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1. GIRIS

Travmatik yasantilara ve kayiplara insan yasaminda sik olarak
rastlanmaktadir. Travmanin insan ruhsallig1 tizerindeki etki ¢esitliligi ve boyutu
her yoniiyle tam olarak aydinlatilamanustir. Diinya Saghk Orgiitii tarafindan 21
ilkede yapilan bir ¢alismanin sonuglarina gore, diinya niifusunun %3,6’sinin son
bir yil igerisinde travma sonrasi stres bozuklugundan muzdarip oldugu
bildirilmigtir. Bu rakam da yaklasik olarak 265 milyon insan anlamina
gelmektedir. Yine ayni c¢alismanin sonuglarina gére Katilimcilarin %10’undan
fazlas1 bir travmaya ugradigimi bildirmistir. Bunlarin %18,8 kisileraras1 siddet,
%17,7’s1 kazalar, 9%16,2 si savas, %12,5’1 sevdigi birinin kaybi1 seklinde
travmalara maruz kalirken, %21,8’1i ise siddete taniklik yoluyla travmaya
ugramistir.(1) Yine bilindigi tizere, Ruhsal Bozuklarin Tanisal ve Sayimsal El
Kitabi’nda (DSM) travma ve stresorle iligkili bozukluklara neden olabilecek
travmatik olaylar igerisinde taniklik da yer almaktadir. Yani travmaya tanik olma
hali de basli bagina bir travma olarak etki edebilmektedir. (2, 3) Taniklik, sayisal
yayin ortamlari, televizyon gibi gorsellerin de yardimiyla, travmanin etkisinin
genis kitlelere yayilmasini saglayabilir. Bu nedenle tanikligin olusturdugu etkinin
siddetini ve niteligini yordayabilecek degiskenler ile nérobiyolojik temellerinin
aydinlatilmast 6nem kazanmaktadir. Bu amaglara ulasabilmek i¢in hayvan
calismalar1  kullannmimin gesitli avantajlari  mevcuttur. Oncelikle hayvan
calismalarinda, insanlarda yapilmasi miimkiin olamayacak ileriye doniik bir

tasarim ile, hayvanlar rastgele gruplara atanarak travmaya maruz birakilabilir.



Uygulanacak travmaya dair tiir, siddet, zamanlama gibi tiim degiskenler kontrol
edilip, tizerlerinde degisiklikler yapilabilir. Travma Oncesinde de var olan
etkenlerle, travma sonrasinda edinilen degiskenlerin ayrimi yapilabilir. Hayvan
caligmalar1 ayrica insanlarda etik olarak kabul edilmesi miimkiin olmayan
girisimsel tekniklerin kullanimina da olanak saglar.(4) Travmaya taniklik
caligmalar1 i¢gin kullanilan hayvan modellerinde uygulanan stres fiziksel (elektrik
soku, sualti travmasi, kisitlanma stresi) ya da psikolojik (sosyal yenilgi, sosyal
izolasyon) olabilir. Travmaya taniklik ile ilgili yapilan gegmis ¢alismalarda stresor
olarak elektrik soku, karin i¢i asetik asit enjeksiyonu, rahatsiz edici koku gibi
fiziksel stresorler kullanilmistir.(5-7) Travmatik stres modellerinde 6zellikle
fiziksel stres on plana ¢ikmaktadir, bu durum fiziksel etki olmadan yalnizca
psikolojik stresin yaratacagi etkiyi ihmal etme riski tagimaktadir.(8) Travmanin
ruhsal etkilerini incelerken uygulanan stres modelinin de psikolojik olmasi
anlamli olacaktir. Bununla birlikte tamiklik araciligiyla, yani tamamen ruhsal
siireclerden temel alan bir travma tizerinde ¢alisilirken birincil etkilenenin maruz
kaldig1 travmanin da ruhsal olmasi, fiziksel hasara neden olmadan yalnizca tehdit
algis1 yoluyla olusan psikolojik stresin 6nemini daha iyi anlamamiza yardimci
olacaktir. Bu nedenle travmaya taniklik alanindaki ¢alismalarda kullanilan 6nemli
bir model de sosyal yenilgi modelidir. Bu yontem etyolojik olarak uygun bulunan,
ayrica fizyoloji ve davranis iizerindeki stres etkilerini incelemek icin kullanigh
oldugu kabul edilen bir yontemdir.(9) Bu modelde, oncesinde saldirgan oldugu
bilinen bir erkek sican tarafindan sahiplenilmis kafes igerisine, her giin belli bir

siire boyunca bagska bir sigan birakilir. Beklenen sonug ev sahibinin saldirmasi ve



diger sicanin donma, edilgen postur alma gibi davranmislar gostermesidir.
Calismanin ka¢ giin boyunca siirecegi, karsilagsmalarin kag¢ dakika siirecegi,
hayvanlarin arasina hangi ozellikte, ne zaman ve ne kadar siire ile bariyer
konulacagi gibi yontemsel 6zellikler caligmalar arasinda farklilik géstermektedir.
Hayvanlarda travmaya taniklik alaninda yapilan ¢alismalarda, taniklik nedeni ile
olusan etkilenmenin siddetini artiran ve azaltan nedenler tlizerinde durulmustur.
Bunlardan bir tanesi, tanik olunan travmaya daha oOncesinden, taniklikla es
zamanl olarak ya da tanikliktan sonra maruz birakilmig olmaktir.(5, 6, 10) Bir
digeri ise tanik ile magdur arasindaki iliskinin niteligidir. Iliski niteligi ile
kastedilen, hayvanlarin kardes olup olmamasi ya da deney siiresince birlikte
gecirilen sosyal etkilesim siiresi gibi degiskenlerdir.(6, 11, 12) Bu iliskinin
etkilenme derecesi tizerindeki belirleyici etkisi, kemirgenlerde duygulanimin
paylasilmasi, empati, duygusal bulas gibi kavramlarin gegerliliginin ve
norobiyolojik temelinin tartisiimasina zemin hazirlamistir.(13, 14) Bu ¢alismadaki
amag; sosyal yenilgi modeli ile olusturulan travmaya tanik olan siganlarda, bu
tanikligin anksiyete diizeyi, depresif belirtiler, bellek islevleri ve stres biyo-
belirtecleri iizerindeki etkisi ile bu etkilerin siddetinin muhtemel belirleyicisi
olarak tanik ile magdur arasindaki yakinlik durumunun Onemini arastirmaktir.
Daha once yapilan ¢alismalarda fiziksel strese tanik olan hayvanlarda, tanik ile
magdur arasindaki iliskinin niteligi aragtirtlmistir ancak sosyal yenilgi modelinin
kullanildig1 ¢alismalarda bu bag arastirilmamistir. Calismanin hipotezi, sosyal

yenilgi modeli ile travmaya maruz kalan siganlara tanik olan diger siganlarda



stresin davranigsal ve ndrobiyolojik etkilerinin izlenecegi ve bu etkinin magdurun

kardes olmas1 durumunda daha fazla olacag: seklindedir.

2. GENEL BIiLGILER

2.1. Travma

[k defa 1980 yilinda DSM-3 ‘te yer bulan travma sonrasi stres bozuklugu
(TSSB) tanisi igerisinde baslatici bir stresor olarak travma ve bir takim belirtiler
dizisi yer almaktadir. Bu asamada travma genel olarak olagan sinirlarin disinda
ezici bir deneyim olarak tanimlanmistir.(15) DSM-4 ile travma ilk defa,
stresorlerin nitelikleri (A1 6lgiitii) ve kisinin bu stresorlere tepkisini (A2 dlgiitii)
icerecek sekilde detayli bir sekilde tanimlanmistir. Buna gore olayin travmatik

sayilabilmesi i¢in asagidaki iki 6zelligin de karsilanmasi gerekmektedir.

1. Gergek bir 6liim ya da 6liim tehdidi, agr1 bir yaralanma ya da kendisinin
ya da bagkalarimin fizik biitiinliigline bir tehdit olayim1 yasamis, bdyle bir olaya
tanik olmus ya da boyle bir olayla karsilagmustir.

2. Kisinin tepkileri arasinda asir1 korku, caresizlik ya da dehsete diisme

vardir.(16)

Bu tanim dncekilere gore ¢ok daha kapsayici olmustur. Ik defa bu tanimla

ani ve beklenmedik olmasi kosulu ile sevilen birinin 6liimili ya da yasami tehdit



eden bir hastaliga yakalandigim1 Ogrenmek travmatik olay olarak kabul
edilebilmistir. Bu sayede olayin nesnel 6zellikleri tizerindeki vurgu kaldirilip, ayn1
olayin farkli bireylerde farkli etkilere neden oldugu klinik gercegi temel alinarak,
0znel deneyimin 6nemine dikkat ¢ekilmistir.(17)

DSM-5 ile travmatik olay tanimi daha da detaylandirilarak 4 maddeye
¢ikarilmis ve dolayli maruziyet durumlarina yapilan vurgu artirilmistir. Orseleyici
bir olaya tanik olma, bdyle bir olayin yakinlarinin basina geldigini 6grenme ya da
olaymn sevimsiz detaylar1 ile yineleyici bir bicimde ya da asir1 diizeyde karsi
karstya kalma (6rn: Insan kalintilarimi toplayan ilk kisiler; cocuk istismarmin
ayrintilartyla yeniden yeniden karsilasan polis memurlar1) travmatik olay
tanimlamasinda ayr1 maddeler halinde kendilerine yer bulabilmislerdir.(2) DSM-
5 ile dogrudan olmayan yollarla deneyimlenen Orseleyici olaylarin da tek basina
travma olarak kabul edildigi vurgulanmistir. 1992°de yaymlanan Hastaliklarin ve
Saglik Sorunlarinin Uluslararasi Siniflama Sistemi’nde (ICD) ise “neredeyse
herkeste yaygin bir sikintiya neden olabilecek, son derece tehdit edici ya da
katastrofik yapida olan stres verici bir olay ya da duruma maruz kalmak™ olarak
tanimlamigtir. Tamiklik veya Ogrenme yolu bu metinde kendisine yer

bulamamustir.(18)

2.2. Travma Sonrasi Stres Bozuklugu



Travma Sonrast Stres Bozuklugu, ¢ogu psikiyatrik bozuklugun aksine
etyolojik ajanin oldugu hatta bu etyolojik ajanin tamida kullanildigi
bozukluklardan bir tanesidir. Tami koydurucu belirtileri, etyolojik ajaninin
varligini saptadiktan sonra 4 kiime altinda toplamak miimkiindiir. Bunlar;

-Yeniden yasantilama

-Kag¢inma

-Bilis ve duygulanimda negatif dalgalanma

- Uyarilmislik ve tepkisellik

basliklar1 altinda incelenebilir.(2)

Bu bozuklugun cogu semptomu hastanin kendi bildirimi ile taninir.
Yeniden yasantilama belirtileri; istemsiz gelen anilar, diisler, ¢oziilme tepkileri,
hatirlaticilara karsi duyarli olma ve hatirlaticilara karsi fizyolojik tepki vermedir.
Kaginma belirtileri; i¢ ve dis hatirlaticilardan uzak durma seklindedir. Bilis ve
duygulanimda negatif dalgalanma; travmatik olayin bir yoniinii animsamama,
kendisi, bagkalar1 ve diinya hakkinda olumsuz bilisler, travmatik olay ile ilgili
kendisini ve baskalarini siirekli suglar olumsuz bilisler ve siireklilik gosteren
olumsuz duygulanim, etkinliklere kars1 ilgide azalma, kendisine veya baskalarma
kars1 yabancilasma, olumlu duygular yasayamamadir. Uyarilmishk ve tepkisellik
basliginda ise saldirganlik ve 6fke ndbetleri, kendine zarar verme davranisi, her an
tetikte olma, abartili irkilme tepkisi verme, odaklanma giicliikkleri, uyku

bozukluklari yasama olarak siralanabilir.(2)



2.2.1 Travma Sonrasi Stres Bozuklugu risk faktorleri

Travma sonrasi stresi bozuklugu risk faktorleri zamansal olarak {ice

ayrilarak incelenebilirler. Travma oncesi, travma esnasinda ve travma sonrast risk

faktorleri tabloda gdsterilmistir.

Tablo 1 Travma Sonrasi Stres Bozuklugu Risk Faktérleri

Travma oncesi faktorler

Diistik sosyoekonomik durum

Cocuklukta ihmal

Kisisel veya ailesel psikiyatrik hastalik

Kadin olmak

Diistik sosyal destek

Peri-travmatik faktorler

siiresi

Travmanin bilylikliigi, yogunlugu, sikligi ve

Kisinin travmaya ilk reaksiyonun siddeti

olusu

Travmanin tahmin edilemez ve kontrol edilemez

Travma sonras1 faktorler

Sosyal destegin diisiik olmas1

Yasam stresleri

Erken tan1 ve tedavinin yoklugu

(19)




2.2.2. Travma Sonrast Stres Bozuklugu’na eslik eden estanilar

Travma Sonrast Stres Bozuklugu tanisinin tek tam1 olmasi oldukca
nadirdir. Vakalarin 2/3’linde eslik eden en az iki psikiyatrik tan1 bulunur.(20) Sik
gorillen es tanilar, major depresif bozukluk, alkol ve madde kullanim

bozukluklari, anksiyete bozukluklar1 ve bipolar bozukluktur.(21)

2.2.3. Travma Sonrasi Stres Bozuklugu tedavisi

Travma Sonrasi Stres Bozuklugu tedavisinde farmakolojik ve
psikoterapdtik yaklagimlar miimkiindiir. Farmakolojik tedaviler arasinda, segici
serotonin geri alim Onleyicilerinden sertralin  ve paroksetin kullanilan
molekiillerdendir. Trisiklik antidepresanlardan ise amitriptilin ve imipramin
molekiilleri kullanilabilir.(22)

Psikoterapotik miidahalelerden TSSB tedavisinde kullanilan iki 6nemli
miudahale, biligsel davranis¢1 terapi ve goz hareketleri ile duyarsizlastirma ve
yeniden yapilandirma(EMDR)’dir.(19) Bilissel davraniggir terapide travmatik
antya ya da bu ani ile iliskili uyaranlara asamali olarak maruz birakilmak suretiyle
duyarsizlagsma saglanir. Bunun disinda bilissel teknikler ve gevseme tekniklerinin
de yardimiyla stresle bas etme becerileri gelistirilmesi hedeflenir.

TSSB gelisimini 6nlemek amaciyla erken miidahalenin de énemli oldugu

bildirilmistir. Bu miidahalenin amac1 akut stres tepkileri hakkinda bilgi vererek



damgalanmay1 azaltmak, silireci normalize etmek, ‘debriefing’ denilen olayin
anlattirilmasi yoluyla ise katarsis saglamaktir. Ancak erken miidahalenin maliyet-
etkinligi, riskli grubun belirlenme giigliigli ve debriefing uygulamasinin etkinligi

konusunda tartismalar vardir.(20, 21)

2.3. Hayvan Modellerinin Tipta Kullanilmas1

Norobiyoloji alanindaki en biiylik zorluk, yiiksek beyin fonksiyonlarini,
yasayan insan beyninde incelemenin pratik ve etik sorunlar olusturmasidir.
Antidepresan, antipsikotik, benzodiazepin ve lityum gibi 4 biiyiik ila¢ kategorisi,
1960’dan o6nce kesfedilmis ilaglardan klinik gozlemlere dayanarak tersine
mihendislik ile tretilmekteydi. Bu durum yeni ve farkli diizenekler iizerinden
ilaclarin gelistirilmesini zorlastiriyordu. Son zamanlarda girisimsel olmayan
teknikler (goriintiileme teknikleri gibi), es zamanl gelisse de yeni ilag gelistirme
¢alismalarinda hayvan modelleri kullanilmaktadir.(23)

Tibbi hastaliklar1 hayvanlarda modellemenin bir¢ok avantaji vardir.
Birincisi, incelenmek istenen insan hastaliklarini, kontrollii sartlar altinda, biiylik
sayilarla ve daha basitlestirilmis hali ile incelemek miimkiindiir. ikinci olarak,
insan hastaliklarinin tersine hastalik asikar hale gelmeden de semptomlarin
gelismesini incelemeyi miimkiin kilmaktadir. Uciincii olarak ise girisimsel

teknikleri kullanilmasi, tedavi segeneklerinin test edilmesine olanak verir.(24)



Hayvan modelleri temelde bir soruya yanit getirmek i¢in kurulan, analoji
yontemiyle ¢alisan bir teknikler biitiintidiir. Bir hayvan modeli ile c¢alisirken bu
modelin, ger¢ek durum ile iliskisi ortaya konmalidir.

Bu sorun alanlar, gecgerlilik kavramlar1 c¢ergcevesinde incelenebilir.
Gegerlilik, bir test skoru ya da 6l¢iimiin, dl¢tiigii inanilan sey ile uyumudur.(25)
Daha basit bir ifade ile bir 6l¢iimiin, ol¢tligli iddia edilen seyi aslinda ne oranda
olctiigiidiir.(26) Ornegin depresyonu 6lgtiigiinii iddia eden bir hayvan modelinin
gecerliligi incelenitken o modelin, baslatict etken, altta yatan ndrobiyolojik
siirecler, davranigsal semptomlar ve biyolojik belirtegler, semptomlarin
diizelmesini saglayan farmakolojik tedaviler gibi pek c¢ok farkli yonlerden
depresyon ile ne oranda benzerlik gosterdigi arastirilir. Hayvan modellerinde
gecerlilik dlgiitlerini tanimlama ¢abasi 1960’11 yillardan beri devam etmekte ancak
en yaygim kabul edilen olciitler 1984 yilinda Willner tarafindan one siiriilen 3
olgtittir: yiizey (face) gecerliligi, yapit (construct) gecerliligi ve Ongdrme
(predictive) gegerlilikleridir.(27, 28)

Yiizey gecerliligi, insan modelinde go6zlenen degisiklikler ile hayvan
modelinde gozlenenler arasindaki benzerlige isaret eder.(29) Bu degisiklikler
anatomik, biyokimyasal ya da davranissal 6zelliklere ait olabilir. Ornegin bir
sizofreni modelindeki genis beyin karinciklar1 gibi.(30) Yizey gecerliligi, diger
bir ifade ile model ile hastalik arasindaki goriingiibilimsel (fenomenolojik)
benzerlik derecesi olarak da tanimlanabilir.(31)

Ongérme (predictive) gegerliligi ise insanlardaki hastalik patolojisini

etkiledigi bilinen yonlendirmelerin, hayvan modelinde ne oranda aym etkiyi
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olusturabildigine odaklanir. Ornegin stresli olaylar, gelismis bakim, zengin gevre
olanaklar1 ya da antidepresan/duygudurum dengeleyiciler insanlarda yaptig1 ayni
etkiyi hayvan modelinde de gosterecek mi?(32) Bu en kapsamli tanim bir asama
daha sadelestirilmis hali ile, etiyolojik faktorler ve tedavi etkisinin
gozlemlenebilen etkisindeki benzerlik olarak ifade edilebilir.(29) Ancak bu
etkinin olusum mekanizmas1 Ongérme gecerliligi kapsami disindadir, yap1
gecerliligin konusudur. Diger bir deyisle, girdi ve c¢ikt1 arasindaki iligkinin
gecerliligi, bu  iliskinin  olusum  mekanizmasindan  ayr1  olarak
degerlendirilmelidir.(29)

Ongorme gecerliligi cogu literatiirde daha dar bir baglamda bir hayvan
modelinin tedaviye verdigi cevabin, insan durumunda tedaviye verilen yanitla
benzesme derecesi olarak da tanimlanmaktadir.(23, 26)

Yap1 gegerliligi, modelin davranigsal ve/veya sinirsel bilesenlerinin teoriye
dayali ve deneysel dogrulamasidir.(33) Bu tanim altta yatan biyolojik islev
bozuklugunu, bu bozuklugun patolojik fenotipe neden olma mekanizmasini,
hastalik olusumuna katkida bulunan islev bozucu biligsel, davranigsal, psikolojik
stirecleri, etyolojiye dair faktorleri (erken yasam olaylari, ¢evresel stresorler,
patojenik mikroorganizmalar, genetik nedenler gibi) igerir.(29, 34)

Bu {i¢ olciit ile ortak ya da farkli yanlar1 bulunan indiiksiyon, remisyon ve
homolojik gibi bagka bazi gecerlilik Olgiitleri tanimlamalar1 da yapilmistir. Bu
tanimlamalar gegerlilik Olgiitlerini birbirinden olabildigince ayirip net olarak

tanimlayarak, gegerliligin tiim alanlarda kapsamli olarak degerlendirilebilmesini
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ve modelin 6zgiin amacina uygun olarak gecerlilik Slgiitlerinin hedeflenmesine

olanak tanir. (35, 36)

2.4. Psikiyatrik Hastaliklarda Hayvan Modellerinin Kullaniminda Onemli
Noktalar

Psikiyatrik  hastaliklar1  modellenmesindeki  gegerlilik  sorunlar
olusturabilecek nedenleri iki kategoride incelenebilir. Ilki hayvan modellerine

iligkin sorunlardir, digeri ise psikiyatrik bozukluklarin kendilerine has dogalaridir.

2.4.1. Hayvan modellerine iliskin sorunlar

Bu alandaki ilk sorun, tiir farkliligindan kdken alan insandaki belirtilerin
esdegerini bulma giigliigii, ya da tam tersi hayvanlardaki belli davranislarin
insanlardaki esdegerini anlama giicliigiidiir. Ornegin varsamlar, sanrilar,
mutsuzluk, intihar diisiincesi, su¢luluk gibi insanlarda psikiyatrik tan1 koymak
icin gerekli pek c¢ok belirti hayvanlarda karsiligin1 bulmaz. Yine hayvanlardaki
belli davranislarin da insanlardaki karsiliklarin1 kestirmek giictiir. Genellikle bu
sorunun kullanilan hayvanin insana olan evrimsel akrabaligi ile ters orantili olarak
biiylidiigli varsayilabilir. Rodent ile Homo Sapiensin son ortak atasinin 80 milyon
yil oOnce yasadigi diisiiniildiiglinde {istesinden gelinmeye calisilan zorluk

anlasilacaktir.(34)
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Ornegin genetigi degistirilmis farelerde izlenen zorlantili timar
(grooming) (kendine zarar verene dek timar davranisinda bulunmak) denilen
davranisin  obsesif kompulsif bozukluktaki davramiglara karsilik geldigi
disliniilmekte  ancak  altta  yatan  bilissel ve emosyonel baglam
aydinlatilmadigindan bu goriis yalnizca bir hipotez olarak kalmaktadir.(23, 37)

Bununla birlikte psikiyatride kullanilan pek ¢ok hayvan modeli cesitli
hayvan davranislar1 ile insan davramiglar1 arasinda kurulan benzetmelere
dayanmaktadir. Ornegin hayvan modellerinde siikroz tiiketimindeki azalma,
insanlardaki ~ anhedoniye  karsilik  gelen depresyon  belirtisi  olarak
yorumlanmaktadir. Bazi arastirmacilar, bu ¢ikarimin deneysel degil, tamamen
varsayimsal oldugu ve gecerlilik tartismalarinin insana dair ¢ikarimda
bulunmadan siirdiiriilmesi gerektigi diisiincesindedir.(38) Burada tartisilan,
hayvan deneyinden elde edilen verilerin insanlara genellenebilirligini ifade eden
digsal gegerlilige dair iken, diger yandan semptom benzerligine isaret eden yiizey
gecerliliginin saglanmasindaki giigliikle ilgilidir.

Hayvan modellerine iligkin sorunlardan bir digeri de deneysel yontemin
tutarliligma isaret eden igsel gecerlilik konusudur. Igsel gegerlilik bir hayvan
modelinin deneysel degerlendirmesine dair bir niteliktir. Calismanin ne kadar iyi
bir sekilde yiiriitiildiigi, karistirict degiskenlerin ne kadar kesin bir sekilde kontrol
edildigini konu alir. Bunun i¢in bagimli degiskende gozlenen degisimlerin,
karistirict  faktorler ile degil de deneysel olarak bagimsiz degiskenin

yonlendirilmesi ile ortaya ¢iktigindan emin olunmasi gerekir.(39)

13



2.4.2. Psikiyatrik hastaliklarin dogasina iliskin sorunlar

Psikiyatrik hastaliklarin tanisinda kullanilabilecek nesnel bir dl¢iim ya da
biyolojik bir 6zellik bulunmamaktadir.(40) Bu nedenle tanilar, belirtilere ve
hastaligin seyrine dayandirilmaktadir. Bu durum hastalik ile normal varyasyon
arasinda ve hastaliklarin kendi aralarindaki sinirlarin ¢ogunlukla rastgele ve
belirsiz kalmasina neden olmaktadir.(23)

Hayvan modellerinde fenomenolojiyi gecerli kilacak herhangi bir
molekiiler, hiicresel, biyolojik bozukluk olmadig i¢in yiizey gegerliligi semptom
benzerligine dayanmaktadir. Bu durum, hayvan modellerinde yiizey gegerliginin
DSM tanilarini taklit etme ¢abasina karsilik geldigini gosterir.(29) DSM-3’ten
itibaren bu kilavuza hakim olan ateorik olma Ozelligi gegerlilik sorunlarini
artirir.(41)

DSM kilavuzlarina bakildiginda zit belirtilerin - aym1  bozuklugu
tanimlayabildigini, pek ¢ok belirtinin de farkli hastaliklarda ortak olarak
bulunabildigini goriilmektedir.(42) Ornegin hem, enerji diisiikliigii hem de
ajitasyon depresyon belirtileri arasinda yer almaktadir.(16) Yine benzer sekilde
uyku bozuklugu, duygu durum diizensizligi ve biligsel degisiklikler pek ¢ok tani
kategorisinde ortak olarak bulunur.(42) Ayni tani igerisindeki bu semptom
cesitliligi, semptomlarin taniya 6zgiil olmamalar1 ve tanilarin tamamen semptoma
dayali olmasi insanlardaki tanilarin da gegerlilik sorunu oldugunu gostermektedir.

Bu durum hayvan calismalarinin gegerliligine dair sorunlar1 artirir. Bunlara ek
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olarak semptomlar, bireyin 06znel degerlendirmesine dayanmaktadir.(43)
Psikiyatrik  hastalik  tanilarinin = dogasinin  bu  ozelligi  modellemeyi
giiclestirmektedir.

Ikinci sorun psikiyatrik hastaliklarin etyopatogenezi ve patofizyolojisi
konusundaki bilgilerin kisitli olmasidir.(40) Psikiyatrik hastaliklar ¢ogunlukla
genetik, psikolojik ve c¢evresel faktorler gibi bilesenin etkilesimi neticesinde
ortaya ¢ikar.

Bu durum yapi1 gegerliligi bilesenlerinden ontopatojenik, tetikleyici ve
mekanistik  gegerliligin  saglanmasmi  zorlastirmaktadir. Ornegin; genetigi
degistirilmis hayvanlar kullanilarak, hastaligin genetik etiyolojisi iyi sekilde
modellenebilir. Bu durumun yapisal gegerliligi artirdigi diisiintilebilir. Ancak
genetik yonlendirme ile saglanan model, hastaligin fenotipik o6zelliklerini
modellemekte yetersiz kalabilmektedir.(23, 34) Daha da onemlisi, psikiyatrik
hastaliklar i¢in belirlenmis genler bulunmamaktadir. Pek ¢ok hastalik karmasik bir
genetik mimari sergilemektedir.(23) Bununla birlikte ayn1 genetik risk faktori
birden fazla hastalikta goriilebilmektedir.(44) Ornegin aym1 Disc-1 mutasyonu
sizofreni, bipolar bozukluk ve psikotik belirtili depresyona neden
olabilmektedir.(45) Bu durumun oOnemli bir nedeni de g¢evresel faktorlerin
katkisidir. Belirli bir hastalik i¢in iyi bilinen c¢evresel risk faktorlerinin
modellenmesinin yap1 gegerliligini artiracagi disiiniilebilir. Ancak bu faktoriin de
ozgiilliigii sorunu ortaya c¢ikmaktadir. Ornegin zorlu gocukluk yasantilari bazi

bireylerde hi¢ hastaliga yol agmazken, digerlerinde anksiyete bozuklugu,
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duygudurum bozukluklari, madde kullanim bozuklugu gibi farkli bozukluklara
neden olabilmektedir.(46)

Hastalik modelleri hastalik patogenezinde yer aldig1 iddia edilen belirli
proteinlerin ifadelenmesi ile biyokimyasal yolaklarin ya da néral devrelerin
islevlerinin degistirilmesi yoluyla olusturulabilir. Norobiyolojik siireci modelleme
cabasinin yapir gecerliligini artiracagi diisiiniilebilir. Ancak pek cok psikiyatrik
hastalik icin altta yatan bu siireclerin net olarak bilinemiyor olusu nedeni ile boyle
bir girisim, hastalik modellemesi degil, yalnizca bir fenokopi olusumu ile

sonuglanabilir.(23)

2.5. Travma Sonrasi Stres Bozuklugu Hayvan Modelleri

Travma sonrasi stres bozuklugunun tanist insanlarin yasadiklar ile ilgili
bildirdigi diisiinceler, riiyalar, goriintiilere dayanilarak konur. Bu durum hayvan
calismalarinda miimkiin degildir. Ornegin TSSB’nin temel belirtilerinden biri olan
girici diislinceler hayvan modellerine uyarlanamaz. Benzer sekilde, travmanin
onemli bir 6zelligi, yasami tehdit edici olarak algilanmasidir. Kemirgenlerin bu
yargilamay1 yapip yapmadiklari net degildir. Bununla birlikte TSSB i¢in hayvan
modelleri kullanmanimn avantajlart da vardir. Ornegin pek ¢ok psikiyatrik
hastaligin aksine TSSB’de baslatici bir etiyolojik faktor belirlenmistir. TSSB igin
olusturulmus bir modelde stresoriin niteligi, siddeti ve maruziyet derecesi gibi

degiskenler ¢ok dikkatli bir sekilde kontrol edilebilir. Tehdit edici uyarana kars1
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gelisen davranislar ve fizyolojik tepkiler calisilabilir. insan calismalarinda
hastaligin travma oncesi etyolojik taraflar ile ilgili ¢ok az bilgi vardir ¢linkii dogal
olarak caligmalar TSSB gelistikten sonra geriye doniik olarak yapilmustir.(47)
Hayvan caligmalari ile ileriye doniik bir tasarim ile deney planlamak miimkiindjir.

Hayvan modelleri TSSB’nin nérobiyolojik mekanizmalarini ve davranigsal
goriingiilerini  izlemek i¢in olduk¢a o©Onemli olsa da, veriler dikkatle
yorumlanmalidir. Ciinkii TSSB ile iliskilendirilen pek ¢ok belirti ayn1 zamanda
diger psikiyatrik hastaliklarda da goriilebilmektedir. Yehuda ve Antelman’a gore
hayvanlarda stres yaratan bir modelin TSSB’yi daha iyi anlamamiza yardimci

olabilmesi i¢in 5 dnemli 6zellige sahip olmalidir.

1. TSSB’nin biyolojik ve davranigsal yanitlarini olusturabilmeli

2. Bu yanitlar siddet/doz bagimli bir modelde olusturmal

3. Zamanla sebat eden degisikliklere neden olmali

4. Iki yonlii ifade edilebilen davranissal degisikliklere neden olmali (artmis
ya da azalmus tepkisellik gibi)

5. Bireyler arasi gesitlilik gostermeli(24)

Hayvanlarda travma sonrasi stres bozuklugu modelleri, uygulanan
travmanin tiiriine gore simiflandirilmigtir. Goswami ve arkadaglart TSSB hayvan
modellerini fiziksel stresor kullanan modeller, psikososyal stresdr kullanan
modeller ve erken yasam stresorleri kullanan modeller olarak siniflamiglardir.(4)

Whitaker ve arkadaslari ise fiziksel, sosyal ve psikolojik stresor kullanan modeller
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olarak tice ayirmuslardir.(48) Bu yazida Whitaker ve arkadaslari tarafindan

yayinlanan siiflandirma temel alinacaktir.

2.5.1. Fiziksel stresorler

Insanlarda TSSB’ye yol acabilecek travmalar, hayati tehdit edici bedensel
hasarlar icerebilir. Stresor, bir organizmanin fiziksel, fizyolojik veya psikolojik
dengesini bozucu ya da bozulma tehdidi yaratan etki olarak tanimlanmustir.(49)
Fiziksel stresor kullanilan modellerin avantajlar1 yaygin bir sekilde kabul goérmiis
ve kullanigh olmasidir.

Insan ¢alismalart ve klinik gozlemlerden bilindigi kadariyla, travma
sonrasinda TSSB’nin gelisip gelismemesi ya da ortaya ¢ikan semptomlarin siddeti
ve niteligi kisiden kisiye farklilik gostermektedir. Fiziksel stresorlerin bir
dezavantaji,  TSSB’deki  bireysel yamit  ¢esitliligini  yeterince iyi
modelleyememesidir.(48) Bir diger dezavantaji ise ayni stresorlerin depresyon
modellerinde de kullanilmasidir. iki hastaligin insanlarda sikg¢a birlikte goriilmesi
bu durumu agiklayabilir ancak ayni yontemin depresyonu da modellemesi,

belirtilerin TSSB’ye 6zgiinliigii konusunda siipheye yol agmaktadir.(4)

2.5.1.1. Ayak soku
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Metal ¢ubuklarla désenmis bir zemine alinan hayvana, 10-15 dakikalik
periyotlar igerisinde, 1-6 saniye siliren, 0.1mA-0,25mA biiyiikliigiinde elektrik
akimi verilir. Kuyruk soku paradigmalarinda degerler ve siireler genellikle daha
fazladir.(48) Hatirlatict durumlarla stirekli uygulanan, haftada bir sikliginda
uygulanan soklar, hastada isitsel (acoustik) irkilme tepkisine yol agar, ki bu da

asir1 uyartlmiglik esdegeri olarak degerlendirilmistir.(50)

2.5.1.2. Sualt1 travmasi

Zorlu ylizme testi, depresyon modellemesinde yaygin olarak kullanilan bir
test iken, su alt1 travmasi bir travmatik stres modellemesi olarak kullanilabilir. 60
saniyelik periyotlarin 40 saniyesinde serbest yiizmesine izin verilen hayvan kalan
20 saniyede su altinda kalmasimi saglayacak sekilde bir siizge¢ ile yavasca

batirilir.(51)

2.5.1.3. Kisitlanma stresi (Restraint stress)

Kisitlanma Stresi, hayvanin yiiziikoyun yatirilarak 4 ekstremitesi ve kafasi
hareket edemeyecek sekilde sabitlenmesi ile olusturulur. Seans siireleri ve deney
giinil sayis1 degistirilerek akut ya da kronik stres olusturulabilir. Akut stres, 15 ila

2 saat arasinda uygulanan tek seans ile saglanir. Kronik stres icin ise 40 giin
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boyunca giinde 1 saat siiren seanslar tamamlanir.(52, 53) Hemen ardindan zorlu

yiizme testi uygulanarak travmatik etki giiglendirilebilir.(52)

2.5.1.4. Tek uzamus stres (Single Prolonged Stres)

Isminin cagristirdiginin  aksine tek bir travmadan olusmayan bir
protokoldiir. Liberzon ve arkadaslarinin ilk defa tanimladigi sekliyle, 2 saat
kisitlama stresine maruz kalan hayvanlar, ara verilmeden 20 dakika siire ile 24
santigrat derece suya birakilirlar, pesi sira bilinglerini kaybetmelerine yetecek
kadar etere maruz birakilirlar.(52) Bu uygulamalardan sonra hayvanlar 7 giin
rahatsiz edilmemektedir. Bu siirenin TSSB belirtilerinin gelismesi icin gerekli

oldugu distiniilmiistiir.(54)

2.5.2. Sosyal stresorler

Sosyal stresorler, barinak degiskenligi (housing instability) erken yasam

stresi ve sosyal yenilgidir.(48)

2.5.2.1. Barnak degiskenligi (Housing Instability)
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Barinak degiskenligi yonteminde, deney hayvanlarinin bulundugu kafesler
ve kafes arkadaslar1 her giin, rastgele olacak sekilde degistirilir.(55) Genellikle
arastirmacilar, bu yontemi psikolojik stresorlerle kombine olacak sekilde
kullanmislardir.(56, 57) Bu modelin uygulandigi hayvanlarda anksiyete
davraniginin artti§i, donma davranisinin siklastigi, yeni ortamlara uyumun
bozuldugu ve deksametazon baskilama testinde bozulmus hipotalamik hipofizer
aks islevleri izlenmistir.(56, 58) Sosyal izolasyon uygulanan hayvanlarin, elektrik
sokunun bir ses ile eslendigi baglamsal korku paradigmasinda donma siirelerinin
uzadig1 ve korku sonmesinin bozuldugu izlenmistir(59). Aksine sosyal gruplar
halinde barmmanin 6diil islevindeki uzun donemli bozulmay: diizeltebilecegi

gosterilmistir.(60)

2.5.2.2. Erken yasam stresi

Insanlarda erken yasam stresine maruziyet uzun dénemde TSSB
gelismesine yatkinlik ve hormonal anormallikler yapabilir.(61) Anneden ayrilma
erken yasam streslerinden bir tanesidir. Post-natal 2-9 giinler arasi 1-3 saat
anneden ayirma, akustik irkilme tepkisi, anksiyete benzeri davranmiglar ve

hipotalamo-hipofizer-adrenal (HPA) aks yanitlarinda degisime neden olur.(62)

2.5.2.3. Sosyal yenilgi
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Ik olarak Miczek (63) tarafindan tanimlanmis olan bu yonteme Yyerlesik-
isgalci (Resident-intruder) paradigmasi da denilir. Bu modele gore eriskin bir
erkek sican yasam alani olan kafesini sahiplenir, sahiplenme disisinin varliginda
daha da artar. Kafesine yabanci bir erkek girerse saldirir.(64) Bu modelin iyi bir
yap1t ve yiizey gegerliligi oldugu bildirilmistir.(65) Bu modelin siganlarda ve
farelerde uygulanmasi siirecinde kullanilacak laboratuvar ekipmani, hayvanlarin
karsilagma siiresi, siklif1 ve pek cok cesitli yontemsel detay calismalar arasinda
farklilik gostermekle birlikte sicanlar (64) ve fareler (65) i¢in standardize giincel
protokoller bulunmaktadir. Bu protokoliin gelistirilmesi siirecinde ilk caligmalar
erkek deney hayvanlarimin sosyal karsilasma sonrasindaki davranislarinin
gozlenmesine, saldirgan ve boyun egen (Submissive) davranis kaliplarinin
tanimlanmasina dayanmaktadir.(66, 67) Sonrasinda yapilan davranigsal testlerle
yenilgiye ugrayan hayvanlarda depresyon, anksiyete benzeri belirtiler ile sosyal
kaginmanin varligi tespit edilmis ve bu belirtilerin kalict oldugu goriilmistiir.(67-
69) Disilerde ise bu belirtilere ¢ok daha az rastlanmigtir.(70) 2006 yilinda Berton
ve arkadaglar1 taraflarindan kullanilan protokol giincel calismalarda kiigiik
yontemsel farkliliklarla uygulanmaya devam etmistir.(71) Bu modelin kullanildig:
caligmalarda ayrica sosyal yenilgiye duyarliik ya da direncin molekiiler

belirtegleri de arastirilmaktadir.(71)
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2.5.3 Psikolojik stresorler

2.5.3.1 Avci hayvan ve avcer hayvan kokusu (Predator and predator odor)

Hayvanlar avcinin kendisine veya avciin idrari, fegesi, kumu ya da
trimetiltiazoline (tilki fegesinde bulunan bir bilesik) maruz birakilir. Kokuya
maruz birakilan hayvanlarda donma davranisinda uzun siireli  artiglar
izlenmistir.(72) Avci kokusuna maruz kalan hayvanlarda davranigsal etkilerin
yani sira sempatik sinir sistemi ve HPA aksinda bozulma izlenmistir.(48)
Genellikle bir sosyal stres modeli ile kombine edilirler. Bu modelin uygulandig:
hayvanlarda, adrenal bezin agirliginda artma, biiyiime hizinda diisme, bilissel
bozulmalar, endokrin bozulmalar, artmis anksiyete ve artmis irkilme reaksiyonu

goriiliir.(55)

2.6. Travma Sonrasi Stres Bozuklugu’nun Hayvanlarda Modellenmesine
Mliskin Ozellikler

2.6.1. TSSB’nin hayvanlarda ¢alisilmasinin sagladig: yararlar

Hayvanlarda TSSB modellemesinin bir takim avantajlar1 vardir. ilk olarak
¢ogu ruhsal hastaligin aksine, TSSB’de temel tetikleyici etken bilinmektedir.(24)
TSSB tanisinda, hayati tehdit edici, travmatik bir olayla karsilasma etiyolojik

etken olarak belirtilmistir. Hayvan c¢alismalar1 etik gerekgelerle insanlarda
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yiiriitiilmesi miimkiin olamayacak deney diizeneklerine olanak tanir. Bu durum ii¢
farkli avantaj saglar. Bu sayede stresoriin niteligi, zamanlamasi, siddeti gibi tim
bilesenleri kontrol edilerek davranigsal ve fizyolojik yanitlar galisilabilir.(47)
Yalnizca stresoriin 6zellikleri degil, strese maruz birakilana dair tiim 6zellikler de
kontrol edilebilir ve degisiklikler yapilabilir. Bu, travma Oncesi etkenler ile,
travma sonrasinda edinilen etkenleri birbirinden ayirmay1 saglar. insan calismalar
cogunlukla TSSB basladiktan sonra geriye doniik degerlendirmelere
dayandigindan, bu ayrimda yetersiz kalmaktadir. Son olarak hayvan ¢aligmalari
hastaligin patofizyolojisini arastirmaya odakli daha girisimsel tekniklere de

(6tenazi, beyin kesitlerinde mikroskobik inceleme) olanak tanir.(4)

2.6.2. TSSB modellemesinde stresoriin tiiriine 6zgiil avantajlar/ sorunlar

TSSB hayvan modelleri, stres etkilerinin ayirt edilme ve siniflandirilma
giicliigii nedeni ile stresoriin tiiriine gore yapilmistir. Buna gore stresorler fiziksel,
sosyal ve psikolojik olarak ti¢e ayrilir.(48)

Fiziksel stresorler ile olusan etki her hayvanda ayni olma egilimdedir. Bu
yontem ile travmatik etkinin bireyler arasi farkliligi modellenememektedir. Ayrica
fiziksel stresoriin neden oldugu agrinin etkileri ile travmanin psikolojik etkilerini
ayit etme giicliigii dogar. Fiziksel stresorlerin TSSB disinda depresyon

modellemesinde de kullanilmasi(73), 6nemli bir karistirici faktordiir.
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Psikolojik stresorlerin ekolojik gegerliligi yiiksektir. Dogadakine en yakin
stres durumunu modeller. Avcr (predator) stresi ya da avci tehditi, insanlarda
TSSB gelisimine neden olan 6liim-kalim durumlarini kesinlikle en iyi modelleyen
yontemdir.(4) Hem psikolojik hem sosyal stresorler TSSB benzeri davranislari
gelistirme egilimi agisindan bireysel farkliliklart incelemek i¢in 1iyi bir

yontemdir.(74)

2.6.3. TSSB’de hayvan modellerinin uygunluk ve gecerliligi

TSSB hayvan modellerinin uygunlugunu sistematik olarak degerlendiren
ilk makale 1993 yilina aittir. Bu makalede Antelman ve Yehuda TSSB benzeri
belirtilerin olusumu icin gerekli olan etkenlerle bu belirtilerin goriinimiinii
etkileyen faktorlerin birbirinden ayirt edilmesinin 6nemine deginmis. Bu amacla
bir hayvan modelinin TSSB olusumunu anlamada yararli olabilmesi igin
karsilamas1 gereken 5 Olgiitten bahsetmislerdir. (24) Hayvan modellerinin
gegerliligi hakkinda 1984 yilinda Willner tarafindan 6ne siiriilen(28) ve halen
yaygin olarak kabul goren ii¢ 6l¢iit de TSSB hayvan modellerinin uygunlugunu

arastirmada degerlidir.

1. Yiizey Gegerliligi: Kullanilan modelin insan durumu ile fenomenolojik
ortakligina dayanir. Hastaliga 0zgli davranigsal, biyokimyasal, anatomik,

fizyolojik degisiklikleri kapsar. TSSB tanis1 i¢in gerekli olan temel belirtilerden,
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yeniden deneyimleme, girici diistinceler gibi insana 6zgii olanlar1 modellemek
miimkiin degildir ancak asir1 uyarilmishk, kacinma, anksiyete benzeri davranig
modellenebilmistir.(75, 76) Diger psikiyatrik hastaliklarda da oldugu gibi
patognomonik bir belirte¢ olmamasina ragmen beyinde birtakim degisiklikler
tamimlanmistir. Bunlar arasinda artmis korku kosullanmasi (77-79), sonme
yanitinda azalma(80-84), bazal irkilme yanitinda artig(85), amigdala aktivitesinde
artig(86, 87), ventromedial prefrontal kortekste (VmPFK) volim ve aktivite
azalmasi(88, 89), hipokampuste volim azalmasi ve hipokampal bagimli
gorevlerde diisiik performans(90, 91), hipotalamo-hipofizer-adrenal aksinda (HPA
aks) artmis negatif geribildirim(54, 56, 92-94) yer alir.

Farkli tiirde TSSB hayvan modellerinde bu o6zelliklerin karsilanip
karsilanmadigi farkli yontem ve kapsamda ¢alismalar ile arastirilmistir.(4, 43, 48)
Sozii edilen degisiklikler tanimlanan bir hayvan modelinde ne oranda mevcutsa, o
modelin yiizey gecerliliinin de o oranda yiiksek olacagi s6ylenebilir.

Fiziksel stresor iceren TSSB hayvan modellerinin pek ¢ogunda anksiyete
benzeri davranig(48) ve hipokampal islev bozukluklari(95, 96) izlenirken,
yalnizca tek uzamig stres single prolonged stres) yonteminde HPA aks
degisiklikleri, asir1 uyarilmislik, artmis korku ve anksiyete yeterli oranda
olusturulabilmistir.(52, 75, 76, 82, 97) Korku kosullanmasindaki artis ise elektrik
soku ile saglanirken, sonme(extinction) yanitinda bozulma tiim fiziksel stres
tiirlerinde izlenmistir.(82, 98, 99)

Sosyal stresorlerin, psikolojik stresorlerle birlikte daha belirgin olmak

tizere, irkilme tepkisi, donma davranisi, HPA aks islev bozukluklari, anksiyete
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benzeri davramiglar, artmis korku kosullanmasi, azalmis sonme yaniti,
hipokampus bagimli performansta diisiis, sonme yanitinda bozulma gibi TSSB’ye
dair pek ¢ok 6zelligi ortaya ¢ikarabildigi gosterilmistir.(55-57, 59, 76, 92, 100-
104)

Psikolojik stresorler ile de yine artmis anksiyete, irkilme tepkisi, korku,
kacinma davranisi, adrenal bez agirlig ile bilissel ve endokrin islevlerde bozulma,
HPA aks degisikli klikleri, sonme yanitinda azalma, hipokampus bagimli
performansta bozulma gibi TSSB ile iliskili pek c¢ok degisiklik
olusturulabilmistir.(55, 72, 92, 104-108)

Sosyal stresorlerin tek basina kullanimi, psikolojik stresorlere gore daha az
oldugundan psikolojik stresorlere iliskin elde edilen veriler gérece daha giicliidiir.
Ayrica psikolojik stresorlerin ekolojik gecerliliginin yiiksek olmasi nedeni ile
insan durumunu en iyi taklit eden yontem oldugu disiiniilmektedir.(4) Bu agidan

diger yontemlere gore yiizey gecerliliginin daha iyi oldugu sdylenebilir.

2. Yap1 Gegerliligi: Yapi gecerliligi kavrami, bir insan hastaligi ile hayvan
modelinin her ikisinde de ayni etiyoloji, olusum mekanizmasi ve altta yatan
norobiyolojik siirecleri paylasabilecegini varsayar. Her ikisi de homolog beyin
bolgeleri ve karmagsik bir davranigsal repertuara sahip olsa da noral devreler
acisindan farklilik gosterebilir, hatta ortak olan ndral devreler evrimsel siiregte
farkli islevler kazanmig olabilir.(32) Tekrarlayici davraniglar agisindan insanlar,
insan dis1  primatlar ve rodentlerde evrimsel tarih ve  kortiko-

striatal,talamo,kortikal dongii islevi benzer olsa da(109, 110), rodentler ve
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primatlarin sosyal davraniglarinin altinda yatan noral devreler, farkli evrimsel
tarihleri dikkate alinacak olursa oldukga farklilik gosterebilir.(111) Davranislar ve
noral dongii islevleri evrimsel siiregte biiyiik oranda degisime ugramis olsa bile,
sinaptik genler ve bunlarin hiicresel islevlerinin vertebrali ve vertebrasiz
evriminde korunmustur.(112) Bu agidan davranigsal benzerliktense hastaliga 6zgi
mutasyonlarin  norofizyolojik izdiigiimleri {izerine odaklanmanin hayvan
caligmalarinin insanlara genellenebilirligini artiracagi diisiiniilmektedir.(34) Bu
nedenle yap1 gecerliligine verilen 6nem gittik¢ce artmaktadir. 20-30 yil dncesine
kadar ¢cogu TSSB hayvan modeli yiizey gecerliligine dayanirken, TSSB’nin
patofizyolojisinin de daha 1yi anlagilmaya baglanmasi ile iyi bir yap1 gegerliligini
hedefleyen modellerde artis goriilmiistiir. Bu acidan gorece giiclii kabul edilen
modellere 6rnek olarak aver (predator) maruziyeti, tek uzamis maruziyet (single
prolonged exposure) ve elektrik soku ile birlikte ek stresorler verilebilir.

Yapr gecerliligine ait bir bilesenin de etyolojik faktor ortakligi oldugunu
diistinecek olursak, aslinda TSSB  modelleri, tek bir etyolojik faktdriin
tanimlanamadig1 diger psikiyatrik hastalik modellerine gore avantajli konumdadir.
TSSB modelleri icerisinde de bu baslatict etkeni (travmay1) dogadakine en yakin
sekilde modelleyen (ekolojik gegerliligi en yiiksek) yontemlerden biri de sosyal

yenilgi modelidir.

3. Ongorme gecerliligi: Ongérme gegerliligi, basitce farmakoterapinin

TSSB insan durumu ve hayvan modelinde yaptigi etki benzerligi olarak
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tamimlanacak olursa, oOncelikle insanlarda TSSB durumunda etkin olan
farmakoterapi miidahalelerine gézden gecirme zorunlulugu dogmaktadir.

Insanlarda travma sonrasi stres bozuklugu tedavisinde kanit derecesi en
iyi farmakoterapi fluoksetin ve paroksetin basta olmak iizere selektif serotonin
geri alim inhibitérleri ile elde edilmistir.(22) Bunun disinda bir serotonin
noradrenalin geri alim inhibitorii olan venlafaksin ile de kayda deger sonuglar elde
edilmistir(113). Prazosin(114) ile Ingiltere Ulusal Saglik ve Klinik Miikemmellik
Enstitiisiic (NICE) tan1 rehberinde TSSB tedavisinde ikinci sira tedavi olarak
Onerilen mirtazapin(115), fenelzin(116), amitriptilin(117) gibi ¢esitli ilaglarla da
olumlu sonuglar bildirilmesine ragmen pek cok ilacin TSSB’deki etkinligi
konusundaki kanit diizeyi yetersizdir ve daha fazla c¢alismaya ihtiyag
duyulmaktadir.(22) Bunun disinda glukokortikoidler, kortikotropin salici faktor,
norepinefrin sinyal diizenleyicileri, glukokortikoit reseptor modiilatorleri ve d-
sikloserin gibi pek cok yeni molekiil de arastirma asamasindadir.(118) Onleyici
yaklagimlar arasinda ise 6zellikle hidrokortizon umut vermektedir.(119)

SSRI tedavisi etkinligi en iyi gosterilmis yontem olsa da, farmakoterapi ilk
sira tedavi segenekleri arasinda yer almaz. Bu alandaki pek ¢ok diger molekiil
hakkinda da yeterince calisma bulunmamaktadir TSSB modellerinin depresyon
modelleri ile gosterdigi benzerlik ve yliksek komorbidite oranlar1 da goz Oniine
alindiginda SSRI’larin da 6zgiin bir tedavi secenegi oldugu sdylenemez. Alandaki

bu belirsizlik 6ngérme gecerliligini saglamada da giicliige neden olmaktadir.
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2.6.4 Komorbidite ve bireyler arasi farklilik sorunlari

TSSB ile iligkili bircok belirti diger psikiyatrik hastaliklarda da ortaya
cikabilmektedir.(48) Hayvanlarda TSSB fenotipi olarak degerlendirilen
degisiklikler depresyon basta olmak {lizere gesitli psikiyatrik hastaliklarda
izlenebilmektedir. Ornegin, EPM, siikroz tercih testi, HPA aks degisimleri,
hipokampal voliimde azalma gibi. Bunun bir nedeni de travmanin, TSSB disinda,
depresyon, anksiyete bozukluklar, madde kullanim bozukluklarina neden
olmasidir.(120) Bu nedenle TSSB tanisi i¢in bir etiyolojik faktér tanimlanmis
olmakla birlikte bu etken hastaliga 6zgiil degildir. Hatta ¢ogunlukla bu hastaliklar
komorbidite gosterir. Insanda da olan bu birliktelik, hayvan modellerinde
depresyon ve TSSB belirtilerin Ortiigmesinin ciddi bir problem olmadigini
diistindiiriir.(4)

Travma, farkli bireylerde farkli ruhsal bozukluklara neden olabilecegi gibi,
higbir bozukluk yaratmayabilir.(121) Ayrica travmaya maruz birakilan bireylerin
gosterdikleri stres tepkilerinin niteligi ve siddeti de degiskenlik gosterir. Her
travma TSSB gelistirmez. Bunun i¢in Kkarsilanmasi gereken tani olgiitleri
mevcuttur.(2) Benzer 6l¢iitlerin hayvan modellerinde de yer almasi gerektigi, her
travma uygulanan hayvanin da TSSB olarak degerlendirilemeyecegi diislincesi
yayginlagsmistir. Bu amagla travmaya maruz birakilan hayvanlar gosterdikleri
davranigsal tepkilerden, etkilenme derecesine gore agir, kismi ve minimal olarak
aytran bir sistem gelistirilmistir.(122) Bu sistem ile hayvanlarda korku uyandirici
stresli bir deneyim travmatik deneyimden ayirt edilebilecektir.(47) Daha 6nce de

belirtildigi lizere bireyler arasi etkilenme derecesi farkliligi bir TSSB hayvan
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modelinin, gegerliligini artiran bir 6zelliktir.(24) Bu farkliligin nesnel odlgtitler ile
ortaya konulmasi1 ayn1 zamanda direncli ve yatkin bireyleri ayirmaya ve bu ayrima

neden olabilecek faktorleri anlamaya olanak tanir.

2.7 Travmaya Taniklik ile Ilgili Kavramlar

Travmaya dolaysiz maruz kalmanin disinda ¢esitli sekillerde maruz
kalmak miimkiindiir. Bunlardan biri olan vekaleten travma, ilk defa 1990 yilinda
McCann ve Pearlman tarafindan cinsel travma yasamis danisanlarla uzun siire
caligmis klinisyenlerde izlenen degisiklikler olarak tanimlanmistir.(123) Bu
tarihten sonra travmatize danmisanlarla ¢alismanin olumsuz etkilerini tanimlama
cabasi ile cesitli terimler One siiriilmiistiir. Bunlar arasinda tiikenmislik, karsi
aktarim, ikincil travmatik stres ve merhamet yorgunlugu yer alir.(124)

Tiikkenmiglik, isyerinde strese uzun siire maruziyet sonrasinda psikolojik
kaynaklarin tiikenmesi anlamina gelir.(125) Duygusal asirt yiiklenme ve
yorgunluk ile baglar. Danisanlarin depersonalizasyonu ile devam eden siireg, asiri
is yiikii ve sosyal destek azligimin da etkisi ile yetersizlik duygusu ve kisisel
basarida diisme ile sonuglanir.(126) ikincil travma ve vekaleten travma, travma
magdurlariin dehset verici, korkutucu ve sok edici goriintiileri ile gii¢lii, kaotik
etkili ve girici travmatik anilarina maruz kalinmasi neticesinde yiiklenen duygusal
ihtiyacglara verilen bir tepki olarak tanimlanmistir.(127) Bunlardan ikincil travma

daha ¢ok Ruhsal Bozukluklarin Tanimsal ve Sayimsal El Kitabi’ndaki travma
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sonrasi stres bozuklugu gibi bir belirti kiimesini ifade etmek i¢in kullanilirken
(128), vekaleten travma, danisanla empatik ilgilenme ve danisanin travmatik
goriintiistiniin terapistin bilissel semalarinda ve temel inanglarinda, neden oldugu
degisikliklere odaklanir. Bu degisiklikler klinisyenin kendiligi algilayisi,
ruhsalligi, diinya gorlisli, kisileraras1 iliskileri, ego kaynaklari, psikolojik
ihtiyaclar1 ve davramisi gibi pek c¢ok alami icermektedir.(123, 129) Ikincil
travmadan farkli olarak travmatik materyale kronik bir maruziyet gerektirir.(130)

Merhamet aciya dayanma olarak tanimlanir.(131) Saglik ¢alisanlarinin,
danisanlar1 ya da hastalarinin ac1 ¢ekmelerine tanik olma deneyimleri esnasinda
bu kapasitelerinin azalmasina ise merhamet yorgunlugu denilir. Muhtag¢ kimseler
ile girilen talepkar bir iligkinin sonucunda artarak devam eden fiziksel ve
psikolojik strestir.(132) Figley, merhamet yorgunlugunu, ikincil travmadan ayirip
travma c¢alisanlarinda normal olarak goriilen bir meslek kazasi olarak
nitelendirmis ve daha az damgalayici oldugu i¢in bu tanimlamay1 sectigini ifade
etmistir.(133)

Kars1 aktarim da klinisyenin hastaya olan duygusal tepkisini konu alan bir
terimdir ancak kars1 aktarim belirli bir hastaya 6zgiin belirli bir tepkidir ve tedavi
stirecinde istenilen ve yararlanilan bir 6zelliktir. (134)

Tiim bu tanimlamalar1 birbirinden ¢esitli farklar1 olsa da(127, 130, 133,
134) literatiir heniiz sinirlar1 ¢ok kesin ¢izgilerle ayrilmis bir tanimlama sistemine
sahip degildir. Bu durum aslinda travmatik etkinin diger bireylere ge¢isinin tam
olarak anlagilamadigina isaret etmekle birlikte, ayn1 zamanda bu gecis ve

etkilenmenin bir ¢esitlilik dahilinde olabilecegini gostermektedir. Bu spektrumun,
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bir ucunda travmaya dolaysiz maruz kalan, travmaya zamansal ve mekansal
olarak en yakin olan bireyler varsa; diger ucunda da dolayli yoldan, aradaki ¢esitli
aracilar vasitasiyla 6grenen bireyler bulunmaktadir. Ornegin travmayr giinler
sonra gazeteden okuyanlar gibi. Ara formlarda ise travma olustuktan hemen sonra
yardim eden insanlar, saglik gorevlileri, olayin duyusal ayrintilarina maruz kalan
acil servis calisanlar1 ya da emosyonel ayrintilarina maruz kalan ruh sagligi
calisanlar1 vardir. Bu noktadan hareketle tami@in travmadan etkilenip
etkilenmeyecegini ya da ne oranda etkilenecegini, dolayisiyla bu spektrumdaki

yerini belirleyecek bir takim degiskenler oldugunu varsayabiliriz.

1. Zamansal ve mekansal yakinlik: Travmatik materyale zamansal ve
mekansal yakimlik ile(135) orantili olarak olayin duyusal ayrintilarina maruz
kalma giddeti etkilenmeyi belirler. Haber merkezinde sik¢a siddet iceren gorsel
materyale maruz kalan habercilerle kontrol grubu arasinda ruhsal sorunlar
acisindan fark goriilmezken,(136) travma magdurlari ile birebir ¢aligan saglik
calisanlarda ruhsal sorunlarda artis sik olarak bildirilmistir.(137-139) Travma
magdurlar ile ¢alisan klinisyenlerin etkilenme derecesini yordayan en belirgin

degiskenin travma magdurlari ile ¢alisma siiresi oldugu izlenmistir.(128, 137)

2. Taniga ait ozellikler (psikolojik direnglilik, ge¢mis travma Oykiisii):
Ruhsal direnci, travmatik yasam olaylarmma uyum saglama ve mevcut ruhsallig
koruyabilme kapasitesi olarak tanimlayabiliriz.(140) Yalnizca tanikliktan degil,

her tiir travmadan etkilenebilirligi yordayan bir faktordiir. Aktif bas etme
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becerileri, bilissel esneklik ve sosyal destek bu dirence katkida bulunur.(141)
Norobiyolojik altyapisi tizerinde yaygin olarak calisilan psikolojik direng(101),

tanigin gegmis travma Oykiisti varliginda azalir.(139)

3. Tanik ile magdur arasindaki iliskiye dair Ozellikler. Kan bagi,
arkadaglik, tibbi bakim alma-verme iligkisi gibi. Olayin duyusal ayrintilar1 kadar
emosyonel ayrintilarina maruz kalmak da etkilenmeyi belirler. Bu emosyonel
maruz kalmanin énemli kosullarindan biri de, travmaya dolaysiz maruz kalan ile
kurulan iligkinin niteligidir. Ornegin, travmadan etkilenme diger saglik

calisanlarina kiyasla ruh sagligi calisanlarda daha fazla oldugu bildirilmistir. (137)

2. 8. Travmaya Taniklik ile Ilgili Hayvan Caligmalar:

1959 yilindan beri travmaya tanikligin etkilerini arastiran ¢esitli caligsmalar
yapilmistir. Uygulanan travma tiirili, kafes doviisii(142), elektrik soku, (5, 6, 10,
11, 143, 144) rahatsiz edici koku (7) ya da sosyal yenilgi,(5, 145, 146) olmustur.
Daha eski ¢alismalar tanikligin dopaminerjik yolak tizerindeki etkisini
arastirmistir. Bunlardan biri olan Hadfield ve arkadaslarinin yaptiklar1 ¢aligmada
kafes doviigiine tanik olan hayvanlarda mezokortikal dopamin alimimin sinir
diizeyde artis gosterdigini izlemislerdir.(142) Bir diger ¢aligmada ise
aragtirmacilar psikolojik stres ve fiziksel stres olarak tanimladiklari tanik ve

kurban gruplarinda yine dopamin dongiisiinii arastirmislar ve tanik grubunda
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travmadan 30 dakika sonra seg¢ici olarak mezofrontal dopaminerjik ndronlarda
aktivite artis1 izlemislerdir.(143) Daha giincel ¢alismalarda ise tanikligin hem
davranigsal hem norobiyolojik parametreler tizerindeki etkisi gosterilmistir.(8)

Bu alanda yapilan ¢alismalardan elde edilen bir bagska sonu¢ da onceden
benzer stres deneyimi yasamis olmanin tanikliktan etkilenme derecesini
artirmasidir. Ornegin Church ve arkadaslari daha dnce aym deneyimi yasamis
olmanin  digerlerinin  agr1  davraniglarina  olan  tepkiyi  artirdigini
gostermiglerdir.(10) Benzer sekilde, hayvanlar arasinda korku davranislarinin
gecisini arastiran bir baska calismada, aci ¢eken tiirdesin 22Hz’lik stres seslerini
duyduklarinda daha 6nceden benzer stres yasamis hayvanlarin donma davranist
gosterdigi izlenmistir.(144)

Patki ve arkadaslar1 sosyal destegin travmanin ve travmaya tanikligin
yarattig1 etki lizerindeki Onemini arastirmiglar ve travma sonrasinda yalniz
birakilan hayvanlarin stres diizeylerinin hem kurban hem de tanik grubunda daha
yiiksek oldugunu bulmuslardir.(145) Patki ve arkadaslar1 bagka bir ¢alismasinda
tanikligin yalnizca isitsel ya da koku duyusu ile sinirli oldugunda travma sonrasi
stres bozuklugu benzeri belirtilere neden olmadigini gostermislerdir. Literatiirde
yalnizca iki ¢aligmada tanik ve kurban arasindaki sosyal bagin taniklik yoluyla
etkilenme tizerindeki etkisine bakilmistir.(6, 11) Bunlardan ilkinde arastirmacilar,
agr1 ¢ceken bir tiirdese tanikligin agr1 duyarliligini artirdigini ve bu artigin kurbanin
yabanci, kafes arkadasi ya da kardes olup olmasina gore degisiklik gosterdigini
bulmuslardir. (6) Ikinci ¢alismada ise elektrik sokuna maruz birakilan tiirdesini

izleyen hayvanlarda donma davranis1 goézlemlenmis, tanik ve kurbanin kardes
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oldugu durumlarda ise donma davramisinda artis izlenmistir.(11) Ancak bu
calismalarda da tanikliktan etkilenme sadece donma davranisi ya da agri davranisi
gibi sinirli parametreler lizerinden degerlendirilmistir. Tanik ve kurban arasindaki
sosyal bagin taniklik tizerindeki etkisini depresyon ve anksiyete benzeri
davraniglar, kaginma davranisi ve noérobiyolojik parametrelerden iizerinden genis

kapsamli olarak degerlendiren bir ¢alisma bulunmamaktadir.

2.9. Travma ve Bellek

Bellek islevlerinde bozulma travma sonrasi stres bozuklugunda sik goriilen
ve tani Olgiitlerinde yer almis bir belirtidir. TSSB 6lgiitlerinden, travmatik olaya
ait girici anilar, yeniden deneyimleme; travmaya dair Onemli ayrintilarin
hatirlanamamasi ise kaginma oOlgiitleri igerisinde yer alir.(2) Travma sonrasi stres
bozuklugunda bellek islevlerinde bozulma literatiirdeki pek ¢ok calismada daha
once belirtilmistir.(3, 147-150) Bellek ile ilgili olarak, kapasitesi, igerigi ve
stirecleri gibi pek ¢ok farkli alan etkilenebilmektedir. Bu degisimlerden bazilari
TSSB’nin etkisi ile olusurken, bazilari da hastaligin olusup siirmesine neden olur.
Bunlar arasinda, kelime ve islem bellegindeki bozulmalar, kendilige dair olumsuz
kavramsal bilgi, diizensiz ve parcali travma anilari, zihinsel bastirma, asiri
genellenmis bellek (belirli otobiyografi olaylart hatirlama giigliigii) yer alir.(151)
TSSB’deki bellek bozuklugunun yeni bilgi edinme asamasinda da oldugu

diistiniilmektedir.(152) Dikkat ve 6grenmedeki bozulma, yeni bilgi edinilmesi
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stirecindeki  bozulmanin nedeni olabilir. Yapilan islevsel goriintiileme
calismalarinda TSSB’de aktivitesi en ¢ok artan alanlarin amigdala, orta ve dorsal
anterior singulat korteks, en ¢ok azalan alanlarin ise vmPFK ve inferior frontal
girus oldugu izlenmistir.(153) vmPFK’nin amigdala tizerindeki inhibitor etkisinin
azalmasinin tehdite kars1 dikkat yanliligina neden oldugu one siiriilmektedir.(91,
154) Bu durum dikkatin yeni alanlara yonlendirilmesini gii¢lestirip bellegin kayit
islevinde bozulmaya yol agiyor olabilir. Bunun disinda hipokampustaki
hacim(155) ve islev azalmasinin(156) da noétral materyali hatirlamada giigliige
neden olabilecegi bildirilmistir.(97) Travma insanlarda, travma sonrasi stres
bozuklugu disinda neden oldugu depresyon, anksiyete bozuklugu gibi
komorbiditeler araciligi ile de bellek islevlerinde bozulmaya neden olur. (152)
TSSB modeli kullanilarak yapilan hayvan ¢aligmalarinda, travma
sonrasinda kisa donemde nesne tanima testi ile degerlendirilen bellek islevlerinde,
yeni bilgi edinilmesinin ve edinilen bilginin c¢agirilmasmin  bozuldugu
izlenmistir.(157) Ayrica radial arm labirenti ile degerlendirilen uzamsal
ogrenmenin de bozuldugu izlenmistir.(57, 158, 159) Izlenen bu bellek
degisikliklerinin uzun siireli olduguna dair ¢aligmalar da bulunmaktadir.(160-162)
Bu bellek degisikliklerinden sorumlu tutulanlar arasinda kolinerjik sistem(163),
kortikosteroidler(162), noradrenarjik sistem (164, 165), hipokampal islevlerde
azalma (158) yer almaktadir. Travma bellek iliskisinin norobiyolojik altyapisi ile
ilgili one siiriilen ve hayvan deneyleri ile desteklenen bir baska modele gore
memelilerde biri hipokampus bagimli bilissel bellek, digeri striatum bagiml

aligkanlik bellegi olmak iizere iki bellek sistemi vardir.(166, 167). Travma
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anindaki anksiyete durumunda bazolateral amigdaladaki aktivite artis1 bu bellek
sistemlerinden hipokampus bagimli olanin etkinligini azaltip, striatum bagimli
olaninkini artirir.(164, 168, 169) Bu degisimin TSSB’deki ¢esitli bellek
bozukluklarinin (amnezi, aninin pargali olmasi) ve travma ipuglarindan kaginma

davraniglarinin nedeni olabilecegi diisiiniilmektedir.(170)

2.10. Travma ve Anksiyete

Tim travma sonrasi stres bozuklugu hayvan modellerinde (fiziksel,
psikolojik, sosyal) anksiyete benzeri davranislarin artmis oldugu izlenmistir.
Anksiyete benzeri davraniglar ¢alismalarda aydinlik/karanlik tercih testi, agik alan
testi ve yikseltilmis labirent kullanilarak degerlendirilmistir.(8, 171, 172).
Yiikseltilmis art1 labirent hayvan modellerinde anksiyeteyi 6l¢mek i¢in kullanilan
en etkili ve yaygin yontemdir.(173, 174) Acik kollar anksiyojenik kabul edilir ve
bu nedenle anksiyete davranisi sergileyen hayvanlar agik kollarda az zaman
gecirme egilimli olurlar.(175)

Sosyal stresor kullanilarak yapilan ¢aligmalarda anksiyete testleri son
travmadan hemen sonrasi ile 8 hafta sonrasina varan degisken siirelerde
gerceklestirilmistir.(146, 176) Bu ¢alismalarda travmaya maruz birakilan gruptaki
hayvanlarin yiikseltilmis art1 labirentin acik kollarinda gecirdiklerini siirenin
azaldig1 ve bu degisikligin son travmadan en fazla 6 hafta sonrasina kadar devam

ettigi gosterilmistir. (146) Stresor olarak elektrik soku(177, 178) ya da psikolojik
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stres (kedi ya da kedi kokusu) (179, 180) kullanilan ¢alismalarda da EPM ile

Olclilen anksiyete benzeri davranista anlamli artis izlenmistir.

2.11. Travma ve Ka¢inma

Travma ile iligkili uyaranlardan kaginma travma sonrasi stres
bozuklugunun en 6nemli tani1 Olgiitlerinden bir tanesidir.(2) TSSB ile iliskili
kaginma belirtileri arasinda travma ile iligkili diisiincelerden ya da eylemlerden
kacinma cabalari, anhedoni, travma ile iliskili olaylar1 animsama becerisinde
zayiflama, duygulanimda kiintlesme, baskalarindan uzaklasma ya da
derealizasyon ve gelecegin olmadigi hissi bulunmaktadir.(21) Bu belirtilerin bir
kismu bilinglidir. Hissizlik, donukluk gibi bilingdis1 kaginma belirtileri ise yeniden
deneyimlemenin neden oldugu asirt uyarilmiglik halinden dogan duygusal
tikenmenin norobiyolojik ifadesidir.(181) Travma sonrasi stres bozuklugunun
hayvanlarda modellenmesinde karsilasilan sinirliliklardan bir tanesi de baz1 TSSB
belirtilerinin insanlara 6zgli olmasi ve kemirgenlerde izlenememesi olmustur.
Ornegin, TSSB’nin ¢ekirdek belirtilerinden bir tanesi olan travmatik aniya dair
girici anilar hayvan modellerine uyarlanamaz.(47) Bunun aksine kaginma belirtisi
TSSB hayvan modellerine basar1 ile aktarilabilmis bir belirtidir. Kaginmanin
TSSB tanisi igin en spesifik belirti(182) olmasi nedeni ile de, hayvan deneylerine

uyarlanabilmis olmasi degerlidir. TSSB hayvan modellerinde uygulanan TSSB
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modelinin tiiriinden (fiziksel, psikolojik, sosyal) bagimsiz olarak tiim modellerde
kaginma belirtisi kullanilmustir.

Kaginma belirtisi i¢in gdz Oniline aliman parametre, farkli calismalarda
sosyal etkilesim, onceki saldirgan, travma ile iliskili ipuglari, yabanci nesne ya da
ortam olarak degiskenlik gosterebilmektedir. Sosyal etkilesimdeki kaginma
ortamda sosyal bir hedef varliginda ve yoklugunda hayvanin belirlenen etkilesim
alaninda geg¢irdigi zamanlarin karsilastirilmasi yoluyla hesaplanmaktadir. Buna
gore kronik sosyal yenilgiye maruz birakilan hayvanlarda sosyal etkilesimdeki
azalmanin travmadan 4 hafta sonrasina kadar devam ettigi goriilmistiir.(71, 100,
183) Eger sosyal hedef sosyal yenilgi isleminde daha once kullanilmig bir
saldirgan ise kaginmanin daha fazla arttigi goriilmiistiir.(71) Elektrik soku yoluyla
travmaya maruz birakilan hayvanlarda da, travmadan 10 giin sonrasina kadar
devam eden sosyal kaginma belirtileri izlenmistir.(184, 185) Sosyal kaginma
belirtilerinin anksiyolitikler(184) ya da antidepresanlar (71) ile azaldig
bildirilmistir. Travmaya maruz birakilan hayvanlarin yeni nesnelerden kaginip
tanidik olana yoneldikleri gosterilmistir. Yeni nesne tanima testi (NOR) ile
degerlendirilen bu parametrenin ne oranda bellek islevlerini, ne oranda yenilik
arayisi davranigini gosterdigi tartisma konusudur.(186) Yeni nesne tanima testi ile
benzer bir test olan sosyal secim testinde ise, travmaya maruz kalmis hayvanlarin
yabanct hayvanlardansa tanidik olana yoneldikleri izlenmistir.(187) Bellek
islevlerinin bu yonelim {izerindeki etkisi bilinmemektedir. Bununla birlikte

travmanin uzun siireli olarak yeni ortamlarda anksiyete artisina neden olmadan
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lokomotor aktivitede azalmaya neden oldugu tespit edilmis ve bu durum korku
kosullanmasinin travma dis1 alanlara yayilimi olarak yorumlanmistir.(98)

Mikics ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada travmaya maruz birakilmis
hayvanlarin travma ipucu olan nesneleri gdmme ¢abalar1 da bir kaginma davranisi
olarak degerlendirilebilir.(188)

Kag¢imma anksiyete ya da depresyon belirtisi olarak degerlendirilebilir.
Travmatik olay korku kosullanmasi olarak degerlendirildiginde, travma ile iliskili
hayvan ya da nesnelerden kaginma anksiyete belirtisi olabilir. Ancak yeni nesne
ya da hayvanlara olan azalmis tepki, bellek islevlerindeki bozulmanin etkisi
olabilecegi gibi, korku kosullanmasinin yayginlagmast ya da anhedoni, motor
aktivite azlig1, 6grenilmis ¢aresizlik gibi depresif icerikli bir belirti de olabilir. Bu
nedenle farkli durumlarda anksiyolitik ya da antidepresan etkili ilaglar kaginma

belirtisini dolayli yoldan azaltiyor olabilir.

2.12. Travma ve c-fos

C-fos, gen diizenlenmesinde rol alan bir transkripsiyonel aktivator
proteindir. Dinlenme halindeki hiicrelerde, c-fos ¢ok diisiik konsantrasyonlarda
bulunur. Hedef hiicrenin uyarilmasi, c-fos sentezlenmesine ve 30-60 dakika
icerisinde protein miktarinin 6nemli Ol¢iide artigina neden olur. Bu nedenle,
sentezi dogrudan uyari etkisi ile tetiklendigi igin c-fos’a ani erken gen (immediate

early gene) de denilir. Bir kere sentezlendiginde, c-fos ikinci sira (second-order)
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gen sentezini uyaran transkripsiyonal aktivatdr olarak islev goriir. Bunlara
gecikmis yanit genleri denilir ¢iinkii aktive olabilmeleri i¢in 6nce bir ani erken
genin aktive olmasi gerekir.(189) Sosyal yenilgi protokolii sonrasinda c-fos
kullanilarak beyin bolgelerinin aktivasyon diizeyini degerlendiren pek ¢ok calisma
bulunmaktadir. (71, 190-192) Bu ¢alismalarda tek yenilgi sonrasinda 6zellikle de
beynin stres ile ilgili bolgeleri basta olmak {izere birgok alanda aktivite artisi
izlenmektedir. Aksine; tekrarlayan yenilgiler bu aktivasyon diizeylerinde aligma
ile degiskenlik gosteren adaptasyonlara neden olmaktadir.(193) Deney
protokollerinde uygulanan stresin siiresi, siddeti, yogunlugu, 6ncesindeki sartlar
(ellenip ellenmeme durumu vb), sonrasindaki sartlar (yalniz, saldirganla ya da
baska bir hayvanla kafeslenme), kontrol grubuna dair degiskenler (bos kafese
konma, saldirganin kokusunun oldugu kafese konma vb) gibi pek ¢ok farklilik
icerdiginden calisma sonuglari farklilik gosterebilmektedir. Bu alanda yapilan bir
gozden gecirmede genel olarak aligmaya (habituation) ugramadan kalici aktivite
artis1  izlenen bolgeler arasinda septotalamik c¢ekirdek, hipotalamusun
ventromedial c¢ekirde§i, on hipotalamik alan, medial amigdala, kiineiform
¢ekirdek yer almaktadir.(193) Bu alandaki ¢aligmalarda c-fos ekspresyonu
yalnizca travma sonrasi aktivasyonu degil, ayni zamanda hatirlatict ipuglarina

verilen tepkiyi degerlendirmek amaciyla da kullanilmigtir.(71)

2.13. Travma ve Kortikosteron
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Travmaya maruziyet hipotalamustaki  paraventrikiiler — ¢ekirdegin
parvoseliiler sinir hiicrelerini harekete gecirerek, kortikotropin salgilatict faktor
(CRF) ve vazopressin salinmasini saglar. Bu hormonlar bir polipeptit 6nciilii olan
pro-opiomelanokortin  {irtinlerinin  sentezini saglar. Bu irlinler arasinda
kortikotropin ve melanosit uyarict hormon (MSH) yer almaktadir.(194)
Kortikotropin ~ adrenal  bezde  glukokortikoitlerin ~ salinmasin1  saglar.
Glukokortikoitlerin iginde insanlarda aktif form kortizol, kemirgenlerde ise
kortikosterondur. Hipotalamik-Pituiter-Adrenal aks glukokortikoitlerin olumsuz
geri bildirimi ile diizenlenir.(92)

TSSB’nin insanlarda bozulmus kortizol diizeyleri ile iliskili oldugu
gosterilmistir. Ancak bu bozulmanin yonii konusunda ¢eliskili bulgular
mevcuttur.(195-197) Bulgularin  bir kismi, TSSB’li  bireylerde kortizol
diizeylerinin az oldugu ve bunun da baskilanmig HPA aks1 ile iliskili olduguna
isaret etmektedir.(92, 198) Kortizol diizeylerindeki bozulmanin, bellek
konsolidasyonu ve geri ¢agirma islevlerini etkileyerek TSSB belirtilerine katkida
bulundugu diisiiniilmektedir.(199) Kortizol, TSSB tedavisi ve Onlenmesinde
tizerinde ¢aligilan ve olumlu sonuglar bildirilen bir molekiildiir.(200, 201) Hayvan
caligmalarinda da travmanin kortikosteron diizeylerini etkiledigi gosterilmistir.(8,
98, 145, 202) Bu etkilenmenin dogrultusu konusundaki bulgular travmanin tek ya
da tekrarlayan nitelikte olmasi, erken donemde ya da erigkinlikte deneyimlenmesi
gibi cesitli faktorlere bagli olarak degiskenlik gostermektedir.(202-204) Sosyal
yenilgi yontemi kullanilan ¢aligmalarin ¢ogunlugunda travmaya maruz birakilan

hayvanlarda serum Kkortikosteron diizeylerinin yiiksek oldugu izlenmistir.(202,
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205) Ayrica sosyal yenilgi siirecini izleyerek emosyonel strese maruz birakilan
tamik hayvanlarda da serum Kkortikosteron diizeylerinin yiiksek oldugu

saptanmustir.(8, 146, 206)

3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma, Eyliil 2015-Mayis 2016 tarihleri arasinda gergeklestirilmistir.
Calisma oncesinde Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Deney Hayvanlari Etik
Kurulu'ndan onay almmigstir. (bakimiz Ekler Boliimii) Bu arastirma, Gazi
Universitesi Bilimsel Arastirmalar Birimi tarafindan maddi olarak desteklenmistir.
(Proje kodu: 01/2015-39) Eriskin siganlar, Gazi Universitesi Deney Hayvanlar

Merkezinden saglanmugtir.

Bu calismanin varsayimlart;
e Sosyal yenilgiye ugrayan siganlar travmatik belirtiler gosterirler.
e Sosyal yenilgiye ugrayan sicanlara tanik olan sicanlar benzer
belirtiler gosterirler.
e Kurban hayvan ile tanik olan hayvanin aralarindaki sosyal bagin

niteligi, belirtilerin siddetini etkiler.
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3.1.Deney Gruplari

Calismada eriskin yasta Sprague-Dawley siganlar kullanmistir. Saldirgan
olarak kullanilan Long-Evans erkek sicanlar esleri ile birlikte kafeslenmistir.

Calismadaki hayvanlar 8 gruba ayrilmistir.

3.1.1 Kardes Kurban

3.1.2 Kardes Tanik

3.1.3 Kafes Arkadasi1 Kurban

3.1.4 Kafes Arkadas1 Tanik

3.1.5 Kontrol Grubu Kardes Kurban

3.1.6 Kontrol Grubu Kardes Tanik

3.1.7 Kontrol Grubu Kafes Arkadas1 Kurban

3.1.8 Kontrol Grubu Kafes Arkadasi Tanik

Calismanin deseni

DO0: Hayvanlarin laboratuvara getirilmesi

D1-7: Aklimatizasyon

D8: Saldirgan ile sosyal yenilgi yasamadan, kacinma arenasinda davranis
analizi

A: 5 dakika siire ile saldirgan olmadan

B: 5 dakika siire ile saldirgan varliginda
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D9-15: Saldirgan ile karsilasma

D9-16: Siikroz tercih testi, yem, su ve agirlik kontrolii

D16: Yiikseltilmis art1 labirent

D17-19: Yeni cisim tanima testi

D20: Saldirgan ile karsilastiktan sonra kac¢inma arenasinda davranig
analizi,

D20: Yiikseltilmis art1 labirent

D20: Dokularin elde edilmesi

3.2. Kaginma Arenasi

Daha Onceki ¢aligmalardan uyarlanarak 61 X 61 X 45 cm boyutlarinda bir
kafes diizenlenmistir.(65) Kaginma alanin bir kenarinin ortasina yerleserek ortak
bir kenar kullanacak sekilde 15 X 15 X 45 cm boyutlarinda, porlar1 bulunan seffaf
bir alan saldirgan alani olarak ayrilmistir. Bu alanin etrafi 8 cm uzaklikta
cizgilerle ayrilmis ve bu smir arasindaki mesafeye, literatiirle uyumlu olacak
sekilde etkilesim bolgesi ismi verilmistir.(71) Biiyiik alanin her kdsesi 15 X 15¢cm
boyutlarinda, -saldirganin koyulacagi i¢ kutuya uzakliklaria gore- iki yakin iki de
uzak kose isimlendirilmistir. Verinin analizi si¢anlarin bu alanlarda gecirdigi

stireler hesaplanarak yapilacaktir.

46



3.3. Saldirganla Karsilasma

Bu ¢aligmada 6nceki ¢aligmalarda detaylari belirtildigi iizere sosyal yenilgi
modelinin yeniden diizenlenmesi ile olusturulan travma tanik modelinden
(trauma-witness model) yararlanilmistir. (8, 145) Bu protokole gore bir adet
Long-Evans sigan tarafindan sahiplenilmis kafese kurban sigan birakilir. Bu
kafesin hemen digina tanik sigan gorsel kokusal ve isitsel temas kurabilecegi fakat
saldirgan tarafindan ulasilamayacak sekilde birakilir. Kurbanin saldirgan
tarafindan sirt listii pozisyona getirilmesi sosyal yenilgi olarak tanimlanir. Bu
durum gerceklestigi anda saldirgan ve kurban gorsel, isitsel ve kokusal temasa
izin veren ancak fiziksel temasi1 engelleyen delikli saydam bir engelle ayrilir. 10
dakika sonra engel kaldirilir. kinci yenilgi sonrasi tekrar konan engel bu kez 5
dakika sonra kaldirilir. Son yenilgi sonrasi siganlar kafeslerine alinir. 3 yenilgi 45
dakika igeresinden tamamlanmazsa islem sonlandirilir. Bu islem gilinde bir kez 7

giin boyunca tekrarlanir.

3.4. Yiikseltilmis Art1 Labirent Testi

Bu deneyde Pellow ve arkadaglar1 tarafindan gelistirilen test protokolii
kullanilmistir.(207) Bunun i¢in yerden 50 cm yiikseklikte 50x10cm
boyutlarindaki 4 kolundan, karsilikli gelen iki kolu acik, iki kolu kapali (38cm
yiikseklikte duvar) olan arti seklinde bir platform kullanilmigtir. Hayvan
platformun ortasina kapali kollardan birine doniik olacak sekilde yerlestirilir ve

hareketleri 5 dakika boyunca izlenir. Anksiyete iligkili davranis hayvanin yeni bir
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ortami kesfetme arzusu ile korunmus alanlara olan dogal yonelim arasindaki
catismay1 yansitir.(208) Yiikseltilmis arti labirentin agik kollar1 anksiyojenik
kabul edilir ve bu nedenle anksiyete iliskili davranisi fazla olan hayvanlarin agik
kollara daha az girecegi ve burada daha az zaman gecirecegi varsayilir. Acik
kollarda kalma ylizdesinin anksiyojenik maddelerle azalirken, anksiyolitik
maddelerle arttig1 gosterilmistir. (175, 207)

Bu caligmada deneyin 16. ve 20. giinlerinde yani son travma seansindan 24
saat ve 5 giin sonrasinda hayvanlarin anksiyete diizeylerini Slgmek {izere
yiikseltilmis art1 labirent testi uygulanmastir.

Hayvanlarin kollara giris sayist ve kollarda gecirdikleri siire aygiti tiim
kollarin1 goérecek sekilde mekanizmaya temas etmeden yukaridan sabitlenmis,
kamera (GoPro HERO4 Black Edition) ile kaydedilmis ve izlenmistir.
Yikseltilmis arti  labirentinden elde edilen veriler ylizde olarak

hesaplanmistir.(208)

Kapali (a¢ik) kola girme sayis1

Kapal k) koll i lizdesi =
apali (aqk) kollara girme ylizdesi Toplam kollara girme sayisi

Kapali (a¢1k) kollarda gegirilen siire

Kapal k)kold iril i lizdesi =
apali (aqilokolda gegirilen (saniye) ylizdesi Kollarda gegirilen toplam siire

3.5. Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi
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Bu deneyde hayvanlarda gorsel tanima belleginin degerlendirilmesi amaci
ile ilk defa 1988 yilinda Ennaceur ve Delacour tarafindan tanimlanan test
protokolii kullanilmistir. (209) Bu test igin kullanilan geregler 100x100x50 cm
boyutlarinda bir acik alan kutusu, 4 er kopyasi olan farkli ve renk ve sekillerdeki 3
cisimden (A1,A2,A3,A4,B1,B2,B3,B4,C1,C2,C3,C4) olusmaktadir. Bu cisimler
hayvanlarin hareket ettiremeyecegi sekilde zemine sabitlenecektir. Test alisma
seansi, tanima seansi, kisa siireli bellek seans1 ve uzun siireli bellek seans1 olmak
lizere 4 asamadan olugmaktadir. Tanima seansi1 her hayvanin 2 seans halinde 10’ar
dakika bos kutuya konmasi ve hareketlerinin izlenmesi ile tamamlanir. Tiim
seanslar deney diizenegine temas etmeden tiim agik alami gorecek sekilde
konumlandirilmis kamera (GoPro HERO4 Black Edition) ile kaydedilmis ve
degerlendirilmistir.

Son alisma seansindan 24 saat sonra tanima seansi baglar. Bu asamada
hayvanlar, birbirinden 10 cm uzaklikta ve kutunun kenarlarina esit mesafelerde
olacak sekilde yerlestirilmis, 6zdes nesnelerin (Al ve A2) oldugu acik alan
kutusuna yerlestirilir ve 10 dakika boyunca hareketleri izlenir, daha sonra kutudan
cikarilarak tanima seansi tamamlanmis olur. Tanima seansindan 1 saat sonra
gerceklestirilen kisa siireli bellek testi i¢in, dnceki nesneler ¢ikarilarak kutuya
daha once belirtilen sekilde bir ayni (A3), bir de farkli (B) nesneler konur ve
ardindan kutuya yerlestirilen siganin hareketleri 5 dakika boyunca izlenir ve
kaydedilir. 5 dakika sonunda siganin kutudan ¢ikarilmasi ile kisa siireli bellek
seansi da tamamlanmis olur. Uzun siireli bellek seansi ise tanima seansindan 24

saat sonra gerceklestirilir. Bunun icin de bosaltilan kutunun igine yine bir ayni
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(A4), bir de yeni (C) nesne yerlestirilir ve sigan davranislar1 5 dakika boyunca
izlenir ve kaydedilir. Bu seanslarin her birinde siganin nesneyi inceleme
davraniglar1 sayisal verilere doniistiiriiliir. Nesneyi inceleme nesneye 2cm ya da
daha fazla yaklasma, dokunma ve koklamayi icerir. Yeni nesnelerle (B ve C) daha
fazla zaman geciren si¢anlarin tanima belleklerinin daha iyi oldugu kabul edilir.
Sicanlarin yeni nesne ile gecirdikleri siire (TN), tanidik nesne ile gecirdikleri siire
(TF) ve nesnelerle gegirdikleri toplam siire saniye olarak kaydedilir. Elde edilen
sayisal veriler, hatirlamanin temel gostergesi olan tanima indeksi (recognition
index-R1) ile yeni ve tanidik nesneleri ayirt etme becerisini gosteren ayirma
indeksi (discrimination index-DI) olarak iki farkli veriye doniistiriilir. Bu

hesaplamalara ait formiiller asagidaki gibidir. (210)

Rl — TN
TN +TF

I_TN—TF
" TN +TF

3.6. Hayvanlarin Otenazisi ve Beyin Dokularinin Cikarilmasi

Saldirgan ile hatirlatma seanslarindan 2 saat sonra, hayvanlara yiiksek
doz tiyopental sodyum verilerek Gtenazi uygulandi. Kortikosteron diizeylerinin

enzyme-linked immiino sorbent assay (ELISA) ile &lgiilmesi icin kan 6rnekleri
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alindi. Transkardiyak perfiizyonu 6nce heparinli salin ile ardindan %4’lik 0,1 M
paraformaldehit ¢ozeltisi ile tespit saglandi. Adrenal bezleri ¢ikarilip tartildi.
Beyinler c-fos immunhistokimya i¢in daha once belirtilen sekilde hazirlandi.(211,
212) Skalp dokusu ile birlikte muhafaza edilen bas kism1 +4 santigrad derecede
%4’liikk paraformaldehit igerisinde 48 saat bekletildikten sonra beyin dokusu
cikarildi. Cikarilan beyin dokusu %30’luk siikroz soliisyonunda +4 santigrad

derecede muhafaza edildi.

3.7. Immiinhistokimya

Serbest yiizen beyin kesitleri (50 mikron), c-fos benzeri immunoreaktivite
icin avidin,biyotin-peroksidaz yontemi ile boyandi. Siikroz soliisyonundan
cikarilan kesitler, kuru buz yardimiyla donmus olarak 50 mikron kalinliginda
kesilerek, sodyum azit soliisyonuna alindi. Kesitler yikandiktan sonra,
endoperoksidaz aktivitesinin Onlenmesi i¢in %0,3°liik hidrojen peroksitte 15
dakika bekletildi ve ardindan birkac defa fosfat tamponlu salinle yikandi. Endojen
proteinler, 2 saat boyunca %10’luk normal ke¢i serumunda bekletilmek suretiyle
bloke edildi. Doku kesitleri +4 °C’de 48 saat boyunca, %0,3’liikk Triton X ve
%2’lik keci serumu ile1:2000 oraninda seyreltilmis primer antikorda (anti-rabbit
c-fos, Millipore, ABE457) bekletildi. %0,3’lik Triton X ile 1: 600 oraninda
seyreltilmis biyotinlenmis sekonder antikor (ke¢i anti-tavsan Ig G- goat anti-

rabbit 1gG) 2 saat siireyle uygulandi. Kesitlere avidin-biyotin-peroksidaz
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kompleksi (Vectastain Elite Kit; Vector Laboratories) uygulandi ve boyar madde
olarak diaminobenzidin  kulanildi. Kesitler daha sonra asamali etanol
konsantrasyonu araciligr ile dehidrate edildi, kurutuldu ve Vectamount (Vector
Laboratories) ile lamellendi.

Beyin bolgelerindeki c-fos sayilarina sigan atlast  yardimi ile Kkarar
verildi.(213) Amigdala ¢ekirdekleri (bregma, 2.0 mm and 3.3 mm)(214),

bulunarak c-fos degerleri sayisal veri haline getirildi.

3.8. ELISA (Enzyme-linked immuno sorbent assay)

Sigan serum Kortikosteron diizeyleri, ELISA yontemiyle hazir kit
(CUSABIO Rat Corticosterone (CORT) ELISA Kit) kullanilarak calisildi. Kitin
Olglim araligi 0,2-40 ng/ml’dir. Kitin intra-assay varyasyonu <%15, inter-assay
varyasyonu <%15’ dir. Serum 6rnekleri, kit prosediiriine uygun olarak ¢aligildu.

Sonuglar standart egrisinden hesaplanarak, ng/ml olarak hesaplandi.

3.9. Istatistiksel Analizler

Istatistik degerlendirmeler IBM Statistical Packages for the Social

Sciences (SSPS) 21.0 paket programi kullanilarak yapilmistir. Tim
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degerlendirmelerde non-parametrik testler kullanilmistir.  Gruplar arasi

karsilastirma yaparken Mann Whitney U analiz yontemleri kullanilmastir.

4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen hayvanlardan deney grubunun deney
sonundaki travma yasantilarina iligkin ortalama ve standart sapmalar Tablo 2’de

gosterilmigtir.

Tablo 2. Deney Grubuna Ait Travma Yasantisi Ortalama ve Standart Sapma

Degerleri
Deney Grubu N Ortalama s.d.
Kardes Kurban 6 11 6.96
Kardes Tanik 6 11 6.96
Kardes Degil Kurban 6 14.83 5.84
Kardes Degil Tanik 6 14.83 5.84

Deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban gruplarmin viicut
agirliklar1 degisimi, yem, su ve sukroz tiiketimleri karsilastirilmis ve sonuglar
Tablo 3’de belirtilmistir. Buna gore gruplar arasinda Olgiilen tiim bu degerler

acisindan anlamli bir fark olmadig1 gézlenmistir.
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Tablo 3 Deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban grubunun viicut

agirliklari degisimi, yem, su ve sukroz tiiketimlerinin karsilastiriimasi

Gruplar
.. Deney Grubu Kurban | Kontrol Grubu Kurban
Degiskenler (N=12) (N=12) z p
Sira Sira Sira Sira
Ortalamasi | Toplamm | Ortalamasi | Toplam

Viicut Agirlig: 10.92 131 14.08 169 -1.100 272
Degisimi (kg)
Yem Tiiketimi 10 120 15 180 -1.732 .083
Su Tiiketimi 13.58 163 11.42 137 -0.751 453
Sukroz Tercih 10.79 129.5 14.21 170.5 -1.184 .236
Orani

16,00

14,00

12,00
10,00 -
8,00
6,00
4,00 +
2,00
0,00 -

Degisimi

Vicut Agifigr Yem Tuketimi

Su Tuketimi

Sukroz Tercih
Orani

mDeney
Grubu
Kurban

m Kontrol
Grubu
Kurban

Grafik 1. Deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban grubunun viicut
agirliklari degisimi, yem, su ve sukroz tiiketim ortalamalari

54




Deney grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik gruplarmin da viicut

agirliklar1 degisimi, yem, su ve sukroz tiikketimleri karsilastirilmis ve sonuglar

Tablo 4’te belirtilmistir. Buna gore gruplar arasinda ol¢iilen tim bu degerler

acisindan anlamli bir fark olmadig1 gézlenmistir.

Tablo 4 . Deney grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik grubunun baslangig ve
son agirliklarinin, yem, su ve sukroz tiiketimlerinin karsilastirilmasi

Degiskenler

Gruplar

Deney Grubu
(N=12)

Tamk

Kontrol Grubu Tanik

(N=12)

Sira
Ortalamasi

Sira
Toplami

Sira
Ortalamasi

Sira
Toplam

Viicut Agirligi
Degisimi (kg)

11.79

1415

13.21

158.5

-0.496

.620

Yem Tiketimi

10

120

15

180

-1.732

.083

Su Tiiketimi

13.58

163

11.42

137

-0.751

453

Sukroz Tercih
Orani

10.79

1421

12.95

173.5

-1.184

.236

16,00

14,00

12,00

10,00
8,00 |
6,00 -
4,00 -
2,00 -
0,00

Vicut Aginigr Yem Tuketimi
Degisimi

Su Tuaketimi

Orani

B Deney
Grubu Tanik

mKontrol
Grubu Tanik

Sukroz Tercih

Grafik 2. Deney grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik grubunun viicut
agirliklari degisimi, yem, su ve sukroz tiiketim ortalamalari
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Benzer sekilde, deney grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes
olmayan tanik gruplarinin da viicut agirliklar1 degisimi, yem, su ve sukroz
tiikketimleri karsilagtirilmis ve sonuglar Tablo 5°te belirtilmistir. Buna gore gruplar
arasinda Slgiilen tiim bu degerler agisindan anlamli bir fark olmadig1 gozlenmistir.

Tablo 5. Deney grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik

grubunun baslangic ve son agirliklarinin, yem, su ve sukroz tiiketimlerinin
Karsilagtiriimasi

Gruplar
” Deney Grubu Kardes Deney Grubu Kardes
Degiskenler Tanik Degil Tamk z P
(N=6) (N=6)
Sira Sira Sira Sira
Ortalamas1 | Toplamm | Ortalamasi1 | Toplam
Viicut Agirligi 5.67 34 7.33 44 -0.803 | .422
Degigimi (kg)
Yem Tiiketimi 5.58 335 7.42 44.5 -0.882 | .378
Su Tiiketimi 5.42 325 7.58 455 -1.043 | .297
Sukroz Tercih 7.67 46 5.33 32 -1.121 | .262
Orani
9,00
8,00
mDeney
7,00 Grubu
6.00 Kardes
' Tanik
5,00 -
400 4 mDeeny
' Grubu
3,00 - Kardes
200 Dedil Tanik
1,00
0,00

Vicut Agiligr Yem Tuketimi Su Tuketimi Sukroz Tercih
Degisimi Orani

Grafik 3. Deney grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik
grubunun viicut agirliklari degisimi, yem, su ve sukroz tiketim ortalamalari
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Yiikseltilmis Art1 Labirent

Deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban gruplarinin
Yiikseltilmis Arti Labirent’te gostermis olduklar1 performanslar1 karsilagtirilmis
ve sonuglar Tablo 6’da gosterilmistir. Yikseltilmis Art1 Labirent’te gostermis
olduklar1 performanslar acisindan gruplar arasinda anlamli bir fark olmadigi

saptanmistir.

Tablo 6. Deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban grubunun
Yikseltilmis Arti Labirent’te gostermis olduklari performansin karsilastiriimasi

Deney Grubu Kurban Kontrol Grubu Kurban
Degiskenler (N=12) (N=12) z p
Sira Ortalamasi | Sira Toplanm | Sira Ortalamasi | Sira Toplam
Kapili kollara
girme ylizdesi 11.46 137.5 13.54 162.5 -0.760 447
(ilk)
Kapali kollarda
vakit ge¢irme 10.58 127 14.42 172 -1.396 163
yiizdesi (ilk)
Kapali kollara
girme ylizdesi 14.67 176 10.33 124 -1.518 129
(son)
Kapali kollarda
vakit gecirme 14.25 171 10.75 129 -1.222 222
yiizdesi (son)
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Grafik 4. Deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban grubunun kapal
kollara girme ve kapal kollarda vakit gecirme ylzdesi ortalamalari

Deney grubu tanik grubu ile kontrol tanik gruplarinin da Yiikseltilmis Art1
Labirent’te gostermis olduklar1 performanslar1 karsilastirilmis ve sonuglar Tablo
7’de gosterilmistir. Tablo incelendigi, Yiikseltilmis Art1t Labirent’te gostermis
olduklar1 performanslar agisindan yine gruplar arasinda anlamli bir fark olmadigi

gorilmiistiir.
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Tablo 7. Deney grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik grubunun Yikseltilmis
Arti Labirent’te gostermis olduklari performansin karsilastirilmasi

Deney Grubu Tamk Kontrol Grubu Tamk
Degiskenler (N=12) (N=12) z p
Sira Ortalamas1 | Sira Toplamm | Sira Ortalamasi | Sira Toplanm

Kapili kollara

girme yiizdesi 11.42 137 13.58 163 -0.762 446
(ilk)

Kapali kollarda

vakit gecirme 10.67 128 14.33 172 -1.286 .198

yiizdesi (ilk)

Kapali kollara

girme ylizdesi 11.96 143.5 13.04 156.5 -0.379 .705
(son)

Kapali kollarda

vakit gecirme 11.96 143.5 13.04 156.5 -0.378 | .705

yiizdesi (son)

16,00
14,00
12,00
10,00 -
8,00
6,00 -
4,00
2,00

B Deney
Grubu Tanik

@ Kontrol
Tanik

0,00 -
Kapil kollara Kapili kollarda Kapili kollara Kapili kollarda
girme yuzdesi vakit gecirme girme yuzdesi vakit gecirme

(k) ylzdesi (lIk) (Son) ylzdesi (Son)

Grafik 5. Deney grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik grubunun kapali kollara

girme ve kapali kollarda vakit gecirme yizdesi ortalamalari
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Deney grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik

gruplarinin da Yiikseltilmis Art1 Labirent’te gostermis olduklar1 performanslari

karsilastirilmis ve sonuglar Tablo 8’de gosterilmistir.

Tablo

incelendigi,

Yiikseltilmis Art1 Labirent’te gostermis olduklar1 kapili kollara girme yiizdesi ilk

(z=-2.173, p<.05) hari¢ diger performanslar agisindan yine gruplar arasinda

anlaml bir fark olmadigi goriilmiistiir. Deney grubu kardes tanik olanlar (Ort.=

8.75), deney grubu kardes olmayan taniklara (Ort.= 4.25) gore anlamli olarak ilk

Olciimlerde daha fazla kapali kollara girmislerdir.

Tablo 8. Deney grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik

karsilastirilmasi

grubunun Yikseltilmis Arti Labirent’te gostermis olduklari performansin

Deney Grubu Kardes Tamk

Deney Grubu Kardes Degil Tamk

Degiskenler (N=6) (N=6) z p
Sira Ortalamas1 | Sira Toplanm | Sira Ortalamasi | Sira Toplamu
Kapili kollara
girme ylizdesi 8.75 52.5 4.25 25.5 -2.173* | .030
(ilk)
Kapali kollarda
vakit gecirme 7.33 44 5.67 34 0.801 423
yiizdesi (ilk)
Kapal1 kollara
girme ylizdesi 6.06 36.5 6.92 41.5 -0.404 .686
(son)
Kapali kollarda
vakit gecirme 5 30 8 48 -1.451 147
yiizdesi (son)
*p<.05
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Grafik 6. Deney grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik
grubunun kapali kollara girme ve kapali kollarda vakit gecirme ylzdesi
ortalamalari

Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi Sonuclar:

Kisa siireli ve uzun siireli bellek i¢cin Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi

sonuglar1 incelenmis ve sonuglar sirasiyla sunulmustur.

Kisa Siireli Bellek

Kisa stireli bellek icin yapilan testte, tanidik nesne, yeni nesne ile

gecirdikleri stire, her iki nesneyle gecirdikleri toplam siire, ayirma indeksi ve

tamima indeksi agisindan deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban
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gruplarinin arasinda anlamli bir fark olmadigi bulunmustur. (Tablo 9, Tablo 10 ve

Tablo 11).

Tablo 9. Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi-Kisa sureli bellek sonuglarinin deney

grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban grubunun karsilastiriimasi (saniye

Olclislinde)
Degiskenler Gruplar Sira Sira z p
N Ortalamasi Toplami

Deney Grubu Kurban 10 10.40 104 -0.729 466

TF Kontrol Grubu Kurban 12 12.42 149
Deney Grubu Kurban 10 9.80 98 -1.123 261

TN Kontrol Grubu Kurban 12 12.92 155
Deney Grubu Kurban 10 9.70 97 -1.188 235

TF+TN Kontrol Grubu Kurban 12 13 156
Deney Grubu Kurban 10 10.50 105 -0.352 725

RI Kontrol Grubu Kurban 11 11.45 126
Deney Grubu Kurban 10 10.50 105 -0.352 725

Di Kontrol Grubu Kurban 11 11.45 126

TF: Tamdik nesne ile gegirilen siire, TN: Yeni nesne ile gegirilen siire, RI:

Tanima Indeksi, DI: Ayirma indeksi
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Grafik 7. Deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban grubunun Yeni
Nesne Tanima Bellegi Testi- KSB ortalamalari

Deney grubu tanik grubu ile kontrol tanik gruplarinin arasinda, kisa siireli
bellek icin yapilan testte, tanidik nesne, yeni nesne ile gegirdikleri siire, her iki
nesneyle gecirdikleri toplam siire agisindan anlamli bir fark olmadigi
bulunmustur. Ayirma indeksi (z=-1.966, p<.05) ve tanima indeksi (z=-1.966,
p<.05) agisindan ise gruplar arasinda anlamli bir fark oldugu goriilmiistiir. Buna
gore, kontrol tanik grubundakiler, deney grubu tanik grubundakilerden anlaml

olarak daha fazla ayirma ve tanima indeksi puani almislardir.
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Tablo 10. Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi-Kisa sireli bellek sonuglarinin deney
grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik grubunun karsilastiriimasi (saniye

Olcislinde)
Deney Grubu Tamk Kontrol Grubu Tamk
Degiskenler (N=12) (N=12) z p
Sira Ortalamas1 | Sira Toplamm | Sira Ortalamasi | Sira Toplanm
TF 12.46 149.5 12.54 150.5 -0.029 977
TN 10.04 120.5 14.96 179.5 -1.713 .087
TF+TN 11.46 13.75 13.54 162.5 -0.723 470
Ri 9.67 116 15.33 184 -1.966* | .049
DI 9.67 116 15.33 184 -1.966* | .049

TF: Tanidik nesne ile gecirilen siire, TN: Yeni nesne ile gecirilen siire, Ri:

Tanima Indeksi, Di: Ayirma indeksi

18,00
16,00
14,00 B Deney
12,00 - Grubu Tanik
10,00
8,00 1 mKontrol
6,00 A Tanik
400 -

2,00
0,00 -

TF TN TF+TN RI

Grafik 8. Deney grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik grubunun Yeni Nesne
Tanima Bellegi Testi- KSB ortalamalari
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Deney grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik

gruplari arasinda, kisa siireli bellek i¢in yapilan testte, yeni nesne ile gegirdikleri

siire (z=-2.266, p<.05) harig, tanidik nesne, her iki nesneyle gecirdikleri toplam

siire, ayirma indeksi ve tanima indeksi acisindan anlamli bir fark olmadigi

bulunmustur. Yeni nesne ile gecirdikleri siire agisindan bakildiginda deney grubu

kardes tanik grubu (Ort.=8.83), deney grubu kardes olmayan tanik grubundan

(Ort.=4.17) anlamli olarak daha fazla siire gecirdikleri gozlenmistir.

Tablo 11. Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi-Kisa sireli bellek sonuglarinin deney

karsilastirilmasi (saniye 6lglsiinde)

grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik grubunun

Deney Grubu Kardes Tamk

Deney Grubu Kardes Degil Tamk

Degiskenler (N=6) (N=6) z p
Sira Ortalamas1 | Sira Toplanm | Sira Ortalamasi | Sira Toplamu
TF 7.92 47.5 5.08 30.5 -1.368 171
TN 8.83 53 4.17 25 -2.266* | .023
TF+TN 8.33 50 4.67 28 -1.777 .076
Ri 6.83 41 6.17 37 -0.322 747
DI 6.83 41 6.17 37 -0.322 747

TF: Tanidik nesne ile gegirilen siire, TN: Yeni nesne ile gegirilen siire, Ri:

Tanima Indeksi, Di: Ayirma Indeksi
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Grafik 9. Deney grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik
grubunun Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi- KSB ortalamalari

Uzun Siireli Bellek

Yapilan degerlendirmede; uzun siireli bellek icin yapilan testte gruplar
arasinda yeni nesne, tanidik nesne ve her iki nesneyle gecirdikleri toplam siire
ayirma indeksi ve tanima indeksi agisindan gruplar arasinda anlamli bir fark

olmadig1 goriilmiistiir. Sonuclar Tablo 12, Tablo 13 ve Tablo 14’te gosterilmistir.
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Tablo 12. Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi-uzun sureli bellek sonuglarinin deney
grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban grubunun karsilastirilmasi (saniye

Olciuslinde)
Degiskenler Gruplar Sira Sira z p
N Ortalamasi Toplam
Deney Grubu Kurban 10 10.20 102 -0.566 572
TF Kontrol Grubu Kurban 11 11.73 129
Deney Grubu Kurban 10 8.40 84 -1.833 .067
TN Kontrol Grubu Kurban 11 13.36 147
Deney Grubu Kurban 10 9.15 91.5 -1.304 192
TF+TN Kontrol Grubu Kurban 11 12.68 139.5
Deney Grubu Kurban 10 9.55 95.5 -1.021 .307
Ri Kontrol Grubu Kurban 11 12.32 135.5
Deney Grubu Kurban 10 9.55 95.5 -1.021 .307
Di Kontrol Grubu Kurban 11 12.32 135.5

TF: Tanidik nesne ile gegirilen siire, TN: Yeni nesne ile gegirilen siire, RI:

Tanima Indeksi, Di: Ayirma Indeksi

16,00

14,00

12,00

10,00 -
8,00
6,00
4,00 ~
2,00
0,00 -

TF

TF+TN

mDeney
Grubu
Kurban

E Kontrol
Grubu
Kurban

Grafik 10. Deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban grubunun Yeni

Nesne Tanima Bellegi Testi- USB ortalamalari
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Tablo 13. Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi-Uzun siireli bellek sonuglarinin deney
grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik grubunun karsilastirilmasi (saniye

Olcusilinde)
Deney Grubu Tamk Kontrol Grubu Tamk
Degiskenler (N=12) (N=12) z p
Sira Ortalamas1 | Sira Toplamm | Sira Ortalamasi | Sira Toplanm
TF 12.17 146 12.83 154 -0.231 817
TN 11.75 141 13.25 159 -0.520 .603
TF+TN 12 144 13 156 -0.347 729
Ri 12.58 151 12.42 149 -0.058 .954
DI 12.58 151 12.42 149 -0.058 .954

TF: Tanidik nesne ile gegirilen siire, TN: Yeni nesne ile gegirilen siire, Ri:

Tanima Indeksi, Di: Ayirma indeksi

13,50

13,00 mDeney
Grubu Tanik

12,50

12,00 - m Kontrol
Tanik

11,50 -

11,00 -

TF TN TF+TN RI Di

Grafik 11 Deney grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik grubunun Yeni Nesne
Tanima Bellegi Testi- USB ortalamalari
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Tablo 14. Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi-Uzun siireli bellek sonuglarinin deney
grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik grubunun
karsilastirilmasi (saniye o6lglsiinde)

Deney Grubu Kardes Tamk Deney Grubu Kardes Degil Tanik
Degiskenler (N=6) (N=6) z p
Sira Ortalamas:1 | Sira Toplanm | Sira Ortalamasi | Sira Toplamm
TF 6.5 39 6.5 39 0 1.000
TN 7.75 46.5 5.25 31.5 -1.203 229
TF+TN 7.17 43 5.83 35 -0.642 521
Ri 6.83 41 6.17 37 -0.321 748
DI 6.83 41 6.17 37 -0.321 748

TF: Tanidik nesne ile gecirilen siire, TN: Yeni nesne ile gecirilen siire, RI:

Tanima Indeksi, Di: Ayirma indeksi

9,00
8,00
mDeney
7,00 Grubu
6,00 - Kardes
’ Tanik
5,00 -
400 A @ Deney
’ Grubu
3,00 - Kardes
2,00 A Dedil Tanik
1,00 -
0,00 -

TF TN TF+TN RI

Grafik 12 Deney grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik
grubunun Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi- USB ortalamalari
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Kac¢inma Davranisi

Deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban gruplarinin kaginma
davraniglar1 incelenmis ve sonuglar Tablo 15°de gosterilmistir. Tablo
incelendiginde hem etkilesim hem uzaklik acisindan gruplar arasinda anlamli bir

fark yoktur.

Tablo 15. Kaginma davranis dlgiimlerinin deney grubu kurban grubu ile kontrol
grubu kurban grubunun karsilastirilmasi

Degiskenler Gruplar N Sira Sira z p
Ortalamasi Toplanm
Deney Grubu 12 11.17 134
Etkilesim Kurban -0.924 .355
Kontrol Grubu 12 13.83 166
Saldirgan Kurban
. Yok Deney Grubu 12 11.75 141
5 Uzak Kurban -0.520 .603
2 Kontrol Grubu 12 13.25 159
‘O Kurban
g Deney Grubu 11 12.82 141
2 Etkilesim Kurban -0.554 .580
&= Kontrol Grubu 12 11.25 135
Saldirgan Kurban
Var Deney Grubu 11 11.68 128.5
Uzak Kurban -0.217 .828
Kontrol Grubu 12 12.29 1475
Kurban
Deney Grubu 12 11.79 1415
Etkilesim Kurban -0154 .878
Kontrol Grubu 11 12.23 1345
Saldirgan Kurban
_ Yok Deney Grubu 12 10.88 130.5
3 Uzak Kurban -0.831 406
= Kontrol Grubu | 11 13.23 1455
A Kurban
g Deney Grubu 10 11 110
> Etkilesim Kurban 0 1.000
= Kontrol Grubu 11 11 121
Saldirgan Kurban
Var Deney Grubu 10 12.40 124
Uzak Kurban -0.988 323
Kontrol Grubu 11 9.73 107
Kurban
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Grafik 13 Deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban grubunun kaginma
davranis 6l¢limleri ortalamalari

Deney grubu tanik grubu ile kontrol tanik gruplarinin da kaginma
davraniglar1 agisindan anlamli bir fark olmadig1 saptanmistir. Sonuglar Tablo
16°da belirtilmistir.
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Tablo 16. Kaginma davranis élgiimlerinin deney grubu tanik grubu ile kontrol

grubu tanik grubunun karsilastiriimasi

Degiskenler Gruplar N Sira Sira z p
Ortalamasi Toplami
Deney Grubu 11 12.55 138 -0.369 712
Etkilesim Tanik
Kontrol Grubu 12 11.50 138
Saldirgan Tanik
. Yok Deney Grubu 11 12.27 135 -0.185 .853
a Uzak Tanik
2 Kontrol Grubu 12 11.75 141
‘Q Tanik
g Deney Grubu 12 13.67 164 -1.231 218
2 Etkilesim Tanik
&= Kontrol Grubu 11 10.18 112
Saldirgan Tanik
Var Deney Grubu 12 12.13 145.5 -0.092 .926
Uzak Tanik
Kontrol Grubu 11 11.86 130.5
Tanik
Deney Grubu 12 11.75 141 -0.520 .603
Etkilesim Tanik
Kontrol Grubu 12 13.25 159
Saldirgan Tanik
- Yok Deney Grubu 12 13.92 167 -0.982 .326
§ Uzak Tanik
= Kontrol Grubu 12 11.08 133
)
N Tanik
g Deney Grubu 12 13.75 165 -1.293 196
= Etkilesim Tanik
= Kontrol Grubu 11 10.09 111
Saldirgan Tanik
Var Deney Grubu 12 13.71 164.5 -1.263 .206
Uzak Tanik
Kontrol Grubu 11 10.14 1115
Tanik
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Grafik 14

Deney grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik grubunun kaginma

davranis Olglimleri ortalamalari

Benzer sekilde, deney grubu kardes tanik olanlar ile deney grubu kardes

olmayan tanik gruplar1 arasinda, ka¢inma davramislarindan hem etkilesim hem

uzaklik agisindan anlamli bir fark yoktur (Tablo 17).
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Tablo 17. Kaginma davranis dlgiimlerinin deney grubu kardes tanik grubu ile
deney grubu kardes olmayan tanik grubunun karsilastiriimasi

Degiskenler Gruplar N Sira Sira z p
Ortalam Toplam
asl
Deney Grubu Kardes | 6 6.67 40 -0.732 464
Etkilesim Tanik
Deney Grubu Kardes | 5 5.20 .26
Saldirgan Degil Tanik
. Yok Deney Grubu Kardes | 6 7.58 455 -1.742 .081
5 Uzak Tanik
S Deney Grubu Kardes | 5 4.10 205
‘O Degil Tanik
g Deney Grubu Kardes | 6 6.17 37 -0.320 749
2 Etkilesim Tanik
&= Deney Grubu Kardes | 6 6.83 41
Saldirgan Degil Tanik
Var Deney Grubu Kardes | 6 7.67 46 -1.121 .262
Uzak Tanik
Deney Grubu Kardes | 6 5.33 32
Degil Tanik
Deney Grubu Kardes | 6 7.67 46 -1.123 .261
Etkilesim Tanik
Deney Grubu Kardes | 6 5.33 32
Saldirgan Degil Tanik
_ Yok Deney Grubu Kardes | 6 6 36 -0.480 631
§ Uzak Tanik
g Deney Grubu Kardes | 6 7 42
N Degil Tanik
g Deney Grubu Kardes | 6 6.67 40 -0.160 873
> Etkilesim Tanik
= Deney Grubu Kardes | 6 6.33 38
Saldirgan Degil Tanik
Var Deney Grubu Kardes | 6 6.83 41 -0.320 749
Uzak Tank
Deney Grubu Kardes | 6 6.17 37
Degil Tanik
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Grafik 15 Deney grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik
grubunun kaginma davranis 6l¢limleri ortalamalari

ELISA

Hayvanlardan elde edilen plazma kortikosteron diizeylerinin ELISA
yontemi ile analizinin tiim gruplar i¢in sonuglar1 Tablo 18, Tablo 19 ve Tablo
20°de verilmektedir. Tablolar incelendiginde deney grubu kurban ile kontrol
grubu kurban grubu arasinda ve deney grubu kardes tanik ile deney grubu kardes
olmayan tanik gruplar arasinda plazma kortikosteron sonuglari agisindan anlamli
bir fark bulunmazken, deney grubu tanik ile kontrol grubu tanik gruplar1 arasinda
anlaml bir fark bulunmustur (z=-3.004, p<.01). Buna gore deney grubu tanik
grubu (Ort.=16.83), kontrol grubu tanik grubuna (Ort.=8.17) gore anlamli olarak

daha fazla plazma kortikosteron diizeyine sahip oldugu goriilmistiir.
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Tablo 18. Plazma Kortikosteron ait ELISA sonuclarinin deney grubu kurban grubu

ile kontrol grubu kurban grubunun karsilastiriimasi

Deney Grubu Kurban Kontrol Grubu Kurban
Degisken (N=12) (N=12) z p
Sira Ortalamasi | Sira Toplanm | Sira Ortalamasi | Sira Toplamm
Plazma
Kortikosteron 12.96 155.5 12.04 144.5 -0.318 751
(ng/ml)
13,20
13,00
12,80 mDeney
Grubu
12,60 - Kurban
12,40 -
12,20 mKontrol
Grubu
12,00 1 Kurban
11,80 -
11,60 -
11,40 -
Plazma Corticosterone

Grafik 16 Deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban grubunun plazma

kortikosteron ol¢limleri ortalamalari
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Tablo 19. Plazma Kortikosteron ait ELISA sonuglarinin deney grubu tanik grubu ile
kontrol tanik grubunun karsilastirilmasi

Deney Grubu Tamk

Kontrol Tamk

Degisken (N=12) (N=12) z p
Sira Ortalamasi | Sira Toplamm | Sira Ortalamasi | Sira Toplam
Plazma
Kortikosteron 16.83 202 8.17 98 -3.004* | .003
(ng/ml)

18,00
16,00 -
14,00 -
12,00 -
10,00 -
8,00
6,00
4,00 ~
2,00

0,00 -

B Deney
Grubu Tanik

@ Kontrol
Tanik

Plasma Corticosterone

Grafik 17 Deney grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik grubunun plazma
kortikosteron ol¢limleri ortalamalari
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Tablo 20. Plazma Kortikosteron ait ELISA sonuglarinin deney grubu kardes tanik
grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik grubunun karsilastirilmasi

Deney Grubu Kardes Tamk Deney Grubu Kardes Degil Tanik
Degisken (N=6) (N=6) z p
Sira Ortalamas1 | Sira Toplamm | Sira Ortalamasi | Sira Toplanm
Plazma
Kortikosteron 7.67 46 5.33 32 -1.125 | .261
(ng/ml)
9,00
8,00
mDeney
7,00 Grubu
6.00 Kardes
’ Tanik
5,00
4.00 @ Deney
’ Grubu
3,00 Kardes
2,00 A Dedil Tanik
1,00 -
0,00

Plasma Corticosterone

Grafik 18 Deney grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik

grubunun plazma kortikosteron ol¢limleri ortalamalari

Adrenal Agirhik/ Viicut Agirhik Sonuclar:

Gruplar adrenal agirlik/viicut agirlik oranlar1 agisindan da karsilastirilmis

ve sonugta gruplar arasinda bu Olgiimler acgisindan anlamli bir fark olmadigi

goriilmiistiir. Sonuglar Tablo 21, Tablo 22 ve Tablo 23’°te gosterilmistir.
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Tablo 21. Adrenal agirlik/viicut agirlik oranlari agisindan deney grubu kurban

grubu ile kontrol grubu kurban grubunun karsilastiriimasi

Deney Grubu Kurban Kontrol Grubu Kurban
Degisken (N=12) (N=12) z p
Sira Ortalamas1 | Sira Toplanm | Sira Ortalamasi | Sira Toplam
Adrenal
Agrirlik/Viicut 13.08 157 11.92 143 -0.404 .686
Agirlik
13,20
13,00 ~
12,80 - mDeney
12,60 ~ Grubu
’ Kurban
12,40 ~
12,20 ~
i @ Kontrol
12,00 Grubu
11,80 A Kurban
11,60 ~
11,40 ~
11,20 A

Adrenal Agirhk/Vucut Agirlik

Grafik 19 Deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu kurban grubunun adrenal
agirhk/vicut agirhk élgimleri ortalamalari
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Tablo 22. Adrenal agirlik/viicut agirlik oranlari agisindan deney grubu tanik grubu
ile kontrol tanik grubunun karsilastiriimasi

Deney Grubu Tamk Kontrol Grubu Tamk
Degisken (N=12) (N=12) z p
Sira Ortalamasi1 | Sira Toplamm | Sira Ortalamasi | Sira Toplanm
Adrenal
Agirlik/Viicut 12.67 152 12.33 148 -0.115 .908
Agirlik
12,70
12,60 ~
B Deney
1250 A Grubu Tanik
12,40 ~
m Kontrol
12,30 - Grubu Tanik
12,20 ~
12,10 A

Adrenal Agirhk/Vucut Agirlik

Grafik 20 Deney grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik grubunun adrenal
agirhk/vicut agirhk élgimleri ortalamalari
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Tablo 23. Adrenal agirlik/viicut agirlik oranlari agisindan deney grubu kardes
tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik grubunun karsilastiriimasi

Deney Grubu Kardes Tamk Deney Grubu Kardes Degil Tanik
Degisken (N=6) (N=6) z p
Sira Ortalamasi1 | Sira Toplamm | Sira Ortalamasi | Sira Toplam
Adrenal
Agirlik/Viicut 7 42 6 36 -0.480 .631
Agirlik
7,20
7,00
mDeney
6,80 1 Grubu
6,60 - Kardes
’ Tanik
6,40 -
620 - @ Deney
’ Grubu
6,00 - Kardes
580 - Dedil Tanik
5,60 -
5,40 A

Adrenal Agirhk/Vucut Agirlik

Grafik 21 Deney grubu kardes tanik grubu ile deney grubu kardes olmayan tanik

grubunun adrenal agirhk/vicut agirlk 6lgimleri ortalamalari

1k Seans EPM Sonuclari’na Goére Olusturulan Gruplar

[lk EPM uygulamasinda agik kola hi¢ ¢ikmayan deney grubu kardes

olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes olmayan kurban grubuyla kaginma

davraniglart agisindan karsilastirilmis ve sonuglar Tablo 24’te gosterilmistir.

Tabloya gore, travma Oncesi Ol¢iimlerin hi¢birisinde gruplar arasi anlamli bir fark
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yoktur. Ancak travma sonrasi uygulamalardan saldirganin oldugu kosulda,
kag¢inma davraniglarindan biri olan uzak kose agisindan gruplar arasinda anlamli
bir fark vardir (z=-2.324, p<.05). Bu sonuca gore, kardes olmayan kontrol grubu
kurban grubu (Ort.=6.5) kardes olmayan deney grubu kurban grubundakilere gére
(Ort.=2) saldirgandan anlamli olarak daha fazla uzak durmuslardir. Travma
sonrasinda, diger kosullardan elde edilen dl¢limler arasinda ise anlamli bir fark

saptanmamuistir.
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Tablo 24. Kaginma davranislari agisindan ilk EPM uygulamasinda agik kola hig
cikmayan deney grubu kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes

olmayan kurban grubunun karsilastiriimasi

Degiskenler Gruplar Sira Sira z p
Ortalamas1 | Toplamm
Deney Grubu Kardes 4.67 14
Etkilesim Degil Kurban -0.258 796
Kontrol Grubu Kardes 5.17 31
Saldirgan Degil Kurban
Yok Deney Grubu Kardes 5.33 16
'z Uzak Degil Kurban -0.259 795
2 Kontrol Grubu Kardes 4.83 29
QO Degil Kurban
g Deney Grubu Kardes 3 6
2 Etkilesim Degil Kurban -1.000 317
&= Kontrol Grubu Kardes 5 30
Saldirgan Degil Kurban
Var Deney Grubu Kardes 4.5 9
Uzak Degil Kurban 0 1.000
Kontrol Grubu Kardes 4.5 27
Degil Kurban
Deney Grubu Kardes 5.17 155
Etkilesim Degil Kurban -0.130 .897
Kontrol Grubu Kardes 4,92 29.5
Saldirgan Degil Kurban
_ Yok Deney Grubu Kardes 2 6
§ Uzak Degil Kurban -2.324* .020
g Kontrol Grubu Kardes 6.5 39
N Degil Kurban
g Deney Grubu Kardes 5 5
= Etkilesim Degil Kurban -0.505 .614
= Kontrol Grubu Kardes 3.83 23
Saldirgan Degil Kurban
Var Deney Grubu Kardes 4 4
Uzak Degil Kurban 0 1.000
Kontrol Grubu Kardes 4 24
Degil Kurban
*n<.05
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7,00
6,00
5,00 -
400 4 mDeney Grubu
’ Kardes Degil
Kurban
3,00
mKontrol Grubu
Kardes Degil
2,00 1 Kurban
1,00 +
0,00 -

T.0. TO. T.0. T.0. TS T.S. T.S. T.8.
Saldirgan Saldirgan Saldirgan Saldirgan Saldirgan Saldirgan Saldirgan Saldirgan

Yok Yok Uzak Var Var Uzak Yok Yok Uzak Var Var Uzak
Etkilesim Etkilesim Etkilesim Etkilesim

Grafik 22 Deney grubu kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes
olmayan kurban grubunun kaginma davranis dlglimleri ortalamalari
Ilk EPM uygulamasinda agik kola hi¢ ¢ikmayan deney grubu kardes
olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes olmayan kurban grubu arasinda
bellek ol¢iimleri acisindan anlamli bir fark olup olmadigi incelenmis ve sonuglar
higbir 6lgiim acisindan gruplar arasinda anlamli bir fark olmadigr bulunmustur

(Tablo 25),
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Tablo 25. Bellek dlgtimleri agisindan ilk EPM uygulamasinda agik kola hig

¢tkmayan deney grubu kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes
olmayan kurban grubunun karsilastiriimasi

Degiskenler

Gruplar

Sira
Ortalamasi

Sira
Toplam

z

TF

Deney Grubu
Kardes Degil
Kurban

5.25

10.5

Kontrol
Grubu Kardes
Degil Kurban

4.25

255

-0.506

.613

TN

Deney Grubu
Kardes Degil
Kurban

2.5

Kontrol
Grubu Kardes
Degil Kurban

5.17

31

-1.341

.180

KSB

TF+TN

Deney Grubu
Kardes Degil
Kurban

Kontrol
Grubu Kardes
Degil Kurban

30

-1.000

317

RI

Deney Grubu
Kardes Degil
Kurban

1.5

Kontrol
Grubu Kardes
Degil Kurban

25

-1.936

.053

DI

Deney Grubu
Kardes Degil
Kurban

1.5

Kontrol
Grubu Kardes
Degil Kurban

25

-1.936

.053

TF

Deney Grubu
Kardes Degil
Kurban

55

11

Kontrol
Grubu Kardes
Degil Kurban

4.17

25

-0.675

.500

TN

Deney Grubu
Kardes Degil
Kurban

3.5

Kontrol
Grubu Kardes
Degil Kurban

4.83

29

-0.667

.505

USB

TF+TN

Deney Grubu
Kardes Degil
Kurban

10

Kontrol
Grubu Kardes
Degil Kurban

4.33

26

-0.333

.739
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Ri

Deney Grubu
Kardes Degil
Kurban

3.5

Kontrol
Grubu Kardes
Degil Kurban

4.83

29

-0.667

.505

DI

Deney Grubu
Kardes Degil
Kurban

3.5

Kontrol
Grubu Kardes
Degil Kurban

4.83

29

-0.667

.505

TF: Tanidik nesne ile gegirilen siire, TN:

Tanima Indeksi, Di: Ayirma Indeksi

Yeni nesne ile gegirilen siire, RI:

6,00
5,00
4,00
3,00
2,00

1,00

0,00

TF

TF+TN

Ri

mDeney
Grubu
Kardes
Degil
Kurban

m Kontrol
Grubu
Kardes
Dedgil
Kurban

Grafik 23 Deney grubu kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes
olmayan kurban grubunun Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi- KSB ortalamalari
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6,00

5,00 1 mDeney
Grubu
4,00 ~ Kardesg
Dedgil
3,00 i Kurban
2,00 @ Kontrol
Grubu
Kardes
1,00 - Degi
Kurban
0,00

TF TN TF+TN RI

Grafik 24 Deney grubu kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes

olmayan kurban grubunun Yeni Nesne Tanima Bellegi Testi- USB ortalamalari
Viicut agirlign degisimi, yem, su ve sukroz tiiketimi agisindan, Illk EPM
uygulamasinda acik kola hi¢ ¢ikmayan deney grubu kardes olmayan kurban grubu
ile kontrol grubu kardes olmayan kurban grubu arasinda anlamli bir fark olup
olmadig1 incelenmis ve sonuglar Tablo 26’da Ozetlenmistir. Buna gore, Yem
tiiketimi hari¢ (z=-2.234, p<.05), diger ol¢ilimler arasinda gruplar arasinda anlamh
bir fark olmadigr goriilmiistir. Kontrol grubu kardes olmayan kurban
grubundakiler (Ort.=6.5) deney grubu kardes olmayan kurban grubundakilere

(Ort.=2) anlamli olarak daha fazla yem tiiketmislerdir.
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Tablo 26. Viicut agirligi degisimi, yem, su ve sukroz tiiketimi agisindan ilk EPM
uygulamasinda acik kola hi¢ ctkmayan deney grubu kardes olmayan kurban grubu
ile kontrol grubu kardes olmayan kurban grubunun karsilastiriimasi

Gruplar
. Deney Grubu Kardes Kontrol Grubu Kardes
Degiskenler Degil Kurban Degil Kurban z p
(N=3) (N=6)
Sira Sira Sira Sira
Ortalamasi | Toplamm | Ortalamasi Toplam

Viicut Agirhik 4.67 14 5.17 31 -0.263 | .793
Degisimi (kg)
Yem Tiiketimi 2 6 6.5 39 -2.324* | .020
Su Tiiketimi 6.67 20 417 25 -1.291 | 197
Sukroz Tercih 3.33 10 5.83 35 -1.291 | 197
Orani

*p<.05
8,00
7,00
mDeney
6,00 Grubu
Kardes
5,00 Degi
400 A Kurban
3.00 - m Kontrol
| Grubu
2,00 Kardes
1,00 - Degil
Kurban
0,00 -

Degisimi

Vicut Agidik Yem Taketimi  Su Tuke

timi Sukroz Tercih
Orani

Grafik 25 Deney grubu kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes
olmayan kurban grubunun viicut agirlik degisimi, yem ve su tiketimi, sukroz
tercih orani ortalamalari
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Son olarak, ilk EPM uygulamasinda agik kola hi¢ ¢ikmayan deney grubu
kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes olmayan kurban grubu,
adrenal agirlik/viicut agirlik, plazma Kkortikosteron ve c-fos degerleri agisindan
karsilastirilmistir. Sonucta adrenal agirlik/viicut agirlik (z=-2.324, p<.05) harig,
diger Ol¢limler arasinda gruplar arasinda anlamli bir fark olmadig1 belirlenmistir.
Kontrol grubu kardes olmayan kurban grubundakiler (Ort.=3.5) deney grubu
kardes olmayan kurban grubundakilere (Ort.=8) anlamli olarak daha az adrenal

agirlik/viicut agirlik oranina sahiptir (Tablo27, Tablo 28 ve Tablo 29).

Tablo 27. Adrenal Agirhgi/Vicut Agirhgi agisindan ilk EPM uygulamasinda agik
kola hi¢ ¢gikmayan deney grubu kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu
kardes olmayan kurban grubunun karsilastirilmasi

Gruplar
Deney Grubu Kardes Kontrol Grubu Kardes
Degiskenler Degil Kurban Degil Kurban Z p
(N=3) (N=6)
Sira Sira Sira Sira
Ortalamasi | Toplanm | Ortalamasi Toplam
Adrenal
Agirhik/Viicut 8 24 3.5 21 -2.324* | .020
Agirlik
*p<.05
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9,00
8,00 -
7,00 +
6,00 -
5,00 -
4,00 A
3,00 -
2,00 -
1,00 -
0,00 -

Adrenal Agirlik/Vacut Agirlik

mDeney
Grubu
Kardes
Degil
Kurban

@ Kontrol
Grubu
Kardes
Degil
Kurban

Grafik 26 Adrenal Agirhigi/Vicut Agirhg acisindan ilk EPM uygulamasinda agik
kola hi¢ cikmayan deney grubu kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu
kardes olmayan kurban grubuna ait ortalamalar

Tablo 28. Plazma kortikosteron agisindan ilk EPM uygulamasinda agik kola hig
¢tkmayan deney grubu kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes

olmayan kurban grubunun karsilastiriimasi

Gruplar
Deney Grubu Kardes Kontrol Grubu Kardes
Degiskenler Degil Kurban Degil Kurban Z p
(N=3) (N=6)
Sira Sira Sira Sira
Ortalamasi | Toplamu | Ortalamasi Toplami
Plazma
Corticosterone 5.67 17 4.67 28 -0.516 .606
(ng/ml)

90




6,00
5,00
4,00 ~
3,00
2,00

1,00 ~

0,00 -

Plazma Corticosterone

mDeney
Grubu
Kardes
Degil
Kurban

m Kontrol
Grubu
Kardes
Dedgil
Kurban

Grafik 27 Plazma Kortikosteron agisindan ilk EPM uygulamasinda agik kola hig
¢tkmayan deney grubu kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes

olmayan kurban grubuna ait ortalamalar

Tablo 29. C-fos degerleri agisindan ilk EPM uygulamasinda agik kola hig ¢tkmayan
deney grubu kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes olmayan
kurban grubunun karsilastiriimasi

Gruplar
Deney Grubu Kardes Kontrol Grubu Kardes
Degiskenler Degil Kurban Degil Kurban z p
(N=3) (N=6)
Sira Sira Sira Sira
Ortalamasi | Toplanm | Ortalamasi Toplam
c-fos 6 18 45 27 -0.775 | .439
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7,00

6,00
5,00
4,00 ~
3,00
2,00

1,00 ~

0,00 -

C-Fos

mDeney
Grubu
Kardes
Degil
Kurban

m Kontrol
Grubu
Kardes
Dedgil
Kurban

Grafik 28 C-fos agisindan ilk EPM uygulamasinda agik kola hig ¢tkmayan deney
grubu kardes olmayan kurban grubu ile kontrol grubu kardes olmayan kurban

5. TARTISMA

5.1. Agirlik Artis1 Yem, Su ve Siikroz Tiiketimi

grubuna ait ortalamalar

Deney gruplar1 arasinda agirlik, yem, su ve siikroz tiiketimi agisindan

gruplar arasinda bazi farklar izlenmekle birlikte, anlaml fark saptanmamustir.
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Sosyal strese maruz kalan hayvanlarda kilo artisinda azalma
izlenmektedir.(202, 215, 216) Bu durumun azalmis besin alimina ya da artmis
metabolizmaya bagli olabilecegi diistiniilmektedir.(203)

Bu ¢alismada kontrol grubu kurban grubunda deney grubu kurban grubuna
gore, deney grubu tanik grubunda ise kontrol grubu tanik grubuna gore daha fazla
agirlik artis1 izlense de, bu fark anlamli ¢ikmamistir. Deney grubu tanik grubunda
kardes olan ve olmayanlarin agirhik artiglart karsilastirildiginda ise, kardes
olmayanlarda agirlik artisinin daha fazla oldugu ancak yine de farkin anlamli
olmadig1 goriilmiistiir.

Stresin HPA aks1 ve glukokortikoitler lizerinden besin alimini azaltmasi
beklenmektedir.(217) Bununla birlikte literatiirde ¢eliskili bulgulara da
rastlanmaktadir.(145, 202, 218-221) Kontrol grubu kurban grubu ile deney grubu
kurban grubu arasinda yem tiiketimi agisindan anlamli fark izlenmemistir. Bu
bulgu genel literatiir bilgisi ile ¢elismektedir.(221-223) Kontrol grubu tanik
grubunun deney grubu tanik grubundan, deney grubu kardes olmayan tanik
grubunun da deney grubu kardes grubundan daha fazla yem tiiketimi oldugu
izlenmekle birlikte, bu fark da anlamli bulunmamustir.

Siikroz tercih testinde azalmig siikroz tiiketiminin 6diil arayisinda azalmayi
ve anhedoniyi gosterdigi kabul edilmektedir.(224, 225) Sosyal yenilgi isleminin
siikroz tercihinde azalmaya neden oldugu gosterilmistir.(145, 226-228) Bu
calismada deney kurban grubunda kontrol grubuna gore, deney tanik grubunda

kontrol tanik grubuna gore, deney grubu kardes olmayan tanik grubunda, kardes
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olan gruba gore siikroz tiiketiminin azaldig1 izlenmis ancak bulgular istatistiksel

ac¢idan anlamli ¢ikmamuastir.

5.2. Yiikseltilmis Art1 Labirent Testi

Yiikseltilmis arti labirent testi anksiyete diizeylerinin belirlenmesi
amactyla kullanilmigtir. Testin bu amagla kullanilmasi yaygindir. Bu teste gore
kapal1 kollara girme yiizdesi ve kapali kollarda gecirilen siire ne kadar fazla ise
anksiyetenin o 6lciide yiiksek oldugu varsayilabilir.(207) Bu ¢alismada ilk EPM
travmadan bir giin sonra, ikinci EPM ise travmadan 5 giin sonra travma
hatirlaticist olan saldirganla kaginma arenasinda karsilagma sonrasinda
yapilmugtir.

Kapali kollara girme yiizdesi ve kapali kollarda gecirilen siire acgisindan
gore deney grubunun kurban grubu kontrol grubundan, kontrol grubu tanik
grubunun deney grubu tanik grubundan anlamli fark gostermedigi izlenmistir. Bu
bulgu travmanin ve travma hatirlaticilarinin kurban ve tanik iizerinde anksiyete
yaratmadigmi gostermektedir. Bu bulgu uygulanan travmanin yeterince etkin
olmamas1 ya da travmatik etkinin bireyleraras: cesitliliginin gozetilememis
olmasindan kaynaklaniyor olabilir.

Ik EPM 6lgiimlerinde kapali kollara girme sayis1 acisindan deney grubu
kardes olmayan tanik grubunun deney grubu kardes tanik grubundan anlamh

Olciide daha yiiksek degerler aldigi goriilmiistiir. Bu durum kardes olmayan
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taniklarin travmadan hemen sonraki anksiyete diizeylerinin daha yiliksek oldugunu
gosterir. Bu bulgunun kardes ile birlikte kafeslenmenin anksiyeteyi azalttigini

gosterdigi diisiiniilebilir.

5.3. Yeni Nesne Tamima Bellegi Testi

Deney grubu kurban grubunun yeni nesne ile gegirilen siire, toplam
nesnelerle gegirilen siire, tanima ve ayirma indekslerinin kontrol grubu kurban
grubundan daha diisiik oldugu ancak bu farkin anlamli olmadigi goriilmektedir.
Kontrol tanik grubunun hatirlama ve ayirma indeksleri, deney tamik
grubundakilerden anlamli olarak yliksek ¢ikmistir. Bu durum sosyal yenilgiye
tanik olmanin kisa siireli bellek islevlerinde bozulmaya neden oldugu seklinde
yorumlanabilir. Literatiirde travmaya tanikligin kisa siireli bellek islevleri
tizerindeki etkisini degerlendiren iki calisma yer almaktadir.(145, 146) Bu
caligmalarin birinde kontrol grubu ile fark izlenmezken(145), digerinde tanik
grubunun kisa siireli bellek islevlerinde anlamli bozulma izlenmistir.(146) Ancak
bu caligmalarda bellek islevleri radial kol su labirenti ile degerlendirilirken bu
calismada yeni nesne tanima testi kullanilmistir. Yeni nesne tanima testinin bellek
islevleri ile birlikte yenilik arayis1 davramsimi  da  degerlendirdigi
diisiniilmektedir.(186) Travmaya maruz kalan hayvanlarin yeni nesnelere daha az
ilgi gosterdikleri saptanmistir.(229) Bu durum yiiksek anksiyete diizeyleri ile

iliskilendirilebilir. Anksiyete kortikosteron diizeylerinde artisa neden olur.
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Kortikosteron diizeyleri yiiksek olan deney tanik grubunda yeni nesne tanima testi
ile olgtilen bellek islevleri bozuklugunun kaynagi bu iliski olabilir.

Deney grubu kardes tanik grubunun, deney grubu kardes olmayan tanik
grubuna gore yeni nesnelerle anlamli oranda daha fazla vakit gegirdigi izlenmistir.
Tanima ve ayirma indeksleri de kardes olan grupta daha fazla olmasina ragmen bu
fark anlamli bulunmamistir. Literatiirde kardes olan ya da olmayan tanik
gruplarimin kisa siireli bellek islevlerini karsilastiran ¢alisma bulunmamaktadir.
Bu ¢alismada kardes olmayan gruptaki yiiksek anksiyete diizeyleri yeni nesne ile
gecirilen silirenin de azalmasina neden olmus olabilir.

Uzun sireli bellek islevleri (USB) agisindan bakildiginda deney kurban
grubunun kontrol kurban grubundan daha diisiik degerlere sahip oldugu goriilmiis
ancak bu fark anlamli bulunmamistir. Sosyal yenilgi travmasi uygulanan
hayvanlarin uzun siireli bellek iglevlerinin bozuldugunu gosteren bildirimler
vardir.(230, 231) Bu ¢alismadaki bulgu ise literatiir ile ¢elismektedir. Deney tanik
grubu ile kontrol tanik grubu arasinda da uzun siireli bellek islevleri acisindan
anlaml fark saptanmamustir. Tanik grubunda USB’yi degerlendiren iki ¢aligmada
da USB islevlerinde bozulma saptanmustir.(145, 146) Calisma bu yaniyla da
literatiirdeki bulgularla c¢elismektedir. Deney grubu kardes tanik grubunun uzun
stireli bellek islevleri agisindan deney grubu kardes olmayan tanik grubundan
daha yiliksek degerlere sahip oldugu ancak farkin anlamli olmadig1 saptanmistir.
Bu bulgu sosyal yenilgiye tanik olan hayvanlarda kurbanla olan kardeslik baginin
uzun siireli bellek islevleri lizerinde etkili olmadigimi gostermektedir. Literatiirde

bu karsilastirmay1 yapan ¢alisma bulunmamaktadir.
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5.4. Kacinma Davranisi

Kaginma davranisi, TSSB’nin hayvan modellerine uyarlanabilmis en
Ozgiin belirtisidir.(182) Kag¢inma davranisi sosyal hedef varliginda etkilesim zonu
ve uzak koselerde gecirilen zamanlarla degerlendirilir. Sosyal yenilgiye maruz
kalan hayvanlarda haftalar sonra bile kaginma davranisinin devam ettigi, sosyal
hedef onceden kullanilmig bir saldirgansa bu davranisin arttigi izlenmistir.(71)
Tanik grubunda da kacinma davranisinin arttigini  gosteren bir c¢alisma
mevcuttur.(8) Kurbanla tanik arasinda kardeslik bagi olmasinin kaginma davranisi
tizerine etkisini gosteren ¢alisma bulunmamaktadir.

Bu c¢aligmada deney grubu kurban grubu ile kontrol grubu arasinda, deney
grubu tanik grubu ile kontrol grubu tanik grubu arasinda, deney grubu kardes olan
ve olmayan tanik gruplar1 arasinda kaginma davranisi agisindan anlamli fark
goriilmemistir. Bu bulgular sosyal yenilgiye maruz kalan ya da tamik olan
hayvanlarin travma ile iliskili uyaranlar karsisinda kaginma davranisi
sergilemediklerini  gostermektedir. Bu  sonug¢ literatiirdeki  bilgilerle
ortiismemektedir.

Travma ile iligkili bir uyarandan ka¢inma davraniginin anksiyete ve bellek
islevleri ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir.(184, 232) Travmay1 hatirlatict uyaran
klasik kosullanma yolu ile, kosullu uyaran halini alarak anksiyeteyi artirabilir.

Insanlarda travma sonrasi stres bozuklugunda hatirlatict uyarana uzamis
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maruziyet terapisi (prolonged exposure) bu kosullanmayr kirarak kagmma
belirtilerini azaltmay1 hedefler. (233) Sosyal yenilgiye maruziyet yabanci
hedeflerden sosyal kaginmaya neden olur.(234) Bu durum anhedoni benzeri
depresif bir belirti olarak degerlendirilebilecegi gibi, travmanin neden oldugu
klasik kosullanmanin farkli alanlara tasinmasi olarak da yorumlanmaktadir.(98)
Kacinma testi daha dnce saldirgan olarak kullanilan bir hayvan ile yapildiginda,
kaginma belirtilerinin daha fazla oldugu izlenmistir.(232) Bu durum kaginma
davranisi i¢in saldirganin ve travmatik deneyimin hatirlanmasini gerektirdiginden
korku bellegi ile iligkili oldugu diisiiniilmektedir.(235) Bu ¢alismada deney tanik
grubunun bellek islevlerinde kontrol tanik grubuna gore anlamli bozulma
saptanmigtir. Deney tanik grubu bu bozulma nedeni ile kaginma davranislarinda
artis gdstermemis olabilir. Ancak bu calismada bellek islevlerini degerlendirmek
icin kullanilan test oncelikli olarak medial temporal lob ve peririnal korteks
islevlerini degerlendirirken, korku bellegi hipokampus ve 0Ozellikle amigdala
islevlerine baglhidir. Daha {ist beyin yapilarinin islevlerindeki bozulma, ka¢inma
davraniginin kaybolmasina neden olmaz. Bu ¢alismada kacinma davranislari
arasinda belirgin fark izlenememesinin bir nedeni de deney siiresince ayni
saldirganin kullanilmasinin aligmaya yol agmig olmasi olabilir. Ayrica bireyler
aras1 farklar da kacinma davranisini degistirmektedir. Krishnan ve arkadaslar
tarafindan yapilan bir ¢aligmada sosyal yenilgiye maruz birakilan hayvanlarin
%50’sinde kaginma davraniglarinin  saptanmadigir bildirilmistir. Bu nedenle
arastiricilar  kaginma davranisini  strese yatkinlik/direng gdstergesi olarak

onermislerdir.(100) Boyle bir ayrimin bu ¢alismada yapilmamis olmasi, direngli
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bireylerin de analize katilmasina ve sonuglarin anlamli ¢tkmamasina neden olmus

olabilir.

5.5. ELISA

Bu calismada kortikosteron diger bir ¢ok g¢alismada oldugu gibi strese
maruziyeti gosteren biyolojik bir belirte¢ olarak kullanilmistir.

Deney grubu kurban grubunun plazma kortikosteron diizeyleri, kontrol
grubu kurban grubundan daha yiiksek bulunmus ancak bu fark anlamlh
c¢tkmamistir. Bu durum deney ve kontrol grubu arasinda stres diizeyleri arasinda
fark olmadigin1 gosteriyor olabilir. Bu ¢alismadakinin aksine literatiirdeki pek ¢ok
calisma sosyal yenilgi sonrasinda deney grubunun plazma kortikosteron
diizeylerinin  kontrol grubuna gdre anlamli oranda yiiksek oldugunu
gostermektedir.(202-205) Bu ¢alismalarda kan 6rnekleri son yenilgi seansindan en
gec 24 saat igerisinde alinmustir.(8, 100, 226) Bu c¢alismada ise Ornekler son
yenilgiden 5 giin sonra yapilan kaginma testinden sonra alinmistir. Bu nedenle
sosyal yenilgi ile degil, kaginma testi ile uyarilan stres diizeyi 6l¢iilmiis olabilir.
Kag¢inma testinde, travmatik deneyimle ilgili hatirlaticinin varligiyla deneyin stres
verici bir deneyim olmasi beklenmektedir. Bu bulgular travma hatirlaticilarina
karst stres tepkisinin olusmadigini gostermektedir. Bu durumun bir nedeni
travmanin yeterli etkinlikte olusturulamamasi olabilecegi gibi bir diger nedeni de

travmatik deneyim ile iligkili bellek islevlerindeki bozulma olabilir. Ancak iki
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grup arasinda bellek islevleri agisindan da anlamli fark saptanmamistir. Diger
yandan yeni nesne tanima testi ile Olgiilen tanima bellegi islevleridir. Travma
hatirlaticilarina verilen stres tepkisi korku bellegi ile iliskilidir. Yeni nesne tanima
testi ile elde edilen degerlerden korku bellegine dair ¢ikarim yapmak miimkiin
olmayabilir.

Deney grubu tanik grubunun Kkortikosteron diizeyleri ise kontrol grubu
tanik grubundan anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. Literatiirde sosyal
yenilgi taniklarinin kortikosteron diizeylerinin arastirildigi iki ¢alisma da bu
bulgular1 dogrulamaktadir. (146, 206) Bu bulgu deney grubundaki hayvanlarin
travmatik deneyim ile iliskili hatirlaticilar karsisinda stres diizeylerinin anlamli
olarak arttigin1 gostermektedir. Sosyal stresin bellek islevleri tizerindeki etkisi
onceki calismalarla gosterilmistir.(157) Bu ¢alismada da deney grubu tanik
grubunun bellek performansinin kontrol grubu tanik grubundan daha disiik
bulunmasi bu bulgular1 desteklemektedir.

Deney grubu kardes olan ve olmayan tanik gruplar arasinda ise anlamli

fark bulunamamustir.

5.6. Adrenal Agirhk

Stres durumunda HPA aksinin aktive olmasi sonucu adrenal agirligin
artmast beklenir.(236) Bu calismada adrenal agirligi agisindan, deney grubu
kurban grubunun kontrol grubundan; deney grubu tanik grubunun kontrol grubu

tanik grubundan; deney grubu kardes tanik grubunun kardes olmayan tanik
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grubundan daha yiiksek degerler aldigi goriilmiis, ancak bu fark anlamli
bulunmamistir. Bu bulgular ¢alisma gruplarinda stres diizeyleri arasinda fark
olmadigini géstermektedir. Bu bulgu literatiir ile ¢elismektedir. Bir¢ok ¢alismada
sosyal yenilgiye maruz birakilan hayvanlarda adrenal bez agirliginin arttigi
bildirilmistir. (237-239) Adrenal bez agirliginda anlamli fark bulmayan bir
caligma bulunmaktadir.(240) Bu ¢alismada agik alan testi, viicut agirligi gibi diger
stres parametrelerinde de degisim izlenmemesi, bu bulgularin nedeninin yetersiz
travmatik etki olabilecegini diisindiirmektedir.

Sosyal yenilgiye maruz kalan hayvanlar izleyen taniklarda da adrenal bez
agirliklarinin artmis oldugunu bildiren bir ¢alisma bulunmaktadir.(145) Kardeslik
bagiin sosyal yenilgiye ugrayan hayvanlarda adrenal agirlik iizerindeki etkisini
inceleyen calisma ise bulunmamaktadir. Bu calismadaki celigkili bulgularin

nedeni de travmatik etkinin yetersizligi olabilir.

5.7. C-fos

C-fos, birgok arastirmada oldugu gibi bu ¢alismada da sosyal yenilgi ile
uyarilan noral aktivasyonun belirteci olarak kullanilmistir. Deney grubu kurban
grubunun kontrol grubundan, deney grubu tanik grubunun kontrol grubu tanik
grubundan, deney grubu kardes olmayan tanik grubunun kardes olan tanik
grubundan daha yiiksek degerler aldigi goriilmiis ancak bu fark anlamlh

bulunmamistir. Bu bulgular sosyal yenilgi ile amigdalada hiicre uyarilmasinin
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anlamli degisim gostermedigini ifade etmektedir. Bu bulgu literatiir ile
celismektedir. Bir ¢cok ¢alisma da tek bir sosyal yenilgi sonrasinda amigdala dahil
olmak tizere beynin pek ¢ok bolgesinde c-fos ifadesinin arttigi izlenmistir.(71,
190-192) Tekrarlayan sosyal yenilgi deneylerinde ise beynin bazi1 bdlgelerinin
adaptasyon gosterdigi izlenmistir. Bunlardan santral amigdala adaptasyon
gosterirken, medial amigdala aktivite artisin1 siirdiirmektedir. Bu nedenle
caligmalarda g¢ogunlukla medial amigdalada sayim yapilmistir.(241, 242) Bu
calismada amigdalanin altbolimleri dikkate alinmadan biitiin  olarak
degerlendirilmesi bu farkin gériilmemesine neden olmus olabilir.

Bulgulardaki bu farkliligin bir nedeni diger ¢alismalarin aksine(243),
bilgisayar yazilim sistemi kullanilmadan sayim isleminin yapilmis olmasi olabilir.
Yeterli travmatik etkinin saglanamamasi da bulgularin anlamli ¢ikmamasina

neden olmus olabilir.

5.8. Etkilenen Hayvanlarin Secimi

Deney grubu kurban grubunun kontrol grubu kurban grubundan agirlik,
yem, siikroz tercihi, kapali kollara girme yiizdesi, bellek islevleri, ka¢inma
davranisi, plazma kortikosteron diizeyi, adrenal agirligi, c-fos degerleri agisindan
anlamli fark gostermemesi, yeterli siddette travma etkisi olusmadigim
distindiirtmektedir. Stres farkli siddetlerde birbirine zit etkilere bile neden

olabilmektedir. Ornegin diisiik diizeyde stresin bellek islevlerini giiclendirdigi,
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agir stresin ise bozulmaya neden oldugu bildirilmistir.(244) Erken donemde
anneden ayrilma bir travma modeli olarak kullanilmaktayken, kisa siireli anne
ayriliklarinin  yasamin ileriki donemlerinde stres etkilerine karsi giiglenme
sagladig1 bildirilmistir.(245, 246) Bu c¢alismada uygulanan stres etkisiz ya da
diisiik etkili olmus olabilir. Bunun nedeni uygulanan sosyal yenilgi islemi ile ilgili
yontemsel sorunlar olabilecegi gibi bireylerin strese verdigi tepkilerdeki cesitlilik
de olabilir. Yontemsel sorunlar ilerleyen boliimde tartigilacaktir. Strese verilen
tepki cesitliligi ise hayvanlarda tasarlanan travma modelleri ile ilgili tartisilan bir
konudur. Ayni travmatik etkiye maruz kalan insanlarin hepsinde TSSB ortaya
cikmamaktadir. TSSB tami kriterlerini karsilamayanlarda da stres etkileri
goriilmektedir. Sonug olarak travma her bireyde farkli nitelik ve nicelikte etkilere
neden olabilmektedir. TSSB tanist belirli alanlarda yeterli siddet ve sayida
belirtisi olan bireyleri kapsamaktadir. Hayvan modellerinde de buna benzer
oOlgiitlerin olmasi1 gerektigi goriisii yayginlagsmistir. (247) Travmaya yatkin olan
hayvanlarin segilmesi igin sosyal yenilgiye ugrama latansi(248), kaginma
davranis1(100), isitsel irkilme tepkisi ve yiikseltilmis art1 labirent testi(74)
Onerilmistir.

Bu calismada travmaya verilen yanittaki bireyleraras1 farkliligin deney
sonuglarina etkisini gorebilmek i¢in deney grubu kurban grubundan yalnizca
yatkin bireyler segilerek kontrol grubu ile karsilastirilmistir. Bu se¢im daha
yaygin kabul gdrmesi nedeniyle hayvanlarin yiikseltilmis art1 labirentteki
performanslarina gore yapilmistir. 1. EPM testi travmanin neden oldugu

anksiyeteyi, 2. EPM testi ise hatirlatict uyaranla iligkili anksiyeteyi gosterdiginden
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1. EPM testinin verileri kullanilmistir. Literatiirdeki c¢alismalarda EPM’deki
davraniglarina gore hayvanlar asir1 davranigsal yanit, minimal davranissal yanit ve
kismi davranigsal yanit gosterenler olmak iizere 3 gruba ayrilmustir. Asiri
davranigsal yanit gosterenler TSSB esdegeri olarak kabul edilmektedir.(47)
EPM’de tiim zamani kapali kollarda gegiren, hi¢ acik kol girisi olmayan
hayvanlarin asir1  davranigsal yanit gosterdigi ve TSSB modellemesinde
kullanilabilecegi belirtilir.

Buna gore deney grubu kurban grubundaki 4 hayvan (%33) asiri
davranigsal yanit gostermistir. Bunlardan 1 tanesi deney grubu kardes olan kurban
grubunda, diger 3’i ise deney grubu kardes olmayan kurban grubundadir. Kardes
olmayan grupta etkilenme orant %50 iken, kardes olan grupta %216 olarak
saptanmugtir. Literatiirde Sprague Dawley si¢anlar i¢in bildirilen etkilenme orani
%25°tir.(92) Bu c¢alismada hayvanlar travma sonrasinda kardesi olmayan bir
tirdes ile kafeslenmistir. Bu ¢alismadaki etkilenme orani daha yliksek (%50)
bulunmustur. Bunun nedeni diger c¢alismalarda travma olarak avci kokusu
kullanilmast ya da bu ¢alismadaki saymin daha diisiik olmasi olabilir. Travma
sonrasinda kardesi ile kafeslenen hayvanlarda etkilenme oraninin(%16), yabanci
ile kafeslenen gore(%50) belirgin dlciide diisiik oldugu goériilmektedir. Insanlarda
sosyal destegin TSSB gelisimine karsi koruyucu oldugu bilinmektedir.(249, 250)
Hayvan caligmalarinda da travmadan sonra grup halinde kafeslenen hayvanlarda
kilo artisinin azalmasi, yeni uyaranlara ve travma hatirlaticilarina karsi stres
belirtileri olan kalp hizi, viicut sicakligi degisimleri gibi bir ¢ok davranigsal ve

fizyolojik tepkinin izlenmedigi saptanmistir.(215) Plazma kortikosteron diizeyi,

104



anksiyete, anhedoni ve depresyon benzeri davraniglarin sosyal grup halinde
kafeslenen hayvanlarda, yalniz kafeslenenlere gore anlamli oranda diisiik oldugu
saptanmistir.(145) Bu ¢alismada sosyal destegi kardesinden alan hayvan grubunda
etkilenen hayvan sayisi, bu destegi yabanci bir tiirdesinden alan gruba gére daha
diisiik bulunmustur. Bu bulgu sosyal destek kaynagi ile travma oncesinde kurulan
bagin niteliginin travmadan etkilenip etkilenmeme durumunu degistirebilecegini
gostermektedir.

Bu calismada kardesler dogumdan itibaren 2 ay boyunca ayni kafesi
paylagmisken, kardes olmayan gruptaki hayvanlar son 1 haftalarin1 aym kafeste
geciren hayvanlardi. Bu nedenle kardeslikle ilgili biyolojik bagin mi1 yoksa
birlikte gecirilen siirenin mi daha etkili oldugu ¢ikarimi yapilamamaktadir. Bu
calisgmada deney grubu sayisinin yetersizligi de sonuglari etkilemis olabilir.
Arastirmacilar yeterli sayida etkilenen bireye ulasabilmek i¢in deney grubunun en
az 40 hayvandan olusmasi gerektigini bildirmislerdir. Bu calismada kardes olan
kurban grubunda etkilenen birey sayis1 ¢ok diisiik (1) oldugu i¢in kardes olmayan
deney kurban grubu ile kardes olmayan kontrol kurban grubu karsilastirilmistir.
Buna gore beklenenin aksine, kontrol grubunun saldirgan varliginda kaginma
arenasinin uzak kosesinde daha fazla zaman gecirdigi izlenmistir. Bellek
Ol¢timleri agisindan ise kardes olmayan deney ve kontrol grubu arasinda anlaml
fark izlenmemistir. Patki ve arkadaslarinin yaptigi ¢aligmada sosyal yenilgi
sonrasinda birlikte ya da yalmz kafeslenmenin travmanin bellek islevleri
tizerindeki bozucu etkisini degistirmedigi goriilmiistiir.(145) Bu ¢alismada sosyal

destek kaynagi ile kurulan iligki niteliginin de bellek islevleri {izerinde anlamli
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etki yaratmadig1 goriilmiistiir. Sosyal destegin bellek islevleri iizerinde olumlu
etkisini de bildiren calismalar bulunmaktadir ancak bu c¢alismalarda fiziksel
stresOrler kullanilmistir.  Stresin  tiirli, siddeti, siiresi, bilissel islevleri
degerlendirmek i¢in uygulanan farkli 6l¢iim yontemleri bulgulardaki farkliligi
aciklayabilir.(244, 251, 252) Kardes olmayan deney ve kontrol gruplar1 agirlik,
yem, siikroz tercih orani, plazma kortikosteron diizeyi, adrenal agirlik agisindan
da karsilagtirllmig, yem tiiketimi ve adrenal agirlik acisindan anlamli fark
izlenmistir. Kontrol grubunda agirlik artisinin deney grubundan anlamli olarak
daha fazla oldugu saptanmistir. Deney grubunda adrenal agirligin kontrol
grubundan anlamli olarak daha fazla oldugu saptanmistir. Bu bulgular etkilenen
hayvanlarin secilmesi ile travmatik etkiye dair daha anlamli Sonuglara

ulasilabilecegini gostermektedir.

5.9. Deney Sonuglarini Agiklayabilecek Olas1 Nedenler

5.9.1. Travmatik deneyimin olusturulamamasi

5.9.1.1. Saldirganin uygunlugu

Irk: ik defa Miczek tarafindan tamimlanmis ve kabul gormiis bir

TSSB modeli olan sosyal yenilgi modelinde saldirgan olarak Long-Evans

siganlari  kullanilir.(63, 202, 203) Bu c¢alismada da Long-Evans siganlar

kullanilmustir.
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Yas: Sosyal yenilgi modeli ile yapilan galigmalarda ¢ogunlukla
zirve lireme yasini ge¢mis yaklasik 8-9 aylik ‘retired breeders’ denilen hayvanlar
kullanilir. Long-Evans si¢anlarin yasa gore kafese konulan yabanciya (intruder)
gosterdikleri saldirganlik 6zelliklerinin degerlendirildigi bir ¢alismada 200-600
giinler arasinda saldirganligin artarak devam ettigi, 700 giinden sonra azaldigi
goriilmistiir.(253) Bu ¢alismada kullanilan siganlar 60 giinliikkten yaglidir.

Cinsiyet: Long-Evans tarafindan sahiplenilmis kafese konulan
yabanci sigana (intruder) yonelik davranislari incelendiginde erkek siganlarin, disi
sicanlara gore 14 kat daha fazla saldirganlik gosterdigi saptanmistir.(253) Bu
nedenle saldirgan olarak erkek sican kullanilir. Bu calismada da erkek sigan
kullanilmuastir.

Kafeslenme kosullari: Karsilasmalardan once 1 hafta siire ile

yumurtaliklar1 alinmig disiler, saglam disiler ya da erkeklerle birlikte kafeslenen 3
farkli Long-Evans grubundan saglam disilerle kafeslenenlerde saldirganlik
seviyesinin daha yiiksek oldugu izlenmistir.(254) Bu durumun disi ve/veya cinsel
deneyim varliginda Long-Evans tarafindan kafesin daha fazla sahiplenilmesine
bagli oldugu disiiniilmektedir.(64, 255) Bu ¢alismada da karsilasmalardan 6nce 1
hafta siire ile saglam bir disi ile birlikte kafeslenmis Long-Evans sig¢anlar

kullanilmastir.

5.9.1.2. Saldirgan Sec¢imi/Deney dncesi davranis analizi
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Long-Evans siganlarda saldirgan davranisin niteligi ve siddeti bireyler
arasinda farkliik gosterebilmektedir.(230) Bu nedenle deney oOncesinde
saldirganlik acisindan dahil etme Olgiitlerini karsilamayan siganlar caligmaya
alinmaz. Bu 6l¢iit, Sprague Dawley sicanini en fazla 5 dakika igerisinde yenilgiye
(en az 3 saniye boyunca supin pozisyonda tutmak) ugratabilmektir.(202) Bu
calismada da belirtilen olgiitler gbz Oniine alinarak saldirgan se¢imi yapilmistir.
Ancak deney siiresince siganlarin bu Olgiitleri tasimaya devam edip etmedigi
anlamak 1i¢in, her sosyal yenilgi deneyi Oncesinde yeniden inceleme
yapilmamistir.  Bu durum Sprague-Dawley siganlarin  varligina alisarak
saldirganlik 6zellikleri azalan Long-Evanslarin ¢alismada kalmasina neden olmus

olabilir.

5.9.1.3. Deney esnasinda davranis analizi

Koolhaas ve ark. sosyal yenilgi deneyi siiresince hayvanlarin gosterdikleri
agresif davranig, siddet ve savunma davraniglarinin siiresi ve sikligini inceleyip
sayisal verilere dontistiirmislerdir.(64) Bu yontemin sosyal yenilgi deneylerinde
standart olarak kullanilmasi Onerilmemistir. Bu ¢alismada da kullanilmamustir.
Ancak hayvanlarin  karsilasmalardaki ~ davranislarint  niceliksel  verilere

doniistiirmek travmanin etkinligi konusunda fikir verebilirdi.
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5.9.1.4. Deney siiresi

Deneyin kag giin siirecegi, giinde ka¢ defa yapilacagi, her karsilasmada
gegirilen siire ile yenilgi sonrasinda -fiziksel temasa engel olan ancak gorsel ve
koku gegisine izin veren- delikli bolmenin konulup konulmayacagi ya da ne
stireyle konulacagi ¢alismalar arasinda farklilik gostermektedir.(8, 64, 171, 248)
Ancak en yaygin olarak kullanilan yontemde 7 giin boyunca, giinde 1 defa,
toplamda 30 dakikalik karsilagsmalar saglanmis, tek bir yenilgi sonrasinda ise
kalan siire boyunca bolme yerlestirilmistir.(64, 145, 202) Travma tanik modelinin
kullanildig1 ¢aligmalarda ise tanigin maruz kaldig1 gorsel stresi artirabilmek amaci
ile her karsilasmada 3 yenilgi hedeflenmis, ilk yenilgi sonrasinda 10, diger iki
yenilgi sonrasinda 5 dakika siire ile bolme konulup kaldirilmis, 3 yenilgi ve
toplam 30 dakikalik siire sonunda deney sonlandirilmistir.(145, 146) Yenilgi
saglanamamas: durumunda yapilacaklar da ¢alismalar arasinda farklilik
gostermektedir. Patki ve ark.larmnin yaptigi bir ¢aligmada eger 10 dakika siire
icerisinde yenilgi saglanamamigsa 5 dakika siire ile bdlme yerlestirilip,
kaldirildiktan sonra deneye devam edilmesi Onerilmekteyken,(230) Wood ve
ark.larmin yaptig1 ¢aligmada ise 15 dakika siire boyunca yenilgi saglanamamigsa
15. dakikada bolme yerlestirilip siirenin  sonuna kadar tutulmasi
onerilmektedir.(248) Bu calismada 7 giin boyunca giinde 1 defa karsilasma
saglanmigtir. Karsilagmalarda ilk yenilgi sonrasinda 10, diger yenilgiler
sonrasinda ise 5 dakika siire ile bolme tutulmus ve 3 yenilgi hedeflenmistir. 10

dakika siire boyunca yenilgi saglanamadigi durumlarda ise onceki ¢aligmalarda da
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belirtildigi tizere(230) 5 dakika siire ile bolme yerlestirilmistir. 3 yenilgi
tamamlandiginda ya da 45 dakikalik siirenin sonuna gelindiginde deney
sonlandirilmistir. Siirenin diger c¢alismalardakine kiyasla daha uzun olmasi
saldirganin Sprague-Dawley’e alisip, daha az saldirgan davranis sergilemesine ve
travmatik etkinin azalmasina neden olmus olabilir. Bunun disinda kabul edilen
deneyi sonlandirma Olgiitleri (3 yenilgi tamamlandiginda ya da 45 dakikalik
slirenin sonuna gelindiginde) nedeni ile toplam karsilasma siiresi ve yenilgi sayisi
cesitlilik gostermistir. Bu durum travmanin standardize olmasma engel olmus

olabilir.

5.9.1.5 Saldirganin sabitligi

Sosyal yenilgi caligmalarinda ¢ogunlukla saldirgan ve kurban arasinda
gelisebilecek tanidiklik ve alismayi engellemek icin her karsilasmada farkl
saldirgan kullanilmistir.(64, 171, 203) Bu ¢alismada saldirganin sabit tutulmasi
belirtilen nedenlerden dolay1 yeterli travmatik etkinin saglanamamasina yol agmis

olabilir.

5.9.1.6 Kurbana ait 6zellikler
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Irk: Ik defa Miczek tarafindan tanimlanmis ve kabul gérmiis bir TSSB
modeli olan sosyal yenilgi modelinde kurban olarak Sprague-Dawley siganlari
kullanilir.(63, 202, 203) Bu ¢alismada da Sprague-Dawley siganlar kullanilmistir.

Yas: Sosyal yenilgi modelinin kullanildig1 6nceki ¢alismalarda kullanilan
yaklasik 7-9 haftalik Sprague Dawley siganlar kullanilmistir. Bu modelde 20
haftadan biiyilk hayvanlarin kullanilmasi saldirganligin azalmasina neden
olacagindan onerilmemektedir.(65) Bu g¢alismada da standart olarak 8 haftalik
hayvanlar kullanilmustir.

Cinsiyet: Sosyal yenilgi modelinde disilere saldirinin daha az olmasi ve
ciftlesme riski nedeni ile erkek Sprague-Dawley kullanilmaktadir.(63, 64) Bu
calismada da erkek cinsiyet se¢ilmistir.

Kafeslenme kosullari: Sosyal yenilgi deneyinde kurbanlar travma

sonrasinda tek (228) ya da grup halinde (171) kafeslenebilmektedir. Sosyal stres
sonrasinda grup halinde kafeslenen hayvanlarda, tek kafeslenenlerde goriilen uzun
stireli etkilerin izlenmedigi gosterilmistir.(64)

Travma tanik modelinde de grup halinde kafeslenmenin hem tanik hem de
kurbanda anksiyete, anhedoni ve depresyon benzeri davranislari azalttigi
izlenmistir.(145) Bu c¢alismada tanik ve kurban ikili gruplar halinde
kafeslenmislerdir. Bu durum yeterli travmatik etkinin olusmasini 6nlemis olabilir.

Bu konuya ¢evresel faktorler boliimiinde tekrar deginilecektir.
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5.9.1.7. Agirlik farka

Onceki ¢alismalarda kullanilan Sprague-Dawley’lerin kilosu 190 ila 300
mg arasinda (203, 248) Long-Evanslarinki ise 400 ila 850 mg arasinda (230, 256)
degismektedir. Kurbanin saldirgandan bir miktar daha kiiclik olmasi, saldirgan
davraniglarin daha rahat sergilenebilmesi i¢in 6nerilmektedir. Bu ¢aligmada 150-
200 mg agirhginda Sprague-Dawley siganlar ile, miimkiin oldugunca biiyiik

Long-Evans siganlar kullanilmistir.

5.9.1.8. Maternal agresyon

Saglikli bir disi ile birlikte kafeslenen Long-Evanslarda saldirgan
davraniglarin bir erkek ya da sterilize bir disi ile kafeslenenlere gore daha fazla
oldugu tespit edilmistir. (254) Bu nedenle bu g¢alismada saldirganlar saglikli
disilerle birlikte kafeslenmistir. Toplam deney siiresi iireme dongiisiinden kisa
oldugu i¢in dogum ya da es degisimi gerekliligi olmamistir. Ancak disilerde
gebelik ve hormonlar etkisi ile gelisebilecek davranis degisikliklerinin ya da
maternal agresyonun birlikte kafeslendigi erkek Long-Evans tizerindeki muhtemel
etkisi bilinmemektedir. Bu etkinin standardizasyonu bozmasi ve saldirgan

davraniglar1 azaltmis olma riski bulunmaktadir.
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5.9.2. Bireylerarasi farklilik

Travmaya maruz kalan c¢ogu birey 1 ila 4 hafta igerisinde uyum
gosterirken yalnizca kiigiik bir kisminda uzun siireli psikopatoloji gelisir. (257,
258) Yasam boyu en az bir ciddi travmatik olay yasama orani farkli ¢alismalarda
%40 ila %60 arasinda degismektedir.(259-262) DSM 4’te tami Olgiitleri
genislemesi ile bu oranin %90’lara kadar arttig1 bildirilmistir.(263) Yasam boyu
TSSB prevelansi ise %5 ila %14 arasinda bildirilmistir.(259, 264, 265) Travmaya
ugrayan bireylerin yalnizca %20 ila %30’unda TSSB gelismektedir.(261)
TSSB’nin hayvan modellerinde de benzer ozelliklerin goriilmesi dogal ve
istenilen bir Ozelliktir.(24) Bireyler arasindaki bu farkliliga neden olabilecek
cesitli risk faktorleri insanlarda tanimlanmistir.(250) Hayvan modellerinden
saglanacak bilgiler ise direng ve yatkinlikta rol alan nérobiyolojik mekanizmalari
daha iyi anlamamiza yardimci olacaktir.(266) Ancak hayvanlar1 etkilenme
derecesine gore ayiracak iizerinde yaygin olarak goriis birligine varilmis dlgiitler
bulunmamaktadir ve bu nedenle calismalarda c¢ogunlukla travmaya maruz
birakilan hayvanlar grup olarak TSSB kabul edilip istatistiksel analize tabi
tutulmaktadir. Deney grubunda etkilenen birey orani ne kadar yliksekse sonuglar o
oranda anlaml ¢ikacaktir. Eger herhangi bir nedenle etkilenme orani diisiik bir
deney grubu olusturulduysa kontrol grubu ile arasinda anlamli fark saptanmamasi
olasilik dahilindedir. Baska bir deyisle, deney grubunun herhangi bir nedenle

travmaya direngli olmasi kontrol grubu ile benzer bulgularin elde edilmesine
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neden olmus olabilir. Bu olas1 nedenler irk farkliligi, bireysel farklilik ve ¢evresel

faktorler olarak {i¢ baslik altinda gdzden gecirilecektir.

Irk farklilifi: Yaygin kabul gormiis bir TSSB modeli olan sosyal yenilgi
modeli, biiyliik bir Long-Evans sig¢an ile kii¢iik bir Sprague Dawley siganin
karsilagmasini igerir.(63, 202, 203, 230) Sosyal yenilgi modelinin kullanildig1 bu
caligmada da Sprague-Dawley irki si¢anlar kullanilmistir. Farkli irklarin travmaya
verdikleri yanit degiskenlik gostermektedir. Cohen ve arkadaglar1 travmaya maruz
birakilan hayvanlar1 gosterdikleri davranmigsal yanita goére siddetli, kismi ve
minimal davranigsal yanit gosterenler olarak simiflamistir.(74) Buna gore siddetli
davranigsal yanit gosteren (yani modele gére TSSB kabul edilen) hayvanlarin
orani, Lewis rkinda %50, Sprague Dawley irkinda %25 ve Fisher irkinda %10
olarak tespit edilmistir.(92) Bu durumda yeterli bir siddetli davranigsal yanit
popiilasyonu elde edebilmek i¢in en az 40 hayvana ihtiya¢ oldugu sdylenebilir.
Buna ragmen deney grubunun bu sayidan daha az tutuldugu pek ¢ok calismada
anlamli sonuglar bildirilmistir.(145, 146, 202, 248) Sosyal yenilgi modelinin
kullanildig1 bagka bir ¢aligmada Sprague Dawley si¢anlar yenilgiye ugrama
latansina gore direncli ve yatkin olarak gruplara ayrildiginda ise, %42’sinin yatkin
oldugu bildirilmistir.(248) Bir baska calismada fareler kaginma davraniglarina
gore direncli ve yatkin olarak gruplara ayrilmis ve %55’inin yatkin grupta oldugu

izlenmistir.(100)

114



Bireysel Faktorler: Travmaya ugrayan bireylerde TSSB gelisimi agisindan

en onemli risk faktorleri arasinda psikiyatrik Oyki, ailede psikiyatrik hastalik
hikayesi, olumsuz ¢ocukluk ¢agi1 yasantilar1 yer alir.(250) Hayvan c¢alismalarinda
da erken donemde anneden ayirma, sosyal izolasyon ya da avci (predator) kokusu
gibi bir psikolojik stresore maruz kalmanin erigskinlik doneminde deneyimlenen
travmanin etkilerini artirdigi dogrulanmustir.(202, 248) Erken yasam stresine
maruziyet, TSSB  modellerinde diger stresorlerle kombine edilerek
kullanilmistir.(76) Ancak bu ¢alismada travmaya taniklik konu edinildiginden bu
yontem uygulanmamustir. Travmaya yatkinlik ya da direnci agiklayacak bireysel
norobiyolojik nedenler arastirilmakla birlikte (92, 202) iizerinde yaygin olarak

goriis birligine varilmis etkenler saptanamamastir.

Cevresel faktorler: Travmaya maruz kalan insanlarda sosyal destegin

TSSB gelisim riskini belirgin olarak azalttigi iyi bilinmektedir.(202, 250) Bu
durum hayvan caligmalarinda da dogrulanmistir. Sosyal yenilgiye maruz birakilan
hayvanlar, birlikte kafeslendiklerinde (paired-housing) travmanin fizyolojik ve
davranigsal etkilerini daha az gosterdikleri tespit edilmistir.(202) Hatta kilo
degisikligi, yiikseltilmis art1 labirentteki davramiglar1 gibi bazi etkilerin travma
sonras1 birlikte kafeslenen hayvanlarda kontrol grubu ile farklilik gostermedigi
izlenmistir.(202, 248) Bu calismada hayvanlar1 birlikte kafeslemek, travma

etkilerinin olusumunu 6nemli 6l¢iide 6nlemis olabilir.
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5.10. Daha Sonraki Arastirmalar Icin Oneriler

Sosyal yenilgi yontemi ile yapilacak deneylerde yeterli siddette travmatik
etki saglayabilmek i¢in saldirgan se¢imi 6nem tasimaktadir. Yenilgi, saldirganin
kurban1 3 saniye boyunca sirtiistii pozisyonda tutmasi olarak tanimlanmaktadir.
Saldirganin ilk 5 dakika icerisinde yenilgiyi gerceklestirmesi en sik kullanilan
dahil etme olgiitiidiir. Bir baska dahil etme Olciitiine gore ise saldirgan ardisik 3
giin boyunca, glinde 1 defa, 3 dakika siirelerle yapilacak karsilagmalarin en az
ikisinde 1 dakikadan kisa siire igerisinde yenilgiyi gergeklestirebilmelidir.(65)
Hayvanlarin saldirganlik diizeylerinin degiskenlik gosterdigi ve test edilen
hayvanlarin en az yarisinin bu olgiitleri karsilamadigi akilda tutulmalidir. Bir
diger oOnemli nokta ise, her karsilasma Oncesi saldirganin yeniden
degerlendirilmesi ve artik Olgiitleri karsilamayan hayvanlarin ¢alismadan
cikarilmasidir. Bir hayvan deneyin basinda dlgiitleri karsiliyor olsa bile siireg
icerisinde aligma nedeni ile saldirganlig1 azalabilir.

Bir saldirganin birden fazla ayni kurban ile karsilasmasi da tanidiklik
nedeni ile aligma ve saldirganligin azalmasina neden olabilir. O nedenle her
karsilasmada farkl bir saldirgan kurban ¢ifti kullanilmalidir.

Sosyal olarak izole edilen siganlarda saldirgan davramiglarin arttigi
izlenmistir.(202) Disisi ile birlikte kafeslenmek cinsel deneyim varliginda kafesin
daha fazla sahiplenilmesine ve saldirganligin artmasina neden olur.(64) Bununla
birlikte saglikli bir disi ile birlikte kafeslenen siganlarin bir erkek ya da steril bir

disi ile kafeslenenlere gore daha saldirgan oldugu gosterilmistir.(254) Diger
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yandan sterilizasyon gebelik ya da maternal saldirganlik gibi karistiric1 faktorleri
onlemektedir. Bu nedenle saldirgan ya yalnmiz ya da sterilize bir disi ile
kafeslenmelidir.

Yaygin kullanilmamakla birlikte karsilagsmalar sirasindaki kayitlar
incelenip saldirgan davranislar ve savunma davranislari, onceki calismalarda
tanimlandi@1 tlizere niceliksel verilere doniistiiriilebilir.(64) Bu veri uygulanan
travmanin ne Ol¢iide standardize oldugunu anlamaya yardimci olacagindan
oldukg¢a degerli olacaktir.

Her travma uygulanan hayvanin TSSB oldugunun varsayilmamas: ve
hayvanlarin etkilenme derecelerine gore siniflandirilarak, agir etkilenenlerin
analize katilmasi verilerin giivenilirligini artiracaktir.

Travmatik etkinin kurbanin 1wrkina gore de degiskenlik gosterdigi
bilinmektedir. Bu nedenle Lewis sicani gibi TSSB’ye daha yatkin bir 1k
kullanmak daha az hayvan ile yeterli sayida agir davranigsal yanit gosteren (TSSB
olan) deney grubu elde etmeyi saglar. Travmaya maruz birakilan Lewis
sicanlarimin  %50’sinde ciddi davranigsal tepkiler izlenmistir.(202) Bu oran
yatkinlik direng caligsmalari i¢in de dengeli bir dagilim olusturur.

Travma sonrasinda grup halinde kafeslenme travmatik etkiyi azaltir.(64)
Yapilan caligma zaten bu etkiyi incelemiyorsa tiim hayvanlar ya da en az bir

deney grubu bireysel kafeslenmelidir.
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6. SONUC

Bu calismanin varsayimlarindan ilki sosyal yenilgiye ugrayan hayvanlarin
travmatik belirtiler gosterecegidir. Travmatik belirtiler, agirlik, yem, siikroz terci
orani, uzun ve kisa siireli bellek islevleri, yiikseltilmis art1 labirentteki anksiyete
diizeyleri, adrenal agirliklar1, plazma kortikosteron diizeyleri ve amigdalada c-fos
diizeyleri ile degerlendirilmistir. Deney kurban ve kontrol kurban gruplari
arasinda bu degerler arasinda anlamli fark saptanmamistir.

Ikinci varsayim sosyal yenilgi kurbanlarmi izleyen taniklarm da travmatik
belirtiler gosterecegi seklindedir. Calismanin sonuglarina gore sosyal yenilgiye
tanik olan hayvanlarda Kkortikosteron diizeylerinde artis ve kisa siireli bellek
islevlerinde bozulma izlenmistir. Ancak bunun disinda stres parametreleri
acisindan belirgin farklilik saptanmamastir.

Caligsmanin ti¢lincii varsayimi ise kurban ile tanik arasindaki sosyal bagin
fazlaliginin travmatik etkilenmeyi artiracagiydi. Kurban ile kardes olan taniklarin
travmadan bir gilin sonra yapilan EPM testinde kardes olmayan gruba gore daha
anksiyeteli olduklar: izlenmistir ancak diger bir ¢ok stres parametresinde anlaml
degisim saptanmamustir.

Bu c¢alismadan elde edilen bulgular c¢alismanin  varsayimlarini
desteklememektedir. Bu bulgular genel literatiir ile de farkliliklar gostermektedir.
Literatiirdeki calismalar sosyal yenilgiye maruz kalan hayvanlarda ve bunu
izleyen taniklarda travmanin davranigsal, emosyonel ve ndrobiyolojik etkilerini
gostermiglerdir. Kardeslik baginin etkisi konusunda ise yeterli literatiir bilgisi

bulunmamaktadir.
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Genel literatiir bulgulari ile ile farkliligin iki nedeni olabilir.

Biri yontemsel sorunlar nedeni ile yeterli siddette travmatik etki
olusturulamamasi, ikincisi ise travmaya verilen stres tepkisinin bireyler arasi
farkliliginin g6z O6niine alinamayisidir.

Yeterli travmatik etki olusturulamamasinin olasi nedenleri saldirgan
secimi, ayni saldirganin kullanilmasi, deney siiresinin uzun olmasi, saldirgan ve
kurban arasindaki kilo farkinin yetersizligi, kurbanlarin travma sonrasinda sosyal
kafeslenmeleri olabilir. Bu ¢alismada saldirganlar 6nceki caligsmalarda da
belirtildigi lizere deney Oncesinde yapilan testte 5 dakika igerisinde kurbanmi 3
saniye boyunca sirt1 iistii pozisyonda tutan siganlardan segilmistir. Ancak her
deney Oncesinde bu test tekrarlanmamis ve aymi kurban her seansta ayni
saldirganla karsilagtirllmistir. Ayrica deney siiresi diger calismalarda siklikla 10
ya da 30 dakikayken, bu c¢alismada 45 dakika tutulmustur. Bu ii¢ 6zellik
saldirganin kurbana alismasina ve saldirganligini yitirmesine neden olmus
olabilir.

Seansin sonlandirilmasi siirenin dolmasi ya da yeterli sayida yenilgiye
ulasilmasi olarak iki farkli degisken iizerinden belirlenmistir. Bu durum her
seansin silire ve yenilgi sayist agisindan farkli olmasina dolayisi ile uygulanan
stresin standardize olmamasina neden olmus olabilir.

Karsilagsmalarda sosyal yenilginin ne oranda etki saglandigina dair veri
olusturulamamistir. Cesitli davranis analizleri ile saldirganlik ve savunma

davraniglart sayisal verilere doniistiirebilmektedir. Pek c¢ok c¢alismada yer
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almamasina ragmen bu yontemin kullanilmasi sonuglar1 bozan etkenin yetersiz
travmatik etki olup olmadigini anlamamiza yardimci olabilirdi.

Yeterli travmatik etki olusturulamamasimin kurban ile ilgili nedenleri de
olabilir. Ornegin saldirgan ve kurban arasindaki kilo farki standardize
edilememistir. Kurbanlar travma sonrasinda taniklari ile birlikte kafeslenmislerdir.
Sosyal grup halinde kafeslenmenin travmanin pek ¢ok davranigsal ve fizyolojik
etkisini Onleyecegi bilinmektedir. Yalniz kafeslenen grup olusturulamadigindan
bu etkiyi izlemek miimkiin olmamustir.

Bulgularin literatlirden farkli ¢ikmasinin ikinci nedeni travmaya verilen
tepkinin bireyleraras: farklilik gdstermesi olabilir. Insanlarda bireylerin travmaya
farkli siddet ve nitelikte tepkiler vermesi dogaldir. TSSB tanis1 belirli belirtileri
belirli siddette karsilayan bireylere konur. Bu nedenle belli bir TSSB modelinde
bireyler arasi farklilik istenilen bir 6zelliktir. Sosyal yenilgi modelinde fiziksel
stresorler kullanilan TSSB modellerine oranla daha fazla bireyler arasi farklilik
izlenmektedir. Her travma uygulanan hayvanin TSSB kabul edilmemesi gerektigi,
hayvanlarda TSSB modeli i¢in de insanlardakine benzer 6lciitlerin gerekli oldugu
goriisii yayginlasmistir. Bu nedenle onerilen 6l¢iitlerden biri EPM’de agik kollara
hi¢ ¢ikmamis olmaktir. Bu hayvanlarin travmaya karst agir davramigsal yanit
gosterdigi ve TSSB modellemesinde yalnizca bu 6lgiitii karsilayan hayvanlarin
dahil edilmesi gerektigi diistiniilmektedir.

Bu calismada agir davranigsal yanit gosteren hayvanlar belirlenmistir.
Deney grubu kurban grubunda kardesiyle kafeslenen hayvanlarin %16’s1, bir

haftalik kafes arkadasi ile kafeslenen hayvanlarin ise %50°’si agir davranigsal yanit
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gostermistir. Calismanin 6nemli bir sonucu travma sonrasinda daha yakin sosyal
bagin oldugu bir kaynaktan sosyal destek alinmasinin travma etkileri azalttigidir.

Agir davranigsal yanit gosteren grup kontrol grubuyla karsilastirildiginda
ise yem tliketiminin daha diislik oldugu, adrenal agirligin ise daha fazla oldugu
gorilmiistiir. Bu bulgu yalnizca etkilenen hayvanlarin analize dahil edilmesi ile
daha anlamli sonuglara ulasilabilecegini gostermektedir. Agirlik, plazma
kortikosteron, bellek islevleri gibi diger parametreler agisindan ise fark
saptanmamistir. Bunun nedeni saymin yetersizligi olabilir. Yapilan caligmalarda
sosyal strese maruz birakilan Sprague Dawley sicanlarin yalnizca %25’inin agir
davranigsal yanit gosterdigini, yeterli sayiya ulasabilmek i¢in deney grubu
sayisinin en az 40 olmasi gerektigi belirtilmistir. Bu analizde ise finansal ve diger
alt yap yetersizlikleri yiiziinden 6 hayvan kullanilabilmistir.

Sonraki ¢aligmalarda her seans dncesinde saldirganin test edilmesi, farkl
saldirganlar kullanilmasi, sosyal destegin etkisini gorebilmek igin bir grubun
travma sonrasinda yalniz kafeslenmesi, deney grubu kurban grubuna en az 40
hayvanin dahil edilmesi, yalnizca agir davranigsal yanit gosterenlerin analize dahil

edilmesi Onerilir.
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7. OZET

Travmaya Taniklik Etmenin Etkilerinin Siganlarda Incelenmesi

Travmaya taniklik etmenin ruh saghigi iizerindeki olumsuz etkileri
bilinmektedir. Bu etki bireylerde farklilik gostermektedir. Bunun bir nedeni
kurban ve tanik arasindaki sosyal yakinlik olabilir. Caligmanin amaci, siganlarda
travmanin kurban ve tamik iizerindeki etkisini ve sosyal bagin Onemini
arastirmaktir.

Deney oOncesinde hayvanlarin saldirgandan kacinma davranigt test
edilmistir. (D8) Deney grubundaki (n:24) siganlar 7 giin boyunca 45 dakika sosyal
yenilgiye maruz birakilmiglardir(D9-15). Taniklar (n:12) ise izlemislerdir.
Ardindan kurban ve taniklar birlikte kafeslenmislerdir. Ciftlerin yarist birbirleri
ile kardes (n:6), yarist kafes arkadasidir. Kontrol grubuna (n:24) islemler
saldirgan olmadan uygulanmistir. Seanslarinin sonunda yem, su, agirlik kontrolii
yapilmis, yeni cisim tanima testi ile bellek islevleri, yiikseltilmis art1 labirent
(EPM) testi ile anksiyete diizeyleri degerlendirilmistir.(D16-19) Travma ile iliskili
hatirlaticiya tepkiyi 6l¢mek i¢in kaginma davranisi analizi (D20) ve EPM (D20)

uygulanmis, plazma kortikosteron ve amigdalada c-fos diizeylerine bakilmstir.
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Kurban gruplarn arasinda istatistiksel fark bulunmamistir. Deney tanik
grubunda bellek islevlerinde bozulma ve kortikosteron diizeylerinde artig
saptanmistir. Kardes olan taniklarin anksiyete diizeyleri yiiksek izlenmistir.

Yontemsel sorunlar ya da travmaya yanitta farkliliklar nedeniyle deney
kurban grubunda travmatik etki olusturulamadigi izlenmistir.

Etkilenen hayvan sayisinin, kurban grubunda travma sonrasi kardesi ile
birlikte kafeslenenlerde az oldugu izlenmistir. Bu sosyal bagin kurbanlarda
etkilenmeyi azalttigin1 gostermektedir.

Yalnizca agir davramigsal yanit gosteren kurbanlar analize dahil
edildiginde deney grubunda yem tiiketiminde, adrenal agirhginda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmustir. Seanslardan Once saldirganin uygunlugunun
test edilmemesi, ayni saldirganin kullanilmasi, deney siiresinin uzunlugu ve
hayvan sayisinin yetersizligi temel kisithiliklardandir.

Bu c¢alisma, sosyal bagin kurbanin travmadan etkilenme oranim
degistirecegini gostermektedir. Belirtilen kisithiliklarin asilarak yiiriitiilecek

gelecek caligmalar bu konudaki bilgilerin artmasini saglayacaktir.
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8. SUMMARY

Researching The Effects of Witnessing Trauma in Rats

The negative impacts of witnessing trauma on mental health is well
known. This effect varies between people. One of the reasons for this variability
could be the social bond between victim and witness. The purpose of this this
study is to examine the effect of trauma and the importance of the social bond on
victim and witness rats.

Before the experiment the avoidance behaviour of the rats from the
aggressor had been tested. (D8) The experiment group (n:24) rats were socially
defeated for 7 days, 45 minutes/day. (D9-15) Witnesses (n:12) watched this
procedure. Then victims and witnesses were caged together. Half of the couples
were siblings (n:6) and the other half were cage-mates. The procedure was applied
to the control group (n:24) without using the aggressor. At the end of the sessions
body weight, food and water intake were measured, memory fuctions were
evaluated with NOR and anxiety degrees were evaluated with EPM. (D16-19)
Avoidance behaviour analysis and EPM were used to evaluate the response to
trauma related stimulus. The plasma corticosterone and c-fos levels in amigdala
were evaluated.

There weren’t any statistically significant difference between the victim
groups. In the witness group, impairment of memory functions and increase in
corticosterone levels were detected. The anxiety degreee in the sibling witness

were high.
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The experiment victim group couldn’t get traumatized sufficiently because
of the methodological problems and the difference of trauma responses.

The ratio of effected animals were lower in the victim group which were
caged with siblings after the trauma. This indicates that social bond could
ameliorate the effects of trauma.

When only the extreme behavioural response subjects were analysed, the
experiment group had statistically significant higher adrenal weight and lower
food intake.

The major limitations of this study were, not re-evaluating the aggressor
before each session, using the same aggressor, long session periods and small
number of animals.

This study indicates that social bond could ameliorate the effects of
trauma. Future studies which overcome the above mentioned limitations could

provide more information about this issue.
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