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Oz

Amacg

Multipl skleroz (MS), santral sinir sisteminin 6n planda
beyaz cevherini etkileyen kronik inflamatuar demiye-
linizan hastaligidir. Kognitif bozukluk relapsing remit-
ting multipl skleroz (RRMS) hastalarinda sik karsila-
silan bir sorundur ve yasam Kalitesi Uzerinde dnemli
rol oynamaktadir. MS hastalarinin %30-70'inde kog-
nitif bozukluk goéralir. Bozukluklar tipik olarak bellek,
dikkat, bilgi isleme fonksiyonlarindadir. Bu ¢calismada
erken evre MS hastalarindaki bilissel bozulmanin pa-
terninin belirlenmesi amaglanmistir.

Gerec ve Yontem

Calismaya 30 RRMS hastas! ve 30 saghkli gonulli
dahil edilmistir. Tim deneklere sézel ve gorsel bellek,
dikkat, yaratucu islevler, gbrsel-uzamsal islevler, lisan
ve genel akici zekay! kapsayan genis bir ndropsiko-
lojik test bataryasi uygulanmistir. Oziirlulik ve islev-
selligin etkilenen kognitif alanlarla iliskisi degerlendi-
rilmigtir.

Bulgular

Calismaya alinan MS hastalari ve saghkli gontlltle-
rin ortalama yas ve egitim sureleri arasinda anlamli
bir farkhlik yoktu. MS'li hastalarda ortalama hastalik
siresi 62.20 + 52.70 ay ve ortalama tani alma siresi
39.16 + 39.17 ay idi. Ortalama atak sayis1 3.13 + 1.90
idi. Ortalama EDSS puani 1.38 + 1.31 idi. Psikomo-
tor hiz ve dikkat islevlerini degerlendiren bir test olan

iz Siirme Testi A ve B alt-testlerinde MS’li hastalarin
basarimi kontrol grubundakinden belirgin derecede
daha disuktl (p=0.005).

Sonug

MS hastalari dikkat ve yurtttcu islevleri degerlendiren
tim testlerde daha koéti bir basarim sergilemistir. Bu
kotli basarim Multipl Skleroz islevsel Bilesigi (MSFC)
ve Genigletilmis Ozurlulik Durum Olgegi (EDSS) ile
bagintihdir. MS hastalarinda temel olarak bellek ve
dikkat bozukluklari bildirilmistir. Bulgularimiz ¢alisma
bellegdi, dikkat ve yuruticul islev bozuklugunun hasta-
gin erken evrelerinden itibaren diger bulgulara eslik
edebilecegini distindirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Bellek, Dikkat, EDSS, Gorsel
uzamsal islevler, MSFC, Multipl skleroz, Yurutlcu is-
levler

Abstract

Objective

Multiple sclerosis (MS) is a chronic-imflammatory
demyelinating central nervus system disease affecting
mainly the white matter. Cognitive impairment is
a common problem in relapsing-remitting multiple
sclerosis (RRMS) patients and plays a major role
in the quality of life. Cognitive impairment occurs in
30-70% of patients with MS. Deficits typically occur
in memory, attention and information processing
functions. In this study it is aimed to determine pattern
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of cognitive impairment in MS patients who are in the
early hase of disease.

Material and Method

Thirty RRMS patients and 30 healthy volunteers were
included in the study. All subjects were administered a
comprehensive neuropsychological test battery which
encompases verbal and visual memory, attention,
executive functions, visual spatial functions, language
and general fluid intelligence. The relation of disability
and functionality with affected cognitive domains were
also evaluated.

Results

There was no significant difference mean age and
duration of education between the MS patients and
healthy controls. Mean duration of disease in MS
patients is 62.20 £ 52.70 mounth and mean time to
diagnosis is 39.16 + 39.17 mounth, Mean number of
attack is 3.13 + 1.90 and mean EDSS score is 1.38 +

Giris

Multipl skleroz (MS) santral sinir sisteminin (SSS) inf-
lamasyon, demyelinizasyon, aksonal kayip ve gliozis
ile 6zellenen inflamatuar demiyelinizan bir hastaligi-
dir. MS hastali§i genellikle genc eriskinleri etkileyen
ve bireylerde ciddi 6zurlilige neden olarak yasam
kalitesini dnemli derecede bozan hastaliklardan biri-
sidir. Bilissel bozukluk MS olgularinin kisisel, mesle-
ki ve sosyal islevselligini etkileyerek yasam kalitesi-
ni olumsuz etkileyebilecek belirtilerden biridir. Bircok
calismada bilissel etkilenmeye paralel olarak sosyal
etkinliklere katilimin daha az oldugu, issizlik oraninin
daha yiksek oldugu, gunlik ev islerinin yarutilmesin-
de daha fazla giclik yasandidi ve sonucta duygu-du-
rum bozukluklarini da iceren psikiyatrik hastaliklarin
gorilme riskinin arttigi belirtilmistir (1).

Bilissel etkilenme MS'li bireylerde erken dénemlerden
itibaren gelisen bir belirti olabilir. Bilissel etkilenme
sikhkla dikkat, kisa sureli bellek, calisma bellegi, yi-
rattcu islevler ve bilgi islemleme hizindaki degisiklik-
lerle kendini gésterir (2).

MS’'de gelisen bilissel bozukluklarin etiyopatogenezi
tam olarak aydinlatilamamistir ancak nérogorunti-
leme alanindaki gelismeler MS tanisi, tedavi izlemi
ve etiyopatogeneze yonelik énemli ipuclari sunmak-
tadir. MS’deki inflamasyona bagl gelisen demiyelini-
zan lezyonlar serebral veya spinal kordun herhangi
bir bdlgesinde izlenebilir ancak tipik olarak ve siklikla
sentrum semiovale, subkortikal yapilar ve periventri-
kuler beyaz cevherde yogunlasirlar. Serebral demiye-
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1.31. In Trail Making Test A and B, which is a test that
evaluates psychomotor speed and attention functions,
patients with MS had significantly lower performance
than control group.

Conclusion

MS patient exhibited a worse performance in all
tests evaluating attention and executive functions.
This worse performance was correlated with
Multiple Sclerosis Functional Composite (MSFC)
and Expanded Diasability Status Scale (EDSS).
MS patients are reported to have mainly memory
and attention deficits. Our results suggest that a
working memory and attention deficits and executive
dysfunction may associate with other findings of the
disease since early phases of disease.

Keywords: Attention, EDSS, Executive functions,
Memory, MSFC, Multiple sclerosis, Visual spatial
functions

linizan lezyonlarin subkortikal yapilarla korteks ara-
sindaki baglantly1 bozarak baslica yurittcu islevleri
etkileyen bilissel bozukluklara yol actigi bilinmektedir.
Bilissel bozukluklarin MS’nin erken dénemlerinde hat-
ta radyolojik izole multipl skleroz evresinde bile sapta-
nabilecegini bildiren ¢alismalar mevcuttur (3). Bilissel
yikim tim MS alt tiplerinde gosterilmisti. RRMS’de
ilerleyici formlara gére daha az bilissel bozulmanin
oldugu bildirilmistir (4,5). MS alt tiplerinden Klinik izole
sendrom ve RRMS hastalarinda 6n planda bilgi is-
lemleme hizi bozulurken, progresif formlarda hafiza
ve ydurittcu islevler etkilenir (6-7).

Bilissel bozuklugun erken saptanmasi, etkili tedavi ve
basa cikma yontemlerinin uygulanmasi olgularin is-
levselligine 6dnemli katkida bulunacaktir.

Gerecg ve Yontem

Calismaya Suleyman Demirel Universitesi Tip Fakiil-
tesi hastanesi Noroloji Kliniginde takip edilen ve Mc
Donald kriterlerine (8) gore kesin MS tanisi almis, bi-
lissel yakinmasi olmayan, yaslari 18-50 yas arasinda
degisen 23 kadin, 7 erkek olmak tzere toplam 30 RR-
MS'li birey ve yas-, cinsiyet-, egitim diizeyi-uyumlu 30
saglikli birey alindi. Poliklinik kontrolleri sirasinda tim
MS olgularinin ayrintili hikayesi alinarak giincel néro-
lojik muayenesi yapildi. Katilimcilarin duygu durumu
Beck Depresyon Olcegi (BDO) ile degerlendirildi ve
BDO puani 17'nin izerinde olan olgular calismaya
alinmadi (9). MS’li olgularda Genisletilmis Ozdrli-
luk Durum Olgegi (Expanded Disability Status Scale
‘EDSS’) puani hesaplandi (10). Son bir ay icinde atak



Oykusl olan, depresyonu olan, eslik eden baska se-
rebral lezyonu olan, sistemik bir hastali§i olan (diabet,
tiroid vb), 50 yas Uzerinde olan, okur -yazar olmayan,
gorme problemi olan, dominant el kullanimini engelle-
yecek derecede belirgin sensorimotor bozuklugu (pa-
rezi, derin duyu bozuklugu ve tremor) olan ve genel
bilissel islevlerin bir 6l¢itii olan Mini-Mental Durum
Testinde 26 ve altinda puan alan olgular ¢alismaya
alinmadi. Calismaya alinan tim olgulara ve saglhkli
gonullilere ¢calismaile ilgili bilgi verildi ve yazili onam-
lar alindi. Calisma protokolii Stileyman Demirel Uni-
versitesi Tip Fakiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan (07.03.2012/1064) onaylandi.

Tum katiimcilar genis bir noéro-psikolojik test batar-
yasi ile degerlendirildi. N6ro-psikolojik test bataryasi
gorsel ve sozel bellek, dikkat, gérsel-uzamsal beceri-
ler, lisan, yurticu islevler ve akil yuritme islevlerini
degerlendirecek sekilde dizenlendi. Noropsikolojik
test bataryasi California Sozel Ogrenme Testi, Man-
tiksal Bellek Testi, Rey-Osterrieth Karmasik Figir
Testi, Sayi Erimi Testi, iz stirimdi testi A ve B, PASAT,
Stroop Testi, Sozel akicilik Testi, Sayr Sembol Tes-
ti, Boston isimlendirme Testi, Mesulam'in isaretleme
Testi, Benton Cizgilerin Yonunu Belirleme Testi, Hoo-
per Gorsel Organizasyon Testi'nden olusturuldu (11).

Yine MS'li bireylerde norolojik islevlerin nicel bir 6l-
¢utl olarak 'Multiple Sclerosis Functional Compo-
site’ (MSFC) puani degerlendirildi (12). MSFC st
ekstremite islevlerini degerlendiren ‘9-Hole Peg Test
(9HPT)’, alt ekstremite islevlerini degerlendiren ‘25-
adim Yarime Testi’ ve dikkat islevlerini degerlendiren
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‘Paced Auditory Serial Additional 3 (PASAT) testinde
elde edilen puanlarin Z skoruna donustirilerek orta-
lamalarinin 3’e bélinmesi ile elde edilir (13). Batar-
yada yer alan testler tim katilimcilara arastirmaci
tarafindan standart bir sekilde ve ayni sira ile uygu-
lanmistir.

istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizi icin SPSS paket programi
(SPSS 15.0 for Windows, SPSS, Chicago IL) kullanil-
mustir. istatistiksel analizde MS'li olgu grubu ve saglik-
I deneklerdeki néropsikolojik test puanlari bagimsiz
orneklem t-testi ile degerlendirilmistir. p<0.05 istatis-
tiksel olarak anlamh kabul edildi.

Bulgular

Multipl skleroz olgu grubu ile saglikli génulliler ara-
sinda cinsiyet dagihmi, yas ve egitim siresi acisin-
dan bir farkhlik yoktu (Tablo 1). Bilissel yetilerin genel
bir degerlendirmesine olanak saglayan MMSE testi
puanlari agisindan gruplar arasinda anlamli farklihk
saptanmadi. Yine Beck Depresyon Olgegi puanlari
acisindan da gruplar arasinda anlamli bir istatistiksel
fark saptanmadi (Tablo 1).

Normal fiziksel muayene bulgularina ragmen MS’li bi-
reylerde hem dominant hem de non-dominant el mo-
tor hizi saglikli bireylere gore daha yavasti (p<0.005).
MS'li bireylerin sézel bellek, mantiksal bellek ve gor-
sel bellek islevlerindeki basarimi saglikli bireyler ile
benzerdi (Tablo 2). Dikkat islevlerini degerlendiren
sayl-erimi testinde saglikli bireylerle ayni basarimi

Tablo 1 Multipl sklerozlu hastalar ve saglikli génullilerin demografik 6zellikleri

MS Kontrol p
(n=30) (n=30)
Cinsiyet, Kadin 22 (% 73.3) 21 (% 70) 0.779
Yas 31.10£7.77 30.70+£8.49 0.837
Egitim siiresi (yil) 10.66 + 3.77 10.26 £ 2.95 0.649
MMSE 28.10 +£1.42 28.10+1.34 1.000
BDO 10.13 £ 6.60 9.36 £6.41 0.650
Hastalik siiresi (ay) 62.20 £ 52.70 -
Tani siiresi(ay) 39.16 + 39.17 -
Atak sayisi 3.13+£1.90 -
EDSS 1.38+1.31 -
MSFC -0.749 -
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MS’li hastalarda ve saglikli gonulltlerdeki noropsikolojik test sonugclari

Kognitif Etkilenme

MS Kontrol

Alan ve Testler Aralik OrtalamaxSD Aralik OrtalamaxSD o]
Sozel Bellek

Anhk 11-30 19,1 +4,76 13-28 21,03 + 3,86 0,090

Geg 1-10 6,00 + 2,30 2-10 6,26 £ 2,13 0,644

Ogrenme (n/30) 6-10 9,43 + 1,00 6-10 9,03+1,18 0,165
Mantiksal Bellek

Anlik 6-34 20,03 +7,41 10-39 22,36 £ 6,56 0,202

Geg 6-34 19,70 + 7,61 10-36 20,46 + 6,44 0,675
Gorsel Bellek (n/36)

Anhk 0-29 15,13 + 7,89 0-30 17,93 + 8,89 0,202

Geg 0-29 15,13 + 8,53 0-31 16,46 + 8,86 0,555
iST-A

Sure (sn) 26-148 51,23 + 29,85 17-60 34,26 £ 10,56 0,005

Hata 0-4 0,36 + 0,89 0-2 0,30 £ 0,53 0,726
iST-B

Sire (sn) 43-300 94,33 + 57,46 35-105 57,16 + 16,29 0,001

Hata 0-6 0,43 +1,33 0-4 0,53 +0,86 0,731
Sozel Akicilik (dk) 11-29 18,76 + 4,40 11-28 19,10 + 3,97 0,760
Sayi Erimi

ileri 3-15 9,90 + 3,07 6-16 11,06 + 2,51 0,113

Geri 1-13 5,73 +2,95 2-9 5,43 +1,88 0,114
Stroop Testi

Kelime 17-48 25,50 £ 7,93 17-26 21,96 £ 2,34 0,023

Renk 23-67 36,16 + 11,45 22-43 29,73 £ 4,02 0,005

Renk-kelime 28-110 51,30 + 22,60 25-70 41,86 + 9,96 0,041

interferans 15-86 36,40 + 18,67 14-57 29,56 £ 9,40 0,082
Sayi-sembol Testi

Puan 9-60 36,20 + 13,35 16-63 4253 +12,04 0,059

Hata 0-10 1,93 +2,88 0-7 1,66 + 1,88 0,673
PASAT (nl/60) 5-45 29,37 + 14,37 9-52 37,26 + 10,52 0,008
9-HP 35-127 59,33 £ 22,11 34-59 43,43 £5,10 0,000
HGO (n/30) 9-28 22,00 £ 4,12 15-29 23,33 £ 3,07 0,161
CYB (n/30) 15-29 22,56 + 4,16 14-29 22,03 £ 3,93 0,612
isaretleme Testi (sn) 60-283 122,20 + 52,90 45-202 90,40 + 34,43 0,008
BNT 20-54 43,70 £ 7,74 36-58 45,50 + 5,45 0,302

BNT: Boston isimlendirme Testi; CYB: Cizgilerin Yéniinii Belirleme Testi; HGO: Hooper Gorsel Organizasyon Testi;

IST: iz Surimi Testi; PASAT: ‘Paced Auditory Serial Additional Test’; 9-HP: Dokuz Delik Testi
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MS’li olgularda kognitif testlerle MSFC, EDSS, hastalik suresi, tani sUresi

Tablo 3 IR
ve atak sayisi arasindaki iliski
MSFC EDSS Hastalik Siiresi Tani Suresi Atak Sayisi
Alan ve Testler r r r r r
P P P P P
Sozel Bellek
Anlik 0.482 -0.336 -0.396 -0.247 -0.146
0.011 0.799 0.030 0.189 0.442
Geg 0.189 -0.295 -0.127 -0.128 -0.008
0.346 0.113 0.504 0.502 0.967
Ogrenme -0.011 0.039 -0.014 0.252 0.238
0.955 0.836 0.941 0.180 0.205
Mantiksal Bellek
Anhk 0.232 -0.098 -0.219 -0.033 0.000
0.245 0.605 0.144 0.864 0.999
Gec 0.187 -0.150 -0.377 -0.017 -0.038
0.349 0.430 0.040 0.929 0.844
Gorsel Bellek
Anlik 0.453 -0.285 -0.514 -0.471 -0.370
0.018 0.126 0.004 0.009 0.044
Gec 0.464 -0.380 -0.519 -0.502 -0.346
0.015 0.038 0.003 0.005 0.061
IST
A-Siire -0.314 0.533 0.666 0.298 0.197
0.111 0.002 0.000 0.110 0.296
A-Hata 0.116 0.090 0.119 0.244 -0.114
0.564 0.637 0.530 0.194 0.550
B-Siire -0.520 0.492 0.610 0.083 0.332
0.005 0.006 0.000 0.662 0.073
B-Hata 0.015 0.187 0.050 0.165 -0.200
0.940 0.322 0.794 0.385 0.289
" 0.537 -0.373 -0.257 -0.216 -0.119
Sozel Akicilik (/dk) 0.004 0.042 0.170 0.251 0.530
Say1 Erimi
ileri 0.244 -0.343 -0.223 -0.045 -0.068
0.219 0.063 0.236 0.812 0.720
Geri 0.386 -0.384 -0.318 -0.055 -0.103
0.047 0.036 0.087 0.773 0.586
Stroop
Kelime -0.595 0.542 0.437 0.309 0.121
0.001 0.002 0.016 0.097 0.525
Renk-siire -0.754 0.669 0.462 0.299 0.329
0.000 0.000 0.010 0.108 0.076
Renk-kelime -0.710 0.542 0.411 0.186 0.113
0.000 0.002 0.024 0.325 0.551
interferans -0.695 0.508 0.386 0.150 0.085
0.000 0.004 0.035 0.429 0.654
Sayl-sembol Testi
Puan 0.452 -0.491 -0.366 -0.132 -0.130
0.018 0.006 0.047 0.488 0.495
Hata 0.141 -0.134 -0.278 -0.291 -0.311
0.018 0.482 0.137 0.163 0.094
0.451 -0.485 -0.411 -0.057 -0.133
PASAT 0.018 0.010 0.033 0.779 0.509
9-HP -0.492 0.850 0.278 0.323 0.386
0.009 0.000 0.137 0.082 0.035
0.378 -0.276 -0.471 -0.480 -0.451
RS 0.052 0.140 0.009 0.007 0.012
0.000 -0.047 0.003 0.266 -0.014
UL 0.999 0.804 0.988 0.155 0.941
isaretleme Testi (sn) -0.571 0.629 0.440 0.368 0.322
s 0.002 0.000 0.015 0.046 0.082
BNT 0.114 -0.181 -0.111 -0.067 -0.072
0.570 0.338 0.559 0.724 0.706

BNT: Boston isimlendirme Testi; CYB: Gizgilerin Yéniini Belirleme Testi; EDSS: Genisletilmis Ozirliilik Durum Olgegdi; HGO: Hooper Gorsel Organizasyon Testi;
iST: iz Stiriimi Testi; MSFC: Multipl Skleroz islevsel Bilesigi; PASAT:'Paced Auditory Serial Additional Test’; 9-HP:Dokuz Delik Testi.

535



Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakiltesi Dergisi

sergilemekle birlikte, psikomotor hiz ve dikkat islev-
lerini degerlendiren IST A ve B alt-testlerinde MS’li bi-
reylerin sergiledigi performans daha kétliydu (Tablo
2). PASAT ve Stroop gibi daha zorlayici dikkat testle-
rindeki basarimlari ise saglikli bireylere gére anlamli
derecede dustktu. Stroop testinin tiim alt bilesenle-
rinde MS’li olgular saghkli génullilere goére istatistik-
sel olarak daha kot bir basarim sergiledi. Interferans
puanlari istatistiksel olarak farklihk géstermemekle
birlikte MS’li olgularda daha yiksekti. Hooper Gorsel
organizasyon testi ve Cizgilerin Yonunu belirleme tes-
tinde basarimlari saglkli bireyler ile ayni diizeyde idi.
Ancak, gorsel organizasyon ve dikkatin uzaysal dagi-
limini de@erlendiren isaretleme testinde saghkli birey-
lere gore ¢ok daha yavastilar (Tablo 2).

MS'li olgular genel olarak degerlendirildiinde EDSS
puanlari ile motor beceri gerektiren testler arasinda
pozitif bir baginti gézlendi (Tablo 3). Ozirliliik arttik-
¢a dikkat ve yuriticu islev testlerindeki bozulmanin
daha belirgin oldugunu dustndirecek bagintilar sap-
tandi. EDSS ile sozel bellek testleri arasinda herhan-
gi bir baginti saptanmadi. Yine gorsel organizasyon
ve perspektif testlerinde de 6zurliluk derecesi ile bir
baginti gézlenmedi. MS’li olgularda nicel islevsel ka-
pasiteyi degerlendiren MSFC ile hastalik suresi ve ilk
tani konma suresi arasinda orta derecede negatif bir
baginti saptandi. Ozellikle frontal yiriitiicti agi deger-
lendiren testlerde islevsel kapasiteyi yansitan MSFC,
0zUrlilik ve hastalik suresi arasindaki orta-kuvvetli
bagintilar dikkat cekici idi. S6zel bellek anhk bilese-
ninde ve gorsel bellek anlik ve geg bilesenlerinde de
anlamli bir iliski saptanmistir. Ancak genel akici zeka,
lisan ve gorsel-uzamsal islevlerde ayni derecede bir
iliski gOsterilememistir.

Tartisma

Multipl sklerozda bilissel etkilenmenin olabilecegdi has-
taligr tanimlayan Charcot tarafindan ifade edilmistir.
Bilissel islevlerdeki bozulmasinin, hastaligin ilerleyen
evrelerinde belirgin oldugu bilinmektedir ancak aras-
tirmalar ilk klinik bulgularin ortaya c¢iktigi erken evre
olgularda da etkilenmenin baslayabilecegine dikkat
¢cekmektedir (14). MS olgularinda bilissel etkilenme
gunlik yasam aktivitelerini olumsuz etkilemektedir.
RRMS olgularinin bilissel bozukluklarini konu alan
bircok arastirma yapilmis olmasina ragmen, bilissel
bozukluklarin 6zelliklerini tanimlayan kesin olctler
yoktur. Daha 6nce yapilmis calismalarda bilissel islev
bozuklugunun prevalansi %32 ile % 70 arasinda de-
gismektedir (15). Agir bilissel etkilenme olgularin %20
-30’'unda gorilebilmektedir (15). Bilissel yikimda iyi-
lesme beklenen bir sire¢ degildir, hastalik klinik bul-
gulari stabil seyretse bile bilissel yikim devam edebilir.
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MS’de gorilen bilissel bozukluklari degerlendirmek
kolay degildir. Stiphelenilen olgularda néropsikiyatrik
degerlendirme bilissel fonksiyonlari daha objektif ola-
rak ortaya koyabilir.

MS olgularinda bilissel bozukluklar ¢ok erken do-
nemden itibaren klinige eslik edebilir, bu ¢calismadaki
bulgularda da bunu desteklemektedir. MS’de siklikla
etkilenen bilissel alanlar bellek, dikkat ve dikkati stir-
dirme yetisi, bilgi islemleme hizi, gorsel mekéansal
algi ve yuriticu islevlerdir (15-18). Calisma 6rnek-
lemi bilissel yakinmasi olmayan, gorece Ozurlulik
derecesi dusuk ve bilissel islevleri etkileyecek diger
etmenlerin dislandigi olgulardan secilmistir. Buna rag-
men MS’li bireylerde 6zellikle dikkat ve yurtticl islev-
lerde belirgin etkilenme saptanmistir.

Bellek bozukluklari en iyi bilinen bozukluklardandir.
Sozel ve gorsel bellek islevlerinin her ikisinde de etki-
lenmenin oldugu ve kisa donem belleginde etkilenme-
nin daha sik oldugu bildirilmistir (15,17).

Rao ve ark 102 MS olgusi ile yapmis olduklari ¢alis-
mada olgularda en sik kisa dénem bellek, dikkatin
surdurtlmesi, problemlerin kavramlastirilarak ¢ozul-
mesi ve kelime akicihigindaki bozukluklarin oldugunu
bildirmislerdir (16). RRMS olgulari ile yapilan baska
bir calismada kisa dénem bellek fonksiyonlarinda be-
lirgin bozulma oldugu bildirilmistir (19). Bu ¢alismada
stzel bellek islevlerinin kayit asamasindaki diisik pu-
anlar her ne kadar istatistiksel olarak anlamli derecede
olmasa da MS’li olgularda disik bulunmustur. Buna
karsin sozel bellek islevlerinin geri cagirma ve tanima
alt-bilesenlerindeki basarim normallerle ayni diizeyde
olmasi sotzel bellek bozukluundan ziyade calisma
belleginde bir sorun oldugunu destekler niteliktedir.
Benzer sekilde Rey-Osterrieth karmasik figlr testi ile
degerlendirilen gorsel bellek islevlerinde MS’li olgula-
rin hem anlik hem de ge¢ hatirlama puanlari kontrol-
lerdekinden daha duisik bulunmasina ragmen kayit
ve geri ¢agirma bilesenlerinde gruplar arasinda bir
farkhhk saptanmamistir. Bu bulgular da goérsel bellek
islevlerinde bir etkilenme olmadigini desteklemekte-
dir. Literattrde bellek fonksiyonlarindaki etkilenmenin
tanimaktan cok hatirlama fonksiyonlarinda belirgin ol-
dugu bildirilmistir (15, 17, 20) Ancak, bizim érneklemi-
mizde ne sozel bellek ne de goérsel bellekte hatirlama
bileseninde bir farkhlik saptanmamistir. Daha eski ¢a-
hsmalarda MS'de gorilen geri cagirma bozukluklari-
nin bellek kusurlarinin temeli oldugu varsayilmissa da
yakin dénem calismalar MS’lilerin 6grenme icin daha
fazla denemeye gereksinim duyduklarini ancak 6gren-
dikten sonra akilda tutmalarinin saglikl kontrollerden
farkh olmadigini gdstermistir (16,21). Bu calismada
elde edilen bulgular da bunu destekler niteliktedir.



Dikkat ve ydriticu islev bozukluklari MS'de sik go-
ralir. MS olgularinda yiiratiici islev bozukluklarinin
olmasi fiziksel 6zurluligu dogrudan etkileyen ve art-
tiran bir nedendir. Yuritucu islevler soyutlama, kav-
ram olusturma, problem ¢ézme ve planlama seklinde
Ozetlenebilir. Yiruticl islev bozukluklar bilissel ve
motor goérevleri yerine getirmede performansi olum-
suz etkiler. Dikkat islevleri MS olgularinda en erken
etkilendigi bildirilen bilissel islevdir (15, 16, 22-23).

MS’deki dikkat bozuklugunun nedeni tam olarak ay-
dinlatilamamistir. Biz bu c¢alismada sozel dikkat ve
dikkati strdidrme yetisini degerlendirmek amaci ile
say! erimi testini kullandik. ileri ve geri menzil olarak
iki skorlama yapilmistir. Lezak ileriye dogru sayi men-
zilinin dikkat testi, geriye dogru say1 menzilinin ise bel-
lek testi olarak iki farkli test biciminde ele alinmasini
onermektedir (24). Bizim calismamizda hem ileri hem
de geri sayl menzilinde olgu grubu normal gruba gore
az say! hatirlayabilmis fakat aradaki fark istatistik aci-
sindan anlamh bulunmamistir.

Dikkat ve yuruttcu islevleri degerlendiren bir test olan
IST testinde MS'li olgular hem A hem de B alt-testini
istatistiksel olarak anlamli derecede daha uzun sire-
de tamamladilar. Ancak hata puanlari agisindan kont-
rollerle ayniydilar. Bu bulgular MS’li olgu grubunda
bilgi islemleme hizi ve dikkatin surdarilmesinde bir
sorun oldugunu desteklemektedir. 9-PH testinde ol-
gularin hem dominant hem de non-dominant eldeki
basarimlari normallerdekine gére daha yavasti. Dik-
katin slrdurilmesi yani sira ince motor beceri ve ko-
ordinasyon gerektiren bir test olan IST testindeki kotii
basarimin olgu grubundaki motor beceri kaybindan
kaynaklanmis olma olasiliyi tamamen dislanamaz.

Dikkati degerlendirmeye yonelik bir diger test de Stro-
op testidir. Stroop testinin baslica 6zelligi bozucu bir
etki altinda algisal kurulum veya tepkiyi degistirebil-
me becerisini dlgmesidir. Diger 6zellikleri arasinda
bilgi isleme hizi ve dikkat yer alir. Dikkatin bu karma-
sik yonlne fontal lob iginde yer alan sistemler aracilik
ederler. Burada fronto-subkortikal baglantilar énem
kazanirlar. Stroop testteki performans zamani frontal
lezyon belirteci olarak kabul gérmis 6zellikle de sol
frontal ile iliski kurulmustur (25). Sol parietal lezyonlar
da daha c¢ok interferans zamani ile iliskilendirilmistir
(26). Stroop testini kullanan Pujol ve ark. frontal ve
parietal bolgede artmis lezyon yukunin interferans-
la iliskili oldugunu bulmuslardir (26). Calismamizda
Stroop testinin tim alt bilesenlerinde MS’li olgular
saglikli génullilere gore istatistiksel olarak daha kot
bir basarim sergiledi. Bu farklilik olgu grubunda bil-
gi islemleme hizi ve dikkatin surdiridlmesinin anlam-
I derecede etkilenmis oldugunu desteklemektedir.
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IST-A ve IST-B testleri ve dikkatin uzamsal dagilimini
degerlendiren bir test olan isaretleme testindeki bo-
zukluk da bunu desteklemektedir. Bu son testlerdeki
bozuklugun motor beceri kaybindan kaynaklandigi
ileri surdlebilir. Ancak, Stroop testi ince motor beceri
ve motor koordinasyon gerektiren bir test degildir. Bu
baglamda diger dikkat testlerindeki daha koétl basa-
rimin da esas olarak motor beceri kaybindan degil
dikkat islevlerindeki bozulmadan kaynaklandigi soy-
lenebilir.

Sozel akicilik testinde MS'li olgular ile kontroller ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli farkllik yoktu. MS ol-
gularinda so6zel akicilikta bozulma olmamasi literatir
ile uyumluydu (27).

Lisan islevleri agisindan MS’li olgular ve saglkl go-
ndlltler arasinda bir fark gézlenmedi. MS olgularinda
gorsel-uzamsal islemleme bozukluklari sik gorilme-
sine karsin bellek ve dikkat bozukluklarina gére daha
az rastlanmaktadir (15,16).

Cizgilerin yonini belirleme, geometrik sekil kopyala-
ma, objeleri tanima bu yetiler arasinda yer almaktadir.
MS olgularinda gorsel-uzamsal islemlemeyle ilgili az
sayida yapilmis ¢alisma vardir. Gorsel uzamsal islev-
lerin motor, duyusal ve koordinasyon problemleri ile
iliskili oldugunu bildiren ¢alismalar da vardir (18). Biz
calismamizda gorsel-uzamsal islemlemeyi degerlen-
dirmek amaciyla c¢izgilerin yonuni belirleme testini,
Hooper Gorsel Organizasyon tesini, Mesulam'’in isa-
retleme testini kullandik. Orneklemimizde Cizgilerin
yoninu belirleme testi, Hooper Gérsel Organizasyon
testi ve isaretleme testinin hata sayisinda anlamli
farkhlik saptanmamasi gorsel-uzamsal islevlerde bir
etkilenme olmadigini destekler niteliktedir.

EDSS MS'de ozirlulik degerlendiriimesinde kulla-
nilan bir élcektir ancak dnemli kisithliklarindan birisi
Ust ekstremite islevlerini ve bilissel islevlerini kapsa-
mamasidir. Bu nedenle bu ¢alismada Ust ekstremite
motor becerileri 9-HPT ve alt ekstremite islevleri ‘25
adim yurume testi’ ile degerlendirilmistir. Bu testlerin
motor hizi degerlendirmede EDSS’den daha duyarli
oldugu ve hastahgin atak ve iyilesme donemlerinde
kullanilabilecegi belirtiimistir (28). EDSS ile bilissel
bozukluk arasinda bir iliski olup olmadigina ait veriler
tartismalidir. Kujula ve ark. EDSS puanlari ile bilissel
bozukluk arasindaki iliskinin anlamli oldugunu ileri su-
rerken, Rugieri ve ark. bilissel bozuklukla EDSS puan-
lari arasinda bir iliski olmadigini ifade etmistir (29,30).
Bu calismada bilissel durumu koti olan olgularin
EDSS skoru bilissel durumu iyi olanlardan istatistiksel
olarak anlamli yiiksek bulunmustur. Pati ve ark. diisuik
EDSS skorlu olgularda bilissel bozukluk sikligini aras-
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tirdiklar calismada olgularin yarisindan fazlasinda en
az bir noropsikolojik testte bozulma tespit etmisler ve
bilissel bozuklugun MS olgulari icin ciddi bir problem
oldugunu ve rutin klinik pratige néropsikolojik testlerin
dahil edilmesi gerektigini ileri sirmuslerdir (31).

Nicel islevsel kapasite ile dikkat ve ylruticu islevlier
arasinda anlamli bir baginti saptanmistir. Dikkat ve
yuraticl islevlierdeki etkilenme olgulardaki 6zurli-
lik derecesi ve hastalik siresi ile de 6nemli bir iligki
gostermektedir. Bu bulgular hastalik siresi arttikgca
frontal islev bozukluklarinin olgularin islevselligini bo-
zucu ve 0zUrlaluguna arttirici bir etken oldugunu di-
stundirmektedir. Lisan islevlerinde sozel bellek, gor-
sel-uzamsal islevlerde ve genel akici zekada MSFC,
EDSS ve hastalik siresi ile bir baginti olmamasi bu
islevlerin etkilenmedigini distndirebilir. Ancak bu
calismadaki orneklemde secilen olgular gorece er-
ken tani konmus, 6zarluligu dusik olgulardir. Bu ne-
denle en azindan hastaligin erken evrelerinde bellek
ve gorsel-uzamsal islevlierdeki etkilenmenin dikkat ve
yuraticu islevlerdeki kadar agir olmadig ileri suri-
lebilir.

Orneklem sayisinin az olmasi bir kisithlik olarak dii-
sundlebilir. Ancak, ¢alisma 6rneklemi herhangi bir bi-
lissel yakinmasi, bilissel islevleri etkileyebilecek sis-
temik bir hastalii (diabet, hipotiroidi vb), dominant
el kullanimini engelleyecek derecede belirgin senso-
rimotor bozuklugu (parezi, derin duyu bozuklugu ve
tremor) olmayan ve genel bilissel islevleri normal olan
olgulardan olustugu i¢in elde edilen bulgular anlamli
olarak degerlendirilmistir.

Sonug

Calismamizda herhangi bir bilissel yakinmasi olma-
yan bir olgu 6érnekleminde 6zellikle dikkat islevlerinde
anlamlihk kazanan bir etkilenme oldugu saptanmistir.
Kigtk bir dérneklemde bile bu etkilenmenin saptan-
masi MS olgu grubunda bilissel islevlerde erken do-
nemlerden itibaren etkilenme olabilecegini destekler
niteliktedir.

Tesekkiir
Calismaya katilan tim gonullilere tesekkir ederiz.

Cikar Catismasi Beyani
Herhangi bir ¢ikar catismasi yoktur.

Etik Kurul Onayi

Suleyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu (07.03.2012/1064). Calisma
Helsinki Deklarasyonuna uygun olarak yuratalmustir.
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Kognitif Etkilenme

Bilgilendirilmis Onam

Calismaya dahil edilen tim bireysel katilimcilardan
katilmak ve yayinlamak icin yazili bilgilendirilmis
onam alindi.

Finansman

Bu arastirma, kamu, ticari veya kar amaci glitmeyen
sektorlerdeki finansman kuruluslarindan herhangi bir
finansal destek almamistir.

Verilerin Ulasilabilirligi
Yazarlar, ilgili tim verilerin makaleye dahil edildigini
onaylayabilir

Yazar Katkilari

MDU: Kavramsallastirma; Veri iyilestirme; Bicimsel
analiz; Sorusturma; Metodoloji; Dogrulama; gorsel-
lestirme; Yazma-orijinal taslak.

SD: Kavramsallastirma; Veri iyilestirme; Bigcimsel ana-
liz; Sorusturma; Metodoloji; Dogrulama; gorsellestir-
me; Yazma-orijinal taslak.

Kaynaklar

1. Beatty WM, Blanco CR, Wilbanks SL et al. Demographic, clini-
cal and cognitive characteristics of multiple sclerosis patients
who continue to work. J Neurol Rehab 1995; 9:167-73.

2. Benedict RH, Cookfair D, Gavett R et al. Validity of the mini-
mal assessment of cognitive function in multiple sclerosis. J Int
Neuropsychol Soc 2006;12:549-58.

3. Amato MP, Ponziani G, Siracusa G, Sorbi S. Cognitive dysfun-
ction in early onset multiple sclerosis: a reappraisal after 10
years. Arch Neurol 2001; 58:1602-06.

4. Christodoulou C, MacAllister WS, McLinskey NA, Krupp LB.
Treatment of cognitive impairment in Multiple sclerosis is the
use of acetylcholinesterase inhibitors a viable option CNS dru-
gs 2008; 22:87-97.

5. Drake MA, Carra A, Allegri RF, Luetic G. Differential patterns
of memory performance in relapsing-remitting and secondary
progressive multiple sclerosis Neurol India 2006;54:370-6.

6. Ruano L, Portaccio E, Goretti B, Niccolai C, Severo M, Patti F et
al. Age and disability drive cognitive impairment in multiple sc-
lerosis across disease subtypes. Mult Scler. 2017;23:1258-67.

7. Branco M, Ruano L, Portaccio E, Goretti B, Niccolai C, Patti F
et al. Aging with multiple sclerosis: prevalence and profile of
cognitive impairment. Neurol Sci. 2019;40:1651-7

8. Polman CH, Reingold SC, Banwell B, Clanet M, Cohen JA,
Filippi M, Fujihara K, Havrdova E, Hutchinson M, Kappos L,
Lublin FD, Montalban X, O'Connor P, Sandberg-Wollheim M,
Thompson AJ, Waubant E, Weinshenker B, Wolinsky JS. Diag-
nostic criteria for multiple sclerosis: 2010 revisions to the Mc-
Donald criteria. Ann Neurol. 2011;69(2):292-302. doi: 10.1002/
ana.223666-

9. Beck AT, Ward C, Mendelson M. Beck depression inventory
(BDI). Arch Gen Psychiatry 1961;4(6):561-571

10. Kurtzke JF. Rating neurologic impairment in multiple sclero-

sis: an expanded disability status scale (EDSS). Neurology.
1983;33(11):1444-52.).

1. Lezak MD. Neuropsychological assessment. 3rd ed. New York:

Oxford University Pres 1995

12. Cutter GR, Baier ML, Rudick RA et al. Development of a mul-

tiple sklerosis functional composite as a clinical trial outcome

[y



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.
30.

31.

measure. Brain 1999; 122:871-82

Fischer JS, Rudick RA, Cutter GR, Reingold SC. The Multiple
Sclerosis Functional Composite Measure (MSFC): an integra-
ted approach to MS clinical outcome assessment. National MS
Society Clinical Outcomes Assessment Task Force. Mult Scler.
1999;5(4):244-50. doi: 10.1177/135245859900500409.

Tuncer N. Multipl sklerozlu olgularda kognitif fonksiyon bozuk-
luklari. Turkiye Klinikleri 2006; 26:559-64.

Rao SM. Neuropsychological aspects of multiple sclerosis. Ed:
Raine CS, Mc Farland HF, Tourellotte WW, Clinical and pat-
hogenetic Basis. pp.357-362. Chapman and Hall, London, UK,
1997.

Rao SM, Leo GJ, Bernardin L, Unverzagt F. Cognitive dysfunc-
tion in multiple sclerosis. Neurology. 1991;41(5):685-91.
Janculjak D, Mubrin A, Brinar V et al. Changes of attention and
memory in a group of patients with multipl sclerosis. Clin Neurol
Neurosurg 2002; 104:221-7.

Unal A. Multipl skleroz hastalarinda biligsel islev bozukluklari
ve tedavisi (Ed: Kirbas D) Noropsikiyatri (Norolojik Hastaliklarin
Psikiyatrik Yonii) s.221-240, istanbul, 2006.

Roca M, Torralva T, Meli F, Fiol M, Calcagno M, Carpintiero S,
De Pino G, Ventrice F, Martin M, Vita L, Manes F, Correale J
Cognitive defisits in multiple sclerosis Correlate with changes in
fronto-subcortical tracts . Mult Scler 2008;14:364-69.

Achiron A, M Polliack, SM Rao. Cognitive patterns and progres-
sion in multiple sclerosis: construction and validation of percen-
tile curves. J. Neurol. Neurosurg. Psychiatry 2005;76:744-749.
Bagert B, Camplair P, Bourdette D. Cognitive dysfunction in
multiple sclerosis. Natural history, Pathophysiology and Mana-
gement. CNS Drugs 2002;16:445-55.

Chiaravalloti ND, Deluca J. Cognitive impairment in multiple
sclerosis. Lancet Neurol 2008;7(12):1139-1151.

Winkelmann A, Engel C, Apel A. Cognitive impairment in mul-
tiple sclerosis. J Neurol 2008;255(2):309-310.

Mollahasanoglu A. Normal deneklerde bir grup gorsel ve stzel
bellek testleri performansina yas ve egitimin etkisi. Yuksek li-
sans tezi, istanbul, 2002.

Foong J, Rozewicz L, Chong WK, Thompson AJ, Miller DH,
Ron MA. A comparison of neuropsychological deficits in pri-
mary and secondary progressive multiple sclerosis. J Neurol
2000; 247:97-101.

Pujol J, Vendrell P, Deus J, Junqu’e C, Bello J, Mart’i1-Vilalta JL.
The effect of medial frontal and posterior parietal demyelinating
lesions on stroop interference. Neuroimage 2000; 13:68-75.
Oktem O. Mental Durum Muayenesi. In: Noéroloji (Ed.E.Oge).
Nobel Tip Kitabevi, istanbul, 2004; 125-26.

Ozakbas S, Cagiran |, Ormeci B, idiman E. Correlations betwe-
en multiple sclerosis functional composite, expanded disability
status scale and health-related quality of life during and af-
ter treatment of relapses in patients with multiple sclerosis. J
Neurol Sci 2004;208:3-7.

Kujala P, Portin R, Ruutiainen J. Brain 1997;120:289-97.
Ruggiari RM, Palermo R, Vitello G, Gennuso M, Settipani N,
Piccoli F. Cognitive impairment in patients suffering from re-
lapsing-remitting multiple sclerosis with EDSS < or = 3.5. Acta
Neurol Scand 2003;108:323-26.

Patti F, Amato MP, Tola MA, Trojano M, Ferrazza F, Lijoi AF,
Bastianell S. Relationship between cognitive impairment and
magnetic resonance imaging disease parameters in patients
with early relapsing-remiting multiple sclerosis: results from teh
multicenter COGIMUS study. Neurol 2008; 70:4-170.

Siileyman Demirel Universitesi Tip Fakdltesi Dergisi

539



