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RESUMEE

Kéesoleva magistritoo eesmargiks oli vélja selgitada sclerosis multiplex’i (SM) diagnoosiga
inimestel neuropsiihholoogilistes testides esinev Oppimise efekt kontrollgrupiga vorreldes.
Uurimuses osales 26 SM diagnoosiga inimest, kellel esines uurimistdo 1dbiviimisel haiguse
agenemine, 20 SM diagnoosiga inimest, kellel dgenemisi ei esinenud, ning kontrollgrupp,
mille moodustasid 26 tervet inimest. Agenemise jirgselt leiti SM diagnoosiga inimestel
tulemuste paranemisi 13 neuropsiihholoogilise testi seast viies testis - peamiselt tdhelepanu
ja informatsioonitootluskiirust ndudvates testides. Kontrollgrupil esines lithema
hindamisintervalli tingimustes Oppimise efekt seitsmes testis, enamasti milu ja Oppimist
hindavates testides. Kasutades pooleteistaastast testimisintervalli, ei tdheldatud ilma
dgenemisteta SM grupil Oppimise efekti kordagi, samas kui normgrupil leiti tulemuste
paranemisi kaheksas testis — tihelepanu ja informatsioonitodtluskiirust ndudvates testides,
maélutestides (Buschke valikulise meenutamise testis, Pensionéri ja koera loo testis) ning
kognitiivset paindlikkust modtvatest testidest (verbaalse voolavuse semantilise kategooria
testis). Malutestides esines normgrupil dppimise efekt hoolimata alternatiivsete testivormide
kasutamisest. Uurimuse viltel ei tdheldatud nii tervetel kui ka SM grupil kordagi dppimise

efekti verbaalse voolavuse foneemilise kategooria testis.
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LEARNING EFFECT IN NEUROPSYCHOLOGICAL TESTS IN PATIENTS WITH
MULTIPLE SCLEROSIS AND HEALTHY CONTROLS

ABSTRACT

The aim of the current thesis was evaluate practice effects in neuropsychological tests when
comparing patients with multiple sclerosis (PwMS) and the control group. There were 26
PwMS who had relapse during the testing period, 20 PwMS who did not have relapse, and
26 healthy people who did not have any neurological disorders participating in the study. In
relapsed MS patients practice effect occurred in results of five neuropsychological tests out
of thirteen. Large or moderate effect occurred primarily in tests measuring attention and
information processing speed. In the control group practice effect occurred in seven tests
primarily measuring memory and learning during shorter testing interval. During the one-
and-a-half year testing interval no practice effect was present in PwMS group who did not
relapse while in the control group the effect was detected in eight tests out of thirteen,
primarily in tests measuring attention and information processing speed, memory and
learning (Buschke Selective Reminding Test, Cowboy Story) and verbal fluency (semantic
category). In control group practice effect occurred in memory tests despite of use of
alternative test forms. Practice effect was not detected in any studied groups in the verbal

fluency test, fonemic category.
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1. SISSEJUHATUS

Kliiniline neuropsiihholoogia tegeleb ajukahjustustega kaasuvate kognitiivsete héirete
diagnostika ja raviga. Neuropsiihholoogilisi teste kasutatakse defitsiidi ulatuse maiaramiseks,
diagnostilise  informatsiooni  saamiseks ning  pikaajalise  jdlgimise  vajaduse
kindlakstegemiseks. Neuropsiihholoogia kiirele arengule on aidanud kaasa wuute
testinstrumentide véljatdotamine, mis annavad teavet inimeste neuropsiihholoogilise

toimimise kohta, et probleeme tdpsemalt diagnoosida ning paremaid ravivoimalusi leida.

Sageli on vajalik kognitiivsete probleemidega patsientidega 1dbi viia haiguse kulu
jalgimiseks korduvaid hindamisi. Vdhem uuritud on aga see teema, kuidas mojutab

testisooritust neuropsiihholoogiliste testide korduv kasutamine.

Kéesoleva magistrito6 eesmirgiks on vélja selgitada, kas sclerosis multiplex’i (SM)
diagnoosiga inimestel esineb korduvates neuropsiihholoogilistes testides Oppimise efekt, kas
selles on tervtest inimestest moodustatud kontrollgrupiga vorreldes mingeid erinevusi, ning
kas see esineb kdikides kasutatavates neuropsiihholoogilistes testides, mis uuringu jooksul

14bi viidi.

Uurimuse tulemused voivad huvi pakkuda neuropsiihholoogiliste probleemidega
patsientidele, nende pereliikmetele, ning neile teenuseid pakkuvatele organisatsioonidele.
Samas eelkdige voiksid uurimistdd tulemuste vastu huvi tunda neuropsiihholoogid, kelle

igapdevast t60d voivad uurimuse tulemused otseselt mdjutada.
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2. SCLEROSIS MULTIPLEX

Sclerosis multiplex (SM) on krooniline neuroloogiline haigus, mis esineb sageli noorte
tdiskasvanute hulgas. See on keskndrvisiisteemi degeneratiivne haigus, mis viib
ndrvirakkude timber oleva miieliinkihi kahjustumiseni, mis tekitab omakorda
nédrviimpulsside juhtivusbloki (Bennett, Dittmar, & Raubach, 1991). Tekkiv kahjustus
holmab enamasti valgeainet, ajutiive, ndgemisnarve ning viikeaju ja seljaaju (Weinshenker,
1994). SM patsientidel tekkivad siimptomid soltuvad peamiselt sellest, millises
kesknérvisiisteemi osas on kahjustus formeerunud. Sclerosis multiplex’ile iseloomulikeks
stimptomiteks vOib pidada sensoorseid hiireid, ndgemishdireid, pdiefunktsiooni hiireid,
kiiret visimist, valu, kognitiivsete funktsioonide hiireid, koordinatsioonihéireid, spastilisust
ning raskusi liikumisel (Cameron & Wagner, 2011; Sorkin, Molton, Johnson, Smith, &
Stern, 2012; Hay-Smith, Siegert, Weatherall, & Abernethy, 2007).

Peamiselt jagatakse sclerosis multiplex’i kulu tiilipe neljaks — &4dgenemiste ja
remissioonidega, primaarselt progresseeruv, sekundaarselt progresseeruv dgenemistega ning
sekundaarselt progresseeruv dgenemisteta (Goodin jt., 2002). Kdige sagedasem SM kulu
vorm on dgenemiste ja remissioonidega, mis uuringute jirgi esineb haiguse algusfaasis
umbes 85% koikidest kliinilistest juhtudest (Dutta & Trapp, 2014; Lublin jt., 2014, tsit
Riccio & Rossano, 2015 jirgi). Agenemised tihendavad haigusnihtude kiiret siivenemist ja
plisimist vdhemalt 24 tunni jooksul ning remissioonid taandumisi, mil siimptomid on

vahenenud voi kadunud.

SM diagnoosiga inimesi on Eestis 100 000 elaniku kohta ca 100 ehk kokku umbes 1500
inimest (Gross-Palju, Sorro & Kannel, 2009). Siiani ei ole teada selget pohjust, mis viib
sclerosis multiplex i haigestumiseni, kuid siiski on uurimused viidanud, et nii parilikkus kui
ka timbritseva keskkonna faktorid vdivad sellele mdju avaldada. Naiteks toid MacAllister
kaasautoritega (2007) vilja, et kuigi SMi haigestumise tépset pohjust ei ole siiani teada, Siis
oletatakse, et pohjuseks on tundmatu tegur, mis geneetiliselt asetseb peremeesorganismis
(MacAllister, Christodoulou, Milazzo & Krupp, 2007). Lisaks on teada, et tdnapéeval ei ole

veel SMi voimalik vilja ravida, kuid praeguseks on siiski leitud haiguse kulgu
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modifitseerivad ravimid, mis aitavad pikendada patsiendi iseseisvat funktsioneerimist. Ravi

eesmargiks ongi vihendada SM haiguse dgenemiste sagedust ja tdsidust (Sorkin jt., 2012).

2.1 Sclerosis multiplex’iga kaasnevad neuropsiihholoogilised muutused

Viimase paari aastakiimne jooksul on hakatud jarjest rohkem tdhelepanu péérama SMiga
kaasnevatele kognitiivsetele muutustele, ning on leitud, et need on viga laialdaselt levinud.
Erinevatele kirjandusallikatele toetudes voib &elda, et kognitiivse diisfunktsiooni
avaldumise maér jaab vahemalt 30% ning isegi kuni 70% vahele (Rao, Leo, Bernardin &
Unverzagt, 1991; Amato, Ponziani, Siracausa, Sorbi, 2001; Borghi jt., 2013). Kognitiivsete
probleemide esinemine voib olla SM haiguse varajaseks tunnuseks, ning need voivad
esineda ilma selge seoseta teiste haigusmuutujatega, néiteks fiitisilise puude tugevuse ja

kestusega ning iildiste kahjustuskolletega (Rogers & Panegyres, 2007).

Sclerosis multiplex’ile iseloomulikke kognitiivseid probleeme on leitud juba haiguse viga
varajases staadiumis (Deloire, Ruet, Hamel, Bonnet, & Brochet, 2010) ning isegi juhtudel,
kui 16plik SM diagnoos ei ole veel kinnitust saanud (Achrion & Barak, 2000). Oluline on
neuropsiihholoogiliste muutuste avaldumise juures votta arvesse patsiendi individuaalseid
erinevusi, kuna stimptomid sdltuvad suuresti kahjustunud piirkondadest. Siiski voib pidada
SM patsientidel kdige enam kahjustuvateks kognitiivseteks funktsioonideks, mis aja jooksul
halvenevad, informatsiooni toGtlemise kiirust, kognitiivset paindlikkust, tdidesaatvaid
funktsioone, tdhelepanu ja milu ning ndgemisega seonduvaid funktsioone (Chiaravalloti &

DelLuca, 2008; Calabrese, 2006).

Kognitiivseid probleeme voib esineda koikide SM kulgude korral. Siiski on varasematest
uuringutest teada, et dgenemiste ja remissioonidega kuluga patsientidel esineb vihem
neuropsiithholoogilisi muutusi vorreldes nende patsientidega, kel on progresseeruva kuluga
haigus (Filippi jt., 1994). Lisaks on uurimused Kinnitanud, et kognitiivsed muutused SM
patsientidel siivenevad ning aja jooksul v3ib olemasolevatele lisanduda ka uusi (Amato jt.,
2001; MacAllister jt., 2007). Kahjustused, mis hdlmavad koiki kognitiivseid funktsioone,
esinevad tavaliselt alles haiguse hilises staadiumis, mida on seostatud pdletikulise

demiieliniseerumisega (DeSousa, Albert & Kalman, 2002).
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2.2 Kognitiivsed probleemid
2.2.1 Tahelepanu ja infotodtlemise kiirus

Tahelepanu ja infotd6tlus on véga olulised kognitiivsed funktsioonid, mis aitavad inimestel
oma tegevust reguleerida. Mitmed autorid on leidnud, et just informatsioonitodtlemise
kiiruse langus on SM patsientidel iiks peamistest tekkivatest kognitiivsetest siimptomitest
(Denny, Sworowski & Lynch, 2005; Demaree, DelLuca, Gaudino & Diamond, 1999; Kujala,
Portin, Revonsuo & Ruutiainen, 1995; Rao jt., 1991). Naiteks on leitud, et SM patsientidel
esineb oluliselt pikem reaktsiooniaeg nii lihtsamate kui ka komplekssemate iilesannete
korral, ning samuti on neil aeglustunud info kéttesaamine madlust. Infotdotlemise
aeglustumist on seostatud omakorda keskendumise ja tdhelepanuvdime langusega. On
leitud, et need muutused voivad olla ka edaspidi tekkiva milu ja abstraktse motlemise

diisfunktsiooni pdhjuseks (Calabrese, 2006).

2.2.2 Milu

Mailuhéired on koige sagedasemad kognitiivsed probleemid, mis esinevad 40% kuni 60%
SM patsientidest (Rao jt., 1993). Kuigi esineb individuaalseid varieeruvusi testisooritustes,
on siiski leitud, et peamiselt on SM patsientidel raskusi pikaajalisest mélust informatsiooni
esile kutsumisel (Rogers & Panegyres, 2007). Calabrese kirjeldas oma 2006. aasta
ilevaateartiklis, et SM patsientidel on t66- ning verbaalne mélu kahjustunud, samas kui
lihimélu, dratundmisvdime ning implitsiitne Oppimine on suures osas probleemideta

(Calabrese, 2006).

2.2.3 Taidesaatvad funktsioonid

Taidesaatvad funktsioonid sisaldavad erinevaid oskusi, mis voOimaldavad inimestel
planeerida, juhtida ning jédlgida oma kéitumist. Peamiselt esineb SM diagnoosiga inimestel
raskusi testides, mis nduavad enda jilgimist ning tegevuse planeerimist (Grant & Adams,
2009, k. 293), kuid lisaks on teada, et tdidesaatvate funktsioonide langus voib viia ka

abstraktse mdtlemise ning verbaalse voolavuse hdirumiseni (Benedict jt., 2006).
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2.3 Muutused kognitiivses funktsioneerimises SM dgenemise ajal

Tanaseks on teada, et akuutsest poletikulisest tserebraalsest kahjustusest tingitud kognitiivse
seisundi halvenemine esineb, kuid siiani on avaldatud vdga vdhe uurimusi, kus oleks
dokumenteeritud SM haiguse &dgenemise ajal esinevaid muutusi kognitiivses
funktsioneerimises. Morrow koos kaasautoritega (2011) leidsid, et haiguse dgenemise ajal
langeb SM patsientidel tdhelepanu ja infotd6tluse kiirus, kuid nende sooritusvdime taastub
parast poletikuliste kollete vdhenemist. Néiteks said SM patsiendid madalama skoori
siimbolite ja numbrite testis (SDMT) haiguse dgenemise ajal, kuid nende tulemused
paranesid juba iihe kuu véltel parast 4genemist (Morrow, Jurgensen, Forrestal, Munchauer
& Benedict, 2011). Ka Benedict koos kaasautoritega leidis, et SM dgenemise ajal esineb
patsientidel kKkognitiivsete funktsioonide langus, mida voib seletada aeglustunud

infotootlusega (Benedict jt., 2014).

2.4 Korduv neuropsiihholoogiline hindamine

Korduvaid neuropsiihholoogilisi teste kasutatakse niiteks SM progresseerumise
kindlakstegemisel, kusjuures on oluline arvestada, et patsiendi fiilisilises seisundis voi
kahjustuse ulatuses ajus voib olla ainult vdga vdhe muutusi. Pikaajaliste kognitiivsete
neuropsiihholoogiliste ~ uuringute  juures on oluline, millal on  korduvate
neuropsiihholoogiliste testimiste tulemuste muutumisel kliiniline tdhendus (Collie, Maruff,
Darby & McStephen, 2003). Selliste muutuste avastamine varases staadiumis on ddrmiselt
oluline, sest nende pdhjal voib tekkida vajadus haige raviplaani muutmiseks (Morgan &
Ricker, 2008, Ik. 609). Vastavalt haiguse kulgemisele valitakse testimise sagedus ning lithi-
vOi pikaajalise jdlgimise vajadus (Bartels, Wegrzyn, Wiedl, Ackermann & Ehrenreich,
2010). Samas, korduvate neuropsiihholoogiliste testide tulemuste interpreteerimise teeb
raskeks just oppimise efekt — eelkdige on raske kindlaks teha, kas muutused testiskoorides
peegeldavad tdelisi muutusi kognitiivses funktsioneerimises voi esinevad muutused

ootuspérases ulatuses (Portaccio jt., 2010).
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3. OPPIMISE EFEKT

Empiirilised uuringud on ndidanud, et dppimise efektiga seotud probleemi ei ole siiani
iheselt lahendatud (Rabbit, Diggle, Smith, Holland & Innes, 2001; Rassmussen jt., 2001).
Probleem, mis kaasneb kordustestimistega, seisneb Oppimise potentsiaalis, kogemuse
tilekandmises vOi meenutamise efektis (nditeks esimene test voib mojutada teist) (Marx,
Menezes, Horovitz, Jones & Warren, 2003). Oppimise efekt kordustestides peegeldab seega
inimese voimet dppida ja kohaneda, mis omakorda esindab mitte ainult olulist kognitiivset
teavet, vaid ka komplitseeritud tulemuste tdlgendust (McCaffrey & Westervelt, 1995; Lezak,
Howieson, Loring, Hannay & Fischer, 2004).

Oppimise efekti vdib defineerida kui patsiendi sooritustulemuste paranemist korduvate
neuropsiihholoogiliste hindamiste kiigus samu teste kasutades (Duff jt., 2007). Oppimise
efekt on selgesti eristatav igapdevase soorituse kdikumisest ja osundab veendumusele, et
testi tulemused muutuvad alates teisest testimise korrast tulenevalt sellest, et patsient on
tuttav nii testi enda kui selle sooritamise protseduuriga (Lo, Humphreys, Byrne & Pachana,
2012). Seepérast on teoreetiline vdimalus, et test on korgelt reliaabne ja muuhulgas niitab

ka suurt dppimise efekti (Bird jt., 2003; Calamia, Markon & Tranel, 2012).

Rutiinse kliinilise hinnangu andmise korral v3ib dppimise efekt anda arstile olulist ja
vajalikku informatsiooni patsiendi individuaalse soorituse kohta (McCaffrey & Westervelt,
1995). Niiteks patsientidel, kellel oli diagnoositud kerge kognitiivne kahjustus, ning kellel
esines neuropsiihholoogiliste testide baastestimise sooritusest iihe nddala moddudes viike
Ooppimise efekt, oli suurem risk kognitiivsete funktsioonide langusele iihe aasta pérast
vorreldes nende patsientidega, kellel dppimise efekt oli algselt suurem (Duff jt., 2011).
Seega, patsientide suutmatus neuropsiihholoogilistes testides nédidata harjutamisega seotud
tulemusi, voib osutuda ennustavaks teguriks kognitiivsele langusele tulevikus (Calamia jt.,

2012).

Oppimise efekti esinemine koikidel jirjestikustel neuropsiihholoogilistel kordustestimistel
el ole tiheselt kinnitust leidnud. Naiteks voib Oppimise efekti mojutada testi tegemise
intervall (Dikmen jt., 1999). Peamiselt on jarjestikuste neuropsiihholoogiliste testide
soorituse paranemist Oppimise efekti mdjul lithemate intervallide puhul tédheldatud esimese
ja teise soorituskorra vahel (Benedict & Zgaljardic, 1998; Collie jt., 2003; Kontos, 2007;
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Tombaugh, 2006). Samas on tdestatud, et dppimise efekt voib esineda ka teise ja kolmanda
testimise tulemusi vorreldes (Solari, Radice, Manneschi, Motti & Montanari, 2005). Varem
on leitud, et korduval neuropsiihholoogilisel testimisel on dppimise efekt suurem peamiselt
lihikeste intervallidega testimistel, mis aja jooksul jarjest vdheneb (Theisen, Rapport,
Axelrod & Brines, 1998). Siiski on erinevad uurimused toonud Oppimise efekti vilja ka
pikemate intervallide puhul. Naiiteks on leitud Oppimise efekti korduvates
neuropsithholoogilistes testides isegi kolme- kuni viieaastase intervalli jarel (Van der Elst

jt., 2008; Ronnlund, Nyberg, Biackman & Nilsson, 2005; Calamia jt., 2012).

Osa teadlasi vaidab, et oppimise efekt avaldub koikides kognitiivsetes testides tihtemoodi
(Mitrushina & Satz, 1991). Samas on teised uurimused ndidanud, et mdned
neuropsiihholoogilised testid soodustavad Oppimise efekti rohkem kui teised (Basso,
Bornstein, Lang, 1999; Bartels jt., 2010). Néiteks on selgunud, et tervetel inimestel tdheldati
suurt dppimise efekti esimese ja viimase testimise vahel siimbolite-numbrite, loogilise mélu,
Buschke valikulise meenutamise testis ning punktide {ihendamise testi B osas ning
moddukas Oppimise efekt leiti punktide {ihendamise testi A osas (Alas, 2013).
Oppimisefektist tulenev testisoorituse paranemine vdib anda eksitavalt hiid tulemusi, mis

voib matkida patsientide neurokognitiivset paranemist (Kontos, 2007, Calamia jt., 2012).

Arutluse all on olnud erinevaid pdhjusi, mis seletavad praktikal pohinevaid tulemusi
muutustest, mida sedastatakse testide tegemisel. Néiteks on sellisteks teguriteks vihenenud
drevus (Messic & Jungeblut, 1981), harjumine testimise keskkonnaga, meenutusefekt,
poOhiliste testi sooritamise strateegiate paranemine, slistemaatiline Oppimine ja testide

keerukus (Benedict & Zgaljardic, 1998; Hauskenecht, Halpert, Paolo & Gerrard, 2007).

Oppimise efekt on leidnud kinnitust tervete inimeste puhul (Johnson, Hoch & Johnson,
1991; Watson, Pasteur, Healy & Hughs, 1994; Portaccio jt., 2010), kuid seda ei ole piisavalt
uuritud patsientidel (Beglinger jt., 2003). Uuringutes osalevate tervete inimeste Oppimise
efekt testides on kiill méarkimisvddrne, kuid on teada, et krooniliste neuroloogiliste
haigustega patsiendid on Opiefektile vihem vastuvotlikumad (Benedict, 2005). Niiteks
Wilson kaasautoritega (2000) leidis, et Oppimise efekti esinemine korduvates
neuropsiihholoogilistes testides erineb oluliselt, sdltuvalt sellest, kas vastajal esineb stabiilne

mitteprogresseeruv ajukahjustus voi mitte. Autorid leidsid, et ajukahjustusega patsientidel
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ei esinenud Oppimise efekti iildse niiteks arvuridade dOppimise, visuaalse dratundmise ja

sonade hilisema meenutamise testides (Wilson, Watson, Baddeley, Emslie & Evans, 2000).

3.1 Alternatiivsete testivormide kasutamine

Teadlased ja Klinitsistid on piitidnud leida erinevaid viise, et oppimise efekti korduvates
neuropsiihholoogilistes testides vihendada. Uheks selliseks dppimise efekti kontrolli all
hoidvaks meetodiks on alternatiivsete testivormide kasutamine. Alternatiivsete testidega
esitatakse patsiendile uusi stiimuleid, mis aitavad korvale juhtida patsiendil varasemalt
méllu talletunud testi spetsiifilisi osi (Calamia et al., 2012). Néiteks Benedict ja Zgaljardic
(1998) leidsid, et Oppimise efekt ei esinenud tervetel Kkatseisikutel korduvates
neuropsiihholoogilistes testides, kui verbaalse malu hindamiseks kasutati alternatiivseid
testivorme. Samas, mitteverbaalsetes mélutestides leiti siiski vdike Gppimise efekt (Benedict
& Zgaljardic, 1998). Hiljem on ka teised autorid kinnitanud, et dppimise efekt korduvates
neuropsiihholoogilistes testides on méarkimisvéarselt vdaiksem, kui kasutada alternatiivseid

testivorme (Beglinger jt., 2005).



Oppimise efekt neuropsiihholoogilistes testides 13

4. EESMARK JA HUPOTEESID
4.1 Eesméark

Kéesoleva magistritoo eesmaérgiks on vélja selgitada, kas sclerosis multiplex’i diagnoosiga
inimestel esineb korduvates kognitiivsetes neuropsiihholoogilistes testides dppimise efekt,
milline on see efekt kontrollgrupiga vorreldes, ning kas see esineb kdikides kasutatavates

neuropsiihholoogilistes testides, mida uuringu jooksul 1dbi viidi.

4.2 Hiipoteesid

Hiipotees 1: Liihema hindamisintervalli korral on SM patsientide oppimise efekt
viiksem Kui tervetel. Varasemalt on leitud, et korduvatel hindamistel on dppimise efekt
suurem lithikeste intervallidega testimistel, mis aja jooksul jarjest vdheneb (Theisen, et al.,
1998). Samas Benedict’i ja tema kolleegid (2005) tdid oma uurimuses vélja, et krooniliste
neuroloogiliste haigustega patsiendid voivad olla dppimise efektile vihem vastuvotlikumad

kui terved inimesed.

Hiipotees 2: Koige enam erineb SM patsientide ja tervete Oppimise efekt infotootlemise
kiiruse, tidhelepanu, piisi- ja pikaajalise méilu testides. Varasemalt on Benedict ja
Zgaljardic’i (1998) kinnitanud oma uurimusega, et mélutestid on korgendatud mddtmisvea
riski all. Lisaks toid Chiaravalloti ja DeLuca (2008) oma iilevaateartiklis vilja, et SM
diagnoosiga inimeste kdige enam kahjustuvateks kognitiivseteks funktsioonideks on mélu,

infotdotlemise kiirus ja tihelepanu.

Hiipotees 3. SM patsientide dppimise efekt on viiksem haiguse digenemise ajal. Hiipotees
pOhineb Rao ja kaasautorite (1991) uurimusel, milles leiti, et SM diagnoosiga inimestel

mojutavad kognitiivsed probleemid testide tulemuste sooritust kdige rohkem dgenemise ajal.

Hiipotees 4. Pikema ajaintervalli (1,5 aastat) korral on ilma idgenemiseta SM
patsientidel 6ppimise efekt viaiksem kui normgrupil. Hiipotees pohineb Bartelsi ja tema
kolleegide (2010) ning Theisen kaasautoritega (1998) saadud uurimuste samasisulistele

tulemustele.
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5. UURIMUSE KIRJELDUS
5.1 Meetod

Andmete kogumiseks viidi 1&bi neuropsiihholoogiline hindamine, mis koosnes testidest,
mida  kasutatakse  igapdevases  praktikas  sclerosis  multiplex’i  patsientide
neuropsithholoogiliseks hindamiseks. Testid moddavad loogilise ja visuaalse info dppimist
ja meelespidamist, piisi- ja pikaajalist médlu ning hilisemat meenutamist, kognitiivset
paindlikkust sdnade leidmisel semantilise seose jdrgi, kontsentratsioonivdimet ja tdhelepanu
timberliilitamist. T66 on iiks osa suuremast uuringust, kus hinnati sclerosis multiplex’i
dgenemiste ajal tekkivat kognitiivseid probleeme kasutades korduvaid testimisi, seetottu

lisati uurimusse ka kontrollgrupi korduv testimine.

5.2 Valim

Valimi moodustasid kokku 72 inimest. Esimesse gruppi (SM1) kuulusid 26 SM diagnoosiga
inimest, kellel esines uurimist6d labiviimisel tihel korral haiguse d4genemine. Teise grupi
(SM2) moodustasid 20 SM diagnoosiga inimest, kellel uurimist6o lédbiviimise ajal ei
esinenud kordagi dgenemisi. Kolmas oli 26 liikmeline tervetest inimestest moodustatud
kontrollgrupp, kes sobitati sotsiodemograafiliselt (soo, vanuse ja hariduse poolest
tasakaalustatuna) kliiniliste gruppidega.

Koigil SM diagnoosiga inimestel esinev haiguse kulu vorm oli &dgenemiste ja
remissioonidega, ning neil puudusid muud kaasuvad neuroloogilised ja psiihhiaatrilised
haigused. Samuti ei ole teadaolevalt tervetel, kes moodustasid kontrollgrupi, esinenud

varasemalt neuroloogilisi v0i psiihhiaatrilisi haigusi.

SM1 grupis oli 14 naist ning 12 meest. Nende keskmine vanus oli 41 aastat (SD = 13), kdige
noorem 22 ning kdige vanem 66 aastane. Keskmine omandatud haridus aastates oli 13,67
(SD= 2.73, min=9, max=19). Testimise hetkel oli neil SM diagnoosimisest moddas
keskmiselt 11,9 aastat (SD=5.81, min= 4, max= 33).

SM2 grupis oli 11 naist ning 9 meest. Nende keskmine haridus aastates oli 13 (SD= 2, min=9,

max= 15) ning diagnoosimisest oli neil testimise hetkel moddas keskmiselt 11,7 aastat (SD=

4.85, min=5, max= 26).
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Kontrollgruppi kuulus 14 naist ning 12 meest. Grupi keskmine vanus oli 41 aastat (SD=
12.37) ning nende vanus jdi vahemikku 22 kuni 66 eluaastat. Keskmine omandatud haridus

aastates oli 14 (SD=1.89, min=9, max=19).

5.3 Protseduur

Uurimuses osalevad SM diagnoosiga inimesed vérvati osalema AS Léaine-Tallinna
Keskhaigla nérvihaiguste kliiniku sclerosis multiplex’i keskusest suurema uurimisprojekti
raames. Uurimuse ldbiviimiseks oli saadud luba Tallinna Meditsiiniuuringute
Eetikakomiteest (luba nr 1932, 21.10.2010). SM diagnoosiga inimestele
sotsiodemograafiliste nditajate poolest vastavad terved inimesed leiti lumepallimeetodil.
Koiki uuringus osalevaid inimesi teavitati uurimuse eesmérgist, vajalikkusest ja
anoniilimsusest, ning neil paluti anda ndusolek uurimuses osalemiseks. Testitava ndusoleku

korral saadeti info edasiste protseduuride kohta meili teel.

SM1 grupiga viidi neuropsiihholoogilisi hindamisi 14dbi kolmel korral — stabiilses seisundis,
dgenemise ajal ning iiks kuu parast dgenemist. Baashindamise ja dgenemise vahele jai SM1
grupil keskmiselt 14.6 + 8.2 kuud. SM2 grupiga viidi neuropsiihholoogilisi hindamisi 1dbi
kokku kahel korral, uuringu 15ppedes, keskmiselt umbes pooleteist aastase intervalliga (M

=19.7, SD=10.4) uuringu algusest arvates.

Kontrollgrupil, mille moodustasid terved inimesed, viidi neuropsiihholoogilist hindamist
1abi kokku neljal korral — esimesed kolm testimist kuuajaliste intervallidega, millele lisandus
hiljem, pérast kliinilise grupi uuringu 13ppu, pooleteistaastane lisaintervall (M = 17.75, SD
=3.94).

Testimine viidi 1dbi vaikses ruumis, kus uuritav ja uurimist ldbi viiv isik olid kahekesi.
Testimise vahenditeks kasutati stopperit, neuropsiihholoogilisi teste, unikaalseid objekte
ning vastuste markimiseks protokolle. Alternatiivseid testivorme kasutati koikides gruppides

verbaalse ja ndgemis-ruumilise mélu testides.
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5.4 Neuropsiihholoogilised testid

Loogilise malu test (,,Pensionéri ja koera lugu®, ingl. Cowboy Story) (Lezak, 1995) hindab
loogilise info meelespidamist. Uuritaval palutakse kova hddlega ette lugeda liithike jutt, ning
palutakse see imber jutustada, nii vahetult parast ettelugemist kui ka 30 minuti pérast.

Skoorideks on nii vahetult kui ka hiljem meeles olnud infotihikute arv.

Verbaalse Oppimise ja hilisema meenutamise test (Buschke valikulise meenutamise test,
Buschke Selective Reminding Test) (Buschke ja Fuld, 1974, tsit Rao, 1990 jargi; eestikeelne
versioon Sema, 2002) koosneb kahest alatestist ning hindab lihi- ja pikaajalist mélu.
Uuritavale loetakse kuuel korral ette 12 sona, mis tuleb meelde jitta ja vahetult pérast
lugemist ning hiljem, testimise 16pus, meenutada. Skoorimisel vdetakse arvesse kdikidel
jarjestikustel kordadel kui ka hiljem meeles piisinud sonade arv. Skaala seesmise reliaabluse
nditaja Cronbachi a = 0,62 (Hannay & Levin, 1985). Hindamisel kasutati testi kahte

alternatiivset vormi.

10/36 nidgemis-ruumilise Gppimise ja hilisema meenutamise test (10/36 spatial recall test)
(Rao, 1990; eestikeelne versioon Sema, 2002) hindab visuaalse info Oppimist ja
meelespidamist. Testis esitatakse 10 sekundi jooksul uuritavale 6 x 6 ruudustik nuppude
mustriga ning palutakse muster pidrast taastada tithjal ruudustikul. Testil on kolm
Oppimiskatset, ning hilisema meenutamise katse 30 minuti péarast. Skoorideks on digesti
meeles piisinud positsioonide arv Oppimiskatsetes ja hilisema meenutamise katses.

Hindamisel kasutati testi kahte alternatiivset vormi.

Verbaalne voolavus (Sonade genereerimise test, Word list generation) (Borkowski, Benton
& Spreen, 1967) hindab kognitiivset paindlikkust sonade leidmisel. Katses palutakse
uuritaval nimetada 1 minuti jooksul varem kindlaksmédratud kategooriasse kuuluvaid sdnu.
Kéesolevas uurimistoos kasutati kahte testi — foneemilise voolavus korral paluti uuritaval
nimetada R-tdhega sonu, semantilise voolavuse testis loomi. Testi skoorideks on nimetatud
sonade arv. To0s kasutatakse vahelduvalt kahte alternatiivset testiversiooni. Skaala seesmine

reliaablus jadb vahemikku 0,96 kuni 0,99 (Ross, 2003).

Punktide thendamise test (Trail Making Test) (Reitan, 1958) hindab

kontsentratsioonivdimet ja tdhelepanu timberliilitamist. Testi A osas palutakse uuritaval
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oOiges jarjekorras joontega iihendada numbrid 1-st 25-ni, mis on lehel juhuslikus jarjekorras.
Testi B osas palutakse vaheldumisi tihendada juhuslikus jérjekorras asetatud numbrid (1-st
13-ni) ja tdhed (A-st kuni L-ni). Testi skoorideks on mdlema osa soorituse aeg sekundites.
Goldsteini ja Watsoni (1989) jargi jai skaala seesmine reliaablus testi A osas vahemikku
0.69 kuni 0.94, ning testi B osas 0.66 kuni 0.86.

Benderi kujundite kopeerimise test (Bender, 1938) annab teavet isiku arengu ja
neuropsiihholoogilise funktsioneerimise kohta. Test sisaldab kaheksat unikaalset objekti,
mida katsealune peab maélu jargi voimalikult tépselt kopeerima péarast nende 5 sekundi

jooksul vaatamist. Skooriks on digesti kopeeritud kujundite arv.

Siimbolite-numbrite test (Symbol Digit Modalities Test) (Smith, 1982) hindab tidhelepanu
piisivust ning kontsentratsiooni. Test viiakse 1dbi suulises vormis. Katsealuse iilesandeks on
lugeda aja peale siimbolitele vastavaid numbreid lehe tlilaosas asuva votme alusel. Skooriks

on 90 sekundi jooksul digesti nimetatud stimbolite arv. Skaala seesmise reliaabluse néitaja

Cronbachi a = 0,80 (Benedict, Smerbeck, Parikh, Rodgers, Cadavid, & Erlanger, 2012).

5.5 Andmeanaliiiis

Andmete kodeerimiseks ja tootlemiseks kasutati statistilise andmetddtluse programmi SPSS
Statistics 20.0 (Statistical Package for Social Sciences for Windows). Andmete
analliisimisel kasutati kirjeldavaid statistikuid, mitteparameetrilisi meetodeid kasutati
ajavahede vordluseks (Wilcoxon Signed-rank test). Efekti suuruse leidmiseks kasutati Cliff’i
deltat (d), mille arvutamist viidi ldbi andmetootlusprogrammis R. Efekti suurus jagati
jargmiselt: |d[<0.33 viike efekt, |d| <0.47 mdodukas efekt, |d| > 0.47 suur efekt (Romano,
Kromrey, Coraggio & Skowronek, 2006).

5.6 Tulemused

Tabelis 1 on vilja toodud sclerosis multiplex’i diagnoosiga inimeste (SM1)
neuropsiihholoogiliste testide tulemused, kellel esines uurimistdd labiviimise ajal haiguse

dgenemine.
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Tabel 1
SM1 diagnoosiga isikute neuropsiihholoogiliste testide tulemused enne dgenemist,
dgenemise ajal ja 1 kuu hiljem.

Baas Agenemine 1 kuu hiljem

M Me M Me M Me
Infotootlemise Kiirus
Trail A (sek) 55,7 43,0 54,6 46,0 47,5 37,0
Trail B (sek) 117,8 104,5 1231 103,0 99,8 93,0
Sb™M 45,2 47,0 43,1 42,0 48,8 48,0
(~)ppimine ja mélu
Loogiline mélu, kohene 13,6 135 15,0 14,0 15,8 17,0
Loogiline milu, hilisem 133 135 137 13,0 16,0 16,0
Verbaalne mélu: pikaajaline 39,7 40,0 42,5 44,5 45,9 495
Verbaalne mélu: piisimélu 26,8 33,0 28,5 30,5 32,2 33,5
Verbaalne mélu: hilisem 7,5 8,0 8,0 8,0 8,1 8,5
Nagemis-ruumiline: kohene 21,0 23,0 20,7 22,0 20,8 21,0
Nagemis-ruumiline: hilisem 7.3 8,0 73 75 7.0 8,0
Verbaalne voolavus
Kategooria: loomad 233 20,5 19,3 18,0 213 21,0
Kategooria: R 11,0 10,0 12,5 11,0 12,8 12,0
Kujundi kopeerimise véime
Benderi kujundid 6.26 7,0 6,1 6,0 7,0 8,0

Mrkus: Trail A, B - punktide tihendamise test; SDM — siimbolite-numbrite test; loogiline méalu kohene/hilisem
— Pensiondri ja koera lugu; Verbaalne méalu:pikaajaline, piisimélu, hilisem — Buschke valikulise meenutamise
test; Ndgemis-ruumiline mélu: kohene/hilisem — 10/36 ndgemis-ruumilise mélu test; Semantiline voolavus:
loomad/R — verbaalse voolavuse testid
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Tabelis 2 on vilja toodud kontrollgrupi kdikide neuropsiihholoogiliste testide tulemused.

Tabel 2
Tervete isikute neuropsiihholoogiliste testide tulemused
Baas 1 kuu hiljem 2 kuud hiljem 1,5 a hiljem

M Me M Me M Me M Me
Infotootlemise Kiirus
Trail A (sek) 291 280 251 250 246 220 247 245
Trail B (sek) 71,7 685 662 595 620 605 589 57,0
SbM 595 590 593 605 655 620 646 64,0
Oppimine ja mélu
Loogiline milu, kohene 14,9 16,5 16,8 17,0 17,8 17,5 20,5 21,0
Loogiline milu, hilisem 14,0 14,0 16,1 17,0 18,1 19,0 20,9 21,0
Verbaalne malu: pikaajaline 619 630 684 700 711 720 657 67,0
Verbaalne malu: piisimilu 557 590 668 700 700 720 624 640
Verbaalne mélu: hilisem 11,3 120 118 120 120 120 117 120
Négemis-ruumiline: kohene 228 230 261 265 274 290 242 260
Nagemis-ruumiline: hilisem 8,1 9,0 8,6 9,0 9.4 10,0 8,4 9,0
Verbaalne voolavus
Kategooria: loomad 243 235 260 255 258 245 301 290
Kategooria: R 14,2 14,0 14,3 130 150 150 155 150
Kujundi kopeerimise véime
Benderi kujundid 6,3 6,5 6,5 7,0 6,6 7,0 6,1 6,0

Mirkus: Trail A, B —punktide ithendamise test; SDM — siimbolite-numbrite test; loogiline méilu kohene/hilisem
— Pensiondri ja koera lugu; Verbaalne milu:pikaajaline, piisimélu, hilisem — Buschke valikulise meenutamise
test; Ndgemis-ruumiline mélu: kohene/hilisem — 10/36 ndgemis-ruumilise mélu test; Semantiline voolavus:
loomad/R — verbaalse voolavuse testid

Tabelis 3 on vilja toodud teise sclerosis multiplex’i diagnoosiga inimeste grupi (SM2)
neuropsithholoogiliste testide tulemused, kellel uurimist6o ldbiviimise ajal ei esinenud
kordagi dgenemisi, ning kellega viidi neuropsiihholoogilisi hindamisi ldbi kokku kahel

korral, pooleteist aastase intervalliga.
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Tabel 3
SM2 diagnoosiga isikute, kellel dgenemisi ei esinenud, neuropsiihholoogiliste testide
tulemused.
Baas 1,5 a hiljem
M Me M Me
Infotootlemise Kiirus
Trail A (sek) 38,5 36,0 37,6 30,0
Trail B (sek) 87,5 85,5 93,4 81,5
SDM 52,0 53,5 55,0 51,5
(~)ppimine ja mélu
Loogiline mélu, kohene 15,9 16,0 15,9 16,0
Loogiline mélu, hilisem 14,8 15,0 14,8 15,0
Verbaalne mélu: pikaajaline 471 47,0 46,6 50,0
Verbaalne mélu: piisimélu 36,3 36,5 36,8 41,5
Verbaalne milu: hilisem 8,5 9,0 8,1 9,0
Nagemis-ruumiline: kohene 21,0 21,5 21,8 21,5
Nagemis-ruumiline: hilisem 7,6 8,0 8,2 8,0
Verbaalne voolavus
Kategooria: loomad 249 26,0 23,6 22,5
Kategooria: R 14,5 14,0 14,8 15,0
Kujundi kopeerimise véime
Benderi kujundid 7,7 8,0 7,2 7,0

Mirkus: Trail A, B — punktide ithendamise test; SDM — siimbolite-numbrite test; loogiline méilu kohene/hilisem
— Pensiondri ja koera lugu; Verbaalne milu:pikaajaline, piisimélu, hilisem — Buschke valikulise meenutamise
test; Ndgemis-ruumiline médlu: kohene/hilisem — 10/36 ndgemis-ruumilise mélu test; Semantiline voolavus:

loomad/R — verbaalse voolavuse testid

Esimeseks hiipoteesiks oli, et lithema hindamisintervalli korral on SM patsientide dppimise

efekt viiksem kui tervetel.

Tabelis 4 on vilja toodud neuropsiihholoogiliste testide standardiseeritud skooride Wilcoxon

Signed-rank testide tulemused (p) ja efekti suurus Cliff’i delta (d) SM1 diagnoosiga

inimestel.
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SM1 grupi neuropsiihholoogiliste testide standardiseeritud skooride Wilcoxon Signed-rank
testide tulemused (p) ja efekti suurus (d).

Alltesti nimetus

Baas ja dgenemine

Agenemine ja 2 kuu

Baas ja 2 kuu

p d 95%Cl p d 95%Cl p d 95%Cl
Infotootlemise Kiirus
Trail A (sek) 0,148 0,025** -0,52 -0,88 -0,16 0,127
Trail B (sek) 0,771 0,038** -0,36 -0,75 0,03 0,011** -056 -0,88 -0,24
SbM 0,789 0,028** 0,72 0,34 090 0,018* 0,68 027 0,88
Oppimine ja milu
Loogiline milu, kohene 0,033** 025 -0,11 0,61 0,169 0,010+ 048 0,16 0,79
Loogiline mélu, hilisem 0,655 0,004* 0,32 -0,05 0,69 0,002* 052 021 084
Verbaalne mélu: pikaajaline 0,092 0,181 0,005 0,46 0,13 0,79
Verbaalne mélu: piisimélu 0,349 0,437 0,031** 0,27 -0,08 0,62
Verbaalne mélu: hilisem 0,323 0,661 0,196
Nagemis-ruumiline: kohene 0,523 0,912 0,847
Négemis-ruumiline: hilisem 0 g13 0,504 0,729
Verbaalne voolavus
Kategooria: loomad 0,004* -0,52 -0,86 -0,18 0,078 0,199
Kategooria: R 0,250 0,620 0,074
Kujundi kopeerimise véime
Benderi kujundid 0,813 0,023** 0,40 -0,01 081 0,074

Markus: SM1 grupil toodi efekti suurused vilja ainult oluliste skoori muutuste korral *p<0,01 ja **p<0,05.

Tabelis 5 on vilja toodud kontrollgrupi neuropsithholoogiliste testide standardiseeritud

skooride Wilcoxon Signed-rank testide tulemused (p) ja efekti suurus Cliff’i delta (d).
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Kontrollgrupi neuropsiihholoogiliste testide standardiseeritud skooride Wilcoxon Signed-

rank testide tulemused (p) ja efekti suurus (d).

Alltesti nimetus

Baas ja 1 kuu

1 kuu ja 2 kuu

Baas ja 2 kuu

p d 95%ClI p d 95%ClI p d 95%ClI
Infotootlemise Kiirus
Trail A(sek) <,0001* -0,58 -0,88 -0,27 0,204 0,003* -0,62 -0,94 -0,29
Trail B(sek) 0,171 0,398 0,020** -0,50 -0,85 -0,15
SDM 0,113 <,0001* 0,72 0,34 0,90 0,001* 0,68 0,27 0,88
C)ppimine ja milu
Loogiline mélu, kohene 0,005 0,46 0,13 0,79 0,018** 042 0,12 0,73 <,0001* 0,73 049 0,97
Loogiline mélu, hilisem 0,0003* 0,54 0,23 0,85 0,0004* 050 0,17 0,83 <,0001* 1,00 0,72 1,00
Verbaalne milu: pikaajaline <,0001* 0,73 046 1,00 0,006* 042 0,12 0,73 <,0001* 1,00 0,72 1,00
Verbaalne milu: piisimdlu < 0001* 0,88 0,71 1,00 0,017** 0,38 0,06 0,71 <0001* 1,00 0,72 1,00
Verbaalne milu: hilisem 0,063 0,125 0,008* 0,31 0,12 0,50
Négemis-ruumiline: kohene <0001* 0,73 0,49 0,97 0,029** 0,35 -0,01 0,71 <,0001* 0,81 061 1,00
Négemis-ruumiline: hilisem 0,189 0,001* 042 0722 0,63 0,0004* 050 0,26 0,74
Verbaalne voolavus
Kategooria: loomad 0,100 0,712 0,182
Kategooria: R 0,813 0,468 0,317
Kujundi kopeerimise voime
Benderi kujundid 0,414 0,960 0,306
(Mirkus: Tervete inimeste efekti suurused toodi vilja ainult oluliste skoori muutuste korral *p<0,01 ja

**p<0,05.)

Joonisel 1 on vilja toodud stimbolite-numbrite testis saadud tulemused SM1 diagnoosiga

inimestel enne dgenemist, dgenemise ajal ja 1 kuu hiljem, ning kontrollgrupi tulemused

baashindamisel, esimesel kuul ja kaks kuud hiljem.

SDM
a0
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40
SD T T T
Baas 1 Kuu 2 kKuu
=& |<ontroll —l S
Joonis 1

SML1 grupi ja kontrollgrupi tulemused siimbolite-numbrite testis.
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SM1 grupis leiti haiguse dgenemise ajal ja iiks kuu hiljem 14bi viidud testide tulemuste vahel
olulisusnivool p < 0.01 statistiliselt olulisi erinevusi loogilise mélu hilisema meenutamise
testis (p = 0.004, d = 0.32), mis andis viikese efekti. Olulisusnivool p < 0.05 esines
statistiliselt olulisi erinevusi punktide ithendamise testi B (p = 0.038, d = -0,36) osas, ning
Benderi kujundite kopeerimise testis (p = 0.023, d = 0.40), mis andsid mddduka efekti. Suur
efekt leiti punktide ithendamise testi A (p = 0.025, d = -0.52) osas ning siimbolite-numbrite
testis (p = 0.028, d = 0.72). Ulejiinud testides statistiliselt olulist erinevust ei leitud.

Kontrollgrupil esines esimese ja teise kuu vahel olulisusnivool p < 0.01 statistiliselt olulisi
erinevusi loogilise mélu hilisema meenutamise osas (p = 0.0004, d = 0.50) ja stimbolite-
numbrite testis (p < 0.0001, d = 0.72), mis andsid suure efekti, ning Buschke valikulise
meenutamise pikaajalise mélu (p = 0.006, d = 0.42) testis ja 10/36 ndgemis-ruumilise
hilisema meenutamise (p = 0.001, d = 0.42) osas, kus leiti mdddukas efekt. Olulisusnivool
p < 0.05 esines statistiliselt olulisi erinevusi loogilise milu kohese (p = 0.018, d = 0.42)
meenutamise osas, Buschke valikulise meenutamise ptisimélu (p=0.017, d= 0.38) 0sas ning
10/36 nagemis-ruumilise mélu kohese (p = 0.029, d = 0.35) meenutamise tulemustes, kus

leiti samuti mdddukas efekt. Ulejiinud testides statistiliselt olulist erinevust ei leitud.

Teine hiipotees oli, et kdige enam erineb SM patsientide ja tervete Oppimise efekt

infotd6tlemise kiiruse, tdhelepanu, piisi- ja pikaajalise malu testides.

Malutestidest esines kontrollgrupil mdddukas efekt loogilise mélu kohese (p = 0.018, d =
0.42) meenutamise osas, Buschke valikulise meenutamise pikaajalise mélu (p = 0.006, d =
0.42) ja ptisimélu (p = 0.017, d = 0.38) testides ning 10/36 nidgemis-ruumilise kohese (p =
0.029, d = 0.35) ja hilisema meenutamise (p = 0.001, d = 0.42) testide tulemustes. Suur efekt
leiti loogilise milu hilisema (p = 0.0004, d = 0.50) meenutamise testi tulemustes.
Kontrollgrupil ei esinenud statistiliselt olulist efekti Buschke valikulise meenutamise testi
hilisema meenutamise osas. SM1 grupil esines maélutestidest vidike efekt loogilise malu
hilisema meenutamise testis (p = 0.004, d = 0.32), iilejadnud testides olulisi erinevusi ei
leitud.

Informatsiooni todtlemise kiiruse ja tdhelepanu testidest esines kontrollgrupil statistiliselt
oluline efekt stimbolite-numbrite testis (p < 0.0001 , d = 0.72), mis andis suure efekti. Olulisi

erinevusi ei leitud punktide ihendamise testi A ja B osas. SM1 grupil esines informatsiooni
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tootlemiskiiruse ja tihelepanu testidest suur efekt punktide ithendamise testi A (p = 0.025, d
=-0.52) osas ja siimbolite-numbrite testis (p = 0.028, d = 0.72) ning mdodukas efekt punktide
tthendamise testi B (p = 0.038, d =-0,36) osas.

Kolmas hiipotees oli, et SM patsientide dppimise efekt on haiguse dgenemise ajal vdiksem.

Tabelis 6 on vilja toodud SM2 grupi ja kontrollgrupi neuropsiihholoogiliste testide
standardiseeritud skooride Wilcoxon Signed-rank testide tulemused (p) ja efekti suurus

Cliff’i delta (d), kasutades hindamisel pooleteistaastast intervalli.

Tabel 6
Kontrollgrupi ja SM2 neuropsiihholoogiliste testide standardiseeritud skooride Wilcoxon
Signed-rank testide tulemused (p) ja efekti suurus (d).

Terved SM-2

Alltesti nimetus Baas ja 1,5 a hiljem Baas ja 1,5 a hiljem

p d 95%ClI p d 95%ClI
Infotootlemise Kiirus
Trail A(sek) 0.007* -0.50 -0.92 -0.08 0.641
Trail B(sek) 0.018** -0.43 -0.85 -0.01 0.877
SDM 0.004* 0.62 0.25 0.99 0.288
Oppimine ja milu
Loogiline mélu, kohene <.0001* 0.90 0.71 1.00 0.959
Loogiline mélu, hilisem <.0001* 0.95 0.85 1.00 0.988
Verbaalne mélu:
pikaajaline 0.058 0.836
Verbaalne mélu:
plisimélu 0.037** 0.43 0.03 0.82 0.883
Verbaalne mélu: hilisem 0.406 0.14 -0.12 0.40 0.357
Nigemis-ruumiline:
kohene 0.790 0.501
Nigemis-ruumiline:
hilisem 0.796 0.156
Verbaalne voolavus
Kategooria: loomad <.0001* 0.71 0.39 1.00 0.496
Kategooria: R 0.220 0.578
Kujundi kopeerimise voime
Benderi kujundid 0.241 0.099

Mirkus: Kontrollgrupi ja SM2 grupi efekti suurused toodi vilja ainult skooride oluliste muutuste korral
*p<0,01 ja ** p<0,05

Joonisel 2 on vilja toodud SM2 grupi ja kontrollgrupil saadud tulemused loogilise mélu

hilisema meenutamise testis baashindamisel ja poolteist aastat hiljem.



Oppimise efekt neuropsiihholoogilistes testides 25

Loogiline malu: hilisem

24
22
20 1
15 1
16 1

1:'1: {

121

Baas 1.5 aastat hiljem
—— ontroll I S

Joonis 2

SM2 grupi ja kontrollgrupi tulemused loogilise mélu hilisema meenutamise testis.

Olulisusnivool p < 0.05 esines SM1 diagnoosiga inimestel baashindamise ja dgenemise
testide tulemuste vahel statistiliselt olulisi erinevusi loogilise mélu kohese meenutamise
testis (p = 0.033, d = 0.25), mis andis viikese efekti. Ulejisinud testides statistiliselt olulist
erinevust ei leitud. Samuti ei leitud neuropsiihholoogiliste testide tulemustes statistiliselt
olulisi erinevusi SM2 diagnoosiga inimeste grupis, kellel viidi hindamisi 14bi kahel korral

pooleteistaastase intervalliga.

Hinnates kontrollgrupi neuropsiihholoogiliste testide tulemusi, mis tehti ajaliselt pikema
intervalliga, leiti baashindamise ja hilisemate hindamistulemuste vahel olulisusnivool p <
0.01 statistiliselt olulisi erinevusi loogilise mélu kohese (p < 0.0001, d = 0.90) ja hilisema (p
< 0.0001, d = 0.95) meenutamise testis, punktide ithendamise testi A (p = 0.007, d = -0.50)
osas, siimbolite-numbrite testis (p = 0.004, d = 0.62) ning verbaalase voolavuse semantilise
kategooria testi tulemustes (p < 0.0001, d = 0.71), kus leiti suur efekt. Olulisusnivool p <
0.05 esines statistiliselt olulisi erinevusi Buschke valikulise meenutamise testi piisimalu (p
=0.037, d =0.43) tulemustes ning punktide {ihendamise testi B osas (p = 0.018, d = -0.43),
kus leiti mdodukas efekt. Lisaks leiti Buschke valikulise meenutamise testi hilisema
meenutamise osas (p = 0.406, d = 0.14) viike efekt. Ulejdinud testides statistiliselt olulisi

erinevusi ei leitud.
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Neljas hiipotees oli, et pikema ajaintervalli (1,5 aastat) korral on ilma dgenemiseta SM

patsientidel Gppimise efekt vaiksem kui normgrupil.

Vaadates SM2 grupi ja kontrollgrupi hindamisi, mis tehti pikema intervalliga, leiti
statistiliselt olulisi erinevusi vaid kontrollgrupi tulemustes. Suur efekt esines kontrollgrupil
baashindamise ja poolteist aastat hiljem 14bi viidud hindamise vahel loogilise mélu kohese
(p < 0.0001, d = 0.90) ja hilisema (p < 0.0001, d = 0.95) meenutamise testis, punktide
tthendamise testi A (p = 0.007, d = -0.50) osas, stimbolite-numbrite (p = 0.004, d = 0.62)
testis ning verbaalse voolavuse semantilise kategooria testis (< 0.0001, d = 0.71). Moddukas
efekt leiti Buschke valikulise meenutamise testi plisimélu (p = 0.037, d = 0.43) tulemustes
ning punktide {ihendamise testi B osas (p =0.018, d = -0.43).
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6. ARUTELU

Kéesoleva magistritdo eesmérgiks oli vilja selgitada, kas SM diagnoosiga inimestel esineb
korduvates kognitiivsetes neuropsiihholoogilistes testides tervetest inimestest moodustatud
kontrollgrupiga vorreldes Oppimise efekt, ning kas see esineb kdikides kasutatavates

neuropsiihholoogilistes testides, mis uuringu jooksul 14bi viidi.

Esimeses hiipoteesis eeldati, et lithema hindamisintervalli korral on SM patsientide Gppimise

efekt viaiksem kui tervetel — see hiipotees leidis kinnituse osaliselt.

Tulemused néitasid, et SM1 diagnoosiga inimeste grupis esines uurimuses kasutatud 13
neuropsiihholoogilise testi seast viies testis statistiliselt olulisi testiskooride paranemisi. SM1
grupil haiguse dgenemise ajal ja iiks kuu pérast d4genemist tehtud testide tulemuste vordluses
leiti normgrupist vidiksem Oppimise efekt loogilise mélu hilisema meenutamise testis.
Stimbolite-numbrite testis oli SM1 grupil ja kontrollgrupil efekt sama suur. Punktide
tthendamise testi A ja B osas ning Benderi kujundite kopeerimise testis ilmnes aga SM1

grupil suurem dppimise efekt kui normgrupil.

Tervetel inimestel esines testi tulemustes paranemisi teise ja kolmanda kuu vordluses
seitsmes testis, mis andsid vdhemalt mddduka v&i suure Oppimise efekti. Suurt efekti
taheldati loogilise mélu hilisema meenutamise osas ning moddukas efekt leiti Buschke
valikulise meenutamise pikaajalise- ja piisimilu testis, loogilise mélu kohese meenutamise

testis ning 10/36 ndgemis-ruumilise mélu kohese ja hilisema meenutamise testides.

Tulemustest selgus, et tervetel inimestel esineb dppimise efekti rohkemates testides, kui SM
diagnoosiga inimestel, kuid see efekt pole paris iithene. Kahes testis oli molemal grupil
oluline dppimise efekt — siimbolite-numbrite testis oli mdlemal grupil vordne efekti suurus,
ja loogilise mélu hilisema meenutamise testis, kus tervetel oli suur ja SM1 grupil mdddukas
efekt. Kahes testis, kus tidhelepanul ja vahetul visuaalsel mélul on aga suurem osakaal kui
info maélus sdilitamisel, ilmnes hoopis SM patsientidel suurem Oppimise efekt kui
kontrollgrupil. Need tulemused on osaliselt kooskdlas Benedicti ja tema kolleegide (2005)
esitatud véitega, et krooniliste neuroloogiliste haigustega patsiendid on dppimise efektile

vihem vastuvotlikumad.

Teises hiipoteesis eeldati, et kdige enam erineb SM patsientide ja tervete dppimise efekt
infotdotlemise kiiruse, tihelepanu, piisi- ja pikaajalise mélu testides — see hiipotees leidis

kinnituse osaliselt.
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Piisi- ja pikaajalist mdlu mdodtvateks testideks olid loogilise mélu, Buschke valikulise
meenutamise test ja 10/36 ndgemis-ruumilise mélu test. SM1 grupil esines malutestides
véike Oppimise efekt vaid loogilise milu hilisema meenutamise testis, iilejaédnud testides
olulisi erinevusi ei leitud. Tervetel inimestel esines samas testis (loogilise mélu hilisem
meenutamine) suur dppimise efekt, iilejaddnud mélutestides esines normgrupis moddukas
efekt, viljaarvatud Buschke valikulise meenutamise testi hilisema meenutamise 0sas, kus

statistiliselt olulisi erinevusi ei leitud.

See tulemus on kooskdlas Rogersi ja Panegyres (2007) uurimusega, kus toodi vilja, et SM
patsientidel on raskusi just pikaajalisest médlust informatsiooni esile kutsumisel. Lisaks
naitasid tulemused, et hoolimata alternatiivsete testivormide kasutamisest esines
kontrollgrupil enamikes mélutestides vdhemalt mdddukas Oppimise efekt, mis ei ole
kooskdlas varasemate tulemustega, kus on leitud, et alternatiivsete testide kasutamine aitab

Oppimise efekti oluliselt vdhendada (Benedict & Zgaljardic, 1998).

Téahelepanu ja infotd6tlemise kiirust mdodtvateks testideks olid punktide iihendamise testi A
ja B osa ning siimbolite-numbrite test. Nii tervetel kui ka SM1 grupil esines sama suur efekt
stimbolite-numbrite testis. Samas SM1 grupil ilmnes lisaks mdddukas efekt ka punktide

tthendamise testi A ja B osas, kus tervetel statistiliselt olulisi erinevusi ei leitud.

Tulemustest selgus, et SM1 grupil esines peale dgenemise moédodumist testiskoorides
paranemisi peamiselt just tdhelepanu ja infotootlemise kiirust modtvates iilesannetes. See
tulemus on kooskolas Morrow ja tema kaasautoritega (2011), kes leidsid, et SM patsientidel
langeb haiguse dgenemise ajal tdhelepanu ja informatsioonitodtluse kiirus, kuid nende
sooritusvOime taastub parast pdletikuliste kollete vihenemist. Siinkohal jaib ebaselgeks, kas
testitulemuste paranemine on seotud vaid SM édgenemise taandumisega voi on toimunud
nendes testides ka Oppimine. Varasemalt ei ole teadaolevalt SM diagnoosiga inimestel
dgenemise ajal Oppimise efekti hinnatud. Niiteks uurimuses, milles hinnati just SM
diagnoosiga inimestel alternatiivseid testivorme kasutades oppimise efekti, oli viljajatmise
kriteeriumiks dgenemise esinemine hindamiste ajal (Benedict, 2005). Samas, kui vorrelda
SML1 grupi testiskoore tidhelepanu ja infotootlemise kiirust mootvatest testides iiks kuu peale

dgenemist baashindamisega, viitavad tulemuste paranemised siiski ka toimunud dppimisele.

Kolmandas hiipoteesis eeldati, et SM patsientide Oppimise efekt on viiksem haiguse

dgenemise ajal — see hiipotees ei leidnud kinnitust.
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Tulemustest selgus, et kui SM1 grupil vorreldi baashindamist dgenemisega, tdheldati vaikest
oppimise efekti loogilise médlu kohese meenutamise testis. Samas SM2 grupis, kellel
uurimuse ajal dgenemisi ei esinenud, ei leitud kordagi neuropsiihholoogiliste testide

tulemustes statistiliselt olulisi erinevusi ning testiskoorides paranemisi.

Rao koos kaasautoritega (1991) t6i oma uurimuses vélja, et SM diagnoosiga inimestel
mojutavad kognitiivsed probleemid testide tulemuste sooritust kdige rohkem dgenemise ajal,
mis on kooskodlas kdesoleva uurimuse tulemustega, kus baashindamise ja dgenemise vahel
ei leitud enamikes neuropsiihholoogilistes testides Oppimise efekti. Lisaks leidis Duque
kaasautoritega (2008) oma uurimuses, et SM diagnoosiga inimestel halvenes maélu,
tdhelepanu ja infotootluse kiirus mérgatavalt kahe aastaga nii dgenemistega kui ka ilma
dgenemisteta patsientidel (Duque jt., 2008), mis vdib seletada, miks kdesolevas uurimuses

ei tdheldatud SM2 grupil dppimise efekti, kasutades pooleteistaastast intervalli.

Neljandas hiipoteesis eeldati, et pikema ajaintervalli (1,5 aastat) korral on ilma dgenemiseta

SM patsientidel oppimise efekt viiksem kui normgrupil - see hiipotees leidis kinnitust.

Oppimise efekti ei tiheldatud kordagi SM2 grupil, kellel viidi hindamisi libi
pooleteistaastase intervalliga. Kasutades hindamistel pikka intervalli, esines seevastu
kontrollgrupil oppimise efekt uurimuses kasutatud 13 neuropsiihholoogilise testi seast

kaheksas testis.

Suurt dppimise efekti tdheldati tervetel loogilise mélu kohese ja hilisema meenutamise testis,
punktide {ihendamise testi A osas, siimbolite-numbrite testis ning verbaalse voolavuse
semantilise kategooria testis. Moddukas efekt leiti Buschke valikulise meenutamise testi
plisimélu tulemustes ja punktide iihendamise testi B osas ning véike efekt esines Buschke

valikulise meenutamise hilisema meenutamise testis.

Basso kaasautoritega (1999) leidis oma uurimuses, et vorreldes baashindamise tulemusi
aastase intervalliga, esineb tervetel inimestel tdidesaatvaid funktsioone mdotvates testides
suur Oppimise efekt, mis on kooskdlas kdesolevas uurimuses saadud tulemustega. Lisaks on
varasemalt teada, et kognitiivsed muutused SM patsientidel on ajas progresseeruvad (Amato
et al., 2001; MacAllister et al., 2007), mis voib seletada, miks SM diagnoosiga inimestel ei

tdheldatud kdesolevas uurimuses pooleteistaastase intervalli jargselt dppimise efekti.

Kéesolev magistrit6o on oluline, sest eelnevalt ei ole hinnatud selles uurimist6os kasutatud

neuropsiihholoogiliste testidega Oppimise efekti SM diagnoosiga inimestel vorreldes
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kontrollgrupiga. Kindlasti tuleks tulemuste usaldusvéérsuse suurendamiseks viia uurimus
1abi suurema valimi peal. Uuringu valimisse kuulusid SM diagnoosiga patsiendid, kellel
esines dgenemiste ja remissioonidega haigus, samas voiks edasistes uurimustes hinnata
oppimise efekti neuropsiihholoogilsites testides ka teiste sclerosis multiplex’i haiguse kulu

tiiipidega.

Kéesoleva magistritod tulemustest selgus, et vorreldes SM1 grupil dgenemisel ja iiks kuu
peale dgenemist saadud testiskoore esines suur voi mdddukas Oppimise efekt peamiselt
tahelepanu ja infotootluse kiirust ndudvates testides. Kontrollgrupil esines moddukas voi
suur Oppimise efekt enamike neuropsiihholoogiliste testide tulemustes, kasutades nii lithikest
kui ka pikka intervalli hindamiste vahel. SM2 grupil, kellel ei esinenud uurimuse jooksul
dgenemisi, ning kellel viidi hindamisi 1abi pikema intervalliga, ei leitud kordagi statistiliselt
olulisi tulemuste paranemisi. Uurimuse viltel ei tdheldatud dppimise efekti kordagi nii
tervetel kui ka haigetel verbaalse voolavuse foneemilise kategooria testis, lilejadnud testides
esines vahemalt korra viike, mdddukas voi suur dppimise efekt. See tulemus vdiks osutuda
kasulikuks teadmiseks praktiseerivatele neuropsiihholoogidele, samuti nditab see, et
igapédevaselt neuropsiihholoogias kasutatavate testidega tuleks 1dbi viia tdiendavaid
uuringuid. Valesti tdlgendatud neuropsiihholoogiliste testide tulemused voivad mojutada

patsientide digeaegse ravi saamist, tervenemist, ning seega ka kogu elukvaliteeti.
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