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Psykoterapian vaikutukset
aivotoimintoihin masennustilassa

+ Aivojen kuvantamismenetelmien kehitys on mahdollistanut psykoterapian vaikutusten

objektiivisen mittaamisen aivotoimintojen tasolla.

* Psykoterapian keskeisimmat vaikutukset jarjestelmatasolla masennustilassa olivat
etuotsalohkon alueiden yliaktivaation normalisoituminen ja limbisten alueiden aktivaation

lisddntyminen lepotilassa.

* Psykoterapia normalisoi tunteiden kasittelysta vastaavien aivoalueiden, kuten etuotsalohkon ja

limbisten alueiden, reaktioita tunnepitoisiin arsykkeisiin.

* Etummaisen pihtipoimun vahainen aktivaatiotaso oli selvimmin hyvaa hoitovastetta

ennustava tekija.

* Tulevaisuudessa voi olla mahdollista hyddyntaa aivojen kuvantamista sopivan hoitomuodon

valinnassa masennuspotilaille.

Noin joka kymmenes suomalainen perus-
terveydenhuollon asiakas kirsii masennukses-
ta (1). Erilaiset lyhyet psykoterapiamuodot
ndyttivit toimivan hyvin masennuksen hoi-
dossa (2,3). Psykoterapian vaikutuksia on
perinteisesti mitattu kliinisilld arvioilla tai
potilaan omaan arviointiin perustuvilla astei-
koilla. Tidssd katsauksessa tarkastelemme,
voidaanko masennustilan psykoterapian
vaikutuksia todeta objektiivisesti, mittaamalla
aivojen eri alueilla tapahtuvaa toimintaa mo-
derneilla aivojen kuvantamismenetelmilld, ku-

Etuotsalohko on keskeinen aivoalue
tunteiden sddtelyssa.
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ten positroniemissiotomografialla (PET) ja toi-
minnallisella magneettikuvauksella (fMRI).
Nimi menetelmit mittaavat aivojen veren-
kierrossa ja aineenvaihdunnassa tapahtuvia
muutoksia ja ovat herkkii kognitiivisissa toi-
minnoissa eli tiedonkisittelyssi ja tunteiden
kisittelyssi tapahtuville muutoksille. Rajaam-
me katsauksen ei-psykoottiseen yksisuuntai-
seen vakavaan masennustilaan, koska masen-
nuksen muista muodoista ei toistaiseksi ole
olemassa riittdvisti relevanttia kuvantamis-
tutkimusta.

Masennustilaan liittyvat
aivotoiminnan poikkeavuudet

Térkeimpii vakavaan masennustilaan liittyvii
muutoksia aivotoiminnoissa systeemitasolla
ovat mantelitumakkeen liiallinen aktiivisuus
(4), etummaisen pihtipoimun vihentynyt aktii-
visuus (5,6) sekd etuotsalohkon aktiivisuuden
hiiri6t (7,8,9). Mantelitumake liittyy keskeisesti
tunteiden muodostukseen ja vaikuttaa autono-
misen sympaattisen hermoston toimintaan ja
erityisesti ahdistuneisuuden kokemiseen. Se
vaikuttaa myos oppimiseen ja muistiin, koska
silld on yhteyksii etuotsalohkon alueille, aivo-
tursoon ja tyvitumakkeisiin (4). Aivotursolla on
keskeinen rooli muistitoiminnoissa ja tyvitu-
makkeiden toiminta liittyy mielihyvin ja posi-
tiivisten tunteiden kokemiseen (10). Etummai-
nen pihtipoimu osallistuu tunteiden siitelyyn
ja kognitiiviseen piitcksentekoon (5,11).
Etuotsalohko on keskeinen aivoalue toimin-
nanohjauksessa, piitoksenteossa ja tunteiden
siitelyssd. Vakavaan masennukseen liittyy
ventromediaalisen etuotsalohkon yliaktivaatiota
ja dorsolateraalisen etuotsalohkon aliaktivaatio-
ta (12). Ventromediaalisen etuotsalohkon yliak-
tivaatio on ollut yhteydessi lisddntyneeseen
herkistymiseen kivulle, ahdistuneisuuteen, jan-
nittyneisyyteen ja depressiiviseen ruminaatioon
eli jatkuvaan negatiivisten tunteiden ja ajatus-
ten lipikidymiseen. Dorsolateraalisen etuotsa-
lohkon aliaktivaatio voi puolestaan tuottaa
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psykomotorista hidastumista, apatiaa seki
puutteita tarkkaavaisuudessa ja tydmuistissa
(12,13).

Katsauksen rajaus

Katsauksemme keskittyy kognitiiviseen kiyttdy-
tymisterapiaan ja interpersonaaliseen psyko-
terapiaan yksisuuntaisen masennustilan hoi-
dossa, koska ne soveltuvat kokeelliseen inter-
ventio- ja aivotutkimukseen hyvin selkein aika-
rajauksensa ja rakenteensa vuoksi. Kognitiivi-
sella kidyttidytymisterapialla pyritiidn vaikutta-
maan madaltuneen mielialan, sosiaalisen vetiy-
tymisen ja negatiivisen ajattelutavan muodosta-
maan haitalliseen kehiin ja korjaamaan ma-
sennusta yllipitivid epdedullisia kognitiivisia
prosesseja (14). Interpersonaalinen psykotera-
pia on alun perin masennuksen hoitoon kehi-
tetty ajallisesti rajattu ja vaiheittain etenevi
hoitomuoto, jossa tarkastelun kohteena ovat eri-
tyisesti yksilon sosiaaliset suhteet ja verkostot
(15). Siini potilasta autetaan 16ytimiin keinoja
ratkaista sosiaalisia, ihmissuhteisiin liittyvid
ongelmia lisddamalld potilaan ymmarrystd omas-
ta mielialastaan kdyttien apuna roolin vaihta-
misen, roolikiistojen, menetyksen ja ihmissuh-
teissa ilmenevien puutteiden kisitteitd.
Otimme mukaan PsycINFO- ja PubMed-
hauissa 16ytyneet niiti kahta terapiamuotoa
soveltaneet tutkimukset, jotka oli julkaistu ver-
taisarvioiduissa tieteellisissi julkaisuissa
(1.6.2014 mennessi) ja joissa oli sovellettu aivo-
toimintojen kuvantamismenetelmii systeemi-
tasolla. Jaottelemme tutkimukset seuraavassa
katsauksessa sen mukaan, onko aivotoimintoja
mitattu levossa (ilman samanaikaista tiedon-
kisittelytehtivid) vai tehtdvin aikana, esimer-
kiksi havainnoitaessa tunnepitoista aineistoa.

Psykoterapian vaikutukset aivotoimintoihin
Aivotoiminnan mittaukset levossa

Lepotilassa tehdyissd mittauksissa tutkittava
makaa mittaustilanteessa omissa ajatuksis-
saan ilman, ettd hinelle annetaan mitiin eri-
tyistd tehtidvii. Tilloin on todennikoéistd, ettd
aivotoimintojen aktivaatiossa todettavat ryh-
mierot heijastelevat eri ryhmille luonteen-
omaisia ajattelumalleja. Esimerkiksi masen-
nuspotilaiden taipumus kiydi lidpi negatiivisia
tunteitaan ja kokemuksiaan saattaa heijastua
dorsolateraalisten etuotsalohkojen lisidntynee-
ni aktivaationa (12).

Levossa tehdyissd mittauksissa interperso-
naalisen psykoterapian (7) ja kognitiivisen kiyt-
tdytymisterapian (18,19) on todettu vihentivin
aktivaatiota etuotsalohkoissa. Yhdessd tutki-
muksessa (16) neljisti titd vaikutusta ei todet-
tu. Brody ym. (7) havaitsivat alkumittauksessa
masentuneiden ryhmissi voimakkaampaa
aineenvaihduntaa oikean puolen dorsolateraali-
sessa etuotsalohkossa ja vasemmalla ventro-
lateraalisessa etuotsalohkossa verrattuna tervei-
den ryhmaiin. Psykoterapian jilkeen oikean
puoleisen ventrolateraalisen ja dorsolateraali-
sen etuotsalohkon aktivaatio viheni. Toisessa
tutkimuksessa (18) hyvi hoitovaste liittyi vihen-
tyneeseen aktivaatioon dorso- ja ventrolateraali-
sella etuotsalohkolla seki mediaalisella ja alem-
malla otsalohkolla. Kolmannessa tutkimukses-
sa (19) masentuneilla todettiin psykoterapian
jalkeen vihentynytti aktivaatiota etuotsalohko-
jen dorso- ja ventrolateraalisilla sekd mediaali-
silla alueilla.

Kaikissa neljissi lepotilassa tehdyssa tutki-
muksessa todettiin myds aivotoiminnan vil-
kastuvan psykoterapian jilkeen, mutta mitiin
selkedi aluetta, jossa vilkastumista tapahtuisi
johdonmukaisesti eri tutkimuksissa, ei niyti
olevan. Aivotoiminnan vilkastuminen ei kuiten-
kaan tapahdu etuotsalohkon alueilla, vaan sitd
on todettu muualla, esimerkiksi ohimolohkossa
(7) ja muistiin liittyvissd aivotursossa (18) sekd
positiivisten tunteiden muodostumiseen (17)
liittyvissd tyvitumakkeissa (16) ja pihtipoimun
alueilla (16,18).

Tutkimusten piitulokset on esitetty taulu-
kossa 1. Keskeisiksi psykoterapian vaikutuksik-
si levossa toteutetuista mittauksissa voidaan to-
deta etuotsalohkon aktivaation vihentyminen
seki aivorunkoa ympirdivin, tunteiden kisitte-
lyyn osallistuvan limbisen jirjestelmin aluei-
den aktivaation voimistuminen.

Aivotoiminnan mittaukset prosessoinnin aikana

Lepotilassa tehtdvissd mittauksissa ei voi tutkia
kontrolloidusti sitd, miten masennuksen psyko-
terapia vaikuttaa tarkemmin miériteltyihin kog-
nitiivis-emotionaalisiin prosesseihin. Kognitii-
visen lihestymistavan mukaan masennustilan
keskeiset ongelmat liittyvit ajattelun ja tulkin-
nan vadristymiin, joista seuraa negatiivisia tun-
teita (14). Niinpd on luontevaa tutkia aivotoi-
mintoja kuvantamalla, muuttaako psykoterapia
masentuneiden aivotoimintoja tunnepitoista
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TAULUKKO 1.

Aivoaktivaation muutokset psykoterapian jilkeen.

ACC = etummainen pihtipoimu, DACC = dorsaalinen etummainen pihtipoimu, DMPFC = dorsomediaalinen etuotsalohko, OFC = orbitofrontaalinen aivokuori,
VACC = ventraalinen etummainen pihtipoimu, PCC = taaempi pihtipoimu, VLPFC = ventrolateraalinen etuotsalohko, DLPFC = dorsolateraalinen etuotsalohko,
MPFC = mediaalinen etuotsalohko, SFG = ylempi otsapoimu.

Kennedy ym. (19)

Yoshimura ym. (9)

\

(17), paroksetiini (13)

kognitiivinen kéyttaytymisterapia

(22), terveet (14)

kognitiivinen kdyttaytymisterapia
(23), terveet (15)

alempi ohimolohko,
alempi pdalakilohko

lateraalinen OFC,

(negatiivisten ja neutraalien
kuvien yhteydessd)

MPFC, VACC (negatiivisten
sanojen yhteydessa)

oikea takaraivon-ohimolohkon

hantatumake, aivoturso
(positiivisiin kuviin)

MPFC, VACC (positiivisten
sanojen yhteydessa)

Tutkimus Vertailuryhmat (n) Vahentynyt aktivaatio Lisadntynyt aktivaatio Huomioitavaa
psykoterapian jalkeen psykoterapian jalkeen

Brody ym. (7) interpersonaalinen psykoterapia vasen ACC, oikea VLPFC, aivosaari, PET, mittaukset levossa
(14), paroksetiini (10), oikea DLPFC, hantatumake,  vasen ohimolohko
terveet (16) talamus

Martin ym. (16) interpersonaalinen psykoterapia oikea PCC, oikeanpuoleiset SPECT, mittaukset levossa,
(13), venlafaksiini (15) tyvitumakkeet ei vertailuryhmaa

Goldapple ym. (18)  kognitiivinen kdyttdytymisterapia = DLPFC, VLPFC, MPFC, DACC, aivoturso PET, mittaukset levossa,

ei vertailuryhmaa

PET, mittaukset levossa

(12), venlafaksiini (12) vasen DMPFC alue
Fu ym. (5) kognitiivinen kdyttaytymisterapia  mantelitumake-aivoturso DACC, SFG, alempi fMRI, surullisten kasvojen

(16), terveet (16) padlakilohko, precuneus implisiittinen prosessointi
Ritchey ym., (8) kognitiivinen kdyttaytymisterapia ~ mantelitumake VMPFC, mantelitumake, fMRI, positiivisten, negatiivisten

ja neutraalien kuvien
prosessointi

fMRI positiivisten ja negatiivisten
itseen liittyvien piirresanojen
prosessointi

14 Beck JS. What are the basic
principles of treatment? Kirjassa:
Beck JS, toim. Cognitive behavior
therapy: Basics and beyond.
New York: Guilford Press
2011;6-11.

15 Weissman MM, Markowitz JC,
Klerman G. An outline of IPT.
Kirjassa: Klerman G, Markowitz
JC, Weismann MM, toim.
Comprehensive guide to
interpersonal psychotherapy.
New York: Basic Books
2008;19-26.

16 Martin SD, Martin E, Rai SS,
Richardson MA, Royall R.

Brain blood flow changes in
depressed patients treated with
interpersonal psychotherapy or
venlafaxine hydrochloride:
preliminary findings. Arch Gen
Psychiatry 2001;58:641-8.

17 Surguladze S, Brammer M),
Keedwell P ym. A differential
pattern of neural response
toward sad versus happy facial
expressions in major depressive
disorder. Biol Psychiatry
2005;57:201-9.
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aineistoa sisiltivien tehtivien aikana. Niin on
tehty kolmessa kognitiivisen kiyttiytymistera-
pian vaikutuksia selvittineessi tutkimuksessa
(5,8,9).

Fu ym. (5) havaitsivat alkumittauksessa, etti
masentuneilla mantelitumake ja aivoturso
aktivoituivat surullisten kasvojen havaitsemisen
yhteydessd voimakkaammin kuin terveilld ver-
rokeilla. Masentuneiden alkumittauksessa
todettiin lisiksi dorsaalisen etummaisen pihti-
poimun, ylemmin otsalohkopoimun, alemman
péilakilohkon ja precuneuksen (taaemman pii-
lakilohkon mediaalinen osa) vihentynytti akti-
vaatiota. Psykoterapian jilkeen mantelitumak-
keen ja aivoturson aktiivisuus oli vihentynyt
eikd eroa verrokkiryhmdin enid havaittu. Dor-
saalisen etummaisen pihtipoimun ja muiden
sen yhteydessd mainittujen alueiden poikkeava
aktiivisuus suorituksen aikana voimistui hoito-
jakson jilkeen samalle tasolle terveiden henki-

16iden kanssa. Psykoterapia niytti siis normali-
soivan kasvonilmeiden prosessoinnin aikana
tapahtuvia tunteiden kisittelyyn liittyvid aivo-
toimintoja.

Myés Ritchey ym. (8) havaitsivat masennus-
tilan psykoterapian vaikuttavan mantelitumak-
keen toimintaan, kun tehtivini oli kokea tun-
nepitoisten kuvien herittimat tunteet ja ajatuk-
set ja arvioida kuvien miellyttivyytti. Manteli-
tumakkeen aktivaatio viheni epamiellyttivien ja
neutraalien kuvien yhteydessi ja lisd4ntyi miel-
Iyttdvien kuvien yhteydessa. Lisiksi alkututki-
muksessa masentuneilla havaittu aliaktivaatio
ventromediaalisessa etuotsalohkossa epamiel-
lyttivien ja neutraalien kuvien yhteydessi kor-
jaantui.

Yoshimura ryhmineen (9) tutki ryhmipsyko-
terapian vaikutuksia masentuneiden aivotoi-
mintaan itseen liittyvien piirresanojen kisittely-
tehtdvin aikana. Masentuneiden ryhméiin kuu-

1159



18 Goldapple K, Segal Z, Garson C
ym. Modulation of cortical-
limbic pathways in major
depression: treatment-specific
effects of cognitive behavior
therapy. Arch Gen Psychiatry
2004;61:34-41.

19 Kennedy SH, Konarski JZ,

Segal ZV ym. Differences in brain
glucose metabolism between
responders to CBT and
venlafaxine in a 16-week
randomized controlled trial.

Am J Psychiatry
2007;164:778-88.

20Beck AT, Rush AJ, Shaw BF,
Emery G. An Overview. Kirjassa:
Beck AT, Emery G, Rush AJ,
Shaw BF, toim. Cognitive therapy
of depression. New York: Guilford
Press 1979;1-34.

21 Hollon SD, Thase ME, Markowitz
JC. Treatment and prevention of
depression. Psychol Sci Public
Interest 2002;3:39-77.

22 Costafreda SG, Khanna A,
Mourao-Miranda J, Fu CH. Neural
correlates of sad faces predict
clinical remission to cognitive
behavioural therapy in
depression. Neuroreport
2009;20:637-41.

23 Konarski JZ, Kennedy SH,

Segal ZV ym. Predictors of
nonresponse to cognitive
behavioural therapy or
venlafaxine using glucose
metabolism in major depressive
disorder. J Psychiatry Neurosci
2009;34:175-9.

24Hollon SD, DeRubeis RJ,

Shelton RC ym. Prevention of
relapse following cognitive
therapy vs medications in
moderate to severe depression.
Arch Gen Psychiatry
2005;62:417-22.

25Hirvonen J, Hietala J, Kajander J
ym. Effects of antidepressant
drug treatment and psycho-
therapy on striatal and thalamic
dopamine D2/3 receptors in
major depressive disorder
studied with [11C] raclopride
PET. J Psychopharmacol
2011;25:1329-36.

26Karlsson H, Hirvonen J, Kajander
J ym. Research letter: psycho-
therapy increases brain
serotonin 5-HT1A receptors in
patients with major depressive
disorder. Psychol Med
2010;40:523-58.

27 Barsaglini A, Sartori G, Benetti S,
Pettersson-Yeo W, Mechelli A.
The effects of psychotherapy on
brain function: a systematic and
critical review. Progr Neurobiol
2014;114:1-14.

SIDONNAISUUDET
Ei sidonnaisuuksia.

1160

luvat olivat kaikki saaneet ldikehoitoa vihintiin
kahdeksan viikon ajan masennusoireiden mer-
kittavisti vihenemittd, ja ladkitystd jatkettiin
tutkimuksen ajan. Alkumittauksessa masentu-
neilla henkil6illd havaittiin itseen liittyvien
negatiivisten piirresanojen prosessoinnin
aikana yliaktivaatiota mediaalisella etuotsa-
lohkolla. Kognitiivisen kiyttdytymisterapia-
jakson jilkeen mediaalisen etuotsalohkon ja
ventraalisen etummaisen pihtipoimun aktiivi-
suus oli lisddntynyt positiivisten piirresanojen
yhteydessi ja vihentynyt negatiivisten piirre-
sanojen yhteydessi.

Tutkimusten paitulokset on koottu tauluk-
koon 1. Yksi keskeisimmistd masennukseen
liittyvistd negatiivisista ilmidistd on tulkintahar-
ha, jossa epidselvii tai positiivisia tapahtumia
tulkitaan negatiivisiksi (20). Tutkimuksissa
havaittiinkin vakavasti masentuneilla limbisten
alueiden ja erityisesti mantelitumakkeen
aktivoituvan voimakkaammin kuin terveilld
negatiivisten irsykkeiden yhteydessi. Kaikissa
tutkimuksissa todettiin psykoterapian jilkeen
negatiivisten drsykkeiden prosessointiin liitty-
vien alueiden aktivaation vihentymistd. Lisdksi
tutkimuksissa, joissa kiytettiin my6s positiivi-
sia drsykkeitd, aktivaatio reaktioissa niihin
lisdantyi.

Ritcheyn tutkimusryhmin (8) masentuneilla
havaitsemat ventromediaalisen etuotsalohkon
vihentyneet aktiivisuustasot vertailuryhmiin
verrattuna poikkeavat muista tutkimuksista.
Maletic ym. (12) totesivat ventromediaalisen
etuotsalohkon yliaktivaation liittyvin masennuk-
sessa havaittavaan depressiiviiseen ruminaa-
tioon ja ahdistuneisuuden tunteeseen. Ritchey
ym. puolestaan ehdottavat, etti aliaktivaatio
viittaisi masentuneiden puutteelliseen tunteiden
sditelyyn. Ventromediaalisen etuotsalohkon
poikkeavuudet masennuksen yhteydessi ja psy-
koterapian siihen aiheuttamat muutokset kaipaa-
vat tarkempaa lisitutkimusta.

Psykoterapian vaikuttavuuden
ennustaminen aivojen kuvantamisen avulla

Kognitiivisen kiyttiytymisterapian on todettu
olevan hyvid hoitomuoto masennukseen
40-60 %:lle potilaista (20). Jotkut sitd saaneista
eivit kuitenkaan hyddy siitd. Olisi hyodyllistd
selvittidd, onko mahdollista arvioida psykotera-
pian sopivuutta potilaalle jo ennen hoidon aloit-
tamista. Aivojen toiminnallinen kuvantaminen

on varteenotettava keino kliinistd hoitovastetta
ennustavien muuttujien kehittimiseen masen-
nuksen hoidon avuksi.

Konarski ym. (23) vertasivat levossa ennen
hoitoa tehdyissd mittauksissa positiivisesti kog-
nitiiviseen kiyttiytymisterapiaan tai venlafaksii-
nihoitoon reagoivia masentuneita hoitoon vas-
taamattomien ryhmiin. Hoitoon vastaamatto-
milla havaittiin molemmissa hoitoryhmissi
subgenuaalisen ja pregenuaalisen etummaisen
pihtipoimun yliaktivaatiota suhteessa hoitoon
positiivisesti reagoivien ryhmaan. Tutkimuksen
selvin puute oli hoitoon positiivisesti vastannei-
den pieni otoskoko, jonka vuoksi yksityiskohtai-
sempi tilastollinen vertailu kahden hoitomuo-
don vililli ei ollut mahdollista.

Siegle, Carter ja Thase (6) tutkivat tunnepitoi-
siin drsykkeisiin liittyvien aivoaktivaatioiden
yhteytti myshempiin hoitotulokseen. Kuvanta-
misen aikana tehtivini oli arvioida tunnepitois-
ten sanojen sopivuutta itseensd. Kuvantamisen
jalkeen masentuneiden ryhmi (n = 14) kévi lapi
16 istuntoa kognitiivista kiyttdytymisterapiaa.
Koehenkil6t, joiden etummaisen pihtipoimun
alimmaisten etuosien reaktiivisuus tunnepitoi-
siin drsykkeisiin oli keskimairiistd heikompaa
sekd mantelitumakkeen aktivaatio keskimai-
rdistd voimakkaampaa, hy6tyivit terapiasta
eniten. Tulokset voidaan tulkita niin, etti sellai-
set masentuneet, jotka reagoivat voimakkaasti
tunteillaan ilman kykyi hallita niitd, hyotyvit
psykoterapiasta eniten.

Fu ym. (5) havaitsivat, ettd potilailta ennen
kognitiivista kiyttdytymisterapiaa mitattu dor-
saalisen etummaisen pihtipoimun, oikean
keskimmaiisen otsapoimun, oikean insulan ja
alemman otsapoimun sekd tyvitumakkeisiin
kuuluvan putamenin heikko aktiivisuus ja vas-
taavasti vasemman alemman otsalohkopoimun
yliaktiivisuus surullisten kasvojen nikemisen
aikana ennustivat logistisessa regressioanalyy-
sissd masennusoireiden vihentymista. Kliini-
nen toipuminen vakavasta masennuksesta pys-
tyttiin ennustamaan oikein 86 %:lla koehenki-
16ista. Tulokset viittaavat mahdollisuuteen kiyt-
tdd etummaisen pihtipoimun aktivaatiota kog-
nitiivisen kiyttdytymisterapian tuloksellisuuden
ennakoinnin apuna.

Costafreda ym. (22) pyrkivit toistamaan Fun
ym. saaman tutkimustuloksen etummaisen
pihtipoimun roolista vakavasta masennuksesta
toipumisen ennustamisessa. Fu kollegoineen
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TAULUKKO 2.

Psykoterapian vaikuttavuuden ennakointi aivoaktivaatioiden perusteella.

ACC = etummainen pihtipoimu, VACC = ventraalinen etummainen pihtipoimu, DACC = dorsaalinen etummainen pihtipoimu,
DLPFC = dorsolateraalinen etuotsalohko, VMPFC = ventromediaalinen etuotsalohko.

Konarski ym. (23)

Costafreda ym. (22)

Ritchey ym. (8)

kognitiivinen kayttaytymis-

terapia (12), venlafaksiini (12)

kognitiivinen kdyttaytymis-
terapia (16)

kognitiivinen kayttaytymis-
terapia (22), terveet (14)

VMPFC, vasen
etummainen ohimolohko ja

Tutkimus Koeryhmit (n) Hyvéan hoitovasteeseen Hyvédn hoitovasteeseen Huomioitavaa
liittyvat yliaktivaatiot liittyvat aliaktivaatiot
Siegle ym. (6) kognitiivinen kayttaytymis- mantelitumake subgenuaalinen ACC fMRI, tunnepitoisten
terapia (14), terveet(21) sanojen arviointi
Fuym. (5) kognitiivinen kayttaytymis- vasen alempi DACC, oikea keskimmdinen fMRI, surullisten kasvojen
terapia (16), terveet (16) otsapoimu otsapoimu, oikea aivosaari/alempi implisiittinen prosessointi

otsapoimu, aivokuorukka

pregenuaalinen ACC,
subgenuaalinen ACC

ACC

PET, mittaukset levossa
fMRI, surullisten kasvojen
implisiittinen prosessointi

fMRI, positiivisten,
negatiivisten ja neutraalien

Yoshimura ym. (9)

terveet (15)

.

ryhméamuotoinen kognitiivinen
kayttaytymisterapia (23),

oikea DLPFC (negatiivisten
kuvien yhteydessd)

VACC (negatiivisten
arsykkeiden yhteydessd)

kuvien prosessointi

fMRI, positiivisten ja
negatiivisten itseen liittyvien
piirresanojen prosessointi

/
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kiytti ennustavuutta miiritellessdin samoja
koehenkilsitd, joiden neuraalisten korrelaattien
perusteella he olivat alkuperiisen mallinsa
muodostaneet. Costafreda ym. havaitsivat riip-
pumattomilla koehenkilsilld, ettd etummaisen
pihtipoimun lisiksi hyvin hoitovasteen ennus-
tajiksi osoittautuivat myos aktivaatiot yli- ja
keskiotsalohkon kuorilla, ylemmalla pailaki-
lohkolla, taaemman piilakilohkon mediaa-
liosassa ja pikkuaivoissa. Toiminnallisen ku-
vantamisen avulla kyettiin erottelemaan henki-
16t, jotka kognitiivisen kiyttdytymisterapiajak-
son aikana toipuivat tdysin. Masentuneilla, joil-
la surullisten kasvojen nikemiseen liittyvit
aivoaktivaatiot olivat terveiden koehenkiléiden
aktivaatioiden kaltaisia, hyvi hoitovaste oli
todennikoisempi. Erottelumenetelmin sensitii-
visyys (herkkyys havaita hyvin hoitoon vastaa-
vat) oli 71 % ja spesifisyys (kyky jittda valitse-
matta hoitoon vastaamattomat) oli 86 %.
Ritchey ym. (8) tutkivat ennen hoitoa, minki
aivoalueiden aktivaatiotasoissa masennuspoti-
laat poikkesivat terveisti, ja selvittivit sen jal-

keen, mitki poikkeavista aktivaatioista olivat
yhteydessi hyviin hoitovasteeseen kognitiivi-
sen kiyttiytymisterapiajakson jilkeen. Alku-
mittauksessa havaittu ventromediaalisen
etuotsalohkon lisddntynyt kokonaisaktivaatio
tunnepitoisten kuvien havaitsemisen aikana
ennusti kognitiivisen kiyttdytymisterapian vai-
kuttavuutta masennusryhmaissi. Lisdksi hyvai
hoitovastetta ennakoi etummaisen ohimoloh-
kon ja dorsolateraalisen etuotsalohkon voi-
makkaampi aktivoituminen epimiellyttivien
kuvien aikana. Tdmi voidaan Ritcheyn ty6ryh-
min mukaan tulkita siten, ettd potilaat, joilla
ilmeni eniten taipumusta tulkita drsykkeitd
negatiivisesti, hy6tyivit eniten kognitiivisesta
kayttaytymisterapiasta.

Yoshimuran ryhmin (9) tutkimuksessa ma-
sennusoireiden vihentyminen korreloi negatii-
visesti alkumittauksen ventraalisen etummai-
sen pihtipoimun aktivaation kanssa kognitiivi-
sessa kiyttiytymisterapiassa itseen liittyvien
negatiivisten piirresanojen prosessointitehtivin
aikana. Eli henkilét, joilla havaittiin alkumit-
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tauksessa vihiistd ventraalisen etummaisen
pihtipoimun aktivaatiota negatiivisten piirre-
sanojen prosessoinnin aikana, hy6tyivit eniten
kognitiivisesta kayttiytymisterapiasta. Yoshi-
mura kollegoineen tulkitsi ventraalisen etum-
maisen pihtipoimun aktivaation negatiivisten
piirresanojen prosessoinnin aikana liittyvin
tunteiden siitelyyn, erityisesti ruminointiin,
koska kognitiivisen kiyttiytymisterapiajakson
jalkeen masentuneilla todettiin ruminaatiopis-
temiirin muutoksen ja ventraalisen etummai-
sen pihtipoimun aktivaation muutoksen vililla
positiivinen korrelaatio: miti vihemmain oli
ruminointitaipumusta, sitd vidhemmain esiintyi
ventraalisen etummaisen pihtipoimun akti-
vaatiota.

Keskeiset tutkimustulokset on koottu tauluk-
koon 2. Vaikuttaa silti, ettd etummainen pihti-
poimu on tirkei aivoalue masennuksen psyko-
terapian vaikuttavuutta yksilotasolla ennustetta-
essa. Sen vihiinen aktivaatio oli yhteydessi
hyviin hoitovasteeseen viidessi kuudesta tutki-
muksesta. On huomattava, ettd yleistys koskee
pihtipoimuksi nimettyi laajempaa aluetta, ei
niinkdin tarkkoja anatomisia koordinaatteja.

Lopuksi

Ajattelu- ja tunneprosesseihin kohdistuvien
psykoterapeuttisten interventioiden vaikutukset
aivotoimintoihin ovat objektiivisesti mitattavis-
sa nykyisilld kuvantamismenetelmilld. Tir-

keimmit psykoterapian aiheuttamat aivoakti-
vaation muutokset masennuksessa tapahtuvat
etuotsalohkossa ja muilla tunteiden kisittelyyn
kiinteasti liittyvilld alueilla, kuten etummaises-
sa pihtipoimussa, mantelitumakkeessa ja tyvi-
tumakkeissa (kuva 1). Tunnepitoisten drsykkei-
den prosessoinnin aikana tehdyissi mittauksis-
sa paljastui, ettd psykoterapia lisii etuotsaloh-
kon mediaalisten osien ja limbisten alueiden
aktivaatiota positiivisiin drsykkeisiin ja vihentii
aktivaatiota negatiivisiin drsykkeisiin. Nima
muutokset voivat olla seurausta psykoterapian
normalisoivasta vaikutuksesta masennuksessa
tyypillisesti havaittuun tulkintaharhaan (20).
Lisdksi psykoterapian jilkeisid aktivaation vihen-
tymisid havaittiin otsalohkon alueilla, jotka on
liitetty suppressointiin ja ruminointiin. Kaiken
kaikkiaan masennuksen psykoterapian vaiku-
tuksiin liittyvit aivoaktivaatiomuutokset kohdis-
tuvat pdiasiassa alueille, joiden tiedetiin aiem-
man perustutkimuksen perusteella liittyvin
kiintedsti tunteiden kokemiseen ja sditelyyn.
Masennuksen uusiutumisen todennikdisyys
on pienempi psykoterapian lopettamisen jil-
keen kuin liikehoidon lopettamisen jilkeen
(24), miki viittaa siiten, ettd psykoterapia auttaa
kehittimiin sellaisia masennuksen hallintakei-
noja, jotka siilyvit kiytettivissi hoidon jilkeen-
kin. Onkin esitetty (18), ettd psykoterapia vai-
kuttaa etuotsalohkojen ja limbisen jirjestelmin
vuorovaikutukseen ylhiiltd alas, ensisijaisesti

KUVA 1

ennustava tekija.

Dorsolateraalinen
etuotsalohko
(DLPFC)

Psykoterapian keskeisimmat vaikutukset masennuksen hoidossa olivat (A) etuotsalohkon alueiden yliaktivaation
normalisoituminen lepotilassa seké (B) limbisten alueiden, kuten mantelitumakkeen ja etummaisen pihtipoimun,
aktivaation vaheneminen reagoitaessa negatiivisiin tunnepitoisiin arsykkeisiin ja voimistuminen reagoitaessa positiivisiin
arsykkeisiin. Etummaisen pihtipoimun heikko aktivaatiotaso ennen terapian aloittamista oli selvimmin hyvéa hoitovastetta

Etummainen
pihtipoimu
(ACC)

Etuotsalohko

Ventromediaalinen
etuotsalohko .
Mantelitumake Aivoturso

Ventrolateraalinen
etuotsalohko
(VLPFC)
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Etummaisen pihtipoimun heikko aktiivisuus
ennakoi hyvdd hoitovastetta.
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etuotsalohkojen ja pihtipoimun siitelytoimin-
toihin ja sitd kautta limbiseen jirjestelmiin
vihentien negatiivisia emootioita. Lidkehoito
taas kohdistuu ensisijaisesti limbisiin alueisiin
ja vaikuttaisi alhaalta ylos hilliten emootioita
suuntaamasta tarkkaavaisuutta ja ajatuksia
negatiivisiin sisiltoihin.

Katsauksessa kisitellyt tutkimukset tarkaste-
livat koko aivojen tasolla tapahtuvaa aktivoitu-
mista, jota mitattiin aivojen verenkierron muu-
toksiin perustuvilla kuvantamismenetelmilli.
Ymmirtiiksemme psykoterapian vaikutusme-
kanismeja vield perustavammalla tasolla, tarvi-
taan molekyyli- ja hermosolutasolle keskittyvid
tutkimuksia (25,26). Karlsson ym. (26) satun-
naistivat masentuneet koehenkilst psykotera-
piaryhmaéin (lyhytkestoinen psykodynaaminen
terapia) ja lddkehoitoryhmiin (fluoksetiini) ja
havaitsivat PET-mittauksella neljd kuukautta
kestineen psykoterapian lisddvin serotoniini-
reseptorien tiheyttd aivokuorella. Liikehoidolla
ei saatu vastaavaa vaikutusta, vaikka kliininen
paraneminen hoitojakson jilkeen oli samanlais-
ta kummassakin ryhmissi.

Psykoterapian vaikuttavuuden ennustamista
kisittelevissd tutkimuksissa havaittiin yleensi
etummaisen pihtipoimun pienentyneen akti-
vaation ennakoivan hyvii hoitovastetta. Etum-
maisen pihtipoimun aktiivisuuden perusteella
kyettiin ennustamaan toipumista tehokkaasti.
Fun tutkimusryhmin (5) mukaan toipuminen
kyettiin ennustamaan oikein noin 86 %:lla ma-
sentuneista; Costafreda kollegoineen (22) sai
erottelumenetelmin sensitiivisyydeksi 71 % ja
spesifisyydeksi 86 %. Jos menetelmi havaitaan
lisdtutkimuksissa luotettavaksi tavaksi ennakoi-
da psykoterapiahoidon vaikuttavuutta ja sen laa-
ja-alaisempi soveltaminen kliinisessd tyossd tu-
lee kiytannollisesti ja taloudellisesti realistisek-
si, saattaisi hoitojen tehokkuus parantua ja tur-
hista hoitojaksoista aiheutuvat kustannukset
laskea huomattavasti.

Sekid psykoterapian vaikutusten etti sen vai-
kuttavuuden ennustamiseen liittyvien aivoku-
vantamistutkimusten tuloksia on pidettivi
alustavina. Tutkimuksia on vihin ja niiden
otoskoot ovat pienii. Myos tutkittujen potilas-
ryhmien vililld on vaihtelua esimerkiksi masen-
nuksen kestossa, oireiden miirissi ja laadussa
sekd mahdollisissa edeltdvissi tai samanaikai-
sissa ladkityksissi. Spesifisid sovellettuja psyko-
terapeuttisia interventioita ei tutkimusraporteis-
sa yleensi kuvata, joten osa tulosten vaihtelusta
saattaa johtua vaihtelusta interventioissa tai
niiti antaneista terapeuteista. On myos selvii,
ettd se, mitd tutkittavat tekevit ja tuntevat aivo-
toimintojen mittausten aikana, vaikuttaa siihen,
mitkd spesifiset aivoalueet aktivoituvat. Timin
vuoksi taulukoissa 1 ja 2 ilmenevit erot eri
tutkimuksissa havaituissa aktivaatioissa eivit
vilttamittd ole todellisia "ristiriitaisuuksia”,
vaan heijastavat sitd, ettd mittausten aikaiset
kognitiivis-emotionaaliset vaatimukset (esim.
lepo, kasvonilmeiden prosessointi, tunnepitois-
ten sanojen arviointi, sanojen liittiminen
itseensi, kuvantunnistus) ovat vaihdelleet, jol-
loin my®6s tehtdvin aikana aktiivisina olevat
aivoalueet vaihtelevat. Mahdollisten kliinisten
sovellusten suunnittelussa olisikin tirkedi ke-
hittad standardoitu tehtivisarja, joka esitetdan
psykometristen testien tavoin aina kaikille tut-
kittaville samalla tavalla samanlaisissa olosuh-
teissa, jolloin eri henkildilti ja eri laboratoriois-
ta saatuja tuloksia voitaisiin vertailla keskeniin
tai normiaineistoon.

Jatkossa olisi myos hyodyllisti selvittidi, voi-
daanko aivojen kuvantamista kiyttien luokitella
masentuneita alaryhmiin ja tutkia erilaisten
psykoterapeuttisten interventioiden vaikutta-
vuutta niissi. My6s muissa psyykkisissi ongel-
missa, esimerkiksi ahdistuneisuushiiriéssi, on
saatu rohkaisevia tuloksia psykoterapian vaiku-
tusten tutkimisesta aivotoimintojen kuvanta-
mismenetelmilld (27). Aivojen kuvantamistutki-
muksen yhdistiminen yksilollisi ja persoonal-
lisuuden piirteiti tarkastelevaan psykoterapia-
tutkimukseen voisi tarjota tulevaisuudessa
hedelmallisid tyokaluja hoitotyén suunnittele-
miseen ja toteutukseen. @
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The effects of psychotherapy
on brain function in depression

Modern brain imaging methods allow researchers to measure the effects of psychotherapy on brain function

at system level. We review the influences of psychotherapy on brain function in major depression after
cognitive-behavioral or interpersonal psychotherapies. Brain imaging in rest shows that the primary effects of
psychotherapy are the decrease of over-activity in prefrontal cortex and increase of activity in limbic regions,

for example in anterior cingulate and amygdala. During cognitive-emotional processing tasks, the activation
levels of prefrontal cortex and limbic regions decrease in response to negative stimuli and increase in response
to positive stimuli after successful psychotherapy. Thus, psychotherapy influences the activity of the brain areas
which are involved in emotional processing by normalizing their functioning. A low activation level in anterior
cingulate before the onset of psychotherapy predicted a good response to treatment. In future it may be possible
to make use of brain imaging in planning therapeutic interventions for individuals suffering from specific types of
depressive symptoms.
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