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SIMGELER VE KISALTMALAR
18 FDG-PET : 18- floro deoksi glukoz pozitron emisyon tomografisi
APB: Amiloid Beta
AH: Alzheimer Hastalig1
aHBB: amnestik Hafif Bilissel Bozukluk
AP: Amiloid Plaklar
Apo E: Apolipoprotein E
APP: Amiloid Prekiirsor Protein
BT: Bilgisayarli Tomografi
CDR: Klinik Demans Derecelendirme Olgegi
CDK-5: Siklin Bagimli Kinaz-5
DSM-V: Amerikan Psikiyatri Birligi Mental Bozukluklarin
Tanisal ve Sayimsal Kitabi-V
DM: Diabetes Mellitus
EGYA: Enstriimental Glinliikk Yasam Aktiviteleri
fMRG: fonksiyonel Manyetik Rezonans Gorlintiileme
GDS: Geriatrik Depresyon Skalasi
GSK-3p: Glikojen Sentetaz Kinaz 3f3
GVD: Graniilovakuoler Dejenerasyon
HBB: Hafif Biligsel Bozukluk

HiS: Hachinski iskemi Skoru
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KDDO: Klinik Demans Derecelendirme Olgegi
KDDO-KTS: Klinik Demans Derecelendirme Olgegi-Kutucuk Toplam Skoru
MAP: Mikrotiibiil Asosiye Protein

MMSE: Mini Mental Durum Muayenesi
MOCA: Montreal Kognitif Test Bataryasi
MRG: Manyetik Rezonans Goriintiileme
naHBB: non-amnestik Hafif Bilissel Bozukluk
NFY': Norofibriler Yumaklar

NPE: Noropsikiyatri Envanteri

NPS: Noropsikiyatrik Semptomlar

OIP: Olay iliskili Potansiyel

PET: Pozitron Emisyon Tomografi

PP2A: Protein Fosfataz 2A

PSEN1: Presenilin 1

PSENZ2: Presenilin 2

RISOT: Rey Isitsel S6zel Ogrenme Testi

SAA: Serebral Amiloid Anjiopati

SCT: Saat Cizme Testi

SK: Saglikli Kontrol

SMMT: Standartize Mini Mental Test

SORL1: Sortilin iliskili Reseptor Geni
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SPECT: Tek Foton Emisyon Bilgisayarl1 Tomografi
TGYA: Temel Giinliik Yasam Aktiviteleri

TNF-a: Tiimor Nekrozis Faktor alfa

UN: UN

VD: Vaskiiler Demans

VKIi: Viicut Kitle indeksi
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OZET

Demans Hastalari, Hafif Kognitif Bozukluk Vakalar1 ve Saghkh Yashlarda UN
ile fliskili Noropsikolojik Faktorler, Bolu, 2019

Giris ve Amag¢: Demans lilkemizde ve diinyada insidans: gittik¢e artan ve yetiyitimine
neden olan noérodejeneratif bir hastaliktir. En sik goriilen demans tiirii Alzheimer
Hastaligina bagli demans (AH) olup, hafif biligsel bozukluk (HBB) AH’nin prodramal
donemi olarak adlandirilir. HBB vakalarinin her y1l %10-15’1 demansa doniigiir. Hem
AH’da, hem HBB evresinde, bellek ve kognitif islevlerde bozulmalarla birlikte bir
takim  noropsikiyatrik ~ semptomlar  gorilmektedir.  Demansin ilerleyici
norodejenereatif dogasi geregi, noropatolojik degisiklikleri biligsel bozukluklar
klinige yansimadan once saptamak i¢in AHn1 HBB evresinde hassas, ucuz ve non
invaziv bir yontemle tespit edebilmek olduk¢a degerlidir. Bu ¢aligmada, non-invaziv
bir elektrofizyolojik yontem olan uyumsuzluk negativitesi (UN, mismatch negativity)
dalgasinin ve noropsikiyatrik semptomlar ile noropsikiyatrik testlerin AH, HBB ve
saglikli yaglilar arasinda farkli olup olmadiginin incelenmesi ve ii¢ grubu birbirinden
ayirt etmede UN’nin bir biobelirte¢ olarak kullamilabilirliginin arastirilmasi
amaclanmustir.

Gere¢ ve Yontem: Yas, cinsiyet ve egitim agisindan eslestirilmis 21 hafif evre AH,
26 aHBB vakasi ve 18 saglikli kontrol, sosyodemografik veriler, noropsikilojik test
performanslari, noropsikiyatrik envanter puanlari, islevsellikleri ve UN parametreleri
acisindan karsilastirilmistir. Bilissel islevleri degerlendirmek icin egitimlililer icin
revize edilmis mini mental durum testi; bellegi degerlendirmek igin isitsel sozel
ogrenme testi; yiriitiicii islevleri degerlendirmek igin Stroop testi; KAS sozel akicilik
testi ve Iz siirme testi; islevselligi degerlendirmek igin temel ve enstriimental giinliik
yasam aktiviteleri Olgegi; vaskiiler risk faktorlerini saptamak ve AH’ni vaskiiler
demanstan ayirmak igin Hachinski Iskemi Skoru; néoropsikiyatrik semptomlar
degerlendirmek i¢in noropsikiyatrik envanter; depresif semptomlar1 degerlendirmek
icin Geriatrik Depresyon 6l¢egi ve Cornell Demansta Depresyon 6l¢egi uygulanmastir.
Olgek degerlendirmesi sonrasi hastalara ve saglikli kontrol grubuna isitsel oddball
paradigmasi kullamilarak uyaran araligi 1 sn olacak sekilde standart uyaran %80
siklikta ( 80 db, 1000 Hz) ve deviant uyaran % 20 siklikta ( 80 db, 2000 Hz ) rastgele
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dagilimda olmak iizere 10 ms yilikselme ve 10 ms algalmaya sahip 50 ms siireli
patlayici tarzda (tone burst) isitsel uyaranlar her iki kulaktan verilmis olup; Fz, Cz, Pz,
C3, C4, TS5 ve T6 elektrotlarindan kayit alinmistir.

Bulgular: AH’lar diger gruplardan anlamli olarak yasli olup ailede demans oykiisii
en fazla AH’da saptanmistir. TGYA’da bozulma en fazla AH’da, sonra HBB’ta, en
az da SK’de iken; EGYA’da bozulma en fazla AH’da olup, HBB ve SK gruplarin
EGY A puanlart benzerdir. Depresyon skorlarinin AH ve HBB’de benzer oldugu ve
SK’den yiiksek oldugu goriilmiistiir. HBB vakalarinin SMMT ve SCT performanslari
anlaml diizeyde AH’a gore daha iyi ancak SK’e gore daha kotiidiir. Iz siirme testi A
ve B skorlart ile sozel akicilik performanslarinda en diisik performans
AH’larindayken, HBB ile SK‘ler arasinda fark olmadigi saptanmistir. Stroop 4
testinde, HBB grubunun AH ile benzer performans sergiledigi ve SK’e gore daha uzun
stirede testi tamamladiklari; Stroop 5 testinde ise en kotii performansin AH’da olmak
lizere, sonra HBB’ta, en iyi ise SK’de oldugu goriilmiistiir. Ogrenme ve serbest
hatirlamanin  degerlendirildigi RISOT A2-3-4-6 (serbest hatirlama)- 7(gecikmeli
serbest hatirlama) ve A+B (taniyarak hatirlama alt testi) testlerinde, en iyi performansi
SK’ler, sonra HBB vakalari, sonra AH grubu gostermistir. Sadece AS hatirlama puani
HBB ile SK’lerde esittir. Agresyon, en fazla HBB grubunda saptanmisken; disfori,
apati, irritabilite ve toplam NPE puan1 HBB ve AH gruplarinda SK’lerden fazla
bulunmustur. UN amplitiidii; frontal bolgede HBB ve SK’ler arasinda benzer olup
AH’larindan anlamli diizeyde yiiksekken (en diisiik AH’da); diger bolgelerde amplitiid
acisindan ii¢ grup arasinda fark olmadigi saptanmistir. Latanslar agisindan ii¢ grup
arasinda fark bulunmamustir. Tiim 6rneklemde ve ayr1 ayrt HBB ve AH gruplarinda,
sozel 6grenme, serbest hatirlama, gecikmeli hatirlama testleri, SMMT toplam skoru
ile T5-UN amplitiidii arasinda pozitif korelasyon oldugu saptanmistir. Tim
orneklemde Stroop test siirelerindeki uzamanin santraldeki amplitiid diisiisiiyle ve
latans uzamasiyla iligkili oldugu goriilmiistiir. So6zel akicilik test performansi ile
temporaldeki amplitiid arasinda pozitif korelasyon; Iz Siirme test siiresi ile
temporosantaldeki amplitiidler arasinda negatif korelasyon oldugu saptanmustir.
Yiiriitiicii islevleri degerlendiren testlerle en ¢ok apatinin iligkili oldugu saptanmustir.
Tiim 6rneklemdeki regresyon analizlerinde enstriimental giinliik yagam aktivitelerini

en ¢ok fz amplitiid, SMMT total ve apatinin yordadigi; AH’m1 SK’lerden ayiranin
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geriatrik depresyon skoru puani ile Sozel akicilik K alt test puani oldugu; HBB
grubunu SK’lerden ayiranin Stroop 5 siiresi ve ndropsikiyatrik envanter toplam puani
oldugu; AH’m1 HBB vakalarindan ayiranin ise Fz amplitiid ve yas oldugu saptanmistir.
Tartisma : Calismamizda kisa uyaran araliginda bile hafif evre AH’da frontalde ve
Cz’de sadece SK’ e gore AH grubunda saptamis oldugumuz amplitiid diistikliigii, bu
hastalarin frontosantral bolge aktivasyonlarinda bir sorun olabilecegine isaret
etmektedir. AH’da frontal bolgede UN amplitiidiindeki diisiis, bozulmus dikkat
oncesit siirecleri ve bu hastalardaki dikkat daginikligini (distraktibilite) yansitiyor
olabilir. Gruplar arasinda latanslarin farkli saptanmamasi ise uyaran araliginin 1 sn
olarak secilmesinden kaynaklanmis olabilir. HBB’de saptanan frontaldeki amplitiid
artig1 ise, dikkat daginikligina kars1 bir kompansasyon ¢abasini yansiyitor olabilir.
Sonug: UN, karistirict faktorlerden etkilenebilmesi nedeniyle AH’n1 HBB’den ve
SK’den ayrimada tek basina kullanilacak bir biobelirteg olmaktan ziyade,
noropsikolojik testler ve ndropsikiyatrik envanter ile birlikte kullanildiginda risk
altindaki gruplar ayirmada faydali olacabilecegi diisiiniilen aday bir biobelirtegtir.
Ileride daha genis 6rneklem sayis1, farkli uyaran araliklar1 ve farkl biobelirteglerle
uzunlamasina izlemde HBB’den AH’na doniisiimii degerlendirmek agisindan yeni
caligmalarin yapilmasi faydali olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Demans, Hafif Kognitif Bozukluk, Olay iliskili Potansiyeller,
UN, Noropsikiyatrik Semptomlar
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ABSTRACT

Noropsychological Factors Associated with Mismatch Negativity in Dementia

Patients, Mild Cognitive Impairment Patients and in Healthy Elderly

Introduction and Objective: Dementia is a neurodegenerative disease that causes
disability with an increased incidence gradually both in our country and worldwide.
The most common type of dementia is the one due to Alzheimer’s Disease (AD) and
mild cognitive impairment (MCI) is accepted as the prodromal phase of AD. Every
year, %10-15 of the MCI cases progress to dementia. Both in AD and in MCI phase,
some neuropsychiatric symptoms are seen in addition to the impairment in memory
and the cognitive functions. It is considerably valuable to be able to detect the AD
by a sensible, cheap and non-invasive method in the MCI phase in order to determine
the neuropathological changes before the cognitive impairments are seen in the
clinical phase. In this study, it is aimed to investigate if there is a difference in
mismatch negativity wave which is a non-invasive electrophysiological method,
neuropsychiatric symptoms and neuropsychiatric tests in AD, MCI and healthy elder
group, and examine if MMN can be used as a biomarker to distinguish three groups
from each other.

Material and method: 21 mild AD, 26 aMCI and 18 healthy control cases matched
according to age, sex and educational level were compared in terms of the
sociodemographic data, neuropsychological test performances, neuropsychiatric
inventory scores, functional activity and MMN parameters. In order to evaluate the
cognitive functions, revised Turkish version of Mini Mental State Examination
(rMMSE-T) for educated elderly; to evaluate the memory, auditory verbal learning
test; to evaluate the executive function, Stroop test, KAS verbal fluency test and trail
making test; to evaluate the functional activity, basic and instrumental activities of
daily living scale; to detect the vascular risk factors and to distinguish AD from the
vascular dementia, Hachinski ischemia score; to evaluate the neuropsychiatric
symptoms, neuropsychaitric inventory; to evaluate the depressive symptoms,
geriatric depression scale and Cornell scale of depression in dementia was applied.

After this evaluation, 50 ms tone burst auditory stimuli with 10 ms rise/fall was given
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in a random sequence binaurally to all groups by using auditory oddball paradigm
with an interstimulan interval of 1 second, the frequency of the standard stimuli was
80% ( 80 db, 1000 Hz) and the frequency of the deviant stimuli was 20% ( 80 db,
2000 Hz) and it was recorded from the Fz, Cz, Pz, C3, C4, T5 and T6 electrodes.
Results: AD patients were considerably older than the other groups and the family
history for dementia was higher in AD patients. The deterioration in basic activities
of daily living (BADL) scale was most frequent in AD, then in MCI, and least
frequent in healthy group; the deterioration in instrumental activities of daily living
(IADL) scale was most frequent in AD whilelADL scores of MCI and healthy
groups were similar. Depression scores of AD and MCI were similar and higher than
healthy group. MMSE and clock drawing test (CDT) performances of MCI cases
were considerably better than AD but worse than healthy group. Trail Making Test
and verbal fluency test performances were lowest in AD and similar in MCI and
healthy groups. Stroop 4 test performance was similar in MCI and AD and they
completed the test in a longer time compared to healthy group. Stroop 5 test
performance was lowest in AD, MCI had a better performance and healthy group had
the best performance. For RAVLT A2-3-4-6 (free recall)-7 (delayed free recall) and
A+B (recognition recall) tests, the best performance was shown by healthy group,
then by MCI and then by AD. Only A5 free recall test performance was equal in
MCI and healthy group. Agression scores were highest in MCI group while
dysphoria, apathy, irritability and total NP1 scores were higher in the MCI and AD
groups than healthy group. MMN amplitude in the frontal region was similar in MCI
and healthy group and was significantly higher than AD (lowest in AD); but there
was no difference between the three groups in terms of amplitude in other regions.
There was no difference between the three groups in terms of latencies. There was a
positive correlation between the T5 amplitude and verbal learning, free recall,
delayed recall and MMSE score in all sample and in MCI and AD groups seperately.
In the whole sample, the prolongation of Stroop test times was found to be related to
reduced amplitude and increased latency in central locations. There was a positive
correlation between verbal fluency test performance and temporal MMN amplitude
while a negative correlation was found between trail making test performance and
temporocentral MMN amplitudes. Apathy was the most related neuropsychiatric
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symptom with executive functions. In the lineer regression analysis, instrumental
daily living activities were found to be predicted by fz amplitude, SMMT total and
apathy in all sample. Logistic regression analysis in all sample revealed that geriatric
depression scale score and verbal fluency K subtest score distinguished Alzheimer's
patients from healthy group, while Stroop 5 and NPI total score distinguished MCI
cases from healthy group and age and Fz amplitude distinguished AD patients from
MCI patients.

Discussion : In present study, reduced amplitude in Fz and Cz electrodes seen in AD
patients compared to healthy group even in the short interstimulus interval may
reveal that these patients might have a problem in frontocentral activation. The
reduced MMN amplitude in the frontal region in AD may reflect impaired pre-
attentional processes and distractibility in these patients. The fact that latencies were
not different between the groups may be due to the short interstimulus interval of 1
second. In addition, the increased amplitude in the frontal region detected in MCI
cases may reflect a compensatory effort against distractibility.

Conclusion: MMN might be a candidate biomarker to differentiate AD from MCI
and healthy group if used together with neuropsychological tests and
neuropsychiatric inventory rather than being used alone since, it may be affected
from confounding factors. It will be useful to conduct new prospective follow-up
studies in the future with larger sample sizes, different interstimulan intervals and
different biomarkers to evaluate the transformation from MCI to AD in the long
term.

Keywords: Dementia, Mild Cognitive impairment, Event Related Potentials,

Mismatch Negativity, Neuropsychiatric Symptoms
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1 GIRIS VE AMAC

Demans iilkemizde ve diinyada insidansi gittik¢e artan ve yetiyitimine neden
olan norodejeneratif bir hastaliktir (1). En sik goriilen Alzheimer Hastaligina bagh
demans (AH) olup, kognitif bozukluk, davranissal degisiklikler ve giinlik yasam
aktivitelerinde azalma ile karakterizedir (2). Vaskiiler demans (VD) ise, ikinci en sik
goriilen demans tiirtidiir. Yas, AH gelisiminde major risk faktoriidiir. 2050 yilinda
diinya genelinde yaklasik 132 milyon kisinin AH olacag1 6ngoriilmektedir.

Hafif biligsel bozukluk (HBB) ise, AH’nin prodramal donemi olarak
adlandirilir; giinliik yasam aktivitlerinin korundugu en az bir kognitif alanda subjektif
bozulma ile karakterizedir. HBB vakalarinin her yil %10-15’i demansa doniisiirken,
ortalama 5 yillik periyotta %45°1 demansa ilerlemektedir ve genel popiilasyona kiyasla
demansa ilerleme orami fazladir (3, 4). Demansin ilerleyici norodejenereatif dogasi
geregi ve noropatolojik degisikliklerin bilissel bozukluklarin klinige yansimasindan
once baslamasi nedeniyle AH n1 HBB evresinde yakalamak dnemlidir (5).

Noropsikiyatrik semptomlar demansin 6nemli bir komponenti olup
psikomotor ajitasyon, depresyon, apati, sanrilar, varsanilar ve uyku bozukluklarim
icerir. Demans hastalarinin giinliik yasam aktivitelerinde ciddi bozulma olustururken
hasta bakimveren yiikiinii ve depresyonunu da artttirir (6). Ayrica noropsikiyatrik
semptomlar, kognisyonun hizla bozulmasi, kotii yasam kalitesi, kullanilan antipsikotik
tedaviler nedeniyle artmisg mortalite riski ile iligkilidir. Depresyon, apati ve gece
uykusundaki degisiklikler; demans insidansi ile en iliskili noéropsikiyatrik
semptomlardir (7).

Yapilan ¢caligmalar noropsikiyatrik semptomlarin, HBB agamasindan itibaren
goriilebildigini (%30-80 arasinda) ve HBB’tan demansa ilerleyisi hizlandirdigini
gostermistir (8, 9). Noropsikiyatrik semptomlarin sikligini ve siddetini demans tiirleri
icinde karsilastiran ¢esitli ¢galismalar bulunmaktadir. Bazi ¢aligmalara gore iritabilite,
depresyon ve anksiyete AH’da, VD’a gore daha sik goriilmekteyken, bazi ¢aligmalarda
noropsikiyatrik semptomlar agisindan demans tiirleri arasinda farklilik bulunmadigi
yoniinde veriler mevcuttur (10).

Olay iliskili potansiyeller (OIP), kafa derisi iizerinden kayit alan EEG ile elde

edilir (11) ve bir takim deneysel kosullar altinda veya gorevler sirasinda (6rnegin, bir



olaymn beklenmesi, 6nceden tahmin edilmeyen bir olayin saptanmasi, daha dnceden
verilen bir talimata gore denegin karar vermesi gibi) verilen dalga cevaplar ile elde
edilmektedir (12). Genellikle OiP’ler, bu uyaranlara zaman-kilitli ( verilen isitsel bir
uyaranin baglangici, motor bir yanitin baslangici gibi) EEG aktivitelerinin ortalamasi
alinarak hesaplanmaktadir (11).

OIP dalga formlarinin latanslari, bir uyaranin degerlendirilmesi ve ona uygun
cevabi secmek ve o cevabi hazirlamak i¢in gerekli biligsel siireclerin siiresini yansitir.
OIP dalga formlarinimn amplitiidleri ise, sinirsel kaynaklarin bu siireclere ne 6lgiide
tahsis edildigini gosterir (11).

OIP dalga formlarindan biri olan uyumsuzluk negativitesi (UN), seyrek
uyaran paradigmasi (oddball paradigm) kullanilarak, yani bir dizi tekrarlayan standart
uyaranin pesine siire, frekans ve siddet gibi 6zellliklerin degistirilmesi ile elde edilerek
gelen olagan dis1 (deviant) uyarandan yaklasik 100-250 ms sonra beliren negatif
dalgadir. Isitsel bilginin islemlenmesini saglayan “temporal” bélge ile dikkatin
yeniden yonlendirilmesini yansitan “frontal” bolgeden kaynaklanmaktadir. UN, dikkat
oncesi bilgi isleme silirecindeki otomatik degisimleri algilar, yonlendirilmis dikkatin
yoklugunda ortaya c¢ikabilir (13). Otomatik bir yanit oldugu igin elde edilmesi
sirasinda kisinin dikkatini vermesi gerekmez (14).

Duyusal bilginin iglenmesi, normal yaslanma ve demansta azalmakta olup
sozel bellek kusurlari ve zayif yiiriitiicii islevlerle iliskilidir (3). Duyusal bilgi
islemenin erken asamalarindaki bozulmalar, HBB’un klinik semptomlarinin altinda
yatan karmasik kognitif fonksiyonlart da yansitiyor olabilir (13). Dolayist ile
demansin ilerleyici ndrodejenereatif dogasi geregi, néropatolojik degisiklikleri bilissel
bozukluklar klinige yansimadan 6nce saptamak i¢in AH’n1 HBB evresinde hassas,
ucuz ve non invaziv bir yontemle tespit edebilmek olduk¢a degerlidir. Bu ¢alismada,
non-invaziv bir elektrofizyolojik yontem olan UN’nin ve ndropsikiyatrik semptomlar
ile noropsikiyatrik testlerin AH, HBB ve saglikli yaglilar arasinda nasil bir farklilik
gosterdiginin incelenmesi ve ii¢ grubu birbirinden ayirt etmede UN’nin bir biobelirteg
olarak kullanilabilirliginin arastirilmasi amag¢lanmustir.

Bu calismanin hipotezleri:

a) AH, HBB ve SK’ler arasinda néropsikolojik test performanslari agisindan

fark olacaktir (en kotii AH, HBB arada, en iyi SK olak iizere)



b) Ug grup arasinda néropsikiyatrik semptomlar acisindan fark olacaktir (en
kotii AH, HBB arada, en iyi SK olmak iizere)

c) Uc grup arasinda UN amplitiid ve latanslar1 agisindan fark olacaktir
(amplitiid AH’da en diisilk, HBB’de arada, SK’de en yiiksek; latans
AH’da en uzun, HBB’de arada, SK’de en kisa olmak {iizere)

¢) Noropsikiyatrik semptomlar, demans siddeti, noropsikiyatrik testler ve

UN parametreleri arasinda iliski olacaktir

d) UN parametreleri ii¢ grubu birbirinden ayirt ettirici bir biobelirteg olabilir.



2. GENEL BILGILER

2.1.Demans:

Latince’de zihin anlamina gelen “mens” kelimesinden tiiretilerek elde edilen
demans (“demens”), “var olan, yerlesmis zihnin yitimi” anlamina gelmektedir (15).
Demans tanist koyabilmek i¢in en az iki kognitif alanda bozulma saptanmis olmast
gerekmektedir (16).

Demansin, serebrovaskiiler hastaliklar, enfeksiyon, travma, metabolik
hastaliklar gibi kendine 6zgii belirtiler ve semptomlarla karakterize altta yatan pek ¢cok
nedeni olabilir (17). Demanslarin %15°lik bir kism1 erken tedavi baslandiginda geri
dondiiriilebilir demanslar olmakla birlikte, biliyiik kismi geri dondiiriilemez,
norodejeneratif demanslardir (18) . Geri dondiiriilemez demansin en sik nedeni %50-
60 oraninda AH olup (19), patogenezinde noritik plaklar ve nérofibriler yumaklar yer
alirken (20) ikinci en sik nedeni, serebrovaskiiler olaylara bagli Vaskiiler Demans
(VD) olup, %15-30 siklikta goriilmekdir ve en onemli nedeni hipertansiyondur (18).
VD, “bliyiik damar hastalig1 ( biiyiik bolgesel damarlar ve infarktiisler)”’ve‘kiiciik
damar hastaligi (lakiinler ve beyaz madde hiperintensiteleri)  gibi ¢esitli damar
patolojileri ile ortaya ¢ikmaktadir. Diger sik goriilen demans tiirleri ise frontotemporal
demans ve Lewy cisimcikli demanstir (20).

Yapilan otopsi serilerinde, hastalarin biiylik bir kisminda ¢oklu patolojinin
altta yattig1 goriilmistiir. Hastalarin sadece %30’luk bir kisminda saf AH’na ait
patoloji goriildiigii saptanmis, %50’den daha fazla bir kisminda ise altta yatan

etyolojinin karma oldugu gézlenmistir (17).

2.1.1.Alzheimer Hastaligina Bagh Demansin Tarihgesi

Alman psikiyatrist Alois Alzheimer, kliniginde takip ettigi paranoya ve
bellek kaybini takiben afazi gelistiren 50’li yaslardaki hastasinin 6liimii sonrasinda
yaptig1 beyin otopsisinde vaskiiler degisikliklere serebral atrofinin eslik ettigini goriir.
Mikroskopik incelemede ise sonradan “amiloid plaklar” ve “nérofibriler yumaklar”
olarak adlandirilacak degisiklikleri saptar ve vaka ilk kez 1906 yilinda bir kongrede
yayinlanir. 1907 yilinda ise Alzheimer, bu vakayr “Serebral Korteksin Ozgiin Bir
Hastalig1” basligr ile bir dergide yayinlar. 1910 yilina gelindiginde ise Alzheimer’in
klinik sefi Dr. Emil Krapelin, hastalig1 ilk kez ‘“Alzheimer Hastalig1i” seklinde



tanimlar. Her ne kadar vakanin semptomlari erken yasta baslamig ise de, Alois

Alzheimer’in vakasi, AH’n1 6zetler niteliktedir (17, 21).

2.1.1.1.Epidemiyoloji:

Yaslt popiilasyonun artmasi ile birlikte demans teshisi konan insan sayisi
artmakta, demansin belirti ve semptomlari taninir hale gelmektedir (22). Amerika’da
5,4 milyon insanin AH oldugu (23), 65 yas grubunda yaklasik %5’inin, 85 yas
grubunda ise %20-40’min AH oldugu ve bu hastalarin %40-60’nin orta-ileri evre AH
oldugu bilinirken; AH prevelansinin 2050 yilinda 18 milyona ulasacag (18), 65 yas
ve Ustli yag grubunun yarisinin, 85 yas ve Ustii yas grubunun ise yaklagik 7 milyon
kadarmin AH’na sahip olacagi ongoriillmektedir (24).

Ulkemizde Giirvit ve ark.’nin yaptig1, yas ortalamasi 70 ve iizeri bireylerin
dahil edildigi, niifus tabanli sehir ¢aligmasinda ise AH prevelanst %11.0 olarak
bulunmus ve elde edilen prevelans verilerinin yazarlar tarafindan Bat1 toplumlar ile

benzer oldugu bildirilmistir (25).

2.1.1.2.Tam ve Siiflandirma:

AH tanis1 uzunlamasina izlem ve klinik gériigme ile konulmaktadir. Klinik
ortaya c¢ikmadan Once amiloid beta protein birikimi ve tau hiperfosforilasyonu
ger¢eklesmesine ragmen, beyin dokusunda nonsemptomatik evrede gerceklesen bu
mikroskopik degisiklikler ancak otopsi ile saptanabilmektedir. Bu nedenle AH tanisini
semptomatik evreye gelmeden saptayabilmek biiyiikk 6nem tasir.

Gilinlimiizde demans i¢in kullanilan ¢esitli anatomik, metabolik, genetik ve
fizyolojik biyomarker adaylar1 vardir (26). Yapisal kranial manyetik rezonans
goriintiilemede (MRG) beynin belirli bolgelerinde (medial, bazal, lateral temporal lob
ile medial paryetal korteksi iceren ROI- [region of interest-ilgi alani] boélgelerinde)
atrofinin gosterilmesi (26); noronal hasar ve noérodejenerasyonu yansitan uygulayici
bagimli ve invaziv bir yontem olan beyin omurilik sivisinda (BOS) Amiloid Beta 42
(AP42) seviyesinin azaldiginin ve total tau protein seviyesi ile hiperfosforile tau
seviyesinin arttiginin gosterilmesi (27); kranial Pozitron Emisyon Tomografi (PET)
goriintiilemesi ile ROI bolgelerinde (temporaparyetal kortekste) amiloid birikimi
artiginin ve 18-Fluro-deoksi-glukoz metabolizmasinin azaldiginin gosterilmesi (26) ve

APOE4 alelinin varliginin saptanmasi (18, 28) bu biyomarkerlara 6rnektir.



Bu biyomarkerdan baska, EEG araciligryla olay iliskili potansiyellerin (OiP)
saptanmasi ve Olglimii ise, noéronal sistemin biitiinliigiinii yansitan fizyolojik bir
biyomarkerdir. AH tanisinda P50, P300, N100, N200, N400, Uyumsuzluk negativitesi
gibi OIP dalgalarinin latans ve amplitiid dlgiimleri gesitli arastirmalarda kullanilmustir
(29).

AH tanisinda giiniimiizde kullanilan temel siniflandirma, DSM 5’tir. DSM 5
kriterlerine gore tani, klinik ve néropatolojik oriintiilerin birlestirilmesi sonucu “Olas1
(Probable)” ve “Olabilir (Possible)” AH olarak konur. Ancak, bu tani konulmadan
once, hastadaki norobilissel bozukluk diizeyinin hafif mi yoksa agir mi oldugu
belirlenmeli ve sonra bu bozukluk diizeyinin AH ile iliskili olup olmadig:
saptanmalidir (30).

DSM 5’e gore Agir Norobilissel Bozukluk Kriterleri soyledir:

® Bir ya da birden ¢ok bilissel alanda (karmasik dikkat, yerine getirme islevi,
ogrenme ve bellek, dil, algisal-devinsel ya da toplumsal bilis), daha onceki
yeterlik diizeyine gore belirgin biligsel bir gerileme oldugunun kanitlar1 soyle
temellendirilir:
1. Biligsel islevlerde belirgin bir gerileme olduguyla ilgili kisinin, bilgisi olan
birinin ya da klinisyenin kaygi duyuyor olmasi ve
2. Noropsikoloji ol¢timleriyle belgelendirilmesi yeglenen ya da bunlarin
yoklugunda nicel bir klinik degerlendirmeyle belgelendirilen, bilissel
yeterlikte onemli 6l¢iide bozulma.
B. Biligsel eksiklikler, giindelik etkinliklerde, kendi basina, bagimsiz
davranmay1 giiclestirir (en azindan, faturalarin1 6deme ya da ilaglarin1 dogru
kullanma gibi karmasik giinliik yasam etkinliklerinde yardima gereksinme).
C. Bilissel eksiklikler yalnizca deliryum baglaminda ortaya ¢ikmamaktadir.
D. Biligsel eksiklikler baska bir ruhsal bozuklukla (6rn. agir depresyon
bozuklugu, sizofreni) daha iyi agiklanamaz.

@ Belirtiniz:

Davranis bozukluklariyla gitmeyen: Biligsel bozukluga, klinik agidan

onemli, herhangi bir davranig bozuklugu eslik etmiyorsa.



Davranis _bozukluklariyla giden (bozuklugu tamimlayin): Bilissel

bozukluga, klinik a¢idan 6nemli bir davranis bozuklugu eslik ediyorsa (Orn.
psikoz belirtileri, duygudurum bozuklugu, kiskirma [ajitasyon], duygusuzluk
[apati] ya da diger davranigsal belirtiler).

O siradaki agirligini belirtiniz:

Agir olmayan: Glinliik yasam etkinliklerinde giicliikler (6rn. ev isleri, para

yonetimi).

Orta derecede: Temel giinlik yasam etkinliklerinde giigliikler (6rn.
beslenme, giyinme).

Agir: Tam bagimlidir.

DSM 5’e gore Hafif Norobilissel Bozukluk Kriterleri ise soyledir:

A. Bir ya da birden ¢ok biligsel alanda (karmasik dikkat, yerine getirme islevi,
o0grenme ve bellek, dil, algisal-devinsel ya da toplumsal bilis) daha onceki
yeterlik diizeyine gore ¢ok belirgin olmayan biligsel bir gerileme oldugunun
kanitlar1 soyle temellendirilir:
1. Biligsel islevlerde belirgin bir gerileme olduguyla ilgili kisinin, bilgisi
olan birinin ya da klinisyenin kaygi duyuyor olmasi ve
2. Noropsikoloji Ol¢timleriyle belgelendirilmesi yeglenen ya da bunlarin
yoklugunda nicel bir klinik degerlendirmeyle belgelendirilen, bilissel
yeterlikte cok 6nemli l¢lide olmayan bozulma.
B. Biligsel eksiklikler, giindelik etkinliklerde kendi basina, bagimsiz
davranmay1 engellemez (faturalarini 6deme ya da ilaglarin1 dogru kullanma
gibi giinliik yasamin karmasik etkinlikleri yapilabilir, ancak daha biiyiik caba
gerektirir, 6dlinleyici yontemler bulunur ya da uyarlamalara gerek olabilir).
C. Bilissel eksiklikler yalnizca deliryum baglaminda ortaya ¢ikmamaktadir.
D. Bilissel eksiklikler bagka bir ruhsal bozuklukla (6rn. yegin depresyon
bozuklugu, sizofreni) daha Iyi agiklanamaz.
@ Belirtiniz:

Davranis _bozukluklariyla gitmeyen: Bilissel bozukluga, klinik acgidan

onemli, herhangi bir davranis bozuklugu eslik etmiyorsa.



Davranis bozukluklariyla giden (bozuklugu tanimlayin): Bilissel bozukluga,

klinik agidan 6nemli bir davranis bozuklugu eslik ediyorsa (6rn. psikoz
belirtileri, duygudurum bozuklugu, kiskirma [ajitasyon], duygusuzluk
[apati] ya da diger davranigsal belirtiler)

DSM 5’e gore Alzheimer Hastaligina Bagh Hafif ya da Agir Norobilissel
Bozukluk tan1 kriterleri:

A. Hafif ya da Agir norobilissel bozukluk i¢in tan1 6lgiitleri kargilanmaktadir.
B. Bir ya da birden ¢ok biligsel alanda, gizlice ve sessizce baslayan, yavas
yavas ilerleyen bir bozulma vardir (agir norobiligsel bozuklukta en az iki alan
bozulmus olmalidir).
C. Olasi (probable) ya da Olabilir (possible) Alzheimer hastaligi i¢in tani
Olctitleri sO0yle karsilanmaktadir:

Agir norobilissel bozukluk icin:

® Asagidakilerden en az biri varsa “Olas1” Alzheimer hastaligi tanis1 konur;
yoksa, “Olabilir” Alzheimer hastalig1 tanis1 konmalidir.
1. Aile oykiisiinden ya da kalitimsal Slgiimlerden, neden olucu bir Alzheimer
hastalig1 kalitimsal degisiminin (genetik mutasyonu) kanit.
2. Asagidakilerden her {i¢li de vardir:
a. Bellek ve 6grenmede ve en az diger bir bilissel alanda gerileme oldugunun
acik kanit1 (ayrintili 6ykiiye ya da bir dizi néropsikoloji 6l¢timlerine gore).
b. Biliste, uzun siireli duraksama olmaksizin, siirekli ilerleyen, asamali
gerileme.
c. Neden olucu karisik etkenler olduguna iliskin bir kanit yoktur (baska
noroyozlastirici hastalik ya da beyin-damar hastalig1 [serebrovaskiiler] ya da
baska sinirsel, ruhsal ya da genel hastalik ya da bilissel gerilemeye katkida
bulunabilecek bir durum).
Hafif norobilissel bozukluk icin:

® Kalitimsal 6lgiimde ya da aile dykiisiinde, neden olucu bir Alzheimer hastaligi

kalitimsal degisiminin kanit1 varsa, “Olas1” Alzheimer hastaligi tanis1 konur.



® Kalitimsal 6lgiimde ya da aile dykiisiinde, neden olucu bir Alzheimer hastalig
kalitimsal degisiminin kaniti yoksa ve asagidakilerden her li¢ii de varsa,
“Olabilir” Alzheimer hastalig tanisi konur.
1. Bellek ve 6grenmede gerileme oldugunun agik kaniti.
2. Biliste, uzun siireli duraksama olmaksizin, siirekli ilerleyen, asamali
gerileme.
3. Neden olucu karisik etkenler olduguna iliskin bir kanit yoktur (baska
noroyozlastirici hastalik ya da beyin-damar hastalig1 [serebrovaskiiler] ya da
baska sinirsel ya da genel hastalik ya da biligsel gerilemeye katkida

bulunabilecek bir durum).

D. Bu bozukluk, beyin-damar hastaligi, baska bir néroyozlastirici hastalik,
madde ya da baska bir ruhsal, sinirsel ya da genel bozuklugun etkileriyle daha

iyi aciklanamaz.

AH tanis1 ayrica, Ulusal Norolojik ve Iletisimsel Bozukluklar ve inme
Enstitiisii ile Alzheimer Hastalig1 ve iliskili Bozukluklar Birligi (National Institute of
Neurological and Communicative Disorders and Stroke and the Alzheimer’s Disease
and Related Disorders Association, NINCDS-ADRDA) kriterlerine gore de
konulmaktadir (31, 32) . Bu kriterlere gore tanilar klinik ve néropatolojik Oriintiilerin
birlestirilmesi sonucu “olabilir’, “olas1” ve “kesin AH” seklinde belirlenmistir (33,

34).

2.1.1.3. Etyoloji
2.1.1.3.1. Genetik
AH vakalarinin ¢ogu sporadiktir ve semptomlari ge¢ yasta (60-65 yas sonrasi)
baglamaktadir (35). AH saptananlarin % 40’1inda ise aile oykdisii pozitiftir (18).
Sporadik AH olusumunda 19. kromozomdaki genle kodlanan APO E
proteininin énemli bir roli vardir (15). APO E’nin €2, €3 ve &4 seklinde {i¢ alel formu
vardir. €4 aleline sahip olmak €3 alelinin bulunmasina kiyasla AH riskini arttirirken,
€2 aleline sahip olmak ise €3 alelinin bulunmasina kiyasla AH riskini azaltmaktadir.

Ayrica e4 aleline sahip olmak AH baslama yasini erkene ¢ekmektedir (24). Geg



baslangichh AH olusumunda ise sortilin iliskili reseptorii (SORL1) kodlayan gen
sorumlu tutulmaktadir (36).

Alzheimer vakalarinin %1 veya daha azi ise amiloid prekiirsor protein (APP)
kodlayan gen (21. Kromozom), Presenilin 1 (PSEN1, 14. kromozom) ve Presenilin 2
(PSENZ2, 1. kromozom) adli ii¢ spesifik genin herhangi birindeki mutasyonlar sonucu
olugsmaktadir. Bu ii¢ genin mutasyonlari, otozomal dominant (OD) kalitilmaktadir (35)
ve APP’in AB42 doniisiimiinii arttirmakla birlikte erken baslangicli (60 yasindan 6nce)
AH ile iliskilendirilmistir (15, 37).

2.1.1.3.2.Cevresel Risk Faktorleri

Kronik hastaliklarda oldugu gibi AH’de de tek bir nedenden ziyade ¢oklu
faktorlerin iizerinde durulmaktadir. Geg baslangi¢ch sporadik vakalar icin ileri yas, aile
Oykdiisiiniin bulunmast ve APOE &4 geninin varligi en énemli risk faktorleridir (24).
Bununla birlikte kadin cinsiyet, 6zellikle ileri yasta artmig AH riski ile iligkilidir (20).

Erken yasamsal risk faktorlerinden dogum agirligi, intrauterin gelisim,
yasanilan ¢evrenin sosyoekonomik seviyesi ve yasamin ilk 6 yilindaki beyin
gelisiminin sonraki zamanda AH i¢in risk foktorii olabilecegi lizerinde durulmaktadir.
Ozellikle hipokampiis ve temporal lob hacminin fazla olmasinin yiiksek IQ diizeyiyle
iliskisinin sonraki donemde AH riskinden koruyucu olabilecegi diisiiniilmektedir (38).

DM varligi, trombotik bir epizot gegirme Oykiisii, yliksek fibrinojen
diizeylerinin varligi, yiiksek serum homosistein diizeyleri, atrial fibrilasyon varligi,
sigara igmek, alkol tiiketimi ve aterosklerozis varligi serebral perfiizyonun azalmasi
ile iligkili 6nemli vaskiiler risk faktorleridir ve preklinik evrelerde AH riskini 6n
gorebilme adina dnemlidir (39). Sistolik kan basincinin yiiksek olmasi, Tip 2 Diabetes
Mellitus (DM) varligi, ve artmis viicut kitle indeksinin (VKI) ise ge¢ baslangichh AH
ile iliskili olduklar1 saptanmistir (40, 41).

Depresyon, hem HBB i¢in hem de AH igin risk faktorii olmakla birlikte, HBB
evresinden AH’na gecis riskini de 6n goéren Onemli bir durumdur (42, 43).
Depresyonun, demans ve AH’a yakalanma riskini nerdeyse iki katina ¢ikardigini; bu
konuda depresyonun sigara kulanmak, DM, hipertansiyon ve kardiyovaskiiler

hastaliklar gibi vaskiiler risk faktorlerine sahip olmakla benzer sonuglari oldugunu
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gosteren ¢alismalar vardir (44). Depresyon, demans ve HBB vakalarinin tigiinde de
azalmis hipokampal voliim, beyinde vaskiiler degisiklikler ve norotransmitter
dizgelerde degisimler gibi kronik infalasmasyonla iliskili bulgular goriilmektedir (45).
AH ve depresyonun temelinde ortak yer aldigi diisiiniilen kronik inflamatuar siiregler,
hipotalamo-hipofizer-adrenal aks isleyisinde bozulmalar sonucu glukokortikoid
salmmmiin artmasina ve hipokampal atrofiye neden olurken, beyin kaynakli
norotrofik faktér (BDNF, brain derived neurothrophic factor) gibi ndrotrofik
sinyallerde eksiklik bu baglantiya aracilik etmektedir (46). Ayrica depresyonda, azalan
serotonerjik aktivite amiloidojenik APP’nin birikimine de neden olmaktadir (47).
Artan glukokortikoidlere azalmis yanitin olusturdugu direng ise, major depresyonda
proinflamatuar sitokinleri arttirarak  inflamasyonu tetiklemekte, inflamasyona
sekonder mikroglial aktivasyonun yarattigit NMDA reseptor aktivasyonu ve serbest
radikal tiretimi, oksidatif stres ve eksitotoksisiteye yol agarak norodejenasyona yol
acmaktadir (48, 49).

Travmatik beyin hasarmin ise beyin dokusunda AB ve Tau patolojisini
arttirarak AH riskini arttirdig1 bilinmektedir (34).

Akdeniz diyeti, diizenli fiziksel egzersiz ve entellektiiel etkinliklerin

stirdiiriilmesi ise AH agisindan koruyucu faktorler arasindadir (50).

2.1.1.4.Patogenez:

AH makroskopik olarak yaygin beyin atrofisi ile karakterizedir. Multimodal
asosiasyon alanlar1 daha ¢ok etkilenirken, primer motor korteks, somatosensoryel
korteks, isitsel ve gorsel korteks alanlar1 gorece korunmaktadir. Hipokampus ve
singulat gyrus ise ciddi bigimde etkilenen limbik alanlar olup ventromedial temporal
lobda parahipokampal gyrus i¢inde peririnal ve entorinal korteks de en ¢ok etkilenen
alanlardir (17, 51). Substantia nigra goérece korunurken Locus sereleusta erken evrede
norofibriler yumak patolojisinin goriildiigii bildirilmistir(17).

AH’nin iki temel mikroskopik patolojik bulgusu ise AB peptiti birikimi ile
olusan ekstraseliiler (ES) plaklar ve hiperfosforile tau birikimi ile olusan intranéronal
yerlesimli norofibriler yumaklar (NFY) dir ve AP birikimi serebral atrofi ve biligsel
bozukluklar gériilmeden dnce baslamaktadir (52, 53).
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ES plaklarda AP peptitinin tanimlanmasi ve genetik caligmalarla APP,
PSEN1, PSENZ2 genlerinin AP birikimine ve erken baslangich ailesel demansa yol
actigimin saptanmasi amiloid kaskadi hipotezinin ortaya ¢ikmasina yol agmistir. Bu
hipoteze gore AP birikimi, AH nin temel tetikleyicisi olup NFY olusumuna, noronal
hiicre 6liimiine ve demansa neden olmaktadir ancak, A birikiminin NFY olusumuna
nasil yol agtig1 heniiz net degildir (23, 54). Amiloid kaskadi hipotezine gore, bir bagka
aciklama ise ES plaklar ve NFY, AH’nin nedeni olmayip AH’daki ndrodejenerasyona
yanit olarak ortaya ¢ikmustir (23, 54).

Amiloid, hiicre dis1 bir proteinin ¢okeltisi olup amiloid birikintileri biiylik ve
sekilsiz bigimde herhangi bir organda goriilebilirken, serebral amiloid birikimi ise plak
denilen sinirlanmis kiireler seklindedir ve serebral amiloidin biiyiik bir kismi, APP
diye bilinen ve 21. Kromozomda kodlanan transmembran adhezyon proteinin
proteoliziyle elde edilen AR dir @% % %) APP in bir kism1 6nce a-sekretaz sonra -
sekretaz enzimi ile ¢o6ziinebilir P3 peptidine ayrilirken; APP’nin kalan bir diger
kismindan ise baska bir yolakla, dnce [B-sekretaz sonra y-sekretaz enzimi ile
¢oziinemeyen APB42 polipeptidi meydana gelir (Sekil 2.1.1.4.1) (57). AB peptitin
%951, benzer karboksil terminal tagiyan 40 aminoasitlik ¢6ziinebilen peptitlerden
olusurken %S5 lik bir kismi ise AP42 adinda 42 aminoasitlik bir peptitten olusur ve
AP42’nin  kiimelenebilme 6zelligine sahip olup oligomer, fibril ve plak yapilarinin
baslangic1 olduguna inanilmaktadir (56). Genetik ¢alismalar ve erken baslangich
ailesel AH’na neden olan gen mutasyonlar1 incelendiginde, serebral AB42 nin AB40’

a gore daha fazla oldugu saptanmistir (57).
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APP’nin ¢6ziinebilen Fragmanlara Ayriimasi APP’nin AQ peptitlerine donlistim U

Sekil 2.1.1.4.1. Amiloid Prekiirsor Proteinden Ap42°nin a¢iga ¢ikmasi: Amiloid
Prekiirsor Protein transmembran bir protein olup, a-, -, ve y-sekretaz ile pargalanir.
a - sekretaz aktivitesi ile ¢oziinebilir bir son iiriin olusurken, B-ve y — sekretaz
aktivitesi ile 40-42 aminoasitlik amiloidojenik protein olan AB 42 olusur (58)

Coziinemeyen AP birikimi, dogrudan ve dolayli olarak mikrotiibiil asosiye
protein (MAP) ailesinden MAPT’nin hiperfosforilasyonuna neden olarak sinaps
kaybina ve néron 6liimiine neden olur (19). Ayrica biriken AB, mikroglial ve astrosit
aktivasyona yol agarak proinfalamatuar sitokinlerin ve serbest radikallerin olusumuyla
kolinerjik néronlarda sinaps kaybina ve kolinerjik iletimin azalmasina yol agar (Sekil
2.1.1.4.2) (58).

Amiloidojenik AB42 proteininin birikimi ile olusan noritik plaklarin
tetikledigi inflamasyon, Kinaz enzim aktivitesinde artis, fosfataz enzim aktivitesinde
azalmaya neden olarak tau proteinin anormal hiperfosforilazasyonuna neden olur ve
tau proteininin mikrotiibiile baglanma islevini bozar (59). Mikrotiibiile baglanamayan
hiperfosforile tau proteinlerinin fiziksel yapilar1 degiserek patolojik hatali katlanma
sonucu toksik oligomerlere, oligomerler ise ¢ift sarmalli filamanlar denilen bozulmus
helikal filamanlara doéniisiirler (PHF, paired helical filaments). Is1 sok proteinleri ve
ubikutin proteozom sistemlerinin devreye girmesi ile ¢ift sarmalli helikal filamanlar
NFY’lere hapsolur. Cift sarmalli helikal filamanlara kars1 gelistirilen NFY olusumu
bir savunma mekanizmasi olmakla birlikte yetersiz kalan savunma sonucu ndron
biitiinltigli ve aksanal transport bozularak néron dliimii gerceklesir. Noron dldiikten

sonra ekstraseliiler alanda goriilen NFY’a ise “hayalet yumak” denilmektedir (15).
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Amiloid Plaklarin infalamasyonu Tetiklemesi Amiloid Plaklarin NFY olusumunu Tetiklemesi

B amuiaid
cligomerleri plak

Amiloid
pak

Sekil 2.1.1.4.2. Mikroglia ve Astrosit Aktivasyonu : AB olusumu, mikroglia ve
astrosit aktivasyona yol agarak proinfalamatuar sitokinlerin ve serbest radikallerin
olusumuna neden olur

Sonug olarak tau patolojisini baglatanin AP birikimi oldugu diistiniilmektedir
ve hem amiloid birikimi ile gergeklesen plak olusumu hem de patolojik tau
proteinlerinden NFY olusumu, kolinerjik ndron hasari, sinaps kayb1 ve oksidatif strese

neden olarak AH nin patogenezine katkida bulunur (Sekil 2.1.1.4.3.) (60).

N@ronve Sinaps kayhi, Ndrotransmitter Dengelerinin Noron ve Sinaps kaybi, Norotransmitter Dengelerinin
defismesi degismesi

Sekil 2.1.1.4.3. Kolinerjik noronlarda ve sinapslarda kaybin meydana gelmesi
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2.1.1.5.Klinik:

AH’nin klinigi sinsi baslangigh ve ilerleyicidir. Ilk bozulma yakin bellekte
gortliirken, erken donemlerde islem bellegi korunmus olabilir. Uzak bellek ise
hastaligin orta evrelerine kadar dahi korunabilir (50).

AH’nin erken evrelerinde kisinin zaman ve yerle iliskili aktiviteleri ile ilgili
epizodik belleginde bozulmalar gozlenir. Hipokampus 6zellikle mekansal bellekten
sorumludur. Epizodik bellekte bozulma, medial temporal lob hasari ile iliskilidir (17).
Epizodik bellegi degerlendiren testlerle ilgili ¢aligmalar, bu testlerin hafif evre
AH’larini, normal yaslilardan ayirmada etkili oldugunu saptamistir. Genellikle
gecikmeli hatirlamada (delayed recall) bozulma goézlenen erken evre AH ile yapilan
caligmalarda, gecikmeli hatirlama ve kaydetme (gecikmeden sonra hatirlanan miktar/
hemen 6grenmeden sonra hatirlanan miktar) skorlarinin hafif evre AH’larini saglikli
yaslilardan %85-90 dogrulukla ayirabildigini gostermistir. Ayrica AH, hem sézel hem
de sozel olmayan bellek testlerinde interferansa duyarliligin artmasi ve/veya azalmisg
inhibe etme mekanizmalar1 nedeniyle, (daha dnce 6grenilen bilginin yeni bilgiler
hatirlanirken geri ¢agrilmasi sirasinda) araya girme hatalar yapmaya daha yatkindir
(yeni bilgiler hatirlanirken daha 6nce 6grenilen bilginin araya girmesi) (61).

AH’da patoloji, medial temporal lobdan frontal, paryetal ve temporal lob gibi
asosiasyon kortekslerine yayildikea iist diizey kognitif islevler de etkilenmeye baslar.
(61). Bunlardan biri olan semantik bellekte, yani zaman ve yerle iligkili olmayan
anlamsal bellekte bozulma, erken AH’de goriilebildigi gibi genellikle epizodik
bellekte bozulma sonrasinda goriiliir ve klinige afazi gibi dil alanindaki bozulmalarla
yansir (17, 61). Semantik bellek, nesnelerin, hayvanlarin isinlerinin adlandirilmasi
veya geri ¢agirilmasi ile ilgilidir; kategorik akicilik testleri ile test edilir. Erken AH
vakalarinin  bir kisminda semantik bellegin korunuyor olmasi, transentorinal
disfonksiyonun heniiz semantik bellegi bozacak kadar temporal bellege uzanmamis
olmasi ile iligkili olabilir (17).

Bilginin es zamanli zihinsel manipiilasyonundan, kavram olusumundan,
problem ¢6zme becerisinden, akil yiiriitmeden, karar verme ve planlamadan, zihinsel
esneklikten, soyutlama yeteneginden, bozucu etki altinda kars1 koyabilme ve tepki
inhibisyonu yapabilmeden sorumlu yiriitiicii islevlerdeki bozulmalar da siklikla

AH’nin erken evrelerinde goriiliir (61, 62). Yiriitiici islev bozukluklar1 erken evre
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AH’da, epizodik bellek bozukluklarini takiben ortaya ¢ikar ancak dil alani ile gorsel
mekansal islevlerdeki bozulmadan once goriiliir (62). Stroop Testi, Wisconsin Kart
Esleme Testi, Flanker Taski, Go/No-Go Testleri AH’da yiiriitiicii islevleri
degerlendirmek i¢in siklikla kullanilan testlerdir (61). AH’nin erken evrelerinde,
yiriitiicii iglevlerdeki bozulmalar soyutlama becerisinde azalma ile kendisini
gosterebilir; bu durum bir atasdzilinlin anlaminin sorulmasi ya da iki sey arasindaki
benzerligin sorulmasi ile degerlendirilebilir (62). Bilginin manipiile edilmesi ile ilgili
yiiriitiicii islevlerin degerlendirildigi Wisconsin Kart Esleme Testi gibi testlerin ( set
degistirme ve siralama gibi ) normal yaslilara gore AH’da 6zellikle etkilendigi, fakat
ip ucu ile yonlendirilen dikkat testleri ve sdzel problem ¢dzme becerilerinin normal
yaslilara kiyasla erken evre AH’da etkilenmedigi gosterilmistir (61). Stroop testinde,
uyumsuz uyaranlarin ( “kirmiz1” kelimesinin yesil renk ile yazilmasi) kullanilmasi ile
otomatik tepkilerin inhibe etme yetenegi degerlendirilir. Pek ¢ok ¢alismada, AH nin
saglikli yaslilara gore bu task iginde kotii performans gosterdikleri, tasklar i¢inde
reaksiyon siirelerinin saglikli yashilara gore daha uzun oldugu gosterilmistir (61).
Siralama, planlama becerilerindeki bozulmalar kisinin giinliik hayatinda yemek
yapma, giyinme, aligverise ¢ikma gibi yasam aktivitelerinde bozulma ile klinige
yansimaktadir (62).

Dikkat ve gorsel mekansal islevlerdeki bozulmalar ise AH’nin erken
evrelerinde daha az belirgindir, evrelerin ilerlemesi ile goriilmeye baslar (61). Dikkat
alaninda, gorsel mekansal islevlerde bozulma yokken etkilenme goriilebilir; hastalar
dikkati yogunlastirmada zorluk, kolay c¢elinebilirlik, dikkati silirdiirmede zorluk
gosterebilirler.Say1 menzili testleri ile degerlendirilen basit dikkat erken evrelerde
korunurken ileri evrelerde azalmaya baslar. Dikkatin siirdiiriilmesi ve sebatlilig
degerlendiren iz siirme testi ve stroop testi ile degerlendirilen karmasik dikkat
bozukluklar1 da erken evrelerde bellek performansindaki azalmaya kiyasla daha
hafiftir (62). AH’da, gorsel mekansal islevlerden 6zellikle saat ¢izme testi ve apraksiyi
degerlendiren c¢esitli kopyalama testler ile Olcililen gorsel yapisal islevler
etkilenmektedir (61). Gorsel mekansal islevler AH nin orta ve ileri evrelerinde daha
cok etkilenir ve klinige hastanin gidecegi yeri bulamamasi, ev iginde odalari

karistirmasi seklinde yansir (62).
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Arastirmacilar ii¢ temel kognitif alandaki bozulmanin AH’a ilerlemeyi
predikte ettirmede duyarli oldugunu saptamistir: 1.Epizodik ve vizyospasyel bellek,
2.Yiritict islevler ve 3.Dil. Pek ¢ok calisma, kelime 6grenme, geri cagirma gibi
islevlerin degerlendirildigi Kaliforniya S6zel Ogrenme Testi, Rey Isitsel Sozel
Ogrenme Testi (RISOT), Buschke Segici Hatirlama Testi gibi sdzel bellegin
degerlendirildigi testlere odaklanmistir. Yiiriitiicii islevler ve dil alaninda ise, Iz siirme
Testi B, Wechsler Yetiskin Zeka testi- Diizenlenmis sayr sembol kodlama testi-,
Stroop testi, semantik akicilik ve Boston Adlandirma Testi gibi testlerin siklikla
kullanildig1 gériiliir. Iz Siirme Testi B, kognitif esnekligin dl¢iildiigii yiiriiciitii islevleri
degerlendirme de sik kullanilan bir test olmakla birlikte, AH’na ilerlemeyi predikte
etmede gii¢lii oldugu diisiiniilmektedir (63).

Hafif evre AH’de, epizodik bellekteki bozulmayi, kisilerde tekrarlayan soru
sormalar, temel ve enstriimental giinliik yasam aktivitelerinde azalmalar, hobilere
ilgide kayip izlerken, orta evre AH’ de afaziler, yiiriitiicti islev kusurlari, bozulmus
giinliik yagam aktiviteleri gozlenir. Agir evre AH’e gelindiginde ise, giinlilk yasam
aktivitelerinde bagimsizligin kaybi, ajitasyon ve uyku bozukluklar1 gibi
noropsikiyatrik semptomlar gozlenmeye baslar (17).

AH’nin evrelendirmesinde sik kullanilan 6l¢ekler “global bozulma 6l¢egi” ve
“klinik demans derecelendirme 6lgegi (CDR)” dir. Global bozulma 06l¢egi, Reisberg
tarafindan gelistirilmistir ve AH’ne 0zgii oldugu icin diger demanslarin
evrelendirilmesinde kullanilmaz (15). Klinik demans derecelendirme 6lgegine gore

AH, hafif-orta ve agir evre AH olarak {i¢ gruba ayrilmistir.

2.1.1.5.1. Hafif Evre Demans:

Yapilan tarama testlerine gore bireyler erken AH evresinde Mini Mental
Durum Muayenesine (MMSE) gore ortalama 20-26 arasinda puan alirken, CDR= 1
seklinde evrelenmektedir (15).

Bu evrede, kisa siireli bellek, eski dekleratif bellek ve ortiik bellek , yakin
dekleratif bellege gore daha az etkilenir. Bu evrede bellekteki etkilenme, kisinin
giinliik yasam aktivitelerine ve biligsel performansina etki eder. Banka hesaplarini
yonetmek, yemek hazirlamak gibi gilinliik islevlerde zorlanmalar; iletisim sirasinda

kelime akiciliginda azalmalar; isimlendirmede zorluklar goriilebilir. Mesafeleri

17



ayarlamadaki giicliikler ve mekansal oryantasyondaki hafif diizeyde bozulmalar
bireylerin araba siirerken zorluk ¢ekmelerine ve trafik kazalarina neden olabilir (64).
Bilindik ¢evrelerde yollarin1 bulmakla ilgili sorun yoktur ancak yabanci mekanlarda
kaybolabilirler (15).

Bireyler genellikle bu evredeki faaliyetlerinin biiyiik bir kismin1 bagimsiz
olarak siirdiirseler de planlama, organize etme gibi konularda biligsel kusurlarindan
otiirti yardima ihtiyag duyabilirler (64).

Hobilere ilgide azalma, uyku kalitesinde ve cinsel istekte azalma, duygusal
kiintlesme ve inkar egilimi gozlenebilir (15).

Bu evrede bireyde, bir takim eksiklikleri kendisinde fark etmesiyle birlikte
depesyon belirtileri gosterebilir (15). Depresif semptomlar dalgalanmalarla
seyredebilir. Siddetli depresyon belirtileri gézlenen bireylerde Locus sereleusta hiicre

sayisinin azaldigi saptanmistir (64).

2.1.1.5.2. Orta Evre Demans:

Bu evredeki bireyler, MMSE’den 10-19 arasinda puan alirken, CDR= 2 ye
denk gelmektedir (15).

Bu evreye gelindiginde birey, ev disindaki bagimsizligin1 kaybetmistir.
Organize etme, planlama, kosullara uygun giyinme ve yeme faaliyetlerinde bozulma
gozlenir (64). Uyku uyaniklik dongiisiinde degisiklikler artmaya baglamistir (15).

Entellektiiel yetilerde ve davranigsal belirtilerde hizli bir ilerleme goriiliir.
Anlama okuma ve yazma giderek bozulurken (15) parietal loblara ilerleyen patoloji
sonucu disfazi, apraksi, agnozi ve akalkiili seklinde belirtilerle kendisini gosterir (65).
Agnozi sonucu bireyler aile iiyelerinin yiizlinli tanimayabilir. Bu evredeki AH nin 1/3
tinde ilizyonlar ve misidentifikasyonlar goriilebilir. Kolinerjik defisitin artis1 ile
birlikte hastalarin énemli bir kisminda varsanilar ortaya ¢ikmaktadir (64). Beyinde
lateral frontal bolge, lateral parietal bolge ve anterior cingulat korteksin etkilenmesi

ile birlikte psikotik semptomlar ve ajitasyon ortaya ¢ikmaya baslar (66).

2.1.1.5.3. Agir Evre Demans:
Global bir yikimin s6z konusu oldugu agir evrede bireyin MMSE puani 0-9
arasindayken, CDR= 3 seklinde evrelemek miimkiindiir (15).
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Giigstizliik, inkontinans, yakalama refleksi, emme refleksi, palmomental
refleks gibi patolojik reflekslerde artis, ekstrapiramidal belirtiler, fokal ya da
jenerazlize ndbetler gibi norolojik belirtilerin eslik etmeye basladigi agir evrede birey,
sosyal iletisim becerilerini, diisiinebilme yetisini kaybetmis, adeta infatil davraniglar
sergilemeye baglamistir (67).

Birey yakinlarimi karistirabilir, kendi yiiziinii dahi taniyamayabilir. Kelime
bulma giicliigli ciddi bigimde artmistir ve verbal yetenekler nerdeyse yitirilmistir.
Glinliik yasam aktivitelerinde birey tamamen bakimverene bagimlidir. Amagsiz motor

hareketler, esya biriktirme gibi davranislar, psikomotor hareketlilikte artis goriilebilir.

2.1.1.6.Tedavi

Demansin ilerlemesini durdurmak i¢in bir takim hastalik modifiye edici
ajanlar (Asetilkolin esteraz inhibitorleri, NMDA reseptor antagonistleri, Nikotinik
reseptor pozitif allosterik modiilatorleri), deneysel ilag tedavisi ¢aligmalart (beta

sekretaz inhibitorleri) olmasina ragmen AH halen tam olarak tedavi edilebilen bir

rahatsizlik degildir (18).

2.2.Hafif Bilissel Bozukluk

AH, ilk tanimlandigindan (1907) bu yana semptomlarinin yillar i¢inde yavas
yavas gelistigi bilinmektedir. Bu nedenle, tanim geregi, semptomlarin gelismekte
oldugu ancak bireyin heniiz demans i¢in tani kriterlerini karsilamadig1 prodromal bir
hastalik evresi olmasi gerektigi diisiiniilmiistiir (16) ve bu evre en ¢ok bilinen ismi ile

“hafif bilissel bozukluk (HBB)” olarak adlandirilmistir (68, 69).

2.2.1. Epidemiyoloji ve Siiflandirma

Normal yaslanma ve HBB ile HBB ve demans arasinda keskin sinirlarla
ayrim yapmak zordur; bu nedenle klinik degerlendirmenin 6nemi tant koyma
stirecinde biiyiiktiir.

AH, sinsi baslangigh, yavas ve ilerleyici bir hastalik olmakla birlikte,
baslangicini isaret eden net bir isaret bulunmamaktadir. Bu nedenle hastaligin

asemptomatik fazindan presemptomatik fazina gecilen evrenin belirlenmesi 6nemlidir
(70).
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AH’sda oldugu gibi HBB tanisin1 koymada yardimci olacak bir labaratuvar
parametresi bulunmamaktadir. Biligsel bozulmanin objektif olarak hasta ve/veya hasta
yakini tarafindan dogrulaniyor olmasi gerekmektedir. Objektif degerlendirmenin ideal
yollarindan biri de biligsel testler olup, HBB’ta biligsel test performansinin kisinin
kendi yas ve egitim diizeyi ile eslestigi normol kontrollere gore 1-1,5 standart sapma
altinda olmasi beklenir (70).

Petersen ve ark.’nin (1999), HBB i¢in belirledikleri tani kriterleri tek tip
hastalik grubunu kapsamaktayken, 2004 yilinda Petersen ve ark., tami kriterlerini
gozden gecirerek baskin bir bellek bozuklugunun olup olmadigina bagli olarak
oncelikle iki ana alt tip belirlemistir: amnestik ve amnestik olmayan HBB (Tablo
2.2.1.) (16). Peterson ve ark., bu ayrimla AH’nin prodramal evresinde olmasi
muhtemel bireyleri hedef almistir.

HBB’nin amnestik ve non-amnestik alt tiplerini de kendi i¢inde bilissel
fonksiyonlarin tutulumuna gore ayirarak toplamda 4 alt tip belirlemistir (71):

1- Izole olarak bellek fonksiyonunun etkilendigi tek alanda etkilenmenin

oldugu amnestik HBB (aHBB)

2- Biri bellek olmak iizere iki veya daha fazla bilissel alanin etkilendigi

aHBB

3- Bellekte etkilenmenin olmadig1 ancak tek bir biligsel alanda etkilenmenin

oldugu non-amnestik HBB (haHBB)

4- Bellekte etkilenmenin olmadigi, iki veya daha fazla biligssel alanin

etkilendigi non-amnestik HBB (naHBB)
Tablo 2.2.1. Amnestik Hafif Bilissel Bozukluk icin Tani1 Kriterleri (72)

1. Kisi tarafindan bildirilen bellek yakinmasi

2. Yasa gore bellek performansindaki azalmanin objektif bir kanitinin
olmasi

3. Giinliik yasam aktivitelerinin korunmasi

4. Genel bilissel islevlerin korunmasi

5. Demansin dislanmasi
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Ulusal Yaglanma Enstitlisii- Alzheimer Birligi Calisma Grubu (National
Institute on Aging-Alzheimer’s Association, NIA-AA), HBB tanisin1 koymada,
yiiksek diizeyde uzmanlasmis testlere ve prosediirlere ihtiya¢c duymadan herhangi bir
ortamda yaygin bicimde uygulanabilecek klinik kriterlere sahip olmanin sart olduguna
inanmaktadir. NIA-AA’nin HBB tanist i¢in 2011 yilinda onerdigi tani kriterleri
sunlardir (70):

1- Kisinin onceki durumu ile kiyasladiginda bilissel islevleriyle ilgili
yakinmasinin olmasi: Bu durum, sadece kisinin kendisi tarafindan degil
yakinlar tarafindan da bildiriliyor olmalidir

2- Bir veya daha fazla bilissel alanda bozulmanin olmasi: Bellek,
yiiriitiicii islevler, dil ve vizyospasyal alanlarin en az birinde kisinin yas
ve egitim diizeyine gore beklenenin altinda performans gostermesi
gerekmektedir.

3- Giinliik yasam aktivitelerinde bagimsizhigin korunmasi: Kisi, onceki
durumuna gore giinliik yasam aktivitelerini (faturalar1 6demek, aligveris
yapmak, yemek yapmak) yerine getirirken daha fazla zaman harciyor ve
bazi hatalar yapiyor olabilir ancak minimal yardimla giinliikk yasam
aktivitelerini bagimsiz olarak siirdiirebiliyor olmalidir

4- Demans tamsinin dislanmasi: Bu degisiklikler kisinin sosyal ve mesleki

islevselliginde 6nemli bir bozulmaya yol agmamalidir.

HBB prevelansiyla ilgili yapilan bir ¢alismada, HBB’un toplumda genel
yayginliginin %15-20 oraninda oldugu (73, 74); 65 yas isti grupta aHBB
prevelansinin ise %6 oraninda oldugu tahmin edilmektedir (75). Bellek bozukluklari
ile karakterize olan amnestik tip HBB’un en sik goriilen form oldugu ve AH’na
ilerleme agisindan en riskli grup oldugu bildirilmistir (1, 72).

aHBB vakalar1 siklikla AH’na ilerlerken; lisan, vizyospasyal islevler ve
yiiriitiicii islevlerde azalma ile karakterize nonamnestik tip progresyon konusunda
heterojen olup vaskiiler demans, frontotemporal demans ve Lewy cisimcikli demans

ve diger demans tiirlerine ilerleyebilmektedir (1, 2, 76).
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Peterson ve arkadaslarinin Mayo Klinik’te yaptiklar1 bir ¢aligmada, HBB
vakalarinin yilda %10-12 sinin AH’ye ilerledigi, biligsel olarak yakinmasi olmayan

vakalarin ise yilda %1-2 sinin AH’ye ilerledigi goriilmistiir (68).

2.2.2. Risk Faktorleri

Ileri yas, diisiik egitim diizeyi ve zihinsel kapasitenin zayif olmasi gibi
yetersiz bilissel rezerv 6zelliklerinin olmasi ve hipertansiyon HBB i¢in baslica risk
faktorleri sayilmaktadir (73). Diisiik egitim diizeyinin 6zellikle naHBB igin bir risk
faktorii oldugu digiiniilmektedir (77).

APOE ¢4 tasiyicist olmak AH igin direk tan1 koydurucu bir kriter olmasa da
APOE ¢4 aleli tasiyan HBB vakalarinin AH’na ilerleme oranlari daha fazladir (16) .

Vaskiiler faktorlerle iliskili oksidatif stres artist HBB’den AH’ne ilerlemede
onemli bir role sahiptir. APOE &4 aleli tasimak (16), DM varligi, sigara igmek,
hiperlipidemi, hipertansiyon ve kalp hastaligi varligi1 baslica vaskiiler risk faktorleridir
(78). Vaskiiler risk faktorleri fazla olan HBB vakalarmin bellek iliskili test
performanslarinin vaskiiler patoloji olmayan HBB vakalarina gore daha zayif oldugu
ve demansa ilerleme agisindan risk altinda oldugu gézlenmistir (79).

Yiiksek diizey kortizole kronik maruziyet hipokampal voliimii azaltacagindan
ileri yasta depresyon hem HBB hem de HBB’un demansa ilerleyisi agisindan
onemlidir (80). Zahodne ve ark., HBB vakalarinda depresyonun, baslangigta entorinal
korteks kalinliginda azalma ile iligkili oldugunu, bu vakalarda anterior singulat
kortekste ise atrofinin hizla ilerledigini saptamistir. Bu bulgudan yola ¢ikan yazarlar,
depresyonun; agresif ilerleyen norodejenerasyonun ilk klinige yansimasi olabilecegini
ve AH patolojisine hizli ilerlemeyi yordayabilecegini ve kognitif rezervde azalmaya

katkida bulundugu seklinde yorumlamistir (81).

2.2.3. Patogenez

HBB’de serebral amiloid dagiliminin, bellek yakinmasi olmayan bireylerle
AH’l1 bireyler arasinda oldugu diisiiniilmiis olsa da, de pek ¢ok calismada bellek
yakinmasi olmayan bireyler ile HBB’li bireylerin benzer diizeyde serebral amiloid

birikimleri oldugu saptanmistir. Bununla birlikte HBB’ta amiloid patolojisi
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incelendiginde, noritik plaklarin yogunlugunun temporal kortekste arttigi ve saglikli
yaslilara kiyasla medial frontal korteks ve amigdalada artmis oldugu gézlenmistir (82).

HBB evresinde BOS’taki biyomarkerlarin degerlendirildigi ¢alismalarda
BOS’ta total tau proteininin artiginin saptanmasinin AH’na ilerlemeyi 6n géren duyarl
bir belirteg oldugu belirtildigi gibi, BOS’ta total tau proteini ile birlikte AB42’nin
azaldiginin gosterilmesinin de HBB’tan AH’na ilerlemeyi 6nemli oranda 6n gordiigii
belirtilmistir (83).

Norogoriintilleme ¢alismalarinda, HBB evresinde yapisal beyin MRG’de
herhangi bir anormallik gériilmemekle birlikte (84) hipokampiis ve entorinal kortekste
atrofi sik gézlenen bir MRG bulgusudur (85). aHBBvakalarinin geg¢ baslangicli AH na
ilerleyenlerinde hipokampus ile inferior ve orta temporal gyrusta atrofilerinin belirgin
oldugu saptanmistir. Bir bagka ilgi ¢ekici bulgu da, AH na ilerleyen HBB vakalarinda
gri madde hacmindeki azalmanin hizlanmis olmasidir. Yazarlar, hipokampal ve
parahipokampal atrofiyle gri madde hacmindeki azalmanin preklinik evrede AH na
ilerlemeyi 6ngoren dnemli bulgular oldugunu belirtmektedir (86).

Serebral glukoz metabolizmasinin  Olclildiigii. PET  goriintiilemede,
hiipokampal-parahipokampal bolgede ve posterior singulat kortekste hipoperfiizyon
ve glukoz metabolizmasinda azalma HBB vakalarini normal gruptan ayiran bir baska

gostergedir (87).

2.2.4. Klinik ve Degerlendirme

HBB, CDR evrelemesine gore evre=0,5 e denk gelmekle birlikte, kutucuk
toplam skoru i¢in kesme puani 1,5 seklinde belirlenmistir (68).

AH’nin preklinik evresi olan bu dénemde depresyon belirtileri ve sosyal
cekilme gibi davranigsal sorunlarin AH’nin klinik tanisindan yaklagik 5 yil 6nce
goriildiigii saptanmistir (64).

HBB olan bireylerin bellek yakinmalar1 olabilir ancak giinlik yasam
aktiviteleri etkilenmemistir. Bireyler bilissel eksikliklerinin listesinden gelmek veya
telafi etmek icin bir takim stratejiler gelistirebilir, performanslarini diisiirebilecek

karmasik tasklardan kaginabilirler (64).

23



Bazi caligmalar, HBB vakalarinin normal yashlara kiyasla islem bellegi,
yiiriitiicii islevler ve dil alanlarinda daha diisiik performans gosterdigini saptamistir
(88).

HBB vakalarin1 ndropsikolojik testlerle taramada hangi testin kullanilacagi
ve testlerde hangi kesme puanlarinin dikkate alinmasi gerektigi konusunda konsensus
olusmamuistir (80). Giliniimiizde standartize mini mental test (SMMT) degerlendirmesi
siklikla kulllanilir ancak bireyin egitim diizeyi yiiksekse SMMT degerlendirmesi her
zaman yeterli olmayabilir. Erken donem biligsel bozuklukta saat ¢izme testinin
duyarliliginin yiiksek oldugunu belirten ¢aligsmalar vardir (89). Son yillarda Montreal
Kognitif Test Bataryasinin (MOCA), HBB vakalarini taramada ve frontal lob islevini
gostermede SMMT ’e gore daha duyarli oldugu bildirilmistir. NIA-AA ¢alisma grubu,
HBB’de epizodik bellegi degerlendirmede serbest ve ip ucu ile geri ¢agirmayi
degerlendiren  bellek testlerinden Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi (RISOT),
Kaliforniya Sézel Ogrenme Testi ve Wechsler Bellek testi gibi testlerin kullanimin
onermektedir (80) .

Uzunlamasina izlem c¢alismalari, HBB’ta en belirgin bozulmanin sdzel
epizodik bellekte oldugunu ve HBB’tan AH’na ilerlemeyi kuvvetli bir sekilde
Oongordiigiini  belirtilmistir.  Yeni bilgi 6grenme ve gecikmeli hatirlamanin
degerlendirildigi testlerin HBB vakalarini ayirmada degerli oldugu gosterilmistir (90,
91).

AH’nin presemptomatik evresinde sozel akicilifin bozuldugu goriilmektedir
(63). Ozellikle aHBB igin, semantik akiciligin degerlendirildigi tasklarin
duyarliliginin fonemik akiciligin degerlendirildigi tasklara gore daha fazla oldugunu
belirten ¢alismalar vardir (92).

Baz1 c¢aligmalarda, HBB vakalarinda 6zellikle sozel bellekle ilgili serbest
hatirlamada azalmanin AH na ilerleyisi 6n gordiigi, sozel akicilik, adlandirma, gorsel
mekansal islevler ve dikkat gibi yiiriitiicii islevlerde de saglikli kontrollere gore
azalma oldugu ancak bu belirtilen alanlardaki bulglarin AH na ilerleyisi 6ngérmekle
ilgili verilerin birbiriyile tutarsiz oldugu belirtilmistir. Tabert ve ark., ti¢ yillik izlem
calismalarinda aHBB vakalarini takip etmis ve bellek fonksiyonlarini, dil islevlerini,
dikkati, gorsel mekansal islevleri ve yiiriitiicii islevleri degerlendirmistir. Calisma

sonucunda, pilir amnestik vakalara nazaran bellek ve diger alanlarda bozulmanin
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gosterildigi diger aHBB vakalarinin AH’ na ilerleme yoniinden daha riskli oldugu,
ozellikle sozel bellek, psikomotor hiz ve yiiriitiicii islevlerin AH na ilerlemeyi en ¢ok
on goren islevler oldugu belirtilmistir (93). Bir uzunlamasina izlem galismasinda ise
hatirlama, gecikmeli hatirlama, sozel akicilik ve gorsel mekansal islevlerdeki

bozulmanin, HBB’tan AH’na ilerleyen vakalarin %85’ini saptadigi belirtilmistir (84).

2.3. Noropsikiyatrik Semptomlar

Noropsikiyatrik semptomlar (NPS) demansin énemli bir komponenti olup
psikomotor ajitasyon, depresyon, apati, sanrilar, varsanilar ve uyku bozukluklarin
icerir. AH’de NPS goriilme siklig1 %80-90’a varmaktadir (94) ve NPS’lar, demans
hastalarinin gilinliik yasam aktivitelerinde ciddi bozulma olustururken bakimveren
yiikiinii ve depresyonunu da artttirir (6). Noropsikiyatrik semptomlarin tedavisinin
yillik maliyetinin demans seyri sirasinda 152 milyon dolar1 buldugu tahmin
edilmektedir (95). Ayrica noropsikiyatrik semptomlar, kognisyonun hizla bozulmasi,
kotli yasam kalitesi, kullanilan antipsikotik tedaviler nedeniyle artmis mortalite riski
ile iliskilidir. Depresyon, apati ve gece uykusundaki degisiklikler; demans insidansi
ile en iligkili noropsikiyatrik semptomlardir (7).

Yapilan ¢aligmalar ndropsikiyatrik semptomlarin  varliginm  HBB
asamasindan itibaren gorilebildigini (%30-80 arasinda) ve HBB’tan demansa
ilerleyisi hizlandirdigini gostermistir (8, 9). HBB vakalarinin farkli néropsikiyatrik
profilleri ve farkli kortikal atrofi desenlerinin olmasit NPS’larin da HBB alt tiirlerine
gore degiskenlik gosterebilecegini diisiindiirmiistiir (96). Ornek olarak, yiiriitiicii islev
bozuklugu olan HBB vakalarinda diger bilissel bozukluklari olan HBB vakalarina gore
apati daha fazla goriilmektedir (96). Edwards ve ark.’nin 521 adet HBB vakasini dahil
ettikleri c¢alismada, NPS’lar fazla olan vakalarin aHBB vakalar1 olduklar1 ve aHBB
alt tipinde depresif semptomlarin daha yaygin oldugu saptanmistir (96). Mussele ve
ark.’nin uzunlamasina izlem yaptiklari ¢aligmalarinda ise, HBB vakalarinda
ajitasyonun (6zellikle sozel ajitasyon olarak belirtmisler) varlig1 ve siddetinin, AH’na
ilerleme agisindan predikte ettirici bir faktér oldugu saptanmistir (97). Bir baska
calismada ise NPS ac¢isindan asemptomatik olan HBB vakalarinin AH’na ilerleme
riskinin siddetli NPS’lar1 olan gruba goére daha diisiik oldugu belirlenmis, apati ve
depresyonun sonraki donemde HBB’tan demansa ilerlemeyi en ¢ok 6n goren iki NPS

oldugu belirtilmistir (98).
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Ajitasyon, agresyon ve psikoza neden olabilecek serebral bolgelerin lokalize
olarak etkilendigi AH formlari daha siddetli seyretmektedir (22). Lateral frontal lob ve
lateral paryetal lobda atrofinin fazla oldugu durumlarda, sanr1, varsani, ajitasyon daha
cok gozlenmektedir (99).

Noropsikiyatrik semptomlarin sikligint ve siddetini demans tiirleri i¢inde
karsilagtiran c¢alismalara gore iritabilite, depresyon ve anksiyete AH’da vaskiiler
demansa gore daha sik goriilmekteyken, bazi ¢alismalarda ndropsikiyatrik semptomlar
acisindan demans tiirleri arasinda farklilik bulunmadigi yoniinde veriler mevcuttur
(10).

Son yillardaki norogdriintiileme calismalari, NPS’lar ve kognitif
bozukluklarin AH’da bir takim sinirsel aglar arasindaki iletisim kopuklugundan
kaynaklandig1 goriistinii desteklemektedir. Bu aglardan biri kisinin dinlenim anindaki
sinirsel aglarin aktivitesini yansitan default mode network (DMN), digeri ise anterior
singulat korteks, insula ve emosyonel diizenlemeden sorumlu amigdalanin i¢inde
oldugu Salience Network’tiir. AH’da saglikli kontrollere kiyasla SN’{in fonksiyonel
baglantisalliginda artis, DMN aktivitesinde ise azalma oldugu goériilmiistiir (100).
Anterior singulat korteks ve sag insulanin i¢inde oldugu SN alanlarindaki aktivite
artigl, ajitasyon, agresyon, iritaiblite, anormal motor hareketler ve disinhibisyona
neden olurken; anterior singulat kortekste ve orbitofrontal kortekste azalmis metabolik

aktivite apatiye neden olmaktadir (94, 100).
2.4. Olay lliskili Potansiyeller

2.4.1. Genel Tamim ve Elde Edilmesi, Oddball Paradigmasi

Olay iliskili potansiyeller (OIP, event related potentials) denege bir gorev
verilmesi veya spesifik bir uyaran verilmesi halinde olusan zaman kilitli elektriksel
potansiyellerdir (101). OiP’ler, bir takim deneysel kosullar altinda (bir olayin
beklenmesi, 6nceden tahmin edilmeyen bir olayin saptanmasi, daha 6énceden verilen
bir talimata gore denegin karar vermesi gibi) veya gorevler sirasinda elde edilen dalga
cevaplarinin EEG ile kaydi sonucunda elde edilir (11, 12). Elde edilen bu cevaplar,
neokorteksteki piramidal hiicrelerin eksitator post sinaptik membran potansiyelleri ve

inhibitor postsinaptik membran potansiyellerinin toplamlarindan elde edilir (102) ve
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algi, dikkat, karar verme siiregleri, yanitlama, bellek siiregleri ve dil gibi bilissel
fenomenlerin yansimasidir.

OIP ol¢iimii sirasinda kullanilan uyaranin  6zelligi, kayit sirasinda
gerceklestirilen gorevin niteligi, denegin psikolojik durumu, sinir sistemi ile ilgili
herhangi bir hastalik olup olmadig1 ve kullanilan ilaglar olay iliskili potansiyelleri
degistirebilir (12).

OIP dalga formlarmin ortaya ¢ikis siireleri (latanslar1), bir uyaranmn
degerlendirilmesi ve ona uygun cevabi segmek ve o cevabi hazirlamak i¢in gerekli
biligsel stireclerin siiresini yansitir. Yani, uyaranin verildigi ilk andan itibaren, uyarani
ayirt etme/ verilen goreve iligkin karar verme igleminin ger¢eklesmesine kadar gegen
stiredir. Olay iliskili potansiyel dalga formlarinin amplitiidleri (genlikleri) ise, sinirsel
kaynaklarin bu siireglere ne 6l¢iide tahsis edildigini gosterir (11).

Isitsel olay iliskili potansiyel ¢calismlar1 genellikle sasirtmali uyaran dizisinin
(oddball paradigmasi) kullanilmasi ile elde edilmektedir. Bu paradigmada sik
tekrarlayan hedef olmayan uyaranlarin (6rnegin isitsel bir uyaransa 1kHz siddetinde
sik tekrarlayan hedef olmayan uyaran) arasinda rastgele yerlestirilmis daha az
tekrarlayan, siire, hiz, frekans veya siddeti degistirilmis hedef uyaranlar ( isitsel bir
uyaran ise, hedef olmayan uyarandan farkli olarak 2 kHz siddetinde) ya da daha az
tekrarlayan yeni elde edilen (novel) uyaranlar yerlestirilmistir (27). Aktif paradigmada
denekten, frekansi seyrek olan “hedef” uyarana dikkatini yoneltmesi istenilirken (bir
butona basma veya o uyaranlar1 sayma seklinde) pasif oddball paradigmasinda ise,
denekten uyaranlara dikkatini vermemesi istenilmektedir (103, 104).

2.4.2. Olay Tligkili Potansiyel Dalgalar1 ve Klinikte Kullanim ile Tlgili Ornekler

Uyaran verildikten sonra, ortaya ¢ikis siirelerine (latanslarina) gére farkli OIP
dalgalari elde edilir. OIP ¢alismalarindan edinilen bilgilere gore, erken beyin yanitlari
(viziiel N100 dalgas1 gibi) duyusal girdinin karakteristigini yansitirken, ge¢ yanitlar,
duyusal olmayan tahmin etme, yiiksek algi ve semantik yetenekler gibi zihinsel
stireglerle daha iliskilidir (102).

Uyaran verildikten sonra en erken ortaya c¢ikan dalga formu, uyarandan 50
milisaniye sonra ortaya ¢ikan pozitif yondeki P50 dalgasidir (105). P50 dalgas,

duyusal kapilama (filtreleme) denetimiyle iliskili olup, talamus ve hipokampal
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yapilarin da i¢inde oldugu sinir yapilari ile diizenlenir. Sizofreni gibi rahatsizliklarda
P50 baskilanmasi (filtreleme o6zelligi) bozulmustur ve bu bozuklugun nikotinle
diizelmesi, P50 baskilanmasindaki eksikligin kolinerjik sistemle iliskili oldugunu
diistindirmiistiir (2). AH, serebral kortekste uyarilabilirligin artmasindan sorumlu
kolinerjik defisitle karakterize oldugundan, AD’daki duyusal kapilanma defisiti bu
cergevede degerlendirilebilir (106).

Uyaran verildikten 100 milisaniye sonra ortaya ¢ikan negatif yondeki dalgaya
ise N100 dalgasi denir. Gorsel, isitsel, dokunsal ve elektriksel uyarimla elde
edilebilmektedir (107). N100 dalgasi, duyusal uyaranin ilk islenmesiyle beraber ortaya
cikar ve duyusal siireglerle iliskilidir, dikkate alinmayan uyaranlarla belirgin olarak
kayitlanir. Yani, dikkat 6ncesi siireglere ait bir dalgadir. N100, primer duyusal (isitsel-
gorsel) kortekslerden kaynaklanan daha ¢ok orta hat yonelimli bir dalga olup,
frontosantral alanlarda paryetal alandan daha yiiksek genliktedir (108) . N100 latansi,
baslica akustik faktorler tarafindan belirlenir ve uyaranlar arasi aralik kisalinca genligi
diiser (109).

N170 dalgasi ise, yiiz ifadelerinin degerlendirilmesi sirasinda ortaya ¢ikar.
Fusiform girus ve superior temporal girus kaynaklidir (110).

P200 dalgas1, duyusal uyaranin daha iist diizey islemlenmesi sirasinda ortaya
cikar. Sekonder duyusal korteks ve parietal korteks kokenlidir .

Uyumsuzluk negativitesi dalgasi (mismatch negativity wave), 150-250 ms
sonra, gelen duyusal uyaranlar arasinda farklilik olustugunda ortaya ¢ikar. Primer ve
sekonder isitme korteksleri ile DLPFK k&kenlidir (14). Isitsel uyaranlarin otomatik
ayriminin bir gostergesi olup (frontal kaynakli kisim), isitsel sistemdeki bellek izinin
stiresini de Olger (temporal kaynakli kisim) (13).

N200 dalgasi ise, uyaranlar arasi ayirim (diskriminasyon) gorevini takiben
olusur. Gelen uyaranlar arasindaki ¢atismay1 monitorize eder ve uyarana uygun motor
plani olusturur. Dorsal anterior singulat kokenlidir. Kisa siireli bellek islevlerini ve
duyusal bellegin dikkat 6ncesi rezervini yansitir; temporal korteks, frontal ve superior
temporal lob, thalamus ve hipokampus kokenlidir (111).

N270 dalgasi, oOzellikle deviant uyaranlara (standart uyarandan farkli

uyaranlara) dikkatin yonlendirildigi durumlarda ortaya ¢ikar. Supramodal catigsma
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¢oziicii olup, gelen uyarana uygun davranigsal tepkinin se¢imi esnasinda olusur.
Dorsolateral prefrontal korteks kokenlidir (112).

P300 dalgas1 ise, en ¢ok calisilan OIP dalgasidir. Uyaran verilmesini takiben
300-500 ms arasinda ortaya ¢ikan pozitif yonelimli dalgadir. P300’{in algi ve biligsel
fonksiyonlarla iliskili oldugu diisiiniilmektedir (113). Gelen uyaranin degerlendirmesi,
kategorizasyonu, mental temsilinin revizyonu sirasinda olusur. Dikkatin ve anlik
bellegin noral dizgelerinin duyarli bir zamansal Ol¢limiidiir. Dikkati ¢elen bir
uyarandan sonra dikkatteki degisikligi yansitir. Islem belleginde yer alan bir dnceki
olayin temsili, etkin dikkatin odaklanmasiyla baska dikkati ¢eken uyaranlarla
karsilastirtlir. P3a ve P3b olmak tizere iki kisimda incelenir. P3a, 270 ms civarinda
ortaya ¢ikan ilk kismi olup, task ile ilgisiz dikkati ¢elen bir uyari ile ortaya ¢ikarken
(frontal dopaminerjik dizge); P3b, 350 ms civarinda ortaya ¢ikan ikinci kismi olup,
taskla ilgili hedef uyaranla ortaya ¢ikar (parietal NE’erjik dizge). DLPFK, anterior
singulat, parietal korteks kokenli bir dalgadir (103). P300 amplitiidii, dikkat ve islem
belleginin yer aldig: siireglerde kortikolimbik devrelerin aktivitesini yansitir; kisinin
verilen taska dikkatini ne kadar ayirabildigini gosterir (104).

N400 dalgas1 ise, sozel O6grenme, Semantik-sozel bellekle iliskili bir
potansiyel olup, gelen duyusal uyaranin anlamlandirilmasi, anlamsal olarak kategorize
edilmesi, so6z dizimsel karar verme, climle islemini igeren linguistik ddevlerde,
kelimeler, sayilar, sekiller, ses, goriintiiler gibi dilsel sembollerin islenmesi esnasinda
ortaya ¢ikar(114). Sol superior temporal girus, sol ve sag temporal ve frontal lob
kokenlidir (115).

Son olarak, P600 dalgasi, uyarandan yaklagik 600 milissaniye sonra, tanima
testi esnasinda ortaya c¢ikar. P600 dalgasinin  kaynaklarinin  &zellikle
epizodik/dekleratif bellek olusumu i¢in 6nemli olan hipokampus, entorinal korteks,
singulat korteks, temporal lob oldugu saptanmistir (115, 116).

Demans hastalarinda OIP’ler ile ilgili yapilan ERP ¢aligmalarinda, N100 ve
P200 latansindaki degisikliklerin, normal yaslanma i¢in duyarliliginin olmadig: (102),
fakat subkortikal demanslarda (Huntington ve Parkinson demansi) duyarliliginin
oldugu saptanmistir (109). Godin ve ark. yaptig1 bir ¢alismada, Huntington Hastalari,
Parkinson Demansi (PD), Alzheimer Demansi ve saglikli kontroller ¢galigmaya alinmis

olup her 3 demans grubunda sagliklt kontrolere kiyasla, N200 ve P300 dalga
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formlarnin latans siirelerinde anlamli uzama saptanmisken, erken OIP dalgalari olan
N100 ve P200 latansinda uzamanin sadece Huntington hastaligi ve PD grubunda yani
subkortikal demanslarda oldugu go6zlenmistir (117). AH’de yapilan ERP
caligmalarinda ise, genellikle erken duyusal komponentlerin latans ve amplitiidlerinde
degisiklik olmadig1 goriillmektedir ( gorsel ve isitsel N100 yanit1 gibi)(102).

AH’daki P300 galismalarinda genellikle P300 latansinda uzama oldugu, P300
amplitiidiiniin ise azaldig1 gézlenmistir (103). Bazi ¢alismalara gére P300 latansinda
uzama (normal yash bireylere gore 2 standart sapma uzama), AH’ni, sizofreni,
depresyon gibi hastaliklardan ayirmaktayken, bazi ¢aligmalara gore ise P300 latans
uzamasimnin AH’n1 6ngérmede duyarlililiginin diisiik oldugu yoniindedir. P300
amplitiidiindeki azalmanin ise sizofreni, VD gibi diger ndropsikiyatrik hastaliklarda
da goriilebildigi bildirilmistir. Literatiirde P300 ile ilgili caligmalarda daha ¢ok isitsel
uyaranlarin kullanildig1 gortilmekle birlikte, gorsel ve olfaktor uyaranlarla elde edilen
P300 cevaplarinin AH’n1 ayirmada daha duyarli oldugu bildirilmistir. Bunun yani sira
P300 cevabinin, demans siddetini belirlemede duyarliliginin yiiksek oldugu, SMMT
puan1 ve demans siddeti ile P300 6l¢timleri arasinda korelasyon oldugu bilinmektedir
(115).

Yapilan bir prospektif ¢alismada ise, HBB ve AH vakalarinin P300 latans
degerlerinin kognitif bozuklugun siddeti ile korele oldugu, bir sene sonra yapilan
Olctimlerde her bir grubun kendi i¢inde noropsikikolojik test performanslarinin
baslangica gore degismedigi ancak P300 latanslarinin anlamli oranda artis gosterdigi
saptanmistir. Bununla birlikte P300 latansinin hangi HBB vakalarinin AH’na
ilerledigini saptama yoniinde 6ngoriicii bir 6zelligi olmadigr disiiniilmistiir (104).
Golob ve ark. ise 15 ailesel AH mutasyon tasiyicist olan ve 11 adet ailesel AH
mutasyon tasiyicisi olmayan bireyin isitsel uyaran ile N100, P200 ve P300 dalgalarinin
ortaya ¢ikma siirelerini karsilastirmistir. Mutasyon tasiyicisi olanlarda, preklinik
sathada bile s6z konusu dalgalarin ortaya ¢ikis siirelerinde uzama oldugu gézlenmistir
(118). Sonug olarak AH’da P300 latansinda uzama ve P300 amplitiidiinde kisalma
siklikla goriilen bir bulgu olup, benzer bulgular baska hastaliklarda da
saptanabileceginden, AH ayirici tanist i¢in P300 elde ederken isitsel uyaranlardan

daha duyarli uyaranlarin kullanilmasi diisiiniilebilir. P300 latansindaki uzama, HBB
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vakalarinda da goriilebildigi i¢in; P300 latansindaki uzama, HBB’tan AH’na ilerleme

riski tagiyan vakalarin ayriminda kullanilabilir (115).

2.5. Uyumsuzluk Negativitesi

Bir ortamda degisikliklere hizli ve otomatik yanit verebilme beceresi pek ¢ok
canli i¢in temel hayatta kalma ozelligidir (4, 119). Uyumsuzluk negativitesi (UN),
insanlarda duyusal sistemin bu otomatik ayirt etme kapasitesini yansitan bir OIP’dir
(120) ve ilk kez Nédtianen ve ark.(1978) tarafindan isitsel uyarilara cevaben bulunmus,
daha sonra diger duyusal formlari da kullanilmistir (121). UN, otomatik bir yanittir ve
denegin dikkatini vermesini gerektirmediginden, talimatlar1 uygulama konusunda
motivasyon ve kapasite kaybi olan sizofreni ve AH gibi hastalarda kolaylikla
kullanilabilir (14, 122).

Bilgi isleme siirecinin istemli dikkat oncesi asamasinda, yonlendirilmis
istemli dikkatin yoklugunda, dikkat ¢eken (salient) uyaranlara karsi otomatik bir
yonelim sonucunda ortaya ¢ikar. Yani, UN dikkat oncesi mekanizmalari yansitir.
Insanlarda alg1 ve kognisyonun temel bileseni, dikkat dncesi duyusal bilgi isleme
stirecleridir. Bir goreve iliskin bilginin igslenmesi, basarili dikkat 6ncesi mekanizmalar
gerektirir. Normal yaslanma ve demansta duyusal bilginin islenmesi zayiflamakta, bu
zayiflama sozel bellek kusurlart ve zayif yiriitiicii islevler seklinde klinige
yansimaktadir (3). Duyusal bilginin islenmesi sirasinda dikkat oncesi erken
asamalardaki bozulmalar, kognitif fonksiyonlardaki bozulmay1 yansitiyor olabilir.
AH, bellegin yan1 sira dikkat, dil ve yiiriitiicli islevlerde bozulmayla da karakterize
oldugu i¢in, AH ve hatta HBB hastalarinin dikkat oncesi duyusal bilgi isleme
slireglerinin incelenmesi, kognisyonla ilgili nemli bilgiler verebilir (13).

Isitsel UN elde etmek icin sik kullanilan paradigmalardan biri “isitsel oddball
paradigmasi”dir (4) (Sekil 2.5.1., (123). Bu paradigmaya gore bir dizi standart uyaran
iginde siddet, frekans, siire ve yon bakimindan o6zelligi degistirilmis ve rastgele
yerlestirilmis deviant (standart olmayan) uyaranlar verildikten sonra deviant
uyaranlara cevap olarak elde edilen dalgalardan standart uyaranlara cevap olarak elde
edilen dalgalarin ¢ikarilmasi ile olusan bir “fark dalgasidir” (120). Skalp tizerinde
fronto-santral bolgede yaklasik 150-250 ms araliginda goriilen en biiyiik amplitiidlii
negatif yonelimli bu fark dalgasimnin genligi saglikli insanda ortalama 5uV kadardir
(119, 124).
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UN’nin, "N200 dalgasinin" bir parcasi oldugu disiiniiliir ve katilimei
uyaranlara dikkatini verdigi zaman devaminda "N2b" izlenir; dolayisi ile N2b
bileseninin, UN’e nispeten daha ¢abali ya da daha Kontrollii bir siireci yansittigi
sOylenebilir (120).

X X X X © X X X 9 X

MNMN cevabs ortaya
Sik Uyaran T gilear

Seyrek Uyaran
X X X X © X X X X ©

t

MNMN cevabs
olugmaz

Sekil 2.5.1.: Oddball Paradigmas: Ustteki dizide, O ile gdsterilen, %20 olasilikla ve rastgele
dizilimdeki seyrek uyaran; X ile gosterilen ise sik uyarandir. X ve O karakterlerinin rastgele
dizilimi UN ¢ikmasinda etkilidir.

Alttaki sirah dizide ise O , dort standart uyarandan sonra besinci olarak yerlestirilmistir, yine
tiim uyaranlarin iginde %20 olasiklikta dagilir ama rastgele dagilmadigi i¢in bu pattern
denek tarafindan 6grenilir, bu nedenle de UN olusmaz

Isitsel UN olusumunda primer ve sekonder isitme korteksleri ile DLPFK
onemi biyiiktiir (14). UN’nin kaynaklarindan olan temporal bolge, isitsel duyunun
islemlenmesini; frontal bolge ise dikkatin yeniden yonlendirilmesini yansitmaktadir.
(13). Isitsel UN; ilk olarak temporal korteksteki primer isitsel korteksten kaynaklanir
ve yine temporal alandaki sekonder isitsel korteks UN olusumuna katkida bulunarak
temporal UN ortaya cikar. Isitme kortekslerinin, frontal korteksi tetiklemesi ile gelen
uyaranlarin otomatik ayrimi yapilarak dikkatin yonlendirilmis olur ve frontal UN
ortaya ¢ikar (13). Bu nedenle, agirlikla isitme korteksinde iiretilen UN, AH'daki lateral
temporal lob patolojisini elektrofizyolojik olarak incelemek i¢in olanak sunabilir
(120).

Isitsel UN’de, temporal lobdan alman kayitlar, supratemporal korteksten
yayilir, frontal lobdan alinan kayitlar inferior frontal korteksten kdken alir. Verilen
isitsel uyaranlar arasindaki siirenin (interstimiilan aralik=ISI) degistirilmesi ile isitsel
duyusal bellegin farkli islevlerini degerlendirmek miimkiindiir (125). Ornegin; isitsel

uyaranlar arasi siire kisa tutuldugunda (ISI < 2 sn) ortaya ¢ikan UN, isitsel uyaranin
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kodlanmasi (coding of sensory stimulus) ile iligkili iken, uzun uyaran araliginda ortaya
¢ikan UN uyaranin akilda tutulmas: ile iligkilidir (maintanance of sensory stimulus)
(4, 120, 125). Calismalarda, yashi bireylerde uzun ISI'larda UN amplitiidiiniin
azaldiginin gosterilmesi yasla iliskili bellegin bozulduguna isaret ediyor olabilir (120).
Bu nedenle, UN, sadece isitsel uyaranlarin otomatik ayriminin bir gostergesi olmayip
ayni zamanda, isitsel sistemdeki bellek izinin siiresini de 6lgmektedir (120).

UN olusumu mekanizmasi ile ilgili cesitli hipotezler ortaya atilmissa da en
bilinen iki hipotez, “model ayarlama hipotezi” ile “noéronal adaptasyon hipotezi” dir
(124). Model ayarlama hipotezine gore, UN; 6grenilmis bir diizenlilik veya tanidik bir
isitsel girdi icindeki uyumsuzluk hatasini saptayicidir. Nadtinen ve ark., UN’nin,
mevcut isitsel girdi ile dnceden edinilen isitsel girdinin bellekte olusturdugu izlerin
arasindaki farki yansittigini ifade etmistir. Eger yeni alinan isitsel girdi, 6nceki ile
uyusmazsa UN olusur; yani UN beklenmeyen uyarana verilen bir cevaptir (124). Bu
hipoteze gére UN olusumu i¢in iki kaynak gereklidir: Duyusal bellek siirecleri igin
temporal kaynaklar, dikkatin otomatik yonlendirilmesi igin ise frontal kaynaklar.
Prefrontal korteks hasar1 olan bireylerde yapilan UN ¢alismalarinda, temporal UN
amplitiidiiniin de azaldiginin gosterilmesi bu durumu desteklemistir (124).

Noronal Adaptasyon hipotezi ise, Jaaskelainen ve ark. tarafindan
tanimlanmustir (126). Bu hipoteze gore UN, isitsel korteksteki noronal adaptasyonu
yansitmaktadir ve N100 cevabini (amplitiidiinii) azaltip, ortaya ¢ikma siiresini
(latansin1) geciktirmektedir. Isitsel kortekste, siirekli uyaran verilmesi ile noronal
dizge daha az yanit vermeye baslayacak, N100 yanitinda gecikme olacaktir; dolayisi
ile UN de, N100 yanitinin bir iirlinii olarak standart uyaran ile daha az sikliktaki
standart dis1 uyaran arasindaki fark seklinde ortaya ¢ikacaktir (126).

Daha giincel bir bagka hipotez ise, 6ngoriicti kodlama hipotezidir (predictive
coding). Sinir sistemi, asagidan yukar1 (bottom up) girdilerin yukaridan asagi (top
down) tahminlerini ayarlamak icin sinaptik plastisiteyi kullanarak gelen/gelecek
duysal uyariy1 en az hata ile tahmin eden bir ongériicii makine gibidir. Arka planda
tekrarlayan dizi (standart uyaranlar) akustik evrende bir diizen kurarak bir sonraki
sesin bu diizen i¢inde nasil olacagini tahmin eder. Eger beklenmedik bir isitsel uyaran
gelirse, gegmis deneyimlerimiz dogrultusunda gelisen dngérme modeli (igsel model,

tahmin, beklenti), yeni gelen beklenmedik uyarana gore plastisite ile giincellenir. Bu
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hipoteze gore UN, bir dngérme hatasi sinyalidir. Aslinda 6n goriicii kodlama hipotezi,
hem model ayarlama hem de uyum hipotezlerini i¢ine alarak UN’i sinaptik aktivite ve
plastisite kavramlar1 baglaminda agiklamaktadir (122).

UN, bu zamana kadar sizofreni, disleksi, otizm spektrum bozukluklari, koma,
AH ve daha az olmakla birlikte affektif bozukluklar gibi pek ¢ok norolojik ve
psikiyatrik hastalikta ¢alisilmistir (104). Azalmis UN amplitiid degerleri ile sozel
bellek, islem bellegi ve yiiriitiicii islevleri iceren kognitif fonksiyonlarla psikososyal
fonksiyonlar arasinda korelasyon oldugu saptanmistir. UN olusum mekanizmasinda
temporal lobun bulunuyor olmasi, UN’nin HBB’nin erken nd&robiyolojik
degisikliklerini de agiklayabilecegi umudunu ortaya koymustur (3).

Normal yaglanmanin UN iizerindeki etkisi ile ilgili ¢alismalarin sonuglar
birbirleri ile tutarsiz olsa da, ¢ogu ¢alismanin ortak sonucu yasin ilerlemesi ile birlikte
UN amplitiidiiniin azaldigi, UN latansinin ise uzadigi seklindedir (3). Verleger ve ark.
‘nin 18 saglikli geng ve 20 saglikli yash ile yaptigi ¢calismada, UN amplitiidlerinin
benzer oldugu ancak UN latanslarmin yasli grupta uzadigi saptanmistir (127).
Kazmerski ve ark., saglikli geng (n=16) , saglikli yash (n=16) ve olas1t AH (n=16)"n1
dahil ettikleri ¢alismalarinda uyaran araligini 1 sn olarak belirlediklerinde ise AH ve
saglikli yash grubunun her ikisinde de geng gruba kiyasla UN amplitiidlerinde azalma
oldugunu ancak saglikli yashlar ile AH nin amplitiid degerleri arasinda anlaml fark
olmadigini saptamistir (128). Yokoyama ve ark., 12 AH, 11 VD ve 13 saglikl1 yasli ile
yaptiklar1 ¢calismalarinda uyaran araligini1 2 sn olarak belirlemis ve frontal bolgede
amplitiidiin VD ve AH gruplarinda kontrollere gore diisiikk oldugunu ancak bu farkin
istatiksel olarak anlamli olmadigini belirtilmiglerdir (129).

Pekonnen ve ark. (1994) ise, 10 adet AH’dan olusan grup ile yaslar
eslestirilmis 10 adet saglikli yaslidan olusan kontrol grubunu aldiklar (ortalama yas
66,6) caligmalarinda, 1sn ve 3 sn olmak iizere iki farkli uyaran araliginda UN’ni
degerlendirmistir. Uyaran araligini1 1 sn olarak belirlediklerinde, kontrol grubu ile AH
grubunun amplitiidlerinin  benzer oldugunu, uyaran araligini 3 sn olarak
belirlediklerinde ise AH grubunda, UN amplitiidiiniin kontrol grubuna kiyasla azalmis
oldugunu gézlemlemislerdir (130).

Schroeder ve ark. ise, uyaranlar arasi siireyi degistirmemis, paradigmaya yeni

uyaran (novel sounds) eklemistir ve bu sekli ile demans ve saglikli yasli grubunu
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degerlendirdikleri ¢alismalarinda UN amplitiidiniin  AH grubunda azaldigini
gozlemlemistir (120).

AH ve VD hastalarinin saglikli kontrollerle karsilagtirildigi bir baska
caligmada ise, fronto-santral alandaki kayitlarda AH ve VD hastalarinin UN
amplitiidiiniin saglikli kontrollere kiyasla diisiik oldugu ancak kendi aralarinda anlaml
farklilik olmadigi saptanmustir.Yazarlar, fronto-santral alanda azalmis amplitiidiin,
kognitif fonksiyonlardaki zayiflamay1 yansitiyor olabilecegini belirtmislerdir (13).

Gorsel uyaranlarla yapilan UN caligmalarindan birinde ise, AH hastalarinda
elde edilen UN amplitiidiiniin saglikli kontrollere gore artmis oldugu, bu durumun
AH’da artmug distraktibilite ile iligkili olabilecegi seklinde yorumlanmigtir (131).
Caligmay1 yiiriiten Tales ve ark., daha sonra HBB vakalarinda ayni g¢aligmay1
tekrarladiklarinda, HBB vakalarinda da saglikli kontrollere kiyasla UN amplitiidiiniin
arttigini saptamistir (132).

AH ve diger noropsikiyatrik hastaliklarda siklikla ¢calisiimasina ragmen, HBB
vakalarinda UN ile ilgili ¢alismalar az sayidadir (133). HBB’un, saglikli yaglanma ile
demans arasinda ara bir basamak olmasi, UN gibi uygulamasi kolay norofizyolojik
biyomarkerlarin, HBB’ta da AH’da oldugu gibi benzer yanitlar verip vermedigi
sorusunu ortaya ¢ikarmistir. Bu zamana kadarki ¢alismalardan, Lindin ve ark., isitsel
ve gorsel uyaran kullanarak yaptiklari c¢aligmalarinda, Cz elektrodunda saglikli
kontrollere kiyasla HBB vakalarimin UN amplitiidlerinin daha diistik oldugunu
saptamistir (134). Ji ve ark., 43 saglikli kontrol (SK) ve 43 aHBB vakasini dahil
ettikleri calismalarinda HBB grubunda latanslarin SK’lere kiyasla uzun oldugu
gozlenmistir (133). Mowzowski ve ark. ise HBB (n=28) ve saglikl1 kontrolleri (n=14)
isitsel oddball paradigmasi kullanarak karsilastirmistir ve uyaranlarin siirelerini
degistirdikleri (standart uyaran:50 ms, deviant uyaran:100ms) ¢alismalarinda, frontal
alanda iki grup arasinda UN amplitiidii agisindan fark saptamazken, temporal alanda
UN amplitiidiiniin HBB grubunda saglikl1 kontrole kiyasla daha zayif oldugunu; HBB
grubunda sag temporal bolgedeki amplitiid azalmasinin zayif sozel 6grenme ile iliskili,
sol temporal bolgedeki amplitiid azalmasinin ise yeti yitimi ile iligkili olabilecegini

saptamiglardir (3).
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2.6.Amag ve Hipotezler
Bu ¢alismada, saglikli yaslilar, AH ve HBB vakalari arasinda néropsikiyatrik
semptomlar, néropsikolojik test performanslar: ve uyumsuzluk negativitesinin latans
ve amplitiid degerleri agisindan herhangi bir fark olup olmadiginin arastirilmasi ve bu
degiskenler arasinda bir korelasyon olup olmadigi incelenerek, elektrofizyolojik
yontemlerin HBB vakalarini saglikli yaslilardan ve AH’dan ayirmada kullanilabilecek
bir yontem olup olamayacaginin saptanmasi amaclanmistir.
Bu calismanin hipotezleri:
a) AH, HBB ve SK’ler arasinda noropsikolojik test performanslari agisindan
fark olacaktir (en kotii AH, HBB arada, en iyi SK olak {izere)
b) Ug grup arasinda noropsikiyatrik semptomlar agisindan fark olacaktir (en
kotii AH, HBB arada, en 1yi SK olak iizere)
¢) Uc grup arasinda UN amplitiid ve latanslar1 agisindan fark olacaktir
(amplitiid AH’da en diisiiki HBB’de orta, SK’de en yiiksek; latan AH’da
en uzun, HBB’de orta, SK’de en kisa olmak tizere)
d) Noropsikiyatrik semptomlar, demans siddeti, noropsikiyatrik testler ve
UN parametreleri arasinda iliski olacaktir

e) UN parametreleri ii¢ grubu birbirinden ayirt ettirici bir biobelirteg olabilir.
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3. YONTEM VE GERECLER

3.1. Orneklem

Calisma, Abant Izzet Baysal Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu'nca
22.02.2018 tarih ve 2018/22 karar numarasi ile onaylanmistir. Mayis 2018-Mayis
2019 tarihleri arasinda Abant Izzet Baysal Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri
poliklinigi ve Noroloji poliklingine bagvuran hastalardan 55 yas ve iistiinde olan, DSM-
5’e gore HBB tanis1 ve AH’na bagli muhtemel major ndrokognitif bozukluk tanisi alan
ve dahil olma olgiitlerini karsilayan hastalar ve bu hastalarin okuma yazma bilen
yakinlar1 ile dahil olma Olgiitlerini karsilayan 55 yas ve iistii cinsiyet ve egitim
acisindan eslestirilmis saglikli kontrol (SK) alinmasi planlanmistir. Calisma 6ncesi a
priori yapilan 6rneklem biiyiikliigii hesaplamasinda G Power programi kullanilmis
(135) ve one way ANOVA ile 3 grup karsilastirilmasi ¢in etki biiyiikligii Cohen
d=0.40 ve istatistiksel anlamlilik alpha=0,05 ve gii¢ (1-f)=0.80 olarak belirlendiginde
calismaya dahil olmasi planlanana 6rneklem sayisi toplam 66 olarak hesaplanmis ve
grup basina 22’ser hasta alinmasi planlanmistir. Demans hastalarinin kendileri ve
yakinlarindan, hafif kognitif bozukluk vakalar1 ile saglikli yashh bireylerin
kendilerinden yazili onam alinmistir. Veriler gizlilik ve evrensel etik ilkeler goz

Oniinde bulundurularak saklanmistir.

Demans Hastalar1 ve HBB vakalari icin dahil olma kriterleri;

-Hasta veya yakininin ¢aligmaya katilmak i¢in onam vermis olmasi,

-Demans hastalar1 i¢gin DSM-5’e gore AH’na bagli muhtemel major
norokognitif bozukluk tani kriterlerini karsilamak

-HBB vakalar1 i¢in DSM-5 kriterlerine gére demans kriterlerini karsilamiyor
olmak ve DSM-5 kriterlerine gore HBB tanisini kargilamakla birlikte Ulusal Yaglanma
Enstitiisii-Alzheimer Birligi Calisma Grubu’nun 2011 yilinda tanimladigi aHBB tanist
kriterlerini karsiliyor olmak (70)

-55 yas ve lizerinde olmak

-En az bes yil egitim almis olmak

Saghkh Bireyler i¢in dahil olma kriteleri;

-Calismaya katilmaya goniillii olmak
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-55 yas ve lizerinde olmak

-En az bes yil egitim almis olmak

Demans Hastalar1 ve HBB vakalan icin ¢alismanin disinda tutulma
kriterleri;
-Hasta veya yakininin ¢alismaya katilim i¢in onam vermemesi
-Orta — siddetli diizeyde demans varligi
-Olgeklerin uygulanmasina engel olusturacak herhangi bir fiziksel 6ziir
varlig1 (gorme, isitme kaybi, motor kayip vb.)
-Alkol-madde kullanim 6ykiisii

-Mental retardasyon ve psikotik bozukluk tanilarinin bulunmasi

Hasta yakinlan i¢cin calismanin disinda tutulma kriterleri;
-Calismaya katilmaya goniillii olmamast
-Olgeklerin uygulanmasma engel olusturacak herhangi bir fiziksel oziir
varlig1 (gérme, isitme kaybi, motor kayip vb.)

-Mental Retardasyon ve psikotik bozukluk tanilarinin bulunmasi

Saghkl bireyler i¢in ¢alismanin disinda tutulma kriterleri;
-Calismaya katilmaya goniillii olmamasi
-Olgeklerin uygulanmasina engel olusturacak herhangi bir fiziksel 6ziir
varlig (gbrme, isitme kaybi, motor kayip vb.)
-Alkol-madde kullanim 6ykiisii

-Mental Retardasyon ve psikotik bozukluk tanilarinin bulunmast

3.2. Veri Toplama Araclari

3.2.1. Sosyodemografik ve Klinik Veri Formu

Hastalarin yaslari, cinsiyetleri, egitim durumlari, daha 6nce demans igin
aldiklar1 anti-demans tedaviler, antipsikotik ve antidepresan ila¢g kullanim oykiileri,
hastalik stireleri, meslekleri, ek kronik ve sistemik hastaliklarinin olup olmagi, bel
cevreleri, boy uzunluklari, kilolari, muayene sirasinda Olgiilen kan basinglart ile

soygecmislerinde kronik ve sistemik hastalik olup olmadigi not edilmistir.
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3.2.2. Egitimliler icin Standartize Edilmis Mini Mental Test

Demans degerlendirmesi yaparken en sik kullanilan tarama testlerinden olan
Standartize Mini Mental Test (SMMT), Folstein (1975) tarafindan olusturulmus ve
Molloy ve ark. (1991) tarafindan revize edilmistir. Pek cok dilde ¢evirisi olsa da test
egitimsel ve kiiltiirel farkliliklar gostermektedir (136). Hafif demans grubunda testin
gecerlilik getivenilirligi Giingen ve ark tarafindan yapilmistir (137). SMMT, 30
sorudan olusur ve test, egitim diizeyi ve yastan etkilenir (138). Giingen ve
ark.gecerlilik ve giivenilirligini yaptigst SMMT, daha ¢ok bakim evlerinde kalan yash
niifusa uygulanmis olup toplum tabanli 6rneklemi yansitmadigi diistiniilmektedir ve
toplum geneline kiyasla Giingen ve ark. calismasinda normalden daha yiiksek bir
demans prevelans: saptanmistir. Keskinoglu ve ark. ise, toplum tabanli bir niifus
tizerinde testin uygulanabilmesi i¢in testi hem egitimli hem de egitimsiz hasta grubu
icin revize etmistir. Giingen ve ark. uyarladigt SMMT’den farkli olarak dikkat
bolimiinde, 100 den geriye 7 ser 7 ser sayma becerisi yiksek egitim diizeyi
gerektirdiginden testin egitimliler i¢in olan formunda Tirk toplumunun yash
nifusunun genel egitim diizeyi dikkate alinarak 100 den geriye 3 er 3 er sayma
seklinde degistirilmis, i¢ ice gecen iki besgenin kopyalandigl boliim ise iki kenari
paralel olan i¢ i¢e gecmis ev ya da zarf seklindeki farkli iki besgenin kopyalanmasi
seklinde degistirilmistir (139). Olcegin kesme puam egitimli ve egitimsiz hasta

gruplari i¢in 22/23 ve 18/19 seklindedir.

3.2.3. Klinik Demans Derecelendirme Olcegi (CDR)

CDR, demans ve HBB vakalarinda biligsel bozulmanin siddeti ile sosyal ve
fonksiyonel islevselligin global degerlendirildigi bir dlgektir (1, 140). Bakimveren ve
hasta ile yapilan goriismeyle bellek, oryantasyon, muhakeme ve sorun ¢ézme, ev dist
faaliyetler, ev yasami ve hobiler, kisisel bakim ilgili alt1 baglik hakkinda bilgi alinir
(140). Puanlama yapilirken her bir alt baslik 0= bozulma yok; 0,5= bozulmanin varligi
siipheli, 1=hafif derecede bozulma, 2= orta derecede bozulma, 3= ciddi derecede
bozulma seklinde puanlanir (141). Evreye karar vermede bellek ekseni 6nem tasir. En
az 3 eksenin birden puani bellek ekseninin altinda ya da tstiinde ise evreyi bellek
ekseni belirler. Eger 3 eksenin de birlikte puani bellek ekseninin altinda veya {istliinde

ise evreyi o 3 eksenin puani belirler. Bu durumun 2 istisnasi vardir. Birincisi, ti¢ eksen
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bellek ekseninin bir tarafinda, diger 2 eksen de bellek ekseninin diger tarafinda ise evre
bellek ekseni puani ile aynidir. Diger istisna ise, bellek ekseni puani=0,5 ise, evre 0
olamaz (142). Evreleme ise 0-0,5-1-1,5-2-3 seklinde yapilir. CDR=0, yas ile iliskili
bellek kusuru; 0,5= HBB; 1=Hafif evre demans, 2= Orta evre demans; 3= Agir evre
demansa karsilik gelmektedir (15). Basliklarin puanlarinin toplami ise genel bir

degerlendirme saglayan “kutucuk toplam skoru” seklinde hesaplanir (141).

3.2.4. Saat Cizme Testi

Saat Cizme Testi (SCT)’nin 4 puanlik versiyonu ¢alismada kullanilmistir.
SCT’nin 4 puanlik versiyonun Tiirk toplumunda 50 yas ve lizeri yetigkinlerdeki
gegcerlilik ve giivenilirlik ¢calismas1 Cangdz ve ark. tarafindan yapilmistir. Katilimcidan
beyaz bir A4 kagida bir saat kadrani ¢izmesi, kadranin {izerine rakamlarini yerlestirip
akrep ve yelkovani on biri on gegecek sekilde (11:10) ¢cizmesi istenmektedir. Puanlama
yapilirken yuvarlak/ dikdortgen/ kare seklinde kadranin ¢izilmesi =1 puan, on iki
rakamin eksiksiz bulunmasi= 1 puan, rakamlarin dogru yer ve pozisyonda olmasi =1
puan, akrep ve yelkovanin dogru pozisyonda olmasi =1 puan olarak puanlanir (143).
SCT ile, isitsel yonergenin ayirt edilmesi, planlama becerisi, gorsel bellek becerisi,
vizyospasyal beceriler, motor programlama ve yiiritiicii islevler, numerik bilgi,

celinebilirligin engellenmesi ve dikkat gibi beceriler degerlendirilir (144).

3.2.5. Temel ve Enstriimental Giinliik Yasam Aktiviteleri Envanteri

Temel giinliik yasam aktiviteleri (TGYA) envanteri, tuvalete gitme, banyo
yapma, yemek yeme, giyinme, ev i¢inde yliriime, yataga girme ve yataktan kalkma
seklinde temel ihtiyaglar1 karsilama becerisini; enstriimental giinliik yasam aktiviteleri
(EGYA) envanteri ise cep telefonu kullanma, ulagim araglarini kullanma, yemek
hazirlama, aligveris yapabilme, glinliik ev islerini yapabilme, para hesabini bilme ve
ilaglar1 tanyp kullanabilme becerilerini degerlendirmektedir (145). Her bir madde igin
3 puan ile degerlendirme yapilir ( 0= bozukluk yok, 1= hafif bozukluk, 2= agir
bozukluk). Eger s6z konusu maddede belirtilen islev yardimsiz yerine getiriliyorsa
“0”, kismi yardimla yerine getiriliyorsa “1”, yardimsiz yerine getirilemiyorsa “2” puan
verilir. Modifiye OARS Enstriimani ad1 ile bilinen bu 6l¢egin Giirvit ve ark. tarafindan

yapilan Tiirk¢e bir uyarlamasi mevcuttur (142, 146).
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3.2.6. Hachinski iskemi Skoru

Hachinski Iskemi Skoru HiS), dejeneratif ve vaskiiler demanslar1 ayirmada
kullanilan basit bir tarama 06lgegidir. Ani baslangi¢, basamaksi kétiilesme, dalgalanan
seyir, noktiirnal konfiizyon, kisiligin goreli korunmasi, depresyon, somatik
yakinmalar, emosyonel inkontinans, hipertansiyon Oykiisii, inme Oykiisii, yaygin
atheroskleroz, fokal norolojik belirtiler ve fokal nérolojik bulgular seklinde itemlerin
degerlendirildigi 6l¢egin toplam puani 18 olup; 4 ve altinda puan alanlar AH, 5 ve 6
puan karisik demans, 7 ve lizeri puan alanlar ise vaskiiler demans seklinde ayrilir

(147).

3.2.7. iz Siirme Testi

Iz siirme testi, klinik uygulamada sik kullanilan néropsikolojik testler
arasindadir (148).

Test ilk olarak Amerikan ordularindaki askerler i¢in hazirlanmis; daha sonra
toplum iginde kullamlmak iizere gelistirilmistir. Ilk hazirlanan orijinal formunda,
testor tarafindan 3 kez yapilan hata diizeltikten sonra test tamamlanmis oluyorken,
sonraki zamanlarda hata diizeltme sayisi ile sinirlama kaldirilmis testin tamamlanma
stiresi dikkate alinmistir.

A ve B diye iki parcadan olusan testlerin her birinde A4 boyutundaki beyaz
kagit iizerinde 25 adet daire bulunmaktadir. Iz siirme Testi A’da, katilimcidan iizerleri
1’den 25’e¢ kadar numaralandirilmis karisik sekilde verilen daireleri sirasi ile ¢izgi
cekerek birlestirmesi (1-2-3-4-5-...) istenir. iz siirme Testi B’de ise, iizerleri 1’den 13’e
kadar numaralandirilmis dairelerle, A’dan L’ye kadar harflendirilmis daireleri bir say1
bir harf seklinde kendi i¢lerinde ilerleyecek sekilde ¢izgi cekerek birlestirmeleri (1-A-
2-B-3-C-4-D...) istenir. Testin puanlanmasinda her iki testin tamamlanma siiresi
kaydedilir (149). Her test i¢in, katilimciin yaptigi ve uygulayacinin uyararak
katilimecinin dogru yaptig1 son daireye geri getirildigi hatali tepkilerin sayis1 saptanir
(150).

Iz siirme testinin iilkemizde 50 yas ve iizeri yetiskin ve yash grupta Tiirkce
gecerlilik ve giivenilirlik caligmas1 Cangdz ve ark. (2007) tarafindan yapilmistir.
Tiirkce formunda, orijinal formundan farkl1 olarak Iz siirme testi B kismina “¢,§,i”

harfleri eklenmistir (150).
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3.2.8. Stroop Testi

Pek cok versiyonu olan Stroop testi, renkli yazilarla yazilmig renk isimlerinin
bulundugu bir takim kartlardan olusan, dikkatin degerlendirilmesinde kullanilan ve
prefrontal korteks aktivitesini yansitan bir noropsikolojik testtir (151). ilk kez John
Ridley Stroop tarafindan gelistirilmistir. Stroop etkisi, kartlardaki renk adlarm
belirten kelimelerin yazildigi rengin sdylenmesi istenince ortaya ¢ikmaktadir.
Kelimede belirtilen renk ile kelimenin yazildigi renk farkli ise, katilimcinin rengi
sOyleme zamani uzamaktadir. Stroop testi, biligsel katilik-esneklik yetenegini yansitir.
Stroop testi TBAG formunun, Karakas ve ark. tarafindan biligsel potansiyeller igin
néropsikolojik test (BILNOT) bataryas: dahilinde gecerlik ve giivenilirlik ¢aligmasi
yapilmugtir. Tubitak tarafindan desteklenen bir proje oldugu igin temel bilimler
arastirma grubuna atif yapmak amaci ile “TBAG” formu denilmistir (152). 14.0 x 21.5
cm den olusan dort beyaz kart, her kartin lizerinde bir satirda 4 kelime olacak sekilde
6 satir bulunmaktadir. 1. Kartta renk isimleri siyah renkle yazilmistir ve katilimcidan
yazilan kelimeleri okumasi istenilir. 2. Kartta farkli renklerle yazilmis renk isimleri
vardir ve katilimcidan kelimelerde yazili olanin okunmasi istenir. Bu kart tiim Stroop
testleri icinde en kritik 6neme sahip olan testtir. 3. Kartta farkli renklerle basilmis
daireler vardir ve katilimcilardan dairelerin renklerini okumasi istenir. 4.kartta ise
farkli renklerle basilmis “kadar, zayif, ise ve orta” seklinde renk ismi olmayan
kelimelerin hangi renkle yazildiginin okunmasi istenmektedir. Testin son asamasinda
katilimcidan 2. Kartta yazili kelimelerin hangi renkle yazildiginin séylenmesi istenilir.
Degerlendirmede her bir kart ile ilgili taskin tamamlanma siiresi, katilimcinin hata

sayis1 ve diizeltme sayisi kaydedilir.

3.2.9. Rey Sozel Isitsel Ogrenme Testi

Iyi bir bellek degerlendirmesi i¢in kodlama, depolama ve geri ¢agirma
becerisinin degerlendirilmesi gerekmektedir. Rey Sozel Isitsel Ogrenme Testi
(RSIOT), 6grenme ve serbest hatirlamanm iginde oldugu kisa siireli ve uzun siireli
bellek, geriye dogru bozucu etki altinda hatirlama gibi becerileri degerlendirmektedir
(108). Lezak ve ark. (1976) tarafindan gelistirilen testte, 15 kelimeden olusan birinci
liste toplamda bes kez okunur ve her okuma sonrasinda katilimcinin serbest hatirlama
puanlart kaydedilir. Besinci okumadan sonra ilk listeden farkli ikinci bir liste okunur

ve tekrar serbest hatirlama degerlendirilir. Ikinci listeden sonra katilimcidan birinci
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listeden aklinda kalan kelimeleri sOylemesi istenilerek geriye dogru bozucu etki
altinda hatirlama degerlendirilir (153). Yirmi dakika ara verildikten sonra birinci
listeden hangi kelimelerin aklinda kaldigi katilimciya sorularak tanima listesine
gecilir. Yas ve egitim yil1 test performansini etkilemektedir. Testin Tiirkge gecerlilik

ve giivenilirlik ¢alismasi Can ve ark. tarafindan yapilmistir (154).

3.2.10. KAS Sozel Akicilik Testi

Tiirk¢e’de “K, A, S” harfleri kullanilir. Katilimcidan bir dakika icerisinde
belirtilen harflerle baslayan kelimeler tiretmeleri, 6zel isim ve iirettikleri fiilin dgeisik
hallerini kullanmamalar1 istenmistir. Her bir harf i¢in bir dakika i¢inde iiretilen toplam

kelime sayis1 kaydedilir.

3.2.11. Geriatrik Depresyon Ol¢egi

Yesavage ve ark. tarafindan gelistirilen 6l¢ek, 30 adet sorudan olusur ve
katilmcinin kendisinin “evet/hayir” seklinde cevapladigi bir 6z bildirim 6lcegidir.
Yesavage ve ark. dlgedi 55 yas ve iizeri drneklemde uygulamistir (155). Ulkemizde,
Sagduyu ve ark. (1997) tarafindan 6lgegin Tiirkge gegerlilik ve gilivenilirlik ¢aligmasi
yapilmis olup, kesme puani 13/14 seklinde belirlenmistir (156).

3.2.12. Cornell Demansta Depresyon Olcegi

Demans hastalarindaki depresif belirtilerin klinisyen tarafindan hasta ve
bakimvereni ile yapilan goriigme dogrultusunda tarandigi bir dlgektir. Duygudurumla
ilgili bulgular, davramis degisiklikleri, fiziksel bulgular, dongiisel fonksiyonlar ve
disiinsel  degisiklikler seklinde 5 bashik altinda toplam 19 madde
degerlendirilmektedir. Puanlamalar, 0= yok, 1= hafif diizeyde, 2= siddetli diizeyde
seklinde yapilmaktadir. Olgegin Tiirkge gecerlik ve giivenilirlik ¢aligmast Amuk ve
ark. (2003) yapilmis olup Tiirk toplumu i¢in kesme puant 7/8 olarak belirlenmistir
(157).

3.2.13. Noropsikiyatrik Envanter

Demans hastalarinda davranigsal ve psikiyatrik belirtilerin kapsamli olarak
degerlendirildigi, 6zellikle ila¢ ¢calismalarinda kullanilan bir 6l¢ek olup pek cok dilde
ve kiiltiirde gegerlik ve giivenilirlik ¢alismasi yapilmistir (158). Cummings ve ark.

(1994) tarafindan gelistirilen (159) ilk formunda sanrilar, varsanilar,
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ajitasyon/saldirganlik, depresyon/disfori, anksiyete, apati/kayitsizlik, disinhibisyon,
irritabilite/labilite ve anormal motor davranis seklinde on madde degerlendirilirken
daha sonra ayni1 yazarlar tarafindan uyku/ gece davraniglari ve istah/ yeme degisimleri
seklinde iki madde  eklenmistir (160). Toplam on iki davranigsal alanin
degerlendirmesi hasta yakini ile yapilan goriisme neticesinde, oncelikle tarama
sorularinda ilgili belirtinin bulunup bulunmadugu sorgulanarak yapilir. Eger tarama
sorusuna yanit “hayir” ise sonraki soruya gegilir. Yanit “evet” ise, ilgili alana ait
detayl1 sorular sorularak en sonunda hasta yakinina belirtinin sikligin1 1 ile 4 arasinda
(1= nadir, 4= her giin); belirtinin siddetini 1 ile 3 arasinda (1= hafif, 3= agr)
puanlamasi istenir. Belirtinin siklig1 ve siddetinin ¢arpilmasi ile o alanin puan elde
edilir. Toplam puan en fazla 144 olabilir. Olgegin Tiirkce gegerlik ve giivenilirlik

calismasi1 Ak¢a-Kalem ve ark. tarafindan yapilmistir (161).

3.2.14. Noropsikiyatrik Envanter- Klinisyen

Klinisyenin hasta ile yaptigi goriisme ve bakimverenden alinan bilgiler
dogrultusunda degerlendirilen 6lgek Mederios ve ark. tarafindan gelistirilmistir (162).
Orijinal Noropsikiyatrik Envanter (NPE)’den farkli olarak, davranigsal alanlarin
detayli degerlendirildigi alt basliklar genisletilmistir. Ayrica Ajitasyon/Agresyon
baslig1 altinda degerlendirilen alan bdliinerek “Ajitasyon” ve “Agresyon” seklinde iki
farkli baslik elde edilmis ve orjinal NPE’de olmayan “Anormal Vokalizasyon” basligi
eklenmigtir (162). Olgegin puanlamasi orjinal NPE’ den farkli olarak tarama
sorularmin alt bagliklarinin her birinin siklik, siddet ve bakimverende yarattig
sikintinin puanlamasi tek tek puanlanarak yapilmaktadir. Bakimveren ve hasta ile
yapilan goriisme sonunda hekim izlenim puani tiim alt basliklarlarin puanlar
toplanarak toplam puan seklinde yazilmaktadir. Tiirkge gegerlik ve giivenilirlik

calismasi1 Cankurtaran ve ark. tarafindan yapilmistir (158).

3.3. OiP ELDE EDILMESI

Bolu Abant Izzet Baysal Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Klinik
Nérofizyoloji Labaratuvar: kullanilarak OIP dalgalari elde edilmistir. EEG kaydi,
Oglen saat 12: 00-13:00 arasinda veya 16:00-18:30 arasinda alinmistir. Katilimcilardan

oturur pozisyondayken goézlerini agik tutmalari ve gbzlerini miimkiin oldugunca
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hareket ettirmemeleri, verilen kulakliktan gelen seslere dikkatlerini vermemeleri
istenilmistir.

10-20 EEG sistemine gore (163) 5 kanalli EEG cihazi ile 6l¢tim yapilmustir.

Fz, Cz, Pz, C3, C4, T5 ve T6 elektrotlarindan kayit alinmis olup, referans
elektrot olarak Al (sol mastoid bdlge) kullanilmistir. Sag supraorbital alana toprak
elektrodu yerlestirilmistir.

T5 ve T6 elektrotlarin degerlendirilmesi i¢in 2. kez , C3 ve C4 elektrotlarinin
yeri degistirilerek kayit alinmistir.

Kayitlama sirasinda yiiksek frekans filtresi 50 Hz, diisiik frekans filtresi 0,2
Hz ve sensitivite 10 uv/ div olarak kayitlanmistir. Her iki kulaktan sesli uyaran
verilmis olup, standart uyaran %80 siklikta ( 80 db, 1000 Hz) deviant uyaran ise % 20
siklikta ( 80 db, 2000 Hz ) ve rastgele dagilimda olarak kulaklik ile deneklere
dinletilmistir.

Tiim isitsel uyaranlar 50 ms siireli olup, 10 ms yiikselme ve 10 ms algalmaya
sahip patlayici nitelikte isitsel uyaranlar kullanilmistir (tone burst). Uyaranlar arasi
stire (ISI) 1 sn olarak belirlenmistir ( 1 pps, pulse per second). 16 adet standart dis1
uyaran Katilimei tarafindan algilanana dek isitsel uyaran verilmeye devam edilmistir,
standart dis1 uyaranlar ile UN elde edildiginde test kendiliginden sona ermistir.

Kayit bilgisayarinda, standart dist uyaran ile elde edilen dalga trasesinden
standart uyaran ile elde edilen dalga trasesinin farkli alinarak elde edilen trasede, isitsel
uyaran verildikten sonraki 150ms-250 ms araligindaki en biiyiik amplitiide sahip
negatif yonelimli dalga belirlenmis olup pik amplitiidii kaydedilmis ve pik amplitiid

yaptig1 durumdaki siire pik latans degeri olarak hesaplanmistir.

3. 3. ISTATIKSEL METHOD

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 22.0 paket programi kullanildi.
Kategorik veriler frekans ve yiizde cinsinden, siirekli veriler ise verilerin dagilim
sekline bagli olarak ortalama =+ standart sapma ve ortanca deger (ylizdelikler) olarak
ifade edildi. Siirekli degiskenler veriler normal dagildiginda ii¢ grup karsilastirmasi
icin one way ANOVA, normal dagilmadiginda Kruskal Wallis ANOVA ile

karsilagtirildi.  Gruplar aras1 farkin belirlenmesinde post hoc yonrtem olarak
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Bonferroni diizeltmesi kullanildi. Kategorik degiskenler ki kare testi ile karsilastirildi.
Korelasyon analizleri i¢in Perason korelasyon testi uygulandi. Deneklerin hangi grupta
yer aldiginm1 belirlemek amaciyla binary lojistik regresyon analizleri yapildi ve ¢esitli
regresyon modelleri olusturuldu. Lineer regresyon analizlerinde ise bagimli degisken
olarak EGYA ve SMMT skorlar1 alind1 ve ¢esitli bagimsiz degiskenlerden olusan
farkli modeller olusturularak EGYA ve SMMT skorunu hangi bagimsiz degiskenin
predikte ettigi incelendi. Tiim testlerde istatistiksel olarak p<0.05 degeri istatistiksel

olarak anlamlilik olarak kabul edildi.

4 BULGULAR

4.1.Calisma Ornekleminin Belirlenmesi

Calismanin Orneklemi Sekil 4.1.de 6zetlenen sekilde olusturuldu. HBB
vakalarinin se¢iminde non-amnestik HBB olan vakalar ¢alismaya dahil edilmedi.

Calismaya 75 kisi ile baslandi. Erken evre AH grubunda, 1 kisi {i¢ y1l egitim
diizeyine sahip oldugu i¢in calismaya dahil edilmedi. HBB grubunda, 1 kisi non-
amnestik HBB oldugu icin, 1 kisi ise sonraki siiregte tanisi parkinson hastaligi ile
uyumlu oldugu icin calismaya dahil edilmedi. HBB grubunda 1 kisi OIP ¢ekimine
geldi ancak noropsikolojik testler uzun siirdiigii i¢in katilmak istemedi, 1 kisi de hem
ndropsikolojik testleri tamamlamad: hem de OIP ¢ekimine gelmedigi icin calismaya
dahil edilmedi. Demans polikliniginden yonlendirilen 4 hastanin tanist VD ile
uyumluydu ancak hastalar noropsikolojik testlere uyum saglayamadiklari igin
caligmaya alinmadilar. 1 hastanin tanisi da karisik demans tanisi ile uyumlu oldugu
i¢in ¢alisma Ornekleminde karistiric1 faktdr olmasin diye caligmaya dahil edilmedi.
Calisma, 21 hafif evre AH, 26 HBB vakasi ve 18 saglikli kontrol olmak iizere toplam

65 kisi ile tamamlandi.
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4 Vaskiiler

22 Hafif Evre .
Alzheimer :i?ﬂ'i_'?:lf Demans+1 18 Saghkl
Demans $ Karigik Demans Kontrol
Bozukluk
Hastas1

Hastasi

v

/ 1 hastada parkinson \ /1 hastanin tanisi karlslk\

tanis1 vardi demans oldugu igin
1 hasta non-amnestik caligmaya dahil
1 hasta 3 y1l HBB idi edilmedi
egitimli oldugu 1 hasta EEG ¢ekimine
i¢in ¢aligmaya gelmedi ve 4 vaskiiler demans
dahil edilmedi noropsikolojik testleri hastas1 noropsikiolojik
tamamlamadi testlere uyum
1 hasta noropsikolojik saglayamadig1 i¢in
testlere katilmak caligmaya dahil

\ / \ istemedi / \ edilmedi

!

21 Hafif Evre Alzheimer Demans
26 Hafif Bilissel Bozukluk
18 Saglikli Kontrol

Sekil 4.1. Cahsma Ornekleminin Belirlenmesi

4.2. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans Gruplarinin

Sosyodemografik Verilerinin Karsilastirilmasi

Saglikli kontrol, HBB vakalar1 ve erken evre AH’larinin yaslar
incelendiginde, saglikli kontroller ile HBB vakalarinin yas ortalamalarinin benzer
oldugu; AH’larinin yas ortalamasinin ise bu iki gruptan anlamli diizeyde yiiksek
oldugu (70,05+7,01) saptandi (p=0,002). Saglikli kontrol, HBB vakalar1 ve erken evre
AH’lar, cinsiyet, toplam egitim siiresi, egitim durumu, medeni durum, c¢alisma
durumlari, ¢ocuk sayilari, Kardes sayilari, dogum yeri, kimle yasadiklari, sosyal
giivenceleri agisindan karsilagtirildiklarinda istatiksel olarak birbirlerinden farksizdi.

Gruplarin sosyodemografik verileri Tablo 4.2°de gosterilmistir.
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Tablo 4.2. Saghikh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarmin Sosyodemografik Verilerinin Karsilastirilmasi

Degisken SK HBB Hafif Evre p Grup Farki
(n=18) (n=26) AH (n=21)
Yas 64,11£4,66  64,50£539 70,05+7,01 p=0,002" AH>HBB=N
Cinsiyet
Kadin | 10 (%55,6) 11 (%42,3) 12 (%57,1) p=0,5352® N=HBB=AH
Erkek | 8 (%44,4) 15 (%57,7) 9 (%42,9)
Toplam Egitim (y1l) 7,172,895  6,62+3,02  6,62+3,09  p=0,640% N=HBB=AH
Egitim Durumu
Ilkokul | 11 (%61,1) 20 (%76,9) 16 (%76,2) p=0,3352 N=HBB=AH
Ortaokul-Lise | 7 (%38,9) 4 (%15,4) 4 (%19,0)
Universite | 0 (%0,0) 2 (%7,7) 1 (%4,8)
Medeni Durum
Evli | 15 (%83,3) 23 (%88,5) 15(%71,4) p=0,3082 N=HBB=AH
Dul | 3 (%16,7) 2 (%7,7) 3 (%14,3)
Bosanmig/Ayr1 | 0 (%0,0) 1 (%3,8) 3 (% 14,3)
Cocuk Sayisi 2,610,916  2,69+0,83  2,48498 p=0,219" N=HBB=AH
Kardes Sayisi 3,67+1,37 4,38+1,47 3,71+1,55 p=0,169% N=HBB=AH
Dogum yeri
Bolu | 7 (%38,9) 9 (%34,6) 7 (%33,3) p=0,931»2 N=HBB=AH
Kimlerle yastyor
Yalniz | 3 (%16,7) 3(%11,5) 5 (%23,8) p=0,5362 N=HBB=AH
Aile ile | 15(%83,3) 23 (%88,5) 16 (%76,2)
Caligma Durumu
Calismiyor | 18(%100,0) 24 (%92,3) 21(%100,0) p=0,213» N=HBB=AH
Sosyal Giivencesi
SGK | 9 (%50,0) 17 (%65,4) 14 (%66,7) p=0,5202 N=HBB=AH
Bagkur | 3 (%16,7) 1 (%3,8) 1 (%4,8)
ES | 6 (%33,3) 8 (%30,8) 6 (%28,6)

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis ¥ ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilmistir

Yayilim 6lgiitii olarak ortalama + SS verilmistir.

Kategorik degiskenler ki kare testi ile karsilastirilmis, n, %, ki kare istatistigi verilmistir 2
p <0,001*, p <0,01**, p <0,05***
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4.3. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans Gruplarinin
Psikiyatrik Ozgecmis Bilgilerinin Karsilastiriimasi

Saglikli kontrol, HBB vakalar1 ve erken evre AH’larinin psikiyatrik 6zgegmis
bilgileri incelendiginde, ii¢ grubun da daha once psikiyatri yatisinin olmadigi, suisid
Oykiistiniin olmadigi, alkol ve madde kullanim 6ykiistiniin olmadigi goriildii. Saglikli
kontrol grubunda iki kisinin, HBB grubunda bir kisinin ve AH grubunda bir kisinin
sigara kullanma Gykiisiiniin oldugu, sigara tiiketimi acisindan ii¢ grup arasinda fark
olmadigr goriildii. Saglikli kontrol grubunda 1 kisinin, HBB grubunda ise 3 kiginin adli
olay Oykiisiiniin oldugu saptandi; gruplar arasinda adli olay 0ykiisii agisindan istatiksel
olarak fark yoktu. Gruplarin psikiyatrik 6zgecmis verileri Tablo 4.3’de gosterilmistir.

Tablo 4.3. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarmin Psikiyatrik Ozgecmis Bilgilerinin Karsilastirilmasi

Degisken SK HBB Hafif Evre p Grup Farki
(n=18) (n=26) AH(n=21)
Daha Once
Psikiyatri
Yatis1
yok | 18 (%100,0) 26 (%100,0) 21 (%100,0) - N=HBB=AH
Suisid
Oykiisii
Yok | 18 (%100,0) 26 (%100,0) 21 (%100,0) - N=HBB=AH
Madde
Oykiisii
Yok | 18 (%100,0) 26 (%100,0) 21 (%100,0) - N=HBB=AH
Alkol Oykiisii
Yok | 18 (%100,0) 26 (%100,0) 21 (%100,0) - N=HBB=AH
Var | 0(%0,0) 0 (%0,0) 0 (%0,0)
Sigara
Kullanimi
Yok | 16 (%88,9) 25 (%96,2) 20 (%95,2) p=0,584x N=HBB=AH
Var | 2 (%11,1) 1 (%3,8) 1 (%4,8)
Sigara 0,11%0,32 0,12+0,326 0,05%0,22 p=0,723¢ N=HBB=AH
(paket/y1l)
Adli Oykii
Yok | 17 (%94,4) 23 (%88,5) 21 (%100) p=0,260x N=HBB=AH
Var | 1 (%5,6) 3 (%11,5) 0 (%0,0)

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis © ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilnustir

Yayilim 6l¢iitii olarak ortalama + SS verilmistir

Kategorik degiskenler ki kare testi ile karsilagtirilmug, n, %, ki kare istatistigi verilmistir #°

p <0,001%, p <0,01**, p <0,05%**
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4.4. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans Gruplarinin
Tibbi Ozgecmis Bilgilerinin Karsilastirllmasi

HBB vakalar1 ve hafif evre AH’larinda, bagvuru sikayetinin baslangi¢ zamani
ile ilk doktor bagvurusundan bu yana gegen siirenin benzer oldugu saptandi (p<0,001).
Hafif evre AH grubunda, kisilerin 3,29+2,19 yildir sikayeti oldugu, HBB grubunda ise
2,73+1,82 yildir sikayetlerinin oldugu goriildii. Ilk doktor bagvurusunun, erken evre
AH grubunda 1,809+1,46 yil 6nce, HBB vakalarinda 1,25+0,908 yil 6nce oldugu
saptandi.

Hipertansiyon, DM, dislipidemi, miyokard enfarktiisii (MI), kardiyovaskiiler
hastalik 6ykiisii ve serebrovaskiiler olay oykiisii agisindan gruplar arasinda istatiksel
olarak anlamli fark saptanmadi. HBB grubunda 3 hasta (%11,5) ve AH grubunda da 3
hastanin (%14,3) gecirilmig MI Oykiisii oldugu saptandi; ancak son alt1 ay i¢inde
gecirilmedigi i¢in dislama kriteri sayilmadi. Serebrovaskiiler olay dykiisii, sadece AH
grubunda 1 hastada (%4,8) vardi; AH tanisi konulduktan sonra belirtildigi i¢in ve son
altt ay i¢inde gecirilmedigi i¢in diglama kriteri olarak sayilmadi. Gruplarin tibbi
0zgeemis bilgileri Tablo 4.4°te gosterilmistir.

Saglikli kontrol, HBB vakalar1 ve erken evre AH’lar1 arasinda antihipertansif
ilag kullanimi1 ve antidiyabetik ila¢ kullanimi agisindan istatiksel olarak anlamli fark
saptanmadi. AH grubunda 10 kisinin (%47,6) asetilkolinesteraz inhibitérii kullandigs,
3 kisinin de NMDA antagonisti kullandigi1 (%14,3) saptandi.

Saglikli kontrol, HBB vakalar1 ve erken evre AH’lar arasinda viicut kitle
indeksi (body mass index, BMI) agisindan istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi.
Sistolik kan basmcimin (SKB) (mmHg), HBB grubunda istatiksel olarak anlamli
oranda AH vakalarindan fazla; AH grubunda da istatiksel olarak saglikli kontrol
vakalarindan fazla olarak tespit edildi (p<0,001). Saglikli kontrol, HBB vakalar1 ve
erken evre AH’lari arasinda diyasyolik kan basinci (DKB) (mmHg) agisindan
istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Gruplarin ila¢ kullanimi, BMI’lari, sistolik

ve diyastolik kan basinglarina iligkin bilgiler Tablo 4.4.1°de gosterilmistir.
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Tablo 4.4. Saghkh Igontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarimin Tibbi Ozgecmis Bilgilerinin Karsilastirilmasi

Degisken

Sikayeti ne
zamandir var (yil)
Ik doktor
basvurusu kag yil
once
Hipertansiyon
Yok

Var

DM
Yok
Var
Dislipidemi
Yok
Var

Mi
Yok

Var

Kardiyovaskiiler
Hastalik

Yok

Var

SVO
Yok
Var

SK
(n=18)

10 (%55,6)
8 (%44,4)

14 (%77,8)
4 (%22,2)

13 (%72,2)
5 (%27,8)

18 (%100,0)

0 (%0,0)

13 (%72,2)
5 (%27,8)

18
0 (%0,0)

HBB
(n=26)

2,73+1,82

1,25+0,908

12 (%46,2)

14 (%53,8)

19 (%73,1)
7 (%26,9)

18 (%69,2)
8 (%30,8)

23 (%88,5)

3 (%11,5)

21 (%80,8)
5 (%619,2)

26
0 (%0,0)

Hafif Evre
AH(n=21)

3294219

1,809+1,46

6 (%28,6)

15 (%71,4)

14 (%66,7)
7 (%33,3)

13 (%61,9)
8 (%38,1)

18 (%85,7)

3 (%14,3)

13 (%61,9)
7 (%33,3)

20 (%95,2)
1 (%4,8)

p

p=0,430

p=0,081

p=0,218 2

p=0,7372

p=0,722 2

p=0,268

p=0,466

p=0,34572

Grup Farki

AH=HBB

AH=HBB

N=HBB=AH

N=HBB=AH

N=HBB=AH

N=HBB=AH

N=HBB=AH

N=HBB=AH

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis® ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilmistir

Yayilim 6l¢iitii olarak ortalama + SS verilmistir

Kategorik degiskenler ki kare testi ile karsilastirilmis, n, %, ki kare istatistigi verilmistir

DM: diabetes mellitus, MI: miyokard infarktiisii, SVO: serebrovaskiiler olay
p < 0,001%, p <0,01%*, p <0,05%**
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Tablo 4.4.1. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarimn Kullandiklari Ilaglarin ve Muayene Sirasindaki Kan Basinci ve
BMI degerlerinin Karsilastirilmasi

Degisken SK HBB Hafif Evre p Grup Farki
(n=18) (n=26) AH(n=21)
Antihipertansif
Yok 11 (%61,1) 11 (%42,3) 9 (%42,9)
Var 7 (% 38,9) 15 (%57,7) 12 (%57,1) p=0,407 2 N=HBB=AH
Antidiabetik
Yok 15 (%83,3) 20 (%76,9) 16 (%76,2)
Var 3(%16,7) 6 (%23,1) 5 (%23,8) p=0,838 72 N=HBB=AH
Asetilkolinesteraz
Inhibitori
Var 0 (%0,0) 0 (%0,0) 10 (%47,6) - AH>HBB=N

NMDA antagonisti

Var 0 (%0,0) 0 (%0,0) 3 (%14,3) - AH>HBB=N
BMI 28,97+6,18 28,875+3,82  28,60+3,92 p=0,9672 N=HBB=AH
(kg/m?)

Sistolik Kan Basinc1  122,22+15,92  145,38+61,98  142,38+14,108 p<0,001¥* HBB>AH>N
(mmHg)

Diasyolik Kan 77,78+8,085 82,88+9,816 83,33+11,106 p=0,223% N=HBB=AH
Basinci (mmHg)

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis ¥ ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilmistir
Yayilim 6l¢iitii olarak ortalama + SS verilmigtir

Kategorik degiskenler ki kare testi ile karsilastirilmis, n, %, ki kare istatistigi verilmistir ¥

p < 0,001%, p <0,01%*, p <0,05%**

4.5. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans Gruplarinin
Soygecmis Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

Saglikli kontrol, HBB vakalar1 ve erken evre AH’lar1 arasinda ailede demans
Oykiisiiniin bulunmasi ile ilgili istatiksel olarak anlamli farklilik saptandi. Erken evre
AH’larinda 9 kisinin (%42,9), saglikli kontrol grubunda 7 kisinin (%38,9) ve© HBB
grubunda 3 kisinin (%]11,5) birinci derece yakinlarinda AH’na bagli demans 6ykiisii
vardi. Ailede tibbi hastalik 6ykiisii, ailede psikiyatrik hastalik oykiisii, ailede suisid
Oykiisii ve ailede alkol madde 6ykiisii acisindan ii¢ grup arasinda istatiksel olarak

anlamli fark saptanmadi. Gruplarin soyge¢cmis bilgileri Tablo 4.5’te gosterilmistir.
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Tablo 4.5. Saghkh Kontrol, Hafif Bi!jssel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarimin Psikiyatrik Soygecmis Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

Degisken SK HBB Hafif Evre p Grup Farki
(n=18) (n=26) AH
(n=21)
Ailede
Demans
Oykisii
Yok | 11 (%61,1) 23 (%88,5) 12 (%57,1)
Var | 7 (%38,9) 3 (%11,5) 9 (%42,9) p=0,036 2"  AH>N>HBB
Ailede Tibbi
Hastalik
Oykiisii
Yok | 3 (%16,7) 11 (%42,3) 7 (%33,3)
Var | 15 (%83,3) 15 (%57,7) 14 (%66,7) p=0,201 % N=HBB=AH
Ailede
Psikiyatrik
Hastalik
Oykiisii
Yok | 13 (%72,2) 21 (%80,8) 20 (%95,2)
Var | 5 (%27,8) 5 (%19,2) 1 (%4,8) p=0,148 2 N=HBB=AH
Ailede
Suisid
Oykiisii 15 (%83,3) 26 (%100,0) 20 (%95,2)
Yok
Var | 3 (%16,7) 0 (%0,0) 1 (%4,8) p=0,074 2 N=HBB=AH
Ailede Alkol
Madde
Oykiisii
Yok | 16 (%88,9) 26 (9%100,0) 18 (%85,7)
Var | 2 (%11,1) 0 (%0,0) 3 (%14,3)  p=0,1537 N=HBB=AH

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis ¥ ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilmistir

Yayilim 6l¢iitii olarak ortalama + SS verilmigtir

Kategorik degiskenler ki kare testi ile karsilastirilmis, n, %, ki kare istatistigi verilmistir %

p < 0,001%, p <0,01%*, p <0,05%**

4.6. Saghikh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans Gruplarinin
Klinik Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

Saglikl1 kontrol, HBB vakalar1 ve erken evre AH’larmin Hachinski Iskemi
Olcegi puanlart arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi. TGYA
Olceginde erken evre AH’larinin HBB vakalarina gére, HBB vakalarinin da saglikli

kontrollere gore istatiksel olarak anlamli oranda diisiik performans gosterdikleri tespit
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edildi (p<0,001). EGYA 06l¢egi puanlarinin, erken evre AH’larinda HBB vakalar1 ve
saglikli kontrollere gore istatiksel olarak anlamli oranda yiiksek oldugu saptandi
(p<0,001). HBB vakalar ile saglikli kontrollerin EGYA 06l¢ek puanlari arasinda
istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi. HBB ve erken evre AH vakalariin
Geriatrik Depresyon Olgegi puanlari, saglikli kontrollere gore istatiksel olarak anlamli
oranda yliksekti (p=0,001). HBB ve erken evre AH vakalarinin Geriatrik Depresyon
Olgegi puanlar arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Cornell Demansta
Depresyon 6l¢egi puanlart AH grubunda, saglikli kontrollere goére anlamli oranda
yiiksekti (p=0,033). Cornall Demansta Depresyon 6l¢egi puanlari agisindan, saglikli
kontrollerle HBB vakalar1 arasinda ve HBB vakalar1 ile AH’lar1 arasinda istatiksel
olarak anlamli fark saptanmadi. CGI skorlart AH grubunda HBB grubundan ve saglikli
kontrol grubundan fazla olup, bu fark istatiksel olarak anlamlidir (p<0,001). Gruplarin

klinik 6zelliklerinin karsilastirilmasi Tablo 4.6’da gosterilmistir.

4.7. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans Gruplarinin
Mini Mental Test Performanslarimin ve Dominant El Tercihlerinin
Karsilastirilmasi

Sagliklt kontrol, HBB ve AH vakalar1 arasinda dominant el tercihi igin
istatiksel olarak anlamli fark saptanmamis olup, saglikli kontrol grubunda 1 kisi
(%5,6) ve hafif evre AH grubunda da 1 kisinin (%4,8) dominant el tercihi sol eldir.

SMMT alt itemleri degerlendirildiginde kayit puanlari ii¢ grup i¢in de benzer
olup, istatiksel olarak fark tespit edilmedi. Yonelim, Dikkat ve Hesaplama ile
Hatirlama alt itemleri ve SMMT Toplam puanlart saglikli kontrol grubunda HBB
vakalar1 ve AH’larina gore fazla; HBB grubunda da AH grubuna gore fazla olup bu
fark istatiksel olarak anlamhidir (p <0,001). Kayit alt iteminin puanlar1 ii¢ grup
arasinda benzerdir. Lisan alt itemi degerlendirildiginde HBB grubu ile AH grubu
arasinda fark saptanmadi. Saglikli kontrol grubunda diger iki gruba gore lisan alt itemi
puanlarimin yiiksek oldugu ve bu farkin istatiksel olarak anlamli oldugu tespit edildi.

Saglikli kontrol, HBB ve AH’larinin SMMT alt itemleri ve toplam puani ile

dominant el tercihlerinin karsilastirilmasi Tablo 4.7.’de gosterilmistir.

54



Tablo 4.6. Saghkh Kpntrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarmmin Klinik Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

Degisken SK HBB Hafif Evre p Grup Farki
(n=18) (n=26) AH
(n=21)
CDR | 00+00 0,500 1,0+00 p<0,001* AH>HBB>N
HIS | 0,72+0,895 1,27+1,15 1,57+1,287 p=0,08% N=HBB=AH
TGYA | 0,11£0,32 0,50+0,707 1,43£1,12 p<0,001* AH>HBB>N
EGYA | 0,22+0,548 0,58+0,758 3,2942,17 p<0,001* AH>HBB=N
GDS | 4,06+2,75 6,85+3,08 7,95+2,819 p=0,001%" HBB=AH>N
Cornell | 2,44+2,38 3,9242,38 4,71+3,149 p=0,033*""  N=HBB
HBB=AH
AH>N
CGI | 1,00+0,00 1,88+0,516 2,95+0,498 p<0,001% AH>HBB>N
Islevsellik 18 (%100,0) 22 ( %84,6) 2 (%9,5) p<0,001 %" N>HBB>AH
lyi

Orta | 0 (%0,0)

4 (%15,4)

19 (%90,5)

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis ¥ ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilmistir

Yayilim 6l¢iitii olarak ortalama + SS verilmigtir

Kategorik degiskenler ki kare testi ile karsilastirilmug, n, %, ki kare istatistigi verilmistir %

p < 0,001%, p <0,01**, p <0,05%**

CDR: Klinik Demans Derecelendirme Olgegi, HIS: Hachinski Iskemi Skoru, TGYA:Temel Giinliik Yasam
Aktiviteleri, EGYA: Enstriimental Giinliik Yasam Aktiviteleri, GDS: Geriatrik Depresyon Olgegi, Cornell

:Cornell Demansta Depresyon Olgegi, CGI: Klinik Global izlem 6lgegi
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Tablo 4.7. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarimin Mini Mental Test Puanlarimin ve Dominant El Tercihlerinin
Karsilastirilmasi

Degisken SK HBB Hafif Evre p Grup Farki
(n=18) (n=26) AH
(n=21)
Dominant EI
Sag
17 (%94,4) 26 (%100,0) 20 (%95,2) p=0,498" N=HBB=AH
Sol | 1 (%5,6) 0 (%0,0) 1 (%4,8)
Yonelim 9,33+0,59 8,4240,94 7,14+1,06 p <0,001* N>HBB>AH
Kayit 3,00::00 3,00::00 3,00:£00 p=1 N=HBB=AH
Dikkat ve 4,89+0,32 4,04+1,03 3,14+1,52 p <0,001* N>HBB>AH
Hesaplama
Hatirlama 2,56+0,70 1,73+0,82 0,90+0,99 p <0,001K* N>HBB>AH
Lisan 8,56+0,51 7,96+0,82 7,67+1,27 p=0,023¥"*  N>HBB=AH
Toplam 28,33+0,59 25,15+1,37 21,86+1,59 p <0,001* N>HBB>AH

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis © ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilmistir
Yayilim &lgiitii olarak ortalama + SS verilmistir
p <0,001* p <0,01**, p <0,05***

4.8. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans Gruplarinin
Saat Cizme Testi, iz Siirme Testi ve Sozel Akicihk Testi Performanslarinin
Karsilastirilmasi

Saat ¢izme testi performans: sirastyla saglikli kontrol grubunda HBB
vakalarindan, HBB vakalarinda ise AH grubundan yiiksek olup bu fark istatiksel
olarak anlamlidir (p <0,001).

Iz Siirme Testi A ve Iz Siirme Testi B’nin tamamlanma siiresi ile iz Siirme
Testi B hata sayis1 AH grubunda istatiksel olarak anlaml diizeyde HBB grubu ve
saglikli kontrollerden fazla olarak tespit edildi (p<0,001). Saglikli kontrol ve HBB
gruplarinmn Iz Siirme Testlerini tamamlama siireleri ve Iz Siirme Testi B hata sayilar1
ise benzer olarak saptandi. Iz Siirme Testi A hata sayis1 ise saglikli kontrol ve AH
grubunda benzer olup HBB grubundan fazla olarak saptandi ve bu fark istatiksel olarak
anlamliydi (p=0,002).

Sozel Akicilik Testlerinde K alt testi ve A alt testi performansi saglikli kontrol

grubunda AH grubuna gore istatiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek saptandi

56



(p=0,006). Saglikl1 kontroller ile HBB grubunun K alt testi ve A alt testi performansi
benzerdi. S alt testi performansi ise saglikli kontrol grubu ile HBB grubunda benzer
olup istatiksel olarak anlamli diizeyde AH grubundan yiiksek saptandi.

Saglikli kontrol, HBB ve AH gruplarinin saat ¢izme testi, iz siirme testi ve

sozel akicilik testi verilerinin karsilastirilmasi Tablo 4.8.’de gosterilmistir.

Tablo 4.8. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarimin Saat Cizme Testi Puanlar, Iz Siirme A Siire, Iz Siirme B Siire
degerleri ve Sozel Akicilik Testi Puanlarinin Karsilastirilmasi

Degisken SK HBB Hafif Evre AH p Grup Farki
(n=18) (n=26) (n=21)
SCT 3,89+0,32 3,54:£0,64 2.7120.90 p <0,001¥  N>HBB>AH

iz Siirme 87,00+41,59 80,15424,20 141,19456,307  p<0,001*"  AH>HBB=N
A (sn)

[z Siirme | 249,83+£149,10  246,19+85,22  377.81+158,15  p<0,001¥ AH>HBB=N
B (sn)
Iz Siirme | 336,83+184,42 326,34+95,97 519,00+154,85 p<0,001" AH > HBB=N
A+B (sn)

Iz Stirme | 162,83£117,95  166,03£80,54  236,61£179,96  p=0,004" AH > HBB=N
B-A (sn)

[z Siirme 0,56+0,92 0,08+0,27 2,00+3,61 p=0,002" N=AH>HBB
A Hata
[z Siirme 2,17£2,52 2,92+2.69 6,95+3,17 p<0,001"  AH>HBB=N
B Hata
K 10,1144,84 7,73+3,24 6,29+2.47 p=0,006 N=HBB,
N>AH
HBB=AH
A 6,28+3,37 4,65+£2,38 3,2442,07 p=0,006%" N=HBB
N>AH
HBB=AH
S 6,83+4,09 5,92+3,05 4,00+1,73 p=0,017%  N=HBB>AH

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis ¥ ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilmistir
Yayilim 6lgiitii olarak ortalama + SS verilmigtir

p < 0,001%, p <0,01%*, p <0,05%**

SCT: Saat ¢izme testi, K,A ve S: S6zel Akicilik Testleri
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4.9. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans Gruplarinin
Stroop Testi Performanslarinin Karsilastirilmasi

Ug grup arasinda Stroop 1 ve Stroop 2 alt testlerini tamamlama siireleri
acisindan istatiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi. Stroop 3 alt testini tamamlama
stiresi AH grubunda saglikli kontrol grubuna gore istatiksel olarak anlamli diizeyde
uzun saptandi (p=0,035). Stroop 4 alt testini tamamlama siiresinin HBB grubu ile AH
grubunda benzer olup, saglikli kontrol grubuna gére uzun oldugu ve bu farkin istatiksel
olarak anlamli oldugu tespit edildi (p=0,003). Stroop 5 alt testini tamamlama siiresi
ise sirastyla AH grubunda HBB grubundan uzun; HBB grubunda ise saglikli kontrol
grubundan uzun olarak saptandi ve bu fark istatiksel olarak anlamliyd: ( p=0,001).

Saglikli kontrol, HBB ve AH gruplariin Stroop alt testlerini tamamlama

stirelerinin karsilastirilmasi1 Tablo 4.9.’de gosterilmistir.

Tablo 4.9. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarimin Stroop Testi Siirelerinin Karsilastirilmasi

Degisken SKI HBB Hafif Evre p Grup Farki
(n=18) (n=26) AH
(n=21)
Stoop 1(sn) 15,9+3,93 17,01£6,16 21,82+10,31  p=0,235 N=HBB=AH
Stroop 2(sn) 20,38+7,51 20,63+7,10 27,59+17,27  p=0,245 N=HBB=AH

Stroop 3(sn) | 19,34+4,43  22,07+6,99 24,66+6,69  p=0,035K"*  N=HBB
AH>N
HBB=AH
Stroop 4(sn) | 28,7247,94  39,4+17,92  4504£16,94  p=0,003<" HBB=AH>N

Stroop 5(sn) 35,39+7,66 46,69+16,09 56,7517,91  p=0,001" AH>HBB>N

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis ¥ ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilmigtir
Yayilim 6lgiitii olarak ortalama + SS verilmistir
p <0,001*% p <0,01**, p <0,05***
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4.10. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarinin Rey isitsel S6zel Ogrenme Testi Performanslariin
Karsilastirilmasi

Ogrenme ve serbest hatirlamanin degerlendirildigi testler incelendiginde, Al
alt testinin ti¢ grup arasinda farkli oldugu (p=0,012), saglikli kontrol grubunun AH
grubundan istatiksel olarak anlamli diizeyde daha fazla kelime hatirladigi, HBB
grubunun ise AH grubu ve saglikli kontrollerle benzer performans gosterdigi saptanda.
A2, A3 ve A4 alt testlerinde sirastyla saglikli kontrol grubunun HBB grubundan, HBB
grubunun da AH grubundan fazla kelime hatirladigi saptandi ve bu farklilik istatiksel
olarak anlamli diizeydeydi (p<0,001). AS alt testinde saglikli kontrol ve HBB
grubunun benzer performans gosterdigi ve AH grubuna gore istatiksel olarak anlaml
diizeyde daha fazla kelime hatirladiklan tespit edildi (p<0,001). Ug grubun B testi
performansi benzer saptandi.

Sadece serbest hatirlamanin degerlendirildigi A6 testi ve gecikmeli serbest
hatirlamanin degerlendirildigi A7 testinde sirasiyla saglikli kontrol grubunun HBB
grubundan, HBB grubunun da AH grubundan fazla kelime hatirladig1 saptandi ve bu
farklilik istatiksel olarak anlamli diizeydeydi (p<0,001).

Tantyarak hatirlamanin degerlendirildigi alt testlerde A testi i¢in dogru yanit
ve toplam dogru yanit performansinin sirasiyla saglikli kontrol grubunda HBB
grubundan, HBB grubunda da AH grubundan fazla oldugu saptandi ve bu farklilik
istatiksel olarak anlaml diizeydeydi (p <0,001). Tanyarak hatirlama testinde B dogru
yanit sayist ise saglikli kontrol grubunda diger iki gruba kiyasla istatiksel olarak
anlaml diizeyde fazla olup diger iki grubun B dogru yanit sayisi benzerdi (p=0,004).

Saglikli kontrol, HBB ve AH gruplarmin RISOT &grenme ve serbest
hatirlama, gecikmeli hatirlama ve taniyarak hatirlama alt testleri i¢in dogru yanitlarin

karsilagtirilmasi ile ilgili veriler Tablo 4.10.’da gosterilmistir.

4.11. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarimin Noropsikiyatrik Envanter Puanlarinin Karsilastirilmasi

Hasta yakini tarafindan degerlendirilen NPE alt itemlerinin siklik ve siddet
puanlarinin  ¢arpimi  incelendiginde; sanri, varsani, ajitasyon, anksiyete,
elasyon/6fori,disinhibisyon, anormal motor hareketler ve uyku bozukluklar1 alt

itemlerinin siklik x siddet puanlarinin {i¢ grupta da benzer oldugu tespit edildi.
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Agresyon puani, HBB grubunda diger iki gruba kiyasla istatiksel olarak
anlaml diizeyde yiiksek iken (p=0,005), saglikli kontrol grubu ile AH grubunda
agresyon puanlarinin benzer oldugu tespit edildi. Disfori puani, HBB grubu ile AH
grubunda benzer olup, saglikli kontrol grubundan istatiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksek saptandi (p=0,017).

Apati/ kayitsizlik alt iteminin siklik x siddet puanlari incelendiginde HBB ile
AH grubu arasinda istatiksel olarak sinirda anlamlilik diizeyinde (p=0,057) benzerlik
saptandi. HBB grubu ile AH grubunun apati/kayitsizlik puanlari istatiksel olarak
anlamli diizeyde saglikli kontrol grubundan yiiksekti ( P=0,001). Iritabilite /labilite
puaninin AH ve HBB grubunda benzer oldugu ve saglikli kontrol grubundan istatiksel
olarak anlamli diizeyde yiiksek oldugu tespit edildi (p=0,004). Istah ve yeme
bozukluklar1 puan1 AH grubunda saglikli kontrollere gore istatiksel olarak anlamli
diizeyde yiiksek saptandi (p=0,046), HBB grubu ile saglikli kontroller arasinda ve
HBB grubu ile AH grubu arasinda anlamli fark saptanmadi. NPE toplam puanlari, AH
ve HBB gruplar1 arasinda benzer olup, istatiksel olarak anlamli diizeyde saglikli
kontrol grubundan yiiksekti (p<0,001).

Saglikli kontrol, HBB ve AH gruplarinin  NPE alt itemleri ve toplam

puanlarinin karsilastirilmasi ile ilgili veriler tablo 4.11.’de gosterilmistir.
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Tablo 4.10. Saghkh Kontrol, H'afif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarimin Rey isitsel S6zel Ogrenme Test performanslariin karsilastiriimasi

Degisken SK HBB Hafif Evre p Grup Farki
(n=18) (n=26) AH
(n=21)
Al | 4,61£2,11 3,62+1,60 2,76+1,48 p=0,012% N=HBB
N >AH
HBB=AH
A2 | 7+2,27 5,42+1,27 4,38+1,24 p<0,001k N>HBB>AH
A3 | 8,67+2,32 6+1,72 4,76+0,88 p <0,001K N>HBB>AH
A4 | 9,89+2,08 7,19+1,41 5,76+1,44 p <0,001% N>HBB>AH
A5 | 9,06+2,20 7,58+2,58 5,90+1,78 p <0,001K N=HBB>AH
Bl | 3,5+2,22 3,35+1,52 3,1+1,81 p=0,783% N=HBB=AH
A6 | 7,72+2,65 5,58+2,35 3,71+2,19 p <0,001% N>HBB>AH
AT | 7,7242,49 5,81+2,05 3,33+£2,47 p<0,0012 N>HBB>AH
A Tanima | 10,89+2,11 8,92+3,27 4,9+3,78 p <0,001K N>HBB>AH
B Tamma | 5,06+2,94 3,04+2,04 2,2442.42 p=0,004K N>HBB=AH
A+B Tanima | 15,9443,52 11,96+4,18 7,14+5,34 p<0,0012 N>HBB>AH

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis ¥ ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilmugtir
Yayilim 6l¢iitii olarak ortalama + SS verilmistir

p < 0,001%, p <0,01%*, p <0,05%**
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Tablo 4.11. Saghikh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarimin Noropsikiyatrik Envanter Puanlarimin Karsilastirilmasi (Sikhik x

Siddet puanlar)
Degisken SK HBB Hafif Evre p Grup Farka
AH
Sanr1 0,00+0,00 0,00+0,00 0,00+0,00 - N=HBB=AH
Varsani 0,00+0,00 0,00+0,00 0,14+0,65 p=0,351 N=HBB=AH
Ajitasyon 0,943+0,222 0,50+1,17 0,95+2,63 p=0,227 N=HBB=AH
Agresyon 0,00+0,00 0,77+1,27 0,10+0,30 p=0,005%"" HBB>AH=N
Disfori 0,56+1,19 2,124+2,42 2,334+2,81 p=0,017¥""  AH=HBB>N
Anksiyete 0,94+1,47 2,04+2.25 2,05+2,50 p=0,201 N=HBB=AH
Elasyon/ Ofori 0,00+0,00 0,00+0,00 0,57+2,61 p=0,351 N=HBB=AH
Apati/ 0,06+0,23 1,38+2,49 2,76+2,77 p:0,00lk* HBB>N
Kayitsizlik AH>N
HBB=AH(s1n1r)
Disinhibisyon 0,00+0,00 0,31+0,88 1,14+2,86 p=0,082 N=HBB=AH
Iritabilite/ 0,50+1,20 2,62+2,78 1,67+2,86 p=0,004%"" HBB=AH>N
Labilite
Anormal 0,00+0,00 0,15+0,54 0,81+1,88 p=0,106 N=HBB=AH
MotorBozukluk
Uyku 0,94+1,98 1,73+2,37 2,62+4.,00 p=0,276 N=HBB=AH
fstah ve yeme 0,17+0,70 0,23+0,81 0,86+1,59 p=0,046***  HBB=N (sinir)
Bozukluklari AH>N
HBB=AH
Toplam 3,38+4,55 11,69+10,46 16+15,66 p<0,001% AH=HBB>N

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis ¥ ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilmistir

Yayilim 6l¢iitii olarak ortalama + SS verilmigtir
p <0,001*, p <0,01**, p <0,05***

4.12. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans

Gruplarimin Uyumsuzluk Negativitesi Amplitiid Degerlerinin Karsilastirilmasi

Saglikli kontrol, HBB ve AH gruplar1 arasinda F; ve C; elektrotlari disindaki

elektrotlarda, EEG ¢ekimi ile elde edilen UN dalgasi amplitiid degerleri agisindan

anlaml bir farklilik tespit edilmedi. F; elektrodunda 6l¢iillen UN amplitiid degeri

saglikli kontrol ve HBB grubunda benzer olup, iki grubun amplitiid degeri istatiksel
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olarak anlamli diizeyde AH grubundan yiiksekti (p=0,001). C; elektrodunda &lgiilen

amplitiid degerleri ise saglikli kontrol grubunda AH grubuna gore sinirda anlamlilik

diizeyinde ytiksek saptandi (p=0,065).

Saglikli kontrol, HBB ve AH gruplarinin UN amplitiid degerlerinin

karsilagtirilmasi ile ilgili veriler tablo 4.12.°te gosterilmistir.

Tablo 4.12. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans

Gruplarinin Uyumsuzluk Negativitesi Amplitiid Degerlerinin Karsilastirilmasi

(nv)
Degisken SK HBB Hafif Evre p Grup Farki
(n=18) (n=26) AH
(n=21)
Fz 5,858+2,015  6,325+1,916  4,082+2,095  p=0,001*" N=HBB>AH
Cz 5,735£1,767  5,37242,560  4,340+1,980  p=0,065% N=HBB
N>AH
HBB=AH
Pz 4,14742,003  4,385+2,184  3,679+2,658  p=0,5972 N=HBB=AH
Cs 5,441+2,242  5,704+2,821  4,136+1,690  p=0,077° N=HBB=AH
5,175£2,011  5,391+3,248  4,410+2,703  p=0,388k N=HBB=AH
Ca
Ts 4,21242,098  3,645+2,758  3,550+1,945  p=0,482F N=HBB=AH
Tse 4,33542,284  4,595+2,775  4,52242,406  p=0,949° N=HBB=AH

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis ¥ ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilmugtir
Yayilim &l¢iitii olarak ortalama + SS verilmistir

p < 0,001%, p <0,01%*, p <0,05%**

4.13. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans

Gruplarimin Uyumsuzluk Negativitesi Latans Degerlerinin Karsilastirilmasi
Saglikli kontrol, HBB ve AH gruplar1 arasinda UN dalgasi latans degerleri

acisindan anlaml bir farklilik saptanmadi. Saglikli kontrol, HBB ve AH gruplarinin

UN latans degerlerinin karsilagtirilmasi ile ilgili veriler tablo 4.13.’te gosterilmistir.
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Tablo 4.13. Saghkh Kontrol, Hafif Bilissel Bozukluk ve Hafif Evre Demans
Gruplarimin Uyumsuzluk Negativitesi Latans Degerlerinin Karsilastirilmasi

(ms)

Degisken SK HBB Hafif Evre AH p Grup Farki
(n=18) (n=26) (n=21)

Fz 183,917+16,987 186,633+22,796 194,415+£25,692  p=0,328? N=HBB=AH

Cz 185,576+ 7,152  190,780+30,134  198,185+24,059  p=0,315% N=HBB=AH

Pz 192,911+19,254  187,091+31,235 202,850 +22,141  p=0,1312 N=HBB=AH

Cs 186,535+21,089  185,645+30,048 202,040+£29,297  p=0,1122 N=HBB=AH
185,018+20,336  188,876+33,276 196,040+18,933 p=0,265% N=HBB=AH

Cs

Ts 196,650+16,256  207,250+27,982  201,194+23,769  p=0,395% N=HBB=AH

Ts 187,505+£29,461 201,819+33,518 204,438+28,796  p=0,225? N=HBB=AH

Normal dagilmayan degiskenler Kruskal Wallis ¥ ile, Normal dagilan degiskenler Anova? ile karsilastirilmistir
Yayilim &l¢iitii olarak ortalama + SS verilmistir

p < 0,001%, p <0,01**, p <0,05%**

4.14. Gruplar ile Sosyodemografik Verilerin Birbiri ile Korelasyonu

Grup dagilimi1 (1=SK, 2=HBB; 3=Hafif evre AH), yas, islevsellik ve CGlI
puani ile pozitif koreleydi. Yas, islevsellik ve CGI puam ile pozitif koreleydi.
Islevsellik, CGI puani ile pozitif koreleydi. Diger sosyodemografik veriler arasinda
istatiksel olarak anlamli bir iliski gozlenmedi (tablo 4.14.).

Grup i¢i korelasyonlara bakildiginda; SK’lerde, sistolik kan basinci Stroop 2
stiresi ile pozitif (p=0,007/r =0,613) , A2 puani ile negatif (p=0,000/ r =-0,740), A3
puani ile negatif (p=0,003/ r =-0,652) ve A4 puani ile negatif (p=0,043/ r =-0,482)
koreleydi (data gosterilmemistir).

HBB grubunda, SKB, Stzel akicilik K puani ile negatif (p=0,020/ r =-0,454);
RISOT Al puani ile negatif (p=0,006/ r =-0,523); A3 puam ile negatif (p=0,006/ r =-
0,524) koreleydi (data gosterilmemistir).
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AH grubunda ise SKB, RISOT A2 puani ile negatif (p=0,034/r =-0,464) ve
B1 puani ile negatif (p=0,001, r =-0,659) koreleydi (data gosterilmemistir).

Tablo 4.14.Tiim Orneklemde Sosyodemografik Verilerin Birbiri ile
Korelasyonu

_ Toplam Ailede Sistolik Kan Diastolik Kan
Yag Cinsiyet Editim Iglevsellik Demans CGl BMI Basinc Basinc

Grup r 377 -019 -070 716 048 872" -032 181 212
p 002 281 582 000 698 000 803 148 091

Yas r 015 048 348 046 A25" -022 087 001
n 904 703 004 716 000 863 483 991

Cinsiyet r 18 =021 044 017 -,224 130 057
P 346 869 729 890 078 303 652

Toplam Editim r 112 234 083 100 - 008 018
n 373 061 512 429 968 886

islevsellik ; 161 828" 046 067 204
n 200 000 720 506 102

Ailede Demans r 050 -,053 -,084 -037
n 690 676 508 772

CGl r 133 064 236
p ,294 15 059

Bl r 188 152
n 137 231

Sistolik Kan Basinc I 232
p 063

Diastolik Kan Basinci r 1

p<0.05*, p<0.01 **

4.15. Gruplar ile SMMT, TGYA, EGYA, HIS Puani, GDS ve Cornell Demansta
Depresyon Olg¢egi Puanlarimn Birbiri ile Korelasyonu

Grup dagilimi (1=SK, 2=HBB; 3=Hafif evre AH); yonelim, dikkat, hatirlama,
lisan, SMMT toplam puani ve SCT puani ile negatif korele; TGY A, EGY A, HIS, GDS,
Cornell Demansta Depresyon 0l¢egi puani ile pozitif koreleydi. SMMT, SCT ile
pozitif, TGYA, EGYA ve GDS ile negatif koreleydi. SCT, TGYA ve EGYA ile
negatif koreleydi. TGYA; EGYA, HIS ve cornell demansta depresyon dlgek puan ile
pozitif koreleydi. EGYA; HIS, GDS ve Cornell Demanta depresyon olgegi ile pozitif
koreleydi. GDS ile cornell demansta depresyon dl¢egi pozitif koreleydi. Gruplar ile
SMMT, TGYA, EGYA, HiS Puani, GDS ve Cornell Demansta Depresyon Olgegi

Puanlarinin Birbiri ile Korelasyonu Tablo 4.15.’te gdsterilmistir.
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Tablo 4.15. Tiim Orneklemde Gruplar ile SMMT, TGYA, EGYA, HIS Puani, GDS ve Cornell Demansta Depresyon Ol¢egi
Puanlarimin Birbiri ile Korelasyonu

Comell
SMMT Demansta
Yamelim Flayit Dikkat Hatulama Lisan Toplam 50T CDR TCGYA EGYA HIS GDs Depreyon
Speanman’s rho Grup T TN R AT 6047 308" T L5617 1,000 L5307 7287 277 L4417 30
P ,000 . ,000 000 ,013 000 ,000 000 ,000 ,028 ,o0n 014
Yonslim 3 . 257 363" 213 L7637 4307 7017 3217 6217 -029 3477 284
P . 039 003 088 000 Jo0n o0 009 a0 816 005 022
Fayt T
P . . . . . . . . . . .
Dilckat T 2507 098 647 201 L5707 -,208 261 -,120 -,200 -,003
P 044 436 000 109 ,o0n 095 036 L3309 095 983
Hatulama T -155 6217 3377 6047 S3347 T -.200 .,272° =213
P 217 000 006 oo 006 000 110 029 088
Lisan T 387 265 - 308" -141 -, 255 -.204 191 =213
p 001 ,033 013 262 041 ,103 127 J0s8
SIVIMT Toplam T 5547 -,908™ YT 6647 -,100 - 407 2897
P ,000 ,000 000 ,000 112 ,001 ,020
5CT T 5617 4927 - 4797 -,226 - 155 -,235
P oo 000 000 .07 218 059
CDE T 5397 7287 277 AN TS
P .oon 000 ,028 ,oon 014
TOYA T 5307 273 ,227
P ,000 ,028 L0688
EGYA T L2558 L3507
P ,041 004
HIs T 229
P L0687
GDS T
P
Dermansta ) 1.ooo
DEp1esyon P

p< 0.05 *, p<0.01 ** SCT:Saat Cizme Testi, CDR: Klinik Demans Derecelendirme Ol¢egi, TGYA: Temel Giinliik Yasam Aktiviteleri Olgegi, EGYA: Enstriimental Giinliik Yasam
Aktiviteleri Olgegi, HIS: Hachinski Iskemi Skoru, GDS: Geriatrik Depresyon Olgegi
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4.16. Grup, Sozel Akicilik Testi ve Iz Siirme Testi puanlarinin Birbiri ile
korelasyonu

Tim orneklem degerlendirildiginde, gruplarin dagilimi (1=SK, 2=HBB;
3=Hafif evre AH) ile sozel akicilik alt testlerinin timii arasinda negatif korelasyon
saptandi. Gruplarin dagilimi; Iz siirme A siiresi, iz siirme B siiresi, Iz siirme A+B

siiresi, Iz siirme B-A siiresi ile pozitif koreleydi (tablo 4.16.).

Tablo 4.16. Tiim Orneklemde Grup, Sézel Akicilik Testi ve iz Siirme Testi
Puanlarimin Birbiri ile Korelasyonu

Stzel Akicillk | Sozel Akicilik Stzel ] ] ] ___

K A Alacihk S lzS0rme A | zSdrme B | lzS0rme A+B | 1z SUrme B-A AHata E Hata

Grup r 345 397 335 A1 4397 408" 386 224 596

p 005 001 006 000 000 000 002 067 000

Sozel Akicillc K T 569" 4207 423" 372" 427" 335 -197 3007

p 000 000 000 002 000 006 116 013

Sézel Akicilik A 1 5107 5147 371 L4517 -,269’ -,220 308"

p 000 000 002 000 030 079 013

Sézel Akicilik S 1 A1 L3707 408~ L3247 216 | 368

p ,000 002 001 008 083 003

Iz Sirme A r 496 655 ,280° 6827 3527

p ,000 000 024 000 004

iz Surme B r 076 954" 273 8117

p 000 000 028 000

ZSirme A+B T 881" 379" 78"

p 000 002 000

iz Sirme B-A ' M7 828~

p 354 000

AHata r 181

p 151

B Hata r 1,000
p

p< 0.05 *, p<0.01 **, Iz Siirme A:Iz Siirme A testi tamamlama siiresi, Iz Siirme B: Iz Siirme B testi tamamsama
stiresi, Iz Stirme A+B: Iz Siirme A testi ve B testi tamamlama siireleri toplami, Iz Siirme B-A: Iz Siirme B testi ve
A testi tamamlama siireleri farki

4.17.Grup, Stroop Testi Ve Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi Puanlarimin Birbiri
ile Korelasyonu

Tim 6rneklem degerlendirildiginde, grup dagilimi (1=SK, 2=HBB,; 3=Hafif
evre AH), Stroop 3 siiresi, Stroop 4 siiresi ve Stroop 5 siiresi pozitif koreleydi. Grup
dagihmu ile Al, A2, A3, A4, A5, A6 ve A7 RISOT alt testleri arasinda negatif
korelasyon saptandi. Grup dagilimi ile B1 hatirlama puani arasinda anlamli diizeyde

korelasyon tespit edilmedi (Tablo 4.17.).
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Tablo 4.17. Grup, Stroop Testi Ve Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi Puanlarmin Birbiri ile Korelasyonu

[ ] Stroop 1| Stroop 2 | Stroop 3 Stroop & | Stroop 5 | AVLT AT | AVLTAZ | AVLT A3 AVLT Ad AVLT AG AVLT AG AVLT AT | AVLT B1

Spearman's rho  Grup r 186 190 3227 4207 4807 371 525" 654" 689" 539" 542" 578" -,093

p 139 130 009 ,001 ,000 ,002 000 000 000 ,000 000 000 459

Stroop 1 r 682" 539 A347 219 - 165 -,031 251 153 _285 141 -,033 063

p 000 000 ,000 083 189 805 044 224 021 261 791 616

Stroop 2 r AT4 3707 1220 -,199 -,239 248 193 -187 -,201 137 001

p ,000 ,003 081 A11 056 047 123 115 109 277 994

Stroop 3 r 5607 5117 -298" 261 -,238 -250° -.288" - 257 -193 - 111

p ,000 ,000 ,016 036 056 044 ,020 039 124 378

Stroop 4 r 6227 -,209 369" 4297 458" 339" 396 291 -,025

p ,000 097 003 ,000 ,000 006 001 020 544

Stroop 5 r -241 305 4247 443" 248" _308" 270 089

p 055 014 000 000 ,049 013 031 482

AVLT A1 r 432" 528" 3947 220 ATT 4707 168

p 000 000 001 078 A58 000 A8

AVLT A2 r 673" 573 558" AT 5247 186

p 000 000 ,000 ,000 000 139

AVLT A3 r 7200 653 A517 5417 041

p 000 ,000 000 000 743

AVLT A4 r 6517 597 6127 092

p ,000 000 000 465

AVLT AS r 648" 5497 028

p 000 000 824

AVLT AB r 789" 006

p 000 961

ANLT AT r 105

p 407

AVLT B1 r 1,000
p

p< 0,05 *, p<0,01 **, Stroop 1: Stroop 1 alt testini tamamlama siiresi (sn); Stroop 2: Stroop 2 alt testini tamamlama siiresi (sn); Stroop 3: Stroop 3 alt testini tamamlama siiresi (sn);
Stroop 4: Stroop 4 alt testini tamamlama siiresi (sn); Stroop 5: Stroop 5 alt testini tamamlama siiresi (sn); AVLT 1: AVLT 1 alt testinde dogru hatirlanan kelime sayisi; AVLT 2: AVLT 2
alt testinde dogru hatirlanan kelime sayisi; AVLT 3: AVLT 3 alt testinde dogru hatirlanan kelime sayisi; AVLT 4: AVLT 4 alt testinde dogru hatirlanan kelime sayisi; AVLT 5: AVLT 5 alt
testinde dogru hatirlanan kelime sayisi; AVLT 6: AVLT 6 alt testinde dogru hatirlanan kelime sayisi; AVLT 7: AVLT 7 alt testinde dogru hatirlanan kelime sayisi; AVLT B1: AVLT B1 alt
testinde dogru hatwrlanan kelime sayisi
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4.18. Gruplar ile Hasta Yakimi Tarafindan Degerlendirilen NPE Alt itemleri ve
Toplam Puanmn Birbiri ile Korelasyonu

Tiim 6rneklem degerlendirildiginde, grup dagilimi (1=SK, 2=HBB; 3=Hafif
evre AH) ile disfori, apati, disinhibisyon, anormal motor hareketler, istah ve NPE
toplam puani pozitif koreleydi. Tiim 6rneklemde gruplar ile hasta yakini tarafindan
degerlendirilen NPE alt itemlerinin birbiri ile korelasyonu Tablo 4.18.’da

gosterilmistir.

4.19. Gruplar ile Hekim Tarafindan Puanlanan NPE Alt itemleri ve Toplam
Puanimin Birbiri ile Korelasyonu

Tim Orneklem degerlendirildiginde gruplarin dagilimi (1=SK, 2=HBB;
3=Hafif evre AH), ajitasyon, disfori, apati ve NPE toplam puani ile pozitif koreleydi.
Tiim o6rneklemde gruplar ile hekim tarafindan degerlendirilen NPE alt itemlerinin

birbiri ile korelasyonu Tablo 4.19.’da gosterilmistir.

4.20.S6zel Akicihik Testleri ve NPE Alt itemlerinin Birbiri ile Korelasyonu
Tim 6rneklem degerlendirildiginde, sozel akicilik alt testlerinden sadece K
alt testi ile apati puan1 arasinda negatif korelasyon saptandi .S6zel akicilik testleri ve

NPE alt itemlerinin birbiri ile korelasyonu Tablo 4.20.’de verilmistir.

4.21.1z Siirme Testleri ile NPE Alt itemleri Ve Toplam Puaninin Birbiri ile
Korelasyonu

Tiim 6rneklem degerlendirildiginde, Iz siirme A, apati ve NPE toplam ile
pozitif; Iz siirme B apati, anormal motor hareketler ve istah ile pozitif; A hata sayisi
elasyon/6fori ve apati ile pozitif; B hata sayist apati, istah ve NPE toplam puan ile
pozitif koreleydi. iz Siirme Testleri ve NPE alt itemlerinin birbiri ile korelasyonu
Tablo 4.21.”de gosterilmistir. Grup igi korelasyonlar incelendiginde HBB grubunda Iz
stirme A hata sayisi ile disfori (p=0,017/ r =0,462) ve apati (p=0,017/ r =0,463)

arasinda pozitif korelasyon saptandi (data gosterilmemistir).

4.22.Rey Isitsel Sozel Ogrenme testi ve NPE alt itemleri ve toplam puaninin
Birbiri ile Korelasyonu

Tiim 6rneklem degerlendirildiginde, A1 NPE toplam ile; A2 apati, iritaiblite
ve NPE toplamla; A3 apati,disinhibisyon, uyku ve NPE toplam ile; A4 apati, anormal
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motor hareketler, uyku ve NPE toplamla; A5 apatiyle; A6 apati, anormal motor
hareketler ve NPE toplamla; A7 gecikmeli hatirlama apati, anormal motor hareketler,
istah ve NPE toplamla; A taniyarak hatirlama apati ile; A+B taniyarak hatirlama ise
Apati ve NPE toplam ile negatif korele olarak saptand (tablo 4.22.).

Grup i¢i korelasyonlar incelendiginde HBB grubunda Al puani ile uyku
(p=0,011/ r =-0,490) negatif ; A2 puani ile irritabilite (p=0,039/ r =-0,408) ve NPE
toplam (p=0,016/ r =-0,469) negatif, A3 puani ile uyku (p=0,014/r =-0,475) ve NPE
toplam (p=0,048/r =-0,392) negatif; A4 puani ile anormal motor hareketler (p=0,017/
r =-0,464) ve uyku (p=0,008/r =-0,506 ) negatif ; A6 puani anormal motor hareketler
ile (p=0,024/r =-0,440 ) negatif; A7 puani ile iritabilite (p=0,008/ r =-0,509), anormal
motor hareketler (p=0,018/ r =-0,459) ve NPE toplam puanmi (p=0,023/ r =-0,444)
negatif koreleydi. AH grubunda ise A3 puani ile irritabilite (p=0,025/r =0,486)
A5 puani ile disfori (p=0,028/ r =0,479); A6 puani ile disfori (p=0,019/r =0,506 ) ve
iritabilite (p=0,032/ r =0,468); A7 puam ile disfori (p=0,012 /r=0,537) pozitif

koreleydi (Data gosterilmemistir).
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Tablo 4.18. Tiim Orneklemde Gruplar ile Hasta Yakim1 Tarafindan Degerlendirilen NPE Alt itemlerinin Birbiri ile
Korelasyonu

- Anormal
Elasyon/ . Motor ) MPE
Sanr arsan Ajitasyon Agresyon Disfori Anksiyete Ofori Apati Disinhibisyon Iritakilite Hareketler Lyku Igtah Toplam
Spearman's Grup T . 156 213 D61 EI0 162 REG AT6 ,280° 154 ,263 ATT 2917 4917
rhe p . 214 089 631 010 197 214 000 ,024 220 034 158 019 000
Sanr r
p . . . . . . . . . . .
Varsani T 256 -,056 160 - 118 016 - 092 -,047 114 -040 133 275 137
p 039 657 202 350 a0z 454 712 367 753 281 026 276
Ajtasyon T ,355 376 am 112 336 266 ,286 =] 08z 393
p 004 ,002 421 006 ,032 021 642 515 001
Agresyon i 122 -,029 245 242 301 ,253 135 202 213
p 332 a8 049 052 015 042 282 107 089
Disfori T 278 228 154 501 102 356 071 666
p 025 068 220 000 420 004 572 000
Anksiyete T _118 ,309° 243 - 094 075 - 020 493"
p 350 012 051 458 554 873 000
Elasyon/Sfori T -9z 3147 23 TS 222 - 056 214
p 454 ,002 064 001 076 65T 087
Apati T o019 203 246 212 229 618
p 878 105 048 091 067 000
Disinhibisyon T 283 o070 REG 040 365
p ,022 577 139 753 003
iritabilite T 088 427" 116 619
p 488 000 358 000
Anormal Mator T 223 285 3617
Harehetler b 075 021 003
Uyku T 3227 6437
P ,009 000
istah T 3917
P 001
MPE Toplam r 1,000
]

p< 0.05 *, p<0.01 **
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Tablo 4.19. Tiim Orneklemde Gruplar ile Hekim Tarafindan Puanlanan NPE Alt itemleri Ve Toplam Puanimin Birbiri ile

Korelasyonu
Anomal
motar anormal
Grup =ann varsani ajitasyon agresyon disfori anksivete ofori apati disinhibisyon iritabilite: hareketler uvku istah toplam vokalizasyoenlar
Grup r 156 364 085 ,396 151 158 627 232 085 153 063 222 ,592 REL:
p 214 003 453 001 228 214 ,000 063 453 224 616 075 ,000 245
sanr r
p
varsani r 248" -047 045 -7 -016 227 -032 089 -032 209 -047 RED] -050)
p 046 712 721 352 802 089 300 483 800 095 712 128 693}
ajttasyon r 275 159 052 286" 184 27 436" 397 -,011 - 073 4017 226}
P 027 206 681 021 191 068 ,000 001 832 562 ,001 071
agresyon r 125 - 147 -047 - 142 126 3917 093 079 - 140 185 11
p 322 242 712 258 316 ,001 483 534 267 140 377
disfori r 059 -129 480~ -048 397 188 352" 108 7267 3277
p 641 307 000 703 ,001 113 ,004 400 ,000 008
anksiyete r 014 71 ,266 082 201 i 150 4267 1255’1
p 910 A73 032 622 108 ,008 233 ,000 ,040)
afori r -106 5047 116 -032 - 108 - 047 -007| -050
p 400 000 359 ,800 400 712 958 693
apati r - 115 ~03z A73 156 279 ,6867 ~033}
p 360 798 168 214 025 000 795
disinhibigyon r A57 -, 065 -,007 - 0586 085 ,264]
p 211 604 958 443 433 1022
iritabilite r 145 ,369° - 204 488" 137
p 246 002 104 ,000 277
anormal r 037 ,290° 3627 479”7
maotor
hareketler 767 019 003 ,000)
Uyku B 240 /563" 1248
P 054 ,000 048
igtah r 307" 110
p 013 333
toplam r 7
p 010
anormal r 1,000]
vokalizasyon| P
AL

p< 0.05 * , p<0.01 **

72



Tablo 4.20. Sozel Akicihk Testleri ve NPE Alt itemlerinin Birbiri ile Korelasyonu

Elasyon . Anormal Motaor .
A = “arsan Ajitasyon Agresyon Disfori Anksiyete O fori Apati Disinhbisyon Iritakilite: Hareketler Uyku Igtah MPE Toplam
Spear K r 5690 | a3 -.208 050 o7 _193 102 087 | -245 -,a09 -090 LKl -2 - 092 -.209
o p 000 | 000 096 693 532 124 419 490 | 050 a4 477 368 a2 466 094
A r 51 -oio -o76 031 - 036 039 -mio | -avo 170 178 013 23 - 030 210
P 000 936 549 809 773 761 936 77 176 155 a8t 064 814 093
5 v 010 - 085 -o7a 124 164 o010 | -p22 -105 - 052 - 037 -235 - 023 T
P 936 606 533 325 192 936 864 403 680 769 059 858 356
Varsani r 256 - 058 160 118 -miE | -paz - 047 114 -p40 133 275 137
P 039 657 202 350 02 464 712 367 753 291 026 276
Ajitasyon T ,355 376 101 315 112 3367 266 286 059 082 393
P 004 002 421 011 373 006 032 021 642 515 001
Agresyon r 122 _p29 245 | -n46 242 301 253 135 -202 213
P 332 a1a 049 714 052 015 042 282 107 089
Disfori T 278 228 | 42T 154 5017 102 \356 071 666
P 025 068 | 000 220 000 420 004 572 000
Anksiyete r -1e | L3217 ,309 243 - 094 o7s -020 4937
P 350 009 012 051 458 554 a73 000
BlasyontOf ¢ - a2 37147 231 8" 222 - 056 214
ot p 464 002 064 001 078 857 087
Apati T g 203 ,246° 212 229 618"
P a78 105 048 091 067 000
Disinhibiyon  © ,283 o7 186 040 365
P 022 577 139 753 003
irtabilte T 088 27 116 6197
P 488 000 358 000
Anormal r 223 285 3617
Motar
Hareketler P o7s 021 003
Uyhu r 3227 6437
P 009 000
istah r EN
P 001
MPE Toplam r 1,000
P

p< 0.05 *, p<0.01 **
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Tablo 4.21. iz Siirme Testleri ve NPE Alt itemleri ve Toplam Puamimin Birbiri ile Korelasyonu

I= I= =4 =4 Anormal
Sdrme Sirme Sdrme Sirme A B Elasyon/ . Mator . MPE
A B A+B B-A Hata Hata “Varsan Ajtasyon Agresyon Disfori Anksiyete Ofori Apati Disinhikisyon Iritabilite Hareketler Llyku Igtah Toplam
S Iz Sirme & v 496 655 280 | 682 | 35 043 189 -.024 168 -026 113 339 183 000 036 172 034 265
° P ,000 ,000 024 000 | 004 732 A3 852 182 837 369 ,006 144 999 775 A7 789 ,033
a IzSumeB I 1,000 976 954 213 | 87 0BT 147 023 021 - 185 BT ,252° RIS -023 302 074 283 A8
r P ,000 000 A28 | 000 598 243 855 867 137 185 043 R 858 014 557 023 149
- Efé“"'“e r 8817 | 3797 | 187 067 61 020 074 -147 153 T 190 -022 2617 112 25T 234
n P ,000 002 | 000 598 200 B71 556 244 223 ,010 REE] 8BS ,036 373 039 081
'S iz Sorme B-A 1 17 | a3 080 14 053 008 -z10 BT 205 RED - 009 3437 078 308 157
) 354 | oo 527 364 583 948 093 185 102 323 945 005 536 013 21
T AHata v RE -07a 106 106 200 - DES 249" 265 75 034 048 107 043 176
2 P 151 532 402 400 11 607 ,045 ,033 163 786 705 395 737 160
B Hata v o073 A7 021 167 -121 REE 311 205 082 188 137 ,290 ,300
P 535 358 868 186 A4 15 012 104 626 137 279 020 016
warsani v 256 -056 160 IREE) 016 -0z -.047 114 -,040 133 275 137
P 039 BS5T 202 350 802 464 712 367 753 291 026 276
Ajitasyon T 355 376 01 315 112 3367 266 286 053 082 ETE
il 004 ,002 421 011 373 006 ,032 021 B42 515 ,001
Agresyan T 122 _p29 245 D46 242 301 253 135 - 202 213
B 332 818 ,049 714 052 015 ,042 282 107 088
Disfori v 278 228 AT 154 501 102 356 071 666
P ,025 068 ,000 220 420 004 572 ,000
Anksiyete I 118 3217 300" = o075 020 493"
B 350 ,009 012 A58 554 873 ,000
Elasyon/Ofori 1 -,092 TS M8 222 - 056 214
P (464 002 ,001 076 657 087
Apati I L] 246 212 229 618"
B 878 ,048 091 067 ,000
Diginhikisyon r o7 J8e 040 .365”
P 577 139 753 003
iritabilite T 088 427 116 6197
P 488 ,000 358 ,000
Anormal T 223 285" 3617
Motaor
Hareketler 2] 075 4021 ,003
Uyku v 3227 6437
P 009 ,000
istah r 3917
B 001
MPE Toplam T 1,000
P

FE R O VRPN VS S S S T E P Y

p<0.05 *, p<0.01 **
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Tablo 4.22. Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi ve NPE Alt itemleri ve Toplam Puammn Birbiri ile Korelasyonu (p<0.05 *, p<0.01 **)

Enommal
Elasyon/ ) M ator

AVLTAT | AVTAZ | AVITA3 | AVITA4 | AVMTAS | AVITAS | AVLTAT | AVTB1 |AVLTATop.|AVLTB Top.| AVLTAB | Varsani Ajtasyon | Agresyon Disfori Anksiyete | Ofori Apati Disinhibisyon | Irttabiite | Hareketler Uyku istah NPE Toplam

Spsarman’s - AVLT A1 4327 528 394 220 A77] 4707 188 ,254° 3337 3497 048] 084 ,099] -, 143) 190 129 222 -,050 177 -087| -235 -274

" 000 000 001 078 158 000 181 044 007 004 707 505 435 255 131 306 076 591 159 594 060 027

AVLT A2 673 573" 558" AT 524" 186 353 285" 405" -136 07§ 039 -231 ~183 041 298" -,155 4312 ~104 -219 -,366"]

000 000 000 000 000 139 004 021 001 281 548 757 065 98| 747 016 218 011 408] 080 003

AVLT A3 720" 6537 451" 541" 041 430" 28" 4817 0,000 ~194 ~120 -,234] ~118| 0,000 442" -258" ~163) ~213| 267" 4317

,000 ,000 ,000 ,000 743 ,000 ,008 ,000 1,000 ,122] 341 080 ,362 1,000 ,000 ,038 ,194] 089 ,032 ,082] ,000]

AVLT A4 6517 597" 6127 092 A57" 204" 4637 -,008| -188] - 129 -7 -047| 189 43357 180 - 158] 3187 3957 - 239 -4147]

000 000 1000 465 000 017 000 438 135 ,132] 173 708 178 ,006 202 218 ,010] ,001 055 ,001

AVLT AS 648 5497 028 4607 287" 4427 030 -070 - 020 032 017 ,030 43817 -,087 012 217 -,042 - 079 -167]

000 1000 824 000 021 000 810 /581 875 800 883 810 ,002 /596 924 082 T4 ,533] 183

AVLT 48 788" 006 6447 317" 597 -,047 -,099 162 -,069| -S43 047 43817 -072 - 108 -, 255 -151 - 151 -,3697]

000 961 000 010 000 708 A3 197, 583 257|709 002 571 405 040 230 229 003

AVLT A7 ,105] /628" 325" 593" -,107 -139 -127) -, 149 -182 ,027| 292" - 181 -175 -260'] -1e7 276 4147

407 000 008 000 394 270 312 237 45| 832 018 200 163 036 (16 026 001

AVLT B 064 222 17| -122 31 j254° -,025} -038| 084 -045 023 067 074 -051 074 - 052}

610 ,075 354 /334 298| 041 ,843] , 762 611 721 ,854] ,597| 561 686 556 680

AVLT A 3827 856~ 087 -017] 033 -,050) -173] 050 257 - 168] 008 -197 028 -,058| 224

ToRLAN 4,002 000 441 896 796 694 168 691 ,042 186 946 115 838 ,642] 073

AVLT B 773" -178 —213) 013, - 113 185 135 -228 -,085 -~ 027 122 088 - 056 - 199

TorLAN 000 ,154] ,088| 918 /368 140 284 , 068 607 ,833] ,332| ,482| 659 129

AVLT A+8 -,037 -138 - 008, -, 107 -203 7| 296" -13 - 059 -198 ,052] - 100 -259

il 282 959 398 108 354 047 298 £38 119) 552 428 037,

Varsam 256" - 056 160 -18|  -018| - 082 -,047 114] 040 133 275" 137|

039 657 202 1350 902 464 T2 367 753 291 026 27|

Atasyon ,356” 376" 01 315" 112 336" ,266'] 286" 059 082 393"

004 002 421 011 373 006 032 021 542 001

Agresyon 122| -029 ,245') - 046 242 ,3017] 263" ,135 -202| 213

332 818 1049 714 ,052] 015 ,042] 282 107 089

Disfari 278 228| A2 ,154] 5017 102 13567 071 16667

025 068 ,000 220 000 420 004 572 ,000)

Anksiyste 118 3217 309" 243 - 0g4| 075 020 4937

350 009 012 051 453| 554 873 000)

Elasypn/Ofon -082 3747 231 4187 22| - 05§ 214

484 002 084 001 076 657 087

Apati 019 203 246 212| 229 61871

878| 105 048 091 ,067| 000)

Disinhibisyon 283" 070 188| 040 13657

022 577 139 753 003

Iritabiite 038| a7 118 8197

438 000 358 000)

Anormal 223 85 1]
Motor

Hareketler 075 021 003]

Uyku 322" 6437

009 000|

Istah 13017

001

NPE toplam 1.000)
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4.23. Stroop Testi Performansi ve NPE Alt itemleri ve Toplam Puammn Birbiri ile Korelasyonu

Stroop 1 apati ile; Stroop 3 apati ve NPE toplam ile, Stroop 4 apati, iritabilite, uyku ve NPE toplam ile, Stroop 5 apati,uyku ve NPE
toplam ile pozitif koreleydi (Tablo 4.23.)
Tablo 4.23. Stroop Testi Performans1 Ve NPE Alt itemleri Ve Toplam Puanimin Birbiri ile Korelasyonu (p<0,05*, p<0,01**)

Anormal
Stroop Stroop Stroop Stroop Stroop Elasyon/ Motor
1 2 3 4 5 “arsan Ajitasyon Agresyon Disfori Anksiyete Ofari Apati Disinhikisyon Iritaiblite Hareketler Uyku Istah MPE Toplam
Spe  Stroop 1 r 6827 5397 4347 219 -127 018 -102 044 -028 -,007 274 078 047 -047 170 00z REE
an P 000 ,000 000 4 201 421 726 820 958 027 539 710 713 175 988 250
s Stroop 2 T 474 370 160 -.003 074 066 -100 047 130 A7 048 -,060 101 - 065 070
rho P 000 003 203 84 556 603 429 712 302 353 706 538 425 608 579
Stroop 3 r 560 104 097 _0z23 138 01 -,013 ,303 025 225 00s 74 202 3317
P ,000 A2 440 859 273 428 916 014 543 070 967 166 107 007
Stroop 4 I 622 o017 0BT 125 RED 103 188 312 104 271 122 285 089 37T
P 000 894 599 327 152 420 137 012 124 ,030 339 022 484 002
Stroop 5 T 208 A3 307 3027 - 041 096 301 67 156 076 2990 054 3427
P 098 302 014 M5 748 453 016 596 219 548 18 511 006
“arsani T 256 - 056 160 -118 -016 -092 047 14 -,040 133 275 A37
P ,039 B5T 202 350 902 464 712 367 753 291 026 276
Ajtasyon r 355 376 01 315 12 J336 266 286 059 082 393
P 003 002 421 011 373 006 032 021 542 515 001
Agresyon r 122 - 029 245" -,046 242 301 253 135 - 202 213
P 332 818 ,049 714 052 015 042 282 107 088
Disfori I 278 228 427 154 501 102 356 071 666
P 025 058 000 220 000 420 004 572 000
Anksiyete T - 118 321 309 243 -,094 a7s -pz20 493
P 350 009 012 051 A58 554 873 000
Elasyon/Ofori -092 3747 231 TS 222 - 058 214
b 464 002 064 001 076 B57 087
Apati r o9 203 246 212 229 613"
p 878 105 ,048 091 067 000
Disinhibisyon 1 283 a7o 186 040 365
P 022 S7F 139 753 003
iritabilite I 038 42T 116 619
[ 485 000 358 000
Anormal T 223 285" 3617
Motor
Hareketler P a7s 021 003
Uyku T 322" 6437
P 009 000
istah T EXTH
p 001
MNPE Toplam r 1,000
B
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4.24. Sozel Akicilik Testi ile GDS, Cornell Demansta Depresyon Olcegi
Puanlari, TGYA, EGYA, HiS Puanlarinn Birbiri ile Korelasyonu

Tim 6rneklem degerlendirildiginde, sozel akicilik K ile SMMT ve SCT
pozitif; K ile CDR, EGYA, HiS ve Cornell Demansta Depresyon Olgegi puanlar
arasinda negatif korelasyon saptandi. A alt testi SMMT ve SCT ile pozitif; CDR,
EGYA, GDS puanlar ile negatif koreleydi. S alt testit SMMT ve SCT ile pozitif; CDR,
EGYA ve Cornell Demansta Depresyon Olgek puani ile negatif koreleydi. Sozel
Akicilik testi ile GDS, Cornell demansta depresyon 6lgegi puanlari, TGYA, EGYA,

HIS puanlarmin birbiri ile korelasyonu Tablo 4.24.’te gdsterilmistir.

Tablo 4.24. Sézel Akicilik Testi ile GDS, Cornell Demansta Depresyon Olcegi
Puanlari, TGYA, EGYA, HIS Puanlarmin Birbiri Ile Korelasyonu

I Cornell

_ Demansta

K A 5 SMMT | SCT CDR | TGYA | EGYA His 6DS | Depresyon

K r 5607 | 4207 | 46 | 453 | .35 105 | 3487 | 2000 | 228 261

P ,000 ,000 ,000 ,000 005 404 005 016 068 036

A r 5107 | 4027 | 487 | L3077 2221 | 3 121 | e -232

P 000 ,000 000 001 077 007 336 046 063

5 r 3407 | 3807 | 335 173 | -,266 -188 | -113 -264°

P 004 003 006 169 032 134 369 033

SMMT r 5547 | 008" | 44" | L6647 -199 | 407" .289

P 000 000 ,000 000 112 001 020

5¢T r 561 | g0 | 4797 226 | - 155 -235

p 000 ,000 000 070 218 059

CDR r 530 | 728" 212 | 41" 304

P ,000 000 028 000 014

TGYA r 5307 213 227 301

P ,000 ,028 069 015

EGYA r 255 | 3507 358"

P 041 004 003

His r 229 132

P 067 206

605 r 80"

P 000

Cornell r 1.000

Demansta

Deprasyan p

p< 0.05*, p<0.01 **
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4.25. iz Siirme Testleri ve GDS, Cornell Demansta Depresyon Olcegi Puanlari,
TGYA, EGYA, HIS Puanlarinin Birbiri ile Korelasyonu

Tiim 6rneklem degerlendirildiginde, 1z siirme A siire, SMMT ve SCT puani
ile negatif, TGYA, EGYA ve Cornell ile pozitif koreleydi. Iz siirme B siire, SMMT ve
SCT ile negatif, EGYAve GDS ile pozitif koreleydi. iz siirme A+B toplam siiresi ile
SMMT ve SCT puani arasinda negatif; CDR, EGYA, GDS ve Cornell Demansta
Depresyon 6lgegi arasinda pozitif korelasyon saptandi. Iz Siirme B-A siiresi, SMMT
ile negatif korele; CDR ve GDS ile pozitif koreleydi. A hata sayisi, EGY A ve Cornell
ile pozitif koreleydi. B hata sayist SMMT ve SCT ile negatif, TGYA, EGYA, GDS ve
Cornell ile pozitif koreleydi. Iz siirme testleri ve GDS, Cornell Demansta Depresyon
dlgegi puanlar1 ile TGYA, EGYA, HIS puanlarmin birbiri ile korelasyonu Tablo
4.25.°de gosterilmistir.

Grup ici korelasyonlar degerlendirildiginde ise, HBB grubunda iz siirme B
stiresi ile TGY A arasinda negatif korelasyon (p=0,007/ r =-0,519) saptandi. Cornell
demansta depresyon Slcegi SK’de iz siirme A siiresi (p=0,025/ r =0,526), iz siirme B
siiresi (p=0,035/ r =0,500) ve iz siirme B hata sayis1 (p=0,006/ r =0,622) ile pozitif

koreleydi (Data gosterilmemistir).

4.26. Stroop Test Performanslar1 ile GDS, Cornell Demansta Depresyon Ol¢egi
Puanlari, TGYA, EGYA, HiS Puanlarinin Birbiri ile Korelasyonu

Tiim 6rneklem degerlendirildiginde, Stroop 1 siiresi ile SMMT, SCT arasinda
negatif, EGYA ve Cornell demansta depresyon o6l¢egi puani arasinda pozitif
Korelasyon saptandi. Stroop 2 siiresi SMMT ile negatif, EGYA ile pozitif koreleydi.
Stroop 3 siiresi ile SMMT ve SCT arasinda negatif, TGYA, EGYA, GDS ve Cornell
Demansta depresyon Olgegi arasinda pozitif korelasyon saptandi. Stroop 4 siiresi
SMMT ve SCT ile negatif; EGY A, GDS ve Cornell demansta depresyon dl¢egi puani
arasinda pozitif korelasyon saptandi. Stroop 5 siiresi, SMMT ve SCT ile negatif;
EGYA, GDS ve Cornell Demansta depresyon ol¢ek puam ile pozitif koreleydi.
Stroop Test Performanslar1 ile GDS, Cornell Demansta Depresyon Olgegi Puanlari,
TGYA, EGYA, HIS puanlarmin birbiri ile borelasyonu Tablo 4.26.’de gosterilmistir.

Grup i¢i korelasyonlar incelendiginde sadece AH grubunda EGY A ile Stroop
1 (p=0,016/r =0,518) ve Stroop 3 test siireleri (p=0,019/ r =0,507) arasinda pozitif
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korelasyon saptandi. AH grubunda Cornell demansta depresyon lgegi Stroop 1 stiresi

ile pozitif koreleydi (p=0,005/ r =0,584) (Data gosterilmemistir).

4.27. Rey Isitsel Sézel Ogrenme Testi ile GDS, Cornell Demansta Depresyon
Olcegi Puanlari, TGYA, EGYA, HIS puanlarinin Birbiri ile Korelasyonu

Tim orneklem degerlendirildiginde; A1 ve A4 SMMT ve SCT ile pozitif;
CDR, TGYA, EGYA, HIS, GDS ve Cornell Demansta Depresyon puani ile negatif
koreleydi. A2 ve A3 puani; SMMT ve SCT ile pozitif; CDR, TGYA, EGYA, HiS ve
ve Cornell Demansta Depresyon puani ile negatif koreleydi. AS ve A7, SMMT ve SCT
ile pozitif; CDR, TGYA, EGYA ve HIS ile negatif koreleydi. A6, SMMT ve SCT ile
pozitif; CDR, TGYA, EGYA ,HIS ve GDS ile negatif koreleydi. B alt testi ile hig bir
parametre iliskili degildi. A tanima puani; SMMT ve SCT ile pozitif; CDR, TGYA ve
EGYA ile negatif koreleydi. B tanima puani ve A+B toplam tanima puani ; SMMT ve
SCT ile pozitif, CDR ve EGY A ile negatif koreleydi.

Tiim &rneklem degerlendirildiginde, Rey Isitsel Sézel Ogrenme Testi ile
GDS, Cornell demansta depresyon dlgegi puanlari, TGYA,EGYA ve HIS puanlarinin
birbiri ile korelasyonu tablo 4.27.’da gosterilmistir.

Grup i¢i korelasyonlar incelendiginde sadece AH grubunda TGYA ile Al
puani arasinda negatif korelasyon saptandi (p=0,018/ r =-0,512) . SK’lerde, cornell
demansta depresyon 6l¢egi ile Al (p=0,041/r =-0,486), A2(p=0,023/ r =-0,531), A3
(p=0,006/ r =-0,617), A4 (p=0,008/ r =-0,601), A6 (p=0,040/ r =-0,488) ve A7
(p=0,037/ r =-0,495) arasinda negatif korelasyon saptand1 (Data gosterilmemistir).

4.28. Gruplar, UN Amplitiid (pv) ve Latans (ms) degerlerinin Birbiri ile
Korelasyonu

Tim oOrneklem degerlendirildiginde, grup dagilimi, Fz amplitiid ve Cz
amplitiid ile negatif koreleydi. Gruplar ile UN amplitiid ve latans degerlerinin birbiri

ile korelasyonu Tablo 4.28.’da gosterilmistir.
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4.29.SMMT ve SCT puanlari ile UN Amplitiid ve Latanslarimin Birbiri ile
Korelasyonu

Tiim 6rneklemde, SMMT puani, Cz ve C3 latansi ile negatif koreleydi. SCT
ile UN amplitiid ve latanslar arasinda korelasyon tespit edilmedi (tablo 4.29.)

HBB grubu kendi i¢inde degerlendirildiginde ise; SMMT puani, TS5 amplitiid
(p=0,027/ r =0,472) ve TS5 latansi ile pozitif koreleydi(p=0,014/ r =0,514). (Data
gosterilmemistir)

AH grubu kendi i¢inde degerlendiridildiginde ise; SMMT puani, Cz latansi
(p=0,014/r =-0,541); Pz latans1 (p=0,025/r=-0,499) ve C3 latansi ile negatif koreleydi
(p=0,026/ r =-0,496) (Data gosterilmemistir).
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Tablo 4.25. iz Siirme Testleri ve GDS, Cornell Demansta Depresyon Olgegi Puanlari, TGYA, EGYA, HiS Puanlarimn Birbiri ile

Korelasyonu
I Cornell
_ _ _ _ _ Demansta
Iz Strme A Iz Strme B |1z Strme A+B 1z Strme B-A A Hata B Hata SMMT SCT COR TGYA EGYA HIS GDS Depresyon
5 iz Sirme A r 496 655 250 682 352" 193" 293 Aan’ 258 480 0as 222 338
p 000 000 024 000 004 000 018 000 038 000 499 075 006
iz stirme B r 976 954 213 a1 44 -295 A3 77 335 102 308" 191
p 000 000 028 000 001 017 000 158 006 M7 013 127
iz Siirme A+B r 881 379 778 -85~ T e 222 087 111 3307 25T
p 000 002 000 000 005 000 076 001 379 007 039
iz Sirme B-A r 7 828" 352" 242 ,386 104 23 115 308" 162
p 354 000 004 052 002 A10 064 363 013 199
A Hata r 18 242 - 048 229 206 A357 078 026 ,292°
p 151 053 718 067 099 ,000 534 837 018
B Hata r L5207 _a04” 596 276 366 151 3207 ETTA
p 000 001 000 027 003 232 010 014
SMMT r 554 908" e 664 199 AT 289
p 000 000 000 000 112 001 020
SGT r 561 02" _aTe 226 -155 -235
p 000 000 000 070 28 059
CDR r 530 28 212 A 304
p 000 000 028 000 014
TGYA r 530 273 227 ETE
p 000 028 069 015
EGYA r 255 350 358"
p 041 ,004 003
His r 229 132
p 067 296
GDS r 480"
p 000
Cornell r 1,000
Demansta
Depresyon P
i i mimemFimarh b S 1 ol £ Sl

p< 0.05 *, p<0.01 **
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Tablo 4.26. Stroop Test Performanslar1 ile GDS, Cornell Demansta Depresyon Olgegi Puanlari, TGYA, EGYA, HIS Puanlarinin
Birbiri ile Korelasyonu

I Cornell
. Demansta
Stroop 1 Stroop 2 Stroop 3 Stroop 4 Stroop 5 SMMT SCT CDR TEYA EGYA HIS GD= Depresyon
Stroop 1 r 682" 539 4347 29 | 335 36T 186 205 27T 014 12 3507
] 000 000 000 083 006 003 139 01 025 a11 376 004
Stroop 2 r ATY 370 2270 284 _239 190 81 281 044 077 203
] 000 003 081 022 056 130 149 023 729 542 105
Stroop 3 r 560 S11 | a3 ~Aa01 322 308 389 071 248 3427
p 000 L000 L000 001 009 012 001 576 046 L005
Stroop 4 r 8227 | 5367 06 A207 178 323 06T 259" 263
] 000 000 001 001 160 009 508 039 036
Stroop 5 r L5137 24T LA80 174 ST 108 373 331
] 000 049 000 70 011 397 002 007
SMMT r 554 .,908 L aaq 664 | -199 407 -,289
] 000 000 000 000 a1z 001 020
SGT r 561 492" SaraT | - 228 -155 -235
p 000 L000 ,000 070 218 059
CDR r 539 J28° | 272 A1 3047
] 000 000 028 000 014
TGYA r 5300 | 273 227 301
R 000 028 0&3 A015
EGYA r 255 350 358
p L041 ,004 003
His r 229 132
] 0BT 296
GDS r L4807
) 000
Cornell r 1,000
Demansta
Depresyon R

p<0.05 *, p<0.01 **
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Tablo 4.27. Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi ile GDS, Cornell Demansta Depresyon Olcegi Puanlari, TGYA, EGYA, HiS
Puanlarimn Birbiri ile Korelasyonu

I AVLT AVLT AVLT AVLT ANVLT AVLT AVLT AVLT AVLT A AVLT B AVLT _ Dguilannes”ta
a1 AZ A3 na AS AB AT B1 Top. Top. A+B SMMT CDR TGYA EGYA His GDS DEpresyon
ANLT A1 r 4327 528 ETT 220 ATT ATO 168 254 L3337 YT 366 ~3T1 —a27 EETTS -286 -, 254 ~.260°
&) ,000 000 ,001 o7a 158 ,000 REL 041 J007 004 ,003 ,002 ,000 ,001 ,021 041 036
ANVLT A2 ! 673 S5T3 558 AT 524 186 353 285" , 405 488 -.525 ~312° —a27" EET -,204 ~.246
& 000 ,000 000 ,000 ,000 139 ,004 021 001 ,000 ,000 ,012 ,000 ,002 103 048
AVLT A3 i 7207 653 A517 S 041 A30 328" a8 629 6547 ~.369" -.aT8" 200" -, 244 ~.302
P 000 000 000 000 ;743 000 J008 000 000 000 002 000 016 050 014
AVLT A4 i 651 59T 6127 092 AST 294 L4637 614 -.689 —a27 -.519" 38 270" ~27T
P 000 000 000 ABS 000 17 000 000 000 000 000 002 030 026
AVLT AS T 648 5497 028 60 28T ETE 549 -.539° —15" -.458 -.2547 -198 -1
P 000 000 824 000 021 000 000 000 001 000 041 14 REE]
ANVLT AB T 789 006 EYTS T 59T 5727 5427 -.375 —aa2” 227 2647 -,243
P 000 961 000 010 000 000 000 002 000 070 033 051
ANVLT AT T 05 628 3257 593 564 -.578" —a21” -az0” -.286 -225 - 157
o 407 L000 J008 000 000 000 000 000 021 072 211
ANLT B ! D64 222 17 RES: -.093 -,021 040 -,099 032 027
P &10 0TS 354 315 459 B6S 753 433 500 B33
ANLT A | 3827 856 534 -500° -.245 -.385 -,223 -163 -134
Top P 002 000 000 000 ,049 002 074 RES 287
AVLT B ; T3 ETEN -0 -,102 -.248 -,064 -,100 o7s
Top &) 000 001 001 420 046 B10 428 537
ANVLT A+B I 583 -,619° 209 _,395 - 180 - ATT - 047
5] L,000 L,000 096 ,001 51 159 710
SMMT | _908" —aax — 664 _ 199 T -,289°
5] L,000 L,000 ,000 A12 ,001 020
sSCT r ~,561 —,a92" —aTe - 226 - 1585 - 235
5] L,000 L,000 ,000 070 218 ]
CDR T 539 728" 272 A1 304
5} L,000 ,000 ,028 000 014
TGYA I 530 273 227 301
5} ,000 ,028 069 015
EGY A ! 255" 350 358
P 041 L0043 003
His ! 229 132
P 06T 206
GDS ! 480
B 000
Cornell T
Demansta
Depresyon =]

p< 0.05 *, p<0.01 **
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Tablo 4.28. Gruplar, UN Amplitiid (nv) ve Latans (ms) Degerlerinin Birbiri ile Korelasyonu

Grup fzamplitid | fzlatans | tzamplitid cz latans pz amplitiid pz latans C3 amplitid c3 latans cd amplitid cd latans -5 amplitad 5 latans t6 amplitad 16 latans
Grup r 3297 158 204" 184 -098 157 218 199 - 156 159 S113 088 -0 206
P 010 225 021 152 453 276 091 125 230 222 406 518 506 127
fzamplitid  r 291 601 -,239 389 232 359 - 149 3407 -149 081 -029 040 294"
P 023 ,000 063 002 075 ,005 256 008 256 555 832 774 029
1z |atans T 114 6447 -123 525 000 6417 115 5007 -188 010 072 000
P ,383 ,000 350 ,000 1,000 ,000 38 ,000 169 043 602 599
oz r -,239 662 - 147 4547 -017 AT6 -104 081 - 167 115 -235
amplitad 062 ,000 268 ,000 899 ,000 423 554 220 307 081
cz latans r -120 707 157 6147 -,089 618" 150 227 A 203
P 357 000 227 000 494 000 269 092 ar4 133
pz r - 065 3107 067 A547 038 024 -,250 120 -,069
amplitid P B17 016 609 ,000 773 858 063 377 613
pz latans r 304" 634 -208 598 048 166 - 026 237
P 018 000 112 ,000 718 220 849 079
c3 r - 118 528" -055 039 -,065 256 174
amplitdd 350 ,000 677 778 638 059 205
¢3 latans r 021 6127 - 254 029 073 052
P 874 ,000 062 834 506 708
cd T 134 - 054 -072 037 -188
amplitad 304 695 600 791 169
cd latans r - 126 140 023 226
P 358 ,309 865 097
t5 amplitid 1 -,048 545 -025
P 725 000 855
15 latans r -018 4617
P 808 ,000
16 amplitdd T -071
P 602
16 latans r
p

p< 0.05 *, p<0.01 **
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Tablo 4.29. SMMT ve SCT puanlari ile UN Amplitiid ve Latanslariin Birbiri ile Korelasyonu

I SCT 1z am plitGd iz latans cz am plitad cz latans pz am plitdd I pz latans c3 am plitdd c3 latans c4 amplitdd c4 latans t5 amplitad 5 latans 5 am plitdd t5 latans
SMMT r /554™ 207 232 206 300 -008 - 222 158 -298"] 094 -226 A7T 047 058 -,099
Toplam P ,000 109 072 108 ,018 966 085 223 019 473 080 183 731 669 (468
SCT r 054 -052 008 ,024 -031 -,050 007 -123 -,051 - 064 128 194 074 ,009)
p 682 592 951 ,851 815 703 ,959 /345 597 623 348 151 588 947
fzampltid  r 291" 6017 239 389" _232 3597 - 149 340” 149 031 029 040 _294']
P 023 ,000 ,063 ,002 075 ,005 256 ,008 256 555 832 774 ,029
fz latans r - 114 644” -123| 525~ 000 6417 - 118 5007 - 188 010 -072 ,000
P 383 ,000 ,350 ,000 1,000 ,000 ,381 ,000 169 943 (602 ,999)
czamplitid  r 239 /6627 - 147 454~ ~017] 476~ - 104 081 - 167 15 -235
P ,062 ,000 258 ,000 /899 ,000 423 554 220 397 081
cz latans r -120 Jo7™ - 157 5147 -,089 G187 - 150 227 -121 203
P 357 ,000 227 ,000 494 ,000 269 082 374 133
pz ampltid r -,085 310" 067 454" 038 024 -,250 120 -,059
P 17 016 609 ,000 773 858 063 377 613
pz latans r 304" 6347 -208 698™ 049 166 -026 237
P ,018 ,000 12 ,000 718 220 849 079
c3 ampltid  r -119 528~ - 055 038 -,065 256 - 174
P /359 ,000 677 778 638 059 ,205)
c3 latans r 021 re -254 029 -073 052
P 874 ,000 062 834 596 708
c4 amplitid  r 134 -054 -072 037 -1898
P 304 B85 600 791 169
o4 latans r -126 140 023 226
P 358 309 865 097
t5 amplitid 1 -,048 545" -,025
P 725 ,000 855
tS latans r -018 4617
P 808 ,000
5 amplitod r -,071
P 602
t5 latans r 1,000
P

p< 0.05 *, p<0.01 **
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4.30.1z Siirme Testi Puanlar ile UN Amplitiid (uv) Degerlerinin Birbiri ile

Korelasyonu

Tiim 6rneklemde, 1z siirme A, 1z siirme B siiresi ile iz siirme A+B siiresi; C3

ve T6 amplitiid ile negatif koreleydi. Iz siirme A hata sayis1 ile C3 amplitiid arasinda

negatif korelasyon saptandi. iz siirme B hata sayis1 ile Fz amplitiid negatif koreleydi

(tablo 4.30).

HBB grubu kendi i¢inde degerlendirildiginde iz slirme testleri ile UN

parametreleri arasinda korelasyon saptanmadi (Data gosterilmemistir). AH grubu

kendi iginde degerlendirildiginde ise iz siirme B testini tamamlama siiresi ile C4

amplitiid pozitif koreleydi (p=0,019/ r =0,520). Iz siirme A+B siireleri C4 amplitiidle

pozitif koreleydi (p=0,005/ r =0,605).(Data gosterilmemistir)

Tablo 4.30. iz Siirme Testi Puanlari ile UN Amplitiid (Mv) Degerlerinin Birbiri

ile Korelasyonu

TZoume
| iz Slime B A+B |z Sirme B-A A Hata B Hata fzamplitdd | czamplitid | pzamplitid | c3 ampltid | of amplitdd | 15 amplitdd | t5 amplitid
IzSrme A 1 496" 655" 280 682" 352" 003 -100 -083) 293" - 065 124 268
p 000 000 024 000 004 980 441 524 022 621 361 045
lzSurme B r 976" 954" 273 B11° -207] 177 044 -294° - 025 121 -302]
P 000 000 028 000 109) 169) 734 021 848 375 024
lzSurme 1 881" 379" 78" -190 - 167] 014 -305° -5 142 -3457
AsB P 000 002 000 143 194 812 017 908 297 009
iz Siirme B-A M7 828" - 225, 177 070 244 - 040 083 - 257
P 354 000 081 168 589 059 761 544 05|
A Hata r 181 -035 - 124 -109] -, 267" - 127 - 036 - 18§
P 151 674 338 403 038 330 794 165
§ hata r - 287 - 143 -5 -218 - 094 108 - 224
] 026 255 558 093 474 434 09|
fzampitid 1 601 389 359 3407 081 040
P 000 002 005 008 555 774
czampltid 662" 454" 476" 081 1)
P 000 000 000 554 397
pz ampitid 310° 454" 024 120
P 016 000 858 377
clampitid r 528 039 258
P 000 778 059)
cd ampltid r - 054 037
P 695 791
tSampltid 5457
P 000
5 amplitid 1,000
P
p< 0.05 *, p<0.01 **,
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4.31.1z Siirme Testi Puanlar ile UN Latans (Ms) Degerlerinin Birbiri ile
Korelasyonu

Tiim 6rneklemde, iz siirme A testi tamamlama siiresi ve Iz siirme B testi
tamamlama siiresi ile UN latanslari arasinda istatiksel olarak anlamli iligki saptanmadi.
[z siirme A hata sayis1 ile Pz latans arasinda pozitif korelasyon saptandi. iz Siirme Testi
puanlar1 ile UN latans (ms) degerlerinin birbiri ile korelasyonu Tablo 4.33.°te
gosterilmistir.

Tablo 4.31. iz Siirme Testi Puanlari ile UN Latans (Ms) Degerlerinin Birbiri ile
Korelasyonu

TZo0me
I izsimeB AsB izsirme B-A| A Hata BHata fz latans czlatans | pzlatans | c3latans | cdletans | tSlatans | 15 latans
Iz Surme A r 496" (655" 280" 582" 352" 040 222 185 27 193 000 071
P 000 000 024 ,000 004 758 083 204 328 135 997| 602
lzSirme 8 r 976 954 273 &1 - 118 152 063 174 108 031 080
P 000 000 028 000 374 237 630 180 408 223 557
Iz Sirme: r 8817 39" Jq78" - 087 174 083 175 138 025 042]
A8 P 000 002 000 10 AT7 AT5 178 288 355) 75|
iz Sorme B-A 1 7 828 -173 089 004 122 ,030 - 008 104
P 354 000 181 593 975 348 318 958 448|
AHata r 181 098 212 284 185 180 061 -1524
P 151 452 039 027 132 142 655) 263
B hata r 052 039 127 RE 031 07| 081
P 692 433 334 266 817 904 510
fz latans r 6447 525" 6417 500" 010 ,000
P 000 000 000 000 943 ,998|
czlatans r 707 614 618 227 203
P 000 000 000 082] 133
czlatans r 6347 698" ,166 ,237]
P 000 000 220 079
c3 latans r 612" 029 052
P 000 334 ,708]
c4 latans. r 40 226
P 309 087
15 latans r 4617
P ,000
6 latans r 1,000
P

p< 0.05 *, p<0.01 **

4.32. GDS, Cornell Demansta Depresyon Ol¢egi Puanlari, TGYA, EGYA, HIS
puam ile UN Amplitiid (nv) Degerlerinin Birbiri ile Korelasyonu

Tim 6rneklem degerlendirildiginde, GDS ve Cornell Demansta Depresyon
olgegi ile UN amplitiid degerleri arasinda iliski saptanmadi. TGY A ve HIS puani ile
UN amplitiid degerleri arasinda iliski saptanmadi. EGYA ile fz amplitiid ve Cz
amplitiid arasinda negatif korelasyon saptandi. CDR, Fz amplitiidii ve Cz amplitiidii

ile negatif koreleydi. GDS, Cornell Demansta Depresyon Olgegi Puanlari, TGYA,
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EGYA, HIS puam ile UN amplitiid (uv) degerlerinin birbiri ile korelasyonu Tablo
4.32.’te gosterilmistir.

HBB grubu kendi i¢inde degerlendirildiginde, TGY A Cz amplitiidle pozitif
koreleydi (p=0,034/ r =0,425). Cornell Demansta depresyon olgegi puani ile TS5
amplitid arasinda pozitif korelasyon saptandi (p=0,009/ r =0,542) (data
gosterilmemistir)

AH grubu kendi i¢inde degerlendirildiginde, TGY A puan1 T6 amplitid ile
negatif koreleydi (p=0,017/ r =-0,556) (data gésterilmemistir).

Tablo 4.32. GDS, Cornell Demansta Depresyon Ol¢egi Puanlarl, TGYA, EGYA,
HiS puam ile UN Amplitiid (uv) Degerlerinin Birbiri ile Korelasyonu

Cornell
Demansta
GDS Depresyon TGYA EGYA CDR HIS fzampltid | czamplitdd | pz ampliid | c3 amplitid | c4 amplitid | t5ampltdd | t6 ampltid
s feos r 480" 227 350" A’ 229 232 - 054 107] 094 A1 027 074
P 000 069 004 000 067 072 674 414 472 394 342 587}
Cornel r 301" 358" 304 132 - 047 -030 021 060 196 -073 -187
Demansta 015 003 014 296 21 817 873 649 131 595 17
Nenresinn ! ! ! ' ' ' ! '
TGYA r 530 5397 73 - 043 012 1099 ~005 168] 198 _024
P ,000 000 028 742 911 447 972 195 141 257}
EGYA r 728" 255 344 280’ - 068 ~300° -035 -,080 JRE |
P 000 041 007 027 605 019 790 56 200
COR r 12 329 204’ -088 218 -,156] 13 -0m
P 028 010 021 453 091 230 406 99
HiS r 072 -042] - 162 175 -198) i 177
P 583 745) 212 78 128 413 197
Jzampitid ¢ 604 389 359 40 081 041
P 000 002 ,005 008 ; 74
cz ampitid 1 662" 454" 76" 081 RIE |
P 000 ,000 000 54 397}
pz amplitid 1 30 54 024 124
P 016 000 858 377}
c3 amplitid r 528" 039 254
P 000 778 RiE: |
ot amplitdd 1 054 037]
P 695 791
M5 amplitid 545"
P 000
t6 ampltid 1,000
P

p<0.05 *, p<0.01 **

4.33. GDS, Cornell Demansta Depresyon Ol¢egi Puanlari, TGYA, EGYA, HIS
puani ile UN Latans (ms) Degerlerinin Birbiri ile Korelasyonu

Tiim 6rneklem degerlendirildiginde, GDS ve Cornell Demansta Depresyon
Olgegi ile UN latans degerleri arasinda iliski saptanmadi. TGY A puant; C4 ve Te latansi
ile pozitif koreleydi. EGY A puanlart ile Cz, C3ve C4 latans ile pozitif koreleydi. GDS,
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Cornell Demansta Depresyon Olgegi Puanlari, TGYA, EGYA, HiS puam ile UN

latans (ms) degerlerinin birbiri ile korelasyonu Tablo 4.33.’te gdsterilmistir.

HBB grubu kendi i¢inde degerlendirildiginde, TGYA; Pz latans ile pozitif

(p=0,034/ r =0,435) ve Cs latans ile pozitif koreleydi (p=0,037/ r =0,428). EGYA
puani, Cz latans ile pozitif (p=0,040/ r =0,413) ve C4 latans ile pozitif koreleydi
(p=0,012/ r =0,494)( Data gosterilmemistir).

AH grubu kendi icinde degerlendirildiginde, TGYA puan1 Cz latans ile

pozitif (p=0,050/ r =0,444) ve T5 latans ile pozitif koreleydi (p=0,045/r =0,477). GDS
puani ile T6 latansi arasinda pozitif korelasyon saptandi (p=0,002/ r =0,671) (Data

gosterilmemistir).

Tablo 4.33. GDS, Cornell Demansta Depresyon Ol¢egi Puanlar, TGYA, EGYA,
HIS puam ile UN Latans (ms) Degerlerinin Birbiri ile Korelasyonu

Tomel
Demansta _

GDS Depresyon TGYA EGYA COR HIS iz latans iz latans pz latans 3 latans ¢4 latans 15 latans 16 latans
i [eps r 480 27 3507 A 229 ~049 07 -in -020 125 145 163
P 000 169 004 000 67 707, 958 580 78 33 285 i
Comel r a0t 358" 304 132 -02g] -0z 023 17 081 120 154
Demansta P i N
Depresyon 015 003 014 2% 850 a3 860 368 4 | 257,
TGYA r 530° 53 2 -01§ 082 192 190) 209 U7 33
P 000 000 028 03| 528 137 142 019 65| 019
EGYA r 75" 255 174 307 248 261 203 058 147
P 000 04 179 15 036 043 022 89| 280
COR r 21 158 184 157, 199 159 083 208
P 028 225 152 26 128 Frvl 518 177
HiS r 052 044 090 147 082 212 213
P 688 73 A 59 53 18] 115
Zigtans 544 525" 6417 500 0o 000
P 000 000 000 000 843 99
czlatans 1 o 614 B8 227 203
P 000 000 000 092 133
pzlatans 1 6347 698" 168] 237
P 000 000 m o7
o latans 2 029 057
P 000 B34 708
o4 latans r 140 27
P 30| 097,

15 latans r 461
| P 000
15 latans r 1,000

P

p< 0.05 *, p<0.01 **
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4.34.Sozel Akicilik Testleri ile UN Amplitiid (uv) ve Latans (ms) Degerlerinin
Birbiri ile Korelasyonu

Tiim 6rneklem degerlendirildiginde s6zel akicilik K alt testi, Te amplitiidii ile
pozitif, A alt testi Cz latansi ile negatif ve Te amplitiidii ile pozitif korele olarak
saptanmistir. S alt testi ile UN amplitiid ve latanslari arasinda hicbir elektrotta
korelasyon saptanmamustir. S6zel Akicilik Testleri ile UN amplitiid (uv) ve latans (ms)
degerlerinin birbiri ile korelasyonu Tablo 4.34.te gosterilmistir.

HBB grubu kendi i¢cinde degerlendirildiginde ise; Sozel akicilik S alt testi, Fz
amplitiidle negatif korele olarak saptandi (p=0,049/ r =-0,406). (Data gosterilmemistir)

AH grubu kendi i¢inde degerlendirildiginde ise, sozel akicilik S alt testi puani
ile C4 amplitiidii arasinda pozitif korelasyon saptandi (p=0,032/ r =0,481) (Data

gosterilmemistir) .

90



Tablo 4.34. Sozel Akicilik Testleri ile UN Amplitiid (uv) ve Latans (ms) Degerlerinin Birbiri ile Korelasyonu

I A = fz ampliticl fz latans cz amplitlc cz latans pz amplitic pz latans <3 amplitid 3 latans cd amplitid c4 latans t5 amplitid t5 latans t6 amplittic 16 latans

K r 560 4207 - 136 058 013 074 - 024 - 075 103 023 - 002 _par _par 020 275 _107

B 000 000 288 649 821 569 852 567 428 858 986 719 73z 583 04 A3

A r 5107 070 138 RS -,262" 037 144 198 -091 178 - 113 122 082 218 o0m

B 000 580 288 200 040 TFTE L] 126 485 169 385 369 54T 038 082

5 v 147 077 056 011 -,007 -,004 135 018 146 -,047 -,003 057 046 143

P 258 554 JBES 834 958 o973 300 JB90 260 ik 984 578 735 292

fz amplitiid T 201 601 239 3807 _232 350 149 ETT ~14g =Y _029 040 204

B ,023 000 063 002 075 005 256 ,008 256 555 g32 774 029

1z latans ' 114 644 -123 525 000 641 115 500 - 188 oo 072 000

B 383 000 350 000 1,000 000 381 000 169 043 02 999

cz ampltad 239 6627 -147 4547 017 AT6 -104 EY - 167 115 - 235

[l 062 000 258 000 599 000 423 554 220 397 081

cz latans r _1270 707 157 614 _08a 618" -150 227 e 203

B 357 ,000 227 000 404 000 269 092 374 133

pz amplitad - 085 3107 0BT 454 038 0z4 -,250 120 - 063

B BT 016 509 000 773 A58 0E3 377 £13

pz latans r 304 634 - 208 698" 049 REE] -026 237

B 018 000 112 718 220 B49 078

c3ampltad 1 _119 528 039 - 0BS5S 256 -174

P 359 000 778 538 059 205

3 latans T 021 -,254 028 -,073 052

P 874 082 B34 596 708

cd amplitid r -,054 -,072 037 -,188

B 685 ] 791 169

c4 latans r -126 140 023 226

P 358 309 BES 087

5 ampliticl v _048 545 - 025

B 725 000 855

15 latans r NaE] A61

B 88 000

16 amplitcl T -071

B 502

16 latans r 1,000
3]

p<0.05 *, p<0.01 **

91




4.35.Stroop test performansi ile UN Amplitiid (nv) ve Latans (ms) Degerlerinin
Birbiri ile Korelasyonu

Tiim 6rneklem degerlendirildiginde, Stroop 2 siiresi, C3 amplitiidii ile negatif
koreleydi. Stroop 3 siiresi, Cz ,Pz, C3, C4 latansi ile pozitif; Te amplitiidii ile ise
negatif koreleydi. Stroop 4 siiresi, Cz, C3 ve C4 latansi ile pozitif koreleydi. Stroop 5
siiresi ile UN amplitiid ve latans degerleri arasinda anlamli diizeyde korelasyon
saptanmadi. Stroop test performansi ile UN amplitiid (uv) ve latans (ms) degerlerinin

birbiri ile korelasyonu Tablo 4.35.’de gosterilmistir.

4.36.Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi ile UN amplitiid (uv) degerlerinin Birbiri
ile Korelasyonu

Tiim o6rneklem degerlendirildiginde, AVLT A2 puani, Cz ve C3 amplitiidii
ile pozitif koreleydi. AVLT A3 puani ile Cz amplitiidii pozitif koreleydi. AVLT A4
puani ile Cz amplitiidii pozitif koreleydi. AVLT A5 puani ile TsVve Teamplitiidii pozitif
koreleydi .AVLT A6 puani ile Fz ve T5 amplitiidii pozitif koreleydi. AVLT A7 puam
ile Cz ve T5 amplitiidii pozitif koreleydi. AVLT A tanima, B tanima ve A+B toplam
tanima puanlari ile UN amplitiid degerleri arasinda istatiksel olarak anlamli diizeyde
korelasyon saptanmadi (tablo 4.36.).

HBB grubu kendi i¢inde degerlendirildiginde ise; A2 puani Cz amplitiid ile
(p=0,037/r=0,420) ve C3 amplitiidle pozitif koreleydi (p=0,049/ r =0,405). A5 puani;
T5 amplitiidi (p=0,002/ r =0,623) ve T6 amplitiidii ile pozitif koreleydi (p=0,001/ r
=0,654). A6 puani1 T5 amplitiid ile pozitif koreleydi (p=0,000/ r =0,709). A7 puani
T5 amplitidi ile pozitif koreleydi (p=0,024/ r =0,479). A+B tanima puani, T6
amplitidii ile pozitif koreleydi (p=0,041/ r =0,450) (Data gésterilmemistir).

AH grubu kendi i¢inde degerlendirildiginde; A3 puani; C4 amplitiidle
(p=0,040/r =-0,463) ve TS5 amplitiidle pozitif koreleydi (p=0,044/r=0,479). B1 dogru
sayist Pz amplitiidii (p=0,029/ r =-0,489) ve T6 amplitiidii ile negatif koreleydi
(p=0,039/ r =-0,491) (Data gosterilmemistir).
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4.37. Rey Isitsel Sézel Ogrenme Testi ile UN latans (ms) degerlerinin Birbiri ile
Korelasyonu

Tiim &rneklem degerlendirildiginde, RISOT alt itemleri ile UN latans
degerleri arasinda istatiksel olarak anlamli iliski saptanmadi. RISOT alt itemleri ile
UN latans (ms) degerlerinin birbirleri ile korelasyonu Tablo 4.37.’de gosterilmistir.

HBB grubu kendi icinde degerlendirildiginde ise; A2 puami Fz latans
(p=0,041/r =-0,420), Cz latans (p=0,004/ r =-0,555) ve Pz latans (p=0,043/ r =-0,416)
ve C4 latans ile negatif koreleydi (p=0,016/r =-0,477).(Data gosterilmemistir)

AH grubu kendi i¢inde degerlendirildiginde; AS puani, Pz latans ile pozitif
koreleydi (p=0,050/ r =0,444). A tanima puani T6 latans ile pozitif koreleydi
(p=0,035/ r =0,499). A+B tanima puani, T6 latans ile pozitif koreleydi (p=0,041/ r
=0,486). (Data gosterilmemistir)
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Tablo 4.35. Stroop test performansi ile UN Amplitiid (uv) ve Latans (ms) Degerlerinin Birbiri ile Korelasyonu

Stroop 1 Stroop 2 Streop 3 Stroop & Stroop 5 fz am pli-id fzlatans cz amplitid ez latans pz amplitid pz latans | c3 amplitid c3 latanz c4 am plitid o4 latans 5 amplitid 15 latans. 6 am plitid 16 latans
Stroop 1 r 682" ,539° A7 219 082 -,033] -037 117 - 137] 212 -062 B4 126 204 015 031 - 178 -131
p 000 000 000 083 529 799 777 363 294 035 634 “55 332 114 911 823 195 335
Stroop 2 r A74" A" 220 [ -,043 -189 122 -,200 147 -311 35 039 168 0286 044 -172 158
p ,000 003 081 305 711 121 345 122 239 015 299 763 192 348 745 203 244
Stroop 3 r 5607 5117 -077 240 028 316" 182 289" -130 268" 224 - -257 M7 A 33 002
p 000 000 554 ,062] 842 003 212 024 317 036 082 003 055 399 019 983
Stroop 4 r Bz2” -028 228 -108 3297 227 23 -,053 27 123 317 -071 -, 051 -013 045
P 000 235 078 405 010 081 078 654 036 348 014 608 71 925 745
Stroop S r -175 223 -072 1188 100 133 -035 28 4034 182 4035 005 078 120
p 181 ,088| 581 REE 447 245 791 330 794 248 799 973 571 381
fzampliid _291 B01 -239| 389" -232 359 -’49 3407 -149] 081 -029 040 -,204]
p 023 000 063 ,002 075 005 256 0038 258 555 332 774 ,029)
fz latans r -114 a4 -123 525" ,000 647 - 115 500" -188 010 -072 ,000)
P 383 000 350 000 1,000 000 381 000 189 943 602 999
czampltid 1 -239 6627 -147 454" -7 ATE” -104] 081 - 167 118 234
p ,082] ,000 238 000 899 000 423 554 220 397 081
cz latans r -120 Jq07” -157 614” - 089 618" ~150 227 -121 203
p 357 000 227 000 494 000 el 092 374 133
pz amplitid - 035 10 087 4547 038 024 -,250 120 - 089
p 617 016 609 000 773 858 063 377 613
pz latans r 304 B -208 98 049 166 -026 237
p 018 000 112 000 718 220 849 079
c3 amplitid ¢ -718 (528" -055] 039 -, 085 256 -174]
p 359 000 677 778 638 058 209
c3 latans r 021 6127 -254 029 -073 053]
p 874 000 082 834 596 705
o4 amplitid  r 134 -054 -072 037 -18g
p 304 695 600 781 189
o4 latans r -126 140 023 226
p 358 309 865 ,097]
tSamplrad 1 -048 545 - 025
P 725 000 855
1S latans r -018 4617
P 898 ,000)
tSamplrod R 071
p 602
15 latans r * 1,000
[+

p<0.05 *, p<0.01 **
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Tablo 4.36. Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi ile UN amplitiid (uv) degerlerinin Birbiri ile Korelasyonu

LT A LT B

AMLT A2 ANLT A3 AMLT Ad ANVLT A5 ANVLT AB AVLT AT ANMLT B1 TOPLAM TOPLAM | AVLT A+B | fz amplitiid | cz amplitud | pz amplitud|c3 amplitid | c4 amplitad | t5 amplitad | t6 amplitGd

AVLT AT r 4327 528" 3947 220 ATT AT0" 165 254" ,3337 3497 -, 088 045 -,009 073 -,055 187 149

P 000 000 o001 078 158 000 181 041 007 004 502 727 947 575 671 168 274

AVLT A2 6737 5737 558~ ATA” 5247 186 3537 285" 405~ 120 254" 079 276 .188 2583 129

P 000 000 000 000 000 139 ,004 021 001 ,358 ,047 54T ,031 146 060 344

AVLT A3 1 7207 6537 4517 5417 041 A307 3287 4817 039 258 104 239 043 156 183

P 000 000 000 000 743 000 008 000 765 ,043 A24 063 744 252 178

AVLT A4 r B517 597" 6127 092 A5T 294" L4637 210 348" 118 247 190 55 116

[ 000 000 000 ABS ,000 017 000 105 ,006 365 055 143 255 .394

AVLT A5 r JEag™ 549" 0z2g A60° 287" 442" 178 211 097 178 023 ,324° 3387

P 000 000 824 000 021 000 170 099 A58 A7 B0 015 011

AMLT A6 1 789 006 Ba4” 3T 597" 269" 222 -.002 79 .089 3587 128

P 000 961 000 ,010 000 ,036 083 987 6T 494 007 .347|

ANVLT AT 1 105 628" 3257 5937 194 264" 055 .092 064 328 .086

[ A0T 000 008 000 134 .038 676 AB0 62T 014 530

AVLT B1 1 064 222 A7 - 087 -.072 -105 216 183 -248 -.075

e 610 075 354 503 5TT A19 094 158 066 582

AVLT A r 3827 856 235 236 11 118 165 152 .15

TOPLAM  p ,002 000 068 065 394 366 204 262 .399

AVLT B v 737 -,084 032 -.059 128 149 -.024 .028

TOPLAM ,000 522 806 654 .327 252 859 835

AVLT A+B 1 100 206 019 147 200 087 .107|

[ 443 108 885 .258 121 523 431

fz amplitad r L6017 ,389" 359" L3407 081 040

I ,000 002 005 ,008 555 774

cz amplitid 6627 A547 ATE 081 .15

2 ,000 000 ,000 554 397

pz amplitid ,310° 454" 024 120

p L0186 ,000 858 377

c3 amplitid r ,528" 039 256

p ,000 778 059

c4d amplitid r -,054 037

p 595 791

t5 amplitiod .5457

P 000

t6 amplitid r 1,000
P

p< 0.05 *, p<0.01 **
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Tablo 4.37. Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi ile UN Latans (Ms) Degerlerinin Birbiri ile Korelasyonu

VLT A VLT B
AVLT AZ | AVLT A3 | AVLT A4 | AVLT A5 | AVLT A6 | AVLT AT | AVLT B1 TOPLAM | TOPLAM | AVLT A+B | fz latans cz latans | pzlatans | c3latans | c4latans | t5 latans 6 latans
AVLT A1 r 432”7 528" 394 220 ATT AT0™ 168 254 3337 3497 029 -183 -212 -.188 -,220 -189 -3
P ,000 ,000 001 078 158 ,000 181 041 007 004 822 156 102 147 089 162 754
AVLT A2 r 6737 5737 558" A74” 5247 186 3537 285 4057 -.180 -,233 -138 -120 -136 -170 -.097]
P ,000 000 000 ,000 ,000 139 004 021 001 166 069 290 359 298 209 47§,
AVLT A3 1 7207 6537 Aa51” 5417 041 A307 328" 4817 -,058 -,099 -074 -140 -,084 -103 - 154
p 000 000 ,000 ,000 743 ,000 ,008 000 657 442 571 283 622 448 258
AT A r 5517 597 6127 092 AST 294 A637 -.109 -191 -105 - 172 -.147 -052 - 217
P 000 ,000 ,000 AB5 ,000 017 4000 ,405 37 421 184 260 702 108
AVLT A5 648™ 5497 028 A80™ 287 4427 -1 - 112 -,040 - A74 -217 023 - 148
p ,000 ,000 824 ,000 ,021 ,000 314 384 758 180 092 BET 275
AVLT AB 1 789" 006 644" 37 597" 117 144 101 -158 -184 061 - 132
P ,000 961 ,000 ,010 000 ,369 ,263 440 ,224 155 B54 ,333
AVLT AT 105 628" 3257 593" -154 -,229 -135 -.244 178 -080 -178
P 407 ,000 ,008 000 236 073 299 ,059 AT 558 194
AT B1 ¢ 064 222 17 ,094 -.009 -130 131 -.001 263 ,000
P 610 075 354 473 945 320 315 ,993 050 ,997]
AT A 1 3827 856" -,087 -.029 -018 -,097 -,079 114 -,001
TOPLAM 002 000 504 820 891 457 543 403 994
AT B ¢ 737 -.106 -.001 -105 062 010 021 -010
TOPLAM o 000 417 995 418 634 940 880 940
AVLT A+B 1 -103 -,032 -.0865 -,053 -.029 086 -,007]
P 429 .60z 619 687 827 527 L8960
fzlatans r 644" 525”7 641 5007 010 ,000)
b ,000 ,000 ,000 ,000 943 .99
czlatans 1 Jqo01” 514" 618" 227 ,203
P 000 ,000 ,000 092 133
pz latans 6347 698” 166 .237|
p ,000 000 220 .079)
c3latans 6127 029 052
p ,000 834 708
c4 latans r 140 226
P 309 ,097]
t5 latans r 4617
p 000
t6 latans r 1,000
P

p< 0.05 *, p<0.01 **
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4.38. NPE Alt itemleri Ile UN Amplitiid (uv) Degerlerinin Birbiri ile
Korelasyonu

Tim oOrneklem degerlendirildiginde, anormal motor hareketler ve istah
degisiklikleri alt itemi ile Fz amplitiidii arasinda negatif korelasyon saptandi. NPE alt
itemleri ile UN amplitiid (uv) degerlerinin birbiri ile korelasyonu tablo 4.38.’de

gosterilmistir.

4.39. NPE Alt itemleri ile UN Latans (ms) Degerlerinin Birbiri ile Korelasyonu
Tim orneklem incelendiginde, ajitasyon Cz latans ve T5 latans ile pozitif
koreleydi. Disfori, Ts latans ile pozitif koreleydi. Anksiyete Fz ve C4 latans ile pozitif
koreleydi. Apati, C4 latans ile pozitif korele olarak saptandi. Disinhibsyon, Fz, Cz ve
C3 latans ile pozitif koreleydi. Iritabilite T5 latans ile pozitif koreleydi. Anormal
motor hareketler, T6 latansi ile pozitif koreleydi. Uyku, T6 latans ile pozitif koreleydi.
NPE toplam puani, Fz , Cz, C4, Pz ve T5 latans ile pozitif koreleydi. NPE alt itemleri

ile UN latans (ms) degerlerinin birbiri ile korelasyonu tablo 4.39.’da gosterilmistir.

4.40. GDS, Cornell Demansta Depresyon Olc¢egi Puanlari, TGYA, EGYA, HIS
puani ile NPE Alt itemleri ve Toplam Puaninin Birbiri ile Korelasyonu

Tim 6rneklem degerlendirildiginde; GDS, disfori, apati, iritabilite, uyku,
istah ve toplam puan ile pozitif koreleydi. Cornell demansta depresyon puani, disfori,
apati, uyku ve toplam puan ile pozitif koreleydi. TGYA, apati, anormal motor
hareketler ve toplam puan ile pozitif koreleydi. EGY A ile apati, istah ve toplam puan
arasinda pozitif korelasyon saptandi1. HIS puani ile uyku alt item puam arasinda pozitif
korelasyon saptandi. GDS, Cornell Demansta Depresyon Olgegi Puanlari, TGYA,
EGYA, HIS puani ile NPE Alt itemleri ve Toplam Puanmin Birbiri ile Korelasyonu
Tablo 4.40.’ta gosterilmistir.

Grup ig¢i korelasyonlar incelendiginde SK, HBB ve AH gruplarinda TGYA
ve NPE alt itemleri arasinda iliski saptanmazken; sadece AH grubunda EGYA ile
apati (p=0,019/r =0,505) ve NPE toplam puan1 (p=0,012/ r =0,538) pozitif koreleydi

(Data gosterilmemistir).
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Tablo 4.38. NPE Alt itemleri ile UN Amplitiid (uv) Degerlerinin Birbiri ile Korelasyonu

Fnomal
Elasyon/ M otor
Ajitasyon Agresyon Disfori Anksiyete Ofori Apati Disinhibisyon Iritabilite Hareketler U yku Istah MPE Toplam | fzamplitid | czamplitdd | pz amplitdd | c3 amplitid | c4 amplitdd | 15 amplitid | 16 amplitid
Vareani r 256 -, 058 180 - 18] - 018 -092] -,047 114 -,040 ,133] 275 37 -022] 197 202 -220 - 183 150 013
P 039 657 202 350 802 464| 712 367 753 291 ,026 276 (366 125 118 088 157 268 ,927]
Ajitasyon r 355" (376 01 315 112 336" (266 1286 059 082 393" -032] ~075 -093 ~136] -,082 02z ~003]
P ,004 002 421 011 T3 006 032 021 642 515 001 308 560 453 288 528 BT5 ,984]
Agresyon T 122 -,029] 245 -046 242 301 253" 135 -202 213 066 -084 012 RE -,043 234 -063|
P ,332] 318 049 714 052 015 042 282 107 ,089 815 518 929 141 744 082 B48]
Disfori r 278" 228 427 154 501" 02 356" 071 666" -001 -019 084 018 76 051 - 025
P 025 088 ,000 220 000 420 004 572 ,000 885 881 626 882 560 711 857]
Anksiyete T - 118 321 309 243 094 075 -020 493 008 032 025 087 221 Rir RE:
P ,350 ,009 012 051 458 554 (873 ,000 847 ,803 843 458 087 401 173
E lasyon/ r 092 374° 23 418" 222 -,058 214 -.220 - 128 - 181 191 -,082 -0z 0,000
O P 464 002 084 001 076 857 087 088 \318 214 41 633 &79 1,000
Apati r 019 203 \246° 22 229 6187 -217] -,088 ,085 -133] 0 021 -020
P 8T8 105 048 081 087 ,000 083 488 515 308 397 330 385
Disinhibinsyo r 283 070 186 ,040 ,365° -,058| - 054 -, 07| 002| 070 082 A3
" P 022 577 138 753 003 656 676 506 989 582 550 ,335)
iritabilit= r 088 A7 116 619° -039 - 143 051 -043 005 - 174 - 102}
P 488 000 358 000 765 267 698 742 968 199 455]
Anomal r 223 285 3617 -, 265 -221 015 -185| -149 081 -008|
Motor o P 075 021 003 039 085 208 205 251 550 851
Uyku r 322 643 -091 103 026 -112] -060 032 155
P 009 ,000 484 426 840 380 643 812 255
istah T 391 -,269 225 062 -102] 035 076 -138]
P 001 036 078 B34 438 780 580 318
NPE Toplam r - 206 154 078 118 042 -7 062
P 110 ,233 549 367 747 602 652
fzampltud v 6017 389" 359" 340 081 ,040)
P ,000 002 005 008 555 774
cz amplitiid T 662" 454 476" 081 15
P 000 000 000 554 ,397]
pz ampltid  r 3107 4547 024 120
P 016 000 858 377]
c3amplitid 528 038 258
P 000 778 059
c4 ampltid -,054 037
P 695 791
toampiitid  r 5457
P 000
t6ampiitid  r 1,000
[

p<0,05*, p<0,01**
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Tablo 4.39. NPE Alt itemleri ile UN Latans (ms) Degerlerinin Birbiri ile Korelasyonu

Anormal
Elﬁswm’ . M otor
Ajitasyon Agresyon Disfori Anksiyete Ofoer Apati D isinhibisyon Iritabilite Hareketler U yku Istah NPE Toplam fz latans czlatans pzlatans c3 latans c4 latans 15 latans 6 latans
Varsani r \256 - 056 180 - 118 - 018 092 -,047 14 040 133 275 137 ,154] 125 154 169 - 183 075 121
] 039 6857 ,202] ,350 5902 454 712] 367 753 281 ,026 276 235 332 236 184 157 582 ,374]
Ajitasyon r (355 376 01 315 112 336 266 286 ,059 082 393 138 310 209 240 148 ,269 A77]
P ,004 002 421 ,011 373 006 032 021 B4z ,515 001 286 014 106 062 255 045 REE
Agresyon r 122 -,029 ,245° -048] ,242] 301 ,253 1385 202 213 054 081 -,072] 031 -,040 230 REL
P ,332] 818 ,049 714 ,052] 015 042 282 107 089 470 640 581 815 762 088 163
Disfori r 278" 228 427" 154 5017 02 356" o7 666" 139 151 224 080 233 EIlh 200
] 025 068 000 220 000 420 004 572 000 285 240 082 542 071 020 140)
Anksiyete r ~118 3217 ,309° 243 084 075 020 4937 3427 220 250 185 ,3697 10 ~070
B ,350 009 012 ,051 458 554 873 ,000 007 085 ,052 202 003 419 B0
Eolzﬁunf r 092 74 231 418”7 222 058 214 ,089| 115 077 089 106 100 AT
B 464 002 064 001 076 657 087 448 375 555 448 415 453 209
Apati r ,018| 203 ,245] 212 229 6187 055 204 234 041 3327 108 163
P B78 105 048 081 067 ,000 E74] 111 070 756 ,009 438 233
Disinhipinsyo r ,283° 070 186 ,040 ,3657 278" ,298" 183 ,299 069 -052 =210
" P 022 /577 138 753 003 030 019 158 019 587 705 20|
irtabilfte r ,028| A27 16 619 ,169| 233 168 133 ,093 408 011
] (433 000 ,358 000 ,184] 068 187 307 ATT 002 ,935]
Anomal r 223 \285" 361 -155 073 087 -051 157 105 401
:‘:::':Pﬂpr P 075 ,021 003 ,232| 574 (456 698 227 443 002
Uyku r 322" 6437 10 188 238 135 083 14 1266
P ,009 000 ,397| 144 064 301 523 405 047]
Istah r 3917 -073] 161 131 012 -081 107 184
] 001 574 211 314 929 537 435 22
NPE Toplam (264" 360" 349" 220 312" ,295 241
B 040 004 006 089 014 027 074
fz latans r rrre 525 B41 5007 010 000
B ,000 ,000 000 ,000 943 999
czlatans r qo7” B14° 6187 227 203
P ,000 000 000 082 133
pz latans, r 6347 ,698™ 166 237
P 000 000 220 079
c3 latans r 612 028 053
] ,000 834 70
c4 latans r 40 228
p 308 ,087]
15 latans r 4617
P 000
6 latans r 1,000
P

p<0,05*, p<0,01%*
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Tablo 4.40. GDS, Cornell Demansta Depresyon Olcegi Puanlari, TGYA, EGYA, HIS puam ile NPE Alt itemleri ve Toplam

Puaninin Birbiri ile Korelasyonu

Cornell Anarmal
Demansta . Elasyon/ ) Motor )
GDS Depresyon TGY A EGYA HIS “arsani Ajitasyon Agresyon Disfori Anksiyete Ofori Apati Disinhibisyon Iritabilite Hareketler Lyku Istah MPE Toplam
GDS r 1,000 ,480° 227 | L350 229 090 473 038 356 190 A4 403 147 306 ENEELG ,258 513
P ,000 069 004 | D87 474 169 762 004 130 264 ,001 244 013 0o 002 | 038 ,000
g::::lﬂm r g0 | 3887 | a3z 138 1S 103 338" 136 165 | L4007 oars 183 003 | 498" 159 1455
Depresyon P 015 003 | 298 274 363 A5 006 280 190 001 554 144 882 000 | 205 000
TGYA r 530 | 273 104 13 _ 017 126 087 093 289 - 055 018 247 148 238 250
P 000 | 028 408 370 895 316 489 460 019 BBS 803 047 240 | p0s6 045
EGYA T 255 120 076 - 201 161 180 a20 | am 112 047 156 127 | 210 335
P 041 340 545 109 199 150 340 ,000 373 710 216 313 | 029 006
HIS r 111 040 030 150 139 -,003 089 -032 060 152 | 286 17 187
P 79 751 B13 233 269 878 481 799 533 228 021 353 137
Warsani T ,256 - 056 160 -118 016 -,092 - 047 114 -,040 133 | 215 137
P 039 B57 202 350 202 454 712 367 753 291 026 276
Ajitasyon T ,355 376 01 315 112 336 266 286 059 082 393
P 004 002 421 011 373 006 ,032 ,021 642 | 518 001
Agresyon T 122 - 029 245 - 046 242 301 253 135 | -z02 213
P 332 818 049 714 052 015 042 282 | 07 08
Disfori r 278 228 | 4217 154 5017 102 | 356 071 666
P 025 DEB 000 220 ,000 420 004 | 572 000
Anlksiyete r 118 [ 3217 3097 243 -,094 075 | -020 493"
P 350 009 012 051 458 554 | @73 000
ElasyoniOfori _092 314" 231 T 222 | - D56 214
p 464 002 064 001 ore | @s7 087
Apati r 019 203 246 212 229 618
P 878 108 ,048 0o 067 000
Disinhibisyon ,283° 070 186 040 365
P 022 577 130 | 753 ,003
iritabilite T oes | a1 116 6197
P 488 000 | 358 ,000
Anormal v 223 | ,285 3617
Motar
Hareketler P 075 021 003
Uyku T 327 643"
p ,009 000
igtah v 3901
P 001
MPE Toplam r 1,000
[

p<0,05*, p<0,01*
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4.41.Regresyon Analizleri
4.41.1.Tiim Orneklemdeki Lojistik Regresyon Analizleri:

4.41.1.1. Saghkh Kontrol veya erken evre AH grubunda Olmayi Yordayan
Faktorlere Iliskin Lojistik Regresyon Analizi

SK veya hafif evre AH grubunda olmay1 neyin belirledigini anlamak i¢in
yapilan lojistik regresyon analizinde bagimsiz degiskenler olarak GDS toplam puani,
fz elektrodunda kaydedilen UN amplitiidii ve Sozel Akicilik K testi toplam puani
alinmis olup model gecgerlidir (Omnibus test p=0,000; HL test p=0,989) ve varyansin
% 79,8’ini agiklamaktadir (Nagelkerke R?= 0,798). Modelde bagimsiz degiskenlerden
GDS toplam puani (B=0,939, OR= 2,559 ve p=0,037) ve Sozel Akicilik K Testi
toplam puani (B=-0,634, OR= 0,530 ve p=0,032) anlamh 6l¢iide hafif evre AH
grubunda olmayi belirlerken, fz amplitiid borderline anlamlilik diizeyinde (B=-0,629,
OR= 0,533 ve p=0,064) hafif evre AH grubunda olmayi belirlemektedir (tablo
441.1.1)

Tablo 4.41.1.1. Saghkh Kontrol veya Erken Evre AH grubunda Olmayi
Yordayan Faktorlere iliskin Lojistik Regresyon Analizi

§5% C.l.for EXP(B)
B SE. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper
Step1?®  GDS ,939 A51 4334 1 ,037 2,559 1,087 6,196
fz amplitiid 629 340 3422 1 064 533 274 1,038
Sdzel Akicilk K testi 634 296 4 580 1 ,032 530 297 48
Constant 3519 2815 1457 1 227 33,742

a. Variable(s) entered on step 1: GDS, fz amplitid, Sdzel Akicihk K testi.

4.41.1.2.Saghkh Kontrol veya HBB grubunda Olmay1 Yordayan Faktorlere
fliskin Lojistik Regresyon Analizi

SK veya HBB grubunda olmayr neyin belirledigini anlamak i¢in yapilan
lojistik regresyon analizinde bagimsiz degiskenler olarak, fz elektrodunda kaydedilen
UN amplitiidii, Stroop testi 5. Boliim stiresi ve Noropsikiyatrik Envanter Toplam
Puan1 alinmis olup model gecerlidir (Omnibus test p=0,000; HL test p=0,511) ve
varyansin % 56,2° sini agiklamaktadir (Nagelkerke R?= 0,562). Modelde bagimsiz
degiskenlerden Stroop testi 5. Bolim siiresi (B=0,113, OR= 1,119 ve p=0,028) ile
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Noropiskiyatrik Envanter Toplam Puaninin (B=0,208, OR= 1,231 ve p=0,014 ) HBB
grubunda olmay1 belirledigi saptanmustir (Tablo 4.41.1.2)

Tablo 4.41.1.2. .Saghkh Kontrol veya HBB Grubunda Olmay: Yordayan
Faktorlere iliskin Lojistik Regresyon Analizi

55% C.I.for EXF(B)
B SE. Wald df Sig. Exp(B) Lower Upper
Step1?  fzamplitid 286 233 1,503 1 220 1,331 843 2,103
Stroop 5 113 051 4,807 1 028 1,119 1,012 1,238
NPE Toplam ,208 085 6,053 1 014 1,231 1,043 1,453
Constant -7,393 3,058 5,844 1 016 001

a. Variable(s) entered on step 1: fz amplitdd, Stroop &, NPE Toplam.

4.41.1.3.HBB ve erken evre AH grubunda Olmay1 Yordayan Faktorlere liskin
Lojistik Regresyon Analizi

HBB veya hafif evre AH grubunda grubunda olmayi1 neyin belirledigini anlamak i¢in
yapilan lojistik regresyon analizinde bagimsiz degiskenler olarak, fz elektrodunda
kaydedilen UN amplitiidii, geriatrik depresyon skalas1 toplam puani, sdzel akicilik K
testi toplam puani ve yas alinmig olup model gecerlidir (Omnibus test p=0,000; HL
test p=0,621) ve varyansin % 60,6’ sin1 agiklamaktadir (Nagelkerke r?= 0,606).
Modelde bagimsiz degiskenlerden fz amplitiidd (B=-0,808, OR=0,446, p=0,005),
Sozel Akicilik K testi toplam puani (B=-0,325, OR= 0,722 ve p=0,056) ve yasin
(B=0,220, OR= 1,246 ve p=0,008 ) hafif evre AH grubunda olmay belirledigi
saptanmistir (Tablo 4.41.1.3.).

Tablo 4.41.1.3. HBB ve Erken Evre AH Grubunda Olmay: Yordayan
Faktorlere Iliskin Lojistik Regresyon Analizi

55% C.Lfor EXP(B)

B S.E. Wald df sig. Exp(B) | Lower | Upper

Step 12 fz amplitiid -,808 285 8,004 1 ,005 A46 255 780

GDS 004 162 337 1 561 1,088 800 1,508

Sizel Akicilik K Testi -,325 170 3,653 1 056 722 517 1,008

Yag 220 083 7.015 1 008 1,246 1,059 1,466
Constant -9,279 5,361 2,895 1 084 ,000

a. Variable(s) entered on step 1: fz amplitdd, GDS, Sézel Akicilik K Testi, Yas.
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4.42.2. Tiim 6rneklemdeki lineer regresyon:

4.42.2.1.Tiim Orneklemdeki SMMT puanim yordayan bagimsiz degiskenler:

Tiim 6rneklemde SMMT puanini neyin belirledigini anlamak i¢in yapilan

multiple lineer regresyon analizinde bagimsiz degisken olarak GDS, EGYA, Sozel

Akicilik K testi ve Cs elektrotunda kaydedilen UN latansi alinmis olup model

gegerlidir (F=18,825, p=0,000) ve varyansin %>54,3’linli agiklamaktadir (Adjusted

R?=0,543) ve bagimsiz degiskenlerin tiimiiniin SMMT puanini anlamli diizeyde
ongordiigii (GDS i¢in B=-0,228, p=0,008; ; EGYA i¢in B=-0,506, p=0,001; Sozel
Akicilik K testi i¢in B=-0,235, p=0,001; Cs latans i¢in B=-0,032, p=0,001)
anlagilmistir (tablo 4.42.2.1.1)

Tablo 4.42.2.1.1.SMMT Puanmm Yordayan Bagimsiz Degiskenler, 1.

Model

Maodel Summarf

Change Statistics
Adjusted R Std. Error of R Square Sig. F
Model R R Square Square the Estimate Change F Change dft df2 Change
1 7577 473 543 1,938 A73 18,825 4 6 000

a. Predictors: (Constant), ¢3 Latans, Sdzel Alicilik K, GDS, EGYA
h. DependentVariable: SMMT_Total

Coefficients®
Standardized
Unstandardized Coefficients | Coefficients 95,0% Confidence Interval for B
Madel B Std. Errar Beta t Sig. Lower Bound | Upper Bound
1 (Constant) 31,269 1,910 16,371 000 27,443 35,096
GDS 228 082 - 264 -2 765 ,008 -,393 - 063
EGYA -,506 150 -338 -3,383 ,001 -,806 - 206
Sizel Akicihk K 235 069 348 3,393 001 096 74
C3 Latans 032 008 -312 -3,493 ,001 -,060 -014

a. Dependent Variable: SMMT_Total

Yapilan bagka bir lineer regresyon analizinde ise bagimsiz degisken olarak
GDS, Cs elektrotunda kaydedilen UN latansi, EGYA ve Stroop Testi 5. Boliim siiresi

alimmis olup model gecerlidir (F=16,791, p=0,000) ve varyansin %51,7’sini
aciklamaktadir (Adjusted R?=0,517). Bagimsiz degiskenlerden EGYA (B=-0,603,
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p=0,000), Cs latans (B=-0,025, p=0,010) ve Stroop 5 siiresi (B=-0,048, p=0,008)
SMMT puanini anlaml diizeyde 6ngoriirken GDS’nin (B=-0,162, p=0,082) borderline

anlamlilik diizeyinde SMMT puanini 6ngordiigii anlasilmistir.

Tablo 4.42.2.1.2. SMMT Puammm Yordayan Bagimsiz Degiskenler, 2.
Model

Model Summaryb
Change Statistics
Adjusted R 5td. Error of R Square Sig F
Model R R Square Square the Estimate Change F Change dfl df2 Change
1 417 550 517 2,008 550 16,791 4 55 000
a. Predictors: (Constant), Stroop 5, ¢3 Latans EGYA, GDS
b. DependentVariable: SMMT_Tatal
Coefficients®
Standardized
Unstandardized Coefficients Coeflicients 95,0% Confidence Interval for B
Model B Std. Errar Beta t Sig. LowerBound | Upper Bound
1 (Constant) 33,843 1,831 17,529 000 28,674 vz
GDS - 162 0g82 -188 -1,769 ,082 -,345 021
EGYA - B03 1583 -, 396 -3,930 ,000 =610 -,285
c3 Latans -025 010 -,248 -2 663 ,010 -044 -,006
Stroop 5 -048 018 -,282 -2,759 008 -083 -013
a. Dependent Variable: SMMT_Total

Tim orneklemdeki SMMT puanini neyin belirledigini anlamak icin yapilan
3. multiple regresyon analizinde ise bagimsiz degiskenler olarak yukaridaki 2 model
birlestirilmistir ve GDS, Cs elektrotunda kaydedilen UN latansi, EGYA , Sozel
Akicilik K testi, Stroop Testi 5. Boliim siiresi alinmis olup, model gecerlidir (
F=16,114, p= 0,000) ve varyansin %356,2’sini aciklamistir (Adjusted R?=0,562).
SMMT skorunu bagimsiz degiskenlerden Cs latans (B=-0,029, p=0,003), EGYA (B=-
0,503, p=0,002) ve Sozel Akicilik K testi (B=0,188, P=0,013) anlamli oranda
belirlerken Stroop testi 5. Boliim siiresi (B=-0,033 P=0,068) ve GDS’nin (B=-0,169,
p=0,058) SMMT puanini borderline anlamlilik diizeyinde negatif yonde ongordigii

saptanmigtir.
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Tablo 4.42.1.3. SMMT Puanim Yordayan Bagimsiz Degiskenler, 3. Model

Model Summary

Change Statistics
Adjusted R Std. Error of R Square Sig. F
Maodel R R Square Square the Estimate Change F Change df df2 Change
1 7747 504 562 1,913 504 16,114 5 54 000

a. Predictors: (Constant), GDS, C3 latans, EGYA, Sozel Alactlik K Testi ve Stroop 5

Coefficients®
Unstandardized Standardized 95.0% Confidence
Coefficients Coefficients Interval for B

Lower Upper

Model B Std. Error Beta t Sig. Bound Bound
! (Constant) 32,192 1949 16,519 000 28285 36099
GDS -, 169 087 -, 196 1,936 058 -344 006
c3 Latans 029 009 -.281 3,124 2003 -.047 -010
EGYA 503 51 -3 -3.31 002 -.806 -200

Sozel

Akicilik K ,188 073 251 2 566 013 041 335
Stroop 5 033 018 -193 -1.864 068 -.069 002

a. Dependent Variable: SMWT Toplam

4.42.2.2.Tiim Orneklemdeki EGYA puanimi yordayan degiskenler

multiple regresyon analizinde bagimsiz degiskenler olarak fz elektrotunda kaydedilen
UN amplitiidii, NPE apati skoru, GDS, Sozel Akicilik K testi ve SMMT total puani
alimmis olup, model gecerlidir ( F=11,627, p= 0,000) ve varyansin %47’ sini
aciklamistir (Adjusted R?=0,470). EGYA puanim1 bagimsiz degiskenlerden fz
amplitiid (B=-0,189, p=0,041), NPE apati skoru (B=0,244, p=0,004) ve SMMT toplam

Tiim 6rneklemdeki EGY A puanini neyin belirledigini anlamak i¢in yapilan

puaninin (B=-0,246, p=0,004) 6ngdrdiigii saptanmistir.
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Tablo 4.42.2.2.1. EGYA Puanin1 Yordayan Bagimsiz Degiskenler, 1. Model

Coefficients®
Standardized

Unstandardized Coefficients Coefficients 95,0% Confidence Interval for B

Model B Std. Error Beta t Sig. Lower Bound | Upper Bound
1 {Constant) 8372 2044 4085 ;oo 4375 12,468
fz amplitiid -,189 0gn -218 -2,005 041 -370 -,008

NPE Apati 244 082 318 2,87 004 074 404

GDS 016 082 028 256 7499 -108 140

Sizel Akicihk K -042 056 -,085 - 753 4585 -153 070
SMMT_Total - 246 081 -,370 -3,046 004 - 408 -,084

a. Dependent Variable: EGYA

Tiim 6rneklemdeki EGY A puanini neyin belirledigini anlamak i¢in yapilan
baska bir multiple regresyon analizinde bagimsiz degiskenler olarak fz elektrotunda
kaydedilen UN amplitiidii, NPE apati skoru ve SMMT total puani alinmis olup, model
gecerlidir ( F=19,638, p= 0,000) ve varyansin %48,2’sini agiklamistir (Adjusted
R?=0,482). EGY A puanini bagimsiz degiskenlerin iiiiniin de 6ngordiigii saptanmustir
(fz amplitiid i¢cin B=-0,170, p=0,049; NPE apati skoru i¢in B=0,258, p=0,002; SMMT
toplam i¢in B=-0,280, p=0,000) (Tablo 4.42.2.2.2.)

Tiim 6rneklemdeki EGY A puanini neyin belirledigini anlamak icin yapilan
ticlincii bir regresyon analizinde ise bagimsiz degiskenler olarak GDS puani, apati ve
RISOT A7 puani alinmis olup, model gecerlidir ( F=11,736, p= 0,000) ve varyansin
%33,5ini agiklamistir (Adjusted R?=0,335). EGYA puanini bagimsiz degiskenlerden
A7 puan1 (B=-0,154, p=0,040) ve apatinin (B=0,317, p=0,001) Ongodrdigi
saptanmistir (Tablo 4.42.2.2.3.)

Tablo 4.42.2.2.2. EGYA Puamini Yordayan Bagimsiz Degiskenler, 2. Model
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Model Summary

Change Statistics
Adjusted R | Std.Emorof | R Sauare Sig.F
Madel R R Square Square the Estimate Change F Change df f2 Change
1 713 508 482 1377 508 19,638 3 57 000
a. Predictors: (Constant), NPE apati, z amplitdd, SMMT Total
Coefficients®
Standardized
Unstandardized Coefficients | Coefficients 95,0% Confidence Interval for B
Model B Std. Error Beta t 5ig. Lower Bound | Upper Bound
1 (Constant) 8,849 1,731 5111 000 5,382 12,318
Tz amplitiid - 170 085 - 196 -2,007 049 -,339 0o
SMMT Total 280 067 421 -4,158 ,000 - 414 - 145
NPE apati ,258 078 338 3,305 002 102 A5

a. Dependent Variable: EGYA

Tablo 4.42.2.2.3. EGYA Puanin1 Yordayan Bagimsiz Degiskenler, 3. Model

Model Summary

Adjusted R Std. Error of
Mocdal R R Square Sqguare the Estimate
1 6057 ,366 335 1,540
a. Predictors: (Constant), apati, GDS, A7 puan
Coefficients®
Standardized
Unstandardized Coefficients Coefficients
Moaocdel B Std. Error Eeta t .
1 (Constant) 1,227 659 1,861 068
GDS 081 064 REct:] 261 212
AT dodru -, 154 073 -,233 -2,102 ,040
Apati 31T 089 408 3,559 ,001
a. Dependent Variable: EGYA
ANOVA®
Sum of
Mocdel Squares df Mean Square F Sig.
1 Regression 294 487 3 28162 11,736 000"
Residual 145,375 51 2,400
Total 230,862 G4

a. DependentVariable: EGYA
b. Predictors: (Constant), apati, GDS, AT puani
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5. TARTISMA

Bu c¢aligsmada, saglikli yaslilar, AH ve HBB vakalar1 arasinda noropsikiyatrik
semptomlar, noropsikolojik test performanslar1 ve UN latans ve amplitiid degerleri
acisindan herhangi bir fark olup olmadigi arastirilmis olup; bildigimiz kadariyla
calismamiz, HBB ve AH vakalarinda, noropsikolojik test performansini, NPE
araciligryla noropsikiyatrik semptomatolojiyi ve elektrofizyolojik dl¢timleri bir arada
degerlendiren ilk ¢aligmadir.

Sosyodemografik acidan incelendiginde; AH’lari, diger iki gruba kiyasla
anlamli olarak daha yashiydi. Yas, literatirde AH igin bildirilen en biyiik risk
faktorlerindendir (164). AH’ na sahip pek ¢ok insan 65 yas ve iizerinde olup, 65-74
yas arasinda AH prevelansi %15; 75-84 yas arasinda AH prevelansi %44 tiir (24).

Literatiirde AH icin, kadin cinsiyet, viicut agirligi, serebrovaskiiler olay
Oykiisii, tip 2 DM, metabolik sendrom, sigara kullanimi, egitim diizeyi birer risk
faktorii olarak belirtilmisse (34) de ¢alismamizda tiim 6rneklem degerlendirildiginde
bu faktorler agisindan {i¢ grubun da benzer oldugu gozlendi. Sadece sistolik kan
basinct HBB grubunda AH ve SK grubundan istatiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksekti. Ortalama 53 yas grubuyla yapilan bir ¢alismada, artmis kan basincinin
sonraki 25 yil igerisinde artmis AH riski ile iliskili oldugu saptanmistir (165).
Goldstein ve ark. da 1385 HBB vakasi ile yaptiklar1 bir ¢alismada, vakalarin
baglangicta ve sonraki 2 yil boyunca yillik kan basinci 6lgiimleri ile néropsikolojik
testlerini tekrarlamiglar; HBB grubunda, yiiksek sistolik ve diastolik kan basincinin
kognitif bozulma ile iligkili oldugunu saptamislardir (166). Bizim ¢alismamizda her
ne kadar uzun stireli bir izlem yapilmamissa da, HBB grubunda sistolik kan basinci,
sozel akicilik ve sdzel 6grenme puanlartyla negatif iliskili bulunmustur. Elde edilen
bulgu, HBB vakalarinin AH’na doniisiimiinde sistolik kan basincinin
degerlendirilmesinin 6nemli olabilecegini gostermektedir.

Ailede demans Oykiisi AH’larinda % 42.9 olup, SK’den (%38.9) ve
HBB’den (%11.5) anlamli diizeyde yiiksekti. Bu veri liteatiirle uyumlu olup, AH
vakalarinin % 40’inda aile dykiisii mevcuttur ve bu da genetik faktorlerin hastalik
gelisimindeki roliine isaret eder (18). Ancak, ilging olarak ¢alismada HBB grubunda,
SK’e kiyasla aile Oykiisiiniin daha fazla olmasi beklenmis olmasina karsin, saglikli

kontrol grubunda ailede demans 6ykiisit HBB grubundan yiiksek saptanmistir. Bunun
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nedeni, ailede demans oOykiisii olan saglikli yaslilarin ¢alismaya katilmaya daha
goniillii olmus olmas olabilir.

Islevsellik  acisindan  degerlendirildiginde; temel giinliik yasam
aktivitlerindeki (TGYA) bozulma en fazla AH’da, sonra HBB’ta, en az da SK’lerde
saptanmig olup, bu alandaki bozulma {i¢ grubu birbirinden ayirt ettirmekte gibidir.
Enstriimental giinliik yasam aktivitelerindeki (EGYA) bozulma ise en fazla AH’da
saptanmis, HBB ve SK’lerde benzer bulunmustur. Bu veri HBB’ta iz siirme A, B test
streleri ve sozel akicilik performanslarinin SK’ler ile benzer bulunmasiyla da
desteklenmis olup HBB ve SK'’lerde heniiz frontal aktiviteyle iligkili yiiriitiicii
islevlerde bir bozulma olmadigina isaret edebilir. Nitekim, patolojik incelemeler,
AH’da AP ve tau birikiminin dnce temporal alanlarda baslayip daha sonra frontal ve
parietal alanlara yayildigin1 gostermektedir (61). Bu nedenle, EGY A’daki bozulma,
SK ve HBB’lerde frontal alanda heniiz yeterli AP birikimi olmayabileceginden
birbirine benzer bulunmus olabilir. EGY A, TGY A’ya gore daha fazla biligsel kapasite
gerektirdiginden, EGY A’deki bozulma, erken evre demans hastalar1 i¢in daha duyarl
bir belirteg gibi goriinmektedir (167). Ancak, bazi ¢alismalarda HBB’ta bile karmasik
EGYA’lerde minimal bozulmalar oldugu bildirilmistir (167). Fakat, bu “minimal
bozulmalarin” objektif olarak nasil degerlendirilecegi, drnek olarak aligveris yapmak
ve yemek hazirlamakta belirgin bir bozulmanin mi yoksa tiim enstriimental
aktivitelerin birden bozulmasinin mi1 minimal bozulma olarak adlandirilacagi net
degildir (168). Bizim ¢alismamizdan farkli olarak, Mariani ve ark., 132 aHBB ve 249
SK’iin kognitif performanslart ile TGYA ve EGYA’lerini karsilastirdiklar
caligmalarinda iki grup arasinda TGYA’de fark bulamazken, aHBB grubunda,
ilaglarin1 igme, aligveris yapma ve finans gibi EGYA’lerinde SK’ e gore daha kotii
performans saptamislardir (169). Edmond ve ark.da, farkli HBB alt tiplerinin (532 tek-
alan aHBB, 340 multi alan aHBB, 162 tek alan naHBB, 74 multi alan naHBB) SK’ler
(n=3036) ile eslestirildigi ¢alismalarinda EGYA’de bozulmanin, en ¢ok aHBB
grubunda oldugunu gérmiis ve aHBB ig¢indeki iki grupta sonuglar1 benzer bulmustur
(170). izlem ¢alismalarinda da, EGY A performansi kétii olan HBB vakalarinin, AH na
ilerleme riskinin EGY A’de bozulma olmayanlara gore daha fazla oldugunu bildiren
caligmalar vardir. Peres ve ark., toplum tabanli 6rneklemlerindeki 1517 tane 73 yas ve

tistii yasliy1 8 ve 10 yil sonra iki farkli zamanda degerlendirdikleri ¢alismalarinda 8 yil
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sonraki ilk degerlendirmelerinde HBB’a donen vakalarinin kognitif olarak normal
kalanlara kiyasla EGY A’lerinde daha fazla bozulma oldugunu gostermistir (171, 172).
Bu nedenle, EGY A’larinda bozulma olan aHBB vakalarinin AH’a doniisiim a¢isindan
uzun vadeli izlemi 6nemli goriinmektedir.

AH ve diger demanslarda bellek bozuklugunun yani sira en az bir farkl
kognitif alanda daha bozulma olmasi fonksiyonel bozulmaya dogrudan etkide bulunur.
Tim oOrneklemde, TGYA’nin minimental, saat ¢izme ve AVLT testinin tiim alt
Ol¢timleriyle negatif korelasyonu ve AH’da s6zel 6grenme testlerinden Al ile negatif
korelasyonu, temel giinliik yasam aktivitelerindeki bozulmalarin daha ¢ok demans
siddeti ve bellekteki bozulmayla iliskili oldugunu gostermistir. Farias ve ark. da,
aHBB, naHBB, AH ve SK’lerden olusan calisma gruplarinda, sdzel 6grenme ile
glinliik fonksiyon 6lgegi arasindaki iliskiyi degerlendirdiklerinde, ¢alismamiza benzer
sekilde bellek performanst ile iglevsellik arasinda negatif korelasyon saptamistir (173).
TGYA, yiiriitiicii islevleri degerlendiren testlerden sadece iz Siirme A ve Stroop 3
stiresi ile pozitif korelasyon gosterirken, EGYA minimental, saat ¢izme, sozel
ogrenme gibi bellekle ilgili testlerle birlikte sdzel akicilik, 1z siirme ve Stroop testi gibi
yiiriitiicli islevleri degerlendiren testlerin tiimiiyle iligkili saptanmistir. Literatiir
incelendiginde calismalarin ¢ogu, EGYA ile SMMT arasinda iliski oldugunu
belirtmistir (174). Mariani ve ark da, HBB grubunda SMMT puani diistiikge
EGYA’nin bozuldugunu saptamistir (169). Ancak, baslatma, siralama, izleme,
engelleme, set degistirme, planlama, problem ¢ézme gibi pek ¢ok yiiriitiicii islevin
kaynaginin ve degerlendirme yontemlerinin heterojen olusu, ndropsikolojik testlerle
EGYA arasinda net bir iliskinin ortaya konmasini giiglestirmektedir. Buna ragmen,
calismalarin ortak sonucuna bakildiginda saglikli yashlar ve HBB’ta hizli biligsel
kayma ve karmasik siralamay1 degerlendiren Iz siirme B testi ile EGYA arasindaki
iligkinin daha net oldugu goriilmektedir (168). Razani ve ark.; 21 erken evre AH, 10
miks demans, 2 frontotemporal demans ve yas-egitim agisindan es 35 SK’u dahil
ettikleri caligmalarinda, EGYA’yr sozel akicilik ve Winsconsin kart esleme
performansi ile iliskli bulmustur (174). Benzer sekilde, Mariani ve ark. da, HBB’de
sozel akicilik test performansindaki bozulmanin EGY A’nin aligveris yapma ve ilaglari
kullanma alt itemleri ile iliskili oldugunu saptamislardir (169). Edmod ve ark. da,

aHBB’de, sozel bellek (Weschler Bellek testi) ve islemci hizinin (iz siirme B siire)
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EGYA ile iliskili bagimsiz degiskenler oldugunu saptamiglardir(170). Bizim
caligmamizda ise, sadece AH’da yiiriitiicli testlerden Stroop siirelerindeki uzama ile
EGYA arasinda pozitif iliskili bulunmustur. Literatiirde, EGYA’deki bozulmanin
giiclii yordayicilari olarak bellek ve yiiriitiicii iglevlerle ilgili bir takim noéropsikolojik
testler belirtilse de yiiritiicii islevlerdeki etyolojinin heterojenitesinden dolay1
noropsikolojik test performansi ile EGYA arasindaki iliskiyi agiklayan sonuglar
birbirleri ile tutarli degildir. Ashendorf ve ark. 128 SK, 97 HBB, 102 AH’da yaptiklar1
calismada, 33 testten olusan bir norokognitif test bataryasi ile EGYA arasindaki
iligkiyi incelemis ve EGYA’y1 en ¢ok yordayanin gecikmeli hatirlama oldugunu
bulmuslardir (167). AH’lariyla yapilan bir bagka calismada ise, yiiriitiicii islevler ve
bellek disfonksiyonunun EGYA ile en iliskili parametreler oldugu saptanmistir (175,
176). Bizim ¢alismamizdaki regresyon analizleri ise EGY A’daki bozulmay1 en ¢ok
yordayanlarin SMMT toplam puani, NPE apati skoru ve fz amplitiid degeri oldugu
goriilmiis olup, bu li¢ parametre varyansin %48’sini agiklarken; GDS, A7 ve apatinin
alindig bir bagka model varyansin %36’sin1 agiklamis ve gecikmeli hatirlama A7 ile
apatinin EGY A’y1 en ¢ok yordayan degiskenler oldugu goriilmiistiir. Tiim bu bulgular,
glinliik enstiimental yasam aktivitelerindeki bozulmalarin hem bellek hem de yiiriitiicii
islevlerle olan iliskisini ortaya koymaktadir. Bu da hem temporal hem frontal lobun
EGYA ile daha yakindan iligkili olabilecegini diisiindliirmektedir. Nitekim,
calismamizda TGY A, ERP dalgalarindan C4 ve T6 latanslariyla pozitif korele iken;
EGYA Cz ve Fz amplitiid ile negatif, C3-C4 latansla pozitif korele bulunmustur. Bu
veriler, temel yasam aktivitelerindeki fonksiyonel bozulmanin frontalden ziyade
temporal alandaki hasarla iligkili olabilecegini, enstriimental yasam aktivitelerindeki
bozulmanin ise hem temporaldeki hasarla, hem de frontal hasarla iliskili olabilecegini
diisiindiirmektedir. Bir ¢alismada, bu iliskiden yola ¢ikarak 22 AH vakasinin
bakimverenlerinden retrospektif olarak gilinliik yagam aktiviteleri ile ilgili bilgi alinip;
postmortem beyinleri 8 anatomik bolgeye ayrilarak ndritik plak ve norofibriler yumak
yogunluklar1 incelenmistir. Calismada, giinliik yasam aktivitelerindeki bozulmanin,
ozellikle orbitofrontal, oksipital ve hipokampusun de i¢inde bulundugu medial
temporal bolgelerdeki noritik plak ve NFY’larin yogunlugu ile pozitif korele oldugu
saptanmustir (177). Bu bulgular Boyle ve ark.’nin ¢alismasindaki bulgularla benzer
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gibi yliriitiicti iglevlerdeki bozulmalarin, kisinin giinlilk yasamindan ¢ok enstriimental
yasam aktivitelerinde zorlanmaya yol agabilecegini gostermektedir (178).

EGYA ve TGYA’nin ndropsikiyatrik semptomlar arasindaki iliski
incelendiginde ise, EGY A’nin apati ve depresyon ile pozitif korele oldugu, TGY A’nin
da yine apati, anormal motor hareketler ve NPE toplam puani ile pozitif korele oldugu
saptanmistir. Benzer sekilde, Boyle ve ark. da, apati ile hem TGYA hem de EGYA
arasinda pozitif korelasyon saptamistir. Marshall ve ark. da, 166 AH, 387 HBB ve 228
SK’den olusan 6rnekleminde, HBB grubunda EGY A’nin apati ve depresyonla pozitif
korele, gecikmeli hatirlama puani ile negatif korele oldugunu saptamistir (179). 85
HBB, 93 erken evre AH ve 96 SK’lin, TGY A ve EGYA ile degerlendirildigi bir diger
calismada ise EGYA igindeki itemler, domestik fonksiyonlar ( telefon kullanma,
yemek hazirlama, ¢amasir yikama) ve kompleks fonksiyonlar (tek basina yolculuk,
ilaglarim kullanabilme, finansal islemler ve aligveris) diye ikiye ayrilmis ve depresif
semptomlarin kompleks fonksiyonlarla en iliskili parametreler oldugu, epizodik bellek
performansi ve sozel akicilik testi ile degerlendirilen yiiriitiicii islevlerin ise domestik
enstriimental aktivitilerle iliskili oldugu saptanmistir. Yapilan regresyon analizinde iki
enstriimental yasam aktivitesini de en ¢ok ongdrenin epizodik bellek ve yiiriitiicii
islevler oldugu goriilmiistiir (180). Tekin ve ark’nin 143 AH’1yla yaptiklari ¢alismada,
kognitif defisit, noropsikiyatrik semptomlar ve fonksiyonel islevsellik arasindaki
iliskiyi arastirilmis ve fonksiyonel islevselligi en ¢cok yordayan parametrelerin, NPE
toplam puani ile SMMT puani oldugunu bulunmustur. Bu iki parametre varyansin
%45’ini agiklamigtir (181). Bizim yaptigimiz regresyon analizinde de, benzer sekilde
EGY A’daki bozulmay1 en ¢ok yordayanlarin SMMT toplam puani, NPE apati skoru
ve fz amplitiid degeri oldugu goriilmiis olup, bu ii¢ parametre varyansin %47’sini
aciklamistir. EGYA ve TGYA ile 6lciilen kisinin fonksiyonel durumu; apati gibi
frontal defisit sonucu meydana gelen motivasyon kaybiyla ilisili davranigsal
degisikliklerden etkileniyor gibi goériinmektedir. TGYA ile apati arasinda iliski
bulunmasi, apatinin kisinin 6zbakim becerileri gibi temel ihtiyaglarim1 bile erken
evrelerde etkileyebildigini gostermistir (178).

Noropsikolojik test performanslar1 degerlendirildiginde; HBB’ta SMMT nin
yonelim, dikkat ve hesaplama, hatirlama ve lisan alt puaninin AH ve SK’ler arasinda
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calismalarinda, SMMT toplam puaninin iki grup arasinda benzer oldugunu, multi-
domain HBB vakalariin sekil kopyalama alt testinde SK’den diigiik puan aldigini;
aHBB vakalarmin ise calismamizda oldugu gibi, hatirlama performanslarinin
SK’lerden diisiikk oldugunu saptamistir (182). SMMT nin HBB vakalarin1 SK’lerden
ayirdigini belirten ¢alismalar oldugu gibi; tarama testleri icinde SMMT den {istlin
baska testlerin oldugunu belirten galismalar da vardir. Ornegin, Tsolaki ve ark.(2015)
MOCA performansint HBB’de SK’ e gore diisiik bulmustur (2). Bir metaanaliz
calismasinda da; HBB ile SK’lerin alindigi 20 tane MOCA ve 13 tane SMMT’yi
degerlendiren calisma karsilastiriimis; MOCA’nin SMMT’ye gore HBB vakalarimi
SK’lerdan ayirmada iistiin oldugu saptanmistir (183). Kim ve ark., 114 aHBB ve 90
AH vakasim sekiz yil bozu izleyerek, SMMT, CDR kutucuk skoru ve yiiriitiicii
islevleri degerlendiren bir test bataryasi ve T1 kranial MRG ile takip ettiklerinde; HBB
grubunda yillar ic¢inde yiiriitiicii testlerin gri madde hacmi ile korelasyon
gosterdiklerini ancak SMMT’nin gri madde hacmi ile korelasyon gdstermedigini
saptamislardir ve uzunlamasina izlemde yiiriitiicii islevleri degerlendiren testlerin
hastalik progresyonunu tarama testlerine goére daha 1iyi degerlendirdigini
belirtmiglerdir (184).

Calismada, gorsel mekansal islevleri degerlendirmek i¢in kullanilan SCT
performansinin da HBB vakalarinda; SMMT ile benzer sekilde AH ve SK’lerin
arasinda oldugu tespit edilmistir. Arastirmalarda, SCT nin egitim diizeyi, dil ve
kiltiirel alt yapidan, SMMT gibi diger testlere gore daha az etkilendigi bildirilmistir
(185). Yaglar1 60-93 arasinda degisen 66 hafif evre AH, 21 HBB ve 66 SK’iin
degerlendirildigi bir calismada, erken evre AH ve HBB’u saptamada SMMT’nin mi,
SCT’nin mi daha duyarli ve spesifik oldugu arastirilmis; her ikisinin birlikte
kullanimimin erken evre AH’m1 SK’den ayirmada yiiksek duyarlilik (0.99) ve
spesifiteye (0.98) sahip oldugu saptanmistir. HBB vakalarinda ise, SMMT ve SCT tek
basina HBB’yi SK’lerden ayirmazken, iki test birlikte kullanildiginda HBB
vakalarmin SK’lerden ayrildigi goriilmistiir (89). Bizim ¢aligmamizda ise, her iki
testin ayr1 ayrt HBB vakalarini hem SK’den hem AH’dan ayirabildigi goriilmiistiir.

Calismada tim 6rneklemde, SMMT puanini en ¢ok neyin 6n gordigiinii
saptamak icin yapilan regresyon analizlerinden birisinde GDS, EGY A puani ile sozel
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varyansin %54,3 iinii acikladig; bir baska analizde ise, EGY A, Sozel akicilik K alt
testi ile C3 latansin anlaml diizeyde yordayarak varyansin %56,2 sini acikladigi
saptandi. Bu bulgu, 6zellikle frontal aktiviteyle ilgili olan C3 latans ve sozel akicilik
test performanlarimin genel olarak kognitif bozulmay:r daha iyi acikladiginm1 ve
depresyonun kognitif kapasiteyi olumsuz yonde etkiledigini gostermistir.
Depresyonun, kortizol yiiksekligine yol agtig1 ve buna bagli olarak hipokampal hasara
yol actigi bilinmektedir (80). Daha oOnceki caligmalarda da ge¢ yasta baslayan
depresyonun, erken baslangi¢li depresyona kiyasla daha diistik SMMT skoruna sahip
oldugu goriismiistiir (186). Yaslar1 65-84 arasinda degisen 4051 vakanin tarandigi bir
caligmada da diisik SMMT skorunun depresyon puani ile pozitif korele oldugu
saptanmigtir (187). Saczynski ve ark., Framingham g¢alismasindaki ortalama yas 79
olan 949 kisiyi takip ettiklerinde; depresyonu olan bireylerin 1,7 kat fazla demans
riskine sahip oldugu bildirmistir ve depresyonun AH riskini nerdeyse iki katina
¢ikardig1 sonucuna varmistir (188). Rosenberg ve ark. da baslangicinda ortalama
yaslar1 70 olan ve SMMT skoru en az 24 olup birden fazla kognitif olanda bozulmasi
olmayan 436 kadin ile yaptiklar1 izlem ¢alismasinda, depresyon skorundaki her 1 puan
artisin her bir kognitif alanda yillik %6-%7 oraninda bozulmayla iligkili oldugunu
saptamistir (189).

Sozel epizodik bellek acisindan degerlendirildiginde ise, 6grenme ve serbest
hatirlamayla ilgili A2-3-4-6, gecikmeli serbest hatirlamayla ilgili A7 ve taniyarak
hatirlamayla ilgili A+B toplam puaninin en 1yi SK’lerde, sonra HBB’ta, sonra AH
grubunda oldugu; A5 puani agisindan HBB ile SK’lerin esit oldugu saptanmustir.
Caligmamizda, ayrica tiim Orneklem degerlendirildiginde gecikmeli hatirlamanin
degerlendirildigi AVLT A7 puani ile Cz ve TS5 amplitiidii arasinda pozitif korelasyon
saptanmistir. Bu veriler, epizodik bellekte bozulmanin medial temporal lob hasari
(hipokampus) ile iliskili oldugu (17) ve hipokampal atrofinin AH’da oldugu gibi
aHBB’un etyolojisinde de yer aldig1 bilgisiyle uyumludur (190). Ozellikle gecikmeli
hatirlamanin degerlendirildigi test performansinda preklinik evrelerde bile bozulma
goriilmektedir (90). Epizodik bellegi degerlendiren testlerle ilgili ¢alismalar,
genellikle gecikmeli hatirlama ve kaydetme skorlarinin hafif evre AH’larini, normal
yaglilardan ayirmada etkili oldugunu gostermistir (61) Traykov ve ark., da,
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hatirlama, gecikmeli hatirlama ve tanima puanlarinin SK’lerden diisiik oldugunu
saptamistir (191). Bu veriler, yeni bilgi 6grenme ve gecikmeli hatirlamanmn
degerlendirildigi sozel epizodik bellek testlerin HBB vakalarini ayirmada degerli
oldugunu gostemektedir (90, 91). Petersen ve ark., ise, HBB’ler ile yaptiklar
caligmalarinda sozel epizodik bellegin hafif evre demanstaki kadar bozuldugunu
ancak, adlandirma ve yiiriitiicii islevleri degerlendiren test performanslarinin SK ile
benzer oldugunu saptamustir (68). Bizim calismamizda da Iz siirme testi ve sdzel
akicilik performanslar1 HBB ve SK gruplarinda benzerken, sozel epizodik bellek
testlerinde HBB gruplar1 SK’lerden ayrilmistir. Her ne kadar c¢alismamizda
uzunlamasina bir izlem yapilmamais olsa da, izlem ¢alismalari, s6zel epizodik bellekte
bozulmanin HBB’tan AH’na ilerlemeyi kuvvetli bir sekilde 6ng6rdiiglinii belirtilmistir
(90, 91) .

Sozel akicilik agisindan degerlendirildigindeyse, HBB grubu ile SK’lerin
benzer performans gosterdigi, AH’larmin ise en disiik performansit gosterdigi
goriilmiistiir. Benzer sekilde Murphy ve ark. (2006) ‘nin 46 SK, 33 aHBB ve 33
AH’nin semantik ve fonemik akicilik performanslar1 karsilastirildiginda; semantik
akiciligin SK’de en 1yi, AH’da en kotii, HBB’ta ise SK ve AH arasinda oldugu;
fonemik akiciligin ise SK ve HBB arasinda benzer olup AH’dan yiiksek oldugu
saptanmigtir (92). AH’nin presemptomatik evresinde sozel akiciligin bozuldugu
bilinmektedir (63). Literatiir incelendiginde; AH’larinin hem semantik hem de
fonemik akiciliklarinda azalmanin oldugu ancak semantik akicilik performansindaki
azalmanin fonemik akiciliga kiyasla daha siddetli oldugu goriilmektedir (192).
Monsch ve ark., 89 AH ve 53 SK’ii semantik akicilik, fonemik akicilik ile birlikte 1dk
icinde insan ismi ve bir siipermarkette bulunabilecek esyalarin isimlerini saymalarini
istedikleri iki sozel akicilik testini daha degerlendirmistir. Gruplar1 ayirt ettiren
analizlerde; AH i¢in semantik akiciligin (% 100 duyarlilik,% 92.5 6zgiilliik), fonemik
akiciliktan (% 89 duyarlilik,% 85 06zgiillik) daha istiin oldugunu saptanmiglardir
(193). Benzer sekilde amnestik HBB’yi ayirmak igin de semantik akiciligin
degerlendirildigi tasklarin fonemik akiciligin degerlendirildigi tasklara gore daha
duyarli oldugu bildirilmistir (92). Nutter-Upham ve ark.,37 aHBB, 37 subjektif bellek
yakinmasi olan birey ve 33 SK’iin semantik akicilik, fonemik akicilik, fiil akiciligi,
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fonemik akicilik performansinin iki gruptan da diisiik oldugunu ve HBB’u SK ve
subjektif bellek yakinmasi olan gruptan ayirdigimi saptamistir (194). Bizim
calismamizda ise sadece fonemik akicilik degerlendirilmis olup, SK ve HBB arasinda
fark ¢ikmamistir. Traykov ve ark. da Murphy ve ark.’nin ¢alismasinda (92) oldugu
gibi bize benzer sekilde HBB vakalar1 ve SK’lerin fonemik akicilik performanslarinin
benzer oldugunu gostermistir (191). Kategorik akicilik testleri (semantik akicilik);
nesnelerin, hayvanlarin isinlerinin adlandirilmasi veya geri ¢agirilmasi ile ilgili olup,
semantik bellegi test eder. Semantik bellekte, yani zaman ve yerle iligkili olmayan
anlamsal bellekte bozulma, erken AH’de goriilebildigi gibi genellikle epizodik
bellekte bozulma sonrasinda goriiliir ve klinige afazi gibi dil alanindaki bozulmalarla
yansir (17, 61). Temporal lob, kategorik akiciligin kaynagiyken, frontal lob fonemik
akiciligin kaynagidir (194). Calismada kullandigimiz fonemik akicilik testleri daha
cok dili degerlendirmeye yonelik testler olup, dil daha ¢ok prefrontal korteks isleviyle
ilgilidir. AH’da patoloji, medial temporal lobdan frontal, paryetal ve temporal lob gibi
asosiasyon kortekslerine yayildik¢a dil ve yiiriitiicii islevler gibi iist diizey kognitif
islevler de etkilenmeye baslar (61). Bu nedenle ¢alismamizda dil islevini degerlendiren
fonemik akicilik testleri en fazla AH’da bozuk bulunmusken, SK ve HBB’de benzer
bulunmasi medial temporal lobdaki patolojinin heniiz frontale yayillmamis olmasi ile
iligkili olabilir. Yapilan grup ici korelasyon analizlerinde ise HBB grubunda sozel
akiciligin fz amplitiidle pozitif korele olusu; AH’de ise C4 amplitiidle korele olusu
fonemik akiciligin lokalizasyonu ile ilgili kismen de olsa bilgi verir niteliktedir.
Ayrica, grup farkliligini ortaya koymak icin yapilan regresyon analizleri, AH n1 hem
SK’den, hem de HBB’den ayirmada Sozel Akicilik K tesinin daha 6nemli bir yordayict
oldugunu gostermistir. Caligmamizda semantik bellek degerlendirilmemis olmakla
birlikte, literatiirde erken AH vakalarinin bir kisminda semantik bellegin korunuyor
olmasinin, transentorinal disfonksiyonun heniiz semantik bellegi bozacak kadar
temporal bellege uzanmamis olmasi ile iliskili olabilecegi belirtilmistir (17).
Yiriitiicii islev bozukluklar1 ise erken evre AH’da, epizodik bellek
bozukluklarini takiben ortaya ¢ikar ancak dil alan1 ile gorsel mekansal islevlerdeki
bozulmadan 6nce goriiliir (62). Bizim ¢alismamizda yiiriitiicii islevler Stroop Testi, ve
Iz Siirme testi ile degerlendirilmis olup, Iz siirme testi A ve B siireleri en uzun
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Traykov ve ark. da 20 aHBB ve 20 SK’ii karsilastirmis ve Iz Siirme A ve B test
siirelerini benzer bulmustur (191). Calismamizda, iz siirme A hata sayis1t AH ve SK ile
benzer, HBB’dekilerden ise fazla bulunmustur. Iz siirme B hata sayis1 ise AH
grubunda diger iki gruptan anlamli olarak fazla saptannustir. Ozellikle Iz siirme B testi,
kognitif esnekligin 6l¢iildiigl yliriitiicii islevlerin haricinde, psikomotor hizi ve gorsel
tarama becerisini de degerlendirmektedir. Baz1 ¢alismalarda Iz siirme testlerinin
stiresinin degerlendirilmesi, hata sayilarinin degerlendirilmesine gore daha yaygin
olarak kullanilmistir. Ciinkii, iz siirme testi performansi saglikli yaslilarda da
diismektedir ve bilissel olarak saglikli yaslilarda da test hatasi yaygindir (195). Ruffalo
ve ark. calismasinda, 49 SK, 31 deneysel olarak hasta numarasi yapmaya tesvik edilen
birey, 7 siipheli kafa travmasi, 46 agir kafa travmasi ve 62 hafif kafa travmasi olan
bireyin Iz siirme A ve B siireleri ile hata sayilarmi degerlendirmistir. Hata sayilarinin
kafa travmasi olan bireyleri ayirmadigini, ancak testi tamamlama siiresinin, gercek
hastalar1 hasta taklidi yapan ve saglikli kontrol grubundan ayirdigini saptamustir.
Dolayis1 ile bireyin testi erken bitirmek i¢in hizli ve dikkatsiz davranmasi hata
sayisinin SK’lerde de goriilebilecegini agiklamaktadir (196). Ashendorf ve ark., ise
269 SK, 200 HBB ve 57 AH’dan olusan &rnekleminde, Iz siirme A ve B siirelerinin en
uzun AH, en kisa SK grubunda oldugunu, HBB vakalarinin AH ve SK’ler arasinda
oldugunu, ancak Iz siirme A testinde hata sayismin ii¢ grupta benzerken iz siirme B
hata sayisinin AH ve HBB grubunda benzer olup anlamli olarak SK’lerden fazla
oldugunu saptamistir (195). Dolayisiyla siireler incelendiginde AH grubunun SK ve
HBB’lerden ayrildign gériilmekteyken, iz siirme A hata sayisinin SK ve AH grubunda
benzer olmas literatiirde de goriilebilen bir bulgudur. Iz siirme B, kompleks sembol(
say1 ve harf) ve karmagik bir diizene sahip olup (daha fazla sembol) test sirasinda task
degistirmeyi gerektiren bilissel esnekligi de degerlendirdiginden A testine gore daha
yiiksek bilissel islev gerektirmektedir (197). Bu nedenle iz siirme B hata sayis1t AHn1
HBB ve SK’lerden ayirmus olabilir. Literatiirde, 1z Siirme B testinin, AH na ilerlemeyi
predikte etmede giiglii bir test oldugu diisiiniilmektedir (63).

Stroop testleri agisindan ise, Stroop 4 testinde HBB ile AH’lar1 benzer
performans sergilemisler ve testi SK’den daha uzun siirede tamamlamislardir. Stroop
5 testinde en kotii performans AH’da olmak tizere, sonra HBB’ta, en iyi ise SK’de
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(5. Kart) SK’ e gore uzun oldugu saptamistir (191). Yapilan regresyon analizinde de
HBB grubunu SK’lerden ayiranin Stroop 5 siiresi oldugu gosterilmistir. Stroop 5 testi,
uyumsuz uyaranlarin kullanilmasi ile otomatik tepkileri inhibe etme yetenegini
degerlendirir ve pek ¢ok ¢aligsmada, bizim ¢alismamiza benzer sekilde AH nin saglikli
yaslilara gore bu task i¢in kotii performans gosterdikleri, reaksiyon siirelerinin saglikli
yaglilara gore daha uzun oldugu gosterilmistir (61). Dikkatin siirdiirilmesi ve
sebatlilig: ile karmasik dikkat bozukluklarini degerlendiren Iz siirme ve Stroop test
performanslari, erken evrelerde bellek performansindaki azalmaya kiyasla daha hafif
olmakla beraber (62), evrelerin ilerlemesi ile dikkatteki bozulmalar belirginlesmeye
baslar ve hastalar dikkati yogunlastirmada zorluk, kolay c¢elinebilirlik, dikkati
siirdiirmede zorluk gosterebilirler (61). Bununla birlikte, Stroop interferans testi ve 1z
sirme B testinin AH’nin presemptomatik evrelerinde bile bozuldugu ve HBB
vakalarini1 SK’lerden ayirdigi belirtilmektedir (198). 20 saglikli yasl, 20 saglikli geng,
20 HBB ve 11 AH’nin alindig1 bir calismada AH ve HBB vakalarinda SK’e kiyasla
interferans etkisinin bozuldugu; AH grubunda HBB’a kiyasla bu bozulmanin daha
fazla oldugu tespit edilmistir (199). Stokholm ve ark., 36 HBB (SMMT>24) ve 32
SK’ii degerlendirdikleri caligmalarinda, en az 1 kognitif alanda bozulmanin HBB
vakalarin %76’sinda, iki kognitif alanda bozulmanin ise %50’sinde goriildiigiinii ve
bu vakalarda hem iz siirme B, hem de Stroop interferans testinin ikisinin birlikte
etkilenme oraninin %40’larda oldugunu, Wisconsin kart esleme testi, kategorik
akicilik ve fonemik akiciligin ise bu iki test kadar etkilenmedigini saptamistir (200).
Jons ve ark. da, 40 aHBB ve 32 SK’{in yiiriitiicli islev performansini karsilastirdiginda
tim testler icin HBB ve SK’lerin ayrildigini; biri Stroop testi olmak {izere tepki
inhibisyonundan sorumlu test performanslarinin HBB vakalarinda SK’lerden daha
kotii oldugunu saptamistir(201). Sonug olarak, bizim c¢alismamizda da o6zellikle
interferans1 degerlendiren Stroop 5 performansinin HBB’yi SK’lerden ayirabildigi
goriilmiistiir. Yukarida bahsedilen alandaki aragtirmalar ti¢ temel kognitif alandaki
bozulmanin AH’a ilerlemeyi predikte ettirmede duyarli oldugunu saptamistir:
1.Epizodik ve vizyospasyel bellek, 2.Yiiriitiicii islevler ve 3.Dil.

Noropsikiyatrik  belirtiler acisindan degerlendirildigindeyse, ¢alismada
depresyon, apati, iritabilite ve istah/yeme bozukluklari alt itemleri AH’larinda SK’e

gore anlamli olarak fazla saptanmistir. AH’de NPS goriilme sikligt %80-90’a
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varmakta olup (94); depresyon, apati ve gece uykusundaki degisiklikler demans ile en
iligkili en sik bildirilmis olan noropsikiyatrik semptomlardir (7). Calismada ayrica
HBB vakalarinda da disfori, apati, iritabilite ve toplam NPE puaninin SK’den yiiksek
oldugu ve AH’a benzer oldugu; agresyonun AH ve SK’ e gore daha fazla oldugu; istah
ve yeme bozukluklari agisindan ise AH’lari ile benzer olduklar saptanmistir.
Literatiirde NPS’larin HBB vakalarina gére AH’da daha sik goriildiiglinti belirten
caligsmalar olsa da; bir calismada, 20 HBB ve 45 AH vakasinin degerlendirilmis ve
HBB olanlarda disfori/depresyon, anksiyete, iritabilite, uyku bozukluklari, istah
bozukluklar1 ve toplam NPE puaninin AH’dan daha fazla oldugu belirtilmistir (202).
Noropsikiyatrik semptomlarin sadece demans vakalarinda degil, HBB asamasinda
dahi %30-80 arasinda siklikta goriilebildigi ve HBB’tan demansa ilerleyisi
hizlandirdigin1 gésteren calismalar da vardir (8, 9). Ozellikle depresyon, apati ve
anksiyete basta olmak lizere herhangi bir NPS’un varligiin, HBB’tan AH’na
doniisiim agisindan artmis riskle iligkili oldugu bildirilmistir (1). Yedi yillik bir izlem
caligmasinda 193 HBB vakasinin 34’iiniin demansa ilerledigi ( 16 AH, 4 VD, 2 Lewy
Cisimcikli Demans, 3 frontotemporal demans, 9 miks demans) saptanmis ve toplam
NPE puaninin, demansa ilerleyen vakalar1 predikte ettirdigi belirtilmistir (8).
Calismamizda literatiirle uyumlu olarak AH ve HBB gruplarinda
depresyonun benzer olup SK’lerden yiiksek oldugu tespit edilmistir. Bu bulgu hem
katilimcilarin kendilerinin puanladgi GDS 6l¢eginde hem de NPE’in disfori alt
iteminde dogrulanmistir. Rozzini ve ark., aHBB (n=94) ile naHBB (n=26) gruplarinin
noropsikiyatrik semptom profilini karsilagtirdiginda, tiim orneklemde HBB
vakalarinin %85’inde noropsikiyatrik semptom bulundugunu ve anksiyetenin hem
aHBB hem naHBB’de diger semptomlara gore fazla oldugunu saptamiglar (203). Bu
bulgu, belirgin bir kognitif bozulma olmadan depresif semptomlarin varliginin,
norodejeneratif bir hastaligin ilk belirtileri olabilecegini desteklemektedir (204).
Kronik stresin hipotalamo-hipofizer aksi etkilemesi ve glukokortikoid seviyelerinin
kronik artis1 ve sonucunda hipokampal atrofinin ortaya ¢ikmasi; es zamanli olarak
serbest radikallerin artmasi ile glutamatin hipokampal sinapslara aliminin bozulmasi
eksitotoksiteye yol acarak amiloid birikimi ve NFY olusumuna neden olan kaskati
etkiler. Rapp ve ark.’nin bir ¢aligmasinda ge¢miste depresyon Oykiisii bulunan AH

vakalarinin post mortem beyin incelemelerinde depresyonu olmayanlara gore
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hipokampuslerinde plak ve yumak olusumunun daha fazla olmasi, diger ¢alismasinda
da benzer bulgunun komorbit depresyonu olan AH vakalarinda goriilmesi bu bilgiyi
desteklemektedir (47, 205). Zahodne ve ark. da 334 HBB vakasinin NPE skorlarini ve
kranial goriintiileme ile kortikal kalinliklarin1 degerlendirdiginde, depresyonu olan
vakalarin kortikal kalinligindaki azalmanin apatisi olanlara gore daha fazla oldugunu
saptamis ve HBB vakalarinda depresyonun uzunlamasina izlemde kortikal atrofiyi
apatiye gore daha iyi predikte ettigini belirtmistir (81). Bizim ¢alismamizda
uzunlamasina bir izlem yapilamamis olmakla beraber, yapilan regresyon analizinde
AH olmayr predikte eden en onemli degiskenlerden birinin GDS puani oldugu
goriilmiistiir. Sonug olarak, depresyona bagli tim bu degisiklikler kognitif rezervi
azaltir ve biligsel bozukluga yatkinligi arttitir (49). Calismamizda da, GDS ile
degerlendirilen depresyon siddeti arttikca Iz siirme ve Stroop testi tamamlama
stirelerinin uzadig1 ve s6zel akicilik performanslarinin diistiigii saptanmistir.
Agresyon, HBB grubunda AH ve SK’lerden daha fazla iken; irritabilite ve
apati AH ve HBB’de benzer ve SK’lerden anlamli olarak yiiksek bulunmus ve tim
orneklemde, apati arttik¢a yiiriitiicii islevlerle ilgili s6zel akicilik K performasinda
azalma, Iz siirme A ve B testi ile Stroop 1, 3, 4 ve 5 alt testlerini tamamlama
stirelerinde uzama saptanmistir. Lopez ve ark.’nin 228 HBB, 427 hafif evre AH’1
degerlendirdigi c¢aligmalarinda; depresyon, agresyon ve iritabilitenin HBB ve
AH’larinda dagiliminin benzer oldugu, AH’da ajitasyon, sanr1 ve varsanilarin HBB
grubuna gore daha fazla oldugu saptanmistir (206). Lyketsos ve ark. ¢alismasinda ise,
320 HBB, 362 AH vakasim incelediklerinde; HBB vakalarmmin %43’iinde,
noropsikiyatrik semptom goriildiigl, en sik depresyon, apati ve iritabilitenin oldugu;
demans hastalarinin ise %75’inde NPS oldugunu ve en sik apati, depresyon,
ajitasyon/agresyonun goriildiigii saptanmistir (207). Bir baska ¢alismada ise, 161 HBB
vakast yirmi yedi ay boyu takip edilmis ve 69’nun HBB’tan AH’na ilerledigi
saptanmis, baslangigta tiim vakalarin %76’sinda en az bir NPS oldugu; degerlendirilen
semptomlar iginde en sik goriilenlerin sirayla, anksiyete, affektif bozukluklar
(depresyon, aglama ataklar1) ve agresyon oldugu goriilmiisken; demansa ilerlemeyi
anksiyetenin predikte ettisgi belirtilmistir (208). Bizim ¢alismamizda ise anksiyete

acisindan degerlendirildiginde HBB ve AH arasinda farkililik saptanmamustir.
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Rosenberg ve ark. 1779 HBB vakasini incelediklerinde depresyon, apati ve
irritabilitenin HBB vakalarinda daha fazla goriildiigiinii ve yiiriitiicii islev bozuklugu
olan HBB vakalariin daha fazla depresyon, anksiyete, ajitasyon, disinhibisyon,
irritabilite ve uyku problemlerinin oldugunu belirtmistir (209). Bizde ise, HBB
grubunda s6zel 6grenme bozuldukga noropsikiyatrik semptomlarina artma egiliminde
oldugu bulunmustur (data gosterilmemistir). Drijgers ve ark. ise 178 HBB ve 260
AH’da yaptiklar1 calismalarinda, bizden farkli olarak apatiyi AH’da HBB’den anlamli
diizeyde fazla bulmus ve apati ile depresyon arasinda pozitif korelasyon
saptamislardir. Bu caligmada, HBB grubunda apati ile sozel akicilik testleri arasinda
negatif korelasyon, Iz siirme A ve B testini tamamlama siiresi arasinda ise pozitif
korelasyon; AH grubunda ise apati ile sozel akicilik testleri arasinda negatif
korelasyon saptanmistir (210). Bizde de benzer sekilde HBB’de apati ve disfori ile Iz
Stirme A hata sayis1 arasinda pozitif korelasyon; AH’da da apati ile Stroop 1 siiresi
arasinda pozitif ve disfori ile sozel 6grenme testleri arasinda negatif korelasyon
saptanmigtir (data gosterilmemistir). Ready ve ark. ise 20 HBB ve 25 AH’da frontal
aktivite 1ile iligkili apati, disinhibisyon ve yiiriitiici islev performansin
karsilastirmislar ve bize benzer sekilde HBB ile AH grubu arasinda apati ve yliriitiicli
islev bozuklugu agisindan anlamli fark saptamamis, apati ile yliriitiicii islev
bozukluklar1 arasinda pozitif korelasyon saptamiglardir. Arastirmacilar, HBB
grubundaki bu benzerligin, AH ile HBB’deki ortak etyolojiden kaynaklanabilecegini
diistinmislerdir (211). Literatiirde, HBB evresinde apati saptanan vakalarin AH’na
ilerleme agisindan yedi kat artmis riske sahip oldugunu bildiren ve depresif olmayan
apatik HBB hastalarinin kognitif testlerde diisiik performansa sahip oldugu gosteren
calismalar vardir (1). AH’da apati ile anterior singulat korteksteki voliim kaybi,
amiloid birikimi, azalmig beyaz madde biitiinliigli, azalmis perflizyon nedeniyle
meydana gelen aktivite azalmasi arasinda iliski oldugu sdylenmektedir. Bundan baska
posterior singulat korteks metabolizmasinda azalma, azalmis insula hacmi, inferior
temporal korteks kalinliginda azalma, bilateral frontal kortekste artmis amiloid
birikimi, sol orbitofrontal korteks aktivitesinde azalma da AH’daki apatinin
patogenezinde yer almaktadir. Genel olarak bakildiginda; apati, PFK ve bazal ganglion
hasar1 ile, emosyonel apati orbitomedial PFK ve ventral striatum hasartyla, kognitif

apati lateral PFK ve dorsal kaudat niikleus hasariyla, otoaktivasyonun azalmasi ile
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iliskili apati globus pallidus, talamus ve PFK’nin dorsomedial kisminin hasariyla
iligkilidir. Bu aglar amigdala ve nukleus akiimbens yapilar1 araciligiyla frontostrial ve
DLPFK’e uzanarak karar verme, yargilama ve yiiriitiicii islevlerin diizenlenmesinden
sorumludur (212). Bu aglardaki amiloid birikimine bagli hasar, yiriitiicii islevlerde,
yargilamada ve karar vermede bozulmaya yol agarak hastalarda apati belirtilerinin
olusmasina sebep olabilir. Arastirmamizda, apatinin HBB vakalarinda bile SK’den
yiiksek olmasi ve AH’na benzer olmasi, bu aglarda hasarin HBB asamasindan itibaren
olusmaya basladigina isaret edebilir. Calismamizda néropsikiyatrik semptomlarin
toplam puan1 degerlendirildiginde de HBB ve AH gruplarinin birbirine benzer oldugu
ve NPE toplam puanlarinin SK’lerden yiiksek oldugu saptanmistir. Hwang ve ark. da
benzer sekilde toplam semptomatolojiyi AH ve HBB’lerde benzer saptamistir (213).
Ayrica, regresyon analizinde HBB grubunda olmayi belirleyen degiskenlerden birinin
NPE toplam puani oldugu goriilmiistiir. Bu bulgular, AH ve HBB’nin ortak etyolojiye
sahip olabilecegi hipotezini desteklemekte ve 6zellikle apati, depresyon ve irritabilite-
agresyon gibi noropsikiyatrik semptomlar1 olan ve NPE toplam puani yiiksek olan
HBB vakalarinin ileride AH’na doniisiim riski agisindan dikkatle izlenmeleri
gerektigine isaret etmektedir.

UN ve P300’{in her ikisi de bilgi islemleme siireclerini degerlendirmektedir.
P300, kisinin aktif olarak dikkatini hedef uyarana yonlendirmesi ile santral ve paryetal
bolgelerde maksimum genlikte elde edilen ge¢ OIP dalgalarindandir. P300 amplitiidii,
islem belleginin performansini yansitirken, P300 latans1 uyaranin degerlendirilmesi
icin gereken siireyi yansitir ve kognitif performans ile bu siire ters orantilidir. UN ise
kisinin uyaranlara dikkatini yonlendirmesine gerek duyulmadan fronto-santral
alanlarda maksimum genlikte elde edilmektedir. UN, erken OIP dalgasidir ve dikkat
Oncesi siireglert1 yansitir; yani duyusal uyaranlar arasinda bellege dayali bir
karsilagtirma yaparak otomatik olarak elde edilir (214). Dikkat oncesi bilgi isleme,
algilama ve kognisyonun temelidir ve dikkat Oncesi siireglerdeki defisitler kognitif
bozuklugu yansitiyor olabilir (13). Calismamizda, katilimcilarin teste uyum
saglamalar1 acisindan daha kolay oldugu i¢in ve dikkat Oncesi siireglerin onemi
nedeniyle UN’nin degerlendirilmesi tercih edilmistir.

UN amplitiidleri incelendiginde, Fz disinda diger lokasyonlarda

amplitiidlerin ii¢c grup arasinda benzer oldugu; Fz lokasyonunda elde edilen UN
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amplitiidiiniin ise AH’da SK ve HBB’ye kiyasla anlamli diizeyde diisiik oldugu
saptanmigtir. Latans degerleri incelendiginde ise tiim lokasyonlarda {i¢ grubun
latanslar1 arasinda fark saptanmamistir. AH’daki UN ¢alismalarinda, UN
amplitiidiiniin AH’da, gen¢ kontrollere kiyasla kiigiildiigii, ancak saglikli yaslilarla
AH’lart arasindaki amplitiid farkinin gérece az oldugunu belirten ¢aligmalar vardir
(128). Kazmerski ve ark. da 16 saglikli geng, 16 saglikli yasli ve 16 olast AH’n1 dahil
ettikleri ¢alismalarinda AH ve saglikli yaslt grubunun her ikisinde de geng¢ gruba
kiyasla UN amplitiidlerinde azalma oldugunu, AH nin UN amplitiidlerinin de SK’e
gore diisiik oldugunu fakat farkin istatiksel olarak anlamli olmadigini belirtmislerdir
(128). Bu ¢alismada, uyaran araligi 1 sn olarak belirlendiginde bile AH i¢in standart
ve deviant uyaran farkini karsilastirma mekanizmalarinin, gen¢ ve yaslh kontroller
kadar saglam olmadiginmi gostermektedir (128). Gaeta ve ark. da ¢alismalarinda, 8 SK,
8 AH vakasinin UN kayitlarini Fz, Cz, Pz, sol ve sag mastoid iizerinden uyaran araligi
1 sn olacak sekilde kaydettiklerinde benzer sonug saptamiglardir (215). Yokoyama ve
ark., 12 AH, 11VD ve 13 SK ile yaptig1 ¢aligmada, bizdeki uyaranlara benzer bir
paradigma kullanarak (%80 standart, 1000 hz; %20 deviant 2000 hz) uyaran araligini
2 sn olarak belirlemistir. Bu ¢alismada Fz amplitidiniic VD ve AH gruplarinda
kontrollere gore diisiik saptamiglardir ancak bu farkin istatiksel olarak anlamli
olmadigini belirtilmiglerdir (129). Papadaniil ve ark. da, 21 HBB, 21AH ve 21 SK’den
olusan calismalarinda, uyaran aralig1r 2 sn olacak sekilde isitsel oddball paradigma
kullanarak UN ve P300 dalga yanitlarin1 3D-kranial BT ile desteklemis ve {i¢ grup
arasinda hem P300 hem de UN amplitiidleri agisindan istatiksel olarak anlamli fark
saptamamuislardir (216). Ancak, HD-EEG ile UN amplitiidiiniin topografik dagilimina
baktiklarinda, HBB ve SK’lerde amplitiidler lokalizasyonlara gore benzer bulunurken,
AH’larda frontal bolgedeki amplitiidlerin bizim ¢alismamiza benzer sekilde azaldigini,
temporoparietal bolgede ise arttigini saptamislardir (209). Tsolaki ve ark. da 21 HBB,
21 SK, 21 hafif evre AH ile yaptiklar ¢alismada uyaran araligini 2 sn olacak sekilde
belirlemis ve ii¢ grup arasinda amplitiid agisindan fark saptamamistir. Ancak, BT
gorlintiilemede ve UN elde edilmesi sirasinda AH’larinda SK ve HBB’lere kiyasla,
kognitif bozukluk arttik¢a, deviant uyaranlar verildigi sirada kranial aktivitenin,
Papadaniil ve ark’nin calismasindaki (216) gibi frontalden sol temporoparyetal
bolgeye kaydigmi saptamislardir (2). Yazarlar bu bulguyu, AH’da arka beyin
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bolgelerinin frontal ve temporale gore daha az etkilenmesi ile agiklamistir. Bu iki
calisma, bize benzer sekilde AH’da frontal aktivitenin azaldigin1 bulmustur. Frontal
lob, hedef uyaran1 saptamada onemlidir. AH’da orta frontal girus aktivitesindeki
azalma, AH’1n diskonektivite sendromu olmasindan ileri geliyor olabilir.
Calismalarda kisa uyaran araligi (<1,3 sn) kullanildiginda erken evre
AH’larda isitsel sistemde uyaran degisminin otomatik olarak algilanmasinin
etkilenmedigi, fakat uzun uyaran araliginda amplitiidiin azalip, latansin uzadigina
iligskin veriler vardir (120). Bu da, erken evre AH’da isitsel ayrim yapabilme korunsa
da, uyaran1 bellekte tutabilme kapasitesinin (yani bellek izinin) hizla zayifladigini
diistindiirmektedir (120). Ciinkii, isitsel duysal bellek yaslanma ile bozulmaktadir. Bu
nedenle, UN’de kisa uyaran araliginda bellek izinde bozulma acisindan AH ile SK’ler
arasinda fark saptanamazken (217), uyaran araligi uzatilinca AH’da duysal bellek
izinin kisaldig: goriilebilir (120). Papadaniil ve ark., ve Tsolaki ve ark. ¢alismalarinda
tic grup arasinda UN amplitiidii agisindan fark bulamamalarini kisa uyaran araligi
kullanmalariyla agiklamislardir (216). Ancak, Papadaniil ve ark, AH’da, SK’e gore
hem UN hem de P300 latanslarinin demans derecesiyle korele olarak uzadigini tespit
etmislerdir. Tsolaki ve ark. da benzer sekilde, AH grubunun latansin1 SK’den daha
uzun bulmuslardir. Bizim c¢aligmamizda ise, latans degerleri li¢ grupta da benzer
bulunmustur. Bunun nedeni, bizim ¢alismamizda bu iki ¢alismadaki 2 saniyelik uyaran
araligi yerine, 1 saniyelik uyaran araliginin kullanilmis olmasi olabilir. Ancak, bizim
calismamizda bu verilerden farkli olarak, uyaran araligi kisa olsa bile, frontalde AH’da
anlamli bir amplitiid diisiikligii saptanmistir. Literatiirde kisa uyaran araliklarinda,
AH’larinin UN iireten kranial kaynaklarinin gérece saglam oldugu, hafif- orta evredeki
AH’larinda, kisa uyaran araliginda, AH patogenezinde yer alan kolinerjik defisitin,
UN amplitiidiinde saglikli kontrollere gore bozulma yapmaya yetecek kadar olmadigi
diistintilmektedir (104). Fakat, bizim ¢alismamizda kisa uyaran araliginda bile hafif
evre AH’da frontalde saptamis oldugumuz amplitiid diisiikliigii, bu hastalarin frontal
bolge aktivasyonlarinda bir sorun olabilecegine isaret etmektedir. Literatiirde
kolinerjik defisitin isitsel uyaranin dikkat oncesi islemlenmesinde rolii olabilecegi
belirtilmistir. Erken ERP dalgalar1 ( ilk 140 ms), daha ¢ok uyaranlarin duyusal
islenmesi siireciyle ilgili olup temporal korteks goreviyken, sonraki erp dalgalari

dikkatin devreye girdigi frontal dizgelerle ilgilidir. Isitsel UN, once isitsel duyusal
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bellekle iligkili bir cevap Yyaratir, sonrasinda frontal dikkat mekanizmalarinin devreye
girmesiyle gelen isitsel uyaranlarin temsili, uyaranlar arasinda bir fark olup olmadigina
gore devamli olarak giincellenir. Bu giincelleme frontal dikkat mekanizmalar ile
yakindan iligkilidir. AH’daki bilissel bozukluk, isitsel frontal kortikal aktiviteyle
yakindan iligkilidir (218). AH’da frontalde azalmis olan UN amplitiidii, bozulmus
otomatik karsilagtirma siireglerini ve buna bagli bozulmus kognisyonu yansitiyor
olabilir. AH’da frontal bolgede UN amplitiidiindeki diisiis, bu hastalarda frontosentral
bolgede dikkat Oncesi siireclerde ve dikkati yonlendiren mekanizmalarda bir
bozulmay1 yansitiyor olabilir. Sizofreni hastalariyla yapilan c¢alismalarda da,
frontaldeki azalmig UN amplitiidii artmis negatif semptom siddeti ve zayif islem
bellegi ile iliskili bulunmus olup (219, 220), negatif semptom siddetinin hipofrontalite
ve ozellikle dikkat gibi yiiriitiicii islevlerde bozulmayla iligkili oldugu bilinmektedir
(221). Nitekim, sizofreni rahatsizligi tarihsel olarak da dementia precox (erken evre
demans) olarak adlandirilmis bir tablodur.

Kisa ve uzun uyaran araliklarinda yapilan az sayidaki UN c¢aligmalarindan
birinde Ruzzoli ve ark. (2016); 12 aHBB, 19AH ve yasca eslestirilmis 18 SK’i kisa
(400 ms) ve uzun (4000 ms) uyaran araliklar: kullanarak frontal ve temporal alanlardan
elde ettikleri UN parametrelerini ve noropsikolojik test sonuglarint karsilastirmistir.
UN caligmalarinda, deviant uyaran yaratmak i¢in bazi ¢calismalarda isitsel uyaranda
perde degisikligi, bazilarinda ise siire degisikligi yapilmistir. Saglikli yashlarda
uyaranlarin perde degisikligine karst UN korunurken, siire degisikliginde UN
amplitiidiinin azaldig1 fark edilmistir. AH ile ilgili sadece iki g¢alismada, siire
degisikliginin SK’lerde UN’de degisiklik yaratmadigi gosterilmistir. Bu nedenle bu
caligmada, deviant uyaran yaratmak icin siire degisikligi uygulanmis ve iki farkl
lokasyondan 6l¢iim yapilmistir. Uyaran araligi kisa olunca, AH’da temporalde UN
elde edilemezken frontalde UN ortaya ¢ikmis; HBB’de ise, temporalde UN ortaya
cikarken, frontalde UN ortaya ¢ikmamistir. SK’de ise kisa uyaran araliginda her iki
lokasyonda da UN elde edilmistir. Uzun uyaran araliginda ise, sadece SK’de
temporalde UN dalgasi elde edilmistir. Temporal lokasyondaki UN, supratemporal
korteks kokenli olup kisa uyaran araliginda duyusal bellegin kodlanmasindan, uzun
uyaran araliginda ise duyusal bilginin devamliligindan sorumluyken; frontal
lokasyondaki UN inferior frontal korteks kokenli olup bir diizen iginde ilerlerken
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anormal olan isitsel komponenti, yani belli bir diizen igindeki degisikligi saptamanin
dikkatle ilgili yoniinden sorumludur. Yazarlar elde ettikleri bulguyu default mode
networkteki (DMN) diskonnektivite (iist frontal kortikal alanlar ile alt temporal
kortikal alanlar arasindaki baglanti kopuklugu) ile agiklamiglardir. AH’da, SK’e gore
temporalde amiloid depolanmasi oldugundan, DMN’iin bir pargasi olan superior
temporal girus ile hipokampus baglantisi zayiflamis olup, bu durum AH’da temporalde
UN olusmamasina neden olmus olabilir. Fakat, AH’da inferior frontal kortekste heniiz
yeterince amiloid birikmemis olabileceginden, DMN’in bir par¢asi olmayan frontal
bolgede UN elde edilmis olabilir veya AH’da temporaldeki islev kaybini frontal
korteks kompanse ettigi i¢in frontalde UN elde edilmis olabilir. HBB’da ise erken
evrelerde temporal bolge heniiz korundugu i¢in temporalde UN olusmus olabilir.
Ancak, yazarlar kisa uyaran araliginda HBB’de frontalde neden UN olusmadigin
aciklayamamislardir (125). Mowzowski ve ark. ise aHBB vakalarinda, Ruzolli ve
ark’nin tersine, HBB’de SK’e gore temporalde UN amplitiidlerinin zayifladigini ama
fronto-sentral bolgede gruplar aras1 amplitiidlerin benzer oldugunu saptamislardir (3).
Bizim c¢alismamizda ise, bu verilerden farkli olarak kisa uyaran araliginda
temporaldeki UN amplitiidleri agisindan {i¢ grup arasinda fark saptanmazken; AH’da
frontalde UN amplitiidii SK ve HBB’den anlaml1 diisiik saptanmigtir. AH’da frontal
bolgede UN amplitiidiindeki diisiis, bozulmus dikkat Oncesi siiregleri ve bu
hastalardaki dikkat dagmikligini (distraktibilite) yansitiyor olabilir. Calismamizda
uzun uyaran araligi kullanilmadigi i¢in uzun uyaran araliginda elde edilmis olan
literatiirdeki bu veriler ile bir karsilagtirma yapmak miimkiin olmamuistir.

Ruzzoli ve ark. yukarida bahsedilen ¢alismalarinda, kisa uyaran araligindaki
amplitiidler ile noropsikolojik testler arasindaki korelasyonu da incelemisler ve frontal
amplitiid biiyiidiikge hastalarin Iz siirme B testini o kadar kisa siirede tamamladiklarini
saptamiglardir. Temporal amplitiid arttikca da, hatirlanan kelime sayisinin arttigini
gozlemlemislerdir (125). Yani, frontal ve temporal bolge aktivasyonlari ne kadar
Iyiyse, hastalarin néropsikolojik test performansi o kadar iyi olmustur. Mowzowski ve
ark. da UN’nin normal yaslanma ve demansta azalmasindan ve sozel bellek defisitleri
ile zayif yiiriitiicii islevlerle olan baglantisindan yola ¢ikarak HBB hastalarinda ve
SK’de noropsikiyatrik test performansi ile UN arasindaki iligkiyi incelemis ve Fz-Cz

elektrodlarinda UN amplitidiinii benzer bulurken, sag ve soldaki temporal UN
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amplitiidlerini HBB’de SK’e gore anlamli oranda disiik bulmuslardir. Latans
degerleri ise tim elektrotlarda benzer saptanmistir. HBB’da sozel 6grenme ve
gecikmeli hatirlama ile kategorik akicilik, zihinsel esneklik (Iz siirme B) de SK’e gore
daha zayif saptanmistir. Sosyodemografik veriler, egitim diizeyi, depresif semptomlar
ve psikososyal fonksiyonlar ile UN parametreleri arasinda korelasyon yokken, HBB
grubunda kendiliginden bildirilen yeti yitimi ile sol temporaldeki UN amplitiidii
arasinda negatif korelasyon saptanmistir. Temporalde azalan UN amplitiidii ile
yetiyitimi arasindaki korelasyon, daha dnce psikoz hastalarinda da gosterilmistir (222).
Bizde ise, frontosantralde azalan amplitiid ve uzayan latansla enstriimental yasam
aktivitelerindeki bozulma arasinda iliski saptanmigtir. Mowzowski ve ark., ayrica
HBB grubunda, sag temporaldeki UN amplitiidii ile sdzel 6grenme arasinda pozitif
korelasyon saptamis olup, 6grenme ve bellegin anatomik temelleri temporal lob ile
iligkili oldugu i¢in bu bulgunun tutarli oldugunu belirtmislerdir. Kisley ve ark. ise,
saglikli yaglilarda, Fz’deki UN amplitiidii ile sozel Ogrenme arasinda pozitif
korelasyon saptamis olup, bilginin elde edilmesi ve kodlanmasi siireglerinde PFK’in
de gorevi oldugunu belirtmislerdir (223). PET ve FMRI c¢alismalarindaki sozel
O0grenme tasklarinda, bu bulgularla uyumlu sekilde medial ve lateral temporal lob ve
PFK’da aktivasyon saptanmistir. aHBB’de ise, kodlama sirasinda temporal
aktivasyonun azaldigina dair goriintiileme ¢alismalari vardir (3). Foster ve ark. ise 53-
89 yas aras1 sadece saglikli yaslilarla yaptiklar1 UN ¢alismasinda; 6zellikle temporal
bolgede UN amplitiidii arttikca, sozel 6grenme testi toplam puaninin, gecikmeli
hatirlama puaninin ve yiiriitiicii islev performansinin arttigini saptamistir (224). PFK
ve temporal korteksin bu iglevlerde ortak gorevi s6z konusu olmakla beraber, yapilan
regresyon analizlerinde UN amplitiidiiniin varyansinin biiyiik bir kismini gecikmeli
hatirlama test puaninin, yiiriitiicii islevleri degerlendiren testlerle paylasmadan tek
basina agikladig1 goriilmiistiir. S6zel 6grenme islevlerinin 6zellikle sol temporal lob
aktivitesi ile yakindan iliskili oldugu bilinmektedir. Benzer sekilde bizim
calisjmamizda da, hem tiim Orneklem grubunda hem de ayr1t aynn HBB ve AH
gruplarinda, sozel 6grenme alt test puanlarindan 6grenme ve serbest hatirlamayi
degerlendiren A5-A6 puanlari ile gecikmeli hatirlamay1 degerlendiren A7 test puani
ve SMMT toplam skoru ile sol temporal bolgeden kaydedilen T5-UN amplitiidii
arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. AH grubunda ise SMMT skoru Cz, Pz ve C3
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latansi ile negatif korele olarak tespit edilmistir. Bu sonuglar 1s18inda, saglikli yaslilar,
HBB vakalart ve AH’larinin bellek sorunlarinin temporal bolgedeki diisiik
aktivasyonla iligkili oldugu soylenebilir. Yani, temporaldeki aktivasyon diistiikge,
bellek sorunlarn belirginlesmektedir. Bizim c¢alismamizda ayrica, tiim orneklemde
Stroop testlerindeki bozulmalarin santraldeki amplitiid diisiisiiyle ve latans uzamasiyla
iliskili oldugu; HBB’de santroparyetal bolgelerdeki latans uzamalariyla, AH da ise
temporal bolgedeki amplitiid diistisiiyle iliskili oldugu saptanmustir. Bu bulgu, dikkatin
stirdiiriilme iglevinin daha ¢ok frontal bolge aktivasyonuyla baglantili olduguna isaret
etmektedir. Tiim 6rneklemde sozel akicilik test performansi temporaldeki amplitiidle
pozitif iliskiliyken; HBB’de frontal amplitiidle negatif korele; AH’da santral
amplitiidle pozitif korele bulunmustur. Bu da dil becerilerinin, hem temporal hem
frontal bolge aktivasyonlariyla iliskili oldugunu gostermistir. Iz Siirme test
performanslari ise tiim orneklemde temporosantaldeki amplitiidlerle negatif korele
saptanmistir. Bu da, temporosantral bolge aktivasyonu azaldik¢a zihinsel esnekligin
bozulduguna isaret etmektedir. Mowzowski ve ark., HBB vakalarinda elde ettikleri
verilerden yola ¢ikarak “risk altindaki” grupta UN’nin bir biyobelirte¢ olarak aday
olabilecegini belirtmistir (3). Bizim verilerimiz ise, UN’nin tek basina bir biobelirteg
olmaktan ziyade, noropsikolojik testlerle beraber kullaniminin risk gruplarini
ayirmada iyi bir biobelirte¢ olabilecegini diisiindiirmektedir. Ciinkii, yapilan regresyon
analizleri, risk altinda olan HBB’yi AH’dan ayirmada fz amplitiid, Sozel akicilik K
puani ve yasin bir arada kullaniminin ayrimi %60 oraninda saglayabildigini ortaya
koymustur.

Calismamizda, HBB grubunun frontal bolge amplitiidii SK’e benzer ancak,
AH’larindan anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. Latanslar agisindan ise ii¢ grup
arasinda fark bulunmamustir. Ji ve ark.’nin ¢alismasinda da bizim ¢alismamizla benzer
sekilde 43 SK ile 43 HBB vakasi arasinda amplitiid farki saptanmamistir ancak,
HBB’de bizden farkli olarak Fz-Cz bolgelerindeki latanslarin SK’e gore uzadigi
saptanmis olup, frontaldeki uzamis UN latansinin aHBB vakalarini ayirt etmede
sensitif ve spesifik bir biomarker olabilecegi ileri stiriilmiistiir (133). Yine bizden
farkli olarak Jiang ve ark. (2017), 15 aHBB (prodramal AH), 15 naHBB (prodramal
VD) ve 30 SK’ii uyaran araligi 1 sn olacak sekilde karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda,

tim HBB vakalarinda UN amplitiidiiniin fronto-santral bolgede kontrol grubuna gore
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anlamli oranda diisiik oldugunu, ancak aHBB ve naHBB gruplarinin amplitiidleri
arasinda fark olmadigini; temporal lokasyonlarda ise ti¢ grubun amplitiidleri arasinda
istatiksel olarak anlamli fark olmadigini1 saptamiglardir. Frontasantral alanda iki HBB
grubunun da amplitiidiiniin SK’e gore diisiik olmasi gegmis literatiirle uyumlu olup,
bu disiiklik HBB vakalarinda frontal alanlarda dikkat Oncesi siireglerde bir
anormallige isaret edebilir. Fakat yazarlara gore bu bulgu sadece orta yas HBB
grubunda gecerlidir (134), ¢iinkii azalmis UN amplitiidi DEHB’li ¢ocuklarda da
goriilmektedir. Mowszowski ve ark.(2012), ise 50-90 yas grubundaki multi domain
HBB’de SK’e kiyasla amplitiidiin daha diisiik oldugunu saptamisken, Lindin ve ark.
sadece 50-64 yas grubundaki aHBB’de SK’e kiyasla amplitiidiin gorece daha diisiik
oldugunu, 65 yas ve istiinde ise farkin kalmadigini saptamis olup, yas ilerledikg¢e
amplitiidler aras1 farkin olmayisini ekoik bellek izini stirdiirmede ve akustik evrendeki
degisimi algilayan dikkat dncesi siireglerde yasla olan dogal azalmayla agiklamislardir
(133). Sadece AH degil, yaslanma ile de subkortikal ve neokortikal néron kaybi
olacaktir ancak, noron kaybi plastisite denilen kompansatuar mekanizmay1 astiginda,
UN amplitiidiinde saglikli yaslilarda da azalma olacaktir (130). Nitekim, Tales ve ark.
da, fizyolojik yaslanmada gorsel UN amplitiidiinde azalma oldugunu saptamistir.
Lindin ve ark. da, kontrol grubunda kendi i¢inde ileri yas grubunun amplitiidlerini
orta yas grubundakilere gore daha kiigiik tespit etmistir (134). Bizim ¢alismamizdaki
HBB vakalar1 ve SK’ler de ortalama 64 yasinda olup, iki grup arasinda amplitiidler
acisindan fark bulunmamis olmasi, gorece ileri yastaki HBB ve SK’lerde bu
incelemenin yapilmis olmasindan kaynaklanmis olabilir. Tales ve ark.’nin, geng
kontroller, saglikli yaslilar ve AH’larin1 karsilastirdiklar bir diger ¢calismasinda ise,
deneklere, iki set halinde standart ve olagan dis1 gorsel uyaranlar rastgele diziliminde
gosterilmis, fizyolojik yaslanma grubunun geng kontrollerden farksiz bir UN cevabi
gosterdikleri; AH’larinin ise her ne kadar 1. Set dizide saglikli yaslilar gibi cevap verse
de, 2. Set dizide olagan dis1 uyaranlara karsi saglikli yashlardan farkli olarak daha
glicli bir UN amplitidii gosterdikleri gozlenmistir (131). Jiang ve ark’nin
calismasinda, ise UN latanslart naHBB grubunda kontrollere gore frontosantral alanda
anlamli oranda kisa saptanmis; fakat aHBB ile SK’ler ve aHBB ile naHBB latanslar1
arasinda fark saptanmamuistir. Normalde literatiirde kognitif bozulmasi olanlarda latans

uzamasi saptanirken; Jiang ve ark’nin calismasinda latans kisalmasi saptanmasi
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geemis iki ¢aligmayla benzerdir. Bunlardan ilki, Lindin ve ark.’nin HBB vakalarinda
UN latansim SK’e gore kisa saptamis olmalaridir (134). Ikincisi ise, Mowzowski ve
ark.’nin HBB gruplarinda 6zellikle Fz ve Cz’de istatiksel olarak anlamli olmayan
diizeyde SK’e gore latans kisalmasi saptamis olmalaridir. Mozkowski ve ark.
saptadiklar1 bu bulguyu ekoik bellekteki azalmaya karst bir kompansasyon
mekanizmasi olarak yorumlamiglardir (3). Bizim ¢alismamizda, HBB vakalarinda
frontal alanda AH’a gdre anlamli olarak daha yliksek saptanmis olan amplitiid artisi,
bu ¢alismalardaki latans kisalmasina benzer sekilde frontal alanda bir kompansasyon
cabasini yansitiyor olabilir. HBB vakalari, distraktibiliteye karsi asiri bir frontal
aktiviteyle bozulmakta olan kognisyonu kompanse etmeye calisiyor olabilirler. Bu
veriyi destekleyecek sekilde, calismamizda HBB vakalarinda sozel akicilik
performanslan diistiikge frontal amplitiidiin artma egiliminde oldugu goriilmiistiir.
ERP yontemleri, 6zellikle UN hatta P300, AH’da aile Oykiisiiniin olup
olmadigi, genetik mutasyon, dikkat, kognitif bozulmanin siddeti, gecikmis motor
yanit, yiiriitiicl iglevler, temporaparyetal korteksteki noérodejenerasyonunun derecesi,
monoaminler ve BOS norotransmitter igerigi gibi ¢esitli degiskenlerle ilgilidir (111,
225). Bu nedenle, baz1 ¢alismalarda, AH ve SK’ler arasinda ERP 6l¢iimleri ile ilgili
fark olmadigr saptanmigken (217), bunun aksini belirten ¢alismalar da vardir (226).
Fakat ¢aligmalarin ¢ogu, HBB’un progresyonunda ve AH’na ilerleyisini gostermede
ERP olgiimlerinin kullanish oldugunu belirtmektedir (109, 134). Lindin ve ark. 9
aHBB ve 7SK’1 12-18 ay sonra tekrar degerlendirdikleri UN ¢aligmalarinda, aHBB
grubunun ilk ve ikinci UN latanslar1 arasinda fark saptamamis ama ikinci
degerlendirmede amplitiidiin ilkine gére kiigiildiigiinti saptamistir (134). Papaliagkas
ve ark (2009) da, HBB’den AH’na ilerlemeyi inceledikleri ¢aligmalarinda, 53 HBB
vakasinin BOS amiloid degerlerini ve N200 amplitiid ve latans degerlerini 6lgmiisler
ve 11 ay sonra 53 HBB vakasindan 20 tanesi ikinci bir degerlendirmeye tabi tutulmus
ve bes HBB vakasmin AH’na ilerledigi tespit edilmistir. ilerleyen vakalarmn BOS
amiloid seviyelerinin daha diisiik oldugunu, N200 latans uzamasinin amiloid
seviyelerinin diismesi ile korele oldugunu saptanmistir. Arastirmacilar bu verilerden
yola ¢ikarak, BOS’ta beta amiloid diizeylerinin ve N200 ol¢timiiniin  birlikte
kullaniminin HBB progresyonunu gostermede degerli oldugunu belirtmislerdir (111).

Bizim ¢alismamizda her ne kadar uzunlamasina izlem yapilmamis olsa da, bu veriler
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ERP o6l¢iimlerinin ndropsikolojik testlerle ya da BOS biomarker dl¢iimleriyle birlikte
kullanimmin HBB’den AH’na ilerlemeyi ongorebilecek biomarkerlar olabilecegine
isaret etmektedir.

Sonug olarak, OIP &lgiimlerinin, hasta gruplarini, prodromal evredeki
vakalar1 ve sagliklilar1 birbirinden ayirmada, kullanilan paradigmalarin cesitliligi ve
karigtirict faktorlerden etkilenebilmesi nedeniyle tek basina degil, ndropsikolojik
testler, noropsikiyatrik semptomlar ve islevsellik degerlendirmeleri ile birlikte

kullanilmasinin daha faydali olacagin1 gostermistir.

6.KISITLILIKLAR, CALISMANIN GUCLU YANLARI ve ONERILER

1.Bu calisma kesitsel bir aragtirma oldugundan, lineer regresyon analizinde
saptanan yordayicilarin, genetik biyobelirtegler, kranial goriintiileme yontemleri
(fMRG, kranial BT gibi), BOS biyobelirtegleri kullanilarak uzunlamasina ¢alismalarla
desteklenmesi gerekli olabilir.

2. Caligmanin 6rneklem sayisinin az olmasi, ¢alisma Oncesi yapilan 6rneklem
biiyiikliigii hesaplamasina gore saglikli kontrol grubu sayisinin az olmasi nedeniyle
bir diger kisitliliktir. Bu nedenle, ileride daha genis 6rneklem sayisi ile ¢alismanin
tekrarlanmasi faydali olacaktir.

3. Caligmaya alinan hasta gruplarinda aile dykiisii verisi esit dagilmadig i¢in,
sonraki c¢aligsmalarda aile Oykiisii olan ve olmayan gruplar seklinde alt gruplarin
belirlenmesi ile daha kapsamli sonuglar elde edilebilir.

4. naHBB ve VD tanili hasta gruplar1 vaka sayisi ¢ok az oldugundan
calismaya dahil edilememistir. Bu vakalarin dahil edilecegi ileriki ¢aligsmalar ile aHBB
ve naHBB ayrimuyla ilgili daha kapsamli sonuglar alinabilir.

5. Bu calismada, 5 kanalli EEG cihaz1 ile OIP kayitlar1 elde edilmesi
calismamizin bir diger kisitlihigidir. Ilerleyen calismalarda, yiiksek ¢dziiniirliiklii EEG
cihazlari ile daha spesifik lokasyonlardan daha duyarli elektrotlarla ve cok kanalli EEG
cihazlari ile kayitlar alinarak veriler degerlendirilebilinir.

6. OIP elde edilmesi sirasinda uyaran araligi 1 sn olarak belirlenmistir.
Sonraki ¢aligmalarda literatiirdeki 6rneklerinde oldugu gibi, farkli uyaran araliklarinda

sonuclarin nasil degistiginin incelenmesi faydali olabilir.
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7. Bu kisithiliklarla birlikte, ¢calismamizda katilimcilarin, cinsiyet, egitim
diizeyi, calisma durumu ve vaskiiler risk faktdrlerini yansitan HIS &lgek puani ve
BMT’lerinin benzer olmasi bu karistirici faktorlerin kontrol edilmesini saglamis olmasi
nedeniyle calismamizin giiglii yanlarindan biridir.

8. Caligmanin bir diger giiglii yan1 ise, HBB vakalarinin aHBB vakalari
arasindan secilmis olmasidir. Bu da, daha homojen bir 6rneklemle g¢alisiimasin
saglamistir.

9. Ayrica OIP verileri, yalnizca bilissel fonksiyonlar degerlendiren testlerle
degil, noropsikiyatrik envanter araciligi ile néropsikiyatrik semptomatoloji ve giinliik
yasam aktivitelerini degerlendiren Olceklerle de karsilastirilmistir. Bildigimiz

kadartyla ¢alismamiz, bu verileri bir arada degerlendiren ilk ¢aligmadir.
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EKLER
Ek 1: HASTALAR ICIN SOSYODEMOGRAFIK BiLGi FORMU

Hasta No: Telefonl: Telefon2:
1. Adi- Soyad:
2. Dogum Tarihi, yas1

1) Kadin

2) Erkek
3. Dogum Yeri; 1) Bolu 2) Diger ( )
4. Son 10 yildir yasadigr yer: 1)Kirsal ( ) 2) Kentsel (
5. Kimlerle yasiyor?

1-tek

2-esi ile

3-es ve ¢ocuk

4-kardes-anne baba

5-bakimevi

6. Kardes Sayisi:
7. Kagincir Cocuk:
8. Medeni Durum: 1) Evli/birlikte yasiyor 2) Dul  3) Bosanmis ya da
evliligi iptal olmus
4) Ayri yastyor 5) Hi¢ evlenmemis
9. Cocuk Sayisi:
10. Ogrenim Diizeyi: 1) flkokul alt1 2) flkokul 3) Ortaokul 3) Lise 4) 2
yillik yiiksek okul
5) Fakiilte 6) Yiiksek lisans
11. Toplam egitim siiresi (y1l):
12. Meslek:
13. Halen cahsip cahsmadigi: 1) Calismiyor 2) Calisiyor

14. Sosyal Giivence:

a) Yesil Kart
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b) SSK
c) Bag-kur
d) Emekli Sandigi
e) Diger ( )
PSIKIYATRIK HASTALIK OYKUSU
15. Su anki sikayeti
Sikayetinin 6zelligi, ne zaman basladig: :
16.Sik. ne zamandir var
17. Daha once psikiyatri Yatis1i var m1 : 1: yok 2. var
Hastanede kac¢ kez yatms
18. i1k sikayetlerinin ne zmn basladig1? (kac yil 6nce)
19. i1k Doktor basvurusu kag senesinde
20. Islevselligi, :1.1Iyi 2:orta 3.Kétii
21. Ailenin islevselligi 1. Iyi 2. Orta 3. Koti
22. Toplam hastalik siiresi
1. 6 aydan kisa 2. 6ay-1yil 3.1-3y1l 4.3-5y1il 5.5 yildan fazladir
23. intihar 6ykiisii 1. Yok 2.var
24. Adli oykii 1. Yok 2.var
25 . Madde oykiisii 1. Yok 2. var
26. Alkol 1.Yok 2.1-5y1l 3.5-10 yil 4. 10 yildan fazla
27. Sigara 1. Yok 2. Var
28. Sigara giinde kac¢ paket :
29. Askerlik 1. Kadin 2. Yapmus-sorunsuz 3. Yapmus ceza/hava degisimi 4.
Muaf
30. HT 1. Yok 2.Var
31. DM 1. Yok 2.Var
32. Dislipidemi 1. Yok 2.Var
33. KVH: 1. Yok 2. Var
34. MI oykiisii 1. Yok 2.var
35. SVO oykiisii 1. Yok 2.Var
36. Kranial MRG 1. Yok 2. Var
SOYGECMIS
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37.Ailede demans oykiisii 1. Yok 2.Var

38. Ailede Tibbi Hastahk Oykiisii: 1) Yok 2) Var (
)

39. Ailede Psikiyatrik Hastahk OyKiisii: 1) Yok 2) Var (
)
40. Ailede Suicid OyKiisii: 1) Yok 2) Var

41 . Ailede Alkol-Madde Kullanim OyKiisii: 1) Yok 2) Var (

)

ISLEVSELLIK:
42. Demansi: 1.Normal 2. MCI 3. Hafif Demans 4. Vaskiiler Demans 5.
Orta demans
43. CGlI

1. Normal, hasta degil

2. Hastalik sinirinda

3. Hafif diizeyde hasta

4. Orta diizeyde hasta

5. Belirgin diizeyde hasta
6. Agir hasta

7. Cok agir hasta

44 Boy: 47. Beden Kitle Endeksi (BMI):
45. Kilo: 48. SKB
46. Bel ¢evresi: 49. DKB
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Ek 2: Egitimliler icin Diizenlenmis Standardize Mini Mental Testi

Ad Soyad: Aktif el: 0. Sag el 1. Sol el
Yas: Toplam Puan: .........
Egitim: .......... yil

YONELIM (Toplam puan 10)

1. Hangi yll igindeyiz? 6. Hangi Ulkede yasiyoruz?

2. Hangi mevsimde;i;’..?w 7. Suan r'm;r.;\c.;;;ehirde bulunmaktasiniz?
—_. B 8. Suan t-).l.J.I-l;-r;c.J-ugunuz semt neresidir?
4. Bu gUn"z-a;l-r-l“ka(;l? 9. Suan f:).L.J.l-L-J-r;(;uQunUZ bina neresidir?
vy 10. Su an bublnada kaginci kattasiniz?

KAYIT HAFIZASI (Toplam puan 3)

11. Size birazdan sdyleyecegim Ug¢ kelimeyi dikkatlice dinleyip ben bitirdikten sonra tekrarlayin.
(Masa, Bayrak, Elbise) (20 sn sure taninir) Her dogru isim 1 puan

Bu Ug kelimeyi unutmain, kisa bir siire sonra tekrar hatirlamanizi isteyecegim.

DIKKAT ve HESAP YAPMA (Toplam puan 5)

12. 100'den geriye dogru 3 gikartarak gidin. Dur deyinceye kadar devam edin.
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Her dogru islem 1 puan (100, 97, 94, 91, 88,85)
12.“Diinya” kelimesinde bulunan harfleri son harften baslayip geriye dogru séyleyin.

Her dogiru harf 1 puan (A-Y-N-U-D)

HATIRLAMA (Toplam puan 3)

13.

Yukarida tekrar ettiginiz kelimelerden hatirladiklarinizi séyleyin.

(Masa, Bayrak, Elbise)

LISAN (Toplam puan 9)

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Bu gdérduglniz nesnelerin isimleri nedir? (saat, kalem) (20 sn tut) (2 puan)

Simdi size sdyleyecegim cumleyi dikkatle dinleyin ve ben bitirdikten sonra tekrar edin.
"Eger ve fakat istemiyorum" (10 sn tut) (1 puan)

Simdi sizden bir sey yapmanizi isteyecegim, beni dikkatle dinleyin ve sdyledigimi
yapin. "Masada duran kagidi sag/sol elinizle alin, ortadan ikiye katlayin ve yere
birakin lutfen", (30 sn tut) (toplam 3 puan-her bir dogru islem 1 puan)

Simdi size bir yazi verecedim. Okuyun ve yazida sOylenen seyi yapin. (1 puan)
"GOZLERINIZI KAPATIN"

Simdi verecegim kagida eviniz, gocuklariniz veya torunlariniz ile ilgili anlaml bir ciimle
yazin (1 puan)

Size gosterecegim seklin aynisini gizin. (60 sn tut) (1 puan)
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Ek 3: Saat Cizme Testi

EK £:
SAAT CIZME TESTI (SCT)
BdrSoyade Tarih:
Yag: Meslak:
Egiirn {yll: Caminant él:
LTFEN ASAGIDA SELIATILEN SAATI clziniz
{§ pusanbik shorlain sibemine hre|

1Pvan= Saatn ig cermvesiion kapeh ciarsk ke bi dyire e divdcrigen
1Puhne Rakarnliie degir s yeetde e griginenda  min

1Puans 12 rabiamin hapsndn aksikeiz olaral bulunmasi

1Pvan= ferep v yeleowanir dary paziyanda |13 lmas
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Ek 4: Hachinski iskemi Skoru

v

HACHINSKI iSKEMi SKORLAMASI

1. Anibaslangig 2

2. Basamaksi kitiilesme 1

3. Dalgalanan seyir 2

4. Noktiirnal konfiizyon 1

5. Kisiligin géreli korunmasi 1

6. Depresyon 1

7. Somatik yakinmalar 1

8. Emosyonel inkontinans 1

9. Hipertansiyon éykiisii 1

10. inme Gykiisii 2

11. Yaygin atheroskleroz 1

12. Fokal nérolojik belirtiler 2
Agiklayiniz:

13, Fokal nérolojik bulgular 2
Agiklayimz: .

TOPLAM PUAN
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Ek 5: Geriatrik Depresyon Olgegi

GERIATRIK DEPRESYON OLCEGI (GDS)

Liitfen yasaminizin son bir haftasinda kendinizi nasil hissettiginize iligkin asagidaki sorular1

kendiniz i¢in uygun olan yanit1 isaretleyerek yanitlaymniz.

Evet

Hayir

1) Yasaminizdan temelde memnun musunuz?

2) Kisisel etkinlik ve ilgi alanlarmizin ¢ogunu halensiirdiiriiyor musunuz?

3) Yagaminizin bombos oldugunu hissediyor musunuz?

4) Sik sik canmiz sikilir mi?

5) Gelecekten umutsuz musunuz?

6) Kafanizdan atamadiginiz diigiinceler nedeniyle rahatsizlik duydugunuz olurmu?

7) Genellikle keyfiniz yerinde midir?

8) Basiniza koétii bir sey geleceginden korkuyor musunuz?

9) Cogunlukla kendinizi mutlu hissediyor musunuz?

10) Sik sik kendinizi garesiz hissediyor musunuz?

11) Sik sik huzursuz ve yerinde duramayan biri olur musunuz?

12) Digariya ¢ikip yeni bir seyler yapmaktansa, evde kalmayi tercih edermisiniz?

13) Siklikla gelecekten endise duyuyor musunuz?

14) Hafizanizin ¢ogu kisiden daha zayif oldugunu hissediyor musunuz?

15) Sizce su anda yastyor olmak ¢ok giizel bir sey midir?

16) Kendinizi siklikla kederli ve hiizlinlii hissediyor musunuz?

17) Kendinizi su andaki halinizle degersiz hissediyor musunuz?

18) Gegmisle ilgili olarak ¢okea tiziiliiyormusunuz?

19) Yasami zevk ve heyecan verici buluyor musunuz?

20) Yeni projelere baglamak sizin igin zor mudur?

21) Kendinizi enerji dolu hissediyor musunuz?

22) Cozumstiz bir durum i¢inde bulundugunuzu diisiiniiyor musunuz?

23) Cogu kisinin sizden daha iyi durumda oldugunu diisiiniiyor musunuz?

24) Sik sik kiiciik seylerden dolayi tiziilirmiisiiniiz?

25) Sik sik kendinizi aglayacakmus gibi hisseder misiniz?

26) Dikkatinizi toplamakta giicliik ¢ekiyor musunuz?

27) Sabahlar1 giine baslamak hosunuza gidiyor mu?

28) Sosyal toplantilara katilmaktan kaginir misiniz?

29) Karar vermek sizin i¢in kolay oluyormu?

30) Zihniniz eskiden oldugu kadar berrak midir?

O oO4ooooooouoggoooooogoogoogo oo

O oO4ooooooouoggoooooogoogoogo oo
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Ek 6: Cornell Demansta Depresyon Olgegi

Comell Demansts Deprasyan Olcegl

CORNELL DEMANSTA DEPRESYON OLCEGI
(CDDO)

A. Duygudurem e (liskill bulgular
1. Anksiyete (Huzmrsur girimim, dertn distneell garimim, kayqh hal) 0 1 2
2. Uzimtt (Uzglin vz ghrimimo, (egim ses tomy, adlamakh hal) 01 2
3. Sevingll olaylara tepkl vermeme 0 1 2
4. Imitzhilite Holayca efkelenme, kasa sirell gevserne) 0 1 2

B. Davrams dedisiklikler
5. Atasyon (Huzuwrsuz beden difi, ellerinl sikma, sagm cekme) 0 1 2
6. Retardasyon ([Harekeflerde yavaglama, yevas komema, vavaglams reakstyon) 0 1 2
7. Cok saynda fiztkse]l yakmma (Yalmez gastrointestinal yakinmalar varsa 0 puam) 0 1 2
8. Dgt kayin {Her zamarnki akthielere ligde azalma) 0 1 2
[Dreagtstklik akut olarak, Srnedin 1 aydan kisa sOredir var 1se puan vertlir]

C. Flzksel bulgular
9. lstah kaytn {Her zamankinden az yemek vemne) 0 1 2
100 Kilo kayin {1 ayda 2.5 kg'dan fasa kayp varsa 2puan) 01 2
11. Emerfl kayin (Kolay yonulma, akihitey simdiremems) 0 1 2
[Dedisiklk akuf olarak, omedin 1 aydan kisa stredir var 1se puan verilir)

D. Dinglisel fonkslvonlar
12, Duygudurumda diumal degisiklik (Sempéomlar sabahlan daha kotodor 0 1 2
13. Uhdnnm dalmakta giclok (Her zamankinden gec wyluya dalma) 01 2
14. Uhlndan stk uyanma 0 1 2
15. Sabah erken wanma (Her zamankinden erken wanma) 0 1 2

E. Diistinse]l degisiklikler
16. Ogknam (Hayah vasamaya deder bulmama, infthar disinces ya da giistmi} 0 1 2
17. Zapf teginen 01 2
{Kendin! suglama, degersiz bulma, basansehk becerikszhk dugusu)
18, Koiomserik [Kotnlik beklenbis) 01 2
19, Duygudurum e mumlu sannlar (Yoksuluk, hastabk, kaypp sannlam) 01 2

Dedgerlendirme
Bau testteld toplam 19 madde 0, 1, 2 clarak puanlarr.
0= Yok 1= Hafif ya da orfa derecede 2= Siddefll
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Ek 7: Klinik Demans Derecelendirme Olcegi

KLINIK DEMANS DERECELENDIRME (CDR)

KLINIK DEMANS
DERECELENDIRME 0 0.5 1 2 3
Bozukluk
Yok Shpheli Hafif Orta Ciddi
0 0.5 1 2 3
Bellek kaybi yok ya da hafif, | Hafif asikar unutkanhik; Orta derecede unutkanhk; Ciddi unutkanlik; yalmzea Ciddi unutkanhk;

bedirsiz unutkanhk

olaylann kizmen

yakin diinem olaytan icin

cok iyi 6grenilmis materyal

Yalnizca paralar kalr

diganda codrafi
dezoryantasyonu olabilir

dezoryanie

Beflek hatiianabilmesi; “sefim™ daha belirgin; unutkanlik kalmig; yeni materyal hizla
unitkanik ginliik faaliyetieri engelliyor | kaybol
Tomiyle oryante Zaman iligkilerindeki hafif Zaman iligkilerinde orta Zamanla iligkilerinde ciddi Yalnizca kigilere oryante
glglik disinda timiyle derecede glclik; muayene | giclik; genellikle zamana,
Oryantasyon oryante erini taniyor; fakat sikhikla da mekana

Yargilama & Sorun
pheme

Giindelik sorunlan gizinyor
ve ige ve paraya iligkin
iserin iyi bir sekilde
Ustesinden geliyor; gegmis
performansi ile iligkil
yargilamalar iyl

Sorunian gizmede,
benzerfiklerde ve
farkhhklarda hafif bozukiuk

Sorunlan ele aimada,
benzerikleri ve farklilikian
kavramada orta dizeyde
bozukluk; toplumsal
yargilama genellikle
korunmugtur

Sorunlan ele aimada,
benzerikleri ve farkliliklan
kavramada ciddi dizeyde
bozukluk; toplumsal
yargilama genellikle bozuk

‘rargilama yapamiyor ve
sorun gizemiyor

Ew Dngi Faaliyetier

iste, aligverigte. gdniilli ve
sosyal gruplarda her
zamanki diizeyde badimsiz

iglevsellik

Bu faaliyetlerde hafif
bozulma

Bu faaliyetierin kir kismin
halen sirdirse de bagimsiz
iglev gdremiyor, yizeysel bir
bakigla normal gériniryor

Evin diginda bagimeiz
Alle evinin digindaki

iglevini timiyle yitirmis
Alle evinin digindaki
F

vetiers gotiirtiebilecel
kadsar iyvi gSriniyor

liyeflers odtiriimeyecek
kadar hasta génindyor

Ev ve Hobiler

Ev yagami, hobiler ve
entelektiel igiler iyi

Ev yagami, hobiler ve
entelektie iigilerde hafif

Evdeki iglevierde hafif fakat
agikar bozukluk; gl ev

almzca basit ev igleri
devam ediyor; iigiler son

Evde dnemli bir iglevi yok

yardima ihtiyag duyuyor

korunmug bozulma igleri, daha karmagik hobiler | derece siminl, zayf bigimde
ve ilgiler terkedilmis siniyor
Kendine bakimda tam yeteriik Gayrete getirilmesi gerekiyor | Elbise giyme, hijyen, kigisel Kigisel balim igin ¢ok fazla
Kigisel Bakim egyalann bakm igin yardima ihtiyac duyuyor; sik

idrar ve digkl kaginyor

Diger nedenlere bagh olan bozukluklan dedil, yalnizca kognitif kayba bagh olarak daha dnceki alisiidik dizeyden gerilemeyi puaniayiniz.
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Ek 8: Temel ve Enstriimental Giinliik Yasam Aktiviteleri Olcegi

Temel GOnIOK Yasam Aktiviteleri - TGYA
1'den 7. maddeye kadsr: "0 = Korunmuy, 1 = Hafif bazuk, 2 = Tam bozuk” yebfinde puaniayin.
8 madde : "0« Yok, 1 =Hoftada bir, ikikez, 2 = Halada & kez, yada daha fazla® gekdnde puaniayin

Pusn

1. Yerne-igrme

1. Glymme-soyunma

3. Taranema, tray obma

4. Yorame

5. Yangkabos

&, Tuvadetihtiyaces gorme

7. Ahgveris, baryo, av ijler ve/vaya disar glema-dolasma

2. Inkontinans

Toplam TGYA puani

EnstrUmenta :
Puan

1. Telefon kullanme

2. Araba, otobls ve taksiyla yolculuk
3. Gida ve glysl ahgverig

4, Yernekhanrlama

5. Evigler

6. Mack tanima vakullanabiim.

5

7. Para geklp gevirme

Toplamns GYA puani
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Ek 9: iz siirme Testi A formu

i S TRME TESTL

A FORRES

ALISTIRGIA

)
@ IEC TN
PASLA A
VI W
! = -"(?
I _ PN
| 1:6:} L=/
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Ek 10: iz Siirme Testi B Formu

Bitirme Sovadi: | ] -
epebdedS) [N _] Adi, Soyad: L N ) | Tarih

1Z SORME TESTI - Bolom 8

ORNEK

® & W
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Ek 11: Stroop Testi Thag Formu

STROOP TESTIi TBAG FORMU
KAYIT FORMU

Adi Soyad

Dogum Tarihi

Yasi
Cinsiyeti

Egitim Dizeyi

Uygulayicimin
Adi Soyad

Uygulama Tarihi

Uygulama Yeri

Bolim |: Siyah Basilmis Renk

Boltiim 11: Renkli Basilmis Renk [smi

ismi Okuma
M 5 K Y M S K Y
Y M S K Y M 5 K
Y K M 5 Y K M 5
K Y 5 M K Y 5 M
5 K Y M 5 K Y M
K M 5 Y K M 5 Y

Bolum IV: Renk ismi Olmayan

Boliim 111: Sekil Rengi Soyleme Kelime
Y M 5 K Y M 5 K
S K Y M 5 K Y M
M Y 5 K M Y 5 K
M S K Y M 5 K Y
K Y M 5 K Y M 5
5 Y M K 5 Y M K

Boliim V: Renk ismi Olan Kelime
Rengi
Toplam | Hata |Duzeltm

Sire | Sayisi e Y M 5 K
B&lum | 5 K Y M
Bolum 11 M Y 5 K
Balum 1l M 5 K Y
Balum IV K Y M S
Bolum Vv S Y M K
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tsel Sozel Ogrenme Testi

i

: Rey Is

Ek 12

Stwpuke widt (LY ‘9V ‘€ ‘SV-1V) 809} Joy “Ieou [je1ad ‘opurgipuaist

npiewyized euee

ewyiueny fejuend ng “xprFeq agest unueyny uuejung dnjo §iwuapye eputE[RWS[eS SEwREAN UMY N L
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1wejdoy
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dugpaenay

1wejdo) ewrios
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—ue(doy |

WY UBUBLIBINI ],

nueydoy vjey

1uerdoy nidoq

AV oval si AV] s1

I'TVH AQdd| p1 I'TVH| p1

NIV JAHVI]| €l NIvd| €l

SINY Znl| T JINTI| 21

1n1ng JANT1ZQD| 11 1nnd| ‘11

VINTA AOHVE| 01 VTd| 01

JADNA WATV| 6 JAONA| 6

NAID IGVDIVAV| 8 NAOID| 8

PEE) NRI| L AN | L

dVLDI NLLTV| 9 ELA TR

11Z TS nZ| s

NINg YVIHVNV| 't NInd| v

N0 NIAVH| ‘€ 0| €
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166



Ek 13: Noropsikiyatrik Envanter

NOROPSIKIYATRIK ENVANTER (NPI1)

Hastarin ad) soyadi:

Hasta yakirunin adi soyads:

Hastaya yakinhf:

Tarlh:

Bkl
R e Sk | g il
(S8R5
Hezeyanlar x| e afafalafa]s 3| als
HaliGslnaryonlar X ¢ 2 I T O O I 4] 5
Ajitasyom [ Salidyegantic X B ] _:i iz |s 3]s
Depresyon / Disfori ® 0 2lafajrjz|s 3|4 T
Ankslyete X [ a3 lafl1tals 3| 4] s
Elaryon /- (Hard » 1] t( 341212123 il 4] 5
Apati / Kayibszhk X ] 234l ]z]s 3l 4] s
Disinilisyon x| v 13 (4fil2]|s 3| 4] s
Ieritabilite | Lsbiling X 1] A I O I O - T 34| %
Angrmal motor davransy X o I O O O - ¥4 3
Uykis F Geee davesmiglyrr | X o 1{x|4fifz2|3 3| _*
Igtuhs ve Yemedefigmeiert X o T F |41 )2 3 k! i 4] 5
Twm%- [rur— P N
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