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OZET

Major Depresif Bozuklugu Olan Bireylerde Beyin Ventrikiil

Hacimlerinin Stereolojik Yontem ile Degerlendirilmesi

Calismamizda, Major Depresif Bozukluk (MDB) tanis1 konulmus bireyler ile
saglikli katilimcilarin beyin Manyetik Rezonans Goriintilleme (MRG) kesitlerinde,
stereolojik yontemlerden Cavalieri ve planimetri kullanilarak hasta ve kontrol grubu
arasindaki beyin ve beyin ventrikiillerindeki hacimsel degisikligin ortaya konulmasi

amaclanmustir.

Bu calisma, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde, Ocak 2008 ile
Subat 2011 tarihleri arasinda, 18 MDB hastas1 ve 18 saglikli bireyin arsiv beyin
MRG Kkesitleri kullanilarak yapilmistir. Beyin yapilarindaki hacim hesaplamalari,
Cavalieri ve yar1 otomatik planimetri yontemleri ile yapildi. ilk ydntemde, beyin
MRG kesitleri iizerine seffaf noktali alan Ol¢iim cetveli atilarak, planimetri

yonteminde ise ilgili bolgelerin sinirlart elle ¢izilerek hacimleri hesaplandi.

Cavalieri yontemine gore; total beyin hacmi, hastalarda 1058,70+£105,11 cm?,
kontrollerde 1150,46+89,94 cm?, planimetri yontemine gore ise hastalarda
1041,61+106,60 cm?3, kontrollerde 1127,56+92,90 ¢cm? olarak bulundu ve istatistiksel
bir farklilik tespit edildi. MDB hastalarinda beyin ventrikiill hacimlerini
degerlendirdigimizde; Cavalieri yontemine gore toplam ventriculus lateralis hacmi
hastalarda 11,58+5,06 cm?, kontrollerde 9,38+2,94 cm?, planimetri yontemine gore;
hastalarda 11,63+£5,23 c¢m?, kontrollerde 9,29+3,06 cm?® olarak saptandi. Cavalieri
yontemine gore ventriculus tertius hacmi, hastalarda 0,76+0,53 c¢m?, kontrollerde
0,45+0,18 cm?, planimetri yontemine gore ise hastalarda 0,73+0,53 cm?, kontrollerde
0,44+0,19 cm?® olarak bulundu. Cavalieri yontemine goére ventriculus quartus hacmi,
hastalarda 0,92+0,64 cm?, kontrollerde 0,87+0,25 cm?, planimetri yontemine goére
hastalarda 0,93+0,30 cm?, kontrollerde 0,91+0,30 c¢cm® olarak bulundu. iki farkli
yontem ile elde edilen tiim sonuglar istatistiksel olarak farkli olmayip (p> 0,05),

korelasyon katsayilar1 yiiksek bulundu.



Sonug¢ olarak, MDB hastalarinin total beyin hacminde istatistiksel olarak
anlamli bir azalma ile birlikte, ventriculus tertius hacminde anlamli artis gozlendi.
Hastalik siiresinin uzamasi ve ila¢ kullanmama durumunda, ventriculus lateralis ve
ventriculus tertius hacminde artis goézlenirken, bu durumdan 6zellikle erkek

hastalarin etkilendigi belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Major Depresif Bozukluk, Manyetik Rezonans

Goriintiileme, stereoloji, ventriculus lateralis, ventriculus tertius.



ABSTRACT

Assessing the Brain Ventricles Volume in Patients

with Major Depressive Disorder Using the Stereological Method

The aim of our study is to show the volumetric changes both in the brain and
brain ventricles in patients with major depressive disorder (MDD) and the healthy

individuals by using both stereological as Cavalieri and planimetry methods.

This study has been carried out using the archived MRI screenings of 18
MDD patients and 18 healthy individuals who were screened in the Ege University,
Faculty of Medicine between the dates of January 2008 and February 2011.
Volumetric analyses in brain structures were done with Cavalieri and semi-
automated planimetry methods. In Cavalieri method, the volumes were calculated by
putting a transparent square grid test ruler sheet on the brain MRI screenings. As for
the planimetry method, however, it was done by tracing the borders of the related

area by hand.

According to Cavalieri method, the total brain volume in patients was
determined to be 1058.70+£105.11 cm?, and 1150.46+89.94 cm? in the control group.
According to the planimetry method, it was found to be 1041.61£106.60 cm? in
patients, and 1127.56+92.90 cm?® in the control group. There was statistically
significant difference between two groups. When we assessed the brain ventricles
volume in MDD patients, the total lateral ventricles volume was determined to be
11.58+5.06 cm?® in patients, and 9.3842.94 cm?® in the control group according to
Cavalieri method and it was 11.63+5.23 c¢cm? in patients, and 9.29+3.06 cm? in the
control group according to the planimetry method. According to Cavalieri method,
the third ventricle volume was found to be 0.76+0.53 ¢cm? in patients, and 0.45+0.18
cm?® in the control group. According to the planimetry method, however, it was
0.73+£0.53 cm? in patients, and 0.44+0.19 cm?® in the control group. According to
Cavalieri method, the fourth ventricle volume was determined to be 0.92+0.64 cm? in

patients, and 0.87+0.25 c¢m?® in the control group. According to the planimetry



method, however, it was 0.93+0.30 cm? in patients, and 0.914+0.30 cm? in the control
group. All results obtained by two different methods were not statistically different

(p>0.05), correlation coefficients were well to each other.

As a conclusion, statistically significant decrease was observed in the total
brain volume in MDD patients, whereas a meaningful increase was observed in the
third ventricle volume. In the cases of prolonged illness and not using the drugs
properly, it was observed that there was an increase in lateral ventricles and the third

ventricle volume, and that specifically male patients were affected by this situation.

Key Words: Lateral ventricle, Major Depressive Disorder, Magnetic
Resonance imaging, stereology, third ventricle.
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1.GIRIS

Major depresif bozukluk (MDB), mental ve davranigsal bozukluklar
kategorisine giren en yaygin hastaliklardan biridir. Pek ¢ok rahatsizlik, teknolojik ve
medikal gelismelerin sonucunda tedavi edilmis veya durdurulmus olmasina ragmen,
MDB’nin tiim diinyada yaygmlgi hizla artmaktadir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO)
verilerine gore, 2004 yilinda MDB’nin de iginde bulundugu tek kutuplu (unipolar)
depresif bozukluklar, hastalik yiikii bakimindan ii¢lincii sirada yer almakta iken,
2020 yilina kadar iskemik kalp rahatsizliklarindan sonra ikinci, 2030’a kadar da
birinci siraya yiikselecegi tahmin edilmektedir. Diinyada yaklasik 350 milyon,
Tiirkiye’de ise yaklasik 2 milyon bireyin MDB’den etkilendigi tahmin edilmektedir
(WFMH, 2012; Moussavi ve ark., 2007; VVos ve ark., 2012; Savrun, 1999; Kessler ve
ark., 2009; Oksiiz ve Malhan, 2055).

Diinyada yasam boyu yaygmhg %4-10 arasinda degisen MDB’nin
Tiirkiye’deki yaygiligi, 1998 yilinda %1,6, 2012 yilinda %1,9, 2014 yilinda ise
%2,8’e ylikselmistir. Ayrica 2013 yil1 basinda, Tiirkiye’de antidepresan kullaniminin
yaklagik %162 arttigi ortaya ¢cikmistir (Aydin ve ark., 2013; Erol ve ark., 1998;
WFMH, 2012; Moussavi ve ark., 2007; Savrun, 1999; Kessler ve ark., 2009; Iwata
ve ark., 2002; Bora Basara ve ark., 2 Nisan 2014).

MDB, birinci kademe saglik hizmetlerinde teshisi konulup, tedavi edilebilen
ruhsal bir rahatsizlik olup, tedavi edilmediginde bireyin yasam kalitesinde ciddi
anlamda azalmalarla devam eden, yineleyen ve gittikce artan yetiyitimine sebep
olarak suisid ile sonuglanabilen bir hastaliktir. MDB’den dolay1 diinyada her yil
ortalama 1 milyon kisi suisid sonucu hayatin1 kaybetmektedir. Tiirkiye’de ise 2013
yilinda 3189 kisi suisid girisimi Sonucu yasamina son verirken, bunun biiyiik
nedeninin MDB oldugu sanilmaktadir (WFMH, 2012; Moussavi ve ark., 2007;
Savrun, 1999; Kessler ve ark., 2009; lwata ve ark., 2002; Bora Basara ve ark., 3
Nisan 2014).



Bu nedenlerle, kamu sagligin1 tehdit eden bir sorun haline gelen MDB’nin
etiyolojisi, kesin tanisinin konulmasi, tedavisinin yapilmast ve durdurulmasi énemli
konularin basinda gelmekte ve bu konuda bir¢ok arastirma yapilmaktadir. MDB’nin
etiyolojisi ile ilgili cok cesitli goriisler olmakla birlikte, nedeni heniiz tam olarak
aydinlatilmis degildir. MDB’nin biyolojik olusum mekanizmasinda, monoamin
hipotezi, noroplastisite hipotezi, glukokortikoid ve ndrotrofi hipotezi gibi cesitli
goriisler vardir (Dogan, 1995; Balcioglu, 1999; Levine ve Black, 2000).

Beyin yapilarinin non-invaziv incelenmesinde, bilgisayarli tomografi (BT) ve
manyetik rezonans goriintileme (MRG) gibi modern beyin goriintiilleme
tekniklerinin kullanilmas1 ile MDB, Alzheimer, Parkinson, sizofreni gibi
noropsikiyatrik hastaliklarda belirli yapilarda meydana gelen patolojik degisiklikleri
gozlemlemek ve normal bireylerdeki saglikli yapilar karsilastirmak miimkiin hale
gelmistir. MRG, radyasyon riski olmamasi, her yas grubunda ve gebelik durumunda
da gilivenle kullanilabilmesi, yumusak dokularda kontrast ve goriintiileme 6zelliginin
diger radyolojik goriintiileme tekniklerine gore daha yiliksek olmasi nedeni ile
anatomik yapilar1 ayrintili olarak goriintiillemede, norodejeneratif hastaliklarin
patofizyolojisinin agiklanabilmesinde ve bu hastaliklarin 6n tanisi, kesin tanisi,
tedavisi ve hastanin tedaviye verdigi yanitin spesifik olarak degerlendirilmesinde
kullanilmaktadir (Oyar, 2008; Kempton ve ark., 2011; Sahin, 2013).

Yapilan yapisal ve fonksiyonel MRG c¢aligmalarinda, beyinde bulunan bazi
ndroanatomik yapilardaki degisimin MDB ile iligkili oldugu gosterilmistir. MDB
hastalarinda, hipokampus, prefrontal korteks, serebellum ve basal ganglialarin
hacminde azalma, ventriculus lateralislerin hacmi ve serebrospinal sivi hacminde ise
artis oldugu goriilmiistiir. Yapilan calismalarda, MDB’ye bagli olarak ventrikiiler
sistemde de (ventriculus lateralis, tertius ve quartus) hacimsel degisimler oldugu
gosterilmistir. Meydana gelen bu hacimsel degisimler MRG Kesitlerinde pratik,
tarafsiz ve giivenilir olan stereolojik yontemler araciligi ile saptanabilmektedir. Bu da
ilerleyen zamanlarda MRG kesitlerinin MDB tanisina yardimci olmada rutin olarak
kullanilabilecegini diisiindiirmektedir (Oyar, 2008; Kempton ve ark., 2011; Sahin,
2013).

Her iki beyin hemisferi i¢ine oturan sol ve sag ventriculus lateralisler,

thalamus’un iki lobu ve hipotalamus’un ortasina yerlesmis ventriculus tertius ile
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beyin sapinin arkasinda yer alan ventriculus quartus olmak iizere, beyinde toplam
dort ventrikiil bulunmaktadir (Taner, 2012).

Ventrikiil hacimlerinin degerlendirilmesinde kullanilan stereoloji, ii¢ boyutlu
orneklerin, iki boyutlu kesitlerinden elde edilen veriler kullanilarak, gergekteki iig
boyutlu 6zelliklerine ait yorumlar yapmaya yarayan bilim dalidir. Ayn1 zamanda
nesnenin geometrik ve istatistiksel yapisi hakkinda nicel bilgileri elde etmek igin
nesnenin Kkesitlerini kullanan bir yontemdir. Stereolojik yontemlerden biri olan
Cavalieri ile basili veya bilgisayar ortamina aktarilan MRG Kkesitleri tizerinde
ilgilenilen yapinin tahmini yiizey alani ve hacim hesaplamasi yapilabilmektedir.
Planimetri yonteminde ise bazi yar1 otomatik programlar araciligi ile ilgilenilen
yapimn sinirlan ¢izilerek, izdiisiim alani hesaplanir ve kesit kalinlig ile carpilarak
tahmini hacim hesaplamasi yapilir. Yapilan caligmalarda, Cavalieri ve planimetri
yontemleri arasinda fark bulunmamistir. Geometrik bir sekle sahip yapinin hacim
hesaplamasi belirli kurallara gore yapiliyor olsa da, insan viicudundaki ¢ogu yap1
asimetrik Ozellik gostermektedir. Yapilan cesitli calismalar stereolojinin, hacim
hesaplamasinda altin standart olarak bilinen Arsimet Prensibi’nden sonra en tarafsiz,
en etkin (etkili) ve en giivenilir yontem oldugunu gostermektedir (Sahin, 2013; Acer
ve ark., 2008; Mazonakis ve ark., 2004; Sahin ve ark., 2007).

Calismamizda, MDB hastalari ile saglikli bireylerin beyin MRG kesitlerinde,
toplam beyin ve beyin ventrikiillerindeki hacimsel degisikligin tespit edilmesi ve
Cavalieri ile planimetriolmak tizere iki farkli hacim hesaplama yontemi kullanilarak,

yontemlerin karsilagtirllmasi: amaglanmustir.



2.GENEL BiLGILER

2.1. Major Depresif Bozuklugun Tarihcesi

Depresyon, tarihte bilinen en eski hastaliklardan biri olup, tanimlanmas1 eski
caglara kadar dayanmaktadir. Misir ve Stimer yapitlarinda depresyon ile ilgili bazi
veriler ile karsilagilmis olup, Yunan ve Latin yapitlarinda da depresyon belirtileri
tagtyan kisilere rastlanmistir. Giiniimiizde depresyonun ana belirtilerinden biri olan
melankoli eski zamanlarda depresyon ile aym anlamda kullanilmis olup,

depresyonun tanimi ve patogenezi, melankoli adi ile yapilmistir (Isik, 2003).

Melankoli, Yunanca’da “melas (siyah)” ve “khole (safra)” kelimelerinin bir
araya gelmesi ile olusmaktadir (Barroso, 2003). Melankolinin gliniimiizdeki

kullanimi1 depresyon tiplerini ve agir iiziintiiyi tarif etme {lizerinedir (Oral, 2009).

Melankolik kisiler, ayn1 zamanda hipokondriak ugraslari ile de bilinmektedir.
Eski Yunanca’da diyafram alti anlamina gelen ve melankolik 6zelliklerin kaynagi
olarak bilinen “Hypochondrium”, melankolik kisilerin viicudundaki bir durumdan
fazlaca sikayet etmesi anlaminda kullanilmistir. Galen’e gore; kara safranin diyafram
altinda birikmesi sonucu fazla miktarda gaz, gegirme ve agri, ayn1t zamanda da
zihinsel bulgular da goriilmektedir. Galen’in bu deyisi ayn1 zamanda depresyonun
anksiyete ile olan seyrini de ifade etmektedir. 4.yy’da Aristo, depresyonun altinda
yatan nedenin fizyolojik bozukluk oldugunu sdyleyerek bu goriisiinii “Problemata”
adl kitabinda agiklamistir. Eski Yunan kaynaklarinda Galen ve Aristo’nun goriislert,
biiyiik oranda yer bularak Orta Cag’a degin stirmiistiir (Oral, 2009).

M.S 981°de, Ibn-i Sina, melankoliye kara safra (s1vi) ve sar1 safranin (s1v1)
beraber neden oldugunu sdyleyerek safra (siv1) teorisi tammini genisletmistir. Ibn-i
Sina, ¢okkiinliigli iyi bir sekilde tanimlamis olup, degisik olgu ornekleri vermistir
(Isik, 2003). 11.yy’da Arap tip literatiiriine gecmis olan Ishak ibn Amran al-Bagdadi

ise hareketlerde agirlik, yemede azalma, uyku problemleri, suskunluk, moral



bozuklugu, ¢okkiinliik ve ileri derece suisid diisiincesinden olusan melankolinin

bulgularindan bahsetmistir (Oral, 2009).

16.yy’da Anatomi’nin babasi olarak kabul edilen Andreas Vesalius,
melankolinin nedeni ile ilgili klinik anatomi caligmalarina devam ederken, Orta
Cag’daki genel fikir, melankolinin ruhsal kaynakli oldugu ve melankolik kisilerin
seytana tutuldugu goriisii iizerineydi. Isvigre’de psikiyatrist olan Felix Plater,
“Mentis Alienato” isimli ¢alismasinda ilk kez melankoliye neden olan hastalik
gruplarini  alt gruplar1 ile beraber tarif etmistir. Ayni1 zamanda, psikiyatrik
hastaliklarin nedeninin santral sinir sisteminden kaynaklandigini ilk kez ileri siirerek,
depresyonun hangi sebepten dolayr meydana geldigini ifade etmistir. Depresyon
etiyolojisi hakkinda 16-17.yy’da “viicuttaki bir organ veya beyindeki tiimdrden
dolay1 melankoli meydana gelir” deyisi ile glinlimiize gore en sade aciklamay1 yapan

anatomist, Andreas Vesalius’tur (Oral, 2009).

Galen’in baglattigi viicuttaki sivilarin bilesimi veya dagilimi ile ilgili olan
diisiince 17.yy’da da devam etmistir. Burton’in bu goriislerine karsit olarak Willis
“kara sivi veya sar1 sivinin salnifikasyonu” kisaca tuz oranmin fazla miktarda
artmasinin depresyona neden oldugunu ileri siirmiistiir. 18.yy’da Bellini ve Newton
gibi inlii fizikcilerin teorileri, depresyon patogenezinin olusum mekanizmasini
mekanik hale getirmistir. Alman psikiyatrist Hoffmann ise depresyonu hidrodinamik
kurallar, mikropargaciklar ve sinir-lenf-kan dolasimindaki bir aksaklik olarak ifade
etmistir. Bu mekanik goriislerden farkli olarak, melankolinin nedeninin “sinirlerdeki
diizenli olmayan elektriksel mekanizmadan” kaynaklandigini Cullen ileri stirmiistiir.
18. yy ‘mn ortalarina dogru depresyonun patogenezi, tedavisi ve siniflandirilmasina
iliskin O6nemli bir gelisme ortaya ¢ikmamasina ragmen, 1740’larda psikiyatrik
rahatsizliklarin ifade edilis bi¢imi farklilasmistir. Melankoliyi “zihinde belirli
bolgelerde haliisinasyonlar ile goriilen ¢ilginlik” olarak tanimlayan ve Avrupa’da
modern psikiyatrinin babasi adiyla bilinen Fransiz psikiyatrist Pinel, ruh ve duygular
ile 1lgili de 6nemli saptamalarda bulunmustur. Melankolinin smiflandirilmasma
yonelik ilk ¢alisma Pinel’in 6grencisi Esquirol tarafindan yapilmis olup, melankoli
hastalariin hastalanma zamani, yas araliklari, hastaligin ne siklikta goriildiigii ve

6liim nedenlerini belirten calisma ayrintili olarak ilk kez ortaya konulmustur. Unlii



Ingiliz ve Amerikan psikiyatrist Prichard ve Rush da Esquirol’un fikirlerini

benimsemistir (Oral, 2009).

18.yy’1n ortasindan sonra Samuel Johnson’in tanimlamasi ile melankoli terimi
“ruhsal ¢okiinti” anlaminda kullanilsa da, bu anlamin kullanimi ¢ok uzun
stirmemistir. Psikiyatri tarihinde ilk kez Fransiz psikiyatrist Louis Jean Frangois
Delasiauve melankolinin karsiligi olarak “depresyon” terimini kullanmistir (Oral,

2009).

Bati’da, 18.yy’in basindan beri kabul edilen mekanik bakis agisi, 18.yy’in
sonlarina dogru yerini, psikolojinin biyolojik temellerden olustugu bakis acisina
birakmistir. Bu sekilde psikiyatrik hastaliklarin ilk basit siniflandirmasi 19.yy’da
yapilmis olup, irade, his ve mentalite (zeka) ile alakali olmak {izere mental
fonksiyonlar li¢ grup altinda toplanmistir. Giiniimiiz modern psikiyatristi G. E.
Berrios, 0 zamanda yapilan bu gruplamanin birincisinin ruh hastalig1 (psikopati),
ikincisinin duygudurum bozukluklar1 ve {igiinclisliniin de paranoya ve sizofreni gibi

psikiyatrik hastaliklarin temelini olusturdugunu ifade etmistir (Oral, 2009).

Depresyonun patogenezinin ac¢iklanmasinda “klinik anatomi goriisii” lizerinde
19.yy’dan itibaren durulmaya baslanmistir. Bu goriis ile psikiyatrik rahatsizliklarin,
viicutta anatomik olarak anormal bir degisiklikten kaynaklanabilecegi fikri
dogmustur. Bu sekilde psikiyatrik hastaliklarin tam anlami ile smiflandiriimasi
gerekliligi ortaya ¢ikmustir. Hastaliklarin siniflandirilmasi; hastaligin belirtilerinin
spesifik ve herkeste ayni sekilde goriilmesi gibi gozlemsel degerlendirmeden,
uygulama ve deneye dayali hale gelmistir. Yeni siniflandirma sistemi ile hastaligin
etiyolojisi, epidemiyolojisi, ayirici tani kriterleri ve hangi yas araliklarinda gortildigi
hakkinda bilgi edinilmistir. Depresyon etiyolojisinde kalitimin etkisi de ilk olarak
burada ortaya ¢ikmustir (Oral, 2009).

Biyolojik psikiyatrinin babasi Alman Wilhelm Griesinger, ilk kez beyinde
meydana gelen biyolojik farkliliklar ortaya ¢ikarmis olup, depresyonun tanimi ve
belirtileri i¢in ilgisizlik, ajitasyon, diisiincede zayiflik, c¢abuk sinirlenme,
hipokondriak ugraslar, kismen bunama ve kaba anlami ile melankoliden bahsetmistir.

Griesinger, depresyon belirtilerinin bir biitiin oldugunu ve ddnemsel olarak



farklilasabilecegini  belirtmis olup, depresyonu “Schwermut” yani “agir

duygudurum” olarak ifade etmistir (Oral, 2009).

Duygudurum bozukluklarinin bulgu ve belirtilerinin net olarak belirlenmesi ve
tanimlanmasi, ilk kez ayni1 ve farkli yas gruplarinda yaptigr ayrintili ¢caligmalar ile
Alman psikiyatrist Karl Ludwig Kahlbaum (1828-1899) tarafindan yapilmistir. Bu
calisma ile duygudurum bozukluklar1 igin ayirict tami kriterlerinde ciddi
diizenlemeler yapilmis olup, manik depresif donemler ve depresyonun farkli tiirleri

siiflandirilmistir (Oral, 2009).

Gilintimiizde duygudurum bozukluklarina giren MDB, bipolar ve manik
depresif bozukluklarin tanimlanmasinin biiyiik adimi 19.yy’da atilmistir. Buna gore
duygudurum bozukluklari; zeka veya diislinceden kaynaklanmayip bir duygulanim
bozuklugudur. Kalitsal kokenli olup, hastalik Oykiisii durumu OSnemlidir.
Psikopatolojiktir. Tekrar edebilir ve donemsellik gosterebilir. Herhangi bir sebep
olmaksizin ortaya ¢ikabilir ve beyinde belirli bir bolgede meydana gelebilir (Oral,
2009).

20.yy’da depresyon terimi, endojen ve ekzojen tanimi olarak ortaya ¢ikmis
olup, 1957°de ise unipolar ve bipolar olmak lizere Alman psikiyatrist Karl Leonhard
(1904-1988) tarafindan iki farkli grupta tanimlanmistir. Yine 1957°de, bipolar
bozukluk terimi ise kalitsal olmas1 ve kiside manik hareketler bulunmasi belirtisi ile
ilk kez Leonhard tarafindan kullanmilmistir. 1952°de tiim psikiyatrik hastaliklarin
siniflandirilmast ve diger hastaliklar ile birlikte ortak bir siniflandirma sistemi olan
DSM (Ruhsal (Mental) Bozukluklarin Tanisal ve Istatistiksel El Kitab1) ve ICD
(Hastaliklarin Uluslararast Siniflandirilmasi) sistemleri ilk defa yapilmistir (Oral,

2009).

Giinlimiizde neredeyse insanlik tarihi ile bir olan melankoli terimi teknolojik
ilerlemelere bagli olarak, tan1 ve tedavi yontemlerindeki gelismeler, yapilan ileri
arastirmalar, multidisipliner ¢alismalar ile tamamen farklilagmistir. Tiim diinyada
hastaliklarin  siniflandirma sisteminin yapilmas: ile hastaliklar ayn1 dil ile
kullanilmaya ve tarif edilmeye baglanmigtir. Psikiyatrik hastalik terimi,
ndroradyoloji, elektrofizyoloji ve genetik bilimindeki gelismeler ile apayr1 bir bakis

acisina blrtiinmiistiir. Giin gectikge duygudurum bozukluklar ile ilgili yeni bulgular



elde edilse de, hala major depresif bozukluk gibi psikiyatrik rahatsizliklarin
nedeninin kesin olarak belirlenememesi, hastalifin patofizyolojisini aydinlatmaya

yonelik ¢alismalara hiz kazandirmistir (Oral, 2009).

2.2. Major Depresif Bozuklugun Epidemiyolojisi

MDB, Diinya’da 350 milyon bireyi etkileyen ve endise verici bir sekilde
yayginlagan bir hastaliktir. MDB, distimi gibi unipolar depresyon tipleri igerisinde,
diger kronik hastaliklarla beraber seyredebilen ve hemen hemen her yas grubunda
goriilebildigi icin en sik rastlanilan depresyon tipidir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO)
verilerine gore, 2000 yilinda tek kutuplu (unipolar) depresif bozukluklar hastalik
yiikii bakimindan doérdiincii, 2004 yilinda tiglincii sirada yer almakta iken, 2020 yilina
kadar iskemik kalp rahatsizliklarindan sonra ikinci, 2030’a kadar ise birinci siraya

yiikselecegi tahmin edilmektedir (WFMH, 2012; Moussavi ve ark., 2007).

Bireylerde fiziksel ve mental yetilerde yavaslamaya ve dolayis ile iiretkenlikte
azalmaya neden olan MDB; pek cok iilkede, kaybedilen giinliik islevsellik yani
yetiyitimi nedeni ile bir yillik siiregte milyarlarca dolar gibi ciddi maddi zararlar
meydana getirmektedir. Ornegin; ABD’de anksiyete bozukluklarindan kaynaklanan
harcamalarin 1990 yilinda yapilan son 10 yillik tutarinin 42 milyar dolardan fazla
oldugu diisiiniilmektedir. Major depresif bozukluk ve verimlilige etkisi kiyaslanan
bir is yerinde yilin bes haftasinda ¢alisanlardaki verimsizlik nedeni ile %6,4 oraninda
tretkenlikte kaylp goriilmiistir. Bu durumda,major depresif bozukluktan
kaynaklanan yillik zararin 36 milyar dolar1 gegmesi beklenmektedir (Kessler ve ark.,
2009; Savrun, 1999).

Toplumsal ve bireysel olarak psikiyatrik problemler ciddi derecede artis
gostererek kamu sagligini tehdit eden bir sorun olmustur. Psikiyatrik problemi olan
bireylerin sayisi, hastaneye klinik destek i¢cin miiracaat eden tiim bireylerin %75’ ini
olusturmaktadir. MDB, ilk asamada diger fiziksel hastaliklar gibi organik ve gozle
gorliniir bir bozukluga yol agmayip, mental bozukluk yaratmasi, tedavi edilmemesine
ve toplumda bir rahatsizlik olarak goriilmemesine neden olmaktadir. MDB’ye sahip

olan hastalar ileri asamada organik belirtiler meydana geldikten sonra klinige



miiracaat ettiklerinden dolayi, hastaliga sahip birey sayisinin ¢cok daha fazla oldugu

tahmin edilmektedir (Savrun, 1999).

DSM-1V siniflandirmasina gore psikiyatrik rahatsizliklarin (anksiyete, mood
ve bagimliliklar dahil) diinyada hayat boyu yaygmliginin %18,1 ile %36,1 arasinda
oldugu dusiiniilmektedir. Psikiyatrik rahatsizliklarin toplumsal epidemiyolojik
calismalarinda, duygudurum bozukluklarmin yasam boyu yayginligi ortalama %12,
12 aylik (1 yillik) yayginligr ise ortalama %6 ile diger ruhsal (mental) bozukluklar
arasinda en yaygin olarak goriildiigi tespit edilmistir. Diinyada MDB orani1 en
yiiksek olan ABD’de yapilan aragtirmada en yaygin ruhsal rahatsizlik olan anksiyete
bozukluklarindan sonra duygudurum bozukluklar1 ikinci sirada gelirken,
duygudurum bozukluklarindan biri olan MDB ise 12 aylik yayginligt %6,7 ile sosyal
ve Ozgiil fobilerden sonra {igiincli sirada gelmektedir (Kessler ve ark., 2009; Kessler
ve ark., 2005).

MDB; anksiyete bozukluklari, diabetes mellitus, demir eksikligi anemisi,
migren, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH) ve bel-boyun agrisi gibi,
bireylerde psikolojik veya fizyolojik fonksiyon kaybi (yetiyitimi) meydana getiren
sebepler arasinda 1990’dan beri gegerliligini ve yayginligimi korumaktadir. 11
milyon kiside goriilen distimi ile 63 milyon kiside goriillen MDB, toplam yetiyitimi
ile gecirilen yagam yillarinin (YLD) %9,6’s1 gibi biiyiik bir kismini olusturup, %8,1
ile bel agrisindan sonra ikinci sirada gelmektedir (Vos ve ark., 2012; Moussavi ve
ark., 2007).

Risk etkenleri arasinda yer alan cinsiyet durumuna gore; erkeklerin 1/10’u ve
kadinlarin 1/4’1 hayatlart siiresince en az bir sefer depresif atak yasamakta olup,
genel olarak 10 bireyden birinde goriilmektedir. Ortalama 20-50 yas arasi en fazla
goriildiigii donem olup, hayat boyu erkeklerde, kadinlara gére iki kat daha az oranda
rastlanmaktadir. Kadinlarin ergenlik-erigkinlik donemlerinde erkeklere gore MDB ve
anksiyete bozukluklarina yakalanma riski daha fazladir. MDB’nin kadinlarda
erkeklere oranla daha yaygin goriilmesinin nedeni ise, dstrojen seviyesindeki artis ve
yumurtalik donglisiiniin baslamas1 olarak tespit edilmistir. Bundan dolay1 kadinlar,
orta yas baslangici ve menopoza geciste daha fazla risk altinda olmaktadir (Isik,

2003; Altemus ve ark., 2014).



MDB’nin Tiirkiye’deki dagiliminda ise, Saglik Olgiimleri ve Degerlendirme
Enstitiisti’nlin (Institute for Health Metrics and Evaluation — IHME) yaptigi
arastirmada, Tirkiye’de yillara gore major depresyon dagiliminda 1990-2010 yillar
aras1 yetiyitimine uyarlanmis yasam yillar1 (DALY) oran1 %2,3 artig gostermistir
(Sekil 1.). Ulkemizde 1960’i yillarda baglayan psikiyatrik hastaliklarin
epidemiyolojisi ile ilgili c¢alismalar simirhidir. Yapilan c¢alismalar Tiirkiye’nin
timiinde yapilmamis olup, bdlgesel calismalardan olugmaktadir. Simdiye dek
Tiirkiye genelinde yapilan en kapsamli calisma 1998°de yapilan Tiirkiye Ruh Saglig
Profili arastirmasidir. Bu arastirmaya gore, 7479 bireyde major depresif ataklarin
yayginligt %4 bulunmus olup, erkeklerde %2,3, kadinlarda ise %5,4 olarak rapor
edilmistir. Tiirkiye Istatistik Kurumu’nun 2012 yilinda yapmis oldugu Tiirkiye
Saglik Arastirmasi’nda 15 yas ve distii bireyler tarafindan belirtilen ve uzman
hekimlerce tanisi konulan hastaliklarin dagiliminda kronik MDB hastalarinin toplam
dagilimi %4 olup, erkeklerde %1,9, kadinlarda %6 olarak belirlenmistir (Binbay ve
ark., 2014; Erol ve ark., 1998; TUIK, 2012).
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Sekil 1.Major depresif bozuklugun Tiirkiye’deki 1990-2010 yillar1 arasinda tiim yas
ve cinsiyetlere gore DALY yiizdeleri (IHME, 6 Nisan 2014).
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MDB, birinci kademe saglik hizmetlerinde teshisi konulabilen ve tedavi
edilebilen ruhsal bir rahatsizliktir. Tedavi edilmedigi takdirde, bireyin yasam
kalitesinde ciddi anlamda azalmaya neden olan, uzun siire devam eden, yinelemeye
ve gittikce artan yeti yitiminesebebiyet verip, ileri derecede de suisid girisimi ile
sonuglanan bir rahatsizliktir. MDB yiiziinden her yil ortalama 1 milyon kisi suisid
sonucu hayatim1 kaybetmektedir yani bu da giinde 3000 suisid girisiminin 6liimle
sonuglandig1 anlamina gelmektedir. Diinyada 6zellikle genc yas grubunda MDB ile
eslik edebilen madde-alkol bagimlilig1 artmakta ve 6liim nedeni olarak suiside sik
rastlanmakta olup, ABD’de 6liim nedeni olarak suisid tigiincii sirada goriilmektedir.
Tiim diinya toplumlarinda yagam boyu yayginligi %4-10, 12 aylik yayginlhig %3-6
arasinda olan MDB’nin belirlenmesi, tedavisinin yapilmasi ve hastaligin 6nlenmesi,
ilerleyen yillarda halk sagligini ilgilendiren konularin basinda gelecektir (WFMH,
2012; Mouusavi ve ark., 2007; Savrun, 1999; Kessler ve ark., 2009; Iwata ve ark.,
2002).

2.3.Major Depresif Bozuklugun Siniflandirmasi ve Belirtileri

Psikiyatride temel olarak “Ruhsal (Mental) Bozukluklarin Tanisal ve
Istatistiksel El Kitabi (DSM)” ve “Uluslararas1 Hastalik Siniflandirmas1 (ICD)”
olmak tizere iki siniflandirma sisteminden s6z edilmektedir. DSM simiflandirmasi
ruhsal rahatsizliklar; hastaligin ilerleyisi, siiresi, taninin kesinlestirilmesi, stres
faktorleri, fonksiyonellik, uygun tedavi se¢imi ve cevabi bakimindan alt gruplara
ayirmistir. ICD siniflandirmasi ise DSM’ye gore daha esnek olup, hastaliga ait
bulgu-belirtiler ve hastaligin ilerleyisi tizerinde durmaktadir. Bunun nedeni olarak
ICD kriterlerinin, farkli iilke ve kiiltiirlerden elde edilen veriler ile olusturulmasindan
kaynaklandig1 tahmin edilmektedir. Global olarak yapilan ¢ok fazla sayida arastirma
incelenip, sonuglart tartisilarak yapilan DSM ve ICD smiflandirma sistemlerinde
ruhsal hastaliklar etiyolojik olarak siniflandirilmamis olup, bulgu-belirtileri, tam
kriterleri ve alt gruplar1 birbirlerine benzerlik gostermektedir. Bu durum, ruhsal
hastaliklarin patofizyolojik mekanizmalarindaki farkliliklar ve bu mekanizmalarin
tamamen c¢oziilememis olmasindan kaynaklanmaktadir. Her iki siniflandirma
sisteminde standardizasyonu elde etmek amaci ile DSM sistemine yonelik “Eksen

I/IT Bozukluklar1 i¢in Yapilandirilmis Klinik Goriisme Anketi (Structured Clinical
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Interview for DSM Disorders - SCID)”, ICD sistemine yonelik olarak ise
“Noropsikiyatrik Klinik Goriisme Cizelgesi (Schedules for Clinical Assessment in
Neuropsychiatry - SCAN)” hazirlanmigtir. Su an gegerli olan DSM-V ve ICD-10
sistemleri, ruhsal rahatsizliklar hakkinda bilgi birikimi arttik¢a, her on yilda bir
yenilenmekte, degisebilen bulgu-belirtilere bagli olarak hastaliklarin tanilar
giincellenmektedir (WHO, 1993; First ve Westen, 2007; Spitzer ve ark., 1992;
Ceylan, 12 Nisan 2014).

Bulgularinin yanm1 sira tedavisi ve ilerleyisinde de bireyden bireye degisen
MDB; sizofreni, anksiyete vb. ruhsal bozukluklarda oldugu gibi farkli belirtilerin bir
araya gelmesi ile ortaya ¢ikmaktadir. Amerikan Psikiyatri Birligi’nin (APA) yaptig1
DSM smiflandirmasinda  “Major Depresif Bozukluk”, DSO’niin yaptigi ICD
siiflandirilmasinda ise “Major Depresif Atak” olarak ge¢mektedir (APA, 2007,
APA, 2013; Isik, 2003).

Depresif duygu durumu yani depresif mod ise saglikli insanlarda da zaman
zaman goriilebilen, giinliik hayatta olaylara verilen tepkilerden birisi olup, MDB’de
belirti olarak ortaya ¢ikmaktadir. Uziintii-mutsuzluk gibi duygular1 barmdiran MDB,
bu rahatsizliga sahip bireylerde normal yasami aksatacak kadar etkili ve stirekli
olarak bulunmaktadir. MDB’nin kesin tanist konulurken; depresif duyguduruma
uymayan, diger genel tibbi duruma bagli olan belirtiler ve sanri-hezeyanlar harig,
asagidaki belirtilerden en az dort tanesinin goriilmesi ile birlikte ilgi azalmasi-zevk
alamama veya giinlin biiylik bir kisminda goriilen depresif ruh hali (duygudurum)
belirtilerinin en az iki hafta boyunca siirmesi ve bireyin is gorebilme kabiliyetinde

farklilik goriilmesi gerekmektedir (APA, 2007; APA, 2013; Isik, 2003).

MDB’nin klinik goriiniimii, bireylerde dort temel bulgu olarak ortaya
cikmaktadir. Bunlar;
e Duygulanim bozukluklari
e Biligsel (kognitif) bozukluklar
e Bedensel (vejetatif) bozukluklar
e Davranis bozukluklari

e Diiirnal degisimlerdir.
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2.3.1. Duygulamim Bozukluklar

Herhangi bir anda disa vurulan mutlu, iizgiin, kizgin, heyecanl gibi duygusal
hallere duygulanim denilmektedir (Doksat, 2003). Duygulanim bozukluklari, ¢okkiin
duygudurumu, ilgi azhigi ve haz kaybi (anhedoni), bunalti (anksiyete), affektif
anestezi gibi durumlara neden olmaktadir. Cokkiin duygudurumu; mutsuzluk,
karamsarlik, moral bozuklugu, umutsuzluk, dertli ve iizgiin hissetme, sikint1 ve kot
diisiinceler gibi siireklilik gosteren ve olumsuz duygular ile karakterizedir. Belirtilen
ozellikler ile normal duygusal tepkilerden farklilik gostermektedir. Ilgi azlig1 ve haz
kaybinda; bireyler ilk baslarda ¢evrelerine ve islerine daha once duyduklar ilgiyi
gosteremez ve Onceleri ilgi duyduklar1 ve zevk aldiklar1 islerden zevk almamaya
baslarlar. Genellikle ¢okkiin duygu durumu ile birlikte goriiliir. Bunalti (anksiyete),
uygulama ve klinikte ilgi azlig1 ve depresif duygu durumundan sonra {igiincii sirada
olmasina ragmen, depresyonun tipik Ozellikleri arasinda yer almaz. Bu bireyler
stirekli huzursuz, bunalti icerisinde ve ruhsal olarak yorgun hissederler. Genellikle
unutkanlik gosterirler ve engellenmeye tahammiilleri yoktur. Affektif anestezi ise,
depresyonun bazi ileri seviyeleri ve agir olarak seyreden bireylerde, cogu zaman
siddetli ac1 veren olay ya da durumlara hicbir duygusal tepki verememeleri seklinde

kendini gostermektedir (Isik, 2003; Ulusahin, 2003).

2.3.2.Bilissel (Kognitif) Bozukluklar

Biligsel bozukluklar; diisiince bozukluklari, konsantrasyon giigliigii ile dikkat
bozuklugu, hafiza zayiflig1 ve algilamada bozukluk gibi belirtileri icermektedir (Isik,
2003; Ulusahin, 2003).

Diisiince bozukluklari; diisiince akisi ve siirecindeki bozukluklar, diisiince
icerigindeki bozukluklar gibi belirtiler ile karakterizedir. Diislince akis1 ve
siirecindeki bozukluklarda, bireyin sorulara cevap vermekte olaganiisti emek
verdigi, sozel anlatimda sikint1 ¢ektigi ya da hi¢ cevaplayamadig gézlenmektedir.
Bu bireyin sorular1 cevaplayamamasi, sorulara dikkatini verememesi ya da bu giicii

kendinde bulamamasindan ileri gelmektedir (Isik, 2003; Ulusahin, 2003).

13



Diisiince icerigindeki bozukluklar arasinda, kendini degersiz ve suclu hissetme,
olumsuz dislinceler, umutsuzluk, kararsizlik, hipokondriyak ugraslar, obsesif
ugraslar-fobiler ve suisid ile ilgili diisiinceler gibi belirtiler goriilmektedir (Isik, 2003;
Ulusahin, 2003).

MDB’li  bireylerin %751, degersizlik ve sugluluk gibi duygular
yasamaktadirlar. Bu bulgunun hafif goriilmesi durumunda bireyler i¢inde bulunulan
durumun kendi suglar1 oldugunu, asir1 sorumluluk altina girdiklerini, bu durumdan
¢ok yorulduklarini ve daha 6nce emek vermis olsalar boyle bir durum igerisine
girmeyeceklerini diisiinerek bunun pismanligin1 yasamaktadirlar. Yogun olumsuz
diistincelere sahip bu bireylerde kognitif ii¢lii yani yasamini, kendisini ve gelecegini
olumsuz degerlendirmesi goriilebilmektedir. Bu olumsuz diisiincelerin altinda
depresyon kaynakli biligsel c¢arpitmalar bulunmaktadir. Umutsuzluk diisiincesine
sahip MDB’li bireylerde, yakin g¢evresi ile birlikte kendilerinin de acinacak ya da
zavalli duruma diisecekleri ve asla diizelemeyecekleri, igerisinde bulunulan giin,
kosullar ve gelecek ile ilgili umutsuzluga dair diisiinceler goézlenmektedir. Ayni
zamanda bu bireyler asir1 karamsar ve yavaslayan diisiinceler nedeniyle siradan ya da
onemli ayrintilarda karar vermede sikinti-karar verememe durumu yasayabilmektedir

(Isik, 2003; Ulusahin, 2003).

MDB’li bireylerin %25’inde, gegmeyen somatik agrilar, viicudundan memnun
olmama gibi kendi bedeni ile gereksiz yere ugragma olarak bilinen hipokondriyak
ugraslar da goriilebilmektedir. Bireyler fiziksel olarak saglikli olmalarina ragmen, ne
oldugu bilinmeyen 6ldiiriicti bir hastalifa yakalandiklarini diisiinmektedirler. Obsesif
ugraslar ve fobiler goriilebilirken, su¢luluk duygusu, 6liim ve suisid gibi diistinceleri
takinti haline getiren bireyler, ekonomik, ailevi, dini ve cinsel konularda da belirli bir
diisiinceye saplanip, bu diisiinceden kurtulamamaktadirlar. Ayrica sosyal ve 6zgiil
fobiye sahip bireylerde de gecmisten gelen takintili ve fobik diislincelerde artis
gozlenmektedir. Suisid ile ilgili disiinceler, depresyona sahip bireylerin biiyiik
¢ogunlugunda goriiliip, bu bireylerin tigte biri suisid girisiminde bulunurken, bu
girisimlerin de onda biri 6liimle sonuglanmaktadir. Bireyler, hayatlarinin ¢ekilmez ve
yasamaya deger olmadigi diisiincesi ile suisid-6liim arzusuna kapilmaktadirlar. Bu
tip arzular kendini suglama, 1stirap, hastalik sebebi ile tekrar sagligina kavusamama

gibi diistincelerden dolay1 olusmaktadir (Isik, 2003; Ulusahin, 2003).
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DSM smiflandirmasimna gore depresyon belirtilerinden biri kabul edilen
konsantrasyon gii¢liigii ve dikkat bozuklugu, diisiince ya da psikomotor retardasyon
ile birlikte veya ayr1 olarak da goriilebilmektedir. Bu bireyler, okuma veya izleme
gibi dikkat gerektiren eylemleri yapamamaktadir. Depresyona sahip bireylerde hafiza
zayifligia bagl unutkanlik yiiksek oranda gériilmektedir. Iyilesme siirecinden sonra
bu bireyler depresyonda olduklar1 siiregte olanlar1 hatirlamadiklarindan s6z
etmektedir. Fakat bu durum kalic1 olmayip, depresyonun ortadan kalkmasi ile hafiza
fonksiyonlar1 da normale donmektedir. Kendini suglama ile baglantili olumsuz
disiinceler barindiran bireylerde yine bu disiinceler ile ilgili illizyon ve

haliisinasyon durumlari da gozlenebilmektedir (Isik, 2003; Ulusahin, 2003).

2.3.3.Bedensel (Vejetatif) Belirtiler

Bedensel belirtiler arasinda; enerjide azalma, kilo kaybi ile istahta azalma,
libidoda azalma ve uykuda diizensizlikler goriilmektedir. Kadin hastalarda daha ¢ok
goriilen enerji azalmasinda, giinlik basit islerde bile hastalar bitkin ve yorgun
hissedip, kendi islerini yapmakta giiclik ¢ekmektedir. Depresif bireylerde
gastrointestinal sistemin hareketinde azalmaya bagli olarak, kabizlik, acikmama ve
yemek yeme ihtiyaci hissetmeme gibi durumlar goriilebilmekte ve buna bagli olarak
kilo kayb1 ve istahta azalma olmaktadir. Ayn1 zamanda bireyler agizlarinda kotii bir
tat hissi, tat almada gii¢liik, besinlere kars1 isteksizlik de duyabilmektedir. Libidoda
azalma, hastaliin baslangicinda goriilen fakat iyilesmeden sonra en son ortadan
kalkan bir belirtidir. Bedensel belirtiler arasina giren uyku diizensizlikleri, uykuya
dalmada giicliikk, uykunun devamliligi ve kalitesinde ise azalma goriilmektedir.
Depresif bireylerin 9/10°’unda goriilen uyku diizensizlikleri yas ile dogru orantili

olarak artig gostermektedir (Isik, 2003; Ulusahin, 2003).

2.3.4.Davranis Bozukluklari

Psikomotor retardasyon ve psikomotor ajitasyon gibi belirtiler ile karakterize
olan davranis bozukluklari, MDB’li bireylerde sik olarak goriilmektedir. Psikomotor
retardasyon, bircok depresif bireyde goriilebilen, psikolojik duruma bagli olarak

motor hareketlerde yavaslamanin goriilmesi ile karakterizedir. Bireyin mimiklerinde,
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konusma hizinda, yiirlimesinde kisaca hareketlerinde azalma ve durgunluk
gorilmektedir. Bu bireyler, sosyal ortamlara katilmakta zorluk ¢cekebilmekte, eskiden
yapmaktan zevk aldig1 islerden kaginmakta ve bir arada bulunmaktan keyif aldigi
kisilerle goriismek istememeye baslamaktadir. Kadinlarda ve genglerde daha sik
goriilen psikomotor ajitasyon ise bireyin kaygi ve huzursuzluk duygularmin sag-
tirnak ile oynama, oturdugu yerde sabit duramama ve hastaligin ileri seviyesinde de
kendine zarar verme gibi motor hareketler ile gosterilmesi durumudur (Isik, 2003;

Ulusahin, 2003).

2.3.5.Diiirnal Degisimler

Depresif belirtilerin 24 saat boyunca ayni1 yogunlukta olmadig1 ve belirli bir
ritm igerisinde seyrettigi goriilmiistiir. Bu degisimler, gilin igerisinde ruhsal ve
davranigsal farkliliklar gosterme durumu olup, depresyona ait bir semptom olarak
kabul edilmektedir. Genellikle bireylerin biiylik cogunlugu sabah saatlerinde
kendilerini daha bitkin ve olumsuz hissetmektedir (Isik, 2003; Ulusahin, 2003).

2.4. Major Depresif Bozuklugun Tedavisi

MDB’de temel olarak antidepresan veya antipsikotik ila¢ tedavisi, psikoterapi,
elektro-konviilsif terapi (EKT), foto terapi ve bireyin uykusunu diizenlemeye yonelik
uyku terapisi tedavisi yapilmaktadir. Birey i¢in ilk olarak tedavi plani, secilen tedavi
ve bu tedaviye karsi verilen cevap MDB tedavisi i¢in olduk¢a énem tasimaktadir.
Bireyin genel saglik durumu, kronik bir hastaliginin olup olmamasi ve fiziksel
ozelliklerine gore baslatilan ve ortalama elli yildir kullanilan ilag tedavisi, MDB’ye
kars1 gilinlimiizde en ¢ok uygulanan tedavi yontemidir. Glinlimiizde kullanilmaya
devam eden antidepresan veya antipsikotik ilaclar, bireyi etkileme siireleri ve
etkinlikleri bakimindan hemen hemen ayni olsa da, mekanizmalari, yan etkileri ve
diger ilaglar ile olan etkilesimleri bakimindan farklilik gostermektedir. Tedavide esas
hedef, MDB’nin yinelemesini 6nlemek ve bireyin tamamen hastalik 6ncesi haline
donmesini saglamaktir. MDB tedavisine yonelik en sik uygulanan tedavi plani;
tedavi hedeflerinin tanimlanmasi, uygun ilag ile tedaviye baslanmasi, tibbi ac¢idan
varsa diger bozukluklarin belirlenerek tedavinin yapilmasi, suisid egiliminin

belirlenmesi, tedaviye karst uyum saglanmasi, tedavinin gidisatinin gozlenerek
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kararlastirilmasi, ilaglarin doz ve siirelerinin ayarlanarak uygun sekilde kullanimina
devam edilmesi, ilacin yan etkilerinin gézden gecirilmesi ve ila¢ hakkinda bilgi
verilmesi, tedavi cevabinin devamliliginin saglanmasi, tedavi yontemlerinden ilag ile
birlikte psikoterapiye devaminin kararlastirilmasi seklinde olmaktadir (Oztiirk ve

Ulusahin, 2008; Orsel, 2004).

2.5.Major Depresif Bozuklukta Kullanilan Psikiyatrik Degerlendirme
Olcekleri

Bireyin davramigini, sistematik olarak belirli esit Olgiitler ile aciklama ve
incelenmesinde gorligme veya gbzlem ile uygulanan metotlar biitiiniine “Psikiyatrik
Degerlendirme  Olgegi” denilmektedir. Psikiyatrik degerlendirme &lgekleri
giiniimiizde, psikoloji ve psikiyatri alanlarinda pratik olarak, egitim ve arastirma igin
kullanilmakla birlikte, hastaligin tanisi, siddeti, siddetinin degisimi ve genel tarama
i¢gin de kullanilmaktadir. Bireyin davraniglarini, toplumsal ve diger bireyler ile olan
iligkilerini ve psikiyatrik 6zelliklerini belirli bir sayisal puan ile ifade eden Slgekler,
ayni zamanda bu puanlar1 karsilagtirmaktadir. Depresyonun psikometrik 6l¢iimiinii
yapma amaci ile gelistirilen depresyon degerlendirme 6lgekleri, tek bagina tani igin
yeterli olmayip, depresyonun siddetini 6lgmeye yoneliktir. Depresyonda tani, klinik
gozlem ve depresyon degerlendirme Olgekleri yardimi ile konulmaktadir (Kiling ve

Torun, 2011).
Klinikte kullanilan depresyon degerlendirme 6lgekleri;

e Beck Depresyon Envanteri (BDE)

e Zung Depresyon Olgegi (ZDO)

e Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi (HAM-D)

e Montgomery-Asberg Depresyon Derecelendirme 6lgegi (MADRS)
e Calgary Sizofrenide Depresyon Olgegi (CSDO)

e Cornell Demansta Depresyon Olgegi (CDDO)

e Hastane Anksiyete ve Depresyon Olgegi (HAD)

e Edinburgh Dogum Sonras1 Depresyon Olgegi (EDSDO)

e Cocuklar i¢in Depresyon Olgegi (CDO)

e Geriatrik Depresyon Olcegi (GDO)
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Tez c¢aligmamda, ayrintili  olarak yapilan hasta goriismeleri ve
degerlendirmelerinde Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi (HAM-D)
kullanildigindan dolay1, burada sadece HAM-D 6lgegine deginilecektir.

Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi (HAM-D)

MDB’nin degerlendirilmesi i¢in 40 yil1 askin bir siiredir kullanilmaya devam
eden Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi (HAM-D), depresyonun
degerlendirmesinde, antidepresan tedavisinde, ilaglarin klinik etkinliklerinin
Olclilmesinde altin standart olarak kabul edilen ve yaygin olarak kullanilan bir
olcektir. Ilk kez 1960°da, Max Hamilton tarafindan yapilandirilan &lgegin,
Tiirkiye’de de Akdemir ve arkadaslar1 (1996) tarafindan yapilan ¢alisma aracilig ile
giivenilirligi rapor edilmistir. HAM-D, depresif belirtiler gosteren bireylerde,
psikopatoloji  bilgisine sahip klinisyenin hasta ile gozlemine bagli olarak,
depresyonun siddetini (depresif belirtilerin varligini) ve tedavi sonrasi iyilesmenin ne
derece meydana geldigini saptamaktadir. HAM-D, toplam 21 sorudan olugmasina
ragmen puan, 17 sorunun cevaplandirilmasi ile hesaplanmaktadir. Kalan 4 soru ise
paranoid-obsesif belirtiler, ditirnal degisimler ve gergek disi algilama (derealizasyon)
gibi ender goriilen belirtilerden olustugundan dolayi,, HAM-D 6l¢eginde sayisal
degerlendirme digindadir. Olgekte bulunan diiirnal degisimler ile ilgili soru,
depresyon tipini agiklamaya yoneliktir (Bagby ve ark., 2004; Hamilton, 1960; Kiling
ve Torun, 2011; Akdemir ve ark., 1996; Aydemir ve ark., 2006; Faries ve ark., 2000;
Williams, 2001).

HAM-D’de, MDB’nin temel ve klasik belirtilerinden depresif ruh hali,
sugluluk ve suisid egiliminin siddeti, ilgi kaybi, ruhsal ve bedensel anksiyete
durumu, hipokondriazis, kavrama yetenegi, uykusuzluk dereceleri, psikolojik
retardasyon-ajitasyon, gastrointestinal belirtiler, kilo degisimi, genel somatik
semptomlar ve semptomlarin siklig1 dl¢iilmektedir. HAM-D 6lgeginde tanimlanan
tipik depresyon belirtileri disinda atipik depresyon belirtileri gosteren veya agir
depresyon geciren bir birey goz ardi edilebileceginden dolayi, dl¢egi uygulayan
Klinisyenin direkt bakis1 6nem tasimaktadir (Aydemir ve ark., 2006; Faries ve ark.,
1999; Williams, 2001; Hamilton, 1960).
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HAM-D o6lceginde sorular, 0 ila 4 puan veya O ila 2 puan araliginda
degerlendirilmektedir. Sifir puan, depresif semptomlarin goriilmedigini, dort puan ise
depresif semptomlarin siddetli derecede goriildiigiinii belirtmektedir. HAM-D
6lgeginde en yiiksek puan 53’tiir (EK-1).

HAM-D 6l¢eginde toplam puana gore depresyonun derecelendirilmesi;

23 < ¢ok siddetli depresyon, 19-22 siddetli depresyon, 14-18 orta dereceli
depresyon, 8-13 hafif dereceli depresyon, 7 > saglikli birey olarak tanimlanmigtir
(Kiling ve Torun, 2011).

2.6.Major Depresif Bozuklugun Patofizyolojisi

MDB’nin etiyolojisi ile ilgili ¢cok ¢esitli gorlisler olmakla birlikte, hastaligin
nedeni heniiz tam olarak aydinlatilmis degildir. Etiyoloji ile ilgili ¢aligmalarin amaci
depresyonun patogenezini anlamak, klinik belirtiler ile aralarinda bag kurmak ve
depresyonun tedavisi i¢in yeni olanaklar yaratmaktir. MDB, psikofizyolojik,
psikomotor ve biligsel alanlar ile ilgili bir belirtiler kiimesi olup, patogenezinin
aciklanmasinda ¢esitli genetik, biyokimyasal, ndroendokrinolojik, ndroanatomik ve
norofonksiyonel etkenler ile birlikte, Sigmund Freud’un psikanalitik kurami gibi
cesitli psikodinamik goriisler de vardir. Ozellikle son yillarda yapilan calismalar ile
MDB’nin biyolojik mekanizmasi iizerine gelismeler yagsanmistir. MDB’nin biyolojik
olusum mekanizmasinda, monoamin hipotezi, noroplastisite hipotezi, glukokortikoid
ve norotrofi hipotezi gibi ¢esitli goriisler vardir. Biyolojik mekanizmasinin
aydinlatilmast amaciyla norotransmitter maddeler ile ilgili bircok hipotez
gelistirilmis olup, en son gegerli goriis noroplastisite kavrami ve norotrofinler

tizerinedir (Dogan, 1995; Balcioglu, 1999; Levine ve Black, 2000).

Noromodiilatorlerin  ve norotransmitterlerin, duygudurum bozukluklarinin
patofizyolojisindeki rolleri olduk¢a uzun siiredir birgok calismaya konu olmustur.
Noronlar arasinda veya bir noron ile baska bir tiir hiicre arasinda iletisimi saglayan
kimyasallara ndrotransmitter, sinaps esnasinda noronlar tarafindan salgilanan, komsu
ya da uzak ndronlarin aktivitelerini arttirict veya azaltict bilgiyi ileten kimyasallara
ise noromodiilator denilmektedir. Sinir sistemi boyunca sinirsel sinyaller bu kimyasal

tastyicilar yardimiyla iletilir (Sekil 2.) (Albert ve ark., 2012).
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Sekil 2. Sinaps olusumu (Baldwin ve Birtwistle, 2002).

Duygudurum bozukluklarinin biyolojik nedeninin ilk olarak 1960’11 yillarda
“monoamin hipotezi” adi verilen, serotonin (5-HT), norepinefrin (NE) ve dopamin
(DA) gibi monoamin yapili norotransmitterlerin kimyasal dengesizligi veya
eksikliginden kaynaklanmasi seklinde bir hipotez ortaya atilmistir. Depresyonun
altinda yatan norobiyolojik mekanizmay1 agiklamaya calisan bu hipotez, serotonin,
dopamin ve norepinefrin (noradrenalin) norotransmitterlerinin miktarlarindaki
azalma ve buna bagli olarak meydana gelen fonksiyon kaybinin depresyona neden
oldugunu 6ne siirmektedir. Monoamin hipotezinde, noéronal sistemlerde fonksiyon
bozukluguna sahip néronlar, azalan serotonin, norepinefrin veya dopamin seviyesini

diizenleyememektedir (Kirli, 2005).

Monoamin hipotezi, 50 yildir kabul edilmesine ragmen, son zamanlarda
yapilan caligsmalar ile MDB hastalarinin yaklasik %33’iiniin monoamin geri alim
inhibitorleri ile yapilan farmakolojik tedaviye yanit vermemeleri ile bu hipotezin
MDB’nin patofizyolojisinin aydinlatilmasinda tek basina yeterli olmadig
distintilmustir (Iwata ve ark., 2002; Mathews ve ark., 2012; Tamam ve Zeren, 2002;
Kirli, 2005).
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Ayrica reseptdr fonksiyon bozukluklari, kalitimsal reseptor patolojileri ve
iletim sirasinda postsinaptik reseptdr miktarindaki artisin depresyona neden oldugu
diistiniilmektedir. Reseptorlerde meydana gelen bozukluk, sinyal transdiiksiyonu,
norotransmitter eksikligi ya da kalitsal bir sebepten dolayr olusabilmektedir

(Albayrak ve Ceylan, 2004).

2.6.1.Duygudurum Bozukluklarinda Serotonerjik Sistemin Etkisi

Serotonerjik sistem, insan beyninde birbirine bagli en genis ndrotransmitter
sistemi olup, MSS’de diizenleyici olarak rol almaktadir. Serotonerjik noéronlarin
aktivitesini ve islevini diizenleyen bu sistem, psikiyatrik bozukluklarin etiyolojisi ve
tedavisinde ¢ok Onemli bir yere sahiptir. Monoamin oksidaz-A’nin (MAO-A), 5-
hidroksiindolasetik asite (5-HIAA) metabolize edilmesi ile beyin serotonini
olugmaktadir. Serotonin, sinir hiicreleri arasi sinaptik bosluga salindiktan sonra
serotonin tagstyicilart (SERT) tarafindan noron igerisine geri alinmaktadir. Beyinde
serotonin iiretimi, retikiiler formasyonu c¢evreleyen merkezi gri bolgede yani pons ve
bulbusta bulunan dorsal ve medial raphe’deki hiicre govdeleri ile yapilir. Dorsal
raphe, serotonin iireten ¢ekirdeklerin bulundugu en yogun kisim olmakla birlikte,
toplam serotonerjik ndronlarin %50’si dorsal raphede, %5’lik kismi ise medial
raphede bulunmaktadir. Beyindeki baslica serotonerjik ndronal yollar, dorsal ve
medial raphe icinde inen-cikan yollardir. Inen yol, agr1 hissinin iletilmesinde
gorevliyken, ¢ikan yol depresyon etiyolojisi, duygudurum, uyku, istah ve hormonal
diizenlemede gorevlidir. Dorsal raphe’den ¢ikan iletiler hipokampus, hipotalamus,
limbik bolge ve kortekse projekte olur (Sekil 3.). Hipotalamusa gelen iletiler istah
kontroliinde, limbik bdlgeye gelen iletiler panik ve endisede, bazal gangliyona gelen
iletiler i¢ huzursuzluk, takinti ve tekrar eden diisiincelerde, frontal kortekse gelen
iletiler ise duygudurumun diizenlenmesinde gorevlidir (Delgado ve Moreno, 2006;
Szabo ve ark., 2009; Albayrak ve Ceylan, 2004; Kirli, 2000).
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Sekil 3. Serotoninin raphe ¢ekirdeklerinde iiretildikten sonra ilgili bolgelere dagilimi
(Szabo ve ark., 2009).

Beyinde birbirine bagli norotransmitter sistemlerinden biri olan serotonerjik
sistem, gabaerjik ve glutamaterjik sistemler ile de baglantilidir. Manyetik rezonans
spektroskopisi kullanilarak MDB hastalarinda, fonksiyon bozuklugu goriilen
gabaerjik interndronlar ve glutamaterjik piramidal néronlarin, azalmis kortikal
GABA ve glutamat diizeyleri ile iliskili oldugubulunmustur. Glial hiicreler birgok
farkl1 norotransmitter reseptdrlerine sahip olmakla birlikte, glia kaybi GABA
sentezinde azalmaya yol agarken, azalmig glial hiicre yogunlugu, serotonin
reseptorlerinden biri olan kortikal 5-hidroksi triptamin-1A reseptor baglayiciliginda
da azalmaya neden olmaktadir (Cowen, 2005).

Deney hayvanlari lizerinde yapilan c¢aligmalar, serotonerjik sistem {izerinde
meydana gelen degisikliklerin, klinik depresyonun davranissal ve fiziksel olarak ana
belirtilerini olusturan bir¢cok fonksiyonel degisikliklere neden oldugunu gostermistir
(Delgado ve Moreno, 2006).
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Serotonerjik Sistemdeki Postmortem Calismalar

Serotonerjik sistemde bulundugu bilinen ¢esitli biyokimyasal belirtegler
depresyon hastalarinda azalmig olarak bulunmaktadir. Bunlardan biri idrar, serum ve
beyin-omurilik sivisinda (BOS, liquor cerebrospinalis) bulunan ve 5-HIAA olarak
bilinen serotonin metabolitidir. Digeri ise iiretilen serotoninin tasinmasindan sorumlu
olan beyindeki serotonin tasiyicilaridir. Serotonin tasiyicilarinin sayisinin, ilag
kullanmayan depresyon hastalarinda saglikli gruba goére daha az oldugu goriilmiistiir

(Herken, 2002; Delgado ve Moreno, 2006).

Yapilan postmortem c¢alismalarda, depresyona bagli suisid girisimi sonucu
bireylerin  beyninde, Oliim sonrast norokimyasal fonksiyon belirtecleri
degerlendirilmis ve bu bireylerde hipokampus, oksipital korteks ile frontal kortekste
bulunan serotonin tasiyict reseptorlerin (SERT) sayilarmin azaldign ve
trombositlerinde bulunan serotoninin postsinaptik bir reseptorii olan 5-hidroksi
triptamin-2’nin (5-HT2) fazla oldugu belirtilmistir. Ayn1 zamanda bu bireylerin
beyin sapindaki dorsal ve medial raphe’de bulunan S5-hidroksi triptamin-1A (5-
HT1A) reseptorlerinde de azalma oldugu belirtilmistir. Serotonin salgilanmasi,
prolaktin, kortikotropin ve biiylime hormonu da dahil olmak {iizere bir¢ok hipofiz
bezi hormonunun da salgisini arttirmaktadir (Delgado ve Moreno, 2006; Tamam ve
Zeren, 2002).

Postmortem ¢alismalara ¢k olarak yapilan preklinik ¢alismalarda, dorsal ve
medial raphe ¢ekirdeklerinin bulundugu bulbus ve pons’un, ventriculus quartus ile
yakin komsulugu acisindan Onem tasimasi ve serotonerjik nodron uzantilarinin
ventriculus quartus tabaminda dagilimiin  bulunmasindan sonra, MDB
patofizyolojisinde ventriculus quartus’un da etkilendigi one siriilmiistiir (Lorez ve
Richards, 1975; Arinci ve Elhan, 2006).

2.6.2.Duygudurum bozukluklarinda norepinefrin (NE) sisteminin etkisi

MSS’deki norepinefrin néron gdvdelerinin yaklasik yarisi, dorsal pons’da

bulunan locus coeruleus’dan (LC) koken alirken, reseptorlerinin en fazla bulundugu
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yer ise hipotalamus’dur. Locus coeruleus’daki noronlar, yaslanmayla birlikte dogal

olarak azalmaktadir (Albayrak ve Ceylan, 2004).

MSS’de, baslica iki noradrenerjik néronal yolak bulunmaktadir: Bunlardan
birincisinin merkezi, locus coeruleus’dur. Locus coeruleus’dan ¢ikan lifler frontal
korteks, prefrontal korteks, limbik korteks ve hipokampus’a projekte olmaktadir
(Sekil 4.). Locus coeruleus’dan frontal kortekse projekte olan iletiler duygudurumun
diizenlenmesinden, prefrontal kortekse projekte olan iletiler motivasyon, uyaniklik
ve dirtiiden, limbik kortekse projekte olan iletiler ise duygusal durum, psikomotor
faaliyet ve enerji durumundan sorumludur. Hipokampus’a projekte olan iletiler,

depresyon ve 6grenme faaliyeti tizerinde etkilidir (Albayrak ve Ceylan, 2004).

Ikinci noradrenerjik ndronal yolagin merkezi ise mesencephalon’da bulunan
ventral tegmental alandir (VTA). Ventral tegmental alandan ¢ikan lifler, ventriculus
lateralis’in medial komsusu septum pellucidum ve amigdala gibi basal 6n beyin
alanlarina ve hipotalamus’a projekte olur (Samuels ve Szabadi, 2008; Delaville ve
ark., 2011; Rajkowska, 2006; Arinci ve Elhan, 2006).
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Sekil 4.Norepinefrin’in locus coeruleus ve lateral ventral tegmental alanda
tiretildikten sonra ilgili bolgelere dagilimi (Szabo ve ark., 2009).
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Noradrenerjik yollarin merkezi olan dorsal pons’da bulunan locus coeruleus ve
mesencephalon’da bulunan ventral tegmental alanin, ventriculus tertius ve
ventriculus quartus ile komsuolmasinin yani sira, MDB’de locus coeruleus ve ventral
tegmental alanin afferent ve efferent lifleri de, ventriculus lateralis, ventriculus
tertius ve ventriculus quartus ile iliskilidir. Locus coeruleus’dan ¢ikan noradrenerjik
lifler, tim beyin korteksine, ventriculus lateralis’in komsulari olan talamus,
hipokampus ve striatum’a, ventriculus tertius’un komsusu talamusa ve ventriculus
quartus’un komsular1 olan serebellum ile beyin sapina dagilmaktadir. MDB’de
noradrenerjik noronlarda meydana gelecek herhangi bir fonksiyon kaybinda,
norepinefrin iletim sisteminde bozukluk sonucu noradrenalin miktarinda azalma ile
birlikte, ventrikiillere ait komsu yapilardaki glial hiicre miktarinda azalma ve
hacimsel degisim oldugu ortaya ¢ikmistir (Samuels ve Szabadi, 2008; Delaville ve
ark., 2011; Rajkowska, 2006; Arinc1 ve Elhan, 2006). Ayrica norepinefrin sistemi,
prefrontal korteksin (PFC) islevini de diizenlemektedir. Prefrontal korteks,
norepinefrin ve dopaminerjik sistemler araciligiyla yogun afferent ve efferent néron
agma sahiptir. Prefrontal korteks, davraniglarin ve dikkatin toplanmasini
diizenleyerek, uygunsuz tepkilerin baskilanmasini saglar. Locus coeruleus’un ise,
stresli ve olumsuz kosullarin ortaya ¢ikmasi durumunda aktifleserek, strese bagli bazi
davraniglarin ortaya ¢ikmasina neden oldugu diisliniilmektedir. Norepinefrin sistemi,
duygu uyandiran anilarin olusumunda da oldukg¢a 6nemli rol oynamaktadir (Delgado

ve Moreno, 2006).
Norepinefrin Sistemindeki Postmortem Calismalar

Yapilan postmortem ¢alismalar, MDB’li bireylerde saglikli bireylere gore
locus coeruleus’da ndronal yogunlugun azaldigini gosterirken, suisid girisimi sonucu
Olen depresyon hastalarinda locus coeruleus dokusunun hacminde de azalma

meydana geldigini gostermistir (Rajkowska, 2006).

2.6.3.Duygudurum bozukluklarinda dopaminerjik sistemin etkisi

Dopaminerjik sistem diger monoaminerjik sistemler gibi diizenlenmis olup,

esas islevi hedef bolgelerdeki noéronal aktivitenin diizenlenmesini saglamaktir.
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Dopaminerjik noron govdeleri niikleus arcuatus’dan koken alirken, en fazla VTA’da
bulunmaktadirlar. MSS genelinde olduk¢a yaygin olarak goriilen dopaminerjik néron
govdeleri, hipotalamus ile hipofize dogru uzanti yaparak “tuberoinfundibular” ve

“tuberohipofizeal” néronlar adimi alir (Delgado ve Moreno, 2006).

Dopaminerjik noronlarin icerisindeki tirozin; tirozin hidroksilaz aracilig ile L-
dopa'ya ¢evrilir. Ortaya ¢ikan L-dopa ise L-aromatik aminoasit dekarboksilaz
yardimiyla dopamine dekarboksile edilmektedir. Sinaptik bosluktaki dopamin,
presinaptik dopaminerjik néron uglarina dopamin tasiyicilari ile norepinefrin néron
uclarina ise norepinefrin tasiyicilart aracilifiyla biiyiikk bir hizla geri alinmaktadir

(Delgado ve Moreno, 2006).

Dopaminerjik sistemde, baslica ii¢ néronal yolak bulunmaktadir: Bunlardan
birincisi olan nigrostriatal yolak; motor fonksiyonun diizenlenmesinden, ikinci yol
olan mezolimbik yolak; 6diil ile motivasyondan ve sonuncu yol olan mezokortikal
yolak ise calisgma bellegi ve dikkatin toplanmasindan sorumludur. Dopamin,
mezolimbik noronlardan salindiktan sonra zevk verici tipteki ilaglarin kotiiye
kullanimin1 gii¢lendirici bir etki sagladigi disiiniilen nucleus accumbens’e dogru

geemektedir (Sekil 5.) (Delgado ve Moreno, 2006).

Nigrostriatal
dopaminerjik
sistem \ \ . A ) Nucleus

Mesolimbik&Mesokortikal
dopaminerjik sistem

Ventral tegmental alan

Substantia
nigra

Sekil 5.Dopamin’in en fazla bulundugu ventral tegmental alandan ilgili bolgelere
dagilimi (Szabo ve ark., 2009).
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Dopamin norotransmisyonunun fonksiyonunda meydana gelen bir bozulma
sonucu bireyde depresyon ve mani olusabildigi ileri siiriilmektedir. Dopaminerjik
sistemin haz ile zevk yanitlar1 ve motivasyon iizerindeki etkisinden dolayi,
duygudurum bozukluklari ile olan iligkisinin sorgulanmasina yol agmistir (Delgado
ve Moreno, 2006).

Dopaminerjik Sistemdeki Postmortem Calismalar

Postmortem olarak yapilan beyin goriintiileme ¢alismalarinda, suisid sonucu
yasamini Yitiren depresyon hastalarinin beyinlerindeki dopaminerjik reseptor sayisi
ile dopamin tasiyic1 reseptorlere (DAT) baglanma oram birbirleriyle ¢eliskili

sonuglar vermistir (Rajkowska, 2006).

Yapisal goriintiileme ¢alismalarinda; hipokampus, singulat korteksin 6n tarafi
(ACC), orbitofrontal korteks ve gyrus rectus’taki gri cevher hacimlerinde azalma ve

bu azalmanin da dopamin ile iliskili oldugu gésterilmistir (Rajkowska, 2006).

2.6.4. Noroplastisite Hipotezi

Noroplastisite ile noron olusumu (ndrogenez), dendritlerin dallanmasi,
gelismesi ve yeni sinaptik yollarm olusumu gibi  6nemli degisimler
ger¢eklesmektedir.  Noroplastisite, MSS’nin  dis  uyaranlara karst  uyum
gosterebilmesidir. Noroplastisite hipotezi ile glukokortikoid miktarindaki artis
sonucu, prefrontal korteks, amygdala, hipokampus, limbik bolgede hiicre kaybi ile
glial hiicre hasari, hiicrelerin azalmasina bagli olarak hacimsel azalma ve hasara
bagli olarak yeni noron olusumunun durmasi sonucu MDB’nin ortaya ¢iktig1 ifade
edilmektedir. MDB’de bozulmus noroplastisite sonucu, hipokampus ve limbik
bolgelerde glial hiicre sayisinda azalmaya bagl olarak da, bu bolgelere komsu olan
ventriculus lateralis ve ventriculus tertius’da da hacimsel degisiklik meydana geldigi
ifade edilmistir (Glirpinar ve ark.,2007; Kotan ve ark., 2009; Eker ve Donat-EKker;
2009; Sahin ve Ariciglu, 2013; Iwata ve ark., 2013; Mathews ve ark., 2012;
Tiirkgapar, 2001; Goniil ve Akdeniz, 2002; Arinci ve Elhan, 2006).
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Yapilan calismalarda, MDB ve bipolar bozuklugun tam olarak nérodejeneratif
rahatsizliklar olmadigi, bu rahatsizliklarin ancak bozulmus hiicresel noroplastisite ile
iliskili oldugu belirtilmistir. Buna ragmen MDB hastalarinda, hastalik bulgularina
bagli noroanatomik anormallikler, hastaligin ilerlemesi ve seyri, tekrarlayan ataklar
ile birlikte seyreden biyokimyasal degisiklikler veya ilag tedavilerinin sonuglarindan,
MDB’ye 6zgii net bilgiler elde edilememistir. Yapilan gézlemlerde antidepresan gibi
duygudurumunu dengeleyici ilaglar ile normale donen bireylerde, Gliim sonrasi
hiicresel degisikliklerin olup olmadigi tamamen belirlenememistir (Delgado ve

Moreno, 2006).

2.6.5.Glukokortikoid varsayimi

Glukokortikoid hormonu, stres durumunda, hipotalamo-pituitary-adrenal
(HPA) ekseni araciligr ile salinmaktadir. HPA eksende, limbik sistemdeki yapilar ile
yakin komsuluk gdsteren hipotalamustan, kortikotropin salgilatict hormon (CRH)
salgilanir ve CRH, hipofiz bezini uyarir. Hipofiz bezi ise adrenokortikotropik
hormonu (ACTH) uyararak adrenal bezlerden kortizol salgilanir. MDB hastalarinda,
yiiksek miktarda kortizol varligi saptanmistir. Glukokortikoid varsayimi, MDB’li
hastalarda artan stres miktarina bagli olarak, HPA ekseninin aktivitesinde artig, beyin
kokenli norotrofik faktor (BDNF) miktarinda azalma, buna bagl olarak nérogenezin
durmasi, noron sayisinda azalma, hipokampus ndronlarinda hasar ve azalma sonucu
hipokampal atrofiye neden oldugunu ileri siirmiigtiir. MDB hastalarinda, yiiksek
miktarda glukokortikoid tespit edilmis ve bunun noronlarin biiyiimesi, gelisimi ve
korunmasin1 saglayan BDNF ve noron biiylime faktorii (NBF) gibi norotrofik
faktorlerin miktarlarinda azalmaya, serebral hacimde kiigiilmeye ve beyin
ventrikiillerinde genisleme gibi ciddi etkilere neden oldugu ortaya cikmistir
(Giirpinar ve ark.,2007; Kotan ve ark., 2009; Eker ve Donat-Eker; 2009; Sahin ve
Ariciglu, 2013; Iwata ve ark., 2013; Mathews ve ark., 2012; Tiirk¢apar, 2001; Goniil
ve Akdeniz, 2002).

2.6.6.Norotrofinler

Depresyonun etiyolojisinde o6ne siiriilen bir diger mekanizma da

norotrofinlerdir. Prototipik trofik faktor olan NBF, 50'i yillarda kesfedilmis olup,
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periferal, sempatik ve duyusal néron topluluklarinin bazilarinin canliligl ve gelisimi
i¢in gerekli oldugu goriilmiistiir. Noron biiyiime faktoriiniin yoklugu ya da bloke
edilmesi durumunda, olduk¢a duyarli yeni olusan ndronal topluluk, hemen hemen
tamamen kaybolmaktadir. Noron biiyiime faktorii, norotrofinler olarak bilinen trofik
faktorler ile birbirlerine olduk¢a yakin bir gen ailesinin igerisinde yer almaktadir.
Gelisim sirasinda norotrofin iiretimi en yogun diizeyde olmakla birlikte, yasam

boyunca iiretimi devam etmektedir (Levine ve Black, 2000).

BDNEF ise, depresyon ve diger duygudurum bozukluklarinin patofizyolojisinde
onemli bir rol oynadig1 ispatlanmistir. Beyin kokenli norotrofik faktoriin sentezi, kisa
ya da uzun vadeli stres etkenlerine yanit olarak azalmakta ve hipokampal hasar ile
sonuglanabilmektedir. MDB’de kullanilan giincel tedavi, serotonine 6zgii olan geri
alim  inhibitorlerinin  (SSRI)  kullanim1  aracilifiyla  serotonerjik iletinin
(norotransmisyonun) artirtlmast  seklinde yapilmaktadir. BDNF, serotonerjik
aksonlarin olusumunu tesvik ederek, serotonin sentezini arttirmaktadir. Ayrica
BDNF, norotoksinlere maruz kalma sonrasinda ndronlarin hayatta kalma sansini
yiikseltirken, monoaminerjik sistemdeki fonksiyon bozuklugu da dahil olmak iizere,
noropsikiyatrik  hastaliklarin ~ etkilerinin  hafifletilmesi ve tedavisinde de

kullanilabilmektedir (Levine ve Black, 2000).

Beyindeki norotrofin gen ekspresyonu, noropsikiyatrik rahatsizlik potansiyeli
ile ilgili olarak stres yaratan uyaranlarca diizenlenmektedir. Kronik stres ve
depresyonun stres benzeri belirtilerine karsi verilen fizyolojik tepkiler, klinik
depresyonun siddetini arttirir. Kronik stres ise dolasimdaki glukokortikoidler

aracilii ile noronal fonksiyon kayiplarini arttirmaktadir (Levine ve Black, 2000).

Norotrofinlerin reseptdrleri, periferal sinir sistemindeki etkilerine gore
belirgin farkliliklar gostererek MSS’de genis bir bi¢imde dagilmis durumdadir.
MSS'de trofik destek, astrositler, oligodendrositler ve mikroglialar da dahil olmak
tizere affarent noronlar ve bolgesel destek hiicreleri gibi hedef noronlardan da elde

edilebilmektedir (Levine ve Black, 2000).

29



2.6.7.Depresyonda Beynin Yapisi: Beyinde Meydana Gelen Degisimler

Son yillarda yapilan in vivo beyin goriintiileme, postmortem morfolojik ve
norokimyasal ¢alismalarda, duygudurum bozukluklarinin néropatolojisi ile iliskili
anatomik bolgeler ilizerine odaklanilmistir (Rajkowska, 2006; Levine ve Black,
2000).

BT ve MRG gibi radyolojik goriintiilleme teknikleri ile 6zellikle durumu
siddetli ve kronik olan MDB hastalarindaki beyaz cevher hipersensivitesindeki artis

gibi gesitli patolojilerin tespit edilebilmesi miimkiindiir (Cowen, 2005).

MRG ve BT kullanilarak yapilan ¢alismalardan elde edilen veriler, bazi MDB
ve bipolar hastalarinin ventriculus lateralis ve ventriculus tertius hacimlerinde artis
oldugunu gostermektedir. Kontrol grubu ile yapilan beyin goriintiileme
caligmalarinda; duygudurum bozuklugu olan bireylerde, orbital-medial prefrontal
korteks, ventral striatum ve hipokampus alanlarinda gri madde hacimlerinin
azaldigin1 ve bunu takiben ventriculus tertius hacminde artis meydana geldigi tespit
edilmistir (Rajkowska, 2006; Levine ve Black, 2000).

Deksametazon supresyon testinde baskilama olmayan ve biligsel test
sonuclarinda diisiik degerlere sahip psikotik depresyonlu bireylerde, olduk¢a 6nemli
Olclide beyin hacmine oranla genislemis ventrikiil ve beyin arka g¢eper atrofisi
bulunmustur (Rajkowska, 2006; Levine ve Black, 2000). Fakat bu anormallikler
tutarli olmamakla birlikte, MDB hastalarinda, sizofreni hastalarina gére daha az

goriilmektedir (Baldwin ve Birtwistle, 2002).

Beyin hacminde meydana gelen degisikliklerin, depresyonun uzun siireli
sonuclarin1 gostermesi disinda, kortizoliin asirt salgilanmasi durumu ile de iligkili
olabilecegi diisiiniilmektedir. Daha sonra yapilan calismalarda hipokampal hacmin
azalmasinin, hastaligin ilk olarak ortaya ¢ikan belirtilerinden oldugu gosterilmistir.
Bu tipteki degisiklikler depresyona karsi yatkinlia neden olmakta ve depresyon
patofizyolojisinde rol oynayabilmektedir (Cowen, 2005; Rajkowska, 2006; Levine ve
Black, 2000).

Zincirleme ndrokimyasal kdkenli ve morfolojik néron anomalileri ile de iligkili

oldugu diisiiniillen MDB ve bipolar bozukluk hastalarinda yapilan histopatolojik ve
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postmortem hiicre sayim caligmalarinda, farkli frontolimbik beyin bdlgelerinde
noronal ve glial hiicrelerin yogunlugu ile biiyiikliiginde degisiklikler oldugu
bildirilmistir. Buna bagli olarak yapisal ve fonksiyonel beyin goriintiileme
caligmalarinda, tutarli patolojik anormalliklerin olduguna dair az kanit bulunmakla
birlikte, yukarida adi gegen ayni beyin bdlgelerinde hacimsel, metabolik ve
norokimyasal degisiklikler bildirilmistir (Cowen, 2005; Rajkowska, 2006; Levine ve
Black, 2000).

MDB’nin patofizyolojisinin aydinlatilmasina yonelik ortaya atilan tim
hipotezlere ragmen, depresyonun nedeni kesin olarak bilinmemekle birlikte bazi
hastaliklar da bireylerde MDB’nin ortaya ¢ikisini tetikleyebilmektedir. MDB siklikla
Parkinson, multipl skleroz, inme gibi norolojik, hipotiroid, Cushing sendromu gibi
endokrinolojik kaynakli rahatsizliklarin semptomu olarak goriilebildigi gibi,
travmatik duygusal bir deneyimden sonra veya kendiliginden meydana
gelebilmektedir. Ayn1 zamanda, madde bagimlilig1 ya da farmakolojik maddeler de
MDB olusumunu tetikleyebilmektedir (Villanueva, 2013).

Olim  sonrast  yapilan ¢aligmalardaki  dokulardan,  depresyonun
mikroanatomik olarak nedeninin agiklanmasina yonelik ©Onemli veriler elde
edilmistir. MDB ve bipolar bozuklugun, ilk kez ndropsikiyatrik bir rahatsizlik
oldugu, ndéron sayim ¢alismalarindaki néronal ve glial hiicrelerin patolojik durumlari

ile ortaya ¢ikmistir (Rajkowska, 2006).

Beynin bir bolge veya katmaninda meydana gelen noronal ve glial yapilardaki
hiicresel degisikliklerin, depresyonun etiyolojisini agiklamaya yonelik one siiriilen
monoamin ve glukokortikoid hipotezi ile tutarli oldugu ortaya ¢ikmistir. Buna
karsilik, in vivo beyin goriintiilemeleri ise, depresyonun néroanatomik baglantilarinin
¢Oziilmesinde klinik ve temel arastirmalar arasinda onemli bir zemin saglamistir.
Postmortem ve in vivo goriintilleme g¢aligmalarinin her ikisinde de, frontolimbik
beyin bolgelerinde ayni degisiklikler bulunmustur (Rajkowska, 2006; Levine ve
Black, 2000).

Beyin goriintiileme caligmalari, canli bir beyindeki norokimyasal degisiklikleri

inceleyerek duygudurum bozukluklarinin, néron canliligi ve néronun fonksiyonunda
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meydana gelen degisikliklere bagli oldugu hipotezini desteklemektedir (Rajkowska,
2006).

Son on y1l i¢erisinde, memelilerdeki MSS yapisinin sabit bir yapis1 olmadig,
aksine bazi noronal ve glial yapilart kaldirip yeni noronal devreler kurdugu ortaya
¢ikmistir. Gyrus dentatus’daki subgraniiler bolge ve ventriculus lateralislerin altinda
bulunan subventrikiiler bdlge, ndronal Onciileri ¢ogaltan, islevsel olarak diger
noronal aglar ile entegre olabilen noronlar1 bulunduran boélgelerdir. Subventrikiiler
bolgedeki néron yapiminda, bulbus olfactorius’taki néronlar rol oynamaktadir. Gyrus
dentatus’da bulunan noéronlar ise, 6grenme ve hafizayi etkileyen hastaliklarda ve

hipokampal fonksiyonlarda rol oynamaktadir (Villanueva, 2013).

Depresyona bagli olarak belirli bolgelerde meydana gelen hacimsel
degisikliklerin nedeninin ise, dokudaki hiicre kayb1 ve/veya atrofiden kaynaklandig:
diistiniilmektedir. Aynm1 zamanda ¢aligmalarin ¢gogunda, atrofinin bir gostergesi olan
i¢ kortikal ile subkortikal bolgeleri gevreleyen ventriculus lateralis ve ventriculus

tertius’da genisleme meydana geldigi tespit edilmistir (Rajkowska, 2006).

2.7.Beyin ve Beyin Ventrikiillerinin Anatomisi

Ortalama 1400 gr agirliginda olan insan beyni, yeni doganlarda viicut
agirhiginin %10’unu, eriskinlerde ise %?2’sini olugturmaktadir. Beyin (encephalon);
rhombencephalon (arka beyin), mesencephalon (orta beyin) ve prosencephalon (6n

beyin) olmak tizere ti¢ kissmdan meydana gelir (Arinci ve Elhan, 2006) (Sekil 6.).
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Telencephalo:

Prosencephalon

Diencephalon

Mesencephalon

Pons

Metencephalon
Rhombencephalon Cerebellum

Medulla oblongata (Bulbus, Myelencephalon)

Sekil 6.Beyni olusturan yapilar (Donkelaar, 2011).

Rhombencephalon (Arka Beyin)

Ust smirin1 pons, alt siirmi bulbus ve arkadan cerebellumun cevreledigi
rhombencephalonda, medulla oblongata ve pons arasinda ventriculus quartus
bulunmaktadir. Bulbus, pons ve cerebellum olarak ii¢ bolimden meydana gelir
(Arinc1 ve Elhan, 2006; Moore ve Agur, 2006).

Medulla oblongata (Bulbus)

Ortalama 3 cm boyunda ve 5-8 gr agirliginda olan medulla oblongata, beyin
sapinin en alt kismini olusturmaktadir. Canalis centralis, medulla spinalis’den sonra
medulla oblongata’niniist yarisinda genisleyerek, medulla oblongata’nin arkasinda
ventriculus quartus’un tabaninin alt yarisini olustururken, ventriculus quartus’un st
yarisini ise ponsun arka yiizii meydana getirmektedir (Arinct ve Elhan, 2006; Moore
ve Agur, 2006).

Medulla oblongata’nin igyapisi ise gri ve beyaz cevherden olusmaktadir. Fakat
medulla oblongata’nin iist yarisindaki gri cevher kisminin arka tarafinda ventriculus
quartus’un bulunmasi sebebiyle, medulla oblongata’daki gri cevher daha lateralde
bulunmaktadir (Arinci ve Elhan, 2006; Moore ve Agur, 2006).
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Pons

Yaklasik 2,5 cm boyunda ve beyin sapmin orta kisminit olusturan pons,
cerebellum ile metencephalon’u meydana getirmektedir. Cerebellum’un Oniinde
bulunan pons, yukarida mesencephalon, asagida ise medulla oblongata ile devam
etmektedir (Arinci ve Elhan, 2006; Moore ve Agur, 2006).

On tarafinda bilateral olarak bulunan pedunculus cerebellaris medius
(pontis)’ler, pons ile cerebellum arasinda baglanti kurar. Ventriculus quartus’un
taban1 olan fossa rhomboidea’nin iist yarisint pons’un arkas1 meydana getirmektedir

(Arinci ve Elhan, 2006; Moore ve Agur, 2006).

Pons’un igyapisi, 6n yarisina pars basilaris (anterior) pontis, arka yarisina ise
tegmentum pontis (pars posterior pontis) denilmek tizere iki boliimden olugmaktadir
(Arinci ve Elhan, 2006; Moore ve Agur, 2006).

Pons, 6n yiiziinde os occipitale’nin pars basilaris parcasi, arteria basilaris ve os
sphenoidale’nin dorsum sellae parcasi ile arka yiiziinde ise ventriculus quartus’un
taban1 olan fossa rhomboidea ile komsudur. Pons’ta bir¢ok Onemli merkez
bulunmasi, afferent ve efferent yollar icermesi sebebiyle, hasarinda ciddi fonksiyon

bozukluklar1 meydana gelmektedir (Arinci ve Elhan, 2006; Moore ve Agur, 2006).
Cerebellum (Beyincik)

Beynin yaklasik %12’lik kismini olusturan ve ortalama 150 gr agirliginda olan
cerebellum, medulla oblongata ve pons’un arka tarafinda olup, rhombencephalon’un
en biiyiik pargasidir. Ventriculus quartus, pons ve medulla oblongata’yr gevreleyen
cerebellum, lobus cerebellaris anterior, lobus cerebellaris posterior ve lobus

flocculonodularis olmak {izere {i¢ loptan olusmaktadir (Arinci ve Elhan, 2006).

Cerebellum, ¢izgili kaslarin tonusunu istem disinda kontrol ve koordine ederek,

dengenin saglanmasi fonksiyonuna sahiptir (Arinci ve Elhan, 2006).
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Mesencephalon (Orta Beyin)

Fossa cranii media ile posterior sinirinda bulunan mesencephalon, truncus
cerebri’nin en iist ve en kisa boliimiinii meydana getirirken, iistten telencephalon ile
tamamen kapatilmaktadir. Ayn1 zamanda ventriculus tertius’u, ventriculus quartus’a

baglayan aquaductus cerebri de bu boliimde bulunmaktadir (Arinct ve Elhan, 2006).

Pons ile olan smirmi 6n tarafta sulcus ponto-cruralis, arka taraftaki sinirim
nervus trochlearis, diencephalon ile olan sinirin1 ise corpus mamillare ve comissura
posterior’un alt tarafin1 birlestiren hayali ¢izgi olusturmaktadir. Pons’tan
diencephalon’a uzanan yapilara; pedinculus cerebri, iki pedinculus cerebri arasi
cukurlugu ise fossa interpedincularis adi verilmektedir. Mesencephalon’un arka
kisminda colliculus superior ve colliculus inferior adi verilen dort yuvarlak sekilli
cikint1 vardir. Mesencephalon’un arka kisim komsularim {istte corpus pineale, altta

ise phrenulum velum medullaris superior olusturmaktadir (Arinci ve Elhan, 2006).
Prosencephalon (On beyin)

Beynin en biiyiik kismin1 meydana getiren prosencephalon; diencephalon ve
telencephalon denilen iki kisimdan olusmaktadir (Snell, 2010; Moore ve Agur, 2006;
Taner, 2012; Arinci ve Elhan, 2006).

Diencephalon

Ventriculus  tertius’un  biliyllk  boliimiinii  yanlardan  sinirlayarak,
mesencephalon’un 6n iist kisminda ve beyin hemisferleri arasinda yer alir. Alt yiizi
serbest olup, diger yiizleri hemisferlerle ortiiliidiir (Snell, 2010; Moore ve Agur,
2006; Taner, 2012; Arinci ve Elhan, 2006).

Diencephalon’un oniinde gérme siniri ¢aprazi (chiasma opticum) ve tractus

opticus, arkasinda ise yarim kiire bigiminde iki kabarti olan corpus mamillare’ler

bulunur (Snell, 2010; Moore ve Agur, 2006; Taner, 2012; Arinci ve Elhan, 2006).

Diencephalon’un tist yiizii ventriculus lateralis’in orta boliimiiniin tabanini, st
yiiziiniin tavanini corpus callosum olusturmaktadir. Diencephalon’un {ist yliziinde

plexus choroideus ventriculi lateralis ve fornix bulunmaktadir. Dis (lateral) yliziinti
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ise capsula interna kapatirken, i¢ yiizii ise ventriculus tertius’un yan duvarini
meydana getirmektedir. Diencephalon, lateralde capsula interna, 6nde foramen
interventriculare, arka-altta ise commissura posterior ile simirlanmistir (Snell, 2010;
Moore ve Agur, 2006; Taner, 2012; Arinci ve Elhan, 2006).

Beynin en derin yiizeyinde bulunan diencephalon; epitalamus, hypotalamus,
thalamus, metatalamus ve subtalamus olarak bes bolimden olusmaktadir.
Ventriculus tertius, her iki thalamusun yan duvari ve zeminini olustururken, {ist-6n
sinirin1 foramen interventriculare (Monroe deligi), arka-alt siniri ise aquaductus
cerebri olusturmaktadir (Snell, 2010; Moore ve Agur, 2006; Taner, 2012; Arinci ve
Elhan, 2006).

Telencephalon

Iki hemispherium cerebri, fissura longitudinalis cerebri ve corpus callosum gibi
beyin hemisferlerini birlestiren yapilardan olusur. Hemispherium cerebri’ler ise
cortex cerebri (substantia grisea) substantia alba, bazal ¢ekirdekler ve ventriculus

lateralis’lerden meydana gelmektedir (Arinct ve Elhan, 2006).

Ventriculus lateralis’ler, beyin hemisferlerinin (telencephalon) igerisine
yerlesmislerdir. Corpus callosum sag ve sol hemisferi birbirine baglamaktadir.
Hemisferlerin disinda gyri cerebri denen ve beyin ylizey alanin1 genisleten ¢ikintilar,
girintiler (sulci cerebri) araciligiyla birbirlerinden ayrilmiglardir. Sulci cerebri’ler
araciligr ile hemisferler, lobus temporalis, lobus frontalis, lobus occipitalis, lobus
parietalis ve lobus insularis (insula) olmak {izere bes kisma ayrilmaktadir. Her iki
beyin hemisferinin i¢ tabakasi substantia alba (beyaz cevher) denilen miyelinli néron
aksonlarindan, dis tabakasi ise substantia grisea’dan (cortex cerebri, gri cevher)

meydana gelmektedir (Arinci ve Elhan, 2006).

2.7.1.Ventrikiiler Sistem

Embriyonik hayatta canalis centralis farklilasarak yetigkin beyninde
ventrikiiler sistemi meydana getirmektedir. Beyin sap1 ve beyin i¢inde birbirleri ile
baglantili bulunan, plexus choroideus adi verilen vaskiiler yapilari igeren, i¢inde

seffaf bir sivi olan BOS’un iretildigi ve bulundugu bosluklara “ventrikiil”
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denilmektedir. Her iki beyin hemisferi i¢ine oturan sol ve sag ventriculus
lateralis’ler, thalamusun iki lobu ile hypothalamus’un ortasina yerlesmis ventriculus
tertius ve beyin sapinin arkasinda yer alan ventriculus quartus olmak iizere beyinde
toplam dort tane ventrikiil bulunmaktadir. Foramen interventriculare’deki (Monroe)
bir ¢ift delik araciligi ile ventriculus lateralisler, ventriculus tertius’a agilirken,
aquaductus cerebri (Sylvius) araciligi ile de ventriculus tertius, ventriculus quartus ile
baglantilidir. Ventriculus quartus ise apertura mediana (Magendie) ve apertura
lateralis’te (Luschka) bulunan delikler aracilig ile subaraknoid araliga agilmaktadir.
BOS, en ¢ok plexus choroideusun yogun olarak bulundugu ventriculus lateralislerde
yapilmasina karsin, ventriculus tertius ve ventriculus quartus’da da tretilmektedir
(Clark ve ark., 2010; Taner, 2012).

Ventrikiil duvarlarinda tela choroidea denilen, embriyolojik gelisim esnasinda
her iki tarafin pia mater’inin birlesmesi ile olusan, kapiller agidan zengin bir yap1
bulunmaktadir. Ventrikiillerin histolojik kesitlerinde hiicre tipi olarak ependimositler
(ependim hiicreleri) goriiliirken, ventrikiil tabanin1 doseyen ependim hiicreleri ve tela
choroidea, plexus choroideus denilen ve liquor cerebrospinalis’in (BOS, beyin-
omurilik sivisi) liretilmesini saglayan yapiyr olusturmaktadir (Clark ve ark., 2010;
Taner, 2012).

2.7.2 Ventriculus Lateralis

Ortalama hacmi 7-10 ml olan, sekil olarak ‘C’ harfine benzeyen ventriculus
lateralis’in, frontal lobun igerisinde seyreden, On-dis ve asagi dogru uzanan
¢ikintisina cornu anterius (frontale), oksipital lobun igerisinde, arkaya dogru uzanan
¢ikintisina cornu posterius (occipitale), temporal lobun igerisinde seyreden, One-
asag1 dogru uzanan ¢ikintisina cornu inferius (temporale) denilmektedir. Ventriculus
lateralisler ortada septum pellucidum tarafindan sag ve sol olmak iizere ikiye
ayrilmaktadir. Ventriculus lateralis’in merkezi yani pars centralis’i, corpus
callosum’un splenium ve foramen interventriculare arasindaki kismidir. Ayni
zamanda cornu inferius, posterius ve pars centralisin birlestigi yerde olusan iiggen
sekilli yapiya trigonum collaterale denilmektedir (Snell, 2010; Moore ve Agur, 2006;
Taner, 2012; Arinci ve Elhan, 2006).
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Pars centralis, corpus callosum’un splenium kismi ile foramen interventriculare
arasindadir. Komsuluklari; medialinde septum pellucidum, tabaninda plexus
choroideus ventriculi lateralis, nucleus caudatus, forniks’in corpus kismi, vena
thalamostriata, lamina affiksa, stria terminalis ve talamus, tavaninda ise corpus
callosum’un alt kismi bulunmaktadir (Snell, 2010; Moore ve Agur, 2006; Taner,
2012; Arinct ve Elhan, 2006).

Ventriculus lateralis’in cornu anterior’unun komsuluklari; medial duvarini
septum pellucidum, lateral ve alt duvarim1 nucleus caudatus’un caputu, 6n ve st
duvarmni ise corpus callosum’un On tarafi olusturmaktadir. Frontal lob hizasinda
foramen interventriculare ve pars centralis ile devam eden cornu anterius, frontal
loba dogru uzanmaktadir (Snell, 2010; Moore ve Agur, 2006; Taner, 2012; Arinci ve
Elhan, 2006).

Cornu posterior’un komsuluklart; tavaninda corpus callosum’un tapetum’u,

medialinde calcar avis bulunmaktadir.

Cornu inferior’un komsuluklar1 ise, lateral—iistte radiatio optica, corpus
callosum’un tapetum’u, stria terminalis ve nucleus caudatus, alt duvarin medialinde
hipokampus, fimbria hipocampi ve alt duvarin disinda ise eminentia collateralis
bulunmaktadir (Snell, 2010; Moore ve Agur, 2006; Taner, 2012; Arinct ve Elhan,
2006).

Plexus choroideus ventriculi lateralis, foramen interventricularedeki (Monroe)
delikler araciligi ile ventriculus tertius’a agilirken, ventriculus lateralis’in sadece
cornu inferior, pars centralis ve trigonum collaterale boliimlerinde bulunmaktadir
(Sekil 7.) (Snell, 2010; Moore ve Agur, 2006; Taner, 2012; Arinci ve Elhan, 2006).
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Sekil 7.Recine alg1 ile kaplanmis insan beyninde ventrikiiler sistem, sol yandan
goriiniim (Mancall ve Brock, 2011).

2.7.3.Ventriculus Tertius

Beynin orta kisminda bulunan ventriculus tertius, tabani plexus choroideus
ventriculi tertii ile doseli, hypothalamus ve thalamus’un iki lobu arasinda bulunan
yassi sekilli bir adet bosluktur (Sekil 8.). Ventriculus tertius’un tam ortasindan gegen
bir kesitte, glandula pinealis’in laminalar1 arasinda recessus pinealis, glandula
pituitaria’nin lizerinde recessus infundibularis, chiasma opticum tizerinde recessus
supraopticus ve comissura posteriorun iizerinde recessus triangularis (vulva cerebri)
olmak tiizere dort adet ¢ikmaz bulunmaktadir (Snell, 2010; Moore ve Agur, 2006;
Taner, 2012; Arinci ve Elhan, 2006).
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Sekil 8.Insana ait bir kadavrada beyin ve beyin ventrikiillerinin koronal planda
arkadan gorinimii (Ellis ve ark., 2007).

Ventriculus tertius’un komsuluklari; 6nde comissura anterior ve lamina
terminalis, arkada comissura posterior, comissura habenularis ve glandula pinealis’in
iist-alt laminasi, altta chiasma opticum, infundibulum, tuber cinereum, corpus
mamillare, substantia perforata posterior ve tegmentum mesencephali, istte ise
forniks’in govdesi bulunurken, igerisinden adhesio interthalamica geg¢mektedir

(Snell, 2010; Moore ve Agur, 2006; Taner, 2012; Arinct ve Elhan, 2006).

2.7.4 Ventriculus Quartus

Asagida medulla spinalis’teki canalis centralis ile birlesen ventriculus quartus,
pons ve medulla oblongata’nin iist yarisinin arkasinda, cerebellum’un da oniinde
bulunmaktadir (Sekil 9.). Ventriculus quartus’un eskenar dortgen seklinde olan
taban1 cerebellumun oniinde olup, fossa rthomboidea adimi alirken, kenarlarinin
birlesmesi ile recessus lateralis adi verilen iki adet ¢ikmaz meydana gelmektedir.
Plexus choroideus ventriculi quarti, ventriculus quartus’un tavani altinda
bulunmaktadir (Arinct ve Elhan, 2006; Moore ve Agur, 2006).
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Ventriculus quartusta bulunan BOS’un subaraknoid bosluga aktarilmasi, tek
olan apertura mediana ventriculi quarti (Magendie) ve ¢ift olan apertura lateralis
ventriculi quarti (Luschka) adi verilen delikler araciligi ile olmaktadir. Apertura
mediana ventriculi quarti (Magendie), velum medullare inferius’un orta-alt,
ventriculus quartus’un tavaninin altinda bulunurken, apertura lateralis ventriculi
quarti (Luschka) her iki recessus lateralisin ucunda bulunmaktadir. Ventriculus
quartus, bu ti¢ gecit araciligi ile spatium subarachnoidale’ye agilmaktadir (Arinci ve
Elhan, 2006; Moore ve Agur, 2006).

Ventriculus quartus’un smirlarini; 6n duvarinda fossa rhomboidea, arka
duvarinin altinda plexus choroideus, iistiinde velum medullare superior, sag ve sol
tarafin alt lateralinde pedunculus cerebellaris inferior, tuberculum gracilis ve
tuberculum cuneatum, st lateralinde ise pedunculus cerebellaris superior

olusturmaktadir (Arinci ve Elhan, 2006; Moore ve Agur, 2006).

Sekil 9.insana ait bir kadavrada beyin ventrikiillerinin midsagittal planda sol yandan
gortinimii (Ellis ve ark., 2007).
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2.7.5. Liquor Cerebrospinalis (Serebrospinal Sivi, Beyin-Omurilik Sivisi,
BOS) ve Sirkiilasyonu
Hayati fonksiyonlara sahip MSS organlarindan beyin ve medulla spinalis,
BOS olarak adlandirilan berrak, renksiz bir siv1 i¢inde bulunmaktadir. BOS igerigi;
inorganik tuzlar, glukoz ve az miktarda proteinden olusmaktadir. Beyin
ventrikiillerinin i¢ini déseyen plexus choroideus’lardan salgilanan BOS’un biiyiik
boliimii, ventriculus lateralis’ler tarafindan iiretilmektedir. BOS, ventrikiiller disinda
beyin-omurilik zarlarindan araknoid materin altindaki subaraknoid aralikta da
bulunmaktadir. Beyin ventrikiillerinde bulunan BOS miktar1 yaklagik 15-40 ml olup,
BOS’un geri kalan1 subaraknoid araliktadir (Arinci ve Elhan, 2006; Rakunt ve Sahin,
1987; Donkelaar, 2011).

Ventrikiiller ve subaraknoid aralikta bulunan BOS hacmi yenidogan bebeklerde
ortalama 20-40 ml, ¢ocuklarda 40-60 ml, eriskinlerde ise 80-150 ml’dir. Eriskin bir
insanda giinde yaklastk 500 ml BOS firetilirken, giinde {ii¢ kez dolasima
katilmaktadir. BOS’un %380’1, beyinde ventrikiillerin i¢ ylizeyine bitisik halde
epandimal hiicrelerden meydana gelen plexus choroideus adi verilen damar agi
tarafindan, %20’si de parankima ve epandima (ekstrakoroidal alanlar) adi verilen
dekapiller endotel hiicreleri tarafindan tiretilmektedir (Arinci ve Elhan, 2006; Rakunt
ve Sahin, 1987; Donkelaar, 2011).

BOS’un biiylik kismi, Ventriculus lateralis’lerin i¢ini ddseyen plexus
choroideus’lardan salgilandiktan sonra, foramen interventriculare’ler (Monroe)
araciligi ile ventriculus tertius’a, oradan aquaductus cerebri (Sylvius) araciligr ile
ventriculus quartus’a ve apertura mediana ventriculi quarti (Magendi) ile apertura
lateralis ventriculi quarti (Luschka) araciligi ile de subaraknoid araliktaki cisterna
cerebellomedullaris’e geger. Medulla spinalis’ten asagiya, cerebellum’dan yukari
dogru ilerleyen BOS’un biiyiik bir kismi, siniis sagittalis superior’un her iki yaninda
bulunan ve granulationes arachnoideae’leri (Pacchioni korpuskiilleri) olusturan,
gozle goriilebilir villi arachnoidales’ler sayesinde geri emilerek vendz sisteme
gecerken, bir kismi da spinal ve kranial sinirlerin perineural araliklarindaki kilcal
lenf damarlar tarafindan geri emilmektedir (Arinci ve Elhan, 2006; Rakunt ve Sahin,
1987; Donkelaar, 2011).
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2.8.Stereoloji

Karmasik yapi veya organlarin, herhangi bir bozulma olmadan kesitlere
boliinmesi ve birlesimlerinin incelenebilmesi i¢in en iyl ve en uygun yontem olan
stereoloji, ayn1 zamanda bu yapilarin niceliksel verilerinin giivenilir olarak elde
edilmesinde de verimli ve basit bir yontem olarak kullanilmaktadir. Glinlimiizde ii¢
boyutlu yapilarin, belirli kurallar ile kesitlere ayrilarak iki boyutlu hale getirilmesini
miimkiin kilan MRG ve BT gibi radyolojik goriintiileme teknikleri ile iki boyutlu
goriintiiler analiz edilerek, bu yapilarin 6zellikleri hakkinda sonuglar g¢ikarmak
stereoloji ilemiimkiin hale gelirken, stereolojik metotlar ile belirli bir yapinin yiizey
alani, uzunluk ve hacim hesaplamasi da gercege en yakin, tarafsiz olarak ve
kolaylikla yapilabilmektedir (Weibel, 1967; Gundersen ve ark., 1988; Russ ve
Dehoff, 2000; Sahin, 2013).

Yani stereoloji, iki boyutlu ve ii¢ boyutlu yapilarin Kesitleri arasindaki
geometrik iliskileri inceleyen, gercekte iic boyutlu olan yapilarin, iki boyuta
indirgenmis bilgileri ile ger¢ek boyutu hakkinda tahmin yiiriiten bir bilimdir (Weibel,
1967; Gundersen ve ark., 1988; Russ ve Dehoff, 2000; Sahin, 2013).

2.8.1.Stereolojinin Tarihgesi

Stereoloji, Yunanca’da "¢ boyutlu nesneler ile ¢alismak" anlamina
gelmektedir. Nesnelerin {ic boyutlu olarak analiz edilmesi eski Misir ve Oklid

geometrisinin gelisimine kadar dayanmaktadir (Mouton, 2005).

Stereoloji’de 1961-1971 yillar1 arasi mikroskopide teknolojik yeniliklerin
sonucu olarak biyologlar, dokulari, hiicreleri, kan damarlarini ve diger yapilari daha
net ve ayrintili gérmeye baslamiglardir. Nesnelerin daha detayli olarak goriilebilmesi
ile arastirmacilarda "boyutlar1 ne kadar?" sorusu ortaya ¢ikmaya baslamistir. Bu
sorunun cevabini bulabilmek adina arastirmacilar iki boyutlu goriinimdeki biyolojik
yapilardan gilivenilir ii¢ boyutlu bilgiler elde etmeye odaklanmislardir.
Arastirmalarina devam edebilmek i¢in stereoloji alaninda da matematik temelli

yontemlere dogru yonelmislerdir (Mouton, 2005).
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Galilenin Ogrencisi Bonaventura Cavalieri, 1637 yilinda diizgiin sekilli
olmayan nesnelerin ortalama hacimlerinin, kesilen yilizeyleri iizerindeki alanlarinin
toplamlarindan tahmin edilebilecegini gostermistir. Cavalieri prensibi, biyolojik
yapilarin ~ bulunduklar1  dokular {izerindeki hacimlerinin tahmini  olarak

belirlenmesinin temelini olusturur (Mouton, 2005).

Yirmibirinci yy.’dan itibaren devam etmekte olan bircok 6nemli gelisme ile
modern stereolojik donem baslamistir. Yiksek c¢oziintirliiklii mikroskop, yeterli
donanim, tarafsiz Ornekleme ve inceleme icin kolay kullanilabilen yazilim
bulunduran uygun bilgisayarli sistemler ticari olarak kullanilabilir hale gelmistir. Bu
modern sistemler uzunluk i¢in sanal kiireler ve yiizey alani i¢in sanal sikloidler gibi
tek, iki ve {i¢ boyutlu incelemeler yapmaya uygun olarak kesitler olusturmaktadir
(Mouton, 2005).

Stereolojik metotlar, Arsimet prensibinden sonra kantitatif veriler elde etmek
igin "altin standart" olarak tanimlanmaktadir. Mikrobilgisayarli tomografi (uCT) gibi
son teknolojik gelismeler ile ii¢ boyutlu verileri kayipsiz olarak elde etmek miimkiin
hale gelmistir. Ancak ii¢c boyutlu verileri saglayan yontemler, altin standart olarak
bilinen yontemlerin yaninda alternatif olarak kullanilabilse de, birgok caligma ile

dogrulanmalar1 gereklidir (Thomsen ve ark., 2005; Sahin ve ark, 2007).

Stereolojik yontemlerin hem teorik hem de pratik olarak tarafsiz, etkin ve
basit olmasi, birgok stereolojik yeni metodun kullanilmaya baslanmasin1 ve bu
metotlarin da istatistiksel olarak gercege en yakin veriler saglamasi, morfometrik
caligmalarda altin standart olmasim saglamistir (Canan ve ark., 2004; Akalan ve
Demirkan, 2013).

2.8.2.Stereolojinin Ozellikleri

Giintimiizde kullanilan modern stereolojik yontemlerin temelini tarafsizlik ve
etkinlik olusturmaktadir. Etkinlik, belirli bir zamanda diisiik degiskenlik gosteren
veya pek degiskenlik gdstermeyen, tarafsizlik ise gercek degerden sistematik sapma
gostermeyen anlamina gelmektedir. BT ve MRG kesitleri iizerinde Cavalieri prensibi
uygulamas: sirasinda bu tarafsizlik ve etkinlik prensiplerinin uygulanmasi, is yiikii ve

zaman agisindan oldugu kadar, sonuglarin istatistiksel olarak esas degerden
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sistematik sapma gdstermemesi bakimindan da olduk¢a 6nemlidir (Odac1 ve ark.,

2005; Sahin, 2013).
Tarafsizlik

Olgiimlerin tekrar tekrar yapilmasi sonucunda gercek degere yaklasarak,
istatistiksel olarak sistematik sapma gdstermeyen Olciimleri belirtmektedir. Isin
igerisine Orneklemenin de girdigi Ol¢iim yontemlerinde sonuglarin dogru olarak
bulunabilmesi i¢in yapilan uygulamanin tarafsiz olmasi O6nemlidir. Uygulanan
yontem, teknik 6n kabullerinin olmasi1 ya da uygulama geregi taraflilik gosterirse

sonuglar gergek degerden farkli ¢ikabilmektedir (Odaci ve ark., 2005; Sahin, 2013).

Klinik olarak yiiriitiilen ¢alismalarda, hacmi hesaplanan yapinin ger¢ek hacim
degeri bilinmedigi icin kullanilmakta olan ydntemin tarafliigin belirlenmesi ve
dolayisiyla gercek degerden ne kadar sapma oldugunun anlasilmast miimkiin
olmamaktadir. Bu durumda hata pay1 gizli kalir ve tarafsiz yontem kullanilmamaigssa
hatanin varlig1 bilinemez ve yanlis sonug ile birlikte yanlis yorumlamalar ortaya

¢ikabilmektedir (Odaci ve ark., 2005; Sahin, 2013).

BT ve MRG kesitlerinin tan1 konulmasinda kullanildigi rutin uygulamalarda,
kesitlerin ¢ekimi sirasinda ilk goriintiiniin baslangi¢ noktasi rastgele segildigi i¢in bu
ilkenin kendiliginden uygulanmis oldugu gorilmektedir. Sadece Cavalieri
prensibinin temelinde de var olan ve kesitlerin ¢ekimi sirasinda, kesitlerin ne kadar
araliklarla alinacaginin tespiti yani iki kesit aras1 uzaklik 6nceden bilinmekte olup,
BT ve MRG cihazlar, kesitlerin ¢ekimlerini birbirlerine paralel olacak sekilde
yapmaktadir. Bu durumda hem tarafsiz hem de birbirlerine paralel olarak ¢ekilmis ve
kesitler arasindaki mesafeleri bilinen Kesitlerin iizerine Cavalieri yonteminin
uygulanmasi da herhangi bir sorun teskil etmemektedir (Odaci ve ark., 2005; Sahin,
2013).

Etkinlik

Cok fazla degisiklik gostermeyen verilerin olduk¢a kisa bir siirede elde
edilebilmesi olarak ifade edilebilmektedir. Stereolojik yontemlerin de en Onemli
Ozellikleri arasinda is yiikiiniin azaltilmasi, sonuglarin kisa siire igerisinde ve dogru

olarak elde edilmesinin saglanmasi oldugu diisiiniiliirse, burada énemli olan seyin
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tarafsizlik ilkesi bozulmadan kisa siirede ¢ok ve kaliteli veriler elde edilmesi oldugu
gorilmektedir. Kiiciik organ yapilar1 hari¢ bircok organ ig¢in, organin tamamin
kesitlere ayirarak tiim organdaki hiicre sayisini teker teker saymak oldukca uzun
zaman almakta olup rutin olarak kullanilmasi da miimkiin degildir. Dolayis: ile
calismanin yapilacagi yapr iizerinde en uygun yontem belirlenerek ¢alismanin
yapilmas1 daha pratik ve mantikli olacaktir. Ornekleme islemi sonras1 dlgiimlerden
elde edilen veriler esas verilerden farkli olsa da istatistiksel olarak kabul edilebilir
degiskenlik sinirlarinin igerisinde tutulursa, elde ettigimiz verileri kullanarak yapmis

oldugumuz hesaplamalar da giivenilir kabul edilebilecektir (Odac1 ve ark., 2005).

Cavalieri metodu kullanilarak BT ve MRG {izerinde hacim hesaplamalari
yapilmis diger calismalara bakildiginda, tizerinde ¢aligma yapilan yapinin tamamini
ornekleyen 8 ile 15 arasi goriintii olmasi durumunda yapilan hesaplamalarin gercek
degerden istatistiksel olarak farkli olmadigr goriilmiistiir. Burada hacim oOlglimii
islemi uygulanan yapinin biiyiikliigiine gore islem siiresinin 3-7 dakika arasi olmasi
ve yontemin az sayida goriintiide uygulanabilir olmasi etkinlik prensibinin tam

olarak uygulanabildigini géstermektedir (Odaci ve ark., 2005).

Sistematik Rastgele Ornekleme (SRO)

Tim stereolojik yontemlerin en 6nemli temelini olusturmaktadir. Bagimsiz
orneklemeye dayali tahminlerden daha etkili olan sistematik rastgele Ornekleme,
stereolojinin etkinlik prensibine uygun olarak kullanilan en yaygin 6rneklemedir.
Orneklemesi yapilacak olan yapinin tiim parcalari esit 6rnekleme oraninda ve
sistematik tarafliliktan tamamen uzak olmalidir. Incelenecek bélgenin, biyolojik
materyale gore biiyilk ve sayica ¢ok olmasi nedeni ile materyale ait tiim kesitlerin
veya Orneklerin incelenmesi miimkiin olmamaktadir. Bu durumda segilecek
kesitlerin, incelenecek olan yapiyr en iyi sekilde yansitmasi ve yapr hakkinda en
dogru verilerin elde edilmesi adina, istatistiksel olarak esit 6rneklemenin yapilmasi
gereklidir. SRO, calisilan yapidan alinmis tiim kesitlerin ya da kesit iizerinde bulunan
kesit alanlarinin, daha Onceden belirlenen "sistematik" araliklarla ve yine bu
ornekleme araliginda "rastgele" yani gelisigiizel bir say1 ile baslamasini ifade

etmektedir. SRO ile 6rnekleme standart hale getirilerek, kesit sayisinin arttirilmasi ile
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esit ornekleme yapilmasi saglanacaktir (Akalan ve Demirkan, 2013; Gundersen ve
ark.,1999; Sahin, 2013).

2.8.3.Stereolojik Metotlar

Cavalieri Yéntemi ile hacim hesaplama

Diizenli sekilli bir yapinin hacmi, yapinin taban alani ve yiiksekliginin ¢arpimi
sonucu kolaylikla hesaplanabilirken, biyolojik materyaller gibi diizensiz sekilli
yapilarin hacimlerinin hesaplanmasinda zorluk yasanmaktadir. Diizensiz sekilli
yapilarin hacimlerini hesaplamaya yonelik eskiden beri ¢esitli yontemler gelistirilmis
olup, bunlardan ilki Arsimet prensibidir (Sekil 10.). Bu prensibe gore; i¢i su dolu
dereceli bir silindire birakilan nesnenin hacmi, yiikselen veya tasan suyun miktarina
esittir. Ancak bu yontem postmortem ¢alismalar i¢in uygun olup, canli (biyolojik)
organizmalardaki herhangi bir organ veya yapinin hacim hesaplamasi i¢in uygun

olmamaktadir (Sahin, 2013).

Sekil 10.Arsimet prensibine gore hacim hesaplamasi (Akalan ve Demirkan, 2013).

Italyan bir matematik¢i olan Bonaventura Cavalieri (1598-1647), eski
Yunanlilardan esinlenerek, diizensiz sekilli bir nesnenin, kesit kalinlig1 ve nesne
tizerindeki sistematik rastgele Orneklenen bdliimlerindeki alanlarinin toplami ile
hacminin tarafsiz olarak tahmin edilebilir oldugunu gostermistir (Mandarim-De-
Lacerda, 2003).
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Cavalieri prensibi, son derece yaygin ve tarafsiz bir yontem olup, herhangi bir
fiziksel yapinin tahmini toplam hacminin nasil hesaplanabilecegini tanimlamaktadir.
Insan beyin korteksi gibi birgok biyolojik yapi diizensiz sekillidir. Cavalieri yontemi
ile diizensiz sekle sahip biyolojik yapilarin hacimleri kolaylikla hesaplanabilirken, bu
yontem ayni1 zamanda su emici Ozellikte olmayan ve akciger gibi organlar da dahil
olmak iizere, hemen hemen tiim biyolojik yapilarda rahatlikla uygulanabilmektedir.
Ayrica bu yontem ile tiimdr gibi belirli bir organin igerisine yerlesen yapilarin hacmi
de hesaplanabilmektedir (Gundersen ve ark., 1988; Mandarim-De-Lacerda, 2003;
Sahin, 2013).

Nesne ile iliskili higbir varsayima dayali olmamasi, Cavalieri yonteminin en
biiylik avantajlarindan biridir. Cavalieri yonteminin kullanimi i¢in, ilk dilime isabet
eden baslangic noktasinin rastgele, kesitlerin paralel ve son olarak kesitlerin

kalinliklarinin sabit ve bilinen bir degerde olmasi gerekmektedir (Nyengaard, 1999).

Hacim tahmini, hacmi hesaplanacak yapiya ait kesitlerin konumu ve yapinin
seklinden tamamen bagimsiz olarak yapilmaktadir. Diizensiz bir yapmin hacmi
hesaplanirken, kesit sayisinin 10-15 arasinda olmasi, yaklagik 200 nokta sayilmasi,
hata katsayisinin %5’in altinda hesaplanmasi ile tarafsiz bir hacim hesaplamasi
yapilmis olacaktir. Bu sekilde uygulanan yontem yaklasik 15 dakika stirmektedir
(Gundersen ve ark., 1988).

Cavalieri yontemine gore; hacmi hesaplanacak yap1 uzakliklart ve kalinliklar
bilinen esit aralikli dilim veya kesitlere ayrilarak (t), bu yapiya ait tiim kesitlerdeki
ylizey alanlarinin toplamlar1 ile (ai+az+........+an=)a) kesit kalinliginin (t)
carpilmasit sonucu bulunan toplam hacim asagidaki temel formiil ile

hesaplanabilmektedir (Sekil 11.) (Gundersen ve ark., 1988; Sahin, 2013).

V=tx(a+a,...... +a,)

Sekil 11.Cavalieri yontemine gore hacim hesaplamada temel formiil (Sahin, 2013).
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Yiizey alanim1 hesaplamaya yonelik ¢ok cesitli yontemler bulunup, bunlardan
en Onemlileri Cavalieri (nokta sayim) yontemi ve otomatik/yari-otomatik goriintii

analiz sistemleri olarak bilinen planimetrik yontemlerdir (Sahin, 2013).

Cavalieri yonteminde hacim, noktali alan &lgiim cetveli (NAOC) olarak
adlandirilan, esit aralikli (+) isaretleri iceren seffaf bir asetat yardimi ile
hesaplanmaktadir (Sekil 13.). Sayima baslamadan once (+) isaretinde hep ayni
taraftaki kesisen kollar sayima dahil edilmelidir. Ilgilenilen yapinin iizerine her bir
kesit icin rastgele atilan NAOC ile yapinin iizerine denk gelen noktalar sayilarak her
bir kesitin yiizey alan1 hesaplanmis olacaktir. NAOC ile hacim hesaplamasi asagidaki
formiile gore yapilmaktadir (Sekil 12.) (Sahin, 2013);

V=tx by x (P1+Py+........ + Py)
Sekil 12.Noktali alan 6l¢lim cetvelinde hacim hesaplama formiilii (Sahin, 2013).
Formiile gore, kesit kalinlig1 (t), MRG Kkesiti iizerine atilan NAOC’deki

biiyiitme-kiiciiltme oranina gore elde edilen temsil alani (a/p), her bir kesitteki yiizey

alanina ait noktalarin sayisi (P) ile temsil edilmektedir (Sahin, 2013).

+ + + + + + +
+ + + + + + +
+ + + + + + +
+ + + +¥+ + +
+ + + +~+ + +
+ + + + + + +
+ + + + + + +
+ + + + + + +
+ + + + + + +
+ + + + + + +

Sekil 13.Noktali alan 6lgiim cetveli (Akalan ve Demirkan, 2013).
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Ancak Sahin ve arkadaslar1 (2007), formiilii daha anlasilir ve uygulamasi
kolay hale getirerek asagidaki gibi yeniden diizenlemislerdir (Sekil 14.);

Vet [Sde]Z zp
=tx L X

Sekil 14 Noktali alan 6l¢tim cetvelinde diizenlenmis hali ile hacim hesaplama
formiilii (Sahin, 2013).

Formiile gore; t; kesit kalinligini, d; noktali alan 6l¢iim cetvelinde iki nokta
aras1 mesafeyi, SU; skala tinitesi yani MRG Kkesitinde goriilen cetveli, SL; skala
uzunlugu yani cetvel ile Slgiilen uzunlugu, XP ise her bir kesitte bulunan nokta

sayilarinin tiim kesitlerdeki toplamini ifade etmektedir (Sahin, 2013).

Invaziv olarak yapilan dilimleme islemi postmortem calismalar icin
kullanilirken, teknolojideki gelismeler ile canli organizmalar iizerinde yapilan
caligmalar i¢in non-invaziv yontemler olarak bilinen radyolojik goriintiileme
yontemleri kullanilmaya baglanmistir. Cavalieri yonteminde, bu radyolojik sistemler
kullanilarak, birbirine paralel olarak alinan goriintiilerden 6zel gelistirilen bilgisayar
programlar1 araciligi ile deneyimli bir personele ihtiya¢ duyulmadan tarafsiz ve
minimum hata ile hacim hesaplamasinin yapilabilecegi de gosterilmistir. Cavalieri
yonteminin radyolojik goriintiilerde kullanilmasi ile ilgili dikkat edilmesi gereken en
onemli durumlardan biri, degerlendirmesi yapilacak olan yapinin sinirlarinin bariz ve
goriintii tizerindeki diger yapilardan kolay ayirt edilebilir olmasidir (Gundersen ve
ark., 1988; Odaci ve ark., 2005; Sahin, 2013).

Bilegen hacim orani hesaplanmasi

Yapiy1 olusturan alt bilesenlerin, tiim yapinin hacmine olan oraninin bulunmasi
i¢cin hesaplanan bilesen hacim orani, stereolojide sik olarak kullanilan yontemlerden
birisidir. Insan beynindeki ak madde hacminin tiim beyin hacmine orani, bir
akcigerdeki toplam alveol hacimlerinin tiim akciger hacmine orani gibi hesaplamalar
bu yontem ile kolaylikla ve dogru sekilde yapilabilmektedir. Hesaplanan hacim orani

(%) olarak gosterilirken, genellikle 0 ile 1 arasinda degismektedir (Sahin, 2013).
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P (Y)

Vy(Y,ref) = P (ref)
B 2P, Referansuzayday bileseninin hacmi
Y Pt Referans uzayn hacmi

Sekil 15.Bilesenin hacim orani hesaplama formiilii (Sahin, 2013).

Yukarida bilesenin hacim oram1 hesaplamasi verilen formiilde, P(Y); Y
bileseninin hacmini, P (ref) ise referans bilesenin hacmini gostermektedir (Sekil 15.)

(Gundersen ve ark., 1988; Sahin, 2013).
Hata Katsayisimin (CE) Hesaplanmasi

Stereolojik caligsmalarda yapilan tahmini hacim hesaplamasinin dogrulugu,
Cavalieri yontemindeki prensiplerin uygulanmasi ve uygulamada tarafsizlik gibi
etkenler ile degisebilmektedir. Cavalieri yonteminde hata katsayisi hesaplanmasinin
nedeni, sayilan nokta sayisi ve sikliginin ayn1 zamanda kesit sayisinin yeterli sayida
olup olmadigint gostermektir. CE igin {ist sinir, bazi arastirmacilar tarafindan %S5,
bazilar tarafindan %10 olarak kullanilsa da genellikle %95 dogruluk orani ile %5
CE kabul edilmektedir. Calismamizda da CE igin st sinir %5 olarak kabul edilmistir
(Sahin, 2013).

Ik olarak Gundersen ve Jensen (1987) tarafindan gelistirilen CE hesaplamasi
ile ilgili birgok formiil ileri siiriilmiistiir. CE hesaplamasi sirayla asagidaki formiillere

gore yapilmaktadir:
1.Karmagsiklik (Noise) degerinin hesaplanmasi:
Dilimlerdeki veya kesitlerdeki yiizey alaninin karmasiklik durumunu gosterir.
Karmasiklik degeri asagidaki formiile gére bulunur (Sahin, 2013) (Sekil 16.);
Noise = 0.0724x (b/v/a) x _|nx Z P

Sekil 16.Karmasiklik degeri hesaplama formiilii (Sahin, 2013).
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b, hesaplanacak yapinin kenar uzunlugunu; a, hesaplanacak yapinin yiizey

alanini; n, kesit sayisini; > P ise her bir kesitte bulunan nokta sayilarinin tiim

kesitlerdeki toplamm ifade etmektedir. b /+/a degeri, dilimlere veya Kesitlere
ayrilan yapinin ortalama izdlsiim seklindeki sinirlarinin karmasikligini gosterir

(Garcia-Finana ve ark., 2003; Sahin ve Elfaki, 2012).
2.Toplam alan degisiminin (varyansinin) hesaplanmasi(Varggg):

Dilimler veya kesitler arasindaki yapinin kesilmesi sonucu alanlar arasindaki
degisimi gostermektedir. Hacmi hesaplanacak yapinin belirli yonelimde kesitlere

veya dilimlere ayrilmasi ile meydana gelir (Sahin, 2013).

Toplam alan degiskenligi asagidaki formiile gore hesaplanir (Sekil 17.);

Varsgs (i a> - [(( 3 x (Z P? - Noise)) _(4x (Z P, xP;1))) + (Z P, x P,-+2)] /12

i=1

Sekil 17.Toplam alan degisimi hesaplama formiili (Sahin, 2013).

n; Kkesit sayisini; . PL-Z; i numarali kesitteki nokta sayisinin Kkaresini,
Y. P; x P;,¢; i numaral1 kesitteki nokta sayisi ile bir sonraki kesitteki nokta sayisinin
carpilmasi ile bulunan degeri, ), P; x P;,,; i numarali kesitteki nokta sayis1 ile iki
kesit sonrasindaki nokta sayisinin c¢arpilmasi ile bulunan degeri gostermektedir

(Garcia-Finana ve ark., 2003; Sahin ve Elfaki, 2012).

3.Toplam nokta sayisinin (), P) toplam degisiminin (varyansinin)

hesaplanmasi:

CE hesaplamasinda son olarak asagidaki formiil uygulanir. Oncesinde toplam
varyans degeri elde edilerek, formiilde yerine konulur ve CE elde edilir (Sekil 18. ve
Sekil 19.).

Toplam Varyans = Noise + Varggy

Sekil 18.Toplam varyans degeri hesaplama formiilii (Sahin, 2013).
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_ yToplamVaryans
CE (z P)= o

Sekil 19.Hata katsayis1 hesaplama formiilii (Sahin, 2013).

CE hesaplama formiilleri sadelestirilerek yazildiginda asagidaki formiil

edilmistir (Sekil 20.);

1
2

n -1 1 n n-2 n-1
CE:(EPI) XIE<3 Zplz"l‘ ZP1P1+2_4 ZPlPH-l)
i=1 i=1 i=1

i=1

Sekil 20.Cavalieri yonteminde hata katsayis1 hesaplama formiilii (Mazonakis ve ark.,
2002).

Yukarida Cavalieri yonteminde kullanmilan CE hesaplama formiilinde P;, i
numarali kesitteki ylizey alanin1 gostermektedir. CE, Microsoft Office Excel
programinda otomatik olarak hesaplanmaktadir (Cruz-Orive, 1999; Garcia-Finana ve
ark., 2003; Sahin ve Elfaki, 2012).

200 B “0'(1'6 001 HﬁTﬁ
1eor ﬁ sayisi KaTtsayisi
1204 1000
1004 s00 4002 (CE)
8o
sn: [ 400 <4003
T 200 4002
a0 *é/‘/_}’ < 100 T0.05
30F ‘ LY -~ [278)4 0,06
g Lt 60
257 Fﬁ% - 40 (156)4-0,08
2T (100)4-0,1
164 20
12=-_g 10 {44)4-0,15
or 6 5oz
B84
gE r a
64 (11403
4; > g ©404
I . 1 4105

Sekil 21.Noktal1 alan &l¢iim cetvelinde hacim hesaplamasi yapilan b/+/a yani
yapinin karmasikligina gore belirlenmesi gereken nokta sayisi ve hata katsayisini
gosteren bir nomogram (Gundersen ve Jensen, 1987).
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Planimetri yontemi

llgilenilen yapmmn yar1 otomatik-otomatik program veya makineler yardimi
ile smirlarmin ¢izilerek hacim, iz diisim alani, uzunluk gibi degiskenlerini
hesaplamaya yarayan yonteme planimetri denilmektedir. Planimetri, son zamanlarda
stk kullanilan stereolojik bir yontem olup, yiiksek hassasiyet gosterme ozelligi
bakimindan 6ne ¢ikmaktadir. Ayrica iicretsiz temin edilebilen ¢ok sayida program
sayesinde yapilabilen planimetrik dl¢iimler, pahali bir¢ok yazilima gore ekonomik

olarak da avantaj saglamaktadir (Sahin, 2013).
Planimetri yontemi ile hacim hesaplamast

Kesitlerin kalinliklar1 t ve her kesitin toplam yilizey alanlar1 (a; + a, ... ... +
a,=> A) olmak lizere planimetrik hacmin hesaplanabilmesi i¢in formil asagidaki

sekilde olmaktadir (Sekil 22.) (Sahin ve ark, 2007).

V=txZA

Sekil 22.Planimetri yontemi ile hacim hesaplama formiilii (Sahin ve ark.,2007).

Hassas ve dogru bir dl¢lim yontemi olan planimetrinin en dnemli kisitlamasi,
hacmi 6lgiilen yapinin siirlarinin belirlenmesi agamasidir. Hacmi dlgtilecek yapinin
sinirlar1, goriintii kontrast1 yeterli seviyede oldugu zaman belirginlesmeye baslar ve
boylece planimetri yontemi hacim 6l¢iimii i¢in is ylkiini en aza indirir. Liimen gibi
histolojik kesitler i¢cin otomatik sistemlerde sinir belirlenmesi bir sorun teskil
etmemekte iken, intima/media ya da media/adventitia arayiizlerinin algoritmalarla

tamimlanmasi olduk¢a zordur (Van Vre ve ark., 2007).
Planimetrik yontemin ozellikleri

Zaman verimliligi; nokta sayim yontemi, yapilan etkinlik analizlerine gore
planimetri yonteminden yaklasik olarak %30'a kadar daha kisa siirede
tamamlanabilmektedir. Planimetri yontemindeki zaman kaybmin, o6l¢iimii yapan

kisilerin teknik bilgi ve deneyimlerinin farkli olmasi veya 6lglimii yapilan dokularin
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siirlarinin - zorlugundan kaynaklanabilecegi diisiniilmektedir. El ve goz arasi
hassasiyet, planimetrik Ol¢glimde meydana gelen sapmalardan biiyiik o6lclide
sorumluyken, nokta sayim yonteminde ilgili yapinin sinirlarn igine diisen noktalarn
sayiminda meydana gelen kafa karigikhigi hatalarin  olusmasina sebebiyet
vermektedir. Coziiniirlik olarak planimetri yontemi (1 piksel), nokta sayim
yontemine (gride bagli olarak 4900-90,000 pm?) gére daha iistiin diizeyde oldugu

icin, planimetri yonteminin daha etkin oldugu gortilmistiir (Van Vre ve ark., 2007).

Tekrarlanabilirlik; tekrarlanan Olg¢iimler igin planimetri yonteminde,
gozlemci hatas1 ve standart sapma farkliliklarinin nokta sayim yontemine gore daha
az oldugu goriilmiistiir. Ancak ortalama olarak bu farkliliklarin, nokta sayim yontemi
ile benzer oldugu goriilmistiir. Tekrar edilen Ol¢iimlerde ve ¢esitli yapilar igin
uygulanan tahmini niceliksel hesaplamalarin, nokta sayim ve planimetri
yontemlerinin ikisiyle de elde edilebildigi ortaya ¢ikmis ve dogrulanmistir. Van Vre
ve arkadaslarinin (2007) yaptig1 bir ¢aligmada, her iki yontem arasi tutarlilik son
derece iyi olsa da, planimetri i¢in hassasiyet daha yiiksek olarak tespit edilmistir
(Van Vre ve ark., 2007).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz; Ege Universitesi, Tip Fakiiltesi Hastanesi, Radyoloji Anabilim
Dali, Nororadyoloji Bilim Dali, 1,5 Tesla MRG fiinitesinde, 29 Ocak 2008-2 Subat
2011 tarihleri arasinda ¢ekilen, yaslar1 29-58 arasinda olan, 18 MDB hastasi ve 18
saglikli bireyden olusan toplam 36 bireyin arsiv beyin MRG kesitleri kullanilarak
yapilmustir. Bu ¢alisma Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi Yerel Etik Kurulu’nun
20478486-279 sayili etik kurul onayr ile Balikesir Universitesi Tip Fakiiltesi
Anatomi Anabilim Dali’nda yiirtitiildii.

Calisgmamizda hasta grubu; 12 kadin 6 erkekten meydana gelirken, kontrol
grubu da 9 kadin ve 9 erkekten olusmaktadir. Hasta grubunun depresyon siddetini
dlgmek i¢in Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi (HAM-D), Hamilton
Anksiyete Derecelendirme Olgegi (HAM-A) ve Montgomery-Asberg Depresyon
Derecelendirme Olgegi (MADRS) uygulandi.

Hasta grubu, deneyimli bir psikiyatr tarafindan ayrintili psikiyatrik bakisi
yapilarak, klinik goriismeler ile MDB tanist konulan bireylerden, kontrol grubu ise
herhangi bir nérolojik veya psikiyatrik hastalik gecirmemis saglikli kisilerden

olusmaktadir.
Hasta grubunun dahil edilme kriterleri;

1. DSM-1V tani kriterleri dahilinde tek atak depresyon veyamajor ya da yineleyici
depresif bozukluktanist almis olmak.

2. Bes y1l veya daha uzun siiredir MDB hastas1 olmak.

3. En az 25 en fazla 60 yas araliginda bulunmak.
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Hasta grubunun diglama kriterleri;

1. MDB disinda bagka bir psikiyatrik rahatsizlik ve/veya herhangi bir ndrolojik
hastaliga sahip olmak ya da 5 dakikadan uzun siiren koma durumu ile olusan
serebral bir travma 6ykiisti bulunmak.

2. Birinci derece yakinlarinda psikotik bozukluk ya da bipolar bozukluga sahip
bireylerin bulunmasi.

3. 25-60 yas araliginda olmamak.
Saglhikl goniilliilerin dislama kriterleri ise;

1. Herhangi bir psikiyatrik rahatsizlik ge¢irmis ya da gegiriyor olmak.

2. Herhangi bir norolojik hastaliga sahip olmak ya da 5 dakikadan uzun siiren
koma durumu ile olusan serebral travma 6ykiisii bulunmak.

3. Ailede psikotik bozukluk ya da bipolar bozukluga sahip bireylerin bulunmasi.

4. 25-60 yas araliginda bulunmamak.

MRG Protokolii

MRG ¢ekimleri, 1,5 Tesla MRG f{initesinde (Siemens Symphony, Vision to
Symphony Upgrade, Erlangen, Almanya) yapildu.

Hacim olgiimleri i¢in T1 agirlikli 3 boyutlu multiplanar turbo spin eko
sekansinda voxel boyutu: 0,49%x0,49%0,07 mm, TR: 1600 TE: 393 TI: 1100, FoV:
187x250, Matrix: 256x144, Flip Angle (FA): 15, kesit kalinligi: 2 mm, GAP: 0 mm

olan koronal planda goriintiiler alindi.
Hacim Hesaplamalari

Tiim bireylere ait sistematik rastgele ornekleme kurallarina uygun olarak
birbirine paralel 112 kesitten meydana gelen MRG kesitlerinin, ortalama 80 kesitinde
toplam beyin, 40 kesitinde ventriculus lateralisler, 17 kesitinde ventriculus tertius ve

8 kesitinde de ventriculus quartus goriintiisii bulunmaktadir.

Nokta sayim ve planimetri yontemi ile hacim hesaplamasi yapilirken, toplam

beyin igin 1/ 4 Vventriculus lateralisler igin 1/2 oraninda Ornekleme yapilmistir.
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Ventriculus tertius ve ventriculus quartus i¢in herhangi bir 6rnekleme yapilmamis
olup, tiim kesitler hesaplamaya dahil edilmistir. Toplam beyin hacmi igin rastgele
olarak 4.kesitten baslanarak, sistematik sirayla 8, 12, 16, 20. ve devamindaki
kesitlerde, ventriculus lateralisler i¢in 2.kesitten baglanarak sirayla 4, 6, 8, 10. ve

devamindaki kesitlerde hesaplama yapildi (Sekil 23.).

Sekil 23. Noktali alan dl¢iim cetveli ile toplam beyin hacmi hesaplamasi: Ardisik
MRG koronal kesitler.

Simdiye kadar yapilmis ¢esitli ¢alismalarda, toplam beyin hacmi hesaplamasi
i¢in beynin sinirlarinin ¢izilmesinde dahil edilen bolgeler degisiklik gostermektedir.
Caligmamizda toplam beyin hacminin hesaplanmasinda, alt sinir olarak foramen

magnum hizasindan gectigi kabul edilen hat, pons’un iist sinirindan itibaren
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mesencephalon, ventrikiiller ve beyin hemisferleri toplam beyin hacmi igerisinde
hesaplanmis, toplam intrakranial hacim hesaplamadigimiz igin serebellum bu
sinirlarin diginda tutulmustur. (Mackay ve ark., 1998; Mills ve Tamnes, 2014).
Ventriculus lateralislerin hacim hesaplamasinda ise, sag ve sol ventriculus lateralisler
birbirinden ayr1 olarak hesaplanmis ve bu hacimlerin toplanmasi ile toplam

ventriculus lateralis hacmi bulundu.

Hata katsayisi, Sekil 19.’da gosterilen formiil kullanilarak, Microsoft Office
Excel programi araciligi ile hesaplandi. Calismamizda hata katsayisi igin st sinir %5
olarak kabul edildi. Bu sekilde ortalama olarak toplam beyin goriintiisii iceren 19,
ventriculus lateralislerin goriintiisiinii iceren 21, ventriculus tertius goriintiisii igeren

15, ventriculus quartus goriintiisii igeren 7 kesit tizerinde hacim hesaplamasi yapildi.
Nokta Sayim Yontemi (Cavalieri) ile Hacim Hesaplamasi

Toplam beyin, ventriculus lateralisler, ventriculus tertius ve ventriculus
quartus’a ait hacim hesaplamalarinda siirlarin net olarak belirlenebilmesi icin; Insan
Beyin Atlas1 (Mai ve ark., 2008), Kafa ve Beyin Anatomisinin Radyografik Atlasi
(Gallucci ve ark., 2007) ve Insan Kesitsel Anatomi Atlas1 (Ellis ve ark., 2007)
kullanildi.

Noktal1 alan 6l¢tim cetveli se¢imi bakimindan ilgilendigimiz bolgeye gore 3
cm, 2,5 cm, 2 cm, 1 cm, 0,9 cm, 0,6 cm ve 0,2 cm’lik cetveller denenmis olup;
toplam beyin, ventriculus lateralis, ventriculus tertius ve ventriculus quartus hacim
hesaplamalarinda en diisik hata katsayisi ve sayilan nokta sayisi bakimindan en
uygun olarak sirayla 3 cm, 0,26 cm, 0,15 cm ve 0,3 cm’lik NAOC ler kullanilda.

DICOM (Digital Imaging and Communications in Medicine) formatindaki
koronal plandaki beyin MRG Kkesitleri, iicretsiz olarak elde edilebilen RadiAnt
DICOM Viewer Version 1.9.14 (http://www.radiantviewer.com/download.php)
1simli goriintiilleme ve ¢ok fonksiyonlu isleme yazilimi kullanilarak bilgisayarda
acild1 (RadiAnt DICOM Viewer User Manual, 10 Temmuz 2014). Yazilimda tiim
goriintiiler, JPEG (Joint Photographic Experts Group) formatinda digar1 aktarildi.
Disar1 aktarilan MRG kesitleri tekrar RadiAnt goriintiileme programinda agilarak,

biiyiitme orani her olgiimde %300 olarak belirlenmis ve her o6lgiim Oncesi skala
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uzunlugu not edildi. Hacmi hesaplanacak yapiya bagl olarak secilen seffaf asetata
basili haldeki noktali alan 6l¢iim cetveli, Sekil 24.’de goriildigii gibi MRG Kesitinin
lizerine rastgele atilarak, ilgilenilen yapi lizerine diisen her bir kesitteki nokta sayilari
belirlendi. Sayim tarafliligin1 6nlemek adina noktali alan 6lgiim cetveli’ndeki (+)

isaretinin sadece sag iist kosesi siirekli nokta olarak kullanildi.

- — EGE~HEA
t1_mpr_ns_cc

2\

T: 2.0mm L: S5 5aun
Sekil 24.Toplam beyin hacmi hesaplanmasinda MRG kesiti lizerine noktali alan

Ol¢iim cetveli atilmasi.

Hacim hesaplamasi yapilmak istenilen bolgelerin hacimleri, o bdlgenin her bir
kesitine ait nokta sayisinin, Microsoft Office Excel programi kullanilarak Sekil

25.’deki formiile yerlestirilmesi ile hesaplandi.

Vet [Sde]2 ZP
el T

Sekil 25. Noktali alan 6l¢tim cetveli ile hacim hesaplama formiilii (Sahin,
2013).
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Yukaridaki formiile gore; t; kesit kalmlhigini, d; NAOC’de iki nokta arasi
mesafeyi, SU; skala {initesi yani MRG filminde goriilen cetveli, SL; skala uzunlugu
yani cetvel ile dlgiilen uzunlugu, P ise her bir kesitte bulunan nokta sayilarinin tiim

kesitlerdeki toplamini ifade etmektedir. Cavalieri yontemi ile toplam beyin hacmi

hesaplamasi igin b / Va degeri 6, beyin ventrikiilleri i¢in 5 olarak alindi (Sahin,

2013).

Buna bagli olarak 6rnegin ventriculus tertius hacmi hesaplanmak istenen ve SU
degeri 10 cm, SL degeri 14,7 cm, MRG Kkesitindeki kesit kalinhigi (t) 0,2 cm,
NAOC’deki iki nokta aras1 uzaklik (d) 0,15 cm ve ventriculus tertius icin toplam
nokta sayist 183 olarak sayilan bir kiside, veriler Sekil 25.’deki formiilde yerine

konuldu ve ventriculus tertius hacmi 0,381 cm? olarak bulundu (Sekil 26.).

V=tx[Suxd] ZP

10x0, 15712 Z 183
14 7

V = 0,2x [0,1020]2 x Z 183
V = 0,2x0,0104x 22183

V =0,0020x Z 183
V =0,381 cm?

Sekil 26. Cavalieri yontemi ile ventriculus tertiusun hacim hesaplamasi.

Planimetri Yontemi ile Hacim Hesaplamasi

Planimetrik yontem kullanilarak yapilan hacim hesaplamalari, Amerikan
Ulusal Saglik Enstitiisii (NIH) tarafindan gelistirilmis, acik kaynak kodlu, herhangi
bir isletim sisteminde calisabilen, bir¢cok goriintii formatini agabilen, kullanimi1 kolay

ve icretsiz elde edilebilen ImageJ® Version 1.47v  adli  program
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(http://imagej.nih.gov/ij/download.html) ile yapildi (Abramoff ve ark, 2004; ImageJ
User Guide, 10 Temmuz 2014).

Planimetri yontemi kullanilarak hacim hesaplamasi yapilirken, bilgisayarda
masatistinde bulunan T1 agirlikli koronal plandaki her bir hastaya ait JPEG
formatindaki MRG kesitleri, Image] programinda “stack” yapilarak birlestirildi.

Sabit biiyiikliikte agilan, tizerinde cetvel bulunan MRG kesitlerinde, meniideki
diiz ¢izgi ikonuna tiklanarak, cetvel iizerinde 1 birimlik alan isaretlenmis ve “cm”
cinsinden bilinen uzaklik 1 cm olarak yazildi. Boylece, sonuglarin hatali ¢ikmamasi
igin, tizerinde cetvel bulunan Kesitlerin, ayarladigimiz sabit biiyiikliige gore
kalibrasyonu yapildi. Mentiden “polygon selections” segilerek her bireyin toplam
beyin hacminin sinirlar1 Sekil 27., sag ve sol ventriculus lateralis’lerin sinirlar1 Sekil
28., ventriculus tertius’un sinirlart Sekil 31. ve ventriculus quartus’un sinirlart ise
Sekil 32.’deki gibi ¢izildi. Hacim hesaplamasi yapilmak istenen bdlgenin her bir
kesitine ait yiizey alan1 Sekil 29.’da goriildiigii gibi hesaplandi. Veriler Microsoft
Office Excel programina kopyalanarak, Sekil 30.’daki formiile goére hacim
hesaplamasi yapildi. Bu sekilde bir hastaya ait yapmin hacmi, tiim kesitlerin; “cm?®”

cinsindeki ylizey alanlarinin, “cm” birimli kesit kalinlig1 ile g¢arpilmasi sonucu,

“cm>” olarak hesaplandi.
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Sekil 27.Planimetri yontemine gore toplam beyin hacminin sinirlarinin ¢izilmesi.
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Sekil 28. Planimetri yontemine gore ventriculus lateralislerin sinirlarinin gizilmesi.

Alan  |Ortalama/Min_ |Maks|Kesit
1486 63492 45 97 a0
2283 w4803 50 89 92
2819 65575 49 98 a4
3569 66529 52 113 &6
4650 66988 48 108 48
5152 67647 47 108 60
4860 68160 45 106 62
3.869 67413 51 108 64
3.306 67.017 40 104 66

O 0 -~ & M B W N =

Sekil 29. Planimetri yontemine gore ventriculus lateralislerin her bir kesitteki
yiizey alanlarinin hesaplanmasi (Fotograf sahsima aittir).
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Planimetri yontemine gore hacim hesaplamasi, t olan kesit kalinliginin , her
kesitin toplam yiizey alanlan ile (a; + a, ... ... + a,=), A) carpilmasi sonucu Sekil
30.’daki formiil kullanilarak yapildi (Sahin ve ark., 2007).

V=txZA

Sekil 30. Planimetri yontemi ile hacim hesaplama formiilii (Sahin ve
ark.,2007).

EGE UNI TIP

EGE"HEA
. m)

__ FGF UNT TIP FAK HA!

Tar

Sekil 31.Planimetri yontemine gore ventriculus tertius’un sinirlarinin ¢izilmesi.
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Sekil 32.Planimetri yontemine gore ventriculus quartus’un sinirlarinin ¢izilmesi.

Bilesen hacim orani hesaplanmasi

Cavalieri ve planimetri yontemi ile hacmi hesaplanan toplam beyin hacmi, sag-
sol ventriculus lateralis ve ventriculus tertius ile ventriculus quartus’a ait hacim orani

hesaplamalari, Sekil 33.’deki formiile gore yapildi.

PY) 2. P, ReferansuzaydaY bileseninin hacmi
P (ref) Y | Referans uzayin hacmi

Vy(Y,ref) =

Sekil 33. Bilesenin hacim orani hesaplama formiilii (Sahin, 2013).

Hacim orani hesaplamalarinda toplam beyin hacmi, referans uzayin hacmi
olup, toplam ventriculus lateralis, ventriculus tertius ve ventriculus quartus bilesenin
hacmi olarak alindi. Boylece, toplam ventriculus lateralis hacminin toplam beyin

hacmine orani, ventriculus tertius hacminin toplam beyin hacmine orani ve
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ventriculus quartus hacminin toplam beyin hacmine orani hesaplandi. Hacim orani

(%) olarak hesaplanarak O ile 2 arasinda bir deger bulundu.
Istatistiksel Analiz

Cavalieri ve planimetri yontemleri ile beyin MRG kesitlerine ait koronal
kesitlerde; toplam beyin hacmi, sag-sol ventriculus lateralis hacmi, toplam
ventriculus lateralis hacmi, ventriculus tertius hacmi ve ventriculus quartus hacmi ile
ventriculus lateralis hacim orani, ventriculus tertius hacim orami ve ventriculus
quartus hacim oranlar1 hesaplanarak elde edilen verilerin analizi, “SPSS for
Windows 18.0” isimli istatistiksel analiz programi kullanilarak yapildi. Hacimsel
degerler ortalama + standart sapma seklinde gosterildi. Cavalieri ve planimetri
yontemlerine ait hacimsel degerlerin karsilagtirllmasinda, Wilcoxon-Signed Rank
testi ve sinif i¢i korelasyon testi kullanildi. Hasta ve kontrol grubuna ait hacimsel
verilerin degerlendirilmesinde “Mann-Whitney U testi”, hacimsel verilerin hastaliga
bagl parametreler ile iliskisinin degerlendirilmesinde ise Spearman korelasyon testi

kullanildi. Istatistiksel olarak p<0,05 anlaml1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamizda hasta grubu; 11°i yineleyen depresyon, 4’ tek atak depresyon,

3’1 kronik depresyon hastasindan olusmaktadir. MRG ¢ekimi sirasinda, hastalarin

11’1 atak igerisinde, 7’si de diizelme donemindedir. Hasta ve kontrol grubuna ait

demografik ve hastaliga ait veriler asagidaki tabloda gosterilmistir (Tablo 1.).

Tablo 1. Hasta ve kontrol grubuna ait demografik ve klinik veriler.

Parametreler Hasta Kontrol p
<0,05"
Yas 46,11+8,50 37,56+6,16

Cinsiyet (kadin/erkek) 18 (12/6) 18 (9/9) >0,05~

Egitim siiresi (y1l) 13,11+3,03 15,06+3,52 |>0,05"
Hastalik siiresi (y1l) 9,22+3,78 -
Hastalik baslangic¢ yasi 36,89+8,84 -
Toplam tedavi siiresi (giin) 784,83+715,64 -
HAM-D skorlari 12,67+8,15 -
Atak sayisi 2,33+1,08 -
Son atak siiresi (giin) 361,94+476,69 -
Depresyonda gecen giin sayisi 1145,28+1306,59 -
Depresyonda gecen tedavisiz giin sayis1 | 638,06:909,06 -

t: Student-t testi  *: Ki-kare testi

Calismamizda hasta grubu; MDB tanis1 alan 12°si kadin, 6’s1 erkek olmak

tizere 18 bireyden olusurken, kontrol grubu ise 9’u kadin ve 9’u erkek olmak iizere

18 adet katilimcidan olusmaktadir (Tablo 2.).

Tablo 2. Calismadaki bireylerin cinsiyete gore dagilimlari.

Grup
Cinsiyet Kontrol Hasta
n | Yiizde (%) | n | Yiizde (%)
Kadin 9 50 12 66,7
Erkek 9 50 6 33,3
Toplam |18 100 18 100

68




Hasta grubundaki kadinlarin yas ortalamalar1 44,17+8,31, erkeklerin ise
5048,17°dir. Kontrol grubunda da kadinlarin yas ortalamalart 35,444+6,72 olup,
erkeklerin ise 39,67+5,02 dir (Tablo 3.).

Tablo 3.Hasta ve kontrol grubuna ait yas ortalamalar1 ve yasa gore dagilimlari.

I 35 yas alti1 | 35 yas ve iistii
Grup | Cinsiyet Yas kisi sayis1 kisi sayis1
Kadin
(n=12) 44,17+8,31 1 11
Hasta | EMK€K |500018,17 0 6
(n=6)
Toplam
(n=18) 1 17
Kadin
+
(n=9) 35,44+6,72 6 3
Kontrol Erl_<ek 39,67+5,02 1 8
(n=9)
Toplam i
(n=18) ! 1

MDB’li hastalarda, toplam hastalik siiresi en az 6, en fazla 17 yil olarak
goriiliirken, ortalama hastalik siiresi 9,22+3,78 yildir (Tablo 4.).

Tablo 4. Hasta grubunda hastalik siiresine ait veriler.

Grup | Cinsiyet [ Yil n | Yiizde (%)
6 3 25
7 3 25
9 2 16,7
12 1 8,3
Kadin 12 1 8.3
15 1 8,3
Hasta 17 1 8,3
Toplam |12 100
6 3 50
7 1 16,7
Erkek 11 1 16,7
15 1 16,7
Toplam| 6 100

Hasta grubuna ait 18 bireyden 10’u ilag tedavisi alirken, ilag tedavisi almayan
kisi sayist 8’dir. Hasta bireylere uygulanan ila¢ tedavisi antidepresan ve/veya

antipsikotik tedavisi seklindedir (Tablo 5.).
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Tablo 5. Hasta grubunda ilag tedavisi alma durumuna gore elde edilen veriler.

) Yiizde
Grup | Cinsiyet Ilac¢ tedavisi n (%)
Alan 8 66,7
Kadmn | Almayan 4 33,3
12 100

Hasta Toplam
Alan 2 33,3
Erkek Almayan 4 66,7
Toplam 6 100

Calismamizda, Wilcoxon-Signed Rank testi kullanilarak, Cavalieri ve
planimetri yontemleri ile hesaplanan MDB hastalar1 ve saglikli bireylerin beyin ve
beyin ventrikiillerine ait hacimsel veriler birbirleri ile karsilastirildiginda, istatistiksel

olarak iki yontem arasinda anlamli fark bulunmad.

4.1.Korelasyon Analizleri

Cavalieri ve planimetri yontemleri kullanilarak bulunan hacimsel veriler
birbirleri ile karsilastirildi ve siif i¢i korelasyon testine gore uyumluluk gosterdikleri
belirlendi. Yontemler arasindaki giivenilirlik degerleri i¢in yaptigimiz 6lgiimlerdeki
korelasyon katsayilart MDB hastalarinda, toplam beyin hacmi 0,93; sag ventriculus
lateralis hacmi 0,99; sol ventriculus lateralis hacmi 0,99; toplam ventriculus
lateralislerin hacmi 0,99; ventriculus tertius hacmi 0,99; ventriculus quartus hacmi
0,96; ventriculus lateralis hacim oran1 0,98; ventriculus tertius hacim oran1 0,99 ve
ventriculus quartus hacim orani 0,94; kontrol grubunda ise toplam beyin hacmi 0,77;
sag ventriculus lateralis hacmi 0,97; sol ventriculus lateralis hacmi 0,99; toplam
ventriculus lateralislerin hacmi 0,99; ventriculus tertius hacmi 0,98; ventriculus
quartus hacmi 0,93; ventriculus lateralis hacim orani1 0,97; ventriculus tertius hacim
oran1 0,97; ventriculus quartus hacim orani 0,91 olarak bulundu. Korelasyon kat
sayisinin iki yontem arasindaki en diisiikk giivenilirlik degeri, hasta grubunda 0,93;
kontrol grubunda ise 0,77 oldugu tespit edildi (Tablo 6.).
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Tablo 6.Cavalieri ve planimetri yontemleri kullanilarak hesaplanan bolgelere ait
hacim degerlerinin sinif i¢i korelasyon degerleri

Grup

Kontrol Hasta p*
Bolge r
Toplam Beyin Hacmi 0,77 0,93
Sag Ventriculus Lateralis Hacmi 0,97 0,99
Sol Ventriculus Lateralis Hacmi 0,99 0,99
Toplam Ventriculus Lateralis
Hacmi 0,99 0,99
Ventriculus Tertius Hacmi 0,98 0,99 0,000*
Ventriculus Quartus Hacmi 0,93 0,96
Ventriculus Lateralis Hacim Orani 0,97 0,98
Ventriculus Tertius Hacim Orani 0,97 0,99
Ventriculus Quartus Hacim Orani 0,91 0,94

Calismamizda, Cavalieri ve planimetri yontemleri kullanilarak elde edilen
hacimsel veriler ile hastaliga bagli; hastalik siiresi, hastalik baglangi¢ yasi, toplam
tedavi siiresi, HAM-D skorlari, atak sayisi, son atagin siiresi, depresyonda gegen giin
sayisi, depresyonda gegen tedavisiz gilin sayist gibi parametrelerin iligkisi de

degerlendirildi.
Toplam Beyin Hacmi

Erkek MDB hastalarinin toplam beyin hacmi ile HAM-D skorlar1 (r= — 0,89;
p=0,02) ve depresyonda gegen tedavisiz giin sayisi arasinda negatif korelasyon
bulunurken (r= — 0,83; p=0,04), kadin MDB hastalarinin toplam beyin hacmi ile
hastaliga bagli herhangi bir parametre arasinda korelasyon saptanmadi. Buna gore,
erkek hastalarin HAM-D skorlar1 ile depresyonda gecen tedavisiz giin sayilari

arttiginda, toplam beyin hacminin azaldigi gézlendi.

Sag Ventriculus Lateralis Hacmi

MDB hastalarinin sag ventriculus lateralis hacmi ile hastalarin yas1 (r=0,60;
p=0,009) ve hastalik baglangi¢ yaslar1 arasinda pozitif korelasyon (r=0,50; p=0,03),
psikiyatrik tedavi siiresi ile negatif korelasyon saptandi (r= — 0,53; p=0,02). Bu
durumda, hastalarin yas1 ile hastalik baslangi¢ yasi arttik¢a ve aldiklar1 tedavi siiresi

azaldikea, sag ventriculus lateralis hacminin arttigi bulundu.
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Sol Ventriculus Lateralis Hacmi

MDB hastalarinin sol ventriculus lateralis hacmi ile hastalarin yas1 arasinda
pozitif korelasyon (r=0,56; p=0,01), psikiyatrik tedavi siiresi ile negatif korelasyon
bulundu (r= — 0,54; p=0,02). Buna gore, hastalarin yas1 arttik¢a ve aldiklar1 tedavi

stiresi azaldiginda sol ventriculus lateralis hacminin arttig1 gézlendi.
Toplam Ventriculus Lateralis Hacmi

MDB hastalariin toplam ventriculus lateralis hacmi ile hastalarin yasi (r=0,64;
p=0,004) ve hastalik baslangic yaslar1 arasinda pozitif korelasyon bulunurken
(r=0,50; p=0,04), psikiyatrik tedavi siireleri ile negatif korelasyon bulundu (r= —
0,50; p=0,03). Bu durumda, hastalarin yasi ile hastalik baslangi¢ yasi arttik¢ca ve
aldiklar1 tedavi siiresi azaldikga, toplam ventriculus lateralis hacminin arttig

gozlendi.
Ventriculus Tertius Hacmi

Kadin hastalarin ventriculus tertius hacimleri ile HAM-D skorlar1 arasinda
pozitif korelasyon bulunurken (r=0,58; p=0,04), erkek hastalarin ventriculus tertius
hacimleri ile hastaliga bagli herhangi bir parametre arasinda korelasyon bulunamada.
Bu durumda, kadin hastalarin HAM-D skorlar1 arttikga, wventriculus tertius

hacimlerinin de arttig1 gozlendi.
Ventriculus Quartus Hacmi

Kadin hastalarin ventriculus quartus hacimleri ile psikiyatrik tedavi siireleri
arasinda negatif korelasyon (r= —0,61; p=0,03), atak sayilar1 arasinda ise pozitif
korelasyon bulundu (r=0,63; p=0,03). Buna gore, kadin hastalarda alinan tedavi
stiresi azaldik¢a ve gegirilen atak sayilari arttik¢a, ventriculus quartus hacminin
arttig1 gozlendi. Erkek hastalarda ise ventriculus quartus hacimleri ile hastaliga bagl

herhangi bir parametre arasinda korelasyon bulunamadi.
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Calismamizda MDB hastalar1; cinsiyet, hastalik siiresi ve psikiyatrik tedavi

alma durumu (ila¢ kullanimi) olarak ii¢ farkli parametreye gore degerlendirildi.

4.2.MDB Hastalarinda Toplam Beyin Hacminin Hesaplanmasi

Toplam Beyin Hacmi (TBH)

Calismamizda, toplam beyin hacmi (TBH) Cavalieri yontemine gore
hesaplandiginda; kontrol grubunda 1150,46+89,94 cm?®, MDB’li hastalarda ise
1058,70+£105,11 cm?® olarak bulundu. Bu verilere gore; TBH’de, hasta grubunda
kontrol grubuna gore %8’lik hacimsel bir azalma meydana geldigi gozlenmis ve

istatistiksel a¢idan bir fark oldugu tespit edildi (p<0,05) (Tablo 7.) (Sekil 34.).

Planimetri yontemi ile yapilan hacimsel hesaplamalarda ise TBH sonuglari,
Cavalieri yonteminde bulunan sonuglar ile paralellik gostermektedir. TBH, kontrol
grubunda 1127,56+92,90 cm?®, hasta grubunda ise 1041,61+106,60 cm?® olarak
bulundu. Bu verilere gore; hasta grubunda kontrol grubuna gére TBH’de %8’lik
hacimsel bir azalma meydana geldigi goriildii. Bu azalma, Cavalieri yonteminde

oldugu gibi istatistiksel agidan anlamlidir (p<0,05) (Tablo 7.) (Sekil 34.).
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Cavalieri Planimetri

Sekil 34.Cavalieri ve planimetri yontemleri ile hesaplanan toplam beyin hacmi
verilerinin karsilastirilmast.

73



TBH bulgularimiz, cinsiyete gore degerlendirildiginde; Cavalieri yonteminde
kontrol grubu kadinlarda 1109,15£89,30 cm?, hasta grubu kadinlarda ise
1018,55+89,42 cm? olarak bulundu. Bu verilere gore; TBH’de, hasta gruptaki kadin
bireylerde kontrol grubundaki kadin bireylere gore %8 oraninda hacimsel bir azalma
bulundugu fakat bu azalmanin istatistiksel olarak bir anlam ifade etmedigi saptandi
(p>0,05) (Tablo 8.) (Sekil 35.).

Planimetri yonteminde ise TBH, kontrol grubundaki kadinlarda 1063+64,46
cm?, hasta grubundaki kadinlarda ise 993,31+85,72 ¢m?® olarak bulundu. TBH nin,
hasta grubundaki kadinlarda %7 oraninda azaldigi gozlendi. Fakat bu azalma
istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0,05) (Tablo 8.) (Sekil 35.).

Cavalieri yontemine gore kontrol grubundaki erkeklerde TBH, 1191,77+73,32
cm?® olup, hasta grubundaki erkeklerde ise 1138,98+91,51 c¢m? olarak bulundu. Bu
verilere gore; TBH’de, hasta gruptaki erkek bireylerde kontrol grubundaki erkek
bireylere gore %4’liikk hacimsel bir azalma meydana geldigi gozlendi, meydana gelen
azalmanin da kadin bireylerde oldugu gibi istatistiksel olarak anlamsiz oldugu

saptandi (p>0,05) (Tablo 8.) (Sekil 35.).

Planimetri yontemine gore ise TBH, kontrol grubundaki erkeklerde
1192,11£69,34 cm?®, hasta grubundaki erkeklerde ise 1138,2+75,35 cm® olarak
bulundu. TBH’nin, hasta grubundaki erkeklerde %5 azaldig1 goézlenirken, kadin
bireylerdeki gibi istatistiksel olarak anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 8.)
(Sekil 35.).
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Tablo 7.Cavalieri ve planimetri yontemlerine gére toplam beyin ve beyin ventrikiil
hacimlerinin karsilastirilmasi.

Yontem

Bolge

Cavalieri

Planimetri

Kontrol

n=18

Hasta

n=18

Kontrol

n=18

Hasta

n=18

Toplam Beyin
Hacmi
(cm®)

1150,46 +£89,94

1058,70+105,11

0,01

1127,56+92,90

1041,61+106,60

0,02

Sag Ventriculus
Lateralis Hacmi
(cm®)

4,57+1,46

5,46+2,29

0,23

4,46+1,66

5,48+2,43

0,20

Sol Ventriculus
Lateralis Hacmi
(cm®)

4,93+1,68

6,1242,95

0,28

4,96+1,68

6,15+3,02

0,28

Toplam
Ventriculus
Lateralis Hacmi
(cm®)

9,38+2,94

11,5845,06

0,18

9,29+3,06

11,634£5,23

0,13

Ventriculus
Tertius Hacmi
(cm®)

0,45+0,18

0,76+0,53

0,02

0,44+0,19

0,73+0,53

0,04

Ventriculus
Quartus Hacmi
(cm®)

0,87+0,25

0,92+0,64

0,49

0,91+0,30

0,93+0,62

0,43
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Sekil 35.Cavalieri ve planimetri yontemleri ile hesaplanan toplam beyin hacmi
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Planimetri

verilerinin cinsiyetlere gore karsilagtirilmasi.

75

O Erkek Hasta




4.3.MDB Hastalarinda Beyin Ventrikiil Hacimlerinin Hesaplanmasi
Sag Ventriculus Lateralis Hacmi (SaVLH)

Calismamizda sag ventriculus lateralis hacmi (SaVLH) Cavalieri yontemine
gore hesaplandiginda; kontrol grubunda 4,57+1,46 cm3, MDB’li hastalarda ise
5,46+2,29 cm?® olarak bulundu. Bu verilere gore, hasta grubunda kontrol grubuna
gore %19 oraninda hacimsel artis meydana geldigi gozlendi. Fakat bu artisa ragmen,

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 7.) (Sekil 36.).

Planimetri yontemi kullanilarak hesaplanan sag ventriculus lateralis hacmi
(SaVLH) sonuglari, Cavalieri yontemi ile hesaplanan sonuglar ile uyumluyken,
planimetri yontemine goére SaVLH Kontrol grubunda 4,46+1,66 cm? MDB’li
hastalarda ise 5,48+2,43 cm?® olarak bulundu. Bu verilere gore, hasta grubunda
kontrol grubuna gore %23 oraninda hacimsel artis meydana geldigi gozlendi. Fakat
bu artisa ragmen, istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 7.)
(Sekil 36).

Cinsiyetlere gore yapilan analiz sonuglari, her iki yontem ile de uyumlu
cikmistir. Cavalieri yontemine gére SaVLH kontrol grubu kadinlarda 4,26+1,44 cm?,
hasta grubu kadinlarda ise 4,72+1,98 cm? olarak bulundu. SaVLH’de, hasta gruptaki
kadin bireylerde kontrol grubundaki kadin bireylere gére %11 oraninda hacimsel
artts meydana geldigi ve bu artisin istatistiksel olarak anlamsiz oldugu goriildii

(p>0,05) (Tablo 8.) (Sekil 37.).

Planimetri yontemi ile yapilan hesaplamalarda ise SaVLH kontrol grubu
kadinlarda 4,22+1,69 cm?, hasta grubu kadinlarda ise 4,7842,09 cm? olarak bulundu.
SaVLH’de, hasta gruptaki kadin bireylerde kontrol grubundaki kadin bireylere gore
%13 oraninda hacimsel artiy meydana geldigi ve bu artisin istatistiksel olarak

anlamsiz oldugu goriildi (p>0,05) (Tablo 9.) (Sekil 37.).

SaVLH, Cavalieri yontemine gore kontrol grubundaki erkeklerde 4,85+1,50
cm?, hasta grubu erkeklerde ise 6,93+2,31 cm® olarak bulundu. SaVLH, hasta
gruptaki erkek bireyler, kontrol grubundaki erkek bireylere gore %43 gibi biiyiik bir
hacimsel artis gosterse de istatistiksel olarak anlamlilik bulunmad: (p>0,05) (Tablo
8.) (Sekil 37.).
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Planimetri yontemine gore hesaplanan SaVLH, kontrol grubundaki erkeklerde
4,67£1,71 cm?, hasta grubu erkeklerde ise 6,88+2,64 cm? olarak bulundu. SaVLH,
hasta gruptaki erkek bireyler, kontrol grubundaki erkek bireylere gore %47 gibi
bliyiik bir hacimsel artig gosterse de istatistiksel olarak anlamlilik bulunmadi

(p>0,05) (Tablo 9.) (Sekil 37).
Sol Ventriculus Lateralis Hacmi (SoVLH)

Cavalieri yontemine gore kontrol grubunda 4,934+1,68 cm?® olarak hesaplanan
SoVLH, MDB’li hastalarda ise 6,12+2,95 cm? olarak bulundu. Bu sonuglara gore
SoVLH’nde, hasta grubunda kontrol grubuna gore %24 oraninda hacimsel artig
goriildii ve bu artisa ragmen, istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (p>0,05)
(Tablo 7.) (Sekil 36.).

Planimetri yOntemine gore ise kontrol grubunda 4,96+1,68 cm?® olarak
hesaplanan SoVLH, MDB’li hastalarda ise 6,15+3,02 cm?® olarak bulundu. Bu
sonuclara gore SOVLH’nde, hasta grubunda kontrol grubuna goére %24 oraninda
hacimsel artis goriildii ve bu artisa ragmen, istatistiksel olarak anlamli fark tespit
edilmedi (p>0,05). Sonuglarin, Cavalieri yontemi ile uyumluluk gosterdigi goriildi
(Tablo 7.) (Sekil 36.).

Cinsiyetlere gore yapilan analiz sonuglari, her iki yontem ile paralellik
gostermektedir. Cavalieri yontemine gore hesaplanan SoVLH, kontrol grubu
kadinlarda 4,394+1,91 cm?, hasta grubu kadinlarda ise 5,26+2,62 cm? olarak bulundu.
MDB’li gruptaki kadin bireylerde kontrol grubundaki kadin bireylere gore %20’lik
hacimsel artis meydana gelse de, bu artisin istatistiksel olarak anlamsiz oldugu

goriildii (p>0,05) (Tablo 8.) (Sekil 37.).

Planimetri yontemine gore ise SOVLH Kontrol grubu kadinlarda 4,40+2,03
cm?, hasta grubu kadinlarda ise 5,34+2,69 cm?® olarak bulundu. MDB’li gruptaki
kadin bireylerde kontrol grubundaki kadin bireylere gore %21°lik hacimsel artig
meydana gelse de, bu artisin istatistiksel olarak anlamsiz oldugu goriildii (p>0,05)
(Tablo 9.) (Sekil 37.).
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SoVLH, Cavalieri yontemine gére kontrol grubundaki erkeklerde 5,41+1,37
cm?, hasta grubu erkeklerde ise 7,86+3,01 c¢cm?® olarak bulundu. SoVLH, MDB’li
erkek bireylerde, kontrol grubundaki erkek bireylere gore %45 oraninda biiyiik bir
hacimsel artis goriilse bile, istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05)
(Tablo 8.) (Sekil 37.).

Planimetri yontemine gore hesaplanan SoVLH ise, kontrol grubundaki
erkeklerde 5,45+1,19 cm?, hasta grubu erkeklerde ise 7,78+3,20 cm? olarak bulundu.
SoVLH, MDB’li erkek bireylerde, kontrol grubundaki erkek bireylere gore %43

oraninda biiyilk bir hacimsel artig goriilse bile, istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi (p>0,05) (Tablo 9.) (Sekil 37.).
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Sekil 36.Cavalieri ve planimetri yontemleri ile hesaplanan tiim ventrikiillerin
hacim verilerinin karsilastirilmasi.

Toplam Ventriculus Lateralis Hacmi (TVLH)

Cavalieri yontemine gore kontrol grubunda 9,3842,94 c¢m?® olarak hesaplanan
TVLH, MDB’li hastalarda 11,5845,06 cm?® olarak bulundu. Bu sonuglara gore
TVLH’de; hasta grubunda, kontrol grubuna goére %23 oraninda hacimsel artig

goriildii ve bu artisa ragmen, istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (p>0,05)
(Tablo 7.) (Sekil 36.).
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Cavalieri yontemine gore hesaplanan sonuglar ile uyumlu olarak planimetri
yonteminde de kontrol grubunda 9,29+3,06 cm?® olarak hesaplanan TVLH, MDB’li
hastalarda 11,634+5,23 cm?® olarak bulundu. Bu sonuglara goére TVLH’de; hasta
grubunda, kontrol grubuna goére %25 oraninda hacimsel artig goriildii ve bu artisa
ragmen, istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 7.) (Sekil
36.).

Cinsiyetlere gore degerlendirilen TVLH Cavalieri yontemine gore, kontrol
grubu kadinlarda 8,51+3,07 cm?, hasta grubu kadinlarda ise 9,98+4,29 cm?® olarak
bulundu. MDB’li gruptaki kadin bireylerde, kontrol grubundaki kadin bireylere gore
%17°1ik hacimsel artis bulundu fakat bu artigin istatistiksel olarak anlamsiz oldugu

goriildii (p>0,05) (Tablo 8.) (Sekil 37.).

Cavalieri yontemi ile bulunan sonuglarla uyumlu olarak planimetri yonteminde
ise TVLH kontrol grubu kadinlarda 8,46+3,37 cm? hasta grubu kadinlarda
10,12+4,40 cm?® olarak bulundu. MDB’li gruptaki kadin bireylerde, kontrol
grubundaki kadin bireylere gore %20°lik hacimsel artis bulundu fakat bu artisin
istatistiksel olarak anlamsiz oldugu goriildii (p>0,05) (Tablo 9.) (Sekil 37.).

Cavalieri yontemine gore TVLH, Kkontrol grubundaki erkeklerde 10,26+2,68
cm?, hasta grubu erkeklerde ise 14,79+5,30 c¢cm?® olarak bulundu. TVLH, MDB’li
erkek bireylerde, kontrol grubundaki erkek bireylere gore %44 oraninda biiyilik bir
hacimsel artis tespit edilmesine ragmen, bu artis istatistiksel olarak anlamsiz bulundu

(p>0,05) (Tablo 8.) (Sekil 37.).

TVLH, planimetri yontemine gore hesaplandiginda ise kontrol grubundaki
erkeklerde 10,12+2,66 cm?®, hasta grubu erkeklerde ise 14,66+5,81 cm?® olarak
bulundu. TVLH, MDB’li erkek bireylerde, kontrol grubundaki erkek bireylere gore
%45 oraninda biiylik bir hacimsel artis tespit edilmesine ragmen, bu artis istatistiksel

olarak anlamsiz bulundu (p>0,05) (Tablo 9.) (Sekil 37.).
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Tablo 8.Cavalieri yontemi ile cinsiyete gore tiim hacim verilerinin karsilastirilmast.

Yontem Cavalieri
Kadin Erkek
Kontrol Hasta P Kontrol Hasta P

Bolge n=9 n=12 n=9 n=6
Toplam Beyin
Hacmi 1109,15+89,30 | 1018,55+89,42 [ 0,11 | 1191,77+73,32 | 1138,98+91,51 | 0,34
(cm®)
Sag Ventriculus
Lateralis Hacmi | 4,26+1,44 4,72+1,98 |0,54 4,85+1,50 6,93+2,31 0,13
(cm®)
Sol Ventriculus
Lateralis Hacmi | 4,39+1,91 5,26+2,62 | 0,44 5,41+1,37 7,86+3,01 0,10
(cm®)
Toplam
Ventriculus
Lateralis Hacmi
(cm®)
Ventriculus
Tertius Hacmi 0,38+0,17 0,54+0,24 10,10 0,51+0,18 1,19+0,70 0,01
(cm®)
Ventriculus
Quartus Hacmi 0,82+0,29 0,81+0,46 |0,64 0,92+0,20 1,16+£0,91 0,64
(cm®)

8,51£3,07 | 9,98+429 [057| 10,26+2,68 14,79+5,30 | 0,06
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Sekil 37.Cavalieri ve planimetri yontemleri ile hesaplanan tiim ventrikiillerin hacim
verilerinin cinsiyetlere gore karsilastirilmasi.
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Ventriculus Tertius Hacmi (VTH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan VTH; kontrol grubunda 0,45+0,18 cm?,
hasta grubunda ise 0,76+0,53 cm? olarak bulundu. Bu verilere gore, MDB’li gruptaki
VTH, kontrol grubuna gére %70 oraninda hacimsel artis gosterirken, meydana gelen
bu artis istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 7.) (Sekil 36.).

VTH planimetri yontemine gore hesaplandiginda ise, kontrol grubunda
0,44+0,19 cm?, hasta grubunda ise 0,73+0,53 c¢cm? olarak bulundu. Bu verilere gore,
MDB’li gruptaki VTH, kontrol grubundakine gore %66 oraninda hacimsel artis
gosterirken, meydana gelen bu artis istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05)
Sonuglarin, Cavalieri yontemi kullanilarak yapilan hesaplamalar ile uyumlu oldugu

goriildii (Tablo 7.) (Sekil 36).

Calismamiz cinsiyete gore degerlendirildiginde, Cavalieri yontemine gore
VTH kontrol grubundaki kadinlarda 0,38 +0,17 cm?, hasta grubundaki kadinlarda ise
0,54+0,24 cm?® olarak bulundu. Sonuglara gére, MDB’li kadinlarin VTH, kontrol
grubundaki kadinlara gore %42 oraninda hacimsel bir artig gosterirken, istatistiksel
olarak anlamlilik bulunmadi (p>0,05) (Tablo 8.) (Sekil 37.).

Planimetri yontemine gore hesaplanan VTH kontrol grubundaki kadinlarda
0,38+0,20 cm?, hasta gruptaki kadinlarda ise 0,52+0,23 cm?® olarak bulundu.
Sonuglara gére, MDB’li kadinlarin VTH, kontrol grubundaki kadinlara gbre %36
oraninda hacimsel bir artis gosterdigi goriildii fakat istatistiksel olarak anlamlilik

bulunmadi (p>0,05) (Tablo 9.) (Sekil 37.).

Cavalieri yonteminde kontrol grubundaki erkeklerde 0,51+0,18 c¢m?® olarak
hesaplanan VTH, MDB’li erkeklerde 1,194+0,70 cm? olarak bulundu. Bu sonuglara
gore, MDB’li erkeklere ait VTH’de, kontrol grubundaki erkeklere gore %133
oraninda hacimsel artis gézlendi ve bu artis istatistiksel agidan anlamli olarak tespit

edildi (p<0,05) (Tablo 8.) (Sekil 37.).

Planimetri yontemine gore ise kontrol grubundaki erkeklerde 0,50+0,18 cm?
olarak hesaplanan VTH, MDB’li erkeklerde 1,16+0,71 c¢cm?® olarak bulundu. Bu
sonuglara gore, MDB’li erkeklere ait VTH’de, kontrol grubundaki erkeklere gore

%132 oraninda hacimsel artis gbzlendi ve bu artis istatistiksel agidan anlamli olarak
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tespit edildi (p<0,05) Her iki cinsiyete ait sonuglarin, Cavalieri yontemi kullanilarak
elde edilen sonuglar ile uyumlu oldugu saptandi (Tablo 9.) (Sekil 37.).

Ventriculus Quartus Hacmi (VQH)

Cavalieri yontemine gore kontrol grubunda 0,87+0,25 cm?® olarak hesaplanan
VQH, MDB’li hastalarda 0,92+0,64 cm? olarak bulundu. Sonuglara gére VQH’de,
hasta grubunda kontrol grubuna goére %7’lik hacimsel artis gozlendi, bu artisin
istatistiksel agidan anlamsiz oldugu tespit edildi (p>0,05) (Tablo 7.) (Sekil 36.).

Cavalieri yontemi kullanilarak hesaplanan sonuglar ile paralellik gdsteren
VQH, planimetri yonteminde ise kontrol grubunda 0,91+0,30 cm? MDB’li
hastalarda 0,93+0,62 c¢cm? olarak bulundu. Sonuglara gére VQH’de, hasta grubunda
kontrol grubuna gore %3’liik hacimsel artis gézlendi, bu artisin istatistiksel agidan

anlamsiz oldugu tespit edildi (p>0,05) (Tablo 7.) (Sekil 36.).

Cinsiyetlere gore yapilan analizde, VQH Cavalieri yontemine gore; kontrol
grubundaki kadinlarda 0,82+0,29 c¢cm?, hasta gruptaki kadinlarda ise 0,81+0,46 cm?
olarak bulundu. Hasta grubundaki kadinlarda, kontrol grubundaki kadinlara gore
%?2’lik hacimsel artig goriildii fakat istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0,05)
(Tablo 8.) (Sekil 37.).

Planimetri yontemine gére hesaplanan VQH ise kontrol grubundaki kadinlarda
0,86+0,36 cm?, hasta grubundaki kadinlarda ise 0,87+0,40 cm? olarak bulundu. Hasta
grubundaki kadinlarda, kontrol grubundaki kadinlara gore %1°lik hacimsel artig
goriildii fakat istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0,05) (Tablo 9.) (Sekil 37.).

Ventriculus quartus hacmi Cavalieri yontemine gore hesaplandiginda; kontrol
grubundaki erkeklerde 0,92+0,20 cm?, hasta grubundaki erkeklerde ise 1,16+0,91
cm?® olarak hesaplandi. Bu verilere gore; hasta grubundaki erkeklerde, kontrol
grubundaki erkeklere gore %25 oraninda hacimsel bir artis meydana geldigi gézlendi

fakat istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05) (Tablo 8.) (Sekil 37.).

Planimetri yontemine gore hesaplanan VQH ise, kontrol grubundaki erkeklerde
0,95+0,25 cm?, hasta grubundaki erkeklerde ise 1,06+0,96 cm? olarak hesaplandi. Bu
verilere gore, hasta grubundaki erkeklerde, kontrol grubundaki erkeklere gore %12
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oraninda hacimsel bir artis meydana geldigi gozlendi fakat istatistiksel olarak anlamli
bulunmad: (p>0,05) Planimetri yontemi kullanilarak hesaplanan cinsiyetlere ait
sonuglarin, Cavalieri yontemi kullanilarak bulunan sonuglar ile uyumlu oldugu

goriildii (Tablo 9.)(Sekil 37.).

Tablo 9.Planimetri yontemi ile cinsiyete gore tiim hacim verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem Planimetri
Kadin Erkek

Kontrol Hasta p Kontrol Hasta p

Bolge n=9 n=12 n=9 n=6
Toplam Beyin
Hacmi (cm®)
Sag Ventriculus
Lateralis Hacmi 4,22+1,69 4,78+2,09 0,59 4,67+1,71 6,88+2,64 0,09
(cm®)

Sol Ventriculus
Lateralis Hacmi 4,40+2,03 5,34+2,69 | 0,40 5,45+1,19 7,78+3,20 0,10
(cm?)
Toplam
Ventriculus
Lateralis Hacmi
(cm?)
Ventriculus
Tertius Hacmi 0,38+0,20 0,52+0,23 0,14 0,50+0,18 1,16£0,71 0,01

(cm®)
Ventriculus
Quartus Hacmi 0,86+0,36 0,87+0,40 | 0,94 0,9540,25 1,06+0,96 0,24
(cm?)

1063+64,46 |993,31+85,72( 0,08 | 1192,11+69,34 | 1138,2+75,35 0,15

8,46£337 | 10,12+4,40 | 0,32 | 10,12+2,66 14,66+5,81 0,06

4.4 MDB Hastalarinda Beyin Ventrikiil Hacimlerinin Toplam Beyin

Hacmine Oranina Gore Iliskisi
Ventriculus Lateralis Hacim Orani (VLHO)

Bu analiz ile ventriculus lateralislerin, toplam beyin hacmine orani analiz edildi
ve Cavalieri yonteminde VLHO kontrol grubunda %0,82+0,27, hasta grubunda ise
%1,07+£0,40 olarak bulundu. MDB’li hastalarda, kontrol grubuna gore hacim
oraninda %30 artis meydana geldigi gozlendi ve bu da bize MDB’li hastalarin
VLHO’larinda genisleme oldugunu gosterse de, istatistiksel agidan anlamli fark

bulunmad: (p>0,05) (Tablo 10.).
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Planimetri yontemine goére hesaplanan VLHO; kontrol grubunda %0,82+0,27,
hasta grubunda ise %1,09+0,43 olarak bulundu. MDB’li hastalarda, kontrol grubuna
gore hacim oraninda %33 artis meydana geldigi gézlendi ve bu da MDB’li hastalarin
VLHO’larinda genisleme oldugunu gdstermistir. Sonuglar, istatistiksel agidan
anlamli bulunurken (p<0,05), Cavalieri yontemi kullanilarak hesaplanan VLHO

sonuglart ile tutarhilik goéstermedigi goriildii (Tablo 10.).

Cinsiyete gore yapilan analizde; VLHO, Cavalieri yontemine gore kontrol
grubundaki kadinlarda %0,77+0,28, hasta grubundaki kadinlarda %0,97+0,38 olarak
bulundu. MDB’li kadinlarda, kontrol grubundaki kadinlara gore hacim oraninda %26
artis meydana geldigi bulundu ve bunun sonucunda MDB hastasi kadinlarin
VLHO’larinda genisleme oldugu saptandi. Ancak istatistiksel olarak anlamlilik
tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 11.).

Cavalieri yontemi kullanilarak bulunan sonuglar ile uyumlu olan planimetri
yonteminde ise VLHO, kontrol grubundaki kadinlarda %0,80+0,31, hasta
grubundaki kadinlarda %1,00+0,40 olarak bulundu. MDB’li kadinlarda kontrol
grubundaki kadinlara gore hacim oraninda %25 artis meydana geldigi bulundu ve
bunun sonucunda MDB hastas1 kadinlarin TVLH’lerinde genisleme oldugu gézlendi.
Ancak istatistiksel olarak anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 12.).

Cavalieri yontemine gore kontrol grubundaki erkeklerde %0,87+0,26 olarak
bulunan VLHO, hasta grubundaki erkeklerde ise %1,28+0,38 olarak bulundu.
MDB’li erkeklerde, kontrol grubundaki erkeklere gore hacim oraninda %47 artis
goriildii. Bunun sonucunda MDB’li erkeklerin VLHO’larinda genisleme oldugu
gozlenirken, istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0,05) (Tablo 11.).

Planimetri yontemine gore ise kontrol grubundaki erkeklerde %0,86+0,25
olarak bulunan VLHO, hasta grubundaki erkeklerde ise %1,27+0,47 olarak bulundu.
MDB’li erkeklerde, kontrol grubundaki erkeklere gore hacim oraninda %48 artis
goriildic ve MDB’li erkeklerin TVLH’lerinde genisleme oldugu ortaya ¢ikarken,
istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0,05) (Tablo 12.).
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Tablo 10.Cavalieri ve planimetri yontemlerine gore hacim orani verilerinin

karsilastirtlmast.
Yontem Cavalieri Planimetri
Kontrol Hasta Kontrol Hasta
p p
Bolge n=18 n=18 n=18 n=18
Ventriculus Lateralis Hacim | ¢, 57| 1 076040 | 0,06 | 0.82+027 | 1094043 | 0,04
Orani (%)
Ventriculus Tertius Hacim | 1. 01 | 0.0740,04 | 0,004 | 0.04+0,02 | 0,07£0.04 | 0,011
Orani (%)
Ventriculus Quartus Hacim | 4e.6 05 | 0,08£0,05 | 0.78 | 0,0820.03 | 0.090.05 | 0,97
Orani (%)

Ventriculus Tertius Hacim Orant (VTHO)

Cavalieri yontemi ile hesaplanan VTHO; kontrol grubunda % 0,04+0,01, hasta
grubunda ise % 0,07+0,04 olarak bulundu. MDB’li hastalarda, kontrol grubuna gére
hacim oraninda %75 artis gozlenirken, MDB’li hastalarin VTH’lerinde biiylime
oldugu saptandi. Sonuglarda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi (p<0,05)
(Tablo 10.).

Planimetri yontemine gore ise VTHO; kontrol grubunda % 0,04+0,02, hasta
grubunda ise % 0,07+0,04 olarak bulundu. MDB’li hastalarda, kontrol grubuna gore
hacim oraninda %75 artis gozlenirken, MDB’li hastalarin VTH’lerinde biiylime
oldugu saptandi. Sonuglarda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilirken (p<0,05),
Cavalieri yontemi ile elde edilen bulgular ile uyumlu oldugu gériildi (Tablo 10.).

Cinsiyete gore yapilan analizde ise VTHO, Cavalieri yontemine gore kontrol
grubundaki kadinlarda % 0,03+£0,01, hasta grubundaki kadinlarda % 0,05+0,02
olarak bulundu. MDB’li kadinlarda, kontrol grubundaki kadinlara gore hacim
oraninda %67 artts meydana geldigi bulunurken, bunun sonucunda MDB hastasi
kadmlarin VTH’lerinde genisleme oldugu belirlendi. Sonuglar, istatistiksel agidan

anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 11.).

Planimetri yontemine gore ise VTHO, kontrol grubundaki kadinlarda
%0,03+0,02, hasta grubundaki kadinlarda %0,05+0,02 olarak bulundu. MDB’li
kadinlarda, kontrol grubundaki kadinlara gére hacim oraninda %67 artis meydana

geldigi bulunurken, bunun sonucunda MDB hastast kadinlarin VTH’lerinde
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genisleme oldugu belirlendi. Sonuglar, istatistiksel agidan anlamli bulundu (p<0,05)
(Tablo 12.).

Cavalieri yonteminde kontrol grubundaki erkeklerde % 0,04+0,01 olarak
bulunan VTHO, hasta grubundaki erkeklerde ise % 0,10+0,05 olarak bulundu.
MDB’li erkeklerde, kontrol grubundaki erkeklere gore hacim oraninda %150 artis
goriilirken, MDB’li erkeklerin VTH’lerinde genisleme oldugu saptandi ve
istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0,05) (Tablo 11.).

Planimetri yonteminde ise kontrol grubundaki erkeklerde %0,04+0,01 olarak
bulunan VTHO, hasta grubundaki erkeklerde ise %0,10+0,06 olarak bulundu.
MDB’li erkeklerde kontrol grubundaki erkeklere gore hacim oraninda %150 artis
goriildi. Bunun sonucunda MDB’li erkeklerin VTH’lerinde genisleme oldugu
gozlenirken, istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0,05). Her iki cinsiyette elde
edilen sonuglarin, Cavalieri yontemi kullanilarak elde edilen sonuglar ile uyumlu

oldugu saptandi (Tablo 12.).

Tablo 11.Cavalieri yontemine gore cinsiyetlere ait hacim orani verilerinin
karsilastirilmasi.

Yontem Cavalieri

Kadmn Erkek

Kontrol Hasta P Kontrol Hasta P

Bolge n=9 n=12 n=9 n=6

Ventriculus Lateralis Hacim Orami(%b) | 0,77+0,28 | 0,97+0,38 | 0,32 0,87+0,26 | 1,28+0,38 | 0,03

Ventriculus Tertius Hacim Oram(%) |0,03+0,01 | 0,05+0,02 | 0,06 | 0,04+0,01 | 0,10+0,05 | 0,005

Ventriculus Quartus Hacim Orami(%) | 0,07+0,03 | 0,08+0,04 | 0,83 0,08+0,02 | 0,10+0,07| 1

Tablo 12.Planimetri yontemine gore cinsiyetlere ait hacim orani verilerinin
karsilastirilmasi.

Yontem Planimetri

Kadmn Erkek

Kontrol | Hasta p | Kontrol | Hasta P

Biilge n=9 n=12 n=9 n=6

Ventriculus Lateralis Hacim Oram (%) | 0,80+0,31 | 1,00+0,40 | 0,20 | 0,86+0,25 | 1,27+0,47 | 0,03

Ventriculus Tertius Hacim Oram (%) | 0,03+0,02 | 0,05+0,02 | 0,10 | 0,04+0,01 | 0,10+0,06 | 0,01

Ventriculus Quartus Hacim Oram (%) [ 0,08+0,03 | 0,09+0,04 | 0,67 | 0,08+0,02 | 0,09+0,08 | 0,35
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Ventriculus Quartus Hacim Orant (VQHO)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan VQHO; kontrol grubunda %0,08+0,02,
hasta grubunda ise %0,08+0,05 olarak bulundu. MDB’li hastalarda, kontrol grubuna
gore hacim oraninda %4 artis meydana gelirken, istatistiksel agidan anlamli fark

bulunmad (p>0,05) (Tablo 10.).

Planimetri yontemine gore hesaplanan VQHO, Cavalieri yontemi kullanilarak
elde edilen sonuglar ile uyumluyken, VQHO kontrol grubunda % 0,08+0,03, hasta
grubunda ise %0,09+0,05 olarak bulundu. MDB’li hastalarda, kontrol grubuna goére
hacim oraninda %13 artis meydana gelirken, istatistiksel ac¢idan anlamli fark

bulunmadi (p>0,05) (Tablo 10.).

Cinsiyete gore yapilan degerlendirmede VQHO, Cavalieri yontemine gore
kontrol grubundaki kadinlarda % 0,07+£0,03, hasta grubundaki kadinlarda %
0,08+0,04 olarak bulundu. MDB’li kadinlarda, kontrol grubundaki kadinlara gore
hacim oraninda %14 artis meydana geldigi ve bunun sonucunda MDB hastasi
kadmlarin VQH’lerinde genisleme oldugu goriildi. Ancak istatistiksel olarak
anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 11.).

Planimetri yontemine gore ise VQHO, kontrol grubundaki kadinlarda %
0,08+0,03, hasta grubundaki kadinlarda % 0,09+0,04 olarak bulundu. MDB’li
kadinlarda, kontrol grubundaki kadinlara gore hacim oraninda %13 artis meydana
geldigi ve bunun sonucunda MDB hastasi kadinlarin VQH’lerinde genisleme oldugu
saptandi. Ancak istatistiksel olarak anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 12.).

Cavalieri yontemine gore kontrol grubundaki erkeklerde % 0,08+0,02 olarak
bulunan VQHO, hasta grubundaki erkeklerde ise % 0,10+0,07 olarak bulundu.
MDB’li erkeklerde kontrol grubundaki erkeklere gore hacim oraninda %25 artis
oldugu saptandi. MDB’li erkeklerin VQH’lerinde genisleme gozlenmesine ragmen

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 11.).

Planimetri yontemi kullanilarak kontrol grubundaki erkeklerde % 0,08+0,02
olarak bulunan VQHO, hasta grubundaki erkeklerde ise %0,09+0,08 olarak bulundu.
MDB’li erkeklerde kontrol grubundaki erkeklere gore hacim oraninda %13 artis
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oldugu saptandi. MDB’li erkeklerin VQH’lerinde genisleme gdzlenmesine ragmen
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05). Her iki cinsiyete ait bulgularin,
Cavalieri yontemi kullanilarak elde edilen bulgular ile uyumlu oldugu goriildii
(Tablo 12.).

4.5.MDB Hastalarinda Psikiyatrik Tedavi Alma Durumuna Goére Toplam Beyin
Hacminin Hesaplanmasi

Toplam Beyin Hacmi (TBH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan TBH; kontrol grubunda 1150,46+89,94
cm?, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda, 1053,77+82,29 cm?, ila¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda ise 1064,85+134,34 cm?® olarak bulundu. TBH, kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, ilag kullanan MDB’li hastalarda %8, ila¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda ise %7 oraninda hacimsel azalma goriildii. Bu azalma ila¢ kullanan
MDB’li hastalarda istatistiksel olarak anlamli bulunurken (p<0,05), ila¢ kullanmayan
MDB’li hastalarda ise anlamli bulunmad: (p>0,05) (Tablo 13. ve Tablo 16.).

Cavalieri yontemi kullanilarak cinsiyete gore yapilan analizlerde, kontrol grubu

ile karsilastirildiginda her iki cinsiyette de anlamli fark tespit edilmedi (p>0,05).

Planimetri yontemi kullanilarak elde edilen sonuglar ile Cavalieri ydntemi
kullanilarak elde edilen sonuglar uyumluyken, planimetri yontemine gore kontrol
grubunda 1127,56£92,90 cm?® olan TBH, ila¢g kullanan MDB’li hastalarda,
1028,13+£75,50 cm?, ilag kullanmayan MDB’li hastalarda ise 1058,45+140,31 cm?
olarak bulundu. Kontrol grubu ile karsilastirilan TBH’nde, ila¢ kullanan MDB’li
hastalarda %9, ilag kullanmayan MDB’li hastalarda ise %6 oraninda hacimsel
azalma meydana geldigi saptandi. Bu azalma ila¢ kullanan MDB’li hastalarda
istatistiksel olarak anlamlilik gosterirken (p<0,05), ila¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda ise anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 13. ve Tablo 16.).

Planimetri yontemi kullanilarak cinsiyete gore yapilan analizlerde, kontrol
grubu ile karsilagtirildiginda her iki cinsiyette de anlamli fark tespit edilmedi
(p>0,05). Sonuglarin, Cavalieri yontemi kullanilarak elde edilen sonuglar ile uyumlu

oldugu goriildii.
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Tablo 13.Cavalieri ve planimetri yontemlerine gore ilag kullanan hasta ve kontrol
grubunun tiim hacim verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem Cavalieri Planimetri
ila¢ Kullanan Kontrol ) ila¢ Kullanan Kontrol )
Balge n=10 n=18 n=10 n=18
Toplam Beyin
Hacmi 1053,77+£82,29 | 1150,46+89,94 | 0,02 | 1028,13+75,50 | 1127,56+92,90 | 0,01
(em’)
Sag Ventriculus
Lateralis Hacmi 4,94+1,67 4,57+1,46 0,60 4,99+1,80 4,46+1,66 0,44
(cm’)
Sol Ventriculus
Lateralis Hacmi 5,46+2.78 4,93+1,68 0,88 5,61£2,90 4,96+1,68 0,84
(cm’)
Toplam
ventriculus 16 401494 9,3842,94 | 0,56 | 10,60+4,41 9,2943,06 | 0,41
Lateralis Hacmi
(cm’)
Ventriculus
Tertius Hacmi 0,69+0,28 0,45+0,18 0,02 0,67+0,29 0,44+0,19 0,03
(cm?)
Ventriculus
Quartus Hacmi 0,91+0,46 0,87+0,25 0,96 0,93+0,41 0,91+0,30 0,96
(cm’)
Tablo 14.Cavalieri yontemi ile cinsiyete gore ilag kullanan hasta ve kontrol
grubunun tiim hacim verilerinin karsilastirilmast.
Yontem Cavalieri
Kadin Erkek
Kontrol ila¢ Kullanan | p Kontrol ila¢ Kullanan | o
Bolge n=9 n=8 n=9 n=2
Toplam Beyin
Hacmi 1109,15+89,30 | 1039,80+86,04 | 0,31 | 1191,77+£73,32 | 1109,63+36,49 | 0,16
(cm®)
Sag Ventriculus
Lateralis Hacmi 4,26+1,44 4,85+1,83 0,53 4,85+1,50 5,31+1,17 1,00
(cm®)
Sol Ventriculus
Lateralis Hacmi 4,39+1,92 5,34+3,01 0,53 5,41+1,37 5,95+2,32 0,81
(cm’)
Toplam
Ventriculus | ¢ 5y 5 g 10,1844,60 | 0,56 | 10,26+2,68 11,2643,48 | 0,64
Lateralis Hacmi
(cm’)
Ventriculus
Tertius Hacmi 0,38+0,17 0,60+0,22 0,03 0,51£0,18 1,02+0,27 0,06
(cm?)
Ventriculus
Quartus Hacmi 0,82+0,29 0,96+0,50 0,60 0,92+0,20 0,71+0,24 0,24
(cm’)
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Tablo 15.Planimetri yontemi ile cinsiyete gore ilag kullanan hasta ve kontrol
grubunun tiim hacim verilerinin karsilagtirilmasi.

Yontem Planimetri
Kadin Erkek
Kontrol llag Kontrol | ila¢ Kullanan
Kullanan p p
Bolge n=9 n=8 n=9 n=2
Toplam (Eé%')” Hacmi | 563 00:64.46 | 1011927628 | 0,18 | 1192,116934 | 1092,99+7.28 | 0,06
Sag Ventriculus
Lateralis Hacmi 4,22+1,69 4,93+£1,96 | 0,53 | 4,67+1,71 5,22+1,43 0,55
(cm’)
Sol Ventriculus
Lateralis Hacmi 4,40+2,03 5,51£3,11 0,46 5,45+1,19 6,01+£2,74 0,81
(cm?)
Toplam Ventriculus
Lateralis Hacmi 8,46+3,37 10,44+4,73 | 0,34 | 10,12+2,66 11,24+4,17 | 0,48
(cm’)
Ventriculus Tertius
Hacmi 0,38+0,20 0,57+0,22 | 0,04 | 0,50+0,17 1,05+0,25 0,03
(cm®)
Ventriculus Quartus
Hacmi 0,86+0,36 1,01£0,41 | 0,44 | 0,95+0,25 0,61+0,26 0,24
(cm’)

Tablo 16.Cavalieri ve planimetri yontemlerine gore ilag kullanmayan hasta ve
kontrol grubunun tiim hacim verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem Cavalieri Planimetri
|| PYS Kontrol flac Kontrol
Kullanmayan 0 Kullanmayan o
n=8 n=18 n=8 n=18
Bolge
Toplam ('if;@')” Hacmi | 64 ss:13434 | 1150.46289.94 | 0,14 | 105845614031 | 1127,56£92.00 | 0,24
Sag Ventriculus
Lateralis Hacmi 6,11+2,87 4,57+1,46 | 0,13 | 6,10+3,07 4,46+1,66 | 0,17
(cm?)
Sol Ventriculus
Lateralis Hacmi 6,9543,13 4,93+1,68 | 0,08 | 6,83+3,22 4,96+1,68 | 0,09
(cm?)
Toplam Ventriculus
Lateralis Hacmi 13,06+5,88 9,3842,94 | 0,10 | 12,93+6,16 | 9,29+3,06 | 0,08
(cm?)
Ventriculus Tertius
Hacmi 0,85+0,75 0,45+0,18 | 0,18 | 0,81£0,74 | 0,44+0,19 | 0,27
(cm’)
Ventriculus Quartus
Hacmi 0,94+0,85 0,87+0,25 10,20 | 0,94+0,85 0,91+0,30 | 0,15
(cm?)
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Tablo 17.Cavalieri yontemi ile cinsiyete gore ilag kullanmayan hasta ve kontrol

grubunun tiim hacim verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem Cavalieri
Kadmn Erkek
Kontrol ilac¢ Kontrol ila¢
Kullanmayan | p Kullanmayan| p
Bilge n=9 n=4 n=9 n=4
Toplam 22’3')” Haemi | 1109,15489,30 | 976,05£91,83 [0,06| 1191,77473,32 | 1153,65+112.48 | 0,76
Sag Ventriculus
Lateralis Hacmi 4,26+1,44 4,48+2,53 0,73 4,85+1,50 7,74+2,40 0,04
(em’)
Sol Ventriculus
Lateralis Hacmi 4,39+1,92 5,10£2,00 0,50 5,41+1,37 8,81+3,11 0,04
(cm’)
Toplam Ventriculus
Lateralis Hacmi 8,51£3,08 9,58+4,24 0,76 10,26+2,68 16,55+5,50 10,03
(em?)
Ventriculus Tertius
Hacmi 0,38+0,17 0,42+0,24 1 0,5120,18 1,28+0,88 | 0,04
(cm’)
Ventriculus Quartus
Hacmi 0,82+0,29 0,49+0,08 0,06 0,92+0,20 1,39+1,08 0,88
(em?)
Tablo 18.Planimetri yontemi ile cinsiyete gore ilag kullanmayan hasta ve kontrol
grubunun tiim hacim verilerinin karsilastiriimasi.
Yontem Planimetri
Kadin Erkek
Kontrol ilac¢ Kontrol ilac¢
Kullanmayan | P Kullanmayan P
Bolge n=9 n=4 n=9 n=4
Toplam 22’3')” Hacmi 11 063,00464.46 | 956,104102,94| 0,12 | 1192,11+69,34 | 1160,81+86,02 |0,54
Sag Ventriculus
Lateralis Hacmi 4,22+1,69 4,49+2,63 |0,86 4,67+1,71 7,71£2,86 0,06
(cm?’)
Sol Ventriculus
Lateralis Hacmi 4,40+2,03 4,99+1,95 0,50 5,45+1,19 8,67+£3,38 0,04
(cm?)
Toplam Ventriculus
Lateralis Hacmi 8,46+3,37 9,48+4,24 (0,54 10,12+2,66 16,38+6,23 0,04
(cm?’)
Ventriculus Tertius
Hacmi 0,38+0,20 0,41+0,23 0,88 0,50+0,18 1,22+0,89 0,06
(cm?’)
Ventriculus Quartus
Hacmi 0,86+0,36 0,59+0,21 0,16 0,95+0,25 1,28+1,15 0,44
(cm?’)
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4.6.MDB Hastalarinda Psikiyatrik Tedavi Alma Durumuna Goére Beyin
Ventrikiil Hacimlerinin Hesaplanmasi

Sag Ventriculus Lateralis Hacmi (SaVLH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan SaVLH; kontrol grubunda 4,57+1,46
cm?®, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda 4,94+1,67 cm?, ila¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda ise 6,11+£2,87 cm® olarak bulundu. SaVLH, kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, ilag kullanan MDB’li hastalarda %8, ila¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda ise %34 oraninda hacimsel artis goriiliirken, istatistiksel agidan higbir

grupta anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 13. ve Tablo 16.).

Planimetri yontemine gore hesaplanan SaVLH sonuglari ise Cavalieri yontemi
kullanilarak elde edilen sonuglar ile uyumluyken, planimetri yontemine gore kontrol
grubunda 4,46+1,66 cm?® olarak bulunan SaVLH, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda
4,99£1,80 cm?, ilag kullanmayan MDB’li hastalarda ise 6,10+3,07 cm?® olarak
bulundu. Kontrol grubu ile kiyaslandiginda, ilag kullanan MDB’li hastalarda %12,
ila¢ kullanmayan MDB’li hastalarda ise %37 oraninda hacimsel artis goriiliirken,
istatistiksel agidan higbir grupta anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 13. ve
Tablo 16.).

SaVLH cinsiyete gore degerlendirildiginde, Cavalieri yontemine gére kontrol
grubundaki kadinlarda 4,26+1,44 cm?, ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda 4,85+1,83
cm?, ilag kullanmayan MDB’li kadinlarda ise 4,48+2,53 cm?® olarak bulundu.
SaVLH’de, kontrol grubuna gore ilag kullanan MDB’li kadinlarda %14, ilag
kullanmayan MDB’li kadinlarda ise %5 oraninda hacimsel artig saptandi. Fakat bu
artis hicbir grupta istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05) (Tablo 14. ve
Tablo 17.).

Planimetri yontemine gore hesaplanan SaVLH ise, kontrol grubundaki
kadinlarda 4,22+1,69 cm?, ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda 4,93+1,96 cm?, ilag
kullanmayan MDB’li kadinlarda ise 4,49+2,63 c¢cm® olarak bulundu. SaVLH’de,
kontrol grubuna gore ilag kullanan MDB’li kadinlarda %17, ila¢ kullanmayan
MDB’li kadinlarda ise %6 oraninda hacimsel artis saptandi. Fakat bu artis higbir
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grupta istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05) Sonuglarin, Cavalieri yontemi

kullanilarak elde edilen sonuglar ile uyumlu oldugu goriildii (Tablo 15. ve Tablo 18.).

Cavalieri yontemine goére kontrol grubundaki erkeklerde SaVLH 4,85+1,50
cm?, ilag kullanan MDB’li erkeklerde 5,31+1,17 cm?, ila¢ kullanmayan MDB’li
erkeklerde ise 7,74+2,40 cm?® olarak bulundu. SaVLH’de, kontrol grubuna gére ilag
kullanan MDB’li erkeklerde %9, ila¢ kullanmayan MDB’li erkeklerde ise %60
oraninda hacimsel artis saptandi. Fakat bu artis ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde
istatistiksel olarak anlamli degilken (p>0,05), ila¢ kullanmayan MDB’li erkeklerde
ise anlamli oldugu tespit edildi (p<0,05) (Tablo 14. ve Tablo 17.).

Planimetri yontemi kullanilarak kontrol grubundaki erkeklerde 4,67+1,71 cm?
olarak bulunan SaVLH, ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde 5,22+1,43 cm?, ilag
kullanmayan MDB’li erkeklerde ise 7,71£2,86 cm® olarak bulundu. SaVLH’nde,
kontrol grubuna gore ilag kullanan MDB’li erkeklerde %12, ilag kullanmayan
MDB’li erkeklerde ise %65 oraninda hacimsel artis goriildii. Ancak, hicbir grupta
istatistiksel olarak anlamlilik saptanmadi (p>0,05). Bulgularin, Cavalieri yontemi
kullanilarak hesaplanan SaVLH bulgulart ile uyumlu olmadig: belirlendi (Tablo 15.
ve Tablo 18.).

Sol Ventriculus Lateralis Hacmi (SoVLH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan SOVLH; kontrol grubunda 4,93+1,68
cm?, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda 5,46+2,78 cm?, ila¢g kullanmayan MDB’li
hastalarda ise 6,95+3,13 cm® olarak bulundu. SoVLH, kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda %11, ila¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda ise %41 oraninda hacimsel artig goriiliirken, istatistiksel agidan higbir

grupta anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 13. ve Tablo 16.).

Planimetri yontemine gore hesaplanan SOVLH ise; kontrol grubunda 4,96+1,68
cm?, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda 5,61£2,90 cm?, ila¢g kullanmayan MDB’li
hastalarda ise 6,83+3,22 cm?® olarak bulundu. SoVLH, kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda %13, ila¢ kullanmayan MDB’li

hastalarda ise %38 oraninda hacimsel artig goriiliirken, istatistiksel agidan higbir
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grupta anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05). Sonuglarin, Cavalieri ydntemi
kullanilarak bulunan sonuglar ile uyumlu oldugu belirlendi (Tablo 13. ve Tablo 16.).

SoVLH cinsiyete gore degerlendirildiginde, Cavalieri yontemine gore kontrol
grubundaki kadinlarda 4,39+1,92 cm?, ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda 5,34+3,01
cm?, ilag kullanmayan MDB’li kadinlarda ise 5,10+£2,00 cm?® olarak bulundu.
SoVLH’de, kontrol grubuna gore ilag kullanan MDB’li kadinlarda %22, ilag
kullanmayan MDB’li kadinlarda ise %16 oraninda hacimsel artis saptandi. Fakat bu
artis higbir grupta istatistiksel olarak anlamli bulunmad: (p>0,05) (Tablo 14. ve
Tablo 17.).

Planimetri yontemi kullanilarak elde edilen sonuglar, Cavalieri yontemi
kullanilarak bulunan sonuglar ile uyumluyken, SoVLH kontrol grubundaki
kadinlarda 4,40+2,03 cm?, ilag kullanan MDB’li kadinlarda 5,51£3,11 cm?, ilag
kullanmayan MDB’li kadinlarda ise 4,99+1,95 cm?® olarak bulundu. SoVLH’de,
kontrol grubuna gore ilag kullanan MDB’li kadinlarda %25, ila¢ kullanmayan
MDB’li kadinlarda ise %13 oraninda hacimsel artis saptandi. Fakat bu artig higbir
grupta istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05) (Tablo 15. ve Tablo 18.).

Cavalieri yontemine gore SOVLH, kontrol grubundaki erkeklerde 5,41+1,37
cm?®, ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde 5,95+2,32 cm?, ila¢g kullanmayan MDB’li
erkeklerde ise 8,81+3,11 cm?® olarak bulundu. SoVLH’de, kontrol grubuna gore ilag
kullanan MDB’li erkeklerde %10, ila¢ kullanmayan MDB’li erkeklerde ise %63
oraninda hacimsel artis saptandi. Ancak bu artigin, ilag kullanan MDB’li erkeklerde
istatistiksel olarak anlamli olmadig1 (p>0,05), ila¢ kullanmayan MDB’li erkeklerde
ise anlamli oldugu tespit edildi (p<0,05) (Tablo 14. ve Tablo 17.).

Planimetri yOntemine gore hesaplanan SoVLH ise, kontrol grubundaki
erkeklerde 5,45+1,19 cm?, ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde 6,014+2,74 cm?, ilag
kullanmayan MDB’li erkeklerde ise 8,67+3,38 cm*® olarak bulundu. SoVLH’de,
kontrol grubuna gore ilag kullanan MDB’li erkeklerde %10, ila¢ kullanmayan
MDB’li erkeklerde ise %59 oraninda hacimsel artis saptandi. Ancak bu artis, ilag
kullanan MDB’li erkeklerde istatistiksel olarak anlamli bulunmazken (p>0,05), ilag
kullanmayan MDB’li erkeklerde ise anlamli oldugu tespit edildi (p<0,05) (Tablo 15.
ve Tablo 18.).
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Toplam Ventriculus Lateralis Hacmi (TVLH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan TVLH; kontrol grubunda 9,38+2,94 cm?,
ila¢ kullanan MDB’li hastalarda 10,40+4,24 cm?, ila¢g kullanmayan MDB’li
hastalarda ise 13,06+5,88 cm?® olarak bulundu. TVLH, kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda %11, ila¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda ise %39 oraninda hacimsel artig goriiliirken, istatistiksel agidan higbir

grupta anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 13. ve Tablo 16.).

Planimetri yontemine gore hesaplanan TVLH sonuglari, Cavalieri yontemi
kullanilarak elde edilen sonuglar ile uyumluyken, kontrol grubunda 9,29+3,06 cm?
olarak bulunan TVLH, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda 10,60+4,41 cm?, ilag
kullanmayan MDB’li hastalarda ise 12,93+£6,16 cm?® olarak bulundu. Kontrol grubu
ile kiyaslandiginda, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda %14, ilag¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda ise %39 oraninda hacimsel artig goriiliirken, istatistiksel agidan higbir

grupta anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 13. ve Tablo 16.).

TVLH cinsiyete gore degerlendirildiginde, Cavalieri yontemine gore kontrol
grubundaki kadinlarda 8,51+3,08 cm?, ilag kullanan MDB’li kadinlarda 10,18+4,60
cm?, ilag kullanmayan MDB’li kadinlarda ise 9,58+4,24 cm?® olarak bulundu.
TVLH’de, kontrol grubuna goére ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda %20, ilag
kullanmayan MDB’li kadinlarda ise %13 oraninda hacimsel artis saptandi. Fakat bu
artis hicbir grupta istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05) (Tablo 14. ve
Tablo 17.).

Planimetri yontemi kullanilarak hesaplanan TVLH ise, kontrol grubundaki
kadinlarda 8,46+3,37 cm?, ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda 10,44+4,73 cm?, ilag
kullanmayan MDB’li kadinlarda ise 9,48+4,24 c¢cm?® olarak bulundu. TVLH’de,
kontrol grubuna gore ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda %23, ila¢ kullanmayan
MDB’li kadinlarda ise %12 oraninda hacimsel artis saptandi. Fakat bu artis hicbir
grupta istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05) Sonuglarin, Cavalieri yontemi

ile bulunan sonuglar ile uyumlu oldugu goriildii (Tablo 15. ve Tablo 18.).

Cavalieri yontemine gore kontrol grubundaki erkeklerde 10,26+2,68 cm?, ilag
kullanan MDB’li erkeklerde 11,26+3,48 cm?, ilag kullanmayan MDB’li erkeklerde
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ise 16,55+5,50 cm® olarak bulundu. TVLH’de, kontrol grubuna goére ilag kullanan
MDB’li erkeklerde %10, ilag kullanmayan MDB’li erkeklerde ise %61 oraninda
hacimsel artis oldugu saptandi. Fakat bu artis ilag kullanan MDB’li erkeklerde
istatistiksel olarak anlamli bulunmazken (p>0,05), ila¢g kullanmayan MDB’li
erkeklerde ise anlamli tespit edildi (p<0,05) (Tablo 14. ve Tablo 17.).

Planimetri yontemine gore ise kontrol grubundaki erkeklerde 10,12+2,66 cm?
olarak bulunan TVLH, ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde 11,24+4,17 cm?, ilag
kullanmayan MDB’li erkeklerde ise 16,38+6,23 cm?® olarak bulundu. TVLH’de,
kontrol grubuna gore ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde %11, ila¢ kullanmayan
MDB’li erkeklerde ise %62 oraninda hacimsel artis goriiliirken, bu artis ila¢ kullanan
MDB’li erkeklerde istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). Ila¢ kullanmayan
MDB’li erkeklerde ise anlamli oldugu tespit edildi (p<0,05). Bulgularin, Cavalieri
yontemi kullanilarak elde edilen bulgular ile uyumlu oldugu goriildii (Tablo 15. ve
Tablo 18.).

Ventriculus Tertius Hacmi (VTH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan VTH kontrol grubunda 0,45+0,18 cm?,
ilag¢ kullanan MDB’li hastalarda 0,69+0,28 cm?, ilag kullanmayan MDB’li hastalarda
ise 0,85+0,75 cm?® olarak bulundu. VTH, kontrol grubu ile kiyaslandiginda, ilag
kullanan MDB’li hastalarda %54, ila¢ kullanmayan MDB’li hastalarda ise %90
oraninda hacimsel artis goriildii. Istatistiksel agidan bu artis, ilag kullanmayan
MDB’li hastalarda anlamli bulunmazken (p>0,05), ila¢ kullanan MDB’li hastalarda
ise anlaml1 olarak tespit edildi (p<0,05) (Tablo 13. ve Tablo 16.).

Planimetri yontemine gore hesaplanan VTH bulgularinin, Cavalieri yontemi
kullanilarak hesaplanan bulgular ile uyumlu oldugu belirlendi. Kontrol grubunda
0,44+0,19 cm? olarak hesaplanan VTH, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda 0,67+0,29
cm?, ila¢ kullanmayan MDB’li hastalarda ise 0,81+0,74 c¢cm? olarak bulundu. VTH,
kontrol grubu ile kiyaslandiginda, ilag kullanan MDB’li hastalarda %52, ilag
kullanmayan MDB’li hastalarda ise %85 oraninda hacimsel artis goriildii. Bu artis,
ila¢ kullanmayan MDB’li hastalarda istatistiksel olarak anlamli bulunmazken
(p>0,05), ila¢ kullanan MDB’li hastalarda ise anlamli olarak tespit edildi (p<0,05)
(Tablo 13. ve Tablo 16.).
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Bulgular cinsiyete gore degerlendirildiginde, Cavalieri yonteminde kontrol
grubundaki kadinlarda 0,38+0,17 cm? olarak bulunan VTH, ila¢ kullanan MDB’li
kadinlarda 0,60+0,22 cm?, ila¢ kullanmayan MDB’li kadinlarda ise 0,42+0,24 cm?
olarak bulundu. VTH’de, kontrol grubuna gore ilag kullanan MDB’li kadinlarda
%58, ilag kullanmayan MDB’li kadinlarda ise %1l1 oraninda hacimsel artig
goriillirken, bu artis ila¢c kullanmayan MDB’li kadinlarda istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p>0,05). Ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda ise anlaml1 oldugu tespit edildi
(p<0,05) (Tablo 14. ve Tablo 17.).

Planimetri yontemine gore ise, kontrol grubundaki kadinlarda 0,38+0,20 cm?
olarak bulunan VTH, ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda 0,57+0,22 cm?, ilag
kullanmayan MDB’li kadinlarda ise 0,41+£0,23 cm® olarak bulundu. VTH’de, kontrol
grubuna gore ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda %50, ila¢ kullanmayan MDB’li
kadinlarda ise %8 oraninda hacimsel artig goriiliirken, bu artis ilag kullanmayan
MDB’li kadinlarda istatistiksel olarak anlamli bulunmad: (p>0,05). ila¢ kullanan
MDB’li kadinlarda ise anlamli oldugu tespit edildi (p<0,05). Bulgularin, Cavalieri
yontemi ile elde edilen bulgular ile uyumlu oldugu goriildii (Tablo 15. ve Tablo 18.).

Cavalieri yontemi kullanilarak VTH, kontrol grubundaki erkeklerde 0,51+0,18
cm?®, ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde 1,02+0,27 cm?, ila¢ kullanmayan MDB’li
erkeklerde ise 1,28+0,88 cm?® olarak bulundu. VTH’de, kontrol grubuna gore ilag
kullanan MDB’li erkeklerde %101, ila¢ kullanmayan MDB’li erkeklerde ise %150
oraninda hacimsel artig goriiliirken, bu artisin tiim gruplar arasinda anlamli oldugu

tespit edildi (p<0,05) (Tablo 14. ve Tablo 17).

Planimetri yontemine gore ise VTH, kontrol grubundaki erkeklerde 0,50+0,18
cm?, ilag kullanan MDB’li erkeklerde 1,05+0,25 cm?, ila¢ kullanmayan MDB’li
erkeklerde ise 1,22+0,89 cm?® olarak bulundu. VTH’de, kontrol grubuna gére ilag
kullanan MDB’li erkeklerde %111, ilag kullanmayan MDB’li erkeklerde ise %144
oraninda hacimsel artis goriildii. Bu artisin, ila¢ kullanmayan MDB’li erkeklerde
istatistiksel olarak anlamli olmadig1 (p>0,05), ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde ise
anlamli oldugu tespit edildi (p<0,05). Bulgularin, Cavalieri yontemi kullanilarak
hesaplanan VVTH bulgulari ile uyumlu olmadigi goriildii (Tablo 15. ve Tablo 18.).
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Ventriculus Quartus Hacmi (VQH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan VQH; kontrol grubunda 0,87+0,25 cm?,
ila¢ kullanan MDB’li hastalarda 0,91+£0,46 cm?, ilag kullanmayan MDB’li hastalarda
ise 0,94+0,85 cm? olarak bulundu. VQH, kontrol grubu ile kiyaslandiginda, ilag
kullanan MDB’li hastalarda %5, ila¢ kullanmayan MDB’li hastalarda ise %9
oraninda hacimsel artis saptandi. Bu farklilik, istatistiksel a¢idan gruplarda anlaml
olarak tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 13. ve Tablo 16.).

Planimetri yontemine gore hesaplanan VQH ise, kontrol grubunda 0,91+0,30
cm?, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda 0,93+0,41 cm?, ila¢g kullanmayan MDB’li
hastalarda ise 0,94+0,85 cm?® olarak bulundu. VQH, kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, ilag kullanan MDB’li hastalarda %3, ila¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda ise %3 oraninda hacimsel artis goriildii fakat istatistiksel agidan higbir
grupta anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05). Bulgularin, Cavalieri yontemi kullanilarak
elde edilen bulgular ile uyumlu oldugu gézlendi (Tablo 13. ve Tablo 16.).

Cinsiyete gore yapilan analizde de, planimetri yontemi ile elde edilen bulgular
ve Cavalieri yontemi ile elde edilen bulgularin uyumlu oldugu goriildii. Cavalieri
yonteminde kontrol grubundaki kadinlarda 0,82+0,29 cm? olarak bulunan VQH, ilag
kullanan MDB’li kadinlarda 0,96+0,50 cm?, ila¢ kullanmayan MDB’li kadinlarda ise
0,49+0,08 cm?® olarak bulundu. VQH’de, kontrol grubuna gore ilag kullanan MDB’li
kadinlarda %17’lik hacimsel artig, ilag kullanmayan MDB’li kadinlarda ise %40
oraninda hacimsel azalma goriildii fakat istatistiksel olarak higbir grupta anlamlilik

tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 14. ve Tablo 17.).

Planimetri yontemine goére kontrol grubundaki kadinlarda 0,86+0,36 cm?
olarak bulunan VQH, ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda 1,01£0,41 cm?, ilag
kullanmayan MDB’li kadinlarda ise 0,59+0,21 cm? olarak bulundu. VQH’de, kontrol
grubuna gore ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda %17 oraminda hacimsel artis, ilag
kullanmayan MDB’li kadinlarda ise %31 oraninda hacimsel azalma goriildi fakat
istatistiksel olarak higbir grupta anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 15. ve
Tablo 18.).
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Cavalieri yontemi kullanilarak VQH, kontrol grubundaki erkeklerde 0,92+0,20
cm?, ilag kullanan MDB’li erkeklerde 0,71+0,24 cm?, ila¢ kullanmayan MDB’li
erkeklerde ise 1,39+1,08 cm?® olarak bulundu. VQH’de, kontrol grubuna gore ilag
kullanan MDB’li erkeklerde %23’liik hacimsel azalma, ilag kullanmayan MDB’li
erkeklerde ise %52 oraninda hacimsel artis goriiliirken, hicbir grupta istatistiksel

acidan anlamli fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 14. ve Tablo 17.).

Planimetri yontemine gore ise VQH, kontrol grubundaki erkeklerde 0,95+0,25
cm?, ilag kullanan MDB’li erkeklerde 0,61+0,26 cm?, ila¢ kullanmayan MDB’li
erkeklerde ise 1,28+1,15 c¢cm?® olarak bulundu. VQH’de, kontrol grubuna gore ilag
kullanan MDB’li erkeklerde %35°lik hacimsel azalma, ila¢ kullanmayan MDB’li
erkeklerde ise %35 oraninda hacimsel artig goriiliirken, higbir grupta istatistiksel

ac¢idan anlamli fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 15. ve Tablo 18.).

4.7.MDB Hastalarinda Beyin Ventrikiil Hacimlerinin Toplam Beyin Hacmine
Oranina Gére Psikiyatrik Tedavi Durumu ile Tliskisi

Ventriculus Lateralis Hacim Orant (VLHO)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan VLHO kontrol grubunda % 0,82+0,27
olarak bulunurken, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda, % 0,98+0,37, ilag kullanmayan
MDB’li hastalarda ise % 1,19+0,42 olarak bulundu. VLHO kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, ilag kullanan MDB’li hastalarda %20, ila¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda ise %45 artis gozlenmistir. Bu artis, ila¢g kullanan MDB’li hastalarda
istatistiksel olarak anlamli bulunmazken (p>0,05), ila¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda ise anlaml1 bulundu (p<0,05) (Tablo 19. ve Tablo 20.).

Cavalieri yontemi ile uyumlu olarak bulunan planimetri yontemine gore
hesaplanan VLHO sonuglar1 kontrol grubunda % 0,82+0,27, ila¢ kullanan MDB’li
hastalarda, % 1,02+0,40, ila¢ kullanmayan MDB’li hastalarda ise % 1,18+0,47 olarak
bulundu. VLHO kontrol grubu ile kiyaslandiginda, ila¢ kullanan MDB’li hastalarin
hacim oraninda %24, ila¢ kullanmayan MDB’li hastalarin hacim oraminda ise %44
artis gézlendi. Bu artis, ilag kullanan MDB’li hastalarda istatistiksel olarak anlamli
degilken (p>0,05), ilag kullanmayan MDB’li hastalarda ise anlamli bulundu (p<0,05)
(Tablo 19. ve Tablo 20.).
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Cinsiyete gore yapilan analizde de, Cavalieri ve planimetri ydntemi
kullanilarak elde edilen bulgularin birbiri ile uyumlu oldugu saptandi. Cavalieri
yontemine gore VLHO kontrol grubundaki kadinlarda % 0,77+0,28, ila¢ kullanan
MDB’li kadinlarda % 0,97+0,41, ila¢ kullanmayan MDB’li kadinlarda ise %
0,96+0,37 olarak bulundu. VLHO’da, ila¢ kullanan MDB’li kadinlarin hacim
oraninda %26, ila¢g kullanmayan MDB’li kadinlarin hacim oraninda ise %25 artis
goriiliirken, higbir grupta istatistiksel agidan anlamli fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo
21. ve Tablo 23.).

Planimetri yontemine gore ise VLHO Kkontrol grubundaki kadinlarda %
0,79+0,31, ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda % 1,02+0,43, ila¢ kullanmayan MDB’li
kadinlarda ise % 0,96+0,36 olarak bulundu. VLHO’da, ila¢ kullanan MDB’li
kadinlarda %29, ila¢ kullanmayan MDB’li kadinlarda ise %22 artis goriiliirken,
hicbir grupta istatistiksel acidan anlamli fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 22. ve
Tablo 24.).

Cavalieri yontemi kullanilarak kontrol grubundaki erkeklerde % 0,87+0,26
olarak bulunan VLHO, ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde % 1,01+0,28, ilag
kullanmayan MDB’li erkeklerde ise % 1,41+0,37 olarak bulundu. VLHO’da, ilag
kullanan MDB’li erkeklerde %26, ilag kullanmayan MDB’li erkeklerde ise %25 artis
goriiliirken, bu artis ila¢c kullanmayan MDB’li erkeklerde istatistiksel olarak anlamli
(p<0,05), ilag¢ kullanan MDB’li erkeklerde ise anlamsiz bulundu (p>0,05) (Tablo 21.
ve Tablo 23.).

Planimetri yontemi ile kontrol grubundaki erkeklerde % 0,86+0,25 olarak
bulunan VLHO, ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde % 1,03+0,37, ilag kullanmayan
MDB’li erkeklerde ise % 1,40+0,50 olarak bulundu. VLHO’da, ila¢ kullanan
MDB’li erkeklerde %20, ilag kullanmayan MDB’li erkeklerde ise %63 artis
goriiliirken, bu artis ila¢ kullanmayan MDB’li erkeklerde istatistiksel olarak anlamli
(p<0,05), ilag¢ kullanan MDB’li erkeklerde ise anlamsiz bulundu (p>0,05) (Tablo 22.
ve Tablo 24.).
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Ventriculus Tertius Hacim Orant (VTHO)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan VTHO, kontrol grubunda %0,04+0,01
olarak bulunurken, ilag kullanan MDB’li hastalarda, %0,06+0,02, ila¢ kullanmayan
MDB’li hastalarda ise 9%0,07+0,06 olarak bulundu. VTHO kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, ilag kullanan MDB’li hastalarin hacim oraninda %50, ilag
kullanmayan MDB’li hastalarin hacim oraninda ise %75 artis gézlendi. Bu artis, ilag
kullanmayan MDB’li hastalarda istatistiksel olarak anlamli degilken (p>0,05), ilag
kullanan MDB’1i hastalarda ise anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 19. ve Tablo 20.).

Planimetri yontemine gore elde edilen bulgularin, Cavalieri yontemi ile elde
edilen bulgular ile uyumlu oldugu goriildii. VTHO kontrol grubunda % 0,04+0,02,
ila¢ kullanan MDB’li hastalarda, % 0,06+0,02, ilag kullanmayan MDB’li hastalarda
ise % 0,07+0,06 olarak bulundu. VTHO kontrol grubu ile kiyaslandiginda, ilag
kullanan MDB’li hastalarin hacim oraninda %50, ilag kullanmayan MDB’li
hastalarin hacim oraninda ise %75 artis gézlendi. Bu artis, ilag kullanmayan MDB’li
hastalarda istatistiksel olarak anlamli degilken (p>0,05), ila¢ kullanan MDB’li
hastalarda ise anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 19. ve Tablo 20.).

Cinsiyete gore yapilan analizde ise, Cavalieri yontemine gére VTHO kontrol
grubundaki kadinlarda % 0,03+0,01, ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda % 0,06+0,02,
ila¢ kullanmayan MDB’li kadinlarda ise % 0,04+0,02 olarak bulundu. VTHO’da,
ilag kullanan MDB’li kadinlarin hacim oraninda %100, ila¢ kullanmayan MDB’li
kadinlarin hacim oraninda ise %33 artis goriildii. Bu artis, ila¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda istatistiksel olarak anlamli degilken (p>0,05), ilag kullanan MDB’li
hastalarda ise anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 21. ve Tablo 23.).

Planimetri yontemine gore ise VTHO kontrol grubundaki kadinlarda
%0,03+0,02, ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda %0,06+0,02, ila¢ kullanmayan
MDB’li kadinlarda ise %0,04+0,02 olarak bulundu. VTHO’da, ila¢ kullanan MDB’li
kadmlarin hacim oraninda %100, ilag kullanmayan MDB’li kadinlarin hacim
oraninda ise %33 artig goriildii. Bu artig, ilag kullanmayan MDB’li hastalarda
istatistiksel olarak anlamli degilken (p>0,05), ila¢ kullanan MDB’li hastalarda ise

anlamli bulundu (p<0,05). Her iki cinsiyette de elde edilen bulgularin, Cavalieri
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yontemi kullanilarak elde edilen bulgular ile uyumlu oldugu saptand: (Tablo 22. ve
Tablo 24.).

Cavalieri yontemi kullanilarak kontrol grubundaki erkeklerde %0,04+0,01
olarak bulunan VTHO, ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde %0,09+0,02, ilag
kullanmayan MDB’li erkeklerde ise %0,114+0,07 olarak bulundu. VTHO’da, ilag
kullanan MDB’li erkeklerin hacim oraninda %125, ila¢ kullanmayan MDB’li
erkeklerin hacim oraninda ise %175 artig goriiliirken, bu artis her iki grup igin de

istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 21. ve Tablo 23.).

Planimetri yOntemine gore ise kontrol grubundaki erkeklerde %0,04+0,01
olarak bulunan VTHO, ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde %0,10+0,02, ilag
kullanmayan MDB’li erkeklerde ise %0,10+0,08 olarak bulundu. VTHO’da, ilag
kullanan MDB’li erkeklerin hacim oraninda %150, ila¢ kullanmayan MDB’li
erkeklerin hacim oraninda ise %150 artig goriiliirken, bu artis her iki grup i¢in de
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 22. ve Tablo 24.).

Ventriculus Quartus Hacim Orant (VQHO)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan VQHO, kontrol grubunda %0,08+0,02
olarak bulunurken, ilag kullanan MDB’li hastalarda, %0,09+0,04, ilag kullanmayan
MDB’li hastalarda ise %0,08+0,07 olarak bulundu. VQHO kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda %13, ila¢ kullanmayan MDB’li
hastalarda ise %1 oraninda hacimsel artis gozlenirken, hicbir grupta istatistiksel

acidan anlamli fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 19. ve Tablo 20.).

Planimetri yontemine gére elde edilen VQHO bulgularinin, Cavalieri yontemi
ile elde edilen bulgular ile uyumlu oldugu goriildii. Kontrol grubunda %0,08+0,03
olarak bulunan VQHO, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda, %0,09+0,04, ilag
kullanmayan MDB’li hastalarda ise %0,09+0,07 olarak bulundu. VQHO kontrol
grubu ile kiyaslandiginda, ila¢ kullanan MDB’li hastalarda %13, ila¢ kullanmayan
MDB’li hastalarda da %13 oraninda hacimsel artis gozlenirken, higbir grupta
istatistiksel agidan anlamli fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 19. ve Tablo 20.).

Cinsiyete gore yapilan analizde, Cavalieri yontemine gore VQHO Kkontrol
grubundaki kadinlarda %0,07+0,03, ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda %0,09+0,05,
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ilag kullanmayan MDB’li kadinlarda ise %0,05+0,01 olarak bulundu. VQHO’da, ilag
kullanan MDB’li kadinlarda %29’luk artis, ila¢ kullanmayan MDB’li kadinlarda ise
%29’1luk azalma goriiliirken, hi¢bir grupta istatistiksel agidan anlamli fark bulunmadi

(p>0,05) (Tablo 21. ve Tablo 23.).

Planimetri yontemine gore ise VQHO kontrol grubundaki kadinlarda
%0,08+0,03, ila¢ kullanan MDB’li kadinlarda %0,10+£0,04, ilag kullanmayan
MDB’li kadinlarda ise %0,06+0,02 olarak bulundu. VQHQ’da, ila¢ kullanan MDB’li
kadinlarda %25°lik artis, ila¢ kullanmayan MDB’li kadinlarda ise %25’lik azalma
goriiliirken, higbir grupta istatistiksel agidan anlamli fark bulunmadi (p>0,05). Her
iki cinsiyette de, iki yontem kullanilarak elde edilen hacimler arasinda anlamli

farklilik bulunmadi (p>0,05) (Tablo 22. ve Tablo 24.).

Cavalieri yontemine gore kontrol grubundaki erkeklerde % 0,08+0,02 olarak
bulunan VQHO, ilag kullanan MDB’li erkeklerde %0,06+0,02, ila¢ kullanmayan
MDB’li erkeklerde ise %1,12+0,09 olarak bulundu. VQHQO’da, ila¢ kullanan MDB’li
erkeklerde %25’lik azalma, ila¢ kullanmayan MDB’li erkeklerde ise %50’lik artig
goriiliirken, higbir grupta istatistiksel agidan anlamli fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo
21. ve Tablo 23.).

Planimetri yontemine gore ise kontrol grubundaki erkeklerde %0,08+0,02
olarak bulunan VQHO, ila¢ kullanan MDB’li erkeklerde %0,06+0,02, ilag
kullanmayan MDB’li erkeklerde ise %0,11+0,10 olarak bulundu. VQHO’da, ilag
kullanan MDB’li erkeklerde %25°lik azalma, ilag kullanmayan MDB’li erkeklerde
ise %38’lik artis goriiliirken, higbir grupta istatistiksel agidan anlamli fark bulunmadi

(p>0,05) (Tablo 22.ve Tablo 24.).
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Tablo 19.Cavalieri ve planimetri yontemlerine gore ilag kullanan MDB’li hastalar ile
kontrol grubunun hacim orani verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem

Cavalieri Planimetri
ila¢ Kullanan Kontrol ila¢ Kullanan Kontrol
n=10 n=18 P n=10 n=18 P
Bolge
Ventriculus Lateralis
Hacim Orani 0,98+0,37 0,82+0,27 | 0,34 1,02+0,40 0,82+0,27 | 0,21
(%)
Ventriculus Tertius
Hacim Orani 0,06+0,02 0,04+0,01 | 0,004 0,06+0,02 0,04+0,02 | 0,006
(%)
Ventriculus Quartus
Hacim Oram 0,09+0,04 0,08+0,02 | 0,74 0,09+0,04 0,08+0,03 | 0,47
(%)
Tablo 20.Cavalieri ve planimetri yontemlerine gore ilag kullanmayan MDB’li
hastalar ile kontrol grubunun hacim orani verilerinin karsilagtirilmasi.
Yontem Cavalieri Planimetri
llag Kontrol llag Kontrol
Kullanmayan D Kullanmayan D
Bilge n=8 n=18 n=8 n=18
Ventriculus Lateralis
Hacim Oram 1,19+0,42 0,82+0,27 | 0,03 1,18+0,47 0,82+0,27 | 0,03
(%)
Ventriculus Tertius
Hacim Orani 0,07+0,06 0,04+0,01 | 0,07 0,07+0,06 0,04+0,02 | 0,20
(%)
Ventriculus Quartus
Hacim Oram 0,08+0,07 0,08+0,02 | 0,37 0,09+0,07 0,08+0,03 | 0,37
(%)
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Tablo 21.Cavalieri yontemine gore cinsiyetlere ait ilag kullanan MDB’li hastalar ile
kontrol grubunun hacim orani verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem Cavalieri
Kadin Erkek
Kontrol llag p Kontrol | fla¢ Kullanan | p
Kullanan
Bolge n=9 n=8 n=9 n=2
Ventriculus Lateralis
Hacim Oram 0,77+0,28 0,97+0,41 0,39 | 0,87+0,26 1,01+0,28 0,48
(%)
Ventriculus Tertius
Hacim Oram 0,03+0,01 0,06+0,02 | 0,02 | 0,04+0,01 0,09+0,02 0,03
(%)
Ventriculus Quartus
Hacim Orani 0,07+0,03 0,09+0,05 | 0,50 | 0,08+0,02 0,06+0,02 0,35
(%)

Tablo 22.Planimetri yontemine gore cinsiyetlere ait ilag kullanan MDB’li hastalar ile
kontrol grubunun hacim orani verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem Planimetri
Kadmn Erkek
Kontrol itag Kontrol | ila¢ Kullanan
Kullanan p p
Bolge n=9 n=8 n=9 n=2
Ventriculus Lateralis
Hacim Orani 0,79+0,31 1,02+0,43 | 0,25 | 0,86+0,25 1,03+0,37 0,35
(%)
Ventriculus Tertius
Hacim Oram 0,03+0,02 0,06+0,02 | 0,03 | 0,04+0,01 0,10+0,02 0,03
(%)
Ventriculus Quartus
Hacim Orani 0,08+0,03 0,10£0,04 | 0,25 | 0,08+0,02 0,06+0,02 0,24
(%)

Tablo 23.Cavalieri yontemine gore cinsiyetlere ait ila¢ kullanmayan MDB’li hastalar
ile kontrol grubunun hacim orani verilerinin karsilagtirilmasi.

Yontem Cavalieri
Kadmn Erkek
ilac ilac
Kontrol | Kullanmayan p Kontrol | Kullanmayan p
Bolge n=9 n=4 n=9 n=4
Ventriculus Lateralis
Hacim Oram 0,77+0,28 0,96+0,37 0,44 | 0,87+0,26 1,41+0,37 0,02
(%)
Ventriculus Tertius
Hacim Oram 0,03+0,01 [  0,04+0,02 | 0,64 | 0,04+0,01 0,11+0,07 | 0,02
(%)
Ventriculus Quartus
Hacim Oram 0,07+0,03 0,05+0,01 0,12 | 0,08+0,02 0,12+0,09 0,54
(%)
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Tablo 24.Planimetri yontemine gore cinsiyetlere ait ilag kullanmayan MDB’li
hastalar ile kontrol grubunun hacim orani1 verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem Planimetri
Kadmn Erkek
ila¢ ila¢
Kontrol Kullanmayan | P Kontrol Kullanmayan | P
Bilge n=9 n=4 n=9 n=4
Ventriculus Lateralis
Hacim Oram 0,79+0,31 0,96+0,36 0,35 0,86+0,25 1,40+0,50 0,03
(%)
Ventriculus Tertius
Hacim Orani 0,03+0,02 0,04+0,02 0,88 | 0,04+0,01 0,10+0,08 0,04
(%)
Ventriculus Quartus
Hacim Oram 0,08+0,03 0,06£0,02 | 0,35 | 0,08+0,02 0,11+0,10 | 0,64
(%)

4.8.MDB Hastalarinda Hastalik Siiresine Gore Toplam Beyin Hacminin

Hesaplanmasi
Toplam Beyin Hacmi (TBH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan TBH; kontrol grubunda 1150,46+£89,94
cm?, hastalik siiresi 10 y1l ve iizerindeki MDB’li hastalarda 1083,324+90,64 cm? ve 10
yilin altindaki MDB’li hastalarda ise 1046,38+113,34 c¢cm?® olarak bulundu. TBH,
kontrol grubu ile kiyaslandiginda, hastalik siiresi 10 yil ve {izerindeki MDB’li
hastalarda %6, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise %9 oraninda hacimsel
azalma goriildii. Bu azalma kontrol grubu ile kiyaslandiginda, hastalik siiresi 10 yil
ve tizerindeki MDB’li hastalarda istatistiksel olarak anlamli bulunmazken (p>0,05),
10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 25. ve
Tablo 26.).

Planimetri yontemine gore ise TBH; kontrol grubunda 1127,56+£92,90 cm?,
hastalik siiresi 10 y1l ve iizerindeki MDB’li hastalarda 1051,42+85,62 cm?, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise 1036,70+118,96 c¢cm?® olarak bulundu. TBH, kontrol
grubu ile kiyaslandiginda, hastalik siiresi 10 y1l ve lizerindeki MDB’li hastalarda %7,
10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise %8 oraninda hacimsel azalma goriildi. Bu

azalma kontrol grubu ile kiyaslandiginda, hastalik siiresi 10 y1l ve tizerindeki MDB’li
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hastalarda istatistiksel olarak anlamli bulunmazken (p>0,05), 10 yilin altindaki
MDB’li hastalarda ise anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 25. ve Tablo 26.).

Cavalieri yontemi kullanilarak cinsiyete gore yapilan analizlerde, kontrol grubu

ile karsilastirildiginda her iki cinsiyette de anlamli fark tespit edilmedi (p>0,05).

Planimetri yontemi kullanilarak cinsiyete gore yapilan analizlerde de, her iki
cinsiyette anlaml fark tespit edilmedi (p>0,05). Bulgularin, Cavalieri yontemi

kullanilarak elde edilen bulgular ile uyumlu oldugu gériildi.

Tablo 25.Cavalieri ve planimetri yontemlerine gére hastalik siiresi 10 yil ve lizeri
MDB’li bireyler ile kontrol grubunun tiim hacim verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem Cavalieri Planimetri

10 yil iizeri Kontrol 10 y1l iizeri Kontrol

Bilge n=6 n=18 n=6 n=18

Toplam Beyin
Hacmi 1083,32 +90,64 | 1150,46+89,94 | 0,20 | 1051,42+85,62 | 1127,56+92,90 | 0,11
(cm’)

Sag Ventriculus
Lateralis Hacmi 6,42+2.54 4,57+1,46 0,05 6,63+2,77 4,46+1,66 0,04
(cm®)

Sol Ventriculus
Lateralis Hacmi 7,50+2,73 4,93+1,68 | 0,03 7,61+2,81 4,96+1,68 0,02
(cm®)

Toplam
Ventriculus
Lateralis Hacmi
(cm®)

13,92+5,10 9,38+2,94 | 0,04 14,24+5,37 9,29+3,06 0,02

Ventriculus Tertius
Hacmi 1,03£0,78 0,45+0,18 | 0,04 1,00+0,78 0,44+0,19 0,04
(cm?)

Ventriculus
Quartus Hacmi 1,27+£0,94 0,87+0,25 0,40 1,32+0,89 0,91+0,30 0,29
(cm®)
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Tablo 26.Cavalieri ve planimetri yontemlerine gore hastalik siiresi 10 yilin altindaki
MDB’li bireyler ile kontrol grubunun tiim hacim verilerinin karsilagtirilmas.

Yéntem Cavalieri Planimetri
10 y1l alta Kontrol 10 yil alt1 Kontrol
Bolge n=12 n=18 P n=12 n=18 P
Toplam Beyin
IOHacmiy 1046,38+£113.34 1 1150,46-89,94 | 0,02 | 1036,70+118,96 | 1127,56+92,90 | 0,04
(cm®)
Sag Ventriculus
Lateralis Hacmi 4,98+2,10 4,57+1,46 0,71 491+2,14 4,46+1,66 |0,67
(cm®)
Sol Ventriculus
Lateralis Hacmi 5,43+£2,92 4,93+£1,68 | 0,93 5,42+2.96 4,96+1,68 1
(cm®)
Toplam
ventriculus |6 41483 | 9382204 [064| 10332485 9,29+3,06 | 0,58
Lateralis Hacmi
(cm)
Ventriculus
Tertius Hacmi 0,63£0,31 0,45+0,18 | 0,08 0,60+0,31 0,44+0,19 | 0,17
(cm®)
Ventriculus
Quartus Hacmi 0,75+0,37 0,87+0,25 0,14 0,74+0,34 0,91+0,30 |0,08
(cm®)

4.9.MDB Hastalarinda Hastalik Siiresine Gore Beyin Ventrikiill Hacimlerinin

Hesaplanmasi
Sag Ventriculus Lateralis Hacmi (SaVLH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan SaVLH; kontrol grubunda 4,57+1,46
cm?, hastalik siiresi 10 y1l ve {izerindeki MDB’li hastalarda 6,42+2,54 cm?, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise 4,98+2,10 c¢cm?® olarak bulundu. SaVLH, kontrol
grubu ile kiyaslandiginda, 10 yil ve iizerindeki MDB’li hastalarda %40, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise %34 oraninda hacimsel artis goriildii. Bu artis,
kontrol grubu ile kiyaslandiginda, hastalik siiresi 10 yil ve iizerindeki MDB’li
hastalarda istatistiksel olarak sinirda anlamlilik tespit edilirken (p=0,05), 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 25. ve
Tablo 26.).
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Planimetri yontemine gore elde edilen SaVLH bulgularinin, Cavalieri yontemi
ile elde edilen bulgular ile uyumlu oldugu goriildii. Kontrol grubunda 4,46+1,66 cm?,
hastalik stiresi 10 yi1l ve iizerindeki MDB’li hastalarda 6,63+2,77 cm?, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise 4,91+2,14 c¢cm?® olarak bulundu. SaVLH, kontrol
grubu ile kiyaslandiginda, 10 yil ve iizerindeki MDB’li hastalarda %49, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise %10 oraninda hacimsel artig goriildii. Bu artis,
hastalik stiresi 10 yil ve lizerindeki MDB’li hastalarda istatistiksel olarak anlamli
tespit edilirken (p<0,05), 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise anlamlilik tespit
edilmedi (p>0,05) (Tablo 25. ve Tablo 26.).

SaVLH cinsiyete gore degerlendirildiginde, her iki yontem ile de hi¢bir grupta
istatistiksel olarak anlamlilik tespit edilmedi. Cavalieri yontemine gore kontrol
grubundaki kadinlarda 4,26+1,44 cm? olarak bulunan SaVLH, 10 yil ve tizerindeki
MDB’li kadmlarda 5,4742,01 cm? 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise
4,35+1,99 cm? olarak bulundu. SaVLH’de, kontrol grubuna gore 10 y1l ve iizerindeki
MDB’li kadmlarda %29, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise %2 oraninda
hacimsel artis tespit edildi (Tablo 27. ve Tablo 29.).

Planimetri yontemine gore ise kontrol grubundaki kadinlarda 4,22+1,69 cm?
olarak bulunan SaVLH, 10 yil ve iizerindeki MDB’li kadinlarda 5,57+2,04 cm?, 10
yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise 4,38+2,14 c¢cm?® olarak bulundu. SaVLH’de,
kontrol grubuna gore 10 y1l ve lizerindeki MDB’li kadinlarda %32, 10 yilin altindaki
MDB’li kadinlarda ise %4 oranminda hacimsel artis tespit edildi (Tablo 28. ve Tablo
30.).

Cavalieri yontemine gore SaVLH, kontrol grubundaki erkeklerde 4,85+1,50
cm?®, 10 yil ve iizerindeki MDB’li erkeklerde 8,30+3,07 cm?, 10 yilin altindaki
MDB’li erkeklerde ise 6,24+1,96 cm?® olarak bulundu. SaVLH’de, kontrol grubuna
gore 10 yil ve tlizerindeki MDB’li erkeklerde %71, 10 yilin altindaki MDB’li
erkeklerde ise %29 oraninda hacimsel artig oldugu tespit edildi (Tablo 27. ve Tablo
29.).

Planimetri yontemine gore ise SaVLH, kontrol grubundaki erkeklerde
4,67x1,71 cm?, 10 yil ve lizerindeki MDB’li erkeklerde 8,7343,53 cm?®, 10 yilin
altindaki MDB’li erkeklerde ise 5,95+2,01 cm?® olarak bulundu. SaVLH’de, kontrol
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grubuna gore 10 yi1l ve tizerindeki MDB’li erkeklerde %87, 10 yilin altindaki MDB’li
erkeklerde ise %27 oraninda hacimsel artis oldugu tespit edildi. iki yontem ile elde
edilen hacim sonuglar arasinda farklilik saptanmadi (p>0,05) (Tablo 28. ve Tablo
30.).

Sol Ventriculus Lateralis Hacmi (SoVLH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan SOVLH; kontrol grubunda 4,93+1,68
cm?, hastalik stiresi 10 yil ve {izerindeki MDB’li hastalarda 7,50+2,73 cm?, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise 5,43+2,92 cm?® olarak bulundu. SoVLH, kontrol
grubu ile kiyaslandiginda, 10 yil ve iizerindeki MDB’li hastalarda %52, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise %10 oraninda hacimsel artig goriildii. Bu artis,
hastalik siiresi 10 yil ve {lzerindeki MDB’li hastalarda istatistiksel olarak
anlamliyken (p<0,05), 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise anlamlilik tespit
edilmedi (p>0,05) (Tablo 25. ve Tablo 26.).

Cavalieri yontemi kullanilarak elde edilen sonuglar ile uyumlu ¢ikan SoVLH,
planimetri yontemine gore kontrol grubunda 4,96+1,68 cm?, hastalik siiresi 10 yil ve
tizerindeki MDB’li hastalarda 7,61+£2,81 cm?, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda
ise 5,42+2,96 cm?® olarak bulundu. SOVLH, kontrol grubu ile kiyaslandiginda, 10 y1l
ve lizerindeki MDB’li hastalarda %53, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise %9
oraninda hacimsel artig goriildii. Bu artis, hastalik siiresi 10 y1l ve iizerindeki MDB’li
hastalarda istatistiksel olarak anlamli bulunurken (p<0,05), 10 yilin altindaki MDB’li
hastalarda ise anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 25. ve Tablo 26.).

SoVLH cinsiyete gore degerlendirildiginde, Cavalieri yontemine gore kontrol
grubundaki kadinlarda 4,39+1,92 cm?, 10 yil ve iizerindeki MDB’li kadinlarda
6,17£0,96 cm?, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise 4,80+£3,11 cm?® olarak
bulundu. SoVLH’de, kontrol grubuna gore 10 yil ve tizerindeki MDB’li kadinlarda
%41, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise %9 oraninda hacimsel artis
goriiliirken, higbir grupta istatistiksel olarak anlamlilik tespit edilmedi (Tablo 27. ve
Tablo 29.).

Cavalieri yontemi ile uyumlu bulunan planimetri yontemi bulgularinda ise

SoVLH, kontrol grubundaki kadinlarda 4,40+2,03 cm?, 10 yil ve iizerindeki MDB’li
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kadinlarda 6,17+0,73 cm?, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise 4,92+3,25 cm?
olarak bulundu. SoVLH’de, kontrol grubuna gore 10 yil ve {izerindeki MDB’li
kadinlarda %40, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise %12 oraninda hacimsel
artig goriiliirken, higbir grupta istatistiksel olarak anlamlilik tespit edilmedi (Tablo
28. ve Tablo 30.).

Cavalieri yontemi ile hesaplanan SoVLH Kkontrol grubundaki erkeklerde
5,41£1,37 cm?, 10 yil ve tizerindeki MDB’li erkeklerde 10,16+3,64 cm?, 10 yilin
altindaki MDB’li erkeklerde ise 6,714+2,32 c¢cm? olarak bulundu. SoVLH’de, kontrol
grubuna gore 10 y1l ve iizerindeki MDB’li erkeklerde %88, 10 yilin altindaki MDB’li
erkeklerde ise %24 oraninda hacimsel artis goriiliirken, bu artisin hastalik siiresi 10
yil ve iizerindeki MDB’li erkeklerde istatistiksel olarak smirda anlamli oldugu
(p=0,05), 10 yilin altindaki MDB’li erkeklerde ise anlamli olmadigi tespit edildi
(p>0,05) (Tablo 27. ve Tablo 29.).

Planimetri yonteminde ise SOVLH Kontrol grubundaki erkeklerde 5,45+1,19
cm?, 10 yil ve iizerindeki MDB’li erkeklerde 10,49+3,60 cm?, 10 yilin altindaki
MDB’li erkeklerde ise 6,43+2,32 ¢cm? olarak bulundu. SoVLH’de, kontrol grubuna
gore 10 yil ve iizerindeki MDB’li erkeklerde %92, 10 yilin altindaki MDB’li
erkeklerde ise %18 oraninda hacimsel artig goriiliirken, bu artisin hastalik stiresi 10
yil ve tizerindeki MDB’li erkeklerde istatistiksel olarak anlamli oldugu (p<0,05), 10
yilin altindaki MDB’li erkeklerde ise anlamli olmadig: tespit edildi (p>0,05) (Tablo
28. ve Tablo 30.).

Toplam Ventriculus Lateralis Hacmi (TVLH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan TVLH; kontrol grubunda 9,38+2,94 cm?,
hastalik siiresi 10 yil ve iizerindeki MDB’li hastalarda 13,92+5,10 cm?, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise 10,42+4,83 c¢m® olarak bulundu. TVLH, kontrol
grubu ile kiyaslandiginda, 10 yil ve iizerindeki MDB’li hastalarda %48, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise %11 oraninda hacimsel artis goriildii. Bu artis
kontrol grubu ile kiyaslandiginda, hastalik siiresi 10 yil ve iizerindeki MDB’li
hastalarda istatistiksel olarak anlamliyken (p<0,05), 10 yilin altindaki MDB’li
hastalarda ise anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 25. ve Tablo 26.).
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Cavalieri yontemi kullanilarak elde edilen bulgular ile uyumlu bulunan TVLH,
planimetri yontemine gore kontrol grubunda 9,29+3,06 cm?, hastalik siiresi 10 yil ve
tizerindeki MDB’li hastalarda 14,2445,37 cm?, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda
ise 10,334+4,85 cm? olarak bulundu. TVLH, kontrol grubu ile kiyaslandiginda, 10 y1l
ve lizerindeki MDB’li hastalarda %53, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise %11
oraninda hacimsel artis goriildii. Bu artis, hastalik siiresi 10 y1l ve lizerindeki MDB’li
hastalarda istatistiksel olarak anlamli bulunurken (p<0,05), 10 yilin altindaki MDB’li
hastalarda ise anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 25. ve Tablo 26.).

TVLH cinsiyete gore degerlendirildiginde, Cavalieri yontemine gére kontrol
grubundaki kadinlarda 8,51+3,08 cm?, 10 yil ve lizerindeki MDB’li kadinlarda
11,65+£2,76 cm? 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise 9,15+4,83 cm?® olarak
bulundu. TVLH’de, kontrol grubuna gore 10 yil ve tizerindeki MDB’li kadinlarda
%37, 10 wyilin altindaki MDB’li kadinlarda ise %8 oraninda hacimsel artig
gortiliirken, higbir grupta istatistiksel olarak anlamlilik tespit edilmedi (Tablo 27. ve
Tablo 29.).

Planimetri yontemine goére ise TVLH kontrol grubundaki kadinlarda 8,46+3,37
cm®, 10 yil ve tizerindeki MDB’li kadinlarda 11,75+2,50 cm?, 10 yilin altindaki
MDB’li kadinlarda ise 9,30+5,04 cm® olarak bulundu. TVLH’de, kontrol grubuna
gore 10 yil ve iizerindeki MDB’li kadinlarda %39, 10 yilin altindaki MDB’li
kadinlarda ise %10 oraninda hacimsel artig goriiliirken, higbir grupta istatistiksel

olarak anlamlilik tespit edilmedi (Tablo 28. ve Tablo 30.).

Cavalieri yontemi ile TVLH kontrol grubundaki erkeklerde 10,26+2,68 cm?, 10
yil ve lizerindeki MDB’li erkeklerde 18,47+£6,71 cm?3, 10 yilin altindaki MDB’li
erkeklerde ise 12,95+4,27 cm® olarak bulundu. TVLH’de, kontrol grubuna gore 10
y1l ve tizerindeki MDB’li erkeklerde %80, 10 yilin altindaki MDB’li erkeklerde ise
%26 oraninda hacimsel artis goriiliirken, bu artisin hastalik siiresi 10 yil ve
tizerindeki MDB’li erkeklerde istatistiksel olarak sinirda anlamli oldugu (p=0,05), 10
yilin altindaki MDB’li erkeklerde ise anlamli olmadig: tespit edildi (p>0,05) (Tablo
27. ve Tablo 29.).

Planimetri yontemi kullanilarak ise TVLH kontrol grubundaki erkeklerde
10,12£2,66 cm?, 10 yil ve iizerindeki MDB’li erkeklerde 19,22+7,13 cm?, 10 yilin
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altindaki MDB’li erkeklerde ise 12,38+4,31 ¢cm? olarak bulundu. TVLH’de, kontrol
grubuna gore 10 y1l ve tizerindeki MDB’li erkeklerde %90, 10 yilin altindaki MDB’li
erkeklerde ise %22 oraninda hacimsel artig goriiliirken, bu artisin hastalik siiresi 10
yil ve tizerindeki MDB’li erkeklerde istatistiksel olarak anlamli oldugu (p<0,05), 10
yilin altindaki MDB’li erkeklerde ise anlamli olmadigi tespit edildi (p>0,05).
Bulgularn, her iki cinsiyette de Cavalieri yontemi ile elde edilen bulgular ile uyumlu
oldugu goriildii (Tablo 28. ve Tablo 30.).

Ventriculus Tertius Hacmi (VTH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan VTH; kontrol grubunda 0,45+0,18 cm?,
hastalik stiresi 10 yil ve lizerindeki MDB’li hastalarda 1,03+0,78 cm?, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise 0,63+0,31 cm? olarak bulundu. VTH, kontrol grubu
ile kiyaslandiginda, 10 y1l ve iizerindeki MDB’li hastalarda %130, 10 yilin altindaki
MDB’li hastalarda ise %40 oraninda hacimsel artig goriildii. Bu artig, hastalik siiresi
10 y1l ve tizerindeki MDB’li hastalarda istatistiksel olarak anlamli bulunurken
(p<0,05), 10 yilin altindaki MDB’1i hastalarda ise anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05)
(Tablo 25. ve Tablo 26.).

Cavalieri yontemi ile elde edilen sonuglar ile uyumluluk goésteren VTH
bulgulari, planimetri yontemine gore kontrol grubunda 0,44+0,19 cm?, hastalik siiresi
10 y1il ve lizerindeki MDB’li hastalarda 1,00+£0,78 cm?, 10 yilin altindaki MDB’li
hastalarda ise 0,60+0,31 cm?® olarak bulundu. VTH, kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, 10 yil ve iizerindeki MDB’li hastalarda %127, 10 yilin altindaki
MDB’li hastalarda ise %36 oraninda hacimsel artig goriildii. Bu artis, hastalik siiresi
10 yil ve tlizerindeki MDB’li hastalarda istatistiksel olarak anlamli bulunurken
(p<0,05), 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05)
(Tablo 25. ve Tablo 26.).

Ventriculus tertius hacmi cinsiyete gore degerlendirildiginde, Cavalieri
yonteminde kontrol grubundaki kadinlarda 0,38+0,17 cm?, 10 yil ve iizerindeki
MDB’li kadmlarda 0,62+0,30 cm?® 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise
0,50+0,21 cm?® olarak bulundu. VTH’de, kontrol grubuna gore 10 yil ve tizerindeki
MDB’li kadinlarda %62, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise %32 oraninda

113



hacimsel artis goriiliirken, hi¢bir grupta istatistiksel olarak anlamlilik tespit edilmedi
(Tablo 27. ve Tablo 29.).

Planimetri yontemi ile VTH, Kontrol grubundaki kadinlarda 0,38+0,20 cm?, 10
yil ve lizerindeki MDB’li kadinlarda 0,584+0,25 cm? 10 yilin altindaki MDB’li
kadinlarda ise 0,49+0,23 cm® olarak bulundu. VTH’de, kontrol grubuna gore 10 yil
ve lizerindeki MDB’li kadinlarda %52, 10 yilin altindaki MDB’1i kadinlarda ise %28
oraninda hacimsel artis goriiliirken, hi¢bir grupta istatistiksel olarak anlamlilik tespit

edilmedi (Tablo 28. ve Tablo 30.).

Cavalieri yontemi kullanilarak VTH kontrol grubundaki erkeklerde
0,51£0,18cm?, 10 y1l ve iizerindeki MDB’li erkeklerde 1,84+0,88 cm? 10 yilin
altindaki MDB’li erkeklerde ise 0,87+0,37 c¢cm?® olarak bulundu. VTH’de, kontrol
grubuna gore 10 yil ve lizerindeki MDB’li erkeklerde %260, 10 yilin altindaki
MDB’li erkeklerde ise %70 oraninda hacimsel artig goriiliirken, bu artigin hastalik
siiresi 10 yil ve iizerindeki MDB’li erkeklerde istatistiksel olarak anlamli oldugu
(p<0,05), 10 yilin altindaki MDB’li erkeklerde ise anlamli olmadigi tespit edildi
(p>0,05) (Tablo 27. ve Tablo 29.).

Planimetri yontemi kullanilarak ise VTH, kontrol grubundaki erkeklerde
0,50+0,18cm?, 10 yi1l ve iizerindeki MDB’li erkeklerde 1,83+0,85 cm?, 10 yilin
altindaki MDB’li erkeklerde ise 0,83+0,38 cm?® olarak bulundu. VTH’de, kontrol
grubuna gore 10 yil ve lizerindeki MDB’li erkeklerde %268, 10 yilin altindaki
MDB’li erkeklerde ise %66 oraninda hacimsel artig goriiliirken, bu artisin hastalik
stiresi 10 yil ve iizerindeki MDB’li erkeklerde istatistiksel olarak anlamli oldugu
(p<0,05), 10 yilin altindaki MDB’li erkeklerde ise anlamli olmadigi tespit edildi
(p>0,05). Bulgularin her iki cinsiyette de Cavalieri yontemin ile elde edilen bulgular

ile uyumlu oldugu goriildii (Tablo 28. ve Tablo 30.).

Ventriculus Quartus Hacmi (VQH)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan VQH; kontrol grubunda 0,87+0,25 cm?,
hastalik stiresi 10 yi1l ve iizerindeki MDB’li hastalarda 1,27+0,94 cm?, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise 0,75+0,37 ¢cm? olarak bulundu. VQH, kontrol grubu
ile kiyaslandiginda, 10 y1l ve iizerindeki MDB’li hastalarda %46°’lik hacimsel artis,

114



10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise %13 oraninda hacimsel azalma goriiliirken,
istatistiksel olarak higbir grupta anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 25. ve
Tablo 26.).

Cavalieri yontemindeki bulgular ile uyumlu olan VQH bulgulari, planimetri
yontemine gore kontrol grubunda 0,91+£0,30 cm?, hastalik siiresi 10 y1l ve iizerindeki
MDB’li hastalarda 1,32+0,89 cm?, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise 0,74+0,34
cm? olarak bulundu. VQH, kontrol grubu ile kiyaslandiginda, 10 yil ve {izerindeki
MDB’li hastalarda %45°lik hacimsel artig, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise
%18 oraninda hacimsel azalma goriliirken, istatistiksel olarak higbir grupta

anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 25. ve Tablo 26.).

Ventriculus quartus hacmi cinsiyete gore degerlendirildiginde, Cavalieri
yonteminde higbir grupta istatistiksel olarak anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05).
Kontrol grubundaki kadinlarda 0,82+0,29 cm?® olarak bulunan VQH, 10 yil ve
tizerindeki MDB’li kadinlarda 0,93+0,53 cm?, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda
ise 0,74+0,45 cm® olarak bulundu. VQH’de, kontrol grubuna gore 10 yil ve
tizerindeki MDB’li kadinlarda %13’liik hacimsel artis, 10 yilin altindaki MDB’li
kadinlarda ise %9’luk hacimsel azalma oldugu tespit edildi (Tablo 27. ve Tablo 29.).

Planimetri yontemine gore VQH cinsiyete gore degerlendirildiginde ise,
Cavalieri yontemi ile elde edilen bulgularin kadinlarda uyumlu oldugu, ancak
erkeklerde uyumlu olmadigi gozlendi. Planimetri yontemi ile VQH, kontrol
grubundaki kadinlarda 0,86+0,36 c¢cm?, 10 yil ve iizerindeki MDB’li kadinlarda
1,03£0,43 c¢cm?, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise 0,79+0,39 cm?® olarak
bulundu. VQH’de, kontrol grubuna gore 10 yil ve iizerindeki MDB’li kadinlarda
%19’luk hacimsel artig, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise %8’lik hacimsel
azalma tespit edildi (Tablo 28 ve Tablo 30).

Cavalieri yontemi kullanilarak VQH kontrol grubundaki erkeklerde 0,92+0,20
cm?®, 10 yil ve iizerindeki MDB’li erkeklerde 1,94+1,50 cm?, 10 yilin altindaki
MDB’li erkeklerde ise 0,77+0,19 cm? olarak bulundu. VQH’de, kontrol grubuna gore
10 y1l ve iizerindeki MDB’li erkeklerde %111°lik hacimsel artis, 10 yilin altindaki
MDB’li erkeklerde ise %16’lik hacimsel azalma oldugu saptand: (Tablo 27 ve Tablo
29).
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Planimetri yontemi ile VQH, kontrol grubundaki erkeklerde 0,95+0,25 cm?, 10
yil ve lizerindeki MDB’li erkeklerde 1,89+1,54 cm? 10 yilin altindaki MDB’li
erkeklerde ise 0,64+0,23 cm? olarak bulundu. VQH’de, kontrol grubuna gére 10 yil
ve lizerindeki MDB’li erkeklerde %99’luk hacimsel artig, 10 yilin altindaki MDB’1i
erkeklerde ise %32’lik hacimsel azalma goriiliirken, bu artigin istatistiksel olarak 10
yil ve iizerindeki MDB’li erkeklerde anlamli olmadigr (p>0,05), 10 yilin altindaki
MDB’li erkeklerde ise anlamli oldugu tespit edildi (p<0,05) (Tablo 28. ve Tablo 30.).

Tablo 27. Cavalieri yontemi ile cinsiyete gore hastalik siiresi on yil ve tizerindeki
hasta ve kontrol grubunun ventrikiil hacim verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem Cavalieri
Kadin Erkek
10 yil iizeri | Kontrol 10 yil iizeri | Kontrol
p p
n=4 n=9 n=2 n=9
Bolge
Sag Ventriculus Lateralis | 5 5. o | 4261144 | 013 | 830£3,07 | 4.85:1,50 | 0,16
Hacmi (cm®)
Sol Ventriculus Lateralis | ¢ 15, g5 | 4392192 | 0,09 | 10,16:3,64 | 5412137 | 0,05
Hacmi (cm°)
Toplam Ventriculus | 1} 5.5 76 | g 5123,08 | 0,16 | 18,47:6,71 | 10,2612,68 | 0,05
Lateralis Hacmi (cm®)
Ventriculus Tertius | o,10 30 | 0,38£0,17 | 0,22 | 1,8420,88 | 0,5120,18 | 0,03
Hacmi (cm°)
Ventriculus Quartus | g3, 53 | 0824029 | 0,64 | 1,94£1,50 | 0,92:020 | 0,34
Hacmi (cm°)

Tablo 28. Planimetri yontemi ile cinsiyete gore hastalik siiresi on yil ve {izerindeki
hasta ve kontrol grubunun ventrikiil hacim verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem Planimetri
Kadin Erkek
10 yil iizeri | Kontrol p | 10 yailiizeri [ Kontrol p
Bilge n=4 n=9 n=2 n=9
Sag Ventriculus Lateralis | 557,504 4202169 [ 017 | 8733,53 | 4,671,71 | 0,08
Hacmi (cm?)
Sol Ventriculus Lateralis | 17,0 73 | 4404203 | 0,00 | 10,49:3,60 | 545+1,19 | 0,03
Hacmi (cm?)
Toplam Ventriculus 1 1) ;5.5 50 | 8464337 | 0,00 | 19,2247,13 | 10,12:2,66 | 0,03
Lateralis Hacmi (cm?)
Ventriculus Tertius | s¢1 55 | 038020 | 0,19 | 1,83£0,85 | 0,50:0,18 | 0,03
Hacmi (cm?)
Ventriculus Quartus 1,03£0,43 | 0,86+0,36 | 0,44 | 1,89+1,54 | 0,95+0,25 | 0,35
Hacmi (cm?)
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Tablo 29. Cavalieri yontemi ile cinsiyete gore hastalik siiresi on yilin altindaki hasta
ve kontrol grubunun ventrikiil hacim verilerinin karsilastiritlmasi.

Yontem Cavalieri
Kadmn Erkek
10 yil alta Kontrol 10 yil alta Kontrol
p p
n=8 n=9 n=4 n=9
Bolge
Sag Ventriculus Lateralis | 35, 99 | 4762144 | 002 | 624+1,96 | 4,85£1,50 | 0,28
Hacmi (cm®)
Sol Ventriculus Lateralis | 400,311 | 4305100 | 1 | 67142,32 | 541£1,37 | 035
Hacmi (cm?)
Toplam Ventriculus 0,1544,.83 | 8,51+3,08 | 0,92 | 12,95:4,27 | 10,26+2,68 | 0,22
Lateralis Hacmi (cm®)
Ventriculus Tertius 0,504021 | 0,38+0,17 | 0,15 | 0,87+0,37 | 0,51+0,18 | 0,06
Hacmi (cm?)
Ventriculus Quartus | 54,045 | 0824029 | 0,36 | 0,7740,19 | 0,92£0,20 | 0,22
Hacmi (cm?)

Tablo 30. Planimetri yontemi ile cinsiyete gore hastalik siiresi on yilin altindaki
hasta ve kontrol grubunun ventrikiil hacim verilerinin karsilastirilmast.

Yontem Planimetri
Kadimn Erkek
10 y1l alt1 Kontrol p 10 y1l alt1 Kontrol p
Bilge n=8 n=9 n=4 n=9
Sag Ventriculus Lateralis |, 305 14 | 4204160 | 059 | 5,95:2,01 | 4,671,71 | 0,09
Hacmi (cm°)
Sol Ventriculus Lateralis | 4 ,,3 )5 | 4401203 | 0,40 | 6432232 | 545:1,19 | 0,10
Hacmi (cm®)
Toplam Ventriculus 9304504 | 8,46+3,37 | 0,32 | 12,38+4.31 | 10,1242,66 | 0,06
Lateralis Hacmi (cm®)
Ventriculus Tertius 0,49+0,23 | 0,38+0,20 | 0,25 | 0,83£0,38 | 0,50+0,18 | 0,06
Hacmi (cm®)
Ventriculus Quartus 0,79:039 | 0,86:0,36 | 0,56 | 0,64+023 | 0,95£0,25 | 0,03
Hacmi (cm?)

4.10.MDB Hastalarinda Beyin Ventrikiil Hacimlerinin Toplam Beyin Hacmine

Oranina Gére Hastalik Siiresi ile Tliskisi

Ventriculus Lateralis Hacim Orani (VLHO)

Cavalieri yontemine goére hesaplanan VLHO kontrol grubunda %0,82+0,27

olarak bulunurken, hastalik siiresi 10 yil ve {izerindeki MDB’li hastalarda,
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%1,26+0,37, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise %0,97+0,39 olarak bulundu.
VLHO kontrol grubu ile kiyaslandiginda, 10 yil ve iizerindeki MDB’li hastalarin
hacim oraninda %54, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarin hacim oraninda ise %18
artig oldugu goézlendi. Bu artis, 10 yil ve tizerindeki MDB’li hastalarda istatistiksel
olarak anlamli olarak bulunurken (p<0,05), 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise
anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo 31. ve Tablo 32.).

Planimetri yontemine gore hesaplanan VLHO kontrol grubunda %0,82+0,27
olarak bulunurken, hastalik siiresi 10 yi1l ve {iizerindeki MDB’li hastalarda,
%1,33+0,41, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise %0,97+0,40 olarak bulundu.
VLHO kontrol grubu ile kiyaslandiginda, 10 yil ve tlizerindeki MDB’li hastalarin
hacim oraninda %62, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarin hacim oraninda ise %18
artis gézlendi. Bu artis, 10 y1l ve iizerindeki MDB’li hastalarda istatistiksel olarak
anlamli bulunurken (p<0,05), 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise anlamli
bulunmadi (p>0,05). Bulgularin, Cavalieri yontemi kullanilarak elde edilen bulgular
ile uyumlu oldugu tespit edildi (Tablo 31. ve Tablo 32.).

Cinsiyete gore yapilan analizde VLHO, Cavalieri yontemine gore hastalik
stiresi 10 y1l ve {izeri olan MDB’li erkek hastalarda istatistiksel olarak sinirda anlaml
bulunurken (p=0,05) 10 yilin altindaki MDB’li erkek ve kadin hastalarda anlaml
bulunmad: (p>0,05). VLHO kontrol grubundaki kadinlarda %0,77+0,28, 10 yil ve
tizerindeki MDB’li kadinlarda %1,12+0,24, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise
%0,89+0,42 olarak bulundu. On yil ve lizerindeki MDB’li kadinlarin hacim oraninda
%45, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarin hacim oraninda ise %16 artis oldugu
goriildi (Tablo 33. ve Tablo 35.).

Planimetri yontemine gore ise, her iki cinsiyette de hastalik siireleri 10 y1l ve
tizeri olan MDB’li hastalarda istatistiksel olarak anlamli bulunurken (p<0,05) 10
yilin altindaki MDB’li erkek ve kadin hastalarda anlamli bulunmadi (p>0,05). VLHO
kontrol grubundaki kadinlarda 9%0,79+0,31, 10 yil ve iizerindeki MDB’li kadinlarda
%1,15+0,20, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise %0,93+0,46 olarak bulundu.
On yil ve iizerindeki MDB’li kadinlarin hacim oraninda %46, 10 yilin altindaki
MDB’li kadinlarin hacim oraninda ise %18 artis oldugu goriildii. Hastalik stiresi 10

yil ve iizerindeki MDB’li kadin hastalara ait bulgular ile Cavalieri yontemi
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kullanilarak elde edilen bulgular uyumluluk gostermemekle birlikte diger bulgularn
uyumlu oldugu goriildii (Tablo 34. ve Tablo 36.).

Cavalieri yontemi ile kontrol grubundaki erkeklerde 9%0,87+0,26 olarak
bulunan VLHO, 10 yil ve tizerindeki MDB’li erkeklerde %1,56+0,50, 10 yilin
altindaki MDB’li erkeklerde ise %1,14+0,28 olarak bulundu. VLHO’da, 10 yil ve
tizerindeki MDB’li erkeklerin hacim oraninda %79, 10 yilin altindaki MDB’li
erkeklerin hacim oraninda ise %31 artis oldugu goriildii (Tablo 33. ve Tablo 35.).

Planimetri yontemi kullanilarak ise kontrol grubundaki erkeklerde %0,86+0,25
olarak bulunan VLHO, 10 y1l ve tizerindeki MDB’li erkeklerde %1,69+0,56, 10 yilin
altindaki MDB’li erkeklerde ise %1,07+0,29 olarak bulundu. VLHO’da, 10 y1l ve
tizerindeki MDB’li erkeklerin hacim oraninda %97, 10 yilin altindaki MDB’li
erkeklerin hacim oraninda ise %24 artis oldugu goriildii (Tablo 34. ve Tablo 36.).

Ventriculus Tertius Hacim Orant (VTHO)

Cavalieri yontemine goére hesaplanan VTHO kontrol grubunda %0,04+0,01
olarak bulunurken, hastalik stiresi 10 yi1l ve {iizerindeki MDB’li hastalarda,
%0,09+0,06, 10 yilin altindaki MDB’1i hastalarda ise %0,06+0,02 olarak bulundu.
VTHO kontrol grubu ile kiyaslandiginda, 10 y1l ve iizerindeki MDB’li hastalarin
hacim oraninda %125, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarin hacim oraninda ise %50
artis bulunurken, istatistiksel a¢idan her iki grupta da anlamlilik tespit edildi (p<0,05)
(Tablo 31. ve Tablo 32.).

Cavalieri yontemi kullanilarak elde edilen bulgular ile uyumlu oldugu goriilen
planimetri yonteminde ise kontrol grubunda %0,04+0,02 olarak bulunan VTHO,
hastalik stiresi 10 y1l ve tizerindeki MDB’1i hastalarda %0,09+0,06, 10 yilin altindaki
MDB’li hastalarda ise %0,06+0,03 olarak bulundu. Kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, istatistiksel agidan her iki grupta anlamlilik tespit edildi (p<0,05).
On yil ve iizerindeki MDB’li hastalarin hacim oraninda %125, 10 yilin altindaki
MDB’li hastalarin hacim oranindaise %50 artis gozlendi (Tablo 31. ve Tablo 32.).

Cinsiyete gore yapilan analizde, Cavalieri yonteminde her iki gruptaki MDB’1i
erkeklerin VTHO istatistiksel olarak anlamli bulunurken (p<0,05), MDB’li
kadmlarmm VTHO anlamli bulunmadi (p>0,05). VTHO kontrol grubundaki
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kadinlarda %0,77+0,28, 10 yil ve iizerindeki MDB’li kadinlarda %1,12+0,24, 10
yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise %0,89+0,42 olarak bulundu. On yil ve
tizerindeki MDB’li kadmlarin hacim oraninda %100, 10 yilin altindaki MDB’li
kadinlarda ise %67 artis oldugu tespit edildi (Tablo 33. ve Tablo 35.).

Planimetri yontemine gore de her iki gruptaki MDB’li erkeklerde istatistiksel
olarak anlamlilik goriiliirken (p<0,05), MDB’li kadinlarda anlamlilik tespit edilmedi
(p>0,05). VTHO kontrol grubundaki kadinlarda %0,03+0,02, 10 yil ve iizerindeki
MDB’li kadmlarda %0,06+£0,02, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise
%0,05+0,02 olarak bulundu. On yil ve lizerindeki MDB’li kadinlarin hacim oraninda
%100, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarin hacim oraninda ise %67 artis oldugu
tespit edildi (Tablo 34. ve Tablo 36.).

Cavalieri yontemi kullanilarak kontrol grubundaki erkeklerde %0,87+0,26
olarak bulunan VTHO, 10 y1l ve iizerindeki MDB’li erkeklerde %0,56+0,50, 10 yilin
altindaki MDB’li erkeklerde ise %1,14+0,28 olarak bulundu. VTHO’da, 10 yil ve
tizerindeki MDB’li erkeklerin hacim oraninda %275, 10 yilin altindaki MDB’li
erkeklerin hacim oraninda ise %100 artis goriildii (Tablo 33. ve Tablo 35.).

Planimetri yontemine gore ise kontrol grubundaki erkeklerde %0,04+0,01
olarak bulunan VTHO, 10 y1l ve tizerindeki MDB’li erkeklerde %0,16+0,07, 10 yilin
altindaki MDB’li erkeklerde ise %0,07+0,03 olarak bulundu. VTHO’da, 10 y1l ve
tizerindeki MDB’li erkeklerin hacim oraninda %300, 10 yilin altindaki MDB’li
erkeklerin hacim oraninda ise %75 artis saptandi. Bulgularin, Cavalieri yontemi

kullanilarak elde edilen bulgular ile uyumlu oldugu goriildii (Tablo 34. ve Tablo 36.).
Ventriculus Quartus Hacim Orant (VQHO)

Cavalieri yontemine gore hesaplanan VQHO kontrol grubunda %0,08+0,02
olarak bulunurken, hastalik siiresi 10 yil ve iizerindeki MDB’li hastalarda,
%0,11+0,07, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise %0,07+0,03 olarak bulundu.
VQHO kontrol grubu ile kiyaslandiginda, 10 yil ve iizerindeki MDB’li hastalarda
%38’1lik artig, 10 yilin altindaki MDB’li hastalarda ise %13’lik azalma oldugu
gdzlendi. Istatistiksel olarak hicbir grupta anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo
31. ve Tablo 32.).
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Planimetri yontemi kullanilarak kontrol grubunda %0,08+0,03 olarak bulunan
VQHO, hastalik siiresi 10 yil ve tizerindeki MDB’li hastalarda %0,12+0,07, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise %0,07+0,03 olarak bulundu. VQHO kontrol grubu
ile kiyaslandiginda, 10 yil ve iizerindeki MDB’li hastalarda %50’lik artig, 10 yilin
altindaki MDB’li hastalarda ise %13’liik azalma gozlendi. Istatistiksel olarak higbir
grupta anlamlilik tespit edilmedi (p>0,05). Bulgularin, her iki yontem ile uyumlu
oldugu goriildii (Tablo 31. ve Tablo 32.).

Cinsiyetlere gore degerlendirilen VQHO, iki yontemde de, higbir cinsiyette
istatistiksel olarak anlamli bulunmayip, Cavalieri yontemine gore kontrol grubundaki
kadinlarda %0,07+0,03, 10 yi1l ve iizerindeki MDB’li kadinlarda %0,09+0,05, 10
yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise %0,07+0,04 olarak bulundu. On yil ve
tizerindeki MDB’li kadinlarda %29’liik artig, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda
ise %3’liik azalma goriildi (Tablo 33. ve Tablo 35.).

Planimetri yontemine goére ise VQHO, kontrol grubundaki kadinlarda
%0,08+0,03, 10 y1l ve tlizerindeki MDB’li kadinlarda %0,10+0,04, 10 yilin altindaki
MDB’li kadinlarda ise %0,08+0,04 olarak bulundu. On yil ve iizerindeki MDB’li
kadinlarda %25’lik artis, 10 yilin altindaki MDB’li kadinlarda ise %1°lik azalma
goriildii (Tablo 34. ve Tablo 36.).

Cavalieri yontemi kullanilarak kontrol grubundaki erkeklerde %0,08+0,02
olarak bulunan VQHO, 10 yi1l ve {izerindeki MDB’li erkeklerde %0,16+0,12, 10 yilin
altindaki MDB’1i erkeklerde ise %0,07+0,01 olarak bulundu. VQHO’da, 10 yil ve
tizerindeki MDB’li erkeklerde %100’liik artig, 10 yilin altindaki MDB’li erkeklerde
ise %13’liikk azalma saptandi (Tablo 33. ve Tablo 35.).

Planimetri yontemi ile de, kontrol grubundaki erkeklerde %0,08+0,02 olarak
bulunan VQHO, 10 yil ve tizerindeki MDB’li erkeklerde %0,16+0,13, 10 yilin
altindaki MDB’li erkeklerde ise %0,05+0,02 olarak bulundu. VQHO’da, 10 yil ve
tizerindeki MDB’li erkeklerde %100’liik artig, 10 yilin altindaki MDB’1i erkeklerde
ise %38’lik azalma goriildii. Cinsiyetlere ait bulgularin, her iki yontemde de uyumlu
oldugu saptand: (Tablo 34. ve Tablo 36.).
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Tablo 31.Cavalieri ve planimetri yontemlerine gore hastalik siiresi 10 y1l ve
tizerindeki MDB’li hastalar ile kontrol grubunun hacim orani verilerinin

karsilastirilmas.
Yontem Cavalieri Planimetri
10 yil iistii | Kontrol 10 yil iistii Kontrol
p
Bolge n=6 n=18 n=6 n=18
Ventriculus Lateralis | ) ¢ 37 | 954027 001 | 1332041 | 0824027 | 0,005
Hacim Oram (%0)
Ventriculus Tertius | 5. o6 | 0,0420.01 | 0,02 | 0,09:0.06 | 0.04+0,02 | 0,02
Hacim Oram (%0)
Ventriculus Quartus | 1.4 07 | 0,08£0,02 | 0,39 | 0.1240,07 | 0.08£0.03 | 0.18
Hacim Oram (%)

Tablo 32.Cavalieri ve planimetri yontemlerine gore hastalik siiresi 10 yil altindaki
MDB’li hastalar ile kontrol grubunun hacim orani verilerinin karsilagtirilmasi.

Yontem Cavalieri Planimetri
10 y1l alta Kontrol 10 y1l altr Kontrol
p p
Bolge n=12 n=18 n=12 n=18
Ventriculus Lateralis | o739 | 820027040 | 0972040 | 0.82+027 | 0.35
Hacim Orani (%)
Ventriculus Tertius | 1¢.6 05 | 0,04£0,01 | 0,02 | 0.06£0,03 | 0.04+0,02 | 0,05
Hacim Orani (%)
Ventriculus Quartus | ;.03 | 0.0840,02 | 0,35 | 0,0720.03 | 0,08£0.03 | 0,37
Hacim Orani (%)

Tablo 33.Cavalieri yontemine gore cinsiyetlere ait hastalik stiresi 10 yil ve
tizerindeki MDB’li hastalar ile kontrol grubunun hacim orant verilerinin

karsilastirilmas.
Yontem Cavalieri
Kadin Erkek
10 yil iistii Kontrol p 10 yil iistii | Kontrol p

Bolge n=4 n=9 n=2 n=9
Ventriculus Lateralis | 15 604 | 07740028 | 006 | 1.56£0.50 | 0.87:0.26 | 0,05
Hacim Orani (%)
Vventriculus Tertius | hc.0 03 | 0.0320,01 | 0,09 | 0.1520,07 | 0,04£0,01 | 0,03
Hacim Orani (%)
Ventriculus Quartus | 55,605 | 0,070.03 | 064 | 0.16:0.12 | 0.080,02 | 0,24
Hacim Orani (%)
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Tablo 34.Planimetri yontemine gore cinsiyetlere ait hastalik siiresi 10 y1l ve
tizerindeki MDB’li hastalar ile kontrol grubunun hacim orani verilerinin

karsilastirilmas.
Yontem Planimetri
Kadin Erkek
10 yl iistii Kontrol p 10 yl iistii Kontrol p

Bolge n=4 n=9 n=2 n=9
Ventriculus Lateralis | 15,650 | 07902031 [004]| 1.69:0.56 |0.86+025 | 0,03
Hacim Orani (%)
Ventriculus Tertius | 6c.0 0> | 0.0320.02 | 012 | 016007 | 0,04+0,01 | 0,03
Hacim Orani (%)
Ventriculus Quartus | 166004 | 0082003 | 044 0.16+0,13 |0.0820,02 | 035

Hacim Orani (%)

Tablo 35.Cavalieri yontemine gore cinsiyetlere ait hastalik siiresi 10 yilin altindaki
MDB’li hastalar ile kontrol grubunun hacim orani verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem Cavalieri
Kadmn Erkek

10 yil alta Kontrol p 10 yil aln | Kontrol p
Bolge n=8 n=9 n=4 n=9
Ventriculus Lateralis | o040 | 0774028 | 085 | 1.1440.28 | 0.87+0.26 | 0,12
Hacim Orani (%)
Ventriculus Tertius | o510 05 | 0.0320,01 | 0,12 | 0,08£0,03 |0.04+0,01 | 0,02
Hacim Orani (%)
Ventriculus Quartus | 7. 04 | 0074003 | 0,56 | 0.0740.01 |0.08£0,02 | 0,44
Hacim Orani (%)

Tablo 36.Planimetri yontemine gore cinsiyetlere ait hastalik siiresi 10 yilin altindaki
MDB’li hastalar ile kontrol grubunun hacim orani1 verilerinin karsilastirilmasi.

Yontem Planimetri
Kadin Erkek

10 yil alta Kontrol p 10 yil aln | Kontrol p
Bolge n=8 n=9 n=4 n=9
Ventriculus Lateralis | g3, 46 | 0791031 | 0,63 | 1.072029 |0.8620.25 | 0.16
Hacim Oram (%)
Ventriculus Tertius | 5605 | 0,0340,02 | 021 | 0,07£0,03 | 0,04+0,01 | 0,04
Hacim Oram (%)
Ventriculus Quartus | 4o, 04 | 008003 | 0,92 | 0.05:0.02 |0.08+0,02 | 0,06
Hacim Oram (%)
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S.TARTISMA

Hastaliklarin tanisinin konulmasi ve tedavisinin diizenlenmesinde belirli bir
organin veya bolgenin hacminin hesaplanmasi, klinikte kullanilmasinin yani sira,
bilimsel arastirmalarda da sik kullanilmaktadir. Stereolojik yontemler ile, MRG ve
BT gibi radyolojik goriintiileme teknikleri ile elde edilen ti¢ boyutlu yapilar, iki
boyutlu goriintiilere doniistiiriilerek, bobrek, pankreas ve beyindeki normal yapilarin
ya da tiimor veya enfeksiyon gibi patolojilerin hacimsel hesaplamalar gercege yakin
ve kolay bir sekilde yapilabilmektedir. Klinik olarak 30 yili agkin bir siiredir
kullanilan ve noninvasiv bir yontem olan MRG, iyonizan radyasyon igcermemesi,
hastanin pozisyonu degistirilmeden c¢ok eksenli c¢ekim yapabilmesi, yiiksek
¢Oziiniirliikte yumusak doku kontrasti saglamasi ve hassasiyetinin yiiksek olmasi
nedeniyle anatomik yapilari detayli olarak gosterebilmektedir. MRG gibi
goriintiileme tekniklerinin gelistirilmesi ile birlikte, beyin kaynakli hastaliklarin
seyri, etiyolojisi ve patofizyolojisinin anlasilmast ve bu hastaliklarin tedavisi
hakkinda birgok fikir edinilmistir. Major depresif bozukluk, Alzheimer, multipl
skleroz, sizofreni, lokoaraiozis, Behget hastaligi ve Huntington gibi hastaliklarda
beyinde meydana gelen morfolojik degisimler,MRG Kesitleri iizerinde saptanarak,
hastaligin 6n tanisi veya tanisi konulabilmektedir (Konez, 1995; Odac1 ve ark., 2005;

Filippi ve ark., 2005; Sartor, 2005).

Calismamizda, MDB hastalar1 ve saglikli bireylerin toplam beyin, sag
ventriculus lateralis, sol ventriculus lateralis, toplam ventriculus lateralis ve
ventriculus tertius ile ventriculus quartus hacimleri iki farkli stereolojik yontemle

hesaplanmis ve birbirine ¢ok yakin sonuglar elde edilmistir.

Ancak her iki yontemin de kendine gore avantaj ve dezavantajlar
bulunmaktadir. Cavalieri yontemi, zaman verimliligi konusunda avantaj saglarken,
planimetri yontemi daha kesin sonu¢ vermektedir. Cavalieri yontemi, basili MRG
veya BT Kesitleri tizerinde uygulanabildigi gibi, prospektif ve retrospektif ¢alismalar
i¢in de uygundur. Ayrica ekstra aksesuar gerektirmemesi, ekonomik ve sade olusu,
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Cavalier1 yOnteminin avantajlarindandir. Planimetri yonteminde ise ImageJ
programinin iicretsiz olusu, tiim isletim sistemlerinde calisabilmesi ve ara yiizliniin
basitligi sebebiyle tercih edilebilir bir yazilimdir. Planimetri yontemi, yiiksek el-goz
koordinasyonu ve ilgilenilen yapinin smirlarim ¢izmede ustalik gerektirse de
hassasiyetinin daha yiiksek olmasi ve sonuglarda standart sapmanin diisiik ¢ikmasi

ile avantaj gostermektedir (Acer ve ark., 2008; Acer ve ark., 2010).

MDB hastalarinda, c¢esitli beyin bolgelerinde farkli yontemlerle yapilan
hacimsel hesaplamalarda, serebral korteks (toplam beyin), prefrontal korteks (PFK),
anterior cingulate korteks (ACC), orbitofrontal korteks (OFC), subgenual prefrontal
korteks (SGPFK), cerebellum, gyrus cinguli, gyrus rectus, hipokampus ve basal
ganglia hacminde azalma, ventriculus lateralis ile ventriculus tertius ve BOS
hacminde artis tespit edilirken, bazi galismalarda birbirine benzer ve uyumlu
sonuglar bulunamamstir (Soares ve Mann, 1997; Koolschijnve ark., 2009; Bora ve
ark., 2012; Kiihn ve Gallinat, 2013; Lorenzetti ve ark., 2009; Kempton ve ark., 2011,
Kang ve ark., 2012).

Calismamizda kullanilan her iki yontemde de toplam beyin hacminde kontrol
grubu ve hasta grubu arasinda anlamli farklilik tespit edilirken, MDB hastalarinin

toplam beyin hacminde azalma g6zlendi.

Bizim bulgularimiza benzer sekilde,cinsiyet dagilimi benzer ve hasta grubunun
yas ortalamasi ¢alismamizdan kii¢iik olanbaska bir ¢alismada;toplam beyin hacmi
hasta grubunda 1312+122 cm?, kontrol grubunda 13824117 cm? olarak hesaplanmis
ve MDB hastalarinin toplam beyin hacminde azalma oldugu tespit edilmistir
(Steingard ve ark., 2002). MRG Kkesitleri kullanilarak hastalik siiresi benzer, yas
ortalamasi ¢aligmamizdan biiyiik olan 57 siddetli MDB hastasi ile 37 saglikli bireyin
katildigi baska bir ¢alismada, toplam beyin hacmi kontrollerde 1157+107 cm?,
hastalarda ise 1109£121 c¢cm? bulunmus ve hasta bireylerin toplam beyin hacminde

atrofi tespit edilmistir (Pujol ve ark., 2002).

Yas ortalamasi ¢aligmamiz ile uyumlu bagka bir ¢alismada;toplam beyin hacmi
MDB hastalarinda 1256,5+118,6 cm?, kontrollerde ise 1354,4+171,8 cm® olarak
tespit edilerek, hasta grubunun toplam beyin hacminde azalma bulunmustur (Hickie
ve ark., 2005). MRG kullanilarak 34 kontrol ve 102 MDB hastasi ile yapilan bir
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calismada, toplam beyin hacmi hastalarda 846,7+79,9 cm?, kontrollerde ise
885,5+56,9 c¢cm?® olarak hesaplanarak, MDB hastalarinda toplam beyin hacminin
azaldigini belirtmislerdir (Grieve ve ark., 2013). MRG kullanilarak 37 MDB hastas1
ve 18 saglikli birey ile yapilan calismada, MDB hastalarinin beyin hacminde énemli

oranda azalma oldugu rapor edilmistir (Lin ve ark., 2005).

Yapilan diger g¢alismalarda, toplam beyin hacmindeki kiigiilmenin MDB
disinda sizofreni, MS ve Alzheimer gibi nérodejeneratif hastaliklarda da gorildiigi
belirtilmistir (Haijma ve ark., 2013; Veijola ve ark., 2014; Radue ve ark., 2015;
Wang ve ark., 2015).

MRG Kkesitleri iizerinde 26 sizoaffektif bozuklugu olan hasta ve 89 saglikli
birey ile yapilan bir ¢alismada, erkek hastalarin toplam beyin hacmi 1298,30+101,76
cm?, erkek kontrollerin 1354,33+111,55 c¢cm?® bulunurken, kadin hastalarin toplam
beyin hacmi 1196,08+107,79 cm?® kadin kontrollerin ise 1215,65+105,60 cm?
bulunmustur. Sonugta, sizoaffektif hastalara ait toplam beyin hacminde azalma

oldugu rapor edilmistir (Reite ve ark., 2010).

Planimetri yontemi kullanilarak 57 sizofreni hastasi ve 88 saglikli bireyin beyin
MRG Kkesitleri iizerine yapilan bagka bir ¢alismada, toplam beyin hacmi hastalarda
1026+10,1 cm?, kontrollerde ise 1101£8,6 cm® bulunmus ve sizofreni hastalarinin

toplam beyin hacminde azalma oldugu belirtilmistir (Elfaki ve ark., 2013).

Toplam beyin hacminde azalmanin, hastalarin gecirdigi atak sayisi ile de
iliskili oldugunu gosteren ¢alismalar bulunmaktadir. Ilk atak ve ¢oklu atak gegiren 35
bipolar hastast ve 32 saglikli bireyin katildigi MRG c¢alismasinda, toplam beyin
hacmi ilk atak hastalarinda 914+90 cm?, ¢oklu atak hastalarinda 850+137 cm?® ve
saglikli bireylerde ise 946+118 cm? olarak bulunurken, ¢oklu atak geciren bipolar
hastalarinda toplam beyin hacminin azaldigi rapor edilmistir (Strakowski ve ark.,
2002).

MDB hastalarinda gegirilen atak sayisinda oldugu gibi, hastalik siiresi ve ilag
kullanimina da bagli olarak, toplam beyin hacminde azalma goriildiigiinii ifade eden
calismalar da bulunmaktadir. iki yil takibe alman ve antidepresan kullanan 630 yaslh

MDB hastasi ile yapilan MRG ¢alismasinda, bizim ¢alismamizda oldugu gibi, MDB
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hastalarinin toplam beyin hacimlerinde azalma oldugu belirtilmistir (Geerlings ve
ark., 2012).

Olanzapin ve haloperidol gibi antipsikotik ilag etkilerinin degerlendirildigi, 161
ilk atak psikoz hastasi ve 52 saglikli birey ile yapilan iki yillik izlem c¢aligmasinda;
ilk MRG kesitlerinin degerlendirilmesinde toplam beyin hacmi olanzapin kullanan
hastalarda 1155,01+14,38 cm?®, haloperidol kullanan hastalarda 1155,76+13,16 cm?
ve saglikli bireylerde ise 1181,93+17,16 cm? olarak hesaplanmis ve hastalarin toplam
beyin hacminde azalma olmadigi belirtilmistir. Ancak hastalik siiresi uzadikea,
52.haftanin sonunda yapilan hacimsel hesaplamalara gore, haloperidol kullanan
hastalarin toplam beyin hacminde anlamli azalma oldugu rapor edilmistir (Lieberman
ve ark., 2005).

Yapilan arastirmalarda MDB’de hastalik siiresi arttik¢a, toplam beyin hacminin
azaldig1 gozlenmis ve bu durumun MDB hastalarinda HPA ekseninin aktivitesinin ve
fonksiyonunun degismesi, hastaligin tekrar etmesi (atak sayisi) ve kronik etkileri ya
da norodejeneratif siire¢ araciligiyla beynin yapisini etkileyerek beyin atrofisine
neden oldugu distinilmistiir. Postmortem histopatolojik c¢alismalarda ise, MDB
hastalarinin  beyin korteksindeki derin kortikal tabakalardaki glial hiicre
yogunlugunda azalma oldugu goriilmiis ve bu azalmanin stres kaynakl
glukokortikoid miktarindaki artis ile iligkili oldugu belirtilmistir (Risch ve ark., 1992;
Cardoner ve ark., 2003; Geerlings ve ark., 2012).

Calismamizda, toplam beyin hacmi hastalik siiresine gore degerlendirildiginde,
yapilan caligmalardan farkli olarak hastalik siiresi ile toplam beyin hacmi arasinda
iliski bulunamadi. Fakat MDB hastalarinda toplam beyin hacminin cinsiyete bagh
olarak da degisiklik gosterdigi tespit edildi. Kadin MDB hastalarinin toplam beyin
hacimleri ile hastaliga dair hi¢cbir parametre arasinda iligki saptanmazken, erkek
MDB hastalarinin HAM-D skorlar1 ve depresyonda gecen tedavisiz giin sayilarinin
artmasiyla, toplam beyin hacimlerinin azaldigi tespit edildi. Daha once yapilmis
calismalarda da depresyon siddetini gosteren HAM-D skorunun artmasi ve zayif
tedavi yanmiti sonucu, MDB hastalarinda depresyon ile ilgili yapilarin hacminin
degistigi belirtilmistir. Literatiir ile uyumlu olarak bizim ¢alismamizda da,hastaligin

siddetini arttirmas1 ve tedavi goriilmemesi sonucunda toplam beyin hacminin
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azaldigini, ancak literatiire katki olarak bu durumun erkek hastalar etkiledigini tespit

ettik (Risch ve ark., 1992; Cardoner ve ark., 2003; Geerlings ve ark., 2012).

Literatiirde, MDB hastalarinin toplam beyin hacminde azalma oldugunu
gosteren caligmalar oldugu gibi, herhangi bir farklilik olmadigini ifade eden

caligmalar da bulunmaktadir.

llag kullanmayan 36 MDB hastas1 ile 33 saglikli bireyin katildigi bir
calismada; toplam beyin hacmi hastalarda 1562,47+187,5 cm?3, kontrollerde
1565,47+£199,2 cm?® hesaplanarak, hastalarin toplam beyin hacminde azalma
saptanmamustir (Ozalay ve ark., 2013). MRG Kesitleri iizerinde yaslar1 ve cinsiyetleri
eslestirilmis 32 MDB hastas1 ve 32 saglikli birey ile morfometrik olarak yapilan
baska bir ¢alismada, MDB hastalarinda toplam beyin hacmi 1027.03+102.89 cm?,
kontrollerde ise 1059.89+144.73 cm?® hesaplanarak, MDB hastalarinin toplam beyin

hacminde azalma gézlenmemistir (Parashos ve ark., 1998).

MRG kullanilarak 51 MDB hastast ve 39 saglikli birey ile yapilan ¢alismada,
toplam beyin hacmi MDB hastalarinda 962,7+96,7 cm?, kontrollerde ise 968,9+82,9
cm?® bulunarak, MDB hastalarinin toplam beyin hacminde azalma olmadigi
belirtilmistir (Lloyd ve ark., 2004). MRG Kkesitleri kullanilarak 25 MDB, 35 bipolar,
53 sizofreni hastasi ve 29 saglikli birey ile yapilan baska bir ¢alismada, toplam beyin
hacmi MDB hastalarinda 1267,01+68,61 cm?, kontrollerde ise 1326,66+108,03 cm?
hesaplanarak, hastalarin toplam beyin hacminde azalma olmadigi bildirilmistir

(Mclntosh ve ark., 2001).

Kullanilan yontem agisindan bizim calismamiza benzer olarak, planimetri
yontemi kullanilarak 59 ilk atak ve ilag kullanmayan psikoz hastas1 ve 43 saglikli
bireyin katilimi ile yapilan ti¢ yillik takip ¢alismasinda, psikoz hastalarmin toplam
beyin hacimlerinde kiigiilme gozlenmemistir (Ayesa-Arriola ve ark., 2013). BT
kullanilarak 35 MDB hastasi ve 10 saglikli bireyin katildig1 baska bir ¢aligmada da,

beyin hacminde azalma olmadig: bildirilmistir (Van den Bossche ve ark., 1991).

Calismamizda, MDB  hastalarinda  beyin  ventrikiill = hacimlerini
degerlendirdigimizde, Cavalieri yontemine gore; toplam ventriculus lateralis hacmi
hasta grubunda ortalama 11,58+5,06 cm? kontrol grubunda 9,38+2,94 cm?,
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planimetri yontemine gore ise toplam ventriculus lateralis hacmi hastalarda ortalama
11,63+5,23 cm?, kontrollerde 9,29+3,06 cm?® olarak bulundu. Her iki yontem ile de
toplam ventriculus lateralis hacminde kontrol ve hasta grubu arasinda anlamli

farklilik g6zlenmedi.

Yapilan arastirmalarin  ¢ogunda, c¢alismamiz literatiir ile uyumluluk
gostermeyerek, MDB hastalarinin ventriculus lateralis hacminde artis goriildigi
ifade edilmistir. Bu durumun, hasta grubunun hastalik siiresi, hastalik siddeti, yas ve
cinsiyet farkliligi, ayrica arastirmada kullanilan yontem farkliligindan da
kaynaklandig1 sdylenebilir. Calismamizda hasta grubu orta yasta, orta-hafif depresif
ataklar geciren, depresyon siddeti orta derecede olan ve atak sayisi yiiksek olmayan
bireylerden meydana gelmektedir. Ventriculus lateralis hacimleri ile ilgili daha 6nce
MRG kullanilarak yas ortalamasi caligmamizdan biiyiik ve cinsiyet dagilimi farkl
olan, 32 MDB hastast ve 32 saglikli bireyin katildigi morfometrik bir ¢alismada,
hastalarin ventriculus lateralis hacmi 27,90+17,83 cm?, kontrollerin ise 26,28+18,26
cm® bulunarak, MDB hastalarinda ventriculus lateralis hacminin arttig1 rapor

edilmistir (Parashos ve ark., 1998).

Caligmamizin yontemine benzer olarak Cavalieri yontemi ile segmentasyon
yontemlerinin karsilastirildigl, yaslar1 ve cinsiyetleri eslestirilmis ancak yas ve
cinsiyet bilgisi verilmemis 6 sizofreni ve 5 psikotik hasta ile 7 saglikli bireyin
katildigit MRG ¢alismasinda, ventriculus lateralis hacminin sizofreni hastalarinda
12,30£5,93 cm?, psikotik hastalarda 14,54+6,3 cm?® ve kontrollerde 11,38+4,44 cm?
oldugu belirtilmistir (Keshavan ve ark., 1995).

MRG Kkesitleri iizerinde hastalik siiresi belirtilmemis ve yas ortalamasi ile
orneklem sayist ¢alisgmamizdan biiyiik olan, 26 sizoaffektif bozuklugu olan hasta ve
89 saglikli birey ile tiim beyin ventrikiil hacimleri hesaplanarak yapilan bir
calismada, hastalarin toplam ventrikiil hacimleri 25,52+7,68 cm?, kontrollerin ise
23,08+8,07 cm?® bulunarak, sizoaffektif hastalara ait toplam ventrikiillerin hacminde

artis oldugu bildirilmistir (Reite ve ark., 2010).

Calismamizdan farkli olarak BT kullanilan, yas ortalamasi biiyiik ve sadece
erkeklerin katildigt 11 MDB hastast ve 11 saglikli bireyden olusan c¢alismada

ventriculus lateralislerin hacmi hastalarda 11,1+1,6 cm?, kontrollerde ise 8,7+1,8 cm?
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bulunmus ve MDB hastalarinin ventriculus lateralis hacminde artis oldugu
bildirilmistir (Marchesi ve ark., 1996).

MRG kullanilarak ¢alismamiza gore yas ortalamasi biiyiik ve tiimii ilk atak
hastalarindan olusan, 20 psikotik, 17 psikotik olmayan depresyon ve 11 sizofreni
hastast ile 19 saglikli bireyin katildigi ¢alismada, sol ventriculus lateralis hacmi
psikotik depresyon hastalarinda 8,52+5,84 cm? psikotik olmayan depresyon
hastalarinda 8,46+£5,10 cm?, kontrollerde 6,12+2,62 cm?®, sag ventriculus lateralis
hacmi ise psikotik depresyon hastalarinda 8,07+4,56 cm?, psikotik olmayan
depresyon hastalarinda 7,59+4,08 cm? kontrollerde 5,93+2,66 cm® olarak
hesaplanmis ve psikotik depresyon hastalarinin ventriculus lateralis hacminin arttigi

rapor edilmistir (Salokangas ve ark., 2002).

Uc boyutlu MRG Kkesitleri {izerinde yas ortalamasi ile orneklem sayisi
calismamizdan biiyiik ve hastalik siddeti yiiksek olan 57 siddetli MDB hastasi ile 37
saglikli bireyin katildig1 bir ¢alismada, ventriculus lateralislerin hacmi kontrollerde
14,3£7,0 cm?, hastalarda ise 23,1+£13,8 cm?® bulunarak, hasta bireylerin ventriculus
lateralis hacimlerinde yiiksek oranda artis tespit edilmistir (Pujol ve ark., 2002).
Calismamizdan farkli olarak BT ile yapilan 10 MDB hastas1 ile 10 saglikli bireyin
katildig1 bir ¢alismada, MDB hastalarinda ventriculus lateralislerin hacminin arttigi

rapor edilmistir (Scott ve ark., 1983).

Calismamizda ise, MDB hastalarinda ventriculus lateralis hacmindeki artis,
hastalik siiresi ile iliskilendirilirken, hastalik siiresi arttik¢a daha ¢ok erkek hastalarda
hacimsel artis meydana geldigi tespit edildi. Erkek hastalarin sol ve toplam
ventriculus lateralis hacimlerinde artis oldugu, sag ventriculus lateralis hacminde ise
herhangi bir degisim olmadig1 saptandi. Ayrica, ila¢ kullanmayan erkek hastalarin
sag, sol ve toplam ventriculus lateralis hacimlerinde artis oldugu tespit edilirken,
kadin hastalarin toplam ventriculus lateralis hacimlerinde ila¢ kullanim durumuna

gore degisiklik gozlenmedi.

Sonu¢ olarak, saglikli erkekler ile kiyaslandiginda o&zellikle erkek MDB
hastalarinin ventriculus lateralis hacmi ve hacim oraninda, hastalik siiresi on yilin

tizerindeki grupta ortalama %85, ilag kullanmayan grupta ise ortalama %60 oraninda
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istatistiksel olarak anlamli hacimsel artis gozlenirken, hastalik siiresi on yilin

altindaki grup ile ilag kullanan grupta anlamli bir hacimsel degisim saptanmadi.

Bulgularimiza benzer bir sekilde, BT kullanarak yas ortalamasi elli yas
tizerinde ilag kullanmayan 39 MDB hastas1 ve 20 saglikli birey ile yapilan bir
calismada da, erkek MDB hastalariin ventriculus lateralis hacim oraninda artis
oldugu belirtilmistir (Lesser ve ark., 1994).

BT kullanarak yapilan, 101 MDB hastast ile 52 saglikli bireyin katildigi bir
calismada, cinsiyeti erkek olanhastalarin ventriculus lateralis hacimlerinin arttigi
belirtilmistir (Dolan ve ark., 1985).

MDB hastalarinda hastalik siiresi ve ila¢ kullanimina bagli ventriculus lateralis
hacminin degisimini gosteren ve kisitli siirede yapilan bu c¢alismalar disinda uzun
izlem ¢aligmalar1 da yapilmistir. Alt1 ay boyunca antidepresan tedavisi uygulanan ve
calismamiza gore yas ortalamasi ile 6rneklem sayisi biiylik ve hastaligi siddetli olan
55 MDB hastas1 ile yapilan iki yillik izlem ¢alismasinda, MDB hastalarinin

ventriculus lateralis hacimlerinin arttig1 bildirilmistir (Cardoner ve ark., 2003).

Antipsikotik ila¢ etkilerinin degerlendirildigi, calismamiza gore yas ortalamasi
kiiciik ve ilk atak tanisi konulmasindan itibaren MRG ¢ekimi yapilan 161 ilk atak
psikoz hastas1 ve 52 saglikli birey ile yapilan iki yillik izlem ¢aligmasinda, ilk MRG
¢ekiminde ventriculus lateralis hacmi olanzapin kullanan hastalarda 20,74+0,97 cm?,
haloperidol kullanan hastalarda 20,78+1,29 cm? ve saglikli bireylerde ise 20,46+1,18
cm? olarak hesaplanmistir. ilk MRG ¢ekimlerinde hastalarin ventriculus lateralis
hacimlerinde anlamli artis tespit edilemezken, 12.haftanin sonunda c¢ekilen MRG
kesitlerindeki hesaplamalara gore haloperidol kullanan hastalarin ventriculus lateralis

hacminde artis oldugu belirtilmistir (Lieberman ve ark., 2005).

Calismamuz, literatiirdeki MDB hastalarinin ventriculus lateralis hacim oranin
hesaplandig1 ¢aligmalar ile uyumluluk gdstermektedir.Bulgularimiza benzer sekilde,
BT ile 45 deliizyon gostermeyen ve 29 deliizyon gosteren MDB hastasi ile 77
nevrotik depresyon hastasinin kontrol olarak katildigi bir ¢aligmada deliizyon
gosteren MDB hastalarinin  ventriculus lateralis hacim oraninda artis oldugu
bildirilmistir (Shiraishi ve ark., 1992). BT Kesitleri kullanilarak 72 psikoz hastasi ve
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50 saglikli birey ile yapilan ¢alismada, hastalarin ventriculus lateralis hacim oraninda
anlamli artis oldugu bildirilmistir (Harvey ve ark., 1990). BT ile ¢calismamiza benzer
olarak planimetri yontemi kullanarak 34 MDB, 29 Alzheimer hastasi ve 43 saglikli
bireyin katildigi ¢alismada, MDB hastalarinin ventriculus lateralis hacim oraninda

genisleme oldugu bildirilmistir (Wurthmann ve ark., 1995).

Calismamizda, MDB hastalarinda ventriculus lateralis hacimlerinin yas ile
iliskili oldugu da goézlendi. MDB hastalarinda yas arttik¢a, sag, sol ve toplam
ventriculus lateralislerin hacminde artis oldugu tespit edildi. Bu durum, hem
hastaliga bagl olarak, hem de yaslanma ile iliskilendirilebilir. Ancak ventriculus
lateralislerin hacminin hastalik baslangi¢ yasi ile iliskisi degerlendirildiginde ise,
hastalik baglangi¢ yasi arttikga, sadece sag ve toplam ventriculus lateralis hacminin
arttig1 saptandi. Buna ek olarak, MDB hastalarinda ila¢ kullanim (psikiyatrik tedavi)
sliresinin artmasi ile sag, sol ve toplam ventriculus lateralis hacimlerinin azaldigi

tespit edildi.

Bulgularimiza benzer bir sekilde, BT kullanarak yapilan, 101 MDB hastas: ile
52 sagliklh bireyin katildig1 bir ¢aligmada, hastalarda yas ile ventrikiil genisliginin
iligkili oldugu belirtilmistir (Dolan ve ark., 1985). Yine bu c¢alismaya benzer olarak,
BT ile yaslar1 ve cinsiyetleri eslenmis 25 yasli MDB hastast ve 25 saglikli birey ile
yapilan caligmada, yas ile birlikte ventrikiil boyutunun da arttig1 rapor edilmistir
(Beats ve ark., 1991).

MRG kullanilarak hastalik baslangi¢ yasi erken olan 23, hastalik baslangi¢ yasi
gec olan 28 MDB hastas1 ve 39 saglikli birey ile yapilan ¢alismada, sol ventriculus
lateralis hacmi hastalik baslangi¢ yasi erken olan MDB hastalarinda 8,4+0,6 cm?,
hastalik baslangic yasi ge¢ olan MDB hastalarinda 8,7+0,6 cm?, kontrollerde 8,3+0,7
cm® bulundu. Sag ventriculus lateralis hacmi ise hastalik baslangic yasi erken olan
MDB hastalarinda 8,3+0,7 cm?, hastalik baslangi¢ yasi ge¢c olan MDB hastalarinda
8,7+0,6 cm?, kontrollerde 8,2+0,7 cm? hesaplanarak, hastalik baslangic yast ge¢ olan
MDB hastalarinda sag ventriculus lateralis hacminin arttigi bildirilmistir (Lloyd ve
ark., 2004).

Ayrica yapilan baska bir g¢aligmada da, MDB hastalarinin ventrikiil

hacimlerinde meydana gelen artisin, psikomotor retardasyon, deliizyonlar gibi
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biligsel, serumdaki L-triptofan ve kortizol seviyesi gibi biyokimyasal parametreler ile
iligkili oldugu saptanmistir (Van den Bossche ve ark., 1991).

MDB patofizyolojisinde, ventriculus lateralis’in yakin komsulari olan nucleus
caudatus ve hipokampus’deki hacimsel azalmanin kritik bir rol oynadigi ifade
edilmistir. Hipokampus, ventriculus lateralislerin cornu inferior kismiin medial
komsusudur. MDB hastalarinda, toplam hastalik siiresi ve atak sayisinin hipokampus
hacmi ile dogrudan iligkili oldugu ortaya ¢ikmistir. Yani hastalik siiresi uzadikga,
ilgili bolgelerde noérodejenerativite artacak ve bunun sonucunda ilgili yapilarda
hacimsel degisiklikler meydana gelecektir. Bu bolgelerdeki hacimsel degisikliklerin
nedeni, glial hiicrelerin ve bazi néronlarin boyut ve yogunluklarindaki azalma sonucu
dokularda hiicre kaybi1 ve/veya atrofinin meydana gelmesidir. Bundan dolay,
atrofinin bir goOstergesi olan i¢ kortikal ile subkortikal bdlgeleri ¢evreleyen
ventriculus lateralislerde genisleme meydana geldigi tespit edilmistir. Ayrica dnceki
calismalarda beyinde meydana gelen yapisal degisimlerin ve ventriculus lateralis
hacim oraninin, HPA ekseninin yliksek aktivitesi ile de iliskili oldugu bulunmustur

(Risch ve ark., 1992; Taner, 2012; Rajkowska, 2006).

Ventriculus lateralis hacimlerinin sizofreni ve bipolar gibi psikiyatrik
hastaliklarla da arttigin1 gosteren c¢alismalar bulunmaktadir. Planimetri yontemi
kullanilarak 57 sizofreni hastasi ve 88 saglikli bireyin beyin MRG kesitleri {izerine
yapilan bir ¢alismada, ventriculus lateralis hacimleri hastalarda 15,60+£31,8 cm?,
kontrollerde ise 14,0+44,1 cm?® bulunmustur. Ancak sizofreni hastalarinin ventriculus
lateralis hacimlerinde anlamli bir artis olmadigi bildirilirken, ventriculus lateralis
hacim oranlarinda artis oldugu rapor edilmistir (Elfaki ve ark., 2013). Ilk atak ve
coklu atak gegiren 35 bipolar hastasi ve 32 saglikli bireyin katildig1 bagka bir MRG
calismasinda ise, sol ventriculus lateralis hacmi ilk atak hastalarinda 3,0+1,1cm?,
coklu atak hastalarinda 6,6£3,5 cm?, saglikli bireylerde 4,6+2,0 cm? bulunurken, sag
ventriculus lateralis hacmi ise ilk atak hastalarinda 3,2+1,4 cm? ¢oklu atak
hastalarinda 7,243,7 cm?® ve saglikli bireylerde 4,3+2,1 cm?® oldugu bildirilmis ve
¢oklu atak bipolar hastalarinin sag ve sol ventriculus lateralis hacimlerinin arttig

rapor edilmistir (Strakowski ve ark., 2002).
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Bulgularimiza benzer sekilde, MDB hastalarinda hastalik siiresi ve hastalik
baslangi¢ yasina bakilmaksizin yapilan c¢aligsmalarda, ventriculus lateralislerin

hacminde degisiklik olmadigini gosteren calismalar da bulunmaktadir.

MRG Kesitleri kullanilarak yas ortalamasi ¢alismamiz ile uyumlu 25 MDB, 35
bipolar, 53 sizofreni hastasi ve 29 saglikli birey ile yapilan ¢alismada, sol ventriculus
lateralis hacmi MDB hastalarinda 7,48+4,92 cm?, kontrollerde ise 5,14+3,69 cm?, sag
ventriculus lateralis hacmi ise 5,58+3,88 cm3, kontrollerde ise 4,89+3,55 cm?
hesaplanarak hastalarin ventriculus lateralis hacimlerinde artis olmadigi bildirilmistir
(Mclntosh ve ark., 2001).

BT kullanilarak yapilan 16 MDB, 31 sizofreni, 20 sizofreniform, 18 bipolar
hastas1 ve 44 normal bireyin katildigi ¢alismada, MDB hastalariin ventriculus

lateralis hacminde herhangi bir degisim bulunamamistir (Iacono ve ark., 1988).

BT ile 27 MDB, 24 bipolar, 108 sizofreni hastas1 ve 75 saglikl1 bireyin katilim1
ile yapilan ¢alismada, bipolar hastalarinin ventriculus lateralis hacminde artis oldugu
bildirilirken, MDB hastalarimin ventriculus lateralis hacminde herhangi bir degisim

goriilmemistir (Andreasen ve ark., 1990).

BT kullanilarak 35 MDB hastas1 ve 10 saglikli bireyin katildigi baska bir
calismada, ventriculus lateralislerin hacminde genisleme olmadig bildirilmistir (Van
den Bossche ve ark., 1991).

BT ile yaglar1 ve cinsiyetleri eslenmis, yas ortalamasi ¢alismamizdan biiyiik 25
yasli MDB hastas1 ve 25 saglikli birey ile yapilan ¢alismada, hastalarin ventriculus

lateralis hacminde anlamli bir genisleme olmadigi belirtilmistir (Beats ve ark., 1991).

Planimetri yontemi kullanilarak, hastalik siiresi ¢alismamiz ile uyumlu 23
endojen ve 28 nevrotik depresyon hastasi ile 56 saglikli bireyin katildigi BT
calismasinda, hastalarin ventriculus lateralislerin hacim oraninda artis olmadigi

belirtilmistir (Baumann ve ark., 1997).
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BT ile 9 bipolar bozukluk, 19 MDB, 45 sizofreni hastas1 ve 94 saglikli birey ile
yapilan baska bir ¢alismada ise, MDB hastalarinda ventriculus lateralislerin hacmi ve

ventriculus lateralislerin hacim oraninda genisleme olmadigi rapor edilmistir (Risch
ve ark., 1992).

BT kullanilarak 45 sizofreni, 19 MDB, 9 bipolar hastas1 ve 91 saglikli birey ile
yapilan ¢aligmada, MDB hastalarinin ventriculus lateralis hacim oraninda herhangi

bir artis olmadig1 bildirilmistir (Lewine ve ark., 1991).

Literatiire bakildiginda, yapilan baz1 ¢alismalarda MDB hastalarinin
ventriculus lateralis hacminde anlamli bir artis oldugu goriiliirken, ¢alismamiz da
dahil, baz1 ¢aligmalarda anlaml bir artis bulunmadigr goriilmektedir. Calismamiz ile
literatiirdeki bu uyumsuzlugun sebebini, hasta ve kontrol grubunun yas ortalamasi,
olgu genisligi, radyolojik goriintileme teknigi, hastalifin tanis1 ve kullanilan
yontemin farkli olmasina baglayabiliriz. Literatiirde bu duruma Ornek olarak,
radyolojik goriintiileme tekniklerinden BT kullanilarak yapilan ¢aligmalarin ¢ogunda,
MDB hastalarinin lateral ventrikiil hacminde artis gozlenmedigi ifade edilmistir
(Baumann ve ark., 1997; Risch ve ark., 1992; Van den Bossche ve ark., 1991; Beats
ve ark., 1991; Lewine ve ark., 1991; Andreasen ve ark., 1990; lacono ve ark., 1988).

Calismamizda Cavalieri yontemine gore Vventriculus tertius hacmi hasta
grubunda ortalama 0,76+0,53 cm?, kontrol grubunda 0,45+0,18 cm?, planimetri
yontemine gore ise hastalarda 0,7340,53 cm?, kontrollerde 0,44+0,19 cm?® olarak
bulundu. Her iki yontemde de kontrol ve hasta grubu arasinda anlaml farklilik tespit

edildi. Literatiirde bulgularimiz ile uyumlu ¢alismalar bulunmaktadir.

BT ile yaslar1 ve cinsiyetleri eslenmis 25 yasli MDB hastas1 ve 25 saglikli
birey ile yapilan c¢alismada, hastalarin ventriculus tertius hacminde anlamli
genisleme oldugu belirtilmistir (Beats ve ark., 1991). Yine BT kullanarak yapilan,
101 MDB hastasi ile 52 saglikli bireyin katildig1 bir ¢alismada, hastalarin ventriculus

tertius hacimlerinin arttig1 rapor edilmistir (Dolan ve ark., 1985).

Ventriculus tertius hacminin MDB hastalarinda oldugu gibi, sizofreni ve
bipolar gibi diger psikiyatrik hastaliklarda da arttigin1  gosteren ¢aligmalar

bulunmaktadir. Stereolojik yontem kullanilarak, sizofreni ve bipolar hastalarinda

135



genetik analiz icin MRG ile yapilan 24 sizofreni, 38 bipolar hastasi ve 54 saglikli
bireyin katildig1 calismada, ventriculus tertius hacmi sizofreni hastalarinda 0,92+0,43
cm?, bipolar hastalarinda 0,70+0,32 c¢cm® ve kontrollerde 0,72+0,38 cm® olarak
hesaplanarak, sizofreni hastalarinin ventriculus tertiushacminde genisleme oldugu
bildirilmistir (McDonald ve ark., 2006).

MRG kullanilarak 74 bipolar hastasi ile 33 saglikli bireyin katildigi bir
calismada, ventriculus tertius genisligi hastalarda 0,45+0,15 cm, kontrollerde ise
0,40+0,12 cm olarak hesaplanmis ve bipolar hastalariin ventriculus tertius
genisliginin arttig1 belirtilmistir. Bipolar hastalar cinsiyetlere ayrildiginda, 6zellikle
bu genislemenin erkeklerde daha yiiksek oldugu ve ventriculus lateralislerde oldugu
gibi, yas ile birlikte ventriculus tertius’un genisledigi rapor edilmistir (Bhadoria ve
ark., 2003). Yine MRG ile 49 bipolar hastasi ve 47 saglikli bireyin katilimiyla
yapilan bagka bir ¢aligmada, ventriculus tertius genisligi hastalarda 3,87+1,96 mm,
kontrollerde ise 2,56+1,34 mm olarak hesaplanmis ve erkek bipolar hastalarinin
ventriculus tertius genisliginde artis oldugu bildirilirken, yukaridaki g¢aligmaya
benzer sekilde yas ile birlikte ventriculus tertius’un genisledigi belirtilmistir (Cousins
ve ark., 2010).

Calismamizda hacmini hesapladigimiz ventriculus tertius ve etrafindaki komsu
yapilarin, depresyon patofizyolojisini agiklamaya yonelik ¢ok 6nemli fonksiyonlara
sahip oldugu ifade edilmistir. Ventriculus tertius’un etrafindaki komsu yapilar;
thalamus, hipothalamus, stria medullaris thalami, corpus mamillaris, glandula
pinealis, forniks, amygdala, lateral ve medial habenula’dir. Hipokampus ve corpus
mamillaris, forniks aracilifiyla, amygdala, stria terminalis araciligiyla ve habenula
monoaminerjik yollar ile birbirlerine bagli olup, stria terminalis, amygdalanin en
biiyiik projeksiyonudur. Ventriculus tertius’un komsusu olan bu yapilar depresyonla
iligkilendirilmis olup, bu yapilardaki hasar sonucu depresyon bulgu ve belirtilerinin
ortaya ¢iktig1 diisiiniilmektedir (Hendrie ve Pickles, 2010; Bernstein ve ark., 2012;
Dupont ve ark., 1995; Nugent ve ark., 2013; Hastings ve ark., 2004; Sheline ve ark.,
1998; Sheline ve ark., 1999; Sheline ve ark., 2003; Dolan ve ark., 1985; Elkis ve ark.,
1995; Beats ve ark., 1991).
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Ventriculus tertius’a ait komsu yapilardan, hipothalamus hasarinda
amygdala’da fonksiyon kaybi, uykuda bozukluk, istah ve libidoda azalma ile kilo
kayb1 gibi sirkadyen ritm ve davraniglarda bozukluk, thalamus hasarinda hafiza ve
biligsel zarar, stria medullaris thalami hasarinda uyku bozuklugu, corpus mamillaris
hasarinda hafiza bozuklugu, stria terminalis hasarinda korku ve savunma davranisi,
habenula hasarinda monoaminerjik yollarda bozukluk ve glandula pinealis hasarinda
ise sirkadyen ritmde bozukluk meydana gelmektedir. Bu yapilarda meydana gelen bir
hasarin depresyonu tetikledigi diisiiniilmektedir (Hendrie ve Pickles, 2010; Bernstein
ve ark., 2012; Dupont ve ark., 1995; Nugent ve ark., 2013; Hastings ve ark., 2004;
Sheline ve ark., 1998; Sheline ve ark., 1999; Sheline ve ark., 2003; Dolan ve ark.,
1985; Elkis ve ark., 1995; Beats ve ark., 1991).

Ayrica MDB’nin, ventriculus tertius’un komsulari olan hipothalamus ile
glandula pinealis gibi yapilar etkiledigi ve glutamat ya da kalsiyum iyonlar1 gibi
maddelerin konsantrasyonlarinda da artisa neden oldugu bildirilirken, hipothalamus
ve glandula pinealis’ten ¢esitli maddelerin salinmasinda glial hiicrelerin etkili oldugu
diistintilmektedir. Glial hiicrelerdeki herhangi bir hasarin, hipokampus, toplam beyin
hacmi ve basal ganglia’lar gibi bolgelerde hacim kaybina yol agtig1 ve bu bolgelerin
yogunlugunun da artmasina neden oldugu diisiiniilmektedir. MDB sonucunda, glial
hiicrelerin hastaliktan etkilenerek kiigiildiigli ve monoaminerjik sistemde meydana
gelen degisimlerin de, habenular sistem ve ventriculus tertius ile iliskili oldugu
diistiniilmektedir (Hendrie ve Pickles, 2010; Bernstein ve ark., 2012; Dupont ve ark.,
1995; Nugent ve ark., 2013; Hastings ve ark., 2004; Sheline ve ark., 1998; Sheline ve
ark., 1999; Sheline ve ark., 2003; Dolan ve ark., 1985; Elkis ve ark., 1995; Beats ve
ark., 1991).

Calismamizda, MDB hastalarinda ventriculus tertius hacim artigi, ventriculus
lateralislere benzer sekilde yine erkek hastalarda tespit edildi ve MDB hastalari
hastalik siiresine gore degerlendirildiginde, hastalik siiresi on yi1l ve lizerindeki erkek

hastalarin ventriculus tertius hacimlerinin arttig1 belirlendi.

Bulgularimiza benzer bir sekilde, planimetri yontemi kullanilarak 23 endojen
ve 28 nevrotik depresyon hastasi ile 56 saglikli bireyin katildigi BT calismasinda,

hastalarin ventriculus tertius alaninda %25 artis oldugu belirtilirken, erkek endojen
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depresyon hastalarinin ventriculus tertius alanlar1 ile hastalik siiresi arasinda iliski

bulundugu belirtilmistir (Baumann ve ark., 1997).

Calismamizda Cavalieri yontemine goére ventriculus tertius hacmi erkek
hastalarda ortalama 1,19+£0,70 cm?®, kontrollerde 0,51+£0,18 cm?, planimetri
yontemine gore ise erkek hastalarda 1,16+0,71 cm?, kontrollerde 0,50+0,18 cm?
olarak bulunurken, ventriculus tertius hacminin erkek hastalarda belirgin olarak
arttigt ve depresyonun erkekleri daha fazla etkiledigi anlasilmaktadir. Yapilan
calismalarda, beyin kokenli hastaliklarda, erkek hastalarin kadin hastalara gore daha
siddetli bir sekilde etkilendigi ve atak ile iliskili beyin anormalliklerinde erkeklerin
daha hassas oldugu ortaya c¢ikmistir. Bu durumun Ostrojen ve testosteron gibi
gonadal hormonlardan kaynaklandigi belirlenmistir. Testosteron hormonunun
norotoksik siirecleri savunmasiz hale getirerek hastaligl siddetlendirdigi ifade
edilirken, kadinlarda 6strojen hormonunun sinir hiicrelerini korudugu ve bundan
dolay1r kadinlarin MDB ve Parkinson gibi beyin kokenli hastaliklardan daha az
etkilendigi diistiniilmektedir (Frodl ve ark., 2002).

Calismamizda ~ MDB  hastalar1  ilag  kullanom  durumuna  gore
degerlendirildiginde ise, ventriculus lateralis hacimlerine zit olarak ila¢ kullanan
hastalarm ventriculus tertius hacminde artis tespit edildi. ila¢ kullanan MDB hastalar
cinsiyetlere ayrildiginda, hem kadin hem de erkek hastalarin ventriculus tertius
hacimlerinde anlamli artis gézlendi. Buna zit olarak, ila¢ kullanmayan MDB
hastalarinin ventriculus tertius hacimlerinde herhangi bir degisim gézlenmezken, ilag
kullanmayan MDB hastalar1 cinsiyetlere ayrildiginda, yine erkek hastalarin

ventriculus tertius hacminin arttigi bulundu.

Ayrica, kadin hastalarda HAM-D skorunun artmasiyla, ventriculus tertius
hacimlerinin arttig1 gozlenirken, erkek hastalarda buna benzer bir bulgu saptanmadi.
Daha 6nce yapilmis ¢alismalarda da depresyon siddetini gésteren HAM-D skorunun
artmasi ve zayif tedavi yanit1 sonucu, MDB hastalarinda depresyon ile ilgili yapilarin

hacminin degistigi belirtilmistir (Risch ve ark., 1992; Cardoner ve ark., 2003;
Geerlings ve ark., 2012).

MDB hastalarimin  ventriculus tertius hacminde artis oldugunu belirten

calismalara zit olarak, MDB hastalar ile kontroller arasinda ventriculus tertius ve
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ventriculus tertius hacim orani agisindan anlamli fark bulunmayan sonuglar da vardir.
BT ile planimetri yontemi kullanarak 34 MDB, 29 Alzheimer hastas1 ve 43 saglikli
bireyin katildig1 ¢alismada, ventriculus tertius alant MDB hastalarinda 2,1+0,6 mm?,
kontrollerde ise 1,83+£0,7 mm? olarak hesaplanmis ve MDB hastalarinin ventriculus
tertius alaninda anlamli bir artis olmadigi rapor edilmistir (Wurthmann ve ark.,

1995).

Antipsikotik ilag etkilerinin degerlendirildigi, 161 ilk atak psikoz hastas1 ve 52
saglikli birey ile yapilan iki yillik izlem c¢aligmasinda, ilk MRG c¢ekiminde
ventriculus tertius hacmi olanzapin kullanan hastalarda 8,89+0,19 cm?, haloperidol
kullanan hastalarda 8,62+0,15 cm?® ve saglikli bireylerde ise 9,09+0,16 cm?® olarak
hesaplanirken, higbir grupta ventriculus tertius hacminde farklilik olmadigi
belirtilmistir (Lieberman ve ark., 2005). Planimetri yontemi ile MRG kullanilarak 10
MDB hastast ile 10 saglikli bireyin katildigi ¢alismada, ventriculus tertius genisligi
hastalarda 0,58+0,23 cm, kontrollerde ise 0,63+0,18 cm olarak bulunurken, MDB
hastalarmin ventriculus tertius hacminde anlamli genisleme olmadigi bildirilmistir
(Supprian ve ark., 2004).

MRG kesitleri kullanilarak 25 MDB, 35 bipolar, 53 sizofreni hastasi ve 29
saglikli birey ile yapilan caligmada, ventriculus tertius hacmi MDB hastalarinda
0,40+0,27 cm?, kontrollerde ise 0,41+0,28cm? hesaplanarak, hastalarin ventriculus

tertius hacimlerinde artis olmadigi bildirilmistir (McIntosh ve ark., 2001).

Ventriculus tertius hacminin sizofreni ve bipolar gibi psikiyatrik hastaliklarla
da artis gostermedigini ifade eden ¢alismalar bulunmaktadir. Ilk atak ve ¢oklu atak
geciren 35 bipolar hastast ve 32 saglikli bireyin katildigt MRG c¢alismasinda,
ventriculus tertius hacmi ilk atak hastalarinda 0,9+0,3 cm?, ¢oklu atak hastalarinda
1,0£0,4 cm?® ve saglikli bireylerde ise 0,8+0,3cm® olarak bulunurken, bipolar
hastalarinin ventriculus tertius hacminde herhangi bir degisim olmadigi belirtilmistir
(Strakowski ve ark., 2002).

Calismamizda Cavalieri yontemine goére ventriculus quartus hacmi hasta
grubunda ortalama 0,924+0,64 cm?, kontrollerde 0,87+0,25 cm?® bulunurken,

planimetri yontemine goére hastalarda 0,93+0,30 cm?, kontrollerde 0,91+0,30 cm?
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olarak tespit edildi. Her iki yontemde de hasta ve kontrol grubu arasinda ventriculus

quartus hacminde istatistiksel bir fark bulunmadi.

Bulgularimiza benzer olarak, planimetri yontemi ile MRG kullanilarak 10
MDB hastasi ile 10 saglikli bireyin katildigi ¢alismada, ventriculus quartus alani
hastalarda 3,36+1,35 cm?, kontrollerde ise 2,68+0,58 cm? olarak bulunurken, MDB
hastalarinin ventriculus quartus hacminde artis olmadigi bildirilmistir (Supprian ve
ark., 2004).

MRG kesitleri kullanilarak 25 MDB, 35 bipolar, 53 sizofreni hastasi ve 29
saglikli birey ile yapilan c¢alismada, ventriculus quartus hacmi MDB hastalarinda
0,65+0,24 cm?, kontrollerde ise 0,67+0,40cm? hesaplanarak, hastalarin ventriculus

quartus hacminde bir degisiklik olmadigi ifade edilmistir (McIntosh ve ark., 2001).

MRG kullanarak 27 MDB hastas1 ile 36 saglikli bireyin katildig1 baska bir
calismada ise, ventriculus quartus hacmi MDB hastalarinda 1,09+0,40 cm?,
kontrollerde ise 1,14+0,50 cm® olarak bulunmus ve hastalarin ventriculus quartus
hacimlerinde yukaridaki calismalara benzer sekilde herhangi bir degisim olmadigi

rapor edilmistir (Shah ve ark., 1992).

Literatirde MDB’nin ventriculus quartus ile iliskisi konusunda fazla sayida
calisima bulunmamasina ragmen, ventriculus quartus’un etrafindaki komsu
yapilardan dolayr MDB ile iligkisi oldugu diistiniilmektedir. Ventriculus quartus’un
yakin komsulari, medulla oblongata, pons ve cerebellum’dur. Monoaminerjik
sistemlerden biri olan norepinefrin néronlari, ventriculus quartus tabaninda ve beyin
sapindaki pons’ta bulunmaktadir. MDB’de ventriculus quartus ile ilgili ¢alismalar,
monoamin hipotezinin ortaya c¢ikisi ile baslamis ve simdiye kadar yapilan
calismalarda MDB hastalarinin beyin sap1 ve cerebellumlarinin vermis bolgesinde
hacimsel kiigiilme saptanirken, ventriculus quartus’da herhangi bir hacimsel degisim
tespit edilememistir (Shah ve ark., 1992; Escalona ve ark., 1993). Bizim
calismamizda da MDB hastalarinin ventriculus quartus’da anlamli bir hacimsel artis
goriilmezken, ¢alismamiz literatiir ile uyumluluk gostermektedir (Supprian ve ark.,
2004; Shah ve ark., 1992; Mclintosh ve ark., 2001).
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MDB hastalarinda beynin c¢esitli bolgelerine ait hacimsel hesaplamalarin
yapildig1 ¢ok sayida ¢alisma bulunmasina ragmen, altin standart olarak kabul edilen
stereolojik yontemlerden Cavalieri ve planimetri yontemi ile yapilmis az sayida
calisma bulunmaktadir. Stereolojik yOntemler, gercege yakin sonug¢ vermesi
acisindan onemlidir. Boylece, her hastada farkli teshis alt tipleri ile farkli klinik
gorliiniim ve tedavi yanitina sahip olmasi bakimindan oldukca heterojen bir hastalik
olan MDB’nin, beyin ve beyin ventrikiilleri ile iliskisine katkida bulunulmasi

acisindan ¢alismamizin énemli oldugu 6ngorilmiistiir.

141



6.SONUC VE ONERILER

Calismamizda, stereolojik yontemlerden Cavalieri ve planimetri ile 18 MDB
hastasi ve 18 saglikli bireyde, hacim hesaplamasi yapilmistir. Manuel olarak
uygulanan Cavalieri yonteminde; seffaf noktali alan olgiim cetveli, yari
otomatik planimetri yonteminde ise ImageJ adli yazilim kullanilmis olup,
toplam beyin, sag ventriculus lateralis, sol ventriculus lateralis, toplam
ventriculus lateralis ile ventriculus tertius ve ventriculus quartus hacimleri

hesaplanmaistir.

Iki yontem arasinda istatistiksel olarak herhangi bir farklilik tespit edilmeyip,

korelasyon katsayilarinin yiiksek oldugu goriilmiistiir.

Cavalieri yontemine gore; hasta grubunda ortalama toplam beyin hacmi
1058,70+105,11 cm?®, sag ventriculus lateralis hacmi 5,46+2,29 cm?, sol
ventriculus lateralis hacmi 6,12+2,95 cm?, toplam ventriculus lateralis hacmi
11,58+5,06 cm?, ventriculus tertius hacmi 0,76+0,53 cm?® ve ventriculus
quartus hacmi 0,92+0,64 cm® olarak bulunmustur. Kontrol grubunda ise
ortalama toplam beyin hacmi 1150,46+89,94 cm?®, sag ventriculus lateralis
hacmi 4,57+1,46 cm?, sol ventriculus lateralis hacmi 4,93+1,68 cm?, toplam
ventriculus lateralis hacmi 9,38+2.94 cm?, ventriculus tertius hacmi
0,45+0,18 cm?® ve ventriculus quartus hacmi 0,87+0,25 cm?® olarak tespit

edilmistir.

Planimetri yontemine gore ise hasta grubunda ortalama olarak toplam beyin
hacmi 1041,61+106,60 cm?, sag ventriculus lateralis hacmi 5,48+2,43 cm?,
sol ventriculus lateralis hacmi 6,15+3,02 cm?, toplam ventriculus lateralis
hacmi 11,63+£5,23 cm?, ventriculus tertius hacmi 0,73+£0,53 cm® ve
ventriculus quartus hacmi 0,93+0,30 cm® bulunmustur. Kontrol grubunda
ortalama toplam beyin hacmi 1127,564+92,90 cm?, sag ventriculus lateralis
hacmi 4,46+1,66 cm?, sol ventriculus lateralis hacmi 4,96+1,68 cm?, toplam

ventriculus lateralis hacmi 9,29+3,06 cm?, ventriculus tertius hacmi
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10.

0,44+£0,19 cm® ve ventriculus quartus hacmi 0,91£0,30 cm?® olarak

hesaplanmaistir.

Calismamizda MDB hastalari; cinsiyet, hastalik siiresi ve psikiyatrik tedavi

durumu (ilag kullanimi) olmak iizere, ii¢ farkli grupta degerlendirilmistir.

MDB hastalariin toplam beyin hacminde anlamli azalma bulunurken,
ventriculus tertius hacminde anlamli artis tespit edilmistir. Ancak, hastalarin
ventriculus quartus ile sag, sol ve toplam ventriculus lateralis hacimlerinde
anlamli hacimsel farklilik gézlenmezken, ila¢ kullanmayan erkek hastalar ile
hastalik siiresi on yil ve iizerindeki erkek hastalarin ventriculus lateralis

hacimlerinde anlamli genisleme tespit edilmistir.

MDB hastalarinin ventriculus tertius hacmi, ventriculus tertius hacim oram
ile ventriculus lateralis hacim oranmin hastalik siiresinin artmasi ve ilag
kullanilmamasi durumunda arttig1 bulunurken, bu durumdan 6zellikle erkek
hastalarin etkilendigi goriilmiistiir. Kadin hastalarin ila¢ kullanmamasi

durumunda sadece ventriculus tertius hacim oraninin arttig1 tespit edilmistir.

MDB hastalarmin ventriculus lateralis hacimleri ile yas ve hastalik baslangig
yas1 arasinda pozitif iliski, psikiyatrik tedavi siiresi ile arasinda da negatif
iligski saptanmistir. Erkek hastalarin toplam beyin hacmi ile HAM-D skoru ve
depresyonda gecen tedavisiz giin sayisi, ventriculus lateralis hacimleri ile de

atak sayisi arasinda negatif iliski bulunmustur.

MDB, her hastada farkli teshis alt tipleri ile semptom profilleri igermesi ve
farkli siddette olmasi sebebiyle heterojen bir hastalik olup, beynin spesifik
noroanatomik yapilart ve bu ndroanatomik yapilar ile iliskisinin depresyon

patofizyolojisinin agiklanmasi bakimindan biiyiik 6nem tasidig1 soylenebilir.

Bulunan farkli hacimsel degisikliklerin, kullanilan metottan, ilgilenilen
yapinin sinirlarinin belirlenmesindeki farkliliklardan ve bu sinirlarin el ile

c¢izilmesindeki deneyimden kaynaklandig soylenebilir.
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11.

12.

MDB’de beyinde meydana gelen hacimsel farkliliklarin hastalik siiresine
gore yeteri kadar katilimci lizerinde ¢alisilamamasi yani 6rneklem sayisinin

az olusu ¢alismamizin dezavantajini olusturmaktadir.

Bundan sonraki ¢alismalarda ilk MDB tanis1 konulmasindan itibaren hastanin
takip edilmesi ve ortaya ¢ikabilecek hacimsel degisiklikler degerlendirilerek
uzun izlem calismalarinin yapilmasi, hastalarin endokrinolojik ve genetik
cesitli parametrelerine bakilmasi, hastalarin tedavisinde hangi tipte ilaglarin
kullanildig1 bilgisinin alinmasi ve daha fazla hasta iizerinde arastirma
yapilmasi ile beyinde meydana gelen hacimsel degisikliklerin depresyon
etiyolojisinin anlasilmasi acisindan 6nemli olacagini diistinmekteyiz. Bizim

calismamizin da bu tiir ¢alismalara katki saglayacagi inancindayiz.
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EK

EK-

LER

1. Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi.

| Hastanin Adi, Soyadi:

|| Tarih:

| Hastanin Yagi ve Cinsiyeti: || Degerlendirici:

HAMILTON DEPRESYON DERECELENDIRME

OLCEGI
Puan
1. DEPRESIF (COKKUN) RUH HALI (1-5)
2. CALISMA VE ETKINLIKLER (1-5)
3. GENITAL SEMPTOMLAR (1-3)
4. SOMATIK SEMPTOMLAR -GASTROINTESTINAL ((1-3)
5. KILO KAYBI
A. 0ZGECMISINI DEGERLENDiIRIRKEN (1-4)
B. GERGEK KiLO DEGiSiMi (1-4)
6. UYKUSUZLUK (BASLARKEN) (1-3)
7. UYKUSUZLUK (ORTA) (1-3)
8. UYKUSUZLUK (GEC) (1-3)
9. SOMATIK BELIRTILER (GENEL) (1-3)
10. SUCLULUK DUYGULARI (1-5)
11. INTIHAR (1-5)
12. PSISIK KAYGI (1-5)
13. SOMATIK KAYGI (1-5)
14. HIPOKONDRI (1-5)
15. iCGORU (1-3)
16. YAVASLAMA (1-5)
17. AJITASYON (1-5)
TOPLAM
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EK-2.Cavalieri yontemine gore tiim hacim hesaplamalarindaki hata katsayilari.

cavavieri | men | S®VL | sovi | YRR | Vs
Birey No Hata Katsayis1 (%)

1 1,598968067 | 3,798641558 | 3,044591025 | 1,936780471 3,432425586
2 1,91503291 | 2,209245997 | 1,888789486 |1,887332417 2,812669078
3 1,604155138 | 2,040402626 | 2,351897433 |2,934374751 2,818413276
4 1,774777332 | 2,60267921 |2,521883939 | 2,106954973 3,752787615
5 1,645290882 | 1,6244081 1,344094709 | 0,77022871 1,842872916
6 1,628474593 | 2,249559781 | 1,931727854 | 1,19733835 3,51187419
7 1,637381784 | 2,629607496 | 2,242597556 | 2,483188105 3,964638402
8 1,674549849 | 2,26890447 | 1,947242805 |2,475970297 2,774987111
9 1,735757659 | 2,919099398 | 2,966706307 | 3,467431933 4,631724651
10 1,55962659 | 2,126224688 | 1,897286448 | 1,040039785 4,007675211
11 1,972590546 | 3,429918624 | 3,586163613 | 3,379750654 3,31907108
12 1,609834389 | 3,829543216 | 2,741686491 | 2,532543562 3,96715524
13 1,902453161 | 2,597465009 | 2,963077178 | 2,547856549 4,315619589
14 1,606060872 | 2,082113973 | 2,439787556 |1,727088621 3,313417093
15 1,705154571 | 2,15057228 |1,977916367 |1,933290831 4,561011484
16 1,616411902 | 2,151373901 | 2,438277708 | 1,513178607 2,602359404
17 1,49438834 | 3,476111519 | 3,558016687 | 1,843068334 3,821274139
18 1,593513856 | 2,855674038 | 2,941665281 |1,527997237 4,26982368
19 1,498961775 | 2,269543459 | 2,076643902 | 2,671308228 3,992951113
20 1,718414742 | 2,626701278 | 3,307731543 | 2,074630543 2,701741962
21 1,768441278 | 2,896139086 | 3,528409564 | 2,290584195 3,218466378
22 1,621094692 | 3,390798035 | 3,044969048 | 1,759925759 4,310761329
23 1,560447236 | 4,978678449 | 4,995677803 | 4,556573197 2,796755275
24 1,448140714 | 1,731446805 | 1,648411984 |1,656618704 3,013384692
25 1,558124039 | 2,490909519 | 2,743437519 | 1,501212154 3,735219013
26 1,60609834 | 2,815761445 | 3,025903339 | 3,073486308 3,561651354
27 1,546278944 | 3,36726472 |2,840816572 | 3,026718405 4,355831766
28 1,163944612 | 1,811669091 | 1,811669091 | 1,600594475 3,271661082
29 1,799113141 | 4,790353456 | 4,998163751 |2,915126616 3,17160051
30 1,661898463 | 3,613778019 | 2,707887667 | 2,152799755 2,423579599
31 1,747222974 | 4,226674616 | 2,640586552 | 3,445068158 3,399060807
32 1,75520708 | 2,205302176 |2,132708273 | 1,894781918 2,332047579
33 1,61359958 | 2,082037577 | 1,409974604 | 1,543192063 4,749079266
34 1,444300018 | 2,805629019 | 2,528732918 | 1,5846229 3,169269026
35 1,866121605 | 4,79768279 |4,438915277 | 3,698485986 4,205856975
36 1,553828495 | 2,514364119 | 2,205217525 |1,731241927 4,877161416
ORTALAMA 1,644601671 | 2,846007765 | 2,690812927 | 2,235594041 3,52794108
STANDART ,1511997107 | ,8818688184 | ,8714599669 | ,824808790761 | ,7460196461367
SAPMA 535 821 146 2
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EK-3.Planimetri yontemine gore tiim hacim hesaplamalarindaki hata katsayilari.

PLANIMETRI Té)ﬁfy'?ﬁ" Sag VL Sol VL Vepetgﬁjlélus V?qu;t:riﬂlus
Birey No Hata Katsayisi (%)

1 0,112333915 | 0,766523456 | 0,473760526 | 0,565049537 1,971232094
2 0,104548543 | 0,258872679 | 0,234744716 | 0,577528794 1,561672017
3 0,099225751 | 0,276692761 | 0,329481781 | 0,76565888 2,133115469
4 0,089129556 | 0,274356241 | 0,304070399 | 1,03619923 1,301047663
5 0,137300566 | 0,619625453 | 0,424665784 | 0,330368392 1,609021201
6 0,148 0,517706142 | 0,330990941 | 0,548315331 1,116156158
7 0,076885611 | 0,47583239 |0,248473841 |1,023131234 1,53430994
8 0,088566189 | 0,811565692 | 0,413728378 | 0,675970581 1,460067493
9 0,118488857 | 0,898104118 |0,743824797 | 1,365748207 3,281051875
10 0,116250348 | 0,521803574 | 0,346360802 | 0,470763848 1,341104452
11 0,100112757 |0,340010877 | 0,508676869 | 0,943837567 1,525417305
12 0,085697085 | 0,830341458 | 0,409364409 | 1,302270387 0,847984035
13 0,128140282 | 0,572178977 | 0,508923167 | 0,781828423 2,459271188
14 0,120774692 | 0,68684165 |0,684284919 |0,743351609 2,434656783
15 0,111378462 | 0,309013899 | 0,306997328 | 1,328702057 0,763756554
16 0,07992973 |0,326532203 | 0,470021803 | 0,881450676 0,622514355
17 0,113729733 | 0,525150401 | 0,478836956 | 0,868424257 0,97439289
18 0,088228455 | 0,385171886 | 0,47883988 | 0,786482001 1,338114118
19 0,100304416 |0,443917997 | 0,311308285 | 1,153115769 2,275359847
20 0,103246504 | 0,413738872 | 0,382648201 | 0,930002906 0,831754676
21 0,188290363 | 0,670509559 | 0,547191399 | 0,895125435 1,781691998
22 0,117665257 | 0,591605179 | 0,512804304 | 0,765273367 2,523096011
23 0,090160995 | 0,929690846 |0,915351445 | 1,600973688 0,615718075
24 0,114513401 | 0,257735404 | 0,167580203 | 0,923593828 2,203265945
25 0,093736263 | 0,299928073 | 0,32132763 | 0,549908506 1,312537837
26 0,101946775 | 0,326951126 | 0,399903273 | 1,454188981 1,55739288
27 0,077042941 | 0,717468159 | 0,547814256 | 1,180548488 1,562418781
28 0,07059814 |0,333910976 | 0,333910976 | 1,08935322 0,40060217
29 0,117945416 |0,791707122 | 0,603936463 | 1,25710233 1,815115029
30 0,141237382 | 0,685873033 | 0,646729222 | 0,716293782 2,115241311
31 0,120399048 | 0,364130115 | 0,410955507 | 1,171647009 2,732910421
32 0,106162173 | 0,278777037 | 0,307786037 | 0,969400481 1,084343644
33 0,15321286 |0,724743936 |0,30512978 |0,578757534 2,731478433
34 0,079318399 | 0,525926221 | 0,345747681 | 0,571123245 0,833963018
35 0,096228348 | 0,594825374 | 0,409432044 | 0,841031293 2,735337129
36 0,129033028 | 0,636898668 | 0,283044428 | 0,819431061 2,976615628
ORTALAMA 0,108887953 |0,52735171 |0,429129123 | 0,901720887 1,676770234
STANDART ,0245868728 | ,2022504285 | ,1538017995 | ,299910788078 | ,7420708420886
SAPMA 941 396 252 1
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