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1.0ZET

PrimerProgresifAfazili Hastalarda Dil Disi Kognitif Yikim Paterni
Alzheimer Hatalarinda izlenen Kognitif Yikim Paterni ile Karsilastirilmasi
Calismamizda, PPA’11 hastalara néropsikometri testi uygulayarak bu testin sonucuna
gore; PPA’ll hastalarin  noropsikometrik bozulma paternlerini  belirleyip ve
belirlegimiz bu paternleri de Alzheimer hastaligindaki noropsikometrik bozulma
paternleri ile kiyaslamak amaglanmigtir. 8 PPA hastast ile 10 Alzheimer
hastasina,ndro-psikometrik test bataryasi uygulanmistir. Bu hastalarin aralarinda yas,
cinsiyet, egitim olarak fark bulunmamaktadir. Kullandigimiz néropsikometrik test
bataryasi, bellek (WMS Gorsel Bellek, WMS Hikaye Bellegi, SBST-So6zel Bellek),
Dikkat (WMS-R Say1 Menzili), dil (Boston Adlandirma), yiiriitiicii islevler (Meyve-
Isim, Hayvan Sayma, KAS,Stroop), gorsel-uzamsal (YiizTanima ),CDR (Klinik
Demans Derecelendirme Olgegdi) ve MMSE (Standardize Mini Mental Test) testlerini
kapsamaktadir. Sonu¢ olarak; Gorsel Bellek(tanima), Fonemik ipucu ve Klinik
Deecelendirme Testi istatistik olarak anlamli olacak sekilde, Alzheimer hastalari,
PPA’lh hastalarla karsilastirildiginda daha diisiik performans gostermistir.PPA’l1
hastalar ise; Anlik Mantiksal Bellek, Ileri Menzil ve SBST testlerinden
(anlik,tanimaile hatirlama ve akicilik testlerinde) Alzheimer hastalarina gore diisiik
performans gostermistir. Orneklemimizi olusturan grupta az sayida hasta
bulunmasina ragmen, genel olarak bilisel seviyeleri eslesmis hasta profilinden
bahsettigimiz i¢in, her iki demans durumunu noropsikometrik degerlendirme ile
ayirabilecegimiz bulgusuna varilmistir.

Anahtar Sozciikler: Alzheimer, erken donem, ndropsikometri, primerprogresifafezi.



2. ABSTRACT

Comparison of Non-linguisticCognitiveDestructionPattern in
PatientswithPrimaryProgressiveAphasia in
Alzheimer'sPatientswithCognitiveDestructionPattern in Alzheimer'sPatients
Inourstudy, accordingtotheresults of this test byapplyingneuropsychometry test
topatientswith PPA; Weaimedtodeterminetheneuropsychometricimpairmentpatterns
of patientswith PPA
andcomparethesepatternswithneuropsychometricimpairmentpatterns in
Alzheimer'sdisease. Therewasnodifferencebetweenthesepatients in terms of age,
sexandeducation. Theneuropsychometric test batteryweused; Attention (WMS-R
NumberRange), memory (WMS Visual Memory, WMS Story Memory, SBST-
Verbal Memory), executivefunctions (Fruit-Name, AnimalCounting, MUSCLE,
ProverbinterpretationandBinarySimilarities, ClockDrawing, Stroop), visual -space
(FaceRecognitionandLineDirectionDetermination), Language (Boston Naming),
CDR (ClinicalDementiaRatingScale) and MMSE (Standardized Mini Mental Test).
As a result; Visual Memory (recognition), PhonemicFluencyandClinicalRating Test
werestatisticallysignificant,
andAlzheimer'spatientsshowedlowerperformancecomparedto PPA patients.
Itshowedpoorperformance in some of thelnstantLogical Memory, Advanced
Rangeand SBST testscomparedtoAlzheimer'spatients.  Althoughtherewere a
smallnumber of patients in oursamplegroup, we were able to differentiate both
dementia states by neuropsychometric evaluation since we mentioned the patient
profile whose cognitive levels were generally matched.

Key words: Alzheimer, early period, noropsikometr, primary progressive aphasia.



3.GIRIS ve AMAC

NINCDS-ADRDA kriterlerine bakildiginda Alzheimer hastaliginda birincil
bilissel bozulma bellekte ve belirgin olarak epizodik bellekte goriilmektedir. Fakat
yapilan incelemelerde, tipik Alzheimer hastalarinin (senil plaklar ve norofibriller
yumaklar) birincil bozulmalarinin daima bellekte olmadigi goériilmiistiir. Bu yiizden
hastaligin tani kriterleri tekrar ele alinarak, klinikte non-amnestik versiyonlarini da
kapsayacak bi¢cimde diizenleme yapilmistir [1].

Baskin olarak bozulmanin, tipik bir sekilde bellekte goriildiigi hastalarla
birlikte, gorsel-uzamsal ve yiiriitiicli islevlerin ve de dil becerilerinin bozulmasina
karsin goreceli olarak bellegin korundugu hasta grubunun varligindan s6z edilmistir.
Siklikla karsilagtigimiz Alzheimer hastalarina gére daha erken zamanda belirlenen bu
tip hastalar literatiirde non-amnestik vakalar olarak adlandirilir[1].

Erken donemde tanilanan ve ge¢ donemde tanilanan Alzheimer hastalarinin
karsilastirilmasiyla alakali sinirli sayida calismalar mevcuttur. Bu caligmalarin
bazilarinda, erken donemde tanilanan Alzheimer vakalarinda dikkat, dil ve gorsel-
uzamsal islevlerde ileri derece bozulmalara rastlanilmistir [2].

Tipik Alzheimer hastaliginin erken tanisinda birincil biligsel bozulma
bellek ile karakterizedir. Atipik Alzheimer hastalifinda ise, ilk olarak fokal biligsel
bozukluklarin ( primerprogresif afazi(logopenik varyant), posteriyorkortikalatrofi
veya davranigsal/disekzekiitif alt tip) olarak yer aldig1r gozlemlenmektedir. [3]. PPA
kliniginde 6n planda dil alan1 olmasina ragmen zamanla bilis ve davranis alanlarinda
da izole bozulmalar gézlemlenmektedir.

Calismamizin amact; Primerprogresifafazili hastalarda dil dist kognitif yikim
paterninin ~ Alzheimer hastalarinda izlenen kognitif yikim paterni ile

karsilastirilmasidir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Alzheimer Tipi Demans

411 Tanimi
Ilk olarak 18.yy’da karsimiza c¢ikan demans kelimesi tanim olarak; bir kisinin
zihinsel ve fiziksel olarak kendi kendine kontrol etme ve bakabilme ozelligini
kaybetmesi seklinde ifade edilmekteydi. Daha sonra demans; ilerleyen yaslarda
olustugunda, 20.yiizyilda ilerleyen yasin dogal bir sonucu olarak degerlendirilmeye
baslandi. Demans i¢in kullanilan bazi ifadeler, organik beyin sendromu ve
arteriyosklerotik beyin hastaligidir. Demans, senildemans ve presenildemans olarak
iki sekilde adlandirilir. 65 yas ve istii kisilerde goriilen demanssenildemans olarak
adlandirilirken; daha genc¢ kisilerde goriilen demans ise presenildemans olarak
adlandirilmaktadir. Yapilan bazi ¢aligmalardaki patalojik bulgular, senil ve
presenildemansin yas degiskenini goz ardi ederek patalojik benzerlikleri oldugunu
ortaya koymustur. Alzheimer hastalig1 sinsi ve ilerleyici bir hastaliktir. Dil, gorsel-
uzamsal islevler, yiiriitiicii islevler, dikkat ve bellek gibi bilissel fonksiyonlarimizdan

en az iki tanesinde bozulmaya neden olur[1-4-6].

4.1.2 Sikhg
En yaygin demans c¢esidi olan Alzheimer hastalig1 goriilme siklig1 olarak %75’lik bir
dilimde bulunur. Niifus baz alinarak yapilan ¢aligmalara gore, toplumda Alzheimer
hastaliginin % 10’un igerisinde oldugu belirtilir. Genellikle 65 ve daha sonraki
yaslarda hastalara tani konur ve yasin ilerlemesiyle beraber hastalik daha sik
karsimiza ¢ikar. Hastalik 85 ve iistii yaslarda %50 oraninda karsimiza ¢ikar. 65-70
yaslar1 arasinda % 2,5 oraninda, 65-85 yaslar1 arasinda 5 senede bir genellikle 1 veya

2 kat artiga rastlanilmaktadir[7].

4.1.3 Patofizyolojisi
Alzheimer hastalarinin beyin agirligi incelendiginde 100-200 gr’lik bir azalma
gozlemlenir. Hastaligin patalojisine baktigimizda ventikiiler sistemin genisledigi ve

hipokampustaatrofi olustugu goriiliir. Aym1 zamanda pariyetal, temporal ve
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frontalloblarda da atrofi géze carpar. Duyusal ve motor korteksler ile oksipital lob
genelde zarar gormez[7]. Alzheimer hastaliginda, norofibriller yumaklar, senil
plaklar (amiloyid ve norotik plaklar) ve sinaps-noron kaybi temel patolojik
degiskenlerdir [7-8] ve bu patolojik degiskenler, bazal ©n beynin mynert
cekirdeginde ve serebral kortekste goriiliir. Hasarlanmadan en hizli sekilde etkilenen
noronlari igeren, entorinalkortekst ve anteromedyaltemporal lob bu degisikliklerin
baslangi¢c noktasini olusturur. Burada baslayan degisikliklerin devam etme sekli,
prefrontal korteks, temporal korteks, pariyetal korteks, hipokampus, insula,
anteriyorsingulat, amigdala, gibi bolgeleri kapsayacak sekilde olur. Motor ve primer
duyusal alanlar hastaligin son zamanlarina kadar korunmaktadir [8,9,10]. Senil
plaklar, noronlarin disinda bulunan yaygin bir bi¢cimde olan amiloyid beta
birikimleridir [7,8]. Senil plaklar, hiicresel anlamda bir¢ok yapida bozulmalara sebep
olur. Bunlarin baginda akson ve dendrit gelisim siirecleri gelmektedir. Noronlarin
iletisiminde bozulma, dendrit ve akson yapilarindaki bozulma ile alakalidir [7]. Tau
proteininin yaygin bir bicimde noron iginde birikmesiyle de ndrofibriller yumaklar
olusur ve olusan norofibriller yumaklar, néron i¢indeki ulasimin bozulmasina sebep
olur. Bu yiizden néron 6liimleri gergeklesir[8].
4.1.4 Alzheimer Hastaliginin Noropsikolojisi

Mediyaltemporal lob yapilarindan (hipokampus) baslayan ndrodejeneratif
farkliliklar, daha sonra zamanla temporal,frontal, pariyetalasosiyasyon kortekslerine
ugrayarak devam eder [10-11]. Alzheimer vakalar1 siklikla, hatirlamanin bozulmasi
ve giincel bir bilgiyi 6grenirken zorlanmalar seklinde kendini gosterir. Beraberinde
kognitif becerilerde (dil, gorsel-uzamsal islevler, akil yiirlitme, semantik bellek,
yiriticii islevler ve dikkat gibi) bozulmalar gorilir [11-12]. Birincil olarak
mediyaltemporal lobun etkilenmesi yeni bir bilgiyi kaydedilip tekrar hatirlamada
zorluklara sebep olur [8-11]. Bundan dolayu ilk olarak epizodik bellek bozulmus olur.
Epizodik bellegin bozulmasi, Alzheimer hastalarina uygulanan ndropsikometrik
testlerde ilk olarak goriilen ve dikkati ¢eken bulgudur. Hasta hafif biligsel bozukluk
asamasinda dahi olsa epizodik bellekte bozulmaya rastlanilir [11]. Alzheimer
hastalarinda lisanda, uzamsal biliste ve semantik bellekte bozulmalar olmasi
hastaligin patalojisininmedyaltemporal lobdan lateraltemporal loba ve yani sira
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temporal, pariyetal ve frontalasosiyasyon kortekslerine dogru yayilmasiyla
ilgilidir[10].

Semantik geri getirme, belirgin bir lisan bozuklugudur. Alzheimer hastalarinda ilk
etkilenen alan sozel akicilik islevidir. Leksikal akicilik ve nesne adlandirma
devaminda etkilenen islevlerdir. Alzheimer hastalignin ilk dénemlerinde bozulan
biligsel fonksiyonlardan biri de yiiriitiicii islevlerdir. Yiiriitiicii islevlerin kapsadigi,
ipucuna yonelik davranis ve problem ¢ozme gibi kognitif becerilerde bozulmalar
goriliir. Frontalasosiyasyon bolgelerinde erken donemde kendini gdsteren patoloji bu
bozulmalara sebep olarak gosterilmektedir. Yiriitiicii islevlerde bozulma Alzheimer
hastaliginin erken donemlerinde karmasik gorevleri yerine getirmesindeki zorluklar
ile karsimiza c¢ikar. Bu durum sonraki evrelerde karsimiza ¢ikacak global bir bilissel
yikim i¢inde haberci niteligindedir[11].

Alzheimer hastalar1 son evrelere dogru i¢ goriisiinii yitirir ve durumunu inkar etme
stireci baglar. Bu durum, yiiriitiicii islev bozuklugu, semantik bilginin kaybi ve
epizodik bellek bozuklugu gibi islev bozuluklarinin da &tesinde bir durumdur.
Anasognozi diye de adlandirilir. Sonug olarak, hastaligin son evrelerine dogru artik

demansinetyolojisini ayirt edemeyiz ve global bir kognitif yikimdan bahsedilir [11].

4.1.5. Erken Donem Alzheimer Hastaligi ve Hastali@in Atipik Cesitleri
Alzheimer hastalar1 genel olarak 65 yas ve lizerindeki bireylerden olusur. Fakat
hastaligin ilk donemlerinde goriilen Alzheimer hastaligindaki kisi sayis1 da
azimsanmayacak boyuttadir [13]. Bu donemlerindeki vakalar non-amnestik
Alzheimer olarak adlandirilir. Erken donemde goriilen Alzheimer hastalig
cesitlerinden olan nonamnestik hasta grubu, hastaligin son evrelerinde goriilen
Alzheimer vakalarindan daha farkli 6zelliklere sahiptir [13]. Erken donem Alzheimer
hastaliginda, ileri donem Alzheimer hastaligindan farkli olarak bellek islevlerinde
gorece korunma mevcutken, oksipital ve pariyetal kortekste bozulmalara
rastlanilir[13]. Erken donem Alzheimer hastalarinda, ¢alisma belleginde zayiflama,
dil ve gorsel-uzamsal islevlerde bozulmalar ve apraksi gibi rahatsizliklar birlikte
ortaya ¢ikabilir[12]. En bilindik fenotipleri; lisan bozukluklari ile kendini gosteren
LogopenikPrimerProgresif Afazi ve gorsel-uzamsal islev bozukluklarimin ¢ok fazla
oldugu PosteriyorKortikalAtrofi’dir. Davranissal/Disekzekiitif Varyant literatiirde
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kargilasilan  diger fenotipken, litaratiir calismalar1  bipariyetalfenotipolarak

ProgresifideamotorApraksi’yi gdstermektedir [13].
4.2. PRIMER PROGRESIF AFAZI

flk olarak 1980’lerde sol hemisferinfrontal ve temporal bélgelerinin atrofisi ile
iliskili ilerleyici bir dil bozuklugu olarak tanimlanmistir[ 14]. Daha sonra Mesulam,
bu durumu ‘yavas ilerleyen afazi’ olarak tanimlayarak PPA’y1 yeniden
adlandirmistir[ 15-16].  Warrington, 1975'te  progresif bir semantik hafiza
bozuklugunu tanimladi[17]. Bu durum, Snowden ve arkadaglar1 tarafindan, semantik
demans olarak da tarif edildi[18]. 1990'larin basinda, Hodges ve meslektaslari,
semantik demanst kapsamli olarak tanimladi[19]. Daha sonra, Grossman ve
arkadaglari, ilerleyici akici olmayan afazi olarak adlandirdiklari farkli bir ilerleyici
dil bozuklugu bicimi tanimladilar[20]. Frontotemporalloberdejenerasyonun
kriterlerini gelistirmeye yonelik fikir birligi yapildi[21]. Yaklasik 20 yil boyunca,
PPA vakalar1 Semantik demans ve progresif akici olmayan afazi diye siniflandirildi
veya bazi g¢aligsmalarda “akici olan” ve “akici olmayan” olarak siniflandirilmistir.
Ancak bu ikili siniflandirmaya da uymayan bir ¢esit daha vardi. Bu varyant Gorno-
Tempinitarafindan  logopenik ilerleyici afazi olarak isimlendirilerek tanimlandi
[22,23]. Mesulam’ a gore PPA tani kriterleriTablo.4.2.1°de belirtilmistir.

Glniimiizde  PrimerProgresif =~ Afazi  (PPA) ile ilgili  olarak, sol
hemisferinfrontotemporal bolgesinin atrofisine bagli norodejeneratif bir hastalik
oldugu belirtilmektedir. ilk asamalarda bilissel ve davranigsal beceriler nispeten
korundugu halde, agamal1 ve izole edilmis bir dil fonksiyonunun en az 2 yil i¢inde
bozulmasi bu hastaligin temel 6zelligidir[25-26].

PPA hastalig1 sinsi bir sekilde baslar. Ilk evrede bozuk anlam bilgisi, sézciik bulma
ve isimlendirmede bozulma, karmasik s6zdizimi, zayif ciimle anlama ve konusma
duraklamalar1  ile karsilagilir ve kademeli bir sekilde artar. Zamanla hasta giinliik
yasam aktivitelerini slirdiiremez (6rnegin; telefon kullanmak)[27]. Diger bilissel
islevler daha sonra etkilenebilir ancak dil alan1 hastaligin seyri boyunca en ¢ok

etkilenen bolge olarak kalir[28-29].



PPA’ninagramatik, semantik ve logopenik olmak iizere 3 g¢esit varyanti

tanimlanmastir.

1-3 kriterlerine olumlu cevap 1-4 kriterlerine olumsuz cevap verilmeli
verilmeli

1.En belirgin klinik 6zellik, dil 1.Hastaligin paterninin agiklamasi diger
problemleri norojeneratif hastaliklarla veya medikal

bozukluklarla daha iyi yapilir.

2.Glinliik yasam aktivitelerinin bu 2.Bilissel rahatsizliklar psikiyatrik
durumdan etkilenmis olmasi tanilarla daha iyi agiklanabilir

3.Hastaligin baslangi¢ evrelerinde en | 3.Gorsel hafiza, epizodik hafiza ve gorsel

belirgin semptom afazi olmalidir. algisal bozukluklar 6n plandadir

4.Davranig bozukluklar1 6n plandadir.

Tablo.4.2.1. Primerprograsif afazi tan1 kriterleri tablosu

4.2.2. PPA’nin Tipleri

4.2.2.1 Akic1 olmayan/Agramatik Varyant
Temel ozelligi zorlu kelime {dretimidir. Tani kriterleriTablo 4.2.2.1.1°de
Ozetlenmistir. Tan1 olusmasi i¢in, kelime iiretiminde zorluk ile birlikte tablodaki
kriterlerden en az birinin olmasi gerekir. Agrammatizm tipik olarak, kisa, basit
ifadeler ve gramer ihmallerinden olusur. Yavas, zahmetli konusma yapimini ifade
eden ¢abalamali konugma goriiliir. Konugsma planlamasinda artikiilasyon eksiklikleri,
yani konusma apraksisi hastaligin sik goriilen ilk belirtisidir[23-24].
Akict olmayan varyant tipine sahip olan hastalar genellikle, konusmadaki
carpikliklari, gramer hatalarim1 ve bundan kaynakli olusan tutarsiz konusma

hatalarimi fark ederler. Prosodi bozulur ve konusma hizi belirgin sekilde azalir[23-
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30]. Konugsmada apraksi veya agrammatik hatalar ortaya cikmadan Once bile
cabalamali konugsma ve iretim hatalar1 varyantin ilk semptomu olabilir. Bu
durumlarda, bir yazili dil {iretim testi (resmin yazili agiklamasi gibi) veya s6zdizimi
anlama gorevleri genellikle erken, hafif gramer hatalarni ortaya cikarabilir.Akici
olmayan vayantta, soOzdizimi biitiinliiglinde eksiklikler olusur ve s0z
dizimiolustururken yapilan eksiklikler climle anlaminda bozulmaya sebep olur[20-
21-23-31-32]. Logopenik varyantta da climlede anlam bozulur fakat akici olmayan
varyantta clmlenin anlamindaki bozulma, gramer yapisinin etkilenmesinden
kaynaklidir. Tek kelimeli anlama ve nesne bilgisi, akici olmayan hastalarda
genellikle goreceli olarak korunur ve bu 06zellik erken ayirict tanida yardimcidir.
Burada, akici olmayan varyanta sahip bircok hastanin, genel motor problemleri ile
uyumlu olan kortikobasalsendrom veya progresifsupraniikleerpalsi sendromunun

tanisini1 da kapsayabilecegi bilinmektedir[24.33.34]



Akici olmayan/agrammatik

Asagidaki diger 3

Goriintiileme destekli

Akici olmayan/

konusmayi durduramama

insllerhipoperflizyon
veya hipometabolizma

olmali.

varyant PPA’nin klinik tani | zellikten en az|akici olmayan/ | nonfluent
almasi igin; ikisi olmalidir. | agrammatik  varyant | varyant
tani kriterleri; PPA’nin kesin
patalojik tanisi
icin;
Asagidaki temel | 1.Karmasik 1.Akici 1.Norojeneratif
o .. . |cumleleri anlama | olmayan/agrammatik patolojisinin
ozelliklerden en az birinin . . "
becerisinde varyant PPA tanisi histapatolojik
olmasi; bozulma almali kaniti
1.Dil Uretiminde | 2.Tek kelime | 2. MR’da sol | 2.Bilinen bir
agrammatizm anlama posteriorfrontoinsiilara | patojenik
becerisinin trofi mevcut olmall mutasyonun
gorece varligi
korunmasi
2.Tutarsizkonusma,seshatal | 3.Nesne 3. SPECT veya PET'te
bilgisinin .
ar,konusmada  bozulma, & sol posteriorfronto-
korunmasi

Tablo.4.2.2.1.1.Akic1 olmayan/agrammatik varyant PPA’nin klinik tani

4.2.2.2 Semantik Varyant

Semantik varyant, muhtemelen en tutarli tanimlanmis PPA klinik sendromudur.

Kriterler Tablo 4.2.2.2.2’de &zetlenmistir. Iginde bulundugu durumda,

temel

alinmasi gereken iki kriter vardir anomi ve tek kelime biitiinliigiinde bozulma. Her ne

kadar adlandirma problemleri diger PPA varyantlarinda ve afaziye neden olan diger
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norodejeneratif sartlarda mevcut olsa da, semantik varyantta, ozellikle diger dil
alanlarindaki bozukluga gore daha siddetlidir. Nadir olarak kullandigi kelimelerin
yerine, daha asina oldugu kelimeleri koymaya calisiyor bu yiizden kelime
anlamlarinda bozulmalar olusuyor. Nadir kullanilan kelimlerin tanidik gelmemesi
anomiyeesilik eden ilk semptomlarin basinda gelir. Diisiik siklikta kullanilan
kelimelerde bozulma, genellikle gorsel, dokunsal gibi diger yOntemlerle
sunuldugunda bile diizelme saglamaz. Bu da semantik hafiza bozulmalarinin en
temel ve belirgin 6zelligidir[35,36].Bu nedenle, semantik varyantin tanisal 6zellikleri
arasinda gorsel, dokunsal yontemlerin hafizadaki bozulmaya etki etmedigi belirtilir.
Cogu kategoride semantik bozulmalar goriilmek ile beraber ozellikle insan ve
hayvanlar kategorisindeki bozulmalar daha belirgin ve asikardir[37,38]. Somut
kavramlarda soyut kavramlara gore daha kotii performans tanimlanmaktadir.[17,39].
Semantik varyanta sahip hastalarda sag temporalatrofi mevcuttur. Bu hastalarda

oncelikli olarak davranis degisikligi ve empati kayb1 goriiliir[40].
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olmali.

Semantik Asagidaki  diger 3 |Goriintileme destekli | Semantik varyant
Varyant ozellikten en az ikisi | Semantik Varyant tani | PPA’nin kesin
PPA’nin klinik | olmalidir. kriterleri; patalojik tanisi igin;
tani almasi
icin;
Asagidaki 1.Diisiik frekansh 1.Semantik varyant 1.Nérojeneratif
veya az tanidik PPA tanisi almali patolojisinin
temel . . .
itemlerde bozulmus histapatolojik kaniti
ozelliklerden nesne b||g|s|
en az birinin
olmasi;
1.Isimlendir |2.Disleksi veya | 2.Anterior temporal | 2.Bilinen bir patojenik
mede disgrafi belirtisine | lob atrofisi mevcut | mutasyonun varligi
bozulma rastlanmasi olmal1
2.Tek kelime |3.Tekrarlama ve 3. SPECT veya
anlama Konugma liretiminin | peyganteriortempor
korunmasi
becerisinde alhipoperfiizyon veya
bozulma hipometabolizma

Tablo 4.2.2.2.2. Semantik varyant PPA’nin klinik tan1 tablosu

4.2.2.3. Logopenik Varyant

PPA’nin en son tanimlanan varyanti Logopenik varyanttir[23,41]. Kriterleri Tablo

4.2.2.3.3’de ozetlenmistir. Logopenik varyantin temel 6zellikleri spontan konusma

esnasinda kelime c¢agirmada ve climle tekrarlamada bozulma olmasidir. Spontan

konusma, sik sik duraksama ve kelime bulma zorluklar ile karakterizedir. Fakat agik

bir agramatizm s6z konusu degildir. Bu nedenle, konusma iiretimindeki eksiklikler,
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akici olmayan varyantta sahip olan hastalar gibi yavas ve durgun bir sekilde degildir.
Bununla birlikte motor konusma hatalar1 ve agramatizm belirgin degildir[20,41,42].
Konfrontasyonda bozulma semantik varyanta gore logopenik varyantta daha azdir.
Logopenik varyantta hatalar fonolojik kokenlidir[22]. Bu 2 varyant arasindaki ayirt
edici Ozellik logopenik varyanta sahip olan hastalarda tek kelimeyi kavramanin
gorece korunmus olmasidir. Logopenik varyanttaki dil eksiliginin biligsel
mekanizmaya gore altta yatan sebebi fonolojik kisa siireli hafizada bozulma olarak
gosterilir. Climle ve sozciik grubu karakteristik olarak bozulurken kisa tek kelime
tiretimi  korunur. Ciimlenin karmasik dilbilgisinden ziyade uzunlugu climle
anlamadaki bozulmalara sebep olabilir[43].

Goriintiilemede sol temporoparietal birlesme alanindaki anormallikler logopenik
varyant tanist icin gereklidir. Klinik 6zelliklere sahip olan vakalar, goriintiilleme
destekli olsun ya da olmasin, bilinen bir patolojik tablo ile ortaya g¢iktiklarinda
logopenik varyant PPA olarak tanimlanir. Son ¢alismalar gore, Logopenik varyantin

altindaki sebebin AD oldugu gosterilir[44,45].
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hipometabolizma olmali.

Logopenik Asagidaki diger | Goriintiileme destekli | Logopenik
Varyant 3 ozellikten en az | Logopenik varyant tami|varyantPPA’m
PPA’nin ikisi olmahdir. | kriterleri; n kesin
klinik tani patalojik tanisi
almasi i¢in; icin;
Asagidaki 1.Kendiliginden |1.Logopenik varyant PPA/|1.Norojeneratif
temel konusma ve | tanist almali patolojisinin
ozelliklerden |adlandirmada histapatolojik
en az birinin | konusma kaniti
olmasi; (fonolojik)

hatalar1
1.Kendiliginde | 2.Nesne 2.MR’da sol | 2.Bilinen  bir
n konusma ve |bilgisinde tek | posteriorperisilviyanyadapari | patojenik
isimlendirme | kelime anlamanin | etalatrofi mevcut olmali mutasyonun
kullanilan tek | gérece korunmasi varligi
kelime geri
¢agirma
becerisinde
bozulma
2.Ciimlelelerde | 3.Frank 3.SPECT veya PET'te sol
ve deyimlerde |agrammatizmin | posteriorperisilviyanyadapari
bozulma olmamasi etalhipoperfiizyon veya

Tablo.4.2.2.3.3. Logopenik varyant PPA’nin klinik tan1 tablosu

4.2.2. Noropatolojisi

Baglangigta, PPA'da beyin atrofisinin, yaygin olarak sol hemisferdekiperisylvian

bolgeleri kapsadig diisliniilmiistii [15]. Daha sonraki ¢alismalarda, PPA’nin farkli
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klinik sunumlart ile bu klinik sunumlarda etkilenen farkli ndéroanatomik hasar
bolgeleri arasinda iliski bildirildi: Akict olmayan (non-fluent )varyantta; sol
posteriorfrontal ve insular bolgelerde, [20,23,24] , semantik varyantta;
anteriortemporal bolgede [19,25], ve logopenik varyantta; sol temporal-parietal
bolgede hasar tespit edilmistir[23]. Norogoriintiileme ile elde edilen bu bulgular
sayesinde, dil aginda en fazla hasar olusan bolgelerin belirlenmesi ile PPA
siniflandirmasinin yapilmasi saglamistir. PPA, heterojen néropatolojik nedenleri olan
klinik bir sendromdur. Mevcut veriler gosteriyor ki, PPA'li hastalarin ¢ogunda
frontotemporalloberdejenerasyon (FTLD) [24,26,46], veya Alzheimer hastaligi (AD)
gibi taupozitif, ubiquitin / TDP43-pozitif olan patolojiler bulunmustur. Klinik
caligmalara gore, akici olmayan ilerleyici afazi tau-pozitif patolojiyle [24,33,44],
semantik demansubikuitin-pozitif, TDP43-pozitif patolojiyle, [26,44,34], ve
logopenik form AD patolojisiyle baglantilidir[44]. Fakat, unutulmamali ki PPA'daki
Klinik-patolojik korelasyonlar grup genelinde olasiliklari yansitir yani her klinik ve
anatomik alt tip ile patoloji arasinda dogrudan bir iliski oldugunu sdylemek dogru
degildir. Sadece farkli sinir aglarinin  etkilenmesi farkli patolojilere sahip
olduklarinin gdstergesidir[47]. Ayrica, farkli laboratuvarlardan gelen PPA klinik-
patolojik calismalarinin  merkezler arasinda kabul edilen klinik kriterlerin
belirlenmesi ve degiskenligi nedeniyle {initer bir sekilde yorumlanmasi zor olabilir.
Klinik ve anatomik veriler ile patoloji arasindaki giivenilir iliskilerin sikligini
belirlemek i¢in ndrogoriintiileme ve diger biyobelirtegler ile desteklenen tutarli klinik
tanimlamalar ve daha genis hasta gruplar1 gereklidir. Bu ylizden direk bir iliski

sOylenemese de grup gelinde korelasyonlar baz alinir.

4.3. Noropsikolojik Degerlendirme Nedir Ve Neden Yapilir?

Bilis ve davranista ortaya ¢ikan farkli davranislar néropsikolojik testler ile ol¢iiliir.
Bu sekilde beyinde olusan ¢esitli hasarlanmalardan kaynakli bu degisiklikler tespit
15



edilmis olur. Bu testlerin ana islevi beyinde olusan hasarin davranislari ve bilisi nasil
etkiledigi yoniinde farkliliklar ortaya ¢ikarmaktadir. Beyin hasarlanmalar1 dogustan
gelebilir veya herhangi bir olay neticesinde sonradan ortaya cikabilir. Beynin
yapisini ve islevini testler olmadan genel bir ndrolojik muayene ile degerlendirirken
siurl bilgi elde edilir. Ancak gelismis beyin islevlerinin derinlemesine incelenmesi
noropsikolojik testler ile saglanir. Noropsikolojik testler ile degerlendirilen vakalarda
ayirici taniya ulagilmasi daha miimkiin bir haldedir. Tanis1 konulan vakalara, belli
araliklarla tekrar noropsikolojik test bataryasi uygulanilarak degerlendirilmesi yapilir

ve bu sekilde hastanin gelisimi gézlemlenir[48].

16



5.MATERYEL VE METOT

5.1.Arastirmanin Amaci

Primerprogresifafazili hastalarda on planda dil olmasma ragmen zamanla bilis ve
davranista izole bozulmalar gozlemlenmektedir. PrimerProgresif Afazi ii¢ varyanttan
olusmaktadir. Her  varyant farkli bozulmalarla kendini gostermektedir. Bu
bozulmalarin bir kism1 rutin néropsikometri esnasinda 6zellikle degerlendirilmezse

gbzden kagabilir niteliktedir.

Calismamizin ~ amacyi;biri  Primerprogresif ~ afazi  hastalarindaki ~ demans
polikliniklerinde uygulanan standart néropsikometrik degerlendirme iizerinden genel
bozulma paternini ortaya koymaktir. Ikinci amacimiz ise;Primerprogresifafazili
hastalarda dil dis1 kognitif yikimpaterninin Alzheimer hastalarinda izlenen kognitif

yikim paterni ile karsilagtiriimasini incelemektir.

5.2.Calismanin Yapildig: Yer
Calismamiz Istanbul Medipol Universitesi Mega Hastanesi Néroloji Poliklinigi’nde
gerceklesmistir. Istanbul Medipol Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurul’ndan11.07.2019 tarihinde onay alinmstir.

5.3. Katihmcilar
Aragtirmaya goniilliliik esasma gore PrimerProgresif Afazi hastaligi olan 8 kisi ve
Alzheimer hastaligi olan 10 kisi dahil edilmistir.Katilimcilarin hepsi goniillii olur
formlarin1 imzalamiglardir. Alzheimer grubunu olusturan hastalar, demans siddetinin
benzer diizeyde olabilmesi i¢in demografik o6zelliklerinin yani sira PPA’li hasta

grubun sahip oldugu CDR ve MMSE diizeylerine de uygun olarak segilmislerdir.
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5.3.1.Dabhil edilme kriterleri

e PPA ve Alzheimer tanisi almig olan
e PPA yada Alzheimer disinda baska bir nérolojik tan1 almayan hastalar

e Calismaya katilmaya gontillii olan hastalar

5.3.2.Dahil edilmeme kriterleri

e Gorme problemi olan hastalar,
e Isitme problemi olan hastalar,

e Daha dncesinden konusma bozuklugu olan hastalar.

5.4.Veri Toplama Aragclar
5.4.1.Demografik Verilerin Kaydedilmesi

Katilimcilarin - demografik verileri, noropsikometrik test formunun sol st

kosesindeki alana yazilarak kaydedilmistir.

5.4.2.Noropsikolojik Degerlendirme
PrimerProgresif Afazi ve Alzheimer hastalarma, Istanbul Medipol Universitesi Mega
Hastanesi Demans Poliklinigi’nde rutinde uygulanan noropsikometrik test bataryasi

uygulanmigtir.

5.4.2.1.Dikkatin Olgiilmesi
Kisa siireligine bellekte minimum seviye de bilgi tutmamiz basit dikkat sayesinde
gerceklesir. Basit dikkatin dogru sekilde ¢alismasi diger bilissel islevlerin yerine
getirilebilmesi icin gereklidir. Wechsler Bellek Olgegi'nin alt testlerinden biri olan
Say1 Dizisi Testi basit dikkati 6lgmek igin kullanildi. Dikkati 6l¢gmeye baglarken 6nce
diiz say1 dizisi kullanilir. 3 itemden baslayan say1 dizisindeki sayilar sirasiyla
katilimciya okunur ve bu sayilar1 kiginin ayni sira ile tekrar etmesi istenir. 3 itemli
say1 dizinde basarili olan katilimer igin 4 itemli say1 dizisine gegilebilir. Basarili

olmaya devam ettigi siirece say1 dizisi artar fakat 2 deneme yapilip ikisinde de de
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basarisiz olan katilimcinin 3. bir hakki olmaz ve tekrar edebildigi say1 dizisinde
itemler kadar ileri say1 menzili belirlenmis olur. Geri say1 menzilini belirlemek i¢in
bu sefer ters sayr menzilini kullaniriz. 2 item ile baslariz. Bastan sona soyledigimiz
say1y1 sondan basa tekrar etmesini isteriz. Diiz say1 dizisinde oldugu gibi basarili
oldugu stirece diger say1 dizine bir item eklenerek devam ederiz. Katilimci en fazla
kag itemli diziyi tekrar edebiliyorsa geri sayr menzili ona gore belirlenmis olur.

Karmasik dikkat islevi hakkinda, geri say1 menzili sayesinde fikir sahibi oluruz.[49]

5.4.2.2.Yiiriitiicii Islevlerin Degerlendirilmesi
5.4.2.2.1.Sozel Akiciik Testleri

5.4.2.2.1.1. Kategorik Akicilik Testi
Sozel akicilik testinde, kisiden 1 dakika siire icerisinde kisiden aklina gelen biitiin
hayvan isimlerini saymasi istenir. Kisi hayvan isimlerini sayarken yaptigi
perseverasyonlar, katagoridisi kelimeler not alinir ve puanlama buna gore yapilir.
[50]

5.4.2.2.1.2.Fonemik Akicilik Testi
Sozel akicilik testlerinden olan bu testte, kisiden sirasiyla K, A, S harfleriyle
baslayan kelimeler tiiretmesi istenir. Her bir harf i¢in 1 dakika siire verilir. Bu siire
igerisinde tiiretilen kelimelerde kisin bazi kurallara uymasi gerekir. Bu kurallara gore
Ozel isim ve sehir ismi tiretilen kelimeler i¢inde yer almamalidir. Kiginin test
sirasinda saydigi dogru kelime sayisi, yaptigi perseverasyonlar, kullandigi kategori

ve kural dis1 kelimeler not alinir ve puanlama buna gére yapilir [50].

5.4.2.2.1.3.Meyve-Isim Ciftleri Tiiretme Testi
Sozel akicilik testlerinden olan bu testte, 1 dakika icinde kisiden 6nce meyve
sOylemesi pesinden araya kelime sokmadan insan ismi sdylemesi (elma-Ali) istenir.
Bu siire zarfinda kisinin eslestirdigi dogru kelime cifti, yaptig1 perseverasyon ve

kullandig1 kategori dis1 kelime sayis1 not alinir ve puanlama buna gore yapilir [51].

5.4.2.2.2.Soyutlama:
Soyutlama becerisini, atasézii yorumlama ve ikili benzerlikler testleri ile
degerlendirebiliriz. Bu testler Weschler Yetiskin Zeka 6l¢eginin alt testlerindendir.
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Atasozii Yorumlama testinde ii¢ tane atasozii vardir. Bu atasozleri sirayla kisiye
okunur ve her bir atasozii okuduktan sonra kisiye 0 atasdziinin ne anlama geldigi
sorularak yorumlanmas: istenir [52]. Ikili Benzerlikler Testi’nde ise 10 tane kelime
cifti vardir. Bu kelime giftleri arasinda bir benzerlik vardir. Kisiye kelimeler sirasiyla
okunur ve her bir madde okunduktan sonra aralarindaki benzerligin ne oldugu
sorulur. Ornegin; portakal-muz ¢iftinin benzerlikleri meyve olmalaridir [53].
AtasOzlerini yorumlama basaris1 ve kelime ¢iftlerinin arasindaki benzerliklerin
bulunup bulunamamasi1 bize kisinin yiiriitiicii islevlerin bir pargast olan soyut

diistinebilme becerisi hakkinda 6nemli 6l¢iide fikir verebilmektedir.

5.4.2.2.3.Stroop Test
Inhibisyon hata diizeltme ve mental esneklik gibi becerileri degerlendirdigimiz bir
testtir. Kisiden oncelikli olarak, mavi, yesil, kirmizi, sar1 renklerinin bulundugu
kiigiik karelerdeki renklerin isimlerini s6ylemesini isteriz. Bu renklerin isimlerinin
yine ayni renklerle yazildigi ard arda gelen kelimelerden olusan metni okumasini
isteriz. Kisinin bu islemi ne kadar zamanda gergeklestirdigini tuttugumuz siire ile
belirleriz. Daha sonra gosterdigimiz metindeki kelimeleri okumayip sadece renklerini
sOoylemesini isteriz. Aymi sekilde kisinin bu islemi ne kadar zamanda
gerceklestirdigini siire ile belirleriz. Daha sonra iki islem arasindaki siire farkini
buluruz. Buldugumuz siire farki, yapilan yanlis sayist ve spontan diizeltmeler
puanlama yapmamizi saglar. Elde ettigimiz sonug, odaklanmis dikkat, uygun
olmayan tepkiyi inhibe etme ve bilissel esneklik becerilerinin geldiriciler karsisinda

etkilenip etkilenmedigi hakkinda bilgi sahibi olmamizi saglar [54].

5.4.2.2.4.Saat Cizim Testi
Saat Cizim Testi’nde kisiye lizerine bos bir yuvarlak ¢izdigimiz kagidi vererek bu
yuvarlagin igerisine saatin rakamlarini1 yerlestirmesini soyleriz. Saatin rakamlarini
dogru c¢izen katilimcidan saati 10.10 seklinde gostermesini isteriz. Rakamlari
yerlestiremeyen katilimci igin ise kendi ¢izdigimiz saat iizerinde ayni sekilde saati
10.10 seklinde gostermesini isteriz. Saatin rakamlarinin dogru bir sekilde yazilmis
olmasi, saatin rakamlarinin dogru konumlandirilmis olmasi, akrep ve yelkovanin

dogru ¢izilmis olmasi1 ve saatin dogru gosterilmis olmasi beklenir. Yapilan biitiin
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dogrular 1 puan degerindedir. Oncelikli olarak akil yiiriitme ve planlama becerilerini
Olgtiiglimiiz bu test ile ayn1 zamanda gorsel yapilandirma becerisi hakkinda bilgi
sahibi oluruz [55].

5.4.2.3. Bellegin Degerlendirilmesi
5.4.2.3.1.Sozel Bellek Siirecleri Testi (SBST)

Sozel 6grenme Ve bellegin pek ¢ok agidan arastirilmasi igin gelistirilen bu test sozel
bellek alaninda degerlendirme yaparak tani koymamiza yardimci olur. Testin  6n
yiiziinde yan yana siralanmis 15 kelimelik bir liste vardir. Bu kelimeler sabit ses
tonu ile katilimciya okunur ve katilimcidan aklinda kalanlart sdylemesi istenir.
Katilimecinin aklinda kalan kelimeler o siradaki kutuya not alinir. Ayni islemi 10 defa
tekrarlariz. Her seferinde soyleyebildigi kelime sayisini da not aliriz. Bu sekilde 10
denemenin sonucunda katilimcinin toplam 6grenme puanina ulagmis oluruz. Bu
islem bittikten sonra aralarda baska testler de yaparak 30-40 dakika ara veririz. Daha
sonra tekrar teste donerek katilimcidan aklinda kalan kelimeleri sdylemesini isteriz.
Uzun siireli kendiliginden hatirlama puanini da bu sekilde belirlemis oluruz. Fakat
katilimer 15 kelimenin higbirini hatirlayamadiysa testin arka yiiziindeki 45 kelimelik
(30 ¢geldirici, 15 hedef kelime) tanima listesindeki kelimeler teker teker okunur ve her
bir kelime okunduktan sonra katilimciya o kelimenin daha o6nceki listede olup
olmadig1 sorulur. Kisinin taniyarak hatirlayabildigi kelimeler kaydedilerek tanima
puani olusturulur. Kisi, ¢eldirici kelimeleri okudugumuzda hedef kelimeymis gibi
segebilir ya da hedef kelimeleri okudugumuzda kelimeyi tanimayabilir. Boyle bir
durumda kisiye dogru kelimenin de igerisinde oldugu 3 kelime okunarak bunlardan
hangisi vardi? diye sorulur. Boylelikle kisiye zorunlu se¢gme ile tanima yaptirilmak
istenir. Taniyabildigi kelimeler bu kategorideki puanina eklenir. Katilimcinimn testin
basinda yaptigit 10 deneme bize kisinin anlik bellegi ve bilgiyi kaydetme islevi
hakkinda fikir verirken, kendiliginden hatirlayabildigi kelimeler ve yaptigi tanimalar

kisinin uzun stireli sdzel bellegi hakkinda bilgi sahibi olmamizi saglar [56].

5.4.2.3.2.Mantiksal Bellek Degerlendirmesi
WMS-IV Mantiksal Bellek Testi, A ve B hikayelerinden olusmaktadir. Katilimciya,
sectigimiz hikayelerden birini sabit bir ses tonuyla bir defa okuruz ve katilimcidan
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aklinda kalanlar1 soylemesini isteriz. Kisi aklinda kalanlar1 soyledigi sirada not aliriz
ve boylelikle anlik hatirlama puanini olustururuz. Hikaye, katilimcinin aklinda
kalmamis ya da hikaye ile ilgili ¢ok az sey kalabilir. Boyle bir durumda kisiye
hikayeile ilgili hatirlatici ipuglar1 vererek hikayeyi hatirlamasina ve 6grenmesine
yardimct olmaya ¢alisiriz. Daha sonra teste 30 dakika ara veririz ve kisiye bagka
testler uygulayabiliriz. Stire sonunda kisinin ne hatirladigin1 sorariz. Hatirladigt
kisimlar1 not aliriz. Hatirlama da zorlanirsa ipucu verebiliriz. Bu sekilde kisinin uzun
siireli hatirlama puanini olustururuz.Wechsler Bellek Olgegi’nin bir alt testi olan
Mantiksal Bellek Testi, kisinin semantik bellek islevini, olay, kisi, yer, zaman

ortintiileriyle dogru sekilde diizenleyerek anlatabilme becerisini dlger. [49]

5.4.2.3.3.Gorsel Bellek Degerlendirmesi
WMS Gérsel Uretim Testini uygularken, farkli geometrik sekillere sahip Kartlardan
faydalaniriz. Katilimciya oncelikle bir tane karti gosteririz 10-12 saniye bakmasini
isteriz. Daha sonra kart1 kapatarak bakmadan ¢izmesini soyleriz. Her bir kart igin
sirastyla ayni islemi uygulariz. Bu sekilde ¢izdigi sekiller ayrintilarima gore
puanlanir. Bu puanlama kisinin anlik gorsel bellek islevini degerlendirmede
kullanilir. Teste 20 ila 30 dakikalik bir ara veririz ve daha sonra katilimcidan aklinda
kalan sekilleri ¢izmesini isteriz Her bir sekli gizerken verdigi ayrinti puanlanir. Eger
kisi sekli hi¢ hatirlayamaz ise, zorunlu segme ile tanima yapmasi istenir. Bunun
iginde ¢eldiricilerin bulundugu bir tanima kart1 kigiye gosterilir. Testin bu kism1 uzun

stireli gorsel bellek islevini 6lger [57].

5.4.2.4.Gorsel-Algisal Islevlerin Degerlendirilmesi

5.4.2.4.1.Cizgi Yonii Belirleme Testi
Bu testi uygularken, tizerinde birbiri ile kesismeyen degisik agilarda ¢izilmis iki tane
cizgi bulunan 30 tane Kkarttan faydalaniriz. Katihmciya bu iki ¢izgiye dikkatle
bakmasi sOylenir ve asagida bulunan 360 derecelik numaralandirilmis ¢izgi
skalasinda nereye denk gelecegini s6ylemesini isteriz. Bu test ile katilimcinin gorsel-

uzamsal algis1 (dorsal yol-nerede yolu) hakkinda bilgi sahibi oluruz [58].
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5.4.2.4.2.Yiiz Tanima Testi
Yiiz tanima testini uygularken, kadin ve erkek yiizlerinin fotograflarinin oldugu bir
kitapgiktan faydalaniriz. Teste basladigimiz ilk 6 maddede katilimcidan st tarafta
gosterdigimiz kadin veya erkek yiiziiniin aynisini asagisinda gosterdigimiz 6 fotograf
arasindan bulmasini isteriz. Diger16 maddede ise bu sefer gosterdigimiz ayni kadin
veya erkege ait farkli agilarda ¢ekilmis 3 tane fotografi gostermesini isteriz. Test kisa
ve uzun olmak iizere 2 formdan olusur. Kisa form 13 maddeden, uzun form 22
maddeden olusmaktadir. Eger katilimciya kisa formu yaptiysak degerlendirme
sirasinda bunu uzun forma dondstiirerek puanlama yapabiliriz. Yiiz tanima testi

ventral yol(ne yoluna) hakkinda fikir verir [59].

5.4.2.5. Dil Becerilerinin Degerlendirilmesi

5.4.2.5.1. Boston Adlandirma Testi
Boston Adlandirma Testini uygularken, 31 adet Kkarttan faydalaniriz. Bu kartlarin
tizerinde farkli obje resimleri bulunmaktadir. Katilimciya kartlari tek tek gosteririz ve
kartlardaki objeye bakip ismini sdylemesini isteriz. Katilimcinin nesnenin ismini
hatirlamada veya sOylemede =zorlanirsa semantik ve/veya fonemik ipuglari
verebiliriz. Ipuclarmi ragmen nesnenin ne oldugunu sdyleyemeyen kisi sadece
islevini de sdyleyebilir. Kullanilan semantik ve/veya fonemik ipuglari ve sadece
nesnenin islevni sdylemesine gore kisinin testten aldigi puan belirlenir. Boston
Adlandirma testi kisinin canli-cansiz nesne, konfrontasyonel adlandirma becerisinin

iist ve alt semantik kategorilerde etkilenip etkilenmedigi hakkinda fikir verir [60].

5.4.3.Standardize Mini Mental Test (SMMT)
Standardize Mini Mental Test klinikte bilissel islevleri daha kolay bir sekilde
belirlemek icin kullanilir. Mini Mental Testin toplam skoru 30 puandir. SMMT
kisinin; dikkat ve yiiriitiicli islevlerinin, kisisel-giincel bilgileri ve oryantasyonunun,
kayit hafizasinin, uzun siireli belleginin, dil becerilerinin, gorsel-algisal ve gorsel-
yapilandirma becerilerinin degerlendirilmesine yoneliktir. Genel olarak bir dlgiide
bilgi sahibi olmamizi saglar.24-30 arasi1 alinan puanlar normal kabul edilirken 24’iin

altindaki puanlar hafif kognitif bozukluk olarak degerlendirilir [61].
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5.4.4.Klinik Demans Derecelendirme Testi (CDR)
Klinik Demans Derecelendirme Olgegini uyguladigimiz katilimcinm, bellegi,
oryantasyonu, yargilamasi ve problem ¢ozebilme becerisi, ev disinda islevselligi, ev
yasami, hobileri ve kisisel bakimi hakkinda bilgi sahibi olabiliriz. Hasta ve hasta
yakinina uyguladigimiz bu testte belirttigimiz biitiin alanlar hakkinda detayli soru
sorarak bir degerlendirme yapariz. Her alan verilen cevaplara gore testin 6n kisminda
yer alan puan tablosundan faydalanilarak 0-0,5-1-2-3 seklinde puanlanir. Kisinin
demans evresini belirlemek i¢in yaptigimiz genel bir degerlendirmedir. 0,5-1 hafif, 1-

2 orta, 2-3 ileri demans evreleridir [62].
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6.BULGULAR

PPA ve AH hastalarinda goriilen néropsikometrik bozulma paternlerini kiyaslamak
amaciyla yaptigimiz calismamiza 8’i PPA, 10’u Alzheimer hastaligi tanist konan
toplamda 18 hasta alinmistir.Hastalarin demografik ve genel kognitif 6zellikleri

acisindan iki grubun homejen oldugu tespit edilmistir.(p>0,05)

PPA Alzheimer Total
grup p
(n=8) (n=10) (n=18)
Cincisyet (E/K) 3/5 2/8 5/13 440
Egitim diizeyi 4,38+2,56 2,00+2,26 3,06+2,62 ,053
Yas 67,13£9,20| 74,60+6,20 71,28+8,36 ,056
CDR 1,71+0,49 1,10+0,32 1,35+0,49 ,006

*Mann Whitney Test U ile analiz edilmistir
MMSE: Mini Mental Test, CDR: Klinik Demans Derecelendirme Olgegi

Tablo 6.1. Demografik Ozellikler ve Genel Kognitif Ozellikler
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MMSE ppa alzheimer Total 2 s
Puan (n=8) (n=10)r (n=18

8 n=1; 12,50% 0 n=1; 5,56%
9 n=1; 12,50% 0 n=1; 5,56%
12 n=1; 12,50% 0 n=1; 5,56%
14 n=1; 12,50% 0 n=1; 5,56%
15 n=2; 25,00% 0 n=2; 5,56%
17 n=1; 12,50% 0 n=1; 5,56%
28 n=1; 12,50% 0 n=1; 5,56%

Toplam n=8; 100,00% 0 n=8; 44,44%9,00a |7 |0,252
Ortalama 14,75+6,18 0,00+ 13,11+£7,59

MMSE puanlarmin dagilimindaki farklilasma, ki kare testi tablosunda goriildiigii gibi

anlamli bulunmamustir (x2=9,00; p=0,252).

Tablo 6.2. MMSE puanlarinin dagilimindaki farklilagma, ki kare testi tablosu

PPA Alzheimer toplam . )
(X£SS) (X£SS) (X£SS)
fleri menzil 3,00+1,60  4,50+1,27 3,83+1,58 18,50 -1,97 0,049
Geri menzil 2,13+1,46  2,00+1,49 2,06+1,43 35,00 -0,46 0,646
WMS Anlik gorsel 3,50+3,55  3,20+1,48 3,33+2,52 39,50 -0,04 0,964
Gorsel USB gorsel 1,63+2,72  1,00+1,83 1,28+2,22 35,00 -0,48 0,631
Bellek Tanima-gorsel 1,38+0,92 0,50+0,71 0,89+0,90 18,00 -2,08 0,037
Anlik
WMS Mantiksal 3,50+3,55  8,20+4,21 6,11+4,51 15,00 -2,24 0,025
Hikaye bellek
Bellek USB Mantiksal
bellek 3,63+3,93  4,40+3,37 4,06+3,54 33,00 -0,64 0,525
SBST-Anlik
5SBST el 1,13+1,36  3,40+1,07 2,39+1,65 9,00 -2,83 0,005
Toplam 36,00+26,30 53,10+19,73 45,50+23,82 19,50 -1,82 0,068
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O0grenme

USB (Recall)
Kendiliginden 1,25+3,15  1,30+2,36 1,28+2,65 35,00 -0,53 0,596

hatirlama

Tanima
. 2,25+2,19  6,80+3,99 4,78+3,98 11,00 -2,60 0,009
(Recognition)

USB-Toplam

5,13+4,36 8,10+3,18 6,78+3,93 19,00 -1,87 0,061
hatirlama

Verbal akicilik

o 1,50+1,20  5,70+2,71 3,83+3,01 8,00 -2,87 0,004
(meyve-isim)

KAS-Fonemik

5,63+5,32 15,70+12,88 11,22+11,23 17,50 -2,00 0,045
akicilik

Kategorik
akicilik

5,00+2,88 13,00+4,29 9,44+547 3,50 -3,26 0,001
(Hayvan

sayma)

SF Stroop Siire
132,40+85,08 52,13+42,80 83,00+71,65 7,00 -1,90 0,057

Farki
Stroop Y Stroop Yanhs 119,20+£219,28 13,25+20,47 54,00+138,39 8,00 -1,77 0,077

SD
StroopSpontan 2,20+2.59 5,13+5,67 4,00+4,81 14,50 -0,81 0,416
Diizeltme

Yiiz tanima 38,7545,73 39,30+5,60  39,06+5,49 39,00 -0,09 0,929
Kendiliginden 12,75+6,67 17,60+4,95  15,44+6,12 26,00 -1,25 0,210
Semantik 6,13£7,26  2,40+£2,07 4,06+£5,25 24,50 -1,39 0,165

i(;?:r)lr;lrma Fonemik 6,63+3,58  3,30£2,67 4,78+3,46 18,00 -1,96 0,049
i:fandlrﬂmayan 5,50+5,50  7,10+4,70 6,39+4,98 30,50 -0,85 0,397

*Mann Whitney Test U ile analiz edilmistir.
OSBST — USB: Oktem Sézel Bellek Siirecleri Testi — Uzun Siireli Bellek, KAS: Sézel Akicilik Testi

Tablo 6.3. Gruplarin tiim NPT testlerinden almis olduklari skorlarin Ortalamalari

Tablo 2 Yorumlari:
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Tleri menzil puanlarinda PPA hastalar1 (3,00+1,60)ile Alzheimer hastalar
(4,50£1,27  puanlan arasindaki farklilagsma istatistiksel olarak (U=18,50; P=0,049)
anlamli bulunmustur.

Geri menzil puanlarinda PPA hastalar1 (2,13+1,46) ile Alzheimer
hastalar1 (2,00+1,49) puanlar1 arasindaki farklilagma istatistiksel olarak (U=35,00;
P=0,646) anlamli bulunmamustir.

WMS Gorsel Bellek: Anlik gorsel puanlarinda ~ PPA hastalar1 (3,50+3,55)
ile alzheimer hastalar1 (3,20+1,48) puanlar1 arasindaki farklilasma istatistiksel
olarak (U=39,50; P=0,964) anlamli bulunmamistir. USB gorsel puanlarinda PPA
hastalar (1,63+2,72) ile Alzheimer hastalar1 (1,00+1,83) puanlarn arasindaki
farklilasma istatistiksel olarak (U=35,00; P=0,631) anlamli bulunmamustir.
Tanima-gorsel puanlarinda PPA hastalar1 (1,38+0,92) ile Alzheimer hastalar
(0,50+£0,71) puanlan arasindaki farklilagsma istatistiksel olarak (U=18,00; P=0,037)

anlamli bulunmustur.

WMS Hikaye Bellek: Anlik Mantiksal bellek puanlarinda PPA hastalar1
(3,50£3,55) ile Alzheimer hastalar1 (8,20+4,21) puanlar1 arasindaki farklilagsma
istatistiksel olarak (U=15,00; P=0,025 ) anlamli bulunmustur. USB Mantiksal bellek
puanlarinda  PPA hastalar1 (3,63+£3,93) ile Alzheimer hastalari1  (4,40+3,37)
puanlar1 arasindaki farklilasma istatistiksel olarak (U=33,00; P=0,525) anlamh

bulunmamastir.

OSBST: SBST-Anlik bellek puanlarinda PPA hastalar1 (1,13+1,36) ile
Alzheimer hastalar1 (3,40+1,07)  puanlar1 arasindaki farklilasma istatistiksel
olarak (U=9,00; P=0,005) anlamli1 bulunmustur. Toplam 6grenme puanlarinda PPA
hastalar1 (36,00+26,30) ile Alzheimer hastalar1 (53,10+19,73) puanlar1 arasindaki
farklilasma istatistiksel olarak (U=19,50; P=0,068) anlamli bulunmamistir. USB
(Recall) Kendiliginden hatirlama puanlarinda ppa hastalari (1,25+3,15) ile Alzheimer
hastalart (1,3042,36) puanlar1 arasindaki farklilagsma istatistiksel olarak (U=35,00;
P=0,596) anlamli bulunmamistir. Tanima (Recognition) puanlarinda PPA hastalar

(2,25+2,19) 1ile alzheimer hastalar1 (6,80+3,99) puanlar1 arasindaki farklilagsma
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istatistiksel olarak (U=11,00; P=0,009) anlamli bulunmustur. USB-Toplam hatirlama
puanlarinda  PPA hastalar1 (5,13+4,36) ile Alzheimer hastalar1  (8,10£3,18)
puanlar1 arasindaki farklilagma istatistiksel olarak (U=19,00; P=0,061) anlamh
bulunmamaistir. Verbal akicilik (meyve-isim) puanlarinda PPA hastalar1 (1,50+1,20)
ile Alzheimer hastalari (5,70+2,71) puanlar1 arasindaki farklilagsma istatistiksel
olarak (U=8,00; P=0,004) anlamli bulunmustur. KAS-Fonemi puanlarinda k
akicilik PPA hastalar1 (5,63+£5,32) ile Alzheimer hastalar1 (15,70+£12,88) puanlari
arasindaki farklilagma istatistiksel olarak (U=17,50, P=0,045) anlamli bulunmustur.
Kategorik akicilik (Hayvan sayma) puanlarinda ~ PPA hastalar1 (5,00+£2,88) ile
Alzheimer hastalar1 (13,00+4,29) puanlar1t arasindaki farklilagma istatistiksel
olarak (U=3,50; P=0,001) anlaml1 bulunmustur.

Stroop: SF Stroop Siire Farki puanlarinda PPA  hastalar1  (132,40£85,08)

ile Alzheimer hastalar1 (52,134+42,80) puanlar1 arasindaki farklilasma
istatistiksel olarak (U=7,00; P=0,057) anlamli bulunmamistir. Y Stroop Yanlis
puanlarinda PPA hastalar1 (119,20+£219,28) ile Alzheimer hastalar1 (13,25+20,47)
puanlar1 arasindaki farklilagma istatistiksel olarak (U=8,00; P=0,077) anlamh
bulunmamistir. SD  StroopSpontan Diizeltme PPA hastalar1 (2,20+2,59) ile
Alzheimer hastalar1 (5,13£5,67) puanlar arasindaki farklilagsma istatistiksel olarak
(U=14,50; P=0,416) anlaml1 bulunmamastir.

Yiiz tammma puanlarinda PPA hastalar1 (38,7545,73) ile Alzheimer hastalari
(39,30+5,60) puanlar arasindaki farklilagsma istatistiksel olarak (U=39,00; P=0,929)
anlamli bulunmamustir.

MMSE (standardize mini mental test) puanlarinda PPA hastalan
(14,75+6,18) ile Alzheimer hastalar1  (0,004+) puanlar1 arasindaki farklilagsma
istatistiksel olarak (U=0,00; P=0,120) anlamli bulunmamustir.

CDR (Demans derecelendirme 6lgegi) puanlarinda PPA hastalar1 (1,71+0,49)
ile Alzheimer hastalar1 (1,1040,32) puanlar arasindaki farklilagma istatistiksel olarak
(U=13,50; P=0,011) anlaml1 bulunmustur.

Aralarinda anlamli farklilasma olan degerler asagida grafiklerle birlikte ayrica

yorumlanmustir.
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PPA Alzheimer toplam .
(X£SS) (XxSS) (XxSS) P
Ileri menzil 3,00£1,60  4,50+1,27  3,83+1,58 18,50 -1,97 0,049
WMS Gorsel
Tanima-gorsel 1,38+0,92  0,50+0,71  0,89+0,90 18,00 -2,08 0,037
Bellek
WMS Hikaye Anlik Mantiksal
3,50+3,55  8,20+4,21  6,11+4,51 15,00 -2,24 0,025
Bellek bellek
SBST-Anlik
1,13+1,36  3,40+1,07 2,39+1,65 9,00 -2,83 0,005
bellek
Tanima
. 2,2542,19  6,80+3,99  4,78+3,98 11,00 -2,60 0,009
(Recognition)
. Verbal akicilik
OSBST o 1,50+1,20  5,70+2,71  3,83+3,01 8,00 -2,87 0,004
(meyve-isim)
KAS-Fonemik
5,63+5,32 15,70+12,88 11,22+11,23 17,50 -2,00 0,045
akicilik
Kategorik akicilik
5,00+2,88 13,00+4,29  9,44+547 3,50 -3,26 0,001
(Hayvan sayma)
Boston
Fonemik 6,63+£3,58  3,30+£2,67  4,78+3,46 18,00 -1,96 0,049
Adlandirma
CDR (Demans derecelendirme
1,71£0,49  1,10+0,32  1,35+0,49 13,50 -2,53 0,011

olgegi)

Tablo 6.4. Gruplar aras1 anlamli farklilagmalarin karsilastiriimasi

Tabloda goriilen anlamli farklilagmalarin yorumlari agagida grafiklerle birlikte

sunulmustur.
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Sekil 6.1. Ileri menzil anlamli degerlerin karsilastiriimasi

fleri menzil puanlar1 PPA hastalarinin ortalamasi 3,00+1,60 Alzheimer hastalarmin
ortalamasi 4,50+1,27 ve aradaki farklilasma Alzheimer hastalar1 lehine p>0,05

diizeyinde anlamli bulunmustur (U=18,50; P=0,049.)
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Sekil 6.2. WMS Gorsel Bellek Tanima-gorsel anlamli degerlerin karsilastirilmasi

WMS Gorsel Bellek Tanima-gorsel puanlari PPA hastalarinin ortalamasi 1,38+0,92
Alzheimer hastalarinin ortalamasi 0,50+0,71 ve aradaki farklilasma PPA hastalari

lehine p>0,05 diizeyinde anlamli bulunmustur (U=1818,00; P=0,037).
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Sekil 6.3. WMS Hikaye Bellek Anlik Mantiksal bellek anlamli degerlerin

karsilastiriimasi

WMS Hikaye Bellek Anlik Mantiksal bellek puanlari PPA hastalarinin ortalamasi
3,50+3,55 Alzheimer hastalarinin ortalamasi 8,20+4,21 ve aradaki farklilagsma
Alzheimer hastalar1 lehine p>0,05 diizeyinde anlamli bulunmustur (U=1815,00;
P=0,025).
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Sekil 6.4. OSBST- SBST-Anlik bellek anlamli degerlerin karsilastiriimasi

OSBST SBST-Anlik bellek puanlari PPA hastalarmin ortalamasi 1,13£1,36
Alzheimer hastalarinin ortalamasi 3,40+1,07 ve aradaki farklilasma Alzheimer

hastalar1 lehine p>0,05 diizeyinde anlamli bulunmustur (U=189,00; P=0,005).
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Sekil 6.5. OSBST- Tanima (Recognition) anlaml1 degerlerin karsilastirilmasi

OSBST Tanima (Recognition) puanlar1 PPA hastalarmin ortalamasi 2,25+2,19
Alzheimer hastalarinin ortalamasi 6,80+3,99 ve aradaki farklilasma Alzheimer

hastalar1 lehine p>0,05 diizeyinde anlamli bulunmustur (U=1811,00; P=0,009).
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Sekil 6.6. OSBST- Verbal akicilik (meyve-isim) anlaml1 degerlerin karsilastirilmas:

OSBST Verbal akicilik (meyve-isim) puanlart PPA hastalarinin ortalamasi
1,50+£1,20 Alzheimer hastalarinin ortalamasi 5,70+2,71  ve aradaki farklilagsma

Alzheimer hastalar1 lehine p>0,05 diizeyinde anlamli bulunmustur (U=188,00;
P=0,004).
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Sekil 6.7. OSBST- KAS-Fonemik akicilik anlamli degerlerin karsilastirilmasi

OSBST KAS-Fonemik akicilik puanlari PPA hastalarmin ortalamasi 5,63+5,32
Alzheimer hastalarinin ortalamasi 15,70+12,88 ve aradaki farklilasma Alzheimer

hastalar1 lehine p>0,05 diizeyinde anlamli bulunmustur (U=1817,50; P=0,045).
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Sekil 6.8. OSBST- Kategorik akiciik (Hayvan sayma) anlamli degerlerin

karsilastiriimasi

OSBST Kategorik akicilik (Hayvan sayma) puanlart PPA hastalarinin ortalamasi
5,00+£2,88 Alzheimer hastalarinin ortalamasi 13,00+4,29 ve aradaki farklilasma
Alzheimer hastalar1 lehine p>0,05 diizeyinde anlamli bulunmustur (U=183,50;
P=0,001).
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Sekil 6.9. Boston Adlandirma Fonemik anlamli degerlerin karsilastiriimasi

Boston Adlandirma Fonemik puanlar1 PPA hastalarinin ortalamasi 6,63+3,58
Alzheimer hastalarinin ortalamasi 3,30+2,67 ve aradaki farklilasma PPA hastalar1
lehine p>0,05 diizeyinde anlamli bulunmustur (U=1818,00; P=0,049).
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Sekil 6.10. CDR (Demans derecelendirme 6l¢egi) anlamli degerlerin karsilastiriimasi

CDR (Demans derecelendirme 6lgegi) puanlari PPA hastalarinin ortalamasi
1,71£0,49 Alzheimer hastalarinin ortalamasi 1,10+0,32 ve aradaki farklilasma PPA
hastalar1 lehine p>0,05 diizeyinde anlamli bulunmustur (U=1813,50; P=0,011).
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7.TARTISMA

PPA’lh hastalarda goriilen ndropsikometrik bozulma paternini Alzheimer

hastalarindakiler ile kiyasladigimiz calismamizda; PPA hastalarinin; Anlik Mantiksal
Bellek, ileri Menzil ve SBST testlerinden ,anlik, tanima ile hatirlama ve akicilik
testlerinde Alzheimer hastalarina gore diisik performans gosterdikleri goze
carpmistir.
Alzheimer’in PrimerProgresif Afazi ile iligkisini arastiranbazi ¢alismalardan ornekler
verecek olursak,Logopenik PPA ile Alzheimer hastalig1 patolojisi arasindaki iligki ve
bu klinik taninin Alzheimer patolojisinin altinda yatan bir belirte¢ olabilecegi
varsayimi ¢ok dikkat ¢ekti. Bir Alzheimer hastaligi biyolojik belirleyicisi olarak
amiloid goriintiilemeye dayanmasi, aslinda logopenik hastalarin% 92'sinde pozitif
taramalar rapor etmistir[63].

Bir calisma, PPA tanis1 almis hastalarin bazilarinda Alzheimer hastaligi, Pick
hastalig1 ve spesifik olmayan fokalatrofi bigcimleri ortaya ¢ikti. O zamandan beri, bir
cok kaynak PPA'nin altinda yatan farkli nérodejeneratif hastaliklarin ¢esitli dil
bozuklugu kaliplariyla karmagik iligkilerini gostermistir.

Aktiiel ve 2008 kohortlarin1 igeren 58 olgunun toplaminda c¢oklu
ndropatolojik varliklarla karsilasildi. Iki grubun birlikte degerlendirildigi durumlarda
PPA patolojisi olan 56 hastanin% 45'inde Alzheimer hastalig1 ve% 55'inin Alzheimer
hastaligi disinda patolojisi mevcuttu. Alzheimer olmayan hasta grubunda, FTLD-
TDP ve FTLD-tau yaklasik olarak esit olarak temsil edildi[64].

Bir ¢alsmada da, Alzheimer hastalig1 patolojisi olan {li¢ vakada, hem sunumda hem

de takipte 5-7 y1l sonra izlenen kalici bir logopenik PPA paterni goriilmiistiir.

En son noropatolojik smiflandirma standartlarini karsilamak {izere yeniden analiz
edilen 35 yeni vaka ve daha once bildirilmis 23 vaka dahil olmak {izere ardisik 58
PPA otopsisinin 6liim sonras1 muayenesinde dokuz farkli ndropatolojik tani ortaya
cikti: Alzheimer hastaligi, yaygmn Lewy viicut hastaligi, TDP-A , Pick-,
kortikobazaldejenerasyonn.YayginLewy body hastaligit  vakasti ve TDP-A
vakalarindan biri de Alzheimer patolojisine de sahipti. Yaygin Lewy body hastalig
ve TDP-A’da Alzheimer patolojisi mevcuttu. Ve bu nodropatolojik modellerin her
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birinin, daha once yayinlanmis vaka raporlarinda ve otopsi serilerinde PPA ile
birlikte bildirildigi bildirilmistir[64].

Alzheimer ve PrimerProgresifAfazili Hastalar ile yapilan bazi caligmalar bizim
calismamizla benzerlikler gostermektedir.

Yapilan bir caligmada PPA’l1 hastalara Afazi Dil Degerlendirme Testi uygulanmistir.
Ve bu teste gore; Konusma akiciliginda (Spontane:32/7, Otomotik:20/4) ve Isitsel
anlamada(Ciimle  ¢esitliligini  anlama:16/0,  Nesnelerin  anlasilmasi:12/4,
Tekrarlama:20/0) PPA’11 hastalar diisiik performans gostermislerdir.

Afazi Dil Degerlendirme Testi sonuglarina gore dil alanlarinda global bir yikim sz
konusudur. Ozellikle isitsel anlama, akicilik, yazma ve tekrarlamanin etkilendigi
goriilmistiir[65]. PPA’l1 hastalarin 6zellikle akicilik ve isitsel anlama gosterdigi

diisiik performans bizim ¢aligsmamiz ile benzerdir.

Baska bir ¢alisma da Alzheimer ve PPA hastalarina California Sézel Ogrenme Testi
uygulanmisir. California S6zel Ogrenme Testi kayitlarina gore; Logopenik varyant
PPA hastalar1 Alzheimer hastalarina gore anlamli diisiik puanlar aldilar. Anlik
hatirlama, tanima ve ileri menzil boliimleri testin iceriginde yer almaktadir.

Testin Olglimlerinde gruplar arasinda hemen hemen tiim puanlar, ortalamanin altinda
1,5 standart sapmadan daha fazla olmustur ve bu da sozel bellekteki aciklari
gostermektedir[66]. Burada gosterdigimiz c¢alisma Ornegi de bizim g¢alismamizla
benzer olarak anlik hatirlama,tanima ve ileri menzil boliimlerinde PPA hastalarinin

Alzheimer hastalarina gore daha diisiik performans gosterdigini belirtmistir.

Ve yapilan bir diger ¢alisma da ise,PPA’l1 hastalarinnadir kullanilan kelimeleri
konusmalarinda kullanirken siklikla kelimeyi bulmada tereddiit yasadiklar
degerlendirilmistir. Akiciliklariin  siddeti sozciik bulmadaki duraklama ile
derecelendirilmistir. Ve bu calisma da bizim ¢alismamizla bezerlik gistererek PPA’I1

hastalarin akicilikta diisiik performans gosterdigini belirtmistir[64].
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Orneklemimizi olusturan grupta az sayida hasta bulunmasina ragmen, genel olarak
bilisel seviyeleri eslesmis hasta profilinden bahsettigimiz ic¢in, her iki demans

durumunu néropsikometrik degerlendirme ile ayirabilecegimiz bulgusuna varilmistir.

43



8.KAYNAKLAR

Kumfor, F., G. Halliday, and O. Piguet, Clinical Aspects of Alzheimer's
Disease. Adv Neurobiol, 2017. 15: p. 40-41.

Smiths Lieke, L., A. Pijnenburg Yolande, and L. Koedam Esther, Early Onset
Alzheimer's Disease is Associated with a Distinct Neuropsychological
Profile. Journal of Alzheimer's Disease, 2012. 30: p. 102.

N.M.Escheltens, B.M Tijms,, T. Koene, F. Barkhof, C.E. Teunissen, S.
Wolfsgruber et al. Cognitive subtypes of probable Alzheimer’s disease
Robustly identified in four cohorts.Alzheimer’s and Dementia, 2017. p.1-11.
Borenstein, A. and J. Mortimer, Clinical Appearance,Progression and
Classification, in Alzheimer's Disease Life Course Perspectives on Risk
Reduction. 2016. p. 7-8.

Scheltens, N., et al., Cognitive subtypes of probable Alzheimer's disease
robustly identified in four cohorts. Alzheimer's and Dementia, 2017. 1(11): p.
24

American Psychatric Association, A., Alzheimer Hastaligina Bagl Yegin ya
da Agir Olmayan Norobiligsel Bozukluk, in Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders (Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal
Elkitaby). 2014, Hekimler Yayin Birligi: Ankara. p. 310.

Budson, A. and P. Solomon, Alzheimer's Disease Dementia and Mild
Cognitive Impairment Due to Alzheimer's Disease., in Memory
Loss,Alzheimer’s Disease and Dementia-A Practical Guide for Clinicians.
2016. p. 48-51.

Mavioglu, H., Alzheimer Hastaligi, in Davranis Norolojisi-Beyin Davranis
[liskilerinin Organizasyon Prensipleri,Sendromlar ve Hastaliklari, P.D.O.
Tanridag, Editor. 2015, Nobel Tib Kitabevleri: Istanbul. p. 146-152.
Pena-Casanova, J., et al., Neuropsychology of Alzheimer's disease. Arch Med
Res, 2012. 43(8): p. 686.

44



10.

11.

12.

13.

14.
15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Karantzoulis, S. and J. Galvin, Distinguishing Alzheimer's Disease from other
major forms of dementia. Expert Rev Neurother, 2011. 11(11): p.
1580,1581,1583.
Castro, M. and G. Smith, Mild Cognitive Impairment And Alzheimer's
Disease, in APA Handbook of Clinical Geropsychology 2015, APA p.
176,191,192,194,195.
Jones, M. and J. Thompson, Atypical Presentations of Alzheimer's Disease, in
Alzheimer's Disease, W.G.a.B. A., Editor. 2017, Oxford University Press:
Oxford,UK. p. 35,37.
Mendez, M., Early-Onset Alzheimer Disease. Neurol Clin, 2017. 35(2): p.
264,266.
Serieux P. Sur un cas de surdite verbale pure. Rev Med 1893;13:733-750.
Mesulam MM. Slowly progressive aphasia without generalized dementia.
Ann Neurol 1982;11:592-598.
Mesulam MM, Weintraub S. Spectrum of primary progressive aphasia.
Baillieres Clin Neurol 1992;1:583— 609
Warrington EK. The selective impairment of semantic memory. Q J Exp
Psychol 1975;27:635— 657.
Snowden JS, Goulding PJ, Neary D. Semantic dementia: a form of
circumscribed cerebral atrophy. Behav Neurol 1989;2:167-182.
Hodges JR, Patterson K, Oxbury S, Funnell E. Semantic dementia:
progressive fluent aphasia with temporal lobe atrophy. Brain
1992;115:1783-1806.
Grossman M, Mickanin J, Onishi K, et al. Progressive non-fluent aphasia:
language, cognitive and PET measures contrasted with probable Alzheimer’s
disease. J Cogn Neurosci 1996;8:135-154.
Neary D, Snowden JS, Gustafson L, et al. Frontotemporal lobar
degeneration: a consensus on clinical diagnostic criteria. Neurology
1998;51:1546 —1554.
Grossman M, Ash S. Primary progressive aphasia: a review. Neurocase
2004:10:3-18.

45



23.

24.

25.

26.

217.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Gorno-Tempini ML, Dronkers NF, Rankin KP, et al. Cognition and anatomy
in three variants of primary progressive aphasia. Ann Neurol 2004;55:335—
346.

Josephs KA, Duffy JR, Strand EA, et al. Clinicopathological and imaging
correlates of progressive aphasia and apraxia of speech. Brain
2006;129:1385-1398.

Gorno-Tempini M, Hillis A, Weintraub S, Kertesz A, Mendez M, ve ark.
(2011). Classification of primary progressive aphasia and its variants.
Neurology 76(11): 1006-1014.

Mesulam M (2001).Primary progressive aphasia. Annals of Neurology
49(4): 425-432.

Mesulam MM. Primary progressive aphasia: a language- based dementia. N
Engl J Med 2003;349:1535-1542.

Mesulam M, Weineke C, Rogalski E, Cobia D, Thompson C, Weintraub S.
Quantitative template for subtyping primary progressive aphasia. Arch
Neurol 2009;66:1545-155

Libon DJ, Xie SX, Wang X, et al. Neuropsychological decline in
frontotemporal lobar degeneration: a longitudinal analysis.
Neuropsychology 2009;23:337-346

Ogar JM, Dronkers NF, Brambati SM, Miller BL, Gorno- Tempini ML.
Progressive nonfluent aphasia and its characteristic motor speech deficits.
Alzheimer Dis Assoc Disord 2007;21:523-S30.

Hodges JR, Patterson K. Nonfluent progressive aphasia and semantic
dementia: a comparative neuropsychological study. J Int Neuropsychol Soc
1996;2:511-524.

Peelle JE, Troiani V, Gee J, et al. Sentence comprehension and voxel-based
morphometry in progressive nonfluent aphasia, semantic dementia, and
nonaphasic frontotemporal dementia. J Neurolinguistics 2008;21:418-432.
Knibb JA, Xuereb JH, Patterson K, Hodges JR. Clinical and pathological
characterization of progressive aphasia. Ann Neurol 2006;59:156 —165.

46



34. Nestor PJ, Balan K, Cheow HK, et al. Nuclear imaging can predict
pathologic diagnosis in progressive nonfluent aphasia. Neurology
2007;68:238 —239.

35. Bozeat S, Lambon Ralph MA, Patterson K, Garrard P, Hodges JR. Non-
verbal semantic impairment in semantic dementia. Neuropsychologia
2000;38:1207-1215

36.Adlam AL, Patterson K, Rogers TT, et al. Semantic dementia and fluent primary
progressive aphasia: two sides of the same coin. Brain 2006;129:3066 —3080.

37.Evans JJ, Heggs AJ, Antoun N, Hodges JR. Progressive prosopagnosia
associated with selective right temporal lobe atrophy: a new syndrome. Brain
1995;118:1-13.

38.Gainotti G. Different patterns of famous people recognition disorders in patients
with right and left anterior temporal lesions: a systematic review.
Neuropsychologia 2007; 45:1591-1607. 44.

39.Yi HA, Moore P, Grossman M. Reversal of the concreteness effect for verbs in
patients with semantic dementia. Neuropsychology 2007;21:9 —19.

40.Seeley WW, Bauer AM, Miller BL, et al. The natural history of temporal variant
frontotemporal dementia. Neurology 2005;64:1384 —1390.

41.Gorno-Tempini ML, Brambati SM, Ginex V, et al. The logopenic/phonological
variant of primary progressive aphasia. Neurology 2008;71:1227-1234.

42.Ash S, Moore P, Vesely L, et al. Non-fluent speech in frontotemporal lobar
degeneration. Journal of Neurolinguistics 2009;22:370 —383.

43.Wilson S, Henry M, Besbri M, et al. Connected speech production in three
variants of primary progressive aphasia. Brain Epub 2010.

44 Mesulam M, Wicklund A, Johnson N, et al. Alzheimer and frontotemporal
pathology in subsets of primary progressive aphasia. Ann Neurol
2008;63:709 —719.

45.Rabinovici GD, Jagust WJ, Furst AJ, et al. Abeta amyloid and glucose metabolism
in three variants of primary progressive aphasia. Ann Neurol 2008;64:388—
401.

47



46.Kertesz A, McMonagle P, Blair M, Davidson W, Munoz DG. The evolution and

pathology of frontotemporal dementia. Brain 2005;128:1996 —2005.

47.Seeley WW, Crawford RK, Zhou J, Miller BL, Greicius MD. Neurodegenerative

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

diseases target large-scale human brain networks. Neuron 2009;62:42-52.

Yildirim E. , H.L., Psikiyatride Noropsikolojik Degerlendirme. Tirkiye
Psikiyatri Dernegi Siirekli Egitim/Siirekli Mesleki Gelisim Dergisi, 2016.
6(1): p. 77-78.

Wechsler, D., WMS-R: Wechsler memory scale-revised: manual. 1984:
Psychological Corporation.

Wahlin, T.-B.R., et al., Non-verbal and verbal fluency in prodromal
Huntington's disease. Dementia and geriatric cognitive disorders extra, 2015.
5(3): p. 517-529.

Yal¢in, O, et al., Cocuk ve ergen obsesif-kompulsif bozukluk hastalarinin
bilissel islevlerinin kontrol grubuyla karsilastirilmasi: genis katilimli
noropsikolojik bir ¢alisma. Noropsikiyatri Arsivi, 2012. 49: p. 119-128.
Kumral, E., Klinik noropsikoloji ve néropsikiyatrik hastaliklar. 2014, Glines
Tip Kitabevleri.

Davies, G. and A. Piovesana, Adult verbal abstract reasoning assessment
instruments and their clinimetric properties. The Clinical Neuropsychologist,
2015. 29(7): p. 1010-1033.

Karakas, S., et al., Stroop Testi TBAG Formu: Tiirk kiiltiiriine
standardizasyon ¢aligsmalar, giivenirlik ve gecerlik. Klinik Psikiyatri, 1999.
2(2): p. 75-88.

Goodglass, H., E. Kaplan, and B. Barresi, The assessment of aphasia and
related disorders. 2001: Lippincott Williams & Wilkins.

Oktem, O., Sozel Bellek Surecleri Testi (SBST). Noropsikiyatri arsivi, 1992,
29: p. 196-206.

Wechsler, D., Wechsler Memory Scale-RevisedPsychological
CorporationNew York. Appendix A: Descriptions of client communication
profiles MD, 1987.

48



58. Karakas, S., Handbook of BILNOT battery: Research and development
studies for neuropsychological tests. 2006, Ankara: Eryillmaz Ofset
Matbaacilik Gazetecilik.

59. Benton, A.L., et al., Contributions to neuropsychological assessment: A
clinical manual. 1994: Oxford University Press, USA.

60.  Kaplan, E., H. Goodglass, and S. Weintraub, The Boston naming test. 2nd.
Philadelphia: Lea & Febiger, 1983.

61.  Giingen, C., et al., Standardize mini mental test’in Tiirk toplumunda hafif
demans tan) s» nda gegerlik ve giivenilirligi. Tiirk Psikiyatri Dergisi, 2002.
13: p. 273-281.

62.  Woolf, C., et al., Can the clinical dementia rating scale identify mild
cognitive impairment and predict cognitive and functional decline? Dementia
and geriatric cognitive disorders, 2016. 41(5-6): p. 292-302.

63. Leyton CE, Villemange VL, Savage S, Pike KE, Ballard KJ, Piguet O, et al.

Subtypes of progressiveaphasia: application of

theinternationalconsensuscriteriaandvalidationusing  b-amyloidimaging.  Brain

2011;134: 3030-43.

64. Mesulam, M., Weintraub, S., Rogalski, E. J., Wieneke, C., Geula, C., &Bigio, E.

H. (2014). Asymmetryandheterogeneity of Alzheimer sandfrontotemporalpathology

in primaryprogressiveaphasia. Brain, 137, 1176-1192

65.F.S.Karali, E. M. Unsal, M.Savas, .Mavis, Tiirkcede Primer Progresif Afazinin
Gortintimii: Bir Olgu Sunumu,Journal of Language, Speech and Swallowing
Research 1(3) 2018. p.179-193

66. M.F.Mendeza, L.H. Monserratta, L.Liangc, D.Chaveza, E.E. Jimeneza, J. J.
Maurercand
M.Laffeyd,NeuropsychologicalSimilaritiesandDifferencesBetweenAmnesticAlzheime

r’sDiseaseanditsNon-AmnesticVariants,Journal of Alzheimer’s Disease.2019.p.1-5

49



% MEDIPOL 9.ETIK KURUL ONAYI

. Ic. . E-Imuzahdr
ISTANBUL MEDIPOL UNIVERSITESI

Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu Bagkanhgi

Sayi : 10840098-604.01.01-E.29896 16/07/2019
Konu : Etik Kurulu Karan

Saym Kiibra GUNES

Universitemiz Girisimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik Kuruluna yapmig
oldupunuz “Primer Progresif Afazili Hastalarda Dil Digi Kognitif Yikim Paterninin
Alzheimer Hastalarinda izlenen Kognitif Yikim Paterni ile Karsilastirlmasi” isimli
basvurunuz incelenmis olup etik kurulu karar1 ekte sunulmustur.

Bilgilerinize rica ederim.

Prof. Dr. Hanefi OZBEK
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu Bagkani

Ek:
-Karar Formu (2 sayfa)

Bu belge 5070 sayili e-lmza Kanununa gore Prof. Dr. Hanefi OZBEK tarafindan 16.07.2019 tarihinde e-imzalanmgur.
Evragimzi https://ebys.medipol.edu.tr/e-imza linkinden B8927402XB kodu ile dogrulayabilirsiniz.

istanbul Medipol Universitesi Tel: 444 85 44

internet: www.medipol.edu.tr
Kavactk Mah. Ekinciler Cad. No.19 Kavacik Kavsag - Beykoz Ayrintih Bilgi I¢in : bilgi@medipol.edu.tr
34810 Istanbul

50



 ISTANBUL MEDIPOL UNIVERSITESI
GIRISIMSEL OLMAYAN KLINIK ARASTIRMALAR
ETIK KURULU KARAR FORMU

-

BASVURU BILGILERI

|

|

| il . j
ARASTIRMANIN ACIK ADI | Yikim Paterninin Alzheimer Hastalarinda

_l Kognitif Yikim Paterni ile Kargilastiriimasi

Primer Progresif Afazili Hastalarda Dil Disi Kognitif

[zlenen

i

KOORDINATOR/SORUMLU |
ARASTIRMACI Kiibra Giines
UNVANI/ADI/SOYADI |
| —— =
( KOORDINATOR/SORUMLU | _ N '
ARASTIRMACININ ‘ Psikolog/ Biligsel Rehabilitasyon Y.L

KOORDINATOR/SORUMLU |
ARASTIRMACININ | [stanbul
BULUNDUGU MERKEZ |
e |
DESTEKLEYICI | -
ARASTIRMAYA KATILAN TEK MERKEZ GCOK MERKEZLI R ULUSAL ] ULUSLARARAS!
MERKEZLER [ a ' £

UZMA’_I‘\’LIK ALANI

|

51

Sayfa 1



) ISTANBUL MEDIPOL UNiVERSITESI
{ GIRISIMSEL OLMAYAN KLINIK ARASTIRMALAR
ETIK KURULU KARAR FORMU

|

{
1 Belge Ad | Taring | Versivon Dili
( 5 ege Adi Art Numaras)
£y
R RASTIRMA PROTOKOLU/PLANI
( ! g S ARAS i Taekge [] Ingilizcrm Digerl l ‘
| T o — i
)
( : ;‘,ﬁ BILGILENDIRIIMIS GONULLU OLUR
- =3 FORMU
( ' [ ! Tirkge X lngiiizccl_ | Digcrl l
|
( i u(arar No: 552 Tarihb: 05/07/2019
(’ | _E |Yukanda bilgileri verilen Girigimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu basvuru dosyast ile ilgili
{ E % |belgeler araghrmanin gerekge, amag, yaklagim ve yontemleri dikkate alinarak incelenmis ve aragtirmanin
( ¥ a Ietik ve bilimsel yonden uygun olduguna “oybirligi” ile karar verilmistir.
( —
( ’ ISTANBUL MEDIPOL UNIVERSITES] GIRISIMSEL OLMAYAN KLINiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU
( BASKANIN UNVANL/ ADI/SOYADI | Prof. Dr. Hanefi OZBEK
\( from—— ]"
l Unvan/AdvSoyadi Uzmunhk Alam Kurumu i Cinsiyet '\r“ﬁ;:;:;" il Katilim * imza
i r__’; - T u =
. [stanbul ‘
Prof. Dr. .
( ’ Dg&mr/&e/:el(f Eczacilik Medipol ‘ e (kO e l nld el *{ n
( ) Universitesi ‘ |
. Istanbul ' ’
{ Prof. Dr. Hanefi OZBEK Farmakoloji | Medipol eW (kO (ed 0B e® 0T
( Universitesi | i |
) A | Histoloji ve | Istanbul i ] | N
e W ' | iR . ., - I |
( . Dog. Dr. itknur KESKIN ‘. Embriyoloji Medipol e | | K ed 0¥ ’ e | ul ’ ¢
( . Universitesi | R .
~ e . - [stanbul | ' I
Dr. Ogr. Uyesi Dev: - ; i l '
( ] i gTAR)ALKIClemm | FIZ)OI_G{HPI ve | Medipol 5 k[d |ed lu el | nul¥
[ | _Rehabilitasyon | Universitesi J
( Dr. Ogr. Uyesi Sibel I | Istanbul | ' | l
{ ’ DOGAN - Psiko-onkofoji ’ Medipol (0 , K X ] ¥ £ TR
( o | p’nivcrsﬂil e ] I S '
. A | Istanbul ' '
Dr. Ogr. Uyesi Mehmet ) ; . | : | _
( | Hikmet UCISIK Biyoteknoloji | Medipol BN O | e0 ol (:® (nC | g
- L | Universitesi l ‘ I i
( [ N istanbul I
C Dr. Ogr. Uyesi Keziban . | -
( gOLéAY Endodonti | Medipol e ( kK | e[ | i eR | ul] /C
o ’ Universitesi | \
(H . — - _
( * Toplantida Bulunma
ol
L
(a
-
\_
L )

52

Sayfa 2



Kisisel Bilgiler

10.0ZGECMIS

Adi Kibra Soyadi Gines
Dogum Yeri cankaya Dogum Tarihi 05.03.1991
Uyrugu TC Kimlik No 27871643198
E-mail Kubra_alatas@hotmail.com |Tel 5302610200
Egitim Diizeyi
Mezun Oldugu Kurumun Adi Mezuniyet Yih
Doktora/Uzmanhk
Yiiksek Lisans  [istanbul Medipol Universitesi 2020
Lisans Atilim Universitesi 2014
Lise Tuzlugayir Anadolu Lisesi 2009

is Deneyimi (Sondan gegmise dogrusiralayin)

| Gorevi Kurum Siire (Y1l - Y1l)

1.Psikolog Fonem Ozel Egitim ve Rehabilitasyon |-

2. Ankara Bliylk Sehir Belediyesi 3

3. Mutlu Yuva Mutlu yasam Dernegi -

Yabanci Dilleri Okudugunu Anlama* Konugma* Yazma*
ingilizce iyi orta iyi

* Cok 1iyi, iyi, orta, zayif olarak degerlendirin

Yabana Dil Smav Notu -

KPDS YDS IELTS TOEFL IBT TOEFLPBT | TOEFLCBT |FCE CAE CPE

"""Basarilmis birden fazla smav varsa, tiim sonuglar yazilmalidir

"'[KPDS: Kamu Personeli Yabanci Dil Smavi; YDS: Yabanci Dil Bilgisi Seviye Tespit Smavi; IELTS: International
English Language Testing System; TOEFL IBT: Test of English as a Foreign Language-Internet-Based Test TOEFL PBT:
Test of English as a Foreign Language-Paper-Based Test; TOEFL CBT: Test of English as a Foreign Language-Computer-
Based Test; FCE: First Certificate in English; CAE: Certificate in Advanced English; CPE: Certificate of Proficiency in
English

Sayisal Esit Agirhk Sozel

ALES Puam 55 60 63

(Diger) Puam

Bilgisayar Bilgisi

Program Kullanma becerisi

Spss iyi

*Cok iyi, iyi, orta, zayif olarak degerlendirin

Uluslararasi ve Ulusal Yayinlari/Bildirileri/Sertifikalari/Odiilleri/Diger
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