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OZET

Sosyal anksiyete bozuklugu (SAB), utanmaktan, kiiciik diismekten, sosyal
ortamlarda bagkalar1 tarafindan olumsuz degerlendirilmekten yogun sekilde korkma
ve korkulan durumlardan kagmmma egilimi ile tanimlanabilecek yaygin bir anksiyete
bozuklugudur. Anksiyetenin esas olarak santral sinir sisteminden kaynaklandigi
bilinmektedir. Limbik sistem beyindeki subkortikal yapilar icinde bulunan talamus,
hipotalamus, hipokampus, pineal bez, hipofiz ve amigdala gibi ndéroanatomik
olusumlar1 icermektedir ve bellek ile beraber duygudurum degisikliklerinden
sorumlu bir bolgedir. Yapisal ve islevsel goriintiileme teknikleri psikiyatrik
hastaliklarin etiyolojisinin daha iyi anlasilmasina ve tanisal yaklasimmin gelismesine
belirgin katki saglamistir. Calismamizda SAB hastalar1 ve saglikli goniilliilerin
hipokampus ve amigdaladaki MR volim degisikliklerinin karsilastirilmasi
amaclanmistir.

Saglikli 20 olgu ve SAB tanil1 15 hasta ¢alismaya dahil edildi. Tiim olgularin
hipokampus ve amigdala voliimleri manyetik rezonans goriintileme (MRG) ile
degerlendirildi.

Calismamizda, hasta grubunda sag hipokampus voliimii 3,47+0,57 cnr’, sol
hipokampus voliimii 3,04 + 0,48 cm’ ,kontrol grubunda sag hipokampus voliimii
3,00 + 0,24 cm’ ,sol hipokampus volimii 2,98 + 0,27 cm’ dl¢iilmiis olup hasta
grubunda sag hipokampus voliimiinde kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamhi bir artig gozlendi (p<0.05). Hasta ve kontrol grubu sol hipokampus
voliimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktu (p>0.05). Hasta ve
kontrol grubu amigdala voliimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
yoktu (p>0.05). Ancak hasta grubunda amigdala korelasyonu bozulmus olarak tespit
edildi .

Sonu¢ olarak bu ¢alisma ile SAB’mn fizyopatolojisiyle de iligkili olabilecek
amigdala ve hipokampal yapilara ait anormallikler gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: Sosyal anksiyete bozuklugu, hipokampus, amigdala, MRG

volim
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ABSTRACT
HIPPOCAMPUS AND AMYGDALAR VOLUMES IN PATIENTS WITH SOCIAL
ANXIETY DISORDER

Social anxiety disorder (SAD) is a usual anxiety disorder characterized by
being afraid of ashamed, humiliated and negative assessment by other persons in a
society. It is known that anxiety originates from central nervous system. Limbic
system includes thalamus, hypothalamus, hypocampus, pineal gland, hypophysis and
amygdala which are neuroanatomic structures in subcortical area and is responsible
for memory and mood changes. Anatomic and functional imaging techniques
contributed to the better understanding etiology of psychiatric diseases and
improvement of diagnostic approach. In our study, the purpose was to compare the
volume changes of hypocampus and amygdala in SAD patients and healthy subjects.

Twenty healthy and 15 patients with SAD were included in our study. The
volume of hypocampus and amygdala in all patients was measured on MRI
examinations.

The mean volume of right hypocampus and left hypocampus in patient group
were 3.47 £0.57 cm’ and 3.04 + 0.48 cm’, respectively. The mean volume of right
hypocampus and left hypocampus in control group were 3.00+0.24 cm® and 2.98 +
0.27 cm’ , respectively. The right hypocampus volume of was significantly higher
than control group (P < 0.05). There was no significant difference between left
hypocampus volume of patient and control group (P>0.05). The amygdala volume of
patient and control group was not significantly different (P>0.05). The correlation of
amygdala in patient group was impaired .

In conclusion, our study revealed abnormalities of amygdala and hypocampus
which may be associated with physiopathology of SAD.

Keywords: Social anxiety disorder, hypocampus, amygdala, MRI volume
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1. GIRIS

Sosyal anksiyete, utanmaktan, kiigiik diismekten, sosyal ortamlarda bagkalar1
tarafindan olumsuz degerlendirilmekten yogun sekilde korkma ve korkulan
durumlardan kacmmma egilimi ile tanimlanabilecek yaygin bir anksiyete
bozuklugudur.

Anksiyetenin esas olarak santral sinir sisteminden kaynaklandigi
bilinmektedir. Limbik sistem beyindeki subkortikal yapilar icinde bulunan talamus,
hipotalamus, hipokampus, pineal bez, hipofiz ve amigdala gibi ndéroanatomik
olusumlar1 i¢ermektedir ve bellek ile beraber duygu durum degisikliklerinden
sorumlu bir bolgedir. Hemen her tiirlii duyusal deneyim, hipokampusun hi¢ olmazsa
kiiciik bir bolimiinii aktive eder. Amigdala duygusal anilarin birlestirildigi,
beyindeki korku aginin merkezi sayilan bir alandir (1).

Biyolojik psikiyatri alanindaki gelismelere paralel olarak hem teshiste hem
de tedavide Onemli ilerlemeler saglanmistir. Bu siiregte yapisal ve islevsel
goriintiileme teknikleri psikiyatrik hastaliklarin etiyolojisinin daha iyi anlagilmasina
ve tanisal yaklasimmin gelismesine belirgin katki saglamistir. Radyolojik
goriintiileme modalitelerindeki giincel gelismeler sayesinde daha once herhangi bir
organik temele oturtulamayan psikiyatrik bozukluklarin altinda yatan bazi anatomik
veya fonksiyonel anormallikler belirlenebilmekte ya da en azindan tahmin
edilebilmektedir.

Manyetik rezonans goriintiileme (MRG) yiiksek goriintii ¢oziiniirliigii nedeni
ile farkli beyin dokular1 arasinda ayrim yapabilme ve degerlendirme yetenegi
oldukca yiiksektir. Giiniimiizde yapilan bir¢ok calismada psikiyatrik hastaliklarin,
beyin yapilarinda voliim degisiklikleri oldugunu gostermektedir. Sosyal anksiyete
bozuklugu (SAB) olgularinda hipokampus ve amigdalada MRG voliim degisiklikleri
tam olarak bilinmemektedir.

Calismamiz SAB hastalar1 ve saglikli goniilliilerin hipokampus ve amigdala

da MR voliim degisikliklerini karsilastirma amaciyla yapilmistir.



1.1. Sosyal Anksiyete Bozuklugu

1.1.1.Tamim ve DSM-IV'e gore tani olciitleri (APA 1994)

Mental bozukluklarm tanisal ve sayimsal el kitabi-1I'de (DSM-II) (1968) tiim
fobik bozukluklar "fobik norozlar" basligi altinda toplanmigken DSM-III'de (APA
1980) agorafobi (panik atakli veya panik ataksiz), sosyal fobi ve basit fobi gibi alt
gruplar tanimlanmigtir. DSM-III tan1 Olgiitlerine gore sosyal fobi "bagkalari
tarafindan degerlendirilecegi durumdan siirekli ve ger¢ege uygun olmayan bir korku
duyma ve bu durumdan kaginma; utan¢ duyacagi ya da rezil olacagi bicimde
davranabileceginden korkma" olarak tanimlanmistir. Sosyal durumlarda daha genel
korku duyan kisilere ise potansiyel red edilmeye karsi olusan asir1 duyarlilik ve
sosyal kabul gérme arzusuna karsin sosyal geri ¢ekilme, diisiikk kendilik saygisi ve
kabul goreceginden emin olmadikga iligkiye girmekten kacinma olarak tanimlanan
"ka¢mgan kisilik bozuklugu" tanisi koymak DSM-III'de yeglenen bir durumdu.
DSM-III-R’-de (APA 1987) sosyal fobi “baskalar1 tarafindan degerlendirilecegi bir
veya birden ¢ok durumdan siirekli ve gercege uygun olmayan korku duyma ve bu
durumdan kaginma, utang duyacagi, rezil olacagi bigcimde davranacagindan korkma™
olarak tanimlanmustir.

Baslangicta daha genel sosyal durumlardan kagman bireylere kacingan kisilik
bozuklugu tanis1 konup sosyal anksiyete bozuklugu tanisinin diginda tutma egilimi
mevcut iken son yillarda sosyal anksiyete bozuklugu olan bireylerin bir gogunun ¢ok
cesitli sosyal durumlarda kaygi ve kacinma davranisi sergiledikleri gozlemlenmistir.
Buna gore DSM-III-R'ye yaygin tip sosyal anksiyete bozuklugu tanis1 eklenmis ve
kacingan kisilik bozuklugunu dislayan olgiitler ¢ikarilmistir. DSM-1V'de (1994)
belirlenen tani 6l¢iitleri de DSM I1I-R'den farkliliklar gostermektedir ve tani dlgiitleri
daha netlesmistir DSM-IV'te bireyin belirgin anksiyete belirtileri gdstermesinden
korkmas1 kosulu eklenmistir. Buna gore terleme gibi anksiyete belirtileri, baskalar1
tarafindan fark edileceginden utanacagi korkusu gibi diger olciitleri de karsiliyorsa
sosyal anksiyete bozuklugu tanisi i¢in yeterlidir. Cok yogun sikinti yaratan bu
durumla yiiz yiize gelmekten ya kagmirlar veya ¢ok biiyiik bir sikint1 ile bu duruma
katlanabilirler. Korkulan toplumsal durumlar veya performans gosterilerinden

kacinma, kaygili beklenti veya sikintinin kisinin olagan giinliikk islerini, mesleki



islevselligini (ya da egitim ile ilgili olan), toplumsal etkinliklerini veya iliskilerini
bozmasi tani i¢in gerekli olan anahtar 6zelliktir (2).

Diinya Saglik Orgiitii tarafindan hazirlanan ICD-9’da DSM-II'ye benzer
sekilde yalnizca fobik sendrom mevcut iken, sosyal fobi tanisma ICD-10'da (WHO
1992) yer verilmistir. ICD-10 ve DSM-IV tami o6lgiitleri sosyal fobi s6z konusu
oldugunda birbirine benzemektedir.

Sosyal anksiyete bozuklugunun alt tiplerinin siniflandirilma konusu halen
tartismalidir. DSM-IV'te cogu toplumsal durumlar1 i¢eren korkunun "yaygimn tip"
olarak adlandirilmasi, yaygmn tip olmayan kisilerin ayr1 bir alt grup kapsaminda
degerlendirilmeleri gereksimini ortaya ¢ikarmaktadir. DSM-IV komitesi performans
tip1, sinirh etkilesimsel tip ve yaygin tip olmak tlizere 3 ayr1 alt tipi ayristiran yeni bir
sistemin olusturulmasmni Onermistir. Performans tipi, kisinin yalnizken yaptiginda
anksiyeteye yol agmayan bir veya daha fazla etkinlik nedeniyle toplumsal
performans yasama kaygisi olarak tanimlanmistir. Sinirhi etkilesimsel alt tipi ise bir
veya iki etkilesime yol acan sosyal durumlarda korku duyan olgular1 icermektedir.
Ayrica DSM-IV'te belirtilen yaygin tip taniminda soézii gecen "cogu sosyal
durumlar”in anlaminin isleme yonelik bir bicimde tanimlanmamis olmasi
tartigmalara yol agmaktadir.

DSM IV TR’de SAB icin tam olgiitleri su sekildedir:

A. Tanmmadik insanlarla karsilastigi ya da bagkalarmin goziiniin iizerinde
olabilecegi, bir yada birden fazla toplumsal ya da bir eylemi gerceklestirdigi
durumdan belirgin ve siirekli bir korku duyma. Kisi kiiclik duruma diisecegi ya da
utang duyacagi bir bicimde davranacagmdan korkar (ya da anksiyete belirtileri
gosterir).

B. Korkulan toplumsal durumla karsilasma hemen her zaman anksiyete
dogurur, bu da duruma bagli ya da durumsal olarak yatkinlik gosterilen bir panik
atag1 bi¢imini alabilir.

C. Kisi, korkusunun asir1 ya da anlamsiz oldugunu bilir,

D. Korkulan toplumsal durumdan ya da toplumsal bir eylemin
gergeklestirildigi durumlardan kaciilir ya da yogun anksiyete ya da sikintiyla

bunlara katlanilir.



E. Kacinma, anksiyoz beklenti ya da korkulan toplumsal ya da bir eylemin
gerceklestirildigi durumlarda sikint1 duyma, kisinin olagan giinliik islerini, mesleki
ya da egitimle ilgili) islevselligini, toplumsal etkinliklerini ya da iliskilerini bozar ya
da fobi olacagna iligkin belirgin bir sikint1 vardir.

F. 18 yasmin altindaki kisilerde siiresi en az 6 aydir.

G. Korku ya da kagmma bir maddenin (6rn. kotiiye kullanilabilen bir ilag,
tedavi i¢cin kullanilan bir ilag) ya da genel bir tibbi durumun dogrudan fizyolojik
etkilerine bagli degildir ve baska bir psikiyatrik bozuklukla daha iyi agiklanamaz
(6rn. Agorafobi ile birlikte ya da olmadan panik bozuklugu, ayrilma anksiyetesi
bozuklugu, viicut dismorfik bozuklugu, yaygin bir gelisimsel bozukluk ya da sizoid
kisilik bozuklugu).

H. Genel bir tibbi durum ya da bagka bir mental bozukluk varsa bile A tani
Olciitiinde sozii edilen korku bununla iliskisizdir, (6rn. korku, kekemelik, Parkinson
hastaligindaki titreme ya da anoreksiya nervoza ya da bulimia nervozadaki yemek
yeme davranist ile iligkili degildir) Varsa belirtiniz: Yaygin: korkular cogu toplumsal
durumlar1 kapsiyorsa (6rn: sdyleyisleri baslatma ya da siirdiirme, kiigiik topluluklara
katilma, karsi cins ile ¢ikma, tistleri ile konusma, partilere gitme).

Not: Cekingen kisilik bozuklugu ek tanis1 da koymay1 diistiniiniiz.

Bu bozukluk ICD 10’da Sosyal Fobi adi altinda tanimlanmaya devam
etmektedir. Sosyal Fobi i¢in ICD 10 tan1 kriterleri su sekildedir:

A. Asagidakilerden birisi bulunmalidir:

1. Dikkat odag1 olmayla 1ilgili ciddi korku ya da utanacagi ya da kiigiik
diisecegi bicimde davranma korkusu.

2. Dikkat odagi olmaktan ya da utandirici ya da kiiciik distiriicii sekilde
davranma korkusu olan durumlardan ka¢cmma bu korkular topluluk i¢inde yemek
yeme ya da konusma, tanidik kisilerle topluluk i¢inde karsilasma, kiiciik gruplara
(6rnegin partiler, toplantilar, smif) katilma gibi sosyal durumlarda ortaya
cikmaktadir.

B. Hastaligimm baslangicindan beri, korkulan durumlarda, agorafobi icin B
Olciitleri altinda tanimlandig1 gibi, en az iki anksiyete belirtisinin asagidaki
belirtilerden en az birisiyle beraber goriilmesi:

1. Kizarma ya da titreme



2. Kusmaktan korkma

3. Idrara sikisma ya da idrar ya da disk1 kagirma korkusu

C. Belirtiler ya da kagmma ciddi duygusal sikintiya neden olur ve birey
bunlarn asir1 ve mantiksiz oldugunun farkindadir.

D. Belirtiler korkulan durumlarla smirli sekilde ya da en yogun olarak bu
durumlarda goriiliir ya da korkulan durumun ortaya ¢ikmasi beklendiginde belirgin
hale gelir.

E. A ve B élciitlerinde yer alan belirtilerin nedeni sanrilar, varsanilar ya da
organik mental bozukluklar, sizofreni ve sizofreni benzeri bozukluklar, duygudurum
bozukluklari, obsesif kompulsif bozukluk olmamali ve bu belirtiler kiiltiirel inanglar
ikincil olmamalidir. Baz1 arastiricilara gore ise yaygin ve yaygin olmayan olmak
iizere iki ayr1 tipden s6z edilmektedir (3). Yaygm tip olan hastalar sosyal durumlarin
biiyiik bir cogunlugunda korku ve kaygi yasarlar (hem performans hem de etkilesim
durumlarinda) ve hastalarin %70-80'inde, kacmngan kisilik bozuklugu da birlikte
mevcuttur. Yaygin olmayan tipte ise hastalar genellikle performans ile ilintili

(toplum 6niinde konusma, yaz1 yazma gibi) bir iki durumda korku ve kaygi yasarlar

4).

1.1.2. Epidemiyoloji ve Klinik Gidis

Sosyal anksiyete bozuklugu toplumda en sik rastlanan anksiyete bozuklugu
olmasina ragmen g¢esitli iilkelerde yiiriitiilen ¢alismalarda saptanan prevalanslarda
farkliliklar bulunmaktadir.

Fehm ve Wittchen (5), kapsamli derlemelerinde bu farkliliklar1 ¢alismalardaki
orneklem yas araligmin (ergen grubunu icerip icermemesi), sosyal islevsellik 6lgiitii
yorumlarinin ve kiiltiirel etkenlerin farkli olusu ile agiklamislardir. Ornegin Tayvan,
Taipei ve Kore gibi uzakdogu tlilkelerinde yasam boyu prevalans % 0.4-0.5 arasinda
degismekte iken, Almanya’da %12, Isvigre’de ise %16 oraminda yasam boyu
prevalans saptanmaktadir. Yazarlar ayrica DSM III sosyal fobi tani Olgiitlerinin
oldukca kisitlayict oldugundan bu siirimii temel alarak yapilandirilan DIS
(Diagnostic Interview Schedule) gibi tan1 araclariyla yiiriitiilen ¢caligmalarda saptanan
prevalanslarin  daha diisik oldugunu vurgulamislardir. Amerika Birlesik

Devletlerinde yiiriitiilen “Ulusal Komorbidite Arastirmasi”’nda yasam boyu SAB



prevalansi %13.3 olarak saptanmistir. Bu oran ABD’de major depresyon (%17) ve
alkol bagimliligindan (%14) sonra SAB’nin 3 yaygin psikiyatrik rahatsizlik ve en sik
rastlanilan anksiyete bozuklugu olduguna isaret etmektedir (6). Ulkemizde {iniversite
ogrencileri iizerine yapilan ¢aligmalarda ise SAB’nin yasam boyu prevalansi %9 ile
%22 arasinda saptanmistir (7). Tiirkiye Ruh Saghgi Profili alan ¢alismasinda ise
yasam boyu prevalans %1.8 olarak hesaplanmistir (8).

Sosyal anksiyete bozuklugu tipik olarak ergenlikte baglar. Baslangic yasi
cesitli calismalarda 10-16.6 arasinda degismektedir. 21 yasinda insidans
sabitlenmeye baslar, 25 yasindan sonra baglangi¢ nadirdir. Topluluk i¢cinde konusma
gibi izole korkularin SAB’nin yaygin alt tipine (SABy) gore daha gec ortaya
cikabildigi bilinmektedir (5). Wittchen ark. (9), 3021 vaka iizerinde ytriittiikleri
“Early Development Stage of Psychopathology Study” (EDSP) isimli 5 yillik
uzunlamasma c¢aligmalarinda erken ergenlikte baslayan klinik tablonun 19 yasma
gelindiginde ya progresif kotiilesme ya da dalgali bir Oriintliiyle devam ettigini
saptanmistir. Yazarlar ¢alismanin temel bulgusu olarak hastalarm klinik veya esik
alt1 agsamalar arasinda gecis gosterebilmelerine ragmen ¢ok azinin istikrarli spontan
remisyon gosterdigini bildirmislerdir.

Cesitli epidemiyolojik calismalarda SAB’de kadin erkek orani yaklasik 3:2
olarak belirmekle birlikte erkeklerin daha fazla tedavi arayisinda bulunmalari,
erkeklerin bu bozukluk nedeniyle daha fazla yeti yitimine ugramalar1 ile

aciklanmistir (10).

1.1.3. Etiyoloji

Sosyal anksiyete bozuklugunun etiyolojisini agiklayan biyolojik, biligsel ve
psikodinamik kuramlar mevcuttur.

Psikodinamik Model: Baglanma varsayimina gore bakim veren kisi ile olan
erken yasantilar "nesne iligkileri" seklinde yani, "interpersonal semalar" olarak
icsellestirilir. Burada nesne iliskileri kavrami gercek interpersonal yasantilardan
farkli olan kendilik ile ilintili diger insanlarin igsellestirilmis zihinsel semalar1 yerine
kullanilmaktadir. Bu igsellestirilmis nesne prezantasyonlar1 bagkalarmin davranis ve
tutumlar1 ile ilgili beklentileri olusturur. Siirekli ve doyum saglayict nesne

reprezantasyonlari tehlikelere karsi gliven ve emniyet duygusunun gelismesini saglar.



Nesne 1iligkilerindeki bozukluklar kisisel giivenligi sarsar ve anksiyeteye karsi
yatkinlig1 arttirir.

Psikobiyolojik Model: Savunma/Giivenlik Modeli

e Dogustan savunma diizenegi yapisal olarak ¢ok giiclii ise,

e Dogustan giivenlik diizenegi yapisal olarak ¢ok zayif ise,

e Ebeveyn rolii disiplin yonelimli ise,

e Ebeveyn roliinde isbirligi yonelimi zayif ise, asir1 sosyal anksiyete ve sosyal

anksiyete bozuklugu gelisebilir (11).

Sartlanma Modelleri

Diger 6zgiil fobilerde oldugu gibi bir ya da daha fazla travmatik sartlandirici
yasantinin sonucu olarak sosyal anksiyete bozuklugu gelisebilecegi 6nemli bir
varsayimdir. Dogrudan travmatik sartlanmada sosyal anksiyete bozuklugu olan
kisiler fobilerinin kaynagmi olusturan yasantilar1 bellege geri cagirabilirler.
Gozlemsel veya vekaleten sartlanmada ise belirli bir durum veya nesne karsisinda bir
baskasmin korkusunun gozlenmesi korku veya kaygi bozuklugu sartlanmasi i¢in
yeterli olmaktadir (12).

Kendilik Sunumu Modeli (Self presentation) Sosyal anksiyetenin kendilik
sunumu varsayimina gore insanlar su iki durum birlikte olusunca sosyal anksiyetede
yasarlar. Kisi,

(1) diger insanlar {izerinde 6zellikle iyi izlenim birakma konusunda isteklidir,

(2) istedigi izlenimi elde etme konusunda siipheleri vardir. Bu iki durumdan
herhangi biri olmazsa sosyal anksiyete gelismez (13).

Sosyal Beceri Modeli: Bu varsayima gore sosyal anksiyete sosyal beceri
eksikiligi sonucu olusur. Bu modelde hem olumsuz degerlendirilme korkusu, hem de
sartlanma donemleri ana zorlugun epifenomenini olusturur. Onceki yillarda sosyal
fobiyi tedavi i¢in gosterilen ¢abalar bu hastalarin kaygilarinin kaynagmnin sézel (6r:
konusma igeriginin uygun olmasi) ve sozel olmayan (6r: géz temasi, durus, jest ve
mimikler) sosyal becerilerindeki eksikliklere bagli oldugu  Ongoériisiine
dayanmaktaydi. Sosyal Beceri Egitimi (SST) ile bu davranis becerilerinin
arttirildigina inaniliyordu. Sonugta kaygmin altta yatan nedeni ortadan kaldirilarak

sosyal sonuglarin basarili olma olasilig1 arttiriliyordu. Sosyal etkinlik tedavisi, sosyal



beceri egitimi, modelleme, davranis provasi, diizeltici geri bildirim ve sosyal
giiclendirmeyi icermektedir (14).

Sosyal Anksiyete Bozuklugunun Bilissel ve Davranis¢i Modeli: Sosyal
anksiyete bozuklugunun temelini hastalarm sosyal durumlar ile ilgili olarak
getirdikleri olumsuz beklentiler olusturur (15, 16). Bu beklentiler tipik olarak
olumsuz sosyal performans korkular1 (gene herseyi berbat etmemeliyim, kelimeleri
unutacagim ve konugsmaya devam edemeyecegim), baskalar1 tarafindan olumsuz
degerlendirilecegi (benim c¢ok sikici biri oldugumu diisiinecekler) ve kontrol
edilemeyen kaygidir (cok terleyecegim ve bunu fark edip benim hasta oldugumu
diisiinecekler). Bu olumsuz beklentilerin dogal sonucu olarak olusacak anksiyetede
artis meydana gelmektedir. Her ne kadar sosyal kaygist olan kisi sosyal ortamlara
olumsuz sonuglar olmamasi1 umuduyla girse de siirekli bu konuda tetiktedir. Bu
tetikte olma durumu kisiyi iki yonde olumsuz etkileyebilir: ilk olarak kisinin ilgisini
konusmaya katilma, gz temasi kurma ve sosyal ipuglarina yanit verme gibi sosyal
davranislardan uzak tutar; ikinci olarak da cok kiigiik olumsuz olaylarin bile fark
edilerek kaygi biciminde algilanmasini saglar.

Yanlis inaniglar bu hastalarda anksiyeteyi atesler ve daha fazla olumsuz
bilisler gelismesini kortiklerler. Sosyal ortamlarda ufak hatalar veya kaygmin anlami
ile ilgili inaniglar sosyal anksiyete bozuklugu olan hastada bu olaylara verilen
duygusal tepkiyi arttirirlar. Ozellikle {ic inang ufak olaylarin bir felaket olarak
algilanmasma yol agar:

1. Hatalar, hatta cok ufak hatalar bile kisinin sosyal olarak beceriksiz
oldugunun kanitidir,

2. Sosyal ortamlardaki anksiyete yaniti kendi basina kisinin kusurlu ve
basarisiz oldugunun isaretidir,

3. "Normal"den sapma gosteren herhangi bir hareket kisinin kusurlu olduguna
ve red edilmeyi hak ettigine dair ek kanitlardir. Sosyal performansin gercek diizeyi
ile iliskisiz olarak bu "yiikseltici bilisler" bireyin kiigiik ipuglar1 sonucunda kendisini
sosyal olarak basarisiz algilamasina yol agar. Bu hastalara gore hissettikleri yol
baskalar1 tarafindan algilandiklar1 yoldur (17). Olumsuz sosyal beklentiler, olumsuz
sonuglar konusunda tetikte olma, semptomlarin artis1 ve belirtilerin ve sonuglarinin

hatali yorumlanmas1 sosyal ortamlarda kagmaya ve kagimmaya yol agar. Bu kagma



davranis1 baslangicta anksiyetede akut azalmaya yol acar ama olumsuz beklentilerin
gergeklesmedigini gdrmesini engellemesi nedeniyle sosyal korkular kilitlenir kalir.
Sosyal olarak kaygi hisseden her birey i¢in kagma davranisi katastrofik korkudan
kacimmmay1 basarmaktir. Sosyal ortamla kars1 karsiya kalmaya devam eden bireyde
dogal olarak korkularda bir azalma olmamasmin nedeninin "incelikle hazirlanmis
kacimma davranisma" yani kendilerini giivende hissedecekleri davraniglara bagl
oldugu one siiriilmistiir. El titremesini gizlemek i¢in ellerini sikmak; daha dogal
goriinmek icin elinde bir bardak icecek bulundurmak; konusma sirasinda donup
kalmay1 engellemek i¢in cabuk konusma, goz temasindan kaginma ve derin nefes
alma; bayilacakmis gibi oldugunda destek olmasi amaciyla duvara yaslanmak
gilivenli davraniglara verilebilecek 6rneklerdendir. Bu davraniglar baglangigta kisinin
glivenini arttirp, kaygisimi azaltmakla birlikte potansiyel olarak katastrofik olan
sosyal durumlardan sansh olarak kagabildigi diisiincesine neden olur. Béylece kisinin
sosyal korkular1 devam eder.

Olumsuz beklentiler nedeniyle kisinin sosyal durumlar konusunda siirekli
olarak tetikte bulunmasi sonucu kisinin dikkatini odaklamada zorluk ¢ekmesi ve
yeterli sosyal performans gosterememesi kisinin sosyal ipuclarma daha fazla dikkat
etmesine neden olur. Bu olumsuz sosyal ipuglar1 baslangi¢c kaygisi, yanlis telaffuz
edilen bir kelime veya konusma sirasinda ufak bir duralama gibi belirsiz olmasima
karsin bu biliglerin 6nemi abartilir ve daha asir1 duygusal tepkilere yol acar.

Anksiyete belirtilerinin artis1 sonucu performansin daha fazla engellenmesi
sosyal olarak basarisiz oldugu duygusunu arttirir. Bunu takip eden kagma ve kaginma
davranisinin sosyal becerilerin edinilmesini veya siirdiiriilmesini engellemesi daha
fazla olumsuz beklentilerin olusmasma yol acar ve sonucta kisinin performansi
belirgin 6l¢lide smnirlanir.

Sosyal kaygist olmayan kisilerde ise sosyal performans olumsuz duygulanim
veya olumsuz beklentilerle iliskili degildir. Dikkat dogrudan sosyal ipuclarina
yonelir; eger otonomik olarak bir uyarilma s6z konusu olursa bu ipuglarma yonelen
dikkatte de artis meydana gelir. Sonucta da yeterli ve aversiv 6zelligi olmayan bir

sosyal performans ortaya konur.



1.1.4. Genetik

Sosyal anksiyete bozuklugunun etiyolojisinde genetik etmenlerin roliinii
arastirmak amaciyla yapilan aile caligmalar1 ve ikiz ¢alismalarinin sonuglar1 tiim
olgularda genetik etmenlerin orta diizeyde katkis1 oldugunu desteklemektedir.
Monozigot ikizlerde konkordans hizi %24.4, dizigotik ikizlerde ise %15.3
bulunmustur ve sosyal anksiyete bozuklugunun kalitsal ge¢is indeksinin %30
civarinda oldugu One siiriilmiistiir (18). Sosyal korkularla ilgili olarak yapilan
calismalarda ise gecis ile ilgili sonuglar %50 ile %22 arasindadir (19, 20). Goreceli
sosyal anksiyete bozuklugu riskinin artmis olmasi kusaklar arasi gecisle ilgili kanitlar
olusturmaktadir.

Sosyal anksiyete bozuklugu olanlarin akrabalarinda sosyal anksiyete
bozuklugu sikliginin (%15), kontrol grubunun 2.5 kati oldugu bildirilen tek
calismada gosterilen ailesel gecisin kabul edilmesi icin baska calismalarla sonucun
tekrar edilmesi gerekmektedir (21). Yaygin olan ve olmayan sosyal anksiyete
bozuklugunun aile gecisini arastirdiklar1 c¢aligmalarinda yaygin sosyal kaygisi
olanlarin akrabalarinda sosyal anksiyete bozuklugu olma oranini (%16), yaygin
olmayandan (%6) anlamli olarak daha yiiksek bulmuslardir (21).

Kagan ve arkadaslar1 arastirdiklar1 yenidoganlarin yaklasik %10-15'inin bu
donemde huzursuz, okul dncesi donemde akranlarina kiyasla daha korkak ve okul
yaslarinda ise daha dikkatli ve ice doniik oldugunu bildirmistir. Bu ketlenmis
cocuklarin amigdala ve hipotalamuslarinda dogustan varolan diisiik uyarilma esiginin
kendini sempatik aktivasyonun artis1 ile gosterdigi one siiriilmiistiir (22, 23).

Bu bulgular 1s18inda yenidogan doneminde c¢ocuklarda '"davranigsal
ketlenme"nin olmasi ileri gelisim donemlerinde patolojik kaygi gelistirme agisindan
bir risk oldugu ve kaygi bozuklugu olan ebeveynlerin ¢ocuklarinda kontrol grubuna
gore davranigsal ketlenme prevalansinin daha yiiksek bulundugu goézlemlenmistir
(24, 25).

Sonu¢ olarak utangaclhigin hem c¢evresel hem de belli dlgiide kalitimsal
etmenler tarafindan belirlendigi soylenir. Sosyal anksiyete bozuklugunda kalitimin
roliiniin orta diizeyde (%30) olmasi nedeniyle balant1 "linkage" c¢alismalar1

yapilmamastir.
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1.1.5. Sosyal Anksiyete Bozuklugu Hastahginda Tedavi

Etki mekanizmasi bilinen farkli farmakolojik ajanlarin olusturdugu tedavi
yanitinin arastirilmas: ile tedavi edilen hastaligin psikopatolojisi konusunda fikir
edinilebilir. Fenomenolojik olarak farkli olan hastaliklarin tedavisine alinan
yanitlarin ayni olmasi, altlarinda yatan psikopatolojinin ayni1 oldugunu; farkl: yanitlar
ise norobiyolojisinde farklilik olabilece§ini gostermektedir (26).

Irreversibl MAOI'den fenelzin, RIMA grubundan moklobemid, alprazolam,
fluvoksamin, sertralin, klonazepam ve broforamin ¢ift kor olarak arastirilan ve
tedavide etkili oldugu bildirilen ilaglardandir. Ayrica irreversibl MAOI
tranilsipromin, sec¢ici SSRI olan fluoksetin, merkezi alfa-2 agonisti klonidin ile
yapilan ac¢ik calismalarda da bu ilaglarm etkili oldugu bildirilmistir (27). Fenelzin,
alprazolam, klonazepam ve fluoksetin gibi panik bozuklugun da etkili olan birgok
ilacin sosyal fobi tedavisinde de etkili olmas1 yan1 sira panik bozuklukta hala "altin
standart" olarak kabul edilen imipraminin sosyal anksiyete bozuklugu olan hastalarin
cogunda cok az etkisinin olmas1 psikotrop ilaclara verilen psikofarmakolojik yanit
acisindan panik bozukluk ve sosyal anksiyete bozuklugunun kismi olarak ortiistiigii
sonucunu dogurabilir. Diger taraftan imipramine verilen farkli yanitlar sosyal
anksiyete bozuklugu ile panik bozuklugun farkl klinik goriiniimii olan ama ayni
norobiyolojik temele dayali iki hastalik olmadigmi gostermektedir. Sosyal anksiyete
bozuklugu tedavisinde etkili olan ilaglar g6z 6niine alindiginda da norobiyolojisinde
ve tedavi yanitinin diizenlenmesinden tek bir norotransmitterin sorumlu olmadigi

anlasilmaktadir.

1.2. Limbik Sistem

Limbik latince birkelime olup smir, hudut kenar manalarna gelmektedir.
Merkezi sinir sisteminin bazi yapilar1 emosyonel reaksiyonlardan daha c¢ok
sorumludur. Bu yapilar LIMBIK terimi ad1 altnda siniflandirilmaktadir. Bu yapilar
merkezi sinir sisteminin en az anlasilabilen ve en karmasik yapilaridir. Limbik sistem
emosyonel hareketlerimizden ve i¢giidiilerimizden sorumlu olan bir alandir (28).

Limbik Sistemin 6grenme, emosyonel davranis ve yakm hafiza ile iliskili
oldugu bilinmektedir. Limbik sistemi lob ve iliskili oldugu subkortikal yapilar
olusturmaktadir (29, 30).
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Limbik sistem beyindeki subkortikal yapilar igerisinde sayilan talamus,
hipotalamus, hipokampus, pineal bez, hipofiz ve amigdala gibi nodroanatomik
olusumlar1 icermekte olup bellek ile beraber duygudurum degisikliklerinden sorumlu
bir bolgedir (31).

Limbik Lob, medial yiiziinden temporal pole dogru uzanan, C seklindeki

uzun bir sulkusla birbirinden ayrilmis iki giral arktan meydana gelmektedir (32, 33).

Singulat girus ve singulum
Stria medullaris ¢

talami

indusyum griseum
ve longitudinal stria

Forniks govdesi

Septum pellusidum
(suprakomisural septum)

Dorsal forniks

Talamusun 6n

Mamilotalamik i
© cekirdekler grubu
BB Komisura anteriyor
yol Subkallozal girus
Istmus — Paraterminal girus
: (prekommisural
asyplar septum)
girus Orbitofrontal korteks
-FOI’i”I.IkS‘In ; Prehipokampal rudiment
fimbria'lari
‘ ) Paraolfaktor alan
Stria terminalis P
Bulbus olfaktoryus
Omurilik baglantilan HIPOTALAMUS

Forniks kolonu

Hipokampus
pokamp (postkommisur forniksi)

Unkus
Amigdaloid cisim

Girus dentatus

Parahipokampal girus Mamiller cisim

Sekil 1. Limbik sistem anatomisi (34)
Limbik sistemin iglevlerini daha iyi 6grendikce, Limbik sistem terimi,
duygusal davraniglar1 ve motivasyon giidiilerini kontrol eden ndéron devrelerinin

tiimiint kapsayan bir anlam kazanmistir.

1.2.1. Hipokampus

Hipokampus motivasyon ve duygu durum kontroliinden sorumlu olan limbik
sistem i¢inde yer alir. Ayrica 6grenme ve bellek ile ilgili islevler, hipotalamo-adrenal
eksen ve vejetatif siiregler ile de iliskilidir. Neokortekste kisa stireli bellegi uzun
siireli bellege dontistiiren bellek birlestirmesinde de olduk¢a 6nemli bir role sahiptir

(35).
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Hipokampus; lateral ventrikiiliin alt boynuz tabani1 boyunca uzanan, yaklasik
5-8 cm uzunlugunda bir gri cevher tabakasidir. Ventrikiile bakan yiizii konveks,

hemisferin alt kismina bakan yiizii ise konkavdir (36).

Alveiss Fimbria

S|

Koroid pleksus
Temporal horn

Koroidal
fisslir

N\

\

) Subikulum
Dentatgirus

Hipokampal
fisslir
Parahipokampal
girus
Kollateral
sulkus

Sekil 2. Hipokampus Anatomisi (37)

Histolojik olarak; ventrikiiler yiizeyden baglayarak derine dogru,
hipokampusa ait tabakalar su sekilde siralanir (38, 39)

1- Alveus: Subikulum ve hipokampusa ait piramidal hiicre aksonlarin1 igerir.

2-Stratum oriens: Piramidal hiicrelerin bazal dendritleri ile interndronlarin
yerlestigi tabakadir.

3- Stratum pyramidalis: Bu tabakada biiylik piramidal ve Golgi tip 1I
hiicreleri gogunluktadir.

4- Stratum lucidum: CA3 alanindaki piramidal hiicreler ile yosunsu lifler
icerir

5- Stratum radiatum

6- Stratum lacunosum

7- Stratum moleculare
Hipokampusun, 1948 yilina kadar sadece koku ile ilgili oldugu saniliyordu (36).
Daha sonra koku yollarmnin gelismedigi insanlarda, hipokampusun normal gelistigi
izlendi. Anatomistlerin bu konu iizerinde yaptiklar1 ¢aligmalarda da, hipokampus

gelisiminin olfaktor bulbusun gelisiminden farkli oldugu gosterildi (40, 41).
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Cogu duyusal uyar1 (gérme, isitme, koku, dokunma, i¢ organ duyular1 vs.),
kii¢iik bir alan dahi olsa, hipokampusu aktive eder. Hipokampus da ventral talamus,
hipotalamus ve limbik sistemin diger bdlgelerine uyarilar gonderir. Boylece,
hareketlerin davranmis sekline doniismesinden Once, limbik sistemi etkileyen
hipokampus, davraniglarin sekillenmesine katkida bulunmus olur (41).

Bundan dolay1 hipokampusun, gelen duyusal sinyalleri i¢erisinden geciren ek
bir kanal rolii oynadig: diistiniilebilir (42).

Hipokampusun 6zellikle de kisa siireli hafiza ile ilgili oldugu bilinmektedir
(43).

Hipokampusun endokrin fonksiyonu iizerinde de durulmaktadir. Ornegin;
hipokampusun 6n bolgesinde dstradiolii konsantre eden noronlar saptanmistir. Sican
deneylerinde ise hipokampusun uyarilmasi ile ovulasyonda inhibisyon meydana
geldigi gosterilmistir. Ayrica forniksin kesilmesi ile ACTH salimiminda bozukluk
saptanmistir (44).

Hipokampusun heyecan uyandiran reaksiyonlar veya heyecanm kontrolii, i¢
organlara ait aktivitenin diizenlenmesi ve serebral korteks iizerine olan retikiiler

aktivitenin ayarlanmasi gibi fonksiyonlara da katildig1 kabul edilmektedir (45).

1.2.2. Amigdala

Amigdala genel bir tanmi ile uygun davranigsal yanitlarin
programlanmasinda rol oynayan bir limbik sitem bolimiidiir. Basta koku, isitme,
gorme ve somatosensorial duyular olmak {izere tiim duyulardan effentler alan
amigdala, kisinin o andaki konumunu goren “limbik sistem penceresi” gibi de islem
goriir. Emosyonlarin (nese, heyecan, oOtke, 1izintii, O6tke v.b.) olusmasi-
algilanmasmin singulat girus ve orbitofrontal korteks tarafindan saglandigi, disa
vurulmasi (giilme, aglama, hiddet, v.b.) ise hipotalamus ve amigdala tarafindan
gerceklestirildigi kabul edilmektedir (46).

Amigdala (Corpus amigdaloideum=amigdaloid niikleer kompleks) temporal
lobun dorsomedial kisminda yerlesmis gri cevher olusumudur. Burdach tarafindan,
19. yiizyiln ilk yarisinda insan temporal lobunda kesfedilmistir. Korteksi rudimenter

olup kaudalde parahipokampal girusun unkus kesimi ile devamlilik gosterir. Cok
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sayida cekirdegi olan amigdala genel olarak kortikomedial niikleer grup ve

basolateral niikleer grup olmak {izere iki ana gruba ayrilir (47).

Forniks

Singulat girus Pinealbez -

Mamillar body

Talamus

Hipofiz Bezi

Hipotalamus
Amigidala

Hipokampus

Sekil 3. Amigdala anatomisi

Amigdala fonksiyonlarini yerine getirirken prefrontal ve singulat korteksler
ve hipokampusla etkilesir (48).

Amigdala ve prefrontal korteks arasindaki iliskinin bozulmasi, korkuya
kosullanmanin sdnmesini Onlemektedir (49). Hipokampusun ise korku igeriginin
hatrrlanmasmi  saglayarak, anksiyetenin kac¢inma  belirtilerini  olusturdugu
disiiniilmektedir (50).

Amigdala genel olarak tek bir yap1 gibi diisliniilse de gercekte heterojen gri
bir kompleks olup néroendokrin fonksiyonlarin ve visseral efektor mekanizmalarin
diizenlenmesinde rol oynar. Bununla birlikte entegre davranmiglarin, korunma,
beslenme, agresit davranis, lireme, 6grenme, hatirlama gibi kompleks i¢ ice gecmis
davranislarin diizenlenmesinde islevleri vardir (51).

Amigdala lateral ve bazolateral niikleuslar1 araciligiyla aldigir uyarilari
hipotalamus ve beyin sapmin korku ve anksiyete iligkili bolgelerine gonderir (52).

Amigdala limbik korteksten uyarilar alir. Frontal lobun orbital yiizeylerinden,

singulat ve parahipokampal giruslardan, temporal lobun neokorteksinden, parietal,
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oksipital loblardan 6zellikle duyma ve gérme asosiasyon alanlarindan amigdalaya
uyarilar gonderilmektedir. Cogu zaman amigdalanin uyarilmasiyla kalp hiz1 ve kan
basmncinda artma veya azalma sindirim sistemi motilitesinde artma veya azalma,
defekasyon ve miktiirasyon, piloereksiyon, bazi 6n hipofiz hormonlarinin salinmasi,
pupillerde dilatasyon veya konstriksiyonu gibi hipotalamusun uyarilmasina benzeyen
cevaplar olusur. Bunlardan baska amigdalanin uyarilmasiyla hipotalamusdan farkl
olarak tonik hareketler, donme hareketleri; koklama yutma, c¢igneme, yeme
hareketleri meydana gelebilir. Baz1 amigdala niikleuslarinin uyarilmasiylada 6fke,
kacma, cezalandirma, korku gibi hipotalamus uyarilmasina benzer davraniglar

olusabilir (53).
1.3. Manyetik Rezonans Goriintiileme

1.3.1. Manyetik Rezonans Goriintiilleme Fizik Prensipleri

Manyetik rezonans goriintiileme (MRG) manyetik bir alanda, elektromanyetik
radyo dalgalarinin viicuda gonderilmesi ve geri donen sinyallerin goriintiiye
dontstiiriilmesi temeline dayanan bir goriintileme yOntemidir. Yumusak doku
kontrast ¢oziimleme giicii en yiiksek olan radyolojik goriintiileme teknigidir (54).

Manyetik Rezonans Goriintiileme ilk kez 1946 yilinda birbirinden bagimsiz
iki fizik¢i olan Blach ve Purcell isimli fizikgiler tarafindan, ayni yilda, Amerika
Birlesik Devletlerinde, periyodik sistemdeki bazi atom cekirdeklerinin manyetik
ozelliklerinden kaynaklanan bir fizikokimyasal olay olarak tanimlanmistir.
Buluslarindan dolayi, bu iki arastirmaciya 1952 yilinda Nobel fizik 6diilii verilmistir.
MRG nin insan viicudu iizerinde kullanimi ilk tanimlanmasinin ardindan, uzun yillar
sonra ilk kez 1973 yilinda Paul Lauterbur tarafindan gergeklesmistir. 1980 yilinda
Hawkens, MRG’nin multiplanar goriintiileme 06zelligini ortaya cikarmis ve bu
yontemle ilk lezyonu saptamistir. Atomlarin ¢ekirdek yapisini proton ve ndtron adi
verilen niikleonlar olusturur. Biitiin niikleonlar kendi etrafinda devamli olarak spin
hareketi denilen doniisler yaparlar. Bu spin hareketleri sayesinde niikleonlar dogal bir
manyetik alan olustururlar ve dis manyetik alanlarin yoklugunda bu momentler
rastgele dagilmistir (55).

Cekirdekteki niikleonlar eger cift sayida ise birbirlerinin spin hareketlerini

ortadan kaldiracak sekilde dizilim gosterirler. Ancak tek sayida niikleon igeren
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atomlarda net bir manyetik dipol hareketi bulunur. MRG’de sinyal kaynagi olarak
tek sayida niikleon icermesi ve biyolojik yapilarda fazla miktarda bulunmasi
nedeniyle hidrojen atomu (H+) kullanilir. Normalde dokularda rasgele dagilmis olan
H+ dipolleri giiclii bir manyetik alana yerlestirildiklerinde, dis manyetik alana paralel
ve antiparalel dizilim gosterirler. Paralel dizilim daha az enerji gerektirdigi i¢in
atomlardan biraz fazlasi bu dizilimi antiparalel dizilime tercih eder ve bdylelikle net
manyetik vektor ana manyetik alana paralel olur (54, 55)

Buna longitudinal manyetizasyon denir. Protonlar kendi etraflarindaki spin
hareketine devam ederken bir yandan da dis manyetik alanin giicii ile orantili olarak
bu manyetik vektoriin aksi etrafinda salinim (precession) hareketi yaparlar. Salinim
hareketinin frekans1 Larmour denklemi ile belirtilmistir:

o =g X Bo

wo: Larmor frekansi

Bo: Di1s manyetik alan giicii
g: Gyromanyetik sabit

Insan viicudunu degisik durum ve iliskiler i¢inde bulunan protonlarmn
olusturdugu bir kiitle olarak diisiiniirsek, hidrojen en fazla miktarda bulunan ve
gyromanyetik orani en yliksek olan protondur, o nedenle MRG sinyalinin dogal
kaynagidir (55). Dokunun net manyetik vektorii (longitudinal manyetizasyon) dis
manyetik alana paralel oldugu i¢in ondan sinyal alamayiz. Sinyal alabilmek i¢in
manyetik vektoriin 90° radyofrekans (RF) pulsu ile transvers plana yatirilmasi
gerekir. RF pulsu ana manyetik alan giiciinde ve dokuya 6zgii Larmour frekansi ile
uygulanir (54). Olusturulan yeni durum transvers manyetizasyon admi alir ve RF
pulsu kesildiginde protonlar 6nceki diisiik enerjili durumlarina donmeye baglarlar.
Bu sirada protonlarin transvers manyetizasyon saglandiginda gosterdikleri faz uyumu
da bozulmaya baslar ve longitudinal manyetizasyon tekrar artmaya baslar. Bu
degisim ‘free induction decay=FID’ admi alr ve sinyal kaydi bu sirada
gergeklestirilir. Alict sargilar tarafindan algilanan sinyaller alternatif akima ve sonra
da bilgisayar yardimiyla goriintiiye doniistiiriiliir (54, 55). 90° RF pulsu verildikten
sonra ana manyetik alan yoniindeki longitudinal manyetizasyonun %63 {iniin
yeniden kazanilmasi i¢in gereken siire T1 relaksasyon zamani olarak isimlendirilir ve

bu siire ana manyetik alanin giicli ile dokularm igyap1 6zelliklerine gore degisir. T1
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stiresi hizl1 olan dokular (yag gibi) parlak (hiperintens ) goriiliirler. T1 siiresi uzun
olan dokular ise beyin omurilik sivis1 (BOS) gibi diisiik intensitede (hipointens
olarak) goriintiilenirler (54). 90° RF pulsu verilmesinden hemen sonra transvers
manyetizasyonun giicii, 90° pulstan O6nceki longitudinal manyetizasyonun giiciine
esittir. Ayni zamanda protonlar arasindaki faz uyumu (in phace) olusmus
durumdadir. RF pulsu kesildikten hemen sonra ise protonlar arasi etkilesimler sonucu
faz birlikteligi bozulur ve faz kaybi (out of phase) olusmaya baslar. Transvers
manyetizasyon azalir ve %37 seviyesine inmesine kadar ki siire T2 relaksasyon
zamani olarak adlandirilir. T2 siiresi i¢ ve dig manyetik alan inhomojenitelerinden
etkilenir, dig manyetik alan giliciinden bagimsizdir. Gergek T2 siiresi sadece
dokularm  fiziksel Ozelliklerinden etkilenir. Hem dig alan manyetik
inhomojenitelerinden, hem de dokularin fiziksel 06zelliklerinden kaynaklanan

relaksasyona T2* relaksasyon denir (54, 55).

1.3.1.1. MRG’de Kesit AliInmasi Ve Rekonstriiksiyon

Manyetik rezonans goriintillemede veri toplama ve goriintii olusturulmasinda
en ¢ok kullanilan yontem Fourier transformasyondur (FT). Bu teknigin asamalar1
sunlardir:

1) Inceleme i¢in viicut ana manyetik alana yerlestirilir.

2) Kesit alinmasi istenen diizleme dik yonde kesit belirleme gradiyenti
uygulanir. Bu sekilde bas ve ayak ucu arasinda farklilasmis manyetik alan giicii
saglanir ve her bolge farkli rezonans frekansina sahip olur.

3) RF sargilar1 ile kesit alinacak diizlemdeki manyetik alan giicii degerinde
(Larmour denklemine gore) bir puls gonderilerek, sadece istenen kesit alanindaki
protonlar uyarilir. Pulsun frekansi kesit yerini, bant genisligi ise kesit kalmligini
belirlemis olur.

4) Uyarimm kesildikten sonra ilgili kesitteki protonlarin rezonansindan olusan
sinyaller algilayici sargilar tarafindan toplanir.

5) Toplanan ham sinyaller, daha 6nceden secilmis frekans ve faz eksenlerine
yerlestirilerek Fourier transformasyonu denilen bir dizi bilgisayar islemine tabi

tutularak goriintiiye cevrilir (54).
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1.3.1.2. “K” Alam

Dokulardan gelen MRG sinyallerinin FT den sonra spatial frekanslarina gore
kodlanarak yerlestirildigi yerdir. K alami bir kavramdir ve goriintiisii asil MRG
goriintiisiinden farkhidir. K alaninda, y ekseninde faz kodlama, x ekseninde ise
frekans kodlama gradiyentlerinden alinan sinyallerin frekanslarina gore yerleri
belirlenir.

Merkezde toplananlar disliik spatial frekanshi sinyallerdir ve kontrast
rezoliisyonundan sorumludurlar. Cevrede toplananlar ise yiiksek frekanshdir ve
geometrik rezoliisyondan sorumludurlar. Ayrica goriintiiniin her noktasma K-
alaninin tiim noktalar1 etki etmektedir. Faz kodlama gradiyentlerinin sayis1 ya da
araliklarmin arttirilmas: ile K alani biiytitiilebilir, bu da goriintiiniin geometrik

rezoliisyonunu arttirir (54).

1.3.1.3. Frekans Kodlama ve Faz Kodlama Gradiyentleri

Frekans kodlama gradiyenti, kesit belirleme gradiyentine dik, kesite paralel
konumda olup ilgili kesitte kesite paralel sinyalin hangi vokselden geldigini belirler.

Kesit i¢inde farkli gradiyentler olusmasin1 saglar. Ancak siralarin
belirlenmesi ve matriksin olusturulmasi i¢in sinyalin hangi siralardan
kaynaklandiginin da bilinmesi gereklidir. Bunun i¢in 3. bir boyut olarak kesit
belirleme ve frekans kodlama gradiyentlerine dik baska bir gradiyent uygulanir ki

buna da faz kodlama gradiyenti denir (54).

1.3.1.4. Hizh Gériintiileme I¢in K Alaninin Hizh Doldurulmasma Yénelik

Teknikler

Half —Fourier transformasyon: Faz kodlama dogrultusunda, sinyallerin
yarisindan biraz fazlasmin toplandigi, geri kalaninin ise bilgisayar tarafindan
tamamlanmasi ile goriintiiniin olusturuldugu bir tekniktir. Tetkik stiresi kisalir ancak
sinyal / giirtiltii oran1 azaldig1 i¢in rezoliisyon olumsuz etkilenir. Rektangular FOV:
K-alaninin boyutlarinda kiigiilme olmadan, faz gradiyentlerinin giicii sabit tutulurken
cizgi araliklar1 arttirilip, ¢izgi sayis1 azaltilir. Rezoliisyon kaybi olmaz. FOV vy

ekseninde yariya inmis olur (54).

19



1.3.1.5. MRG’de Kullanilan inceleme Sekanslari

1) Saturation Recovery, Partial Saturation: Sadece 90° puls uygulamasinin
ardindan FID sinyallerinin toplanmasi ile karakterizedir. TR (time repetition)
siiresine baglh olarak goriintiiler, T1 ya da proton dansite 6zelligi kazanir. TR uzun
iken yani pulslar arasi siire arttiginda protonlarin satiirasyonu i¢in yeterli siire
taninmis oldugundan, goriintiiler proton dansite agirliklidir (saturation recovery). TR
kisa iken goriintiiler partial saturation teknigi ile T1 agirhikh elde edilir.

2) Spin Eko (SE) Sekansi: En yaygin kullanilan sekanstir. Once transvers
manyetizasyon saglamak i¢in 90° RF pulsu uygulanir. 90° pulslar arasi siire TR (time
repetition) iken, 90° pulstan maksimum eko sinyali alana kadar gecen siire TE (time
echo) olarak adlandirilir. TE degerinin yarisi kadar beklendikten sonra 180°’lik ikinci
bir puls uygulanir. TE siiresi sonunda olusan eko sinyali toplanir. Bu islem TR
zamani kadar sonra tekrarlanir. Faz kodlama yoniinde her bir sira i¢in bu islem tekrar
uygulanir.

Time Repetition (TR) ve TE degerleri degistirilerek goriintiilerin T1, T2 ve
proton agirligi kontrol edilebilmektedir. TR degeri goriintiiniin T1 agirhigindan
sorumludur. TR diisiik tutuldugunda ancak hizli longitudinal manyetizasyona sahip
dokular maksimum longitudinal manyetizasyona ulasacaklar1 i¢in dokularin
anatomik detayr fazla olacaktir ve gorlintii T1 agirlikli olacaktir. TR uzadikca
goriintli proton yogunluguna gore sinyal artis1 gosterecek ve proton dansite agirlikl
gortintiiler elde edilmis olacaktir. TE degeri ise gOriintiiniin T2 agirligindan
sorumludur ve doku karakterizasyonu acisindan onemlidir. TE siiresi uzadik¢a ¢ok
daha fazla doku longitudinal manyetizasyonunu tamamlayacag1 i¢in sinyal / giiriiltii
orani azalacak ve anatomik detay da azalmis olacaktir (54).

Manyetik rezonans goriintilemede T1 agirlikli goriintiilerde TR kisa (700
msn’ nin altinda), TE kisa (30 msn’ nin altinda) tutulur. Yag dokular1 hiperintens,
BOS hipointens goriiliir. Kontrast madde tutan dokular hiperintenstir. Subakut
kanama 1y1 goriintiilenir. Anatomik detay maksimumdur.

Proton dansite goriintiilerde TR uzun (2000 msn’ nin iizerinde), TE kisa (30

msn’ nin altinda) tutulur. BOS hipointenstir. Hidrojenden zengin dokulardan daha
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cok sinyal elde edilir. Ancak viicutta hidrojen yogunlugu pek farklilik gostermedigi
icin yumusak doku kontrast1 goreceli olarak diisiiktiir.

Manyetik rezonans goriintiilemede T2 agirhikli goriintiilerde TR uzun (2000
msn’nin lizerinde), TE uzun (70-80 msn’ nin {izerinde) tutulur. BOS ve bir¢ok
patolojik lezyon hiperintens goriiliir. Patolojiyi saptamada duyarhdir.

Invertion Recovery (IR) Sekansi:

Spin eko sekansindaki 90° puls oncesinde, 180° puls verilerek longitudinal
manyetizasyonun vektorel yonii tersine ¢evrilir. TI (time invertion) kadar gegen siire
sonra 90° puls wuygulanir. Baslangigtaki 180° pulstan sonra longitudinal
manyetizasyon negatif, 0 ya da pozitif yonde iken sonraki 90° pulsa yakalanabilir. 0
iken yakalanirsa ki bu nokta her doku i¢in farkli olup (null point), o dokunun T1
degerinin %69’una esittir; o dokudan sinyal alinamaz. Boylece TI siiresi belli bir
dokunun null point degerine uygun secilerek o dokunun goriintiiden silinmesi,
baskilanmasi saglanmis olur.

Manyetik rezonans goriintiilemede TI kisa tutularak (300 msn’nin altinda)
yag dokusundan gelen sinyaller baskilanir ve yumusak dokulardaki patolojik sinyal
ortaya ¢ikarilmis olur (short time invertion recovery = STIR sekansi). TI degeri ve
TR uzun tutuldugunda ise sivi baskilanir (fluid attenuation invertion recovery =
FLAIR sekansi) (54).

3) Gradiyent Eko Sekansi (GE): Temel olarak MRG siiresinin
kisaltilmasina yonelik olarak gelistirilmistir. 90° puls yerine daha kii¢iik ac1
degerinde (flip angle = FA) puls uygulanir. 180°’lik puls yerine ise gradiyent
ceviriciler konulmustur. Sinyal yogunlugunu ve kontrastin1 TR, TE ve FA degerleri
belirlemektedir. FA aras1 mesafe TR, FA ile maksimum eko sinyali arasindaki siire
de TE’yi gostermektedir. Goriintiilerin T1, T2 ve proton agirligin1 FA ve TE belirler.
GE  sekansta transvers  manyetizasyon  relaksasyonu  manyetik  alan
inhomojenitelerinden etkilendiginden relaksasyon zamani daima T2’den kisadir ve
T2* olarak ifade edilir.

Manyetik rezonans goriintiillemede T1 agirlikli goriintiileri elde etmek i¢in FA
45° ve lizerinde, TE 30 msn ve altinda olmalidir. T2 agirlikli goriintiiler elde etmek
icin ise FA 20° ve altinda, TE 60 msn ve lizerinde tutulmahdir. FA 20° ve altinda,

TE kisa tutuldugunda ise goriintiiler proton dansite agirlikli olacaktir (54).
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4) Hizh Goriintiileme Sekanslari: Konvansiyonel Spin eko incelemelerdeki
tetkik stiresinin uzunlugu nedeniyle hareket artefaktlarinin ortaya ¢ikmasi ve
fonksiyonel incelemelerde yetersiz kalmasi hizli ve yeni tetkiklerin gelistirilmesini
glindeme getirmistir. Sonugta GE ve SE T2 tekniklerinden modifiye edilmis
uygulamalar kullanilmaya baslanmistir.

A. Fast Gradiyent Eko: Standart GE sekanslarin modifikasyonu ile elde
edilmekte ve 2 ana grupta toplanmaktadir.

a. Steady State Coherent Teknikler: Sinyal olusumunda hem longitudinal
hem de transvers manyetizasyon komponentlerini kullanirlar. Bunun i¢in de steady
state (SS) etkisinden faydalanilir.

Kisa TR degerleri kullanildiginda (incelenen dokunun T2 degerinden kisa)
dokuda transvers relaksasyon tamamlanamaz ve ortamda longitudinal manyetizasyon
ile birlikte siirekli bir halde transvers manyetizasyon da bulunur. Bu durum SS etkisi
olarak bilinir ve bu sayede T2 siiresi uzun yapilarin daha fazla sinyal vermesi
saglanmis olur. Degisik firmalarm cihazlarinda farkli isimler ile adlandirilirlar.
GRASS (Gradient Recalled Acquisation at Steady State), FISP (Fast Imaging with
Steady State Precession), GFE (Gradient Field Echo), FFE (Fast Field Echo) bu
isimlerden bazilaridir. GE T2 agirlikli goriintiiler elde etmek i¢in kullanilirlar ve TR
siiresi genelde 50 msn civarindadir (54).

b. Steady State Incoherent Teknikler: Goriintii olusumunda, ardisik RF
pulslar1 arasinda olusan longitudinal manyetizasyondan faydalanilir. Bu teknikte
steady state gelisimi engellenerek hizli T1 agirlikli GE goriintiiler elde edilir. Her RF
pulsundan Once baskilayici (spoiling) gradiyent uygulanarak rezidiiel transvers
manyetizasyonlar elimine edilir. FLASH (Fast Low Angle Shot), SPGR (Spoiled
GRASS), CE-FFE-T1 (Contrast Enhanced Fast Field Echo with T1 weighting), GFE
(Gradient Field Echo) gibi isimleri vardir.

c. Magnetization Prepared GE (MP-GE): Hizli GE sekanslarda doku
kontrast1 diisiik seviyelerde oldugu icin sekans oncesinde hazirlayici pulslarin
eklenmesi distiniilmiistiir. Bu sekilde T1 ve T2 kontrastlar1 arttirilmis olur. T1
kontrastinin arttirilmast igin  180° non selektif hazirlayici puls ile doku
manyetizasyonu tersine gevrilir (inversiyon). Inversiyon siiresi kadar sonra GE

sekans1 uygulanir. T2 kontrast1 i¢in ise 90/ 180/ 90° puls kombinasyonlar1 uygulanir.
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Bu sekansin degisik cihazlardaki isimleri; Turbo FLASH (turbo version of Fast Low
Angle Shot), FGR (Fast GRASS), FS (Fast Scan), RS (Rapid Scan) (54).

B) Hizh Spin Eko (FSE, TSE): Konvansiyonel SE’den temel farki, 90°’lik
RF pulsundan sonra K-alanma birden fazla faz c¢izgisi doldurulmasidir. Fast Spin
Eko (FSE), Turbo Spin Eko (TSE) ve Rapid Acquisation Relaxation Enhancement
(RARE) adlar1 ile tanimlanan bu teknik temelde SE sekansidir, ancak K-alaninin
matematiksel analizi bakimindan konvansiyonel SE sekansindan farklilik gosterir.
Konvansiyonel SE’de her TR siiresi kadar satir taranirken faz kodlama matriksi
kadar da TR tekrar edilir, boylece gerekli siire TR x faz kodlama matriksi x NEX
olarak belirlenir. Hizli SE’de ise Echo-Train Lenght (ETL = Turbo faktdr) olarak
isimlendirilen bir parametre vardir ve her TR siiresinde K-alaninda taranan satir
sayisin1 gosterir. Bu say1 2- 32 arasinda degisir.

Hizli SE’de ETL degeri uzun tutuldukca tetkik siiresi kisalir ve T2 kontrasti
artar ancak sinyal / giiriiltii orani, goriintii netligi ve kesit sayist azalir. Diger bir
problem ise cok sayida 180° puls uygulamasindan kaynaklanan artmis RF birikimi
ve manyetizasyon transfer etkisidir.

Single-Shot Fast Spin Echo (SSFSE), esas olarak FSE ile aymidir, sadece
birkag 100 msn’de yeterli kalitede goriintiiler elde edebilmektedir. MRG-iirografi,
MRG kolanjiyografi, MRG myelografi gibi uygulamalar1 bulunmaktadir.

Half-fourier acquisition single-shot TSE (HASTE) tekniginde ise K-alani
Half- Fourier metodu ile doldurulur. Cekim siiresi daha kisadir, ancak T2 agirhg:
daha diisiiktiir. MRG-iirografi uygulamalarinda renal parankimi de gostermesi
nedeniyle tercih edilmektedir (54).

C) Turbo Invertion Recovery: Bu sekansta bir inversiyon pulsundan sonra
uygun bir TI kadar bekledikten sonra 90° eksitasyon pulsu uygulanir ve bunu 180°
RF puls serisi takip eder. Hizli STIR teknigi elde edilmis olur. Kas-iskelet sistemi
gortintiilemesinde yaygin olarak kullanilir.

Uzun TE ve uzun TI kullanildiginda ise BOS sinyali baskilanir ve FLAIR
sekansi elde edilmis olur (54).

D) Ekoplanar Goriintiileme (Echoplanar Imaging = EPI): Klinik olarak
kullanisli, en hizli MRG goriintiileme teknigidir. Diger tekniklerden en dnemli fark:

kesit goriintiisiiniin tek RF pulsu ile olusturulmasidir. Goriintiileme stiresi birkag
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saniye ile ifade edilebilecek diizeye inmistir. En 6nemli dezavantaj1 ise goriintiilerin
geometrik rezolisyonunun ve sinyal / giiriiltii oraninin diistik olmasidir. EPI’de SE
ve GE teknikleri mevcuttur. SE EPI’de RF pulsundan sonra 180° pulsu ile spinler faz
konumuna getirilip sinyal olusumu saglanir. GE-EPI ise ilk RF pulsundan sonra,
gradiyent kullanilarak spinlerin tekrar odaklanip sinyal elde edilmesi temeline
dayanir. Goriintii kontrastt T2* agrhkhidir. Manyetik alan inhomojenitelerine
duyarhidwr. Hizlh MRG teknigi olan EPI, endojen ve egzojen kontrast maddeler
verilerek gerceklestirilen ultra hizli ¢ekimlerle fonksiyonel incelemelere olanak
saglamistir. Perflizyon ve difflizyon c¢aligmalar1 basta olmak tizere MRG floroskopi
ve sine kardiyak incelemeler EPI sayesinde yapilabilmektedir (54).

E) GRASE (Gradiyent ve Spin Eko): Gradiyent ve SE sekanslarinin
birlestirilmesi ile elde edilir. Refokiis islemi uygulanmis bir SE ile refokiis islemi
uygulanmis GE’den gelen bilgilerin birlestirilmesi ile goriintiiler daha az RF pulsu ile
daha hizli elde edilebilir. Dezavantaj1 kimyasal sifte ve manyetik suseptibiliteye daha
duyarl olmasidir (54).

F) Manyetizasyon Transfer (MT): Goriintilleme sekansindan hemen once
uygulanan genis bantl bir satiirasyon pulsu ile sinyale katkis1 kisitli olan bagli proton
havuzu satiire edilir. MT etkisi ile kas ve beyin gibi solid dokulardan gelen sinyal
parsiyel olarak suprese edilir. Bu teknik ~ MRG anjiyografide zemini suprese
etmede ve beyinde kontrasthh T1 goriintiilemede kullanilmaktadir. Ozellikle beyaz
cevher gibi bagli protonlarin miktar1 fazla olan dokularmn sinyali baskilanarak

kontrast tutan lezyonlarm goriilebilirligi arttirilmaktadir (54).

1.3.2. U¢ boyutlu MRG fizigi

Ug boyutlu goriintiilemenin esasi, kesit belirleme gradienti yerine faz
kodlama gradienti uygulamaktir. Diger sekanslarda uygulanan RF pulsu bu teknikte
incelenmesi planlanan tiim dokuya ayni anda uygulamaktir. Dolayisiyla elde
edecegimiz sinyal, bir kesit i¢gine giren protonlar yerine bir volim igindeki
protonlardan geldiginden ¢ok daha yiiksek amplitiidliidiir. Giiniimiizdeki cihazlarda
bu uygulanan ikinci faz kodlama stepleri 32 ile 256 arasinda degismektedir. Yani
kesit sayis1 32 ile 256 arasinda degisebilir. Kesit sayist 2 nin kati1 olmalidir ve iki

boyutlu tekniklerden farkli olarak TR’dan bagimsizdir (56). Iki boyutlu goriintiileme
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teknikleri ile ince kesit elde edebilmek i¢in gradientin giiciinii arttirabilir ya da RF
puls genisligini daraltabiliriz. Bununla birlikte kesit ince oldugunda, kesit i¢ine diisen
protonlari miktar1 azalacagindan elde edilen sinyalin amplitiidii belirgin azalacaktir.
Bu azalma diisiik Tesla degerli cihazlarda belirgin iken, yiiksek Tesla degerli
cthazlarda daha az belirgindir. Bununla birlikte cihazin Tesla degeri ne kadar yiiksek
olursa olsun iki boyutlu goriintiileme teknikleri ile ¢cok ince kesit yapmak miimkiin
degildir. Ancak ii¢ boyutlu teknigi ile 1 mm gibi ince kesitler kolaylikla
yapilabilmektedir. Bunun nedeni sinyalin sadece bir kesit degil, tiim doku
voliimiinden gelmesidir. Yani sinyal amplitiit azhigi bu teknikle ortadan
kalkmaktadr. Sinyal amplitiitiiniin fazla olmasi SNR (signal-to-noise ratio)’in
yiiksek olmas1 demektir. Bu 6zellikleri ile ii¢ boyutlu goriintiileme teknigi ile elde
edilen goriintlilerde uzaysal rezoliisyon, iki boyutlu goriintiileme teknigi ile elde
edilen goriintiilere gore belirgin yiiksek olmaktadir (20). Ayrica iki boyutlu
goriintiileme teknikleri ile kesitlerimizi arada bosluk olmaksizin devamli bigimde
alirsak kesitler arasinda “cross talk etki” olusmaktadir. Bu nedenle iki boyutlu
tekniklerde kesitler arasinda bosluk uygulanmaktadir. Ug¢ boyutlu teknikte kesit
kalinlig1 ¢ok ince olmasina karsin “cross talk etki” cok azdir.

Ug boyutlu teknigin bir diger avantaji ise elde edilen voliim goriintiilerinde,
inceleme planmin ikinci bir inceleme yapilmadan degistirilebilmesidir. Ug boyutlu
goriintiilemede dokular aras1 kontrast, iki boyutlu goriintiileme teknigi ile elde edilen
goriintiilerle benzerdir. Inceleme siiresi: kesit sayis1 x TR x Matriks x NEX olarak
hesaplanabilir. Bu teknikte kesit sayis1 ¢ok oldugundan dolayr inceleme diger
sekanslardan daha uzun siirmektedir.

Ug boyutlu goriintiileme teknigi, diger sekanslarda da uygulanabilmekle
birlikte Gradient-eko sekansinda inceleme siiresinin olduk¢a kisa olmasi bu teknigin
uygulanmasmi miimkiin kilmaktadir (56).

Biyolojik psikiyatri alanindaki gelismelere paralel olarak hem teshiste hem de
tedavide 6nemli ilerlemeler saglanmistir. Bu siiregte yapisal ve islevsel (fonksiyonel)
goriintiileme teknikleri psikiyatrik hastaliklarmin etyolojisinin daha iyi anlagilmasina
ve tanisal yaklasimmin gelismesine belirgin katki saglamistir. Radyolojik
goriintiileme modalitelerindeki giincel gelismeler sayesinde daha once herhangi bir

organik temele oturtulamayan psikiyatrik bozukluklarin altinda yatan bazi anatomik
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veya fonksiyonel anormallikler belirlenebilmekte ya da en azindan tahmin
edilebilmektedir (57).
Toplum i¢in bu kadar 6nemli ve yaygin olan bir bozuklugun etiyolojisi ve

tanisal yaklagsimi agisindan bir bakis agis1 olusturabilmek biiyiik 6nem tasimaktadir.
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2. GEREC VE YONTEM

Calismamizda Firat Universitesi Hastanesi Psikiyatri Klinigi’ne bagvuran ve
yatarak ya da ayaktan tedavi goren sosyal anksiyete bozuklugu tanist almis
hastalarda, calisma Olciitlerine uyan 15 hasta arastirmaya alindi. Yine ¢alisma
Olgiitlerini karsilayan saglikli bireylerden olusan 20 kisi kontrol grubu olarak
calismaya alindi.

Su olgular ¢alisma disinda birakildi: SAB disinda depresyon ve diger
komorbidite varligi, ciddi sistemik hastalik varlig1 (Diabetes mellitus, Kronik bobrek
yetmezligi, Hipertansiyon), goriismeyi engelliyecek diizeyde egitimsizligin varligi,
mental retardasyon varlig1.

Goriintiileme oOncesinde aclik ya da su igmeme gibi herhangi bir hazirlik
yapilmadi. Ayrica olgulara intravendz kontrast madde verilmedi. SAB’l1 olgular ve
saglikli goniilliller ¢alismaya alinmadan once yapilacak islem hakkinda sozli ve
yazili olarak bilgilendirilerek yazili onamlar1 alind1. Ayrica ¢alisma Firat Universitesi
Tip Fakiiltesi Lokal Etik Kurulu tarafindan onaylandi.

Klinigimize yonlendirilen olgulardan klostrofobisi, asir1 obez ve manyetik

rezonans incelenmesine alinmasi kontrendike olan olgular ¢galismadan ¢ikarildi.

2.1. MRG islem ve Voliimetrik Ol¢iim

Goriintilleme ii¢ boyutlu (3 D) T1 agirlhikli SPGR MR goriintiileri 1.5T GE
Signa High Speed scanner Excite MR sistemi (General Electric, Milwaukee, WI,
USA) kullanilarak gergeklestirildi. Su goriintiileme parametreleri kullanildi: 1,5 mm
aksiyel ve koronal kesitler elde edildi, Eko zamani [TE]: 15.6 ms, repetisyon zamani:
14.4 ms, eksitasyon sayist: 1, goriintii agis1 [FOV]: 240 mm, rotasyon agis1: 20°, bant
genisligi: 20.8, kesit kalinlig1: 2.4 mm ve rezoliisyon: 0.9375 x 0.9375 x 2.4 mm. Bu
parametrelerle elde edilen goriintiiler (Advantage Windows, 4,4 software version,
GE Medical Systems) programinda islendi. Tiim goriintiiler voliim dl¢iilmeden 6nce
ileri derece gelismis Imac model bilgisayarda gézden geg¢irildi. Patolojik olabilecek
olgular calisma dis1 birakildi.

Voliimetrik 6l¢iimler: Kontrol grubu ve hasta grubundan herbirinin MRG ile
amigdala ve hipokampus bélgelerinin voliimetrik incelemeleri SPGR T1 agirhikl

reformat goriintiiler iizerinden gercgeklestirilmistir. Hipokampus ve amigdalar
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bolgelerin dl¢iimleri icin smirlarin belirlenmesinde Caetano ve ark. (58), Brambilla
ve ark. (59) ile Atmaca ve ark. (60) caligmalar1 esas alindi. Hipokampus i¢in trase
siiperior kollikulusun talamusla tamamen birlestigi koronal kesitten bagsladi ve
mamiller cisimlerin goriinmesinden bir 6nceki kesitte sona erdi. Korona radiata ve
one dogru gidildiginde ambient sistern {ist siir olarak belirlendi. Alt sinir1 beyaz
cevher ve lateral siir1 da lateral ventrikiiliin alt boynuzu olusturdu.

Amigdala bolgeleri igin trase mamiller cisimlerin ilk gériinmeye basladiklar1
yerden itibaren bagladi. Ust ve lateral smirlari temporal lobun beyaz cevheri
olusturdu. Alt sinir1 parahipokampal girusun beyaz cevheri olusturdu. On smir ise
amigdalanin gri maddesinin, temporal lobun geri kalanindan artik daha fazla
ayirtedilemedigi yerden itibaren ¢izildi. Cizimler ve voliimetrik Olgtimler iki ayr1

degerlendirici tarafindan yapildilar (Biri nororadyolog, digeri radyoloji arastirma

gorevlisi).

Sekil 4. Aksiyel hipokampus MR goriintiisii
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Sekil 6. Koronal hipokampus MR goriintiisii
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Sekil 8. Aksiyel amigdala MR goriintiisii
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2.2. istatistik

Veriler ortalama + standart sapma olarak ifade edildi. Kontrol ve hasta grubu
arasindaki farkliliklarin analizi i¢in Mann Whitney U testi yapildi. Kontrol ve hasta
grubunun kendi i¢inde sag ve sol degerleri arasindaki korelasyon varligi Spearman
korelasyon testi ile analiz edildi. Istatistiki degerlendirme SPSS (Statistical Package
for the Social Sciences=SPSS 16,0 for Windows) 16.0 paket programi kullanilarak

yapildi. Tiim analizlerde p<0.05 sonucu istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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3. BULGULAR
Calismaya 15°1 sosyal anksiyete bozuklugu hastasi ve 20’si kontrol grubu
olmak iizere toplam 35 olgu alindi. Caligmaya alman 35 olgunun cinsiyete gore
oranlar1 Tablo 1°de belirtilmistir.

Tablo 1. Calisma Gruplarmnin Cinsiyete Gore Oranlar1

Grup Cinsiyet Say1 Oran (%)

SAB Erkek 12 80.0
Kadin 3 20.0
Total 15 100.0

Normal Erkek 10 50.0
Kadin 10 50.0
Total 20 100.0

Sosyal anksiyete bozuklugu olan olgularin yas ortalamasi1 25 + 4,1 yil (20-40
yil), kontrol grubunun yas ortalamasi 31,2 + 4,6 yil (20-41 y1l) idi. Calismaya dahil

edilen gruplarin yaslar1 arasinda anlamli fark bulunmadi.

3.1. Hasta ve Kontrol Grubunun Hipokampus Voliimii

Gruplar aras1 sol hipokampus voliimii karsilastirildiginda; kontrol grubu ile
hasta grubunun sol hipokampus voliimii arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik  gozlenmedi (p>0.05). Gruplar arasi sag hipokampus volimi
karsilastirildiginda; hasta grubundaki hipokampus voliimiinde kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli bir artis izlendi (p<0.05).(Tablo 2)

Tablo 2. Hasta ve Kontrol Grubunun Hipokampus Voliimii

Gruplar Sag hipokampus (em’) Sol hipokampus (em’)
Kontrol (n=20) 3,00+0,24 2,98+0,27
Hasta (n=15) 3,47+0,57 3,04+0,48
P degeri ,004 ,790

3.2. Hasta ve Kontrol Grubunun Amigdala Voliimii

Gruplar arasi sag ve sol amigdala voliimleri karsilastirildiginda; kontrol grubu
ile hasta gruplarinin sag ve sol amigdala voliimleri arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir farklilik gézlenmedi (p>0.05). (Tablo 3).
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Tablo 3. Hasta ve Kontrol Grubunun Amigdala Volimii

Gruplar Sag amigdala (cm”) Sol amigdala (cm’)
Kontrol (n=20) 2,03+0,25 1,98+0,33
Hasta (n=15) 2,05+0,36 2,04+0,37

P degeri ,894 ,947

3.3. Kontrol Grubu Spearman Korelasyon Testi

Kontrol grubunda sag ve sol amigdala ile sag ve sol hipokampus arasinda
korelasyon gozlendi (tablo 4).

Tablo 4. Kontrol Grubu Spearman Korelasyon Testi

Kontrol Grubu Spearman Korelasyon Testi r (korelasyon katsayisi)
Sag hipokampus - Sol hipokampus (n =20) 0,942"
Sag amigdala — Sol amigdala (n =20) 0,842"

* . p<0.01

** p<0.001

3.4. Hasta grubu spearman korelasyon testi

Hasta grubunda hipokampus korelasyonu sebat etti fakat amigdala
korelasyonu bozulmus olarak tespit edildi (Tablo 5).
Tablo 5. Hasta Grubu Spearman Korelasyon Testi

Hasta grubu spearman korelasyon testi r (korelasyon katsayist)

Sag hipokampus - Sol hipokampus (n =15) 0,738’
Sag amigdala — Sol amigdal =15
ag amigdala — Sol amigdala (n ) 0,189
*,p<0.01
** p<0.001
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4. TARTISMA

Sosyal anksiyete, utanmaktan, kiigiik diismekten, sosyal ortamlarda baskalar1
tarafindan olumsuz degerlendirilmekten yogun sekilde korkma ve korkulan
durumlardan kacmmma egilimi ile tanimlanabilecek yaygin bir anksiyete
bozuklugudur (1). SAB’1n etiyolojisini aciklayan biyolojik, biligsel ve psikodinamik
kuramlar mevcuttur (61). Giinlimiizde yapilan birgcok calisma psikiyatrik
hastaliklarin, beyin yapilarinda voliim degisiklikleri oldugunu gdstermektedir (62).
Sosyal anksiyete bozuklugu olgularinda hipokampus ve amigdalada MRG voliim
degisiklikleri tam olarak bilinmemektedir.

Anksiyetenin esas olarak santral sinir sisteminden kaynaklandigi
bilinmektedir (63).

Limbik lob, beynin frontal, temporal ve paryetal lob gibi birbirinden farki
anatomik loblarindaki yapilarin birlesmesiyle olusmus olup gercek anlamda
anatomik bir beyin lobu degildir. Limbik sistem kavrami ise anatomik olarak limbik
lobdan daha genis bir alani1 ifade eder ve limbik loba gore ¢ok daha karmasik bir
kavramdwr. Belirli fonksiyonlar1 yerine getirmek lizere aralarinda yogun sinaptik
baglantilar bulunan, limbik lob ve onunla iliskili tiim kortikal ve subkortikal yapilar
limbik sistemi olusturur (64).

Limbik sistem beyindeki subkortikal yapilar i¢inde bulunan talamus,
hipotalamus, hipokampus, pineal bez, hipofiz ve amigdala gibi 6nemli ndroanatomik
olusumlar1 igermektedir ve bellek ile beraber duygu durum degisikliklerinden
sorumlu bir bolgedir (63).

Hemen her tiirlii duyusal deneyim, hipokampusun hi¢ olmazsa kiiclik bir
boliimiinii aktive eder. Buna karsilik hipokampus, 6zellikle en biiyiik ¢ikis yolu olan
forniks yoluyla 6n talamus, hipotalamus ve limbik sistemin diger bolgelerine
sinyaller gonderir. Boylece hipokampusa gelen duyusal sinyalleri farkli amaglar i¢in
uygun davranis reaksiyonlarinin igerisinden gegiren ek bir kanal rolii oynar (65).
Hipokampus motivasyon ve duygu durum kontroliinden sorumlu olan limbik sistem
icinde yer alir. Ayrica 6grenme ve bellek ile ilgili islevler, hipotalamo-adrenal eksen
ve vejetatif siirecler ile de iliskilidir. Neokortekste kisa stireli bellegi uzun siireli

bellege doniistiiren bellek birlestirmesinde de oldukca 6nemli bir role sahiptir (35).
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Amigdala duygusal anilarin birlestirildigi, beyindeki korku aginin merkezi
sayilan bir alandir. Birgok ¢aligmada, stres yaratan durumlar ya da duygudurum ve
anksiyete bozukluklarinda hipokampus ve prefrontal korteksin islevlerinin azalarak
bellegin zayifladigini, amigdalanin islevlerinin ise artarak korku ve agregasyonun
arttig1 gozlenmistir (35).

Amigdala, hipokampus ile birlikte kosullanmis korku yanitlari ile de ilgilidir.
Bu iliski korku yaratan uyarmin daha iyi yorumlanarak gercekten ciddi bir tehdit
olusturmuyorsa goz ardi edilmesini saglar. Depresyonda hipokampus ve prefrontal
bellegin ortak calisarak bellege kaydedilen bilgi islenmesi azalir ve amigdalanin
fonksiyonlar1 6ne geger. BOylece uyarana verilen yanitin siddeti ve siiresi artabilir
(35).

Radyolojik goriintiileme modalitelerindeki giincel gelismeler sayesinde daha
once herhangi bir organik temele oturtulamayan psikiyatrik bozukluklarin altinda
yatan bazi anatomik veya fonksiyonel anormallikler belirlenebilmekte ya da en
azindan tahmin edilebilmektedir. Yapilan bir¢ok ¢alismada, bozuklugun olus siireci,
patofizyolojisi, altta yatan ilerleyici tablo ve noral hiicrelerdeki siire¢ ve olasi
etkenler {izerine odaklanilmistir. Ancak, psikiyatrik bozukluklarda tan1 ve tedavi
siireclerine beyin goriintiileme yontemlerinin rutin olarak dahil olmasi i¢in heniiz
erken oldugu disiintilmektedir (57).

Psikiyatrik caligmalar i¢in kullanilan beyin goriintiileme metodlarmnin ¢ogu
dokularm anatomik olarak incelenmesine yardimci olan kesitsel agirlikl
yontemlerdir. Psikiyatrik calismalarda baslangicta bilgisayarli tomografi kullanilmis
olup daha sonra agirlikli olarak manyetik rezonans goriintiileme tercih edilmistir.
Glinlimiizde ise fizyolojik olarak doku ozelliklerinin goriintiilenmesi amaciyla
fonksiyonel goriintiileme yontemlerine yonelim olmustur. Bu amacla; fonksiyonel
manyetik rezonans goriintiilleme, perflizyon MRG, difflizyon tensor goriintiileme,
manyetik rezonans spektroskopi, tek foton emisyon tomografisi, pozitron emisyon
tomografi ve manyetik ensefalografi kullanilmaktadir (66, 67).

Norogoriintiilemenin klinik kullanimda temel rolii bir bozuklugun var olup
olmadigmi gosteren yani tan1 koymay saglayan bir potansiyeli agsmasidir. Ancak, su

an i¢in, ruhsal bozukluklarda somatoform bozukluklar basta olmak iizere tanisal bir
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deger tagimaktan 6te belirgin bir ndral patolojinin tesbitinde ve ayirici tanida negatif
tanisal belirteg olarak kullanilabilmektedir (68).

Insan beyninin goriintiilemesi yapisal ve/veya morfometrik degisiklikler,
fonsiyonel noroanatomi, nérokimyasal ve beyin reseptor sistemleri lizerine onemli
bilgiler saglayarak, psikiyatrik bozukluklar1 invivoda bu néral maddelerin
biitlinliigiinii incelemek i¢in yegane firsatlar saglamaktadir (69-71).

Manyetik rezonans goriintiileme yiiksek goriintii ¢oziiniirliigii nedeni ile farkl
beyin dokular1 arasinda ayrim yapabilme ve degerlendirme yetenegi oldukca
yiiksektir. Gliniimiizde yapilan bircok calismada psikiyatrik hastaliklari, beyin
yapilarinda voliim degisiklikleri oldugunu gostermektedir.

Sosyal anksiyete bozukluguna yonelik spesifik ilk MRG caligmast 1994
yilinda Pott ve arkadaslar1 tarafindan yapilmistir. Ayni cinsiyette olan 22 kontrol ve
hasta grubu alinarak MRG c¢aligsmas1 yapilmis olup; serebral, kaudat, putamen veya
talamik hacimlerde SAB ve kontrol gruplar1 arasinda herhangi bir farklilik
bulunmamustir (72).

Milham ve ark. (73) ise MRG voksel temelli morfometre kullanilarak SAB
tanili 17 hastanin 9’unda sadece sol tarafda amigdalada azalma oldugunu
gostermislerdir. Ayrica tiim beyin incelemesi bilateral VLPFC ve pre-kuneusda gri
madde hacminde sadece sub-tresold azalmay1 gostermistir.

Frick ve ark. (74), kontrol grubuna goére SAB hastalarmin sol inferior
temporal korteksin kalmlhiginda 6nemli bir artma oldugunu gostermislerdir.

Talati ve ark. (75), SAB hastalarinda kontrollere gore sol parahipokampal,
orta oksipital ve bilateral supramarginal ve anguler korteksler ve sol serebellum
alanlarinda daha fazla gri maddeye sahip oldugunu; bilateral temporal poller ve sol
lateral orbitofrontal korteksde daha az gri maddeye sahip oldugunu gdstermislerdir.

Kim ve Whalen (76), bu putativ amigdala-prefrontal yolun yapisal
biitiinliiglindeki (unsinat fasikiilus) kisisel farklarin anksiyete seviyesi ile ters yonde
korele oldugunu gdstermistir.

Syal ve ark. (77), kontrolle karsilastirildiginda, sosyal anksiyete bozuklugu
olan hastalar fuziform ve post sentral bolgelerde dnemli bilateral kortikal incelme
oldugunu gdstermislerdir. Ayrica, bu incelme sosyal anksiyetesi olan hastalarin

frontal, temporal, parietal ve insular kortekslerindede bulunmasima ragmen amigdala,
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hipokampal veya kortikal gri madde hacimlerinde voliimetrik fark bulunmamaistir.
SAB hastalar1 ve kontroller arasinda gri madde kalmmlhigindaki yapisal farklarin, hem
sosyal anksiyete hemde sosyal davranigda etkilenen yaygin ndroanatomik agin
varligini gosterdigini sdylemislerdir (77).

Calismamizda, kontrol grubu ile hasta gruplarmin sag ve sol amigdala
voliimleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gozlenmedi.
Kontrol grubunda sag ve sol amigdala arasinda korelasyon varken hasta grubunda
amigdala korelasyonu bozulmus olarak tespit edildi.

Calismalar, amigdalanin sosyal fobi basta olmak iizere genelde anksiyete
bozukluklarinin  norobiyolojisinde anahtar rol oynadigini1 gostermektedir.
Aragtirmacilar SAB’da viziiel, taktil ve auditor uyar1 ile olusturulan fobik
semptomlarda beyin aktivitesinin 6zelligini arastirmis olup amigdalanin korku
aninda aktivitesinin arttigini géstermislerdir (78-81).

Yapilan bazi caligmalarda 6riimeek ile viziiel korku olusturularak amigdala
aktiviteleri incelenmis olup; arastirmacilarin bir kismi sosyal fobi hastalarinda
amigdalanm aktive oldugunu (82-84), bir kism1 da amigdalada bu artmis aktiviteyi
goOsterememistir (85, 86).

Dilger ve ark. (87), bu zit sonuglarin olugmasinda fobi-iligkili uyar1 ve
uygulanan gorevin kognitif ve emosyonel yapismma maruz kalmanin zamani gibi
calismalardaki metodolojik farklar nedeni ile bu negatif sonuglar ¢ikmis olabilecegini
sOylemistir.

Sosyal uyaritya karsi amigdalanin reaktivitesinin boyutu dinamik/statik
anksiyeteyi predikte (6nceden tahmin etmek) ettigi goOsterilmistir (88). Sosyal
bilgilerin islenmesinde (89), genel uyanikligin artmasinda (90) ve duygusal
sessizligin ve uyarmin algilanmasinda (91), amigdalanin 6nemli rol aldig: ile ilgili de
kanitlar vardir. Bu nedenle, yapilan bir ¢cok ¢aligma amigdala disfonksiyonun sosyal
fobili hastalarm semptom ve davramiglarinin altta yatan nedeni olabilecegini
desteklemektedir.

Atmaca ve ark. (92), somatizasyon bozuklugu olan hastalarda sol ve sag
amigdalanin ortalama hacimlerinin 6nemli derecede diisiik oldugunu gdstermistir.
Bununla birlikte tiim beyin, total gri ve beyaz cevher veya hipokampiis hacimlerine

gore her hangi bir fark olmadigini belirtmislerdir.
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Calismamizdaki hasta grubunda amigdala korelasyonunun bozulmus olarak
tespit edilmesi SAB’1n patofizyolojik agidan amigdala ile iligkisi oldugunu ortaya
koydugu soylenebilir.

Calismamizda, kontrol grubu ile hasta gruplarnin sag ve sol hipokampus
voliimleri karsilastirildiginda; hasta grubundaki sag hipokampus voliimiinde kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bir artis izlendi.

Hipokampus noropsikiyatrik hasta gruplarinda beynin en fazla incelenen
bolgesidir. hipokampus kognitif, oOzelliklede epizodik, semantik (anlamsal) ve
uzaysal hafiza islemlerinde gorevlidir (93).

Geuze ve ark. (94), hipokampusun bir¢ok norolojik ve psikiyatrik hastaligin
patofizyolojisinde yer aldigini soylemislerdir.

Modern ndro-goriintiileme teknikleri ile invivo olarak hipokampus hacmi ve
sekli degisik Olgcebilmemizi saglamaktadir. Fizyolojik olarak, insan hipokampusu
hacmi yasla birlikte azalir (95). Ancak yaslanmanin etkisi diger beyin yapilarina gore
daha azdir (96).

Noropsikiyatik hasta gruplarinda yapilan ¢aligmalarda hipokampus hacimleri
heterojen goriinmektedir. Alzheimer hastaligi, temporal lop epilepsisi gibi bir¢ok
beyin hastaligmin karekteristik 6zellik olarak hippokampal hacim kayb1
gosterilmisken (97-99), diger noropsikiyatik durum icinde bulgular hala net degildir.
Major depresyonda, bazi gozlemler hipokampusun bilateral hacminin azalmasima
dikkat ¢cekmektedir (100, 101).

Bununla birlikte, major depresyonda onemli voliim farklar1 diger voliimetrik
calismalarda tespit edilmemistir (102, 103).

Heterojen gozlemler bipolar bozukluklarda goriilmektedir; bazi yazarlar
voliim azalmasini bildirirken, bazilar1 lityum tedavisi ile voliim artigini, bazilar1 da
herhangi bir hacim degisikligi olmadigmni vurgulamaktadirlar (104-106).

Hipokampus hacim degisiklikleri post-travmatik stres bozuklugunda,
otizmde, obsesiv-kompulsif, panik bozuklukta ve diger bir¢ok psikiyatrik bozuklukta
bildirilmistir, ancak bu konuda tartigmalar devam etmektedir (107).

Atmaca ve ark. (60), direngli Obsesif-Kompulsif Bozuklugu (OKB) olan
hastalarda yaptiklar1 bir ¢alismada hastalarda saglikli kontrollere kiyasla; bilateral

olarak amigdala ve hipokampal bodlgelerde hacim azalmalar1 bildirilmistir. Bu
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calismada sol hipokampus hacmi hastaligin siddeti ile iligskilendirilirken, bilateral

hipokampus ve sol amigdala hacimleri ise hastaligin siiresi ile iliskilendirilmistir.

Vythilingam ve ark. (108), 13 panik bozuklukluk ve 14 saglikli kisilerde

yaptiklar1 ¢aligmalarinda hipokampus voliimiinde azalma olmadigini bildirmislerdir.
Uchida ve ark. (109), 11 panik bozukluklu 11 saghkli kisilerde yaptiklari
calismalarinda hipokampus voliimiinde 6nemli bir azalma olmadigini bildirmislerdir.

Jenike ve ark. (110), 10 OKB, 10 saglikl kisilerde yaptiklar1 calismalarinda
hipokampus voliimiinde 6nemli bir farklilik olmadigini bildirmislerdir.

Calismamizdaki hasta grubunda sag hipokampusun kontrole gore artmis
olmast SAB’m patofizyolojik agidan sag hipokampusle iliskisi oldugunu ortaya
koydugu soylenebilirse de calismamizda bazi tartismaya acik noktalar1 da
icermektedir.

Literatiirlerde olan amigdala ve hipokampusa ait heterojen bulgulara
calismamizla bir yenisinin eklendigi sdylenebilir.

Geuze ve ark. (107), voliimetrik sonuglarm uyumsuzluguna MRG teknik
parametrelerinin nasil etkili olabilecegini vurgulamistir ve MR sekanslari, signal-to-
noise oranlari, alan giicli, kesit sayisi, beyin alan1 ve ozelliklede goriintiiniiniin
rezoliisyonu gibi imaj elde etme parametrelerinin bu arastrmadaki heterojeniteye
neden oldugunu diisiinmiislerdir. Hasta ve kontrol gruplari arasi farklarm diisiik
rezoliisyondan ziyade yiikksek rezoliisyonda yapilan caligmalarda oldugunu
bildirmislerdir. Sonug¢ olarak, hipokampusu gostermek icin c¢ok sayida farkli
anatomik protokoller, caligmalar arasindaki degiskenin o6nemli bir kaynagini
olusturmaktadirlar.

Sonug olarak bu ¢alisma ile SAB’in patofizyolojisiyle de iligkili olabilecek
amigdala ve hipokampal yapilara ait anormallikler gosterilmistir. Bu ¢alisma yapilan
diger bazi ¢aligmalara benzer bulgular icermekle birlikte tezat bulgularinda oldugu
goriilmiis olup bununda kullandigimiz Ol¢iim tekniginin uygulanmasidaki
farkliliklardan kaynaklanabilecegi diisiiniilmiistiir. Ileride yapilacak ¢alismalara
bilimsel veri teskil etmekle beraber daha kapsamli caligmalara ihtiya¢ oldugu ve
ileride yapilacak kapsamli ¢alismalarla SAB’in tanm1 ve tedavisine yonelik yeni

yontemler gelistirilebilecegi kanaatindeyiz.
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