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Oz

Travma sonrast stres bozuklugu [TSSB] 6nemli bir psikiyatrik hastalik olup, travmatik olaylara maruz kalma
sonrasinda gelismekte ve goriilme siklig1 yayginbir psikiyatrik bozukluktur. Bu arastirmada stres+hatirlatict stres
ile olusturulan sigcan TSSB modelinde cinsiyet faktoriiniin ve stres dncesi uygulanan bazal test prosediirlerinin
modele etkisinin degerlendirilmesi amaglanmigtir.

Deney hayvanlari ¢alisma prosediirii ve amacma goére 8 gruba ayrilmistir. Hayvanlarin bazal testleri yapilacak
gruplaria prosediiriin baslangicinda davranis testleri, stres gruplarma stres protokolii uygulanmistir. Caligmanin
sonunda hayvanlarm tiimiine yiiksek art1 labirent ve acik alan testi olmak iizere davranis deneyleri yapilmistir.
Davranis testlerinde gruplarda ¢aligma sonunda yapilan istatistiksel olarak anlamli olmayan farkliliklar goriilmekle
birlikte, total olarak degerlendirildiginde davranis testlerinde bazal testleri yapilmis ve yapilmamis gruplar
arasinda ve disi erkek si¢an gruplari arasinda anlamli bir farklilik bulunmamustir.

Bu aragtirmanin sonucunda elde edilen verilerin daha sonraki arastirmalarda kullanacagimiz deneysel TSSB
modellerinde olusturulacak modelin basarisin1 ve bu konuda daha sonralari yapilmasi planlanan arastirmalari
etkilemesi agisindan 6nemli olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Travma sonrasi stres bozuklugu, si¢an, cinsiyet

Abstract

Post-traumatic stress disorder [PTSD] is an important psychiatric disorder, and it is a common disorder that can
develop after experiencing or witnessing traumatic events. In this study, it was aimed to evaluate the effect of
gender factor and initial baseline test procedures on the results of the experimental model in the rat PTSD model
created with stresstreminder stress.

Experimental animals were divided into 8 groups according to the study procedure and purpose. At the beginning
of the procedure, behavioral tests were applied to the groups to be subjected to basal tests, and stress protocol was
applied to the stress groups. At the end of the study, behavioral tests were performed on all animals. Behavioral
tests were elevated plus maze and open field tests. The veri were analyzed statistically.
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Although there were significant differences in some of the parameters of the groups at the end of the study in
behavioral tests, when evaluated in total, there was no significant difference between the groups with and without
baseline tests in behavioral tests, and between the groups of female and male rats.

As a result, in the light of the results resulting from the differences between the groups, it will be important that
the rat model to be created in the PTSD models that we will use in future research will be more successful and that
it will affect the results of future studies on this subject.

Keywords: Post-traumatic stress disorder, rat, gender

1. Giris

Travma sonrasi stres bozuklugu (TSSB), 6nemli bir
travma sonrasi ortaya ¢ikan ve hos olmayan anilar
(flashbackler veya kabuslar), kaginma, travmay1
hatirlatan kisi ve yerlerin yeniden yasanmasi,
bilislerde ve duygudurumda olumsuz degisiklikler
gibi davranissal belirtilerle karakterize bir anksiyete
bozuklugudur [1]. Bazi bireylerde asir1 travmatik bir
olaya dogrudan tekrar tekrar maruz kalmak suretiyle
veya tek bir maruziyetten sonra ortaya
¢ikabilmesinin yani sira, bazi bireylerde ise bu
durumlara tanik olduktan sonra da goriilebilir.
TSSB’de travmatik hatirlatmalar ve tekrarlayan
kabuslar ile olaym siklikla yeniden yaganmasi
gerceklesir [2,3]. Diinya niifusunun %70'inin
hayatinin herhengi bir doneminde travmaya maruz
kaldig1 ve travmaya maruz kalan bireylerin yaklagik
%06'smin TSSB gelistirdigi tahmin edilmektedir [4].
Cinsiyet, stresle tetiklenen bozukluklara duyarlilikta
onemli bir rol oynar. Travmatik bir olaya maruz
kaldiktan sonra gelisen bir psikiyatrik bozukluk olan
TSSB, kadinlarda erkeklere gore iki kat daha
yaygindir [5]. Kadinlarda daha yiiksek baslangig ve
stres sonrasi kortikosteron seviyeleri gibi biyolojik
parametrelerde farkliliklar goriilmektedir [6,7].
Bununla birlikte, tek uzun siireli strese maruziyet
(SPS) dahil olmak {izere TSSB'nin hayvan
modellerinin biiylik ¢ogunlugu, ¢ogunlukla erkek
cinsiyetle gergeklestirilmistir. Cinsiyet travmatik
stres faktorlerine tepkiyi etkilese bile, hayvan
modellerinin ¢gogunda bunun olusturdugu etkiler tam
olarak aragtirilmamustir. Ornegin, tek uzun siireli
stres (SPS) modelini kullanan 200'den fazla ¢aligma
arasinda sadece birka¢ caligmada iki cinsiyetin
davranissal tepkisi karsilastirilmistir [8].

Bu calismada uygulnan bazal test prosediirleri,
davranig deneylerini yaptigimiz agik alan testi ve
yikseltilmis art1 labirent (YAL) gibi davranig
testlerinin hayvanlara stres modeli olusturulmadan
once de bir kez uygulanarak bu testlere ait bazal
degerlerin stres modeli olusturulmadan 6nce elde
edilmesini ve stres modeli olusturulduktan sonraki
davranig testleri ile karsilastirilmasini
amaclamaktadir. Boylece sicanlara stres oncesi bu
testlerin  ilk kez uygulanmasi ile stres
olusturulduktan sonra tekrar uygulanmasi arasinda,
fark olup olmadigmin da degerlendirilmesi
saglanacaktir.

Bu deneylerden elde ettigimiz bilgilerin sonraki
TSSB arastirmalarinda olusturacagimiz hayvan
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modelleri iigin
diigiiniilmektedir.

Essitalopram segici serotonin geri alim inhibitori
(SSGI) grubundan bir antidepresan ilag olup, SSGI
grubu ilaglar TSSB tedavisinde kullanilmaktadir [6].
Bu aragtirmada pozitif kontrol olarak kullanilmistir.
Calismamizda stresthatirlatici stres ile olusturulan
sican TSSB modelinde cinsiyet faktoriiniin ve
baslangicta yapilan bazal test prosediirlerinin deney
modelinin sonuglarina etkisinin degerlendirilmesi
amaglanmistir.

yol gosterici olacagi

2.Materyal ve Metot

2.1.Hayvanlarin Alinmast ve Barindirilmast
Aragtirmamz Manisa Celal Bayar Universitesi
hayvan etik komitesinden Tip Fakiiltesi Hayvan
Deneyleri Yerel Etik Kurulu'nun 22/ 02 / 2022
tarihli ve 77.637.435 / 222 nolu onayiyla baglamistir.
Ayrica bu aragtirma, Manisa Celal Bayar
Universitesi ~ Rektorliigii ~ Bilimsel ~ Arastirma
Projeleri Koordinatorliigii tarafindan 2022-050 proje
numarastyla desteklenmistir. Bu c¢alismada deney
hayvanlar1 merkezi’nden temin edilen, ilgili birimde
gorevli veteriner hekim tarafindan kontrolden
gegirilerek saglikli olduklari onaylanan 96 adet
Wistar cinsi, yaklagik 8 haftalik ve agirliklar
yaklagik 250 gr olan erkek ve disi sican (48 erkek
sicant+ 48 disi sican) kullanilmigtir. Hayvanlarin
barinma, beslenme ve enjeksiyonlart Manisa Celal
Bayar Universitesi deney hayvanlari merkezi
(DEHAM) da gergeklestirilmis olup, stres olusturma
protokolii ve davranis deneyleri ise tibbi farmakoloji
anabilim dali deneysel davranig laboratuvarinda
gercgeklestirilmistir. Sicanlar 12 saat aydmlik / 12
saat karanlik siklusta, nem oran1 %50+5 ve sicaklig1
2242 C°’de tutulan odada ve her kafeste dorder adet
olacak sekilde barmdirilmstir. Siganlarin kuyruklar
boyanmak sureti ile isaretlenmistir. Hayvanlarin
beslenmesinde, standart sican yemi ve gehir suyu
kullanilmis, yiyecek ve su alimlarma kisitlama
getirilmemistir.  Calismanin  tiim  asamalarinda
Helsinki Bildirgesi’nde yazili hayvan deneyleri i¢in
gerekli etik kurallara uyulmustur.

2.2.Deney Gruplart

Deney hayvanlari rastgele dagilimla her grupta sekiz
sican olacak sekilde sekiz gruba ayrilmistir. Gruplar
su sekildedir:

1.Grup (Bazal ¢alismalar1 yapilmis disi stres grubu)
2.Grup (Bazal caligmalari yapilmis ve essitalopram
yapilmis disi stres grubu)



3.Grup (Bazal ¢aligmalari yapilmis olan erkek stres
grubu)

4.Grup (Bazal galigmalar1 yapilmig ve essitalopram
yapilmis olan erkek stres grubu)

5.Grup (Bazal galigmalar1 yapilmamis olan disi stres
grubu)

6.Grup (Bazal calismalar1  yapilmamis ve
essitalopram yapilmis olan disi stres grubu)

7.Grup (Bazal caligmalar1 yapilmamis olan erkek
stres grubu)

8.Grup (Bazal c¢aligmalart yapilmamis ve
essitalopram yapilmis olan erkek stres grubu)
2.3.TSSB Olusturma Protokolii

Hayvanlarda TSSB olusturmak igin stresthatirlatic
stres (SRS) modeli uygulanmistir. Bu modeli
olugturmak igin stres grubundaki siganlarin her
birine 2 saat boyunca tiipte sikistirma, 20 dakika
zorlu yiizdiirme ve 15 dakika kurulanmadan sonra
eter anestezisi; sirastyla ve ard arda olacak sekilde
uygulanmustir. 7. giinde yine her bir stres grubundaki
sican yeniden zorlu ylizme iglemine tabi tutulmustur.
Stres prosediiriiniin ilk giiniinden baslayarak serum
fizyolojik ve essitalopram (5mg/kg/g)
uygulanmasina baglanmig ve 14 giin boyunca
uygulanmistir.

2.4.Davramis Deneyleri

Hayvanlara TSSB protokolii uygulanmadan once
bazal testleri yapilacak gruplara ve sonunda tiim
gruplara davranig deneyleri yapilmigtir. Davranig
deneyleri olarak yiikseltilmis art1 labirent (YAL) ve
acik alan testi yapilmistir.

2.4.a.Acik Alan Testi

Acik alan diizenegi 100x100x40 cm
boyutlarinadadir. Aygitin tepesine deneyi kayit igin
bir kamera monte edilmistir. Alan, transvers ¢izgiler
ile bilgisayar ortaminda 25 esit kareye boliinmiistiir.
Her bir hayvan agik alanin ortasina birakilmistir.
Testin toplam siiresi 5 dakikadir. Her iki arka ayak
bir kareye girdiginde, bir giris/gecis olarak
kaydedilmigtir. Bu girig/gegislerin ve arka ayaklar
iizerinde dogrulmalarin sayist lokomotor ve
aragtirict  aktivite olarak kaydedilmistir. Ayrica
mobil zaman, donma siiresi, toplam kat edilen
mesafe, merkez alana giris sayisi, merkezde
gecirdigi siire, dis alana giris sayisi, dig alanda
gecirdigi siire, (sahlanma) ve grooming (timar) gibi
parametreler kaydedilmis ve analiz edilmistir.
2.4.b.Yiikseltilmis Arti Labirent

YAL diizenegi yerden 60 cm yiikseklikte kollarmin
ikisi a1k, ikisi kapali olmak iizere her kolu 42x14.5
cm olan ve kapali kollarin yanlarinda 22,5 cm
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yiiksekliginde duvarlar bulunan arti1 bigiminde bir
labirenttir. Labirentin iizerinde deneyi kayit etmek
i¢in bir kamera monte edilmistir.

Her bir sican merkezdeki kare bigimindeki alana,
yiizleri agik kollardan birine bakacak sekilde
birakilmigtir ve labirenti serbest¢e kesfetmelerine
izin verilmistir. Deneyin toplam siiresi 5 dakikadan
olugsmaktadir. Hayvanlarin bu siiredeki davranislar
otomatik  yazihm (Any maze) tarafindan
kaydedilerek ve analiz edilmistir.

Bu testte Olgiilen parametreler; kapali ve agik
kollarda gegirilen zaman, katedilen mesafe, donma
stiresi, acik kol giris sayisi, agik kolda gegirilen
zaman, kapali kol giris sayisi, rearing (sahlanma) ve
grooming (timar) gibi parametreler kaydedilmis ve
analiz edilmistir.

2.5.Istatistiksel Analizler

Bilgisayar ortamina dijital veri olarak aktarilan kayit
verileri, SPSS for Windows 23.0 istatistik
programinda analiz edilmistir. Veriler ortalama +
standart hata (SH) olarak verilmistir. Istatistiksel
farkliliklar, gruplar arasi1 degerlendirmelerde one-
way ANOVA vya da her bir uygulama kendi i¢inde
paired-t testi kullanilarak hesaplanmigtir. P<0,05
oldugunda istatistiksel olarak anlamli farklilik kabul
edilmistir.

3.Bulgular ve Tartisma

3.1.Bulgular

3.1.1.Davrams Deneyleri

3.1.1.a.Acik Alan Testi

Agik alan testinde, siganlarda bazal testlerin
yapilmasi, SRS uygulanmasi ve SRS uygulanmasi
sonrasi ilag verilmesine bagli gruplara ait veriler
one-way ANOVA kullanilarak degerlendirilmis ve
Tablo 1.1°de gosterilmistir.

Deney gruplarinin ortalamalari one-way ANOVA ile
karsilagtirildiginda merkez zona giris sayisi
acisindan gruplar arasinda anlamli farklilik vardir.
Merkez zona giris sayist agisindan bazal testleri
yapilmis stres ve essitalopram uygulanmis disi stres
grubu ile bazal testleri yapilmamis disi stres grubu
arasinda anlamli farklilik vardir. Bazal testleri
yaptlmamis disi stres grubunda bu sayr artmis
bulunmustur [Tablo 1.1].

Acik alan testinde, sicanlarda bazal testlerin
yapilmasi, SRS uygulanmasi ve SRS uygulanmasi
sonrasi ilag verilmesine bagl gruplara ait veriler
paired t-test kullanilarak degerlendirilmis ve Sekil
1.1-1.8’de gosterilmistir.



(Tablo 1.1. Siganlarda TSSB modelinde agik alan testinde 6lgiilen parametrelerin gruplar arasinda karsilastirilmast

[one-way anova]

GRUPLAR

Mobil Zaman
(s)

Katedilen
Mesafe

(m)

Donma
Siiresi (s)

Merkez Alana
Giris Sayisi

Merkez Alanda
Gecirdigi Siire
0]

Dis Alana
Giris Sayis1

Dis Alanda

Gegirdigi
Siire (s)

Rearing
(Sahlanma)

Siiresi (s)

Grooming
(Timar) Siiresi

()

bazal testleri yapilmig
digt stres grubu

63,37113,63

8,72£2,07

32,1313,65

1,2540,25

3,2511,12

1,3840,18

256,7411,12

31,5647,65

16,3445,93

baral testleri
yapilmg essitalopram
uygulanmu digi stres
grubu

52,39t12,33

6,2611,56

27,33+1,84

0,3810,23

4,0141,71

1,3840,26

295,951, 71

14,24+2,84

31,53t6,79

bazal testleri yapilms
etkek stres prubu

34,03+8,14

3,79+1,07

29,38+2,81

1,540,32

298,4510,32

16,444,62

48,28+11,26

bazal testleri
yapilmg essitalopram
uygulanmy; etkek
stres prubu

32,2816,68

3,3240,82

2843,70

8,7816,52

191,246,52

10,093,5

49,65¢13,85

baral testleri
yapimanmg digi stres

erubu

85,4£20,6

10,6242,76

264141

30,9

7,7742,81

2,3610,38

292,15t2,81

21,61+4,83

29,147,830

bazal testlert
yapimang essitalope
am uygulanmi; disi
stres prubu

80,3£14,17

9,3812,22

31,7142,03

240,76

4,291,74

2,1440,70

295,611, 77

286,21

43,01t16,12

bazal testleri
yaplmamy etkek

stres grubu

87,3t16,63

9,5242,32

26,131,89

1,6340,46

5,5941,16

1,7580,41

294,441,17

20,4615,46

39,6810,38

bazal testlent
yapilmams sssitalopr
am uygulanmi; erkek

stres grubu

57,45415,32

6,14+2,15

28,1312,03

1,510,38

4,7311,35

1,6310,38

295,1311,39

17,2458

67,76122,51

Katedilen meafe [m)

MANNNNN\\\\

\\\\p

bazal te stleri yapdmeg dig stres

grubu

bazal teszlerni yapalmag,

esztalopram ile tedavi edilmig
digi stres grubu

stres grubu
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Bazal te leni yapalmag erkek

bazaltemler yapimag

esitalopram ile tedavi edilmig

erces tres grubu




Sekil 1.1. Siganlarda agik alan testinde her bir grupta ayni1 siganin deney oncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin]
kat edilen mesafe degerlerinin karsilastiriimasi. Koyu renkli siitun deney dncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrasi
olgiimleri gostermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney &ncesi ve sonrast farkliliklari [paired-t
testi] olarak hesaplanmistir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p< 0,001]

Acik alan testinde kat edilen mesafe paired #-test
kullanilarak  karsilastirildiginda, bazal  testleri
yapilmis, essitalopram ile tedavi edilmis disi stres
grubu ve bazal testleri yapilmig essitalopram ile
tedavi edilmis erkek stres grubunda anlamli azalma
gozlemlenmisgtir [Sekil 1.1].

Agik alan testinde mobil zaman paired t-test
kullanilarak karsilastirildiginda, bazal testleri
yapilmis, essitalopram ile tedavi edilmis disi stres
grubu, bazal testleri yapilmig erkek stres grubu ve

Mobilzarmn [5)

MANNNNN\\y

W\

bazal testleri yapilmis, essitalopram ile tedavi
edilmis erkek stres grubunda anlamli azalma
gozlemlenmistir [Sekil 1.2].

A\l
W\

bazal te stleri yapidmug dig stres
rubu

bazal te stleri yapalmag,
e=talopram ile tedavi edilmi g
dig stres grubu

bazal te stleri yapalmag
e=talopram ile tedavi edilmi g
erkek stres grubu

bazal te stleri yapidmug erkek
stres grubu

mIrak-orss @¥Naz~xoe

Sekil 1.2. Sicanlarda agik alan testinde her bir grupta ayni siganin deney oncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin]
mobil zaman degerlerinin karsilagtirlmasi. Koyu renkli siitun deney 6ncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrasi
Ol¢timleri gostermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney 6ncesi ve sonrasi farkliliklari [paired-¢

—

testi] olarak hesaplanmistir.

Agik alan testinde donma siiresi paired #-test
kullanilarak karsilastirildiginda, gruplarmm deney
Oncesi ve sonrasi merkez zona giris sayisinda
anlamli farklilik gozlemlenmemistir [Sekil 1.3].
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*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p<0,001]

Agcik alan testinde merkez zona giris sayist paired ¢-
test kullanilarak karsilastirildiginda, gruplarin deney
oncesi ve sonrasi merkez zona giris sayisinda
anlamli farklilik gozlemlenmemistir [Sekil 1.4].



Donrm Suresi[s)

A it
MMM

A g
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baza| ®stieri yapdmug dig stres baz| e stien yapdmig, baz| v stieni yapdmug erkek baz| e stier yapdmig
grubu esstalopram ile te b vi edilmig stresgrubu esstalopram ile te b vi edilmig
dig stesgnbu erkek stresgrubu
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Sekil 1.3. Sicanlarda acik alan testinde her bir grupta ayni siganin deney oncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin]
donma siiresi degerlerinin karsilagtirilmasi. Koyu renkli siitun deney oncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrasi
olglimleri gdstermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney oncesi ve sonrasi farkliliklar1 [paired-t
testi] olarak hesaplanmistir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p< 0,001]

Agik alan testinde merkez alanda gecirilen zaman Agik alan testinde kenar zona giris sayisi paired #-
paired #-test kullanilarak karsilagtirildiginda, bazal test kullanilarak karsilagtirildiginda, gruplarin deney
testleri yapilmis erkek stres grubunda anlaml oncesi ve sonrasi merkez zona giris sayisinda
azalma gozlemlenmistir [Sekil 1.5]. anlaml farklilik gézlemlenmemistir [Sekil 1.6].
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BAcrberabim gleg sayesn
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as
n % % /)
Dazal testieri yepimi digistres  Dazal testieri yepimy, Da 28l testieri yapimyg erkex Da 28l testieri yapimy
- esstaiopram ile tedavi edimiy stres gndy esstaiopram ile tedavi edimiy
Ol stres gruby erkex stres gy

ruW e grawem

Sekil 1.4. Sicanlarda agik alan testinde her bir grupta ayni siganin deney oncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin]
merkez zona girig sayisi degerlerinin gostermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney Oncesi ve
sonrasi farkliliklar1 [paired-t testi] olarak hesaplanmistir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p<0,001]
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Merker Zonda Geg iriben Zarmn [s)
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banlegeriyapimyg digstres  banl estieri yapimsg baza| e stleri yapimig erkek baz| e stleri yapimg
Frubu esstalopram ile techvi edilmiy sresgruby esstalopram e tedavi edilmig
dig stesgribu erkek stresgrubuy

INgelra Preeem

Sekil 1.5. Sicanlarda agik alan testinde her bir grupta ayni siganin deney oncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin]
merkez alanda gegirilen zaman degerlerinin karsilastirilmasi. Koyu renkli siitun deney Oncesi, ¢izgili siitun ise
deney sonrasi dlgiimleri gostermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney dncesi ve sonrasi farkliliklari
[paired-t testi] olarak hesaplanmigtir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p< 0,001]
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Sekil 1.6. Sicanlarda acik alan testinde her bir grupta ayni sicanin deney oncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin]
kenar zona giris sayist degerlerinin karsilastirilmasi. Koyu renkli siitun deney dncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrast
olglimleri gdstermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney 6ncesi ve sonrasi farkliliklar [paired-t
testi] olarak hesaplanmustir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p< 0,001]

Agik alan testinde sahlanma siiresi paired #-test Agik alan testinde timar siiresi paired ¢-test
kullanilarak  karsilastirildiginda, bazal testleri kullanilarak karsilastirildiginda, gruplarmn deney
yapilmis, essitalopram ile tedavi edilmis disi stres Oncesi ve sonrast merkez zona giris sayisinda
grubunda anlamli azalma gozlemlenmistir [Sekil anlamli farklilik gozlemlenmemistir [Sekil 1.8].
1.7].
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Sekil 1.7. Sicanlarda acik alan testinde her bir grupta ayni sicanin deney oncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin]
sahlanma siiresi degerlerinin karsilastirilmasi. Koyu renkli siitun deney 6ncesi, ¢izgili slitun ise deney sonrasi
olgiimleri gdstermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney oncesi ve sonrasi farkliliklar1 [paired-t
testi] olarak hesaplanmigtir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p<0,001]
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Sekil 1.8. Sicanlarda acik alan testinde her bir grupta ayni siganin deney oncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin]
timarlanma stiresi degerlerinin karsilastirilmasi. Koyu renkli siitun deney oncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrasi
dlgiimleri gostermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney &ncesi ve sonrasi farkliliklari [paired-t
testi] olarak hesaplanmustir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p< 0,001]

3.1.1.b.Yiikseltilmis Art1 Labirent

YAL’de, sicanlarda bazal testlerin yapilmasi, SRS
uygulanmast ve SRS uygulanmasi sonrast ilag
verilmesine bagli gruplara ait veriler one-way anova
kullanilarak degerlendirilmis ve Tablo 1.2°de
gosterilmistir.

Acik kola giris sayist acisindan gruplar arasinda
anlamli farklilik vardir. Bazal testleri yapilmus,
essitalopram uygulanmis disi stres grubu ve bazal
testleri yapilmis erkek stres grubunun; bazal testleri
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yapilmus disi stres grubu ile aralarinda agik kola giris
sayisi agisindan anlamli farklilik vardir. Bazal
testleri yapilmis disi stres grubunda agik kol giris
sayis1 bu iki gruptan daha fazladir [Tablo 1.2].
YAL’de, sicanlarda bazal testlerin yapilmasi, SRS
uygulanmast ve SRS uygulanmasi sonrasi ilag
verilmesine bagli gruplara ait veriler paired t-test
kullanilarak degerlendirilmis ve Sekil 1.9-1.16°da
gosterilmistir.



Tablo 1.2. Siganlarda TSSB modelinde YAL’de dlgiilen parametrelerin gruplar arasinda karsilastirilmasi [one-

way ANOVA].
GRUPLAR. Mobi Katedilen Donma Apik Kol Apik Kolda Kapah Kol Rearing Grooming
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Sekil 1.9. Siganlarda YAL’de, her bir grupta ayni siganin deney 6ncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin] mobil
zaman degerlerinin karsilastirilmasi. Koyu renkli siitun deney oncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrasi dlgiimleri
gostermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney dncesi ve sonrasi farkliliklar [paired-t testi] olarak
hesaplanmuistir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p< 0,001]

YAL’de, mobil zaman paired t-test kullanilarak
kargilagtirildiginda, deney oncesi ve deney sonrasi
anlamli azalma gdzlemlenmemistir [Sekil 1.9].

YAL’de, kat edilen mesafe paired #-test kullanilarak

karsilagtirildiginda, gruplarda anlamli farklilik
gozlemlenmemistir [Sekil 1.10].
YAL’de, testinde donma siiresi paired f-test

kullanilarak karsilastirildiginda, gruplarda anlaml
farklilik gézlemlenmemistir [Sekil 1.11].

YAL’de, acik kola giris sayist paired r-test
kullanilarak  kargilastirildiginda, bazal testleri

s

Katadilen mesate (m)

MMM

MANNNNNNNNN\

yapilmis, essitalopram ile tedavi edilmis disi stres
grubu ve bazal testleri yapilmis erkek stres grubu
grubunda anlamli azalma gdzlemlenmistir [Sekil
1.12]. YAL’de, acik kolda gegirilen zaman paired ¢-
test kullanilarak karsilastirildiginda, gruplarda
anlamli farklilik gézlemlenmemistir [Sekil 1.13].
YAL’de, kapal1 kol giris sayis1 zaman paired t-test
kullanilarak karsilastirildiginda, gruplarda anlamli
farklilik gézlemlenmemistir [Sekil 1.14].

M\
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grubu
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Sekil 1.10. Sicanlarda YAL’de, her bir grupta ayni sicanin deney dncesi

—

0. gilin] ve deney sonrasi [14. giin] kat

edilen mesafe degerlerinin karsilastirilmasi. Koyu renkli siitun deney 6ncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrasi
dlgiimleri gostermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney 6ncesi ve sonrasi farkliliklari [paired-z
testi] olarak hesaplanmustir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p< 0,001]
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Sekil 1.11. Siganlarda YAL’de, her bir grupta ayni siganin deney 6ncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. glin] donma
stiresi degerlerinin karsilastirilmasi. Koyu renkli slitun deney oncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrasi dl¢iimleri
gostermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney oncesi ve sonrasi farkliliklari [paired-7 testi] olarak
hesaplanmustir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p< 0,001]
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Sekil 1.12. Siganlarda YAL’de, her bir grupta ayni siganin deney dncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin] agik
kola giris sayis1 degerlerinin karsilastirilmasi. Koyu renkli siitun deney 6ncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrasi
dlgiimleri gdstermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney éncesi ve sonrasi farkliliklari [paired-¢
testi] olarak hesaplanmustir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p< 0,001]
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Sekil 1.13. Sicanlarda YAL’de, her bir grupta ayni siganin deney oncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin] agik
kolda gegirilen zaman degerlerinin karsilastirilmasi. Koyu renkli siitun deney 6ncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrasi
olgiimleri gostermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney &ncesi ve sonrasi farkliliklar1 [paired-t

testi] olarak hesaplanmugtir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p<0,001]
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Sekil 1.14. Siganlarda YAL’de, her bir grupta ayni siganin deney 6ncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin] kapali
kol giris sayisi degerlerinin karsilagtirilmasi. Koyu renkli siitun deney Oncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrasi
olgiimleri gdstermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney oncesi ve sonrasi farkliliklar1 [paired-t
testi] olarak hesaplanmustir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p< 0,001
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YAL’de, timar siiresi paired t-test kullanilarak
karsilastirildiginda, bazal testleri yapilmis erkek
stres grubunda anlamli azalma gozlemlenmistir
[Sekil 1.16].
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Sekil 1.15. Sicanlarda YAL’de, her bir grupta ayn1 siganin deney dncesi [0. glin] ve deney sonrasi [14. giin]
sahlanma stiresi degerlerinin karsilastirilmasi. Koyu renkli siitun deney dncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrast
dlgiimleri gdstermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney &ncesi ve sonrasi farkliliklari [paired-t
testi] olarak hesaplanmistir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p< 0,001]
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Sekil 1.16. Siganlarda YAL’de, her bir grupta ayni siganin deney 6ncesi [0. giin] ve deney sonrasi [14. giin] timar
stiresi degerlerinin karsilastirilmasi. Koyu renkli siitun deney Oncesi, ¢izgili siitun ise deney sonrasi dlgtimleri
gostermektedir. Istatistiksel farkliliklar, her bir grubun deney éncesi ve sonrast farkliliklari [paired-t testi] olarak
hesaplanmuistir. [*; p< 0,05, **; p< 0,01, ***; p< 0,001]

3.2.Tartisma

Noropsikiyatrik  hastaliklarda cinsiyetin  dnemi
olduk¢a tartigmalidir. Anksiyete bozukluklari
kadinlarda daha yaygindir. Kadinlarda erkeklere
kiyasla travma sonrasi stres bozuklugu (TSSB)
semptomlar1 gelistirme riski neredeyse iki kat daha
fazladir [9,10]. Kadinlarda daha yiiksek baslangi¢ ve
stres sonrasi kortikosteron seviyeleri gibi biyolojik
parametrelerdeki farklilik, erkeklerde ve kadinlarda
farkli davranigsal sonuglara yol agan cinsiyet
yanliligindan kaynaklanan farkliliklar: tam olarak
aciklayamamaktadir [11,12] Ancak bu farkliliklar,
insanlarda neden iki cinsiyetin travmaya kars1 farkli
bir davranigsal tepki gosterdigini agiklamaya
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yardimc1  olabilir.  Erkeklerde daha  fazla
digsallastirict semptom indiiklenirken (saldirganlik,
diirtiisellik ve asir1  uyarilma), igsellestirilmis
semptomlar kadinlarda daha yaygindir (anhedoni,
izlintii ve depresyon) [13,14].

Travmatik olaylarla ilgili ndrobiyolojik
mekanizmalarin anlagilmasinda cinsiyetle ilgili bilgi
eksikligi disi erkek farkiyla ilgili caligmalari klinik
oncesi arastirmalara dahil etmeyi bir dncelik haline
getirmektedir [15].

Bu aragtirmada olusturulan TSSB modelinde erkek
ve disi siganlar arasindaki farklari ve hatirlatict
stresin model {izerine etkisinin incelenmesini
amaglanmistir.



Arastirmamizdaki  bir  diger karsilastirilacak
parametre bazal dl¢limleri yapilmis ve yapilmamis
gruplar arasinda farklilk olup olmadigmin
saptanmasidir. Boylece bundan sonraki davranig
deneylerinde olusturulacak stres modellerinde
yararli olacag1 diisiniilmektedir.

Davranis testlerinde agik alan test sonuglarina
bakildiginda kat edilen mesafe, bazal testleri
yapilmis essitalopram uygulanmis disi stres grubu
ve bazal testleri yapilmis essitalopram uygulanmis
erkek stres grubunda anlamli azalma gostermistir
[Sekil 1.1]. Agik alan testinde katedilen mesafenin
azalmasi stres durumunda goriilen bir bulgudur.
Ancak bizim caligmamizda bazal testleri yapilan
yani Onceden agik alan testine asina olan ve
essitalopram ile tedavi alan grupta bu mesafenin
azalmis bulunmasi ilgingtir. Agik alan testinde mobil
zaman paired t-test kullanilarak karsilagtirildiginda,
bazal testleri yapilmis, essitalopram ile tedavi
edilmis disi stres grubu, bazal testleri yapilmig erkek
stres grubu ve bazal testleri yapilmig, essitalopram
ile tedavi edilmis erkek stres grubunda anlamli
azalma gozlemlenmistir (Sekil 1.2)

Agik alan testinde merkez zona giris sayist ve donma
siiresi ise tiim gruplarda anlamli farklilik
gozlemlenmemistir. [Sekil 1.3, 1.4] Bu da uygulanan
stres modelinin bu parametreleri etkilemedigini
gostermektedir.

Acik alan testinde merkez alanda gecirilen zaman
paired t-test kullanilarak karsilagtirildiginda, bazal
testleri yapilmig erkek stres grubunda anlamli
azalma gozlemlenmistir. Acik alan testinde
sahlanma  siiresi paired t-test kullanilarak
karsilagtirlldiginda,  bazal  testleri  yapilmis,
essitalopram ile tedavi edilmis disi stres grubunda
anlamli azalma go6zlemlenmistir. Acik alan
testlerinde essitalopram ile tedavi edilmis disi stres
grubunun aktivitelerinde anlamli azalma oldugu

gbzlemlenmistir.
Acik alan testinde deney gruplarinin ortalamalari
kargilagtirildiginda merkez zona giris  sayisi

acisindan gruplar arasinda anlamli farklilik vardir.
Merkez zona giris sayist acisindan bazal testleri
yapilmis stres ve essitalopram uygulanmig disi stres
grubu ile bazal testleri yapilmamis disi stres grubu
arasinda anlamli farklilik vardir (Sekil 1.4). Hem disi
hem de erkek gruplarinda stres olusturulduktan sonra
merkez zona giris sayilarinda azalma gorilmiistiir.
artmis bulunmustur. Literatiirde de merkez zona
girig sayisinin stres durumunda azaldigimi gosteren
yayinlar bulunmaktadir (12,13).

Ancak bizim ¢aligmamizda tedavisiz ve bazal testleri
yapilmamis grupta merkez zona giris sayist fazla
bulunmustur. Bu durum essitalopramimn post
travmatik  stres tedavisinde yeterince etki
gostermemesi ile agiklanabilir.

Agik alan testinde sahlanma siiresi de stresle azalma
gosteren bir parametredir. Caligmamizda bazal
testleri yapilmis, essitalopram ile tedavi edilmis disi
stres grubunda sahlanma siiresinde anlamli azalma
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gozlemlenmistir. [Sekil 1.7] Disi grupta tedavi alsa
da erkek gruba gore daha stresli oldugunu gdsteren
bir parametre olabilecegini diigiindiirmektedir.
YAL’de, mobil zaman ve kat edilen mesafe
karsilastirlldiginda, gruplarda anlamli  farklilik
gozlemlenmemigstir [Sekil 1.9, 1.10]. Literatiirde
stres modelinde mobil zaman ve katedilen mesafede
azalma oldugunu bildiren arastirmalar mevcuttur
(14,15).

YAL’de, testinde donma stiresi gruplarda anlamli
farklilik gézlemlenmemistir [Sekil 1.11].

Acik kola giris sayist agisindan gruplar arasinda
anlamli farklilik vardir. Bazal testleri yapilmus,
essitalopram uygulanmis disi stres grubu ve bazal
testleri yapilmis erkek stres grubunun; bazal testleri
yapilmis disi stres grubu ile aralarinda agik kola giris
sayisi ac¢isindan anlamli farklilik vardir. Bazal
testleri yapilmis disi stres grubunda acik kol giris
sayis1 bu iki gruptan daha fazladir. [Sekil 1.12].
YAL de agik kola giris sayisinin azalmasi stresle
birliktelik gostermektedir. Ancak bizim
calismamizda assitalopram tedavisi alan erkek grubu
ve bazal testleri yapilmis ve ortama aligtirilmis erkek
grubunda acik kola giris sayisinin az oldugu
saptanmistir. Bu durum literatiirle uyumlu degildir.
Bunun nedenlerinden biri essitalopramla stres
tedavisinin 14 gilinde c¢ok yeterli olmayisi olabilir.
Bir diger agiklama da davranis testlerinde deney
gruplarindaki hayvan sayisinin az oldugu i¢in net bir
sonuca varmanin giicliigii oldugu diisiiniilmektedir.
Sican TSSB modellerinde, stresin modelinin ve
tedavinin ise yarayip yaramadigini gostermek i¢in en
cok bagvurulan parametrelerden biri YAL’deki acik
kolda  gecirilen zaman  degeridir.  Bizim
calismamizda da YAL’de, agik kola giris sayisi
paired t-test kullanilarak karsilastirildiginda, bazal
testleri yapilmis, essitalopram ile tedavi edilmis disi
stres grubu ve bazal testleri yapilmis erkek stres
grubu grubunda anlamli azalma goézlemlenmistir
(Sekil 1.13).

YAL’de, timar siiresi paired t-test kullanilarak
kargilagtirildiginda, bazal testleri yapilmis erkek
stres grubunda anlamli azalma gozlemlenmigtir
(Sekil 1.16). Bu sayisimnin azalmast da stresle
birliktelik gdstermektedir.

Davranis deneylerinde sonuglar multifaktoryel
nedenlerle  degisiklik  gosterebilmektedir. Bu
aragtirmada da farkli davranig testlerinde farkli
sonuglar almmmasinin nedeni bu olabilir. Bazal
testlarin yapilmasmin ortama alistirma nedeniyle

anksiyete lizerine olumlu etkileri olabilecegi
diisliniilebilir. ~ Bazal  testlerin  uygulanmasi
konusundan literattirde yeterli arastirma

bulunmamaktadir. Bu nedenle bir literatiir
karsilastirmasi yapilamamaktadir. Bu anlamda bizim
arastirmamiz bir ilk sayilabilir.

Bu veriler 151831nda, tiim davranig testleri birlikte
degerlendirildiginde, bazal test yapilan ve
yapilmayan gruplar arasinda stres {izerine etkileri
konusunda net bir farklihlk go6zlenmemektedir.



Bunun yanisira cinsiyet farkinin da davranig testleri
tizerinde anlamli bir etkisi olmadig1 goriilmektedir.

4.Sonug

Sonug olarak, TSSB modelinde disi erkek arasinda
belirgin bir fark bulunmadigi ve hatirlatict stres
uygulamasinin da uygulanan davranis testlerinden
acik alan testi ve yiiksek artt labirent test
parametrelerinde anlamli bir fark olusturmadigi
sonucuna varilmistir.
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