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1. GIRIS VE AMAC

Elektrokunvulsif tedavi (EKT) daha ¢ok tedaviye direngli depresyon
durumunda kullanilmakla birlikte bir¢cok psikiyatrik bozukluk i¢in en etkili tedavi
yontemlerinden biri olmaya devam etmektedir (1). EKT nin etki mekanizmasi ise
halen arastirma konusu olan bir konudur. Birgok norotransmitter, nérohormon ve
norotrofik faktériin EKT nin tedavi etkisini olusturmada karmasik bir role sahip
oldugu vurgulanmaktadir (2, 3, 4, 5, 6). Bircok ¢alisma EKT’nin hipotalamo-
pituiter-adrenal (HPA) eksendeki prolaktin, adrenokortikopin, arjinin vazopressin,
bliylime hormonu ve noreopeptid Y gibi hormonlarin saliniminda degisiklik
yaptigini gostermistir (4, 7). Bu nedenle HPA ekseni EKT’nin mekanizmasi ile
ilgili en fazla arastirilan alanlardan biri olmustur. Bu arastirmalarin sonuglari
daima tutarli olmamakla birlikte bircogunda HPA eksen islev bozuklugunda,
deksametazon baskilama testi Olglimii ile gosterilen, EKT sonrasi diizelme
gozlenmistir ki bu da EKT’nin tedavi edici etkisinde HPA eksenini

diizenlemesinin de rolii oldugu i¢in kanit sayilabilir (7, 8).

EKT’nin biyolojik etki mekanizmalar1 arastirilirken en az lizerinde
durulan alanlardan biri ise immun sistemdir (9). Halbuki bir¢ok deneysel hayvan
calismasinda olusturulan epileptik nobetlerin hem merkezi sinir sisteminde hem
de periferal kan dolasiminda sitokin diizeylerinde artisa neden oldugu
gosterilmigstir (10, 11, 12). Bunun yaninda immun sistemin bir¢cok psikiyatrik
bozuklugun etyopatogenezinde rolii olduguna dair O6nemli kanitlar ortaya
konmustur. Major depresyon (13), bipolar bozukluk (14) ve sizofreni (15) gibi
EKT’nin tedavide etkili oldugu bir¢ok bozuklugun immunolojik ve inflamatuar
siireclerle iliskili oldugu ifade edilmistir. Bu nedenle bu konuda yapilan sinirli
sayida calismanin EKT’nin tedavideki etki mekanizmasini aciklamaya katkida

bulunacag: asikardir.

Mutlak noétrofil sayisinin mutlak lenfosit sayisina bdliinmesi ile elde
edilen bir deger olan ndtrofil/lenfosit orani (NLR) sistemik inflamatuar yanitin
yeni, basit ve pahali olmayan bir belirtecidir (16). Yiiksek NLR diizeylerinin
pankreatit (17), koroner arter hastaligi (18), ve kanser (19) hastalarinda kotii



prognozla iligkili oldugu gosterilmistir. Hayvan ¢alismalarinda da kronik stres ile
NLR arasinda iliskili bulunmustur (20, 21). Inflamatuar yaniti degerlendirmek
icin basit ve yaygin olarak elde edilebilir yontem olan NLR’nin psikiyatrik

bozukluklar ile iliskisi konusundaki arastirma sayisi oldukca kisithdir.

Bu ¢aligmanin amaci psikiyatrik bozukluklarin tedavisinde kullanilan en
etkili yOntemlerden biri olan EKT’nin etki mekanizmasinda immunolojik
etkenlerin rolunii aciklamaya katki saglamaktir. Bu amacgla basit ve yaygin bir
tetkik olan hemogram ile elde edilen ve sistemik immun yanit ile iliskili oldugu
ortaya konmus NLR’nin EKT seanslar1 sonrasi EKT oncesi diizeyine gore

farklilik gosterip gostermedigi degerlendirilecektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Elektrokonvulsif Tedavi (EKT)

2.1.1. EKT’nin Tanimi

EKT, elektrik akiminin 0,1 ila 6 saniye siiresince sakaklar arasinda
frontal loblardan gegerek terapdtik amacglh jeneralize ndbet olusturulmasi yolunun
kullanildig1 somatik bir tedavi yontemidir (22). Psikiyatrik tedavi uygulamalarmin
etkin ve gilivenli yontemlerinden biri olan EKT basta depresyon olmak iizere

mani, sizofreni ve diger noropsikiyatrik bozukluklarin tedavisinde kullanilir (23).
2.1.2. EKT’nin Tarihsel Gelisim Siireci

Elektrokonvulsif tedavi fiziksel psikiyatrik tedaviler tarihinin bir
parcasidir. Fiziksel psikiyatrik tedaviler tarihini bazi kaynaklar nobet tedavileri
tarihi olarak adlandirmaktadwr. Bu siire¢ 1917 yilinda Julius von Wagner
Jauregg’in Viyana’da uyguladigi ates tedavisi (sitmali hastadan alinan kanin
psikiyatrik hastaya enjekte edilerek ates olusturulmasi) ile baslayan siirectir. Bu
uygulama ile Jauragg Nobel o6diilii almistir. 1933 yilinda Berlin de Manfred
Sakel’in insiilin komasi ile sok tedavisi glindeme gelmis, 1934 yilinda Budapeste
de Ladislas von Meduna tarafindan yagli comphor extresi enjeksiyonu ve
ardindan kardiazol sok tedavisi yapilmis ve tarihte kimyasal madde ile
indiiklenmis ilk nobet tedavisi uygulanmistir. Ladislas von Meduna epilepsi
hastalarinda psikoz insidansmnin azligima dayanarak epilepsi ve sizofreninin
antagonistik hastaliklar oldugunu ileri stirmiis bu hipoteze otopsi sonrasi sizofreni
hastalarindaki glial hiicre yogunlugunun az olmasi, epilepsi hastalarinda ise fazla
olmas1 seklindeki gozlemi sonucu varmistir. Kimyasal madde ile indiiklenmis
epileptik ndbetlerin kimyasal maddenin olusturdugu cesitli agir yan etkiler
nedeniyle hastalar tarafindan reddedilmesi elektriksel uyar1 ile ndbet

olusturulmasi ¢alismalarmi hizlandirmistir.

Ruhsal hastaliklarin elektrik akimiyla tedavi ¢alismalari, 1804 yilinda
Aidini'nin bir melankolik hastanin tedavisinde galvanik akim kullanmasi ile

baslamistir. Fritsch ve Hitzig 1870'de beynin elektrik akimi ile uyarilabilecegini



ileri siirmiisler, 1877'de Ferrier bu goriisii desteklemistir. ilk kez 1882'de
Albertoni beyni elektrik akimi ileuyararak, hayvanlarda deneysel konvulsiyonlar
olusturmustur. Insanda ilk EKT 1938 yilinda Ugo Cerletti ve Lucio Bini
tarafindan Roma’da uygulanmustir. Cerletti ve Bini (24) bipolar manik epizoddaki
bir hastaya elektriksel akim ile konvulsif tedaviyi deneyerek tarihteki ilk EKT nin
uygulayicilart olmuslardir. Carpici etkinligi ve uygulama kolayligi olan bu tedavi
yontemi kisa siirede diinyada yaygin olarak benimsendi. Uygulamadaki gii¢liikler
ve riskleri nedeniyle daha Once uygulanan farmakokonvulsif terapi yerini

zamanla, hemen tiimiiyle EKT’ ye birakti.

1940'larda kiirarin, daha sonra da, siiksinilkolin gibi giivenli kas
gevseticilerin  kullanima girmesi EKT’nin kas iskelet sistemiyle ilgili yan
etkilerini azaltmis; bir siire sonra da, premedikasyon icin barbitiiratlar ve kisa
etkili anestezik maddeler kullanilmaya baslanmistir (25). 1950’lerde psikotrop
ilaclarin  tedavi alanma girmesi sonucunda 1970’lerin sonuna kadar
farmakoterapinin 6ne ¢iktigi, EKT’nin ise giderek Onemini yitirdigi
goriilmektedir. Bu arada 1960°lh yillarda artik “yaln uygulama” , yerini kas
gevsetici ilaclarin ve kisa etkili barbitiiratlarin damar i¢i uygulanmasiyla saglanan
anestezili ve kas gevsetimli uygulamaya birakmistir (26). 1976 yilinda EKT
uygulanmasinda EKG ve EEG kullanimi rutine girmistir. 1975 —1980 yillar1 aras1
ABD’de EKT uygulamast %46 oraninda azalmistir. 1970’li yillarin sonlarmda
gerek farmakoterapinin yan etkilerinin ve sakincalarinin gdzlemlenmesi
sonucunda, gerekse EKT nin daha giivenli ve daha etkin olarak uygulanabilecegi,
ayni zamanda hastanin yatis siiresini ve masrafin1 azaltacagi umudu belirmis;

boylece EKT yeniden tercih edilen bir tedavi yontemi olmustur (27).

EKT ile ruhsal hastaliklarin tedavi edilmeye c¢alisilmas: siireci,
EKT’nin etkisiz ve beyine zarar verici yontem oldugu fikrinden, psikiyatride
ulasilabilecek en etkili ve en giivenilir yontem oldugu fikrine kadar degisen, pek
cok tartigmayla ilerlemistir. Belirgin etkinligi tekrarlayan sinamalarla gosterilmis
olmasma ragmen EKT, halkin géziinde hala siipheyle bakilan bir tedavi sekli
olarak kalmaktadir. Bu, kismen tedavi hakkindaki yanls anlamalardan, fakat ayni

zamanda potansiyel olarak oOnemli kognitif yan etkilere neden olmasindan



kaynaklanir. Ancak son iki dekadda etkinligi en fazla yan etkileri en aza indirmek

icin amaglanan ¢aligmalarda biiyiik ilerlemeler elde edilmistir.
2.1.3. EKT’nin Uygulama Yoéntemleri ve Teknik Ozellikleri

Modern EKT cihazlari, kare dalga (square wave) ve ¢ok kisa vurum
dalga (0.25-1,0ms) (ultra brief pulse wave) teknigi ile donatilmiglardir. Bu EKT
cithazlar1 miktar1 6nceden belirlenmis bir elektrik yiikiinii sabit akim uyarani
olarak kisa kare dalgalar seklinde uygulayabilmektedir. S6zii edilen elektrik yiikii
mcolomb cinsinden ifade edilmektedir. Modern cihazlar 25-1024 mcolomb
araliginda uygulamalar yapabilmektedir. Sabit akimli modern EKT cihazlar
yiiksek diren¢ durumunda istenen elektrik yiikiinii uygulayabilmek i¢in voltaji
otomatik olarak Onceden belirlenmis emniyetli maksimum limite kadar
yiikseltmek iizere tasarlanmiglardir. Kare dalga vurumlu uygulamada akimin dik
cikis1 ve inisi ile tiim elektrik yiikii milisaniye diizeyinde verilebilmektedir.
Boylece akimin tiimii esik degre iizerinde kalmakta, nobet olusumuna katkisi
olmayan ancak yan etkilere yol acan bir lektrik yiikii uygulanmamaktadir. Siniis
dalgalariyla uyar1 saglandiginda bu dalga formunun o6zelligi geregi, verilen
uyarmin Onemli bir kismi noronal uyari esiginin altinda kalmaktadir. Uyar1
esiginin altinda kalan bu elektrik yiikiinlin ndbet olusturmaya katkis1 olmamakta
ancak yan etkiler (bellek bozuklugu gibi) artmaktadir. Siniis dalgali EKT cihazlar1

artik 6nerilmemektedir (28).

EKT cihazlarinda uygulanan enerji kardiyak defibrilasyon cihazlarina
kiyasla disiiktiir. EKT de elektrotlar bilateral veya unilateral uygulanir. Bilateral
uygulama standart bir yontem olmay1 siirdiirmektedir. Her bir elektrodun orta
noktasi, dis kulak yolundan goéz cukurunun dis yan agisma ¢izilen ¢izginin
ortasindan 3 santim yukariya gelecek sekilde yerlestirilir. Bilateral uygulamanin
bifrontal ve bitemporal olmak iizere iki ¢esidi vardir. Bifrontal uygulamada
elektrodlar goziin hemen iist kismina uygulanir. Bitemporal uygulamada elektrod
uygulamasi ise aynen bilateral uygulamadaki gibidir. Bitemporal uygulamada
elektrod uygulamasi ise aynen bilateral uygulamadaki gibidir. Unilateral EKT de
elektrodlardan biri bilateral uygulamadaki gibi temporal bolgeye konur. Bu

elektrod, nondominant hemisfer tarafindaki géz cukurunun dis yan agisindan dis



kulak yoluna cekilen c¢izginin ortasindan 3 cm yukariya yerlestirilir. Diger

elektrodun yerlesimine gore cesitli teknikler mevcuttur (28).
2.1.4. EKT’nin Etki Mekanizmasi

Cesitli ruhsal hastaliklar {izerine EKT nin olumlu etkisi gdzlenmekle
birlikte iyilesmeyi nasil sagladigi tam olarak agiklanamamistir (30). EKT nin
terapotik  etkinligi  asil  olarak grand mal ndbet olusturmasindan
kaynaklanmaktadir. Nobetin periferik belirtilerinin yani tonik-klonik kasilmalarin
onemi olmayip asil etki noronal diizeydeki nobete baghdir. EKT’nin beyin
sistemlerinde ¢ok yonlii ve derin etkileri vardiwr. EKT ile pek cok 06zgiin
norobiyolojik degisiklikler olur. EKT etkinligi i¢in nobet olusumu sarttir; ancak

nobet siiresi tek basina yeterli degildir (27, 28).

EKT’ nin etki mekanizmasmi agiklamaya c¢alisan ¢esitli kuramlar
gelistirilmistir. EKT uygulamalarmin ilk basladigi yillarda psikiyatriye egemen
olan Freudian goriisteki Amnezi Kuramina gore ruhsal bozukluklarm biling dis1
catigmalardan kaynaklandigi ve EKT' nin bu g¢atismalar1 bilingdiginin
ulagilamayacak derinliklerine iterek iyilesme sagladigi ileri siirtiliiyordu. Ancak

bu goriis giiniimiizde gecerliligini yitirmistir.

EKT nin etki mekanizmasini agiklamaya ¢alisan teoriler ii¢ ana baslhk
altinda toplanmaktadir.

*Norotransmitter teorisi

*Noroendokrin teori

* Antikonvulsan teori

Norotransmitter teorisi: Bu goriise gore EKT  trisiklik
antidepresanlara benzer sekilde etki eder ve ilgili beyin sistemlerindeki eksik olan
norotransmisyonu artirir (31). EKT nin dopaminerjik, serotonerjik ve adrenerjik
norotransmisyonu arttirdigi bilinmektedir (32). Dopaminerjik artisin mekanizmasi
tam olarak aydmlatilamamis olmasina ragmen, dopamin saliniminda artis,

reseptor degisiklikleri ve/veya kan beyin bariyeri degisiklikleri s6z konusu



olabilir. EKT nin agik antiparkinsoniyen etkileri de dopaminerjik artis lehinedir.
Ancak EKT’nin belirgin antipsikotik etkilerinin de olmasi beyinde yaygin
dopamin artis1 seklinde tek bir teori ile ¢elismektedir (33). EKT nin serotonin
sistemine olan etkisi cogu antidepresan ilacin tersinedir. EKT hayvan
deneylerinde SHT-2 reseptor sayisini arttirirken ¢ogu antidepresan bunun tersine
etki gosterir. EKT sonrasi hastalarin beyin omurilik sivilarinda serotoninin baslica
metaboliti olan 5-hidroksi-indol asetik asit (5-HIAA) diizeylerinde artis
bulunmustur (30).

Noroendokrin teori: Noroendokrin kurama gore beynin endokrin
islevleri tiim yasamsal siire¢leri denetlemektedir. EKT nin etkisi, ndbetlerin beyin
sapt yapilarindaki hormonal dengeleri degistirmesine baglidir ve BOS bol
miktarda hipotalamus ve hipofiz kaynakli peptid igerir. Noronal ndbet bir yandan
hipotalamus ve hipofizden BOS a peptid salinmasina yol agarken Obiir yandan
hiicreleri peptid iiretmeleri i¢in uyarir; peptid yetersizligi giderilince hastalik da
diizelir. Duygudurum, diisiince, bellek ve motor islevlerdeki bozukluklarin peptid
diizeylerindeki bozukluklarla iliskili oldugu diisiiniilmektedir. Noroendokrin
kurama gore EKT, hipotalamik ya da hipofizer hormonlarin salmimi ile
antidepresan etkiye neden olmaktadir (34). Ayrica EKT uygulamasi, prolaktin,

troid stimiilan hormon (TSH) ve endorfinlerin salinimina yol agmaktadir (35, 36).

Antikonvulsan teori: EKT nin antidepresan etkisini antikonvulsan
etkisine baglayan goriistir. EKT kiirli boyunca ndbet esiginin yilikselmesi (ve
nobet siiresinin kisalmasi) bazi epileptik hastalarin EKT sonrasi1 daha az ndbet
gecirmesi vb. bulgular bu goriisii desteklemektedir. EKT nin s6z konusu anti
konvulsan etkisinin norokimyasallar araciligiyla oldugu ileri siiriilmiistiir.
Elektrokonvulsif uyar1 (ECS) uygulanan hayvanlarmm BOS’lar1 diger hayvanlara
ventrikiil i¢i verildiginde antikonvulsan etkileri oldugu bulunmustur. EKT nin
antikonvulsan etkisinde gamma-amino butirik asitin (GABA) temel mediator
oldugu diisliniilmiis; ancak EKT Oncesi ve sonrasi periferik GABA diizeyleri ile

ilgili celigkili sonuglar elde edilmistir.

EKT’> nin etki mekanizmasi, giinlimiizde biyolojik teorilerle

aciklanmaya calisilmakta ve su noktalar {izerinde durulmaktadir (37):



e Hem dopaminerjik hem de noradrenerjik yolaklarda reseptor
duyarliliginin artmasi

e Hipotalamusun uyarilmasi ve buradaki sinaptik igerigin degismesi:
EKT uygulamalar: sirasinda plazma kortizol diizeyinde yiikselme
olmas1 ve prolaktin salmiminin artmasi hipotalamik etkinligin ve
dolayisiyla norotrasmitter etkinliginin artigia isarettir.

e Noradrenalin ve serotonin doniisiimiiniin (turnover) artmasi

e Diensefalik merkezlerden hipotalamus ve limbik boélgeye dogru
uzanan monoaminerjik yollarin aktivasyonu.

e Kan-beyin bariyerinin gecirgenliginin artmasi:  depresyonu
tyilestiren maddelerin, peptidlerin hiicrelerden ¢ikabilmeleri igin
Ca iyonlarmin hiicre dis1 depolardan néroendokrin hiicreler igine
gecmesi gereklidir ve EKT biiyiik 6l¢iide beyin disinda olusan bu
maddelerin beyin i¢cine gegmesini saglamaktadir.

e Hemisferik disfonksiyonun diizeltilmesi sag ve sol beyin
yarimkiireleri arasinda uyum saglanmasi: Depresyonda sag
hemisferin fonksiyonlarmi arttirip, sol hemisfer fonksiyonlarini
azaltarak; sizofrenlerde de tam tersine sol hemisfer fonksiyonlarini
arttirrp sag hemisfer fonksiyonlarini azaltarak hemisferler arasinda
denge saglanmasi.

e Beynin konviilsiyonu sonlandirma isleminin  hastaliklar1
diizeltmesi: Buna gore terapotik etki, direkt olarak EKT ile olusan
konviilsif nobete degil de ortaya c¢ikan nobeti beynin

sonlandirmasi iglemine baghdir.
2.1.5. EKT’de Anestezi Uygulamalan

Saghk Bakanhigi‘nin  28.11.2006 sayili Makam onayr ile
Elektrokonvulsif tedavi uygulama yonergesi yiiriirliige girmistir. Bu yonerge ile
anestezisiz EKT uygulamasi kaldirilarak tiim EKT uygulamalarinda anestezi
zorunlu hale getirilmistir. EKT i¢in ideal bir anestezik maddenin hizli indiiksyon
ve derlenme saglamasi, etki siirelerinin kisa ve yan etkilerinin az olmasi ve EKT

etkinligini azaltmamas1 gerekmektedir. EKT anestezisi kisa etkili yiizeysel



anestezi olmalidir (38). EKT swrasinda uygulanacak genel anestezi siiresi ¢ok
kisadir (1-5 dakika). Tedavi edici konvulsif ndbetin travmatik etkisinin en aza
indirilmesi i¢in kas gevseticinin etkisi gecinceye kadar, kisa siireli amnezi
olusturulmasi i¢in i.v. anestezik ilacin verilmesi gereklidir. Bu nedenle yiizeysel
anestezi saglamak amaciyla en sik olarak tiyopental (Thiopental Sodium) 2-
3mg/kg veya metoheksital (Methohexital sodium) 0,5-1,0 mg/kg olacak sekilde
ayarlanarak 1v. bolus dozlarinda kullanilir. Son zamanlarda kisa etkili bir
anestezik madde olan propofol’ de (0,75-1,5 mg/kg,i.v.) kullanilmaktadir.
Yiizeyel anesteziyi takiben konvulsif aktivitenin bitimine kadar, kas paralizisini
saglamak i¢in ortalama 0,5-1,5 mg/kg siiksiiniilkolin (depolarizan kas gevsetici)

1.v. yolla verilerek ardindan EKT uygulanir (38, 39).
2.1.6. EKT’nin Yan Etkileri

Onceki yillarda bazi kontrendikasyonlar1 ve yan etkileri oldugu
sOylenmesine karsin giinlimiizde anestezi esliginde kas gevsetici ile birlikte
uygulanan tedavide bu durumlar ortadan kalkmistir. Ancak gorece
kontrendikasyonlardan ve dnlenebilecek yan etkilerden s6z edilebilir. Giiniimiizde
anestezi esliginde ve kas gevseticili uygulanan EKT' nin yan etkilerinin ¢cogu
zararsiz ve gegicidir (40). EKT uygulamalarinin baslarinda, uyaran miktar1 veya
tipine bakilmaksizin, ilk uyari1 ile nobet olusturulabilmesi hedeflenmekteydi.
Glinlimiizde ise ama¢ maksimum etkinlik ve minimum yan etki ortaya ¢ikaracak

dozlar1 uygulamak yoniinde degismistir.

Modern EKT teknikleri ile ilgili tartigmalarm onemli bir kismi, ilk
seansta ve takip eden seanslarda uygulanmasi gereken uyaran dozlarinin
belirlenmesi {izerine odaklanmistir. NoObet esiginin  istliindeki elektriksel
uyaranlarin kognitif yan etkilerle yakindan iliskili olduguna dair caligmalar

bulunmaktadir (41).

EKT ¢ogu zaman diisiik risklidir; yaklasik %0,1 oldugu tahmin edilen
ciddi komplikasyon orami kiiclik tibbi islemlerdeki genel anestezininkine
benzerdir. EKT uygulanan hastalardaki 6liim riski, 10.000 hastadal’dir. Morbidite

ve mortalitenin en 6nemli sebebi kardiyak komplikasyonlar olmasma ragmen



laringospazma bagli 6liim vakalar1 da bildirilmistir (28). Nuttal ve arkadaslarinin
(42) yaptig1 bir caligmada, 1988 ile 2001 yillar1 arasinda toplamda 17.394seans
EKT uygulanan 2.279 hastanin kayitlar1 incelenmis, 21 hastada (%0.92) EKT
uygulamasi sirasinda komplikasyon gelistigi, basta aritmiler olmak iizere bu
komplikasyonlarin ¢ogunun kardiyak kokenli oldugu, kalic1 bir yaralanma veya

oliim vakasina rastlanmadigi bildirilmistir.

Nobet olusmamasi (infra nobet): Elektriksel uyarmin yetersizligi,
derinin gecirgenliginin az olmasi, elektrodlarin uygun yerlestirilmemesi veya
uygulama sirasinda hastanin hareket etmesi gibi sebeplerle “ndbet olusmaz” veya
“yetersiz bir ndbet” olusabilir. Nobetler uyaranin verilisinden sonra 20-40 saniye
gecikmeyle baglayabilir. Uyaran verildikten 40 saniye sonra ndbet goriilmemisse

infra nobet olarak kabul edilir.

Yetersiz nobet: EEG kayitlarinda 20-30 saniyeden daha kisa siiren
nobetlere yetersiz ndbetler ad1 verilmektedir. Yetersiz nobetlerin en sik goriilen
nedeni anestetik maddenin yliksek dozlarda verilmesidir. Rolatif refrakter donem
nedeniyle bu parsiyel nobetten sonra 60-90 saniye beklenir ve daha yiiksek bir

uyaran verilir.

Uzamis nobet: Uzamis nobet kavramimni farkli tanimlayan kilavuzlar
s0z konusudur. Amerika Psikiyatri Birligi bu siireyi 180 saniye, Kraliyet
Psikiyatri Koleji ise 120 saniye olarak belirlemistir. Nobet 180 saniyeden uzun
siirerse nobet-sonras1 (postiktal) konflizyon ve amnezi olusmaktadir. Bu tiir
nobetleri sonlandrmak i¢in damar yoluyla 5-10 mg benzodiazepin verilir.
Oksijenizasyon siirdiiriiliir ve gerekirse kas gevsetici verilir. Baziantipsikotikler
ve teofilin gibi nobet esigini diisiiren ilaglar kesilir. Eger bir uygulama sirasinda
uzamis bir ndbetle karsilasilmigsa bir sonraki uygulama mutlaka daha diisiik

elektriksel uyaranla yapilmalidir (43).

Gec (tardiv) nobet: EKT uygulanan hastalarda sagaltim bittikten sonra
%0,1-2 oraninda spontan konviilsiyonlarm gorildiigi bildirilmistir. Uzamais

nobetler ya ge¢ nobetler kardiyak aritmi i¢in en 6nemli risk etkenlerindendir.
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EKT’ nin indiikledigi mani: Baz1 depresif ve bipolar hastalarda EKT
ile nobet sonrasi ayilma sirasinda, konflizyon ve amnezinin bulunmamasiyla
organik kokenli 6foriden ayirt edilen, manik belirtiler ortaya ¢ikabilir (44). Eger
bu tablo kendiliginden diizelmez ise sonradan uygulanan EKT'ler ile diizelmesi

beklenir.

Kas-iskelet sistemi yan etkileri: Ozellikle yalin EKT uygulamasinda
konviilziyon sirasindaki kasilmalara bagli olarak mandibula c¢ikigi, vertebra
kompresyon kiriklar1 ve spinal c¢ikintilarda kiriklar, asetabulum, humerus ve
femur basi1 kirik ve cikiklar1 goriilebilmekteydi (45). Kas lifi yirtiklar1 ve buna
bagli agrilar sik olmaktaydi. Ancak giiniimiizde anestezi ve kas gevsetici esliginde

EKT yapildigindan bu yan etkiler artik goriilmemektedir.

Postiktal ve interiktal deliryum: EKT uygulamalarmin yaklasik yarisi,
postiktal ve interiktal donemlerde ortaya ¢ikan yonelim bozuklugu, konflizyon ve
EEG'de yavaslamayla belirli deliryum nedeniyle sonlandirilmaktadir. Deliryumun
diizelmesi, EKT uygulamas: bittikten sonra giinler ya da haftalar alabilir. Iki yanl

EKT uygulamalarinda deliryum daha agir seyreder (46).

Bellek Bozukluklari: EKT’den kaynaklanan bilissel bozukluklar esas
olarak bellek islev bozuklugu, yani amnezidir. Bellek islev bozukluklari, EKT nin
en sik goriilen yan etkisidir (38). Bellek islevinde anterograd amnezi (EKT den
sonra kazanilan bilgilerin hizli bir sekilde unutulmasidir), retrograd amnezi (EKT
serilerinden Once kazanilmis bilgileri animsamada giicliiktlir) ve 0zyasamsal
amnezi (uzak belleginin 6zel bir formu olup, EKT'min bozucu etkisine g¢ok
duyarhdir) bozukluklar1 goriilebilir (47, 48). Hem anterograd hem de retrograd
bellek bozukluklar1 EKT serilerinin bitiminden sonraki haftalar ve aylar i¢cinde
tyilesir. Bellek performansi birkag¢ ay i¢inde eski diizeyine doner (47, 48). Bellek
bozuklugunun alt1 aydan uzun siirmesi ¢ok nadiren bildirilmistir (49). Birgcok
calisma EKT serisinin bitiminden sonra aylarca ve hatta yillarca siiren hicbir
bellek islev bozuklugunun olmadigini rapor etmektedir (50). Yasamlar1 boyunca
biliylik sayilarda (ylizlerce) EKT uygulanan hastalar kontrol denekleri ile
kiyaslandiklarinda herhangi bir biligsel farklilik saptanamadigi bildirilmektedir
(51). Ayrica sagaltimdan yillar sonra, hem depresyon hem de EKT’ nin etkileri
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azaldiktan sonra, kontrollerle EKT uygulanan hastalar arasinda bellek islevleri
yoniinden fark saptanamamistir (52). Bunun yaninda bir EKT serisinde her bir
uygulamadan sonra hastalarin %5-10"u kisi, yer ve zamana karsi gegici bir
yonelim bozuklugu (dezoryantasyon) yasarlar. Buna posiktal dezoryantasyon
denir ve ortalama olarak 45 dakika stirer, kendine gelme tedrici bir sekilde dnce
kisiye, sonra yere ve en sonunda zamana kars1 yonelimi olur (53). EKT uygulanan
hastalarin yaklasik %75°1 bellek yitiminin en kotii yan etki oldugunu ifade
etmektedir, c¢linkii EKT’nin kalict bellek bozukluklarma yol agacagini
sanmaktadirlar (53). Gergekte EKT'min anilarm olusumu, saklanmasit ve
animsanmasi siireci ya da zeka, yargilama, soyut diistinme gibi yiiksek kortikal
yetiler lizerinde kalic1 bir bozulma yaptig1 konusunda nesnel bir kanit yoktur (54).
Ayrica MRI ile yapilan beyin goriintiileme caligmalarinda EKT’nin beyinde
herhangi bir morfolojik degisiklige sebep olmadigi gosterilmistir (55). EKT'nin
bir diger grup tibbi komplikasyonu bas agrisi, bulanti, kas agrilari, uyku hali,
anoreksi ve amenoredir. Bas agris1 ve bulant1 ndbet sonras1i donemde ya da hemen

ondan sonra goriiliir ve semptomatik sagaltim ile ortadan kalkar.

Mortalite: EKT uygulamalarinda 6liim oran1 seans basma %0.002 (100
binde 2) ve hasta basina %0.01 (10 binde 1) olarak bildirilmistir, bu oran anestezi
altinda yapilan diger tibbi uygulamalardan daha yiiksek degildir (56). EKT ile
goriilen morbidite ya da mortalite hizinin antidepresan ilaglarla yapilan sagaltimda
goriilen morbidite ve mortalite hizindan daha az oldugu bildirilmektedir. Yetersiz
sagaltim olan ya da sagaltim olmayan agir depresif hastaliklarda %0.03-9 olan
Olim oranlarindan ¢ok daha diisiiktiir; yani, EKT ile hastanin 6liim riski, bir bagka
nedenle Oliim riskine gore belirgin derecede azdiwr. EKT'den 6liim meydana
geldigi zaman, siklikla konviilsiyon sirasinda ya da postiktal donemde meydana
gelir. Kardiyovaskiiler komplikasyonlar EKT'den hemen sonra goriilen dliimlerin

2/3'sini olustururlar (57).
2.1.7. EKT’nin Kullanim Alanlan

APA FEl Kitabi’'nda yer alan psikiyatrik bozukluklarda EKT nin
endikasyon alanlar1 Cizelge 2.1°de goriilmektedir (58).
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Cizelge 2.1. EKT endikasyonlar1 (58)

Major depresif epizod (unipolar ve bipolar)
Mani

Mikst afektif tablolar

Katatoni

Afektif semptomlar1 belirgin sizofreni

Sizoafektif bozukluk

EKT’nin ilk segenek olarak diisiiniilmesi gereken durumlar ise Cizelge

2.2’de sralanmustir.

Cizelge 2.2. EKT nin ilk se¢cenek oldugu durumlar.

Hizla diizelme gerektiren durumlar

. Intihar egilimi

. Malniitrisyon

. Katatoni

. Ajtasyonlu agir psikoz

Diger tedavilerin daha riskli oldugu diisiiniilen durumlar:
. Yaglilarda

. Gebelikte

Hasta EKT’yi tercih ettiginde

Psikotik hastalarin tedavisi ile klinik uygulama alanina giren EKT’nin
tarihsel olarak ilk tanisal endikasyonu sizofrenidir. Ancak giinimiizde EKT
uygulanan hastalarin ¢ogunun tanismin depresyon oldugu dikkat cekmektedir
(59). Psikofarmakolojik tedavi yontemlerinin gelistirilmesi ile EKT nin 6ncelikli
tedavi olarak kullanimi  biiylikk oranda azalmistr. Bununla birlikte
farmakoterapinin zaman zaman yeterli etkinlik saglayamadigi durumlar
oldugunun goriilmesi iizerine, ilaclara direngli durumlar 6ncelikli endikasyonlar
arasma girmistir. Giinlimiizde belirtilerin siddeti, tehlikeliligi ve eslik eden tibbi
sorunlar gibi hizli yanit alimmasma ihtiya¢ duyulan durumlarda veya daha
onceden EKT’ye iyi yanit alindigi biliniyorsa, farmakoterapiden once de EKT

uygulanabilmektedir.
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Ila¢ tedavisine yetersiz yamt alinan sizofreni ve sizoaffektif bozukluk
hastalarinda tek basina veya antipsikotik ilagla birlikte EKT uygulanmaktadir
(60). EKT ayrica, ila¢ tedavisinden yeterince yararlanamayan veya ilag tedavisi
uygulanamayan mani olgularinda, psikotik o6zellikli veya hizli dongiili

duygudurum bozukluklarinda ve katatonide de kullanilmaktadir (61).

EKT daha nadir olmakla birlikte, diger tedavilere yanit alinamayan bazi
tibbi durumlarin tedavisinde de kullanim alam1 bulmaktadir. Bunlar arasinda
ozellikle “onoff” fenomeninin gézlendigi direngli Parkinson hastaligi (62), malign
noroleptik sendrom (63), diren¢li ndbet bozuklugu (64), letal katatoni (65), ve
deliryum (66) bulunmaktadir. Tibbi ve psikiyatrik durumun etkili ve acil
miidahale gerektirdigi, EKT nin medikal tedaviye gore daha az riskli oldugu
disiiniilen (gebelik, ileri yas gibi) veya hastanin medikal tedavi yerine EKT yi

tercih ettigi durumlarda EKT ilk sira tedavi olarak tercih edilmektedir.
2.1.8. EKT’nin Kontrendike Oldugu Durumlar

Elektro konvulsif tedavi i¢in kesin kontrendikasyon bulunmamakla
birlikte gorece kontrendikasyonlar bulunmaktadir. Bu gorece kontrendikasyonlar

varliginda bile uygulanabilmektedir (38).

e Hipertansiyon: EKT oncesi tansiyon diizenlenmelidir

e Kardiyovaskiiler durumlar: Son {i¢ ayda gecirilmis myokard
enfarktiisii (ilk on giinde azami 6zen gostererek yapilmali, {ic ayda
risk giderek azalir) anstabl anjina, dekompanse kalp yetmezligi,
aort stenozu dahil ciddi kalp kapak hastaliklar1.

e Bradiartmi: Bradikardi ve kalp blogunda dkkatli olunmalidir. EKT
uygulamasinda, uyarmin ardindan zaten bradikardi olmaktadir.
Nobet olusturmayan uygulamalarda (doz titrasyon uygulamast)
risk daha da artar. Tedavi Oncesi atropin gibi antikolinerjiklerin
kullanim1 diistinlebilir.

e Artan kan basmci ile yirtilma riski olan anevrizma ya da damar
malformasyonu:  Inrakranial ve  abdominal anevrizmada

hipertansiyondan kac¢milmalidir.
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Bazi beyin tiimorleri veya diger serebral yer kaplayan lezyonlarda
(YKL) oldugu gibi artmus kafa ici basing: enfarkt, kanama, demans,
anevrizma, travma, timor vb intrakranial patolojilerde basing artisi
yoksa EKT uygulanabilir. Yakin ge¢mite beyin hasari, enfeksiyon,
felg, kanama oldugunda dikkatli olunmalidir. Bu olgular bilissel
yan etkilere kars1 daha hassastir.

Yakin ge¢miste serebral enfarkt.

Ciddi kronik obstriiktif akciger hastaligi, astim ya da pndmoni gibi
pulmoner durumlar.

Epilepsi: Epileptik status riski olabilir. Bu nedenle antikonviilsan
tedavinin  slrdiirilmesi  gerekebilir.  Ancak ndbet esigi
yiikseleceginden ila¢ dozu diisiiriilmelidir. Ote yandan EKT de
nobet esigini yiikseltir. Sonu¢ olarak epilepside EKT sirasinda
spontan ya da uzamis nobetlere pek rastlanmaz.

Osteoporoz: Uygulamada kas gevsemesinin tam oldugundan emin
olunmali, yeterli siire beklenmelidir. Degerlendirmede patellar
refleskle kuadriseps kasinin gevsemesi test edilebilir.

Kafatasinda defekt: Elektrod yerlesiminde giigliik yasanabilir,6zen
gosterilmelidir.

EKT ile ilgili riskin 6nemli 6l¢tide arttig1 diger durumlar:
-Feokromasitoma

-Retina dekolmani: EKT ile gbéz i¢i basmng artar.Oftalmoloji
konsiiltasyonu ve tansiyon regiilasyonu ile EKT uygulanabilir
-Akut dar a¢ili glokom

Diger anestezi kontrendikasyonlari:

-Tromboflebit (antikoagiile edilmeli)

-Anemi (Hb<10g/dl), orak hiicreli anemi

-Agir metabolik sorunlar

-Ust hava yollarinda obstriiksiyon (artrit, dis absesi, yiiz
deformitesi, tiimor, larinks hastaliklar1)

-Myopati, myastenia gravis, miiskiiler distrofi

-Malign hipertermi egilimi
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Kalp pili ve implante otomatik defibrilatorii olanlarda dikkat
edilmelidir. EKT’nin modern bir kalp pilinin isleyisini bozmasi beklenmez.
Ancak emin olunmadiginda kardiyologdan goriis alinmalidir. Uygulama koroner
yogun bakim birimine yakin bir yerde yapilmalidir. Izleme kablolar1 iyi
topraklandirilmis olmali, tercihen hastayi tutan kisinin yer ile temasi olmamalidir.
Implante otomatik defibrilatdrler EKT etkilerine daha agiktir. Bu nedenle bir
kardiyolog ve anestezi uzmani ile birlikte degerlendirilmelidir (67). EKT

uygulamasinda dikkat edilmesi gereken durumlar Cizelge 2.3’te siralanmustir.

Cizelge 2.3. EKT’de Riskin Arttig1 Durumlar

Yer kaplayan serebral lezyon

Intrakraniyal basing artis1

Yakin gegmiste myokard enfarktiisii

Yakin ge¢miste serebrovaskiiler hastalik

Anevrizma

Retina dekolmani

Feokromasitoma

Giivenli EKT uygulamalarinin saglanmasi ve risklerin en az diizeye
indirilmesi amaciyla uygulama Oncesi rutin laboratuar tekniklerinin yani sira
anestezi konstiltasyonu ve géz dibi muayenesi mutlaka yapilmaldir. Eglik eden
diger hastaliklar varliginda ise gerekli ileri degerlendirmeler ve uzman
konsiiltasyonlar1 da yapilmalidir (38). EKT uygulamasi oncesi degerlendirme

Cizelge 2.4’te 6zetlenmistir.
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Cizelge 2.4. EKT Oncesi degerlendirme

T1ibbi ve psikiyatrik 6yki

Fizik muayene

Psikiyatrik muayene

Laboratuar tetkikleri

-EKG

-Tam Kan sayimi
-Karaciger fonksiyon testleri

-Elektrolitler

Anestezi konsiiltasyonu

Secilmis olgularda:
-Beyin tomografisi (BT) ve manyetik rezonans incelermesi (MR)
-Elektroensefalografi

-Gogis rontgeni ve akciger grafisi

Her hastada fiziksel ve mental hastaliklara ait risk ve yararlar bireysel
temelde degerlendirilmelidir. Asagida siralanan risklerin eksiksiz olarak ortaya

konmasi ¢ok dnemlidir:

e Psikiyatrik hastaligin siddeti ve bireye olusturdugu riskler,

e Psikiyatrik hastaligin EKT ye yanit verme olasiligi,

e EKT nin tibbi riskleri ve bunlarin ne 6l¢iide azaltilabilecegi ya da
kontrol edilebilecegi,

e Alternatif tedavi segenekleri, bu tedavilere yanit olasiligr ve
bunlarn istenmeyen etkileri,

e Kisinin herhangi bir tedaviyi kabul etmemesi durumunda olasi
sonuglar.

Bu risk yarar degerlendirmesinin tartismalarina hasta ve ailesi
katilmalidir. Hastanin onay verme kapasitesinin bulunmadigi durumlarda hasta
yakinlarmin bu siirece katilimi saglanmalidir. Tedavi ve riskleri, olas1 yararlar1 ve
alternatif tedavi segenekleri tartisilmalidir. Tiim tibbi ve cerrahi durumlar EKT

oncesi degerlendirilmeli, tedavi edilmeli ya da stabilize edilmelidir. Hastanin EKT
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esnasinda yiiksek risk altinda olacagi diisiiniildiigiinde tibbi tedavi EKT teknigi ya

da her ikisi de degistirilerek riskin en aza indirilmesine ¢aligilmalidir.
2.2. Psikiyatri ve Immunoloji

Bagisiklik sistemi organizmaya ait olmadigi algilanan materyallere
karsin organizmayr korumayir amaglayan karmasik bir¢ok doku ve hiicre
birlesiminden olusmaktadir. Genel olarak bagisiklik sistemi iki temel mekanizma
araciligiyla islev gostermektedir: humoral ve hiicre-aracili bagisiklik. Humoral
bagisiklikta antijenik degisikliklere karsi yanit olarak B lenfositleri tarafindan
iretilen antikorlar yer alirken, hiicre-aracili bagisiklikta ise T lenfositleri ve

monositler tarafindan tiretilen peptidler olan sitokinler yer almaktadir.

Daha Onceleri immiin sistemin sadece organizmaya yabanci etkenlerin
yayllimma karsi savunmada onemi olan bir otonom savunma sistemi oldugu
diistiniilmekle birlikte ayn1 zamanda sinir sisteminden bagimsiz ¢aligmakta oldugu
seklinde yaygin bir goriis bulunmaktaydi. Son 25 yili agkin yiiriitiilen caligmalarla
birlikte aslinda beynin bagisiklik sistemini etkiledigi, bunun yam sira noral ve
endokrin fonksiyonlarm ve davranisin bagisiklik sistemi tarafindan etkilendigi

ortaya c¢ikarimistir.

Psikoimmiinoloji,  psikiyatrik  bozukluklarin  fizyopatolojilerinin
temelinde psikoimmiinolojik degisikliklerin yer aldigin1 6ne siiren interdisipliner
bir ¢alisma alamdir (68, 69). Immiinmodulatér mekanizmalar periferik ve santral
sinir sisteminde inflamatuar yanitlar ortaya ¢ikarirlar, anti-inflamatuar sitokinlerin
ve reseptOrlerinin up-regiilasyon ve down-regililasyonunu igerirler sitokinler
noronal migrasyonu diizenlemek, sinaptik maturasyonu, gaberjik ve dopaminerjik
norotransmisyonu saglamak i¢in kan beyin bariyerini gecebilme 06zelligine
sahiptirler. Bu inflamatuar mediyatdrlerin dengesi bozulursa inflamatuar sitokinler
noronal inflamasyonu, yikimi ve dejenerasyonu tetiklerler. Bunlar da bir¢ok
noropsikiyatrik hastaligin etyolojisinde rol oynamaktadir (70). Psikoimmiinoloji
alaninda siklikla isaret edilen sitokinler arasinda proinflamatuvar sitokinler olan

tiimor nekroz faktor-alfa (TNF-a), interlokin-1 beta (IL-1p) ve interlokin-6 (IL-6)
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yer almaktadir (71). Diger hiicreler ise hedef hiicreleri lizise ugratan ‘“natural

killer” (NK) hiicreleridirler (72).

Yatkinlik—stres-inflamasyon  modeli, stres kadar oOnemli ve
proinflamatuar sitokinleri arttirabilir ve hatta kalic1 bir pronflamasyon durumuna
sebep olabilir. Immiin sistem gen ¢evre ve immiinite etkilesimi icinde dnemli bir
yere sahiptir Dopaminerjik, serotonerjik, noradrenerjik ve glutamaterjik
norotransmitterlerlerdeki degisimler alt diizey noroinflamasyonda gdsterilmis olup
Sizofrenik belirtilerin olusumunda direkt olarak etkilidir. Merkezi sinir
sistemindeki voiim kaybi1 ve mikroglial aktivasyon, ndrogoriintiileme
calismalarinda gosterilmistir. Bu da alt diizey ndroinflamasyon varsayimini
desteklemektedir. Ileri destekleyici veriler dzgiil ¢alismalardaki anti-inflamatuar
ilaglarin  terapotik etkilerinden ve antipsikotiklerin antiinflamatuar ve

immiinmodiilator etkilerinden elde edilmstir

Sizofreni hastalarin kanlarinda ve serebrospinal sivilarinda sitokinler
ve diger proinflamatuar markirlar ylikselmis olarak bulunmaktadir (73). Yakin
zamanda yapilan ndroanatomik, ndrobiyolojik, ¢cevresel ve genetik caligmalar
sizofreninin  patogenezinde inflamatuar yolaklarm yer aldigi fikrini
giliclendirmektedir. Sizofreni hastalarinda ve hayvan modellerinde santral sinir
sistemindeki inflamatuar protein seviyeleri bu bilgileri desteklemektedir. Non-
stereoid anti-inflamatuar 6zelligi ve irreversible COX -1  (cyclooxygenase) ve
COX- 2 inhibitorii olma 6zelligi bulunan aspirinin kardiyovaskiiler metabolik
sendrom hastalarinda C-reaktif protein, IL-6 ve tiimdr nekrozis faktor alfa (TNF-
a) gibi plazmadaki inflamatuar biyomarkir seviyelerini diisiirdiigli bilinmektedir.
Yakin zamanda yapilan ¢alismalar en az 3 ii¢ ay boyunca giinliik 1000mg aspirin
tedavisinin sizofreninin ¢ekirdek semptomlarmni azalttigi, pozitif ve negatif
sendrom skorlarinda gelismeyle sonuclandigi gosterilmistir. Ayrica 6 haftalik cift
kor plasebo kontrollii bir calismada celecoxib (COX-2 inhibitorii) tedavisi ile
pozitif ve negatif belirtilerde plaseboya goére daha 1iyi sonuglar alindigi
gosterimistir. Antipsikotik tedavinin sizofreni hastalarinda sitokin seviyelerini
diigiirdiigli yoniinde ilging ve Onemli veriler bulunmaktadir. Maternal immiin

aktivasyonda atipik antipsikotiklerin proinflamatur sitokinlerin iiretimini
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baskiladig1 goriilmektedir. Klozapin, olanzapin ve risperidonun lipopolisakkarit
tedavisi alan farelerde TNF- ve IL-6 iiretimini baskilayabilmesi antipsikotik
tedavinin immiin sistem yanitin1 baskilamada bir parga roliiniin oldugunu
desteklemektedir. Ek olarak insanda kandaki inflamasyon iliskili proteinlerin
seviyelerinin Olciilmesi antipsikotik ilag tedavi yanitin1 géstermede yararli olabilir

(74).

Yapilan cok sayida calisma inflamasyonun bipolar bozuklugun
patofizyolojisini icerdigini gostermektedir (75). Sitokinlerin beyne ulasarak
bipolar bozuklukla iligkili tiim patofizyolojik verilerle iletisim halinde olduklar1
gosterilmistir (76). Mani srasinda 1L-1, IL-2, IL-4,IL-6 ve TNF-o gibi
proinflamatuar sitokinlerin yiikseldigi, depresyon sirasinda ise IL-6"nin yiikseldigi
gosterilmistir. Proinflmatuar sitokinlerden IL-6 ve TNF-a hem erken hem de geg
evrelerde yiikseldigini destekleyen kanitlar bulunmaktadir. Anti-inflamatuar
sitokin olan IL-10 un bipolar bozuklugun erken evrelerinde yiikseldigi de
bildirilmistir (77). Yiikselmis C-Reaktif protein (CRP) seviyelerinin manik epizod
ile gii¢lii bir iliskinin oldugu da ifade edilmistir (78).

Major depresif bozuklugun patofizyolojisini agiklamak i¢cin monoamin
hipotezi artik yeterli sayilmaylp inflamatuar mekanizmalar arastirilmaya
baslanmistir (79). Major depresif bozukluk sikligi c¢ok c¢esitli faktorlerle
(psikolojik stres, medikal hastaliklar, obezite, zayif beslenme, diizensiz uyku,
sosyal izolasyon) iliskili olup bu faktoérlerin yiikselmis inflamatuar yanit ile
sonuglanan durumlar oldugu bilinmektedir (80). Postmortem ¢alismalardaki
norokimyasal bulgular major depresif bozuklugun inflamatuar komponentini
desteklemektedir. Immiin sistem iizerinde etkili olan tedaviler (interferon gibi)
duygudurumu etkilemektedir. Depresyonun inflamatuar ya da otoimmiin
komponenti olan hastaliklarin bir komplikasyonu oldugu bilinmektedir.
Antidepresanlar1 iceren psikotropik tedavilerin bir hedefi de inflamatuar
mekanizmalardir. Major depresyonda da hastalik davranisinda oldugu gibi
inflamatuar sitokin yanit1 goériilmektedir. Yapilan post-mortem ¢aligmalarda major
depresif bozukluk hastalarinda proinflamatuar sitokinlerin ve inflamasyonla

iligkili proteinlerin serebrospinal sivida ve plazmada yilikselmis oldugu

20



bulunmustur (81). Yiikselmis proinflamatuar sitokin seviyeleri depresyonun klinik
belirtileri remisyona girdiginde de devam eder ve ayrica bir depresif epizod
baslangicint Onceden belirleyebilir. Antidepresan tedavi major depresyonda
yiikselmis sitokin seviyelerinin normale donmesine yol agabilir. Anti-inflamatuar
mekanizmalar triptofan metabolizmasini etkileyerek ve ayni zamanda non-
steroidal antitinflamatuar ilaglar antidepresan ilaglarin etkileri ile birlikte hareket

ederek major depresif bozukluk iizerinde s6z sahibi olurlar (82).

Inflamatuar mekanizmalarin major depresyonun patomekanizmasinda
rol oynadigma dair ¢ok fazla sayida kanit bulunmaktadir. Hastalik davranisinin
kronik formuyla major depresif bozukluk inflamatuar sitokin yanit1 agisindan ¢ok
sayida benzerlik gostermektedir. IL-6 ve TNF-o gibi inflamasyonla iliskili
proteinlerin plazma seviyeleri epresif bozuklugu olan hastalarda saglikli
kontrollere gore farkli diizeylerde bulunmustur (83). Proinflamatuar sitokinlerin
major depresyonda HPA aksmin duyarliligmi azalttigi ve hiperkortizolizme
katkida bulunduguna dair c¢ok sayida kanit bulunmaktadir (84). Trisiklik
antidepresanlarin (TCA), secici serotonin geri alim inhibitorlerinin (SSRI) ve daha
yeni olarak da serotonin noradrenalin geri alim inhibitorlerinin (SNRI) serum
inflamatuar protein ve sitokin diizeylerini (IL-1p , IL-6,TNFa, IFNy) normale
cevirdigi gosterilmistir (85).

Major depresif bozukluktaki inflamatuar siirecler erken mortalitenin
altinda yatan nedenler arasinda sayilabilir. Major depresyonda bulunan l6kosit
telomer uzunlugundaki degisiklikler de yiiksek oranda yasa bagli hastaliklardaki
degisikliklerle benzerlik gostermektedir (86). Major depresif bozukluk tedavisinde
inflamatuar mekanizmalar iizerinde de etkili olabilecek yeni tedavi arastimalari

yapilmaktadir.
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3. GEREC VE YONTEM

2.1. Cahsma Orneklemi

Bu arastirma, Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim
Dali Klinigi’nde 2009-2013 yillar1 arasinda yatarak tedavi gdren depresyon,
bipolar bozukluk ve sizofreni tanis1 almis toplam 61 hastanin EKT baslanmadan
birka¢ giin dnce ve tedavi tamamlandiktan birka¢ giin sonra alinmig hemogram
parametrelerinin Medi-Hasta isimli hastane otomasyon sisteminden hasta dosya
numarast ile taranmasi esasina dayanan geriye doniik (retrospektif) bir

arastirmadir.
3.2. Calismaya Dahil Edilme Olgiitleri
* 18 yasinda veya daha yasli olmak
* Enaz 6 seans EKT almis olmak

« DSM — IV-TR tam 6lgiitlerine gore bipolar bozukluk, major depresif

bozukluk ya da sizofreni tanis1 almig olmak
3.3. Calismadan Dislama Olgiitleri

» Ek tibbi hastalik varligi

* Gebelik
3.4. Ol¢iim Araclan

Hastalarm EKT uygulamasi 6ncesinde ve tedavinin tamamlanmasi
sonrasinda 1,8ml mor kapakli EDTA’l1 hemogram tiipiine alimmis vendz kanlari
biyokimya laboratuarinda elektronik impedans, konduktivite ve laser sac¢ilma

yontemleri ile 6l¢iilerek 20 hemogram parametresine bakilmistir.
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3.5. EKT Uygulamasi

EKT endikasyonu konduktan sonra hasta ve yakinlarindan EKT yazili
onami alinir (Ek-1). Her hastadan rutin elektrokardiyogram (EKG), tam kan
Olciimii, posteroanterior akciger grafisi (PAAG) ve rutin biyokimya tetkikleri
istenir. Tetkik sonuglar1 ile Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali
Anestezi poliklinigi tarafindan EKT oncesi degerlendirme i¢in hasta konsiilte
edilir. Anestezi onaymdan sonra hastanin EKT seanslar1 haftada 3 seans olacak
sekilde Pazartesi, Carsamba ve Cuma giinleri Giiniibirlik Cerrahi Merkezi
ameliyathanesinde anestezi asistani, anestezi teknisyeni, hemsire ve psikiyatri
asistanindan olusan bir ekip ile birlikte uygulanir. Anestezik madde olarak
tiopental (thiopental sodyum) 0,5mg/kg I.V. bolus kullanilmaktadir. Kas gevsetici
ise 2mg/kg Siksinilkolin (depolarizan kas gevsetici) I.V. uygulamasi seklinde
yapilmaktadir. EKT uygulamalarinda klingimizde bulunan Thymatron System II
EKT cihaz1 kullanilmaktadir. Uygulama bilateral bitemporal uygulama seklinde
yapilmaktadir.

3.6. Etik Kurul Onay1

Calisma Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu’ nun 04.06.2014 tarihli onayi ile yapilmistir (Ek-2).

3.7. istatistiksel Analiz

Veriler PASW 18 (SPSS/IBM, Chicago, IL, USA) kullanilarak analiz
edildi. Orneklemi tanimlamak icin frekans dagilimi, ortalama, standart sapma gibi
tanimlayict istatistikler kullanildi. Normal dagilima uygunluk varsayimi
Kolmogorov Smirnov testi ile incelendi. Parametrik test varsayimlarinin
saglandig1 durumlarda bagiml iki grup ortalamalarini karsilastrmak icin iki es
arasi t testi (paired samples t test), parametrik test varsayimlarinin saglanmadigi
durumlarda ise bu testin parametrik olmayan alternatifi Wilcoxon Sign Rank test
kullanildi. Ayrica siirekli degigskenler arasindaki iliski durumu da Pearson ve
Spearman korelasyon katsayilart kullanilarak analiz edildi. Analizlerde
farkliliklarin belirlenmesi i¢in % 95 anlamlilik diizeyi (ya da a=0.05 hata pay1)
kullanilda.
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4. BULGULAR

Calismaya 19 erkek ve 42 kadin olmak {izere toplam 61 hasta alinmistir.
Hastalarin yaglar1 22 ile 77 arasinda degismekte olup yas ortalamasi 47,72
+14,87dir. Hastalarin 12°s1 (%19,7) {iniversite, 12’si (%19,7) lise, 10’u (%16,4)
ortaokul, 21’1 (%34,4) ilkokul mezunu olup 6’s1 (%9,8) hi¢ okula gitmemistir.

Hastalara ait sosyodemografik 6zellikler Cizelge 4.1°de 6zetlenmistir.

Cizelge 4.1. Hastalara ait sosyodemografik 6zellikler

Sos3:o derpo il Ortalama / n Standard Sapma / %
ozellikler

Yas 47,72 14,87

Cinsiyet E 19 31,1
K 42 68,9

Egitim Ilkokul 21 34,4
Lise 12 19,7
Ortaokul 10 16,4
Universite 12 19,7
Egitimsiz 6 9,8

Cizelge 4.2°de onceden EKT almis olma, psikiyatrik tanilar, psikiyatrik
hastaligin siiresi, EKT sirasinda kullanilan psikiyatrik ilaglar ve sigara kullanimi
ile ilgili parametreler belirtilmistir. Calismaya alinan hastalarm 18’1 (%29,5)
onceden EKT almis, 43’i (%70,5) ise ilk defa EKT almig olan hastalardan
olugsmaktadir. Hastalar i¢erisinde 35 kisi (%353,8) major depresif bozukluk, 13 kisi
(%21,3) bipolar bozukluk, 13 kisi (%21,3) sizofreni tanisi almistir. Tim
hastalarin  psikiyatrik hastalik siirelerinin ortalamas1 13+11 yi1l olarak
hesaplanmistir. Ortalama EKT seans sayisi1 8,43+1,68°dir. Antipsikotik 1ilag
kullananlarm sayis1 20 (%32,8), antidepresan ila¢ kullananlarin sayis1 13 (%21,3),
anksiyolitik ila¢ kullananlarm sayis1 8 (%13,1), duygudurum diizenleyici ilag
kullananlarm sayis1 8 (%13,1) olarak bulunmustur. Calismaya alinan hastalar
icerisinde 33 kisi (%54,1) sigara kullanmakta, 28 kisi (%45,9) ise sigara

icmemektedir.
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Cizelge 4.2. Tan1 ve tedavi ile ilgili parametreler

Ortalama / n Standart Sapma / %
Onceden Var 18 29.5
EKT almis Yok 43 70,5
olmak
Psikiyatrik Depresyon 35 53,8
tani Bipolar 13 21,3
Sizofreni 13 21,3
Psikiyatrik hastalign siiresi 13 11
(yih)
EKT Seans sayisi 8,43 1,68
Antipsikotik Var 20 32,8
Yok 41 67,2
Antidepresan Var 13 21,3
Yok 48 78,7
Anksiyolitik Var 8 13,1
Yok 53 86,9
Duygudurum Var 8 13,1
diizenleyici Yok 53 86,9
Sigara Var 33 54,1
Yok 28 45,9

Cizelge 4.3’te hastalara ait parametrelerin ilk ve son Ol¢limleri arasindaki
farkin arastirilmasi1 amaciyla yapilan analizin sonuglar1 verilmistir. Bu ¢izelgede
hastalara ait hemoglobin, hematokrit ve bazofil degiskenlerinin minumum,
maksimum, ortalama ve standart sapma degerleri yer almaktadwr. Bu
degiskenlerden RDW, eozinofil (%), bazofil (%), notrofil (%), monosit (%) ve
eosinofil (%), degerlerinin normal dagilim gostermemesi nedeniyle ortalama
yerine matematiksel orta deger (ortanca) degerleri goz oniine alimmuistir. Cizelge
7’de de goriildiigli tizere hemoglobin, eritrosit, RDW ve eozinofil (%)
parametreleri agisindan ilk ve son Ol¢iimler arasinda anlamli fark saptanmig
(p<0,05) olup, bu farkin hemoglobin ve eritrositte azalma yoniinde, RDW ve
eozinofil % de ise artma yoniinde oldugu gozlenmistir. Diger parametrelerde ise
ilk ve son Ol¢limler arasinda anlamli bir fark bulunamamstir (p>0,05). NLR i¢in

ilk ve son dl¢iimler arasinda anlamli fark bulunamamustir.
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Cizelge 4.3. EKT o0Oncesi ve sonrasi Olciimler arasindaki farkin

arastirilmasit™
EKT 6ncesi EKT sonrasi P
Ortanca | Ort. Ss | Ortanca | Ort. Ss

Hb (g/dl) 13,70 | 13,54 | 1,52 | 13,20 | 13,20 | 1,40 | 0,009
Htc (%) 40,10 | 40,46 | 4,44 | 39,50 | 39,71 | 4,15 | 0,092
Lokosit (10%/mm?) 2,15 2,12 0,73 7,97 8,36 2,19 | 0,483
Eritrosit (10%/mm?) 4,73 4,72 | 0,62 4,65 4,60 | 0,55 |0,023
MCV (fl) 87,10 | 86,15 | 6,11 | 87,60 | 86,68 | 6,19 | 0,068
MCH (pg/cell) 29,40 | 28,88 | 2,71 | 29,20 | 28,87 | 2,55 | 0,964
MCHC (g/dL) 33,60 | 33,48 | 1,38 | 33,20 | 33,28 | 1,42 | 0,277
Trombosit 253,00 | 261,90 | 70,32 | 262,00 | 265,59 | 67,09 | 0,608
(10*/mm?)
RDW (%) 13,70 | 13,75 | 1,22 | 14,20 | 14,08 | 0,97 | 0,002
Nétrofil (%) 62,60 | 63,36 | 10,23 | 64,20 | 63,82 | 9,70 | 0,726
Monosit (%)
Eozinofil (%) 5,30 5,54 | 1,51 5,40 5,58 | 1,76 | 0,867
Bazofil (%) 1,40 1,85 | 1,68 1,70 2,33 | 2,14 | 0,008
Lenfosit (%) 0,60 0,64 | 0,59 0,50 0,60 | 0,44 | 0,853
MPV (fl) 7,90 8,14 | 1,09 8,00 8,08 | 1,11 | 0,680
NLR 2,27 3,00 | 2,54 2,49 2,92 | 1,65 | 0,466

*Esli t testi ile analiz edildi.

NLR i¢in ilk ve son Olglimlerin dagiliminin benzer oldugu ve orta

degerlerinin yakin oldugu gorilmektedir (Sekil 4.1). Ayrica sekilde bazi ug

degerler gboze c¢arpmaktadir, bu degerlerin Ol¢iim hatasindan kaynaklanip

kaynaklanmadig1 kontrol edilmis ve hata saptanmamistir. Bu nedenle ¢aligmada

tutulmalarma karar verilmistir. Ilk grupta yiiksek uc¢ degerler daha sik

goriilmektedir fakat anlamlh bir fark yaratmamaktadir (p>0,05). NLR normal

dagilim saglamadigindan ortanca degerler dikkate alinmistir.
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Sekil 4.1. EKT oncesi ve sonrast N/L oranlarinin dagilimina ait kutu
grafigi.

4.1. Cinsiyete Goére EKT Oncesi ve Sonrasi Parametrelerin
Karsilastirilmasi

Calismaya alinan erkek hastalarin EKT Oncesi ve sonrasit hemogram
parametreleri ve NLR Cizelge 4.4’te Ozetlenmistir. Erkek hastalarda Hb, Htc,
l16kosit, eritrosit, MCV, MCH, MCHC, trombosit, RDW, noétrofil (%), lenfosit
(%), eozinofil (%), bazofil (%), MPV ile NLR parametrelerinde EKT 6ncesi ve
sonrast degerlerde anlamli fark bulunmamistir. Monosit (%), degerinde ise EKT

sonrasinda anlamli bir azalma gostermektedir (p=0,02).
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Cizelge 4.4. Erkek hastalarda EKT 6ncesi ve sonrasi parametrelerin

karsilastirilmasi
EKT o6ncesi EKT sonrasi P
Ortalama Standart Ortalama Standart degeri
Sapma Sapma
Hb (g/dl) 14,88 1,17 14,50 1,10 0,16
Htc (%) 44,11 3,62 43,38 3,12 0,48
Lokosit 1,81 0,75 8,47 2,05 0,56
(10°/mm?)
Eritrosit 5,08 0,62 4,97 0,51 0,41
(10/mm?)
MCV (1)) 87,35 5,74 87,58 5,36 0,23
MCH (pg/cell) 29,53 2,63 29,33 2,32 0,70
MCHC (g/dL) 33,76 1,49 33,46 1,44 0,54
Trombosit 232,78 66,32 241,15 72,09 0,57
(10°/mm?)
RDW (%) 13,48 1,35 13,81 1,17 0,12
Notrofil (%) 63,60 11,66 67,14 10,01 0,06
Monosit (%) 26,39 11,09 22,10 8,80 0,02
Eozinofil (%) 5,97 1,36 6,36 1,90 0,57
Bazofil (%) 1,75 1,23 2,02 1,35 0,31
Lenfosit (%) 0,65 0,38 0,80 0,65 0,33
MPV (f1) 8,33 1,30 8,32 1,00 0,66
NLR 3,65 3,74 3,82 2,27 0,159

Calismaya alman kadm hastalarin EKT 6ncesi ve sonrasi hemogram
parametreleri ve NLR Cizelge 4.5’te Ozetlenmistir. Kadin hastalarda Hb, Htc,
l6kosit, eritrosit, MCV, MCH, MCHC, trombosit, notrofil (%), lenfosit (%),
monosit (%), eozinofil (%), MPV ile N/L oran1 parametrelerinde EKT oncesi ve
sonrast degerlerde anlaml fark bulunmamistir. Bazofil (%) degerinde (p=0,001)

ve RDW degerinde EKT sonrasinda anlamli bir artis goriilmektedir (p=0,009).
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Cizelge 4.5. Kadin hastalarda EKT Oncesi ve sonrasi parametrelerin

karsilagtirilmasi
EKT 6ncesi EKT sonrasi p
Ortalama Standart Ortalama Standart degeri
Sapma Sapma

Hb (g/dl) 12,93 1,26 12,62 1,11 0,06
Htc (%) 38,81 3,76 38,05 3,44 0,50
Lokosit 2,26 0,69 8,32 2,28 0,27
(10°/mm?)
Eritrosit 4,55 0,56 4,43 0,48 0,14
(10°/mm?)
MCYV (fl) 85,61 6,26 86,27 6,55 0,10
MCH (pg/cell) 28,59 2,72 28,67 2,65 0,63
MCHC (g/dL) 33,35 1,32 33,20 1,42 0,40
Trombosit 275,07 68,81 276,63 62,47 0,64
(10°/mm?)
RDW (%) 13,87 1,15 14,20 0,85 0,009
Notrofil (%) 63,25 9,66 62,32 9,28 0,66
Monosit (%) 27,37 7,64 27,86 7,72 0,84
Eozinofil (%) 5,34 1,55 5,22 1,58 0,49
Bazofil (%) 1,90 1,86 2,47 2,42 0,01
Lenfosit (%) 0,64 0,67 0,51 0,26 0,74
MPV (f1) 8,06 0,99 7,98 1,15 0,84
NLR 2,71 1,74 2,51 1,09 0,740

4.2. Tla¢ Kullanimina Gére Parametrelerin Degerlendirilmesi

Antipsikotik ila¢ tedavisi alanlar EKT Oncesi ve sonrast hemogram
parametreleri ve NLR acisindan Cizelge 4.6°’da karsilastirilmistir. Hb, Htc,
l16kosit, eritrosit, MCV, MCH, MCHC, trombosit, RDW, noétrofil (%), lenfosit
(%), monosit (%), eozinofil (%), bazofil (%), MPV ile NLR parametrelerinde

EKT 06ncesi ve sonrast degerlerde anlamli fark bulunmamustir
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Cizelge 4.6. Antipsikotik kullanan hastalarda EKT oOncesi ve sonrasi
parametrelerin karsilastirilmasi

EKT o6ncesi EKT sonrasi 5
Ortalama Standart Ortalama Standart degeri
Sapma Sapma

Hb (g/dl) 13,29 1,26 13,06 1,17 0,546
Htc (%) 39,51 3,29 39,04 3,30 0,627
Lokosit 2,21 0,65 8,73 2,66 0,526
(10°/mm?)
Eritrosit 4,66 0,54 4,57 0,46 0,486
(10/mm?)
MCV (fl) 85,20 5,66 85,60 5,56 0,322
MCH (pg/cell) 28,68 2,58 28,72 2,61 0,723
MCHC (g/dL) 33,61 1,15 33,49 1,30 0,955
Trombosit 267,65 87,51 283,70 63,54 0,779
(10°/mm?)
RDW (%) 14,07 1,33 14,13 1,11 0,614
Notrofil (%) 61,83 11,80 63,28 9,55 0,575
Monosit (%) 5,52 1,56 5,69 1,86 0,370
Eozinofil (%) 1,80 1,45 2,14 1,72 0,268
Bazofil (%) 0,67 0,85 0,57 0,44 0,727
Lenfosit (%) 26,27 7,97 25,72 8,44 0,370
MPV (f1) 8,36 1,27 8,07 1,25 0,420
NLR 2,80 2,06 2,82 1,66 0,881

Antidepresan ilag tedavisi alan hastalar EKT Oncesi ve sonrasi
hemogram parametreleri ve NLR acisindan Cizelge 4.7’de karsilastirilmastir.
Lokosit, MCV, MCH, MCHC, trombosit, RDW, nétrofil (%), lenfosit (%),
eozinofil (%), bazofil (%), ve MPV parametrelerinde EKT Oncesi ve sonrasi
degerlerde anlamli fark bulunmamistir. Hb, Htc, eritrosit, monosit (%)
diizeylerinde EKT sonrast anlamli azalma, NLR’de ise anlamli artig

goriilmektedir.
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Cizelge 4.7. Antidepresan ila¢ kullanan hastalarda EKT Oncesi ve

sonras1 parametrelerin karsilastirilmasi

EKT 0Oncesi EKT sonrasi 5
Ortalama Standart Ortalama Standart degeri
Sapma Sapma

Hb (g/dl) 14,26 1,29 13,40 0,89 0,007
Htc (%) 42,26 3,83 40,00 2,63 0,036
Lokosit 1,98 0,69 8,06 1,59 0.861
(10*/mm?)
iré';r/ﬁgﬁ) 4,79 0,44 4,51 0,31 0,034
MCV (f]) 88,16 3,63 88,67 4,20 0,463
MCH (pg/cell) | 29,81 1,72 29.73 1,59 1,000
MCHC (¢/dL) | 33,79 1,22 33,53 1,19 0,462
Trombosit 24538 64,21 244,76 82,35 0,753
(10°/mm?)
RDW (%) 13,26 0,99 13,42 1,13 0,326
Notrofil (%) 60,40 10,34 64,39 8,70 0,075
Monosit (%) 29,67 9,12 24,73 7,55 0,013
Eozinofil (%) 5,89 1,39 6,31 1,36 0,208
Bazofil (%) 1,77 1,07 2,37 1,83 0,123
Lenfosit (%) 0,58 0,32 0,61 0,56 0,893
MPV (fl) 8,30 0,72 8,10 0,99 0,327
NLR 3,04 4,09 3,09 1,92 0,046

Anksiyolitik ila¢ tedavisi alanlar EKT Oncesi ve sonrast hemogram
parametreleri ve NLR acisindan Cizelge 4.8’de karsilastirilmistir. Hb, Htc,
eritrosit, 16kosit, MCV, MCH, MCHC, trombosit, nétrofil (%), lenfosit (%)
monosit (%), eozinofil (%), bazofil (%), MPV ve NLR parametrelerinde EKT
oncesi ve sonrasi degerlerde anlamli fark bulunmamistir. RDW diizeyinde EKT

sonrast anlamli artis goriilmektedir
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Cizelge 4.8. Anksiyolitik ilag kullanan hastalarda EKT Oncesi ve

sonras1 parametrelerin karsilastirilmasi

EKT o0Oncesi EKT sonrasi
Ortalama Standart Ortalama Standart degeri
Sapma Sapma

Hb (g/dl) 13,32 1,35 12,86 1,52 0,233
Htc (%) 39,52 4,70 38,38 4,58 0,484
Lokosit 1,50 0,62 7,71 2,94 1,000
(10*/mm?)
iré';r/ﬁgﬁ) 4,46 0.52 429 0.47 0.327
MCYV (fl) 88,71 2,79 89,37 4,04 0,484
MCH (pg/cell) | 29,91 1,30 29,95 1,46 0,778
MCHC (g/dL) 33,71 0,82 33,48 0,98 0,528
Trombosit 209,25 49,80 227,37 52,54 0,400
(10°/mm?)
RDW (%) 13,38 1,16 14,38 1,24 0,017
Nétrofil (%) 69,90 9,97 69,12 10,05 0,779
Monosit (%) 21,76 8,61 20,46 8,00 0,484
Eozinofil (%) 5.11 1,08 6,17 1,27 0,090
Bazofil (%) 1,48 1,23 2,16 2,40 0,176
Lenfosit (%) 0,40 0,29 0,43 0,25 0,609
MPV (f]) 8,70 1,13 8,16 0,94 0,159
NLR 4,69 4,89 4,16 2,46 0,779

Duygudurum diizenleyici ilag tedavisi alanlar EKT 6ncesi ve sonrasi
hemogram parametreleri ve NLR agisindan Cizelge 4.9°da karsilastirilmistir. Hb,
Htc, 16kosit, eritrosit, MCV, MCH, MCHC, trombosit, RDW, nétrofil (%),
lenfosit (%), monosit (%), eozinofil (%), bazofil (%) ve MPV parametrelerinde

EKT 06ncesi ve sonrasi degerlerde anlamli fark bulunmamuistir.
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Cizelge 4.9. Duygudurum diizenleyici ila¢ kullanan hastalarda EKT

oncesi ve sonrasi parametrelerin karsilastirilmasi

EKT 0Oncesi EKT sonrasi
Ortalama Standart Ortalama Standart degeri
Sapma Sapma

Hb (g/dl) 13,63 1,21 13,60 0,94 0,725
Htc (%) 40,15 3,48 40,65 2,79 0,400
Lokosit 2,30 0,63 7,79 1,10 0,262
(10*/mm?)
ir(;';r/ﬁgﬁ) 4,59 0,48 4,55 0,50 1,000
MCV (fl) 87,81 6,86 89,75 6,22 0,068
MCH (pg/cell) 29,88 2,66 30,07 2,65 0,481
MCHC (g/dL) 34,02 0,96 33,47 0,83 0,261
Trombosit 251,62 52,03 257,87 35,17 0,889
(10°/mm?)
RDW (%) 13,83 1,44 13,91 1,04 0,733
Notrofil (%) 60,10 11,59 59,46 12,85 0,779
Monosit (%) 29,12 8,12 30,22 9,36 0,574
Eozinofil (%) 5,93 1,52 5,35 1,46 0,326
Bazofil (%) 2,65 2,35 2,76 2,59 0,611
Lenfosit (%) 0,46 0,28 0,52 0,19 0,725
MPV (fl) 7,68 0,79 7,80 1,23 0,492
NLR 2,32 1,06 2,27 1,16 0,674

4.3. Onceden EKT Alms Olma veya Olmamaya Gore

Degerlendirme

Ilk defa EKT almus olan hastalarm EKT &ncesi ve sonrasi hemogram
parametreleri ve NLR Cizelge 4.10’da karsilastirilmistir. Hb, Htc, eritrosit,
Iokosit, MCH, MCHC, trombosit, nd&trofil (%), lenfosit (%), monosit (%),
eozinofil (%), bazofil (%) ve MPV parametrelerinde EKT Oncesi ve sonrasi
degerlerde anlamli fark bulunmamistir. Hb’de anlamli azalma, RDW ve MCV’de

ise anlaml1 bir artig saptanmaistir.
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Cizelge 4.10. IIk defa EKT alan hastalarda EKT 6ncesi ve sonrasi

parametrelerin karsilastirilmasi

EKT 06ncesi EKT sonrasi P
Ortalama Standart Ortalama Standart degeri
Sapma Sapma

Hb (g/dl) 13,69 1,64 13,36 1,45 0,022
Htc (%) 41,02 4,60 40,41 4,17 0,591
Lokosit
(10*/mm?3) 2,07 0,76 8,41 2,31 0,995
Eritrosit
(106/mm3) 4,77 0,61 4,67 0,57 0,132
MCYV (fl) 86,18 5,34 86,86 5,43 0,043
MCH (pg/cell) 28,80 2,49 28,75 2,30 0,975
MCHC (g/dL) 33,38 1,41 33,08 1,48 0,251
Trombosit
(10%/mm?3) 267,51 74,90 267,90 72,85 0,608
RDW (%) 13,76 1,21 14,18 1,05 0,002
Notrofil (%) 63,89 10,55 64,40 9,77 0,570
Monosit (%) 26,69 9,23 25,40 8,42 0,258
Eozinofil (%) 5,37 1,50 5,74 1,88 0,345
Bazofil (%) 1,88 1,72 2,25 2,31 0,116
Lenfosit (%) 0,64 0,67 0,59 0,43 0,928
MPV (f1) 8,04 1,12 8,14 1,10 0,332
NLR 3,16 2,81 3,03 1,72 0,522

Onceden EKT almis olan hastalarm EKT &ncesi ve sonrast hemogram
parametreleri ve NLR Cizelge 4.11°de karsilastirilmistir. Hb, Htc, eritrosit, RDW,
l16kosit, MCV, MCH, MCHC, trombosit, notrofil (%), lenfosit (%), monosit (%),
eozinofil (%), ve MPV parametrelerinde EKT Oncesi ve sonrasi degerlerde
anlamli fark bulunmamustir. Bazofil (%) degerinde ise anlamli bir artis

goriilmektedir.
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Cizelge 4.11. Daha 6nce EKT almis hastalarda EKT 6ncesi ve sonrasi

parametrelerin karsilastirilmasi

EKT 0Oncesi EKT sonrasi p
Ortalama Standart Ortalama Standart ..
degeri
Sapma Sapma
Hb (g/dl) 13,17 1,17 12,84 1,26 0,556
Htc (%) 39,12 3,82 38,05 3,70 0,420
Lokosit 0,231
(10°/mm?) 2,23 0,67 8,25 1,93
iré';r/ﬁgﬁ) 4,58 0,66 443 0,48 0.421
MCYV (fl) 86,08 7,84 86,24 7,87 0,845
MCH (pg/cell) 29,07 3,25 29,16 3,13 0,965
MCHC (g/dL) 33,72 1,31 33,76 1,18 0,913
Trombosit 248,50 57,63 260,05 52,23 0,586
(10°/mm?)
RDW (%) 13,72 1,26 13,83 0,71 0,407
Notrofil (%) 62,08 9,58 62,44 9,65 0,711
Monosit (%) 27,98 7,77 27,65 8,51 0,632
Eozinofil (%) 5,94 1,50 5,20 1,38 0,081
Bazofil (%) 1,79 1,62 2,51 1,72 0,011
Lenfosit (%) 0,63 0,35 0,64 0,46 0,831
MPV (fl) 8,38 1,02 7,96 1,13 0,176
NLR 2,63 1,76 2,65 1,50 0,647

4.4. Sigara icme Durumuna Gére Degerlendirme

Sigara igmeyen hastalarin EKT Oncesi ve sonrast hemogram
parametreleri ve NLR Cizelge 4.12°de karsilastirilmistir. Hb, Htc, RDW, l6kosit,
MCHC, trombosit, notrofil (%), lenfosit (%), monosit (%), eozinofil (%), bazofil
(%), ve MPV ve NLR parametrelerinde EKT 6ncesi ve sonrasi degerlerde anlamli
fark bulunmamistir. Eritrosit diizeyinde anlamli azalma, MCV ve MCH

diizeylerinde ise anlamli artig saptanmustir.
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Cizelge 4.12. Sigara kullanmayan hastalarda EKT 6ncesi ve sonrasi

parametrelerin karsilastirilmasi

EKT 6ncesi EKT sonrasi P
Ortalama Standart Ortalama Standart degeri
Sapma Sapma

Hb (g/dl) 13,08 1,48 12,70 1,23 0,095
Htc (%) 39,56 4,51 38,32 3,91 0,168
Lokosit 1,97 0,63 7,72 1,68 0,909
(10°/mm?)
Eritrosit 4,61 0,60 4,41 0,48 0,017
(10°/mm?)
MCYV (fl) 86,10 6,18 87,25 6,95 0,015
MCH (pg/cell) 28,54 2,68 28,99 2,63 0,013
MCHC (g/dL) 33,11 1,19 33,20 1,37 0,665
Trombosit 250,07 60,76 248,17 70,18 0,584
(10°/mm?)
RDW (%) 13,95 1,26 14,21 0,90 0,079
Notrofil (%) 63,34 9,02 63,61 9,27 0,991
Monosit (%) 27,05 7,37 26,23 8,40 0,674
Eozinofil (%) 5,46 1,52 5,45 1,49 0,895
Bazofil (%) 1,97 1,90 2,48 2,51 0,050
Lenfosit (%) 0,70 0,77 0,54 0,39 0,566
MPV (f1) 8,27 1,02 8,10 1,14 0,485
NLR 2,93 2,82 2,88 1,65 0,838

Sigara igen hastalarin EKT Oncesi ve sonrast hemogram parametreleri
ve NLR Cizelge 4.13’te karsilastirilmistir. Hb, Htc, 16kosit, MCV, MCH, MCHC,
trombosit, notrofil (%), lenfosit (%) monosit (%), eozinofil (%), bazofil (%) ve
MPV ve NLR parametrelerinde EKT 6ncesi ve sonrasi degerlerde anlamli fark

bulunmamistir. RDW diizeyinde ise anlaml1 artis saptanmustir.
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Cizelge 4.13. Sigara kullanan hastalarda EKT Oncesi ve sonrasi
parametrelerin karsilastirilmasi
EKT 6ncesi EKT sonrasi P
Ortalama Standart Ortalama Standart degeri
Sapma Sapma

Hb (g/dl) 13,92 1,48 13,63 1,42 0,93
Htc (%) 41,22 4,30 40,90 4,03 0,907
Lokosit 2,24 0,80 8,90 2,44 0,574
(10°/mm?)
Eritrosit 4,81 0,64 4,76 0,56 0,786
(10°/mm?)
MCV (1) 86,20 6,15 86,19 5,52 0,886
MCH (pg/cell) 29,17 2,74 28,77 2,52 0,070
MCHC (g/dL) 33,79 1,46 33,35 1,48 0,104
Trombosit 271,93 77,00 280,36 61,58 0,789
(10°/mm?)
RDW (%) 13,58 1,17 13,97 1,02 0,011
Notrofil (%) 63,37 11,29 64,00 10,18 0,386
Monosit (%) 27,09 9,93 25,92 8,59 0,308
Eozinofil (%) 5,60 1,52 5,69 1,97 0,734
Bazofil (%) 1,75 1,49 2,20 1,80 0,061
Lenfosit (%) 0,60 0,39 0,66 0,47 0,464
MPV (fl) 8,03 1,16 8,07 1,09 0,428
NLR 3,07 2,32 2,96 1,68 0,458

4.5. Tamya Gore Degerlendirme

Sizofreni tanisi olan hastalarm EKT Oncesi ve sonrasi hemogram

parametreleri ve NLR Cizelge 4.14’te karsilastirilmistir. Hb, Htc, 16kosit, eritrosit,
MCV, MCH, MCHC, trombosit, RDW, noétrofil (%), lenfosit (%), monosit (%),

eozinofil (%), MPV ve NLR parametrelerinde EKT Oncesi ve sonras1 degerlerde

anlamli fark bulunmamistir. Bazofil (%) diizeyinde ise anlaml1 artig saptanmistir.
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Cizelge 4.14. Sizofreni tanili hastalarda EKT oOncesi ve sonrasi

parametrelerin karsilastirilmasi

EKT o6ncesi EKT sonrasi p
Ortalama Standart Ortalama Standart ..
degeri
Sapma Sapma
Hb (g/dl) 13,25 1,55 12,87 1,60 0,363
Htc (%) 39,53 4,96 38,69 4,20 0,600
Lokosit 2,01 0,78 8,53 3,02 0,701
(10°/mm?)
Eritrosit 4,68 0,61 4,55 0,51 0,530
(10°/mm?)
MCYV (fl) 84,72 3,91 85,14 3,78 0,442
MCH (pg/cell) 28,40 1,95 28,33 1,79 0,780
MCHC (g/dL) 33,52 1,45 33,25 1,41 0,463
Trombosit 267,92 79,83 273,38 79,16 0,916
(10°/mm?)
RDW (%) 13,96 1,40 14,08 1,03 0,344
Notrofil (%) 63,29 12,84 63,62 10,33 0,463
Monosit (%) 26,47 11,41 24,5 8,13 0,345
Eozinofil (%) 6,00 1,65 6,65 1,81 0,345
Bazofil (%) 1,92 2,38 2,83 3,07 0,026
Lenfosit (%) 0,65 0,42 0,71 0,54 0,688
MPV (f1) 8,27 1,04 8,06 0,97 0,442
N/R 3,48 3,13 3,13 1,91 0,458

Depresyon tanisi olan hastalarin EKT Oncesi ve sonrast hemogram
parametreleri ve NLR acisindan Cizelge 4.15°te karsilastirilmistir. Htc, eritrosit,
l16kosit, MCV, MCH, MCHC, trombosit, notrofil (%), lenfosit (%) monosit (%),
eozinofil (%), bazofil (%), ve MPV ve NLR parametrelerinde EKT Oncesi ve
sonrast degerlerde anlamli fark bulunmamistir. Hb diizeyinde anlamli azalma,

RDW de ise anlamli artis saptanmustir.
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Cizelge 4.15. Depresyon tanili hastalarda EKT Oncesi ve sonrasi

parametrelerin karslastirilmasi

EKT 0Oncesi EKT sonrasi P
Ortalama Standart Ortalama Standart degeri
Sapma Sapma

Hb (g/dl) 13,54 1,48 13,14 1,35 0,033
Htc (%) 40,66 4,37 39,64 4,22 0,245
Lokosit 2,06 0,70 7,97 1,79 0,065
(10°/mm?)
Eritrosit 4,74 0,66 4,58 0,57 0,058
(10°/mm?)
MCYV (fl) 86,16 6,77 86,99 7,02 0,051
MCH (pg/cell) 28,75 2,81 28,90 2,64 0,321
MCHC (g/dL) 33,33 1,27 33,20 1,37 0,774
Trombosit 263,91 62,99 254,37 67,28 0,152
(10°/mm?)
RDW (%) 13,74 1,14 14,11 0,99 0,009
Notrofil (%) 63,82 8,82 64,23 8,99 0,870
Monosit (%) 27,05 7,58 26,36 8,30 0,561
Eozinofil (%) 5,33 1,45 5,27 1,55 0,831
Bazofil (%) 1,66 1,25 1,91 1,52 0,153
Lenfosit (%) 0,65 0,71 0,59 0,45 0,852
MPV (f1) 8,04 1,00 8,12 1,16 0,629
N/R 2,90 2,58 2,86 1,53 0,806

Bipolar bozukluk tanili hastalarn EKT Oncesi ve sonrasi hemogram
parametreleri ve NLR Cizelge 4.16°da karsilastirilmistir. Hb, Htc, eritrosit, RDW,
l16kosit, MCV, MCH, MCHC, trombosit, notrofil (%), lenfosit (%) monosit (%),
eozinofil (%), bazofil (%), MPV ve N/L oram parametrelerinde EKT 6ncesi ve

sonrasi degerlerde anlamli fark bulunmamastir.
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Cizelge 4.16. Bipolar bozukluk tanili hastalarda EKT Oncesi ve sonrasi

parametrelerin karslastirilmasi

EKT 0Oncesi EKT sonrasi p
Ortalama Standart Ortalama Standart degeri
Sapma Sapma

Hb (g/dl) 13,82 1,68 13,71 1,32 0,665
Htc (%) 40,85 4,33 40,92 3,91 0,779
Lokosit
(10°/mm?) 2,39 0,76 9,26 2,11 0,382
iré';r/ﬁgﬁ) 4,68 0,56 4,70 0,57 0,504
MCV (fl) 87,56 6,08 87,39 5,86 0,507
MCH (pg/cell) 29,70 3,07 29,36 3,00 0,310
MCHC (g/dL) 33,84 1,62 33,53 1,64 0,432
Trombosit 250,46 83,15 288,00 49,32 0,087
(10°/mm?)
RDW (%) 13,58 1,31 14,00 0,91 0,181
Notrofil (%) 62,19 11,64 62,93 11,52 0,807
Monosit (%) 27,70 9,57 26,76 9,56 0,701
Eozinofil (%) 5,63 1,54 5,32 1,94 0,328
Bazofil (%) 2,30 1,94 2,96 2,40 0,209
Lenfosit (%) 0,61 0,37 0,53 0,23 0,554
MPV (fl) 8,30 1,41 8,02 1,17 0,687
N/R 2,80 1,80 2,88 1,82 0,753
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5. TARTISMA

Bu caligmada tekrarlayan EKT seanslarinin immun sistem belirte¢lerinden
NLR iizerine etkisi olup olmadiginin tespit edilmesi amaglanmistir. Bulgularimiza

gore EKT tedavisi hastalarin NLR diizeyini degistirmemektedir.

EKT’nin immun sistem iizerine akut etkilerinin incelendigi bir¢ok
calismada (87, 88, 89) EKT uygulandiktan dakikalar sonra NK hiicre aktivitesinde
artig tespit edilmistir. Ayrica tek seanslik EKT uygulamasi IL-6 seviyelerini de
artrrmistir (90). Fluitman ve ark. (91) benzer sekilde, tek seans EKT’nin
lipopolisakkarid uyarilmasidan sonra monosit hiicrelerince IL-6, IL-10 ve TNF-a
iretiminde artisa; T hiicrelerince CD2/CD28 uyarilmasi sonrasinda IFN-y
iretiminde ise azalmaya neden oldugunu gostermislerdir. Sitokin yanitina gore
diizeltme yapildiktan sonra bile IL-6 ve IFN-y diizeylerindek 1 degisiklikler
istatistiksel olarak anlamli olmaya devam etmistir (91). Bu ¢alismada (91) ayrica,
16kosit, monosit, graniilosit ve NK hiicre sayisindaki akut artisin uygulamadan 30
dakika sonra baslangic seviyelerine diistiigii de ortaya konmustur. Baska bir
calismada (92) ise plazma IL-1pB ve IL-6 konsantrasyonlarinin tek seans EKT
uygulamasini takiben 3 saat icinde artis gosterdigi, 24 saat icinde EKT oOncesi

diizeyine geriledigi ifade edilmistir.

Bazi arastrmacilar (93, 94) glial hiicre aktivitesini gosteren S100B
proteinine odaklanmis ve EKT’ye baglh biligsel bozukluklarla iliskisi tizerinde
durmuslardir. Calismalarin birinde (93) EKT seansindan sonraki 1. ve 3. saatlerde
serum S100B konsantrasyonlarinda artis gozlenirken, diger ¢caligmada (h) ise EKT
sonrasi bir degisiklik saptanmamistir. Bu ¢alismalar EKT’ nin tek seansta immun
sistem Tlzerine etkilerini degerlendirmistir. Ancak EKT’nin akut etkisi, HPA
eksendeki iizerinde baska stresorlerin olusturdugu etkiye benzer olabilir (4,7). Bu
nedenle tek seansn immun sistemi iizerine etkisinin EKT’ye 0zgiil olarak

degerlendirilmis olmas1 yaniltici olabilir.

Bazi calismalar ise EKT nin seanlar1 tamamlandiktan sonra immun sistem
iizerinde degisiklikler gelisip gelismedigine odaklanmistir. Bu konudaki ilk

calismalarindan birinde (87) tekrarlanan EKT seanslarinin hem fitohemagloglutin
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hem de konkanavalin A’ya baglh lenfosit blastogenezini artirdigi bulunmustur.
Baska bir ¢alismada (88) EKT seanslar1 tamamlandiginda EKT 6nceki doneme
gore hastalarin T10 ve IL2R1 lenfosit ylizdelerinde anlamli artis oldugu ve mutlak
T10, IL2R1, B2 ve T9 lenfosit sayilarinin da EKT 6ncesi duruma gore yiikseldigi
gozlenmistir. EKT ile tek seansta NK hiicre aktivitesinde artis gézlenirken EKT
tedavisi tamamlandiginda ise NK hiicre aktivitesinde bir degisiklik
olusmamaktadir (88, 89, 91). Hestad ve ark. (95) MDB hastalarinda EKT Oncesi
TNF-a seviyelerinin kontrollere gore daha yiiksek oldugunu ve EKT tedavisi
sonrasi diislis gostererek kontrollerden farksiz hale geldigini, ancak EKT yerine
ila¢ tedavisi alan MDB hastalarinda ise tedavi ile TNF-a seviyelerinde degigsme
olmadigmi gostermislerdir. Yakin donemde yapilan bir arastirmada (96) sitokin
membran teknigi kullanilarak bir dizi sitokin 6l¢iimii yapilmig ve astim gibi
kronik inflamatuar hastaliklarda rolii oldugu bilinen proinflamatuar sitokinlerden
olan IL-5 ve eotaxin-3’iin, 12 seanslik EKT tedavisi tamamlandiktan 24 saat sonra
disiis gosterdigi  bulunmustur. Bu ¢alismada (96) eotaxin-2 and TNF-f8
seviyelerinde de diisiis olmasina karsin bu degisiklikler istatistiksel anlamliliga
ulagsmamustir. Ayn1 calismada (96) ters transkripsiyon zincir reaksiyon ydntemi
kullanildiginda ise TNF- seviyelerinde anlamli artis tespit edilmistir. Fluitman ve
ark. (91) EKT’nin bazi immun belirte¢lerde (TNF-a, IL-6, IL-10, IFN-y, IL-4, ve
toplam immun hiicre sayis1), akut ve gecici etkisi varken tekrarlayan EKT nin (11
seans) bu belirteglerde degisiklik olusturmadigini bulmuslardir.

Bir¢ok calismada (92, 94, 97) EKT nin serum ve serebrospinal s1ivi S100B
konsantrasyonunu etkilemedigi tekrarlanmistir. EKT 6ncesi S100B seviyelerinin
yiiksekliginin EKT sonrasi isler hafizada bozulma ile iliskili oldugu gosterilmekle
birlikte bazal S100B seviyeleri daha yliksek olan hastalarin EKT sonras1 daha az
oznel bilissel bozukluk ve depresyon siddetinde daha belirgin azalma yasadiklari
da tespit edilmistir (93). Kronik elektrokonvulsit sok uygulanan farelerde de
S100B ekspresyonunda degisiklik gozlenmemistir (98). Diger hayvan
calismalarinda da (99, 100) saglikh ratlarda 10 ardisik giin tekrarla uygulanan
EKT’nin, peritoneal makrofajlarda incelenen nitrik oksit sentezinde azalma
olusturarak immun sistemi zayiflattigi ortaya konmustur. Bizim ¢alismamizda da

tamamlanmis EKT tedavisinin immun sistem {izerine etkisi incelenmis ve daha
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onceki bircok calismada oldugu gibi (88, 89, 91, 96), tekrarlayan EKT
seanslarinin immun sistem belirteglerinden NLR iizerine bir etkisinin olmadigi
bulunmustur. Calismamiz depresif bozukluk tanisi disindaki hastalarin da ele
almarak EKT’nin immun sistem iizerine etkisinin incelendigi ilk ¢alisma olma
ozelligine sahiptir. Depresif bozukluk tanis1 disindaki hastalarin c¢aligmaya
almmast EKT’nin immun sisteme etkisinin depresyon siddetinde azalmadan
bagimsiz olarak incelenmesine firsat tanimaistir.

NLR’nin bir¢ok tibbi hastalikla iligkisi ortaya konmus olmakla birlikte (17,
18, 19) psikiyatrik bozukluklarla iliskisini inceleyen calisma sayisi oldukca
sinirhidir. Bu ¢alismalarm birinde (101) Alzheimer hastali§i olan bireylerle ve
sagliklt kontrollerin NLR diizeyleri karsilastirilmis ve Alzheimer hastalarinda
NLR anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Alzheimer hastalarinda yapilan bagka
bir calismada (102) da benzer sekilde Alzheimer hastalarmin NLR diizeyi
kontrollere gore yiiksek bulunmus ve NLR ile neokortikal amilois birikimi miktar1
arasinda da iligki tespit edilmistir. Semiz ve arkadaslarmin (103) yaptig1 bir
calismada da sizofreni hastalarmin NLR diizeyleri saglikli kontrollerle
karsilagtirilmis ve sizofreni hastalarmin NLR diizeyleri anlamli olarak daha
yiiksek bulunmustur. Ancak bugiline kadar yapilan ¢aligmalar psikiyatrik
bozuklugu olan hastalarm NLR diizeylerine tedavinin etkisi olup olmadigini
incelememistir. Bizim calismamizda farkli tiirde psikiyatrik bozuklugu olan
hastalarm NLR diizeylerine en eski psikiyatrik tedavi yontemlerinden biri olan
EKT’nin etkili olup olmadigi incelenmis ve ne toplam hasta grubunda ne de
sizofreni, major depresif bozukluk ve bipolar bozukluk hasta gruplarinda ayri
degerlendirmede, EKT’ nin NLR diizeyini degistirmedigi gozlenmistir.

Calismamizin bugiline kadar EKT’nin immun sistem iizerine etkisini
inceleyen en genis hasta sayili ¢alisma olmasi ve depresif bozukluk diginda
tanilara sahip hastalar1 da ele almasi gibi gii¢lii yonleri olmakla birlikte bir dizi
kisithiligi da bulunmaktadir. Bu calismanin en onemli kisithlig1 geriye doniik
dosya tarama yontemi ile gerceklestirilmis olmasidir. Bu nedenle EKT nin NLR
iizerine tek seansta ve akut etkisini degerlendirmek miimkiin olmamistir. Ayrica
hastalarm EKT oncesi NLR degerleri saglikli bir grupla karsilastirilmamaistir.

Diger bir kisithlik ise hastalarin tedavi Oncesi ve sonrasi hastalik belirti
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siddetlerinin 6l¢iilememis olmasidir. Ayrica hastalarmm immun sisteme olasi etkisi

olabilecek psikotrop ila¢ kullanimi da sonuglarimizi etkilemis olabilir.
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6. SONUC VE ONERILER

Psikiyatrinin bilinen en eski ve en etkili biyolojik tedavi yontemlerinden
biri olan EKT’nin immun sistem {izerine olan etkisini inceleyen arastirma sayisi
olduk¢a smirlidir. Bu c¢alismada immun sistemin kolay elde edilebilir ve ucuz
belirteglerinden biri olan NLR degerlendirilmis ve farkli tanilara sahip hastalarin
EKT oncesi NLR diizeylerinin EKT tedavisi tamamlandiktan sonraki diizeylerine
gore farklhilik gostermedigi tespit edilmistir. Bu bulguya gore tekrarlayan EKT
seanslarinin immun sistem islevinde degisiklik olusturmadigi sdylenebilir. Bu
bulgu, EKT’nin etki mekanimasini aciklamak i¢in ortaya atilan immun sistemde

degisiklik olusturma hipotezini desteklememektedir.

EKT’nin NLR iizerine etkisi konusunda daha saglam kanitlara ulagsmak
icin ek ilag tedavisi almayan hastalarin alindigi, her EKT seansi sonrasinda ve
seanslarin bitiminde sonuclarin kaydedildigi ve NLR ile birlikte interlokinler ve
sitokinler gibi diger immunolojik belirteclerin de incelendigi arastirmalarin

yapilmasma ihtiya¢ vardir.
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7. OZET
ELEKTROKONVULSIF TEDAVININ

NOTROFIL/LENFOSIT ORANINA ETKIiSi

Inflamatuar ve immun mekanizmalarmn psikiyatrik bozukluklarin
patofizyolojisinde 6nemli rol oynadig1 bildirilmektedir. Elektrokonvulsif
tedavi (EKT) sadece depresyonun degil, ayrica sizofreni ve mani
tedavisinde, 6zellikle de farmakolojik miidahalelere yanitsizlik durumunda
etkili bir tedavi yontemi olarak kabul edilmektedir. Yaygm olarak
kullanilmasmma karsin  EKT’nin etki mekanizmast tam olarak
bilinmemektedir. Cok az sayida ¢alisma EKT’nin inflamatuar ve immun
islevler lizerine etkisini incelemistir. Notrofil/lenfosit oran1 (NLR) sitemik
inflamatuar yanitin basiy ve kolay elde edilebilir bir belirtecidir. Bu
calismada amacimiz bir dizi EKT uygulamasimin major depresyon, bipolar
bozukluk ve sizofreni tanili hastalarda NLR’yi degistirip degistirmedigini

tespit etmektir.

Geriye doniik dosya incelemesi seklinde yiiriitiilen bu caliymada 61
hasta (uniplar depresyon, s=35; akut mania s=13; ve sizofreni, s=13)
degerlendirildi. Hastalarin tekrarlanan EKT tedavisinden birka¢ giin
onceki ve EKT kiirleri tamamlandiktan birka¢ giin sonraki tam kan sayimi

degerleri kaydedildi ve analize tabi tutuldu.

Hastalarin EKT Oncesi (2,27 + 2,54) ve tekrarlanan EKT sonrasi
(2,49 £+ 1,65) NLR degerleri arasinda bir fark bulunmadi (p>0.05). Ayrica
hastalar tan1 gruplarina gore ayr1 ayri degerlendirildiginde de bir dizi EKT
uygulamasinin NLR’yi degistirmedigi tespit edildi.

Bildigimiz kadariyla bu ¢alisma EKT’nin NLR {izerine etkisini
inceleyen ilk calismadir. Bulgularimiza gore NLR diizeyleri tekrarlayan

EKT tedavisi sonras1 degisiklik gostermemektedir.

Anahtar Sozciikler: Elektrokonvulsif tedavi, nétrofil/lenfosit orani,

inflamasyon, immunoloji.
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8. ABSTRACT

THE EFFECT OF ELECTROCONVULSIVE THARAPY ON
NEUTROPHIL/LYMPHOCYTE RATIO

Inflammatory and immune mechanisms are reported to play
important roles in the pathophysiology of psychiatric disorders.
Electroconvulsive therapy (ECT) is regarded as an effective treatment of
not only depression, but also schizophrenia and mania, especially when
there is no response to pharmacological interventions. Despite the common
use of ECT, its mechanism of action is mostly unknown. Few studies
examined the effect of ECT on inflammatory and immune functions. The
neutrophil-lymphocyte ratio (NLR) is a simple and easily accessible
indicator of the systemic inflammatory response. Our aim was to
investigate whether a series of ECT sessions would change NLR in

patients with major depression, bipolar disorder, or schizophrenia.

In this retrospective study, we analyzed 61 patients (uniplar
depression, n=35; acute mania n=13; and schizophrenia, n=13). Complete
blood count measurements were recorded before and after repeated ECT

treatment.

We found no difference in NLR between before (2.27 + 2.54) and
after (2,49 = 1,65) repetaed ECT treatments (p>0.05). Furthermore, a
series of ECT did not change NLR in seperate diagnostic groups.

To our knowledge, this is the first study to evaluate the impact of
ECT on NLR. Our findings suggest that NLR levels are not altered after
repeated ECT treatments.

Key Words: Electroconvulsive therapy, neutrophil/lymphocyte ratio,

inflammation, immunology.
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10. EKLER

Ek 1. EKT Onam Formu

Form - 70 07 40 00 15

AKDENIZ UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
PSiKIYATRI ANABILIM DALI

ANESTEZILI VE KAS GEVSETICI EKT
(ELEKTROKONVULSIF TEDAVI) BILGILENDIRME VE ONAM FORMU

Uygulama lle ligili Bilgilendirme :

EKT (Elektro Konvulsit Tadavi) asafidaki duremiarda kullanian bir psikiyatrik tedavi yantemidir

Kiginin ilag tedavisine yeterdi yanit vermemesi,

Yan atkiler dolayisiyia ilag kullanamama,

liagla tedavi sOresinin riskler nedeniyle beklenememesi, acil tedavl ihtiyac,

Kiginin kendisine weya cevresing zarar verme tehlikesi, intihar digdéncesi veya girigimi,
Daha onceki tedavilerden en ok EKT'den yarar gorme alma.

Kiganin tercihi

Hastanemizde EKT (Elektro Konwolsif Tedavi), halk deyimiyle sok tedavisi genel anestezi aftinda
yapimaktadir. Genel anestezil uygulama esnasinda sizi derin bir uykuya sokacak olan ilaglar damar yoluyla venlr
Ayni yolla verlecek kas gevseticisiyle istenmeyen kas kasdmalan dnlenir, Anestezi v Kas gevsemesi esnasinda
maske ile solunum destegi werilir

Modern anestezi genellikie ok giwveniidic. Anestezi esnasinda Glbm rski olduk¢a azdir. Bununla berabes
bagka stenmeyen yan etkiler olabslir. Bu etkiler gensaliikle gegicidir, bazilan wzun donemde sorun olabilic.

Sik gonlilen istenmeyen yan etkiler : Bulanh veya kusma, basajnsi, afn veya enjeksiyon bolgesinde yanma,
kas afjnse. Ender gorllen istenmeyen yan etkiler ; Dis-dis protezinin kinlmas: ve dedaklann yaralanmas:, alerjik
leaksrwnlar velveya ashim nobet, sclunum bozulmasdie.

EKT'nin Riskleri :
Geneliikie gegici hatiza bozuklugu, unutkanlik ve tedavi siresinoe ofan yeni olaylan anmsamana,
Tedavi sonras: kisa siiren bir saskinlik dénemi,
Gok ender olarak hastada solunum gecikmesi olabilir, Bu durumda hastaya maskeyle saf oksijen verenak
solunum dozelinceye kadar yegun bakim kegullannda bakimi sordrdior,
Kigide var ofan protezier (dis, goz. kemik protezi) risk olugturabilir, Hasta ve yakinlan pretez varga hekimi
mutiaka uyarmakidir,
Nadiren cene, omuz cikidi, kem kinklan,
Gok ender de cisa 25000-50000 kigide bir ani slom.

- EKT Oncesi Sorumiuluklarinz :
Saflk problemlerinizi (hipertansivon. divabet vb), gegirdiginiz ameliyatiannizi ve dis problemberinizi
doktorunuza soyleyiniz
Girigimden once bir gey yemeyiniz, igmeyiniz. En son yedijiniz-itiginiz saati doxiorunuza sdyieymiz.
Eder sigara igiyorsaniz doktorunuza syleyiniz
Kullandeginiz bBitdn ilaclan, sizde alerji ve yan etkl yapabilecek b0ton ilaglan sdyleyiniz,

Sayfa 12
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Genel Anesteziden Sonra Yapmamaniz Gerekenler :
Genal anestezi 24 saat boyunca Gegerlendirm& ve yargitama yelenegmizi etkileyecektir Bu sine iginde |
= Hichir tagit kullanmayin,
= Onemli kararar vermeyin ve hukuki bir belgeyi imzalamayin,
»  Allkol almayin, suur durumunuzu etkileyebilecek diger ilactan kullanmayin ve sigara ipmeyin, Gonkd bunlar
anestezi ilagian lle etkilegabilir

* Doktor tarafindan, tibbi bir durum ve hastaligin tamisi nedeniyle, anesterili EKT yéntemi
tarafima &nerildi. Anestezi esnasinda aniden gelisebilecek, hayat tehdit edecek durumlar veya
tedavi ydntemleri doktorum tarafindan bana anlatildi. Anestezili EKT'nin etki ve risklerini
anladim. Verilecek ilaglann kullamiligi ve yan etkileri konusunda bilgilendirildim. Diger tedavi
segenekleri konusunda bilgilendirildim. Bu konuda verdifim onay tedavinin herhangi bir
asamasinda geri gekebilme hakkim oldugunu biliyorum.

Yukandaki agiklamalanin tamamim ckudum ve anladim. Tim bu bilgiler isiginda ANESTEZILI
EKT UYGULAMASINI KABUL EDIYORUM.

Bu belgenin bir nishas: tarafima teslim edildi. "

HASTA vAS| VEYA BIRINCI DERECE YAKIMI :
Ad) - Soyad Ad - Soyad
Tarih : Tarih ;
Irmiza Inza -
OLAYA TANIK OLAN KURUM GOREVLISI : OMNAYI ALAN HEKIM :
Ad) - Soyad | Adi — Soyadi
Tarih : Tarih :
Imza : Imza ;
] Sayta 272
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Ek 2. Etik Kurul Onay Formu

T.C:
AKDENIZ UNIVERSITESI
TIP FAKULTEST
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu

Sayt :70904504/ LS
Konu :
Saym

Yrd.Dog. Dr. Fatih CANAN
Ruh Saghigt ve Hastaliklar: Anabilim Dali
Ogretim Uvesi

Degerlendirilmek iizere Klinik Arastirmalar Ttik Kurulu'ma bagvuruda bulundufunuz,
“Elektrokonviilsif Tedavinin Notrofil/Lenfosit Orant Uzerine Eikisi” adl calismaya ait
Kurul Karar ckte sunulmustur.

Bilgilerinizi rica ederim.

Prof.Dr.Arda TASATARGIL
Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu Baskam

Q/ /ﬁ;”/ 3

[ki: Etik Kurul Karar

Adres : Akdeniz Universitesi T1p Fakiiltesi Dekanhgi [, Kat ANTALY A

Tel (2421249 69 54
Fals D(242) 249 6903
e-posta : etikiakdenizedutr
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= = i€,
AKDENIZ UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI
KLINIK ARASTIRMALAR FTIK KURULU

Savi: 70904504/ 2014
Konu:
KARAR

ETTR KURLITAN AT Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastrrmalar Etik Kurulu

B i e Akdeniz Universitesi Tip Fakﬁlt;a:ibekani];‘;l'ﬁdﬁc-laji_éi_uea A Blok
splicalishslk | Kat No: A1-05 Kampiis /AANTALY A

ETIK KI/RUL
BILGILERI

TELEFON 11 (242) 249 69 54
FAKS  |oaeizeen ]
E-POSTA etik@akdeniz.edu.tr

SORUMLU ARASTIRMACT |
UNVANIADESOYADI |

Yord. Dog.Dr.Fatih CANAN

ARASTIRMANIN ACIK ADL | Elekirokonviilsil Tedavinin Natrofil/Lenfosic Orany Ozerine Ftkisi
|

Karar No: 266 Tarih: 04.06.2014 o
:g% Soramlu Arasturmact Yrd.Dog.Dr.Fatih CANAN tarafindan yiiriitiilecek olan “Elektrokenviilsil’ Tedavinin
é:" Nitrofil/Lenfosic Orant Uzerine Ctkisi™ adh cahsmanm yvapumasimda bilimsel ve etik acisindan sakinea
; S | olmadifma oy biclidi ile karar verilmistir,
=]

| Arastirmaciya gahymalarinda bagartlar dileriz.

Prof.Dr. Arda TASATARGIL
Klinik Arastirmalar Etik Kurul Baskan

oy

Criar i [0 M. Leveg

Prof Dr, Arda TASATARGH L] Prafle Al Avdin YAVUZ

Thaskan

A

Prof Dr. Olitay ERAY Pref e, Tilge KARSLI
Dy U2 flintiy
‘__/“\,/’f

©

ProfDr Mural CANPOLAT Prof e Kiksal KOO AMGA
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