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oz
Amag: Degisen yasam ve beslenme aligkanliklar: sebebiyle diabetes mellitus diinyada her gecen giin insidans: artan 6nemli kronik
hastaliklardandir. Diyabetin serebrovaskiiler etkilerinin yani sira kognitif fonksiyonlar tizerine etkisinin oldugunu bildiren ¢alismalar
bulunmaktadir. Bu ¢alismada tip 2 diabetes mellitus (T2DM) hastalarinda isitsel uyaranlar esliginde kognitif etkileri denetlemeyi
amagladik.

Gere¢ ve Yontemler: Bu calisma T2DM teshisi almus ileri yas bireyler ile benzer yaglarda kontrol grubundan olusan toplam 58 katilimci ile
gerceklestirildi. Caligmaya dahil olan bireylerden aglik kan sekeri 6l¢timiiniin ardindan elektroensefalografi (EEG) ve elektrookiilografi
kaydi alinirken es zamanli olarak Simon paradigmasi uygulandi. Alinan EEG kayitlarindan olayla iligkili potansiyeller (O1P) elde edildi.
Kontrol ve T2DM gruplari arasindaki degiskenleri karsilastirmak icin bagimsiz 6rneklem t testi kullanildr.

Bulgular: Uyumsuz sunulan uyaran cevaplari, uyumlu uyaran cevaplarina gore o6lgiilen tim parametrelerde artti. Bu artis yonelim etkisi
olarak kabul edildi. Tiim test kosullarinda kontrol grubuna gére T2DM grubu reaksiyon siiresi artti. T2DM grubunda OIP; N1, P2, P3
genlikleri tekil olarak ve tepeden tepeye dl¢timlerinde tiim deney kosullarinda azaldi. Kontrol grubuna gére T2DM grubunda P3 latansi
artis gosterdi.

Sonug: Davranis ve elektrofizyolojik bulgularda T2DM hasta grubu biligsel fonksiyon bakimindan kontrol grubuna gore diisiik perfor-
mans gostermistir. Bu azalis beyin sap1 ve beyaz cevherin T2DMden etkilendigine isaret etti. Bununla birlikte OIP defleksiyonlarindaki
degisim karar mekanizmasinda tepki rekabetini etkiledigini gosterdi.

Anahtar Sozciikler: Diabetes mellitus, Simon gorevi, Dikkat, Olay iliskili potansiyel, P300

Type 2 Diabetes Changes the Response Dynamics in the Decision Making Mechanism

ABSTRACT

Aim: Due to changing life style and nutritional habits, diabetes mellitus one of the most important chronic diseases with an increasing
incidence in the world. Besides cerebrovascular affects, there are also studies that diabetes affects cognitive functions. In this study, we
aimed to investigate the cognitive effects via auditory stimuli in type 2 diabetes mellitus (T2DM) patients.

Material and Methods: This study was carried out a total of 58 elderly individuals, diagnosed T2DM and a control group of similar
ages. The Simon paradigm was applied simultaneously while recording electroencephalography (EEG) and electrooculography after
determined fasting blood glucose levels from the participants included in the study. Event-related potentials (ERP) were derived from the
EEG recordings. Independent samples t-test was used to compare between the control and T2DM group variables.

Results: There was an increase in the responses to the incongruent stimuli according to all parameters compared to the congruent
stimulus, which was accepted as the orientation effect. The reaction time of the T2DM group increased compared to the control group in
all test conditions. In the T2DM group, the amplitudes of ERP N1, P2 and P3 were decreased single and in peak-to-peak measurements
under all experimental conditions. P3 latency increased in the T2DM group compared to the control group.

Conclusion: These results showed that the T2DM group lower performance on cognitive functioning compared the control group,
considered behavioral and electrophysiological findings. These decreases indicate brainstem and white matter are affected from T2DM. In
addition, the change in ERP deflections showed that it affects response selection in the decision making mechanism.
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GIRIS

Diabetes mellitus (DM) organizmanin tiimiinde etkili olan
kan glikoz diizeyinin yiikselmesi ile karakterize en yaygin
metabolik hastaliklarindandir. Sedanter yasam ve basit
sekerce zengin islenmis gidalarin insan hayatina girmesi
ile birlikte tip 2 diabetes mellitus (T2DM) hipertansiyon-
dan sonra ikinci sirada goriilen bir halk saglig1 problemidir.
Calismalar DM’nin organizmanin tiimiinde, basta vaskiiler
ve kan akisi dinamiklerinin degisiminin yaninda merke-
zi sinir sistemine etkisi oldugunu; kognitif bozulmaya ve
demansa yol agtigini bildirmektedir (1, 2). T2DM vakala-
rinin % 6-8’inin demans ile iligkili oldugu ve yasam siiresi-
nin artisina bagli olarak bu oranin gittikge yiikselecegi ifade
edilmektedir (3). Yirmi dort caligmay kaynak alan ve top-
lam 26000 kiside yapilan bir meta analiz sonucunda T2DM
hastalarinin diyabetik olmayanlara gére nérokognitif test-
lerde diisiik performans gosterdigi ifade edilmis ve kognitif
bozulmada; azalan gri cevher ve bozulan glikoz metaboliz-
masinin etkili oldugu ifade edilmistir (4). Bununla birlikte
bazi ¢alismalar diyabette gozlenen kognitif bozulmayi beyaz
cevherde meydana gelen hasar olarak ifade etmis bu iligki-
yi kognitif hiz azalmas1 olarak tanimlamustir (5, 6). Benzer
bicimde T2DM’nin hastalarda dikkat performansinda azal-
ma, hafiza bozukluklari, yonetsel fonksiyonlarda bozulma,
motor islem ve hizinda azalmaya neden oldugunu gosteren
¢aligmalar da bulunmaktadir (4, 7).

Kognitif gorevlerden 6grenme ve hafiza i¢in gerekli ase-
tilkolin tiretim ve diizenlenmesi i¢in insiilin sinyalizasyo-
nu o6nemlidir. Bozulan insiilin sinyalizasyonunun bellek
sorunlarini beraberinde getirmesi bu anlamda ka¢inilmaz-
dir (8). Kan glikoz konsantrasyonunun ytikselmesi ile sinir
dokuda artan oksidatif stres, azalan beyin kaynakli biiyiime
faktortt (BDNF) ve buiytime hormonu diizensizlikleri yine
T2DM’nin demans ve kognitif bozulmaya neden olan en
onemli hiicresel olaylaridir (9). Cooray ve ark.nin tip 1 DM
hastalarinda gerceklestirdigi ¢alismada olay iliskili potan-
siyel (OIP) erken komponenti olan N1’de meydana gelen
amplitiid azalmasi ve latans kaymast ile yine bu defleksiyon-
dan sorumlu primer isitsel korteks ve fronto-parietal alan
baglantilarinin etkilendigine isaret etmistir (10).

DM’nin periferik sorunlarla birlikte merkezi sinir sistemi
fonksiyonlarimi etkiledigi literatiirde bir¢ok ¢alismada ifa-
de edilmis ve gosterilmistir (1, 2, 4-7). Bu bozulmalar basta
demans ile agiklanmaya ¢alisilmis olsa da (3), beyin islem-
lerinin anlagilmasinin giigliigii sebebiyle DM’nin yonetsel
olaylara etkisi yalnizca kavramsal olarak degerlendirilmistir.
Ornegin DM’nin dikkatin agamalarina, karar alma siireg-
lerine etkisinin hangi baglamda oldugu heniiz tam olarak
aydinlatilamamistir. Bu manada DM’nin kognitif siireclere
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etkisini konu alan ¢aligmalarin literatiire 6nemli katkilar
saglayacag ifade edilebilir. Bu ¢aligmada T2DM hastalarin-
da davranis tepkilerinin yaninda, isitsel uyaranlar ile olusan
OIP kayitlari ile kognitif yeteneklerinin belirlenmesi ve dik-
kat siireclerinin incelenmesi amaglandu.

GEREC ve YONTEMLER
Katilimcilar ve Protokol

Bu ¢aligmanin evreni i¢in 60 goniillii katilmer 6n gortl-
du, fakat iki katilimer testlere adapte olamadi ve deneyden
¢ikarildi. Caligmanin verileri toplamda 58 katilimcidan elde
edildi. Katilimcilarin DM ile ilgili bir teshis alip almadikla-
r1 sorgulandi. Teshis almayan goniilliller a¢hik kan sekeri-
nin 6l¢imiiniin ardindan kontrol grubunda yer aldi. Tim
katilimcilarin sag el tercihine sahip oldugu Edinburgh Old-
field el tercihi anketi ile dogruland: (11). Calisma yontemi-
nin ag¢iklanmasinin ardindan bilgilendirilmis onam alindi.
Testlerden 6nce aglik kan seker diizeyinin dl¢tilebilmesi i¢in
katilimcilar 6nceden bilgilendirildi. Caligma giinii ag olarak
gelen katilimcilarda parmak ucundan alinan kandan, strip
ve glukometre yardimiyla aglik kan seker diizeyi dl¢tildi.
Test Oncesi test dizisinden farkli rastlantisal olarak olustu-
rulmus deneme kayitlar1 alindi. Caligmaya; sesleri normal
sekilde igiten ve ayrim yapabilen, testi sorunsuzca gergek-
lestirebilecegine kanaat getirilen katilimcilar dahil edildi.
Tim kayitlar 08:00-11:00 saatleri arasinda gerceklestirildi.
Bu calismanin deney asamast 2021 yili mart-ekim aylari
arasinda gerceklestirilmistir.

Rahat bir pozisyonda ekran kargisinda oturmasi istenen
katilimcilara tiim yonergeler hem sozel olarak hem de bilgi-
sayar ekranindaki yazili yonergeler ile aktarildi. Katilimci-
larin 6niinde bulunan butonlar: kullanarak sag ve sol elleri
ile isittikleri seslere cevap olusturmasi gerektigi agiklandi.
Katilimcidan cevap olustururken yiiksek dogruluk ve hiz-
la yonergelere uymasi istendi. Tiim testler ses gecirmeyen
0Ozel bir test odasinda gerceklestirildi. Ortamda katilimcinin
dikkatini dagitabilecek isitsel ve gorsel herhangi bir uyaran
yoktu.

Testler, EEG Kaydinin Alinmasi ve OIP Hesaplamasi
Isitsel Simon Testi

Yonelim etkisinin ve dikkat siireclerinin incelenmesine
olanak saglayan bu paradigma ilk olarak Simon tarafindan
tanimlanmigtir (12). Simon gorevi gorsel olarak uygulana-
bildigi gibi isitsel olarak da uygulanir. Bu ¢alismada testler
isitsel uyaranlar yardimu ile uygulandi. Uyaranlar 72 desibel
ses basing seviyesinde kulaklik araciligi ile sunuldu. Kati-
limcilar ekrana gelen yonergeleri izleyerek hazir olduklarin-
da testi kendileri baslatt1.
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Bu testte uyaranlarin sunumu sonrasi miimkiin olan en kisa
stirede katilimcinin sag veya sol el isaret parmag ile buton-
lara basarak cevap olusturmasi beklenir. Hedef uyaran kati-
limciya bazen uyumsuz (incongruent) bazen de uyumlu
(congruent) bigimde kulakligin sagindan veya solundan
sunulabilir. Uyumlu kosul; kulakligin bir tarafindan gelen
uyaran ile ayni taraftaki elin cevabi iken uyumsuz kosul;
kulakligin bir taraftan isitilen uyarana karsi diger taraftaki el
ile cevap olusturmasidir. Katilimciya verilen gérev amacin-
dan timiiyle ilgisiz olan bu etki ile katilima ¢eligkiye siiriik-
lenerek reaksiyon zamaninda artis gozlenir. Bu yonelim
etkisine Simon etkisi ad verilir (13-17). Simon etkisi uya-
ranin sunum bi¢ciminin bozucu/geldirici etkisi ile ilgilidir.
Testte amag, uyaranin geldigi tarafa dogru olan bu egilimin
yarattig1 bozucu veya ¢eldirici etkiye ragmen bireyin gérevi
¢oztimlemesidir (13, 15).

Deney esnasinda stimiilasyon sisteminde zaman Kkilitli ola-
rak olayin karakteristigine uygun veri edinim sisteminde
isaretler olusturuldu. Ayni anda veri edinim sistemi gergek
zamanli EOG (elektrookiilografi) ve EEG (elektroensefalog-
rafi) kayitlarini aldi. Test esnasinda (i) uyumlu dogru, (ii)
uyumlu hataly, (iil) uyumsuz dogru, (iv) uyumsuz hatali veri-
ler kaydedildi. Uyaraninin sunulmast ile cevabin verilmesi
arasinda gecen siire reaksiyon zamani olarak kaydedildi.
Deney tasarimi ve isitsel uyaranlarin katilimciya sunulma-
s1 i¢in tim scriptler E-Prime (Sharpsburg, PA. ABD) ver-
siyon 2.0 programinda yazildi. Calismada isitsel uyaranlar
ile katihmcilarin verdikleri tepki stireleri, tepki siirelerinin
toplamlar: ve test basar1 orani hesaplandi. Bu hesaplama-
larda genel ortalamalarin yani sira uyaranin uyumlu veya
uyumsuz olmasina gore reaksiyon zamanlari, uyaranin sag
veya soldan gelmesine gore test basari oranlari hesaplandi.

Olay iliskili Potansiyeller

OIP, elektroensefalografi (EEG) kayitlarindan elde edilen
yiitksek zamansal ¢oziintirliige sahip biligsel islevler ile ilgili
potansiyel kayitlaridir (18). OIP esasen bir uyarilmig potan-
siyel olup yaratilan bir olaya karsin beynin verdigi tepkile-
rin ortalamasi olarak ifade de edilebilir. Temel olarak OIP
kayitlarinda elde edilen dalgalar negatif ve pozitif yonde
olusum zamanlarina gore isimlendirilir. OIP’nin uyarana
bagli eksojen ve kognitif siiregleri barindiran endojen bile-
senleri bulunur. En bilinen kompleksler P1, N1, P2, N2 ve
en ¢ok caligilan komponenti olan P300/P3 bilesenidir (19).
[lk olarak Sutton ve ark. tarafindan ifade edilen P3 deflek-
siyonu karar alma siirecinin anlagilmasinda yaygin olarak
kullanilir (20).

EOG - EEG Kayitlarinin Alinmasi ve O1P
Dalgaciklarinin Hesaplamasi

EEG kayitlar: icin Biopac (Goleta, CA, ABD) veri edinim
sistemi kullanildi. Katilimcilarin nazyon ve inyondan gegen

kafa cevreleri 6l¢tilerek EEG uluslararasi 10-20 sistemine
gore Cz bolgesine yerlestirilen aktif elektrottan, sag kulaga
yerlestirilen referans elektroduna karsi, 0.1-250 Hz arali-
ginda bant gegiren filtre kullanilarak kaydedildi. indiferent
elektrot sol mastoid’e yerlestirildi. Kayit 6ncesi tiim elekt-
rotlar 10 KOhm'un altindaydi. EEG isaretleri i¢cin 2000
Hz érnekleme hizi kullanildi. G6z hareketlerini monitdri-
ze etmek tizere sag goziin nazyon ve dig kantus bolgesine
yerlestirilen elektrotlardan EOG kayitlar1 alindi. EEG veri-
leri ve EOG verilerinin timii ger¢cek zamanl olarak kab-
losuz transmitter ile veri edinim sistemine (Bionomadix,
Goleta, CA, ABD) aktarildi. Kayit esnasinda veri edinim
sistemi paralel port ile uyarilarin sunuldugu E-prime siste-
mine baglandy; boylece iki adet bilgisayar paralel olarak ile-
tisim saglad1. Uyaran bilgisayari, uyaranlarin sunumunu ve
deneklerin uyaranlara kars: yanitlarini toplarken, veri edi-
nim sistemi EEG verisini toplamakta ve beraberinde uya-
ran bilgisayarindan gelen uyaranlarin sunum ve deneklerin
yanit anlarini EEG verisi tizerinde isaretledi. Uyaran sunu-
mu yapan bilgisayarla EEG verilerini toplayan bilgisayar
arasinda kurulmus olan bu iletisimle, uyaranin sunum aniy-
la zaman kilitli (time-locked) EEG dilimlerini belirlemek ve
uyaran-yanitla ilgili beyin elektriksel aktivasyonlarini analiz
etmek miimkiin oldu (EPOCH analiz).

Elde edilen temel veri FIR filtrelemelerinden sonra, EOG
artefakt diizeltmesi yapildi. Veri edinim sisteminde uyaran
zamanu sifir olarak kabul edilerek uyaran 6ncesi 100 ms ve
sonrasindaki 1000 ms siiresi EPOCH’land1 ve tiim uyarim
sonrasi ortalama alindi (averajlama). Ortalama sonrasi uya-
r1 dncesi 100 ms ve 0. dilim izoelektrik hat elde edebilmek
icin kullanild1. Sonug potansiyel, yani OIP elde edildi. OiP
tizerinde zamansal dilimleme yapilarak potansiyel negatifli-
gi ve pozitifligi; genlik ve latans hesaplamalari ile incelendi.

Istatistiksel Degerlendirme

[statistiksel gosterimde ortalama (m) + standart sapma
(sd) kullanildi, anlamlilik diizeyi en biiyiik 0.05 belirlendi.
Orneklem biiyiikliigiinii belirlemek igin gii¢ analizi yapil-
mis, a= 0.05, p= 0.20, test giicii 0.80 olarak hesaplandigin-
da her grupta 30 olmak {izere toplam 60 birey ongoriildi.
Cohen’in delta etki degeri: 0.65, t degeri:1.67’idi. Son nokta
glic analizinde etki degeri 0.66 olarak hesaplandi. Verilerin
homojenligi Levene testi ile sorgulandi. Normal dagilim
denetimi Shapiro-Wilk testi ile gerceklestirildi. Baz1 testler
kontrol ve hasta grubu arasinda bagimsiz 6rneklem testleri
iken, gruplarin sag ve sol el performansinin 6l¢iimlerinde
ve karsilastirilmasinda bagimli 6rneklem testleri se¢ildi. Bu
amagla hasta ve kontrol grubu karsilagtirmalarinda bagim-
s1z Orneklem t testi yapilirken, el tercihine gore karsilastir-
malarda eglestirilmis t testi kullanildi. OIP gésterimi igin
Acqknowledge kullanildi. Grafiklerin olusturulmas ve ista-
tistiksel analizler i¢in IBM SPSS versiyon 22.0 (IBM Corp.
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Armonk, NY, ABD) ve Graphpad prism v9 (Graphpad
software Ca, ABD) kullanilda.

Bu caligma uluslararasi Helsinki Deklarasyonu esaslarina
uygun olarak yiiriitiilmiis, Recep Tayyip Erdogan Univer-
sitesi girisimsel olmayan klinik arastirmalar etik kurulu;
2021/23 karar no’lu onay1 sonrasi gergeklestirilmistir.

BULGULAR

Demografik incelemelerde katilimcilara ait verilerin orta-
lamalar1 ve standart sapmalar1 Tablo 1'de gosterilmistir.
Oncelikli olarak katilimcilarin aglik kan gekeri diizeyleri
karsilastirildiginda; T2DM grubu katilimcilarinin aglik kan
sekeri diizeyinin kontrol grubuna gore yiiksek oldugu goriil-
dii (1(56)=-7.40, p <0.001). Belki de en 6nemli demografik
gosterge 6rneklemimizde yer alan T2DM hastalariin diyet
ve yasam bigimlerine yeterli 6zeni gostermedigi ile ilgili idi.

Bulgularimiza gére T2DM grubu (677+20 ms) reaksiyon
sliresinin, kontrol grubu (610+15ms) reaksiyon siiresinden
anlaml bicimde artig gosterdigi (#(72) = -2,61, p=0.011)
gorildii. Kontrol grubu basar1 orani (0,96+0,22) ile T2DM
grubu bagar1 orani (0,96+0,24) arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark yoktu (p>0.05). Iki sonug birlikte deger-
lendirildiginde T2DM grubu azami bigimde testte basari-
I1 sonug elde etmeye ¢alisirken islem esnasinda reaksiyon
stiresi artmustir. Bununla birlikte kontrol grubunun uyariy1
sag (p=0.012), sol kulaktan (p=0.013) isitmesi, ayrica uyumlu
bicimde (p=0.025) veya uyumsuz (p=0.007) bigimde gelmesi
durumunda da T2DM grubundan daha hizli cevap olustur-
dugu istatistiksel olarak gosterilmistir (Sekil 1).

OIP kompleksleri latans ve amplitiitler dikkate alinarak
incelenmis, defleksiyonlar endojen komplekslerde tepe-
den tepeye olgiimlerle karsilastirilmistir. Degerlendirme-
ler gruplarin kendi igerisinde uyumlu ve uyumsuz uyaran
degerlendirmesinin yaninda gruplar arasi uyumlu, gruplar
arast uyumsuz uyaranlara ait kayitlar degerlendirilmistir.
oip dalgalar1 P1, N1, P2, N2 ve P3 kompleksleri, bu komp-
leksin genlik ve latanslarini icermektedir. Uyumlu ve uyum-
suz uyaran kosulunda gruplara ait ortalama + S.E.M Sekil
2’de gosterilmistir.

Tablo 1. Katilimcilarin gruplara gore demografik verileri

Alkanat M ve Ozdemir Alkanat H

Bir eksojen kompleks olan P1 uyumlu (congruent) sartta
incelendiginde; kontrol ve T2DM grubunda bir fark gézlen-
medi (p>0.05). Tlk negatif defleksiyon olan N1 dalgasi ince-
lendiginde kontrol grubu genligi (-8.92+0.79 uV), T2DM

w
o
o

OKontrol
DM

Reaksiyon Siiresi (ms)
=y
o
o

ConlL

IncR

Sekil 1: Kontrol ve T2DM gruplari uyaran sunum bigimine
gore reaksiyon siiresi karsilagtirmasi ile lateralizasyon etkisi
gosterilmistir.

Con: Uyumlu (Congruent), Inc: Uyumsuz (Incongruent),

DM: Tip 2 Diabetes Mellitus, L: Sol, R: Sag.

+ 55 B3 e DM

Kontrol
Pl £ /‘\

N2 ™~

Voltaj (nV)

2u VL

NI 20ms

Sekil 2: Uyaran uyumlu bicimde sunuldugunda isitsel olay iliskili
potansiyel kaydu.

Mavi/diiz ¢izgi gosterimi kontrol grubu, kirmizi/noktali gosterim DM: Tip
2 Diabetes Mellitus grubu cevap ortalamalar: (Grand average). N1, P2, P3
genlik degisimi ve P3 latans degisimi genlikler, uV: mikrovolt birimi, yatay
eksen ms: milisaniye biriminden gosterilmistir.

Kontrol (n=30) T2DM (n=28) P
Yas 534+ 11.04 57.7 8.1 =0.114
Viicut agirhigr (kg) 75.6 £16.3 85.5+£13.7 =0.009
Viicut Kiitle Indeksi (BMI) (kg/m?) 26.7+3.5 30.6+24 <0.001
DM yil - 11.1+9.2 -
Aglik Kan Sekeri Diizeyi (mg/dl) 93.6+7.3 152.4 +£49.7 <0.001

T2DM: Tip 2 Diabetes Mellitus
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Kontrol

Voltaj (nV)

wv]

20ms

Sekil 3: Uyaran uyumsuz bicimde sunuldugunda olay iliskili
potansiyel kaydu.

Mavi noktali gosterim DM: Tip 2 Diabetes Mellitus, cevap ortalamalar
(Grand average). N1, P2, P3 genlik degisimi ve P3 latans degisimi genlikler,
uV: mikrovolt birimi, yatay eksen ms: milisaniye biriminden gosterilmistir.

grubundan (-6.81+0.47 uV) anlamli bicimde distukti
(t(43): -2.41, p = 0.02). Fakat uyumlu uyaran esnasinda N1
latanslari bakimindan iki grup arasinda fark yoktu (p>0.05).
Yine uyumlu uyaran sunumu ile P2 incelendiginde benzer
bicimde kontrol grubunda amplitiid (5.84+0.29 uV) T2DM
grubundan (3.84+0.23 uV) yiiksekti (t(43) : 5.47, p < 0.001).
Uyumlu uyaran sunumunda iki grup P2 latans bakimindan
birbirinden farkli degildi. Uyumlu uyaran sunuldugunda iki
grup arasinda N2 genlik ve latans farki: yoktu (p > 0.05).

Uyumlu uyaran sunuldugunda kontrol grubu ile T2DM
grubu P3 dalgas1 ve genligi karsilastirildi. Kontrol grubu
(5.79+0.54 uV), T2DM grubundan (3.30+0.38 uV) yiiksek
oldugu gozlendi (#(43): 3.88, p = 0.001). Bununla birlikte
T2DM grubu P3 latansi (379+4ms) kontrol grubuna (347+6)
gdre artmust1 (£(43) : -4.53, p < 0.001). Isitsel uyaranlar i¢in
tepeden tepeye N1-P3 latans karsilastirmalarinda kontrol
grubuna (223+8 ms) kiyasla T2DM grubu siiresinde (250+5
ms) artis gozlendi (#(43): -3.66, p=0.004).

Uyaran uyumsuz bi¢gimde sunuldugunda gruplar aras: deger-
lendirmede (Sekil 3); uyumlu uyaranda oldugu gibi iki grup
arasinda P1 genlik ve latans farki gézlenmedi (p > 0.05).

Iki grup arasinda N1 latanslar1 bakimindan fark yokken
(p > 0.05), kontrol grubu N1 genligi (-9.7+1.09 uV) DM
grubu genliginden (-7.04+0.43 V) distkta (¢(43): -2.27,
p = 0.009). Kontrol grubu P2 genligi(6.55+0.22 uV) T2DM
grubundan (4.45+0.40 uV) yiiksek (#(43) :3.84, p < 0.001),
bulunurken, iki grup latanslar1 arasinda fark yoktu. Benzer
sekilde gruplar arasinda N2 genlik ve latanslar1 arasinda
fark yoktu (p > 0.05). Fakat tepeden tepeye yapilan incele-
mede P2-N2 genligi kontrol grubunda T2DM grubuna gore
yiiksekti (#(43) : 2.65, p = 0.011). P3 komponenti incelendi-
ginde kontrol grubu genliginin (5.61+0.45 4V), T2DM gru-

bundan (3.27+0.35 uV) yiiksek oldugu goruldi (#(43): 4.14,
p < 0.001). P3 latans: kontrol grubuna (359+6ms) kiyasla
T2DM grubunda (399+6ms) artis gosterdi (#(43) : -4.43, p <
0.001). Tepeden tepeye N1-P3 kompleksi latansi karsilagti-
rildiginda T2DM grubu (272+8 ms) siiresinin kontrol grubu
stiresinden (233£8 ms) uzun oldugu gorildi.

TARTISMA

Bu ¢aliygmada T2DM hasta grubunda kognitif fonksiyonlar
tizerine yonelim etkisinin OIP kayitlari ile degerlendirilmesi
amaglandi. Katilimcilarin gérev ¢6ztimleme performansla-
r1, Simon gorevi olarak bilinen yonelim etkisi (Simon etkisi)
araciligiyla test edildi. Boylece karar alma mekanizmasi alt
bilesenlerinden algisal ¢eliski ve tepki rekabeti gruplara gore
degerlendirildi.

Bu galigmada davranisa ait performans ve elektrofizyolojik
veriler elde edildi. Davranis etkilerinden en 6nemlisi T2DM
grubunda kontrol grubuna gore reaksiyon zamanindaki
artisin gozlenmesiydi. Uyumlu ve uyumsuz kosullarin iki-
sinde de reaksiyon siiresi kontrol grubuna gore artti. Fakat
uyumsuz uyaran celiskisinde bu fark daha belirgindi. El ter-
cihine bagl lateralizasyon farki bu yonelim etkisini ortadan
kaldirmad, her iki taraf T2DM grubu performansi kontrol
grubuna gore diistikti (Sekil 1). Benzer bigimde gruplarin
kendi icinde degerlendirmesinde yonelim etkisinin var-
l1g1 uyaranin uyumlu veya uyumsuz bicimde sunulmasiy-
la gosterildi. Uyaran, katilimcinin cevap verecegi taraftan
sunuldugunda cevap hizliyken, karsit kulakliktan gelen ses
uyarani tarafina dogru cevap olusturma egilimi katilimcinin
daha fazla hata yapmasina ve reaksiyon siiresinin uzamasi-
na neden oldu. iki grupta da gézlenen/beklenen bu yéne-
lim etkisi testin basarili bicimde uygulandigini dogruladi.
Simon gorevinde oldugu gibi galismamizda temel amag
hedef uyarana gore katilimcinin secimine uygun cevap olus-
turmastydi. Davranis sonuglarimiz T2DM grubunun, kont-
rol grubuna gore uygun ¢oztimlemeyi hizli ve etkin bicimde
olusturamadigi, bunun da dikkat ve karar siiregleri ile ilgili
oldugu seklinde yorumlandi.

Isitsel OIP bulgularimiza gére T2DM grubu N1 genligi
uyumlu/uyumsuz uyaran kosulunda kontrol grubundan
diistiktii, bunun aksine latansta bir degisim yoktu. Calisma-
miz da Di Leo ve ark., Cooray ve ark.’nin tip 1 DM grubun-
dan elde edilen sonuglara benzer sonuglar elde edildi (10,
21). Bu sonuglar beyin sap1 kaynakl isitsel uyarilmis potan-
siyellerin hasta ve kontrol grubunda farkli olmadig ve DM
kaynakl: sinir ileti hizinda belirgin bir degisim olmadigini
gosterdi. Cooray ve ark. N1 genligindeki azalma ve latans
sabitligini; temporal bir asenkronize yayilim ile agiklar (10).
Cooray ve ark senkronize ateslemenin azalis1 kortikal alan-
larin esglidiimden uzak uyarilmasinin latansta belirgin bir
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degisime neden olmadig: fakat amplitiidde diigmeye neden
oldugunu ifade etmistir (10). N1’in olusumunda sorumlu
kortikal alanlar icin primer isitsel korteks, transvers tem-
poral girus ve hemen gerisinde planum temporale gosterilir
(22). Planum temporale bilindigi gibi isitilen seslerin anlam
kazandirilmasinda 6nemli bir bolgedir. Detayli analizinde
uyaranin ayirici tanimlanmast ve siniflandirilmasina katki
sagladig ifade edilir (23).Van der Lubbe ve Verlenger yas-
lanmanin etkilerine ait ¢alismada N1’in kontrol grubuna
gore yash grupta anlamli bir diisiis oldugunu gosterdi (24).
Uyaranin anlam kazandirilmasi aninda dikkatin idamesi
onemlidir (14). Yazarlar N1 komponentini dikkatin siir-
dirtildigi anin 6n islemi olarak ifade etmisler ve yaslan-
ma siirecinde bir performans kaybi olarak nitelemiglerdir
(24). Bu manada N1 bulgularimiza gore uyaran siniflandir-
masinin ilk asamasinda T2DM grubunda kontrol grubuna
kiyasla algisal bir gecikme yasandigi, bu durumun dikkatin
stirdiiriilmesi ile ilgili performans azalmasina bagli oldugu
ifade edilebilir. Ayni1 zamanda bu anlamlandirmay: gercek-
lestirirken kontrol grubunun T2DM grubuna gore daha
tistiin oldugunu OIP bulgularimiz dogrulamistir.

Kontrol grubunda tepeden tepeye P2-N2 6l¢ctimlerinde gen-
ligin ytiksek bulunmasi, olusan geliskinin tesbiti olarak ifade
edilebilir. Folstein ve Van Petten bu kompleksi dikkatle ilgi-
li bir eslesmeyen (mismatch) negatif alt komponent olarak
adlandirmis, motor tepki dncesi stratejinin belirlenme siire-
ci olarak ifade etmistir (25). Arastirmacilar bu geligkinin
tespiti ile ilgili kaynag; anteriyor singulat korteks (ACC)
olarak belirtmis, temporal bolgeden kalkan uyaranlarin
ACC’de geliskinin belirlenme siireci i¢in kullanildigini ifa-
de etmislerdir (26, 27). OIP bulgularimiz T2DM grubunda
ACC’nin fonksiyonel olarak etkilendigini, bu baglamda dik-
kat siireglerinde hata denetiminin kontrol grubuna kiyasla
azaldigini gosterdi.

P300/P3 ERP ¢alismalarinda en fazla kullanilan, uyarandan
300-600 ms sonra meydana gelen pozitif yonlii endojen bir
defleksiyondur. Ilk olarak isitsel ve gorsel uyaran ipuglarini
kullanarak katilimcinin gelecek uyarani tahmin etmesi ilke-
sine dayanan ¢alismalarda pozitif yonlii, geg olusan, biiyiik
genlikli bir uyarilmis potansiyel elde etmesiyle deneysel
psikolojide kullanimi artmustir (20). Cesitli alt tipleri bulun-
makla birlikte, yenilik paradigmalarini veya dikkatin stirdii-
rilmesi ile ilgili stirecleri incelemek i¢in P3a, gorev yaniti
ve hafiza islemleri icin P3b bigimleri gozlenir (19). Ilk ¢alis-
malarda P3, uyaranin degerlendirilme siireci olarak goriil-
mustir (28). Ancak Ragot ve Renault P3’tin tepki olusum
agamast veya tepki olusum asamasinda 6n islemin yapildig:
ve cevap olusturulma siiresine hassas oldugunu ifade etmis
(29, 30), motor programlamada uyaran-cevap siirecini yan-
sittig bildirilmistir (29). P3 latansi uyaran-cevap iliskisinde
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uyaranin degerlendirilme siirecini veya cevap se¢im agsama-
sin1 yansitmaktadir (30).

Calisma sonuglarimiza gore hem uyumlu uyaranda hem
de uyumsuz uyaran asamasimnda T2DM grubu P3 genli-
gi kontrol grubuna gore azaldi. Sonuglar uyumsuz uyaran
kosulunda daha belirgindi. P3 latans1 T2DM grubunda yine
kontrol grubuna gore artti. Bu sonuglar uyaran-cevap ilis-
kisinde tepki se¢imi bakimindan daha disiik performans
olustugunu gosterdi. Ragot ve Renault, Simon etkisinde
uyaran-cevap iligkisi iizerine anatomik yolaklarin etkisini
anlamak i¢in testi manuple etmis; cevap butonlarina uza-
nan eller ¢apraz olarak konumlandirildiginda islem kar-
masasi artirilmistir. Sonuglara gore reaksiyon siiresi artmis
olmasma karsin P3 latansinda degisim gozlenmemistir.
Anatomik yonden bakildiginda intrahemisferik islemler
yerine interhemisferik transmisyona katilimciyr zorlamus,
bu interhemisferik baglantinin islemi degistirmedigi goriil-
mistiir (29). Bu sonuglara gore P3 latans: anatomik bir yol
ile ilgili olmay1p kortikal alanlarda tepki secim agamasinin
acik gostergesidir. Sonuclarimizla birlikte diisiintildiigiinde
T2DM’nin periferik ve merkezi etkilerini yalnizca sinir ileti
bi¢iminde gérmekten ziyade bir merkezi islem degisimi ola-
rak gormek sonuglar1 daha dogru agiklayacaktir.

Literatiir incelendiginde Simon etkisi ile olusan yonelim
etkisini ac¢iklayan cesitli modeller olmakla birlikte kabul
goren kuramlar arasinda; ikili yol modeli, yukaridan agag:-
ya isleme modeli, sirali etki modeli ve baglam giincelleme
modeli en ¢ok kabul géren modellerdir (13). Simon etkisi
ikili yol modeline gore iki alternatif tepkinin rekabet halinde
oldugunu, yonelim uyaraninin uyumlu uyarani hizl bigim-
de aktive ederken, uyumsuz uyaran cevabinda yavaslatici
etkinlik yarattig ifade edilir (14). Yapilan ¢aligmalar Simon
yonelim etkisinin uyumlu uyaranlardan sonra uyumsuz
uyaranin sunulmasi ile daha belirgin oldugunu gostermistir
(16, 17). Sirali etki modeline gore; geliskinin artig1 yukaridan
agagiya kontrol (top-down control) mekanizmasini aktive
etmekte, bir anlamda ¢eligskiye adaptasyon gelismektedir
(31). Yukaridan asag1 kontrol modelinde uygun yanitin olu-
sumu i¢in ¢eliski ¢6ztimii; temporal dinamiklerin baskilay1-
c1 etkisiyle méimkiin olur. Ridderinkhof, Kornblum ve ark.
uyaran-cevap uyumunun ¢dziimlenmesini, dogru olmayan
yanitin baskilanarak uygun yanit gelisimi olarak ifade eder-
ler (32, 33). Bu baskilama prefrontal alandan kalkan uyara-
nin motor alanlarda iki ayr1 yanit se¢iminde temporal bir
¢oztimleme yaratmasiyla miimkiindiir (13).

Bulgularimizda gozlenen, T2DM grubunda uyumlu uyara-
na gore uyumsuz uyaran sunumunda daha belirgin olan P3
genligindeki diisiis ve latans artisy; yanit seciminde aktive
edilmesi gereken ketlemenin yapilamayist ve yanit geliski-
sinin arttig1 seklinde yorumlandi. Elektrofizyolojik bulgu-



Tip 2 Diyabet ve Simon Etkisi

larimiz1 davranig bulgularimiz destekledi; T2DM grubunda
reaksiyon siiresi kontrol grubuna gore artt1. Kontrol gru-
buna gore N1 genligindeki diisiis, uyaraninin ayrimi igin
gerekli dikkatin siirdiiriilmesinde yasanan performans kay-
b1 olarak goriildii.

Bu ¢aligmada kognitif fonksiyonlar bakimmdan temporal
bir analiz gerceklestirilmistir. Caligmanin sinirliliklar: ara-
sinda spasyal oOlgiim metotlar1 esliginde denetlendiginde
T2DM hasta grubunda kortikal beyin alanlarinin algi/yanit
iliskisine ait stirecin daha net anlagilmasina olanak taniyabi-
lir. Bununla birlikte hastalik siiresi, klinik etkilenim diizey-
leri ile OIP bilesenleri arasinda korelasyon aranabilir, daha
biiyiik bir ¢alisma evreni bu soruya da cevap saglayacaktir.

Bu caligmada literatiirde siklikla ifade edilen yonetici islev-
ler izerine DM’nin bozucu etkileri Simon etkisi ile denet-
lendi. Sonuglarimiz T2DM’nin uyaran algilama siirecini
etkiledigini, tepki rekabetinde bozulmaya neden oldugunu
gostermistir.
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