T.C.
DOKUZ EYLUL UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU

BIPOLAR BOZUKLUK TANISI ALMIS
BIREYLERIN NOROBILISSEL iSLEVLERINDE
ZAMANA BAGLI OLARAK MEYDANA GELEN

DEGISIMLERIN INCELENMESI: KOHORT
CALISMASI

BENGI BALCILAR

KLINIK SINIRBILIMLER YUKSEK LiSANS
PROGRAMI
YUKSEK LiSANS TEZI

IZMIR-2019

TEZ KODU: DEU.HSI.MSc-2015970136



T.C.
DOKUZ EYLUL UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU

BIPOLAR BOZUKLUK TANISI ALMIS
BIREYLERIN NOROBILISSEL iSLEVLERINDE
ZAMANA BAGLI OLARAK MEYDANA GELEN

DEGISIMLERIN INCELENMESI: KOHORT
CALISMASI

KLINIK SINIRBILIMLER YUKSEK LISANS
PROGRAMI
YUKSEK LISANS TEZI

BENGI BALCILAR

Danisman Ogretim Uyesi: Prof. Dr. Aysegiil Ozerdem

TEZ KODU: DEU.HSI.MSc-2015970136






ICINDEKILER

ICINDEKILER .....cocviiiiiiteieistcececte ettt sttt bbbt [
TABLO LISTESI ..ottt st i
SEKIL LISTESI ...outiiitiecceee ettt sttt en st iv
KISALTIMALAR oottt ettt sttt e st s e be e be e st e sbe e beeneeebe e beeneenneenes Y%
TESEKKUR ..ottt ettt ettt bttt ettt sttt s Vi
OZET oottt ettt bttt ettt bttt 1
N = I3 Y AN PR 3
1. GIRIS VE AMAC ...ttt en et en st as s e, 5
2. GENEL BILGILER ..ottt 6
2.a. Bipolar BozuKIugun TanImMI .......cocviiiiiieieiesiesesieseeee et nneas 6
2.0, EPIOCMIYOIOJIST. ... 6
2.C. TEAAVI YONIEIMICTT ...vveveeueeiiieiiieieeieseesie e e st e ste et et e e e e te e esseesbeensesseesseeneenreesseennens 7
2.d. Bipolar Bozukluk ve Beyin Goriintilleme Calismalari...........coocoovvrvnieienrenesenesnsennens 8
2.e. Bipolar BozuKluk ve NOrobilissel ISIEVIET .........ccovovevvevevereeiieereeeeerereeeeeneserenen s s s s enenans 9
3. GEREC VE YONTEM.....ocoovooeeeeeeeeeeeseesseeeesssesessssseesssessessssesasssesesssssssasssesesssesesssesessees 11
3.8, AraStIrmManIn TIPE....oouooiiiiiiiei bbb 11
3.0, Arastirmanin YEri V& ZaAMANI .........ccueeireeiieiirieiieeiteesiteesteesreesseesreesseesssesssessssessssssssenss 11
3.c Arastirmanin Evreni ve Orneklemi/Calisma Gruplart...........cccceevevevceuererereneneeeenennns 11
3.d. Aragtirmanin deZiSKENIEIT ..........coiviiiiiiiiee e 13
3.8, VEri TOPIama ATAGIATT .....cceiuiiiieiiiieie et 13
3.f. Arastirma P1ani V& TaKVIMI ...cc.ciciiiiiiiiciie ettt sttt sraeere e 15
3.9. Verilerin Degerlendirilmesi..........coeieiiiiiiiiiieeeeee e 16
3N EGIK KUMUT ONAYT .. 16
A, BULGULAR ..ottt ettt e beesae s st e s teesteaseenneeteeneenneenteanee e 16
4.a. Sosyodemografik ve Klinik Degerlendirme ............cccooeiieiiiiniiniiiiesecee e 16
4.b. Noropsikolojik Degerlendirme Puanlarinin Karsilagtirtlmast .........cccceoeieieiininnnenne 19
ST I 2 I 1 7 SR 28
5.a. Hastalarda, Kontrollere gore Bozulmanin Goriildiigii Norobiligsel Alanlar ................. 28

5.b. Hastalarm Ilk ve Ikinci Ol¢iimlerinin Karsilastirilmasi Sonucunda Bozulmanin

GOrtldigii NOrobiligsel AIGNIAT ..........oiiiiiiiee e 30
5.c. Aragtirmanin Gliglii Yanlart Ve Sintrhiliklart ........cooiiiiiiii e 31



T KAYNAKLAR et e e e s e e e e n b e e e e et e e e e areee s 32
EK L: EK KUIUI ONAY1...ciiiiiiicccce ettt snaeae s 42
EK 2: Hastalar i¢in Bilgilendirilmis OIUF FOMMU.........ccoeviveieeeeeieeeeeieeeee e, 46
EK 3: Saglikli Géniilliiler I¢in Bilgilendirilmis OIUr FOrMU ........coevieeveiieeriicieiecvereeeineaas 48
EK4: OZGECMIS. ... e 50



TABLO LISTESI

Tablo 1. Arastirma TaKVIMI c..cccviiiiiieciec ettt re e saee s beesbaesnne e 15
Tablo 2. Katilimcilarin Sosyodemografik ve KIinik Bilgileri ... 17
Tablo 3. Bipolar Bozukluk Tanili Hastalarin Kullandiklari Tlaglar............cccoeeevevecceevenennnee. 17
Tablo 4. Bipolar Bozukluk Hastalarmin Ilk ve Ikinci Ol¢iimlerinin Alindig1 Yillar ............... 18

Tablo 5. Bipolar Bozukluk Tanili Hastalarm Ilk Nérobilissel Test Verilerinin Saglikli
Kontrollerle Karsilagtirilmast .......oiveeeieiieseiie et sre et naesneesseenees 20
Tablo 6. Bipolar Bozukluk Tanili Hastalarin Ilk ve ikinci Nérobilissel Degerlendirme Test
Verilerinin KarstlaStirTIMast .....cecoviiiieiiiiiee et ste e sbe e s re e saae s nbe e sbeesbe e sraeebeenreas 22
Tablo 7. ilk Nérobilissel Degerlendirmeleri 4-6 Y1l Once Yapilmis Bipolar Bozukluk Tanili
Hastalarin 1k ve Ikinci Degerlendirme Verilerinin Karsilastirilmasi ..........coceevevevceevenennnnn. 25
Tablo 8. ilk Nérobilissel Degerlendirmeleri 7-10 Y11 Once Yapilmis Bipolar Bozukluk Tanilt

Hastalarin 1k ve Ikinci Degerlendirme Verilerinin Karsilagtirilmasi ..........cccccevevvcvererennnnen. 26



SEKIL LIiSTESI

Sekil 1. Bipolar Bozukluk Tanil1 Hastalarin ilk ve Ikinci Olgiimlerinin Karsilastirilmasi. .....24



KISALTMALAR

ACTT: Isitsel Uclii Sessiz Harf Siralamasi

BB: Bipolar Bozukluk

COWAT: Kontrollii Kelime Cagrisim Testi

DSM-IV-TR: Mental Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal El Kitabi
DST: Say1 Dizileri Testi

RAVLT: Rey Isitsel S6zel Ogrenme Testi

SCID: DSM-IV ig¢in Yapilandirilmig Klinik Goriisme

SK: Saglikli Kontrol

TMT: Iz Siirme Testi

WCST: Wisconsin Kart Esleme Testi



TESEKKUR

Tim yliksek lisans egitimi boyunca yardimmi ve destegini bizlerden esirgemeyen,
akademik yasamimizda bizlere rehberlik eden, ¢ok degerli hocam ve danismanim, saygideger
bilim insan1 Prof. Dr. Aysegiil OZERDEM’e;

Gerek egitim, gerekse tez yazim siireci boyunca bizlere daima destek olan saygideger
bilim insan1 Dr. Deniz Ceylan TUFAN OZALP’e;

Tim bu siireg boyunca giizel paylasimlarda bulundugum ve birlikte ¢alistigim sevgili
ekip arkadaslarim Ayse ERDOGAN, Burcu VERIM, Aysegiil ILDIZ, Mert CIL ve Peren
GUMUSKESEN-‘e;

Tez degerlendirme kurulunda yer alan saygideger hocalarim Prof. Dr. Berna Binnur
AKDEDE, Prof. Dr. Sermin GENC ve Dog. Dr. Ozden GOKDEMIR’¢;

Ve bilimsel arastirmalarimizda bizlere sagladiklari katkilar igin tim katilimcilarimiza

sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.

Vi



OZET
Bipolar Bozukluk Tams1 Almis Bireylerin Norobilissel Islevlerinde Zamana Bagh
Olarak Meydana Gelen Degisimlerin incelenmesi: Kohort Calismasi
Bengi Balcilar

Saghk Bilimleri Enstitiisii

Giris ve Amag: Bipolar bozukluk, tekrarlayan duygudurum epizotlar: ile karakterize bir
hastaliktir. Bipolar bozuklukta nérobilissel islevlerde bozulma sik goriiliir. Giincel arastirmalar,
saglikli kontrollerle kiyaslandiginda bipolar bozukluk tanisi almig bireylerin noérobiligsel
islevlerinde anlamli diizeyde bozulmalar oldugunu géstermektedir. Takip ¢aligmalar1 bipolar
bozukluk tanili bireylerin norobilissel islevlerinin zamanla kotliye gitmedigini gostermektedir.
Ancak, bu olguyu arastiran ¢alisma sayist olduk¢a azdir. Bu arastirmanin amaci, bipolar
bozukluk tanili bireylerin norobiligsel islevlerinin zamana bagli olarak degisim gosterip
gostermedigini saptamaktir.

Yontem: Bu calismada, 4-10 yil 6nce Dokuz Eyliil Hastanesi Sinirbilimler ve Psikiyatri
Anabilim dallarinda nérobiligsel dlgtimleri yapilmig olan bipolar bozukluk tanili hastalardan
olusan 37 kisilik bir grup norobilissel islevleri agisindan yeniden degerlendirilmis, verileri bu
bireylerin eski 6l¢timleri, ve ekibimizce yiiriitiilmiis diger ¢alismalara katilmis olan 37 saglikli
katilimcimin norobilissel islevleri ile karsilastirilmistir. Hastalarin  saglikli  kontrollerle
karsilastirilmasinda normal dagilim gosteren veri i¢in bagimsiz gruplar t testi, géstermeyenler
icin Mann Whitney U testi uygulanmistir. Hastalarin eski ve yeni verilerinin
karsilastirilmasinda ise, normal dagilim gosteren testler icin bagimli gruplar t testi,
gostermeyenler i¢in ise Wilcoxon Sirali Isaretler Testi kullanilmistir.

Bulgular: Hastalarin ilk dl¢iimlerinde kontrollere gére Say1 Sembolleri (F = 0,471; t = -2,255;
p <0,027), Sozel Akicilik (F = 1,172; t = 2,070; p = 0,042), Wisconsin Kart Esleme (WCST)
Kategori Sayist (Z = 370,500; p < 0,001), WCST Perseveratif Hata (Z = 806,000; p = 0,021),
Gorsel Kopyalama Geciktirilmis (Z = 373,000; p = 0,43) ve Kategori Akicilik (Z = 460,000;p
=0,015) testlerinde anlaml diizeyde daha kotii performans gosterdikleri belirlendi. Daha sonra,
hastalarin ilk 6l¢timleri ile 4-10 yil sonra alinan yeni olgiimleri karsilastirilmistir. Analiz
sonucuna gore Rey Isitsel Sézel Ogrenme Testi tiim alt kategorileri (p < 0,001; p < 0,001; p <
0,001, p = 0,010), Gorsel Kopyalama Testi Geciktirilmis Hatirlama (p = 0,023), Isitsel Sessiz
Harf Siralama (p = 0,020), Say1 Sembolleri Testi (p = 0,038), S6zel Akicilik Testi (p = 0,038),



Kategorik Akicilik Testi (p = 0,006) ve Stroop Testi (p = 0,008) puanlarinin hastalarin eski
puanlarina kiyasla anlamli diizeyde diisiik olduklar1 goriilmiistiir.

Sonug: Bipolar bozukluk hastalarinin 4-10 yillik siire i¢erisinde kisa ve uzun siireli hatirlama,
sozel bellek, isleyen bellek, isleme hiz1 ve dikkat becerilerinde bozulmalar oldugu goériilmiistiir.
Ote yandan; hastalarm gérsel belleginde ve zihinsel esneklik, geribildirimlerden yararlanma ve
problem ¢6zme gibi yiiriitiicii islevlerinde anlamli diizeyde bir bozulma goriilmemistir.

Anahtar kelimeler: Norobilissel islevler, bipolar bozukluk, kohort, izlem ¢alismasi



ABSTRACT
Examination of Time-Dependent Changes in Neurocognitive Functions in Individuals
with Bipolar Disorder: A Cohort Study
Bengi Balcilar

Institute of Health Sciences

Introduction: Bipolar disorder is a chronic illness, characterized by recurrent mood episodes.
Neurocognitive dysfunction is frequent in bipolar disorder. Current research shows significant
impairment in neurocognitive functions of bipolar disorder patients, compared to healthy
controls; whereas some long-term follow-up studies show that neurocognitive functions do not
deteriorate over time in bipolar disorder. However, number of studies is scarce. The aim of this
study is to determine whether neurocognitive functions of individuals with bipolar disorder
change over time.

Method: In this study, a 37-person group consisting of patients diagnosed with bipolar disorder
whose neurocognitive tests were carried out at the Departments of Psychiatry and Neuroscience
of Dokuz Eyliil University 4-10 years ago were reevaluated in terms of their neurocognitive
functions; and the data obtained were compared to the previous scores, as well as to the
neurocognitive functions of 37 healthy participants who were participated to the studies
conducted by our team. In comparison of patients with healthy controls; independent groups t
test was used for normally distributed data, Mann Whitney U test was applied and for non-
normal data. In the comparison of the old and new data obtained from patients; dependent group
t test was used for normally distributed test scores, and Wilcoxon Signed Rank Test was used
for those who did not.

Results: Compared to the primary measurements, the patients shown significantly lower
performance in terms of Digit Symbols (F = 0,471; t =-2,255; p < 0,027), Verbal Fluency (F =
1,172; t = 2,070; p = 0,042), Wisconsin Card Sorting Test (WCST) Category Number (Z =
370,500; p <0,001), WCST Perseverative Error (Z = 806,000; p = 0,021), Visual Reproduction
Delayed Recall (Z = 373,000; p = 0,43) and Category Fluency (Z = 460,000;p = 0,015) tests.
Then, patients’ primary scores were compared with the new scores obtained from the patients
after 4-10 years. According to the analysis results, all subtest scores of Rey Auditory Verbal
Learning Test (p <0.001; p <0.001; p <0.001, p = 0.010), Visual Reproduction Test Delayed
Recall (p = 0.023), Auditory Consonants Trigram Test (p = 0.020) ), Digit Symbol Test (p =



0.038), Verbal Fluency Test (p = 0.038), Category Fluency Test (p = 0.006) and Stroop Test (p
= 0.008) scores obtained from new neuropsychological test of bipolar patients were
significantly lower compared to their previous scores.

Conclusion: Patients diagnosed with bipolar disorder have shown impairment in short and long
term memory, verbal memory, working memory, processing speed and attention in a 4-10-year
period of time. On the other hand; there was no significant impairment in visual memory and
executive functions such as mental flexibility, feedback utilization and problem solving.

Key words: Neurocognitive functions, bipolar disorder, cohort, follow-up study



1. GIRIS VE AMAC

Bipolar bozukluk bireylerin yasam kalitesi, sosyal iligkileri, iyi olma hali ve mutluluk

diizeylerini olumsuz yo6nde etkileyen, manik ve depresif ataklarla seyreden, kronik bir
hastaliktir.! Kisinin duygudurumunu, enerjisini ve giinliik faaliyetlerini dogrudan etkiledigi
bilinmektedir. Temelde depresyon ve mani olarak adlandirilan iki farkli duygudurum
epizodunu ve aralarda 6timi olarak adlandirilan iyilik halini kapsamaktadir. Yapilan ¢alismalar,
bipolar spektrum bozukluklarmin toplumun yaklasik olarak %2,4’int etkiledigini
gostermektedir. Goriilme siklig1 agisindan herhangi bir cinsiyet farki saptanmamustir.?

Bipolar bozukluk, etiyolojisi heniiz tam anlamiyla anlagilamamis olmakla birlikte, belli
bagli fenotiplerle kendini gosteren bir bozukluktur. Bunlardan biri de bipolar bozukluga sahip
bireylerde goriilen norobilissel bozulmalardir. Giincel arastirmalar, saglikli kontrollerle
kiyaslandiginda bipolar bozukluk tanisi almis bireylerin norobilissel islevlerinde anlaml
diizeyde bozulmalar oldugunu gostermektedir.® Bipolar bozukluga sahip bireylerde nérobilissel
bozulmalarin kendini gésterdigi alanlar baslica; yiiriitiicii islevler, siirdiirtilebilir dikkat, isleme
hizi, isleyen bellek, sozel 6grenme ve bellek, gorsel-uzamsal 6grenme ve bellek, s6zel akicilik
ve bilissel esneklik ve tepki ketleme olarak adlandirilabilir.*° Manik ya da depresif dénem
semptomlarinin goriilmedigi, bir diger deyisle 6timik bipolar bozukluk hastalari ile yapilan
calismalar da saglikli kontrollere kiyasla norobiligsel islevlerde bozulmalar oldugunu
gostermektedir.!! S6z konusu bozulmalarin zamanla ne yonde bir ilerleme kaydettigi sorusuna
ise net bir yanit vermek miimkiin olmamaktadir. Son yillardaki ¢alismalar bipolar bozuklugun
ndrordejeneratif 6zelliginin  Stesinde, norogelisimsel 6zelligine vurgu yapmaktadir.®®
Norobiligsel islevlerin niteligi kisilerin yasam Kalitesini ve islevselligini 6nemli 6lgiide etkiliyor
olsa da'?, bu islevlerin gidisatina iliskin olarak alanyazin igerisinde bulunan calisma sayisi
oldukca azdir. Yapilan arastirmalar, bipolar bozukluk hastas1 bireylerin norobilissel islevlerinin
saglikli kontrollere kiyasla gerilemis oldugunu, ancak zamanla kotiye gitmedigini
gostermektedir.'® 14 1

Bu arastirmanin amaci, bipolar bozukluga sahip bireylerin nérobilissel islevlerini
degerlendirmek ve zamana bagli olarak ne yonde bir degisim gosterdigini saptamaktir. Bu
calismada, bipolar bozukluk tip | tanili hastalarin norobiligsel islevlerinde zamana bagl bir

bozulma goriilmemesi beklenmektedir.



2. GENEL BILGILER
2.a. Bipolar Bozuklugun Tanimi

Bipolar bozukluk, yineleyici 6zellikteki depresyon ve mani donemleri ile aradaki iyilik
(6timi) dénemlerinden olusan, yasam boyu siiren bir duygudurum bozuklugudur. Bir kimsenin
bipolar bozukluk tanis1 alabilmesi i¢in, Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal El Kitabi
(DSM-1V-TR)’nda tanimlanmig depresif ve manik epizotlara iliskin tan1 Kriterlerini karsiliyor
olmasi gerekmektedir. DSM-IV-TR’de bipolar bozukluk, tip-I ve tip-1l olmak {izere ikiye
ayrilmistir. Tip-1 Bipolar Bozukluk, depresyon olsun ya da olmasin, bir veya birden fazla manik
veya karigik donemin varligi ile tanimlanirken, tip-11 Bipolar Bozukluk bir veya birden fazla
major depresif donemi ve en az bir hipomanik donemi kapsamaktadir. Her bir donem i¢in tani
kriterleri DSM- IV-TR’de ayrmtil olarak tanimlanmistir. '

Bunlarin yan1 sira, manik epizot kriterlerini karsilamayan hipomanik semptomlarin ve
major depresif epizot kriterlerini karsilamayan depresif semptomlarin goriildiigii donemleri
kapsayan ve en az iki yil siiren bozukluga, siklotimik bozukluk adi verilmektedir.

2.b. Epidemiyolojisi

Epidemiyolojik caligmalar, Bipolar bozuklugun yasam boyu goriilme sikliginin %1
oldugunu one siirmektedir.!” Yiiriitiilen kapsaml1 bir kesitsel arastirma, bipolar tip | igin
goriilme sikligimmin %0,6, bipolar tip Il i¢in ise % 0.4 oldugunu; ve bipolar spektrum
bozukluklarmin toplam yasam boyu goriilme sikliginin % 2.4 oldugunu gostermistir.'® Goriilme
sikl1g1 agisindan cinsiyetler arasinda anlamli bir fark bulunmamaktadir. 11k epizot genelde 20°1i
yaslarin baginda goriilse de, hastaligin ergenlikte ilk sinyallerini vermeye basladigini gosteren
caligmalar da mevcuttur. Ancak, hastaligin belirtileri hemen bir tan1 koymaya elverisli olmadigi
ve tedaviye baslama zamani ¢ogu zaman geciktigi i¢in, baslangica iliskin net bir ifadede
bulunmak miimkiin olmamaktadir.

Hastaligin ¢evre-gen etkilesimine bakacak olursak; ikiz ve evlat edinilen bipolar
bozukluk hastalar1 ve hastalarin akrabalari ile yapilan ¢alismalar, hastaligin genetik boyutunun
onemine isaret etmektedir. Tek yumurta ikizleriyle yapilan c¢alismalar kardeslerden birinin
hastalik tanis1 almas1 durumunda digerinin de alma olasiliginin % 40-70 oldugunu géstermekte;
birinci derece akrabalarin ise akrabalik bagi olmayan bireylere kiyasla on kat daha fazla risk
altinda oldugunu ifade etmektedir.®?® Yasam olaylar1 ve psikolojik stres de hastaligin

gelisiminde 6nemli bir rol oynamaktadir.?! Yapilan ¢alismalar, hastaligin baslangicindan énce



meydana gelen travmatik olaylarin veya karsilagtigimiz yasam olaylarinin hastaligin gelisimine
katkida bulundugunu gostermektedir.??

2.c. Tedavi Yontemleri

Bipolar bozuklugun tedavisinde kullanilan en etkili yontem ilag tedavisidir. Lityum tuzu
ozellikle manik dénemin yatistirilmasinda ve bipolar bozuklugun tedavisinde en sik kullanilan
ve en etkin tedavi yontemidir. Bunun yani sira karbamazepin ve valproik asit de bipolar
bozuklugun tedavisinde en sik kullanilan ilaglardandir. Ancak, farmakolojik tedavi yiiksek
basar1 oranina sahip olsa da, bipolar bozukluk hastalarinin tiimii ilag tedavisine olumlu yanit
vermemektedir.?® Ayrica, ilag tedavisi birakildiginda, hastaligin semptomlarinin geri geldigi
bilinmektedir.?* Ilag tedavisinin yan1 sira, psikoterapi de bipolar bozuklugun sagaltiminda
bagvurulan bir destekleyici tedavi yontemidir. Kisilerin stresle ve olumsuz yasam olaylariyla
bas etme becerilerini arttirarak, hastaligin daha hafif seyretmesine katkida bulunur. Inder ve
arkadaglarinin (2018) yiiriittiigii bir ¢alismada, bipolar bozukluk tanis1 almig ve ilag tedavisi
gormekte olan bireylere 78 haftalik bilissel-davranig¢1 terapi ve kisilerarasi ve sosyal uyum
terapisi programi uygulandiginda hastaligin seyrine olumlu bir etkisi olup olmayacagi
incelenmis, Ve bu iki terapi yontemi arasinda anlamli bir fark goriilmese de, her iki terapiyi alan
kisilerin semptomlarinda zamana bagl olarak azalma goriilmiistiir.?® Yine de, hastalarin tedavi
sonrast siiregteki seyirleri incelendiginde, yaklasik % 50’sinin semptomlariin niiksettigi
goriilmistiir. Bu veriler, bipolar bozukluk hastaliginin timiyle iyilesmesini saglayan bir
yontemin heniiz mevcut olmadigini gostermektedir. Bipolar bozuklugun semptomlarinin
goriilmedigi veya esik altt oldugu, hastalarin tedaviye yanit verdigi 6timik dénemde dahi
kisilerin yasam Kalitelerinin saglikli bireylere kiyasla diisiik oldugu bildirilmistir.?® Ayrica,
otimik bipolar bozukluk hastalarin nérobilissel islevlerinin bir kisminda halen bozulmalar
goriildiigii bildirilmistir.” Bu bilgiler bize semptomlar1 ortadan kalkmis olan &timik bipolar
bozukluk hastalarinin tiimiiyle iyilestigi ¢ikariminda bulunulamayacagini gostermektedir.
Dolayisiyla, giincel verilere gére bipolar bozukluk tanisi almis hastalarin tedavilerinin sona
ermesi ve tiimiiyle iyilesmesi s6z konusu degildir.

Yukarida da goriildiigii tizere bipolar bozukluk toplumun 6nemli bir kismini etkileyen,
kisinin yasam kalitesine ve iyi olma haline olumsuz etki eden, hem genetik hem gevre etkisiyle
gelisen, kronik bir hastaliktir. Gerek tan1 koyma gerek tedavi siireci kendine has zorluklara
sahiptir ve bu zorluklar kisi iizerinde ¢ok fazla yiik olusturmaktadir. Bunlara ek olarak bipolar

bozukluk komorbiditesi yiiksek bir hastaliktir. Kaygi bozukluklari, madde kétiiye kullanimi,



DEHB, yeme bozukluklar1 ve eksen Il bozukluklar1 bipolar bozukluga en ¢ok eslik eden
psikiyatrik bozukluklardir.?® Bu durum, tani1 ve tedavi siirecini zorlastiran baska bir faktor
olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

2.d. Bipolar Bozukluk ve Beyin Goriintiileme Calismalari

Bipolar bozukluga iligkin yiiriitiilen yapisal ve iglevsel beyin goriintiileme ¢alismalart,
hastalarin prefrontal korteks islevlerinde bozulmalar olduguna isaret etmektedir.?® Bipolar
bozukluk hastalar1 ve saglikli kontrollerin gri ve beyaz madde hacmi agisindan karsilastirildigi
bir calismada, voksel tabanli morfometri ile yapilan 6lgimler sonucunda bipolar bozukluk
hastalarinin anterior singulat girus, hemen yakinindaki bir sol medial frontal girus, sag inferior
frontal girus ve sag presantral giruslarinda saglikli kontrollere kiyasla daha diisiik gri madde
hacmi saptanmistir.®® Ozellikle s6zel olmayan islevleri ve duygusal uyaranlar1 diizenleyen
cesitli frontal lob bolgelerinde goriilen bu anomalinin, bipolar bozuklugun patofizyoljisine
katki sagladigi diisiiniilmektedir. Beyin goriintileme c¢alismalarinda yaygm olarak
kullanilmakta olan Stroop testi ile yapilan bir ¢caligmada, 6timik déonemdeki bipolar bozukluk
hastalarinin  saglikli  kontrollere kiyasla anterior singulat korteks aktivitesinde azalma
goriildiigii bildirilmistir.3* Bir diger calismada ise bipolar bozukluk hastalarinda saglikl
kontrollere kiyasla orbital ve medial preforntal korteks etkinligi goriilmedigi bildirilmistir.3? Bu
arastirmalardan elde edilen bulgulara gére bipolar bozukluk hastalarinin yiirtitiicii islevlerinde
bozulmalar oldugu diisiiniilmektedir. Hartberg ve arkadaslarinin (2011) yiriittigi bir
caligsmada, bipolar bozukluk hastalarinin saglikli kontrollere kiyasla ventrikiil ve sag putamen
hacminin daha genis oldugu goriilmiis ve bu da sirasiyla daha diigiik motor ve yiiriitiicii islev
becerileriyle iliskilendirilmistir.>® Hibar ve arkadaslarinin genis bir katilime1 grubu ile yiiriitmiis
olduklar1 kapsamli bir MR ¢alismasindan elde edilen bulgulara gore; bipolar bozukluk
hastalarinin saglikli kontrollere kiyasla frontal, temporal ve parietal bolgelerinde kortikal bir
incelme oldugu, 6zellikle ventrolateral prefrontal korteks kalinliginda bir azalma oldugu tespit
edilmistir.3* On yedi adet arastirmanin incelendigi bir derleme ¢alismasinda, saglikli kontrollere
kiyasla bipolar bozukluk hastalarinin sol anterior singulat ve sol st tempolar girus
hacimlerinde ve baz1 prefrontal bolge hacimlerinde azalma oldugu rapor edilmistir.>® Bipolar
bozukluk hastalarinin dinlenme durumunda iken fonksiyonel gériintiilemelerinin yapildig: bir
calismada, saglikli kontrollere kiyasla hastalarin gorsel algi ve gorsel isleme ile iligkili olan
fronto-oksipital bolgelerinde, ve zihin kurami ve sosyal bilisle iliskili olan anterior preforntal

bolgelerindeki baglant1 yogunlugunun daha diisiik oldugu goriilmiistiir.%



2.e. Bipolar Bozukluk ve Norobilissel Islevler

Bipolar bozukluk hastasi bireylerin yasam kalitesini olumsuz yonde etkileyen bir diger
faktor de, norobilissel islevlerdeki bozulmalarin bu hastaliga eslik ediyor olmasidir.%’
Norobiligsel beceriler psikomotor hiz, dikkat, bellek, yiiriitiicii islevler, sosyal bilis gibi bilgi
isleme mekanizmalarint  kapsamaktadir. Bu mekanizmalar giinlik yasantimizda
bagvurdugumuz ve yagsamimizi kolaylastiran mekanizmalardir. Norobilissel becerilerimizin bir
veya birkaginda bozulma meydana gelmesi, giinliik yasantimizi sekteye ugratir ve yasam
kalitemizi olumsuz etkiler.® Kisi iizerinde strese yol acan bu kayiplar iyi olma haline zarar
vermektedir. Yapilan arastirmalar, bipolar bozukluk tanisi almis bireylerin norobilissel
islevlerinde bozulmalar oldugunu gostermektedir.®® Kurtz ve Gerraty (2009), yaptiklar1 meta-
analiz ¢alismasinda, kontrol grubu ile karsilastirildiginda, norobilissel islevler bakimindan
manik, karisik veya depresif epizottaki bipolar bozukluk hastalarinda ciddi diizeyde, 6timideki
hastalarda ise orta diizeyde bozulmalar oldugunu gostermistir.** Benzer sekilde, Robinson ve
arkadaglar1 (2006) yiiriittiikleri meta-analiz ¢alismasinda 6timik donemdeki bipolar bozukluk
hastalarinin norobiligsel islevlerinde, saglikli bireylere kiyasla anlaml diizeyde bozulmalar
oldugunu bildirmislerdir.** Ozellikle dikkat/isleme hizi, bellek ve yiiriitiicii islevlerinde
bozulmalar oldugu tespit edilmistir.*? Bir baska ¢alismada ise, bipolar bozukluk hastalarinda,
tepki ketleme, gorevler arasinda gegis yapma, yiiriitiicii islevler, sézel bellek ve stirdiiriilebilir
dikkat, isleme hiz1, gorsel bellek ve sozel akicilikta bozulmalar oldugu gériilmiistiir.*® Ozellikle
son yillarda bu konu iizerine yapilan arastirma sayisi oldukc¢a fazla olsa da, bu bozulmalarin
niteligi, olusumu ve seyri heniiz timiiyle anlasilabilmis degildir. Bu konuda arastirmacilarin
sorduklart bir diger soru da, bu bozulmalarin zamana bagli olarak ne yonde bir degisim
gosterdigidir. Yapilan galismalara gére, herhangi bir psikiyatrik bozukluk tanis1 almamis olan
saglikli bireylerin norobilissel islevlerinde de normatif bir diisiis goriilmektedir; ancak bu
diisiisiin giinliik yasami ve sosyal islevleri bozacak diizeyde olmadigi gdzlemlenmistir.**
Insanin dogas: geregi zamanla meydana gelmesi beklenen bu diisiisiin, bipolar bozukluk tanis
almig bireylerde de benzer sekilde gergeklesip gerceklesmedigi tizerine birtakim arastirmalar
yapilmistir. Mora ve arkadaslar1 (2013) yiiriittiikleri bir ¢alismada 6timik bipolar bozukluk
hastalarinin norobiligsel iglevlerinin zamana bagl degisimlerini incelemek {izere hastalar1 6 y1l
takip etmis ve hastalarin yiiriitiicii islev, tepki ketleme, isleme hiz1 ve sézel belleklerinde
bozulmalar oldugunu gérmiis; ancak, bu bozulmalarin zamanla anlamli diizeyde degismedigini

ifade etmislerdir.*® Seksen o6timik bipolar bozukluk hastast ve kirk saglikli kontroliin



norobiligsel iglevlerinin degerlendirildigi ve bes yil sonra yeniden olgiimlendigi diger bir
caligmada; norobilissel bozulmalarin zamanla bir degisim gostermedigi, yalnizca sozel bellegin
zamanla kotiiye gittigi rapor edilmistir.*® Bonnin ve arkadaslarmin (2009) yiiriittiigii dort yillik
bir izlem calismasinda da otimik bipolar bozukluk hastalarinin 6zellikle sézel bellek ve
yiriitiicii islevlerindeki bozulmalarin varligini siirdiirdiigii fakat zamanla kotiiye gitmedigi
bildirilmistir.*” Benzer sekilde, Martino ve arkadaslar1 (2008) yiiriittiikleri ¢alismada 6timik
bipolar bozukluk hastalariin bilissel islevlerini bir yil arayla tekrar degerlendirmis ve dikkat,
yiiriitiicii islev ve sozel belleklerinde halen bozulmalar oldugunu saptamislardir.*® Ancak bu
bozulmalarin zamanla koétiiye gittigi bildirilmemistir.

Hastaligin norobilissel islevler tizerindeki bu olumsuz etkisinin kalittimsal boyutunun
incelenebilmesi amaciyla, bipolar bozukluk tanisi almis bireylerin akrabalari ile ¢aligmalar
yiriitiilerek, bu kisilerin norobilissel islevleri degerlendirilmistir. Bipolar bozukluk tanisi almig
bireylerin akrabalari ile yapilan aragtirmalar, s6zel beceriler, psikomotor hiz, yiiriitiicii islevler
ve isleyen bellek gibi alanlardaki bozulmalarin kalitimsal boyutunun olabilecegini gostermistir.
49,50,51,52

Hastaligin kalitimsal boyutunun yani sira, hastalarin gegirdikleri epizot sayisinin da
hastalarin norobiligsel islevlerine etki ettigi diisiiniilmektedir. Cardoso ve arkadaslarinin (2015)
yuriittiigii bir ¢alismada, depresif ve manik donemdeki hastalarin dikkat, sdzel 6grenme,
yiriitiicii islevler, psikomotor hiz ve gorsel bellek gibi bilissel becerilerinde bozulmalar oldugu
goriilmiistiir.>® Kurtz ve Gerraty’nin (2009) vyiiriittiikleri meta-analiz calismasinda, akut
epizottaki hastalar ile 6timik donemdeki hastalarin norobilissel islevleri karsilastirilmis, manik
ve karma donemdeki hastalarin s6zel 6grenme alaninda, depresif donemdeki hastalarin ise yine
ayn1 alanda ve ek olarak sozel akicilik alaninda daha diisiik performans sergiledikleri
goriilmiistiir.°

Bipolar bozukluga eslik eden s6z konusu norobiligsel bozulmalar, kisilerin yasam
kalitesini ve psikososyal becerilerini olumsuz yonde etkilemektedir. Yiiriitiilen bir meta-analiz
calismasinda, yalnizca epizottaki degil, 6timik donemdeki bipolar bozukluk hastalarinin dahi
biligsel performanslar1 ve piskososyal islevleri arasinda bir korelasyon bulunmustur.>
Norobiligsel becerilerdeki bozulma ile birlikte, islevsellikte de diisiis goriildiigli saptanmustir.
Bir diger meta-analiz ¢alismasinda, bilissel islevlerdeki bozulmalarin, kisinin giinlik

islevselligine ota diizeyde ve olumsuz yénde etki ettigi gosterilmistir.>
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Bu c¢alismanin amaci bipolar bozukluk tip | tanist almis hastalarin norobiligsel
islevlerinde zamana bagli olarak meydana gelen degisimlerin incelenmesidir. Hastalarin

norobilissel islevlerinde zamana bagli herhangi bir bozulma goriilmesi beklenmemektedir.

3. GEREC VE YONTEM

3.a. Aragtirmanin Tipi

Bu arastirma, deneysel nitelikte bir arastirmadir. 4-10 y1l dnce Dokuz Eyliil Universitesi
Sinirbilimler ve Psikiyatri Anabilim dallarinda norobiligsel 6lgtimleri yapilmis olan bipolar
bozukluk hastalarindan olusan grup norobiligsel islevleri agisindan yeniden degerlendirilerek,
eski ve giincel puanlari karsilastirilmistir. Ayrica bu puanlar, ekibimiz tarafindan yiiriitiilen
caligmalara katilmis olan saglikli kontrollerden elde edilen puanlarla karsilastirilmistir.

3.b. Arastirmanin Yeri ve Zamam

Bu arastirma, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim Dali, ve
Saglik Bilimleri Enstitiisii Sinirbilimler Anabilim Dal1 isbirligiyle yiiriitiilmis olup, 01/01/2018
ve 01/05/2019 tarihleri arasinda gergeklestirilmistir.

3.c Aragtirmanin Evreni ve Orneklemi/Calisma Gruplar

Aragtirmaya 37 6timik donem bipolar bozukluk hastasi ve 37 saglikli kontrol olmak
lizere toplam 74 kisi dahil edilmistir. Otimik bipolar bozukluk tanili hastalar, Dokuz Eyliil
Universitesi Hastanesi Psikiyatri Klinigi ne bagvurmus olan; ve Uzm. Dr. Ece Arat’in 2013/37-
26 karar numarali ve 10/10/2013 tarihli etik kurul onayr almis “iki Uglu Duygudurum
Bozuklugu Tanili Hastalarda Dikkat Eksikligi ve Hiperaktivite Bozuklugu Ek Tanis1 Varliginda
Diirtiisellik, Risk Alma Davranisinin ve Norobilissel Islevlerin Saglikli Kontrollerle
Karsilagtirilmas1” adli ¢alismasi; Dr. Ceren Hidiroglu’nun 04/06/2009 no.lu ve 12 Mart 2009
tarihli etik kurul toplantisi ile onaylanan “Bipolar Bozukluk Tanili Otimik Hastalar Ve Birinci
Derece Akrabalarinda Diirtiisellik: Saglikli Kontrollerle Karsilastirmali Bir Caligma” adli
calismasi; Dr. Ceren Hidiroglu’nun 373 no.lu ve 23/11/2007 tarihli etik kurul onay1 almis olan
“Bipolar Bozukluk | Tanili Otimik Hastalar Ve Hastaliktan Etkilenmemis Birinci Derece
Akrabalarda Tepki Ketleme Ve Bozucu Etkiyi Kontrol Edebilme Becerisi” adli ¢alismasi; ve
Sehnaz Neslihan Giirz Yal¢in’in B.30.2.DEU.0.01.00.00 no.lu ve 06/07/2009 tarihli etik kurul
onay1 almis olan “Psikiyatrik Hastaliklarda Gliadan Koken Alan norotrofik faktor ve Beyinden
Koken Alan Nérotrofik faktor’iin rolii” isimli proje kapsaminda yiiriittiigii “iki Uclu Bozukluk
Tanili Hastalar, Birinci Derece Akrabalar1 Ve Saglikli Kontrollerde Serum BDNF Diizeylerinin
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ve Norobilissel Islevlerin Karsilastirilmast” adli ¢alismasina alinmis olan ve bu ¢alisma igin
arandiklarinda kendilerine ulasilarak katilmay:r kabul eden hastalardir. Bu hastalar ilk
katildiklar1 galismada DSM-IV-TR’ye gore psikiyatrlar tarafindan bipolar bozukluk tip | veya
tip Il tanis1 konmus ve yapilan degerlendirmeler neticesinde son alt1 aydir 6timik donemde
oldugu saptanmig olan hastalardir. S6zii gegcen 37 hasta bu ¢alisma i¢in yeniden geldiklerinde,
psikiyatristler tarafindan tekrar degerlendirilmis ve yine son alti aydir 6timik donemde
olduklar1 saptanmistir. Bipolar bozukluk hastalar1 i¢in ¢alismaya alinma Kriterleri asagidaki
gibidir:

- 18-65 yas aras1 olmak

- SCID-I ile DSM-1V Bipolar Bozukluk tip I tanisi almis olmak

- DSM-IV o&lgiitlerine gore bagka bir eksen | tanisinin olmamasi

- Kafa travmasi ya da beyin operasyon 6ykiisiiniin olmamasi

- DSM-IV &lgiitlerine gore 6 aydir devam eden 6timi

- 17 maddelik HAM-D (Hamilton Depresyon Olgegi) ve YMO (Young Mani Olgegi)
puanlariin < 7 olmasi.

- Bilgilendirilmis olur formunu imzalamak

- 4-10 y1l 6nce, sozii gegen ¢alismalara katilmig olmak
Bipolar bozukluk hastalar1 i¢in dislama kriterleri asagidaki gibidir:

- Herhangi ek bir psikiyatrik tan1 almis olmak.

- Herhangi bir norolojik, otoimmiin ya da kontrolsiiz hipertansiyon ve diyabet gibi

kronik bir hastaliginin olmasi

Onceden testleri yapilmis ve tekrar ulasilarak testlerinin yinelenmesi planlanan saglikls
kontrollerden ulasilabilen kisi sayisi yetersiz oldugundan, 6timik bipolar bozukluk hastalarinin
ilk 6lgtimlerinin alindig1 ve 4-10 yil dnce yiritiilen ¢calismalara katilmis saglikli kontrollerin
verilerine ek olarak, 14/04/2016 tarihinde 2016/10-25 say1 ile etik kurul onay: almis olan
“Duygudurum Bozuklugu Tanis1 Alan ve Risk Altinda olan Bireylerde Norobilissel islevler ve
Sosyal Bilis” isimli ¢calismaya katilan saglikli géniilliilerden elde edilen veriler kullanilmistir.
Saglikli kontrol grubu i¢in i¢leme Kriterleri asagidaki gibidir:

- 18-65 yas aras1 olmak

- Kafa travmasi ya da beyin operasyon 6ykiisiiniin olmamast

- Bilgilendirilmis olur formunu imzalamak

- 4-10 y1l 6nce, sozli gegen galismalara katilmis olmak
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Saglikli kontrol grubu i¢in diglama Kriterleri asagidaki gibidir:

- Herhangi bir psikiyatrik bozukluk tanisi almamis olmak

- Birinci derece akrabalariin herhangi bir psikiyatrik tan1 almamis olmasi

- Herhangi bir noérolojik, otoimmiin ya da kontrolsiiz hipertansiyon ve diyabet gibi
kronik bir hastaliginin olmasi

3.d. Arastirmanin Degiskenleri

Bagimli Degisken: Noropsikolojik Degerlendirme Puanlari

Bagimsiz Degisken: Zaman, Klinik Olgiimler, Demografik Bilgiler

3.e. Veri Toplama Araclar

Calismaya dahil edilmek tizere tekrar ¢agrilan bipolar bozukluk hastalarina ve saglikli
kontrollere DSM-IV igin yapilandirilmis klinik goériisme SCID-1%¢ uygulanarak, klinik
degerlendirmeleri yapilmistir. Bipolar bozukluk hastalarina, manik ve depresif semptomlarinin
siddetini tespit etmek amaci ile Young Mani Olgegi®” ve Hamilton Depresyon Olgegi®®
uygulanmistir.

Hasta grubu ve saglikli kontrol grubuna iliskin i¢leme ve diglama kriterlerine uygun
oldugu saptanan katilimcilarin, Katilimc1 Kayit Formu kullanilarak demografik bilgileri
alinmistir.

Daha sonra, tiim katilimcilara Noropsikolojik Degerlendirme Bataryasi uygulanmustir.
Test Bataryasinda kullanilan testler asagida listelenmistir:

Wiskonsin Kart Esleme Testi (Wisconsin Card Sorting Test, WCST): Wisconsin Kart
Esleme Testi (WCST), 1648 yilinda Grant®® ve Berg® tarafindan gelistirilmistir. Katilimcidan
kartlar iizerindeki seklin rengine, sayisina ya da bigimine gore eslestirmesi beklenmekte, fakat
bu bilgi katilimciya verilmemektedir. Her eslemeden sonra katilimciya “Dogru” ve “Yanlig”
ifadeleri ile geribildirim verilerek ortintiiyii kendisinin kesfetmesi beklenir. WCST yiiriitiicti
islevlerin detayli olarak degerlendirildigi, ortalama uygulama siiresi 20 dakika olan bir testtir.
Kategori olusturma, kategori degistirme, kategoriyi siirdiirme, mental esneklik, problem ¢6zme
ve geri bildirimlerden yararlanma becerilerini degerlendirmektedir.®

Rey Isitsel S6zel Ogrenme Testi (Rey Verbal Learning Test): Bu test Rey tarafindan,
sozIii bilginin islenmesini degerlendirmek iizere gelistirilmistir.®? Katilimciya 15 kelimeden
olusan bir liste okunarak, bu listesinden olabildigince ¢ok sayida kelime hatirlanmasi beklenir.
Bu islem bes kez tekrarlanir. Hepsini hatirlamas1 durumunda sonlandirilir. Daha sonra farkli

kelimelerden olusan 15 kelimelik bir liste daha okunur ve yine olabildigince ¢ok kelime
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hatirlamas1 beklenir. Bu islemden sonra katilimeidan ilk listeden hatirladigi kelimeleri tekrar
soylemesi beklenir. 20 dakika sonra katilimcidan yine ilk listeden hatirladigi kelimeleri
sOylemesi istenir. Eksik kelime kalirsa, ¢esitli s6zciiklerden olusan bir listeden bakarak ilk
listede var olan kelimeleri tanimasi beklenir. Bu test ile uzun ve kisa siireli hatirlama, 6grenme,
serbest hatirlama, tanryarak hatirlama becerilerini degerlendirilir.®?

Kategorik Akicilik Testi (Category Fluency Test): Sozel kategorik akicilik testinde
katilimcidan bir dakika igerisinde olabildigince ¢cok sayida hayvan ismi saymasi istenir. Bu test
dikkati siirdiirme becerisini 6lcmektedir.®

Kontrollii Kelime Cagrisim Testi (Controlled Oral Word Association Test, COWAT):
Bu test, Multilingual Aphasia Examination bataryasinin bir alt testidir, ancak bagimsiz bir
sekilde K-A-S testi olarak da uygulanmaktadir.%® Katilimcidan birer dakika igerisinde sirasiyla
K-A-S harfleri ile baslayan ve 6zel isim igermeyen kelimeler saymasi istenir. Bu test, s6zel
akicilig1 degerlendirmektedir.®

Say1 Sembolleri Testi (Digit Symbol): ilk olarak 1940’11 yillarda gelistirilen bu testte,
1’den 9’a kadar rakamlar ve her bir rakama karsilik gelen farkli semboller bulunmaktadir.®’
Kisinin 90 saniye igerisinde olabildigince ¢ok ve dogru sembolii ilgili rakamin altina kodlamas1
beklenmektedir. Bu test, isleme hizi, isleyen bellek, gorsel-uzamsal isleme becerisi ve dikkati
degerlendirmekte kullanilir.®®

Say1 Dizisi Testi (Digit Span): 8 ¢ift rastgele say1 dizilerinden olusan ileri say1 menzili
testi ile 8 cift rastgele say1 dizilerinden olusan geri say1 menzili testini igermektedir. isleyen
bellegi degerlendirmek amactyla uygulanmaktadir.®

Stroop Testi (Stroop Color and Word Test): Stroop Testi ilk olarak 1935 yilinda Stroop
tarafindan gelistirilmistir’®. Kirmiz1, mavi ve yesil renkli 60 kutucuktan ve 60 adet rastgele
siralanmig ve yine bu ti¢ renkten herhangi biri ile yazilmis kirmizi, yesil ve mavi kelimelerinden
olusur. Ilk asamada katilimcidan kutucuklarin renklerini olabildigince hizli bir sekilde
sdylemesi istenir. Ikinci asamada bu ii¢ renkten herhangi biriyle yazilmis kelimeleri okumast,
tiglincii agamada ise; bu renklerle yazilmis kelimeleri okumayip, yalnizca kelimelerin renklerini
sOylemesi istenir. Bu testle odaklanmis dikkat, segici dikkat, tepki ketleme ve bilgi isleme hiz1
degerlendirilir.”*

Isitsel Uclii Sessiz Harf Siralamas1 (Auditory Consonant Trigrams, ACT): Bu testte
katilimcilara ti¢ adet harf ve ardindan geriye dogru saymalarini istedikleri bir say1 verilir.

Katilimer bu ¢ harfi aklinda tutarak verilen sayidan geriye dogru saymaya baslar. Uygulayici,

14



katilimciy1 3, 9 veya 18 saniye sonra durdurarak kendisine sdylenen ti¢ harfi sdylemesini ister.
ACT, kisa siireli bellegi degerlendirmek amaciyla kullanilan Brown-Peterson yontemi esas
alinarak gelistirilmistir.” Isleyen bellegi degerlendiren bir testtir.”

Iz Siirme Testi A ve B (Trail Making Test A and B, TMT): 1944 yilinda ABD ordu
psikologlari tarafindan gelistirilmistir.”* A boliimiinde bireyden 1 *den 25°e kadar sayilari farkli
diizlemlerde birbirine birlestirmesi istenir. B boliimiindeyse 1°den 13°e kadar olan sayilari
A’dan L’ye kadar olan harflerle birlestirmeleri gerekmektedir. Bireylerin testleri tamamlama
stireleri ve yaptiklar1 hata sayilar1 puanlamaya dahil edilmektedir. Bu test ile gorsel tarama,
islem hiz1, zihinsel esneklik ve yiiriitiicii islevler degenlendirilmektedir.”

Gorsel kopyalama (visual reproduction): Bu test Wechsler tarafindan gelistirilmis olup,
Wechsler hafiza &lgeginin bir alt dlgegidir. Uzerlerinde sekiller bulunan 3 adet Karttan
olusmaktadir. i1k iki karta 10, iiciincii karta 15 saniye bakilir ve bir kigida cizilmesi istenir. 20
dakika sonra kisiden bu sekilleri tekrar ¢izebilmesi beklenir. Gorsel bellegi degerlendirmekte
kullanilir.”

3.f. Arastirma Plan1 ve Takvimi

Bu arastirmada, katilimcilarin klinik goriismeleri yapilmig, sosyodemografik bilgileri,
kullandiklar1 ilaglar, beden Kkitle indeksleri ve bipolar bozukluga iliskin klinik verileri
toplanmistir. Daha sonra, noropsikolojik test bataryasi uygulanarak norobilissel islevleri
degerlendirilmistir ve kaydedilmistir. Ardindan tiim bu veriler istatistiksel olarak analiz edilmis

ve sonuglart raporlanmistir. Arastirma takvimi, Tablo 1°de verilmistir (Tablo 1).

Tablo 1: Arastirma Takvimi

Ocak-Mayis | Mayis 2018 | Mart-Nisan Nisan- Haziran
2018 — Mart 2019 2019 Mayis 2019 2019
Literatiir Okuma X
Veri Toplama X
Istatiksel Analizler X
Raporlarin ve
X
Yayilarin Hazirlanmasi
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Sunum X

3.9. Verilerin Degerlendirilmesi

Bagimli ve bagimsiz degiskenler arasindaki iliski, SPSS 21.0 Istatistik Programi
kullanilarak incelenmistir. 4-10 y1l 6nce yukarida sozii gegen ¢alismalara katilmis olan bipolar
bozukluk hastalarinin eski olgtimleri, bu ¢alisma kapsaminda alinmis olan yeni olgtimleri ve
yine yukarida isimleri belirtilmis olan ¢alismalara katilan saglikli kontroller arasindan yas,
cinsiyet ve egitim durumu hastalarla eslestirilerek olusturulan saglikli kontrol grubunun
noropsikolojik degerlendirme puanlar1 karsilastirilmigtir. Oncelikle gruplarin normal dagilim
gosterip gostermedikleri incelenmistir. Demografik verilerin (yas, cinsiyet, egitim durumu) ve
Klinik verilerin (beden kitle indeksi, sigara tiikketimi, epizot sayisi, ilag kullanimi1) incelenmesi
icin t testi ve ki kare testi kullanilmistir. Hastalarin demografik ve Klinik verilerinin
incelenmesinin ardindan, noropsikolojik degerlendirme puanlari analiz edilmistir. Test
puanlarinin gruplar arasinda normal dagilim gosterip gostermedigi incelenmis, normal dagilim
gosteren degiskenler i¢in parametrik, normal dagilim gostermeyen degiskenler iginse
parametrik olmayan testler uygulanmistir. Hasta grubunun ilk o6lgiimleri ile saglikli grup
karsilastirilirken; normal dagilim gosteren test puanlarinin karsilastirilmasinda bagimsiz
gruplar t-testi, normal dagilim gostermeyen test puanlarinin karsilastirilmasinda ise Mann
Whitney U testi uygulanmigtir. Hastalarin ilk puanlari ile 4-10 yil sonraki dlgiimlerinden elde
edilen puanlarin karsilastirilmasinda ise, puanlar normal dagilmadigindan, parametrik olmayan
Wilcoxon Isaretli Siralar Testi kullanilmistir.

3.h. Etik Kurul Onay

Dokuz Eyliil Universitesi Girisimsel Olmayan Etik Kurul tarafindan 26/07/2018
tarihinde verilen 2018/19-44 sayili karar geregince “Bipolar Bozukluk Tanis1 Almis Bireylerin
Norobiligsel Islevlerinde Zamana Bagli Olarak Meydana Gelen Degisimlerin Incelenmesi:

Kohort Calismasi” adli galismanin gergeklestirilmesinin etik agidan uygun oldugu goriilmiistiir.

4. BULGULAR

4.a. Sosyodemografik ve Klinik Degerlendirme

Calismaya bipolar bozukluk tip | tanis1 almis 37 hasta (4-6 yil 19 hasta, 7-10 yil 18
hasta) ve 37 saglikli katilime1 olmak tizere toplam 74 kisi dahil edilmistir. Hastalar ve saglikli

kontroller yas ve egitim diizeyi agisindan eslestirilmistir. Bipolar bozukluk tanis1 almig hastalar
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ile saglikli kontrollerin sosyodemografik bilgileri ve hastalarin klinik bilgileri Tablo 2 ve 3’te

sunulmustur (Tablo 2, Tablo 3). Bipolar bozukluk hastalar1 ve saglikli katilimeilar arasinda yas,

cinsiyet ve egitim durumu agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktadir. Ote
yandan, sigara kullanimi (¥ = 5,058; df = 1; p = 0,025) ve beden kitle indeksi (t = -3,306; df =

54; p = 0,002) agisindan anlamli bir fark bulunmaktadir. Katilimcilarin 6l¢timlerinin alindigi

yillar Tablo 4’te verilmistir.

Tablo 2: Katilimcilarin Sosyodemografik ve Klinik Bilgileri

Bipolar Bozukluk

Saglikli Kontroller

+ SS)

Hastalar1 P degeri
(s=37)
(s=37)
t=0,51; df = 72;
Yas™ (yil = SS) 37,05 + 9,06 37,16 £ 9,18
p < 0,959
o 21 kadin (% 57) 21 kadin (% 57) ¥? =0,000; df = 1;
Cinsiyet (%)
16 erkek (% 43) 16 erkek (% 43) p =1,000
Egitim Durumu t =0,426; df = 71,
12,05 + 3,27 12,36 + 2,86
(Y1l £ SS) p<0,671
) 8 iciyor (% 22) 15 igiyor (% 48) v’ =5,058; df = 1;
Sigara i¢iyor mu? (%) i
28 igmiyor (% 78) | 16 igmiyor (% 52) p =0,025
L . t =-3,306; df = 54;
Beden kitle indeksi 28,67 +£5,35 24,19 + 3,80
p = 0,002
Ilk epizot yas1 (Y1l = SS) 25,08 + 7,65
Gegirdigi epizot sayisi
SIrdiSLep Y 5,61+ 3,09
(Adet + SS)
Manik epizot sayis1 (Adet
3,17+£2,01

17




Depresif epizot sayis1
(Adet = SS)

2,44 +218

* Hastalarin ilk dl¢timleri sirasinda alinan yas bilgilerine gére hesaplanmstir.

Tablo 3: Bipolar Bozukluk Tanil1 Hastalarin Kullandiklari Ilaglar

Bipolar Bozukluk Hastalar

[k 6lgiim alindig1 donemdeki

ilag kullanimi1

ikinci 6l¢iimiin alindig

donemdeki ilag kullanimi**

Antidepresan

(S=37) (§=29)
Tek ilag tedavisi
o S=17 S=8
(duygudurum dengeleyici*)
Duygudurum Dengeleyici +
y.g o e S=17 S=16
Antipsikotik
Duygudurum Dengeleyici +
YOI ZEngEEY s=1 5=3
Antipsikotik + Antidepresan
Duygudurum Dengeleyici +
Y9 geley S=9 S=9

* Lityum, valproat, karbamezepin, okskarbazepin, lamotrijin

** 8 hastanin giincel ila¢ kullanim bilgisine ulagilamamustir.

Tablo 4: Bipolar Bozukluk Hastalarinn ilk ve Ikinci Olgiimlerinin Alindig1 Yillar

Hasta Sayis1 Ilk ve ikinci Ol¢iim Arasinda Gegen Siire
8 hasta 10 yil
1 hasta 8 yil
9 hasta 7 yil
9 hasta 6 yil
4 hasta 5yil
6 hasta 4 yil
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4.b. Noropsikolojik Degerlendirme Puanlarimin Karsilastirilmasi

Bipolar bozukluk tanili hasta grubu ilk 6lgiimleri ile saglikli kontroller arasinda yapilan
karsilastirmada, gruplarin Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi Deneme 1, Rey Isitsel Sozel
Ogrenme Testi 1°den 5’e Toplam, Isitsel Sessiz Harf Siralama Toplam, iz Siirme Testi A
Saniye, Say1 Sembolleri Testi Toplam, S6zel Akicilik Testi Toplam alt testlerinden aldiklari
puanlarin normal dagilim gosterdigi goriilmistir. Bu nedenle bagimsiz gruplar t testi
kullanilarak iki grup karsilastirilmistir. Analiz sonuglarina gore Sayr Sembolleri Testi (F =
0,471; t=-2,255; p <0,027) ve S6zel Akicilik Testi (F=1,172;t=2,070; p = 0,042) a¢isindan
anlamli bir fark oldugu goriilmiistiir. Hasta grubu, saglikli grubuna kiyasla daha diisiik bir
performans sergilemistir.

Analiz sonuglarma gére gruplarm Rey Isitsel Sézel Ogrenme Testi 7, Rey Isitsel Sozel
Ogrenme Testi dogru, Wisconsin Kart Esleme Testi Kategori Sayisi, Wisconsin Kart Esleme,
Testi Perseveratif Hata, Gorsel Kopyalama Testi Anlik, Gorsel Kopyalama Testi Geciktirilmis,
iz Siirme Testi B Saniye, Say1 Dizisi Testi ileriye Dogru, Say1 Dizisi Testi Geriye Dogru,
Kategori Akicilik Testi Toplam ve Stroop Testi Interferans 3-2 alt kategorilerinde ise normal
dagilim gostermedikleri goriilmistiir. Bu nedenle, parametrik olmayan Mann Whitney U testi
uygulanmistir. Bu analizin sonucuna gore gruplarin Wisconsin Kart Esleme Testi Kategori
Sayis1 (Z = 370,500; p < 0,001), Wisconsin Kart Esleme Testi Perseveratif Hata (Z = 806,000;
p = 0,021), Gorsel Kopyalama Testi Geciktirilmis (Z = 373,000; p = 0,43), Kategori Akicilik
Testi Toplam (Z = 460,000;p = 0,015) alt testlerinden aldiklar1 puanlar agisindan anlamli
diizeyde farkli oldugu goriilmistiir. Hasta grubu, saglikli kontrollere kiyasla daha diisiik bir
performans sergilemistir. Ote yandan; hastalar ve saglikli katilimcilar arasinda Rey Isitsel Sozel
Ogrenme Testi Deneme 1, Rey Isitsel, S6zel Ogrenme Testi 1’den 5’e Toplam, Rey Isitsel Sézel
Ogrenme Testi 7, Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi dogru, Gorsel Kopyalama Testi Anlik, Isitsel
Sessiz Harf Siralama Toplam, Iz, Siirme Testi A Saniye, 1z Siirme Testi B Saniye, Say1 Dizisi
Testi Ileriye Dogru, Say1 Dizisi Testi Geriye Dogru, Stroop Testi Interferans 3-2 puanlari
acisindan anlamli bir fark bulunmamaktadir (p > 0,05). Analiz sonuglar1 asagidaki tabloda

verilmistir (Tablo 4).
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Tablo 5: Bipolar Bozukluk Tanili Hastalarm Ilk Norobilissel Test Verilerinin Saglikli

Kontrollerle Karsilastiriimasi

Bipolar Bozukluk

Saglikli Kontroller

Istatistiksel
Noropsikolojik Testler (5=37) (5=37)
Degerlendirme
(Ortalama + SS) (Ortalama + SS)
Rey Isitsel Sozel
" _ F=1,235;t=-851;
Ogrenme Testi Deneme 794 +1,77 7,92 +1,89
p = 0,398*
1
Rey Isitsel Sozel
, _ F=222;t=1,629;
Ogrenme Testi 1’den 5’e 53,35+9,13 57,68 + 7,31
p =0,108
Toplam
Rey Isitsel Sozel Z =530,500;
) _ 10,62 + 3,03 11,96 + 2,54
Ogrenme Testi 7 p = 0,094**
Rey Isitsel Sozel Z = 648,000
) _ 13,26 + 1,86 13,56 + 1,89
Ogrenme Testi dogru p =0,683
Wisconsin Kart Esleme Z =370,500;
) ) 4,09 + 1,96 5,52 +1,00
Testi Kategori Sayisi p <0,001
Wisconsin Kart Esleme Z =806,000;
) _ 16,47 + 8,01 10,84 + 4,55
Testi Perseveratif Hata p =0,021
Gorsel Kopyalama Testi Z = 424,500;
33,62 + 6,89 37,24 + 2,88
Anlik p = 0,065
Gorsel Kopyalama Testi Z =373,000;
30,38 +9,01 34,60 + 5,86
Geciktirilmis p=0,43
Isitsel Sessiz Harf F =3,860; t = -756;
47,55+ 6,31 50,12 + 7,93
Siralama Toplam p = 0,452
[z Siirme Testi A Saniye F=0,723;t=-1,728;
39,82 +12,84 35,24 + 11,66

p < 0,088
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Iz Siirme Testi B Saniye Z = 854,500;
98,32 £52,13 74,96 + 27,23
p = 0,066
Say1 Sembolleri Testi F=0,471; t=-2,255;
48,21 + 13,76 55,48 + 13,31
Toplam p <0,027
Say1 Dizisi Testi Ileriye Z =780,500
7,24 £ 2,40 6,28 +£2,13
Dogru p =0,202
Say1 Dizisi Testi Geriye Z =609,500
6,56 + 2,60 6,92 + 2,66
Dogru p =0,529
Sozel Akicilik Testi 35,62 £ 1426 44,40 + 17,69 F=1172;t=2,070;
Toplam p = 0,042
Kategori Akicilik Testi 2032+ 4.70 2288 + 4,49 Z = 460,000;
Toplam p = 0,015
Stroop Testi Interferans 49,15 £ 10,82 5776 + 44,09 Z =523,000
3-2 p=0,749

* Bagimsiz gruplar t testi uygulanmustir.
** Mann Whitney U testi uygulanmigtir.

Bipolar bozukluk tanili hastalarin ilk defa ve 4-10 yil sonra ikinci kez alinan
noropsikolojik 6l¢ilimlerinin karsilastirilmasinda ise, gruplar normal dagilim gostermediginden,
parametrik olmayan Wilcoxon Isaretli Siralar Testi uygulanmistir. Analiz sonucunda gruplarin
Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi tiim alt kategorileri (z = -3,714, p < 0,001; z = -4,477, p <
0,001; z = -3,848, p < 0,001, z = -2,572; p = 0,010), Gorsel Kopyalama Testi Geciktirilmis
Hatirlama (z = -2,266; p = 0,023), Isitsel Sessiz Harf Siralama (z = -2,333; p = 0,020), Say1
Sembolleri Testi (z =-2,079; p = 0,038), Sozel Akicilik Testi (z = -,078; p = 0,038), Kategorik
Akicilik Testi (z=-2,759; p = 0,006) ve Stroop Testi (z =-2,672; p = 0,008) puanlari agisindan
anlamli diizeyde farkli olduklar1 gériilmiistiir. Hasta grubu, saglikli kontrollere kiyasla daha

diisiik performans gostermistir. Analiz Sonuglar1 asagidaki tabloda gostermistir (Tablo 5).
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Tablo 6: Bipolar Bozukluk Tanili Hastalarin ilk ve Ikinci Norobilissel Degerlendirme Test

Verilerinin Karsilastirilmasi

Bipolar Bozukluk

Bipolar Bozukluk

[k Ol¢iim Ikinci Olciim Istatistiksel
Noropsikolojik Testler
(5=37) (5=37) Degerlendirme
(Ortalama + SS) (Ortalama + SS)
Rey Isitsel Sozel z =-3,714;
" . 7,94 £1,77 6,59 + 2,14
Ogrenme Testi Deneme 1 p <0,001*
Rey Isitsel Sozel
. ) z=-4477,
Ogrenme Testi 1’den 5’¢ 53,35+ 9,13 46,19 + 10,79
p <0,001
Toplam
Rey Isitsel Sozel z =-3,848;
. ) 10,62 + 3,03 8,92 + 3,33
Ogrenme Testi 7 p <0,001
Rey Isitsel Sozel z=-2572;
) ) 13,26 + 1,86 12,11+ 2,80
Ogrenme Testi dogru p =0,010
Wisconsin Kart Esleme z = -,886;
: . 4,09 + 1,96 4,41 + 2,05
Testi Kategori Sayisi p=0,376
Wisconsin Kart Esleme z=-1,717;
_ ) 16,47 + 8,01 20,09 + 13,33
Testi Perseveratif Hata p = 0,086
Gorsel Kopyalama Testi z =-1,876;
33,62 + 6,89 30,95 + 10,50
Anlik p = 0,061
Gorsel Kopyalama Testi z=-2,266;
30,38 +£9,01 26,29 + 13,25
Geciktirilmis p = 0,023
Isitsel Sessiz Harf z=-2,333;
4755 +6,31 44,76 £ 10,16
Siralama Toplam p =0,020
Iz Siirme Testi A Saniye z=-1,082;
39,82 + 12,84 38,29 + 15,11
p=0,279
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Iz Siirme Testi B Saniye

z=-,424;

98,32 £52,13 102,89 + 63,28
p=0,671
Say1 Sembolleri Testi z=-2,079;
48,21 + 13,76 44,00 + 15,35
Toplam p = 0,038
Say1 Dizisi Testi Ileriye z = -1,966;
7,24 £ 2,40 6,49 + 2,17
Dogru p = 0,049
Say1 Dizisi Testi Geriye z =-,960;
6,56 + 2,60 6,19 + 2,36
Dogru p =0,337
So6zel Akicilik Testi 35,62 4 14.26 32,10 + 12.43 z=-,078;
Toplam p = 0,038
Kategori Akicilik Testi 20324470 18,08 + 5,31 z=-2,759;
Toplam p = 0,006
Stroop Testi Interferans 3- 4915 £ 1082 41,14 + 15,58 Z2=-2,672;
2 p = 0,008

* Wilcoxon Isaretli Siralar Testi uygulanmistir.
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Sekil 1: Bipolar Bozukluk Tanili Hastalarin 1k ve Ikinci Olgiimlerinin Karsilastirilmas:
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Ek olarak bipolar bozukluk hastalari, 6lgtimleri 4-6 y1l 6nce alinanlar (S = 19) ve 7-10
yil (S = 18) once alinanlar olarak iki gruba ayrilarak, ilk ve ikinci 6lgtimleri her bir yeni grup
icin yeniden karsilagtirilmigtir. Gruplardaki katilimer sayisi diisiik oldugundan, parametrik
olmayan Wilcoxon Isaretli Siralar Testi ile analiz gerceklestirilmistir. Ilk 6lciimleri 4-6 y1l dnce
alinan hastalarin puanlar giincel l¢iimleri ile karsilastirildiginda, hastalarin Rey Isitsel Sézel
Ogrenme Testi Deneme 1 (z = -2,468; p < 0,05), Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi 1’den 5’e
Toplam (z = -2,659; p < 0,01), Rey Isitsel Sézel Ogrenme Testi Gecikmis Hatirlama (z = -
2,460; p < 0,05), Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi Dogru Hatirlama (z = -2,699; p < 0,01),
Gorsel Kopyalama Testi Geciktirilmis Hatirlama (z = -2,075; p < 0,05) ve S6zel Akicilik Testi
(z = -2,046; p < 0,05) puanlar1 agisindan saglikli kontrollere kiyasla daha diisiikk performans

sergiledikleri gorilmistiir.
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Tablo 7: ik Norobilissel Degerlendirmeleri 4-6 Y1l Once Yapilmis Bipolar Bozukluk Tanili

Hastalarin 1k ve Ikinci Degerlendirme Verilerinin Karsilastiriimasi

Bipolar Bozukluk

Bipolar Bozukluk

[k Ol¢iim Ikinci Olciim Istatistiksel
Noropsikolojik Testler
(=19 (=19 Degerlendirme
(Ortalama + SS) (Ortalama + SS)
Rey Isitsel Sozel z=-2,468;
; ) 8,26 + 1,97 6,84 + 2,43
Ogrenme Testi Deneme 1 p=0,014
Rey Isitsel Sozel
. ) z =-2,659*
Ogrenme Testi 1’den 5’¢ 54,32+ 11,13 48,68+ 11,34
p = 0,008
Toplam
Rey Isitsel Sozel z =-2,460;
. ) 10,68 + 3,62 9,26 + 3,63
Ogrenme Testl 7 p=0,014
Rey Isitsel Sozel z=-2,699;
) ) 13,42 + 2,09 12,11 £ 2,73
Ogrenme Testi dogru p = 0,007
Wisconsin Kart Esleme z =-0,213;
_ _ 4,37 + 1,86 4,67+ 2,14
Testi Kategori Sayisi p =0,831
Wisconsin Kart Esleme z =-0,450;
_ ) 16,63 + 8,80 19,50 + 14,83
Testi Perseveratif Hata p =0,653
Gorsel Kopyalama Testi z=-1,843;
34,79+ 5,74 30,09 + 11,42
Anlik p = 0,065
Gorsel Kopyalama Testi z=-2,075;
31,58 + 7,60 26,55+ 12,82
Geciktirilmis p = 0,038
Isitsel Sessiz Harf z = -1,595;
48,68 £ 5,83 46,84 £ 11,36
Siralama Toplam p=0,111
Iz Siirme Testi A Saniye z =-1,308;
39,15+ 13,05 35,17 + 13,05
p=0,191
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Iz Siirme Testi B Saniye

z =-0,958;

93,32 £45,12 85,28 + 44,12
p=0,338
Say1 Sembolleri Testi z=-1,036;
49,26 + 14,13 46,00 + 17,14
Toplam p = 0,300
Say1 Dizisi Testi Ileriye z=-1,107;
7,16 +£2,54 6,47 + 2,67
Dogru p = 0,268
Say1 Dizisi Testi Geriye z =-0,845;
6,68 + 2,60 6,26 + 2,84
Dogru p = 0,398
Sozel Akicilik Testi 35,79 £ 15,50 31.21 + 12,96 Zz =-2,046;
Toplam p =0,041
Kategori Akicilik Testi 2021 4 5.37 18,58 5,95 z=-1,433;
Toplam p =0,152
Stroop Testi Interferans 3- 15 A 4430 + 14,77 z =-0,302;
2 p=0,763

* Wilcoxon Isaretli Siralar Testi uygulanmistir.

Ilk o&lgiimleri 7-10 yil once alman hastalarin puanlar1  giincel odlgiimleri ile

karsilastirildiginda, hastalarin Rey Isitsel Sézel Ogrenme Testi Deneme 1 (z =-2,851; p < 0,01),

Rey Isitsel S6zel Ogrenme Testi 1°den 5’ Toplam (z = -3,620; p = 0,00), Rey Isitsel Sozel
Ogrenme Testi Gecikmis Hatirlama (z =-2,936; p < 0,01), Kategorik Akicilik Testi (z = -2,454;
p < 0,05) ve Stroop Testi Interferans 3-2 (z = -3,386; p < 0,01) puanlar1 agisindan saglikli

kontrollere kiyasla daha diisiik performans sergiledikleri goriilmiistiir.

Tablo 8: Ik Norobilissel Degerlendirmeleri 7-10 Y1l Once Yapilmis Bipolar Bozukluk Tanili

Hastalarin 1k ve Ikinci Degerlendirme Verilerinin Karsilastirilmasi

Noropsikolojik Testler

Bipolar Bozukluk
Ik Ol¢iim
(5=18)
(Ortalama + SS)

Bipolar Bozukluk
Ikinci Ol¢iim
(5=18)
(Ortalama + SS)

Istatistiksel

Degerlendirme
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Rey Isitsel Sozel

, ) z=-2,851;
Ogrenme Testi Deneme 7,718+ 1,70 6,33+1,81
p=0,04
1
Rey Isitsel Sozel
. & ) z =-3,620;
Ogrenme Testi 1’den 5’e 52,22+ 7,00 4356 +9,79
p = 0,000
Toplam
Rey Isitsel Sozel z=-2,936;
) ) 10,50 + 2,30 8,56 + 3,03
Ogrenme Testi 7 p = 0,003
Rey Isitsel Sozel z=-0,732:
3 _ 12,94 +1,95 12,11 +2,95
Ogrenme Testi dogru p =0,464
Wisconsin Kart Esleme z =-0,990;
_ _ 3,72+ 2,19 4,13 +1,96
Testi Kategori Sayisi p=0,332
Wisconsin Kart Esleme z =-1,865;
) _ 15,78 +7,23 20,75+ 11,87
Testi Perseveratif Hata p = 0,062
Gorsel Kopyalama Testi z =-0,534;
31,67 +7,99 31,90 +9,89
Anlik p =0,593
Gorsel Kopyalama Testi z =-1,068;
28,87 £ 10,62 26,00 + 14,39
Geciktirilmis p =0,285
Isitsel Sessiz Harf z=-1,741;
44,44 + 8,48 42,56 + 8,49
Siralama Toplam p = 0,082
Iz Siirme Testi A Saniye z=-0,284;
43,00 + 13,94 41,59 + 16,78
p=0,776
Iz Siirme Testi B Saniye z = -0,240;
103,78 + 56,07 120,50 + 75,10
p=0,811
Say1 Sembolleri Testi z=-1,787;
45,67 + 13,07 41,89 + 13,36
Toplam p=0,074
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Say1 Dizisi Testi Ileriye z=-1,588;
722+2,21 6,50 + 1,54
Dogru p=0,112
Say1 Dizisi Testi Geriye z =-0,524;
6,39 + 2,55 6,11+1,78
Dogru p = 0,600
Sozel Akicilik Testi 35,30 + 13.04 3322 + 12,12 z =-0,665;
Toplam p = 0,506
Kategori Akicilik Testi 2028 £ 416 1756 + 4,66 z=-2,454;
Toplam p=0,014
Stroop Testi Interferans - 37.50 + 16,13 z =-0,386;
3-2 p =0,001

* Wilcoxon Isaretli Siralar Testi uygulanmistir.

S. TARTISMA
Bu calismada 4-10 yil 6nce ilk degerlendirmesi yapilmis 37 bipolar bozukluk tanili

hastanin norobiligsel performans agisindan zaman iginde nasil bir degisim gosterdiklerinin
anlasilmas1 amaclanmustir. 11k olarak, hastalarin ilk degerlendirme verileri yas, cinsiyet ve
egitim durumu agisindan eslestirilmis 37 saglikli kontroliin verileriyle karsilastirilmis; ardindan
hasta grubunun yillar sonraki ikinci 6lgtimleri, ilk 6l¢timleri ile karsilagtirilmistir.

5.a. Hastalarda, Kontrollere gore Bozulmanin Gériildiigii Norobilissel Alanlar

Hastalarin Say1 Sembolleri Testi, S6zel Akicilik Testi, Wisconsin Kart Esleme Testi
Kategori Sayisi, Wisconsin Kart Esleme Testi Perseveratif Hata, Gorsel Kopyalama Testi
Geciktirilmis, Kategori Akicilik Testi Toplam alt testlerinde saglikli kontrollere kiyasla anlaml
diizeyde daha diisiik performans sergiledikleri gorilmiistiir. Bir diger deyisle, hastalarin uzun
stireli bellek, 6grenme, yiiriitiici islevler, sozel akicilik, dikkati siirdiirme, isleme hizi ve
zihinsel esneklik becerilerinde kontrollere gore bozulmalar oldugu goriilmektedir. Benzer
sekilde, Arts ve arkadaglari (2007), saglikli kontrollerle kiyaslandiginda, bipolar bozukluk
hastalarinin yiiriitiici islevlerinde ve dikkati siirdiirme becerilerinde bozulmalar oldugunu
bildirmistir.”” Tsitsipa ve Fountoulakis (2015) yaptiklar1 meta-analiz calismasinda bipolar
bozukluk hastalarinin saglikli bireylere kiyasla isleme hiz1, dikkat, 6grenme, sdzel beceriler ve

yiiriitiicii  islevlerde bozulmalar oldugunu ifade etmektedir.®® Diger bir meta-analiz
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calismasinda, bipolar bozukluk hastalarmin kontrol grubuna kiyasla dikkat ve yiiriitiicii
islevlerinde bozulmalar oldugu bildirilmistir.** Alanyazin igerisindeki diger meta-analiz
calismalarinda da benzer bulgular rapor edilmistir.***2 Ote yandan, saglikli kontroller ve bipolar
bozukluk hastalar1 arasinda Rey Isitsel S6zel Ogrenme Testi Deneme 1, Rey Isitsel, Sozel
Ogrenme Testi 1°den 5’e Toplam, Rey Isitsel Sozel Ogrenme Testi 7, Rey Isitsel Sozel
Ogrenme Testi dogru, Gorsel Kopyalama Testi Anlik, Isitsel Sessiz Harf Siralama Toplam, iz,
Siirme Testi A Saniye, iz Siirme Testi B Saniye, Say1 Dizisi Testi Ileriye Dogru, Say1 Dizisi
Testi Geriye Dogru, Stroop Testi Interferans 3-2 puanlari agisindan anlamli bir farklilik
goriilmemistir. Bu sonuglar bize, saglikli katilimcilara kiyasla hastalarin 6zellikle sozel bellek,
kisa siireli gorsel bellek, gorsel tarama, isleyen bellek ve tepki ketleme becerilerinde anlaml
diizeyde bir bozulma olmadigimi disiindiirmektedir. Bu bulgu, 6timik bipolar bozukluk
hastalarinin saglikli kontrollere kiyasla isleyen belleklerinde ve sozel bellek, gorsel bellek ve
gorsel ogrenme gibi sozel ve gorsel bilissel islevlerinde bozulmalar oldugunu gdsteren
calismalardan farkl1 bir duruma isaret etmektedir.”®"® Bu farkliligin sebebi, ¢calismamiza dahil
ettigimiz katilimci sayisinin az olmasi olabilir. Bir diger sebep ise, ¢alismamiza katilan
gruplarin demografik 6zellikleri olabilir. Gruplarimizin nispeten geng bireylerden olusuyor
olmasi ve egitim diizeyinin yiiksek olmasi, burada koruyucu bir faktoér olarak karsimiza
cikmaktadir. Arastirmalar, egitim diizeyi yliksek olan kisilerin norobiligsel testlerde daha
yiiksek puanlar elde ettigini gdstermektedir.?® Ek olarak, gecirilen epizot sayis1 ve kullanilan
tedavinin niteligi ve siiresi gibi klinik degiskenler de hastaligin seyrine etki etmektedir.
Arastirmalar, depresif ve manik epizotlarin hastalarin norobiligsel islevlerinde olumsuz yonde
etki ettigini gostermektedir.>® Atak gecirildikten ve 6timik doneme girildikten sonra dahi,
hastalarin hasar goren norobilissel islevlerinin bir kismi geri gelirken, bir kisminin halen
varhgini siirdiirdiigii gézlemlenmistir.®! Bu agidan bakildiginda, ¢alismamiza dahil olan hasta
grubumuzun, daha 6nce gegirmis oldugu ataklar sebebiyle norobilissel islevlerinin bir kismini
geri kazandigini, bir kisminin ise hasar aldigini diisiinebiliriz. Benzer sekilde, ilag tedavisi de
hastalarin norobilissel islevlerine etki eden bir diger faktor olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu
etkinin ne yonde oldugu ise heniiz net bir sekilde anlasilamamistir. Yiiriiten arastirmalarin bir
kismu, ilag kullanmayan 6timik bipolar bozukluk hastalarindaki nérobiligsel bozulmalarin halen
devam ettigini ifade ederek, ilacin bozucu etkisinin olmadigina isaret ederken;®2%® bir meta-
analiz ¢alismasi ise ilag tedavisinin norobilissel islevler tizerinde olumsuz etkisi olabilecegini

ifade etmistir.** Baz1 norobilissel islevlerin korunmasinin ardinda yatan bir diger sebep de,
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hasta grubunun hastanemizde diizenli olarak tedavilerine devam eden, izlenmekte olan hastalar
olmasidir. Arastirmalar, hastalarin 6zellikle atak dénemlerinde diizenli ilag tedavisi goriiyor
olmalarinin, norobilissel islevlerinin iyilesmesine katki sagladigini gostermektedir.*® Tiim bu
bulgular, bipolar bozukluk hastalarinin nérobilissel islevlerinde goriilen bozulmalara etki eden
pek c¢ok faktor bulunduguna isaret etmektedir. Ayrica, arastirmalar arasinda norobiligsel
bozulmalarin goriildiigi alt alanlarin farklilik gosteriyor olmasi, hastaliga iliskin belirli bir
endofenotip gosterilmesini zorlastirmaktadir. Ote yandan, Bora ve arkadaslar1 (2009) tepki
ketleme, sozel bellek, dikkat ve gorev degistirme becerilerinin birer endofenotip adayi
olabileceklerini &ne siirmiislerdir.*® Bizim arastirmamizda ise bu alt alanlarda saglikh
kontrollere kiyasla bir gerileme goriilmemistir.

5.b. Hastalarin Ilk ve Ikinci Ol¢iimlerinin Karsilastirlmas1 Sonucunda
Bozulmanin Goriildiigii Norobilissel Alanlar

Bipolar bozukluk tanili hastalarin norobiligsel islevleri 4-10 yil sonra yeniden
degerlendirildiginde ise, hastalarin ilk &l¢iimlerine kiyasla Rey Isitsel S6zel Ogrenme Testi tiim
alt kategorileri, Gorsel Kopyalama Testi Geciktirilmis Hatirlama, Isitsel Sessiz Harf Siralama,
Say1 Sembolleri Testi, Sézel Akicilik Testi, Kategorik Akicilik Testi, Stroop Testi Interferans
alt alanlarinda daha diisiik performans sergiledikleri gériilmiistiir. Bu bulgu, hastalarin kisa ve
uzun siireli bellek, sozel bellek, isleyen bellek, isleme hizi, 6grenme ve dikkat becerilerinde
zamana bagli bir gerileme olduguna isaret etmektedir. Ote yandan; gorsel bellekte ve zihinsel
esneklik, geribildirimlerden yararlanma ve problem ¢ézme gibi yiiriitiicii islevlerde zamana
bagli olarak anlamli diizeyde bir gerileme goriilmemistir. Elde ettigimiz bulgulara benzer
sekilde, Santos ve arkadaslar1 da sozel bellekte zamana bagli bozulmalar oldugunu ifade
etmistir.*® 8 Ote yandan, alanyazinda yer alan diger takip ¢alismalarinda hastalarin nérobilissel
islevlerindeki bozulmalarin varligini siirdiirdiigii, ancak zamanla kotiiye gitmedigi ifade
edilmektedir.*>*8# Bora ve Ozerdem (2017) yiiriittiikleri bir meta-analiz calismasinda, bipolar
bozukluk tanili hastalarda goriillen norobilissel bozulmalarin ardinda nérodejeneratif
faktorlerden ziyade nérogelisimsel faktorlerin bulundugunu ifade etmislerdir.?® Bir diger
deyisle, bipolar bozukluk tanili hastalarin nérobilissel becerilerinde bozulmalarin var oldugunu
ve varligint siirdirdiigiinii, ancak zamanla bozulmanin artmasimin beklenmedigini ifade
etmislerdir. Arastirmamizda elde ettigimiz bulgulara gore gorsel bellek ve zihinsel esneklik,
geribildirimlerden yararlanma ve problem ¢6zme gibi yiiriitiicii islevlerde bozulmalarin

goriilmemesi bu ¢alismay1 desteklese de, kisa ve uzun siireli bellek, sozel bellek, isleyen bellek,
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isleme hizi, 6grenme ve dikkat becerilerinde goriilen bozulmalar bir dejenerasyonun varligina
da isaret etmektedir. Bora ve arkadaslarinin (2016) yiiriittiikleri bir diger ¢alismada ise, diisiik
egitim diizeyine sahip ve daha ileri yastaki bipolar bozukluk hastalarinin norobilissel testlerde
daha kotii performans sergiledikleri bildirilmistir.8” Arastirmamizda bipolar bozukluk hasta
grubu heterojen dagildigindan, norobilissel bozulmalarin bir kisminin, ileri yastaki ve egitim
diizeyi diisiik olan hastalardan kaynaklanmakta oldugu diisiiniilebilir. Russo ve arkadaslarinin
(2017) bipolar bozukluk hastalarinin kardesleri ile yiiriittikleri bir diger arastirmada ise,
norobiligsel becerilerdeki bozukluklarin kalitimsal faktorlere dayandirilabilecegine isaret
edilmistir.%% Bu da hastalarm nérobilissel dejenerasyona yatkinligina etki edebilen bir diger
faktor olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

5.c. Arastirmanin Giiglii Yanlar1 ve Simirhihiklar

Oncelikle, bipolar bozukluk hastalarinin ndrobiligsel islevlerinin zamana baglh
degisiminin arastirildigi ¢alisma sayisinin oldukg¢a az olmasi ve ¢alismamizin alanyazina bu
baglamda katki sagliyor olmasi arastirmamizi gii¢lii kilan yanlardan biridir. Gliniimiize degin
yapilan arastirmalardan farkli olarak sayica daha ¢ok norobiligsel alanda bozulma tespit etmis
olmamiz, 10 yila kadar uzanan bir siireyi kapsayan zaman farkini aragtirmis olmamizdan
kaynaklaniyor olabilir. Ek olarak bu arastirma, bipolar bozuklukta nérobilissel islev
bozulmalarmin gériildiigiine isaret eden bir belirleyicilik degerine sahiptir. Ote yandan,
arastirmaya dahil ettigimiz hasta sayisinin az olmasi, elde ettigimiz bulgularin giiciine etki eden
bir faktor olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Ayrica, arastirmamiz yalnizca 9 Eyliil Hastanesine
bagvuran hastalardan olusan bir 6rneklemin kullanildigi kohort ¢aligma oldugundan, temsil
edebilirlik giicti yiiksek degildir. Ek olarak, Hastalarin ¢esitli nitelikte ilag tedavileri goriiyor
olmasi da veriler tizerinde etkisi olan bir bagka degisken olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Palsson
ve arkadaslari, yirtttiikleri bir ¢aligmada antipsikotik ilag kullaniminin norobilissel islevler
lizerinde olumsuz etki yarattigini ifade etmistir.®® Diger bir ¢alismada, lityumun nérobilissel
islevler tizerinde karmasik bir etkisi oldugu, antipsikotik ilaglarin ise hastalarin norobilissel test
performanslarindaki diisiisle iliskili oldugunu belirtilmistir.*®* Bununla birlikte, hastalarin
gecirdigi epizot sayismin da norobilissel islevler iizerinde etkisi oldugu bilinmektedir.®! Tiim
bu faktorler norobilissel bozulmalarin yalnizca zaman faktoriine dayandirilmasini yetersiz

kilmaktadir.
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6. SONU

Bipolar bozukluk hastalarinin nérobilissel islevlerinin zamanla ne yonde bir degisim
gosterdiginin daha net bir sekilde anlasilabilmesi i¢in, pek ¢ok faktoriin kontrol edilmesi
gerekmektedir. Ileride daha biiyiikk drneklem havuzlar ile daha uzun zaman farklarinin
arastirildigr ve daha ¢ok faktoriin kontrol edildigi calismalar yapilmasi, bipolar bozukluk
hastalariin norobilissel islevlerinin ne yonde degisim gosterdigi konusu iizerine daha parlak

bir 151k tutacaktir.
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ARASTIRMANIN ADI: Bipolar Bozukluk Tanisi Almis Bireylerin Nérobiligsel islevierinde Zamana Bagh
olarak Meydana Gelen Degisimlerin incelenmesi: Kohort galismasisi

BiLGILENDIRILMiS GONULLU FORMU (Hastalar igin)

LUTFEN DIKKATLICE OKUYUNUZ !!!
Sizi yukarida adr bildirilen bipolar bozuklukta néropsikolojik degerlendirme ile ilgili bu ¢cahgmaya
katilmaya davet ediyoruz. Bu calismada yer almay: kabul etmeden énce ¢calismanin ne amagla yapilmak
istendigini anlamamz ve kararimzi bu bilgilendirme sonrasi 6zgiirce vermeniz gerekmektedir. Size dzel
hazirlanms bu bilgilendirmeyi liitfen dikkatlice okuyunuz, sorularimiza acik yamitlar isteyiniz.

iki uclu bozukluk bireylerin yasam kalitesi, sosyal iliskileri, iyi olma hali ve mutluluk diizeylerini olumsuz
yonde etkileyen, manik ve depresif ataklarla seyreden, kronik bir bozukluktur. iki uglu bozukluk etiyolojisi
henliz tam anlamiyla anlasilamamis olmakla birlikte, belli basl fenotiplerle kendini g&steren bir
bozukluktur. Bunlardan biri de iki uclu bozukluga sahip bireylerde goériilen norobilissel bozulmalardir.
Ancak son zamanlarda yapilan arastirmalar, bu nérobiligsel bozulmalarin zamana bagh olarak
artmadigini 6ne surmektedir. Bizler, bu arastirmaya katiimanizi dneriyoruz. Arastirmaya katilip
katilmamakta serbestsiniz. Calismaya katilim géniilliliik esasina dayalidir. Kararinizdan 6nce arastirma
hakkinda sizi bilgilendirmek istiyoruz. Bu bilgileri okuyup anladiktan sonra arastirmaya katiimak
isterseniz formu imzalayiniz.

“Bipolar Bozukluk Tanis1 Almis Bireylerin Norobiligsel islevlerinde Zamana Bagli olarak Meydana
Gelen Degisimlerin incelenmesi: Kohort Galismasi” isimli calismaya Dokuz Eyliil Universitesi Tip
Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim Dalinda klinik olarak bipolar bozukluk tanisi almis 150 hasta ve psikiyatrik
hastaliyi olmayan 150 saglkh gonillii dahil edilecektir. Hasta ve saglikli gondllerin tamami
noropsikolojik degerlendirmeye alinarak néropsikolojik degerlendirme skorlarinda zamana bagh olarak
meydana gelen degisiklikler incelenecektir.

Bu arastirma igin 6ncelikle néropsikolojik test bataryasi kullanilarak néropsikolojik degerlendirme
puanlariniz elde edilecektir. Daha sonra bu puanlar daha oOnce almis oldugunuz puanlarla
karsilastirilarak zamanla meydana gelen degisim degerlendirilecektir.

Bu calisma kapsaminda size herhangi bir ilac uygulamasi yapilmayacak, gérmekte oldugunuz tedavi
degistiriimeyecektir.

Noropsikolojik dederlendirme bataryasi, konusunda uzman psikologlar tarafindan uygulanacaktir.

Herhangi bir yan etkisi ya da goniilliiye zarari bulunmayan bu islemler icin gerekli masraflar siz veya
guvencesi altinda bulundugunuz resmi ya da 6zel hicbir kurum ya da kurulusa 6detilmeyecektir. Bununla
birlikte calismaya katihminizla ilgili size bir 6deme yapilmayacaktir.

Bu calismada yer aldiginiz siire icerisinde kisisel ya da saglik kayitlariniz kesinlikle gizli kalacaktir.
Bununla birlikte kayitlariniz kurumun yerel etik kurul komitesine ve Saglik Bakanligina acik olacaktir.
Hassas olabileceginiz kisisel bilgileriniz yalnizca arastirma amaciyla toplanacak ve islenecektir. Calisma
verileri herhangi bir yayin ve raporda kullanilirken bu yayinda isminiz kullaniimayacak ve veriler
izlenerek size ulagilamayacaktir. Ayrica, bu onam formunu imzalayarak hi¢bir yasal hakkinizdan
vazgecmis sayllmazsiniz. Imzaniz, arastirmacilarin ve ilgili kurumlarin yasal ve mesleki sorumluluklarini
ortadan kaldirmamaktadir.

Bu calismaya katilarak dogrudan bir fayda saglamayabilirsiniz. Bu calismaya katilan génilliilerden
alinan tibbi bilgiler ve ilgili konu(lar) hakkinda bilgi toplanmasi saglanmis olacaktir. Ayrica, Bu g¢alisma
tedavinizi degistirmeyecektir ve bu ylizden katihminiz ile ilgili ilave bir saglik riski veya faydasi
olmayabilir. Katiliminiz yalnizca bu hastahgin tanisini gelistirmek icin bilimsel katki saglayacaktir.
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ARASTIRMANIN ADI: Bipolar Bozukluk Tanisi Almis Bireylerin Nérobiligsel islevierinde Zamana Bagh
olarak Meydana Gelen Degisimlerin incelenmesi: Kohort galismasisi

Yukarida yer alan ve arastirmadan 6nce goniilliye verilmesi gereken bilgileri gdsteren Bilgilendiriimis
Onam Formunu okudum ya da bana okunmasini sagladim. Bu bilgilerin iceridi ve anlami, yazili ve s6zli
olarak aciklandi. Aklima gelen biitiin sorulari sorma olanagi tanindi ve sorularima yeterli cevaplar aldim.
Calismaya katilmadigim ya da katildiktan sonra cekildigim durumda, hicbir yasal hakkimdan vazge¢mis
olmayacagim. Bu kosullarla, séz konusu arastirmaya higbir baski ve zorlama olmaksizin géndlli olarak
katilmayi kabul ediyorum.

“Bipolar Bozukluk Tamisi Almig Bireylerin Norobilissel islevlerinde Zamana Bagh olarak
Meydana Gelen Degisimlerin incelenmesi: Kohort Galismasi” calismasi kapsaminda alinan
noropsikolojik degerlendirme verilerimin:

(Gonilli tarafindan uygun olan sik isaretlenmelidir)
[0 Sadece yukarida bahsi gegen galismada kullaniimasina izin veriyorum.
[0 Konuyla ilgili diger calismalarda da kullaniimasina izin veriyorum.

[0 Higbir kosulda kullaniimasina izin vermiyorum.

Hastanin:
Adi Soyad:
Tarih:
imza:

Hastanin vasisi

Adi Soyadr:
Tarih:
Imza:

Olur alma islemine basindan sonuna kadar taniklik eden kurulug gorevlisinin:
Adi Soyadr:
Tarih:
imza:

Arastirma yapan arastirmacinin:
Adi Soyadr:
Tel:
Tarih:
imza:
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ARASTIRMANIN ADI: Bipolar Bozukluk Tanisi Almis Bireylerin Nérobiligsel islevierinde Zamana Bagh
olarak Meydana Gelen Degisimlerin incelenmesi: Kohort galismasisi

BiLGILENDIRILMi$ GONULLU FORMU (Saghkh goniilliiler igin)

LUTFEN DIKKATLICE OKUYUNUZ !!!
Sizi yukarida adi bildirilen bipolar bozuklukta néropsikolojik degerlendirme ile ilgili bu calismaya
katilmaya davet ediyoruz. Bu calismada yer almayi kabul etmeden 6nce ¢calismanin ne amagla yapilmak
istendigini anlamamz ve kararimz bu bilgilendirme sonras: dzgiirce vermeniz gerckmektedir. Size ozel
hazirlanmis bu bilgilendirmeyi liitfen dikkatlice okuyunuz, sorularimiza acik yamitlar isteyiniz.

iki uglu bozukluk bireylerin yasam kalitesi, sosyal iliskileri, iyi olma hali ve mutluluk diizeylerini olumsuz
yonde etkileyen, manik ve depresif ataklarla seyreden, kronik bir bozukluktur. Iki uglu bozukluk etiyolojisi
heniiz tam anlamiyla anlasilamamis olmakla birlikte, belli baslh fenotiplerle kendini gésteren bir
bozukluktur. Bunlardan biri de iki uglu bozukluga sahip bireylerde gériilen nérobilissel bozulmalardir.
Ancak son zamanlarda yapilan arastirmalar, bu norobilissel bozulmalarin zamana bagh olarak
artmadigini 6ne surmektedir. Bizler, bu arastirmaya katiimanizi &neriyoruz. Arastirmaya katilip
katiimamakta serbestsiniz. Calismaya katilim géniillliik esasina dayalidir. Kararinizdan énce arastirma
hakkinda sizi bilgilendirmek istiyoruz. Bu bilgileri okuyup anladiktan sonra arastirmaya katiimak
isterseniz formu imzalayiniz.

“Bipolar Bozukluk Tanisi Almis Bireylerin Nérobiligsel i§|evlerinde Zamana Bagli olarak Meydana Gelen
Degisimlerin incelenmesi: Kohort Galismasi” isimli galismaya Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
Psikiyatri Anabilim Dalinda klinik olarak bipolar bozukluk tanisi almis 150 hasta ve psikiyatrik hastaligi
olmayan 150 saglikli gondlli dahil edilecektir. Hasta ve saglikli gonillerin tamami ndropsikolojik
degerlendirmeye alinarak noropsikolojik degerlendirme skorlarinda zamana bagli olarak meydana gelen
degisiklikler incelenecektir.

Bu arastirma igin oncelikle néropsikolojik test bataryasi kullanilarak néropsikolojik degerlendirme
puanlariniz elde edilecekti. Daha sonra bu puanlar daha once almis oldugunuz puanlarla
karsilastirilarak zamanla meydana gelen degisim dederlendirilecektir.

Bu calisma kapsaminda size herhangi bir ilag uygulamasi yapilmayacak, gérmekte oldugunuz tedavi
degistiriimeyecektir.

Noropsikolojik degerlendirme bataryasi, konusunda uzman psikologlar tarafindan uygulanacaktir.

Herhangi bir yan etkisi ya da goéniilliiye zarar bulunmayan bu islemler icin gerekli masraflar siz veya
glivencesi altinda bulundugunuz resmi ya da 6zel higbir kurum ya da kurulusa ddetilmeyecektir. Bununla
birlikte calismaya katiliminizla ilgili size bir 6deme yapilmayacaktir.

Bu calismada yer aldiginiz siire igerisinde kigisel ya da saglik kayitlariniz kesinlikle gizli kalacaktir.
Bununla birlikte kayitlariniz kurumun yerel etik kurul komitesine ve Saglik Bakanligina acik olacaktir.
Hassas olabileceginiz kisisel bilgileriniz yalnizca arastirma amaciyla toplanacak ve islenecektir. Calisma
verileri herhangi bir yayin ve raporda kullanilirken bu yayinda isminiz kullaniimayacak ve veriler
izlenerek size ulagilamayacaktir. Ayrica, bu onam formunu imzalayarak higbir yasal hakkinizdan
vazgecmis sayillmazsiniz. imzaniz, arastirmacilarin ve ilgili kurumlarin yasal ve mesleki sorumluluklarnni
ortadan kaldirmamaktadir.

Bu calismaya katilarak dogrudan bir fayda saglamayabilirsiniz. Bu ¢alismaya katilan géndllilerden
alinan tibbi bilgiler ve ilgili konu(lar) hakkinda bilgi toplanmasi saglanmis olacaktir. Ayrica, Bu ¢alisma
tedavinizi degistirmeyecektir ve bu ylizden katithminiz ile ilgili ilave bir saglik riski veya faydasi
olmayabilir. Katihminiz yalnizca bu hastaligin tanisini gelistirmek igin bilimsel katki saglayacaktir.
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ARASTIRMANIN ADI: Bipolar Bozukluk Tanisi Almis Bireylerin Nérobiligsel islevierinde Zamana Bagh
olarak Meydana Gelen Degisimlerin incelenmesi: Kohort galismasisi

Yukarida yer alan ve arastirmadan once goniilliiye verilmesi gereken bilgileri gdsteren Bilgilendirilmis
Onam Formunu okudum ya da bana okunmasini sagladim. Bu bilgilerin iceridi ve anlami, yazili ve sézli
olarak aciklandi. Aklima gelen biitiin sorulari sorma olanagi tanindi ve sorularima yeterli cevaplar aldim.
Calismaya katilmadigim ya da katildiktan sonra cekildigim durumda, hicbir yasal hakkimdan vazge¢mis
olmayacagim. Bu kosullarla, séz konusu arastirmaya higbir baski ve zorlama olmaksizin géndlli olarak
katilmayi kabul ediyorum.

“Bipolar Boz_ukluk Tanisi Almis Bireylerin Norobiligsel islevlerinde Zamana Bagh olarak Meydana Gelen
Degisimlerin Incelenmesi: Kohort Calismasi” ¢calismasi kapsaminda alinan néropsikolojik degerlendirme
verilerimin:

(Gonillu tarafindan uygun olan sik isaretlenmelidir)
[ Sadece yukarida bahsi gegen galigmada kullaniimasina izin veriyorum.
O Konuyla ilgili diger ¢alismalarda da kullaniimasina izin veriyorum.

[0 Higbir kosulda kullaniimasina izin vermiyorum.

Gonilliniin:
Adi Soyadi:
Tarih:
imza:

Goniilliniin vasisi

Adi Soyadr:
Tarih:
Imza:

Olur alma iglemine basindan sonuna kadar taniklik eden kurulug gorevlisinin:

Adi Soyad:
Tarih:
Imza:

Arastirma yapan arastirmacinin:
Adi Soyadr:
Tel:
Tarih:
imza:
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