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Kokkuvote

Uurimuse eesmérgiks oli tdpsustada mittedementsete Parkinsoni tovega (PT) patsientide
kognitiivset profiili, kasutades selleks pohjalikku neuropsiihholoogilist testipatareid. T66s
osales 16 mittedementset PT patsienti ning 16 vanuse ja haridusetaseme poolest vastavat
kontrollisikut. Tulemused ei ndidanud tihtegi statistilist olulist gruppidevahelist erinevust
hinnatud 10 kognitiivse funktsiooni valdkonnas ning vastavad efekti suurused olid vdga
viiksed kuni keskmised. Kdikides hinnatud valdkondades olid haridustase ja/voi vanus
olulisemad ning suurema seletusvoimega kognitiivse soorituse ennustajad kui uurimusgrupp
(PT voi kontroll). Suurem ldbitud haridusaastate arv ja noorem vanus olid seotud parema
testisooritusega. Patsiendigruppi kuuluvus ennustas vaid vahesemaid semantilisi teadmisi.
Lisaks selgus, et nooremas eas PT haigestunud ja pikema haiguskestvusega patsientidel oli
oluliselt madalam sooritus t6omélu osas. Uurimus annab jatkuvat kinnitust, et kognitiivsete
hiirete esinemine mittedementsetel PT patsientidel on védga varieeruv. Samuti juhib t66
tahelepanu vajadusele pohjalikumalt uurida mittedementsete PT patsientide kognitiivsete

voimete seoseid erinevate demograafiliste ja haiguskarakteristikutega.

Abstract

Assessment of cognitive profile in non-demented Parkinson’s diseases patients

The purpose of this study was to specify the cognitive profile of non-demented Parkinson’s
disease (PD) patients by using a comprehensive neuropsychological test battery. Research
participants were 16 non-demented PD patients and 16 age and education matched control
subjects. The results showed no statistically significant group differences in any of the 10
cognitive domains assessed and the corresponding effect sizes were very small to medium.
Education level and/or age were more significant and stronger predictors than group (PD or
control) in all cognitive domains. Longer educational history and younger age were related
to better test performance. The patient group only predicted to have lower semantical
knowledge. In addition younger age of PD onset and longer duration of disease were
significantly correlated to lower working-memory. This study provides continuing
confirmation that the incidence of cognitive impairment varies substantially in non-
demented PD patients. The study also directs attention to the necessity to explore the
relationships between non-demented PD patients’ cognitive abilities and different

demographical and diseases characteristics more thoroughly.
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Sissejuhatus

Parkinsoni tobi

Parkinsoni tdbi (PT) on progresseeruva kuluga kesknarvisiisteemi haigus, mille peamiseks
patoloogiliseks muutuseks on dopaminergiliste neuronite havimine keskajus asuvas
mustaines (substantia nigra). PT pdhisiimptomiteks on bradiikineesia ja hiipokineesia
(liigutuste aeglus ja ulatuse vdhenemine), rigiidsus (lihasjdikus), rahutreemor (rahulolekus
slivenev jdsemete vérin) ning posturaalne ebastabiilsus (asendiga seotud tasakaaluhiired)
(Rodriguez-Oroz jt, 2009). Esmakordselt kirjeldas haigust James Parkinson, nimetades seda
oma monograafias varihalvatuseks (Parkinson, 1817). Hiljem hakati Jean Martin Charcot’i
algatusel vastavat siindroomi kutsumagi Parkinsoni toveks (Lees, Hardy, & Revesz, 2009).

PT on Alzheimeri tove jarel sageduselt teine neurodegeneratiivne haigus, mida esineb
varieeruval méadral iile kogu maailma (de Lau & Breteler, 2006; Wirdefeldt, Adami, Cole,
Trichopoulos, & Mandel, 2011). PT esinemissageduseks peetakse hinnanguliselt 0,3%
iildpopulatsioonist (Massano & Bhatia, 2012). Eestis on leitud vanusega korrigeeritud PT
esinemissageduseks 152 patsienti 100 000 elaniku kohta (Taba & Asser, 2002). PT algus
enne 50. eluaastat on pigem harv, kuid haigestumisrisk tduseb maérgatavalt parast 60.
eluaastat (de Lau & Breteler, 2006). Keskmine vanus PT siimptomite ilmnemisel jadbki
tavaliselt 60ndatesse eluaastatesse (Taba & Asser, 2004). Jarjepidevalt on Kirjeldatud
suuremat PT esinemissagedust meeste seas, kuid on ka mdningaid uurimusi, kus ei ole
soolisi erinevusi leitud (de Lau & Breteler, 2006; Wirdefeldt jt, 2011). Kuigi mitmetes
uurimustes on taheldatud, et PT esinemissagedus langeb kdige kdrgemas vanusegrupis, on
autorite seas jatkuvalt kdimas arutelu, kas need tulemused peegeldavad reaalset olukorda

voi on pohjustatud selle grupi aladiagnoosimisest (Wirdefeldt jt, 2011).

Kuna tegemist on siiski eelkdige vanemas eas ilmneva kroonilise haigusega, siis on seoses
inimkonna vananemisega ilmselt oodata PT esinemissageduse pidevat tdusu. Sellel vdivad
aga olla olulised tagajirjed iilemaailmsele tervishoiu- ja sotsiaalhoolekande siisteemile
(Massano & Bhatia, 2012). PT on jatkuvalt veel suures osas ebaselge algpdhjusega ehk
idiopaatiline haigus. Kuigi on leitud seoseid moningate geneetiliste ja keskkondlike
teguritega, seletavad need vaid vidikse osa PT esinemisest (iilevaateks nt Wirdefeldt jt,
2011). Samuti ei ole PT siiani viljaravitav haigus, kuid kaasaegne ravi leevendab

simptomite esinemist, pikendab oodatavat eluiga ja parandab maérgatavalt patsientide
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elukvaliteeti (Lees jt, 2009). Peamiseks PT ravimeetodiks on dopamiini asendusravi ning

pShiravim on levodopa.

PT kaasnevad muutused mitmetes neuroanatoomilistes struktuurides, nendevahelistes
juhteteedes ja peale dopamiini ka teistes virgatsainesiisteemides (Yanagisawa, 2006). Lisaks
motoorsetele kdrvalekalletele esineb PT korral mitmeid mitte-motoorseid stimptomeid,
sealhulgas nii neuropsiihhiaatrilisi, sensoorseid kui ka autonoomse nérvisiisteemi haireid
(Chaudhuri, Yates, & Martinez-Martin, 2005). Psiihhiaatrilisi probleeme ilmneb
hinnanguliselt umbes kolmandikul PT patsientidest ning levinuimad neist on depressioon,
arevushdired, psiihhootilised siimptomid ja apaatsus (Aarsland, Ehrt, & Rektorova, 2011).
Dementsust esineb samuti ligikaudu 30% PT patsientidest ning eluaegseks kumulatiivseks
esinemissageduseks on leitud vahemalt 75% (Aarsland, 2010; Aarsland jt, 2011). Kuna
moningaid mitte-motoorseid ilminguid v&ivad pdhjustada antiparkinsonistlike ravimite
kdrvalmdjud (Chaudhuri, Healy, & Schapira, 2006), siis on nende siimptomite hindamine
tahtsal kohal ka PT raviskeemi kujundamisel.

Kognitiivsete funktsioonide hiired mittedementsetel PT patsientidel

Jérjest enam on andmeid, et olulisi kognitiivseid kahjustusi esineb ka mittedementsetel PT
patsientidel ning seda juba haiguse diagnoosimise ajal (Caccapolo & Marder, 2010). Litvan
ja kolleegid (2011) leidsid varasemaid t6id analiitisides, et kerget kognitiivset héiret (KKH)
on Kirjeldatud keskmiselt umbes 27% mittedementsetest PT patsientidest. Kuigi kasutatud
metoodikad, hinnatud kognitiivsete valdkondade arv ning héire defineerimise kriteeriumid
on uurimuste loikes varieerunud tisna margatavalt (Litvan jt, 2011). KKH esinemist
peetakse {iiheks riskifaktoriks PT dementsuse viljaarenemisel ja varasemal algusel
(Aarsland & Kurz, 2010) ning seda toetavad ka kaasaegsed ajukuvamismeetodid ja
biomarkerite uuringud (Jellinger, 2013). Samas on jatkuvalt selgitamisel konkreetsem
kognitiivsete kahjustuste muster, mille korral on dementsuse véljakujunemine tdenédolisem
(Rektorova, 2011), kuna hiirete ulatuses ja tagasilanguse kulus esinevad mérgatavad

patsientidevahelised erinevused (Svenningsson, Westman, Ballard, & Aarsland, 2012).

PT patsientidel ilmneb nii subkortikaalset kui ka kortikaalset tiilipi kognitiivseid kahjustusi
(Kehagia, Barker, & Robbins, 2010; Yanagisawa, 2006) ning iildine defitsiitide profiil
erineb Alzheimeri tdve korral esinevast kognitiivsest profiilist (Svenningsson jt, 2012).

Peamiselt ja eriti PT varasemas staadiumis seonduvad kognitiivsed kdrvalekalded héiretega
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frontaal-basaalganglionite vorgustikes (Martinez-Horta & Kulisevsky, 2011; Yanagisawa,
2006). Kuid lisanduvad ka kahjustused, mis on seotud hiiretega teistes juhteteedes ja
ajukoore piirkondades. Mittedementsetel PT patsientidel on kirjeldatudki haireid eelkdige
tahelepanus ja tdidesaatvate voimete osas, kuid tihti ka visuaalruumilise info to6tluses ja
maélus (Caccapolo & Marder, 2010; Poletti, Emre, & Bonuccelli, 2011). Esmased ja kdige
enam avaldunud defitsiidid sarnanevad otsmikusagara vigastuse tagajirjel tekkinud
diiseksekutiivsele siindroomile, mil on héiritud kognitiivne paindlikkus, planeerimisoskus,

toomaélu ja tagasisidepohine dppimine (Kehagia jt, 2010; Poletti jt, 2011).

Samas aga on mittedementsete (ning ka dementsete) PT patsientide kognitiivsete
funktsioonide hédirete olemus siiski vdga varieeruv (Aarsland & Kurz, 2010; Jellinger, 2013;
Kehagia jt, 2010). Litvan jt (2011) jareldavad oma iilevaates, et PT KKH Kliiniline pilt on
viga heterogeenne ning kahjustusi esineb lisaks eespoolmainitud valdkondadele ka keele
osas. Teised autorid on aga vilja toodud, et keelelised oskused on mittedementsetel PT
patsientidel hdirunud pigem harva, kuigi vélja arvatud verbaalse voolavuse osas (Caccapolo
& Marder, 2010). Uldiselt on leitud, et kdige sagedasem KKH alatiiiip on iihe valdkonna
pohine mitte-amnestiline kahjustus (Litvan jt, 2011). Kuid mdningates uurimustéddes on
vastupidiselt Kirjeldatud, et méilu on tiks enim hairunud alavaldkond (Mamikonyan jt, 2009;
Sollinger, Goldstein, Lah, Levey, & Factor, 2010). Samuti on jatkuvalt kdimas uurijate seas
arutelu, kas ja kui palju on osade PT korral kirjeldatud defitsiitide taga hoopis sagedased
taidesaatvate voimete ja toomélu probleemid (Higginson jt, 2003; Litvan jt, 2011; Martinez-
Horta & Kulisevsky, 2011). Seega vajab mittedementsete PT patsientide kognitiivne profiil

jatkuvalt tapsustamist.

PT patsientide kognitiivsete funktsioonide hindamise ja konkreetsete kahjustunud
valdkondade viljaselgitamise teevad keerulisemaks mitmed haigus- ja ka ravispetsiifilised
asjaolud (Litvan jt, 2011). Esinevad motoorikahéired vdivad oluliselt mdjutada sooritust
pstihhomotoorset Kiirust ja liigutuste tdpsust ndudvates iilesannetes. Lisaks v3ib levodopa
votmisel esineda diiskineesiaid (tahtele allumatud liigutused) ning ravimitoime koikumisi
ehk ,,0ff“- ja ,on“-perioode, mis mojutavad nii motoorsete kui ka mitte-motoorsete
stimptomite avaldumist (Chaudhuri jt, 2006; Lees jt, 2009). Samuti vdivad PT sageli
kaasnevad emotsionaalse enesetunde probleemid, vdsimus ja unisus (Aarsland jt, 2011;
Chaudhuri jt, 2005) halvendada patsientide motivatsiooni ja iildist suutlikust testimisel

kaasa tootada. Neil pohjustel ja ka varieeruvate uurimusmetoodikate iihtlustamiseks on
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hiljuti vélja todtanud PT haigusspetsiifilised juhised KKH hindamiseks ja diagnoosimiseks
(Litvan jt, 2012).

Lisaks on ndidatud, et laialdaselt kasutatav soeltest Vaimse seisundi miniuuring (VSMU)
(Folstein, Folstein, & McHugh, 1975) ei ole PT patsientidel vdimaliku kognitiivse
tagasilanguse tuvastamisel kuigi tundlik (Hoops jt, 2009; Mamikonyan jt, 2009; Nazem jt,
2009). KKH diagnoosimisel soovitatakse iildise kognitiivse seisundi mddtmisel kasutada
teisi skaalasid, mis on PT puhul ka valideeritud (Litvan jt, 2012, Tabel 2). Samuti tuleks
uurimustes labi viia pohjalikemaid neuropsiihholoogilisi testipatareisid, et selgitada vilja
kognitiivsete kahjustuste tdpsem muster ja edasise tagasilanguse voimalikud riskitegurid
(Martinez-Horta & Kaulisevsky, 2011). Nii oleks Kliinilises t66s voimalik rakendada PT
spetsiifilist kognitiivsete funktsioonide testipatareid ning vajadusel juba varakult planeerida
sekkumisi héirete siivenemise ennetamiseks voi pidurdamiseks. Samuti voib PT kognitiivse
profiili teadmine anda olulist lisainformatsiooni erinevate ajustruktuuride, ajufunktsioonide

ja kognitiivsete protsesside omavaheliste suhete kohta (Brennick, 2010).

Kognitiivse tagasilanguse seosed demograafiliste ja PT haiguskarakteristikutega

Enamikes gruppidevahelistes uurimustdoodes kasutatakse kas vanuse ja/voi hariduse poolest
vastavat kontrollgruppi voi normandmeid, kuna neil teguritel voib olla oluline lisamdju
uuritavate sooritusele kognitiivsete vOimete testides. Kuigi tldiselt voiks eeldada, et
vanemaealiste isikute puhul ennustab testitava korgem vanus kehvemaid ning kdrgem
haridustase paremaid tulemusi, on kirjeldatud, et hariduse osas vdivad seosed kognitiivsete
valdkondade 16ikes varieeruda. Christensen jt (1997) leidsid tavapopulatsiooni {isna suurel
vanemaealiste valimil, et korgem haridustase aeglustas soorituse tagasilangust {ildist
kognitiivset seisundit, verbaalseid oskusi ja iildteadmisi mdotvates testides, kuid mitte
infotootlus- ja reaktsioonikiiruse ega mélu osas. Seega jdreldasid autorid, et haridus voib
neurodegeneratiivseid muutusi pigem kompenseerida, kuid mitte nende tekkimise vastu
kaitsta. Sarnast positiivset moju eeldatakse korgemal haridustasemel olevat ka PT

patsientide puhul (Poletti jt, 2011), kuid tuuakse vélja, et see kiisimus vajab veel uurimist.

Litvan jt (2011) toovad vilja, et PT KKH korrelaate ei ole véiga laialdaselt kisitletud. Kuid
siiski leidub mitmeid Kirjeldusi kognitiivsete vdimete taseme seoste kohta ka PT
raskusastme, haiguskestvuse ja vanusega PT haigestumisel. Raskusastme hindamisel on
tavaliselt kasutatud Hoehni ja Yahri skaalat (Hoehn & Yahr, 1967), mis Kirjeldab
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motoorikasiimptomite staadiumeid (1 — madalaim hairitus kuni 5 — korgeim héiritus), voi
pdhjalikumat Uhtlustatud Parkinsoni Tdéve Hindamise Skaalat (UPDRS) (Fahn & Elton,
1987), mis sisaldab lisaks motoorikale hinnanguid ka iildise kditumise, enesetunde ja
igapdevaelus hakkamasaamise kohta (0—199 punkti; suurem tulemus niitab rohkemaid

probleeme).

Uldiselt on jireldatud, et mittedementsete PT patsientide raskem haigusaste ja pikem
haiguskestvus on seotud madalamate tulemustega kognitiivsete funktsioonide testides ning
suurema KKH esinemissagedusega (Caccapolo & Marder, 2010; Litvan jt, 2011). Samas on
ka vurimustdid, kus neid seoseid ei ole ilmnenud (nt McKinlay, Grace, Dalrymple-Alford,
& Roger, 2009). Jarjepidevad ei ole olnud leiud ka seoses vanusega PT haigestumisel.
Katzen, Levin ja Llabre (1998) niitasid, et kdrgem iga haiguse algamisel oli koige
olulisemaks kognitiivse tagasilanguse ennustajaks, samuti oli uurimuses oluliseks
ennustajaks ka pikem haiguskestvus. Mitmed t66d on kiill leidnud, et kognitiivsete
kahjustustega PT patsiendid erinevad oluliselt mittehdirunud patsiendigrupist pikema
haiguskestvuse poolest, kuid samal ajal ei ole leidnud olulist erinevust vanuses PT
algamisel (Biundo jt, 2013; Caviness jt, 2007; Sollinger jt, 2010). Kuna haiguskestvuse
pikkus soltub omakorda vanusest, mil PT algas ning mil hindamine oli 1dbi viidud, siis on
voimalik, et vastuolulisi tulemusi voivad osaliselt pohjustada ka erinevused uuritud
patsiendipopulatsioonides. Seega vajavad kognitiivse tagasilanguse seosed PT

haiguskarakteristikutega jatkuvalt selgitamist.

Uurimust6o eesmirk ja hiipoteesid

T66 eesmérgiks on uurida ja veelgi tapsustada mittedementsete PT patsientide kognitiivset
profiili. Uurimusse on kaasatud demograafiliste nditajate poolt sarnane kontrollgrupp, mis
voimaldab vorrelda PT patsientide kognitiivsete funktsioonide taset tervete isikutega ning
hinnata héirete olemust ja raskusastet. Uurimustoos kasutatakse erinevaid kognitiivseid
voimeid hindavaid neuropsiihholoogilisi teste ning kavandatud pdohjalik testipatarei
voimaldab anda laialdast informatsiooni PT kognitiivsete kahjustuste eripdrade kohta iihe
uurimuse raames. Samuti selgitatakse uurimustoos vilja kognitiivsete vOimete taseme
seosed uuritavate vanuse ja haridustasemega. Lisaks uuritakse, kas ja kuidas on PT

haiguskarakteristikud seotud patsientide kognitiivse sooritusega.
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Varasemate uurimuste ja teoreetiliste teadmiste pohjal piistitati jargnevad hiipoteesid:

1. PT patsientide tildsooritus kognitiivsete vdimete tasemes on kontrollgrupist oluliselt
madalam.

2. Patsiendigrupi ja kontrollgrupi vaheliste erinevuste ulatus on kognitiivsete
valdkondade 16ikes varieeruv. Samas on ennustatav, et suurimaid gruppidevahelised
erinevused ilmnevad tdidesaatvate voimete, toomélu ja tdhelepanuvdime 0sas.

3. Lisaks uurimusgrupi kuuluvusele (PT voi kontroll) on kognitiivsete vdimete
tasemega oluliselt seotud ka uuritavate vanus ja haridustase. Sealjuures on oodata, et
kdrgem vanus ennustab madalamat {ildsooritust ja korgem haridustase ennustab
paremat sooritust eelkdige kristalliseerunud voimete osas.

4. PT haiguskarakteristikutest on ennustatav, et PT raskusaste ja haiguskestvus on
patsientide kognitiivsete vOimete tasemega oluliselt seotud. Sealjuures raskem

haigusaste ja pikem haiguskestvus seonduvad madalama sooritusega.

Meetod

Uuritavad

Uurimuses osales 16 PT diagnoosiga mittedementset patsienti (11 naist), kes olid
pddrdunud SA Tartu Ulikooli Kliinikumi Nérvikliinikusse kas ambulatoorsele voi
statsionaarsele ravile. PT patsiendid olid diagnoositud vastavalt rahvusvaheliselt
tunnustatud Parkinson’s UK Brain Bank diagnoosikriteeriumitele (vt nt Massano & Bhatia,
2012) ning votsid antiparkinsonistlikke ravimeid (kombinatsioonid erinevatest
ravimiriihmadest, sh 50% patsientidest kasutasid levodopat, 10 patsienti dopamiini agoniste,
2 antikoliinergilisi ravimeid, 5 COMT inhibiitoreid, 4 MAO inhibiitoreid ja 6 amantadiini).
Uurimusse holmati isikud, kelle haiguse raskus Hoehni ja Yahri skaala jargi jdi kergesse-
moddukasse astmesse (staadiumid 1-3') (Tabel 1). Vilistamiskriteeriumiks oli VSMU
tulemus < 20 punkti. Kui itldine kognitiivne seisund on rohkem hdirunud voi
motoorikahdire on tugevamalt véljendunud, oleks see muutnud uurimuses osalemise
patsiendile liialt koormavaks. Samuti jéeti uurimusest vilja isikud, kes olid saanud
neurokirurgilist ravi voi kellel oli kaasuvana diagnoositud muid neuroloogilisi kahjustusi

vOi psiihhiaatrilisi héireid, mis voiksid mdjutada kesknérvisiisteemi funktsioone. Patsiendid

! Staadiumite kliiniline kirjeldus: 1 — haiguse iihepoolne haaratus kuni 3 — kerge kuni mdddukas kahepoolne
haigus; moningane posturaalne ebastabiilsus; fiilisiliselt sdltumatu (Hoehn & Yahr, 1967)
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kaasati uuringusse koostods neuroloogiga, kes oli teadlik valimisse kuulumiseks vajalikest

ja vélistavatest kriteeriumitest.

Uurimuses osalenud kontrollgrupi moodustasid 16 heas kognitiivses iildseisundis isikut (12
naist), kellel puudusid neuroloogilised kahjustused, motoorika- v&i psiihhiaatrilised héired,
ning kes vastasid vanuse ja haridustaseme poolest patsientidele (Tabel 1). Kognitiivse
iildseisundi hindamiseks viidi samuti labi VSMU. Kui isikul oli olulisi raskusi selle soeltesti
sooritamisel (tulemus < 20 punkti), siis teda kontrollgruppi ei kaasatud. Kontrollgrupi
uuritavad leiti libi uurimusega seotud isikute kontaktide, samuti Tartu Ulikooli Véirikate

iilikooli kaudu ja 1dbi kontaktide erinevate pidevakeskustega.

Lisaks eespoolmainitud osalemiskriteeriumitele kaasati uurimusse ainult isikud, kelle
emakeel oli eesti keel ning kellel ei olnud muid kroonilisi voi pikaajalisi tervisekahjustusi
ega seisundeid, mis voiksid halvendada sooritust neuropsiihholoogilisel hindamisel.
Uurimuses osalemine oli vabatahtlik ning osalemiseks kulunud aega ei hiivitatud. Uurimuse
libiviimine oli kooskdlastatud Tartu Ulikooli inimuuringute eetika komitee poolt ning

koikidelt uuritavatelt saadi informeeritud nousolek uurimuses osalemiseks.

Tabel 1
Uuritavate karakteristikud
Kontroll Parkinsoni tobi

M SD  vahemik M SD  vahemik
Vanus® 70,75 6,73 52-82 70,38 6,16 56381
Haridus (libitud dppeaastates)® 13,03 2,82 7-16 12,88 3,05 8—17
VSMU? 26,81 2,04 24-30 26,75 2,05 21-30
Hoehn & Yahr staadium - - - 2,34 0,60 1,5-3

Kommentaar. VSMU = Vaimse seisundi miniuuring.
 Uurimusgruppide vahel puudusid statistiliselt olulised erinevused (t-testid, p > 0,05).

Testimaterjal

Uurimuses koguti andmeid pdhjaliku erinevaid kognitiivseid voimeid hindava
testipatareiga, mis sisaldas jargmisi teste: a) eestindatud Wechleri tdiskasvanute
intelligentsuse skaala kolmas versioon (WAIS-111) (Wechsler, 2011), kokku 14 alatesti; b)
Ruff-Light teekonna oppimistest (RULIT) (Ruff & Allen, 1999); c) auditoorne verbaalne
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oppimistest (AVLT) (Schmidt, 1996); d) punktide ithendamise test (Reitan, 1958); e)
Stroopi test (Stroop, 1935); f) verbaalne voolavus (Borkowski, Benton, & Spreen, 1967;
Gladsjo jt, 1999); g) 5-punkti test (Regard, Strauss, & Knapp, 1982); h) Money
standardiseeritud kaarditest (Money, 1976); i) standardiseeritud Linki kuubik (Metzler,
2012) ning j) Wisconsini kaartide sorteerimise test (WCST) (Heaton, Chelune, Talley, Kay,
& Curtiss, 1993). Vastavaid teste kasutatakse laialdaselt nii kliinilises praktikas kui ka
teaduslikes uurimustoodes ja need on valiidsed kognitiivsete voimete hindamismeetodid
(Lezak, Howieson, Loring, Hannay, & Fischer, 2004; Strauss, Sherman, & Spreen, 2006).
Liihikesed testikirjeldused ja neis mdodetud sooritused on toodud Lisas A.

Uurimisprotseduur

Koik testid viidi uuritavatega ldbi individuaalselt. Optimaalse tempo korral kulus
testipatarei labiviimiseks umbes 4 tundi. Ravitoime ja tildseisundi kdikumiste korral testiti
patsiente siis, kui nad olid enda hinnangul ,,on“-perioodis. Vésimise korral vdis uuritav
kiisida aega puhkamiseks, samuti tehti umbes kahe tunni moddudes testimisse paus, mil
pakuti uurimuses osalejale kohvi, teed ja suupisteid. Lisaks oli uuritava soovi korral
testimine voimalik 14bi viia erinevatel pdevadel kahes osas, ilma et see saadavaid tulemusi
mojutaks. Lisaks testipatarei labiviimisele, kiisiti koikidelt uuritavatelt analiiiisiks vajalikud
demograafilised andmed. Samuti koguti patsientide andmed PT algusaasta, ravimite ja

haiguse pdhjalikumat raskusastet Kirjeldava UPDRS kogutulemuse kohta.

Statistiline analiiiis

Erinevad alatestid ja iilesanded jagati 10 funktsionaalse valdkonna alla: 1) lihtne
kontsentreerumine; 2) tdhelepanu paindlikkus; 3) infotdotluskiirus; 4) téomélu; 5)
Oppimine; 6) hilisem meenutamine; 7) visuaalruumilise info to6tlus; 8) tdidesaatvad
voimed; 9) mdtlemisprotsessid ja 10) semantilised teadmised. Kognitiivsete funktsioonide
ja testisoorituste kategoriseerimisel ldhtuti vastava iilesande karakteristikutest ning tugineti
neuropsiithholoogilise hindamise pdhidpikutes véljatoodud kirjeldustele (Lezak jt, 2004;
Strauss jt, 2006) ja varasemates iilevaateartiklites tehtud jaotustele (Muslimovié¢, Schmand,
Speelman, & de Haan, 2007; Zakzanis & Freedman, 1999). Loodud valdkonnad koos nende

all mdddetud testisooritustega on toodud Lisas B.

Skaalade vorreldavuseks konverteeriti toortulemused standardiseeritud T-skoorideks.

Seejdrel arvutati uuritavate keskmised T-skoorid iga moodustatud 10 kognitiivse
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funktsiooni valdkonna kohta. Samasugust meetodit on PT kognitiivse profiili
uurimustéodes kasutanud ka teised autorid (nt Koerts, Tucha, Lange, & Tucha, 2013). Uks
patsient sooritas plaanitud testipatareist WAIS-I11 14 alatesti ning ei soovinud rohkem
jitkata. Uks kontrollisik ei 1dpetanud punktide ithendamise testi B osa ja kaks patsienti ei
16petanud Stroopi testi C osa (kirjeldusi vt Lisast A). Seega oli uuritavate ja analiiiisitavate
tulemuste hulk moodustatud 10 kognitiivse funktsiooni valdkonna 16ikes varieeruv (N = 28
— 32). Samuti puudusid iihel patsiendil andmed UPDRS tulemuse kohta.

Gruppidevahelisteks vordlusteks kasutati Studenti t-testi. Lisaks arvutati efekti suuruste
leidmiseks Coheni d statistik ning kasutati Zakzanise (2001, lk 658) poolt viljatoodud
tabelit vastavate Kkattuvusprotsentide leidmiseks. Demograafiliste niitajate seoseid
sooritustega igas  kognitiivse  funktsiooni valdkonnas uuriti mitmese lineaarse
regressioonianaliiiisiga, kus sdltumatute muutujatena kaasati mudelisse uurimusgrupp (PT
voi  kontroll), vanus ja haridusaastad. Patsientide haiguskarakteristikute seoste
kirjeldamiseks  tulemustega igas kognitiivse  funktsiooni  valdkonnas  kasutati
korrelatsioonanaliiiisi. Andmeto6tlus viidi 1dbi programmi SPSS versiooniga 15. Koikides

statistilistes testides valiti olulisuse nivoo vaartuseks 0,05.

Tulemused

Uurimusgruppidevahelised vordlused kognitiivsetes voimetes

Kontrollgrupi ja patsientide grupi tulemused ei erinenud statistiliselt oluliselt tiheski uuritud
kognitiivse funktsiooni valdkonnas. Gruppide keskmised T-skoorid, standardhdlbed ning
vastavad efekti suuruste indeksid on toodud Tabelis 2. Ukski efekti suurus ei kiiiindinud
Zakzanise (2001) viljapakutud Kkliinilise markerkriteeriumini d = 3,0 (vastab 7,2%
gruppidevahelisele Kkattuvusele). Samuti ei iiletanud need Coheni (1988) viljatoodud
,suure* efekti kriteeriumit d = 0,8. ,,Keskmine“ efekti suurus (d > 0,5) leidus kolme
valdkonna puhul (vastavad gruppidevahelised kattuvused u 63 — 66%) ja ,,vaike“ efekti
suurus (d > 0,2) ilmnes nelja valdkonna puhul (vastavad gruppidevahelised kattuvused u
75 — 83%) (Tabel 2). Sealjuures selgus, et visuaalruumilise info t66tluse valdkonnas oli
patsientide grupi keskmine sooritus (M = 45,01, SD = 6,89) kontrollgrupist (M = 43,05, SD

= 8,48) isegi parem (statistiliselt mitteoluliselt).
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Hindamaks, kas tiksikute testide tulemused vdivad mdjutada kognitiivsete valdkondade
iildskoore, viidi 14bi ka gruppide vordlused iiksiktestide kaupa (kokku 33 vordlust,
mdddetud testiskoore vt Lisast A vdi B). Uksikvordlustest selgus, et enamik
gruppidevahelisi erinevusi oli kontrollgrupi kasuks, kuid statistiliselt mitteoluliselt. Seega
olid testisooritused kognitiivsete valdkondade siseselt pigem iihtsed ja kooskdlas
uurimusgruppide iildskooride vaheliste erinevuste suunaga. Ainuke statistiliselt oluline
erinevus ilmnes AVLT esimese nimekirja dppimiskatsete kogutulemuses, t(29) = 2,11, p =
0,044, d = 0,76, 95% CI [0,22, 14,14], mille sooritus kuulub dppimise valdkonda. Selle jargi
suutsid patsiendid (M = 46,29, SD = 8,58) sdnade nimekirja dppimisel meelde jétta oluliselt
viahem sonu kui kontrollgrupp (M = 53,47, SD = 10,23) ning vastav efekti suurus oli

,keskmine* (gruppidevaheline kattuvus u 54%).

Tabel 2
Uurimusgruppide tulemused kognitiivsete funktsioonide valdkondades

Kontroll Parkinsoni tobi
Valdkond n M SD n M SD d
Lihtne kontsentreerumine 16 -4,80 701 | 15 -6,83 9,95 0,24
Téhelepanu paindlikkus 15 7,65 992 | 13 7,63 8,56 0,00
Infot6otluskiirus 16 50,07 801 | 16 4992 10,25 | 0,02
T66malu 16 50,70 828 | 16 49,27 7,48 0,18
Oppimine 16 52,20 8,70 | 15 47,64 7,37 0,56
Hilisem meenutamine 16 52,02 8,32 | 15 47,86 7,90 0,51
Visuaalruumilise info t66tlus 16 43,05 848 | 15 4501 6,89 | -0,25
Téidesaatvad vdimed 16 46,75 6,84 | 15 4420 7,53 0,36
Mbotlemisprotsessid 16 51,24 7,13 | 16 48,76 8,35 0,32
Semantilised teadmised 16 52,49 858 | 16 4751 8,57 0,58

Soorituste seosed uuritavate demograafiliste niitajatega

Vanus ja/vdi omandatud haridusaastad olid olulisemad tulemuste ennustajad kui
uurimusgrupi kuuluvus  (kontroll voi PT) kdikides kognitiivsete  funktsioonide
valdkondades. Regressioonimudelitest oli statistilise olulisuse tendents nidha hilisema
meenutamise valdkonna mudeli puhul, R? = 0,24, F(3, 27) = 2,87, p = 0,055. K&ikide teiste

kognitiivsete valdkondade regressioonimudelid olid statistiliselt olulised ning nende
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kirjeldusvoime jdi vahemikku 27 — 62% (Tabel 3). Koikidel neil juhtudel ennustas korgem
vanus madalamat ning rohkemad haridusaastad paremat sooritust vastavates kognitiivsete
funktsioonide valdkondades. Uurimusgrupp oli statistiliselt oluliseks muutujaks vaid
semantiliste teadmiste valdkonnas, seletades 7% tulemuste koguvariatiivsusest (Tabel 3).
Lisaks leidus uurimusgrupi statistiliselt olulisuse tendents dppimise valdkonnas, f = 0,27, p
= 0,084, seletades samuti 7% tulemuste koguvariatiivsusest. Mdlemal juhul ennustas
kontrollgruppi kuulumine nendes valdkondades paremat sooritust (vastavad grupikeskmised
ja standardhilbed on toodud Tabelis 2).

Tabel 3
Tulemuste olulised ennustajad kognitiivsete funktsioonide valdkondades: kolme-

ennustajaga mitmese lineaarregressioonanaliitisi kokkuvote (meetod: enter).

Ennustaja parameetrid

Valdkond B I ab.cad) Mudeli andmed
Lihtne kontsentreerumine R*=0,36, F(3, 27) = 5,15**
vanus  -0,54** 0,29
Téhelepanu paindlikkus R?=0,29, F(3, 24) = 3,18*
vanus -0,45* 0,20
Infotootluskiirus R® = 0,41, F(3, 28) = 6,40**
vanus  -0,46** 0,21
haridusaastad 0,44** 0,19
Toomalu R®=0,27, F(3, 28) = 3,43*
haridusaastad 0,42* 0,18
Oppimine R =0,38, F(3, 27) = 5,55**
vanus -0,46** 0,21
Visuaalruumilise info tootlus R*=0,29, F(3, 27) = 3,61*
vanus -0,34* 0,12
haridusaastad 0,39* 0,15
Téidesaatvad vdimed R*=0,43, F(3, 27) = 6,84**
vanus  -0,49** 0,24
haridusaastad 0,39* 0,15
Matlemisprotsessid R*=0,62, F(3, 24) = 15,05***
vanus  -0,44** 0,19
haridusaastad 0,63*** 0,40
Semantilised teadmised R® = 0,58, F(3, 24) = 13,13***
uurimusgrupp 0,27* 0,07

haridusaastad 0,70*** 0,49

Kommentaar. p = standardiseeritud regressioonikordaja (beeta-kordaja); r’ap ced) = pseudo-
osakorrelatsioonikordaja (part/semipartial correlation) ruudus.
*p<0,05. **p<0,01 ***p<0,001.
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Soorituste seosed patsientide PT haiguskarakteristikutega

Patsientide keskmine vanus PT haigestumisel oli 60,5 aastat (SD = 6,15, vahemik 46 — 69),
keskmine PT haiguskestvus oli 9,88 aastat (SD = 5,18, vahemik 3 — 19) ja keskmine
UPDRS tulemus oli 54,2 punkti (SD = 15,02, vahemik 35 — 92). Haiguskestvus korreleerus
tulemustega t66mélu valdkonnas, r = -0,62, p = 0,01. Kuna patsientide vanus ja iga PT
haigestumisel olid omavahel oluliselt seotud, r = 0,65, p = 0,007, siis viidi 1abi
osakorrelatsioonanaliiiis, kus patsientide vanus testimise ajal voeti kontrollmuutujaks.
Osakorrelatsioonanaliiiisist selgus, et vanus PT haigestumisel korreleerus samuti
tulemustega t66malu valdkonnas, rapc = 0,54, p = 0,04. See tdhendab, et nooremas eas PT
haigestunud ja pikema haiguskestvusega patsientidel olid to6mélu valdkonnas oluliselt
madalamad tulemused. UPDRS tulemused ei korreleerunud statistiliselt oluliselt iihegi

kognitiivse funktsiooni valdkonna tulemustega.

Arutelu

Uurimuses sooviti veelgi tdpsustada mittedementsete PT patsientide kognitiivset profiili.
To66 peamine ennustus, et mittedementsete PT patsientide kognitiivsete vOimete tase on
oluliselt hairunud, ei leia kinnitust (hiipotees 1). PT patsientide sooritused ei ole tervetest
kontrollisikutest oluliselt madalamad tiheski moodetud kognitiivse funktsiooni valdkonnas.
Kuigi kolme moodustatud kognitiivse funktsiooni valdkonna efekti suurus iiletab tihti
kasutatava ,keskmise* efekti piiri (Tabel 2), on neile vastavad gruppidevahelised
tulemustekattuvused siiski tisna suured. Sealjuures on veelgi iillatavam leid, et
visuaalruumilise info to6tluse valdkonnas on patsiendigrupi keskmine tulemus
kontrollgrupist isegi parem, kuigi statistiliselt mitteoluliselt. Mitmed uurimused on
Kirjeldatud, et visuaalruumilise info to6tlus on mittedementsetel PT patsientidel iisna
sagedasti hdirunud valdkond (Borroni jt, 2008; McKinlay jt, 2009; Sollinger jt, 2010). Kuid
nditeks Caviness jt (2007) ei leidnud visuaalruumilise info to6tluse héireid ihelgi uuritud
PT patsiendil. Seega annavad ka kdesoleva uurimust6d tulemused lisainformatsiooni, et
mittedementsete PT patsientide kognitiivne sooritus ja hdirumistase vdib olla vigagi

varieeruv.

Varasema kirjanduse pohjal oli oodata, et kdige suuremad gruppidevahelised erinevused
ilmnevad tdidesaatvate voimete, toomailu ja tédhelepanuvdime osas (hiipotees 2). Ka need

ennustused ei saa kinnitust — veel enam, vaadates gruppidevaheliste erinevuste efekti
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suurusi, ilmneb, et tulemused on vastupidised (Tabel 2). Sealjuures on koige suurem (Kuigi
statistiliselt mitteoluline) gruppidevaheline erinevus semantiliste teadmiste valdkonnas.
Selles valdkonnas mdoddetud alatestid (WAIS-III Informeeritus ja Sonavara) hindavad
sdnatihenduste taipamist ja iildteadmisi, seega on see leid samuti pigem iillatav. Uldiselt on
héireid keeleliste voimete 0sas mittedementsete PT patsientide puhul kdige harvem
kirjeldatud (Caccapolo & Marder, 2010; Zakzanis & Freedman, 1999). Samas aga néhtub,
et Zakzanise ja Freedmani metaanaliilisis véljatoodud WAIS {ihe varasema versiooni
(WAIS-R) Informeerituse ja Sonavara alatestide gruppidevahelised keskmised efekti
suurused (vastavalt Md = 0,51 ja Md = 0,44) on enam-vdhem vorreldavad kdesolevas
uurimust6os leitud semantiliste teadmiste valdkonna efekti suurusega (d = 0,58). Samuti on
leitud, et PT patsientide WAIS-III verbaalse taibukuse indeks (sisaldab Sdnavara,
Informeerituse ja Sarnasuste alatesti) vastab vanuse keskmise tasemele (Wechsler, 2002).
Seega voib jareldada, et semantiliste teadmiste valdkonna tulemus on varemleituga tldiselt
kooskolas ning erinevus seisneb eclkdige tulemuse asukohaga teiste hinnatud kognitiivsete

valdkondade suhtes.

Ainuke statistiliselt oluline gruppidevaheline erinevus ilmneb iiksiktestide vordlustest
verbaalse info dppimiskatsete kogutulemuses (patsiendigrupi sooritus on kontrollgrupist
madalam). Samuti ligineb vastav efekti suurus (d = 0,76) laialdaselt kasutatavale ,,suure*
efekti kriteeriumile. Uldiselt on see iiksikleid kooskdlas varasemate uurimustega, kuna
probleeme mélu ja dppimise 0sas on mittedementsetel PT patsientidel kirjeldatud sagedasti
(Mamikonyan jt, 2009; Pai & Chan, 2001; Sollinger jt, 2010). Kuigi tihti ei ole see koige
enam kahjustunud kognitiivne alavaldkond (Caviness jt, 2007; Janvin, Larsen, Aarsland, &
Hugdahl, 2006). Lisaks on leitud, et mittedementsete PT patsientidel on info hilisem
meenutamine hédirunud rohkem kui selle Sppimine (Zakzanis & Freedman, 1999).
Sealjuures on kaesolevas uurimust6ds selgunud Oppimise valdkonna efekti suurus (d =
0,56) vorreldav Zakzanise ja Freedmani metaanaliiiisis vélja toodud Opitava materjali
omandamise valdkonna keskmise efekti suurusega (Md = 0,60). Kuid hilisema
meenutamise valdkonna efekti suurused erinevad margatavalt (d = 0,51 vs Md = 1,26).
Samas aga on nende toost néiha, et hilisema valdkonna keskmine efekti suurus oli ka kdige
suurema varieeruvusega (Min d = 0,17, Max d = 4,87), mis annab tunnistust, et

mittedementse PT patsientide sooritus vdib selle midluvaldkonna raames véga palju erineda.
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Avaldatud uurimused voivad olla Uisna kallutatud, esindades suuremas osas vaid neid t6id,
kus gruppidevahelised erinevused leidsid kinnitust. See tdhendab, et v3ib leiduda véga suur
hulk vastupidiste tulemustega t6id, mis on aga jadnud no lauasahtlisse (Rosenthal, 1979).
Kuid néiteks Rosenthal on vilja toonud ka arvutuslikke meetodeid, kuidas publitseerimise
kallutatust arvesse vOtta, ning metaanaliitiside tulemuste tdolgendamisel seda tihti ka
kontrollitakse. Lisaks, vottes arvesse kdesolevas uurimustoos labiviidud tiksikvordluste arvu
(kokku 33), siis on vaid iihe olulise erinevuse leidmine taaskord pigem {illatav. Kuigi see
nditab moddetud tksiksoorituste tihtsust gruppidevaheliste tulemustega moodustatud

kognitiivsete valdkondade 16ikes.

Kédesolevast uurimustdost selgub ootusparaselt, et labitud haridusaastad ja vanus on
uuritavate kognitiivsete voimetega oluliselt seotud (hiipotees 3). Korgem vanus on
madalama soorituse ennustajaks enamikes moodustatud kognitiivsete funktsioonide
valdkondades (Tabel 3). Peaaegu sama paljudes valdkondades ennustab kdrgem haridustase
paremat sooritust (Tabel 3). Sealjuures on ldbitud haridusaastate arv kdige olulisem ja
suurema seletusvoimega ennustaja motlemisprotsesside ning semantiliste teadmiste
valdkonnas (vastavalt 40% ja 49%). Kuna enamik vastavate valdkondade alla kuuluvaid
alateste (vt Lisa B) mdodavad ka kristalliseerunud vdimete taset, siis sai seegi
varempiistitatud eeldus kinnitust. Algselt mitteootuspirane on aga leid, et vanus ja/voi
haridustase on peaacgu koikides hinnatud kognitiivsetes valdkondades ainukesed ja
suuremad tulemuste ennustajad kui uurimusgruppi kuuluvus (Tabel 3). Vanuse olulisemat
seost testisooritusega voib kédesolevas to0s pohjustada asjaolu, et osalejate vanused
varieeruvad 30 aasta ulatuses (Tabel 1), kuid valim ise on tisna védike. Kuigi PT uuringutes
ei ole suurte vanusevahemike esinemine ebatavaline, ei saa kdesolevas t60s vilistada, et
vanusest tulenevad erinevused vdivad siiski varjutada mdningaid uurimusgruppi

kuuluvusest (patsient voi kontroll) tingitud erinevusi.

Mittedementsete PT patsientide puhul on Kirjeldatud, et lisaks hinnangulise premorbiidse
voimekuse iildiselt olulisele seosele kognitiivse voimekusega (Koerts jt, 2013), on hariduse
moju selle tasemeti erinev (Cohen jt, 2007; Kierzynka, Kazmierski, & Kozubski, 2011).
Kierzynka jt niitasid, et suurema labitud haridusaastate arvuga (14-17 a) patsiendigrupp ei
erinenud vastavast kontrollgrupist ithegi mdodetud testisoorituse osas. Madalama (7-11 a) ja
keskmise (12-13 a) haridusega gruppide vordlustes kontrollisikutega leidus aga mitmeid

erinevusi mdlema taseme puhul peaaegu samaviirselt. Samuti tdid Cohen jt vilja, et
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vorreldes erineva haridustasemega patsiendigruppe omavahel, siis olulised erinevused
selguvad eelkdige madalama (0-8 ldbitud Oppeaastat, M = 6,5) ja korgema (> 13 labitud
Oppeaastat, M = 15,1) haridustasemega gruppide vahel. Seega niib nende to6de pohjal, et
hariduse positiivne mdju kognitiivsele voimekusele leidub mittedementsete PT patsientide
puhul ainult kdrge haridustaseme puhul. Samas aga nendivad Schneider, EIm, Parashos,
Ravina ja Galpern (2010), et iildise kdrgema haridustasemega patsiendigrupid on PT
uuringutes pigem tavaparased, kuid siiski on leitud méargatavaid kognitiivseid haireid (nt vt
Miller, Neargarder, Risi, & Cronin-Golomb, 2013). Schneideri jt tisna suure valimiga
uurimuses leiti, et mittedementsete PT patsientide kdik moddetud sooritused vastasid
vanuse keskmisele ja seda nii algsel kui ka 12-18 kuu jargsel kordushindamisel. Kuna
tegemist oli samuti pigem korge keskmise haridustasemega grupiga (15 ldbitud dppeaastat),
siis jareldasid autorid, et uurimuses kasutatud iildised testipatareid (RBANS — Repeatable
Battery for the Assessment of Neuropsychological Status; FAB — Frontal Assessment
Battery ) olid selle grupi puhul ehk vihetundlikud. Lisaks sellele olid erinevalt kdesolevast
toost Schneideri jt uurimuses osalejad keskmiselt umbes 10 aastat nooremad ja hiljuti
diagnoositud PT patsiendid (keskmine haiguskestvus esmasel hindamisel oli 8 kuud), kes ei
vajanud antiparkinsonistlikku ravi. Samas on varem vilja toodud, et maérgatavaid
kognitiivseid hdireid ilmneb ka allesdiagnoositud ja ravi mitte saavatel PT
patsiendipopulatsioonidel (Poletti jt, 2011). Samuti leiti {ihes uuemas t66s (Poletti jt, 2012),
kus osales Schneideri jt (2010) uuritavatele muuhulgas sarnane, kuid madalama keskmise
haridustasemega (9 ldbitud Oppeaastat) patsiendigrupp, et patsientidel oli kontrollgrupist
oluliselt madalamad tulemused paljudes mooddetud sooritustes ning teiste seas ka
testipatareis FAB. Kuigi nende kahe t66 tulemuste erinevused vGivad olla tingitud sellest, et
Poletti jt (2012) uurimusse oli kaasatud ka kontrollgrupp ning RBANS ja FAB
vanusenormid olid Schneideri jt patsiendigrupi jaoks véhetundlikud, ei saa eespool
viljatoodut arvesse vottes siiski vilistada ka haridustasemete erinevat mdju mittedementsete
PT patsientide kognitiivsele sooritusele. Mistottu tuleks seda arvesse votta ka kdesoleva t66

tulemuste tolgendamisel.

Kiesolevas uurimuses osalenud uuritavate keskmine labitud haridusaastate arv on 12,95
(SEM) (£ 0,51) aastat, mis vastab Cohen jt (2007) ja Kierzynka jt (2011) toddes eristatud
keskmise haridustaseme gruppidele. Samas aga ilmneb, et 8 patsienti ja 7 kontrollisikut
liigituks eelnevate autorite jaotatud korgema hariduse gruppi (>13 a) — seega peaaegu

pooled uurimuses osalejatest. Seda pohjustab ilmselt Eesti elanikkonna monevorra pikem
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iildine kooliskdidud aeg, mille puhul korgeima haridustasemega grupp algaks umbes
l6ndast Oppeaastast. Seega (kui haridusel voib olla erinev vahendav mdju) tekib kiisimus,
kas sellises olukorras leidub mittedementsete PT patsientide hariduse positiivne mdju vaid
korghariduse omandamise korral v3i soltub see ldbitud haridusaastate arvust ehk positiivne
moju ilmneb nii korgema kui ka keskmise haridustaseme puhul? Viimasel juhul jataks
vastav asjaolu kiesolevas t66s omakorda varju tulemused kognitiivse tagasilanguse osas,
mis voivad leiduda madalama haridustasemega patsientidel. Seda tuleks aga uurida
suuremate valimitega, kus on vOimalik moodustada analiiiisiks piisavaid alagruppe, mis
erinevad haridustaseme poolest. Seega jddb kdesoleva uurimuse raames see kiisimus
vastamata, kuid suunab tdhelepanu, et erinevate haridustaseme seoseid mittedementsete PT

patsientide kognitiivsete voimetega tuleks edasi uurida ja tapsustada.

Kéesolevas t66s selgub, et nooremas eas PT haigestunud ja pikema haiguskestvusega
patsientidel on oluliselt madalamad tulemused ainult toomélu valdkonnas. Lisaks ei ole PT
raskusaste, moodetuna UPDRS kogutulemusega, oluliselt seotud {ihegi kognitiivse
funktsiooni valdkonna tulemustega. Seega leiab uurimuses piistitatud neljas hiipotees
Kinnitust vaid osaliselt ja vdga vdhesel médédral. Sealjuures ei saa viita, et kidesoleva t66
patsiendid maérgatavalt erineksid PT haiguskarakteristikute poolest varemkirjeldatud
gruppidest. Kuigi UPDRS kogutulemust ei ole tihti analiiiisitud, on patsientide keskmine
Hoehn & Yahr staadium (Tabel 1) varasemate uurimuste patsiendigruppidele vigagi
sarnane. Lisaks on raskemates staadiumites (4-5) patsientide uuringusse mittekaasamist
kasutanud ka teised autorid (nt Miller jt, 2013). Nagu varasemast kirjandusest selgus, ei ole
tulemused patsientide kognitiivse soorituse ja PT haiguskarakteristikute seoste osas olnud
jarjepidevad. Vottes arvesse, et mittedementset PT patsiendipopulatsiooni on Kirjeldatud
viga heterogeensena nii kognitiivsete funktsioonide hdirete esinemissageduse kui ka
defitsiitide profiili osas, siis on vdimalik, et ka seosed haiguskarakteristikutega vdivad
oleneda kahjustuste olemuste 16ikes. Seega annavad kdesoleva t66 tulemused moningast
lisainformatsiooni PT haiguskarakteristikute seoste kohta patsiendigrupil, kellel ei selgu
vorreldes kontrollgrupiga olulisi kognitiivseid héireid. Kuna ainukeses leitud uurimuses,
kus mittedementsetel PT patsientidel ei ilmnenud kognitiivseid probleeme (Schneider jt,
2010), oli tegemist allesdiagnoositud patsiendigrupiga, siis ei ole need t66d vorreldavad
patsientide PT haiguskestvuse osas. Kuigi Schneideri jt uurimusest nahtub, et haiguskestvus
ei ole sooritustega kognitiivsetes testides oluliselt seotud. Haiguse raskusaste, moddetuna

UPDRS motoorika skaalaga, oli aga nende t66s oluliselt negatiivselt seotud RBANS

19



PARKINSONI TOVE KOGNITIIVNE PROFIIL

testipatarei tulemustega. Samas on néha, et leitud korrelatsioonikordaja on vigagi vidike (r =
-0,171), mistottu on seose sisuline Kkirjeldusvoime iisnagi madal ja olulisuse leidmist vois

voimendada suur uuritavate grupp.

Dubois ja Pillion (2005) toovad vilja, et PT korral esinevate kognitiivsete héirete raskus
voib olla ilehinnatud haigusega kaasnevate, kuid kognitiivse soorituse 0sas
mittespetsiifiliste tegurite tottu, nagu tldise aeglustumise, erinevate liigutushairete ja mitte-
motoorsete siimptomite esinemine. Kiesolevas t60s ilmneb, et uuritud patsiendigrupi
tulemused ei erine kontrollgrupist oluliselt muuhulgas ka tildist psithhomotoorset tempot
modtvates iilesannetes. Seetottu ei olnud see oluliseks segavaks teguriks teisi kognitiivseid
voimeid hindavates, kuid ajapiiranguga tilesannetes. Samuti, tuues vilja kvalitatiivset infot
uuritavate testikditumise kohta, oli ldbiviimisel ndha, et kuigi osalenud patsiendid olid
kontrollisikutest liigutuslikult kohmakamad, siis néiteks diiskineesiaid esines testimise ajal
vaid iihel patsiendil. Kéesoleva uurimuse raames ei hinnatud kéteosavust tdpsemalt, kuid
tundub, et motoorikaprobleemid mérgatavalt ei seganud sooritust ildisi kéelisi vastuseid
vajavates iilesannetes. Lisaks, kuigi ei hinnatud ka uuritavate psiihhiaatriliste simptomite
esinemist, ei kaasatud uurimustoosse isikuid, Kkellel oli muuhulgas diagnoositud
psiihhiaatrilisi hédireid. Samas moningates mittedementsete PT patsientide varasemates
uurimustes esineb osalejatel mitmeid komorbiidseid hédireid (nt Borroni jt, 2008) ning
sealhulgas on selgunud olulisi seoseid psiihhiaatriliste muutujate ja kognitiivse testide
soorituse vahel (nt Mamikonyan jt, 2009). Seega vdib jareldada, et kdesolevas uurimust6os
voib mitmete segavate ja lisamdju avaldavate tegurite osa olla tagasihoidlikum Kkui

moningates teistes uurimustes, kus need voisid gruppidevahelisi erinevusi ka véimendada.

Uurimustoo piirangud

Kuigi sooline osakaal uurimusgruppides on sarnane, on enamik uurimuses osalenud
isikutest naissoost. Varasemast kirjandusest leidub harva, et mittedementsete PT patsientide
kognitiivsetes voimetes on soolisi erinevusi, samuti on Kirjeldatud, et sugu ei ole PT
patsientidel oluliseks kognitiivse soorituse ennustajaks (Koerts jt, 2013; Williams-Gray,
Foltynie, Brayne, Robbins, & Barker, 2007). Kuid siiski leidub tiksikuid uurimusi (Nazem
jt, 2009; Schneideri jt, 2010), kus on niidatud, et meessugu seondub mittedementsete PT
patsientide madalama kognitiivse sooritusega (kuigi neisse uuringutesse ei olnud kaasatud
kontrollgruppi). Seega on voimalik, et kdesoleva t66 tulemused voivad varasematest erineda

ka soospetsiifilistel pohjustel. Lisaks on uurimust6é valim tlisnagi viike, mis kahandab
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statistiliste testide voimsust tuvastada gruppidevahelisi erinevusi. Samas ei ole pigem
vdaiksed patsiendigrupid PT uuringutes eriti tavaparatud (eriti kui on tegemist
kontrollgrupiga uurimustega, mis omakorda ei ole viaga sagedased) ning olulisi statistilisi
erinevusi on leitud ka sama viikeste valimite korral (nt Mimura, Oeda, & Kawamura,
2006). Toos on vilja toodud ka efekti suuruste indeksid, et kirjeldada gruppidevahelisi
erinevusi olenemata statistilisest olulisusest. Samas md&jutab valimi vdiksusest pohjustatud
tulemuste suurem variatiivsus ka efekti suuruse indeksi vairtust. Uurimustoos oli ka
moningaid tilesannete katkestajaid ning kuigi neid esines vihe, oli poolelijitjaid rohkem
patsiendigrupist. Seega ei saa vilistada, et puuduvate testitulemuste korral oleksid tliksikute

testide grupitulemused monevorra erinevad.

Kokkuvote

Magistritoé eesmérgiks oli uurida mittedementsete PT patsientide kognitiivset profiili.
Selleks viidi 14bi pohjalik testipatarei, mis voimaldas hinnata 10 kognitiivsete funktsioonide
alavaldkonda iihe uurimuse raames, eristudes selle poolest paljudest varasematest t66dest.
Uurimusest selgub, et patsientide kognitiivsed voimed ei ole kontrollgrupist oluliselt
erinevad. Lisaks ilmneb, et uuritavate vanus ja haridustase on kognitiivse sooritusega
olulisemalt seotud kui patsiendi- voi kontrollgruppi kuuluvus. Kuigi uurimust6és on ka
mitmeid piiranguid, pakuvad need tulemused jitkuvat kinnitust, et mittedementsed PT
patsiendid on kognitiivsete hiirete esinemise poolest vdga heterogeenne grupp. Voimalik
kognitiivne tagasilangus vOib olla seotud ka patsiendigruppide demograafiliste
isedrasustega. Seetottu tuleks jargnevates toddes pohjalikumalt uurida mittedementsete PT
patsientide kognitiivsete vOimete seoseid nii erinevate demograafiliste kui ka
haigusspetsiifiliste nditajatega. Samuti tuleb Kliinilises t66s PT patsientidega kindlasti tihele
panna, kes voiksid vajada tdpsemat hindamist ja varajast sekkumist, kuna kognitiivsete

hiirete esinemise poolest on tegemist viga varieeruva patsiendipopulatsiooniga.
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Tanuavaldused

Ténan stidamest koiki uurimuses osalenud vabatahtlikke, kellega oli mul vdimalik veeta
palju asjalikke tunde. Ilma nende koostédvalmiduse ja panuseta ei oleks see t60 kunagi
valminud. Sama suurt tdnu avaldan oma juhendajale, Margus Ennokile, kes kannatlikult
suunas ja abistas mind to6 igas etapis. Viiksemad ei ole tdnuavaldused mu juhendajale,
Pille Tabale, kes tegi vdimalikuks vastava patsiendigrupi uurimise ja oli abiks t60

valmimisel. Samuti olen tanulik oma paljudele innustajatele ja kaasaelajatele.
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Lisa A
Testikirjeldused ja moddetud sooritused

Wechleri tiiskasvanute intelligentsuse skaala kolmas versioon (Wechler, 2011)

Testipakett, mis koosneb 14 erinevast alatestist: Piltide tidiendamine, Sonavara, Sifreering
(kodeerimise ja kopeerimise o0sa), Sarnasused, Kuubikud, Aritmeetika, Maatriksid,
Arvumilu, Informeeritus, Pildiseeriad, Taibukus, Siumbolite otsimine, Taht-Number
jarjestus, Kujundite moodustamine. Olenevalt alatestist tuleb analiiiisida kas verbaalset voi
mitteverbaalset infot. Uuritaval palutakse leida seoseid erinevate mustrite voi piltide vahel
ning teha nende kohta jdreldusi. Samuti palutakse analiilisida erinevaid joonistusi,
moodustada klotsidest mustreid ja panna kokku mosaiikpilte. Monedes iilesannetes tuleb
jarele korrata teatud arve ja/voi tdhti ning kirjutada erinevaid siimboleid. Lisaks palutakse
vastata moningatele faktikiisimustele, lahendada matemaatikaiilesandeid, pakkuda lahendusi
igapdevaeluprobleemidele, analiiiisida mdistetevahelisi seoseid ning seletada sdnade
tadhendusi. Igal alatestil on teatud 1opetamiskriteeriumid (ajapiirang ja/voi jarjestikuliselt

antud valede vastuste arv). Testiskoorideks on iga alatesti digete vastuste arv.

Ruff-Light teekonna oppimistest (Ruff & Allen, 1999)

Uuritaval palutakse selgeks dppida 15 sammust koosnev kindel teekond, mis kulgeb méoda
joontega iihendatud punkte. Uuritavad ei saa diget teekonda nédha, vaid katse ldbiviija
Opetab neile seda, andes igal valitud sammul tagasidet, kas ollakse digel voi valel rajal.
Teekonna ldbimist korratakse kuni 10 korda ning hilisemat meelespidamist kontrollitakse
60 minutilise viivituse moodudes. Testiskoorideks on teekonna Gppimisel digesti valitud

sammude arv kokku ning hilisemal meenutamisel digesti tehtud sammude arv.

Auditoorne verbaalne éppimistest (Schmidt, 1996)

Uuritavale esitatakse oppimiseks kaks sdnadenimekirja (mdlemas 15 sdna), millest esimese
Oppimiseks on 5 dppimiskatset ning teise Oppimiseks liks katse. Sonade meelespidamist
kontrollitakse nii vahetult kui ka hiljem, 30 minutilise viivituse moddudes. Hilisem
meenutamine koosneb esimese nimekirja vabameenutamisest ning mdlema nimekirja
sonade dratundmiskatsest. Testiskoorideks on a) esimese nimekirja dppimisel meenunud
sonade arv kokku; b) sdnade arv esimese nimekirja vahetul meenutamisel; ) sonade arv
esimese nimekirja hilisemal vabameenutamisel ja d) &ratundmiskatse Oigesti dratuntud

sOnade arv.
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Punktide iihendamise test (Reitan, 1958)

Test on jaotatud kaheks osaks. A osas on uuritava lilesandeks tihendada diges jirjekorras
numbritega ringid 1 — 25. B osas tuleb uuritaval iihendada Giges jarjekorras vaheldumisi
numbrite ja tdhtedega tdhistatud ringid (Nt. 1-A-2-B-3-C jne). Testiskoorideks on mdlema
osa soorituseks kulunud aeg.

Stroopi test (Stroop, 1935)

Test on jaotatud kolmeks osaks. A osas on uuritava iilesandeks lugeda ette musta tindiga
triikitud varvinimetused. B osas ndidatakse uuritavale paberit, millele on triikitud erinevate
varvidega ristid, ja palutakse nimetada ristide virvid. C o0sas on Iehele triikitud
varvinimetused erinevate virvidega ja uuritava iilesanne on nimetada vérvid, millega need

sonad on triikitud. Testiskoorideks on iga osa soorituseks kulunud aeg.

Verbaalne voolavus (Borkowski jt, 1967; Gladsjo jt, 1999)

Test on jaotatud kaheks osaks. Foneemilise voolavuse osas palutakse uuritaval oelda
voimalikult palju teatud algustdhega algavaid sonu (kokku kolm erinevat algustihte).
Semantilise voolavuse osas palutakse 6elda teatud kategooriatesse kuuluvaid sonu (kokku
kaks erinevat kategooriat). lgal katsel on sonade iitlemiseks aega 1 minut ning

testiskoorideks on molema osa digesti 6eldud sonade arv kokku.

5-punkti test (Regard jt, 1982)
Uuritaval tuleb iihendada ruutude sisse paigutatud viiest punktist vdhemalt kaks punkti
sirgete joontega nii, et tekiks vdimalikult palju erinevaid kujundeid. Aega on selleks 3

minutit ning testiskooriks on Gigete kujundite arv kokku.

Money standardiseeritud kaarditest (Money, 1976)
Uuritavale esitatakse linna kaart, mille peale on mirgitud teckond. Ulesandeks on mddda
seda teekonda liikuda ning ilma kaarti keeramata igal poordel otsustada, kas poorata tuleb

vasakule voi paremale. Testiskoorideks on pooramistel tehtud vigade arv.

Standardiseeritud Linki kuubik (Metzler, 2012)
Uuritava tilesandeks on 27 viiksest kuubikust, millel on erinev arv kiilgi (0-3) vérvitud
valgeks, ehitada tiks suur kuubik, mis on véljast imberringi valge. Testiskoorideks on 10

erineva sooritusparameetri jargi hinnatud punktide koguarv.
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Wisconsini kaartide sorteerimise test (Heaton jt, 1993)

Uuritava ette asetatakse 4 erinevate siimbolitega stiimulkaarti ja talle antakse pakk 128
vastusekaardiga. Uuritaval palutakse jérjest asetada vastusekaarte sobiva stiimulkaardi alla.
Tuginedes katse ldbiviija tagasisidele, tuleb uuritaval moista, millise reegli jargi (varv,
kujund vdi arv) ta peab kaarte jaotama. Testiskoorideks on 16petatud digete kategooriate arv

ja antud perseveratiivsete vastuste (valitud vastamisviisi lihetaoline kordamine) protsent.
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Lisa B

Testisooritused vastavates kognitiivsete funktsioonide valdkondades

Valdkond

Testisooritus

Lihtne kontsentreerumine

punktide tihendamise testi 0sa A
Stroopi testi osa A

Stroopi testi osa B

WAIS-III Sifreering — kopeerimine

Téahelepanu paindlikkus punktide ihendamise testi osa B
Stroopi testi osa C
Infotdotluskiirus WAIS-III Sifreering — kodeerimine
WAIS-III Siimbolite otsimine
Toomilu WAIS-11T Arvumaélu
WAIS-III Taht-Number jérjestus
WAIS-I11 Aritmeetika
Oppimine RULIT dppimiskatsed 2-10

AVLT esimese nimekirja dppimiskatsed 1-5
AVLT esimese nimekirja vahetu meenutamise katse

Hilisem meenutamine

RULIT hilisema meenutamise katse
AVLT esimese nimekirja hilisema meenutamise katse
AVLT éaratundmiskatse

Visuaalruumilise info t66tlus

WAIS-III Piltide tdiendamine
WAIS-111 Kuubikud

WAIS-111 Kujundite moodustamine
Money standardiseeritud kaarditest

Téaidesaatvad voimed

foneemiline verbaalne voolavus
semantiline verbaalne voolavus

5-punkti test

standardiseeritud Linki kuubik

WCST Iopetatud kategooriad

WCST perseveratiivsete vastuste protsent

Mbtlemisprotsessid

WAIS-I11 Maatriksid
WAIS-III Pildiseeriad
WAIS-I11 Sarnasused
WAIS-I11 Taibukus

Semantilised teadmised

WAIS-III SGnavara
WAIS-I1I Informeeritus

Kommentaar. WAIS-III = Wechleri tdiskasvanute intelligentsuse skaala kolmas versioon;
RULIT = Ruff-Light teekonna GSppimistest; AVLT = auditoorne verbaalne dppimistest;
WCST = Wisconsini kaartide sorteerimise test. Valdkondade ja vastavate testisoorituste
kategoriseerimisel ldhtuti varasematest allikatest: Lezak jt, 2004; Muslimovi¢ jt, 2007;
Stauss jt, 2006; Zaksanis & Freedman, 1999.
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