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OZET: ABSTRACT:
MAJOR DEPRESIF BOZUKLUKLU HASTALARDA GEC PARSIYEL UYKU THE EFFECTS OF LATE PARTIAL SLEEP DEPRIVATION AND ANTIDEPRES-
DEPRIVASYONU VE ANTIDEPRESIF ILAC TEDAVISININ BOLGESEL SERE- SIVE DRUG TREATMENT TO REGIONAL CEREBRAL BLOOD FLOW IN
BRAL KAN AKIMINA ETKILERI: BIR SPECT CALISMASI PATIENTS WITH MAJOR DEPRESSIVE DISORDER: A SPECT STUDY
Amag: Bu calismada major depresif bozukluk tanisi almis olgularda geg par- Objective: The aim of this study is to investigate the effects of late partial
siyel uyku deprivasyonunun ve antidepresif ilag (ADI) tedavisinin bolgesel sleep deprivation and antidepressive drug treatment (ADT) on regional
serebral kan akimina (bSKA) etkilerinin incelenmesi amaclanmistir. cerebral blood flow (rBCF) in patients with major depressive disorder.
Yéntem: DSM-IV Slcitlerine gére major depresif bozukluk tanisi konulan Method: Sixteen volunteer male inpatients diagnosed with major
gonilll 16 erkek yatan hasta ve 5 saglikli erkek kontrol denek calismaya depressive disorder according to DSM-IV and 5 healthy male control
alinmistir. Tim deneklere uyku deprivasyonu (UD) éncesi ve sonrasi Beck subjects were enrolled into the study. All subjects were applied to Beck
Depresyon Envanteri (BDE) ve Hamilton Depresyon Degerlendirme Depression Inventory (BDI) and the Hamilton Rating Scale for Depression
Olgegi(HDDO) uygulandi. Yine tim olgularda UD'ndan 1 hafta 6nce ve UD (HAM-D) both before and after sleep deprivation (SD). 99mTc HMPAO
sonrasi 99m Tc HMPAO SPECT incelemesi yapildi. Hasta grubu olgularda SPECT was performed one week before SD and after SD in all cases.
UD sonrasi SPECT uygulamasini takiben baslanan ADI tedavisinin 2,4 ve 6. Depressed patients were treated with an antidepressive drug right after firs
haftalarinda HDDO, BDO ve 6. hafta sonunda SPECT tekrarland. Uygulanan SPECT and were assessed by using HAM-D and BDI at second, fourth, and
gec parsiyel UD tekniginde, gece 21.9-02.% arasi uyumasi saglanan denek; sixth weeks of ADT, then a second SPECT was performed after six week. In
02."de uyandirilip sabah SPECT uygulamasi yapilincaya kadar uyanik tutul- late partial SD procedure, subjects who were sleeping between 09 PM and
du. UD'una pozitif yanit él¢iti olarak, UD sonrasi HDDO puanlarinda en az 02" AM were awakened at 02 AM and were not allowed to sleep until the
% 30 oraninda diists olmasi esas alinmistir. morning SPECT application. Positive response criterion for SD was accepted
Bulgular: Hasta grubunda UD sonrasi BDE ve HDDO puan ortalamalari, UD as minimum 30 % decrease in HAM-D scores.
oncesine gore anlamli dizeyde disme gosterirken; kontrol grubunda Results: In depressed patients BDI and HAM-D mean scores, decreased
anlamli bir farklilik saptanmadi. HDDO puanlarindaki dismeye gore, hasta significantly but in control group there was no significant difference before
grubunda 16 olgudan 12si (%75) UD’ununa pozitif yanit vermistir. Alti haf- and after SD. According to the decrease in HAM-D scores 12 out of (75 %)
talik ADI tedavisi sonrasi UD'ununa cevap veren depresif hastalarda UD cases in patients group were accepted as SD responders to. Decrease in
Sncesi degerlere gére BDE ve HDDO puan ortalamalarindaki diisme anlamli mean scores of BDI and HAM-D compared to pre-SD scores was found to
diizeyde bulunmustur. Hasta grubunda saglikli kontrollere gére UD éncesi be significant for depressed patients responding to SD after 6 weeks of
bSKA oranlarinda sag anterior temporal (at.) bolgede yiksek, sag oksipital ADT. As for the pre-SD rCBF, high scores in the right anterior temporal
(oks.) bélgede ise disiik degerler anlamli diizeyde idi. Hasta grubunda UD region (at.) and low scores in right occipital region (occ.) were significant for
sonrasi, UD 6ncesine gore bSKA oranlarinda anlamli bir degisiklik bulun- depressedpatients compared to the healthy controls. rCBF rates did not
mazken, alti haftalik ADI tedavisi sonrasi UD éncesine gére sag parietal differ significantly before and after SD, however significant increase was
(par.) ve sol inferior frontal 1 (if1) ve 3 (if3)'ncl bolgelerde anlamli dizeyde detected in the right parietal (par.) and left inferior frontal 1st (if1) and 3rd
artis oldugu saptanmistir. UD'ununa yanit veren depresif hastalarda sagllkll (if3) compared opposed to pre-SD levels after 6 weeks period of ADT. In
kontrollere gére, UD &ncesi serebral perflizyonda sag at. bdlgede anlamli depressed patients responding to SD cerebral perfusion rates were
dizeyde daha yiksek ve sag oks., sol talamus (tal.) ve sol oks. bolgelerde significantly higher on right at. region significantly lower on right occ., left
anlamli diizeyde daha dusiik oranlar saptamrken UD sonrasi sag superior thalamus (thal) and left occ. regions before SD compared to healthy
frontal 1(sf1) ve 2(sf2)'nci bolgelerde ve sol sf1'nci bdlgede anlamli diizeyde controls. Additionally cerebral perfusion rates were significantly higher on
daha yiiksek oranlar saptanmistir. Yine UD’ununa yanit veren hastalarda, UD 1st and 2nd regions of right superior frontal (sf) and 1st region of left sf after
dncesi baz degerlere gére ADI tedavisi sonrasinda sol if1 ve 3, sol sf 1 ve 2, SD. With regard to the pre-SD basal values in patients replying SD,
sol at. ve sag par. bdlgelerde anlamli diizeyde perflizyon artisi saptanirken, significant perfusion increase was found in left if1 and if3, left sf1 and sf2, left
UD’ununa yanit vermeyenlerde anlamli bir farklilik bulunmamistir. at. and left par. regions after ADT, nonetheless no significant difference was
Sonug: Hasta grubunun dértte lclinde UD, HDDO puanlarinda dramatik bir found in patients who did not respond to SD.
azalmaya neden olurken, ADI tedavisinin ayni élcek puanlarinda daha yavas Conclusion: SD leads to a dramatic decline in HAM-D scores in three
ama daha strekli bir azalmayl sagladigi saptanmistir. UD'una yanit veren quarters of the depressed patients, whereas ADT presents a slower but a
depresif olgularda ADI tedavisi sonrasi UD oncesi degerlere gére, ozellikle more continuous decline in the same scale scores. Increase perfusion rates
sol frontal bolgelerdeki perflizyon oranlarinda artis saptanmasi anlamli bir especially on left frontal regions according to pre-SD baseline values after
bulgu olarak degerlendirilmistir. ADT in depressed patients responding to SD, was interpreted as an

intriguing finding.
Anahtar sozclikler: major depresif bozukluk, ge¢ parsiyel uyku deprivasyonu,
bélgesel serebral kan akimi, SPECT Key words: major depressive disorder, late partial sleep deprivation,

regional cerebral blood flow, SPECT
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on on yil icinde giderek ivme kazanan yapisal ve
islevsel gorlintiileme ¢alismalan psikiyatrik hasta-

Iiklarda néroanatomik degisimlerin yerlesimi, beyin-
deki yapisal degisimlerle klinik semptomlarm ve has-
tahgm seyri arasindaki baglantilan ve aynca klinik
semptomlar ile bélgesel serebral kan akimi (bSKA) a-
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rasindaki iliskileri ortaya koymaya yoneliktir (1, 2) N6-
ropsikolojik ¢calismalarin temel amaci, beyin islevi ile
davrams arasindaki iliskileri gostermektir. Noropsiko-
lojinin psikiyatrik uygulama alanlan ise, hastalarda
beyin lezyonlarm tanimlanmasi, bilissel sapmalarn
zaman icindeki seyrinin yorumlanmasi ve degisik psi-
kiyatrik bozukluklardaki semptomlanm néroanatomik
yerlesimlerine iliskin kuramlarm gelistirilmesidir (3).
Uyku deprivasyonu (yoksunlugu), depresyona hiz-
I ve farmakolojik olmayan bir miidaheledir. Total uy-
ku deprivasyonu, uygulama sonrasi ilk 24 saatte dep-
resif semptomlarda belirgin énemli etkiler olusturur.
Uyku deprivasyonunun bir ¢ok bipolar bozukluklu
hastada depresyondan c¢ikmaya, hatta hipomanik ya
da manik déneme girmeye neden olduguna iliskin
gozlemler; depresyonda bu yontemin bir tedavi ara-
¢ olarak kullamiimasi diisiincesini dogurmustur (4).
11k sistemli ¢calismada, Plug ve Toile bir gecelik uyku
deprivasyonunu takiben depresif semptomlann an-
laml diizeyde iyilestigini bulmuslardir (5). Wu ve
Bunney tarafindan gerceklestirilen, 15 iilkeden 1702
hastanin incelendigi 61 calismayi iceren bir tarama-
da, bir gece uykusuz birakilan hastalarda bir giin
sonra, uykusuzlugun hastalarin %59 unda antidep-
resan bir etki gosterdigini bildirmislerdir (6). Baska
bir calismada total ya da parsiyel uyku deprivasyo-
nu ile endojen depresyonlarda (bipolar, unipolar)
0050-70 oraminda iyilesme elde edildigi bildirilmistir
(7). Antidepresif yamtta depresyonun unipolar ve bi-
polar alt tiplerinde farkhlik bulunamamstir (8). Des-
sayer ve ark. direncli depresyonlarda antidepresiflerle
birlikte uygulanan tekrarlayici uyku deprivasyonla-
rindan iyi sonug aldiklarmi bildirmislerdir (9). Uyku
deprivasyonunun benzer sekilde elektro konviilzif
tedavi (EKT)’ye yamiti kolaylastirdign bildirilmistir (10).
Uyku deprivasyonunun bir geceyle sinirh "total
uyku deprivasyonu”, 2 ile 14 hafta siireyle haftada
bir gece ‘total uyku deprivasyonu’, ¢ok sayida ve
farkl zamanlarda tek gecelik uyku deprivasyonlan, 4
ile 6 hafta slireyle ‘REM uykusu deprivasyonu’, has-
tanm gecenin ikinci yansinda uyandinldign ‘gec par-
siyel uyku deprivasyonu’, hastanin gecenin birinci
yarismda uyanik birakildign ‘erken parsiyel uyku dep-
rivasyonu’ (11) gibi degisik uygulama sekilleri vardr.
Gecenin ikinci yarisinda uyanik tutma yoluyla uygu-
lanan ‘gec parsiyel uyku yoksunlugu’ ve spesifik
‘REM deprivasyonu’ da ‘total uyku yoksunlugu’ ka-
dar etkili goriilmektedir. Gecenin birinci yarnsinda
uygulanan ‘erken uyku deprivasyonu’ cok daha az
etkili bulunmustur. Total uyku deprivasyonu ile iyile-

sen ve uygulamanin ertesi giinii, giindiiz uyuklama-
larna izin verilen hastalardan giindiiz uyuklamalan
REM icerenlerde relaps daha sik goriilmistir. Tim
bunlar, UD’'unda 6nemli olammn REM dénemi depri-
vasyonu oldugunu ve etki mekanizmasmda REM sii-
resince ortaya cikan siireclerin sorumlu oldugunu
gostermektedir (4).

Ksenonla yapilan SPECT bdlgesel serebral kan a-
kmm calismalarda celiskili sonuclar bulunmustur.
Baz1 calismalarda deprese hastalarla normal saghkh
deneklerin bSKA’larinda farklihk bulunmazken(12);
Reischies ve Hedde, depresif hastalarda antidepresan
tedavi alan ve almayanlan dinamik SPECT ile incele-
yip saglikh deneklerle karsilastirdiklarinda, tedavi a-
lan hastalarda almayanlardan daha diisik bSKA
oranlan bulmalarina ragmen, fark kontrollere gore
anlaml diizeyde degildi(13).

Mayberg ve ark. (14) depresiflerde inferior frontal
(orbital-inferior) korteks, superior frontal (lateral pref-
rontal) korteks, anterior temporal korteks, anteror sin-
gulat korteks ve kaudat bélgelerinde kontrollere gore
bolgesel serebral kan akimi oranlarinda artma saptar-
ken; Wu ve Baney (15) ve Gillin (12) total uyku dep-
rivasyonuna cevap veren hastalarda singiilat korteks-
te daha ytiksek aktivite oldugunu bildirmislerdir. Volk
(16) da depresif hastalarda SPECT-HMPAO ile yaptig
bir calismada, total uyku deprivasyonuna cevap ve-
renlerde sol serebellar tutulumda saga gdre anlamh
Olctide bir artis saptamis ve deprivasyonun daha ziya-
de temporal bolgede etkili oldugunu gozlemistir.

Bu calismada yukandaki arastirma verilerinden
yola ¢ikarak, major depresyon tamsi alms olgularda
gec parsiyel uyku deprivasyonunun ve antidepresif i-
la¢ tedavisinin; bSKAma etkilerinin, saghkh kontrol-
lerle karsilastirmah olarak incelenmesi amaglanmistir.

YONTEM

Bu calismada, depresif sikayetlerle GATA Haydar-
pasa Egitim Hastanesi Psikiyatri poliklinigine basvu-
ran hastalar incelenmistir. Calismaya ongoriilen ko-
sullan tastyan ve Ruhsal Bozukluklarin Tamsal ve
Sayimsal Elkitabi-1V (DSM-1V) olciitlerini karsilayan
major depresyon (tek veya tekrarlayan) tanisi konan
24 erkek yatan hasta ve saghkh 10 erkek kontrol,
toplam 34 denek almmistir.

Deneklerin calismaya kabul edilme élciitleri:

® En az ilkokul diizeyinde egitime sahip olma,
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¢ Cahsmaya gonilli katilma,

¢ Alkol ve madde kétiiye kullanmm 6ykiistiniin olmamasi,
e DSM-1V tam olciitlerine uygun Eksen II (kisilik bo-
zuklugu ya da mental retardasyon) bozuklugunun
olmamasi,

¢ Sizoaffektif, psikotik bozukluk ve organik ruhsal
bozuklugun bulunmamasi,

¢ En az yedi hafta stireyle psikotrop ila¢ kullammimin
olmamasi,

¢ SPECT icin kontraendikasyon bulunmamasi,

¢ Daha o6nce EKT yapilmissa, aradan en az alti ay
gecmis olmasi,

® Tibbi muayene, laboratuar incelemeleri ve EKG ile
belirlenen tam bir fiziksel saghk icinde olmasi ol¢iit-
leri esas almms olup; saghkh kontrollerde halen ve
gecmiste psikiyatrik bir bozukluk 6ykiisii olmamasi
olcuitli de aranmstir.

Calismadan cikarilma élciitleri:

® Hastanm kendi istegi,

¢ Ciddi ilac yan etkileri nedeniyle ¢calismaya devam e-
dememe,

® SPECT tetkiklerini tamamlayamamadir.

24 hastadan 6’st SPECT cekimlerini tamamlaya-
mama, 2’si antidepresif ila¢ tedavisini birakma;
kontrollerden 2’si uyku deprivasyonunu, 3’1 ise
SPECT’i tamamlayamama nedeniyle ¢calismadan ci1-
kanldi. Cahsma 16 hasta ve 5 saghkh kontrolle ta-
mamlandi. Calismaya alinan hasta ve saghkh kont-
roller arasinda sosyodemografik 6zellikler agisindan
anlamh bir farkhlik saptanmamstir. Depresif hasta-
larin % 75, kontrollerin %80’i 20-25 yas arasinda
idi. Depresif hastalar ve kontrollerde ilkokul diizeyi
Ustiinde egitim gérmiis olma sirastyla % 62.5 ve 60
idi. Saghkli deneklerin hepsi bekar iken, hastalarn
11 (%68,7)’1 evli idi.

Deneklere ilk gériismede arastirmamm amaci, uy-
gulanacak yontem anlatildi ve deneklerin yazili ona-
y1 alindi. Deneklerin fizik muayeneleri, laboratuvar
incelemeleri ve EKG cekimleri yapilarak; fiziksel
saghklarn bir ic hastahklar uzmam tarafindan
degerlendirildi. Deneklerin psikiyatrik muayeneleri i-
ki ayn psikiyatri uzmamn tarafindan yapildi. DSM-1V
Olclitlerine gore major depresif epizod tamsi alan
hastalar calismaya alndi. Psikometrik degerlendir-
mede gecerlik ve giivenirlik cahsmast Tegin ve Hisli
tarafindan yapilan (17), 21 maddelik, hastamn ken-
dini derecelendirdigi Beck Depresyon Envanteri(BDO)
ve 17 maddelik Hamilton Depresyon Olcegi (HDO)

(18) uygulanmisti. HDO, depresyonun siddetini be-
lirlemek i¢in kullamlms olup; puanlardaki %30 ora-
mnda ve daha fazla bir azalma, parsiyel uyku depri-
vasyonuna pozitif cevap olarak kabul edildi.
Deneklere ilk SPECT tetkiki, uyku deprivasyonun-
dan yaklasik bir hafta 6nce sabah saat 08°’de Niik-
leer Tip servisinde yapildi. Yaklasik bir hafta sonra sa-
bah saat 08*’de deneklere uyku deprivasyonu 6nce-
si (gtin 0) sabah ve uyku deprivasyonu sonrasi sabah
(giin 1) (HDO) uygulandi. Aym deneklere, miidahale
edilmeden yalniz kalmalan saglanarak (gin O ve 1)
(BDE) verilerek kendilerine doldurtuldu. Hasta ve
kontrol grubuna gec¢ uyku deprivasyonu uygulandi.
Deneklerin gece saat 21% ile 02° arasinda uyumalan
saglandi. Gece saat 02°”de uyandirlan denek, sabah
ikinci SPECT tetkiki yapilana kadar uyamk tutuldu.
SPECT tetkikinin ardindan da antidepresif tedavi
(fluoksetin 20-60 mg/giin) basland. 1ki haftalik ara-
larla (2.,4.,6n¢ haftalarda) BDE ve HDO'leri denekle-
re tekrar uygulandi. 6. hafta sonunda ticlincti SPECT
tetkiki yapilarak calisma sonlandinldi. Saghikh kontrol
deneklerde HDO, BDE ve SPECT tetkikleri sadece uy-
ku deprivasyonu 6ncesi ve sonrasi yapilmistir.
SPECT c¢alismalarinda isaretleyici olarak Tc-99
HMPAO (hexamethyl propylene amine oxime) kulla-
mldi. Tim deneklerden uyanik olarak, los 1sikta ve
sessiz ortamda hareketsiz yatarak SPECT goriintiileri
alindi. Hastalarm gozleri acikti, bdylece uyumalan
engellendi. Tc-99 HMPAO 1V olarak uygulandi. Go-
rintii alimina 30 dakika i¢inde baslandi. Gorlintiler
“Genesis” tek bash yiiksek resoliisyonlu SPECT ile a-
Iindi. 30 saniyede bir goriintli seklinde 64 goriinti,
360 derece rotasyon yaparak elde edildi. Degerlendir-
me i¢in rekonstriiksiyon yapildi. Hamming Hann fil-
tresi ile filtreli arka yansilar alindi. Standart 14 mm
kesitler belirlendi. Cesitli beyin alanlarinda say1 oran-
lan belirlendi. Beyin kan akimmin say1 oranlan ile o-
rantil oldugu kamsma vanldi. Cekimler sonunda
bolgesel serebral kan akimlan sag ve sol hemisfer ol-
mak tizere inferior frontal (if) 1, 2 ve 3, siiperior
frontal (sf) 1 ve 2, anterior temporal (at.), posterior
temporal (pt) 1 ve 2, parietal (par.), talamus (tal.), ok-
sipital (oks.), kaudat (cau.) ve singulat (sin) 1 ve
2'nci bolgelerde degerlendirilmistir (Sekil 1).
Calisma sonuclanmin istatistiksel olarak degerlen-
dirilmesinde, ‘SPSS for Windows, versiyon 8.0’ paket
programm kullamlmistir. Gruplar arasi iliskiler "Wilco-
xon Signed Ranks” testi ile, grup ici iliskiler ise
‘Mann-Whitney U’ testi ile degerlendirilmistir. Istatis-
tiksel anlamhhk smm % 95 (0.05) olarak alinmstir.

244 Klinik Psikofarmakoloji Bulteni, Cilt: 11, Say:: 4, 2001 / Bulletin of Clinical Psychopharmacology, Vol: 11, N.: 4, 2001



S. Ebring, C. Basogly, V. Yilmaz, M. Cetin, Y. Narin, M. Y. Agargiin

Inf.Front.1

O

Cerebellum

Cingulate

Cingulate
Inf Front.2 fi M{monm
CauJ;’t’e ﬁ Iq i

{‘! - 3 ‘Rl Thalamus
I ¥,

\ L33
< F J/ \g;ﬁm romp.2

-'-4

Occipital

SUp.me.;ii"\ﬁ\a
& ) +Qs j

T

‘] ?‘l]‘\ up.Front.2
N

TT

19

Sekil 1. Bolgesel serebral kan akiminin
degerlendirildigi beyin bélgeleri

BULGULAR

Hasta ve kontrol gruplan arasinda uyku deprivas-
yonu oncesi(UD&) ve sonrasi(UDs) BDE ve HDO puan
ortalamalarmin istatistiksel degerlendirilmesi Tablo
1’de verilmistir. Hasta grubunda, her iki 6lcek puan-
larinda da uyku deprivasyonu sonrasi anlamh diizey-
de diismeler gozlenmistir.

Tablo 2’de hasta grubunda uyku deprivasyonuna
cevap veren ve vermeyen deneklerin, UD& ve UDs, 2.,
4. ve 6'mc1 haftalardaki BDE ve HDO puan ortalama-
lan ve istatistiksel degerlendirilmesi verilmistir. Uyku
deprivasyonuna cevap veren deneklerde, vermeyenle-
re gore; BDE ve HDO puan ortalamalarda, depri-
vasyon sonrasi anlamh diizeyde azalma saptanmistir.
Ikinci hafta BDE puanlan arasinda anlamli bir farkli-
Ik saptanmazken, HDO puanlarmda deprivasyona
cevap veren grupta vermeyen gruba gore anlamh dii-
zeyde azalmanin devam ettigi anlasiimaktadir. Anti-
depresif tedavinin 4. ve 6'inc1 haftalarmda deprivas-
yona cevap vermeyen grubun her iki 6lcek puanlarin-
da da anlamh diizeyde azalmalarm olmadigi sap-
tanmistir.

Hasta ve kontrol gruplarmna ait UD& ve UDs ile has-
ta grubunun ADI tedavisinin 6’nci haftasi sonundaki
SPECT lerinde sag ve sol her iki hemisfer bolgelerinde-
ki bSKA degerleri ortalama ve standart sapma olarak
Tablo 3’te; uyku deprivasyonuna cevap veren ve ver-
meyen hastalara ait UD&, UDs ve ADI tedavisinin 6'nc
haftasi sonundaki SPECT’lerinde sag ve sol her iki he-
misfer bolgelerindeki bSKA degerleri ortalama ve
standart sapma olarak Tablo 4’te gosterilmistir.

Uyku deprivasyonu oncesi sag at. bolgede bSKA
orani; hastalarda (,92+,06) kontrollere (,86+,03) g6-

Tablo 1. Hasta grubunda kontrollere gére UD& ve UDs BDE ve HDO degerlerinin istatistiksel olarak karsilagtirilmasi

UD&* UDs istatistiksel Analiz **
z P

Hasta( n:16)

BDE 32,18+8,58 23,68+9,69 -2.484 0.013

HDO 23,00+4,32 11,37+5,37 -3.412 0.001
Kontrol(n:5)

BDE 10,80+3,96 10,20+6,34 -0.406 0.684

HDO 6,40+6,58 1,80+1,92 -1.826 0.068

* Ortalama * Standart Sapma, **Wilcoxon Signed Ranks Test, p<0.05 diizeyinde anlaml

Tablo 2. Hasta grubunda UD cevap veren ve vermeyen deneklerin UD& ve UDs, 2., 4. ve 6. haftalardaki BDE ve HDE puan

ortalamalan

UD&* UDs 2.hafta 4.hafta 6.hafta
BDE
UD Cevap Var (n:12) 31,41+9,14 20,58+9,02 18,69+8,34 14,33+6,22 13,63+4,90
UD Cevap Yok (n:4) 34,50+7,18 33,00+4,08 27,25+7,18 27,00+9,69 22,75+5,12
Z** -,794 -2,128 -1,529 -2,567 -2,569
p 446 ,030 133 ,008 ,008
HDO
UD Cevap Var (n:12) 24,16+3,56 9,50+4,50 9,27+3,32 5,19+2,34 6,27+3,47
UD Cevap Yok (n:4) 19,50+5,00 17,00+3,74 16,50+3,69 13,75+2,98 14,50+5,06
Z** 1,528 -2,248 -2,692 -2,956 -2,141
p 133 ,020 ,004 ,001 ,030

* Ortalama = Standart Sapma, **Mann-Whitney U Test, p<0.05 diizeyinde anlamli
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Tablo 3. Hasta (n=16) ve kontrol (n=5) gruplarinin UD&
serebral kan akimi oranlar*

ve UDs

ile hasta grubunun 6. hafta SPECT'lerine gdre bélgesel

if1 if2 if3 sf1 sf2 at. pt1 pt2 par. oks. tal. cau. sin1 sin2
Hasta Sag Hemisfer
UDo ,802+,09 ,867+,07 ,881+,06 ,892+,05 ,899+,04 ,925+,05 ,851+,07 ,848+,05 ,852+,05 ,958+,12 ,729+,09 ,791+,05 ,953+,06 ,972+,04
UDs ,817+,09 ,863+,08 ,889+,04 ,886+,04 ,904+,04 ,935+,04 ,861+,04 ,858+,05 ,851+,05 ,938+,06 ,721+,08 ,803%+,07 ,972+,05 ,982+,04
6.hafta ,834+,08 ,883+,07 ,925+,05 ,903+,05 ,912+,04 ,934+,04 ,865+,04 ,866+,04 ,914+,10 ,855+,04 ,741+,07 ,802+,05 ,987+,04 1,001+,02
Hasta Sol Hemisfer
UDo ,757+,07 ,819+,01 ,838+,06 ,865+,05 ,871+,05 ,872+,06 ,826+,04 ,823+,09 ,833+,05 ,948+,06 ,732+,05 ,834+,06
UDs ,781£,07 ,826+,07 ,850+,05 ,869+,05 ,875+,05 ,890+,05 ,815+,04 ,815+,06 ,841+,05 ,953+,06 ,752+,07 ,834+,06
6.hafta ,813+,05 ,845+,06 ,892+,05 ,881+,04 ,892+,04 ,887+06 ,833+,04 ,843+,05 ,855+,04 ,947+,055 ,765+,07 836,03
Kontrol Sag Hemisfer
UDo ,794+,04  ,856+,02 ,908+,09 ,876+,04 ,882+,04 ,868+,02 ,852+,05 ,840+,10 ,909+,13 1,058+,05 ,820+,07 ,784+,04 ,944+,02 ,960+,02
UDs ,778+,07 ,822+,06 ,844+,03 ,842+,06 ,878+,01 ,898+,05 ,864+,05 ,880+,03 ,858+,02 ,990+,08 ,716+,06 ,784+,10 ,956+,04 ,970+,07
Kontrol Sol Hemisfer
UbD& ,754+,07 ,794+,07 ,840+,04 ,832+,04 ,842+,04 ,818+,03 ,812+,04 ,814+,06 ,834+,04 1,001+,06 ,784+,04 808,05
UDs ,790+,05 ,800+,05 ,838+,04 ,836+,02 ,844+,02 ,876+,04 ,824+,05 ,820+,05 ,816+,02 ,975+,06 ,720+,02 ,798+,09

*: bSKA ortalama deger ve standart sapmalari

Tablo 4. UD’'na cevap veren (n=12) ve vermeyen
kan akimi oranlar*

(n=4) hastalarin UD§, UDs ve 6. hafta SPECT’ lerine gére bolgesel serebral

if1 if2 if3 sf1 sf2 at. pt1 pt2 par. oks. tal. cau. sin1 sin2
UD Cevap Veren Sag Hemisfer
ubé ,779+,09 ,847+,07 ,869+,06 ,889+03 ,899+,03 ,921+04 ,856+,07 ,854+,04 ,850+,03 ,924+,08 ,730+,10 ,782+,05 ,940+,06 ,972+,04
UDs ,811+,10 ,851+,08 ,885+,04 ,890+,04 ,911+,04 ,935+,03 ,863+,04 ,854+,04 ,855+,04 ,931+,07 ,703+,07 ,805+,07 ,970+,06 ,991+,04
6.hafta ,844+,09 ,894+,07 ,925+,05 ,910+,05 ,919+,03 ,941+,03 ,869+,04 ,865+,03 ,904+,08 ,937+,05 ,726+,06 ,798+,04 ,980+,04 ,995+,03
UD Cevap Veren Sol Hemisfer
ubs ,746+,06 ,822+,11 ,836+,06 ,863+,03 ,862+,04 ,868+,05 ,827+,04 ,827+,07 ,820+,03 ,944+,07 ,714+,04 ,845+,05
UDs ,784+,08 ,817+,08 ,847+,05 ,874+,04 ,880+,05 ,896+,04 ,823+,03 ,817+06 ,835+,04 ,L946+,07 ,744+,07 ,845+,05
6.hafta ,809+,05 ,844+,06 ,894+,05 ,894+,04 ,900+,03 ,905+,03 ,844+,04 ,853+,04 ,850+,04 ,938+,04 ,760+,08 837,03
UD Cevap Vermeyen Sag Hemisfer
ubé ,867+,08 ,924+,07 ,919+,06 ,900+,07 ,900+,06 ,939+,08 ,836+,07 ,867+,09 ,856+,09 1,060+,17 ,727+,06 ,817+,05 1,007+,05 ,973+,05
UDs ,835+,02 ,897+,06 ,902+,02 ,875+,06 ,882+,02 ,932+,07 ,855+,07 ,870+,08 ,837+06 ,960+,02 ,775+,07 ,797+,07 ,977+,03 ,955+,03
6.hafta ,802+,04 ,850+,06 ,922+,04 ,880+,03 ,892+,04 ,912+,06 ,852+,04 ,870+,06 ,946%14 ,975+,05 ,785+,06 ,989+,05 ,973+,05 1,017+,07
UD Cevap Vermeyen Sol Hemisfer
ubé ,790+,08 ,807+,07 ,843+,05 ,873+,09 ,900+,07 ,883+,09 ,822+,05 ,811+,15 ,869+,09 ,960+,04 ,784+,04 ,800+,07
UDs ,772+,06 ,855+,04 ,857+,05 ,855+,07 ,860+,06 ,872+,05 ,790+,04 ,810+,05 ,860+,07 ,975+,01 ,777+,04 ,800+,07
6.hafta ,827+,05 ,847+,09 ,887+,06 ,845+,04 ,867+,05 ,832+,09 ,800+,03 ,812+08 ,872+05 ,962+,02 ,780+,03 835,05

*: bSKA ortalama deger ve standart sapmalari

re anlamh diizeyde daha yiiksekti (z:2,149, p:0,032).
Sag oks. bolgede ise bSKA oram, hastalarda kontrol-
lere gore anlamh diizeyde diisiiktii. Bunun disinda
uyku deprivasyonu Oncesi ve sonrasi hasta ve kont-
roller arasmda bSKA oranlarinda anlamh bir farkhlik
saptanmamistir (Tablo 5).

Depresif hastalarin bSKA oranlarinda uyku depri-
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vasyonu oncesi degerlere gore, deprivasyon sonrasin-
da anlamh diizeyde bir degisme olmazken; antidep-
resif tedavinin 6'mar haftasida sag par., sol if 1 ve
3'ncli bolgelerde anlamh diizeyde artis oldugu sap-
tanmistir (Tablo 6).

Uyku deprivasyonuna cevap veren hastalarn
bSKA oranlarmin kontrollere gore, UD &ncesinde an-
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Tablo 5. Hasta grubunda UDé ve UDs bSKA ortalama degerlerinin kontrollere gére istatistiksel olarak karsilastiriimasi*

if1 if2 if3 sf1 sf2 at. pt1 pt2 par. oks. tal. cau sin1 sin2
UD Oncesi
Sag Hem. z ,206 372 -,083 ,581 579 2,149 -124 ,207 -,538 -2,402 -1,737 249 746 ,538
p .842 719 968 ,603 ,603 ,032* ,905 ,842 ,603 ,015* 968 ,842 495 ,603
Sol Hem. z ,124 ,207 -,207 1,241 ,953 1,906 ,621 ,539 -413 -1,983 -1,739 ,785
p 905 842 842 ,240 ,354 ,062 ,548 ,603 719 ,050 ,091 445
UD Sonrasi
Sag Hem. z 475 425 1,098 ,500 ,488 ,350 -138 -,188 -,250 -1,451 ,250 488 ,288 213
p .356 497 179 297 326 739 ,983 326 971 147 971 326 991 ,990
Sol Hem. z -213 500 438 ,550 ,500 ,275 -,275 -,150 ,438 -,150 ,500 275
p 990 297 459 199 297 1936 936 1,000 459 739 297 936
* Mann-Whitney U Test, P<0.05 diizeyinde anlamli
Tablo 6. Depresif grupta UDé ve UDs , UDS ve 6. hafta bSKA ortalama degerlerinin istatistiksel olarak karsilastiriimasi*
if1 if2 if3 sf1 sf2 at. pt1 pt2 par. oks. tal. cau sin1 sin2
UD Sonrasi UD Oncesine Gére
Sag Hem. z 672 -114 ,398 -181 ,388 1,165 751 785 -,094 -,341 -,341 ,881 1,1388 1699
p 501 910 ,691 ,856 ,698 244 ,452 433 ,925 733 733 ,378 ,2551 484
Sol Hem. z 1,364 1,733 1,251 597 199 1,476 -,942 -,207 621 ,828 931 ,000
p 173 ,083 211 ,551 842 ,140 ,346 836 ,535 ,408 ,352 1,000
6. Hafta UD Oncesine Gére
Sag Hem. z 672 ,103 1,792 ,563 1,424 ,683 751 ,802 2,148 -,341 ,682 909 1,785 1,762
p 501 918 ,073 ,570 ,154 ,495 ,452 422 ,032* 733 495 ,363 ,074 ,078
Sol Hem. z 2,387 1,112 2,509 1,475 1,791 1,051 ,802 ,750 1,539 -,052 1,397 142
p ,017* 266 ,012* ,140 ,073 293 422 ,453 124 959 162 887

*Wilcoxon Signed Ranks Test, P<0.05 diizeyinde anlamli

Tablo 7. UD cevap veren hastalarda UD6 ve UDs bSKA ortalama

olarak karsilagtiriimasi*

degerlerinin kontrollere gére istatistiksel

if1 if2 if3 sf1 sf2 at. pt1 pt2 par. oks. tal. cau. sin1 sin2
UD Oncesi
Sag Hem. z -,369 -,159 -,159 -,639 - 741 2,218 ,264 476 -,477 -2,804 -1,530 -319 -,106 741
p 721 879 879 574 ,506 ,027* 799 ,646 ,646 ,002* ,130 799 959 506
Sol Hem. z -,475 264 -,053 1,322 741 1,907 ,687 425 -739 -2,005 -2,272 1,266
p 646 799 ,959 195 ,506 ,064 ,506 721 ,506 ,048* ,019* 234
UD Sonrasi
Sag Hem. z 687 1,165 1,752 2,030 2,072 1,221 -,318 -1,482 -,106 -1,426 -,106 ,686 ,897 371
p 506 279 ,082 ,048* ,037* 234 799 ,160 959 ,160 959 506 ,383 721
Sol Hem. z -,106 - 741 477 2,064 1,270 ,845 -,318 -, 106 956 -,846 ,370 1,005
p 959 ,506 ,646 ,037* 234 442 799 ,959 ,383 442 721 ,328

* Wilcoxon Signed Ranks Test, P<0.05 diizeyinde anlamli

lamh diizeylerde olmak {izere sa§ at. bolgede daha
yiiksek, sag ve sol oks. ile sol tal. bolgelerinde daha
diistik; UD sonrasinda sag ve sol sf1 ile sag sf2nci bdl-
gelerde daha yiiksek oldugu bulunmustur (Tablo 7).
Uyku deprivasyonuna cevap veren ve vermeyen
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hastalarm UDs bSKA degerlerinde, UD6 degerlerine
gore istatistiksel olarak anlamh bir degisme saptan-
mamstir (Tablo 8 ). Uyku deprivasyonuna cevap ve-
ren hastalarda alti haftalik ADT sonundaki bSKA de-
gerleri UDS baz degerlerine gore sag par. bdlgede ve
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Tablo 8. UD cevap veren ve vermeyen hastalarda UDs bSKA degerlerinin UD& degerlerine gore istatistiksel

olarak karsilagtiriimasi*

if1 if2 if3 sf1 sf2 at. pt1 pt2 par. oks. tal. cau. sin1 sin2
UD Cevap Veren
Sag Hem. z 1,020 314 847 ,039 747 1,375 ,314 1,156 153 ,356 -,236 1,112 1,471 299
p 308 ,753 ,397 969 ,455 169 ,753 ,248 878 722 814 266 141 194
Sol Hem. z 1,735 -1,023 ,785 712 ,889 1,887 -,133 -,039 944 A71 1,177 ,000
p ,083* ,306 432 477 ,374 ,059 ,894 969 ,345 ,637 ,239 1,000
UD Cevap Vermeyen
Sag Hem. z -,365 -,000 -,730 -,365 -,365 -,365 1,095 -,000 -,730 -1,461 1,069 -,730 -,365 -,730
p 715 1,000 465 ,715 ,715 ,715 273 1,000 465 144 ,285 465 715 465
Sol Hem. z -1,095 1,461 1,604 -,000 -1,095 736 -1,604 -,000 -,365 ,730 -,730 -,000
p 273 144 ,109 1,000 273 461 ,109 1,000 715 465 465 1,000

*Wilcoxon Signed Ranks Test, P<0.05 diizeyinde anlamli

Tablo 9. UD cevap veren ve vermeyen hastalarda 6.hafta bSKA degerlerinin UD6 degerlerine gére istatistik-

sel olarak karsilagtiriimasi*

if1 if2 if3 sf1 sf2 at. pt1 pt2 par. oks. tal. cau. sin1 sin2
UD Cevap Veren
Sag Hem. z 1,490 1,098 1,784 1,159 1,652 1,471 ,667 ,824 2,122 222 -,089 ,863 1,570 713
p 136 272 ,075 247 ,099 141 ,505 410 ,034* ,824 929 ,388 117 476
Sol Hem. z 2,601 746 2,002 2,278 2,868 2,360 1,492 863 1,734 157 1,532 -,624
p ,009* 456 ,045* ,023* ,004* ,018* 136 388 ,083 ,875 126 533
UD Cevap Vermeyen
Sag Hem. z -1,461 -1,826 552 -,730 -,000 -,730 ,730 ,368 ,730 -1,095 1,826 ,000 -1,461 1,826
p 144 ,068 ,581 465 1,000 465 465 713 465 273 ,068 1,000 144 ,068
Sol Hem. z ,406 ,730 1,826 -,730 -1,604 1,826 -1,095 ,000 -,000 ,365 -,365 1,461
p .594 465 ,068 465 ,109 ,068 273 1,000 1,000 715 715 144

*Wilcoxon Signed Ranks Test, P<0.05 diizeyinde anlamli

sol if1 ve if3, sol sf1 ve sf2 ve sol at. bélgelerde an-
lamh diizeyde arttign saptanirken; uyku deprivasyo-
nuna cevap vermeyen hastalarda bdyle bir artis goz-
lenmemistir (Tablo 9).

TARTISMA

Biz bu cahismada; major depresyonda antidepre-
sif olarak kullanilan parsiyel uyku deprivasyonunun
ve antidepresif ila¢ tedavisinin bdlgesel serebral kan
akimma etkilerini saptamaya ¢alistik. Bu amacla par-
siyel uyku deprivasyonu dncesi ve sonrasi ve 6 hafta
antidepresif ila¢ kullandiktan sonra, depresif hastala-
rin bolgesel serebral kan akimmndaki degisikliklerini
saghkh deneklerle karsilastirdik.

Gruplar arasinda sosyodemografik o6zellikler yo-
niinden anlamh diizeyde farklihklar olmamasi, tim
cahsma grubunun homojenligini arttrristir. Zira yas
ve cinsiyetin, alinan ilaclarin, SPECT cekimi sirasinda
ortamdan gelen gorsel-isitsel uyarlarin bdolgesel
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serebral kan akimim degistirdigi ileri stirdlmustir (6).

Calismada HDO’ndeki uyku ile ilgili sorular ¢ikar-
tilmistir. Uyku deprivasyonu éncesi ve sonrast HDO
puanlarinda %30 disiis "uyku deprivasyonuna ce-
vap” olarak kabul edilmistir. Calismaya aldigimiz 16
depresif hastadan 12'si (% 75) gec parsiyel uyku
deprivasyonuna cevap verirken, 4’ti (%25) cevap ver-
memistir. Wu ve Banney 1702 depresif hasta tizerin-
de yaptiklan arastirmada bir giin uykusuz birakma-
nmin, hastalarin %59’unda antidepresif etki yaptig
sonucuna varmistir (6). Gillin bir calismasinda total
yada parsiyel uyku yoksunlugunun endojen depres-
yonlarda (bipolar, unipolar) %50-70 oraninda anti-
depresif etki yaptigim bildirmistir (12). Cahsmamizda
uyku depresivasyonuna cevap vermede buldugumuz
%75 oram literatiirle uyumludur. Ayrica uyku depri-
vasyonuna cevap vermeyen grubun depresyon puan-
larinda 6 haftahk antidepresif ilac tedavisine ragmen,
cevap verenlere oranla yeterli diizeyde azalma olma-
masi; deprivasyona cevabin, ila¢ tedavisine cevap al-
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mada bir 6n belirtec olabilecegini diisiindiirmektedir.

Deprivasyon oncesi sa§ anterior temporal bolge-
deki bSKA orani, hastalarda kontrollere gére anlam-
I diizeyde daha yiiksek; sag oksipital bdlgede ise
daha distk saptanmstir. Uyku deprivasyonuna ce-
vap veren depresif hastalarda kontrollere gore, dep-
rivasyon oncesi bolgesel serebral kan akiminin sa§
anterior temporal bdlgede anlamh derecede daha
yiksek; sag ve sol oksipital ve sol talamus bdlgele-
rinde ise anlamh derecede daha diisiik oldugu sap-
tanmistir. Mayberg ve arkadaslarinm SPECT-HMPAO
kullanarak yaptiklan bir calismada depresiflerde,
kontrollere gére tiim bolgelerde bolgesel serebral
kan akimi oranlan azalmis olarak bulunurken, en
belirgin azalmanin paralimbik kortekste (inferor
frontal korteks, anterior singiilat girus ve anterior
temporal korteks) oldugu saptanmistir. Ayrica siipe-
rior frontal korteks, striatum ve talamusta da dis-
meler oldugu ve posterior temporal korteks, parietal
korteks, oksipital kortekste ise bir degisikligin olma-
digr bildirilmistir (14). Bizim calismamizda hastala-
rm bSKA'mda daha cok artma gorilmistii ve sag
anterior temporal bélgede bu artis anlamh diizeyde
idi. Ancak sol talamustaki bulgular Mayberg’in bul-
gular ile uyumlu bulunmustur.

Ebert ve arkadaslan yaptiklan bir ¢calismada; uyku
deprivasyonuna cevap veren ve vermeyen depresif
hastalarda deprivasyon oncesi ve sonrasinda sol alt
anterolateral prefrontal korteks’te rélatif bir hipoper-
flizyon tesbit etmistir. Aynca uyku deprivasyonuna
cevap veren depresiflerde, deprivasyon 6ncesi list an-
terolateral prefrontal kortekste de hipoperfiizyon ol-
dugu gozlenmistir (19). Cahsmamzda deprivasyon
oncesi, deprivasyona cevap veren ve vermeyen dep-
resif hastalarla kontrol deneklerinin inferior ve siipe-
rior frontal bolgelerini karsilastirdigimizda, aralarinda
istatistiksel olarak anlamh farkhhk saptamadik. Dep-
rivasyon sonrasi ise deprivasyona cevap veren hasta-
larda sag stiperior frontal 1 ve 2 ile sol sliperior fron-
tal 1'nci bolgelerde kontrollere gore anlaml diizeyde
daha yiiksek degerler saptadik. Ogura ve ark. Tc-
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