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Turk Hijyen ve Deneysel Biyoloji Dergisi

Sub-Kronik stresin neden oldugu depresyon ve anksiyete
bozukluklarinda tDAS’i1n etkileri

Giiven AKCAY'

, Narin DERIiN?

OZET
Amacg:  Stres duygu, disiince ve davranislan
etkileyerek  kiside  depresyon, anksiyete  gibi

noropsikiyatrik hastaliklara sebep olmaktadir. Bu
calismada sub-kronik stres sonrasi olusan depresyon ve
anksiyete bozukluklarina tDAS’in terapotik etkilerinin

incelenmesi amaglanmistir.

Yontem: 290-310 g agirligindaki 40 adet erkek Wistar
sicanlar kontrol, tDAS, stres ve stres+tDAS olmak Ulzere
4 gruba ayrilmistir. Stres modeli olarak 7 giin boyunca
glinde 2 saat hareketsizlik stresi uygulanmistir. tDAS
ve stres+tDAS grubundaki sicanlara stres maruziyetinin
5. gliniinden itibaren 3 giin boyunca 1 mA anodal tDAS
uyarimi yapilmistir. Deneyin 7. gilininde sicanlarin
anksiyete ve depresyon davranislar acik alan testi ve

yikseltilmis art1 labirent testi ile degerlendirilmistir.

Bulgular: Kontrol ve tDAS gruplari arasinda lokomotor
aktivite, yukseltilmis art1 labirent testi verilerinde
anlamli degisim bulunmamistir. Kontrol grubuna gore
stres grubu sicanlarin lokomotor aktivite diizeylerinde
anlamli azalma gorulirken (p<0.001), yikseltilmis arti
labirent testinde anksiyete gostergesi olan verilerde ise

anlamli artis saptanmistir (p<0.001). Kontrol grubuna

ABSTRACT

Objective: Stress causes neuropsychiatric diseases
such as depression and anxiety in the person by affecting
emotions, opinions and behaviors. In this study, the aim
was to investigate the therapeutic effects of tDCS on
depression and anxiety disorders that occur after sub-

chronic stress.

Methods: 40 male Wistar rats weighing 290-310 g
were divided into four groups as control, tDCS, stress
and stress+tDCS. Restraint stress was applied for 7
days (2 h/day) as a stress model. Rats in the tDCS and
stress+tDCS groups were performed the stimulation
of 1 mA anodal tDCS for three consecutive days from
the 5th day of stress exposure. On the 7th day of the
experiment, the anxiety and depression behaviors of the
rats were evaluated with the open field test and the

elevated plus maze test.

Results: No significant changes were found in
the locomotor activity, elevated plus maze test data
between control and tDCS groups. In the stress group rats
compared to the control group, there was a significant
decrease in the locomotor activity levels (p <0.001),

while a significant increase was observed in the data
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gore stres+tDAS grubunda, tDAS uygulamasin1 takiben
anksiyete gostergesi olan verilerde ise anlamli azalis
gorilmis (p<0.05) ancak lokomotor aktivite sonuclarinda

anlamli farka rastlanmamistir.

Sonug: Sonuc olarak verilerimiz, tDAS uyariminin

sub-kronik stres kaynakli anksiyete ve depresyon
egilimini azaltic1  etkilerinin  olabilecegini ortaya
koymustur.

Anahtar Kelimeler: Stres, depresyon, anksiyete,

tDAS, hareketsizlik stresi, sican

indicator of anxiety (p<0.001). In the stress + tDCS group
compared to the control group, there was a significant
decrease in the data indicator of anxiety following tDCS
application (p <0.05), but no significant difference was
found in the results of locomotor activity.

Conclusion: In conclusion, our data showed that

tDCS stimulation may have an effect on sub-chronic

stress-induced anxiety and depression behaviors.

Key Words: Stress, depression, anxiety, tDCS,

restraint stress, rat

GIRIS

Stres yaniti, fiziksel ve/veya psikolojik uyarilar ile
canlida homeostazisin bozulmasi sonucu ortaya ¢ikan
“cevresel degisimlere kars1 viicudun spesifik olmayan

cevab1” olarak tanmimlanmaktadir (1, 2). Stresli
bir hayat kisinin duygu, dusiince ve davranmslarini
etkileyerek kiside depresyon, anksiyete gibi

noropsikiyatrik hastaliklarin olusmasina sebep olan en
temel etkenlerden biridir (3). Stres ile karsilasilmasi
sonucu otonomik, metabolik, noroendokrin ve
imminolojik yanitlarin aktive oldugu bilinmektedir
(4). Stres canlilar icin gerekli olmakla birlikte
tekrarlanmasi ve uzun sure devam etmesi durumunda
kisilerin beyninde ve diger organlarinda olumsuz
degisikliklere yol acarak depresyon, anksiyete gibi
noropsikiyatrik  bozukluklar ve kardiyovaskiiler
hastaliklar da dahil bircok patolojik siireci tetikledigi
bilinmektedir (5, 6). Bu tip durumlarin kisilerin beyin
fonksiyonlar1 lzerinde kalici zararli etkilere sebep
oldugu rapor edilmistir (7, 8). Depresyon, diinyada
264 milyondan fazla kisiyi etkileyen yaygin bir zihinsel
bozukluktur. Depresyon, stres cevabina karsi verilen
fizyolojik degisikliktir (9). Depresyonlu kisilerde uyku

ve istah bozuklugu, yorgunluk ve dikkat eksikligi gibi
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durumlar yaygindir (10, 11). Ozellikle uzun siire ve
siddetli yogunlukta depresyon vyasayan Kkisilerde
ciddi bir saglik sorunu haline gelerek kisinin aci
cekmesine ve yasamin olumsuz etkilemesine neden
olabilmektedir (11).
neden olabilmekte ve her yil 800.000’e yakin Kisi
depresyondan dolay1 intihar etmektedir. Depresyon
sonrast ortaya cikan caresizlik duygusu genellikle

Depresyon kisilerde intihara

anksiyetik durumlar ile beraber gozlenmektedir.
Depresyon ile birlikte anksiyetenin goriildiigii kisilerde
gelecek korkusu, uyarilma ve dikkatte artis, kalp hizi
ve kan basinci artisi ile durumun seyri daha da kotu
bir hal almaktadir (7, 8). Stres ve anksiyete kisinin
gunliik yasam kalitesini onemli olclide bozan ve halk
sagligina cok yiiksek ekonomik maliyeti olan onemli
psikiyatrik durumlardir. Anksiyete, normal yasamda
canlinin hayatta kalabilmesi ve tehlikelere karsi uyum
saglamasinda onemli bir mekanizma iken, devamli ve
asin olmasi durumunda sebepsiz korkulara yol acarak
noropsikiyatrik bozukluklara neden olmaktadir (12).
Transkraniyal Dogru Akim Sitiimiilasyonu (tDAS),
klinikte depresyon, akut ve kronik agri, demans,
inme sonrasi rehabilitasyon, madde bagimulig ile
bazi norolojik ve psikiyatrik durumlarda tedavi
amaciyla yaygin olarak kullanilan, noéromodiilasyon



tekniklerinden biridir (13). tDAS, genellikle alin
bolgesinden iki elektrot araciligi ile beynin, diisiik
yogunlukta dogru akim ile uyarilmasi prensibi ile
beyin dis
kabugunda beynin bazi elektriksel aktivitelerinin

calismaktadir. Dogru akimin uyardigi
canlanmas1 ve baz1 aktivitelerinin ise bastirilmasi
hedeflenmektedir (13). tDAS’in etki mekanizmasi
noronlarda  aksiyon

potansiyeli  olusturmaksizin

membran  potansiyelinde  depolarizasyon veya
hiperpolarizasyon etki olusturarak gerceklesmektedir
(14, 15). Uygulanan dogru akimin siiresi, polaritesi ve
akimin yoni néronlarda olusan degisikligin derecesini
belirlemektedir (16). Uyanlabilirligi akim siddeti ve
uyan tipi (anodal veya katodal) belirlemektedir (17).

Transkraniyal dogru akim stimulasyonunun anodal
ve katodal tDAS olmak lzere iki tipi vardir: Anodal
uyan eksitasyona yol acarak piramidal hiicrelerin
somasinda depolarizasyon etki gosterirken, katodal
uyan inhibisyona neden olarak hiperpolarizasyon etki
olusturmaktadir (15-17) (Sekil 1). Yapilan calismalarda
tDAS uyarnisimin etkinliginin, uyarinin siiresine ve

yerine bagli olarak 90 dakikaya kadar siirdiigii ve

tekrarlayan uyarilardan sonra da uzun siire siirdiigi
gosterilmistir (18, 19).

tDAS’1n beyinde bilissel fonksiyonlar artirdig
bilinmektedir (13). Uyan siiresi ve sayisina bagli
olarak etkinliginin degistigi yapilan c¢alismalarla
(19, 20). tDAS ile ilgili
calismalarda, tDAS’1n ilaca yardimci bir tedavi olarak
etkili oldugu gosterilmistir (21-23). tDAS kisa siireli
ve agrisiz bir tedavi olmakla birlikte, ilac etkilesimi

gosterilmistir yapilan

olmamasi ve vicuda zarar vermemesi ile on plana
ctkmaktadir (17). tDAS, yasli, organ yetmezligi olan
ve hamile gibi ilac toleransi olmayan hastalar icin
ilacsiz tedavi yontemleri arasinda kullanilan en
avantajli ydntemdir (23). inme sonrasi rehabilitasyon,
depresyon ve agr tedavisinde ilaca yardimci bir tedavi
olarak uygulandiginda tek basina ila¢ tedavisinden
alinacak sonucu kuvvetlendirmektedir (21).

Bu calisma ile sub-kronik stres sonrasi olusan
depresyon ve anksiyete bozukluklarina tDAS’1n
terapotik etkilerinin acik alan ve yiikseltilmis arti
labirent testleri ile incelenmesi amaclanmistir.

Baseline

Sekil 1. Anodal ve katodal tDAS uyarim sonrasi beyin aktivitesini gosteren kayit ornekleri (18)
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GEREC ve YONTEM

Calismamiz Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi
Biyofizik Anabilim Dali Laboratuvarlari ve Deney
Hayvanlan Unitesinde gerceklestirilmistir. Calismada
Akdeniz Universitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurul onay1 (18.01.2020/Karar No 4) ile Akdeniz
Universitesi Deney Hayvanlar Uygulama ve Arastirma
Merkezi’nden temin edilen sicanlar kullanilmistir.
Deney Gruplarn ve Protokolii

290-310 gr agirligindaki 40 adet erkek Wistar
albino sican 4 gruba ayrilarak deneyler yapilmistir.

Kontrol grubu: Sicanlara herhangi bir islem
yapilmamistir.

tDAS grubu: Sicanlara stres uygulanmaksizin 5.
giinden itibaren 3 giin boyunca 1 mA anodal tDAS

uygulamasi yapilmistir.

Stres grubu: Sicanlara 7 giin boyunca hareketsizlik
stresi uygulanmistir.

Stres+tDAS grubu:
hareketsizlik stresi uygulanmis, deneyin 5. giininden

Sicanlara 7 gin boyunca

itibaren de 3 giin boyunca stres ile birlikte 1 mA
anodal tDAS uygulamasi yapilmistir.
Deney Protokolii

Deney boyunca hayvanlar her kafeste 5 hayvan
olacak sekilde 12 saatlik karanlik/aydinlik siklusunda
tutulmuslardir. Deney boyunca sicanlar kisitlamaksizin
(ad libitium) ticari yem ve su ile beslenmistir. Deneyin
1. gununden baslayarak 7 giin boyunca sub-kronik
stres uygulanmistir. Deneylerin 7. giinlinde sabah
acik alan testi ve 6gleden sonra da yiikseltilmis art
labirent testi deneyleri yapilmistir. Deney siireci ile
ilgili takvim Sekil 2’de sunulmustur.

Kontrol

Agik Alan
Yikseltilmig
Arti Labirent
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Sekil 2. Deney sureci ile ilgili 7 glinlik takvim

Sub-kronik stres modeli

Sub-kronik stres modeli icin Sandrini ve ark.’nin
(24).
hayvanlarin ebatlarina gore biiyiikligli ayarlanabilen,

metodu kullamlmistir Hareketsizlik stresi,
pleksiglastan yapilmis on tarafinda havalandirma
delikleri olan, 7x7x12 cm boyutlarindaki aparatta
burunlarn  aparatin  on

yapilmistir.  Deneklerin
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bolumundeki hava deliklerine gelecek sekilde

yerlestirildikten sonra, kuyruklan disarnda
kalacak bicimde sicanin boyutlarina gore siirgiyle
ayarlanmistir (Sekil 3). Sub-kronik stres gunun farkli
saatlerinde olacak sekilde, 7 giin boyunca giinde 2

saat uygulanmistir (Sekil 2) (24-27).
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Sekil 3. Sicanlarin hareketsizlik stresinin uygulandig1 apparattaki goriintiileri

tDAS Uygulamasi

tDAS uygulamas: icin, Biyofizik Anabilim Dalinda
bulunan ve zamansal ¢oziinurliigii 1 dk olan Animal
DCS Stimulator (model 2100) cihazi kullamlmistir.
Calismamizda tDAS ve stres+tDAS gruplarinda yer
alan sicanlara deneyin 5. giiniinden itibaren 3 gin

boyunca glinde 30 dak. 1 mA anodal tDAS uygulamasi
yapilmistir. tDAS uyarimi stres grubuna sub-kronik
tDAS
uygulamasi sirasinda yuzeyel disk elektrot kullamlmus,

stres uygulamasindan sonra uygulanmistir.

maksimum akim siddeti +1000 pA, akim ¢ozinirligi
0.01mA olarak ayarlanmistir (Sekil 4.).

Sekil 4. tDAS uygulama gorintiileri
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Acik Alan Testi

Acik alan testi, lokomotor aktivite, anksiyete ve
depresyon benzeri bazi davramislan degerlendirmede
kullamlan bir testtir. Acik alan deneyleri 80x80x40
cm ebatlarinda duzenekte yapilmistir (Sekil 5). Alan,
20 cm? biyukliigiinde 12’si cevresel bolgeyi ve kalan
4’0 arenanin merkezi bolgesini olusturan birbirine
esit 16 kiiciik kareye boliinmiis, denekler diizenegin
merkezine birakilarak 5 dakika boyunca hareketleri
kaydedilmistir. Her bir sican diizenege alinmadan

once, acik alan diizenegi % 70 etanol ile temizlenerek
koku ile ilgili ipuclarn yok edilmistir. Her sican icin
alinan toplam yol (cm), ortalama hiz (cm/s), girilen
kare sayis1 ve dis/i¢c kadranda gecirilen sure yuzde
oranlart analiz edilmistir (28). Lokomotor aktive
parametreleri olarak alinan toplam vyol (cm),
ortalama hiz (cm/s) ve girilen kare sayisi, depresyon
parametresi olarak da dis/i¢c kadranda gecirilen sure

yuizde oranlan kullanmlmistir.

Given AREAY

TS Eae

Sekil 5. Acik alan testinde sicanlarin diizenekteki goruntileri

Yiikseltilmis Arti1 Labirent Testi

Yikseltilmis art1 labirent testi, kemirgenlerin
kesif ve kaygi tarzi davramislarin degerlendirmek
icin kullanilmaktadir. Sicanlarda vyikseltilmis arti
labirent testi icin, 50x10 cm ebatlarinda iki acik
ve iki kapali koldan olusan arti seklinde dizenek
kullanilmistir.  Yikseltilmis art1 labirent diizenegi
her bir sican diizenege konulmadan once %70 etanol
ile temizlenmis ve kurutulmustur. Her bir sican,
kafas1 acik kola bakacak sekilde labirentin ortasina
yerlestirilmis ve kesif faaliyeti 5 dakika boyunca
izlenmistir. Acik ve kapali kollarda gecirilen sure ve
giris sayilan degerlendirilmistir. Agik kollarda (agik
kollarda gecirilen stre/tiim kollarda gecirilen siire
x 100) ve kapali kollarda (kapali kollarda gecirilen

Turk Hij Den Biyol Derg

sure/tum kollarda gecirilen sire x 100) gecirilen sure
yuzde olarak hesaplanmistir. Ayrica, acik ve kapali
kol girislerinin yuzdeleri (acik kollar/tum kollar veya
kapali kollar/(tim kollar) x 100) degerlendirilmistir.
Hayvanin dort pencesinin tamaminin labirentin bir
kolunda bulunmas giris olarak tamimlandi (28).
istatistiksel analiz

istatistiksel analiz SPSS 20.0 yazilim kullamlarak
yapilmistir. Sonuclar, ortalamazstandart hata (SEM)
olarak verilmistir. Istatistiksel anlamlilik p <0.05
olarak kabul edilmistir. Acitk alan ve yilkseltilmis
art1 labirent testi verileri tek yonli varyans analizi
(ANOVA) ile degerlendirilmis ve posthoc test olarak
Tukey testi kullanilmistir.



BULGULAR

Acik alan testi verileri incelendiginde stres ve
stres+tDAS gruplarinda alinan toplam yol, ortalama
hiz ve girilen kare sayisimin kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde azaldig
bulunmustur (Sekil 6A, 6B, 6C). Stres grubuna kiyasla
stres+tDAS grubunun lokomotor aktivite verilerinde

artis oldugu ancak bu artisin istatistiksel olarak

A) B)
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Sekil 6. Deney gruplannin agik alan testi bulgular.
A) Alinan toplam yol (cm), B

anlamli olmadig1 saptanmistir. Anksiyete parametresi
olan dis/ic kadranda gecirilen siire oraninda stres ve
stres+tDAS gruplar kontrol grubu ile kiyaslandiginda
istatistiksel olarak anlamli derecede artis tespit
edilmistir (Sekil 6D). Stres grubuna gore stres+tDAS
grubunun dis/ic kadranda gecirilen siire oraninda
istatistiksel olarak anlamli olarak azalma gorulmustur.
Sicanlarin acik alan diizeneginde kat ettikleri yolun
gorseli Sekil 7’de sunulmustur.

al
= Hopniral
i = 1Das
N Sires
- B Sirps+tDAS
2.
[E
n
Blﬂ -
E.ﬂ.
m.
20
[+]

) Ortalama hiz (cm/sn), C) Girilen kare sayisi, D) Dis/i¢ kadranda gecirilen siire orani (%).

* p<0.05 ve **p<0.001, Kontrol grubuna gore farki gostermektedir. # p<0.05, Stres grubuna gore farki gostermektedir.

Kontrol

Stres Stres+tDAS

Sekil 7. Deney gruplarinin acik alan diizeneginde kat ettikleri yolun ¢izgilerle sunumu
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Yukseltilmis art1 labirent testinde, kontrol
grubuna gore stres ve stres+tDAS gruplarinin acik
kolda gecirilen sire oram ve acik kollara giris
sayilarinda anlamli olarak azalma gorulirken,
kapali kolda gecirilen siire oram ve kapali kollara
giris sayilarinda ise artma gorulmustir (Sekil 8A,

8B, 8C, 8D). Stres+tDAS grubundaki sicanlarin acik

A) B)
E B -
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m E B0 zp
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E ; &0 = g
%: i
C =
s <%
E- =
m 0
c) D)
_ in
E 185 E\-
F d
z 10 =]
= i
E =z
e =
g ° £
K4 £
= a
< 0 v

Sekil 8. Gruplarn yukseltilmis arti1 labirent testi verileri.

kolda gecirdikleri sure oram ve acgik kollara giris
sayllarinin stres grubuna kiyasla anlamli olarak
arttig1 tespit edilirken, kapali kolda gecirdikleri sire
oran ve kapali kollara giris sayilarinin stres grubu
ile karsilastirildiginda anlamli diizeyde azaldig
bulunmustur (Sekil 8A, 8B, 8C, 8D).

LIy
G0
41

A) Acik kolda gecirilen sure orani(%), B) Kapali kolda gecirilen stire oram (%), C) Acik kollara giris sayisi, D) Kapali kollara giris sayisi
* p<0.05 ve **p<0.001, Kontrol grubuna gore farki gostermektedir. # p<0.05, Stres grubuna gore farki gostermektedir

TARTISMA ve SONUC

Fiziksel ve psikososyal cevresel stres faktorleri

hem merkezi sinir sistemi bozukluklarinin hem
de kardiyovaskiler hastaliklarin baslamasina ve
ilerlemesine neden olmaktadir (24). insanlar yasam
boyunca bircok stres etkenine dogrudan ya da
dolayli olarak maruz kalmaktadir. Stresin tekrar

etmesi ve uzun sirmesi kisilerin duygu, disiince
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ve davranislarin1 etkileyerek depresyon, anksiyete
gibi noropsikiyatrik hastaliklarin olusmasina neden
(3).
capinda en vyaygin ruhsal bozukluklardan biridir.

olmaktadir Anksiyete ve depresyon, diinya
tDAS, dikkate deger noninvazif beyin stimilasyon
tekniklerinden biridir ve anksiyete tedavisinde yeni bir
secenek olmas1 beklenmektedir (28). Klinikte yapilan
calismalarda, dorsolateral prefrontal kortekse tDAS

uygulamasinin obsesif kompulsif bozukluk, travma



sonrasi stres bozuklugu ve anksiyete bozuklugu
olan hastalarin semptomlarinda azalmalara neden
oldugu rapor edilmistir (29-34). Mehrsafar ve ark. 12
erkek okcu Uzerinde yaptig1 calismada dorsolateral
prefrontal korteks lizerine 20 dak. 2 mA anodal tDAS
uygulamasinin, okcularin kendilerini daha enerjik
hissetmelerinde artisa neden oldugunu ve gerginlik,
yorgunluk gibi anksiyetik duygularin ise azalttigin
gostermislerdir (35). Bogdanov ve Schwabe insanlar
Uzerinde yaptig1 calismada, 1.075 mA anodal tDAS
uygulamasinin akut stresin neden oldugu calisan
hafiza bozukluklarin1 onlemede potansiyel yeni bir
metod olabilecegini rapor etmislerdir (36). Sub-
kronik stres sonras1 tDAS’in anksiyete ve depresyon
lizerine etkileri hala tam olarak
tDAS’In  etki

tam olarak anlasilmasi icin davranissal ve molekiler

davranislan
bilinmemektedir. mekanizmalarinin
mekanizmalan arastiran preklinik calismalara ihtiyac
duyulmaktadir. Bundan dolay1 calismamizda tDAS’in
anksiyete ve depresyona olan etkileri davranissal
olarak arastirnlmistir. Adachi ve ark. sicanlar lizerinde
yaptig1 calismada 8 giin 20 dak. 0.5 mA anodal tDAS’1n
kronik stresin neden oldugu hiperaljezi ve allodini
gibi agn sistemi lizerindeki olumsuz etkileri tersine
cevirebildigini ve bu etkinin 24 saat boyunca devam
ettigini gostermislerdir (37). Brunoni ve ark. major
depresif bozukluga sahip 120 hasta lizerinde yaptiklan
randomize kontrolli calismada, sadece sertralin (50
mg/giin) adli antidepresan ilac tedavisi ve sertralin
(50 mg/giin) tedavisi ile birlikte tDAS uygulamasinin
etkisini karsilastirmislar, tDAS ve sertralinin birlikte
uygulanmasinin depresif semptomlari daha hizli ve
etkili bir sekilde hafiflettigini gostermislerdir (21).
Fang ve Wang yaptiklar calismada, 30 dakika zorunlu
yuzme akut stres maruziyeti sonrasi sicanlara 0.4
mA 7 giin anodal tDAS uygulamasi yapmislardir (28).
Bu arastirmacilar tDAS uyarniminin acik alan testinde
lokomotor aktiviteyi etkilemeden merkezde harcanan
zaman artirdigim, yikseltilmis arti1 labirent testinde
acik kola giris say1sim ve acik kolda harcanan zamam
yikselttigini

gostermislerdir.  Bizim bulgulanmiz

Fang ve Wang’in sonuclan ile ortismekte olup,
calismamizda, anodal tDAS uygulamasinin acik alan
testinde lokomotor aktive parametrelerini istatistiksel
olarak degistirmeden depresyon parametresi olan
dis/ic kadranda gecirilen sire oranin1 anlamli
derecede azalttig1, yikseltilmis art1 labirent testinde
de tDAS uygulamasinin stres sonrasi artan anksiyete
parametrelerini tersine cevirdigi tespit edilmistir
(28). Calismamizda, 7 giin uygulanan hareketsizlik
stresinin yalmzca son 3 gununde uygulanan tDAS’1n
anksiyete ve depresyon gostergeleri (zerinde
azaltic1 etkilerinin oldugu, bu etkinligin tDAS’In
akim siddetinin arttinlmasi ile iliskili olabilecegi
sonucuna varilmistir. Nitekim, calismamizda Fang ve
Wang tarafindan kullanilan 0.4 mA yerine 1 mA tDAS
kullamlmis olup, tDAS uygulamasi ile iliskili terapotik
etkinlikte tDAS’1n uygulama suresi ve akim siddetinin
onemli oldugu seklinde degerlendirilmistir.

Yapilan calismalarda depresyon tedavisinde
N-metil-D-aspartat (NMDA) reseptor antagonistlerinin
antidepresan ilaclardan daha kisa zamanda etki
gostererek faydali oldugu bildirilmistir (38, 39).
Bu nedenle, anksiyete ve depresyon davranislarina
tDAS uygulamasinin terapotik etkisinin, depresyon
hastaliginin patofizyolojisinde rol oynadig1 bilinen
glutamaterjik sistemile iliskili olabilecegibelirtilmistir
(38). NMDA reseptor antagonistlerinin daha kisa siire
etki

ragmen sinaptik araliktaki glutamat seviyelerindeki

gostermesinin  nedeni henliz bilinmemesine
degisimlerin neden oldugu dusiinilmektedir.

Bu sonuclar, tDAS’1n muhtemelen sub-kronik stres
kaynakli anksiyete benzeri noropsikiyatrik davrans
bozukluklarina kars1 tedavi edici etkisi olabilecegini
gostermektedir. Gelecekte yapilacak calismalar ile
kronik hareketsizlik stresinin neden oldugu duygu
durum ve anksiyete bozukluklarina tDAS’1n etkilerinin
daha iyi anlasilmasini saglamak icin davranis deneyleri
yani sira ozellikle glutamat ve glutamin diizeylerinin
buylk katkilar

arastirilmasinin  da saglayacagi

dusunulmektedir.
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CIKAR CATISMASI

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.
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