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OZET

Amag: Iki uclu bozukluk ve Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu (DEHB)
siklikla bir arada bulunabilen tanilardir. Calismanin amaci, iki uglu | ve DEHB
estanili iki uglu | hastalarin silik nérolojik belirtilerini kontrol grubuyla
karsilastirarak, DEHB estanisinin iki uglu bozukluktaki etkilerini arastirmaktir.
Yontemler: Calismaya 60 dtimik iki uclu | bozukluk tanili hasta ve 33 saglikli kon-
trol alindi. Hastalara Wender Utah, Erigkin Dikkat Eksikligi Hiperaktivite
Degerlendirme dlgekleri uygulandi ve Yapilandiriimig Klinik Gortisme (SCID-I)
yapildi. Gruplar, iki uglu hastalar (s=47), DEHB estanili iki uglu hastalar (s=13) ve
kontrol grubu olarak siniflandiriidi. Tiimiine Nérolojik Degerlendirme Olcegi
uyguland.

Bulgular: Karmasik motor alt testlerinden yumruk halka testi ve yumruk kenar
avuc ici testi gibi tekrarl testlerde DEHB estanili grup, Ozeretski gibi ardisik
sirali testlerde ise iki uglu grup daha kétiiydii. DEHB estanili iki uglu grupta ilkel
refleksler daha fazlaydi ve grafestezi, sterognozi testlerinde kétii performans
gostermiglerdi.

Sonug: Tekrarl testler ve ilkel refleksler gibi fronto-striatal ve talamik yolaklari
degerlendiren testlerin DEHB estanili hastalarda bozuk olmasi, DEHB'de bu alanin
roliinii diigtindiirmektedir. iki uglu hastalarda ise dorsolateral prefrontal korteksle
iliskili, daha fazla biligsel kontroliin ve dikkatin kullanldigi ardisik sirali testlerde
bozukluk bulundu. Bu sonuglar iki uglu bozukluk ve DEHB'nin patofizyolojisinin
farkli alanlarla iligkili olabilecegini ve DEHB estanisinin silik ndrolojik belirtilerin
siddetini arttirabilecegini géstermektedir. (NGropsikiyatri Arsivi 2011, 48: 107-13)
Anahtar kelimeler: iki uclu bozukluk, dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu, erigkinler,
silik ndrolojik belirtiler

ABSTRACT

Objective: Attention deficit hyperactivity disorder (ADHD) and bipolar disorder are
frequently comorbid diagnoses. Aim of this study was to compare the neurological
soft signs in patients with bipolar disorder and in patients with comorbid ADHD to
those in control subjects. This study helps us to understand the impact of ADHD on
the soft neurological signs in bipolar disorder in adults.

Methods: Sixty euthymic patients diagnosed with bipolar | disorder and 33 healthy
control subjects were enrolled in the study. The Wender Utah Rating Scale, Adult
ADHD Rating Scale and The Structured Clinical Interview for DSM-IV Disorders
were administered to the participants. The subjects were classified into three
study groups, namely, bipolar patients with comorbid ADHD (n=13), bipolar
patients without comorbid ADHD (n=47) and controls. We performed the
Neurological Evaluation Scale in the three groups.

Results: Comorbid ADHD group showed poor performance on complex motor
tasks such as fist-ring test and fist-edge—palm test, while bipolar group showed
poor performance on Ozeretski test. Comorbid ADHD patients performed poor-
ly on graphestesia, stereognosis and primitive reflexes.

Conclusion: Abnormalities of repetitive motor performance and primitive reflexes
observed in comorbid ADHD patients support the hypothesis that ADHD involves
a deficit in fronto—striatal-thalamic neurocircuits. In contrast, impaired sequential
motor performance in BP subjects shows deficits in dorsolateral prefrontal cortex.
These results show that the pathophysiology of bipolar disorder and ADHD may
be related to different areas, and comorbid ADHD may increase the severity of the
soft neurological signs. (Archives of Neuropsychiatry 2011, 48: 107-13)

Key words: Bipolar disorder, attention deficit disorder with hyperactivity,
adults, neurological soft signs

Giris

Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB) tipik olarak er-
ken cocuklukta olmak iizere biitiin yas gruplarinda gériilebilen ve
islevsellikte bozulmaya yol acan bir sendromdur (1). Erigkin yas

grubunda %1-6 oraninda bildirilen DEHB'nin, diger psikiyatrik bo-
zukluklarla siklikla eszamanl olarak goriildiigi bilinmektedir (2,3).
Iki uglu duygudurum bozuklu§u hastalarinda yapilan calismalar
DEHB estanisini cocuk ve ergenlerde %38-98, eriskin hastalarda
%9-21 gibi degisen oranlarda bildirmektedir (4-7). Iki uglu ve DEHB
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olan hastalarda asir konusma, hareketlilik, dikkatsizlik, diirtiisellik
gibi drtiisen belirtilerin olmasi ve yiiksek estani oranlari bu iki has-
talik arasindaki iliskiye ilgiyi artirmaktadir (8,9).

Iki uglu bozukluk ve DEHB arasindaki iligkiyle ilgili ii¢ goriis
ileri stirlilmektedir. Birincisi bu iki durumun birbirinden tamamen
farkli oldugu, ikincisi ayni hastaligin gelisimsel farkli goriiniimle-
ri oldugu, dclinciisii ise aralarinda karmasik bir iliskinin oldugu
ve estanili durumlarin bu iki bozukluk arasinda bir yerde bulun-
dugu yoniindedir (6). Faraone ve arkadaslarinin ¢alismasinda
DEHB ve iki uclu bozuklugun ortak ailevi risk faktérii tagidiklar
ve birbiriyle baglantili bozukluklar olabilecegi gosterilmistir (10).
DEHB estanisi olan ve olmayan iki uclu ergenlerde yapilan bir
beyin goriintiileme calismasinda ise basit dikkat performansi si-
rasinda farkl néronal yolaklarin aktive oldugu gosterilmistir (11).
Iki uglu bozukluk ve DEHB'nin patofizyolojik nedenlerini anlama-
ya yonelik yapilan caligmalarin bazilarinda nérolojik belirtilerin
varhigi sorusturulmustur (12,13). Silik ndrolojik belirtiler; 6zgiil
beyin hasariyla baglantisi olmayan, beynin herhangi bir bolge-
siyle sinirlandinlamayan ve herhangi bir hastalik igin tani koydu-
rucu olmayan norolojik anormallikler olarak tanimlanir. Silik n6-
rolojik belirtiler siklikla ndroanatomik lokalizasyon ile iligkili alt
gruplara ayrilarak incelenir. En yaygin kullanilan gruplar; duyu-
sal biitlinlestirme, motor koordinasyon, karmasik motor davra-
niglarin siralanmasi ve ilkel reflekslerdir (14). Silik nérolojik belir-
tiler iki uclu hastalarda arastinimis olmasina ragmen bildigimiz
kadariyla eriskin DEHB'li hastalarda calisiimamis, daha ¢ok co-
cukluk cagi DEHB'de arastinimistir. Cocuklardaki silik ndrolojik
belirtilerin, davranig sorunlarinin belirleyicisi ve DEHB'nin ha-
bercisi olabilecedi ileri siiriilmiistiir (15,16).

Iki uglu | bozuklukta yapilan bir ¢calismada tekrarlayan kar-
masik motor aktivitede daha fazla bozulma bulunmus ve silik
nérolojik belirtilerin hastaligin baslangicindan énce de var ol-
dugu gosterilmistir (12). Goswami ve arkadaslarinin (17), ¢alis-
masinda iki uclu hastalarda tedaviden bagimsiz glabellar tepki,
emme ve yakalama refleksi gibi ilkel reflekslerin varligi saptan-
mis ve bunlarin frontal lob islev bozukluguna isaret ettigi bildi-
rilmistir. Yine bu calismada 6zellikle manik dénemde saptanan
silik nérolojik belirtilerin 6timik donemde de bulundugu gdsteril-
mistir. DEHB’li cocuklarda, sakarlik, sag-sol karistirma, algisal-
motor koordinasyon bozuklugu, tekrarlayan motor testlerde ya-
vaslik ve disgrafi gibi sinirlandirilamayan nérolojik silik belirtiler
yaygin olarak bildirilmistir (13,18). Erigkinlerde iki uglu bozukluk
ve DEHB arasindaki iliskiyi anlamaya ydnelik ¢calismalar ¢ocuk
ve ergenlerde yapilandan daha az olup (19,20), bu alanda yeni
caligmalara gereksinim vardir.

Bu calismanin amaci; eriskinlerde iki uclu bozukluk ve
DEHB estanili iki uglu bozukluk hastalarinin beyindeki néroana-
tomik dedgisikliklerin bir yansimasi olarak diisiiniilebilecek silik
norolojik belirtilerini kontrol grubuyla karsilastirarak, iki uclu
bozuklukta DEHB'nun silik ndrolojik belirtiler izerine etkisini de-
gerlendirmektir.

Yontemler
Orneklem

Calisma, Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri
Anabilim Dali Duygudurum Bozuklugu poliklinijinden DSM-IV'e

gore iki uglu bozukluk tip I tanisiyla izlenen 60 6timik hasta (47
iki uglu, 13 DEHB estanili iki uglu bozukluk) ve 33 saglikli kontrol
tizerinde gerceklestirildi. Caligmaya alinma élgiitleriicin, on ye-
di-altmis yas arasinda olma, Hamilton Depresyon Derecelendir-
me Olceginden yedi ve altinda, Young Mani Degerlendirme 0l-
ceginden bes ve altinda puan alma ve en az iki aydir remisyon-
da olma sarti arandi. Gorlismeyi engelleyecek diizeyde egitim
ve zeka probleminin olmasi, son alti ayda elektro konviilzif teda-
vi oykiisii, alkol-madde kullanimi, nérolojik/organik mental bo-
zuklugun bulunmasi ¢calismadan dislanma él¢iitleri olarak kabul
edildi. Kontrol grubu, hasta grubuyla benzer yas ve cinsiyette,
herhangi bir fiziksel ya da ruhsal bozuklugu olmayan saglik per-
sonelinden olusturuldu. Hasta ve kontrol grubundaki bireyler
caligmayla ilgili bilgilendirildi ve yazili onaylari alindi. Caligma
Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan
onaylandi.

Islem

Duygudurum bozuklugu polikliniginde Ocak 2007 ile Mart
2008 tarihleri arasinda goriilen 67 hasta degerlendirmeye alin-
di. Calismaya katilmak istemeyen dort, remisyonda olmayan bir
ve sizoafektif bozukluk tanisi konulan iki hasta ¢alisma disinda
birakildi. Calismaya alinan altmis hastanin DEHB tanilari, DSM-
IV tani 6lciitlerine gdre konuldu. Bu tani igin kiginin kendi bildi-
rimleri haricinde birinci derece yakinlarindan ¢ocukluk ve sim-
diki déneme ait DEHB belirtileri sorgulandi. Ayrica taniyla ilgili
hata payini azaltmak icin hastalara, Turgay Eriskin Dikkat Eksik-
ligi Hiperaktivite Degerlendirme Olgegdi ve Wender Utah Dere-
celendirme Olcedgi verildi. Calisma grubunu olusturan, iki uglu
bozukluk, DEHB estanili iki u¢lu bozukluk ve kontrol grubuna
Nérolojik Degerlendirme Olgegi (NDO) uyguland.

Veri Toplama Araglari

DSM-1V Yapilandiriimis Klinik Gériigsmesi (SCID-1): First ve
arkadaslari (21) tarafindan gelistirilen yari yapilandiriimig bir
goriisme dlgegidir. Ozkiirkgiigil ve arkadaslar (22), tarafindan
Tirkce'ye uyarlanmis ve giivenilirlik gahgmasi yapilmigtir.

Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi (HDDO): G-
riismeci tarafindan doldurulan bu 6lgek, depresyonun siddetini
dlgmek ve belirti driintlisiinii saptamak icin kullaniimaktadir.
Tiirkce gecerlik ve giivenilirlik calismasi Akdemir ve arkadasla-
r (23) tarafindan yapilmistir.

Young Mani Derecelendirme Olgegi (YMDO): Manik duru-
mun siddetini ve degisimini 6lgcmek icin kullanilan, gériismeci
tarafindan doldurulan bir élgektir. Young ve arkadaslari (24) ta-
rafindan gelistirilmistir. Ulkemizde gecerlik ve giivenilirlik calis-
masi Karadag ve arkadaslari (25) tarafindan yapilmistir.

Eriskin Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Degerlendirme Olgedi:
Eriskin DEHB 6lcedi Turgay tarafindan gelistirilmistir (26). Olgek
besli likert tipi derecelendirme olcedi olup, ii¢ alt bélimden
olusmaktadir. Bunlar dikkat eksikligi (DE) bolimi, asiri hareket-
lilik boltimii (AH) ve DEHB ile ilgili zellikler ve sorunlar bélimii-
diir. Olcek degerlendirilirken 0 ve 1 puanlar negatif; 2 ve 3 pu-
anlar ise pozitif kabul edilmistir. Yiilksek puanlar daha siddetli
psikopatolojiyi gostermektedir. Olgegin Tiirke gecerlik ve gii-
venirligine iligkin arastirma, Gilinay ve arkadaslari tarafindan
(27) yapilmistir.
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Wender Utah Derecelendirme Olgedi: Bu dlgek cocukluktaki
DEHB belirtilerini geriye yonelik sorgulamak ve erigkinlerde DEHB
tanisinin konulmasina yardimci olmak amaciyla gelistirilmis bir
kendini degerlendirme dlgedidir. Kesim noktasi olarak 36 puan
alindiginda erigkin DEHB hastalarin %82.5'ni ayirt edebilecedi bil-
dirimektedir (28). Olgegin Tiirkge formunun gecerlik giivenilirlik
calismasi Oncii ve arkadaslan tarafindan yapilmistir (29).

Ndrolojik Degerlendirme Olgedi (NDO): Buchanan ve Hein-
richs tarafindan gelistirilmig, klinisyenin degerlendirdigi yapi-
landiriimig bir 6lgektir (30). Silik ndrolojik belirtileri néroanatomik
lokalizasyonuyla iliskili kiime kategorilerini ayirarak inceler. Tiir-
kiye'de gecerlilik ve giivenilirlik calismasi heniiz yapilmamistir.
Bu dlcek asil olarak ii¢ farkli islevsel alandaki bozukluklari kap-
sar: (1) Duyusal Biitiinlestirme: Sondiirme, grafestezi, sterogno-
zi, sa§ sol karistirma ve isitsel gorsel biitiinliik testlerinden, (2)
Motor koordinasyon: Ardi sira yiirilylis, hizli degisen hareketler,
basparmak karsithgi ve parmak burun testlerinden, (3) Karmasgik
motor hareketler: Yumruk halka testi, yumruk-kenar-avug igi
testi, Ozeretski testi ve ritim tutma testi B'den olusmaktadirlar.
Bunlara ek olarak Romberg testi, tasma hareketleri, tremor, 5
dakikalik bellek, 10 dakikalik bellek, ritim tutma testi A, konver-
jans, bakisi sabit tutma giicliigd, glabella refleksi, dudak uzatma
refleksi, yakalama refleksi ve emme refleksi testlerinden olugan
diger alt baslik bulunmaktadir. Olgek 26 maddeden olugsmakta-
dir. Bumaddelerden 14 tanesi viicudun her iki yarisi igin ayri ay-
ri degerlendirilir. Her madde 0-2 arasinda puanlanir (0= bozukluk
yok, 1= hafif bozukluk, 2= belirgin bozukluk).

Istatistiksel Analizler

Bulgularin istatistiksel degerlendirmesi SPSS Windows 15.0
paket programiyla yapildi. Gruplardaki denek sayilar esit olma-

Tablo 1. Gruplarin sosyodemografik dzellikleri
iuB iUB-DEHB  Kontrol Test istatistigi
s:47 s:13 s:33 x2* 2 p
Yas 36.42+10.46 36.61+12.25 34.21:9.71 21322 0.344
Egitim 9.72+394  9.38+4.03 9.85+3.75 0.155y2** 0.925
siiresi 0,5912* 0.744
Cinsiyet
Kadin 26 (%55.3)  8(%61.5) 21 (%63.6) 0.420%2* 0811
Erkek 21 (%44.7)  5(%385)  12(%36.4)
Medeni Durum
Evli 28 (%59.6) 8(%61.5) 22 (%66.7)
Bekar 19(%404) 5(%385) 11 (%33.3)
1UB: Iki uglu Bozukluk, DEHB: Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu
* Ki-kare testi, ** Kruskal Wallis varyans

digr ve bazi degiskenlerin dagiimi normal dagiima uymadig
icin parametrik olmayan istatistiksel yontemler kullanilmistir.
Gruplar arasinda kategorik degiskenler agisindan farkhilik olup
olmadigr %2 (ki kare) testi ile arastinimistir. Ki-kare testinde
gruplar arasindaki sayilar esit degilse ve parametrik test varsa-
yimina uymuyorsa Fisher’in kesin ki-kare testi kullaniimistir.
Tiim gruplarinin silik nérolojik belirtiler agisindan farkhlik géste-
rip gostermedigi Kruskal Wallis Varyans analizi ile arastiriimis-
tir. [statistiksel anlamlilik p<0.05 olarak kabul edilmistir.
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunan puanlarin hangi
gruptan kaynaklandigi, gruplar arasinda post-hoc ikili kargilastir-
malar Bonferroni diizeltmeli Mann-Whitney U testi yapilarak in-
celenmis, istatistiksel anlamlilik p<0.0167 olarak kabul edilmistir.

Bulgular

Calismamiz 17-60 yaslar arasinda 47 (%78.3) IUB, 13
(%21.7) DEHB estanili I[UB ve 33 kontrol grubundan olusturul-
mustur. Tablo 1'de goriildiigii gibi cahsma grubundaki bireyle-
rin sosyodemografik dzellikleri arasinda anlamh bir farklilik yok-
tu. Ayrica IUB ve DEHB estanili I[UB hastalarin klinik 6zellikleri
acisindan da anlamli bir farkhlik bulunmadi (sirasiyla: hastalik
baslangi¢c yasi; 25.04+9.45 /24.38+8.46 yil, hastalik siiresi;
10.57+5.70 /12.38+7.04 vyil, toplam atak sayisi; 4.38+2.69/
8.54+7.88, psikotik ozellik varligi; %68 /%77, p>0.05). Hasta gru-
bumuzda iki (%3.3) kisi disinda tiim hastalar ila¢ kullanmaktay-
di. Bu hastalarimizin 18’inde (%30) sadece lityum, 8'inde (%13.3)
sadece valproat, 6'sinda (%10) lityum+valproat, 24'tinde (%40)
bir duygudurum diizenleyici+bir atipik antipsikotik ve 2'sinde
(%3.3) iki duygudurum diizenleyici+bir atipik antipsikotik ilag
kullanimi bulunmaktaydi. Tiimii atipik olan antipsikotik kullanimi
gruplara gore incelendiginde; iki uglu hastalarin yirmi ikisinde
(%46.8) (ketiapin 7, olanzapin 8, risperidon 3, aripiprazol 2, ami-
siilpirid 2 hasta), DEHB estanili iki uglu hastalarin 7'sinde

Tablo 2. Hasta gruplarinin DEHB derecelendirme 6lcek puanlari

iuB iUB-DEHB z P
s:47 s:13
Wender-Utah Olgegi  21.02+14.97 43.92+12.38  -4.281 0.000**
DEHBO- DE bélimii ~ 7.555.17 14.00£.3.76  -3.986  0.000**
DEHBG-AH blimii 5.21+4.04 14.38+4.27 -4.91 0.000%*

DEHBO-iligkili 20.70£13.65 35.15£20.14  -2.317 0.021*

DEHBO-DE: Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu Olgegi-Dikkat Eksikligi

DEHBO-AH: Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu ﬁlge@i—A§|rl Hareketlilik
*p<0.05, ** p<0.01

Tablo 3. Gruplarin nérolojik degerlendirme 6lgek puanlari

iuB iUB-DEHB Kontrol Kruskal Wallis  Karsilastirmalar** Bonferroni**

s: 47 s:13 s:33 N p* z p
Motor koordinasyon 0.09+0.19 0.05+0.09 0.00+0 .04 7.257 0.027* iUB, IUB-DEHB>K -2.642 0.008
Karmasik motor hareketler 0.47+0.52 0.47+0.58 0.10£0.19 15983 0.000%  iUB, iUB-DEHB>K -2.558 0.01
Duyusal biitiinlestirme 0.28+0.26 0.34+0.22 0.100.13 18.159 0.000%  IUB, [UB-DEHB>K -3.785 0.000
Diger 0.20+0.20 0.20:0.17 0.11+0.11 3802 0.149

IUB: Iki Uglu Bozukluk, DEHB: Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu, K: Kontrol

*p<0.05 ** Bonferroni Diizeltmesi lle Mann Whitney U testi ile istatistiksel anlamligi olan karsilastirmalar (p<0.0167)
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(%53.8) (risperidon 2, ketiapin 2, olanzapin 2, aripiprazol 1 has-
ta) diisiik dozda bir atipik antipsikotik kullanimi vard. iki grup
arasinda atipik antipisikotik kullanimi agisindan anlamli fark
saptanmamistir (p=0.65).

DEHB estanili (IUB-DEHB) hastalarda tani amagl kullanilan
Eriskin Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Olgegdi ve Wender Utah De-
recelendirme Olgegi puanlar Tablo 2'de goriildiigii gibi IUB
olan hastalardan anlamli derecede yiiksekti.

Calisma gruplarina gdre ndrolojik degerlendirme dlgeginin alt
olcek puanlari incelendiginde, “diger” alt 6lcegi harig tim alt 6l-
ceklerde gruplar arasinda belirgin farkhilik bulundu. Farkliigin
hangi gruptan kaynaklandigini anlamak i¢in Bonferroni Diizeltme-
li Mann Whitney U testi ile ikili kargilagtirmalar yapildi. Iki uglu ve
DEHB estanili iki uglu gruplarin (lUB-DEHB) aralarinda anlamli
fark olmadigi, ancak kontrol grubuna gére motor koordinasyon,
karmagik motor hareketler ve duyusal biitiinlestirme testlerinde
daha kétii performans gésterdikleri saptandi (Tablo 3).

Tablo 4'de ndrolojik belirtiler dlgedinin her bir maddesi
gruplar arasinda karsilastinimistir. Karmasik motor alt testlerin-
den olan yumruk halka testi, yumruk kenar avug ici, Ozeretski
testlerinde ve duyusal biitiinlestirme alt testlerinden grafestezi-
de anlamli farkhliklar saptanmistir.

Ikili karsilagtirmalar yapildiinda, iki uglu grup kontrol gru-
buna gdre Ozeretski ve grafestezi testlerinde anlamli diizeyde
daha kétii performans gostermistir. [UB-DEHB grubu kontrol
grubuna gére yumruk halka, yumruk kenar avug ici testi, gra-
festezi, testlerinde anlamli diizeyde kétii performans gostermis-
lerdir. Sterognozide anlaml fark sadece IUB-DEHB grubunda
tespit edilmigtir. Bonferroni diizeltmesine gére gruplar arasinda
anlamli farkliik bulunmamistir (Tablo 4).

Tablo 5'de “diger” alt testinde bulunan tremor, glabella ref-
leksinde istatistiksel farklik bulunmustur. Bu farkliliklarin han-
gi gruptan kaynaklandigini anlamak icin yapilan ikili kargilastir-
malarda iki u¢lu grup kontrol grubuna gore tremor testlerinde
istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha kétii performans gos-
termistir. IUB-DEHB grubu kontrol grubuna gére tremor, glabel-
la refleksi testlerinde istatistiksel olarak anlamli diizeyde kétii
performans gdstermislerdir. Dudak uzatma refleksi sadece
iUB-DEHB grubunda tespit edilmistir. Bonferroni diizeltmesine
gore gruplar arasinda istatistiksel fark bulunmamistir.

Tartisma

Calismamizda hem iki uclu hem de DEHB estanili iki uglu
hastalar, kontrol grubuna gdére motor koordinasyon, karmasik
motor hareketler ve duyusal biitiinlestirme alt testlerinde daha
kotii performans gdstermislerdir. Ancak iki tani grubu arasinda
bu alt testlerde farklihk bulunmamigtir. Negash ve arkadaslari-
nin (12) calismasinda da 6timik iki uclu | hastalar dzellikle kar-
masik motor hareketlerde olmak lizere motor koordinasyon ve
duyusal biitiinlestirme testlerinde kontrollere gre daha basari-
siz bulunmuslardir. Benzer olarak DEHB'li ¢ocuklarda karmagik
motor testlerden zamanlama testinde ve hareketlerin hizinda
yavaslik saptanmigtir (31,32).

Bipolar hastalarda silik nérolojik belirtilerin arastinldig
bir calismada, motor koordinasyon, karmagik motor hareketler
ve duyusal biitiinlestirme testlerinin kontrollerden daha kétii ol-
dugu bulunmustur (12). Bizim ¢calismamizda da bipolar hastalar
benzer olarak bu alt testlerde kontrollerden daha kotiiydi. Yine

Tablo 4. Gruplarin motor koordinasyon, karmasik motor hareketler ve duyusal biitiinlestirme alt lcek puanlari
iuB iUB-DEHB Kontrol  Kruskal Wallis Karsilastirma** Bonferroni
ortzss ortiss ortzss x2 p* z p
Motor koordinasyon
Burun-topuk yiirlyiisii 0 0.12+0,33  0.07+0.27 0.00+0.00 4491 0.106
Hizli-degisen hareketler 0.0.08+0.28 0.07+0.18 0.00+£0.00 4384 0.112
Bagparmak karsithg 0.07£0.25  0.00+0.00 0.00+0.00 4.045 0.132
Disdiadokinezi 0.08+0.28  0.07+0.27 0.030.17 0.993 0.609
Karmagik motor hareketler
Yumruk halka t testi 0.25:0.60  0.34+0.62 0.00+0.00 8.847 0.012* iUB-DEHB>K -3.295 0.001
Yumruk kenar avug ici testi 0.16£0.50  0.19+0.38 0.00+0.00 6.605 0.037* iUB-DEHB>K -2.822 0.005
Ozeretski testi 0.97+0.87  0.61:0.76 0.24+0.43 10.897 0.004* IUB >K -3.230 0.001
Ritim B 0.46+0.80  0.38+0.76 0.18+0.52 2959 0.228
Duyusal biitiinlegtirme
Sondiirme 0.02£0.14  0.00+0.00 0.03+0.17 0403 0818
Grafestezi 0.89+0.76  1.30+0.665 0.43+0.68 14645 0.001*  iUB, IUB-DEHB>K 3516 0.000
Sterognozis 0.00£0.00  0.03+0.13 0.00+0.00 6.154  0.046
Sag-sol karistirma 0.25£0.53  0.15+0.37 0.03+0.17 5.427 0.066
isitsel-gdrsel biitiinlestirme 0.19+057  0.23+0.59 0.00+0.00 4397 011
1UB: Iki Uglu Bozukluk, DEHB: Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu, K:Kontrol
*p<0.05 ** Bonferroni Diizeltmesi lle Mann Whitney U testi ile istatistiksel anlamligi olan karsilagtirmalar (p<0.0167)
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ayni calismada motor koordinasyon alt testlerinden basgparmak
oppozisyonu ve burun topuk yiriiylisiinde, karmasik motor ha-
reketler alt testlerinden yumruk halka, yumruk-kenar-avug igi
ve Ozerestki alt testlerinde, duyusal biitiinlestirme alt testlerin-
den ise gorsel duyusal biitiinlestirme ve grafestezi alt testlerin-
de daha kotii performans gosterdikleri saptandi (12). Bizim ¢a-
ismamizda alt testler incelendiginde bipolar hastalar kontrol
grubuna gore burun topuk yiiriiyiisii, hizh degisen hareketler,
yumruk halka, yumruk-kenar-avug ici, Ozeretski ve grafestezi
alt testlerinde daha kotii performans gdsterdi. Bipolar hastalar-
da silik nérolojik belirtilerde saptanan bu bozulmalarin olasilik-
la DLPFK, amigdala ve serebellar anormalliklerle iliskili oldugu
bildirilmektedir (33-36).

Literatiirde (Pubmed-Medline, PsycInfo) erigkin iki uclu ve
DEHB hastalarinin silik nérolojik belirtilerini karsilastiran bir ca-
lisma olmadigindan sonuglarimizi birebir olarak karsilagtirami-
yoruz. Ancak Dickstein ve arkadaslarinin (13) ¢ocuklarda yaptik-
lari bir arastirma dnemli veriler sunmaktadir. Bu galismada iki
uclu, DEHB estanil iki uglu, DEHB ve kontrol gruplarinin motor
alanlar PANESS (Revised Physical and Neurological Examina-
tion for Soft Signs) 6lgedi kullanilarak karsilastirimis ve DEHB
olan hastalarin tekrarlayan testlerinde, iki uglu grupta ise (DEHB
estanili iki uclu hastalar dahil) ardigik sirali testlerde bozukluk
tespit edilmistir. Tekrarlayan motor testlerle; kisinin motor akti-
vitesinin sirayla ketlenmesi ve uyarilmasi gibi diizenli ahengi
siirdiirme performansina bakilmakta ve bunu yapmasi igin ge-
rekli olan “biligsel kontrol” de test edilmektedir (37). Dickstein ve
arkadaslarinin (13) ¢alismasinda disdiadokokinezi gibi alt test-
lerle bu alan degerlendirilmistir. Ardisik siral testlerde; secici
olarak dikkatin kaydirimasi ve ikinci bir yanrt vermek igin motor
ve hilissel esneklik gostermek gereklidir. Bu testte tekrarli test-

lerden daha fazla biligsel kontrole ihtiyac vardir. DEHB’lilerde
tekrarlayan testlerdeki kétii performansin varligi, DEHB'nin pa-
tofizyolojisinde motor uyarilma ve ketlenmenin diizenlenmesin-
de bir bozulmanin oldugunu gdstermektedir. Bu bozulmanin
fronto-striatal sistemdeki dopaminerjik diizensizlikle ilgili olabi-
lecegi bildirilmektedir. Iki uglu grupta gériilen ardigik sirali mo-
tor testlerdeki bozulma ise dikkatin de gerekli oldugu kurulumu
dedgistirme islevinde bir sorun oldugunu gdstermektedir. Dick-
stein’in (13) ¢alismasinda, iki uglu bozuklugun patofizyolojisinde
kurulumu degistirmenin merkezi olan dorsolateral prefrontal
korteksin (DLPFK) Gnemine vurgu yapilmaktadir.

Bizim calismamizda kullanilan NDO'de, disdiadokokinezi,
yumruk halka ve yumruk kenar avug ici testi ardisik sirali test-
lere, Ozeretski ve bagparmak karsithg ise tekrarli testlere ben-
zemektedir. Hastalarin yapmakta zorlandiklari, karmasik motor
hareketleri degerlendiren yumruk halka, yumruk kenar avug ici
ve Ozeretski testleri, motor koordinasyonu degerlendiren bas-
parmak karsithgr ve disdiadokinezi gibi alt testlerden daha kar-
masik testler olarak durmaktadir. Calismamizda Dickstein'in
(12) calismasindan farkli olarak disdiadokinezi ve basgparmak
karsithgr alt testlerinde gruplar arasinda farkhlik yoktu. Bizim
caligma grubumuzun erigkin hastalardan olustugu goz dniine
alinirsa, ¢ocuk hastalarda var olan bu silik nérolojik belirtilerin
norogelisimsel siirecle diizelmis olabilecedi ancak daha kar-
masik olan ardigik motor testlerde kotii performansin devam et-
tigi digiintlebilir.

Iki uglu ve DEHB estanili iki uglu grupta disdiadokinezide
anlamh fark olmamakla birlikte, sadece DEHB estanili bipolar
hastalarda yumruk halka ve yumruk kenar avug ici testinde
kontrollerden anlamli diizeyde kotii performans goriildii. Bu
bulgularimiz Dickstein'in (12) caligmasiyla benzer olup,

Tablo 5. Gruplarin “diger” alt 6lcek puanlari
iuB iUB-DEHB Kontrol  Kruskal Wallis Karsilastirma** Bonferroni
ortss ortss ortss %2 p* z p
Diger
Romberg 0.00£0.00  0.00+0.00 0.00+£0.00 0.000 1.000
Tasma hareketleri 0.04£0.20  0.00+0.00 0.00£0.00 1979 0372
Tremor 0.48+053  0.38+0.50 0.00+0.00 21.997 0.000* [UB, IUB-DEHB>K -3.732 0.000
Bellek 5 dakika 0.65+0.84  0.69+0.85 0.60+0.65 0.029 0.986
Bellek 10 dakika 0.65£0.86  0.76+0.83 0.63+0.69 0.230 0.891
Ritim A 0.48+0.80  0.38+0.76 0.18+0.52 3564 0.168
Konverjans 0.04+0.20  0.00+0.00 0.00+0.00 1979 0372
BakigI sabit
tutma giicliigi 0.11+0.31 0.07£0.27 0.03+0.17 2286 0319
Glabella refleksi 0.21£0.54  0.23+0.43 0.00+£0.00 6.628 0.036* iUB-DEHB>K -2.823 0.005
Dudak-uzatma refleksi 0.00£0.00  0.07+0.27 0.00+£0.00 6.154 0.046
Emme refleksi 0.00+0.00  0.00+0.00 0.00+0.00 0.000 1.000
Yakalama refleksi 0.00£0.00  0.00+0.00 0.00+0.00 0.000 1.000
1UB: Iki Uglu Bozukluk, DEHB: Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu, K:Kontrol
*p<0.05 ** Bonferroni Diizeltmesi [le Mann Whitney U testi ile istatistiksel anlamligi olan karsilagtirmalar (p<0.0167)
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DEHB'nin varliginin ardisik sirali testlerde bozulmayi arttirdig
ve DEHB'nin patofizyolojisinin fronto-striatal sistemdeki islev
bozukluguyla iligkili oldugu goriisiinii destekler niteliktedir.

Temporal ve pariyetal loblar gibi daha yiiksek assosiyasyon
merkezlerinden baglantilar alan DLPFK, dikkat, yiiriitiicii islevler
ve duygularin diizenlenmesinde anahtar rol oynayan bir hélgedir
(38). Iki uglu bozuklukta magnetik rezonans gériintiileme yéntemi
ile yapilan calismalarda DLPFK'de gri cevher hacminde dnemli
olclide azalma bulunmustur (39,40). Karmasik motor hareketleri
degerlendiren Ozeretski alt testi, motor hareketler sirasinda ku-
rulumu degistirme ve biligsel esneklik gerektiren ardisik sirali
testlere benzemektedir. Iki uglu hasta grubumuzun Ozeretski test
performansi diger gruplardan daha kétii olup, iki u¢lu bozuklugun
patofizyolojisinden sorumlu olan dikkat ve bilissel islevlerle yakin
iliskili DLPFK islev bozukluguna isaret etmektedir.

Cahsmamizda duyusal biitiinlestirme testlerinden olan gra-
festezi testinde gruplar arasinda anlamli farklik gozlenirken,
sterognozi testinde belirgin anlamhlik olmasa da farklhhklar goz-
lenmistir. iki uclu ve DEHB estanili hastalar grafestezi testinde
kontrollerden daha kdétii performans gostermistir. Sterognozi
testinde ise kotii performans sadece estanili hastalarda sap-
tanmistir. Negash ve arkadaslari (12) hem dtimik hem de semp-
tomatik hastalardan olusan iki uglu hasta grubunda duyusal bii-
tiinlestirme testlerinden isitsel-gdrsel biitiinlestirme ve grafes-
tezi testlerinde normal kontrollerden daha koétii performans
saptamiglardir. Bir baska calismada (41) iki uclu hastalarda po-
zitif el-yiiz testi ve grafestezi testinde yetersizlik tespit edilmis-
tir. Duyusal biitiinlestirme icin secici dikkatin gerektigi olasilik-
la bu nedenle DEHB'de duyusal biitiinlestirme bozuklugu oldu-
gu yoniinde bulgular vardir (42-44). Bizim bulgularimiz bipolar
bozukluklu hastalarin duyusal biitiinlestirme bozuklugu goster-
digini, bu bozuklugun DEHB estanili hastalarda arttigini diisiin-
diirmektedir.

Bu calismada, “diger” alt testlerinden tremor, glabella tes-
tinde anlamli farkliik bulunmustur. Dudak uzatma refleksi ise
belirgin farklidir. Tremor, iki uclu ve DEHB estanili gruplarda
benzer olup kontrollerden daha fazla bulunurken, Negash ve
arkadaslarinin ¢alismasinda da (12) iki uglu | hastalarda tremor
ve glabellar refleksleri kontrollerden fazla bulunmustur. Emme
refleksi, kavrama refleksi ve daha az rastlanilan glabella reflek-
si gibi ilkel reflekslerin 6timik iki uclu hastalarda goriildiigii bil-
dirilmistir (17,45). DEHB'li cocuklarda da saptanan bazi ilkel ref-
lekslerin kaybolmayip eriskin donemde devam ettigi bilinmekte-
dir (46). Glabella, emme ve yakalama refleksi gibi ilkel refleksle-
rin varligi fronto-striatal ve talamik yolaklarda iglev bozuklugu-
nu diisiindlirmektedir (17). Bizim ¢calismamizda glabella ve du-
dak uzatma gibi ilkel reflekslerin DEHB estanili grupta daha faz-
la saptanmasi, DEHB'nin bu yolaklarla baglantili olabilecegi
goriisiinii desteklemektedir.

Calismanin 6nemli bir 6zelligi bildigimiz kadariyla yazinda
erigkin yas grubunda DEHB estanili iki uclu hastalarda silik né-
rolojik dzellikleri arastiran ilk ¢alisma olmasidir. Calismamizin
sinirhliklarindan biri hastalarimizin ilag kullaniyor olmasiyd. Etik
nedenlerden dolayl hastalarn ilaclari kesilmedi. Antipsikotik
ilaclarin ndrolojik silik belirtilere olasi etkileri diigliniilerek sizof-

reni hastalarinda yapilan ¢aligmalarda, bu belirtilerin hastalik
baslangicinda var oldugu ve ilag etkisinden ¢ok gelisimsel bir
siirecin sonucu ya da hastaligin bir pargasi olabilecegi bildiril-
mistir (47,48). Benzer olarak Goswami ve arkadaslarinin (17) iyi-
lik dénemindeki iki uclu hastalarda yaptiklar bir calismada,
hastalarda ila¢ kullanimindan bagimsiz olarak yaygin ve ciddi
diizeyde nérolojik silik belirtiler saptanmistir. Genel olarak an-
tipsikotik ilaglarla ortaya ¢ikan ekstrapiramidal ya etkilerin silik
norolojik belirtiler lizerindeki etkisinin goz ardi edilebilecek dii-
zeyde az oldugu diisliniilmektedir (14). Bizim hastalarimizin an-
tipsikotik olarak kullandiklari ilaglarin tiimii ekstrapiramidal yan
etkileri az olan atipik antipsikotiklerdi. Bu anlamda néorolojik si-
lik belirtilere olasi etkilerinin az olabilecegini sdyleyehiliriz.
Hasta sayimizin az olmasi, saf DEHB olan hastalarin ¢aligma
grubunda yer almamasi ve kullandigimiz NDO'nin Tiirkiye'de
gecerlik ve giivenilirlik calismasinin heniiz yapilmamis olmasi
calismanin diger sinirhiliklaridir. Bu anlamda bir 6n arastirma
olarak sunulan bu calismanin verilerinin yaniltici olabilecegi
diisiintlebilir. Ancak calismamizin bu konuya dikkat cekmek
yoniinde 6nemli sonuclar sundugunu sdyleyebiliriz. Dolayisiyla
DEHB tani grubunun oldugu daha fazla sayida hastayla yapila-
cak ¢aligmalarin, bu iki bozukluk arasindaki iligkiyi anlama yo-
niinde daha dnemli kanitlar sunabilecegi diisiiniilmektedir.
Sonug olarak, iki uglu hastalarda DEHB tanisi eslik ettigi za-
man silik norolojik belirtilerin siddetinde yiikselme egilimi goriil-
miistiir. ki uglu bozuklukta dorsolateral prefrontal korteksle
iligkili, daha fazla biligsel kontroliin ve dikkatin kullanildig ardi-
sik sirali testlerde bozukluk bulunmustur. ki uglu bozukluga
DEHB eslik ettiginde ise fronto-striatal ve talamik yolaklari de-
gerlendiren ardigik testler ve ilkel reflekslerin de bozuldugu
g6zlenmektedir. Bu durum fronto-striatal ve talamik yolaklarin
DEHB’un patofizyolojisindeki 6nemini géstermektedir.
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