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Sizofrenide ve bipolar bozuklukta bilgi isleme bozukluklar

Amag: Sizofreni ve bipolar bozuklukta bellek, dikkat, calisma bellegi, sozel/gorsel 6grenme ve yurutucu
islevler gibi birgok alanda biligsel islev bozukluklar gérulebilmektedir. Ancak bu islevlerin degerlendirildigi
testlerde tavan etkisi nedeniyle hafif farklar ayirt edilememekte, bulgu tespit edilememektedir. Bu
calismada sizofrenide ve bipolar bozuklukta bilgi islemeyle ilgili degerlendirme yapan testlerin ézgullik ve
duyarliliklannin incelenmesi amaclanmistir.

Yontem: Calismaya, yas, egitim durumu ve cinsiyet agisindan benzer, DSMHV élcitlerine gére sizofreni tanisi
olan 34 ve bipolar bozukluk tanisi olan 35 hasta ile 33 saglikli kontrol dahil edilmistir. Klinik degerlendirme
agisindan Pozitif Semptomlar De@erlendirme Olcedi, Negatif Semptomlan Degerlendirme Olgegi, Hamilton
Depresyon Derecelendirme Olcedi, Young Mani Derecelendirme Olcegj, Kiinik Global iziem Olgedi, Anormal
istemsiz Hareketler Olcedi kullaniimistir. Tum katiimcilara Yetiskin Bellek ve Bilgi isleme Bataryasi (Adult
Memory and Information Processing Battery -AMIPB) Form A ve B, iz Siirme Testi (Trail Making Test- TMT) A
ve B, Sayl Sembol Kodlama Testi (Digit Symbol Coding Task- DST) ve Reaksiyon Zamani Testi (Reaction Time
Test-RTT) isitsel ve Gorsel Alt-testlerinden olusan bir batarya uygulanmistr.

Bulgular: Sizofreni grubu tim testlerde kontrol grubundan, yine AMIPB A ve B, TMT A ve B testlerinde bipolar
bozukluk grubundan anlamli derecede daha kétu performans sergilemistir. Bipolar bozukluk grubuysa
sadece DST'de kontrol grubuna goére anlamli olarak daha kétu performans sergilemistir. ROC analizinde
duyarliigi en yuksek olan testler AMIPB-A ve AMIPB-B ¢ikmistir.

Sonug: Duyarliigi ve 6zgulligu ylksek testler bilissel islevierdeki degisikliklerin daha hassas bigimde
olculebilmesi agisindan avantajlidirlar. Psikiyatrik hastaliklar oldukca heterojen olduklarindan élgim araglarinin
daha hassas olmalari yararli olabilir.

Anahtar kelimeler: Bilgi isleme, bipolar bozukluk, néropsikolojik testler, sizofreni
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Sizofrenide ve bipolar bozuklukta bilgi isleme bozukluklari

GIRIS

iligsel islev bozukluklarinin, sizofreni ve bipolar

bozuklukta cekirdek belirti olduguna dair gortgler
giderek artmakta (1,2), biligsel bozukluklarnn her iki
hastalikta da klinik seyir ve iglevsellik ile iligkili oldugu
bircok calismada bildirilmektedir (1,3,4). Noropsikoloiji
calismalar: siklikla bipolar bozukluk ve sizofrenide benzer
biligsel alanlarda bozukluk olduguna dair kanit
sunmaktadir (5). Ancak bipolar bozukluk ve sizofreni
hastalarinin biligsel profillerini kargilagtiran ¢ogu aragtirma
sizofrenide bipolar bozukluga kiyasla daha siddetli
biligsel bozukluk olduguna isaret etmektedir (5-7).
Ogzellikle yiiriitiicii islevler, bellek ve zihinsel (mental)
hiz gibi biligsel alanlarda orta etki biyikliginde
farkliliklar, sizofreni ve bipolar bozuklugu olan hastalar
ayirtyor gibi gorinmektedir (5).

Sizofreni ve bipolar bozuklukta her ne kadar dikkat,
caligma bellegi, sézel/gorsel 6grenme, bellek ve
ylritict iglevler gibi bir¢ok alani kapsayan biligsel
islev bozukluklart 6nemli olsa da (7-10), bilgi islemenin
diger tim mental aktivitelerin hemen hepsinde ortak
olarak kullanilan genel bir iglev olarak daha farkli bir
yere sahip oldugu ve yiiksek diizey biligsel islevlerin
(bellek ve yurtitiicti islevler gibi) altinda yatan temel bir
biligsel beceri oldugu bildirilmektedir (11,12). Bilgi
isleme, duyusal bir girdi (input) ile baslayip motor bir
cikt (output) ile sonlanan zincirleme bir iglevdir (13).
Hem mental hem de psikomotor olarak biligsel bir
aktiviteyi ylrtitmek i¢in ihtiya¢ duyulan zaman olarak
tanumlanabilir (11).

Bilgi isleme kusurlarinin &zellikle sizofrenide
cekirdek bir 6zellik olabilecegini diigtindiirecek kanitlar
su sekilde siralanabilir: Birincisi, bir metaanaliz
caligmasinda sizofreni hastalarinin bilgi isleme alaninda
diger biligsel alanlara kiyasla daha biiytk bozukluk
sergiledikleri gdsterilmistir (14). Ikincisi, bilgi islemenin
hem sizofreni (15) hem de psikoz (16) agisindan yiiksek
riskli bireylerde bozuk oldugu bildirilmektedir.
Uciinciisti, bilgi igleme hizi sizofreni hastalarinin
hastaliktan etkilenmemis akrabalarinda da yavaglamig
olarak bulunmustur (17,18). Dérdiinctist, bilgi isleme
kusurlarinin psikoz igin ytksek riskli grupta olan
bireyleri, takipte psikoz tanisi alma ya da almama

acisindan ayirabildigi bildirilmektedir (19). Bilgi isleme,
ayni zamanda sizofrenideki bir¢ok klinik ve iglevsel
durumla da iliskilidir (20,21). Ornegin, bilgi isleme
kusurlan, global psikososyal iglevsellik (21,22), sosyal
beceri ve kigilerarasi uyumluluk (23,24), ginlik
problem ¢6zme becerileri (25) ve is becerileri (22,26) ile
iligkili bulunmustur. Bilgi isleme islevi kontrol
edildiginde, diger biligsel kusurlarin sizofreni klinigine
olan etkilerinin azaldig: bildirilmektedir (21).

Her ne kadar bilgi isleme kusurlarinin bipolar
bozukluk i¢in de bir endofenotip aday: olabilecegi (27)
bildirilmigse de yukarnda sunulan tiim literattr bulgular
birlikte degerlendirildiginde, diger biligsel alanlar, klinik
belirtiler ve iglevsellikle ilgili baglantilarina dayanarak,
bilgi islemenin 6zellikle sizofreniyi anlamakta anahtar
bir rolt oldugu séylenebilir. Belirli bir stire dahilinde
kisinin test sirasinda verdigi dogru yanitlarin sayisi
olarak tanimlanan (28) bilgi isleme hizini dl¢mede
kullanilan farkl: testler bulunmaktadir (13). Bu caligmada
bipolar bozuklukta ve sizofrenide bilgi igleme agisindan

fark olup olmadiginin incelenmesi amaglanmigtir.
YONTEM

Ayaktan tedavi birimlerinde takip ve tedavi edilen,
DSM-IV Eksen I Bozukluklarn igin Yapilandirilmig
Klinik Gortigme’ye (SCID-I) gore (29) sizofreni tanist
almig 34 hasta, bipolar bozukluk tanisi almig 35 hasta
ve 33 saglikli kontrol ¢aligmaya dahil edilmistir.

Hastalar i¢in calismaya déhil edilme Olgiitleri; 1) 18-65
yas arsinda olma, 2) alkol ya da madde kullanim
bozuklugunun olmamas, 3) biling kaybi ile seyreden bir
kafa travmasi 6ykistiniin olmamasi, 4) zeka geriligi,
duyusal (gorsel ve isitsel) kusur ya da merkezi sinir
sistemi hastaligi (epilepsi, multiple skleroz gibi)
olmamasi, 5) &zellikle kollar, bacaklar ve govdeyi
etkileyen belirgin hareket bozuklugu olmamast, 6) en az
3 aydir klinik olarak remisyonda olmadir. Kartopu
yontemiyle ¢alismaya alinan 33 saglikli kontrol vakasinin
gecmiste ve halen psikiyatrik bozuklugu olmadigr SCID-I
kullanilarak dogrulanmus, sizofreni ve bipolar bozukluk
acisindan aile 6ykiisti, norolojik hastaligt, merkezi sinir
sistemini etkileyebilecek ilag kullanimui ve isitsel ve gorsel
bozukluk olmamasi a¢isindan taranmugtir.
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Aragtirma i¢in hastane yerel etik kurulundan onay
alinmigtir. Aragtirmaya katilan hastalardan ve kontrol
vakalarindan yazili ve s6zlii onam alinmigtir. Klinik
degerlendirmeler sizofreni hastalar1 igin Pozitif
Semptomlari Degerlendirme Olgegi (Scale for the
Assessment of Positive Symptoms-SAPS), Negatif
Semptomlari Degerlendirme Olgegi (Scale for the
Assessment of Negative Symptoms-SANS) (30,31),
bipolar bozukluk hastalari i¢in Hamilton Depresyon
Derecelendirme Olgegi (Hamilton Depression Rating
Scale- HAM-D) (32) ve Young Mani Derecelendirme
Olgesi (Young Mania Rating Scale-YMRS) (33) ile
yapilmigtir. Tim hastalara Klinik Global Izlem Olgegi
(Clinical Global Impression Scale) uygulanmis (34), 5
puan ve Ustl alanlar galismaya dahil edilmemistir.
SANS, SAPS, HAM-D ve YMRS Tiirk¢e’ye uyarlanmig
ve gegerlik, gtivenilirlik ¢alismalar yapilmistir (35-38).
YMRS’den 5 ve HAM-D’den 7 tizerinde alan bipolar
bozukluk hastalar ¢aligmaya dahil edilmemigtir. Her
iki hasta grubuna da yedi beden bolgesinde istemsiz
hareketleri degerlendiren Anormal Istemsiz Hareketler
Olgegi (Abnormal Involuntary Movements Scale-
AIMS) uygulanmig (39), hareket bozuklugunun motor
hiz1 etkileyecegi diistiniilerek <3 puan (40) almis olan
hastalar ¢aligmaya dahil edilmistir.

Noropsikolojik Degerlendirme

Tim katilimcilara bilgi igleme hizinin él¢imiinde
kullanilan testlerden olugan bir batarya uygulanmustur.
Test 6ncesi katilimcilara daha énceden kullanmalari
6nerilmis gozlik ya da isitme cihazlar olup olmadigt
sorulmug, eger varsa test sirasinda kullanmalari
saglanmistir. Uygulama 6ncesi gece uykusuzluk
yasadigr saptanan katilimcilar teste alinmamuigtir.
Uygulama 6ncesi 2 saat, sigara, gay ve kahve gibi
uyarict nitelikte madde ya da igeceklerden uzak
durmalar: istenmigtir. Testler sabah saatlerinde ve
sabahki ila¢ dozlarini almadan énce uygulanmistir.
Tum testler sessizligin saglandigi bir odada uygulama
ile ilgili standart yonergelere uygun bir sekilde
uygulanmigtir. Test bataryasinin uygulama stiresi
45-60 dakika olarak saptanmistir. Uygulanan testler
sunlardir:

Devrim-Balaban ©, Atagiin Mi, Devrimci-Ozgiiven H

Yetiskin Bellek ve Bilgi Islemleme Bataryasi
(Adult Memory and Information Processing
Battery -AMIPB) Form A ve B: AMIPB motor hizi da
hesaplayarak bilgi iglemleme hizini 6lgmeyi amaglayan
bir testtir. Coughlan ve Hollows (41) tarafindan 6nerilen
yonergeye gore birinci testte (Form A) 105 sira 5'li say1
dizisi bulunmaktadir. Katilimcidan her 5°li say1
dizisindeki en bliytik ikinci sayiy1 isaretlemesi istenir.
Toplam ve dogru isaretlenen madde sayisi ayrt ayr
kaydedilir. Tkinci testte (Form B) bir cizgi ile aynilmus iki
ayrt say1 grubu bulunmaktadir. Bu iki say1 grubunun
bir tarafinda diger taraftan bir fazla farkli say:
bulunmaktadir. Katilimcidan iki grup arasinda farkl
olan say1y: igaretlemesi istenir. Her test igin 4’er dakika
stire verilir. Her iki testin de sonucunda motor hiz,
toplam ve dogru isaretleme sayisi da hesaba katlarak

diizeltilmis skor hesaplanir.

iz Siirme Testi (Trail Making Test- TMT) A
ve B: TMT, gorsel tarama, bilgi islemleme hizi, zihinsel
esneklik ve yuriiticti islevler ile ilgili bilgi saglayan iki
testten olugur (42). TMT-A, bir kagit tizerine daginik
olarak yerlegtirilmis 1'den 25’e kadar olan daire icine
alinmig sayilar igerir ve katllimcidan bu sayilari 1'den
baglayarak dogru sirayla birlestirmesi istenir. Bu test
psikomotor hizi 6lgmektedir. TMT-B’de de benzer bir
yonerge vardir ancak bu testte katlimcidan, sayilar ve
harfler arasinda kayma yapmast istenir (6rnegin 1, A, 2,
B, 3, C gibi). TMT-B, yiiriitiic iglevler, gorsel-uzaysal
calisgma bellegi ve strateji kaydirma becerisini

degerlendirir. Her iki boliim de saniye olarak kaydedilir.

Say1 Sembol Kodlama Testi (Digit Sybol
Coding Task- DST): DST, Wechsler Zeka Testinin
bir alt testidir (43). Kisiden sayfanin st tarafinda
bulunan sayi-sembol esleme anahtarina gore alttaki
say1 dizisinin altindaki bog kutucuklara uygun semboli
olabildigince hizli bir gekilde ve verilen stire dahilinde
¢izmesi istenir. DST, psikomotor hiz ve bilgi islemleme
hizini 6l¢cmede sikca kullanilan bir testtir (14).

Reaksiyon Zamani Testi (Reaction Time Test-
RTT) isitsel ve Gorsel Alt-testleri: Bu calismada 10
isitsel uyaran iceren basit isitsel reaksiyon zamani ve
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bir ekranin ortasinda beliren 10 gorsel uyarani igeren
basit gorsel reaksiyon zamani testi kullanildi. Uyaran
verilmesi, yanit araliklarinin kaydi ve ortalama skorlarin
bildirimi bilgisayar destekli bir sistem tarafindan
yapildi. Katilimeilardan uyaran: alir almaz (gorsel ya da
isitsel) bilgisayarin aralik tuguna hizlica basmalar
istendi. Calismada tazelenme hizi (refresh rate) 75Hz,
parlakligi 250cd/m?, yanit siiresi (response time) 2
milisaniye olan Samsung (model BX2231) marka
monitor kullanildi. Gérsel uyaran, bilgisayar ekraninda
turuncu bir zemin tizerinde beliren 6X10cm boyutunda
yesil bir kareden olugmaktaydi. Isitsel uyaran ise
katilimci beyaz zeminli bir ekrana bakarken bilgisayarin
her iki tarafina yerlestirilmis hoparlér sistemi ile verilen
80dB ve 1500Hz siddetinde ses olarak tanimlandi.

Istatistik Analiz

Caligmada yer alan yas, egitim slresi ve
noéropsikolojik test puani gibi degiskenlerin dagilimi
Shapiro Wilk testi ile incelendi. Yag gibi normal dagilim
gbsteren degiskenler ortalamazstandard sapma
(ortss), egitim stiresi gibi normal dagilmayan
degiskenler ortanca (median, IQR: Interquartile Range),
cinsiyet, ¢alisma durumu gibi degiskenler say1 (%) ile
ifade edildi.

Hasta gruplariyla saglikli kontrollerin demografik
ozellikleri ve testlerden aldiklari puanlar agisindan
karsilagtirilmasinda parametrik test varsayimlarinin
saglanmasi durumunda ANOVA analizi, aksi durumda
Kruskal — Wallis Analizi uygulandi. ANOVA analizi
sonucunda gerekli durumda post-hoc test olarak
Bonferroni testi; Kruskal — Wallis analizi sonucunda
Bonferroni diizeltmeli Mann-Whitney U testi kullanildi.

Noropsikolojik testlerin, hasta gruplarint saglikl
kontrol grubundan ve sizofreni hastalarini bipolar
bozuklugu olan hastalardan ayirma giici ROC analizi
ile incelendi. ROC analizi sonucunda egri altinda kalan
alan (Area Under the Curve: AUC, Standart Hata: SE;
AUCHSE), %95 gtiven araligi (95% CI), kesim noktast
ve bu kesim noktasina ait duyarlilik ile segicilik degerleri
verildi. Kesim noktalari belirlenirken R paket
programindaki Optimal Cutpoints paketinde yer alan
Youden indeksi, ROCO01 [ROC egrisi tizerinde (0,1)

noktasina en yakin olan nokta], MaxProdSpSe
(duyarlilik ve segiciligin ¢arpimini maksimize etmek),
SpEqualSe (duyarlilik ve segicilik arasindaki mutlak
farki minimize etmek) olgiitleri hesaplandi. Bu
olgttlerin belirledigi kesim noktalari igerisinden
oncelikli olarak duyarlilig1 en biiyiik olan kesim noktast;
duyarlilig1 esit olan birden fazla nokta oldugunda
seciciligi daha ytksek olan kesim noktast; 3 farkli kesim
noktast s6z konusu oldugunda duyarlilig1 ve seciciligi
optimum olan (ROCO01 &lciitlerine uyan) kesim noktast
secildi. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0.05 kabul
edildi.

[statistiksel analizler, hesaplamalar ve grafik ¢izimi
icin IBM SPSS Statistics 21.0 (IBM Corp. Released
2012. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 21.0.
Armonk, NY: IBM Corp.) programi ile R paket
programi [R Core Team (2015). R: A language and

environment for statistical computing] kullanild1.
BULGULAR

CGaligmaya alinan 102 kaulimcinin 35’1 (%34.3)
bipolar bozuklugu olan hastalar, 34’1 (%33.3) sizofrenisi
olan hastalar ve 33’t (%32.4) saglikli kontrollerden
olusuyordu. Hasta gruplarn ve kontroller arasinda
cinsiyet dagilimi, yas ve egitim siireleri agisindan anlaml
bir fark saptanmad: (Tablo 1). Benzer sekilde, hastalik
baslangi¢ yast, hastalik stiresi, hastanede yatig sayis1 ve
toplam atak sayist acisindan hasta gruplarn arasinda
anlamli fark saptanmad: (Tablo 1). Calisma durumu ve
medeni durum agisindan gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptand: (sirasiyla %°=21.05,
p<0.001 ve x’=21.05, p<0.001), bipolar, sizofreni ve
saglikli kontrol grubunda ¢aligiyor olma orani sirasiyla
%51.4, %29.4 ve %84.8 olarak saptanmistir. Evli
olanlarin orani ise sirasiyla %48.6, %11.8 ve %60.6'd1r.

Ttm hastalara uygulanan noéropsikolojik testlerin
ortalama puanlari ve gruplar arasinda yapilan
karsilagtirmalar Tablo 2’de verilmigtir. Gorsel RTT
puanlarinin ortancast bipolar bozuklugu olan hastalar
icin 0.31sn (IQR=0.06), sizofreni hastalar i¢in 0.34sn
(IQR=0.18), saglikli kontroller i¢in 0.31sn IQR=0.09)
olarak saptandi. Gorsel RTT ortancalarinin gruplara
gore farklilik gosterdigi (X*=2.42, p=0.020); sizofreni
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Sizofrenide ve bipolar bozuklukta bilgi isleme bozukluklari

Tablo 2: No6ropsikolojik testlerden alinan puanlarin gruplar aras: karsilastirilmasi

Bipolar Bozukluk Grubu Sizofreni Grubu Saglikli Kontrol Grubu

n Median IQR n Median IQR n Median IQR %2 P
Gorsel Reaksiyon Zamani (sn)* 32 0.31 0.06 32 0.34 0.18 33 0.31 0.09 7.781 0.020
Isitsel Reaksiyon Zamani (sn)* 32 0.28 0.07 32 0.32 0.11 33 0.29 0.06 11.098 0.004
iz Siirme Testi A (sn)* 35 40 22 34 41 30.5 33 30 18 14.949 0.001
iz Siirme Testi B (sn)* 34 80.5 88 32 98 91.75 33 75 46 7.485 0.024
Say1 Sembol Testi* 35 50 34 33 43 29.5 33 65 64 23.451 <0.001

n Ortalama SS n Ortalama SS n Ortalama SS F P
AMIPB-A toplam** 35 58.63 21.27 34 40.03 15.31 33 68.91 20.34 19.615 <0.001
AMIPB-A diizeltilmis** 35 65.14 23.95 34 4391 17.68 33 76.24 2320 19.095 <0.001
AMIPB-B toplam** 35 47.46 20.14 33 33.42 15.12 33 56.85 20.58 12.974 <0.001
AMIPB-B diizeltilmis** 35 52.14 2293 33 36.15 17.18 33 62.42 23.31 12.684 <0.001

AMIPB: Yetiskin Bellek ve Bilgi Islemleme Bataryasi (Adult Memory and Information Processing Battery), SS: Standart Sapma, IQR: Ceyrekler agikligi (Interquartile Range), *Kruskal Wallis

Testi, **ANOVA, p<0.05 olan degerler anlamli kabul edildi.

Tablo 3: No6ropsikolojik testlere gore sizofreni ve bipolar bozukluk gruplarini saglikli kontrol grubundan ayriminin

ROC analizi sonuglari

Bipolar Bozukluk ve Kontrol Grubu

Testler AUC=SE %95 CI Kesme Puan1 p Sensitivite Spesifite
Gorsel reaksiyon zamani (sn) 0.54+0.07 0.40 - 0.68 - 0.591 - -
[sitsel reaksiyon zamani (sn) 0.54+0.07 0.40 - 0.68 - 0.586 -
Iz Siirme Testi-A (sn) 0.66+0.07 0.53-0.79 >34.50 0.023 0.66 0.67
Iz Stirme Testi-B (sn) 0.58+0.07 0.44-0.72 - 0.256 - -
Say1 Sembol Testi 0.71+0.06 0.59-0.84 <54.00 0.002 0.66 0.76
AMIPB-A toplam 0.64+0.07 0.51-0.77 <60.50 0.045 0.57 0.58
AMIPB-A diizeltilmis 0.64+0.07 0.51-0.77 <68.00 0.049 0.57 0.55
AMIPB-B toplam 0.63+0.07 0.50-0.76 0.062
AMIPB-B diizeltlmis 0.62+0.07 0.49-0.76 0.084 - -
Sizofreni ve Kontrol Grubu
Testler AUC=SE %95 CI Kesme Puani P Sensitivite Spesifite
Gorsel reaksiyon zamant (sn) 0.69+0.07 0.56 -0.82 >0.33 0.008 0.66 0.67
Isitsel reaksiyon zamani (sn) 0.72+0.06 0.60 - 0.84 >0.30 0.002 0.69 0.61
[z Siirme Testi-A (sn) 0.78+0.06 0.67 -0.89 25.50 <0.001 0.82 0.61
[z Stirme Testi-B (sn) 0.70+0.07 0.58-0.83 >8.00 0.005 0.78 0.58
Say1 Sembol Testi 0.84+0.05 0.74-0.93 <55.50 <0.001 0.79 0.73
AMIPB-A toplam 0.87+0.04 0.79-0.95 <52.00 <0.001 0.74 0.88
AMIPB-A diizeltilmis 0.86+0.04 0.78-0.95 <56.00 <0.001 0.74 0.88
AMIPB-B toplam 0.81£0.05 0.71-091 <40.50 <0.001 0.67 0.82
AMIPB-B duzeltilmis 0.81+0.05 0.71-0.91 <44.00 <0.001 0.67 0.82

AMIPB: Yetiskin Bellek ve Bilgi Islemleme Bataryasi (Adult Memory and Information Processing Battery), AUC: Egri Alunda Kalan Alan (Area Under the Curve), SE: Standart Hata (Standart

Error), p<0.05 olan degerler anlamli kabul edildi.

hastalarinda gérsel RTT degerinin saglkli kontrollerden
daha yiiksek oldugu belirlendi (p<0.05). Isitsel RTT test
puanlarinin ortancast ise bipolar bozuklugu olanlar,
sizofreni ve saglikli kontroller i¢in sirasiyla 0.28sn
(IQR=0.07), 0.32sn (IQR=0.11)ve 0.29sn (IQR=0.06)
idi. Isitsel RTT ortancalarinin gruplara gére farklilik
gOsterdigi (X2:11.10, p=0.004); sizofreni hastalarinin,
bipolar bozuklugu olan hastalarla saglikli kontrollerden
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anlamli diizeyde daha yiiksek degerlere sahip oldugu
(p<0.05), bipolar bozuklugu olan hastalarla saglikli
kontrollerin Isitsel RTT bakimindan benzer oldugu
belirlendi (p>0.05). TMT-A test puaninin ortancast bipolar
bozuklugu olan grupta 40sn (IQR=22), sizofreni hasta
grubunda 41sn (IQR=30.5) ve saglikli kontrol grubunda
30sn (IQR=18) olarak saptand1. TMT-A testinin gruplara
gore farklilik gosterdigi (X’=14.95, p=0.001),
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sizofreni hasta grubunun TMT-A puanlarinin saglikli
kontrol grubundan anlamli olarak daha ytksek
oldugu saptandi (p<0.001). TMT-B testi puan
ortancasinin bipolar bozukluk, sizofreni ve saglikli
kontrol gruplarindaa sirasiyla 80.5sn (IQR=88), 98sn
(IQR=91.75) ve 75sn (IQR=46) (X°=7.49, p=0.024)
oldugu, sizofreni ve saghkli kontrol grubu
puanlarinin anlamli derecede farkli oldugu (p=0.005)
saptandi. DST puanlarinin bipolar bozukluk,
sizofreni ve kontrol gruplarinda sirasiyla 50sn
(IQR=34), 43sn (IQR=29.5) ve 65sn (IQR=64)
oldugu, bipolar bozukluk ve saglikli kontrol grubu
(p=0.002) ile gizofreni ve saglikli kontrol grubu
(p<0.001) medyan degerlerinin anlamli derecede
farkli oldugu saptandi. AMIPB-A toplam ve
dizeltilmis puanlari ile AMIPB-B toplam ve
diizeltilmis puanlari yine Tablo 2’de verilmis olup
tim puanlar gruplara gore farklilik gostermektedir
(sirastyla F=19.62, p<0.001, F=19.10, p<0.001,
F=12.97, p<0.001, F=12.68, p<0.001). Her d&rt deger
icin sizofreni ve bipolar bozukluk hasta grubu ile
sizofreni ve saglikli kontrol grubu arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik bulunmaktadir (p<0.095).
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Noropsikolojik testlerin hasta gruplarini saglikli
kontrollerden ayirma glictiniin incelenmesi igin yapilan
ROC analizleri Tablo 3’de sunulmustur. Gorsel RTT,
isitsel RTT, TMT-B, AMIPB-B toplam ve AMIPB-B
diizeltilmis puanlar bipolar bozuklugu olan hastalar
saglikli kontrollerden ayiramamaktadir. TMT-A’nin
bipolar bozuklugu olan hastalari saglikli kontrollerden
ayirma glctntn %66.1 (%95 CI=0.53-07.9) oldugu
(p=0.023); kesim noktasinin 34.5 oldugu ve bu kesim
noktasinin duyarliliginin %65.7, segiciliginin %66.7
oldugu saptandi. DST'nin bipolar bozuklugu olan
hastalar1 saglikli kontrollerden ayirma giiciniin %71
(%95 CI=0.59-0.84) oldugu (p=0.002); kesim
noktasinin 54 oldugu ve bu kesim noktasinin
duyarliliginin %65.7 ve segiciliginin %75.8 oldugu
tespit edildi. AMIPB-A toplam puaninin bipolar
bozuklugu olan hastalari saglikli kontrollerden ayirma
glicinlin %64.2 (%95 Cl=0.51-0.77) oldugu (p=0.045);
kesim noktasinin 60.5 oldugu ve bu kesim noktasinin
duyarliliginin %57.1, segiciliginin %57.6 oldugu tespit
edildi. AMIPB-A diizeltilmis puaninin bipolar
bozuklugu olan hastalari saglikli kontrollerden ayirma
glicinlin %63.9 (%95 CI=0.51-0.77) oldugu (p=0.049);
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Resim 1: AMIPB A (a, b, c) ve B (d, e, f) alt testlerinin ROC egrileri. Degerler metin icinde sunulmustur.
BB: Bipolar bozukluk, SG: Saglikli goniillii, $z: Sizofreni, Sn: Sensitivite, Sp: Spesifite
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Sizofrenide ve bipolar bozuklukta bilgi isleme bozukluklari

Tablo 4: No6ropsikolojik testlere gore sizofreni ve bipolar bozukluk grubu ayrimina iliskin ROC analizi sonuclari

Testler AUC=SE %95 CI Kesme Puan1 p Sensitivite Spesifite
Gorsel Reaksiyon Zamant 0.65+0.07 0.52-0.79 20.33 0.039 0.66 0.59
[sitsel Reaksiyon Zamani 0.69+0.07 0.56-0.82 >0.29 0.009 0.75 0.56
[z Siirme Testi A 0.60+0.07 0.47-0.74 - 0.146 - -

[z Stirme Testi B 0.61+0.07 0.47-0.74 - 0.137 - -
Say1 Sembol Testi 0.64+0.07 0.51-0.77 <49.50 0.048 0.64 0.54
AMIPB-A toplam 0.75+0.06 0.64 -0.86 <47.50 <0.001 0.68 0.69
AMIPB-A diizeltlmis 0.76+0.06 0.64-0.87 <49.50 <0.001 0.65 0.74
AMIPB-B toplam 0.71+0.06 0.59-0.83 <49.50 0.003 0.88 0.51
AMIPB-B diizeltilmis 0.71+0.06 0.58-0.83 <53.50 0.004 0.85 0.51

AMIPB: Yetiskin Bellek ve Bilgi Islemleme Bataryasi (Adult Memory and Information Processing Battery), AUC: Egri Altinda Kalan Alan (Area Under the Curve), SE: Standart Hata (Standart

Error), CI: Giiven Araligi (Confidence Interval), p<0.05 olan degerler anlamli kabul edildi.

kesim noktasinin 68 oldugu ve bu kesim noktasinin
duyarliliginin %57.1, segiciliginin %54.5 oldugu tespit
edildi (Resim 1).

Uygulanan tiim testler gizofreni grubunu saglikli
kontrollerden ayirabilmektedir. Gorsel RTT sonucunun
sizofreni hastalarini saglikli kontrollerden ayirma
glictintin %69.2 (%95 CI=0.56-0.82) oldugu (p=0.008);
0.330 kesim noktasina gore hastalart %65.6 oraninda,
saglamlar ise %66.7 oraninda tespit edebildigi goriildi.
Isitsel RTT sonucunun sizofreni hastalarini saglikl
kontrollerden ayirma giictiniin 0.722 (%95 CI=0.60-0.84)
oldugu (p=0.002), 0.295 kesim noktasina gore
duyarliliginin %68.8, segiciliginin %60.6 oldugu tespit
edildi. TMT-A siiresinin, sizofreni hastalarini saglikli
kontrollerden ayirma giictiniin %77.7 (%95 CI=0.67-0.89)
oldugu (p<0.001); kesim noktasinin 35.5 oldugu ve bu
kesim noktasinin duyarliliginin %82.4, segiciliginin
%60.6 oldugu saptandi. TMT-B stresinin, sizofreni
hastalarini saglikli kontrollerden ayirma giiciintin
%70.1 (%95 Cl=0.58-0.83) oldugu (p=0.005); kesim
noktasinin 78 oldugu ve bu kesim noktasinin duyarliliginin
%78.1, segiciliginin %57.6 oldugu saptandi. DST nin
sizofrenisi olan hastalar saglikli kontrollerden ayirma
glictiniin %83.7 (%95 CI=0.74-0.93) oldugu (p<0.001);
kesim noktasinin 55.5 oldugu ve bu kesim noktasinin
duyarliliginin %78.8 ve segiciliginin %72.7 oldugu
tespit edildi. AMIPB-A toplam puaninin gizofreni
hastalarini saglikli kontrollerden ayirma giiciiniin
%86.9 (%95 CI=0.79-0.95) oldugu (p<0.001); kesim
noktasinin 52 oldugu ve bu kesim noktasinin
duyarliliginin %73.5, segiciliginin %87.9 oldugu tespit
edildi. AMIPB-A dizeltilmis puaninin gizofreni

hastalarini saglikli kontrollerden ayirma giiciintin
%86.2 (%95 CI=0.78-0.95) oldugu (p<0.001); kesim
noktasinin 56 oldugu ve bu kesim noktasinin
duyarliiginin %73.5, segiciliginin %87.9 oldugu tespit
edildi. AMIPB-B toplam puaninin sizofreni hastalarini
saglikli kontrollerden ayirma giiciiniin %81.2 (%95
CI=0.71-0.91) oldugu (p<0.001); kesim noktasinin 40.5
oldugu ve bu kesim noktasinin duyarliliginin %66.7,
seciciliginin %81.8 oldugu tespit edildi. AMIPB-B
dizeltilmis puaninin sizofreni hastalarini saglikli
kontrollerden ayirma giictintin %81.1 (%95 CI=0.71-0.91)
oldugu (p<0.001); kesim noktasinin 44 oldugu ve bu
kesim noktasinin duyarliliginin %66.7, segiciliginin
%81.8 oldugu tespit edildi.

Néropsikolojik testlerin sizofreni hastalarini bipolar
bozuklugu olan hastalardan ayirma giicleri Tablo 4’te
sunulmugtur. TMT-A ve TMT-B bipolar bozuklugu
olan hastalar sizofreni hastalarindan ayiramamaktadir.
Gorsel RTT, isitsel RTT, DST, AMIPB-A ve AMIPB-B
testleri ise bu iki grubu birbirinden ayirabilmektedir.
Gorsel RTT’nin bu iki grubu birbirinden ayirma
glictiniin %65.0 (%95 CI=0.52-0.79) oldugu, 0.325
kesim noktasina gore sizofreni hastalarini %65.6,
bipolar bozuklugu olan hastalart %59.4 oraninda
ayrigtirdigi tespit edildi. Isitsel RTT'nin iki grubu
ayirma glciinlin %68.9 oldugu, (%95 CI=0.56-0.82)
oldugu, 0.285 kesim noktasina gore sizofreni hastalarini
%75, bipolar bozuklugu olan hastalart %56.2 oraninda
ayristirdigy tespit edildi. DST’nin iki grubu birbirinden
ayirma giictiniin %64.0 (%95 CI=0.51-0.77) oldugu,
49.5 kesim noktasina gore sizofreni hastalarini %63.6,
bipolar bozuklugu olan hastalari %54.3 oraninda
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ayrigtirdigl tespit edildi. AMIPB-A toplam puaninin
ayirma giciniin %75.0 (%95 CI=0.64-0.86) oldugu
(p<0.001), 47.5 kesim noktasina gore sizofreni
hastalarini %67.6, bipolar bozuklugu olan hastalar:
%68.6 oraninda ayristirdigi tespit edildi. AMIPB-A
duzeltilmis puaninin ayirma glctnin %75.5
(%95 CI=0.64-0.87) oldugu (p<0.001), 49.5 kesim
noktasina gore sizofreni hastalarini %64.7, bipolar
bozuklugu olan hastalart %74.3 oraninda ayristirdig:
tespit edildi. AMIPB-B toplam puaninin ayirma
glictintin %70.8 (%95 CI=0.59-0.83) oldugu (p=0.003),
49.5 kesim noktasina gore sizofreni hastalarini %87.9,
bipolar bozuklugu olan hastalar1 %51.4 oraninda
ayrstirdigi tespit edildi. AMIPB-B diizeltilmis puaninin
ayirma glctntn %70.5 (%95 CI=0.58-0.83) oldugu
(p=0.004), 53.5 kesim noktasina gore sizofreni
hastalarini %84.8, bipolar bozuklugu olan hastalar:
%51.4 oraninda ayristirdig: tespit edildi.

TARTISMA

Caligmamizda yas, cinsiyet, egitim durumu, egitim
stiresi, hastalik baglangi¢ yasi, hastalik stresi, hastanede
yatis sayist ve toplam akut alevlenme sayisi agisindan
benzer olan sizofreni (n=34) ve bipolar bozukluk hasta
(n=35) grubu ile bu hasta gruplar ile yas, cinsiyet, egitim
durumu ve stresi agisindan benzer olan kontrol grubu
(n=33), bilgi islemeyi degerlendiren néropsikolojik test
performanslart agisindan karsilastirilmis, sizofreni
grubunun tim testlerde kontrol grubundan, yine Gérsel
RTT ve DST harig tim testlerde bipolar bozukluk
grubundan anlamli derecede daha kot performans
sergiledigi, bipolar bozukluk grubunun ise sadece
DST’de kontrol grubundan anlamli olarak daha koti
performans sergiledigi bulunmusgtur. Uygulanan testlerin
gruplari ayirt etme gilicti incelendiginde ise tiim testlerin
sizofreni grubunu saglikli kontrollerden anlamli derecede
ayirt edebildigi, ancak bipolar bozukluk grubu ile kontrol
grubunu ayurt etmede TMT-A, DST ve AMIPB-A
digindaki testlerin bagarisiz oldugu sonucuna ulagilmigtir.
Testlerin hasta gruplarini birbirinden ayirt etme giiciine
bakildiginda ise TMT-A ve TMT-B digindaki tim
testlerin iki grubu anlamli derecede ayirt etme giict
oldugu sonucuna ulagilmistir.

Devrim-Balaban ©, Atagiin Mi, Devrimci-Ozgiiven H

Son yillarda sizofreni ve bipolar bozukluk
hastalarini birbirlerinden ve her iki grubu saglikli
poptlasyondan ayirt etmeye yonelik galigmalar
artarak devam etmektedir (44-46). Her ne kadar
sizofreni ve bipolar bozuklugun klinik bir spektrum
dahilinde degerlendirilmesi gerektigini bildiren bir
goriig varsa da (47), iki bozuklugun farkliligina vurgu
yapan bulgular da mevcuttur (44).

Galigmamizda hem sgizofreni hem de bipolar
bozukluk icin ¢ekirdek belirti olarak kabul edilen
norobiligsel kusurlardan (1,2), sizofreni icin daha 6n
plana ¢ikan (14) ve sizofreninin seyri ve klinigi ile belirgin
iligkisi oldugu sikca bildirilen (19,21) bilgi iglemeyi
degerlendiren testlerin sizofreni hastalarini, bipolar
bozukluk hastalan ve saglikli kontrollerden ayirma glicii
incelenmigtir. Van Rheenen ve arkadaglarinin (44)
calisgmasinda da calisma sonucumuza benzer gekilde
sizofreni ve bipolar bozukluk hastalarini en iyi ayiran
iglevlerden birinin (semantik bellek ve yakin bellek
yaninda) bilgi isleme hizi oldugu bildirilmektedir.
Ojeda ve arkadaglarinin (21), genel islevsellikle sozel
akicilik ve sozel bellek iligkisinde bilgi islemeyi araci
faktor olarak inceledikleri caligmalarinda, kronik
sizofreni tanili 90 hasta ile 30 kontrol vakas:
degerlendirilmis, sozel akiciliktaki ve bellekteki
kusurlarin iglevsellikteki bozulmay1 anlamli olarak
yordadigi, ancak bilgi isleme hizi performanslarn
regresyon analizine dahil edildiginde bu anlamliligin
azaldigi sonucuna ulagilms, bilgi iglemenin gizofrenide
daha merkezi bir 6nemi oldugu vurgulanmigtir. Bizim
calisgmamiz, bilgi islemeyi degerlendiren tiim testlerin
sizofreni grubunu saglikli kontrollerden ayirdigini,
ayrica yine bu testlerin 6nemli bir bolimtntn (Gorsel
ve Isitsel RTT, DST, AMIPB-A ve B) bu hastalari bipolar
bozukluk grubundan anlamli olarak ayirabildigini
gostermektedir. Her ne kadar bilgi igleme kusurlarinin
bipolar bozukluk i¢in de bir endofenotip aday1
olabilecegi bildirilmigse de (27), ¢aligma sonuglarimiz
bilgi isleme testlerinin ¢ogunun iki grubu ayirma
duyarlilig ve 6zgiilligintin oldukga iyi olduguna isaret
etmektedir.

Calismamizin bir bagka bulgusu da kullandigimiz
testlerin gruplart ayirmadaki duyarlilik ve
6zgulliklerindeki farklardir. Testlerin hasta gruplar
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saglikli kontrollerden ayirmadaki duyarliliklarina
bakildiginda ise tim testlerin sizofreni grubunu
saglikli kontrollerden ayirmada daha ytksek
duyarlilik gosterdigi, TMT-A ve DST disindaki
testlerin ise 6zgulliklerinin daha ytiksek oldugu
saptanmigtir. Calismamizda sizofreni grubunu
kontrol grubundan ayirmada testler arasi duyarlilik
farki belirgin degilken, hasta gruplarini birbirinden
ayirmada Ozellikle AMIPB-B’nin, bilgi igleme hizinin
incelendigi caligmalarda sik¢a kullanilan DST ve TMT
gibi testlerle kiyasla (11,14,27,28,43), daha iyi
performans gosterdigi ve sizofreni grubunu kontrol
grubundan ayirmada oldukca yiiksek ozgulligi
oldugu sonucuna ulasilmigtir. Biligsel iglev
bozukluklarin psikiyatrik bozukluklar igin gekirdek
belirti olarak kabul edildigi (1,2) ginimuzde, biligsel
islevleri 6l¢gme ve degerlendirmede birgok test
bulunmakta ancak klinik uygulamalarda da
kullanilabilecek, uygun ve yeterli testlerle ilgili ortak
fikir birligi bulunmamaktadir (48). Klinik pratikte
psikiyatri uzmanlari tarafindan uygun testin
kullaniminin kisitlilik gosterdigi bildirilmektedir (49).
Literatlrde bilgi islemeyi inceleyen ¢alismalarda
AMIPB’nin kullaniminin yaygin olmadigi, ancak
uygulama kolaylig1 ve 4 dakika gibi kisa bir siirede
uygulanabilmesi agisindan bilgi iglemeyi
degerlendirmede kullanilabilecek alternatif bir test
olabilecegi bildirilmektedir (13,50-52). Caligmamizin
sonuglan da bilgi isleme ile ilgili degerlendirmelerde
AMIPB’'nin 6zgullik ve duyarliliginin daha iyi
olduguna ve hem klinik pratikte hem de arastirmalarda
tercih edilebilecegine igaret etmektedir.

Caligmamizin bulgular bazi kisitliliklar gergevesinde
degerlendirilmelidir. Caligmamizda yas, cinsiyet, egitim
durumu ve egitim stiresi agisindan benzer gruplar
degerlendirilmis, ancak gruplar zekd puanlar agisindan
eslestirilmemigtir. Bunun yaninda, bilgi isleme
disindaki bilissel iglevler bataryanin ¢ok kapsamli
olacagi ve test sliresinin ¢ok uzayacag: distiniilerek

gruplart ayirma giicti agisindan degerlendirilmemistir.
Caligmaya alinan hastalar dogal tedavi seyirlerinde
oldugundan, farkli kombinasyonda ilaglar
kullanmaktaydilar. laglarin test performansi tizerine
etkisi calismamizda incelenememistir. Calismamiz
kesitsel nitelikte oldugundan hastalarin son tg¢ aydir
remisyonda olmalar &l¢iitl, geriye doniik dosya
incelemesi ya da alinan 6ykii dogrultusunda
degerlendirilmistir.

Sonug olarak, galigmamizda bilgi igleme ile ilgili
biligsel islev bozukluklarinin gizofreni hastalarini
bipolar bozukluk hastalarina kiyasla saglikli
kontrollerden daha iyi ayirdigi sonucuna ulagilmgtur.
Bilgi iglemeyi olgen testler sizofreni hastalarini bipolar
bozuklugu olan hastalardan da ayirabilmektedir. Bilgi
igleme sizofrenide bipolar bozukluga kiyasla daha
6nemli bir yere sahip olabilir. Aragtirmalarda siklikla
kullanilan testlerin diginda AMIPB bilgi islemeyi
6lgmede kullanilabilecek, pratik, uygulamas: kolay ve

gruplar ayirmada daha duyarli ve 6zgll bir test olarak

degerlendirilebilir.
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