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Amag: Bu calismanin amaci, panik bozuklugu ve kontrol
gruplar arasinda, Tc99m-HMPAO SPECT kullanarak, bél-
gesel beyin kan akimi (bBKA) ve bBKA asimetri indeksi de-
gerleri agisindan farklilik olup olmadigini arastirmaktir. Ga-
lismada ayrica, agorafobinin eslik etmesinin, panik bozuk-
luk hastalarinda olgiilen bBKA ve bBKA asimetri indeksi
degerleri Uizerindeki etkisi aragtinimistir.

Yontem: Dokuzuna agorafobi ile birlikte panik bozuklugu,
ontigline agorafobi olmaksizin panik bozuklugu tanilar ko-
nan 22 hasta ve 19 saglikli kontrol deneginde, SPECT ile
bBKA ve bBKA asimetri indeksi degerleri 6lgiimds; (1) pa-
nik bozuklugu ve kontrol gruplari, (2) agorafobinin eglik
ettigi ve etmedigi panik bozuklugu gruplar elde edilen de-
gerler agisindan kargilastiriimistir.

Bulgular: Panik bozuklugu grubunda, kontrol grubuna gé-
re, anlamli olarak daha yiiksek oranlarda; bilateral inferior
frontal bélgelerde kan akiminda azalma, sag medial frontal
ve sag siperior frontal bolgelerde kan akiminda artis,
bBKA asimetri indeksi degerlerine gére medial frontal bél-
gede sagda goreceli kan akimi artigi saptandi. Agorafobi ile
birlikte panik bozuklugu hastalarinda, agorafobi olmaksizin
panik bozuklugu hastalarina gére, anlamli olarak daha yiik-
sek oranlarda; sag oksipital bélgede kan akiminda azalma,
bBKA asimetri indeksi degerlerine gbre siiperior temporal
bdlgede sagda gdreceli kan akimi artigi gdzlendi.

Sonug: Panik bozuklugu hastalarinda saptamis oldugumuz
bilateral inferior frontal bélgelerdeki bBKA azalmasi, fron-
tal bélgede beyin kan akiminda azalmaya neden olan amig-
dala aktivasyonu ve/veya lokus seruleusun hiperaktivas-
yonuyla iligkilendirilebilir. Panik bozuklugu etiyolojisine
yonelik bu tiir agiklamalar, ancak daha ileri caligmalardan
elde edilecek klinik kanitlarla desteklendigi dlciide gegerli
kabul edilecektir.

Anahtar Sozciikler: SPECT, panik bozuklugu, bélgesel
beyin kan akimi

SUMMARY: Evaluation of Regional Cerebral Blood Flow
Changes in Panic Disorder with Tc99m-HMPAO SPECT

Objective: To evaluate the differences in regional cerebral
blood flow (rCBF) and rCBF asymmetry index values of
panic disorder patients and a control group, using Tc99m-
HMPAQ SPECT. In addition, the influence of comorbid
agoraphobia on the rCBF and rCBF asymmetry index
values of the panic disorder patients was also
investigated.

Method: The rCBF and rCBF asymmetry index values of 22
panic disorder patients, 9 with agoraphobia and 13
without agoraphobia, and 19 healthy controls were
obtained using SPECT. Both (1) the panic disorder and
control groups and (2) panic disorder groups with and
without agoraphobia were compared in terms of the
measured values.

Results: A decrease in blood perfusion in the bilateral
frontal region, a relative increase in blood perfusion in the
right medial frontal and right superior frontal regions and
a relative blood flow increase in the right medial frontal
region according to rCBF asymmetry index values were
determined in panic disorder patients. In the patients with
agoraphobia, the decrease in blood perfusion in the right
occipital region, and the relative increase in the right
superior temporal region according to rCBF asymmetry
index values were significantly higher than those in
subjects without agoraphobia.

Conclusion: The decrease in the rCBF in the bilateral
inferior frontal regions in panic patients may be related to
the amygdala activation decreasing cerebral blood flow in
the frontal region and/or the hyperactivation of the locus
ceruleus. The explanations of the etiology of panic
disorder are valid only if they are supported with clinical
evidence from future studies.
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flow
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GIRIS

Panik bozuklugunun nérobiyolojisi tam ola-
rak anlagilamamis olsa da, arastirmalarin sonug-
lar1, panik bozuklugu hastalarinda gesitli yapisal
ve fonksiyonel beyin anormallikleri bulundugunu
ortaya koymustur. Panik bozuklugu hastalarinda
goriilen yapisal beyin anormallikleri arasinda,
bilgisayarli beyin tomografisiyle elde edilen art-
mig ventrikiil beyin orani, manyetik rezonans go-
riintiilemeyle elde edilen temporal bolgede fokal
anormallikler ve atrofi insidansinda artig sayila-
bilir (Kellner ve Roy-Byrne 1990, Fontaine ve
ark. 1990). Panik bozuklugu hastalarindaki fonk-
siyonel beyin anormallikleri ise, EEG anormal-
likleri (Beuaclair ve Fontaine 1986, Stein ve
Uhde 1989, Lepola ve ark. 1990), SPECT ile
saptanan bolgesel beyin kan akimi degisiklikleri
(Stewart ve ark. 1988, De Cristofaro ve ark.
1993) ve PET ile saptanan bolgesel beyin meta-
bolizmas1 degisiklikleridir (Reiman ve ark. 1984,
Reiman ve ark. 1986, Reiman ve ark. 1989, Bisa-
ga ve ark. 1998).

SPECT ile gosterilebilen bolgesel beyin kan
akiminin (bBKA) bolgesel noronal aktiviteyi
yansittig1 ortaya konmustur (Raichle ve ark.
1976, Raichle 1980, Yarowsky ve Ingvar 1981,
Fox ve Raichle 1986). Laktata duyarli panik bo-
zuklugu olan ve ila¢ almayan hastalar iizerinde
yapilan bir SPECT calismasinda, panik bozuklu-
gu hastalarinda kontrollere gore, bBKA’nda sol
oksipital ve bilateral hipokampal (hipokampus,
parahipokampal girus ve amigdala) bolgelerde
azalma, inferior frontal kortekste belirgin sag sol
asimetrisi bulunmustur (De Cristofaro ve ark.
1993). Laktata duyarli panik bozuklugu hastala-
rinda yapilan bir diger SPECT c¢aligmasinda,
Stewart ve arkadaglar1 (1988), kontrollere gore,
bBKA’nda sol frontal bolgede azalma, sag oksi-
pital bolgede daha yiiksek oranda artig oldugunu
bulmuslardir.

Reiman ve arkadaglar1 (1984), laktata duyarl
panik bozuklugu hastalarinda yaptiklart PET c¢a-
ligmasinda, parahipokampal girus bolgesinin
bBKA’nda anormal hemisferik asimetri bulun-
dugunu belirlemislerdir. Iki y1l sonra ayni arastir-
mac1 grubu, PET ile, laktata duyarli panik bozuk-
lugu hastalarinda sol/sag parahipokampal kan
akimi oranlari, kan voliimii ve oksijen metaboliz-
masinin anormal sekilde diisiik oldugunu bul-
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mustur (Reiman ve ark. 1986). Reiman ve arka-
daslar1 (1989) tarafindan yapilan bir diger PET
calismasinda, panik bozuklugu hastalarinda, lak-
tat ile olusturulan atak sirasinda, bilateral tempo-
rofrontal kortekste, bilateral insular kortekste,
klaustrum veya lateral putamende, bilateral siipe-
rior kollikulus veya civarinda, bilateral sol
anterior serebellar vermis veya civarinda belirgin
bBKA artig1 tespit etmiglerdir. Laktata duyarl ol-
mayan hastalarin bBKA’mlarinda ise, herhangi
bir azalma ya da artig tespit edilmemistir.

Nordahl ve arkadaglar1 (1990), panik bozuklu-
gu olan hastalarda isitsel diskriminasyon islev
performanst sirasinda PET yapmuislar ve daha 6n-
ce Reiman ve arkadaglarimin (1986) bulgusu olan
parahipokampal kan akimi asimetrisini destekle-
yen bulgular ile birlikte, sol inferior parietal lob
ve anterior singulat bolge glukoz metabolizma-
sinda azalma, medial orbital frontal, sag prefron-
tal korteks glukoz metabolizmasinda artma oldu-
gunu bulmuglardir. Ancak, ayni aragtirmada has-
talar ile kontroller arasinda global serebral meta-
bolik farklilik saptanamamigtir. Bisaga ve arka-
daglar1 (1998), laktata duyarl olan ve ilag¢ alma-
yan alt1 kadin hastada yaptiklar1 PET calismasin-
da, glukoz metabolizmasinda; sol hipokampusta
ve parahipokampal bolgede artig, sag inferior pa-
rietal ve sag siiperior temporal bolgelerde belir-
gin azalma goriildiigiinii bulmuglardir. Arastir-
malardan elde edilen sonuglar, aralarindaki bazi
farkliliklara kargin, noronal iglevdeki bozulmanin
panik ataklarinin ortaya ¢ikmasina neden olabile-
cegi yoniinde degerlendirilebilir.

Bu caligmanin amaci, panik bozuklugu etiyo-
lojisinde noronal aktivitedeki bozulmaya paralel
olarak beyin kan akiminda degisiklikler oldugu
hipotezinden yola ¢ikarak, panik bozuklugu ve
saglikli kontrol gruplari arasinda, SPECT uygu-
lamas1 sonucunda elde edilen bBBKA ve bBKA
asimetri indeksi degerleri agisindan farklilik olup
olmadigini arastirmaktir. Calismada, ayrica, pa-
nik bozuklugu hastalarinda agorafobinin eslik et-
mesinin, bBBKA ve bBKA asimetri indeksi deger-
leri tizerindeki etkisi aragtirilmustir.

YONTEM
Denekler

Calismaya, Haziran 1999 - Ekim 1999 tarihle-
ri arasinda Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi



TABLO 1. Panik Bozuklugu ve Kontrol Gruplarinin Bolgesel Beyin Kan Akimi Degerleri.

Beyin bolgeleri Panik bozuklugu Kontrol

(s =22) (s=19)

ort. (SS) ort. (SS)

Sag inferior frontal 0.59 (0.06) 0.68 (0.07) Mann-Whitney U = 67.5 **%*
Sol inferior frontal 0.59 (0.09) 0.68 (0.07) Mann-Whitney U = 94.5 **
Sag medial temporal 0.69 (0.06) 0.69 (0.08) Mann-Whitney U = 197.5
Sol medial temporal 0.67 (0.08) 0.69 (0.06) Mann-Whitney U = 175.0
Sag lateral temporal 0.73 (0.07) 0.72 (0.06) Mann-Whitney U = 192.5
Sol lateral temporal 0.70 (0.10) 0.72 (0.05) Mann-Whitney U = 203.5
Sag medial frontal 0.76 (0.05) 0.73 (0.05) Mann-Whitney U = 127.0 *
Sol medial frontal 0.74 (0.06) 0.72 (0.05) Mann-Whitney U = 171.0
Sag siiperior temporal 0.82 (0.06) 0.81 (0.06) Mann-Whitney U = 179.0
Sol siiperior temporal 0.80 (0.06) 0.80 (0.07) Mann-Whitney U = 208.0
Sag oksipital 0.92 (0.06) 0.89 (0.06) Mann-Whitney U = 165.0
Sol oksipital 0.92 (0.07) 0.90 (0.05) Mann-Whitney U = 187.5
Sag siiperior frontal 0.80 (0.05) 0.76 (0.07) Mann-Whitney U = 125.0 *
Sol siiperior frontal 0.78 (0.05) 0.76 (0.06) Mann-Whitney U = 147.0
Sag parietal 0.78 (0.04) 0.78 (0.06) Mann-Whitney U = 185.0
Sol parietal 0.77 (0.04) 0.78 (0.07) Mann-Whitney U = 160.5

(*)p = 03, (*%) p = 003, (**%) p< 001

Psikiyatri Anabilim Dali Poliklinigine bagvuran,
DSM-IV (Amerikan Psikiyatri Birligi 1994) tani
Olciitlerine gore, dokuzuna agorafobi ile birlikte
panik bozuklugu, onii¢iine agorafobi olmaksizin
panik bozuklugu tanilar1 konan 22 hasta ile go-
niilliilerden olusan 19 saglikli kontrol denegi
alindi. Caligsmaya alinan hastalarin tanilart, DSM-
IV i¢in Yapilandirilmig Klinik Goriismesi / Kli-
nik Versiyon (SCID-I/CV) (First ve ark. 1997)
kullanilarak konuldu. Psikiyatrik bozuklugu ve
ailelerinde anksiyete bozuklugu 6ykiisii bulun-
madig1 ve fiziksel olarak saglikli olduklar1 yapi-
lan goriismelerle belirlenen kontrol denekleri, Is-
tanbul Universitesi ¢alisanlari arasindan, goniillii-
liikk temelinde, hastalarla yas ve cinsiyet agisin-
dan grup eslestirmesi yapilarak secildi.

Calismaya alian hastalar, son iki hafta i¢cinde
haftada en az bir panik atagi gecirmis ve son 15
giin icerisinde herhangi bir psikiyatrik ila¢ kul-
lanmamiglardi. Hasta grubu icin diglama olgiitle-
ri; (1) SCID-I/CV uygulamas1 sonucunda agora-
fobi olmaksizin panik bozuklugu ve agorafobi ile
birlikte panik bozuklugu tanilar1 digindaki bagka
bir psikiyatrik bozukluk tanisinin konulmasi, (2)
alkol ve madde kétiiye kullanim Oykiisiiniin bu-
lunmasi, (3) fizik ve norolojik muayenede, elekt-
rokardiyogramda ve renal, hepatik, hematolojik
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ve tiroid fonksiyonlara iligkin laboratuvar tetkik-
lerinde fiziksel bir hastaligin tespit edilmesi, (4)
birinci derece akrabalarda sizofreni ya da sizofre-
niform bozukluk Oykiisiiniin bulunmasi1 olarak
belirlendi.

Hasta grubuna; Tiirk¢e gecerlik ve giivenilir-
lik caligmasi Yazici ve arkadaglar1 (1998) tarafin-
dan yapilmis olan Hamilton Anksiyete Derece-
lendirme Olcegi (HADO) (Hamilton 1959),
Tiirkce gecerlik ve giivenilirlik ¢alismast Akde-
mir ve arkadaglart (1996) tarafindan yapilmig
olan Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi
(HDDO) (Hamilton 1960), Tiirkce gecerlik ve
giivenilirlik ¢alismasi Tural ve arkadaglar1 (2000)
tarafindan yapilmis olan Panik ve Agorafobi Ol-
cegi (PAO) (Bandelow 1995) ve Edinburg El
Tercih Envanteri (Oldfield 1971); kontrol grubu-
na ise Edinburg El Tercih Envanteri uygulandi.
Hastalara, SPECT c¢ekiminden yarim saat dnce
HADO, bir giin 6nce diger 6lcekler verildi. Calis-
maya alinan tiim denekler icin, Edinburg El Ter-
cih Envanterine gore sag elini kullanma kosul
olarak alindi. Hasta grubunda HDDO puanlari
17 ve lizerinde olanlar calisma disinda birakildi.
Belirlenen kosullara uyan hastalarin ve kontrol
deneklerinin, aragtirmanin amaclar1 ve yapilis bi-
¢imi anlatilarak onaylari alindi.



TABLO 2. Panik Bozuklugu Ve Kontrol Gruplarinin Bélgesel Beyin Kan Akimi Asimetri Indeksi Degerleri.

Beyin bolgeleri Pamik bozuklugu Kontrol

(s=22) (s=19)

ort. (SS) ort. (SS)
Inferior frontal -0.67 (9.32) 0.01 (4.28) Mann-Whitney U = 195.0
Medial temporal 2.65 (10.10) -0.63 (5.89) Mann-Whitney U = 158.0
Lateral temporal 5.05 (15.18) 048 (5.32) Mann-Whitney U = 184.5
Medial frontal 2.86 (4.64) 1.02 (2.63) Mann-Whitney U = 133.0 *
Siiperior temporal 276 (6.01) 1.55 4.31) Mann-Whitney U = 175.5
Oksipital -0.50 (4.16) -140 (2.32) Mann-Whitney U = 167.5
Stiperior frontal 1.70 (3.67) 0.53 (3.51) Mann-Whitney U = 169.0
Parietal 1.88 (3.68) -0.99 (5.63) Mann-Whitney U = 150.0
(*)p =046

Islem rafindan degerlendirildi. Degerlendirmeler,

SPECT gekimleri, Istanbul Universitesi Tip
Fakiiltesi Niikleer Tip Anabilim Dalinda sabah
saat 10:00-12:00 arasinda yapildi. Inceleme 6n-
cesi hasta ve kontrol grubuna yapilacak islemler
yeniden anlatildi. Ortama uyum saglamalar igin
cekim yapilan odada yarim saat siireyle istirahat
etmeleri saglandi. Cekim odasinin hafif siddette
aydinlatilmis ve makinenin giiriiltiisii diginda ses-
siz olmasina 6zen gosterildi.

Hexamethylpropylenamine (HMPAO) kitinin
(Ceretec Amersham) jeneratdrden taze olarak el-
de edilmis 99-Tc pertechnetate ile iiretici firma-
nin onerdigi sekilde isaretlenmesiyle elde edilen
Tc99m-HMPAO bilesigi, 10 dakika sonra sessiz
ve los bir odada yatar pozisyonda, gozleri kapali
durumdaki deneklere antekubital venden 370-550
MBgq (10-15 mCi) dozunda verildi. Tc99m-
HMPAO verilmesini takiben 45-60 dakika icinde
goriintiilerin kaydedilmesine gecildi. Cekimler,
denekler baslar1 yanlardan desteklenmis, sirtiistii
yatar durumda ve goézleri kapali halde iken yapil-
d1.

SPECT uygulamasi, ADAC VERTEX marka,
cift bagli, 360 derece donebilen, cift detektorlii
gama kamerada diisiik enerjili, genel amach pa-
ralel delikli kollimat6r kullanilarak gerceklestiril-
di. Kayitlar, Pegasus bilgisayara 64x64 goriintii-
leme matriksinde ve otuzar saniyelik 64 goriintii
olarak yapildi.

Verilerin Degerlendirilmesi

SPECT goriintiileri denegin klinik durumun-
dan haberdar olmayan bir niikleer tip uzmani ta-
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gorsel ve semikantitatif olarak yapildi. Frekans
kesim noktast her santimetrede 0.225 dongii ola-
cak sekilde, "Butter-Worth" filtresi kullanilarak,
"Back projeksiyon" teknigi ile orbitomeatal ¢iz-
giye paralel transaksiyal kesitler elde edildi.
Transaksiyal goriintiilerin atentiasyon diizeltmesi
Chang algoritmast kullanilarak yapildi. Rekonst-
riiksiyondan sonra gorsel ve semikantitatif analiz
yapildi. Gorsel degerlendirmeler sirasinda, bey-
nin herhangi bir bolgesindeki aktivite tutulusunda
komsu bolgeye gore azalma, hipoperfiizyon ola-
rak kabul edildi.

Semikantitatif analiz icin, orbitomeatal ¢izgi-
ye paralel olan ve orbitomeatal ¢izginin 3.5, 5.5
ve 7.5 cm proksimalinden gecen transaksiyal ke-
sitler ve temporal lob i¢in temporal loba paralel
olan temporal kesitler kullanildi. Temporal kesit-
ler, lateral ve hipokampusu da icine alan medial
ve lateral temporal bolgeleri belirlemek igin kul-
lanild1 (Damasio ve Damasio 1989). Bu analiz
icin bBKA orani hesaplandi (O’Caroll ve ark.
1993).

Transaksiyal kesitler iizerinde hemisfer sinir-
lar1 manuel olarak ¢izdirildi. Daha sonra her kesit
temsil ettigi bolgeye gore ilgi bolgelerine (region
of interest) ayrildi. Ilgi bolgeleri bir hemisferde
elle cizildi ve diger hemisfere kopyalandi. Bu
bolgeler, iist kesitte sol ve sag siiperior frontal,
sol ve sag parietal; orta kesitte sol ve sag medial
frontal, sol ve sag siiperior temporal, sol ve sag
oksipital bolgelerdi. Alt kesitte sol ve sag inferior
frontal, sol ve sag serebellar bolgeler yer aliyor-
du. Temporal lob kesitinde yer alanlar ise,



TABLO 3. Agorafobinin Eslik Ettigi ve Etmedigi Panik Bozuklugu Hastalarinin Bolgesel Beyin Kan Akimi Oranlari.

Agorafobi ile birlikte Agorafobi olmaksizin
Beyin bolgeleri pamk(ts):zgu)klugu pamlzsbzoil;l)(lugu
ort. (SS) ort. (SS)

Sag inferior frontal 0.59 (0.08) 0.58 (0.05) Mann-Whitney U =47.5
Sol inferior frontal 0.61 (0.11) 0.58 (0.08) Mann-Whitney U = 50.5
Sag medial temporal 0.66 (0.07) 0.70  (0.05) Mann-Whitney U = 35.0
Sol medial temporal 0.64 (0.09) 0.69 (0.07) Mann-Whitney U =48.0
Sag lateral temporal 0.73 (0.11) 0.73  (0.06) Mann-Whitney U = 50.5
Sol lateral temporal 0.66 (0.14) 0.72  (0.08) Mann-Whitney U =47.5
Sag medial frontal 0.76  (0.06) 0.75 (0.04) Mann-Whitney U =47.0
Sol medial frontal 0.72  (0.06) 0.74  (0.05) Mann-Whitney U =49.5
Sag siiperior temporal 0.83 (0.06) 0.81 (0.05) Mann-Whitney U = 44.0
Sol siiperior temporal 0.77 (0.06) 0.81 (0.05 Mann-Whitney U = 32.5
Sag oksipital 0.89 (0.04) 094 (0.07) Mann-Whitney U = 26.5 *
Sol oksipital 091 (0.06) 093 (0.08) Mann-Whitney U = 48.5
Sag siiperior frontal 0.80 (0.05) 0.79  (0.05) Mann-Whitney U = 56.0
Sol siiperior frontal 0.78 (0.05) 0.79  (0.05) Mann-Whitney U =49.5
Sag parietal 0.79 (0.04) 0.78 (0.05) Mann-Whitney U = 52.5
Sol parietal 0.76  (0.04) 0.77 (0.05) Mann-Whitney U = 53.0

(*) p=.03

hipokampusu da i¢ine alan sol ve sag medial
temporal, sol ve sag lateral temporal bolgelerdi
(Sekil 1). bBKA orani; her ilgi bolgesinin ortala-
ma sayimlarinin serebellumun ortalama sayimina
oranlanmasiyla bulundu (Catafau ve ark. 1996).
Bu sayimlarin serebelluma oranlanma nedeni, se-
rebellumun anksiyeteyle iliskisinin olmamasin-
dan dolay1 eksternal bir referans bolgesi olarak
alinmasidir (O’Caroll ve ark. 1993).

Her bolge icin asimetri indeksi, De Cristofaro
ve arkadaglarinin (1993) uyguladig1 yontemle,
sag sol farki sag sol ortalama sayimina boliinerek
elde edildi [(sag-sol) /{(sag+sol)/2}x100].

Istatistiksel degerlendirmeler ‘SPSS for
Windows (Release 9.0)” kullanilarak yapildi. Pa-
nik bozuklugu ile kontrol gruplarinin ve "agora-
fobi ile birlikte panik bozuklugu" ile "agorafobi
olmaksizin panik bozuklugu" gruplarinin kargi-
lagtirllmalarinda, sayisal degiskenler icin Mann-
Whitney U testi, kategorik degiskenler i¢in ki-ka-
re testi kullanildi. PAO puanlar ile bBBKA ve
bBKA asimetri indeksi degerleri arasindaki iligki,
Pearson korelasyon analizi ile arastirildi.

BULGULAR

Kadin/erkek orani, panik bozuklugu (20/2) ve
kontrol (16/3) gruplar1 arasinda anlamli farklilik
gostermedi (x2 = 0.43). Deneklerin yaglar1 panik
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bozuklugu grubunda 26-64, kontrol grubunda
21-58 arasinda degismekteydi. Panik bozuklugu
ve kontrol gruplari arasinda yas ortalamalar1 agi-
sindan anlaml bir farklilik bulunmadi (sirasiyla,
41.64, SS =11.53; 35.79, SS =10.70; Mann-
Whitney U = 153.0).

Panik bozuklugu grubunda; ay olarak hastalik
stiresi ortalamas1 64.36 (SS =70.21), son bir ay
dikkate alinarak haftalik panik atagi sikliginin
ortalamas: 8.09 (SS =11.79), PAO puan ortala-
mas1 20.86 (SS = 6.70), HDDO puan ortalamasi
10.18 (SS =3.76) ve HADO puan ortalamasi
21.64 (SS =10.38) olarak bulundu.

Panik bozuklugu hastalarinda bBKA oranlari,
sag ve sol inferior frontal bolgelerde kontrol gru-
buna gore anlamli olarak diisiik; sag medial fron-
tal ve sag siiperior frontal bolgelerde kontrol gru-
buna gore anlamhi olarak yiiksek bulundu (Tablo
1). Panik bozuklugu hastalarinda medial frontal
bolge bBKA asimetri indeksi degerleri, kontrol-
lerdekinden anlamli olarak yiiksek bulundu (Tab-
lo 2).

Agorafobi ile birlikte panik bozuklugu hasta-
larinin sag oksipital bolge bBBKA degerleri, ago-
rafobi olmaksizin panik bozuklugu hastalariin-
kinden anlamli diizeyde daha diisiik bulundu
(Tablo 3). Agorafobi ile birlikte panik bozuklugu
hastalarinda bBKA asimetri indeksi degerleri,



TABLO 4. Agorafobinin Eslik Ettigi ve Etmedigi Panik Bozuklugu Hastalarmin Bolgesel Beyin Kan Akimi Asimetri indeksi Degerleri.

Agorafobi ile birlikte Agorafobi olmaksizin
Beyin bolgeleri panik bozuklugu panik bozuklugu
(s=9) (s=13)

ort. (SS) ort. (SS)
Inferior frontal -2.71 (9.84) 0.75 9.07) Mann-Whitney U = 55.5
Medial temporal 326  (9.59) 2.23 (10.80) Mann-Whitney U = 58.5
Lateral temporal 1125  (16.99) 0.75 (12.73) Mann-Whitney U =290 *
Medial frontal 4.99 (4.63) 1.40 “4.21) Mann-Whitney U =31.0
Siiperior temporal 6.77 (4.49) -0.01 (5.43) Mann-Whitney U = 220 **
Oksipital 215 (4.24) 0.64 (3.86) Mann-Whitney U =29.5 *
Siiperior frontal 2.81 4.09) 0.93 3.29) Mann-Whitney U =43.0
Parietal 330 (344 0.89 (3.64) Mann-Whitney U = 37.0

(*) p= 05, (**) p= 015

agorafobi olmaksizin panik bozuklugu hastalari-
na gore; sagda goreceli kanlanma artig1 oldugunu
gosterir sekilde, superior temporal bolgede an-
laml olarak, lateral temporal bolgede anlamlilik
sinirinda daha yiiksek bulundu (Tablo 4). Agora-
fobi ile birlikte panik bozuklugu hastalarinda ok-
sipital bolge bBKA asimetri indeksi degerlerinin
ise, agorafobinin eglik etmedigi gruba gore, solda
goreceli kanlanma artig1 oldugunu gosterir sekil-
de, anlamlilik siirinda daha yiiksek oldugu go6z-
lendi (Tablo 4).

Panik bozuklugunun siddeti ile bBKA orani
ve bBKA asimetri indeksi degerleri arasindaki
korelasyonlara bakildiginda; panik bozuklugunun
siddetini gosteren PAO puanlari ile lateral tem-
poral, siiperior temporal ve parietal bolge bBKA
asimetri indeksi degerleri arasinda anlamli pozitif
korelasyonlarin oldugu (sirasiyla, r=.53, p<.05;
r=.53, p<.05; r=43, p<.05) saptandi.

TARTISMA

Bu calismada, SPECT kullanilarak, yas ve
cinsiyet agisindan grup eslestirmesi yapilan panik
bozuklugu hastalar1 ve saglikli kontrol denekleri,
bBKA ve bBKA asimetri indeksi degerleri aci-
sindan kargilastirilmistir. Istirahat sirasinda, bol-
gesel noronal aktivite ile bBKA, kan voliimii ve
metabolizmasi arasinda yakin bir iligki bulundu-
gu bircok aragtirmaci tarafindan ortaya konmus-
tur (Raichle ve ark. 1976, Yarowski ve Ingvar
1981, Fox ve ark. 1986). Panik bozuklugu hasta-
larinda 6lgiilen bolgesel noronal aktivitenin bu
bozuklugun noéronal igleyisi hakkinda bilgi ver-
mesi beklenir.
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Calismamizda, sag ve sol inferior frontal bol-
gelerdeki bBKA degerleri panik bozuklugu has-
talarinda kontrollerle karsilastirildiginda anlamli
olarak diisiik bulundu. Stewart ve arkadaslari
(1988), laktat infiizyonu ile panik atagi gegiren
panik bozuklugu hastalarinda SPECT ile sol
frontal bolgede kan akiminin azaldigimi bulmus-
lardir. Woods ve arkadaglar1 (1988) panik bozuk-
Iugu hastalarinda yohimbin infiizyonundan sonra
yaptiklar1 SPECT calismasinda, frontal bolge kan
akiminda azalma bildirmislerdir. Bu sonuglar, ¢a-
lismamizdan elde ettigimiz panik bozuklugu has-
talarinda bilateral inferior frontal bolge bBBKA’n-
da azalmay1 gosteren bulgular ile uyumludur.
Ancak, bu tiir bir degerlendirme yapilirken, calis-
mamizda, sozii edilen iki ¢aligmadan farkli ola-
rak, SPECT uygulamasinin panik atag1 olusturma
yoniinde bir uyaran verilmeden istirahat sirasinda
yapildig1 da dikkate alinmalidir. Nordahl ve arka-
daglar1 (1990) ise, panik bozuklugu hastalarinda
PET ile yaptiklar1 caligmada, farkli olarak, medi-
al orbital frontal korteks ve sag prefrontal korteks
metabolizma hizinda artis oldugunu bulmuglar-
dir. Yapilan diger calismalarda ise, panik bozuk-
Iugu hastalarinda bu bolgenin kanlanmasi ile ilgi-
i herhangi bir degisiklik saptanmamistir (Re-
iman ve ark. 1984, Reiman ve ark. 1986, Stewart
ve ark. 1988, Woods ve ark. 1988, Reiman ve
ark. 1989, Nordahl ve ark. 1990, De Cristofaro
ve ark. 1993, Bisaga ve ark. 1998). Bu konuda
yapilan ¢aligmalarda, siklikla DSM-IV oncesi ta-
n1 sistemlerinin kullanilmasi, hastalarin serebral
hemisfer dominansinin ve ila¢ kullanip kullan-
madiginin dikkate alinmamig olmasi karsilastir-
malar agisindan zorluk olusturmaktadir. Sonuglar



arasindaki farkliliklarin, panik bozukluguna 6zgii
fenomenolojik ve etiyolojik cesitlilikten kaynak-
laniyor olabilecegi de gdz oniine alinmalidir.

Hastalarda buldugumuz inferior frontal bolge-
deki bilateral bBKA azalmasinin, amigdalanin
aktivasyonu sonucunda olustugu diisiiniilebilir.
Panik bozuklugunun olusumunda amigdala akti-
vasyonunun rolii oldugu bilinmektedir (Halgren
ve ark. 1978, Kuhar 1986, Iwata ve ark. 1987,
Hodges ve ark. 1987). Yapilan son ¢aligmalarda,
amigdala aktivasyonu ile prefrontal korteks akti-
vasyonu arasinda ters iligki oldugu gosterilmigtir
(Abercrombie ve ark. 1996, Dolski ve ark. 1996).
Elde ettig§imiz sonucun, panik bozuklugunda
amigdalanin rolii ve amigdala aktivasyonunun
frontal bolgedeki beyin kan akimini azaltti§ini
goOsteren bulgular dikkate alindiginda anlamli
olabilecegini diiglinliyoruz. Ancak, ¢calismamizda
teknik nedenlerle amigdala bBKA'nin 6l¢iileme-
mis olmasi, bu tiir bir yorumu spekiilatif kilmak-
tadir.

Panik bozuklugu hastalarinda saptadigimiz in-
ferior frontal bolge bBKA'nda azalmayla ilgili
bir diger aciklama, lokus seruleus ile panik bo-
zuklugu iligkisi lizerinden yapilabilir. Panik bo-
zuklugunun olusumunda 6nemli rolii oldugu bili-
nen lokus seruleusun, ayni zamanda beynin kii-
ciik damarlarini inerve ettigi (Kalaria ve ark.
1989) ve bu bolgenin uyarilmasinin vazokonst-
riktif etkiyi provoke ettigi gosterilmistir (Ohta ve
ark. 1991). Ayrica, bir calismada, hayvanlarda
lokus seruleusun kimyasal uyarimiyla degisik be-
yin bolgelerindeki kortikal noronal atesleme ve
bBKA’nin azaldig1 ortaya konmustur (Sinha ve
Weiss 1991). Panik bozuklugunda lokus seruleus
hiperaktivasyonunu gosteren bulgular, elde etmis
oldugumuz bilateral inferior frontal bdlge
bBKA'ndaki azalmayi belli dl¢iilerde aciklayabi-
lir. Buna kargin, aragtirmalardan elde edilen so-
nu¢larin bu tiir bir iligkiyi kurmak acisindan ye-
terli kanitlar icermedigini de belirtmek gerekir.

Caligmamizda panik bozuklugu hastalarinda
sag medial frontal ve sag siiperior frontal bolge-
lerin bBBKA’nda kontrollere oranla anlamli dii-
zeyde bir artig oldugunu goézlemledik. Bununla
paralel olarak, panik bozuklugu grubunda, sagda
goreceli kanlanma artig1 oldugunu gosterir bicim-
de, medial frontal bolgedeki bBKA asimetri in-
deksi degerleri kontrollerdekinden anlaml olarak

95

yiiksek bulunmustur. Nordahl ve arkadaslari
(1990) panik bozuklugu hastalarinda PET ile yap-
tiklar1 ¢caligmada, medial orbital frontal korteks
ve sag prefrontal korteks metabolizma hizinda ar-
tis oldugunu ortaya koymusglardir. Katkin ve ar-
kadaslar1 (1991) ise, sag hemisferin otonomik
fonksiyon degisikliklerini ve icsel algilari kontrol
ettigini gostermiglerdir. Ayrica, panik bozuklugu
hastalarinda sag frontal beyin bolgesi tarafindan
kontrol edildigi ortaya konan kaginma ve geri ce-
kilme davranigslari da sik goriilmektedir
(Rachman 1988). Elde ettigimiz bu bulgular, pa-
nik bozuklugunun sag frontal aktivasyonla karak-
terize oldugunu gosteren ¢aligmalari destekler ni-
teliktedir (Clark ve ark. 1988, Katkin ve ark.
1991, Ehlers ve Breuer 1992). Bu bulgulara ek
olarak, panik bozuklugu siddetini 6lcen PAO pu-
anlar1 ile parietal bolge, siiperior temporal bolge
ve lateral temporal bolge bBKA asimetri indeksi
degerleri arasinda buldugumuz pozitif korelas-
yon, panik bozuklugunun siddeti ile goreceli sag
beyin aktivasyonu arasinda iligki oldugunu gos-
termektedir. Diger bir ifadeyle, panik bozuklugu
siddeti arttikca sag hemisferdeki goreceli kanlan-
ma da artmaktadir.

Calismamizda, agorafobi ile birlikte panik bo-
zuklugu hastalarinda, agorafobi olmaksizin panik
bozuklugu hastalarina goére, sag oksipital bolge
bBKA’nin anlamli olarak daha diisiik oldugunu
gozlemledik. Bu bulguya paralel bi¢cimde, agora-
fobi ile birlikte panik bozuklugu hastalarinda,
agorafobinin eslik etmedigi hastalardan farkl
olarak, oksipital bolgede solda goreceli kanlanma
artist oldugunu gosteren bir asimetri bulgusu elde
edilmistir. Ayrica, agorafobi ile birlikte panik bo-
zuklugu hastalarinda, agorafobi olmaksizin panik
bozuklugu hastalarina gére, superior temporal
bolge asimetri indeksi degerlerinin anlamli ola-
rak, lateral temporal bolge asimetri indeksi deger-
lerinin ise anlamlilik sinirinda yiiksek bulunmast,
bu bolgelerde sagda goreceli kanlanma artigina
bagli islevsel bir asimetri oldugunu gostermekte-
dir. Literatiirde, agorafobi ile birlikte ve agorafo-
bi olmaksizin panik bozuklugu hastalarini, BBKA
degerleri agisindan karsilastiran bir ¢caligma mev-
cut degildir. Panik bozuklugu, DSM-IV’te, agora-
fobinin eslik edip etmemesine gore belirlenen iki
farkll tan1 olarak yer almaktadir. Tanimsal olarak
yapilan bu ayrimin yaninda, iki grup arasinda bi-
yolojik yapitaglar1 ve fizyopatoloji agisindan da



la. Transvers kesit

2b. Temporal lob kesiti

SEKIL 1. Transvers ve Temporal Lob Kesitlerinde ilgi Bélgelerinin Elle Ciziminin Gosterilmesi.

Transvers kesit

Temporal lob kesiti

Sag ve sol inferior frontal bolgeler
Hipokampusu da igine alan sag ve
bolgeler sol medial temporal bolgeler
Sag ve sol lateral temporal bolgeler

la.
2b.
1-2.
3-4.

5-6.

farkliliklarin olabilecegi varsayilabilir. 1ki grup
arasinda bBKA ve asimetri indeksi degerleri agi-
sindan buldugumuz farkliliklarin, bagka calisma-
larla desteklendigi 6l¢iide anlamli olacagini diisii-
niiyoruz.

Elde ettigimiz bulgular, panik bozuklugu gru-
bunda kontrollere gore, anlamli olarak daha yiik-
sek oranlarda; bilateral inferior frontal bolgelerde
kan akiminda azalma, sag medial frontal ve sag
siiperior frontal bolgelerde kan akiminda artisg,
bBKA asimetri indeksi degerlerine gore medial
frontal bolgede sagda goreceli kan akimi artis1 ol-
dugunu ortaya koymustur. Agorafobinin eslik et-
tigi ve etmedigi panik bozuklugu hastalarinin
kargilagtirilmasindan ise, agorafobi ile birlikte
panik bozuklugu hastalarinda, agorafobinin ol-
madig1 gruba gore, anlamli olarak daha yiiksek
oranlarda; sag oksipital bolgede kan akiminda
azalma, bBKA asimetri indeksi degerlerine gore
superior temporal bolgede sagda goreceli kan
akimi artist oldugu sonucu alinmistir. Calismaya
aldigimiz deneklerin biiyiik boliimiiniin kadinlar-
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7-8. Sag ve sol serebellar bolgeler

9-10. Sag ve sol medial frontal bolgeler
11-12. Sag ve sol superior temporal bollgeler
13-14. Sag ve sol oksipital bolgeler

15-16. Sag ve sol superior frontal bolgeler
17-18. Sag ve sol parietal bolgeler

dan olusmasi, elde ettigimiz bulgularin erkek pa-
nik bozuklugu hastalari i¢in ne dlciide gecerli ol-
dugu sorusunu yanitsiz birakmaktadir. SPECT
uygulamas1 Oncesinde laktat infiizyonu yapilma-
mis olmasi calismamizin kisitliligr olarak alinabi-
lir. Bu yoniiyle, calismamizin sonuglar1 sadece
istirahat sirasinda ol¢iilen bBKA degerlerini yan-
sitmaktadir. Major depresyonu olan hastalarda
prefrontal kortekste beyin akimi ve metabolizma-
sinda azalma oldugunun gosterilmis olmasi nede-
niyle (Videbech 2000), major depresyonun eslik
ettigi ya da HDDO puanlar1 17 ve iistiinde olan
panik bozuklugu hastalar1 calisma disinda bira-
kilmistir. Ancak, calismamizda hafif siddetteki
depresif belirtilerin beyin kan akimi degerleri
izerinde olusturabilecegi etkinin istatistiksel ola-
rak kontrol edilememis olmasi, ¢aligmanin bir di-
ger kisithligimi olugturmaktadir. Panik bozuklugu
hastalarinda beyin kan akimi ve metabolizmasi
caligmalarinin reseptor haritalarini gésteren calig-
malarla desteklenmesinin, panik bozuklugunun
etiyolojisinin anlagilmas1 acisindan anlamli so-
nuglar verecegini diisiiniiyoruz.
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