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1. OZET

MULTIPL SKLEROZ TANILI HASTALARDA ENGELLILIK SIDDETI iLE
ANKSIYETE VE DEPRESYON SIiDDETi ARASINDAKI ILiSKIDE ENDISE,
YASANTISAL KACINMA VE DEGER TEMASININ ARACI ROLU

Dr. Ahmet KANAR
Amac: Multipl Skleroz (MS) tanili hastalarda depresyon ve anksiyete bozukluklar1 sik
rastlanilan psikiyatrik bozukluklardandir. Bu ¢alismada MS tanili hastalarda engellilik
siddeti ile depresyon, anksiyete bozukluklari, endise (worry), yasantisal kaginma ve
degerlerle temas degiskenleri arasindaki iligkilerin arastirilmasi hedeflenmistir.
Calismada ek olarak bu hastalik grubunda depresyon ve anksiyete bozukluklarini

yordayan risk faktorlerine dair yeni bir modelin sinanmasi1 amaglanmustir.

Gerec ve Yontem: Calisma Istanbul Bakirkdy Prof. Dr. Mazhar Osman Ruh Saghgi
ve Sinir Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Noroloji yandal polikliniklerine
basvuran, daha once en az iki noroloji uzman tarafindan degerlendirilerek revize
McDonald kriterlerine gére MS tanisi almis, calismaya alinma Olciitlerine uygun
oldugu belirlenen ve calisma hakkinda bilgilendirildikten sonra ¢aligmaya katilmak
icin onam vermis olan 120 hasta ile yapilmistir. Goriismeci tarafindan
Sosyodemografik Veri Formu, Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi (HAM-
D), Hamilton Anksiyete Derecelendirme Olgegi (HAM-A) uygulanmistir. Katilimeilar
tarafindan Penn State Endise Olcegi (PSEQ), Deger Verme Olgegi (DVO), Cok
Boyutlu Yasantisal Kaginma Ol¢egi-30 (CBYKO-30) doldurulmustur. Genisletilmis
Engellilik Durumu Olgegi (Expanded Disability Status Scale-EDSS) puanlari néroloji
uzmanlari tarafindan hesaplanmistir. Degiskenler arasi iliskinin degerlendirilmesinde
normal dagilim gosteren veriler i¢in Pearson korelasyon analizi kullanilmistir.
Depresyon ve anksiyete puanlarini yordayan faktorleri degerlendirmek amaciyla ¢coklu
dogrusal regresyon analizi kullanilmistir. Engellilik siddeti ile depresyon ve anksiyete
puanlart arasindaki aracilik rolil i¢cin Jamovi MedMod eklentisi ile ileri istatistik

analize (regresyon tabanli arac1 degisken analizi) tabi tutularak degerlendirilmistir.

Bulgular: Calismamizda 75’1 kadin 45'i erkek toplam 120 MS tanili hasta
incelenmistir, MS tanili hastalarin %27,5’inde olas1 depresyon (HAM-D> 7),
%49,2’inde olas1 anksiyete bozuklugu (HAM-A> 5) saptanmistir. Calismamizda

Vi



depresyona etki eden faktorler icin yapilan ¢oklu dogrusal regresyon analizlerinde
engellilik siddeti ve endise toplam puanlarinin depresyon puanlart {lizerine pozitif
yonde, deger temasi toplam puanin ise negatif yonde yordayici etkisi oldugu
saptanmistir. Ancak yasantisal kagmmma puanlarmin depresyon {izerine anlamli
yordayict etkisi olmadigi goriilmiistiir. Anksiyete i¢in uygulanan c¢oklu dogrusal
regresyon analizlerinde endise toplam puanin anksiyete puanlari iizerine pozitif yonde,
deger temasi toplam puanin anksiyete toplam puanlarinin iizerine negatif yonde
yordayici etkisi oldugu saptanmistir. Yasantisal kaginma puanlarinin ve engellilik
siddetinin anksiyete toplam puanlari i¢in anlamli yordayici etkisi olmadigi

goriilmiistiir.

Sonu¢: Calismamiz sonuglar1 6zellikle yiliksek endise diizeylerinin ve diisiik deger
temasinin anksiyete ve depresyon iizerindeki etkisine dikkat ¢ekmistir. Engellilik
siddeti gibi hastalia dair degiskenlerin anksiyete {iizerine birincil etkisinin
bulunmamasi, MS tanili hastalarda psikolojik zorluklarla basetme ve Onlemede
herhangi bir norolojik ya da fiziksel bir kaybin olmasin1 beklemeksizin bu iki siireci

hedef alan miidahalelerin uygulanmasinin yararl olabilecegini diistindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Multipl Skleroz, Depresyon, Anksiyete, Engellilik, Endise,

Yasantisal Ka¢inma, Degerler
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IV. ABSTRACT

THE MEDIATING ROLE OF ANXIETY, EXPERIENTIAL AVOIDANCE
AND VALUE CONTACT IN THE RELATIONSHIP BETWEEN SEVERITY
OF DISABILITY AND SEVERITY OF ANXIETY AND DEPRESSION IN
PATIENTS WITH MULTIPLE SCLEROSIS

Dr. Ahmet KANAR

Objective: Depression and anxiety disorders are common psychiatric disorders in
patients diagnosed with Multiple Sclerosis (MS). This study aims to investigate the
relationships between the severity of disability and depression, anxiety disorders,
worry, experiential avoidance, and contact with values in patients with MS.
Additionally, the study aims to test a new model of risk factors predicting depression

and anxiety disorders in this patient group.

Methods: The study was conducted with 120 patients who applied to the neurology
outpatient clinics of Istanbul Bakirkdy Prof. Dr. Mazhar Osman Training and Research
Hospital for Psychiatry, Neurulogy and Neurosurgery. These patients had been
evaluated by at least two neurology specialists and diagnosed with MS according to
the revised McDonald criteria. After being informed about the study, they gave consent
to participate. The Sociodemographic Data Form, Hamilton Depression Rating Scale
(HAM-D), and Hamilton Anxiety Rating Scale (HAM-A) were administered by the
interviewer. The Penn State Worry Questionnaire (PSWQ), Valuing Questionnaire
(VQ), and Multidimensional Experiential Avoidance Questionnaire-30 (MEAQ-30)
were completed by the participants. Expanded Disability Status Scale (EDSS) scores
were calculated by neurologists. Pearson correlation analysis was used to evaluate the
relationships between variables. Multiple linear regression analysis was used to
evaluate the factors predicting depression and anxiety scores. The mediating role of
disability severity in the relationship between depression and anxiety scores was
evaluated using advanced statistical analysis (regression-based mediation analysis)

with the Jamovi MedMod plugin.

Results: In our study, a total of 120 patients diagnosed with MS were examined,
including 75 women and 45 men. Possible depression (HAM-D> 7) was detected in

27.5% of the patients, and possible anxiety disorder (HAM-A> 5) was detected in



49.2%. In the multiple linear regression analyses, it was found that the severity of
disability and total worry scores had a positive predictive effect on depression scores,
while the total contact with values scores had a negative predictive effect. However,
experiential avoidance scores did not have any significant predictive effect on
depression. In the multiple linear regression analyses conducted for anxiety, it was
found that the total worry score had a positive predictive effect on anxiety scores, while
the total contact with values scores had a negative predictive effect on total anxiety
scores. Experiential avoidance scores and the severity of disability did not have any

significant predictive effect on total anxiety scores.

Conclusion: The results of our study highlight the impact of particularly high levels
of worry and low contact with values on anxiety and depression. The absence of a
primary effect of disease-related variables such as the severity of disability on anxiety
suggests that interventions targeting these two processes could be beneficial for MS
patients in both treatment and prevention of psychological difficulties, regardless of

any neurological or physical loss.

Key Words: Multiple Sclerosis, Depression, Anxiety, Disability, Worry, Experiential

Avoidance, Values
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1. GIRIS VE AMAC

MS merkezi sinir sisteminin (MSS) kronik, enflamatuvar, norodejeneratif bir
hastaligidir. Geng eriskinlerde norolojik islev kaybinin travmalardan sonra en sik
sebebidir. Prevalansi kadinlarda erkeklerden daha fazla olup yaklasik olarak oran
3:1’dir. MS hastaliginda belirtiler, tutulum alanlarina goére farklilik gdstermekle
birlikte motor, duyusal, biligsel alanlar ile ilgili néropsikiyatrik belirtiler gériilmektedir
(1). Yorgunluk, kronik agri, mobilite problemleri, spastisite, ekstremitelerde uyusma
ve karincalanma, tremor, gili¢ ve koordinasyonda azalma, 1s1ya asir1 duyarlilik, gérme
bozukluklari, bagirsak ve mesane disfonksiyonu, cinsel islev bozuklugu gibi

belirtilerin yan1 sira psikiyatrik belirtiler de siklikla goriilen belirtiler arasindadir (2).

Psikiyatrik belirtiler, hastalifin ilerlemesi ile birlikte ndrolojik engellilik
oraninin artmasiyla iligkili olabilecegi gibi, heniliz ndrolojik belirtiler ortaya

ctkmamigken hastaligin bir belirtisi olarak da karsimiza ¢ikabilmektedir (3,4).

MS tanili hastalarda en sik karsilasilan psikiyatrik bozukluklar depresyon ve
anksiyete bozukluklaridir. MS’de depresif bozukluk prevalanst %4,27 ile %59,6
arasinda degisen oranlarda bildirilmistir (5-7). Cinsiyet, yas, genetik, immiin-
enflamatuvar ve psikososyal faktorlerin yaninda hastaligin tipi, engellilik derecesi,
hastalik aktivitesi, beyindeki yapisal degisiklikler, 6zetkinlik, aleksitimi gibi hastaliga
ait Ozelliklerin depresif belirtilere katkida bulundugu bilinse de MS ile iligkili

depresyonun patogenezi kismen belirsizligini korumaktadir (3,5,8—14).

Anksiyete bozuklugu i¢in yapilan prevalans c¢aligsmalarinda ise yasam boyu
yayginlik %35,7 olarak bildirilirken, anksiyete belirtileri temel alindiginda bu oranin
%90’a kadar yiikselebildigi goriilmektedir (6,11,15). Cinsiyet, eslik eden depresyon
tanisi, yetersiz sosyal destek, daha diisiik yasam kalitesi, diisiik egitim diizeyi,
yorgunluk, agr1 ve geng baslangi¢ yasi gibi faktorlerle birlikte, depresyona benzer
sekilde hastalikla ilgili fiziksel engelliligin derecesi, hastalik siddeti, hastalik tipi,
hastalik siiresi, ndropatik agri, bilissel birlesme ve aleksitimi gibi faktorlerin anksiyete

belirtilerine de katkida bulunabildigi gosterilmistir (13,15-21).

Engellilik siddeti her iki bozuklukta da rol oynayan bir degiskendir. MS tanili

hastalarda engellilik siddeti ve seyrinin degerlendirilmesinde, Genisletilmis Engellilik



Durum Olgegi (Expanded Disability Status Scale-EDSS) yaygin olarak
kullanilmaktadir. Yapilan bazi calismalar anksiyete acisindan tutarsiz sonuglar
gostermekle birlikte calismalarin biiyilik bir ¢ogunlugunda yiliksek EDSS skorlarinin
yuksek depresyon ve anksiyete skorlar1 ile iliskili oldugu gosterilmistir

(3,10,13,14,16,21).

Endise (worry), yasantisal kaginma ve deger temast MS tanili hastalarda
hastalikla iligkili faktorler disinda, depresyon ve anksiyete bozukluklariyla iliskili

olabilecek psikolojik siire¢lerdendir.

MS hastaliginin 6ngoriilmez seyri ve belirtilerdeki belirsizlik belirgin bir stres
kaynagi olusturmakta ve endise ile sonuglanmaktadir. Endise, olumsuz olasiliktan
kaginmak veya ¢O6zmek i¢in yapilan, tekrarlayan, siirekli bir sekilde olumsuz
nitelikteki diislinceleri, goriintiileri, duygulari ve eylemleri igeren bir zihinsel
davranigtir (22). Anksiyeteden farkli olarak endise, belirsizlik ve gelecekteki olasi
olaylara iligkin kaygilarla iliskilendirilmistir. Bruce ve Arnett ataklarla seyreden MS
(Relapsing—Remitting MS-RRMS) ve sekonder progresif MS (Secondary Progressive
MS-SPMS) hastalarinda yaptiklari ¢calismalarinda, MS hastalarinin saglikli kontrollere
kiyasla 6nemli 6l¢iide daha fazla endise diizeylerine sahip olduklarini bildirmislerdir.
Ayni calismada yiiksek endise diizeyleri yorgunluk, uyku bozuklugu, agr1 ve engellilik
durumu ile de iligkili bulunmustur (21). Ayrica farkli bir ¢alismada endise verici
diistinceler hastalik sirasinda ortaya ¢ikan fonksiyonel bozulmanin anlamli yordayicisi

oldugu saptanmistir (23).

Endisenin daha ¢ok anksiyete bozukluklarinin temelinde yer aldig: belirtilse de
depresyonu olan hastalarda de saglikli hastalardan yiiksek oldugu tespit edilmistir

(16,24-27).

Kisinin hos olmayan duygu diisiince, imaj, bedensel hisler gibi icsel
yasantilarini, islevselligini olumsuz etkilemesine ragmen, bastirmaya veya
degistirmeye yonelik girisimleri “yasantisal kaginma (experiential avoidance)” olarak
tanimlanir. Yasantisal kaginma, olumsuz pekisme ilkesiyle igsel siireclerin davranis
tizerindeki etkisini pekistirerek uzun vadeli hedefleri dogrultusunda adim atmasina
engel olacaktir (28). Endise etme veya gecmise yonelik diisiinme eylemi (ruminasyon)

gibi tekrarlayan olumsuz diisiinme paternleri yasantisal kaginmanin 6rnekleridir.



Yasantisal kagmmmanin bircok psikopatolojik klinik durum ile iliskili oldugu
gosterilmistir; caligmalar yiiksek yasantisal kaginmanin skorlariin artmis depresyon

ve anksiyete diizeyleri ile iliskili oldugunu gostermektedir (29-31).

MS tanili hastalarda yapilan bir ¢aligmada belirtilerle, hastaligin prezantasyonu
ve yasantisal kaginma arasinda anlamli pozitif iligki saptanmistir (32). Artmis
anksiyetenin diisiik yasam kalitesi ve engellilik derecesi ile iligkisi oldugu bilinen bu
hasta grubunda yapilan bir calismada yasantisal kaginmanin anksiyete belirtilerini
artirdigr gorlilmustiir (30). Yasantisal kacinmayr azaltmaya yonelik yapilan
psikoterapotik miidahalelerin  MS tanili  hastalarda yasam kalitesini artirdigi

gosterilmistir (33,34).

Yasantisal kaginma gibi insanlarin yasam kalitesini etkileyen faktorlerden biri
de degerlerdir (35). Degerler; kisinin sozel olarak ifade ettigi anlamli bir hayat
yolunda, dinamik ve degiskenlik de gdsterebilen uzun siireli yasam hedefleridirler.
Kisi istenmeyen ig¢sel yasantilar1 olsa dahi degerleri ile temas halinde bulundugu
siirece anlamli bir hayat yagamasi miimkiin olur (26). Deger temasinin azalmasinin
depresyon ve anksiyete gibi bircok psikopatoloji ile iligkisi oldugu saptanmuistir.
Psikiyatrik bozukluklar disinda bir¢ok kronik hastalikta da deger temasini artirmaya
yonelik miidahalelerin yasam kalitesini artirdig1r gdosterilmistir (35). MS tanili
hastalarda yapilan psikoterapotik miidahale ¢alismalarinda yiliksek deger temasinin

yasam kalitesi diizeylerinde artis ile iliskili oldugu goriilmiistiir (36,37).

Depresyon ve anksiyete bozuklugu MS tanili hastalarda azimsanmayacak
oranda ortaya ¢ikmakta ve yalniz yasam kalitesini diisiirmekle kalmayip, hastalarin
tedavi uyumunu bozarak hastalik siirecini de etkileyebilmektedir (38—40). Engellilik
siddetinin depresyon ve anksiyete belirtilerine katkis1 asikar olsa da aradaki iliskiye
dair ¢alismalar sinirlidir. Calismamizda bu iligkide etkili olabilecek endise, yasantisal

kaginma ve deger temasinin incelenmesi planlanmaktadir. Varsayimlar:

1- MS tanili hastalarda depresyon ve anksiyete diizeyleri ile hastalik

siddeti, endise, deger temasi, yasantisal kaginma arasinda iliski vardir.

2- MS tanili hastalarda hastalik siddeti, endise, deger temasi, yasantisal

kaginma diizeyleri depresyon ve anksiyete diizeylerini yordamaktadir.



3- MS tanili hastalarda hastalik siddetinin depresyon ve anksiyete

tizerindeki etkisine yasantisal kaginma, endise ve deger temasi aracilik etmektedir.



2. GENEL BIiLGILER
2.1 MULTIPL SKLEROZ

2.1.1 Tanim ve Tarihce

MS, santral sinir sistemini (SSS) etkileyen, kronik seyirli, enflamatuvar,
otoimmiin bir demiyelinizan norodejeneratif hastaliktir (1). MS’de goriilen belirtilerin
ve kayiplarin temel nedeni olarak demiyelinizasyon ve aksonal hasar olarak

bilinmektedir (41).

MS’ye dair ilk verilere 14. yiizyilda rastlanmaktadir. Hollanda'da, 16 yasindaki
St. Lidwina of Schiedam adli bir kadin hastanin MS ile uyumlu noérolojik belirtilere
sahip oldugu diistinlilmektedir (42). 1868 de Charcot, bu hastalik tablosunu klinik ve
noropatolojik olarak ayrintili sekilde tarif etmistir (43).

19. yiizyilda MS'nin izlerine daha sik rastlanmistir. Cruveilhier, Vulpian, Millar
ve Allison gibi isimler MS kliniginin ve patofizyolojisinin taninmasinda ¢aligmalariyla

katkida bulunmuslardir (44).

Demiyelinizan hastaliklarin anlagilmasinda énemli bir adim ise 1935 yilinda
yapilan bir c¢alismada "Deneysel Alerjik Ensefalomiyelit (DAE)" tablosunun

olusturulmasi ve sonrasinda yapilan ileri ¢alismalarla atilmistir (45).

2.1.2 Epidemiyoloji ve Etiyoloji

MS, genellikle 20-40 yas arasindaki yetiskinlerde baslayan ve diinya genelinde
giderek artan siklikla gozlenen bir hastaliktir, 6zellikle kadinlarda goriilme sikligi
erkeklerin yaklasik ii¢ katidir (1). MS'in prevalans oranlarinin kita ve cografi enleme
gore degisiklik gosterdigi bilinmekle beraber 100.000’de 5-36 oranlarinda oldugu
diisiintilmektedir (46). Sikligin artmasinda erken teshis oranlar1 ve sagkalim siiresinin
uzamasinin etkisi oldugu diisiiniilmektedir (47). MS'nin ortalama baslangi¢ yas,
bir¢ok calismada 27 ile 32 yas arasinda belirlenmistir (1,48). Primer progresif MS
(PPMS)’te ise ortalama baglangi¢ yasi biraz daha ileri olup 35 ila 39 yas arasindadir
(49). MS, nadiren de olsa yasamin ilk yillarinda veya yedinci dekatta da



goriilebilmektedir (48). Kadin ve erkekler arasindaki siklik, MS tiplerine gore de
degisebilmektedir; RRMS kadin/erkek oram 2-3'e, PPMS'de ise 1'e yakindir.

Diinya genelinde bakildiginda MS, sehirlerde ve sosyoekonomik seviyesi
yiiksek bolgelerde, 6zellikle beyaz itk ve Avrupa kokenliler arasinda daha yaygin olup;
Asya kokenlilerde ve siyah irklarda daha az goriilmektedir. MS'in en sik rastlandigi
bolgeler, Avrupa ve Amerika’nin kuzey bolgeleri, Kanada ve Avustralya’nin gliney
bolgeleri ile Yeni Zelanda'dir. MS prevalansinin diinya genelinde arttig1 ve bu artisin

1990 ile 2016 yillar1 arasinda %10 kadar oldugu belirlenmistir (50).

Tiirkiye'de gerceklestirilen epidemiyolojik ¢alismalar, farkli bolgelerde MS
prevalansinin ¢esitlilik gosterdigini ortaya koymustur. Maltepe'de 101.4/100.000,
Artvin'de 18.6/100.000, Ordu'da 55.5/100.000, Gazipasa'da 52.0/100.000, Edirne'de
33.9/100.000 ve Orta Karadeniz Bolgesi'nde 43.2/100.000 gibi farkli oranlar rapor
edilmistir. Bu bulgular, MS'nin cografi ve etnik faktorlere bagl olarak degisen bir

tabloyu yansittigini gostermektedir (51,52).

Diinya genelinde MS’nin goriilme sikliginin tam olarak neden kaynaklandigi
bilinmemekle birlikte, genetik, viral, ¢evresel ve otoimmiin faktorlerin etkilesiminin
rol aldig1 multifaktdriyel bir hastalik oldugu diisiiniilmektedir (1). Genetik agidan
MS’ye yatkin hastalarda, ergenlik 6ncesi donemde olas1 bir enfeksiydz ajanin immdiin

sistemi tetikleyerek hastaligin gelisimine yol actig1 diistiniilmektedir (53).

Genetik faktorlere baktigimizda ailesinde MS Oykiisii bulunan bireylerin
hastaliga yakalanma olasilig1 daha yiiksektir (54). Genetik ¢alismalar, monozigot
ikizlerde %25-34, dizigot ikizlerde ise %2,4 ile 6 arasinda goriilme oranini ortaya
koymustur. MS'in kalitim sekli net olmamakla birlikte, genetik ile iliskisi
bilinmektedir (55). insan 18kosit antijeninin (Human Leucocyte Antigen-HLA) bazi
varyantlari, MS riski ile iligkilidir. HLA-DRB11501, HLA DQA10102 ve HLA
DQB10602, ayn1 zamanda HLA-DRB115:01 geni, MS gelisme riskini artirirken,
HLA-A02 genini tagima ise MS ig¢in riski diisiirmektedir (56). Bazi genetik faktorler,
cevresel faktorlerle etkilesime gegebilmektedir (57).

Genom capinda yapilan iliskilendirme caligmalarinda, MS duyarlilig1 ile

iliskilendirilmis 233 bolge belirlenmistir (58). Bu ¢alismalarda saptanan varyantlar



MS kalittminin yaklasik %20-30'unu agiklayabilmektedir. MS patogenezinde
epigenetik mekanizmalar rol almaktadir. Epigenetik MS’nin fenotipik farkliliklarini
anlamak icin umut vadeden bir alan olabilir (59). Genom ¢apinda iliskilendirme
caligmalarinda MS duyarlilig1 ile iliskilendirilmis 150'den fazla tek niikleotid
polimorfizmi (SNP) saptanmistir. Saptanan fonksiyonel varyantlar arasinda IL7R,
IL2RA, TNFR1, BAFF ve CYP2R1 bulunmaktadir (1). Mendel randomizasyon
caligmalari, D vitamini ve obezitenin hastalia neden olan bagimsiz risk faktorleri
olarak rol oynadigina dair kanitlar sunmustur (1). RRMS ve PPMS arasinda, MS ile
iliskilendirilmis genetik farkliliklar saptanmistir (60). Bu, MS'in genetik duyarliliina

ek olarak ilerleyici hastaligin altinda yatan ek bir riski isaret etmektedir (61).

Cevresel faktorlere baktigimizda MS riskini artiran faktorler arasinda sigara
icme, kadin cinsiyet, yliksek enlemlerde yasama, diisiik vitamin D diizeyi, az giines
maruziyeti, Epstein-Barr virlisii (EBV) enfeksiyonu, adolesan ¢agda obezite, gdc,

organik ¢oziiciilerle ¢alisma ve vardiyali ¢alisma bulunmaktadir (1,62—64).

MS siklig1 kadinlarda erkeklere gore daha ytiksektir ve bu durum hormonlar ve
genetik farkliliklarla iliskilendirilebilir. Erkek cinsiyet hormonlarinin otoimmiiniteye
kars1 koruyucu olabildigi diisiiniilmektedir (65). Gebelik, MS i¢in koruyucu bir faktor
olabilir ve ti¢lincii trimesterde atak riskinde 6nemli bir azalmayla iliskilendirilmistir.

Ancak post-partum dénemde bu koruyucu etki azalabilir (66).

2.1.3 Patogenez

MS CD8+ hiicrelerinin baskin oldugu T hiicre aracili otoimmiin bir hastaliktir
ve genellikle CD8+ ve CD4+T hiicrelerinden olusan inflamatuar lezyonlarda baglar.
Son yillarda, B hiicreleri ve plazma hiicrelerinin MS patolojisinin merkezi bir bileseni
oldugu daha iyi anlasilmistir. Noroinflamasyondaki hiimoral immiin yanitta B
hiicreleri, antijen sunan hiicreler olarak gorev yapar ve MS gelisimini kolaylastirabilir

(1,67).

MS patolojisi, inflamasyon, demiyelinizasyon ve akson hasar1 ile
karakterizedir. Lezyonlar, beyin ve spinal kordun ¢esitli bdlgelerinde bulunur ve

inflamatuar T hiicreleri, B hiicreleri ve makrofajlar igerir (53). MS lezyonlari,



demiyelinizasyon ve norodejenerasyon gelisiminde heniiz tam olarak anlagilamayan
temel mekanizmalarla iliskilidir. Oksidatif hasar kaskadi, mitokondrial hasar, sanal
hipoksi ve bu molekiiler olaylarin sonuglar1 gibi faktorler, MS patolojisinde etkili
olabilir. MS ve diger otoimmiin hastaliklarda, viicuttaki bazi antijenlere kars1 tolerans
kayb1 gozlemlenir. MS'de 6zellikle miyelin oligodendrosit glikoprotein (MOG),
miyelin bazik protein (MBP) ve proteolipid protein (PLP) gibi ¢esitli miyelin

proteinlerine kars1 intolerans geligebilir (53,68).

Geleneksel olarak iki asamali bir hastalik olarak goriiliir; erken inflamasyon,
RRMS’den sorumludur ve gecikmis norodejenerasyon, niiksetmeyen ilerlemeye, yani

SPMS ve PPMS’ye neden olur (69).

2.1.4 MS Tam

MS tanisi, klinik bir tamidir ve genellikle norolojik belirtilerle birlikte SSS
lezyonlarinin mekanda ve zamanda yayildigina dair kanitlara dayanir. Manyetik
rezonans goriintiileme (MRG), tipik bir klinik sendromla karakteristik lezyonlar eslik
ettiginde tanty1 dogrulamak i¢in sik¢a kullanilir; bazi durumlarda ise beyin omurilik

stvist (BOS) ve norofizyolojik testler de destekleyici bilgiler saglayabilir (70).

MS tanist i¢in revize edilmis 2017 McDonald kriterleri kullanilmaktadir (Tablo
1), dzellikle klinik izole sendrom (KIS) hastalarina uygulanabilir (71). Bu kriterler,
SSS'deki lezyonlarin zaman ve mekanda yayilma sartlarini agiklar ve klinigi daha iyi
aciklayabilen bagka bir durumun olmamasi kosulunu belirtir. Ancak McDonald

kriterleri, MS’yi diger norolojik durumlardan ayirmaya yonelik degildir (70).

MS tanisi, hastanin klinik belirtileri, goriintiileme bulgulart ve diger

destekleyici test sonuglarina dayanarak uzman bir nérolog tarafindan konulur.



Tablo-1. 2017 Revize McDonald Kriterleri

Objektif klinik bulgusu

MS tamsi icin gerekli ek veri

Atak
olan lezyon sayis1
*
>2 atak 2 Yok*(a)
~) atak 1+ o&ykide bagka bir | Yok*(a)
alandaki  lezyona  ait
atak*(b)
) atak 1 SSS’de farkli bir alandaki lezyona ait yeni bir atak veya
MRG*(c) ile mekanda yayilimin gdsterilmesi
| atak 2 Ek bir klinik atak veya MRG*(d) ile zamanda yayilimin
gosterilmesi veya BOS-spesifik OKB*(e) varligt
| atak 1 lezyona ait objektif | SSS’de farkli bir alandaki lezyona ait yeni bir atak veya
klinik bulgu MRG*(c) ile mekanda yayilimin gosterilmesi ve ek bir
klinik atak veya MRG*(d) ile zamanda yayilimin
gosterilmesi veya BOS-spesifik OKB*(e) varligt
Sinsi 1 yil klinik progresyon | Asagidakilerin ikisi;
progresyon (retrospektif, prospektif = MS tipik (periventrikiiler, kortikal/jukstakortikal

ya da ataktan bagimsiz

olarak)

veya infratentoriyal) alanlarda >1 lezyon
=  Spinal kordda > 2 lezyon
= BOS-spesifik OKB varlig1




*(a): Mekanda ve zamanda yayilimi gostermek igin ek bir teste gerek yoktur. Ancak beyin MRG tiim hastalara yapilmalidir.
Taniy1 destekleyecek yetersiz klinik ve MRG bulgulari olanlarda, tipik KiS olmayanlarda, atipik 6zellikleri olan hastalarda
ek olarak spinal kord MRG ve BOS tetkiki yapilmahdir. Bu tetkikler yapilmadiysa ya da negatifse MS tanis1 koymadan dnce
dikkat edilmeli ve alternatif tanilar gézden gegirilmelidir.

*(b): Atak icin objektif norolojik bulgular temelinde konusmus klinik tan1 en giivenilirdir. Oykiideki ataga ait dokiimante
edilmis objektif norolojik bulgular yoksa, oykii enflamatuvar demyelinizan olaya ait tipik belirti ve klinik gelisim 6zelliklerini
icermelidir. Ancak en az bir atak objektif bulgularla desteklenmelidir. Objektif kamtlarin yoklugunda dikkatli olunmalidir.
*(c): MRG'de alanda yayilim; MS tipik(perivenikiiler,kortikal/jukstakortikal,infratentoryal ve spinal kord) 4 alanin >2'sinde

>1 lezyon olmas1.

*(d): MRG'de zamanda yayilim; herhangi bir zamanda ¢ekilen MRG'de kontrast tutan ve tutmayan lezyonlarm ayni anda
bulunmasi veya takip MRG'sinde ilk MRG referans alindiginda yeni bir T2 hiperintens lezyonun ya da kontrast tutan lezyonun
olmasi

*(e): BOS-spesifik OKB varlig1 zamanda yayilimi gostermez ama tanida onun yerine geger.

Tanida 6nemli bir diger husus, atipik prezentasyonlardir. Klinisyeni MS
disindaki hastaliklarin olasiligina kars1 uyarmasi ve alternatif tanilara yonlendirmesi

gereken bazi 6zellikler (kirmizi bayraklar) bulunmaktadir (70—72). (Tablo 2)

Tablo-2. Kirmuz1 Bayraklar

= MS disinda bagka norolojik hastalik ile ilgili aile Gykiisii

= 20 yasmdan Once, 50 yasindan sonra hastalik baslangict

= Non-spesifik norolojik belirti ve/veya bulgular

= Hiperakut prezentasyon

=  Kisa siiren belirtiler (dakikalar, saatler)

=  Leptomeningeal hastaliklar

= Meningismus ve/veya bas agrisi

= Ensefalopati

= Afazi, ihmal gibi kortikal belirtiler

=  Progresif ataksi veya biligsel disfonksiyon

= Agir optik norit (iyilesmesi az olan)

» Es zamanh bilateral optik norit

» Total oftalmopleji

*  Multipl kraniyal néropati veya isitme kayb1

* MRG’de total transvers miyelit ve/veya longitudinal genis spinal
kord lezyonu

= Kilo kaybu, ates, gece terlemesi gibi sistemik hastalik belirtileri
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2.1.5 Kilinik Tipleri

MS klinik tipleri 2013 yilinda Lublin ve ark. tarafindan tanimlanmistir (73).

Klinik Izole Sendrom (KiS): SSS’de inflamatuar demiyelinizan olaylarla
iligkilendirilen belirtiler ilk kez ortaya ¢ikan klinik bir tabloyu ifade eder ve genellikle
MS siiphesini uyandirir. Belirtiler en az 24 saat boyunca devam eder, ates veya
enfeksiyon belirtileri olmaksizin ortaya ¢ikar ve tipik bir MS atagina benzer nitelikte
olabilir. Hastalarin yaklasik %84 ikinci bir demiyelinizan klinik olay yasar ve bu
kisiler genellikle 20 y1l i¢cinde kesin MS tanist alir (73).

RRMS: En sik goriilen MS tipi olup, ataklar arasinda en az bir ay siiren ve en
az 24 saat siiren ataklarla seyreden bir formudur (74). Tamamen iyilesen veya hafif
seyirli ataklarla karakterizedir. Ataklar arasinda ilerleme gozlenmez. Klinik ve MRG
bulgularina dayanarak aktif RRMS ve non-aktif RRMS olarak alt gruplara ayrilabilir
(73). Hastalik siklikla optik norit atagi ile baslar ve on yil icinde RRMS tanili
hastalarin %50'sinde Sekonder Progresif Multipl Skleroza (SPMS) gidis goriilebilir
(75). Hastaligin dogal seyri genellikle yavas ilerlerken, RRMS tanili bireylerin
yarisinda belirtilerin baglamasindan ylirlime yetenegini kaybetmeye kadar gegen siire
15 yildir (75).

Primer Progresif MS (PPMS): Engellilik hastaligin baslangicindan itibaren
stirekli bir ilerleme gosterir. PPMS, MS tanili hastalarin %10'unu olusturur ve
genellikle daha ileri yaglarda ve erkek cinsiyette goriiliir. Siklikla progresif paraparezi
ile baglar ve prognozu genellikle olumsuzdur (76).

SPMS: Erken donemde ataklarla baslayan ancak zamanla iyilesme egilimi
gosteren ve ataklarin azaldigi, ancak 6ziirliiliiglin arttig1 bir tabloya sahip olan duruma
denir (73,77). SPMS tipinde ataklar azalir, hatta hi¢ atak goriilmeyebilir ve genellikle
mindr remisyon veya platolar goézlenir. SPMS'de norodejenerasyon belirgin
oldugundan, remisyon beklenmez.

Relapsing Progresif Multipl Skleroz (RPMS): MS'min en yliksek mortalite
oranina sahip olan alt tipi, geri doniissiiz ndrolojik defisitlere yol acan bir seyir
gosterir. RRMS tanili ¢ogu hasta, hastaligin baslangicindan 10-15 y1l sonra ilerleyici
bir hastalik seyri gelistirir.
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Ataklarla seyreden formdan farkli olarak progresif MS formlarini tedavi etmek
daha zordur ve tedavilerin hastaligin seyrini degistirmedeki etkisi daha sinirlidir (73).

Bu siniflandirma, hastaligin seyrini anlamak, tedavi stratejilerini belirlemek ve
hastalar1 daha etkili bir sekilde yonetmek agisindan klinik uygulamada 6nemli bir
aractir. Ayrica, MS Oncesi donemi ve sadece radyolojik belirtilerle tan1 konulan
bireyleri tamimlamak igin "Pre-radyolojik izole Sendrom (Pre-RIS)" ve "Radyolojik
Izole Sendrom (RIS)" terimleri de kullanilmaktadir.

Pre-radyolojik izole sendrom (Pre-RIS): Asemptomatik, MS igin tipik
lezyonlar1 barindiran ancak tanisal goriintiileme kriterlerini karsilamayan bireyler i¢in
kullanilan bir terimdir (78).

Radyolojik izole sendrom (RIS): SSS'nin MRG taramalarinda tesadiifen
saptanan, morfoloji ve yerlesim yeri bakimindan demiyelinizan hastalig1 diisiindiiren
lezyonlarin varligina Insidental olarak RIS denir. Bu lezyonlar, revize 2017 McDonald
kriterlerine mekanda yayilim agisindan uygun bir sekilde karsilik verir, ancak bireyde
herhangi bir MS iliskili belirti, bulgu veya atak dykiisii bulunmaz. Ayni1 zamanda, bu
lezyonlarim  vaskiiler, enfeksiy6z, toksik veya ilaca bagli patolojilerden
kaynaklanmiyor olmasi gereklidir. Bu bireylerin yaklasik iicte birinde 5 yil icinde MS
klinigi gelisebilir. Radyolojik izole Sendrom (RIS), klinik belirti ve bulgu olmadig

icin MS fenotipleri arasinda yer almaz (73).

2.1.6 MS Tedavi

MS’de tedavi; atak tedavisi, koruyucu tedaviler, semptomatik tedavi olmak
lizere li¢ grupta toplanabilir.

Ataklar kontrol etme amaci giiden tedaviler genellikle kortikosteroidler veya
plazma degisim tedavisi seklinde uygulanir. Ancak bazi hastalarda ek avantaj
saglamadig1 gosterilmis olan oral prednizolon kullanim1 &nerilmez (79).
Glukokortikoid  tedavisine  direngli ~ durumlarda  plazmaferez, intravendz
immiinoglobulin (IVIG) ve adrenokortikotropik hormon (ACTH) gibi ikinci basamak
tedaviler kullanilabilir (79).

Hastalik modifiye edici tedaviler, MS’nin seyrini degistirmeyi hedefleyen 6zel
tedavi yontemleridir. Bu tedaviler, bagisiklik sistemini diizenleyerek veya

baskilayarak MS’nin inflamatuar siireclerine miidahale eder. Ozellikle yogun atak
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donemlerinde etkili olan bu tedaviler, atak sayisin1 azaltir, MRG lezyonlarinin
birikimini kontrol altinda tutar, 6ziirliiligii duraklatir ve bazi durumlarda iyilegsme
saglar (79). MS tedavisinde kullanilan ilaglar, hastalifin belirli alt tiplerine gore
belirlenmis endikasyonlara sahiptir. Onaylanmis bircok hastalik modifiye edici tedavi
bulunmaktadir ve bu tedaviler, oral, enjektabl ve intravendz gibi ¢esitli uygulama
yollarina sahiptir (79).

Semptomatik tedaviler, MS'nin neden oldugu belirtileri hafifletmeyi amaglar.
Spastisite, tremor, yorgunluk, paroksismal belirtiler, mesane-bagirsak fonksiyon
bozukluklar1 ve psikiyatrik belirtilere yonelik tedaviler icerir. Egzersiz 6nerileri hafif
spastisite i¢cin uygundur ancak bazi durumlarda baklofen, benzodiazepinler, dantrolen

ve tizanidin gibi ilaglar da kullanilabilir (80).

2.1.7 Kilinik Belirtiler ve Engellilik

MS, geng erigkinlerde norolojik iglev kaybinin travmalardan sonraki en sik
sebebi olup, klinik seyri hastalar arasinda ciddi degisiklikler gosterir (1). MS, cesitli
klinik belirtilerle ortaya ¢ikan bir hastaliktir ve genellikle gizlice baglar. Hastalarin
yaklasik %10'u, yavagga kotiilesen bir seyir gosterir. MS ataginin yaygin belirtileri
arasinda yorgunluk, denge kaybi, karincalanma, bulanik goérme, ¢ift gérme, mesane
veya bagirsak sorunlari yer alir (2,53).

MS'in klinik seyri ataklar ve diizelmelerle karakterizedir. Ataklar ani veya
yavas baglangicli olabilir. Eski belirtilerde artis veya yeni belirtilerin ortaya ¢ikmasiyla
belirlenir. ilerleyen dénemlerde tekrarlayan ataklar kalic1 ndrolojik bozukluklara veya
ilerleyici engelliliklere neden olabilir.

Belirtiler ve bulgular genellikle ii¢ ana kategoride incelenir.

Birincil belirtiler, demiyelinizasyon sonucu ortaya ¢ikan belirtileri ifade eder.
Optik norit, duyu kusurlari, spastisite, denge sorunlari, yorgunluk, noropatik agri,
mesane ve bagirsak problemleri, cinsel islev problemleri ve biligsel islev
bozukluklarini igerir. ikincil belirtiler, birincil belirtilerin getirdigi komplikasyonlari
temsil eder. Basi yaralari, idrar yolu enfeksiyonlari, megakolon kontraktiirleri,
osteoporoz ve kas atrofisini igerir. Tersiyer belirtiler, hastaligin kronik seyriyle
baglantili olarak ortaya ¢ikan psikolojik, mesleki ve sosyal sorunlar igerir (81).

Ayrica klinik belirtiler SSS’deki tutulum bolgesine gore degismektedir.
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Somatosensoriyal belirtiler, genellikle MS hastaliginin  baslangicinda
karsilagilan, hastalarin hissettigi duyusal degisiklikleri ifade eder. MS seyri boyunca
%352-70 oraninda ortaya ¢ikabilir (82). Bu belirtiler vibrasyon-pozisyon duyusu, agri-
1s1 duyusu ve dokunma duyusunda bozulma, uyusukluk, ignelenme, yanma hissi,
seklinde olabilir (83). Lhermitte Bulgusu olarak bilinen ve basin fleksiyonu ile
govdeden bacaklara dogru yayilan elektriklenme hissi MS tanili hastalarda en sik
saptanan ilk belirti olup, hastaligin gidisati boyunca hastalarin yaklasik %90’inda
goriilebilmektedir (49,75).

Motor belirtiler; motor gii¢ kaybi, derin tendon reflekslerinde artig, ekstansor
plantar deri cevab, spastisite, spastisiteye bagli kas sertligi, spazmlar ve agr1 seklinde
gozlemlenebilir. Paraparezi, bu bulgular arasinda en sik goriilenidir. Ayrica,
paraparezi hemiparezi, kuadriparezi ve monoparezi seklinde de ortaya ¢ikabilir.
Bacaklarda spastisite daha belirgin olabilir. Bu belirtiler, ekstansér ve fleksor
spazmlarm yani sira engelliligin temel nedenleri olabilir. Kas atrofisi genellikle
kullanilmamaya bagl olarak ortaya ¢ikar (49).

Beyin sap1 belirtileri olarak nistagmus, bakis parezileri, ve skew deviasyon gibi
g0z hareketlerinde bozulmalar gézlemlenebilir. Horizontal nistagmus siklikla ortaya
cikar (84). Medial Longitudinal Fasikulus (MLF) tutulumu sonucu gelisen
interniikleer oftalmopleji (INO), MS seyrinde en karakteristik belirtilerden biridir.
Ayrica bir buguk sendromu ve okiilomotor sinir tutulumuna bagl skew deviasyon da
gozlenebilir. Onuncu kranial sinire baglh dizarti ve disfaji, yedinci kranial sinir
tutulumuna baglh fasial giigsiizliik, blefarospazm ve miyokimi de tanimlanabilir.
Trigeminal nevralji de oldukca sik goriilen belirtiler arasindadir. Nadiren isitme
bozukluklar1 da gézlemlenebilir (85).

Gorsel  belirtiler  olarak  optik  norit,  makilopapiiler  demetin
demiyelinizasyonuna bagli temporal alanda solukluk, liveit, primer optik atrofi, retinal
ven kiliflanmasi, retinal sinir lif yipranmasi, afferent- efferent pupilla defekti, Argyl-
Robertson pupillasi, optik disk 6demi, renkli gérmede bozulma, ¢esitli gérme alani
defektleri, fotofobi goriilebilir. Optik norit %14-23 oraninda goriilebilmekte ve en sik
olan belirtisidir. INO MS icin patognomiktir ve nadiren diger etiyolojilere baglh
goriiliir (45). Hastalarin %30'unda, baslangic belirtisi gérme ile ilgili belirtiler olabilir
(85).
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Serebellar belirtiler sik goriilebilmektedir. En sik gdvde ataksisi goriilmektedir.
Intansiyonel tremor, serebellar dizartri, dismetri ve disdiadokinezi, denge kayb1 ve
kompleks motor hareketlerin bozulmasi goriilebilir (81,86).

Yorgunluk, MS hastalarinin %50-60’1nda goriilebilmektedir ve gilinliik yasam
kalitesini, denge, konsantrasyon, aktivite diizeyini ciddi sekilde etkilemektedir.
Egzersiz, uzun siireli fiziksel aktiviteler ve stres yorgunlugu artirabilir. Yorgunluk
ozellikle yiiksek sicakliklarda belirginlesir. Sicak hava kosullarma asir1 duyarlhilik,
"Uhthoff fenomeni" olarak bilinir ve viicut 1sisinin artmasiyla beraber demiyelinize
aksonda impuls iletiminde bozulma oldugu icin goriiliir. Bu fenomen, viicut
sicakligindaki artisin, gorme veya diger klinik belirtilerin  kdotiilesmesiyle
iliskilendirilmesini ifade eder. Yorgunluk belirtisi SPMS tanil1 hastalarda RRMS tanili
hastalardan daha fazla goriilebilmektedir. Yorgunlugun depresyon, ila¢ yan etkisi ve
fiziksel yorgunluktan ayirt edilmesi gereklidir. MS tanili hastalarin yorgunlugu
ozellikle 6gleden sonralar1t meydana gelirken, depresyonu olan hastalarda yorgunluk
ve bitkinlik ise genellikle sabah saatlerinde baslar (87). MS yorgunlugunun,
konvansiyonel goriintiilemelerde MS’in lezyonlar1 veya beyindeki atrofi ile iliskisi
saptanmamis olmasina ragmen, yapilan bir fonksiyonel goriintiileme ¢alismasinda,
MS yorgunlugunda 6nemli bir rol oynadig: diisiiniilen bilateral prefrontal korteks ve
basal gangliada glikoz metabolizmasinda azalma oldugu saptanmaistir (88).

Mesane, bagirsak ve cinsel islev bozukluklar1 ile ilgili idrar yapmaya
baslamada zorluk, siddetli sikisma hali, sik idrara ¢ikma, yetisememe ve tam
bosaltamama hissi, konstipasyon, gaita inkontinansi, impotans, libido kaybi gibi
belirtiler goriilebilmektedir. Idrar tutamama ya da cok sik idrara ¢ikma, gibi iiriner
sorunlar hastalik siirecinde hastalarin %80'inde goriilebilmekte ve %5'inde de ilk
belirti olarak ortaya ¢ikmaktadir (89). Her tic MS hastasinin ikisinde cinsel isteksizlik
goriilmektedir. Erkeklerde ereksiyon sorunlari, kadinlarda ise vajinal kayganlikta
azalma basta gelen cinsel islev bozukluklaridir (81).

Paroksismal belirtiler, MS hastaliginda sikg¢a goriilen, saniyeler veya dakikalar
siiren, giin boyu tekrarlayabilen kisa motor ve duyusal belirtilerdir. Bu belirtiler
arasinda trigeminal nevralji, hemifasiyal spazm, dizartri, afazi ve diplopi en yaygin

goriilenlerdir. Ayrica, nadiren epileptik nobetler de gdzlemlenebilir (90).
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Biligsel fonksiyonlarda bozulmalar da goriilebilmektedir. Yriitiicii
islevlerdeki bozulmalar, frontal lobda artan plak sayisi ile iliskilendirilebilir. Frontal
lobda plak sayisinin artisinin daha ¢ok yiiriitiicii islev bozuklugu ile iliskili bulunurken,
subkortikal yerlesim goriilen plaklarin ise bellek ve diger biligsel fonksiyonlarda
bozulmalara neden oldugu bildirilmektedir. MS’ye bagl olarak dikkat, yiiriitiicii
islevler, bellek ve bilgi isleme hizinda bozulmalar goézlenirken, dil ve yapisal
yetenekler genellikle korunmaktadir (91). Kayit fonksiyonlar1 genellikle korunsa da
saklanan bilgiye ulagsma ve geri ¢agirma konusunda sorunlar sekonder bellek
bozuklugu seklinde ortaya ¢ikar. Epizodik bellek ile isleyen bellekte bozulma sik
gozlenirken; semantik, ortiik ve primer kisa donem bellek korunur. Vakalarin yaklasik
%50'sinde bir dereceye kadar ndropsikolojik islev bozuklugu goriilebilmektedir.
RRMS formunda progresif forma gore daha az bilissel bozukluk goriilmektedir (92).

MS hastaligi, travmaya bagli olmayan ndrolojik engelliligin primer sebebi
olarak kabul edilmektedir. MS tanili hastalardaki bu engellilik durumu hastaligin
seyrinin takip edilmesi ve uygun tedavinin segilebilmesi ve tedavi yanitinin
degerlendirilmesi agisindan belirleyici rol oynamaktadir (71). Bununla birlikte fiziksel
engellilik siddetindeki artisin yasam kalitesindeki diisiisle orantili oldugu ve
psikiyatrik bozukluklara da zemin hazirlayabilecegi bilinmektedir.

MS tanili hastalarda engellilik siddetinin takibi i¢in gelistirilmis birgok 6l¢tim
araci bulunmakla birlikte en sik kullanilan degerlendirme aract EDSS’dir. MS tanisi
almis hastalarda engelliligin, hastaligin klinik gidisinin ve ilerlemesinin
degerlendirilmesinde ortak bir dil sunar. EDSS 8 fonksiyonel sistemle (beyin sapi,
serebellar, piramidal, duyu, gorsel ya da optik, bagirsak ve mesane, serebral ya da
mental ve diger fonksiyonlar) iligkili klinik bulgular, hastanin yiiriiyebilme ve kendine
bakabilme yeteneginin degerlendirilmesine dayanir. Yiiksek puanlar artmis engellilik
siddeti ile iliskilidir. Yapilan c¢alismalar EDSS puanlari ile olcililen engellilik
siddetindeki artisin beklenildigi gibi fiziksel islevsellikteki bozulma ile iligkili
oldugunu ortaya koymustur (93). Bununla birlikte engellilik siddeti sadece fiziksel
degil, sosyal islevselligi de olumsuz yonde etkileyebilmektedir (94). Yiiksek engellilik
siddeti is kaybi, yasam standartlarinda diisiis, sosyal ve bos zaman aktivitelerinden geri

cekilmenin yordayicilar arasindadir (95).
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2.1.8 MS ve Psikiyatrik Bozukluklar

Psikiyatrik belirtiler, MS hastaliginda baslangi¢ belirtileri olabilir veya atak
sirasinda ortaya cikabilir ve siddetlenebilir. Bir calismada, MS tanili hastalarin
%16'si1in baslangigta psikiyatri boliimiine bagvurdugu saptanmistir (4). Psikiyatrik
belirtiler hastaligin ilerlemesi ile birlikte ndrolojik engellilik oraninin artmasiyla
iliskili olabilecegi gibi, heniiz ndrolojik belirtiler ortaya ¢ikmamisken hastaligin bir
belirtisi olarak da karsimiza ¢ikabilmektedir (3,4,21).

MS tanis1 almis hastalarda en yaygin psikiyatrik bozukluklar depresyon ve
anksiyete bozukluklaridir (5). MS hastalarinin %75'inde affektif bozukluklar
goriilebilmektedir. Bipolar bozukluk genel popiilasyonda %1-2 sikliginda goriiliirken,
MS tanili hastalarda goriilme siklig1 artmaktadir (96). Obsesif kompulsif bozukluk,
uyku bozukluklari, 6fori, agresyon, patolojik glilme ve aglama, kisilik bozukluklari,
yeme bozukluklari, paranoid diisiince ve somatik bozukluklar MS hastalarinda
goriilebilen diger psikiyatrik problemlerdir. Psikotik bozukluklar seyrek goriilmekle
birlikte MS hastalarinin %2-3"linii etkiledigi bulunmustur (3,6,97).

MS tanili hastalarda intihar oranlar1 genel popiilasyondan yaklasik 2 kat daha
yiiksektir (6,75). MS hastalarinda 6liim oranlar1 ve nedenlerini arastiran bir ¢alismada,
intihara bagl 6liim MS hastalarinda genel toplumdan 7,5 kat daha fazla bulunmustur.
Bu oranin, hastalarin daha diisiik EDSS oranlarina, daha gen¢ yasa ve hastalik
siiresinin daha kisa olmasina ragmen daha yiiksek oldugu gosterilmistir (98). Hastalik
siiresi uzun olan hastalarda, fiziksel ve sosyal zorluklar1 daha ¢ok tecriibe etmeleri
nedeniyle intihar oranlarinin daha yiiksek olmasi beklenirken, MS tanisi aldiktan kisa
bir siire sonra intihar oranlar1 anlaml bir sekilde yliksek bulunmustur ve bu oranin
kadinlarda daha fazla oldugu gosterilmistir (99). Baska bir ¢alismada MS ile intihar
arasindaki iligki incelendiginde, engellilik derecesine bagli bir iligki saptanamamistir
(100). Ayrica, MS i¢in kullanilan tedaviler psikiyatrik belirtilere neden olabilir.
Yiiksek doz kortikosteroidlerle depresif ve manik/hipomanik belirtiler ortaya ¢ikabilir,
ancak depresif duygudurum ile hastali§i modifiye edici tedaviler arasindaki iliski

belirsizdir (6).
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2.2 MS VE DEPRESYON

MS tanil hastalarda depresyon, anksiyete bozuklugu ile birlikte en sik goriilen
psikiyatrik tablolardan biridir (5,6). Bu hastalarda depresyon normal popiilasyona ve
diger norolojik ve SSS’yi tutmadan engellilige neden olan hastaliklara (motor néron
hastaliklari, omurilik yaralanmalar1 vs.) sahip gruplara gore daha yiiksek bir sikliga
sahiptir (6,12). Bu siklik, %4,27 ile %59,6 arasinda degismektedir ve 1 yillik
prevelanst yaklasik %20 civarindadir (5—7,101). MS hastalarinin yarisindan fazlasi,
hastalik siirecinin herhangi bir doneminde depresyon yasamaktadir. Depresyon;
¢okkiin duygudurum ve/veya ilgi ve istekte azalma, zevk alamama ile belirli, uyku,
istah, dikkat ve konsantrasyonda degisiklik, degersizlik ve sucluluk duygulari, intihar
diisiinceleri ve davranislarmin goriilebildigi islevsellikte azalma ile giden bir
psikiyatrik bozukluktur. MS tanili hastalardaki depresif belirtilere bakildiginda
sinirlilik, 6zgiiven eksikligi, hafiza/konsantrasyon sorunlari, yorgunluk, uykusuzluk
ve istahsizlik One c¢ikmaktadir. Sucluluk ve zayif benlik saygisi daha nadir
goriilmektedir (102). Sik goriilen bir bozukluk olmasinin yanisira morbidite ve
mortaliteyi artiran bir faktér olmasi nedeniyle de ayrica onem kazanmaktadir. MS
tanil1 hastalarda depresyon, diisiik yasam kalitesi, hastalik alevlenmeleri, biligsel
islevlerde bozulma, tedaviye uyum bozuklugu ve intihar riskinde artig ile iliskili
bulunmustur (6,103—-105). Bu nedenle erken evrede yakalanmasi ve tedavi edilmesi
son derece dnemlidir.

MS ile iligkili depresyonun patogenezi tam olarak anlasilamamis olsa da
depresyonun ortaya ¢ikmasinda norobiyolojik, psikososyal faktorler ve hastaligin
dogasu ile ilgili faktorlerin etkili olabilecegi diistiniilmektedir (106,107).

MS tanis1 almak, hastaligin gidisat1 ve gelecek hakkindaki belirsizlikler, strese
tepki olarak depresyon gelisimini tetikleyebilmektedir (108). MS hastalarinda
depresyonda rol olabilecek faktorler arasinda yas, cinsiyet, genetik yatkinlik, sosyal
destek eksikligi, igsizlik, stres, yorgunluk gibi sosyodemografik faktorler, lezyonun
bulundugu bolge, immiin-enflamatuvar etkenler, hastaligin tipi, engellilik derecesi,
hastalik aktivitesi, beyindeki yapisal degisiklikler, endokrin fonksiyonlar gibi
hastalikla ilgili faktorler ve bireyin Ozetkinlik diizeyi, aleksitimi gibi psikolojik
faktorler bulunmaktadir (3,5,8—14).
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Depresyona yonelik norobiyolojik agiklamalar, MS’de meydana gelen
ndroinflamatuar siireglerin depresyonun gelismesine katki saglayabildigini iddia
etmektedir. Periferal enflamasyon, kronik oksidatif ve nitrozatif stres,
noroenflamasyon, mitokondriyal disfonksiyon, bagirsak problemleri, néroendokrin
anormallikler ve mikroglial patolojiler MS ile depresyon arasinda ortak patofizyolojik
mekanizmalar olarak kabul edilmektedir. Proinflamatuar sitokinlerin salinmasi;
depresyon i¢in zemin hazirlayan istah ve kilo kaybi, uyku bozuklugu gibi belirtilerden
sorumlu tutulmustur (109). Yapisal nérogoriintiileme caligmalarinda, depresyon ile
iliskilendirilen bulgular arasinda baskin hemisferdeki mediyal inferior prefrontal
korteks ve anterior temporal lobdaki daha yiiksek lezyon yiikiiniin, baskin

hemisferdeki anterior temporal atrofinin yer aldig1 diistiniilmiistiir (110—-112).

MS tanili hastalarda depresyonun ortaya ¢ikmasinda rol alabilecek psikososyal
faktorlerin incelendigi cesitli calismalarda 6zbildirime dayali biligssel bozukluk ve
kronik hastaligin yonetiminde Ozetkinlikle iliskili oldugu, depresyonda biligsel
bozulma ile yetersiz sosyal destegin fiziksel maluliyetten bagimsiz olarak birbiriyle

iliskili oldugu gosterilmistir (10,113).

Cesitli caligmalarda psikososyal faktorlerin MS hastalarinda depresyon ve
yasam kalitesi tiizerinde dogrudan veya dolayli olarak etkileri arastirilmistir.
Duygudan ka¢inma, sorunlardan ka¢inma, sosyal geri ¢ekilme, kendini elestirme gibi
faktorler negatif yonde; planlama, aktif basa ¢ikma, kabullenme, bilissel esneklik,
olumlu yeniden yorumlama, sosyal destek, biligsel yeniden yapilandirma, 6z yeterlilik,
0zsaygi, dayamiklilik, 6z-sefkat, mizah gibi faktorlerin pozitif yonde etkili oldugu
saptanmustir (114—121). Bu faktorlerin bir arada ele alinmasi, MS tanili hastalarin
psikososyal iyilik hallerinin ve yasam kalitelerinin artirilmasinda 6nemli bir rol
oynamaktadir (122). Bagka bir ¢alismada basa ¢ikma envanteri (Ways of Coping
Inventory) (WCI) ile depresyon arasindaki iliskiye bakilmis olup; kacgis-ka¢inma ve
duygusal kaginma depresyon diizeyiyle pozitif yonde iliskili, planli problem ¢6zme ve
bilissel yeniden yapilandirma depresyonla negatif yonde iligkili saptanmistir (123).
Depresif hastalar, genellikle hastaliklar1 ve gelecekleri ile ilgili daha olumsuz

beklentilere sahip olma egilimindedir (124).
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2.3 MS VE ANKSIYETE BOZUKLUGU

Anksiyete bozukluklari, MS hastalarinda yasam kalitesi ve tedavi uyumu
lizerine biiyiik etkisi olmasina ragmen depresyondan daha az calisilmistir. Anksiyete
bozukluklar1 i¢in yapilan prevalans g¢alismalarinda yasam boyu yayginlik %35.7
olarak bildirilirken, tani kriterlerini doldurmayan anksiyete belirtileri temel
alindiginda bu oranin %90’a kadar ylikselebildigi goriilmektedir (6,11,15). Kadin
cinsiyet, eslik eden depresyon tanisi, yetersiz sosyal destek, daha diisiik yasam kalitesi,
diisiik egitim diizeyi, sigara ve alkol kullanimi, yorgunluk, agr1 ve geng baslangic yasi
gibi faktorlerle birlikte, depresyona benzer sekilde hastalikla ilgili fiziksel engelliligin
derecesi, hastalik siddeti, hastalik tipi, hastalik siiresi, ndropatik agri, biligsel birlesme
ve aleksitimi gibi faktorlerin anksiyete belirtilerine de katkida bulunabildigi
gosterilmistir (13,15-21).

Psikiyatrik belirtiler hastaligin ilerlemesi ile birlikte norolojik engellilik
oraninin artmastyla iligkili olabilecegi gibi, heniliz ndrolojik belirtiler ortaya
ctkmamigken hastaligin  bir belirtisi olarak da karsimiza ¢ikabilmektedir
(3,4,21,125,126).

MS’nin somatik Ozellikleri ile depresyon ve anksiyete belirtileri
ortiisebilmektedir. Anksiyetede Ortiisen belirtiler depresyondaki kadar ¢alisiimasa da
dengesizlik, bag donmesi, bayllma ve bacaklarda uyusma gibi anksiyetenin bazi
somatik belirtileri, MS’nin belirtileri arasindadir. Anksiyete ve MS birlikteliginin
hastaligin dogal siireciyle iliskili olup olmadigina iliskin MRG c¢alismalar1 ve klinik
ozellikler ile ilgili calismalar yapilmistir. Ancak bazi c¢alismalar MRG bulgular
(lezyon yiikii, lezyon lokalizasyonu) ve klinik 6zelliklerle anksiyete arasinda anlamli
iliski bulamamistir (12). Bu sonuglar anksiyetenin, MS’nin seyri igerisinde hastalik
siirecinin bir parcasi olmasindan daha ¢ok hastalarin yasadigi psikososyal stresorlere
bir yanit olabilecegini diisiindiirmiistiir (12).

Anksiyete etiyolojisinde siklikla arastirilan konulardan birisi basa ¢ikma
stratejileridir. Olumlu yeniden yorumlama, sosyal ve duygusal destek, problem odakli
basa ¢ikma tarzlar1 ve mizahin anksiyete diizeyleri ile negatif korelasyon gosterdigi
bildirilmigtir  (127). MS tanili hastalarda hastalik belirtileri ve olasi
komplikasyonlarina dair siklikla kaygi tecriibe etmektedirler. Bununla iligkili olarak

yapilan bir caligma Janssens ve ark., MS hastalarinda prognostik risk algis1 ile
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anksiyete arasinda pozitif yonde bir iliski oldugunu ve 2 yil i¢inde tekerlekli
sandalyeye bagimli hale gelecegini diisiinen hastalarda anksiyete ve depresyon
diizeylerinin yliksek oldugunu bulmuslardir (128).

Engellilik siddeti her iki bozuklukta da rol oynayan bir degiskendir. MS tanili
hastalarda engellilik derecesi ile anksiyete ve depresif bozukluklar arasinda iligki
saptayan ¢aligmalarin yanisira, herhangi bir iligki olmadigin1 gdsteren ¢aligmalar da
bulunmaktadir (3,10,13,14,16,21). Hastalik seyri ve engellilik durumunun anksiyeteyi
ve depresyonu arttiracak faktorler arasinda olabilecegi diisiiniilmektedir. Engellilik
siddetini de etkileyebilecek bir faktor olan MS tipi de yine hem depresyon hem
anksiyete gelisimi agisindan belirleyicidir. Progresif MS tanili hastalarda diger MS
tiplerine gore daha fazla psikolojik bozukluklar oldugu bilinmektedir. Her iki cinsiyet
icin de SPMS tanil1 hastalar diger MS tipli kadin ve erkek hastalardan daha depresif
bulunmustur. Anksiyete, RRMS tanili hastalarda diger tiplere gore daha sik
saptanmistir (20). Beiske ve ark. anksiyete ile yorgunluk, agri, gen¢ baslangi¢ yasi ve
diisiik EDSS skoru arasinda iliski saptamistir (13). Solaro ve ark.’nin yaptigi ¢alismada
MS tanil1 hastalarda depresyon ile yas, cinsiyet, tan1 sirasindaki yas ve tanidan itibaren
gecen siire icin bir iligki bulunmamis ancak daha yiiksek EDSS skorlarinin, RRMS ve
SPMS alt tiplerinin depresyon siklig ile iliskili oldugu gosterilmistir (8). Kadinlarda,
45 yasidan kiiciik hastalarda, progresif formda hastalig1 olanlarda, hastalik siiresi
uzun olanlarda ve fiziksel engellilik durumu yiiksek olanlarda depresyonun daha sik
oldugu raporlanmistir (8). Lester ve ark. depresyonu engellilikle iligkili bulmustur
(10). Gay ve ark. EDSS, anksiyete ve aleksitiminin eszamanli depresyon belirtilerini
yordadigini bildirmistir (14). Sarisoy ve ark. calismalarinda engellilik ile depresyon
arasinda iliski bulundugunu fakat anksiyete ile bulunmadigini saptamistir (3). Noy ve
ark., depresyon ve anksiyetenin hastalik aktivitesi (atak sayisi/yil) ile iligkili, fakat
hastalik siiresi ve EDSS ile iliskili olmadigini bildirmektedir (11). Dahl ve ark.’nin
yaptig1 bir calismada anksiyete ve depresyon, engellilik diizeyi iligkili bulunmamustir.
Yorgunluk ise kadinlarda kayg1 ve depresyon ile iligkili bulunmustur (129). Mdller ve
ark. da yine benzer sekilde depresyonun yas, cinsiyet, hastalik siiresi, EDSS veya
bilissel degerlendirme sonuglariyla ilgisini saptamamuistir (130).

Engellilik siddeti ile anksiyete ve depresif bozukluklar arasindaki iliskiye dair
celigki literatiirde agik bir sekilde goriilmektedir. Psikolojik faktorler, g¢aligmalar
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arasindaki bu denli farklilig1 agiklayabilecek unsurlardan birisidir. Engellilik siddeti
ile anksiyete ve depresif bozukluklar arasindaki iligkiyi agiklamada ¢esitli psikolojik
faktorlerden bahsedilse de bu faktorlerin anksiyete ve depresyona nasil katkida
bulunduguna iliskin ¢alismalar gorece kisithdir. Psikolojik siire¢lerin MS siddeti ve
engellilik ile iliskisi ve anksiyete ve depresyon gibi MS’de siklikla goriilen psikolojik
bozukluklarda araci rolleri olup olmadig1 hakkinda daha fazla ¢alismaya ihtiyag var
gibi  goriinmektedir. Depresyon ve anksiyete bozukluklarinin nedenleri,
mekanizmalar1 ve etkileri konusundaki daha fazla calisma, MS hastalarinin yasam

kalitesini artirmak i¢in dnemlidir.
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2.4 MS VE ENDISE

MS hastaliginin 6ngoriilmez seyri ve belirtilerdeki belirsizlik belirgin bir stres
kaynagi olusturmakta ve endise ile sonuglanmaktadir. Endise, olumsuz olasiliktan
kacinmak veya ¢0zmek i¢in yapilan, tekrarlayan, siirekli bir sekilde olumsuz
nitelikteki diislinceleri, goriintiileri, duygular1 ve eylemleri igeren bir zihinsel
davranigtir (22). Tekrarlayict olumsuz diisiinme bi¢imlerinden olan endisenin
psikiyatrik bozukluklarinin birgogunda yiiksek diizeyde mevcut olmasindan hareketle
transdiagnostik bir silire¢ olarak ele alinmaktadir (131,132). Endise, giliniimiizde
yaygin anksiyete bozuklugunun en énemli komponenti olarak goériilmektedir. Korku
iligkili siireclerle yakindan iliskili olan, genel olarak endiseli bir sekilde gelecekteki
potansiyel olumsuz yasam olaylar1 hakkinda tekrarlayicit diisiinme siireci olarak
tanimlanabilir  (133). Depresyon ve anksiyete bozukluklarinin siiregenlik
kazanmasinda bu olumsuz diisiinme bi¢imlerinin rol oynadig1 gdsterilmistir (134—
136). Ozellikle 1980’lerden itibaren anksiyete odakli ¢alismalarda ele alinan endise,
daha Onceleri ayr bir kavram olarak ele alinmayip anksiyetenin bir belirtisi olarak
goriilmekteydi (136). Yapilan calismalarda endise, 6zellikle anksiyete bozukluklarinin
baslangicinda davranigsal ve fizyolojik faktorlerle iliskili etkili bir biligsel bilesen
olabilecegi diislintilmiistiir (133).

Anksiyeteden farkli olarak endise, belirsizlik ve gelecekteki olasi olaylara
iliskin kaygilarla iliskilendirilmistir. Bilissel fonksiyonlarin etkilenmesi ve fizyolojik
siireclerde aksama gibi yikic1 sonuglarla iligkili oldugu gosterilmistir (137).
Calismacilar endigsenin normal ve patolojik boyutlart arasindaki farkin diisiince
iceriginde farkliliklardan kaynaklandigini saptamiglardir (138). Patolojik endisenin
normal endiseye gore daha sik ve daha siddetli oldugu saptanmistir (139). Kronik ve
patolojik endisenin ve Onde gelen klinik gorlinlimii olan yaygin anksiyete
bozuklugunun tanimlanmasma ydnelik ¢esitli kuramlar ortaya atilmis olup
Borkovec’in ‘endigenin kaginma teorisi’ (1994) ile siire¢ baglatmistir.

Literatiir MS tanili hastalarda endise diizeylerinin genel popiilasyona gore
ylksek oldugunu gostermektedir (140). Bruce ve Arnett, RRMS ve SPMS hastalarinda
yaptiklar1 ¢aligmalarinda, MS hastalarinin saglikli kontrollere kiyasla énemli 6lgiide
daha fazla endise diizeylerine sahip olduklarin bildirmislerdir. Ayni caligmada ytiksek

endise diizeyleri yorgunluk, uyku bozuklugu, agr1 ve engellilik durumu ile de iliskili
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bulunmustur (21). Ayrica hastalik siiresi ve endise verici diisiinceler, hastalik sirasinda
ortaya ¢ikan fonksiyonel bozulmanin anlamli yordayicilari oldugu saptanmistir (23).
Thornton ve ark., MS hastalarinin saglikli kontrollere kiyasla 6nemli 6l¢iide daha fazla
depresyon, anksiyete ve endise diizeylerine sahip olduklarmi bildirmislerdir.
Hastalarin endiselerinin, hastaligin fiziksel etkileriyle ilgili kaygilar ve sosyal
etkilesim, aile iligkileri ve evdeki giinliik aktivite ve/veya isle ilgili oldugunu
belirtmislerdir. MS hastalarinda endise, olumlu faaliyetler iiretebilme veya olumlu
sonuglar1 etkileyebilme (diisiik 6z yeterlilik) duygusunun azalmasiyla iliskilidir (140).
Yildirim ve ark. MS hastalarinin, saglikli kontrollere goére énemli 6l¢giide daha diisiik
diizeyde uyku verimliligi bildirdiklerini gostermistir. MS hastalar1 ile saglikli
yetigkinler arasinda dissosiyatif deneyimler acisindan farklilik yoktu (23). Baska bir
calismada MS hastalarinda saglikla iliskili endisesi yliksek olan grup, engellilik
seviyesinden bagimsiz olarak diger gruplara gore daha kotii yasam kalitesi bildirmigtir
(141). MS hastalarinin egzersiz ve fiziksel aktivite davranislarinda endisenin roliiniin
incelendigi bir ¢alismada ise endisenin fiziksel aktiviteye iligskin diisiince siireglerinde
kritik bir rol oynadig1 saptanmistir (142). Endisenin hedef olarak alindig1 kendindelik
temelli psikoterapi miidahalelerinin etkinligi ¢esitli calismalarda incelenmistir. Bagka
bir calismada MS hastalarinda kabul ve kararlilik terapisi (ACT) ile sefkat odakl
terapinin endise siddeti ile sosyal ve duygusal yalmzlik iizerindeki etkinligi
arastirilmistir. Miidahaleden 6nce ve sonra sosyal ve duygusal yalnizlik 6l¢egi ve Penn
state endise Olgegi verilmis olup, ACT'in sefkat odakli terapiye gore daha etkili oldugu
saptanmigtir  (143). Baska bir caligmada, MS hastalarinda yapilan miidahale
calismasinda kendindelik temelli biligsel terapinin, MS tanili hastalarda depresyon,
anksiyete, meta-endise ve biligsel birlesme oranlarini azaltmistir ancak bu hastalarda
yorgunluk siddetini azaltmada etkili bulunmamuistir (144).

Endisenin daha ¢ok anksiyete bozukluklarinin temelinde yer aldig1 belirtilse de
depresyonu olan hastalarda de saglikli hastalardan yiiksek oldugu tespit edilmistir
(16,24-27,145). MS tanili hastalarda engellik derecesi ile depresyon ve anksiyete
bozukluklar1 arasindaki iliskiyi aciklayabilecek faktorlerden biri endise olabilir.

Literatiirde buna dair bir ¢alisma saptanmamastir.
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2.5 MS VE YASANTISAL KACINMA

Kisinin hos olmayan duygu diisiince, imaj, bedensel hisler gibi igsel
yasantilarini, islevselligini olumsuz etkilemesine ragmen, bastirmaya veya
degistirmeye yonelik girisimleri “Yasantisal kaginma (experiential avoidance)” olarak
tanimlanir. Ancak bilinmelidir ki istenmeyen igsel yasantilar1 bastirmaya,
degistirmeye, azaltmaya c¢alismak paradoksik olarak bu duygu veya diisiincenin
artmasina neden olmaktadir (146). Ayrica, olumsuz pekisme ilkesiyle i¢sel siireclerin
davranig tlizerindeki etkisini pekistirerek uzun vadeli hedefleri dogrultusunda adim
atmasina engel olmaktadir (28). Yasantisal kaginma stratejisinin uzun siireli ve baskin
olarak kullanimi; kisinin igsel yasantilarini islevsel bir sekilde deneyimlemesine engel
olur, davranig repertuarini daraltir, islevselligini diisiiriir, olumlu duygusal olaylarin ve
yasam doyumunun azalmasina sebep olur (147).

Yasantisal kaginmanin diger bir¢ok psikopatoloji ile oldugu gibi anksiyete ve
depresyonla da iligkisi gosterilmistir (29-31,148-152). Bu psikopatolojilerin yalniz
gelisimi degil, siiregenlesmesinde de 6nemli bir rol oynadigr bildirilmektedir (152—
155). Yasantisal kaginma ile yaygin anksiyete veya panik bozuklugu arasindaki iliski
cesitli calismalarda incelenmistir (156,157). Depresyonla iliskisine bakildiginda;
depresif semptomatolojideki c¢esitliligin ¢ogu aci veren deneyimlerin kabul
edilmemesine atfedilmektedir. Yasantisal kacinma ile iligski diyabet, fiziksel agri ve
omurilik yaralanmasinda da gézlemlenmistir (158). Endise etme veya gegmise yonelik
diisiinme eylemi (ruminasyon) gibi tekrarlayan olumsuz diisiinme paternleri yasantisal
kacinmanin oOrnekleridir. Caligmalar, yasantisal kacinmanin depresif belirtilerle,
ruminasyonla ve endise (worry) ile olan iliskisini ortaya koymustur (30,159).

MS tanili hastalarda yapilan bir ¢alismada, belirtiler, hastaligin prezentasyonu
ve yasantisal kacinma arasinda anlamli pozitif iliski saptanmistir (160). Artmis
anksiyetenin diigiik yasam kalitesi ve engellilik derecesi ile iliskisi oldugu bilinen bu
hasta grubunda yapilan bir ¢aligmada, yasantisal kaginmanin anksiyete belirtilerini
artirdigr gorilmistiir (161). MS hastalar i¢in siklikla problem olabilen agr1 gibi
fiziksel durumda yasantisal kaginmanin kendine-sefkat ve depresif belirtiler arasindaki
iliskide araci bir rol oynadigi, farkli basa ¢ikma stratejilerinin etkisi kontrol edildikten
sonra bile bu etkinin devam ettigi gosterilmistir (162). MS hastalarinda stres

belirtilerini yordayan faktorlere bakildigi bir modelde egitim yili, atak sayisi,
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yorgunluk ve yasantisal kaginmanim bu belirtileri anlamli diizeyde yordadigi ve
varyansiin %51,8'ini agikladigi gosterilmistir (163). MS hastalarinin psikolojik iyi
oluslar lizerinde kendine-sefkatin yasantisal kaginma araciligiyla psikolojik iyi olusu
anlaml diizeyde yordadig1 gosterilmis, yasantisal kacinmanin azaltilmasina yonelik
miidahalelerin psikolojik iyi olusu arttiracagi ifade edilmistir (164). Stres belirtilerinin
MS'in baslangici ve ilerlemesi i¢in bir risk faktorii oldugu ve yiiksek psikolojik iyi
olus diizeylerinin hastaligin seyrine olumlu katkilar yapabilecegi g6z Oniinde
bulunduruldugunda yasantisal kagcinmayi azaltmaya yonelik yapilan psikoterapi
miidahaleleri 6nem kazanmaktadir. Yasantisal kaginmay1 azaltmaya yonelik yapilan
psikoterapotik miidahalelerin  MS tanili  hastalarda yasam kalitesini artirdigi
gosterilmistir (32-34). Kendindelik ve kabul temelli terapiler yasantisal kaginmay1
hedef alan yaklasimlardir. Bu yaklasimlardan biri olan ACT’ nin MS tanil1 hastalarda
uygulandigi bir calismada, ACT’nin hastalik kabulii ve yasantisal kaginma tlizerindeki
etkinliginin degerlendirilmesi amaglanmistir. On seans ACT miidahalesi sonrasi
kontrol grubuna gore deney grubunda hem son testte hem de takipte hastalik kabul
diizeylerinin anlamli derecede arttig1 ve yasantisal kaginmanin azaldig1 saptanmistir
(34). MS hastalar ile yapilan bir baska ¢alismada ise on seans ACT uygulanmis ve
ACT’nin MS hastalarinda psikolojik agrinin azaltilmasinda etkili oldugu gosterilmistir

(165).
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2.6 MS VE DEGERLER

Yasantisal kaginma gibi insanlarin yasam kalitesini etkileyen faktorlerden biri
de degerlerdir (35). Degerler; kisinin sozel olarak ifade ettigi anlamli bir hayat
yolunda, dinamik ve degiskenlik de gdsterebilen uzun siireli yasam hedefleridirler.
Kisi istenmeyen igsel yasantilart olsa dahi degerleri ile temas halinde bulundugu
stirece anlamli bir hayat yasamas1 miimkiin olur (26). Deger temasinin azalmasinin da
yasantisal kaginmaya benzer sekilde depresyon ve anksiyete gibi bir¢cok psikopatoloji
ile iliskisi oldugu saptanmustir (152). Psikiyatrik bozukluklar disinda bir¢cok kronik
hastalikta da deger temasini artirmaya yonelik miidahalelerin yasam kalitesini artirdig1
gosterilmistir (35). Ryan ve ark.’na gore, diisiincelerin diislince olarak, duygularin
duygu olarak ve oldugu gibi kabul edilmesi biligsel birlesmeyi ve yasantisal kaginmay1
zayiflatir ve ayn1 zamanda kisinin istenmeyen i¢sel yasantilarina yonelik kabulii de
saglayarak davranig repertuarinin gelistirilmesine olanak tanir (166). Boylelikle kisi
elde ettigi zamani deger odakli faaliyetlerini gergeklestirmek i¢in kullanabilir ve
kendisini degerli ve anlamli bir hayata adayabilir. Bu sayede yasam kalitesinin en
kritik yonlerinden biri olan, kisinin yasama yonelik amag ve anlam ile yasaminda takip
ettigi degerleri ifade eden manevi yonii gelistirilmektedir (167,168). Bununla birlikte
ACT, kaygi gibi nahos, kaginilmaz ve iiziicii duygular1 kabul ederek, bilislerle asir1
catigsmay1 notralize etmek icin farkindaligi gelistirerek ve hastalarin iletisim kurmasi
tesvik edildiginden davranigsal hedeflerle iligkili kisisel degerleri belirleyerek
yasantisal kagimmay1 azaltmay1 ve psikolojik esnekligi artirmayr amaglamaktadir.
Degerli hedeflerine dogru ilerlerken deneyimlerini tam olarak ve higbir direng
gostermeden ortaya koyar ve ortaya ciktiklarinda dogru mu yanlis mi diye
yargilamadan kabullenirler. Bu, ka¢inilmaz engellere ragmen degisme diirtlistinii
artiracak ve bireyleri degerli yasam hedeflerine ulasmak i¢in ¢abalamaya tesvik
edecektir. Son olarak bu, 6zellikle psikolojik alanda yasam kalitesini artiracaktir (155).
Feinstein ve ark.’na gore, yasantisal kacinmanin daha fazla oldugu bireyler daha az
olumlu duygu ve yasam doyumu yastyor ve hayatlarinin anlamsiz oldugunu diisiiniiyor
(169).

MS tanili hastalarda yapilan psikoterapotik miidahale ¢alismalarinda yiiksek
deger temasmin yasam kalitesi diizeylerinde artis ile iliskili oldugu goriilmiistiir

(36,37). Bir calismada MS hastalar1 ve bakim verenleri arasinda deney ve kontrol
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grubu olacak sekilde yapilan grup terapisi sonrasinda, kontrol gruplarina gére hem
hasta hem de bakim veren deney gruplarinda yasamin anlaminin anlamli olarak arttig1
gosterilmistir (170). Bir calismada MS ile yasamanin ve hastaliga uyum saglamanin
kisisel deneyimleri incelenmistir. Calisma, MS tanis1 alindiginda genellikle inkar,
gizlenme ve azalan 6zgiiven gibi olumsuz tepkilerin yasandigini ortaya koymustur.
Ancak, zamanla ¢ogu bireyin degerleri ve bakis acilarinda olumlu degisiklikler
oldugunu rapor etmistir. Belirsizlik ve depresyon gibi psikolojik zorluklarin
iistesinden gelmek i¢in kabul etme ve degerlerle baglanti kurmanin énemli oldugu
belirlenmistir (171). Baska bir ¢alismada, MS grubunun saglikli kontrol grubuna gore
daha diislik genel, fiziksel, psikolojik ve sosyal yagsam kalitesine sahip oldugu ve viicut
takdirinin (body appreciation), baskalar1 tarafindan viicut kabuliiniin (body
acceptance), viicut islevselliginin, yasamin anlaminin ve duygu diizenlemedeki

zorluklarin yagsam kalitesinin 6nemli yordayicilart oldugu saptanmistir (172).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma i¢in Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Calisma Hastanesi Klinik
Calismalar Etik Kurulu’ndan 21.08.2023 tarihli ve 2023-16-21 karar numarali onay
alimmustir. Tez i¢in Saghk Bilimleri Universitesi (S.B.U.) Bakirkdy Prof. Dr. Mazhar
Osman Ruh Saghgir ve Sinir Hastaliklar1 egitim planlama kurulunun (E.P.K.)
30.11.2023 tarih 830 protokol numarasi ile onay alinmistir. Calisma 6rneklem sayisi
i¢in yapilan power analizde etki biiytikligi 0.2, power (1-p) =0.85, a hata=0.05 kabul

edilerek yapilan power analizde gerekli 6rneklem sayis1 73 kisi olarak saptanmustir.

3.1 CALISMA EVRENi

Calisma, S.B.U. Istanbul Bakirkdy Prof. Dr. Mazhar Osman Ruh Saghig1 ve
Sinir Hastaliklar1 Egitim ve Calisma Hastanesi Noroloji yandal polikliniklerine
bagvuran, daha once en az iki ndroloji uzman tarafindan degerlendirilerek revize
McDonald kriterlerine gére MS tanisi almis ve calismaya alinma Olgilitlerine uygun
oldugu belirlenen ve calisma hakkinda bilgilendirildikten sonra ¢aligmaya katilmak
icin yazili ve s6zel onam vermis olan 120 hasta ile sirali olarak goriisiilerek yapilmistir.

MS tanili hastalarin EDSS puanlar1 néroloji uzmanlari tarafindan hesaplanmustir.

Calismaya alinma Kriterleri:
o 18-65 yas araliginda olmak
o Okur-yazar olmak
o 2017 revize McDonald kriterlerine gére multipl skleroz tanis1 almis
olmak
o Remisyon doneminde bulunmak (En az 3 aydir ataksiz olmak)
Cahismadan dislanma Kkriterleri:
o Son 3 ay i¢inde atak gecirmis olmak ve/veya steroid tedavisi almis olmak
o Anksiyete ve depresyon belirtilerine neden olacak tedavisiz kronik
hastaliklarin veya tibbi durum varligi (tiroit fonksiyon bozuklugu, Cushing

Sendromu, feokromasitoma gibi metabolik ve endokrin nedenler, ...)
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o Hastanin engellilik skorlarmin degerlendirilmesini etkileyebilecek bilinen
norolojik  hastalifa sahip olmak (Serebrovaskiiler olaylar, Kafa
travmasi,demans...)

o Zeka geriligi, sizofreni ve diger psikotik bozukluklar, demans ve diger organik
mental bozukluklar gibi bilgilendirilmis olur verme kapasitesini ortadan
kaldiran ya da giivenilir bilgi vermeyi etkileyebilecek bir hastaliga sahip olmak

o Alkol ve/veya psikoaktif madde kullaniminin olmasi

o lletisimi etkileyecek sekilde dlciide gérme ve isitme probleminin olmas1

3.2 GERECLER
3.2.1 Sosyodemografik Veri ve Klinik Formu

Klinik tecriibe ve taranan kaynaklardan elde edilen bilgilere uygun olarak ve
calismanin amaclar1 géz oniinde bulundurularak ¢alismaci tarafindan hazirlanmis bir
sosyodemografik ve klinik veri formudur. Bu form; yas, medeni durum, egitim
durumu, meslek, cinsiyet, 6zge¢mis vb. sosyodemografik bilgileri ve hastalik siiresi,

hastanin aldig1 tedavi gibi klinik verileri igeren yar1 yapilandirilmis bir formdur.

3.2.2 Genisletilmis Engellilik Durumu Olgegi (Expanded Disability Status
Scale-EDSS)

MS tanili hastalarin takibinde, hastaligin klinik gidisi, ilerleme ve engelliligin
degerlendirilmesinde en sik kullanilan aractir. EDSS 8 fonksiyonel sistemle (beyin
sap1, serebellar, piramidal, duyu, gorsel ya da optik, bagirsak ve mesane, serebral ya
da mental ve diger fonksiyonlar) iliskili klinik bulgular, hastanin ytiriiyebilme ve
kendine bakabilme yeteneginin degerlendirilmesine dayanir. Hastalara bu dl¢ege gore
0.5 ve 1 puanlik araliklarla ve 0-10 arasinda degisen bir puan verilir. 0 normal
norolojik muayene, 10 ise Olimii gosterir. Degerlendirme hastanin asir1 ¢aba
gostermeden ortaya koydugu en iyi performansa dayanir.1.0-4.0 arasindaki puanlama
bu fonksiyonel sistemlere dayanirken 4.0-8.0 aras1 hastanin ambulasyonunu gosterir.
6.0’dan itibaren artik hastanin desteksiz yiiriiyemedigi, tek destekle yiiriidigu, 6.5 iki
destegi, 7.0’den itibaren ise hastanin tekerlekli sandalyeye gereksiniminin oldugu

anlasilir (173).
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The Expanded Disability Status Scale (EDSS)

Death

il

Sekil-1. MS EDSS puanlarina gore fonksiyonel durum

3.2.3 Hamilton Depresyon Derecelendirme Ol¢egi (HAM-D)

Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi, 1960 yilinda Max Hamilton
tarafindan yayinlanan, depresyonun belirtileri ve siddetine yonelik toplam 17 sorudan
olusan bir Olgektir (174). Gorlismeci tarafindan doldurulan Glgekte son bir hafta
icindeki depresif belirtiler sorgulanir. Kesme puani 7 olan dl¢egin en diisiik puani ‘0’
ve en yiiksek puam1 53°tir. Olcek toplam puana gore, 0-7 puan depresyon
bulunmadigini, 8-15 puan aras1 hafif derecede depresyonu, 16-28 arasi orta derecede
depresyonu, 29 ve iizeri agir derecede depresyonu oldugunu gostermektedir (175).
Olgegin Tiirkce gecerlilik ve giivenirligine dair calisma, Akdemir ve ark. tarafindan

1996 yilinda yapilmistir (176).

3.2.4 Hamilton Anksiyete Derecelendirme Olcegi (HAM-A)

Baslangicta Max Hamilton tarafindan 1959'da yayimlanan tanisal bir arag
olmayip klinik durumun siddetini saptamak amaciyla gelistirilmis bir 6lgektir. Olgek
hastanin anksiyete siddetini degerlendirmek i¢in tasarlanmis 14 maddeden
olugmaktadir. 14 maddenin her biri, bir dizi igerir belirtileri ve belirtileri her bir grubu,
dort en agir olmak iizere, sifirdan dorde bir &lgekte degerlendirilmistir. Olcekte
anksiyete belirtileri ve siddeti goriismeci tarafindan degerlendirilir (177). Tiirkce
gecerlilik ve giivenilirlik ¢alismasit Yazici1 ve ark. tarafindan yapilmistir (178). Bu
puanlarin tamami bir kiginin anksiyete siddetini gdsteren kapsayici bir puan
hesaplamak icin kullanilir. Degerlendirmede 0-5 puan; anksiyetenin bulunmadigi, 6-
14 puan; mindr anksiyetenin, 15 puan ve iizeri; major anksiyetenin bulundugu seklinde

degerlendirilir.
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3.2.5 Penn State Endise Ol¢egi (PSEO)

Penn State Endise Olcegi (PSEO) asiri, siiregen ve kontrol edilemeyen belirli
patolojik endiseyi 6lgmek tizere gelistirilen 16 soruluk bir 6z bildirim 6l¢egidir (179).
Olgek maddeleri 1 (benim igin higbir zaman dogru degil) ve 5 (benim i¢in her zaman
dogru) arasinda degisen 5°li likert tipi 6lgiim yapmaktadir. Olgekteki 1,3,8,10 ve 11.
maddeler ters hesaplanarak toplam puan hesaplanmaktadir. Olgekte alinan toplam
puanlardaki artis endise diizeyinin yiikseldigine isaret etmektedir. Tiirkce gecerlilik ve

giivenirlilik calismas1 Boysan ve ark. tarafindan yapilmistir (180).

3.2.6 Deger temasi Olgegi (DVO)

Smout ve ark. tarafindan gelistirilen deger temasi 6lgegi (DVO), “ilerleme” ve
“tikanma” olmak tizere iki alt faktérden ve toplamda 10 maddeden olusan bir 6lgektir.
“Ilerleme” faktorii, bireyin hayatinda kendisi i¢in 6nemli olan seylerin farkindalikla
ve kararli bir sekilde ortaya ¢ikmasi durumu iken, “tikanma” faktorii ise, arzu
edilmeyen deneyimlerden uzak kalma istegi ve degerler dogrultusunda bir yasamdan
uzak kalma ¢abasiyla olusmus olan durumu agiklamaktadir. Her bir alt boyutta bes
madde bulunmaktadir (181). Olgekte verilen ifadeleri 7°li derecelendirme dlgegi
(0=Hig¢ dogru degil; 6=Tamamen dogru) iizerinde derecelendirmeleri istenmektedir.
Tikanma faktorii olan 1, 2, 6, 8§ ve 10. Maddeler ters hesaplanarak toplam puan
hesaplanmaktadir. Olgekte alman toplam puanlardaki artis degetlerine uygun
yasadigini isaret etmektedir. Tiirkce gecerlilik ve giivenirlilik ¢alismasi Aydin ve

Aydin tarafindan yapilmistir (182).

3.2.7 Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Ol¢egi-30 (CBYKO-30)

Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Olgegi (CBYKO), yasantisal kaginmanin
farkli davranigsal yansimalaria ayr1 ayr hitap eden bir 6lgek olarak tasarlanmastir.
Madde sayisinin fazla olmasi nedeniyle Sahdra ve ark. tarafindan (2016) genetik
algoritma ydntemi kullanilarak 30 maddelik forma doniistiiriilmiistiir. Olgegin alt1 alt
Olcegi bulunmaktadir: Davranigsal kagima (DK), sikintidan hoslanmama (SH),
erteleme (E), dikkat dagitma/bastirma (DD/B), baskilama/inkar (B/I), sikintiya
katlanma (SK). Erteleme alt 6lgeginde bulunan 15. madde ters hesaplanarak alt 6lgek
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icin puan hesaplanmaktadir. Her alt 6lgegin puanlar1 hesaplanarak alt dlgek bazli
olarak degerlendirilmektedir. Yiikselen puanlar ilgili kaginma tiirtine iliskin yiiksek
diizeyini gostermektedir (183). Tiirkce gecerlilik ve giivenirlilik caligmas1 Eksi ve ark.
tarafindan yapilmistir. Tiirkge Orneklemde oOlgek 7’11 Likert (1: Kesinlikle

Katilmiyorum; 7: Kesinlikle Katiliyorum) olarak uyarlanmigtir (184).

3.3 ISLEM

Calismaya dahil olma kriterlerini karsilayan hastalar goriismeci tarafindan
bilgilendirilmigstir. Calismaya katilmaya goniillii olan katilimcilardan yazili olarak
aydmlatilmis onam alinmistir. On klinik degerlendirme sonras1 gériismeci tarafindan
sosyodemografik veri formu, Hamilton Depresyon Derecelendirme Olcegi (HAM-D),
Hamilton Anksiyete Derecelendirme Olgegi (HAM-A) doldurulmustur. Sonrasinda
katilimcilar tarafindan Penn State Endise Olcegi (PSEO), Deger temasi Olgegi (DVO),
Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma-30 (CBYKO-30) élcekleri doldurulmustur.

3.4 ISTATISTIKSEL ANALIZ

Katilimcilardan elde edilen veriler SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences) 25 versiyonu ve Jamovi 1.8.1 versiyonu kullanilarak istatistiksel analize tabi
tutulmustur. Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel yOntemler
(ortalama, ortanca, standart sapma, 1. Ve 3. ¢eyrekler, box-plot) kullanilmistir. Sayisal
verilerin normal dagilip dagilmadig1 basiklik-carpiklik degerleri ve histogram ile
incelenmistir. Degiskenler arasi iligkinin degerlendirilmesinde Degiskenler arasi
iliskinin degerlendirilmesinde Pearson korelasyon analizi kullanilmistir.

Depresyonu yordayan faktorleri degerlendirmek amaciyla, HAM-D’nin
bagimli degisken olarak belirlendigi regresyon analizi yapilmistir. EDSS, CBYKO-
30-sikintidan hoslanmama, DVO, PSEO niin bagimsiz degisken olarak belirlendigi
basit dogrusal regresyon analizleri ve ¢oklu dogrusal regresyon analizi kullanilmistir.
Anksiyeteyi yordayan faktorleri degerlendirmek amaciyla HAM-A’nin bagiml
degisken olarak belirlendigi regresyon analizi yapilmistir. EDSS, CBYKO-30-
sikintidan  hoslanmama, CBYKO-30-dikkat dagitma /bastrma, CBYKO-30-
baskilama/inkar, CBYKO-30-erteleme, DVO, PSEO niin bagimsiz degisken olarak
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belirlendigi ¢coklu dogrusal regresyon analizi kullanilmigtir. Ayrica EDSS ile HAM-
D skorlar1 arasindaki iliskiye CBYKO-30-sikintidan hoslanmama, DVO, PSEO
skorlarnin aracilik rolii ve EDSS ile HAM-A skorlar1 arasindaki iliskiye CBYKO-30-
sikintidan  hoslanmama, CBYKO-30-dikkat dagitma /bastrma, CBYKO-30-
baskilama/inkar, CBYKO-30-erteleme, DVO, PSEO skorlarmin aracilik rolii Jamovi
istatistik programmin bir eklentisi olan ve araci degisken analizi i¢in gelistirilen
MedMod eklentisi kullanilarak ileri istatistik analize (regresyon tabanli arac1 degisken

analizi) tabi tutulmustur.
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4. BULGULAR

Katilimcilarin yas ortalamast 43,2+11,41 olup, 45’1 erkek (%37,5) 75’1
(%62,5) kadindi. Ortalama egitim siiresi 9,63+ 4,38 yildir. MS hastalik baslama yas1
ortalamasi1 31,62+7,46 (min:12, maks:55) yas saptanirken, toplam hastalik siirelerinin
ortalamast 141,93+89,57 (min:4, maks:384) ay olarak saptanmistir. En son MS
ataginin lizerinden gecgen siire ortalama 51,19+51,80 (min:4, maks:264) ay
saptanmistir. Daha 6nce psikiyatrik basvurusu olan hasta sayis1 61 (%50,8) kisidir.
Herhangi bir psikiyatrik tedavisi olmayan hasta sayis1 86 (%71,8) iken, antidepresan
kullanan hasta sayisi 34 (%28,2) olarak saptanmistir. Ailelerinde ruhsal hastalik
oykiisii olan hasta sayis1 19 (%15,8) kisidir. Intihar girisimi 6ykiisii olan hasta say1s1 7

(%35,8) kisidir. Sosyodemografik degiskenler Tablo-3’te yer almaktadir.

Tablo-3. Sosyodemografik ve Klinik Ozellikler

Say1 (n) Yiizde (%)
Kadin 75 62.5
Cinsiyet
Erkek 45 37.5
Evli 85 70.8
Medeni Bekar 21 17.5
Durumu Bosanmis 12 10
Dul 2 1.7
[lkokul 45 37.5
Ortaokul 10 8.3
Egitim
Lise 37 30.8
Yiiksekokul/Universite 28 23.4
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Aile 111 92.5
Nerede
Yalniz 8 6.7
Yastyor
Kurum 1 0.8
Aktif Calisiyor 40 33.3
Calisma
Durumu Calismiyor 80 66.7
Kullaniyor 52 43.3
Sigara
Kullanmiyor 68 56.7
Ek Hastalik Var 32 26.7
Oykiisii Yok 88 733
Ailede Var 19 15.8
Psikiyatrik
Hastalik Var 101 84.2
Oykiisii
Intihar Var 7 58
Girisimi
Oykiisii Yok 113 94.2
Psikiyatrik Var 61 50.8
Bagvuru Yok 59 49.2
Aktif Yok 86 71.8
Psikiyatrik Antidepresan 32 26.7
Tedavi Antidepresan+Antipsikotik 2 1.5
RRMS 106 88.3
MS Klinik PPMS 9 7.5
Tipleri
SPMS 5 4.2
Ort.+S.S. Min.-Maks.
Yas 43,2+11,41 18-65
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Hastalik

Baslangig 31,62+7,46 16-55
Yasi
Hastalik
141,934+89,57 4-384

Siiresi (*ay)

Ort: Ortalama, S.S.: Standard Sapma, Min.: Minimum Maks.: Maksimum

MS tanili hastalarin 106’s1 (%88,3) RRMS, 5’1 (%4,2) SPMS, 9’u (%7.,5)
PPMS tipinde saptanmastir.

MS tanili hastalarin tedavi kullanimina gore dagilimi 58’1 (%48,3) monoklonal
antikorlar, 23’ (%19,2) fingolimod, 11’1 (%9,2) dimetilfumarat, 9’u (%7,5)
interferon, 6’s1 (%5) teriflunomide, 3’1 (%2,5) cladribine, 2’si (%1,7) glatiramer

asetat, 1’1 (%0,8) mikofenolat mofetil, 4’1 (%3,3) ilagsiz olarak saptanmistir.

4.1 Degiskenlere Ait Ortalama Puanlarin Degerlendirilmesi

Yapilan klinik gériismede HAM-D toplam puan ortalamasi 5,9+5,41 (min:0,
maks:23) olarak bulunmustur. Hastalarin %21,7’sinde (n=23) mindr derecede,

%S5,8’inde (n=10) ise orta derecede depresif belirtiler saptanmistir.

Yapilan klinik gérismede HAM-A toplam puan ortalamasi 7,4146,60 (min:0,
maks:28) olarak bulunmustur. Hastalarin %32,5’inde (n=39) hafif derecede,
%16,7’sinde (n=20) ise major derecede anksiyete belirtileri saptanmistir. Tiim MS
tanil1 hastalarin 33’tinde (%27,5) depresif belirtiler, 59’unda (%49,2) anksiyete

belirtileri saptanmistir. Siddete gore dagilimlar tablo 4 ve 5’te verilmistir.

Calismamizda EDSS toplam puan ortalamasi 2,97£1,85 (min:0, maks:7,5)
olarak bulunmustur. MS tanili hastalarin 36’s1 (%30) EDSS 1,5 ve alt1 puan, 63’1
(%52,5) EDSS 1,5 iistii 4,5 ve alt1 ,21°1 (%17,5) EDSS 4,5 {istii olarak saptanmistir.
Bulgular Tablo-6’da gdsterilmistir.

PSEO toplam puan ortalamasi 45,64+11,42 (min:23, maks:79) olarak
bulunmustur. DVO toplam puan ortalamasi 41,22+8,61 (min:12, maks:58) olarak
bulunmustur. CYBKO-30 ‘davranissal kaginma’ alt 8l¢eginin toplam puan ortalamasi

24,08+5,54 (min:10, maks:35), ‘sikintidan hoslanmama’ alt 6lgeginin toplam puan
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ortalamas1 21,52+6,60 (min:6, maks:33), ‘erteleme’ alt Olgeginin toplam puan
ortalamasi 17,35+5,39 (min:9, maks:32), ‘dikkat dagitma /bastirma’ alt 6l¢eginin
toplam puan ortalamasi 24,37+6,08 (min: 10, maks:35), ‘baskilama/inkar’ alt 6l¢eginin
toplam puan ortalamasi 14,1745,28 (min:5, maks:27), ‘sikinttya katlanma’ alt
6lceginin toplam puan ortalamasi 26,8 1+4,00 (min:12, maks:35) olarak bulunmustur.

Olgek puanlarma ait degerler Tablo-7"de gdsterilmistir.

Olgeklere ait basiklik carpiklik degerleri {izerinden incelendiginde tiim 6lgekler

normal dagilima uygunluk gostermistir.

Tablo-4. Tiim hastalarda depresyon siddetinin (HAM-D) dagilim

Say1 (n=120) Yiizde (%)
Yok veya esik alt1 (0-7) 87 72,5
Hafif derecede (8-15) 23 21,7
Orta derecede (16-28) 10 5,8
Agir derecede (> 29) - 0

Tablo-5. Tiim hastalarda anksiyete siddetinin (HAM-A) dagilimi

Say1 (n=120) Yiizde (%)
Yok veya esik alt1 (0-5) 61 50,8
Minor derecede (6-14) 39 32,5
Major derecede (> 15) 20 16,7
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Tablo-6. EDSS dagilimi

EDSS Say1 (n) Yiizde (%)
<L, 36 30
<1,5<4,5 63 52,5

>4.5 21 17,5

EDSS: Genisletilmis Engellilik Durumu Olgegi, EDSS <1,5 nérolojik muayene bulgulari olan ancak engelli olmayan, EDSS
<1,5<4,5 engelli ancak tamamen ambulatuvar, EDSS 4,5<ambulasyon i¢in baston, yiiriiteg veya tekerlekli sandalyeye ihtiyac

duyan
Tablo-7. MS hastalarinda él¢eklerin puan dagilimi

Min. Maks. Ort.+S.S.

Toplam HAM-A 0 28 7,41+6,60

Toplam HAM-D 0 23 5,90+5,41
Toplam PSEO 23 79 45,64+11,42
Toplam DVO 12 58 41,22+8,61
CBYKO0-30-DK 10 35 24,08+5,54
CBYKO-30-SH 6 33 21,52+6,60
CBYKO-30-E 9 32 17,35+5,39
CBYKO-30-DD/B 10 35 24,37+6,08
CBYKO-30-B/i 5 27 14,17+£5,28
CBYKO-30-SK 12 35 26,81+4,00

EDSS 0 7,5 2,97+1,84

HAM-A: Hamilton Anksiyete Derecelendirme Olgegi, HAM-D: Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi, PSEQ: Penn
State Endise Olgegi, DVO: Deger temast Olgegi, CBYKO-30- DK: Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Olgegi-30-Davramissal
Kaginma, CBYKO-30-SH: Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Olgegi-30-Sikintidan Hoslanmama, CBYKO-30-E: Cok Boyutlu
Yasantisal Kagmma Olgegi-30-Erteleme, CBYKO-30-DD/B: Cok Boyutlu Yasantisal Kagmma Olgegi-30-Dikkat Dagitma
/Bastirma, CBYKO-30-B/i: Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Olgegi-30-Baskilama/inkar, CBYKO-30-SK: Cok Boyutlu
Yasantisal Kaginma Olgegi-30-Sikintiya Katlanma EDSS: Genisletilmis Engellilik Durumu Olgegi, Min.: Minimum Maks.:
Maksimum Ort.: Ortalama, S.S.:Standart Sapma
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4.2 Korelasyon Analizleri

Olgek puanlar arasindaki korelasyon iliskisini 6lgmek i¢in yapilan analizde;
HAM-D ile HAM-A (1=0,875), PSEO (1:0,511), EDSS (1:0,239) ve CBYKO-30- SH
(r=0,308) ile arasinda pozitif yonde DVO (1=-0,478) ile arasinda negatif yonde iliskili
ctkmistir. HAM-A ile PSEO (r:0,569), CBYKO-30-SH (r=0,280), CBYKO-30-E
(r=0,184), CBYKO-30-DD/B (r=0,207) ve CBYKO-30-B/I (r=0,249) ile arasinda
pozitif yonde DVO (r=-0,499) ile arasinda negatif yonde iliskili ¢ikmistir. PSEQ ile
DVO (r=-0,421) arasinda negatif yonde iliskili ¢ikmistir. Olgek puanlarinin birbirleri

ile korelasyonlar1 Tablo-8’de gdsterilmistir.

Tablo-8: Ol¢cek puanlarina ait korelasyon degerleri

HAM-D HAM-A PSEO DVO EDSS
HAM-D
HAM-A 0,875%%% -
PSEO 0,511%%+ 0,569%** i
DVO -0,478%** -0,499%** -0,421 %% ;
EDSS 0,239+ 0,148 0,089 0,066 -

*p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001 HAM-D: Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi, HAM-A: Hamilton Anksiyete
Derecelendirme Olgegi, PSEQ: Penn State Endise Olgegi DVO: Deger temasi Olgegi, EDSS: Genisletilmis Engellilik Durumu
Olgegi

CBYKO-30 alt dlgek puanlar ile Slcek puanlari arasindaki korelasyon
iliskisini 6lgmek igin yapilan analizde; CBYKO-30-SH ve PSEO (1=0,421) ile
arasinda pozitif yonde iliski cikmistir. CBYKO-30-SH ve DVO (r=-0,230) ile arasinda
negatif yonde iliski ¢ikmistir. CBYKO-30-E ve PSEO (r=0,258) ile arasinda pozitif
yonde iliski ¢ikmistir. CBYKO-30-E ve DVO (r=-0,406) ile arasinda negatif yonde
iliski ¢rkmistir. CBYKO-30-DD/B ve PSEO (1=0,208) ile arasinda pozitif yonde iliski

40



ctkmistir. CBYKO-30-DD/B ve DVO (r=-0,228) ile arasinda negatif yonde iliski
ctkmistir. CBYKO-30-B/i ve PSEO (1=0,301) ile arasinda pozitif yénde iliski
cikmistir. CBYKO-30-B/i ile EDSS (=-0,181) ve DVO (r=-0,495) arasinda negatif
yonde iliski ¢ikmistir. CBYKO-30-SK ve DVO (1=0,314) ile arasinda pozitif yonde
iliski cikmistir. CBYKO-30 alt dlgek puanlari ile diger dlgek puanlari arasindaki

korelasyon degerleri ise Tablo-9’da gosterilmistir.

Tablo-9. CBYKO-30 alt 6l¢ek puanlariyla diger él¢ekler arasindaki korelasyon

CBYKO- CBYKO- CBYKO- CBYKO- CBYKO- CBYKO-

30-DK 30-SH 30-E 30-DD/B 30-B/i 30-SK

EDSS 0,104 0,123 -0,092 -0,055 *-0,181 -0,165

HAM-D 0,007 *%0,308 0,129 0,137 0,172 -0,135

HAM-A 0,010 *%0,280 *0,184 *0,207 *%0,249 -0,076
DVO 0,024 *-0,230 **-0,406 *-0,228 **-0,495 **0,314

PSEO 0,105 *%0,421 **0,258 *0,208 *%0,301 -0,106

*p<0,05, **p<0,01 EDSS: Genisletilmis Engellilik Durumu Olgcegi, HAM-D: Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi,
HAM-A: Hamilton Anksiyete Derecelendirme Olgegi, DVO: Deger temasi Olgegi, PSEQ: Penn State Endise Olgegi CBYKO-
30- DK: Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Olgegi-30-Davramssal Kaginma, CBYKO-30-SH: Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma
Olgegi-30-Sikintidan Hoglanmama, CBYKO-30-E: Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Olgegi-30-Erteleme, CBYKO-30-DD/B:
Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Olgegi-30-Dikkat Dagitma /Bastirma, CBYKO-30-B/i: Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma
Olgegi-30-Baskilama/inkar, CBYKO-30-SK: Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Olgegi-30-Sikintiya Katlanma

Olgek puanlarmin hastalikla iliskili degiskenlerle korelasyon iliskisini 6lgmek
i¢in yapilan analizde; EDSS ile MS baslangi¢ yasi (r=0,235), hastanin yas1 (=0,399)
ve MS hastalik siiresi (r:0,309) arasinda pozitif yonde iliski ¢tkmustir. PSEO ile en son

MS atagi iizerinden gegen siire (r=-0,219) arasinda negatif yonde iliski ¢ikmistir
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Tablo-10. Hastalikla iliskili degiskenlerin 6lcek puanlariyla iliskisi

MS Baslangi¢ MS Hastahk En Son MS

Yas1 Siiresi(ay) Atagi(ay) Yas
EDSS *%(,235 *%0,309 -0,029 **0,399
HAM-A 0,105 -0,174 -0,160 -0,009
HAM-D 0,153 -0,100 -0,119 0,085
PSEO 0,021 -0,110 -*0,219 -0,040
DVO 0,009 0,074 0,100 0,044

*p<0,05, **p<0,01 EDSS: Genisletilmis Engellilik Durumu Olgegi, HAM-A: Hamilton Anksiyete Derecelendirme Olgegi,
HAM-D: Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi, PSEQ: Penn State Endise Olgegi DVO: Deger temast Olgegi,

4.3 Regresyon Analizleri

Depresyonu yordayan faktorleri degerlendirmek amaciyla HAM-D’nin
bagimli degisken olarak alindig1 ¢coklu regresyon analizinde, EDSS, CBYKO-30-SH,
DVO, PSEO bagimsiz degiskenler olarak belirlenmistir. Bu degiskenlerden katki
sirasia gore EDSS ve PSEO toplam puanin HAM-D iizerine pozitif yonde, DVO
toplam puanin HAM-D iizerine negatif yonde yordayici etkisi oldugu saptanmustir.
CBYKO-30-SH alt &lgeginin anlamli yordayici etkisi olmadigi goriilmiistiir. Bu
model, toplam varyansin %40°n1 a¢iklamaktadir (p<0.001) (Tablo-11).
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Tablo-11: HAM-D’yi yordayan degiskenlerin ¢oklu dogrusal regresyon analizi

HAM-D %95 G.A.
Tahmin R2 p Alt Smir Ust Stnir
EDSS 0,6597 0,003 0,0805 0,371
DVO -0,2160 <0,001 -0,5031 -0,185
0,401
PSEO 0,1709 <0,001 0,1476 0,488
CBYKO-30-SH 0,0550 0,403 -0,0915 0,226

Coklu Regresyon Analizi *p<0,001, EDSS: Genisletilmis Engellilik Durumu Olcegi, DVO: Deger temast Olgegi, PSEO:
Penn State Endise Olgegi, CBYKO-30-SH: Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Olgegi-30-Sikintidan Hoslanmama, HAM-D:
Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi,

Anksiyeteyi yordayan faktorleri degerlendirmek amaciyla HAM-A’nin
bagimli degisken olarak alindig1 ¢oklu regresyon analizinde, EDSS, CBYKO-30-SH,
CBYKO-30-DD/B, CBYKO-30-B/I, CBYKO-30-E, DVO, PSEO bagimsiz
degiskenler olarak belirlenmistir. Bu degiskenlerden katki sirasina gére PSEO toplam
puanin HAM-A iizerine pozitif yonde, DVO toplam puanin HAM-A iizerine negatif
yonde yordayict etkisi oldugu saptanmistir. CBYKO-30-SH, CBYKO-30-DD/B,
CBYKO-30-B/I, CBYKO-30-E ve EDSS toplam puanlarmin ise anlamli yordayici
etkisi olmadig1 goriilmiistiir. Bu model, toplam varyansin %42’sini agiklamaktadir

(p<0.001) (Tablo-12).
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Tablo-12. HAM-A’ y1 yordayan degiskenlerin ¢coklu dogrusal regresyon analizi

HAM-A %95 G.A.
Tahmin R2 p Alt Sinir Ust Sinir

EDSS 0,4476 0,092 -0,0209 0,2719

DVO -0,2780 <0,001 -0,5419 -0,1839
PSEO 0,2453 <0,001 0,2546 0,5949

. . 0,424

CBYKO-30-B/1 -0,0570 0,610 -0,2225 0,1312
CBYKO-30-SH -0,0119 0,888 -0,1791 0,1552
CBYKO-30-E -0,0851 0,390 -0,2287 0,0898
CBYKO-30-DD/B | 0,0917 0,316 -0817 0,2507

Coklu Regresyon Analizi *p<0,001, EDSS: Genisletilmis Engellilik Durumu Olgegi, DVO: Deger temasi Olgegi, PSEQ:
Penn State Endise Olgegi, CBYKO-30-B/i: Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Olgegi-30-Baskilama/inkar, CBYKO-30-SH:
Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Olgegi-30-Sikintidan Hoslanmama, CBYKO-30-E: Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma
Olgegi-30-Erteleme, CBYKO-30-DD/B: Cok Boyutlu Yasantisal Kaginma Olgegi-30-Dikkat Dagitma /Bastirma, HAM-A:
Hamilton Anksiyete Derecelendirme Olgegi,

4.4 Mediasyon Analizleri

Aracilik testi, bagimsiz(yordayici) degiskenin, araci bir degisken {izerinden,
bagimli degisken Tlizerindeki dolayli etkisinin istatistiksel olarak anlamliliginin
incelenmesidir (185). Sekil-2’de gosterilen iligkiler lizerinden tanimlanacak olursa;
EDSS’nin depresyon iizerindeki dolayli etkisi (a*b), EDSS’nin endise iizerindeki
etkisi (a) ve endisenin depresyon {iizerindeki etkisine (b) baglh olarak
hesaplanmaktadir. EDSS’nin depresyon iizerindeki toplam etkisi (c), EDSS’nin

depresyon iizerindeki dogrudan etkisiyle (c’) dolayli etkisinin toplamindan

44



edinilmistir. Benzer iliskiler deger temasinin araci degisken rolii i¢in de gegerlidir (x,
y vec’’ iligkileri). Araci degigken etkisinin anlamlilig1 test edilirken Bootstrap yontemi
kullanilmistir. Bootstrap %95 Bias-Corrected ve Accelerated (BCa) giiven araligi
(GA) degerlerinin 0 (sifir) icermiyor olmasi aracilik degiskeninin istatistiksel olarak

anlamli etkisi oldugunu gostermektedir (185).

Sekil-2. Aracilik testi modeli

Engellilik(EDSS) — Depresyon

C

Endise

/ N

Engellilik(EDSS) — Depresyon
c

Deger verme

/ \

Engellilik(EDSS) - Depresyon
c
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Analizde test edilen model ve degiskenler arasi iligkilere ait degerler yine

Sekil-3’te gosterilmistir.

Test edilen modelde EDSS’nin endise ve deger temasini dogrudan anlamli
diizeyde yordamadigi saptanmistir, EDSS’nin depresyonu yordamadigi, endise ve
deger temasmin depresyonu anlamli diizeyde yordadigi saptanmistir. Ayrica
EDSS’nin endise ve deger temasi iizerinden dolayli olarak depresyonu anlamli
diizeyde yordamadig1 saptanmigtir. EDSS’nin depresyon tizerindeki toplam etkisi ise
anlaml diizeyde yordayici bulunmustur. EDSS ve depresyon arasindaki iliskide endise
ve deger temasinin aracilik roliine dair Jamovi istatistik programi araciligiyla yapilan
araci degisken analizi sonuglar1 ve Bootstrap ile elde edilen %95 giiven aralig1 (GA)

(Bias-Corrected ve Accelerated) degerleri Tablo-13’te 6zetlenmistir.

Tablo-13 incelendiginde, endisenin depresyonu pozitif yonde (f=0,36), deger
temasinin depresyonu negatif yonde (f=0,37) anlamli diizeyde yordadigi, EDSS’ nin
depresyon lizerindeki toplam etkisinin (f=0,24) pozitif yonde ve anlamli oldugu

saptanmistir.

Sonug olarak EDSS ile endigse ve EDDS ile deger temasi arasinda anlamli iligki

saptanamadigindan depresyon iizerindeki etkisinde aracilik roliine bakilamamustir.
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Sekil-3. Depresyon icin aracilik analizi

Endise

O,V \0,16

v

Engellilik(EDSS) Depresyon

*0,68

O,A /*_,0,22

Deger verme
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Tablo-13. Mediasyon-HAM-D’ye dolayh ve dogrudan etkilere dair aracilik analizi sonug¢lari

" 95% G.A.

Alt Ust
Model Model yollar: Tahmin SE B V4 p
Smir Smir
Dolayh etki E=W=>D 0,089 0,093 -0,093 0,271 0,032 0,957 0,339

E=DV.=>D  -0,068 0,094 -0252 0,116  -0,025 -0,721 0471

Bilesenler ~ E=>W 0,548 0,562  -0,552 1,649 0,069 0,976 0,329
E=>D.V. 0,309 0424  -0,522 1,141 0,066 0,729 0,466
W =>D 0,163 0,034 0,097 0228 0362 4825  <0,001
D.V.=>D 0,219 0045  -0,307 0,132  -0369 -4918  <0,001

Dogrudan  E=>D 0,678 0,206 0270 1,087 0245 3255 0,001

Toplam E=>D 0,700 0260 0,190 1209 0239 2688 0,007

E: Engellilik, W: Endise (Worry), D: Depresyon, D.V.: Deger temasi,

Anksiyete i¢in yapilan aracilik testine baktigimizda test edilen model ve

degiskenler arasi iligkilere ait degerler yine sekil-4’te gosterilmistir.

Test edilen modelde EDSS’nin endise ve deger temasini dogrudan anlamli
diizeyde yordamadigi saptanmistir, EDSS’nin anksiyeteyi yordamadigi, endise ve
deger temasinin ise anksiyeteyi anlamli diizeyde yordadigi saptanmistir. Ayrica
EDSS’nin endige ve deger temasi lizerinden dolayli olarak anksiyeteyi anlaml
diizeyde yordamadigi saptanmistir. EDSS’nin anksiyete {izerindeki toplam etkisi
anlaml diizeyde yordayict bulunmamistir. EDSS ve anksiyete arasindaki iliskide
endise ve deger temasinin aracilik roliine dair Jamovi istatistik programi araciligiyla
yapilan araci degisken analizi sonuglart ve Bootstrap ile elde edilen %95 giiven aralig1

(GA) (Bias-Corrected ve Accelerated) degerleri Tablo-14’te 6zetlenmistir.

Tablo-14 incelendiginde, endisenin anksiyeteyi pozitif yonde(f=0,45), deger
temasinin anksiyeteyi negatif yonde ($=0,35) anlamli diizeyde yordadigi, EDSS’nin
anksiyete tizerindeki toplam etkisinin (B=0,15) pozitif yonde ve anlamli olmadigi

saptanmistir.
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Sonug olarak EDSS ile endise, EDDS ile deger temas1 ve EDSS ile anksiyete
arasinda anlamli iliski saptanmadigindan anksiyete iizerindeki etkisinde aracilik

roliine bakilamamustir.

Sekil-4: Anksiyete icin aracilik analizi

Endige
0,55/ \0,24

*0,47

o,h /*-,0,25

Deger verme

v

Engellilik(EDSS) Anksiyete
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Tablo-14. Mediasyon-HAM-A’ya dolayh ve dogrudan etkilere dair aracilik analizi sonuglari

" 95% G.A.

Alt Ust
Model Model yollar: Tahmin SE B Z P
Sinir Simir

E=W=A 0,1324 0,1374  -0,1369 0,402 0,0395 0,964 0,335

Dolayh etki E=>DV =
A -0,0787 0,1091  -0,2925 0,135 -0,0235  -0,721 0,471
E=W 0,5483 0,5615  -0,5523 1,649 0,0688 0,976 0,329
E=>D.V. 0,3094 0,4242  -0,5220 1,141 0,0664 0,729 0,466

Bilesenler

W=>A 0,2415 0,0402  0,1627 0,320 0,4452 6,006  <0,001
D.V.=>A -0,2542 0,0532  -0,3586  -0,150  -0,3535 -4,777  <0,001
Dogrudan E=> A 0,4726 0,2468  -0,0151 0,960 0,1411 1,899 0,058
Toplam E=A 0,5263 0,3234  -0,1076 1,160 0,1475 1,627 0,104

E: Engellilik, W: Endise (Worry), A: Anksiyete, D.V.: Deger temasi,
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5. TARTISMA

Bu calismada MS tanili hastalarda engellilik siddeti ile depresyon, anksiyete
bozukluklari, endise (worry), yasantisal kaginma ve degerlerle temas degiskenleri
arasindaki iliskilerin c¢alismasi hedeflenmistir. Calismada ek olarak bu hastalik
grubunda depresyon ve anksiyete bozukluklarini yordayan risk faktorlerine dair yeni

bir modelin sinanmas1 amaglanmustir.

Calismamizda yapilan ¢oklu dogrusal regresyon analizlerinde endise toplam
puanlarinin depresyon puanlari ve anksiyete puanlart ilizerine pozitif yonde, deger
temas1 toplam puanin ise negatif yonde yordayici etkisi oldugu saptanmustir.
Yasantisal ka¢inma puanlarinin depresyon puanlari ve anksiyete puanlari iizerine
anlamli yordayici etkisi olmadigir saptanmistir. Engellilik siddetinin ise depresyon
toplam puanlar lizerine pozitif yonde yordayici etkisi oldugu ancak anksiyete toplam

puanlar lizerine anlamli yordayicr etkisi olmadigt saptanmustir.

5.1 Tanimlayici Bulgular

Calismamiz 75’1 kadin 45'1 erkek toplam 120 hastadan olugmaktadir. Kadin /
erkek orani 1,67 olarak bulunmustur. Cinsiyet dagilimi agisindan bakildiginda MS,
kadinlarda erkeklerden daha fazla goriilmektedir (52,186). Yapilan bir prevalans
caligmasinda, MS’in diinya genelinde kadinlarda erkeklerden iki kat fazla goriildiigii
bildirilmis ve baz1 iilkelerde kadin/erkek oranin 4/1’e kadar yiikselebildigi
belirtilmistir (46). Calismamizin yapildig: klinikte daha 6nce yapilan bir ¢caligmada
kadin/erkek orani 2 olarak saptanmistir (187). Calismamizin MS tanili hastalardaki
yiiksek kadin/erkek oranini gdsteren bu bulgusu literatiirdeki diger calismalarin

sonuclarini desteklemektedir.

Calismamizda hastalarin yas ortalamasi 43,2, hastalik baslangi¢ yas ortalamasi
ise 31,62 yil olarak saptanmistir. En erken tani alan hastanin 16 yasinda, en geg tani
alan hastanin 55 yasinda oldugu bulunmustur. Calismaya alinan hastalarin hastalik
stiresi ortalama 141,93 ay olarak saptanmistir. Sarisoy ve ark.’nin yaptig1 bir
caligmada hastalik ortalama baslangi¢ yas1 28,60 yil, hastalik stiresi 9,25 yil ve atak

sayist 4,34 olarak saptanirken; Giiner ve ark. ise hastalik ortalama baslangi¢ yasini
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30,98 yil olarak saptamistir (3,187). Calismamizda hastalarin yas ortalamalar1 ve
hastalik baglangi¢c yaslar1 agisindan Tirkiye'de yapilan farkli bolgeleri igine alan

prevalans c¢alismalarina yakin oranlar elde edilmistir

Orneklemin ¢alisma durumu incelendiginde, %33,3’{iniin aktif calistig
goriilmiistiir. Mesleki islevsellik agisindan, MS tanili hastalarda yapilan ¢alismalarin
yer aldig1 sistematik bir derleme ¢alismasinda tam zamanli bir iste ¢alisma agisindan
bakildiginda MS tanili grup ve genel popiilasyon arasinda %15 ile 30 oranlarinda fark
oldugu bildirilmistir (188). Pearson ve ark.’nin 1727 MS tanil1 hastay1 inceledikleri
caligmalarinda, hastalarin %90'indan fazlasinin ¢alisma ge¢misi olmasina ragmen
%54'liniin aktif olarak ¢alismadigini saptamislardir (189). Calismamizin bu bulgusu
literatiirle uyumlu olmakla birlikte ¢alisma durumunu etkileyebilecek emeklilik,
hastalik seyri ve engellilik durumu gibi faktorlerin de ileri c¢alismalarda

degerlendirilmesi daha dogru sonuglar verecektir.

Calismamizda MS tanili hastalarda evli olanlarin oram1 %70,8, bekar olanlarin
orant %17,5 ve bosanmis olanlarin orani %10 olarak bulunmustur. MS tanili
hastalarda bosanma oranlarinin ytiksek oldugunu bildiren ¢alismalar bulunmaktadir
(190,191). Bu alanda yapilan uzunlamasina bir ¢calismaya 2538 MS tanil1 hasta dahil
edilmis olup MS tanili hastalarda 24 yilin sonunda ayn1 partnerle birliktelige devam
etme oranlar1 diigiik bulunmustur. Bu ¢alismada hastalik baglangi¢ yas1 diisiik olanlar
ve ¢ocugu olmayanlarda oranlarin daha yiiksek oldugu gosterilmistir (191). Bir bagka
calismada ise 3998 MS tanili hasta dahil edilmis, ¢alisma sonucunda sadece erkek
hastalarda istatistiksel olarak anlamli yiiksek bosanma oranlar1 bildirilmis olup,
toplam bosanma ve kadinlarda bosanma oranlari ile kontroller arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik olmadig1 belirtilmistir (192). Calismamizin yapildigi klinikte
daha once yapilan bir ¢alismada sonuglarimiza benzer sekilde evli olanlarin orani
%60,3, bekar ya da bosanmis olanlarin orant %39,7 olarak saptanmistir (187).
Hastaligin ilerleyici olabilen seyri g6z dniinde bulunduruldugunda hem hastaya hem

de bakimverene getirdigi yiik belirtilen bosanma oranlarini etkilemis olabilir.

Hastalarin %43,3’linde sigara kullanimi saptanmistir. Sigara kullanimi MS
hastaliginin hem baslamasinda hem de progresyonunda énemli bir faktordiir (193).

Caligmamizdaki sigara kullanan hastalarin orani, iilkemizde genel toplum igin
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bildirilen %28,5’den de yiiksek gdriinmekle birlikte iilkemizde MS tanili hastalarla
yapilan bir bagka calismayla benzer bulunmustur (194,195).Yapilan bir ¢alismada MS
tanil1 hastalarda sigara kullanimi ile depresif duygudurum arasinda iliski olabilecegi,
ayrica depresyonu olan hastalarin daha fazla sigara kullandig1 ifade edilmektedir
(196). Sigara kullanma oranlarindaki bu ylikseklik mevcut psikolojik zorluklarla basa
c¢ikmada sigaranin bir yontem olarak tercih edilmis olmasindan kaynaklaniyor

olabilir.

Calismamizda intihar 6ykiisii olan hastalarin oran1 %5,8 olarak saptanmustir.
MS tanili hastalarda intihar oranlari genel popiilasyondan yaklasik 2 kat daha
yuksektir (6,75). MS tanili hastalarin 6liim oranlarmi ve nedenlerini arastiran bir
caligmada, intihara bagh 6liim MS tanili hastalarda genel toplumdan 7,5 kat daha fazla
bulunmustur. Daha diisiik EDSS oranlarina sahip hastalar, gen¢ yastaki hastalar ve
hastaligin daha erken donemindeki hastalarda intihar oranlarinin daha yiiksek oldugu
gosterilmistir (98). Bununla birlikte calismamiza katilan MS tanili hastalarin
%50,8’inin daha Once psikiyatrik bagvurusu oldugu, %28,2’sinin ise halihazirda
psikiyatrik tedavi aldig tespit edilmistir. MS tanisi aldiktan sonra hastaligin seyri,
engellilik, gelecekle ilgili kaygilar, karamsarlik, zorluklarla basa ¢ikmada yetersizlik
gibi faktorler ile, depresyon ve anksiyete bozukluklar1 gibi psikiyatrik durumlar
intihar siirecinde rol alabilmektedir. Tiim bu nedenlerle MS tanili hastalarin yalniz
fiziksel degil psikolojik zorluklar agisindan da yakindan takip edilmesi, bireylerin
olas1 sorunlarla baga ¢ikma becerilerini gelistirebilmek adina tedavi edici miidahaleler
kadar koruyucu psikolojik miidahalelerin planlanmasi da 6nem kazanmaktadir.
Intihar davranis1 ile depresyon ve anksiyete bozukluklari arasindaki iliskinin
incelenmesi i¢in farkli engellilik siddetine sahip bireylerin dahil edildigi daha genis

orneklemle yapilacak ileri ¢caligmalara ihtiyag vardir.

Calismamizda engellilik siddetini gosteren EDSS puanlarinin  dagilimina
baktigimizda; ortalama EDSS puani 2,97 olup MS tanili hastalarinin %30 unda EDSS
<1,5, %52,5’inde EDSS <1,5<4,5, %17,5’inde ise EDSS >4,5 olarak saptanmustir.
Ayrica MS tiplerinin dagilimina baktigimizda hastalarin 106’sinda (%88,3) RRMS,
5’inde (%4,2) SPMS, 9’unda (%7,5) PPMS tipi saptanmistir. Sarisoy ve ark.’nin
yaptig1 calismada bulgularimizla benzer sekilde, hastalarin %77,6’s1 RRMS, %14,5’1
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SPMS ve %7,9’unda PPMS olarak saptamistir. Ayni ¢alismada ortalama EDSS skoru
2,58 (min:0, maks:8) olarak saptamistir (3).

5.2 HAM-D ve HAM-A’nin hastahiga dair degiskenlerle iliskisi

Calismamizda klinik 6n goériisme sonrasi doldurulan Hamilton o6lgeklerinin
kesme puanlarina gore depresyon ve anksiyete prevalansina bakildiginda ise sirasiyla
MS tanili hastalarin %27,5’inde olast depresyon (HAM-D> 7), %49,2’inde olas1
anksiyete bozuklugu (HAM-A> 5) saptanmistir. MS tanili hastalar ile yapilan
calismalarda %25,7 ile %350,3 arasinda degisen oranlarda depresyon prevalansi
bildirmistir (101,197). Anksiyete bozuklugu prevalansi ise %22,1ile %34 arasinda
bildirilirken (40), anksiyete belirtileri temel alindiginda bu oranin %90’a kadar
yiikselebildigi goriilmektedir (15,20,129,198-200). Literatiirdeki bu farklilik
caligmalarda kullanilan 6l¢iim yontemleri, 6rneklem biiyiikliigii, hastalik siiresi gibi
faktorlere bagli olarak degiskenlik gostermis olabilir. Hem calismamizin bulgulari
hem literatlir bilgisi MS tanili hastalarda depresyon ve anksiyete bozukluklar
prevalansinin yiiksek oldugunu gostermistir. Bu sonuglar MS tanili hastalarda
depresyon ve anksiyete bozukluklarinin daha iyi anlagilmasi ve iligkili oldugu

faktorlerin tespiti i¢in daha fazla ¢caligma yapilmasi gerektigini gostermektedir.

Calismamizda MS tanili hastalarda anksiyete ve depresyon puanlar ile yas,
hastalik baslangic yasi, hastalik siiresi ve son atagin {izerinden gegen siireyle arasinda
anlamli bir iligki saptanmamistir. Literatiirde, calismamiza benzer sekilde yas,
cinsiyet, hastalik siiresi, niilksetme sayisi, tan1 sirasindaki yas ve tanidan itibaren gegen
stire ile depresyon siddeti arasinda herhangi bir iligskinin bulunmadigina dair veriler
mevcuttur (130,201). Anksiyeteye dair bulgular ise celiskilidir. Kadin cinsiyet (15),
geng baslangic yasi (15,19,202), disik egitim diizeyi (17,18), hastalik tipi (20),
hastalik siiresi (10,19,203) gibi faktorlerin anksiyete ile iliskili oldugunu belirten
caligsmalarin yanisira, ¢alismamiza benzer sekilde bu faktorler ile anksiyete arasinda
herhangi anlamli bir iligkisi olmadigini gosteren ¢alismalar da mevcuttur (201,204).
Calismamizin bu bulgular1 cinsiyet, yas, hastalik baglangi¢ yas1 gibi degistirilemeyen
faktorlerden ziyade depresyon ve anksiyete bozukluklarinda etkili olabilecek

psikolojik faktorlerin arastirilmasi gerekliligine isaret etmektedir.
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Calismamizda engellilik siddeti ve depresyon puanlari arasinda pozitif yonde
iliski tespit edilmistir ancak engellilik siddeti ve anksiyete puanlar arasinda iligki
tespit edilmemistir. Literatiirde hem anksiyete hem de depresyonun engellilik siddeti
ile iligkili oldugunu bildiren ¢alismalar olmakla birlikte (3,5,7,8,14,126,205-209),
boyle bir iligkinin saptanmadigini bildiren ¢alismalar da mevcuttur (128-130,210).
Sarisoy ve ark. MS tanili hastalar1 EDSS skorlarina gére EDSS 0-1,5 puan alan
hastalar (ndrolojik belirtileri olan ancak engelli olmayan=grup 1), 2-4,5 puan alan
hastalar (engelli diizeyinde norolojik belirtileri olan ancak hala tam ambulatuvar
olan=grup 2) ve 5,0-8,0 puan alanlar (ambulasyon eksikligi veya tekerlekli sandalyeye
bagimli olma nedeniyle hasta, yiiriitec veya tekerlekli sandalyeye ihtiyac
duyanlar=grup 3) olmak {izere 3 gruba ayirmis ve gruplar arasinda
durumluk/siireklilik kaygi puanlarini kiyaslamistir. Gruplar arasinda durumluk kaygi
puanlar agisindan farklilik saptanmazken, stirekli kaygi puanlar1t EDSS puanlar1 daha
yiiksek olan grup 2'de grup 1'e gore daha yiiksek saptanmistir. Caligmacilar bu
sonuglart hali hazirda ambulatuvar olan grubun olasi yiirlime kaybi beklentisinin
artmasi kaygisi seklinde yorumlamislardir. Ayrica durumluk kaygi skorlart RRMS tipi
tanil1 hastalarda, ilerleyen gruba (SPMS, PPMS) kiyasla daha yiiksek saptanmistir.
Ayni ¢aligmada ilerleyen MS grubunda depresyon puanlar1 daha yiiksek saptanmustir.
Grup 2 ve 3'te grup 1'e gore depresyon puanlarinin daha ytiksek oldugu, Grup 3'iin
depresyon puanlarinin da grup 2'den yiiksek oldugu ancak aradaki farkin istatistiksel
olarak anlaml1 olmadig1 tespit edilmistir (3). Bu bulgular norolojik engelli ve yiiriime
kayb1 olan MS tanili hastalarin daha depresif olduguna isaret etmekle birlikte aksini
gosteren ¢alismalar da mevcuttur. Dahl ve ark. 172 MS tanili hasta ve 56.000 saglikli
kontrolde anlamli anksiyete ve depresyon belirtilerini taramis ve anksiyete ve
depresyon puanlari ile engellilik diizeyi arasinda herhangi bir iliski bulamamigslardir
(129). Noy ve ark. EDSS puanlar1 6'dan diisiik olan 20 RRMS tanil1 hastada yaptiklari
caligmalarinda depresyon ve anksiyetenin hastalik aktivitesiyle iliskili oldugunu ancak
hastaligin siiresi ve engellilik siddeti ile iligskili olmadigi saptamislardir (11).
Calismamizin bulgular1 mevcut literatiir 1s1ginda degerlendirildiginde, hastaligin
fiziksel ve norolojik etkilerinin yaninda MS gibi bir hastalikla yagamanin getirdigi

duygu ve sorunlardan kacginma, sosyal geri ¢ekilme, biligsel katilik, sosyal destegin
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azalmis olmas1 gibi psikososyal faktorlerin de anksiyete ve depresyon gelisiminde

etkili olabilecegi diisiiniilebilir.

Calismamizda depresyon puanlar1 ve anksiyete puanlar1 arasinda pozitif yonde
iligki saptanmistir. Caligmamizin bulgularina benzer sekilde literatiirde de MS tanili
hastalarda depresyon ve anksiyete siddeti arasinda pozitif yonde iliski oldugunu
gosteren ¢alismalar mevcuttur (16—18,201,211). Gay ve ark. 115 MS tanili hastada
durumluk kaygi ve depresyon diizeylerini inceledikleri ¢alismalarinda engellilik
siddetiyle birlikte siirekli kayginin eszamanli depresyon belirtilerini yordadigini
bildirmislerdir (14). Yine MS tanili 189 hastada Hastane Anksiyete ve Depresyon
Olgegi (HADS) kullanilarak yapilan bir ¢alismada anksiyetenin hem dogrudan hem de
dolayli olarak depresyonun giiclii bir belirleyicisi oldugunu saptanmistir (212).
Korostil ve ark. 140 MS tanili hastada yaptiklar1 ¢alismalarinda anksiyete bozuklugu
olan kisilerin depresyon ge¢cmisine sahip olma, asir1 i¢ki icme, daha yiiksek sosyal
stres bildirme ve intihar1 diisinme olasihigimi daha yiiksek saptamislardir (15).
Calismamizin bu bulgusu her iki bozuklugun da ortaya ¢ikmasinda ortak psikolojik
stireglerin rol oynayabilecegini diislindiirmekte, MS tanili hastalarin anksiyete ya da
depresyon tanilarindan birinin tespit edilmesi halinde, digeri agisindan da risk altinda

olabileceginin altin1 ¢izmektedir

Endise ile en son MS atag1 iizerinden gecen siire arasinda negatif yonde iliski
cikmigtir. Calismamizin bu sonucu MS tanili hastalarda MS atagin {izerinden gegen
stire arttikca hastalifin gidisati ve hastaligin getirecegi zorluklarin {istesinden gelmeye
yonelik basetme yontemlerinin 6grenilmesinin endise diizeylerini azaltmada etkisinin

olabilecegini diigiindiirmiistiir.

5.3 Degiskenlerin kendi aralarindaki ve depresyon ile olan iliskisi

Calismamizda depresyona etki eden faktorlerin incelenmesi hedeflenmis,
engellilik siddeti, endise ve deger temasimin depresyonu yordadigi saptanmistir. Bu
degiskenlerden katki sirasina gore engellilik siddeti ve endise toplam puaninin
depresyon puanlart lizerine pozitif yonde, deger temasinin toplam puaninin depresyon

puanlar lizerine negatif yonde yordayici etkisi oldugu saptanmuistir.
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Calismamizda engellilik siddeti depresyon i¢in yordayict bir faktordiir. Benzer
sekilde bazi calismalarda MS tanili hastalarda depresyonun engellilik siddeti ile giiclii
bir sekilde iligkili oldugu bildirilmektedir (3,5,7,8,14,126,205-208) Tsivgoulis ve
ark.’nin 86 RRMS tanili hastada yaptiklari ¢alismada dogrusal regresyon analizlerinde
engellilik siddetinin bagimsiz olarak depresif belirtiler ve anksiyete belirtileri ile
iliskili oldugu saptanmistir (209). Solaro ve ark.’nin 1.011 MS tanili hastada yaptiklari
caligmada da benzer sekilde depresif belirtiler engellilik siddeti ve MS tipi ile iligkili

olarak saptanmistir (8).

Calismamizda tekrarlayici diisiinme bigimlerinden biri olan endise, depresyon
lizerine yordayici etkisi bulunan degiskenlerden biri olarak tespit edilmistir.
Literatiirde bir diger tekrarlayici diistinme bi¢imi olan ruminasyon depresyon siddeti
ile iligkilendirilirken (213-215), endise siklikla yaygin anksiyete bozuklugu
ornekleminde c¢alisilmis ve anksiyetenin siirdiiriimiinde onemli bir rol oynadigi
gosterilmistir (216,217). Son yillarda yapilan ¢alismalar ruminasyon ve endisenin
psikopatolojiden sorumlu transdiagnostik kavramlar oldugu sonucuna ulasmis (218),
endisenin de depresyon belirtilerini 6ngérmede etkili bir faktdr oldugunu gostermistir
(219,220). MS tanili hastalarda yapilan ¢alismalarda benzer sonuclar elde edilmistir.
Salene ve Dagmar 405 MS tanili hastanin kendi sagliklarina iligkin takibi ve
kendilerine bakimi yiirlitmek ve saglik hizmetlerini karsilayabilmekle iliskili
endisenin psikolojik belirtiler iizerine etkisini arastirmis ve bu endisenin depresyonla
birlikte anksiyete, yorgunluk, uyku bozuklugu ile de iliskili oldugunu tespit etmislerdir
(221). Prakash ve ark. 100 MS tanili hasta ile 98 saglikli goniilliiyli depresyon,
anksiyete ve kullandiklar1 duygu diizenleme stratejileri agisindan karsilastirmis; MS
hastalarinda depresyon diizeylerinin daha yliksek oldugunu ve endisenin bu farki
aciklayan etkenler arasinda oldugunu gostermislerdir (222). Benzer sekilde RRMS ve
SPMS tanili 50 hasta ve 45 saglikli kontrolde yapilan bir ¢alismada artan endise daha
fazla depresyon ile iliskili saptanmigstir. Kisinin kendisinin bildirdigi depresyondaki
varyanstan endisenin sorumlu oldugu tespit edilmistir (21). Calismamizda endisenin
depresyon icin yordayict oldugu bulgusu MS tanis1 alan hastalarda depresyon igin
yatkinlik yaratan bir faktor olabilecegi ve endigenin takiplerde kullanilabilecek bir

parametre olabilecegine dikkat cekmektedir.
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Calismamizda deger temasinin depresyon iizerinde negatif yonde yordayici
oldugu tespit edilmistir. Calismamizin bu bulgusu yiiksek deger temasinin daha diisiik
depresyon diizeyleri ile iligkili oldugunu gosteren literatiirle uyumludur (168).
Degerler, psikolojik esneklik modelinin en 6nemli bilesenlerinden biridir (223) ve
icsel ya da digsal sorunlarin yonetiminde degerlere temas dnemli bir itici gii¢ olarak
karsimiza ¢ikmaktadir (224). MS tanil1 hastalarda hastaligin getirdigi fiziksel zorluklar
ve depresyon gibi psikolojik zorluklarda deger temasinin azalmasi ile birlikte deger
dogrultusunda eylemlerin azalmast mevcut zorluklarin oldugundan daha siddetli
algilanmasima yol agabilmektedir. Pakenham 408 MS tanili hasta ile yaptig1
caligmasinda yagam amaci, manevi degerler, oncelikler gibi birgok deger kavramini
kapsayan “anlamlandirma”nin MS tanili hastalarda anksiyete, depresyon ve yasam
doyumu ile iliskili oldugunu tespit etmistir (225). Irvine ve ark. en az 5 yillik MS tanisi
olan 7 hasta ile hastalik siireci boyunca hastaligin giinliik zorluklariyla nasil basa
ciktiklar1 ve yasadiklar1 degisiklikleri incelemis, verileri yorumlayict fenomenolojik
analiz ile degerlendirmislerdir. Calismaya gore hastalar yasamlarindaki kiymetli
alanlar ve maneviyata yonelik deger temasinin artmasi belirsizlik, depresyon gibi
psikolojik zorluklarla basa ¢ikmada etkili oldugunu bildirmislerdir (171). MS tanili
hastalarda yapilan psikoterapotik miidahale ¢aligmalari artan deger temasinin yagam
kalitesini olumlu yonde etkiledigini (36,37); deger temasini arttirmay1 hedefleyen bir
yaklasim olan ACT’in de benzer sekilde MS tanili hastalarda depresyon ve stres ile
bas etmede ve yasam kalitesini artirmada etkili oldugunu gostermektedir (226).
Pakenham ve ark., MS tanil1 8 grup hastaya 2,5 saatlik 7 seans ve ayrica 5 hafta sonra
bir ek seans ACT uygulamig, 37 MS tanili hastadan aldiklar1 verilerde degerler ve
biligsel ayrismanin yasam kalitesini artirmaya aracilik ettigini saptamislardir (226).
Nozad ve ark. yiiksek depresyon puanlarina sahip 20 MS hastasini1 deney ve kontrol
grubu olarak iki gruba ayirmis, deney grubuna 10 seans ACT uygulamasi yapmuistir.
Miidahale sonrasi deney grubunda depresyon puanlarimin diistiiglinii, yasam kalitesi
puanlarinin ise arttigini saptamistir (227). Calismamizin bu bulgusu MS tanili
hastalarda hayati anlamlandirmanin 6nemini bir kez daha gostermistir. Bu hasta
grubunda depresyon gibi psikopatolojileri dnlemeye ya da tedavi etmeye yonelik

gelistirilecek miidahalelerde bireyin kendisi i¢in kiymetli olan alanlarimin tespit
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edilmesi, bu alanlarindaki degerlerinin tespit edilmesi ve deger dogrultusunda

davraniglarin arttirilmasi terapi etkinliginin artirilmasinda yararli olabilir.

Calismamizda yasantisal kaginma toplam puani ile depresyon arasinda anlaml
iliski saptanmazken, yasantisal kaginma 6l¢eginin bir alt boyutu olan “sikintidan
hoslanmama” puanlar1 ile depresyon puanlar1 pozitif yonde iliskili bulunmugstur. Diger
degiskenlerle beraber test edildiginde ise depresyon ilizerinde yordayici etkisi olmadigi
goriilmiistiir. Yasantisal kaginmanin depresyon dahil olmak iizere birden fazla
psikopatoloji i¢in yordayict oldugu (171,224-226) ve yasantisal kacinmadaki
degisikliklerin depresyondaki degisikliklerle pozitif yonde iliskili oldugu
bilinmektedir (171). MS tanili hastalarda yapilan g¢alismalar da benzer sekilde
yasantisal kaginma ve psikolojik sikint1 arasindaki iliskiyi gostermektedir. Feeney
tarafindan 121 MS tanili hastada 6zellikle hastalik algilarina yonelik 6l¢tim yapilan bir
calismada hastalik algisinin psikolojik sikintinin en giiglii yordayicisi oldugu,
psikolojik sikint1 depresyon olarak kavramsallastirildiginda ise yasantisal kaginmanin
en gliclli yordayict oldugu tespit edilmistir (160). Calismamizin sonuglar ile literatiir
arasindaki bu celiski yasantisal kaginmay1 Slgmek icin kullandigimiz yontemden
kaynaklaniyor olabilir. Olgegin 6zbildirim &lgegi niteliginde olmasi sosyal begenirlik
yanlilig1 gibi kisithiliklar nedeniyle katilimcilarin mevcut durumlarini dogru bir sekilde
dlgemememize neden olmus olabilir. Olcegin Tiirk¢e formunun kullanildig1 calismalar
incelendiginde de yasantisal kacinma ve psikopatoloji iliskisine dair sonuglarin
celiskili oldugu gériilmektedir. CBYKO-30"un kullanldig1 sizofreni tanili hasta grubu
ile yapilan bir tez ¢alismasinda da benzer sekilde yasantisal ka¢inma puanlart ile
depresyon puanlar1 arasinda herhangi bir iliski tespit edilmedigi goriilmiistiir (228).
CBYKO-30 6lceginin gegerlik giivenirlik ¢alismasinin saglikli goniilliilerden olusan
Ogrenci Ornekleminde yapilmis oldugu gbéz Oniinde bulundurulursa (184) klinik

orneklemde Olgegin psikometrik 6zelliklerinin degisiklik gosterecegi diisiiniilebilir.

Bununla birlikte ¢calismamizda yasantisal kaginmaya dair yaptigimiz dl¢iim
hastaliktan ziyade genel yasantisal kaginma paternlerini yansitmakta olup, hastalik
Ozelinde bir kacinma Olgiilmemistir. MS tanili hastalarda siklikla c¢alisilan ve
yasantisal kaginmayla oldukg¢a yakindan iliskilendirilen bir diger kavram hastaliga
yonelik kabuldiir. ACT modeli yasantisal kaginma ve kabulii tek bir siireklilik
tizerindeki iki u¢ nokta olarak gormektedir (229). Buradan hareketle hastaliga yonelik
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kabuliin hastaliga yonelik kaginma diizeylerini de yansitacagi soylenebilir. Rosinczuk
ve ark. 128 MS tanili hastay1 degerlendirdikleri ¢alismalarinda yiiksek diizeydeki
hastalik kabuliiniin daha yiiksek yasam kalitesi ile iligkili oldugunu saptamislardir
(230). Kottuniuk ve ark. 226 MS tanili hastada yaptiklari ¢calismalarinda hastaliklarini
daha fazla kabul eden hastalarin tedaviye daha fazla uyum gosterdigi saptamislardir
(231). Genel olarak kabuliin hastaliga yonelik pozitif uyumla iligkili oldugu ifade
edilse de hastalik kabulii ve depresyon iizerine dogrudan yapilmis ¢caligmalar kisithdir
(232). Calismamiz sonuglar1 MS tanili hastalar ile yapilacak ileri ¢alismalarda
hastaliga 6zgii kagimma stratejilerinin yer aldig1 6l¢lim yontemlerinin kullanilmasinin

daha dogru sonuglar verebilecegine isaret etmektedir.

5.4 Degiskenlerin kendi aralarinda ve anksiyete ile olan iliskisi

Calismamizda yasantisal kaginma alt boyutlari, engellilik siddeti, endise ve
deger temasinin dahil edildigi regresyon modelinde endise toplam puaninin anksiyete
puanlar iizerine pozitif yonde, deger temasi toplam puanin ise negatif yonde yordayici
etkisi oldugu saptanmistir. Engellilik siddetinin ise yasantisal kaginma ile birlikte

herhangi bir yordayici etkisi tespit edilmemistir.

Calismamizda MS tanili hastalarda anksiyete puanlari ile yasantisal
kacinmanin sikintidan hoglanmama, dikkat dagitma /bastirma, baskilama/inkar,
erteleme alt 6l¢ek puanlari arasinda anlamli iligki tespit edilmistir. MS tanili hastalarda
anksiyete ve yasantisal kaginmanin iligkili olduguna dair bu bulgumuz hem genel
popiilasyonda (233,234) hem de MS tanili hastalarda (21) yapilan ¢alismalarin
bulgularint destekler niteliktedir. Prakash ve ark., 100 MS hastas1 ile 98 saglikli
gontlliyi karsilastirdiklart ¢alismalarinda, calismamizin sonucu ile benzer sekilde,
duygu diizenleme giicliiklerinin MS tanil1 hastalarda anksiyete ve depresyonla iligkili
oldugu, bu hastalarin yasantisal kaginmay1 da igeren maladaptif duygu diizenleme

stratejilerini daha fazla kullandiklart sonucuna ulagmistir (222).

Bununla birlikte yasantisal ka¢inma alt boyutlariin (sikintidan hoslanmama,
dikkat dagitma /bastirma, baskilama/inkér, erteleme); engellilik siddeti, endise ve

deger temasinin dahil edildigi regresyon modelinde yasantisal kaginmanin anksiyete
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diizeyleri iizerine herhangi bir yordayici etkisi olmadigi gortilmiistiir. ACT psikolojik
katilik modelinin en temel boyutlarindan birisi olan yasantisal kaginma anksiyete ve
depresyon dahil olmak iizere, madde bagimliligi, travma gibi bir¢cok psikopatoloji igin
yordayici oldugu gosterilmistir (235,236). MS tanili hastalar 6zelinde incelendiginde
de yasantisal kaginma benzer sekilde anksiyete ve stres belirtileri ile iliskilendirilmis,
yordayict rolii gdsterilmistir (237). Calismamiz sonuglarinda literatiirle olan bu
farklilik MS tanili hastalara 6zel bir 6lgek kullanmak yerine genel bir yasantisal
kacinma Ol¢egi  kullanilmis olmasindan kaynaklaniyor olabilir. Literatiir
incelendiginde MS hastaligina 6zgii bir kaginma tanimindan ziyade “hastalik kabuli”
kavrami karsimiza c¢ikmaktadir. Kabul, yasantisal ka¢inmanin ACT psikolojik
esneklik modelindeki karsiligidir. MS tanili hastalarda “hastalik kabulii” kavrami
hastaligin getirdigi fiziksel zorluk ve kisithiliklara yonelik, yasantisal kaginmanin
aksine, a¢ik olma becerisine vurgu yapmaktadir (238). MS tanili hastalarda hastaligin
getirdigi agr1, norolojik belirtiler, engel durumu gibi degiskenlere yonelik kabul,
tedaviye uyumu ve yasam kalitesini artirmaktadir (239). MS tanili hastalarda hastaliga
yonelik kabul becerilerini gelistirmeyi de iceren ACT miidahalelerinin stres ve
anksiyete diizeylerini azaltmada etkili oldugu gdosterilmistir (240,241). Genel bir
yasantisal kacinma Olgedi yerine hastalifin getirdigi zorluklara yonelik kabul
becerisini Olgen hastaliga 6zgli bir ol¢lim yapilmasi ileri ¢alismalarin kalitesini

artiracaktir.

Literatiirle olan bu farkliligin bir diger nedeni de g¢aligmamizda hastalik
siresine gore bir siiflamanin yapilmamis olmasi olabilir. Possa ve ark.’nin 38 yeni
tanilit MS hastasinda yaptiklari calismada en yaygin bulunan durum %65°8 ile kacinma
olarak saptanmig (242). Tan-Kristanto ve Kiroopoulos 129 MS tanili hasta ile
yaptiklar1 c¢aligmalarinda kaginma stratejilerinin  6zellikle yeni tani almig MS
hastalarinda anksiyete belirtilerini yordadiginin altin1 ¢izmislerdir (243). Hastaligin
farkli donemlerinde farkli basa c¢ikma yoOntemlerinin 6n plana c¢ikabilecegi
diistintiliirse, hastalik siirelerine gore gruplanmis hasta ornekleminde yasantisal

kacinma ve anksiyete iligkisinin ¢alisilmasi daha dogru sonuglar verecektir.

Calismamizin bir diger bulgusu endisenin anksiyete ilizerine yordayici etkisidir.
Tekrarlayan diistinme bigimlerinden biri olan endisenin genel popiilasyonda

anksiyetenin gelisiminde yordayici oldugu ¢esitli ¢alismalarla gosterilmistir (27,244).
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MS ozelinde literatiir incelendiginde ise benzer sonuglar karsimiza c¢ikmaktadir.
Calismacilar MS’nin dogas1 geregi belirsiz ve kaotik bir hastalik siirecine sahip
oldugunu, bunun da endise i¢in en uygun ortami yaratabilecegini iddia etmektedirler.
Klinik alevlenmelerin yapilan bir plan1 bozma ihtimali, fiziksel engeli dolayisiyla bir
zorlukla karsilasmaya ya da ani bir gorme bozuklugunun ortaya ¢ikabilecegine dair
belirsizlik endise, kendine yonelik yetersizlik diisiinceleri MS tanili hastalarda
endisenin bir basa ¢ikma yontemi olarak kullanilmasina zemin olugturmaktadir (21).
Anksiyete ve endisenin ayr1 psikolojik iki kavram oldugu kanitlanmis ve MS tanili
hastalarda endisenin anksiyete iizerindeki etkisi gosterilmistir. Pham ve ark.’nin 244
MS hastasinda yaptig1 bir ¢aligmada en yaygin anksiyete belirtisi “endise verici
diisiinceler” olarak bildirilmistir (18). Jones ve ark. 405 MS tanil1 hasta ile yaptiklari
caligmalarinda saglikla iligkili endisenin hem anksiyete hem de depresyonla iligkili

oldugu sonucuna ulagmislardir (221).

Genel popiilasyonda endise de oldugu gibi anksiyete ile deger temasi arasinda
iliski oldugu ifade edilmektedir (152). Degerlerine temas1 azalan kisilerde anksiyete
siddetinin artt1g1 saptanmistir (168). MS tanili hastalarda degerle dogrudan iligkili bir
kavram olan hayat1 anlamlandirmanin 6nemli bir yer tuttugu asikardir. Szcze$niak ve
ark.’nin 618 MS tanili hastay1 dahil ettikleri ¢alismalarinda hayati anlamlandirma
kisinin kendisine ve g¢evresine yonelik olumlu tutumuyla iliskili bulunurken, ayni
zamanda kisilik ozellikleri ile bu olumlu tutum arasinda araci degisken rol de
oynamustir (245). Pakenham 408 MS tanil1 hasta ile yaptig1 calismasinda yasam amaci,
manevi degerler, oncelikler gibi bir¢ok deger kavramini kapsayan “anlamlandirma’nin
MS tanili hastalarda anksiyete, depresyon ve yasam doyumu ile iligkili oldugu
sonucuna ulagmistir (225). MS tanili hastalarda deger temasini arttirmaya yonelik
yapilan psikoterapik goriismelerin yasam kalitesini arttirdigina yonelik sonuglar1 da
caligmamizin bu bulgusunu destekler niteliktedir (36,37) . Haghi ve ark. MS
derneginden MS tanili 20 hastay1r deney ve kontrol grubu olmak iizere 2 gruba
ayirdiktan sonra deney grubuna 8 seans ACT uygulamis kontrol grubuna ise diizenli
toplantilar yapmiglar sonrasinda Oncesi ve sonrasi Olcek puanlari analiz
edildiginde deney grubunda kontrol grubuna gore yagamin anlami ve bilesenleri
degiskenlerinde dnemli Ol¢lide gelisme oldugu saptanmistir (36). Karimi ve ark. 30

MS tanili hastay1 3 gruba ayirarak 1.gruba 8 seans ACT, 2.gruba 10 seans BDT
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uygulamis 3.gruba terapi yapilmamis. Oncesi ve sonrasi dlgek verileri analiz
edildiginde kontrol grubuna gore ACT ve BDT'nin MS tanil1 hastalarda dayaniklilig1

ve yasam kalitesini esit derecede artirdig saptanmaistir (37).

Regresyon modelinde engellilik siddetinin anksiyete lizerine herhangi bir
yordayict etkisi olmadigi tespit edilmistir. Calismamiz bulgulart biitiin olarak
degerlendirildiginde, MS tanil1 hastalarda engelliligin derecesinden bagimsiz olarak,
hastalik ve gelecekle ilgili durumlarda basa ¢ikma yontemi olarak endisenin tercih
edilmesi ile deger temasinin diisiik olmasmin anksiyete ile sonuclandigi
goriilmektedir. Buradan hareketle endiseyi hedef alan ve deger temasini arttiran kabul
ve kendindelik temelli miidahalelerin MS tanili hastalarda anksiyete ile basetmede ve
onlemede etkin bir tedavi yontemi olacagi sdylenebilir. Bununla birlikte ¢alismamiz
sonuglar1 herhangi bir ndrolojik ya da fiziksel bir kaybin olmasin1 beklemeden bu

miidahalelerin uygulanmasinin daha yararli olabilecegine de dikkat cekmektedir.

5.5 Degiskenlerin engellilik siddeti ile depresyon ve anksiyete iizerine araci

degisken analizi

Endise, deger temas1 ve yasantisal kacinmanin, engellilik siddeti ile anksiyete
ve depresyon arasindaki iliskisinde araci degisken olabilecegi ¢alismamizin
hipotezlerindendi. Literatiirde MS tanili hastalarda depresyon veya anksiyete i¢in
aracilik rolii incelenen ¢alismalar mevcuttur. Grech ve ark. 107 MS tanil1 hasta ile
yaptiklar1 calismalarinda MS tanili hastalarin kullandiklar1 basa ¢ikma yontemlerinin
psikolojik adaptasyonda aract degisken olabileceginin altini ¢izmistir (246). Feeney
tarafindan 121 MS tanili hastada diizenlenen bir ¢alismada, yasantisal ka¢inmanin
belirtilerin diizeyi ile sikinti arasindaki iliskilere veya hastalik algisi ile sikinti
arasindaki iligkilere aracilik etmedigi saptanmistir (160). Prakash ve ark. duygu
diizenleme stratejilerinin depresyon lizerinde araci degisken roliinii vurgulamistir
(222). Morina ve ark.’nin Kosova'da i¢ savastan sag kurtulan 163 kisi ile yaptiklari
caligmada yasantisal kaginmanin bedensel sikinti ile yagam kalitesi arasindaki iliski ve
bedensel sikint1 ile psikolojik sikinti arasindaki iliskiye de kismen aracilik ettigini

saptamislardir (247).
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Depresyon, hastalik uyumu, anksiyete dair az sayida calisma psikolojik
siireglerin aract degisken roliinii incelemis olmakla birlikte, arastirabildigimiz
kadariyla literatiirde calismamiza benzer sekilde MS tanili hastalarda engellilik ile
depresyon ve anksiyete arasinda aracilik rolii olabilecek psikolojik etmenlere dair
calismaya rastlanmamigtir. Fakat calismamizda engellilik siddeti ile endise, deger
temasi, yasantisal kaginma ve anksiyete arasinda anlamli iliski saptanmamis olmasi
ileri analizlere imkan tanimamis ¢alismamizda araci degisken analizi yapilamamustir.
Engellilik siddeti dikkate alindiginda gorece daha diisiik engel oranlarina sahip
bireylerin ¢alismaya dahil edilmesi bu iligkinin saptanmamasina neden olmus olabilir.
Engellilik siddetinin daha yiiksek oldugu hastalarin dahil edildigi ve hastaliga 6zgii

gelistirilmis 6l¢lim yontemleriyle mevcut hipotezin test edilmesi yararli olacaktir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu caligmada MS tanili hastalarin depresyon ve anksiyete diizeylerini etkileyen
faktorlerin incelenmesi ve engellilik siddeti ile depresyon, anksiyete bozukluklari,
endise (worry), yasantisal kacinma ve degerlerle temas degiskenleri arasindaki

iligkileri iceren yeni bir modelin sinanmasi hedeflenmistir.

Calismamizda MS tanili hastalarin %27,5’inde depresyon, %49,2’inde
anksiyete bozuklugu saptanmistir. Calisma 6rneklemimizdeki hastalarda anksiyete ve
depresyon puanlart ile yas, hastalik baglangic yasi, hastalik siiresi ve son atagin
iizerinden gegen siireyle arasinda herhangi anlamli bir iligki saptanmamistir.
Depresyona etki eden faktorler degerlendirildiginde engellilik siddeti ve endisenin
depresyon puanlari iizerine pozitif yonde ve deger temasinin negatif yonde yordayici
etkisi oldugu tespit edilmistir. Yasantisal kacinmanin ise herhangi bir yordayici etkisi
tespit edilmemistir. Anksiyeteye etki eden faktorler incelendiginde endise toplam
puaninin anksiyete puanlari iizerine pozitif yonde, deger temasi toplam puanin ise
negatif yonde yordayict etkisi oldugu saptanmistir. Engellilik siddeti ve yasantisal

kac¢inmanin ise herhangi bir yordayici etkisi tespit edilmemistir.

Calismamizin sonuglarinda hastalifa ait degiskenlerden ziyade, psikolojik
siireclerin depresyon ve anksiyete tizerinde belirleyici rol oynamasi dikkat ¢ekicidir.
Hastaligin fiziksel ya da norolojik bir kayip olmadan da getirdigi yiik islev bozucu
basacikma yontemlerinin kullanimina zemin hazirlamakta, en nihayetinde anksiyete
ve depresyon gibi psikolojik bozukluklara yol agabilmektedir. Calismamizin sonuglari
bu hasta grubunun norolojik agidan takip ve tedavisinin tek basina yeterli olmadig,
endise ve deger temasi gibi psikolojik siireclerin de takibin bir parcast olmasi
gerektiginin altin1 ¢izmektedir. Yine bu dogrultuda endiseyi azaltma ve bir nevi
hastanin hayat1 anlamlandirmasina yardimci olacak deger temasini arttirma hedefi

gelistirilecek psikoterapdtik miidahalelerin odak noktasi olabilir.

Calismamizin  baz1 kisithliklari mevecuttur. Oz  bildirim  6lgeklerinin
kullanilmas1 sosyal begenirlik yanlihigi gibi kisithliklar katilimcilarm mevcut
durumlarini dogru bir sekilde 6lgemememize neden olmus olabilir. Hastalarin dar bir
zaman araliginda toplanmis olmasi1 daha yiiksek EDSS skorlarina sahip hastalara

ulagimi1 kisitlamis ve bu grup calismamizda diisiik bir oranda temsil edilmistir.
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Katilimeilarin bir merkezden se¢ilmis olmasi ve engellilik skorlarmin dagilimindaki
esitsizlik de ¢aligmamizin kisitliliklarindandir. Psikolojik siireclere dair 6l¢iimlerde
hastaliga 6zgli Olcekler kullanilmamis olmasi 6zellikle  yasantisal kaginmanin
Olctimiinde kisithiliga yol agmistir. Calismamiz sonuglar1 degerlendirilirken bu
kisithliklar g6z dnilinde bulundurulmalidir. Engellilik siddeti dagilimin daha homojen
oldugu ve psikolojik stirecleri degerlendirirken hastalifa 6zgii dlgtimlerin yapildig:

ileri caligmalar hipotezlerin daha dogru test edilmesini saglayacaktir.

Calismamizin verileri toplu olarak degerlendirildiginde MS tanili hastalarin
kullandig1 belirli basa ¢ikma stratejilerinin anksiyete ve depresyonla sonuglandigi ve
hastaliga ait degiskenlerin bu siirecte birincil rol oynamadigr goriilmektedir.
Calismamiz sonuglar1 6zellikle endise ve deger temasinin anksiyete ve depresyon
tizerindeki etkisine dikkat ¢ekmistir. Bu hasta grubunda, anksiyete ve depresyon ile
hem basetmede hem de dnlemede herhangi bir ndrolojik ya da fiziksel bir kaybin
olmasini beklemeksizin bu iki siireci hedef alan miidahalelerin uygulanmasinin yararh

olabilecegini gostermektedir.

66



10.

11.

12.

13.

7. KAYNAKCA

Dobson R, Giovannoni G. Multiple sclerosis — a review. Eur J Neurol. 2019 Jan
18;26(1):27-40.

Tullman MJ. Overview of the epidemiology, diagnosis, and disease progression
associated with multiple sclerosis. American Journal of Managed Care. 2013;19(2
SUPPL).

Sarisoy G, Terzi M, GUms K, Pazvantoglu O. Psychiatric symptoms in patients with
multiple sclerosis. Gen Hosp Psychiatry. 2013;35(2):134-40.

Skegg K. Multiple sclerosis presenting as a pure psychiatric disorder. Psychol Med.
1993;23(4):909-14.

Figved N, Klevan G, Myhr KM, Glad S, Nyland H, Larsen JP, et al. Neuropsychiatric
symptoms in patients with multiple sclerosis. Acta Psychiatr Scand. 2005;112(6):463-8.

Minden SL, Feinstein A, Kalb RC, Miller D, Mohr DC, Patten SB, et al. Evidence-based
guideline: Assessment and management of psychiatric disorders in individuals with MS
Report of the Guideline Development Subcommittee of the American Academy of
Neurology. Neurology. 2014;82(2):174-81.

Chwastiak L, Ehde DM, Gibbons LE, Sullivan M, Bowen JD, Kraft GH. Depressive
symptoms and severity of illness in multiple sclerosis: Epidemiologic study of a large
community sample. American Journal of Psychiatry. 2002;159(11).

Solaro C, Trabucco E, Signori A, Martinelli V, Radaelli M, Centonze D, et al. Depressive
symptoms correlate with disability and disease course in multiple sclerosis patients: An
Italian multi-center study using the Beck Depression Inventory. PLoS One.
2016;11(9):1-9.

Gold SM, Irwin MR. Depression and Immunity: Inflammation and Depressive Symptoms
in Multiple Sclerosis. Neurol Clin. 2006;24(3):507-19.

Lester K, Stepleman L, Hughes M. The association of illness severity, self-reported
cognitive impairment, and perceived illness management with depression and anxiety
in a multiple sclerosis clinic population. J Behav Med. 2007;30(2):177-86.

Noy S, Achiron A, Gabbay U, Barak Y, Rotstein Z, Laor N, et al. A new approach to
affective symptoms in relapsing-remitting multiple sclerosis. Compr Psychiatry.
1995;36(5):390-5.

Zorzon M, De Masi R, Nasuelli D, Ukmar M, Mucelli RP, Cazzato G, et al. Depression and
anxiety in multiple sclerosis. A clinical and MRI study in 95 subjects. J Neurol.
2001;248(5):416-21.

Beiske AG, Svensson E, Sandanger |, Czujko B, Pedersen ED, Aarseth JH, et al.
Depression and anxiety amongst multiple sclerosis patients. Eur J Neurol.
2008;15(3):239-45.

67



14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

Gay MC, Vrignaud P, Garitte C, Meunier C. Predictors of depression in multiple sclerosis
patients. Acta Neurol Scand. 2010;121(3):161-70.

Korostil M, Feinstein A. Anxiety disorders and their clinical correlates in multiple
sclerosis patients. Multiple Sclerosis. 2007;13(1):67-72.

Garfield AC, Lincoln NB. Factors affecting anxiety in multiple sclerosis. Disabil Rehabil.
2012;34(24):2047-52.

Podda J, Ponzio M, Messmer Uccelli M, Pedulla L, Bozzoli F, Molinari F, et al. Predictors
of clinically significant anxiety in people with multiple sclerosis: A one-year follow-up
study. Mult Scler Relat Disord [Internet]. 2020;45(July):102417. Available from:
https://doi.org/10.1016/j.msard.2020.102417

Pham T, Jetté N, Bulloch AGM, Burton JM, Wiebe S, Patten SB. The prevalence of
anxiety and associated factors in persons with multiple sclerosis. Mult Scler Relat
Disord [Internet]. 2018;19(October 2017):35-9. Available from:
https://doi.org/10.1016/j.msard.2017.11.003

Hanna M, Strober LB. Anxiety and depression in Multiple Sclerosis (MS): Antecedents,
consequences, and differential impact on well-being and quality of life. Mult Scler Relat
Disord [Internet]. 2020;44:102261. Available from:
https://doi.org/10.1016/j.msard.2020.102261

Jones KH, Ford D V., Jones PA, John A, Middleton RM, Lockhart-Jones H, et al. A large-
scale study of anxiety and depression in people with multiple sclerosis: A survey via the
web portal of the UK MS register. PLoS One. 2012;7(7):1-10.

Bruce JM, Arnett P. Clinical correlates of generalized worry in multiple sclerosis. J Clin
Exp Neuropsychol. 2009;31(6):698—705.

Borkovec TD, Shadick RN, Hopkins M. The nature of normal and pathological worry. In:
Chronic anxiety: Generalized anxiety disorder and mixed anxiety depression. 1991.

Yildirim A, Boysan M, Cilingir V. Associations between sleep quality, severity of
dissociation, pathological worry, and functional impairment in multiple sclerosis: A
case-control study. Dusunen Adam - The Journal of Psychiatry and Neurological
Sciences. 2020;33(1):29-39.

Chelminski |, Zimmerman M. Pathological worry in depressed and anxious patients. J
Anxiety Disord. 2003;17(5):533-46.

Groen RN, Ryan O, Wigman JTW, Riese H, Penninx BWJH, Giltay EJ, et al. Comorbidity
between depression and anxiety: Assessing the role of bridge mental states in dynamic
psychological networks. BMC Med. 2020;18(1).

KILIC O, GOZUBATIK CELIK RG, EMUL M, SAIP S, ALTINTAS A, SIVA A. Temperament and
character in relapsing-remitting multiple sclerosis: the association with clinical factors
and psychiatric disorders. Cukurova Medical Journal. 2022;47(3).

68



27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Ryum T, Kennair LEO, Hjemdal O, Hagen R, Halvorsen J@, Solem S. Worry and
metacognitions as predictors of anxiety symptoms: A prospective study. Front Psychol.
2017;8(MAY):1-6.

Yavuz F. Kabul ve Kararlilik Terapisi (ACT) Genel Bir Bakis Acceptance and Commitment
Therapy (ACT): An Overview. Turkiye Klinikleri J Psychiatry. 2015;8(2):21-7.

Cribb G, Moulds ML, Carter S. Rumination and experiential avoidance in depression.
Behaviour Change. 2006;23(3).

Tull MT, Gratz KL. Further examination of the relationship between anxiety sensitivity
and depression: The mediating role of experiential avoidance and difficulties engaging
in goal-directed behavior when distressed. J Anxiety Disord. 2008;22(2):199-210.

Cookson C, Luzon O, Newland J, Kingston J. Examining the role of cognitive fusion and
experiential avoidance in predicting anxiety and depression. Psychology and
Psychotherapy: Theory, Research and Practice. 2020;93(3):456-73.

Feeney J. Physical disability and psychological distress in multiple sclerosis: the role of
illness representations and experiential avoidance. 2012; Available from:
http://orca.cf.ac.uk/37184/

Giovannetti AM, Quintas R, Tramacere |, Giordano A, Confalonieri P, Uccelli MM, et al.
A resilience group training program for people with multiple sclerosis: Results of a pilot
single-blind randomized controlled trial and nested qualitative study. PLoS One.
2020;15(4).

Pak R, Abdi R, Chalbianloo G. Effectiveness of acceptance and commitment therapy
(ACT) on disease acceptance and experiential avoidance in patients with multiple
sclerosis (MS). Contemporary Psychology. 2017;12(1).

Vowles KE, McCracken LM, O’Brien JZ. Acceptance and values-based action in chronic
pain: A three-year follow-up analysis of treatment effectiveness and process. Behaviour
Research and Therapy. 2011;49(11).

Haghi F. Effectiveness of Acceptance and Commitment Therapy in the Meaning in Life,
Emotional Distress Tolerance and Pain Self-Efficacy in Patients with Multiple Sclerosis.

Karimi M, Thani FN, Naghsh Z, Ghazaghi T. The Effectiveness of Acceptance and
Commitment Therapy and Cognitive-Behavioral Therapy in Enhancing Resiliency and
Quality of Life Among Multiple Sclerosis Patients: A Randomized Clinical Trial Study.
Iran J Psychiatry Behav Sci. 2022;16(1).

D’Alisa S, Miscio G, Baudo S, Simone A, Tesio L, Mauro A. Depression is the main
determinant of quality of life in multiple sclerosis: A classification-regression (CART)
study. Disabil Rehabil. 2006;28(5):307-14.

Janssens ACJW, Van Doorn PA, De Boer JB, Kalkers NF, Van Der Merché FGA, Passchier
J, et al. Anxiety and depression influence the relation between disability status and
quality of life in multiple sclerosis. Multiple Sclerosis. 2003;9(4):397—-403.

69



40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

Boeschoten RE, Braamse AMJ, Beekman ATF, Cuijpers P, van Oppen P, Dekker J, et al.
Prevalence of depression and anxiety in Multiple Sclerosis: A systematic review and
meta-analysis. J Neurol Sci [Internet]. 2017;372:331-41. Available from:
http://dx.doi.org/10.1016/j.jns.2016.11.067

Trapp BD, Stys PK. Virtual hypoxia and chronic necrosis of demyelinated axons in
multiple sclerosis. Vol. 8, The Lancet Neurology. 2009.

Medaer R. Does the history of multiple sclerosis go back as far as the 14th century?
Acta Neurol Scand. 1979;60(3).

Orrell RW. Multiple Sclerosis: The History of a Disease. J R Soc Med. 2005;98(6).
Pearce JMS. Historical Descriptions of Multiple Sclerosis. Eur Neurol. 2005;54(1).

Rowland lewis p. Merrit’s Neurology. In: Pathogenesis, Classification, and Epidemiology
of Cerebrovascular Disease. 2005.

Walton C, King R, Rechtman L, Kaye W, Leray E, Marrie RA, et al. Rising prevalence of
multiple sclerosis worldwide: Insights from the Atlas of MS, third edition. Multiple
Sclerosis Journal. 2020;26(14).

Browne P, Chandraratna D, Angood C, Tremlett H, Baker C, Taylor B V., et al. Atlas of
multiple sclerosis 2013: A growing global problem with widespread inequity. Vol. 83,
Neurology. 2014.

DS G. The epidemiology of multiple sclerosis: insights to disease pathogenesis. Handb
Clin Neurol. 2014;122.

Daroff RB, Fenichel GM, Jankovic J, Mazziotta JC. Bradley’s neurology in clinical
practice: Neurological disorders. Vol. 2, 6th ed. (2012)Bradley’s neurology in clinical
practice: Neurological disorders. 1268;

Wallin MT, Culpepper WJ, Nichols E, Bhutta ZA, Gebrehiwot TT, Hay SI, et al. Global,
regional, and national burden of multiple sclerosis 1990-2016: a systematic analysis for
the Global Burden of Disease Study 2016. Lancet Neurol. 2019;18(3).

Bori UT, Alp R, Sur H, Gl L. Prevalence of multiple sclerosis door-to-door survey in
Maltepe, Istanbul, Turkey. Neuroepidemiology. 2006;27(1):17-21.

Akdemir N, Terzi M, Arslan N, Onar M. Prevalence of multiple sclerosis in the middle
black sea region of Turkey and demographic characteristics of patients. Noropsikiyatri
Arsivi. 2017;54(1).

Compston A, Coles A. Multiple sclerosis. The Lancet [Internet]. 2008;372(9648):1502—
17. Available from: http://dx.doi.org/10.1016/50140-6736(08)61620-7

Yamout BI, Alroughani R. Multiple Sclerosis. Semin Neurol. 2018;38(2):212-25.

Sadovnick AD, Armstrong H, Rice GPA, Bulman D, Hashimoto L, Party DW, et al. A
population-based study of multiple sclerosis in twins: Update. Ann Neurol. 1993;33(3).

Oksenberg JR, Hauser SL. Genetics of multiple sclerosis. Vol. 23, Neurologic Clinics.
2005.

70



57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

Moutsianas L, Jostins L, Beecham AH, Dilthey AT, Xifara DK, Ban M, et al. Class Il HLA
interactions modulate genetic risk for multiple sclerosis. Nat Genet. 2015;47(10).

Patsopoulos NA, Baranzini SE, Santaniello A, Shoostari P, Cotsapas C, Wong G, et al.
Multiple sclerosis genomic map implicates peripheral immune cells and microglia in
susceptibility. Science (1979). 2019;365(6460).

Huynh JL, Casaccia P. Epigenetic mechanisms in multiple sclerosis: Implications for
pathogenesis and treatment. Lancet Neurol [Internet]. 2013;12(2):195-206. Available
from: http://dx.doi.org/10.1016/51474-4422(12)70309-5

Jia X, Madireddy L, Caillier S, Santaniello A, Esposito F, Comi G, et al. Genome
sequencing uncovers phenocopies in primary progressive multiple sclerosis. Ann
Neurol. 2018;84(1).

Koch MW, lInytskyy Y, Golubov A, Metz LM, Yong VW, Kovalchuk O. Global
transcriptome profiling of mild relapsing-remitting versus primary progressive multiple
sclerosis. Eur J Neurol. 2018;25(4).

Ramanujam R, Hedstrom AK, Manouchehrinia A, Alfredsson L, Olsson T, Bottai M, et al.
Effect of smoking cessation on multiple sclerosis prognosis. JAMA Neurol.
2015;72(10):1117-23.

Sheik-Ali S. Infectious mononucleosis and multiple sclerosis — Updated review on
associated risk. Vol. 14, Multiple Sclerosis and Related Disorders. 2017.

Kurtzke JF. Epidemiology in multiple sclerosis: a pilgrim’s progress. Brain. 2013;136(9).

Gold SM, Voskuhl RR. Estrogen and testosterone therapies in multiple sclerosis
[Internet]. Vol. 175, Progress in Brain Research. Elsevier; 2009. 239-251 p. Available
from: http://dx.doi.org/10.1016/5S0079-6123(09)17516-7

Vukusic S, Hutchinson M, Hours M, Moreau T, Cortinovis-Tourniaire P, Adeleine P, et al.
Pregnancy and multiple sclerosis (the PRIMS study): Clinical predictors of post-partum
relapse. Brain. 2004;127(6).

Disanto G, Morahan JM, Barnett MH, Giovannoni G, Ramagopalan S V. The evidence for
a role of B cells in multiple sclerosis. Vol. 78, Neurology. 2012.

Lassmann H. Multiple sclerosis pathology. Vol. 8, Cold Spring Harbor Perspectives in
Medicine. 2018.

Leray E, Yaouanq J, Le Page E, Coustans M, Laplaud D, Oger J, et al. Evidence for a two-
stage disability progression in multiple sclerosis. Brain. 2010;133(7).

Brownlee WJ, Hardy TA, Fazekas F, Miller DH. Diagnosis of multiple sclerosis: progress
and challenges. Vol. 389, The Lancet. 2017.

Thompson AJ, Banwell BL, Barkhof F, Carroll WM, Coetzee T, Comi G, et al. Diagnosis of
multiple sclerosis: 2017 revisions of the McDonald criteria. Vol. 17, The Lancet
Neurology. 2018.

71



72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

Toledano M, Weinshenker BG, Solomon AJ. A Clinical Approach to the Differential
Diagnosis of Multiple Sclerosis. Vol. 15, Current Neurology and Neuroscience Reports.
2015.

Lublin FD, Reingold SC, Cohen JA, Cutter GR, Sgrensen PS, Thompson AJ, et al. Defining
the clinical course of multiple sclerosis: The 2013 revisions. Vol. 83, Neurology. 2014.

Delisa. Delisa’s physical medicine and rehabilitation: Principles and practice: Fifth
edition. Vols. 1-2, Delisa’s Physical Medicine and Rehabilitation: Principles and
Practice: Fifth Edition. 2010.

Miller AE, Coyle PK. CLINICAL FEATURES OF MULTIPLE SCLEROSIS. CONTINUUM:
Lifelong Learning in Neurology. 2004;10.

Khaleeli Z, Ciccarelli O, Mizskiel K, Altmann D, Miller DH, Thompson AJ. Lesion
enhancement diminishes with time in primary progressive multiple sclerosis. Multiple
Sclerosis. 2010;16(3).

Eriksson M, Andersen O, Runmarker B. Long-term follow up of patients with clinically
isolated syndromes, relapsing-remitting and secondary progressive multiple sclerosis.
Multiple Sclerosis. 2003;9(3).

Kantarci OH, Lebrun C, Siva A, Keegan MB, Azevedo CJ, Inglese M, et al. Primary
Progressive Multiple Sclerosis Evolving from Radiologically Isolated Syndrome. Ann
Neurol. 2016;79(2).

Hauser SL, Cree BAC. Treatment of Multiple Sclerosis: A Review. Vol. 133, American
Journal of Medicine. 2020.

Henze T, Rieckmann P, Toyka K V. Symptomatic treatment of multiple sclerosis:
Multiple Sclerosis Therapy Consensus Group (MSTCG) of the German Multiple Sclerosis
Society. Vol. 56, European Neurology. 2006.

Schapiro RT. Managing the symptoms of multiple sclerosis. In: Handbook of Multiple
Sclerosis, Fourth Edition. 2006.

Rice CM, Cottrell D, Wilkins A, Scolding NJ. Primary progressive multiple sclerosis:
Progress and challenges. Vol. 84, Journal of Neurology, Neurosurgery and Psychiatry.
2013.

McDonald I, Compston A. The symptoms and signs of multiple sclerosis [Internet].
Fourth Edi. McAlpine’s Multiple Sclerosis: Fourth Edition. Elsevier Inc.; 2005. 287-346
p. Available from: http://dx.doi.org/10.1016/B978-0-443-07271-0.50008-2

McDonald WI, Barnes D. The ocular manifestations of multiple sclerosis 1 Abnormalities
of the afferent visual system. Vol. 55, Journal of Neurology, Neurosurgery and
Psychiatry. 1992.

Skori¢ MK, Adamec |, Madari¢ VN, Habek M. Evaluation of Brainstem Involvement in
Multiple Sclerosis. Canadian Journal of Neurological Sciences. 2014;41(3).

Compston A, McDonald I, Noseworthy J, Lassmann H, Miller D, Smith K, et al.
McAlpine’s Multiple Sclerosis. McAlpine’s Multiple Sclerosis. 2006.

72



87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

Pittion-Vouyovitch S, Debouverie M, Guillemin F, Vandenberghe N, Anxionnat R,
Vespignani H. Fatigue in multiple sclerosis is related to disability, depression and quality
of life. J Neurol Sci. 2006;243(1-2).

Bakshi R, Miletich RS, Henschel K, Shaikh ZA, Janardhan V, Wasay M, et al. Fatigue in
multiple sclerosis: Cross-sectional correlation with brain MRI findings in 71 patients.
Neurology. 1999;53(5).

Panicker JN, Fowler CJ, Kessler TM. Lower urinary tract dysfunction in the neurological
patient: Clinical assessment and management. Lancet Neurol [Internet].
2015;14(7):720-32. Available from: http://dx.doi.org/10.1016/5S1474-4422(15)00070-8

Thompson AJ, Kermode AG, Moseley IF, MacManus DG, McDonald WI. Seizures due to
multiple sclerosis: Seven patients with MRI correlations. J Neurol Neurosurg Psychiatry.
1993;56(12).

Bobholz JA, Rao SM. Cognitive dysfunction in multiple sclerosis: A review of recent
developments. Vol. 16, Current Opinion in Neurology. 2003.

Amato MP, Zipoli V, Portaccio E. Cognitive changes in multiple sclerosis. Vol. 8, Expert
Review of Neurotherapeutics. 2008.

Goksel Karatepe A, Kaya T, Glnaydn R, Demirhan A, Ce P, Gedizlioglu M. Quality of life
in patients with multiple sclerosis: The impact of depression, fatigue, and disability.
International Journal of Rehabilitation Research. 2011;34(4).

Nortvedt MW, Riise T, Myhr KM, Nyland HI. Quality of life in multiple sclerosis:
Measuring the disease effects more broadly. Neurology. 1999;53(5).

Hakim EA, Bakheit AMO, Bryant TN, Roberts MWH, Mclntosh-Michaelis SA, Spackman
AJ, et al. The social impact of multiple sclerosis - A study of 305 patients and their
relatives. Disabil Rehabil. 2000;22(6).

Edwards LJ, Constantinescu CS. A prospective study of conditions associated with
multiple sclerosis in a cohort of 658 consecutive outpatients attending a multiple
sclerosis clinic. Multiple Sclerosis. 2004;10(5).

Chalah MA, Ayache SS. Psychiatric event in multiple sclerosis: Could it be the tip of the
iceberg? Revista Brasileira de Psiquiatria. 2017;39(4).

Sadovnick AD, Eisen K, Ebers G, Paty DW. Cause of death in patients attending multiple
sclerosis clinics. Neurology. 1991;41(8).

Brgnnum-Hansen H, Stenager E, Stenager EN, Koch-Henriksen N. Suicide among Danes
with multiple sclerosis. J Neurol Neurosurg Psychiatry. 2005;76(10).

Stenager EN, Koch-Henriksen N, Stenager E. Risk factors for suicide in multiple sclerosis.
Psychother Psychosom. 1996;65(2).

Sadovnick AD, Remick RA, Allen J, Swartz E, Yee IML, Eisen K, et al. Depression and
multiple sclerosis. Neurology. 1996;46(3):628-32.

73



102.

103.

104.

105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

115.

116.

Minden SL, Orav J, Reich P. Depression in multiple sclerosis. Gen Hosp Psychiatry.
1987;9(6).

Arnett PA, Higginson Cl, Voss WD, Bender WI, Wurst JM, Tippin JM. Depression in
multiple sclerosis: Relationship to working memory capacity. Neuropsychology.
1999;13(4).

Feinstein A. An examination of suicidal intent in patients with multiple sclerosis.
Neurology. 2002;59(5).

Demaree HA, Gaudino E, DelLuca J. The relationship between depressive symptoms and
cognitive dysfunction in multiple sclerosis. Cogn Neuropsychiatry. 2003;8(3).

Ghaffar O, Feinstein A. The neuropsychiatry of multiple sclerosis: A review of recent
developments. Curr Opin Psychiatry. 2007;20(3):278-85.

Schiffer RB, Arnett P, Ben-Zacharia A, Benedict R, Bobholz J, Caruso L, et al. The
Goldman Consensus statement on depression in multiple sclerosis. Vol. 11, Multiple
Sclerosis. 2005.

Benedict RHB, Wahlig E, Bakshi R, Fishman I, Munschauer F, Zivadinov R, et al.
Predicting quality of life in multiple sclerosis: Accounting for physical disability, fatigue,
cognition, mood disorder, personality, and behavior change. J Neurol Sci. 2005;231(1-
2).

Patten SB, Metz LM, Reimer MA. Biopsychosocial correlates of lifetime major
depression in a multiple sclerosis population. Multiple Sclerosis. 2000;6(2).

Bakshi R, Czarnecki D, Shaikh ZA, Priore RL, Janardhan V, Kaliszky Z, et al. Brain MRI
lesions and atrophy are related to depression in multiple sclerosis. Neuroreport.
2000;11(6).

Feinstein A, Roy P, Lobaugh N, Feinstein K, O’Connor P, Black S. Structural brain
abnormalities in multiple sclerosis patients with major depression. Neurology.
2004;62(4):586—90.

Siegert RJ, Abernethy DA. Depression in multiple sclerosis: A review. J Neurol
Neurosurg Psychiatry. 2005;76(4):469-75.

Gilchrist AC, Creed FH. Depression, cognitive impairment and social stress in multiple
sclerosis. J Psychosom Res. 1994;38(3).

Ledesma ALH, Méndez AJR, Vidal LSG, Cruz GT, Garcia-Solis P, Esquivel F de JD. Coping
strategies and quality of life in Mexican multiple sclerosis patients: Physical,
psychological and social factors relationship. Mult Scler Relat Disord. 2018;25.

Farran N, Ammar D, Darwish H. Quality of life and coping strategies in Lebanese
Multiple Sclerosis patients: A pilot study. Mult Scler Relat Disord. 2016;6.

Van Damme S, De Waegeneer A, Debruyne J. Do Flexible Goal Adjustment and
Acceptance Help Preserve Quality of Life in Patients with Multiple Sclerosis? Int J Behav
Med. 2016;23(3).

74



117.

118.

119.

120.

121.

122.

123.

124.

125.

126.

127.

128.

129.

130.

Wilski M, Tasiemski T. Health-related quality of life in multiple sclerosis: role of
cognitive appraisals of self, illness and treatment. Quality of Life Research. 2016;25(7).

Nery-Hurwit M, Yun J, Ebbeck V. Examining the roles of self-compassion and resilience
on health-related quality of life for individuals with Multiple Sclerosis. Disabil Health J.
2018;11(2).

Strober LB. Quality of life and psychological well-being in the early stages of multiple
sclerosis (MS): Importance of adopting a biopsychosocial model. Disabil Health J.
2018;11(4).

Bishop M, Rumrill PD, Roessler RT. Quality of life among people with multiple sclerosis:
Replication of a three-factor prediction model. Work. 2015;52(4).

Valvano A, Floyd RM, Penwell-Waines L, Stepleman L, Lewis K, House A. The
relationship between cognitive fusion, stigma, and well-being in people with multiple
sclerosis. J Contextual Behav Sci. 2016;5(4).

Kaplan GA, Roberts RE, Camacho TC, Coyne JC. Psychosocial predictors of depression:
Prospective evidence from the human population laboratory studies. Am J Epidemiol.
1987;125(2).

Mohr DC. Depression, coping and level of neurological impairment in multiple sclerosis.
Multiple Sclerosis. 1997;3(4):254-8.

Moore AC, MaclLeod AK, Barnes D, Langdon DW. Future-directed thinking and
depression in relapsing-remitting multiple sclerosis. Br J Health Psychol. 2006;11(4).

Lo Fermo S, Barone R, Patti F, Laisa P, Cavallaro TL, Nicoletti A, et al. Outcome of
psychiatric symptoms presenting at onset of multiple sclerosis: A retrospective study.
Multiple Sclerosis. 2010;16(6):742-8.

Lynch SG, Kroencke DC, Denney DR. The relationship between disability and depression
in multiple sclerosis: the role of uncertainty, coping, and hope. Multiple Sclerosis
Journal. 2001;7(6):411-6.

Butler E, Matcham F, Chalder T. A systematic review of anxiety amongst people with
Multiple Sclerosis. Mult Scler Relat Disord [Internet]. 2016;10:145-68. Available from:
http://dx.doi.org/10.1016/j.msard.2016.10.003

Janssens ACJW, Buljevac D, van Doorn PA, van der Meché FGA, Polman CH, Passchier J,
et al. Prediction of anxiety and distress following diagnosis of multiple sclerosis: A two-
year longitudinal study. Multiple Sclerosis. 2006;12(6).

Dahl OP, Stordal E, Lydersen S, Midgard R. Anxiety and depression in multiple sclerosis.
A comparative population-based study in Nord-Trgndelag County, Norway. Multiple
Sclerosis. 2009;15(12):1495-501.

Moller A, Wiedemann G, Rohde U, Backmund H, Sonntag A. Correlates of cognitive
impairment and depressive mood disorder in multiple sclerosis. Acta Psychiatr Scand.
1994;89(2).

75



131.

132.

133.

134.

135.

136.

137.

138.

139.

140.

141.

142.

143.

144.

145.

Ehring T, Watkins ER. Repetitive negative thinking as a transdiagnostic process. Int J
Cogn Ther. 2008;1(3).

Harvey AG, Watkins E, Mansell W, Shafran R. Cognitive behavioural processes across
psychological disorders: A transdiagnostic approach to research and treatment. Oxford
Oxford University Press. 2004;

Borkovec TD, Robinson E, Pruzinsky T, DePree JA. Preliminary exploration of worry:
Some characteristics and processes. Behaviour Research and Therapy. 1983;21(1).

Just N, Alloy LB. The response styles theory of depression: Tests and an extension of the
theory. J Abnorm Psychol. 1997;106(2).

Wells A, Carter K. Further tests of a cognitive model of generalized anxiety disorder:
Metacognitions and worry in gad, panic disorder, social phobia, depression, and
nonpatients. Behav Ther. 2001;32(1).

Slevison M. Effectiveness of acceptance and commitment therapy for worry and
rumination. 2013; Available from:
http://researchbank.rmit.edu.au/eserv/rmit:160727/Slevison.pdf

Borkovec TD, Ray WJ, Stober J. Worry: A cognitive phenomenon intimately linked to
affective, physiological, and interpersonal behavioral processes. Vol. 22, Cognitive
Therapy and Research. 1998.

Dugas MJ, Freeston MH, Ladouceur R, Rhéaume J, Provencher M, Boisvert JM. Worry
themes in primary GAD, secondary GAD, and other anxiety disorders. J Anxiety Disord.
1998;12(3).

Dupuy JB, Beaudoin S, Rhéaume J, Ladouceur R, Dugas MJ. Worry: Daily self-report in
clinical and non-clinical populations. Behaviour Research and Therapy. 2001;39(10).

Thornton EW, Tedman S, Rigby S, Bashforth H, Young C. Worries and concerns of
patients with multiple sclerosis: Development of an assessment scale. Multiple
Sclerosis. 2006;12(2).

Hayter AL, Salkovskis PM, Silber E, Morris RG. The impact of health anxiety in patients
with relapsing remitting multiple sclerosis: Misperception, misattribution and quality of
life. British Journal of Clinical Psychology. 2016;55(4).

Ware M, O’Connor P, Bub K, Backus D, McCully K. The role of worry in exercise and
physical activity behavior of people with multiple sclerosis. Health Psychol Behav Med.
2022;10(1).

Mirmoeini P, Bayazi MH, Khalatbari J. Comparing the Effectiveness of Acceptance and
Commitment Therapy and Compassion Focused Therapy on Worry Severity and
Loneliness Among the Patients With Multiple Sclerosis. Quarterly of Horizon of Medical
Sciences. 2021;27(4):534-49.

Mahdavi A, Yazdanbakhsh K, Sharifi M. hcvioef.

Parmentier FBR, Garcia-Toro M, Garcia-Campayo J, Yafiez AM, Andrés P, Gili M.
Mindfulness and symptoms of depression and anxiety in the general population: The

76



146.

147.

148.

149.

150.

151.

152.

153.

154.

155.

156.

157.

158.

mediating roles of worry, rumination, reappraisal and suppression. Front Psychol.
2019;10(MAR):1-10.

Blackledge JT, Hayes SC. Emotion regulation in acceptance and commitment therapy.
Vol. 57, Journal of Clinical Psychology. 2001.

Dalrymple KL, Morgan TA, Lipschitz JM, Martinez JH, Tepe E, Zimmerman M. An
Integrated, Acceptance-Based Behavioral Approach for Depression With Social Anxiety:
Preliminary Results. Behav Modif. 2014;38(4).

Giorgio JM, Sanflippo J, Kleiman E, Reilly D, Rachel E, Wagner CA, et al. Rumination :
Three Tests of the Model. Behav Res Ther. 2011;48(10).

Shallcross AJ, Troy AS, Boland M, Mauss IB. Let it be: Accepting negative emotional
experiences predicts decreased negative affect and depressive symptoms. Behaviour
Research and Therapy. 2010;48(9).

Bjornsson A, Carey G, Hauser M, Karris A, Kaufmann V, Sheets E, et al. The effects of
experiential avoidance and rumination on depression among college students. Int J
Cogn Ther. 2010;3(4).

Berman NC, Wheaton MG, McGrath P, Abramowitz JS. Predicting anxiety: The role of
experiential avoidance and anxiety sensitivity. J Anxiety Disord. 2010;24(1).

Hayes SC, Wilson KG, Gifford E V, Follette VM. Experiential Avoidance and Behavioral
Disorders: A Functional Dimensional Approach to Diagnosis and Treatment Kirk Strosahl
Group Health Cooperative. Journal of Consulting and Olinicai Psychology.
1496;64(6):1152-68.

Wolgast M. What does the acceptance and action questionnaire (AAQ-II) really
measure? Behav Ther. 2014;45(6).

Spinhoven P, Drost J, de Rooij M, van Hemert AM, Penninx BW. A Longitudinal Study of
Experiential Avoidance in Emotional Disorders. Behav Ther. 2014;45(6).

Kashdan TB, Barrios V, Forsyth JP, Steger MF. Experiential avoidance as a generalized
psychological vulnerability: Comparisons with coping and emotion regulation
strategies. Behaviour Research and Therapy. 2006;44(9).

Karekla M, Forsyth JP, Kelly MM. Emotional avoidance and panicogenic responding to a
biological challenge procedure. Behav Ther. 2004;35(4).

Roemer L, Lee JK, Salters-Pedneault K, Erisman SM, Orsillo SM, Mennin DS. Mindfulness
and Emotion Regulation Difficulties in Generalized Anxiety Disorder: Preliminary
Evidence for Independent and Overlapping Contributions. Behav Ther. 2009;40(2).

Yela JR, Crego A, Buz J, Sdnchez-Zaballos E, Gdmez-Martinez MA. Reductions in
experiential avoidance explain changes in anxiety, depression and well-being after a
mindfulness and self-compassion (MSC) training. Psychology and Psychotherapy:
Theory, Research and Practice. 2022;95(2).

77



159. Adams CE, Tull MT, Gratz KL. The role of emotional nonacceptance in the relation
between depression and recent cigarette smoking. American Journal on Addictions.
2012;21(4).

160. Feeney J. Physical disability and psychological distress in multiple sclerosis: the role of
illness representations and experiential avoidance [Internet]. 2012. Available from:
http://orca.cf.ac.uk/37184/

161. Carvalho T, Gomes C, Rodrigues A, da Motta C. Neuropathic pain, cognitive fusion, and
alexithymia in patients with multiple sclerosis: Cross-sectional evidence for an
explanatory model of anxiety symptoms. J Clin Psychol. 2023;79(5):1342-56.

162. CostaJ, Pinto-Gouveia J. Experiential avoidance and self-compassion in chronic pain. J
Appl Soc Psychol. 2013;43(8).

163. Carvalho T, Sousa-Mendes A, Gomes C, Guedes C. Understanding stress in patients with
multiple sclerosis: The joint predictive role of disease characteristics and emotion
regulation processes. European Psychiatry. 2021;64(S1).

164. Ashoori M, Kachooei M, Vahidi E. Original Article The mediating role of experimental
avoidance in the relationship between self- $ 3) )l & § F-raad .S b S W5 S
(21)98;2023 < pue . b 1 ($ xisb cxs.

165. Dehghani Bidgoli T, Mehdian H, Shakiba A. The effectiveness of emotion regulation
training and acceptance and commitment therapy (ACT) on psychological pain in
patients with multiple sclerosis (MS). Journal of Research in Psychopathology.
2022;3(7).

166. Ryan AK, Pakenham Kl, Burton NW. A pilot evaluation of a group acceptance and
commitment therapy-informed resilience training program for people with diabetes.
Aust Psychol. 2020;55(3).

167. McCracken LM, Velleman SC. Psychological flexibility in adults with chronic pain: A
study of acceptance, mindfulness, and values-based action in primary care. Pain.
2010;148(1).

168. Vowles KE, McCracken LM. Acceptance and Values-Based Action in Chronic Pain: A
Study of Treatment Effectiveness and Process. J Consult Clin Psychol. 2008;76(3).

169. Feinstein AB, Sturgeon JA, Bhandari RP, Yoon IA, Ross AC, Huestis SE, et al. Risk and
resilience in pediatric pain: The roles of parent and adolescent catastrophizing and
acceptance. Clinical Journal of Pain. 2018;34(12).

170. Azimian M, Arian M, Shojaei SF, Doostian Y, Barmi BE, Khanjani MS. The effectiveness
of group hope therapy training on the quality of life and meaning of life in patients with
multiple sclerosis and their family caregivers. Iran J Psychiatry. 2021;16(3).

171. Irvine H, Davidson C, Hoy K, Lowe-Strong A. Psychosocial adjustment to multiple
sclerosis: Exploration of identity redefinition. Disabil Rehabil. 2009;31(8).

78



172.

173.

174.

175.

176.

177.

178.

179.

180.

181.

182.

183.

184.

185.

186.

Barbosa MC, Torres S, Barbosa R, Vieira F, Lencastre L, Guerra MP. Quality of Life in
Multiple Sclerosis: The Predictive Roles of Positive Body Image and Meaning in Life.
Sclerosis. 2023;1(2).

Kurtzke JF. Rating neurologic impairment in multiple sclerosis: An expanded disability
status scale (EDSS). Neurology. 1983;33(11):1444-52.

Nutt D. The Hamilton Depression Scale- Accelerator or break on antidepressant drug
discovery? J Neurol Neurosurg Psychiatry. 2014;85(2):119-20.

Williams JBW. A Structured Interview Guide for the Hamilton Depression Rating Scale.
Arch Gen Psychiatry. 1988;45(8):742—7.

Akdemir A, Tiirkgapar MH, Orsel SD, Demirergi N, Dag |, Ozbay MH. Reliability and
validity of the Turkish version of the Hamilton Depression Rating Scale. Compr
Psychiatry. 2001;42(2):161-5.

Hamilton M. Hamilton Anxiety Rating Scale (HAM-A). Journal of Medicine (Cincinnati).
1959;61(4).

Yazici MK, Demir B, Tanriverdi N, Karaagaoglu E, Yola¢ P. Hamilton anksiyete
degerlendirme 6lcegi, degerlendiriciler arasi glivenirlik ve gecerlik calismasi. Turk
Psikiyatri Dergisi. 1998;9(2).

Meyer TJ, Miller ML, Metzger RL, Borkovec TD. Development and validation of the penn
state worry questionnaire. Behaviour Research and Therapy. 1990;28(6).

Boysan M. Penn State Endifle Olgexi Tiirkge Formunun Hiyerarflik Faktér Yap»s»,
Gegerlik ve Guvenilirlixi. 2008;174-82.

Smout M, Davies M, Burns N, Christie A. Development of the Valuing Questionnaire
(vQ). J Contextual Behav Sci. 2014 Jul;3(3):164-72.

Aydin Y, Aydin G. Deger Verme Olgegini (Valuing Questionnaire) Tiirk Kiiltiiriine
Uyarlama Calismasi. Abant izzet Baysal Universitesi Egitim Fakiiltesi Dergisi.
2017;17(1):64-77.

Sahdra BK, Ciarrochi J, Parker P, Scrucca L. Using Genetic Algorithms in a Large
Nationally Representative American Sample to Abbreviate the Multidimensional
Experiential Avoidance Questionnaire. Front Psychol. 2016;7.

EKsi H, Kaya C, Kuscu B. ULEAD 2018 Annual Congress : ICRE ULEAD 2018 Annual
Congress : ICRE. 2018;(November):483-7.

Preacher KJ, Hayes AF. Asymptotic and resampling strategies for assessing and
comparing indirect effects in multiple mediator models. In: Behavior Research
Methods. 2008.

Alp R, llhan Alp S, Planci Y, Yapici Z, Tiirk Bérii U. The prevalence of multiple sclerosis in
the north Caucasus region of Turkey: Door-to-door epidemiological field study.
Noropsikiyatri Arsivi. 2012;49(4).

79



187.

188.

189.

190.

191.

192.

193.

194.

195.

196.

197.

198.

199.

200.

Glner MC, Yazar MS, Meterelliyoz KS. Cognitive predictors of depression and anxiety in
individuals with newly diagnosed Multiple Sclerosis. European Journal of Psychiatry.
2020;34(4):202-10.

Kavaliunas A, Danylaite Karrenbauer V, Hillert J. Socioeconomic consequences of
multiple sclerosis—A systematic literature review. Vol. 143, Acta Neurologica
Scandinavica. 2021.

Pearson JF, Alla S, Clarke G, Mason DF, Anderson T, Richardson A, et al. Multiple
Sclerosis impact on employment and income in New Zealand. Acta Neurol Scand.
2017;136(3).

Hammond SR, McLeod JG, Macaskill P, English DR. Multiple sclerosis in Australia:
Socioeconomic factors. J Neurol Neurosurg Psychiatry. 1996;61(3).

Pfleger CCH, Flachs EM, Koch-Henriksen N. Social consequences of multiple sclerosis.
Part 2. Divorce and separation: A historical prospective cohort study. Multiple Sclerosis.
2010;16(7).

Landfeldt E, Castelo-Branco A, Svedbom A, Léfroth E, Kavaliunas A, Hillert J. The long-
term impact of multiple sclerosis on the risk of divorce. Mult Scler Relat Disord.
2018;24.

Arneth B. Multiple Sclerosis and Smoking. American Journal of Medicine.
2020;133(7):783-8.

Ozer N, Kilickap M, Tokgdzoglu L, Goksiiliik H, Karaaslan D, Kayikcioglu M, et al. Data on
smoking in Turkey: Systematic review, meta-analysis and meta-regression of
epidemiological studies on cardiovascular risk factors. Turk Kardiyoloji Dernegi Arsivi.
2018;46(7).

Ozcan ME, Ince B, Bingdl A, Ertiirk S, Altindz MA, Karadeli HH, et al. Association
between smoking and cognitive impairment in multiple sclerosis. Neuropsychiatr Dis
Treat. 2014;10.

Firat YE, Ak¢all A, Geyik S, Comruk G, Cengiz EK, Erten M. Relationship of smoking with
fatigue and depression in patients with multiple sclerosis. Turk Noroloji Dergisi.
2021;27(3).

Patten SB, Beck CA, Williams JVA, Barbui C, Metz LM. Major depression in multiple
sclerosis: A population-based perspective. Vol. 61, Neurology. 2003.

Dalos NP, Rabins P V., Brooks BR, O’Donnell P. Disease activity and emotional state in
multiple sclerosis. Ann Neurol. 1983;13(5):573-7.

Beiske AG, Svensson E, Sandanger I, Czujko B, Pedersen ED, Aarseth JH, et al.
Depression and anxiety amongst multiple sclerosis patients. Eur J Neurol.
2008;15(3):239-45.

Sa M. Psychological aspects of multiple sclerosis. Clin Neurol Neurosurg.
2008;110(9):868-77.

80



201.

202.

203.

204.

205.

206.

207.

208.

209.

210.

211.

212.

213.

214.

Espinola-Nadurille M, Colin-Piana R, Ramirez-Bermudez J, Lopez-Gomez M, Flores J,
Arrambide G, et al. Mental disorders in Mexican patients with multiple sclerosis.
Journal of Neuropsychiatry and Clinical Neurosciences. 2010;22(1).

Beiske AG, Svensson E, Sandanger I, Czujko B, Pedersen ED, Aarseth JH, et al.
Depression and anxiety amongst multiple sclerosis patients. Eur J Neurol.
2008;15(3):239-45.

Gay MC, Vrignaud P, Garitte C, Meunier C. Predictors of depression in multiple sclerosis
patients. Acta Neurol Scand. 2010;121(3):161-70.

Pinkston JB, Alekseeva N. Neuropsychiatric manifestations of multiple sclerosis. Neurol
Res. 2006;28(3):284-90.

Da Silva AM, Vilhena E, Lopes A, Santos E, Gongalves MA, Pinto C, et al. Depression and
anxiety in a Portuguese MS population: Associations with physical disability and
severity of disease. In: Journal of the Neurological Sciences. 2011.

Finkelsztejn A, Cristovam RDA, De Moraes GS, Lopes MGDSM, Da Silva AV, Garcia MS,
et al. Clinical features of multiple sclerosis in the south of brazil: A partial analysis. Arq
Neuropsiquiatr. 2009;67(4).

Mattioli F, Bellomi F, Stampatori C, Parrinello G, Capra R. Depression, disability and
cognitive impairment in multiple sclerosis: A cross sectional Italian study. Neurological
Sciences. 2011;32(5).

Bamer AM, Cetin K, Johnson KL, Gibbons LE, Ehde DM. Validation study of prevalence
and correlates of depressive symptomatology in multiple sclerosis. Gen Hosp
Psychiatry. 2008;30(4).

Tsivgoulis G, Triantafyllou N, Papageorgiou C, Evangelopoulos ME, Kararizou E, Sfagos
C, et al. Associations of the Expanded Disability Status Scale with anxiety and
depression in multiple sclerosis outpatients. Acta Neurol Scand. 2007;115(1).

Gottberg K, Einarsson U, Fredrikson S, Von Koch L, Holmqvist LW. A population-based
study of depressive symptoms in multiple sclerosis in Stockholm county: Association
with functioning and sense of coherence. J Neurol Neurosurg Psychiatry. 2007;78(1).

Giordano A, Granella F, Lugaresi A, Martinelli V, Trojano M, Confalonieri P, et al.
Anxiety and depression in multiple sclerosis patients around diagnosis. J Neurol Sci.
2011;307(1-2):86-91.

Gay MC, Bungener C, Thomas S, Vrignaud P, Thomas PW, Baker R, et al. Anxiety,
emotional processing and depression in people with multiple sclerosis. BMC Neurol.
2017;17(1).

Nolen-Hoeksema S, Morrow J. A Prospective Study of Depression and Posttraumatic
Stress Symptoms After a Natural Disaster: The 1989 Loma Prieta Earthquake. J Pers Soc
Psychol. 1991;61(1).

McLaughlin KA, Nolen-Hoeksema S. Rumination as a transdiagnostic factor in
depression and anxiety. Behaviour Research and Therapy. 2011;49(3).

81



215. Nolen-Hoeksema S. The role of rumination in depressive disorders and mixed
anxiety/depressive symptoms. J Abnorm Psychol. 2000;109(3).

216. Borkovec TD, Inz J. The nature of worry in generalized anxiety disorder: A
predominance of thought activity. Behaviour Research and Therapy. 1990;28(2).

217. Goodwin H, Yiend J, Hirsch CR. Generalized Anxiety Disorder, worry and attention to
threat: A systematic review. Vol. 54, Clinical Psychology Review. 2017.

218. Spinhoven P, van Hemert AM, Penninx BW. Repetitive negative thinking as a predictor
of depression and anxiety: A longitudinal cohort study. J Affect Disord. 2018;241.

219. Gorday JY, Rogers ML, Joiner TE. Examining characteristics of worry in relation to
depression, anxiety, and suicidal ideation and attempts. J Psychiatr Res. 2018;107.

220. Taylor MM, Snyder HR. Repetitive Negative Thinking Shared Across Rumination and
Worry Predicts Symptoms of Depression and Anxiety. ] Psychopathol Behav Assess.
2021;43(4).

221. Jones SM, Amtmann D. Health Care Worry Is Associated With Worse Outcomes in
Multiple Sclerosis. Rehabil Psychol. 2014;59(3).

222. Prakash RS, Schirda B, Valentine TR, Crotty M, Nicholas JA. Emotion dysregulation in
multiple sclerosis: Impact on symptoms of depression and anxiety. Mult Scler Relat
Disord. 2019;36.

223. Thompson M, McCracken LM. Acceptance and related processes in adjustment to
chronic pain. Vol. 15, Current Pain and Headache Reports. 2011.

224. Strosahl, K.D. & Robinson PJ. Teaching ACT: To whom, why and how. In: Acceptance
and commitment therapy: Contemporary theory research and practice. 2009.

225. Pakenham KI. Making Sense of Multiple Sclerosis. Rehabil Psychol. 2007;52(4):380-9.

226. Pakenham KI, Mawdsley M, Brown FL, Burton NW. Pilot evaluation of a resilience
training program for people with multiple sclerosis. Rehabil Psychol. 2018;63(1).

227. Nozad E, Moradi O. The Effectiveness of Acceptance and Commitment Therapy on
Reducing the Depression and Improving the Quality of Life in Patients with Multiple
Sclerosis. Journal of Research in Applied and Basic Medical Sciences. 2021;7(2):86—-93.

228. CELIK Z. No Title. Saghk Bilimleri Universitesi; 2019.

229. Hayes SC, Luoma JB, Bond FW, Masuda A, Lillis J. Acceptance and Commitment
Therapy: Model, processes and outcomes. Behaviour Research and Therapy.
2006;44(1).

230. Rosinczuk J, Rychta K, Bronowicka J, Kottuniuk A. The Impact of liness Acceptance on
Quality of Life of Patients with Multiple Sclerosis — Preliminary Study. The Journal of
Neurological and Neurosurgical Nursing. 2017;6(4).

231. Kottuniuk A, Rosinczuk J. The levels of depression, anxiety, acceptance of illness, and
medication adherence in patients with multiple sclerosis — descriptive and correlational
study. Int J Med Sci. 2020;18(1).

82



232.

233.

234.

235.

236.

237.

238.

239.

240.

241.

242.

243,

244,

245,

Obrembska M, Bednarski IA, Gtgbinski A. Emotional control and illness acceptance in
patients with multiple sclerosis — preliminary findings. Aktualno$ci Neurologiczne.
2021;21(3).

Andrew DH, Dulin PL. The relationship between self-reported health and mental health
problems among older adults in New Zealand: Experiential avoidance as a moderator.
Aging Ment Health. 2007;11(5).

Fledderus M, Bohimeijer ET, Pieterse ME. Does Experiential Avoidance Mediate the
Effects of Maladaptive Coping Styles on Psychopathology and Mental Health? Behav
Modif. 2010;34(6).

Hayes SC. Acceptance and Commitment Therapy, Relational Frame Theory, and the
Third Wave of Behavioral and Cognitive Therapies — Republished Article. Behav Ther.
2016;47(6).

Hayes SC, Strosahl K, Wilson KG, Bissett RT, Pistorello J, Toarmino D, et al. Measuring
experiential avoidance: A preliminary test of a working model. Psychological Record.
2004;54(4).

Pakenham KI. Investigation of the coping antecedents to positive outcomes and distress
in multiple sclerosis (MS). Psychol Health. 2006;21(5).

Bertolin DC, Pace AE, Cesarino CB, Ribeiro R de CHM, Ribeiro RM. Adaptacao
psicoldgica e aceitagdo do diabetesmellitus tipo 2. Acta Paulista de Enfermagem.
2015;28(5).

Zauszniewski JA, Bekhet AK, Lai CY, McDonald PE, Musil CM. Effects of teaching
resourcefulness and acceptance on affect, behavior, and cognition of chronically ill
elders. Issues Ment Health Nurs. 2007;28(6).

MS Bpsein 35006 Sygar o b 9 Caads 0oy Slgo Labyb @b < The effectiveness of
acceptance and commitment group therapy on anxiety in multiple sclerosis .

Nordin L, Rorsman I. Cognitive behavioural therapy in multiple sclerosis: A randomized
controled pilot study of acceptance and comitment therapy. J Rehabil Med. 2012;44(1).

Possa MF, Minacapelli E, Canale S, Comi G, Martinelli V, Falautano M. The first year
after diagnosis: psychological impact on people with multiple sclerosis. Psychol Health
Med. 2017;22(9).

Tan-Kristanto S, Kiropoulos LA. Resilience, self-efficacy, coping styles and depressive
and anxiety symptoms in those newly diagnosed with multiple sclerosis. Psychol Health
Med. 2015;20(6).

Sun X, So SH, Chan RCK, Chiu C De, Leung PWL. Worry and metacognitions as predictors
of the development of anxiety and paranoia. Sci Rep. 2019;9(1).

Szczesniak M, Potemkowski A, Brola W, Kroplewski Z, Szatachowski RR, Zak M, et al.
The Big Five Personality Traits and Positive Orientation in Polish Adults with Multiple
Sclerosis: The Role of Meaning in Life. Int J Environ Res Public Health. 2022;19(9).

83



246.

247.

Grech LB, Kiropoulos LA, Kirby KM, Butler E, Paine M, Hester R. Coping mediates and
moderates the relationship between executive functions and psychological adjustment
in multiple sclerosis. Neuropsychology. 2016;30(3).

Morina N, Ford JD, Risch AK, Morina B, Stangier U. Somatic distress among Kosovar
civilian war survivors: Relationship to trauma exposure and the mediating role of
experiential avoidance. Soc Psychiatry Psychiatr Epidemiol. 2010;45(12).

84



8. EKLER
EK 1-BILGILENDIRILMIiS GONULLU OLUR FORMU
Sayin Katilimct;

“Multipl Skleroz Tanil1 Hastalarda Engellilik Siddeti ile Anksiyete ve Depresyon
Siddeti Arasindaki iliskide Endise, Yasantisal Kaginma ve Deger Temasimin Araci Rolii”
isimli bu ¢aliyma Saglik Bilimleri Universitesi Istanbul Bakirkdy Prof. Dr. Mazhar
Osman Ruh Saghigi ve Sinir Hastaliklar1 Egitim ve Calisma Hastanesi 5. Psikiyatri
Unitesi’nde gorev yapmakta olan Dog. Dr. Bahri INCE ve Dr. Ahmet Kanar tarafindan
yuriitilmektedir. Bu ¢alismaya katilip katilmama kararin1 vermeden 6nce ¢aligmanin ne
amacla ve nasil yapilacagini bilmeniz, karar1 bu bilgiler ¢ergevesinde 6zgiirce vermeniz
icin bu formun okunup anlasilmasi biiyiik 6nem tasimaktadir. Bu form ¢alisma sorumlusu

tarafindan size 6zel olarak aktarilan bilgilendirmenin yazili seklini icermektedir.

Calismanin amaci, ¢alismaya katilan multipl skleroz tanili hastalarda engellilik
siddeti ile anksiyete ve depresyon siddetlerinin tespit edilmesi, engellilik siddetinin
depresyon ve anksiyete siddeti iizerine etkisinin degerlendirilmesi ve bu etkide rol
aldigim1  diisiindiigimiiz endise, yasantisal kaginma ve deger temasinin roliini
degerlendirmektir. Caligmay1 kabul etmeniz halinde sizinle klinik goériisme yapilacak,
izniniz dahilinde basilt kagit materyali olan soru formlarindan bir kismi caligmaci
tarafindan doldurulacak olup bir kismini sizin doldurmaniz istenecektir. Sizinle ilgili her
tiirlii kisisel bilgi gizli kalacak, ¢alisma igerisinde isminiz gegcmeyecek, katilmaniz veya
katilmamaniz tedavi siirecini etkilemeyecek, size herhangi bir maddi yiik getirmeyecek,
girisimsel veya aci verici higbir islem uygulanmayacaktir. Bu calismada yer almak
tamamen sizin isteginize baghdir. Caligmada yer almay1 reddedebilirsiniz ya da herhangi
bir asamada calismadan ayrilabilirsiniz; bu durum herhangi bir cezaya ya da sizin

yararlariniza engel duruma yol agmayacaktir.

Aragtirict gerekli gordiigli durumlarda sizi ¢calismadan ¢ikarabilir. Calismamiz
etik kuruldan izin alinarak gercgeklestirilmektedir. Bu olur formunun bir 6rnegi size
verildikten sonra ¢alismaya baslanacaktir. Bu ¢alismada elde edilen sonuglar kimliginiz
bildirilmeden sadece bilimsel amaglarla yayinlanacaktir. Istemediginiz takdirde

verdiginiz bilgiler ¢calismada kullanilmayacaktir.
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Katilimcinin Beyani

Bilgilendirilmis goniilli olur formundaki tiim agiklamalari okudum. Bana
yukarida ad1, konusu ve amaci belirtilen ¢alisma ile ilgili s6zlii ve yazili agiklama asagida
ad1 gegen hekim tarafindan yapildi. Calismaya karar verebilmem igin yeterince zaman
tanindi, soru sorma imkani buldum. Katilmam istenen calismanin amacini ve nasil
yiiriitiilecegini anladim. Caligmaya kendi istegimle katildigimi ve istedigim zaman neden
belirtmek zorunda kalmadan g¢alismadan ayrilabilecegimi, bu durumda herhangi bir
yaptirima veya hak kaybina ugramayacagimi biliyorum. Yukarida adi gegen ¢alismaya
katilmay1 kendi rizamla, hi¢bir baski ve zorlama olmaksizin goniillii olarak kabul
ediyorum. Tibbi bilgilerimin kullamlmasia izin veriyorum. Iki niishadan olusan bu

formun bir niishasi tarafima verildi.
Katilimet:

Ad1 Soyadi:

Tarih:

Imza:

Bilgilendirmeyi Yapan Hekim:
Ad1 Soyadi:

Tarih:

Imza:

Olur islemine Tamklik Eden:
Ad1 Soyadi:

Tarih:

Imza
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10.

11.

12.

13.

EK 2-SOSYODEMOGRAFIK VE KLIiNIiK OZELLIKLER

. Adi-Soyadt: Tarih:
Yas: Cinsiyeti: Erkek  Kadin
Medeni Durum: Bekar  Evli  Bosanmis  Birlikte yasiyor  Ayr yasiyor

Cocuk varsa sayist:

Son Bitirilen Okul: ilkokul ~ Ortaokul Lise  Universite

Calisma Durumu: Calistyor Caligmiyor

Kimle Yastyor: Yalniz Aile Akraba Kurum

Ailede ruhsal rahatsizlig1 olan veya bu nedenle tedavi goren var mi1?: Evet ~ Hayir
Evetse kim-rahatsizlig1:

Hig intihar girisiminde bulundu mu?: Evet  Hayir Kag kez:

Esrar/eroin/kokain/hap/tiner/bally vb. kullanir m1?: Evet =~ Hay1r

Hangileri: Ne zamandir-ne kadar:
Sigara kullanir m1?: Evet ~ Hayir Ne zamandir-ne kadar:
Alkol kullanir m1?: Evet ~ Hayir Ne zamandir-ne kadar:
Daha once psikiyatri bagvurusu var mi?: Evet ~ Hayir Kag kez:
Aldig tanilar:

Kullandig: ilaglar:

Baska hastaliginiz var mi?
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14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

Kullandig: ilaglar:

Bu kisim doktor tarafindan doldurulacaktir

MS tipi: RRMS PPMS
Hastaligin baslangic yast
Atak sayisi/yi1l

Hastalik suresi:
En son atak ne zaman

MS Kullandig ilaglar:
Interferonlar: (IFN-B)

Teriflunamid
Dimetilfumarat(DMF)

Steroid

EDSS puani:

SPMS PRMS

Glatiramer Asetat: (GA)

Monoklonal antikorlar
Fingolimod

Diger: ...
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EK 3-PENN STATE ENDISE OLCEGI

Bu ankette duygularinizla, drnegin 6fke, liziintii, endise veya cinsel duygularinizla, nasil basa ¢iktiginiz
incelenmektedir. Hepimizin bu duygularla basa ¢ikma sekli farklidir ve bu nedenle dogru veya yanlis cevap
yoktur. Liitfen her ciimleyi dikkatle okuyun ve asagidaki 6l¢gegi kullanarak gecen ay iginde duygularinizla

nasil basa ¢iktiginiz1 belirtecek sekilde puanlayiniz. Cevabinizi ciimlenin basinda bulunan ¢izgiye yaziniz.

1 2 3 4 5
Higbir zaman dogru Nadiren dogru Bazen dogru Siklikla dogru  Her zaman dogru
degil
er seye yetisebilecek kadar zamanim olmasa

1 H isebilecek kad 1 1 ) 3 4 5
bile bunun i¢in endiselenmem.

2 Endiselerim beni bunaltir. 1 2 3 4 5

R} Bir seyler hakkinda endiselenmeye egilimli 1 2 3 4 5
degilim.

4 Pek ¢ok durum beni endigelendirir. 1 2 3 4 5

5 Bir seyler hakkinda endiselenmemem gerektigini 1 ) 3 4 5
biliyorum; ancak kendime engel olamiyorum.

6 Baski altinda oldugumda ¢ok fazla 1 2 3 4 5
endiselenirim.

7 Her zaman bir seyler hakkinda endiseleniyorum. 1 2 3 4 5

8 Endise veren diisiinceleri aklimdan 1 2 3 4 5
uzaklastirmay1 kolay bulurum.

9 Bir isi bitirir bitirmez, yapmak zorunda oldugum 1 2 3 4 5
her sey i¢in endiselenmeye baslarim.

10 Higbir sey icin asla endiselenmem. 1 2 3 4 S

11 Bir sorun hakkinda yapabilecegim daha fazla bir
sey olmadiginda o konu hakkinda daha fazla 1 2 3 4 5
endiselenmem.

12 Hayatim boyunca endiseli birisi oldum. 1 2 3 4 5

13 Birden bir seylere endiselenmekte oldugumu 1 2 3 4 5
fark ederim.

14  Birkere endiselenmeye basladigimda 1 2 3 4 5
durduramam.

15 Duygularimi1 kabul ediyorum. 1 2 3 4 5

16 Tumiiyle yapilip bitirilinceye kadar planladigim 1 2 3 4 5

igler hakkinda endiselenmeye devam ederim.
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EK 4-COK BOYUTLU YASANTISAL KACINMA OLCEGi-30

5
U E| g 2
Lutfen asagidaki ifadelere ne derecede katildiginizi degerlendirip sizin igin en uygun o § 5 % § § o §
= 2 2 N =
segenegin Uzerine garpi (X) isareti koyunuz. = £ %§ § & é‘ = §
$8 8 & LEEERE
1 Beni rahatsiz edecegini disiindigim bir seyi yapmam. 1 2 3 4 5 6 7
2 Cok kiglk bile olsa, beni incitme ihtimali olan faaliyetlerden kaginirim. 1 2 3 4 5 6 7
3 Eger kendimi kdseye sikismis hissedersem ortami hemen terk ederim. 1 2 3 4 5 6 7
4 Beni rahatsiz etmeye baglayan bir durumda kaldigimda, hemen oradan 1 2 3 4 5 6 7
ayrilmaya calisirim.
5 Gergin hissetme ihtimalim olan durumlardan kaginirim. 1 2 3 4 5 6 7
6 Eger sihirli bir sekilde btin aci veren anilarimi silebilseydim, bunu 1 2 3 4 5 6 7
yapardim.
7 Mutluluk; higbir zaman aci ya da hayal kirikligi yasamamak demexktir. 1 2 8 4 5 6 7
8 En blylk hedeflerimden biri aci veren duygulardan kurtulmaktir. 1 2 3 4 5 6 7
9 Daha az stresli hissetmek igin her seyi yaparim. 1 2 3 4 5 6 7
10 Kotl hissetmemek igin pek gok seyden vazgegebilirim. 1 2 3 4 5 6 7
11 Yapilmasi gereken ama hogsuma gitmeyen seyleri erteleme egilimindeyim. 1 2 3 4 5 6 7
12 Yapmam gereken énemli bir gey oldugunda kendimi onun yerine bir siri 1 2 3 4 5 6 7
baska seyi yaparken bulurum.
13 Hosuma gitmeyen isleri olabildigince ertelemeye caligirim. 1 2 3 4 5 6 7
14 Kesinlikle yapmam gerekene kadar bir isi yapmam. 1 2 3 4 5 6 7
15 Karsilastigim sorunlari bir an énce halletmeye ¢aligirim. 1 2 3 4 5 6 7
16 Olumsuz distinceler aklima geldiginde kafami bagka seylerle mesgul 1 2 3 4 5 6 7
etmeye galigirm.
17 Uziict hatiralar aklima geldiginde basla seylere odaklanmaya galigirim. 1 2 3 4 5 6 7
18 Uziintiili hislerden uzak kalmak igin ok gabalarim. 1 2 3 4 5 6 7
19 Tatsiz hatiralar aklima geldiginde, onlar1 zihnimden gikarmaya caligirim. 1 2 3 4 5 6 7
20 Olumsuz bir digtince aklima geldiginde hemen bagka bir sey diisinmeye 1 2 3 4 5 6 7
calisirim.
21 Bagkalarinin bana hislerimi bastirdigimi séyledigi olmustur. 1 2 3 4 5 6 7
22 Ne hissettigimi bilmek benim igin gok zordur. 1 2 3 4 5 6 7
23 Kotl hissettigimde bunu fark etmem biraz zaman alir. 1 2 3 4 5 6 7
24 Duygularimdan kopuk oldugumu hissederim. 1 2 3 4 5 6 7
25 Baskalarinin bana sorunlarimin farkinda olmadigimi soyledigi olmustur. 1 2 3 4 5 6 7
26 Rahatsiz hissettigim zaman bile deger verdigim seyler igin ugragsmaktan 1 2 3 4 5 6 7
vazgecmem.
27 Aci cekiyorken bile yapilmasi gerekenleri yaparim. 1 2 3 4 5 6 7
28 Aci ve rahatsizligin istedigim seyi almami engellemesine izin vermem. 1 2 3 4 5 6 7
29 i¢ karartici diisiincelerin istedigimi yapmama engel olmasina izin 1 2 3 4 5 6 7
vermem.
30 Onemli bir sey lizerinde caligirken isler zorlagsa bile vazgegmem. 1 2 3 4 5 6 7
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EK 5-DEGER TEMASI ANKETI

Deger Verme Anketi

Liitfen her bir maddeyi dikkatlice okuyunuz ve sizi gecen bir hafta icerisinde (bugiin de dahil olmak iizere)

en iyi tammmlayan numaray1 isaretleyiniz.

0 Hi¢
dogru
degil

w

6
Tamamen

Dogru

Benim i¢in 6nemli olan aktivitelerle ugrasmak yerine,
gecmisi veya gelecegi diisiinerek ¢ok fazla zaman
harcadim.

2 | Cogunlukla “otomatik pilot” modundaydim.

3 | Motive olmasam da hedeflerim dogrultusunda calistim.

4 | Yasadigim hayatla gurur duydum.

5 | Hayatimda en ¢ok 6nem verdigim alanlarda ilerleme
kaydettim.

6 | Zor dusiinceler, duygular ve anilar, ger¢ekten yapmak
istediklerimi engelledi.

7 | Olmak istedigim kisi dogrultusunda ilerlemeye devam
ettim.

8 | Isler plana gore gitmediginde hemen pes ettim.

9 | Hayatta bir amacim varmis gibi hissettim.

10 | Benim i¢in 6nemli olana odaklanmak yerine, sanki bazi

seyleri rutine baglamisim gibi hissettim.
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EK 6-HAMILTON ANKSIYETE DEGERLENDIRME OLCEGI

1. Anksiyeteli Mizac

Bu sik, gelecek konusunda belirsizlik duygusunu kapsar. Endiseden, giivensizlik, irritabilite, beklenti hissi ve
dehset duygusuna kadar uzanan bir genisligi vardir.

0: Hasta her zamankine gore daha az / daha ¢ok giivensiz veya huzursuz degildir.

1: Hastanin her zamankinden daha giivensiz veya huzursuzoldugu kuskuludur.

2: Hasta daha acik olarak, kontrolde zorlandig1 bir anksiyete, beklenti veya irritabilite durumunda oldugunu sdyler.
Ancak durum hastanin giincel yasamini etkileyecek boyutta degildir.

3: Anksiyete veya gilivensizlik zaman zaman daha siddetlidir; endiseler gelecekte olabilecek biiyiik yaralanmalar
ve zararlar iistiinde yogunlasmaktadir. Ornegin panik ataklari, agir dehset duygusu olmaktadir. Zaman zaman
hastanin yagamin etkilemektedir.

4: Dehset duygusu, hastanin yasamini belirgin derecede etkileyecek boyutlardadir.

2. Gerilim

Bu sik, gevseyememe, sinirlilik, bedensel gerilimler, titreme ve huzursuz yorgunluk durumlarini kapsar.

0: Hasta her zamankine gore daha az veya ¢ok gerilimli degildir.

1: Hasta her zamankinden daha sinirli ve gergin oldugunu belirtmektedir.

2: Hasta gevseyemedigini, i¢ huzursuzluk ile dolu oldugunu ve bunu kontrolde zorlandigini agikga belirtir. Ancak
bu durum giindelik yagamini gok etkilemez.

3: I¢ huzursuzlugu ve sinirlilik hastanin giinliik ¢aligmasini zaman zaman etkileyecek derecede veya sikliktadir.

4: Gerilimler ve huzursuzluklar hastanin yasami ve isine her zaman etki etmektedir.

3. Korkular

Hastamin kendisini belirli durumlarda buldugu zaman ortaya ¢ikan bir anksiyete gesidi. Ornegin agik veya kapali
alanlar, kuyruga girmek, otobiise veya trene binmek. Hasta bu durumlardan kagima ile rahatlar. Onemli olan, bu
degerlendirme aninda, her zamankine gore, bu aralarda daha fazla fobik anksiyete olup olmadigini1 saptamaktir.

0: Yok

1: Varsa da siipheli

2: Hastada fobik anksiyete vardir, ama onunla miicadele edebilmektedir.

3: Hastanin fobik anksiyetesi ile miicadele etmesi ve onu yenmesi zorlagmustir.

Dolayisiyla da hastanin giindelik yasamina ve isine etkili olmaya baslamistir (belli

bir derecede).

4: Fobik anksiyete hastanin giindelik yasamini ve isini agikca etkilemektedir.

4. Uykusuzluk

Bu sik hastanin, uyku siiresi (24 saatteki uyku saati), uyku derinligi (yiizeysel ve boliinmiis uyku / derin ve siirekli
uyku) konusundaki 6znel deneyimlerini kapsar. Puanlama son {i¢ gece ilizerinden yapilir. Hipnotik ve sedatif
kullanimi g6z 6niline alinmamalidir.

0: Her zamanki uyku siiresi ve derinligi

1: Uyku siiresi siipheli bir sekilde veya hafifce azalmistir (6rnegin uykuya dalmada zorluklara ikincil), ama uyku
derinliginde degisiklik yok.

2: Uyku derinliginde de azalma vardir, uyku daha yiizeyseldir. Uyku biitlin olarak bozulmustur.

3: Uyku derinligi kadar uyku siiresi de degismistir. Boliinmiis uyku siireleri toplami 24 saatte birkag saati gegmez.
4: Burada uyku siiresini saptamak zordur, zira uyku o derecede yiizeyseldir ki, hasta kisa uyuklama, kestirme
donemlerinden soz eder.

5. Entellektiiel (biligsel)

Bu sik yogunlasma, giincel olaylar hakkinda karar verme ve hafiza giigliiklerini kapsar.
0: Hastanin her zamankinden fazla / az hafiza ve / veya yogunlasma gii¢liigii yoktur.

1: Hastanin yogunlagsma ve / veya hafiza giigliikleri oldugu kuskuludur.

2: Hastanin giinliik rutin ¢alismasina yogunlasmasi biiyiik bir ¢aba ile bile zordur.
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3: Yogunlasma, hafiza ve karar vermede daha belirgin gig¢liikler, 6rnegin bir makaleyi okumada veya bir TV
programini sonuna kadar izlemede zorlanma. Yogunlagmada azalma veya hafiza zaaflar1 goriismeyi agikca
etkilememisse, 3 puan verin.

4: Hasta goriisme aninda yogunlasma ve/veya hafiza ve/veya karar vermede giigliikleri oldugunu gostermisse.

6. Depresif mizac

Bu sik hiiziin, timitsizlik, depresyon ve ¢aresizligin verbal ve nonverbal iletilmesini saglar.

0: Dogal mizag

1: Hastanin her zamankinden daha iimitsiz veya hiizlinlii olup olmadig1 kuskuludur, 6rnegin hasta her zamankinden
daha depresif oldugunu muglak bir sekilde ifade etmektedir.

2: Hasta can sikan deneyimlerle daha agik bir sekilde ugrasmaktadir, ama hala limitsiz veya caresiz degildir.

3: Hasta depresyon ve / veya timitsizligin agik nonverbal belirtilerini gdstermektedir.

4: Hastanin limitsizlik veya garesizlik konularindaki atiflar1 veya ayni1 konudaki nonverbal igaretleri goriismeyi
kaplamakta ve hastanin dikkati bunlardan uzaklastirilamamaktadir.

7. Somatik (muskuler)

Bu sik gii¢siizliik, sertlik, gercek agriya kadar varan sizilar1 kapsar. Bu duyular yaygin olarak az ¢ok kas sistemine
lokalizedir, 6rnegin ¢ene agrisi veya boyun agrisi.

0: Hasta her zamankine gore kaslarinda daha az / ¢ok si1z1 veya sertlik hissetmez.

1: Hasta, kaslarinda her zamankine gore daha fazla siz1 veya sertlik hissetmektedir.

2: Belirtilar agr1 niteligi kazanmaistir.

3: Kas agrisi belli bir dereceye kadar hastanin giinliik isini ve yasamini etkilemektedir.

4: Kas agrilari ¢ogu zaman vardir ve hastanin giinliik yasami ve isini agik olarak etkilemektedir.

8. Somatik (duygusal)

Bu sik artmis yorulabilirlik ve gligsiizliigii kapsar; duyularin gergek fonksiyonel bozukluklarina kadar uzanir.
Tinnitus, gérme bulanikligi, sicak / soguk basmalar1 ve karincalanmalar buna dahildir.

0: Yok.

1: Hastanin sz ettigi basing veya karincalanma belirtilarinin (6regin kulaklarda, gbzlerde veya ciltte) her
zamankinden daha fazla oldugu kuskuludur.

2: Kulaklardaki basing hissi ¢inlamaya, gozlerdeki gérme bozukluklarina, ciltteki ise karincalanma ve batmalara
donlismiistiir.

3: Genellesmis belirtilar hastanin gilinliik yagsamini ve igini bir dereceye kadar etkilemektedir.

4: Genellesmis duyusal belirtilar ¢ogu zaman vardir ve hastanin giinliik yasami1 ve isini agikca etkilemektedir.

9. Kardiovaskiiler belirtilar

Bu sik, tasikardi, ¢arpintilar, basing hissi, gogiis agrisi, damarlarda zonklama hissi ve bayilma hislerini kapsar.

0: Yok.

1: Varsa da kuskulu

2: Kardiyovaskiiler belirtilar mevcut, ama hasta belirtilar1 hala kontrol edebilmektedir.

3: Hasta kardiyovaskiiler belirtilar1 kontrol etmede zorlanmakta, dolayisiyla bunlar hastanin giinliik yasami ve igini
belli bir derecede etkilemektedir.

4: Kardiyovaskiiler belirtilar ¢gogu zaman vardir ve hastanin giinliik yagami ve isini agikca etkilemektedir.

10. Solunum belirtilar

Bu sik, boyun ve gogiiste sikisma veya kasilma, bogulma hissi ve i¢ ¢ekerek solumaya kadar varan dispne
duygularini kapsar.

0: Yok.

1: Varsa da kuskulu

2: Solunum belirtilar1 var, ama hasta halen belirtilar1 kontrol edebilmektedir.

3: Hasta solunum belirtilarin1 kontrol etmede zaman zaman giigliik ¢ekmekte, dolayisi ile bu belirtilar hastanin
giinliik yasam1 ve igini belli bir derecede etkilemektedir.

4: Solunum belirtilar1 cogu zaman vardir ve hastanin giinliik yasami ve isini agike¢a etkilemektedir.
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11. Gastrointestinal belirtilar

Bu sik yutkunma zorluklari, midede fenalik hissi, dispepsi, mide yanmasi, yemeklerle ilgili abdominal agrilar,
doluluk, bulanti, kusma, mide gurultusu ve diareyi kapsar.

0: Yok.

1: Varsa da kuskulu (ya da hastanin her zamanki gastrointestinal duyularindan farkli oldugu kuskulu).

2: Yukarida soz edilen abdominal belirtilardan bir veya birkag1 var, ama hasta halen belirtilar1 kontrol edebiliyor.
3: Hasta gastrointestinal belirtilar1 kontrolde zaman zaman zorlanmakta, dolayisiyla belirtilar hastanin giinliik
yasami ve igini belli bir derecede etkilemektedir, 6rnegin bagirsak kontroliinii kaybetme egilimi.

4: Gastrointestinal belirtilar cogu zaman vardir ve hastanin giinliik yasami ve igini agikga etkiler, 6rnegin bagirsak
kontroliinii kaybetme.

12. Genitoiiriner belirtilar

Bu sik, idrarin daha sik ve sikistirarak yapilmasi, menstriiel diizensizlikler, anorgazmi, dispardni, prematiir
ejakiilasyon, ereksiyon kaybi gibi nonorganik ve psisik belirtilar1 kapsar.

0: Yok.

1: Varsa da kuskulu (ya da hastanin her zamanki genitotiriner belirtilardan farkli oldugu kuskulu).

2: Yukarida sz edilen genitoiiriner belirtilardan bir veya daha fazlasi var ama hastanin giinliik yasami ve isini
etkilememektedir.

3: Hastada yukarida s6z edilen genitoiiriner belirtilardan bir veya daha fazlasi vardir ve bunlar hastanin giinliik
yasami ve igini belli bir derecede etkiler, 6rnegin idrarin1 tutamama egilimi.

4: Genitoliriner belirtilar ¢ogu zaman vardir ve hastanin giinliilk yasami ve isini agik¢a etkiler, drnegin idrarim
tutamama.

13. Otonomik belirtilar

Bu sik agiz kurulugu, kizarma, solma, terleme ve sersemligi kapsar.

0: Yok.

1: Varsa da kuskulu

2: Yukanida s6z edilen otonom belirtilardan bir veya daha fazlasi var, ama hastanin giinliik yasami ve isini
etkilememektedir.

3: Hastada yukarida anlatilan otonom belirtilardan bir veya daha fazlasi vardir ve bunlar hastanin giinliik yagami1
ve isini belli bir derecede etkilemektedir.

4: Otonom belirtilar ¢ogu zaman vardir ve hastanin giinlitk yasami ve isini agikca etkiler.

14. Goriisme sirasindaki davranis

Bu sik goriigme anindaki davraniga temellenir. Hasta nasil goriinmiistiir: Gergin, sinirli, ajite, huzursuz, titrek, sik
sik soluyan veya terleyen bir goriiniimde miydi?

Bu tarz gozlemlere dayanarak global bir degerlendirme yapilir:

0: Hasta anksiyeteli gériinmemekte.

1: Hastanin anksiyeteli oldugu kuskuludur.

2: Hasta orta derecede anksiyetelidir.

3: Hasta agik¢a anksiyetelidir.

4: Hasta anksiyeteyle kaplidir, 6rnegin biitiin bedeni titremektedir.
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EK 7-HAMILTON DEPRESYON OLCEGI

GENEL GORUNUM: Size gecen hafta hakkinda bazi sorular sormak istiyorum. Gegen
(gin/hafta)’dan beri kendinizi nasil hissediyorsunuz?

EGER HASTA HASTANEDE YATMIYOR iSE: Calisiyor musunuz?

YANIT HAYIR iSE: Neden hayir?

Gegen hafta boyunca duygusal agidan durumunuz nasildi?

e Kendinizi sikintil ve depresyonda hissettiniz mi?

e Uzgiin? Umitsiz?

e Gegen haftaiginde kendinizi ne kadar siklikta her zamanki
gibi hissettiniz? Her gin? Butun giin?

e Hicagladiginiz oluyor mu?

1. DEPRESIF (COKKUN) RUH HALI
(Uziinti, iimitsizlik, caresizlik, kendini dedersiz hissetme):

Yok.

Sadece soruldugunda belirtiliyor.

Kendiliginden sézel olarak ifade ediliyor.
Davranislarla ifade ediliyor. Ornegdin; yiiz ifadesi,
durus, ses, aglama egilimi.

4. HERHALIYLE; kendiliginden, s6z ve
davraniglardan anlasiliyor.

WN RO

1 - 4 ARASINDA PUANLANMIS iSE, SORUN: Ne zamandan beri duygulariniz b

oyle?

Gegen hafta siiresince zamaninizi nasil gegirdiniz

(iste olmadiginizzamanlar)?

e Hayatinizda normal olarak yaptiginiz seyleri yapmaya ilgi
duyuyor musunuz, yoksa bunlari yapmak icin kendinizi
zorladiginizi hissediyor musunuz?

e Daha once yapmakta oldugunuz herhangi bir seyi
yapmayi biraktiniz mi? EVET ISE:
Neden?

Yapmayi istediginiz ya da beklediginiz bir sey var mi?

TAKiP SIRASINDA: ilginiz normale déndii mii?

2. CALISMA VE ETKINLIKLER

0. Zorluk yok.

1. VYetersizlik duygu ve diistinceleri, yorgunluk ya da is ve
zevklere bagli olarak etkinliklerde gtigsiizliik.

2.  Etkinlik, zevkler ya da ise karsi ilgi kaybi - hastanin
dogrudan séylemesi ya da dolayh olarak diizensizlik,
kararsizlik ve kendini is veya etkinliklere zorlama
duygusu ile ifade edilmesi.

3.  Etkinliklere harcanan zamanda belirgin azalma ve
ireticiligin diismesi. Hastanin hastanede bélimde
yapilmasi gereken glinliik isler disinda hastane
géreviya da zevkler igin giinde (i¢ saatten az
zaman ayirmasi.

4.  Simdiki hastalidi nedeniyle ¢alismayi durdurmasi.
Hastanede béliimde yapilmasi gereken isler disinda
higbir etkinlikte bulunmamasi ya da yardim
edilmeksizin béliim islerini yapmakta basarisiz
olmasi.

Seksel arviteini haftaicind dr?

e (Basarinizi sormuyorum, sekse karsi olan ilginizi
soruyorum. Seksi ne kadar disiiniirsiuniiz?)

e Depresyona girmeden 6nceki durumunuzdan beri sekse
karsi olan ilginizde herhangi bir degisim oldu mu?

e Seks lizerinde fazla distiindigiiniz bir sey mi? HAYIR
iSE: Bu sizin alismadiginiz bir durum mu?
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3. GENITAL BELIRTILAR

(libido kaybi, menstrual bozukluklar gibi)

0 Yok
1. Hdfif
2. Siddetli




istahiniz Gegen hafta iginde nasildi?

(Her zamanki istahiniz ile karsilastirildiginda nasil?)
Yemek yemek icin kendinizi zorlamak

durumunda kaldiniz mi?

Baska kimseler sizi yemeye zorlamak

durumunda kaldilar mi?

4. SOMATIK BELIRTILAR — GASTROINTESTINAL

0  Hig biri yok.
1. Istah kaybiyla birlikte baskalarinin israri
olmaksizin yeme.

2. Zorlanmadan yemek yemede gligliik.

Bu depresyon basladigindan beri hig kilo kaybettiniz mi?

EVET ISE: Ne kadar?

EMIN DEGILSE : Elbiselerinizin Uizerinizde daha bol
durdugunu hig diistindliinliz mi?

TAKIP SIRASINDA : Kaybettiginiz kilolardan

hi¢ geri aldiginiz oldu mu?

5. KiLO KAYBI
(A ya da B'yi derecelendirin)

A - Ozgegcmisini degerlendirirken:

Kilo kaybi yok

Simdiki rahatsizlik ile ilgili olasi kilo kaybi
Kesin kilo kaybi (hastaya gére)
Ol¢iilmedi

WO

B - Gergek kilo degisimi béliim ¢alisanlari tarafindan haftalik
olarak degerlendirildiginde:

Haftada 500 gramdan az kilo kaybi
Haftada 500 gramdan ¢ok kilo kaybi
Haftada 1 kg.'dan ¢ok kilo kaybi
Olciilmedi

WwNRO

Gegen haftadan beri uykunuz nasil?

Gecenin baslangicinda uykuya dalmakta giiglik
cektiginiz oldu mu? (Yataga girdikten hemen sonra
uykuya dalmaniz ne kadar zamaninizi aliyor?)

Bu hafta icinde kag gece uykuya dalmakta gliclik
cektiniz?

6. UYKUSUZLUK (Baslangig)

0  Uykuya dalmakta giigliik gekmez

Siklikla uykuya dalma gigliigii yakinmalar: - yani 72
saatten fazla

2. Her gece uykuya dalma giicliigi yakinmalari

=

Gegen hafta siiresince, Gegenin ortasinda uyandiginiz oldu
mu? EVET ISE :

Yataktan kalkar misiniz? Kalkarsaniz ne yaparsiniz?
(Sadece tuvalete mi gidersiniz?)

Yataga geri dondiigiiniizde hemen uykuya

dalabiliyor musunuz?

Bazi geceler uykunuzun huzursuz ve rahatsiz oldugunu

7. UYKUSUZLUK (Orta)

0  Zorluk yok
1. Gecesuresince huzursuz ve rahatsiz olmaktan
yakinmalar

2. Gece boyunca uyanma (tuvalet haricinde yataktan
kalkma)

Gegtigimiz haftaigcinde sabah uyandiginiz son saat nedir?

EGER ERKEN iSE: Bu bir calar saat ile mi oldu yoksa
kendiniz mi uyandiniz? Depresyondan 6nce genellikle
uyanis saatiniz neydi?
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8. UYKUSUZLUK (Geg)

0  Zorluk yok

1. Sabahin erken saatlerinde uyanir fakat uykuya
tekrar dénebilir

2. Yataktan kalkarsa tekrar uykuya dalmakta basarili
olamaz




Gegtigimiz hafta icinde enerjiniz nasildi?

e Kendinizi stirekli yorgun hissettiginiz oldu mu?

e Bu haftaicinde hig sirt agrisi, bas agrisi ya da kas agrisi
cektiniz mi?

e Bu hafta kaslarinizda, basinizda ya da sirtinizda
bir agirlik hissettiniz mi?

9. SOMATIK BELIRTILER (GENEL)

0  Hig biri yok

1. Kaslarda,basta ya da sirtta agirlik. Bas, sirt ve kas
agrilari. Enerji kaybi

2. Herhangi kesin bir belirti

Gegen hafta icinde kendinizi 6zellikle elestirdiginiz oldu mu,
bazi seyleriyanhs yaptiginizi veya bagkalarini tizdiigiiniizi
hissettiniz mi? EVET iSE:

e Duslinceleriniz nelerdi?
e Yaptiginiz ya da yapamadiginiz herhangi bir sey
hakkinda sucluluk duygusuna kapildiginiz oldu mu?

10. SUCLULUK DUYGULARI

0 Yok

Kendini suglama, baska insanlari tizdiigii diisiincesi.

2. Gegmisteki hatalar ya da giinahlar tizerinde siirekli
diisiinme veya sugluluk duygulari.

3. Hastaligin bir ceza oldugu diistincesi. Sugluluk

~

e Bu depresyona herhangi bir sekilde kendi kendinize hezeyaniari. . o )
N e .. 4. Suglayiciveya yerici sesler isitme ve/veya gérsel
sebep oldugunuzu disliindliiniiz mi?
. . . varsanilar.
e Hasta olmakla cezalandirildiginizi hissediyor musunuz?
Gegen hafta "hayat yasamaya degmez" ya da "olsem de 11. INTIHAR
kurtulsam" diye diisiindiigiiniiz oldu mu?
0 Yok

e Kendinize zarar vermeyi ya da yasaminizi 1. Hayatin yasamaya deder olmadigini

sonlandirmayi disindiniz ma? distinmesi.

EVET iSE: Ne hakkinda dusundunuz?Kendinize gercekten zarar
verecek bir sey yaptiniz mi?

2. Olmus olmayi istemesi ya da kendisi icin olasi bir
olumu diisiinmesi.

3. Suisidal diisiince ve davranislar.

4. ntihar girisimi

Gegen haftaiginde kendinizi 6zellikle gergin ve huzursuz
hissettiniz mi?

e Kiiclk,6nemsiz seyler; siradan bir zamanda
lizilmeyeceginiz seyler hakkinda ¢ok Gzllduginiz
oldu mu?

EVET iSE: Ornegin nasil?

12. PSiSiK KAYGI

Giigliik cekmez

Nedensiz gerginlik ve asiri sinirlilik

Cok kiigiik seylere tiziilme

Konusmada veya yiizde belirgin endiseli tutum
Sorulmadan korkularini agiklama

AWNRO

Gegen hafta icinde sizde az sonra séyleyecegim fiziksel
sikayetlerden biri oldu mu?

e LISTEYi OKUYUN: CEVAP iCiN HER BIRINDEN SONRA
6 SANIYE ARA VERINIZ.

e Bu belirtilerden sizi gegen hafta rahatsiz etmis
olanin siddeti neydi?

(Ne kadar surduler ve hangi siklikta duydunuz?)

e NOT: BUBELIRTILER ACIKCA BIR ILACIN YAN ETKISi
iSE MADDEYi DERECELENDIRMEYIN. (ORNEGIN;
AGIZ KURULUGU VE IMIPRAMIN)

13. SOMATIK KAYGI
(Kayginin fizyolojik belirtileri)

Gl - Agiz kurulugu, gaz, hazimsizlik, ishal, kramplar, gegirme,

CV - Kalp ¢arpintisi, bas adrisi, Solunum -
Hipervantilasyon, i¢c gekme, Sik sik tuvalete gitme,
Terleme):

0 Yok

1.  Hdfif

2. Orta

3. Siddetli

4. Hareketleri engelleyici derecede
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Gegen haftaiginde diisiincelerinizi viicudunuzun ¢alismasi

ve fiziksel sagliginiz iizerine ne kadar yogunlastirdiniz?

e (Normal disunuslintzle karsilastirildiginda)

e Cok fazla fiziksel sikayetiniz olur mu?

e Aslinda kendi kendinize yapabileceginiz bir sey icin
yardim istediginizi fark ettiniz mi? EVET iSE: Ne gibi

ornegin? Bu ne kadar siklikta oldu?

14. HiPOKONDRI

AWwNRO

Mevcut degil

Bedenine yonelme

Saglikla ilgili olarak ¢ok diistinme
Sik sikayetler,yardim isteme vs.
Hipokondrik sanrilar

GOZLEME DAYANAN DEGERLENDIRME

15. icGORU

2.

Depresyonda ve hasta oldugunu ya da su anda
depresyonda olmadigini kabul ediyor.

Hastaligi kabullenmekle birlikte nedenlerini kétii
yemeklere, iklime, ¢cok ¢alismaya, viriise, dinlenmeye
olan gereksinime vs.ye atfediyor.

Hasta oldugunu kesinlikle inkar ediyor.

GORUSME SIRASINDAKi GOZLEME DAYANAN
DEGERLENDIRME

16. YAVASLAMA
(Dtistince ve konusmanin yavaslamasi; konsantre olma
yetenedinde bozulma,; motor aktivitenin azalmasi):

AWNRO

Normal diisiinme ve konusma
Goriismede hafif yavaslama
Goriismede agik¢a yavaslama
Goriismenin zorlukla yapiimasi
Tam stupor

GORUSME SIRASINDAKi GOZLEME DAYANAN
DEGERLENDIRME

17. AJITASYON

AWwNRO

Yok

Yerinde duramama

El, sag vb. seylerle oynama

Yerinde duramayacak kadar hareketlilik

Elleri ovusturma, tirnak yeme, sa¢ cekme, dudak

TOPLAM 17 MADDE HAMILTON DEPRESYON SKORU:
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EK 8-GENISLETIiLMIiS ENGELLILiK DURUM OLCEGI
(EXPANDED DiSABILITY STATUS SCALE -EDSS)

Fonksiyonel sistemler

Piramidal fonksiyonlar

0. Normal

. Engellilik olmaksizin anormal belirtiler

. Minimal engellilik

. Hafif ya da orta derecede paraparezi ya da hemiparezi veya siddetli monoparezi

. Belirgin paraparezi ya da hemiparezi; orta derecede kuadriparezi veya monopleji

. Parapleji, hemipleji veya belirgin kuadriparezi

. Kuadripleji

V. Bilinmeyen

Serebellar Fonksiyonlar

0. Normal

1. Engellilik olmaksizin anormal belirtiler

2. Hafif ataksi

3. Orta derecede govde ya da ekstremite ataksisi

4. Tuim ekstremitelerde siddetli ataksi

5. Ataksi nedeniyle koordine hareketleri yapmada yetersizlik

V. Bilinmeyen

Beyinsap1 Fonksiyonlar1

0. Normal

1. Yalmizca bulgular

2. Orta derecede nistagmus ya da diger hafif engellilikler

3. Siddetli nistagmus, belirgin ekstraokiiler gii¢ kayb1 ya da diger kraniyal sinirlerde orta derecede
yetersizligi

4. Belirgin dizatri ya da belirgin diger engellilikler

5. Yutma ya da konugma yeteneginin kaybi1

V. Bilinmeyen

Duyusal Fonksiyonlar

0. Normal

1. Bir ya da iki ekstremitede vibrasyon ya da sekil ¢izmede azalma

2. Bir ya da iki ekstremitede dokunma, agr1 ya da pozisyon duyusunda hafif azalma ve/ veya bir veya
iki ekstremitede vibrasyon duyusunda orta derecede azalma veya ii¢ ya da dort ekstremitede tek basina
vibrasyon kusuru.

3. Bir ya da iki ekstremitede dokunma veya agr1 ya da pozisyon duyusunda orta derecede azalma
ve/veya temel olarak vibrasyon kaybi; ya da tig-dort ekstremitede hafif derecede dokunma agri ve/veya
orta derecede tiim duyu testlerinde bozukluk.

4. Bir ya da iki ekstremitede, tek basima veya kombine, dokunma veya agr1 duyusunda belirgin azalma
ve derin duyu kaybi1 veya ikiden fazla ekstremitede orta derecede dokunma agr1 ve/veya agir derin duyu
kaybi.

5. Bir ya da iki ekstremitede duyu kaybi veya bas altindaki viicudun hemen tamaminda dokunma veya
agr1 duyusunda orta derecede azalma ve/veya derin duyu kaybu.

6. Kafa altinda kalan boliimlerde temel olarak duyu kaybi

V. Bilinmeyen

Bagirsak ve Mesane Fonksiyonlar

0. Normal

1. Idrara baslamada hafif derecede duraklama, idrara sikisma hissi, idrar yapamama

2. Orta derecede idrar duraklamasi idrara sikigma, bagirsak ve mesanede retansiyon ya da nadir idrar
kagirma

3. Sik idrar ka¢irma

4. Neredeyse devamli olarak kateterizasyon geregi

5. Mesane islevlerinin kaybi1

6. Bagirsak ve mesane islevlerinin kaybi

V. Bilinmeyen

Gorsel (optik) Fonksiyonlar

AN DN AW =
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0. Normal

1. Diizeltilmis gorme keskinliginin 20/30’dan daha iyi oldugu skotom

2. Daha kotii gozde en fazla diizeltilmis gérme keskinligi 20/30 ile 20/59 arasinda

3. Daha kétii gozde genis skotom ya da goérme alanlarinda orta derecede azalma, fakat en fazla
diizeltilmis gérme keskinligi 20/60 ile 20/99 aras1

4. Daha kotii gézde gérme alanlarinda belirgin azalma ve en fazla diizeltilmis gorme keskinligi 20/100
ile 20/200 arasinda; ti¢ilincii dereceye ek olarak daha iyi géziin maksimal gérme keskinligi 20/60 veya
daha az

5. Daha kotii gozde en fazla diizeltilmis gérme keskinligi 20/200’den az: dordiincii dereceye ek olarak
daha iyi gozde en fazla gdrme keskinligi 20/60 veya daha az

6. Besinci dereceye ek olarak daha iyi gézlin maksimal gorme keskinligi 20/60 veya daha az

V. Bilinmeyen

Serebral (mental) Fonksiyonlar

0. Normal

1. Sadece duygulanimda degisiklik (EDSS skorunu etkilemez)

2. Zihinsel aktivitede hafif azalma

3. Zihinsel aktivitede orta derecede azalma

4. Zihinsel aktivitede belirgin azalma (orta derecede kronik beyin sendromu)

5. Demans ya da siddetli veya yetersiz kronik beyin sendromu

V. Bilinmeyen

Diger:

1. Yok

2. MS’e baglanabilen diger ndrolojik bulgulardan herhangi biri

V. Bilinmeyen

0.0 Normal ndrolojik muayene fonksiyonel sistemlerin (FS) tiimiinde 0 derece

0.5 Engellilik yok, bir FS’ de minimal bulgu

1.0 Engellilik durumu yok birden fazla FS’ de minimal bulgu (birden fazla FS’de 1. derece)

2.0 Bir FS’ de minimal engellilik (Bir FS de 2, digerleri 0 veya 1. derece)

2.5 iki FS’ de minimal engellilik (Iki FS 2 digerleri 0 veya 1. derece)

3.0 Bir FS de orta derecede engellilik (bir FS 3. derece digerleri 0 veya 1) ya da ii¢ veya dort FS’* de
hafif engellilik (ii¢/dort FS 2. derece, digerleri 0 veya 1) hasta tamamen

ambulatuar

3.5 Tam ambulatuar hasta, ancak bir FS de orta derecede engellilik (bir FS’de 3.derece) ve bir veya iki
FS’de 2. derece veya bes FS’de 2. Derece (digerleri 0 veya 1)

4.0 Yardimsiz tam ambulatuar hasta. Bir FS’de 4. derece agir engellilik (digerleri 0 veya 1) giinde 12
saat ve lizerinde kendine yetebilen hasta, ya da onceki basamaklarin siirlarint asacak sekilde, diisiik
derecelerin kombinasyonu. Yardimsiz ve dinlenmeden 500 metre civarinda yiiriiyebilir.

4.5 Giiniin ¢oguna yakin bir bolimiinde yardimsiz tam ambulatuar hasta, tam giin ¢aligabilir, bunun
diginda aktivitesinin tam olmasinda bazi kisitliklar olabilir veya minimal yardima ihtiya¢ duyabilir,
goreceli olarak bir FS’ de 4. derece gorece olarak agir engellilik (digerleri O veya 1), ya da onceki
basamaklarm siirlarini agacak sekilde, diisiik derecelerin kombinasyonu. Yardimsiz ya da dinlenmeden
300 metre yiiriiyebilir.

5.0 Yardimsiz ya da dinlenmeden yaklagik 200 metre yiiriiyebilir; 6ziirliiliigii glinliik aktivitelerini tam
olarak yiiriitmesine engel olacak kadar agirdir (6zel kosul olmaksizin tam giin calismak gibi). (Genel
olarak bir FS’ de 5. derece, digerleri O veya 1; ya da daha diisiik derecelerin 4. basamaktakini asan
kombinasyonlart)

0.0 Normal ndrolojik muayene fonksiyonel sistemlerin (FS) tiimiinde 0 derece

0.5 Engellilik yok, bir FS’ de minimal bulgu

1.0 Engellilik durumu yok birden fazla FS’ de minimal bulgu (birden fazla FS’de 1. derece)

2.0 Bir FS’ de minimal engellilik (Bir FS de 2, digerleri 0 veya 1. derece)

2.5 iki FS’ de minimal engellilik (Iki FS 2 digerleri 0 veya 1. derece)

3.0 Bir FS de orta derecede engellilik (bir FS 3. derece digerleri 0 veya 1) ya da ii¢ veya dort FS’* de
hafif engellilik (ii¢/dort FS 2. derece, digerleri 0 veya 1) hasta tamamen ambulatuar

3.5 Tam ambulatuar hasta, ancak bir FS de orta derecede engellilik (bir FS’de 3. derece) ve bir veya iki
FS’de 2. derece veya bes FS’de 2. Derece (digerleri 0 veya 1)
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4.0 Yardimsiz tam ambulatuar hasta. Bir FS’de 4. derece agir engellilik (digerleri 0 veya 1) giinde 12
saat ve lizerinde kendine yetebilen hasta, ya da onceki basamaklarin siirlarint asacak sekilde, diisiik
derecelerin kombinasyonu. Yardimsiz ve dinlenmeden 500 metre civarinda yiiriiyebilir.

4.5 Giiniin ¢oguna yakin bir bolimiinde yardimsiz tam ambulatuar hasta, tam giin ¢aligabilir, bunun
diginda aktivitesinin tam olmasinda bazi kisitliklar olabilir veya minimal yardima ihtiya¢ duyabilir,
goreceli olarak bir FS* de 4. derece gorece olarak agir engellilik (digerleri O veya 1), ya da 6nceki
basamaklarin sinirlarini asacak sekilde, diisiik derecelerin kombinasyonu. Yardimsiz ya da dinlenmeden
300 metre yiiriiyebilir.

5.0 Yardimsiz ya da dinlenmeden yaklagik 200 metre yiiriiyebilir; 6ziirliiliigii glinliik aktivitelerini tam
olarak yiiriitmesine engel olacak kadar agirdir (6zel kosul olmaksizin tam giin calismak gibi). (Genel
olarak bir FS’ de 5. derece, digerleri O veya 1; ya da daha diisiik derecelerin 4. basamaktakini asan
kombinasyonlar1)

5.5 Yardimsiz ya da dinlenmeksizin yaklasik 100 metre yiiriiyebilir; engellilik giinlilk aktiviteleri
engelleyecek kadar agirdir. (Genel olarak bir FS’de 5. derece, digerleri O veya

1; ya da daha diisiik derecelerin 4. basamaktakini agsan kombinasyonlar1)

6.0 Yaklasik 100 metre dinlenerek veya dinlenmeden yiirliyebilmek i¢in aralikli ya da tek tarafli sabit
destek (koltuk degnegi, baston vb.) gerekir. (FS esdegerleri ikiden ¢ok FS’ de 3 ve daha fazla dereceden
bozukluk kombinasyonlar)

6.5 Dinlenmeden 20 metre yiiriiyebilmek icin sabit iki tarafli destek (koltuk degnegi.

Baston v.b.) gerekir. (FS esdegerleri ikiden ¢cok FS’ de 3 ve daha fazla dereceden bozukluk
kombinasyonlar1)

7.0 Yardimla bile 5 metrenin Otesinde yiiriiyemez, esas olarak tekerlekli sandalyeye bagimlidir,
tekerlekleri kendisi ¢evirir ve kendisi tekerlekli sandalyeye gecebilir: yaklasik giinde 12 saat ya da daha
fazla tekerlekli sandalyede gecirebilir. (Genel olarak

FS esdegerleri bir FS de 4. derece ya da daha fazla; nadiren piramidal 5. derece)

7.5 Birka¢ adimdan fazlasini atamaz, tekerlekli sandalyeye bagimhidir, tekerlekli sandalyeye geciste
yardim gerekebilir; tekerlekli sandalyeyi kendisi g¢evirir ancak standart tekerlekli sandalyede tim
giiniinii gegiremez, motor tekerlekli sandalye gerekebilir. (Genel olarak FS ve esdegerleri 4. derece
bozukluk veren birden fazla FS)

8.0 Esas olarak yataga ya da sandalyeye bagimli ya da tekerlekli sandalye hareket edebilir, giiniin
cogunu yatak disinda gegirebilir; birgok isini kendisi gorebilir. (FS esdegerleri genellikle cesitli
sistemlerde 4 ve lstii dereceleri igerir)

8.5 Giiniin ¢ogunda yataga bagimlidir; kolunu/kollarimi bir dereceye kadar etkili olarak kullanabilir.
Bazi islerini kendisi gorebilir. (FS esdegerleri genellikle gesitli sistemlerde ve iistii dereceleri igerir)
9.0 Umitsizce yataga bagimli; iletisim kurabilir ve yemek yiyebilir (genel FS

Esdegerlerinin ¢ogu grade 4+ kombinasyonlari).

9.5 Tamamen ¢aresiz yatalak; etkin iletisim kurulamaz ya da yiyemez, yutamaz (genel FS esdegerleri
hemen hepsi grade 4+ kombinasyonlari).

10.0 MS’ e bagl 6liim
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