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OZET

Demir, 1. (2021). Primer progresif afazili hastalarda leksiko-semantik siirecin goz izleme
ve ndrogoriintileme yontemleri ile degerlendirilmesi. Istanbul Universitesi Saglik
Bilimleri Enstitiisii, Sinirbilim ABD. Yiiksek Lisans. Istanbul.

Primer progresif afazi (PPA), dil islevlerinin birincil olarak etkilendigi, diger
biligsel becerilerin gorece korundugu ndrodejeneratif bir hastaliktir. Hastalar anlama
bozuklugunun 6n planda oldugu semantik varyant PPA (PPA-S) veya anlamanin
korundugu ancak konugmanin tutuk ve/veya agramatik oldugu semantik olmayan (non-
semantik) PPA (PPA-NS) seklinde gorilebilir. Ancak hastalik ilerledik¢e nonsemantik
olgularda inferior frontal girus (IFG) ve temporoparyetal bileskeyi (TPB) 6n planda
etkileyen kortikal atrofinin sol anterior temporal loba (ATL) da yayilmasi sonucunda
kelime-nesne asosiasyonu bozularak anlama bozulabilir ve karma tip PPA ortaya
c¢ikabilir.

Calismanin amaci PPA hastalarinda kelime-nesne asosiasyonundaki erken dénem
bozulmalar tespit etmek ve hastaligin atrofi paternlerini belirlemektir.

Calismaya kelime-anlama becerileri korunan 11 PPA hastasi ve 10 saglikli kontrol
dahil edilmistir. Katilimcilara 24 denemeden olusan kelime-nesne eslestirme gorevi
verilmistir. Gorevde katilimcilardan ekran Uzerinde ilk olarak bir anahtar kelime
gosterildikten sonra beliren eliptik diizlem Gzerindeki 16 nesneden anahtar kelimeye
karsilik gelene dokunmalari istenmistir. Her denemede kullanilan 15 geliriciden 7’°si ayni
semantik kategoriden (kategori ici), 8‘iyse baska semantik kategoriden (kategori dis1)
secilmigtir. Gorev sirasinda gz hareketleri EyeLink 1000 kameras1 kullanilarak
kaydedilmistir. Ayrica katilimcilarin yapisal beyin goriintiileri FreeSurfer programiyla
islenerek kortikal kalinlik haritalar1 olusturulmustur.

Kortikal kalinlik dl¢timlerinde PPA hasta grubunda IFG ve TPB atrofisinin yan1
sira semantik PPA’ya 6zgii ATL atrofisinin de oldugunu gosterilmistir. Kelime-nesne
eslestirme gorevinde kontrol grubu %99.5, PPA grubuysa %90.6 oraninda dogru yanit
verdi. Ancak, goz hareketlerinin analizi PPA hastalarinin hedef nesneye oranla
celdiricilere daha uzun siire baktiklarini ve kategori i¢i ¢eldiricilerin her birini kategori
dis1 cgeldiricilere gore daha uzun siirede eleyerek hedef nesneyi bulabildiklerini
gostermektedir.

Bulgular heniiz klinik olarak anlama bozuklugu gelismemis PPA olgularinda
atrofinin ATL diizeyine ulagsmasinin karma tipte PPA’ya gidisin anatomik bulgusu
olabilecegini, g6z hareket analiziyle tespit edilen kelime-nesne asosiasyon
bozuklugununsa anlama bozuklugunun preklinik belirteci olabilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Norodejenerasyon, primer progresif afazi, néropsikoloji, goz izleme,
MRG
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ABSTRACT

Demir, i. (2021). Evaluation of the lexico-semantic process in patients with primary
progressive aphasia by eye tracking and neuroimaging methods. Istanbul University,
Institute of Health Science, Aziz Sancar Institute of Experimental Medicine, Department
of Neuroscience, Master’s Degree Thesis, Istanbul.

Primary progressive aphasia (PPA) is a neurodegenerative disease, in which
language functions are primarily affected, while other cognitive skills are relatively
preserved. Patients may present semantic variant PPA (PPA-S) with predominant
comprehension deficit, or non-semantic PPA (PPA-NS) with preserved understanding but
non-fluent and/or agrammatic speech. With diease progression, as a result of the spread
of atrophy to the inferior frontal gyrus (IFG), the temporoparietal junction (TPJ) and the
left anterior temporal lobe (ATL), word-object associations and comprehension may be
impaired, leading to mixed-type PPA.

The aim of this study is to detect early impairments in word-object association in
PPA and to identify the atrophy pattern of the disease.

Eleven non-semantic PPA patients and 10 healthy controls had to perform a word-
object matching task, which consisted of 24 trials. The participants were asked to touch
the corresponding target among 16 objects on an elliptical plane on the touch-sensitive
computer screen after the target word was displayed. In each trial, 7 distractors from the
same semantic category (related distractor), and 8 from another semantic category
(unrelated distractor) were included. Eye movements were recorded using the EyeLink
1000 eye-tracking device. In addition, cortical thickness maps were computed by
analyzing structural brain MRI images of the participants with the FreeSurfer software.

IFG and TPJ atrophy was observed in the PPA patient group in addition to the
ATL atrophy specific to semantic PPA. In the word-object matching task, 99.5% of the
control group and 90.6% of the PPA group gave correct answers. However, analysis of
the eye movements showed that PPA patients looked longer at the distractors than at the
target objects and could find the target object by eliminating specifically each of the
related distractors.

These findings show that atrophy spreading to the ATL in PPA cases, who did not
yet develop clinical comprehension impairments, may be the anatomical finding of the
progression to mixed-type PPA, and word-object association impairment detected by eye
tracking analysis may be a preclinical symptom of the comprehension impairment.

Key Words: Neurodegeneration, primary progressive aphasia, neuropsychology, eye-
tracking, MRI



1. GIRIS VE AMAC

Primer progresif afazi (PPA); genellikle frontotempolar lobar dejeneresyon veya
Alzheimer patolojisi nedeniyle ortaya ¢ikan, birincil ve baskin olarak dil islevlerinin
ilerleyici sekilde bozuldugu, diger kognitif becerilerin erken evrede goérece korundugu
ancak zamanla bu becerilerdeki bozulmanin da tabloya eklendigi ndrodejeneratif bir
hastaliktir (Mesulam 1987; Mesulam 1990; Mesulam 2000; Mesulam 2001; Mesulam
2003).

PPA’nin ii¢ varyanti bulunmaktadir. Agramatik varyantta (PPA-G), sol inferior
frontal girus atrofisinin 6n planda oldugu, gramatik becerilerin bozuldugu, konusmadaki
akiciligin azaldigi, konusma apraksisinin sik sik goriildiigii bir tablo mevcuttur (Mesulam
1990; Gorno-Tempini ve ark. 2011; Mesulam ve ark. 2012; Matias-Guiu ve Garcia-
Ramos 2013). Logopenik varyant ise (PPA-L) sol temporo-parietal bileskedeki atrofinin
fonolojik dongliyli bozmasi nedeniyle ortaya ¢ikan kelime bulma giicliigii ve tekrarlama
becerisinin bozulmasi ile karakterizedir (Mesulam 1990; Gorno-Tempini ve ark. 2011;
Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013). Semantik varyantta (PPA-S); sol anterior temporal
kutup atrofisi sonucunda kelime anlama gii¢liigii ortaya ¢ikar. Bu bozulmanin altinda
leksiko-semantik slireclerdeki baglantilarin bozulmasina bagli olarak ayni katergoriye ait
kelimeleri birbirinden ayirt etmenin giiglestigi kategori i¢i bulaniklasma (Ing.: taxonomic
blurring) yatar (Bonner ve ark. 2010; Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013; Mesulam ve
ark. 2009; Mesulam ve ark. 2013). Bu cergevede, PPA-S’nin birincil tanisal 6zelliklerini
tek kelime anlama, kelime-nesne eslestirme ve konfrontasyon adlandirma becerilerindeki

bozulmalar olusturur (Gorno-Tempini ve ark. 2011).

Norodejenerasyonun ilerlemesi ve atrofinin komsu kortikal alanlara yayilmasiyla
dil islevleri kademeli olarak bozulmaya devam eder ve erken evrede dil islevlerindeki
bozulma PPA alt tiplerine gore farklilik gosterirken ndrodejenerasyonun ilerlemesiyle
korunan beceriler de bozulur. Ornegin; PPA-L ve PPA-G varyantlarinda atrofinin
isimlendirmeye aracilik eden alanlara yayilmasiyla tek kelime anlama ve konfrontasyon
adlandirma becerilerinde de bozulmalar goérulir (Mesulam 1990; Mesulam 2001; Faria
ve ark. 2020).

Leksiko-semantik streclerde bozulma kelime-nesne eslestirme ve isimlendirme

testleri ile degerlendirilir. Bu testlerde genellikle davranissal tepkiler ve sozel ifadeler



kalem-kagit testleriyle hastalarin vermis oldugu yanitlarin "Dogru" veya "Yanlis"
olmasima gore degerlenirilir. Oysa bu goérevler sirasinda hastanin gorevi anlayip yanita
karar verene kadar olan biligsel siirecini degerlendirmek, bir baska deyisle hastanin o
gorev sirasinda "ne disiindiigiinii" anlayabilmek, hastaligin bilissel norobiyolojisi
hakkinda yanitlarin dogru veya yanlishgindan ¢ok daha fazla bulgu icerir. Bu sekilde,
ornegin hastanin dogru yaniti bulabildigi hafif diizeydeki bozukluklarda dahi saglikli
bireylerden farkli bir bilissel strateji izledigi tespit edilebilir (Mesulam 2001; Kertesz ve
ark. 2003; Mesulam 2003; Rogalski ve Mesulam 2009).

Psikolinguistik ¢alismalarda yanitlara karar verme sirasindaki bu bilissel siirecleri
“g0z izleyici” olarak adlandirilan bir cihaz araciligiyla kalem-kagit testlerine gore daha
detayli sekilde degerlendirmek olanaklidir. Gorev esnasinda ortaya ¢ikan bakig 6runtuleri
nasil bir bilissel strateji kullanildigini anlamamiza yardimci olur. Kelime-nesne
eslestirme gorevi sirasinda goz hareketlerinin izlendigi ve kaydedildigi bir goz izleme
caligmasinda, bu yontemin goérev esnasindaki bilissel siireci dl¢iilebilir hale getirebildigi
ortaya konmustur (Seckin, Mesulam, Rademaker ve ark. 2016). Ayni yoOntemin
kullanildig1 baska bir calisgmada PPA-S’deki kategori i¢i bulaniklasmanin toplam
fiksasyon sayisi, hedef nesneye bakis siiresi, hedef nesneyle ayni kategoriden celdiricilere
bakis sayisi ve siiresi degerlerinde anlamli bir artisa ve gz hareketlerinde 6zgln bir

orlntlye yol agtig1 saptanmustir (Seckin, Mesulam, VVoss ve ark. 2016).

Hastaligin norodejeneratif dogast gbéz oOnilinde bulunduruldugunda leksiko-
semantik stlireglerin gorece saglam oldugu kabul edilen PPA-G ve PPA-L varyantlarinda
(nonsemantik PPA olgularinda) dahi hentiz subklinik diizeyde bir bozulmanin olabilecegi
diisiniilmektedir. Bu tezin temel amaci, klasik biligsel muayene ile saptanamayan
nonsemantik PPA olgularindaki bu bozulmanin kelime-nesne eslestirme gorevi sirasinda
g0z hareketlerinin incelenmesi ile tespit edilmesidir. Bunun yani sira incelenen olgularin
MR goruntulerinden elde edilen kortikal kalinlik Olcumleriyle atrofi paternlerinin

tanimlanmasi ve bunlarin davranigsal bulgularla iliskilendirilmesi hedeflenmistir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1.Primer Progresif Afazi

Primer progresif afazi (PPA); birincil ve dominant olarak dil islevlerinden bir
veya birkaginin etkilendigi bir demans sendromudur. Diger kognitif alanlarin (gorsel-
mekansal beceriler, ylrituci-yonetici islevler, dikkat, bellek), dzellikle agik bellegin dil
islevlerine kiyasla gorece korunuyor olmasiyla diger demans sendromlarindan farklilasir.
Diger demans tiirlerinden farkli sekilde bellek islevlerinin primer olarak etkilenmemesi
sebebiyle “atipik demans” olarak adlandirilan PPA, “Frontotemporal Demans”
spektrumunda yer alir (Mesulam 2001). Semptomlar genellikle presenil donemde (55-65
yaslar1 arasinda) ortaya ¢ikmaya baslar. Bununla birlikte 50 yas 6ncesi ve 70 yas sonrasi

baslangi¢ gdsteren olgular da mevcuttur (Mesulam 2001; Mesulam 2003).

PPA’nin baslangi¢ evresinde dil islevleri izole ve belirgin sekilde bozulur; bu
disfonksiyonu takiben dil becerisi gerektiren giinlik yasam aktivitelerinde (GYA)
islevsel kayiplar goriilmeye baslar (Tablo 2-1). Dil becerileri gerektimeyen GYA‘lar
(banyo yapma, tuvalet kullanimi, giyinme, yemek yeme vb.) gorece korunur. Erken
evrede gorece korunan dil disindaki kognitif beceriler (bellek, gorsel-mekansal beceriler,
dikkat, yuriticu-yonetici islevler) nérodejenerasyonun ilerlemesiyle kademeli olarak
bozulur. Klinik tabloya diger kognitif fonksiyonlardaki bozulmalar eklense de dil
islevlerindeki bozulma en belirgin etkilenmenin oldugu alan olarak kalir (Mesulam 2001;

Bonner ve ark. 2010; Gorno-Tempini ve ark. 2011).

Tan kriterleri arasinda yer alan 2 yil kuralina gore kesin taninin konulabilmesi
igin dil islevlerindeki ilerleyici bozulmanin 2 yil siire ile dominant ve izole semptom
olarak kalmasi ve kétii bir prognoz gostermesi germektedir. Bu kuralin PPA tanisinin
dogrulugu acisindan kullanishi oldugu belirtilse de boylamsal caligmalar tim PPA
hastalarinda dil islevlerinin 2 yil boyunca dominant ve izole bozulma gosterdigini
kanitlayamamistir. Bu sebeple bu tani kriteri son yillarda tartisma konusu haline gelmistir

(Mesulam ve ark. 2012; Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013).



Tablo 2-1: PPA Tam Kriterleri

Tam Kriterleri (Mesulam, Wieneke ve ark. 2009)

e Kelime bulma, isimlendirme, gramer ve/veya tek kelime anlama becerilerindeki bozulma ile ortaya
cikan sinsi baglangigl ve kademeli olarak artan ilerleyici bozulma mevcuttur.

e Dil iglevlerindeki bozulma en belirgin klinik 6zelliktir.

e Dil islevlerindeki yikim giinliik yagam aktivitelerini siirdiirmede ortaya ¢ikan giicliiklerin temel
aciklayicist olmalidir.

® Dil islevlerindeki bozulma semptomlarin ortaya ¢ikisindan itibaren 2 yil siireyle klinik tablodaki
ana bulgu olmalidir.

® Diger kognitif bilesenlerde ilk 2 yilin ardindan bozulma ortaya ¢ikabilir, bununla birlikte dil
islevlerindeki bozulma her zaman en belirgin olandir ve diger bilesenlere gore hasar daha hizli
ilerler.

e Klinik tablonun baska bir nérolojik (6rnegin; inme, tiimor) ya da psikiyatrik hastalikla daha iyi
aciklanamaz.

e Ik 2 yilda 6ne cikan apati, disinhibisyon, yakin zaman olaylarmda unutkanlk, vizyospasyal

bozulma, gorsel tanima hasari ya da sensori-motor disfonksiyon gorilmemeli.

Agramatik Varyant (PPA-G) (Gorno-Tempini ve ark. 2011)

® Sozlii ve/veya yazili dilde gramatik becerilerin bozulmasina isaret eden 6zellikler mevcuttur.
e  Akicilik genellikle bozulmustur, konusma efor gerektirir ve duraksamalar mevcuttur.

o  Kompleks climleleri anlama becerisinde bozulma mevcuttur.

e Tek kelime anlama korunur.

e Nesne bilgisi korunur.

Semantik Varyant (PPA-S) (Gorno-Tempini ve ark. 2011)

e  Tek kelime anlama becerisi bozuktur.

e Nesne bilgisi bozuktur.

® Nesne adlandirma bozuktur.

e Konusmanin motor ve gramatik bilesenleri gorece korunur.

e Tekrarlama korunur.

Logopenik Varyant (PPA-L) (Gorno-Tempini ve ark. 2011)

e Kelime bulma duraksamalar1 ve fonemik parafiziler 6n plandadir.
® Spontan konusmada ve isimlendirmede geri getirme anomisi goriiliir.
e  Tekrarlama bozuktur.

® Spontan konugsmada ve isimlendirmede fonemik parafizi gorlir.




e Tek kelime anlama ve nesne bilgisi korunur.

e  Agramatizm yoktur.

2.2.PPA’nin Alt Gruplan
2.2.1.Agramatik PPA

Agramatik varyantta agramatizm ve tutuk konusma olarak iki ¢ekirdek ozellik
belirtilmektedir (Mesulam 1990; Gorno-Tempini ve ark. 2011; Matias-Guiu ve Garcia-
Ramos 2013). Agramatizm, climle yapisinin dilbilgiselliginde bozulma olarak
tanimlanmaktadir. Yazili ve sozlii dilde sentaks yapisinda bozulma (hatali kelime sirast),
bagimli bi¢cimbirimlerin (6rn; kelime sonu ekleri, zaman c¢ekimleri) yanhs kullanimu,
0zne-yiikklem uyumunun saglanamamasi, kisa ve basit yapida ciimle kullanimi
agramatizmin en belirgin Ozellikleridir (Mesulam 1990; Mesulam 2003; Ash ve ark.
2009; Gorno-Tempini ve ark. 2011; Mesulam ve ark. 2012; Thompson ve Mack 2014).

Ikinci temel dzellik akici olmayan ve efor gerektiren konusmadir (Mesulam 1990;
Gorno-Tempini ve ark. 2011; Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013). Spontan konusma
sirasinda bir dakikada telaffuz edilen kelime sayisi azalir. Konugma caba gerektiren bir
hale gelir ve belirgin duraksamalar gorilir ve telegrafik ve kisa konusma bigimi olusur
(Mesulam 1990). Agramatik PPA’da goriilen bir baska 6zellik artikiilasyon becerisinde
meydana gelen bozulmadir. Ozellikle ¢ok heceli kelimelerin yanhs telaffuzu erken
evreden itibaren en sik karsilasilan bulgulardan biridir (Mesulam ve ark. 2012).
Artikilasyona ek olarak prozodide bozulma ortaya ¢ikabilir (Matias-Guiu ve Garcia-
Ramos 2013). Ciimle anlama becerisi karmagik yapidaki ciimle diizeyinde bozulma
gosterirken basit yapili ciimleleri anlama becerisi korunur. Bu nedenle hastalar giinlitk
konusmalart anlamakta genellikle zorlanmazlar (Mesulam 1990; Gorno-Tempini ve ark.
2004; Mesulam ve ark. 2012; Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013).

Bu grup hastada tek kelime anlama becerisi ve nesne bilgisi korunur (Mesulam ve
ark. 2012). Nesneleri isimlendirme becerisini dlgen Boston Adlandirma Testi’nde alinin
skorlar norm degerlerine uygundur. Hastalar isimlendiremedikleri nesneleri dogru sekilde
tanimlayabilirler (Gorno-Tempini ve ark. 2004). Baz1 hastalarda isimlendirme giigliigii
olsa da bu genellikle nesne adlandirma sirasinda degil fiil adlandirma sirasinda ortaya

cikmaktadir (Mesulam 1990). Buna karsin, kelime ébeklerini ve cimleleri tekrarlama



becerisi bozulur (Mesulam ve ark. 2012) ve tekrarlama gérevlerinde morfoloji ve sentaks

hatalar1 siklikla ortaya ¢ikar (Gorno-Tempini ve ark. 2004).

Agramatik varyantta konusmanin dogru iretimi i¢in gerekli olan motor
hareketlerin planlanmasi ve siralanmasi becerilerindeki bozulma nedeniyle konusma
apraksisi ortaya ¢ikabilir. Konusma apraksisi tutuk konusmanin ana sebebi olabilir
(Gorno-Tempini ve ark. 2004; Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013). Ardisik, hizli ve
doniistimlii hareketleri koordine etme becerisindeki etkilenme (disdiadokokinezi)
nedeniyle hece dizilerinin tekrarlanmasinda (6rn: pa-ta-ka-pa-ta-ka) bozulma gorulir
(Ogar ve ark. 2007).

Yazma becerisinde genellikle belirgin bir bozulma mevcuttur. Hastalarin yazi
orneklerinde gramerdeki bozulmaya isaret eden hatalar bulunur (Harciarek ve Kertesz
2011). Hastalik ilerledikge okuma becerisi de bozulmaya baglar. Okuma sirasinda
morfoloji ve sentaks hatalar1 gorilebilir. (Gorno-Tempini ve ark. 2004; Harciarek ve
Kertesz 2011).

2.2.2.Semantik PPA

Semantik varyantin ana 6zellikleri tek kelime anlama, isimlendirme ve semantik
asosiyasyon becerilerindeki bozulmadir (Mesulam 1990; Gorno-Tempini ve ark. 2011;

Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013; Harciarek ve Kertesz 2011).

Tek kelime anlama 6zellikle kullanim siklig1 diisiik kelimeler i¢in bozulmustur ve
bu 6zellik erken donemdeki tek semptom olabilir (Caine ve ark. 2009; Gorno-Tempini ve
ark. 2011). Erken evrede hastalar giinliik konusmalari leksikal-semantik bosluklar (Ing.:
lexical-semantic lacunes) haricinde takip edebilirler. Giinliik konugmalar sirasinda kafasi
karismig bir sekilde bir nesneyi ifade eden kelimenin ne oldugunu sorabilirler (Mesulam
1990). Bu tarz sorular bozulmanin primer belirtilerindendir (Kertesz ve ark. 2010). Tek
kelime anlama bozuklugu zamanla siklig1 yiiksek kelimelerde de goriilmeye baslar. “Kedi
nedir?”, “Telefon nedir?” gibi sorular hastanin siklikla sordugu soru kalibi1 haline gelir

(Kertesz ve ark. 2010).

Semantik PPA’da siddetli diizeyde isimlendirme bozuklugu (anomi) goriiliir.
Hastalar kendilerine gosterilen nesneyi ya da nesnenin resmini adlandiramazlar. Bununla
birlikte nesnenin ismi ipucu olarak verildiginde nesneyi ¢eldiricilerin arasida bulmakta

da basarili olamazlar. Semantik anomi olarak adlandirilan bu isimlendirme bozuklugu



nesne ile kategori-igi semantik bilginin geri getirilememesinden kaynaklanmaktadir
(Mesulam 1990; Mesulam 2001; Mesulam 2003; Gorno-Tempini ve ark. 2004; Hodges
ve Patterson 2007; Gorno-Tempini ve ark. 2011).

Hastalar anomi sebebiyle nesneleri isimlendiremedikleri igin kullanmak
istedikleri kelime yerine sik sik “sey” ifadesini kullanirlar (Meteyard ve Patterson 2009;
Harciarek ve Kertesz 2011). Konugmalar sirasinda sik sik semantik parafaziler (6rnegin;
“elma” yerine “domates”) de gorilmektedir (Mesulam 1990; Matias-Guiu ve Garcia-
Ramos 2013; Mesulam ve ark. 2012).

Amodal semantik temsillerin etkilenmesiyle semantik genellesme son derece
sinirh bir hal alir. Bu nedenle katilimci evde her giin gordiigii bir nesneyi (6rn: ¢atal)
isimlendirebilirken, muayene sirasinda ayni nesnenin sekil ya da materyal bakimindan
farkli bir hali (6rn: plastik catal) gosterildiginde isimlendirmekte zorlanabilir (Lambon

Ralph ve Patterson 2008).

Bu grup hastada semantik assosiyasyon becerisi, nesnelerin kullanim ve 6zellik
bilgileri de bozulur. Isimlendirme ve semantik asosiyasyon becerilerindeki bozulma
sebebiyle Boston Adlandirma Testi ve semantik asosiyasyon testlerinden (6rn; Piramit
Palmiye Testi) en diisiik puanlar1 alirlar (Gorno-Tempini ve ark. 2004; Hodges ve
Patterson 2007).

Kelimelerin anlamlar1 zamanla kaybolsa da konugmanin akiciligi gérece korunur
(Harciarek ve Kertesz 2011). Kelime bulma duraksamalarini engellemek amaciyla ya da
anomi sebebiyle isimlendiremedikleri nesneleri isaret etmek igin “sey” gibi belirsiz
kelimeler (ing.: substitution by fillers) ve yiiksek kategori isimleri (6rnegin, “elma”
yerine “meyve” ya da “yiyecek” gibi basitlestirmeler) siklikla kullanilmaktadir (Mesulam
2001; Gorno-Tempini ve ark. 2004; Meteyard ve Patterson 2009; Harciarek ve Kertesz
2011). Bununla birlikte isimlendirme becerisindeki bozulma sebebiyle dolambagl
konusma (gevresel ifade; Ing.: circumlocution) ve kelime arama duraksamalar1 (Ing.:
word-finding pauses) ortaya ¢ikabilir. Bu nedenle zaman zaman akict olmayan,
tereddiitlii, ¢evresel ifadelerin kullanildig1 konusmalar da goriilebilir. Hastalar konusma
sirasinda fiil ve zamirleri, frekansi yiiksek kelimeleri daha fazla kullanirlar. Konusma
ciktis1 normal seviyede, artikiilasyon iyi ve gramatik olarak dogru yapidadir (Mesulam
1990; Gorno-Tempini ve ark. 2004; Harciarek ve Kertesz 2011; Mesulam ve ark. 2012;
Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013).



Okuma ve yazma becerileri siklikla bozulmustur, ancak hastaligin erken
donemlerinde konusma diliyle karsilastirildiginda goérece korunmus durumdadirlar
(Mesulam 1990). Semantik varyantta kelimelerin anlam igerigi progresif olarak
kayboldugundan hastalar kelimeleri anlamlarina gore okumazlar. Bu nedenle okuma
sirasinda yiizeysel disleksi (Ing: surface dyslexia) ve yazma becerisinde bozulma
(disgrafi) ortaya cikabilir (Mesulam 1990; Bonner ve ark. 2010; Harciarek ve Kertesz
2011; Mesulam ve ark. 2012).

Tekrarlama becerisiyse kelime ve cumle dizeyinde korunur (Gorno-Tempini ve
ark. 2004; Gorno-Tempini ve ark. 2011; Harciarek ve Kertesz 2011; Matias-Guiu ve
Garcia-Ramos 2013). Ayrica, gramatik becerilerin de korundugu semantik varyantta
hastalar en karmasik sentaks yapilarnu dahi anlamakta zorlanmazlar. Bu grup hastada
gramer becerilerini 0l¢en testlerden alinan skorlar normal sinirlar i¢erisindedir (Mesulam

1990; Gorno-Tempini ve ark. 2004; Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013).
2.2.3.Logopenik PPA

Logopenik varyantin temel 6zellikleri kelime bulma gii¢liigii ve tekrarlama
becerisindeki bozulmadir. Kelime bulma gii¢liigii bu varyantin en belirgin 6zelliklerinden
biridir. Hastalar siklikla “dilimin ucunda” fenomeninden (Ing.: word-on-the-tip-of-my-

tongue) yakinirlar.

Konfrontasyon  adlandirmada  bozulma (anomi) mevcuttur.  Ancak
isimlendirmedeki bozukluk daha cok geri getirme giigliigii (Ing.: retrieval anomia)
seklindedir. Boston Adlandirma Testi gibi konfrantasyon adlandirma testlerinde zayif
performans gosterirler. Isimlendirmede yapilan hatalar genellikle fonemik parafazilerden
kaynaklanmaktadir. Sessel ipuclar1 isimlendirmedeki performansin artmasina yardimci
olur. Isimlendirilemeyen nesneleri tanimada ise yiiksek basar1 gosterirler (Mesulam
1990; Gorno-Tempini ve ark. 2004; Gorno-Tempini ve ark. 2008; Gorno-Tempini ve ark.
2011; Leyton ve Hodges 2013; Mesulam ve ark. 2015). Semantik varyantin aksine
logopenik varyantta hastalar adi sdylenen bir nesneyi ¢eldiricilerin arasindan bulabilirler
ve nesnenin ne oldugunu, nasil kullanildigim1 tanimlayabilir ya da pandomimle

gosterebilirler (Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013).

Ikinci ana &zellik tekrarlamanin bozulmus olmasidir. Hastalar kisa kelimeleri

tekrarlamada problem yasamazlar. Tekrarlamadaki bozulma cilimle diizeyinde ya da ¢ok



heceli kelimelerde (6rn: hipopotam) ortaya ¢ikmaya baslar, tekrarlama sirasinda fonolojik
hatalar gorilebilir (Gorno-Tempini ve ark. 2004; Gorno-Tempini ve ark. 2011; Leyton ve
Hodges 2013; Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013; Mesulam ve ark. 2015).

Geri getirme anomisi ve bu anominin sebep oldugu kelime bulma
duraksamalariyla karakterize akicilig1 azalmis konusma goriiliir (Mesulam 1990; Gorno-
Tempini ve ark. 2004; Gorno-Tempini ve ark. 2011; Leyton ve Hodges 2013; Matias-
Guiu ve Garcia-Ramos 2013; Mesulam ve Weintraub 2014; Mesulam ve ark. 2015).
Konusma sirasindaki bu duraksamalar akiciligi azalttigi i¢in logopenik varyant ile
agramatik varyanti birbirinden ayirmak gii¢ olabilir (Matias-Guiu ve Garcia-Ramos
2013). Dakikada telaffuz edilen ortalama kelime sayisi, hastalar bazi durumlarda ¢ok
miktarda ¢evresel ifade kullandigi, baz1 durumlarda da kelime bulma duraksamalari
gosterdikleri icin bilgi verici olmayabilir (Mesulam ve ark. 2012). Konusma 6rnekleri
incelendiginde artikiilasyonun korunuyor olmasi ve agik sentaks hatalarinin olmamasi
sebebiyle agramatik varyanttan ayirt edilebilirler (Gorno-Tempini ve ark. 2011; Mesulam
ve ark. 2015).

Logopenik PPA olgularinda tek kelime anlama ve semantik asosiyasyon becerileri
korunmustur (Gorno-Tempini ve ark. 2004; Gorno-Tempini ve ark. 2011; Mesulam ve
ark. 2015). Climleleri ve uzun kelime gruplarini anlama becerisiyse bozuktur (Gorno-
Tempini ve ark. 2004; Mesulam ve ark. 2015). Cimle anlamadaki bozulma, sentaks
yapilarint anlama gii¢liigiinden degil, verbal ¢alisma belleginin islevini yerine
getirememesinden kaynaklanir. Climleler islemlemeye yetecek kadar silire boyunca

calisma belleginde tutulamaz (Teichmann ve ark. 2013).

Bu grup hasta genellikle gramatik olarak basit ama dogru yapilar kullanir.
Artikiilasyon, prozodi, fonoloji, motor konusma ve gramer korunmaktadir (Gorno-
Tempini ve ark. 2004; Gorno-Tempini ve ark. 2008; Gorno-Tempini ve ark. 2011; Leyton
ve Hodges 2013; Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013; Mesulam ve ark. 2015).

Okumada fonolojik aleksi (sahte sozcikleri okumaya 6zg) ile uyumlu bir patern
tanimlanmaktadir (Mesulam ve ark. 2015). Hesaplama becerisinde diger varyantlarla
karsilastirildiginda en diisiik skorlari logopenik olgular alir (Gorno-Tempini ve ark. 2004;
Mesulam ve ark. 2015).



10

2.3.PPA’da Noropsikolojik Degerlendirme

Afazinin degerlendirilmesi ve PPA’nin siniflandirilmasti igin dil islevlerini tek tek
ya da birlikte 6lcimleyen kantitatif 6l¢im araci olarak néropsikolojik testler kullanilir.
Standardize noropsikolojik testler PPA’nin erken tanisinda kritik rol oynamaktadir
(Weintraub ve ark. 1990; Mesulam 2001; 2003). PPA’nin siniflandirilmasinda inceleme
temel olarak gramer kurallarma uygunluk, tek kelime anlama, sentaks anlama (Ing.:
syntactic comprehension), isimlendirme, nesne bilgisi (ing.: object knowledge),
tekrarlama, okuma, yazma, konusmanin fonolojik biitiinliigii (Ing.: phonologic integrity

of speech) ve motor bilesenler i¢in yapilir (Mesulam ve ark. 2012).

Kelime nesne esletirme gorevi olan Peabody Resim Kelime Testi (Peabody
Picture Vocabulary Test; PPVT) tek kelime anlama becerisini degerlendirmek igin
kullanilir (Dunn ve Dunn 1997). PPA’l1 hastalarin kelime-nesne asosiyasyonlar1 Boston
Adlandirma Testi (Boston Naming Test, BNT) ve PPVT testleriyle degerlendirilmektedir.
BNT konfrantasyon adlandirmayi, PPVT tek kelime anlama becerisini
degerlendirmektedir (Dunn ve Dunn 1997; Kaplan ve ark. 1978). PPA’l1 hastalarin bu iki
testteki performansit PPA’nin varyantina spesifik ozellikler gostermektedir. Semantik
PPA’lar her iki testten en diisiik puani alan grubu olustururlar. Kendilerine gosterilen
nesneleri verilen anlamsal ve sessel ipuclarina ragmen isimlendiremezler. Bunun yaninda
adi ipucu olarak verilen bir nesneyi ¢eldiricilerin arasindan bulamazlar. Agramatik
varyanttaki hastalar isimlendirmede leksiko-semantik asosiyasyonlardan kaynaklanan bir
bozulma gostermezler; l¢ varyant arasindan BNT ve PPVT puanlar1 en yiiksek olan
gruptur. Bununla birlikte artikiilasyonda meydana gelen bozulma isimlendirmede zaman
zaman zorlanmalarina neden olabilir. Logopenik varyantta yer alan hastalarin BNT ve
PPVT puanlan diger iki varyanttaki katilimcilarin arasindadir. Hastalar geri getirme
anomisi nedeniyle nesneleri isimlendirmekte zorlansalar da sessel ipuglarindan
faydalanirlar ve PPVT testinde kendilerine ipucu olarak verilen kelimenin karsiligi olan
nesneyi c¢eldiricilerin arasindan bulabilirler (Gorno-Tempini ve ark. 2004; Gorno-
Tempini ve ark. 2008; Rogalski ve ark. 2008; Mesulam, Wieneke ve ark. 2009; Mesulam
2009; Teichmann ve ark. 2013).

Ote yandan, verbal olmayan nesne bilgisini degerlendirmek amaciyla Piramit

Palmiye Testi (Pyramids and Palm Tree Test; PPT) kullanilmaktadir (Howard ve
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Patterson, 1992). Resim tanimlama goérevi (picture description task) araciligiyla elde
edilen konusma ¢iktis1 6rnegi de PPA’nin varyantinin belirlenmesinde 6nemli bir rol
oynamaktadir (Wilson ve ark. 2010). Western Afazi Bataryasi (Western Aphasia Battery;
WAB) konusma, igitsel anlama, tekrarlama, adlandirma, okuma ve yazma, praksi ve
konstriiksiyon becerilerinin degerlendirilmesini iceren, afazi hakkinda genel bir
degerlendirme yapan test bataryasidir (Shewan ve Kertesz 1980). Ciimle anlama
becerisinin degerlendirilmesinde NAVS (Northwestern Asessment of Verbs and
Sentences) kullanilmaktadir (Cho-Reyes ve Thompson 2012). NAT (Northwestern
Anagram Test) konusmanin iiretimi, kelime anlama ve/veya kelime bulma giicliikleri
veya ¢alisma bellegi bozuklugu olan hastalarda ciimle iiretiminde sentaksin (s6zdizimi)

dogrulugunu test etmek amaciyla kullanilmaktadir (Weintraub ve ark. 2009).

Literatiirde siklikla kullanilan bu testlerden PPVT, WAB, NAT, ve NAVS’in
Tirkiye popiilasyonu ic¢in uyarlanmig formlar1 bulunmamaktadir. Bununla birlikte
noropsikolojik testlerin biiyiik bir kismi sozlii yonergelere, sdzel cevaplara ve sozlii
muhakemeye bagli oldugundan afazik bireyleri degerlendirmede biiylik bir dezavantaj
yaratmaktadir (Rogalski ve Mesulam 2009). Bu nedenle lisan islevlerine dayali olan
noropsikolojik degerlendirme araglarinin zaman zaman hem dil hem dil disindaki
alanlarin degerlendirilmesinde hatali sonuglar ortaya c¢ikmasina neden olabilecegi

distiniilmektedir (Mesulam 2001; Kertesz ve ark. 2003; Mesulam 2003).
2.4.PPA’nmin Evreleri

PPA’nin gelisimi literatiirde dort evrede tanimlanmaktadir (Sekil 3-1). Dickerson
(2011) tarafindan yapilan smiflandirmada preklinik (asemptomatik) dénem olarak
adlandirilan evrede dil islevlerinde herhangi bir bozukluk goriilmez. Bir¢ok
norodejeneratif hastaliktaki gibi PPA’da da patofizyolojik ilerleme semptomlarin ortaya
cikisindan yillar 6nce meydana geldiginden, bu evrede beyinde norodejeneratif
degisiklikler gergceklesmistir ancak heniliz semptomlar ortaya ¢ikmamistir (Dickerson

2011).

Bir sonraki donem Rogalski ve Mesulam (2009) tarafindan prodromal (erken)
evre olarak tanimlanmistir. Bu donemde dil islevlerinde bozulma belirtileri ortaya
cikmaya baglar. Hastalar kelime bulmakta zorlandiklarindan yakinabilirler. Ancak
hastalar geri getiremedikleri kelimenin yerine daha az uygun bir baska kelime koyabildigi

icin belirgin kelime bulma duraksamalar1 goriilmeyebilir. Bazi hastalarda segici olarak
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geometrik sekilleri, beden parcalarim1 ve sik kullanilmayan nesneleri ifade eden
kelimeleri kapsayan bir isimlendirme gii¢liigli mevcut olabilir (Mesulam 2003; Rogalski
ve Mesulam 2009; Dickerson 2011). Giderek daha ¢ok gaba gerektiren konusma hastanin
yakinma sebebi olabilir. Bazi hastalarda ise PPA’nin ilk tezahiirleri zaman zaman yapilan
yazim yanlislari, okumada yavaslama, nadiren ortaya ¢ikan kelime sirasi hatalar1 ve
kelime anlamlarini yanlig yorumlama seklindedir (Rogalski ve Mesulam 2009; Dickerson
2011).

Dil islevlerinde carpan hale gelir.
GYA'lardaki fc daki ana etken dil

Dil islevl

Prek pmatik)

Beyinde norodejene esmistir ancak heniiz
se L1,

Sekil 2-1: PPA Progresyonunun Evreleri
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Dil islevlerinde ortaya ¢ikmaya baslayan bu erken belirtilere ragmen hastalar dil
islevlerini degerlendiren testlerde iyi performans gosterebilirler. Diger kognitif becerilere
iligkin (gorsel-mekansal islevler, bellek, yliriitiicii-yonetici islevler, dikkat) yakinma
bulunmaz ve bu islevlerin degerlendirildigi testlerdeki performans iyi durumdadir

(Rogalski ve Mesulam 2009; Dickerson 2011).

Hastanin yakindig1 durumlar aile ve is arkadaslar tarafindan fark edilemeyebilir.
Bu belirtiler yakin ¢evre tarafindan fark edilse de gecici nitelikleri nedeniyle goz ardi
edilebilir ya da stres sebebiyle ortaya ¢iktig1 diisiiniilebilir (Rogalski ve Mesulam 2009).
Bu asamada bircok hasta kompleks aktivitelerdeki fonksiyonelligini korumaktadir
(Dickerson 2011). Subjektif prodromal evre olarak adlandirilan bu siire¢ 1 yil kadar
surebilmektedir (Rogalski ve Mesulam 2009).

Hafif semptomatik evrede hastalarin manyetik rezonans goriintileme (MRG)
taramalar1 genellikle normal sinirlar icinde olmasina ragmen, belirli kortikal bolgelerin
dikkatli gorsel muayenesi siklikla klinisyene lisan aginin kritik bolgelerinde hafif atrofi

kanit1 saglayabilir (Dickerson 2011).

Progresyonun ilerlemesi ile birlikte Primer Progresif Afazi boliimiinde agiklanan
tani kriterlerine uygun belirtiler ortaya ¢ikar. Lisan islevlerindeki bozulmanin belirgin,
g0Oze carpan hale gelmesi ve bunun GY A’lardaki fonksiyonellegin azalmasinda ana etken
olmast PPA tanisinin konmasini saglar. Bu nedenle bu donem de PPA evresi olarak
adlandirilir (Rogalski ve Mesulam 2009). Hastalar agramatik, logopenik ve semantik
varyantlara uygun ozellikler gosterir. Bu donemde iletisim yetencklerine dayanan

faaliyetler disinda ¢ogu faaliyette islevsel bagimsizlik korunur (Rogalski ve Mesulam
2009).

Hastaligin ilerlemesiyle birlikte dil islevlerinedeki bozulma siddetlenir. Buna
bellek, davranis ve motor bilesenlerdeki bozukluklarin eklenmesiyle “PPA+” olarak
isimlendirilen ileri evreye gecilir (Rogalski ve Mesulam 2009). Bu evrede lisan

islevlerindeki bozulma hala en belirgin 6zelliktir (Rogalski ve Mesulam 2009).

Bir ¢ok hastada, PPA’nin hangi varyanti oldugu fark etmeksizin, anlama ve
konusma becerileri global afazi tablosuna uyacak siddette bozulmus, konusmanin
akiciligr tamamen kaybolmustur. Konugsma ¢iktis1 tek kelime, palilalik heceler ya da

anlamsiz homurdanmalardan ibaret hale gelebilir. Hastalar, konusmalari, jest ve
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mimikleri anlayamaz ve hatta kendi isimlerine tepki veremezler (Mesulam 1990;
Mesulam 2001). Son evrede konusma ve anlama becerisindeki siddetli bozulma
hastalarin diger kognitif beceriler bakimindan degerlendirilebilmesini de olanaksiz hale
getirebilir. Bu sebeple hastalarin global demans olduguna dair yanlis bir izlenim olusabilir
(Mesulam 1990; Mesulam 2001).

Hastalarin davraniglar1 apati ve ajitasyon alanlarinda degisiklik gosterebilir,
disinhibisyon, iritabilite, hiperoralite, tatlilara diiskiinliik, garip yiyecek seg¢imleri ortaya
¢ikabilir. Bunlarin yani sira ileri evrelerde dini ritiiellere baglilik, giyiniste degisiklik ve
absiird bir giyim tarzi goriilebilir. Zayif muhakeme becerisi, i¢gdrii kaybi, empati
yoksunlugu, kullanma davrams1 (Ing.: utilization behavior), mental esnekligin
kaybolmas1 ve kompiilsyonlar ileri evrelerde ortaya ¢ikan davranigsal bulgulardandir

(Harciarek ve Kertesz 2011; Mesulam 1990; 2001; 2003).

Gorsel-mekansal becerilerde konstriiksiyon bozuklugu, prosopagnozi, asosiyatif
agnozi (Mesulam 1990; Mesulam ve ark. 2009; Mesulam ve Weintraub 2014), ideomotor
(genellikle bukkofasyal) apraksi veya hesaplamada gugclik (diskalkili) gorulebilir
(Mesulam 1990; Matias-Guiu ve Garcia-Ramos 2013). Viicudun genellikle sag yarisinda
hafif piramidal ve ekstrapiramidal bozulmalara dair semptomlar ortaya ¢ikabilir
(Mesulam 1990). Zamanla varolan semptomlarin agirlasmasi ve yenilerinin ortaya
cikmasi ile dil iglevlerine dayali olmayan GYA’lardaki fonksiyonellik de bozulmaya
baslar. Fonksiyonelligin azalmasi ile birlikte GY A’lar1 yerine getirebilmek igin refakate
ihtiya¢ duyan hasta, zamanla bakim verene tamamen bagimli hale gelir (Dickerson 2011;
Nickels ve Croot 2014). Bu asamada norodejenerasyon artik spesifik degildir, genis
alanlara yayilmistir (Rogalski ve Mesulam 2009).

2.5.PPA’nin Noroanatomisi ve Norogoriintiilleme Bulgular:

Primer progresif afazili hastalarda dil islevlerinde dominant olan hemisferin
(genellikle sol hemisfer) perisilviyen alaninda fokal atrofi, EEG’de yavaslama, SPECT’te
hipoperfiizyon, PET’te hipometabolizma goriiliir. Yapisal ve fonksiyonel anomaliler
lisan aginin etrafindaki frontal, insular, temporal ve parietal komsu alanlara yayilabilir
(Mesulam 1990). Kortikal kalinlik ¢aligmalarinda PPA’nin agramatik varyanti igin sol
inferior frontal girusta (IFG) 6zellikle pars opercularis ve pars triangularis kisimlar1 (BA
44, 45; Broca alan1) en belirgin atrofi alanlar1 olarak tanimlanmistir (Gorno-Tempini ve

ark. 2004; Mesulam, Wieneke ve ark. 2009; Rohrer ve ark. 2010; Spolsky ve ark., 2010;
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Rogalski, Cobia, Harrison, Wieneke, Weintraub ve ark. 2011; Mesulam ve ark. 2012).
Baz1 calismalarda bu alana pars orbitalis’in (BA 47) de dahil oldugu goriilmektedir
(Gorno-Tempini ve ark. 2004; Mesulam, Wieneke ve ark. 2009). IFG ile birlikte sol
insula, superior frontal girus, orta frontal girusun (MFG; BAS) posterior kism1 ve bu
alandan inferior presantral girus ve sulkusa (BA4, BA6) yayilan pik atrofi alanlari
tanimlanmistir (Gorno-Tempini ve ark. 2004; Mesulam, Wieneke ve ark. 2009; Mesulam
ve ark. 2012). Baz1 hastalarda dorsolateral prefrontal korteks (DLPFC), presantral girus,
superior temporal ve anterior parietal lobda ek atrofi alanlar1 goriilmiistiir (Rohrer ve ark.
2010; Spolsky ve ark., 2010; Rogalski, Cobia, Harrison, Wieneke, Weintraub ve ark.
2011).

Yapilan ¢alismalarin biitiiniine bakildiginda sag hemisferde PPA-G igin
tanimlanmuis spesifik bir atrofi paterni bulunmamaktadir (Mesulam ve ark. 2012). PPA’da
atrofinin yayilimimi boylamsal olarak degerlendiren bir ¢alismada PPA-G’de ilk MRG’de
sol IFG, bilateral DLPFC, sol temporoparietal korteksin pik atrofi alanlar1 oldugu tespit
edilmistir. Iki y1l sonra yapilan ikinci goriintiilemede atrofinin DLPFC’in dorsal ve
ventral alanlarina yayildigi, temporoparietal alandaki atrofinin genisledigi, anterior
temporal lob atrofisinin de tabloya eklendigi bulgulanmustir. {1k goriintiilemede anlamli
atrofinin bulgulanmadig1 sag hemisferde DLPFC’de atrofi gortilmiistiir (Rogalski, Cobia,
Harrison, Wieneke, Weintraub ve ark. 2011). Baska bir longitudinal ¢aligmada ise ilk
MRG’de PPA-G’de sol hemisferde IFG, kaudal orta frontal girus, superior ve orta
temporal girus, inferior temporal girusun anterior kismi en anlamli atrofi alanlar1 olarak
tespit edilmis sag hemisferin gorece korundugu gériilmiistiir. Ikinci MRG’de ise atrofinin

anterior temporal alana yayildigi saptanmistir (Rogalski ve ark. 2014).

Logopenik varyantin norogoriintilemedeki en karakteristik 6zelligi  sol
temporoparietal bileskedeki atrofidir. Sol hemisferde inferior parietal lobun
supramarginal ve angular giruslari, siiperior ve orta temporal giruslarin posterior alanlari
korteksteki incelmenin en anlamli oldugu alanlar olarak siralanmaktadir (Gorno-Tempini
ve ark. 2004; Mesulam, Wieneke ve ark. 2009; Rohrer ve ark. 2010; Spolsky ve ark.,
2010; Harciarek ve Kertesz 2011; Mesulam ve ark. 2012; Rohrer ve ark. 2012; Mesulam
ve ark. 2015). Daha az anlaml1 olmakla birlikte sol superior parietal korteks, sol temporal
kutup, anterior temporal lob, kontralateral temporoparietal korteks, medial temporal ve

parietal korteks, sol posterior singulat, sol dorsolateral ve inferior frontal alanlarda da
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atrofi gorilmektedir (Rohrer ve ark. 2010; Harciarek ve Kertesz 2011; Mesulam ve ark.
2012; Rohrer ve ark. 2012; Teichmann ve ark. 2013 Mesulam ve ark. 2015).

Logopenik varyantta sag hemisfer tutulumu da goriilebilmektedir, ancak sag
hemisferdeki atrofi alanlarina dair literatiirde farkli sonuglar bulunmaktadir. Yapilan
calismalarda posterior superior temporal lob, inferior parietal lob, temporo-oksipital
kortekste atrofi bolgelerine rastlanmistir (Mesulam ve ark. 2012; Rohrer ve ark. 2012).
Boylamsal calismalar Logopenik PPA ilk norogoriiniitlemede sol temporoparietal
bileskede ve ek olarak sag posterior temporalde lobda kiiclik bir alan anlamli atrofi
bulgularina, 2 yil aranin ardindan yapilan 2 gériintiilemede ise atrofinin sol hemisferde
dorsolateral prefrontal korteks, inferior frontal girus (IFG) da dahil olmak Qzere
perisilviyan korteksin biiyiik bir kismina yayildigr goriilmiistiir. Sag hemisferde ise
temporoparietal bileskede atrofi saptanmistir (Rogalski, Cobia, Harrison, Wieneke,
Weintraub ve ark. 2011).

Bagka bir boylamsal ¢alismada, ilk MRG’de PPA-L’de temporoparietal bileske,
superior, orta ve inferior temporal giruslarda, posterior inferior frontal girusta ve kaudal
orta frontal girusta atrofi goriilmiistiir. Sagda ise minimal olmakla birlikte posterior
stperior temporal girus, supramarginal girus ve inferior parietal alanlarda atrofi
saptanmustir. Ikinci MRG’de PPA-L her iki hemisferde de neredeyse tiim kortekse
yayilmis bir atrofi haritasiyla karakterizedir (Rogalski ve ark. 2014).

Semantik PPA’nin norogoriintiilemdeki en karakteristik 6zelligi sol asimetrik
bilateral anterior temporal kutup atrofisidir. Bununla beraber sol superior, orta ve inferior
temporal giruslarin (BA 38/20/21) anterior kisimlarinda, yani anterior temporal lobda
(ATL) da anlamli atrofi goriiliir (Gorno-Tempini ve ark. 2004; Mesulam, Wieneke ve ark.
2009; Rohrer ve ark. 2009; Rohrer ve ark. 2010; Spolsky ve ark., 2010; Agosta ve ark.
2015). Temporal lobdaki atrofi medial yizeyde de gorilebilmektedir (Gorno-Tempini ve
ark. 2004; Mesulam, Wieneke ve ark. 2009). Sag hemisferde anlamlilig1 daha az olmak
lizere inferior temporal lobun anterior alaninda atrofi ortaya c¢ikabilir (Rohrer ve ark.
2010; Agosta ve ark. 2015). Bilateral olarak amigdala, anterior hipokampus,
parahipokampal alan ve fusiform girus (BA37) atrofi alanlarina dahil olabilmektedir
(Gorno-Tempini ve ark. 2004; Mesulam, Wieneke ve ark. 2009; Rohrer ve ark. 2009;
Rohrer ve ark. 2010). No6rodejenerasyon ilerledikce temporal lobun ventral ve lateral

alanlar1 ve fusiform girus atrofi alanlarina dahil olur (Harciarek ve Kertesz 2011).
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Boylamsal bir ¢alismada PPA-S tanili katilimcilarda ilk MRG’de sol baskin
bilateral ATL, temporal kutup atrofisi saptanmistir. Yapilan ikinci nérogoriintiillemede
atrofinin sol hemisferde temporal korteksin tamamina, temporoparietal bileskeye ve
inferior frontal girusa yayildig1 goézlenmistir (Rogalski, Cobia, Harrison, Wieneke,
Weintraub ve ark. 2011).

Baska bir boylamsal ¢aligmada yapilan norogoriintilemede MRG’de bilateral
hemisferde stperior, orta ve inferior temporal giruslarda ve fusiform girusta atrofi
goriilmiistiir. ikinci ndrogériintiillemede atrofinin solda daha baskin olmak iizere temporal
loblarin posterior alanlarima ve sol hemisferde temporoparietal alana yayildigi

saptanmigtir (Rogalski ve ark. 2014).
2.6.PPA’nin Noropatolojisi

Postmortem c¢aligsmalar ve in vivo amiloid goriintiilemeler PPA’da Alzheimer
hastaligi (AD) ve fronto temporal lobar dejenerasyon (FTLD) noropatolojilerinin
gorildiiginii gostermektedir (Mesulam, Wieneke ve ark. 2009; Matias-Guiu ve Garcia-
Ramos 2013; Rogalski, Weintraub ve Mesulam, 2013). Alzheimer Hastalig1 patolojisi
amiloid beta birikimine bagli olusan amiloid plaklar ve tau-proteini birkimiyle meydana

gelen norofibriller yumaklar ile karakterizedir (Saka 2010).

FTLD noropatolojik olarak anormal protein birikintileri ile karakterizedir. FTLD
patolojisi biriken proteinler temel alinarak 3 gruba ayrilmaktadir. Bu ii¢ gruptan PPA’ya
sebep olan FTLD patolojileri tau pozitif (FTLD-tau) ve ubikuitin pozitif tau negatif
(FTLD-TDP/FTLD-U) olan tirlerdir. FTLD-tau’da kiiresel yapili tau pozitif néronal
sitoplazma ici inkllzyonlar gordlir (Haass ve Neumann 2016). FTLD-U
noropatolojisinde RNA ve DNA baglayict protein olan TDP-43 igeren ubikutinlenmis

nikleer ve sitoplazmik inklizyonlar mevcuttur (Mann ve Snowden 2017).

FTLD patolojileri vakalarin %60-70 gibi gorece daha biiyiik bir kisminda PPA’ya
neden olurken, diger hastalarda da Alzheimer hastalig1 patolojisi rol oynar (Mesulam
1990; Mesulam ve Weintraub 2014). Varyantlar ayri ayri incelendiginde agramatik
PPA’nin FTLD-tau patolojisi ile; semantik PPA’nin FTLD-U patolojisi ile; logopenik
PPA’n1 ise AD patolojisi ile daha korele oldugu goriilmistiir (Mesulam, Wieneke ve ark.
2009; Grossman 2010). Bu korelasyon hasta popilasyonunun %60-70’i i¢in gecerlidir.

Ornegin semantik varyantta agirlikli olarak FTLD-U patolojisi goriilmesine ragmen
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yapilan caligmalar nadir olarak AD patolojisinin de bu varyant1 ortaya ¢ikarabildigini

gostermektedir (Dickerson 2011; Harciarek ve Kertesz 2011).

2.7.Dil Islevlerini Degerlendirmede Goz Izleme Yontemi ve Gorsel Diinya

Paradigmasi

Goz hareketleri, goz izleyici (Ing.: eye tracker) olarak adlanrilan bir cihaz
aracilifiyla kaydedilebilir ve lizerinde 6l¢timler yapilabilir. Goz hareketleri gozlerin bir
siire icin durakladigi, hareket etmedigi “sabitleme” (odaklanma, fixation) ve
sabitlemelemenin oldugu noktalar arasinda yapilan sigramalar (sakkad) olarak
isimlendirilir.

G0z izleme yontemi temporal rezoliisyonu yuksek bir yontemdir ve isimlendirme
bozukluklarinin degerlendirilmesinde duyarli bir yontemdir. Arastirmalar, davranigsal
gorevler sirasindaki goz hareketlerine dair alman OSlglimlerin isimlendirme siirecinin

altinda yatan mekanizmalar1 incelemek icin faydali oldugunu gostermistir (Ungrady ve

ark. 2019).

G0z izleme cihazi ile yapilan ¢aligmalarda kullanilan gorev tiirlerinden biri gorsel
diinya paradigmasidir. Psikolinguistik ¢aligmalarda kullanilmak amaciyla 1974 yilinda
gelistirilen gorsel diinya paradigmasi, géz hareketlerinin 6lgiim araci olarak kullanildigi
bir yontemdir. Yontem, bakislarin odaklandigi noktanin gorsel dikkatin odaklandigi
noktaya isaret ettigi hipotezine dayanmaktadir. Gorsel uyaranin esliinde isitsel sozel
uyaran sunulan katilimcinin isitsel uyaran dogrultusunda gorsel dizini nasil inceledigi
aragtirilir. Paradigma hedef nesnelerin yani sira dikkat dagitict (¢eldirici) nesneleri de
igerir. Gorev sirasinda katilimcilarin goz hareketleri daha sonra analizleri yapilmak iizere
kaydedilir. 1900’lii yillarin sonlarina dogru psikolinguistik ¢aligmalarda (ciimle
islemleme, edimbilim ve diyalog ¢alismalari, prozodi, dilsel gorecelik, fonolojik/fonetik
islemleme, kelime anlama vb.) sik¢a kullanilmaya baglanmistir (Cooper 1974; Huettig ve

ark. 2011; Huettig ve ark. 2006; Tanenhaus ve ark. 1995).

Gorsel diinya paradigmasi sirasinda katilimeilara isimlendirme gorevi verilmese
bile genellikle kendilerine sunulan nesnelerin adlarina erigirler. Fonolojik haritalama
hipotezine gore fonolojik temsiller hem sozli s6zcikler hem de gorsel nesneler (yani

ekrandaki nesnelerin isimleri) tarafindan etkinlestirilir. Isitsel ve gorsel modalitelerdeki
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uyaranlar araciligiyla geri getirilen fonolojik temsillerdeki eslesme, uygun gorsel

uyaranin konumuna dogru artan sakkad siklig1 ile sonuglanir (Huettig ve ark. 2011).

Gorsel diinya paradigmasinin isimlendirme ve anlama becerilerinde bozulma olan
sol ATL ve ATP atrofili karma tip PPA kriterlerini saglayan katilimcida anomi
mekanizmasini gostermede basarili ve duyarli bir yontem oldugu gosterilmistir (Seckin,
Mesulam, Rademaker ve ark. 2016). Seckin, Mesulam, Voss ve ark.’min (2016)
calismasinda ise aymi yontemin PPA’nin semantik varyantindaki taksonomik
bulaniklasmayr  gostermede  basarili  oldugu  gosterilmistir.  Kelime-nesne
assosiyasyonlarinda bozulma oldugu bilinen semantik PPA grubunun agramatik ve
logopenik varyantlara gore farkli bir g6z hareketi oruntist gosterdigi saptanmuistir.
Boylelikle kullanilan yontemin PPA’da gelisen leksiko-semantik bozulmay1 gostermede

basarili oldugu bir kez daha dogrulanmstir.
2.8.Calismanin Amaci

Tilim bunlar g6z oniine alindiginda semantik olmayan PPA hastalarinda da kelime-
nesne asosiyasyonlarindaki bozulmanin oOnemli bir bulgu oldugu goriilmektedir.
Hastaligin norodejeneratif dogasi goz oniinde bulunduruldugunda leksiko-semantik
siireclerin gorece saglam oldugu kabul edilen PPA-G ve PPA-L varyantlarinda
(nonsemantik PPA olgularinda) dahi subklinik bozulmanin olabilecegi diigiiniilmektedir.
Bu ¢alismada Klasik biligsel muayene ile saptanamayan nonsemantik PPA olgularindaki
bu subklinik bozulmanin kelime-nesne eslestirme gorevi sirasindaki goz hareketlerinin
incelenmesiyle tespit edilmesi amaglanmaktadir. Agramatik ve logopenik PPA’l
hastalarin ve saglikli kontrollerin kelime-nesne eslestirme gorevi sirasindaki bakis
paternleri karsilastirildiginda PPA grubunda saglikli kontrollerden farkli olarak kategori
ici bulaniklagsmaya (taxonomic blurring) isaret eden bulgular ortaya c¢ikacagi
diisiiniilmektedir. ikinci olarak PPA’I1 hastalarin MR gorinttlerinden elde edilen kortikal
kalinlik lgiimleriyle atrofi paternlerinin tanimlanmasi ve bunlarin davranissal bulgularla

iliskilendirilmesi amac¢lanmaktadir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1.Etik Kurul Onay1

Calisma Istanbul Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun 15.01.2020

tarihli ve 85 sayili karari ile onaylanmistir.

3.2.Katihhmcilar

Calismaya dahil edilen katilimcilar saglikli kontrol ve PPA olarak iki gruba

ayrilmaktadir. PPA grubu 2016-2019 yillar1 arasinda Istanbul Tip Fakiiltesi, Noroloji

Anabilim Dali’na bagvuran PPA tanil1 goniillii hastalardan olusmaktadir. Saglikli kontrol

grubu katilimcilar1 ¢alismaya goniillii olarak katilmak istediklerini belirten kisilerden

olugmaktadir ve katilimcilara biligsel fonksiyonlarin detayli degerlendirilmesi disinda

herhangi bir tesvik sunulmamistir. Katilimcilar Tablo 2-1’de belirtilen dahil edilme ve

dislanma kriterlerine gore ¢alismaya alinmistir.

Tablo 3-1: Arastirmaya Dahil Edilme ve Dislama Kriterleri

PPA Grubunun Calhsmaya Dahil
Olma Kiriterleri

55-80 yas araliginda olmak.

En az lise mezunu olmak.

Anadilin Tiirk¢e olmasi.

Sag elin dominant olarak kullaniliyor olmasi.

Mesulam (2001) ve Gorno-Tempini ve ark. (2011) kriterlerine
gore agramatik veya logopenik PPA tanisi almig olmak.

Yapilan  noropsikolojik  degerlendirmeye  gdore  anlama
bozuklugunun bulunmamasi.

I
PPA Grubunun Dislanma Kriterleri

1
PPA o6ncesi veya PPA ile birlikte gelisen baska bir nérolojik
(6rnegin; inme, epilepsi, travmatik beyin hasari, ensefalit),
psikiyatrik 6ykiiniin bulunmas.

Psikiyatrik hastalik dykiistiniin bulunmasi.

Gelisimsel gerilik ve/veya Ogrenme gicliigi oykdsiinun
bulunmasi.

Alkol ve/veya madde kullanimi 6ykiisii bulunmasi.

Medikal cihaz ile telafi edilemeyen gérme ve/veya isitme
problemlerinin olmasi.

Saghklh Kontrol Grubunun Calismaya
Dahil Olma Kriterleri

55-80 yas araliginda olmak.
En az lise mezunu olmak.
Anadilin Tiirk¢e olmasi.

Sag elin dominant olarak kullaniliyor olmasi.

Saghikh Kontrol Grubunun Dislanma
Kriterleri

Norolojik muayene ve noropsikolojik degerlendirme sonucunda
hafif biligsel bozulma (HBB) oldugu diisiiniilen bulgularin olmasi.

Subjektif bellek yakinmasinin olmast.

Psikiyatrik hastalik dykiisiiniin bulunmasi.
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®  Gelisimsel gerilik ve/veya Ogrenme giigliigli Oykdsiiniin
bulunmasi.

Alkol ve/veya madde kullanimi ykiisii bulunmast.

Medikal cihaz ile telafi edilemeyen gorme ve/veya isitme
problemlerinin olmasi.

PPA grubunda 11 (6 kadin, 5 erkek), saglikli kontrol grubunda 10 (6 kadin, 4

erkek) katilimci1 bulunmaktadir.
3.3.Noropsikolojik Degerlendirme

Noropsikolojik degerlendirme katilimcilar ve aileleriyle yapilan 6n goriigmede

goniillii onam formu imzalandiktan sonra katilimcilarin degerlendirildigi ilk basamaktir.

PPA grubu katilimcilarinin korunan ve dejenerasyondan etkilenen bilissel
islevlerini tespit etmek, hasarin bu islevlere hangi diizeyde etki ettigini belirlemek
amactyla genis bir ndropsikolojik degerlendirme bataryasi kullanilmistir. Bu amagla basit
ve karmasik dikkat, gorsel-mekansal, lisan, bellek ve yuritiucl-yonetici islevleri

degerlendirmek i¢in asagidaki testler uygulanmistir.

Saglikli kontrol grubu katilimcilarinda ise test bataryasi herhangi bir bilissel
fonksiyonda bozulma olup olmadigini gérebilmek ve var olabilecek hafif bilissel bozulma

(HBB) durumunda katilimeilar1 gruptan eleyebilmek amaciyla uygulanmigtir.
3.3.1.Sifre Testi (Symbol Digit Modalities Test, SDMT)

Sifre Testi, Wechsler Yetiskin Zeka Olgegi-111’in (Wechsler Adult Intelligence
Scale-I11; WAIS-III) alt testlerinden biridir. Test dikkat ile birlikte kompleks gorsel
tarama ve takip etme, algisal hiz, motor hiz ve bellek becerilerini de gerektirir (Strauss ve
ark. 2006). Test materyali tek sayfadan olugsmaktadir. Sayfanin en iist kisminda 9 adet
soyut sembol mevcuttur ve her semboliin altina 1’den 9’a kadar rakamlar sira ile
yerlestirilmistir. Sayfanin kalaninda semboller rastsal (random) siralanmis ve sayilarla
eslestirilmemis sekilde bulunurlar. Katilimcidan 90 saniye i¢cinde miimkiin oldugunca
hizli ve dogru sekilde, sirayla her sembole uygun rakami o semboliin altindaki bosluga

yazmasl istenir.
3.3.2.Cizgi Yonu Belirleme Testi (CYBT; Judgement of Line Orientation Test)

Benton ve ark. (1978) tarafindan gelistirilen Cizgi Yoni Belirleme Testi (CYBT)

sag parietal lobun gorsel mekansal algi bilesenlerinden yonelim ve gorsellestirme
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becerilerine dair 6l¢lim yapmay1 saglayan bir testtir. Testte 30 madde bulunmaktadir. Her
maddede c¢izgisiz kagit tizerinde yer alan farkli yon ve dogrultuda 2 dogrusal ¢izgi
bulunmaktadir. Katilimcidan bu iki dogrusal ¢izginin, anahtar kartta yer alan her biri
farkli yonde ve dogrultuda olan 11 farkli dogrusal ¢izgiden hangi ikisi ile ayn1 yonde ve
dogrultuda oldugunu bulmasi istenir (Benton ve ark. 1978; Kurt 1998; Kurt ve Karakas,
2000; Strauss ve ark. 2006).

3.3.3.Benton Yiiz Tamima Testi (Benton Face Recognition Test)

Benton ve ark. (1994) tarafindan gelistirilen Benton Yiiz Tanima Testi (Benton
Facial Recognition Test) tanidik olmayan yiizleri tanima siirecleri ve sag hemisferin
ozellikle posterior alanlarinin faaliyeti hakkinda bilgi verir (Benton 1983; Strauss ve ark.
2006). Bu c¢alismada testin 27 maddelik kisa formu kullanilmistir (Levin ve ark. 1975;
Benton ve ark. 1994; Mesulam 2000; Keskinkili¢c 2008).

3.3.4.isaretleme Testi (Verbal and Nonverbal Cancellation Test)

Weintraub ve Mesulam (1985) tarafindan gelistirilen Isaretleme Testi (IT) gorsel-
mekansal tarama, tepki hiz1 ve diirtiisellik ile ilgili bilgi verir. IT nin Diizenli Harfler,
Diizenli Sekiller, Diizensiz Harfler ve Diizensiz Sekiller olmak tiizere 4 alt testi
bulunmaktadir. Katilimciya harflerin/sekillerin diizenli ve diizensilz olarak yerlestirildigi
bu formlar sirayla verilir ve formdaki hedef uyaranlarin hepsinin daire igine alinarak
isaretlenmesi istenir (Karakas ve ark. 2013). IT nin giivenirlik ¢alismasinda tarama siiresi
puanlarmin korelasyon katsayilarinin alt testlere gore 0,7-0,8 arasinda degismekte olup

p<0,01 diizeyinde anlamli oldugu bulunmustur (Cantez ve ark. 1996).
3.3.5.Harf Eksiltme Testi (Letter Cancelation Test)

Yar1 alan ihmali ve simultanagnozi varligini test etmek i¢in kullanilan testte hedef
olarak ¢ogunlukla “A” harfinin kullanidig testte hedef uyaranlardan bir kismi diger hedef
uyaranlardan daha biiyiiktiir ve uyaranlar random olarak yerlestirilmistir. Hedef
belirtildikten sonra katilimcidan hedef uyaranlarin hepsini isaretlemesi istenir.
Simultanagnozisi olan hastalarin isaretleme sirasinda daha biiyiik olan harfleri
kacirdiklar: goriiliir (Mesulam, 1998).

3.3.6.Navon Testi (Navon Task)
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Navon (1977) tarafindan gelistirilen gorev, gorsel-mekansal alandaki uyaranlarin
global islemlenme siirecinin ve global istiinlik etkisinin degerlendirilmesinde

kullanilmaktadir.

3.3.7.Poppelreuter i¢ ice Gecmis Sekiller Testi (Poppelreuter-Ghent’s Overlapping
Figures Test)

Poppelreuter (1917) tarafindan gelistirilen ve giiniimiizde hala kullanimi1 devam
eden, i¢ ice gegmis dort adet iki boyutlu nesne ¢iziminden meydana gelen testte, nesne
tanima aperseptif agnozi degerlendirmesi i¢in kullanilir (Sala ve ark. 1995; Sells ve

Larner 2011; McCarthy ve Warrington 1990)
3.3.8.Say1 Mezili Testi (SMT; Digit Span Test)

Wechsler (1987) tarafindan gelistirilen Wechsler Bellek Olgegi — Gozden
Gegirilmis (WMS-R) nin alt testlerinden biri olan Say1 Menzili Testi (SMT) basit dikkati
degerlendirmek igin kullanilmaktadir (Oktem 1994; Wechsler 1987). Testte katilimciya
1’de 9’a kadar olan sayilar 6nceden belirlenmis sahte-rastsal bir sira ile verilir ve
katilimecidan sayilari ayni sira ile tekrarlamasi istenir. WMS’nin Turk toplumu igin
gecerlilik ve giivenirlik ¢aligmalart BILNOT projesi kapsaminda yiiriitiilmiis olup testin

orijinalindeki gibi gecerli ve giivenilir oldugu bulunmustur (Karakas ve ark. 2013).
3.3.9.Diadokokinezi Testi

Bu test Apraxia Battery for Adults-2 (ABA-2)’nin alt testidir (Dabul 2000).
Diadokokineziyi derecelendirmenin amaglandigi bir test olup anlamiz hece ve hece

dizilerinin 5 saniye boyunca tekrarlanmasi gorevini icermektedir.
3.3.10.0ral Apraksi Testi

ABA-2’nin alt testlerinden biri olan testte orofasiyal apraksinin derecelendirmesi
yapilir (Dabul 2000).

3.3.11.Standardize Mini Mental Test (SMMT; Mini-Mental State Examination;
MMSE)

Folstein ve ark. (1975) tarafindan nérolojik olgular1 psikiyatrik olgulardan ayirt
etmek amaciyla gelistirilmistir. Test zaman ve mekan oryantasyonu, dikkat ve hesaplama,
dil islevleri (isimlendirme, tekrarlama, anlama, okuma, yazma ve kopyalama), anlik ve

gecikmeli geri getirme siireclerini degerlendiren maddeler icermektedir (Folstein ve ark.
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1975; Strauss ve ark. 2006). Testin Tiirk toplumu i¢in pek ¢cok uyarlamasi yapilmis olup
bu ¢aligmada Giingen ve ark. (2002) tarafindan yapilmis uyarlama kullanilacaktir. Ilgili

calismada SMMT in Tiirk toplumunda hafif demansi 6lgme giicii degerlendirilmistir.
3.3.12.Boston Adlandirma Testi (Boston Naming Test; BNT)

Konfrantasyon adlandirma becerisini degerlendirien testin 30 maddelik kisa sekli
kullanilmistir (Kaplan ve ark. 1978; Williams ve ark. 1989). Testte her bir sayfada bir
adet olacak sekilde siyah beyaz nesne ¢izimleri yer almaktadir. Katilimcidan her bir

cizimde gosterilen nesnenin adini, eger adin1 bilmiyorsa islevini sGylemisi istenir.
3.3.13.DILKOM Afazi Dil Degerlendirme Bataryasi (DILKOM ADD)

Mavis ve Togram (2009) tarafindan gelistirilen test bataryasi afazili hastalarda
lisan iglevlerinin degerlendirilmesi amaciyla kullanilmaktadir. Yapilan standardizasyon
calismasinda testin Tiirk toplumundaki afazi vakalarinda gegerli ve giivenilir oldugunu
gostermektedir (Togram ve Mavis 2012). Bataryanin Sozciik Okuma, Dikte Yoluyla
Sozciik Yazma, Evet/Hayir Sorularinin Anlasilmasi, Resimli Anlatim Degerlendirme,
Yazma Degerlendirmesi ve Tekrarlama alt testleri kullanilmigtir. Tekrarlama alt testinde
bulunan 10 madde Iistanbul Tip Fakiiltesi Afazi Degerlendirme Bataryasi’nin

(yaymlanmamis) tekrarlama alt testinin 8 maddesiyle birlistirilerek kullanigmistir.
3.3.14.Semantik ve Leksikal Akicilik Testleri

Lezak (1976) tarafindan gelistirilen testler yiiriitiicii sebeke islevlerinin
kullanimin1  gerektirir. Semantik akicilik striminde katilimcidan 1 dakika iginde
miimkiin oldugunca hizli sekilde ve fazla sayida hayvan ismi saymasi istenir. Leksikal
akicilik suriminde katilimcidan 1 dakika i¢inde belirtilen harf ile baglayan miimkiin
oldugunca fazla kelime saymasi istenir. Testin orjinalinde F-A-S harfleri kullanilirken,
tilkemizde Tirk¢e’de K harfiyle baslayan kelime sayisinin daha fazla olmasi nedeniyle F
harfi yerine K harfi kullanilmaktadir (Oktem 1994).

3.3.15.U¢ Sekil U¢ Kelime Testi (3W3S; 3 Words 3 Shapes)

Weintrab ve ark. (2000) tarafindan gelistirilen test, 6grenme, bellek, geri getirme
ve tanima becerilerini degerlendirir. Testin orijinal formu diginda kisa strimni de
bulunmaktadir. Testin Tiirk¢e’ye uyarlanmasi ve standardizasyonu Kudiaki ve Aslan
(2007) tarafindan yapilmistir. Mevcut ¢alismada testin Tiirkge versiyosnunun paralel

formu kullanilmistir (Kudiaki ve ark. 2018).
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3.3.16.Saat Cizimi Testi (Clock Drawing Test)

Saat Cizimi Testi vizyospasyal, konstriksiyonel ve yurtici/ydnetici aglarin
becerilerini gerektirir (Strauss ve ark. 2006). Bu caligmada testin 1986’da gelistirilen
versiyonu ve puanlama sistemi kullanilmistir (Shulman ve ark. 1986). Testin
standardizasyon caligmalar1 Tiirk toplumunda gecgerli ve giivenilir oldugunu ortaya

koymustur (Emek-Savas ve ark. 2018).
3.3.17.iz Siirme Testi (Trail Making Test)

Test set degistirme, ¢alisma bellegi, karmasik dikkat ve planlama gibi yonetici
islevleri degerlendirir ve gorsel tarama yetenegine dayali islemleme hizi ve motor
becerileri gerektirir (Crowe 1998; Reitan 1955). Testin Tiirkge’ye uyarlanmasi ve
standardizasyonu Cangoz ve ark. (2007) tarafindan yapilmistir. Testin A Formu’nda bir
sayfa lizerine dagmik sekilde yerlestirilmis rakamlar bulunur ve katilimcidan sayilari
sirayla ve miimkiin olan en hizli sekilde birlestirmesi istenir. B Formu’nda rakamlarla
beraber harfler bulunmaktadir. Katilimcidan bu formda yer alan uyaranlari her rakamdan

sonra bir harf olacak sekilde birlestirmesi istenir.
3.4. Goz izleme Deney Paradigmasi
3.4.1. Kelime-Nesne Eslestirme Gorevi

Mevcut ¢alismadaki kelime-nesne eslestirme gorevi, Seckin, Mesulam, Voss ve
ark. (2016) calismasinda gelistirilen kelime-nesne eslestirme gorevi Tiirkge’ye adapte

edilerek hazirlanmistir.

Orijinal ¢alismadaki kelime-nesne eslestirme gorevi, gorsel diinya paradigmasi
format1 esas alinarak hazirlanmistir. GoOrevi zorlastirmak ve katilimcilarin goérev
sirasindaki bakis Oruntilerine iliskin daha fazla 6lgiim almak amaciyla katilimcilara

sunulan uyaran sayisi arttirilmstir.

Gorevin Tiirk¢e’ye adaptasyonu sirasinda orijinal gorevde oldugu gibi Snodgrass
ve Vanderwart (1980) nesne veritabanindan alinan 122x122 piksel ¢6zunurlikte 48 nesne
resmi kullanilmigtir. Nesneler 4 farkli kategoriden (hayvanlar, kiyafetler, sebze-meyve,
aletler) esit sayilarda seg¢ilmistir. Veritabaninda renkli olan resimlerin renk bilgisinin
nesne tanima siirecindeki etkisini ortadan kaldirmak amaciyla Rossion ve Pourtois (2004)

tarafindan revize edilmis siyah-beyaz strim tercih edilmistir.
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Gorevde hedef ve c¢eldirici olarak kullanilan uyaranlar segilirken Tiirk
toplumundaki psikolinguistik ve gorsel Ozellikler dikkate alinmistir. Tiirkge’deki
kelimelerin leksikal islemlenme siirecinde frekans (Forster ve Chambers 1973), fonem
sayist, ortografik yakinlik (ON; Andrews 1997), ortografik Levenstein uzakligi (OLD20;
Yarkoni ve ark. 2008) ve kazanim yas1 (Morrison ve Ellis 1995) 6zellikleri etkilidir.
Secilen kelimelerin yukarida belirtilen 6zellikleri KelimetriK (Erten ve ark. 2014) adli
Turkce’deki kelimelerin psikolinguistik 6zelliklerini barindarin veritabani kullanilarak
belirlenmistir. Yapilan yinelenmis olgtimler icin ANOVA testine gore denemelerdeki
hedef ve celdirici olarak secilen kelimeler, frekans (F(2,117)=0,033, p=0,968), harf sayis1
(F(2,117)=0,002, p=0,998), ON (F(2,117)=0,418, p=0,659) ve OLD20 (F(2,117)=0,293,

p=0,747) degerleri acisindan anlamli farklilik gostermemektedir.

Nesne tamima siireci 6znel ve nesnel gorsel karmasiklik, imge tutarliigi (Ing.:
image agreement), isimlendirmedeki tutarlilik (Ing.: name agreement), kazanim yasi
(Ing.: age of acquisition) degiskenlerinden etkilenmektedir (Carroll ve White 1973;
Rossion ve Pourtois 2004; Raman ve ark. 2014). Nesne se¢imi sirasinda bu bes 6zellik
dikkate alinmistir. Bu degiskenlere dair ilgili veri tabanlarindan elde edilen degerler
yinelenmis Ol¢timler icin ANOVA testiyle degerlendirilmistir (Székely ve Bates 2000;
Raman ve ark. 2014). Bu analize gore denemelerde hedef ve c¢eldirici gruplarindaki
nesneler 6znel gorsel karmasiklik (F(2,117)=0,396 , p=0,674), nesnel gorsel karmasiklik
(F(2,115)=0,619, p=0,540), isimlendirmedeki tutarlilik (F(2,117)=0,018 , p=0,983),
nesnenin resmi ile zihinsel imgesi arasindaki uyumluluk (F(2,117)=0,626 , p=0,531 ) ve
kazanim vyas1 (F(2,117)=0117, p=0,838) degerleri acisindan anlamli farklilik

gOstermemektedir.

Gorev icin secilen 48 uyaranin 24’1 denemelerde hedef nesneolarak kullanilmastir.
24 hedef nesne hedef olmadiklar1 denemelerin 3’{inde kategori-i¢i, 4’Unde kategori-disi
¢eldirici olarak kullanilmistir. Boylece her bir nesne 8’er kez kullanilarak herbirinde biri
hedef, 7’si hedefle ayn1 kategoriden celdirici (kategori-i¢i ¢eldirici) ve 8’1 hedefle farkl
kategorilerden celdirici (kategori-disi g¢eldirici) olmak iizere toplam 16 nesne temsili
bulunduran 24 deneme olusturulmustur. Goérevde kullanilan toplam nesne sayisi ve
bunlarin kategorilere dagiliminda orijinal ¢alismaya sadik kalinmistir. Sekil 2-1’de

denemelerden biri 6rnek olarak gdsterilmistir.
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Sekil 3-1: Kelime-Nesne Eslestirme Gorevinin i1k Denemesi.

Sekilde gorevin ilk denemesi gosterilmektedir. Bir hedef nesne (gozliik), 7 kategori i¢i geldirici (corap, kazak,
gomlek, sapka, yelek, kravat, etek) ve 8 kategori dis1 ¢eldirici (iitii, iiziim, esek, semsiye, muisir, kedir, aski, fil)

bulunmaktadir.

Gorevdeki 24 denemenin her biri 2.0 sn siresince ekranda kalan bir fiksasyon
isareti ile baglar (Sekil 2-2). Fiksasyon isareti olarak “+” kullanigmis, beyaz zemin izerine
siyah font ve 40 punto ile ekranin tam orta noktasina yerlestirilmistir. Bu isaretin ardindan
2.5 sn boyunca ekranda kalacak nesne adi belirir. Kelime beyaz zemin {izerine siyah font,
40 punto ve kiigiik harflerle yazilarak ekranin tam ortasinda olacak sekilde
konumlandiriimistir. Kelimeyi takiben bir fiksasyon noktasi 0.5 saniye boyunca ekranda
kalacak sekilde yeniden katilimciya sunulur. Bu asamadaki fiksasyon noktasinin amaci
stirenin bitiminde ekranda belirecek nesne temsillerini tiim katilimeilarin ayni noktadan
baslayarak taramasini saglamaktir. Fiksasyon noktasini takiben hedef ve celdiricilerden
olusan 16 nesne eliptik bir diizlemde gosterilir. Bu nesneler katilimer tepki verene kadar
ekranda kalir. Almman tepkinin dogrulugu ve yanlishgr hakkinda katilimer
bilgilendirilmez. Deneklere ekranda okuduklar1 kelimeye karsilik gelen hedef nesneyi

yine ekran tizerinde bulup dokunmalari talimat1 verilir.
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Sekil 3-2: Kelime-Nesne Eslestirme Gorevi Akisi

Nesne resimleri 1152x878 piksel boyutundaki eliptik diizleme esit araliklarla
yerlestirilmistir. Bu en-boy orani, bakislarin merkeze sabitlendigi siradaki parafoveal
alana esittir (Iordanescu ve ark. 2011). Nesnelerin merkezden uzakligi 12.1-15.7°
arasinda degismektedir (Sekil 2-3). Thorpe ve ark. (2001)’na gére merkeze olan bu
uzaklik katilimcilarin gérme alaninin periferal bolgesinde nesne oldugunu goérebilmeleri
icin yeterlidir, ancak nesneler hakkinda iist seviye islemleme yapabilmek i¢in yeterli
degildir. Bu nedenle nesneleri tanimak i¢in katilimcilarin gorsel dikkatelerini bu
nesnelere yonlendirip, bakislarini nesnelere fikse etmeleri gerekecektir (Nelson ve Loftus
1980).

Denemelerin siras1 hedef nesnenin kategorik 6zelligine gore randomize edilmistir.

Her bir denemede nesnelerin bulundugu lokasyonlar da randomize edilmistir.
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Sekil 3-3: Kelime-nesne eslestirme gorevindeki nesnelerin eliptik diizlemedeki yerlesimleri.

3.4.2.Ekipman

Katilimcilarin g6z hareketleri EyeLink 1000 (SR Research, Mississauga, ON,
Canada) masaiistii yerlesimli goz takip sistemi kullanilarak kaydedilmistir (Sekil 2-4).
“Presentation” (Neurobehavioral Systems, Inc, Albany, CA, US) deney tasarim yazilimi
kullanilarak hazirlanan paradigma 1920x1080 piksel rezoliisyonu olan ve katilimciya 50-
55 cm wuzaklikta konumlanan dokunmatik ekran {izerinde sunulmustur. Her bir
katilimcinin monitorle arasinda olan mesafeyi sabitlemek ve gorev sirasindaki kafa
hareketlerinden kaynaklanacak kalibrasyon hatalarin1 6nlemek amaciyla, monitorin

bulundugu masaya sabitlenmis bir ¢enelik kullanilmistir.
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Sekil 3-4: Eyelink 1000 masaiistii yerlesimli goz takip (eye-tracking) sistemi.

3.4.3.G0z Hareketlerinin Kaydi

Goz hareketlerine dair Ol¢limler toplanirken bakis pozisyonlarinin daha iyi
hesaplanmasi igin gorev paradigmasi baglamadan hemen Once katilimcilarin ekran
tizerindeki bes farkli noktaya bakislarini fikse etmesi sirasinda bakigin odak noktasinin
hedef noktadan sapmasia gore gerekli diizeltmenin yapildigi bir kalibrasyon islemi

uygulanmistir (Sekil 2-5).
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Sekil 3-5: Goz izleme deneyi oncesinde kalibrasyon islemi.

Deney sirasinda elde edilen g6z hareketlerine ait verilerin toplanmasi igin
“Presentation” (Neurobehavioral Systems, Inc, Albany, CA, US) deney tasarim yazilimi
kullanilmigtir. G6z hareketlerine ait verileri iceren her bir zaman araligi, nesnelerin
gosterildigi andan katilimeilarin ekrana dokunarak hedef nesneyi isaret etmesi arasinda
gecen siire olarak tanimlanmistir. G6z hareketleri 1000 Hz ornekleme hizinda
kaydedilmistir. Siirekli goz hareketleri, fiksasyon, sakkad ve géz kirpma zaman serilerine
donistiirilmiistiir. Pupilin  saptanmadigi  durumlar g6z kirpma durumu olarak
tanimlanmistir. Bakis pozisyonlarinin analizi i¢in fiksasyon géz pozisyonunun 40 ms ve
iizerinde sabit kalmasi seklinde tanimlanmistir. Sakkadlarin tanimlanmasinda hareket, hiz
ve ivme olmak tizere ii¢ esik deger bulunmaktadir. Hareket esigi, gbz 6nemli olclide
hareket edene kadar sakkad baslangicini geciktirmede kullanilir. Hiz esigi bir sakkadin
saptanabilmesi i¢in gereken g6z hareket hizidir. G6z hareketinin ivmesiyse, Kugik
sakkadlarin tespitinde onemlidir. Mevcut calismada paradigmanin orijinalinde oldugu

gibi bu degerler sirayla 0.15°, 30° ve 8000%sn? olarak belirlenmistir.

Bakis pozisyonuna ve fiksasyona ait Ortintlerin analizi icin her bir nesnenin
bulundugu bélgenin ayr1 ayr1 parsellendigi 16 ilgi alan1 (Ing.: areas of interest, AOI)
olusturulmustur (Sekil 2-6). Ilgi alanlarmin disinda bulunan fiksasyonlar yapilan

hesaplamalara dahil edilmemistir.
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Sekil 3-6: Goz Hareketlerinin Analizinde Kullamilan ilgi Alanlar

Bakis Oruntilerini degerlendirmek i¢in 5 degiskene dair 6l¢iim alinmigtir: 1) hedef
ve celdiricilere bakmak i¢in harcanan zamanin yiizdesi, 2) bakilan toplam nesne sayisi,
3) bakilan ¢eldirici sayisi, 4) hedef nesneden dnce bakilan ¢eldirici sayisi, 5) daha 6nce
bakilan geldiriciye geri donme sayisi (refiksasyon). Hedef ve geldiricilere bakmak igin
harcanan zamanin yiizdesi, hedef nesnenin bulundugu ilgi alanina bakis siiresi total bakis
stiresine boliinerek elde edilmistir. Kategori i¢ci ve kategori disi celdiricilere bakis
siiresinin yiizdesi hesaplanirken de ayn1 yontem kullamlmustir. Ikinci deger olan
gorintllenen nesne sayisini belirlemek igin fiksasyonun bulundugu ilgi alanlar
sayllmigtir. Bakilan geldirici sayist hedef nesnenin bulundugu ilgi alaninin disindaki
bakislarin fikse oldugu ilgi alanlarinin sayisi toplanarak elde edilmistir. Bakilan total
celdirici sayis1 disinda goriintiilenen kategori-i¢i ve kategori-disi ¢eldiricilerin sayis1 da
aynt yontemle hesaplanmistir. Hedef nesneye yonelik ilk bakis tespit edilerek, bu
fiksasyondan 6nce fikse olunan ilgi alanlarinin sayist toplanarak hedeften 6nce bakilan

celdirici sayis1 hesaplanmistir. Daha 6nce bakilan ¢eldiriciye geri donme sayisi, geldirici
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bir kez goriintiilendikten sonra tekrar ka¢ kez bakildigini belirtir. Bu degisken kategori

ici ve kategori dis1 ¢eldiriciler i¢in ayr1 ayr1 hesaplanmistir.
3.4.4.Nesne Adlandirma Gorevi

Kelime-nesne eslestirme gorevi sirasinda kaydedilen bakis 6runttleri katilimcinin
nesnelerin isimlerini bilmiyor olmasindan kaynaklanabilir. Bu etkiyi ortadan kaldirmak

icin goz izleme gorevinin ardindan verilecek bir nesne adlandirma gérevi kullanilmustir.

Nesne Adlandirma Testi 24 adet siyah-beyaz nesne tasvirinden olusturulmustur.
Testteki uyaranlar, goz izleme cihazi esliginde uygulanan kelime-nesne eslestirme
gorevindeki hedef nesneler ile aynidir. Test sirasinda katilimer kendisine tek tek, sirayla
sunulan nesne tasvirlerini isimlendirmekle gorevlendirilir. Katilimeinin ilgili nesne
tasvirini isimlendiremedigi durumda, nesnenin dogasi ve kullanimu ile ilgili bilgileri

aktarmasi istenir.
3.5.Manyetik Rezonans Gortntileme

Goriintiilleme islemi Istanbul Universitesi Hulusi Behget Yasam Bilimleri
Arastirma Laboratuvart Norogoriintileme Birimi’nde, Phillips-Achieva 3.0 Tesla
Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG) cihazi (Philips Medical Systems, Best, the
Netherlands) ve 32 kanalli kafa bobini kullanilarak gergeklestirilmistir. Tim MRG
olgtimleri noropsikolojik test ve goz izleme paradigmasi uygulamalarini takip eden 7 giin
icerisinde tamamlanmustir.

MR analizleri sirasinda kontrol grubunda yeterli istatistiksel giice ulasabilmek
icin, gz izleme gorevine dahil edilen saglikli kontrol grubuna ek olarak Ay ve ark. (2020)
calismasindaki kognitif olarak saglikli 19 bireyin MR verisi de ¢alismaya dahil edilmistir.
Normallik analizinin sonuglar1 dogrultusunda yas degiskeni i¢in bagimsiz gruplar

igin t testi, egitim degiskeni i¢in Mann Whitney U testi kullanilmistir.
3.5.1.Yapisal Goriintiileme

Yapisal gortintiileri elde etmek i¢cin T1 agirhikli yliksek ¢oziiniirlikli 3D
MPRAGE sekansi (repetition time/TR=8,2 ms; echo time/TE=3,2 ms; field of
view/FOV= 256x256 ; flip angle= 7 derece ; kesit sayisi= 176 ; kesit kalinhigi= 1 mm ;

voksel boyutu= 1x1x1 mm) kullanilmistir.
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3.5.2.Yapisal Gériintiilerin On Analizleri

MRG verileri FreeSurfer (versiyon 6.0.0) programi

(http://surfer.nmr.mgh.harvard.edu/) kullanilarak analiz edilmistir. FreeSurfer, 6zellikle

yapisal MRG verilerinin nicel analizi ve gorsellestirilmesi igin kullanilan agik erisimli bir
yazilim paketidir (Fischl 2012). Bu yazilim araciligiyla verileri isleyebilmek icin
oncelikle uygun dosya formatina dontistiirmek gerekir. Bu nedenle DICOM formatindaki

veriler MRIcron  (https://www.mccauslandcenter.sc.edu/crnl/tools/mricron) yazilimi

kullanilarak NIfTI formatina doniistiiriilmiistiir. Uygun formata doniistiiriilen verilere
otomatik rekonstriiksiyon islemi uygulanmistir. Bu igslem hacim ve yizey temelli 6n
analizler biitiinii olup katilimcilarin bireysel anatomik modellerini karakterize etmektedir.
Otomatik reskonstriiksiyon islemi sirasinda ortaya ¢ikabilecek 5 hata tiirii tanimlanmistir.
Asagida tanimlanan bu hatalar her bir katilimcida, kesitler tek tek incelenerek tespit

edilmis ve elle diizeltilmistir.
3.5.2.1.Kafatas1 Siyirma Hatasi

Kortikal yiizey rekonstriiksiyonu sirasinda korteksin sinirinin belirlenmesi islemi
hatali sekilde gerceklesebilir. Kafatas1 ve dura mater korteks sinirlarinin igine dahil
edilmis olabilir. Bununla birlikte kortikal yiizeyde yer almas1 gereken bir alan kafatasi,
dura veya beyin-omurilik sivist alanlarindan birine dahil edilmis olabilir. Kafatasi ve dura
materin korteks siirlarina dahil edildigi durumlarda “graph cut” (g-cut) yontemi
kullanilarak kafatasi siyirma islemi tekrarlanmistir. Bu yontemin yeterli olmadigi
durumlarda “watershed” yontemi kullanarak bir esik deger belirlenmis ve islem tekrar
edilmistir. Kortekse ait bir alanin korteks sinirlar1 disinda kalmasi seklinde bir hata ise

saptanmamistir.
3.5.2.2.Segmentasyon Hatasi

Otomatik rekonstriiksiyon sirasinda ak maddenin segmentasyonunda iki tip hata
ortaya cikabilir: Ak madde olmasi gereken alan ak madde sinirin disinda tutulmus
olabilir ya da gri madde ak madde sinirlar1 i¢ine dahil edilmis olabilir. Bu hatalar tespit
edebilmek i¢in her kesitteki ak madde sinirlari tek tek kontrol edilmistir. Hatanin oldugu
alanlardaki hacim birimleri (vokseller) elle etiketlenerek ak madde sinirlarina dahil

edilmistir.


http://surfer.nmr.mgh.harvard.edu/
https://www.mccauslandcenter.sc.edu/crnl/tools/mricron
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3.5.2.3.intensite Normalizasyonu Hatas1

Intensite normalizasyonu ak madde ve gri madde arasindaki simnir1 belirlemek icin
bir esigin kullanildigr 6n analizdir. Normalizasyonun hatali oldugu durumlarda intensite
degerine gore ak madde oldugu kesin olan voksel grubu gri madde olarak etiketlenebilir.
Intensite degerine gére ak madde olup gri madde sinir1 icinde kalan alanlar tespit edilip
“kontrol noktas1” kullanilarak isaretlenmistir. Bu islemin ardindan intensite

normalizasyonu yeniden yapilarak hatalar ortadan kaldirilmistir.
3.5.2.4.Pial Yiizey Yerlestirme Hatasi

Bazi durumlarda (6rn; ak madde sinirinin hatali olmasi) pial ylizeyin siirlart gri
madde olmayan alanlar1 (6rn; dura mater, beyin omurilik sivis1) kapsayabilir. Bu hatanin
tespit edildigi durumlarda korteks olmayip pial ylizey sinirlarina dahil edilen vokseller

elle silinmistir.
3.5.2.5.Topolojik Hatalar

Ug boyutlu anatomik topoloji haritas1 olusturulurken ak maddenin dogru segmente
edilmemesi nedeniyle ortaya ¢ikan hatalar topolojik hata olarak adlandirilir. Ak madde
olup sinirlar dahiline alinmayan alanlar 3 boyutlu harita iizerinde delik seklinde, ak
madde olmayip sinirlar dahiline alinan alanlar ise koprii seklinde ylizey defekti
olustururlar. Bu hatanin diizeltilmesi i¢in hatali voksel gruplarinin koordinatlar1 3 boyutlu
ylizey iizerinden belirlenmistir. 2 boyutlu kesitler iizerinde karsiligi bulunan hata

alanlarindaki ak madde vokselleri alan igerisine dahil edilerek diizeltilmistir.
3.6.Istatistiksel Analiz
3.6.1.Goz Hareketlerinin istatistiksel Analizi

Her bir degiskene ait veriler dncelikle Kolmogorov-Smirnov normallik testi ile
incelenmis, normal dagilimda olan degiskenler bagimsiz gruplar igin t testi ile, normal
dagilimi olmayan degiskenlerse parametrik olmayan Mann-whitney U testi ile

degerlendirilmistir.

G0z hareketlerinden elde edilen 6lguimlerde katilimer gruplari (PPA ve Kontrol)
ile ¢eldiricinin tiirtiniin (kategori i¢i ve kategori dis1 ¢eldiriciler) etkilesimini incelemek

i¢in 2x2 faktorliit ANOVA kullanilmastir.
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3.6.2.Kortikal Kalinhk Analizi

FreeSurfer (versiyon 6.0.0) yazilimi (http://surfer.nmr.mgh.harvard.edu/)

araciligiyla herbir katilimer igin yilizey temelli kortikal kalinlik degerlendirmesi
yapilmistir. Kortikal kalinlik, gri/beyaz madde sinir1 ve pial yiizey arasindaki mesafe

olarak hesaplanmistir (Fischl ve ark. 1999; Fischl ve Dale 2000).

Gruplar arasindaki kortikal kalinlik farkliliklarini hesaplamak i¢in kortikal yiizey
boyunca yer alan her verteks Uzerinde genel dogrusal model (GLM) uygulanmis ve
istatistiksel ylizey haritalar1 olusturulmustur. Coklu karsilagtirmalarda hata diizeltmesi
icin False Discovery Rate (FDR) yontemi kullanilmistir. PPA'li hastalarda kontrollere
kiyasla pik atrofi alanlarini belirlemek i¢in FDR esik degeri p<0,05 anlamlilik diizeyinde

uygulanmistir (Genovese ve ark. 2002).

Grup diizeyindeki kortikal kalinlik farklarinin yani sira her bir PPA’l1 katilime1
icin de bireysel atrofi haritalar1 olusturulmustur. Bu haritalar1 olustururken yukaridaki

yontemin aynis1 kullanilmigtur.
3.7.Islem

Katilimcilar 6ncelikle aragtirma konusunda bilgilendirilmistir. Arastirmaya
katilmak icin goniillii olan katilimcilara Goniilli Onam Formu imzalatilmistir.
Noropsikolojik test bataryast hem PPA hem kontrol grubuna uygulanmistir. Standardize
olmayan testlerde normal aralig1 tanimlamak i¢in yas ve egitim bakimindan eslestirilmis
saglikli kontrol katilimcilarina da tiim NPT bataryasi uygulanmis ve skorlar1 PPA grubu
ile karsilastirllmistir. Ardindan géz izleme cihazi esliginde kelime-nesne eslestirme
gorevi tamamlanmistir. GOrev tamamlandiktan hemen sonra nesne adlandirma testi
uygulanmistir. Klinik degerlendirmenin tamamlanmasinin ardindan MR goriintiileme

islemi gerceklestirilmistir.


http://surfer.nmr.mgh.harvard.edu/
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4 BULGULAR

4.1.Demografik Ozellikler

Katilimcilarin demografik Ozellikleri Tablo 4-1’de gosterilmistir. PPA ve kontrol
gruplart yas ve egitim degiskenlerine gore karsilastirilmistir. Yas degiskeni i¢in yapilan t
testinde PPA (ort=62,29, SD=5,6) ve kontrol (ort= 61,73, SD= 4,2) gruplar1 arasinda
anlamli bir fark gériilmemistir (t(19)=0,257, p=0,8). Iki grubun egitim diizeylerine iliskin
veriler Kolmogorov-Smirnov Testi’ne gore normal dagilima sahip olmadigindan
parametrik olmayan Mann-Whitney U testi kullanilmigtir. Analiz sonucunda PPA
(Mdn=13,5) ve kontrol (Mdn=9,05) gruplar1 arasinda egitim diizeyi agisindan anlaml1 bir
farklilik buunmamustir (U(21)=76,5 , N1=11, N2=10, p=0,132).

Tablo 4-1: Katihmeilarin Demografik Ozellikleri

PPA Kontrol

| N=11 N=10
Yas | 62,29 + 5,63 61,73 + 4,21
‘Egitim | 13,18 + 2,96 15,1 + 2,47

Norogoriintilleme verilerinde, kontrol grubuna 19 saglikli daha eklendigi icin
demografik analizler norogodriintiileme verisi i¢in tekrarlandiginda, yas dagiliminda
kontrol ve PPA gruplari arasinda anlamli fark gériillmemistir (t (38)= 1,239, P=0,223).
Kontrol (Mdn=20,24) ve PPA (Mdn= 21,18) gruplar1 arasinda egitim acisindan da
anlamli farklilik saptanmamistir (U(11,29)=152, p=0,835).

4.2 Noropsikolojik Degerlendirme Sonuclar:

Katilimeilarin NPT degerlendirme sonuglarindan aldiklari puanlar Tablo. 4-2’de
gosterilmistir.

Boston Adlandirma Testi’nde kendiliginden adlandirma (KA) puanlar1 PPA ve
kontrol gruplart arasinda Mann-Whitney U Testi kullanilarak karsilagtirilmigtir. Analiz
sonucunda gruplar arasinda anlaml diizeyde farklilik oldugu goriilmustir (U(21)=91 ,
N1=11, N2=10, p=0,001). PPA grubunun isimlendirme puani (Mdn= 6,4), kontrol
grubunun puanindan (Mdn=14,6) anlamli derecede daha diisiiktiir.

Boston Adlandirma Testindeki kendiliginden adlandirma (KA) ve sessel ipucuyla

adlandirma (SIA) puanlarinin toplami (KA + SIA) Mann-Whitney U Testi ile gruplar
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arasinda degerlendirilmistir. Testin sonucunda PPA ve kontrol gruplar1 arasinda anlaml
fark oldugu saptanmistir (U(21)=102,5, N1=11, N2=10, p<0,001). PPA grubunun KA +
SIA puanlar1 (Mdn=6,68) kontrol grubunun puanlarindan (Mdn=15,75) anlaml derecede
dustiktiir.

KA + SIA puanina, anlamsal ipucuyla adlandirma (AIA) puanlar1 da dahil edilerek
gruplar arasinda karsilagtirilmistir. Mann-Whitney U Testinin sonucunda gruplar arasinda
anlamh farklilik oldugu gortilmistir (U(21)=104, N1=11, N2=10, p<0,001). PPA
grubunun KA + SIA + AIA puanmin (Mdn=6,65), kontrol grubununkine (Mdn=15,9)

gore anlaml derecede daha diisiik oldugu goriilmiistiir.

Boston Adlandirma Testi’ndeki semantik parafazi puanlar1 bagimsiz gruplar igin
t testi kullanilarak PPA ve kontrol gruplari arasinda karsilastirilmistir. T testi sonucunda
gruplar arasinda anlamli farklilik oldugu gortilmistir (t(11,772)=2,529, p=0,027). PPA
grubunun semantik parafazilerin (ort=5,4, ss=3,84), kontrol grubuna (ort=2,1, ss=1,53)

gore daha fazla oldugu saptanmustir.

Katilimcilarin ciimle diizeyinde anlama becerisini degerlendirmek i¢in kullanilan
Evet/Hayir Sorular’'nda Mann-Whitney U Testine gore gruplar arasi anlamli fark
gozlenmistir (U(21)=95, N1=11, N2=10, p=0,004). PPA grubu katilimcilarinin testten
elde ettigi puanlar (Mdn=7,36) kontrol grubu katilimcilarinin puanlarina (Mdn=15) gore
daha disiiktiir. Test sonucunda gruplar arasi farklilik ortaya ¢ikmis olsa dahi PPA
grubunun testteki basarisinin  %84.4 diizeyinde olmasi ciimle diizeyinde anlama

becerisinin korunmakta oldugunu gostermektedir.

DILKOM ADD Bataryasimin Okuma alt testinden alinan puanlar Mann-Whitney
U Testi ile degerlendirildiginde gruplar arasinda anlamli fark oldugu goriilmustiir
(U(21)=86,5, N1=11, N2=10, p=0,024). PPA grubunun Okuma Testi puanlari
(Mdn=8,14) kontrol grubunun puanlarina (Mdn=14,15) gore daha diisiiktiir. Evet/Hayir
Sorular1 Testi’nde oldugu gibi bu testten elde edilen puanlarda da gruplar arasinda
farklilik bulunmus olmasina ragmen PPA grubunun testin %83.6’sinda basarili olmasi

okuma becerisinin korunuyor oldugunu gostermektedir.
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Sekil 4-1: P1-P7 katiimcilarinin spontan yazi érnekleri.

DILKOM ADD Bataryasinin Dikte Yoluyla Yazma alt tesinden alinan puanlarda
Mann-Whitney U Testine gore anlamli fark bulunmustur (U(21)=85, N1=11, N2=10,
p=0,036). PPA grubu (Mdn=8,27) kontrol grubuna (Mdn=14) gére daha diisiik puanlarla
testi tamamlanmustir. ki grup arasinda anlamli fark olmasma ragmen PPA
grubunun %383.6 oraninda basariyla testi tamamlamis olmasi bu gruptaki katilimcilarin

dikte yoluyla yazma becerilerinin korunuyor oldugunu gostermektedir.

DILKOM ADD Bataryasimin Spontan Yazi Ornegi alt testi ile PPA grundan alman
yaz1 Ornekleri Sekil 4-1 ve Sekil 4-2°de gosterilmistir. Ornekler incelendiginde yazi
becerisinde siddetli bozulmadan tam korunmaya kadar degisik profillerin oldugu
gorilmektedir. Ornegin; P8 numarali katilimcinin yazi becerisi tamamen bozulmustur.
P3 numaral katilimcinin yazi 6rnegi ise agramatizme isaret eden hatalardan, semantik ve

fonemik parafazilerden arinik olusuyla yazma becerisinin korunduguna isaret etmektedir.
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Sekil 4-2: P8-P11 katilmcilarinin spontan yazi 6rnekleri.

Mann Whitney U Testi ile analiz edilen Tekrarlama Testi puanlarinda gruplar arasi
anlaml farklilik gortlmistir (U(21)=110, N1=11, N2=10, p<0,001). Kontrol grubunun
tekrarlama becerisi korunurken (Mdn=16,5), PPA grubunda (Mdn=6) tekrarlama

becerisinde bozulmaya igaret eden diisiik puanlar mevcuttur.

Disdiadokokinezi Testinden alinan puanlar Mann-Whitney U Testi ile
degerlendirilmis ve gruplar arasinda anlamli fark oldugu goriilmiistiir (U(21)=95, N1=11,
N2=10, p=0,004). PPA grubu (Mdn=7,36) kontrol grubuna (Mdn=15) gore daha diisiik
puan almistir. Oral Apraksi Testinde Mann-Whitney U Testiyle yapilan analize gére PPA
grubunda (Mdn=7,86) kontrol grubuna (Mdn=14,45) gore anlaml diisiis saptanmistir
(U(21)=89,5 ,N1=11, N2=10, p=0,013).

Semantik Akicilik Testi puanlart Mann-Whitney U Testi ile analiz edilmis ve
gruplar arasinda anlamli farklilik oldugu saptanmistir (U(20)=99, N1=10, N2=10,
p<0,001). Kontrol grubu semantik akicilik skorlarmin (Mdn=15,4) PPA grubunun
skorlarma (Mdn=5,6) gore daha yiiksek oldugu belirlenmistir. Leksikal Akicilik Testi
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bagimsiz gruplar i¢in t testi ile degerlendirilmis ve gruplar arasinda anlamli farklilik
bulunmustur (t(18)=7,920, p<0,001). Ilgili testte PPA grubunun skorlarmin (ort=13,3,
ss=10,23), kontrol grubuna (ort=62,8, ss=16,9) gore daha diisiik oldugu saptanmustir.

Isaretleme Testinin Diizensiz Sekiller Formunda isaretlenen hedef sayis1 puanlari
Mann-Whitney U Testi kullanilarak PPA ve kontrol gruplar1 arasinda karsilastirilmistir.
Analiz sonucuna gore gruplar arasinda anlamli farklilik oldugu gériilmiistiir (U(20)=91,
N1=10, N2=10, p=0,001). PPA grubunun isaretledigi hedef sayisinin (Mdn=6,4), kontrol
grubuna (Mdn=14,6) gore anlamli1 olarak daha az oldugu saptanmistir. Testi Tamamlama
Siiresi i¢in yapilan Mann-Whitney U Testine gére PPA grubunun (Mdn=16) testi kontrol
grubuna (Mdn=5,5) gore anlamli olarak daha uzun siirede tamamladigi saptanmistir
(U(20)=0 N1=10, N2=10, p<0.001). Hatali isarctleme say1s1 ise gruplar arasinda anlamli
farklilik gostermemistir (U(20)=30, N1=10, N2=10, p=0,143).

Cizgi Yoniinii Belirleme Testi puanlari Mann-Whitney U Testi ile
degerlendirilmis ve gruplar arasinda anlamli fark oldugu goriilmistiir (U(19)=84, N1=9,
N=10, p=0,001). PPA grubunun testten aldig1 puanlarin (Mdn=5,67) kontrol grubunun

puanlarma (Mdn=13,9) gore anlamli olarak daha diisiikk oldugu saptanmustir.

Benton Yiiz Tanima Testi’nden alinan puanlar bagimsiz gruplar igin t testi ile
analiz edilmistir. Testin sonucunda PPA (ort=43,82, ss=5,81) ve kontrol (ort=49,8,
$s=2,97) gruplari arasinda anlamli farklilik oldugu goérilmistiir (t(17)=2,921, p<0,001).

Simultanagnozi Testinin Harf Eksiltme alt testinden elde edilen kii¢ik “a” harfi
isarerleme puant Mann-Whitney U Testi ile gruplar arasinda karsilagtirilmistir. Testin
sonucunda kicuk “a” harfi isaretleme puani agisindan gruplar arasinda anlamli farklilik
gorilmemistir (U(21)=60 N1=11, N=10, p=0,756). Biiyiik “A” harfi isaretleme puani ise
her iki gruptaki tim katilimcilarin tam puan almasi nedeniyle skorlar sabit deger
olusturdugu igin istatistiksel analiz uygulanmamistir. Simultanagnozi Testinin Global ve
Lokal Harfler alt testinden alinan puanlar Mann-Whitney U Testi ile analiz edilmistir.
Kilavuz ¢izgilerin olmadigi formdan almman puanlarda gruplar arasi anlamli fark
saptanmistir  (U(21)=94, NI=11, N2=10, p=0,005). PPA grubundaki puanlarin
(Mdn=7,45) kontrol grubuna (Mdn=14,9) gore daha diisiikk oldugu goriilmiistiir. Kilavuz
cizgilerin oldugu kosulda ise her iki gruptaki tiim katilimcilar tam puan almistir ve veri

sabit degerden olugmaktadir.
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Iz Siirme Testinin A Formu skoru Mann-Whitney U Testi ile karsilastirilmis ve
gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmamistir (U(21)=70, N1=11, N2=10, p=0,314).
Yapilan hata sayisinda da kontrol (Mdn=9) ve PPA (Mdn=12,82) gruplar1 arasinda
anlaml farklilik goriilmemistir (U(21)=35, N1=11, N2=10, p=0,173). A Formu Siire
skorlar1 bagimsiz gruplar i¢in t testi kullanilarak karsilagtirilmis ve gruplar arasinda
anlamli farklilik oldugu saptanmustir (t(11,979)=7.178, p<0,001). PPA grubunun testi
tamamlama stresinin (ort=123,45, ss=36,49), kontrol grubuna (ort=40,6, ss=11,04) gore

anlamli olarak daha uzun oldugu goriilmiistiir.

Iz Siirme Testi’nin B Formunda yapilan dogru isaretlemelerin sayis1 Mann-
Whitney U Testi ile degerlendirilmis ve gruplar arasinda anlamli farklilik oldugu
saptanmistir (U(15)=50, N1=5, N2=10, p=0,001). PPA grubu skorlariin (Mdn=3),
kontrol grubuna (Mdn=10,5) gore anlamli olarak daha diisiik oldugu gozlenmistir. B
Formu hata puanlarimin gruplar arasi karsilastirmasinda Mann-Whitney U Testi
kullanilmis ve gruplar arasinda anlamli farklilik gériilmiistiir (U(15)=1,5 ,N1=5, N2=10,
p<0,001). PPA grubu hata puanlarinin (Mdn=12,7), kontrol grubuna (Mdn=5,65) gore
anlamli olarak daha yiiksek oldugu saptanmigtir. B Formu’nu tamamlama stiresi Mann-
Whitney U Testi ile analiz edilmis ve gruplar arasinda anlamli farklilik oldugu
belirlenmistir (U15=0, N1=5, N2=10, p=0,001). Kontrol grubunun (Mdn=5,5) testi PPA

grubuna (Mdn=13) gore daha kisa siirede tamamladig1 goriilmiistiir.

Bagimsiz gruplar igin t testi, Say1 Menzili Testinde ileriye sayimlarda gruplar
arasinda anlamli fark oldugunu goéstermistir (t(17)=6,965, p<0,001). PPA grubunun
puanlarinin (ort=3,86, ss=0,9), kontrol grubuna (ort= 6,4, ss=0,84) gore anlaml1 sekilde
daha diisiik oldugu saptanmistir. Geriye sayimlar i¢in yapilan t testi PPA grubundaki test
skorlarinin (ort=2,86, ss=0,69) kontrol grubuna (ort=5,5, ss=0,85) gore anlamli olarak
daha diisiik oldugunu gostermistir (t(15)=6,79, p<0,001).

Sifre Testindeki toplam puanlar bagimsiz gruplar i¢in t testi kullanilarak
karsilagtirilmistir. PPA ve kontrol gruplar1 arasinda anlamli fark oldugu saptanmistir
(t(17)=11,062, p<0,001). Kontrol grubunun (ort=50,2, ss=5,24) PPA grubuna (ort=16,44,
$s=7,92) gore anlamli olarak daha yiiksek puanlar aldigir goriilmiistiir. Sifre Testindeki
dogru eslestirme puanlar1 bagimsiz gruplar igin t testi kullanilarak analiz edilmistir.
Gruplar arasinda anlamli diizeyde farklilik gortilmistiir (t(17)=10,716, p<0,001). Kontrol
grubundaki dogru eslestirme puanlarinin (ort=48,7, ss=5,31), PPA grubuna (ort=14,11,
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ss=8,55) gore anlaml olarak daha yiiksek oldugu saptanmistir. Testteki hata puanlari
Mann-Whitney U Testi ile karlastirildiginda PPA (Mdn=11,89) ve kontrol (Mdn=8,3)
gruplart arasinda anlamli bir farklilik gériilmemistir (U(19)=, N1=9, N2=10, p=0,182).

Saat Cizimi Testinden alinan puanlar Mann-Whitney U Testiyle degerlendirilmis
ve gruplar arasinda anlamli farklilik oldugu saptanmustir (U(21)=4, N1=11, N2=10,
p>0,001). PPA grubunda (Mdn=15,64 ), kontrol grubuna (Mdn=5,9) gore anlaml olarak
daha yiiksek puanlar alindig: tespit edilmistir.

Gorsel ve sozel bellegin degerlendirilmesinde kullanilan 3 Sekil 3 Kelime Testinin
kopyalama boliminde tiim katilimeilar tam puan alip veri sabit oldugundan istatistiksel
degerlendirme yapilmamistir. PPA ve kontrol gruplar sekil (PPA, ort=15, ss=0; Kontrol,
ort=15, ss=0) ve kelime (PPA, ort=15, ss=0; Kontrol, ort=15, ss=0) kopyalama
gorevlerinden aldiklar1 puanlar agisindan farklilik gostermemektedir. Sekilleri anlik
serbest hatirlama kisminda Mann-Whitney U Testine gore anlamli farklilik saptanmustir
(U(19)=66, N1=9, Mdn=7,67, N2=10, Mdn=12,1, p=0,095). Anlik serbest hatirlamanin
kelime kismindan alinan puanlart Mann-Whitney U Testi ile degerlendirildiginde ise
gruplar arasinda anlamli farklilik oldugu gorilmistir (U(19)=84, N1=9, N2=10,
p=0,001). PPA grubu puanlarinin (Mdn=5,67), kontrol grubuna (Mdn=13,9) gére anlaml

olarak daha az oldugu bulgulanmistir.

Gecikmeli serbest hatirlama sekiller kismindan alinan puanlar Mann-Whitney U
Testi ile analiz edildiginde gruplar arasinda anlamli fark bulunmadigi goriilmistiir
(U(19)= N1=9, Mdn=7,78, N2=10, Mdn=12, p=0,113). Gecikmeli serbest hatirlamanin
kelime kismindan alinan puanlarda Mann-Whitney U Testine gore gruplar arast anlamli
fark bulunmaktadir (U(19)=78, N1=9, N2=10, p=0,006). Kontrol grubundaki puanlarin
(Mdn=13,3), PPA grubuna (Mdn=6,33) gore anlamli olarak daha yiiksek oldugu

belirlenmistir.

3 Sekil 3 Kelime Testindeki tanima puanlar1 karsilastirildiginda ise her iki
gruptaki tiim katilimcilarin nesne tanimadan tam puan aldig1 goriilmiistiir. Verinin sabit
nitelikte olmas1 sebebiyle istatistiksel analiz yontemi uygulanmamistir. Kelime tanima
puanlart Mann-Whitney U Testi kullanilarak degerlendirilmis ve gruplar arasinda anlaml
farkliik olmadigir goézlenmistir (U(19)=60, N1=9, Mdn=8,33, N2=10, Mdn=11,5,
p=0,243).
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Tablo 4-2: Katihmcilarin néropsikolojik testlerden aldiklar: puanlar: ortalama ve standart

sapmalari.
PPA Kontrol
N=11 N=10

| Say1 Menzili Testi (leri) 3.86+0.9 6.4+£0.84

| Say1 Menzili Testi (Geri) 2.86 + 0.69 5.5+0.85

| Boston Adlandirma Testi (KA) 19.40 £ 8.47 30.2+1.13

| Boston Adlandirma Testi (KA + SI) 22.7+73 30.7 £ 0.67

| Boston Adlandirma Testi (KA + Si+ 23+7.29 30.9+0.32
ATA)

| Benton Yiiz Tanima Testi 4456 +5.59 49.8 £2.97

| Benton Cizgi Yonu Belirleme Testi 16.11 £5.33 26.20 + 4.42

‘iz Siirme Testi A Formu 2440 2440

"1z Siirme Testi B Formu 12 +4.53 24+0

| Isaretleme Testi 42.4 +16.46 58.7+2.83

| MMSE (30) 16.9+8.14 285+15

'Disdiadokokinezi (5) 4.09+0.7 5+0

| Oral Apraksi (50) 38.45+13.03 49.10 £2.23

| Evet/Hayir Sorulari (10) 8.44+1381 100
‘Tekrarlama (18) 137+221 1840

| Leksikal Akicilik 13.3+£10.23 62.8 +16.91
| Semantik Akicilik 10.4 £ 6.69 29.1+7.34
| 3 Kelime 3 Sekil Testi (Kopyalama) 15+0 15+0
Kelime

| 3 Kelime 3 Sekil Testi (Kopyalama) 15+0 15+0
Sekil

| 3 Kelime 3 Sekil Testi (Anlik 5+5 13.8 +2.57
Hatirlama) Kelime

| 3 Kelime 3 Sekil Testi (Anlik 8.44 +6.78 14.6 £0.84
Hatirlama) Sekil

| 3 Kelime 3 Sekil Testi (Gecikmeli 8.11+5.88 146 +1.26
Hatirlama) Kelime

'3 Kelime 3 Sekil Testi (Gecikmeli 11,67 +585 1540
Hatirlama) Sekil

| 3 Kelime 3 Sekil Testi (Tanima) 244 +0.88 30
Kelime

| 3 Kelime 3 Sekil Testi (Tanima) 30 30
Sekil

| Okuma (10) 8.36 + 1.96 9.9+0.32
| Dikte Yoluyla Yazma (10) 8.36 + 2.66 100
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4.3.G06z izleme Deneyi Sonuclar
4.3.1.Kelime-Nesne Eslestirme Gorevi
4.3.1.1.Davramssal Sonuclar

Kelime-nesne eslestirme gorevi sirasinda her iki gruptaki katilimcilarin dokunma
tepkilerinin dogrulugu Sekil 4-3°de gosterilmistir. Kontrol grubu
denemelerin %99.5’inde dogru yanit verirken, PPA grubu %90.6’sinda dogru yanit

vermistir.

Dogru Yanit (%)

100
80
60
40

20

Kontrol PPA

Sekil 4-3: Katihmcilarin Kelime-Nesne Eslestirme Gorevindeki Dogru Yamitlarimin

Yiizdelik Oranlan

PPA grubundaki hatalarin %8.2’sinde kategori-i¢i celdiriciyi, %1.2’sinde
kategori-dis1 ¢eldiriciyi segmistir (Sekil 4-4). Yanlis yanitlarin %87.62’sinde kategori-igi
celdirici, %12.38’inde kategori dis1 ¢eldirici se¢ilmistir.



46

Tepki Tiru

B Hedef
B Kategori-i¢i Celdirici

100 -
O Kategori-Disi Celdirici
80
60
40
20
0 e

Kontrol PPA

Sekil 4-4: Katihmcilarin kelime-nesne eslestirme gorevinde verdikleri tepkilerin tiirii

Iki grubun ortalama reaksiyon siireleri Bagimsiz Gruplar i¢in T Testi kullanilarak
degerlendirilmistir. Analiz sonucunda iki grup arasinda anlamli farklilik oldugu
bulgulanmistir (t(19)= 3,94, p=0.001). PPA grubu (ort=8,46; ss=3,9), kontrol grubundan
(ort=3,51; ss=0,78) daha yavas tepki vermistir (Sekil 4-5).

Tepki Siiresi (ms)
14000
12000
10000
8000
6000

4000
2000 -
0

Kontrol PPA

Sekil 4-5: Katihmecilarin kelime-nesne eslestirme gorevindeki tepki siireleri
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4.3.1.2.Bakas Siiresi Analizi

Sekil 4-6’da iki gruptaki katilimcilarin bir denemeyi tamamlama siiresinin hedef
ve celdiricileri goriintiilemek i¢in kullanilan kisimlart yilizdelik olarak gosterilmistir.
Bagimsiz Gruplar i¢in T Testi’ne gore PPA ve kontrol gruplar1 arasinda tepki siiresinin
hedef nesneyi goriintilemede kullanilan yiizdesi ag¢isindan anlamli farklilik
bulgulanmustir (t(17)=3,785, p<0,001). PPA grubu tepki stresinin ortalama %39,45’ini
(ss=10,72) hedef nesneyi goriintiillemek i¢in kullanirken kontrol grubu tepki slresinin
ortalama %54,2’sini (ss=6,87) kullanmistir.

Bir denemeyi tamamlama siiresinin ¢eldiricileri gortintiilemede kullanilan kisma,
2x2 faktorlii karma desenli ANOVA kullanilarak analiz edilmis, katilimer gruplart ve

celdiricilerin ilintililik diizeyine gore degisimi incelenmistir.

2x2 faktorlu karma desenli ANOVA, PPA ve kontrol gruplart i¢in anlamli bir
gruplar arasi fark oldugunu gostermistir (F(1, 19)=13,740, p=0,001). PPA grubu (ort=
60,55, ss=10,72) kontrol grubuna (ort=45,8, ss=6,88) gore tepkinin slresinin daha biylk
bir kisminda bakiglarini ¢eldiriciler lizerine odaklamistir. Celdirici trlintin ana etkisi igin
anlamlt bir grup i¢i fark goriilmemistir (F(1,19)=1,521, p=0,232). Katilimcilar tepki
stirelerinin benzer yiizdelik kisimlarinmi kategori-igci ve kategori-disi ¢eldiriciler igin
kullanmislardir. Gruplar aras1 ve grup i¢i faktorler arasinda etkilesim etkisi
bulunmamaktadir (F(1,19)=1,461, p=0,242). Sonug olarak, PPA grubu tepki suresinin

daha biiyiik bir ylizdesini tiirii fark etmeksizin ¢eldiricileri gorlintiilemede kullanmustir.

Uyaranlara Bakis Orani (%)

0 B Hedef

60 W Kategori-ici Celdirici

" O Kategori-Disi Celdirici
40
30

20

10

Kontrol PPA

Sekil 4-6: Her bir uyarana ortalama bakis oranlari
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4.3.1.3.Celdiricilere Bakis Siiresi

PPA ve kontrol gruplarinin bir c¢eldiriciye ortalama ka¢ ms baktigini
karsilagtirmak igin 2x2 faktorli karma desenli ANOVA kullanilmigtir. Sekil 4-7’de
ortalama bakis siiresinin gruplara ve celdirici tiiriine gore degerleri gosterilmistir. Analiz
sonucunda PPA ve kontrol gruplar1 arasinda anlamli bir gruplar arasi fark bulunmustur
(F(1,19)=24,045 , p<0,001). PPA grubu bir celdiriciye ortalama 989.74 ms (ss=369.22)
bakarken, kontrol grubu ortalama 418.08 ms (ss=43.93) bakmaktadir. PPA grubunun bir
celdiriciye ortalama bakis siiresinin, kontrol grubundaki katilimcilara gore anlamli

derecede daha uzun oldugu goriilmiistiir.

Celdiricilere Bakis Stiresi (ms)
800
700

B Kategori-ici Celdirici
600 g ciC

500 0O Kategori-Disi Celdirici
400
300

200

o

100

Kontrol PPA

Sekil 4-7: Her bir celdiriciye ortalama bakis siiresi

Bakis siirelerinde ¢eldirici tiirliniin ana etkisine dair anlamli bir grup i¢i fark
goriilmiistiir (F(1,19)=44,613, p<0,001). iliski ¢eldirici grubundaki nesnelere ortalama
bakis siiresi (ort=771,40, ss=227,15) kategori-dist ¢eldirici grubunda olanlara gore
(ort=636,42, ss=186,0) daha uzun oldugu belirlenmistir. Gruplar arasi ve grup igi
faktorler arasinda etkilesim etkisi bulunmaktadir (F(1,19)=6,502, p=0,02).

Post-hoc analizlere gore kategori-ici ¢eldiricilere bakis siiresi ag¢isindan PPA ve
kontrol gruplari arasinda anlamli fark bulunmaktadir (t(19)=4,828, p<0,001). PPA grubu

katilimcilarinin kategori-i¢i ¢eldiricilere bakis siiresi kontrol grubu katilimcilarina gore
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anlaml1 olarak daha uzundur. Iliskisiz geldiriciye bakis siiresi agisindan PPA ve kontrol
gruplar arasinda fark saptanmustir (t(19)=4,885, p<0,001). PPA grubu katilimcilarinin
kategori-disi ¢eldiricilere bakis siiresi kontrol grubu katilimcilarina gére anlamli derecede
daha fazladir.

PPA grubunun c¢eldiricilere bakis siirelerinde celdirici tiirliniin anlamli etkisi
bulunmaktadir (t(10)=5,022, p<0,001). Bu grubun katilimcilar1 kategori-i¢i ¢eldiricilere
daha uzun siire bakmaktadir. Kontrol grubunda da bakis stirelerinde geldirici tiiriiniin
anlamli etkisine rastlanmistir (t(9)=7,588, p<0,001). Katilimcilar kategori-i¢i ¢eldiricilere

daha uzun stire bakmaktadir.
4.3.1.4.Bakilan Nesne Sayisi

Katilimcilarin bir deneme boyunca bakislarini odakladiklar: ortalama nesne sayisi
Sekil 4-8’de gosterilmistir. Bagimsiz gruplar igin t testi ile bakislarin odaklandigi
ortalama nesne sayisinin gruplara gore degisimi incelenmistir. Analiz sonucunda PPA ve
kontrol gruplari arasinda anlamli fark bulunmustur (t(17)= 3,46, p<0,01). Her bir deneme
sirasinda hedef nesne aranirken bakilan ortalama nesne sayisi PPA grubunda (ort=8,65,
ss=2,34) kontrol grubuna (ort=6,03, ss=0,47) gore daha fazladir.

Bakilan Toplam Obje Sayisi
12

10

Kontrol PPA

Sekil 4-8: Bakilan nesne sayisi
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Sekil 3.9°da PPA ve kontrol grubundan birer katilimcinin hedefin “gorap” oldugu
denemeyi tamamlarken sergiledikleri g6z hareketleri gorilmektedir. Kontrol grubu
katilimcist 6 fiksasyonla taradigi 5 nesnenin ardindan hedef nesneyi bulmustur. PPA
grubu katilimcisinin 6rneginde ise birgok fiksasyon ile sunulan nesnelerin neredeyse

hepsi taranarak hedef nesneye ulasilmistir.

Kontrol - -
) I £
v g

Sekil 4-9: Bakilan nesne sayisi 6rnegi.

Sekilde kontroi ve PPA grubundan birer katilimcinin hedef nesnenin “gorap” oldugu denemeyi tamamlarken

ortaya cikan fiksasyon ve sakkadlar goriilmektedir.
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Bakilan ortalama ¢eldirici sayisinin  katilimci  gruplar1  (PPA-Kontrol) ve
celdiricilerin ilintililik dizeyine (kategori ici c¢eldirici - kategori disi g¢eldirici) gore

degisimini degerlendirmek amaciyla 2x2 faktorlii karma desenli ANOVA kullanilmistir.

Bakilan Celdirici Sayisi
B Kategori-igi Celdirici

O Kategori-Disi Celdirici

O B N W B~ 0 o

Kontrol PPA

Sekil 4-10: Bakilan celdirici sayisi.

PPA ve kontrol gruplari arasinda anlamli farklilik saptanmistir (F(1,19)=12,221,
p=0,002). PPA grubu (ort=7,69 ss=2,34) kontrol (ort=5,03 ss=0,45) grubuna gore daha
fazla ¢eldiriciye odaklanmistir. Varyans analizine gore bakilan nesne sayisinda geldirici
tirtine gore anlamli bir fark saptanmistir (F(1,19)=5,957, p=0,025). Faktorler arasinda
anlaml etkilesim etkisi bulunmamistir (F(1,19)=2,232, p=0,152).

4.3.1.5.Hedef Nesneden Once Bakilan Nesne Sayisi

PPA ve kontrol gruplarindaki katilimcilar hedef nesneden once bakilan ilgi sayisi
bakimindan karsilastirilmistir. Bagimsiz gruplar igin t testine gore PPA (ort= 5,221,
ss=1,439) ve kontrol (ort=4,433, ss=0,507) grubu arasinda anlamli fark yoktur
(ta2,656=1,703, p=0,113).
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4.3.1.6.Refiksasyon Sayisi

Refiksasyon; bakislarin daha oOnce sabitlenmis oldugu bir nesneye gorme
alanindaki bagka bir noktaya baktiktan sonra tekrar fikse olmak olarak tanimlanmaktadir.
PPA ve kontrol grubu katilimcilarindaki hedef nesneye yonelik refiksasyon sayilarimi
karsilastirmak amaciyla bagimsiz gruplar icin t testi kullanilmistir. Yapilan analize gore
PPA ve kontrol gruplari arasinda anlamli fark bulunmaktadir (t(11,392)=3,204, p=0,008).
PPA grubunun hedef nesneye refiksasyon sayisi (ort=0,946, ss=0,606) kontrol grubuna
gore (ort=0,341, ss=0,153) daha fazladir.

Refiksasyon sayisinin grup ve ¢eldirici tiiriine gére degisimini gérebilmek i¢in 2x2
faktorli karma desen ANOVA kullanilmigtir. Analiz sonucuna gore celdiricilere yonelik
refiksasyonlarda PPA ve kontrol gruplar1 arasinda anlamli bir farklilik belirlenmistir
(F(1,19)=12,717 p=0,002). Refiksasyon sayisinin ¢eldirici tiiriine gére de anlamli olarak
degisiklik gostermedigi saptanmustir (F(1,19)=2,670, p=0,119). Grup i¢i ve gruplar arasi
faktorler arasinda etkilesim etkisi bulunmamaktadir (F(1,19)=0,152, p=0,701). Analiz
sonucuna gore PPA grubu turi fark etmeksizin celdiricilere daha fazla refiksasyon

yapmuigtir.

Toplam Refiksasyon Sayisi

8
Z W Kategori-ici Celdirici
5 O Kategori-Disi Celdirici
4
3
2
1
0 L e
Kontrol PPA

Sekil 4-11: Toplam refiksasyon sayisi
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4.3.1.7.Nesne Adlandirma Gorevi

Nesne Adlandirma Gorevinden elde edilen isimlendirme ve tanimlama puanlari
Sekil 4-12°de gosterilmistir. Isimlendirme puanlari Mann Whitney U testi ile analiz
edildiginde gruplar arasinda anlamli fark oldugu goriilmiistiir (U(21)=90, N1=11, N2=10,
p=0,013). Kontrol grubu (Mdn=14,5), PPA grubuna (Mdn=7,82) gore isimlendirmede
daha basarilidir. Tanimlama puanlar1 Mann Whitney U testi ile degerlendirildiginde PPA
grubunun (Mdn=8,27) kontrol grubuna (Mdn=14) gére anlamli olarak daha diisiikk puan
aldig1 saptanmistir (U(21)=85, N1=11, N2=10, p=0,036).

Nesne Adlandirma Gorevi
30
28
26
24
22
20
18
16
14
12
10

Hmisimlendirme ™ Tanimlama

Kontrol PPA

Sekil 4-12: Nesne adlandirma goérevi isimlendirme ve tanimlama puanlari.
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4.4.Kortikal Kalinhk Analizi Sonu¢lar:

Sekil 4-13 ve 4-14’te 11 PPA hastasimin kontrol grubuyla karsilastirilmasi
sonucunda elde edilen haritalar bulunmaktadir. Atrofi haritalarinda bireyler arasinda
biiyiik degiskenlik oldugu goriilmekle birlikte sol hemiferdeki ATL, orta temporal girus,

TPB, superior ve orta frontal giruslar atrofi gortlen alanlaridir.

Sekil 4-13: Tek tek katihmecilarin kortikal atrofi oriintiileri (PPA hastasi 1-6).
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Sekil 4-14: Tek tek katihmecilarin kortikal atrofi oriintiileri (PPA hastas1 7-11).

Sekil 4-24‘de PPA katilimcilarinin kontrol grubu ile karsilastirilmasi sonucunda
elde edilmis atrofi haritas1 bulunmaktadir. Atrofi agirlikli olarak sol hemisferde dagilim

gostermistir.
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Sol frontal lobda inferior frontal girusun pars triangularis ve opercularis alanlari,
inferior frontal sulkus, inferior presentral sulkus, orta frontal girus, orta frontal sulkus,
superior frontal girus, superior frontal sulkus, transvers frontopolar girus ve sulkus
atrofinin en yogun oldugu boélgelerdir. Frontal lobda orbital sulkus, fronto-marginal

sulkus alanlarinda da daha anlamli diizeyde atrofi saptanmistir.

Sol hemisferin medial yiizeyi atrofi acisindan degerlendirildiginde singulat
korteksin posterior dorsal ve ventral alanlarinda pik atrofi oldugu goriilmiistiir. Anterior

ve posterior dorsal singulatta kii¢iik bir bolgeyi kaplayan pik atrofi alan1 tespit edilmistir.

Sol temporal lobun lateral kisminda yaygin pik atrofi alanlari saptanmuistir.
Superior ve orta temporal girus, stperior temporal sulkus, anterior temporal kutup,
inferior temporal girusun anterior ve posterior alanlarinda yaygin pik atrofi tespit
edilmistir. Sol temporal lobun medial yiizeyinde fusiform girusun en yogun atrofi alani
oldugu goriilmiistiir. Bu alanlar kadar yogun olmamakla birlikte inferior temporal sulkus,
parahipokampal girus, medial occipito-temporal girusun parahipokampal alanlarinda da

atrofi bulgulanmistir.

Sol parietal lobda supramarginal ve angular giruslarda, intraparietal, subparietal
ve parieto-oksipital sulkuslarda pik atrofi alanlar1 saptanmistir. Postsentral girus ve

sulkusta, subsentral girusta gorece daha az yogunlugu olan atrofi alanlari tespit edilmistir.

Sol hemisferdeki prekuneus’un medial ylzeyinde, superior ve transvers
sulkuslarda pik atrofi alanlar1 saptanmistir. Anterior lateral sullkusun vertikal ramus
segmentinde, sirkular sulkusun superior ve inferior alanlarinda pik atrofi alanlar

gorilmistiir.

Sag hemisferde siiperior ve orta frontal giruslarin birlestigi alanda atrofi
goriilmiistiir. Temporal lobda siiperior temporal sulkusta ve orta oksipito-temporal
sulkusta pik atrofi alan1 saptanmistir. Siiperior temporal girusun anterior kisminda gorece
daha zayif bir atrofi alan1 bulgulanmistir. Orta temporal girusun posterior kisminda ve
inferior temporal sulkusta olup orta ve inferior temporal sulkuslara yayilan yine gorece
hafif bir atrofi alani tespit edilmistir. Parietal lobun supramarginal ve angiilar giruslarinda

ve prekuneusta pik atrofi alan1 mevcut saptanmaistir.
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Sekil 4-15: PPA grubunun atrofi haritasi.

SFG: Superior frontal gyrus, MFG: Middle frontal gyrus, IFG: Inferior frontal gyrus, PrCG: Precentral gyrus, PoCG:
Postcentral gyrus, AG: Angular gyrus, SMG: Supramarginal gyrus, STS: Superior temporal sulcus, STG: Superior
temporal gyrus, MTG: Middle temporal gyrus, ITG: Inferior temporal gyrus, ATL: Anterior temporal lobe, MOG:
Middle occipital gyrus, MoFG:Middle orbitofrontal gyrus, POFG: Posterior orbitofrontal gyrus ,CSa: Anterior collateral
sulcus, PCUN: Precuneus, dPCC: Posterior-dorsal part of the cingulate gyrus, pMCC: Middle-posterior part of the
cingulate gyrus and sulcus, aMCC: Middle-anterior part of the cingulate gyrus and sulcus, FFG: Fusiform gyrus, REC:
Gyrus rectus, LOSc: Caudal lateral orbital sulcus, PHG: Parahippocampal gyrus.
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5. TARTISMA

5.1.Kortikal Kalinhkhik Farklar:

Literatiirde logopenik, agramatik ve semantik PPA varyantlarinin pik atrofi
alanlar1 sirastyla temporoparietal bileske (TPB), inferior frontal girus (IFG) ve bilateral
anterior temporal lob (ATL) olarak goriilmektedir. Bu atrofi alanlar1 varyantlar igin
karakteristik niteliktedir (Gorno-Tempini ve ark. 2004; Mesulam, Wieneke ve ark. 2009;
Rogalski, Cobia, Harrison, Wieneke, Weintraub ve ark. 2011; Mesulam ve ark. 2012;
Rohrer ve ark. 2010; Sapolsky ve ark. 2010; Mesulam ve ark. 2015).

Mevcut ¢alismada literatlirle uyumlu olarak PPA grubunun kortikal kalinlik
haritasinda IFG ve TPJ alanlar atrofinin en yogun ve anlamli oldugu alanlardir. Sol
hemisferde inferior presentral sulkus, orta frontal girus, superior frontal girus, transvers
frontopolar girus ve sulkus, supramarginal ve angular giruslar, intraparietal sulkus,
subparietal sulkus, parieto-oksipital sulkus, postsentral girus ve sulkus atrofi gorilen
diger alanlardir. Sag hemisferde siiperior ve orta frontal giruslarin birlesiminde, parietal
korteksin supramarginal ve angiilar giruslarindaki atrofi alanlar literatiirle uyumludur
(Gorno-Tempini ve ark. 2004; Mesulam, Wieneke ve ark. 2009; Rohrer ve ark. 2010;
Harciarek ve Kertesz 2011; Rogalski, Cobia, Harrison, Wieneke, Weintraub ve ark. 2011,
Mesulam ve ark. 2012; Rohrer ve ark. 2012; Mesulam ve ark. 2015; Sapolsky ve ark.
2010).

Mevcut ¢alismadaki PPA grubunun kortikal kalinlik haritasi PPA-S’de gortlen
atrofi parterniyle benzer alanlar gostermektedir. Sol temporal kortekste stiperior ve orta
temporal girus, anterior temporal kutup, inferior temporal girusun anterior ve posterior
alanlar1 ve fusiform girusta belirgin atrofi alanlar1 oldugu goriilmiistiir. Sag temporal
kortekste slperior temporal sulkusta, orta temporal girusun posterior kisminda gorece
hafif bir atrofi alan1 tespit edilmistir. Literatiirdeki boylamsal ¢alismalar PPA-G ve PPA-
L varyantlarinda nérodejenerasyonun ilerlemesiyle atrofinin temporal lobda yayildigini
gostermistir (Rogalski, Cobia, Harrison, Wieneke, Weintraub ve ark. 2011; Rogalski,
Cobia, Martersteck ve ark. 2014).
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5.2.Goz Izleme Gérevi Bulgular:
5.2.1.Nesne Adlandirma Gorevi

Mevcut ¢alismada Nesne Adlandirma Gorevi’nde PPA grubunun isimlendirme
puanlar1 kontrollere gore anlamli olarak diisiiktiir. Ancak hastalara isimlendiremedikleri

nesneleri tanimlama firsati verildiginde basarili olduklar1 goriilmektedir.

Literatiiriin geneline bakildiginda PPA gruplarinin isimlendirme gorevlerinde
sergiledikleri performansin degisiklik gosterdigi goze ¢arpmaktadir. Bazi ¢alismalarda
logopenik ve agramatik varyant PPA’larin isimlendirme performansinda saglikli
kontrollerden farklilasmadigi goriilmektedir. Bununla birlikte diger ¢alismalarda bu iki
varyantin isimlendirme testlerinde saglikli kontrollere gore daha diisiikk performans

gosterdikleri saptanmigtir (Thompson ve ark. 2012; Nelson ve ark. 2020).

Isimlendirme puanlarindaki diisiisiin her varyantta farkli sebepleri vardir.
Logopenik varyantta geri getirme gi¢liigii ve fonemik hatalar nedeniyle hastalarin
isimlendirme becerileri etkilenir. Agramatik varyantta artikiilasyonun bozulmasi

sebebiyle isimlendirme etkilenebilir (Mesulam 2009).

Bununla birlikte PPA grubuna tanimlama firsat1 verildiginde basari oran1 %95’e
kadar ¢iktig1 goriilmiistiir. Bu bulgu mevcut ¢alismadaki PPA hastalarinin isimlendirme
performansindaki diisiisiin kelime-nesne asosiyasyonlarindaki bozulmaya bagh
olmadigini diisiindiirmektedir. Hastalarin isimlendirmedeki bozulmanin geri getirme ya
da artikiilasyon probleminden kaynakli oldugunu disiindiirmektedir. Ancak bu
Oonermenin dogru ya da yanlis oldugunu gérmek i¢in daha detayl veri incelemesine gerek

vardir. Bu sebeple asagidaki bulgular 6nem kazanmaktadir.
5.2.2.Kelime-Nesne Eslestirme Gorevi

Literatiirdeki ¢aligmalarda PPA-G ve PPA-L gruplarinin kelime-nesne eslestirme
testindeki basarilart %90’1n {izerinde oldugu saptanmistir (Nelson ve ark. 2020; Seckin,

Mesulam, Voss ve ark. 2016).

Mevcut ¢alismada kontrol grubu denemelerin %99.5’inde dogru yanit verirken,
PPA grubu %90.6’sinda dogru yanit vermistir. PPA grubundaki katilimcilar

denemelerin %38.2’sinde iliskli ¢eldriciyi, %1.2’sinde kategori-disi ¢eldiriciyi segmistir.
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Mevcut caligmadaki verilen dogru tepkilerde PPA ve kontrol gruplari arasinda
anlamli fark bulgulanmistir. Bununla birlikte Mesulam ve ark. (2012)’ye gore kelime-
nesne eslestirme testindeki performansin %80’in altina diismesi semantik bozulmaya
isaret etmektedir. Bu sebeple goz izleme paradigmasindaki dogru yanit miktarlari

katilimcilarin kelime-nesne eslestirme becerisinde bozulmaya isaret etmemektedir.
5.2.3.Kelime-Nesne Eslestirme Gorevindeki Tepki Sureleri

Literatiirde gorsel diinya paradigmasindaki tepki siirelerinin PPA’nin tim
varyantlarinda kontrollere gdére anlamli olarak daha uzun oldugu bilgisi mevcuttur.
Bununla birlikte sirasiyla PPA-S grubunun semantik olmayan varyantlara gore tepki
hizinin anlamli olarak daha yavas oldugu, PPA-G ve PPA-L gruplarinin gérece daha hizl
olup bu varyantlar arasinda ise anlaml1 bir farklilik bulunmadigi goériilmiistiir (Nelson ve
ark. 2020; Seckin, Mesulam, Rademaker ve ark. 2016; Seckin, Mesulam, Voss ve ark.
2016).

Mevcut caligmada da literatiirle uyumlu olarak PPA grubundaki tepki siiresinin

kontrol grubuna gore anlamli olarak uzadig1 goriilmiistiir.
5.2.4.Tepki Siiresinin Uyaranlara Gore Dagilimi

Literatiirde gorsel diinya paradigmasiyla yapilan goz izleme calismalarinda
saglikli katilimcilarin tepki siiresinin daha biiytik bir kismini hedef nesneyi goriintilemek
icin kullandiklar1 saptanmistir. PPA’11 hastalarin ise varyantlara gore farklilik gosterdigi;
PPA-S varyantinin tepki siiresi boyunca daha ¢ok kategori-i¢i ¢eldiricilere baktigi, PPA-
G ve PPA-L gruplarinin ise saglikli katilimcilara benzer sekilde tepki siiresinin biiyiik bir
kisminda hedef nesneyi goriintiiledikleri tespit edilmistir (Seckin, Mesulam, Rademaker
ve ark. 2016; Seckin, Mesulam, Voss ve ark. 2016).

Celdiricilerin tiiriine gore bir karsilastirma yapildiginda ise saglikli katilimcilarin
hedef nesneden sonra en ¢ok kategori-i¢i geldiriciye baktiklari, kategori-igi ve kategori-
dis1 ¢eldirici tiirleri arasinda anlamli farklilik oldugu saptanmistir (Nelson ve ark. 2020;
Seckin, Mesulam, Rademaker ve ark. 2016; Seckin, Mesulam, Voss ve ark. 2016). Bu
durum literatiirde taksonomik enterferans olarak tanimlanmaktadir. Katilimcilar hedef
nesneyle ayni kategoriden olan nesnelere daha fazla bakma egiliminde olurlar (Thompson
ve ark. 2012). PPA-S grubunda ise taksonomik enterferans semantik bozulma sebebiyle

uc degerler gostermektedir. Bu varyanttaki hastalarin davranigsal olarak dogru yanit
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verdikleri denemelerde dahi hedef kategori-igi ¢eldiricilere daha fazla baktiklar1 bilgisi
yapilan ¢aligmalarla elde edilmistir (Seckin, Mesulam, Rademaker ve ark. 2016; Seckin,
Mesulam, Voss ve ark. 2016). Taksonomik enterferansin bu kadar belirgin hale gelmesi
PPA-S varyantinda ayn1 kategoriden olan, semantik olarak yakin ozellikler gdsteren
kavramlar1 birbirinden ayirmadaki gii¢liigli yani taksonomik bulaniklasmay1 ifade

etmektedir.

Taksonomik enterferans saglikli insanlarda da gorilen bir durumdur. Ancak
belirgin hale gelmesi bozulmaya isaret etmektedir. Seckin, Mesulam, Voss ve ark.
(2016)’ya gore PPA-G ve PPA-L varyantlarinda da taksonomik enterferans saptanmis
ancak saglikli katilimcilardan anlamli olarak farklilagsmadig tespit edilmistir. Nelson
(2020)’de hedef nesnenin isimlendirilmesinde fonemik parafizinin oldugu durumlarda
PPA-G taksonomik enterferansin bulundugu, PPA-L’de ise anlamli bir farkliliga
rastlanmadig1 goriilmiistiir. Isimlendirmede fonemik parafazinin mevcut olmadig1 hedef
nesneler icin PPA-G, PPA-L ve saglikli kontrol katilimcilar1 arasinda anlamli farklilik
saptanmamistir. {lk calismadaki bulgularin semantik olmayan varyantlarda korunan
kelime-nesne baglantilarina isaret ettigi diisiiniilmektedir. ikinci ¢alismadaki sonuglar ise
PPA-G’de gorllen taksonomik enterferans kelime-nesne eslestirme ve isimlendirme
sirasinda ortaya c¢ikan fonolojik kelime formlarmin kismi bozulmasi olarak

yorumlanmugtir.

Mevcut ¢alismada tepki siiresinin uyaran tiiriine gore dagilimi incelendiginde
kontrol grubunun tepki siiresinin biiylik kismin1 hedef nesneye bakmak icin ayirdiklari
goriilmiistiir. PPA grubu ise tepki siiresinin biiylik kismini1 ¢eldiricilere bakmak i¢in
kullanmistir. Ancak celdirici tiirii arasinda anlamli fark bulunmamistir. Bu bulgu PPA

grubunda taksonomik enterferans etkisinin ortaya ¢ikmadigini géstermektedir.
5.2.5.Celdiricilere Bakis Siiresi

Literatirde PPA-L, PPA-G, PPA-S ve saglikli katilimci gruplarin tamaminda
her bir ¢eldiricinin goriintiilenme siiresinin ¢eldirici tiiriine goére anlamli farklilik
gosterdigi saptanmigtir. Tiim gruplarda kategori-igi kategoriden bir ¢eldiriciye bakiglarin
yoneltildigi toplam siire kategori-disi kategoriden olan bir ¢eldiriciye yoneltilenden
anlamli olarak daha uzundur. Bununla birlikte sadece PPA-S grubu katilimcilarinin her
bir kategori-i¢i ¢eldiriciyi goriintilleme siiresi diger gruplardan anlamli farklilik

gostermekte olup taksonomik bulaniklagmaya isaret etmektedir (Seckin, Mesulam, V0SS
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ve ark. 2016). Semantik olmayan PPA varyantlarinin kategori-ici ¢eldiriciye bakis siiresi

ise saglikli kontrollerden farklilasmamaktadir.

Mevcut c¢aligmada celdiricilere bakis siiresinin iki grupta anlamli olarak
farklilagtig1 goriilmiistiir. PPA grubu katilimeilarinin ¢eldiricilere yonelik fiksasyon siireli
kontrol grubuna gore daha uzundur. Her iki grup katilimcilarimin da kategori-igi
celdiricilere yaptiklar1 fiksasyonlarin ortalama siiresi kategori-dis1 ¢eldiricilere

yapilanlardan anlamli olarak daha uzundur.

Semantik bozulmanin oldugu durumlarda nesne algilama sirasinda yukaridan
asagiya islemleme desteginin kesilmesi asagidan yukariya gorsel nesne tanima modelinin
ortaya ¢cikmasina neden olur (Reilly ve ark. 2020; Seckin, Mesulam, Voss ve ark. 2016;
Ungrady ve ark. 2019). Asagidan yukariya gorsel arama, daha fazla gorsel fiksasyon,
daha yiiksek sakkad genligi ve daha fazla fiksasyon dispersiyonu ile karakterize edilir
(Reilly ve ark. 2020; Seckin, Mesulam, Rademaker ve ark. 2016).

Mliskili celdiricilere yapilan fiksasyonlarin ortama siiresi PPA grubunda anlamli
olarak daha uzundur. Literatiirdeki ¢alismalarda saglikli kontrol katilimcilarinin kategori-
ici ¢eldiricilere bakis siiresinin kategori-disi ¢eldiricilere olandan daha uzun oldugu
gosterilmis ve bu patern relatedness effect olarak adlandirilmistir. Bununla birlikte PPA-
S tanil1 hastalarda bu etkinin saglikli kontrol grubuna goére daha belirgin bir hale geldigi
ve taksonomik bulaniklasmanin gostergesi oldugu diisiiniilmektedir (Seckin, Mesulam,
Rademaker ve ark. 2016; Secgkin, Mesulam, VVoss ve ark. 2016). PPA-S’de ortaya ¢ikan
bu etkiyi burada semantik olmayan PPA gruplarinda da goriiyoruz. Bu da taksonomik

bulaniklagsmanin basladigina isaret ediyor olabilir.
5.2.6.Bakilan Nesne Sayisi

Seckin, Mesulam, Voss ve ark. (2016)’ya gore bakilan ¢eldirici sayis1 agisindan
farklilik bulunmaktadir. Saglikli katilimcilar ve PPA grubu daha fazla sayida kategori-igi
tiir ¢eldiriciye bakmistir. Celdirici tiirleri arasindaki bu fark PPA-S, saglikli kontroller ve

semantik olmayan PPA’lar arasinda anlamli olarak degismedigi gdzlenmistir.

Mevcut calismada da PPA grubu katilimcilart ¢eldirici tiirleri arasinda fark

olmaksizin kontrollerden daha fazla geldiriciye bakmustir.
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Ungrady ve ark. (2019) ¢alismasinda semantik iglemedeki global bir bozulmanin,
yukaridan asagiya islemleme siirecinden gelen katkiy1 azaltacagi ve asagidan yukariya
islemlemeye yapilan yatirimi arttiracagl saptanmistir. Asagidan yukariya islemleme
temelli bir arama sirasinda nesnelerin tanisal ve dikkat ¢ekici 6zelliklerini belirlemek igin
goriintiilerin etrafinda diizensiz arama yapilabilecegi belirtilmistir. Literatlirdeki bu
caligma dogrultusunda hedef nesneyi ararken daha fazla nesneyi ziyaret eden PPA’l1
hastalarin kelime-nesne asosiyasyonlarindaki bozulma sebebiyle asagidan yukariya

islemleme yaptig1 diistiniilmektedir.
5.2.7.Refiksasyon Sayilari

Seckin, Mesulam, Voss ve ark. (2016) caligmasinda PPA-S grubunun semantik
olmayan PPA ve saglikli kontrollerden anlamli olarak daha fazla refiksasyon yaptigi
goriilmiistiir. Mevcut ¢alismada PPA grubu katilimcilarinin hedef nesneye ve celdiricilere
yonelik refiksasyonlarinda anlamli bir artis saptanmistir. Literatiirdeki caligsmalar
nesnelerin anlamlart bilindiginde nesnelere yapilan fiksasyon sayilarinin azaldigini

gostermektedir

. Bununla birlikte anlamlar yitirilmeye baglayan nesnelere yapilan fiksasyon
sayis1 yiikselir. Hastalarin nesnenin 6nemli 6zelliklerini bulmak i¢in bakislarini bir¢ok

farkli yere sabitlenerek 6geyi adlandirmaya ¢alisirlar (Ungrady ve ark. 2019).

Nitekim Reilly ve ark. (2020)’de PPA-S ve PPA-L’de nesne adlandirma
gorevinde bir nesneye yapilan fiksasyon sayisindaki artigin, bu hasta grubunda anlamli

kelime dagarciginin yordayicisi olduguydu goriilmiistiir (Reilly ve ark. 2020).

Kelime-nesne baglantilar1 asindik¢a, hastalarin resim adlandirma sirasinda
asagidan yukariya bir gorsel arama stratejisi izlemeye zorlanacagini diisiiniilmiis (Reilly
ve ark. 2020). Mevcut ¢aligmada arttig1 goriilen refiksasyon sayilarinin logopenik ve
agramatik varyant PPA’larda leksiko-semantik bozulmanin isareti oldugu

diistiniilmektedir.
5.2.8.Sonug

Kortikal kalinlik dl¢timleri PPA hasta grubunda IFG ve TPB atrofisinin yan1 sira
semantik PPA’ya 6zgii ATL atrofisinin de oldugunu gostermektedir. Kelime-nesne
eslestirme gorevinde kontrol grubu %99.5, PPA grubu ise %90.6 oraninda dogru yanit

vermistir. Gorevden elde edilen bu veriler PPA grubunda kelime-nesne
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asosiyasyonlarinin korundugu izlenimini yaratmaktadir. Ancak, g6z hareketlerinin
analizi PPA hastalarinin tepki siiresinin uzadigini ve hedef nesneye oranla geldiricilere
daha uzun siire baktiklarin1 géstermistir. Bu da, PPA grubunun kategori ici ¢eldiricilerin
her birini kategori disi1 ¢eldiricilere gore daha uzun siirede eleyerek hedef nesneyi
bulabildiklerini gostermektedir. PPA grubunun nesneleri anlamlandirmak i¢in ihtiyag
duyduklar1 stirenin uzadigi, hedef nesneyi bulabilmek igin nesneleri tekrar tekrar

goriintiileyerek karsilastirma yapma ihtiyact duyduklar1 anlagilmaktadir.

Bu bulgular heniiz klinige yansimig bir anlama bozuklugu goériilmeyen PPA
olgularinda atrofinin ATL diizeyine ulagmasinin karma tipte PPA’ya gidisin anatomik
bulgusu olabilecegini, g6z hareket analizi ile tespit edilen kelime-nesne asosiasyon
bozuklugunun ise anlama bozuklugunun preklinik belirteci olabilecegini

distindiirmektedir.
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