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OZET

Amacg: Calismanin  amaci, saglkli postmenopozal
dénemdeki kadinlarda estrojen replasman tedavisinin
bilissel suregler tizerindeki etkisini incelemektir. Yontem:
Calisma, menopoz sonrasi donemde bulunan 61 gonulli
saglikli kadin Gzerinde yaritalmustir. Hormon replasman
terapisi alan (ERT+) grupta 26 denek, hormon replasman
terapisi almayan (ERT-) grupta ise 35 denek yer almistir.
ERT+ deneklerin yas ortalamasi 53.31, postmenopoz
sure ortalamasi 6.00 yil; ERT- deneklerin yas ortalamasi
52.37, postmenopoz slire ortalamasi 4.41 yil olmustur.
Gruplar arasinda egitim, yas ve menopoz slresi acisindan
benzer bir dagihm elde edilmistir. Deneklerin bilissel
strecleri, Tlrk toplumu Gzerindeki psikometrik calismalari
yapilmis olan Wechsler Bellek Olgegi Gelistirilmis Formu,
isaretleme Testi, Raven Standart Progresif Matrisler Testi
ve Cizgi Yonunu Belirleme Testinden elde edilen 44 puan
araciligiyla olctlmustur. Bulgular: Tek ve cok-degiskenli
cok-faktorli istatistiksel analiz teknikleri, ERT+ ve ERT-
denekleri arasinda, incelenen puanlar agisindan bir fark
olmadigini gdstermistir. Sonuc: Literatirde ERT'nin
bilissel etkileri konusunda celiskili sonuglar mevcuttur.
Bazi calismalarda ERT'nin bilissel slreclere olumlu etkisi
rapor edilmistir. Gerekli deneysel kontrollerin yapildig
mevcut calismada, bazi calismalarda ERT etkisi olarak
elde edilen genis kapsamli bilissel degisikliklerin, degisik
vardaml istatistik tekniklerin kullaniimasina ragmen
gosterilmesi mimkin olamamistir.

Anahtar sozcukler: Postmenopozal dénem, hormon
replasman tedavisi, ERT, bilissel stiregler, néropsikolojik
testler.
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SUMMARY

The Effects of Estrogen Replacement Therapy on
Cognitive Processes in Postmenopausal Period

Objective: The aim of this study was to investigate
that effects of ERT on cognitive processes in healthy
postmenopausal women without dementia. Method:
Sixty one volunteer postmenopausal women (26 in ERT
group and 35 in nonERT group) took part in the study.
ERT subjects were between 41-69 years of age (mean:
53.31, s.d.: 6.60); nonERT subjects were between 45-62
years of age (mean: 52.37, s.d.: 4.20). The groups were
matched for levels of education, age, menapousal type,
and postmenapousal period. Cognitive processes were
measured through 44 scores obtained from Wechsler
Memory Scale-Revised (WMS-R), Cancellation Test (CT),
Raven Standard Progressive Matrices (RSPM) and Line
Orientation Test (LOT) all of which had been studied with
respect to psychometric properties by Karakas and col-
leagues for the Turkish culture. The tests were individully
administered to the subjects by experienced testers.
Results: Univariate and multivariate multifactorial tech-
niques did not reveal significant differences between
the ERT and nonERT groups. Conclusion: Some studies
report positive effect of ERT on cognitive processes. In
spite of the usage of different techniques of inferential
statistics, the present study could not demonstrate the
pervasive cognitive changes that some studies found.

Key words: Postmenopausal period, hormone replace-
ment therapy, ERT, cognitive processes, neuropsychologi-
cal tests.
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GIRIS

Cinsiyet hormonlarinin bilissel islevler tizerindeki
etkisi ve cinsiyetler-arasi biligsel farkliligin cin-
siyet hormonlarindan kaynaklanabilme durumu
pekcok arastirmanin ilgi odaginit olusturmustur
(Benbow 1988, Christiansen ve Knussmann 1987,
Gouchie ve Kimura 1991, Hampson 1990, McGee
1979). Estrojenin biligsel siirecler ve bu siireglerle
ilgili beyin yapilart tizerindeki etkisinin hayvan
modelleriyle incelendigi ¢aligmalarda, overektomi
yapilmig ratlara estrojen uygulanmasinin, basal
forebrainde asetilkolin (Ach) sentezini saglayan
kolin asetiltransferanz enziminin aktivitesini (Luine
1985), benzer sekilde, hippokampusdaki noéronal
aktiviteyi artirdigi saptanmistir (Gould ve ark.
1990). Bilissel islevler icin insanlarda da Onemli
olan bu yapilardaki kolinerjik néronlarin, estrojen
tarafindan diizenlendigi yolunda bulgular vardir
(Loy ve ark. 1988, Singh ve ark. 1994).

Mensturasyon dongiisii, estrojen ve progesteron-
daki degisikliklerin calisilmasi icin uygun bir para-
digma saglamaktadir (Kimura ve Hampson 1994).
Insanlarda endojen estrojenin biligsel islevler
tizerindeki etkisi, mensturasyon dongisiiniin
gesitli agsamalarindaki kadinlar iizerinde yapilan
caligmalarda ele alinmistir. Mensturasyon dongii-
siiniin, midluteal fazindaki kadinlar wuzaysal
algilama gorevlerinde, dongiiniin ge¢ menstrual
fazindaki kadinlara gore daha disiik; sozel esnek-
lik, algisal hiz ve el becerileri gorevlerinde ise bu
hormonlarin diisiik oldugu donemlere gore daha
iyi performans gosterdigi bulunmustur (Hampson
ve Kimura 1988).

Estrojenin biligsel islevler iizerindeki etkisini ¢a-
lismak icin olusturulan bir diger model ise post-
menopozal donemdeki hormonal degisiklikler ve
estrojen replasman tedavisine (ERT) eslik eden
biligsel islevlerin profilini cikartmayr icermekte-
dir. Caldwell ve Watson’mm 1952 yilinda yapmig
oldugu calismadan giiniimiize kadar ERT’nin bi-
lissel islevler tizerindeki etkisini arastiran calig-
malarin sayisinda giderek bir artma olmustur.
ERT kullanimimin sozel yetenekleri iceren biligsel
islevler tizerinde pozitif bir etkiye neden oldugu,
diger bilissel islevleri ise etkilemedigi yolunda bul-
gular elde edilmistir (Kampen ve Sherwin 1994,
Phillips ve Sherwin 1992, Sherwin 1988, Szklo ve
ark. 1996). Kimi calismalarda, gorsel bellegin de
ERT alimindan pozitif ydnde etkilendigi goriilmiis-

tiir (Linzmayer ve ark. 2001, Resnick ve ark. 1997,
1998).

Literatiirdeki caligmalarin bir kismi ise, ERT’nin
biligsel islevler iizerindeki etkisini ERT siiresine
gore degerlendirmistir. Kimura (1995) postmeno-
pozal donemdeki kadinlarda ERT kullanim siire-
si ile biligsel islevler arasinda anlamli bir iliski
bulamamustir. Barrett-Conner ve Kritz-Silverstein
(1993) ise 20 yil boyunca ERT alanlarin Kategori
Akiciligt Testinde ERT almayanlara gore yiik-
sek performans sergiledigini bulmustur. Bu
caligmada ayrica, 2 yil ve daha az bir siire boyunca
ERT alanlarin sozel bellek testi puanlarinin, 3-
7 yil boyunca ERT alanlara gore daha yiiksek
oldugu gosterilmistir. Postmenopozal dénemde-
ki kadmlarin 6 ay arayla test edildigi bir diger
calismada ise, ERT alimindan sonraki 6. ve 12.
aylarda Kelime Hatirlama Testi performansinin
ilk 6lctime gore anlamh bir sekilde yiiksek oldugu;
fakat ERT alan ve almayan kadinlarin test perfor-
manslar1 arasinda fark olmadigi bulunmustur
(Kimura 1995).

Genelde ERT ile biligsel islevler arasindaki iligki
konusundaki arastirmalarda iligkinin diizeyi ve
seciciligi bakimindan ¢ok degisik sonuglar bulun-
makta, bunun da otesinde bazi geligkili sonuglar
sunulmaktadir (Hogervorst ve ark. 2000, LeBlanc
ve ark. 2001, Wolf ve Kirschbaum 2002, Yaffe ve
ark. 1998). Bu literatiir incelendiginde, s6z konusu
calismalarin bir dizi karistirict degiskeni kont-
rol altina almadigi gorilmektedir. Literatiirdeki
tutarsizligin olas1 sebepleri arasinda denek
sayisinin  azli§i, deneklerin yas ve egitim gibi
biligsel islevler tizerinde etkili olan demografik
degiskenler acisindan esdegerde olmamasi, duygu-
durum diizeyindeki, kullanilan ndropsikolojik test-
lerdeki ve estrojen preparatlarindaki farkliliklar
bulunmaktadir. ERT’nin biligsel etkileri konusun-
daki tarama makalelerinde, yontemsel hatalarin
celigkili sonuglara neden oldugu ifade edilmektedir
(Haskell ve ark. 1997, Hogervorst ve ark. 2000,
Rice ve ark. 1997, Zec ve Trivedi, 2002).

Mevcut calismanin amaci, postmenopozal donem-
deki kadinlarda ERT’nin bilissel siirecler iizerinde-
ki etkisini incelemektir. Calismada biligsel siirecle-
rin, Tirk toplumu icin standardizasyon calismalari
tamamlanmis noropsikolojik testlerden olusan bir
batarya kullanilarak genis kapsamli bir sekilde
Olciilmesi; Olclimlerin, literatiirde iizerinde duru-
lan karistirict degiskenlerin kontrol altina alindigi
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bir arastirma deseni altinda elde edilmesi ayrica
amaclanmistir.

GEREC VE YONTEM
Denekler

Aragtirma, Hacettepe Universitesi Kadin Hasta-
liklar1 ve Dogum Anabilim Dali'nda yiirttiilmiistiir.
Calismanin verileri Aralik 1999-Ocak 2003 yillar
arasinda toplanmistir. Calismada toplam 123 birey-
den veri elde edilmistir. Bu bireylerden, en az 1
yildir ERT almiyor olanlar ile bu 6lciitii karsilayan
fakat asir1 puanlara (univariate ve multivariate out-
liers) sahip olanlar analiz dis1 birakilmis. Boylece
orneklem 26’s1 ERT alan (ERT+), 35’ ise ERT
almayan (ERT-) 61 denekten olusmustur.

Arastirmaya gonillilik esasina gore katilmis
olan deneklerin tiimii dogal yolla menopoza
girmistir. Norolojik ve/veya psikolojik rahatsizlig
oldugunu bildiren denekler ile biligsel siirecleri
etkileme potansiyeli olan ilaglar1 kullanmak-
ta olan veya bunlar1 bir siire kullandiktan sonra
birakmig oldugunu bildiren denekler galismaya
alinmamustir.

Arac ve Gerecler

Biligsel iglevler, literatiirde yaygin olarak kullanilan
Wecshler Bellek Olgegi Gelistirilmis Formu
(Wechsler Memory Scale-Revised: WMS-R)
(Wechsler 1987), Cizgi Yoniini Belirleme Testi
(CYBT; Judgement of Line Orientation) (Benton
ve ark. 1978), Isaretleme Testi (IT; Verbal and
Nonverbal Cancellation Tests) (Weintraub ve
Mesulam 1985) ve Raven Standart Progresif
Matrisler Testinden (Raven’s Standard Progressive
Matrices: RSPM) (Raven ve ark. 1993) olusan
bir batarya kullanilarak ol¢iilmistiir. Bu test-
lerin timiniin Tirk kiltiriine standardizasyon
caligmalar1 tamamlanmis bulunmaktadir (Karakas
baskida). S6z konusu noropsikolojik testlerden
toplam 44 puan hesaplanmuistir.

WMS-R: Wechsler tarafindan 1987’de gelistirilmis
olan WMS-R bellegin 6lglilmesi bakimindan en
kapsamli ve psikometrik bakimdan en gelismis
Olgme aracidir (D’Elia ve ark. 1989). WMS-R’deki
13 alttestten elde edilen 21 puan yolu ile sozel ve
gorsel bellek anlik veya gecikmeli olarak olciilmek-
te, test ayrica, bellek siirecleriyle yakindan iligkili
olan dikkat ve konsantrasyon konusunda 6l¢timler
saglamaktadir.
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Dikkat, bellek ve 6grenme yetenegini Olcen bir
grup test iizerinde yapilan faktdr analizi sonuglari,
WMS-R'nin dikkat-konsantrasyon, sozel bellek,
gorsel bellek ve yonlenim faktorlerini Olctiigiini
ortaya koymustur (Geng-Acikgdz ve Karakag 1996,
Karakag ve ark. 1996a ve b). Orijinal formda
oldugu gibi Tiirk toplumunda da WMS-R gelisim
etkisi gostermis, tiim puanlarda 20-34, 35-54 ve 55-
64 yas araliklarinda, yasa bagl olarak diizenli bir
azalma elde edilmistir (Can ve Karakas 1994).

WMS-R’nin puanlayicilar-arasi farka yol acabilen
Mantiksal Bellek ve Gorsel Uretim alttestleri icin
iki ayr1 testoriin hesapladigr puanlarin benzerlik
derecesi, Pearson Momentler Carpimi1 Korelasyon
Teknigi ile incelenmistir. Analiz sonuglari,
puanlayicilar-arast  korelasyon katsayilarinin
(rxy) yiiksek oldugunu ve degerlerin .950 ile .996
(sirastyla. WMABEIB ve WGOUR?2 puanlari)
arasinda degistigini (p<.001) ortaya koymustur.

CYBT: Test Benton, Varney ve Hamsher tarafindan
1978'de gelistirilmistir. CYBT, gorsel-uzay-
sal algilama ve yon algisint degerlendirmektedir
(Benton ve ark. 1983).

Kurt ve Karakasg'in (2000) kurultu gecerligi
calismasinda, CYBT Tirk formu ve bir genel
yetenek testi olan RSPM Tiirk formu ayni faktore
yiikklenmis ve CYBT nin gorsel-uzaysal algilamanin
yani sira genel yetenekle de iligkili oldugu ortaya
konmustur. Bir bagka calismada ise, CYBT Tirk
Formunun, gorsel-uzaysal algilama, yon algist ve
yonlenim gibi gorsel organizasyon yeteneklerini
olgen Wechsler Yetiskinler Igin Zeka Testi (WAIS)
Performans Zeka Puaniyla iligkili oldugu ve CYBT
Tirk Formunun gorsel-uzaysal algilamay1 olgtiigi
ortaya konmustur (Sahin 1996).

CYBT Tirk Formunda da yasin CYBT puanlar
iizerindeki etkisinin anlamli oldugu gorilmiistir
(Karakas ve ark. 1996a). Bu etki, CYBT Tiirk
Formunda 20-34, 35-54 ve 55 ve iistii olarak alinmig
yas araliklarinda diizenli bir azalma olarak elde
edilmistir. Bu bulgular, CYBT Tiirk Formunun
gelisim etkisi gosterdigini ortaya koymaktadir.

IT: Weintraub ve Mesulam tarafindan 1985°de
gelistirilmis olan IT, siirekli dikkatin (sustained
attention) Olciilmesinde kullanilan bir testtir.
Gorsel uzaydaki uyaricilarin aranmasi, taranmasi
ve bulunmasi ile iligkili olan IT, gorsel-uzaysal
biligin motor yoniinii degerlendirmektedir (Kurt ve
Karakag 2000, Mesulam 1985). IT Tiirk Formu iize-
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rinde yapilmis olan kurultu gecerligi calismasinda
(Kurt ve Karakas 2000) testten elde edilen 20
puanin gorsel-uzaysal tarama ve tepki hizi fak-
torlerine yiiklendigi goriilmiistiir. Ayrica IT Tiirk
Formu, gorsel-uzaysal etkinlik tizerinde olumsuz
etkiye sahip olan ataklik (impulsivity) davranigini
da olgmektedir.

IT Tiirk Formu puanlar gelisim etkisi gostermek-
te olup, Karakas ve Basar'in (1995) calismasinda,
dizenli ve diizensiz harflerdeki yanlhs harf sayisi
puanlar1 digindaki tiim IT puanlarinda 20-55 ile
56-75 grubu denekleri arasinda anlamli farklar elde
edilmistir.

RSPM: Bu test, analitik irdeleme, problem ¢6zme,
dizenli diisinme ve soyutlama ile zihinsel faa-
liyet hizini, kisaca genel yetenegi Olgcmektedir
(Lezak 1995, Karakas 2002, Raven ve ark. 1993).
Genel olarak RSPM’nin test-tekrar test giivenirlik
katsayisi, zaman araligina, 6rneklemin bityiikliigiine,
yas gruplaria gore degismekte olup test-tekrar test
giivenirligi .55 ve .93 araligindadir (Khalek 1988).
RSPM Tiirk Formunun 18-22 yas araliginda bulu-
nan 59 saglikli denek iizerindeki test-tekrar test
giivenirligi ise .79 olarak bulunmustur (Karakag ve
ark. 1996a).

RSPM Tiirk Formunun beg alttestinin her biri icin
hesaplanan toplam puan ile bunlar icin hesap-
lanan birlesik toplam puanin ayni 6zelligi olctiigi
belirlenmis; testin oOl¢tiigii bu 6zellik genel yetenek
olarak adlandirdmistir (Kurt ve Karakas 2000).
Anilan calismada ayrica RSPM Tirk formunun
gorsel-uzaysal siireclerle de iligkili oldugu ortaya
konmustur.

Kurt ve Karakag’'in (2000) ¢aligmasinda RSPM ve
CYBT puanlarmin iligkili oldugu gosterilmistir. Bu
calismada ilk faktore RSPM’nin tiim puanlari ve
ayrica CYBT puani yiiklenmis, bu bulgu ve yapilan
degerlendirmeler dogrultusunda, RSPM’nin CYBT
ile altinda yer aldig1 faktore performans zeka adi
verilmistir (Kurt ve Karakas 2000). Yapilan calisma
RSPM Tiirk Formunun gegerli bir dlcme araci
oldugunu ortaya koymustur.

Islemler

Hacettepe Universitesi Kadin Hastaliklar1 ve
Dogum Anabilim Dali'nda uzman doktor gozetimi
altinda tedavi goren postmenopozal donemde-
ki kadmlar arasindan denek olmaya uygun ozel-
likleri tastyanlar belirlenmistir. Denek o6zellikleri

standart bir Bilgi Toplama Formu kullanilarak
kaydedilmistir. Hastanin ERT kullanma durumu
ve menopoza giris sekli konusundaki bilgiler,
deneklerin sozel raporlarindan elde edilmis ve Bilgi
Toplama Formuna kaydedilmistir.

Noropsikolojik testler, Biligsel Potansiyeller
Igin Noropsikolojik Test (BILNOT) Bataryasi
kapsaminda (Karakas ve Basar 1993, Karakas
ve ark. 1996a) gelistirilen yonergeleri uyarinca,
bireysel olarak iki ayr1 oturumda uygulanmustir.
CYBT, IT ve RSPM Tiirk Formlar1 ayni1 oturumda
uygulanmis ve testlerin sunus sirasi, her ardisik
denekte dengelenmistir. WMS-R ise ayr1 oturumda
uygulanmistir. Bu iki oturum acgisindan da denge-
lemenin saglanmasina ve iki uygulama arasindaki
stirenin bir haftay1 gecmemesine dikkat edilmistir.
Tiim testler giiniin ayni1 saatinde uygulanmis ve test
uygulama kurallarina uygun ortamin saglanmasina
0zen gosterilmistir.

BULGULAR

Bu ¢alismanin verileri cok-yonlii olarak tek ve cok-
degiskenli (univariate, multivariate), gok-faktorlii
(multifactoriel) istatistik teknikler kullanilarak
analiz edilmistir. Biitiin deneklerden elde edilen
noropsikolojik test puanlari, z puanlarina cevrilmis,
ilgili analizler bu standart puanlar {izerinden
yuriitiilmiistiir.

Denek Ozelliklerine
Analizler

Iliskin Istatistiksel
Tablo 1’de deneklerin demografik o6zellikleri,
menopoz ve ERT parametreleri ile hormon diizey-
lerine iligkin degerler, ERT+ ve ERT- denekler
icin ayr1 ayr1 verilmektedir. Denekler 41-69
yas araliginda yer almis, ERT+ deneklerin yas
ortalamasi1 53.31 (£6.60), ERT- deneklerin yagorta-
lamast ise 52.37 (£4.20) olmustur. ERT+ ve ERT-
deneklerin yaslar1 arasindaki fark anlamlh degildir
(p>.50). Bu bulgu denek gruplarinin yas agisindan
benzer Ozellikler tasidigini ortaya koymaktadir.
Orneklem grubu, en az ilkokul mezunu olan
deneklerden olugmus, ERT+ deneklerin egitim
siiresi ile ERT- deneklerininki arasindaki fark
anlamli bulunmamistir (p>.55). Bu bulgu, ERT+
ve ERT- deneklerin egitim siiresi agisindan benzer
ozellikler tagidigini ortaya koymaktadir.

ERT+ deneklerin menopoz siiresi 6.00 (*4.40)
yil; ERT- deneklerin postmenopoz siiresi ise 4.41
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Tablo 1. ERT+ ve ERT- deneklerin demografik degiskenler, menopoz parametreleri ve hormon duzeyleri

bakimindan olan durumlari

ERT+ (n=26) ERT- (n=35)

Degiskenler X Ss X SS p

Yas (y1l) 53.31 6.60 52.37 4.20 .50
Egitim (yil) 10.48 2.56 10.28 2.96 .55
Menopoz Siresi (yil) 6.00 4.40 4.41 3.60 13
ERT Alma Sdresi (yil) 3.62 2.76 . . _
FSH Duiizeyi (mlU/ml) 75.22 31.09 103.37 45.21 .01
LH Dizeyi (mlU/mL) 37.69 14.67 42.30 13.99 .22
T3 Diizeyi (ng/mL) 1.1 A7 1.22 .75 .48
T4 Diizeyi (ug/dL) 9.29 2.24 8.77 2.43 .39
TSH Duizeyi (ulU/mL) 1.78 1.32 1.97 1.39 .58
Estradiol Diizeyi (pg/ml) 64.17 37.68 31.74 17.94 .001

(%£3.60) yil olup, iki grup arasinda postmenopoz
stiresi acisindan olan fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamustir (p>.13). LH, T3, T4 ve TSH serum
diizeyleri bakimindan ERT+ ve ERT- denekler
arasindaki farklar da anlaml degildir (Tablo 1).

ERT+ denekler ortalama 3.52 (%£2.76) yil ERT
almigtir. ERT+ grubunu olusturan deneklerin en
az 1 yildir (12 ay stire ile) ERT aliyor olmasi kosulu
aranmigtir. Arastirma sirasinda ERT almakta olan
deneklerin %34.62’si Premarin, %30.77’si Livial,
%11.5410 ise EstradermTTS kullanmaktadir.
Premarin estrojen, EstradermTTS ve Climera
estradiol, Livial ise sentetik steroid icermektedir.
ERT+ ve ERT- denekler arasinda estradiol diizeyi
acisindan olan fark p<.001 diizeyinde anlamli
olmustur.

Gruplar-arasi Farklarin Analizi

ERT+ ve ERT- gruplar arasinda biligsel siirecler
acisindan fark olup olmadigini test etmek icin, 44 test
puaninin bagimli degigken olarak yer aldig1 desene
uygun, ¢ok degiskenli varyans analizi (multivariate
analysis of variance: MANOVA) uygulanmustir.
ERT degiskeninin higbir test puaniiizerinde anlamli
fark yaratmadig1 goriilmiis, modelin Wilks Lambda
degeri de anlamli bulunmamigtir (F (34,26)= .91,
p<.6l).

Mevcut calismada 123 denekten 6lciim alinmuistir.
Denekler demografik oOzellikler ve ERT siiresi
acisindan eslestirilip asir1 puanlara sahip olanlarin
verileri dista birakildiginda, 6rneklem 61 denege
inmistir. MANOVA’da elde edilmis olan
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yukaridaki bulgunun, denek sayisinin kisitliligindan
kaynaklanabilecegi diisiinilmiistir. Bunun igin
ERT’nin 44 puanmin her biri tizerindeki etki-
si, bagimsiz orneklem gruplari igin t-test ile ayri
ayr1 analiz edilmistir (Tablo 2). Bulgular, ¢ok
degiskenli analiz teknigi, MANOVA, ile ayni
olmus; ERT, puanlardan higbiri iizerinde anlamh
etkide bulunmamustir.

Test Puanlarindan Hormon Diizeyine iliskin
Parametrelerin Yordanmasi

Calismada kullanilan néropsikolojik test puan-
larindan ERT kullanim siiresi ve estradiol diizey-
lerinin yordanabilirligini incelemek igin; verilere
asamali ¢oklu regresyon (stepwise multiple regres-
sion) analizi uygulanmistir. Bu analizlerde yordayici
degisken test puanlari, yordanan degisken ise hor-
mon diizeyine iliskin asagida aciklanan parame-
treler olmustur.

ERT+ deneklerde test puanlarinin yordayici
degisken, ERT kullanim siiresinin (n= 26) ise
yordanan degisken olarak ele alindigi asamali
coklu regresyon analizi sonuclar1 Tablo 3’de
sunulmaktadir. Tablo 3’de ayrica, test puanlarinin
yordayict degisken, arastirmaya katilan biitiin
deneklerin (n= 61) estradiol diizeylerinin ise yor-
danan degisken olarak ele alindigi asamali coklu
regresyon analizlerine iliskin sonuclar da yer
almaktadir.

Tablo 3’deki ERT kullanim siiresinin yordanmasina
iliskin modelde, WMS-R’nin aninda hatirlamaya
dayali mantiksal bellek toplam puani (WMABEILT)
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Tablo 2. ERT+ ve ERT- deneklerin test puanlari icin ortalama, standart sapma ve anlamhlik degerleri

ERT+ ERT- t p
DH1 59.08 (+ 1.49) 59.55 (+ .74) -1.62 T
DH2 92 (£ 1.49) 45 (£ .74) 1.62 T
DH3 .00 (+ .00) .00 (= .00) 1.23 22
DH4 96 (+ 1.48) 45 (£ .74) 1.76 .08
DH5 107.04 (£ 21.43) 103.93 (= 28.80) 59 56
DS1 57.31 (= 2.31) 56.92 (+ 3.16) 53 .60
DS2 2.69 (+ 2.31) 3.08 (+ 3.16) -53 60
DS3 07— (£ .27) .09 (= .37) -18 85
DS4 2.77 (= 2.30) 3.17 (% 3.16) .55 58
DS5 100.69 (+ 23.83) 95.40 (+ 26.93) 88 38
DZH1 59.04 (+ 1.18) 59.07 (+ 1.22) 11 91
DZH2 96 (£ 1.18) 93 (£ 1.22) L 91
DZH3 03— (£ .20) .00 (= .00) 113 26
DZH4 1.00 (= 1.17) 93 (= 1.22) 23 82
DZH5 106.23 (= 25.11) 109.23 (= 33.91) -12 90
DZS1 58.73 (+ 1.64) 58.81 (= 1.58) -18 85
DZS2 1.27 (+ 1.64) 1.19 (+ 1.58) 18 85
DZS3 .00 (+ .00) .00 (+ .00) -1.23 22
DZS4 1.27 (+ 1.64) 1.19 (+ 1.58) 18 86
DZS5 85.69 (+ 24.59) 83.02 (+ 22.35) 39 70
WGBY 13.76 (+ .43) 13.72 (+ .48) 31 76
WZIKO 3.73 (= .96) 3.95 (= 1.22) .78 44
WESEBE 6.44 (+ 1.63) 6.93 (+ 1.54) 1.31 19
WMABE1A 12.68 (+ 4.92) 13.47 (£ 4.01) 32 75
WMABE1B 11.82 (% 3.90) 11.99 (+ 3.43) .38 71
WMABE1T 24.50 (+ 8.25) 25.46 (+6.83) -.49 62
WSOCACT 19.83 (+ 2.43) 19.73 (= 2.62) 33 74
WGOCAC1 11.27 (+ 4.06) 11.53 (= 3.59) -27 78
WGOURT 36.75 (+ 3.10) 37.71 (% 2.66) 157 12
WDUSD 6.11 (= 1.20) 6.78 ( 1.46) -1.92 .06
WTESD 5. 76 (+ 1.56) 6.15 (+ 1.55) -.97 33
WDUTET 11.79 (% 2.50) 12.93 (+ 2.60) 172 .09
WGBUDU 7.25 (+ 1.65) 7.55 ( 1.49) .73 47
WGBUTE 6.2851 (+ 1.45 6.85 (+ 1.36) -1.57 12
WGBUDTT 13.54 (+ 2.83) 14.40 (£ 2.43) -1.28 21
WMABE2A 10.74 (+ 4.78) 11.52 (£ 4.44) -.66 51
WMABE2B 9.56 (+ 3.65) 10.12 (+ 2.97) -.66 51
WMABE2T 20.30 (+ 8.08) 21.67 (+ 6.88) .72 48
WGOCAC2 4.91 (+ 1.72) 5.0 (+ 1.16) -50 62
WSOCAC2 7.55 (% .62) 7.44 (= 57) 68 50
WGOUR2 32.51 (+ 5.01) 32.93 (+ 6.59) 81 42
CYBT 23.46 (= 4.09) 23.60 (+ 4.26) 21 83
RSPMSURE 38.77 (= 15.67) 40.65 (+ 15.13) 14 .89
RSPMTOT 40.31 (= 10.07) 40.83 (= 9.45) .67 51
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Tablo 3. Noropsikolojik test puanlarindan ERT kullanim slresi (n=26) ile estradiol dizeylerinin (n=61)

yordanabilirligi

Model Degisken Beta t p R R2
ERT Kullanim Siiresi

WMABE1T -.51 -2.88 .01 .51 .26

2 WGBUDU -.47 -3.04 .01 .68 47
Estradiol Diizeyleri

1 WSOCAC2 .34 2.74 .01 .34 11

2 WMABE2A -.32 -.265 .01 .46 21

3 DZS5 -.29 -2.51 .02 .54 .29

4 WGOUR1 -.24 2.04 .05 .58 .34

Tablo 4. Test puanlarindan ERT kullanma durumunun yordanmasina iliskin lojistik regresyon analizi
siniflandirma cizelgeleri. A: Tim puanlar kullanilarak yapilan analiz. B: Beta dederi = 1 olanlar kullanilarak

yapilan analiz

Yorumlanan Grup

A Alt Dogru Siniflandirma %
Goézlenen Grup (ERT+) 0 (ERT-) 1
Alt (ERT+) 0 21 5 80.77
(ERT-) 1 7 28 80.00
Toplam % 80.33
Yorumlanan Grup
B Alt Dogru Siniflandirma %
Gozlenen Grup (ERT+)0 (ERT-) 1
Alt (ERT+) 0 16 10 61.54
(ERT-) 1 7 28 80.00
Toplam % 72.13

ile yine WMS-R’nin diiz gorsel bellek uzami
(WGBUDU) puan yer almistir. S6z konusu model
anlamli bulunmus (sd=2; F=10.17; p= .001);
puanlarla ERT kullanim siiresi arasindaki birlesik
korelasyon .68, ERT kullanim siiresi i¢in agiklanan
varyans ise .47 olarak bulunmustur.

Estradiol diizeylerini yordamak amaciyla veri-
lere uygulanan asamali ¢coklu regresyon analizine
iliskin modelde (bkz. Tablo 3) ise, WMS-R’nin
gecikmeli hatirlamaya dayanan sozel cagrisim
cgiftleri puam1 (WSOCAC2), WMS-R’nin gecik-
meli hatirlamaya dayanan mantiksal bellek puani
(WMABE2A), IT’nin diizenli sekiller alttesti
tamamlama siiresi puani (DZS5) ve yine WMS-
R’nin aninda hatirlamaya dayanan gorsel iiretim
puant (WGOURI) yer almistir. Model anlaml
bulunmus (sd=4; F=7.11; p= .001); puanlarla
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estradiol diizeyi arasindaki birlesik korelasyon .58,
estradiol diizeyi icin agiklanan varyansi ise .34
olmustur.

Test Puanlarindan ERT Kullanim Durumunun
Yordanmasi

Noropsikolojik test puanlarindan ERT durumunun
(ERT+ ve ERT-) yordanabilirlik derecesi lojistik
regresyon analizi ile incelenmistir. Analize 44 puan
birlikte dahil edilmis, ancak geriye dogru eleme
isleminde geriye 10 puan kalmistir. Tablo 4A’da
lojistik regresyon analizi sonucu elde edilen mode-
lin siniflandirma cizelgesi sunulmaktadir. Modelin
toplam dogru siniflandirma orami %80.33; model
icin elde edilen ki-kare degeri 25.31 olup anlamlilik
diizeyi p<.01 olmustur. Modelin duyarlilik (%80.77)
ve segiciligi (%80.00) esdegerde bulunmustur. Bu
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bulgular modelin ERT kullanma durumunu yiiksek
bir dogrulukla yordayabildigini ortaya koymustur.

Lojistik regresyon analizi, bir de, beta degerleri
>1.00 olan 16 puan iizerinden yiiriitilmistiir.
Ilgili analizde IT’ye iligkin diizenli harfler alt-
testi toplam isaretlenen hedef sayisi ve toplam
hata puanlari, diizenli sekiller alttesti tarama siiresi
puani; diizensiz harfler alttesti toplam isaretlenen
hedef sayisi ve tarama siiresi puanlar1 yer almistir.
Analizde WMS-R’nin aninda hatirlamaya daya-
nan gorsel ve sozel cagrisim ciftleri, anlik gorsel
iretim, anlik mantiksal bellek puanlari ile genel
bilgi ve yonelim, zihinsel kontrol, sekil bellegi, diiz
say1 dizileri ve ters gorsel bellek uzami puanlari,
ayrica, RSPM’nin siire ve toplam puanlar1 da yer
almistir. Modelin dogru smiflandirma cizelgesi
Tablo 4B’de verilmistir. Lojistik regresyon analizi
modelinin ki-kare degeri 16.01 olup anlamlilik
diizeyi p<.05 olmustur. Ancak yiiksek beta degeri
Olciitiine gore belirlenen puanlarin kullanildig
bu modelde yordanabilirlik diizeyi, modelde
tim puanlarin kullanilmasina goére daha disiik
(%72.13) bulunmustur. Modelde duyarlilik 6zel-
likle diisik (%61.54) olmus, secicilik ise daha
yiksek (%80.00) bulunmustur. Bu sonuglar, soz
konusu modelin ERT- denekleri daha yiiksek bir
dogrulukla yordayabildigini gostermektedir.

TARTISMA

Bu calismada biligsel islevleri etkileyebilecek
demografik degiskenler (yas, egitim), menopoz
parametreleri (menopoz siiresi, ERT kullanim
stiresi, menopoza girig sekli), iliskili hormon
diizeyleri (LH, T3, T4, TSH) kontrol edilmis; bu
degiskenler bakimindan ERT+ ve ERT- benzer
bir dagilim gostermistir. Buna gore, calismada,
sonuclar1 etkileme potansiyeline sahip karistirict
degiskenler kontrol altina alinmstir. Estradiol ve
FSH diizeyleri bakimindan ise, olmasi gerektigi
gibi, ERT+ ve ERT- gruplar arasindaki fark
anlamli olmustur. Biligsel islevler, Tirk toplumu
icin standardizasyon calismalari tamamlanmig no-
ropsikolojik testlerden olusan bir batarya
kullanilarak genis kapsamli bir sekilde dl¢iilmiistiir
(Karakag baskida, Karakas ve ark. 1996a). Boylece
calismada, veriler, yukarida belirtilen karistirict
degiskenlerin kontrol altina alindigr bir arastirma
deseni altinda elde edilmistir.

Mevcut calisma kapsaminda ERT’nin bilissel
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islevler tizerindeki etkisi, literatiirde yaygin olarak
kullanilan doért ndropsikolojik testten elde edilen 44
puan izerinden yiritilmiistir. WMS-R puanlari
ile anlik ve gecikmeli gorsel ve sozel bellek, ayrica,
dikkat-konsantrasyon; CYBT ile gorsel-uzaysal
algilama ve yonlenim; IT puanlari ile gorsel-uzay-
sal tarama, tepki hizi ve aceleci tepkilerin kontrol
edilmesi; RSPM puanlari ile s6zel olmayan analitik
disiinme ve muhakeme yetenekleri 6l¢tilmiistiir.

Ilgili literatiirde yer alan galismalarin %47’si
ERTnin sozel bellek iizerinde iyilestirici etkisi
bulundugunu goéstermektedir (Jacobs ve ark. 1998,
Hogervorst ve ark. 1999, Kampen ve Sherwin 1994,
Phillips ve Sherwin 1992, Sherwin 1988, Szklo ve
ark. 1996, Zec ve Trivedi 2002). Farkli bellek test-
leri arasinda, ERT’den pozitif olarak etkilendigi
en yuksek siklikla belirtilen sozel bellek puamni ise
paragraf hatirlama gorevlerinden elde edilmistir.
Bu gorevin en yaygin kullanilanlar1 ise, sozel
hatirlamay iki ayr1 paragrafla anlik ve gecikmeli
hatirlama olarak 6 puan aracihigiyla 6lcen WMS-
R Mantiksal Bellek alttestleridir. Hazirlandigi
tarihe kadar gerceklestirilmis olan 42 calismay1
degerlendirdigi kapsamli tarama makalesinde Zec
ve Trivedi (2002), ERT’nin etkisinin incelendigi
deneysel calismalarda Mantiksal Bellek alttest-
lerinin en duyarli arac olarak gectigini belirtmek-
tedir.

WMS-R mevcut calismada da kullanilmigs ancak
iki grup arasinda paragraf hatirlamaya iliskin
Mantiksal Bellek alttest puanlari agisindan bir
fark elde edilememistir. Ancak estradiol diizeyi-
nin yordanmasina iligkin modelde gecikmeli
hatirlamaya dayali Mantiksal Bellek puani yer
almig; ERT kullanim siiresi acisindan da ayni
puanin aninda hatirlamaya dayali olam1 bir yor-
dama degerine sahip olmustur. Literatiir bu acidan
incelendiginde, sozel bellek tizerindeki olumlu etki-
nin cerrahi yolla menopoza giren deneklerde elde
edildigi goriilmektedir (Phillips ve Sherwin 1992,
Sherwin 1988, Sherwin ve Gelfand 1985). Nitekim
Zec ve Trivedi (2002) de sozel bellegin ERT ile
etkilenmesini, cinsiyet hormonlarindan akut olarak
yoksun kalan bireylerde daha tutarli bir sekilde
elde edildigine isaret etmektedir. Diger bir ifade
ile, ERT’nin s6zel bellek siirecleri tizerinde akut bir
etkisi vardir. Bu dogrultuda, dogal yolla menopoza
giren deneklerde ERT’nin sozel bellek siirecleri
iizerinde bir etkiye sahip olmamasi beklenebilecek
bir sonuctur. Dogal yolla menopoza giren denekle-
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rin yer aldigr mevcut calismada da, ERT durumu-
nun sozel bellek ile olgiilen siirecler iizerinde bir
etkiye sahip olmadig1 goriilmiistiir.

Literatiirde sozel ¢agrisim bellegi performansinin
ERT’den olumlu olarak etkilendigini bildiren
caligmalarin orant (%38) kelime listesi 6grenme
ve paragraf hatirlama oranlarina (sirasiyla, %50 ve
%67) gore daha dusiiktiir (Zec ve Trivedi 2002).
Mevcut calismada sozel cagrisimsal bellegin ERT
ile etkilendigi konusunda bulgu elde edilememistir.
Ancak estradiol diizeylerinin noropsikolojik test
puanlarindan yordanabilirli§inin incelendigi ana-
lizlerde, WMS-R’nin gecikmeli sozel cagrisim
ciftleri puani ilgili modelde yer alan degiskenlerden
biri olmustur. Literatiirde bu yonde herhangi bir
analizin yapilmamig olmasi nedeniyle, s6z konusu
carpict bulgu konusunda daha ileri bir yorumun
yapilmasi miimkiin olamamustir.

Calismalarin %31°i ERT’nin gorsel bellek tizerinde
pozitif etkiye sahip oldugunu, ancak ERT’nin s6zel
bellek etkisi (%47) ile kargilastirildiginda bu oranin
oldukca disiik oldugunu gostermektedir (Zec ve
Trivedi 2002). Bu dogrultuda ERT’nin gorsel tire-
tim bellegi iizerinde pozitif etkiye sahip oldugunu
gosteren sinirli sayida galisma bulunmaktadir
(Linzmayer ve ark. 2001, Resnick ve ark. 1997,
1998, Smith ve ark. 2001, Zec ve Trivedi, 2002).
Literatirde, erkeklerde gorsel-uzaysal bellegin
kadinlara gore daha ustiin oldugunu gosteren ¢ok
sayida calisma bulunmaktadir (bkz. Kimura ve
Hampson 1994, Sanders ve ark. 1982). Nitekim
testesteron replasman tedavisi, uzaysal yetenek
ve goOrsel calisma bellegi tizerinde olumlu etki
yapmaktadir (Janowsky ve ark. 1994, 2000).

Bir grup calismada ise ERT’nin gorsel iiretim
bellegini etkilemedigini gosteren bulgular elde
edilmistir (Barret-Connor ve Kritz-Silverstein, 1993,
Phillips ve Sherwin 1992). Caldwell ve Watson’in
(1952) calismasinda da ERT’nin gorsel bellek tize-
rindeki etkisi olumsuz bulunmustur.

Yukaridaki bilgiler, ERT’nin gorsel tiretim puani
iizerindeki etkisi bakimindan farkli sonuglarin
bulundugunu ortaya koymaktadir. Mevcut
caligmada ise, uygulanmis olan c¢ok-degiskenli
analiz teknikleri, gorsel bellegi yansitan herhangi
bir puanin (sekil bellegi, gorsel cagrisim ciftleri,
gorsel diretim) ERT durumu ile etkilenmedigini
gostermistir. Estradiol diizeylerinin noropsikolojik
test puanlarindan yordanabilirlifinin incelendigi
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analizlerde, WMS-R’nin anlik gorsel tiretim puani
ilgili modelde ancak son sirada yer almis ve yor-
damaya katkis1 0.05 gibi diisiik bir deger olmustur.

Gorsel-uzaysal siireclerde cinsiyet etkisi, Karakag
ve arkadasglar1 (2003) tarafindan gelisim donemleri
boyunca ve zellikle menopoz déneminde kontrollii
bir arastirma deseni altinda incelenmistir. Calisma
20-76 yas araliginda, ii¢ egitim diizeyinden (5-8, 9-
11 ve 12 yil ve {istii) gelen 352 kadmn ve 222 erkek
olmak tizere toplam 574 saglikli goniillii katilimei
tizerinde yiritilmiistiir. Gorsel-uzaysal algilama,
BILNOT Bataryas1 (Karakas baskida, Karakag ve
ark. 1996a) kapsaminda yer alan Cizgi Yonini
Belirleme Testi (CYBT) kullanilarak olciilmiistiir.
Calisma yas temel etkisi ile yas ile cinsiyetin ortak
etkisinin anlamli oldugunu ortaya koymustur; buna
gore cinsiyetin puanlar iizerindeki etkisi yasa gore
degismektedir. Erkeklerde tiim yas donemleri igin
yag ile CYBT puanlar: arasindaki regresyon modeli
logaritmik; 35-44, 45-54, 55 ve tstii kadinlar icin ise
model kuadratik olarak bulunmustur. Buna goére
s6z konusu doénemlerde yas ile CYBT puanlari
arasindaki iliski kadinlarda ters-U seklindedir;
puanlar Once artmakta sonra azalmaktadir. Bu
calisgma menopoz donemine denk diisen yaslarda,
kadmlarin gorsel-uzaysal algilama performansinin
daha Onceki diigme egiliminden saptig1, puanlarin
artarak ayni yas donemlerindeki erkeklerinkinin
de iistiine ciktigr goriilmiistiir. Genis bir érneklem,
kontrollii bir arastirma deseni ve Tiirk toplumuna
standardizasyonu yapilmig olan bir 6lcme araci
yoluyla elde edilen bu sonuclar da, estrojenin gor-
sel-uzaysal algilama tizerinde olumsuz etki yaptigini
gostermistir.

ERT’nin gorsel-uzaysal tarama performansi iizerin-
deki etkisi literatiirdeki kisith sayidaki calismada
incelenmistir (Binder ve ark. 2001, Fedor-
Freybergh, 1977, Rauramo ve ark. 1975, Rudolph
ve ark. 2000). Gorsel-uzaysal tarama, uyaricinin
tiiriine ve uyaricinin sunuldugu diizene bagl olarak
uzaydaki uyaricilarin aranmasini, taranmasini ve
tepkide bulunulmasmi ifade etmektedir. Gorsel-
uzaysal tarama gorevleri, gorsel-uzaysal algilamanin
yani sira gorevin tiiriine bagl olarak odaklanmig
veya stirekli dikkati de icermektedir (Lezak 1995).
ERT’nin gorsel arama performans: tizerindeki
etkisini inceleyen az sayidaki ¢aligmanin bulgular
etkinin olumlu yonde oldugunu bulmustur (Fedor-
Freybergh 1977, Rudolph ve ark. 2000).

Mevcut  calismada  gorsel-uzaysal tarama
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performansi IT ile kapsamli bir sekilde 6liilmiistiir.
MANOVA, toplam 20 IT puaninin herhangi birinin
ERT durumu ile etkilenmedigini ortaya koymustur.
Bununla birlikte noropsikolojik test puanlarindan
estradiol diizeyinin yordanabilirliginin incelendigi
analizlerde, IT’nin Diizensiz Sekiller alttesti tara-
ma siiresi puani ilgili modelde yer alan bir diger
degisken olmustur. Mevcut ¢alisma, gorsel-uzay-
sal tarama performasinin ERT kullanimindan
etkilenmedigini, ancak postmenopozal donemde
gorsel-uzaysal tarama performansinin estradiol
diizeyini anlaml bir sekilde yordayabildigini ortaya
koymustur.

SONUC

Literatiir genelde postmenopozal doénemdeki
kadinlarda biligsel islevler ile ERT arasinda bir iligki
oldugunu gostermektedir. Ancak ilgili aragtirmalar
incelendiginde, korelatif nitelikteki epidemiyolojik
calismalar ve hatta deneysel olarak adlandirilan
calismalarin biiyiik bir bélimiinde, biligsel perfor-
mansi etkileyebilecek olasi karistirict degiskenlerin
kontrol altina alinmadigi goriilmektedir (tarama
icin bkz. Zec ve Trivedi 2002).

Mevcut calismada veriler, kontrollii bir arastirma
deseni altinda elde edilmis, asir1 puanlara sahip
denekler analiz-dis1 birakilmistir; boylece analizler
123 denegin 61’i tizerinde ylritiilmiistiir. Bu denek
sayist calismanin bir kisitliligr olarak disiintilebilir.
Mevcut calisma kapsaminda elde edilen veriler,
postmenopozal donemde ERT alimimin sozel
bellek, gorsel bellek, gorsel-uzaysal yetenekler,

analitik irdeleme ve soyutlama olmak tizere genis
bir kapsamda ele alinan biligsel islevler lizerinde
etkisinin olmadigini ortaya koymustur.

ERT’nin sicak basmasi, genital atrofi, koroner
kalp hastaliklarinin 6nlenmesi ve osteoporoza bagl
patolojik kiriklarin 6nlenmesinde olumlu etkileri
olabilir. Diger taraftan ERT ile biligsel islevler
arasindaki iligskinin dogasi literatiirde belirsizdir.
Ozellikle sozel bellek ve olasilikla gorsel tarama
tizerinde elde edilmis olan tartismali bulgularin,
ayrica, kisa-siireli oldugu goriilebilmektedir. Cogu
korelatif yaklagimla yapilmig olan ¢alismalarda her-
hangi bir uzun-siireli etkinin goriilebilmesini ise,
caligmalardaki c¢ok sayida kisithlik ve karistirict
etki engellemektedir. Nitekim, gerekli kontrollerin
yapildigi mevcut calisma, ERT’nin biligsel islevler
iizerinde etkisinin bulunmadigini ortaya koymustur.
ERT ile biligsel islevler arasindaki iligkilerin giive-
nilir bir sekilde kapsamli olarak ortaya konabil-
mesi, mevcut c¢alismadakine benzer kontrolli
desenin uygulanacagi ve karistirici etkilerin kontrol
altinda tutulacagi calismalarin yapilmasini zorunlu
kilmaktadir.

Yazisma adresi: Dr. Murat Kurt, Ankara Fizik Tedavi ve Re-
habilitasyon Arastirma ve Uygulama Hastanesi, Ankara,
pskmkurt@hotmail.com

Tesekkiir: Bu arastirmanin denekleri ve test uygulama ortami
Prof. Dr. Sinan Beksag tarafindan saglanmus, kendisi, ¢aligmanin
tibbi yonii acisindan da gerekli yonlendirmeleri yapmustir. Biitiin
bunlar i¢in kendisine en icten tesekkiirlerimizi sunuyoruz.
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