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OZET

Aldirmaz, E. Duchenne Muskiiler Distrofi’li Cocuklarin Noropsikolojik
Profillerinin  Belirlenmesi ve Motor Fonksiyonlar Uzerine Etkilerinin
Arastirllmasi, Hacettepe Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii Noéroloji
Fizyoterapistligi Programm Doktora Tezi, Ankara, 2024. Calismanin amaci,
Duchenne muskiiler distrofi (DMD)’li ¢ocuklarin ndropsikolojik profillerinin; tipik
gelisim gosteren akranlariyla kiyaslamak, gen mutasyon bolgelerine gore incelemek
ve motor fonksiyonlari tizerine etkisini aragtirmaktir. Calismaya 7-16 yas arasinda 68
DMD’li ¢cocuk ve ayni yas araliginda tipik gelisim gosteren 33 erkek ¢ocuk dahil
edilmistir. Tiim ¢ocuklarin néropsikolojik profillerinin bilissel parametresi Modifiye
Mini Mental Durum Testi, Kontrollii Kelime Akiciligi ve Merkezi Sinir Sistemi-
Hayati Bulgular (MSS-HB) testleriyle; norogelisimsel parametresi Conners’ Ebeveyn
Derecelendirme Olgegi, Cocuk ve Gengler i¢in Davranis Degerlendirme Olgegi ve
Giigler ve Giigliikler Anketi ile degerlendirildi. DMD’1i bireyler genetik test sonucuna
gore “proksimal mutasyon grubu” (ekzon 1-44) ve “distal mutasyon grubu” (ekzon
45-79) olarak siniflandirildi. DMD’li ¢ocuklarin motor fonksiyonlart Brooke Alt
Ekstremite Fonksiyonel Siniflandirmasi, Motor Fonksiyon Ol¢iimii-32, Siireli
Performans Testleri ve Dort Kare Adim Testiyle degerlendirilmistir. DMD’li ¢ocuklar
ile tipik gelisim gosteren akranlari arasinda noropsikolojik degerlendirme alt
testlerinde anlamli farklar bulundu (p<0,05). Gen mutasyon bdlgesine gore,
norogelisimsel agidan distal ile proksimal grup arasinda fark bulunmadi (p>0,05) fakat
biligsel agidan MSS-HB toplam skoru, reaksiyon zamani, biligsel esneklik ve yiiriitiicii
islevler puanlarinda fark bulundu (p<0,05). Noropsikolojik degerlendirme alt testleri
ile motor fonksiyonlar arasinda zayif-orta diizeyde iliskiler bulundu (p<0,05).
Calismamiz DMD’li bireylerin  ndropsikolojik performanslarinin, tipik gelisim
gosteren yasitlarindan gorece diisiik olmasi ve bu durumun motor fonksiyonlar iizerine
etkisinin saptanmasi nedenleri ile, kapsamli bir sekilde degerlendirilmesinin motor
fonksiyonlart siirdiirebilmeye yonelik rehabilitasyon programlarinin daha efektif

planlanmasinda 6nemli bir etken olabilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Duchenne muskiiler distrofi, néropsikoloji, biligsel performans,

norogelisimsel durum, motor fonksiyon, dinamik denge.
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ABSTRACT

Aldirmaz, E. Determination of Neuropsychological Profiles of Children with
Duchenne Muscular Dystrophy and Investigation of Its Effects on Motor
Function, Hacettepe University Graduate School of Health Sciences, Program of
Neurology Physiotherapy-Doctor of Philosophy Thesis, Ankara, 2024. The study
aimed to determinate the neuropsychological profiles of children with Duchenne
muscular dystrophy (DMD) by comparing them with typically developed peers and
examine them based on the gene mutation site, also investigating the correlation
between their neuropsychological profiles and motor functions. The study included 68
children with DMD and 33 typically developed boys aged between 7-16 years old. The
cognitive parameters of the neuropsychological profiles of all children were evaluated
by the Modified Mini Mental State Test, Controlled Oral Word Fluency and Central
Nervous System-Vital Signs (CNS-VS) tests; neurodevelopmental parameters were
evaluated with Conners’ Parent Rating Scale, Child Behaviour Checklist, and
Strengths and Difficulties Questionnaire. Children with DMD were classified as
“proximal mutation group” (exon 1-44) and “distal mutation group” (exon 45-79)
based on the genetic test result. Motor functions of DMD group were evaluated with
Brooke Lower Extremity Functional Classification, Motor Function Measurement-32,
Timed Performance Tests and Four-Square Step Test. Significant differences were
found in subtests of neuropsychological assessment between children with DMD and
typically developed peers (p<0.05). By mutation site, no difference was found between
the distal and proximal groups in terms of neurodevelopmental aspects (p>0.05).
However cognitively, there was a difference in CNS-VS total score, reaction time,
cognitive flexibility, and executive functions (p<0.05). Weak to moderate
relationships were found between subtests of neuropsychological assessment and
motor functions (p<0.05). Our study demonstrates that since the neuropsychological
performance of children with DMD are worse than typically developed peers and have
an impact on motor functions, comprehensive evaluation can be an important factor in

more effective planning of rehabilitation programs to maintain motor functions.

Key Words: Duchenne muscular dystrophy, neuropsychology, cognitive

performance, neurodevelopmental status, motor function, dynamic balance.
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1. GIRIS

Duchenne Muskiiler Distrofi (DMD) ¢ocukluk ¢aginda en sik goriilen, global
prevalans1 100.000 erkekte 7,1 ve genel popiilasyonda 100.000 kiside 2,8 olup (1) X
kromozomuna bagli otozomal resesif gegis gosteren, klinik olarak siddetli, ilerleyici
ve geri doniisii olmayan kas fonksiyonu ve giicli kaybiyla karakterize néromuskiiler
bir hastaliktir (2). DMD geni, distrofin proteinlerini (Dp) kodlayan, 79 ekzon ve
dokuya 6zgli molekiiler agirliklarina gére Dpd27m, Dpd27p, Dpd27., Dp260, Dp140,
Dp116 ve Dp71/Dp40 olarak adlandirilan en az 7 bagimsiz promotor igermektedir (3).
DMD geninin sentezledigi, “tam uzunlukta distrofin proteini” olarak adlandirilan kas
dokusuna 6zgii izoformu (Dp427m; 427 kilodalton cinsinden molekiiler agirligini ifade
etmektedir) distrofin-glikoprotein kompleksini hiicre i¢i kasilma diizenegine ve hiicre
dis1 matrikse baglayan ve sarkomer kasilmasindan iiretilen kuvvetleri aktararak hiicre
zarini stabilize eden ¢ubuk seklinde sitoplazmik bir proteindir (4). DMD’li bireylerde
cerceve dist DMD gen mutasyonu nedeniyle distrofin eksikligi, ciddi kas
dejenerasyonuna ve erken Oliime yol agmaktadir (5). Hastaligin erken belirtileri
merdiven ¢ikmada zorluk, Ordekvari yiirliylis ve sik diismelerdir; bu belirtiler
genellikle 2-3 yaslarindaki gocuklarda goriiliir. Cogu hasta 10-12 yaslar1 arasinda
tekerlekli sandalyeye bagimli hale gelir ve yaklasik 18-20 yaslarindan itibaren kalp ve
solunum yetmezligi de dahil olmak {izere yasam beklentisini sinirlayan
komplikasyonlar gelismektedir (6-8). Glukokortikoidlerin daha iyi kullanimi, yeni
tedavi yaklagimlari ve DMD fenotipini diizenleyebilecek olast genetik degistiricilerin
varligina ragmen, DMD'deki prognoz hala kotiidiir (9-11). Optimal bakim ile, DMD'li
cogu bireyin 20 ila 40 yaslarina kadar yasamasi saglanabilmektedir (12).

DMD geni, Dp427m’nin yani sira, sirasiyla kortikal noronlarda ve
serebellumun Purkinje hiicrelerinde iiretilen iki tam uzunlukta distrofin izoformu
Dp427. ve Dp427,’yi de kodlamaktadir (13, 14). Bu ii¢ izoform, genin baslangicindaki
ilk ekzondan sentezlenmektedir ve tim DMD'li bireyler tam uzunluktaki bu
proteinlerden yoksundur (5). Tam uzunluktaki distrofin izoformlarinin yani sira, dort
i¢ promotor tarafindan kisa distrofin izoformlari Dp260 (ekzon 30-79), Dp140 (ekzon
45-79), Dpl116 (ekzon 56-79) ve Dp71/Dp40 (ekzon 63-79) iiretilmektedir. Bu
izoformlardan; Dp260°mn retinada (15), Dpl40’in embriyonik beyinde yiiksek
diizeyde, merkezi sinir sisteminde ve bobrekte (5, 16), Dp116’nin periferik sinirlerde



ve Schwann hiicrelerinde (5, 17) ve Dp71’in akciger, karaciger, testis, bobrek ve kas
hiicresi olmak {izere yaygin olarak iiretilmekte oldugu (5, 18, 19) noéronal hiicrelerde
diger hiicre tiplerine gére daha yiiksek diizeyde bulundugu bildirilmistir (5, 20). Baska
bir izoform olan Dp40 (ekzon 63-70 arasinda iiretilmektedir), Dp71 ile aym
promotordan tiiretilir ve beyin fonksiyonlar1 tizerinde etkilidir (21).

Doksanli yillarda distrofin proteininin izoformlarmin kas dis1 goz, bobrek,
karaciger, beyin ve merkezi sinir sistemindeki (MSS) diger farkli dokulardan da
sentezlendigi belirlenmistir (22). Beyinde iiretilen temel DMD gen proteinleri Dp427c,
Dp140 ve Dp71°dir. Dp427c, serebral korteks, amigdala ve hipokampiisiin Cornu
Ammonis bolgesindeki noronlarda yiiksek diizeyde iiretilmektedir ve transmembran
tasima ve sinyal iletiminde rol oynamaktadir (23). Dp140 iiretimi serebral korteks,
beyincik, hipokampus, beyin sap1, omurilik ve olfaktor bulbus gibi MSS boyunca
bulunmaktadir (24). Dp140 kisa izoformunun, transkripsiyon faktorii aktivitesi, sinir
hiicresinin farklilasmasi, dendrit gelisimi, kromatin degisiminden sorumlu oldugu ve
beyin gelisimini etkiledigi diistiniilmektedir (18, 23). Dp71 kisa izoformu beyinde en
baskin olan, fetal gelisim disinda noronlarda ve glia hiicrelerinde tiretilmektedir. Beyin
boyunca perivaskiiler astrosit u¢ bolgelerinde zenginlesir ve burada aquaporin-4
(AQP4) ile igeri dogrultucu potasyum kanallarinin (Kir4.1) uygun konumlanmasi igin
gereklidir (25). Dp71/Dp40 kisa izoformlarinin, hiicre yiizeyi ile hiicre dig1 matriks
arasindaki baglantiyla damar gelisimi ve hiicre hareketliligini sagladigi
diistiniilmektedir (26). DMD geninden ekzon 1-44 arasindan tam uzunluktaki Dp427
distrofin proteini izoformunun, ekzon 45-79 arasindan ise Dp427°ye ek olarak Dp140
ve Dp71/Dp40 kisa distrofin izoformlarmin MSS’de sentezlendigi belirlenmistir.
Ozellikle DMD geninde ekzon 45-79 arasinda (distal mutasyon etkilenimi) meydana
gelen mutasyonlarda MSS’deki serebral korteks, serebellum, amigdala ve
hipokampiiste bu izoformlar eksprese edilememektedir (23). Bu durum DMD’li
bireyleri fiziksel bulgularin 6tesinde bilissel ve noérogelisimsel problemleri kapsayan
noropsikolojik problemler agisindan da riskli kilmaktadir (27). Noropsikolojik
problemlerin (biligsel ve norogelisimsel problemler) DMD popiilasyonunda genel
popiilasyona oranla daha sik goriildiigli tespit edilmistir (28). DMD’li bireylerde
goriilen noropsikolojik problemlerin fiziksel engelin psikolojik bir sonucu olmayip,

mutasyona ugrayan gen bdlgesi nedeniyle distrofin protein izoformlarindaki



kayiplardan kaynaklandigi bildirilmistir (29, 30). Bilissel sorunlar yelpazesi diisiik
zeka kat sayisi, dikkat problemleri, dil becerileri, bellek problemleri, yiiriitiicli islevler,
caligma bellegi gibi sorunlar1 icerirken norogelisimsel problemler; konusma
gecikmesi, obsesif kompulsif bozukluk, otizm spektrumu, anksiyete, depresyon,
dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu gibi problemleri kapsamaktadir.

Son yillarda DMD’li bireylerin néropsikolojik durumlar ile ilgili ¢aligmalar
artis gostermistir (2, 23, 30-34). Bu ¢alismalarda DMD'li bireylerin néropsikolojik
profillerinin yalnizca biligsel fonksiyon ilizerinden zeka ile degerlendirilmesinin yeterli
olmadigi, bu bireyler i¢in daha kapsamli bir néropsikolojik degerlendirmeye ihtiyag
oldugu, bu degerlendirmelerin de DMD’li bireylerin rutin kontrollerinin bir parcasi
haline gelmesi gerektigi vurgulanmistir (31, 32). DMD’li bireylerin noropsikolojik
profilleri hakkindaki problemleri belirleyerek bilgileri gelistirmek izlemek ve tedavi
etmek icin kilavuzlar saglamak adma daha fazla aragtirma yapilmasinin da énemli
oldugu belirtilmistir (32). Bununla birlikte, literatirde DMD’li bireylerde motor
fonksiyon ile ndropsikolojik profiller arasindaki iligkiyi arastiran kisitli sayida ¢alisma
bulunmakta oldugu saptanmustir. Farkli kiltiirlerdeki DMD’li bireyler iizerinde
gerceklestirilen ¢alismalarda arastirmacilar, bireylerin noropsikolojik profilleri ile
motor fonksiyonlar1 arasindaki iliski konusunda ¢eliskili sonuglar bildirmistir (19, 35-
39).

Bu ¢aligmanin amaglart; 8) DMD’li bireylerin néropsikolojik profillerini ortaya
koymak ve tipik gelisim gosteren erkek c¢ocuklar ile kiyaslamak, b) DMD geninin
farkli lokasyonlarinda mutasyona sahip DMD’li bireylerin néropsikolojik profillerini
karsilastirmak ve c) DMD’li bireylerin motor fonksiyonlart ve ndropsikolojik
faktorleri arasindaki iligkileri arastirmaktir. Bu amaglar dogrultusunda kurulan
hipotezler asagidaki gibidir;

Hipotez 1

Ho: DMD’li bireylerin ve tipik gelisim gosteren erkek ¢ocuklarin néropsikolojik
profilleri arasinda fark yoktur.

Hi: DMD’li bireylerin ve tipik gelisim gosteren erkek ¢ocuklarin néropsikolojik
profilleri arasinda fark vardir.

Hipotez 2



Ho: DMD geninin farkli lokasyonlarinda mutasyona sahip DMD'li bireylerin
(proksimal bolge gen mutasyonu ve distal bolge gen mutasyonu) noropsikolojik
profilleri arasinda fark yoktur.

Hi: DMD geninin farkli lokasyonlarinda mutasyona sahip DMD’li bireylerin
(proksimal bolge gen mutasyonu ve distal bolge gen mutasyonu) noropsikolojik
profilleri arasinda fark vardir.

Hipotez 3

Ho: DMD’li bireylerin néropsikolojik profillerinin biligsel boyutu ile motor
fonksiyonlar arasinda iliski yoktur.

Hi: DMD’li bireylerin ndoropsikolojik profillerinin biligsel boyutu ile motor
fonksiyonlar arasinda iliski vardir.

Hipotez 4

Ho: DMD’li bireylerin noropsikolojik profillerinin nérogelisimsel boyutu ile motor
fonksiyonlar arasinda iliski yoktur.

Hi: DMD’li bireylerin ndropsikolojik profillerinin nérogelisimsel boyutu ile motor

fonksiyonlar arasinda iliski vardir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Duchenne Muskiiler Distrofi

Duchenne Muskiiler Distrofi (DMD) ¢ocukluk ¢aginda en sik goriilen, global
prevalans1 100.000 erkekte 7,1 ve genel popiilasyonda 100.000 kiside 2,8 siklikla
goriilen (1) X kromozomuna bagli otozomal resesif gecis gosteren ilerleyici bir
noromuskiiler hastaliktir. DMD geni, X kromozomunun kisa kolunda (p) 21. bolgede
(Xp21.3-p21.2) bulunur (40). Bu gen, 79 ekzon igeren farkli agirlikta dokuya 6zgii
distrofin proteinlerini (Dp) sentezlemektedir (41). Tam uzunlukta, 427 kilodalton
(kDa) agirligindaki distrofin proteini (Dp427), kas liflerinin yapisal biitinligiini
koruyan bir proteindir. Kas liflerinin kasilmasini saglayan aktin adli kontraktil
filament ile distrofin iliskili glikoprotein kompleksi arasinda bir baglant1 saglar.
Distrofin geninde meydana gelen mutasyonlar sonucu eksik veya tam fonksiyonel
olmayan distrofin {iretimi nedeniyle ilerleyici kas gii¢siizliigii, kaslarda kronik
dejenerasyon, kasin yag ve bag doku ile yer degistirmesi s6z konusudur (42, 43).
DMD’de semptomlar genellikle erken yaslarda, yaklasik olarak 3 yaglarinda ortaya
cikmaktadir (7). Hastaligin ilk evresinde proksimal grup kaslardaki ilerleyici zayifliga
bagli olarak kosma, merdiven ¢ikma, sirt iistii yatistan ayaga kalkma (Gowers’
belirtisi), ziplama gibi motor fonksiyonlarda zorluk, (44), ordekvari yiiriiyis, sik
diisme ve yorgunluk gibi belirtiler ortaya ¢ikabilir (6, 45). Ilerleyen yaslarda bu
tabloya  kardiyopulmoner komplikasyonlarin  eklenmesiyle yasam  siiresi
kisalmaktadir. Tedavi yaklagimlarinin gelistirilmesi ile ortalama 30 yaslarina kadar
DMD’li bireylerin sag kalim1 miimkiin olabilmektedir (46).

Distrofin proteini eksikligi yalnizca kas ile iligkili problemlere degil, ayni
zamanda beyin gelisimi ve fonksiyonundaki kritik rolii sebebiyle (27), bu bireylerde
norogelisimsel ve biligsel fonksiyonlar1 da igeren noropsikolojik yonden de
problemlere yol agmaktadir (33, 47). Beyindeki distrofin eksikligi, DMD hastalarinin
%50’sini etkileyen karmasik noropsikiyatrik fenotiple dogrudan iligkilendirilmistir
(33). Norogelisimsel gecikme, yasamin ilk aylarindan veya yillarindan itibaren
gozlenmektedir (48). DMD popiilasyonunun genel entelektiiel yetenekleri ortalamanin
1-1,5 standart sapma altinda (genel popiilasyonun ortalama zeka seviyesinin yaklasik

1-1,5 standart sapma kadar altinda olmasi) oldugu (49, 50), yaklasik 1/3’tinde gesitli



bilissel bozukluklar, 6grenme gli¢liigii veya davranigsal sorunlar yasadigi bildirilmistir
(51-53). Sozel ve gorsel hafiza, ¢aligma bellegi, yiiriitiicii islevler ve daha st diizey
bilissel siireglerde bozukluklar bildirilmistir (54). Ayrica, dikkat eksikligi hiperaktivite
bozuklugu (DEHB), otizm veya otistik spektrum bozuklugu ve obsesif-kompulsif
bozukluk (OKB) gibi noropsikiyatrik bozukluklar da bu popiilasyonda yaygin
goriilmektedir (55). Bazi bilissel zorluklarin yasla birlikte ¢oziilebilecegi bildirilirken
(56), genel bilgi isleme zorluklarinin ise yetiskinlik doneminde de devam ettigine dair
kanitlar bulunmaktadir (57). Ayrica, otistik 6zellikler ve/veya DEHB ve OKB de
yetiskinlik doneminde devam edebilmektedir (58). DMD’de goriilen bu
noropsikolojik problemler genetik mutasyon bolgesi ve etkilenen beyin izoformlart ile
iliskilendirilmistir (30, 34, 56). DMD’de 6zellikle ekzon 44 ve sonrasi mutasyonlara
sahip bireylerde (beyinde ifade edilen distrofinin kisa izoformlar1 olan Dp140°1
etkileyen), ekzon 63 ve sonrasi mutasyonlara sahip bireylerde (beyinde yiiksek
diizeyde ifade edilen distrofinin izoformu olan Dp71°i etkileyen) bazi biligsel ve

psikiyatrik belirtilerin goriilme olasiliginin daha yiiksek oldugu bildirilmistir (29, 59).
2.2. DMD Geninin Yap1 ve Patogenezi

DMD geni yaklasik 2,2 megabaz (Mb) ve 79 ekzondan ve 7 i¢ promotdrden
olusan yaklagik tiim insan genin %0, 1’ini kapsayan tanimlanmis en biiyiik gendir (41).
DMD geni uzunluk ve konumu itibariyle mutasyona karsi oldukca hassastir (60).
DMD’li vakalarin tigte birinde de novo mutasyon goriiliir ve tgte ikisi genellikle
tastyict anneden olmak tizere ailesel kokenlidir (61). Mutasyonlarin yaklasik %60-70’i
sicak bolgeler olarak adlandirilan distrofin geninin 5' ucuna dogru [N (amino) terminal
bolgesi] ekzon 3-19’u kapsayan birinci bolgede ve 3' ucuna dogru [C (karboksil)
terminal bolgesi] 42-60 ekzonlar1 kapsayan ikinci bolgede delesyon (silinme) (62)
seklinde goriiliirken, %5-15’1 duplikasyon, %20’si nokta mutasyonlari, kiigiik
delesyonlar veya insersiyonlar seklindedir (63, 64). Bu mutasyonlar distrofin geninin
acik okuma ¢ercevesini etkilemektedir. A¢ik okuma g¢ergevesi, genetik bilginin
okunmasi icin gereken lg¢lii niikleotid dizilerinin dogru bir sekilde gruplandigi
gergevedir. Eger bir mutasyon agik okuma ¢ergevesini bozarsa, DMD’de oldugu gibi,
distrofin proteininin koprii islevi agik okuma gergevesini bozan mutasyonlar nedeniyle

tamamen kaybedilir (43). Sonug olarak, erken kesilen, istikrarsiz distrofinler, sistin



(protein iiretimine yardimci olan aminoasit) agisindan zengin ve C-terminal bolgeleri
eksik olanlar iretilir ve fonksiyonellik gosteremezler (63).

DMD geninden dokuya 6zgii olarak iskelet kasi, kalp kasi, diiz kas ve beyin
dokusunda farkli agirlikta distrofin izoformlar: tretilmektedir (53) (Sekil 2.1.). Bu
izoformlardan {i¢li tam uzunlukta 427 kDa (kilodalton) -burada 427, proteinin
molekiiler agirligini temsil eder- izoform kasta Dp427m; beyinde Dp427.; Purkinje
liflerinde Dp427, ve digerleri ise kisa izoformlardir (Dp260, Dp140, Dp116 ve Dp71,
ek varyant izoformu Dp40 ile) (23). Tam uzunlukta olan Dp427y izoformun
promotdrii, kas hiicre zarinda glikoproteinlerle kompleks olusturarak, hiicre zarimin
biitiinligi, esnekligi ve dayanikliligini saglamaktadir (65, 66). Distrofin eksikliginde
kasin kasilmasi, 6zellikle eksantrik tipte egzersizler ile, kas hiicre zarinin hasarina yol
acarak kas lifi hiicrelerinin harabiyetine ve sonugta kas dokusunun yag doku ve bag
dokuya doniismesine sebep olmaktadir (67).

Distrofin sadece kas fonksiyonu tizerinde etkili degildir (53). Serebral korteks,
serebellum, purkinje lifleri, limbik sistemin pargasi olan hipokampiis ve amigdala gibi
beyin ana bolgelerinden de Dp427¢,p, Dp140, Dp71/Dp40 iiretimi ger¢eklesmektedir
(23). Beyinle ilgili bu izoformlar, sinaptik terminal biitiinligiinde, sinaptik
plastisitede, bolgesel hiicre biitiinliigiinde, néronal aglarda uyarici/inhibitér dengede,
noron farklilagmasinda ve MSS’nin yapisal organizasyonuna katkida bulunan vaskiiler
gelisime katki saglayarak MSS’nin mimari organizasyonunda onemli rol alirlar (5,
68). Distrofin geninin 5 N terminal yani proksimal kisminda ekzon 1-44 arasindaki
mutasyonlar tam uzunluktaki Dp427°nin tretimini etkilerken, 3' C terminali yani
ekzon 79’a dogru genin distal bolgesinde olan mutasyonlar Dp140, Dp71 ve Dp40
izoformlarmin tretimini etkilemektedir (23, 69). DMD’de goriilen néropsikolojik
bozukluk, DMD genindeki mutasyon bolgesiyle ve etkilenen beyin izoform miktari ile

iliskilendirilmistir (33, 70, 71). Kisa izoformlardan olan Dp260 retinada ve Dp116



periferik sinirde bulunmaktadir ve beyin fonksiyonlari iizerine etkileri
bulunmamaktadir (18).
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Sekil 2.1. Distrofin izoformlar1 ve sentezlendigi ekzonlar (Dr. K. Ranil D. de Silva ve
ark. (39) izni dogrultusunda kullanilmistir.).

2.3. Duchenne Muskiiler Distrofi’de Tani

Bir ¢ocugun DMD’li oldugunun ilk siiphesi 2-3 yaslarinda motor
fonksiyonlarinda meydana gelen anormalliklerle kendini gostermektedir (48). Royal
Pediatrik ve Cocuk Sagligi Koleji DMD’nin erken tanisi i¢in bir sablon hazirlamistir.
Bu sablona gore; eger cocuk motor gelisim basamaklarinda gecikme yasiyorsa (18
aylikken yiiriiyememek, 2,5 yasinda ziplayamamak, 3 yasinda kosamamak), anormal
yiirlime tarzina sahipse (parmak ucu yiiriime, merdiven ¢ikmada giicliik ve sik diisme)
ve konugsma gecikmisse (18 aylikken kelime tliretememesi, 3 yaslarinda ciimle
kuramamasi ve dil algisinda problem) bu bulgularin DMD tanisi i¢in kirmizi bayrak

uyari niteliginde oldugu bildirilmistir (48, 72).



DMD tanisi, Oykii ve muayenedeki belirgin klinik 6zelliklerden belirlenir ve
serum kreatin kinaz (CK), genetik test ve/veya kas biyopsisi dahil olmak tizere ek
arastirmalarla dogrulanir (73).

Kas enzimlerinden biri olan serum CK, kas hastaliklarinda kas liflerinde
meydana gelen aktif nekrozu ve dejenerasyonu tespit etmekte hizli, kolay ve ucuz
olmasi sebebiyle ilk kullanilan tan1 yontemidir (74). Saglikli kisilerde 200 IU/It’den
az olmasi1 gereken CK degeri DMD’li kisilerde 5000-15000 1U/It seviyelerindedir.
Yenidogan DMD’li bebeklerde de CK seviyesi normal seviyenin 10 kat1 kadar ytiksek
seyretmektedir (75). Karaciger enzimlerinden alanin transaminaz (ALT) ve aspartat
transaminaz (AST) degerleri CK ile iligkili olarak yiiksek seyretmektedir (76).

Molekiiler genetik testler taninin temelini olusturur. Yaygin genetik teshis
testleri, ¢oklu polimeraz zincir reaksiyonu (multiplex PCR), c¢oklu ligasyona bagh
prob amplifikasyonu (MLPA), karsilagtirmali genomik hibridizasyon (CGH) ve yeni
nesil dizileme yoluyla (NGS) distrofin mutasyonlarinin tanimlanmasini igerir (43).
Multipleks PCR, DMD geni sicak noktalarindaki gen delesyonlarini belirlemek i¢in
genellikle ilk yontem olarak kullanilmaktadir. Fakat distrofin geninin 79 ekzonunu
tarayamamasi, duplikasyonlar1 belirleyememesi, delesyonun ¢erceve icinde mi yoksa
cerceve disinda mi oldugunu veya bir hastanin mutasyona 6zgii bir tedavi i¢in uygun
olup olmadigim1 degerlendirmeye izin vermemesi nedeniyle kullanimi
onerilmemektedir (77, 78). DMD vakalarinin yaklasik %70’inde bir veya daha fazla
ekzonda meydana gelen delesyon veya duplikasyon, MLPA yontemi ile tespit
edilebilmektedir (6). MLPA, distrofin geninin 79 ekzonunun tiimiinii eszamanli olarak
test ederek, bir ¢oklu polimeraz zincir reaksiyonu olayr aracilifiyla geni yapisal
modifikasyon ve kopya sayis1 varyasyonlarinin varligi agisindan analiz eder (79). Test
sonucunun pozitif ¢itkmasi ve kisinin fenotipinin de uyumlu olmasi ile DMD tanisi
konulabilir. MLPA sonucunun negatif ¢ikmasi durumunda nokta mutasyonu,
duplikasyonlar veya kiiclik delesyonlar1 tanimlamak i¢in tam gen dizilimi testi
yapilmaktadir (80, 81).

Genetik calismada herhangi bir mutasyon tespit edilmiyor, ancak hastada
yiiksek CK konsantrasyonlar1 ve hastaliga uygun klinik bulgular gézleniyorsa, taniy1
dogrulamak veya diglamak i¢in kas biyopsisi yapilmaktadir (82). Kas biyopsisinde

kasin fasikiiler yapisinin bozuklugu, kas liflerinin nekrozu ve rejenerasyonu, ayrica
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endomisyel yagli bag dokusunun artisi ile distrofik bir desen goriiliir. Distrofin
eksikligi, immiinohistokimyasal tekniklerle de teyit edilebilmektedir (83). Son yillarda
yapilan ¢alismalarda kas boyutunu ve ilerleyici degisiklikleri degerlendirmek igin
manyetik rezonans goriintiilleme (MRI) ve ultrason kullanimi, DMD teshisi i¢in yeni
girisimsel olmayan teknikler olarak onerilmektedir (84, 85).

Erken tani;, tedaviye erken erisim, iyilestirilebilir durumlar ve daha iyi
bilgilendirilmis aile planlamasi anlamina geldiginden hastaligin erken donemde
tanilanmas1 6nem arz etmektedir. Literatiirde 6zellikle DMD tasiyicisi anne ve kiz
kardeslerinin de genetik danigmanlik almalar1 6nerilirken, 6zellikle hamilelik durumu

s6z konusu oldugunda amniyosentez analizi 6nerilmektedir (48).
2.4. Duchenne Muskiiler Distrofi’de Klinik Belirtiler

2.4.1. Kas-iskelet Sistemi, Kardiyak ve Pulmoner Sistem,
Gastrointestinal ve Uriner Sistem, Endokrin Sistem ve Beslenme ile ilgili

Bulgu ve Komplikasyonlar

DMD’li bireylerin bebeklik doneminde, zayif bas kontrolii ve hipotoni gibi
motor bulgular goriilebilse de (48, 86) g¢ocuklar dogumda siklikla Klinik olarak
asemptomatiktir (40). Klinik belirtiler ilk olarak 12 aym sonunda ortaya ¢ikmakla
beraber genellikle cocugun yiiriimeye basladig1 ve okul 6ncesi donemde (2-5 yas) fark
edilir. Artan farkindaliga ragmen, semptomlarin baslamasindan itibaren taninin
konulmasina kadar gegen siirenin ortalama 2,5 yil oldugu, bu nedenle kesin tan
yasinin Ortalama 5 oldugu belirtilmistir (87).

DMD’li cocuklarda kas zayifligi ilerleyici, bilateral ve simetriktir. Kas
zayiflig1, proksimal kaslarda distale gore, alt ekstremitelerde iist ekstremitelere gore
daha erken ortaya ¢ikmaktadir ve alt ekstremite ektansor grup kaslar fleksor gruba gore
daha fazla etkilenmektedir (88, 89). Kas zayiflig1 2 ila 4 yaslarinda belirgin olmaktadir
(40).

Hastaliga dair ilk bulgular; kaba motor fonksiyonlarda gecikme, yiirlimede
gozlemlenen anormallikler, parmak ucu yiiriime, baldir kaslarinda psddohipertrofi,
yerden kalkmada giigliik ve sik diismelerdir (6, 40). DMD’li ¢ocuklarin bir¢ogunda
yaklasik 3 ile 6 yas arasinda (akranlarindan daha az Gl¢iide de olsa) gii¢ ve motor

becerilerde iyilesme gozlemlenir; bu durum “balay1 donemi” olarak bilinmektedir. Bu
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donemden sonra kuvvette ilerleyici kayip meydana gelmektedir (90). Tedavi
edilmeyen cocuklarin ¢ogu 11-12 yaslarinda tekerlekli sandalyeye bagimli olmaktadir
(75). Ortalama 13 yaslarinda ambulasyonun kaybiyla birlikte gévde, kol ve ellerdeki
giigsiizliik belirginlesir. Bu donemden itibaren néromuskiiler skolyozun gelismeye
bagladigi/ilerledigi, solunum kaslarmin giderek zayifladigi, kardiyomiyopati ve
aritmilerin goriilebildigi, konusma ve yutma fonksiyonlarinda bozulmalarin oldugu
bildirilmistir (91). Cocuklarin ambulasyonlarini1 kaybettigi donemde belirgin olmak
lizere ge¢c ambulatuar donemde omuz kaslarinin zayiflig1 skapular kanatlasmaya ve
kollarin kaldirilmasinda zorlanmaya neden olarak giinliik yasam aktivitelerini kisitlar
(92). Ozellikle bu dénemde beslenme ve 6z bakim becerilerinde yardima ihtiyag
duyulmaktadir (93). Hastaligin ilerleyen donemlerinde farengeal zayiflik, yutma
sirasinda nefes almaya, sivilarin nazal regiirjitasyonuna ve sesin nazal ¢ikmasina
neden olabilir (94). Uretral ve anal sfinkter zayiflig1 nedeniyle idrar ve diski kagirma
olaylari nadir de olsa goriilebilir (94).

DMD siklikla Ongoriilebilir kas-iskelet sistemi belirtilerine sahiptir (95).
llerleyici kas giigsiizliigii ve fonksiyon kaybma ek olarak hastalarda eklem
kontraktiirleri, skolyoz ve osteoporoza bagl kiriklar gortilebilir (96-98). Bu kas-iskelet
sistemi komplikasyonlarinin olusmasi ¢ok faktorliidiir. Hastaligin kendisinin kaslar
tizerindeki etkisi birincil etmeni olustururken kas zayifligi ve glukokortikoidlerin
kemik saglig1 lizerine olumsuz etkileri ise ikincil etmenlerdir (95).

DMD’li bireylerde goriilen onemli kas-iskelet sistemi komplikasyonlarindan
biri kontraktiirlerdir. Kontraktiir olusmasina sebep olan ekstrinsik faktorler eklem
hareket acikliginin aktif olarak tamamlanamamasi, kasin uzun siire kisalmis
pozisyonda kalmasi ve agonist-antagonist kas kuvvet dengesizliginin olmasidir (99).
Intrinsik faktérler ise kasin yag ve bag dokuya doniiserek fibrotik degisikliklere
ugramasi sonucu kasin uzayabilme yeteneginin azalmasi ve kasin mimari yapisindaki
bozukluklardir (88, 100, 101). Ambulasyonun devam ettigi donemde alt
ekstremitelerin proksimal kisminda nadiren kontraktiir gériilmektedir. Kontraktiir en
sik, hastaligin en erken donemlerinden itibaren ayak bilegi plantar fleksorlerinde
goriilmeye baslar. Bundan sonra diz ve kalca fleksorleri, kalga abdiiktorleri, hastaligin
ileri donemlerinde ise dirsek ve el bilegi fleksor kontraktiirleri yaygin olarak goriiliir

(88). Ambule donemden nonambule doneme gegildiginde, ekstremitelerin uzun siire
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kisalmig statik pozisyonda kalmasi ile yaklasik %40 sarkomer kayb1 (98) ve kasin
fibrotik doku ile yer degistirmesine bagl olarak kontraktiirlerin siddetinde hizli bir
ilerleme s6z konusudur (88, 100, 101).

Geg ambulatuar ve erken non-ambulatuar donemde kas zayiflig1 ve {ist govde
agirhiginin desteklenmesindeki yetersizlige bagli omurga egrilikleri goriilmeye baslar.
Bu egriliklerden en yaygini skolyoz olsa da kifoz ve lordoz da siklikla goriilmektedir
(102). Ambulatuar dénemde siklikla lordoz goriilmekle beraber ambulasyonun
kaybedildigi donemde skolyoz ve kifoz gelismeye baslar/ilerler. Omurgadaki egrilik
genellikle pelvik obliklik ile seyreden torakolumbar C egrisi seklindedir (103, 104).

llerleyici kas zayifligina bagl agirlik aktarma aktivitelerinde azalma ve uzun
stire glukokortikoid kullaniminin osteotoksisitesi osteoporoz i¢in iki ana etmen olup
kemik dayanikliligini azaltarak kirik riskini artirmaktadir (105). Biiyiik bir travma
olmaksizin yiiriirken veya daha az bir yilikseklikten diisme sonucu meydana gelen
diisiik travmali kiriklar, uzun kemiklerde ve vertebralarda kendini géstermektedir.
DMD’li ¢ocuklardaki vertebral kiriklar, kronik sirt agrisina ve omurga deformitesine
neden olurken, uzun kemik kiriklar1 erken kalict ambulasyon kaybiyla
iliskilendirilmistir (106).

DMD’de goriilen kas-iskelet sistemine iliskin bulgular zamanla degisiklik
gosterdiginden, hastaligin yonetimi de yasam boyu degismektedir (95).

Iskelet kasindaki fonksiyonunun &tesinde, distrofin, kardiyak miyositler
icindeki sitoskeletal kompleksi stabilize etmede kritik bir rol oynamaktadir (107).
Kalp kasindaki distrofin eksikligi genellikle ilerleyici dilate kardiyomiyopati gelisimi
ile iligkilidir. Ancak bu durum, kalp yetmezligi ritim bozukluklar1 ve iletim anomalileri
gibi problemler ile sonu¢lanabilmektedir, hastalarin diisiik fiziksel aktivite seviyeleri
nedeniyle kardiyomiyopati ileri asamalara gelene kadar maskelenebilmektedir (48).
DMD’li bireylerde klinik olarak belirgin kardiyomiyopati baglangic yasi 14-15 olarak
belirtilse de 6 yasina kadar %25, 10 yasina kadar %59 oraninda goriilmektedir (108,
109). DMD’li bireylerde goriilen diger kardiyak problemlerin goriilme oran1 ise %44
aritmi ve %10 supraventrikiiler tasikardi ve ventrikiiler tagikardidir (110). DMD’li
hastalar i¢in solunum bakimindaki iyilesme ve solunum desteginin saglanmasi, 6liim

nedenlerinin birincil olarak solunum yetmezliginden, dilate kardiyomiyopati, kardiyak
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fibroz ve iletim bozukluklar1 ve kalp yetmezligine bagl akut kardiyak olaylara dogru
bir kayma ile sonuglanmistir (43).

DMD iskelet kaslarinda oldugu gibi diyafram ve yardimci solunum kaslarini
da etkilemektedir (111). DMD’de tiim solunum kaslarinda genel zayiflik olmasina
ragmen ekspiratuar kaslar inspiratuar kaslara gore daha 6nce zayiflamaktadir. DMD’li
kisilerde vital kapasite, ergenligin baslangic donemine kadar fiziksel biiyiime ile
artmaktadir, ancak normal kisilere gére daha erken yaslarda azalmaya baslayarak bir
platoya ulasir (112). Biiylimenin yavaslamasi ve ilerleyici kas zayifliginin devam
etmesiyle vital kapasitede diisiis faz1 baglar (113). DMD’li bireylerde, vital kapasite
genellikle 10 yas civarina kadar artmakta olup ardindan yilda %8-12 oraninda
azalmaktadir (113). Vital kapasite 1 litrenin altina distiigiinde, sonraki 1-2 yil
icerisinde hayatta kalma sansi azalmaktadir (114). Ambulasyon kaybindan sonra,
aktivitenin azalmasi, slumped postiir olusumu, kilo alim1 ve skolyoz gelisimi diyafram
tizerindeki stresi artirarak kas hasarini hizlandirmaktadir (91). Kas hasart kasin maruz
kaldigr stresle iligkilidir; ambulasyonun kaybedildigi donemde diyafram gibi en fazla
strese maruz kalan kaslar, daha az strese maruz kalan kaslara gére daha erken ve daha
ciddi sekilde etkilenir (43). Sonug olarak DMD’li bireylerde restriktif tip akciger
hastaligina yol agmaktadir (115). Solunum kas zayifliginin ilerlemesi ile uyku
sirasinda iist solunum yolunun daralmasi veya tikanmasindan kaynaklanan solunum
bozuklugunun en yaygin sekli olan obstriiktif uyku apnesi goriilmektedir. Obstriiktif
uyku apnesi; gece sik uyanmalara, giindiiz uykululuk hali, davranis sorunlar1 ve
bilissel bozukluklara neden olabilmektedir (7). Hastaligin ilerlemesiyle 20’li yaslarda
uykuda solunum bozukluguna noktiirnal hipoventilasyon ve daha sonra diiirnal
hiperkapni eslik etmektedir (115).

DMD’de gastrointestinal diiz kaslarin dejenerasyonunun, hipomotilite,
gecikmis mide bosalmasi, gastroparezi, intestinal psddo-obstriiksiyon ve
konstipasyona yol agtigi bildirilmistir (40, 116). Non-ambulatuar evrede olan
bireylerde 6zofagus kaslarinin tutulumuna bagli olarak gastro-6zofageal reflii ve
0zofajit geligebilir (116).

DMD’1i bireylerde diistik kapasiteli, asir1 refleksif mesane ve detriisor sfinkter

dissinerjisi (kas koordinasyon bozuklugu) gibi mesane ve idrar yolu fonksiyon
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bozukluklar1 geligebilir ve bu durum ani idrara sikigsma hissi, idrar retansiyonu ve idrar
yapmaya baslamada zorluk ¢ekmeyle sonuglanabilir (43).

DMD’de genetik, hipofiz fonksiyonunun eksojen kortikosteroidler tarafindan
baskilanmasi gibi faktorler hipogonadizime sebep olabilir (117, 118). Hipogonadizmin
etkileri arasinda gecikmis ergenlik, azalmis veya ge¢ biiylime ataklari, bozulmus
duygusal olgunluk, zayif benlik imaji, osteoporoz ve metabolik anormallikler yer
alabilir (117). DMD’de kisa boyluluk yaygin goriilen bir diger problemdir. Dogum
agirligt ve uzunlugu normal olmasina ragmen, yasamin ilk yillarinda biiylimenin
giderek yavasladigi gozlemlenir (119). DMD’li ¢gocuklarin boyu 10 yasinda genellikle
ortalama degerlerin hemen altina diiser. DMD’li bireyler 18 yasina gelindiginde ise
boy agisindan genel popiilasyonun altindadir, yani genellikle %5’lik dilimin i¢inde yer
almaktadirlar (88).

DMD ile iligkili beslenme komplikasyonlar1 kilo degisimini igermektedir.
Yasamin erken donemlerinde glukokortikoid kullanimi ve fiziksel aktivitenin
azalmasi, ilerleyen donemde ise ambulasyon kayb1 obezite riskini artirmaktadir (120).
DMD’li bireylerde yutma zorluklari, yiiz kaslarinin zayifligi, azalmis ¢igneme
yetenegi ve zayif dil koordinasyonu gibi faktorler, bu hastalarda yetersiz beslenmeye
yol agabilir (121). Hastaligin ileri evrelerinde ise yutma gii¢liigii (122) kilo kaybina

neden olabilir ve solunum kas giiclindeki kayb1 siddetlendirebilir (116).
2.4.2. DMD’de Gézlemlenen Noropsikolojik Belirtiler

Fiziksel yeteneklerdeki bozulmalarin yani sira DMD’li ¢cocuklarin bazilarinda
MSS’de dentritlerde meydana gelen anormalliklerin néron kaybina sebep olarak
beyinde atrofiye sebep oldugu (123), bilgisayarli tomografi (124) ve MRI yontemleri
(125) ile ortaya konmustur. DMD’li ¢ocuklarin tipik gelisim gosteren erkek g¢ocuklar
ile kiyaslandiginda, beyin kan akisinin daha az oldugu, toplam beyin hacmi ve gri
cevher hacminin azaldigi ayrica beyaz cevherin mikroyapisal biitiinliigiinde
degisiklikler oldugu saptanmistir (18, 125). Beyinde meydana gelen bu yapisal ve
fonksiyonel degisikliklerin noropsikolojik bozukluklarin meydana gelmesinde pay1
oldugu disiintilmektedir. Beyin morfolojisi ve fonksiyonunda meydana gelen
anormallikler sonucu motor fonksiyon kayiplarina, farkli siddetlerde spesifik bilissel

bozukluklar ve nérogelisimsel problemleri kapsayan néropsikolojik bozukluklar eslik
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etmektedir (58). Bilissel bozuklugun beynin islevi ve gelisiminde rol oynayan belirli
distrofin izoformlarinin eksikligi ile iligkili oldugu diistintilmektedir (126).

DMD’li kisilerde bilissel performans yetersizliginin oldugu, ilk olarak
Duchenne tarafindan 1868 yilinda, 7 yasindaki bir ¢ocugun ilerleyici kas zayifliginin
yani sira “yetersiz dil becerisi” ve “donuk zeka” bulgularinin eslik ettigi gézlemiyle
bildirilmistir (127). Buradan yola ¢ikilarak DMD’li Dbireylerde biligsel ve
norogelisimsel fonksiyonlar, néropsikolojik degerlendirmeler ile giiniimiizde de hala
arastirilmaktadir. DMD’li ¢ocuklarda goriilen néropsikolojik problemlerin oranlari su
sekilde listelenebilir; bilissel (entelektiiel zeka I1Q<85) ve davranigsal problemler %30
(128, 129), okuma giigliigii %40 (129, 130), dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu
%32, anksiyete-depresyon %27, i¢sellestirme problemi %24, digsallastirma problemi
%15, karsit gelme bozuklugu %15, otizm spektrumu %15, epilepsi %6.3, obsesif
kompulsif bozukluk %4.8 ve kronik tik (Tourette Sendromu) %2,4 (31, 56, 131, 132).
DMD’li ¢ocuklarin genig bir IQ puan araligina sahip oldugu ve yasitlarina kiyasla daha
diisik 1Q’ya sahip olma olasiliklarinin daha yiiksek oldugu bildirilmistir (2).
Literatiirde, DMD’li bireylerde zihinsel yetersizlik oranmin saglikli yasitlarina gore
%20 ile %50 arasinda degisen oranlarda daha yiiksek oldugu bildirilmistir (31, 129).
Bu bireylerde calisma bellegi, planlama, karsit diisiincelerin eylemlerin veya dikkatin
inhibe edilmesi ve farkli zihinsel durumlar veya gorevler arasinda gecis yapabilme
yetenegi gibi bilesenleri igeren yiiriitiicli islevlerde de bozulma oldugu gosterilmistir
(31). Farkli norogenetik hastaliklara sahip bireyler ile veya normal gelisim gdsteren
kisilerle kiyaslandiginda DMD’li bireylerde sdzel zekanin, performans zekasindan
daha fazla etkilendigi bildirilmistir. Sozel zekadaki bu etkilenim akademik beceri ve
basarilar1 da olumsuz yonde etkilemektedir (49, 71, 129, 133, 134). Buna ragmen,
yetiskin DMD’li bireylerin sozel zekasinin performans zekasindan daha iyi oldugu,
yani bu bireylerin s6zel zekasinin zamanla gelistigi, sozel zeka ve performans zeka
arasindaki farkin yas ile kapanabilecegi de bildirilmistir (31).

Ricotti ve ark. (33) DMD’li bireyler i¢in “distrofin iligkili norogelisimsel
sendrom” terimini tanimlayarak, yukarida bahsedilen problemlerin bu bireylerde
distrofin izoformlarindaki degisimler nedeniyle gelistigini ifade etmislerdir. Ayrica
Vroom E. ve ark. (27) DMD’li kisilerin ve ebeveynlerinin yasam Kkaliteleri igin,

beyinle iligkili komorbiditelerin son derece 6nemli oldugunu vurgulamak igin
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DMD’yi, “Duchenne Noromuskiiler Distrofi” seklinde ifade eden DND olarak
adlandirma onerisinde bulunmuslardir.

DMD’de bilissel ve norodavranigsal profile odaklanan bazi calismalarda
bilissel problemlerin ilerleyici olmadigi ve hastaligin siddeti ile iliskisi bulunmadigi
bildirilmistir (50, 53). Buna ragmen bilissel problemlerin DMD’de statik mi yoksa
ilerleyici mi oldugu halen net degildir (51). Ayrica, biligsel bozuklugun ilerleyici
olmadig1 ve motor bozuklugun siddeti ile iligskisinin bulunmadigini savunan yayinlarin
(31, 35, 135) yami sira literatiirde motor fonksiyon ile bilissel durumun iligkili
oldugunu bildiren yayinlar da mevcuttur (19, 38, 39). Bu durum, DMD’li bireylerin
noropsikolojik belirtileri ile motor fonksiyon arasinda iligki olup olmadig1 konusunda
daha fazla calismaya ihtiya¢ oldugunu gostermektedir.

DMD’nin noropsikolojik bulgulart hakkindaki bilgileri gelistirmek, bu
belirtileri tanimlamak, izlemek ve tedavi etmek icin daha fazla arastirma yapilarak
kilavuzlar saglamak hem hastalarin hem de ailelerinin yasam kalitesi {izerinde 6nemli
bir etkiye sahip olduklar1 i¢in ¢ok Onemlidir. Ayrica DMD’li bireyin biligsel
yeteneklerinin temel bir kavrayigini saglayan noropsikolojik degerlendirme; egitim, is,
0z bakim ve saglik kararlariyla ilgili gérevleri yonetme becerisini etkileyebilecek zayif
noktalar1 belirleyebilir. Bu nedenle, rutin takipte noropsikolojik durumlarinin
kapsamli bir sekilde degerlendirilmesi, DMD’li bireylerin yasam kalitesinin
artirtlmasi, egitim ve is hayatinda basarinin saglanmasi, saglik kararlarinin dogru ve

etkili bir sekilde verilmesi agisindan da biiylik 6nem tagimaktadir.
2.5. DMD’de Degerlendirme

Klinik degerlendirme, standart olarak hasta hikayesi, aile oykiisii ile baglarken
kas-iskelet sistemine ve ilgili fonksiyonel bozukluklara odaklanarak fiziksel
muayenenin  yapilmasini icermektedir. Degerlendirmenin amaci; hastaligin
ilerlemesini takip etmek, herhangi bir komplikasyon veya komorbiditeyi dngérmek,
erken saptamak, tedavisine olanak tanimak ve her bir hastanin 6zel ihtiyaglarini ele
alan bir yonetim planmi gelistirmektir. DMD dogas1 geregi ilerleyici olmasi, kesin
tedavisinin olmamasi, bircok organ ve sistemi etkilemesi sebebiyle tanidan itibaren
her 6 ayda bir cocugun yas aralifina uygun standardize edilmis dogru degerlendirme

yontemleri kullanilarak, diizenli araliklarla takip edilmelidir (6, 136). Diizenli yapilan
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klinik degerlendirmeler var olan fonksiyonel kapasite hakkinda bilgi vermenin yani
sira hastaligin ilerleyen donemlerinde olusan fonksiyonel kaybin boyutlari, hastaliga
yonelik tedavi segenekleri ve uygulanan tedavinin etkinligini de gdstermektedir.
Boylelikle kisinin fonksiyonel seviyesine oOzgii ilag ve egzersiz regeteleri

diizenlenebilir.

2.5.1. Kas-Iskelet Sistemi, Kardiyak ve Pulmoner Sistem, Gastrointestinal
ve Uriner Sistem, Endokrin Sistem ve Beslenme Bulgularinin

Degerlendirilmesi

Klinik degerlendirme, standart bir tibbi 0ykii ve aile dykiisii alinmasi ile baglar
ve kas-iskelet sistemi ve ilgili fonksiyonel bozukluklara odaklanan bir fizik muayene
yapmay1 igerir. Fiziksel degerlendirmede; kas kramplari, agr1 ve kas kuvvetinin
belirlenmesi 6nemli parametrelerdir. Kas kuvvetini degerlendirmek igin klinikte
siklikla myometre ve manuel kas testi kullanilmaktadir. Fakat son yillarda kas
kuvvetinin etkilenim siddetinden ziyade fonksiyonel becerilerin ne kadar etkilendigi
aragtirtlmaktadir. Bu ylizden DMD’ye veya noéromuskiiler hastaliklara 06zgii
standardize edilmis degerlendirme yontemleri kullanilmaktadir. Ambulasyonun
devam ettigi dénemde Motor Fonksiyon Olg¢iimii-32 (MFM-32), North Star
Ambulasyon Degerlendirmesi (NSAD), 6 Dakika Yiiriime Testi (6-DYT) ve siireli
performans testleri siklikla kullanilmaktadir (137). Bu sonug¢ Olglimleri klinik
ilerlemeyi, motor fonksiyonlardaki degisimi takip etmek ve hastaligin ilerleyisi ile
ilgili 6ngodriide bulunabilmek i¢in 6nemlidir.

Ozellikle 7 yasindan 6nce 6-DYT ve siireli performans testlerinde kazanimlar
edinilebilir. Fakat 7 yasindan sonra, 6-DYT mesafesinin 325 metreden az olmasi,
Gowers’ siiresinin 30 saniye iizerinde, dort basamak merdiven ¢ikma siiresinin 8
saniye lizerinde, 10 metre yiiriime veya kosma siiresinin 10-12 saniye iizerinde olmasi
ve NSAD skorunun 9 puan olmasi, takip eden 12 ay i¢inde ambulasyonda meydana
gelecek fonksiyonel gerileme ile iligkilendirilmistir (6, 138, 139). NSAD ve 6-DYT
sonug Olg¢iitlerinin birlikte kullanilmasi tek tek kullanilmalarina oranla ambule DMD’li
cocuklarin motor fonksiyonlarmin farkli yonleri hakkinda bilgi saglamakta daha etkili
oldugunu ifade etmislerdir (140). NSAD degerlendirmesinde 30 veya iizerinde puan

alinmasi, en az 400 metrelik bir 6-DYT yiiriime mesafesi ile, NSAD puaninin 16 veya
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daha disiik olmasi, 300 metrenin altindaki bir 6-DYT yiirlime mesafesi ile
iliskilendirilmistir (140). Zamanla 6-DYT performansindaki azalma, DMD mutasyon
bolgesi ile iliskilendirildiginden (139, 141) fonksiyonel degerlendirmede hastanin
mutasyon tipi ve bolgesi de degerlendirilmelidir. Ayrica son yillarda yapilan bir
calismada, 10 Metre Yiriime Testi ile MFM-32’nin kombine olarak kullanilmasi
DMD’li kisilerin ambulasyon durumu i¢in bir gosterge oldugu ve fizyoterapistlerin
klinikte tedavilerine rehberlik edebilecegi sonucuna varmislardir (142).

Yiiriime kaybindan 6nce iist ekstremite fonksiyonundaki degisiklikleri tespit
edebilen Brooke Ust Ekstremite Fonksiyonel Smiflandirma Olgegi, Ust Ekstremite
Performans1 modiilii (PUL) veya 9-delikli peg testi gibi en az bir iist ekstremite
fonksiyonel 6lgeginin kullanimi 6nerilmektedir (6, 143). Non-ambule donemde ise iist
ve alt ekstremiteyi igeren genel motor fonksiyon degerlendirmesi igin MFM-32 ve
konusma, yutma vb. diger fonksiyonlar1 da inceleyen Egen Klasifikasyon Skalasi’nin
siklikla kullanildig1 bilinmektedir (6, 144, 145).

Yiiz kaslarinin zayiflamasi, motor fonksiyon kaybiyla mandibular eklem
hareket agikliginin kisitlandigt DMD’li hastalarda aktif maksimum agiz agikliginin
Olglimlerinin rutin olarak degerlendirilmesi 6nerilmektedir (146).

Ortopedik degerlendirme, ortopedik komplikasyonlar: belirlemeye ve yonetim
stratejilerini  yonlendirmeye yardimcr olabileceginden, DMD’li ¢ocuklar igin
multidisipliner degerlendirmenin &nemli bir bilesenidir. Ilerleyici kas zayiflig1 ve
fonksiyon kaybina ikincil olarak gelisen eklem kontraktiirleri, limitasyonlar1 ve kas
kisaliklarin1 takip etmek i¢in gonyometrik Olclimlerle normal eklem hareket
acikligmin yilda iki defa degerlendirilmesi Onerilmektedir (6). Kontraktiirlerin
ilerlemesi, govde dengesini etkileyerek, yiirliylis bozukluklar1 ve diisme riski
olusturmasi sebebiyle denge ve yliriiyiisiin degerlendirilmesi de 6nem arz etmektedir
(95). Deformiteleri tespit edebilmek igin postiir; frontal, sagital ve posterior olmak
tizere li¢ diizlemde de analiz edilmelidir (147).

Noromuskiiler skolyoz her ne kadar ambulatuvar donemde pek sik goriilmese
de omurga diizgiinligiiniin her y1l degerlendirilmesi klinik agidan énemlidir. Ambule
donemde omurga degerlendirmesi Adam’s one egilme testi ve gozlemsel olarak
yapilabilmektedir (95). Kilo problemi olan ¢ocuk bu testi ger¢geklestiremedigi takdirde

radyografi goriintiilemeye bagvurulabilir (95). DMD tanis1 aldiktan sonra ve/veya
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glukokortikoid kullanimina bagladiktan sonra kirik riski agisindan da omurganin
diizenli olarak degerlendirilmesi gerektigi vurgulanmistir (105).

DMD hastalik siirecinde kardiyak problemler siklikla goriilmektedir ve
ilerleyen dénmelerde en yaygin 6liim sebebi olmaktadir. Uygun ve dogru tedavinin
zamaninda uygulanmasi sag kalimi siliresini uzatmaktadir. Bu yiizden kardiyak
degerlendirme hastaligin seyri agiSindan 6nemlidir. DMD i¢in hazirlanan bakim
standartlar1 kilavuzunda, kardiyak degerlendirmenin tani aldiktan hemen sonra veya 6
yasindan sonra her iki yilda bir, 10 yasindan sonra ise her yil yapilmasi gerektigi
bildirilmistir (7). Sol ventrikiil dilatasyonu, sol ventrikiil disfonksiyonu veya aritmileri
olan asemptomatik hastalar, yastan bagimsiz olarak yilda bir degerlendirilmelidir.
Kardiyoloji doktorunun oOnerisi dahilinde kardiyak izlem sikhigi degisiklik
gosterebilmektedir. Kardiyak degerlendirme; fiziksel muayene, elektrokardiyografi,
ekokardiyografi ve kardiyak manyetik rezonans goriintiilemeden olusmaktadir.
Hastalik ilerledikge, kardiyak aritmi riski artar, bu da ge¢ ambulatuar dénemde daha
fazla gozetim ihtiyaci gerektirir ve 24 saatlik periyodik Holter izlemi gerekebilir (48).

Solunum yetmezligi DMD’de yasami1 tehdit eden unsurdur, bu yiizden solunum
takibi 5-6 yaslarinda veya tan1 alindiktan hemen sonra baglamalidir ve yilda en az bir
defa solunum sikayetleri olmasa dahi hasta pulmoner komplikasyonlar agisindan
degerlendirilmelidir (7). Ambulasyon kaybindan sonra solunum yetmezliginin erken
belirtilerini gézlemleyebilmek i¢in her 6 ayda bir mutlaka solunum fonksiyonlar
diizenli olarak degerlendirilmelidir (7, 116). Solunum fonksiyonu degerlendirmesi,
oksihemoglobin  satiirasyonu  ve  solunum  parametrelerinin  spirometrik
degerlendirmesini igermelidir. Spirometrik test; zorlu vital kapasite (FVC), birinci-
saniyede zorlu ekspirasyon hacmi (FEV1), maksimal orta ekspiratuar akis hizi,
maksimum inspiratuar ve ekspiratuar basinglari ve tepe oksiiriik akigini icermelidir (7,
148). Ambulatuar donem boyunca pulmoner fonksiyon spirometre testi ile her y1l, non-
ambulatuar donemde 6 ayda bir degerlendirilmelidir (116). Ayrica solunumun
frekansi, tipi ve gogiis cevre Ol¢limii ile torakal ekspansiyon degerlendirilmelidir.
Hiperkapniden kaginmak ve izlemek i¢in uyanikken karbondioksit tansiyonu yillik
olarak kapnografi ile degerlendirilmelidir. Hastalar ayrica obstriiktif uyku apnesi,
orofaringeal aspirasyon, gastrodzofageal reflii, disfaji ve astim gibi diger bozukluklar

acisindan da degerlendirilmelidir (148).
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DMD popiilasyonundaki gecikmis ergenlik ve biiylime bozuklugunun
tanilamak icin Ozellikle boy ve kilonun dogru bir sekilde Slgiilmesi ve hormon
diizeylerinin dogru bir sekilde yorumlanmasi gereklidir (117, 149). Gecikmis ergenligi
izleme amaciyla, rutin klinik ziyaretlerde Tanner derecelendirmesinin
degerlendirilmesi onerilmektedir. DMD’li bireyin 14 yasina gelene kadar ergenlige
girmemis olmast durumunda bir endokrinologa yonlendirmesi, gecikmis
ergenlik/hipogonadizm i¢in sabah erken serum testosteron diizeyleri, tiroit fonksiyon
testleri ve sol el ve bilegin radyografilerinden kemik yasinin degerlendiren tetkikleri
icermektedir (149).

DMD’li bireylerin genellikle gastrointestinal veya beslenme komplikasyonlari
sebebiyle yutma giicliigii, kilo ve siv1 kaybi, dengesiz beslenme, aspirasyon, viicut
kitle indeksi, vitamin D ve kalsiyum agisindan her 6 ayda bir degerlendirilmesi
onerilmektedir (6).

Uriner semptomlar iirodinami, mesane ultrasonu ve idrar mikroskobik analizi
ve kiiltiirii ile uygun sekilde degerlendirilmelidir (106).

Hastada asir1 kilo alimi1 s6z konusu oldugunda, hastalik hangi evrede olursa
olsun uyku testi yapilarak uyku apnesi olup olmadig1 gozden gegirilmelidir. Tekerlekli
sandalyeye bagimli hastalarin tam kan sayimi, serum bikarbonat konsantrasyonu ve

g6giis radyografisi i¢in her y1l degerlendirilmesi 6nerilmektedir (7).
2.5.2.DMD’de Noropsikolojik Degerlendirme

Noropsikoloji, zihinsel iglev ve davraniglarin beyinle olan iligkisini inceleyen
ve biligsel bozulmalart olan hastalarda hangi biligsel fonksiyonlarin etkilendigini
noropsikolojik testler ile ortaya koyan bilim olarak tanimlanmistir (150).
Noropsikolojik degerlendirmede ise ¢esitli islevler sistematik bir sekilde bir dizi test
ve teknik kullanilarak ayrintili sekilde test edilir. Bu islevler; zihinsel islevler, dikkat,
bellek ve 6grenme, problem ¢dzme ve soyutlama, planlama ve organizasyon, algisal
beceriler, mekansal beceriler, motor beceriler, yiiriitiicii islevler, dil ve konusma,
akademik beceriler, duygusal, sosyal, davranissal islevler ve kisilik 6zellikleri olarak
siralanir (151).

DMD’1i bireyler, ¢ocukluk doneminden itibaren yasamlar1 boyunca fiziksel

fonksiyonlarda meydana gelen bozulmalarin yani sira duygusal, davranigsal, biligsel
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ve O0grenme sorunlar ile de sik¢a karsilasmaktadir. Bu sorunlarin erken ve yogun
miudahale gerektirdigi, bilimsel literatiirde giderek daha fazla kabul gérmektedir (30,
31, 152) Hastaligin ilerleyici olmasi, siirekli tibb1 kontrol i¢in hastane ziyaretleri, okul
sorunlari, sosyal izolasyon, kardes ve akrabalarin tepkileri de duygusal travmalara
zemin hazirladig1 diistinilmektedir (153).

Genel olarak fizyoterapist, teshisten 0liime kadar hastaligin seyri boyunca
devam eden degerlendirme, tedavi ve yonetim dongiisii boyunca aktif bir sekilde aile
ve ¢ocuk ile yakin iligki kurarak kilit bir konumda yer almaktadir. Kapsamli ve dogru
bir noropsikolojik degerlendirme yapabilmek icin, fizyoterapist tek basina saglik,
egitim, sosyal bakim, bilissel ve psikolojik problemler ile basa ¢ikacak donanima sahip
degildir (154). Bu sebeple DMD’li ¢ocuklarin miimkiin olan en iyi tedaviye
ulagabilmeleri ve iyi bir hastalik yonetimi igin profesyonellerin biyopsikososyal
yaklasim c¢ergevesinde birlikte c¢alismasi onemlidir (155, 156). Noropsikolojik
degerlendirme, bireyin biligsel fonksiyonlarinin temel ¢izgisini belirlemek, bireyin
egitim ve is faaliyetlerini yonetme, kendine bakimini saglama, saglik durumu ve
tedavileri hakkinda karar verme yetenegini etkileyebilecek zayifliklar1 ortaya
cikarmak i¢in de dikkate alinmalidir (155). Dogru degerlendirme yontemleri
kullanilarak erken tani ve tedavi, zaman igindeki herhangi bir gecikmenin siddetli
etkisini en aza indirmede kritik 6neme sahiptir (155, 157). DMD’li bireylerin, rutin
noromiiskiiler klinik ziyaretinde standartlagtirilmis degerlendirme yontemleriyle
biligsel  fonksiyonlari,  norogelisimsel  durumlart ve yasam  kaliteleri
degerlendirilmelidir. Gerekli durumlarda profesyonel yardim almalar1 igin aile
yonlendirilmelidir (155). Ayrica diisiik zeka seviyesi veya davranigsal sorunlar gibi
bariz sorunu olmayan DMD’li ¢ocuklar da dogru bir sekilde teshis edilip
desteklenmedigi takdirde tam potansiyellerine ulagsmalarini engelleyebilecek belirli
ogrenme sorununa sahip olabilirler (27). Tim bu faktorler ele alindiginda hastaligin
her evresinde diizenli takibin yapilmasinin 6nemi ortaya ¢ikmaktadir.

Ambulator evrede noropsikolojik degerlendirme; tanidan sonraki ilk 1 yil
icinde gelisimsel ilerlemeyi izlemek, ndrogelisimsel durumlara eslik eden belirtiler
veya biligsel becerilerin diizensiz gelisimi olup olmadigini belirlemek ve bir temel
olusturmak i¢in kapsamli bir noropsikolojik degerlendirmedir. Sosyal, duygusal veya

biligsel performanslarla ilgili gecikmeden siiphe duyuldugunda 4 yasindan Once
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norogelisimsel degerlendirme, 5 yasindan sonra ndropsikolojik degerlendirmeler
yaptilmalidir. Cocugun ilk 18 ay igerisinde higbir kelimeyi sdyleyememesi, 3 yasina
kadar climle kuramamasi, dil konugsma becerilerinde gelisim geriligi olmasi1 motor
fonksiyonlardaki gecikmeler kadar onem arz etmektedir (48). Literatirde DMD’li
bireylerle yapilan ¢alismalarda; Bayley Ill Skalas1 infant gelisimini, Griffiths Skalasi
norogelisimsel fonksiyonlari, Wechsler Zeka Olgegi Cocuklar i¢in-1V (WISC-IV)
genel biligsel fonksiyonlari, sézel ve performans zekasini degerlendirmek igin,
Kaufman Cocuklar i¢in Degerlendirme Bataryast noérokognitif fonksiyonlari
degerlendirmek igin (133) siklikla kullanilmaktadir. Davranisi degerlendirmek igin
Cocuk Davranis Degerlendirme Olgegi (1,5-5 yas), Cocuk ve Gengler i¢in Davranis
Degerlendirme Olgegi (6-18 yas), Cocuk ve Gengler icin Davranis Degerlendirme
Olgegi Ogretmen Formu, Giicler ve Giicliikler Anketi siklikla kullanilmaktadir (2,
134, 135).

Erken Non-Ambulatuvar evrede noropsikolojik degerlendirme: DMD’li ¢cocuk
biiyiidiikge norogelisimsel veya biligsel alanda yasadig: giigliiklerin ileriki donemde
bilissel fonksiyonlarina yansidigina (158) dair farkindalik artmaktadir. Black ve ark.
DMD’li bireylerde artan yas ile zekanin kotiilestigini belirtmistir (159). Hendriksen ve
ark. (160) yapmis olduklari ¢calismada ise gocugun aile iginde ve okulda farkli davranig
sergiledigi tespit edilmistir. Bu sebeple Ogretmenin ve ailenin ¢ocugun okul
performansindaki degisiklikleri yakindan takip etmesi 6nemlidir. Duygusal ve
davranigsal problemler c¢ocugun sinif iginde odaklanmasini zorlagtirmakta ve
basarisin1  etkilemektedir (153). DMD’li bireylerin akademik basarilarini
degerlendirmek ve takip etmek i¢in Woodcock-Johnson testi kullanilmaktadir (31).
Bagimsizligin ve sosyal hayatin kisitlanmas1 umutsuzluk, hassasiyet, depresyon ve
anksiyete problemlerinin goriilme riskinin DMD’li kisilerde iki kat daha fazla oldugu
bilinmektedir (161). Bu sebeple genel klinik degerlendirmenin bir pargasi olarak,
hastalarin uyku diizenleri, istah, akran etkilesimi ve rutin aktivitelerden aldiklar1 keyif
diizeyindeki degisiklikler sorgulanmalidir. Cevaplarin depresyon yoniinde pozitif
cevaplanmasi durumunda ileri degerlendirme ydntemlerine bagvurulmalidir (153).
DMD’ye 6zgii klinikte siklikla kullanilan Pediatrik Yasam Kalitesi Ol¢iim Envanteri
Duchenne Muskiiler Distrofi Modiilii (PedsQL) yani sira, fonksiyonel saglik durumu,

yasam kalitesi, katilim diizeyi gibi parametreleri degerlendiren Pediatrik Veri Toplama
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Aract (PODCI) ve Beck depresyon dlgegi gibi anketlerden, degerlendirme ve takip
icin faydalanilabilir (57).

Ge¢ Non-Ambulatuar evrede noropsikolojik degerlendirme: Bu donemde
degerlendirmeler daha aralikli olarak yapilabilir. Fakat kisinin bilissel, duygusal ve
davranigsal yonden giinliik yasami devam ettirmede giigliiklere yol acan degisiklikler
goze carparsa degerlendirmeler daha siklikla yapilmalidir. Kronik agr1 ve yorgunlugun
yetiskinlik doneminde daha sik olmasi (162), invaziv ventilasyon kullanimi yagam
kalitesini azaltmakta, depresyon, kaygi ve anksiyete riskini artirmaktadir (163, 164).

DMD’li ¢cocuklarin, %80°den fazlasinin ebeveyn endigesine ragmen bir uzman
tarafindan taranmadigi tespit edilmistir (165). Ayrica hastaligin her evresinde
noropsikolojik degerlendirme; biligsel isleve iliskin bir temel saglamak ve hastanin
egitim ve is faaliyetlerini yonetme becerisini, ayrica kendi kendine bakimin1 ve saglik
durumu ve tedavileri hakkindaki kararlarini etkileyebilecek zayifliklar1 vurgulamak

i¢in de distiniilmelidir (166).
2.6. DMD’de Tedavi

Son 30 yildaki iyilestirici bilyiik gelismelere ragmen, ne yazik ki, DMD’nin
seyrini onemli ol¢iide degistirecek giincel tibbi tedaviler yoktur. Fakat semptomlara
yonelik tibb1 tedavi, cerrahi yontemler ve rehabilite edici multidisipliner yaklagimlar
hastaligin dogal seyrini degistirerek yasam kalitesini ve yasam siiresini 30-40 yaslarina
kadar uzatabilmektedir (46, 167). Kortikostreoid ve solunum destek cihazlarinin
kullanimi yasam siiresini artirmak i¢in altin standart yontemlerdendir (73).

DMD’de primer olarak kalp ve iskelet kaslarin1 etkilense de kas zayifligina
bagl gelisen sekonder sonuglar1 da vardir; bu belirtiler, teshisten yasamin sonuna
kadar hastaligin farkli evrelerinde pediatriden yetiskin bakimina gegis ve ileri bakim
planlamas1 da dahil olmak {izere koordineli, multidisipliner, hasta merkezli bir
yaklasim gerektirir. Bu yaklagim, hastaligin evresine gére devam etmeli, bireyin 6zel
ihtiyaclarin1 ongormeli, ayrica saglik ve yasam kalitesini artirmanin daha genis
yonlerini ele almalidir. DMD’li hastalarda uzmanliga sahip doktorlardan olusan
cekirdek bir ekibe ek olarak, hemsireler, fizyoterapistler, konugma terapistleri ve
diyetisyenler, DMD’li bireylerde semptomlarin onlenmesi ve yonetilmesinde kilit

ortaklardir (6, 7). Buna ek olarak, psikologlar, is ugras: terapistleri ve sosyal hizmet



24

uzmanlari, psikososyal konular1 ele almak, katilimi artirmak ve yasam hedeflerine
ulagilmasint desteklemek igin yardim saglamalidir (154). Multidisipliner tedavi
yaklasimlar1 ile ambulasyonu siirdiirmek, fonksiyonelligi, yasam kalitesini, yasam
stiresini artirmay1 ve pozitif destekleyici ¢evre saglamayi1 amaglamaktadir (115).
Kapsamli, 6ngoriicii, 6nleyici rehabilitasyon yonetimi, zayif kaslari korumaya
odaklanir; optimal giicii korumak ve siirdiirmek; miimkiin oldugunda zayifligin
ilerlemesini en aza indirmek; ilerleyici kontraktiirii ve deformiteyi 6nlemek ve en aza
indirmek; optimal kardiyorespiratuar bakim ve islevi desteklemek; enerji verimliligini
ve enerji tasarrufunu optimize etmek; uyarlanabilir ekipman ve yardimci teknoloji
saglamak; cilt biitiinliigini korumak; agriy1 onlemek ve en aza indirmek;
fonksiyonelligi, fonksiyonel bagimsizligi, okula, ise, aile ve sosyal hayata katilimi
desteklemek; ve yasam Xkalitesini optimize etmek (168). DMD kesin tedavisi
olmamasina ragmen fizyoterapi, cerrahi ve olumlu destekleyici bir gevre ile yasam
daha konforlu hale getirilebilir. Kisacas1t DMD’nin uygun sekilde yonetilmesi ile
yiirlime yetenegi, bagimsizlik, yasam kalitesi ve hastalifa bagli komplikasyonlarin

gecikmesi iyilestirilebilir (40).

2.6.1. Kas-Iskelet Sistemi, Kardiyak ve Pulmoner Sistem,
Gastrointestinal ve Uriner Sistem, Endokrin Sistem ve Beslenme

Yonetimi

DMD’de ilerleyici kas zayifliginin ve fonksiyon kaybinin olmasi; eklem
kontraktiirii, skolyoz ve osteoporoza bagli kiriklarin olusmasina sebep olmaktadir. Bu
sebeple diizenli bir fizik tedavi rejimi ile miimkiin oldugunca kas giiciinii, fonksiyonel
seviyeyi, motor fonksiyonu korumak, enduransi arttirmak ve deformitelerin
olusmasimi geciktirmek hedeflenmektedir (73). ileriye doniik onleyici kas-iskelet
sistemi yonetimi, kontraktiir ve deformiteyi 6nlemenin yanisira en aza indirmek i¢in
kas esnekligini, eklem hareketliligini ve simetriyi korumaya odaklanir ve her agamada
bakimin bir bileseni olmalidir (6, 168). Fizik tedavi erken ¢ocukluk doneminde
baslamali ve yagsam boyu devam etmelidir (73). DMD’de optimal bir egzersizin tipi,
siddeti ve siklig1 ile ilgili ayrintilar kesin bilinmemektedir. Asir1 yorucu egzersizlere
kars1 dikkatli olunarak, bisiklete binme ve ylizme gibi fonksiyonel aktiviteler onerilir.

Diizenli araliklarla yapilan diisiik siddetli egzersizler kas atrofisini 6nlemektedir (102).
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Egzersiz submaksimal seviyede kalmali, yorucu yiiksek siddetli ve eksantrik tip
egzersizler kas dejenerasyonunu arttirdigi i¢in kagimilmahidir (6, 169). DMD’li
cocuklarla yapilan bir ¢calismada haftada bir defa 30 dk. hidroterapinin, ekspiratuvar
kas kuvvetini artirarak solunum fonksiyonlar1 iizerine olumlu etkisi oldugu tespit
edilmistir (170). Bagka bir ¢alismada kol ergometresi ile yapilan egzersizin kas
dayanikliligi, giinliik aktivitelerdeki performans, kol fonksiyonu ve ambulasyon
durumu tizerinde olumlu etkileri oldugu bildirilmistir (171). Son yillarda yapilan bir
arastirmada giliclendirme ve izometrik egzersizlerin kuvveti énemli yonde etkiledigi
ve hastaligin erken evresinde egzersize baglanmasiin 6nemini vurgulamistir (172).
Ayrica bir bagka ¢alismada yoga uygulamasinin immiinolojik profil, kardiyopulmoner
egzersiz toleransi, durus, denge, duygusal zeka, néromiiskiiler koordinasyon, kas giicii
ve bilig tizerine fizyolojik gelismeler sagladigi bildirilmistir (173). Diizenli fiziksel
aktivite sagligin, fonksiyonelligin, yasam kalitesinin ve sosyal katilimin siirdiiriilmesi
icin gereklidir (174). Egzersiz programi fizyoterapist gozetiminde yapilmalidir ve
ailenin giinliik standart aktivitelerinin bir pargasi olmalidir (97).

Birkag¢ yi1l 6ncesine kadar, DMD’li bireylerde fizik tedavi dogru jimnastik,
ylizme, kontraktiir onleme, gereksiz yatak istirahati ve inaktivite ile bas etme
yontemleri ile miimkiin oldugunca hareketliligi ve hareket edebilme yetenegini
arttirmay1 ve korumay1 hedeflemekteydi. Fakat fizik tedavi ve rehabilitasyon yonetimi
bahsedilenin 6tesinde, multidisipliner ekip anlayisi igerisinde, hastanin mevcut klinik
durumu, hastaligin klinik agamasi ve yast gibi etmenler goz oniinde bulundurularak
kisiye 6zgili hedefe dayali tedavi programi {izerine kurgulanmalidir (170). DMD ayni
gende meydana gelen mutasyon sonucu bireyleri etkilemesine ragmen hastaligin
ilerleme hiz1 ve siddeti kardesler arasinda dahi gesitlilik gostermektedir (116). Fizik
tedavinin amaci ¢ocugun mevcut hareketlerini kontrol etmesini, denge ve genel
koordinasyon kazanmasmi saglamak, pelvik kusak ve skapular kaslarim
kuvvetlendirmek, dogru postiiral hizalamay1 saglamak (ayakta durma, oturma, yatma
veya hareket esnasinda), kas isini dengelemek, erken kas kisalmasini 6nlemek,
yorgunlugu 6nlemek, solunum kaslarinin gelistirmek ve diyaframin dogru kullanimini
ogretilerek solunumun kontrol edilmesini saglamaktir (170). Bu hedeflere ulagsmak
icin kas kuvveti, eklem kontraktiirleri, omurga deformiteleri, motor fonksiyon,

fonksiyonel kapasite, ambulasyon kapasitesi, alt ve iist ekstremite fonksiyonelligi,
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solunum gibi parametrelerin kapsamli bir sekilde ambulatuar veya non-ambulatuar
dénem g6z Oniinde bulundurularak tedavi programinin diizenlenmesi adina her 6 ayda
bir DMD’li bireylerin fizyoterapi ve rehabilitasyon acgisindan degerlendirilmesi
onerilmektedir (6, 137, 169). Fizyoterapi ve rehabilitasyon prosediirleri ¢ocugun yas
araligina uyarlanmali ve ambulasyon kaybim1 geciktirmeye ve ikincil
komplikasyonlar1 (kontraktiirler ve deformiteler) Onlemeye odaklanmalidir.
Kontraktiirleri engellenmek i¢in uygun tedavi yontemi lizerinde bir fikir birligi yoktur.
Bunun yaninda son yillarda yapilan ¢aligmalarda tedaviye ¢ocugun ve ailenin aktif
katilmasi ile diizenli yapilan pasif germe, ayakta durma, yiliriimeye tesvik etme ve
diizenli ortez kullaniminin kombine olarak uygulanmasinin kontraktiirleri geciktirdigi
ve ambulasyon siiresini uzattigi bildirilmistir (168, 170). Dogru postiiral hizalama igin,
cocugun ayni pozisyonda c¢ok uzun siire kalmamasi ve viicut farkindaliginin
saglanmasi gerekmektedir. Ebeveynler, evde tedaviye devam etmeleri ve gocuklarini
denge, giic ve kaba motor koordinasyonu gii¢lendiren yasa uygun rekreasyonel
faaliyetlere katilmaya tesvik etmeleri konusunda bilgilendirilmeli ve egitilmelidir
(170). DMD’nin kas iizerine olumsuz etkileri bilindigi i¢in fizik tedavi erken ¢ocukluk
doneminde baglamali ve yasam boyu devam etmelidir (102). DMD’li bireyler i¢in
ornek bir egzersiz kilavuzu olarak; giinliik olarak diisiik siddette (10-30 tekrar, 3 set)
pasif/aktif germe, hafif direncli egzersiz i¢in hidroterapi (haftada 1-6 giin 1-20 dakika)
kisa yiiriiytigler, kas giiciinii artirmak i¢in diigiik siddetli (haftada 1-5 giin, 5-15 tekrar,
1-3 set) izokinetik egzersizler uygulanabilir (175) Fizik tedavi sonrasi yorgunluk, kas
agris1 gibi durumlarin gézlenmesi halinde tedavi programi gézden gegirilerek tekrar
sayilari azaltilmali ve dinlenme i¢in daha uzun siire verilmesi onerilmektedir (168,
175).

Fizik tedavi modalitelerinde kontraktiir olusumunu engellemek ve ilerlemesini
geciktirmek i¢in dort ana prensip vardir bunlar; diizenli olarak giinliik yiirlime veya
vertikalizasyona tesvik edilmesi, kas ve eklemlerin pasif olarak gerilmesi,
ekstansiyonu desteklemek ve fleksiyonu engellemek i¢in uygun pozisyonlanmanin
yapilmasi, uygun ortez kullanimini icermektedir (96).

Giinde en az 2-3 saat ayakta durma veya yiirime konusunda hastalarin

cesaretlendirilmesi; hastaligin ilerleyisini yavaslatmak, eklem kontraktiirlerini ve

skolyoz olusumunu geciktirmek, solunum fonksiyonlarim1 ve giinliilk yasam
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aktivitelerinde bagimsizlig: arttirmak, aile bakim yiikiinii azaltmak ve yasam siiresini
uzatmak adina 6nem tagimaktadir (96, 176).

Pasif germe egzersizlerine miimkiin oldugunca erken dénemde baslanmalidir.
Germenin etkili olabilmesi ve cocuk ile kooperasyonun saglanmasi igin agri
sinirinda, yavas ve nazik yapilmalidir. Germe protokoliine gore ayak bilegi, diz ve
kalganin haftada 4-6 defa, 10-15 tekrar sayisi ile germe pozisyonunda 15 saniye
kalinarak yapilmalidir (96, 168). Bu bolgelerin gerilmesi, asil tendonu, iliotibial bant
ve kalca fleksor kontraktiirlerinin 6nlenmesine yardimci olur. Hastaligin siddeti
ilerledikge el bilegi, dirsek, parmaklar ve boyun kaslarina germe egzersizleri gerekli
olabilir (6, 96, 168).

Alt ekstremite pozisyonlanmasi, kontraktiir olusumunu 6nlemek i¢in faydal
bir tamamlayici olabilir. Ekstremite fleksiyona karsi koyan veya en aza indiren bir
dinlenme pozisyonuna yerlestirilmelidir. Yiiziistli yatma pozisyonu, kal¢a fleksorlerini
germek icin etkili bir yontemdir. Bu pozisyonda ayak bileginin plantar fleksiyona
gitmesini Onlemek i¢in, yatak kenarindan sarkitilmalidir. Yiiz {istii pozisyonda yatigin
akciger fonksiyonlari lizerine de olumlu etkisi bulunmaktadir (177). Pozisyonlama
egzersizleri, yatak yarasi olusumunu geciktirmekte ve uyku kalitesini artirmaktadir
(176).

Ortez kullanimi; pasif ayak bilegi dorsifleksiyonu 10 dereceden fazla olmasi
durumunda ayak-ayak bilegi ortezi veya diz-ayak bilegi ortezi kullanilmalidir. Kisiye
0zel olgiilerle tasarlanmis ortezler gece kullanildiginda ilerleyici plantar fleksiyon
kontraktiirlerini onledigi ve en aza indirdigi gosterilmistir. Ortez kullanimina geng
yaslarda baslanmasi durumunda daha kolay tolere edilmektedir (6, 96, 168).

Skolyoz egrilik derecesi 20-25 dereceye ulastiginda omurga flizyon cerrahisi
diistiniilmelidir. Skolyoz cerrahisinin avantajlar1 arasinda daha fazla deformitenin
onlenmesi, vertebral kiriklara ve osteoporoza bagli agrinin azalmasi ve solunum
gerileme hizinin yavaglamasi sayilabilir (115). Cerrahi miidahale 6ncesi anestetiklere
kars1 tedbir alinmalidir. Halotan veya izofluran gibi inhalasyon anestetikler ytliksek
riskli malign hipertermi ve rabdomiyoliz ile iliskilendirilmesi sebebiyle intravendz
anesteziler onerilir. Ayrica, depolarize eden kas gevsetici ilaglarlar da DMD’1i bireyler

i¢in kontrendikedir (169).
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DMD’nin ¢agdas yonetimi, bir pulmonolog, nérolog ve kalp yetmezligi
kardiyologu i¢eren ancak bunlarla sinirli olmayan multidisipliner bir ekip yaklagimin
icerir. DMD’li bireyler i¢in destekleyici bakim daha uzun Omiir sagladigindan,
kardiyak belirtilerin hem taninmasi1 hem de tedavisi giderek daha 6nem kazanmaktadir
(168). Yapilan son arastirmalarda kardiyak tedavi kadar, kalp problemlerini 6nleyici
tedavilerde onem arz etmektedir. Onleyici bakim, kardiyomyopatinin gelismesini ve
erken teshis yoOntemleriyle semptomlarin gelisimini geciktirmeye odaklanir.
Glukokortikoidler, DMD tedavisinin énemli bir mihenk tasi olmustur (91). Dilate
kardiyomyopati  gelisimini  geciktirmekte ve sol ventrikiil fonksiyonunu
iyilestirmektedir (178). Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorleri (ACE-I),
anjiyotensin reseptdr blokerleri (ARB) ve anjiyotensin reseptor bloker neprilisin
inhibitorleri (ARNI), azalmis ejekiilasyon fraksiyon durumunda kalp yetmezligi
tedavisinin temelini olugturmaktadir (179). ACE-I ile profilaktik tedavinin kardiyak
semptomlarin baslamasini geciktirdigi onerildiginden, 10 yasina yaklasan hastalarda
kardiyoprotektif tedavi olarak ACE-1 erken baslanmasi onerilmektedir. Gerek
duyuldugunda beta-blokerler ve diiiretikler ile desteklenebilir (48).

DMD’deki solunum problemleri, morbidite ve mortalitenin ana nedeni
olmasina ragmen, tedavi edilebilir dogas1 konusunda farkindalik yetersizdir. DMD
icin hazirlanmig bakim standartlar1 rehberinde akciger hacmini artirma, destekli
okstirme, gece destekli ventilasyon ve giindiiz ventilasyonu dahil olmak {izere temel
solunum tedavisi i¢in miidahaleler onerilmektedir (7). Solunum fizyoterapisinde
atelektazi ve pnomoni riski azaltilabilmek i¢in etkili havayolunu temizleme yontemleri
olan postiiral drenaj tekniklerinden perkiisyon, shaking veya vibrasyon uygulamalari
kullanilmaktadir. DMD’de yapilan bir arastirmada sirt istii pozisyonda %45 egimli bir
konumda, yardimci solunum kaslarimi kullanmadan "gicek koklama" ve "mum
iifleme" gibi motivasyonlar iceren solunum egzersizlerinin meydana gelebilecek
komplikasyonlar1 geciktirebilecegi kanisina varilmistir (170). Solunum yolu
enfeksiyonlar1 acgisindan, hastaligin ge¢ non-ambulatuvar doneminde antibiyotik
tedavisi diislintilebilir. DMD bakim rehberleri; ates, yiiksek beyaz kiire sayis1 veya C-
reaktif protein (CRP), balgam firetimi, akciger grafisinde pulmoner infiltrat ve
hipoksemi veya solunum sikintis1 dahil olmak iizere pnémoni ile iligkili 3 veya daha

fazla semptom oldugunda antibiyotik kullanimini 6nermektedir (7). Akciger hacminin
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arttirilmasi tedavinin en temel amacidir ve vital kapasite tahmin edilenin %60’ indan
az oldugunda kendiliginden sisen maniiel ventilasyon torbast veya mekanik
insuflasyon/eksuflasyon kullanilarak glinde bir veya iki kez yapilmalidir. Maniiel ve
mekanik yardimli oksiiriik teknikleri, vital kapasite tahmin edilenin %50°sinden az,
tepe Oksiiriik akis1 270 L/dk’dan az veya maksimum ekspiratuar basing 60 cm H>O’dan
az oldugunda oOnerilmektedir (7). Gece (nocturnal) ventilasyonu, uyku sirasinda
yetersiz pulmoner fonksiyon belirtileri gortldigiinde o6nerilmektedir. Gece
ventilasyon kullanimi, uyanik baz ¢izgisinin 10 mmHg {izerinde bir parsiyel
karbondioksit (pCO2) degerine sahip olma durumunda uyku siiresinin %2’sinden
fazlasinda veya kesintisiz en az 5 dakika boyunca oksijen saturasyon (SpO.) degerinin
%88’den diisiik oldugu durumda 6nerilmektedir. Gece ventilasyonu kullanimi, apne-
hipopne indeksinin saat basmma 5 veya daha fazla olay oldugu durumlarda
diistintilebilir. SpO2 %95’in altinda, pCO2 45 mmHQg’nin iizerindeyse veya uyanik
dispne semptomlar1 varsa, gece ventilasyonuna bakilmaksizin destekli giindiiz
ventilasyonu baslatilir (7). Ambulasyon kaybindan sonra bagisikligi giiclendirme
ithtiyac1 daha fazladir. Bu yiizden tiim DMD’li kisilerin immiinosupresif durumlari
nedeniyle yilda bir kez inaktif influenza ve pnomokok asilar1 ile asilanmasi
onerilmektedir (180).

Orofaringeal zayiflik ve 6zofageal dismotilite, glivenli ve yeterli gida alimini
tehlikeye atabilir ve yetersiz beslenmeye yol agabilir, beslenme durumunu optimize
etmek ve aspirasyon riskini (gidanin soluk borusuna kagmasi) sinirlamak amaciyla
perkiitan  endoskopik gastrostomi tlipiniin  kullanilmasi  gerekebilir  (43).
Gastroozofageal reflii hastaligi, histamin 2 reseptdr antagonistleri veya proton
pompasi inhibitorleri kullanilarak mide asidinin baskilanmasi ile tedavi edilebilir.
Gastroozofageal reflii hastaliginin semptomlarini 6nlemeye yonelik diyet yaklagimlar
arasinda daha az porsiyon, daha sik 6giin tiiketmek ve diyetle yag alimini azaltmayi
icermektedir (6, 43).

Ambulasyon kaybi1 ve diiz kas hipomotilitesine bagli olarak DMD’li bireyler
kabiz olma egilimindedir gelisen kabizlik, akciger hacmini ve Okslirme kuvvetini
azaltabilir (6, 82). Bu nedenle yeterli s1vi alimi ve beslenme diizeyi saglanmalidir (73).
Bulgularin devam etmesi halinde nadiren laksatifler veya lavmanlar kullanilabilir.

Kabizlik bulgularmin devam etmesi durumunda magnezyum hidroksit, laktoz veya
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polietilen glikol gibi ilaglar da diisiiniilebilir (7, 116). Hastaligin ileri evresinde goriilen
disfaji problemi sebebiyle nazogastrik beslenme ve ardindan gastrostomi diigmesinin
yerlestirilmesi diisiiniilebilir (116).

Herhangi bir slire boyunca ev ortamindan uzakta olanlar i¢in idrar kagirma
veya idrar tutamama durumlarinda sonda kullanimi uygun olabilir (107). Mesane ve
idrar yolu fonksiyon bozukluguna bagli olusan bulgular, iirolojik tedavi gerektirir ve
idrar yolu bulgularini1 azaltabilen ve yasam kalitesini iyilestirebilen oksibutinin gibi
farmakolojik bir yaklagimla hafifletilebilir (181). Hastaligin ilerleyen dénemlerinde
DMD’li bireylerde bobrek fonksiyon bozuklugu sik goriilen bir komplikasyon olarak
bildirilmistir ve bu durum yetersiz siv1 alimi ve idrar soktiiriicti ilaglarin kullanimi ile
daha da koétiilesmektedir (idrar soktiiriicii ilaglarin kullanim1 kardiyologlar tarafindan
O6demle iliskili kalp yetmezliginin tedavisi i¢in regete edilebilmektedir) bu hastalar bir
bobrek uzmanina yonlendirilmelidir (182).

Endokrinolojik  yonetim, DMD’li bireylerde risk altinda olan ve
glukokortikosteroidlerden daha fazla etkilenen biiyiime bozuklugu, kemik sagligi,
glikoz ve yag metabolizmasi ve gecikmis ergenlik sorununu kapsamaktadir (43).
Hipogonadizm ve gecikmis ergenlik tedavisi, ergen popiilasyonunda patolojik
ergenlik gecikmesi olan kisilere yonelik bakim standartlarina uygun olmalidir. Asiri
kilo riskini en aza indirmek i¢in tanidan itibaren saglikli beslenme aligkanliklarina, yag
ve rafine sekerlerin azaltilmasina ve yeterli kalsiyum ve D vitamini alimina odaklanan
diyet onerileri saglanmalidir (6). DMD’li bireyler kilo sorunlar1 agisindan yiiksek risk
tasimaktadir. Bu nedenle periyodik beslenme takibi ve diyet diizenlemeleri DMD’li
bireylerde fiziksel aktivitedeki diislise gore ayarlanmasi ve siklikla
glukokortikosteroid tedavisiyle iliskili asir1 istahin ele alinmasi gereklidir (116).
Kortikostreoid tedavinin kemik mineral yogunlugunu azaltmasi sebebiyle kemik
sagligini iyilestirmek i¢in diizenli egzersiz, kalsiyumdan zengin diyet, vitamin D
destegi ve intravendz bisfosfonatlar, asemptomatik orta ve siddetli vertebral kiriklar
ve ayrica semptomatik vertebral kompresyon kiriklari olan ¢ocuklarda kullanilmasi
uygun goriilmektedir (7).

Metabojenik ve nutrasotik (insan sagligi iizerinde yararli etkisi oldugu
diistiniilen bir gida veya dogal olarak olusan gida takviyesi) takviyeler, enerji ve

protein metabolizmasimi diizenleme ve fonksiyonel kas kiitlesini koruma yoluyla
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DMD’nin patolojik ve klinik ilerlemesini hafifletebilir (183). DMD’li bireyler i¢in
yasam kalitesi; diyetisyen, gastroenterolog ve yutma terapistinden olusan

multidisipliner bir ekibin uygun beslenme bakimiu ile iyilestirilebilir (120).
2.6.2.DMD’de Noropsikolojik Yonetim

Pediatrik fizyoterapist, DMD’li ¢ocuklarla evde, 6zel egitim merkezinde ve
hastanede calisir, bu nedenle ailenin saglik, egitim ve sosyal bakim gercevesinde
karsilastig1 sorunlar hakkinda deneyim sahibi olur. DMD’li ¢ocuk ve aile ile birebir
diyalog i¢inde olan fizyoterapistin biyopsikososyal yaklasim modeline hakim olmasi
hem hastaligin ilerlemesinin her yeni asamasinda ailenin uyum saglamasina yardimci
oldugu hem de cocugun davranis ve algisindaki farkliliklart daha kolay ayirt
edebilecegi diistiniilmektedir (154). Bu sebeple DMD’li bireyin hastaligin seyri ile
degisen ihtiyaclarini daha iyi yonetmek i¢in ndropsikolojik degerlemeler kadar
tedavide de fizyoterapist etkin rol almalidir. Hastaligin tiim evrelerinde CogMed ev-
tabanli biligsel rehabilitasyon programi kullanilabilmektedir (27).

Ambulatuar evrede néropsikolojik tedavi: ilk teshis konuldugunda aile
bireylerinin hastaligi kabul etmesi ve uzun vadeli donemde {istesinden gelebilmek igin
destek alinmalidir. Aileler hastalik hakkinda ¢ocuklarina olabildigince erken donemde
bilgi vermelidirler. Cocugun yasitlarina gére motor fonksiyonlarmin geri olmasi
sosyallesmesini ve arkadaslik kurmasini giglestirmektedir (184). Sosyal beceri egitimi
DMD’li kisiler i¢in davranisi kontrol etme ve anksiyete i¢in kritik 6neme sahiptir.
Anksiyete, davranigsal rijidite, ajitasyon, karsit gelme, tartisma ve duygusal patlamalar
dahil olmak iizere duygusal tepkiselligi tetikleyebilir. Bu durumlarda, biligsel
davranise¢1 tedavi yaklasimi gerekli olabilir. Bu tiir bir egitim uyumu artirir, duygusal
patlamalari veya ¢atismalari azaltir ve ¢oziimiin pargasi olmaya tesvik eder (154, 155).
DMD’nin eslik ettigi otizm spektrumu, dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu,
obsesif kompulsif komorbiditelerin eslik ettigi ndrogelisimsel veya noropsikiyatrik
durumlarda uygulamali davranis tedavisi, bilissel davranis¢1 tedavi yaklasimlart gibi
terapotik yaklagimlar ve ilaglar ile tedavi edilmelidir (155). Sosyal 6grenme teorisine
gore, akranlar ile giiclii sosyal baglar1 olan ¢ocuklarin davranis sorunlar1 gelistirme

risklerinin daha az oldugunu, stresle daha kolay basa ¢ikabildiklerini ve daha saglam
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psikolojiye sahip olduklar1 belirtilmistir (184, 185). Bu ylizden DMD’li ¢ocuklarin
arkadaglarina hastalik hakkinda bilgi verilmesi 6nem arz etmektedir.

Erken non-ambulatuar evrede noropsikolojik tedavi: Bagimsizligin
kisitlandig1r bu donemde sosyal izolasyon bir¢ok davranis ve psikolojik sorunu da
beraberinde getirmektedir. Tedavideki ana amaglardan biri yasam Kkalitesini
artirmaktir (155). Bunun igin biligsel, duygusal ve sosyal islevsellik diizeyine uygun
bir oranda bagimsizlig1 destekleyen beceriler edinmeye baglanmalidir. Bagimsizliga
tesvik edecek yardimci cihazlar kullanilabilir (160). Psikososyal kaygilari, 6grenme
ve davranigsal sorunlart olan cocuk ve ergenlere Ozel bireysel egitim hizmetleri
sunulmalidir (155). Ambulatuar evrede bahsedildigi gibi bu donemde de biligsel
davranise1 tedavi yaklasimlari ve ilag tedavilerinden faydalanilabilir. Ayrica hastaligin
ilerleyici olmasinin ebeveynler {lizerinde de yikici davranislara sebep oldugu
bilinmektedir (155, 160). Bu yiizden aile terapisi hem ailenin, DMD’nin yol a¢tig1 ¢cok
sayida duygusal sorunla basa ¢ikmalaria yardimci olabilir hem de ailenin ¢ocuk ile
catigmalarini yonetmek igin destek verebilir (153).

Gec¢ non-ambulatuvar evrede noropsikolojik tedavi: Yetiskinlikte, DMD’li
bireylerin egitim ve 1 firsatlar1 gibi konularda pismanlik duymalarinin 6niine gegmek
icin, erken miidahale ve uygun destek saglamak gereklidir. Bu, bireylerin
potansiyellerine gore en iyi sekilde gelismelerini saglayabilir ve yasam Kalitelerini
artirabilir (167). Deformite ve hareket kisitliliginin sebep oldugu agrinin yénetiminin
saglanmasi, alaninda uzman kisilerden duygusal ve manevi destek alinmasi ¢cocugun
hem aile bireyleri hem de saglik ¢alisanlar1 ile arasindaki iletisimi kolaylastirabilir
(186). Farmakoterapi her zaman tedavinin son adimidir: uzman yardimi ve davranis
terapisi gibi psikososyal miidahaleler, dikkate alinmasi gereken ilk seceneklerdir.
DMD’de ilag kullanimi i¢in alti endikasyon tanimlanmustir: (i) dikkat eksikligi,
hiperaktivite bozuklugu, (i1) obsesif kompulsif bozukluk, (ii1) otizm spektrumu, (iv)
Ofke nobetleri, (v) depresif sikayetler ve (vi) anksiyete bozukluklar1 (27). Bu alti
endikasyon dikkate alindiginda, ila¢ tedavisinin dogru bir sekilde belirlenmesi ve
yonetilmesi son derece Onemlidir. Bu nedenle, ila¢ tedavisi segenegi
degerlendirilirken, bireyin genel saglik durumu, mevcut ilaglar, yan etkiler,
etkilesimler ve diger bireysel faktorler géz oniinde bulundurulmalidir. Ayrica, ilag

tedavisi yalnizca semptomlar1 yonetmek icin kullanilmali ve psikososyal
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miidahalelerin yan1 sira bir biitiin olarak tedavi planina dahil edilmelidir (155). Baz1
durumlarda, ailelerin yiikiinii hafifletmek ve c¢ocuklara yardimci olmak igin
psikofarmakolojik miidahaleler gerekli olabilir. Kaygi ve obsesif-kompulsif benzeri
davraniglar yasayan ¢ocuklarda, nispeten diisiik dozlarda fluoksetin etkili olabilecegi,
dikkat ve konsantrasyon sorunlart olan ¢ocuklarda ise metilfenidatin etkili oldugu
goriilmistiir (27, 187). Uyku diizenini desteklemek i¢in melatonin takviyesi yararlt
olabilir.

Kisinin yasina ve mevcut durumuna uygun yapilan degerlendirme sonuglarina
bagl olarak konusma terapisi, psikoterapi veya egitim programinin uyarlamasi
onerilebilir (169). Pek ¢ok ebeveyn igin ¢ocugun psikososyal sorunlarinin ve
hastaligin taninmasindaki zorlugun yarattig stres, hastaligin fiziksel boyutuyla ilgili
stresin ¢ok {izerindedir; bu nedenle psikolojik destek hem DMD’li bireyler hem de
ebeveynler i¢in faydali olabilir (188).

2.6.3. Duchenne Muskiiler Distrofi icin Onaylanmis Tedaviler ve Klinik

Calhismalar

Ne yazik ki, DMD’nin seyrini 6nemli 6l¢iide degistirecek giincel tibbi tedaviler
bulunmamaktadir. Su anda mevcut tedaviler, hastanin genel sagligini gegici olarak
korumayi, semptomlari yoOnetmeyi ve hastanin yasam kalitesini 1iyilestirmeyi
amaclamaktadir (102).

Glukokortikosteroid Tedavisi: Anti-inflamatuar tedavi yontemi olan
kortikosteroidler, 6zellikle glukokortikoidler (prednizolon ve deflazakort), geleneksel
olarak DMD’li bireylerde kas giiciindeki diisiisii yavaslatmak i¢in kullanilmaktadir
(189). Ilacin etkinligi ile Gowers’ siiresi, 9 metre mesafe yiiriime siiresi, 4 basamak
merdiven ¢ikma siiresi, bacak fonksiyon derecesi ve zorlu vital kapasitede gelismeler
gozlemlenmistir (190). Uzun siireli glukokortikoid kullanimindan kaynaklanan yan
etkiler (6rnegin, kilo alma ve katarakt gibi) i¢in bir ¢6zlim olarak, rejim adaptasyonu
(6rnegin, 10 giin kullanip, 10 giin ara verilmesi, alternatif glinler, yalnizca hafta sonlari
ve haftada iki kez gibi) onerilmistir (191). Bununla birlikte baz1 yan etkiler, 6rnegin
kilo problemleri ve azalmis kemik yogunlugu, steroid kullanmamis DMD’li
¢ocuklarda da gortlmistiir (91).
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Cerceve Dis1 Silmeler (Out-Of-Frame) icin Antisens Oligoniikleotitler:
Ekzon atlama yaklasimi, ger¢eve disit mutasyonlarin siddetli DMD’ye neden oldugu,
gergeve ici mutasyonlarin ise daha hafif form olan Becker Muskiiler Distrofi
(BMD)’ye neden oldugu bulgusuna dayanmaktadir. Bu yaklasimin amaci, kismen
fonksiyonel, BMD benzeri distrofinlerin iiretilebilmesi i¢in distrofin transkriptlerinin
okuma c¢ergevesini eski haline getirmektir (43). Okuma cergevesi restorasyonu,
antisens oligoniikleotitler (ASO’lar), mRNA 0ncesi ekleme sirasinda bir hedef ekzona
spesifik olarak baglanan kiigiik modifiye RNA parcalari ile elde edilir. Bu baglanma,
ekzonun mRNA’ya dahil edilmesini engeller. ASO’lar ¢ok kiigiiktiir (20-30 niikleotit)
ve insanlarda sistemik olarak verilebilmektedir (192). ASO yaklagimi mutasyona
Ozgiidiir, ¢linkii mutasyonun boyutuna ve konumuna bagli olarak farkli ekzonlarin
atlanmasi gerekir. Bununla birlikte, cogu hasta sicak noktalarda bir silme tasidigindan,
belirli ekzonlarin atlanmasi daha biiyiik hasta gruplarina uygulanabilir (43). ASO da
transkript ve protein dongiisii nedeniyle tekrarlanan tedavi gereklidir. Atlamanin en
yaygin oldugu ekzon gruplari, yani ekzon 51 (%14), ekzon 45 (%8), ekzon 53 (%8) ve
ekzon 44’1 (%6) hedefleyen ASO’lar i¢in klinik gelismeler en ileri diizeydedir (193).
ASO araciligiyla ekzon atlama, uygun gergeve disi silme mutasyonlart olan DMD’li
cocuklarda haftalik sistemik ASO uygulamasi kullanir ve silinmeye komsu bir ekzonu
kaldirarak ¢ergeve i¢i bir mutasyon olusturur. Ekzon 51°i atlamak i¢in (eteplirsen)
(194, 195) tasarlanan ii¢ ASO, kiiciik hasta kohortlarinda indiiklenmis distrofin
restorasyonu belirtileri gdstermistir ve Amerika Birlesik Devletleri Gida ve ilag Idaresi
(FDA) tarafindan kosullu onay almistir. Ekzon 51 ve 53 atlama ile ekzon 45 atlama
icin klinik yararin degerlendirilmesi i¢in dogrulayici calismalar devam etmektedir
(194).

Durdurucu Kodon-Readthrough: DMD’li bireylerin yaklagik %15’inde
nonsense mutasyon, distrofin translasyonunun erken sonlandirilmasina sebep olan bir
durdurma kodonu olusmasi ile sonuglanir (196). Gram-negatif enfeksiyonlarin
tedavisinde kullanilan bir antibiyotik sinifi olan aminoglikozitler, ribozomal RNA ’nin
kodlama bolgesine baglanarak durdurucu kodonu dizisini bozar ve islevsel, tam
uzunlukta distrofin proteininin {retilmesine olanak tanir (197). Ancak, yiiksek
dozlarda uzun siireli kullaniminda ototoksisite ve renal toksisite olasiligi endise

vericidir. Bu sorunu ¢ozmek icin, Ataluren (Translarna) adli alternatif bir ilag
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geligtirilmigtir. Ataluren antibakteriyel Ozelliklere sahip degildir ve DMD’li
bireylerdeki durdurucu kodon dizisine miidahale ederek islev goriir. Ataluren, read-
through aktivitesine ve antibiyotik Ozelliklere sahip olarak tasarlanmistir (198).
Aminoglikozitlerin aksine, Ataluren yliksek dozlarda ototoksisite ve renal toksisite
olusturma potansiyeline sahip degildir (196).

Ayrica etkinligi heniiz kanitlanmamis ve arastirilma agsamasinda olan gen

tedavileri ve kok hiicre tedavileri de bulunmaktadir (199).
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3. BIREYLER VE YONTEM

DMD’li  ¢ocuklarin  noropsikolojik profillerini  belirlemek ve motor
fonksiyonlar tlizerine etkilerini arastirmak amaciyla planlanan ¢calismamiz Hacettepe
Universitesi Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon Fakiiltesi Pediatrik Noromiiskiiler
Hastaliklar Unitesi’ne fizyoterapi ve rehabilitasyon hizmeti almak igin ayaktan
bagvuran DMD tanis1 almis ¢ocuklar iizerinde gergeklestirildi. Kontrol grubuna dahil
edilen tipik gelisim gosteren erkek ¢ocuklar ise aragtirmacilarin ¢evresinden kartopu
yontemiyle secildi. Calismanin gerceklestirilebilmesi adina Hacettepe Universitesi
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 10.05.2022 tarihinde
yapilan toplant1 sonucu 2022/08-24 karar numarast ve GO 22/310 proje numarasi ile

gerekli onay alindi (EK 1).
3.1. Bireyler

Calisma icin gerekli 6rneklem biiytikliigliniin belirlenmesi amaciyla 40 DMD
ve 4 tipik gelisim gosteren ¢ocugun dahil edildigi pilot bir ¢calisma yapildi. G*power
programi (200) kullanilarak gergeklestirilen analize gore ¢alismanin giiciiniin, %95
giiven araliginda (1- a) ve %5 Tip 1 hata pay1 ile %80 (1- B) olmasi i¢in ¢aligma
grubuna en az 57, kontrol grubuna ise en az 30 kisi alinmasi gerektigi belirlendi. Rutin
klinik takip icin pediatrik néromiiskiiler hastaliklar tinitesine basvuran 76 DMD’li
birey, asagida ayrintilar1 verilen dahil edilme kriterlerine gore ¢alismaya alinmaya
uygun gorillmiistiir. Bu bireylerden 5°i otizm spektrum tanisi, 2’si ciddi bilissel
bozukluk, 1’1 ise ¢alismaya katilmak istememesi nedeniyle ¢alisma dis1 birakildi.
Bunun iizerine, ¢alisma grubuna toplam 68 DMD’li ¢gocuk ve kontrol grubuna 33 tipik
gelisim gosteren erkek cocuk dahil edilerek tamamlandi. Arastirmaya katilmaya
goniillii olan ¢ocuklara ve ailelerine ¢alismanin amaci ve degerlendirme yontemleri
hakkinda ayrintili bilgi verildikten sonra yazili aydinlatilmis onam formu imzalatildi.

DMD’1i ve tipik gelisim gosteren erkek ¢ocuklarin caligmaya dahil edilme
kriterleri asagidaki gibidir:

Calisma Grubu (DMD’li Bireyler):

1)  Genetik test sonucu ve klinik bulgular ile uzman bir hekim tarafindan onaylanan
DMD tanisi almis olmak,
i) 7-16 yas araliginda olmak (testlerin uygulama yas araligi dikkate alinarak),
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Iii) Noropsikolojik  degerlendirmelerin  gerektirdigi ince  motor  becerileri
etkilenmemis olmak,
iv) Fizyoterapist ile koopere olmak ve yonergelerine uyum saglayabilmek,

Kontrol Grubu (Tipik gelisim gosteren erkek cocuklar)

1) 7-16 yas araliginda olmak (testlerin uygulama yas araligi dikkate alinarak),

i) Tani almis herhangi bir kronik hastaligi bulunmamak,

iii) Noropsikolojik degerlendirmelerin gerektirdigi yazma ve ¢izim yapabilme
yeteneginin olmasi,

Iv) Fizyoterapist ile koopere olmak ve yonergelerine uyum saglayabilmek.

v) Ailenin, anketleri dogru cevaplayabilmesi i¢in yeterli kooperasyona sahip
olmalari

Calisma ve kontrol grubundan dislanma kriterleri ise asagidaki gibidir:

Calisma Grubu (DMD’li bireyler)

1) Motor fonksiyon testlerinin gerceklestirilmesine engel olabilecek, son 6 ay
icerisinde alt/iist ekstremitelere ait herhangi bir yaralanma ve/veya cerrahi
gecirmis olmak,

i) DMD tanisi disinda fiziksel fonksiyonlara etki edebilecek baska bir kas iskelet
sistemi hastalig1 tanis1 almig olmak.

iii)Ebeveynlerinden veya kendisinden onam alinamayan ¢ocuklar.

Kontrol Grubu (Tipik gelisim gosteren erkek cocuklar)

i) Biligsel ve norogelisimsel durumu etkileyecek ilag kullanim1 (DEHB, anksiyete,
depresyon gibi durumlarin tedavisi amaciyla kullanilan ilaglar, noropsikolojik
performansi etkileyebileceginden dislanma kriteri olarak degerlendirilecektir.)

i) Ebeveynlerinden veya kendisinden onam alinamayan ¢ocuklar.

3.2. Yontem
3.2.1. Demografik Bilgiler

Calismaya dahil edilen tiim g¢ocuklarin yas (yil), boy (cm), kilo (kg), viicut
kiitle indeksi (VKI, kg/m?), yasadiklar1 sehir, anne ve baba egitim durumu, ailenin
ozelligi (¢cekirdek veya genis), ebeveynlerin medeni hal bilgileri ile DMD’li cocuklarin

genetik test sonucunu igeren hastaliga ait ayrintili hikayeleri kaydedildi.
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3.2.2.Noropsikolojik Degerlendirmeler (Bilissel ve Norogelisimsel

Degerlendirmeler)

Calismaya dahil edilen tiim c¢ocuklarin noéropsikolojik profillerinin bilissel
boyutu, igerik ile alt boyutlar agisindan birbirini tamamlar nitelikte, Modifiye Mini
Mental Durum Testi (3MDT), Kontrollii Kelime Akiciligi Testi (KKAT) ve bilgisayar
tabanli bir test olan Merkezi Sinir Sistemi-Hayati Bulgular (MSS-HB) Tiirkce
versiyonu testleri ile incelendi. Noropsikolojik profillerinin nérogelisimsel boyutu ise
yine igerik ve alt boyutlar agisindan birbirini tamamlar nitelikte, Conners’ Ebeveyn
Derecelendirme Olgegi- Kisa Form (CEDO-48), Cocuk ve Gengler i¢in Davranis
Degerlendirme Olgegi (CDDO/6-18) ve Giigler ve Giigliikler Anketi (GGA) gibi
Olcme araglar1 kullanilarak gerceklestirildi (EK-2. Degerlendirme Formu).

Norobiligsel Degerlendirmeler: Modifiye Mini Mental Durum Testi
(3MDT): Mini Mental Durum Testi yetiskinler igin gelistirilmis, biligsel islev
bozukluklarinin taranmasi, siddetinin degerlendirilmesi ve zamanla bozukluktaki
degisimin gozlemlenmesi i¢in kullanilan bir testtir (201). Testin, “Modifiye Mini
Mental Durum Testi (3MDT)” adiyla yeni bir versiyonu Teng ve Chui tarafindan 1987
yilinda gelistirilmistir (202). Yetigkinler icin gelistirilmis olan bu testin minor
modifikasyonlar yapilarak ¢ocuklar i¢in uyarlanmis versiyonlar1 da mevcuttur.
Ouvrier ve ark. 1993 yilinda, Jain ve Passi 2005 yilinda ve Moura ve ark. 2017 yilinda
Mini Mental Durum Testi’nin ¢ocuklar i¢in farkli versiyonlarini gelistirmislerdir (203-
205). Calismamizda Ouvrier ve ark. (203) tarafindan gelistirilen Modifiye Mini
Mental Durum Testi kullanilmistir. Bu testin 4 yasindan itibaren mental fonksiyonlarin
incelenmesi i¢in uygun bir ara¢ oldugu ve cocuklarin rutin nérolojik muayenelerine
kolaylikla dahil edilebilecegi belirtilmistir (203).  Literatirde DMD’li bireylerin
bilissel durumunu degerlendirmek i¢in de kullanildig: tespit edilen (37, 206, 207)
3MDT; dikkat, oryantasyon, hafiza ve dil becerilerini iceren sozlii cevaplar, sozel ve
yazili emirlere uyabilme, spontan climle yazabilme ve karmasik bir ¢izimi kopya
edebilme yetenegini degerlendirmektedir.

Testin asamalar1 su sekildedir;

i) Oryantasyon boliimii toplam 0-10 puan arasinda skorlanir. Bu bolim yer ve

zaman oryantasyonunu iceren iki ana maddeden ve toplamda 10 alt sorudan
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olugmaktadir (giin, ay, yil olarak o giiniin tarihi, bulundugumuz mevsim, iilke, sehir,
bolge, hastane veya mahalle, bulundugumuz kat).

i) Bellek (kaydetme) boliimii toplam 0-3 puan arasinda skorlanir. Bu boliimde
cocuga birer saniye araliklarla sdylenen 3 objenin isimlerini (agag, saat, kayik)
tekrarlamasi istenir.

1ii) Dikkat ve hesap etme boliimii toplam 0-10 arasinda skorlanir. Bu boliimde “ileri
sayma” ve “kelime geri siralama” olmak iizere iki test kullanilir. Cocugun ilk olarak
beser beser ileri dogru 30’a kadar sayabilme yetenegi, sonra DUNYA kelimesinin
harflerini sondan basa dogru (AYNUD) siralama yetenegi dlgiiliir.

Iv) Hatirlama boliimii toplam 0-3 puan arasi skorlanir. Bu béliimde bellek boliimiinde
sOylenen 3 objenin (agag, saat, kayik) tekrar hatirlanmasi istenir.

v) Lisan bolimii toplam 0-9 arasinda puanlanir. Bu boliim, gosterilen iki objenin
(kalem, saat) isimlerini sorma, sOylenen ciimleyi tekrar etme (hayir, sey, ve, veya,
degil), lic asamali bir komuta uyma (sag elinle bir kagit al, ikiye katla, dosemeye
birak), yazili bir climleyi okuma ve ciimlede anlatilan seyi uygulama (elini yumruk
yap), 0zne, nesne ve yiiklemden olusan anlamli bir ciimleyi yazma ve gosterilen bir
sekli kopya etme olmak iizere 6 alt basliktan olugsmaktadir.

3MDT’den alinabilecek en yiiksek puan 35 en diisik puan 0’dir (EK 2).
Toplam puan yaklasik 9-10 yaslarinda platoya ulagsmakta ve saglikli yetiskinlerden
elde edilebilecek puanlara karsilik gelmektedir. On yas tizerindeki ¢ocuklarda toplam
35 puan iizerinden 26 puanin altindaki degerler bilissel bir bozukluga isaret etmektedir
(201). Uygulama siiresi 8-15 dk arasindadir.

Kontrollii Kelime Akicihigi Testi: Noropsikolojik degerlendirmelerde yaygin
olarak kullanilan sozel akicilik testleri, farkli sebeplerden kaynaklanan kisinin belirli
bir kural dogrultusunda sozciik tiiretebilme becerisini dlger. Sozel akiciligin harf
akiciligi formunda olan bu test ilk kez Benton ve ark. tarafindan gelistirilmistir (208).
Prefrontal korteks tarafindan yonetilen bu test; kelime tiiretme ve siirdiirebilme
kapasitesi, soyut diislinme, isitsel dikkat, kisa ve uzun siireli bellegi dogru sekilde
kullanabilme, bellek dagarcigindan kelime arama ve g¢agirma, kelimeden diger
kelimeye dogru yonerge ile gecis yapabilmeyi saglayan bilissel esnekligin ve yiiriitiicii
islevleri iceren dikkat ve akil yiiriitmeyi kullanarak diisiintilmiis tepkiler tiretebilme

kabiliyetini degerlendirmektedir (209). Kontrollii Kelime Akiciligi testinde gocuktan
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belirli bir harf ile kisitli zaman diliminde (60 sn.) {iretebildigi kadar cins isim iiretmesi
istenir. Bu test iilkemizde standardizasyon ¢alismasi yapilmis olan “K”, “A” ve “S”
harflerinin her biri i¢in 60 sn. olarak uygulanir (210, 211). Test su sekilde
uygulanmustir; “simdi sana bir harf séyleyecegim ve bir dakika boyunca bu harf ile
baslayan aklina gelen tiim kelimeleri saymani istiyorum, fakat bazi kurallarimiz var.
Insan ismi, sehir veya iilke ismi gibi 6zel isimleri sayamiyoruz ama hayvan, bitki, esya,
yiyecek, icecek vb. tiim kelimeleri sayabilirsin. Birlikte alistirma yapalim: mesela
harfimiz ‘M’ olsun. Unutma kiz, erkek isimleri, sehir ve iilke isimlerini (Mehmet,
Merve, Manisa, Moldova vb.) séylemiyoruz” seklindedir. Cocugun testi anladigindan
emin olduktan sonra ¢ocuktan her bir harf ile birer dakika siire i¢inde kelime tiiretmesi
istendi ve kelimeler not edildi (EK 3).

Merkezi Sinir Sistemi-Hayati Bulgular1 (MSS-HB) [The Central Nervous
System-Vital Signs (CNS-VS)]: Son yillarda gelisen teknoloji ile bilgisayar tabanli
birgok test bataryasi gelistirilmistir. Bu testlerden biri olan Merkezi Sinir Sistemi-
Hayati Bulgular1 Testi (MSS-HB) [The Central Nervous system Vital Signs (CNS-
VS)]; 7-89 yas arasi bireylerde uygulanabilen, gecerliligi ve giivenirliligi Gualtieri ve
Johnson tarafindan (212) 2006 yilinda yapilmis, noropsikolojik bir test bataryasidir.
Testin, Tirkge dilinin de bulundugu 60 farkli dilde versiyonu bulunmaktadir. Testin
kisa, temel ve uzun versiyonu olmakla birlikte istenilen test veya testler secilip
uygulanabilmektedir (Sekil 3.1.). Calismamizda tiim testleri kapsayan uzun versiyon
kullanilmigtir. MSS-HB testi pediatrik popiilasyonda ailesel Akdeniz atesi (213),
depresyon (214), epilepsi, inme, hidrosefali (215) travmatik beyin hasar1 (216);
obezite (217), dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (218) ve ndrolojik pediatrik
hasta grubunu (219) igeren gesitli klinik arastirmalarda kullanilmistir. Literatiirde
testin psikiyatristler, psikologlar, psikolojik danigmanlar, nérologlar, insan kaynaklari
uzmanlari, akademisyen veya arastirmacilar ve saglik calisanlarinin kullanabildigi

goriilmektedir (https://cnvstr.com). Bilgisayar tabanli kullandigimiz testin tekrar-test

Ozelligi sayesinde bu degerlendirme, hastanin biligsel fonksiyonlarini baslangig

noktast olarak belirlemek ve ilerleyen donemlerde yapilan degerlendirmelerle


https://cnsvstr.com/
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karsilagtirma yapmak i¢in de kullanilabilir. Boylece, hastanin bilissel islevlerindeki

degisiklikler takip edilebilir, uygun miidahaleler ve destekler saglanabilir.

Gerekli Kimlik Bilgileri
Kisi ID: [J Re-Test
Dogum Tarihi::  Yil: [¥] Ay: [¥] Gun: [v]
Test Segimi
Dil: Turkee W
() Sozel Bellek Testi
CNSVS Kisa () Gorsel Bellek Testi
() Parmak Tiklatma Testi
(1) Sembol Rakam Kodlama
() Stroop Testi
CNSVS Temel
() Dikkat Yéneltme Testi
() Surekli Performans Testi
() Duygularin Algilanmasi Testi
CNSVS Uzun (J Akl Yaratme Testi
() Dort Bslumli Strekli Performans Testi
’ Uzaktan Test Kodu Olustur ‘

Sekil 3.1. Merkezi sinir sistemi hayati-bulgular testinde kisi kaydinin olusturulmasi.

MSS-HB, norobilissel ve davranigsal degerlendirme aract olarak
kullanilmaktadir. MSS-HB alt testleri; sozel bellek testi, gorsel bellek testi, parmak
tiklatma testi, sembol/rakam kodlama testi, renk eslestirme testi (Stroop testi), dikkat
yoneltme testi, siirekli performans testi, duygularin algilanmasi testi, sozsiiz akil
yiiriitme testi ve dort boliimlii siirekli performans testi olmak iizere 10 adet gecerli ve
giivenilir olan testten olugmaktadir. Bu ndropsikolojik test bataryasinda, kullanilan 10
test sonucunda kompozit bellek, sozel bellek, gorsel bellek, psikomotor hiz, tepki
siiresi, karmasik dikkat, bilissel esneklik, islem hizi, yiiriitiicii islev, basit dikkat ve
motor hiz (hesaplanan on bir test sonucu ile global biligsel skor olan norobilissel
icerik puam (NBI) elde edilir, sosyal keskinlik, akil yiiriitme, ¢aligma bellegi, siirekli
dikkat, olmak tizere toplam 15 alan puani elde edilir. Boylece testten 15 ayr1 puan ile
NBI puani olmak iizere 16 adet alan puani elde edilir (Sekil 3.2.). Uygulamada
minimum sayida klavye tusu kullanildigi i¢in (tamam tusu, bosluk birakma, sag shift,
sol shift ve 1-9 aras1 rakam tuslar), klavye becerilerinin performans lizerinde énemli

bir etkisi olmadigi bildirilmistir (220). Test, siradan Windows tabanli bir bilgisayardan
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uygulandi ve testin tamamlanmasi yaklasik 45-50 dakika siirdii. Test tamamlandiktan
sonra program tarafindan otomatik olarak test sonu¢ raporu olusturuldu (EK 4).
Raporda global bilissel puan1 (NBI); psikomotor hiz, reaksiyon zamani, biitiinciil
dikkat puani (kompozit hafiza) ve bilissel esneklik puanlari i¢in yasa gore ayarlanmis
standart puanlarin ortalamasi alinarak elde edilmekte ve bilissel islevin birincil
objektif Olciisii olarak hizmet etmektedir (212). Ayrica bilissel etkilenmenin boyutunu
anlamak adina standart skor “>110 yiiksek kapasite, 90-110 normal kapasite, 80-89
hafif diizeyde biligsel etkilenim, 70-79 orta diizeyde biligsel etkilenim, <70 agir

diizeyde bilissel etkilenim’’ olarak siniflandirilmistir.

D Coklu Test Puan Alam

Karmagik
I Tekli Test Puan Alami 3

Dikkat |

Biligsel
Esneklik

ni Test Eder =rmom

| Yiiriitiicii

islev

Tepki
Siiresi

Psikomotor
Hizi
Kompozit
Bellek

Global Alan
|

w.=.= Temel Klinik Alan Bataryasi: Genis Bir Biligsel Alan Yelpazesii

Kizgin _wzsas

| |
Sosyal Akl Calisma  Siirekli
Keskinlik Yiiriitme Bellegi Dikkat

Sekil 3.2. Merkezi sinir sistemi hayati-bulgular biligsel testi puanlarinin olusturuldugu
sematik gosterim.

Testin alt parametrelerine iligskin ayrintili agiklamalar asagida verilmistir:
a) MSS-HB Sozel Bellek Testi (SBT) ve Gorsel Bellek Testi (GBT): Sozel bellek
(sozciik 6grenme) ve gorsel bellek (sekil 6grenme) testlerini igerir. Bu testler birbirine
paralel hazirlanan hemen hemen birbirinin aynisi olan testlerdir. Bununla birlikte

sozel bellek testinde uyaran olarak kelimeler kullanilirken, gorsel bellek testinde
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geometrik sekiller kullanilmaktadir. MSS-HB’deki sozel bellek testinde, ¢ocuklara
bilgisayar tarafindan 120 kelimelik havuzdan rastgele 15 hedef kelime listesi sunuldu.
Cocuklardan, ekranda iki saniyelik araliklarla sunulan bu kelimeleri akillarinda

tutmalari istendi (Sekil 3.3a.).

Sozel Bellek Testi

Biraz sonra Sozel Bellek Testine baglayacaksiniz.
Bu testin amaci, kelimeleri hatirlamaktir.

Bir kelime listesinde yer alan kelimeler size birer birer gosterilecektir. Bu kelimeleri hatirlamaya ¢aligin, ¢linki
daha sonra goérdiguniz kelimeleri segmeniz istenecektir.

Simdi size hatirlamaniz igin 15 kelime gosterilecektir.
Once (¢ saniyelik bir gerisayim yapilacaktir.

Her kelime iki saniye streyle ekranda gosterilecexktir.

Devam etmek icin Girig (Enter) tusuna basin

sapka pencere

Bu kelimeyi hatirlayiniz Bu kelimeyi hatirlaymniz

Sekil 3.3a. Sozel bellek testi 1. asama.

Daha sonra ¢ocuklara, hedef 15 kelime listesine, farkli 15 kelimenin eklendigi ikinci
bir liste (toplam 30 kelime) daha gdsterildi. Cocuklardan, baslangicta sunulan hedef
listeden herhangi bir sézciigii hatirladiklarinda “bosluk birakma” tusuna basmalari
istendi ve bu sekilde sozel bellek testi tamamlanip (ilk tanima) diger testlere gecildi.
Tim on testin tamamlanmasindan sonra c¢ocuklara, 15 hedef kelime, 15 farkli

kelimeden olusan toplam 30 kelimelik farkli bir liste tekrar sunuldu (Sekil 3.3b.) ve



44

cocuklardan ilk bastaki hedef kelimeleri yeniden hatirlamalari istenerek (gecikmis

tanima) Sozel bellek puam elde edildi.

Sozel Bellek Testi

Simdi S6zl Bellek Testini tekrarlayacaksiniz.

Eger kelime, daha énce hatirlamaniz istenen 15 sézcikten biriyse Bosluk Tusuna (Space Bar) basiniz.
Kelimeyi tanimazsaniz, bir sey yapmayin ve bir sonraki kelimenin gosterilmesini bekleyin.

Her kelime iki saniye streyle ekranda gosterilecexktir.

Once (g saniyelik bir gerisayim yapilacaktir.

Devam etmek icin Girig (Enter) tusuna basin

ayna

cocuklar
Bu kelime hatirlamaniz istenenlerden Bu kelime hatirlamaniz istenenlerden
biriyse Bosluk Tusuna (Space Bar) basiniz. biriyse Bosluk Tusuna (Space Bar) basiniz.

Sekil 3.3b. Sozel bellek testi 2. asama.

b) Sozel bellek testine benzer sekilde gorsel bellek testinde ise, bu defa ¢ocuklara
kelime yerine 120 geometrik sekilden olusan havuzdan rastgele 15 hedef geometrik

sekil sunuldu ve bu sekillerin akilda tutulmasi istendi (Sekil 3.4a.).
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Gorsel Bellek Testi

Biraz sonra Gorsel Bellek Testine baglayacaksiniz.
Bu testin amaci, resimleri hatirlamaktir.

Size sirayla bir dizi resim gésterilecektir. Bu resimleri hatirlamaya caligin ¢link daha sonra gorduginuz resmi
segmeniz istenecexkir.

Simdi size hatirlamaniz igin 15 resim gésterilecektir.
Once (g saniyelik bir gerisayim yapilacaktrr.

Her resim iki saniye sireyle ekranda gosterilecektir.

Devam etmek icin Girig (Enter) tusuna basin

- s e

Bu resmi hatirlayimz

Bu resmi hatwriaymz

Sekil 3.4a. Gorsel bellek testi 1. asama.

Daha sonra ¢ocuklardan gosterilen 15 hedef geometrik sekil listesi ile 15 farkli sekil
iceren karigik liste (toplam 30 sekil) icinden hedef 15 sekli hatirlamalart istendi (ilk
tanima). Tiim testlerin tamamlanmasinin ardindan, ¢ocuklardan ilk gosterilen 15
geometrik sekle farkli 15 sekil ilave edilerek toplam 30 seklin bulundugu listeden
hedef sekilleri yeniden tanimalar1 istendi (gecikmis tanima) (Sekil 3.4b.). Gorsel
bellek puani elde edildi. S6zel ve gorsel bellek testindeki dogru yanitlar, kompozit
(biitlinciil bellek) bellek puanim olusturmak i¢in bilgisayar tarafindan hesaplandi
(220-223).



46

Gorsel Bellek Testi

Simdi Gorsel Bellek Testini tekrarlayacaksiniz.

Eger resim, hatirlamaniz igin daha 6nce gésterilen 15 resimden biriyse Bogluk Tuguna (Space Bar) basiniz.
Resmi tanimazsaniz, bir ey yapmayin ve bir sonraki resmin gosterilmesini bekleyin.

Her resim iki saniye sUreyle ekranda kalacaktir.

Once (g saniyelik bir gerisayim yapilacaktir.

Devam etmek icin Girig (Enter) tusuna basin

Eger bu resmi hatirlamaniz istendiyse, Bogluk Tusuna (Space Bar) basin. Eger bu resmi hatirl diyse ,Bogluk Tt (Space Bar) basin.

Sekil 3.4b. Gorsel bellek testi 2. agsama.

c) MSS-HB Parmak Tiklatma Testi (PTT): Noropsikolojide yaygin olarak kullanilan
testlerden biri de parmak tiklatma testidir (222). PTT motor hiz, kinestetik ve gorsel-
motor yetenege dayali hassas motor kontrol hakkinda uygun veri olusturur. MSS-HB
icerisindeki PTT c¢ok basit bir testtir. Cocuklardan sag isaret parmaklariyla 10 saniye
boyunca (Sekil 3.5.) “Dur” ibaresini gorene kadar basabildikleri kadar hizl1 bir sekilde
“bosluk birakma” tusuna basmalar1 istenir ve test sol isaret parmagi i¢in ayn sekilde
uygulandi. ik deneme alistirma olarak yapildiktan sonra test, sag isaret parmagi ile ii¢
kere daha sonra sol isaret parmagi ile ii¢ kere uygulanip tamamlandi. Skor, sag ve sol

elin basma sayilarinin toplaminin ikiye bdliinmesi sonucu (ortalama basma sayist)
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bilgisayar tarafindan hesaplandi (220-223). Bu test ile motor hiz puam elde

edilmektedir.
Parmak Tiklatma Testi Parmak Tiklatma Testi
Biraz sonra Parmak Tiklatma Testine baglayacaksiniz. $imdi sol elinizi kullanarak Parmak Tiklatma Testine baglayacaksiniz.
Bu testin amaci, en kisa zamanda bir tugu tiklatmaktir, Sol elinizin igaret parmagiyla Bogluk Tuguna (Space Bar) 10 saniye boyunca en hizi gekilde
tklatiniz,
Oncelikle sa elinizin isaret parmagyla Bogluk Tugunu (Space Bar) 10 saniye boyunca
yapabildiginiz en hizh gekilde tiklatmaniz gerekecekti Bu test (g defa tekrar edilecektl,
$Simdi Parmak Tiklatma testinin aligtimasina baglayacaksiniz Her testten nce Og saniyelik bir gerisayim yapilacaktir,

Once Og saniyelik bir gerisayim yapilacaktr,

Devam etmek icin Girig (Enter) tusuna basin Devam etmek icin Girig (Enter) tusuna basin

10 DUR

Dur kelimesini gorene kadar tiklamaya devam ediniz

Sekil 3.5. Parmak tiklatma testi.

d) MSS-HB Sembol Rakam Kodlama Testi (SRKT): Noropsikolojide diisiinme, dil
ve algt gibi biligsel fonksiyonlarn 6l¢iimii i¢in kullanilan WISC testinin Sembol
Rakam Degisim Testinin (Digit Symbol Substitution Test, DSST) varyanti olarak
tasarlanmis bir testtir (212). Kisinin verileri goriip algilamasi, islemesi ve uygulamaya
aktarabilmesini 6lger. Test ekraninin iist kisimda 8x2’lik tablo seklinde kutu serisi; bu
serinin st satirinda 8§ adet sembol, alt satirinda ise her semboliin altina rastgele
eslestirilmis 2°’den 9’a kadar rakamlar bulunmaktadir. Ekranin alt kisimda ise st
satirinda sadece sembollerin yer aldigi, alt satir1 bos 8x2’lik tablo seklinde cevap
kagidi bulunmaktadir. Cocuktan iist kisimdaki tabloya bakarak her bir sembole
karsilik gelen rakami bulup klavyenin iist bolgesindeki 2’den 9’a kadar rakamlari
kullanarak, cevap kagidindaki bos kutucuklarda ayni sembol-rakam uyumu i¢inde
yerlestirmesi istendi. Amag, 2 dakika igerisinde olabildigince dogru ve hizli sembol-

rakam eslesmesini yapmaktir (Sekil 3.6.). Yanlis eslestirme yapildiginda diizeltilme
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sanst bulunmamaktadir. MSS-HB’nin havuzunda 32 adet sembol vardir ve program
her defasinda sekiz rakamla rastgele eslesecek sekilde sekiz yeni sembol segmektedir.
Teste baslamadan 6nce, puanlamay1 etkilemeyen aligtirma yapildi. SRKT tek bagina
islem hizi puanim olusturmaktadir. Sag ve sol isaret parmak tiklama sayisi ile

psikomotor hiz puani olusturmaktadir (220-223).

# |-~ D] sz =] M
2|3|a|s|e|7]|8]9°
#l=|{|~|S|...|[]|7/

Sekil 3.6. Sembol rakam kodlama testi.
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e) MSS-HB Stroop Testi (ST): Bu testin MSS-HB’deki uyarlamasinda, bir tus
(bosluk birakma) ve yalnizca dort renk (kirmizi, yesil, sari, mavi) kullanilmaktadir.
Test lic boliimden olugmaktadir. Her boliimde, puanlamay1 etkilemeyen alistirmasi
yapildiktan sonra teste baslandi. Ilk béliimde, ekranda rastgele “sar1”, “kirmizi”,
“mavi” ve “yesil’” kelimelerinin hepsi siyah renk baskili olarak goriindii, cocuklar
kelimeleri gormelerinin ardindan hemen bosluk birakma tusuna basmalari istendi
(Sekil 3.7a.). ikinci béliimde, ekrana “kirmiz1”, “sar1”, “mavi” ve “yesil” kelimeleri
renkli baski seklinde goriindii. Cocuklardan, gordiikleri kelimenin baski rengi ile
kelimenin ifade ettigi renk eslestigi zaman (Sekil 3.7b.) bosluk birakma tusuna
basmalar1 istendi (6rn. kirmizi kelimesi, kirmizi renk baskili olarak goriindii ise).
Ucgiincii boliimde ise “kirmizi”, “sar1”, “mavi” ve “yesil” kelimeleri ekrana ikinci
bolimde oldugu gibi renkli baski seklinde tekrar ¢ikti. Cocuklardan, gordiikleri

kelimenin baski1 rengi ile kelimenin ifade ettigi renk eslesmedigi zaman (Sekil 3.7c.)

“bosluk birakma” tusuna basmalari istendi. Bu test ile tepki siiresi puam elde edildi.

Stroop Testi Stroop Test
Biraz sonra Stroop Testine baglayacaksiniz, $imdi Stroop Testinin bidinel blmUne baglayacaksiniz,
Bu testin amaci, kelimelere ve renklere tepki vermekti. Ekranda bir kelime gorlr gormez Bosiuk Tusuna (Space Bar) basiniz
Bu test O bolomden olusur Onee O sanfyelk b gerisaym yaplacaktr,

Ne kadar hizh cevap verdiginiz dollecek

Devam etmek i¢in Giris (Enter) tusuna basm Devam etmek i¢in Giris (Enter) tusuna basm

YESIL

Sekil 3.7a. stroop testi 1. Asama.



Sekil 3.7b. Stroop testi 2.agama.
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Stroop Testi

Simdi Stroop Testinin Gglinct bélimiine baglayacaksiniz.

Sadece kelimenin RENGI ile kelimenin ADI birbirinin AYNISI DEGILSE Bosluk Tusuna (Space Bar)
basiniz.

Once (i¢ saniyelik bir geriye sayis yapilacaktir.

Hem hiziniz, hem de cevaplarinizin dogrulugu &l¢llecektir.

Devam etmek icin Giris (Enter) tusuna basin

SARI

Sekil 3.7c. Stroop testi 3. asama.

f) MSS-HB Dikkat Yoneltme Testi (DYT): Yiiriitiicii fonksiyonlar, bireyin hedefe
ulagsmak i¢in diisiincelerini, eylemlerini ve duygularini yonetmesini, planlamasini,
diizenlemesini ve kontrol etmesini saglayan bir dizi list diizey biligsel siireci ifade eder
kiginin kurallar1 algilama, hizli ve dogru karar verme veya bir komut dizisinden
digerine hizli ve dogru sekilde gegebilme becerilerini dlgmek i¢in ndropsikolojide
degerlendirme, rehabilitasyon miidahaleleri igin siklikla kullanilmaktadir (225). DYT
testinde, geometrik nesnelerin sekil veya renk agisindan eslestirilmesi beklenmistir.
Ekranin iist kisminda bir adet renkli sekil ve eslestirmenin renk mi yoksa sekil
bakimindan mi1 yapilacagi konusunda komut belirtilmistir. Ekranin alt kisminda ise
iki adet renkli sekil bulunmaktaydi. Sekiller kirmiz1 ya da mavi renkli, kare veya
daireydi. Testte kurallar iki tiirliiydii; kurallardan biri, nesneleri sekline gore
eslestirmek iken, digeri rengine gore eslestirmekti. Renkler ve sekiller program
tarafindan rastgele sunuldu. Testte cocuklardan alttaki sekillerden bir tanesini sag veya
sol shift tusuna basarak, yukarida belirtilen yonergeye (rengine veya sekline) uygun
eslestirmeleri istendi (Sekil 3.8.). Cocugun belirlenen siire igerisinde miimkiin

oldugunca dogru eslestirme yapmasi hedeflendi. Dogru eslesmeler, hatalar ve yanit
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stireleriyle DYT puanlari olusturuldu. Bu test ile yiiriitiicii islevler puam elde edildi.
Biligsel esneklik puani, bilgisayar tarafindan DYT iizerindeki dogru yanitlarin
sayisindan, DYT ve ST ftizerindeki yanlis sayilar ¢ikartilarak olusturulmaktadir (220-
223).

Dikkat Yoneltme Testi

Biraz sonra Dikkat Yoneltme Testine baglayacaksiniz.
Bu testin amaci, kurallara uygun olarak renkleri ve sekilleri birbirleriyle eslestirmektir.

Ekranin (st kisminda renkli bir kare ya da daire gésterilecek ve kural verilecektir. Ornegin “RENGE
gore eslestirin” veya “SEKLE gére eslestirin.”

Ekranin alt kisminda iki sekil gosterilecektir. Kurala gére ya Sol Ust-Karakter (shift) ya da Sag
Ust-Karakter (shift) tuslarini kullanarak cevap verin.

Simdi Dikkat Yéneltme Testinin aligtirmasina baglayacaksiniz.

Devam etmek icin Giris (Enter) tusuna basin

SEKLE gore eslestirin RENGE gore eslestirin

Sol Ust-Karakter Tugu (Shift) Sag Ust-Karakter Tusu (Shift) Sol Ust-Karakter Tusu (Shift) Sag Ust-Karakter Tusu (Shift)

Sekil 3.8. Dikkat yoneltme testi.

g) MSS-HB Siirekli Performans Testi (SPT): Siirekli performans testi, siirdiiriilebilir
dikkat ve odaklanmay1 6l¢mek i¢in ¢ok sik kullanilan bir dikkat testidir (226). Bu testte
cocuklardan bes dakika icinde 200 harf icerisinden hedef uyaran olan “B” harfini
gordiiklerinde bosluk tusuna basmalar1 istendi (Sekil 3.9.). Cocuklara sunulan 200
harften 40’1 hedef uyaran, 160’1 ise hedef olmayan uyarandir (“B” disindaki diger
harfler). Uyaranlar rastgele sunulmaktadir. Bu siire zarfinda hedef uyaran dakikada
sekiz defa goriinmektedir. Puanlama; hatasiz yanitlar, diirtiisel yanitlar sebebiyle
ortaya ¢ikan eylem hatalar1 (komisyon hatalar) ile dikkatsizlik sebebiyle ortaya ¢ikan
ihmal hatalar1 (omisyon hatalari) igin ayr1 ayr1 olusturulmaktadir. SPT tek bagina basit

dikkat puanini olusturmaktadir. Karmasik dikkat puani; siirekli performans testi,
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dikkat yoneltme testi ve stroop testte kaydedilen hata sayilarinin bilgisayar tarafindan
birbiri tizerine eklenmesiyle elde edilmektedir (220-223).

Slrekli Performans Testi

Biraz sonra Slrekli Performans Testine baglayacaksiniz.
Bu testin amaci, alfabenin sadece istenilen harfine tepki vermektir.

Alfabenin cesitli harfleri kisa sUrelerle ekranda gdr(inecektir. ‘B harfini gord0gUn(iz zaman,
olabildigince hizli bir gekilde Bogluk Tuguna (Space Bar) basiniz.

‘B’ diginda bir harf gord0gUn0zde, Bogluk Tuguna (Space Bar) ya da bagka herhangi bir tuga
basmayiniz.

Devam etmek icin Girig (Enter) tusuna basin

Sekil 3.9. Siirekli performans testi.

h) MSS-HB Duygularin Algilanmasi Testi (DAT): Kisilerin duygu disavurumlarini
dogru olarak algilayabilme ve tanimlayabilme yetisi, s6zel olmayan iletisim sisteminin
onemli bir bilesenidir; ortama uyum saglamak ve ortami diizenlemek icin gerekli bir
yetidir. Duygularin algilanmasi testi, degisik duygu disavurumlarini gosteren 30 yiiz
fotografi igeren bir slayt gosterimi bigimindedir. Fotograflar dort ana duyguyu (mutlu,
lizgiin, kizgm, sakin) i¢ermektedir (Sekil 3.10.). Testin amaci resimdeki kisinin
duygusu ile resim altindaki duyguyu ifade eden kelime uyumlu oldugu zaman bosluk

tusuna basarak cevap vermektir. Fotograflar sirayla on beser saniye siireyle goriiniir
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ve fotograflar arasinda onar saniye zaman araligi vardir. Bu béliimde sosyal keskinlik

puam elde edildi.

Duygularin Algilanmasi Testi

Biraz sonra Duygularin Algilanmasi Testine baslayacaksiniz.

Bu testin amaci, resimdeki kisinin duygusu ile resmin altinda duyguyu tarif eden kelime birbirine
uydugu zaman tepki vermektir.

Her defasinda ekranda MUTLU, UZGUN, KIZGIN ya da SAKIN bir kisinin resmi ile birlikte MUTLU,
UZGUN, KIZGIN ya da SAKIN kelimelerinden biri gosterilecektir.

Devam etmek icin Giris (Enter) tusuna basin

KIZGIN MUTLU

Sekil 3.10. Duygularin algilanmasi testi.

1) MSS-HB Sozsiiz Akil Yiirtitme Testi (SAYT): Akl yiiriitme yetenegi, s6zsiiz akil
yiiriitme testleri aracilifiyla dlclilmekte olup, kisinin sozsiiz, gorsel soyut uyaricilart
ne kadar iyi tanidigini, bu uyaricilara ne kadar etkili bir sekilde diistliniip ve buna nasil
cevap verdigini degerlendirir. Akil yiiriitme bir oriintiiden ¢ikarim yaparak sozel
olmayan, gorsel semboller ya da genellemeler kullanarak sorunlari algilama ve
sonuclara varma siirecini 6l¢mektedir. Akil yiirlitme testi, kisinin gorsel veya soyut
bilgilerin anlamini ne kadar iyi algilayabildigini ve gorsel-soyut kavramlar arasindaki
iliskileri ne derece tamidigini Olgmektedir (227). Test, kolaydan baslayarak zor
seviyeye dogru ilerleyen 15 matris veya gorsel analojiden olusur. Ekranda 2x2 olarak
dorde boliinmiis karede, li¢ kare i¢inde Oriintii olusturacak sekilde resim bulunurken

bir kutu bostur. Asagida bulunan 1°den 5’e kadar numaralandirilmis sekillerin iginden,
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boslugu tamamlayacak uygun oriintliniin numarasi tuglanir (Sekil 3.11.). Uygulamada
cocuktan uygun Oriintiiyli klavyenin iist kisminda bulunan 1-5 arasi tuslardan dogru

olana basarak cevap vermesi istendi. Bu bélimden akil yiiriitme puam elde edildi.

Akil Yiiritme Testi

Ekranin st kisminda TEST AGINI géreceksiniz. TEST AGINDAKI nesnelerden biri eksiktir.

Ekranin alt kisminda CEVAP AGINI géreceksiniz. CEVAP agindaki her nesneye 1 ile 5 arasinda
numara verilmistir.

Klavyenin tst kismindaki 1 ile 5 arasindaki tuslari kullanarak, TEST AGINDA eksik olan nesneyi
cevap agindan seginiz.

Simdi Akil Yurtitme Testinin aligtirmasini yapacaksiniz.

Devam etmek icin Giris (Enter) tusuna basin

¥ ¥ -
# o6&
o poEeo
12345 12 3 45
Yukaridaki oriintilyii en uygun sekilde Yukaridaki oriintityii en uygun sekilde
tamamlayan nesnenin numarasini giriniz. tamamlayan nesnenin numarasini giriniz.

Sekil 3.11. Akl yiiriitme testi.

J)  MSS-HB Dort Boliimlii Stirekli Performans Testi (DBSPT): Test, dort boliimden
olusmaktadir. Ik béliimde ¢ocuktan ekrana gelen renkli sekiller (iiggen, kare, daire ve
yildiz) goriildiigiinde bosluk birakma tusuna basmasi istendi. ikinci béliimde
bilgisayarin belirledigi sekil (6r. mavi yildiz), sekil ve renk olarak aynis1 goriildiiglinde
(mavi y1ldiz) bosluk birakma tusuna basmasi istendi. Ugiincii boliimde bir énceki sekli
rengi ile hatirlamasi istendi; art arda ayni renge sahip ayni sekil tekrarladiginda bosluk
birakma tusuna basmasi istendi (0r. sar1 daire-sar1 daire). Dordiincli boliimde ise iki
onceki sekli hatirlamasi; ayn1 renge sahip seklin, bir sekil atlayarak sonraki gelen ilk
sekil ile seklin renk ve sekil bakimindan aynis1 goriinmesi halinde bogluk birakma

tusuna basmasi istendi (Or. sar1 tiggen-mavi kare-sari tiggen) (Sekil 3.12.). Bu boliime
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baglamadan Once dort testinde puanlamayi etkilemeyen alistirmalari yapildi. Bu

bolimden ise siirekli dikkat ve calisma bellegi puanlari elde edildi.

Dort Bolimlu Surekli Performans Testi

Biraz sonra Dort Bolumlt Sirekli Performans Testine baglayacaksiniz.

Bu testin amaci, talimatta agiklandigi Uzere belli sekilleri hatirlamak ve onlara tepki vermektir.
Bu test dért bélimden olugmaktadir.

Testin her bir kismi (¢

iyelik bir gerisayimdan sonra basl

Devam etmek icin Giris (Enter) tusuna basin

Dort Bolumlu Strekli Performans Testi

Drt BolmIa Strekli Performans Testinin birinci bolim{dar.

Testin bu kisminda, ekranda herhangi bir sekil gorlr grmez Bogluk Tusuna (Space Bar) basiniz.

Hem hiziniz, hem de cevaplarinizin dogruludu Slgllecektir.

Devam etmek icin Girig (Enter) tusuna basin

Dort BoIumla Surekli Performans Testi

Dort BolimlG Sorekli Performans Testinin G¢nc bSIom0.

Testin bu kisminda, ayni renkte ve ayni sekilde olan resimleri arka arkaya iki kez goriince Bogluk
Tusuna (Space Bar) basiniz.

Hem hiziniz, hem de cevaplannizin dogrulugu dicOlecektir.

Devam etmek icin Girig (Enter) tusuna basin

Dart Bolumld Strekli Performans Testi

Dért Balmi Strekli Performans Testinin ikinci boiimd.

Testin bu kisminda, sadece ekranda YESIL YILDIZ g6rddginGz zaman Bosluk Tusuna (Space Bar)
basiniz.

Hem hiziniz, hem de cevaplaninizin dogrulugu Slcdlecektir.

Devam etmek icin Girig (Enter) tusuna basin

Dort BolumlG Strekli Performans Testi

Dort Bolamia Sirekli Performans Testinin dordincd bolima.

Testin bu kisminda ayni renk ve sekildeki iki resmin arasinda herhangi bir nesne varsa Bogluk
Tuguna (Space Bar) basiniz.

Her defasinda sadece tek bir resim gésterilecektir.
$imdi Dort BoIOmIG Sarekli Performans Testinin ddrdincl bslim aligrmasina baglayacaksiniz.

Devam etmek icin Giris (Enter) tusuna basin

Sekil 3.12. Dort Boliimli Siirekli Performans Testi.

Norogelisimsel Degerlendirmeler: Conners’ Ebeveyn Derecelendirme Olcegi-
Kisa Formu (CEDO-48): Anne-babanin, ¢ocugun okul dis1 ortamlardaki
davraniglarina dair gézlemlerini degerlendirmek igin gelistirilmistir (228). Uygulama
yas araligi 6-16 arasi olan Olgekte sorular 4’14 Likert tipi olup “higbir zaman”,
"nadiren”, “siklikla” veya “her zaman” segenekleri sirasiyla; “0”, “1”, “2” ve “3”

olarak anne veya baba tarafindan puanlanmaktadir. Olgek toplam 48 sorudan
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olusmaktadir (EK 5). Ozgiin 6lcek toplam bes adet alt dlgegi (hiperaktivite/ataklik,
O0grenme ve davranim sorunlari, psikosomatik sorunlar ve kaygi) igermektedir.
Olgegin Tiirkge uyarlamasinda ii¢ alt dlgek kullanilmaktadir. Bunlar; davranim
sorunu alt ol¢egi (11 soru), atakhk/hiperaktivite alt olcegi (4 soru), 68renme
sorunu alt ol¢egi (5 soru) ve davranim sorununun bazi maddelerinden olusan karsit
gelme bozuklugu alt 6l¢egi (4 soru) olmak tizere toplam 4 sorunu icermektedir (228).
Klinik 6l¢iit puanlarmi  yorumlamada, alt 6lgek puanlarinin CEDO toplam
puanlarindan istiin olduklar1 ortaya konmustur (229). Uyarlanmig alt 6lgekler i¢in
hesaplanan kesme puanlari; Davranim Sorunu alt dlgegi icin 18 ve iizeri, Ogrenme
Sorunu alt 6lgegi igin 5 ve iizeri, Ataklik/ Hiperaktivite alt 6lgegi igin 6 ve iizeri, Karsi
Gelme alt 6lgegi igin 7 ve lizeri seklindedir. Sonuglari, kesme puan veya tlizerinde olan
bireylerin sorunlu alanda yer aldiklar1 kabul edilmistir (229). Calismamizda,
literatiirde DMD’li bireylerin biligsel ve dikkat problemlerini tanimlamada kullanildig:
tespit edilen testin Tiirk¢e versiyonu kullanildi (137, 230).

Cocuk ve Gengler icin Davramis Degerlendirme (")l(;egi (CDDO): Cocuk ve
Gengler Igin Davranis Degerlendirme Olgegi 1983 yilinda Achenbach tarafindan
gelistirilmistir (231). 1993 yilinda giincellenen formu 4-18 yaslarin1 kapsamaktadir ve
dort sayfadan olusmaktadir (EK 6). ilk 2 sayfada ¢ocuk hakkindaki demografik
bilgilere, cocugun hobilerine, hastaliklarina, anne-babalarinin ¢ocuklarinda sevdikleri
ozelliklere yonelik sorular bulunmaktadir. Olgegin son iki sayfasinda gocugun
yasadig1 davranis ve duygusal sorunlar1 kapsayan 113 madde bulunmaktadir. Tiim test
cocugun anne-babasi ya da temel bakim verenine sorularak doldurulmaktadir (232).
Olgekte ilk iki sayfada yer alan boliim “Yeterlilik Testi” olarak bilinmektedir.
Yeterlilik Testi, Etkinlik, Sosyallik ve Okul alt testlerinden olusur. Bu ii¢ alt testten
toplam yeterlilik puan: elde edilir. Olcegin son iki sayfas1 ise “Problem Testi”dir.
Problem Testi, Ampirik Temelli Alt Testler ve DSM (Diagnostik and Statistical
Manual of Mental Disorders) Yonelimli Alt testler olarak iki temel baslikta
gruplanmaktadir. Ampirik Temelli Alt Testten “ige Yonelim” ve “Disa Yonelim”
olarak iki ayr1 davranis problem puami elde edilmektedir. ige Y&nelim sorulari,
“Anksiyete/Depresyon”, “Sosyal Ice Déniikliik/Depresyon” ve “Somatik Yakimmalar”
alt testlerine ayrilmaktadir. Disa Yonelim sorular1 ise Kurallara Karsi Gelme ve

Saldirgan Davranislar alt testlerini olusturmaktadir. Her iki gruba girmeyen, Sosyal
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Sorunlar, Diisiince Sorunlar1 ve Dikkat Sorunlari alt testleri de bulunmaktadir. Olgekte
puanlama 3°1i Likert tipi olup her bir madde “Dogru Degil”, “Bazen ya da Biraz
Dogru” veya “Cok ya da Siklikla Dogru” seklinde yanitlanarak. Sirasiyla “0”, “1”, “2”
seklinde puanlanmaktadir. Cocuklarin 6l¢ekten aldigi yiiksek puan yogun davranis
sorunlart ve duygusal sorun yasadigini gosterirken, diisiik puanlar ¢ocugun davranig
ve duygusal sorunlarinin az oldugunu gostermektedir. Puanlamayi ve degerlendirmeyi
elle ya da bilgisayar programi yolu ile yapmak miimkiindiir. 8§ maddeden fazla problem
maddesinin bos birakilmas1 durumunda 6lgek degerlendirmeye alimaz. Olgeklerin
hem ham puan hem de T puanlar1 hesaplanmaktadir. Alt 6l¢eklerden elde edilen ham
puanlar ayn1 yas ve cinsiyetteki ¢ocuklar ile karsilastirilabilmeleri i¢in T puanlarina
doniistiiriilmiistiir. “Ice ydnelim”, “Disa Yonelim” ve “Toplam Problem” alt
testlerinde kesme puanlar1 hesaplanmistir. Buna goére, T puanlar1 64 ve {izeri olan
kisiler “klinik diizey” olarak kabul edilirken 64’ten diisiik puan alan kisiler “normal
diizey” olarak yorumlanmistir (233). Calismamizda, literatiirde DMD’li bireylerin
davranig problemlerini tanimlamada kullanildig: tespit edilen testin Tiirk¢e versiyonu
kullanildi (31, 232). CEDO’den farkli olarak davranisi ice ydnelim ve disa ydnelim
olarak gruplandirmakta olup ayrica duygusal sorunlar1 da degerlendirmektedir.
Giicler ve Giicliikler Anketi (GGA): Giigler ve Giigliikler Anketi 4-16 yaslari
arasindaki ¢ocuk ve ergenlerin son 6 ay i¢indeki olumlu ve olumsuz davraniglarini
sorgulayan 25 maddeli 3°lii Likert tipi ankettir (234). Olgekte sorular ebeveyn
tarafindan “dogru degil”, “kismen dogru” ve “kesinlikle dogru” seklinde yanitlanarak
sirastyla “0”, “17, “2” olarak puanlanmaktadir (EK 7). GGA, duygusal problemler
skalasi, davranis problemleri, akran problemleri skalasi, hiperaktivite skalasi ve
prososyal skala olmak iizere bes alt dlgekten olusmaktadir. Duygusal problemler,
davranig problemleri, arkadas iliskilerinde sorunlar ve hiperaktivite alt dl¢eklerinin
puanlart arttik¢a klinik sorunlara yatkinlik artmaktayken sosyal davranis alt testinin
puani arttik¢a klinik sorunlara yatkinlik azalmaktadir. Her alt baslik kendi iginde
degerlendirildigi gibi, ilk dort bashigin yani duygusal problemler, davranis
problemleri, akran problemleri ve hiperaktivite alt dlgeklerinin toplami toplam giicliik
puanin1 vermektedir. Davranis ve hiperaktivite skor toplami externalasing
(digsallastirma) puanini; duygusal problemler ve akran sorunu skorlari internalising

(igsellestirme) puanini; yasadig: giigliiklerin siiresi ve neleri etkilediginin sorgulandigi
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kisim ise etki puanini vermektedir. Olgekten alman toplam puan 0-40 arasindadir ve
toplam puan arttikca c¢ocuk ya da gengteki sorunlu davranislarin arttig
diistiniilmektedir. Sosyal davranis alt 6lgek puaninin artmasi ¢ocugun klinik sorunlara
yatkinliginin azaldigimi géstermektedir, bu yiizden diger alt 6lgek ve toplam puandan
farkli olarak bu alt 6lgek puaninin artmasi olumlu bir gostergedir. Diger 6l¢eklerden
farkli olarak ¢ocugun sosyal davranis ve akran sorunlarini1 da degerlendirmektedir. Bu
anketin, 4-16 yaslar igin anne-babanin ve 11-16 yaslar i¢in ergenin kendisinin
doldurdugu formlar1 bulunmaktadir. Testin uygulamas1 yaklasik bes dakika i¢inde
tamamlanmaktadir. Olgegin DMD’li bireylerde kullanima uygun oldugu literatiirde
belirlenmis olup (235), GGA’nin Tiirk¢e gecerlilik ve giivenirlik ¢alismast Giivenir ve
arkadaslar1 tarafindan yapilmistir. Calismamizda GGA’nin Tiirkge versiyonu

kullanilmustir (236).
3.2.3. Motor Fonksiyon Degerlendirmeleri

Calismamizda motor fonksiyon degerlendirmeleri yalnizca, DMD’li
bireylerden  olusan  ¢alisma  grubuna  uygulandi.  Motor  fonksiyon
degerlendirmelerinden Brooke Alt Ekstremite Fonksiyonel Siniflandirma ve Motor
Fonksiyon Ol¢iimii-32 ambulasyonu devam eden ve etmeyen tiim ¢ocuklara
uygulandi. 6 Dakika Yiirtime Testi, Siireli Performans Testleri (10 metre yiirtime, 4
basamak ¢ikip & inme, sag & sol tek ayakiistiinde durma), Gowers’ siiresi ve Dort
Kare Adim Testinden olusan diger motor fonksiyon 6l¢iimleri sadece ambulasyonu
devam eden ¢ocuklara uygulandi.

Brooke Alt Ekstremite Fonksiyonel Siniflandirmasi1 (BAEFS): DMD’li
cocuklara 6zel olarak gelistirilmis bu siniflandirma yontemi fonksiyonel seviyeyi 1-
10 arasinda, 1°den 10’a dogru fonksiyonel diizeydeki gerilemeyi gosterecek sekilde
siiflandirmaktadir. Seviye 1 en iyi fonksiyonel seviyeyi gosterirken, seviye 10 en
siddetli seviyedir ve ¢ocuk yataga bagimlidir (EK 8) (237).

Motor Fonksiyon Olciimii (MFM-32): Néromiiskiiler bozuklugu olan,
ambulasyonu devam eden ve etmeyen tiim hastalarin motor yeteneklerinin
degerlendirilmesi i¢in 6-60 yas arasi noromiiskiiler hastaliklarda gecerlilik ve
giivenirliligi olan MFM-32 kullanildi (238). Bu testte cocugun fonksiyonlar1 3 farkli

boliimde [ayakta durma ve transfer (D1); 13 madde, proksimal/aksiyal motor
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fonksiyon (D2); 12 madde, distal motor fonksiyon (D3); 7 madde incelenmistir.
Cocugun 8 farkli pozisyonda (sirtiistii yatistan ayakta durmaya degisen) performans
gostermesini  gerektiren toplam 32 maddeden olusmaktadir (238). Bu sonug
Olctimiindeki maddeler 0-3 arasinda puanlanmaktadir. MFM’nin puanlamasi, bireyin
maksimum yeteneklerine dayali 4 puanlik Likert tipi 6lgek kullanilmaktadir (EK 9).
Puanlama su sekildedir; ¢ocuk hareketi hi¢ baslatamaz ve baglangi¢ pozisyonunu
koruyamazsa 0 puan, hareketi kismen tamamlarsa 1 puan, hareketi
kompansasyonlarla/yavas ve gozle goriliir sekilde beceriksizce yaparsa 2 puan,
hareketi belirlenen standart paternde yaparsa 3 puan almaktadir. Alinabilecek
maksimum puan 96 iken minimum puan 0’dir. Toplam puan ve alt puanlar miimkiin
olan maksimum puanin yiizdesi olarak analize dahil edildi. Yiiksek puanlar daha iyi
motor fonksiyonu gostermektedir. Calismamizda testin Tiirkce versiyonu
kullanilmistir (239).

Dort Kare Adim Testi (DKAT): Geriatrik popiilasyon i¢in dinamik dengeyi
degerlendiren (240) Dort Kare Adim Testi, son yillarda farkli hastaliklara sahip
pediatrik popiilasyonlarda siklikla kullanilmaya bagslanan dinamik bir denge
degerlendirmesidir. DMD’li bireylerde de dinamik dengeyi degerlendirmek igin
gecerli, giivenilir ve uygulanabilir oldugu bulunmustur (241). Testin uygulamasinda,
90 cm uzunlugundaki 4 adet cubuklarla 4 adet kare olusturacak sekilde boliindii. Bu
karelere 1’den 4’e kadar numara verildi (Sekil 3.13.). Teste baslamadan Once siire
kaydedilmeden ¢ocuga alistirma yaptirildi. Cocugun testi anladigindan emin olduktan
sonra test uygulandi. Cocuk 1 numarali karede ylizii 2 numarali kareye doniik sekilde
durdu, ¢ubuklara temas etmeden ve yoniinii degistirmeden (siirekli karsiya bakmaya
tesvik etmek i¢in duvara sekil ¢izildi) ilk 6nce saat yoniinde olacak sekilde 1 numarali
kareden 4 numarali kareye dogru (2, 3, 4, 1) ve daha sonra hi¢ beklemeden saat
yOniiniin tersine 4 numarali kareden 1 numarali kareye (4, 3, 2, 1) adimlamas1 istenerek

test gerceklestirildi. Testin tamamlanma siiresine bakilarak ¢ocugun dinamik dengesi
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icin yorum yapildi. Buna gore daha kisa test siiresi dinamik dengenin daha iyi oldugu

sonucuna isaret etmektedir (240, 242).

Sekil 3.13. Dort Kare Adim Testinin Uygulanmasi.

6 Dakika Yiiriime Testi (6-DYT) ve Siireli Performans Testleri (SPT): 6
Dakika Yiirtime Testi, klinik ortamda ve arastirmalarda ambulasyonu devam eden
DMD’li bireylerin fonksiyonel kapasite ve enduransin bir gostergesi olarak kullanilan
submaksimal bir testtir. Uygulamas: oldukc¢a pratik olan bu testin uygulama
yonteminde ¢ocugun 25 metrelik bir koridorda 6 dakika boyunca ara vermeden

yiiriimesi istendi. Cocugun uzun mesafe yiirtimesi hedeflendigi i¢in kogsmadan, hizli
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bir sekilde yiirtimesi i¢in test boyunca fizyoterapist rehberlik etmistir. Cocuga test
sirasinda yoruldugu zaman veya istediginde yavaslayip durabilecegi ve hazir
oldugunda yiiriimeye devam edebilecegi sOylendi. Eger test esnasinda g¢ocuk
duraksadiginda durdugu dakika ve durma nedeni kaydedildi. Yiiriinen mesafe metre
cinsinden kaydedildi. 6-DYT’de daha uzun mesafeler ¢ocugun daha iyi fiziksel
performansa sahip oldugunu gostermektedir (138, 140, 243).

Calismamizda cocuklarin giinliikk yasamdaki motor performans diizeyini
belirlemek icin 6-DYT testinin bir tamamlayicis1 olarak farkli fonksiyonel
aktivitelerdeki performanslarini yansitan siireli performans testleri uygulandi (EK 10).
Bu testler 10 metre yiirlime, sirtiistii yatistan ayaga kalma (Gowers’ testi), dort
basamak merdiven inip ¢ikma, sag ve sol tek ayakiistinde durma testlerini
icermektedir. Istenen her bir aktivitede gegen siire bir kronometre ile saniye cinsinden
kaydedildi (138, 244).

Testlerin uygulanmasina yonelik ayrintili bilgi agagidaki gibidir;

10 metre yiiriime testinde; 10 metrelik bir mesafenin baslangic ve bitis noktalari
isaretlenerek ¢ocuktan bu mesafeyi giinliik hizinda yiiriimesi istendi.

Gower’s testinde; ¢ocuktan sert ve diiz zemin tizerine serili mat {izerinde kollar ve
bacaklar miimkiin oldugunca diiz, sirtiistii yatarken ayaga kalkmasi istendi.

Dort basamak inme ve ¢ikma testinde; cocuklardan standart (15 cm yiikseklikte) 4
basamakli bir merdiveni giinliik yasamdaki hizlarinda ¢ikmalar1 ve inmeleri istendi.
Sag ve sol tek ayakiistiinde durma testinde; ¢ocuktan, higbir yerden destek almadan
istedigi ayaktan baglayarak tek ayak tistiinde durmasi istendi. Sonra test diger ayak
tizerinde tekrarland.

Bu degerlendirmeler esnasinda g¢ocuklarin performans hizlarina miidahale
edilmedi, cocuklar yalnizca fizyoterapist tarafindan motivasyon amach sézle uyarilar
aldilar.

3.3. Istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler IBM SPSS Versiyon 23 kullanilarak yapildi. Cocuklarin
demografik ve fiziksel 6zelliklerini iceren tanimlayici istatistiklerden elde edilen
niceliksel veriler (yas, boy, kilo, viicut kitle indeksi vb.) minimum (min.), maksimum
(maks.) ortalama (X) ve standart sapma (SS)olarak tanimlandi. Nitel veriler ise sayi

(n) ve yiizde (%) ile sunuldu. Niceliksel degiskenlerin dagilimi “Shapiro-Wilk”
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normallik testi ve histogram grafikleri ile analiz edilmis ve normal dagilim
varsayiminin karsilanmadigi belirlenmistir. Bu nedenle parametrik olmayan testler
yapilmigtir. Calismaya 68 DMD’li ¢ocuk ve 33 tipik gelisim gosteren ¢ocugun dahil
edildi, grup sayilar1 esit olmadigi igin yeterli katilimci sayisina ulasilip ulasilmadigini

tespit etmek igin post-hoc giic analizi yapildi. iki grup igin birlestirilmis standart

1SD2 (1o —11SD2 .
(03~ DSDI+M2—1)SD3 ¢y iilii ile NBI skorlart ele almarak ortak
(n1+nz-2)

sapma: SDpooled= \/
standart sapma degeri hesaplandi. Gii¢ analizi sonucu etki biiyiikligiiniin (Cohen’nin
d katsayisi) 1,046 oldugu post hoc giiciin (1- B) %99’luk istatistiksel gii¢ diizeyine
ulastigi belirlendi. Mann-Whitney U testi DMD’li ve tipik gelismis ¢ocuklarin
noropsikolojik profillerini karsilastirmak i¢in kullanildi. Bu ¢alismada ¢ocuklarin
noropsikolojik profillerinin mutasyon bdlgelerine gore karsilagtirilmasi amact goz
ontinde bulundurularak DMD’li ¢ocuklar da “Ekzon 44 veya yukar1 yonde mutasyonu
olan hastalar” ve “Ekzon 45’in asagisinda mutasyonu olan hastalar” olarak 2 gruba
ayrildi. Gruplarin noéropsikolojik profilleri Mann-Whitney U testi kullanilarak
karsilagtirildi. DMD hastalarinda noropsikolojik testler ile motor fonksiyon testleri
arasindaki iligkinin analizinde Spearman korelasyon katsayis1 kullanildi.
Korelasyonlarin giicii; rs = 0 “korelasyon yok”, 0<rs <0,19 “¢ok zayif” korelasyon,
0,20 <rs< 0,39 “zay1f” korelasyon, 0,40 <rs <0,59 “orta” korelasyon, 0,60 <rs< 0,79
“gliglii” korelasyon ve 0,80<rs <1,00 “cok gii¢lii” korelasyon olarak belirlendi (245)
[statistiksel anlamlilik diizeyi (p) <0,05 olarak belirlendi.
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4. BULGULAR
4.1. Tammlayic1 Ozellikler

DMD grubunun ve ¢alismaya dahil edilen tipik gelisim gosteren gocuklarin
demografik 6zellikleri Tablo 4.1.’de gosterilmistir. DMD grubundaki 68 ¢ocuktan 55’i
(%80,9) ambule (Brooke seviye 1-6), 13’1 (%19,1) ise non-ambule kisilerdi (Brooke
seviye 7-10). DMD’li ¢ocuklar ile tipik gelisim gosteren cocuklar yas ve VKI
acisindan benzerdi (p>0,05). Ayrica degerlendirmeler sonucunda DMD’li ¢ocuklarin
52’sinin (%76,5) steroid kullanimina devam ettigi, 13’iiniin (%19,1) hi¢ kullanmadig1
ve 3’1linilin (%4,4) gegmiste kullandig1 belirlendi.

Tablo 4.1. DMD’li ve tipik gelisim gosteren ¢ocuklarin fiziksel 6zelliklerinin
karsilastirilmasi.

DMD Grup Tipik Gel(las:slpGosteren
(n=68) (n=33)
X ss X ss z D

Yas 10,44 2,54 10,85 2,51 -0,889 0,374
Boy cm) 136,33 15,99 150,06 17.12 3571 <0,001**
Kilo (kg) 37.41 13,91 45,20 16,66 22,257 0,024*
VKI 19,52 3,96 19,39 3,99 -0.319 0,750
(kg/m?)

*:p <0,05, **: p<0,001, n: Kisi sayist, VKI: Viicut kiitle indeksi, DMD: Duchenne muskiiler distrofi
4.2. Kattmcilarin Ailelerine Ait Ozellikler

DMD grubu ve tipik gelisim gosteren gruptaki c¢ocuklarin ailelerine ait
ozellikler Tablo 4.2.’de gosterilmistir. Her iki grupta da babalarin ve annelerin egitim
durumu agirlikli olarak lise diizeyinde ve cekirdek aile yapilarinda yetisen bireyler

oldugu gozlemlenmistir.



65

Tablo 4.2. DMD’li ve tipik gelisim gosteren ¢ocuklarin aile 6zelliklerine iliskin

bulgular.

n (%) n %
[Ikogretim 12 17,6 5 15,2
Ortaokul 8 11,8 1 3
Baba Egitim Lise 27 39,7 15 45,5
Durumu
On lisans 14 20,6 7 21,2
Lisans 7 10,3 5 15,2
Lisansisti 0 0 0 0
[Ikogretim 26 38,2 3 9,1
Ortaokul 12 17,6 0 0
Anne Egitim Lise 14 20,6 16 48,5
Durumu
On lisans 2 2,9 6 18,2
Lisans 14 20,6 7 21,2
Lisansisti 0 0 1 3
. Cekirdek Aile 62 91,2 28 84,8
Aile Yapisi
Genis Aile 6 8,8 5 15,2
Aile Evli 65 95,6 29 87,9
Durumu
Ay 3 4.4 4 12,1

n: kisi sayisi, %: yiizde

4.3. DMD’li ve Tipik Gelisim Gosteren Cocuklarin Noropsikolojik
Sonuclan (Biligsel Testler)

DMD’li cocuklar ile tipik gelisim gosteren ¢ocuklarin ndropsikolojik

degerlendirmenin biligsel sonuglarinin karsilastirilmasi Tablo 4.3.’te verilmistir.
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Biligsel degerlendirme parametreleri agisindan, 3MDT bellek ve dikkat&
hesap yapma alt skorlari ve MSS-HB testinin sozel, gorsel ve kompozit hafiza
(biitiinctil hafiza) alt skorlar1 hari¢, DMD’li bireylerin tiim bilissel test sonuglari, tipik
gelisim gosteren ¢ocuklara kiyasla anlamli derecede diisiik bulundu (p<0,05). DMD’li
cocuklarin %20,6’s1 (n=14) 3MDT testinde 26 puanin altinda bir skora sahipken, tipik
gelisim gosteren ¢ocuklarin higbirinin 26 puanin altinda bir skoru yoktu. Sonuglar,
DMD’li ¢ocuklarn MSS-HB testinden elde edilen NBI skor ortalamasi genel
poplilasyonun bir bucuk standart sapma altinda ve tipik gelisim gosteren ¢ocuklara
gore (bu ¢calismaya dahil edilenler) bir standart sapma altinda olmalar1 diisiik bilissel
fonksiyon seviyesine sahip olduklarini géstermektedir. Bununla birlikte, tipik gelisim
gosteren c¢ocuklar herhangi bir biligsel eksiklik gdstermemistir. DMD grubunun
%32,4’iiniin MSS-HB testinin toplam puan gostergesi olan NBI skoru 70’in altinda
bulunmustur. Tipik gelisim gosteren cocuklarin %3’iiniin NBI’i skoru ortalama
tizerindeydi fakat DMD’li ¢ocuklardan higbiri bu skora ulagamamistir. Ayrica, tipik
gelisim gosteren ¢ocuklar KKAT testinde DMD grubuna kiyasla toplamda ortalama
1,5 kat daha fazla kelime tiiretmislerdir.

Tablo 4.3. DMD’li ve tipik gelisim gésteren ¢ocuklarin biligsel parametrelerinin
karsilastirilmasi.

DMDGIUD Gyl Grup
Bilissel Testler (=52 (n=33)
X SS X SS z p
Modifiye Mini Mental Durum Degerlendirme

Oryantasyon 8,29 2,08 9,52 0,76 -3,343 0,001*
Bellek 2,97 0,24 3,00 0,00 -0,697 0,486
Dikkat& Hesap Yapma 8,78 2,04 9,42 1,00 -1,187 0,235
Hatirlama 2,41 0,93 2,76 0,66 -2,176 0,030*
Dil 7,79 1,64 8,97 0,17 -4,706 <0,001**
Toplam Skor 30,25 5,13 33,67 1,36 -3,905 <0,001**

Kontrollii Kelime Akiciligr Testi
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Tablo 4.3. DMD’li ve tipik gelisim gosteren ¢ocuklarin biligsel parametrelerinin karsilagtiriimasi
(Devam).

“K” Kelime sayi1st 7,21 2,85 10,48 4,04 -4,094 <0,001**
“A” Kelime Sayisi 5,09 2,83 8,00 3,15 -4,170 <0,001**
“S” Kelime Sayisi 5,38 3,20 8,36 3,71 -4,071 <0,001**
Toplam Kelime 17,68 7,59 26,85 9,61 -4,704 <0,001**

Merkezi Sinir Sistemi-Hayati Bulgular?

Norobiligsel Indeks (NBT) 7485 1580 89,85 11,07 -4,622 <0,001**

Kompozit Hafiza 79,66 30,86 90,39 16,21 -1,347 0,178
S6zel Hafiza 81,72 32,43 89,18 19,66 -0,514 0,607
Gorsel Hafiza 85,18 23,14 95,00 13,60 -1,797 0,072
Psikomotor Hiz 76,60 17,41 96,18 12,50 -5,556 <0,001**
Reaksiyon Zamant 67,01 19,49 80,21 19,01 -3,169 0,002*
Karmagik Dikkat 74,72 26,57 94,39 14,98 -3,991 <0,001**
Biligsel Esneklik 75,75 19,33 88,00 14,77 -3,122 0,002*
Islem Hiz1 81,94 16,68 91,45 11,60 -3,369 0,001*
Yiiriitiicii Islevler 7799 18,62 88,27 14,92 -2,846 0,004*
Sosyal Keskinlik 75,26 28,38 = 92,39 16,08 -3,440 0,001*
Akil Ydiriitme 86,13 12,04 93,33 12,82 -2,218 0,027*
Calisma Bellegi 82,96 18,01 97,00 14,47 -3,893 <0,001**
Siirekli Dikkat 88,50 15,70 99,79 9,31 -4,024 <0,001**
Basit Dikkat 57,71 92,23 86,85 28,61 -2,622 0,009*
Motor Hiz 80,85 1550 100,79 14,03 -5,777 <0,001**

8 Merkezi Sinir Sistemi Hayati Bulgular standart skoru <70 ¢ok diigiik; 70-79 diisiik; 80-89 diigiik
ortalama; 90-109 ortalama; >109 yiiksek. *: p <0,05. **: p<0,001
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4.4. DMD ve Tipik Gelisim Gosteren Grubun Noropsikolojik Sonug¢lar:
(Norogelisimsel Anketler)

DMD’li cocuklar ile tipik gelisim gosteren ¢ocuklarin noropsikolojik
degerlendirmenin ndrogelisimsel boyutuna ait karsilastirma sonuglar1 Tablo 4.4.’te
verilmistir.

Norogelisimsel degerlendirme parametreleri agisindan, DMD’li cocuklar
CEDO-48, CDDO ve GGA anketlerinde tipik gelisim gosteren yasitlaria gore kotii
performans gosterdikleri tespit edildi. DMD’de gozlemlenen problemlerin oranlari;
%6 otizm spektrum bozuklugu (uzman doktor tarafindan teshis edilmis, kooperasyon
problemi yasadiklari i¢in ¢aligmaya dahil edilmemislerdir), %20,6 akran sorunlari,
%33,8 6grenme sorunu, %22,1 duygusal sorunlar, %17,6 anksiyete/depresyon, %25
ice doniikliik/depresyon, %10,2 sosyal sorunlar, %30,8 diisiince sorunlari, %22 dikkat
eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB), %10,2 karsi gelme, %20,5 obsesif-
kompulsif bozukluk (OKB), %8,8 travma sonrasi stres bozuklugu (TSSB), %22

igsellestirme sorunlar1 ve %7,3 dissallastirma sorunlari seklinde gozlemlenmistir.

Tablo 4.4. DMD’li ve tipik gelisim gosteren ¢ocuklarin norogelisimsel
parametrelerinin karsilastiriimasi.

X SS

Conners’ Ebeveyn Derecelendirme Olgcegi®

Davranig Problemleri 3,76 4,10 1,82 2,27 -2,396 0,017*
Ataklik/Hiperaktivite 550 3,33 473 3,32 -1,142 0,253
Ogrenme Sorunu 3,69 2,89 3,12 2,26 -0,723 0,470
Karsit Gelme Bozuklugu 1,78 1,79 1,00 1,37 -2,248 0,025*

Giicler ve Giicliikler Anketi®
Davranis Problemleri Puani 1,96 1,47 1,67 1,41 -0,955 0,340

Hiperaktivite Puant 3,90 2,02 3,73 2,07 -0,514 0,607
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Tablo 4.4, DMD’li ve tipik gelisim gosteren c¢ocuklarin ndrogelisimsel parametrelerinin
kargilastirilmasi (Devam).

Duygusal Problemler Puani 3,00 1,92 2,70 1,76 -0,693 0,488
Akran Problemleri Puani 2,49 155 1,76 1,28 -2,231 0,026*
Prososyal Davranig Puani 8,44 1,65 8,70 1,78 -1,235 0,217
Igsellestirme Puam 549 2,60 4,45 2,21 -1,992 0,046*
Digsallastirma Puani 5,88 3,02 5,45 2,99 -0,885 0,376
Toplam Zorluk Puani 11,32 4,77 9,91 4,33 -1,507 0,132
Etki Puani 0,12 037 0,03 0,17 -1,269 0,205

Cocuk ve Gengler icin Davranig Degerlendirme Olgegi®

Anksiyete/Depresyon 58,17 12,34 48,53 7,85 -3,921 <0,001**
Icedoniikliik/Depresyon 59,28 12,80 50,38 11,45 -3,625 <0,001**
Somatik Yakinmalar 53,65 10,97 55,02 11,86 -0,629 0,530
Sosyal Problemler 55,26 9,70 49,19 9,47 -3,236 0,001*
Diistince Problemleri 60,94 14,37 56,06 11,70 -1,596 0,111
Dikkat Problemleri 62,33 18,38 62,06 14,45 -0,152 0,879
g:i?ggf; Kars1 Gelme 5333 11,34 5258 938  -0186 0852
Saldirgan Davranislar 51,56 9,84 @ 49,17 6,91 -0,747 0,455
Agir Bilissel Tempo 58,97 14,03 57,24 11,88 -0,378 0,705
Obsesif Kompulsif Bozukluk 57,47 1511 4711 8,37 -3,460 0,001*

Wirzroiies) Bel 7 SIS 5573 1142 5055 7.85 2053  0,040%

Bozuklugu

Ice Yonelim Problemleri 58,87 11,91 50,77 8,62 -3,199 0,001*
Disa Yonelim Problemleri 52,41 10,02 50,28 7,49 -0,703 0,482
Toplam Problem 58,94 11,79 53,19 8,57 -2,462 0,014*
Duygu Durum Bozuklugu 57,01 1257 51,52 10,71 -2,119 0,034*

Anksiyete Bozuklugu 60,86 1547 52,63 8,91 -2,569 0,010*



70

Tablo 4.4, DMD’li ve tipik gelisim gosteren c¢ocuklarin ndrogelisimsel parametrelerinin
kargilastirilmasi (Devam).

Dikkat Eksikligi Hiperaktivite

< 58,53 16,46 58,39 13,18 -0,152 0,879
Bozuklugu
Kars1 Gelme Bozuklugu 54,00 12,00 52,09 1043 -0,582 0,560
Davranim Bozuklugu 48,85 8,85 5041 8,40 -0,887 0,375

b: Conners’ Ebeveyn Derecelendirme Olgegi Davranim Sorunu >18, Hiperaktivite/Ataklik >6, Ogrenme
Problemleri >5, Karsit Gelme >7 daha yiiksek kesme degerleri problemli alanlar1 gosterir.
¢ Glgler ve Giigliikler Anketi: Davranig Problemleri Puani, 0-3 normal; 4 sinir deger; 5-10 anormal,
Hiperaktivite Puani, 0-5 normal; 6 sinir deger; 7-10 anormal; Duygusal Problemler Puani, 0-5 normal;
6 smr deger; 7-10 anormal; Akran Problemleri Puani, 0-3 normal; 4-5 sinir deger; 6-10 anormal;
Prososyal Davranig Puani, 6-10 normal; 5 sinir deger; 0-4 anormal; Toplam Zorluk Puani, 0-15 normal;
16-19 sinir deger; 20-40 anormal; Etki Puani, 0 normal; 1 simir deger; 2-10 anormal.
d: Cocuk ve Gengler i¢in Davrams Degerlendirme Olgegi: ASEBA multi-kiiltiirel kilavuzuna gore T
skor<60 normal; 60-63, sinir deger; >63 klinik.
D1, ayakta durma ve transfer; D2, proksimal/aksiyal motor fonksiyon; D3, distal motor fonksiyon.
*p <0,05; **p<0,001.

45. DMD’li Cocuklarin Noropsikolojik Test Sonuclarinin Mutasyon

Bolgesine Gore Karsilastirilmasi

Dahil etme kriterlerini karsilayan DMD’li ¢ocuklar, néropsikolojik fenotip ile
genotip arasindaki potansiyel iligkiyi aragtirmak icin proksimal mutasyon bdolgesi
[ekzon 44 ve yukarisi (ekzon 1-ekzon 44)] ve distal mutasyon bolgesi [ekzon 44’{in
asagis1 (ekzon 45-ekzon 79)] olarak siniflandirildi. Dp140 izoformunun ekspresyonu,
farkl distrofin izoformlarinin bir mutasyonun etkisini tahmin eden iglevsel ¢alismalara
dayali olan UMD-DMD (www.umd.be/DMD/4DACTION/W _ISO/L) kullanilarak
degerlendirildi. DMD geni boyunca mutasyon bolgesine gore “proksimal mutasyon
bolgesi” (ekzon 44 ve yukarisi) olanlar %35,3 (n=24) ve “distal mutasyon bdlgesi”
(ekzon 44’iin asagisi) olanlar %64,7 (n=44) olarak bulunmustur. DMD’li ¢ocuklardan
higbiri Dp71/Dp40 (distal beyin izoformlar1) izoformlarmin eksprese edildigi ekzon
63’ten sonraki mutasyona sahip degildi. Proksimal ve distal mutasyon bdlge
gruplarindaki gocuklarin bilissel test sonuglarinin karsilastirmas: Tablo 4.5a.’da
verilmistir. Norogelisimsel test sonuglarinin karsilagtirmasi ise Tablo 4.5b.’de
verilmistir. DMD distal mutasyon bolgesi grubundaki 44 ¢ocugun, Dp71 izoformu
hari¢ tiim distrofin izoformlarinin etkilendigi tespit edilmistir. MSS-HB’nin NBI,
Reaksiyon Zamani, Biligsel Esneklik ve Yiiriitiicii Fonksiyon alt testlerinde proksimal

ve distal bolge mutasyon gruplari arasinda, proksimal mutasyon grubu lehine, anlamli
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farklar bulunmustur (p<0,05). Bilissel test parametreleri agisindan, distal bolge
mutasyonlarina sahip 44 cocuktan 30’u (%68) i¢in NBI skoru, etkilenmis bilissel
islevleri gosteren <80 iken, geriye kalan 14’i (%32) i¢cin normal biligsel becerileri
gosteren >80 olarak bulunmustur. Ayrica, DMD’li ¢ocuklarin %10,41’1, ayn1 yasta
saglikli ¢ocuklar i¢in ortalama skoru gdsteren 90 ve iizeri NBi puanma sahipti.
Proksimal mutasyon bélgesinde yer alan 24 ¢ocugun 12’sinde NBI puan1 <80, geriye
kalan 12’sinde ise >80°di ve bunlarin %33,33’i 90 ve iizeri puan (ortalama skor)’a
sahipti. Norogelisimsel testler agisindan, distal ve proksimal bélge mutasyon gruplari

arasinda anlamli bir fark bulunmamstir (p>0,05).

Tablo 4.5a. DMD grubunda mutasyon bolgesine gore biligsel sonuglarin
karsilastirilmasi.

Genetik Mutasyon Bolgesi

Proksimal Distal Mutasyon
Mutasyon Bolgesi Bolgesi
(n=24) (n=44)
Biligsel Testler X SS X SS Z p

Modifiye Mini Mental Durum Degerlendirme

Oryantasyon 8,17 216 8,36 2,06 -0.451 0,652
Bellek 3,00 0,00 2.95 0,30 -0.739 0,460
Dikkat& Hesap 8,96 1,68 8,68 2,22 0221 0,825
Yapma

Hatirlama 2,54 0,78 2.34 1,01 -0.607 0,544
Dil 8,17 152 7.59 1,67 11,600 0,110
Toplam Skor 3083 490 2993 528 0,911 0,362

Kontrollii Kelime Akiciligr Testi

“K” Kelime sayisi 7,50 2,98 7,05 2,79 -0,556 0,578
“A” Kelime Sayisi 5,13 3,13 5,07 2,70 -0,265 0,791
“S” Kelime Sayist 5,38 3,83 5,39 2,85 -0,491 0,623

Toplam Kelime 18,00 8,81 17,50 6,94 -0,251 0,802



Tablo 4.5a. DMD grubunda mutasyon bolgesine gore biligsel sonuglarin karsilagtiriimasi (Devam).

Merkezi Sinir Sistemi-Hayati Bulgular?

Nérobiligsel Indeks 80,04 15,02 72,02 15,65 -2,035 0,042*
Kompozit Hafiza 76,79 29,69 81,23 31,71 -0,674 0,500
So6zel Hafiza 80,13 30,13 82,59 33,93 -0,604 0,546
Gorsel Hafiza 82,21 23,52 86,80 23,04 -0,681 0,496
Psikomotor Hiz 81,29 18,92 74,05 16,19 -1,669 0,095
Reaksiyon Zamani 74,29 18,59 63,05 19,01 -2,337 0,019*
Karmagik Dikkat 83,13 21,28 70,14 28,23 -1,804 0,071
Biligsel Esneklik 82,83 18,37 71,89 18,94 -2,099 0,036*
Islem Hiz: 86,42 18,08 79,50 15,54 -1,490 0,136
Yiiriitiicii Islevler 84,96 18,08 74,18 17,98 -2,099 0,036*
Sosyal Keskinlik 84,29 19,26 70,34 31,40 -1,790 0,073
Akil Ydriitme 88,29 12,81 84,95 11,59 -1,365 0,172
Calisma Bellegi 84,29 17,39 82,23 18,50 -0,663 0,507
Siirekli Dikkat 88,46 17,91 88,52 14,58 -0,636 0,525
Basit Dikkat 76,42 34,94 47,50 110,90 -1,305 0,192
Motor Hiz 85,92 10,94 78,09 16,97 -1,753 0,080

2 Merkezi Sinir Sistemi Hayati Bulgular standart skoru <70 ¢ok diigiik; 70-79 diisiik; 80-89 diigiik
ortalama; 90-109 ortalama; >109 yiiksek.
*p: <0,05



Tablo 4.5b. DMD grubunda mutasyon bolgesine gére nérogelisimsel sonuglarin
karsilastirilmast.

Genetik Mutasyon Bolgesi
Proksimal

Mutasyon
Bolgesi (n=24)

Distal Mutasyon
Bolgesi (n=44)

Norogelisimsel Degerlendirme X SS X SS z p

Conners’ Ebeveyn Derecelendirme Olcegi®

Davranis Problemleri 3,79 3,28 3,75 451 -0,636 0,525
Ataklik/Hiperaktivite 6,33 3,27 5,05 3,31 -1,451 0,147
Ogrenme Sorunu 3,88 2,74 3,59 3,00 -0,608 0,543
Karsit Gelme Bozuklugu 1,79 1,72 1,77 1,84 -0,230 0,818

Giicler ve Giicliikler Anketi®

Davranig Problemleri Puani 1,83 1,43 2,02 1,50 -0,481 0,631
Hiperaktivite Puani 3,92 1,89 3,89 2,10 -0,392 0,695
Duygusal Problemler Puani 3,25 2,15 2,86 1,79 -0,749 0,454
Akran Problemleri Puani 2,92 1,67 2,25 1,45 -1,489 0,136
Prososyal Davranis Puani 8,29 2,10 8,52 1,37 -0,120 0,905
I¢sellestirme Puani 6,17 3,00 5,11 2,30 -1,301 0,193
Dissallagtirma Puani 5,75 2,74 5,95 3,19 -0,052 0,959
Toplam Zorluk Puani 11,92 4,62 11,00 4,87 -0,728 0,466
Etki Puani 0,13 0,34 0,11 0,39 -0,402 0,688

Cocuk ve Gengler icin Davranis Degerlendirme Olgegi®

Anksiyete/Depresyon 57,11 9,83 58,75 13,59 -0,431 0,667
I¢edéniikliik/Depresyon 58,88 13,71 59,51 12,44 -0,354 0,723
Somatik Yakinmalar 56,62 12,49 52,04 9,83 -1,510 0,131

Sosyal Problemler 57,08 11,18 54,27 8,76 -0,871 0,384

73
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Tablo 4.5b. DMD grubunda mutasyon bolgesine gore norogelisimsel sonuglarin karsilagtirilmasi
(Devam).

Diisiince Problemleri 61,67 13,59 60,54 14,91 -0,362 0,718

Dikkat Problemleri 63,75 17,27 61,56 19,11 -0,611 0,542

Kurallara Karst Gelme 5379 1374 5308 996  -0492 0,623

Davranisi
Saldirgan Davranislar 52,55 9,23 51,03 10,22 -1,054 0,292
Agr Biligsel Tempo 5950 14,79 58,69 13,77 -0,104 0,917

Obsesif Kompulsif Bozukluk 58,09 13,18 57,13 16,20 -0,664 0,506

Travma Sonrasi Stres 5707 1155 5500 1142  -0579 0,563

Bozuklugu

Ice Yonelim Problemleri 59,09 12,38 58,74 11,79 -0,032 0,974
Disa Yonelim Problemleri 53,35 10,16 51,90 10,02 -0,791 0,429
Toplam Problem 60,20 11,46 58,25 12,04 -0,796 0,426
Duygu Durum Bozuklugu 55,00 12,17 58,10 12,78 -0,870 0,384
Anksiyete Bozuklugu 62,03 14,96 60,22 15,87 -0,432 0,666

Dikkat Eksikligi Hiperaktivite 5053 1573 57.99 17,00 -0.508 0,611

Bozuklugu
Kars1 Gelme Bozuklugu 56,44 10,98 52,68 12,44 -1,612 0,107
Davranim Bozuklugu 49,21 9,41 48,66 8,64 -0,202 0,840

b: Conners’ Ebeveyn Derecelendirme Olcegi >18, Hiperaktivite/Ataklik >6, Ogrenme Problemleri >5,
Kargit Gelme >7 daha yiiksek kesme degerleri problemli alanlar1 gosterir.

¢ Glgler ve Giigliikler Anketi: Davranig Problemleri Puani, 0-3 normal; 4 sinir deger; 5-10 anormal,
Hiperaktivite Puani, 0-5 normal; 6 sinir deger; 7-10 anormal; Duygusal Problemler Puani, 0-5 normal;
6 sir deger; 7-10 anormal; Akran Problemleri Puani, 0-3 normal; 4-5 sinir deger; 6-10 anormal;
Prososyal Davranig Puani, 6-10 normal; 5 sinir deger; 0-4 anormal; Toplam Zorluk Puani, 0-15 normal;
16-19 sinir deger; 20-40 anormal; Etki Puani, 0 normal; 1 sinir deger; 2-10 anormal.

d: Cocuk ve Gengler i¢in Davrams Degerlendirme Olgegi: ASEBA multi-kiiltiirel kilavuzuna gore T
skor<60 normal; 60-63, sinir deger; >63 klinik.

*p <0,05;

4.6. DMD’li Cocuklarin Noropsikolojik Testler ile Motor Fonksiyon
Arasindaki iliskiler

DMD’li ¢ocuklarin noropsikolojik degerlendirmelerin biligsel parametre
sonuglar1 ile motor fonksiyon puanlarimin iligskisi Tablo 4.6.’da norogelisimsel

parametresi arasindaki iligki Tablo 4.7.’de verilmistir. Noropsikolojik testlerin biligsel
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ve norogelisimsel parametreleri ile motor fonksiyon testleri arasinda zayif-orta

kuvvette degisen iliskiler tespit edilmistir (p <0,05).
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Tablo 4.6. DMD’li ¢ocuklarin motor fonksiyon ile bilissel test sonuglar1 arasindaki iligki.

Modifiye Mini Mental Durum Degerlendirme

r« 0281 -0,149 -0,206 -0,154 0,179 -0,068 0,016 -0,069 0,049 0061 0,001 -0,135 0,109
Toplam Skor p 0020* 0225 0092 0209 0144 0638 0911 0629 0,733 0673 0994 0,344 0,448
Kontrollii Kelime Akiciligi Testi

r« 0251 -0142 -0,195 -0,145 0,191 -0,101 0,057 -0,240 -0,102 -0,069 0,137 0,082 0,019

Toplam Skor
p 0039* 0249 0112 0239 0,119 0481 068 0327 0475 0630 0337 0570 0,895

Merkezi Sinir Sistemi-Hayati Bulgular?

r 0140 -0,03r -0079 -0,005 02181 -0,277 0,127 -0,188 -0,111 -0,098 -0,040 -0,075 -0,176
p 0,256 0,762 0524 0966 0,140 0,049* 0375 0,187 0440 049 0,779 0599 0,215
r» -0016 0132 0090 0,136 0336 -0,151 0,012 -0,040 -0,086 -0,107 -0,072 -0,089 -0,200
p 08% 0281 0463 0270 0,006 0289 0932 0,780 0550 0457 0,618 0,536 0,159

Noérobiligsel Indeks

Psikomotor Hiz



Tablo 4.6. DMD’li ¢ocuklarin motor fonksiyon ile biligsel test sonuglari arasindaki iligki (Devam).

Reaksiyon Zamani

Karmasik Dikkat

Biligsel Esneklik

Islem Hiz1

Yiiriitiicii Islevler

Calisma Bellegi

Akil Yiriitme

Siirekli Dikkat

Motor Hiz

Is
p
Is
p
Is
p
Is
p
Is
p
Is
p
Is
p
Is
p
Is

p

0,184
0,134
0,075
0,545
0,082
0,509
0,004
0,971
0,061
0,623
-0,056
0,649
-0,111
0,369
0,033
0,792
-0,036
0,773

-0,078
0,528
-0,006
0,963
-0,002
0,989
0,116
0,346
0,009
0,941
0,150
0,222
0,205
0,093
0,107
0,385
0,086
0,484

-0,126
0,308
-0,046
0,712
-0,035
0,776
0,057
0,643
-0,020
0,871
0,120
0,332
0,190
0,120
0,062
0,613
0,062
0,617

-0,088
0,473
0,040
0,747
0,054
0,660
0,169
0,168
0,063
0,611
0,220
0,072
0,198
0,106
0,104
0,398
0,112
0,364

0,241
0,048*
0,094
0,447
0,096
0,437
0,314
0,009*
0,121
0,326
0,250
0,04*
0,228
0,062
0,264
0,03*
0,239
0,050*

-0,076
0,598
-0,298
0,034*
-0,306
0,029*
-0,332
0,017*
-0,323
0,021*
-0,032
0,794
-0,350
0,012*
-0,163
0,183
0,083
0,499

-0,012
0,934
0,152
0,286
0,145
0,309
0,160
0,263
0,18
0,22
0,13
0,35
0,08
0,57
0,22
0,12
-0,07
0,64

-0,061
0,670
-0,290
0,039*
-0,196
0,168
-0,216
0,128
-0,20
0,16
-0,27
0,06
-0,26
0,06
-0,329
0,02*
0,05
0,72

D1, ayakta durma ve transfer; D2, proksimal/aksiyal motor fonksiyon; D3, distal motor fonksiyon. *p <0,05.

-0,032
0,822
-0,190
0,182
-0,110
0,442
-0,140
0,326
-0,12
0,41
-0,06
0,70
-0,14
0,32
-0,24
0,09
-0,03
0,84

0,046
0,749
-0,298
0,034*
-0,145
0,309
-0,206
0,146
-0,14
0,33
-0,15
0,28
-0,12
0,40
-0,26
0,07
-0,06
0,67

-0,053
0,713
0,096
0,504
0,122
0,393
0,144
0,312
0,12
0,41
0,03
0,81
0,03
0,82
0,07
0,63
-0,11
0,46

-0,112
0,432
0,020
0,887
0,064
0,658
0,004
0,976
0,08
0,60
0,21
0,13
0,17
0,23
0,09
0,54
-0,02
0,87

77

0,003
0,985
-0,145
0,311
-0,196
0,168
-0,219
0,123
-0,202
0,156
-0,106
0,459
-0,158
0,267
-0,270
0,056
-,115
420



Tablo 4.7. DMD’li ¢ocuklarda motor fonksiyon ile ndrogelisimsel test sonuglar1 arasindaki iligki.

Conners’ Ebeveyn Derecelendirme Olcegi®

78

Davranis r, -0011 0052 -0022 0013 -0135 0140 -0,110 0038 0127 0097 -0,038 0055 0,070
Problemleri p 0929 0673 0856 0917 0273 0329 0441 0791 0376 0499 0791 0702 0624
Ataklik/ r, -0065 0129 0143 0233 -0019 0045 -0118 -0013 0144 0009 -0053 -0,024 0,034
Hiperaktivite p 0599 0295 0246 0056 0876 0754 0409 0925 0314 0948 0713 0868 0812
Ogrenme Sorums r, -0190 0078 0110 0125 -0054 -0009 0021 0064 008 0167 -0069 0045 -0,021

p 012 0527 0371 0311 0663 0948 0884 0655 0559 0242 0632 0752 0,881
Karsit Gelme r, 0031 -0085 -0045 -0058 -0151 018 -0,231 0085 0161 0097 -0,113 -003L 0,126
Bozuklugu p 0800 049 0714 0638 0220 0190 0103 0553 0258 0498 0429 0828 0378



Tablo 4.7. DMD’li ¢ocuklarda motor fonksiyon ile nérogelisimsel test sonuglari arasindaki iligki (Devam).

Giicler ve Giicliikler Anketi®
Davranig rs 0043 -0,048 -0,031

Problemleri Puani p 0,729 0,699 0,804
rs -0,054 0,037 0,028

Hiperaktivite Puani
p 0661 0,765 0,822

Duygusal rs -0,013 -0,017 -0,005
Problemler Puani p 0,916 0,888 0,965
Akran Problemleri . -0,054 0138 0148
Puam p 0,662 0,261 0,227

Prososyal Davrams ~ 's 0419 0,378 0,355
Puam p  0001* 0,002* 0,003*
r, -0,068 0,085 0,106
p 0581 0489 0,389
rs 0017 -0,034 -0,030
p 0893 0,78 0,809
Toplam Zorluk r, 0021 0000 0,009
Puant p 0865 0997 0,939
r, 0089 -0,068 -0,068
p 0470 0581 0579

I¢sellestirme Puant

Digsallastirma Puani

Etki Puam

Cocuk ve Gengler icin Davranig Degerlendirme Olgegi®

Anksiyete/Depresyo s 0,150 -0.241  -0,224
n p 0221 0,048* 0,067

-0,012
0,926
0,279
0,021*
0,052
0,673
0,147
0,233
0,410
0,001*
0,134
0,277
0,144
0,241
0,147
0,231
-0,039
0,752

-0,284
0,019*

-0,001
0,993
-0,052
0,672
-0,010
0,936
0,068
0,582
0,278
0,022*
0,021
0,864
-0,065
0,600
-0,035
0,776
0,077
0,533

-0,153
0,212

0,115
0,421
0,013
0,930
0,139
0,331
-0,049
0,731
-0,244
0,084
0,041
0,776
0,079
0,583
0,055
0,701
0,308
0,028*

0,213
0,133

-0,178
0,212
-0,115
0,420
-0,144
0,313
-0,141
0,322
0,225
0,112
-0,145
0,311
-0,150
0,294
-0,175
0,220
-0,248
0,079

-0,126
0,377

0,077
0,593
0,075
0,602
0,295
0,036*
0,052
0,716
-0,275
0,050*
0,214
0,131
0,068
0,634
0,144
0,314
0,262
0,063

0,212
0,134

0,224
0,114
0,131
0,360
0,329
0,018*
0,002
0,990
-0,154
0,281
0,242
0,087
0,203
0,153
0,234
0,098
0,221
0,119

0,176
0,217

0,097
0,500
0,037
0,795
0,414
0,003*
-0,035
0,805
-0,183
0,198
0,265
0,061
0,067
0,641
0,158
0,267
0,175
0,218

0,266
0,059

-0,067
0,640
-0,140
0,329
-0,269
0,056
-0,159
0,265
0,256
0,070
-0,256
0,070
-0,095
0,506
-0,219
0,123
-0,152
0,286

-0,128
0,372

-0,010
0,945
-0,005
0,973
-0,315
0,024*
-0,114
0,424
0,336
0,016*
-0,252
0,074
0,000
0,999
-0,163
0,254
-0,204
0,151

-0,147
0,304
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0,080
0,577
0,089
0,535
0,060
0,678
0,058
0,685
-0,165
0,246
0,025
0,862
0,083
0,564
0,035
0,805
-0,002
0,987

0,059
0,682



Tablo 4.7. DMD’li ¢ocuklarda motor fonksiyon ile nérogelisimsel test sonuglari arasindaki iligki (Devam).

Icedoniikliik/Depres
yon

Somatik
Yakinmalar

Sosyal Problemler

Diisiince
Problemleri

Dikkat Problemleri

Kurallara Kars1
Gelme Davranisi

Saldirgan
Davranislar

Agir Biligsel Tempo

Obsesif Kompulsif
Bozukluk

Travma Sonrasi
Stres Bozuklugu

Ice Yénelim
Problemleri

Is
p
Is
p
Is
p
Is
p
Is
p
Is

p
I's

0,108
0,382
-0,185
0,130
-0,102
0,410
0,011
0,928
-0,132
0,282
0,000
0,997
-0,065
0,600
0,004
0,976
0,112
0,363
0,209
0,088
0,104
0,401

-0,104
0,400
0,202
0,099
0,027
0,829
-0,019
0,878
0,027
0,829
-0,023
0,850
-0,066
0,590
-0,132
0,283
-0,188
0,125
-0,283
0,019*
-0,146
0,235

-0,090
0,468
0,214
0,080
0,037
0,762
-0,027
0,826
0,050
0,688
0,001
0,990
-0,027
0,824
-0,107
0,383
-0,202
0,098
-0,266
0,029*
-0,125
0,309

-0,197
0,107
0,143
0,243
0,065
0,598
0,086
0,484
0,108
0,379
0,015
0,906
-0,047
0,702
-0,137
0,265
-0,049
0,694
-0,257
0,034*
-0,212
0,082

-0,062
0,614
0,190
0,120
0,103
0,405
-0,040
0,746
-0,044
0,722
-0,083
0,503
-0,200
0,101
-0,102
0,408
-0,070
0,569
-0,261
0,031*
-0,103
0,402

0,155
0,279
0,074
0,607
-0,058
0,687
0,031
0,830
0,096
0,505
0,111
0,439
-0,007
0,962
0,152
0,285
0,207
0,145
0,127
0,374
0,173
0,224

-0,288
0,041*
0,055
0,704
0,097
0,498
-0,043
0,766
-0,073
0,610
-0,037
0,794
0,062
0,664
-0,153
0,285
-0,176
0,215
-0,206
0,147
-0,173
0,225

0,340
0,015*
-0,072
0,615
0,010
0,945
0,085
0,553
0,144
0,312
-0,007
0,959
-0,093
0,518
0,310
0,027*
0,153
0,285
0,198
0,165
0,240
0,090

0,309
0,027*
-0,108
0,449
0,072
0,613
0,170
0,234
0,176
0,216
0,202
0,155
0,097
0,496
0,194
0,172
0,232
0,102
0,336
0,016*
0,198
0,163

0,366
0,008*
-0,122
0,395
0,044
0,760
0,090
0,529
0,187
0,190
0,096
0,503
0,035
0,808
0,296
0,035*
0,162
0,257
0,341
0,014*
0,255
0,071

-0,227
0,110
0,084
0,558
0,066
0,646
-0,099
0,488
-0,128
0,371
-0,043
0,764
0,050
0,726
-0,164
0,251
-0,073
0,612
-0,109
0,446
-0,139
0,329

-0,296
0,035*
0,048
0,736
0,017
0,905
-0,080
0,576
-0,017
0,908
-0,149
0,296
0,196
0,168
-0,069
0,632
-0,080
0,576
-0,052
0,719
-0,172
0,228

80

0,081
0,572
-0,212
0,136
-0,105
0,465
0,045
0,755
0,077
0,589
0,138
0,334
-0,085
0,555
0,022
0,881
0,148
0,300
0,118
0,408
0,020
0,889
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Tablo 4.7. DMD’li ¢ocuklarda motor fonksiyon ile nérogelisimsel test sonuglari arasindaki iligki (Devam).

Disa Yonelim r, -0036 -0068 -0028 -0,042 -0178 0066 0025 -0064 0172 0082 0025 0075 -0,008
Problemleri p 0773 058 0820 0732 0146 0644 0864 0654 0228 0568 0860 0601 0,956
r, -0011 -0087 -0062 -0,035 -0114 0135 -0,07 0145 0257 0215 -0,085 -0086 0,028

Toplam Problem
p 0926 0482 0617 0775 035 0345 0456 0309 0,069 0,129 0554 0547 0,844

Duygu Durum rs 0009 -0099 -0078 -0,137 -0,089 0,015 -0,133 0,154 0,017 0012 0,003 -0,027 -0,027
Bozuklugu p 0942 0420 0529 0265 0472 0915 0354 0281 0905 0933 098 0850 0,851
Anksiyete r 0098 -0190 -0,160 -0,208 -0,244 0,055 -0,005 0,095 0247 0,263 -0,049 0,021 -0,009
Bozuklugu p 0428 0121 0194 0,089 0,045+ 0,703 0970 0508 0,080 0062 0733 0882 0952
Dikkat Eksikligi rs -0081 0032 003 0151 0015 0142 -0081 0077 0197 01150 -0,015 0,045 0,120
Eﬁ,‘;ifl'ﬂ;ﬁ"e p 0511 0797 0,789 0218 0901 0320 0573 0593 0,165 0,293 0917 0,756 0,401
Karsi Gelme rs -0,009 -0,082 -0059 0020 -0,129 0,005 0017 -0,007 0120 0,103 0,077 0232 0,114
Bozuklugu p 0945 0507 0633 0871 0293 0975 0906 0963 0401 0471 0593 0,101 0,425
Davranim rs 0118 -0,163 -0,127 -0,145 -0,227 0,204 -0,097 0,140 07244 015 -0,113 -0,142 0,109
Bozuklugu p 0337 018 0304 0240 0063 0150 0497 07327 008 0275 0428 0319 0,445

D1, ayakta durma ve transfer; D2, proksimal/aksiyal motor fonksiyon; D3, distal motor fonksiyon.
*p <0,05;
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5. TARTISMA

Bu ¢alisma, a) DMD’li bireylerin néropsikolojik profillerini ortaya koymak ve
tipik gelisim gosteren erkek yasitlar1 ile kiyaslamak, b) DMD geninin farkh
bolgelerinde mutasyona sahip DMD’li bireylerin noropsikolojik profillerini
karsilagtirmak, ¢) DMD’li bireylerin motor fonksiyonlari ile ndropsikolojik faktorleri
arasindaki iliskileri arastirmak olmak iizere {ic ana hedefe odaklanmistir. Calisma
sonucunda su ¢iktilara ulagilmistir; 1) DMD popiilasyonu, genel zihinsel bozukluktan
ziyade belirli bilissel ve norogelisimsel eksiklikler gosterme egiliminde olup, tipik
gelisim gosteren yasitlarina kiyasla dnemli néropsikolojik farkliliklar sergilemektedir.
2) Distrofin mutasyon bdlgesine bagli olarak noropsikolojinin biligsel alanlarinda
proksimal bolge mutasyonu olan ¢ocuklar lehine anlamli farklar belirlenmistir. Bilissel
fonksiyonlarin aksine, ndrogelisimsel problemler mutasyon bolgesine gore esit
dagilim gostermislerdir. 3) Motor fonksiyonlar ile noérogelisimsel parametreler
arasinda ve biligsel beceri gerektiren motor fonksiyonlar ile biligsel fonksiyonlar
arasinda anlamli iligkiler bulunmustur. Bu bulgular, DMD’li bireylerin néropsikolojik
durumunu kapsayan biligsel ve noérogelisimsel alanlarda karsilastig1 zorluklar1 ortaya
cikararak 6zel miidahalelere olan ihtiyacin 6nemini agiga ¢ikarmistir. Ayrica, bu
calisma, DMD'li bireylerin motor fonksiyonlarin1 gelistirmek hedefiyle planlanan
rehabilitasyon siirecinde kapsamli bir néropsikolojik degerlendirmenin de hedeflere
ulagmak i¢in 6nemine 151k tutmustur.

Asagida, calisma sonucunda elde edilen verilen bagliklar halinde tartigilmistir.

Calisma Popiilasyonunun Demografik Ozellikleri: Bu ¢alismada DMD’li
bireylerin noropsikolojik profilleri, yas ve fiziksel ozellikleri benzer tipik gelisim
gosteren erkek cocuklar ile karsilastirilmistir. Demografik bilgilerde yas, VKI benzer
olmasina ragmen boy ve kilo degerleri arasinda fark bulunmustur (Bkz. Tablo 4.1.).
DMD’li ¢ocuklarin normal boy ve kiloda dogduklar1 ancak erken ¢ocukluk doneminde
siklikla beklenen biiyiime egrilerinin altina diistiikleri bildirilmistir (101). Bu sonuglar
calisma popiilasyonunun, literatiirde DMD’li bireylerin daha 6nce bahsedilen fiziksel
ozellikleri ile uyumlu fiziksel 6zelliklere sahip oldugunu gostermistir.

DMD’li Cocuklar ile Tipik Gelisim Gosteren Akranlarinin Noropsikolojik
Acidan Karsilastirilmasi: DMD’li ¢ocuklarin biligsel profillerini ortaya kayabilmek
i¢in, birbirlerini tamamlar nitelikte 3SMDT, KKAT ve bilgisayar tabanli biligsel bir test
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olan MSS-HB kullanilmistir. Bu testlerden 3MDT ve KKAT klinikte yaygin olarak
kullanilmaktadir (36, 47, 57, 71, 206-207). 3MDT testi; oryantasyon, hesap yapma,
okuma-yazma becerisi, verilen komutu anlayip yerine getirme ve KKAT testi; mental
sozliik, hizli ve dogru sekilde kelime iiretimi, dil kullanimu, isitsel dikkat, dikkat
kapasitesi ve kelime dagarcig1 kapasitesini degerlendirmektedir. Literatiirde DMD’li
cocuklarda biligsel durumlarini izlemek icin yaygin olarak kullanilan ve altin standart
olarak kabul edilen bir baska test ise Wechsler Intelligence Scale for Children (WISC)
biligsel testidir. (33, 34, 246). WISC testinden, ¢ocugun bilissel yetenegini géstermek
icin Tam Olgekli Zeka Puani (FSIQ) puan: elde edilmektedir (11). DMD’li bireylerin
biligsel performanslar1 zeka kat sayist (IQ) puanlarina gore siniflandirilmaktadir.
Arastirmalarda siklikla kullanilan 1Q degeri bilisin altin standart 6l¢iisii olarak kabul
edilmesine ragmen bilissel performansi degerlendirmede; temel biligsel eksiklerin
anlasilmasinin zor olmasi, karmasik gorevleri ¢ozerken cok sayida biligsel siirecin
devreye girmesi (54), spesifik bilissel bozukluklar1 tespit etmede yetersiz olmasi (32,
47, 51) ve tek basina biligsel isleyisin dogru bir resmini her zaman saglamamasi (247)
nedenleriyle, spesifik bilissel testlerin de kullanilmasi (24, 37) 6nerilmektedir. DMD’li
bireylerin biligsel performansini degerlendirmek icin genel IQ 6l¢timleri veya diger
bilesik puanlar elde etmenin Gtesine gegcmek ve DMD’li kisilerin belirli biligsel
yetenekleri degerlendiren testlerde nasil performans gosterdigine odaklanilmasi
gerektiginin alti ¢izilmektedir (31). DMD popiilasyonun, zeka katsayilart normal
referans araliginda olsa bile, belirli biligsel alanlarda eksiklikler yasayabilecegini
gostermek i¢in birden fazla biligsel beceriyi degerlendiren kapsamli testlerin yapilmasi
onerilmektedir (31, 247). Klinik ortamda uygulamasi uzun zaman alan WISC testinin,
DMD’li kisilerin odaklanma stiresinin kisa olmasi nedeniyle kullaniminin zor oldugu
bildirilmistir. Ayrica maliyet, uygulama stiresi, uygunluk acisindan pratik yeni biligsel
test kombinasyonlarina ihtiya¢ duyuldugu bildirilmistir (24). Literatiirdeki bu bilgileri
dikkate alarak toplam biligsel puan elde etmenin yani sira, bilissel islevin belirli
alanlarindaki zayifliklar1 tespit etmek amaciyla degerli bilgiler sunmak, biligsel
fonksiyonlart daha kapsamli ve objektif sekilde degerlendirmek i¢in bilgisayar tabanlt
MSS-HB bilissel testi kullanilmistir.

Teknolojik gelismelerin hiz kazandigi ¢agimizda MSS-HB testi uzaktan ve

kolay uygulanabilir, zaman ve materyal agisindan pratik bir testtir. Literatiirde DMD’li
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bireylerin yasadig1 biligsel zorluklart degerlendirmek ve ¢esitli gruplar ile kiyaslamak
icin siklikla WISC testi kullanilmaktadir. Son yillarda Zheng ve ark. (248) tarafindan
yapilmis arastirmada hem MSS-HB’nin NBI puan1 hem de WISC-IV’deki FSIQ
puaninin bir kisinin norobiligsel gorevleri gerceklestirme konusundaki genel bilissel
becerisini gostermekte benzer oldugu bildirilmistir. Bu 6lglimler, normatif testlerde
ayni ortalama (100) ve standart sapmaya (15) sahip standartlastirilmis puanlar oldugu
icin karsilastirilabilir olarak kabul edilmektedir. Ozellikle genel bir zeka testi
gostergesi olan ve FSIQ ile karsilastirilabilir olan NBI puaninin, tipik gelisim gdsteren
cocuklarda Olgiilen puanlara kiyasla bir standart sapma sola kaydig tespit edilmistir
(31, 33, 128). Benzer sekilde, calismamizda DMD grubunun, MSS-HB’nin NBI skoru
ve alt test skorlar1 acisindan tipik gelisim gosteren ¢ocuklardan daha diisiik performans
gosterdigi bulunmustur. Calismamizin sonuclar1 ile paralel sekilde islem hizi,
karmasik dikkat (32, 57, 134), siirekli dikkat (134, 246), calisma bellegi (246), sozel
akicilik (32, 57, 134), yiiriitiicti islevler (47) ve bilissel esneklik (47, 246) bozukluklari
DMD popiilasyonunda goriilmektedir. Bu ¢aligmada da DMD’li bireylerin, zaman-
mekan kavrami, dikkat& hesap yapma, karmasik gorsel-algisal beceriler, sosyal
ipuclar1 tanima, yliz ifadelerini okuyup tanimlama, gorsel-soyut uyaranlar1 tanima,
biligsel aktiviteyi belirli uyarana yonlendirebilme, bir biitiin olarak diislinebilme,
gorevler arasinda gegis yapabilme ve odaklanabilme becerilerinin tipik gelisim
gosteren yasitlarina gore anlamli derecede diistik oldugu tespit edilmistir. Bunun yani
sira, DMD’li bireylerin diger ndromiiskiiler bozukluklara sahip bireylere kiyasla
biligsel performanslarinin daha diisiik oldugu da c¢esitli caligmalarda rapor edilmistir.
D’Alessandro ve ark. (249) tarafindan yapilan bir ¢alismada, DMD grubunun da dahil
oldugu ¢esitli ndromiiskiiler hastaliga sahip bireylerin (Becker muskiiler distrofi,
mytonik distrofi tip-1 (DM1), glikojen depo hastaligi tip-2, herediter motor-duyusal
noropati ve spinal muskiiler atrofi) biligsel performanslar1 WISC bilissel test ile
degerlendirilmistir. DMD ve DMI1 grubunun, NBI ile kiyaslanabilir oldugu
kanitlanmis FSIQ puanlari ortalamalarinin sirasiyla 1,5 ve 2 standart sapma asagida
oldugu ve calismaya dahil edilen diger noromiiskiiler hastalik gruplarindaki bireylerin
FSIQ puanlarinin ortalamanin tizerinde oldugu bildirilmistir. DMD grubunda DM1
grubu gibi MSS etkileniminin bilissel fonksiyon testlerinde diisiik performans

gostermelerini agikladigi One siiriilmistiir (249). Ayrica DMD’li bireylerin, spinal
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muskiiler atrofi, osteogenezis imperfekta (71) ve juvenil romatoid artrit (52) gibi motor
fonksiyonlarinda bozulma gozlemlenen hasta grubu ile kiyaslandigi ¢alismalarda tam
zeka puani, yiritiict islevler, sozel akicilik testlerinde DMD’li bireylerin daha diisiik
performans gosterdikleri bildirilmistir.

Calismamizda uygulanan iig biligsel test sonucunda da DMD’li ¢ocuklar, tipik
gelisim gosteren yasitlarina kiyasla diisiik performans sergilemislerdir. Bununla
birlikte sadece 3MDT’nin alt testleri olan bellek, dikkat& hesap yapma ve MSS-
HB’nin hafiza boliimlerini igeren s6zel, gorsel ve her ikisini de kapsayan kompozit
bellek boliimlerinde DMD’li grup daha diisiik skorlar elde etmis olsa da tipik gelisim
gosteren yasitlariyla aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir
(Bkz. Tablo 4.3.). DMD’li ¢ocuklarin sozel, gorsel ve kompozit hafiza standart sapma
degerlerinin tipik gelisim gosteren yasitlarina gore daha yiiksek olmasi, genis bir
dagilim sergilediklerini ve hafiza alaninda heterojen bir performans gosterdiklerine
isaret etmektedir. Calisma sonuc¢larimiz ile uyumlu olarak DMD popiilasyonunun
sozel ve gorsel hafiza becerilerinin yeterli oldugu (32), etkilenmemis kardesleriyle
ayn1 diizeyde performans gosterdikleri (49) ve ezberleme becerilerinin iyi oldugu (55)
cesitli calismalarda bildirilmistir. Hafiza becerilerinde fark bulunmamasmin bir
nedeni, bu ¢alismada hafiza becerilerini yansitan hipokampusun dentat girusundan
tiretilen kisa distrofin protein izoformu olan Dp71 (59) mutasyona ugrayan birey
olmamasi olabilir.

Yiiriitiicii islevleri degerlendiren, sozel akicilik testinin harf akiciligr formu
olan KKAT sonucuna dayanarak DMD’li bireylerin sézel ve gorsel hafizalarindan
ziyade kelime dagarciklarinin yetersiz oldugu, seri kelime tiiretebilme, hafizadan
kelimeyi ¢agirabilme, kelimeler arasinda cagrisim yapabilme, gorsel nesneyi
adlandirabilme ve soyut diisiinme becerilerinde sorunlar yasadig: sdylenebilir. Bu test
sonucu DMD’li bireylerin sozel akicilik becerisinde giicliik yasadiklari literatiir
bulgulan ile de paralellik gostermektedir (2, 31). Perumal ve ark. (32), DMD’li
bireylerin noropsikolojik bulgularinin, bu ¢ocuklarin genel bir entelektiiel eksiklikten
ziyade spesifik biligsel eksikliklere sahip olmalarindan kaynaklandigi hipotezini
destekledigini belirtmislerdir. Calismamizda, néropsikolojinin biligsel parametresini
degerlendiren 3MDT, KKAT ve MSS-HB testlerinin toplam puanlarinda DMD’li

cocuklarin hem tipik gelisim gosteren yasitlarindan daha diisiikk performans
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gostermeleri hem de genel bir zihinsel bozuklugun 6tesinde belirli biligsel alanlarda
da eksikliklere sahip oldugu tespitimiz Perumal ve ark. (32)’nin bulgularini
desteklemektedir. DMD’li kisiler, dikkat ve karar verme siireglerinde zorluk
yasamalar1 nedeniyle (132) islem hizi, motor hiz, reaksiyon zamani ve psikomotor
hizlar1 daha yavas olabilir.

Noropsikolojinin norogelisimsel alaninda birbirlerini tamamlar nitelikte olan
CEDO ve CDDO anketleri ailelere, cocuklar hakkinda yéneltilen sorular ile; GGA ise
cocuklara kendileri hakkinda yoneltilen sorular ile degerlendirilmistir. Bu ¢alismada,
norogelisimsel boyut agisindan, DMD’li ¢ocuklarin tipik gelisim gosteren yasitlarina
kiyasla CEDO, CDDO ve GGA anket sonuglarina gore belirli alanlarda problemler
yasadiklart bulunmustur (Bkz. Tablo 4.4.). Bu dogrultuda ¢alismamizda, literatiirde
daha 6nce DMD’li bireylerin noérogelisimsel etkilenimlerini gosteren alanlar ile
uyumlu sonuglara ulasilan alanlar su sekildedir; davranig sorunlar1 (235), karsit gelme
(33, 247, 248), akran sorunlari, sosyal sorunlar (132, 135, 250), anksiyete (34, 69),
depresyon (34, 56, 132, 251), ige ¢ekilme (82, 135), duygusal sorunlar (33, 34, 135),
igsellestirme (33, 69, 252), OKB (34, 56, 252), DEHB (56, 251, 253, 254), otizm
spektrumu (56, 132, 135) ve toplam sorunlar (31, 49 135). DMD’li bireyler, tipik
gelisim gosteren kontrol grubu ve etkilenmeyen kardeslerinin dahil edilerek
gerceklestirilen calismalarda da DMD’li bireylerin benzer alanlarda norogelisimsel
etkilenimleri gosterilmistir (49, 69, 251). Calismamizda DMD’li ¢ocuklarin sadece
biligsel parametrelerde degil, ayn1 zamanda nérogelisimsel agidan da problemler
yasadiklar1 tipik gelisim gosteren yasitlar1 ile kiyaslanarak ortaya konmustur.
Calismamizdaki DMD’li bireyler, ailelerden ve kendilerinden alinan CEDQO, GGA ve
CDDO anket sonuglarina gére DEHB alt 6lgeginde kesme puanlari altinda skorlar elde
etmis olmakla birlikte DMD’li bireylerin, tipik gelisim gosteren akranlariyla
aralarinda DEHB agisindan fark bulunmamustir. Ote yandan MSS-HB bilissel testinin
alt testlerinden olan Stroop Testi, Siirekli Performans Testi ve Dort Boliimli Stirekli
Performans Testleri DEHB o6l¢iimiine duyarli olup (212) siklikla kullanilan testlerdir.
Calismamizda da DMD’li bireylerin, yukarda bahsedilen testlerden elde edilen
karmagik dikkat, stirekli dikkat ve basit dikkat puanlarinda tipik gelisim gdsteren
yasitlarina gore daha diisiik performans gosterdikleri gozlemlenmistir. Ozellikle basit

dikkati 6lgen bir test olan SPT; uyaniklik, dikkati stirdiirmek ve odaklanma yetenegini
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degerlendirmekte ve DEHB’nin degerlendirilmesinde o6nemli bir ara¢ olarak
kullanilabilmektedir (212). Calismamizda DMD’li ¢ocuklarin SPT testinden elde
edilen basit dikkat puanlar1 standart sapma degerinin, ortalama degerden daha yiiksek
olmas1 DMD’li bireylerin tipik gelisim gosteren akranlarina gore heterojen bir dagilim
gosterdiklerini kanitlamaktadir. Yine calismamizda, DMD’li bireyler ve tipik gelisim
gosteren yasitlart arasinda anket sonuglarina gére DEHB acisindan anlamli bir fark
bulunmazken dikkat testlerinde anlamli fark bulunmasi, Hellebrekers ve ark (134)’nin
daha once tespit ettigi gibi DEHB bozuklugunu DMD’li kisilerde fiziksel immobilite
sebebiyle saptamanin zor oldugu goriisiiniin dogru oldugunu diistindiirmiistiir. Tedavi
edilmeyen ve tanimlanmamig DEHB’nin yasam kalitesini, akranlariyla sosyal
etkilesimleri ve yetigkinlige kolay gecisi olumsuz etkiledigi bildirilmistir (255). Bu
nedenle, DMD’li bireylerde DEHB’nin degerlendirilmesi ve tespit edilmesi, bu
duruma yonelik miidahalelerin etkin bir sekilde planlanabilmesi agisindan 6nem
tagimaktadir.

Savunmasiz ¢ocuk sendromu, bir ¢ocugun mevcut sagliginin gerekenden daha
yiiksek bir risk altinda oldugu algisini tanimlayan bir olgudur. Genellikle ciddi veya
yasami tehdit eden bir olay yasayan veya kronik bir tibbi durumu olan ¢ocuklarda
meydana geldigi distinilmektedir (256). DMD’yi savunmasiz ¢ocuk olarak
nitelendiren bir ¢aligmada anksiyete, depresyon ve OKB ile daha sik karsilasildig
gosterilmistir (252). Calismamizda DMD’li ¢ocuklarin tipik gelisim gosteren
akranlarina goére davranim sorunu, karsit gelme bozuklugu, akran problemleri,
igsellestirme, anksiyete, depresyon, sosyal i¢ce doniikliik/depresyon, sosyal sorunlar,
OKB, TSSB ve duygu durum bozukluguna daha yatkin olduklari gézlemlenmistir.
Hinton ve ark.’nin (257) bir ¢alismasinda DMD’1i kisilerin hem kardesleri hem de
serebral palsili gruba gore dnemli ol¢lide daha fazla sosyal davranis sorununa sahip
olduklar1 bildirilmistir. Caligmamizda uygulanan degerlendirmelerin sonuglart DMD
grubunun akran iligkilerinin zayif olduguna, sosyal ve duygu durum problemleri
yasamaya yatkin olduklarina isaret etmektedir. Fee ve ark. (184)’nin ¢alismasinda
sosyal izolasyon ve yeterli akran desteginin olmayisinin, duygusal basa ¢ikmay1
etkilediginden, bu sorunlarin ele alinmasinin depresif belirtilerin azaltilmasina da katki
saglayabilecegi belirtilmistir. Kronik hastali§i veya fiziksel engeli olan ¢ocuklarin,

saglikli yasitlarina kiyasla i¢sellestirme (anksiyete, depresyon ve akran sorunlari) ve
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uyum sorunlar1 yasama olasiliklarinin daha yiiksek oldugu daha 6nce vurgulanmistir
(125). Bununla birlikte, DMD popiilasyonunda anksiyete veya depresyon gibi
duygusal sorunlarin gériilme riskinin, diger kronik tibbi rahatsizliklar1 olan hastalarda
oldugu gibi, saglikli ¢ocuklara oranla neredeyse iki kat1 oldugu bildirilmistir (132).
Ayrica depresyonun zekdyir etkileyebildigi (220), bazi biligsel alanlardaki
yetersizliklerin akademik basarinin diisiik olmasina sebep olarak saglikla iliskili global
yasam kalitesinde diisiise sebep oldugu da bildirilmistir (258). Bu ¢alisma ile DMD’li
kisilerin hem biligsel hem de noérogelisimsel alanlar1 kapsayan noropsikolojik
durumlarmin gesitli seviyelerde olumsuz etkilendigi, tipik gelisim gdsteren yasitlari
ile karsilastirilarak ortaya konmustur. Son yillarda yapilan aragtirmalar, DMD’de
noropsikolojik problemlerin goriillme riskinin arttigin1  bildirmistir (28, 34).
Noropsikolojik durumun tiim alt parametrelerinde karsilikli ve kompleks bir
etkilesimin olmasi, her bir parametrenin digerini etkilemesi ve bu etkilesimin kapsamli
bir sekilde bilissel ve norogelisimsel durumu sekillendirmesi s6z konusu oldugundan,
noropsikolojik durum degerlendirmelerinde etkilenim oldugu belirlenen DMD’li
bireylerde, rehabilitasyon siirecinin basarisi i¢in noropsikolojik problemlerin de
ayrintili ele alinmasi gerektigi diistiniilmektedir.

Gen Mutasyon Bolgesine Gore Noropsikolojik Profilin Karsilastirilmasi:
Calismamizda DMD’li bireyler, distrofin gen mutasyonu sonucu etkilenen distrofin
protein izoformlar1 baz alinarak iki alt gruba ayrilmistir. Noropsikolojik testlerin
bir¢ok alt alaninda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamasina ragmen, distal
mutasyonu olan bireyler, proksimal mutasyonu olanlara oranla bu testlerde daha diisiik
skorlar elde etmistir (Bkz. tablo 4.5a. ve tablo 4.5b.). Ayrica, NBI skoru’na gére distal
bolge mutasyonu olan cocuklarin ¢ogu (%68) proksimal bdlge mutasyonu olan
cocuklara gore biligsel yetenegin bozuldugunu gosteren kesme puaninin (<80) altinda
skor elde etmistir.

Bir¢ok aragtirma, DMD’de distal bélge mutasyonlarinin daha diisiik zeka
puanlarina neden oldugunu gostermistir (33, 70, 71, 259). Calismamizda bilissel alan
testlerinden 3MDT ve KKAT testlerinde distal bdlge mutasyonuna sahip kisiler
proksimal bolge mutasyonuna sahip olanlara goére daha kotii performans sergilemis
olmalarina ragmen aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. Fakat

NBI skorlarinin, proksimal blge mutasyonlu bireyler i¢in normal degerden 1 standart
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sapma asagida iken distal bolge mutasyonlu bireylerde 2 standart sapma asagida
oldugu bulunmustur. Her ne kadar proksimal bolge mutasyonuna sahip bireyler distale
gore daha iyi performans gostermis olsa da proksimal bélge mutasyonuna sahip olan
DMD’li bireylerin de biligsel agidan “diisiik ortalama” ya sahip oldugu goriilmiistiir.
Bu durum DMD’li bireylerde hem distal hem proksimal bolge mutasyonlart sonucu
etkilenmis olan Dp427°nin, biligsel bozukluk goriilmesinde yeterli oldugunu
diisiindiirmektedir ve ¢alisma sonucumuz Ricotti ve ark. (33)’nin bunu gosteren
bulgular1 ile Ortiismektedir. Tam uzunluktaki beyin distrofinin (Dp427)
ekspresyonunu engelleyen mutasyonlarin, genellikle normal aralikta olan bir zeka
katsayist ile hafif biligsel ve davranigsal bozukluklara neden olabilecegi iyi
bilinmektedir, ancak Dp140 ve Dp71’in kiimiilatif eksikligi, daha yiiksek oranda
zihinsel engellilikle iliskilidir. Dp71 kaybi, genellikle ciddi zihinsel engel (IQ <55) ile
sonuglanan net bir koétiilestirici faktordiir (260). Dp71 izoformunun mutasyona dahil
olmasinin, bilissel bozulma ve psikiyatrik komorbiditelerin riskini artirdig
bildirilmistir (29, 33, 70). Calismamiza katilan DMD’li bireylerde ekzon 62’den sonra
mutasyona sahip kisi bulunmamasi, distal bdlgede yer alan Dp71 izoformunun
etkilenmedigini gostermektedir. Bu sebeple mutasyon bolgesine gore Dp140 izoformu
ile iliskili spesifik biligsel bozulma goriilmiistiir. Ote yandan distal bdlge mutasyonuna
sahip bireylerin yiiriitiicii islev ve biligsel esneklik puanlarinda proksimal bolge
mutasyonuna sahip bireylerden anlamli diizeyde daha diisiik performans
sergilemesinin, distal bolge mutasyonlu kisilerde Dp427 izoformunun etkilenmesine
Dp140’1n da eslik etmesi sebebiyle oldugunu diisiindiirmektedir. Snow ve ark. (31),
prefrontal korteksin biligsel yetenekleri (yiirtitiicii islev ve biligsel esneklik) yonettigini
ve Diamond ve ark. (261) (yiiriitiicii islevlerin bilissel esnekligi iceren bir "semsiye
terim" oldugunu belirtmislerdir. Doorenweerd ve ark. (18) tarafindan yiiriitiilen
calisma, DMD ekzon 45’i birincil promoter olarak kullanan distrofin proteini
Dp140'm, yiiriitiicii islevler i¢cin hayati 6nem tasiyan serebellum ve serebral korteks
bolgelerinde yliksek diizeyde eksprese edildigini ortaya koymustur. Yiiriitiicii islevler
ve biligsel esneklik puanlarinin mutasyon bolgesine gore farklilik gostermesi (distal
bolge mutasyonu grubunda daha diisiik puanlarin gozlenmesi) nedeniyle ¢alismamizin

bulgular1 Tyagi’nin (246) ve Doorenweerd ve ark. (18)’nin bulgulariyla 6rtiismektedir.
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Dp140 izoformu, oncelikle gri madde hacmindeki degisikliklerden ve bilgi
islemenin bozulmasindan sorumludur (132). Tepki Siiresi, bir bireyin bilgi isleme
yetenegine karsilik gelen basit ve giderek karmasik talimatlara hizli tepki verme
yetenegini degerlendirir (262). Calismamiz, distal mutasyonlara sahip bireylerin,
proksimal mutasyonlara sahip bireylerle karsilagtirildiginda bilgi isleme siire¢lerinin
bozuldugunu gosteren daha diisiik reaksiyon siiresi puanlart sergiledigini ortaya
koymustur. Ayrica, distal bolgede mutasyonu olan bireylerin basit dikkat puanlar1 i¢in
ortalama degerden daha yiiksek standart sapma degerlerine sahip olmalar1 nedeniyle,
basit dikkat verileri arasinda daha fazla degiskenlik ve daha genis bir dagilim oldugu
gozlenmistir. Diger taraftan calismamiz, dikkat alanindaki parametrelerde de
(karmasik dikkat, siirekli dikkat ve basit dikkat (Bkz. Tablo 4.5a.) cogunlukla
proksimal bdlge mutasyonuna sahip bireylerin daha iyi puanlar aldigini géstermistir.
Buradan distal bolge mutasyonu olan bireylerin proksimal bdlge mutasyonu olan
bireylere gore dikkat, tanimlama, karar verme, muhakeme ve algilama konularinda
zorluklar yasayabilecegi sonucuna varilabilir.

Tipik gelisim gosteren yasitlarina gore kiyaslandiginda DMD’li kisiler
norogelisimsel  degerlendirmenin  bircok  parametresinde  kotii  performans
gostermiglerdir. Bunun yani sira mutasyon bolgesine gore kiyaslandiginda, distal
bolge mutasyonuna sahip bireylerin biligsel parametrelerinin genellikle proksimal
bolge mutasyonuna sahip bireylere oranla daha kétii oldugu gozlemlenmistir. Ancak,
norogelisimsel skorlar genellikle gruplar arasinda i1yi dagilmistir. Norogelisimsel
semptomlarin nispeten esit dagilimi, biligsel semptomlarla karsilastirildiginda bu
hastalikta goriilen farkli bir mekanizmaya isaret etmektedir. DMD’de nérogelisimsel,
duygusal ve davranmigsal Ozellikleri etkileyen tam uzunluktaki izoform Dp427,
etkilenen mutasyon bolgesinden bagimsiz olarak tiim hastalarda bozulmaktadir (132).
Ayrica, daha fazla distrofin izoformunun kaybi, degisen beyin olgunlasmasi iizerinde
kiimtlatif bir etkiye sahip olabilir ve bu da norogelisimsel bozulmaya neden olabilir.
Bu nedenle bir¢ok ¢aligma, distal ve proksimal bolge mutasyonuna sahip bireyler
arasinda benzer norogelisimsel etkinin oldugunu 6ne stirmektedir (33, 34, 69). Sonug
olarak, literatiirii destekleyen calismamizin bulgulari, norogelisimsel bozukluklarin
ciddiyetinin mutasyon yerinden bagimsiz oldugunu ve o6zellikle nérogelisimsel

davranig alaninda, tipik olarak gelisen g¢ocuklara kiyasla daha fazla oldugunu
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gostermektedir. Bunu destekler sekilde, bir Italyan DMD popiilasyonu iizerinde
gerceklestirilen calismada, c¢alismamizda kullandigimiz ndérogelisimsel durumu
degerlendiren anketlerden biri olan CDDO’de tipik gelisim gdsteren cocuklar ile
DMD’li ¢ocuklar arasinda anlamli bir fark olmasina ragmen, mutasyon bolgesine gore
norogelisimsel etkilenimde anlamli bir fark olmadigi bildirilmistir (135).

Hellebrekers ve ark. (134) belirttigi tizere, DMD gibi norogenetik bozukluklara
sahip bireylerde tiim bilissel islevlerin tamamen genotipe atfedilemeyecegi, ancak
maternal faktorler (6rnegin stres, yetersiz beslenme, hipertansiyon, madde (kdotiiye
kullanimi1) ve o6liimciil faktorler (hipoksi, diisikk dogum agirligi, erken dogum) dahil
olmak fiizere g¢evresel ve perinatal faktorlerin hastalarin fenotipleri i¢in katkida
bulunabilecegi ve belirleyici olabilecegini 6ne siirmiislerdir. Calismamizda gevresel
faktorler detayli bir sekilde incelenmemis olmakla birlikte, bu faktorlerin de DMD'li
bireylerde gozlemlenen biligsel ve norogelisimsel etkilenimler {izerinde potansiyel bir
etki olusturabilecegi goz Oniinde bulundurulmalidir. Gelecek arastirmalarin, genetik
faktorlerle birlikte ¢evresel degiskenlerin de dikkate alinarak daha kapsamli bir
degerlendirme yapmasi faydali olacaktir.

DMD’li Bireylerin Motor Fonksiyonlar: ile Noropsikolojik Profilleri
Arasindaki Tliski: Calismamiza ambule ve non-ambule bireyler dahil edilerek motor
fonksiyonlart; fonksiyonel siniflandirma (Brooke Alt Ekstremite Fonksiyonel
Siniflandirma), motor fonksiyon olg¢timii (MFM-32; toplam skor, D1, D2 ve D3),
dinamik denge degerlendirmesi (DKAT), giinlik yasamdaki motor performans
diizeylerini belirlemek igin ise 6-DYT testi ve ¢esitli fonksiyonel aktivitelerdeki
performanslarini degerlendiren siireli performans testleri kullanilarak kapsamli sekilde
degerlendirilmistir. Beyinden eksprese edilen distrofin protein miktar1 iskelet
kaslarinda eksprese edilen miktarin %10’u kadardir (68). Ancak distrofin yoklugu
DMD nin nérobiyolojisi iizerinde derin bir etkiye sahiptir (263). Motor fonksiyondaki
bozulma tam uzunluktaki Dp427 izoformu ile iliskili olup tiim DMD’li bireylerde
ilerleyici kas fonksiyon kaybina sebep olmaktadir. Ancak biligsel ve norogelisimsel
bozukluklar, distrofin geninin distal bolgesinde (ekzon 45-79) meydana gelen
mutasyonlarla iligkilendirilmektedir. Motor bozukluk tim DMD’li bireylerde
kag¢inilmaz bir durum iken noéropsikolojik bozukluklar her DMD’li bireyde
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goriilmemektedir. Ancak genetik alt yapilari sebebiyle genel popiilasyona gore iki kat
risk altinda olduklar1 bildirilmistir (132).

Calismamizda bilissel beceri gerektiren motor fonksiyonlar (MFM’in D3
boyutu ve DKAT) ile bilissel testler arasinda anlamli iliskiler tespit edilmistir. Bu
calismada, motor becerisi iyi olan DMD’li g¢ocuklarin biligsel testlerde daha iyi
performans gosterdikleri ortaya ¢ikmistir. Bunu destekler sekilde onceki literatiirde,
daha 1yi bilissel fonksiyona sahip bireylerin kas zayifligiyla basa ¢ikmak icin daha
etkili motor sinerjileri segebildikleri bildirilmistir (264). Literatiirde motor fonksiyon
ve bilissel beceriler arasinda iligki konusunda tartismali goriisler de bulunmaktadir
(19, 38, 39). Bir grup arastirmact DMD’li bireylerde toplam zeka puaninin motor
fonksiyon veya fiziksel semptomlarin siddeti ile iliskili olmadig goriisiinii
desteklemektedir (27, 36, 37). Buna karsin, Nizamis ve ark. (265), el ile iligkili motor
fonksiyonlar ile bilissel performans arasinda bir iliski oldugunu ve uygun
rehabilitasyon programlari ile motor fonksiyonlar ve bilissel performansin
gelistirilebilecegini ileri stirmiiglerdir. Ayrica, Schreiber ve ark. (266), MFM’in
ozellikle D3 boyutunun, gen¢ DMD popiilasyonunda koordinasyon ve bilissel
gelisimden etkilenebilecegini belirtmistir. Voos ve ark. (36) ise bilissel ve motor
performans arasinda zayif bir korelasyon oldugunu rapor etmislerdir. Ayrica Bochao
C. ve ark. kas patolojisindeki durumu dolayli olarak bilissel fonksiyonlardaki
azalmayla iliskilendirmistir (267).

Serebellumun hem motor hem de motor olmayan bilissel islevler {izerinde
onemli bir rol oynadigi bilinmektedir (268). Diamond ve ark. (269), serebellum ile
serebral korteks arasindaki baglanti nedeniyle motor ve bilissel islevlerin yakindan
iligkili olabilecegini ifade etmistir. DMD’de distrofin izoformlarinin (Dp427 ve
Dp140) serebral korteks, serebellum, talamus, hipotalamus, bazal ganglionlar,
hipokampus ve amigdala gibi diger kortikal ve subkortikal yapilarda ekspresyonunda
bir eksiklik oldugunda (18), serebro-serebellar ve serebellar-talamik baglantilarda
bozukluklarin goriilebilecegi; bu durumun hedefe yonelik hareketlerin kontrolii (47),
el becerisi, motor koordinasyonu, koordineli hareketin zamanlanmasi (270), viicut
dengesi, islem hizi, bilgi isleme (47), dikkat, hafiza, 6grenme, bilissel esneklik,
calisma bellegi, yiiriitiicii islevler (47), otomatizasyon, sosyal ve duygusal gorevleri

isleme gibi hem motor hem de motor dis1 fonksiyonlarda (267) bozulmalara yol
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acabilecegi bildirilmistir. Aslinda, motor bozuklugu olan c¢ocuklarda serebro-
serebellar dongiilerdeki bozulmalarin biligsel eksikliklere neden oldugu (271), motor
ve biligsel gelisimin yakindan iliskili oldugu yoniindeki gorislerle tutarlidir.
Calismamizda da ince motor becerileri test eden MFM nin distal motor fonksiyon (D3)
boyutu ile dinamik denge testi olan DKAT, MSS-HB alt skorlar1 arasinda anlamli
iligkiler bulunmustur (Bkz. Tablo 4.6.). Benzer sekilde Schreiber ve ark. (266) da ince
motor beceriler ile biligsel islevler arasinda bir iliski oldugundan MFM’nin D3
boyutunun biligsel islevlerle iliskili olabilecegini bildirmistir. Buna ek olarak
dengenin; dikkat, hafiza, gorsel uzaysal yetenek ve ylriitiicii islevler gibi biligsel
yetenekleri gerektirdigi bilinmektedir (272). Bu durum, katilimcilarin dengeyi
saglamak i¢in bir dizi adim serisini hatirlamasini gerektiren DKAT gibi biligsel
beceriler iceren denge testinde de gegerlidir (273). Ozetle galisma sonuglarimiz,
yukarida bahsedilen biligsel performans ile motor fonksiyon arasindaki iliskiyi
aciklayan literatiir bilgisini desteklemektedir.

DMD’li ¢ocuklarin ndropsikolojik profilinin ndrogelisimsel boyutu ile motor
islevler arasindaki iliskiye bakildiginda, motor fonksiyonlar ile ndrogelisimsel
testlerin  hiperaktivite, prososyal davranis, anksiyete, depresyon ve TSSB
parametreleri arasinda zayif ila orta derecede anlamli iligkiler bulunmustur (Bkz.
Tablo 4.7.). Ek olarak bu ¢alismada, DEHB ile yalnizca MFM’nin D2 boyutu (aksiyal
ve proksimal motor fonksiyon) arasinda zayif bir iligki bulunmustur. Pane ve ark.
(253), DEHB’nin motor beceri seviyesi ile iligkili goriinmedigini ifade etmislerdir.
Ayrica Poysky ve ark. (250), DMD’li ¢ocuklarin fiziksel kisitlamalari gbz oniine
alindiginda, hiperaktiviteyi degerlendiren derecelendirme 6lceklerinin dogru sonuglar
verme konusunda ¢ok da giivenilir olamayabilecegini savunmusglardir. Dolayistyla, bu
calismada bulunan hiperaktivite ile motor fonksiyon arasindaki iliskinin 6nceki
literatiir bulgularina dayali olarak tesadiifi olabilecegi diisiiniilmektedir. Ancak, bu
caligmanin motor fonksiyon ile anksiyete, depresyon ve TSSB arasindaki iliskiyi
gosteren bulgulari, kronik tibbi durumlara veya fiziksel engellilige sahip bireylerin
davranig sorunlari riskinin arttigina dair literatiir bilgisini (50) desteklemektedir.
TSSB, bir anksiyete bozuklugu olarak, travmatik bir olayin deneyimlenmesinden
kaynaklanir (274). Artan kanitlar, TSSB’nin varliginin depresyon, anksiyete, uyku

bozukluklar1 ve genel yasam kalitesini olumsuz etkileyen diger bozukluklarin gelisimi
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ile iligkili olabilecegini gdstermektedir (275). Ayrica, bu konuyla ilgili birgok
calismanin ortak noktasi, DMD’de hastaligin ilerlemesi ile depresyon ve anksiyete
riskinin arttiginin  ifade edilmesidir (28, 165). DMD’li bireylerde motor
fonksiyonlardaki bozulmalarin yani1 sira normal gelisim siirecinde de anksiyete,
depresyon, OKB gibi problemler goriildiigii bildirilmistir (235). Calisma sonuglarimiz
1s1ginda, DMD’li bireylerin motor fonksiyonlardaki bozulmalar ile yasitlarina gore
geri kalmalarindan dolayi, sosyal iliski kurmaktan kaginabilecekleri ve hastaligin izole
edici etkisinin DMD’li ¢ocuklar tarafindan travmatik bir olay olarak algilanabilecegi;
bunun da anksiyete ve depresyon gibi problemlerin goriilme riskini artirabilecegi
distiniilmektedir.

Calismamizda norogelisimsel parametrelerden biri olan empati ve 1yilik halinin
gostergesi olan prososyal beceri puanlari hem fonksiyonel seviye hem de motor
fonksiyon parametreleri ile iliskili bulunmustur (Bkz. Tablo 4.7.). Calismamizda
bulunan motor fonksiyon ve prososyal beceriler arasindaki iliskiyi destekler sekilde,
Majnemer, A. ve ark. (276) da serebral palsili cocuklar ile yaptig1 bir ¢alismada, motor
fonksiyonlar1 kotii olan g¢ocuklarin, motor fonksiyonlari daha iyi olan g¢ocuklara

kiyasla prososyal davranis sergileme olasiliginin daha diisiik oldugunu bildirmistir.

Limitasyonlar
Calismaya dahil edilen DMD’li bireylerin Dp71 izoformunun eksprese edildigi
ekzon 63 ve sonrasinda mutasyona ugrayan birey bulunmamasi calismamizin

limitasyonudur.
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6. SONUC ve ONERILER

Bu caligmanin amaglari; a) DMD’li bireylerin ndéropsikolojik profillerini ortaya
koymak ve tipik gelisim gosteren erkek yasitlari ile kiyaslamak, b) DMD geninin farkli
bolgelerinde mutasyona sahip DMD’li bireylerin noropsikolojik profillerini
karsilagtirmak ve ¢) DMD’li bireylerin motor fonksiyonlart ve noropsikolojik
faktorleri arasindaki iliskileri aragtirmak olan ¢aligmamizin sonuclari ve Onerileri
asagidaki gibidir:

1) Calismamizda DMD’li bireyler néropsikolojik durumun bilissel boyutunda her 3
testte de (3MDT, KKAT ve MSS-HB) hem total skor hem de alt boyut skorlarina
bakildiginda tipik gelisim gosteren yasitlarina gore daha diisik performans
gostermislerdir. Bunun yani sira MSS-HB testinde global biligsel puan gostergesi olan
NBI skorlarinin tipik gelisim gdsteren ¢ocuklarin NBI skorlarinin 1 standart sapma
asagisinda oldugu bulunmustur. Bu sonuglar, DMD’li bireylerin genel bilissel
performanslarinda ve spesifik bilissel alanlarda zorluklar yasadiklarini géstermektedir.
2) Noropsikolojik durumun bir bagka alani olan ndrogelisimsel boyutta, DMD’li
bireylerin, tipki biligsel boyutta oldugu gibi tipik gelisim gdsteren yasitlarina kiyasla
OKB, PTSB, ADHD, duygusal, davranigsal komorbiditelerin goriilmesine daha yatkin
olduklart gbézlemlenmistir. Bu sonuglar, DMD’nin genetik alt yapis1 ve hastaligin
yikict etkileri sebebiyle DMD’li ¢alisma popiilasyonunun nérogelisimsel problemler
acisindan daha savunmasiz olduklarini diistindiirmiistiir.

3) Amaglarindan birinin DMD’li  bir popiilasyonda mutasyon bdlgesinin
noropsikolojik durumun biligsel ve norogelisimsel parametreleri tizerine etkisini
arastirmak oldugu c¢alismamizda, distal bolge mutasyonu olan DMD’li bireylerin
biligsel boyutu dlgen testlerde proksimal bolge mutasyonlu bireylere gére daha koti
performans sergiledikleri goriilmiistiir. Ancak norogelisimsel agidan mutasyon
bolgesine gore herhangi bir fark bulunmamistir. Gelecekte yapilacak caligmalarda,
daha genis orneklem biiyiikliiglinde, ekzon 79’a yakin Dp71 izoformu etkilenen
bireylerin dahil edildigi ¢alismalar ile DMD’de etkilenen mutasyon bolgesine bagl
noropsikolojik profillerin nasil degistigini inceleyen ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

4)  Motor fonksiyon (Brooke Alt Ekstremite Fonksiyonel Siniflandirma, MFM’in D3
boyutu, DKAT ve siireli performans degerlendirmeleri) ile noropsikolojik durumun

biligsel alt testleri (3MSE toplam skor, KKAT toplam skor, NBI, psikomotor hiz,
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reaksiyon zamani, karmasik dikkat, bilissel esneklik, islem hizi, yiiriitiicii islevler,
calisma bellegi, akil yiiriitme, siirekli dikkat ve motor hiz) sadece toplam zeka puani
gosteren NBI skoru arasinda degil ayrica spesifik bilissel alanlarda da anlamli iliskiler
tespit edilmistir. Bilissel fonksiyonunun degerlendirilmesi, yetersizliklerin tespit
edilmesi motor fonksiyonlar iizerinde olumlu etkiler saglayabilecegini diisiinmekteyiz.
Biligsel tedavi yaklagimlarinin motor fonksiyonlar {izerine etkisi olup olmadigini
arastiran Uzunlamasina ¢aligmalara ihtiyag vardir.

5) Motor fonksiyonlar ile bilissel testler arasinda anlamli iligki en fazla MFM’in D3
boyutu ve DKAT gibi biligsel beceri gerektiren motor fonksiyon oOlglimlerinde
gozlemlenmistir.

6) Calismamizin sonuglarina gore, DMD’li bireylerin motor fonksiyonlardaki
gerilemeleri nedeniyle yasitlarindan geri kalma durumlari, sosyal iliskilerden uzak
durma egilimlerini artirabilir. Bu durum, hastaligin izole edici etkisiyle birleserek
cocuklar tizerinde travmatik bir etki yaratabilir. Dolayisiyla, bu bireylerde anksiyete
ve depresyon gibi duygusal sorunlarin ortaya ¢ikma riskinin yiiksek olabilecegi g6z
onilinde bulundurulmalidir. Bu risklerin azaltilmasina yonelik psikososyal destek ve
erken miidahale programlarinin gelistirilmesi dnerilmektedir.

7) Noropsikolojik bozukluklarin rehabilitasyon siirecine uyumu ve programin
stirdiiriilebilirligini de etkileyebilecegi goz oniline alindiginda bu bozukluklar hakkinda
zamaninda farkindalik olusmasi ve bu alanda c¢alisan uzmanlar tarafindan
bozukluklarin  zamaninda tanimlanmasi rehabilitasyonun basarisina  katki
saglayacaktir. Ayrica, DMD’li bireylerin bireysel ve kapsamli néropsikolojik profilleri
tanimlanarak mevcut potansiyelleri kesfedilebilir; ¢ocuklara zamaninda miidahaleler
planlanabilir ve ¢ocuklar daha basarili olabilecekleri alanlara yonlendirilebilir. Bu
popiilasyon i¢in yasam ve bakim standartlarinin gelistirilmesine yardimci olacak bir
cerceve olusturmak amaciyla DMD hastalarinin  noropsikolojik  profilini
genellestirmek i¢in daha fazla calismaya ihtiya¢ oldugu da bir gercektir.

8) Bu galisma, Tiirk bir DMD popiilasyonu iizerinde néropsikolojik dzelliklere 151k
tutan bilgimiz dahilindeki ilk ¢aligmadir. Elde edilen bulgularm, DMD’li bireylerin
karsilastigi zorluklara yonelik Ozellestirilmis miidahalelerin gelistirilmesi ve bu
bireylerin yasam kalitesini artirmaya yonelik stratejilerin olusturulmasi agisindan

onemli bir temel saglayacagi diigiiniilmektedir.
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Ozetle; longitudinal ¢aligmalarda, DMD’li ¢ocuklarin néropsikolojik
alanlarinin ve bunlarin ilerleyici dogasinin kapsamli bir sekilde incelenmesinin, egitim
ve rehabilitasyon yolu ile kaydedilen bilissel ve norogelisimsel bozukluklarin farkli
derecelerde iyilestirilmesinin  miimkiin olabilecegi bildirilmis (277, 278);
ndropsikolojik rehabilitasyonun DMD popiilasyonunda proaktif bir rehabilitasyon
yaklasiminin bir pargasi olarak ele alinmasinin 6nem tasidigi vurgulanmistir. Boylece
noropsikolojik  sorunlarin  tanimlanmasinin  uygun miidahale ydntemlerinin
planlanmasima yardimci olabilecegi ve c¢ocuklarin akademik performanslarinin
gelistirilebilecegi bildirilmistir (278). Bu bilgiye ek olarak c¢aligmamizin DMD’li
cocuklarin belirli alanlardaki biligsel ve norogelisimsel becerileri ile belirli motor
fonksiyonlar arasindaki iliski varligi sonucu ile uygun miidahalelerin, ¢ocuklarin
yalnizca akademik performanslarini iyilestirmekle kalmayacagi, motor becerileri
tizerinde de olumlu etkiler olusturabilecegi fikrini vermektedir. DMD’li ¢ocuklarin
rehabilitasyon siirecinde noropsikolojik 6zelliklerinin tanimlanmasi, ¢ocuklarin daha
biitiinciil bir yaklasimla rehabilite edilmelerine yol acarak yasam kaliteleri tizerinde

olumlu bir etki olusturulabilecegine isaret etmektedir.
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ORYANTASYON
Puanlar

Skor

1. Hangi yilday1z?
Hangi mevsimdeyiz?
Hangi tarihteyiz?
Bugiin giinlerden ne?
Hangi ayday1z?

2. Hangi iilkedeyiz?
Hangi eyalet veya bolgedeyiz?
Hangi kasaba veya sehirdeyiz?
Hangi hastane veya mahalledeyiz?

Hangi katta veya adresteyiz?

BELLEK(KAYIT ETME)

Skor

Puanlar

3. Birer saniye araliklarla ii¢ objenin ismini

Ogrenene kadar cevaplari tekrar edin.

sOyleyin.Siz sdyledikten sonra bu ii¢ objenin
isimlerini hastaya sorun (Agag,saat.kayik) .Her
dogru cevaba bir puan verin.Hasta iiciinii de

DIKKAT VE HESAP YAPMA
Puanlar

Skor

verin. 5 dogru cevaptan sonra bitirin.

4. Seri 5 ser sayma. Her dogru cevaba bir puan

sOylemesini isteyin (aynid= 5).

5. Diinya kelimesinin harflerini geriye dogru
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HATIRLAMA Skor
Puanlar

6. 3. soruda grenilen ii¢ objenin isimlerini sorun. 3
Her dogru cevaba bir puan verin.

LISAN TESTLERI Skor Puanlar

7. Bir kalem ve bir saat gdsterin bu objelerin
isimlerini sorun.

8. Hastadan ‘hayir,sey ve,veya degil’ climlesini
tekrarlamasimi isteyin.

9. Hasta asagida yazan ii¢ asamali eylemi yapmasi
isteir:’Sag elinle bir kagit al,ikiye katla,dogemeye 3
birak)

10. Hasta agagida yazan su climleyi okur ve
uygular:’Elini yumruk yap’ (Biiyiikk mektup 1
harfleriyle yazin)

11. Hasta sectigi bir climleyi yazar.(Ciimle 6zne
ve nesneden olugmah ve anlamh i
olmahidir.Skorlamada yazim hatalarim1 goz ardi
et.)

12.Hasta agafida olusturulmus sekli
kopyalar.(Biitiin koseleri, kenarlar1 e ve kesisme 1
yerinde ki miicevher sekli ¢izilmise 1 puan verin)

Toplam

4
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Siire K Harfi ile Baslayan Cins A Harfi Ile Baslayan Cins | S Harfi ile Baslayan Cins
isimler isimler isimler

0-15 (sm)

15-30

(sn)

30-45

(sm)

45-60 Tekrar edilen kelimeler: Tekrar edilen kelimeler: Tekrar edilen kelimeler:

(sm) Ozel isimler: Ozel isimler: Ozel isimler:
Kategori dis1 isimler: Kategori digi isimler: Kategori disi isimler:

Toplam

Sonug




EK 4. Merkezi Sinir Sistemi-Hayati Bulgular Test Raporu
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s 10: R
Yas: l

Kisi Profili
Alan Puanlarn

Nérobilissellik Endeksi (NCI)
Kompozit Hafiza
Sozel Bellek
Gorsel Bellek
Psikomotor Hizi
Tepki Stresi*
Karmasik Dikkat*
Biligsel Esneklik
islem Hizi
Yiiriitlict islev
Sosyal Keskinlik
Akil Ylrdtme
Galisma Bellegi
Surekli Dikkat
Basit Dikkat
Motor Hizi

CNS Vital Signs Report

Toplam Test Zamani: 54:01 (dk:sn)

Yiizdelik Dilim
Standard Puan Dilimi
Konu  Standart
Puani Puan
NA
102 106
56
46 100
94 83
1065
60
-4 83
17 80
2 88
3
-5
0
16 89
7 e
76 89

Yiizdelik

5
66
79
50
13

1

1
13

9
21

5

3

4
23

1
23

Test Date: September 3, 2022 15:07:41
Yénetici:—

Dil: Tiirkge

CNSVS-TR Versiyon 1.1

>74 25-74 9-24 2-8
>109 90-109 80-89 70-79

Gegerli . Disiik -
puant+  Uzerinde Ortalama v Dlstk

Hayir
Evet
Evet
Evet
Hayir
Evet
Hayir
Evet
Hayir
Evet
Evet
Evet
Hayir
Hayir
Hayir
Evet

> X X

<2
<70




EK 5. Conners’ Ebeveyn Derecelendirme Olcegi (*)

Hic yok

Biraz

Oldukca
fazla

Cok
fazla

1. Eli bos durmaz, siirekli bir
seylerle oynar (Tirnak, parmak,
giysi gibi).

Bir seyler cigner veya emer
(parmak, giysi, ortii gibi).

o O] O] O o

N e

N[ N N NN

Wl W W W w

10. Zor 6grenir.

11. Kipir kipirdir, tez canhidir.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

o O O] O O] O O o] ol ol ol ol o

20. Kavgacidir.

I I I S S R

N N N N N N NN DN NN N NN

W W W W W W W W W W W w w w

21.

[EEN

N

w
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22.

23.

24.

25

. Basladig1 igin
getiremez.

sonunu

ol ol ol o

A

Nl N N DN

w| Wl w w

26.

27.

28.

29.

30

. Dikkati kolay dagilir ya da
uzun stire dikkatini
toplayamaz.

o O] O] o o

N e

N N N NN

Wl W W w w

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37

. Diger c¢ocuklar1 rahatsiz eder.

ol O O o] o] o] o

A I

N N N N DN NN

W Wl W W W w w

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45,

Ovliiniir, bobiirlenir.

46

. Itilip, kakilmaya miisaittir.

ol O O O] O o o ol o

R e I I e

N N N NN NN NN

W W W W W w w w w

47.

o

[EEN

N

w

48.

125
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EK 6. Cocuk ve Gengler icin Davrams Degerlendirme Olcegi

| .

GOCUGUN EV ADRES| ve TEL NO; ANNE BABAMNIN 151 (Ayrinily bigimde yaziniz),
ADI, BOYADI EGITIMI (Toplam kag yi okula gitidinks! yaziniz)

BABANIM I8l : ..o TEL NO: e Eaml.......... L1 p—
CINSIVET: YABI: ANMENIN 181 .......croe.oe TEL MO ........o.. EGITIME.......... YAS .........
(Jerxex YKz ol -

FORMU DOLDURAN:
BUGONON TARIHI O ANNE

GOCUBUN DOGUM TARIHI () BaBA

GOM. e Y Ve GOM...c Y Y [ T R— QOCUKLA OLAN ILISKISI ............... w—
BINIFL: .., WWHMWWIHIII . I"l i " mw
OKULA DEVAM ETMIYOR(] | ™ e gt bilgl versbilr ve 2. saylacald bogiukars yazabiirsiniz. LOtlen bOtin maddeler! iparetiemeye

L mmmmgh-mf—nw:mmmmw.
tekvando, jimnast, bisidete binma, gOrey, balik utma gib,

O i Focugunuzun har birine ne keder Zsman ayinr? Gocuguntsz her birinde ne keder beganicer?
Normaiden ax Mormal Normalden fazia Blimibyorum Hormalden sz Hormal Hormalden faxia  Bllmbyorum|

& O (m ] (m ] 0 a (m) 0 a

b m) 0 ) 0 0 0 0 o

a ] 0 0 a (m) 0 (m]

[ mwwum“mumnhrmmm:mmm
Mdu.mmummmmmwMMnamwm

o Gocuguncizun her birine ne kadar zaman syin? Cocugdunuz her birinde ne kedar baparidsr 7

yok

Mormalden a2 Mormal Normalden faria Bilmiyorum Hormaiden az Hormal Normalden fazis  Bllmiyorum|
- (m) (m) 0 a 0 0 0 0
e a O ) (m} (m) a o 0
& (m) o O o a o a o
L. Cocuuncun lysel oldudu kurulug, kullp ya da takimian &, b, &, gikdanna yazini. Omedin: Spor, mizik, troilk, folkdor gi,
Focudunur her birinds ne kadar baganidir?
7 Hig yok
Bilmyorum Az Akdit Hormal Golk Akt
a 0 o m) a
b 0 a 0 (m)
0 o O o

mmmnﬂwmwnhnmm&#:mmm pazArm bahge-
ﬁwmmmmmmmmm&mmmmm

yapilmayan hargeyl katiniz.
Cocudunicr her birinde ne keder bapanidie?
[ Hig yok
Biimiyorum  Normalden Az Normal  Normalden Fazia
" ] ] 0 0
b ] =] 0 m]
] (m (m] o
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V. 1- Goougunuzun yakiagek olarak kag yskan arkadagl vardsr? 3 x
(Kargeglerini katmayin) yok

Hig 1
0 0
2- Gocuunuzun okul diy zamaniarda haftada kag kez
arkadaglaryla birflkte olur? (Kardeglerinl katmayina) ua- u-oun 3 ya da deha fuzle
V1. Yagetiarryla kargilagtinidiinda gocudunuzun.
Kot Normal Saywr Otchuiga hyidir Kardegl Yoktur
a. Kardeglertyle arasi nasdd? 0 0 0 0
b. Dider gocuklaria aras: nasiidir? 0 0 0 0
¢ Size kary: davranigian nasidir? 0 0 (m) 0
d. Kendi bagina oyun oynamasi ve iy yapmas: nasikdr? () (m ] 0 0
VIL 1- Gocufunuzun okul bagans: nasidir? Cocuguniuz okula gitmiyorss (0tfen nedenini belirtintz:
Bagansa Orta Baganh Gok Bapanty

a. TOrkge / TOrk Dill Edeblyat 0 0O 0 m)
b. Hayat Biigis! / Sosyal Biigher O 0 o ()
©. Matematik 0 0 ) 0
d. Fon Bliglsl 0 0 0 o
Dijor derslorde nasidir? Omejin: Yabanc: di, bilgisayar.
(Beden ejitimi, resim ve mQziyl katmayinz)
° 0 m) a (m )
L (m) 0 (m ) 0
9 | (m) 0
2- Gocugunuzun Szsl alt sind ya da bir Szel efitim kurumunda okuyor mu?

0 Hayw (7 Evet- Ne tir bir st ya da okul?
3- Gocufunuz hig sindta kaidi mi?

O Heye [ Evet- Kaginct sindta ve nedent?

4- Cocufunuzun okuida ders ya da ders dip sorunian oldu mu?
0 Hayx [ Evet- aguidayna

Bu soruniar ne zaman baglad:?

Soruniar bitts mi?
O Hayr () Evet- Ne zaman?

Gocugunuzun herhangl bir bedensel hastabds ya da xihinsel engell var midsr?
) Hayw ) Evet- sqikdayin

Gocugunuzun stzl en gok (zen, kaygrandiran ve Sfielendiren Szeiliider! nelerdir?

Gocudunuzun en bejenmedidintz Szeliikier! nelerdir?




128

mmummmabhuﬁmmuwmw-dpa-mwm
Delrimeldad. Bir madde goouk ighn Gok yu da sddkda dodru lee 2, bazen yu da birsz dofru Iee 1, hig dogiru dejiies 0 saydenny ywvariek kpine
shnaz. LOsen 10m maddeler! ijaretiemeye cakpnc

©c° e eccoce seecececee o o ---oooog
i
!

- e o e o B o s -

-

- e o - e - -

e "

Yagindan gok daha goouksu davranit

Anne ve babanin Lzl oimadan ik ioer

Gok tartipan bir pocukdur

Bagladily etiintidert (oyunu, desler, igierl) bitrmex
Hogland ya da zevi akdidy gok az pey varder
Kakasiny tuvalotion bagka yore yaper

Bir goylere Svindr, bagkalanna hava star

B koruys odekdanamaz, gt uzun s0m opleyemaz
Kafasindan atamads)), onu rahatsiz eden bazy

A0pOncetert vardir (mikrop bulagma, simetr! takanbes,
okul sorunian, bigisayer gitd)
(gedayinez):

e S NS e s W -

- Muzursuzdur o "

11, Gerskon gayred gdstermeden, sirhni tamamen
bayQkders dayayp herpay! onlardan bekder

12, Yalncrhidan pikayet eder

13, Kadan: ke, s bulaniktie

14, Cok adw

15, Hayvaniars azlyet eder

10. Daghalarna azlyet eder, kI davrans, kabadayihk eder

17, Haywl kurwr, hayabers dalip gider

10, Kendine bllerok zars verdky ya da niihar plrigiminde
Dubndugu oimugtur

19, Hep dikdat pakemeye cakpir

20, Eqynlanna zarar verk

21, Allosine ya da bagkalarna st eqyalars zarwr verk
22. Evde sdz dnlemex

23, Okulda sz dinkemez

24 lytshaizan

25, Bagka gocukdarta gecineme:

20, Hatah
“:&mmwmm

27. Kolay loskany
2. um;&mmwmmﬂ

29, Bazi hayvaniardan, durumiardan h
mm(‘-uuc' mm

30. okula ghtmekten korkar, ol korkusu vardir
3N, m&nMnam

82, Kusursuz, ddet ddrtiOk ve hor konuda bagants olmasi
perektidine inanir

33, Kimsenin onu sevmediinden yalone

1: Bazen ya da Biraz Dojru

2: Gok yn da Skhida Doy
ot eaaners ol v g
35. Kendinl dedersiz, dnemalz yu da yelersiz heseder
30, Bk yoroind kuza o ek ek Incite

37. Gok kavga grlane, kavpays kanger

38, Cok fazia satugd, daiga Qecilv

30. Bagi belada clan kigherls dolager

40 Omayan sesier ve korupemaler bt (scsideyna):

2 41, DOgOnmeden hareket ader, akina seenl yapar

42 Bagralarryla birfide oimaktansa yain
olmay! tercih eder

40, Yalan sdyler, hike yapar ve aldat

44, Tunakdanm yer

45 Sinkil ve Qergindy

40, Kastan oynar, seQirmelert ve Sider vardir (agldaywi):

47, Gwosled kabus giedr

40. Bagka qooukdar tarafnden sevilmar

40, Kabuhk geker

80, Gok horkak ve keygidir

51 Bage ddewr, pizied karanr

82, Koncinl gok sughy Nsseder

53. Agn yor

54, Sebepalz yers ok yorgun hlssettil ok

85, Fazia kioludur

58 Seditk sorunu oimedir haide;

A ADn ve suniardan yakorr (bag ve kann adn dipnda)

b, Bag agnianndan ywloni (ghayet eder)

¢ Bulant, kusma duygusy ok

d. Glzle Mgl phayetier! olur (GAziek, kens kulanma
diymda agikdayina):

DSkiiniler, pullanma ya da bagha cit hastah ohr
Mide - kann adneindan playet eder

Kusmalan obur

Oer (spadayina):

A T .
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0: Do@ni Degil (Bididinkz kedarryis)

e o o o a o & e @ @ o e a a9 o o = o

- e s e

E

2 57. Insaniara vuns, fizikssl saldinda bulunur
2 58. Bumunu kangtnr, dersinl ya da vucuduny yolar,
BGIdEyIRIZ):

grep

2283

# 8

8ag v kimigini kopanr (

Herkesin icinds cinssl organtyla oynar
Cinsel organtyin ok fazia oynar
Ol Bcharviarini tam ve iyl yapamaz

. EL kol, bacak harskeBerin
ayariamada glcilk caloer,

Kanclinglen byl cocukdaria yakit gegimen tardh ader
Kavcincien kigakkere vakil gegirmey! erch ecer
Konugmay recdeder

e ol el baz) davrarigian beknar ek
mmmmmm

Evden kagar
Gok badine
Sirlarine wondine saklar, hig kmseyls paylagmas

. Olmayan payler ghrtr (ngidayiniz);

. Toplhauk icinds rahat , baplabannn kendisl
hadunda e Wi e ndryleryncakiarhie

figrl buanygn cluyar
Yargin gekany
Cinsel sorunian vardir (agakdaysnaz):

Gdaterig menskdaidir, maskarabk yapar
Cok utangag ve gakingendir

. Difjer pocuklandan daha az uyur
. Gsos valveya glndls pocuklandan daha
uyur (acaidanyinae): ndl e

Diickat] kodaryca dashir
Konugma problemi vardis (agikdaysnaz):

B0y piziers bakar

Eveen birgeryler calar

Ev chgenclald bagkn yariarden birpeyler calar

Irttymca odmaachiy P peskc ook gand biriktiri (agskdayaner):

mwwww
bir dlirendhe ve sirads cmasing isbeme -
{agikdayiniz):

-] B & 8 e o o o

o o o o 0@ o O O e o o o o

1:l-mnumﬁ'pu ) tﬁnh“ﬂ'

- .

2 85 Tuhad, aligdmadik dlgOnosker vardir (ban saylan,

23R 2R
|3
£
f

#1. Kendinl did0rmmekden stz sder

i
!
z
|

Bagkalanna rahat vermec, onlars satagir, oniade pok

101, Clauldan kapar, dersinl asar
102. Harekntion yavagti, sneri dejidir
100, Mutswz, dzgin ve pokddncGr (defresyoncsdsr)

104, Gok garialoldar

105, Sagiik korun clmadsds hakde msdde ktanir (i ve

108 Careriainaiok] kgl v oqyalans kiath Olarsk e wnr
zorbabk eder

107, Gulndiiz aftsrn sslahr

108, Goce yatagini inlatr

109, Mhairdans, sizianir :

110. Kargs cinshystion birl oimay isber

111, kgine kapandd, bagkalanyla kynagmaz
112. Evhamiidir, her payl dert ader

113 Qocudunuzun yulmandald leteds beliiimnan
baghn sorunian vira I0then yazsna:
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EK 7. Giicler ve Giicliikler Anketi

Her ciimle i¢in, Dogru Degil, Kismen Dogru, Tamamen Dogru kutularindan birini isaretleyiniz. Kesinlikle emin olamasaniz ya da
size anlamsiz goriinse de elinizden geldigince tiim ciimleleri yanitlamaniz bize yardimer olacaktir. Liitfen yanitlarmizi son 6 ay
icindeki durumunuzu goz 6niine alarak veriniz.

Adiniz: Kiz / Erkek

Dogum Tarihi:

Dogru  Kismen Kesinlikle
Degil Dogru Dogru

Insanlara kars: iyi davranmaya caligirm. Onlarin duygularini Snemserim.

Uzun siire kipirdamadan oturamam, huzursuz olurum.

Cok fazla bag agrim, karmn agrim ya da bulantim olur.

Genellikle baskalartyla paylagirim (Orn. Yiyeceklerimi, oyunlarim, kalemimi v.s.).

Cok dfkelenirim ve stk¢a kontroliimii kaybederim.

Genellikle kendi bagimayim. Genelde yalniz oynarim ya da baskalartyla birlikte olmaktan
kagimirim.,

Genellikle bana sdyleneni yaparim.

Cok endigelenirim.

Eger birisi incinmis, morali bozulmug ya da kendini kotii hissediyor ise ona yardim ederim.

Siirekli, ellerim ve ayaklarim kipir kipirdir, ya da oturdugum yerde kipirdanip dururum.

En az bir yakin arkadagim var.

Cok kavga ederim. Diger insanlara istedigimi yaptirabilirim.

Sik¢a mutsuz, kederli yada aglamakliyim.

Yagitlarim genelde beni sever.

Dikkatim kolayca dagilir, dikkatimi toplamakta giiclik ¢ekerim.

Yeni ortamlarda gerginim. Kendime giivenimi kolayca kaybederim.

Kendimden kiigiiklere iyi davranirim.

Sikea hile yapmak ya da yalan soylemekle suglanirim.

Diger ¢ocuklar ya da gengler bana takarlar ya da benimle alay ederler.

Sikea bagkalarina (anne baba, 6gretmen, gocuklar) yardim etmeye istekli olurum.

Bir seyi yapmadan once diisiinirim.

Ev, okul ya da bagka bir yerden benim olmayan seyleri alirim.

Eriskinlerle yasitlarimdan daha iyi geginirim.

Pek ¢ok korkum var. Kolayca iirkerim.

OOdOoooooOooooooooiIoo o  oOoocoo.oia
OOOggooooOoooooooogoioo o | oo|o)caiE
OOoOoOooOoOoooooooooooioo o oo .ot

Yaptigim isleri bitiririm. Dikkatim iyidir.

Belirtmek istediginiz bagka diisiince ya da duygunuz var mi?
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Genel olarak asagidaki alanlarin birinde ya da daha fazlasinda giigliiklerinizin oldugunu diisiiniiyor musunuz:
Duygular, dikkati toplama, davranislar, baskalar ile geginebilme?

Evet-Oldukga  Evet-Cok
Hayir Evet-Biraz Ciddi Ciddi

O a a O

Eger yamtiniz "evet" ise, liitfen asagidaki bu giigliiklere iligkin sorular yamtlaymiz.
« Bu giigliikler ne zamandir var?

1 aydan az 1-5ay 6-12ay Bir yildan fazla

O O O O

« Bu giigliikler seni ne kadar sikintiya sokuyor ya da ne kadar moralini bozuyor mu?

Kesinlikle Oldukga Cok
Hayir Biraz Fazla Fazla

O O O a

« Bu giigliikler agagidaki alanlarda, giinliik yasamim etkiliyor mu?

Kesinlikle Oldukga Cok
Hayir Biraz Fazla Fazla

Ev yasami O O O O
Arkadas iliskileri O O O O
Simf i¢i 6grenme D O | D
Bos zaman etkinlikleri [ ] O O O

« Bu giiclikler ¢evrendeki insanlarin(aile, arkadaglar, gretmenler vb.) hayatim zorlastirryor mu?

Kesinlikle Oldukga Cok
Hayir Biraz Fazla Fazla

O O O O

imza: Tarih: oo
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EK 8. Brooke Alt Ekstremite Fonksiyonel Siniflandirmasi

1= Cocuk yardimsiz yiiriir ve merdiven ¢ikar

2= Yliriir ve tirabzandan tutunarak merdiven ¢ikar (12 sn. den az siirede)

3= Merdivenleri yavas¢a ¢ikar (12sn den uzun siirede)

4= Yardimsiz yiiriir ve sandalyeden kalkabilir, fakat merdiven ¢ikamaz
5=Yardimsiz yiiriir fakat sandalyeden kalkamaz, merdiven ¢ikamaz.

6= Sadece yardimla yiiriir veya uzun yiirlime cihazi (UYC) ile yardimsiz yiirir.
7=UYC ile yiiriir fakat denge i¢in yardimciya ihtiya¢ duyar.

8= UYC ile ayakta durur fakat yardimda olsa ylirliyemez.

9= Tekerlekli sandalyededir.

10= Yataga bagimlidir.
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EK 9. Motor Fonksiyon Ol¢iimii (MFM-32)

Noromuskiiler Hastaliklar I¢in
MOTOR FONKSIYON OLCUMU
MFM
PUANLAMA SAYFASI

Hastanin adi, soyadi:

Evlilik ismi:

Dogum tarihi: ----- T s Hasta yasi: ----- f-nmee
yil ay giin yil ay

Degerlendirme tarihi:  ----- e Degerlendirenin adi:
yil ay giin
Her zamanki durumuna gére MFM’in basinda hastanin yorgunlugu (hastanin gériisii):

Zinde o Her zamanki durumda  Daha yorguno  Cok daha yorgun o

MFM noéromuskiiler hastaligi olan kisilerde motor fonksiyon yetenegini 6lgmek igin
MFM c¢aligma grubu tarafindan gelistirilmis ve gegerliligi yapilmus bir degerlendirme
skalasidir.  Zaman iginde tekrarlandiginda, MFM kisinin motor fonksiyon
kabiliyetindeki degisimleri 6l¢er. Asagidaki puanlama skalasi genel bir gdsterge olarak
hizmet etmelidir. Her bir madde i¢in, puanlamada spesifik yonergeler verilmigtir; bu
yonergelerin kullanimi emir kipi ile yapilir. Bu yonergeler kullamim kilavuzunda
verilmistir.

Puanlama Esaslar

0 = Islemi baslatamaz.
| = Islemi kismen yapabilir
2 = Hareketi eksik yapar veya tamamlar fakat bozuk yapar (kompansatuar
hareketler, yetersiz bir zaman aralig1 i¢in pozisyonun stirdiirme, yavashk, kontrolstiz
hareketler)
3 = [slemi tamamen ve normal olarak yapar; hareket kontrollii, 6grenilmis,
yonetilir ve degismez hizda yapilir.
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Maddeler MFM 32 (6-60 yas aras) ~ Maddeler MFM 20 (6 yas alti gocuklar)
D1 D2 D3
1. ¥ SIRTUSTU, BAS ORTA HATTA: bagimi 5 saniye orta hatta tutar ve bir taraftan g?
digerine tamamen gevirir. 02
AGIKIAMAIAN: ..o e e -
o3
00
2. SIRTUSTU: bagini kaldirir ve kaldirilmis pozisyonu 5 saniye korur. ol
ACIKIAMAlAr: L. 02
o3
3. @ SIRTUSTU: tiim hareket boyunca ayak kaldirarak kalga ve diz 90°*den fazla fleksiyon g?
yapar. e
AGIKIAMAlAT: ... a3
taraf sag: o sol: o
4. ¥ SIRTUSTU, BACAK, TESTI YAPAN TARAFINDAN DESTEKLENIR: ayak plantar a0
fleksiyondan, bacagin alt kismina gore en az 90" ye kadar dorsi fleksiyon yapar ol
agiklamalar: ... 02
taraf:  sag: o o3
00
5. < SIRTUSTU: elini kaldirir ve kargi omuza gotiirir. gl
ACIKIAMAIATT ... e c;
taraf: sag: 0 sol: o
6. 9 SIRTUSTU, BACAKLAR YARI FLEKSIYONDA, DIZ KAPAKLARI YUKARIYA 50
BAKAR VE AYAKLAR MED UZERINDE HAFIFCE BIRBIRINDEN AYRI DINLENME ol
POZISYONUNDA: baslangi¢ posizyonunu 5 saniye boyunca korur, sonra pelvisi kismen 02
kaldirir; lumbar bolge, pelvis ve uyluklar ayni hizadadir ve ayaklar hafifge ayridir o
ACIKIAMAIAI: ... oeuit ittt ettt ce e senae e e b
7. < SIRTUSTU: yiiziistii pozisyona déner ve kollar1 gévde altindan serbestlestirir. S(l)
agiklamalar:
o2
taraf: sag: 0 sol: o d
8. SIRTUSTU: Koldan destek almadan oturur. 00
agIKlamalar: .......ocoveiinniidenitoane i s oo v i nin AN S B0 LB s ol
o2
a3
o0
" N & 5 1
9. =~ MET UZERINDE OTURMA. kol ile destek almadan oturma pozisyonunu 5 saniye 22
korur ve sonra 5 saniye boyunca iki el arasindaki temasi korur. o3
AGIKIAMAlAr. ...
o0
10. ¥ METE OTURUR, TENIS TOPU KISININ ONUNE KONUR: kol ile destek olmadan 2;
one uzanir, topa dokunur ve tekrar geri oturur. a3
agiklamalar:
a0
11. < MET UZERINDE OTURMA: kol ile destek almadan ayaga kalkar. g;
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Maddeler
D1 D2 D3
o0
12.% AYAKTA DURMA: kol ile destek almadan, ayaklar hafif¢e ayri olarak sandalyeye E;
oturur ms
ACIKIAMALAI: ... e e e e e bee s r e aeaaaeas
o0
13. SANDALYEDE OTURMA: kol ile destek almadan ve sandalyenin arkasina ol
yaslanmadan, bag ve gévde orta hat pozisyonunda iken oturma pozisyonunu 5 saniye korur. o2
BGIKIAMAlAr:. . s e rs s neis e s s b b s o3
14. = BAS FLEKSIYONDA SANDALYE VEYA TEKERLEKLI SANDALYEDE E?
OTURMA: bagi tam fleksiyon pozisyonunda kaldirir, sonra 5sn kaldirilmis olarak tutar, 02
hareket ve tutma pozisyonu boyunca bag orta hat pozisyonundadir o3
ACIKIAMAIAT: L. e e et e e e eas
o0
15. SANDALYEDE VEYA TEKERLEKLI SANDALYEDE OTURMA, DIRSEKLER ol
DISINDA ONKOLLAR MASADA: bag ve govde orta pozisyonda iken, ellerini ayni anda bag o2
iistiine yerlegtirmesi o3
ACIKIAMAAT: ... . e e aaaas
o0
16. SANDALYE VEYA TEKERLEKLI SANDALYEDE OTURMA, KALEM MASA ol
UZERINDE: Gévde hareketi olmaksizin bir el ile kaleme ulagir, hareketin sonunda dirsegin tam o2
ckstansiyonu ile 6nkol ve ¢l masadan kalkar o3
AGIKIAMATAL: ... L.t e e
taraf:  sag: o sol: o
o0
17. SANDALYE VEYA TEKERLEKLI SANDALYEDE OTURMA, MASA UZERINDE 10 ol
ADET BOZUK PARA: 20 saniye i¢inde 10 adet bozuk parayi bagariyla toplar ve bir elinde o2
tutar a3
ACIKIAMANATT ... oo iieiiiain e sece s sl s s B sl e s aba bpbihedh cdfdid sug duabbsbifadeidn
taraf: sag: 0 sol: O
o0
18. < SANDALYEDE VEYA TEKERLEKLI SANDALYEDE OTURUR, BiR g;
PARMAGINI SABITLENMIS BIR CD'NIN ORTASINA YERLESTIRIR: masadan ¢l o3
destegi olmadan aym parmag ile CD’ nin kenan gevresinde dolagir.
AGIKIAMALArT ... e
taraf:  sag: 0 sol: o
o0
19. SANDALYEDE VEYA TEKERLEKLI SANDALYEDE OTURUR, KALEM MASA ol
UZERINDE : kalemi alir ve gergevenin igine st ve alt gizgilerine degen tam boy siirckli o2
halkalar serisi gizer. o3
Deneme n® | I I
Deneme n°2
FETe | T F P PN
taraf:  sag: o sol: @
o0
20. SANDALYEDE VEYA TEKERLEKLI SANDALYEDE OTURUR, KAGIDI TUTAR: ol
4%e katlanmig kagidi kat kenarindan baglayarak yirtar o2
AGIKIAMALAL ... e e e e o3
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D1 D2 D3
o0
21. % SANDALYEDE VEYA TEKERLEKLI SANDALYEDE OTURUR, TENIS TOPU g;
MASA UZERINDE: topu alir ve topu tutarken elini tam olarak gevirir. agiklamalar: =3
taraf:  sag: o sol: o
22. ¥ SANDALYE VEYA TEKERLEKLI SANDALYEDE OTURUR, BIR PARMAK ‘D’?
DIAGRAMIN MERKEZINE YERLESTIRILIR: parmagini kaldirir ve gizgilere degmeden a2
diagramdaki 8 resim fizerine bagariyla yerlestir agiklamalar: a3
taraf: sag: 0 sol: 0
23. ¥ SANDALYE VEYA TEKERLEKLI SANDALYEDE OTURUR, KOLLAR g‘l’
GOVDE HIZASINDA: govdeyi hareket ettirmeden iki 6nkolu ve/veya elleri aym zamanda a2
masa fizerine yerlegtirilir. o3
ACIKIAMANAT: ... ou it e e e e er e
o0
24, & SANDALYEDE OTURUR: kollardan destek almadan ve ayaklar hafif¢e g;
birbirinden ayri ayaga kalkar. o3
AGIKIAMANA: ..o ue et iie st s it it ai et e e e cie s et e st e sn e siess s st ssieratazisaaess
00
25. % KOLLAR BIR ARAC UZERINDE DESTEKLI AYAKTA DURUR: kol ile destek [D];
almadan, ayaklar hafifge ayr, bag, gdvde ve ekstremiteler orta hat pozisyonunda, 5 saniye a3
ayakta durur.
BOIIAMAIAR: .........covvuenrieiiarncnasonnosnoasnivesnansassatoimssnvnsannsnosianisnsssiiionss
26. KOLLAR BIR MATERYAL UZERINDE DESTEKLI AYAKTA DURUR: kol destegi 00
olmadan, ayagini 10 saniye kaldirir. ‘ ol
ACIKIAMAIAT: ... ot e ettt e e e en e en o2
destek tarafiz  sag: o sol: o o3
o0
27. ¥ AYAKTA DURUR: bir el ile desteksiz olarak yere dokunur ve tekrar ayaga kalkar. g;
BT L L1 T PE TP PRTre] 5
o0
28. DESTEKSIZ AYAKTA DURUR: her iki topuk iizerinde 6ne dogru 10 adim alr. ol
a2
ACTKIAMAIAT ...ttt ettt et e et e ebs e et e s s eerre e nas =k}
o0
29.DESTEKSIZ AYAKTA DURUR: ¢izgi iizerinde 6ne dogru 10 adim ahr ol
02
SOIKIAMIANAT 2.0 e veiirsicriiviinerrvssnstasnrrnsenns nasnanasasansrasnras san seseipaea maunones a3
00
30. < DESTEKSIZ AYAKTA DURUR: 10 metre kosar g;
agiklamalar:
o0
31. TEK AYAK UZERINDE DESTEKSIZ DURUR: oldugu yerde 10 kez hoplar. ol
ACIKIAMANAN:. ...ttt e s e r A a s e b e e s aaeas o2
...... [=X]
taraf’ sag: 0 sol: O
o0
32. 9 DESTEKSIZ AYAKTA DURMA: kol ile destek almadan sirayla iki kez ¢omelir ve g;
tekrar ayaga kalkar.
molsi. A o3
BOIKIATAANAL: ..o oo eeveeneaneacnsonerieenarsoannnonsnassninioyonensshntass vas ena bbbl sinbngasivsss
Di= |D2= |D3=
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[ 6 dakika yiiriime testi Test ncesi Test somrass

Nabiz (atim/dk)

6 dak. yiiriinen toplam mesafe: ............... (metre)

Diigme siire: .......... (sn) (gocugun kaginci saniyede dilstiigiinii not ediniz)
Diistiigii ana kadar yiiriinen mesafe: ............. (metre)

6 dakikadan once durdu mu ya da ara verdi mi? Evet 0

Hayiro

Nedenini isaretleyiniz:

Anginano Yorgunluk 0

Bagdonmesio Agno

Kooperasyon eksikligi 0 Diisme o

Isteksizlik o

Mesafe Zaman Mesafe Zaman

25m. -1.tur 500 m-20.tur
50 m -2.tur 525 m-21.tur
75 m -3.tur 550 m-22.tur
100 m -4.tur 575 m-23.tur
125 m -5.tur 600 m-24.tur
150 m -6.tur 625 m-25.tur
175 m -7.tur 650 m-26.tur
200 m -8.tur / 675 m-27.tur
225 m-9.tur 700 m-28.tur
250 m-10.tur 725 m-29.tur
275 m-11.tur 750 m-30.tar
300 m-12.tur 775 m-31.tur
325 m-13.tur 800 m-32.tur
350 m-14.tur 825 m-33.tur
375 m-15.tur 850 m-34.tur
400 m-16.tur 875 m-35.tur
425 m-17.tur 900 m-36.tur
450 m-18.tur 925 m-37.tur
475 m-19.tur 950 m-38.tur

Siireli Performans Testleri

Testler

Siire (sn)

10 metre yiiriime

Sirtiistii yatistan ayaga kalkma (Gowers’ belirtisi)

4 basamak ¢ikma

4 basamak inme

Sag bacak iistiinde durma

Sol bacak iistiinde durma
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