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1. GIRIS VE AMAC

Bipolar bozuklugu, duygudurum bozuklugu, ndropsikolojik eksiklikler,
immiinolojik ve fizyolojik degisiklikler, biligsel islevler ve islevsellik bozukluklari
igeren ¢ok bilesenli bir hastaliktir (1). Epidemiyolojik ¢alismalarina bakildiginda,
bipolar 1 bozuklugun yasam boyu siklig1 %1 olarak saptanmasina ragmen bipolar
bozuklugu genis bir spektrum olarak ele alindiginda bu oran %2,4’ e kadar
yiikseldigi bildirilmektedir (2, 3, 4, 5).

Literatiirde bipolar bozuklugunda mani ve depresyon dénemlerinde biligsel
islevlerde bozulma oldugu gosterilmistir (6). Ayrica son yillarda yapilan
caligmalarda, biligsel kayiplarin remisyon donemlerinde de devam ettigi
saptanmigtir (7,8). Yiriitiicii islevlerde bozulma, bipolar bozuklugun remisyon

donemlerinde de gosterildigi calismalar mevcuttur (8).

Bu calismada bipolar 1 tanisi ile 6 ay ve daha uzun siiredir remisyonda olan
hastalar ve saglikli kontrollerde Stroop testi, Iz siirme testi, Wisconsin kart
eslestirme testi araciligiyla biligsel islevlerde degisikliklerin saptanmasi ile ikinci
ve dordiincii parmak boylarinin oranmin bilissel islevler arasinda iliski olup

olmadiginin arastirilmasi amacglanmistir.

2. GENEL BIiLGILER
2.1. Bipolar Bozukluk
2.1.1 Tanim ve Tarihce

Bipolar bozuklugu (BPB) belli bir diizeni olmayan manik, depresif ya da her
ikisini de kapsayan karma ataklar ile giden, ataklar arasinda kisinin tam veya tama
yakin iyilik halinin saglandigi islevsellikte bozulmaya neden olabilen kronik gidisli
bir hastaliktir (9). Mani ve depresyon incelendiginde, ¢ok eski ¢aglardan bu yana
insanlik tarihinin yaygin hastaliklarindan biri oldugu, tarihi eserlerde belirtildigi
gozlenmektedir (10). Antik Yunan, Latin yapitlarinda ve eski din kitaplarinda

cokkiinlik ve mani betimlemeleri yapilmaktadir. Mani ve cokkiinliiklerin ayni



hastaligin degisik zamanlarda yasanan iki farkli durumu oldugunu ilk ortaya atan
M.O ilk yiizyilda yasayan Kapadokyali Aretaeus’tur. Aretaeus giiniimiizdeki ¢ift
kutuplu teriminin fikir babas1 olarak gortilebilir (11). Bipolar bozuklugun tarihinde
Aretaeus’dan sonra 1800 y1l boyunca modern bir goriis sunulmamistir. Ancak 1854
yilinda ayni klinik tabloyu Baillarger “Bifazik Ruhsal Hastalik”, Falret ise
“Donglisel Ruhsal Hastalik” ismiyle Fransa’da dillendirmeye baslamistir.
Tanimladiklar tablolar1 ise periyodik olarak mani ve depresyon donemleri ile
tariflemislerdir. 1899 yilinda Emil Kraepelin manik-depresif kavramini
kullanmistir (12). Bleuler 1924 yilinda ise ilk kez “Affektif bozukluklar” tanimini
kullanmigtir (13). Amerikan Psikiyatri Birligi’nin 1952°de gelistirdigi DSM-1°de
(Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders) ilk kez ‘‘manik depresif
reaksiyon’’ tanimi belirtilmistir. Leonard 1959°da manik ve depresif donemlerin
olmasin1 bipolar bozukluk, yalnizca depresyon ya da yalnizca manik donemlerin
olmasint monopolar bozukluk olarak adlandirarak yeni bir siniflamay1 giindeme
getirmistir (14, 15). Bipolar bozuklugun 1 ve 2 olarak farkl: tiplere ayrilmasi 1976
yilinda Dunner tarafindan 6nerilmistir (16). Major depresif bozuklugun (MDB) ve
BPB’un birbirlerinden farkli iki hastalik olarak Affektif bozukluklar tanisi iginde
tanimlandirilmasi ilk kez 1980 yilinda DSM-3’te alinmistir (17). DSM 1I-R ile
affektif bozukluk ismi yerine duygudurum bozukluklari ismi kabul edilmistir.
Bipolar bozukluk DSM IV ve DSM IV-R’de duygudurum bozukluklari iginde yer
almigtir. 2013 yilinda yayimlanan DSM V’te ise bipolar ve iliskili bozukluklar
olarak major depresyondan farkli bir grupta ele alinmistir (17). Antidepresan bir
tedavi altinda iken hastalarin manik veya hipomanik ataklarinin olusmasi halinde
bu durumun Bipolar bozukluk tanisi i¢inde kabul edilmesi, DSM-5’teki énemli

degisiklerden biridir.

2.1.2 Epidemiyoloji

Farkli ¢aligmalarda BPB Tip 1 prevalansi %1 civarinda saptanmustir (3, 4).
Ote yandan BPB genis spektrum olarak ele alindiginda 11 farkli iilkeden genis ¢apli
katilimli epidemiyolojik ¢alismada BPB prevalanst %2,4 olarak saptanmistir (5).
Son yillarda prevalans saptamaya yonelik 25 farkli yayini temel alarak yapilan bir

meta analiz de ise BPB 1 prevalansi %1,06 ve BPB 2 prevalan s %1,56 olarak



gosterilmistir (18). Literatiire gore BPB 1’in prevalansi kadin ve erkek arasinda
anlamli farklilik gostermez (19).

Cinsiyetler arasinda klinik seyir incelendiginde, erkeklerde manik
donemler, kadinlarda ise depresif donemler daha sik olabilmektedir (5). Hizli
dongiiliiliik, antidepresanla manik déoneme kayma ve karma doénemler kadinlarda
daha sik olabilmektedir (20).

BPB, ortalama 20’li yaslarda baslamakla birlikte BPB insidansi i¢in
bimodal yas modeli gegerlidir. 15-24 ve 45-54 yaslar1 arasinda olmak {izere iki
farkli baslangi¢ yasi piki bildirilmistir (21, 22). Hastalarin %10’unda ilk atak 50
yasindan sonra, %20-30’unda ise ilk atak 21 yasindan once goriilmektedir (23, 24,
25). Her yasta BPB baslangici farkli klinik prezantasyonlarda gozlemlenebilir. 60
yasindan sonra gelisen manilerde ilag veya diger tibbi sebeplerin detayli
incelenmesi gerekmektedir, bu durumun sebebinin diger rahatsizliklara veya
hastanin aldig1 psikofarmakolojik diyete ikincil oldugu diistiniilebilir (26).

BPB hastalarinin aile Oykiisiiniin olmasi, hastalarin hastaliginin erken
baslamasi ve genetik yatkinlikla iliskili olabilecegi bulunmustur (27). Hastaligin
erken baglamasi ise daha agir seyredecegi, pozitif aile dykiisii ve ¢goklu donem (20
ve listll) gecirilmesi ile baglantili bulunmustur.

Irk ve kiiltiirler arasinda BPB siklig1 agisindan yapilan ¢aligmalarda bir fark
gosterilmemistir. Sosyoekonomik olarak diisiik gruplarda daha sik goriilen
sizofreninin aksine, BPB siklig1 sosyoekonomik gruptan bagimsizdir. Hatta yiiksek
sosyoekonomik grupta olmanin bipolar bozukluk igin risk faktorii olabilecegine
dair yayinlar da vardir (28, 29).

Son donemde yapilan epidemiyolojik ¢alismalarda, BPB’nin kirsala gore
kentsel alanlarda daha yiiksek insidans verileri oldugu saptanmistir, ancak bu
veriler incelendiginde sadece psikotik Ozellikler igeren manide artis gozlendigi
belirtilmistir (19). Bu verilerin sizofreni — BPB yanlis tanimlandirma hatasi
olabilecegi goz oniinde bulundurulmalidir. Bu alana yonelik ¢alismalara ihtiyag

duyulmaktadir.



2.1.3 Etiyoloji

BPB etiyolojisi tam olarak aydilatilamamistir. Genetik sebepler,
Norotransmitter iligkili bozukluklar, iyon kanallar ile ilgili bozukluklar,
immiinolojik etkenler, beyinde gozlemlenebilen makroskopik patolojiler ve

noroendokrin sebepler etiyolojiden sorumlu tutulanlardan 6nemlileridir.

Genetik

Hastaligin etiyolojisinde %50-70 oraninda genetik faktorlerin etkili oldugu
diistiniilmektedir (30, 31). BPB tanili hastalarin 1. derece yakinlarinda yasam boyu
bu tantyr alma riski %5-10 iken aile Oykiisii olmayanlar da bu oran %0,5-1,5
arasindadir. Bir ebeveynde BPB tanisi varsa ¢ocuklarinda risk %25 iken, her iki
ebeveyn BPB tanili ise bu risk %50-75’e kadar ¢iktig1 bildirilmektedir (32). Yapilan
ikiz calismalarinda, BPB tanili tek yumurta ikizlerinde birlikte BPB tanis1 alma
oran1 %70 iken, ¢ift yumurta ikizlerinde ise ihtimal %20°dir. Tek yumurta
ikizlerindeki es hastalanma oraninin %100 olmamasi genetik harici sebeplerin de
bulunmast BPB etiyolojisinde multifaktoriyel bir kalitim modelinin gegerli
oldugunu gostermektedir (33). Yapilan ¢calismalar farkli gen bolgelerine isaret etse
de tekrarlanan ¢alismalarda sonuclarin birbirini desteklememesi nedeniyle spesifik

bir gen bolgesi literatiirde bildirilememistir.

Norotransmitterler

BPB etiyolojisine yonelik yapilan c¢aligmalarin  bir kisminda ise
norotransmitterlere odaklanilmistir. Dopamin, serotonin, noradrenalin, gama
aminobiitirik asit (GABA), glutamat gibi pek ¢ok norotransmitterin BPB
etiyolojisinde rolii oldugu gosterilmistir  (34). Noradrenalin, dopamin
aktivitelerindeki artisin mani ataklar1 ile, azalmanin ise depresif ataklar ile
iliskilendirilmektedir ~ (35,36,37,38).  Depresyon tedavisinde  kullanilan
antidepresanlarin bazilar1 serotonin geri alim inhibitoriidiir. Bu durum BPB depresif
ataklarin etiyolojisinde serotoninin yeri olabilecegini diistindiirmektedir (39).
Glutamat santral sinir sisteminde eksitatér ndrotransmitterdir. BPB’da oksipital
bolgede saliniminda artig, anterior singulat kortekste ise diisiis gosterilmektedir
(34). GABA ise santral sinir sisteminin ana inhibitér norotransmitteridir. BPB

hastalarda genel olarak salinimi azalabilir (40).



Iyon Kanallari
BPB etiyolojisinde, sodyum ve kalsiyumun etkilerinin oldugu ¢esitli
calismalarda bildirilmistir (20). Antikonviilzanlarin bazilar1 antimanik etkinlik

gostermektedir, bu etki hizli sodyum kanallarinda inhibisyonla ger¢eklesmektedir.

Immunolojik Etkenler

Inflamasyonun da BPB etiyolojisinde payr oldugu diisiiniilmektedir.
Interldkin (IL) -4, IL-6, tiimdr nekrotizan faktdr (TNF) alfa, ¢ reaktif protein (CRP)
diizeyleri de bipolar bozukluk hastalarinda saglikli kontrollere gore yiiksek
bulunmaktadir (41). Bazi sitokinlerin immun etkilerinin yaninda ndrotransmitter
benzeri etkileri de bulunmaktadir. Ornegin, IL-1 kan seviyesi yiiksekligiyle
meydana gelen “hastalik davranis sendromu” semptomlari, depresyonun vejetatif
belirtilerinin bazilarina benzemektedir. Ayrica BPB’un hem depresif hem manik

epizodlarinda hiicresel immiinitede artis gozlendigi bildirilmistir (20).

Makroskopik Patolojiler

BPB’nin hem akut hem de remisyon doneminde islevsel ve yapisal beyin
anormallikleri gosterilmistir (42). Goriintiileme ¢alismalarinda, BPB’de serebral
ventrikiil hacminde genisleme, amigdala hacminde artig, singulat Kkorteksin
hacminde ve glial hiicrelerde azalma, bazal gangliada hiperintens lezyon artisi,
hipokampal alandaki hiicre gruplarinda atrofi ve yogunluk azalmasi izlendigi
bildirilmistir (43, 44, 45).

BPB baglangi¢ aninda beyin goriintiilemelerinde birtakim farkliliklar
olabilmekle birlikte hastalik siiresi uzadikca ve atak sayisi arttikca bu farkliliklar
artmaktadir (46). BPB hastalarinin 1. derece saglikli akrabalarinda dahi yapilan
beyin goriintiileme ¢aligmalarinda saglikli kontrollere gore birtakim farkliliklar
mevcuttur (47). Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme calismalarinda ise
dorsal prefrontal korteksinde (DPFK) aktivite azalmasi, strial ve talamik bolgede

aktivite degisikleri ile amigdalada anormal aktivite artis1 saptanmistir(48).



Endokrin Sistemler

Hipotalamus- pitiiiter — adrenal (HPA) eksen, viicudun strese kars1 verdigi
yanitt diizenleyen eksendir. BPB’un tiim donemlerinde CRH (Kortikotropin
Salgilayict Hormon)’ya karst verilen ACTH (Adrenokortikotropik Hormon) ve
kortizol cevaplarinda diizensizlikler oldugu saptanmustir. Kortizol seviyesinin
artmasi, biligsel bozulmalara sebep olan hiicre 6liimleri ile iliskilendirilmistir (49).
Ote yandan kortizol yanitlarindaki diizensizliklere bagl, steroid reseptorlerinde
desensitizasyon ve inflamatuvar yanit artis1 gézlemlenebilmektedir (50, 51).

Cinsiyet BPB insidanst ile iliskilendirilmemekle birlikte, klinik seyirde
onemlidir (52). Cinsiyet hormonlarinin beyin gelisimine etkisi oldugu, erken donem
beyin gelisiminin ise BPB gelisiminde yeri oldugu bildirilmistir (53). Literatiirdeki,
Ostrojen ve testosteron kan seviyelerinin BPB ve saglikli kontrol arasinda
karsilastirilmali verileri geliskilidir. Serum testosteron seviyesi ile iligkili yapilan
calismada, testeronun BPB tanili depresif ataktaki erkeklerde azaldigi, kadinlarda
ise arttig1 gosterilmistir (54). Kadin BPB depresyon hastalarinda 2,5 yil boyunca
takip edilen bazal testosteron seviyesinin 6z kiyim diisiince donemleri ile iliskili
oldugu gosterilmistir (55). Depresif veya karma donemlerde yiiksek testosteron
seviyesinin manik atak ve intihar girigimi ile iliskili oldugu gosterilmistir (56). Bu
verilere karsin 2018 yilinda yapilan salya testosteron seviyesi calismasinda ise

donemler arasinda testosteron seviyesi farki ise gosterilmemistir (57).

2.1.4 Smmiflandirma

BPB tip 1 DSM-5’e gore Bipolar ve iliskili bozukluklar kategorisinde
bulunmaktadir. Bu kategoride, BPB 1, BPB 2, siklotimik bozukluk, ila¢ / maddeye
bagli bipolar, baska hastaliklara bagli bipolar bozukluk, bagka tiirli
adlandirilamayan (BTA) BPB olarak siniflandirilmaktadir.

BPB 1’de manik ataklarin bulundugu kronik bir rahatsizliktir. Manik
ataklarin madde alimi, diger ilaglarin kullanim1 veya bagka bir tibbi rahatsizlikla
iligkili olmadig1 gosterilmelidir. Antidepresan kullanimi sonrasi olugsan manik

epizodlar ise BPB 1 tanisi igerisine dahildir.



2.1.5 Bilissel Islevler

BPB’de goriilen bilissel islevlerin nedenleri ve hangi alanlarda oldugu yakin
donemlerde ilgi alan1 olmustur. Farkli bircok meta analiz, BPB tanili hastalarin

Otimi donemlerinde de bilissel islevlerinde bozulma oldugunu gostermektedir

(58,59).

Ustelik bilissel islevlerdeki bu bozulmalarin, hastaligin erken dénemlerinde
ve hatta hastaligin premorbid donemlerinde bile olabilecegi diisiiniilmektedir (60,
61). BPB’da bilissel islevlerde etkilenen bolgeleri, sozel bellek, yiiriitiicii islevler

ve dikkatin siirdiiriilmesi olarak ayirabiliriz.
Sozel Bellek

Sozel bellek BPB’da bilissel islevler igerisinde en ¢ok etkilenen alanlardan
biridir. S6zel bellekte bozulma olmasi hipokampal ve temporal lob islev

bozukluklarinin bir sonucu olabilecegi konusunda yayinlar mevcuttur (62).
Yiiriitiicii islevler

Yiiriitiicii islev bozuklugu kavrami altinda, ¢calisma bellegi, biligsel esneklik,
interferansa kars1 koyabilme, planlama, yanit inhibisyonu, strateji degistirme gibi
kavramlar bulunmaktadir. Yiiriitiicii islevlerle iliskili bozukluklar frontal lob ile
iliskilendirilmistir. Yuritict islevlerin degerlendirilmesinde Wisconsin Kart
Esleme Testi (WKET), Stroop Testi (ST), Iz Siirme Testi B (IST B) formu, Sozel
Akicilik Testi siklikla kullanilan testlerden bazilaridir (8).

Yanit inhibisyonu; BPB’da hem yliriitiicli islevlerde hem de genel kognitif
islevlerde bozuldugu ispatlanmig en Onemli alanlardan biridir (63). Yanit
inhibisyonundan ventral prefrontal kortex (VPFK) sorumludur. Bu alandaki

bozulmalar stroop testi ile gozlemlenebilmektedir.

Bilissel esneklik, durumlar karsisinda adaptasyon gelistirme, diislinceler
aras1 gegis becerisi ya da sorunlara gesitli stratejilerle bakabilme potansiyeli olarak

tanimlanir. Kisinin olasiliklarin bilincinde olmasi, yeniliklere adapte olmasi ve bu



yeniliklere kars1 kendisini yeterli hissetmesi olarak degerlendirilebilir. WKET ve
IST B ile bakilabilir (64).

Strateji degistirme de BPB hastalarinda gosterilmis diger yiiriitiicti islev
bozuklugudur. Strateji degistirme DPF’nin sorumlu oldugu bir bilissel islev olup,
IST B, WKET testi bu alandaki patolojileri saptamak igin uygulanabilecek

testlerden bazilaridir.
Dikkatin Siirdiiriilmesi

BPB’da bir bagka belirti ise dikkatte bozulmalardir. BPB’da 6timi
doneminde de yapilan bazi ¢alismalarda bu alanda bozulmalar saptanmistir. Bu

konuda ek calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Sonug olarak, BPB tanili hastalarda biligsel bozulmalarin olabilecegi bir¢ok
yayinda bildirilmistir. Literatiir tarandiginda BPB tanili hastalarin %40-60’1nda
norobiligsel defisitler mevcuttur. Bu hastalarin defisitleri ise birbirinden olduk¢a
farkli agirliktadir (65). Bu heterojenitenin altinda yatan sebepler incelendiginde ise
epizod sayisi, psikotik ozellikler, esik alti depresif bulgular, egitim durumu,
premorbid zeka, erken hastalik baslangi¢ yasi, uzun siireli hastane yatisi, atak
stiresi, sik hastaneye yatis, karma donem, hizl1 dongiilii seyir gosterme gibi klinik
ve sosyodemografik verilerle iligkili olabilecegi farkli kaynaklarda bildirilmistir
(66, 67, 68, 69).

BPB’da norobiligsel bozulmalarin sebeplerini arastiran kimi ¢alismalarda,
hastalarin tedavide kullandig: ilaglarin biligsel islev performansinda 6nemli bir
bozulmaya sebep oldugu one siiriilmistiir (70). Ancak literatiirdeki ¢aligmalarin
sonuglar1 bu konuda olduke¢a degiskendir (71, 72). Ayrica norobiligsel bozulmalarin
sadece hastalarda degil hastalarin 1. derece yakinlarinda da gozlendigi

aragtirmalarda bildirilmistir (63, 66).

2.1.6 Klinik Seyir

BPB; mani, depresyon ya da hipomani ataklar1 ile giden, hastalik seyri ve

belirtilerin siddeti agisindan kisiden Kisiye degiskenlik gosterebilen oldukga



heterojen bir hastaliktir. Hastaligin ilk belirtileri ile taninin netlesmesi arasinda

ortalama 5- 10 yillik bir siire¢ bulunabilmektedir.

Erkek ve kadinlar arasinda prognoz agisindan anlamli farkliliklar mevcuttur
(74). Kadin hastalarda depresyon nedeni ile hastane yatisi, hizli dongiilii 6zellik
daha sik goriilmektedir. Ayrica kadin hastalarda eslik eden anksiyete bozukluklar
erkek hastalara gore daha sik gozlenmektedir. Ote yandan erkek hastalarda kadin
hastalara gore mani tanisi ile hastane yatisi daha sik izlenmektedir. Madde kullanim

bozuklugu ek tanist da erkek hastalarda daha sik gézlenmektedir (74).

Cogu BPB hastasinda, bozukluk ilk olarak depresyon ile baslar. Erkek
hastalarin %67 sinde, kadin hastalarin %75’inde ilk atak depresyondur (75). Manik
atak oykiisii olan hastalarin %90’inda tekrarlayan mani ya da depresyon dénemleri
gozlenmektedir. Manik atak gegiren hastalarin takiplerinde, iki y1l i¢inde yineleyici
bir manik atak BPB hastalarinin %40-50’sinde goriilmektedir (76). Mani

donemlerinin %60’ 11 depresyon donemleri izlemektedir (5).

BPB bozuklugu, tan1 dlgiitlerine gore tip 1 (BPB-1) ve tip 2 (BPB-2) olarak
ayrilmaktadir. Iki tipinde klinik seyri ve gidisi oldukga farklidir. Depresif karma
donemler ve hizli dongililik BPB-2 hastalarinin yasamlari boyunca BPB-1
hastalarina gore daha sik gozlendigi bildirilmistir. Karma belirtiler gosteren, daha
cok depresyon ile seyir eden BPB-2 hastalarinin semptomlar1 genellikle unipolar
depresyon olarak yanlis bir sekilde taninmakta ve antidepresan tedavi
verilmektedir. Antidepresan tedavi bu hastalarda hizli dongiiler veya karma
donemlere sebep olabilmekte, BPB gidisinin olduk¢a olumsuz seyretmesine yol
agmaktadir (77,78). Karma donemlerin BPB-2’de BPB-1’c¢ goére oldukga sik
goziikmesi sebebiyle, hastaligin ¢ekirdek ozelligi olarak degerlendirilmesi

gerektigini savunan goriisler vardir (79).

BPB genel olarak ele alindiginda kotii prognoz gostergeleri; alkol ya da
madde kullanim bozuklugu tanisi, hastaligin erken yasta saptanmasi, erkek cinsiyet,
tan1 Oncesi disiik islevsellik seviyesi, sosyoekonomik durumun zayif olmasi, hizl
dongiiliiliik, medeni durumun bekar olmasi, ailede BPB &ykiisiiniin varligi olarak
bilinmektedir (80).



2.1.7 Tedavi

Ideal bir BPB tedavisi ele alindiginda, sadece mani ve depresif donemlerin
tedavisini igermez. Ayni zamanda yinelenmelerin onlenmesi ve islevselligin en
yiiksek diizeyde olmasi hedeflenir. Tedaviyi mani, depresyon ve idame tedavi
olarak iige ayirmak miimkiindiir. Mani ve depresyon tedavisinde kullanilan ilaglarin
hastaligin diger ucuna gecis yapabilecegi konusunda dikkatli olunmali ve
olabildigince bu gecise sebep olmayan tedaviler verilmelidir. Ornegin, lityum,
antiepileptikler (karbamazepin, valproik asit), 2. kusak antipsikotiklerin bir kismi1
(aripiprazol, olanzapin, ketiapin gibi) kullanilabilir. Bu ilaclar arasindan se¢im
hastanin klinik durumuna gore degisiklik gosterebilmektedir. Ornegin, lityum ve
valproik asit gibi duygudurum diizenleyici ilaglar oncelikli olarak diisiiniilebilir.
Ancak iki ilacin da oral yol ile kullanilmas1 gerekmektedir. Eger oral yol bir
sebepten dolay1 kullanilamiyorsa enjeksiyon tedaviler kullanilmasi gerekebilir. Ote
yandan etkin dozda tedavi alan hastalarin, ajitasyon, eksitasyon veya uykusuzluk
sikayetlerinde benzodiazepinler kullanilabilir. Tedaviye direncli, saldirgan BPB
hastalarinda elektrokonviilsif tedavi (EKT) tedaviye eklenebilir.

Hastalarin mani, depresyon donemleri tedavi edildikten sonra koruyucu
tedavi verilmelidir. Koruyucu tedavi, tekrarlayan ataklarin siklig1 ve hastaneye yatis
gerektiren atak siddetini biiyiik 6l¢lide azaltmaktadir. Farmakoterapi BPB’ta atak
ve idame donemlerinde temel tedavi yontemi olmakla birlikte, psikoegitim ve
cesitli bireysel, aile ve grup terapileri de hastalarin islevselligini ve hayat kalitesinin

artmasini saglamada yardimcidir.

2.2 Ikinci ve dérdiincii parmak uzunluklari oran

Parmak uzunlugu metakarpofarangial eklemden falanks distal ucuna kadar
Olclilen mesafedir. Literatlirde siklikla parmak uzunlugu orami olarak 2. ve 4.

parmak uzunluklar1 oran1 degerlendirilmektedir.
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2.2.1 Parmak Gelisimi

Parmak uzunluklarinin birbirleri ile oranmi etkileyenler Hox geni ve
androjen reseptoriindeki allelik varyasyonudur (81). Hox geni, Hox a- b- c- d
genlerinden olusur. Ancak sadece Hox a ve Hox d parmaklarin gelisimi ve ayrica

gonadlarin gelisiminden sorumlu genlerdir (82).

Bunun disinda Hox a genlerinin, cinsiyet farklilasmasi, iirogenital sistemin

ayak ile el parmaklarmin olusmasi, morfogenezi, fertilite ve beyin gelisimi gibi

rolleri vardir (83,84).

Bir diger etken ise, androjen reseptoriindeki allelik varyasyonudur. Bu
varyasyon, X kromozomu iizerine yerlesmis olan androjen reseptér geni ile
iligkilidir. Testosteron ve reseptoriiniin etkilesimini degistirmez ancak hormon
reseptor kompleksinin DNA {izerindeki etkilerini degistirir ki bu da tamamiyla

androjenlerin etkilerini degistirmektedir (85).

Parmak uzunluk oranini, prenatal siiregteki 2. trimesterde androjene maruz
kalinmasmin  etkiledigi  bildirilmektedir  (86,87). Yapilan amniyosentez
degerlendirilmelerinde, parmak uzunlugu oranimin intrauterin testosteronla negatif
ve o6strojen maruziyeti ile pozitif iligkili oldugu bildirilmistir (88). Cogunlukla
erkek fetiislerde testosteron maruziyeti daha fazladir bundan dolay:1 erkeklerde,
kadinlara gore parmak uzunlugu oranlar1 daha azdir. Benzer olarak, kadinlar daha
diisiik miktarda testosterona maruz kalmakta ve bundan 6tiirii daha yiiksek parmak
oranlar1 bulunmaktadir. Ancak, parmak uzunlugu orani ile eriskinlikte Olgiilen

cinsiyet hormonu diizeyleri ile baglanti bulunmamaktadir (86).

2. parmagm uzunlugunun fazla olmasi oranin birden biiyiik olmasina, 4.
parmak uzunlugunun fazla olmasi ise oranin 1’den kii¢iikk olmasina neden
olmaktadir. 2. parmak her iki cinsiyette de daha kisa uzunluktadir. Ancak parmaklar
aras1 mesafe farki erkeklerde daha yiiksektir. Erkeklerde ve kadinlarda ortalama 2.
ve 4. parmak oranlari sirasiyla, 0.947 £ 0.029 ve 0.965 + 0.026 oldugu bildirilmistir
(89).
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2.2.2 Parmak Oranlarmin Tipta Yeri

Parmak oranlart ile iligkili tibbin her alaninda ¢esitli hipotezler
bildirilmektedir. Bu calismalar 6zellikle seks hormonlar ile iliski rahatsizlara
oncelikle odaklanmis durumdadir; meme kanseri (90), prostat kanseri (91,92)
obesite (93) osteoartrit gibi (94).

Ayrica kimi fiziksel 6zelliklerle ilgili olarak bildirilmis bir¢ok yaym da
bulunmaktadir; yiiz sekli (95), sperm sayist (96), menars yasi (97), penis boyutu
(98) gibi.

Kimi yazarlar parmak oranlar1 ile davranislar arasinda hipotezleri
aragtirmiglardir; saldirganlik (99), risk alma davranigi (100), cinsel yonelim (101),
spor kabiliyeti (102) gibi.

Psikiyatri alanindaki ¢alismalarda ise parmak oraninin, dikkat eksikligi ve
hiperaktivite bozuklugunda (103), otizm spektrum bozuklugunda (104), madde
kullanimi ve bagimlilikta (105), anoreksiya nervosada (106) disik ¢iktigi,
bildirilmistir. Ote yandan sizofrenide (107), depresyonda (108), borderline kisilik
bozuklugunda (109), antisosyal kisilik bozuklugunda (110) parmak oranlarinin
daha yiiksek oldugu bildirilmistir.

Bipolar Spekturumu ile iliskili de yaynlar bildirilmistir. 2020 yilinda Canan
ve ark. (111) yaptig1 ¢alismaya 50 hastalik bir 6rneklem dahil edilmis, sag el
parmak oranlart ile iligkili olarak anlamli fark bildirilmistir. Bu ¢alismada BPB Tip
1 ve Tip 2 birlikte hasta grubunu olusturmustur. 2020 yilinda Kili¢ ve ark. (112)
yaptig1 ¢aligmada da erkek hastalarin hem sag hem sol elde parmak oranlar ile
kontroller arasinda anlamli fark bulunmustur. Ancak bu yayinda hasta 6rneklemine
sadece BPB tip 1 degil BPB tip 2 grubu da c¢alismaya alinmistir. Literatiir
taramasinda saptanan bir diger ¢alisma ise Cansiz ve ince (113) yilinda yaptig
calismadir. Bu c¢alismada BPB ve kontrol gruplarinda parmak oranlar ile iliskili
anlaml fark gosterilememis olmasina ragmen, BPB’ta lityum tedavisine yanit

acisindan parmak oranlarinin iligkili oldugu gosterilmistir.
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3. YONTEM VE GERECLER

Calismamiz  Akdeniz Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan 10.05.2022 tarihinde KAEK- 258 karar no ile onaylanmistir.

3.1. Katihhmcilar

Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi psikiyatri poliklinigine
basvuran en az iki farkli hekim tarafindan DSM-5 tani1 kriterlerine gére BPB 1 tanisi
almis, en az 6 aydir remisyon déneminde olan 47 hasta ile hastalarla yas ve cinsiyet
bakimindan eslesmis herhangi bir psikiyatrik tan1 almamis 47 saglikli kontrol
calismaya dahil edilmistir. Tez ¢alismasi kapsaminda gruplarda yer alacak katilimci
sayist 0.05 alfa hata sayisi, %95 calisma giicli olacak sekilde G-Power istatistik
programi kullanilarak belirlenmistir. Arastirmaya katilmaya goniillii olanlara

arastirmanin aydinlatilmis onam imzalatilmistir (EK-1).

Katilimeilar (remisyonda, BPB 1 47 birey, 47 saglikli kontrol) Akdeniz
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi psikiyatri kliniginde degerlendirilmistir.
Katilimcilara Sosyo-Demografik Veri Formu, Hamilton Depresyon Degerlendirme
Olgegi, Young Mani Derecelendirme Olgegi, Stroop Testi (ST), iz Siirme Testi
(IST), Wisconsin Kart Esleme Testi (WKET) uygulanmustir. Katilimeilarin her iki

el 2. ve 4. parmak uzunluklari ise kumpas ile 6l¢iilmiistiir.

3.1.1. Olgularin se¢im olciitleri

Dahil olma olgiitleri

1. Enaziki farkli hekim tarafindan DSM-5 6lg¢iitlerine gére BPB 1 tanis1 almis
olmasi ve son 6 ay igerisinde remisyonda olmak

2. 18-65 yas arasinda olmak

3. Okur yazar olmak

4. Caligma tanim1 ve uygulamalarin tam olarak agiklanmasinin ardindan yazili

onam vermis olmak
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Dislama ol¢iitleri

1. Kafa travmasi, norolojik ek tani1 veya klinik zeka geriligi bulunmasi

2. Ek psikiyatrik es tan1 bulunmasi

3. Konjenital ellerde deformasyon ya da ellerde morfolojik degisiklik
meydana getiren travma ya da operasyon 0ykiisii olmasi

4. Wisconsin kart eslestirme testini daha 6nceden yapmis olmak

3.2. Cahismada Kullanilan Gerecler

3.2.1. Sosyodemografik ve klinik veriler formu

Tarafimizca hazirlanan ve hastalarin yasi, cinsiyeti, medeni hali, egitim ve
calisma durumu, ailede psikiyatrik tani 6ykdisii gibi sosyodemografik dzellikleri ile
BPB tanisi Oncesi hastalik tanisi varligi, bipolar bozukluk baslangi¢ yasi, siiresi,
baslangi¢ sekli, manik atak ve depresif atak sayisi, hastane yatis, ortalama epizod
stiresi, mevsimsellik, postpartum 6zellik olup olmadigi, 6zkiyim girisimi varligi ve
sekli, su anda kullanmakta olduklar1 tedavi ve EKT alip almadiklar1 ve aldilarsa en
son ne zaman aldiklar1 gibi bilgilerden olusan sosyodemografik ile klinik veriler

formu tiim hasta ve kontrol grubuna uygulanmstir ( EK-2.).

3.2.2. Hamilton Depresyon Degerlendirme Olgegi

Depresyon siddetini degerlendirmek amaciyla 1960 yilinda 17 maddeli
arastirmaci tarafindan doldurulan yapilandirilmis bir olgektir (114). Depresif
duygudurum, sugluluk duygulari, 6zkiyim, uyku, is ve aktivitelerde yeterlilik,
psikomotor aktivite, psisik ve somatik anksiyete, gastrointestinal belirtiler, genel
somatik belirtiler, cinsel islev ile ilgili belirtiler, hipokondriyak belirtiler, i¢gorii ve
istah ile ilgili alt gruplar1 bulunmaktadir. Testte alinabilecek puan en ¢ok 53 olup
en az ise 0°dir. Ulkemizde Tiirkee gecerlilik ve giivenilirlik ¢alismast Akdemir ve

ark. (115) tarafindan yapilmustir.
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3.2.3. Young Mani Derecelendirme Olcegi

Mani hastalarinin agirligimi ve tedavi takibini degerlendirmeyi amaglayan
1978’de hazirlanmis klinisyen tarafindan puanlanan yapilandirilmis 6lgektir. Olgek
yiikselmis duygudurum, hareket ve enerji artisi, cinsel ilgi, uyku, irritabilite,
konusma hiz1 ve miktari, diisiince yap1 bozuklugu, diigiince icerigi, yikici saldirgan
davranigi, dig goriinim ve i¢gorii degerlendirmeleri olarak 11 farkli alt gruptan
olusmaktadir. Ulkemizde Tiirkce gecerlilik ve giivenilirlik calismas1 yapilmistir
(116).

3.2.4.Stroop Testi (ST)

Literatiirde stroop testinin (ST) ilk kullanimi Stroop’un 1935’teki
caligmasindadir (117). Kelimenin kendisi rengi belirtmekte ve bu sézciigiin farkli
renkle yazilmasi durumunda stroop etkisi ortaya ¢ikmaktadir. Ornegin,
katilimcilardan sartyla yazilmis “mavi” sozcligiiniin hangi renk ile yazildiginin
sozel olarak ifade edilmesi istendiginde stroop etkisi meydana gelir. Sozciigiin
yazildigi renk ve belirttigi renk arasinda fark mevcutsa yazildigi rengin séylenmesi
icin gecen vakitte, ifade ettigi renk sdylenmesi i¢in gegen zaman arasinda bir fark,

uzama olusur. Bu uzamaya Stroop bozucu etki denir.

ST esnasinda verilen gorevleri ¢ézen ana beyin bolgesi frontal kortekstir
(118). Stroop Testi dikkatin degerlendirilmesinde altin standart olarak kabul
edilmektedir (119).

Literatiirde, ST’nin uygulanmasinda farkliliklar mevcuttur. ST’ nin
tilkemizde kullanilan formu Karakas ve ark (120) tarafindan yapilan ¢alismalar

neticesinde belirlenmis, Tiirkge gecerlilik, giivenilirlik ¢calismasi yapilmstir.

ST, 4 farkli uyaran kart {izerinde uygulanir. Ilk kart beyaz zemin {izerine
siyah olarak basilmis “mavi”, “kirmiz1”, “sar1”, “yesil” renk isimlerinden
olusmaktadir. 2. kartta farkli renklerdeki renk adlart mevcuttur. Ama yazildig renk
ve ifade ettigi renk farklidir; mesela, “sar1” sozciigi “kirmizi” renkte yazilmistir. 3.

kartta mavi, sar1, kirmizi, yesil renklerinden olusan daireler bulunmakta, kelime
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bulunmamaktadir. 4. kartta ise mavi, sar1, kirmizi, yesil renklerine basilmis “orta,
kadar, ise, zayif” kelimeleri bulunmaktadir. ST esnasinda katilimcidan tiim kartlari
en kisa siirede sesli ve dogru bir bigimde s6ylemesi beklenir. Her kartin uygulandigi

siire boyunca kronometre ile siire tutulur. Her kartin tamamlanma stiresi not alinir.

Uygulama sirasina gore ilk kart, 2. kart, 3. kart. 4. kart ve son olarak tekrar
2. kart test edilmektedir. Sirayla ilk kartta ve 2. kartta yazilar okunur. 3. kartta
renkler sdylenir. 4. kartta ve 2. kartta renkler séylenir. 2. kartin renkleri sdylendigi
kisim Stroop etkisine bagli uzamanin beklendigi karttir. ST uygulanmadan dnce
BILNOT bataryasindaki aciklamalar 1s1ginda katilimcilara ST hakkinda bilgi
verilmistir  (119). BILNOT Tiirk toplumu igin standardize edilmis ilk
noropsikolojik test bataryasi olma 6zelligini tasir. Test uygulanmasi esnasinda,
testin bitirme zamani, yanlis miktar1 ve dizeltilen yanlis miktar1 not alinir.
Hazirlanan kartlar ve ST i¢in yapilan uygulamanin arayiiz goriintasii Sekil 3.1.°de

gosterildigi gibidir.

Sekil 3.1. Stroop testi program araytizii

mavi sari  kirmizi yesil ,.
yvesil mavi sari  kirmizi ®
yesil kirmizi  mavi sari i @
kirmizi yesil sari mavi )
sari kirmizi yesil mavi
kirmizi mavi sari vyesil © bt
D [
sari yesil zavyif orta
mavi kirmizi kadar is
yvesil sari orta zayif
kirmizi sari zayif
sari vesi zayif orta
sari vesil zayif orta
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3.2.5 iz Siirme Testi (IST)

Literatiir incelendiginde iz siirme testinin (IST) kullanimlari Amerika
Birlesik Devletleri’nde 1955 yillarma dayanmaktadir (121). IST, gorsel-motor
kavramsal tarama, dikkat, zihinsel esneklik ve motor fonksiyonlarin incelenmesini
hedefleyen bir testtir. IST A ve B formu olmak {izere 2 farkli kissmdan meydana
gelmektedir. Yonetici islev testi olan IST’in A béliimii gorsel tarama yetenegine
dayali islemleme hizini, B bolimi ise yiiriitiicii islevler olarak kabul edilen
karmagsik dikkat, planlama, set degistirme ve tepki ketlemesinin dl¢iilmesinde de

yaygin olarak kullanilmaktadir (122).

IST A ve B boliimii igin alistirma ve test sayfalari bulunmaktadir. A
formunda katilimcidan iginde 1°den 25°¢ kadar sayilarm bulundugu ¢emberleri
birlestirmesi beklenir. B formunda ise A formundan farkli olarak daireler igin
sadece say1 degil harfler de bulunur. Ayrica 1°den 13’¢ kadar sayilar bulunmaktadir.
Katilimcidan her seferinde sira ile 1 say1 1 harf olacak sekilde daireleri birlestirmesi
beklenir. Daireleri birlestiren ¢izginin siireklilik géstermesi ve kesintili olmamasi
gerekmektedir. Eger katilime1 IST te hata yapar ise arastirmaci tarafindan yapti§1
en son dogrusuna ydnlendirilir. IST’te bu duruma diizeltilmis hata denir. Testin
degerlendirilmesinde, her iki boliimiin tamamlanma siiresi ve diizeltilmis hatalar
not alinir. Katilimeilara siire kisitlamasi yapilmamaktadir. IST’in Tiirkge gegerlilik
giivenirlilik ¢alismas1 yapilmgtir (123, 124). Sekil 3.2 ‘de IST A formu alistirma
kismi, Sekil 3.3’de IST A formu, Sekil 3.4°de IST B formu alistirma kismi, Sekil
3.5°de IST B formu bulunmaktadur.

17



Sekil3.2 iz Siirme Testi A formu alistirma kismi1

iz SURME TESTI

A FORMU

ALISTIRMA

Sekil 3.3. iz Siirme Testi A formu

EX.2 Trail Making Test- A Formu ( Arka Sayfa)

@ (®) @
@
le,
® @ @
(®) ®
N @
@ @
)
)
@ frin
@ @ @
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Sekil 3.4 iz Siirme Testi B formu alistirma ve testi

iZSURME TESTI

B FORMI

ALISTIRMA

5@ o

© ® ]

(®) ©
® G - © O
® @
®
© o ®
® -
®e
® O
) -
o = = ®
®
® D

3.2.6.Wisconsin Kart Esleme Testi (WKET)

WKET ilk 1948°de Berg tarafindan olusturulmustur. Ancak testin bugiinkii
son haline gelmesini saglayan ise Heaton’dir (125). WKET’in degerlendirdigi
bilissel 6zellikler hakkinda ise literatiirde ¢esitli yayinlar mevcuttur. Ama genel

olarak WKET’in karmasik dikkat, 6zellik belirleme, perseverasyon, c¢alisma
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bellegi, yiritici islevler, kavramsallastirma ve soyut diisiinme ile iligkili oldugu

bilinmektedir.

WKET, ST ve IST’e benzer sekilde frontal kortekse yonelik bir testtir.
WKET uygulanirken korteks aktivasyonunu belirten nérogariintiileme caligmalari
degerlendirildiginde, WKET’in dorsolateral prefrontal korteks (DLPF) ile iligkili

oldugu goriilmektedir.

WKET sirasinda katilimcimin eslestirilmeleri  dogrulugu program ile
belirtilmektedir. Testi uygulayan kisi 10 tane art arda dogru yaptiktan sonra eslesme
kategorisi degismektedir. Tepki kart sirast BILNOT bataryasinda belirtildigi
tizerine diizenlenmistir (119) (Sekil 3.6.).

Sekil 3.6. Tepki Kartlar

1. Kart 17. Kart 33 Kart 49, Kart

Bir yegil iigzen Lki kurmazi vildiz Ue mavi daire Ikt vesil Art
2 Kart 18. kart 34 kart 50. kart

Dhart ksrmiz arhy Ut sani daire Ddrt San arh Dért zar1 yildiz
3. Kart 19, kart 35 kart 51. kart

Tiri mavi Gogen Dirt karmaz ficgen | Bir vesil vildiz Bir mavi ficgen
4. Kart 20. kart 36. kart 52 kart

Bir kurmizs daire Bir sari1 daire Didrt san ficgen e yesil yildiz
5. Kart 21 kart 37 Kart 53. kart

Didrt yesil yildiz Tk mavi yildiz Tki mavi daire Tki keirmiz daire
6. Kart 22, kart 38. kart 534, kart

Bir zan arts Uc yesil Art Ug sani yildiz Dirt yesil iggen
7. Kart 23 kart 39 kart 55, kart

Didrt mavi ligzen Iki san yildiz Bir vegil daire Bir mavi arh1
8. Kart 24 kart 40. Kart 56. Kart

Ut ksrmizi daire Ug mavi figzen D&rt mavi Art Ue vesil daire
9 Kart 25 kart 41. kart 57. kart

Didrt yvesil arh Dirt karmaz vildiz | Bir kirmaz digeen 1k koirmizs arty
10. Kart 26. kart 42 kart 58. kart

1ki sari daire Tki sar ficzen Uc mavi yildiz Bir san figgen
11. Kart 27 kart 43, kart 59. kart

Bir mavi yildiz Ug mavi arty Didrt san daire Ug Kirmizs arts
12. Kart 28 kart 44, kart 60, kart

Ut ksrmizi figzen Dért kirmizi daire | Ik vesil figzen Iki vesil daire
13. Kart 29 kart 45, kart 61. kart

1kt mavi art Lki vesil vildiz Ue kirmiz vildiz Drt mavi yildiz
14 Kart 30. kart 46. kart 62. kart

Bir zar1 vildiz Bir lurmiz arts Tiri zar1 arty ¢ zar arh
15. Kart 31. kart 47 kart 63. kart

U vesil ficgen Dért vesil daire Bir mavi daire Tki kirmuzs iigzen
16. Kart 32 kart 48. kart 64. kart

Didrt mavi daire Bir kirmizs vildiz Uc san ficzen Bir vegil arts
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2009 yilinda Wagner ve ark. (126) bilgisayar yardimi ile geleneksel yontemi
karsilagtirmistir. Bilgisayarli yonteminde geleneksel yontemden farkli sonuglar
vermedigini gostermiglerdir. Kartlar test Oncesinde bilgisayar ortaminda
hazirlanmistir. Teste baglanilmadan 6nce arayiizde bulunan katilimer bilgilerinin
girilmesi gerekmektedir. Ardindan test baglatildiktan sonra sirasi ile kartlar ekrana
gelmektedir. Ekranin alt kisminda 4 farkli uyaran kart bulunmaktadir. Programin
orta kisminda ise tepki kartlar1 bulunmaktadir. Sekil 3.6’da gosterilmistir.
Katilime1 tepki kart1 ile uyumlu oldugunu diisiindiigli uyaran karti eslestirmek
istediginde ilgili uyaran kartin tistiinde bulunan butona tiklamasi1 gerekmektedir.
Calismamizda WKET siiresince katilimeilarin yaninda bulunarak eslestirdikleri
kartlar incelenmistir. Eger katilimc1 programi kullanamaz ise aragtirmaci tarafindan
katilimcilarin ~ segtikleri kartlara uygun sayilara basilmistir. Yaptigr tiim
eslestirmeler sonrasinda katilimcinin segiminin “DOGRU” veya “YANLIS”

oldugu programin orta kisminda gosterilmektedir.

Sekil 3.7. Wiskonsin Kart Eglesme Testi arayiiz

Hasta Adi

kdeniz Psikiyatr egiti

| ¢ : a5, Basla

Rapor
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Katilimeinin 128 tepki kartinin hepsini kullanmasi veya alt1 farkli kategoriyi
onar adet dogru ile bitirmesi durumunda test tamamlanmaktadir. Test
tamamlanmasinda program tarafindan ekrana test bitti uyarisi gelmektedir. WKET

sonucuna gore 12 farkl alt puanlama bulunmaktadir.

WKET Puan Tiirleri

WKET sonucuna gore 12 farkli altpuan tiirleri BILNOT ta belirtildigi gibi

hesaplanmaistir:

1. Toplam Tepki Sayisi: Test 60 ile 128 kart arasinda tamamlanmaktadir ve testte
kullanilan toplam tepki kart1 sayisin1 ifade etmektedir.

2. Toplam Yanls Sayisi: Kategori ve tepki kartlarinin siras1 program tarafindan
kaydedilmistir. Program tarafindan katilimcinin uyaran kartla eslestirdigi tepki
kart1 kategori sirasina uygun olmamasi halinde verilen yanit yanhs kabul
edilmistir.

3. Toplam Dogru Sayisi: Toplam yanlis sayist hesaplanirken yapilan kontrol
asamalar1 ayn1 sekilde toplam dogru sayis1 belirlenmesi i¢inde yapilmistir.

4. Tamamlanan Kategori Sayisi: Katilimcinin sirast ile renk, sekil, say1 ve tekrar
renk, sekil, say1 kategorilerinden kagini tamamladigin1 belirlenmesi igin her
ilgili kategorideki ardisik dogru sayilar1 kontrol edilmistir. Eger ardisik dogru
sayllar1 on dogruya ulasiyorsa, ilgili kategori tamamlandi olarak kabul
edilmekte iken ulasamiyorsa ise 0 olarak belirlenmistir.

5. Toplam Perseveratif Hata Sayisi: Testte cevaplarin yanlighig: bildirilmesine
ragmen, ayni yanlist cevaplamaya siirdiirmedeki israrcilia perseverasyon
denir. BILNOT bataryasinda perseverasyonun belirlenmesi igin gerekli kosullar

belirilmistir:

a.) Eger tepki karti, uyarict kartla tek bir 6zellik agisindan eslesiyorsa, belirli
tepkidir. Ornek vermek gerekirse, tepki kartr iki mavi iiggen ise ve katilime1
bu tepki karti i¢in 4. uyaran kart olan dort mavi yuvarlak se¢gmisse bu bir
belirli tepkidir. Bu iki kartin tek ortak 6zelligi vardir, ikisi de mavidir. Belirli

tepkilerde katilmci hata yapiyorsa, hatalar perseverasyon ilkesini
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gostermektedir. Ancak bahsedilen hataya perseveratif denilemez.
Perseveratif hata denilebilmesi i¢in katilimcinin ardigik perseverasyon

ilkesine uygun yanlis yapmasi gerekmektedir.

b.) Ardistk on dogru tamamlanmasi halinde kategori tamamlanir. Ancak

katilimcr hala tamamladig1 kategoriye uygun ozelliklere gore secimler
yaptyorsa, 10. dogru kart perseverasyon Ozelligi gosteren ilkeyi
belirtmektedir. 10. dogru kartin ardi sira gelen perseverasyon ilkesine
uygun, belirli olan ve yanlis se¢imler perseveratif hatay1 géstermektedir.

Belirsiz olan tepki ise, belirsiz olmayan tepkiden farkli olarak, birden fazla
ozellik bakimindan eslesmesi gerekmektedir. Ornek vermek gerekirse, bir
sar1 liggen tepki kartinda bir kirmizi liggen uyaran karti segildiginde hem
say1 hem de sekil 6zelliklerinin benzer olmas1 nedeniyle belirsiz tepkidir.
Ote yandan, belirsiz tepkilerin perseveratif sayilmasi icin bazi kosullar

bulunmaktadir. Bunlar asagida belirtilmistir (119):

1.) Belirsiz tepkiden 6nce ve sonrasinda belirli perseveratif tepkinin olmasi

gerekmektedir

2.) Perseverasyon ilkesi igin belirsiz tepkilerdeki ozellikler birbirileriyle
uyumlu olmaldir. Ornek vermek gerekirse perseverasyon sekil ile
stiriiyorsa belirsiz tepkideki benzer 6zelliklerden biri sekil, digeri miktar

veya renk olabilir.

3.) Iki belirli tepki arasinda kalan tepkinin perseveratif hata olabilmesi igin
iki tepki arasindaki tiim kartlarin ayni perseverasyon ilkesine uymasi

zorunludur (119).

Bu sartlarin varligimi degerlendirmek i¢in katilimcilarin yaptigr tiim yanlis

cevaplar incelenmistir. Tepkinin belirsiz ve belirli tepki olup olmadig anlagildiktan
sonra, Onceki ve sonraki yanliglar ile perseverasyon iliskisi olup olmadigina

bakilmaistir.

6. Toplam Perseveratif Olmayan Hata Sayisi: Toplam yanlis sayisindan

perseveratif hata miktarindan ¢ikartilarak saptanmastir.
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10.

11.

12.

Perseveratif Hata Yiizdesi: Perseveratif hata sayisinin tiim yanlis sayisina
yiizdelik oranidir.

Ilk Kategoriyi Tamamlamada Kullamilan Tepki Sayisi: Katilimeilarin
tamamlamasi gereken ilk kategori renk ilkesidir. Ardisik olarak on dogru cevabi
verebilmisse, bu siradaki toplam tepki kart sayisindan on kart g¢ikarilarak
hesaplanmustir.

Kavramsal Diizey Tepki Sayisi: Test boyunca ardisik ti¢ dogru yanit verilmesi
durumunda kavram diizey tepki sayis1 saptanmaktadir.

Kavramsal Diizey Tepki Yiizdesi: Kavramsal diizey tepki sayisi, toplam tepki
sayisina oraninin yiiz ile ¢arpilmasi sonucu kavramsal diizey tepki ylizdesi
hesaplanir.

Kurulumu Siirdiirmede Basarisizlik Puani: Katilimcimnin ardisik dogru yanitlar
verebildigi, ancak ardisik dogru yanit sayisi on adet olmadigi durumlar
kurulumu siirdirmede basarisizlik olarak degerlendirilmektedir. Bunun
tekrarlanma sayis1 ise kurulumu siirdiirmede basarisizligi gostermektedir.
Ogrenmeyi Ogrenme: WKET alt1 kategoriden olusmaktadir. En az ilk iic
kategoriyi tamamlayabilen katihmecilar igin hesaplanir. Ilk kategoriyi
tamamlama esnasina kadarki hata miktarimin, ilk kategori tamamlanana kadar
kullanilan toplam tepkisi sayisina oranin 100 ile carpimi ile 6grenmeyi 6grenme
puani elde edilmektedir. Katilimecinin tamamladig son kategoriden bir sonraki

kategori degeri ¢ikarilarak da fark puanlar1 hesaplanmaktadir.

3.3 Parmak Ol¢iimii

Katilimeilarin elleri, palmar yiizeyleri goriilebilecek sekilde, sert zemin

tizerine konulmus ve parmak uzunluklar dijital kumpas ile iki farkli arastirmaci

tarafindan, her arastirmaci tarafindan ise iki kez parmak uzunluklar1 kontrol

edilerek not alinmistir. 2. ve 4. parmak uzunluklari, her parmak i¢in parmak kokii

ile avucu ayiran proksimal ¢izginin orta noktasi ile parmak uglarinin arasindaki

mesafe olarak kabul edilmistir. Resim 3.1°de gosterildigi gibi dl¢iilmiistiir. Olgiim

sonrasi her iki el 2. Ve 4. parmak oranlar1 hesaplanmastir.
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Sekil 3.8. ikinci ve dérdiincii parmak dl¢iimii

3.4. istatistiksel Analizler

Tiim parametreler i¢in Oncelikli olarak normal dagilim kriteri gosterip
gostermedigi Kolmogorow-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri ile degerlendirildi.
Calismada iki grup yer aldigi icin normal dagilim gosteren sayisal verilerin
karsilastirilmasinda t-testi, normal dagilim géstermeyenlerde ise Mann-Whitney U
testi kullanildi. Kategorik parametrelerde ise Ki-kare testi veya Fisher’s exact test
(frekanslar i¢inde 5’den kii¢lik olmasi durumunda) sonucu kullanildi. Demografik
ozellikler ile test performanslarinin arasindaki iliskinin incelenmesi i¢in normal
dagilim uygunluguna bagli olarak Pearson korelasyon testi ya da Spearman rank
korelasyonu kullanildi. Korelasyon katsayis1 (r) <0.2 ise ¢ok zayif iligski ya da
korelasyon yok; r=0.2-0.4 arasinda ise zayif korelasyon; r=0.4-0.6 arasinda ise orta
siddette korelasyon; 0.6-0.8 arasinda ise yiiksek korelasyon; r>0.8 ise ¢ok yiliksek
korelasyon olarak degerlendirildi. Tanimlayici istatistikler aritmetik ortalama =+

SEM verildi. Sonuglarin istatistiksel anlamlilig1 i¢in p<0.05 diizeyi esas alindu.
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4. BULGULAR

4.1 Sosyodemografik ozellikler

Remisyonda 47 BPB hasta ve kontrol grubu i¢in psikiyatrik bozuklugu
olmayan 47 katilimci ¢alismaya dahil edilmistir. BPB olan hastalarin 27’si kadin
(%57,4), 20°si erkek (%42,6) iken kontrol grubunun %59,6’s1 kadin, %40,4’1
erkekti. Cinsiyet icin BPB grubu ile kontrol grubu arasinda istatistiksel anlaml1 fark
saptanmamistir (p= 0,14). BPB grubunun yas ortalamasi 41,17+1,64, kontrol
grubunun yas ortalamasi 39,91+1,49 idi. iki grubun yas ortalamalar1 arasinda
istatistiksel anlamli farklilik bulunmamaktadir (p=0,57). iki grup arasinda 6grenim
diizeyi ve medeni durum agisindan istatistiksel anlamli farklilik saptanmamistir
(swrasiyla p=0,98, p=0,83). BPB grubunda kontrol grubuna gore g¢alismama
oranlarinda istatistiksel anlamli fark saptanmigtir. BPB grubunda ¢alismama orani
daha yiiksek bulunmustur (p <0.0001). BPB ve kontrol grubunun sosyodemografik

verileri Tablo 1°de verilmistir.

Tablo 4.1. Demografik Ozellikler

Kontrol (n=47)  Bipolar Bozukluk

(h=47) p degeri
Cinsiyet 0,14
Kadin 28 (%59,6) 27 (%57,4)
Erkek 19 (%40,4) 20 (%42,6)
Yas 39,91+1,49 41,17+1,64 0,57
Ogrenim Diizeyi 0,98
ko gretim 11(%23,4) 10 (%21,3)
Lise 14 (%29,8) 15 (%31,9)
Yiiksek Ogrenim 22 (%46,8) 22 (%46,8)
Medeni Durum 0,83
Bekar 21(%44,7) 23 (%48,9)
Evli 26 (%55,3) 24 (%51,1)
Bosanmis
Calisabilirlik <0.0001
Calisiyor 47 (%2100) 16 (%34,06)
Calismiyor 0 31 (%65,96)
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4.2 Aile Oykiisii

BPB olan grupta hastalarin %51,06’sinin ailesinde psikiyatrik hastalik
Oykiisii bulunurken kontrol grubundaki katilimcilarin %19,15’inde ailesinde
psikiyatrik hastalik dykiisii bulunmakta ve iki grup arasinda istatistiksel anlamli
fark bulunmaktadir (p= 0,002). BPB grubunda ailesinde psikiyatrik hastalik
bulunan 24 hastanin 14’tinde BPB mevcut iken, kontrol grubunda ailesinde
psikiyatrik hastalik bulunan 9 hastanin higbirinde BPB mevcut degildi (p= 0,003).
BPB grubunda ailesinde psikiyatrik hastalik bulunan 24 hastanin 13’{iniin hastalig1
bulunan kisi birinci derece akrabasi iken kontrol grubunda ailesinde psikiyatrik
hastalik bulunan 9 kisinin 8’inin birinci derece akrabasi idi (p= 0.10). Hasta ve

kontrollerin aile dykiisti ile ilgili verileri Tablo 4.2” de verilmistir.

Tablo 4.2. Aile Oykiisiinde Psikiyatrik Hastalik
Kontrol (n=47) Bipolar Bozukluk p degeri

(n=47)
Ailede 0,002
Psikiyatrik
Hastahk
Var 9 (%19,14) 24 (%51,1)
Yok 38 (%80,86) 23 (%48,9)
Psikiyatrik 0,003
Rahatsizhik tiirii
Bipolar Bozukluk 0 14 (%58,3)
Diger (Sizofreni,
Unipolar 9 (%100) 10 (%41,7)
Bozukluk)
Akraba 0.10
Yakinhg
1. Derece Akraba 8 (%88,9) 13 (%54,2)
2. Derece Akraba 1(%11,1) 11 (%45,8)
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4.3 Klinik Ozellikler

BPB grubu incelendiginde 47(%100) hastanin ilk ataklar1 incelendigin de
35’1(74,5) mani, 9’u(%19,1) depresif, 1’1(%2,1) hipomani, 1’1(%2,1) karma atak ile
baslamis olmakla birlikte 1’1 (%2,1) ayirt edilmemistir.

BPB grubunun 27’si kadindir. Kadin hastalarin 1’inde(%3) postpartum
Ozellik saptanmistir. Hastalarin mevsimsel ozellikleri incelendiginde, 16’sinda
(%34) mevsimsel ozelliklerin saptandigi, 26’sinda(%55,3) mevsimsel ozellik

saptanmamustir. 5’inde(%10,6) ise yetersiz bilgi sebebi ile siniflandirilamamastir.

BPB grubunun aldigi tedaviye gore simiflandirmast Tablo 3’te
gosterilmistir. Tablo 3 incelendiginde, hastalarin 19’unun(%40,4) tek duygudurum
diizenleyici ilag ile remisyonda oldugu saptanmistir. 19’unun (%40,4) tek
duygudurum diizenleyici ve tek antipsikotik kullandigi saptanmustir. 2’si (%4,3)
ikili duygudurum diizenleyici, 4’1i(%8,5) tek antipsikotik, 1’1 (%2,1) ikili
antipsikotik ve 2’si (%4,2) 2’li duygudurum diizenleyicinin yaninda tek

antipsikotik kullandig1 saptanmistir.

Tablo 4.3 BPB grubu kullandig ilag gruplari

n=47 %100
Tekli duygudurum ilact kullanan 19 %40,4
Ikili Duygudurum ilag alanlar 2 %4,3
Tek Antipsikotik alan 4 %8,5
Ikili Antipsikotik alan 1 %2,1
Tek  duygudurum + tek 19 %40,4
antipsikotik
2li duygudurum-+ tek 2 %4,2
antipsikotik

BPB grubunda 37’si(%78,7) hayati boyunca EKT almamis iken,
10°u(%22,3) hayatinin bir doneminde EKT almustir.
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Toplam atak sayisi incelendiginde BPB’de ortalama atak sayis1 7.362 +
0.8802 olarak saptanmistir. Hastalar, 0-3 atak arasi, 4-6 atak arasi, 7-10 atak arasi
ve 10 ataktan daha fazla atagi olanlar olarak Tablo 4.4’te gosterildigi sekilde ayrildi.
Calismaya katilan BPB grubunun ortalama manik atak sayisi, 3.702 + 0.5842 olarak
saptanmistir. Depresif atak sayisi ise 3.596 £ 0.5934 olarak izlenmistir.

Tablo 4.4. Atak Sayisi

Atak sayisi Bipolar
Bozukluk
(n=47)
0-3 Atak 16 (%34)
4-6 Atak
15 (%32)
7-10 Atak
4 (%8)
>10 Atak 12 (%25,5)

Calismaya katilan BPB grubu incelendiginde, ortalama tani yas1 27.34 +
1.682 olarak degerlendirilmistir. BPB grubunda, ilk tani anindan beri gegen
ortalama zaman 15 y1l£1,21 y1l olarak saptanmistir. Tan1 anindan beri gegen zaman
minimum 3 y1l olup, maksimum 38 yildir.

BPB grubunun 5’1 (%10,6) 6z kiyim girisiminde bulundugu saptanmustir.

4.4 Bilissel Tslevler

BPB hasta grubu ve saglikli kontrollerin ST sonuglar1 karsilastirilmasi Tablo 4.5°te
gosterilmistir. BPB hasta grubu ve kontrol grubu arasinda ST 1. Kart, 2. Kart, 3.
Kart, 4. Kart ve 5. Kartta bitirme siirelerinin anlamli farkli oldugu gézlemlenmistir

(timiinde, p<0.01).

29



Tablo 4.5. Stroop Testi

Bipolar
Saghkh Kontrol ]
Remisyon .
Ort £+ SEM Istatistiksel
Ort+ SEM
(%95 ClI) Anlamhilik
(%95 CI)
(n=46)
(n=46)
1.Kart
9,58 £ 0,42 12,12+ 0,54
Tamamlama p <0.001
(8,73-10,43) (11,02-13,23)
Siiresi
2.Kart
10,10 + 0,44 13,18 £ 0,69
Tamamlama p <0.001
(9.19-10.99) (11,78-14,59)
Siiresi
3.Kart
12,15+ 0,42 17,22 £ 0,83
Tamamlama p <0.001
(11,30-13,00) (15,55-18,90)
Siiresi
4. Kart
9,23 +0,35 15,41 £ 0,95
Tamamlama p <0.001
(8,52-9,93) (13,48-17,34)
Siiresi
5.Kart
23,46 £1,16 33,09 + 1,53
Tamamlama p <0.001
(21,11-25,81) (30-36,17)
Siiresi

IST testi sonuglar sekil 4.1.’de gosterilmistir. BPB grubu ile kontrol grubu
arasinda, A formu ve B formunda diizeltilmis hata miktarlarinda anlamli bir fark
saptanmamustir (sirast ile p=0.1759, p=0.2548). IST testi A ve B formu tamamlama
stirelerinde ise BPB ve kontrol grubu arasinda anlamli fark saptanmistir (sirasi ile
p<0,01 ve p=0,03). IST A formu BPB grubu bitirme ortalamasi 58.34+3.773
(Lower 95% CI 50.74- Upper 95% CI 65.94) iken kontrol grubu bitirme ortalamasi
32.64 +2.311 (Lower 95% CI 27.99-Upper 95% CI 37.29) olarak izlenmistir. IST
B formu BPB grubu bitirme siire ortalamasi 133.6 + 8.893(Lower 95% CI 115.7-
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Upper 95% CI 151.5) iken, kontrol grubu bitirme ortalamas1 88.19 & 8.036 (Lower
95% CI 72.01- Upper 95% CI 104.4) olarak tespit edilmistir.

Sekil 4.1. iz Siirme Testi BPB ve kontrol karsilastiriimas: (* ile isaretli grafikler
p<0,05)

a) b)
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WKET testinde BPB ile kontrol grubu karsilastirilmas: Sekil 4.2. ve Sekil
4.3’te gosterilmistir. Iki grup arasinda tepki sayist agisindan anlaml fark
saptanmistir (p=0.003). Testteki tiim tepki kartlarin1 kullanmadan WKET’1
tamamlayan BPB grubunda 3 kisi (%6,3) varken, kontrol grubunda 14 (%29,7) kisi
vardir. Toplam yanlis sayis1, toplam dogru sayisi, toplam perseveratif olmayan hata
sayisinda iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark bulunamamistir. BPB
grubunda, kontrol grubuna gore perseveratif hatanin ve perseveratif hata ylizdesinin

istatistiksel anlamli olarak daha fazla oldugu bulunmustur (siras1 ile p= 0.040,
p=0.013)
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Sekil 4.2. Wiskonsin Kart Esleme Testi BPB ve kontrol karsilastirilmas: (* ile
isaretli grafikler p<0,05)
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Tamamlanan kategori sayisinda iki grup arasinda anlamli fark mevcuttur.

Tamamlanan kategori alt puani ortalama kontrol grubunda 3.295 + 0.337 iken BPB
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grubunda 2.191 + 0.276 olarak tespit edilmistir. Kurulum siirdiirmedeki
basarisizlikta iki grup arasinda istatistiksel anlamli fark bulunmustur (p=0.014). ilk
kategoriyi tamamlamadaki kart sayisi, kavramsal diizey tepki sayisi, kavram diizey

tepki yiizdesi agisindan iki grup arasinda anlamli fark saptanmamastir.

Sekil 4.3. Wiskonsin Kart Esleme Testi BPB ve kontrol karsilastiriimas: (* ile
isaretli grafikler p<0,05)
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4.5 Parmak Ol¢iimleri

Kontrol ve BPB grubunun sol el 2. parmak, sol 4. parmak, sag el 2. parmak,
sag el 4. parmak uzunluklar1 ve sag el 2:4 parmak oranlar agisindan iki grup
arasinda Sekil 4.4’te gosterildigi gibi anlamli fark saptanmadu. iki grup arasinda sol
el 2:4 parmak oranlar1 arasinda istatistiksel anlamli fark saptandi (p=0.037). BPB
grubu sol el 2:4 parmak orani ortalama 1.003 + 0.005 iken, kontrol grubu sol el 2:4
parmak oran1 0.9860 + 0.005 olarak saptanmuistir.
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Sekil 4.4. Parmak oOl¢limleri ve karsilastirilmasi (* ile gosterilen sekiller p<0,05)
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Cinsiyete gore degerlendirildiginde, BPB ve kontrol grubu kadimlari
arasinda sol elde anlamli fark saptanmamustir (p = 0.155). BPB ve kontrol grubu
erkekleri arasinda sol el parmak oranlari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmamistir (p= 0.115). Sag elde parmak oranlart BPB ve kontrol grubu
kadinlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamuistir (p= 0.8928). Sag
elde parmak oranlar1 BPB ve kontrol grubu erkekleri arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark saptanmamistir (p= 0.2906).

4.6 Korelasyon Testleri

BPB grubunda bilissel testler ve parmak uzunluk oranlart ile ilgili korelasyon analiz

sonuglar1 Sekil 4.5’te verilmistir. BPB grubunda yapilan Pearson korelasyon testi
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sonuglar1 degerlendirildiginde, IST A formu bitirme siiresi ile sag el parmak
oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif yonde zayif korelasyon
saptanmustir (r=-0,342, p=0,02). Tan1 yas1 ile ST 4. kart bitirme siireleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli negatif yonde zayif korelasyon saptanmistir (r= 0.312,
p=0,035). Depresif atak sayist ile ST 2. kart ve ST 3. kart bitirme siireleri arasinda
istatiksel olarak anlamli pozitif yonde Korelasyon saptanmistir (sirastyla r=0,390
p=0,007 ve r=0,506 p<0,001). Toplam atak sayis1 ile ST 3. kart bitirme stireleri
arasinda istatiksel olarak anlamli zayif korelasyon saptanmistir (r= 0.458, p=0,01).
Tam yasi ile IST A formu siire puani ve IST B formu siire puani arasinda istatiksel
olarak anlamli korelasyon saptanmistir (sirastyla r=0.341, p=0,019 ve r=0.363,
p=0.013). BPB parmak orani kontrollerden farklidir (p=0.037) ve bu fark hastalik
stire ve siddetinden bagimsizdir (p>0,05).

Sekil 4.5. BPB grup Pearson korelasyon testi

Stroop 1
Stroop 2
Stroop 3
Stroop 4
Stroop Etki
TS

TYS

TDS

TKS

IKTKS
KSB

PH

POH

PHY

KDTS
Taniyas
kagyildirhast
ManikAS
DepAS
TAS

1.0

Stroop 1
Stroop 2
Stroop 3
Stroop 4
Stroop Etki
TS

TS 0.5

. TKS
IKTKS
KSB
PH
POH
PHY - 40
KDTS
KDTY
ISTAS
ISTAH
ISTBH
SOEN - 4 -0.5
SAEN
Tanlyas
kagyildirhast
ManikAS

pepaS HH 10

Sekil 4.5. TS: Tepki sayisi, TYS: Toplam yanlis sayis1, TDS: Toplam dogru sayisi, TKS: Tamamlanan
kategori sayisi, IKTKS: Ilk kategoriyi tamamlamada kullanilan tepki sayisi, KSB: Kurulumu siirdiirmede
basarisizlik, PH: Perseveratif hata, POH: Perseveratif olmayan hata sayisi, PHY: Perseveratif hata yiizdesi,
KDTS: Kavramsal diizey tepki sayisi, KDTY: Kavramsal diizey tepki yiizdesi, ISTAS: IST A formu bitirme
siiresi, ISTAH: IST A formu hata sayis1, ISTBS: IST B formu bitirme siiresi, ISTBH: IST B formu hata say1s,
SOEN: Sol el parmak oranlari, SAEN: Sag el parmak oranlari, ManikAS: Manik atak sayisi, DepAS: Depresif
atak sayist, TAS: Toplam atak sayisi
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Kontrol grubunda bilissel testler ve parmak uzunluklari ile ilgili korelasyon
analiz sonuglar1 Sekil 4.6’da verilmistir. Kontrol grubu Pearson korelasyon
sonuglart degerlendirildiginde, WKET tepki sayis1 alt puanlamasi ile sag el 2:4
parmak oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli zayif korelasyon saptanmistir
(r=-0,376, p=0,009). iz Siirme Testi B formu tamamlama siiresi ile sol ve sag el
parmak oranlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli zayif korelasyon saptanmistir

(strast ile r=0,309 p=0,03 ve r=0,295 p=0,04).

Sekil 4.6. Kontrol Grubu Pearson Korelasyon Testi
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5. TARTISMA

Bu ¢alismamizin temel amaglari, 6timik déonemdeki BPB 1 grubundaki
katilimecilarin kontrol grubundaki katilimcilara gore biligsel islevsel diizeyleri ile 2.
ve 4. parmak oranlar1 arasindaki iligkisini tespit etmektir. Caligmamizda BPB grubu
tim biligsel testlerde kontrol grubuna gore istatistiksel olarak basarisiz olarak
saptanmistir. BPB ve kontrol grubu karsilastirildiginda, BPB grubunda 2. ve 4.
parmak oranlarinin daha yiiksek oldugu saptanmistir. BPB grubu ve kontrol
grubunda 2. ve 4. parmak oranlari ile bilissel testlerin arasinda istatiksel olarak

korelasyon oldugu saptanmistir.

Sosyodemografik Ozellikler

Kontrol grubu ve BPB grubunun egitim diizeyleri degerlendirildiginde,
gruplar arasinda istatistiksel anlamli farklilik saptanmamistir. Bu bulgular BPB
tanili hastalarin egitim diizeylerinin genel popiilasyonla ayni1 diizeyde oldugunu
belirten literatiirdeki diger ¢alismalarla benzerdir (127,128).

BPB, kisinin yasamindaki tiim alanlarda islevselligi olumsuz etkileyebilir.
Bu alanlardan bazilari, kisilerin meslek yasantis1 ve evliligidir. BPB hastalarinin
meslek yasantisi hakkinda literatiir incelendiginde, Dion ve ark. (129) 1988 yilinda
yaptig1 ¢alismaya gore hastaneden taburculuk sonrasi 6 ay takip edilen BPB
hastalarinin %43’ ¢alisabilmektedir. Harrow ve ark. (130) 1990 yilinda yaptig: bir
baska calismada ise taburculuktan 1,7 yil sonra yapilan degerlendirmede BPB
hastalarinin %42’sinin diizenli bir 151 oldugu bildirmistir. Bizim ¢alismamizda da
kontrol grubu ve BPB grubu arasinda ¢alisabilirlik agisindan anlamli bir fark ortaya
konulmustur. BPB grubundaki katilimcilarin %34’ ¢aligmakta iken %65’
calisgamamaktadir. Bu bulgular 15181nda BPB hastalarinin diger saglikli insanlar
gibi egitimini siirdiirdiigli ancak yasamlarinin ilerleyen safhalarinda g¢alisma
hayatinin devam edemedigi gozlenmistir. Bu durum BPB baslangi¢ yasi ile iligkili
olabilir.

BPB, kisilerin evlilik yasantisin1 da olumsuz etkileyebilmektedir. Bu konu
hakkinda wuluslararas1 yayin ile ulusal bildirilerde farkliliklar mevcuttur.
Avusturya’da 2005 yilinda yapilan bir calismada, BPB grubunda evli olma ya da
partner ile yagsama orani %18,6 olarak bildirilmistir (131) Akkaya ve ark. (132)
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2011 yilinda yaptiklar1t HOME ¢alismasinda ise BPB hastalarinin %44,0°l bekar,
%46,3’1i evli olarak saptanmistir. Bizim ¢alismamizda ise kontrol ve BPB gruplari
medeni durum oranlar1 agisindan benzer dagilim gostermektedir. Uluslararasi ve
ulusal yayinlarda BPB hastalarinin medeni durumlar1 arasinda fark olmasimin
sebebi, Tiirkiye’deki bosanma orani disiikliigii olabilir. 2017 verilerine gore
bosanma oran1 her 1000 kiside ABD’de 2,9 iken Tiirkiye’de bu oran 1000 kiside
1,6°dir (133,134). Bu fark, Tiirkiye’de bosanma ve bekarlik konusunda 6nemli bir
damgalanma olmasindan kaynaklanabilir (135). Bu sebeplerden dolayr medeni
durumlar arasinda 2 grupta anlamli fark bulunmamakla birlikte, bu durum evlilik

konusunda iglevselligin niteligini tam olarak gostermemektedir.

Aile Oykiisii

Literatiirde bildirilen yayinlara gére BPB i¢in en 6nemli risk faktorlerinden
biri genetik faktorlerdir. Duffy ve ark. (136) 2007 yilinda yayinladiklari
arastirmada, 1. derece akrabalarinda BPB olan kisileri, BPB olma ihtimali agisindan
yiiksek riskli olarak siniflandirmistir. Bagka bir calismada, 1. derece akrabalarinda
BPB olan kisilerin, genel topluma gore 7 kat daha fazla risk altinda oldugu
bildirilmistir (137). Caligmamiza katilan BPB grubunun %29,7’sinin ailesinde BPB
tanili hasta oldugu saptanmistir. Calismamizdaki veriler, literatiir verilerini

dogrular nitelikte olup, ailede BPB 6ykiisli 6nemli bir risk faktortidiir.

Bilissel Islevler

BPB bilissel islevlerde bozulma ile ilgili literatiirde dnemli bir veri havuzu
bulunmaktadir. Calismamizda da BPB ve kontrol grubuna ST, IST A-B, WKET
uygulanmigtir.

Bilissel islevlerin degerlendirmesinde kullanilan ST, WKET ve IST
performansinda egitim durumunun ve yasin onemli bir degiskenlik gosterdigi
bildirilmistir (138,139,140). Calismamiza dahil edilenler incelendiginde BPB ile
kontrol grubu arasinda yas ve egitim durumu benzer dagilim gostermektedir.

Bilissel testler teker teker irdelendiginde, Macleod’un (141) yayinladigi
bildiride ST nin dikkati 6lgen 6nemli bir test oldugu vurgulanmistir. ST hem segici
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dikkati hem de odaklanmis dikkati 6lgmektedir (142). Testin 5. kart siire puanlari
ozellikle, algisal kurulum ve tepkiyi degistirebilme gibi yiiriitiicii islevler hakkinda
da bilgi verebilir (141,143). Calismamizda BPB grubu tiim kart siire puanlarinda
kontrol grubuna goére basarisiz olmustur. BPB’un atak donemlerinde hastalarda
dikkat ve psikomotor aktivite degisiklikleri yaptigi bilinmektedir (144,145). Ayrica
BPB’un remisyon donemlerinde de hastalarin dikkatinde bozulma oldugu
literatiirdeki ¢esitli yayinlarda bildirilmistir (146, 147). Bizim calismamizda da
onceki calismalarda oldugu gibi remisyon doneminde dikkatte bozulmanin
oldugunu gostermektedir. Ayrica ilk 4 karti tamamlama basarisizliklart BPB
remisyon doneminde kontrol grubuna goére psikomotor hizinda yavaslama
oldugunu da gostermektedir. 5. kart tamamlama siirelerinin, sol mediofrontal
korteks ile iligkili oldugu bildirilmistir (148). BPB grubunun o6zellikle 5. kartta
basarisiz olma sebebi, BPB grubunda sol medial frontal gyrustaki gri madde
dansitesinin azalmasi olabilir (149). Ayrica Dina M Kronhaus ve ark. (150) 2006’da
yayinladiklari bildiride, ST uygulanirken es zamanli yapilan radyolojik incelemeler
sonucunda, ventromedial prefrontal korteksin BPB’a bagl biligsel disfonksiyonlar
i¢in 6nemli olabileceginin alt1 ¢izilmistir. Korteksin farkli bolgelerinin bu konuyla
ilgili olmasinin sebebi, ST’nin yapilma esnasinda, kisinin uyaram1 gormesi,
okumasi, algilamasi ve algiladiklarini bildirmesidir.

Calismamizda uyguladigimiz bir diger biligsel test ise IST tir. Robinson ve
ark. (8) 2006 yilinda ve Bora ve ark. (151) 2007 yilinda yaptig1 ¢alismada, IST A
formunun ST gibi motor hizla iligkisi oldugu gosterilmistir. ST ne benzer sekilde,
IST A formu siire puaninin BPB grubunda kontrol grubuna gore daha basarisiz
oldugu saptanmistir. Ancak iki grup arasinda, IST A hata puanlari agisindan
istatiksel olarak anlamli fark saptanmamistir. Bu iki alt puanin agiklamasi ise BPB
grubunun hata yapmamak i¢in daha fazla ¢aba harcadiklari, ancak bilgi isleme
siirecini hizlandiramadiklar1 sebebiyledir. Calismamizda kullandigimiz IST B
formu Ingilizce karakterlerden olusmaktadir. Cangdz ve ark. (152) 2009 yilinda
yaptig1 calismaya gore farkli alfabe tiirlerinin kullanmasi, ortalama yas1 20
olanlarda siire degisikligi olusturmasa bile yas ortalamasi 70 olan saglikli grupta
kullanildiginda stire farki olusabilmektedir. Ancak ¢alismamizda BPB ve kontrol

grubu arasinda istatiksel olarak yas farki bulunmamaktadir. Ayrica 65 yas ve tizeri
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olmak, calismanin dislama kriteri olmasi sebebiyle Ingilizce IST B formu
kullanilmasmin test sonucunun giivenirliligini olumsuz etkilemedigi kabul
edilmistir. Calismamizda BPB grubunun, kontrol grubuna goére siire puanlarinda
istatistiksel olarak anlamli olarak daha basarisiz oldugu saptanmistir. Hata
oranlarinda ise iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktadir.
Bu farkin IST A testi sonucundaki benzer sebepten oldugu diisiiniilmektedir. IST B
testi ayrica yuriitiicii islevlerden 6zellikle biligsel esneklik {izerine bir testtir (153).
Bu sonuglar, BPB hastalarinin sorun ¢ézme kabiliyetlerinde bozulma oldugunu
gostermektedir.

Calismamizda kullandigimiz bir diger biligsel islevlere yonelik test ise
WKET’tir. WKET’in birgok arastirmaci tarafindan farkli yiiriitiicii islevler ile
iligkisi oldugu bildirilmektir. Wisconsin testinin bir¢ok alt puanlandirilmasi mevcut
olup, bu alt puanlar ile farkli biligsel islevler incelendigi literatiirde bu konu ile ilgili
bir veri havuzu bulunmaktadir. BPB ve kontrol grubu arasinda anlamli farklar
bulunan alt puanlara bakildiginda, tepki sayisi, tamamlanan kategori sayist,
perseveratif hata ve perseveratif hata yiizdesi, kurulum siirdiirmede basarisizlik
puanlaridir (Bknz. Sekil 4.2 ve 4.3). Tepki sayisinin, perseverasyon ile iligkili
oldugu bildirilmistir (154). Perseverasyon, bir hata konusunda 1srarc1 olma, hatalar1
dogrulara ¢evirememe, kisaca ketlenme ile karakterizedir. Tepki sayisi haricinde,
perseveratif hata, perseveratif hata yiizdesi, tamamlanan kategori sayisinin da
perseverasyon ile iligkili oldugu distiniilmektedir  (154,155,156,157).
Perseverasyonlar dorsolateral prefrontal korteks ile oldukga iligkili olup, bu
durumun BPB grubunda yiiriitiicii islevlerde bozulmay1 gostermesi acisindan
onemlidir. Ayrica kurulumu siirdiirme basarisizlik alt puaninda BPB grubunda
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli fark oldugu izlenmistir. Kurulumu
siirdiirme basarisizligi, hastalarin dogru iligkiyi kurabildigi, ancak siirdiiremedigi
durumlarda basarisizlik olarak degerlendirilmektedir. Bu da caligma bellegi ve
dikkat ile oldukga iliskilidir (154,155,157,158,159).

Buna gore, BPB remisyon doneminde dahi, biligsel bozucu bulgularin
devam ettigi anlasilmaktadir. BPB remisyon déneminde ¢alisma bellegi, dikkat,

yiiriitiicii iglevler ve psikomotor hiz kontrol grubuna gore bozulmustur.
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Klinik Ozellikle ve Bilissel Islev iliskisi

BPB grubunun klinik 6zellikleri detayli incelendiginde, klinik 6zellikler ile
ST arasinda iliski dikkat cekmektedir. BPB tan1 yasi, depresif ve toplam atak sayisi
artttkca ST performansinda bozulma saptanmaktadir. Depresif ve toplam atak
sayisinda artis ST performansin1 bozarken, mani atak sayist ile ST performansi
iliskisiz goziikmektedir. Ayn1 siddette tekrarlayan depresyon ile ilk depresif atak
arasinda biligsel islevsellikte farklilik oldugu daha 6nceden bildirilmistir (160).
Ayrica Bora ve ark. (151) 2007°deki ¢alismasinda, mani ve depresyon sayisi ile
biligsel islevlerin iliskisini gostermistir. Bagka bir ¢calismada da mani atak Sykiisii
ile biligsel islev bozukluklarin iliskili oldugu bildirilmistir (161). Calismamizda
toplam mani ataklarinin bilissel islevler ile iliskisinin, depresyon ile bilissel islevler
iliskisi kadar giiglii gtkmamasinin birkag sebebi olabilir. BPB grubuna dahil edilen
hastalar, uzun donem ayni merkezden takip edilmemistir. Bu sebeple ortalama 15
y1l olan hastalik dykiilerinin bir kism1 hasta ve hasta yakinlarindan alinmistir. Bu
sebeple BPB 1 hastalar veya yakinlar1 depresif ataklari eksik bildirmis olabilir. Bir
baska sebep ise testosteron etkisinden dolayi olabilir. Mani ataklarinda testosteron
seviyesi artmaktadir (56). Ayrica yukar1 paragrafta agiklandigi gibi testosteronun
bilissel islevlerde 6nemli bir yeri olduguna inanilmaktadir.

BPB’un baslangic yaslarina gore biligsel islevler incelendiginde,
Weisenbach ve ark. (162) 2014 yilinda yaptig1 ¢alismada, geg¢ baslangigli BPB’da
erken baglangiglilara gére psikomotor hizin daha diisiik oldugu bildirilmistir. Bizim
calismamizda da bu calismay1 destekleyen bulgular saptanmistir. BPB tan1 yas1
arttikca, ST, IST A ve IST B testlerinde basar1 diismektedir. IST A ve IST B
psikomotor hizla iliskili oldugu gibi, IST B ayrica karmasik dikkat, planlama gibi
yiiriitiicii iglevlerle de iligkilidir. Bu da dikkate alindiginda ge¢ baslangicli BPB’un,
yiriitiicii islevler, dikkat ve psikomotor hizla iliskili oldugu géz Oniinde
bulundurulmalidir. Erken baslangicli BPB hastalarinin  bilissel testlerdeki
basarisinin sebebi, ge¢ baslangicli BPB olarak kabul edilen hastalarin, daha
onceden klinik diizeyde olmayan semptomlar1 sebebiyle doktora bagvurmamalari
sonucu uzun donem tani ve tedavi alamamalarindan kaynaklanabilir. Ornegin, uzun
donem lityum kullanimlarinin prefrontal korteks lizerinde néroprotektif etkinligi

oldugu bilinmektedir (163). Ayrica bir diger sebep ise ge¢ baslangicl olarak kabul
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edilen BPB hastalarinin, hastalik 6ncesi bilissel islevleri daha bozuk olabilir. Geg
baslangicli BPB ile erken baslangicli BPB’un su an isimlendirilemeyen farkli BPB

alt gruplar1 olabilir.

2. ve 4. Parmak Oranlari

2. ve 4. parmak oranlar1 kadin ve erkekte ayni olmadigina dair veriler
mevcuttur (85, 90, 164). BPB ve kontrol grubu arasinda cinsiyet farkliligi agisindan
istatistiksel anlamli farklilhik saptanmamustir. iki grup arasinda parmak oranlari
incelediginde ise Tegin ve ark. (111) 2019 yilindaki ¢alismasina benzer sekilde,
BPB grubunun sag el parmak oranlar1 kontrol grubuna gore yiiksek saptanmistir.
Ancak bu calismada ¢alismamizdan farkli olarak hasta grubuna BPB 1 disinda BPB
2 ve BTA BPB gruplar1 da dahil edilmistir. Kilig ve ark. (112) 2020 yilinda
yaptiklar1 bir calismada, sag el parmak oranlari kontrol grubuna gore yiiksek
saptanmistir. Ancak bu ¢alismada, calismamizda oldugu gibi sadece BPB 1 tanili
hastalar1 degil, aym1 zamanda BPB 2 tamili hastalar da dahil etmistir.
Arastirmalarimiza gére bu konu ile ilgili literatiirdeki son bildiri, Cansiz ve Ince’nin
(113) 2020 yilinda yaptigi ¢alismadir. Bu ¢aligmada ise parmak oranlari ile BPB
hastalariin tedaviye yanit oranlari arasindaki iliskiye dikkat ¢ekilmis, iki elde de
parmak oranlarinin azalmasinin lityuma tedavi yanitini olumsuz etkiledigini
saptamistir. Onemli olan bir baska nokta ise BPB ile 2:4 parmak oranlari iliskisinin
seklidir. BPB parmak oranlarini etkiliyor olabilir. Ancak 2:4 parmak oraninin
gebeligin 13. haftasindan beri belirli oldugu bilinmektedir (165). Bu konudaki bir
diger aciklama ise parmak oranlarmi etkileyen unsurlar BPB etiyolojisinde yer
aliyor olabilir. Parmak oranlari intrauterin testosteron, 6strojen maruziyeti ve HOX
genleri ile iligkilidir. Bu iligkilerden biri BPB etiyolojisinde de 6nemli olabilir.

Prenatal cinsiyet hormonlarinin beyin gelisimini 6zellikle kortikolimbik
sistemi etkileyebildigi bildirilmistir (166). Kortikolimbik sistemin ise BPB
patofizyolojisinde 6nemli bir yeri mevcuttur (167). Bunu néronal apoptozise sebep
olan oksidatif stres iizerinden gostermektedir (168). BPB ile 2:4 parmak oranlari
arasindaki iliskinin intrauterin testosteron eksikliginden kaynaklanabilecegi
disiiniilmistlir.  Testosteronun eksik bulunmasit HOX geninin calismasinda

bozulmaya ve bunun sonucunda da beyin gelisiminde bozukluga sebep olabilir.
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Testosteron diizeyleri prenatal donem disinda, postnatal donemde de etkili olup,
BPB gelisiminde 6nemli bir faktor olabilir. Yetiskin erkek BPB hastalarinda
yapilan bir ¢alismada, BPB hastalarinda kan testosteron diizeylerinin saglikli
erkeklerden daha diisiik seviyede oldugu bildirilmistir (54). Hastalarin testosteron
seviyesindeki diigiikliik prenatal donemden beri olabilir. Bir bagka ¢alismada ise
testosteron diizeyi, BPB erkeklerde diisiik, BPB kadinlarda ise yiiksek olarak
saptanmaktadir (169). Bu degisken BPB kadin ve erkekte klinik 6zelliklerinin farkli
olmasinin altinda yatan sebeplerden birisi olabilir. Ote yandan testosteron seviyesi
normal olsa bile HOX geninde bozulmalar BPB ve 2:4 parmak arasindaki
korelasyona sebebiyet veriyor olabilir. Literatirde HOXA geni ve BPB arasindaki
iliskiyi inceleyen bir ¢aligma mevcuttur. Bu ¢alismaya gore, kontrol grubunda BPB
grubuna gore HOX geni ekspresyonunun artmig oldugu gézlenmistir (169). Sonug
olarak cinsiyet hormonlar1 ve HOX geninin BPB etiyolojisinde bir yeri oldugu
aciktir.

Ayrica galismamizda 2. ve 4. parmak uzunluk oranlar1 ile bazi bilissel
islevler iliskili gdziikmektedir. Kontrol grubu incelendiginde, sag ve sol el parmak
oranlarmin diisiik olmasi ile IST B basaris: iliskilendirilmistir. Bu dolayli olarak
ayni zamanda prenatal testosteron seviyesi diistikliigiinilin bilissel islevleri olumsuz
etkiledigini diisiindiirmektedir. Her ne kadar sag ve sol el parmak oranlari1 prenatal
testosteron seviyesi ile iligkili olsa da postnatal testosteron seviyesinin bilissel
islevlerle iligkisini gosteren ¢aligmalari da g6z 6niinde bulundurmakta fayda vardir.
Ayrica bir Onceki paragrafta belirtildigi gibi prenatal testosteron maruziyeti
postnatal beyin gelisiminin 6nemli bir pargasidir. 1988 yilinda Jacklin ve ark. (170)
ile 1992 yilinda Jo-Anne K ve ark. (171) yaptiklari ¢aligmalarda, fetiislerin kord
kaninda testosteron diizeyleri ile bu fetiislerin ¢ocukluk donemindeki bilissel
islevleri iliskilendirilmistir. Prenatal kan testleri ile ilgili calismalarda etik zorlayici
unsurlar bulunmas: sebebiyle, bu alanda yapilan ¢ok fazla galisma yoktur. Ote
yandan postnatal testosteron ile iliskili olarak yapilan bir¢ok c¢aligma vardir.
Ornegin, demans hastalarinda yapilan ¢aligmalarda strojen ve testosteronun
onemli bir yeri oldugu bilinmektedir (172). Yash erkeklerde Barrett-Connor ve ark.
(173) 1999’da yaptig1 caligmada testosteron seviyesi ile bilissel islevler arasinda
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iliski gozlenmistir. Moffat ve ark. (174) 2002’de ve Yaffe ve ark. (175) 1999°da
yaptigi ¢aligmalarda sonuglar Barrett-Conner ve ark. destekler niteliktedir.
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6. SONUC VE ONERILER

1.

BPB grubu ST’de 1., 2., 3., 4., ve 5. Kategori puanlari kontrol grubuna goére
basarisi istatistiksel olarak anlamli daha diisiik bulunmustur.

BPB grubu IST A ve B formu siire puanlarinda kontrol grubuna gore
istatiksel olarak anlamli daha diisiiktii. IST A ve IST B hata puanlar1 BPB
grubu ve kontrol grubu arasinda istatiksel olarak anlamli fark
saptanmamuistir.

BPB grubu WKET’de BPB grubu ve kontrol grubu arasinda tepki sayisi
puani, perseveratif hata puani, perseveratif hata yiizdesi puani, tamamlanan
kategori sayist puani ve kurulum siirdiirmede basarisizlik puanlarinda
istatiksel olarak anlamli fark saptanmistir.

Sag el 2. ve. 4. parmak uzunluklar1 oranlar1 agisindan BPB grubu ve kontrol
grubu arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulunmamastir.

Sol el 2. ve 4. parmak uzunluklar1 oranlari agisindan BPB grubu ve kontrol
grubu arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmigtir. Sol el parmak
uzunluklar1 orani1 hasta grubunda daha yiiksek bulunmustur.

Hasta grubunda, IST A formu bitirme puani ile sag el parmak uzunluklart
oranlar1 arasinda istatiksel olarak korelasyon saptanmistir. Tan1 yast ve ST
4. Kart bitirme siire puanlar ile istatiksel olarak korelasyon saptanmustir.
Depresif atak sayisi ile ST 2. kart ve 3. Kart bitirme siire puanlar1 arasinda
korelasyon saptanmistir. Toplam atak sayisi ile ST. 3 Kart bitirme siireleri
arasinda korelasyon saptanmistir. Tani yast ile IST A formu siire puani ve
IST B formu siire puani arasinda istatiksel korelasyon saptanmistir.

Hasta grubunda manik atak sayisi ile bilissel islevlere yonelik yapilan testler
arasinda istatiksel olarak korelasyon saptanmamaistir.

Kontrol grubunda WKET tepki sayisi alt puani ile sag el 2. ve 4. parmak
uzunluklar oranlar1 arasinda istatiksel olarak korelasyon saptanmistir. IST
B formu tamamlama puani ile sol ve sag el parmak 2. ve 4. parmak
uzunluklar oranlar1 arasinda istatiksel olarak korelasyon saptanmaistir.

2. ve 4. parmak uzunluk oranlarinin BPB ile iliskisine yonelik daha biiyiik

orneklemlerle ¢alismalara ihtiyag vardir. 2. ve 4. parmak uzunluk
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oranlarinin bilissel islevlerle iliskisi irdelemeye yonelik saglikli bireylerde

caligsmalara ihtiya¢ vardir.
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7. OZET

Calismanin amaci, Bipolar Bozuklugu (BPB) ile 2:4 parmak boy
uzunluklar1 orani ve biligsel islevler arasindaki iliskiyi incelemektir.

Bu arastirma, Akdeniz Universitesi hastanesi psikiyatri polikliniginde
yapilmis, kesitsel tipte bir arastirmadir. Calismaya DSM-5 tani1 kriterlerine gore iki
farkli doktor tarafindan BPB tanis1 almis, en az 6 aydir remisyonda olan, ek
psikiyatrik ve norolojik tanist olmayan, 18-65 yas arasi, okur-yazar, ¢alismaya
goniillii 47 BPB hasta alindi. DSM-5 tani kriterlerine gore gegmiste veya ¢aligmaya
alindig1 dénemde psikiyatrik veya norolojik hastalik tanisi olmayan goniillii 47
saglikli kontrol ¢aligmaya dahil edilmistir. Tiim katilimcilara yiiz yiize soru cevap
seklinde aragtirmaci tarafindan gelistirilmis, arastirmanin amacina uygun
yapilandirilmis  sosyodemografik formu, Stroop testi (ST), Wisconsin Kkart
eslestirme testi (WKET), iz siirme testi A ve B formu (IST A-B), Hamilton
depresyon skalasi 6l¢egi, Young mani skalasi 6l¢egi uygulanmis, 2. ve 4. Parmak
boy uzunluklart kumpas ile ol¢tilmiistiir.

Calismamizda, BPB ve kontrol grubu karsilastirildiginda sol 2. ve 4.
parmak boy uzunluklar1 orani istatiksel olarak anlamli fark saptanmistir. BPB grubu
ST, WKET, IST A ve IST B formunu kontrol grubuna gore istatiksel olarak daha
basarisiz olmustur. Kontrol grubu parmak oranlari ile WKET, IST B formu basarisi
arasinda istatiksel olarak anlamli korelasyon saptanmuistir.

Calismamizdaki 6nemli bir bulgumuz, 2. ve 4. parmak uzunluklar1 oranlar1
ile BPB arasinda iligkidir. Bu bulgu BPB etiyolojisini agiklamaya yardimci olabilir.
Bir diger dnemli bulgu ise, kontrol grubu 2. ve 4. parmak uzunluk oranlarinin
biligsel islevlerle iliski saptanmasidir. 2. ve 4. parmak oranlar1 literatiirde intrauterin
testosteron, Ostrojen ve bazi genlerle iligkilendirilmistir. Bu da intrauterin
testosteron, Ostrojen seviyeleri ile biligsel islevlerle iliski olabilecegini
gostermektedir. Bu durumun ileri donem ¢alismalarla degerlendirilmesi

gerekmektedir.

Anahtar Kelimler: Bipolar Bozukluk, Bilissel Islevler, Parmak uzunluklar1 orani
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8. ABSTRACT

The aim of the study is to examine the relationship between Bipolar
Disorder (BPD) and 2:4 finger length ratio and cognitive functions.

This study is a cross-sectional study conducted in the psychiatry outpatient
clinic of Akdeniz University Hospital. The study included 47 BPD patients aged
18-65, aged between 18-65, who were diagnosed with BPD by two different doctors
according to the DSM-5 diagnostic criteria, were in remission for at least 6 months,
had no additional psychiatric or neurological diagnosis, and were literate.
According to the DSM-5 diagnostic criteria, 47 healthy controls who did not have
a psychiatric or neurological diagnosis in the past or at the time of enrollment were
included in the study. Sociodemographic form developed by the researcher in the
form of face-to-face questions and answers to all participants and structured in
accordance with the purpose of the research, Stroop test (ST), Wisconsin card
matching test (WCST), Tracking test A and B forms (IST A-B), Hamilton
depression scale, Young mania scale was applied, 2nd and 4th finger lengths were
measured with caliper.

In our study, when the BPD and control groups were compared, a
statistically significant difference was found in the ratio of left 2nd and 4th finger
lengths. The BPB group performed ST, WCST, IST A and IST B forms statistically
more unsuccessful than the control group. A statistically significant correlation was
found between the finger ratios of the control group and the success of WCST, IST
B form.

An important finding in our study is the relationship between 2nd and 4th
finger length ratios and BPD. This finding may help explain the etiology of BPD.
Another important finding is that the 2nd and 4th finger length ratios of the control
group were correlated with cognitive functions. 2nd and 4th finger ratios have been
associated with intrauterine testosterone, estrogen and some genes in the literature.
This shows that intrauterine testosterone and estrogen levels may be related to

cognitive functions. This situation needs to be evaluated with future studies.

Keywords: Bipolar Disorder, Cognitive Functions, Finger length ratio
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10. EKLER

Ek-1: Aydinlatiimis Onam Formu

ASGARI BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR FORMU
Katilime1 / Gonulliiniin Protokol Numarasi:

1. Arastirmayla Ilgili Bilgiler:

a. Arastirmanin Adt: Bipolar Bozuklugu olan hastalarda
1kinci Dérdiincli Parmak Orani (2D:4D) ve Bilissel
Islevler

b. Arastirmanin Igerigi: Arastirma, Akdeniz

Universitesi Tip Fakiiltesi psikiyatri klinigine bipolar
bozuklugu ile bagvuran ve 6 aydir remisyonda olan
hastalarin sosyodemografik 6zellikleri, Bipolar
bozuklugu ile ilgili anamnezleri, remisyonda kaldig1
tedavi, Hamilton depresyon 6l¢egi, Young-mani
olgegi, stroop testi, Wisconsin kart eslestirme testi, iz
stirme A ve B testi, 2. Ve 4. Parmak boylarinin
Olciimleri hastanin muayenesinde veriler alinacaktir.

C. Arastirmanin Amact: Bipolar Bozuklugunun 6 aydir remisyonda
olan hastalarin genel sosyodemografik 6zellikleri
tanimlamak, donemlerindeki biligsel fonksiyonlarina
etkisini incelemek. Bipolar bozuklugunun 2. Ve 4.
Parmak oranlar ile ilgili iliskisini incelemek, 6 aydan
uzun siiredir remisyonda olan hastalarin kullandig1
tedavileri incelemektir.

d. Arastirmanin Nedeni:
( ) Bilimsel aragtirma
( X)) Tez galigmasi
e. Arastirmanin Ongdriilen Siiresi: 4 ay

f.  Arastirmaya Katilmasi Beklenen Katilime1/Goniilli Sayisi: 50
adet psikiyatrik rahatsizlik 6ykiisii olmayan saglikli
kontrol, 50 adet Bipolar duygu durum bozukluguna
sahip hasta

g. Arastirmada Izlenecek Deneysel Islemler: Yok
h.

2. Goniilliintin/Katilimcinin Uygulama Sirasinda Karsilagabilecegi Riskler ve Rahatsizliklar:
Yoktur

Yukarida agiklanan arastirma sirasinda uygulanacak olan iglemlerin bana asagida belirtilen riskleri
ve rahatsizliklari getirebileceginin bilincindeyim:

3. Goniilliiler/Katilimeilar I¢in Arastirmadan Beklenen Yarar:
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Bu riskli grubu daha iyi tanimak ve uygun politikalarin olusturulabilmesi i¢in koruma ve destek

programlarinin hazirlanmast.

4. Arastirma Konusundaki Sorularin Cevaplandirilmast:

Arastirmanin ylriitiilmesi sirasinda olas1 yan etkiler, riskler ve zararlar ile haklarim
konusunda bilgi almak i¢in agagida belirtilen kisiyle baglant: kurmam yeterli olacaktir.

Adi- Soyadi: Mustafa Nogay Coskun Telefon:

5. Zararlarin Karsilanmas:

Bu caligmaya katildigim igin zarar gorecek olursam, gerekli olan tibbi bakimin sorumlu
aragtirmaci tarafindan yerine getirilecegi, uygulanan isleme bagli olarak gelisebilecek her tiir
hasara (sakatlanma ve 6liim dahil) kars1 giivencede oldugum, masraflarimin Mustafa Nogay
Coskun tarafindan karsilanacagi bana bildirildi.

6. Arastirma Giderleri:

Arastirma kapsamindaki biitiin iglemler i¢in benden ya da bagli bulundugum sosyal giivenlik
kurulusundan higbir ticret istenmeyecektir.

7. Goniilliilik, Calismay1 Reddetme ve Calismadan Cekilme Hakki,
Calismadan Cikarilma:

a. Arastirmaya higbir baski ve zorlama altinda olmaksizin goniillii olarak
katiliyorum.

b. Arastirmaya katilmay1 reddetme hakkina sahip oldugum bana bildirildi.

C. Sorumlu aragtirmaciya haber vermek kaydiyla, higbir gerekce
gostermeksizin istedigim anda bu ¢aligmadan ¢ekilebilecegimin
bilincindeyim.

8. Calismanin yiiriitiiclisii olan arastirmaci ya da destekleyen kurulus, calisma
programinin gereklerini yerine getirmedeki ihmalim nedeniyle ya da
aragtirma prosediiriine bagli olarak onayimi almadan beni ¢alisma
kapsamindan ¢ikarabilir.

9. Gizlilik:

Caligmanin sonuglar1 bilimsel toplantilar ya da yayinlarda sunulabilir. Ancak, bu tiir durumlarda
kimligim kesin olarak gizli tutulacaktir.

10. Calismaya Katilma Onayi:

Yukarida yer alan ve arastirmadan 6nce goniilliiye / katilimciya verilmesi gereken bilgileri
gosteren Aydinlatilmig Onam Formu adli metni kendi anadilimde okudum ya da bana okunmasin
sagladim. Bu bilgilerin icerigi ve anlami, yazili ve sozlii olarak agiklandi. Aklima gelen biitiin
sorular1 sorma olanag1 tanind1 ve sorularima doyurucu cevaplar aldim. Caligmaya katilmadigim ya
da katildiktan sonra ¢ekildigim durumda, hicbir yasal hakkimdan vazge¢cmis olmayacagim. Bu
kosullarla, s6z konusu aragtirmaya hicbir baski ve zorlama olmaksizin goniillii olarak katilmay1
kabul ediyorum.
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Bu metnin imzali bir kopyasin1 aldim.

Goniilliiniin / katilimeinin Adi- Soyadi:
Yas ve Cinsiyeti:
Imzast:
Adresi (varsa telefon ve/veya fax numarasi):
Tarih:
Velayet ya da vesayet altinda bulunanlar igin;
Veli ya da Vasinin Adi- Soyadi:
Imzast:

Adresi (varsa telefon ve/veya fax numarasi):

Agiklamalart Yapan Arastirmacimnin Adi- Soyadi:
Imzast:
Tarih:
Onam alma islemine bagindan sonuna kadar taniklik eden kurulus gérevlisinin
Adi- Soyadi:
Imzast:
Gorevi:

Tarih:
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Ek-2: Sosyodemografik ve Klinik Bilgi formu

SOSYODEMOGRAFIK VERI FORMU

1. Adi-Soyadi:

2. Cinsiyet: 1. Kadin 2. Erkek

3. Ogrenim diizeyi: 1. Okur-yazar, ilkogretim 2. Ortaokul, Lise
5.Onlisans, lisans,yiiksek lisans

4. Toplam 6grenim yil..........

5. Meslek: ...

6. Cahisabilirlik: 1. Calisiyor /6grenci 2. Issiz
7. Medeni durum: 1. Bekar 2. Evli

8. Akrabalarda psikiyatrik hastahk: 1.Var__ 2. Yok__
0. Soru “1.Var” olarak kodlandiginda 11. soru yanitlanmalidir.
9. Akrabalardaki psikiyatrik hastalik oykiisii

10. Sol el olgiileri 2. Parmak..........cccceeueenne. 4. Parmak.........
Sag el olciileri 2. Parmak..................... T N -1 117:1 | G

BPB KLINIK VERI FORMU

Ik Atak

1. Baslangi¢ yili:

. Baslangic¢ yasi:

. Ilk hastalik dénemi:

. Postpartum é6zellik (ilk 12 hafta icerisinde semptom, gebelikte ve 6ncesinde yok.)
1.Var 2.Yok 3. Erkek

5. Episod sayisi: Mani .......... Karma......... Hipomani ............ Depresyon

AW N

6. Toplam episod sayisi..........

7. Mevsimsel ozellik: 1.Var 2.Yok 3.Yetersiz Bilgi
8. Intihar girisimi : 1. Var (sayisi.....); 2. Yok

9. Aldig1 sagaltim:
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