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OZET

Melisa BILALOGLU Tip 2 Diabetes Mellitushu Bireylerde Gérsel-Isitsel Reaksiyon
Hizlarmin Saptanmasi, Baskent Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii Fizyoloji

AnabilimDali, Fizyoloji Tezli Yiiksek Lisans Programi Yiiksek Lisans Tezi, 2021

Calismamizin amaci Tip 2 Diabetes Mellitus (DM) hastalarinda kronik hipergliseminin uzun

vadede periferik sinirlere verdigi hasarin reaksiyon hizlarina etkisini incelemektir.

Calismamiza 64 tip 2 diyabet ve 64 saglikli kontrol olmak iizere toplam 128 goniillii kisi
katildi. Hastalar Baskent Hastanesi Endokrin Poliklinigi’nde takip edilen Tip 2 DM tanil
kisilerden olustu. Biitiin gonilliilerin baskin hemisfer sebebiyle saglak, renk korligi
bulunmayan, ndrolojik fonksiyonlar1 etkileyecek hastaligi bulunmayan ve bu fonksiyonlari
etkileyebilecek ilag, alkol, uyusturucu vb. madde kullanmayan bireyler olmalarina dikkat
edildi. Goniilliilerin test 6ncesi kan sekerleri olgiiliip, Hastane Bilgi Yonetim Sistemi’nden
(Niikleus v23) HbAlc degerleri kaydedilerek parmak vuru testi (PVT), gorsel ve son olarak
da isitsel reaksiyon testi uygulandi. Veriler SPSS ile analiz edildi. Analiz i¢in Kruskall
Wallis ve Mann Whitney U testleri kullanildi. P<0.05 anlamli kabul edildi.

Diyabetli bireylerde yas ve HbAlc degerleri arttik¢a reaksiyon hizlarinda anlamli bir diisiis
goriildii. Ancak cinsiyet ve aglik kan sekeri (AKS) ile reaksiyon hizlari arasinda anlamli bir
iligki goriilmedi. Ayni1 zamanda diyabet ve kontrol grubuyla yapilan karsilastirmada 18-34
yas araligl icin her testte, 35-49 yas araligi icinse sadece gorsel reaksiyon testinde

diyabetlilerde kontrol grubuna gére uzamis reaksiyon siireleri bulundu.

Sonug olarak kronik hipergliseminin periferik sinir hasarina yol agarak ilerde biligsel
performansi ve reaksiyon hizlarini negatif yonde etkileyebilecegi diistiniilmektedir. Bu
nedenle hastalik Oncesi ve siiresinde glikoz kontrolii saglanmasi ve yasam tarzi

degisikliginin 6nemi vurgulanabilir.

Anahtar Kelimeler: Diyabet, bilissel fonksiyon, reaksiyon hizi, hiperglisemi, néropati

Bu calisma, Baskent Universitesi Tip ve Saglik Bilimleri Arastirma Kurulu ve Etik Kurulu

tarafindan onaylanmistir. (Proje no: KA21/245, karar sayisi: 21/96 karar tarihi: 26.05.2021)



ABSTRACT

Melisa BILALOGLU Detection of Audio-Visual Reaction Rates in Individuals with Type 2
Diabetes Mellitus, Baskent University Health Sciences Institute, Department of Physiology,
Physiology Master's Thesis Master's Thesis, 2021.

The aim of our study is to examine the effect of long-term damage to peripheral nerves by

chronic hyperglycemia on reaction rates in Type 2 Diabetes Mellitus (DM) patients.

A total of 128 volunteers, 64 of whom were Type 2 DM patients and 64 healthy controls,
participated in our study. The patients consisted of volunteers with a diagnosis of Type 2
DM who were followed up in the Baskent Hospital Endocrine Polyclinic. Attention was paid
to ensure that the subjects were right-handed due to the dominant hemisphere, did not have
color blindness, did not have a disease that would affect neurological functions, and did not
use drugs, alcohol, drugs, etc. that could affect these functions. Before the test, the blood
sugars of the subjects were measured, after the voluntary consent form was signed, Finger
Tapping (FT), visual and finally auditory reaction test were applied. The data were
automatically saved to the excel program and then analyzed with SPSS. Kruskall Wallis and

Mann Whitney U tests were used for analysis. P<0.05 was considered significant.

A significant decrease was observed in reaction rates as age and HbA1c values increased in
diabetics. However, there was no significant relationship between gender and fasting blood
glucose (FBG) and reaction rates. At the same time, in comparison with the diabetes and
control groups, prolonged reaction times were found in the experimental group compared to
the control group in each test for the 18-34 age group and only in the visual reaction test for
the 35-49 age group.

In conclusion, it is thought that chronic hyperglycemia may negatively affect cognitive
performance and reaction rates in the long term by causing peripheral nerve damage.
Therefore, the importance of lifestyle changes can be emphasized to ensure glucose control

before and during the disease.

Key Words: Diabetes, cognitive function, reaction time, hyperglycemia, neuropathy

This study was approved by Baskent University Medical and Health Sciences Research
Board and Ethics Committee. (Project no: KA21/245, decision number: 21/96 decision date:
26.05.
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1-GIRIS

Diinyada mortalite ve morbiditenin en biiyiik sebeplerinden biri kronik hastaliklardir.
Saghik  orgiitleri  tarafindan  toplumsal sartlarin  hastaliklara  etkisi  yeterince
onemsenmemektedir. Diinya genelinde dliimlerin yaklasik %60’1n1 olusturan kronik hastaliklar
genelde diisiik ve orta gelirli iilkelerce gormezden gelinmektedir. Onceden kronik hastaliklar
zengin ve sanayilesmis iilkelerde goriilmekteyken bu durum degismis ve gelismekte olan
tilkelerin oncelikli 6liim sebepleri arasinda yer almaya baglamistir. Ayrica pek ¢ok iilkede daha
ulasilabilir ve elverisli saglik hizmetleri arttigindan daha uzun ve saglikli yasam beklentisi
artmaktadir. Bu nedenle de hastaliklarin 6liimciil olmaktan ziyade uzun siireli hale geldigi
goriilmekte bu da daha kisa yasam beklentisine sahip olabilecek yaslhi ve orta yash
popiilasyonda kronik hastalik prevelansini arttirmaktadir (1). Gelismekte olan tilkelerde en ¢ok
goriilen rahatsizliklar arasinda kardiyovaskiiler hastaliklar, kanserler, kalic1 beslenme
yetersizlikleriyle karakterize olarak obezite, diyabet, demir eksiklikleri ve anemi, ¢inko

eksikligi goriilmektedir (2).

Bilinenin aksine saglik ve hastalik durumlarinin sadece tibbi ve biyolojik etkileri degil
ayn1 zamanda psikolojik ve sosyal boyutlar1 da bulunmaktadir. Saglik ve hastalik sadece
insanlarin bedenleri tizerinde etkili degildir. Kronik hastaligin uzun stirmesi kisilerin birtakim
sosyal sorunlar yasamasi ihtimalini arttirmaktadir. Sadece kronik hastaliklara sahip olan
bireyler degil, onlarin yakin ¢evrelerindeki kisiler de birtakim toplumsal sorunlar yasamaktadir.
Bugiin bakildiginda insanlarin ortalama yasam siirelerinin arttigi gézlenmektedir. Artan insan
omrii kronik hastaliklarin goriilme sikliginin artmasina sebep olmaktadir. Bu nedenle kronik
hastalig1 olan bireylerin yasadiklar1 toplumsal sorunlarin giderek daha 6nemli hale geldigi

ongoriilebilir (3).

Bu arastirmada diyabetli hastalarda yiiksek seyreden kan glikozunun zamanla periferik
sinirlerde yarattig1 hasar goz oniine alinarak hastalarin saglikli bireylere, diyabet siiresine, yas
gruplarima, HbAlc ve aghk kan sekeri degerlerine gore reaksiyon hizlarindaki degisimin
saptanmasi amaclandi. Aragtirmanin 6n ¢aligmasi 8-10 Ekim 2021°de yapilan 46. Fizyolojik

Bilimler Kongresi’nde 40 no’ Iu poster olarak sunulmustur.



2-GENEL BIiLGILER

2.1. Diyabet

Diabetes mellitus (DM) giiniimiizden yaklasik olarak 3000 yi1l kadar oncesinde ilk defa
eski Misirlilar ve Hintliler tarafindan bir hastalik olarak kabul edilmis ve gliniimiizde de diyabet
hastaligimin klinik bulgularma eslik eden benzer belirtiler gostermistir. Diyabetin kelime
anlamina bakilacak olursa "diabetes” kelimesi Yunancada sifon - gegmek anlamina gelmekte
ve "mellitus" ise Latincede balli-tatli anlamina gelmektedir. Diabetes mellitus bu iki kelimenin
birlesiminden olugmaktadir (4). Diyabet ¢evresel ve genetik faktorlerin etkileri ile olusmus

kronik hipergliseminin eslik ettigi metabolik bir hastaliktir (5) (Sekil 2.1).

Arastirmacilar diyabete farkli bakis acilariyla yaklagmaktadir. Badawi ve arkadaslar
bunu diinya ¢apinda olduk¢a 6nemli bir hastalik olarak gérmekte iken Rehman ve Akash
diyabeti hiperglisemi ve hiperlipidemiye neden olan karbonhidratlar, yaglar ve proteinlerin
anormal ve bozulmus karakteristik metabolizmalariyla iliskili karmasik ve cok faktorlii bir
metabolik sendrom olarak tanimlar (6). Diyabet eslik eden baska kronik rahatsizliklarin
lyilesmesini engelleyen yipratict bir hastaliktir. Tiim diinyada siklikla Batili tarzda yemek
kiiltiriiniin yayginlagsmasi nedeniyle diyabet siklig1 da hizli bir sekilde yiikselmektedir. Sadece
Amerika Birlesik Devletlerinde 2000 ile 2014 arasi iki kat1 artmistir. Diyabet sikligi diinya
genelinde ise 1980 de 108 milyon civarinda iken bu say1 2014 yilina gelindiginde 422 milyona
yiikselmistir (7).

| Aralmis kan glikozu

insulin insdlin reseptarani
hiticrelere glikoz almasi igin
aktive ediyor

oSS

Pankreatik beta hiicreleri
insulini serbest birakiyor

Sekil 2.1 Normal bireyde glikoz-insiilin iliskisi (8)



2.2. Tip 1 Diyabet

Tip 1 diyabet pankreas B hiicrelerinin kaybindan kaynakli olarak insiilin yetersizligi
nedeni ile kanda artmis glikoz seviyeleriyle karakterize otoimmiin ve kronik bir hastaliktir.
Cocukluk ¢aginda en c¢ok karsilasilan metabolik ve endokrin rahatsizliktir. Hastalarda
tanimlanmis iki tip Tip 1 diyabet gelisim durumu vardir. Bunlardan biri otoimmiin aktivite
sonucu olusan beta hiicre kaybidir ve hastalarin yaklasik %70-90 kadar1 bu otoimmiin
aktiviteden muzdariptir. Daha az hasta grubunda ise hi¢bir sekilde viicutta otoimmiin yanit veya
antikor saptanmamustir ve beta hiicre kaybinin sebebi bilinmemektedir. Bu duruma “Idiopatik
Tip 1 DM” denmektedir. Tip 1 diyabette hastada oto antikor olusumu hastaligin baslangicindan
oncedir. Diinya ¢apindaki tiim diyabetli bireylerin sadece %10-15’inde Tip 1 DM vardir. En
yaygin formu ise Tip 2 DM’dir (Sekil 2.2-2.3).

Tip 1 DM siklig1 oldukga hizli bir sekilde artmaktadir. Ozellikle Iskandinav iilkelerinde
diger iilkelere nazaran daha ¢ok vaka ile karsilasilmaktadir. Yetiskin bireylerde ise siklikla Tip
1 DM ve Tip 2 DM karistirilmakta ve tedavi gecikebilmektedir (9). Tip 1 diyabet tanisi alan
cocuklarin en sik sekilde hastaneye bagvurma sebepleri agirlik kaybi, polidipsi ve politiridir.
Tip 1 DM ¢ocuklar en ¢ok poliiiri, kilo kaybi1 ve polidipsi belirtileri ile hastaneye bagvururlar
(10). Cevresel faktorler de Tip 1 diyabetin patogenezinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Bu
hipotez i¢in en biiyiik gerekgelerden biri monozigotik ikizler ¢alismasidir. Bu ¢alismada her iki
kardeste de hastaligin goriilme sikligr %350 civarinda degismekte ve higbir zaman %100'e
ulagsmamaktadir. Diger cevresel etkenler ise viriisler (kizamik¢ik, koksaki virlis B veya
enterovirisler), toksinler ve besinler olarak gosterilebilmektedir. Cevresel faktorlerin Tip 1 DM
tizerindeki etkisi belirsizligini stirdiirmektedir ancak bu faktorler degistirilebilir ve boylece

Onlem ya da tedavi i¢in bir 6nem teskil edebilir (11).
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Sekil 2.3 Tip 1 diyabet patogenezi (8)

2.3. Tip 2 Diyabet

Tip 2 DM diinya ¢apinda yaklasik olarak 400 milyon insani etkilemektedir (13).
Tahminlere gore 34.1 milyon ABD vatandasi bu hastaliktan muzdariptir ve yaklasik olarak 7.3
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milyon kadar tan1 almamis tip 2 DM hastas1 bulunmaktadir (14). Diinyada en sik rastlanan
hastaliklardan biri olan tip 2 DM ayn1 zamanda ekonomik bir yiik olusturmaktadir. Diyabet 21.
yiizyilda gittik¢e artan sikligi ile diinya igin oldukga tedirgin edici salginlarindan biri haline
gelmektedir. Diyabetin sikliginin gittikge artmasinda genetik yatkinlikla beraber artan
kiiresellesme ve beslenme aliskanliklarinin olumsuz yonde degismesi, kentlesme goriilmektedir
(15). Bu hastaligin iilkemizdeki sikligina bakildiginda TURDEP (Tiirk Diyabet Epidemiyolojisi
Calismasi) %16,5 bulmus ve diyabet hastalarinin %45,5’inin bu hastaligi heniiz fark etmedigi
goriilmiistiir (16). Genel olarak 30 yas sonrasi ortaya ¢ikan tip 2 diyabetin goriilme sikligi
giinimiizde gittikce artan obezite sorunu yiliziinden ¢ocuk ve addlesan caglarda da artig
gdstermeye baslamistir. Ozellikle morbidite ve mortaliteye sebebiyet vermesi, fazla miktarda
sosyoekonomik yiik yaratmasi ve hem diinyada hem Tiirkiye’de tanili birey sayisinin hizla
yiikselmesinden dolay1 Tip 2 diyabet son zamanlarda hakkinda ¢ok fazla hakkinda konusulan

ve ¢Oziim yollar1 aranan toplum sagligi sorunlarindandir.

Amerikan Diyabet Birligi diyabette bakimin temel gayesinin yiiksek yasam kalitesi ile
basarili bir metabolik kontrol saglanarak komplikasyonlarin en aza indirilmesi olmasi
gerektigini belirtmistir. Bu hedeflerin gerceklestirilebilmesi i¢in ise hastanin semptomlari
titizlikle irdelenmelidir (17). Tip 2 diyabet insiiline direngli ya da insiilinden bagimsiz olarak
gelisen ve gogunlukla eriskin yasta baslayan metabolik bir hastaliktir. Tip 2 diyabet patogenezi
incelendiginde insiilin direnci, beta hiicresi islev bozuklugu, hepatik glikoz tiretiminde artis ile
karakterize bir hastaliktir (Sekil 2.4-2.5). Yavas seyreden bir hastalik olmasi ve hipergliseminin
sebep oldugu komplikasyonlarin hastaligin erken déoneminde fark edilememesi sebebiyle tani

gec konabilmektedir (18).
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2.4. Tip 2 Diyabet Risk Faktorleri

Diyabette risk faktorleri su sekilde kategorize edilmektedir: Degistirilemez ve

degistirilebilir/kontrol edilebilir. Degistirilmesi miimkiin olmayan risk faktorleri genetik ve



cinsiyettir. Degistirebilen veya kontrol edilebilenler ise dislipidemi gibi metabolik bozukluklar,
hipertansiyon, dengesiz ya da diizensiz beslenme, sigara-alkol kullanimi obezite ve fiziksel
inaktivite gosterilebilir (18). Bunun yaninda giincel calismalar tip 2 diyabet ile diyet
aligkanliklar1 arasinda iligki bulmustur. Bu calismalarin sonucuna goére tatlandirilmis
igeceklerin tiiketimi ile tip 2 diyabet olma riski arasinda pozitif yonde bir iligski oldugu ortaya

konulmustur.

2.4.1. Beslenme aliskanhiklari

Tip 2 diyabet riski ile kiginin beslenme aliskanliklari arasinda pozitif yonde bir iliski
oldugu bildirilmistir. Yapilmis bir ¢alismada bireyin sik sik beyaz piring tilketmesinin artmis
tip 2 diyabet riski ile iligkili oldugu ve beyaz piring yerine kahverengi piring ya da baska gesit
biitiin tahillarin kullanilmasinin tip 2 diyabet tanis1 alma agisindan daha diisiik bir risk ile iligkili
oldugu belirlenmistir. Yapilmis olan bir baska arastirmanin sonucuna gore ise, kisinin artmis
yag, patates, tam yagl gida tiriinleri tiiketmesi artmus tip 2 diyabet riski ile iligkili bulunmustur

(19).

2.4.2. Obezite

Obezite tip 2 diyabet, metabolik sendrom, kardiyovaskiiler hastaliklar, hipertansiyon,
dislipidemi ve bir takim kanser ¢esitleri gibi dnemli ve hayat kalitesini ciddi anlamda olumsuz

etkileyen hastaliklar i¢in baslica risk faktorlerindendir (20).

Obezite ile diyabet arasindaki baglanti insiilin direnci ile iliskilidir. Tip 2 diyabetin
olusumundaki temel mekanizma hiperinsiilinemi ve insiilin direncidir. Insiilin viicutta hiicresel
reseptorler araciligiyla etki gosterir. Obezite varliginda hiperinsiilinemi ve insiilin direnci
mevcuttur. Insiilinin viicuttaki etkisinin ge¢ baslamasiyla hizli bir sekilde deaktive olmasi
Ogiinlerde insiilinin etkisini azaltarak, hiperinsiilinemi olsa bile fonksiyonel bir yetersizlige
neden olur. Obez bireylerde karin bolgesindeki yag hiicrelerinin lipolitik aktivitesi oldukca
fazladir. Ayn1 zamanda insiilin karin bolgesindeki yag hiicrelerinde antilipolitik aktiviteye de
neden olmaktadir. Insiilin fonksiyonel acidan yetersiz kaldiginda obez bireylerde de lipolizis

durumu belirgin sekilde artar (21).



Tip 2 diyabete obezitenin etkisini agiklamada bir baska etken de adipoz dokudan salinan
sitokinlerdir. Obez bireylerin adipoz dokularinda artmig olan TNF-alfa (Timor nekrozis faktor-
alfa), insiilin reseptér sayisinin ve fonksiyonunun azalmasina ve serbest yag asitlerinin

artmasina neden olmaktadir (22).

2.4.3. Fiziksel aktivite

Fiziksel aktivitenin, metabolik sendromla iligkili olan hipertansiyon ve dislipidemi gibi
hastaliklar ve baska ¢esitli rahatsizliklarin 6nlenmesinin yani sira tip 2 diyabetin de 6nlenmesi
ve tedavisinde ¢ok Onemli bir rol istlendigi goriilmiistiir. Fiziksel aktivitenin hastalarda
antiinflamatuar etki gostererek koruyucu bir bariyer olusturdugu gézlenmistir. Diizenli olarak
fiziksel aktivite yapilmasiin kisilerde azalmis C reaktif protein seviyeleriyle iliskili oldugu

bulunmustur (23).

Diyabette oncelikli amag¢ olarak kilo kaybmin saglanmasi igin egzersiz tavsiye
edilmektedir. Egzersize uyumun verilen kilonun korunmasmma da yardimer olmasi
ongoriilmektedir. Fiziksel aktivite yapmak diyabetin ve hipertansiyonun seyrine olumlu yonde
etki eder, dislipideminin kontroliine yardimer olur. Kisideki genel ve psikolojik iyilik halinin

artmasina katki saglar (24).

2.4.5. Sigara ve alkol kullanimi

Alkol ve sigara kullanimu ile tip 2 diyabet arasinda pozitif iligki oldugu ileri siirtiilmiistir.
Sigara igen bireyler ile sigara icmeyenler karsilastirildiginda sigara igenlerin ileride tip 2
diyabet tanis1 alma riski %45 oraninda artmis bulunmustur (19). Sigara igenlerin hi¢ sigara
kullanmayanlar veya da eski sigara kullananlara nazaran daha zayif olabildikleri, fakat sigaray1
biraktiklarinda ise agirlik artisina daha meyilli olduklar: belirtilmistir. Sigara tiirii olarak ise
daha agir sigara tiiketenlerin daha hafif sigara tiiketenlere gore tip 2 diyabet olma riski daha
yiiksek bulunmustur. Sigara icenlerde sigara igmeyenlere gore insiilin rezistanst daha ytliksek
olarak raporlanmistir. Sigara ile birlikte viicuda alinan nikotinin viicutta serbest yag asidi
miktarmi artirdigr ve serbest yag asitlerinin de insiilin intoleransina neden oldugu ileri

striilmiistiir (25).



2.4.6. Egitim diizeyi

Yapilan caligmalarda diyabet tanis1 alma ihtimali ile egitim diizeyi arasindaki iliski
irdelendiginde; ortaokul ve alti egitimlilerde lise ve istii egitimlilere gore diyabet riski
yiiksek/¢ok yiiksek olarak bildirilmistir. Amerika Birlesik Devletleri'nde 1999-2010 yillari
arasinda 20.633 eriskin bireyin katildigit NHANES (National Health and Nutrition Examination
Survey) ¢alismasinda yine diyabet riski ile egitim diizeyi arasindaki iliski incelenmis ve egitim
seviyesi yiikseldik¢e diyabet riskinin anlamli derecede azaldigi bildirilmistir. Viitasalo ve
arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢alismada egitim seviyesi yiiksek olan bireylerde diyabet riskini
anlaml1 derecede daha diisiik bulmuslardir (26).

2.4.7. Yas-cinsiyet-sosyoekonomik diizey

Cinsiyetler arasi farkliliklar beta hiicre fonksiyonlarini ve insiilin direnci seviyelerini
etkileyebilmektedir. Viicut kiitle indeksi ile obezite agisindan kiyaslama yapildiginda kadinlar

erkeklere gore daha az ya da esit insiilin duyarliligina sahiptir (27).

Yapilmis bir ¢alismada ¢oklu lojistik regresyon analizinin bir sonucu olarak, diyabet
tanis1 alma riski 70 yas ve tizeri kadinlarda 49 yas alt1 referans grubuna gére (OR=2.15), daha
yiiksek bulunmustur (1)(28). Yas tip 2 diyabet i¢in degistirilemeyecek bir etkendir. Yas ile
birlikte diyabet olma ihtimali de yiikselmektedir. Yapilmis bir baska calismada yas ve diyabet
arasindaki iligki incelendiginde yas arttikga diyabet riskinin de anlamli 6lgiide arttigi

bulunmustur (26).

Diisiik ve orta gelir diizeyindeki iilkelerde zamanla artan diyabet sikliginin nedeninin
saglik hizmetine ulasimin zorlugu, yetersiz ve sagliksiz beslenme aligkanliklar, bilgisizlik,
fiziksel aktivite oraninin yetersiz olmasi gibi faktorler oldugu diistiniilmektedir. Yapilmis pek
¢ok calismada daha diisiik gelirli iilkelerde ucuz olan ekmek, makarna, seker, yag igerikli
besinlerin tiikketiminin protein icerigi yliksek olan et, yumurta, balik, siit gibi tirlinlere gore daha
fazla tiiketildigi goriilmistiir. Yapilmis ¢esitli arastirmalarin sonucuna gore ise bazi diisiik
gelirli ilkelerde diyabet prevelansi ve diyabetin neden oldugu komplikasyonlara bagli mortalite

ve morbidite seviyelerinin daha fazla oldugu belirlenmistir. Ancak bunun yaninda bagka



arastirmalarda da hizli bir sekilde biliylimekte olan, gelir seviyesi daha yliksek iilkelerde diyabet
prevelansi ve diyabetin neden oldugu komplikasyonlarin daha yiiksek oldugu belirtilmistir (29).

2.4.8. Genetik- irk-koken

Tip 2 diyabet gelisimi ihtimalinin hem genetik hem ¢evresel etkenlere baglh oldugu iyi
bilinmektedir. Yapilmis caligmalarda kalitimin diyabete olan etki ylizdesi %25-80 oraninda
degismektedir. Bir ebeveyni tip 2 diyabet olan kisilerde hayat boyu tip 2 diyabet olma riski
%40, eger iki ebeveyni birden tip 2 diyabet ise yaklasik olarak %70'dir. Bunun yani sira tip
2 diyabet i¢in uyum oranlari dizigotik ikiz hastalarda yalnizca %20-30 ancak monozigotik
diyabetli ikizlerde %70°dir (30).

Incelendiginde tip 2 diyabet siklig1 gesitli cografyalar ve oradaki insanlar arasinda
farkliliklar gostermektedir. Sili’de %1’ den, Avrupa’daki Kafkasyalilarda 9%2’den
Arizona’daki Kizilderililerde %50’ye kadar varan bir oranla farkliliklar aciga ¢ikmistir. Bu
sonuclara bakildiginda tip 2 diyabet sikligindaki degisimlerin o bolgenin cografyasi ve kiiltiirti
ile alakali oldugu da sdylenebilir ancak benzer bolgeleri paylasan insanlar arasinda hastaligin
goriilme sikliginin anlamli sekilde arttigi diisiiniiliirse genetik etkenlerin de bu hastaligin

gelisiminde rol oynadigi fikri gii¢ kazanmaktadir (31).

Mutasyona ugramis tek alel tarafindan etkilenmis olan hastaliklarin aksine tip 2 diyabet
gibi olduke¢a sik karsilagilan hastaliklarda hastaligin seyrinde ana etken orta ve kii¢iik dereceli
etkileri olan pek ¢ok gen lokusudur. Tip 2 diyabet, sadece genlerin kendi aralarinda degil ayni
zamanda ¢evresel etmenlerle de ilisik kurdugu multifaktoriyel bir hastaliktir. Gelisen teknoloji

ile diyabet ve genler arasi iligkinin daha detayli olarak incelenmesi beklenmektedir (32).

2.5. Diyabetin Belirtileri

Yaygin olarak goriilen tip 2 diyabet belirtileri sunlardir:

e Susama,
e (Coksuicme,
e Agiz kurumasi,
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e Bol bol idrar yapma,

e Geceleri idrar yapma istegi
e Asirt istah

e Halsizlik,

e Istahsizlik,

e Inatc1 kasinti,

e Yaralar-ozellikle cilt yaralari,

2.6. Diyabette Giincel Tedavi Yaklasimlar:

Kandaki glikoz seviyesinin degiskenliginin diyabet komplikasyonlarinin ortaya
¢ikmasina negatif yonde etki ettigini gosteren pek cok klinik bulgu bulunmaktadir. CGMS
kullanan son g¢alismalar, tip 1 DM'li ¢ocuklarin yani sira miikkemmel HbAlc degerleri olan
cocuklarda kan sekeri degerlerinde onemli bir dalgalanma oldugunu gostermistir. Son
zamanlarda tip 1 DM’li hastalar ile yapilmis bir arastirma sonucunda kandaki glikoz
degisimlerinin kiside periferik néropati olusumuna sebep olabilecegi ve sinir sisteminin
glikozun degisimlerine ve etkilerine kars1 savunmasiz olabilecegini géstermistir. Muggeo ve
arkadaglar1 yapmis olduklari bir ¢alismada yasli kisilerdeki genel ve kardiyovaskiiler sebeplerle
yasanan Oliimlerin daha ¢ok dengesiz aglik kan sekeri (AKS) nedeniyle oldugunu bulmuslardir.
Diyabet tedavisinin temel amaci, sadece diyabetin kendisine bagli metabolik dengesizligi degil,
komplikasyonlarin baslamasini da 6nlemek i¢in miimkiin olan en iyi metabolik kontrolii elde
etmektir. Hastalarin diyabet tedavilerindeki temel gaye yalnizca diyabete bagli metabolik
problemleri diizeltmek degil ayn1 zamanda en bastan komplikasyonlarin olusumunu 6nlemektir

(33).

Tip 2 diyabette devamli olarak glisemik kontroliin saglanmasinin yaninda hipertansiyon
ve hiperlipidemi gibi komplikasyonlarin yonetimi de tedavinin oncelikli hedeflerindendir.
Klinik rehberler, tip 2 diyabet tedavisinde birinci basamak olarak oncelikle glikozun normal

diizeye indirilmesi i¢in yasam tarzi degisikleri ve metformin kullanimini tavsiye etmektedir.

Ancak metformin kullanimi glikoz diizeylerine etki edemediginde rehberler tarafindan
varilan ortak goriis hastanin diyabet siiresi, yasi, eslik eden hastaliklara gore ilag se¢iminin

kisiye 6zgli olmasi ve hasta odakli yaklasimin benimsenmesidir. Doktorlar diyabetin pek ¢ok
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fizyopatolojik yoniinii irdelemek ve olusabilecek komplikasyonlarin risklerini en aza indirmek
icin birden ¢ok ilac1 diisiik dozlarda recete edebilmektedirler. Ozellikle de diisiik ve orta gelirli
tilkelerde yiiksek siklikta metformin ve siilfoniliire kombinasyonlarinin kullaniminin sebebi

daha ¢ok diisiik maliyetlerinden kaynaklanmaktadir.

Glisemik kontrolii saglamasinin yaninda son zamanlarda yapilan ¢caligmalar ve gézlemler
baz1 glikoz disiiriicii tedavilerin, kardiyovaskiiler acidan yiiksek riskli hastalarda

komplikasyonlar1 6nemli derecede azalttigini belirtmistir (34).

Hastanin uygulayacag: diyet ise, glikozdaki dalgalanmalar1 ve diizensizlikleri azaltmak
amactyla kullanilabilecek ilk terapotik aractir. Yiiksek lifli ve diisiik glisemik indekse sahip
tirtinlerin tiiketimi kan glikozunun Kkontroliinii daha iyi saglamaktadir. Yapilmis bazi1 kohort
arastirmalarinin  sonucunda gida yonilinden bakildiginda meyve sebzenin tiiketiminin
arttirllmasi, diyete kepekli iiriinler eklenmesi ve yogurt tiikketilmesinin diyabet tanist riskini
diisiirdiigii bulunmustur. Bunun yaninda ise kiside kirmizi et/islenmis et triinleri ve sekerli
iceceklerin tiikketiminin daha yaygin olmasi ise artmis diyabet riskiyle iliskilendirilmistir.
PREDIMED g¢alismasina bagli olarak yiiriitiilen randomize kontrollii bir ¢alismada, 4 yillik bir
inceleme sonucunda diizenli olarak uygulanan Akdeniz diyetinin kiside diyabet sikligin1 %52
oraninda diisiirdiigii bulunmustur. Varilan bu sonug diyabetin engellenmesinde diyet tarzinin
onemini gostermektedir (35). Diyabetin tibbi beslenme tedavisi i¢in Amerikan Diyabet Dernegi
(ADA) tiirlii 6neriler sunmustur. Yapilan arastirmalarda 4 ¢esit diyet tiirii gézlemlenmistir.
Akdeniz diyeti, diisiik karbonhidratli/yiiksek proteinli diyet, vegan diyeti ve vejeteryan diyeti.
Bu dort farkl diyet ¢esidinin de diyabetin sebep oldugu komplikasyonlarda iyilesme sagladigi
bulunmus fakat bunun hastadan hastaya farklilik gosterdigi belirtilmistir. Uygulanan diyet
¢esidinin hastanin konforunu artirmak ve komplikasyonlari azaltmak agisindan etkili olmasi

icin bunun kisiye 6zgii olmasi gerekmektedir (36).

Amerikan Diyabet Dernegi 2015 Bakim Standartlar1 ve Amerikan Klinik
Endokrinologlar Birligi, hastanin diyabet tanisindan sonra 6zyonetim saglayabilmesini ve
diyabet egitimini hasta saglig1 agisindan vazgegilemez bir unsur olarak kabul etmistir. Ulusal
Diyabet Oz Y6netim Egitimi ve Destegi Standartlari, diyabet egitimini kisinin diyabet siiresince
kendini yonetmesi i¢in ihtiyaci olan tiim bilgilerin ulagimini ve uygulanmasini kolaylastirmay1

hedefleyen bir donem olarak tanimlamaktadir. Diyabet egitimini alan ve uygulayan hastalarda
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glisemik degiskenliklerde goriilen olumlu etki olduk¢a 6nem tagimaktadir ¢iinkii glisemik
kontrol diyabetli bir bireyde gelisebilecek biitiin komplikasyonlar agisindan Onemli bir

belirtectir (37).

Yapilan arastirmalar diyabet tanis1 almis kisilere uygulanan dengeli ve saghkli diyet
programi, yapilan diizenli egzersizler ve agirlik kaybinin yararmi ortaya ¢ikarmistir. Hem
diyabet hem de obez olan hastalarda ise ek olarak yiiksek siklikta hiperlipidemi ve
hipertansiyon bulunmaktadir. Bu hastaliklar diyabetin sebep olabilecegi komplikasyonlar1 daha
da arttirmaktadir. Kaybedilen kilolarin diyabetik hastalarda kan basincini azalttigi ve LDL

kolesterol ve lipit diizeylerini diisiirdiigii belirlenmistir (38).

2.7. Diyabet ve Bilissel Fonksiyon

Diyabetin beynin islevinde ve bilissel fonksiyonlar iizerindeki etkisi beklenmedik bir
bicimde ¢ok uzun yillardir arastirilmaktadir. Yirminci yiizyilin ilk zamanlaria denk gelen
donemlerde doktorlar ve arastirmacilar diyabeti olan hastalarin oldukga fazla bigimde kotii bir
hafizadan ve dagilmis bir dikkatten sikayet¢i olduklarmmi gérmiislerdir. Gittikge yiikselen
diyabet siklig1 ve ayn1 anda insanlarin gittikge yaslanmasi sebebiyle diyabette goriilen kognitif
performans bozuklugunun ileride toplum sagliginin korunmasinda zorluklar teskil edebilecegi
distiniilmektedir (39). Tip 2 DM hastalar diyabet tanisi almamis kisilerle kiyaslandiginda
biligsel fonksiyonlarda beklenenden daha zayif bir performans gosterirler. Bu performans

diisiisii kisinin ergenliginden 80 yasina kadar genis ¢apta bildirilmistir.

Yeni tant almis Tip 2 DM hastalar1, metabolik sendromu olan bireyler ve diizensiz aglik
kan glikozu olanlar incelendiginde bu hastalarin Tip 2DM tanili kisilerle ayn1 bdlgelerde
kognitif performans diistikliikleri gosterdigi belirtilmistir. Biligsel performanstaki aksakliklarin
temel sebeplerinin hastaligin erken evrelerinde yani prediyabet siirecinde basladig1 ve zamanla
belirsiz sekilde biiyiidiigii goriilmistiir (40). Bozulmus glikoz toleransi olan ve prediyabet
donemindeki bireylerin nérolojik fonksiyonlarinin degerlendirildigi ¢alismalarda, zayiflayan
glisemik kontroliin biligsel performanstaki yetersizlikleri dogrudan etkiledigi desteklenmistir.
Beyin enerji kaynagi olarak oncelikli glikoz kullanir. Beynimiz viicut agirligimizin ¢ok az bir
kismimi, sadece %2 kadarmi olustursa da glikozun tamamimin %25’ini kullanir. Islenen

glikozdan ndronlar ve ndrotransmitterlerin fonksiyonlar1 ve yapilar i¢in ¢ok dnemli bilesikler
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olan GABA, glutamat ve asetilkolin olusturulur. Ayn1 zamanda bilissel fonksiyon i¢in sadece
glikozun degil insiilinin de olduk¢a 6nemli islevi vardir. Ozellikle de beynin hipokampiis ve
hipotalamus alanlarinda yayilmis olan insiilin reseptorleri sinir sistemindeki kolinerjik iletimde
gorev alirlar. Biitiin bunlar sonucunda beyinde insiilinin islevi ve biligsel fonksiyonlardaki
onemli rolii baz alindiginda diyabet hastalarindaki insiilin yoklugu veya direnci durumunda

goriilebilecek biligsel diislislerin sebebi agiklanmis olmaktadir (41).

Tip 2 diyabette kiside uzun zaman igerisinde gelistigi goriilen komplikasyonlardan biri
de beyin hacmindeki azalmadir. Tip 2 diyabette goriilen bu hacim kaybi saglikl bir bireyde yas
ile birlikte beklenen hacimsel azalmadan ¢ok daha hizli bir miktardadir. Azalmis gri ve beyaz
cevherlerin ise hastalarda daha kotii bir hafiza ve biligsel performansla iliskili oldugu
belirtilmistir. Hastalarin bu konudaki endiseleri, yasadiklar1 anksiyete durumu ve biligsel
performanslarindaki diisiislerle savasabilmek i¢in uzman bir psikolog veya da bilissel bir terapi
s0z konusu olabilir. Biligsel performans diisiisiiniin yillar igerisinde yavas sekilde
gelismesinden dolay1 60-65 yasa kadar prognozu normal seyredebilir ancak 65 iistii i¢in demans

ihtimali artmaktadir.

Heniiz diyabetin sebep oldugu bilissel bozukluklar i¢in kesin bir tedavi yontemi olmasa
da bir hekim tarafindan tanisinin konmasi 6nemlidir. Temel amag diyabet tedavisini hastanin
bireysel 6zelliklerine gore diizenleyerek hipoglisemiyi 6nlemek, gerekli ilaglarin kullanilmasini

saglamak ve gerek goriildiigiinde destek olmak olmalidir (40).

2.8. Diyabetik Noropati

Diyabetik noropati tip 1 ve tip 2 diyabetin en yaygin olarak goriilen ve maliyeti yiiksek
olan komplikasyonlarindandir. Hastalardaki noropati sikliginin kisi yeni tan1 almissa %8 eger
uzun siiredir diyabetse %50 den fazla oldugu diisiiniilmektedir. Tahminlere gore hastalik
stiresince yaklasik %15 oranda hastalarda diyabetik ayak komplikasyonu da olusacaktir ve bu
da diyabetik noéropatiyi uzuv ampiitasyonu i¢in onemli bir sebep haline getirmektedir.
Diyabetik noropati diyabet sebebiyle periferik somatik ve otonom sinir liflerine etki eden,
lokalize veya yayilmis halde gelisen hasarlanma olarak tanimlanmaktadir. Diyabetik néropati
kendi i¢inde ayrilabilir: diffiiz ve fokal noropatiler. Diffiiz ndropatilere diyabetik otonom

noropati (DAN) ve distal simetrik sensorimotor polindropati (DPN) 6rnek gosterilebilir. Fokal
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noropatiler ise diffiiz noropati cesitlerine gore daha az karsilasilan ve kendi kendini sinirlayan

bir néropati ¢esididir (42).

2.8.1. Distal simetrik néropati

Diyabetik noropatisi tanist almis hastalarin %80’ inden fazlasinda yaygin olan néropatik
bozukluk distal simetrik noropatidir. Noropatinin bu formunda semptomlar 6nce ayaklarda
baslayarak alt uzuvlarin proksimalini daha sonra da iist uzuvlarin distalini etkiler. Zamanla bu
stirece daha kisa olan duyu aksonlar1 da eklenerek uzuvlarin daha proksimal bolgelerinde ve 6n
govdede noropatik semptomlardan sorumlu olur. Distal simetrik noropatinin belirtileri
sunlardir: igne batmasi hissi, uyusma, ayakta yangi hissi ve agrilar. Bu semptomlar hastalarda

cogunlukla gece goriiliir ve kisiye temas edildiginde agrilarin siddeti ¢ogalabilir.

Distal simetrik duyu kaybi hastanin ayaklarinda yayilim gosterebilir, daha alt bacak
bolgesine etki edebilir, daha yiliksege yayilabilir ya da sadece ayak parmaklarini tutarak sinirlt
etki gosterebilir. Yasanan duyu kaybi eger diz seviyesinin iizerinde etki gosterirse parmaklari
tutarak alt ekstremitelerde proksimale dogru ilerlerken kisinin ellerine ve 6n kol bolgelerine
dogru yayilim gosterir. Govdenin 6n kismi da bu tutulum sebebiyle islevselligini yitirebilir.
Cok daha siddetli durumlarda ise kafa derisinin list kismi bu tutulumdan koti sekilde
etkilenebilir. Biiyilk miyelinli liflerin ve diger proprioseptif afferent liflerin kaybi, hafif
dokunma duyusunda, basing ve titresime karsi duyarlilikta ve eklem pozisyon duyusunda

bozulmaya yol acar.

2.8.2. Otonomik noéropati

Diyabete bagli gelisen noropatinin bir diger komplikasyonu olan otonomik ndropati,
karakteristik Ozellikler gosterir ve hastanin hayatina mal olabilir. Hastada klinik
kardiyovaskiiler problemler cogunlukla dinlenme halinde tasikardi ile baglar ve bu durum kalp
atim hizi beklenen degere ulagsa bile degisen fizyolojik kosullarda bile normal hale
gelmeyebilir. Kiside gelisen kardiyak otonom noropati ile mortalite ve miyokardial iskemi riski
arasinda anlamli bir iligki bulunmaktadir. Hipoglisemi sorunu ¢6ziilmedigi takdirde basarisiz

olan katekolamin salinimi sebebiyle hastada otonom noropati kalict ve karmagsik bir sorun
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haline gelebilir. Bu durumun diyabet hastalarindaki en yaygin belirtegleri azalan 11k refleksleri

ve miyozisin gelistigi normal olmayan pupil cevaplaridir (43).

Diyabet hastalarinda goriilen kronik hiperglisemi sebebiyle kiigiik sinir lifleri hasar
gormekte ve kiside otonom ndropati gelisebilmektedir. Otonom ndropatinin oldukga ciddi
belirtileri arasinda kabizlik, istirahat tasikardisi, artmig egzersiz intoleransi, ortostatik
hipotansiyon, erektil disfonksiyon, gastroperezi ve hipoglisemik otonomik yetmezlik
bulunmaktadir. Otonomik néropati olustuktan sonra bu semptomlar bir anda goriilmeye
baslanmaz ve bu siire¢ alir. Semptomlar goriildiikten sonra siddeti ise asemptomatik ve ¢ok

siddetli arasinda degisebilmektedir (44).

2.8.2.1. Ortostatik hipotansiyon

Ortostatik hipertansiyon belirtileri kisi ayakta dururken goriliir ve kiside bayginlik,
halsizlik, sersemlik, senkop goriilebilir. Ortostatik hipotansiyon kiside kalp atim hizini
arttirmadan kan basincinin ayakta dururken 20/10 mm Hg ve fazlasi kadar diismesidir.
Literatiirde tedavi olarak hastanin tedavisi, ilag, tuz tiiketimi ve s1vi aliminin kontrol edilmesi

ve kisinin hayatina egzersizi dahil etmesini igermektedir.

2.8.2.2. Gastroperezis

Gastroperezi herhangi fiziksel tikaniklik durumu goriilmeksizin kisinin mide igeriginin
gec bosaltilmas: seklinde tanimlanir. Bu durumu yasayan kisilere sik sik azar azar 6gilin
planlamalar1 yapmalari ve mide hareketliligini artirmak i¢in prokinetik (incebagirsaktaki
kasilmalarin ritmini bozmadan, sikligini arttiran ya da kasilmalar1 daha giiglendiren ilaglarin
tiiril) bulunduran diyet cesitliligi tavsiye edilir. Gastroperezis i¢in yeni tedavi yontemleri
tizerinde caligilmaktadir ve bu yontemler nérokinin reseptoér antagonistleri, motilin reseptor

agonistleri ve ghrelin reseptor agonistleri tizerinedir.
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2.8.2.3. Erektil disfonksiyon

Ozellikle erkeklerde erektil disfonksiyon sik goriilen bir komplikasyondur. Diyabet
stiresince 10-15 yil igerisinde ortaya ¢ikabilir ve diyabeti olmayan kisilere gore tedavisi daha
zordur ve agrilidir. Erektil disfonksiyonun diyabetli erkeklerde metabolik sendrom, dislipidemi,
yiiksek diizeyde HbAlc ve hipertansiyon ile iligkili oldugu bulunmustur. Diyabetli kadinlarda
cinsel disfonksiyon diyabetli olmayanlara gore daha sik goriilmektedir. Diyabetik ndropatili
kadinlarin %47'sinde cinsel islev bozuklugu vardir. Son Oneriler, hastanin sigara i¢cmeyi
birakmas1 yoniindedir ve bunun erektil disfonksiyonu %30 oraninda iyilestirdigi belirtilmistir

(45).

2.9. Fokal Noropati

Diyabetik noropatinin gesitlerinden biri olan fokal noropati, kranial sinirler, coklu veya
tekli periferik sinirler, sinir kdkleri veya brakiyal ve lumbosakral fleksuslara zarar vermektedir.
Diger tiirlerine gore fokal diyabetik noropatiler daha az siklikta goriiliir, genelde daha yash
bireylerde rastlanir, akut bir baslangi¢ yapar. Yaygin olarak goriilen kranial néropati hastada
3 kranial sinire etki ederek ¢ift gorme (diplopi), tek tarafli bas agris1 ve pupiller korunan pitoza
(diyabetik oftalmopleji) sebep olur (42).

2.10. Multifokal Noropati

Tip 2 diyabetli hastalarin ¢ok az bir kisminda da multifokal néropati goriilebilir. Hastada
cok kisa bir zaman diliminde govde, st ve alt ekstremite sinirlerinde birbiri ardina gelen
tutulumlar meydana gelebilir. Genelde iist ekstremite ve trunkal bolge nadiren etkilenirken alt

ekstremitenin distal alanlar1 hep unilateral ya da bilateral sekilde tutulur (46).

2.11. Diyabetik Noropati Patogenezi

Diyabetli hastalarda gelisen noropatilerin etki mekanizmalarini acgiklayan pek c¢ok
etiyoloji bulunabilmektedir. Bu durumun en biiyiik sebebi olarak ¢ogunlukla hiperglisemi

goriilmektedir. Hiperglisemi hem noropati gelisimi hem de diyabetin neden oldugu cesitli
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komplikasyonlarin olusumunda biiyiikk bir rol oynamaktadir. Agik¢a, diyabetik ndropatiye
yonelik yapilan calismalar genel olarak glikozun metabolik yolari ile ilgilenmistir. Ozellikle
caligmalarda son 25 yil i¢erisinde hem in vitro deneyler hem de hayvan ¢aligmalari ile diyabetin
sebep oldugu komplikasyonlarin yolaklar1 daha 1iyi belirlenmis ve alternatif tedavi
seceneklerinin ortaya ¢ikmasinin 6ni acilmistir. Bu metabolik yollarin tamami, hiicrenin

metabolik ya da redoks durumu ile iligkilidir (Sekil 2.6).

Temel olarak metabolizma tarafindan yonlendirilen yollar sunlardir: polyol yolu boyunca
glikoz akisi; heksozamin yolu; protein kinaz C (PKC) izoformlarinin fazla/uygunsuz
aktivasyonu; ileri glikasyon son {iriinlerinin birikimi. Bahsedilen tiim metabolik yollar kendi
baglarina da tahrip edici olabilmektedir ancak toplu olarak hiicrenin mitokondriyal redoks
isleyisinde dengesizlige sebep olurlar ve asir1 reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) ortaya ¢ikmasina
neden olurlar. Olugan ROS sebebiyle hiicre i¢inde oksidatif stres yiikselir ve bu da Poli (ADP-
riboz) polimeraz yolaginin aktive olmasina sebep olur. Poli (ADP-riboz) polimeraz yolagi
aktive oldugunda ise noronal disfonksiyonu arttiran genlerin ekspresyonu ve inflamatuar

reaksiyonlardan sorumlu olmaktadir.

2.11.1. Polyol yolu

Polyol yolunda iki olaydan bahsedilebilir: Aldoz rediiktaz enzimi glikozu sorbitole
indirger sorbitol dehidrojenaz ise sorbitolii fruktoza oksitler. iki enzim de diyabetli bireylerde
ozellikle de diyabete bagli gelisebilecek komplikasyonlara miisait dokularda fazla miktarda
salinir. Diyabette goriilen hiperglisemi ile aldoz rediiktaz yolu aktif hale gelir. Bu yolagin
aktivitesi esnasinda gittik¢e hiicre i¢i sorbitol yiikselir. NADPH glutatyon yenilenmesi i¢in
oldukca 6nemli olsa da aldoz rediiktaz yardimiyla glikozun sorbitole indirgenmesi esnasinda
tiikendigi i¢in bu durum hiicrelerde oksidatif strese sebep olur. Polyol yolunun ikinci adiminda
ise, sorbitol sorbitol dehidrojenaz araciligiyla fruktoza oksitlenir. Artan fruktoz miktar1 hem
NADPH diizeyinin azalmasi hem de glikasyon sebebiyle redoks dengesizligini daha da
yiikseltir. Bunun yaninda da aldoz rediiktazin aktive olmasi diagilgliserol seviyesini

artirabilmektedir.
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2.11.2. Heksozamin yolu

Heksozamin yolagi amino sekerlerin iiretildigi yolaktir. Bu yolda fruktoz-6-fosfat hiz
smirlayict enzim glutamin fruktoz-6-fosfat amino transferaz tarafindan glukozamin-6-fosfata
donistirilir. Glukozamin-6-fosfat, tridin -5 difosfat-asetilglukozamine (UDP-GIcNAC)
aktive edilir. UDP-GIcNACc glikolipid, proteoglikanlarin biyosentezinde gerekli olan dnciidiir.
Dokularda UDP-GIcNAc seviyelerinin yiikselmesi O-bagli N-asetilglukozaminiltransferaz (0-
GIcNAc) modifikasyonuna sebep olur. Bu asamanin heksozamin yolaginin aktivasyonuna
aracilik yaptigi diisiiniilmektedir. Bunun yaninda 0-GICNAC seviyelerindeki devamli artigin
diyabet ve diyabetin sebep oldugu komplikasyonlarin olusmasinda rol aldigi belirlenmistir.
Sonug olarak hipergliseminin heksozamin yolaginda friikktoz-6-fosfatin miktarina etki ederek
diyabet siirecinde rol oynadigi diisiiniilmektedir. Yapilan son arastirmalara gore diyabetli
hastalarda hiperglisemi sebebiyle ROS iiretiminin artisinin heksozamin yolu ile meydana
geldigi belirtilmektedir (47).

2.11.3. Protein kinaz C yolu

Diyabette olusan hipergliseminin hasarlanmaya meyilli dokularda komplikasyonlara
sebep oldugu ek bir yolak da Protein kinaz C (PKC) yoludur. Devam eden artmis glikoz
seviyeleri sirayla PKC'yi aktive eden diasilgliserolii uyarir. Protein kinaz C ve PKC-B-
izoformunun gittikge artan iretimi, anjiyojenik protein, vaskiiler endotelyal biiyiime faktorii
(VEGF), PAI-1, TGF-B' nin fazla miktarda ekspresyonu ve retinopati, nefropati gibi diyabetik
komplikasyonlarin olusumu ile iliskilendirilmistir. PKC yolaginin devreye girmesiyle kilcal
damarlarda gecirgenlik azalir vazokonstritksiyon degisir bu durumda da anjiyogenez,
endotelyal proliferasyona, bazal membran kalinlasmasi, hipoksi goriilebilir. PKC
mekanizmasinin devreye girmesi aym1 zamanda Na'-K* ATPaz pompasinin ve saglikli bir
sekilde sinir iletiminin saglanmasi acgisindan olduk¢a Onemli olan diger enzimlerin
fonksiyonlarini da degistirir. Diiz kas hiicrelerinde Na™-K* ATPaz aktivitesinin farkli PKC

izoformlarinin devreye girmesi ile azalabildigi belirtilmistir.
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2.11.4. Diyabet ve oksidatif stres

ROS (reaktif oksijen tiirleri) ve RNS (reaktif nitrojen tiirleri) radikal olmayan reaktif
cesitleri ile serbest radikallere verilmis isimlerdir. Bahsedilen serbest radikaller hiicrelerin
dogal metabolik olusumlarindandir ve fazlasiyla kararsiz molekiiller olarak bilinirler. Serbest
radikallerin DNA (deoksriboniikleik asit), proteinler veya lipitler gibi c¢esitli organik
substratlarla etkilesime girebilecek potansiyelde elektrotlart bulunmaktadir. Serbest radikaller
canlilar i¢in hem iyi hem de kotii etkiler yapabildiginden metabolizmada ikili rol aldiklar
diistiniilmektedir. Yiiksek yogunlukta serbest radikal hiicrelerde artmis oksidatif stres anlamina

gelir ve hiicrelere zararli olabilecek etkilere sebep olurlar (48).

ROS normal sartlar altinda metabolizmada belli sinirlar iginde tutularak aktivite
gostermektedir. Ancak diyabete bagli olarak hiperglisemi durumunda redoks diizeni ve dengesi
bozulur bu da lipit, DNA dahil peptitler gibi biyomolekiillerde hasara neden olur. Ozellikle
DNA hasarinin ¢ok ciddi birtakim ¢esitli hastaliklara sebep oldugu bilinmektedir ve kanser de
bunlardan biridir. Bu sebepten &tiirii diyabetli hastalarda pankreas, mide, kolon, meme,
karaciger, akciger ve cinsel organlarina hasar verebilecek farkli kanser cesitleri goriilebilir ve
hastalar bu agidan risk altindadirlar (49). Ayni zamanda oksidatif stres, néropati, nefropati,
diyabetik retinopati ve kardiyovaskiiler hastaliklar gibi diyabete bagli gelisen durumlara da etki
etmektedir. Diyabetin sebep oldugu komplikasyonlar i¢in fazlasiyla hassas olan dokulardaki
endotel hiicreleri ve diger hiicreler tek baslarina hiicre igindeki degisen glikoz diizeylerini
ayarlayamaz ve sonug olarak olusan hiperglisemi de hiicrelerdeki mitokondride fazla miktar

sliperoksit tiretimini baglatir (50).

Yapilan ¢alismalar sonucunda diyabetik bireylerin kalbinde artan mitokondriyal ROS
salinimi, mitokondriyal disfonksiyon ve mitokondriye bagli hiicre dliimleri bildirilmistir. Tip 2
diyabetli hastalar incelendiginde biiylik diizeyde artmis mitokondriyal ROS {iretimi, azalmig

kardiyak fosfokreatin/ATP ve kardiyak oksidatif kapasiteye rastlanmistir (51).

Yapilan galismalar sonucu tiim bulgular 1s18inda ROS ve oksidatif stresin kiside Tip 2
diyabet olusumunda 6nemli bir rol oynadig1 ve buna sunulabilecek en iyi alternatif tedavi sekli
olarak antioksidan tedavi gesitleri kullanilabilecegi boylece oksidatif stresin kiside tahrip edici

etkilerinin diizeltilmesinin miimkiin olabilecegi belirtilmistir (52).
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Sekil 2.6. Oksidatif stres mekanizmasi (53)

2.12. Reaksiyon Zamani

Biligsel sinirbilimi iizerinde uzun yillardir c¢alisilan bir konudur ve ana hedefi
diigiincelerin nasil eyleme doniistiigii anlamaktir. Bu siirecin mekanizmasint anlamak ve néral
yolaklar1 kavrayabilmek icinde reaksiyon zamani (RT) deneyleri uzun yillardir
kullanilmaktadir. Reaksiyon zamani, bir anda ortaya ¢ikan daha 6nce bilgisi verilmemis bir
uyarinin ulasmasindan bu uyarana cevaba kadar gecen siirenin miktaridir. Tepki siiresi kiginin
yast, zekast, cinsiyetine gore farkliliklar gostermektedir (54). Reaksiyon zamani viicudun gesitli
kimyasal, fiziksel ve mekanik olaylar araciligiyla afferent yollar kullanarak beyne duyusal
uyaranlar halinde ulasan gorsel veya isitsel uyaranlari ¢6ziimledigi néromiiskiiler koordinasyon
seviyesini tanimlar. Basit tepki siiresinin Ol¢limii kisiden herhangi bir 151k ya da ses duyup

gormesi halinde diigmeye basmasi istenerek hizlica belirlenebilir (55).

Reaksiyon zamani 3 farkl: tiirde tanimlanabilir.

- IIki uyaran geldiginde kisinin uyarani1 algilamas igin ihtiyag olan algilama zamanidur.
- Ikincisi, uygun bir tepki verebilmek amaciyla ihtiya¢ olunan karar verme zamanidir.

- Sonuncusu ise alinan emire gore belirlenen motor zamandir (56).
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Reaksiyon zamaninin agsamalar1 daha detayli olarak incelendiginde 5 bilesenden bahsedilebilir.

Bunlar;

1- Reseptor seviyesinde uyarinin goriilmesi

2- Merkezi sinir sistemine uyarinin iletilmesi

3- Sinir yoluyla uyarmin taginmasi ve effektor sinyalinin olusturulmast
4- Merkezi sinir sisteminden sinyalin kasa tasinmasi

5- Mekanik isin yapilmasi i¢in kasin uyarilmasi (55) (Sekil 2.7).

Reaksiyvon Zamam

Baslangi¢ Karar zamam | Hareket zamam
|

fkaz Uyari Tepkinin baslangict  Tepkinin bitisi
| |

Sekil 2.7. Reaksiyon zaman bilesenleri (56)

2.12.1. Reaksiyon zamani cesitleri

2.12.1.1. Basit reaksiyon zamani

Bulunulan ortamdaki nesneler ¢ogunlukla hareketin yoniinii etkiler ve degistirirler.
Kisinin yiiriidiigii, hareket ettigi ya da bisiklet kullandig1 durumlarda optik akistaki degisimler
kisinin motor hareketinin kontrolii ve dengenin saglanip korunabilmesi agisindan 6nemli bir
veri saglar. Ani degisiklere hizlica verilecek tepkiler icin veri saglamak da gorsel sistemin ana
gorevlerindendir. Basit reaksiyon tanimina bakilacak olursa kisinin aldig1 tek uyari i¢in verdigi
tek cevap arasindaki zaman denilebilir. Tek uyart ve tek cevap oldugu igin basit reaksiyon
zamani oldukca kisa siirmektedir. iki ana unsuru vardir. Bunlardan biri sartl1 refleks zamani1 ve

digeri de refleks zamanidir.
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Refleks Zamani: Bir uyarinin gelmesi ile baslar ve viicut bu durumu algilayarak merkezi
sinir sisteminde ilgili refleks merkezine yollar ve olusturulan yanit efferentler ile gonderilerek
periferde bir hareket baslatilir ya da durdurulur. Refleks zamaninda rol alan efferent ve afferent
yolaklar kisa olduklarindan refleks zamani da hizli ve kisadir. Mesela ani bir sekilde aci
hissettirecek bir uyaridan kaginmak gibi bir eylem refleks cevaba 6rnek olabilir. Sarth Refleks
Zamant: Sarth refleks zamaninda isin igine korteks de girmektedir ve alisma ile 6grenmenin

daha 6n planda olmasindan 6tiirii genetik refleks cevaplara benzememektedir.

2.12.1.2. Coklu reaksiyon zamam

Coklu reaksiyon zamaninda da temel 2 bilesen vardir. Ayirt edici reaksiyon zamant: Pek
cok sinyal vardir ancak tek bir tepki olusturulur. Se¢meli reaksiyon zamani: Her uyariya farkli

tepki ya da farkli uyarilara tek tepki verir (57).

2.12.2. Reaksiyon zamanminin belirlenmesinde kullanilan testler
2.12.2.1. Parmak vuru (Finger-tapping) testi
2.12.2.2. Gorsel reaksiyon zaman testi

2.12.2.3. Isitsel reaksiyon zamanm testi

2.12.2.1. Parmak vuru (Finger-tapping) testi

Parmak vuru testi (PVT) kisilerde norofizyolojik aragtirmalar igin iist ekstremitenin motor
fonksiyonlarmi degerlendirmek amaciyla uzun zamandir kullanilmaktadir. Bazi hastaliklar
(inme, Korsakoff sendromu, ataksi, Parkinson vb.), incelemek agisindan dogru bir metot olarak
kabul gormiistiir. Bunun yani sira hastaligi bulunmayan saglikli kisilerde de iist motor islevin
analizi ve lateralizasyon ile motor islev arasindaki iliskiyi agiklamak i¢in de kullanilmaktadir.
PVT uygulandiktan sonra analizler cogunlukla belli zaman araligindaki parmak vuru sayis1 ve
bu vurumlar arasi zaman dilimlerini hesaplayan bir hiz ortalamasina baghdir. PVT hareketi
komplikedir ve genelde uygulayan kisinin sagligi, ruhsal durumu, becerisi ve sinir ve iskelet

sisteminden etkilenmektedir. Test uygulanirken kisilere verilen siireler ¢cogunlukla 10-15 sn.
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araligindadir ¢iinkii deneye katilanlarin  gosterecekleri performansin negatif yonde

etkilenmemesi amac¢lanmaktadir.

PV T de kisilerin her bir vurumu arasindaki siire kaydedilir ve bu siireler daha sonra analiz
icin kaydedilir. Bu testin yazilimi kisinin rahatlikla kendi kisisel bilgisayarindan
uygulayabilecegi sekildedir ve ekstra bir donanim gerekmez. PVT sonuglar1 analiz edilirken
zaman dilimi olarak mikro saniyelik sonuglar agiga c¢ikarmak miimkiindiir. Katilimcilar
bilgisayarin ekranindan 50 cm kadar mesafeye oturup bileklerinden destek alarak testi
uygularlar. Daha sonra katilimcilar belli siire igerisinde daha Once ayarlanmig bir tusa

olabildigince hizli sekilde parmaklariyla basip ¢ekerler (58).

2.12.2.2. Gorsel reaksiyon testi

Parmak vuru testinin yaninda uygulanabilecek baska testler de bulunmaktadir. Bunlardan
biri de gorsel reaksiyon testidir. Bu testte ise kisi yine bilgisayar ekranindan ayni mesafe
uzakliktadir ve rastgele renklerde ve zamanlarda Oniine kutucuklar gelir. Bu kutucuklar
arasindan kisi sadece kirmizi renk kutucugu gordiigiinde belirlenmis harfe basmasi istenir.

Veriler aras1 zaman dilimleri otomatik olarak sisteme kaydedilir.

2.12.2.3. Tsitsel reaksiyon testi

[sitsel reaksiyon testinde denekten bilgisayardan her rastgele ses geldiginde belli bir siire

i¢inde daha once belirlenmis bir harfe basmasi istenir.

2.13. Hareketin Olusum Mekanizmasi

Kisinin ¢evreden aldig: isitsel ya da gorsel bir uyaranin farkli kimyasal, mekanik ve
fiziksel stiregler ile afferent sinirler aracilifiyla duyusal olarak algilanip beyne iletilmesi ve
orada ¢oziimlenip cevap olusturulmasi reaksiyon zamani i¢in bir tanim olabilir. Kisinin verdigi
reaksiyon cevabi, alinan uyarmin ilgili duyu organina iletimi, bu organ tarafindan alinan
bilginin noral bir sinyale c¢evrilmesi, sinirsel iletim ve isleme, kas aktivitesi gibi faktorlere
baghdir. Vizyon, objelerin uzaysal konumu agisindan fikir sahibi olmak igin 6nemli bir

tanimdir. Incelendiginde gdrme alan1 hem gevresel hem de merkezi igeriklerden meydana gelir.
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Eger uyaranin gérme agisi artarsa bu durum periferik gérme bolgesinde merkezi gorme

bolgesine kiyasla daha yiikselmis reaksiyon zamani olusturmaktadir (59).

Bir uyan kiside motor kortekse ne kadar ¢abuk iletilirse kisinin ona verecegi tepki de o
denli ¢abuk olacaktir. O yiizden isitsel bir uyaran gorsel uyarana gore ¢cok daha ¢abuk iletilir

¢linkii kortekse daha ¢abuk sekilde varir (55).
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3-GEREC VE YONTEM

Bu calisma, Baskent Universitesi Tip ve Saglik Bilimleri Arastirma Kurulu ve Etik Kurulu
tarafindan onaylanmistir. (Proje no: KA21/245, karar sayisi: 21/96 karar tarihi: 26.05.2021)
(EK 2).

3.1. Arastirmanin Sorulari

Yiiksek ve diizensiz seyreden kan glikozu reaksiyon hizini nasil etkilemektedir?

Diyabet siiresi hastalarda reaksiyon hizina nasil etki etmektedir?
Yas faktorii diyabetli hastalarda reaksiyon hizina nasil etki etmektedir?

Testin hemen Oncesinde Olciilen kan glikozu ve HbAlc degerleri reaksiyon hizina nasil etki

etmektedir?

3.2. Arastirmanin Yapildigi Zaman, Yer ve Ozellikleri

Aragtirmamiz Agustos 2021- Eyliil 2021 tarihleri arasinda Baskent Universitesi Hastanesi
Endokrinoloji Poliklinigi’nde 64 tip 2 DM hastas1 ve 64 saglikli kontrol grubu olmak iizere
toplam 128 goniillii ile gergeklestirildi. Yapilacak reaksiyon testi i¢in ayr1 bir oda ayarlandi ve

testler bu odada uygulanda.

3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Arastirmanin evrenini Ankara’da yasayan 18-64 yas arasi saglikli ve Tip 2 diyabet tanili
bireyler olusturmaktadir. Orneklemi ise 64 hasta ve 64 saglikli kontrol grubu olmak iizere
toplam 128 goniillii kisi olusturmaktadir. Calisma i¢in gereken minimum Ornek genisliginin

hesaplanmasi i¢in gii¢ analizi G*Power programi kullanilmistir.
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3.4. Arastirmaya Alinma ve Arastirmadan Dislanma Kriterleri

Calismamiz igin Baskent Universitesi Hastanesi Endokrinoloji ve Metabolizma
Hastaliklar1 Poliklinigi’nden gerekli izin alind1 (EK 3) ve poliklinige gelen tip 2 DM’li 18-64
yas arasi en az 6 aydir diyabeti olan 64 tip 2 diyabet ve 64 saglikli kontrol grubu olmak tizere
toplam 128 goniilli katildi. Deneklerin alkol-uyusturucu ve benzeri madde kullanmayan,
norolojik hastaligi bulunmayan, kanser, depresyon, yeni gegcirilmis ameliyat veya eklemlerini
hareket ettirmekte zorlanabilecekleri romatoid artrit, osteoartrit, ileri derece kemik erimesi vb.
rahatsizliklart olmayan ndrolojik fonksiyonlarini etkileyecek herhangi ilag kullanmayan, renk
korliigii bulunmayan ve genelde yaygin olan dominant hemisferden dolay1 sag ellerini kullanan

bireyler olmalarina dikkat edildi.

3.5. Bagimh ve Bagimsiz Degiskenler

Arastirmamizda bagimsiz degiskenler yas, tan1 alindig1 andan itibaren diyabet siiresi, tip
2 diyabet tanis1 almis olmak, HbAlc ve acglik kan glikoz degerleridir. Bagimli degisken ise

deneklerin parmak vuru, gorsel ve isitsel reaksiyon hizlarindaki degisimlerdir.

3.6. Testin Uygulams Sekli

Hastalar muayeneye geldiklerinde testin hemen Oncesi acken kan glikozlar1 Bayer
Contour TS Blood Glucose Monitoring kan sekeri 6lglim cihazi ile 6lgiildii ve kaydedildi (Sekil
3.5). Daha sonra ise hastalar test i¢in ayrilmis bir odaya alinarak testin nasil yapilacagi hakkinda
bilgilendirilip hastalara bilgilendirilmis goniillii onam formu imzalatildi (EK 1). Oncelikle
hastalara PVT uygulandi ve 10 sn. siire ile basla denildiginde yapabildigi kadar hizli sekilde ‘k’
harfine basmalari istendi (Sekil 3.1- 3.2). Daha sonra ise gorsel reaksiyon testi uygulandi. Bu
testte ise ekrana rastgele renkli kutucuklar belirdi ve hastalardan sadece kirmizi renkli kutucugu
gordiiklerinde ‘k’ harfine basmalar1 diger tiim renkli kutucuklarda ise ‘s’ harfine basmalari
istendi (Sekil 3.3). En son olarak ise isitsel reaksiyon testi uygulandi ve laptoptan her ses
duyuldugunda ‘k’ harfine basmalar1 istendi (Sekil 3.4). Veriler otomatik olarak excel
programina kaydedildi. Kaydedilirken hastalarin hepsi numaralandirildi. Her bir veride
hastalarin kac¢ milisaniye igerisinde tuslara bastig1 ve gorsel-isitsel testleri dogru cevaplayip

cevaplamadiklar1 kaydedildi. Daha sonra ise kan glikozunun degisimini goOsteren iyi ve
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giivenilir bir belirte¢ olmasindan dolayr Baskent Hastanesi Niikleus v23 (Monad, Ankara,

Tiirkiye) sistem kayitlarindan alinaran HbA1c degerleri kaydedildi.

Sekil 3.1. Testin uygulanis sekli

& TANTUNA FingerTap =& x|
START TEST bl
Name Finger T apping-

© Timer |5 w|sec
oo ———— s : @ Couns [1572] Teos
s Parmak Vuru Testi (Finger Tapping) e
Bu testin amaci, ard arda yapilan basit motor hareketlerin ne
"ﬁ 5% ["Lﬂ kadar hizhi ve kontrollii yapilabildigini degerlendirmektir. AT
Pioo) Sizden, Response Tme
Sag eliniz igin numerik tus talkimindaki “1” tusuna, GI:D:“‘ [?_:] ':"
Sol eliniz igin alfabetik tus takimindaki “z” tusuna, Y
© Verbal
XX saniyesiireyle, ard arda, olabildigince hizh bir 7
sekilde basip cek hareketini yap . 1 jir. © Visual
© Audio

Basih tutmaniz program tarafindan tek bir hareket olarak
algilanir.

Save (R

Amaciniz, size verilen siire icinde en fazla basip

cekme hareketini gergeklestirmek olmahdir. Information x
Hazir oldugunuzda “yes” butonuna basarak baslayabilirsiniz. ﬁ Next
BASARILAR ] Cancel
Set Keys
Cancel
Exit | =

Sekil 3.2 Parmak vuru testi (PVT) uygulanigi

RO S =il
—re— ' _
=
r ctom =
e & Come [ =] Teen
fa=o== lerden herhangi biri olacak r ¥ mser | s
for Sec  Mod le zaman yla Xxkez ek d;
" kaybotacaktr. ==
] e
— H EEN =
Shemy I <)
E—— Eger karrmizi sekil gelirse, hizh bir sekilde 1 tusuna, .
diger renklerden biri gelirse, hizli bir sekilde 2 tusuna basin.
= Vs W wg P Cog
Amaaniz, sekli gérdiigiiniizde olabildigince hizli bir tude it <o
sekilde, kirmizi ise 1’e, krmuzi degilse 2 tusuna
basmaktir.
Sekil gorinmeden basarsaniz hata yapmis
saythrsimiz.
Haazwr olduunuzda 1 tuguna basarak baglayabilirsiniz.
BASARILAR
N F S |
— coma |
i ] =

Sekil 3.3. Gorsel reaksiyon testi
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S Duydugunuz ses, rastgele raman arabklaryla ard arda 00 kez
hoparlorden verilecektir.

Sesi duyduunuzda olabildifince luzh bir sekilde 1 tusuna RRr =
basn. " vtel

Amaciniz sesi duyar duymaz 1 tusuna basmaktir. = hks [0

Sesi duymadan basarsamiz hata yapmis sayilirsimiz.

Haxzir olduunuzda 1 tusuna basarak baslayabilirsiniz.

BASARILAR

Sekil 3.4. Isitsel reaksiyon testi

Sekil 3.5. Kan sekeri 6l¢lim cihazi (Contour TS Blood Glucose Monitoring)

3.7. Verilerin Degerlendirilmesi

Verilerin dagiliminin incelenmesinde Kolmogorov-Smirnov testi kullanildi. Tip 2 DM ve
kontrol gruplarinin gorsel-isitsel reaksiyon zamani ve parmak vuru test 6l¢iimleri bakimindan
karsilagtirilmasi i¢in parametrik test varsayimlarimin saglandigi durumda “Student t testi”,
parametrik test varsayimlart saglanmiyorsa “Mann-Whitney U testi”, yas gruplarinin gorsel-
isitsel reaksiyon zamani ve parmak vuru test Olglimleri bakimindan karsilastirilmasi icin

parametrik test varsayimlarmin saglandigi durumda “Tek Yonlii Varyans Analizi”,
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saglanmiyorsa “Kruskal Wallis Testi” uygulandi. Hastalarin test ortalamalar1 ile AKS, HbAlc
ve hastalik siiresi arasindaki iligkiye Spearman korelasyon testi ile bakildi.

Spearman korelayon analizi, degiskenlerin bagimli veya bagimsiz olarak dikkate
alinmaksizin, aralarindaki iliskinin derecesini ve yoniinii belirlemek iizere kullanilan
istatistiksel bir yontemdir. Korelasyon kat sayisi (r), -1 ile +1 arasinda degisen degerler alir ve
bu degerler, iliskinin yoniinii ve kuvvetini gosterir. Tiim analizler i¢in I. tip hata olasilig1 a=0.05

olarak belirlendi. Analizlerin tamami SPSS v25.0 kullanilarak ger¢eklestirildi.
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4-BULGULAR

4.1 Nitel Degiskenlere iliskin Bulgular

Calismamiza katilan diyabet hastalar1 ile kontrol grubu kisilerin cinsiyet, yas, diyabet siiresi,

aks ve HbA1c degerlerinin yiizde ve frekanslarin dagilimi tablo 4.1° de verildi.

Tablo 4.1: Aragtirmaya katilan goniilliilerin cinsiyet, yas, diyabet siireleri, AKS ve HbA1c bilgileri

Hasta Kontrol
Degiskenler N % Degiskenler N %
L Kadin 32 50,0 Kadin 39 61,9
Cinsiyet Cinsiyet
Erkek 32 50,0 Erkek 24 38,1
18-34 18 28,1 18-34 25 39,7
Yas 35-49 21 32,8 | Yas 35-49 16 25,4
50-64 25 39,1 50-64 22 34,9
<5,6 14 21,9
HbA1C
>5,6 50 78,1
<110 15 23,4
AKS (mg/dl)
>110 49 76,6
<10 39 60,9
Diyabet siiresi (y1l)
>10 25 39,1

Calismaya katilan kontrol grubunun %61,9’u kadin, %38,1°1 erkek, %39,7’si 18-34 yas
araliginda, %?25,4’1 35-49 yas araliginda, %34,9° 50-64 yas araligindaydi. Caligmaya katilan
diyabet hastalariin %50’si kadin, %50’si erkek, %28,1°1 18-34 yas araliginda, %32,8’1 35-49
yas araliginda, %39,1°1 50-64 yas araliginda, %21,9’unun HbAlc degeri 5,6’dan kiigiik,
%78,1’inin HbAlc degeri 5,6’e esit veya daha biiyiik, %23,4 linlin AKS degeri 110’dan diistik,
%76,6’sinin AKS degeri 110’a esit veya biiyiik, hastalarin %60,9°u 10 yildan daha az siiredir,
%39,1°11se 10 y1l veya iizeri siiredir tip 2 diyabetti.
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Sekil 4.1°de goriildiigi gibi verilerin histogram dagiliminin goriintiisii ve ¢an egrisinde
basiklik ve carpiklik oldugundan dagilimin ortalamanin etrafinda simetrik olmadigi yani

normal dagilim gostermedigi kabul edildi.

Histogram

A B _|c

Histogram

204 F— -
. -_szTTEF%* | \\\]\P?ﬂ -
|
= == e |
, S | ; ‘
| | L | T e
e

Frequency

nnnnnn

M

parmak ortalama

Sekil 4.1. Parmak vuru testi (A), gorsel (B) ve isitsel (C) reaksiyon hizlar1 degerlerinin histogramlari

4.2 Diyabet Hastalarimin Diyabet Siiresi, Yas Gruplari, AKS, HbAlc ve Cinsiyet
Degiskenleriyle Karsilastirilmasina Tliskin Bulgular

Tablo 4.2’te de goriildiigii gibi, diyabet hastalarinin PVT reaksiyon hiz ortalama degeri
hastalik siirelerine gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gdstermezken (p>0,05), gorsel
ve igitsel test reaksiyon hiz ortalama degerlerinin hastalik siirelerine gore istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik gosterdigi (p<0,05), 10 y1l ve istii diyabet hastalarinda uzamis reaksiyon

stireleri oldugu belirlendi.

Tablo 4.2: Diyabet hastalarinin testlerden almis olduklari reaksiyon hizlarinin diyabet siirelerine gore
karsilastirilmasi

Testler Hastalk Siire N X+ SE z p
<10 39 432,78 £ 40,08

PVT siire (ms) -1,686 0,092
>10 25 553,96 + 57,20
<10 39 857,58 +£ 60,26

Gorsel test siire (ms) -3,585 0,018
>10 25 | 1409,73 + 146,84

_ <10 39 | 711,74 +35,52

Isitsel test siire (ms) -2,621 0,012
>10 25 | 966,84 + 88,85

&Mann Whitney U testi
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Tablo 4.3’te goriildiigii gibi, diyabet hastalarinin PVT, gorsel ve isitsel reaksiyon hiz
ortalama degerleri hastalarin AKS degerlerine gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

gostermedi (p>0,05).

Tablo 4.3: Diyabet hastalarimin testlerden almms olduklar: reaksiyon hizlarinin aghk kan sekeri degerlerine
gore karsilastirllmasi

Testler (rr%llfjsl) N X + SE Z p
<110 15
PVT siire (ms) 410,48+ 73,72 1,418 | 0,15°

>110 | 49 501,43 + 37,63

<110 | 15 | g6699+ 117,01
>110 49

Gorsel test siire (ms) -1,688 0,092

1136,41 + 90,38

<110 15 n
Isitsel test siire (ms) 778,58 +97,73 -0,975 0,332

>110 49 821,435+ 96,54

& Mann Whitney U testi

Diyabet hastalarinin PVT ve isitsel reaksiyon hiz ortalama degerleri hastalarin HbAlc
degerlerine gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik géstermezken gorsel test reaksiyon hiz

ortalama degerleri hastalarin HbAlc degerlerine gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

gosterdi (p<0.05) (Tablo 4.4)

Tablo 4.4: Diyabet hastalarinin testlerden almis olduklari reaksiyon hizlarimin HbAlc degerlerine gore
karsilastirilmasi

Testler HbAlc N X+ SE 4 p
<5.6 14 446,07 + 77,88

PVT siire (ms) -0,698 0,482
>5.6 50 489,65 + 37,49
<56 14 | 808,55+ 111,69

Gorsel test siire (ms) -2,209 0,022
>5.6 50 | 1147,38+89,07
<5,6 14 696 + 61,94

Isitsel test siire (ms) -1,559 0,112
>5.6 50 843,7 + 52,14

&Mann Whitney U testi
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Tablo 4.5°de gorildiigli gibi diyabet hastalarinin PVT, gorsel ve isitsel reaksiyon hiz
ortalama degerleri hastalarin cinsiyetine gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gostermedi

(p>0,05).

Tablo 4.5: Diyabet hastalarimin testlerden almis olduklari reaksiyon hizlariin hastalarin cinsiyetine gore
karsilastiriimasi

Testler Cinsiyet N X + SE V4 p
Kadin 32 533,21 + 45,94

PVT siire (ms) -1,437 0,15%
Erkek 32 427,02 + 48,08
Kadin 32 1132,23 + 126,67

Gorsel test siire (ms) -0,282 0,772
Erkek 32 1014,3 £ 82,94
Kadin 32 842,86 + 67,82

Isitsel test siire (ms) -0,873 0,382
Erkek 32 779,92 + 54,73

&Mann Whitney U testi

Diyabet hastalarinin PVT, gorsel ve isitsel reaksiyon hiz ortalama degerleri hastalarin
yaslarina gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gosterirken (p<0,05), farkin hangi gruplar
arasinda oldugunu test etmek i¢in yapilan Kruskal Wallis testinde tiim yas gruplarinda farklilik
bulundugu ve yas arttik¢a hastalarin PVT, gorsel ve isitsel reaksiyon hizi ortalama degerlerinin

de arttig1 belirlendi (Tablo 4.6).
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Tablo 4.6: Diyabet hastalarmin testlerden almis olduklar: reaksiyon hizlarinin hastalarin yaslarina gore
karsilastirilmasi

Testler Yas N X + SE X2 p
PVT siire (ms) | 35-49 21 467,62 + 49,60 16,062 0,01°
S0-64 . 625,92 + 52,80
6.3 " 708,03 = 85,39
g?sr)se‘ testsiire | 35 49 21 981,88+8155 | 19614 0,01°
£0.64 . 14131 14421
6.3 8 670,99 = 60,43
a?;?)e' testsire | 35 49 21 74L11£5451 | 95997 0,010

b:K ruskal-Wallis H

Tablo 4.7: Hastalarin test ortalamalar: ile AKS, HbAlc ve hastalik siiresi arasindaki korelasyon degerleri

(r)

Diyabet .
Parametre HbAlc | AKS Degeri Hastalik PVT Gorsel Test
. Ortalama | Ortalama

Siiresi

AKS Degeri 0,80

Diyabet Hastalik

Stiresi (Y1) 0,14 0,03

PVT Siire 0,07 0,01 0,42

Gorsel Test Siire 0,23 0,02 0,69 0,54

Isitsel Test Siire 0,10 -0,04 0,52 0,61 0,81

Spearman Korelasyon testi

Hastalarin aglik kan glikoz degeri ile kan HbAlc degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli pozitif yonde yiiksek diizeyde iliski vardir (r: 0,80)

Hastalarin PVT reaksiyon hizi ile diyabet hastalik siiresi arasinda istatistiksel olarak
anlaml1 pozitif yonde orta diizeyde iliski vardir (r: 0,42)

Hastalarin gorsel reaksiyon hizi ile diyabet hastalik siiresi arasinda istatistiksel olarak

anlamli pozitif yonde orta diizeyde iliski vardir (r: 0,69)
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Hastalarin gorsel reaksiyon hizi ile PVT reaksiyon hizi arasinda istatistiksel olarak
anlamli pozitif yonde orta diizeyde iliski vardir (r: 0,54)

Hastalarin isitsel test reaksiyon hizi1 ile diyabet hastalik siiresi arasinda istatistiksel olarak
anlamli pozitif yonde orta diizeyde iliski vardir (r: 0,52)

Hastalarin isitsel test reaksiyon hizi ile PVT reaksiyon hizi arasinda istatistiksel olarak
anlamli pozitif yonde orta diizeyde iliski vardir (r: 0,61)

Hastalarin isitsel test reaksiyon hizi ile gorsel test reaksiyon hizi arasinda istatistiksel

olarak anlamli pozitif yonde yiiksek diizeyde iliski vardir (r: 0,81)

4.3 Diyabet Hastalari ile Kontrol Grubunun Karsilastirilmasina Iliskin Bulgular

Tablo 4.8’de goriildiigii gibi katilimcilarin PVT, gorsel ve isitsel reaksiyon hiz ortalama
degerlerinin hasta ve kontrol gruplarina gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gosterdigi
(p<0.05) ve hastalarin reaksiyon siire ortalamalarinin kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu

belirlendi.

Tablo 4.8: Katilimcilarin testlerden almis olduklar: reaksiyon hizlarimin diyabet ve kontrol gruplarina gore
karsilastirilmasi

Testler Gruplar N X +SE z P
Hasta 64 480,12 + 33,66

PVT siire (ms) -3,139 0,018
Kontrol 64 355,79 + 33,56
Hasta 64 1073,26 + 75,47

Gorsel test siire (ms) -3,626 0,01?
Kontrol 64 752,9 + 44,43
Hasta 64 811,39 +43,41

Isitsel test siire (ms) -2,884 0,018
Kontrol 64 677,99+ 29,51

#Mann Whitney U testi
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Tablo 4.9°da goriildiigii gibi 18-34 yas araliginda olan katilimcilarin PVT, gorsel ve isitsel
test reaksiyon hiz ortalama degerlerinin hasta ve kontrol gruplarina gore istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik gosterdigi (p<0,05) ve hastalarda her test i¢in daha yiiksek ¢iktig1 belirlendi.
35-49 yas araliginda olan katilimcilarin ise PVT ve isitsel test reaksiyon hiz ortalama degerleri
hasta ve kontrol gruplarina gore istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gostermezken (p>0,05),
gorsel test reaksiyon hiz ortalamasiin hastalarda kontrol grubuna goére anlamli derecede
yiiksek ¢iktigi belirlendi (p<0.05).

50-64 yas araliginda olan katilimcilarin PVT, gorsel ve isitsel test reaksiyon hiz
ortalama degerlerinin ise hasta ve kontrol gruplarma gore istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik gostermedigi (p>0,05) belirlendi.

Tablo 4.9: Diyabet ve kontrol grubunun reaksiyon hizlarinin yas degiskeni ile karsilastirilmasi

Yas Testler Gruplar | N X + SE V4 p

Hasta 18 292,19+ 4751
PVT siire (ms) -3,323 0,012
Kontrol 25 150,85 + 6,41

Hasta 18 708,03 + 85,39
18-34 | Gorsel test siire (ms) -2,142 0,032
Kontrol 25 498,69 + 16,44

. Hasta 18 670,99 + 60,43
Isitsel test siire (ms) -3,619 0,018
Kontrol 25 513,9+9,71

Hasta 21 467,62 + 49,60
PVT siire (ms) -1,134 0,25%
Kontrol | 17 376,31 + 54,66

Hasta 21 981,88 + 81,55
35-49 | Gorsel test siire (ms) -2,299 0,022
Kontrol 17 757,43 + 91,63

. Hasta 21 741,11 £ 54,51
Isitsel test siire (ms) -1,042 0,292
Kontrol 17 657,26 + 44,89

Hasta 25 625,92 + 52,80
PVT siire (ms) -,554 0,572
Kontrol 22 573,74 + 58,05

50-64 Hasta 25 1413 +£ 144,21
Gorsel test siire (ms) -1,919 0,062
Kontrol 22 1038,48 + 67,82

. Hasta 25 971,51 + 83,00
Isitsel test siire (ms) -,213 0,832
Kontrol 22 879,28 + 52,86

&Mann Whitney U testi
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5-TARTISMA

Tim diinyada 6zellikle son 50 yilda tip 2 DM gériilme sikligi oldukg¢a artmustir.
Uzmanlara gore diyabet tanisi alacak kisi sayisinin 2017-2045 arasinda %50’den fazla artarak
yaklagik 693 milyona ulagsmasi beklenmektedir. Diinyada siklig1 hizla artan tip 2 diyabetin
temel mekanizmasi ise bozulmus insiilin duyarliligi ve pankreas B hiicrelerinden yetersiz

miktarda salgilanan insiilin ile karakterize bozulmus glikoz ve insiilin mekanizmasidir (60).

Tip 2 diyabet hastalariin saglikli erigkinlere gore hafiza, islem ve yiiriitme ile ilgili
bilissel performanslart daha digiiktiir. Bu biligsel performanstaki negatif degisikliklerin
hastaligin erken evrelerinde baslayarak yavasga ilerledigi ve altinda yatan mekanizmanin
cogunlukla hipergliseminin yarattigi oksidatif stres oldugu belirtilmistir (40). Yaptigimiz
calismada diyabetli hastalarda yiiksek seyreden kan glikozunun zamanla periferik sinirlerde
yarattig1 hasar goz oniine alinarak hastalarin saglikli bireylere, diyabet siiresine, yas gruplarina,
HbAlc ve aglik kan sekeri degerlerine gore reaksiyon hizlarindaki degisimi saptamayi

amagladik.

Calismamizda hastalarin reaksiyon hizlarimi etkileyebilecek faktdrlerden biri diyabet
stireleridir. Tan1 alindiktan sonra 9 yil icinde noropati basladigina dair sonuglar tizerine hastalari
10 yildan az ve 10 ve daha fazladir tan1 almis olarak ayirip yaptigimiz analizler sonucunda
gorsel ve isitsel reaksiyon testlerinde 10 yildan uzun siiredir tip 2 DM olan hastalarin reaksiyon
stireleri diger gruba gore anlamli derecede uzun bulundu (Tablo 4.2). Maid ve Sureshkumar’in
(61) diyabet siirelerinin biligsel performansi nasil etkiledigi ile ilgili yaptiklari bir ¢alismada 60
kisi denek olarak alinmis ve 5 yildan az ve fazladir diyabet olanlar olarak ayrilmistir. Test
sonuglarina gore 5 yildan uzun siiredir diyabet olan kisilerde diger gruba gore reaksiyon hizlari
anlamli diizeyde diisiik c¢ikmistir. Priya ve ark.’nin (62) diyabet siireleri ve reaksiyon
zamanlarmin iligkisini inceledigi baska bir ¢alismada ise 41-70 yas aras1 90 tip 2 DM hastasi
ve 90 saglikli kontrol grubu ,2 yila kadar, 2-5 yil aras1 ve 5-10 yildan fazla siiredir diyabet
olarak 3 gruba ayrilmistir. Deneklerin aglik ve tokluk kan sekerlerine bakilip gorsel ve isitsel
reaksiyon testleri uygulanmig ve sonug olarak 2 yila kadar olan ve 2-5 yil diyabet olan hastalar
ile kontrol grubu arasinda reaksiyon hizlar1 agisindan anlamli farka rastlanmazken 5-10 yil iistii

diyabet olanlar ile kontrol grubu arasinda anlamli bir farka rastlanmis ve hastalarda uzamis
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gorsel-isitsel reaksiyon siireleri bildirilmigtir.  Gupta, Jain ve Vij’in (63) ylrittigi bir
arastirmada ise 90 erkek goniillii 1-5 y1l ve 5-10 yil aras1 diyabet olanlar olarak 2’ye ayrilmistir.
Ayrica 30 kisi de kontrol grubu olarak belirlenmistir. Deneklere gorsel ve isitsel uyaranlar
verilmis ve ne kadar hizli tuslara basarak yanit verdikleri kaydedilmistir. Sonug olarak ise
diyabetiklerde saglikli kontrol grubuna isitsel ve gorsel reaksiyon siirelerinde uzama
goriilmustiir.  Literatiirlere bakildiginda ¢alismamizla paralel sonuglar elde dildigi
goriilmektedir. Bunun sebebinin hastalarda kronik sekilde devam eden hiperglisemi, AGE
olusumlari, polyol yolu aktivasyonu, beklenenden fazla miktarda sitokin salinimi, protein kinaz

C aktivasyonu ve artmis oksidatif stres olabilecegini diisiiniilebilir.

Insan beyni temel yakit kaynag: olarak glikoz kullanmaktadir bu nedenle de kisideki kan
glikoz seviyeleri beynin islevi ve sagliginin korunmasinda onemlidir. Yapilan arastirma
sonucunda AKS ile reaksiyon hizlari agisindan higbir testte anlamli bir farkliliga rastlanmadi.
Ancak HbAlc analizlerine bakildiginda HbAlc igin kritik deger olan %5,6 ve stii kisilerin
%S3,6 dan disiik kisilere gore gorsel reaksiyon siireleri anlamli derecede daha uzun bulundu.
(Tablo 4.3-4.4). Muhil ve ark.’nin (64) HbAlc degerleri ve bilissel fonksiyon arasinda
yaptiklar1 bir arastirmada tip 2 DM tanili hastalar glisemik kontrollii (HbA1c<7) ve glisemik
kontrolsiiz (HbA1c>7) olarak ikiye ayrilarak hastalara 151k ya da ses gibi uyaranlar verilmis ve
hastalarin tepki siireleri 6l¢iilmiistiir. Yapilan analizlere gore glisemik kontrolii olmayan grupta
diger gruba goére anlamli 6l¢iide uzamis reaksiyon siireleri kaydedilmistir. Ancak Khode ve ark.
(65) cesitli degiskenlerin tip 2 DM’li hastalarda biligsel performansa etkilerini inceledikleri
baska bir ¢aligmada 40-60 yas aras1 2 yildan uzun siiredir tip 2 DM olan hastalar ve ayn1 yas
araliginda rastgele se¢ilmis kontrol grubu alinmis ve deneklerin test onesi aclik ve tokluk kan
sekerleri ile HbAlc seviyeleri Ol¢iilmiistiir. Daha sonra deneklere reaksiyon hizi testleri
yapilmis ve reaksiyon hizlariyla HbAlc seviyeleri arasinda anlamli iligkili bulunmamagtir.
Analizlerimizde Muhil ve ark.’ina benzer sonuglar elde ederek kotii glisemik kontroliin
reaksiyon hizimi disiirdiigli goriildii. Bu sonuglar HbAlc degerinin kan glikozu i¢in glivenilir
bir belirte¢ olmasindan dolay1 bekledigimiz gibidir ve bize kotii glisemik kontroliin biligsel
performansi azaltacagini diisiindiirmektedir. Ancak bulgularimiz Khode ve ark.’nin sonucu ile
celismektedir. Bu farkin sebebinin literatiirdeki hastalarin ¢ogun antidiyabetik tedavi
kullanirken ¢alismamizda bu faktoriin incelenmemis olmasi ve literatiirdeki hastalarin ortalama
HbA1c degeri 8,18 + 0,93 iken ¢alismamiza alinan deneklerin HbAlc¢ degerlerinin 5,6< ve 5.6>

olmasindan kaynaklanabilecegi diistiniilmektedir.
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Cox, Frederickand ve Clarke’in (66) yaptigi bir ¢alismada ise hipogliseminin biligsel
fonksiyonlara olan etkisi arastirilmistir. Diyabetli 12 erkek ve 13 kadin iizerinde yapilan
calismada deneklere basit, karmasik ve se¢imli reaksiyon testleri uygulanmistir. Denekler kan
degerlerine gore oOglisemik (80-120 mg/dl), orta hipoglisemik (33-50 mg/dl) ve hafif
hipoglisemik (55-70 mg/dl) olarak ayrilmistir. Sonuglarda orta hiperglisemik gruptakilerin
reaksiyon siirelerinin diger gruplara goére anlamli derecede uzun oldugu bulunmustur.
Calismamizda hipergliseminin olumsuz etkisi 6n planda tutulmustur ancak bu ¢alismaya gore
hipogliseminin de reaksiyon hizina olumsuz etki edecek O©nemli bir etken oldugu
anlasilmaktadir. Bu bize sadece glikoz yiiksekligi degil glikoz diisiikliigiiniin de reaksiyon
hizlar1 ve biligsel performansi etkileyebilecek bir etmen oldugunu ve goz ardi edilmemesi

gerektigini diistindliirmiistiir.

Arastirmamizda hasta bireylerin cinsiyetleri ile parmak vuru, gorsel ve isitsel reaksiyon
test hizlar1 arasinda anlamli bir farklilik bulunamad: (Tablo 4.5). Jain ve ark. (67) yaptiklar
caligmada 120 tip 6grencisinin (60 kadin ve 60 erkek) cinsiyetlere gore gorsel ve isitsel
reaksiyon hizlarin1 degerlendirmis ve erkeklerin hem gorsel hem isitsel reaksiyon hizlarinin
kadinlara gore anlamli derecede hizli oldugunu bildirmislerdir. Ayni ¢alismada hem kadinlarin
hem erkeklerin isitsel uyaranlara tepki siirelerinin gorsel uyaranlara tepki siirelerinden daha
kisa oldugu da belirtilmistir. Noble ve ark. (68) da esit sayida kadin ve erkek igeren 600 kisilik
calismalarinda cinsiyet faktoriine gore reaksiyon hizlarmin degisimini incelemisler ve
cinsiyetin psikomotor becerilerde olduk¢a 6nemli bir etmen oldugunu, erkeklerde reaksiyon
sliresinin daha hizli oldugunu bildirmislerdir. Adam (69)’ 1n bildirimleri de yine ayni yonde
olmustur. Blough ve Slavin (70) tarafindan 29 erkek ve 29 kadn ile yapilan incelemede
deneklere verilmis dort ayri1 gérevde kisilerin cevap hizlari ve cevaplarin dogruluguna bakilmig
ve sonug olarak kadinlarin daha dogru cevaplar vermelerine ragmen erkeklere gore daha yavas
olduklari belirtilmistir. Dane ve Erzurumluoglu (71) "nun 160 erkek ve 166 kadin ile yaptig1 bir
baska arastirmada ise denekler sag el sag gbz ve sol el sol géz koordinasyonu olusturarak
reaksiyon zamani deneylerine katilmislar ve sonug olarak kadinlarin tepki siireleri erkeklere
gore daha uzun bulunmustur. Delgado ve Prieto (72)’ nun 621 erkek ve 821 kadin ile yaptigi
gorsel-uzaysal uyaranlar ve bunlara verilen yanitlarin siireleri ve dogruluguyla ilgili yapilmis
baska bir ¢alismada ise kisilere 3 boyutlu zihinsel rotasyon testi uygulanmistir. Sonug olarak
bizim analiz sonug¢larimizdan farkli olarak erkekler her iki testte hem dogruluk hem tepki

stireleri acisindan kadinlara gore daha hizli bulunmustur. Kadin ve erkeklerdeki reaksiyon
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stirelerinin farki verilen uyar1 ile buna kars1 olusturulan kas kasilma isi arasindaki gecikmeden
dolayidir. Erkeklerde motor yanitlar kadinlara gore daha giicliidiir bu nedenle de erkeklerin
isitsel ve gorsel uyaranlara daha kisa stirelerde reaksiyon vermeleri beklenen bir sonugtur. Ayni
zamanda fiziksel aktivite ve sporun reaksiyon siirelerinin hizlandirilmasina etkisi kaginilmazdir
(67). Yapilmig calismalarin sonuglarinda genel olarak erkeklerin algilama ve reaksiyon
hizlariin kadinlara gére daha yiiksek oldugu belirlense de aragtirmamizda cinsiyetler arasinda
reaksiyon siireleri arasinda bir fark gériilmedi. Bu farkliligin temel sebebinin goniillii sayimizin
yukarida verilen calismadakilerden daha az olmasi ve kadinlarin fiziksel kondiisyonlarinin

deneye alinma kriterlerinde géz dniinde tutulmamasi olabilecegi diisiiniilebilir.

Calismamizda analiz ettigimiz bir bagka faktor olan yas ve reaksiyon hizlari arasindaki
iliski incelendiginde, hasta bireylerin parmak vuru, gorsel ve isitsel reaksiyon testlerinin hepsi
her yas grubunda birbirine gore anlamli derecede farklilik gosterdi. 18-34 yas araligindan
yukari ¢ikildik¢a diyabetlilerde her test sonucu i¢in reaksiyon hizlarinin diistiigii goriildii (Tablo
4.6). Ayni yaslardaki kontrol grubu ve tip 2 DM hastalari karsilastirildiginda ise 18-34 yas arasi
diyabetlilerin parmak vuru testlerinde kontrol grubuna gore daha yavas olduklar1 goriildi
(Tablo 4.9). Coskun ve ark. (73) yapmis oldugu bir ¢alismada karate yapan sporcu g¢ocuklarin
yaslarina gore tepki siireleri karsilastirilmis, 10-12, 13-15, 6-17 ve 18 yas iistii kiz ve erkek
cocuklar denek olarak alinmis, gorsel-isitsel reaksiyon hizlari 6l¢lilmiistiir. Sonug olarak ise 10-
12 yas grubundaki sporcularin isitsel reaksiyon hizlar1 diger yas gruplarina gore anlamli 6l¢iide
yiiksek bulunmustur. Yas reaksiyon hizlarimi ve algilamayi etkileyen etmenlerden biridir. Bu
etmenin roliiniin daha iyi anlasilabilmesi i¢in Era ve ark.” nin (74) Finlandiya’da 7979 kisi ile
yaptig1 genis capl bir ¢alismada kisilerin reaksiyon siireleri bilgisayar araciligi ile 6l¢tilmiistiir.
Analiz sonuglarina gore reaksiyon hizlarinda azalma beklenenden erken baslayarak 401
yaslarda goriilmeye baslanabilmektedir ve 70 den sonra hizlanmaktadir. Her ne kadar reaksiyon
hizlarinda artan yasla birlikte diislis olsa da bunun kisinin egitim seviyesi, fiziksel aktivite

durumu ve sosyoekonomik kosullar1 ile degisebilecegi belirtilmistir.

Calismamizda deneklerin egitim seviyeleri, sosyoekonomik diizeyleri, fiziksel aktivite
aligkanliklar1 sorgulanmadi ve bu faktorlerle analizler yapilmadi. Bu etkenler reaksiyon
hizlarma etki ettiklerinden bizim analizlere dahil etmemis olmamiz calismamizin zayif

yonlerindendir. fleride calismaya bu etkenler de dahil edilerek yeni sonugclar elde edilebilir.
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Ripley ve ark.’ nin (75) ingiltere, Iskogya ve Galler’de yaptig1 bir arastirmada 9,003 kisi
19 yil boyunca yasam tarzi ve sosyoekonomik statiileri yoniinden ele almarak izlenmis ve
denekler basit ve se¢imli tepki siiresi, kisa siireli sdzel bildirimsel bellek testindeki performans
ve gorsel-uzaysal akil yiiriitme testindeki performanslariyla ilgili olarak izlenmistir. Deneklerin
yasla birlikte gittik¢e artan ve degiskenlik gosteren reaksiyon stireleri tim sebeplere bagli 6lim
riskinin artmastyla iligskilendirilmistir. Hafiza kuvvetinin daha geng yetiskinlerde daha fazla
bulunmasi da daha diisiik 6liim riski ile iliskilendirilmistir. Pierson ve Montoye’ nin (76)
hareket ve reaksiyon zamanlar1 ve yas arasindaki iligki ile ilgili yaptig1 bir arastirmada yaslari
8 ve 83 arasinda degisen 400 kisi calismaya dahil edilerek yaslarina gore gruplandirilmistir.
Kisilere uyaran veren ve uyarana verilen tepkinin siiresini 6l¢en bir cihaz kullanilmistir. Sonug
olarak ise hareketin siiresinin kisinin yasi ile iliskili oldugu, en hizli yanit ve algilama
sonuclarinin 20'li yas gruplarinda kaydedildigi ve yas arttikca tepki siirelerinde bozulmalar
meydana geldigi bildirilmistir. Calisma sonuglarimiz Pierson ve Montoye’ nin sonuglari ile
paralellik gdstermekte olup, 18-34 yas grubunda reaksiyon hizinin diger yas gruplarina gore
yiiksek olmasinin temel sebebinin fiziksel hareketlilik ve algi diizeylerinin bu yas araliklarinda
fazla olmas1 ayn1 zamanda dikkat ve konsantrasyonun da ilerleyen yaslarda gittikce diismesi
oldugunu diisiinmekteyiz. Literatiirlere paralel olarak c¢alismamizda yas ile birlikte
diyabetlilerde gittikge azalan reaksiyon hizlari tespit edildi. Bu durumun temel sebebinin kronik
seyreden ve uzun siiregte etkilerini gosteren hiperglisemi oldugunu diisiinmekteyiz. Bilindigi
tizere tip 2 DM bireylerde uzun vadede bilissel performans diisiikliikleri yasanabilmektedir. Bu
nedenle yas ile birlikte reaksiyon hizlarinin yavaslamasi bekledigimiz bir durumdur (40).
Ciinkii yas ile beraber kiside kronik bir rahatsizlik olsun olmasin hareket kabiliyetinde azalma,
biligsel performansta diisiis, hiicre yikiminin artmasi, bagisikligin azalmasi ve benzeri
durumlarin siklig1 artmaktadir. Bu etkenler de reaksiyon ve algilama hizlarina negatif yonde

etki etmektedir.

Calismamizdaki degerlendirilen bir baska faktor ise saglikli kontrol grubu bireyler ile tip
2 DM hastas1 bireyler arasi reaksiyon stireleri farkinin nasil degistigidir. Diyabet tanis1 almis
olmanin saglikli olma durumuna gore reaksiyon hizlarina nasil etki ettigini belirlemek amaciyla
ayni sayida ve yas araliginda diyabet ve kontrol grubuna gorsel-isitsel ve parmak vuru testleri
uygulandi. Sonug olarak ise 18-34 yas aras1 diyabet ve kontrol grubu karsilastirildiginda her

test i¢in diyabetlilerin kontrol grubuna gore anlamli dercede uzamis reaksiyon siireleri oldugu
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goriildi. 35-49 yas araliginda ise sadece gorsel reaksiyon testi i¢in yine kontrol grubu lehine
anlaml1 diizeyde yiiksek reaksiyon hizi tespit edildi. 50-64 yas aras1 hasta ve saglikli bireylerde
hi¢bir test grubunda anlamli farka rastlanmadi (Tablo 4.8). Bu durum bekledigimizin aksine
diyabetin biligsel performans1 daha erken yaslarda etkilemeye basladigini diistindirmiistiir.
Richerson ve ark.’inin (77) yaptig1 bir ¢alismada 50 yas tistii 37 kisi denek olarak alinmistir ve
denklerin 12 tanesi tip 2 DM tanilidir, 9 tane de 20°li yaslarda olan saglikli kontrol grubu
alinmistir. Deneklere ¢esitli reaksiyon testleri (dokunma-platformda hareket) uygulanmis ve
sonuglar analiz edilmistir. Sonuglara gére geng saglikli eriskinlerden diyabetli olgun kisilere
dogru gidildikge reaksiyon hizlarinin distiigii gozlenmistir. Dokunarak verilen tepki siireleri
icin ise geng ve olgun saglikli bireylerde herhangi anlamli farka rastlanmazken diyabetli olgun
bireylerde anlamli sekilde reaksiyon hizi azalmistir. Tip 2 DM hastasi bireylerin ayn1 yastaki
saglikli kisilere gore daha zayif bir bilissel performans gosterdikleri bilinmektedir (40).
Calismamizin Sonuglar1 bu arastima ile paralellik gostermektedir. Hastalarda glikoz
kontroliiniin saglanmasi ile kontrollii diyabet siirecinin olusturulmasi ile ileriki donemlerde

yasanabilecek problemlerin 6niine gecebilinecegi diistiniilmektedir.

Literatiirde konumuza benzeyen calismalar bulunmaktadir. Ancak ¢alismamiz pek ¢ok
etkeni ayn1 anda fazla sayida kisi iizerinde analiz etmesi, pratik bir test ile dlciilebilmesi, test
oncesi anlik glikoz degerlerini bulundurmasi agisindan énemlidir. ileride fiziksel aktivite, ilag
kullanimi, sosyoekonomik kosullar ve egitim diizeyi gibi faktorler eklenerek daha kapsamli

sonuglar elde edilebilir.
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6-SONUC

Tip 2 diyabette karsilasilan ve pek ¢ok komplikasyonun da sebebi olan hiperglisemi,
biligsel fonksiyonlar1 da etkilemekte ve uzun vadede periferal sinirlerin harabiyetine sebep
olabilmektedir. Hipergliseminin sinirlerde yarattig1 harabiyetle ilgili pek ¢ok mekanizma s6z
konusudur. Yaptigimiz analizler sonucunda genel olarak diyabetli bireylerde artan yas, HbAlc
ve kontrol grubuna gore uzamis reaksiyon siireleri tespit edildiginden, hastalarin tan1 almadan

once glisemik kontrollerinin saglanmasi ilerisi a¢isindan oldukca biiyiik 6nem tasimaktadir.

6.1. ONERILER

Diyabetli kisinin diizenli olarak kan parametrelerine baktirmas: ve saglik kontrollerini ihmal

etmemesi olduk¢a onemlidir.

Diyabetli kisiler diizenli beslenmeli, yeterli ve dengeli bir 6giin planlamasi yapmali ve bunu
yasam aligkanlig1 haline getirmelidir. Ciinki{i diizenli ve yeterli beslenme kan glikozundaki

dalgalanmalar1 engeller ve biligsel fonksiyon acisindan biiyiik 6nem tasir.

Diyabetli kisilerin diizenli olarak egzersiz yapmalar1 fiziksel tepkilerinin yavaslamasini
engellemede 1y1 bir yontem olabilir. Bu nedenle hayatlarina kendileri i¢in uygun bir fiziksel

aktivite eklemeleri ilerde olusabilecek fiziksel sikintilar1 onlemede olduk¢a 6nemli olacaktir.

Diyabet tanis1 almis olan bir hastanin beslenme diizenine dikkat etmesi ve saglik kontrollerini
aksatmamasi siddetle onerilir. Saglikli bir beslenme plan1 ve diizenli kontroller ile olusabilecek
komplikasyonlarin riski en aza indirilmekte ve bu da daha konforlu bir siire¢ gegirmeyi

kolaylagtirmaktadir.

Diyabetli Kkisilerin ilaglarin1 uygun doz ve siklikta kullanmalar1 ve bu diizene dikkat etmeleri
onerilmektedir. Herhangi aksatma durumunda yasanabilecek hipoglisemiler ya da siirekli

degisken kan glikozu kan damarlarinda harabiyete sebep olmaktadir.
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Sonug olarak diyabetli kislerde hastaligin erken evrelerinden baslayarak glisemik kontroliin
saglanmasi, kisiye 6zel bir tedavi planinin uygulanmasi, hastanin hayatina fiziksel aktivite ve
yasam tarzi degisiklikleri sokmasinin ilerde yasanabilecek bilissel problemleri onlemede

oldukga 6nemli oldugu goriilmekte ve tavsiye edilmektedir.
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EK 1: BILGILENDIRILMIiS GONULLU ONAM FORMU

993
BASKENT UNiVERSITESI

KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

BILIMSEL ARASTIRMALAR ICIiN BILGILENDIRILMIiS GONULLU
OLUR FORMU

LUTFEN DiKKATLICE OKUYUNUZ !1!

Bilimsel arastirma amagh klinik bir ¢alismaya katilmak lzere davet edilmis bulunmaktasiniz. Bu
calismada yer almayi kabul etmeden 6nce ¢alismanin ne amacla yapilmak istendigini tam olarak
anlamaniz ve kararinizi, arastirma hakkinda tam olarak bilgilendirildikten sonra 0Ozgiirce
vermeniz gerekmektedir. Bu bilgilendirme formu s6z konusu arastirmayi ayrintili olarak tanitmak
amaciyla size 6zel olarak hazirlanmistir. Litfen bu formu dikkatlice okuyunuz. Arastirma ile ilgili
olarak bu formda belirtildigi halde anlayamadiginiz ya da belirtilemedigini fark ettiginiz noktalar
olursa hekiminize sorunuz ve sorulariniza acik yanitlar isteyiniz. Bu arastirmaya katilip
katilmamakta serbestsiniz. Calismaya katilim gonilliilik esasina dayalidir. Arastirma hakkinda
tam olarak bilgilendirildikten sonra, kararinizi 6zgirce verebilmeniz ve disiinmeniz igin formu
imzalamadan dnce hekiminiz size zaman taniyacaktir. Karariniz ne olursa olsun, hekimleriniz sizin

1. ARASTIRMANIN ADI

TiP 2 DIABETES MELLITUSLU BIREYLERDE GORSEL ISITSEL REAKSIYON
HIZLARININ SAPTANMASI

2. GONULLU SAYISI

Bu arastirmada yer almas1 6ngoriilen toplam goniillii sayis1 128 dir.
3. ARASTIRMAYA KATILIM SURESI

Bu aragtirmada yer almaniz i¢in dngoriilen siire 10 dakikadir.

4. ARASTIRMANIN AMACI
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Bu arastirmanin amaci; diyabetin yasa ve diyabet tanis1 alindig1 andan itibaren gegen siireye
bagli olarak kisilerin algilama kapasiteleri ve reaksiyon zamami ve hizlarini etkileyip
etkilemedigini, eger etkiliyorsa ne yonde etkiledigini incelemektir.

5. ARASTIRMAYA KATILMA KOSULLARI
Bu aragtirmaya dahil edilebilmeniz i¢in gereken kosullar sunlardir:

Kontrol ve hasta guruplarinin 18-65 yas arast olmasi
Hasta grubu icin Tip 2 DM tanist almis olunmast
Renk kérii olmamasi

Sag elinizi kullaniyor olmasi

Herhangi eslik eden nérolojik hastaligin olmamast
Herhangi norolojik etkili ila¢ vb kullanmiyor olmasi
Alkol, uyusturucu vb madde kullanmiyor olmasu.

NoakowhE

6. ARASTIRMANIN YONTEMI

Oncelikle ¢alismaya katilmay kabul etme durumunuzda yiiz yiize goriisiilerek size goniillii
onam formu okutularak imzalatilacaktir. Daha sonra ne yapacaginiz sozlii olarak anlatilacak ve
gosterilecektir. Goniilli onaminiz alindiktan sonra dominant hemisferi belirlemek amaciyla
saglaklik- solaklik durumunuz anketle sorgulanacaktir. Daha sonra ise renk korliigiiniiz olup
olmadigina bakilacaktir. Tiim Ol¢limler sabah 9.00-12.00 aras1 yapilacaktir. Bu siire i¢erisinde
sizden test Oncesi sigara, ¢ay, alkol, kahve vb. maddeler tiikketmemeniz istenecek ve egzersiz
yapip yapmadiginiz sorgulanacaktir. Testin hemen Oncesinde kan glikozunuz 6lgiilerek kayit
edilecektir. Arastirma i¢in sizden bir sandalyeye oturmaniz istenecek ve Parmak vuru testi
(PVT) arastirmacinin bilgisayarinda agildiktan sonra elinizi ekrandan yaklagik 60 cm uzakta
tutarak ve sag elinizle testi yapmaya baslamaniz istenecektir. PVT igin belirlenen zaman
araliginda (10 sn) miimkiin olan en hizli bi¢imde bilgisayar tuslarindan birine basip ¢gekmeniz
istenecektir. Boylece parmak vuru saymiz belirlenecektir. Gorsel reaksiyon testinde belirli
zaman araliklarinda kirmizi kutucugu gérdiigliniizde 1 tusuna basmaniz ve bunu kutucugu gortir
gdrmez yapmaniz istenecektir. Isitsel reaksiyon testinde ise yine belirli zaman araliklarinda
bilgisayardan size ses verilecektir. Bu sesi her duydugunuzda sizden 1 tusuna basmaniz
istenecektir. Bu veriler daha sonra otomatik olarak bilgisayara isim ve soy isminizle
kaydedilecektir.

7. GONULLUNUN SORUMLULUKLARI

1. Arastirma planina ve arastiricinin 6nerilerine uymalisiniz.

2. Uygulama siiresi boyunca onerilen disinda herhangi bir ilag kullanmamalisiniz veya
zorunlu olarak ilag almaniz durumunda mutlaka sorumlu arastiriciy
bilgilendirmelisiniz

3. Calisma sirasinda anlamadiginiz herhangi durumda arastirmaciy: bilgilendirmelisiniz.

4. Aragtirma sirasinda sizi rahatsiz eden herhangi bir tibbi durumu sorumlu arastiriciya
bildirmelisiniz.

5. Arastirma esnasinda parmaklarinizla stirekli tusa basmamali, basip ¢ekmelisiniz.

Gabapentin, pregabalin, trisiklik antidepresanlar(anafranil,tofranil,amitriptilin,maprotil)bu test
stiresi boyunca kullanilmamalidir.
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8. ARASTIRMADAN BEKLENEN OLASI YARARLAR

Arastirmamiz yalnizca bilimsel amagli olup sizin dogrudan yarar gérmeniz beklenmemektedir.
Ancak, bu aragtirmadan elde edilen sonuglar ile diyabetin ndrolojik yolakta neden olabilecegi
problemler belirlenecek ve ileriki bilimsel calismalara onciililk edebilecektir. Boylece bu
durumun ileride azaltilabilmesi i¢in gerekli onlemler gelistirilebilecektir.

9. ARASTIRMADAN KAYNAKLANABILECEK OLASI RISKLER

Uygulanacak olan testten kaynakli herhangi rahatsizlik beklenmemektedir. Ancak test dncesi
parmaktan hizlica igne ile alinacak olan kan glukozu 6l¢iimiinde parmaginizda hafif bir act
hissedebilirsiniz. Bu durum oldukca normal olmakla birlikte gerekli biitiin tedbirler alinacaktir.

10.ARASTIRMADAN KAYNAKLANABILECEK HERHANGI BiR ZARARLANMA
DURUMUNDA YUKUMLULUK / SORUMLULUK DURUMU

Arastirma nedeniyle bir zarar gormeniz s6z konusu olursa, tedavi igin gereken masraflar
Baskent Universitesi tarafindan karsilanacaktir.

11. ARASTIRMA SURESINCE CIKABILECEK SORUNLARDA ARANACAK KiSi

Uygulama siiresince, zorunlu olarak arastirma dis1 ilag almak durumunda kaldiginizda Sorumlu
Aragstirictyr Onceden bilgilendirmek icin, arastirma hakkinda ek bilgiler almak i¢in ya da
arasgtirma ile ilgili herhangi bir sorun, istenmeyen etki veya diger rahatsizliklariniz i¢in herhangi
bir saatte adresi ve telefonu asagida belirtilen ilgili hekime ulagabilirsiniz.

istediginizde Giiniin 24 Saati Ulasilabilecek Hekimin Adres ve Telefonlari:

12. GIDERLERIN KARSILANMASI VE ODEMELER

Bu aragtirmaya katilmaniz i¢in veya arastirmadan kaynaklanabilecek giderler igin Sizden
herhangi bir {icret istenmeyecektir.

13. ARASTIRMAYI DESTEKLEYEN KURUM

Arastirmay1 destekleyen kurum Baskent Universitesidir.

14. GONULLUYE HERHANGI BiR ODEME YAPILIP YAPILMAYACAGI
Bu arastirmaya katilmanizla, aragtirma ile ilgili ¢ikabilecek zorunlu masraflar tarafimizdan

karsilanacaktir. Bunun disinda size veya yasal temsilcilerinize herhangi bir maddi katki
saglanmayacaktir.
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15. BILGILERIN GIZLILIGI

Arastirma siiresince elde edilen sizinle ilgili tibbi bilgiler size 6zel bir kod numarasi ile
kaydedilecektir. Size ait her tiirlii tibbi bilgi gizli tutulacaktir. Arastirmanin sonuglari yalniza
bilimsel amacla kullanilacaktir. Arastirma yaymlansa bile kimlik bilgileriniz
verilmeyecektir. Ancak, gerektiginde arastirmanin izleyicileri, yoklama yapanlar, etik
kurullar ve resmi makamlar tibbi bilgilerinize ulasabilecektir. Siz de istediginizde kendinize
ait tibbi bilgilere ulasabileceksini.

16. ARASTIRMA DISI BIRAKILMA KOSULLARI

Yapilacak testin gereklerini yerine getirmemeniz, arastirma programini aksatmaniz,
arastirmadan bagimsiz gelisebilecek istenmeyen bir etkiye maruz kalmaniz vb. gibi nedenlerle
arastirmacit sizin izniniz olmadan sizi arastirmadan c¢ikarabilir. Ancak arastirma dis1
birakilmaniz durumunda da, sizinle ilgili klinik veriler bilimsel amagla kullanabilir.

17. ARASTIRMADA UYGULANACAK TEDAVi DISINDAKI DiGER TEDAVILER
Arastirma kapsaminda herhangi bir tedavi uygulanmayacaktir.
18. ARASTIRMAYA KATILMAYI REDDETME VEYA AYRILMA DURUMU

Bu arastirmada yer almak tamamen sizin isteginize baghdir. Arastirmada yer almayi
reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada arastirmadan ayrilabilirsiniz. Arastirmadan
¢ekilmeniz ya da arastirici tarafindan g¢ikarilmaniz durumunda da, sizle ilgili tibbi veriler
bilimsel amagla kullanilabilecektir.

19. YENI BILGILERIN PAYLASILMASI VE ARASTIRMANIN DURDURULMASI

Arastirma siirerken, aragtirmayla ilgili olumlu veya olumsuz yeni tibbi bilgi ve sonuglar en kisa
siirede size veya yasal temsilcinize iletilecektir. Bu sonuglar sizin aragtirmaya devam etme
isteginizi etkileyebilir. Bu durumda karar verene kadar arastirmanin durdurulmasin
isteyebilirsiniz.

(Katilimcinin/Hastanin/Anne-Baba/Yasal Temsilcinin Beyani)

Saym Ars. Gor. Melisa Bilaloglu tarafindan Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Fizyoloji
Anabilim Dalinda ve Baskent Universitesi Hastanesi Endokrin Polikliniginde tibbi bir arastirma
yapilacag belirtilerek bu aragtirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden
sonra bdyle bir aragtirmaya “katilimer” (goniillii) olarak davet edildim.

Eger bu arastirmaya katilirsam arastirmaci ile aramda kalmasi1 gereken bana ait bilgilerin
gizliligine bu aragtirma sirasinda da biiylik 6zen ve saygi ile yaklasilacagina inaniyorum.
Aragtirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amaclarla kullanimi sirasinda kisisel bilgilerimin
0zenle korunacag1 konusunda bana gerekli giivence verildi.

Aragtirmanin yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan ¢ekilebilirim
(Ancak arastirmacilart zor durumda birakmamak i¢in aragtirmadan cekilecegimi 6nceden
bildirmemim uygun olacaginin bilincindeyim). Ayrica, tibbi durumuma herhangi bir zarar
verilmemesi kosuluyla arastirmaci tarafindan aragtirma dis1 tutulabilirim.
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Aragtirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina girmiyorum.
Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Arastirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle herhangi bir saglik sorunumun ortaya
¢ikmas1 halinde, her tiirlii tibbi miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli giivence verildi.
Bu tibbi miidahalelerle ilgili olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim anlatildi.

Bu arastirmaya katilmak zorunda degilim ve katilmayabilirim. Arastirmaya katilmam
konusunda zorlayici bir davranigla karsilasmis degilim. Eger katilmayr reddedersem, bu
durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar getirmeyecegini de
biliyorum.

ARASTIRMAYA KATILMA ONAYI

Yukarida yer alan ve arastirmaya baslanmadan 6nce gonilliiye verilmesi gereken bilgileri gosteren 7 sayfalik
metni okudum ve sozli olarak dinledim. Aklima gelen tiim sorulari arastiriciya sordum, yazili ve s6zIi olarak bana
yapilan tiim agiklamalari ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Arastirmaya katilmayi isteyip istemedigime karar
vermem icin bana yeterli zaman tanindi. Bu kosullar altinda, bana ait tibbi bilgilerin gozden gecirilmesi, transfer
edilmesi ve islenmesi konusunda arastirma ydriticlsine yetki veriyor ve séz konusu arastirmaya iliskin bana
yapilan katihim davetini hicbir zorlama ve baski olmaksizin biyik bir gondllilik icerisinde kabul ediyorum. Bu
formu imzalamakla yerel yasalarin bana sagladigi haklari kaybetmeyecegimi biliyorum.

GONULLU IMZASI

ISiM SOYISIM

ADRES

TELEFON

TARIH

VASI (Varsa) IMZASI

ISIM SOYISIM

ADRES

TELEFON

TARIH
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ARASTIRMACI IMZASI

ISIM SOYISIM ve
GOREVI

ADRES

TELEFON

TARIH

ONAM ALMA iSINE BASINDAN SONUNA KADAR TANIKLIK iMZASI
EDEN KURULUS GOREVLISI

ISim SO YISIM ve
GOREVI

ADRES

TELEFON

TARIH
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EK 2: ETIK KURUL ONAYI

Evrak Tarih ve Savisi: 31.05.2021-36075

>

1993
BASKENT UNIVERSITESI
Tip ve Saghk Bilimleri Arastirma Kurulu

Sayr  : E-94603339-604.01.02-36075 31.05.2021
Konu : Proje Onayi

DAGITIM YERLERINE

Fizyoloji Anabilim Dalinda gorev vapmakia olan Prof. Dr. Ahmet Ergiinin danigmanhiinda, Saghk
Bilimlen Ensttiisi / Fizgvoloj Tezh Yiksek Lisans Program dgrencisi Melisa Bilaloglu'nun sorumlulugunda
viritiilecek olan KAZ1/245 nolu "Tip 2 diabetes mellituslu bireylerde porsel isitsel reaksivon hizlanmn
saplanmast” baghkl arastirma projesi Kurulumuz ve Girgimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Enk Kourulu'nun
26/05/2021 tarih ve 21/96 sayih karan ile uygun goriilmistiic. Projenin baglama tarihi ile ¢alismamn sunuldugo
kongre ve yayunlandifm dergi konusunda Kuralumuza bilgi venlmesini rica edenim.

Mot: Caligma bildin ve/veya makale haline geldiginde "Gereg ve Yiontem" bilimiine asafidaki ifadelerden
uvgun olammn eklenmesi gerekmektedir.

— Bu calisma Baskent Universitesi Tip ve Saghk Bilimlen Arastirma Kurulu ve Etik Kumlo tarafindan
onayvlanms (Proje no:. . ) ve Baskent Universitesi Arastirma Fonunca desteklenmistir.

— This smudy was approved by Baskent University Institutional Review Board and Ethics Committee
(Project no:__.) and supported by Baskent University Research Fund.

Dagitum:
Saghk Bilimlen EnstitGst Midirligine
Fizyoloji Anabilim Dalina

Ba belge, glivendi elektronik imza ile imealanmushr.

58



o R
BASKENT UNIVERSITESI

GIRISIMSEL OLMAYAN KLIiNiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU KARARI

PROJE NO KARAR SAYISI KARAR TARIHI

KA21/245 21/96 26/05/2021

Fizyoloji Anabilim Dalinda gérev yapmakta olan Prof. Dr. Ahmet Ergiin tarafindan yiiriitiilecek olan
KA21/245 nolu “Tip 2 diabetes mellituslu bireylerde gorsel isitsel reaksiyon hizlarinin saptanmas:”
baglikli arastirma projesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan incelendi
ve etik agidan uygun olduguna karar verildi.
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EK 3: ENDOKRIN POLIKLINIK iZiN BELGESI

26.04.2021

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi
Dahili Tip Bilimleri
Endokrinoloji Ve Metabolizma Bilim Dali Baskanligina

“Tip 2 Diabetes Mellituslu Bireylérde Gorsel-Isitsel Reaksiyon Zamanlarmin
Saptanmas1” konulu yiiksek lisans tez projesinin endokrin polikliniginizde
yapilmasi i¢in gerekli iznin verilmesini saygiyla arz ederim.

Melisa BILALOGLU

Arastirma Gorevlisi
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