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Olaya iligkin potansiyeller (OIP) beyin iglevlerinin nérofizyolojik bir élgimiidiir. Biligsel iglevier bircok psikiyat-
rik rahatsizlikta bozulmaktadur ve bir¢ok aragtirmact bu degerlendirme icin objektif bir metod bulmaya caligmak-
tadir. P300 OIP bozulmus biligsel iglev caligmalar igin gelecek vadeden bir yontemdir.

Anabhtar kelimeler: Olaya iliskin potansiyeller, P300 bilegeni, bilig
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ABSTRACT

Event-Related Potentials in Psychiatric Patients

Eveni-related potentials (ERPs) are a neurophysiologic measurement of brain function. Cognitive processes are
also often impaired in many psychiatric disorders and many investigators have attempted to discover an
objective method for their evaluation. P300 event-related potentials (ERPs) offer a promising method for the

study of impaired cognitive processes.
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GIRIS

Uyarilmis potansiyel ¢alismalarinda, bir uyaran
ile elde edilen ¢ok kiigiik potansiyeller incelene-
bilir hale getirilir. Ardisik uyaranlarin yaratti:
yamtlarin ortalamasi alinir ve sinyal giiriiltii ora-
ni arttirthr, dalga formu art1 ve eksi dalgalar ola-
rak kaydedilir ve verinin bilgisayar incelemesin-
den gecirilmesiyle sonuglar elde edilir. Uyaril-
mug potansiyel caligsmalarinda, latans (uyaran-
dan sonra ortaya ¢ikis zamani) ve genlik (amp-
litiid) degerleri patolojiyi saptamak i¢in kullani-
lan odlgiitlerdir. Genellikle gorsel, isitsel ya da

somatosensoriyel uyaranlar kullanilmaktadir (D).

Biligsel iglevlerin iyi bir gostergesi olan olaya
iligskin potansiyeller, biligsel iglev sirasinda bey-
nin fizyolojisini incelemeye yarar ve zamansal
iglevi hakkinda bilgi verir. 1965 yilinda Sutton
ve arkadaslan tarafindan tanimlanan P300 bile-
seninin karar verme, belirsizligin ¢oziimii ve go-
revin yerine getirilmesi gibi olaylar sonucunda
olustugu bildirilmektedir ().

Isitsel olaya bagh potansiyeller (IOIP), isitsel
uyarana bir cevap olarak kortikal aktivitedeki
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yerel degisikliklerden meydana gelmektedir (.
OIP erken (<100 msn) ve gec (>100 msn) mey-
dana gelen bilegenler olarak ikiye ayrilmaktadir
(4.5); Erken bilesenlerin duyusal sinirler, beyin
sap1 ve primer duyusal korteksten kaynaklanan
aktiviteyi yansittif1, gec bilesenlerin ise bilgi is-
leme yoOniinii, dikkati, karar vermeyi ve yakin
bellegi yansittig1 bildirilmistir (6.7). Heniiz fark-
I1 bilesenlerin iligkili oldugu anatomik bolgeler
net olarak bilinmemektedir. Uyaridan sonra, 10
msn’den (milisaniye) 6nce olusan bilegenin be-
yin sap1 kaynakli oldugu, 30 msn, 50 msn, 60
msn ve 75 msn bilesenlerinin ise temporal lobun
dorsomedial kismi tarafindan meydana getirildi-
gi bildirilmigtir 5:8). N100 ise, subkortikal bol-
gelerden kaynaklanmaktadir (). P300 yanitinin
olusumunda prefrontal korteksin diizenleyici ro-
lii oldugu ve karar vermedeki yetersizligin pre-

frontal bozukluklarla iliskili oldugu bildirilmek-
tedir (1011,

Erken beyin sap1 potansiyelleri uyaridan sonra
ilk 10 msn’de olusur ve kohleadaki igitme cekir-
deginin noronal aktivitesini ve beyin sapindaki
noronal aktiviteyi yansitirlar. Hernandez-Pean
ve arkadaslarinin yaptiklar1 hayvan ¢aligmalari-
n1 takiben, pek ¢ok insan arasgtimasi erken be-
yin sap1 potansiyellerindeki segici dikkatin er-
ken bulgularim kesfetmek iizere bu alana yonel-
migtir, ancak bunun kopyalanmasmnin miimkiin
olmadigr kanmitlanmigtir. Uyar1 sonras1 20-50
msn arasinda, orta-gecikmis aralikta dikkat etki-
sinin olduguna dair kanitlar ortaya ¢ikmugtir;
boylelikle dikkatin erken se¢ilmis modelleri i¢in
kanit saglanmistir. Ancak, bu P20- 50 etkisinin
isitme korteksinde olustugu bulunmugtur. Erken
ve orta gecikmeli bilesenler diisiik biiylikliikte
(genlik) olmalarmma ragmen, ardindan yiiksek
bilytikliikte dalgalar tarafindan takip edilirler ve
bu takip eden dalgalar kutuplagma ve siralanma-
larina gore adlandirlirlar. P1, N1, P2 yapisi
uyar1 sonrast 50 msn civarinda olusan ilk biiyiik
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art1 dalgadir. P50 olarak bilinir. Uyar1 sonrasin-
da, 100 msn civarindaki biiyiik eksi dalga N100
ve 200 msn civarindaki ikinci biiyiik art1 dalga
P200’diir (12),

P50: P1 ya da P50, kap: ya da iceri akisi, duy-
gusal bilginin akisinin denetiminde ortaya ¢ikar.
Sizofreninin de yer aldi81 bir¢ok psikiyatrik has-
ta grubunda sartlanmal: testlerde P50’nin bii-
yikligiinde artma gosterilmistir ki, bu da kap:
diizenegindeki azalmay1 yansitir (12),

N100: Uyarinin baslamasina 6zel olarak ceva-
ben N1 bileseni serebral sistem tarafindan iireti-
len gercek bir cevap olarak diistiniilmiigtiir.
N1’in bir¢ok bilesenden yapilandigr diisiiniil-
miis ve her bilesenin beyinde farkli iireticileri-
nin oldugu bildirilmigtir. Kafatasindaki dagilimi
yonteme ozeldir ve isitme yonteminde N1 uya-
rilar kulagin karsisinda bulunan yarimkiirede
daha biiyiiktiir. P2 dalgasi N1’i takip eder, fakat
farkli noronal tireticilere sahip olabilir. Farkli
uyaran 6zelliklerine kars1 duyarliliklar: karsilas-
tirldiginda N1’e benzer oldugu goriilmistiir.
Bir¢ok endojen ERP bileseni birgok biligsel go-
revde iglem gorebilirler. Bu da biligsel islemle-
rin zenginligini temsil eder (12),

N200: Uyarimin baglamasindan sonra N2, ikinci
biiyiik eksi tepe yapan bilesendir. Yakin olarak
P300 ile birliktedir ve ozellikle de P3a ile birlik-
telik gosterir. Naatanen ve Picton N2’nin § alt
bilesenini tanimlayabilmislerdir. Ancak, en iyi
bilinenleri MMN (Mismatch-Negativity) ve
N2b‘dir. MMN; N1 ve P2 bilesenleri ile ¢alisan
eksi bir bilesendir. MMN en iyi olarak katilim-
siz durumlarda gozlemlenmektedir. Yani kisile-
re etraftan gelen isitsel uyaranlari gozard: edil-
mesi ve dikkat c¢ekici bagka bir gorev verilmesi
ile gozlemlenir. Burada oldugu gibi dikkatten
bagimsiz otomatik bir iglem olarak yol gosteri-
cidir ve uyaran degisikligine duyarh serebral is-
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lemlerle iiretilebilmektedir. MMN’nin fronto-
santral dagihmu vardir ve temporal bolgelerde
ortalardan daha biiyiiktiir. Halen MMN nin art-
mug dikkatle artip artmadig1 tartigilmaktadir. N2
bolgesindeki diger bilesen N2b’dir. Farkliliklara
karg1 dikkatin oldugu durumlarda iglem gériir ve
MMN iizerine biner. MMN’den daha uzun bir
gecikme gosterir, 220 msn civarindadir. Sentro-
parietal dagilim gosterir ve P3a ile birliktelik
gosterir. Bazilarinca N2’nin P300 dalgasindan
karar verme siiresinde daha iyi bir endeks oldu-
gu ileri siirtilmiistiir (12),

P300: Psikiyatrik hastaliklarin arastirllmasinda
en ¢ok kullanilani ERP bilegenidir. Anormal
P300 bulgular depresyon, demans, kronik alko-
lizm ve sizofreni gibi psikiyatrik rahatsizliklar-
da bildirilmistir (3). P300 arti bir potansiyeldir,
10- 20 pV genlik ve yaklagik 300 msn latans de-
gerlerine sahiptir. Olasilikla 6grenme siirecle-
riyle iligkilidir (13), Bu potansiyel hedef olan ve-
ya hedef olmayan bir uyaranla ilgili karar ver-
menin biligsel siireci sonunda olugmaktadir (14),
P300 latansi 6devle iliskili uyarani tanimak igin
gegen siireyi, P300 genlik ise dikkat, beklenti ve
uyaranin 6nemi ile iligkili biligsel iglevleri yan-
sitmaktadir (15), Limbik sistemin 6zellikle de hi-
pokampiis ve lokus sereleus’un P300 olusumun-
da ve diizenlenmesinde gorev aldigma dair ya-
yinlar bulunmaktadir (16),

Ozet olarak, P300 latans ve genlik biligsel per-
formans yetenegini yansitir. N200 potansiyeli
ile P300 potansiyeli arasinda kuvvetli bir iligki
vardir. N200 latans1 hedef uyarana olan duyarh-
Iigar ve dikkatle olan iligkisi nedeniyle P300’e
benzemektedir diger bir deyisle N200 latansi,
P300 latansinda oldugu gibi uyaran1 tanimak
icin gecen siireyi tanimlar (17),
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Olaya Iliskin Endojen Potansiyelleri Etkile-
yen Faktorler

Tlaglar: Kolinerjik ajanlarin P300 genlik ve la-
tans1 izerindeki etkileri ile ilgili yayin bilgile-
rinde, kolinerjik ajanlarin P300 genliginde azal-
ma meydana getirdikleri, antikolinerjik bir ilag
olan skopolaminden sonra latans artig1 meydana
geldigi ve kolinerjik bir ajan olan fizostigmin ile
de latansta kisalma gozlendigi bildirilmistir
(18,19)_ Noradrenerjik, dopaminerjik ve gabaerjik
sistemin P300 iizerindeki etkileri bir¢ok ¢alig-
mada bildirilmigtir (20.21), Klonidinin (alfa- 2
noradrenerjik agonist) maymunlarda P300 ben-
zeri potansiyellerde azalma meydana getirdigi
ve dopaminerjik agonist olan metilfenidatin dik-
kat eksikligi hiperaktivite bozuklugunda P300
genliginde biiylime yaptig1 bildirilmektedir
(20.22) Ayrica, bir benzodiazepin olan alprazo-
lamin normal bireylerde P300 genligini azalttig1
soylenmistir (23),

Bununla birlikte, serotoninin P300 genlik ve la-
tans1 lizerindeki modiilasyonu ile ilgili elde edi-
lebilir az sayida calisma bulunmaktadir. Pric-
hard ve ark. serotonin antagonisti olan fenflura-
minin P300 iizerinde anlamli bir etkisini bula-
mamugtir (24), Yine Meador ve ark. antiseroto-
nerjik ajan olan metiserjit ile anlaml bir etki el-
de edememistir (25). Unrug ve ark. anksiyolitik
ajan olan buspironun (5-HT1a parsiyel agonist)
P300 genligi lizerinde anlamli bir etkisi olmadi-
&1 bildirmistir (26), Bununla birlikte Ito ve ark.
demanslh hastalarda P300 genligi ile serotonin
metaboliti 5-hidroksiindolasetik asitin (5-HIA-
A) serebrospinal s1v1 seviyeleri arasinda anlam-
i bir iligki oldugunu bildirmistir (27, Ayrica
Meador ve ark. kolinerjik ve serotonerjik siste-
min P300 iizerinde aktif bir rol oynadiklarim
bildirmistir (28). Benzer bir diger yayin ise sero-
toninin, 6zellikle de 5-HT1a aktivitesinin, P300
genliginin noérobiyolojik modiilasyonunda bir
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rolii oldugunu destekler niteliktedir 9. Litera-
tiirdeki bu tutarsizlik serotoninin P300 iizerinde-
ki etkisinin dogrudan degil dolayli oldugunu dii-
siindiirmektedir.

Yas: Brown ve ark. P300 latansinin yagla birlik-
te arttigim bildirmigtir G0,

Cinsiyet: Cinsiyetin latanslar iizerine etkisi ol-
madi8 diisiiniilmektedir, ancak kadinlarda P300

genliginin daha biiyiik oldugu bildirilmektedir
3D,

Intihar: Onceden gerceklestirilmis intihar dav-
ranisinn P300 genligini etkiledigi bildirilmekte-
dir 2132),

Anksiyete: Uyarilmig potansiyeller iizerinde
anksiyetenin etkisini arastiran ¢aligmalarda,
anksiyetenin P300 genliginde azalma meydana
getirdigi bildirilmistir G3).

Olaya Iliskin Potansiyellerin Klinik Kullanimm

Pek ¢cok noropsikiyatrik hastalikta biligsel fonk-
siyonlarda yetersizlik oldugu bildirilmis olup,
P300 genlik ve latans degisiklikleri gosterilme-
ye ¢alisilmigtir.

Bilgi isleme ve dikkate iliskin bozukluklar in-
celeyen bir calismada, sizofrenlerde ilag kulla-
nimindan bagimsiz olarak P300 genliginde azal-
ma ve latansinda uzama bulundugu ayrica P300
genligindeki azalmanin eksi belirtileri baskin
olan gizofren hastalarda belirgin oldugu bildiril-
mistir 34). Bircok calismada sizofrenlerde P300
genliginde azalma oldugu ve topografik asimet-
riye rastlandif1 bildirilmis olup, bir ¢aligmada
dongiisel psikoz hastalarinda kontrollerle kargi-
lastirildiginda P300 topografisinde ve latansinda
degisiklik olmadig1, ancak genliginde artis oldu-

gu tespit edilmistir 35, Sizofrenlerde P300 ya- -
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nitlarinin incelendigi bir ileri inceleme calisma-
sinda sizofrenlerde P300 latansinda uzama ve
genliginde azalma oldugu, buna karsin sizofre-
ninin paranoid alt tipinde tam tersine P300 gen-
liginde artig goriildiigii bildirilmistir (39, Sizof-
reni ve duygudurum bozuklugu olan hastalarda
yapilan bir calismada, her iki grupta da N100
genliklerinde hedef olmayan uyaranlarda an-
laml diisiis oldugu, ayrica N200 ve P300 latans-
larinda uzama oldugu bildirilmis olup, duygu-
durum bozuklugu olan grupta P200 ve N100 la-
tanslarinda hedef uyaranlarda uzama tespit edil-
digi 37, Sizofrenler ile iki uclu hastalar arasin-
da On-arka topografik karsilagtirmanin yani ka-
nal bazinda degerlendirmenin yapildigt bir ¢a-
lismada, sizofren hastalarin arka bolgelerde ya-
ni temporale daha yakin, iki u¢lu hastalarin ise,
On bolgelerde yani frontal bolgelerde anlamli
sonuclar verdigi bildirilmistir (38:39),

flk atak psikotik hastalar ve bunlarin birinci de-
rece akrabalarinin incelendigi bir calismada si-
zofreni, sizofreniform bozukluk ve duygudurum
bozukluklarinin erken evresinde anlamli bir po-
tansiyel degisikliginin ve biligsel eksikligin tes-
pit edilemedigi bildirilmistir (4®), Sizofren has-
talarin ailelerinden kayit alinarak yapilan bir di-
ger calismada P300 latansinda uzama ve genli-
ginde azalmanin goriildiigii ve P300’{in klinikte
genetik bir igaretleyici olabilecegi bildirilmigtir.
Iki uclu hastalarin ailelerinde yapilmis olan bir
calismada, iki uglu hastalarin akrabalarinda sag
tarafin baskin oldugu ve P300 uyarilmis potan-
siyel calismalarinin iki uchu hastalar icin endo-
fenotipik bir igaretleyici olabilecegi bildirilmis-
tir 41), Sizofren hastalarla depresyon hastalari-
nin karsilagtirildig: bir caligmada bu iki hastali-
g1n degisik patofizyolojik temeller tagidig: ve bu
hastalarda uyarilmig potansiyel yanitlarinin de-
gisik diizeneklerle meydana geldigi bildirilmis-
tir (42), ’
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Obsesif kompulsif bozuklugu olan hastalar iize-
rinde yapilan bir ¢aligmada, bu hastalarin bilis-
sel kayip gosterdikleri ve bu kayiplardan en ¢ok
dikkat kontroliiniin kaybi, karardan emin olama-
ma ve esnek davranamamanin goriildigi bildi-
rilmistir (43),

Beyin enfarktlarinda yapilan bir incelemede
P300 latansinin uzadig ve bu latans uzamasinin
derecesinin inme sonrasi depresyonla iligkili ol-
dugu gosterilmistir (44,

Panik bozuklugunda yapilan bir arastirmada
P300 genlik degerlerinde azalma goriildiigii bil-
dirilmektedir “43),

Konversiyon bozuklugunda yapilan bir caligma-
da bayilma belirtili, diger norolojik belirtili ve
kontrol denekleri olmak iizere ii¢ grubun olaya
bagh isitsel uyartlmig potansiyellerinin sagirt-
mali uyaran dizisi kullanilarak elde edildigi, bu
gruplardan bayilma belirtili grubun P1, N1, P2,
N2, P3 latanslarinin kontrol grubuna gére uza-
mug bulundugu ve bilgi islemlemenin erken ve
geg siireclerinde yetersizlik gosterdikleri bildi-
rilmistir. Diger norolojik belirtili grubun N1 ve
P2 latanslarinin kontrol grubuna gére uzamig
bulundugu, P3Fz genliginin bu grupta anlamh
olarak azalmis bulundugu ve endojen somatik
belirtileri anlama ve uyaranlar filtrelemede ye-
tersizlik gosterdikleri, Hamilton Depresyon De-
gerlendirme Olgegi, Hamilton Anksiyete Olge-
gi, Durumsal-Siirekli Anksiyete Envanteri pu-
anlan ile olaya bagh uyarilmis potansiyellerin
latans ve genlikleri arasinda iligki saptandigy,
konversiyon bozukluklarinin olusumunda lim-
bik sistem, paralimbik yapilar, lokus seruleus ve
frontal Job yapilarinin 6nemli rol oynayabilece-
gi bildirilmigtir (40),

OfP ile son yillarda yapilan calismalardan bazi-
larina goz atacak olursak; ergen simirda kisilik
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bozuklugunun P300 ile aragtirildig: bir ¢calisma-
da, ergen sinir kisilik bozuklugu olan ergen kiz-
larin P300 incelemelerinin kontrol grubuyla ki-
yaslandiginda bozukluklar gosterdigi ve bu bo-
zuklugun yasa bagh olarak etkilenmedigi bildi-
rilmistir (47,

Elektrogok tedavisinin OIP ile iligkisini incele-
yen bir ¢aligmada, elektrosok tedavisi uygula-
nan sizofren, sizoaffektif bozukluk ve tekrarla-
yict depresyon hastalarinda tedavi sonrasi, pa-
rietal orta hat bolgelerinde N200 genliginde ar-
tig ve frontal orta hat bolgelerinde P300 latan-
sinda uzama oldugu ve bu degisikliklerin uygu-
lanan elektrosok sayisi ile orantili oldugu bildi-
rilmisgtir 48),

Calismalarin sonuglar1 6zetlenecek olursa, ileri-
de yapilacak olan caligmalarda nérofizyolojik
(islevsel) ve nororadyolojik (yapisal) yontemle-
rin uyarilmig potansiyeller ile birlikte kullanil-
mas1 cesitli psikiyatrik rahatsizliklarin olusu-
munda etkili olan olaylarin anlagilmasini kolay-
lagtirabilir.
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