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Abstract Öz 

Purpose: The effect of spinal cord involvement, which is 
closely related to physical disability and prognosis, on 
cognitive functions in multiple sclerosis.   
Materials and Methods: Twenty nine MS patients (2 
clinically isolated syndrome, 23 relapsing and remitting 
MS, 2 secondary progressive MS, 2 primary progressive 
MS) were included in the study. Demographic 
characteristics, expanded disability status scale (EDSS) 
score, cognition assessed by brief repeatable battery of 
neuropsychological tests, brain and spinal cord T2 lesion 
number were evaluated.  
Results: Older age, later age of disease onset, education 
duration are the features affecting cognitive test results. 
Brain and spinal cord lesion numbers did not have any 
effect on cognitive tests. Patients with spinal cord lesions 
had higher EDSS compared to patients without, however 
there was no difference regarding cognitive test results 
between groups.  
Conclusion: Spinal cord lesions are associated with 
physical disability quantified by EDSS. Longitudinal 
studies with larger samples are needed to investigate the 
effect of presence and number of cord lesions as well as 
cervical cord atrophy on cognitive test results. 
 

Amaç: Çalışmamızda, multipl skleroz (MS)da fiziksel 
özürlülük ve prognozla yakın ilişkisi olan spinal kord 
tutulumunun, kognitif işlevler üzerine olası etkisi 
incelenmiştir. 
Gereç ve Yöntem: Çalışmaya 29 MS hastası (2 klinik izole 
sendrom, 23 relaps ve remisyonlarla seyreden MS, 2 
sekonder progresif MS, 2 primer progresif MS) alındı. 

Demografik özellikleri, genişletilmiş özu ̈rlu ̈lu ̈k durum 
skalası (EDSS) skoru, Rao’nun kısa tekrarlanabilir 
nöropsikolojik test bataryası ile değerlendirilen kognitif 
durumu, beyin ve spinal kord T2 lezyon sayısı 
değerlendirildi. Benzer demografik özelliklere sahip 17 
sağlıklı kontrol ile kognitif test sonuçları karşılaştırıldı.   
Bulgular: İleri yaş, hastalık başlangıç yaşının ileri olması, 
kısa eğitim süresi kognitif test sonuçlarını olumsuz 
etkileyen özelliklerdir. Beyin ve spinal kord lezyon 
sayılarının kognitif testler üzerine anlamlı etkisi 
saptanmamıştır. Spinal kord lezyonu olan hastalar 
olmayanlara göre daha yüksek EDSS’ye sahiptir, ancak iki 
grup arasında kognitif test sonuçları açısından anlamlı 
farklılık saptanmamıştır.  
Sonuç: Spinal kord lezyonları, EDSS ile değerlendirilen 
fiziksel özürlülük ile ilişkilidir. Kord plak varlığının ya da 
sayısının kognitif test sonuçları üzerine etkisini, servikal 
kord atrofisi ile birlikte değerlendirecek, daha geniş 
örneklemli boylamsal çalışmalara ihtiyaç vardır. 

Keywords:. Multiple sclerosis, spinal cord, cognition, 
BRB-N 
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GİRİŞ 

Multipl skleroz (MS) santral sinir sisteminin kronik, 
inflamatuvar, demiyelinizan, nörodejeneratif bir 
hastalığıdır1. Hastalığın temel özelliği beyin ve spinal 
kordun beyaz ve gri cevherinde demiyelinizan 
plakların birikimidir. Bunun yanısıra atrofi ve geri 
dönüşümü olmayan aksonal dejenerasyon da 
izlenebilir2. Tüm bu patolojiler fiziksel özürlülüğe yol 
açan semptomların yanı sıra kognitif bozukluğa da yol 
açar. 

Kognitif bozukluk MS hastalarının %40- 70’inde 
izlenir. Hastalığın en erken aşamalarından itibaren, 
başka bir nörolojik semptom yokken dahi 
başlayabildiği gösterilmiştir3,4. Bölgesel (talamus gibi) 
ya da global gri cevher atrofisi, derin ve kortikal gri 
cevher arasında bağlantı sağlayan beyaz cevher 
yolaklarındaki hasarlanmalar, rezerve bağlı 
kompanzasyon mekanizmalarında azalma şimdiye 
kadar kognitif işlev kayıplarıyla en fazla ilişkilendirilen 
yapısal ve fonksiyonel bozukluklardır5. Yaş, eğitim 
düzeyi, hastalık süresi, hastalık tipi MS’te kognitif 
bozukluk ile ilişkili bulunmuştur. Daha ziyade fiziksel 

özürlülüğü yansıtan genişletilmiş özürlülük durum 
skalası (expanded disability status scale- EDSS) skoru 
ile kognitif kayıp arasında güçlü bir bağlantı 
gösterilememiştir6.  

Kognitif bozukluk tüm MS formlarında 
izlenebilmekle birlikte klinik izole sendrom (KİS) 
hastalarında %20-25, relaps ve remisyonlarla giden 
MS- relapsing remitting MS’te (RRMS) %30-45, 
sekonder progresif MS’te (SPMS) %50-75, primer 
progresif MS’te (PPMS) %91 oranında gözlenir7-9. 
Kronik progresif MS formlarında daha aşikardır ve 
hastanın günlük yaşam aktivitelerini engelleyecek 
düzeye ulaşabilir3. Kognitif bozukluk varlığı KİS 
hastalarında klinik kesin MS’e dönüşüm riskini 
öngörebilir, özürlülük birikimi açısından da kötü 
prognoza sahiptir1,10. Kognitif etkilenim MS 
hastalarının günlük işlerinde zorlanmalara sebep 
olabileceği gibi, ilaç uyumunu ve rehabilitasyon 
potansiyelini de düşürür11. 

MS’te prognoz ile ilişkili bir diğer faktör spinal kord 
etkilenimidir. Spinal kord lezyonları, MS seyrinde 
%90’a yakın oranda görülür, %60’ı servikal kordda 
bulunur. Spinal kord lezyonlarının hem tanısal hem 
prognostik değeri vardır12,13. Hastalık başlangıcındaki 
spinal kord lezyonlarının sayısı ve takip 
görüntülemelerde kord lezyon sayısının artması 
fiziksel özürlülük artışı ile ilişkilendirilmiştir14,15. 
Asemptomatik ya da semptomatik kord lezyonunun 

olması, KİS’li hastalarda klinik kesin MS’e dönüşümü, 
RRMS başlangıçlı hastalarda SPMS’e dönüşümü 
öngörebilir16. MS’li hastalarda kord etkilenimi klinik 
progresyon ve kötü gidişat ile ilişkilendirilmiştir14,15,17. 

Çalışmamızda, spinal kord lezyon varlığı ve 
miktarının MS’li hastalarda kognitif bozukluk ile olası 
ilişkisi araştırılmıştır. Fiziksel dizabilite ile yakın ilişkisi 
olan spinal kord lezyonlarının hastalık yükü, aktivitesi 
ve prognozu ile olan ilişkisi bilinmektedir. Kord 
tutulumunun kognitif etkilenimi de ön görebileceği 
düşünülmüştür. Spinal kord lezyonları hali hazırda 
fazla ise, bu klinisyenlerin hastanın kognitif 
durumunu araştırması açısından uyarıcı olabilir mi, 
böylece gelecekte iş kaybı riski ya da rehabilitasyon 
ihtiyacı olan hastalar daha erken tespit edilebilir mi 
sorusunun cevabı aranmıştır. Çalışmamızın hipotezi, 
fiziksel dizabilite ile yakın ilişkisi olan kord 
tutulumunun, kognitif işlevlerde gerileme ile de ilişkili 
olabileceğidir. MS’te kognitif etkilenme ile spinal kord 
tutulumu ilişkisi açısından literatürdeki çalışmalar 
kısıtlıdır. Çalışmamızda spinal kord tutulumu hem 
servikal hem de torakal bölgede lezyon sayısı olarak 
değerlendirilmiş, detaylı nörokognitif testler ile 
korelasyonu incelenmiştir.  Bu açıdan literatüre yeni 
veriler sağlamıştır.  

GEREÇ VE YÖNTEM 

Örneklem 

2018 – 2020 yılları arasında kliğimize başvuran, 2017 
McDonald’s kriterlerine18 göre MS tanısı konularak 
takip edilen, 18-55 yaş arası hastalar çalışmaya 
alınmıştır. Nöropsikiyatrik değerlendirme 
performansını etkileyecek görsel ya da üst ekstremite 
tutulumu olan hastalar, başka nörolojik hastalığı 
olanlar, majör sistemik hastalığı olanlar, majör 
psikiyatrik hastalığı olanlar, kognitif işlevlerle 
etkileşebilecek ilaç kullanımı olan hastalar, son 1 ayda 
MS atağı olan ya da son 1 ay içinde sistemik steroid 
almış hastalar çalışmaya alınmamıştır. Toplamda 35 
hastaya yaklaşılmış, 4 hasta Beck depresyon ölçeği 
(BDÖ) ile orta ve ağır depresyon saptandığı, 1 hasta 
test performansını etkileyecek üst ekstremite 
kuvvetsizliğine sahip olduğu, 1 hasta böbrek 
fonksiyon testlerinde bozukluktan dolayı kontrast 
verilemediği için çalışmaya alınmamıştır. Hastaların 
yaş, cinsiyet, eğitim durumu ve süresi (yıl), hastalık 
süresi, atak sayısı, hastalık tipi (KİS, RRMS, SPMS, 
PPMS) kaydedilmiştir. Tüm hastalara EDSS skorunu 
içeren ayrıntılı nörolojik muayene ve Rao’nun kısa 
tekrarlanabilir nöropsikolojik test bataryası (Brief 
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Repeatable Battery of Neuropsychological Tests- 
BRB-N) ile nörokognitif değerlendirme yapılmıştır.  

Hastaların kognitif testleri ile aynı hafta içerisinde 
çekilmiş kontrastlı beyin ve spinal manyetik rezonans 
görüntülemeleri (MRG) suptatentoriyel, 
infratentoriyel (beyinsapı ve serebellum), servikal 
kord ve torakal kordda demiyelinizan lezyon varlığı, 
sayısı ve kontrastlanması açısından 
değerlendirilmiştir.  

Herhangi bir sistemik ya da nörolojik hastalığı 
olmayan sağlıklı gönüllülerden kontrol grubu 
oluşturulmuştur. Bu grup oluşturulurken yaş, cinsiyet 
ve eğitim süresi olarak hasta grubuna benzer 
gönüllüler seçilmiştir. Kontrol grubuna da hasta 
grubuna uygulanan nörokognitif testler 
uygulanmıştır.  

Nörokognitif değerlendirme 

Depresyon varlığı, Beck depresyon ölçeği ile 
değerlendirilmiştir. Beck depresyon ölçeği 21 sorudan 
oluşan, her cevabın 0-3 arası puanlandığı bir testtir. 
10-17 arası hafif, 18-29 puan orta, 30-63 puan ciddi 
düzeyde depresyonu göstermektedir19. Çalışmamıza 
BDÖ skoru 0-9 arası olan katılımcılar alınmıştır. 
Nörokognitif değerlendirmede MS hastalarında 
kullanılan BRB-N’ nin Türkçe’ye çevrilmiş ve 
validasyonu yapılmış formu kullanılmıştır20. 

BRB-N aşağıdaki testleri içermektedir: 

1. Seçici hatırlama testi (selective reminding test -
SRT): 12 kelimelik bir liste kullanılarak sözel 
öğrenme ve hafıza test edilir. Altı kez tekrarlanan 
test denemeleri sonucu toplam öğrenme skoru 
(SRT-TL, total learning) elde edilir. Minimum 0, 
maksimum 72 puan alınır. 25 dakika sonra 
katılımcının hatırladığı kelime sayısından elde 
edilen gecikmiş hatırlama (SRT-DR, delayed 
recall, 0-12 arası skor) skoru, minimum 0, 
maksimum 12 arası değişir. 

2. 10/36 uzamsal geri çağırma testi (spatial recall 
test- SPART) 6X6 lık bir dama şekli üzerinde 6 
dairenin yerinin hatırlanması üzerine kurulu 
görsel öğrenme ve hafızayı test eder. 3 kez 
yinelenen denemelerde toplam öğrenme (total 
learning – TL) skoru elde edilir (minimum 0-
maksimum 18).15 dakika sonraki denemede 
gecikmiş hatırlama (delayed recall- DR) skoru 
(minimum 0-maksimum 6) elde edilir.  

3. Sembol sayı modaliteleri testi (symbol digit 
modalities test- SDMT): 90 saniye sürede 
kodlanmış bir set üzerinde rakamlar yerine 

semboller yazılarak bilgi işlemleme hızı, uzun 
süreli dikkat ve konsantrasyonu değerlendirir.  

4. Adımlı ı̇şitsel seri ekleme testi 3’’ (paced auditory 
serial addition test-PASAT 3’’): 3 saniyede bir 
akustik olarak sunulan rakamların toplanmasına 
dayanan bir test olup uzun süreli dikkat, çalışma 
belleği ve bilgi işlemleme hızını değerlendirir. 
Test sonucu maksimum 60 puan alınabilir.  

5. Kelime listesi oluşturma testi (word list 
generation -WLG): Belli bir kategoride – 
çalışmamızda hayvan kategorisi- 90 saniye sürede 
spontan kelime üretimi ölçülerek semantik sözel 
akıcılık test edilir.  

Hem hasta hem de kontrol grubunda nöropsikolojik 
testler bu konuda deneyimli bir nöropsikolog 
tarafından kör olarak uygulanmıştır. BRB-N tek 
oturumda, şu sıra ile uygulanmıştır: SRT-TL, SPART-
TL, SDMT, PASAT3, SRT-DR, SPART-DR, and 
WLG. Ortalama 30- 40 dakika arası sürmüştür. 
Kognitif bozukluk, uygulanan kognitif testlerin en az 
2’sinde, normatif değerlerin en az 2 standart sapma 
(SS) altında sonuç alınması olarak yorumlanmıştır21. 

Radyolojik değerlendirme 

Tüm MRG çekimleri Yakın Doğu Üniversitesi 
Radyoloji kliniğinde 1,5 Tesla MRG cihazında elde 
edildi (1,5 T Magnetom Aera, Siemens Healthcare). 
Hastaların MRG’ları hasta verilerine kör, 8 yıllık 
tecrübesi olan nöroradyoloji uzmanı tarafından 
değerlendirilmiştir (U.B.). Serebral plak sayısının 
değerlendirilmesinde 3D fluid attenuated recovery 
(FLAIR) sekansı baz alınarak ince kesit ve volumetrik 
görüntüler üzerinden daha doğru şekilde plak 
saptaması sağlandı. Spinal lezyonların saptanması için 
ise sagital T2 TSE, sagital T2 short T1 inversion 
recovery (STIR) ve aksial T2 TSE sekansları esas 
olarak baz alınarak değerlendirme yapıldı. Kraniyal 
değerlendirmede supratentorial ve infratentorial plak 
sayıları, kontrastlanan plak olup olmadığı ve 
kontrastlanan plak sayısı incelendi. Spinal plaklar için 
ise, servikal ve torakal spinal kordda plak olup 
olmadığı, plak sayısı ve kontrastlanma durumları 
değerlendirildi. 

Uygulama 

Çalışma, Yakın Doğu Üniversitesi Nöroloji Anabilim 
Dalı MS polikliniği ve Radyoloji Anabilim Dalı MR 
görüntüleme merkezinde gerçekleştirildi. 
Kurumumuzda MS hastalarının değerlendirilmesinde 
kullanılan detaylı nörolojik muayene, lomber 
ponksiyon, serum ve beyin omirilik sıvısı laboratuvar 
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incelemeleri, vizüel uyarılmış potansiyel gibi 
elektrofizyolojik çalışmalar, optik koherens tomografi 
ve 1.5 Tesla MRG ile detaylı radyolojik incelemeler 
yapılabilmektedir. Dosya güvenilirliği açısından tüm 
hasta muayene bulguları, laboratuvar sonuçları ve 
radyolojik raporlar hastanenin elektronik sistemine 
kaydedilmektedir. Helsinki bildirgesine uygun olarak 
yapılan çalışma, Yakın Doğu Üniversitesi Bilimsel 
Araştırmalar Değerlendirme Etik Kurulu tarafından 
onaylanmış (YDU/2017/52-474 nolu, 26.10.2017 
tarihli), tüm katılımcılardan yazılı onam alınmıştır.  

İstatistiksel analiz 

0.75 güç, 0.3 etki büyüklüğü ve 0.05 birinci tip hata 
yapma olasiligi ile arastirmada onerilen minimum 
toplam katilimci sayisi G*Power (versiyon 3.1) ile 45 
olarak elde edilmistir. Araştırmadaki diger istatistiksel 
analizler IBM-SPSS versiyon 20.0 bilgisayar programı 
ile yapılmıştır. Normallik varsayımı bütün değişkenler 
için Shapiro-Wilk testi araciligiyla kontrol edilmiştir. 
Normal dağılıma uygun sürekli değişkenler, ortalama 
± standart sapma olarak ifade edilirken, kategorik 
değişkenler sayı (yüzde) şeklinde ifade edilmiştir. 
Normal dagilima uygun olmayan surekli degiskenleri 
ise medyan (Minimum-Maksimum) seklinde ifade 
edilmistir. Normal dagilim varsayiminin saglandigi 
degiskenler icin parametrik istatistiksel testler 
kullanilirken, normal dagilim varsayiminin 
saglanmadigi degiskenler icin parametrik olmayan 
istatistiksel testler kullanilmistir. Demografik 
değişkenler ile kognitif test değişkenleri arasındaki 
ilişki Pearson Çarpım Moment Korelasyon katsayısı 
varsayımları sağlanmadığı için Spearman'ın sıra 
farkları korelasyon katsayısı kullanılarak incelenmistir.  

MS hasta ve kontrol gruplarinin demografik 
ozelliklerinin ortalamalari (yas, egitim suresi) 
arasindaki farki incelemek amaciyla bagimsiz 
orneklem t-testi kullanilmistir. MS hasta ve kontrol 
gruplarinin kognitif test sonuclarinin medyan 
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark 
olup olmadigini incelemek amaciyla Mann-Whitney 
U testi kullanilmistir. Ardindan MS hasta grubunun 
kognitif test sonuclari (SRT-TL, SRT-DR gibi bunlari 
ekleyebiliriz) demografik degiskenler (yas, egitim 
suresi, hastalik baslangic yasi gibi) ve radyolojik 
degiskenler arasindaki iliskiyi incelemek icin 
Spearman korelasyon testi uygulanmistir. Son olarak 
spinal kord lezyonu olan ve olmayan hastalarin 
demografik ve kognitif test sonuclari arasindaki farki 
analiz etmek icin Mann-Whitney-U testi 
kullanilmistir. Yapılan bütün istatistiksel testler için p 

değerinin ˂0.05 olması istatistiksel olarak anlamlı 
kabul edilmiştir. 

BULGULAR  

Çalışmamıza 29 MS hastası [17 kadın , 12 erkek, 

ortalama yaş   SS 33.13±9.62] ve 17 sağlıklı kontrol 

( 10 kadın, 7 erkek,  ortalama yaş  SS 31.82±8.76) 
alınmıştır. Hasta ve kontrollerin demografik 
özellikleri Tablo 1’de özetlenmiştir. Hastaların 
çalışma esnasında MS profilaksisine yönelik aldığı 
tedaviler interferon-beta (n=11), glatiramer asetat 
(n=5), teriflunomid (n=3), fingolimod (n=8) ve 
natalizumab (n=1) şeklindedir. Bir hasta (PPMS) 
tedavi almamaktadır. 

Kognitif bozukluk kriterlerini sağlayan sadece 2 hasta 
saptanmıştır. MS hastalarının daha çok SRT-DR ve 
SPART-DR, takiben SRT-TL ve SDMT testlerinde 
ortalamanın 2 SS altında sonuçlar aldıkları izlenmiştir. 
Kognitif test skorları açısından MS hastaları ile 
kontrol grubu arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 
saptanmamıştır (Tablo 2). 

MS hastalarında kognitif test sonuçları ile demografik 
özelliklerin ilişkisi Tablo 3’te özetlenmiştir. Hasta 
grubunda, yaş ve hastalık başlangıç yaşı arttıkça tüm 
test skorlarında anlamlı azalma izlenmektedir (p< 
0,05). Hastalık süresi ile sadece SRT-DR skoru 
arasında bir ilişki görülmüştür (p<0,05). Eğitim 
süresi, PASAT, WLG, SDMT (her bir test için 
p<0,01) başta olmak üzere, SRT-TL dışındaki tüm 
test skorları ile ilişkili saptanmıştır. EDSS skoru 
arttıkça SRT-DR skorunun anlamlı olarak düştüğü 
izlenmiştir (p<0,05). Kadın ve erkek hastalar kognitif 
test sonuçları açısından karşılaştırıldığında; kadın 
hastaların SRT-DR, erkek hastaların PASAT ve WLG 
testlerinde istatistiksel olarak daha iyi sonuçlar 
aldıkları saptanmıştır (her biri için p<0.05).  

Radyolojik veriler ile kognitif test sonuçları 
karşılaştırıldığında beyin supratentoriyel ya da 
infratentoriyel plak sayısı, servikal ve torakal kord 
plak sayısı, kraniyal ya da spinal kontrastlanan plak 
sayısının test sonuçları ile anlamlı ilişkisi ortaya 
konamamıştır (her bir ilişki için p>0.05). 

Spinal kord tutulumu olan(n=19) ve olmayan(n=10) 
MS hastaları birbiriyle karşılaştırıldığında, EDSS 
skoru medyan degerleri gruplarda sırasıyla 1 ve 0 olup 
aradaki fark istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0,05). 
İki grup arasında EDSS dışındaki demografik ve 
klinik özellikler açısından anlamlı fark yoktur. İki 
grubunun kognitif işlevlerini değerlendiren test 
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skorları arasında anlamlı farklılık 
saptanmamıştır(p>0.05). 

RRMS hastaları (n=23) kendi içinde 
karşılaştırıldığında, spinal kord tutulumu olan (n=9) 
ve olmayan (n=14) hastaların arasında yaş, eğitim yılı, 
hastalık başlangıç yaşı, hastalık süresi, atak sayısı, 

EDSS açısından anlamlı farklılık olmadığı 
gözlenmiştir. Beyinde supratentoriyel ve 
infratentoriyel plak sayısı iki grup arasında benzerdir 
(p> 0.05). Spinal kord tutulumu olması kognitif test 
sonuçlarını etkilememiştir. RRMS grubunda kognitif 
test sonuçlarının beyin ve korddaki plak sayısı gibi 
MRG bulgularından etkilenmediği gözlenmiştir.  

Tablo 1. Çalışma populasyonunun demografik özellikleri  

Özellikler MS Hasta Grubu (n=29) Sağlıklı  (Kontrol) Grup 
(n=17) 

p-değeri 

Kadın erkek oranı 17:12 10:7 0,468 

Yaş , ortalama ±SS 
(minimum-maksimum) 

33,13±9,62(21-50) 31,82±8,76(20-50) 0,674 

Eğitim süresi,yıl ortalama±SS 
(minimum-maksimum) 

13,97±3,26 (5-17) 13,41±2,59 (8-17) 0,275 

Hastalık baslangıç yaşı 28,20±9,50 -  

Hastalık süresi (yıl) 4,96±4,94 -  

Atak sayısı , sayı(%)    

0 (PPMS) 2 (6,9) -  

1 15 (51,7) -  

2  7 (24,1) -  

3 ve üzeri 5 (17,2) -  

MS alt tipi , sayı (%)    

KİS 2 (6,9)   

RRMS 23(79,3)   

SPMS 2(6,9)   

PPMS 2(6,9)   

EDSS skoru, sayı(%)    

≤3.5 28 (96,5) -  

>3.5 1 (3,5) -  

EDSS: genişletilmiş özürlu ̈lu ̈k durum skalası - expanded disability status scale, KİS: klinik izole sendrom, MS: multipl skleroz, PPMS: primer 
progresif multipl skleroz, RRMS: relaps ve remisyonlarla seyreden multipl skleroz, SPMS: sekonder progresif multipl skleroz, SS: standart 
sapma  

Tablo 2. MS ve kontrol grubunun kognitif test sonuçlarının karşılaştırılması  

Test Hasta (n=29) 
Medyan 

(minimum-maksimum) 

Kontrol (n=17) 
Medyan 

(minimum-maksimum) 

p-değeri 

Beck 6 (0-9) 4 (2-7) 0,098 

SRT-TL 53 (28-67) 53 (47-64) 0,673 

SRT-DR 9.5 (3-12) 10 (7-12) 0,132 

SPART-TL 17 (9-27) 19 (11-26) 0,386 

SPART-DR 6 (2-10) 6 (4-10) 0,827 

SDMT 47 (20-64) 48.6 (36-75) 0,724 

PASAT 45 (0-60) 47 (29-60) 0,554 

WLG 25 (15-37) 27 (21-41) 0,085 

PASAT: adımlı ı̇şitsel seri ekleme testi , SDMT: sembol sayı modaliteleri testi, SPART-DR: uzamsal geri çağırma testi gecikmiş hatırlama, 
SPART-TL : uzamsal geri çağırma testi toplam öğrenme, SRT-DR: seçici hatırlama testi gecikmiş hatırlama ,SRT-TL: seçici hatırlama testi 
toplam öğrenme,WLG: kelime listesi oluşturma 
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Tablo 3. MS hasta grubunda kognitif test sonuçlarının demografik ve klinik özellikler ile ilişkisi 

 SRT-TL SRT-DR SPART-
TL 

SPART-
DR 

SDMT PASAT WLG 

Yaş -0,580** 
0,001 

-0,742* 
0,047 

-0,437* 
0,04 

-0,503** 
0,002 

-0,641** 
0,000 

-0,318* 
0,098 

-0,504** 
0,005 

Cinsiyet†        

Kadın(n=17) 56 10 17 7 53 42 24 

Erkek(n=12) 52,5 8 18 6 44,5 48,5 27 

p değeri 0,263 0,005** 0,473 0,827 0,425 0,021* 0,012* 

Egitim süresi 0,268 
0,072 

0,294* 
0,047 

0,304* 
0,04 

0,343* 
0,02 

0,531** 
0,00 

0,695** 
0,00 

0,528** 
0,00 

Hastalık 
baslangıç yaşı 

-0,471* 
0,010 

-0,547** 
0,002 

-0,445* 
0,016 

-0,551** 
0,002 

-0,655** 
0,00 

-0,463* 
0,011 

-0,515** 
0,004 

Hastalık süresi -0,221 
0,249 

-0,392* 
0,036 

0,0004 
00,983 

0,078 
0,686 

-0,094 
0,627 

0,278 
0,144 

0,014 
0,943 

EDSS -0,206 
0,284 

-0,432* 
0,019 

-0,218 
0,256 

-0,238 
0,214 

-0,357 
0,057 

-0,003 
0,986 

-0,061 
0,753 

EDSS: genişletilmiş özürlu ̈lu ̈k durum skalası, PASAT: adımlı ı̇şitsel seri ekleme testi , SDMT: sembol sayı modaliteleri testi, SPART-DR: 
uzamsal geri çağırma testi gecikmiş hatırlama, SPART-TL : uzamsal geri çağırma testi toplam öğrenme, SRT-DR: seçici hatırlama testi 
gecikmiş hatırlama ,SRT-TL: seçici hatırlama testi toplam öğrenme,WLG: kelime listesi oluşturma, Her sırada, ilk satır Spearman korelasyon 
katsayısını (rS), ikinci satır p değerini göstermektedir. † Medyan değerleri verilmiştir; *p-değeri <0.05; **p-değeri <0.01 

Tablo 4. MS hasta grubunda kognitif test sonuçlarının radyolojik özellikler ile karşılaştırılması  

 SRT-TL SRT-DR SPART-
TL 

SPART-
DR 

SDMT PASAT WLG 

Supratentoriyel plak 
sayısı 

0,216 
0,261 

-0,113 
0,560 

-0,021 
0,912 

0,031 
0,872 

-0,015 
0,937 

-0,011 
0,955 

-0,082 
0,671 

İnfratentoriyel plak 
sayısı 

0,352 
0,059 

-0,288 
0,129 

0,084 
0,666 

-0,134 
0,487 

-0,309 
0,102 

-0,281 
0,140 

-0,061 
0,754 

Beyinde  kontrastlanan  
plak*  

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

Yok (n=24) 55 10 19 7 47 44.5 25 

Var (n=5) 53 8 15 6 53 46 24 

p-değeri  0,817 0,518 0,114 0,270 0,594 0,556 0,674 

Servikal kord plak sayısı -0,022 
0,911 

-0,200 
0,299 

-0,0703 
0,708 

-0,055 
0,776 

-0,174 
0,368 

0,244 
0,201 

0,240 
0,210 

Torakal kord plak sayısı  0,083 
0,670 

0,005 
0,981 

-0,116 
0,550 

-0,121 
0,532 

0,026 
0,895 

0,340 
0,071 

0,304 
0,108 

Kord toplam plak  sayısı 0,0059 
0,789 

-0,112 
0,612 

-0,193 
0,378 

-0,248 
0,254 

-0,200 
0,254 

0,375 
0,078 

0,329 
0,126 

PASAT: adımlı ı̇şitsel seri ekleme testi, SDMT: sembol sayı modaliteleri testi, SPART-DR: uzamsal geri çağırma testi gecikmiş hatırlama, 
SPART-TL: uzamsal geri çağırma testi toplam öğrenme, SRT-DR: seçici hatırlama testi gecikmiş hatırlama, SRT-TL: seçici hatırlama testi 
toplam öğrenme,WLG: kelime listesi oluşturma. Her sırada, ilk satır Spearman rho korelasyon katsayısını (rs), ikinci satır p değerini 
göstermektedir. * Medyan değerleri verilip, karsilastirilmistir. 
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Tablo 5. Spinal kord tutulumu olan ve olmayan hastaların özelliklerinin karşılaştırılması 

 Spinal Kord Lezyonu Var 
(n=19) 

Spinal Kord Lezyonu Yok 
(n=10) 

 
p-değeri 

 Medyan (Minimum-
Maksimum) 

Medyan (Minimum-
Maksimum) 

 

Eğitim (yıl) 15 (5-17) 14,5 (6-16) 0,183 

Yaş 33 (22-48) 28,5 (21-50) 0,397 

Hastalık baslangıç yaşı 28 (13-38) 22,5 (18-57) 0,588 

Hastalık süresi 4 (0-20) 3 (1-10) 0,812 

Atak sayısı 1 (0-8) 1 (1-3) 0,461 

EDSS 1 (0-5,5) 0 (0-0) 0,015 

Beyin supratentoriyel  plak sayısı 24 (0-76) 18 (2-59) 0,914 

Beyin infratentoriyel plak sayısı 2 (0-8) 1,5 (0-5) 0,650 

SRT-TL 56 (37-67) 52,5 (28-64) 0,512 

SRT-DR 10 (3-11) 9 (0-12) 0,543 

SPART-TL 17 (9-27) 18 (9-27) 0,946 

SPART-DR 6 (2-10) 7,5 (3-9) 0,677 

SDMT 47 (20-56) 51,5 (23-64) 0,330 

PASAT 46 (0-60) 42 (22-58) 0,484 

WLG 25 (15-37) 25 (10-29) 0,377 

EDSS : genişletilmiş özürlu ̈lu ̈k durum skalası, PASAT: adımlı ı̇şitsel seri ekleme testi , SDMT: sembol sayı modaliteleri testi, SPART-DR: 
uzamsal geri çağırma testi gecikmiş hatırlama, SPART-TL : uzamsal geri çağırma testi toplam öğrenme, SRT-DR: seçici hatırlama testi 
gecikmiş hatırlama ,SRT-TL: seçici hatırlama testi toplam öğrenme,WLG: kelime listesi oluşturma 

 

TARTIŞMA 

Kognitif etkilenme, MS’te genellikle ihmal edilen, 
ancak nadir olmayan ve hastaların özellikle 
enstrümantal günlük yaşam aktivitelerini etkileyen bir 
bozukluktur. Hastalığın farklı aşamalarında farklı 
düzeylerde olmak üzere tüm MS hastalarının %40-
70’inde gözlenir. SDMT gibi kolay uygulanabilir 
testlerin kullanımının yaygınlaşması ile gerek bilimsel 
çalışmalarda gerekse günlük pratikte tanı ve takibi 
yapılabilmektedir. Çalışmamızda MS hastalarının 
kognitif değerlendirmesi için sıklıkla kullanılan BRB-
N test bataryası ile sözel öğrenme ve hafıza, görsel 
öğrenme ve hafıza, çalışma belleği, bilgi işlemleme 
hızı, kompleks dikkat ve semantik sözel akıcılık test 
edilmiştir. Literatür ile uyumlu şekilde22,23, ileri yaş, 
hastalık başlangıç yaşının ileri olması ve kısa eğitim 
süresinin sözel ve görsel hafıza, dikkat, bilgi 
işlemleme hızı ve semantik akıcılığı olumsuz etkilediği 
saptanmıştır. Hastalık süresi ve atak sayısının bilişsel 
işlevler üzerinde daha az etkili olduğu gözlenmiştir. 
Hastalık süresinin kognitif bozukluk üzerine etkisi 
çok sayıda kesitsel ve bazı boylamsal çalışmalarda 
incelenmiş, ancak farklı sonuçlar elde edilmiştir24. 
Hastalık süresi uzadıkça beyin lezyon yükü ve 
atrofisinin artması ve de hastalığın progresif formlara 
geçişi ile kognitif etkilenimin artması beklenir. Ancak 
hastalık süresi ile birlikte yaşın da ilerlemesi, hastalık 

süresinin kognitif bozukluk üzerinde bağımsız 
etkisini azaltmaktadır. 

MS’e bağlı kognitif bozuklukta BRB-N ile test edilen 
birden fazla alan etkilenebilmektedir. Hangi alanın ne 
düzeyde etkilendiği hastanın yaşı, MS tipi gibi birçok 
faktöre göre değişiklik göstermektedir. Literatürde 
‘kognitif bir testte olan bozukluk’, kontrol grubu 
ortalamasına göre25 ya da normatif verilere göre26 
ortalamanın 2 SS altında sonuç alınması olarak 
tanımlanmıştır. Çalışmamızda ülkemizde kullanılan 
normatif veriler baz alınmıştır20. Bu kriterlere göre 
hasta grubunda özellikle sözel öğrenme ve hafıza, 
görsel hafıza ve bilgi işlemleme hızını değerlendiren 
testlerde bozukluk olduğu izlenmiştir. MS’te kognitif 
işlevlerden en sık başta bilgi işlemleme hızı olmak 
üzere, epizodik hafıza ve öğrenmenin etkilendiği 
bilinmektedir. Kognitif etkilenme açısından SDMT 
en duyarlı testlerdendir, asıl olarak bilgi işlemleme 
hızını test eder. Kolay uygulanabilen bu test MS’li 
hastaların kognitif taraması için önerilmektedir23. 
Hastalarda daha az sıklıkta yürütücü işlevler ile görsel 
mekânsal işlevler etkilenir. Temel dil, dikkat süresi ve 
semantik hafıza kayıpları daha geri plandadır8,27. 
Semantik akıcılık genel MS popülasyonuna göre 50 
yaş ve üzeri hastalarda daha fazla etkilenir28. MS alt 
tiplerinden KİS ve RRMS hastalarında ön planda bilgi 
işlemleme hızı bozulurken, progresif formlarda hafıza 
ve yürütücü işlevler etkilenir9,29. Çalışmamızda 
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değerlendirilen MS hastalarının çoğunluğu (%79,3) 
RRMS formuna sahip hastalardır.  Progresif formda 
hastalığı olanlarda kognitif etkilenimin daha ciddi 
olduğu ve daha fazla sayıda kognitif alanın etkilediği 
bilinmektedir9. Çalışmamızda yeterli sayıda progresif 
formda, özellikle de PPMS grubunda hasta olmadığı 
için MS alt tipleri arasında karşılaştırma 
yapılamamıştır. Hasta grubu ile kontrol grubu 
arasında kognitif test sonuçları açısından anlamlı fark 
saptanmamış olmasının sebebi hasta grubumuzun 
sayısının az olması, hastalık süresi ortalamasının 5 
yıldan kısa olması, progresif forma sahip hasta 
sayısının nispeten az olması ve düşük EDSS skor 
ortalamalarıyla nispeten az fiziksel özürlülüğe sahip 
hastalardan oluşması olabilir. 

Çalışmamızda, kognitif test sonuçları ile beyinde T2 
hiperintens lezyon sayısı arasında bir ilişki 
saptanamamıştır. Yapılan çalışmalarda demiyelinizan 
inflamatuvar lezyonları yansıtan T2 hiperintens ve 
geri dönüşümsüz aksonal hasarı gösteren  T1 
hipointens lezyon hacimleri  hem erken RRMS30 , 
hem de progresif MS formlarında31 kognitif test 
sonuçları ile ilişkili bulunmuştur. Kognitif bozukluğu 
olan MS hastalarının, bozukluğu olmayan hastalara 
göre daha fazla T2 lezyon hacmine sahip olduğu 
gösterilmiştir21,32. Bu konudaki boylamsal 
çalışmalarda, T1 ve T2 lezyon hacmindeki 
değişikliklerin kognitif test sonuçları ile korelasyon 
gösterdiği izlenmiştir33. Beyaz cevherdeki 
demiyelinizan lezyonların dışında kortikal lezyon 
yükünün de kognitif işlevleri etkileyebileceği yönünde 
bulgular mevcuttur.  İçlerinde iyi huylu MS, RRMS, 
SPMS ve PPMS’in olduğu 312 MS hastasıyla yapılan 
boylamsal bir çalışmada, başlangıçtaki kortikal lezyon 
hacminin, 5 yıllık takipte kognitif kötüleşmeyi 
öngördüğü gösterilmiştir34. Çalışmamızda lezyon 
yükü ile kognitif test sonuçları arasında bir ilişki 
ortaya konamamasının sebebi, mevcut çalışmaların 
çoğunda lezyon yükü hesaplanırken lezyon hacminin, 
bizim çalışmamızda ise lezyon sayısının 
değerlendirilmesi olabilir. 

Diğer taraftan, bizim sonuçlarımız ile paralel biçimde 
beyaz cevher ya da gri cevher demiyelinizan lezyon 
ölçümlerinin kognitif işlevlere etkisinin olmadığını 
gösteren çalışmalar da mevcuttur. Kognitif 
bozukluğu olan ve olmayan  RRMS ve SPMS 
hastaların karşılaştırıldığı bir çalışmada MRG’daki 
inflamasyon belirteçleri ya da global atrofi ile 
nöropsikolojik test sonuçları arasında ilişki 
saptanamamıştır35. Konvansiyonel MRG ölçümleri 
ile lezyon yükü ve atrofinin değerlendirildiği bir 

çalışmada, nöropsikolojik test performansını tahmin 
etmede yalnızca 3. ventrikül genişliği etkili bulunmuş, 
T1 ya da T2 lezyon hacminin bir katkısı 
saptanmamıştır36. T1 hipointens ve T2 hiperintens 
lezyon yükünden ziyade beynin bölgesel, özellikle 
derin gri cevher37, ve global atrofisinin38, diffüzyon 
tensör görüntüleme ile değerlendirilen beyaz cevher 
bütünlüğü hasarının39 kognitif işlevler üzerine 
etkisinin daha belirgin olduğunu gösteren çalışmalar 
mevcuttur. Bizim çalışmamızda da beyindeki 
demiyelinizan lezyon yükünün kognitif işlevlere bir 
etkisinin saptanamamış olması, bu işlevlerde 
inflamasyondan ziyade bölgesel atrofinin etkili 
olabileceğini düşündürmektedir. Lezyon hacmi ya da 
beyin global – bölgesel hacim ölçümlerinin 
yapılmamış olması çalışmamızın kısıtlılıklarından 
biridir. 

Kesitsel çalışmamızdaki bir diğer kısıtlılık ise 
örneklem boyutudur. Hasta sayısı farklı MS alt 
tiplerini karşılaştırmak için yetersizdir. Kognitif 
bozukluk tanımına uyan sadece 2 hasta olması sebebi 
ile de hasta grubu içinde karşılaştırma yapılamamıştır. 
Prospektif, uzun takipli bir çalışma olmadığı için 
hastaların kontrol görüntülemelerindeki değişiklikler 
ile takipteki nörokognitif değerlendirme sonuçları 
karşılaştırılamamıştır. 

Spinal kord motor, duyusal ve otonomik yolakları 
içeren, MS’te sıklıkla tutulan ve klinik özürlülük 
üzerine belirgin etkileri olan bir yapıdır. Spinal kord 
etkilenimi gerek demiyelinizan lezyonlar gerekse 
atrofi şeklinde olabilmektedir. En sık servikal korda 
yerleşen aktif ve kronik plaklar prognozda ve 
dizabilitede öngörücüdür15,17. Kord atrofisi tüm MS 
formlarında görülebilmekle birlikte, SPMS ve 
PPMS’te nörodejeneratif mekanizmlar ve kord 
atrofisi daha ön plandadır40. Literatürde spinal kord 
lezyonlarının özellikle fiziksel özürlülük ile ilişkisi 
incelenmiştir. MS’te kognitif etkilenme ile ilgili klinik 
çalışmalar daha ziyade beyin görüntüleme üzerine 
yoğunlaşmıştır. Kognitif işlevlerden sorumlu kortikal 
ve subkortikal yapılar gözönüne alındığında bu gayet 
doğaldır. Ancak hastalığın inflamatuvar ve 
nörodejeneratif süreçleri hem beyni hem de spinal 
kordu etkilemektedir. Kognitif işlevlerle bağlantılı 
anatomik yolaklarla direkt ilişkisi olmamakla birlikte 
kord patolojisinin hastalık aktivitesini yansıttığı, bu 
sebeple fiziksel özürlülük yanısıra kognitif bozuklukla 
da ilişkili olabileceği düşünülmüştür. Bu hipotezle 
yapılan çalışmamız, spinal kord ve kognitif işlevler 
üzerine odaklanmış nadir çalışmalardan olması 
dolayısı ile değerlidir. Kısıtlı sayıda çalışmada bu 
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konuda dolaylı sonuçlara ulaşılabilir. KİS hastalarının 
15 yıl takip edildiği ve uzun dönem sonlanımları 
öngörebilecek erken MRG özelliklerini araştıran bir 
çalışmada, spinal kord tutulumunun etkisi de 
incelenmiştir. Hem başlangıçtaki spinal kord 
lezyonları, hem de ilk 3 yıl içerisinde yeni gelişen 
spinal kord lezyonları ile 15 yıl sonunda SPMS’e 
dönüşüm ve fiziksel özürlülük arasında net bir ilişkisi 
saptanmıştır. Ancak erken dönemdeki spinal kord 
lezyon sayısı ya da kord atrofisinin 15 yıl sonundaki 
kognitif performansı- PASAT ve SDMT- 
öngöremediği izlenmiştir16.  

Sonuç olarak MS’te spinal kord etkilenimi ve kognitif 
bozukluk ilişkisi literatürde henüz yeterince 
incelenmemiştir. Bu alanda, yeterli sayıda RRMS ve 
SPMS-PPMS hastasının olduğu spinal kord lezyon 
sayısı yanı sıra lezyon hacimlerinin ve kord atrofisinin 
de değerlendirileceği daha geniş hasta popülasyonuna 
sahip çalışmalar planlanmalıdır. Servikal kord hacmi 
ya da üst servikal kord aksiyel alanı atrofi 
değerlendirmesinde kullanılabilecek parametrelerdir. 
Prospektif bir çalışmada, kord lezyon yükü ve atrofisi 
ile kognitif test sonuçları arasındaki ilişki incelenmeli, 
bu ilişki beyin lezyon yükü ve/veya beyin bölgesel- 
global atrofisinden bağımsız mıdır sorusunun cevabı 
aranmalıdır. 
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