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GİRİŞ

Mental Bozuklukların Tanısal ve Sayımsal El Kita-
bında (DSM-IV,1994) anksiyete bozuklukları

başlığı altında yer alan bozukluklar: agorafobi ile bir-
likte ve agorafobi olmadan panik bozukluğu, panik
bozukluğu öyküsü olmadan agorafobi, özgül fobi,
sosyal fobi, obsesif kompulsif bozukluk, posttravma-
tik stres bozukluğu, akut stres bozukluğu, yaygın
anksiyete bozukluğu, genel tıbbi duruma bağlı ank-
siyete bozukluğu, madde kullanımının yol açtığı
anksiyete bozukluğu ve başka türlü adlandırılamayan

anksiyete bozukluğudur (1).
Son 20 yıl içinde anksiyeteyi etkileyen biyolojik

faktörler hakkındaki bilgiler giderek artış göstermiş-
tir. Bu bilgi artışında yapısal ve fonksiyonel beyin gö-
rüntüleme tekniklerindeki gelişimin rolü büyüktür.
Bilgisayarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans gö-
rüntüleme (MRI) gibi yapısal beyin görüntüleme tek-
nikleri kullanılarak; anksiyete bozukluklarında yapı-
lan çalışmalarda, nadiren beyin ventrikül boyutların-
da bazı artışlar saptanabilmiştir. Bir MRI çalışmasın-
da, panik bozukluğu olan hastalarda sağ temporal
lobda özgül bir defekt bulunmuştur. Diğer beyin gö-
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Psikiyatrik bozukluklarda beyinde ço¤u kez yap›sal de¤ifliklikler
görülmemesi, araflt›rmac›lar› bu bozukluklardaki fonksiyonel de-
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kompleksinde bBKA ve metabolizmas›nda azalma bulunurken;
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frontal, temporal, singulat, primer ve sekonder görsel korteks ve
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lunmufltur. 

Anahtar sözcükler: anksiyete bozukluklar›, fonksiyonel beyin
görüntüleme, PET, SPECT.

Klinik Psikofarmokoloji Bülteni 2001;11:132-142

ABSTRACT:
PET AND SPECT FINDINGS IN ANXIETY DISORDERS

In most of the cases of psychiatric disorders, since there has
been no structural changes detected in the brain, the
researchers directed themselves to the funct›onal changes in
these disorders. By using funct›onal brain imaging techniques
such as Positron Emission Tomography (PET) and Single Photon
Emission Computerized Tomography (SPECT) some increases
have been found in cortical, frontal and temporal cortex metab-
olism in generalized anxiety disorders and it has been
impressed on that cortical structures, limbic system, basal gan-
glions, parietal cortex and cerebellum might have an etiological
importance. Especially being localized to the parahippocampal
region, it has been also found that regional cerebral blood flow
(rCBF) was decreased in frontal, occipital and temporal cortex in
cases of panic disorders, while in obssessive compulsive disor-
ders, rCBF and metabolism uses decreased mostly in
orbitofrontal cortex, caudate nucleus and anterior cingulate
gyrus, talamus, parietal cortex and pallidum/putamen complex.
Also in phobic disorders while given some phobic stimulators
rCBF has been detected to be decreased in some areas in the
brain (hypocampus, frontal and temporal cortex and primary
and secondary visual cortex, cingulate cortex and striatum)
some significant changes in cortical/subcortical and right cau-
date nucleus, limbic, paralimbic and visual areas rCBF ratios
have been found during the ‘Flashback’ experience in posttrau-
matic stress disorders associated with substance use decrease
in right/left ratios and an increase in orbital frontal cortex rCBF
has been detected.

Key words: anxiety disorders, functional brain imaging, PET,
SPECT.
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rüntüleme çalışmalarında, sol hemisfere nazaran sağ
hemisferde anormal bulgular olduğu bildirilmiştir. Bu
bulgular, özgül hastalarda anksiyete bozuklukları
semptomlarının gelişiminde serebral asimetrinin
önemli olabileceğini desteklemektedir (2).

Bu yazının amacı anksiyete bozukluklarında yapı-
lan pozitron emisyon tomografisi (PET) ve tek foton-
lu komputerize emisyon tomografisi (SPECT) çalış-
malarının sonuçlarını ilgili literatür bilgileri eşliğinde
gözden geçirmektir. 

PET VE SPECT

Beyin fonksiyonlarının noninvazif yöntemlerle
(biyokimyasal, fizyolojik) değerlendirilmesi, tıbbın en
erken uygulamaya koyduğu yöntemlerdendir. Çünkü
pek çok psikiyatrik bozuklukta beyinde yapısal bir
anormallik tespit edilememektedir. O halde ortada
fizyolojik veya biyokimyasal düzeyde bir anormallik
olmalıdır (3). Psikiyatrik bozukluklarda beyinde çoğu
kez belirgin yapısal değişikliklerin görülememesi,
araştırmacıları bunlardaki fonksiyonel bozuklukların
incelenmesine yöneltmiştir (4).

Zihinsel süreçler beynin çalışmasını gerektirir. Bu
çalışma için primer enerji kaynağı, glukozun karbon-
dioksit ve suya oksidasyonu ile elde edilir. Bu neden-
le kullanılan glukoz miktarı bölgesel enerji üretimini
yansıtır (5). Nörotransmiterlerle nöromodülatörler ve
ilgili reseptörlerdeki bozukluklar, yapısında bulun-
dukları sinir hücresi ağlarının uyarılma veya baskılan-
ma düzeylerinde değişikliğe yol açarlar. Uyarılma ve
baskılanma enerji gerektiren süreçler olduğundan bi-
yokimyasal değişiklikler, bölgesel beyin kan akımı
(bBKA) ve beyin bölgesel metabolizma (bBM) hızla-
rında artma ve azalmalara neden olurlar (6). bBKA ve
bBM etkinliklerinin birbiriyle sıkı biçimde bağlantılı
olduğu gösterilmiştir. Beyin kan akımı ve glukoz kul-
lanımı bölgesel beyin fonksiyonlarının psikofizyolojik
göstergeleri olarak frontal, temporal ve lateralize he-
misferik fonksiyon bozukluklarını araştırmada uygun
araçlardır (5).

Bugün için klinik uygulamada bBKA’nı değerlen-
dirmede kullanılan iki fonksiyonel beyin görüntüleme
tekniği PET ve SPECT’dir. PET (Positron Emission
Tomogrophy - Pozitron yayılım tomografisi) Beynin
glikoz metabolizması ile ilgili bilgiler, bölgesel
metabolik aktivite “2-floro-2-deoksiglikoz”’un dağı-
lımının ölçülmesi ile bulunur. PET pahalı olmasına
karşılık küçük veya subkortikal beyin yapılarının daha
iyi görüntülenmesine olanak verir. SPECT (Single

Photon Emission Computerized Tomography - Tek
foton yayılım bilgisayarlı tomografi) bölgesel kan
akımı hakkında bilgi vermektedir. PET BT ve MRI’den
farklı olarak beyin hakkında, lokal fonksiyonel bilgiyi
aktarır. PET ve SPECT sayesinde değişik motor, du-
yusal ve bilişsel fonksiyonlara paralel biçimde deği-
şiklikler gösteren beyin metabolik aktivitesinin hari-
talanmasının yanı sıra; agonist ya da antagonist et-
kisine maruz kalan ya da kalmayan nöroreseptörlerin
değerlendirmesini yapmakta olanaklı hale gelmiştir.
bBKA ölçümlerini yapan tomografi yöntemleri ara-
sında en ucuzu SPECT’dir. SPECT bugün, bBKA ve
reseptör fonksiyonlarının ölçümü ve değerlendirilme-
sinde PET ile yarışabilir bir düzeye erişmiştir(3). 

ANKSİYETE BOZUKLUKLARINDA PET VE SPECT
ÇALIŞMALARI

I.Yaygın Anksiyete Bozukluğu

Yaygın anksiyete bozukluğu (YAB) sürekli endişe,
aşırı uyanıklık ve otonomik hiperaktivite belirtileriyle
karakterize olan ve tedavisinde sıklıkla benzodiyaze-
pin (BZ) türü anksiyolitiklerin kullanıldığı bir bozuk-
luktur. Geçmişteki beyin görüntüleme ve nöroanato-
mik çalışmaların sonucunda elde edilen anksiyete ile
ilgili 6 fonksiyonel nöroanatomik hipotez vardır: ok-
sipital lob hiperaktivitesi, hipokampal ve temporal
loblarda hiperaktivite, frontal loblarda hipoaktivite,
bazal ganglion-serebellar dengesizlik, tüm beyin ak-
tivitesinde artma veya azalma (7).

Bir PET çalışmasında (8) beyinde BZ reseptörleri-
nin en yoğun bulunduğu bölgenin oksipital lob ol-
duğu gösterilmiştir ki bu bölge, YAB için aday bir
bölge olabilir. YAB olan hastalarda BZ verilmesinden
sonra oksipital korteks metabolizmasında anlamlı
azalma bulunmuştur (9). Kantitatif EEG çalışmala-
rında BZ tedavisini takiben oksipital kortekste duyar-
lılık olduğu gösterilmiştir (10). YAB olan hastalarla
sağlıklı kontrol kişileri arasında topografik haritalama
ile oksipital farklılıklar olduğu saptanmıştır (11). Lak-
tata duyarlı anksiyete ataklarının temporal loblar ve
insular kortekste bilateral kan akımı artışıyla (12) ve
beklenti anksiyetesinin ise temporal kortekste kan
akımı artışıyla bağlantılı olduğu bildirilmektedir (13).
Speilberger’in durumluk-sürekli anksiyete envante-
riyle sağlıklı kontrollerde ölçülen ılımlı düzeydeki
anksiyete’de frontal korteks metabolizmasında artış
görülmüş ancak daha şiddetli anksiyetenin metabo-
lik aktivitedeki azalmayla bağlantılı olduğu öne sü-
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rülmüştür (14). Reiman ve ark, laktata duyarlı anksi-
yetenin, anterior serebellar vermisin yanı sıra sağ ve
sol putamende de anlamlı metabolizma artışına ne-
den olduğunu bulmuştur (13). Diğer bir çalışmada
ise anksiyete ölçümleriyle bBKA arasında negatif ko-
relasyon saptanmıştır (15). 

DSM-III-R’a göre YAB kriterlerini karşılayan 18
hasta ile 15 kontrolün karşılaştırıldığı bir PET çalış-
masında, istirahat koşullarında YAB olan hastalarda
kontrollere kıyasla oksipital, temporal ve frontal lob
metabolizmasında artış bulunmuştur. Pasif gözlem
deney şartlarında, YAB olan hastalarda bazal gangli-
on metabolizmasında azalma ve  serebellar/tüm be-
yin metabolik oranlarında artış saptanmış; denekler-
den uyanıklık durumunu artıran bir ödev yapmaları
istendiğinde ise göreceli olarak bazal ganglionların
metabolizmasında ve sağ parietal lob metabolizma-
sında artışlar olduğu gözlenmiştir. Aynı çalışmada BZ
tedavisini takiben korteks, limbik sistem ve bazal
ganglionlardaki metabolizmada azalma olduğu bu-
lunmuştur (7). Bu çalışma, YAB hastalarını beyin me-
tabolik fonksiyonları açısından sağlıklı kontrollerden
ayıran veriler sağlamış ve birçok anatomik bölgenin
(kortikal yapılar, limbik sistem, bazal ganglionlar ve
serebellum) YAB’da etyolojik önemi olabileceğine
dikkat çekmiştir (16). 

Anksiyete oluşumunda prefrontal korteks, anterior
singulat, parietal korteks ve amigdal bölge disfonksi-
yonunun rolü olabileceği bildirilmiştir (17).  Kolesis-
tokinin tetrapeptid (CCK-4)’in bolus injeksiyonunu
takiben, 5’i erkek 3’ü kadın 8 sağlıklı kişi üzerinde
yapılan bir PET çalışmasında; CCK-4 injeksiyonu ya-
pılan kişilerde plasebo grubuna kıyasla anterior sin-
gulat girus, claustrum-insular-amigdal bölge ve sere-
bellar vermis’te serebral kan akımında artış saptan-
mıştır. Sonuç olarak, insanda ilaca bağlı olan veya ol-
mayan anksiyetenin claustrum-insular-amigdal böl-
ge serebral kan akımı artışıyla bağlantılı olabileceği
öne sürülmüştür (18). Başka bir çalışmada talamik ve
medial prefrontal bölgelerin normal emosyonla; du-
yusal asosiyasyon ve anterior temporal lob bölgeleri-
nin emosyonel anlamlandırmayla; anterior insular
bölgelerin olumsuz emosyonel anlamlandırma ile
birlikte stres verici bilişsel ve interoseptif duyusal bil-
giyle ilişkili olduğu; anterior singulat, serebellar ver-
mis, orta beyin ve diğer beyin bölgelerinin anksiyete-
nin normal ve patolojik formlarını ayırd etmede
önemli olabileceği öne sürülmüştür (19).

Tiihonen ve ark.’nın 1997 yılında yaptıkları, ilaç
kullanmayan 10 yaygın anksiyete bozukluğu ve 10

sağlıklı kontrol kişisinin katıldığı bir SPECT çalışma-
sında; YAB grubunda kontrol grubuna kıyasla sol
temporal bölgede BZ reseptör bağlanma oranlarında
azalma bulunmuştur (20). 

Rauch ve ark.’nın 1997 yılında sağ elini kullanan
ve obsesif kompulsif bozukluk, basit fobi ve post-
travmatik stres bozukluğu (PTSB) hastalarından olu-
şan 23 kişilik heterojen bir grupta  yaptıkları bir PET
çalışmasında semptom provokasyonu sırasında kont-
rol grubuna nazaran sağ inferior frontal korteks, sağ
posterior medial orbitofrontal korteks, bilateral insu-
lar korteks, bilateral lentikulat nukleus’ta aktivasyon
bulunmuş ve bu bulgularla sağ inferior frontal kor-
teks ve subkortikal nukleuslarla birlikte paralimbik
bölgenin farklı anksiyete bozukluklarında önemli
olabileceğine dikkat çekilmiştir (21). 1997 yılında
yapılan başka bir çalışmada  ansiyete ve somatoform
bozuklukları olan 5 hasta ve anksiyete semptomları
olmayan 5 epileptik hastanın 123I-Iomazenil SPECT
sonuçları karşılaştırılmıştır. Anksiyete ve somatoform
bozuklukları olan grupta epileptik hastalara kıyasla
superior ve  inferior frontal, temporal, parietal, oksi-
pital ve serebellar kortekste BZ reseptör bağlanma-
sında anlamlı azalma; Hamilton anksiyete ölçeğinde
puanlanan anksiyete düzeyleri ile sağ temporal kor-
teks ve sol superior frontal korteks BZ reseptör bağ-
lanma oranları arasında korelasyon bulunmuştur (22).

Uchiyama ve ark.’nın yaptığı bir diğer çalışmada
123I-Iomazenil (123I-IMZ) kullanılarak anksiyete bo-
zukluğu olan 5 hasta ve 6 sağlıklı kontrolde SPECT
yapılmıştır. Anksiyete bozukluğu olan hastaların bi-
rinde parahipokampal girus ve sol hipokampusta
123I-IMZ tutulumunda azalma ve diğerlerinde sağ
frontal ve temporal lob ve sol oksipital lobda 123I-IMZ
tutulumunda azalma ve sağlıklı kontrollerle kıyaslan-
dığında anksiyete bozukluğu grubunda sağ üst ve sol
alt frontal kortekste düşük 123I-IMZ tutulumu bulun-
muştur (23). 

II. Panik Bozukluğu 

Panik bozukluğunun temel klinik özelliği, yinele-
yici nitelikli beklenmedik panik ataklarıdır. Panik
atak, başta panik bozukluğu olmak üzere diğer ank-
siyete bozukluklarında da görülebilen, akut olarak ve
beklenmedik biçimde ortaya çıkan yoğun bir anksi-
yete nöbetidir (16).

Panik bozukluğunda beyin anormallikleri bildiril-
miştir. Bunlar elektroensefalografik haritalamadaki
değişiklikleri (24), MRI ile mesiotemporal bölgelerde
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fokal anormallikleri ve atrofiyi (25) ve PET ile beyin
kan akımı ve metabolizmasındaki bölgesel değişiklik-
leri içermektedir. Daha sonra panik bozukluğu olan
hastalarda, hem panik ataklar sırasında hem de pa-
nik atağının olmadığı durumlarda fonksiyonel beyin
görüntüleme çalışmaları yapılmıştır (13,14,26,27,28).
Reiman ve ark, 10 panik bozukluklu ve 6 sağlıklı
kontrolde beyin kan akımını incelemişlerdir. Bu çalış-
manın sonucunda laktat infüzyonu ile panik atak
oluşan hastaların kan akımında anormal hemisferik
ve asimetrik (parahipokampal girus bölgesine lokali-
ze) özellikler bulunduğu belirlenmiştir (26). Aynı
araştırmacılar başka bir çalışmada, laktata duyarlı pa-
nik bozukluğu olan 8 hasta ile 25 normal kontrole
PET uygulamışlar ve laktata duyarlı panik bozukluğu
olan hastalarda sol/sağ parahipokampal kan akımı
oranları, kan volümü ve oksijen metabolizmasının
anormal şekilde düşük olduğunu bulmuşlardır (27).
Panik bozukluğu olan hastalar üzerinde bir PET
çalışmasında sağ prefrontal korteks ve medial orbital
frontal korteks glukoz metabolizmasında artış oldu-
ğu gösterilmiştir. Aynı çalışmada panik bozukluğu
olan hastalarda anterior singulat girusta glukoz me-
tabolizmasında azalmaya eğilim olduğu saptanmıştır
(29).Swedo ve ark.’nın yaptığı bir çalışmada ise lakta-
ta duyarlı panik bozukluğu olan hastalarda oksipital
lobda beyin kan akımında artış bulunmuştur (28).

99mTc-HMPAO SPECT kullanılarak laktata du-
yarlı 7 panik bozukluğu olan hasta ile 5 sağlıklı
kontrolün karşılaştırıldığı bir çalışmada sağlıklı
kontrollere nazaran panik bozukluğu olan hastaların
inferior frontal korteksinde anlamlı sağ-sol asimetri-
si, bilateral hipokampal bölgelerde anlamlı kan akımı
azalması ve sol oksipital kortekste anlamlı kan akımı
artışı gösterilmiştir. Bu araştırmacılar, inferior frontal
korteks ve oksipital korteksteki kan akımı değişiklik-
lerinin anksiyete ile bağlantılı ve hipokampal kan
akımı azalmasının ise panik bozukluğuna özgül ola-
bileceğini öne sürmüşlerdir (30). Schlegel ve ark,
1994 yılında 123I-Iomazenil kullanarak yaptıkları
SPECT çalışmasında panik bozukluğu olan 10 hasta
ve 10 epileptik kontrol hastasının SPECT bulgularını
karşılaştırmışlar ve panik bozukluğu olan hastalarda
kontrol grubuna kıyasla frontal, oksipital ve tempo-
ral kortekste daha düşük Iomazenil kullanım oranla-
rı bulmuşlardır (31). 1995 yılında yapılan başka bir
SPECT çalışmasında ise panik bozukluğu olan 9 hasta,
distimik bozukluğu olan 9 kontrol hastasıyla karşılaştı-
rılmış ve panik bozukluğu olan grupta bölgesel aktivi-
te indeksiyle (RAI) lateral inferior temporal loblar, sağ

ve sol medial inferior temporal loblar, sağ ve sol inferior
frontal loblarda anlamlı azalma bulunmuştur (32).

Malizia ve ark.’nın 1998 yılında yaptıkları bir çalış-
mada en az 6 aydır ilaç kullanmayan panik bozuklu-
ğu olan 7 hasta ve alkol kullanımı öyküsü olmayan 6
sağlıklı kontrolde PET ile BZ reseptör bağlanması kar-
şılaştırılmış ve panik bozukluğu olan grupta kontrol
grubuyla kıyaslandığında tüm beyinde BZ reseptör
bağlanmasında global azalma bulunmuş ve sağ orbi-
tofrontal korteks ile sağ insula’nın anksiyete de mer-
kezi bir rolünün olabileceği öne sürülmüştür (33).

Son olarak Bremner ve ark.’nın 2000 yılında
SPECT (123I) kullanarak yaptıkları çalışmada panik
bozukluk ve sağlıklı kontrol gruplarında BZ reseptör
bağlanması (dağılım volümü-DV) ölçülmüştür. Panik
bozukluğu olan grupta diğer gruba nazaran sol hi-
pokampusta BZ reseptör bağlanmasında azalma bu-
lunmuştur (34).

III. Obsesif  Kompulsif  Bozukluk

Obsesif kompulsif bozukluk (OKB) , obsesyon ve
kompulsiyonlarla karakterize bir anksiyete bozuklu-
ğudur (35). OKB ile ilgili yapılan çeşitli PET çalışma-
larında bazal ganglion metabolizmasında artış, fron-
tal bölgeler ve singulat korteks metabolizmasında
ise artma veya azalma şeklinde değişiklikler bulun-
muştur (36, 37). Bununla birlikte bu çalışmaların
çoğunda heterojen hasta grupları kullanılmış ve dep-
resyonla birlikteliğin olası rolü üzerinde hiç durulma-
mıştır (36). Bölgesel beyin metabolizması üzerinde
tedavinin etkisi konusunda ise az ve çelişkili bilgiler
mevcuttur (37, 38,39). OKB üzerinde yapılan bir
çalışmada sağ talamus, sağ ve sol anterior singulat
kortekste metabolizma artışı, orbital ve prefrontal
metabolik aktivitede artış bulunurken (39); başka bir
çalışmada frontal lob ve kaudat nukleusta metabo-
lizma artışı belirlenmiştir (38). OKB’daki frontal
anormallikler, kaudat nukleus ve anterior singulat
girus’daki beyin kanlanması ve metabolizmasındaki
artışlarla birliktedir ki bu bulgular, OKB etyolojisinde
frontal lob-limbik sistem-bazal ganglion disfonksi-
yonlarının rolünün olduğu hipotezini desteklemekte-
dir (30). McGuire ve ark.’nın 1994 yılında OKB’ğu
olan 4 hasta üzerinde yaptıkları bir PET çalışmasın-
da sağ inferior frontal girus, kaudat nukleus, puta-
men, globus pallidus, talamus, sol hipokampus ve
posterior singulat girusta semptom şiddeti ve kan
akımı arasında pozitif bir korelasyon; sağ superior
prefrontal korteks ve temporoparietal bölgede ise
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negatif korelasyon bulunmuştur. Kompulsif hareket-
lerle orbitofrontal korteks, neostriatum, globus palli-
dus ve talamustaki bBKA artışı bağlantılıyken; eşlik e-
den anksiyeteyle de hipokampus ve posterior singulat
korteksin bağlantılı olabileceği düşünülmüştür (40).

Yine 1994 yılında yapılan başka bir çalışmada 20
OKB hastası, ilaç almayan 12 major depresyon has-
tası ve kontrol grubu, 99mTc-HMPAO kullanılarak
SPECT sonuçları açısından karşılaştırılmıştır. OKB gru-
bunda bazal ganglionlarda radyofarmasötiğin tutulu-
munda bilateral anlamlı azalma bulunmuştur (41).

Lucey ve ark.’nın 1995 yılında yaptıkları bir
99mTc- HMPAO SPECT çalışmasına  DSM-III-R tanı
kriterlerine uyan 40 OKB hastası ve 30 sağlıklı kont-
rol katılmış ve hasta grubu obsesif kompulsif (OK) ve
anksiyöz-kaçınan (AK) olmak üzere 2 alt gruba ayrıl-
mıştır. OKB grubunda kontrol grubuna kıyasla sağ ve
sol superior frontal korteks, sağ inferior frontal kor-
teks, sol temporal korteks, sol parietal korteks, sağ
kaudat nukleus ve sağ talamusta bBKA’nda anlamlı
azalmalar bulunmuştur. Sağ inferior frontal korteks-
teki bBKA azalmasının hastalık ciddiyeti ile; obses-
yonlar, kompulsiyonlar ve depresif mood gibi klinik
belirtilerin ise inferior frontal korteks, medial frontal
ve sağ parietal bBKA ile anlamlı korelasyon gösterdi-
ği bildirilmiştir. Anksiyete ve kaçınmayı içeren anksi-
yöz-kaçınan alt grubu sol ve sağ superior frontal, sağ
inferior frontal, medial frontal korteks, sağ ve sol ka-
udat ve talamik bBKA ile anlamlı şekilde pozitif ko-
relasyon göstermiş ve sonuçta yazarlar OKB grubun-
daki hastaların sağlıklı kontrollere nazaran anlamlı
bBKA farklılıkları bulunduğunu, klinik belirtilerin fark-
lı bBKA paternlerine yol açtığını öne sürmüşlerdir (42).

Perani ve ark, 1995 yılında tedavi almayan 11
OKB hastası ve 15 sağlıklı kontrolde yaptıkları PET
çalışmasında OKB bulunan hastalarda singulat kor-
teks, talamus ve pallidum/putamen kompleksinde
glukoz bBM’nda anlamlı artışlar bulmuşlardır. Aynı
çalışmada tedaviden sonra tüm singulat korteks
metabolizmasında anlamlı bilateral azalma olduğu
görülmüş ve araştırmacılar, OKB semptomlarının
singulat-striatum-pallidum-talamik döngü fonksi-
yon bozukluğu ile bağlantılı olduğunu öne sürmüş-
lerdir (43). Rauch ve ark, öğrenme ödevi esnasında
OKB’ğu olan hastalar ve sağlıklı kontrol kişileri üze-
rinde yaptıkları PET çalışmasında, kontrol grubunda
öğrenme ödevi sırasında bilateral inferior striatal
aktivasyon görüldüğü halde; OKB hastalarında bu-
nun aksine bilateral medial temporal aktivasyon
olduğunu bulmuşlar ve bu bulguları OKB’da korti-

kostriatal fonksiyon bozukluğunun rolü olabileceği
şeklinde yorumlamışlardır (44).

OKB’da SPECT ile yapılan bir çalışmada kaudat,
anterior singulat ve orbitofrontal bölgelerde aktivite
değişiklikleri gösterilmiştir (45). Aynı çalışmada
OKB’ğu olan hastalarda SPECT kullanılarak orbitof-
rontal ve bilateral parietal korteks ile sol posterofron-
tal korteks kanlanmasında artış ve kaudat nukleus
başında bilateral kanlanma azalması bulunmuştur
Hamlin ve ark, 17 yaşında obsesif kompulsif semp-
tomları olan bir erkek hastada SPECT ile sağ kaudat
ve temporal loblarda bBKA’da azalma olduğunu bu-
lurken (46), başka bir çalışmada 71 yaşında sağ infe-
rior parietal infarkt ile birlikte akut obsesif kompul-
sif bozukluk semptomları gösteren bir erkek hastada
SPECT ile sağ bazal ganglion ve sağ medial tempo-
ral lobda bBKA azalması olduğu bildirilmiştir (47).
Molina ve ark, ise 31 yaşında OKB’ğu bir kadın has-
tada SPECT uygulayarak bilateral orbitofrontal, an-
terior singular, frontotemporal ve sağ kaudat bölge-
lerinde bBKA artışı saptamışlardır. Araştırmacılar bu
bulguların ilaç tedavisine bağlı olmadığını, tedavi ke-
silip semptomatik nüks olduğunda aynı bulguların
devam ettiğini bildirmişlerdir (48).

1997 yılında yapılan ve DSM-III-R tanı kriterlerini
dolduran OKB ve panik bozukluğu olan 15’er hasta ve
sağlıklı kontrolün dahil edildiği bir SPECT çalışmasın-
da OKB bulunan hastalarda, panik bozukluk grubu ve
sağlıklı kontrol grubuyla karşılaştırıldığında kaudat
bBKA’nın anlamlı şekilde azaldığı bulunmuştur (49). 

Crespo- Facorro ve ark tarafından 1999 yılında
DSM-IV’e göre kronik tik bozukluğunun eşlik ettiği
(n= 7) ve etmediği (n= 20) OKB tanısı alan 27 hasta
ve 16 sağlıklı kontrol üzerinde yapılan SPECT
çalışmasında motor tikleri olmayan OKB’ğu olan
hastalarda sağlıklı kontrollere kıyasla sağ orbitofron-
tal kortekste bBKA’nda anlamlı azalma tespit edil-
miştir. Kronik tikleri olan ve olmayan OKB’lu hasta-
lar arasında anlamlı bBKA farklılıkları saptanmamış-
tır. Yazarlar bu bulgularla OKB patofizyolojisinde,
orbitofrontal korteksin rolü olabileceğini, kronik tik-
leri olan OKB olan hastaların; OKB içinde biyolojik
bir alt grup oluşturmadığını öne sürmüşlerdir (50).
Yine 1999 yılında yapılan başka bir çalışmada kafa
travmasını takiben OKB başlayan bir hastada BT’de
travma sonrası, OKB başlamadan önce prefrontal
kontüzyon bulunmuş; OKB başladıktan birkaç ay
sonra ise MRI’de prefrontal ve anterior temporal böl-
gelerde bilateral kortikal anormallikler tespit edilmiş-
tir. SPECT frontotemporal bölgelerde bilateral kan
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akımı azalması ve anterior striatum’da asimetrik kan
akımı artışı göstermiş; iyileşme sonrası (travmadan
6 ay sonra) başta striatum olmak üzere beyin kan
akımında düzelme bulunmuştur. Yazarlar, bu sonuç-
ların OKB’un beyin patogenezi için olası bir modeli
yansıttığını düşünmüşlerdir (51).

IV. Fobik Bozukluklar

DSM-IV’de fobik bozukluklar, özgül fobi (DSM-I-
II-R’daki adı basit fobi), sosyal fobi, panik bozukluk-
la birlikte ve panik bozukluk olmadan agorafobi ola-
rak sınıflandırılmaktadır (1). 

Hayvan fobisi şeklinde özgül fobisi olan 7 hasta
ve 8 sağlıklı kontrolde yapılan bir PET çalışmasında
fobik hastalarda fobik uyaranın verildiği sırada, isti-
rahat durumuna kıyasla tüm global ve bölgesel beyin
kan akımında anlamlı düşüklük belirlenmiştir. İstira-
hat halindeki global ve bölgesel beyin kan akımı de-
ğerleri ise kontrol grubundan farklı bulunmamıştır
(52). Fredrikson ve ark.’nın 1993 yılında görsel fobo-
jenik, aversif ve nötral stimuluslara maruz bırakılan
semptomatik yılan fobisi olan gönüllülerde yaptıkla-
rı bir çalışmada fobik stimulasyon durumu, nötral ve
aversif stimulasyon durumuyla kıyaslandığında gör-
sel assosiyatif kortekste bBKA artışı bulunmuş ve
kortikal ve talamik bBKA’nın fobik stimulasyonla
bağlantılı olduğu saptanmıştır (53). Benzer bir başka
çalışmada yılan fobisi olan gönüllülerde PET yapıl-
mış, fobojenik görsel stimulasyon sırasında sekonder
görsel kortekste bBKA artışının yanında hipokampus,
orbitofrontal, prefrontal, temporofrontal ve posterior
singulat kortekste nötral görsel stimulasyon duru-
muna kıyasla bBKA azalması  bulunmuştur (54). Baş-
ka bir çalışmada semptomatik örümcek fobisi olan 8
gönüllü hastada görsel fobojenik ve nötral uyaran
verildikten sonra ve diazepam veya plasebo uygulan-
masını takiben PET ölçümü yapılmıştır. Görsel fobo-
jenik ve nötral uyaran verilmesi sonrasında tedavi uy-
gulandıktan sonraki duruma nazaran hipokampus,
prefrontal, orbitofrontal, temporal ve posterior sin-
gulat kortekste bBKA’nda azalma bulunmuştur (55). 

1995 yılında Rauch ve ark.’nın basit fobisi olan 7
hastada semptom provokasyonu ve kontrol durumla-
rında PET uygulayarak yaptıkları çalışmada, kontrol
durumuyla karşılaştırıldığında semptom provokasyo-
nu durumunda anterior singulat korteks, insular kor-
teks, anterior temporal korteks, somatosensorial kor-
teks, posterior medial orbitofrontal korteks ve tala-
musta anlamlı bBKA artışı bulunmuştur. Araştırmacı-

lar, basit fobik semptomatik duruma eşlik eden ank-
siyeteye paralimbik yapıların aracılık ettiği, ayrıca so-
matosensorial korteksteki aktivasyonun fobik semp-
tomatik durumun bileşenlerinden birisi olan taktil
hayalleri yansıtabileceğini öne sürmüşlerdir (56). Wik
ve ark, 1996 yılında yaptıkları bir PET çalışmasında
özgül fobisi olan (yılan veya örümcek fobisi) 14 ka-
dın hasta ve 6 sağlıklı kontrolün PET bulgularını kar-
şılaştırmışlar ve fobik hastalarda kontrol grubuna na-
zaran primer görsel korteks bBKA oranlarının anlam-
lı şekilde düşük olduğunu belirlemişlerdir (57). Aynı
araştırmacılar 1997 yılında yaptıkları başka bir PET
çalışmasında özgül fobisi olan 14 hasta ile 6 sağlıklı
kontrolün PET bulgularını karşılaştırmışlar ve fobik
korku esnasında bBKA özelliklerinin korkuyla bağ-
lantılı amigdala, talamus ve striatumdaki farklı nöro-
nal yolların aktivasyonunu temsil ettiği  sonucuna
varmışlardır (58).

O’Carroll ve ark, 1993 yılında basit fobisi olan 10
hastada 4 dakikalık gevşeme teybi dinlerken ve 4 da-
kikalık işitsel fobik stimulusa maruz kalma durumun-
da 99mTc-HMPAO kullanarak SPECT yapmışlardır. Rad-
yofarmasötik tutulumunda azalmaların bilateral pos-
terior serebral bölgeler ve sağ temporal / oksipital böl-
gelerle sınırlı kaldığı bulunmuştur. Araştırmacılar, pos-
terior beyin bölgelerindeki değişikliklerin gama ami-
nobütirik asit (GABA) / BZ kompleksi aktivasyonunda-
ki değişiklikleri yansıtabileceğini düşünmüşlerdir (59).

Conca ve ark.’nın 2000 yılında yaptıkları bir çalış-
mada görsel fobojenik stimulusa maruz bırakılan ba-
sit hayvan fobisi olan 14 kişi ve video ile silahlı ban-
ka soygunu izlettirilen 6 gönüllü banka memuruna
SPECT uygulanmıştır. Nötral stimulasyon durumuyla
kıyaslandığında, fobik stimulasyon durumunda; se-
konder görsel kortekste bBKA artışı ve prefrontal, or-
bitofrontal, temporopolar ve anterior singulat girus-
ta bBKA azalması bulunmuştur. Yine nötral durumla
karşılaştırıldığında video gösterimi sırasında primer
ve sekonder görsel korteks, posterior singulat ve sol
orbitofrontal kortekste bBKA artışı; Broca alanı, sol
angular girus, sol operculum ve sekonder somato-
sensori kortekste bBKA azalması saptanmıştır. Yazar-
lar, bu bulgulara dayanarak görsel olarak indüklen-
miş korku ve anksiyete’nin  limbik, paralimbik ve kor-
tikal beyin bölgelerindeki değişikliklerle bağlantılı ol-
duğu sonucuna varmışlardır (60). Van der Linden ve
ark.’nın 2000 yılında yaptıkları ve DSM-IV’e göre sos-
yal fobi tanısı alan 15 hastanın 8 haftalık citalopram
tedavisinden önce ve sonra Tc-99m HMPAO SPECT
ile incelendiği başka bir çalışmada farmakoterapi
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sonrası sol temporal korteks anterior ve lateral kıs-
mında, orta frontal korteksin anterior, lateral ve pos-
terior kısmında ve sol cingulum’da anlamlı bBKA
azalması bildirilmiştir (61). Farmakolojik çalışmalar-
dan elde edilen bilgiler, sosyal fobi tedavisinde fenel-
zin ve tranilsopiromin’in en etkili ilaçlar olduğunu
desteklemektedir (62). Diğer yandan dopamin 2
antagonisti olan haloperidol, Tourette sendromu
olan hastalardaki sosyal fobi semptomlarını artır-
maktadır (63). Bu sonuçlar, sosyal fobinin merkezi
sinir sisteminin dopaminerjik transmisyonundaki
azalmayla bağlantılı olabileceğini düşündürmektedir
(64). Tiikonen ve ark, 1997 yılında 11 sosyal fobisi
olan hasta ve 28 sağlıklı kontrolde SPECT uygulaya-
rak dopamin reseptör bağlanma yoğunluğunu karşı-
laştırmıştır. Sosyal fobisi olan hastalarda kontrol gru-
buna kıyasla striatal dopamin reseptör bağlanma yo-
ğunluğunda belirgin düşüklük bulmuşlardır. Bu araş-
tırmacılar sonuçta sosyal fobinin striatal dopaminer-
jik sistem fonksiyon bozukluğu ile bağlantılı olabile-
ceğini  öne sürmüşlerdir (65). Son olarak 2000 yılın-
da yapılan bir çalışmada tedavi almayan 10 sosyal
fobik ve 10 sağlıklı kontrolde SPECT ile striatumda
dopamin 2 reseptör bağlanma potansiyeli karşılaştı-
rılmış ve sosyal fobik grupta kontrol grubuna naza-
ran dopamin 2 reseptör bağlanma oranı daha düşük
bulunmuştur. Sonuç olarak araştırmacılar, sosyal fo-
binin striatumdaki düşük dopamin 2 reseptör bağlan-
ma oranıyla ilişkili olabileceğini bildirmişlerdir (66). 

V. Posttravmatik Stres Bozukluğu

Posttravmatik stres bozukluğu herkes için ağır
stres sayılabilecek, olağandışı fiziksel ya da ruhsal
travmayla karşılaştıktan sonra olayın tekrar tekrar ya-
şanması, tepkilerde yavaşlama, dış dünyaya ilginin
azalması, otonomik, disforik, ve bilişsel semptomla-
rın değişik derecelerde bulunması ile belirli bir ruhsal
bozukluktur (24). 

1992 yılında yapılan bir çalışmada 5’inde madde
kötüye kullanımı veya bağımlılığı bulunan 6 PTSB
hastası ve 7 sağlıklı kontrolde PET ölçümleri yapıl-
mıştır. Madde kötüye kullanımı veya bağımlılığı olan
PTSB hastalarında kontrol grubuna nazaran sağ /sol
hipokampal oranlarda azalma ve orbital frontal kor-
teks kan akımında artma bulunmuştur (67). Liberzon
ve ark, 1996 yılında savaş seslerine maruz kalmayı
takiben ‘flashback’ deneyimi yaşayan PTSB olgula-
rında kontrol grubuna kıyasla kortikal/subkortikal
kan akımı oranlarında dramatik değişiklikler belirle-

mişler ve PTSB’da görülen ‘flashback’ yaşantılarında
kortikotalamik fonksiyon bozukluğunun olası bir ro-
lü olabileceğini öne sürmüşlerdir (68). 1996 yılında
yapılan bir PET çalışmasında madde kötüye kullanı-
mı öyküsü olan 8 PTSB hastası ile 8 kontrolün PET
bulguları karşılaştırılmıştır. PTSB olan hastalarda
kontrol grubuna nazaran işitsel sürekli performans
ödevleri ve tekrarlayıcı işitsel ödevler sırasında parie-
tal kan akımında azalma olduğu ve bunun madde
kötüye kullanımı öyküsü olan PTSB olan hastalarda
performans ödevleriyle ilgili zayıf dikkat fonksiyonu-
nun patofizyolojisini temsil edebileceği bildirilmiştir
(69). Başka bir çalışmada PTSB olan 8 hastada semp-
tom provokasyonu sırasında PET uygulanmıştır. Kon-
trol gruplarıyla karşılaştırıldığında semptom provo-
kasyonu sırasında sağ limbik, paralimbik ve görsel
alanlarda beyin kan akımında artış, sol inferior fron-
tal ve orta temporal kortekste ise azalma saptanmış-
tır. Ayrıca PTSB’da semptomatik durumdaki emos-
yonların sağ hemisferdeki limbik ve paralimbik sis-
temlerle bağlantılı olduğu bildirilmiştir (70).

Bremner ve ark.’nın 1999 yılında yaptıkları bir
PET çalışmasında Vietnamda savaşmış PTSB’u olan
10 hasta ve 10 kontrole 0.4 mg/kg yohimbin ve
plasebo rastgele, çift-kör  olarak verildikten sonra
PET yapılmıştır. PTSB grubunda sağlıklı kontrol gru-
buna kıyasla prefrontal, temporal, parietal ve orbito-
frontal kortekste yohimbine beyin metabolik yanıtın-
da anlamlı farklılıklar bulunmuştur. Yohimbin veril-
mesini takiben sağlıklı kontrollerde metabolizmanın
artmaya ve PTSB olan hastalarda ise azalmaya eği-
limli olduğu bildirilmiştir (71).

Son olarak  DSM-III-R tanı kriterlerini karşılayan
15 OKB, 16 PTSB hastası ve sağlıklı kontrollerden
oluşan gruplarda 99mTc- HMPAO SPECT ile karşılaş-
tırma yapılan bir çalışmada panik bozukluğu ve sağ-
lıklı kontrollere nazaran OKB ve PTSB’ğu olan hasta
grubunda bilateral superior frontal korteks ve sağ
kaudat nukleusla sınırlı anlamlı bBKA farklılıkları bu-
lunmuş ve tüm beyin kan akımının anksiyete ile po-
zitif korelasyon gösterdiği bildirilmiştir (72).  

SONUÇ

PET ve SPECT, fonksiyonel beyin görüntüleme
teknikleri olup hem beyindeki lokalize mental aktivi-
te hem de nörotransmitterlerin ve psikofarmakolojik
ajanların bağlanma yerlerini belirlemede yarar sağla-
maktadır. Bugün PET ve SPECT, başta şizofreni ve
duygudurum bozuklukları olmak üzere birçok psiki-
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yatrik bozuklukta uygulanmaktadır. Anksiyete bo-
zukluklarında PET ve SPECT ile yapılan çalışmalar-
dan elde edilen sonuçlar çelişkili ve kesin olmaktan
uzak görünmektedir. Bunun nedenleri olarak, yapılan
çalışma sayısının azlığı (özellikle SPECT ile) ve yön-

temsel farklılıklar düşünülebilir. Anksiyete bozukluk-
larında gelecekte yapılacak, yöntemsel farklılıkların
giderildiği çok sayıda çalışma bu bozuklukların
etiyolojisi hakkındaki bilgilerimize önemli katkılar
sağlayacaktır.
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