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OZET

INSOMNIA, APATI ve DEPRESYONUN ALZHEIMER HASTALARI ve SELIiM
YASLILARDA KOGNITIF ISLEVLERE ETKISI

Aynur AKTURK
Sinirbilimleri Anabilim Dali
Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi, Lisansiistii Egitim Enstitiisii,

Kasim, 2022 (120 Sayfa)

Bu arastirmanin amaci insomnia, apati ve depresyonun Alzheimer hastaligi ile iliskisini
incelemektir. Boylece, kognitif yeti kaybin1 yavaglatacak dnlemlerin alinmasi miimkiin
kilinabilir. Bu amagla Alanya Alaaddin Keykubat Universitesi Egitim ve Arastirma
Hastanesi biinyesinde, Alzheimer hastalar1 ve selim yaglilardan olusan bir katilime1 grubu
caligmaya dahil edilmistir. Calisma 2 ayr1 deney grubu (toplam 32 katilimc1) ve kontrol
grubundan (20 katilimci) olusmaktadir. Katilimeilar objektif olarak Addenbrooke
Kognitif Degerlendirme Bataryasi1 (ACE-R); Promis DSM-5 Diizey 2 Uyku Bozuklugu
Olgegi-Yetiskin Formu (D-UBO); Apati Degerlendirme Olgegi (ADO) ve Montgomery
Asberg Depresyon Olgegi (MADDO) ile degerlendirilmistir. ACE-R skorlarindan ayrica
mini-mental (SMMT) skorlar1 da elde edilip degerlendirmeye alinmistir. Veriler
degerlendirilirken bagimsiz Orneklemler t-test; Pearson Korelasyonu; basit dogrusal
regresyon analizi ve grup puan farkliliklarinin incelenmesi i¢in ise MANOVA analizi
uygulanmistir. Sonuclar: Bulgulara gore kognitif skorlar (p<0,001) kontrol grubundaki
katilimcilarda her iki ATD grubuna kiyasla anlamli diizeyde daha ytiksek bulunmustur.
ADO puanlar1 her iki ATD grubunda kontrol grubuna kiyasla anlamli diizeyde daha
yiiksek bulunmustur (p<0.05). D-UBO puanlar1 ATD-in grubunda (p<0,05) ve Non-In
grubunda (p<0,01) kontrol grubuna kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur.
MADDO puanlar (p<0,05) ATD-In grubunda kontrol grubuna kiyasla anlamli diizeyde
daha yiiksek bulunmustur. Tartisma: Sonuglara gdre norokognitif islevler apati ve
depresyonun varligina ve siddetine gore farklilagmaktadir. Apati ve depresyonun
siddetinin azalmas1 kognitif performans artisini giiclii sekilde yordamaktadir. Sonuglar
apati ve depresyonun kognitif islevlerle iliskili olduguna isaret etmistir.

Anahtar Sozciikler: Alzheimer, insomnia, apati, depresyon, kognitif islevler
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ABSTRACT

THE EFFECTS of INSOMNIA, APATHY and DEPRESSION on
COGNITIVE FUNCTIONS of ALZHEIMER’S PATIENTS and HEALTHY
ELDERLY

Aynur AKTURK
Department of Neurosciences
Graduate School of Alanya Alaaddin Keykubat University,
November, 2022 (120 Sayfa)

The aim of this study is to investigate the relationship and the nature of the relationship
between Alzheimer's disease (AD) and insommia, apathy and depression to able to asses
whether insomnia, apathy and/or depression is a risk factor for AD. Determining the risk
factors may allow for interventions to slown down the cognitive loss. This research has been
conducted in Alanya Alaaddin Keykubat University Training and Research Hospital with AD
patients and a healthy cohort. Research groups consist of 2 separate experimental groups
(total of 32 participants) and 1 control group (20 participants). Participants have been
evaulated by using Addenbrooke’s Cognitive Examination-Revised (ACE-R) and also mini-
mental (MMSE) score has been calculated from ACE-R; Montgomery-Asberg Depression
Rating Scale (MADRS); Apathy Evaluation Scale (AES); LEVEL 2—Sleep Disturbance—
Adult (PROMIS—SIleep Disturbance—Short Form). The statistical analyzes that conducted
is independent t-test, Pearson correlation; simple linear regression and MANOVA analyze.
Results: The cognitive scores are statistically significantly higher (p<0,001) in control group
comparing to ATD groups. AES scores are statistically significantly higher (p<0,05) in ATD
groups comparing to control group. PROMIS scores are statistically significantly higher in
ATD-In group (p<0,05) and Non-In group (p<0,01) comparing to control group. MADRS
scores are statistically significantly higher in ATD-In group (p<0,05) comparing to control
group. Conclusion: According to results cognitive performances show differences based on
the severity of apathy and depression syptoms. The decreas in severity of apathy and
depression succesfully preditcs the increase in cognitive performance. These results suggest
apathy and depression is related to cognitive functioning.

Key Words: Alzheimer’s, insomnia, apathy, depression, cognitive function
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INSOMNIA, APATi ve DEPRESYONUN ALZHEIMER HASTALARI ve SELIM
YASLILARDA KOGNITIF iSLEVLERE ETKIiSI

1. GIRIS

Alzheimer tip demans (ATD), gec yaslarda ortaya ¢ikan ve hafiza, kognitif beceriler,
dil islevleri ve giinliikk yasam becerilerine dair beyin fonksiyonlarini etkileyen ‘kronik’ ve
‘progresif ozellikli’ bir norodejeneratif bozukluktur (Kabeshita vd., 2017). Diinyada yash
niifusun artisina paralel olarak artan tim demansiyel hastaliklar arasinda, ATD bas1
cekmektedir (Landry & Liu-Ambrose, 2014). Yapilan projeksiyonlara gore, total demans
hastasi1 sayisinin, 2030 yilina kadar giincel rakamin ii¢ katina ¢ikarak, ortalama 65 milyona
ulasacagi; 2050 yilina kadar ise ortalama 115 milyona ulagacagi ve bu popiilasyonun % 60-
75’inin ATD hastalarindan olusacagi tahmin edilmektedir (Norton vd., 2014; Landry & Liu-
Ambrose, 2014).

Demansiyel hastaliklarin iilke ekonomileri tizerinde olduk¢a olumsuz etkileri
bulunmaktadir: Hastaligin tedavisi i¢in harcanan kaynaklar; hasta yakinin, demans hastasina
bakabilmek i¢in bir iste ¢aligmamast; hastaligin ileriki sathalarindaki bakimevi yatiglari ve
diger psikososyal bakim giderleri, ekonomik giderlerdeki dort ana alana tekabiil etmekte ve
hastaligin ciddiyeti ilerledikge, ekonomik yiik de iki ila dort kat aras1 artmaktadir (Landry &
Liu-Ambrose, 2014; Fleming vd., 2020). ATD vakalarinin ortalama yarisinda, modifiye
edilebilir risk faktorleri rol oynayabilmekte ve hastaligin baslangicint bir yil bile
geciktirebilmek, gelecekte hastaligin goriilme oraninda %11°lik bir azalmayla sonuglanabilir
goriilmektedir (Norton vd., 2014). ATD i¢in heniiz kesin bir tedavinin olmadigini da goz
oniinde bulundurdugumuzda, ATD i¢in risk faktorlerini belirlemek; hastaligin ortaya
cikmasmi geciktirmek ve ilerleyisini hafifletmenin 6nemi artmaktadir (Landry & Liu-
Ambrose, 2014) ve tam da bu noktada, uyku; apati ve depresif semptomlar, modifiye

edilebilir bir risk faktori olarak 6ne ¢ikmaktadir.



Uyku problemleri, primer bir bozukluk ya da komorbid semptom olarak milyonlarca
insan1 etkilemektedir. Uyku bozukluklar1 uykuya dalmakta giicliik; uykuyu siirdiirmekte
glicliik; erken uyanma; total uyku siiresinde azalma; uyku kalitesinden hosnutsuzluk; artmis
glindiiz uyuklamalar1 ve uyku verimliliginde azalma sekillerinden biri ya da bir ka¢1 seklinde
goriilebilir (Kabeshita vd., 2017; Landry & Liu-Ambrose, 2014). Uyku problemlerinin
semptom olarak, diinya ¢capindaki prevelans1 %30 iken (%9-12’si glindiiz uyuklamasi; %151
uyku kalitesinden hosnutsuzluk), insomnianin bir bozukluk olarak prevelansi ise %5-10
arasinda degismektedir (Yu vd., 2018; Chawla, 2020). Ek olarak, insomnia sikayeti olan
kisilerin ortalama %35’inde uyku bozukluklarimin ailesellik 6zelligi gosterdigi goriilmiistiir

(Palagini vd., 2014).

Uyku problemleri sadece sebep olduklari psiko-sosyal islev kayb1 ve yarattiklari is
giicli kayb1 agisindan degil; diger noropsikiyatrik ve kardiyovaskiiler rahatsizliklar ile olan
iligkileri bakimindan da 6nemli olmakla birlikte, uyku problemlerinin insiilin seviyesindeki
alterasyonlarla da iligkili olarak tip 2 diyabet icin risk faktdrii olabilecegine de isaret
edilmistir (Holingue vd., 2018). Son yillarda yapilan arastirmalar, insomnia ile depresyon,
panik bozukluk, anksiyete, alkol kullanimi arasinda gii¢lii iliskiye ve insomnianin bu
rahatsizliklarin yordayicisi olabilecegine isaret etmislerdir (Riemann vd., 2007; Johnson vd.,
2006; Weissman vd., 1997; Gong vd., 2020; Hertenstein vd., 2019; Zhu vd., 2021). ATD ve
diger demansiyel bozukluklarda da uyku problemleri sik¢a bildirilmekte ve ATD hastalarinin
yaklasik %40°1 bir uyku probleminden sikayetc¢i goriinmektedir (Montplaisir vd., 1995;
Moran vd., 2005). IB’nun beyinde yarattigi yapisal baglantisallik (SC = Structural
connectivity) ve fonksiyonel baglantisallik (FC = Functional connectivity) alterasyonlar1
acisindan yapilan arastirmalarda, IB’da duysal ve medyal motor alanlar, varsayilan mod ag1
(DMN = Default mode network) ve dikkat ¢ekerlik ag1 (SN = Salient network) alanlarinda
artmis kortikal kalinlik ve prefrontal kortekste ise azalmig kortikal kalinlik gézlenmistir
(Zhao vd., 2015). Yapilan bir fonksiyonel manyetik rezonans (fMRG) caligmasinda ise
insomnianin varliginda, sol inferiyor frontal girus ve orta temporal girus (MTG) bolgelerinde,
diisiik derece merkezliligi degeri bulunurken; sag prekuneusda ise artmis DC degeri
bulunmus ve bu bolgelerdeki alterasyonlarin, insomnianin klinik gostergeleriyle linear bir
korelasyonu oldugu ve DC degerleriyle Pittsburgh Uyku Kalitesi Indeksi (PUKI) skorlari
arasinda pozitif bir korelasyon oldugu gorilmiistir (Yan vd., 2018). Boylece, tim bu
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arastirmalar beyinde IB’na 6zgii kortikal hublarin mevcut oldugunu gostermistir (Koo vd.,
2017; Santarnecchi vd., 2018). Spiegelhalder ve arkadaslar1 (Spiegelhalder vd., 2013)
tarafindan yapilan gériintileme ¢alismasinda ise IB ile iliskili beyinde yapisal degisiklik

gozlenmemistir.

Uyku problemleri, demansin davranigsal ve psikolojik semptomlar1 alt alaninda
yarattig1 olumsuz etki bakimindan da 6nemli olarak, ATD’in derecesiyle de yakindan
iligkilidir (Kabeshita vd., 2017; Bliwise vd., 1995). Ek olarak, hafif kognitif bozukluk (HKB)
ve ATD’m klinik bir tablo olarak ortaya c¢ikmasindan oOnceki siiregte de insomnia,
noropsikiyatrik belirtiler ve subjektif sikayetlerin kendisini gosterdigi goézlenmistir
(Belleville vd., 2014). Son yillarda yapilan arastirmalar, insomnia ile ATD geligimi arasinda
cift yonlii bir iligki olabilecegine ve insomnianin ATD i¢in prodromun bir pargasi olmasinin
yaninda, ileride ATD gelisimi i¢in bir risk faktorii olabilecegine de isaret etmistir (Shi vd.,
2018). Ek olarak, Pubmed’de son on yilda insanlar lizerinde yapilan arastirmalari ele alan bir
gozden gegirme c¢alismasinda (Shamim vd., 2019), insomnianin ileride norodejeneratif bir
hastalik gelisimi i¢in 6nemli bir risk faktorii oldugu sonucuna isaret etmistir. Uykunun
fiziksel saglik, zihinsel performans ve kognitif rezervler tizerindeki 6nemli rolii g6z dniinde
bulunduruldugunda, uyku bozukluklar1 ile ATD interaksiyonu daha da énem kazanmakta
(Zimmerman vd., 2012; Shi vd., 2018, Joo vd, 2013 ). Bu bakimdan, preklinik ATD
evresindeki belirtiler ve risk faktorlerine yonelik calismalar, erken miidahale stratejileri

gelistirip, uygulamamiza olanak saglayabilir.

ATD gelisimi i¢in diger risk faktorlerini belirlemeye yonelik caligmalar depresyon,
depresif belirtiler, apati ve stres/olumsuz erken ¢ocukluk yasantilarinin (Lesuis vd., 2018)
roliine de isaret etmistir. Bu calismalardan bazilar1 6zellikle depresyonun, ileride ATD
gelisiminin bir yordayicisi olabilecegi sonucuna ulagsmisken (Green vd., 2003; Rapp vd.,
2006); diger baz1 aragtirmalar ise apatinin ATD gelisimi i¢in risk faktorii olduguna isaret

etmislerdir (Levy vd., 1998; Vloeberghs vd., 2018; Tagariello vd., 2009).

Arastirmalar, uyku ve depresyonun immiin sistem iizerindeki etkisine de dikkat
cekmistir (Ingiosi vd., 2013; Besedovsky vd., 2019; Miller, 2010). Buna gére, uyku
problemleri beyindeki ve periferdeki inflamasyonu artirma yoluyla, norodejeneratif
bozukluklar i¢in bir risk faktorii olusturuyor olabilir (Hurtado-Alvarado vd., 2013; Hurtado-

3



Alvarado vd., 2016; Irwin 2019). Benzer sekilde, depresyonun da ndroinflamasyonu artirarak,
kronik bir noro-inflamator duruma sebep olabilecegi de 6nerilmistir (Wager-Smith & Markou,
2011; Miller, 2010; Madeeh Hashmi vd., 2013). Bu bakimdan, ATD igin risk faktorii olarak
degerlendirilen tip 2 diyabet , depresyon, apati ve IB’nun ortak noktalar1 néroinflamasyona

yol agmalar1 olabilir.

1.1. Amac ve Onem

ATD hastaligina bir ag orgiisii sistemi bozuklugu (Kurakin & Bredesen, 2020; Brier
vd., 2014) agisindan yaklastigimizda ve uyku, apati, depresif semptomlar gibi faktorlerin
bellek konsolidasyonu ve genel fizyolojik saglik iizerinde oynadig: rolii diisiindiigiimiizde,
uyku problemleri ATD i¢in temel bir risk faktorii olusturuyor olabilir ya da ATD siirecinde,
heniiz belirgin kognitif yeti kayb1 baslamadan 6nceki en erken belirti olabilir. Bu bakimdan
uyku problemleri, apati ve depresyonun bellek fonksiyonlar1 {izerindeki etkisini ortaya
koymak, ATD hastalig1 riskine iligkin erken belirtileri belirlemek acisindan 6nemli olacaktir.
Bu aragtirmanin amaci insomnia bozuklugu, apati ve depresyon durumunun kognitif
islevlerle iliskisini incelemektir. Bu arastirmanin hipotezi 1B, apati ve depresyonun kognitif

fonksiyonlarla iligkili oldugu seklindedir.

1.2. Alzheimer Tipi Demans, Apati ve iInsomnia Bozuklugunda Tam Kriterleri

Yaglanma Enstitiisii ve Alzheimer Dernegi 2011 yilinda ATD ig¢in tan1 kriterlerinde
degisiklige gitmistir. Yeni belirlenen tani kriterleri ATD’1n bir spektrum iizerinde degistigini
ve erken, semptom goriilmeyen preklinik asama; hafif kognitif bozulmanin goriildiigii orta
asama ve demans semptomlarmin goriildiigii son asamadan olustugunu dikkate almistir.
ATD’ta goriilen kognitif yeti kaybini belirlerken hafiza bozuklugunu ilk ve tek en biiyiik
semptom olarak gdrme anlayis1 birakilmis ve kognisyonun diger 6geleri de dikkate alinmustir.
Ek olarak, ATD tanis1 konulmasinda biyomarkerlarin 6nemine de vurgu yapilmistir.

Yenilenen bu anlayis dogrultusunda belirlenen tani kriterlere gore, temel olarak:

mPreklinik Evre: Beyinde amiloid birikimi ve sinir hiicresine iliskin degisiklikler

olugmaya baslamis olabilir ancak heniiz belirgin klinik semptomlar goriilmez.



mHafif Kognitif Bozulma: Bu asamada, hafiza ve/veya diger diisiinme problemleri
kisinin yasina ya da egitimine gore daha yiliksek diizeyde olmakla birlikte, kiginin

bagimsiz hareket edebilme kabiliyetini etkilemez.

mAlzheimer Hastaligi: Hastaligin son agamasini olusturur ve bu agsamada hastaliga
dair belirgin semptomlar ortaya ¢ikar; hafiza problemleri, kelime bulmada giicliik ve
vizyospasyal problemler kisinin gilinliik islevlerini bagimsiz yerine getirebilme
becerisini bozacak diizeydedir (National Institute of Aging, Alzheimer’s Disease

Diagnostic Guidelines, 2011).

Bu bakimdan ATD siniflamasi i¢in 1) Muhtemel ATD, 2) Olasy/Miimkiin ATD, 3) ATD
patofizyolojik siireglerine iliskin kanitin oldugu muhtemel ya da olasy/miimkiin ATD
Onerilmistir. Bu siniflamalardan ilk ikisi klinik amagli olup, li¢ilincii siniflama ise bilimsel
arastirma amagli kullanim i¢in 6nerilmistir (Mckhann vd., 2011; Sperling vd., 2011; Jack vd.,
2011).

Diinya Saglik Orgiitii tarafindan yayimlanan Uluslararas1 Hastalik Siniflandirmasi 10.
Revizyon (ICD 10), hastaliklarin ve saglik sorunlarinin uluslararas1 kodlama ve siniflama
standardidir ve Tiirkiye’de resmi tani ve siniflama i¢in ICD-10 kriterleri baz alinmaktadir.
ICD-10’a gore demans, yiiksek kortikal islevlerden bir kagini (bellek, diisiinme, oryantasyon,
kavrama yetenegi, hesaplama, 6grenme kapasitesi, dil ve yargilama kabiliyeti) bozan, kronik
ya da progresif 6zellikli bir beyin hastaligidir. Kognitif yeti kaybina emosyonel kontrolde,
sosyal davraniglarda ve motivasyonda bozulma da eslik eder ve bu belirtiler demanstan dnce
ortaya c¢ikabilir. Bilinglilik kapali degildir. ATD ise karakteristik noropatolojik ve
norokimyasal o0zellikli, primer dejeneratif serebral bir hastaliktir. Hastalik baslangici
genellikle sinsidir ve yillar icerisinde yavas fakat diizenli bir sekilde ilerler. Ge¢ baslangich
ATD 65 yas sonrasinda ortaya ¢ikar ve bellek problemleri temel 6zelligi olarak yavas ilerler.
ICD temelinde, demansin ve ATD’1n bellek disindaki diger kognisyonlar {izerindeki etkisi de
dikkate alinmaktadir (World Health Organization, ICD 10th Revision, 2016).

ATD tanis1 i¢in Ruhsal Bozukluklarin Teshis ve Istatistik El Kitab1 5. Bask1 (DSM-5)
(Amerikan Psikiyatri Asosiyasyonu, 2013), Hastaliklarin Uluslararast Siniflamast (ICD)

belirledigi dlgiitler esas alinmakta ve demansin derecelendirilmesi icin ise Klinik Demans



Evrelendirme Olgegi (CDR = Clinical Dementia Rating Scale)’ne basvurulmaktadir. Temel
olarak demans tanisi, edinilmis yeti kaybi ile iliskilidir ve kisinin fonksiyonun, daha 6nceki
fonksiyon diizeyine gore diisme gostermis olmasi ve yeti kaybi sebebinin gelisimsel
hastaliklardan ileri gelmis olmamasi gerekmektedir. DSM-5’te demans Major Norokognitif
Bozukluk ve Hafif Norokognitif Bozukluk olarak yeniden tanimlanmistir. Major
norokognitif bozukluk demansa karsilik gelirken; hafif ndrokognitif bozukluk, hafif kognitif
bozukluga karsilik gelmektedir. DSM-5’e gore tani kriterleri sunlar1 icermektedir:

A. Kisinin bir ya da birden fazla kognitif alanda (kompleks dikkat, yiiriitiicti islevler, dil,
o0grenme ve hafiza, algisal-motor ya da sosyal kognisyon) daha 6nceki performans diizeyine

gore belirgin diisme olduguna dair kanit olmasi, asagidakilere dayanarak:

1. Kisinin kendisi, bilgi sahibi yakin1 ya da klinisyenin kognitif islevlerde belirgin diisme

olduguna dair endisesi

2. Kognitif performanstaki belirgin bozulmanin, tercihen standardizasyonu yapilmis bir
noropsikolojik testle ya da yoklugunda, baska bir nicel klinik degerlendirme ile

belgelendirilmesi.

B. Kognitif yeti kaybi giinliik aktivitelerdeki bagimsizlig1 etkiler (sdyle ki, en azindan,
faturalar1 6deme ya da alinan ilaglar1 idare etme gibi giinliik hayata dair kompleks

aktivitelerde yardima ihtiya¢ duyma).

C. Kognitif yeti kayb1 sadece deliryumun varliginda ortaya ¢ikmaz.

D. Kognitif yeti kayb1 baska bir ruhsal ve zihinsel hastalik tarafindan daha 1yi agiklanamaz.
Belirtiniz:

m Davranissal bozukluk bulunmuyor: Kognitif yeti kaybina klinik a¢idan belirgin bir

davranigsal bozukluk eslik etmez

m Davranissal bozukluk bulunuyor (tiirlinii belirtiniz): Kognitif yeti kaybina klinik
acidan belirgin bir davranigsal bozukluk eslik eder (6rnegin; psikotik belirtiler,
duygudurum bozukluklari, ajitasyon, apati ya da diger davranigsal semptomlar)

ornegin, major depresif bozukluk ya da sizofreni.



Muhtemel major kognitif bozukluk (demans), ndropsikolojik testler araciligiyla
hafiza/6grenme ve diger bes kognitif alandan en az birinde de ilerleyici bir yeti
kaybinin oldugu ortaya kondugu takdirde de konulabilmektedir (Amerikan Psikiyatri
Asosiyasyonu, 2013; Cece & Shifu, 2015).

CDR hasta yakini ve hastanin kendisiyle yapilan yar1 yapilandirilmig bir goriisme ile
demans1 derecelendirmek i¢in kullanilan bir ara¢ olarak demansi alti farkli kognitif ve
davranigsal alan (bellek, oryantasyon, yargilama, problem ¢ézme becerisi, ¢evreyle iliskiler,
hobilere iligskin performans ve 6zbakim) lizerinden degerlendirir. CDR’e gére ATD evreleri
0-3 arasinda degisim gosterir: demans bulunmuyor (CDR = 0), demans siiphesi (CDR = 0.5),
HKB (CDR = 1), orta seviye bozulma (CDR = 2), agir seviye bozulma (CDR = 3) seklinde
simiflandirilir (Samtani vd., 2014).

Ozet olarak, etiyolojik agidan tanimin kesinligi, klinik verilere, ndropsikolojik testlere
ve biyomarkerlar dayanarak muhtemel ya da miimkiin seklinde tanimlanabilir (Sachdev vd.,
2014). Noropsikolojik test performansi agisindan, HKB/muhtemel ATD durumunda testteki
performansin, normatif ortalamadan 1-2 standart sapma daha diisiik olmasi ya da 3.-16.
yiizdelikler arasinda yer almasi beklenirken; ATD’ta ise en az 2 SS diismiis olmas1 ve 3.

ylzdeligin altinda yer almas1 beklenmektedir (Sachdev vd., 2014).

Uyku bozukluklarinin tanilamasi ve smiflandirilmasinda ICD-10 ve DSM-5
kullanilmaktadir. DSM-5 (Amerikan Psikiyatri Asosiyasyonu, 2013) insomniay1 klinik bir
tablo olarak Insomnia Bozuklugu (IB) seklinde tanimlamaktadir. Buna gore, kisi
uyuyabilmek i¢in uygun sartlara ve yeterli siireye sahip oldugu halde uyuyamaz; uykudaki
bozulma kiside yiiksek stres yaratir ve sosyal, mesleki, akademik, davranigsal vb. alanlarda
islevsizlige sebep olur. IB’nda, uykudaki bozulma a) uykuya dalmakta giicliik; b) uykuyu
stirdiirmekte giicliik, gece sik uyanma ya da uykuya déonmekte giicliik; c) sabah c¢ok erken
uyanmaya ragmen, uykuya donmekte giicliik sekillerinde ortaya ¢ikabilir ve bu belirtilerin
en az 3 ay siirmesi gerekir (Amerikan Psikiyatri Asosiyasyonu, 2013). ICD-10 tarafindan ise

IB, uykuyu baslatma ve uykuyu devam ettirmede rahatsizlik olarak tanimlanmaktadir.

Klinik olarak apati i¢in tan1 kriteri temelde {i¢ alan {izerinden ilerler: Hedef odakli

davranista (¢caba harcama, aktivite planlama, bagimsiz girisimler) azalma; hedef odakl



diisiinmede (yeni deneyimler 6grenme, kisisel problemler hakkinda endise etme) azalma;
hislerde azalma (degigsmeyen affekt, duygusal tepki kaybi) ve bu etkilerin herhangi bir madde
kullanim1 ya da bilingli bir se¢im sebebiyle ortaya ¢ikmiyor olmasi (Ishizaki & Mimura,

2011).



2. LITERATUR

2.1. Yaghhk Doneminde Norodejenerasyon ve Norokognisyon
2.1.1. Selim yaslanma ve norodejenerasyon

Yaglanma, ATD i¢in en biiyiik risk faktoriinii olusturuyor. Buna gore, 65+ yas
kisilerin ATD’a yakalanma orant %5-10 iken; 85+ kisiler icin ise %40’lara kadar
cikabilmektedir (Kalem vd., 2003; Kawas vd., 2000). ATD*“nin yasla olan iliskisi dolayisiyla,
normal yaslanma sirasinda beyinde meydana gelen yapisal, fonksiyonel ve norokognitif
degisiklikleri anlamak, ATD’a yakalanmis beyni anlamamiza 6nemli bir katki saglayabilir
(Suzuki vd., 2019). Boylece, normal yaslanmanin bitip noérodejenerasyonun basladigi siniri

ve ikisi arasindaki kesisim noktalarini tespit edebiliriz.

Yaglanmayla birlikte, saglikli beyinde bile belirli yapisal ve fonksiyonel alterasyonlar
olugsmaya baglamakta. Bu alterasyonlardan 6ne ¢ikanlar voliim kaybi/atrofi, amiloid beta (Af)
seviyesindeki degisiklikler, glukoz metabolizmasindaki degisiklikler, néron bazindaki
degisiklikler ve norokognitif becerilerde degisikliklerdir. Yapilan goriintiileme
calismalarinda lateral ve medyal temporal lob (MTL) [ hipokampus, entorhinal korteks];
frontal korteks; medyal paryetal korteks olmak iizere gri maddede bolgesel bazli volim
azalmasi tespit edilmistir (Fjell vd., 2014; Dickerson vd., 2011; Dickerson & Wolk, 2012;
Leech & Sharp, 2014; Good vd., 2001; Grau-Rivera vd., 2020; Huang vd., 2012; Inui vd.,
2017; Lo vd., 2014; Mander vd., 2013; Suzuki vd., 2019). Bolgesel serebral voliim ve doku
konsantrasyonuna yonelik yapilan bir voksel tabanlit morfometrik ¢alismada, bilateral bir
sekilde pariyetal lob ve prefrontal gri madde voliimiinde yasin artmis voliim kaybina etkisi
tespit edilmistir (Good vd., 2001). Yasla iliskisi bakimindan, total kortikal voliim azalmasi
yirmili yaglardan itibaren linear gergeklesirken; entorhinal korteks, lingual korteks ve
hipokampus bolgelerinde 50 ve 60 yas itibariyle daha radikal bir diisiis gostermektedir, (Fjell
vd., 2009; Fjell vd., 2012; Fjell vd., 2014b; Schuff vd., 2012; Harada vd., 2013; Fotenos vd.,
2005). Bu bolgelerde 50+ yasla meydana gelen ani diisiis, bu bolgeleri ATD gelisimi i¢in
kirilgan hale getiriyor olabilir. Yapilan bagka bir MRG c¢alismasinda, erken yetiskinlikten
yaslilifa uzanan siirecte, dnce tiim beyin atrofisi ve orta yasla birlikte beyaz cevher atrofisi

goriilmiis ve ATD baglangicinin hizlanan atrofiyle iliskili oldugu gortilmiistiir (Lu vd., 2017b).



Artan yasla birlikte, beyaz cevher entegrasyonunda da volim kaybi meydana
gelmektedir. Genel olarak, beyaz cevher atrofisinin, gri madde atrofisine gore daha yogun
oldugu ve ozellikle bolgesel sekilde gerceklestigi tespit edilmistir (Meier-Ruge, 1992;
Madden vd., 2009; Harada vd., 2013). Bununla birlikte kortikal voliim, grifikasyon ve
kortikal yiizey alanmi faktorlerinin her birinin beyaz cevher agisindan, yasla negatif

korelasyonu oldugu da goriilmiistiir (Hogstorm vd., 2013).

Boylamsal ¢alismalara ek olarak, bir ¢ok kesitsel arastirmada da serebral kortekste
total ve bolgesel olarak gerceklesen voliim kayiplarinin, yaglanmayla negatif korelasyonu
oldugu ve oOzellikle kortikal kalinlik ile yas arasindaki negatif korelasyonun tiim beyin
bolgeleri icin gegerli olduguna isaret edilmistir (Fjell vd., 2014a; Fjell vd., 2014b). Kortikal
voliim azalmasi yaghilikta tiim beyin bolgelerinde goriilmekle birlikte, 6zellikle fronto-
temporal alanlarin yaglanmanin etkilerine daha agik oldugu anlasilmaktadir. Artan yasla
birlikte, ndéron sayisi, néron biiyiikliigii, dendrit uzunlugu, dendrit arborizasyonu, dendrit
kompleksitesi ve sinaptik yogunlukta degisiklikler meydana gelmekte (Lim vd., 2014; Terry
& Katzman, 2001; Benavides-Piccione vd., 2013). Noron ve sinaptik aktivitede meydana
gelen degisimler, bolgesel AP birikimini de etkileyerek yasliliktaki belirli beyin bdlgelerini
ATD i¢in yatkin hale getiriyor olabilir (Lim vd., 2014; Bero vd., 2011; Cirrito vd., 2005).

Artan yagla birlikte, beyinde AP birikimi ve AP temizliginde degisiklikler meydana
gelmektedir (Ingiosi vd., 2013). Artmis AP yiikii, HKB ve ATD hastaliklarinda da goriilen
bir noro-patolojidir. Saglikli yaslilarin korteksinde, daha geng kisilere gore %20-30 oraninda
daha fazla A birikimi oldugu ve buna, daha yogun hipokampal ve gri madde voliim kaybinin
eslik ettigi goriilmiistiir (Rodrigue vd., 2009; Pike vd., 2007). Yapilan ¢aligmalarda, selim
yasllarda atrofinin MTL disindaki bolgelerde gerceklestigi gozlenmistir (Fjell vd., 2010;
Schott vd, 2010; Fjell vd., 2014a; Fjell vd., 2014b; Dickerson & Sperling 2008).

Histopatolojik ¢aligmalarda tau patolojisinin, beyinde AP patolojisinden daha 6nce
olustugu gozlenmistir. Yasla olan iligskisi bakimindan da tau patolojisi, yasla giiclii sekilde
iliskili iken; AP patolojisi orta derecede iligkili bulunmustur (Fjell vd., 2014a; Braak & Braak,
1991). Genel olarak, anatomik acidan MTL boélgesiyle kisitli p-Tau patolojisinin, ATD ile
iligkili atrofi ve erken ndrokognitif semptomlarla daha iyi ortiismekte oldugu Onerilmistir,

(Fjell vd., 2014a; Fjell vd., 2014b; Desikan vd., 2011; Desikan vd., 2012; Nelson vd., 2009).
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Ozetlemek gerekirse, saglikli sekilde yaslanan beyinde gerceklesen serebral korteks
atrofisi ve ATD gelisiminin erken belirteci tiirlindeki atrofi arasindaki farklar, saglikli
yaslanan beyinde AP yiikii-serebral voliim azalmasi korelasyonu, yasla birlikte stabil devam
ederken ve MTL u (6zellikle de enthorhinal korteks) kapsamazken; demansin erken isareti
oldugunda ise HKB/ATD-serebral atrofi korelasyonu MTL ve lateral temporal lobu

kapsamaktadhir.
2.1.2. Selim yaslanma ve norokognitif degisiklikler

Yaglanmayla birlikte belirli norokognitif becerilerde asagi yonde bir degisim
gerceklesir: Norokognitif yeti kaybmin gergeklestigi beceriler arasinda islemleme hizi;
dikkat alaninda, segici dikkat ve bolinmiis dikkat; hafiza alaninda isler bellek, epizodik
bellek (yasam boyu linear diisiis gosterir), semantik bellek (daha ge¢ yaslarda diismeye
baslar), yeni bilgi 6grenme ve hafizaya kaydetme, bilgiyi geri cagirma; vizyospasyal alanda,
gorsel yeniden insa; dil alaninda karsilagtirma yoluyla gorsel adlandirma, obje adlandirma
(70+) ve sozel akicilik; yiriitlicii islevler alaninda ise soyut diisiinme, mental esneklik,
problem ¢6zme, otomatik yanit inhibisyonu, organize olma/planlama ve akil
yiiriitme/muhakeme (40+) becerileri yer almaktadir (Harada vd., 2013; Salthouse, 2003;
Wecker vd., 2000; Kloj¢nik vd., 2017).

Yaglanmaya ragmen norokognitif yeti kaybinin gerceklesmedigi islevler de
bulunmaktadir. Yaglanma karsisinda stabil kalan beceriler arasinda basit isitsel dikkat; kisa
stireli hafiza; ortiik bellek; prosediirel bellek; kelime dagarcigi; halihazirda &grenilmis
bilginin korunumu; vizyospasyal alanda obje tanima, spasyal algilama ve nesnelerin
lokasyonunu anlama; yiiriitiicii islevler alaninda ise benzerlikleri algilama ve deyim/atasozii

tanimlama becerileri yer almaktadir (Harada vd., 2013; Salthouse, 2003; Wecker vd., 2000).
2.2. Yashlik Doneminde Uyku ve Kognitif Fonksiyonlar

2.2.1. Yashlik doneminde uyku problemleri

Uyku oriintlisi ve uykunun yapisi, dogumdan yetiskinlige uzanan her gelisim
asamasinda, artan kronolojik yasin ve maturasyonun etkisiyle degisime ugramaktadir. Uyku
temel olarak, hizl1 goz hareketlerinin eslik etmedigi (NREM = Non-rapid eye movement) ve

hizli g6z hareketlerinin (REM/paradoksal uyku = Rapid eye movement) goriildigi
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evrelerden olusur. NREM uykusu da kendi iginde evre 1 (N1), evre 2 (N2) ve evre 3 (N3)
olmak {iizere ii¢ evreden olusur. Evre 1 uyanikliktan uykuya gecis siirecidir ve uyku
ylizeyseldir, kisi kolayca uykudan uyanabilir. Bu evre tiim gece uykusunun %2-5’ini
olusturur; 1-7 dakika arasi siirer ve yavas goz hareketleri eslik eder. Evre 2, orta derinlikte
uykunun gorildiigii evredir ve tiim gece uykusunun %45-55’ini olusturur; yaklagik yirmi
dakika siirer. Bu evrenin uyku fizyoloji acisindan 6nemi, K kompleksi ve uyku igciklerinin
goriilmesi ve goz hareketlerinin goriilmemesidir. Bunlara diismiis metabolik aktivite (diisiik
kan basinci, diismiis kardiyak aktivite, azalmis mide salgis1 vb.) eslik eder. Evre 3 ise derin
uykunun goriildiigii evredir. Bu agamada kisinin uykusundan uyanmasi oldukea giigtiir ve kas
aktivitesi iyice diigmiistiir. Bu evrenin tipik 6zelligi, yavas dalga uykusunun (SWS = Slow
wave sleep) gozlenmesi ve tipik olarak goz hareketlerinin gézlenmemesidir. N3, tiim gece
uykusunun %10-25’ini olusturur ve gecenin basinda REM’e gbre orani daha fazladir. Bunlara
karsilik, REM uykusu ise riiya goriilen evreyi olusturur. Bu evrede tipik olarak, kas aktivitesi
ve tonusu diigsmiis olmakla birlikte, fizyolojik ve metabolik aktivite artmigtir. REM, tiim gece
uykusunun %?20-25’1ni olusturur ve gecenin ilerleyen saatlerinde N3’e orani daha fazladir.
Bu dort asama tam bir uyku dongiisiinii olusturur ve bir dongiiniin tamamlanmasi yaklasik
60-120 dakika arasi stirer ve bir gecede birden ¢ok dongii gergeklesir. (Ttirk Toraks Dernegi,
2012; Bah vd., 2019; Mander vd., 2017; Desseilles vd., 2008).

Artan yagla birlikte hem uykunun evreleri ile ilgili hem de yapisiyla ilgili degisiklikler
meydana gelmektedir (O’Byrne vd., 2014). Bu anlamda toplam uyku siiresi (TST = Total
sleep time); uyku verimliligi; uykuya gectikten sonra uyanmik gegen siire (WASO =
Wakefulness after sleep onset); REM yiizdesi; REM latansi; N1 ve N2 yiizdesi ve SWS
yiizdesi ile ilgili bir¢ok arastirma yapilmistir. 1973-2003 yillar1 arasinda uyku-yas iliskisine
dair yapilan arastirmalarin Ohayon (2004) tarafindan meta-analizinin yapildig1 ¢aligma, bu
iliskiye dair oldukg¢a ayrintili sonuglar ortaya koymustur (Ohayon vd., 2004). Meta-analiz
sonuglar1, TST ile yas arasinda negatif bir korelasyona isaret etmistir, ancak bu korelasyon
geng yetiskinler ile orta/ileri yaslilar arasinda gecerli olurken; 60+ yas grupta artan yas ile
TST arasinda korelasyon goriilmemistir. Bu da TST’nin 60+ yasta belirgin ve siddetli bir
diisme yasanmadigini géstermekle birlikte, arastirmada linear bir sekilde her on senede 10
dakika azaldig1 sonucuna ulasilmistir (Ohayon vd., 2004). Meta-analiz sonuglarina gore,

uyku verimliligi; SWS yiizdesi; REM yiizdesi ve REM latansi ile yas arasinda negatif bir
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korelasyon bulunmustur. Buna gore, yas arttik¢a uyku kalitesi tiim yaglilik boyunca diismeye
devam ederek ve uyku verimliligindeki diisiisiin 40+ yasta daha belirgin hale gelerek; her on
senede %3 diisme gosterdigi sonucuna ulasilmistir. SWS yiizdesi ise artan yasla birlikte
linear bir diisme gostermis ve her on senede %2’lik diisme gergeklestigi goriilmiistiir. REM
yilizdesi ve REM latansinin ise miitevazi bir diisiis gosterdigi ve %4 liikk disiisle, 6zellikle
geng yetiskinler ile 60+ yas iistlii grup karsilastirildiginda gecerli oldugu tespit edilmistir.
Bunlara karsilik uyku latansi; WASO; N1 yiizdesi ve N2 yiizdesi ile yas arasinda pozitif bir
korelasyon bulunmus ve artan yasla birlikte WASO, N1 ve N2 yiizdesinin de arttigi
goriilmiistiir. Buna gore, artan yagla birlikte, uyku latansinda progresif bir artis oldugu ve
ozellikle 65+ yasta bu artisin daha belirgin hale geldigi goriilmiistiir. WASO’daki artigin ise
30+ yas itibariyle her on senede 10 dakika azaldig: tespit edilmistir. N1 yiizdesinin 60-65+
yas itibariyle daha belirgin artarak, 20-70 yaslar1 arasinda %35’°lik bir artma oldugu; N2
yilizdesindeki artisin ise 60-65+ yas itibariyle daha belirgin hale gelerek, 20-70 yaslari
arasinda %>5’lik bir artis gosterdigi sonucuna ulagilmistir. (Ohayon vd., 2004).

Yashlikta degisen uyku oriintiilerine ek olarak, yasli niifusun %50’si IB semptomlar:
bildirirken; %5-20’si obstriiktif uyku apnesi tani kriterlerini karsilamaktadir (Sexton vd.,
2020; Tsapanou vd., 2020). Yashlikta gdzlemlenen IB semptomlari arasmda uykuyu
korumada giigliik; gece uykusu sirasinda sik uyanma; uyku siiresinde kisalma ve artmig
glindiiz uyuklamasi yer almaktadir (Fetveit, 2009). Yash niifusta yapilan bir arastirmada,
kisalmisg TST ile yasa bagl yiikselmis voliim kayb1 ve diismiis kognitif beceri arasinda bir
iligski bulunmustur (Lo vd., 2014). Sirkadyen aktivite driintiisiine iligskin yapilan bir ¢alismada
ise yas ile sirkadyen islev bozuklugu arasinda bir iliski bulunmus ve sirkadyen sistem ritm
dayanikliliginin azalmasinin, gelecekte demansa yakalanma i¢in bir risk faktorii oldugu
sonucuna ulasilmistir (Musiek vd., 2018; Tranah vd., 2011). Ek olarak, yaslilarda goriilen
par¢alanmis uykunun kognitif becerilerdeki diisiis ve ATD gelisimi i¢in bir risk faktorii

olduguna isaret edilmistir (Lim vd., 2013a).

Yukaridaki arastirmalar birlikte ele alindiginda, yaslilikta goriilen uyku sorunlari

sebep olduklart islev kayb1 ve ATD gelisimi i¢in bir risk faktorii olabilir.

2.2.2. Yashhk doneminde uyku ve norokognisyon iliskisi
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Uykunun fizyolojik rolii, bilimsel olarak hala tiim boyutlariyla ortaya konulmamis
olsa da fizyolojik saglik (bagisiklik sistemi; inflamasyon; kalp sagligi;; metabolik
fonksiyonlar; agr1; kronik rahatsizliklar) ve norokognitif siirecler {lizerinde etkili oldugu
bir¢cok arastirmada isaret edildi (Bah vd., 2019; Cross vd., 2019). Literatiiriin isaret ettigi
lizere, yaslanmayla birlikte uyku yapilanmasinda ve bellekte degisiklikler meydana

gelmektedir (Guarnieri vd., 2012; Fetveit, 2009).

Simdiye dek yapilan caligmalarda uyku deprivasyonu, uyku kisitlamasi ve uyku
diizensizliklerinin genis bir yelpazeyi kapsayacak sekilde nérokognitif islevlerde bozulmaya
sebep oldugu ortaya konmustur. Bozulmus gece uykusuna ek olarak, giindiiz uyuklamasinin
da kognitif yeti kaybi; oryantasyonda bozulma; azalmis islemleme hizi; dikkatte bozulma
ile yakindan iliskili oldugu ve kognitif yeti kaybinin basladiginin erken bir isareti olabilecegi
onerilmistir (Tsapanou vd., 2020; Bah vd., 2019; Cross vd., 2019).

Uykuyla iliskisi bakimindan en ¢ok ¢alisilan konularin basinda bellek konsolidasyonu
yer almaktadir. Bellek konsolidasyonu, bilgi kazanimi ve sonrasinda bilgiyi hatirlama
arasinda gerceklesen, yeni bilginin kazanimi, korunumu ve biitlinlestirme siirecidir. Bellek
konsolidasyonu en etkin sekilde, uyku sirasinda gergeklesir ve bu isleme uyku-bagimli bellek
konsolidasyonu (SDC = Sleep dependent memory consolidation) adi verilir. SDC, eski
Ogrenilen bilgilerin yeni 6grenilen bilgiler tarafindan bozulmasini da engelleyen bir biligsel
1slemleme siirecidir (Pace-Schott & Spencer, 2015). Uyku, SDC ve 6grenme arasindaki iliski
bakimindan uykunun bozulmasi, SDC’nin bozulmasma ve sonucunda da &grenme ve
hafizanin bozulmasina sebep oluyor gortinmektedir (Bah vd., 2019; Pace-Schott & Spencer,
2015). Baz1 arastirmalar uyku evreleri ile SDC arasindaki iliskiye dikkat ¢cekmistir. Buna
gore SWS; REM uykusu; N2 ve uyku igcikleri 6grenme ve hafiza tizerinde etkili olmaktadir.
SWS ile deklaratif bellek konsolidasyonu arasinda; prosediirel bellek ile N2 ve REM uykusu
arasinda; uyku igciklerinin yogunlugu ile sozel hafiza arasinda ve TST; NREM uykusu siiresi
ile bellek konsolidasyonu bir iligski olduguna isaret edilmistir (Bah vd., 2019; Lu & Goder,
2012; Backhaus vd., 2007; Walker vd., 2002; Lafortune vd., 2014; ismail vd., 2009; La vd.,
2019; Mander vd., 2013; Mander vd., 2015). Yapilan ¢alismalarda uyku deprivasyonu,
kisitlanmus uyku ve IB ile kognitif problemler arasinda bir iligki tespit edilmistir. Buna gore,

uyku deprivasyonu durumlarinda genel dikkat, psikomotor dikkat, isler bellek bozulurken ve
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tepki siiresi uzarken; kisitlanmis uykuda da benzer etkiler goriilerek, alt1 saatlik uykunun
psikomotor dikkatte bozulmaya sebep oldugu; bes saatlik uykunun ilgili alandaki islev
bozulmasini daha da artirdig1 ve bes gece tist iiste gergeklesen dort saatlik uykunun ise ilgili
alandaki yeti kaybinin, bir gecelik uyku telafisi ile yerine konulamayacak kadar bozdugu
sonucuna ulasilmistir (Van Dongen vd., 2003; Yoo vd., 2007; Bah vd., 2019). Ozellikle iB’na
odaklanan calismalarda ise iB ile dikkat siiresi; yiiriitiicii islevler; sozel akicilik, s6zel bilgi
islemleme; sozel hafiza, isler bellek, epizodik bellek ve yeni epizodik bilgilerin
formasyonunda bozulma arasinda iliski bulunmustur. Bu da IB nun 6zellikle bellek ve frontal
lob iizerindeki etkisine isaret etmektedir (Di Meco vd., 2014; Tsapanou vd., 2020; Cross vd.,
2019; Sexton vd., 2020; Yoo vd., 2007). Uykunun hafiza kodlamas1 (6grenilen bilgiyi
sekillendirerek kaydetme siireci) ve yeni 6grenilen bilgiler lizerindeki etkisine dair yapilan
bir calismada, uyku deprivasyonun ndronal ve davranissal aktiviteyi bozarak, ertesi giin
icinde maruz kalinan yeni deneyimlerin hafizaya kaydedilmesini engelledigine isaret
edilmistir. Tek bir gecelik uyku deprivasyonun bile epizodik bellek formasyonu sirasinda
olusan hipokampal aktiviteyi bozma yoluyla yeni bilgi kazanimin1 olumsuz etkiledigi
onerilmistir. Ozellikle, frontal lob yapilarinm, uyku deprivasyonu olan kisilerin hafiza
kodlamasi basarisin1 yordadigi énerilmistir (Yoo vd., 2007; Qui vd., 2016; Kent vd., 2017).
Ozellikle on iki y1ldan az egitim diizeyine sahip kisilerde, uykuya dalma ve uykuyu devam
ettirmedeki sorunlarin norokognitif becerilerde daha yiiksek bir diismeye sebep oldugu
sonucuna ulasilmis ve bu bakimdan, uyku sorunlari ve diisiik egitim diizeyi interaksiyonunun,
HKB/ATD i¢in artmis risk olusturabilecegine dikkat cekilmistir (Zimmerman vd., 2012;
Bubu vd., 2017; Dzierzewski vd., 2018; Iso-Markku vd., 2022).

Uyku ve kognitif yeti kaybmmin ATD ile iligkisine yonelik c¢alismalarda,
parcalanmig/boliinmiis uykuyunun nérokognitif becerilerde %22’lik bir diisiise sebep olarak,
parcalanmis uykunun ATD gelisimi agisindan bir risk faktorii olabilecegi ve ATD vakalarinin
yaklasik %15’inin uykuyla ilgili sorunlara atfedilebilecegi 6nerilmistir (Bubu vd., 2017; Lim
vd., 2013a).

Sonu¢ olarak, uyku ve kognisyon arasindaki iliskinin altinda yatan birden ¢ok
mekanizma olabilir (Bombois vd., 2010): Uyku rahatsizliklar1 ndral yolaklar1 ve sinaptik

plastisite siireglerinin diizglin caligmasini sekteye ugratiyor olabilir. Uyku deprivasyonu
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beyindeki AP konsantrasyonunu artirtyor olabilir (Spira vd., 2013). Azalmis uyku verimliligi
noroinflamasyonu artirma ve hipokampal bdlgede norojenesisi bozma yoluyla,
norodejenerasyona sebep oluyor olabilir (Kent & Mistlberger, 2017). Uyku ve sirkadyen ritm
bozukluklar1 (SCRD = Sleep and circadian rhythm disruption) ve melatonin salgilanmasi ve
hipokampal fonksiyonu bozarak; azalmis asetilkolin diizeyi de uyku ve hafiza siireclerini
bozarak 6grenme ve hafiza becerilerine zarar veriyor olabilir (Yaffe vd., 2014). Tiim bu
siireclerden biri ya da bir ka¢1 da ileride HKB/ATD gelisimi i¢in bir yatkinlik yaratiyor

olabilir.

2.3. Insomnia, Norodejenerasyon ve Alzheimer Tipi Demans iliskisi
2.3.1. Uyku ile sinaptik aktivite, Ap ve p-Tau iliskisi

Beyin i¢in uyku esansiyel ve bilindigi kadariyla yeryliziinde uyumayan bir canli tiirii
bulunmuyor. Meyve sinegi (Drosophila melanogaster), zebra balig1 (Donis rerio), fare, sican
ve kedilerin de dahil oldugu bir ¢ok farkli hayvan modeli {izerinden de ortaya konuldugu
sekliyle uyku, hafiza konsolidasyonu ve 6grenme; beyin ve sinir sistemi gelisimi; sinaptik
yeniden sekillendirme (sinaptik plastisite) agisindan kritik rol oynamaktadir (Wang vd.,
2011).

Sinaptik plastisite ile olan iligskisi bakimindan uyku, noral devrelerin yeniden
sekillendirilmesi, ndral ag Orgiisiiniin optimizasyonu ve sinapslarin organizasyonunu
saglayan kritik bir plastik siiregtir. Uyaniklik siirecindeki sinaptik ortam sebebiyle
gerceklesmeyen sinaptik plastisite uyku sirasinda, énem arz eden sinapslar1 selektif bir
sekilde gliclendirip; esansiyel olmayan sinaptik baglantilar1 ise yikma seklinde
gerceklesmektedir. Sinaptik plastisite, optimal ag orgiisti baglantilarin1 korumak adina, giin
icinde maruz kalinan yeni bilgiyi bir dnem sirasina koyar ve bilgiyi beyindeki kisitli alana
sigabilecek sekilde komprese eder/sikistirir. Bu bakimdan, memelilerde uyku siiresi,
norolojik gelisimin en yogun ve hizli oldugu yaslarda en yiliksek diizeydedir ve sinir

sisteminin matiirasyonu i¢in kritiktir (Wang vd., 2011; Gorgoni vd., 2020 ).

Sicanlarla yapilan c¢alismalarda, uyku deprivasyonunun beyin plastisitesinin
bozulmasina sebep oldugu ve sonucunda 6grenme, kognitif yetiler ve davranigsal bakimdan

uzun siireli olumsuz sonuglar dogurdugu goriilmiistiir (Maquet 2001; Cirelli, 2012).
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Transgenik fare ile yapilan bir bagka caligmada ise 4 saat/8 hafta uyku kisitlamasi, 6grenme
ve hafizada anlamli oranda bozulmayla ve tau fosforolizasyonundaki diismeyle iligkili
bulunmustur (Qiu vd., 2016). Baska bir ¢calismada ise uykunun yerine konulmasinin, amiloid
prekiirsor protein (APP) bagl sinaptik anomalileri ve AP yiikiinli azalttig1 goriilmiistiir. AP
yiikiinli etkileyen faktorlerden biri olarak uykunun roliine de dikkat ¢ekilmistir. Uyku-
uyaniklik stireclerindeki farkli sinaptik aktivite farkliliginin, interstitial sivi (ISF = Interstitial
fluid) AP diizeyini etkileyebilecegine isaret edilmistir. Uykunun roliiniin, uyanikligin sinaptik
glicte net artisla, uykunun ise sinaptik giicte net diisiisle ilgili olmasi1 yoluyla olabilecegi ifade
edilmistir (Kang vd., 2009). Sinaptik aktivite ile beyin-omurilik sivist (BOS) AP seviyeleri
arasindaki iliskiye dair yapilan bir baska c¢alismada ise ISF AP seviyesinin, dakikalardan-
saatlere uzanan bir zaman ¢izelgesindeki sinaptik aktivite tarafindan direkt ve dinamik
sekilde etkilendigi gdsterilmistir. Bu bakimdan, sinaptik aktivitenin AP metabolizasyonu ve
bolge oOzelinde AP birikimini etkileyerek, norodejeneratif siireci modiile edebilecegi
onerilmistir (Cirrito vd., 2005; Iliff vd., 2012). Bu noktada uykunun sinaptik aktivite

tizerindeki rolii, evrimsel agidan tiirler arasinda korunmus gortinmektedir.

Sinaptik aktiviteye ek olarak, kronik uyku deprivasyonun mikrogliay1 da aktive ettigi
ve bu sekilde kronik uykusuzlugun siirekli bir mikroglia aktivitesine sebep olarak, beyni
norodejenerasyona yatkin hale getirebilecegi de 6nerilmistir (Bellesi vd., 2017). A peptidler,
APP tarafindan yaratilan hidrofobik 6zellikli 39-43 uzun amino asitlerdir. En yaygin AP
peptid tiirler1 AB 40 ve AP 42 basta olmak iizere soliibl oligomerik tiirleri, en patolojik
olanlaridir. AP birikimi, bozulmus sinaptik fonksiyonun ve ndrotransmisyonun ana
sebeplerinden biridir ve ayrica intrandral AP birikimi, ATD’1n erken sathalarinda klinik
belirtilerin goriiniir olmasindan on-yirmi sene once olusmaya baslamaktadir. (Martins vd.,

2018; Sadeghmousavi vd., 2020; Guo vd., 2020).

Uyku deprivasyonu ve kronik IB ile AP agregasyonu, BOS AP seviyesindeki
yiikselme; tau proteinlerinin artmast; hafiza/6grenme sorunlari; ndrodejenerasyon; sinaptik
plastisite bozulma; inflamasyon ve kan-beyin bariyer (KBB) fonksiyonunun regiilasyonu
arasinda iliski oldugu bildirilmistir (Sadeghmousavi vd., 2020; Rothman vd., 2013; Bellesi
vd., 2017; Lucey & Holtzman, 2015; Sweeney vd., 2018; Kam vd., 2019). Uyku

regililasyonunda rol oynayan beyin bolgeleri ve ilgili nérotransmitter sistemi bakimindan ise;
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beyin sap1, hipotalamus, bazal 6n beyin ve talamustaki niiklei uykunun diizenlenmesinden
sorumlu olarak; kortekse projeksiyonlar uzatarak ve uyku-uyanikligi regiile etmeye yardimci
olan eksitatdr ve inhibitdr norotransmitterler yollarlar. Beyin sap1 asetilkolin (+), serotonin
(+) ve noradrenalin (+); hipotalamus oreksin (+), histamin (+), modiile edici peptidler (-) ve
GABA (-); bazal 6n beyin asetilkolin (+), glutamat (-), adenosin (-), nitrik oksit (-) ve GABA
(-); talamus ise GABA (-) ile iliskilidir (Yaffe vd., 2014; Mackiewicz vd., 2007; Miller vd.,
2013).

Orta yash kisilerle yapilan ¢alismalarda, uyku deprivasyonu olan kisilerin BOS Ap42
seviyelerinin, uyku deprivasyonu olmayan kisilere gére daha yiiksek oldugu ve kronik iB
olan kisilerde de IB’nun siiresi ile BOS AP42 seviyeleri arasinda bir iliski oldugu
goriilmiistiir (Ooms vd., 2014; Chen vd., 2017). Kisalmis uyku siiresinin ise prekuneus,
angular girus ve frontal medyal orbital korteksteki A yiikii ile iliskili oldugu (Sprecher vd,
2015) goriilmiistiir. Ek olarak, artmis noral aktivitenin beyinde salinan p-Tau diizeyi ile de
iligkili olabilecegi onerilmistir (Pooler vd., 2013). Tau noéranlardaki en dnemli mikrotiibiil
baglantili fosfoproteindir. Tau fosforilizasyonu, taunun mikrotiibiillere baglanmasini ve
uyarmasini diizenler; optimal fonksiyon i¢in fosforilizasyonun normal seviyelerde olmasi
gerekir. Tau, hiperfosforilize oldugunda ise tau agregasyonuna, aksonal aktarimin
bozulmasina, ndronlarin agliktan 6lmesine ve tau patolojisinin yayilmasina sebep olur
(Sadeghmousavi vd., 2020). Norofibril yumaklar ise hiperfosforilize olmus tau
proteinlerinden olusan yapilardir (Martins vd., 2018; Lim vd., 2013b).

Rothman ve arkadaslar1 (2013) tarafindan ATD tipi farelerle yapilan bir ¢calismasinda,
6 hafta boyunca 6 saat/gilin uyku kisitlamasina maruz kalan farelerin kortekslerinde artmig
AP ve p-Tau seviyesi goriilmiis, ancak bu degisikliklerin hipokampusu kapsamadigi
goriilmiistiir (Rothman vd., 2013). Holth ve arkadaslar1 (2019) tarafindan yapilan bir
calismada ise kronik uyku deprivasyonunun, p-Tau seviyesini saatler i¢inde artirdigini ve p-
Tau patolojisinin beyinde hipokampustan beyin sapina yayilmasinda rol oynadig
gosterilmistir (Holth vd., 2019). SWS, AP ve p-Tau iliskisi ¢ift yonlii olabilir ve bu iligkisi
inflamasyonu ve MTL taki nérodejenerasyonu artirarak, hafiza problemlerine sebep olabilir
(Kang vd., 2009; Musiek vd., 2015; Lucey vd., 2019; La vd, 2019). P-Tau ve kognitif yeti
iligkisi bakimindan ise kognitif yeti kayb1 ile MTL bolgesi (birbirine benzer ancak farkli olan
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hatiralart ayirt etme ve Oriintli separasyonundan sorumlu, yaslanma ve uykusuzluga karsi
asir1 hassas olan, ATD siirecinde ilk ve en yogun etkilenen ag orgiisii) p-Tau yiikiiniin,
mikroglial fonksiyon bozulmasinin ve sonucunda olusan sinaptik yikimin, A yiikiine kiyasla

daha yiiksek bir iliskiye sahip oldugunu sdyleyebiliriz (Mander, 2020; Jackson vd., 2016).

Bu sonuglar, ATD patolojisi ile iliskili lokal ve global uyku sorunlarinin hastaliginin
preklinik evresinden, ileri seviye evresine kadar olan her agama i¢in statik kalmadigini ve

patofizyolojik degisime ve yayilmaya paralel, dinamik bir sekilde degistigine isaret ediyor
olabilir (Mander, 2020).

2.3.2. Uyku ve Alzheimer tipi demans iliskisi

IB ve uyku bozukluklarmin kognitif beceriler ve demans ile olan iliskisinin tiirii ve
yonii son yillarda ¢ok dikkat ¢eken bir konu basligimi olusturuyor. Arastirmalar IB, obstriiktif
uyku apnesi ve ¢esitli uyku sorunlarinin ATD i¢in risk faktorii olabilecegine isaret etmekte

(Shi vd., 2018; Hahn vd., 2014).

Bubu ve arkadaglar1 (2017) tarafindan yapilan bir meta-analiz ¢alismasinda, uyku ile
ATD arasindaki iligkiye dair kanitlari ilk defa konsolide edebilmisler ve uyku sorunlarinin
(kisa/uzun uyku siiresi, diisiik uyku kalitesi, sirkadyen ritm anomalisi, uyku apnesi ve IB,
ATD riskini belirgin derecede artirdigi ortaya konulmustur. Sonuglarin isaret ettigine gore,
uykunun sadece kognitif yeti kayb1 ve semptomatik ATD ile iligkili olmadig1; ayn1 zamanda
ATD biyomarkerlarindaki degisikliklerle de iligkili olarak, sonucunda kimin ATD’a
yakalanacagimi yordadigi onerilmistir. Calisilan uyku sorunlarindan uyku niceliginin ve
ardindan uyku niteliginin, ATD ve kognitif yeti kayb1 ile iligkisinin en muhtemel oldugu
bulunmustur. Bu da IB tanisi alsin ya da almasin, toplam uyku siiresinin ve uyku kalitesinin
bozulmasinin basli basina risk faktdriine olduguna isaret etmekte. Ilging bir sekilde, >8
saat/glin slire uyumanin, ATD ve kognitif yeti kayb1 agisindan, <7 saat/giin uyumaktan daha
yiiksek oldugu goriilmiistiir. Total olarak, yetersiz uyku verimliliginin ATD ve kognitif yeti
kayb1 i¢in en biiyiik risk faktorii oldugu; ardindan ise uyku latans1 ve WASO gelmek iizere,
uyku sorunlarinin ATD/ kognitif yeti kaybi i¢in en kuvvetli 6l¢ii olduguna isaret edilmistir
(Bubu vd., 2017). Yapilan bir boylamsal ¢calismada ise azalmis uyku siiresinin (en az iki saat
azalmis uyku) tim demanslar i¢in %75 artmis risk ve ATD igin ise iki kat artmis risk

olusturdugu bulunmus ve depresif semptomlarin bu iliskiye aracilik edebilecegi onerilmistir
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(Hahn vd., 2013). Parcalanmis uyku ile kognitif yeti kayb1 ve ATD diizeyi ile de iligki
bulunmus ve bu iliskinin demografik farkliliklardan etkilenmedigi goériilmiistiir. Sonuglara
gore diisiik uyku parcalanmasi diizeyine gore (20. persantil), yiiksek uyku parcalanmasi
diizeyinin (90. persentil), ATD i¢in bir buguk kat artmis risk dogurdugu goriilmiistiir. Ek
olarak, dogrusal karisik efekt analizine gore, uyku pargalanmasi diizeyindeki 0.01 iinitelik
artisin, yillik kognitif yeti kaybinda %22’lik bir artisla sonuglandig1 goriilmistiir (Lim vd.,
2013a). Uyku, sirkadyen ritm ve stres interaksiyonunun ATD patolojisiyle olan iligkisine dair
yapilan bir gézden gecirme ¢alismasinda, SCRD ve stres birlikteliginin AP iiretimini artirma
ve AP temizlenmesini de diisiirme yoluyla AB patolojisini siddetlendirdigi dnerilmistir Phan
& Malkani, 2018). Stresin kurucu ortak faktdr olmasi ihtimaline karsi yeni bir aletle yapilan
fare deneyinde, kronik uyku parcalanmasinin ATD modeli fare beyninde AP birikimini
artirdigi ve AP birikiminin diizeyi ile uyku parg¢alanmasinin diizeyi arasinda da pozitif
korelasyon oldugu goriilmiistiir (Minakawa vd., 2019). Ek olarak, A agregasyonun stresten
ziyade, uyku sorunlartyla iligkili oldugu gdzlenmistir. Aym1 zamanda, kronik uyku
kisitlamasinin  KBB  gecirgenligini bozdugu fareler iistiinde gosterilmis ve bunun

norodejenerasyonunu artirdigi 6nerilmistir (Macedo vd., 2017; Borges vd., 2019).

Uyku ile ATD iligkisine dair yapilan ¢alismalarda, ¢esitli uyku problemleri arasindan
ozellikle IB’nun ATD’a daha &zel oldugu ve ATD’ta daha ¢ok goriildiigiine isaret edilmistir
(Pistacchi vd., 2014). Bu sonugla uyumlu sekilde bir meta-analiz ¢alismasina gére IB ATD
riskini artirmisken; obstriiktif uyku apnesi ise tiim demans tiirleri icin risk faktorii olarak
bulunmustur. 1B ise sadece ATD riskiyle iliskili bulunmus, diger demans tiirleri ile iliskili
bulunmanustir (Shi vd., 2018). Osario (2011) tarafindan yapilan bir calismada ise IB’nun
varligi ve yoklugu ile ATD anlamli derecede iliskili bulunmus ve zaman i¢inde ATD
gelistirenler grubunda yer alan IB olan kisilerin demans gelisiminin hizli sekilde
gerceklestigi  goriilmiistiir. Depresyonun bu iliskide kurucu ortak olmadigi, hatta
dislanmasinin IB-ATD iliskisini giiglendirdigi tespit edilmistir. Bu bakimdan iB olan yasllar,
ileride ATD gelisimi i¢in artmis risk altinda bulunmaktadir (Osorio, 2011). Burke ve
arkadaslar1 (2019) tarafindan yapilan ¢alismada uyku bozukluklarmin (iB, uykunun yarida
kesilmesi, kisalmis uyku siiresi, asir1 giindiiz uyuklamasi), ATD riskini (hazard oranini)
artirdig1 giiclii bir sekilde ortaya konulmustur. Uyku ilact kullaniminin bu iliskide oynadigi

rolii agiklamak igin ise ilag kullanimiyla beraber normal sekilde uyumaya baglanmasi
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sayesinde, glimfatik sistemin saglikli ¢aligmasinin etkisiyle beyindeki AP temizliginin
verimli sekilde gerceklesmesi seklinde olabilecegi Onerilmistir (Burke vd., 2019; Xie vd.,
2013). Uyku problemlerinin ayrica beyinde kronik inflamasyon yaratarak, lokalize
inflamasyon yaratarak da noéronal hasara ve ATD gelisimine sebep olabilecegi de onerilmistir,
Sekil 2.1 (Irwin & Vitiello, 2019). Resciniti ve arkadaslar1 (2021) tarafindan yapilan
calismada ise IB-ATD iliskisine dair o giine kadar yapilan arastirmalardaki celigkili
sonuglara istinaden, zaman iginde siiregelen kronik IB ile hayatin bir kesitinde var olan IB
semptomlarini ayirt etme bakis acisindan yaklasilmis ve IB semptomlarinin zaman iginde
cesitlendigi ve arttig1 da goz oniinde bulundurularak, iB semptomlarindaki degisikliklerin
kognitif yeti kayb1 ve demans {iistiindeki dinamik etkisini tespit edebilmek i¢in 51+ yas
grubundan olusan 6rneklem 2002-2004 yillar1 arasinda takip edilmis ve her iki yilda bir
goriisme yapilmustir (Resciniti vd., 2021). Arastirma sonuglarina gore, zamanla degisen IB
semptomlar ile demans riski arasinda anlamli derecede iligkili bulunmustur. Buna gore,
zamanla degisen IB’nun ciddiyeti arttikca HKB/demans gelistirme ihtimali de artmis ve her
bir eklenen yeni IB semptomlarinda HKB/demans gelisimi i¢in artmis risk bulunmustur

(Resciniti vd., 2021).
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Sekil 2.1. Uyku bozukluklari, lokal inflamasyon, amiloid patolojisi ve ATD riskini birbirine baglayan
hipotetik model (Irwin & Vitiello, 2019)

Sonug olarak, daha ¢ok IB semptomuna sahip kisiler HKB/demans icin artmus risk
altinda bulunuyor goriinmekte. Tiim bu uyku degisikliklerinin toplam etkisi ele alindiginda
(Lucey & Bateman, 2014; Lloret vd., 2020), uyku sorunlarinin etkisi genel uyaniklik stiresini

artirarak DMN deaktivasyonuna; SWS siiresinin kisalmasima ve uyku yeterliliginin
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azalmasina, sonucunda da sinaptik/metabolik ndral aktivite artisina; BOS AP seviyesi ve AP
agregasyonu artisina; AP diurnal oriintiiniin bozulmasina yol agma seklinde olabilir. Yas
faktorii de yaglanmayla bozulan uyku sinaptik/metabolik aktivite artisin1 ve dolayisiyla BOS
ve ISF AP konsantrasyonunu daha da artirma seklinde bu denkleme katiliyor olabilir (Borges
vd, 2019; Ju vd, 2013; Ju vd, 2017; Horovitz vd., 2009; Lucey vd., 2017; Lucey vd., 2018;
Roh vd., 2012).

2.3.3. Alzheimer tipi demans siirecinde uyku

ATD olan popiilasyonun %25-45 kadarinda IB’dan REM uyku davranis bozuklugu,
giindiiz uyuklamasi, SCRD ve giin batim1 sendromuna kadar degisen bir skalada ¢esitli uyku
bozuklar1 goriilebilmektedir. Uyku bozukluklart ATD’in en erken sathalarinda ortaya
cikmaya birlikte, hastalik agirlastikca uyku bozukluklarinin siddeti de arttig1 goriilmektedir
(Kim vd., 2019; Kang vd., 2017).

ATD’ta azalmis uyku verimi ve toplam uyku siiresi; artmis uyku boliinmesi ve
epizodik uyku goriilmekte ve ATD olan kisilerde kognitif fonksiyonu etkilemektedir. Artmig
uyku siiresi ve giindiiz uyuklamasinin psikomotor becerilerde ve global kognitif becerilerde
azalmaya sebep oldugu gozlenmistir. ATD’ta sirkadyen ritmi diizenleyen suprakiazmatik
nukleus daha hizl1 bozulmaktadir. Ayn1 bolge, yaslanmaya bagl olarak da bozuluyor olmasi
sirkadyen ritmle ilgili uyku bozukluklarina sebebiyet veriyor olabilir (Dauvilliers, 2007,
Prinz vd., 1982). ATD’ 1n ileri safhalarinda sirkadyen ritm amplitiindeki diismeye, sirkadyen
ritm gecikmesi de eslik etmektedir (Kang vd., 2017). Uyku bozuklugunun eslik ettigi ATD’ta
prekuneus bolgesinin voliimiiniin, uyku bozuklugu olmayanlara gére anlamli derecede kiictlik
oldugu goriilmiistiir. Bu bakimdan, suprakiazmatik nukleusun yaninda, prekuneus da ATD

stirecinde goriilen uyku bozukluklar1 agisindan 6nemli gériinmektedir (Matsuoka vd., 2018).

ATD’ta degismis uyku yapilanmasi ve elektroensefalogram (EEG) degerleri de
goriilmektedir. Buna gore artmis N1 uykusuna karsilik, azalmig SWS ve uyku igcikleri
goriilmektedir. Bu durum da hipokampus ile neokortikal alanlar arasindaki bellek
konsolidasyonuna 1iliskin yolaklar1 etkileyerek, kognitif becerilerdeki bozulmayla iligkili
olabilmektedir. Ozellikle hizl1 igciklerdeki diisme, 6grenme becerilerinde bozulma ve aninda
hatirlama performansinda diismeyle iliskili gériinmektedir (Rauchs vd., 2008; Prinz vd.,

1982; Kim vd., 2020; Kang vd., 2017).
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REM uykusu kognitif beceriler agisindan 6nemli olmakta ve ATD’ta REM uykusuna
iliskin degisiklikler meydana gelmektedir. Buna gore, yavaslamis EEG o6zellikle REM
uykusu sirasinda daha belirgin hale gelerek; bu etki 6zellikle frontal, paryetal ve temporal
bolgelerde gozlenmektedir. Ayni zamanda, REM sirasindaki goz hareketlerinin
yogunlugunun da diistiigii ve REM latansinin ilk REM epizodu i¢in arttig1 da bildirilmistir
(Bliwise, 2004; Kang vd., 2017).

2.4. Alzheimer Tipi Demans ve insomnianin Beyin Fonksiyonel Baglantisallig
2.4.1. Alzheimer tipi demansa iliskin fMRG bulgulari

ATD ile ilgili yapilan fMRG ¢alismalarinda 6zellikle preklinik evrede, AP birikimi
ile DMN bolgelerinde azalmis FC gozlenmis ve amiloid ylikiinliin artmast ile FC’deki
bozulma derecesi arasinda linear bir korelasyon tespit edilmistir. Benzer sekilde, hastaligin
ciddiyetinin artmasi ile DMN bolgelerinde azalmis fonksiyonel baglantilar gozlenmistir. Bu
sonuclar, ATD’1n ¢ok hafif ve hafif-orta seviye asamalarinda DMN’te degisiklikler meydana
geldigine isaret etmektedir, Seki/ 2.2. (Brier vd., 2014; Hedden vd., 2009; Devous, 2002;
Wang vd., 2006).

Amiloid yuki

Selim

vashilik

Amiloid Ciddiveti

Sekil 2.2. Amiloid ve p-Tau birikimi ve bozulmus fonksiyonel baglantisallik parametlerinin
hastaligin ciddiyetine etkisi. Note: Hipokampus (HC), buradaki yiizey projeksiyonlarinda goriiniir
olmadig1 i¢in “HC” adli kutuda gosterilmistir (Brier vd, 2014). Kisaltmalar: FC, fonksiyonel
baglantisallik; HC, hipokampus; ATD, Alzheimer tipi demans

Cok hafif ve hafif-orta evrede dorsal dikkat agi’nda (DAN = Dorsal attention network)
bir degisiklik gdozlenmez iken; DMN, yiiriitiicii kontrol ag1 ve sensorimotor agda azalmis FC
gbzlenmis, SN’de ise artmis FC gozlenmistir. Hastalik, hafif-orta seviyeye ulastiginda ise
tim aglarda azalmis FC ile karsilagilmaktadir (Brier vd., 2014). ATD hastaliginin ag
organizasyonunu tiim beyin diizeyinde etkiledigine ve spesifik sistemlerle sinirli kalmadigina

isaret edilmistir (Brier vd., 2014; Brier vd., 2012; Mander 2020). Tiim bu veriler birlikte
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degerlendirildiginde DMN'teki FC alterasyonlarinin tek seferde gerceklesmedigi goriilmekte.
Semptomlarin agirlagmasi ile ortiisen sekilde ilk olarak DMN posteriyor alanlardan baslayip,
oradan hipokampusu ve son olarak da DMN anteriyor kisimlari etkiledigi goriinmektedir

(Brier vd., 2012).

ATD’m erken asamalarinda ilk ve en ¢ok etkilenen bdlgelerin basinda entorhinal
korteks gelmekte (Buckner vd., 2008) ve noropsikolojik testlerde de isaret edilen hafif
kognitif yeti kaybinin oldugu durumlar da entorhinal kortekste lokalize goriinmektedir.
Aggleton ve arkadaslar1 (2016) tarafindan ise kognitif yeti kaybiyla iliskili olarak anteriyor
talamik-retrospleniyal degisikliklere ve Papez halkasindaki AP ve p-Tau interaksiyonuna
dikkat ¢ekilmistir (Aggleton vd., 2016). Bu bakimdan Yassa (2014) tarafindan, entorhinal
korteksin lateral kisimlarini ve perirhinal alan1 kapsayan sinir bolgesinin ATD patolojisinin
ilk basladig1 alan oldugunu 6nerilmis (Yassa, 2014) ve Small & Swanson (2018) tarafindan
da enthorhinal-perirhinal smir bolgenin serebral hemisferin dort bir yanina 6zellesmis
baglantilar yollayan bir kortikal hub oldugu Onerilmistir. Bu model tarafindan ATD
patolojisinin bdlgesel kirilganlik gosteren alanlari tercih ederek baslayip, ardindan ag

orgiileri yoluyla tiim beyine yayildig1 hipotize edilmistir (Small & Swanson, 2018).
2.4.2. insomniaya ilisgkin fMRG bulgular

IB, uyku bozukluklari ile kognitif yeti kayb1 ve ATD riski iliskisine dair altta yatan
norobiyolojik mekanizmalar ve sinir aglari iligkileri bakimindan 6nemli bir kesisim noktasini
olusturmakta. IB’na dair fMRG c¢alismalar1 da hem 1B’na iliskin hem de IB-ATD iliskisine
dair fonksiyonel baglantisalliga dair 6nemli bilgiler saglamakta. fMRG beyindeki ndral
aktiviteyi, hemodinamik fluktuasyonlar1 vekil kabul ederek olgen bir non-invazif
gorilintiileme teknigidir (Barkhof vd., 2014; Pavese, 2014) ve dinlenme hali-fMRG ise beynin
farkli alanlar1 arasindaki noéral networkleri tanimlamak ve anormal beyin aktivitesini
integratif bir bakis agisiyla gdrmek i¢in ¢ok yararli bir yontem olmaktadir ( van den Heuvel

& Hulshoff Pol, 2010; Farahani vd., 2019; Wang vd., 2017).

Normal yasliliktaki uyku degisiklikleri ile beyindeki SC iligkilerine dair Amorim ve
arkadaglar1 (2018) tarafindan yapilan ¢alisma onemli bilgiler sunmaktadir: Zayif uyku
kalitesinin azalmis FC ve SC ile iligkili oldugu ve etkilenen ag orgiilerinin dil, ¢evreyi

algilama/degerlendirme ve kendilik farkindalig: ile iligkili oldugu sonucuna ulagilmigtir.
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PUKI toplam skoru ve farkli beyin bdlgelerini birbirine baglayan sinir liflerinin miktar:
arasindaki iliski, en ¢ok alterasyona ugrayan baglantilarin sol lingual, sol kaudat, sag orbital
medyal frontal ve sol rektus nodlar1 olduguna isaret etmis; sol orta temporal korteks ise

bulunan tiim ag orgiilerinde ortlisen ve anlamli derecede etkilenen bolge olmustur.

Bu ag orgiisii sistemleri ile IB’nun ciddiyeti ve negatif emosyonlar arasinda da iliski
bulunmustur. Bu bélgelerdeki fonksiyonel alterasyonlar IB icin noronal risk faktorii
olusturuyor goriinmekte. Hipokampus ile MTG arasindaki baglantinin kuvvetinin artmast,
daha ciddi IB ve daha diisiik uyku verimliligi (kisalmis TST, uzamis WASO) ile iliskili
bulunmustur. Bozulmus FC temel olarak DMN’iin kendi i¢inde ve DMN anahtar nodlar1
medyal prefrontal korteks, posteriyor singulat korteks, temporal lob, serebellum, limbik
sistem, primer motor alan, suplementer motor alan bolgelerinde lokalize olmus
goriinmektedir (Pang vd., 2017; Nie vd., 2015). Sonug olarak yiiriitiicii kontrol agi, DMN ve
SN kendi i¢indeki FC alterasyonlar1 ve isitsel-dil idrak merkezi ile yiiriitiicii kontrol ag1
arasmdaki FC alterasyonlari IB iligkili olup; gorsel, isitsel, emosyonel ve kognitif birgok
beceriyi etkilemekle birlikte, IB’nun hiperarousal modelini de destekler gériinmekte (Dai vd.,
2014; Lu vd., 2017a; Wang vd., 2017; Liu vd., 2018; Riemann vd., 2010). Bununla birlikte,
uykunun diurnal bir 6zellik gosterdigi ve sabahtan aksama farklilasan FC degisikliklerini geri
aldig1; uyku deprivasyonunda ise bu islevin ¢aligmadigi goriilmiistiir (Farahani vd., 2019;
Roh vd., 2012). Uykunun diurnal varyasyonlarinin beynin FC’sinin yeniden diizenlemesinde
etkili oldugu anlasilmaktadir. Bu bakimdan, uyku yoksunlugunun beynin fonksiyonel
baglantisalligini belirgin sekilde alterasyona ugrattig1 anlagiimaktadir (Kaufmann vd., 2016).
Ek olarak, c¢ok hafif HKB evresinde MTL hiperaktivasyonu ve prekuneus
hiperdeaktivasyonu goriilmiisken; ATD ve ileri satha HKB evresinde ise hipoaktivasyon
(MTL) ve hipodeaktivasyon (prekuneus) goriilmiistiir. Bu da IB’nun MTL-neokortikal hafiza
ag oOrgiisiindeki birden ¢ok nodun fonksiyonunu ve bu nodlar arasindaki koordine aktiviteyi

linear olmayan bir sekilde bozduguna isaret etmektedir. (Wang vd., 2017).
2.4.3. insomnia ve Alzheimer tipi demansta varsayilan mod agimin rolii

IB bozuklugunda DMN'te meydana gelen yapisal degisikliklere bakildiginda,
anteriyor singulat korteks (ACC), presentral korteks ve lateral prefrontal kortekste kortikal

incelme tespit edilmisken; DMN anteriyor ile posterior alanlari arasinda ise azalmis SC tespit
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edilmistir (Winkelman vd., 2013). DMN’ii olusturan alanlarin kendi aralarindaki azalmis
yapisal kovaryasyonun da daha yiiksek PUKI skoruyla iliskili oldugu gozlenmistir. Ek olarak,
IB hastalarmin néropsikolojik testlerin yiiriitiicii islevlerdeki diismiis performanslarinin
lateral frontal lobdaki incelmeyle iliskili olduguna isaret edilmistir (Suh vd., 2016). Hafif
uyku asamasinda varolan DMN frontal-posterior koheransi, uykunun derinlesmeye
baslamasiyla diisme gosterdigi ve en derin uyku evresinde ise belirgin derecede diisme
gosterdigi bulunmustur. Bu durumun uyku sirasindaki farkindaligin siispansiyonu; uyku
sirasindaki restoratif siirecler; homeostasize iligkin degisiklikler ve néral budama igin bir
onkosul olabilecegi onerilmistir. Ek olarak bu bolgelerdeki artmig noral aktivitenin (Leerssen
vd., 2019) bolgesel olarak artmis AP birikimine sebep olarak, bu alanlart ATD gelisimi i¢in
kirilgan hale getiriyor olabilecegi 6nerilmistir. Bu sonuglar A fibrillerinin DMN’{in spesifik
bolgelerinde preklinik asamada basladigina ve sonrasinda beyin baglantisalligini etkileyerek

diger bolgelere yayildigina isaret etmektedir (Palmqvist vd., 2017).

DMN sisteminin yapisal ve fonksiyonel 6zellikleri hem normal yaslanma hem de iB
ve ATD siirecinde etkileniyor goriinmekte. Bu interaksiyon DMN’ii AP birikimi ve ATD
gelisimi i¢in kirilgan hale getiriyor olabilir. Bu bakimdan, bu bolgedeki yapisal ve baglantisal

alterasyonlar ATD i¢in bir risk faktorii olusturma olasiligi acisindan 6nemli goriinmekte.

2.5. Apatinin Alzheimer tipi demans ve insomnia ile Tliski Rolii
2.5.1. Apati ve Norobiyolojisi

Apati terimi eski Yunancadan gelmekte ve ‘tutkunun yoklugu’ anlamina gelmektedir.
Psikiyatrik agidan bir semptom olarak ise ‘abulia’ kavramiyla iliskili olarak, kisinin
‘aklindakini gerceklestirme giiclinde ve isteginde bozulma’ anlaminda kullanilmaktadir

(Ishizaki & Mimura, 2011; Starkstein vd., 2005).

Apati ATD sirasinda en ¢ok rastlanan semptomlardan biri olarak goriilme sikligt %19-
76 arasinda degismektedir. Apati semptom olarak ATD’1n erken safhalarinda goriilmekte ve
varliginda global hastalik ciddiyetinin, kognitif yeti kaybinin, fonksiyonel islev kaybinin
(gtinliik isleri yerine getirmede yetersizlik ve diisiik hayat kalitesi) ve bakim evine yatislarin

arttig1 gozlemlennmistir (Landes vd., 2005; Tagariello vd., 2009; Scherer vd., 2018).
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Apati norobiyolojik agidan emosyonel ve affektif islemlemeyle ilgili alterasyonlar
sonucunda ortaya c¢ikiyor goriinmektedir. Apatinin norobiyolojik mekanizmasiyla ilgili
olarak arastirma sonugclari prefrontal korteks ve bazal ganglia aksina isaret etmistir. Apatinin
ciddiyetinin ise daha yliksek néron kaybi ve daha yiiksek yumak olusumu ve ACC’te azalmig
gri madde voliimii ile iligkili olduguna da isaret edilmistir (Tagariello vd., 2009; Levy vd.,
1998; Lavretsky vd., 2007).

2.5.2. Apati ile Alzheimer tipi demans ve Insomnia iliskisi

Apati ile ATD iligkisi bakimindan ise yiiksek bazal seviye apati ve giderek artan apati
diizeyi ile artan demans riski arasinda iliski bulunmus ve apatinin kovaryant olarak, yas-
egitim-islemleme hiz1 faktorlerine eklenmesinin demansi yordama giiciinii arttirdigi
goriilmiistiir (Tay vd., 2020). Apatinin eslik ettigi erken evre ATD hastalartyla yapilan
calismalarda ise sol orbitofrontal bdlgelerde belirgin voliim kaybi; dikkat-yiiriitiicii islevler
aginda ve bilateral sekilde talamik kortekste diisiik bazal metabolik aktivite tespit edilmistir.
Hastaligin ciddiyeti arttik¢a apati skorunun da arttig1 goriilmiistiir (Holthoff vd., 2005; Rosen
vd., 2005; Mega vd., 2005; Benoit & Robert, 2003; ). Buna karsilik, apati skorlar ile
orbitofrontal korteks arasinda bir iligki bulunamamaistir. Bu bakimdan norobiyolojik agidan
ACC apati ile; orbitofrontal ve dorsolateral prefrontal korteks ise depresyonla iligkili
goriinmektedir (Lavretsky vd., 2007; Maletic vd., 2007). Ayrica orbitofrontal korteksin ATD
stirecindeki roliine de deginilmistir (Van Hoesen vd., 2000). ADMET apati ila¢ ¢alismasinda,
apatinin ilagla diizelmesi kognitif becerilerde de diizelmeyle sonuglanmistir (Scherer vd.,
2018). Tiim bu sonuglar birlikte ele alindiginda, korteks fonksiyonel olarak paralimbik
sistemden baglantisal olarak koptugunda apatinin ortaya ¢iktig1 onerilebilir (Tagariello vd.,

2009).

Apati ile ATD ve uyku iliskisi agisindan yapilan ¢alismalarda, apati ile giindiiz motor
aktivitesinde diisme; gece yatakta gecirilen siirede artis ve artmis WASO arasinda iligki tespit
edilmis ve apatisi olmayan ATD hastalarinda bu iliski goriilmemistir. Bu sonuclar hafif diizey
ve orta dlizey ATD ile uyku problemleri arasinda iliskiye isaret etmenin yaninda; ATD ve
apati birlikteliginde daha diisiik konsolide olmus gece uykusu goriildiigline de isaret etmistir
(Miilin vd., 2011). Bu da apatinin varliginin, var olan bellek sorunlarini artirabilecegi ya da

bellek sorunlarinin ortaya ¢ikisini hizlandirabilecegi seklinde yorumlanabilir. Alternatif
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olarak ise apati ile IB arasinda cift-yonlii bir iliski olabilir ve apati, IB semptomlari

tetikliyor olabilir.

Apati ve depresyonun ayr1 ayr1 ATD’ta oynadiklari rol agisindan yapilan ¢aligmalarda,
depresyonun degil ama apatinin kognitif yeti kaybiyla iligkisi bulunmus; apatinin varliginda
kognitif yeti kaybinin arttig1 ancak depresyonun kognitif yeti kaybiyla iliskili olmadigi -mini-
mental skoruna gore- tespit edilmistir. Apati ve depresyon iligkisi bakimindan ise apatinin
varliginda eslik eden depresyon goriilmiisken; depresyon hastalarinin ise sadece 1/3’iinde
apati goriilmiistiir. Bu sonucu dogrular sekilde baska bir ¢alismada ise yiiksek bazal seviye
apatinin, sonradan ortaya ¢ikan depresyonu anlamli sekilde yordadigi ortaya konulmustur
(Levy vd., 1998; Starkstein vd., 2005; Tagariello vd., 2009). Norokognitif agidan ise demans
hastalarinda kodlama, dikkat, global kognitif fonksiyondaki yeti kayiplar1 ve oOzellikle
yiiriitiicli islevlerde ve islemleme hizinda bozulma ile apati arasinda iliski bulunmusken;
depresyon ile bu iliski tespit edilememistir. Apati ve depresyonun birbirinden farkli kognitif
alanlarla iligkili oldugu sonucuna varilmistir (Vloeberghs vd., 2018; Lohner vd., 2017).
Bununla birlikte apatinin kolinerjik sistemler, depresyonun ise serotonerjik sistemlerle ilgili
oldugu ve bu iki sistemin birbiriyle karsilikli bir denge icinde ¢alistig1 ve/ya da her iki
hastalikta da frontal-subkortikal bolgedeki fonksiyon alterasyonlarinin ortak olabilecegi
onerilmistir (Wongpakaran, 2007). Tiim bu bilgiler apatinin IB ve depresyonla olan iliskisine
dikkat ¢gekmekte ve apatinin bu hastaliklarin gelisimi i¢in bir risk faktorii olabilecegine de

isaret etmektedir.

Tim bu bulgular birlikte degerlendirildiginde depresyon-ATD arasinda bazi
aragtirmalarda ortaya konulan pozitif korelasyonun sebebi, apatinin ayr1 bir klinik bozukluk
olarak degerlendirilmemesi ve depresyonun bir semptomu olarak goriilmesi olabilir. Bununla
uyumlu sekilde, depresyon oOlgeklerinin  ¢ogunlugunda apati, diger depresyon
semptomlarindan biri olarak yer almaktadir (Bagby vd., 2004; Wang & Gorenstein, 2013;
Soron, 2017 ). Bu bakimdan, 6l¢ek sonuglarindan elde edilen depresyon skoru ile ATD
arasindaki pozitif korelasyonun sebebi de bu olabilir. Apati ve depresyonun ATD ile iliskisi,
bu iki klinik tablonun iki ayr rahatsizlik oldugu kabul edilerek calisildiginda daha saglikli
sonuglar alinabilir ve 6nleyici/tedavici edici ¢oziimler tiretilebilir. Uykunun bu iki bozuklukla

olan iligkisine ise ayrica odaklanilmasi anlamli goriinmektedir.
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3. YONTEM
3.1. Orneklem Secimi

Arastirma 6rneklemi 55 yas tistli ATD hastas1 deney grubu ve selim yaslilardan olusan
kontrol grubundan meydana gelmektedir. Deney grubu insomniak olan ATD grubu (ATD-In)
ve insomniak olmayan ATD grubu (Non-In) olmak iizere, kendi icinde iki farkl1 alt gruptan
olusmaktadir. 20 kisiden olusan selim yasli grubu ve 16 kisiden olusan ATD-In ve 16 kisiden
olusan Non-In ATD deney gruplarindan meydana gelmektedir. Deney grubunu olusturan
orneklem, Alaaddin Keykubat Universitesi (ALKU) Egitim ve Arastirma Hastanesi

biinyesinde se¢ilmistir.

Deney grubu ATD tanist almis hastalardan rutin sirasinda ya da geriye doniik olarak
secilmistir. Deney grubu ayrica ATD tanisina komorbid IB, apati ve depresyon acisindan da

degerlendirilmistir.
3.2. Arastirma Deseni

Arastirma Orneklemi katilimec1 se¢imi bakimindan ii¢ gruptan olusmaktadir. Birinci
grubu, selim yashlardan olusan; ikinci grubu ATD-In grubu; {i¢iincii grubu NON-In grubu
olusturmaktadir. Arastirma dahilinde tim katilimcilara/gruplara ndrokognitif testler ve
psikiyatrik Olgekler uygulanmistir. Bu bakimdan arastirma modeli randomize olmayan,

retrospektif kesitsel bir klinik ¢caligmadir.

Bu arastirmadaki veriler istatistiksel olarak degerlendirilirken kullanilmasi
amaglanan analizler iki bagimsiz grup arasindaki ortalamalar1 incelemek i¢in bagimsiz
orneklemler t-test; norokognitif ve psikiyatrik testlerin birbirleriyle olan korelasyonlarini
incelemek i¢in Pearson korelasyon ve regresyon analizi ve grup farkliliklarinin incelenmesi
icin Manova analizinden olusmaktadir. Yapilan istatistiksel analizlerin SPSS 26.0 paket

programi ile incelenmesi planmaktadir.

3.3. Uygulanan norokognitif 6lcekler

3.3.1. Addenbrooke Kognitif Degerlendirme Bataryasi1 (ACE-R)
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Arastirmada kognitif yeti kaybini degerlendirmek icin Addenbrooke Kognitif
Degerlendirme Bataryasi (ACE-R) Tiirk¢e formu kullanilmistir. ACE-R 6zellikle HKB ve
hafif diizey ATD’ye diger testlere kiyasla daha duyarli oldugu ve farkli demans tiirleri
arasinda ayirim yapabildigi i¢in tercih edilmistir. ACE-R’dan elde edilebilecek toplam skor
100°diir. Tiirkce formunda ise kesme degeri olarak 69 onerilmis ancak degerlerin egitim
diizeyinden etkilendigi ve Ingilizce versiyona gére oldukgea diisiik oldugu fark edilmistir. Bu
arastirmada ACE-R kesme degeri olarak 69 alinmistir. Uygulama siiresi 20-30 dakika
arasinda degismektedir. ACE-R’dan ayn1 zamanda Standardize Mini Mental Durum
Degerlendirme Testi (SMMT) skoru (24 puan kesme noktast %87 hassasiyet ve %82
Ozgulliik degerine sahiptir) da elde edilebilmektedir. Bu calismada da ACE-R’dan elde edilen
SMMT skorlar istatistiksel analizlerde degerlendirmeye alinmisti. SMMT te 24-30 arasi
normal; 20-23 aras1 hafif; 10-19 aras1 orta; 0-9 arasi ileri diizey nérokognitif bozukluga isaret
eder (Larner & Mitchell, 2014; Sheehan, 2012; Mioshi vd., 2006; Yildiz, 2011). Bu
aragtirmada SMMT kesme skoru olarak ise 24 alinmistir. Gruplar atanirken ACE-R kesme

degeri esas alinarak atanmustir.
3.3.2. Promis DSM-5 Diizey 2 Uyku Bozuklugu Olgegi-Yetiskin (D-UBO)

Uykuyu degerlendirmek igin Promis DSM-5 Diizey 2 Uyku Bozuklugu Olgegi-
Yetiskin (D-UBO) Tiirk¢e formu kullanilmis ve kesme degeri olarak 55 t puan1 alinmustir. D-
UBO uyku kalitesini, uyku derinligini, uykuya dalma ve uykuda kalmaya dair algilanan
giicliikleri 6lgmek i¢in gelistirilmis bir testtir. Gegerlik ve giivenirlik acgisindan diger uyku
olgekleri ile yiiksek korelasyonu bulunmakla beraber, Pittsburgh Uyku Kalite Indeksi ve
Uykusuzluk Siddeti Indeksi’'ne gore daha net sekilde uykuyu o6lctiigii ve geriyatrik
popiilasyonda kullanmaya uygun oldugu i¢in tercih edilmistir. D-UBO’nde 55-59 puan hafif
diizey; 60-69 orta-siddetli diizey; 70 ve lizeri siddetli diizey uyku bozukluguna isaret eder
(Full vd., 2019; Jensen vd., 2016; Buysse vd., 2010; Yiizeren vd., 2017).

3.3.3. Montgomery-Asberg Depresyon Olcegi (MADDO)

Depresyonu degerlendirmek i¢in Montgomery-Asberg Depresyon Olgegi (MADDO)
Tiirkce formu kullanilmistir ve kesme degeri olarak 9 alinmisti. MADDO depresyonun
cekirdek ozelliklerine odaklandigi ve Beck Depresyon Envanteri ve Hamilton Depresyon

Olgegi’ne kiyasla diger psikiyatrik bozukluklardan ve kisilik bozukluklarindan daha az
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etkilendigi; geriyatrik popiilasyonda iyi bir ayirt edicilige sahip oldugu ve 6zellikle demans1
olan kisilerde kullanmaya uygun oldugu i¢in tercih edilmistir. MADDO nde 9-29 puan arasi
hafif depresyon; 30-36 aras1 orta depresyon ve 36 iistii ileri diizey depresyona isaret eder
(Svanborg & Asberg, 2001; Wikberg vd., 2015; Heo vd., 2007; Huijbrechts vd., 1999;
Leontjevas vd., 2009; Kara-Ozer vd., 2001).

3.3.4. Apati Degerlendirme Olgegi (ADO)

Apatinin depresyondan ayri1 bir klinik tablo olarak tespit edilebilmesi i¢in Apati
Degerlendirme Olgegi (ADO) Tiirk¢e formu kullanilmis ve demansa uygun sekilde kesme
skoru olarak 25 alinmustir. ADO hedef odakli davranisi emosyonel, bilissel ve davranissal
acidan degerlendirmek i¢in gelistirilmistir. Klinisyen, bakim veren ve kisinin kendisinin
cevaplamasi icin gelistirilmis olan ii¢ ayr1 versiyonu bulunur. Her ii¢ versiyonun da apatinin
diizeyine dayanarak farkli demans gruplarini birbirinden ayirt edebildigi goriilmiistiir. ADO
ozellikle demans hastaligina eslik eden apatiyi iyi 6lgen bir test oldugu i¢in ve 55 yas tistiinde
kullanmak i¢in gegerli olmasi bakimindan tercih edilmistir. Apatinin ciddiyet seviyesini baz
alarak ATD hastalarini, normal yaslilardan ayirt edebildigi ve ayni zamanda, HKB hastast
olanlardan ve ¢ok ileri yastaki kisilerden ATD gelistirme riski tastyanlar1 ayirt etmek i¢in
kullanilabilecegi gosterilmistir. ADO toplam 18 maddeden olusur ve skor araligi 18-72
arasinda degismekte. ADO’nde daha yiiksek puanlar daha yiiksek apati varlifina isaret
etmektedir (Giilseren vd., 2001; Umucu vd., 2019; Clarke vd., 2007; Guercio vd., 2015;
Sozeri-Varma vd., 2019; Biiylikgok vd., 2020). Tiirk¢e formu i¢in ise bu arastirmada kesme

degeri olarak 25 alinmistir.

3.4. Arastirmaya dahil edilme kriterleri
* 55 yas ve Ustii olmak

* Okur-yazar olmak
« ATD tanis1 almis olmak
* ACE-R skoru 69 alt1 olmasi

» Saglak olmak
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3.5. Arastirmadan dislanma Kriterleri

* 55 yas alt1 olmak

Psikotik bir hastaligin olmasi

* Frontotemporal Demans, Epilepsi, MS hastalig1 olmasi

Bellegi ve uykuyu etkileyen herhangi bir ila¢ kullantyor olmak

Alkol ve herhangi bir uyusturucu madde kullaniminin olmast

Solak olmak
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4. BULGULAR

Bu boliimde giris boliimiinde deginilen arastirma sorularina yonelik istatistiksel

analiz sonuglar1 yer almaktadir.

Bu arastirmada, ATD bulunan gruplar ve selim yash grubu belirlenerek; ATD bulunan
gruplar da kendi i¢inde komorbid IB ATD (ATD-in) grubu ve komorbid iB olmayan ATD
(Non-In) grubu olarak ikiye ayrilmistir. Belirlenen tiim gruplar sosyo-demografik
degiskenleri bakimindan Apati Degerlendirme Olcegi (ADO); Dsm-5 Uyku Bozuklugu
Olgegi Kisa Form (D-UBO) o&lgeklerinden aldiklarr skorlar ile Addenbrooke Kognitif
Degerlendirme Bataryast (ACE-R) ve Mini-Mental skorlart bakimindan ve ayrica

norokognitif ve psikiyatrik test skorlart agisindan da karsilastirilmastir.

Bu arastirmadaki veriler istatistiksel olarak degerlendirilirken kullanilan analizler
sunlar olmustur: iki bagimsiz grup arasinda ortalamalarin incelenmesi icin bagimsiz
orneklemler t-test ve Kruskal Wallis-H testi; nérokognitif ve psikiyatrik testlerin birbirleriyle
ve alt Olgeklerle olan korelasyonlarinin incelenmesi i¢in Pearson korelasyon analizi ve
regresyon analizi ve grup farkliliklarinin incelenmesi i¢in Manova analizi. Ek olarak, tim
katilimcilarin  demografik degiskenlerine iliskin analizlere yer verilmistir. Yapilan

istatistiksel analizler SPSS 26.0 paket programui ile incelenmistir.

Asagida arastirma verilerine iligkin tablolar ve analiz bulgular: yer almaktadir:
4.1. Tiim gruplara yonelik tanimlayici istatistikler

Normallik testi sonuglar1 ve tanimlayici istatistikler Tablo 1 ve Tablo 2’de verilmistir.

Tablo 1. Normallik testi bulgular:

Normallik Testi Bulgulari

Kolmogorov-Smirnova Shapiro-Wilk
) ) Serbestlik Anlamlilik ) Serbestlik
Olgekler Grup Istatistik Derecesi Diizeyi Istatistik Derecesi
ATD-In 0,218 16 0,041 0,909 16
Non-in 0,146 16 ,200% 0,938 16
SMMT Kontrol 0,2 20 0,035 0,866 20
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Normallik Testi Bulgular
ATD-In 0,169 16 ,200% 0,926 16
Non-in 0,14 16 ,200% 0,95 16
ACE-R Kontrol 0,204 20 0,029 0,826 20
ATD-In 0,257 16 0,006 0,74 16
Non-in 0,141 16 ,200% 0,929 16
DUBO Kontrol 0,159 20 ,200% 0,905 20
ATD-in 0,144 16 ,200% 0,95 16
Non-in 0,132 16 ,200% 0,978 16
ADO Kontrol 0,234 20 0,005 0,899 20
ATD-in 0,134 16 ,200% 0,967 16
Non-in 0,116 16 ,200% 0,953 16
MADDO Kontrol 0,222 20 0,011 0,859 20

Tablo 1°de, arastirma gruplarinin ACE-R, SMMT, ADO, D-UBO ve MADDO skorlarinin
normallik testi sonuglar1 verilmistir. Gruplarin normallik testi sonuclar1 incelendiginde,
normal dagilimin karsilandigi p>0,05 araliginda anlamlilik degerlerinin elde edildigi
goriilmektedir. Bu dogrultuda, aragtirmada kullanilan testlerin parametrik testler olmasinin

uygun oldugu goriilmektedir.

Tablo 2. Katihmecilarin gruplara gore yas ve dl¢cek skorlarinin tanimlayic istatistikleri

Gruplar

ATD-in Non-in Kontrol Toplam

K
Z

X N Ss X N Ss X N Ss

Yas 70,81 16 9,628 72,19 16 | 8,232 | 64,5 20 | 10,865 68,81 52

SMMT 21,69 16 4,012 17,94 16 | 5471 | 26,85 [ 20 1,785 22,52 52
13,06
ACE-R 53,81 16 | 11,657 | 47,56 16 4 76,8 20 7,068 60,73 52

DUBO 59,03 16 5,134 44,48 16 | 6,151 | 52,47 | 20 8,591 52,03 52

ADO 23,25 16 6,094 21,94 16 | 5,756 18,6 20 7,563 21,06 52

MADD
0 14,25 16 9,081 10,63 16 | 5,608 6,8 20 7,324 10,27 52
CDR 1.93 16 0,771 2,56 16 | 0,698 0 20 0 2,25 32

Tablo 2’de katilimcilarin gruplarina gore dlgek skorlarinin ortalamalar1 ve standart sapma
degerleri verilmistir. Tanimlayict istatistikler incelendiginde, katilimcilarin  yas
ortalamalarinin 68,81£10,16 oldugu ve Non-in grubunun ATD-In ve Kontrol grubuna gére

yas ortalamalarinin daha yiiksek oldugu goriilmektedir. SMMT skorlariin kontrol grubunda
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ATD-In ve Non-In gruplarina kiyasla daha yiiksek (26,85+1,78) ve ATD-in grubunda Non-
In grubuna kiyasla daha yiiksek (21,69+4,01) oldugu goriilmektedir. ACE-R toplam skorlar
incelendiginde, kontrol grubu skorlarinin ATD-in ve Non-In gruplarina kiyasla daha yiiksek
(76,80+7,06) ve ATD-In grubunda Non-In grubuna kiyasla daha yiiksek (53,81£11,65)
oldugu goriilmektedir. CDR evrelerine gore de Non-In grubunun ATD evrelerinin ATD-In
grubuna kiyasla daha ileri seviye (2,56+0,69) oldugu gériilmektedir. D-UBO skorlari
incelendiginde, ATD-in grubunun skorlarinin kontrol ve Non-in grubuna gére daha yiiksek
oldugu goriilmektedir (59,03+5,13). ADO toplam skorlar1 incelendiginde, ATD-In grubunun
skorlarinim kontrol ve Non-In grubuna gére daha yiiksek oldugu goriilmektedir (23,25+6,09).
MADDO skorlari incelendiginde, ATD-In grubunun skorlarinin kontrol ve Non-In gruplarina

gore daha yiiksek oldugu goriilmektedir (14,25+9,08).
4.2. Tiim gruplara iliskin sosyo-demografik bulgular

Arastirmada sosyo-demografik veri olarak yas; cinsiyet, egitim diizeyi; meslek sahibi
olma; spor yapma; arag¢ kullanma; 18 yas 6ncesi ebeveyn vefat1 ve 18 yas 6ncesi ebeveynden
ayrilma durumlar1 sorulmustur. Deney gruplar1 ve kontrol grubunun sosyo-demografik

degiskenlerinin dagilimina yonelik ¢apraz tablo, Tablo 3’te yer almaktadir:

Tablo 3. Tiim gruplara iliskin sosyo-demografik degiskenlerin ¢capraz tablo gosterimi

Gruplar
ATD-in Non-in Kontrol
Grup
N Grup % | Toplam % | N % Toplam % N Grup %
Kadin 7 43,8 13,5 9 56,3 17,3 10 50
Cinsiyet Erkek 9 56,3 17,3 7 43,8 13,5 10 50
ilkokul 11 68,8 21,2 14 87,5 26,9 12 60
Lise 2 12,5 3.8 0 0 0 1 5
Orta okul 2 12,5 3,8 0 0 0 3 15
Universite | 0 0 0 0 0 0 4 20
Egitim Okumamis 1 6,3 1,9 2 12,5 3.8 0 0
Evet 12 75 23,1 10 62,5 19,2 14 70
Meslek Hayir 4 25 7,7 6 37.5 11,5 6 30
Evet 5 31,3 9,6 6 37,5 11,5 8 40
Spor Hayir 11 68,8 21,2 10 62,5 19,2 12 60
Arac¢ kullanma Evet 6 37,5 11,5 4 25 7,7 12 60
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Hayir 10 62,5 19,2 12 75 23,1 8 40
Evet 2 12,5 3,8 3 18,8 5,8 4 20
Ebeveyn Vefati Hayir 14 87.5 26,9 13 81,3 25 16 80
Ebeveyn Ayriligi Evet 4 25 7,7 5 31,3 9,6 8 40
Hayir 12 75 23,1 11 68,8 21,2 12 60

1 1
Toplam 6 | 100 30,8 6 100 30,8 20 100

Tablo 3’te katilimcilarin sosyo-demografik degiskenlerinin gruplardaki dagilimmin yer
aldig1 gapraz tablo verilmistir. ATD-In grubundaki kadinlarin oram1 %43,8 ve erkeklerin
oran1 %>56,3’tiir. Non-In grubundaki kadimlarm oran1 %56,3 ve erkeklerin oran1 %43,8’dir.
Kontrol grubundaki kadinlarin oram1 %50 ve erkeklerin oran1 %50°dir. Ilkokul mezunu olan
ATD-in grubundaki katilimcilarin oranmi %68,8; lise mezunu katilimeilarm orani %12,3;
ortaokul mezunlar1 %12, 5, hi¢ okula gitmemis %6,3 oranindadir. Non-In grubundaki ilkokul
mezunlarinin orant %87,5 ve yanit vermeyenlerin oran1 %12,5’tir. Kontrol grubundaki
ilkokul mezunlarinin oram1 %60,0; ortaokul mezunlarinin oran1 %15,0; lise mezunlarinin
oran1 %S5,0, iiniversite mezunlarmin orani %20’dir. Su an calistigini belirten ATD-In
grubundaki katilimcilarin oran1 %75,0; Non-In grubundaki katilimcilarin oran1 %62,5 ve
kontrol grubundaki katilimcilarin oran1 %70’dir. Spor yaptigini belirten ATD-In grubundaki
katilimeilarin oran1 %31,3; Non-In grubundaki katilimcilarin oran1 %37,5 ve kontrol
grubundaki katilimcilarm oram %70°dir. Arag¢ kullandigimi belirten ATD-in grubundaki
katilmeilarm oran1 %37,5; Non-In grubundaki katilimcilarin oram %25,0 ve kontrol
grubundaki katilimcilarin oran1 %60°dir. 18 yas oncesinde ebeveyn kaybi olan ATD-In
grubundaki katilimcilarin oran1 %12,5; Non-In grubundaki katilimcilarin oran1 %18,8 ve
kontrol grubundaki katilimcilarin orani %?20’dir. 18 yas Oncesinde ebeveynlerinden
ayrildigin1 belirten ATD-In grubundaki katilimcilarin oranmi %25; Non-In grubundaki

katilimcilarin oran1 %31,3 ve kontrol grubundaki katilimcilarin orani %40’ tir.

4.3. Tiim katihmcilarin yas degiskenine gore dl¢ek skorlari

Katilimeilarin yasi ile ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve MADDO skorlar1 arasindaki
iligkinin incelenmesi icin Pearson Korelasyonu yapilmistir. Analize iliskin bulgular Tablo

4’te verilmistir:
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Tablo 4. Yas ve olcek toplam skorlar1 ve alt 6lcek skorlarmna iliskin Pearson
Korelasyonu Sonuglari

Degiskenler Yas
SMMT -, 446+%
ACE-R - 464+%
DUBO 0,021

ADO 0,261
MADDO 0,173

Tablo 4’teki korelasyon bulgularina gore, tim katilimcilarin yasi ile SMMT (r=-0,45;
p<0,01); ACE-R (r=-0,46; p<0,01) toplam skorlar1 arasinda negatif yonlii ve anlaml1 iligkili
bulunmustur. Katilimeilarin kognitif islev skorlarinin yasin artisi ile azalma gosterdigi
sonucuna ulagilmistir. Ayrica D-UBO, ADO ve MADDO skorlarinin yas ile anlaml

iligkisinin olmadig1 saptanmaistir.
4.4. Tiim katihmcilarin egitim diizeyi degiskenine gore dl¢ek skorlar:

Tablo 5°te tiim katilimcilarin egitim diizeyine gore ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve
MADDO skorlarinin farklilagmasia iliskin Kruskal Wallis-H Testi yapilmistir. Skor
farkliliklarina iligskin bulgular Tablo 5’te verilmistir:

Tablo 5. Egitim diizeyine gore ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve MADDO skorlarina
iliskin Kruskal Wallis Homojenlik Testi bulgular:

Degiskenl Egitim _ Anlamh
er diizeyi N Sira X 12 Sd p farkhiik
ilkokul 37 24,99
Lise 3 39,17
Ortaokul 5 29,5 16,08 4 ,003%* U>X
Universite 4 45
Okumamis 3 2,83
SMMT Toplam 52
flkokul 37 24,7
Lise 3 31,67
Ortaokul 5 34,7 17,004 4 ,002%* U>X
Universite 4 46,88
Okumamig 3 2,67
ACE-R Toplam 52
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ilkokul 37 26,69
Lise 3 40,67 5,839 4 0,211
Ortaokul 5 29,2
Universite 4 21,25
Okumamig 3 12,5
DUBO Toplam 52
ilkokul 37 27,22
Lise 3 30,83
Ortaokul 5 28,3 8,318 4 0,081
Universite 4 7
Okumamis 3 36,33
ADO Toplam 52
ilkokul 37 26,46
Lise 3 39,33
Ortaokul 5 24,5 10,632 4 ,031* >0
Universite 4 8,75 X>U
Okumamis 3 41,17
MADDO Toplam 52

Tablo 5’te egitim diizeyine gore katilimcilarin ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve MADDO
skorlariin farklilasmasina iliskin bulgular incelendiginde, SMMT skorlar1 (3°=16,08;
p<0,01) {iniversite mezunu oldugunu belirten katilimcilarda anlamli diizeyde daha yiiksek
bulunmustur. ACE-R toplam skorlar1 (y’=17,00 p<0,01) {iniversite mezunu oldugunu belirten
katilimcilarda anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur. MADDO skorlart (y*=10,63;
p<0,05) lise mezunu oldugunu belirten ve yanit vermeyen katilimcilarda anlaml diizeyde
daha yiiksek bulunmustur. Bulgulara gore, egitim diizeyinin yiiksek olusunu kognitif islevler

ile iliskili bulunmustur. Depresyon skoru ise diisiik egitim diizeyi ile iliskili bulunmustur.

4.5. Tiim katihmcilarin meslek sahibi olma degiskenine gore dl¢cek skorlari

Tablo 6’da tiim katilimcilarin ¢calisma durumuna gére ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO
ve MADDO skorlarinin farklilasmasina iliskin bagimsiz drneklemler t-testi yapilmgtir. Skor

farkliliklarina iliskin bulgular Tablo 6’da verilmistir:

Tablo 6. Cahsma durumuna gére ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve MADDO
skorlarina iliskin Bagimsiz Orneklemler T-testi bulgular
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Degiskenle _
r Calisma durumu N X Ss t p
Evet 36 22,89 5,019 0,741 0,462
SMMT Hayir 16 21,69 6,194
Evet 36 62,08 16,872 0,873 0,387
ACE-R Hayir 16 57,69 16,483
Evet 36 52,3 9,232 0,329 0,744
DUBO Hay1r 16 51,41 8,464
Evet 36 21,94 6,812 1,427 0,16
ADO Hayir 16 19,06 6,506
Evet 36 10,69 8,615 0,575 0,568
MADDO Hayir 16 9,31 6,353

Tablo 6’da katilimcilarn ¢alisma durumuna goére ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve
MADDO skorlarmin farklilasmasina yénelik bagimsiz érneklem t-testi bulgularma gére,
calisan ve calismayan katilimcilarin kognitif performans, IB, apati ve depresyon skorlarinda

anlamli farklilik saptanmamistir (p>0,05).

4.6. Tiim katihmcilarin spor yapma degiskenine gore odl¢ek skorlari

Tablo 7°de tiim katilimcilarin spor yapma durumlarina gére ACE-R, SMMT, D-UBO,
ADO ve MADDO skorlarmin farklilasmasina iliskin bagimsiz drneklemler t-testi yapilmustir.

Skor farkliliklarina iligkin bulgular Tablo 7°de verilmistir:

Tablo 7. Spor yapma durumuna gére ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve
MADDO skorlarina iliskin Bagimsiz Orneklemler T-testi bulgular:

Degiskenle Spor Yapma )
r Durumu N X Ss t p

Evet 19 24,26 3,842 1,815 0,076

SMMT Hayir 33 21,52 5,906
Evet 19 66,16 15,417 1,816 0,075

ACE-R Hayir 33 57,61 16,856
Evet 19 50,47 7,813 -0,952 0,346

DUBO Hayir 33 52,92 9,512
Evet 19 17,79 5,138 -2,806 ,007%*

ADO Hayir 33 22,94 6,973
Evet 19 7 4,243 -2,347 ,023*

MADDO Hayir 33 12,15 8,98
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Tablo 7°de tiim katilimcilarmn spor yapma durumuna gére ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve
MADDO skorlarmin farklilasmasina yonelik bagimsiz érneklemler t-testi bulgularina gére,
ACE-R ve SMMT skorlar1 anlaml sekilde farklilasmamaktadir (p>0.05). ADO skorlar1 spor
yapmadigini belirten katilimcilarda spor yapanlara kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksek
oldugu bulunmustur (t=-2,80; p<0,01). MADDO skorlar1 spor yapmadigini belirten
katilimcilarda spor yapanlara kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu bulunmustur (t=-
2,34; p<0,05). Sonuglara gore, spor yapmanin kognitif islevler ile iliskili oldugu; spor

yapmamanin ise apati ve depresyon ile iligkili oldugu goriilmektedir.

4.7. Tiim katihmcilarin ara¢ kullanma degiskenine gore olcek skorlar:

Tablo 8’de tiim katilimcilarin ara¢ kullanma durumuna gére ACE-R, SMMT, D-UBO,
ADO ve MADDO skorlar farklilasmasina iliskin bagimsiz érneklemler t-testi yapilmustir.
Skor farkliliklarina iliskin bulgular Tablo 8’de verilmistir:

Tablo 8. Ara¢ kullanma durumuna goére ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve MADDO
skorlarina iliskin Bagimsiz Orneklemler T-testi bulgular

Arac¢ Kullanma _
Degiskenler Durumu N X Ss t p

Evet 22 24,05 3,934 1,791 0,079

SMMT Hayir 30 214 6,044
Evet 22 66,41 16,422 2,173 ,035*

ACE-R Hayir 30 56,57 15,93
Evet 22 52,51 8,818 0,332 0,741

DUBO Hayir 30 51,67 9,143
Evet 22 20,27 6,95 -0,71 0,481

ADO Hayir 30 21,63 6,729
Evet 22 9,27 9,377 -0,771 0,444

MADDO Hayir 30 11 6,798

Tablo 8’de tiim katilimcilarin ara¢ kullanma durumuna gére ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO
ve MADDO skorlarmin farklilasmasina yonelik bagimsiz &rneklemler t-testi bulgularma
gore, ACE-R toplam skorlarinin ara¢ kullananlara gore anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu
goriilmiistiir (t=2,17; p<0,05). Sonuglara gore, ara¢ kullanmanin kognitif islevlerle ile iligkili

oldugu goriilmektedir.
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4.8. Tiim katihmcilarin 18 yas oncesi ebeveyn vefati degiskenine gore dl¢ek skorlari

Tablo 9°da tiim katilimcilarin 18 yas oncesi ebeveyn kaybi yasamis olma durumuna
gore ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve MADDO skorlarinin farklilasmasina iliskin bagimsiz

orneklemler t-testi yapilmistir. Puan farkliliklarina iliskin bulgular Tablo 9’da verilmistir:

Tablo 9. Ebeveyn vefati degiskenine gire ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve
MADDO skorlarina iliskin Bagimsiz Orneklemler T-testi bulgular:

Ebeveyn _ Sira
Degiskenler Vefati N Sira X Toplam U Z P
Evet 9 25,94 233,5 188,5 -0,121 0,903
SMMT Hayir 43 26,62 1144,5
Evet 9 25,67 231 186 -0,182 0,856
ACE-R Hay1ir 43 26,67 1147
Evet 9 27,78 250 182 -0,278 0,781
DUBO Hayir 43 26,23 1128
Evet 9 24,83 223,5 178,5 -0,364 0,716
ADO Hay1ir 43 26,85 11545
Evet 9 31,61 284,5 1475 -1,118 0,264
MADDO Hay1r 43 25,43 1093,5

Tablo 9°da katilimcilarin 18 yas dncesi ebeveyn kaybina gore ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO
ve MADDO skorlarinim farklilasmasina yonelik bagimsiz érneklem t-testi bulgularma gore,
18 yas altinda ebeveyn kaybi yasayan ve yasamayan katilimcilarm kognitif performans, IB,

apati ve depresyon skorlarinda anlamli farklilik saptanmamistir (p>0,05).

4.9. Tiim katihmcilarin 18 yas oncesi ebeveynden ayrilma degiskenine gore olgek

skorlari

Tablo 10°da tiim katilimeilarin 18 yas oncesi ebeveynden uzun siireli ayr1 yagamis
olma durumuna gére ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve MADDO skorlarinin farklilasmasina
iligkin bagimsiz orneklemler t-testi yapilmistir. Skor farkliliklarina iliskin bulgular Tablo

10’da verilmistir:

Tablo 10. Ebeveynden ayrilma degiskenine gire ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve
MADDO skorlarina iliskin Bagimsiz Orneklemler T-testi bulgular:

Ebeveynden _
Degiskenler Ayrilma N X Ss t p
SMMT Evet 17 22,53 5,702 0,009 0,993
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Hayir 35 22,51 5,294
Evet 17 61,71 17,818 0,291 0,773

ACE-R Hayir 35 60,26 16,404
Evet 17 52,84 9,262 0,454 0,652

DUBO Hayir 35 51,63 8,874
Evet 17 20,35 6,103 0,518 0,607

ADO Hayir 35 21,4 7,159
Evet 17 9,94 5,166 0,205 0,838

MADDO Hayir 35 10,43 9,066

Tablo 10’da katilmcilarin 18 yas Oncesi ebeveynden uzun siireli ayr1 yasamis olma
durumuna gére ACE-R, SMMT, D-UBO, ADO ve MADDO skorlarmin farklilasmasina
yonelik bagimsiz 6rneklem t-testi bulgularina gore, 18 yas altinda ebeveynden uzun siireli
ayrilik yasayan ve yasamayan katilimcilarin kognitif performans, IB, apati ve depresyon

skorlarinda anlamli farklilik saptanmamistir (p>0,05).

4.10. Egitim diizeyi degiskenine gore Karma ATD grubunun ACE-R ve SMMT

skorlarinin karsilastirilmasi

Karma ATD grubundaki katilimcilarin egitim diizeyine gére ACE-R ve SMMT
skorlarinin farklilasmasina iliskin Kruskal Wallis-H Testi yapilmistir. Skor farkliliklarina
iliskin bulgular Tablo 11°de verilmistir:

Tablo 11. Egitim diizeyine gore Karma ATD grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Kruskal Wallis Homojenlik Testi bulgulari

Degiskenle Sira Anlamh
r Egitim diizeyi N Ort. 12 sd P Farkhihk
flkokul 25 17.50
Lise 2 28.75
Ortaokul 2 12.25 10.698 3 .013* 2<4
Okumamig 3 2.83
SMMT Toplam 32
Tlkokul 25 17.52
Lise 2 27.50
Ortaokul 2 13.50 9.795 3 .020* 2<4
Okumamig 3 2.67
ACE-R Toplam 32
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Tablo 11°de egitim diizeyine gore Karma ATD grubundaki katilimcilarin ACE-R ve SMMT
skorlarmin farklilasmasma iliskin bulgular incelendiginde, SMMT skorlar1 (¥*=10,69;
p<0,01) Karma ATD grubundaki {iniversite mezunu oldugunu belirten katilimcilarda anlaml
diizeyde daha yiiksek bulunmustur. ACE-R toplam skorlar1 (y’=9,79 p<0,01) Karma ATD
grubundaki tiniversite mezunu oldugunu belirten katilimcilarda anlamli diizeyde daha ytiksek

bulunmustur.

4.11. Meslek sahibi olma degiskenine gore Karma ATD grubunun ACE-R ve SMMT

olcek skorlari

Karma ATD grubundaki katilimcilarin ¢alisma durumuna goére ACE-R ve SMMT
skorlarinin  farklilagmasina ilisgkin Bagimsiz Orneklemler t-testi yapilmistir. Skor

farkliliklarina iliskin bulgular Tablo 12°de verilmistir:

Tablo 12. Meslek degiskenine gore Karma ATD grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Bagimsiz Orneklemler T-testi bulgular

Degiskenler Calisma durumu N X Ss t P
Evet 22 20.27 4.631 753 457
SMMT Hayir 10 18.80 6.125
Evet 22 51.64 11.931 626 536
ACE-R Hay1r 10 48.60 14.370

Tablo 12°de Karma ATD grubundaki katilimcilarin ¢alisma durumuna gore ACE-R ve
SMMT skorlarmin farklilasmasina yonelik bagimsiz 6rneklem t-testi bulgulara gore,
Karma ATD grubundaki ¢alisan ve ¢aligmayan katilimcilarin kognitif performans skorlarinda

anlaml farklilik saptanmamuistir (p>0,05).

4.12. Spor yapma degiskenine gore Karma ATD grubunun ACE-R ve SMMT olcek

skorlar

Karma ATD grubundaki katilimcilarin ¢alisma durumuna goére ACE-R ve SMMT
skorlariin  farklilagmasina iligkin Bagimsiz Orneklemler t-testi yapilmistir. Skor

farkliliklarina iliskin bulgular Tablo 13°te verilmistir:

Tablo 13. Spor yapma durumuna géore Karma ATD grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarna iliskin Bagimsiz Orneklemler t-testi bulgular:
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Spor Yapma _
Degiskenler Durumu N X Ss t p
Evet 11 22.27 3.608 2.083 .046*
SMMT Hayir 21 18.52 5.344
Evet 11 55.73 8.945 1.688 102
ACE-R Hay1r 21 48.05 13.574

Tablo 13’te Karma ATD grubunun spor yapma durumuna goére ACE-R ve SMMT skorlarinin
farklilagmasina yonelik bagimsiz orneklemler t-testi bulgularima gore, SMMT skorlari,
Karma ATD grubundaki spor yaptigini belirten katilimecilarda spor yapmayanlara kiyasla
anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmusgtur (t=2,08; p<0,05). Sonuglara gore, Karma ATD

grubunda spor yapmanin kognitif iglevler ile iliskili oldugu goriilmektedir.

4.13. Ara¢ kullanma degiskenine gore Karma ATD grubunun ACE-R ve SMMT olcek

skorlari

Karma ATD grubundaki katilimcilarin ara¢ kullanma durumuna gére ACE-R ve
SMMT skorlarinin farklilagsmasina iliskin Bagimsiz 6rneklemler t-testi yapilmistir. Skor

farkliliklarina iligskin bulgular Tablo 14’te verilmistir:

Tablo 14. Ara¢ kullanma durumuna gore Karma ATD grubunun ACE-R ve
SMMT skorlarina iliskin Bagimsiz Orneklemler T-testi bulgular:

Arac¢ Kullanma _
Degiskenler Durumu N X Ss t P
Evet 10 20.60 2.836 584 564
SMMT Hayir 22 19.45 5.861
Evet 10 51.90 10.734 362 720
ACE-R Hayir 22 50.14 13.545

Tablo 14’te Karma ATD grubundaki katilimeilarin ara¢ kullanma durumuna gore ACE-R, ve
SMMT skorlarinin farklilagmasina yonelik bagimsiz orneklemler t-testi bulgularina gore,
ACE-R toplam skorlart ve SMMT skorunun arag¢ kullanma durumuna goére anlamli farklilik
gostermedigi goriilmektedir (p>0,05). Karma ATD grubunda ara¢ kullanabilen ve
kullanmayan katilimcilarda kognitif performans bakimindan anlamli farklilik olmadigi

gorilmiistir.
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4.14. Karma ATD grubunun 18 yas oncesi ebeveyn vefati degiskenine gore olcek

skorlari

Karma ATD grubundaki katilimcilarin 18 yas oncesi ebeveyn kaybina gore ACE-R
ve SMMT skorlarinin farklilagsmasina iliskin Bagimsiz 6rneklemler t-testi yapilmistir. Skor

farkliliklarina iliskin bulgular Tablo 15°te verilmistir:

Tablo 15. Ebeveyn vefat: durumuna gére Karma ATD grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Bagimsiz Orneklemler T-testi bulgular:

Degiskenler Ebeveyn Vefati N X ss t p
Evet 5 19.00 6.782 -383 704
SMMT Hayir 27 19.96 4.863
Evet 5 48.20 15.385 -475 638
ACE-R Hayir 27 51.15 12.290

Tablo 15’te Karma ATD grubundaki katilimcilarin 18 yas oncesi ebeveyn vefati olma
durumuna gére ACE-R ve SMMT skorlarinin farklilagmasina yonelik bagimsiz 6rneklem t-
testi bulgularina gore, 18 yas altinda ebeveynini kaybeden ve kaybetmeyen katilimcilarin

kognitif performans skorlarinda anlamli farklilik saptanmamastir (p>0,05).

4.15. Karma ATD grubunun 18 yas oncesi ebeveynden ayrilma degiskenine gore ol¢cek

skorlari

Karma ATD grubundaki katilimcilarin 18 yas Oncesi ebeveynden ayrilmaya gore
ACE-R ve SMMT skorlarinin farklilagsmasina iliskin Bagimsiz 6rneklemler t-testi yapilmistir.
Skor farkliliklarina iligkin bulgular Tablo 16’da verilmistir:

Tablo 16. Ebeveynden ayrilma durumuna gére Karma ATD grubunun ACE-R ve
SMMT skorlarina iliskin Bagimsiz Orneklemler T-testi bulgulari

Ebeveynden _
Degiskenler Ayrilma N X Ss t P
Evet 9 19.22 5.974 -405 688
SMMT Hay1r 23 20.04 4.829
Evet 9 48.22 12.696 -687 497
ACE-R Hay1r 23 51.65 12.694
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Tablo 16’da Karma ATD grubundaki katilimcilarin 18 yas 6ncesi ebeveynden uzun siireli
ayrt yasamis olma durumuna gére ACE-R ve SMMT skorlarinin farklilagmasina yonelik
bagimsiz 6rneklem t-testi bulgularina gore, 18 yas altinda ebeveynden uzun siireli ayrilik
yasayan ve yasamayan katilimcilarin kognitif performans skorlarinda anlamli farklilik

saptanmamustir (p>0,05).

4.16. Egitim diizeyi degiskenine gore ATD-In grubunun ACE-R ve SMMT skorlariin

karsilastirilmasi

ATD-In grubundaki katilimcilarm egitim diizeyine gore ACE-R ve SMMT skorlarinin
farklilagsmasina iliskin Kruskal Wallis-H Testi yapilmistir. Skor farkliliklarina iligkin bulgular
Tablo 17°de verilmistir:

Tablo 17. Egitim diizeyi degiskenine gore ATD-in grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Kruskal Wallis Homojenlik Testi bulgulari

Degiskenler Egitim diizeyi N Sira Ort. %2 sd p
Tlkokul 11 8.95
Lise 2 13.75
Ortaokul 2 425 6.650 3 84
Okumamis 1 1.50
SMMT Toplam 16
Tlkokul 11 8.82
Lise 2 13.25
Ortaokul 2 5.25 4.857 3 183
Okumamig 1 2.00
ACE-R Toplam 16

Tablo 17°de egitim diizeyine gére ATD-In grubundaki katilimcilarin ACE-R ve SMMT
skorlarmin farklilagmasina iligkin bulgular incelendiginde, SMMT ve ACE-R alt boyut ile
toplam puanlarmimn ATD-In grubunun egitim diizeyine gére anlamli farklilik gostermedigi

bulunmustur (p>0,05).

4.17. Meslek sahibi olma degiskenine gore ATD-In grubunun ACE-R ve SMMT él¢ek

skorlari
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ATD-In grubundaki katilimcilarin calisma durumuna goére ACE-R ve SMMT
skorlarmin farklilagmasina iliskin Mann Whitney U testi yapilmigtir. Skor farkliliklarina
iliskin bulgular Tablo 18’de verilmistir:

Tablo 18. Meslek degiskenine gore ATD-in grubunun ACE-R ve SMMT skorlarina

iliskin Mann Whitney U Testi bulgular:

Calisma Ort.
Degiskenler durumu N Sirasi Siralar Toplami U p
Evet 12 8.79 105.50 20.500 662
SMMT Hay1ir 4 7.63 30.50
Evet 12 8.79 105.50 20.500 671
ACE-R Hayir 4 7.63 30.50
Toplam 16

Tablo 18’de ATD-in grubundaki katilimcilarin ¢alisma durumuna gore ACE-R ve SMMT
skorlarinin farklilagmasina yonelik Mann Whitney U testi bulgularma gore, ATD-In
grubundaki ¢alisan ve caligmayan katilimecilarin kognitif performans skorlarinda anlaml

farklilik saptanmamuistir (p>0,05).
4.18. Spor yapma degiskenine gore ATD-in grubunun ACE-R ve SMMT olcek skorlari

ATD-in grubundaki katilimcilarm calisma durumuna gére ACE-R ve SMMT
skorlarinin farklilasmasina iliskin Mann Whitney U testi yapilmistir. Skor farkliliklarina
iliskin bulgular Tablo 19°da verilmistir:

Tablo 19. Spor yapma durumuna gére ATD-in grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Mann Whitney U Testi bulgulari

Siralar
Degiskenler Spor yapma N Ort. Sirasi Toplam U p
Evet 5 11.20 56.00 14.000 116
SMMT Hayir 11 7.27 80.00
Toplam 16
Evet 5 9.70 48.50 21.500 496
ACE-R Hayir 11 7.95 87.50
Toplam 16

Tablo 19°da ATD-in grubunun

47

spor yapma durumuna gére ACE-R ve SMMT skorlarinin




farklilagsmasina yonelik Mann Whitney U testi bulgularina gére, SMMT ve ACE-R alt boyut
ile toplam puanlarmin ATD-In grubunun spor yapma durumuna gére anlamli farklilik

gostermedigi bulunmustur (p>0,05).

4.19. Arac kullanma degiskenine gore ATD-In grubunun ACE-R ve SMMT élcek

skorlari

ATD-In grubundaki katilimeilarin ara¢ kullanma durumuna gére ACE-R ve SMMT
skorlarinin  farklilagsmasina iligkin Bagimsiz orneklemler t-testi yapilmistir. Skor

farkliliklarina iligskin bulgular Tablo 20°de verilmistir:

Tablo 20. Ara¢ kullanma durumuna gére ATD-in grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Mann Whitney U Testi bulgulari

Degiskenler ku?lﬁﬁm N Ort. Siras1 | Siralar Toplam U P
Evet 6 7.25 43.50 22.500 403
SMMT Hay1ir 10 9.25 92.50
Toplam 16
Evet 6 8.17 49.00 28.000 828
ACE-R Hayir 10 8.70 87.00
Toplam 16

Tablo 20°de ATD-In grubundaki katilimeilarin ara¢ kullanma durumuna gére ACE-R, ve
SMMT skorlarinin farklilasmasina yonelik Mann whitney U testi bulgularina gore, ACE-R
toplam ve alt boyut skorlar1 ile SMMT skorunun ara¢ kullanma durumuna goére anlamli
farklilik gdstermedigi goriilmektedir (p>0,05). ATD-In grubunda Arag kullanabilen ve
kullanmayan katilimcilarda kognitif performans bakimindan anlamli farklilik olmadig:

gorilmiistir.

4.20. 18 yas oncesi ebeveyn vefati degiskenine gore ATD-In grubunun ACE-R ve SMMT

olcek skorlar:

ATD-In grubundaki katilimcilarin 18 yas &ncesi ebeveyn kaybimna gére ACE-R ve
SMMT skorlarmin farklilasmasia iliskin Mann whitney U testi yapilmistir. Skor
farkliliklarina iliskin bulgular Tablo 21°de verilmistir:

Tablo 21. Ebeveyn vefati durumuna gore ATD-in grubunun ACE-R ve SMMT
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skorlarina iliskin Mann Whitney U Testi bulgular:

Degiskenl Siralar
er Ebeveyn Vefati N Ort. Siras1 Toplam U p
Evet 2 11.50 23.00 8.000 327
SMMT Hay1ir 14 08.07 113.00
Toplam 16
Evet 2 9.25 18.50 12.500 811
ACE-R Hay1ir 14 8.39 117.50
Toplam 16

Tablo 21°de ATD-in grubundaki katilimcilarin 18 yas 6ncesi ebeveyn vefati olma durumuna
gore ACE-R ve SMMT skorlarinin farklilasmasina yonelik Mann Whitney U testi bulgularina
gdre, ATD-In grubunda 18 yas altinda ebeveynini kaybeden ve kaybetmeyen katilimcilarin

kognitif performans skorlarinda anlamli farklilik saptanmamaistir (p>0,05).

4.21. 18 yas oncesi ebeveynden ayrilma degiskenine gore ATD-in grubunun ACE-R ve
SMMT olcek skorlari

ATD-In grubundaki katilimeilarin 18 yas dncesi ebeveynden ayrilmaya gére ACE-R
ve SMMT skorlarinin farklilagsmasina iliskin Mann Whitney U testi yapilmistir. Skor
farkliliklarina iligskin bulgular Tablo 22°de verilmistir:

Tablo 22. Ebeveynden ayrilma durumuna gére ATD-in grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Mann Whitney U Testi bulgulari

Ebeveynden Ort.
Degiskenler | Ayrilma N Sirasi Siralar Toplam U p
Evet 4 10.13 40.50 17.500 418
SMMT Hayir 12 7.96 95.50
Toplam 16
Evet 4 7.75 31.00 21.000 715
ACE-R Hay1r 12 8.75 105.00
Toplam 16

Tablo 22°de ATD-in grubundaki katilimcilarin 18 yas 6ncesi ebeveynden uzun siireli ayr
yasamis olma durumuna gore ACE-R ve SMMT skorlarinin farklilagsmasina yonelik Mann
Whitney U testi bulgularina gore, ATD-in grubunda 18 yas altinda ebeveynden uzun siireli

ayrilik yasayan ve yasamayan katilimcilarin kognitif performans skorlarinda anlamli farklilik
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saptanmamustir (p>0,05).

4.22. Egitim diizeyi degiskenine gore Non-in grubunun ACE-R ve SMMT skorlariin

karsilastirilmasi

Non-In grubundaki katilimcilarin egitim diizeyine gére ACE-R ve SMMT skorlarinin
farklilagsmasina iliskin Mann Whitney U Testi yapilmistir. Skor farkliliklarina iligkin bulgular
Tablo 23°te verilmistir:

Tablo 23. Egitim diizeyi degiskenine gore Non-in grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Mann Whitney U Testi bulgular:

Siralar
Degiskenler Egitim Diizeyi N Ort. Sirasi Toplam U p
[1kdgretim 14 9.50 133.00 0 .025%*
SMMT Okumamig 2 1.50 3.00
Toplam 16 0 .026*
Tlkogretim 14 9.50 133.00
ACE-R Okumamig 2 1.50 3.00
Toplam 16 0 .025*
Toplam 16

Tablo 23’te egitim diizeyine gdre Non-In grubundaki katilimcilarin ACE-R ve SMMT
skorlarinin farklilagmasina iliskin bulgular incelendiginde, SMMT skorlar1 (U=,000; p<0,05)
Non-in grubundaki ilkégretim mezunu oldugunu belirten katilimcilarda anlamli diizeyde
daha yiiksek bulunmustur. ACE-R toplam skorlar1 (U=,000 p<0,05) Non-In grubundaki
ilk6gretim mezunu oldugunu belirten katilimcilarda anlamli diizeyde daha yiiksek

bulunmustur.

4.23. Meslek sahibi olma degiskenine gore Non-in grubunun ACE-R ve SMMT él¢ek

skorlari

Non-in grubundaki katilmcilarin c¢alisma durumuna gére ACE-R ve SMMT
skorlarinin farklilasmasina iliskin Mann Whitney U testi yapilmistir. Skor farkliliklarina

iligkin bulgular Tablo 24’te verilmistir:

Tablo 24. Meslek degiskenine gore Non-in grubunun ACE-R ve SMMT skorlarina
iliskin Mann Whitney U Testi bulgular
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Degiskenle Calisma
r durumu N Ort. Sirasi Siralar Toplam U p
Evet 10 8.70 87.00 28.000 827
SMMT Hay1ir 6 8.17 49.00
Toplam 16
Evet 10 8.35 83.50 28.500 870
ACE-R Hayir 6 8.75 52.50
Toplam 16

Tablo 24’te Non-in grubundaki katilimcilarin ¢alisma durumuna gére ACE-R ve SMMT
skorlarmin farklilagmasina yonelik Mann Whitney U testi bulgularina gore, Non-in
grubundaki c¢alisan ve c¢aligmayan katilimcilarin kognitif performans skorlarinda anlamli

farklilik saptanmamuistir (p>0,05).
4.24. Spor yapma degiskenine gore Non-In grubunun ACE-R ve SMMT él¢ek skorlar

Non-in grubundaki katilimeilarin ¢alisma durumuna gére ACE-R ve SMMT
skorlarinin farklilasmasina iliskin Mann Whitney U testi yapilmistir. Skor farkliliklarina
iliskin bulgular Tablo 25°te verilmistir:

Tablo 25. Spor yapma durumuna gére Non-in grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Mann Whitney U Testi bulgular:

Siralar
Degiskenler | Spor yapma N Ort. Sirasi Toplam U p
Evet 6 11.17 67.00 14.000 81
SMMT Hayir 10 6.90 69.00
Toplam 16
Evet 6 10.67 64.00 17.000 158
ACE-R Hayir 10 7.20 72.00
Toplam 16

Tablo 25’te Non-In grubunun spor yapma durumuna gére ACE-R ve SMMT skorlarmin
farklilagmasina yonelik Mann whitney U testi bulgularina gore, spor yaptigini belirten

katilimcilarla spor yapmayanlar arasinda anlamli farklilik saptanmamustir ( p>0,05).

4.25. Arac¢ kullanma degiskenine gore Non-in grubunun ACE-R ve SMMT blcek

skorlari
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Non-In grubundaki katilimeilarin ara¢ kullanma durumuna gére ACE-R ve SMMT

skorlarinin  farklilagsmasina

farkliliklarina iliskin bulgular Tablo 26’da verilmistir:

iliskin Bagimsiz orneklemler t-testi

yapilmustir.

Tablo 26. Ara¢ kullanma durumuna gore Non-in grubunun ACE-R ve SMMT

skorlarna iliskin Mann Whitney U Testi bulgular:

Skor

Siralar
Degiskenler Arac kullammm N Ort. Sirasi Toplam U p
Evet 10.63 42.50 15.500 299
SMMT Hayir 12 7.79 93.50
Toplam 16
Evet 4 9.75 39.00 19.000 543
ACE-R Hay1ir 12 08.08 97.00
Toplam 16

Tablo 26°da Non-In grubundaki katilimcilarm arag kullanma durumuna gére ACE-R, ve
SMMT skorlariin farklilasmasina yonelik Mann whitney U testi bulgularina gore, ACE-R
toplam ve SMMT skorlarinin ara¢ kullanma durumuna gore anlamli farklilik gostermedigi
goriilmektedir (p>0,05). Non-in grubunda Ara¢ kullanabilen ve kullanmayan katilimcilarda

kognitif performans bakimindan anlamli farklilik olmadig1 goriilmiistiir.

4.26. 18 yas oncesi ebeveyn vefat1 degiskenine gore Non-in grubunun ACE-R ve SMMT

olcek skorlar:

Non-In grubundaki katilimcilarin 18 yas oncesi ebeveyn kaybma gére ACE-R ve
SMMT skorlarinin farklilagmasia iliskin Mann whitney U testi yapilmistir. Skor
farkliliklarina iligskin bulgular Tablo 27°de verilmistir:

Tablo 27. Ebeveyn vefati darumuna gore Non-in grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Mann Whitney U Testi bulgulari

Siralar
Degiskenler Ebeveyn Vefati N Ort. Sirasi Toplam U p
Evet 3 6.50 19.50 13.500 416
SMMT Hayir 13 8.96 116.50
Toplam 16
Evet 3 6.50 19.50 13.500 419
ACE-R Hayir 13 8.96 116.50
Toplam 16
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Tablo 27°de Non-in grubundaki katilimcilarin 18 yas ncesi ebeveyn vefat1 olma durumuna
gore ACE-R ve SMMT skorlarinin farklilasmasina yonelik Mann Whitney U testi bulgularina
gdre, Non-In grubunda 18 yas altinda ebeveynini kaybeden ve kaybetmeyen katilimcilarin

kognitif performans skorlarinda anlamli farklilik saptanmamaistir (p>0,05).

4.27. 18 yas oncesi ebeveynden ayrilma degiskenine gore Non-In grubunun ACE-R ve

SMMT olcek skorlari

Non-in grubundaki katilimcilarin 18 yas dncesi ebeveynden ayrilmaya gore ACE-R
ve SMMT skorlarinin farklilagmasina iliskin Mann Whitney U testi yapilmistir. Skor
farkliliklarina iligskin bulgular Tablo 28°de verilmistir:

Tablo 28. Ebeveynden ayrilma durumuna gére Non-in grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Mann Whitney U Testi bulgulari

Ebeveynden
Degiskenler Ayrilma N Ort. Siras1 | Siralar Toplami U p
Evet 5 7.00 35.00 20.000 392
SMMT Hayir 11 9.18 101.00
Toplam 16
Evet 5 7.50 37.50 22.500 570
ACE-R Hayir 11 8.95 98.50
Toplam 16

Tablo 28’de Non-In grubundaki katilimcilarin 18 yas dncesi ebeveynden uzun siireli ayr
yasamis olma durumuna gore ACE-R ve SMMT skorlarinin farklilasmasina yonelik Mann
Whitney U testi bulgularina gére, Non-in grubunda 18 yas altinda ebeveynden uzun siireli
ayrilik yasayan ve yasamayan katilimcilarin kognitif performans skorlarinda anlamli farklilik

saptanmamustir (p>0,05).

4.28. Egitim diizeyi degiskenine gore Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT skorlarinin

karsilastirilmasi

Kontrol grubundaki katilimcilarin egitim diizeyine gore ACE-R ve SMMT skorlarinin
farklilasmasina iliskin Kruskal Wallis-H Testi yapilmistir. Skor farkliliklarina iligkin bulgular
Tablo 29°da verilmistir:
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Tablo 29. Egitim diizeyi degiskenine gore Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT

skorlarina iliskin Kruskal Wallis Homojenlik Testi bulgular:

Degiskenl Egitim Anlamh
er diizeyi N Sira Ort. %2 sd p Farkhhik
ilkokul 12 8.96
Lise 1 14.50
Ortaokul 3 10.83 2.733 3 435
Okumamig 4 13.88
SMMT Toplam 20
ilkokul 12 7.67
Lise 1 8.00 8.667 3 .034* 3>2
Ortaokul 3 16.83
Okumamis 4 14.88
ACE-R Toplam 20

skorlari

Kontrol grubundaki katilimcilarin ¢aligma durumuna goére ACE-R ve SMMT

anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur.

iliskin bulgular Tablo 30’da verilmistir:

Tablo 29’da egitim diizeyine gore Kontrol grubundaki katilimcilarin ACE-R ve SMMT
skorlarinin farklilasmasina iligkin bulgular incelendiginde, Kontrol grubundaki {iniversite ve

ortaokul mezunu oldugunu belirten katilimcilarda ACE-R toplam skorlar1 (y°=8,66; p<0,05)

4.29. Meslek sahibi olma degiskenine gore Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT ol¢cek

skorlarinin farklilasmasina iliskin Mann Whitney U testi yapilmistir. Skor farkliliklarina

Tablo 30. Meslek degiskenine gore Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT skorlarina
iliskin Mann Whitney U Testi bulgular:

Calisma Ort. Siralar
Degiskenler durumu N Sirasi Toplam U p
Evet 14 11.04 154.50 34.500 525
SMMT Hay1r 6 9.25 55.50
Toplam 20
Evet 14 11.71 164.00 25.000 158
ACE-R Hay1r 6 7.67 46.00
Toplam 20
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Tablo 30’da Kontrol grubundaki katilimcilarin ¢aligma durumuna gére ACE-R ve SMMT
skorlarinin farklilasmasina yonelik Mann Whitney U testi bulgularina gore, Kontrol
grubundaki ¢alisan ve ¢alismayan katilimcilarin kognitif performans skorlarinda anlamli

farklilik saptanmamaistir (p>0,05).
4.30. Spor yapma degiskenine gore Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT olcek skorlari

Kontrol grubundaki katilimcilarin ¢alisma durumuna goére ACE-R ve SMMT

skorlarinin  farklilagmasia iligkin Bagimsiz orneklemler t-testi yapilmistir. Skor

farkliliklarina iliskin bulgular Tablo 31°de verilmistir:

Tablo 31. Spor yapma durumuna gore Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Mann Whitney U Testi bulgulari

Siralar
Degiskenler Spor yapma N Ort. Sirasi Toplam U P
Evet 8 10.75 86.00 46.000 874

SMMT Hay1ir 12 10.33 124.00
Toplam 20 32.500 229

Evet 8 12.44 99.50

ACE-R Hayir 12 9.21 110.50
Toplam 20 45.000 792

Tablo 31’de Kontrol grubunun spor yapma durumuna goére ACE-R ve SMMT skorlarinin
farklilagmasina yonelik Mann Whitney U testi bulgularma goére, ACE-R ve SMMT

skorlarinda anlamli bir farklilik goriilmemistir (p>0.05).

4.31. Arac¢ kullanma degiskenine gore Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT olcek

skorlar

Kontrol grubundaki katilimeilarin ara¢ kullanma durumuna gére ACE-R ve SMMT

skorlarinin  farklilagsmasia ilisgkin Bagimsiz orneklemler t-testi yapilmistir. Skor

farkliliklarina iliskin bulgular Tablo 32°de verilmistir:

Tablo 32. Ara¢ kullanma durumuna gére Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Mann Whitney U Testi bulgulari

Arag Siralar

Degiskenler kullanim N Ort. Sirasi Toplam U p
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Evet 12 10.83 130.00 44.000 751
SMMT Hayir 8 10.00 80.00
Toplam 20
Evet 12 11.50 138.00 36.000 351
ACE-R Hayir 8 9.00 72.00
Toplam 20

Tablo 32’de Kontrol grubundaki katilimcilarin ara¢ kullanma durumuna gore ACE-R, ve
SMMT skorlarinin farklilasmasina yonelik Mann Whitney U testi bulgularina gére, ACE-R
ve SMMT skorlarinda anlamli bir farklilik gériilmemistir (p<0,05). Kontrol grubunda arag
kullanabilen ve kullanmayan katilimcilarda kognitif performans bakimindan anlamli farklilik

olmadig1 goriilmiistiir.

4.32. 18 yas oncesi ebeveyn vefati degiskenine gore Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT

olcek skorlari

Kontrol grubundaki katilimcilarin 18 yas Oncesi ebeveyn kaybina gore ACE-R ve

SMMT skorlarinin farklilagmasina iliskin Bagimsiz 6rneklemler t-testi yapilmistir. Skor

farkliliklarina iligskin bulgular Tablo 33°te verilmistir:

Tablo 33. Ebeveyn vefati durumuna gore Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Mann Whitney U Testi bulgulari

Ebeveyn
Degiskenler Vefati N Ort. Sirasi Siralar Toplam U P
Evet 8.50 34.00 24.000 437
SMMT Hayir 16 11.00 176.00
Toplam 20
Evet 4 7.88 31.50 21.500 318
ACE-R Hayir 16 11.16 178.50
Toplam 20

Tablo 33’te Kontrol grubundaki katilimcilarin 18 yas 6ncesi ebeveyn vefati olma durumuna
gore ACE-R ve SMMT skorlarmin farklilasmasina yonelik Mann Whitney U testibulgularina

gore, 18 yas altinda ebeveynini kaybeden ve kaybetmeyen katilimcilarin kognitif performans

skorlarinda anlamli farklilik saptanmamuistir (p>0,05).
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4.33. 18 yas oncesi ebeveynden ayrilma degiskenine gore Kontrol grubunun ACE-R ve

SMMT olcek skorlar:

Kontrol grubundaki katilimcilarin 18 yas dncesi ebeveynden ayrilmaya gére ACE-R
ve SMMT skorlarimin farklilagmasina iliskin Mann Whitney U testi yapilmistir. Skor
farkliliklarina iliskin bulgular Tablo 34’de verilmistir:

Tablo 34. Ebeveynden ayrilma durumuna gére Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT
skorlarina iliskin Mann Whitney U Testi bulgular:

Ebeveynden Siralar
Degiskenler | Ayrilma N Ort. Sirasi Toplam U P
Evet 8 8.19 65.50 29.500 142
SMMT Hay1ir 12 12.04 144.50
Toplam 20
Evet 8 10.69 85.50 46.500 907
ACE-R Hay1ir 12 10.38 124.50
Toplam 20

Tablo 34’de Kontrol grubundaki katilimcilarin 18 yas Oncesi ebeveynden uzun siireli ayri
yasamis olma durumuna gére ACE-R ve SMMT skorlarinin farklilagsmasina yonelik Mann
Whitney U testi bulgularina gore, 18 yas altinda ebeveynden uzun stireli ayrilik yasayan ve
yasamayan katilimcilarin kognitif performans skorlarinda anlamli farklilik saptanmamaigtir

(p>0,05).

4.34. Arastirma Gruplarinin D-UBO, MADDO, ADO, SMMT ve ACE-R toplam

skorlarimin karsilastirilmasina iliskin betimsel istatistikler

Arastirmada kontrol grubunun Non-In grubu ile D-UBO, MADDO, ADO, SMMT ve
ACE-R toplam skorlarmin karsilastirilmasi igin ikili gruplar icin Bagimsiz Orneklemler t-

testi yapilmistir. Analizlere iligkin bulgular Tablolarda verilmistir:

4.35 ATD-in ve Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT skorlarinin ve ADO, MADDO,

D-UBO karsilastirilmasina iliskin Bagimsiz Orneklemler t-testi bulgular

Tablo 35°de kontrol ve ATD-in grubu katilimcilarin kognitif performans skorlarinin

karsilastirilmasi amaciyla bagimsiz 6rneklem t-test yapmustir.
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Tablo 35. ATD-in ve Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT skorlarinin
karsilastirllmasina iliskin Bagimsiz Orneklemler T-testi bulgular:

Degiskenler Gruplar N X Ss t p
ATD-in 16 21.69 4.012 -5.165 .000**
SMMT Kontrol 20 26.85 1.785
ATD-in 16 53.81 11.657 -7.311 .000**
ACE-R Kontrol 20 76.80 7.068

Bulgulara gére SMMT (t=-5,165; p<0,001), ACE-R (t=-7,311; p<0,001) skorlar1 kontrol
grubundaki katilimcilarda anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur.

Tablo 36. ATD-in ve Kontrol grubunun ADO, MADDO ve D-UBO skorlarmin
Kkarsilastirilmasina iliskin Bagimsiz Orneklemler t-testi bulgulari

Degiskenler Gruplar N X Ss t p
ATD-In 16 | 23.25 6.094 -2.296 | ..027*
ADO Kontrol 20 | 18.60 7.563
ATD-in 16 | 14.25 9.081 2.727 | .010%
MADDO Kontrol 20 | 6.80 7.324
ATD-In 16 | 59.03 5.134 2.690 | .011*
DUBO Kontrol 20 | 52.47 8.591
ATD-In 16 1.82 3.231
CDR Kontrol 20 0 0 9.753 | .00001*
ATD-in 16 70.81 1390
Yas Kontrol 20 64.5 2243 1.820 | .05*
ATD-In 16 5.81 104.4
Egitim Kontrol 20 7.85 344.5 -1.671 | .05

Tablo 36°da ATD-in ve kontrol grubunun ADO, MADDO ve D-UBO skorlarinmn
farklilagsmasina iliskin bagimsiz orneklem t-test yapilmistir. Sonuglara gore tiim olgek
puanlar1 ve CDR evresi (t=9,753; p<0,01); yas (t=1.820; p<0.05); egitim (t=-1.671; p<0.05);
gruplara gore anlamli diizeyde farklilasmaktadir. D-UBO puanlan (t=2,690; p<0,05), Cdr
evresi ve yas ATD-In grubunda Kontrol grubuna kiyasla anlamli sekilde daha yiiksektir.
Ayrica ADO puanlar (t=-2,964; p<0.05) ve MADDO puanlar (t=2,727; p<0,05) ATD-In
grubunda Kontrol grubuna kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur. Egitim

acisindan iki grup arasinda anlamli bir farklilik bulunmamastir (p>0.05).

4.36. Non-in ve Kontrol grubunun ACE-R ve SMMT skorlarinin ve ADO, MADDO, D-

UBO skorlarinin karsilastirnlmasina iliskin Bagimsiz Orneklemler t-testi bulgular
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Tablo 37°de kontrol ile Non-in grubu katilimcilarin kognitif performans skorlarinin

karsilagtiritlmas1 amaciyla bagimsiz 6rneklem t-test yapmustir.

Tablo 37. Non-in ve Kontrol "grubunun ACE-R ve SMMT skorlarmin
karsilastirilmasina iliskin Bagimsiz Orneklemler t-testi bulgulari

Degiskenler Gruplar N X Ss t p
Non-in 16 17.94 5.471 -6.864 .000**
SMMT Kontrol 20 26.85 1.785
Non-in 16 47.56 13.064 -8.580 .000**
ACE-R Kontrol 20 76.80 7.068

Bulgulara gére SMMT (t=-6,864; p<0,001), ACE-R (t=-8,580; p<0,001) skorlar1 kontrol
grubundaki katilimcilarda anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur.

Tablo 38. Non-in ve Kontrol grubunun ADO, MADDO ve D-UBO skorlarinin
Kkarsilastirilmasina iliskin Bagimsiz Orneklemler t-testi bulgulari

Degiskenler Gruplar N X Ss t p
Non-In 16 21.94 5.756 1.458 154
ADO Kontrol 20 18.60 7.563
Non-In 16 10.63 5.608 1.722 94
MADDO Kontrol 20 6.80 7.324
Non-In 16 44.48 6.151 -3.132 004+
DUBO Kontrol 20 52.47 8.591
Non-in 16 2.62 2.397
CDR Kontrol 20 0 0 19.03 .00001*
Non-in 16 72.19 1016
Yas Kontrol 20 64.5 2243 2.340 .05%*
Non-In 16 4.38 43.75
Egitim Kontrol 20 7.85 344.5 -3.065 .05%

Tablo 38’de Non-in ve kontrol grubunun ADO, MADDO ve D-UBO skorlarinmn
farklilasmasina iliskin bagimsiz Srneklem t-test yapilmustir. Sonuglara gore ADO ve
MADDO puanlari kontrol ve Non-In gruplarina anlamli farklilik gdstermemektedir (p>0.05).
Ayrica, D-UBO skorlari (t=-3,132; p<0,01), CDR evresi (t=19,030; p<0,01) ve yas (t=2.340;
p<0.05) Non-In grubunda anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur. Egitim ise Kontrol
grubunda anlamli sekilde daha yiiksektir (t=-3.065; p<0.05).

4.37. ATD-in ve Non-in grubunun ACE-R ve SMMT skorlarinin ve ADO, MADDO, D-

UBO Kkarsilastirilmasina iliskin Bagimsiz Orneklemler T-testi bulgulan
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Tablo 39°da Non-in ve ATD-In grubu katilimeilarin kognitif performans skorlarinin

karsilagtiritlmas1 amaciyla bagimsiz 6rneklem t-test yapmustir.

Tablo 39. ATD-in ve Non-in grubunun ACE-R ve SMMT skorlarimin
karsilastirilmasina iliskin Bagimsiz Orneklemler t-testi bulgular:

Degiskenler Gruplar N X Ss t P
ATD-In 16 21.69 4.012 2211 .035%
SMMT Non-in 16 17.94 5471
ATD-In 16 53.81 11.657 1.428 164
ACE-R Non-in 16 47.56 13.064

Bulgulara gore SMMT (t=2,211; p<0,05), ATD-Iin grubundaki katilimcilarda anlamli

diizeyde daha yiiksek bulunmustur.

Tablo 40. ATD-in ve Non-in grubunun ADO, MADDO ve D-UBO skorlarinin
Kkarsilastirilmasina iliskin Bagimsiz Orneklemler t-testi bulgulari

Degiskenler Gruplar N X Ss t p
ATD-in 16 23.25 6.094 626 536
ADO Non-in 16 21.94 5.756
ATD-in 16 14.25 9.081 1.359 184
MADDO Non-In 16 10.63 5.608
ATD-in 16 59.03 5.134 7.267 .000%*
DUBO Non-In 16 44.48 6.151
ATD-in 16 1.82 3.231
CDR Non-In 16 2.62 2.397 5.581 .001*
ATD-in 16 70.81 1390
Yas Non-in 16 72.19 1016 434 .05
ATD-in 16 5.81 104.4
Egitim Non-in 16 438 43.75 1.829 .05%

Tablo 40’da ATD-in ve Non-In grubunun ADO, MADDO ve D-UBO skorlarinm
farklilagmasina iliskin bagimsiz 6rneklem t-test yapilmistir. Sonuglara gére ADO ve
MADDO puanlart ATD-in ve Non-in gruplarina anlamli farklilik géstermemektedir. Bununla
birlikte, ATD-In ve Non-In gruplart CDR evreleri (t=5.581; p<0.001) ve egitim diizeyleri
(t=1.829; p<0.05) bakimindan da anlaml sekilde birbirinden farklilasmaktadir. Buna gore,
Non-in grubu CDR evreleri bakimidan ATD-In grubuna kiyasla daha ileri evredir. Egitim
diizeyi ise ATD-In grubunda daha yiiksektir. Ayrica, D-UBO puanlart ATD-In grubunda Non-
In grubuna kiyasla anlaml diizeyde daha yiiksek bulunmustur (t=7,267; p<0,001).

4.38. Kontrol grubu ACE-R toplam skorlari ile SMMT skorlar1 arasindaki iliski
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Kontrol grubunun ACE-R toplam skorlarinin SMMT skorlar ile iliskisinin
incelenmesi amaciyla Pearson korelasyonu yapilmistir. Analizlere iliskin bulgular Tablo

41°de verilmistir.

Tablo 41. Kontrol grubu ACE-R toplam skorlar1 ile SMMT skorlar: arasindaki
Pearson Korelasyonu

Addenbrooke Kognitif Degerlendirme
Bataryasi

,515%

SMMT 0,01

20

Tablo 41°deki Pearson Korelasyonu bulgularina gore, ACE-R toplam skorlar1 ile SMMT
skorlar1 arasinda pozitif yonlii ve orta diizeyde anlaml iligki oldugu sonucu elde edilmistir

(r=0,51; p<0,05).

4.39. Kontrol grubu D-UBO, ADO ve MADDO skorlari ile SMMT ve ACE-R toplam

skorlari iliskisi

Kontrol grubundaki katilimcilarin D-UBO, ADO, MADDO ile SMMT skorlar1 ve
ACE-R toplam skorlar1 arasindaki iliskinin incelenmesi amaciyla Pearson Korelasyonu

yapilmustir. Analizlere iligkin bulgular Tablo 42°de verilmistir:

Tablo 42. Kontrol grubu D-UBO, ADO ve MADDO skorlari ile SMMT ve ACE-R
toplam skorlar: arasindaki Pearson Korelasyonu

ACE-R SMMT D-UBO ADO
ACE-R 1
SMMT ,515% 1
DUBO -0,416 -0,368 1
ADO -0,43 -0,223 ,551% 1
MADDO -0,294 0,022 ,701%% ,553%

Tablo 42°deki Pearson Korelasyonu bulgularina gére, SMMT ve ACE-R toplam skorlari ile
D-UBO, ADO ve MADDO skorlar1 arasinda anlamli korelasyon saptanmamistir (p>0,05).
Kontrol grubunun D-UBO skorlar1 ile ADO (r=0,55; p<0,01) ve MADDO (r=0,70; p<0,05)

skorlar1 arasinda pozitif yonlii ve anlamli iliski saptanmstir. Kontrol grubunun ADO skorlart
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ile MADDO skorlar1 (1=0,55; p<0,05) arasinda pozitif yonlii ve anlaml iliski oldugu

saptanmigtir.

4.40. ATD-in deney grubu D-UBO, ADO, MADDO skorlan ile SMMT ve ACE-R

toplam skorlan iliskisi

ATD-In grubundaki katilimcilarin D-UBO, ADO ve MADDO skorlar1 ile SMMT,
ACE-R toplam skorlart arasindaki iligkinin incelenmesi amaciyla Pearson Korelasyonu

yapilmistir. Analizlere iligkin bulgular Tablo 43°te verilmistir:

Tablo 43. ATD-in deney grubu D-UBO, ADO, MADDO skorlar1 ile SMMT
ve ACE-R toplam skorlar1 arasindaki Pearson Korelasyonu

ACE-R SMMT D-UBO ADO
ACE-R 1
SMMT -, 768%* 1
DUBO -0,328 -0,072 1
ADO -0,261 0,272 ,753%* 1
MADDO -0,434 -0,307 ,621% L6927 *

Tablo 43’teki Pearson Korelasyonu bulgularina gére, ATD-In grubunun D-UBO, ADO ve
MADDO skorlart ile SMMT ve ACE-R toplam skorlari arasinda anlamli korelasyon
saptanmamustir (p>0,05). ATD-In grubunun D-UBO skorlar1 ile ADO (1=0,75; p<0,01) ve
MADDO skorlar1 (r=0,62; p<0,05) arasinda pozitif yonlii ve anlaml iliski bulunmustur.
ATD-in grubunun ADO skorlar1 ile MADDO skorlari (r=0,69; p<0,01) arasinda pozitif yonlii

ve anlamh diizeyde iliskili bulunmustur.
4.41. ATD-In deney grubu ACE-R toplam skorlari ile SMMT skorlar1 arasindaki iliski

ATD-In grubunun ACE-R toplam skorlar1 ile SMMT skorlar1 arasindaki iliskinin
incelenmesi amactyla Pearson korelasyonu yapilmistir. Analizlere iligkin bulgular Tablo

44’te verilmistir:

Tablo 44. ATD-in deney grubu ACE-R toplam skorlar1 ile SMMT skorlar1
arasindaki Pearson Korelasyonu

ACE-R

,7168%*
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SMMT 0,001

Tablo 44’teki Pearson korelasyonu bulgularina gére, ATD-in grubunun ACE-R toplam
skorlar1 ile SMMT skorlar1 arasinda pozitif yonlii ve yiiksek diizeyde anlaml iliski oldugu
sonucu elde edilmistir (r=0,76; p<0,01).

4.42. Non-in deney grubu D-UBO, ADO, MADDO skorlari ile SMMT ve ACE-R toplam

skorlarin iliskisi

Non-in grubundaki katilimcilarin D-UBO, ADO, MADDO skorlar1 ile SMMT ve
ACE-R toplam skorlar1 arasindaki iliskinin incelenmesi amaciyla Pearson Korelasyonu

analizi yapilmistir. Pearson Korelasyonu analizine iliskin bulgular Tablo 45°te verilmistir:

Tablo 45. Non-in deney grubu D-UBO, ADO, MADDO skorlari ile SMMT ve
ACE-R toplam skorlar arasindaki Pearson Korelasyonu

ACE-R SMMT DUBO ADO
ACE-R 1
SMMT ,959%* 1
DUBO 0,112 0,19 1
ADO 711 -,739%* 0,192 1
MADDO -, 739%% -, 792%%* 0,079 885

Tablo 45°teki Pearson Korelasyonu bulgularina gére, Non-In grubunun ACE-R skorlari ile
ADO (r=-0,71; p<0,01) ve MADDO (r=-0,73; p<0,01) skorlar1 arasinda; SMMT skorlari ile
ADO (r=-0,73; p<0,01) ve MADDO (r=-0,79; p<0,01) skorlar1 arasinda negatif yonlii gii¢lii
ve anlaml1 iliskili bulunmustur. Non-in grubunun ADO skorlar1 ile MADDO skorlar (r=0,88;

p<0,01) arasinda pozitif yonlii ve anlamli iliski bulunmustur.
4.43. Non-In deney grubu ACE-R toplam skorlari ile SMMT skorlar1 arasindaki iliski

Non-In grubunun ACE-R toplam skorlart SMMT skorlariyla iliskisinin incelenmesi
amaciyla Pearson korelasyonu yapilmistir. Pearson korelasyonu analizlere iligkin bulgular

Tablo 46’da verilmistir:
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Tablo 46. Non-in deney grubu ACE-R toplam skorlari ile SMMT skorlari
arasindaki Pearson Korelasyonu

Addenbrooke Kognitif Degerlendirme Bataryasi

,959%*

SMMT 0

16

Tablo 46’daki Pearson korelasyonu bulgularina gore, Non-In grubunun ACE-R toplam
skorlar1 ile SMMT skorlar1 arasinda pozitif yonlii ve yliksek diizeyde anlamli iliski oldugu
sonucu elde edilmistir (r=0,95; p<0,01).

4.44. Karma ATD grubunun ACE-R toplam skoru ile SMMT skoru arasindaki iliski

Karma ATD grubunun ACE-R toplam skorlarinin SMMT skorlariyla iliskisinin
incelenmesi amaciyla Pearson korelasyonu yapilmistir. Analizlere iliskin bulgular Tablo

47°de verilmistir:

Tablo 47. Karma ATD grubunun ACE-R toplam skorlari ile SMMT skorlari
arasindaki Pearson Korelasyonu

Addenbrooke Kognitif Degerlendirme Bataryasi

,884%*

SMMT 0

16

Tablo 47°deki Pearson korelasyonu bulgularina gore, ACE-R toplam skorlar1 ile SMMT
skorlar1 arasinda pozitif yonlii ve yiiksek diizeyde anlamli iligski oldugu sonucu elde edilmistir

(r=0,88; p<0,01).

4.45. Karma ATD grubunun D-UBO, ADO, MADDO skorlar1 ile SMMT ve ACE-R

toplam skorlarmin iliskisi

Karma ATD grubundaki katilimcilarin D-UBO, ADO, MADDO skorlar1 ile SMMT
ve ACE-R toplam skorlar1 arasindaki iliskinin incelenmesi amaciyla Pearson Korelasyonu

yapilmustir. Analizlere iligkin bulgular Tablo 48°de verilmistir:
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Tablo 48. Karma ATD grubu D-UBO, ADO, MADDO skorlar1 ile SMMT ve ACE-R

toplam skorlar1 arasindaki Pearson Korelasyonu

ACE-R SMMT DUBO ADO MADDO
ACE-R 1
SMMT ,884+% 1
DUBO 0,157 ,349% 1
ADO -,443* -,442% ,361%* 1
MADDO -, 442% -,351% ,409* [ 748%* 1

Tablo Tablo 48’deki bulgular incelendiginde, Karma ATD grubunun ACE-R toplam skorlar1
ile D-UBO skorlar1 arasinda (r=0,15; p>0,05) anlaml1 bir iliski bulunamamistir. ACE-R
toplam skorlar1 ile ADO skorlar1 (=-0,44; p<0,05) ve MADDO skorlar1 (r=-0,44; p<0,05)
arasinda negatif yonlii zayif diizeyde anlaml iliski oldugu sonucu elde edilmistir. SMMT
skorlar1 ile D-UBO skorlari arasinda (r=0,34; p<0,05); ADO skorlar1 (r=-0,44; p<0,05) ile ve
MADDO skorlar1 (r=-0,35; p<0,05) ile negatif yonlii zayif diizeyde anlaml iliski oldugu
sonucu elde edilmistir. D-UBO skorlar1 ile ADO skorlar1 (r=0,36; p<0,01) ve MADDO
skorlar1 (r=0,41; p<0,05) pozitif yénlii ve anlamli iliskilidir. ADO skorlar1 ile MADDO
skorlar1 (r=0,74; p<0,01) pozitif yonlii ve anlamli iliskilidir.

4.46. Karma ATD grubu ACE-R toplam skorlarimin ADO skorlarina gére farkhlasmasi

Karma ATD grubunun ACE-R toplam skorlarmin ADO skorlari tarafindan
yordanmasina iliskin basit dogrusal regresyon analizi yapilmistir. Analize iliskin sonuglar

Tablo 49°da verilmistir:

Tablo 49. Karma ATD grubu ACE-R toplam skorlarinin ADO skorlar1 tarafindan
yordanmasina iliskin Basit Regresyon Analizi bulgulari:

Model 1] t p F R2
(Sabit) 8,817 0 7.337 0,197
ADO -0,443 -2,709 L011*

Tablo 49°daki bulgulara gére, Karma ATD grubu ACE-R toplam skorlart ADO skorlar
tarafindan anlaml diizeyde yordanmaktadir [F(1,15)=7,33; p<0,01]. ADO skorlarmnin diisiisii
(B=-0,44; p<0,01), toplam deney grubunun ACE-R toplam skorlarinin artisin1 anlamh
diizeyde yordamaktadir.
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4.47. Karma ATD grubu ACE-R toplam skorlarinin MADDO skorlarma gore

farkhilagsmasi

Karma ATD grubu ACE-R toplam skorlarinin MADDO skorlar1 tarafindan
yordanmasina iligkin basit dogrusal regresyon analizi yapilmistir. Analize iliskin sonuglar

Tablo 50°de verilmistir:

Tablo 50. Karma ATD grubu ACE-R toplam skorlarimin MADDO skorlari tarafindan
yordanmasina iliskin Basit Regresyon Analizi bulgulari

Model B t p F R2
(Sabit) 15,249 0 7,29 0,195
MADDO -0,442 -2,7 L011%*

Tablo 50°deki bulgulara gore, Karma ATD grubunun ACE-R toplam skorlar1t MADDO
skorlar1 tarafindan anlamli diizeyde yordanmaktadir [F(1,15)=7,33; p<0,01]. MADDO
skorlarinin diisiisi (p=-0,44; p<0,01), toplam deney grubu ACE-R toplam skorlarinin artigini

anlamli diizeyde yordamaktadir.

4.48. ATD deney gruplarinin ACE-R, SMMT, ADO ve MADDO skor ortalamalarinin
D-UBO ve gruplara gore farkhlasmasi

Tiim deney gruplarmin SMMT, ACE-R, ADO ve MADDO skorlarinin D-UBO ve
gruplar bakimindan farklilagmasina iliskin MANOVA yapilmistir. Analizlere iligkin

tanimlayici istatistikler ve ¢ok degiskenli analiz bulgular1 asagidaki gibidir:

Tablo 51. ATD deney gruplarimn ACE-R, SMMT, ADO ve MADDO skor
ortalamalarinin tammmlayici istatistikleri

Olcekler Gruplar X Ss N
ATD-in 21.69 4.012 16

Non-in 17.94 5.471 16

SMMT Toplam 19.81 5.089 32
ATD-In 53.81 11.657 16

Non-in 47.56 13.064 16

ACE-R Toplam 50.69 12.586 32
ATD-In 23.25 6.094 16

Non-in 21.94 5.756 16

ADO Toplam 22.59 5.869 32
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ATD-in 14.25 9.081 16
Non-in 10.63 5.608 16
MADDO Toplam 12.44 7.649 32

Cok degiskenli test bulgular incelendiginde, katilimcilarin gruplara ve D-UBO skoruna gére
diger ol¢ek skorlarinda anlamli farkliliklar oldugu saptanmistir. Wilks’ Lambda degerleri

incelendiginde, gruplar ve D-UBO skoruna gére istatistiksel olarak anlamlidir (p>0,05).

Tablo 52. Arastirma gruplarimn ACE-R, SMMT, ADO ve MADDO skor

ortalamalarmin D-UBO skoru ve gruplara gore farkllasmasina iliskin MANOVA

bulgular
Tip IIT Kismi
Bagimh Kareler Ortalam Eta Gozlenen
degisken Toplam1 Sd | a Karesi F P Kare giic
SMMT 17.190 1 17.190 715 405 25 129
ACE-R 296.997 1 296.997 1.913 178 64 267
.022
ADO 152.036 1 152.036 | 5.912 * 174 651
.019
Gruplar MADDO 270.785 1 270.785 | 6.169 * 181 669
SMMT 2.962 1 2.962 123 728 4 63
ACE-R 59.529 1 59.529 383 541 14 92
10.43 | .003
ADO 268.238 1 268.238 1 ** 271 876
.012
DUBO MADDO 319.093 1 319.093 [ 7.270 * 206 740

Tablo 51 ve Tablo 52°deki MANOVA bulgulari ve, D-UBO skorlarina gére gruplardaki ACE-
R, SMMT, ADO ve MADDO skorlar1 incelendiginde, katilimcilarin D-UBO skorlar1 ve
gruplarma gére ADO [F(1,31)=5,912; p<0,05] ve MADDO skorlar1 [F(1,31)=6,169; p<0,05]
anlamli farklilik gdstermektedir. Buna gore, D-UBO skorlari yiiksek ATD-in grubunun ADO
skorlart Non-in grubuna kiyasla anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmustur. Ayrica, D-UBO
skorlar1 yiiksek ATD-In grubunun MADDO skorlart Non-In grubuna kiyasla anlamli
diizeyde daha yiiksek bulunmustur. D-UBO skorlarina gére en yiiksek diizeyde yordanan
dlgek skorlarmin ADO skorlari oldugu gériilmektedir.
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5. SONUC ve ONERILER

Giris boliimiinde belirtildigi iizere bu arastirmanin amaci IB, apati ve depresyonun
Alzheimer hastalig1 ile olan iliskisini incelemek ve bir iligski varsa bu iliskinin yoniinii ve
boylece IB, apati ya da depresyonun Alzheimer icin bir risk faktdrii olup olmadigini
belirlemekti. Bu bolimde de aragtirmanin ama¢ ve Onemine uygun sekilde, elde edilen

bulgular var olan ilgili literatiire de deginilerek degerlendirilmistir.

Simdiye dek Alzheimer ve risk faktorlerine iliskin yapilan arastirmalardan (Belleville
vd., 2014; Shi vd., 2018; Shamim vd., 2019) bir kism1 Alzheimer ile IB ve uyku bozukluklar
iligkisine odaklanmisken ve burada ¢ift-yonlii ve nedensel bir iliskiye isaret etmisken; diger
arastirmalarin bir kismi Alzheimer depresyon iligkisine (Green vd., 2003; Rapp vd., 2006) ve
baska bir kismi ise Alzheimer ile apati iligkisine odaklanmis ve her ikisi i¢in de ¢ift-yonlii ve
nedensel bir iligkiye (Levy vd., 1998; Vloeberghs vd.,2018; Tagariello vd., 2009) isaret
edilmistir. Ancak bilindigi kadariyla, su ana kadar hi¢ bir aragtirma bu ii¢ risk faktoriinii 6zel
olarak birlikte ele alarak Alzheimer ile iligskisine bakmamistir. Beynin bir 6rgii ag1 sistemi
oldugu géz 6niinde bulunduruldugunda B, apati ve depresyon gibi birbiriyle bir cok kesisen
semptomu olan ve kognitif becerilerin belirli boyutlarini etkileyen bu ii¢ hastalig birlikte ve

karsilastirmali degerlendirmenin 6nemi anlasilmaktadir.

Ozet olarak bu arastirmada katilimcilarin kognitif performanslarinin apati ve
depresyon iligkili oldugu tespit edilmistir. Katilimc1 gruplar1 apati ve insomnianin diizeyi
bakimindan farklilasmakta ve depresyon bakimindan ise insomniak ATD katilimcilar selim
yaslilardan farklilasmaktadir. Buna goére, selim yashlardan olusan katilimcilarin
kognisyonlart ATD katilimcilarina gére daha yliksek ve insomnia, apati diizeyleri ise anlamli
sekilde daha diisiik olmakla birlikte; depresyon diizeyleri ise 6zellikle insomniak ATD
katilimcilarina kiyasla anlaml sekilde diisiiktiir. Apati ve depresyon sifirlandig1 takdirde
meydana gelmis olan anlamli farkliligin kismen kalkmis olmasi, 6zellikle insomniak ATD
katilimcilarin kognitif performanslarindan apati ve depresyonun sorumlu olduguna isaret
etmektedir. Karma ATD katilimcilar1 i¢in apati ve depresyon diizeyi diistiikce kognitif

performansta ylikselme ortaya ¢ikmaktadir. Ek olarak insomnia siddeti, apati ve depresyon
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siddeti ile iligkili bulunmus ve apati ile depresyonun da birbiriyle kuvvetli sekilde iligkili

oldugu goriilmiistiir. insomnia ise kognitif islevlerle iliskili bulunmamustir.

Katilimcilara iligkin gruplar arasi farklar incelendiginde kognitif performans
bakimindan komorbid IB olan ATD hastalari, komorbid iB olmayan ATD hastalar1 ve selim
yash gruplar1 arasinda anlamli farklilik oldugu goériilebilir. Buna gore selim yaslilarda
kognitif performans (p<0,001) komorbid IB olan ATD hastalarina kiyasla daha yiiksek; iB
(p<0,05); apati (p<0,05) ve depresyon (p<0,05) siddeti ve yas (p<0.05) ise anlamli sekilde
daha diisiiktiir. Selim yaslilarda kognitif performans (p<0,001) ve egitim diizeyi (p<0.05)
insomniak olmayan ATD hastalarina kiyasla daha yiiksek; IB (p<0,01) ve apatinin (p<0,05)
siddeti ve yas (p<0,05) ise anlamli sekilde daha diisiiktiir. Komorbid IB olan ATD hastalar1
ile insomniak olmayan ATD hastalarinin karsilastirlmas1 bakimindan ise ise komorbid IB
olan ATD hastalarinda kognitif performans (p<0,05) ile B (p<0,001); apati (p<0.05) ve
depresyonun siddeti (p<0.05) daha yiiksek olmakla birlikte, bu iki katilimc1 grubunun ayni
zamanda Cdr evreleri (p<0.01) ve egitim diizeyleri (p<0.05) bakimindan da farklilastig1 ve
komorbid IB olan ATD hastalarinin ayn1 zamanda daha hafif demans hastas1 olduklar1 ve
egitim diizeylerinin de daha yiiksek oldugu goriilmektedir. Artan insomnia siddeti daha
yiiksek apati (p<0.05) ve depresyon (p<0.05) diizeyi ile de iliskili bulunmakla beraber

kognitif performansin insomniaya gore anlamli sekilde farklilagmadig1 goriilmiistiir (p>0.05).

Insomniak ATD hastalar1 igin kognitif performans ile insomnia, apati ve depresyon
arasinda anlaml bir iliski tespit edilmemistir (p>0,05). Insomniak olmayan ATD hastalart
icin kognitif performans ile apati ve depresyon arasinda anlamli bir iligki tespit edilmistir
(p<0,01). Karma grup ATD hastalarinin kognitif performanslarindaki diisme ile (p<0,05)
apati ve depresyon arasinda anlamli iligki elde edilmistir. (p<0,01). Dikkat ¢ekici bir sekilde
her grupta da ortak olan ve sabit kalan degiskenler arasi iliskinin ise IB, apati ve depresyon
arasindaki iliski oldugu tespit edilmistir. Buna gdre selim yaslilar igin IB ile apati (p<0,01)
ve depresyon (p<0,05); apati ile depresyon arasinda (p<0,05) anlaml1 bir iligki bulunmustur.
Komorbid IB olan ATD hastalari igin iB ile apati (p<0,01) ve depresyon (p<0,05); apati ile
depresyon (p<0,01) arasinda anlamli bir iliski bulunmustur. Komorbid IB olmayan ATD
hastalar1 icin apati ile depresyon arasinda anlamli bir iliski bulunmustur (p<0,01). Karma

ATD igin IB ile apati (p<0,01); IB ile depresyon (p<0,05) ve apati ile depresyon (p<0,01)
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arasinda anlamli bir iligki bulunmustur. Regresyon analizi bulgularina gore ise karma ATD
katilimcilarin kognitif performanslarinin apati ve depresyon tarafindan anlamli sekilde
yordandig1 (p<0,01) ve apati ve depresyonun siddetin azalmasinin kognitif performans

artisin1 yordadigi goriilmiistiir.

Norokognitif beceriler ile sosyo-demografik degiskenlerin iliskisi incelendiginde ise
beklenecegi iizere, yas ile norokognitif performans arasinda negatif yonlii anlamli bir iligki
bulunmustur (p<0,01). Bilindigi tizere, ileri yas kognitif islevleri etkileyen faktdrlerden biri
ve demans gelisimi i¢in bir risk faktorii. Bu ¢calisma da var olan literatiire (Harada vd., 2013;
Van Bulck vd., 2019) paralel sekilde norokognitif performansin yasin artis1 ile azalma
gosterdigi sonucuna ulasilmistir. Bununla birlikte insomnia; apati ve depresyon ile yas
arasinda bir iligki saptanmamustir (p>0,05). Katilime1 gruplari ayri ayr ele alindiginda ise
insomniak olmayan ATD ve karma ATD hastalar1 ve selim yaslilar i¢in egitim ile kognitif
performans arasinda pozitif yonli anlamli bir iliski bulunmustur (p<0.5). Ek olarak,
depresyon ise diisiik egitim diizeyi ile iliskili bulunmustur (p<0,05). Var olan literatiirde
(Beekman vd., 2001; Al-Shammari & Al-Subaie, 1999; Blay vd., 2007; Cole & Dendukuri,
2003; Murphy & O'Leary, 2010; Chang-Quan vd., 2010; Bauldry, 2015) depresyon ve egitim
diizeyi iliskisine dair sonuclar celiskili olmakla birlikte; bu ¢alismada elde edilen sonuglar
diisiik egitim diizeyi ve depresyon iliskisine isaret eden literatiirle uyumlu sonuclar vermistir.
Sosyo-demografik degiskenlerden spor yapma ile kognitif performans arasinda karma ATD
grubu i¢in anlamli bir iligki bulunmus (p<0,05) ve apati ve depresyon diizeyinin spor
yapmadigmi belirten katilimcilarda daha yiliksek oldugu tespit edilmistir (p<0,05). Bu
sonuclar daha Once yapilan aragtirma sonuclariyla ortiismektedir (aan het Rot vd., 2009).
Sosyo-demografik degiskenlerden arag¢ kullanma ile kognitif performans arasinda anlamli bir
iligki bulunmustur (p<0,05). Ebeveyn kayb1 durumu ile nérokognitif performans arasinda
anlamli bir iligki bulunmamistir (p>0,05). Sonuclara gore, yas ve egitim kognitif performans

ile iliskili ve spor yapmamak ise apati ve depresyon ile iligkili gdriinmektedir.

Tiim bulgulart birlikte yorumlandiginda, kognitif islevsellik ve performans ile apati
ve depresyonun anlamli sekilde iligkili oldugu sdylenebilir. Apati ve depresyonun varliginda
kognitif performans diisiiyor goriinmekte. Bu bakimdan, ATD’nin prognozunda apati ve

depresyon kismen rol oynuyor olabilir. Daha 6nce yapilan ¢aligmalarda da apatisi olan ATD
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hastalarinin, apatisi olmayan ATD hastalarina gére daha biiylik oranda kognitif yikima maruz
kaldiklar tespit edilmekle kalmamais; ayn1 zamanda apati, ndron kayb1 ve artmig norofibril
yumak sayisi ile iligki bulunmustur (Vloeberghs vd., Lohner vd., 2017; Landes vd., 2005;
Tay vd., 2020). Insomnia agisindan ise insomnia ile kognitif islevler arasinda anlamli bir
iliskinin saptanmadig1 ve kognitif performansin insomniaya gore farklilagmadig belirtilebilir.
Bu arastirmanin sonuglartyla ortiisen sekilde, Guarnieri ve arkadaslari (Guarnieri vd., 2012)
tarafindan yapilan ¢alismada da insomnia kognitif yikimla iligkili bulunmazken, depresif
semptomlar kognitif yikimla iliskili bulunmustur. Bununla beraber, insomnia siddeti apati ve
depresyon siddeti ile de iligkili bulunmustur. Mulin (Mulin vd., 2011) tarafindan yapilan
calismada da bu arastirma ile Ortiisen sonuglar elde edilmis ve apati insomnia gelisimi ile
iligkili bulunmus ve apati gelistikten sonra Ozellikle uyku bagimli konsolidasyonun
bozuldugu belirlenmistir. Ayrica apatinin, NREM SWA isleyisine (Lucey & Holtzman, 2015)
sekte vurup, 6grenme ve bellek siireglerini bozarak kognitif yikimi1 baslattigi (Tagariello vd.;
2009) ve uyku yoksunlugu sirasinda sinir sisteminde meydana gelen alterasyonlarin uykunun
yerine konmastyla biiylik oranda yeniden regiile oldugu da (Farahani vd., 2019) 6nerilmistir.
Insomnia-apati ve insomnia-depresyon iligkisine ek olarak; bu arastirmada apati ile
depresyon arasinda da giiclii bir iliski goriilmistiir. Apati ve ATD iliskisini inceleyen baska
bir ¢alismada da bu arastirmanin sonuglariyla paralel sekilde, ATD hastalarinda apati ile
depresyon arasinda bir iligki saptanmis ve apatinin depresyonun gii¢lii bir yordayicisi oldugu
sonucuna ulasilmis (Tagariello vd.; 2009). Bu bakimdan, geriatrik popiilasyon kognitif
acidan degerlendirilirken insomnia, apati ve depresyon durumlarinin da dikkate alinmasi
onemli goriinmekte. Ozellikle yasin yaninda, egitim ve fiziksel aktivite/hobi durumlarinin da
degerlendirmeye eklenmesi, hangi tlir yaghlarin kognitif islev kaybi yasama egiliminde

olduguna dair ek bir bilgi sunabilir.

Aragtirmanin kisitliliklari, ¢alismanin Kovid pandemisi donemine denk gelmesi
sebebiyle, katilimcr sayisi olarak daha yiiksek bir sayiyla g¢alisilamamis olmasidir. Bu
bakimdan, ¢aligma sonuglarinin daha biiylik bir 6rneklem grubu ile dogrulanmasi yararl
olacaktir. IB degerlendirilirken, uyku sorunlarmmn farkli boyutlar1 (uykuya dalma siiresi;
uyku boliindiikten sonra uykuya dalma siiresi; gilindiiz uyuklamasi; par¢alanmis uyku;
kisitlanmis uyku vb.) ayr1 ayri ele alimmamustir. ilerdeki arastirmalarin uyku sorunlarin farkls

alt boyutlarina da odaklanmasi faydali olacaktir. Diger bir kisithilik, travmanin ATD ile
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iligkisine dair olarak, sadece 18 yasindan dnce ebeveynden uzun siireli olarak ayrilma ve/ya
da ebeveyn vefatinin ele alinmis olmast ve katilimcilarin diger travmatik yasantilar
tarafindan sorgulanmamis olmamasidir. Son yillarda, ATD ile erken gelisimsel donem psiko-
sosyal faktorlerin iliskisine yogunlasan ¢alismalar1 (Burnes & Burnette, 2013) dikkate
aldigimizda, ATD'a iliskin risk faktorlerini belirlemeye yonelik gelecek calismalarin, ayrintili

bir travma ge¢misi taramasini da dahil etmesi 6nemli olacaktur.

Bu arastirmanin giiclii yonleri ise bilindigi kadariyla IB, apati ve depresyonun ATD
ile iligkisine Ozellikle odaklanarak, her ii¢ hastalik/semptomu birlikte ve karsilastirmali
olarak ele alan ilk ¢alisma olmasidir. Diger bir gii¢lii yani ise apati ve depresyonun iki ayri
bozukluk olarak ele alinmasi ve iki ayri test tarafindan degerlendirilmis olmasi ve
depresyonun ise sadece ¢ekirdek belirtilerini degerlendiren bir test tarafindan Olglilmiis
olmasidir. Bu arastirmanin sonuglari, 6zellikle geriatrik popiilasyon icin gelistirilmis apati,
depresyon ve uyku bozuklugu envanterlerin gereksinimini ortaya koymaktadir. Bunun
yaninda, geriatrik popiilasyon i¢in kullanilmak {izere demans i¢in giiclii risk faktorlerini ele
alan -egitim diizeyi, fiziksel aktivite, mental aktivite/hobiler, travmatik deneyimler, uyku
bozukluklari, apati, depresyon, frontal lob becerileri- kapsayict bir tarama testi
gelistirilmesinin  gereksinimine de isaret etmektedir. llerisi i¢in ATD alanindaki
aragtirmalarin, depresyon, apati ya da uyku bozukluklarinin interaksiyonuna odaklanarak

devam etmesi Onerilmektedir.
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EK-7.2. Intihal Raporu

INSOMNIA, APATI ve DEPRESYONUN ALZHEIMER HASTALARI ve
SELIM YASLILARDA KOGNITIF ISLEVLERE ETKISI

TELAK | Aynur AKIUTE SEYTE SaYVE @ 00 KSIMme SIS 18705 KarEKIsr Saymi @ 138540

ORUINALUK RAPORU

BENZERLIK ENDEKSI INTERNE T KAYNAKLARI YAYINLAR CORENCI ODEVLERI

%13 - -

BIRINCIL KAYMAKLAR

10

1"

Intamsbost Orvivers salemsi -
Fibramiyalji hastalarinda balneolojik tedavinin uyku ve Kinik semptomilar izerine
etkisinin kan leptin ve ghrelin dlzeylerindekl degiylm e Higsinin incelenmest

0-
PAMUKKALE UNIVERSITESI EGITIM. SAGLIK VE ARASTIRMA MERKEZI SAGLIK
GALISANLARINDA EL EKIEMASI GORULME SIKLISI

0-
Kornea Doku MihendisliGi

Tip Fakiltew -
Bealenime Ankeli Yontsimi e Hemodiyalic Hastalanmn Ododuh Tue Aluns
Hesaplanahilir Mi7

Baskent Universtes: Sagik Bilimleri Enstitisd -
Kronik obstriktif akcigor hastalifn olan bireylerin primer balum vericilerinin
gereksinimlieri. bakim verme wiiki ve etkileyen faktérderin belifenmesi

Ankara Urrversiles: -
Hafif evre alzheimer tipi demans hastalarnda kendi yuzlni taremann mer yla
yontemi ile degenendirimesi

Karadeniz Tekns Universtes -
Akcifer kanser slgularnda Creaktif protein ylkseklifi kemoterapl kilrini
enslomer iCin dikkate ainmak mi @

Hacetiope Universilesd -
Scanda ventral ve dorsal striatumun hafif ve aw dopaminerjik denervasyonu

modeilerinde apomorfinie tetiklenecek dopamin disregllasyon sendromu ve dura
kant il har uklugunun incalanmesi

Baskent Universkesi -
Tip 1 diyabetli sddlesan biveylernde uyhu halitesi ve beskenne durumu @ aswidaki
liskinin belifenmesi

Uskidar Universitesi -
Otizm de gorilen duyusal bozukluklanin geligim basamaklanna olan etkisi

Halig Universtesi -

Tip 2 diyabetik hastalarda beslenme patemi ve besin tiketim iceriklerinin tedavi
sies ve uyyulanan tedavi ibke ilighilerinin nuelenmesi
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