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OZET

MULTIPL SKLEROZLU BiREYLERDE BILISSEL FONKSiYONLAR iLE
DEPRESYON, YORGUNLUK VE YETI YIiTiMi ARASINDAKI ILISKININ
BELIRLENMESI

Pmar YIGIT, Dokuz Eyliil Universitesi, Saglik Bilimleri Enstitiisii, Fizyoloji Anabilim Dal,
InciraltyiZMIR

Amac: Multipl Skleroz (MS); kronik, progresif, nérodejeneratif bir santral sinir sistemi
hastaligidir. MS, siklikla fiziksel yeti yitimine, biligsel yetersizlige, yorgunluga ve depresyona
neden olmaktadir. Bu calismanmn amaci, MS’li bireylerin bilissel fonksiyonlarmi
degerlendirmek, depresyon, yorgunluk ve yeti yitimi ile biligsel islevler arasindaki iligkiyi

arastirmaktir.

Yontem: Arastirmaya Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dali
MS Poliklinigi’nde takip edilen ve ¢alisma kriterlerine uyan MS tanili 140 kadin, 60 erkek
katildi. Grubun yas ortalamasi 36.53+9.73, egitim yili ortalamasi 11.98+12.50 olarak
hesaplandi. Katilimcilarin biligsel islevleri, Sembol Sayr Modaliteleri Testi (Symbol Digit
Modalities Test - SDMT), Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii (California Verbal
Learning Test Second Edition - CVLT-I1) ve Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel (Brief
Visuospatial Memory Test Revised - BVMT-R) testlerini igeren MS i¢in Kisa Uluslararasi
Bilissel Degerlendirme Bataryas1 (Brief International Cognitive Assessment for MS -
BICAMS) ile degerlendirildi. Yeti yitimi diizeyini degerlendirmek igin Genisletilmis Engellilik
Durumu Olgegi (Expanded Disability Status Scale - EDSS) kullanildi. Yorgunluk igin
Yorgunluk Siddet Olcegi (Fatigue Severity Scale - YSO), depresyon i¢in Beck Depresyon
Olgegi (Beck Depression Inventory - BDO) kullanildi. Biligsel fonksiyonlar ile yorgunluk,

depresyon ve yeti yitimi arasindaki iligski bagimsiz gruplarda t testi ve ki-kare testi ile incelendi.

Bulgular: BICAMS puanlari ile yas arasinda negatif korelasyon, egitim yili ile pozitif
korelasyon saptandi. Kadmlarin s6zel bellek puanlar1 (CVLT-II) erkeklerden anlamli olarak
daha yiiksekti. BICAMS alt test puanlart ile hastalik siiresi ve depresyon arasinda anlamlr iligki
bulunmadi. Ancak hastalik siiresi ‘5 yil iistii’> olanlarm EDSS skorlar1 ve BDO puanlar1
anlamli olarak daha yiiksekti. YSO; EDSS ve BDO ile pozitif korelasyon, SDMT ve BVMT-R
ile negatif korelasyon gosterdi. EDSS skoru ‘4 ve {isti’ olanlarin ise BICAMS
performanslarmin daha diisiik oldugu, YSO puanlarinin daha yiiksek oldugu saptandi.



Yorgunlugu olan (YSO>4) ve olmayan (YSO<4) gruplar arasinda SDMT performanslari
acisindan anlaml farklilik bulundu. Depresyon ve yorgunluk belirtilerinin bir arada olmas,
sadece birinin olmasi ya da ikisinin de olmamasi durumunda SDMT performanslar1 agisindan

anlamli fark oldugu gosterildi.

Sonu¢: MS’li bireylerin biligsel islevleri iizerinde yeti yitimi ve yorgunluk diizeyinin
olumsuz yonde etkisi oldugu, depresyonun anlamli etkisinin bulunmadigi sonucuna
ulasilmistir. MS’1i bireylerde depresyon, yorgunluk ve yeti yitimi gibi faktorlerin birbirini
perdeleyebilme potansiyeli nedeniyle daha genis MS popiilasyonu ile yapilacak boylamsal
calismalara ihtiya¢ vardwr. MS’e 0zgii, giivenilir, duyarli ve uygulamasi zaman almayan
BICAMS, hastanin bilissel durumunu incelemek ve terapétik miidahalelerin etkisini izlemek

icin yararli olmaktadir.

Anahtar kelimeler: Multipl skleroz, bilissel fonksiyonlar, yeti yitimi, depresyon,
yorgunluk.



ABSTRACT

DETERMINATION OF THE RELATION BETWEEN COGNITIVE FUNCTIONS
AND DEPRESSION, FATIGUE, DISABILITY IN INDIVIDUALS WITH MULTIPLE
SCLEROSIS

Pmar YIGIT, Deparment of Physiology, Health Science Institute, Dokuz Eylul University,
InciraltyiZMIR

Objective: Multiple sclerosis (MS) is a cronic, progressive and neurodegenerative central
nervous system disorder. MS, usually, causes disability, cognitive deficiency, fatigue and
depression symptoms. The aim of our study is to assess cognitive functions of people with MS

and investigate the impact of depression, fatigue and disability on the cognitive functions.

Method: 200 patients, who have been diagnosed with MS and followed up at the MS
Clinic of Dokuz Eylul University Neurology Department and matching the criteria of the study,
were included in our study. Participants in the study were consisted of 140 females and 60
males, (mean age: 36.53+9.73, mean education level: 11.98+12.50). All participants’ cognitive
assesment have been evaluated with Brief International Cognitive Assessment for Multiple
Sclerosis (BICAMS) battery, which includes the Symbol Digit Modalities Test (SDMT), the
California Verbal Learning Test-11 (CVLT-II) and the Brief Visuospatial Memory Test-Revised
(BVMT-R). Expanded Disability Status Scale (EDSS) was used to evaluate disability levels.
Fatigue Severity Scale (FSS) and Beck Depression Inventory (BDI) were used respectively, for
fatigue level and depression level. The relation between cognitive functions and depression,

fatigue, disability were examined with independent samples t-test and chi-square test.

Findings: BICAMS score have been found to be positively correlated with the age,
negatively correlated with the education level. The female MS patients scored significantly
higher in verbal memory scores (CVLT-II) than males. We found no relationship between
BICAMS scores, disease duration and depression level. However, EDSS scores and BDI scores
were significantly higher in those with a disease duration of 5 years or more. FSS positively
correlated with EDSS and BDI, also negatively correlated with SDMT and BVMT-R. Those
with EDSS score of "4 and above " were found to have lower BICAMS performances but higher
FSS scores. There was a significant difference in SDMT performances between the groups with

and without fatigue (FSS>4 and FSS <4 respectively). When depression and fatique symptoms



concurs or in the existence of just one of them or none of them, significant differences in terms

of SDMT performances have been shown.

Result: In conclusion, the level of disability and fatigue were adversely affected on the
cognitive functions of people with MS, depression has no significant effect. In MS individuals,
there is a need for longitudinal studies with more MS population due to the factors’, such as
depression, fatigue and disability, potential to overlap each other. BICAMS which is spesific
for MS, is a reliable, sensitive, which is easily performed in clinical practice, can be beneficial
to assess cognitive state of people with MS and to follow up the effect of the therapeutic

interventions.

Key words: Multiple sclerosis, cognitive funtions, disability, depression, fatigue.



1. GIRIiS VE AMAC

1.1. Problemin Tanim ve Onemi

Multipl Skleroz (MS); santral sinir sistemini (SSS) tutan patogenezinde demiyelinizasyon
ve akson kaybmin rol aldigi ndrodejeneratif, kronik, progresif, otoimmiin bir norolojik
hastaliktir (1, 2). Baslangici, 20-30 yaslar1 arasi daha siktir, belirtilerin 10 yasindan 6nce veya
60 yasindan sonra ortaya ¢ikmasi nadiren goriilen bir durumdur. Kadinlarda goriilme siklig1

erkeklerden 2-3 kat daha fazladir ve daha iyi prognoza sahiptir (2, 3).

SSS, beyin ve omurilikten olusur. SSS’deki aksonlar1 ¢evreleyen ve koruyan, lipid
maddeden olusan ¢oklu tabaka miyelin olarak adlandirilir (4). MS’te asil etkilenen kisim
miyelindir ve miyelin kayiplar1 olan yerlerde skarlagsma ortaya ¢ikar (5). Bu skar ‘‘skleroz”’
adinin kaynagidir. MS’te birgok yerde skarlasma olabilir (2), bu durum ‘‘goklu’’ anlaminda
“multipl’” kelimesi ile tanimlanir. Hastaliga bu nedenle ‘ ‘multipl skleroz’’ denmektedir. Beyin
ve omurilikte yaygin lezyonlar ya da plaklar, motor, biligsel ve ndropsikiyatrik semptomlara
neden olmaktadir. Bu semptomlar birbirinden bagimsiz olarak ortaya ¢ikabilir. Ayrica klinik

semptomlar ve hastalik seyri kisiden kisiye degismektedir (6).

SSS’de bilgi, noron dizileri boyunca birinden digerine aktarilan ve basitge *‘sinir
impulsu’’ olarak adlandirilan aksiyon potansiyelleri seklinde iletilir (4). Hastalik siirecinin
temel mekanizmasi olarak enflamatuar demiyelinizasyon, noéronlarin sinaptik islevlerini
dolayisiyla bilginin aktarim siirecini etkiler. MS, aksonal hasarlanma nedeniyle yaygin serebral
ak madde lezyonlarina, kalic1 beyin atrofilerine ve yeti kaybina neden olmaktadir (7). SSS’deki
bu tutulumlar, sonucunda; motor, duyusal, gorsel ve denge-koordinasyon gibi farkli alanlarda
yeti yitimine ve siklikla biligsel bozulmaya neden olmaktadir (6). MS’li bireylerde biligsel
yikimm prevalansina dair arastirmalar hastalarm yaklasik yarisinda bilissel yikimm varligini
ortaya koymaktadir (8-10). Bilissel hasarlanma hastaligin erken donemlerinde bile ortaya
¢ikabilmektedir (6). MS’te biligsel islevlerden karmasik dikkat, bilgi islemleme hizi, epizodik
(yer, zaman ve kisisel olaylara/deneyimlere iliskin) bellek ve yiiriitiicii islevlerde tutulumlar

belirginken, dil ve genel zeka ¢ogunlukla korunmaktadir (11).

MS tanist i¢in Oykii alinmasi ve norolojik baki ile birlikte karakteristik lezyonlarin
saptanmasi i¢in manyetik rezonans goriintiileme (MRG), beyin omurilik sivis1 (BOS)

incelemeleri ve norofizyolojik degerlendirme yapilmaktadir.



MS’li bireylerin bagvuru nedenleri genellikle fiziksel yakimmalardir ve yeti yitimini
degerlendirmek amaciyla Genisletilmis Engellilik Durumu Olgegi (Expanded Disability Status
Scale - EDSS) kullanilir (12). Ancak EDSS, MS’e bagl biligsel bozulmay: degerlendirmede
yetersizdir, yorgunlugu ise degerlendirmemektedir. Bilissel etkilenmeyi degerlendirmek i¢in
klinik ortamda ve arastirmalarda bilissel test bataryalar1 yaygin bi¢imde kullanilmaktadir. Bu
bataryalardan biri olan MS i¢cin Kisa Uluslararasi Bilissel Degerlendirme Bataryasi (Brief
International Cognitive Assessment for MS - BICAMS), giiglii psikometrik 6zelliklere sahip
bir batarya olarak &nerilmektedir (13). Ulkemizde BICAMS’1n Tiirkge gecerlik ¢alismas1 2016
yilinda Ozakbas ve ark. (14) tarafindan yapilmistir.

MS’1i bireylerde norolojik bulgular disinda yorgunluk, en sik goriilen yakinmalardan
biridir ve yaklasik %78’inde goriilir (15). Yorgunlugun depresyonla yakin iligkili oldugu
disiiniilmektedir. Yorgunluk ve depresyondan birinin varligi ve siddeti digerinin goriiniir

olmasini engelleyebilmektedir (16).

MS’li bireylerde bilissel yikim, hastalarin ve ailelerinin yasamlarmi ciddi bigimde
etkilemektedir (11). Olumsuz psikososyal etkileri de g6z 6niine alindiginda, MS ¢alismalari
hem tip hem sosyal bilimlerde, birgok meslek grubu i¢in 6nem tasimaktadir. Hastalarin objektif
norolojik durumunun disinda yorgunlugun, biligsel fonksiyonlarm ve depresyonun
degerlendirilmesi, MS’te tedaviye uyum saglama, tedaviden yarar gérme, hastaligin seyrine

miidahale ve hastaya 6zgii rehabilitasyon planlamas1 agisindan énemlidir.
1.2. Arastirmanin Amaci

1. MS’1i bireylerin biligsel iglevlerinin BICAMS test bataryasi ile degerlendirilmesi

ve iligkili etmenlerin incelenmesi.

2. MS’1i bireylerde depresyon, yorgunluk ve yeti yitiminin bilissel islevler izerine

etkisinin degerlendirilmesi.

1.3. Arastirmanin Hipotezleri

1. MS’li bireylerde yeti yitimi diizeyi ve bilissel islevler arasinda iligki vardir.
2. MS’li bireylerde depresyon ve biligsel iglevler arasinda iligki vardir.

3. MS’li bireylerde yorgunluk ve biligsel iglevler arasinda iligki vardir.



2. GENEL BiLGILER
2.1. Tamm

MS hastalig1 ve patolojisi 1868’de, modern ndrolojinin babasi1 Jean Martin Charcot (17)
tarafindan tanimlanmigtir. MS, patogenezinde demiyelinizasyon ve akson kaybinin rol aldig1
kronik, progresif, otoimmiin, enflamatuar bir SSS hastaligidir. SSS’de ¢esitli alanlarda ak
madde enflamasyonu, oligodendrositlerin kaybi, demiyelinizasyon ve astroglial skarlar ile
karakterizedir (1, 2).

2.2. Epidemiyoloji

MS belirtileri genellikle 20-40 yas arasinda baslar, ancak belirtiler 10 yasindan 6nce ya
da 60 yasindan sonra da nadiren goriilebilir. Kadinlarda baslangig yasi erkeklere gore 5 yil daha
erkendir. MS’in prevalansi kadmlarda erkeklerden 1.4 - 3.1 kat daha fazladir, ancak daha iyi
prognoza sahiptir. Geg baslangiclt MS’li bireyler arasinda bu oran farki ortadan kalkmaktadir
(2, 3).
MS, diinyada 2.5 milyondan fazla kisiyi etkilemektedir ve hastaligin cografi dagilimi gesitlilik
gostermektedir. Hastaligi goriilme sikligi 30/100.000 ve/veya daha fazla oldugunda yiiksek
prevalans, 5-30/100.000 oldugunda orta prevalans, 5/100.000’den daha az ise diisiik prevalans
olarak alimmaktadir. Yiiksek prevalans goriilen bolgelerde yasam boyu MS gelisme riski
yaklasik %0,00125°tir. Kuzey Avrupa, Kuzey Amerika, Giiney Kanada, Giiney Avustralya ve
Yeni Zelanda yiiksek prevalansli alanlardir. Orta prevalans alanlari; Gliney Avrupa, Gliney
Amerika, On Asya/Anadolu, Ortadogu, Hindistan, Kuzey Afrika’nin bir boliimii ve Giiney
Afrika’dir. Diisiik prevalans alanlar1 ise Japonya, Cin, Latin ve Giliney Amerika’dir. MS,
Alaska’daki yerli Eskimolar ve Ekvator Afrikasi’ndaki yerliler arasinda neredeyse
bilinmemektedir (2). Hastahgin Tirkiye’deki sikhigi kesin olarak bilinmemekle beraber
tilkemiz 2013 MS Atlasi’nda 20-60/100.000 prevalanslh alanlar arasinda gosterilmistir (18).
Tiirk Borii ve ark. (19), MS prevalansin1 Maltepe/Istanbul bdlgesinde 101.4/100.000, Karadeniz
kiy1 seridinde (Kandira, Geyve, Erbaa) 61/100.000 (20), Kuzey Kafkasya bolgesinde ise
68.97/100.000 (21) olarak belirtmektedir. Celik ve ark. (22) Edirne’de MS prevalansinin
33.9/100.000 oldugunu ve bu sonuglarin hem Tiirk Borii’niin (19) hem de Tiirkiye’nin komsu
iilkelerinde yapilan ¢alisma sonuglarmdan (Yunanistan (23), Bulgaristan (24), iran (25)) daha
diistik oldugunu bildirmiglerdir.



2.3. Etyoloji

MS’in etyolojisi tam olarak bilinmemektedir. Genetik yatkinlik, otoimmun mekanizmalar
ve viral enfeksiyonlar demiyelinizasyonda patolojik rol oynayabilmektedir. Aile ve ikiz
calismalar1 genetik yatkinhigin roliinii desteklemektedir. MS’li bireylerin kardesleri %2.6,
ebeveynleri %1.8, cocuklar1 %1.5 risk tasimaktadir. ikiz calismalarindan elde edilen veriler
riskin, tek yumurta ikizlerinde %25, ayni cinsiyet ¢ift yumurta ikizlerinde ise %2.4 oldugunu
gostermektedir (2). Yapilan ¢alismalar MS’in etyolojisinde genetik olarak tek bir etkenin
varligindan s6z edilemeyecegini gostermektedir. Genis ¢apli genom c¢alismalarinda MS’in
gelisimine etkili 52 risk alleli tespit edilmistir, en giiclii korelasyonu Insan Lokosit Antijeni
DRB1 tipi ile gosterilmistir (26).

Arastirmalar cevresel faktorlerin de hastalik patogenezinde O6nemli rol oynadigni
gostermektedir. MS goriilme riski acisindan beyaz wk popiilasyonu hem Asya hem de siyahi
irk popiilasyonuna gore daha biiyiik risk altindadir (2). Ayrica gog¢ ve gog yasi gibi faktorler de
onemli bulunmaktadir. 15 yasindan 6nce kisinin yiiksek riskli bolgeden diisiik riskli bolgeye
gb¢ etmesi MS riskini azaltirken, bu yastan sonra yapilan gogler riski etkilememektedir (3).
Yiiksek sosyoekonomik smiflarda ve kentsel bolgelerde daha fazla ortaya ¢iktig1 belirtilse de
bu iddia kanitlanamamustir (2). Demiyelinizasyona neden olan kesin ¢evre olaylarmm ne
oldugu bilinmemekle birlikte, Epstein-Barr Viriisii (EBV) enfeksiyonu, sigara igmek, ¢ocukluk
cag1 obezitesi ve diisiik D vitamini seviyesinin MS’in gelisiminde rol oynadig1 diisiiniilmektedir
(27).

2.4. Patogenezi

SSS’de plak olusumu, sinir doku inflamasyonu ve néronlarda miyelin kilifinin yikimi1 MS
patogenezinin karakteristik 6zellikleri olup optik sinir, beyin sap1 ve spinal kord en ¢ok tutulan
sinir sistemi bolgeleridir (5). SSS’de miyelin yapimindan sorumlu olan oligodentrositlerin
kaybi, noronlarin etrafin1 saran miyelin kilifinin yetersiz iiretimine veya tamamen yikimina
neden olarak SSS’de elektriksel sinyal iletimini bozar (28). Miyelin-spesifik oto-reaktif T
lenfositlerinin  bu siiregte Onemli rol oynadigi distiniilmektedir. Miyelin-spesifik T
lenfositlerinin MS’de inflamatuar siireci baslatan hiicreler olarak kabul edilir. Bu oto-reaktif T
lenfositlerin periferde aktive olup adezyon molekiillerini kullanarak kan-beyin bariyerini
gectikten sonra miyelin kilifa yonelik ndroinflamatuar siireci baglattigi kabul edilmektedir (29).

T lenfositlerine ek olarak monosit ve diger immun sistem elemanlar1 da bu siirecte aktif rol



oynar. Mikroglia ve makrofajlar MS patogenezinde baskin hale gelirler ve inflamasyondaki
oksidatif strese sebep olurlar (30).

Immun hiicrelerden salinan inflamatuar sitokinlerden interldkin - 12 (1L-12) ve IL-23 gibi
interlokinler MS patogenezinde ve progresyonunda 6nemli yere sahiptir. CD4+ yardimer T1
hiicresi (CD4+Th1) IL-12’nin uyarimu ile interferon gama’nin biiyiik bir kismin1 sekrete eder
(30). Patogenezde Th-17 de 6nemlidir: Th-17, IL-17 sitokininin temel salgilayicist olup, bu
SSS’deki genis hiicre gruplarinda inflamasyonun artmasina ve sebat etmesine katkida bulunur;
ayrica matriks-metalloproteinazlarin da aktive olmasini saglayarak kan-beyin bariyerinin
yikimini hizlandirir. Th-17 hiicrelerinin devamliligini saglayan 1L-6, Transforming Growth
Factor-Beta ve IL-23 gibi sitokinler MS immuno-patogenezinin 6nemli medyatorleridir (31).
Bu sayilan pozitif modiilator hiicre ve faktorlere ek olarak inflamasyonu azaltici negatif
modiilator hiicrelerin iglevi de dikkate alinmalidir. Diizenleyici T hiicreler otoimmun hiicrelerin
immun toleranslarini arttirarak kendi dokularma zarar vermelerini onler fakat MS’de bu
diizenleyici hiicrelerin islevini tam olarak yerine getiremedigi ve yetersiz kaldigi
diistiniilmektedir (32). MS’de B hiicreleri de antikor salinimi ile patogenezde 6nemli rol oynar
(33). Miyelin yikimina ek olarak inflamasyon ve genetik faktorlerle de iliskili iyon kanali
disfonksiyonlari, glutamat toksisitesi ve akson kayiplari da MS immunopatogenezinde 6nemli

stireclerdir (30).
2.5. Hastahk Belirti ve Bulgulan

Sinir sisteminin en Onemli islevlerinden biri, gelen bilgiyi uygun mental ve motor
yanitlar1 olusturacak bir bi¢imde islemesidir (4). Demiyelinizasyon nedeniyle noéron
sinyallerinin yavaslamasi bir¢ok soruna neden olmaktadir (34). Klinik belirtiler genel olarak
kaslarda giigsiizliik, titreme, spastisite, hissizlik, agri, yanma, gorme kayb1, diplopi, vertigo,
ataksi, idrar ve gaita kagirma, impotans, yorgunluktur (35). MS, ayrica, aksonal hasarlanma
nedeniyle yaygin serebral ak madde lezyonlarma, kalic1 beyin atrofisine ve yeti kaybma da
neden olmaktadir (7). Semptomlar genellikle saatler, giinler boyunca ortaya ¢ikar. Kimi zaman
giinler/haftalar/aylar i¢inde diizelme olabilir (remisyon) ya da klinik iyilesme gézlenmeyebilir
(36). Belirtiler ve bulgular, monofokal veya multifokal olabilir. SSS’de demiyelinizasyonun
lokalize oldugu alanlar ile baglantili belirtiler ortaya ¢ikmaktadir, bunlarin bazilari son derece
karakteristiktir (36). Ancak MS’li bireylerde ortaya ¢ikan semptomlar birbirinden bagimsiz

olarak da goriilebilmektedir. Buna ek olarak klinik semptomlar ve hastalik seyri kisiden kisiye



degismektedir. En sik goriilen belirtilerden biri biligssel bozulmadir ve hastalarin yaklagik %701
bilissel sorunlar bildirmektedir (6). Biligsel bozulma MS’in baslangicinda bile olabilir (37, 38).

MS en sik 20-40 yas arasinda baslamakla birlikte MS’li bireylerin yaklasik %10 ununda
ilk atak 18 yasindan once gelisir. Pediyatrik MS’te hastalik baslangic1 yineleyici hastalik formu
ile karakterizedir (39). MS, 12 yas alt1 c¢ocuklarda ve ergenlerde yetiskinlerden farkli
goriilebilir; ensefalopati, multifokal norolojik bozukluklar (genellikle belirgin beyin sap1 veya
serebellar tutulum) ve nobetler daha siktir (11). Biligsel bozulma ise pediyatrik MS’li bireylerin
de biiyiik bir boliimiinde goriilmektedir (40, 41).

MS yasam siiresini azaltmamasma ragmen hastalik siiresince gelisen yeti yitiminin

kisilerin hayatinda 6nemli psikolojik, sosyal, mesleki ve ekonomik sonuglar1 olmaktadir (6).

2.6. MS Tipleri
2.6.1. Klinik Izole Sendrom (Clinically Isolated Syndrome - KiS)

MS, %85 oraninda KiS formunda, genellikle giinler veya haftalar icinde gelisen ndrolojik
bozukluk belirtileri ile baslar. Bu durum *‘klinik izole sendrom’’ ya da *‘ilk demiyelizan olay’’,
““‘ilk klinik olay’’ olarak bilinir (42). Veritabanlar1 ile yapilan genis ¢apli bir arastirmada
baslangi¢ belirtileri %21 klinik izole optik norit, %46 motor ve duyusal belirtiler, %10 beyin
sap1 sendromu ve %23 ¢oklu semptomlar seklinde dagilim gostermektedir (43-45). Tiirkiye’de
yapilan bir ¢aligmada, hastalarin baslangi¢ semptomlarinin; %51.5 duyusal, %33 serebellar,
%30 motor, %42 beyin sap1 ile iliskili belirtiler oldugu, bunun yani sira hastalarin %30’unun
optik norit, %15’inin ise sfinkter fonksiyon bozuklugu ile bagvurdugu belirtilmektedir (19).

2.6.2. Radyolojik Izole Sendrom (Radiologically Isolated Syndrome - RIS)

RiS’in belirleyici 6zelligi, hastalik belirti ve semptomlar1 olmaksizin MRG’de MS’i
diisiindiiren bulgularin olmasidir. Bu alt tip genellikle baska bir 6n tan1 nedeniyle yapilan MRG
incelemesinde saptanir. KiS’ten dnceki evreyi tanimlar ve bu nedenle RIS ek bir tan1 zorlugu

ortaya ¢ikarir (46).
2.6.3.  Yineleyici Multipl Skleroz (Relapsing Remitting MS - RRMS)

MS’1i bireylerin ¢ogu yineleyici ataklarla giden hastalik fazin1 yasamaktadir. Bu faz,
RRMS olarak bilinir. MS baslangicinda %85-90 oraninda gozlenen ataklarla seyirli, en sik
rastlanan MS formudur (47). Bir atak (niiks, relaps), en az 24 saat siiren, SSS’de demiyelizan
enflamasyonun objektif tipik belirtisi ya da semptomlar: olarak tanimlanir (48). Bu belirtiler;

duyusal semptomlar, Lhermitte belirtisi (boyun fleksiyonu ile aksiyel veya ekstremite
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parestezileri), ekstremitede gligsiizliik, yiirliylis ataksisi, beyin sap1 sendromu (diplopi, ataksi),
bagirsak ve mesane disfonksiyonudur (49). Tamamen iyilesme olabilir ancak hafif rezidiiel
semptomlar ya da belirtiler ataklarin %40’inda devam eder (50). Tek atak nedeniyle yeti yitimi
diizeyinde biiyiik artis olmasi nadir goriilen bir durumdur. Tedavi edilmeyen hastalarda yeni
ataklar, yilda ortalama 0.65 oraninda goriilmektedir (51). Enfeksiyona bagl ates gibi genel
direnci diigiiren durumlarda eski semptomlarin yeniden ortaya ¢ikmasi ya da var olanlarin
belirginlesmesi ‘‘yalanci atak’ olarak adlandirilir ve genellikle enfeksiyonun diizelmesiyle
birlikte ortadan kalkar (48). Ayrica ataklar arasmin ¢ok uzun oldugu ve yillar sonra minimal

norolojik bulgularla seyirli benign MS formu da tanimlanmustir (52).
2.6.4. Sekonder Progresif Multipl Skleroz (Secondary Progressive MS - SPMS)

Baslangicta RRMS olan bireylerin %40-45°1, 10 yil sonra, ilerleyici bir yeti yitiminin
devam ettigi SPMS fazina donerler. Hastalarin ortalama 9%80’i herhangi bir girisimde

bulunulmazsa SPMS’e doniisiir (51).
2.6.5. Primer Progresif Multipl Skleroz (Primary Progressive MS - PPMS)

Hastalarm %10-15’1, hastalik baslangicindan itibaren niiks veya remisyon olmaksizin
progresyon goriilen bir seyir izlemektedir. PPMS’de yavas ilerleyen bir spastik paraparezi ve
bunu izleyen serebellar ya da hemiplejik sendromlar gozlenebilir. PPMS giincel tedaviye cevap
vermemektedir (53). RRMS’e gore daha ge¢ bir yasta (ortalama baslangi¢ yasi 40) ortaya

¢ikmaktadir ve cinsiyetler arasi fark goriilmemektedir (54)
2.7. Tam Olgiitleri

MS tanis1 koymak i¢in hastalik dykiisii ve norolojik muayenenin yani sira MRG, BOS ve
norofizyolojik incelemeler kullanilir. MS’in tarihsel silirecinde teshis etmek ve diger
hastaliklardan ayirmak i¢in klinik 6zellikleri ve tani testlerini iceren bir dizi calisma yapilmistir.
MS’i ilk kez tanmimlayan norolog Charcot’dan (55) sonra kesin MS tanmist i¢in 1965°te
Schumacher Kurulu tarafindan ilk standardizasyon ¢aligmasi yapilmistir (56). 1983 yilinda
Poser ve ark. (57) tarafindan, klinik 6lgiitlere uyarilmis potansiyeller, BOS analizi dahil edilmis,
2001°de ise MRG 6zelliklerini iceren McDonald &lgiitleri gelistirilmistir (58). 2005°te, KIS
tanilt hastalarda MS’e doniisiimii daha erken donemde ortaya koyabilen, zamanda ve mekanda
disseminasyon ilkesine dayanan McDonald 6lgiitleri diizenlenmistir (59). Bu 6lgiitlere gore,
daha onceki MRG incelemesi karsilastirildiginda, MRG’de kontrast tutan yeni lezyon

goriilmesi zamanda yayilimi, SSS’de birden fazla bolgede lezyon olmasi mekanda yayilimi
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ifade etmektedir. McDonald 6lgiitleri, klinik olarak MS tani stiphesi oldugunda yararl olsa da
MS’i diger norolojik kosullardan ayirt etmek i¢in degildir (47). Su anda Klinik pratikte MS’in
ayirici tanisini gliglendiren ve erken tedavi olanagi saglayan 2010 McDonald kriterleri yaygin
olarak kullanilmaktadir (48). 2016 yilinda MS’te MRG ¢alisma grubu ‘“MAGNIMS’’, 2010
McDonald tan1 dlgiitlerine yonelik ‘‘mekanda yayilim’” kriterlerinin giincellenmesi i¢in goriis

birligi sunmustur (60).

2.8. MS’te Bilissel Bozulma

2.8.1. Tamm, Tarihge ve Prevalans

Biligsel islevler; algi, dikkat, bellek, duygular, dil, karar verme, diisiinme ve akil yiiriitme
gibi zihinsel islemleri tanimlamaktadir (61). MS’te bilissel islevlerin bozulmasi, hastalarin ve
ailelerinin yasamlarini ciddi bigimde etkilemektedir (11). Biligsel yikim, yasam kalitesinin
cesitli yonleri lizerinde fiziksel yeti yitimi diizeyinden bagimsiz olarak etkili olabilmektedir (8).
Hastalarin karar verme stirecinde yasadiklar1 giigliikler 6zellikle giinliik yasam aktiviteleri basta
olmak tizere mesleki ve sosyal islevselligi dogrudan etkilemektedir (62). MS’te bilissel
bozulma hastalarin yasam doyumunu ve saglikla iligkili yasam kalitelerini azaltmaktadir. Bu
bozulma, ¢alisma durumunun ve iliskili sosyal bedellerin en 6nemli etkenidir ve arag siiriis
giivenligi, evle ilgili sorumluluklar1 yerine getirme, sosyal aktiviteler, fiziksel bagimsizlik,
rehabilitasyonun ilerlemesi, bag edebilme, tedaviye katilim ve mental sagligi da olumsuz
etkilemektedir (63).

MS’te biligsel bozulmanin varligi bilimsel kapsamda ilk olarak 1800’lerin basinda
arastirilmustir (64). ilk defa Fransiz ndrolog Jean Martin Charcot (65), MS’li hastalarda
“‘bellegin belirgin bicimde zayifladigmi, kavramsallastirmanin yavasladigini, entelektiiel ve
duygusal alanin kiintlestigini’® gézlemlemistir. MS’in bilissel semptomlar1 1800’lerden beri
bilinmesine ragmen, 20. yiizyilin sonlarmna kadar MS’ten kaynaklanan bilissel bozulmanin
sikligi ve boyutlar1 arastirmacilar tarafindan tam olarak anlasilamamistir (66). MS’in
psikopatolojik belirtileri bilinmektedir ancak bilissel islevler yaklasik 90 yil 6nce ayrintili
olarak arastirilmistir (67). Kurtzke ve ark. (68), Charcot’un gdzlemlerinin aksine, MS’li
bireylerde bilissel ve duygusal bozulmanin nadiren goriildiigiinii (%3) ve biligsel bozulmanin
fiziksel yeti kayb1 oran1 yiiksek olan hastalarda ortaya ¢iktigini 6ne siirmiistiir.

MS’in noropsikolojik etkilerine dair arastirmalar ilerledik¢e hastalarda bilissel tutulumun
boyutlarina dair fikirler degismistir. MS’te goriilen biligsel bozulmanin nadiren ya da ileri

asamada ortaya c¢iktigma dair yaygin inanca ragmen pek ¢ok kesitsel caligmada bilissel
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bozulmanin olduk¢a yaygin oldugu gosterilmistir (69, 70). 1980’den sonra yapilan arastirmalar,
bilissel bozulmanim MS’e eslik ettigini bildirmektedir; yayginlik oran1 %43 ile % 70 arasinda
degismektedir (8-10, 71). BICAMS ile MS’li bireylerde tespit edilen bilissel bozulma siklig1 su
sekildedir: Tiirkiye %45.1 (14), Italya %23.9 (72), irlanda %57 (73), Kanada %57.9 (74), Cek
Cumhuriyeti %58 (75), ve Macaristan %52.3 (76). Rao ve ark. (77), son zamanlarda yapilan
noropsikolojik arastirmalarda katilimeilarin klinik popiilasyondan alinmasmdan dolay1 genel
MS popiilasyonundaki biligsel bozulma sikligmin oldugundan fazla tahmin edilecegine,
hastalarin daha aktif bir hastalik formuna sahip ve fiziksel yeti yitimi diizeylerinin ise daha fazla

olabilecegine dikkati gekmektedir.
2.8.2. Etyopatogenez

MS’li bireylerde goriilen ndropatolojik bozulmalar ¢ogunlukla MRG o6lgiimleri ile
incelenmistir. Fokal lezyonlar veya aksonlarm difiiz tutulumu, aksonal baglant1 yollarmi
keserek gesitli bilissel islev sebekelerinde islevsel bozulmaya neden olabilmektedir. MS’in
patolojik 6zelliklerinde hem ¢ok sayida ayri lezyon hem de difiiz aksonal patolojinin varhigi
bilissel bozulmanin sik goriilen bulgu olmasmi agiklamaktadir (5). Hastaligin progresif alt
tiplerinde bilissel bozulma belirgin olarak gdzlense de hastaligm erken donemlerinde hatta KIS
déneminde bile bilissel bozulma goriilebilmektedir (6, 37). Ayrica MS sadece fiziksel yeti
yitimi artis1 ile degil kademeli olarak ilerleyen bilissel bozulma ile de karakterizedir (64).
Dikkat, lisan ve bellek gibi bilissel islevler, bilginin aktariminda anatomik olarak ayri kanallar
iceren birbirine bagli ndronal aglar tarafindan desteklenmektedir (78). MS’li bireylerde bilissel
gerileme derecesi, korpus kallosum ve talamus atrofisi de dahil olmak iizere, serebral
patolojinin siddeti ve MRG’de lezyon yiikii ile iligkilidir (38, 79). Ayrica biligsel degisiklik ve
MRG ile olgiilen kortikal atrofi arasindaki iliski icin gri ve ak madde atrofisinin biligsel
gerilemeye katkida bulundugu diisiiniilmektedir (45, 80). Bilissel islev bozuklugu sadece
subkortikal ak madde ile degil, ayn1 zamanda MS’te sik ve erken goriilen bir fenomen olan gri

madde hasariyla da iliskilendirilmektedir (81).

2.8.3.  MS’te Noropatolojik Bozulmadan Etkilenen Bilissel islevier

MS’te bilissel islevlerden karmasik dikkat, bilgi isleme hizi, epizodik (yer, zaman ve
kisisel olaylara/deneyimlere iligkin) bellek ve yiiriitiicii iglevlerde tutulumlar belirginken, dil ve
genel zeka ¢ogunlukla korunmaktadir (9, 11). Afazi, apraksi, agnozi gibi kortikal sendromlarin

prevalans: disiiktiir (38). Benedict ve ark. (70), MS’te Bilissel Fonksiyonlarin Kisa
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Degerlendirmesi (Minimal Assessment of Cognitive Function in Multiple Sclerosis -
MACFIMS) gegerlik ¢aligmasinda, MS’te 6n planda etkilenen biligsel alanlarin bilgi isleme
hizi, gorsel 6grenme, uzun siireli bellek ve yiiriitiicii islevler oldugunu ileri stirmiistiir. Yiiriitiicii
islevler; kavram olusumu, soyut akil yliriitme, planlama, izleme ve gorsel alg1 gibi becerileri

kapsamaktadir. MS’te goriilen biligsel bozulma alanlar1 Sekil 1°de gosterilmistir.

MS'te Sik Bozulan Bilissel Alanlar

60
50
40
30
20
i I I
0
Akicilik Gorsel  Sozel bellekSozel bellek  Gorsel Gorsel Calisma islemleme Kavram
mekansal  (Anlik) (gecikmeli) bellek bellek  bellegi/Hiz hizi olusumu
algi (Anlk)  (Gecikmeli)

H Biligsel Alanlar

Sekil 1. MS'te goriilen bilissel bozulma alanlar: [Benedict ve ark. (70) calismasindan

alinmigtir.]

Achiron ve ark. (82), hastaligin erken donemlerinde sozel akicilik ve sozel bellek
testlerinde, sonra gorsel uzamsal 6grenme ve geciktirilmis hatirlamada, daha sonraki yillarinda

ise dikkat ve bilgi isleme hizinda bozulmanin ortaya ¢iktigini belirtmektedir.

Basit dikkat (6rn; rakamlar1 tekrarlamak) ve temel s6zel beceriler (6rn; kelime adlandirma
ve anlama) genellikle ileri doneme dek korunmaktadir (9). 8 yillik boylamsal ¢alismada, s6zel
beceriler ve epizodik bellegin korundugu, en fazla etkilenen alanin bilgi isleme hiz1 oldugu
goriilmektedir (83). Langdon (64), bu ¢alismalar1 destekleyici nitelikte goriis sunmus, en sik
tutulan alanlar1 epizodik bellek, dikkat/konsantrasyon, bilgi isleme hizi ve sozel akicilik olarak

belirtmistir.

14



2.9. MS’li Bireylerin Bilissel Profili
2.9.1. MS’te Bellek slevleri

Bellek, 6zglin bilgiler artik bulunmadiginda uyarici imge, olay, diisiince ve becerilerle
ilgili  bilgilerin korunmasi, geri c¢agrilmasi ve kullanilmasindaki siiregler olarak
tanimlanmaktadir (61). MS’te 6grenme ve bellek islevlerinde bozulma yaygin olarak
goriilmektedir (6). Ayrica bu bozulmanin hastalarin ¢aligma hayat1 ve yasam kalitesi lizerinde
olumsuz etkileri bulunmaktadir (9).

Seiffer (67), 1905’te, 10 hastanin 9’unda, daha ¢ok bellekte gozlemlenen, iliskisel
diginme ve bilgi islemleme siireclerinde, uzak ve yakin bellekte Onemli entelektiiel
bozukluklar oldugunu tanimlamistir. Rao ve ark. (84), MS’te ‘‘subkortikal demans’’ belirtileri
oldugu, yakm bellek, siirekli dikkat, kavramsal muhakeme, bilgi isleme hizinda bozulma
oldugunu, dilin ve genel zekanin korundugunu 6ne stirmiistiir. Arastirmacilar tarafindan bellek
stirecleri ve alt alanlar1 zamanla daha ayrintili olarak incelenmistir. Bilginin bellekte yer almast;
bilginin kodlanmasi, depolanmasi ve geri ¢agrilmasi siireglerini igermektedir (85). MS’li
bireyler bellek performansinda, serbest ve ipucu ile geri cagirmada bozulma gostermis, saglikli
kontrollere gore 31 bilissel testin ortalama 4.64’tinde anlamli derecede diisiik performans
sergilemistir (77). MS’li bireylerde yapilan ¢alismalarda bozulmanin genellikle agik bellek ile
ilgili siire¢lerden birinde bildirildigi goriilmektedir. Ortiik bellegin yan1 sira calisma bellegi ve
anlamsal kay1t bellegini de degerlendiren bir arastirmada, MS’li bireyler ile saglikli kontroller
arasinda yalnizca ¢alisma belleginde anlamli farklilik bulunmustur (86). MS’li bireylerde sozel
bilginin ¢alisma bellegi i¢inde islenmesi bozulabilir, bu durumun s6zel bilginin alinmasi ve
hizla islenmesinde gorevli artikiiler dongiideki hasardan kaynaklandig: diisiiniiliir. Kisa siireli
bellek, tanima bellegi ve ortilk 6grenme kapasitesi bozulmamis goriiniirken, sozel bellekle
iliskili calisma bellegi fonksiyonlarinda yetersizlikler goriilebilmektedir (67).

MS’e bagli bellek sorunlarinin dogasina iliskin aragtirmalar oldukga ¢esitli ve karmasik
goriinmektedir. Bazi yazarlar MS’e bagli bellek sorunlarinda temel bozulmanin geri getirme
siirecinde oldugunu (86, 87), bazilar1 ise 6grenme ve kayit siirecinde oldugunu dne siirmektedir.
Deluca ve ark. (88), beyin atrofisinin hem ilk 6grenme hem de gecikmeli hatirlama ile olumsuz
yonde iliskisi oldugunu ortaya koymustur. Ancak beyin atrofisinin gecikmeli hatirlama ile
iliskisi ilk O0grenme diizeyinden bagimsiz olarak degerlendirildiginde, beyin atrofisinin

gecikmeli hatirlama ile iligkili olmadigi saptanmistir. Bu sonuclar, MS'te goriilen bellek
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yetersizliginin ilk 6grenmedeki yetersizliklerden kaynaklandigini diisiindiirmektedir. Ayrica ilk
Ogrenme siireci beyin atrofisi ile gecikmeli hatirlama arasindaki iligkiye aracilik eder ve tiim
bunlar MS'teki bellek bozuklugu i¢in ortaya atilan ¢ekirdek 6grenme ag1g1 hipotezini destekler
niteliktedir.

Oktem (89), MS’li bireylerde bellek bozuklugunun 6n planda serbest hatirlama siirecinde
oldugunu ileri siirmekte ve bunu ‘‘dikkate sekonder bellek bozuklugu’’ olarak ifade etmektedir.
Yazar 6grenmeye iliskin yorumunda; hastalarin ‘‘anlik geri ¢cagirma’’ gorevinde, kisa stireli
belleklerinde var olan kelimelere odaklanip onlar1 geri getirmede giicliik ¢cektiklerini, bu yiizden
normal deneklere kiyasla daha az sayida kelime soylediklerini belirtmektedir. Yani, sorunun
hipokampal bdlgenin islevi olan Ogrenme ve kayit siirecinde degil, dikkat sisteminin
bozuklugundan kaynaklandigini 6ne siirmektedir (89).

MS’de bellek bozulmasinda temel sorunun, 6grenme siirecindeki yetersizlige bagl
oldugu sonucuna ulagilmaktadir. Kelimelerin 6grenilmesi i¢in MS grubu normal kontrollere
kiyasla anlamli derecede daha ¢ok sayida denemeye ihtiya¢ duymaktadirlar. Sonug¢ olarak
bellek bozukluguna iliskin bazi yazarlar 6grenme ve kayit siireglerini sorumlu tutarken (88)
baz1 yazarlar da temel bozulmanin uzun siireli depodan geri getirmede ve hatirlama siireglerinde
oldugunu ileri siirmektedirler (86-89). Uzun siireli bellek islevleri ve kodlama siireglerinde

bozulmanin diizeyi heniiz net degildir ve daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir (67).
2.9.2.  MS’te Cahsma Bellegi, Bilgi islemleme Hiz1 ve Dikkat islevleri

Calisma bellegi, kavrama, O0grenme ve akil yiirlitme gibi biligsel gorevleri yerine
getirirken bilgilerin hem depolanmasi hem de manipiilasyonundan sorumlu olan bir bellek
sistemidir (61). Baddeley’e gore (90) c¢alisma bellegi, merkezi yoneticidir ve onun
yonetimindeki iki sistemden olusan ¢ok bilesenli bir bellek tiiriidiir. Bu sistemlerden biri sdzel
bilgiyi kayit altinda tutmak ve tekrar etmekle gérevli olan fonolojik dongiidiir, digeri ise gorsel
ve konumsal bilgiyi gegici olarak depolamak, diizenlemek ve gorsel dikkati kontrol etmekle
gorevli olan gorsel-uzamsal taslaktir. Baddeley daha sonra ¢alisma bellegi modeline; gorsel,
konumsal ve sozel bilgileri kronolojik olarak siralayan, bunlarla uzun siireli bellek arasinda
iliski kuran epizodik arabellegi eklemistir (91). Bu modelde merkezi yonetici sistem bu alt
sistemlerin faaliyetlerini yonetmekte ve bilgi edinme siirecini diizenlemektedir, ayn1 zamanda
dikkat kontrol merkezidir (90). Dikkat, bilgilerin bellege gegis siirecini etkileyen, duyusal veya
zihinsel uyaricilara odaklanma yetenegidir (61). Dikkat islevleri, ¢aliyma bellegi ve bilgi isleme
hizi ile iligkilidir (90). Dogutepe ve ark. (92), insan zihninin entegratif ¢alistigini ve herhangi
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bir bilgi isleme siirecinin diger bilissel islevlerden ayri1 olarak diisiiniilemeyecegini
vurgulamaktadir.

Aragtirmalar MS’te en fazla hasar goren biligsel alanlarin ¢alisma bellegi, bilgi isleme,
se¢ici ve odaklanmig dikkat ve epizodik bellek oldugunu gostermektedir (63, 70, 93).
Literatiirde s6z konusu alanlar1 degerlendirmek i¢in ¢esitli testler kullanilmaktadir. Ancak baz1
gorevler hem motor hem de bilissel gorevleri kapsadigi i¢in, bilissel bozulmanin tepki
stiresindeki artis olarak tanimlandig1 durumlarda, motor performansin karistirict faktor oldugu
diistiniilmektedir (94, 95). Motor performans etkisi olmadan dikkat/konsantrasyon, caligma
bellegi ve bilgi isleme hizin1 dlcen ve arastirmalarda en sik kullanilan testler Hizli Isitsel Seri
Toplama Testi (Paced Auditory Serial Addition Task - PASAT) (96) ve Sembol Sayi
Modaliteleri Testi’nin (Symbol Digit Modalities Test - SDMT) s6zel versiyonudur. Bu alanlar1
degerlendirmeyi amaglayan diger testler; Sternberg Hafiza Tarama Testi, Stroop Testi, Say1
Mengzili Testi’dir (97).

Lengenfelder ve ark. (98), PASAT i kolay versiyonunda MS’li bireylerin saglikli
kontrol grubu ile benzer oranda dogru sayisina ulastigini, zor versiyonda ise %70’inin
sagliklilara benzer performans gosterdigini saptamistir. Ancak buradaki en 6nemli fark MS’1i
bireylerin dogru cevabi vermek i¢in harcadigi zaman, yani bilgi isleme hizindaki yavaslamadir.
Arastirmalar, genellikle MS’li bireylerde bilgi isleme hizinda yavasligm 6n planda oldugunu
gostermektedir (99, 100). Bu durum SMDT ile degerlendirildiginde (73, 74, 76, 101), MS’li
bireylerin kontrollere gére anlaml diizeyde diisiik puan aldig1 belirtilmistir. Baz1 ¢aligmalarda
hem SDMT hem de PASAT performanst i¢in ayni durum sz konusudur. Ayrica bu
arastrmalarda MS’1i bireylerin biligsel islevlerinde degisen oranlarda bozulma saptanmistir
(75, 102). Denney ve ark. (103), hastalarin problem ¢6zmeyi planlama ya da karar verme igin
harcadiklar1 zamani bilgi isleme hizi olarak tanimlamiglar. MS’li bireyler ile kontroller arasinda
tepki hizlar1 agisindan anlaml fark oldugu bildirilmistir. 3 yil siireli boylamsal bir ¢alismada,
PPMS’li bireylerde zamanla bilgi isleme hizinda yavaslama oldugu, problem ¢6zmede ve sdzel
bellekte anlamli bir degisme olmadigi gosterilmistir (104).

Calabrese, hastaligin erken donemlerinde dikkat ve bilgi islemede bozulma
goriilebilecegi, bunun bellek ve soyut akil yiiriitme gibi islev bozuklugunun sebebi
olabilecegine dikkat ¢gekmistir (67). Chiaravalotti ve ark. (6) da, 6grenme becerilerini etkileyen
faktorler arasinda bilgi isleme hizini isaret etmektedir. Sonug¢ olarak, MS’li bireyler, hem

biligsel Ozellikleri hem de biligsel sorunlarinin altinda yatan nedenler agisindan farklilik
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gosterebilmektedir. Ancak yorgunluk ya da motor beceriler gibi karistiric1 faktorler diglansa
bile bilissel bozulma goriilmektedir (74, 103).

2.9.3. MS’te Gorsel Mekansal islevler

Gorsel mekansal islevler; gorsel uyarani tanima ve onun &zelliklerini dogru olarak
kavrama, gorsel yapilandirma ve gorsel dikkat (visuoattentional) becerilerini kapsamaktadir
(67). Nesneleri, cisimleri algilama ya da gorsel uyaran hakkinda karar verme siireglerinde
hasarlanma gorsel-uzamsal islev bozuklugu (77), goérsel nesnelerin, cisimlerin anlamsal
Ozelliklerini tanimlamada hasarlanma ise gorsel algilamada bozulma (105) olarak
tanimlanmaktadr.

MS’te gorsel 6grenme ve bellegin en sik etkilenen alanlar oldugu goriilmektedir (70, 77).
DeLuca ve ark. (106), MS’li bireylerin hem sézel hem de gorsel Segici Hatirlama Testi
(Selective Reminding Test - SRT) performansinda, hedef kritere ulasabilmek igin kontrollere
kiyasla daha fazla sayida denemeye ihtiya¢ duyduklarini, ayrica gorsel bellek ve tanima testinde
daha diisiik serbest hatirlama puani aldiklarini belirtmistir. S6zel bellekte 6grenme ve kayit
stirelerinin, gorsel bellekte ise kayit ve depolama siireglerinin bozuldugu ileri stiriilmiistiir.
Oktem (89), MS’li bireylerde gorsel-mekansal islevlerdeki bozulmanin, ydnetici islevler
arasinda tanimlanan ‘‘organizasyon-planlama’’ becerisindeki bozulmaya bagli olabilecegini
ifade etmistir. Baz1 arastirmacilar MS’li bireylerde gorsel mekansal algida bozulma oldugunu
belirtmistir. Santral alan hasarlari, belirgin okiilomotor sorunlar1 ya da gérme keskinliginde
bozulma olan hastalarda da bilissel kusurlar oldugunu gostermistir (107).

Gorsel sinir sistemi iginde iki alt sistem, yani M ve P gorsel alt sistemleri (magnasellular kanal
ve dorsal yolak projeksiyonu, parvoselliiler kanal ve ventral yolak projeksiyonu) hem anatomik
hem de fizyolojik olarak ayirt edilebilir ve pek ¢ok anormal psikofiziksel bulgu bu iki alt sistem
ile agiklanmaktadir (108). Oksipito-temporo-pariyetal kortekslerde gorsel algilama iki sekilde
yapilir. Bunlardan biri ‘‘ne yolu”’ adi verilen ventral yoldur; daha alt pariyetal ve temporal
kortekslerde nesnelerin kimligini belirlemekten sorumludur (nesnelerin, yiizlerin algilanmasi
vh.) Digeri ise ‘‘nerede yolu’’ ad1 verilen dorsal yoldur; daha iist paryetal kortekste nesnelerin
konumunu belirlemekten sorumludur (cizgiler arasindaki yon farklari, nesnelerin uzamsal
pozisyonu vb.) (61). Yazarlar MS’te goriilen gorsel-uzamsal islevsel bozuklugun genel biligsel
bozulmanin pargast olmayip dorsal yolda bir demiyelinizasyonun sonucu olabilecegini ve

gorsel uzamsal isleme hizindaki diisiise bagli olabilecegini ileri siirmektedir (109).
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2.10.  MS’te Bilissel Islevlerin Degerlendirilmesi

Noropsikolojik testler biligin niceliksel hale gelmesini saglar, klinik olarak bozuklugun
teshisi ve tibbi ve davranigsal tedavi kararlar1 i¢in kullanilir. Noropsikolojik test sonuglarinda
yetersizlik genellikle serebral disfonksiyonun gostergesi olarak degerlendirilir (110).

MS’te biligsel degerlendirme yapmak standart bir uygulama degildir (111). Teshis igin
noropsikolojik belirtiler 6n kosul olmadiginda, test bataryalar1 kapsamli oldugu ve egitimli
personel gerektigi icin rutin klinik pratikte kapsamli ndropsikolojik degerlendirme goz ardi
edilmektedir (75). Patti ve ark. (111) yaptiklar1 arastirma sonucunda, MS’te noropsikolojik
degerlendirmenin rutin klinik uygulamaya dahil edilmesi gerektigini ileri siirmiislerdir.
Literatiirde gercek bozukluk acisindan hastalarin kendi beyanlarmin giivenilir bir gosterge
olmadig1 belirtilmektedir (112). Bu durum formel degerlendirme araglari olmaksizin biligsel
durumu degerlendirmeyi giiclestirmektedir. Ancak Klinisyenlerin kisa, maliyetsiz, giivenilir
tarama araglarma ihtiyaglar1 vardir (8). Ornegin; BICAMS objektif bulgular ile hastalarin ya
da yakinlarinin 6znel bilissel degerlendirmeleri arasinda baslangi¢ ya da izlemde istatistiksel
olarak anlaml bir iliski olmadig1 gosterilmistir (74). Nesnel ve 6znel biligsel degerlendirme
amaciyla kullanilan Multipl Skleroz Noropsikolojik Tarama Anketi (Multiple Sclerosis
Neuropsychological Screening Questionnaire - MSNQ)’nun (hasta yakimlarmin) bilgi veren

formu, objektif bilissel sonuglarla daha yiiksek korelasyon gostermektedir (113).
2.10.1. MS’te Bilissel Bozulmay1 Degerlendirmede Kullanilan Araglar

Biligsel etkilenmeyi degerlendirmek icin klinik ortamda ve arastirmalarda kapsamli
noropsikolojik test bataryalar1 kullanilmaktadir, ancak bu bataryalar maliyetli ve uygulama
stiresi olduk¢a uzun olabilmektedir. Son birka¢ yilda daha kisa degerlendirme araglari
gelistirilmistir. Bu bataryalar subkortikal hastaliklarla iligkili biligsel bozulmaya odaklanmistir
(71). MS’te noropsikolojik degerlendirme amaciyla yaygin olarak kullanilan test bataryalari
sunlardir;

Kisa Tekrarlanabilir Batarya (Brief Repeatable Battery of Neuropsychological Tests -
BRB-N): Rao ve ark. (114)’nin ¢alismasi kaynak alinarak Amerikan Ulusal Multipl Skleroz
Dernegi’nin Bilissel Islevler Calisma Grubu (Cognitive Function Study Group of the National
Multiple Sclerosis Society) tarafindan gelistirilmistir. BRB-N, MS’li bireylerde biligsel
bozuklugu degerlendirmede sik kullanilan bir tarama aracidir (96). Sozel bellek kazanimi ve

geri ¢agirma igin SRT (115), dikkat, konsantrasyon ve bilgi islemleme hiz1 ig¢in SDMT (116)
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ve PASAT (117), gorsel bellek kazanimi ve geri ¢agirma i¢in 10/36 Uzamsal Geri Cagirma
Testi (10/36 Spatial Recall Test — 10/36 SPART) ve semantik sozel akicilik igin Sozel Akicilik
Testi (Word List Generation Test — WLG) (9, 118) uygulanir. Pratik etkisini azaltmak i¢in
bataryanin tiim alt testleri i¢in A ve B versiyonu olusturulabilmektedir. Test bataryasi su sekilde
uygulanir: SRT, SPART, SDMT, PASAT, sirayla SRT ve SPART 1n gecikmeli geri ¢agirma
ve WLG. Uygulama siiresi yaklagik 45 dakikadir.

MS'’te Bilissel Fonksiyonlarin Kisa Degerlendirmesi (Minimal Assesment of Cognitive
Function in MS - MACFIMS): Benedict ve ark. (70) tarafindan olusturulmustur. MS’te baslica
biligsel tutulum alanlarindan; bilgi islemleme hizi, ¢alisma bellegi, 6§renme ve bellek, yiirtitiicii
islevler, viziyospasyal islemleme ve kelime geri ¢agirmay1 degerlendirmektedir ve uygulama
stiresi yaklasik 90 dk. siiren uzun bir test bataryasidir. MACFIMS’in igerigi; Controlled Oral
Word Association Test (119), Judgement of Line Orientation Test (119), Kaliforniya S6zel
Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii (California Verbal Learning Test Second Edition- CVLT-II)
(120), Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel (Brief Visuospatial Memory Test Revised -
BVMT-R) (121); PASAT-3, SDMT, Delis-Kaplan Executive Function System: Sorting Test’tir
(122).

Multipl Skleroz Fonksiyonel Bilesim (Multiple Sclerosis Functional Composite - MSFC):
Timed 25-Foot Walk (T25W) ile alt ekstremite, 9-Hole Peg Test (9-HPT) ile iist ekstremite
islevleri ve PASAT-3 ile bilissel islevleri test etmektedir (123, 124).

Multipl Skleroz i¢in Kisa Uluslararast Bilissel Degerlendirme Bataryasi (Brief
International Cognitive Assessment for MS - BICAMS): Norolog ve noropsikologlari i¢eren
uzman komitesi tarafindan olusturulmustur. BICAMS, MS i¢in giivenilir ve duyarli oldugu
bilinen SDMT (116), CVLT-II (120) ve BVMT-R’den (121) olusan bir bataryadir. Rao ve ark.
(77, 125), tarafindan alternatif formlar tiretilmistir, ancak formlarin esdeger oldugu konusunda
¢ok az ¢alisma bulunmaktadir (126). Benedict ve ark. (110, 127), SDMT, CVLT-1l ve BVMT-
R esdeger form ¢aligmasini yapmustir. iran (127), Cek Cumhuriyeti (75), Kanada (74), Ispanya
(128), Macaristan (76), Yunanistan (129) gibi pek ¢ok iilkede gegerlik ve giivenirlik ¢aligmalar1
yapilmustir. Ulkemizde BICAMS 1n Tiirkce gegerlik ¢alismasi Ozakbas ve ark. (14) tarafindan
yapilmistir.
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2.11.  Multipl Skleroz’da Bilissel Islevlerin Klinik Degiskenlerle Tliskisi
2.11.1. Hastahk Tipi

MS’in biitiin formlarmnda bilissel bozulma goriilebilir. Ayrica her MS alt tipinin farkl
bilissel profile sahip oldugu disiiniilmektedir (130). Bilissel bozukluk nadiren ataklarla
iligkilidir. Olasilikla, hastaligin 6zellikle erken donemlerinde progresif komponentiyle
bagintilidir (130, 131). Literatiirde RRMS’li bireylerde, ilerleyici tip hastalara kiyasla daha az
biligsel bozulma goriildiigiine dair bulgular bulunmaktadir (77, 130). SPMS’li bireylerde MS’in
diger alt tiplerine gore daha fazla biligsel bozulma goriilmektedir (83). Son zamanlarda yeni
tan1 almis veya benign seyirli hastalarda, biligsel bozulma insidansinin %20-40 arasinda oldugu
(111, 132), sekonder progresif seyirli klinik 6rneklemde ise hastalarm %50-60’mnda etkilenme
oldugu bildirilmistir (70).

Huijbregts ve ark. (133), BRB-N ile degerlendirdikleri RRMS’li bireylerin iist diizey
caligma bellegi gérevi olan test sonuglarinda (SPART, WLG, SDMT) bozulma saptamis, PPMS
ve SPMS’li bireylerin tiim test performanslarimm kontrollere gore zayif oldugunu bulmustur.
Gorevler iist diizey ¢alisma bellegi islemi gerektirdiginde (PASAT, SDMT), SPMS’li bireyler
PPMS’li bireylere gore daha kotii performans gostermistir. Bu testlerde bilgi islemleme hizinin
da 6nemli rol oynadig1 g6z ardi edilmemelidir. Literatiirde baz1 ¢alismalar RRMS’li bireylerin
progresifalt tiplere gére daha iyi biligsel performans gosterdigini ileri stirmektedir (77, 83, 130),
ancak Huijbregts ve ark. (133) c¢alismasinda RRMS’li bireylerin sozel akiciliktaki
performanslar1 progresif alt tiplere gore goreceli diisiiktiir. 10 yillik boylamsal bir ¢alismada,
SPMS’li bireylerde PPMS’li bireylerden daha fazla bilissel bozulma goriildiigii bulunmustur.
Sonuglar ilerleyici hastalik seyrinin biligsel bozulma iizerindeki temel roliinti desteklemektedir
(131). KiS’li bireyleri de kapsayan diger ¢calismada, gri madde voliimiiniin RRMS’te KIS ten,
SPMS’de ise RRMS’ten daha diisiik oldugu saptanmis, gri madde voliimiiniin fiziksel ve
biligsel bozulmanin en giiglii yordayicist oldugu gosterilmistir (43). Bir meta-analizde, kronik
progresif MS’li bireylerin demiyelizan lezyonlarinin frontal yapilarda ortaya ¢ikma egiliminin
daha yiiksek oldugu, bu nedenle frontal-yiiriitiicii tutulumun daha fazla goriildiigii, ancak
RRMS’li bireylerin daha fazla bellek sorunu yasadiklar1 6ne siiriilmiistiir (134). Calabrese bu
konuda yapilan ¢aligmalarda yas, hastalik siiresi gibi karistirici degiskenlerden dolay1 hastalik
seyrinin biligsel bozulmay1 bagimsiz olarak yordadigmi sdylemenin miimkiin olamayacagini

ifade etmistir (67).
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2.11.2. Hastahk Siiresi

MACFIMS ve BICAMS ile degerlendirilen MS’li bireylerde; biligsel bozulma
prevalansinin hastalik siiresine bagl oldugu ve 21 yil iizeri hastalik siiresinin biligsel islevler
tizerinde anlamli farklilik yarattigi gosterilmistir. Ayni calismada biligsel bozulma {izerinde
hastalik siiresi etkisinin yasin etkisine gére daha 6nemli oldugu belirtilmistir (75). Roosendaal
ve ark. (43), MS’li bireylerde hastalik siiresini PASAT test sonuglarinin anlamli bir yordayicisi
olarak gostermistir (b= -0.26). Boylamsal bir ¢alismada, hastalarda bilissel bozulmanin %26 —
56 arasinda oldugunu, ancak bunun hastalik siiresinden ¢ok artan yas, yeti yitimi diizeyi ve
ilerleyici hastalik formunun etkisi ile iliskili oldugu ifade edilmistir (131). Achiron ve ark. (82)
tarafindan hastalik siiresi 5 yil alt1 ve {istii olan gruplar karsilagtirilmis, hem SPART 7/24 hem
de PASAT 2 test sonuglari ile hastalik siiresi arasinda anlamli bir iligki saptanmistir. RRMS’1i
bireylerde bilissel bozulmayi inceleyen bir meta-analizde hastalik siiresi 10 yildan uzun olan
bireylerin daha kisa olan bireylere gore bellek ve 6grenmeyi degerlendiren gorevlerde daha
diistik performans gosterdigi bulunmustur (93). Ruggieri ve ark. (135), EDSS skoru< 3.5 olan
RRMS’li bireylerde bilissel gerileme ile hastalik siiresi arasinda iliski oldugunu, ancak bunun

EDSS puanindan bagimsiz olmadigini belirtmektedir.
2.11.3. Depresyon

MS’te yasam boyu major depresyon prevalansinin yaklasik %50 oldugu bildirilmistir
(136). Depresyon MS’li bireylerde bilissel islevlerden, ozellikle bellek, dikkat ve
konsantrasyon lizerinde olumsuz bir etkiye sahiptir. Ayrica yiiriitiicii islevler ile ilgili bilissel
alanlar da depresyondan etkilenebilir (137, 138). Bu alanlar ¢alisma bellegi, planlama yetenegi,
bilgi islemleme hiz1 ve merkezi yonetici faaliyetleri kapsar.

Depresyonun, fiziksel yeti yitimi diizeyinden bagimsiz olarak, yetersiz sosyal destek ve
biligsel bozulma ile iliskili oldugu gosterilmistir (139). Depresyon, ayn1 zamanda yetersiz basa
¢ikma stratejilerinin kullanimu ile iligkilidir (140). Hastalarm depresyon puan ile giinlikk yasam
aktiviteleri sirasinda noropsikolojik yeterliligini degerlendiren MSNQ’nun 6z degerlendirme
formu yiiksek korelasyon gostermektedir (113). Depresyon MS’li bireylerin bilissel islevlerini
etkiler, giinliik problemleri ¢ozmede zihinsel esneklik kapasitesini ve ani sorunlarla bag etme
becerisini sinirlandirir (63).

Literatiirde biligsel islevler ve depresyon arasindaki iligkinin agik olmadigi (141), oldukca

karmasik ve etkilesimli oldugu belirtilmistir (63). Baz1 arastirmacilar depresyonun MS’te
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caligma bellegi (138), bilgi islemleme hiz1 (142), 6grenme ve bellek, soyut akil yiiriitme (139),
yiuriitiicii islevler (103) gibi birgok alani etkiledigini 6ne siirmektedir. Bazilar1 ise depresyonun
bilissel bozulma ile iliski olmadigmi iddia etmektedir (77). Ornegin; BICAMS ile
degerlendirilen MS’li bireylerde; bilissel bozulma ile depresyon, yorgunluk ve anksiyete
arasinda iligki saptanmamustir (73, 74).

2.11.4. Yorgunluk

Yorgunluk; kuvvetsizlikten farkli olarak fiziksel ve zihinsel enerji eksikligi olarak
tanimlanmaktadir (143). Yeni baslayan ve alt1 hafta iginde deneyimlenen yorgunluk akut, alti
haftadan uzun siiriiyor ise kronik yorgunluk olarak degerlendirilmektedir. MS’li bireylerde
norolojik bulgular disinda yorgunluk, en sik goriilen yakinmalardan biridir ve yaklasik
%78’inde goriilir (15). Aktiviteyi ciddi sekilde kisitlayan siddetli yorgunluk yaygin goriilen
kisitlayici sikayetlerin baginda gelmektedir ve pek ¢ok calismada prevalansi %50 ile 90 arasinda
degismektedir (6, 144-146).

Yorgunlugun degerlendirilmesinde farkli sonuglar olmasi, yorgunlugun farkh
tanimlanmas1 ve farkli 6l¢ekler kullanilmasindan kaynaklanabilir. Arastirmalarda kullanilan
psikometrik yontemler, 6rneklem se¢imi ya da biiytikliigii sonuglar1 etkilemektedir. MS ile
iligkili yorgunlugun dogasi, normal yorgunluktan agik¢a farklidir: hastalar bunu egzersizle veya
giin ilerledikge artan giicsiizliik ya da anormal sabit ve kalic1 bir yorgunluk hissi olarak tanimlar.
Niceliksel yorgunluk o6lgeklerinin, yorgunlugun giinliik performans {izerindeki etkisini
yapilandirilmamis 6z degerlendirmeden daha iyi degerlendirdigi diistiniilmektedir (145). MS
iliskili yorgunlugu dl¢mede sik kullanilan dlgekler; YSO (147), MS’e Ozgii Yorgunluk Olcegi
(MS-Spesific FS -MSFS) (148), Modifiye Yorgunluk Etki Olgegi’dir (Modified Fatigue Impact
Scale - MYEO) (147). YSO ve MYEO’niin MS iliskili yorgunlugu ayirt etmede MSFS ve
Gorsel Analog Olgegi’ne (Visual Analogue Scale) gore daha giivenilir oldugu gosterilmistir
(145).

Yorgunlugun depresyonla yakin iliskili oldugu disiiniilmektedir. Yorgunluk ve
depresyondan birinin varligi ve siddeti digerinin goriiniir olmasini engelleyebilmektedir (16).
Depresyon, yorgunluk ve biligsel islevlerde bozulmanin birlikte etkisi, hastalarin yasam
kalitelerini diisiirmekte ve igsizlik oraninin artmasina neden olmaktadir (9).

Son yillardaki arastirmalar yorgunlugun, fiziksel yeti yitimi, hastalik seyri ve depresyon
ile korelasyonu ac¢isindan ¢eliskili sonuglar ortaya koymaktadir. Flachenecker ve ark. (145)

calisma sonuglarinda, yorgunluk (YSO), EDSS ve depresyon arasinda anlamli korelasyon
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saptamistir. Ancak yas, hastalik siiresi ve klinik gidis ile anlamli bir iligki bulunmamustir.
Bakshi ve ark. (16) tarafindan, MS’li bireylerin YSO ve EDSS, YSO ve BDI puanlar arasinda
anlamli korelasyon gosterilmistir. BICAMS kullanilan bir ¢alismada MS’li bireylerin 6znel
yorgunluk puanlar1 (MYEO) (143) ile bilissel performanslar arasinda negatif yonde korelasyon
bulunmustur (76). Progresif MS’li bireyler ile yapilan caligmada, yorgunluk skorlarinin
RRMS’li bireylerden daha yiiksek oldugu belirtilmistir (145). Kroencke ve ark. (149)
kovaryans analizi sonuglarinda bu farkliligin sadece yeti yitimi diizeyine bagl farkliliklardan
kaynaklandigini, ayrica depresyonun ve yeti yitiminin yorgunlugun anlamli birer yordayicisi
oldugunu ifade etmektedir. Ozetle, yorgunluk yakmmasmin depresyonu icerebildigi, ancak

bunlardan bagimsiz olarak da ortaya ¢ikabilecegi goriilmektedir.

2.11.5. Yeti Yitiminin Degerlendirilmesi
2.11.5.1.MS°te Yeti Yitiminin Klinik Degerlendirilmesi

MS geng yetiskinleri etkileyen, travmatik beyin hasarindan sonra ikinci en sik yeti yitimi
yaratan norolojik hastaliktir (5). Hastalik kendine 06zgii patolojisi ve hastalik gidisinin
ongoriilemezliginden dolayi, hastalarin bagimsizligini smirlandirmakta, ozgiirliiklerini ve
benlik saygilarini tehdit etmektedir.

MS kagmilmaz olarak bilissel ve motor yeti yitimine yol agmaktadir. Bu durum cesitli
Olgtim sonuglar1 ile tespit edilebilmektedir: hastalar tarafindan bildirilen sonuglar, klinisyenin
degerlendirmesi ile belirlenen yeti yitimi diizeyi, kisinin fiziksel ve biligsel olarak zorlayic1 bir
gorevde ne kadar iyi performans gosterdigini 6lgen noroperformans sonuglari. Bu noktada
temel sorun Olgimlerin klinik olarak yoruma agik olmasi ve hastalarin giinlik yasam
aktivitelerini ¢ok iyi yansitmamasidir. Bedensel, bireysel ve sosyal algi baglaminda yeti
yitiminin etkisini arastiran, saglik ve yeti yitimi gostergeleri araciligiyla saglik kosullari
arasinda dogrudan karsilastirma saglayan pek ¢ok 6lgek gelistirilmistir (150) .

MS’te degerlendirme 6lgekleri 3 temel grupta smiflandirilabilir (12):

1. Hasta ve/veya yakmlarindan alman bilgilere dayanarak hastalik siddetini
belirlemeye yonelik dlgekler.
2. Standart ndrolojik bakiya dayanan klinik derecelendirme 6lgekleri.

3. Norolojik islevlerin nicel dl¢ctimii.

MS’li bireylerin basvuru nedenleri genellikle fiziksel yakinmalardir. Standart norolojik

bakiya dayanan klinik derecelendirme Olgeklerinden en yaygin bi¢cimde kullanilan ve iyi
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tanimlanmig 6lgeklerden biri EDSS’dir. EDSS kullanimu ile ilgili bazi sorunlar vardir. Bunlar;
diisik EDSS puanlarinin  hesaplanmasinda temel alman islevsel sistemlerin (IS)
degerlendirmesinin 6znel olmasi, orta degerdeki puanlarda EDSS’nin bir ambulasyon indeksi
gibi olmasi, yiiksek puanlarda EDSS basamaklarinin farklar1 belirlemede duyarsiz olacak
bicimde ¢ok genis olmasi, herhangi bir puan diizeyinde MS igin ¢ok 6nemli bir yeti yitimi
nedeni olan bilissel islevlerin degerlendirmesinden uzak bir 6l¢cek olmasidir. EDSS skoru 4.0-
6.5 arasinda iist ekstremite islevlerinin degerlendirilmesinde duyarsizdir. EDSS, MS’e bagh
bilissel bozulmay1 degerlendirmede yetersizdir, yorgunlugu ise degerlendirmemektedir (12).
Sonug olarak MS’te yeti yitimi diizeyinin saptanmasi ve izlemine iliskin kapsamli bir
Olcegin, tiim ndrolojik bulgular, yorgunluk ve biligsel tutulumun niceliksel 6l¢iimiinii icerecek

sekilde olmasi1 gerekmektedir.
2.11.5.2. Multipl Skleroz’da Bilissel Bozulma ve Yeti Yitimi Diizeyi Arasindaki iliski

MS’te biligsel belirtiler kesin olarak yeti yitimi seviyesine bagli degildir, ancak fiziksel
olarak stabil hastada bilissel kotiilesme progresyonun isaretidir (130, 151). MS’te duyusal ve
motor belirtiler olmadan izole bilissel ataklarin da olabildigi bildirilmistir (152). Rao ve ark.
(77), bilissel bozulma ile baz1 degiskenler (hastalik siiresi, depresyon, hastalik gidisi, kullanilan
ilaglar) arasinda anlamli bir iliski olmadigmni, fiziksel yeti yitimi ile anlamli fakat zayif diizeyde
bir iliski oldugunu goéstermistir. Bir meta-analizde, EDSS skoru 4 ve iistii olan RRMS’li
bireylerin 4’iin altinda olanlara gore bellek ve 6grenme gorevlerinde daha diisiik performans
gosterdigi belirtilmistir (93). Bir diger ¢alismada 1limhi klinik yeti yitimi olan (EDSS < 3.5)
RRMS’li bireylerde hastaligin giinliik yasami ve becerileri etkilemedigi, sozel ve gorsel bellek,
soyut akil yiiriitme ve problem ¢ozme performanslarinda ise anlamli bozulma oldugu

gosterilmistir (135).
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3.  GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Tipi
Kesitsel tipte bir arastirmadir.

3.2. Arastirmanin Yeri ve Zamani
Arastrma Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji Anabilim Dali MS
Poliklinigi’nde 01.07.2016- 09.03.2017 tarihleri arasinda gergeklestirilmistir.

3.3. Arastirmanmin Evreni ve Orneklemi:

Calismaya McDonald 2010 olgiitlerine gore kesin MS tanist almis, 18-55 yaslar
arasindaki MS’li bireylerden goniillii olanlar katildi. Hastalara uygulanan test ve anket
uygulamalar1 yaklasik 30 dakika siirdiigii icin MS Poliklinigi’ne basvuran hastalardan
arastirmaya giinde en fazla 8 hasta dahil edildi. Caligmaya hasta alim Olgiitlerini karsilayan
hastalar goniilliiliik esasina goére alimmistir. Arastirmanin evreni 192 hastadir. 203 MS’li birey
ile goriisiilmiis olup, 3 kisi testlere devam etmek istemedigi i¢in calisma dis1 brrakilmistir.

Hasta alim 6l¢iitleri sunlardir:

18 yasin tizerinde ve 55 yasin altinda olmak

Mc Donald (2010) kriterlerine gére MS tanisi almis olmak
Bilgilendirilmis onam formunu imzalamis olmak

Dislama 6lgiitleri sunlardir:

e Veri formunun eksik olmasi ya da biligsel bataryalarin kullanilmasini kabul etmemek
¢ Klinik degerlendirmeyi etkileyebilecek ek norolojik hastaliga sahip olmak

e Bilissel testleri etkileyebilecek ndrolojik ve/veya psikiyatrik hastaliga sahip olmak

e Antipsikotik ila¢ kullaniyor olmak

¢ Ciddi kafa travma Oykiisii

e Mental retarde olmak ya da 6grenmede giiglitk cekmek

¢ Gebelik veya laktasyon doneminde olmak

e Alkol ya da uyusturucu madde bagimlis1 olmak

26



3.4. Arastirmanin Degiskenleri
3.4.1. Bagimh degisken: Biligsel islev degerlendirmesi: BICAMS alt testlerinden alinan

puanlar.

3.4.2. Bagimsiz degiskenler:
3.4.2.1. Sosyodemografik ozellikler:
. Yas
o Cinsiyet
o Egitim durumu
. Calisma durumu
. Ailenin aylk geliri
3.4.2.2. Yasam tarzina yonelik bilgiler:
. Yasanan yer 6zelligi
. Sigara igme durumu
. Giinde igilen sigara sayis1
. Alkol kullanma durumu
3.4.2.3. Saghga iliskin ozellikler:
. Beck Depresyon Envanteri puani
. Yorgunluk Siddet Olgegi puani
. Genisletilmis Engellilik Durumu Olgegi puani
. Kronik hastaligin varlig
3.5. Veri Toplama Araclan:
3.5.1. Demografik Veriler ve Klinik Veriler:

Katilimcilarn yas, cinsiyet, egitim diizeyi, ¢alisma durumu, aylik geliri, yasadig1 yer, MS
tan1 yili, MS tipi, aligkanliklar1 (sigara ve alkol kullanimi), kronik hastalik varligi ve tedavi
durumu kaydedildi. (EK-2)

3.5.2.  Yeti Yitimi Diizeyi

EDSS puani, klinisyenin goriismesi ve norolojik baki temel alinarak elde edilir. 20
basamaktan olusan bu 6lgekte, 0; normal norolojik bakiyi, 10; MS’e bagh 6liimii ifade eder.
Sifirdan sonraki ilk puan 1°dir ve daha sonra 0.5 puan araliklari ile klinik kétiilesme ifade edilir.
EDSS puani; 1.0-4.0 arasinda 1S’e dayanir: Piramidal, serebellar, beyin sap1, duyusal, gdrsel,

bagirsak- mesane, mental ve diger olmak iizere 7 IS vardir. EDSS, 4.0-8.0 puanlar arasinda
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ambulasyon durumunu gosterir. 6.0 puandan itibaren hastanin destek gereksinimi kaydedilir:
6.0, tek tarafli destege, 6.5, iki tarafli destege gereksinim duyuldugunu ifade eder, 7.0’den
itibaren tekerlekli sandalye ve giderek yataga bagimlilik s6z konusudur (68).
3.5.3. MS icin Kisa Uluslararasi Bilissel Degerlendirme Bataryasi (Brief
International Cognitive Assessment for MS - BICAMYS):

BICAMS (13), giiglii psikometrik 6zelliklere sahip bir kisa biligsel test bataryasidir. Bu
batarya i¢in Onerilen testler psikometrik niteliklerine (giivenilirlik, gegerlilik ve duyarlilik),
uluslararasi uygulamalarina, uygulama kolayliklarina, belirlenen baglamda uygulanabilirlik ve
hastalar tarafindan kabul edilebilirliklerine dayanarak jiiri tarafindan secilmistir. Bataryada,
yiiksek giivenirligi ve duyarliligi olan Rao’nun (125) SDMT adaptasyonu (116), CVLT-II’nin
(120) ilk 6grenme denemeleri ve revize edilmis BVMT-R (121) onerilmistir. Bu testlerin
gegerlilikleri igin uluslararasi standartlar olusturulmustur (127). BICAMS alt testleri sunlardir;

3.5.3.1. Sembol Say1 Modaliteleri Testi (Symbol Digit Modalities Test - SDMT):

SDMT, oncelikle karmasik gorsel mekansal tarama, siirekli dikkat ve konsantrasyon,
bilgi islemleme hizi ve daha dar kapsamda c¢alisma bellegini dlgen bir testtir (116). Bu
caligmada s6zel versiyonu bireysel olarak kullanilmstir. (Ek-3)

Test sayfasini en tist kisminda bdliinmiis bloklar igerisinde 9 say1 ve sembolii eslestiren bir
anahtar bulunmaktadir. Test itemleri rakamlar degil iginde sembollerle boliinmiis bloklardan
olusur. Sayfanin geri kalan kisminda rastgele dizilmis semboller bulunmaktadir. Katilimcidan
90 saniye siiresince anlamsiz geometrik sekiller ile eslesen rakamlar1 olabildigince hizli
soylemesi istenir. SDMT testinin tamamlanmasi yaklasik olarak 5 dakika siirmektedir. Test

sonucunda toplam dogru cevap sayis1 hesaplanir, alinabilecek en yiiksek puan 110°dur.

3.5.3.2. Kaliforniva Sozel Ofrenme Testi ikinci Siiriimii (California Verbal
Learning Test, second edition - CVLT-I11):

Klinik ve arastirma baglaminda yaygin olarak kullanilan s6zel bellek testi CVLT-11 (120),
klinik noropsikolojide isitsel/sozel 6grenme ve bellegin standart 6lgegidir (153). Farmakolojik
ve akademik caligma alanindan pek ¢ok uzman, gecikmeli geri ¢agirma arastirmasmin MS’de
ayirt edici gegerlilige katkida bulunduguna dair kanitin yetersiz olmasindan dolayr BICAMS
icin yalnizca ilk 6grenme denemelerini 6nermektedir (70, 154-156). Bu calismada uygulama,
testin sozel bellegi degerlendiren ilk bes denemesini igermektedir. (Ek-4) Uzun siireli bellek

icin CVLT nin 25 dakika sonra geri ¢cagirma denemesi yapilabilir.
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Test listesi 4 kategoriye (4 arag, 4 sebze ve 4 hayvan, 4 mobilya ) boliinmiis 16 kelimeden
olugsmaktadir. CVLT-II hatirlanan kelime sayisina ek olarak 6grenme ve hatirlama stratejilerini
de degerlendiren bir¢cok Ozellige sahiptir. CVLT-II’de hatirlama hatalari, kelime tekrarlar1
(perseverasyon) ve karigmalar (intriizyon) seklinde karsimiza ¢ikmaktadir. Ik bes denemede
hatirlanan toplam dogru sayisi, toplam 6grenme puani olarak degerlendirilir. Test sonucunda
alinabilecek en yiiksek puan 80’dir.

3.5.3.3. Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel (Brief Visuospatial Memory Test

Revised - BVMT-R):

Gorsel-mekansal bellek igin ii¢ geri ¢agirma denemesini igermektedir (121). Bu test,
MS’te gorsel 6grenme ve bellegin iyi bir 6l¢iimiidiir. MS ile saglikli kontrolleri oldukga 1yi bir
sekilde ayirt ettigi gosterilmistir (70).

Test igerisinde 2x3 desende 6 geometrik seklin basili oldugu uyaran kart1 yer alir. (EK-5)
Ik 3 6grenme denemesinde kisiye 10 saniye siireyle uyaran kart1 gdsterilir. Bos bir kagida
hatirlayabildigi kadar ¢ok dogru konumda yer alacak sekilde sekilleri ¢izmesi istenir. Testte her
bir dogru ¢izim i¢in maksimum iki puan verilir. Toplamda alt1 sekil i¢in her bir denemeden 12
puan elde edilir. Ilk deneme ve 3. Deneme arasindaki fark dgrenme puanini isaret eder. Test
sonucunda almabilecek en yiiksek puan 36’dir.

BICAMS bataryanm uygulanmasi yaklasik 15 dakika siirmektedir (13).

3.5.4. Yorgunluk Siddet Olgegi (Fatigue Severity Scale - YSO):

Hastanin kendisini, testin yapildig1 giin dahil olmak {izere son bir haftada ne kadar yorgun
hissettigini sorgulayan bir testtir (147) (EK-6). Toplam 9 6nerme bulunan testte hastanin
climleleri dikkatle okuyarak kendisine en uygun ifadeyi isaretlemesi istenir. Bu testte, hastadan,
1’den 7’ye kadar puan verilmis olan "kesinlikle katilmiyorum" ile "kesinlikle katiliyorum"
araliginda kendi durumuna en yakimn ifadeyi se¢mesi istenir. Degerlendirmede toplam puan
madde sayisina bdliinerek sonug hesaplanir (145, 157). YSO, i¢ tutarhliga, zaman igindeki
stabiliteye ve klinik degiskenliklere duyarl en sik kullanilan 6lgektir. Patolojik yorgunluk i¢in
kesme puani genellikle 4 ve istii olarak belirlenir (147). Tiirkce gegerlik ve giivenirlik ¢aligmasi
Armutlu ve ark. (158) tarafindan yapilmustir.

3.5.5. Beck Depresyon Olgegi (Beck Depression Inventory -BDO):

BDO, depresyondaki vejetatif, emosyonel, bilissel ve motivasyonel alanlarda ortaya

¢ikan belirtileri 6lgmeye yarayan 21 maddeden olugsmus bir kendini degerlendirme tiirli 6lgektir
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(159, 160). Hastadan testin yapildig1 giin dahil olmak {izere son bir haftada toplam 21 soruda,
kendisini nasil hissettigini anlatan en iyi ifadeleri isaretlemesi istenir. Degerlendirme toplam 4
puan lizerinden (0-3) yapilir, 6lgekten alinabilecek en diisiik puan 0 yiiksek puan 63’tiir.
Olgekteki maddeler, depresyonun belirtilerine iliskin olup, depresyonun etiyolojisine iliskin
herhangi bir bilgi vermemektedir. Bu belirtiler sirayla: depresif ruh durumu, karamsarlik,
basarisizlik duygusu, doyumsuzluk, sugluluk duygular, kendinden nefret etme, kendini
suclama, cezalandirilma istekleri, aglama nobetleri, sinirlilik, sosyal ¢ekilme, kararsizlik, beden
imajmin ¢arpitilmasi, ¢alisamama, uyku bozuklugu, yorgunluk, istah azalmasi, kilo kayba,
somatik mesguliyetler ve libido kaybr’dir. Hastanin aldigi toplam puan 17 ve iizerinde ise

depresyon lehine yorumlanabilir (161).
3.6. Arastirma Plam ve Takvimi

Tablo 1. Arastirma plani ve takvimi

Haziran 16
Temmuz 16
Agustos 16
...Ocak 18

Mayis 16
Eyliil 16
Ekim16
Kasim 16
Aralik 16
Ocak 17
Subat 17
Mart 17
Nisan 17
Subat 18

Kaynak tarama
Planlama
Izinler-onaylar
Veri toplama ve
degerlendirme
Istatiksel
¢Oziimleme
Yazim

Basim

Sunum

3.7. Verilerin Degerlendirilmesi/Analiz ve Istatistik

[statistiksel analiz SPSS 20.0 istatistik paket programi kullamilarak yapildi. Arastirmada
smiflanmis degiskenler sayi, yiizde olarak Ozetlendi. Sosyodemografik ve yasam tarzi
ozelliklerine gore BICAMS alt testlerinden alman puanlarin ortalamasi ve standart sapmasi,
ortancasi ve standart hatas1 hesaplandi.

Istatistiksel ¢dziimlemede bireylerin sosyodemografik ve yasam tarzi ozellikleri

gruplandi. Katilimeilar egitim diizeyine gore ‘‘okuryazar, ilkogretim’’ olanlar ‘ortadgrenim
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altr’” ve ‘“‘ortadgretim, lise, yliksekogretim’’ olanlar ‘‘ortadgrenim ve iistii’” olarak gruplandi.
Calisma durumuna gore ‘‘calismiyor, ev hanimi, emekli, belirtmek istemeyen’’ kisiler
“caligmiyor’’, ‘‘kamu personeli, is¢i, esnaf’’ ise “‘calisiyor’’ olarak gruplandi. Katilimcilar
gelir durumuna gore ‘2000 ve alt’” ve 2001 ve istii”’ olarak, yasadigi yere gore “‘il’” ve
““ilge, kasaba, koy’’ olarak gruplandi. Katilimcilar alkol kullanimima gore ‘‘arada bir igiyor,
diizenli olarak i¢iyor’’ olanlar ‘‘kullanan’’, ““i¢ti ve birakti, hi¢ igmedi’’ ise ‘‘kullanmayan’’
olarak, sigara kullanimina gore ise ‘‘hi¢ icmedi, icti ve birakt’’’ olanlar ‘‘kullanmayan’’,
“iciyor’’ ise ‘‘kullanan’’ olarak gruplandirildi.

Katilimcilarm klinik 6zellikleri degerlendirildiginde; BDO puani 17 ve iistii olanlar
“Depresyon var’’, 16.9 ve altinda olanlar ‘‘Depresyon yok’’ olarak gruplandi. YSO puani 4 ve
istiinde olanlar ‘“Yorgunluk var’’, 4’iin altinda ise ‘“Yorgunluk yok’ olarak belirlendi.
Depresyon ve yorgunluktan ikisinin varlig1 ‘‘depresyon ve yorgunluk var’’, ikisinden birinin
varlig1 ‘‘depresyon veya yorgunluk var’’, ikisinin olmamasi ‘‘depresyon ve yorgunluk yok’’
olarak gruplandi. Katilimcilar sahip olduklar1 diger kronik hastaliklara gére, MS disinda‘‘baska
bir kronik hastaligi olanlar” ve “baska bir kronik hastaligi olmayanlar” olarak gruplandi. Ayrica
psikiyatrik hastaligi olanlar ve olmayanlar gruplandi. Katilimeilar EDSS puanlarina gore “‘4’iin
alt1”” ve “‘4 ve listii’” olarak, hastalik siiresine gore ise ‘5 yil ve alt1’” ve ““5 yil iistli’” olarak
grupland1.

Gruplar arasinda BICAMS alt testlerinden alinan puanlarin karsilastirmasinda bagimsiz
gruplarda t testi kullanildi. Kategorik degiskenleri degerlendirirken ki kare testi uygulandi.
Ayrica bazi degiskenler ii¢ grup arasinda tek yonlii ANOVA testi kullanilarak karsilastirildi.

MS’li bireylerin bilissel degerlendirme puanlar1 ile BDO, YSO ve EDSS sonuglari
arasindaki iliski Pearson korelasyon analizi kullanilarak degerlendirildi. Istatistiksel anlamlilik

diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.
3.8. Arastirmanin Stmirhhklar:

Calismamizda kontrol grubu olmadig: i¢in biligsel bozulma ile yasam tarzma iliskin
degiskenler arasindaki iligki incelenememistir. Genis 6rneklem ve kontrol grubu ile yapilacak
arastirmalar bu alana katk1 saglayacaktir.

3.9. Etik Kurul Onayi:

Bu ¢alisma Dokuz Eyliil Universite Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan 05.05.2016 tarihi ve 2016/12-21 karar numarasi ile onaylanmistir. Tez bashigi
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degisikligi talebi i¢in yapilan bagvuru ise 26.10.2017 tarihi ve 2017/25-33 karar numarasi ile

onaylanmistir (Ek-8). Olgulardan alinan onam 6rnegi Ek 1’de bulunmaktadir.
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4. BULGULAR
4.1. Demografik ve Klinik Ozellikleri
4.1.1. Demografik Ozellikleri

Bu ¢aligmaya katilan kisilerin yas ortalamasi 36.53’tiir, toplam egitim yil1 ortalamasi
11.98°dir. Katilimeilarin 131’1 galismiyor (%65.5), 69’u ¢alisiyor (%34.5). Calisanlarin 50’si
kamu personelidir (%25). Egitim durumuna gore 99’u yiliksekégretim diizeyindedir (%49.5).
Ailenin gelir durumuna goére 120 kisi 3001 TL ve tizerinde aylik gelire sahiptir (%60.9). Evde
yasayan kisi sayisi ortalama 2.2°dir. 144 kisi biiyliksehirde yasamaktadir (%72.0) (Tablo 2).

Tablo 2. Katilimcilarin demografik 6zellikleri

Ozellikleri Say1 (n=200) \ %
Yas (Ortalama+S) 36.53+£9.73
Cinsiyet
Kadin 140 70.0
Erkek 60 30.0
Cahisma Durumu
Calismiyor 42 21.0
Kamu Personeli 50 25.0
Ev Hanimi 24 12.0
Emekli 15 7.5
Isci 16 8.0
Esnaf 3 1.5
Diger 50 25.0
Egitim Diizeyi
Okuryazar 1 0.5
[Ikogretim 23 11.5
Ortadgretim 20 10.0
Lise 57 28.5
Yiiksekogretim 99 49.5
Toplam Egitim Yih (Ortalama=S) 11.98+12.50
Ailenin Ayhk Gelir Diizeyi
Gelir Yok 1 0.5
501 TL ve 1.000 TL aras1 6 3.0
1001 TL ve 2.000 TL arasinda 34 17.0
2.001 TL ve 3.000 TL arasinda 38 19.0
3.001 ve iizerinde 120 60.9
Belirtmek istemedi 1 0.5
Evde Yasayan Kisi Sayis1 (Ort.£S) 2.2+1.06
Yasadig1 Yer
Biiylik sehir/Metropol 144 72.0
Kasaba/Kiigiik sehir 52 26.0
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Katilimcilarin 116°s1 alkol kullanmiyor (%58), 84’1 kullaniyor (%42). 122’si sigara
kullanmiyor (%61), 78’1 kullantyor (%39). Grubun alkol kullanim siiresi ortalama 6.23 yil,

sigara kullanim stiresi ise ortalama 5.47 yildir (Tablo 3).

Tablo 3. Katilimcilarin yasam tarzi ve alisgkanliklarma yonelik bilgiler

Tim Katihmcilar
(n=200)

Alkol Kullanim

Hi¢ igmedim 103 (%51.5)

Arada igiyorum 82 (%41)

I¢tim biraktim 13 (%6.5)

Diizenli olarak i¢iyorum 2 (%1)
Alkol Kullanim Siiresi (Ortalama+SD) 6.23 + 8.84
Sigara Kullanim

Hi¢ igmedim 106 (%53)

Biraktim 16 (%8)

I¢iyorum 78 (%39)
Sigara Paket/Y1l (Ortalama+SD) 5.47+10,48

4.1.2. Klinik Ozellikler

Arastirma grubunun depresyon puani ortalamasi 9.93, yorgunluk puani ortalamasi 3.15,

EDSS puani ortalamasi 1.78 ve hastalik siiresi ortalamasi 6.17 yil olarak belirlendi (Tablo 4).

Tablo 4. Katilimcilarm klinik 6zellikleri

Ozellikleri Ortalama Standart Ortanca Minimum-
Sapma Maksimum
Hastalik Siiresi 6.17 4.85 5.00 0.02 - 25.00
(yi)
EDSS 1.78 1.58 1.50 0.00 - 7.50
BDO 9.93 9.06 7.00 0.00 —41.00
YSO 3.15 1.84 2.72 0.00 - 7.00
EDSS: Genisletilmis Engellilik Durumu Olgegi, BDO: Beck Depresyon Olgegi, YSO: Yorgunluk Siddet
Olgegi
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Bu caligmada 178 kisinin psikiyatrik bir hastalik tanis1 olmadigi (%89), 149 kisinin MS
disinda baska bir kronik hastalik tanis1 olmadig1 goriildii (%74.5). Arastirma grubunun 138’inde
yorgunlugun olmadigi (%69.0), 164’tinde depresyon olmadigi belirlendi (%82.0). 124 kiside
ise hem depresyon hem de yorgunlugun olmadigi tespit edildi (%62.0) (Tablo 5).

Tablo 5. Katilimcilarin diger klinik 6zellikleri

Ozellikleri Say1 %
MS ve Psikiyatrik Hastahk

Yok 178 89.0
Var 22 11.0
MS ve Kronik Hastahk

Yok 149 74.5
Var 35 17.5
Yorgunluk (Ortalama+S) 3.15+1.84
Yorgunluk

Yok 138 69.0
Var 62 31.0
Depresyon (Ortalama<S) 9.934+9.06

Depresyon

Yok 164 82.0
Var 36 18.0
Depresyon ve Yorgunluk Yok* 124 62.0
Bzﬁiisyon veya Yorgunluk 54 270
SZ?IEiyon ve Yorgunluk 99 11.0
*BDO: 16.9 ve alt1 *‘Depresyon yok>” ve YSO: 4’iin alt1 **Yorgunluk yok’

**BDO: 17.0 ve iistii ‘Depresyon var’” veya YSO: 4 ve iistii *“Yorgunluk var”’

***¥BDO: 17.0 ve iistii *“ Depresyon var’’ ve YSO: 4 ve iistii ““Yorgunluk var”’
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Aragtirma grubu 191 RRMS, 6 SPMS ve 3 PPMS’li bireyden olusmaktadir (Sekil 2).

%2 %3

Sekil 2. Arastirma grubunun MS tiplerine gore dagilim

= RRMS (Yineleyici Multipl

Skleroz)

= PPMS (Primer Progresif

Multipl Skleroz)

= SPMS (Sekonder Progresif

Multipl Skleroz)

4.2. MS’li Bireylerin Noropsikolojik Test Degerlendirmesi
Katilimcilarm SDMT, CVLT-Il ve BVMT-R alt test puanlar1 Tablo 6’da gosterilmistir.

Tablo 6. Katilimcilarin néropsikolojik test puanlari

Minimum-

Ortalama+S Maksimum

SDMT Toplam Dogru 47.99+12.15 14.00-73.00
CVLT-II Toplam Dogru 52.87+£11.13 17.00-77.00
BVMT-R Toplam Dogru 25.10+6.53 3.00-36.00

R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii, BVMT-
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BICAMS’1n her bir alt testi diger alt testler ile orta diizeyde korelasyon gostermektedir

(Tablo 7).

Tablo 7. Noropsikolojik alt test puanlar1 arasindaki iliski

SDMT CVLT-II BVMT-R
Toplam Dogru Toplam Dogru | Toplam Dogru
p* p* p*
- .560 .650

SDMT Toplam Dogru 1 (0.001) (0.001)

- .560 .621
CVLT-II Toplam Dogru (0.001) 1 (0.001)

o .650 621
BVMT-R Toplam Dogru (0.001) (0.001) 1
SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii, BVMT-
R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Pearson 2

4.3. Sosyodemografik Degiskenler ile Noropsikolojik Testlerin Karsilastirilmasi

4.3.1.
Puanlan Arasindaki liski

MS’li Bireylerin Yas, Cinsiyet ve Egitim Yih ile Noropsikolojik Test

Bu ¢alismada, CVTL-II test puani agisindan cinsiyetler arasinda anlamli fark saptanirken

(p<0.05), BVMT-R ve SDMT test puanlari ile cinsiyetler arasinda anlamli fark saptanmadi.

Kadmlarin sozel bellek puanlarmin (CVLT-II) erkeklere gore anlamli olarak daha yiiksek

oldugu goriildii (p<0.05) (Tablo 8).

Tablo 8. Katilimcilarin cinsiyeti ile ndropsikolojik test puanlar1 arasindaki iligki

Cinsiyet Say1 Ortalama+S p*
SDMT  Toplam Kadmn 140 48.26+12.01 0.50
Dogru Erkek 60 47.33+12.54 (0.621)
CVLT-1I Toplam Kadin 140 54.36+£10.86 205
Dogru Erkek 60 49.38+11.06 (0.004)
BVMT-R Toplam | Kadmn 140 25.36+6.54 (0%8873)
Dogru Erkek 60 24.48+6.53
SDMT: Sembol Sayr Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii, BVMT-
R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi
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BICAMS alt test puanlar1 agisindan, yas ile her ii¢ test arasinda negatif yonde orta
diizeyde korelasyon bulundu. Egitim yili ile BICAMS alt testleri arasinda ise pozitif yonde orta
diizeyde korelasyon saptandi (Tablo 9).

Tablo 9. Katilimcilarin yas ve egitim durumuna gore noropsikolojik test puanlari

Yas Egitim Yih
p* p*
< -0.432 0.517
SDMT Toplam Dogru (0.001) (0.001)
CVLT-II Toplam -0.310 0.265
Dogru (0.001) (0.001)
BVMT-R Toplam -0.358 0.364
Dogru (0.001) (0.001)
SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii, BVMT-
R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Pearson 2

43.2. MS’li Bireylerin Egitim Durumu ile Noropsikolojik Test Puanlari
Arasindaki Iliski

Katilimcilarm SDMT, CVLT-Il ve BVMT-R alt test puanlarinda ‘‘ortadgrenim ve tistii’’
ve “‘ortadgrenim alt1’’ gruplar1 arasinda anlamli fark saptandi (p<0.05). ‘‘Ortaégrenim ve tistii”’

grubun test puanlari

(p<0.05) (Tablo 10).

ortadgrenim alt1’> olan gruptan anlamli olarak daha yiiksek saptandi

Tablo 10. Katilimcilarm egitim durumuna gére néropsikolojik test puanlari

Egitim N
DUrumMu Say1 Ortalama+S p
Ortadgrenim
+
SDMT  Toplam altr 44 37.34%10.40 7.42
Dogru Ortaogre.r}lm 156 50.99410.88 (0.001)
ve ustu
Ortadgrenim
+ -
CVLT-Il  Toplam alty A 47521316 ©.000)
Dogru Ortadgrenim 156 54.37+10.03
ve ustu
Ortadgrenim
+
BVMT-R Toplam alty 44 21.02£6.79 4,96
Dogru Ortaogregnm 156 26.2545.99 (0.001)
ve ustl
SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii, BVMT-
R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi
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4.3.3.
Arasindaki Iliski

MS’li Bireylerin Calisma Durumu ile Noropsikolojik Test Puanlar

Calisan grubun SDMT, CVLT-1l ve BVMT-R alt test puanlar1 ¢alismayan gruba gore
daha yiiksek saptandi, ancak bu fark anlamli degildi (Tablo 11).

Tablo 11. Katilimcilarin ¢alisma durumu ile néropsikolojik test puanlar arasindaki iligki

g 3:‘1523 Say1 Ortalama=S p*
SDMT Toplam Calismiyor 131 47.25+1.09 ((‘)121?-)
Dogru Calistyor 69 49.38+1.36
CVLT-1l  Toplam Calismiyor 131 52.19£1.02 -1.18
Dogru Cahsiyor 69 54.15+1.20 (0.239)
BVMT-R Toplam Calismiyor 131 24.52+.59.0 (610;%)
Dogru Calistyor 69 26.19+.72.0

SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Tkinci Siiriimii, BVMT-
R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi

4.3.4.
SDMT ve CVLT-II test puanlar1 agisindan ‘2000 ve altr’” ve ‘2001 ve {istii’” gruplar1

MS’li Bireylerin Gelir Durumu ile Noropsikolojik Test Puanlar Arasindaki

arasinda anlamli fark oldugu (p<0.05), BVMT-R alt test puanlar1 agisindan gruplar arasinda
anlamli fark olmadigi saptandi. Gelir durumu <2001 ve tistii’” olan grubun SDMT ve CVLT-II
alt test puanlar1 ‘2000 ve alt1’> olan gruba gore anlamli olarak daha yiiksek saptandi (Tablo
12).

Tablo 12. Katilimcilarin gelir durumu ile néropsikolojik test puanlari arasindaki iliski

Gelir *
Durumu Say1 Ortalama=£S p

2000 ve alt1 42 41.10+11.80 -4.31
SDMT Toplam Dogru (0.001)

2001 ve st 158 49.81£11.60
CVLT-II Toplam | 2000 ve alt: 42 49.45+13.18 -2.26
Dogru 2001 ve iistii | 158 53.77+10.38 (0.025)
BVMT-R Toplam 2000 ve alt1 42 23.38+6.72 -1.93
Dogru 2001 ve iistii 158 25.56+6.42 (0.055)
SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii, BVMT-
R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi
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4.3.5. MS’li Bireylerin Yasadiklari Yer ile Noropsikolojik Test Puanlar
Arasindaki Tliski

SDMT, CVLT-Il ve BVMT-R alt test puanlarinda ‘i’ ve ‘‘ilge, kasaba, kdy’’ gruplar1
arasinda anlamli fark bulunmadi (Tablo 13).

Tablo 13. Katilimcilarin yasadiklar yer ile ndropsikolojik test puanlari arasindaki iliski

Yasadig Yer Say1 Ortalama=S p*
SDMT Toplam il 144 48.33£12.31 0.65
Dogru flge kasaba,koy 56 47.09+11.78 | (0.517)
CVLT-Il Toplam il 144 53.56+11.16 141
Dogru flge kasaba,kdy 56 51.09+10.97 | (0.160)
Dogru IIge,kasaba koy 56 24.20+6.61 (0.223)

SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Tkinci Siiriimii, BVMT-
R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi

43.6. MS’li Bireylerin Alkol Kullammm ile Noropsikolojik Test Puanlar:
Arasindaki Iliski

SDMT, CVLT-Il ve BVMT-R alt test puanlarinda ‘‘kullanan’’ ve ‘‘kullanmayan’’
gruplar1 arasinda anlamli fark saptandi (p<0.05) (Tablo 14).

Tablo 14. Katilimcilarm alkol kullanimi ile néropsikolojik test puanlar1 arasindaki iligki

ALKOL Say1 Ortalama=S p*
SDMT Toplam Kullanan 84 51.56+10.70 3.65
Dogru Kullanmayan 116 45.40+12.52 (0.001)
CVLT-I1 Toplam Kullanan 84 53.56+10.47 258
Dogru Kullanmayan 116 51.09+11.33 (0.011)
BVMT-R Toplam Kullanan 84 26.80+5.81 3.0
Dogru Kullanmayan 116 23.87+6.77 (0.002)

SDMT: Sembol Sayr Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii, BVMT-
R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi
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4.3.7. MS’li Bireylerin Sigara Kullanim ile Noropsikolojik Test Puanlari

Arasindaki Tliski

MS’li bireylerin CVLT-Il ve BVMT-R alt test puanlar1 ile sigara paket/y1l kullanimi

arasinda anlamli korelasyon saptanmadi. SDMT test puanlar ile sigara paket/y1l kullanimi

arasinda negatif yonde zayif diizeyde korelasyon saptandi (p<0.05) (Tablo 15).

Tablo 15. Katilimcilarin sigara paket/y1l kullanimina gore néropsikolojik test puanlari

Sigara Paket/Y1l

p*

SDMT Toplam Dogru

-0.19
(0.007)

CVLT-II Toplam Dogru

-0.13
(0.066)

BVMT-R Toplam Dogru

-0.06
(0.369)

SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Tkinci Siiriimii, BVMT-
R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Pearson >

SDMT, CVLT-1l ve BVMT-R alt test puanlarinda sigara ‘‘kullanmayan’’ ve ‘‘kullanan’’

gruplari arasinda anlaml fark saptanmadi (Tablo 16).

Tablo 16. Katilimcilarmn sigara kullanimi ile néropsikolojik test puanlar1 arasindaki iliski

SIGARA Say1 OrtalamazS p*

+

SDMT Toplam Kullanan 78 46.26+11.68 162

Dogru Kullanmayan 122 49.0£12.36 (0.108)

CVLT-1l Toplam Kullanan 78 51.97+10.90 -0.90

Dogru Kullanmayan 122 53.43£11.29 (0.367)
+

BVMT-R Toplam Kullanan 78 24.60+6.26 .0.86

Dogru Kullanmayan 122 25.42+6.70 (0.390)

SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya S6zel Ogrenme Testi ikinci Siiriimii, BVMT-R:

Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi
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4.4, Klinik Degiskenler ile Noropsikolojik Testlerin Karsilastirilmasi

44.1. MS’li Bireylerde Diger Kronik Hastalik Durumu ile Noropsikolojik Test
Puanlan Arasindaki liski

SDMT, CVLT-1l ve BVMT-R alt test puanlarinda “baska bir kronik hastaligi olanlar” ve
“baska bir kronik hastaligi olmayanlar” arasinda anlamli fark bulunmadi (Tablo 17).
Tablo 17. Katilimcilarda diger kronik hastalik durumu ile néropsikolojik test puanlar

arasindaki iliski

Diger
Kronik Say1 Ortalama=S p*
Hastahk

SDMT Toplam Yok 149 47.87+12.32 -0.39
Dogru Var 35 48.77+11.36 (0.694)
CVLT-II Toplam Yok 149 53.03+10.65 0.46
Dogru Var 35 52.09+£12.16 (0.648)
BVMT-R Toplam Yok 149 25.50+6.39 1.36
Dogru Var 35 23.83+7.05 (0.175)
SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii, BVMT-
R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi

442. MS’li Bireylerde Psikiyatrik Hastallk Durumu ile Noropsikolojik Test
Puanlan Arasindaki Iliski

SDMT, CVLT-Il ve BVMT-R alt test puanlarinda psikiyatrik hastaligi olan ve olmayan
gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi (Tablo 18).

Tablo 18. Katilimcilarda psikiyatrik hastalik varligi ile néropsikolojik test puanlar1 arasindaki

iliski
Psikiyatrik

Hastahk Say1 Ortalama=£S p*

Durumu
SDMT Toplam Yok 178 47.98+12.25 -0.01
Dogru Var 22 48.00£11.57 (0.995)
CVLT-1l Toplam Yok 178 52.75+10.88 -0.43
Dogru Var 22 53.82+13.23 (0.671)
BVMT-R Toplam Yok 178 25.20+6.49 0.63
Dogru Var 22 24.27+6.92 (0.530)
SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya S6zel Ogrenme Testi ikinci Siiriimii, BVMT-R:
Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi
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4.43. MS’li Bireylerin Yeti Yitimi Diizeyleri ile Noropsikolojik Test Puanlar:
Arasindaki Iliski

SDMT, CVLT-Il ve BVMT-R alt test puanlarinda, EDSS “‘4’iin alt’> ve ‘4 ve Ustli”’
gruplar1 arasinda anlamli fark saptandi (p<0.05). EDSS puani ““4’tin alt1” olan grubun
BICAMS alt test puanlar1 “‘4 ve {istii”” olan gruba gore anlamli olarak daha yiiksek saptandi
(p<0.05) (Tablo 19).

Tablo 19. Katilimcilarin yeti yitimi diizeyi ile néropsikolojik test puanlar1 arasindaki iliski

EDSS Say1 Ortalamaz=S p*

<4 180 49.48+11.32 5.60
SDMT Toplam Dogru © bOl)

>4 20 34.55+11.33 '
CVLT-11 Toplam <4 180 54.18+10.17 5.36
Dogru >4 20 41.0012.60 (0.001)
BVMT-R Toplam <4 180 25.75+6.09 4.42
Dogru >4 20 19.25+7.57 (0.001)
SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi ikinci Siiriimii, BVMT-R:
Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi

444, MS’li Bireylerin Hastahk Siiresi ile Noropsikolojik Test Puanlar:
Arasindaki Iliski

MS’li bireylerin hastalik siiresi ile SDMT ve CVLT-II alt test puanlar1 arasinda negatif
yonde zayif diizeyde korelasyon saptandi (p<0.05). BVMT-R alt test puanlar1 ile korelasyon
saptanmadi (Tablo 20).

Tablo 20. Katilimcilarin hastalik siiresine gére noropsikolojik test puanlari

Hastalik Siiresi
p*

-0.18

SDMT Toplam Dogru (0.009)

-0.14

CVLT-II Toplam Dogru (0.048)

-0.07

BVMT-R Toplam Dogru (0.349)

SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya S6zel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii, BVMT-R:
Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Pearson x?
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SDMT, CVLT-Il ve BVMT-R alt test puanlarinda hastalik siiresi ‘5 yil ve alt1”” ve ‘5

yil Gistii’” gruplari arasinda anlaml fark bulunmadi (Tablo 21).

Tablo 21. Katilimcilarin hastalik siiresi ile ndropsikolojik test puanlar1 arasindaki iligki

Hsaﬁslf:Iik Say1 Ortalama=£S p*

SDMT Toplam Dogru <5 yil 103 | 49.16+11.67 1.41

>5y1l 97 46.74+12.58 (0.161)
CVLT-II Toplam Dogru <Syil 103 52.91+10.37 0.06

>5y1l 97 52.81+11.95 (0.950)
BVMT-R Toplam Dogru <5yl 103 | 25.25+7.02 0.34

>5y1l 97 24.9446.00 (0.735)
SDMT: Sembol Sayr Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii, BVMT-
R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi

445,
Arasindaki Iliski

SDMT puanlar1 agisindan ““Yorgunluk var’® ve ““Yorgunluk yok’’ gruplari arasinda

MS’li Bireylerde Yorgunluk Durumu ile Noropsikolojik Test Puanlar

anlaml fark saptand1 (p<0.05). Yorgunlugu olmayan grubun SDMT puanlari, yorgunlugu olan
gruptan anlamli olarak daha yiiksek saptandi. CVLT-1l ve BVMT-R alt test puanlar1 agisindan
gruplar arasinda anlamli fark bulunmadi (Tablo 22).

Tablo 22. Katilimcilarm yorgunluk durumu ile néropsikolojik test puanlar1 arasindaki iligki

Yorgunluk *
DUruUMU Say1 Ortalama=£S p

SDMT Yorgunluk 138 49.67+11.67
Toplam yok 2.99
Dogru Yorggr”'“k 62 44.23412.45 (0.003)
CVLT-II Yorgunluk 138 52.79+10.22
Toplam yok 0.14
Dogru Yor\g/;rm“k 62 53.03+13.03 (0.887)
BVMT-R Yorgunluk 138 25.5146.23
Toplam yok 1.52
Dogru Yor\glsrm“k 62 24.19+7.13 (0.189)
SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya S6zel Ogrenme Testi ikinci Siiriimii, BVMT-R:
Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi
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4.4.6.
Arasindaki Iliski

MS’li Bireylerde Depresyon Durumu ile Noropsikolojik Test Puanlar:

SDMT, CVLT-Il ve BVMT-R alt test puanlarinda ‘‘depresyon yok’’ ve ‘‘depresyon var’’

gruplar1 arasinda anlamli fark saptanmadi (Tablo 23).

Tablo 23. Katilimcilarin depresyon durumu ile ndropsikolojik test puanlari arasindaki iligki

Depresyon *
DUrUMU Say1 Ortalama=S p
Deprgiyon 164 48.26+11.77 067
SDMT Toplam Dogru De );es on © ;502)
Presy 36 46.75+13.85 |
var
Depresyon
CVLT-II Toplam yok 164 T 0.2
Dogru Depresyon 36 52 50411.83 (0.829)
var
Depresyon
BVMT-R Toplam yok P - 18+6.37 0.38
Dogru Dep\czfyon 36 24.72+7.30 (0.703)
SDMT: Sembol Sayr Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi ikinci Siiriimii, BVMT-R:
Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Bagimsiz gruplarda t testi

4.4.7.

Test Puanlan Arasindaki iliski
Katilimeilarm BDO puanlar1 ile SDMT, CVLT-1I ve BVMT-R test puanlar1 arasinda

MS’li Bireylerin Depresyon ve Yorgunluk Durumlan ile Noropsikolojik

anlaml1 korelasyon bulunmadi. YSO puanlar1 ile SDMT ve BVMT-R puanlar1 arasinda negatif
yonde zayif diizeyde korelasyon saptandi (p<0.05). YSO ile CVLT-II test puanlari arasinda
korelasyon saptanmadi (Tablo 24).

Tablo 24. Katilimcilarin depresyon ve yorgunluk durumuna gére néropsikolojik test puanlari

BDO YSO
p* p*

o -0.05 -0.24
SDMT Toplam Dogru (0.489) (0.001)
CVLT-II Toplam -0.05 -0.78
Dogru (0.502) (0.271)
BVMT-R Toplam -0.01 -0.14
Dogru (0.937) (0.043)
SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii, BVMT-
R: Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*Pearson x?
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4.5.

MS’li Bireylerin Hastahk Siiresi ile Yeti Yitimi Diizeyleri Arasindaki Tliski

MS’li bireylerin hastalik siiresi ile EDSS puanlari1 arasinda pozitif yonde zayif korelasyon

saptand1 (r=0.25; p<0.05). Hastalik siiresi ‘5 yil iistii”’ olanlarda yeti yitimi diizeyi 5 yil ve

alt1’” olan gruba gore anlamli olarak daha yiiksek saptandi (p<0.05) (Tablo 25).

Tablo 25. Katilimcilarin hastalik siiresi ve yeti yitimi diizeyi arasindaki iliski

EDSS >4 EDSS <4 Toplam
Hastahk ”
Siiresi p
Say1 Yiizde Say1 Yiizde n (%)
97
>5 yil 17.5 80 82.5 (100.0)
100 97.1 103
<5 yil 2.9 (100.0) 0.001
200
Toplam 10.0 180 90.0 (100.0)

#Ki-Kare Testi

4.6.

MS’li Bireylerin Yorgunluk ile Yeti Yitimi Diizeyleri Arasindaki Iliski

MS’li bireylerin YSO ile EDSS puanlari arasinda pozitif yonde orta diizeyde korelasyon

saptand1 (r= 0.37; p<0.05). Yorgunluk puanlari, EDSS puani ‘4 ve iistii’’ olanlarda ‘‘4’iin

altr’’nda olanlara gore anlamli olarak daha yiiksek saptand1 (p<0.05). Yas ile YSO arasmnda

anlamli korelasyon saptanmadi (Tablo 26).

Tablo 26. Katilimcilarm yorgunluk ve yeti yitimi diizeyi arasindaki iliski

Var* Yok** Toplam pi
Say1 Yiizde Say1 Yiizde n (%)
180
EDSS >4 11 55.0 9 45.0 (100.0)
20
EDSS <4 51 28.3 129 717 (100.0) 0.014
200
Toplam 62 31.0 138 69.0 (100.0)

* YSO.:_ 4 ve iistii ““Yorgunluk var’’
** YSO: 4lin alt1 ““Yorgunluk yok”’

#Ki-Kare Testi
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4.7.

MS’li Bireylerin Hastalik Siiresi ile Depresyon Durumu Arasindaki iliski

Depresyon puanlari, hastalik siiresi ““5 yil ve alt1’” olanlarda ‘5 yil iistii’’ olanlara gore

daha yiiksek saptandi (Tablo 27).

Tablo 27. Katilimcilarin hastalik siiresi ile depresyon durumu arasindaki iliski

Var* Yok** Toplam

Hastahk ”

Siiresi p

Say1 Yiizde Say1 Yiizde n (%)
97

>syil | 15 15,5 82 84.5 (100.)

Syl | 21 20.4 82 79.6 (1100030) 0.365
Toplam 36 18.0 164 82.0 (1%%00)
*BDO: 17.0 ve iistii *‘Depresyon var’’
**BDO: 16.9 ve alt1 *‘Depresyon yok’’

#Ki-Kare Testi

4.8.

MS’li Bireylerin Hastalik Siiresi ile Yorgunluk Durumu Arasindaki iliski

MS’li bireylerin hastalik siiresi ile yorgunluk puanlar1 arasinda pozitif yonde zayif

korelasyon saptandi (r=0.17; p<0.05). Yorgunluk puanlari, hastalik siiresi ‘5 yil {istii”

olanlarda ““5 yil ve alt1’’ olanlara gore anlamli olarak daha yiiksek saptandi (p<0.05) (Tablo

28).

Tablo 28. Katilimcilarmn hastalik stiresi ile yorgunluk durumu arasindaki iligki

Var* Yok** Toplam

Hastahk ”

Siiresi . . P

Say1 Yiizde Say1 Yiizde n (%)
97

>5 yil 37 38.1 60 61.9 (100.0)

<Syi 25 24.3 78 75.7 (1100030) 0.034
Toplam | 62 31.0 138 69.0 (1%%00)
*YSO: 4 ve {istii ““Yorgunluk var”’
** YSO: 4°{in alt1 *“Yorgunluk yok”’

#Ki-Kare Testi

47




4.9. MS’li Bireylerde Yorgunluk ve Depresyon Durumu ile Noropsikolojik Test

Puanlan Arasindaki fliski

Katilimecilarm YSO ile BDO puanlari arasinda pozitif yonde orta diizeyde korelasyon

saptand1 (r=0.51; p<0.05). Gruplar arasinda SDMT puanlar1 agisindan anlamli fark bulundu
(p<0.05). CVLT-Il ve BVMT-R alt test puanlari a¢isindan anlamli fark saptanmadi (Tablo 29).

Tablo 29. Katilimcilarda depresyon ve yorgunluk durumu ile néropsikolojik test puanlari

arasindaki iliski

SDMT

CVLT-II

BVMT-R

p#

p#

Depresyon ve
yorgunluk
yok*
Depresyon ya
dayorgunluk | 3.771 0.025
var**
Depresyon ve
yorgunluk
Var***

0.002

0.998

0.606

0.547

Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel

*BDO: 16.9 ve alt1 “‘Depresyon yok™* ve YSO: 4’iin alt1 ““Yorgunluk yok’
**BDO: 17.0 ve ustii “‘Depresyon var’ veya YSO: 4 ve istii *“Yorgunluk var”’
***BDO: 17.0 ve iistii ““Depresyon var’’ ve YSO: 4 ve iistii ““Yorgunluk var”’

SDMT: Sembol Say1 Modaliteleri Testi, CVLT-II: Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi Ikinci Siiriimii, BVMT-R:

# Tek Yonli Anova
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o. TARTISMA
5.1. MS’li Bireylerde Bilissel Islevlerin Degerlendirilmesi

Bu ¢alismada giiclii psikometrik 6zelliklere sahip BICAMS tercih edilmistir. Cilinkdi bu
batarya biligsel bozulmay1 ayirt etmede iyi diizeyde ayiricilik saglayan alt testleri icermektedir.
Biligsel bozulma, BICAMS’n 3 alt testinden 1 ya da daha fazlasinda performansta bozulma
olarak tanmimlanmaktadir (75). Literatiirde bu bataryanin MS’te bilissel bozulmay1 yiiksek
duyarlilik ve 6zgiilliik ile saptadigit MACFIMS ve BRB-N ile karsilastirilarak gosterilmistir (75,
102). Ayrica bataryanin bilissel bozulmay1 ayirt etmedeki giiciiniin esas olarak SDMT’yi
kapsamasina bagli oldugu belirtilmistir. Ornegin; MS’te sik kullanilan PASAT, ayirt ediciligi
yiiksek testler arasinda gosterilmesine ragmen (102), hem uygulanan kisi hem de uygulayici
i¢in daha zor bir testtir. SDMT, fonksiyonel gerilemenin giiglii bir yordayicisi (128) ve serebral
entegrasyonun hassas 6lgiitii olarak (72, 162) gelecekte yeti yitiminin bileseni olarak PASAT 1n
yerini alacak gibi goriinmektedir. Yine de SDMT nin avantajlarina ragmen Oncelikle gorsel
islemleme hiz testi oldugunu ve bellegin bazi yonlerini igerdigini akilda tutmak gerekmektedir.
Bizim ¢alismamizda SDMT ile CVLT-II, SDMT ile BVMT-R, CVLT-Il ile BVMT-R arasinda
orta diizeyde pozitif korelasyon bulunmustur. Bu bulgular Oztiirk ve ark. (66), ¢alisma
sonuglarma benzerdir. Ayrica bulgularimiz birbiriyle iligkili farkli bilissel alanlar1 6lgen
BICAMS alt testleri arasindaki tutarliligi gostermekte olup, bu bataryanin bilissel durumu
degerlendirmede giivenilir ve 6zgiil bir ara¢ oldugunu kanitlamaktadir.

BICAMS normatif veri ¢alismalarinda, popiilasyonun 6zelliklerine gore gruplarin puan
ortalamalar1 farklilik gdstermektedir. Italyan 6rnekleminin BICAMS puanlar1 (163), benzer yas
araliginda olan ABD 6rneklemine gore daha yiiksek iken benzer egitim yili ortalamasina sahip,
ancak daha geng olan Cek 6rneklemine gére (75) daha diisiiktiir (yas ort: 34.0-38.9). Calisma
grubumuzun yas ortalamasi 36.53+9.73, egitim y1li ortalamas1 11.98+12.50’dir. BICAMS’1n
Tirkce gegerlik ¢alismasina gére grubumuzun yas ortalamasi biraz daha geng (36.5-37.5),
egitim diizeyi ise biraz daha diistiktiir (11.9-13.9). Bulgular karsilastirildiginda, ¢calismamizdaki
BICAMS alt test ortalamalar1 daha yiiksektir. Kiiltiirel, egitimsel ve geviri farkliliklarini dikkate
alarak topluma uygun bir sekilde yapilan gegerlilik ¢aligmalar: bu tiir farkliliklara agiklik
getirebilir (164).

Bataryalarin uygulanmasi degerlendirildiginde, MACFIMS ve BRB-N olduk¢a zaman
almaktadir ve deneyimli bir ndropsikolog tarafindan yapilmalidir (75, 102). BICAMS’in

olumlu yonleri; giinliik klinik uygulamadaki kolayligi, hi¢bir 6zel ekipmana (kalem, kagit ve

49



kronometre diginda) gerek duyulmamasi, uygulama siiresinin 15 dakika olmasi ve noropsikoloji
alaninda uzman olmayan saglik profesyonelleri tarafindan uygulanabilirligidir. Literatiirde
BICAMS’1n mevcut kaynaklar kisith oldugunda daha kapsamli bir batarya yerine gegerli bir
alternatif olusturabilecegi ifade edilmektedir (102). MS’te biligsel bozulmayi inceleyen yeni
caligmalar ve batarya karsilastirmalariin bu konuyu aydinlatacagi diistiniilmektedir.

Bu calismada demografik degiskenlerin biligsel islevler iizerine etkisi incelendiginde,
BICAMS test puanlar1 ile yas arasinda negatif yonde orta diizeyde bir korelasyon bulunmustur.
Bilissel bozulmay1 inceleyen bir meta-analize gore (1983-1997), yas ve hastalik ilerledikge
biligsel performansmn diismesi beklenmektedir (134). Calismamizda BICAMS ile egitim yili
pozitif yonde orta diizeyde korelasyon gosterirken ortadgrenim ve iistii olan grup ortadgrenim
alt1 olan gruptan tiim alt testlerde daha iyi performans gostermistir. Bizim bulgularimizla
uyumlu olarak literatiirde, MS’li bireylerden egitim seviyesi yiiksek, daha geng ve ¢alisan
kigilerin BICAMS performanslarmin, daha yasli, ¢alismayan kisilere gore daha iyi oldugu
belirtilmistir (101). Sonuglarimizda ¢alisan kisilerin ¢alismayan Kkisilere gore daha iyi
performans gosterdikleri ancak gruplar arasindaki farkin istatistiksel agidan anlamli olmadigi
bulunmustur.

Literatiirde bilissel islevler tizerinde demografik ve klinik degiskenler ile ilgili olarak
farkli etki diizeyleri ifade edilmistir. Bir meta-analizde (1983-2007), yas ve cinsiyetin tiim
bilissel alanlarda diizenleyici oldugu, hastalik siiresi, yeti yitimi ve egitim diizeyinin temel etken
olmadigi ileri stirtilmistiir (93). Smerbeck ve ark. (165) 2017’de yayinlanan ¢alismasinda, yas
ve egitim yilmin BICAMS performansi iizerinde 6nemli ve anlamli birer yordayici oldugunu,
ancak cinsiyetin anlamli bir yordayicit olmadigmi gostermistir. Bazi arastirmacilar, egitim
yilinin SDMT ve CVLT-II puani (2.4) iizerinde BVMT-R’den (1.0) daha etkili oldugunu tespit
etmistir (101). Baska bir ¢aligmada ise egitim diizeyi ile CVLT-II arasinda pozitif yonde
korelasyon saptanirken, BVMT-R ve SDMT ile korelasyon saptanmamistir (74). Bizim
calismamizda egitim yili en giiglii korelasyonu SDMT, daha sonra BVMT-R ve CVLT-II ile
gostermistir. Egitim yilinin CVLT-II ile giiclii korelasyon gostermemesinin nedeni, diger
calismayla karsilastirildiginda, ¢aligma grubumuzun ortalama egitim yilinin daha diisiik olmas1
ve performans anksiyetesi gibi karistirict faktorler olabilir. italyan popiilasyonu ile yapilan
BICAMS normatif veri c¢alismasinda, kadinlar erkeklerden daha iyi CVLT-II (sozel
ogrenme/bellek) performansi gostermistir (163). Calismamizda literatiirle uyumlu olarak

CVLT-II puanlar1 agisindan cinsiyetler arasinda fark oldugu, kadmlarin sdzel bellek puanlarmin
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erkeklerden daha iyi oldugu sonucuna ulagilmistir. Daha 6nce yapilan ¢aligmalarda da bizim
calismamizla uyumlu olarak kadimnlarin sozel belleklerinin daha iyi oldugu, bunun yaninda
organizasyon ve uzamsal bellek gorevlerinde, stratejilerini sozel bellek araciligiyla
olusturduklar1 gosterilmistir (166-168).

Bizim ¢alismamizda gelir durumunun etkisi degerlendirildiginde, ‘2001 ve {stii’” gelir
diizeyi olanlarin ‘2000 ve alt1’’ olan gruba gére SDMT ve CVLT-II puanlarinin yiiksek oldugu,
BVMT-R puanlarinda ise gruplar arasinda fark olmadigi gosterilmistir. Bu farkliligin bilgi
islemleme ve sozel bellek testinde olmasi, gorsel bellek testinde olmamasi yas ve egitim diizeyi
gibi karistirict  faktorlerden kaynaklanabilir. MS’li  bireyler yasadiklar1 yere gore
karsilastirildiginda ““il>” ve ‘‘ilge, kasaba, koy’’ gruplar1 arasinda biligsel performanslar
acisindan anlaml fark saptanmamustir.

Calisma sonuglarimizda, sigara kullanimi ile SDMT performanslar1 arasinda negatif
yonde zayif iliski bulunurken diger iki testte anlamli iliski bulunmamaistir. Sigara kullanan ile
kullanmayan gruplar arasinda bilissel test performanslari agisindan anlamli bir farklilik
saptanmamustir. MS’1i bireylerde sigara kullanimi1 ve biligsel bozulma arasindaki iliskiyi BRB-
N ile inceleyen bir ¢alismada, agir sigara kullanimi olanlarda igmeyenlere gore alt testlerin
tiimiinde anlamli fark saptanmasa da sigara i¢en grupta biligsel bozulma anlamli olarak daha
fazla gorilmistir (169). Bu farkli bulgu calismamizin tasarimindaki farklhiliklar ile
aciklanabilir. Calismamiza alinan hasta sayis1 diger ¢alismaya gore oldukga yiiksek olmakla
birlikte, ¢calisma grubu, sigara maruziyet siiresi, ne kadar once biraktig1 ve hafif-agir igme
durumu gibi alt gruplara ayrilmamistir. Calismamizda hastalarin alkol kullanimiyla ilgili detayl
ve gercekei bilgilere ulasamadigimiz i¢in alkoliin biligsel islevler lizerindeki etkisi ayrintili
olarak degerlendirilememistir.

Calisma grubumuz, baska bir kronik hastalik ya da psikiyatrik hastalik tanis1 bulunma
durumuna gore degerlendirildiginde biligsel performanslart agisindan gruplar arasinda fark
bulunmamustir. Psikiyatrik hastaliga ya da baska bir kronik hastaliga sahip olan hastalarin tiimii
tedavilerine devam etmekteydi. Gruplar arasinda fark bulunmamasi hastalarin tedaviden
beklenen fayday1 sagladig seklinde yorumlanabilir.

Calismamizda hastalik siiresi ile biligsel islevler arasindaki iliski degerlendirildiginde,
SDMT ile hastalik siiresi arasinda anlamli korelasyon bulundu ancak hastalik stiresi *5 y1l ve
alt’” olan grup ile ‘5 yil iistii”” olan grup arasinda anlamli farklilik saptanmadi. Achiron ve

ark. (82) g¢alismasinda, hastalik siiresi ‘5 yil ve alt’” olanlar ile “‘5 yil iistii’’ olanlar arasinda
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bilissel performans (PASAT) agisindan fark oldugunu gostermistir. Bizim ¢alismamizda benzer
sonucun ortaya ¢ikmamasinin nedeni, calisma grubumuzun daha geng ve yeti yitimi diizeyinin
diisiik olmast ya da kullanilan ilaglar gibi diger karistirict faktorler olabilir. Daha uzun siireli
caligmalara bakildiginda Amato ve ark. (131) tarafindan, MS’li bireylerin 10 yilda bilissel
bozulma diizeyinde bir artig oldugu gostermistir. Bir meta-analizde ise hastalik siiresi ve yeti
yitiminin Oncelikle bellek ve &grenme performans: fiizerinde diizenleyici oldugu ileri
stirtilmistiir (93). Daha uzun hastalik siiresi kriter alindiginda MS’1i bireyler arasindaki biligsel
fark daha agik gosterilmistir. MS’li bireyler MACFIMS ile degerlendirildiginde, daha uzun
hastalik stiresi olanlarin biligsel bozulma oranmin daha fazla oldugu, hatta bu etkinin yasin
etkisinden daha fazla oldugu gosterilmistir (75). BICAMS uygulanan bir ¢alismada ise hastalik
stiresi 10 y1l ve iizeri olanlarin %62’sinde, 10 yildan az olanlarin %50’sinde bilissel bozulma
oldugu tespit edilmistir (101). Bu dogrultuda boylamsal ¢alismalara ya da daha uzun hastalik
stiresine sahip MS’li bireyler ile yapilacak kesitsel calismalara ihtiyag duyulmaktadir.
Calismamizda hastalik stiresi ile SDMT ve CVLT-II arasinda negatif yonde zayif korelasyon
saptanirken, BVMT-R ile korelasyon saptanmamistir. Literatiirde biligsel durumun hastalik
stiresi ile iliskili olmadigin1 gésteren ¢alismalar da vardir. Bazi arastirmacilar BICAMS test
puanlar1 ile hastalik siiresi arasinda iliski olmadigi sonucuna ulasmustir (170). Baska
calismalarda ise biligsel bozulmanin hastalik siiresinden ¢ok yas, egitim diizeyi, yeti yitimi
diizeyi ve hastalik tipinin etkisinden kaynaklanabilecegi ifade edilmistir (75, 131). Ornegin;
Ruggueri ve ark. (135), EDSS skoru <3.5 olan RRMS’li bireylerde bilissel gerileme ile hastalik
stiresi arasinda iliski oldugunu, ancak bunun EDSS puanindan bagimsiz olmadigini
belirtmektedir.

Hastalik siiresi ve yeti yitimi diizeyi arasindaki iliskiyi degerlendirdigimizde, hastalik
stiresi ile EDSS puanlar1 arasinda pozitif yonde zayif korelasyon bulunmugtur. Hastalik siiresi
‘5 yil iistii”” olanlarin yeti yitimi diizeylerinin ‘5 yil ve alt’” olan gruba gore daha yiliksek
oldugu gosterilmistir. MS’te goriilen biligsel yetersizlik ya da bozulma ile beyindeki tutulumlar,
hastalik gidisi, yeti yitimi, hastalik siiresi arasindaki iligkinin a¢ik olmadigi, MS’li bireylerin
biligsel profilleri arasinda goriilen bireysel farklarmn net bir sonuca ulagsmay1 giiglestirdigi
diigiiniilmektedir. Bu bilgilerin 1s1ginda, hastalar yas, cinsiyet, egitim, hastalik 6ncesi biligsel
rezerv acisindan eslestirilerek, bilissel islevler tizerinde etkili faktorlerin birlikte etkisinin
arastirilmasi; kullanilan ilaglar, duygu durum gibi faktorlerin daha ayrmtili incelenmesi

gerektigi anlasilmaktadir. Bununla birlikte hasta vizitlerinde ilk tan1 anindan itibaren hastanin
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bilissel durumu MS’e spesifik bataryalarla degerlendirilmeli, yillar i¢indeki degisim hastanin

ozelinde degerlendirilmelidir.

5.2 MS’li Bireylerde Depresyon, Yorgunluk ve Yeti Yitiminin Bilissel Islevler
Uzerindeki Etkisi

Literatiirde yeti yitimi diizeyi yiiksek olan MS’li bireylerin diisiik olanlara gore bilissel
performansmin daha kotii olduguna dair bulgular vardir. Bir ¢alismada, EDSS 3’iin altinda
olanlarmn tstiinde olanlara gore BICAMS alt test performanslarinin tiimiinde daha iyi oldugu
gosterilmistir. Ayrica EDSS puani 1 puan arttikga SDMT puaninin 5.9, BVMT-R 2.3 ve CVLT
II’nin 3.7 puan azaldigi bulunmustur (101). Patti ve ark (170), EDSS 4 ve altinda olan MS’li
bireylere BRB-N uyguladiklar1 ¢alismada, bilissel bozulma olan grubun EDSS puaninin
bozulma olmayan gruba gore daha yiikksek oldugunu saptamustir. Prakash ve ark. (93)
tarafindan yapilan meta-analizde, EDSS skoru 4 ve iistli olan RRMS’li bireylerin biligsel test
puanlarinin 4’{in altinda olanlara gore anlamli olarak daha diistik oldugu gosterilmistir. Biligsel
bozulma 1limli klinik yeti yitimi olan (EDSS < 3.5) RRMS’li bireylerde bile goriilebilmektedir
(135). Literatiirle uyumlu olarak ¢alismamizda EDSS puani ‘4 ve {istii’” olan grubun ‘‘4’{in
alt1’’ olan gruba gore bilissel test puanlarinin daha diisiik oldugu saptanmistir. Ayrica EDSS ‘4
ve Uistii’” olan grubun “‘4’{in alt1’’ olan gruba gore yorgunluk puanlarmin anlaml olarak yiiksek
oldugu tespit edilmistir. Bashki ve ark. (16), yorgunlugun varlig1 ve siddetinin (YSO), EDSS
puani ile iliskili oldugunu gostermistir. Baska bir ¢calismada, YSO hem EDSS hem de BDO ile
korelasyon gdstermistir, ancak yas, hastalik siiresi, klinik gidis ile anlamli bir iliski
bulunmamustir (145). Bu sonuglarla uyumlu olarak ¢alismamizda YSO’niin hem EDSS hem de
BDO ile pozitif yonde orta diizeyde korelasyonu bulunmustur. Yas ve hastalik siiresi ile
yorgunluk puani arasinda ise anlamli korelasyon saptanmamistir. Ancak yorgunlugun hastalik
stiresi ‘5 yil iistii”” olanlarda ‘5 yil ve alt’’ olanlara gore daha yiiksek oldugu saptanmustir.
MS’li bireyler yeti yitiminin getirdigi gii¢liiklerle bas etmek zorunda kalmaktadir, bu durum
psikolojik ve fiziksel yorgunlugu arttirmaktadir. Yas ve hastalik siiresinin ilerlemesi dogrudan
etkili gortinmese de yorgunluk ve depresyon belirtilerini arttirabilir. Bu ¢alismada RRMS
disindaki MS alt tiplerinin temsiliyeti yetersiz oldugu i¢in yorgunluk, hastalik gidisini etkileyen
etmenler arasinda net olarak degerlendirilememistir.

Sandi ve ark. (76), yorgunluk (MYEOQ) ile biligsel performans (BICAMS) arasinda
negatif yonde zayif korelasyon oldugunu gostermistir. En gii¢lii korelasyonun bilgi islemleme

hizin1 6lcen SDMT ile oldugu bulunmustur. Calismamizda MS’li bireylerin YSO ile
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BICAMS’1n iki alt testi arasinda (SDMT ve BVMT-R) negatif yonde zayif korelasyon bulundu,
en giiglii korelasyonu SDMT ile gosterdi. Bu bulgular, MS’te en sik bozulan alanlar olan,
dikkat/konsantrasyon, bilgi isleme hiz1 gibi islevler lizerinde yorgunlugun anlaml etkisi olarak
degerlendirilebilir.

MS’te yorgunluk ¢alismalarinda YSO icin farkli kesme puanlari kullanilmustir. 4 ve iizeri
olmasmin genellikle siddetli yorgunluga isaret ettigi ifade edilmektedir (158). Ornegin; kesme
puant olarak 4.6 kullanilarak 145 MS’li bireyin %70’inde yorgunluk tespit edilmistir (145).
Calismamizda MS’li bireylerde yorgunlugun varhig, YSO puam 4 ve iistii olarak
degerlendirildiginde katilimcilarin %31’inde yorgunluk goriilmiistiir. MS’li bireylerin bilgi
islemleme hizin1 inceleyen bir calismada ‘4 ve alt’” yorgunluk olmayan, ‘5 ve isti’”
yorgunluk olan grup olarak belirlenmistir (171). Krupp’a goére ise 3’iin istiindeki puanlar
siddetli yorgunlugu temsil etmektedir (172). Andreasen ve ark. (171), yorgun olan MS’li
bireylerin yorgun olmayanlara gore daha yavas bilgi islemleme hizina sahip oldugunu
gostermistir. Bu sonuglar ile tutarh olarak calismamizda, yorgunlugu olan ile olmayan gruplar
arasinda sadece SDMT performanslar1 agisindan anlamli farklilik bulunmustur. Ayrica
yorgunlugu olan grubun test performansmin yorgunlugu olmayan gruptan anlamli olarak daha
kot oldugu saptanmustir. Varsayimsal olarak yorgunlugun hastalarim bilissel becerileri
tizerinde olumsuz etkileri olabilecegi iddia edilse de son ¢alismalar bilissel durum ile subjektif
yorgunluk arasinda anlamli iliski olmadigini gostermektedir (74, 76, 173).

BICAMS ile bilissel durumu, BDO ve Beck Anksiyete Olcegi ile duygu durumu
degerlendirilen MS’li bireylerin sagliklilara gére daha yiiksek depresyon ve anksiyete diizeyine
sahip olduklar1 gosterilmig, ancak BICAMS ile depresyon ve anksiyete diizeyleri arasinda
anlamli bir iliski saptanmamustir (73). 550 RRMS’li bireyin BRB-N sonuglarina gére, bilissel
bozulma olanlar ve olmayan gruplar arasinda depresyon puanlar1 agisindan anlamli farklilik
bulunmamistir. Ayrica siddetli depresyon puanma sahip kadinlarm oraninin erkeklerden daha
fazla oldugu saptanmistir (170). Bu bulgularla tutarli olarak ¢alismamizda kadmlarin depresyon
puanlar1 erkeklerden anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. BDO ile BICAMS puanlari
arasinda anlamli bir korelasyon saptanmamistir. Ayrica biligsel performanslar agisindan
depresyonu olan ve olmayan gruplar arasinda anlaml farklilik bulunmamistir. Ancak MS’li
bireylerin hastalik siiresi ile depresyon durumu degerlendirildiginde, depresyon puanlarinin,
hastalik siiresi ‘5 yil ve alt’” olanlarda ‘5 yil iistii”” olanlara gore daha yiiksek oldugu

saptanmistir. Kronik hastalik ile bilissel, duygusal, davranissal, sosyal ve fiziksel bilesenlerin
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iliskisi hastalik siiresince degismektedir (62, 131, 139). Hastaligin erken donemlerinde kisinin
hastaliga uyumunu etkileyen faktorlerle bas etmede giicliik yasamasi olasi gériinmektedir.

Kroencke ve ark. (149), MS’li bireyleri YSO ile degerlendirdigi calismada, depresyonun
ve yeti yitiminin yorgunlugun anlamli birer yordayicisi oldugunu rapor etmistir. Yorgunlugun
farkli degiskenlerle iliskisinin incelendigi baska bir caligmada, yorgunluk iliskili diger
belirtilerin (agr1, depresyon, uyku, yasam kalitesi...vs) eslik etmesi durumu ikincil yorgunluk,
eslik etmemesi durumu birincil yorgunluk olarak tanimlanmistir (171). Bu galismalar dikkate
alinarak; depresyon ve yorgunluk belirtilerinin bir arada olmasi, sadece birinin olmas1 ya da
ikisinin de olmamasi durumunda biligsel islevler iizerindeki etkisi incelenmistir. SDMT
performanslart agisindan anlamli farklilik bulunurken, diger alt test puani a¢isindan anlamli
fark bulunmamustir. Bu analizi yapma gereginin nedeni yorgunluk ve depresyonun siklikla i¢ige
gecmis halde olmasi, kimi zaman ayirt edilememesi ve birinin digerini perdeleyebilme
potansiyelidir. Ancak alt testlerden sadece birinde anlamli fark bulunmasinin nedeni,
yorgunlugu ve depresyonu 6l¢en araglarin yani sira karistiric: degisken olabilecek hastalik la
iliskili diger belirtilerin 6l¢iilmemesi olabilir. Bunun yaninda bilissel islevler daha kapsamli bir
batarya ile degerlendirildiginde daha ayrmtili ve giivenilir sonuclar elde edilebilir.

MS iliskili yorgunlugu ayirt etmede kullanilan dlgme araglarindan YSO ve MYEQO niin
giivenilir araglar oldugu daha 6nceki ¢aligmalarda gosterilmistir (145). Ancak bu ¢alismalara
gore yorgunlugun fiziksel boyutunun mu biligsel boyutunun mu dncelikli olarak kotiilestigi net
degildir. MYEO, vyorgunlugun fiziksel, bilissel ve sosyal boyutlarmi igermektedir.
Yorgunlugun kisinin giinliik aktiviteleri iizerindeki etkisini daha iyi gdsterebilir. YSO ise genel
bir yorgunluk skoru verir ve daha ¢ok yorgunlugun fiziksel boyutuna odaklanmaktadir. Zaman
icinde stabilitesi olan, i¢ tutarlilig1 yiiksek ve klinik degiskenlere duyarhdir. Bu farkli 6lgme
araglari, yorgunlugun belli alanlarini ve tedaviden beklenen faydayi degerlendirmek i¢in yararl

olabilir (149, 174).
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6. SONUC VE ONERILER

Bu c¢aligmada MS’li bireylerin biligsel islevleri iizerinde yeti yitimi ve yorgunluk
diizeyinin olumsuz yonde etkisi oldugu, depresyonun anlamli etkisinin bulunmadig1 sonucuna
ulagilmistir. Yorgunlugun depresyon ve yeti yitimi diizeyi ile iliskili oldugu, yas ve hastalik
stiresi ile iliskili olmadig1r saptanmistir. Ancak hastalik siiresi 5 yildan fazla olanlarda
yorgunlugun daha yiiksek oranda oldugu, hastalik siiresi 5 yildan az olanlarda ise depresyonun
daha yiliksek oranda oldugu tespit edilmistir. Daha geng, ¢alisan, egitim seviyesi ve gelir
durumu yiiksek olmanin daha iy1 biligsel performansla iliskili oldugu bulunmustur. Ayrica
kadinlarin sozel bellek/6grenme testi performansinin erkeklerden daha iyi oldugu saptanmaistir.
Bu bulgular1 gelistirmek i¢in ilerleyen zamanlarda yeni ¢alismalar yapilmalidir. Bu ¢alisma,
uygulanmasi kisa zaman alan ve giliclii psikometrik 6zelliklere sahip BICAMS ile bilissel
islevleri degerlendirerek MS’in klinik pratiginde bir alternatif sunmasi, bilissel islevler ile
klinik degiskenler arasindaki iliskinin anlasilmasi yoniinde literatiire katki saglamaktadir.
BICAMS, benzeri ¢aligmalara goére daha genis MS popiilasyonunda uygulanmistir.

Calismamizda hastalik siiresi daha uzun olanlarin yeti yitimi diizeyinin de daha ytliksek
oldugu bulunmustur. Bu durumun MS’in ilerleyici seyrinden kaynaklandigi diistiniilmektedir.
Bununla birlikte hastalik stiresi ile biligsel performans arasinda anlamli iligki olmadigi, 1liml
yeti yitimi olanlarin (EDSS <4) daha yiiksek olanlara gore biligsel performanslarinin daha iyi
oldugu tespit edilmistir. Yas, yeti kaybr diizeyi ve hastalik seyri gibi karistiric1 etmenler
yiiziinden tek basma hastalik seyrinin biligsel bozulmay1 yordadigini iddia etmek miimkiin
degildir. Daha uzun hastalik siiresine ve daha yiiksek yeti yitimi diizeyine sahip, genis MS
popiilasyonu ile yapilacak boylamsal ¢alismalar bu konunun aydinlatilmasini saglayacaktir.
Elde ettigimiz veriler hastaligin erken donemlerinde tedaviye baslamanin yeti yitimini ve
biligsel bozulmay1 6nlemede ¢ok 6nemli oldugu fikrini desteklemektedir.

SPMS ve PPSM’li bireyin temsiliyetinin az olmasi ¢aligmanmn smirliliklarindandir.
[lerleyen ¢aligmalarda bu say arttirilirsa literatiire daha fazla veri saglanacaktir. Depresyon ve
yorgunluk sikligmin literatiirle uyumlu olarak bulunmamasi, ¢aligma grubunun yeti yitimi
diizeyi ve hastalik siiresinin diisiik olmasindan kaynaklandig: diislincesini akla getirmektedir.
Ayrica bunun diger sebepleri; hastalarin devam etmekte olan tedavilerine uyumunun yiiksek
olmasi, saglik ekibi tarafindan dogru bilgilendirilmeleri, yasam kalitesini arttiracak etkinliklere
katilmalar1 olabilir. Bu ¢alismada kullanilan 6lgekler agisindan bakildiginda bazi sinirliliklar

s6z konusu olabilir. Ornegin; yorgunlugun farkli boyutlarmi ve iliskili etmenleri (agr1, uyku,
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yagam kalitesi vb.) degerlendiren araglar birlikte kullanilabilir. Arastirmalarda Slgeklerin
yanina baska testlerin eklenmesi daha giivenilir sonuglar elde edilmesini saglayabilir.
Olgeklerin gegerlik ve giivenirlik ¢alismalar1 olsa da anlasilmasinda kiiltiirleraras1 farkliliklar
yasanmasina neden olmaktadir. Bu nedenle Tiirkiye’de MS popiilasyonuna uygun dlgeklerin
gelistirilmesi hastalarin dogru degerlendirilmesini saglayabilir.

Biligsel islevler, yorgunluk ve depresyon arasindaki iliski olduk¢a karmasik ve
etkilesimlidir. Yorgunluk ve depresyonun eslik etmesi var olan biligsel yetersizlik ya da
bozulma ile bas etmeyi giiclestirmektedir. Noropsikolojik degerlendirme araglar1 gibi hizli
tarama aracglarmmin uygulanmasina ragmen bilissel islevlerdeki ince degisiklikler
tanimlanamayabilir. Hastanin subjektif ifadesi ya da klinik olarak biligsel bozulmanin gercek
bir bozulma olup olmadigi, yorgunluk ve depresyonun eslik edebilecegi géz Oniine alinarak,
biligsel bozulmanin noropsikolojik testler uygulayarak objektif sekilde tespit edilmesi

gerekmektedir.
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EKLER

Ek-1. Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

Katilacaginiz bu calisma bilimsel bir arastirma olup, Dokuz Eyliil Universitesi Fizyoloji
Anabilim Dal1 yiiksek lisans tezi kapsaminda Dog. Dr. Ayfer DAYI danismanliginda Psk. Pinar
YIGIT tarafindan yiiriitiilmektedir. Arastrmanm adi1 *“Multipl Skleroz Hastalarnn Bilissel
Fonksiyonlarinin ve Biligsel Fonksiyonlar ile Depresyon Yorgunluk ve Engellilik Arasindaki

Iliskinin Belirlenmesi >’ dir.

Multipl skleroz (MS); ilerleyici norolojik bozuklukla seyirli, patogenezinde

demiyelinizasyon ve akson kaybinin rol aldig1 kronik otoimmiin nérodejeneratif bir hastaliktir.

Bu c¢aligmanin amact MS hastaliginda biligsel bozulmanm (zihnin isleyisindeki
aksakliklar) ne oranda goriildiigiiniin saptanmasidir. Bunun yani sira bilissel bozukluklarin

depresyon ve yorgunluk ile iliskisinin degerlendirilmesi hedeflenmektedir.
Bu anket ¢alismasina 18-55 yas araliginda olan MS hastalar1 katilmaktadir.

Calisma gozlemsel bir calisma niteligindedir. Calisma kapsaminda katilimcilara
herhangi bir laboratuvar islemi/tedavi/girisim/ila¢ uygulamasi1 yapilmayacaktir. Calisma
kapsaminda goniilliilerin yas, cinsiyet, sosyodemografik 6zellikleri (egitim bilgileriniz, calisma
durumunuz) calisma formuna kaydedilecektir. Eger siz MS hastasi1 iseniz bu bilgilere ek olarak
biligsel degerlendirmeniz i¢in size tibbi miidahale gerektirmeyen ve MS hastaligina 6zel bazi
testler uygulanacaktir. Sizden beklenen, bu sorulara eksiksiz ve dogru cevap vermenizdir.
Calisma kapsaminda size herhangi bir miidahale yapilmamasi sebebi ile karsilasabileceginiz

herhangi bir risk mevcut degildir.

Bu aragtirmada yer almaniz nedeniyle size hicbir 6deme yapilmayacaktir. Ayrica bu

arastrma kapsamindaki degerlendirmeler i¢cin sizden veya bagh bulundugunuz sosyal

giivenlik kurulusundan hicbir sekilde iicret istenmeyecektir.

Bu arastirmada yer almak tamamen sizin istegine baghdir. Arastrmada yer almay1
reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada arastrmadan ayrilabilirsiniz. Bu durumda
herhangi bir cezaya ya da yaptirima neden olmayacaktir ve bu nedenle hicbir hakkinizi

kaybetmeyeceksiniz.
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Bu arastirmaya katildigmiz takdirde kaydedecegimiz size ait veriler gizlilik

kurallarina uvgun olarak saklanacak ve sonuclar vayinlandiginda kimlik bilgileriniz gizli

tutulacaktir. Ancak veriler arastrmanin kalitesini denetleyen etik kurullar ya da resmi
makamlarca geregi halinde incelenebilecektir. Yazili bilgilendirilmis olur formunu imzalayarak

siz ve yasal temsilciniz tibbi bilgilerinizin bu sartlar altinda kullanilmasina izin vermektesiniz.

Verdiginiz bilgiler tamamen gizlidir ve baska hicbir kimse ile pavlasilmavacaktir.

Sadece arastirma amaci ile kullanilacaktir. Anket tizerindeki bilgileri doldurmak i¢in sadece

gerekli oldugunda sizinle yeniden iletisime gegilebilecektir.

Arastirma sirasinda sizi ilgilendirebilecek herhangi yeni bir gelisme oldugunda, bu
durum size veya yasal temsilcinize derhal bildirilecektir. Arastirma hakkinda ek bilgiler almak

icin ya da galismanin koordinatér arastirici olan Psikolog Piar YiGIiT e arastirma siiresince

ulasabilirsiniz. (E-mail: pinar.yigitpy@gmail.com)

Bu anket calismasinin sonuglar1 MS hastalarinda bilissel bozulma sikliginin ve
hastalarda depresyonun ve yorgunlugun biligsel bozulma ile olan iliskisinin saptanmasi
amaciyla kullanilacaktir. Sonuglar arastrma yayinlarinda, yaymn bildirilerinde ve Ozetlerde

yayinlanacaktir.
Katiliminiz i¢in ve ¢calismamiza vereceginiz katkidan dolay1 ¢ok tesekkiir ederiz.
Cahsmaya Katihm Onay1:

Yukarida yer alan ve arastirmaya baslamadan 6nce goniilliiye verilmesi gereken bilgileri
okudum ve sozlii olarak dinledim. Aklima gelen tiim sorular1 aragtirmaciya sordum, yazili ve
sOzlii olarak bana yapilan tiim ac¢iklamalar1 ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Calismaya
katilmay1 isteyip istemedigime karar vermem i¢in bana yeterli zaman tanindi. Arastirmaya
goniillii olarak katildigimi, istedigim zaman gerekceli veya gerekcesiz olarak arastirmadan
ayrilabilecegimi ve kendi istegime bakilmaksizin arastirmaci tarafindan arastrma disi
birakabilecegimi biliyorum. Bu kosullar altinda, bana ait tibbi bilgilerin gézden gegirilmesi,
transfer edilmesi ve islenmesi konusunda arastirma yiiriitiiciisiine yetki veriyor ve s6z konusu
arastirmaya iligkin bana yapilan katilim davetini hi¢bir zorlama ve baski olmaksizin goniillii

olarak kabul ediyorum.
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Goniilliiniin,

Adi-Soyadr:

Tarih ve imza:

Arastirma Ekibinde Yer Alan ve Yetkin
Bir
Adi-Soyadz:

Arastirmacinin,

Gorevi:

Tarih ve imza:

Gerekiyorsa Olur Islemine Tamk Olan
Kisinin,
Adi-Soyadt:

Tarih ve Imza:

Gerekiyorsa Yasal Temsilci Ad1 Soyad,
Adi-Soyadz:

Tarih ve Imza:

74




Ek-2. Veri Toplama Formu

EK 4
“MULTIPL SKLEROZ (MS) HASTALARININ BiLISSEL FONKSIYONLARININ VE BILISSEL
FONKSIYONLAR iLE DEPRESYON YORGUNLUK VE ENGELLILIK ARASINDAKI ILISKININ

BELIRLENMESI”’
VERI TOPLAMA FORMU
Tarih: cvee fuveeee [ e
Goniilli Adi: ..
Gonilli Soyadi: ......ccceeeeennenee.
TELEFON BILGILERI
Ev ] - Cep: ...... 7/ o

SOSYODEMOGRAFIK OZELLIKLER

1.Cinsiyet 2.Dogum Tarihi: ...... / ...... [ . 3.Yas: e

OErkek oKadin
0oOkur-Yazar degil oOkur-Yazar oilkdgretim

4.0grenim

Durumu
OOrtadgretim oLise oYuksekogretim

5.Toplam kag yil egitim gordiiniiz? .............. yil

6. Meslegi aCalismiyor oEmekli oisci oEsnaf
oKamu Personeli OEv Hanimi oDiger

7.Evde sizin disinizda kag kisi yasamaktadir? ........... kisi

75



OGelirimiz yok 0500 TL ve 0501 TL ve 1.000 TL arasi
altinda

8.Ailenin Ayhk
Gelir Diizeyi

01001 TL ve 2.000 TL arasinda 02.001 TL ve 3.000 TL arasinda

03.001 ve Uzerinde OBelirtmek istemedi

aoBuylk sehir/Metropol oKasaba/Kiiguk sehir
9.Yasanilan Yer

oKoy/Kirsal OBilgi yok
ALISKANLIKLAR
10. Alkol oOHig kullanmadim | o Arada bir o igtim biraktim. oDazenli
aliskanliginizi iciyorum ...... yildir | .....yildir igmistim. olarak ....
degerlendiriniz. iciyorum. yildir
(TGm hayatiniz iciyorum.
boyunca ki.)
11. Sigara oHig¢ icmedim oBiraktim, ... yil o igiyorum, ...... yildir giinde .....
kullandiniz mi glnde .... adet adet.
ya da kullaniyor kullandim.
musunuz?
MEVCUT HASTALIKLAR
12.Kronik bir OEvet OHayir
hastaliginiz var mi?

Evet ise nelerdir? Yaziniz.

13.Tedavi uygulaniyor OEvet oHayir
mu? (12.soru evet ise)




Ek-3. Sembol Say1 Modaliteleri Testi-Symbol Digit Modalities Test (SDMT)

Ad Sevpah
Tarix
Yay

Efnm Dur uma fpl):

Sdre:

Togrann yuna:

ImiICiI=IziIwIrclirslci>lClr

SDMT - 2011
Kilavuz
(== Ci=A>4|)]|=~
1121314151617 1819
Dofiru sayri:

Test

Cl= A>I-r|Cl=2>]=IC[F])

[+ CIE[+IrF DDA ==lFIC+

[HAIC > ricidA[>+ =[dE[>]r]
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Ek-4. Kaliforniya Sozel Ogrenme Testi ikinci Siiriimii (CVLT-11)

Listasl Annda Serbest Hatriama mmediats
Denams

res Racall) 1.

5lze kellmelenden clugan bir liste ol m.

2 Danema

Dilkkatle dimieyin, ¢linki okumam Imicie, dncedsn old
a4

kadar gok kslmeyl bana
adiylementzl m. Bunkan raoa
atilsysbilirainiz, sadecs shylaysbllscsdiniz
kadar gok kellma saylsyin. Har masimiz?

Egit bir araliia, her kelkmede bir biraz daha

&y listeyl tekrar okuyacafjm. D
gibl. herhangl
i3, bana syleyabllscadiniz kadar gok kelima

3. we 4 Denamelar

&y lisfeyl tekrar okuyacafjim. Daha

yleyin. ik safarde

oldufuniz kslimaler de soylsdifjinizden
amiln clun.

ur sralama  dnceden ol gibl, harhangl bir
airalama lle, daha dncekl llstaden

Dana 5 sOyiedIfiniz kelimeler danil, bana
soyleysbilaceljiniz katar ;ok kelime
soyleyin.

S.0anems

Aym lizteyl bir defa daha clouyacafim.

Daha dnceden oldufu gibl, herhangl
lbir aralama lie, daha unaaullalmn

stylemijintz kelimeter danll, bana

soyleysbllscafiniz kadar gok ksllms
sdyleyin.

kalagk A Lisiesin cRuyun £ Fstededl tom
Kelimelan akumak 18 e 20 sanlye kadar SOreceRtr.

Sonra §oyie deyin: Simdl baglaymn

TOm yanitan, hanandiian s e, kalmes) kelimasine kaydedin, Ik ve Sonmil denemelsn SONUNGS (Yan! danek 15 Saniye siveyle R yani
VEMEIing 3 02 Jaha faa3 Kelme Aalramamginy sdyleaiings) sadece D Kez [k ol Dir 502 50yisyT (Gmagin "Dana Dagkdz)

1.Deneme e 2 Deneme i 3. Deneme Juna 4 Deneme e 3.Deneme i
1 1 1 1 1
z 2 2 2 2
-] 3 3 3 3
4 4 4 4 4
A Listesi
g S g S L
karmyon N
Ispanak & g B 6 L]
zirafa T 7 T 7 7
kiaphk ' '
sogan ] ] g ] a
mohorsiklet o g 5 g g
dolap
zsbra 10 10 10 10 10
Ia'j:; 11 1 T 1 1"
k:r"m 12 12 12 12 12
insk 13 12 13 12 13
yaz| masasi
kayk 14 14 " 14 14
sincap 15 15 15 15 15
Izhana 16 16 16 15 16
17 17 i 17 17
13 18 1B 18 18
19 19 b ] 15 19
20 20 20 20 20
Topam Dofjru Saym D I:l Toplam Dofru Saym: D l:l Topiam Dojru Sapma D I:l Toplam Dojru Sxpm D I:l Topiam Dodru Sapnsi
TopiaTelrar Saym T |:| Topiam Tekrar Saymi T Topiam Tetrar Sapm T |:| Topiam Tebrar Saym T Topiam Tetrar Saym
Topiam Yen KeimeHaty Topiam Yenl Keimetamy Topiam Yenl KEimeHY I:l Topiam Yenl KelmeHaty I:I Topiam Yenl KaimaHam’ :l
MoOdzhaie Says| Midshaie Saymi Midahale Saysa Midahsie Sayz MOdarake Saynsi

CWLTHI - Turkeyi Turklss -

Wersion of 31 Aug 12 - Mapl Instiute.
IDEERA ! CHLT-I_ALI O_hur-TR doz
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Ek-5. Kisa Viziospasyal Bellek Testi Giincel (BVMT-R)

o D
i o
Al
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Ek-6. Yorgunluk Siddet Olgegi (YSO)

YORGUNLUK SIiDDET OLCEGI (YSO)

Bu 6lcek, doktorunuzun MS’e bagli yorgunlugun sizi nasil etkiledigini degerlendirmek igin

kullanacag1 bir derecelendirme sistemidir.

Liitfen agagidaki sorular1 gectigimiz hafta boyunca kendinizi nasil hissettiginizi diisiinerek

degerlendirin.

Her soru i¢in 1’den 7’ye kadar bir rakami isaretleyin.

Belirtilen ifadeyle tamamen hemfikirseniz 7, bu ifadeye higbir sekilde katilmiyorsaniz 1

rakamini igaretleyin.

Liitfen tiim sorular1 yanitlaym.

Gectigimiz hafta boyunca:

1. Yorgun oldugumda motivasyonum
diisiiyordu.

2. Egzersiz yapinca yorgunlugum
artryordu.

3. Cabucak yoruluyordum.

4. Yorgunluk fiziksel faaliyetlerimi
engelliyordu.

5. Yorgunluktan dolay1 bir¢ok sorun
yasadim.

6. Yorgunlugumdan dolay1 fiziksel
faaliyetlerime devam edemiyordum.

7.Y orgunluktan dolayi1 bazi
gorevlerimi ve sorumluluklarimi
yerine getiremedim.

8.Yorgunluk beni en ¢ok kisitlayan
ti¢ belirtiden biriydi.

9.Yorgunluk; is, aile ve sosyal
hayatimi engelliyordu.
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Ek-7. Beck Depresyon Olgegi (BDO)

BECK DEPRESYON OLCEGI

Bu form son bir hafta igerisinde kendinizi nasil hissettiginizi arastirmaya yonelik 21 maddeden
olusmaktadir. Her maddenin karsisindaki dort cevabi dikkatlice okuduktan sonra, size en ¢ok
uyan, yani sizin durumunuzu en iyi anlatani isaretlemeniz gerekmektedir.

[] (0) Uzgiin ve sikintil degilim.
[] (1) Kendimi iiziintiilii ve sikintil1 hissediyorum.
[] (2) Hep iiziintiilii ve sikintiliyim. Bundan kurtulamryorum.

[ ] (3) O kadar iizgiin ve sikintiliyim ki, artik dayanamiyorum.

[](0) Gelecek hakkinda umutsuz ve karamsar degilim.

[] (1) Gelecek igin karamsarim.

[ ] (2) Gelecekten bekledigim higbir sey yok.

[] (3) Gelecek hakkimda umutsuzum ve sanki higbir sey diizelmeyecekmis gibi geliyor.

[](0) Kendimi basarisiz biri olarak gérmiiyorum.
[] (1) Baskalarindan daha basarisiz oldugumu hissediyorum.
[ ] (2) Gegmise baktigimda basarisizliklarla dolu oldugunu goriiyorum.

[] (3) Kendimi tiimiiyle basarisiz bir insan olarak goriiyorum.

[] (0) Herseyden eskisi kadar zevk aliyorum.

[ ] (1) Bircok seyden eskiden oldugu gibi zevk alamiyorum.
[ ] (2) Artik higbir sey bana tam anlamiyla zevk vermiyor.
[ ] (3) Her seyden sikiliyorum

[] (0) Kendimi herhangi bir bigimde suglu hissetmiyorum.
[ ] (1) Kendimi zaman zaman suglu hissediyorum.
[] (2) Cogu zaman kendimi suclu hissediyorum.

[] (3) Kendimi her zaman suglu hissediyorum.

[] (0) Kendimden memnunum.

[] (1) Kendimden pek memnun degilim.
[ ] (2) Kendime kizgmim.

[ ] (3) Kendimden nefrete ediyorum
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[ ] (0) Baskalarindan daha kétii oldugumu sanmiyorum.

[] (1) Hatalarim ve zayf taraflarim oldugunu diisiiniiyorum.

[] (2) Hatalarimdan dolay1 kendimden utaniyorum.

[ ] (3) Herseyi yanlis yaptyormusum gibi geliyor ve hep kendimi kabahat buluyorum.

[] (0) Kendimi 6ldiirmek gibi diisiincelerim yok.
[ ] (1) Kimi zaman kendimi 61diirmeyi diisiindiigiim oluyor ama yapmiyorum.
[ ] (2) Kendimi 6ldiirmek isterdim.

[] (3) Firsatin1 bulsam kendimi 61diiriiriim.

[] (0) igimden aglamak geldigi pek olmuyor.
[ ] (1) Zaman zaman i¢imden aglamak geliyor.
[](2) Cogu zaman aghyorum.

[ ] (3) Eskiden aglayabilirdim ama simdi istesem de aglayamiyorum.

[] (0) Her zaman oldugumdan daha can1 sikkin ve sinirli degilim.
[] (1) Eskisine oranla daha kolay canim sikiliyor ve kiztyorum.
[ ] (2) Hersey canimu sikiyor ve kendimi hep sinirli hissediyorum.

[ ] (3) Canimu sikan seylere bile artik kizamiyorum.

[] (0) Baskalariyla goriisme, konusma istegimi kaybetmedim.
[] (1) Eskisi kadar insanlarla birlikte olmak istemiyorum.

[ ] (2) Birileriyle goriisiip konusmak hi¢ icimden gelmiyor.

[ ] (3) Artik ¢evremde hi¢ kimseyi istemiyorum.

[] (0) Karar verirken eskisinden fazla giicliik gekmiyorum.
[] (1) Eskiden oldugu kadar kolay karar veremiyorum.

[ ] (2) Eskiye kiyasla karar vermekte ¢ok giicliik ¢ekiyorum.
[ ] (3) Artik hi¢bir konuda karar veremiyorum

[] (0) Her zamankinden farkh gériindiigiimii sanmiyorum.

[ ] (1) Aynada kendime her zamankinden kotii goriiniiyorum.,

[_] (2) Aynaya baktigimda kendimi yaslannus ve ¢irkinlesmis buluyorum.
[ ] (3) Kendimi ¢ok ¢irkin buluyorum.
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[ ] (0) Eskisi kadar iyi is gii¢ yapabiliyorum.

[] (1) Her zaman yaptigim isler simdi géziimde biiyiiyor.

[ ] (2) Ufacik bir isi bile kendimi ¢ok zorlayarak yapabiliyorum.
[] (3) Artik higbir is yapamryorum.

[ ] (0) Uykum her zamanki gibi.
[] (1) Eskisi gibi uyuyamiyorum.

[ ] (2) Her zamankinden 1-2 saat 6nce uyaniyorum ve kolay kolay tekrar uykuya
dalamiyorum.

[] (3) Sabahlari ¢ok erken uyaniyorum ve bir daha uyuyamiyorum.

[] (0) Kendimi her zamankinden yorgun hissetmiyorum.

[] (1) Eskiye oranla daha ¢abuk yoruluyorum.

[ ] (2) Her sey beni yoruyor.

[ ] (3) Kendimi higbir sey yapamayacak kadar yorgun ve bitkin hissediyorum.

[] (0) istahim her zamanki gibi.
[] (1) Eskisinden daha istahsizim.
[ ] (2) istahim ¢ok azald1.

[ ] (3) Hicbir sey yiyemiyorum.

[ ] (0) Son zamanlarda zayiflamadim.

[ ] (1) Zayiflamaya ¢alismadigim halde en az 2 Kg verdim.
[ ] (2) Zayiflamaya ¢alismadigim halde en az 4 Kg verdim.
[ ] (3) Zayiflamaya ¢alismadigim halde en az 6 Kg verdim.

[] 0) Sagligimla ilgili kaygilarim yok.
[] (1) Agrilar, mide sancilar, kabizhik gibi sikayetlerim oluyor ve bunlar beni tasalandiriyor.

[] (2) Sagligimin bozulmasmdan ¢ok kaygilantyorum ve kafami baska seylere vermekte
zorlantyorum.

[ ] (3) Saglik durumum kafama o kadar takiliyor ki, baska hicbir sey diisiinemiyorum

[] (0) Sekse kars1 ilgimde herhangi bir degisiklik yok.
[] (1) Eskisine oranla sekse ilgim az.

[ ] (2) Cinsel istegim ¢ok azald.

[] (3) Hig cinsel istek duymuyorum.
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[] (0) Cezalandirilmas1 gereken seyler yapigimi sanmiyorum.

[] (1) Yaptiklarimdan dolay: cezalandirilabilecegimi diisiiniiyorum.

[](2) Cezami gekmeyi bekliyorum.
[] (3) Sanki cezami bulmusum gibi geliyor.
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