu calismaya katilmamin maliyeti nedir?
Caligmaya katilmakla herhangi bir parasal yiik altina girmeyeceksiniz ve size de

herhangi bir 6deme yapilmayacaktir.

¢ Kisisel bilgilerim nasil kullanilacak?
Aragtiriciniz kisisel bilgilerinizi; arastirmayi ve istatistiksel analizleri yiiriitmek i¢in
kullanacaktir ve kimlik bilgileriniz ¢alisma boyunca arastiriciniz tarafindan gizli
tutulacaktir. Calismanin sonunda, arastirma sonucu ile ilgili olarak bilgi istemeye
hakkiniz vardir. Yazili izniniz olmadan, sizinle ilgili bilgiler baska kimse tarafindan
goriilemez ve agiklanamaz. Calisma sonuglari ¢calisma tamamlandiginda bilimsel

yayinlarda kullanilabilecektir, ancak kimliginiz agiklanmayacaktir.

e Daha fazla bilgi, yardim ve iletisim icin kime basvurabilirim?
Caligma ile ilgili bir sorununuz ya da ¢aligma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz

oldugunda asagidaki kisi ile liitfen iletisime ge¢iniz.

ADI : Ayinzeliha MATSAR
GOREVI . Ars. Gor. Dr.
TELEFON : 0(258) 2966000 — 4628

(Goniilliiniin/Hastanin Beyani)

PAU Psikiaytri Anabilim Dalinda Dog. Dr. Ayse Nur Inci Kenar tarafindan tibbi bir
arastirma yapilacag belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana
aktarildi ve ilgili metni okudum. Bu bilgilerden sonra bdyle bir aragtirmaya

“katilimc1” olarak davet edildim.

Bana yapilan tiim agiklamalari ayrintilariyla anlamig bulunmaktayim. Bu kosullarla
s0z konusu klinik aragtirmaya kendi rizamla, hi¢ bir baski ve zorlama olmaksizin,

goniillii olarak katilmay1 kabul ediyorum.

a. Arastirmaya katilmay1r reddetme hakkina sahip oldugum bana bildirildi. Bu
durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar

getirmeyecegini de biliyorum.
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Sorumlu arastirmaci/hekime haber vermek kaydiyla, hicbir gerekce
gostermeksizin istedigim anda bu ¢aligmadan ¢ekilebilecegimin bilincindeyim. Bu
caligmaya katilmay1r reddetmem ya da sonradan c¢ekilmem halinde higbir
sorumluluk altina girmeyecegimi ve bu durumun simdi ya da gelecekte gereksinim
duydugum tibbi bakimi higbir bi¢cimde etkilemeyecegini biliyorum. (Ancak
arastirmactlari zor durumda birakmamak i¢in arastirmadan ¢ekilecegimi onceden
bildirmemin uygun olacagimin bilincindeyim).

Calismanin yiiriitiiclisii olan arastirmaci/hekim, ¢alisma programinin gereklerini
yerine getirme konusundaki ihmalim nedeniyle tibbi durumuma herhangi bir zarar
verilmemesi kosuluyla onayimi almadan beni ¢alisma kapsamindan ¢ikarabilir.
Calismanin sonuglar1 bilimsel toplantilar ya da yayinlarda sunulabilir. Ancak, bu
tiir durumlarda kimligim kesin olarak gizli tutulacaktir.

Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili olarak herhangi bir parasal sorumluluk
altina girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Bu formun imzali bir kopyas1 bana verilecektir.

Katilmel
Adi, soyadi:
Adres:

Tel:

Imza:

Tarih:

Goriisme tami@l

Bilgilendiren Arastirici

Adi soyadi, unvani: Adi, soyadi:
Adres: Adres:

Tel: Tel:
Imza: Imza:

Tarih: Tarih:
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