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G‹R‹fi

Anksiyete durumlar› nörofizyolojik ve biyokimyasal
çal›flmalar›n giderek odak noktas› haline gelmek-

tedir. Anksiyetenin beynin patolojik bir fonksiyonu ol-
du¤u tart›flmas›zd›r.

Nörobiyolojik teoriler anksiyete bozuklu¤u olan ve
olmayan kiflilerin beyin fonksiyonlar›n›n karfl›laflt›r›l-
mas›yla elde edilen objektif ölçülere dayan›r. Anksiye-
tenin "varolan biyolojik sistemlerin afl›r› uyar›lmas›n-
dan m›, yoksa bafll› bafl›na patolojik mekanizmalar ile
mi" oldu¤u bilinmemektedir. Di¤er taraftan baz› insan-
lar›n biyolojik duyarl›l›k nedeni ile anksiyeteye yatk›n
olmas› da mümkündür (1).

Anksiyetenin etyolojisini biyolojik temellere oturtup
buradaki nöral mekanizmalar›, yani fizyopatolojisini
anlayabilmek için üç temel yaklafl›m ya da yöntem bu-
lunmaktad›r:

1-Anksiyetenin hayvan modelleri
2-Anksiyetenin nörokimyasal temelleri 
3-Anksiyetenin nörofizyolojik substrat›
Bu üç temel yaklafl›m ile yap›lan araflt›rmalarda kul-

lan›lan davran›flsal, nörokimyasal, psikofarmakolojik,

elektrofizyolojik ve klinik yöntemler ile elde edilen ve-
riler anksiyetenin nöral mekanizmalar›n› anlamam›za
yard›mc› olmaktad›r.

Reiman ve ark. (1984, 1986) pozitron emisyon to-
mografisi (PET) kullanarak yapt›klar› çal›flmalarda pa-
nik ata¤a yatk›n hastalarda bir limbik lob yap›s› olan
parahipokampal giruslarda kan ak›m›nda asimetri ol-
du¤unu göstermifllerdir (2,3). Bu anormalliklerin para-
hipokampal bölgeyi innerve eden terminal nöronal a-
lanlar›n muhtemel aktivitesini yans›tt›¤› ve bunlardan
hipokampus ve lokus seruleusun anksiyetenin nörobi-
yolojisinde rol oynad›¤› bildirilmifltir (3). Gorman ve
ark.’n›n (2000) ileri sürdükleri panik bozukluk (PB)’un
nöroanatomik hipotezine göre de panik atak’lar sero-
tonerjik ve noradrenerjik transmisyonda rol alan be-
yinsap› yap›lar›ndan; beklenti anksiyetesi ise limbik
bölge yap›lar›n›n kindling olay›ndan kaynaklanmakta-
d›r (4).

PB’ta elektroansefalografi (EEG), beyinsap› uyar›l-
ma potansiyeli (BSUP), ve olaya ba¤l› geç uyar›lma
potansiyeli (OBGUP) çal›flmalar› yap›lm›flt›r. fiimdiye
kadar yap›lan elektrofizyolojik çal›flmalar da PB’un o-
luflumunda beyinsap› ve limbik bölge yap›lar›n›n katk›-
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ÖZET:
PAN‹K BOZUKLU⁄UN ELEKTROF‹ZYOLOJ‹S‹

Birçok çal›flman›n sonuçlar› panik ata¤›n etiolojisinde limbik ve
beyinsap› yap›lar›n›n rol oynad›¤›n› göstermektedir.
Beyinsap›na yerleflik olan ve limbik sistemle afferent ve effer-
ent ba¤lant›lar› olan locus ceruleus ile raphe çekirdeklerinin
panik bozuklu¤un oluflumunda önemli olduklar› düflünülmek-
tedir. Mevcut bilgilerin a¤›rl›¤› panik ataklar› bu yap›lara
lokalize ediyor gibi görünmesinden dolay› elektrofizyolojik
çal›flmalar santral sinir sisteminin bu bölgelerine yo¤unlaflm›fl
bulunmaktad›r. fiimdiye kadar panik bozuklu¤u olan hastalar-
da elektroansefalografi, beyinsap› iflitsel uyar›lma potansiyel-
leri ve olaya ba¤l› geç uyar›lma potansiyelleri çal›flmalar›
yap›lm›flt›r. Bu elektrofizyolojik  çal›flmalar›n sonuçlar› panik
bozuklu¤un nöroanatomik hipotezini desteklemektedir. 
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ABSTRACT:
ELECTROPHYSIOLOGY OF PANIC DISORDER

Many lines of research converge to point towards involvement
of limbic and brainstem structures in the aetiology of panic
attacks. The locus ceruleus and raphe nucleus, located in the
brainstem with afferent and efferent connections to the
limbic system, are thought to be involved in panic disorder.
Since the weight of data would seem to locate panic attacks
to limbic and brainstem structures, electrophysiological
recordings have been focused on this part of the central
nervous system. So far, patients with panic disorder have
been investigated by using electroencephalographic
recordings, brainstem auditory evoked potentials and
auditory event-related potentials. Results of these
electrophysiological research support neuroanatomical
hypothesis of panic disorder. 

Key Words: anxiety disorder, electrophysiology, panic
disorder     
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lar›n›n bulundu¤unu desteklemektedir.   

Panik Bozuklukta EEG Anormallikleri:

PB’u olan hastalarda EEG anormallikleri bulunabil-
mektedir. Stein ve Uhde (1989) panik hastalarda %14
oran›nda epileptik olmayan EEG anormallikleri sapta-
m›fllard›r (5). Beauclair ve Fontaine (1986) ise PB’u o-
lan hastalar›n 1/4’ünde epileptiform EEG anormallik-
leri bildirmifllerdir (6). Edlung ve ark. (1987) ise PB’u
hastalarda temporal EEG bozukluklar› göstermifllerdir
(7). Temporal lobla ilgili bu EEG bozukluklar› anatomik
olarak parahipokampal asimetriyi gösteren PET çal›fl-
malar› ile uyumludur (2). Ayr›ca, Gloor ve ark. hipo-
kampus, parahipokampal girus ve amigdalan›n uyar›l-
mas›n›n uyan›k kiflilerde korku duyusunun oluflmas›na
yol açt›¤›n› bildirmifllerdir (8). Klinik olarak da panik a-
tak ve temporal lob epilepsisi nöbetlerinde korku, uyu-
flukluk, palpitasyon, depersonalizasyon, deja vu, alg›
bozukluklar› gibi birçok ortak özellik vard›r. Bunlara ek
olarak doksepin ve klonazepam gibi baz› antipanik i-
laçlar ayn› zamanda antikonvülzan özelliklere de sa-
hiptir (9,10). 

Bütün bu klinik bilgilerin ve EEG çal›flmalar›n›n so-
nuçlar› birlikte de¤erlendirildi¤inde panik bozuklu¤un
ve epilepsinin baz› ortak patofizyolojik mekanizmalar›
ve beyin yap›lar›n› paylaflt›klar› düflüncesi ileri sürülebi-
lir.

Lepola ve ark.’lar›n›n (1990) yapt›klar› bir çal›flma-
da ise PB’lu hastalar›n %24’ünde epileptik olmayan E-
EG bozukluklar› gösterilmifltir (11). Baflka bir çal›flma-
da da PB tan›s› alm›fl olan hastalar›n %29.2’sinde epi-
leptik olmayan EEG bozukluklar› tespit edilmifl ve bun-
lar›n hepsinin MRI’lar›nda limbik sistem anormallikleri
bulundu¤u gösterilmifltir (12). 

PB’ta bulunan mevcut topografik EEG bozuklukla-
r›n›n yayg›n oldu¤u, tek bir özel bölgeye odaklanmad›-
¤› görülmüfltür. Bu nöroelektriksel bulgular›n kortiko-
limbik yap›lardan kaynaklanmad›¤› ancak daha derin
subkortikal bölgelerden, muhtemelen beyin sap›ndan
kaynakland›¤› ileri sürülebilir (13). Ancak PB’ta EEG
çal›flmalar› muhtemel beyin anormalliklerini göster-
mekte, ancak tam olarak kat›lan beyin yap›lar›n› tespit
edememektedir (12).

Panik Bozuklukta Beyin Sap› Uyar›lma
Potansiyelleri (BSUP):

PA semptomlar›n›n baz›lar›n›n beyin sap›ndaki o-
tonomik sinir merkezleri ile iliflkisinin olmas›, yohimbi-
nin lokus ceruleustaki noradrenerjik nöronlar› ateflle-
mesi ve PA oluflturmas› gibi bulgular (14,15) beyin sa-
p› üzerinde elektrofizyolojik çal›flmalar›n yap›lmas›na
neden olmufltur. Ancak BSUP flizofreni ve duygudu-
rum bozukluklar›nda fazlaca çal›fl›lm›fl olmas›na ra¤-
men PB’ta çok az çal›fl›lm›flt›r.  

Levy ve ark. (1996) panik bozuklu¤u olan hastalar-
da yapt›klar› beyin sap› iflitsel uyar›lma potansiyeli ça-

l›flmas›nda N3-5 aral›¤›nda uzama ve N3 latans›nda k›-
salma tespit etmifllerdir. N3-5 aral›¤›ndaki uzama lo-
kus seruleusun bulundu¤u ponstan orta beyine uyar›l-
ma potansiyeli geçiflinin bozuldu¤unu göstermektedir.
N3 latans›ndaki k›salma ise lokus seruleusun bulundu-
¤u yer olan ponstaki elektriksel aktiviteyi yans›t›r (16).
Beyin sap› potansiyeli de¤iflmeleri PA’›n ani uyar›lma-
s› s›ras›nda da gösterilmifltir (17).

PB’un patofizyolojisinde beyin sap›ndaki bir oda¤›n
varl›¤›n› destekleyen bu bulgular limbik bölge patoloji-
sinin rolünü göz ard› ettirmemelidir. Çünkü PB’un
flimdiki nöroanatomik modelleri pani¤in alt›nda yatan
nöropatolojik sürecin do¤as›n›n heterojenöz olabilece-
¤ini ve bu sürece iki ya da daha fazla ba¤›ms›z ya da
interaktif oda¤›n kat›labilece¤ini ileri sürmektedir (4)

Panik Bozuklukta Olaya Ba¤l› Geç Uyar›lma
Potansiyelleri (OBGUP):

OBGUP (>50 msn uyaran sonras›) farkl› bir uyara-
n› di¤erlerinden ay›rma ifllemi s›ras›nda ortaya ç›karlar
(18). Uyarandan yaklafl›k 300 msn sonra ortaya ç›kan
P3 dalgas›n›n önemi "belirsizlik"  gibi psikolojik ve bi-
liflsel bir fonksiyonu olmas›d›r (19). Bu potansiyellerin
kayna¤›n›n hipokampus, amigdal veya talamus gibi
limbik yap›lar oldu¤u ileri sürülmektedir (20,21). Bu
bölgelerin ayn› zamanda anksiyete bozukluklar›n›n, ö-
zellikle de PB’un patofizyolojisinde rol oynad›¤› düflü-
nülmektedir (2,4,22). Olaya ba¤l› uyar›lma potansiye-
li çal›flmalar› bu iliflkileri araflt›ran invazif olmayan bir
yöntemdir (19).

PB’ta OBGUP ile yap›lm›fl az say›da çal›flma vard›r.
Pauli ve ark. (1997) yapt›klar› çal›flmada, panik hasta-
larda olaya ba¤l› beyin potansiyellerini kaydetmifller ve
pozitif yavafl dalgalarda geniflleme oldu¤unu tespit et-
mifllerdir (23). Dengler ve ark. (1999) genifllemifl pozi-
tif yavafl dalgalara sahip panik hastalar›n tedavi prog-
ramlar›ndan daha fazla yararland›klar›n› bildirmifllerdir
(24).

Klini¤imizde yap›lm›fl olan bir olaya ba¤l› iflitsel u-
yar›lma potansiyeli çal›flmas›nda genelleflmifl anksiyete
bozuklu¤u olan hastalar ve normal bireylere k›yasla
PB’u olan hastalar›n P3 latans›nda istatiksel aç›dan ö-
nemli uzama tespit edilmifltir (25). Bu sonuç, P3’ün
kayna¤›n›n limbik yap›lar oldu¤unu ileri süren çal›flma-
lar (20,26) dikkate al›nd›¤›nda hipokampus ve amigdal
gibi limbik yap›lar›n panik bozuklu¤un gelifliminde rol
oynad›¤› fleklindeki hipotezi (4) desteklemektedir. Ay-
r›ca, panik hastalarda P3 latans›ndaki uzama bilgi ifl-
lem sürecindeki bozulmay› gösterebilir.

PB’ta limbik yap›larla iliflkili oldu¤u düflünülen
hem erken beyin sap› uyar›lma potansiyelleri, hem de
geç olaya ba¤l› potansiyeller gecikebilir. Bu gecikme
beyin sap› yap›lar› ile limbik lob aras›ndaki ba¤lant›la-
r›n bozuldu¤unu gösterir (25). Bu iki farkl› uyar›lma
potansiyelindeki uzama birbirleriyle iliflkili olabilir an-
cak hangisinin birincil oldu¤unu söylemek mümkün
de¤ildir.
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SONUÇ

Anksiyetenin beynin patolojik bir fonksiyonu ol-
du¤u tart›flmas›zd›r ve anksiyete durumlar› nörofiz-
yolojik ve biyokimyasal çal›flmalar›n giderek odak

noktas› haline gelmektedir. fiimdiye kadar yap›lm›fl
olan EEG, BSUP ve OBGUP çal›flmalar› PB’un o-
luflumunda beyinsap› ve limbik bölge yap›lar›n›n
katk›lar›n›n bulundu¤unu yönündeki görüflleri des-
teklemektedir. 
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