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aglanma ile beraber algilama bozukluklar ve

demans prevalansinda artig gorilmektedir.
Yaslilarda sik goriilen Insiiline Bagimh Olmayan
Diabetes Mellitus (NIDDM) 40 yasindan sonraki
her 10 vl icinde 2-3 kat fazla ortaya cikmaktadir
(Harris ve ark. 1987, Andersson ve ark. 1991).

Glukoz beynin enerji kaynagidir. Glukoz metabo-
lizmasinda ortaya ¢ikan bir bozukluk algilama
fonksiyonunu olumsuz etkileyebilir. Diabette algila-
ma bozuklugu olduguna dair ilk veriler uzun yillar
oncesine dayanmaktadir. Ciotti ve arkadaslar
(1986) Mini Mental Durum Muayenesi (MMDM)
yaptiklan diabetli hastalarda skorlari distik bul-
muglardir. Bunun ardindan yapilan galismalarda
gerek instline bagmli gerekse inslline bagimli
olmayan diabetik hastalarda algilama fonksi-
yonunun bozuldugunu bildirmiglerdir (Richardson
1990, Tun ve ark. 1990). Worrall ve arkadaglari
(1993) da Tip II diabetik hastalarda MMDM skor-
larini diisiik olarak bulmus ve daha 6nceki calig-
malara destek olmustur.

462 yagh hasta Uzerinde yapilan bir galismada,
algilama fonksiyonu ile NIDDM ve hiperinsiilinemi
arasinda ¢apraz bir iliski bulunmustur (Kalmjin ve
ark. 1995).
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Epidemiyolojik calismalarda, glukoz intoleransi ve
demans arasinda iligki saptanmustir. Bir ¢alismada
vaskiler demans ve Alzheimer hastaligi igin risk
faktorlerini aragtirmiglar ve vaskiiler demans icin
Diabetes Mellitus'u (DM) 6nemli bir risk faktorii
olarak bulmuslardir (Yoshitake ve ark. 1996). Bu
galismada DM'nin Alzheimer hastaligt icin de risk
diizeyinin  anlamli  oldugu vurgulanmustr.
Rochester calismasinda, NIDDM'si olan 1455
hasta retrospektif olarak incelenmis ve 6&zellikle
erkek hastalarda Alzheimer Hastaligi insidansinda
artig bulunmustur (Leibson ve ark. 1997). Ancak
bunlarin tersine Nielson ve arkadaslarinin bir ¢alig-
masinda diabetin Alzheimer hastaligi igin risk
olmadig@i dustnilmustir (Nielson ve ark. 1996).
Buna benzer olarak Winograd ve arkadaslari,
Alzheimer hastaligt olanlarda, Oral Glukoz
Tolerans Testi'ne (OGTT) glukoz wve insiilin
yanitinin - normal oldugunu  bildirmislerdir

(Winograd ve ark. 1991).

Insanlarda ve rodentlerde glukoz uygulamasinin
hafizay1 ivilestirdigi gézlenmistir (Gonder-Fredrik
ve ark. 1987, Gold ve Stone 1988).

DM'nin stiresi ile kognitif fonksiyonlarin ortaya ¢ik-
masi arasinda da farkh goérisgler vardir. Bazi calig-
malar kognitif fonksiyonlar ve hastalik stiresi
arasinda bir paralellik bulamazken (Perlmuter ve
ark. 1984), Elias ve arkadaslar1 (1997) bunun tersi-
ni iddia etmistir.



INSULINE BAGIMLI OLMAYAN DIABETIK HASTALARIN P300 VE MINi MENTAL
DURUM MUAYENES! ILE KOGNITIF FONKSIYONLARIN DEGERLENDIRILMESI

Tim calismalar sonucu, anlagilabilecegi gibi,
NIDDM'i hastalarda algilama fonksiyonunda
bozukluk oldugu savunulmaktadir. Bu konuda
simdiye dek pek cok galisma yapilmustir. Calig-
malarin bir kismu farklt sonuglar icermektedir.

Bugtin demans, tizerinde ¢ok caligilan bir konudur.
Demansif hastanin diisktinligiinii ortadan kaldira-
bilecek veya demans nedeni olabilecek herhangi
bir problemin veya riskin taninmasi ve tedavisinin
yapilabilmesi oldukca 6nemlidir. Kognitif fonksi-
yonlarin bozulmast hem hasta hem de cevresi igin
buyiik sorun varatr. Iste bu yiizden DM'nin neden
olabilecedi dustiniilen algilama bozuklugunun
arastirlmast da Uzerinde dikkatle durulmasi
gereken bir durumdur.

Bu calismada, NIDDM'i hastalarda MMDM ve
Olaya lliskin Isitsel Potansiyel (OIIP) yani P300
uygulayarak kognitif fonksiyonlarini incelemeyi ve
hastalik stresi ile kognitif fonksiyon arasinda bir
iliskinin var olup olmadigini aragtirmayi
amacladik.

GEREC VE YONTEM

Vaka-kontrol tipindeki bu ¢calismaya 25 tane 10 yil-
dan az siredir NIDDM'si olan hasta (I. grup), 25
tane 10 yil ve tizerinde NIDDM'li hasta (II. grup) ve
25 tane ayni yas grubundan normal saglikli birey
kontrol grubu olarak alindi. Tium hasta ve kontrol
gruplarindan izin alinarak ve etik ilkelere uyularak
calismaya baglandi.

[. grup 14 erkek ve 11 kadin hastadan olustu. 1.
Grubun yas ortalamasi 53.8+5.7, II. grup 13 erkek
ve 12 kadin hastadan olustu ve yag ortalamalar
52.0+4.2, kontrol grubu ise 15 erkek ve 10 kadin-
dan olustu. Bu grubun yas ortalamasi 54.2+4.5
idi.

Calismaya katilan hasta ve kontrol olgular bir
norolog ve bir i¢c hastaliklart uzmani tarafindan
degerlendirildi. Hepsinin kan glukoz diizeyleri ve
hemoglobin Alc 6l¢imii yapildi. Her iki gruba da
MMDM ve OIIP testleri uygulandi. OIIP calismas
Nihon Kohden Neuropack 8 MEB 4200
EMG/Uyarilmig Potansiyel Cihazi kullanilarak ses-
siz ve yart karanlik bir odada yapildi. 10-20 sis-
temine gore Fz, Cz, Pz bolgelerine aktif yiizeyel
elektrotlar, her iki kulak memesine referans elek-
trotlar yerlestirildi. Stimiilasyon igin standart isitsel
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"odd-ball paradigm" yontemi kullanildi. %80 siklik-
la yineleyen kalin (1KHz) tondaki sesler arasindan,
%20 siklikta ortaya cgikan ince (2KHz) tondaki
daha seyrek seslerin ayirt edilmesi istendi.

MMDM hasta ve kontrol gruplarinda kognitif ytkim
varl@ini aragtirmak ve varsa siddetini 6lgmek
amaciyla oryantasyon, hafiza, dikkat ve hesapla-
ma, hatirlama, lisan degerlendirmeleri yapilarak
aragtirilmugtir.

Kontrol ve hasta gruplarinda OliP'den ilk 30 hedef
uyaran ortalamalari saptanarak sonuglar birbir-
leriyle kargilagtirildi. Ortaya gikan P300 latanslar
Cz elektrot bolgesinden olguldu.

Veriler SPSS yazilim programi aracihidr ile bilgisa-
yarda analiz edildi. Istatistiksel yéntem olarak
hasta ve kontrol gruplarinin P300 ve MMDM leri,
kan glukoz, HbAlc degerleri Mann-Whitney U
Testi ile kargilagtinldi. Vakalarmn P300 ve MMDM
degerleriyle, kan glukoz diizeyi, HbAlc arasindaki
iligki Pearson korelasyon testi ile arastirildi. Vaka ve
kontrol guplart yas ve cins agisindan student t testi
ile de@erlendirildi.

SONUCLAR

Vaka ve kontrol gruplari arasindan yag ve cinsiyet
acisindan fark yoktu (p>0.05).

Her iki vaka grubunun P300 latanslari kontrol
grubuna gore anlamli derecede uzun bulundu (p<
0.05) (Tablo 1). Diabetik hastalarin P300 latanslar
ayni yas ve cins ile korele edilmis olan normal
sag@likli bireylere gore uzamusti. Fakat grup I ve grup
II arasinda P300 latanslart agisindan fark yoktu
(p>0.05). Yani P300 latansindaki uzama diabet
stiresi ile iligkili degildi.

Vaka ve kontrol gruplari arasinda MMDM agisin-
dan fark yoktu (p>0.05) (Tablo 2).

Her iki vaka grubunda da kan glukoz diizeyi ve
HbAlc diizeyinin hem P300 hem de MMDM ile
iligkisi saptanamadi.

TARTISMA

65-74 yaslan arasinda tahmin edilen glukoz into-
leransi prevalanst %35-50'dir (Agner ve ark. 1982,
Mykkanen ve ark. 1990). Framingham calismasin-
da NIDDM ve diabetik olmayan olgular 28-30 yil

stireyle takip edilmiglerdir. Bu calismada NIDDM
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Tablo 1. Gruplarin P300 latanslari acisindan deger-
lendirilmesi

Tablo 2. Gruplarin MMDM acisindan deger-
lendirilmesi

GRUP P300 (ort = SD msn)
Grup | (n=25) 327.64+21.04
Grup Il (h=25) 333.08+26.35

KONTROL (n=25) 307.92+10.11

(Mann- Whitney U Testi, P<0.05). Grup |, 10 yildan daha az sureli
NIDDM olgularini, Grup 1l, 10 yildan fazla sireli NIDDM olgularini
icermektedir.

ve kan basincinin algilama fonksiyonu tizerine si-
nerjik bir etkisi oldugu goézlenmistir. Uzun stiredir
instilin tedavisi alan ve NIDDM!li hastalarda algila-
ma fonksiyonu diistik olarak bulunmustur (Elias ve
ark. 1997). Sinclair ve arkadaslart huzur evinde
yasayan diabetik ve diabetik olmayan yaglilar
arasinda bir ¢alisma yapmiglar ve diabetik olanlar-
da demansin daha fazla oldugunu belirtmiglerdir
(Sinclair ve ark. 1997).

Yalnizca yagh diabetiklerde degil genc NIDDM
hastalarinda da dikkat ve hafizada bozulma
bildirilmistir (Dey ve ark. 1997).

Ancak bunlarin aksine, Alzheimer hastalarinda
yiiksek glukoz diizeylerine rastlandigi gibi bunun
tersini iddia eden (Meneilly ve Hill 1993), distik
glukoz ve instlin dulzeylerinin bulundugu calig-
malar da vardir (Landin ve ark. 1993, Fisman ve

ark. 1988).

Genel olarak calisma sonuglarinda NIDDM hasta-
larinda, algilama olumsuz olarak etkilenmekte ve
Alzheimer hastaligi veya demansif degisikliklerle
benzer sonuglar dogurabilmektedir.

NIDDM'li hastalarin  kognitif fonksiyonlarini
inceledigimizde bizim sonuclarimiz da genel olarak
daha 6nce yapilmig calismalara benzerlik goster-
mektedir. Ancak NIDDM'li hastalarin MMDM skor-
lart kontrol grubuna gore farklilik gostermemistir.
Bu sonug daha 6nceki caligmalarla uyumlu gézik-
memektedir (Ciotti ve ark. 1986, Worrall ve ark.
1993, Croxson ve Jagger 1995). Gerci bizim vaka
gruplarimizda da MMDM skorlari kontrol grubuna
gore distikti. Ancak bunun istatistiksel olarak
anlami yoktu. Bu durum belki de bizim calig-
mamizda MMDM'in alt skorlan icin ayri ayrn
degerlendirme yapilmamis olmasindan kaynaklan-
mig olabilir.
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GRUP MMDM

Grup | (h=25) 27.20+2.12
Grup Il (n=25) 27.60+1.77
KONTROL (n=25) 28.16+1.57

(Mann- Whitney U Testi, gruplar arasinda fark saptanmadi).

Bizim calismamizda NIDDM hastalarinda P300
latansinda uzama saptanmstir. P300 latansindaki
uzama kan glukozu ve HbAlc diizeyi ile iligkili
bulunmamistir. Bu durum Kurita ve arkadaglarinin
(1996) yaptiklari P300 galismasi ile uyumlu gézik-
mektedir. Dey ve arkadaslarinin (1997) yaptiklart
bir calismada da 28 NIDDM ve 28 kontrole P300
yapilmig ve NIDDM hastalarinda latansin uzadig
bildirilmistir. Bu uzama kan glukoz diizeyi ve
HbAIC dizeyi ile korele degildir. Tandon wve
arkadaslari ise kotii kontrollit NIDDM hastalarinda
P300 latansinda uzama oldugunu bildirmislerdir
(Tandon ve ark. 1999).

Calisma sonucunda diabet stiresi ile P300 ve
MMDM skorlarinin bozulmast arasinda bir kore-
lasyon bulamadik. Buna benzer sonuglar daha
once yapilan bazi calismalarda da bulunmustur
(Perlmuter ve ark. 1984, Zaslavsky ve ark. 1995).
Ancak 1997'de yapilan bir calismada ise diabet
stiresi ile kognitif bozulma arasinda korelasyon
tespit edilmistir (Elias ve ark. 1997). Sonuclardaki
bu farkliliklar taninin ge¢ konmasina ya da has-
tanin diabet baglangig stiresini hatirlayamamasi ya
da doktora gec bagvurmasindan kaynaklaniyor
olabilir. Yani hastalik stiresi kesin olarak belirlene-
memis olabilir.

NIDDM!i hastalarda hafif de olsa kognitif fonksi-
yon bozuklugunun olmast, bu hastalarin demans
yoniinden takibinin yapilmasina gerek oldugunu
gostermektedir. Bunun yanisira NIDDM'de kognitif
fonksiyon bozukluguna yol agan mekanizmalar
daha Kkesin bicimde belirlenmeli ve etiyolojiye
yonelik onleyici girisimler yapilmalidir. Bu nedenle
NIDDM'li hastalarda kognitif fonksiyonlarin
aragtirlmasi hentiz son bulmamigtir. Bu konu tize-
rine daha genis kapsamli ve yeni caligmalara
ihtiyag vardir.

DEMANS DERGISI 2002;2: 80-83



INSULINE BAGIMLI OLMAYAN DIABETIK HASTALARIN P300 VE MINi MENTAL
DURUM MUAYENES! ILE KOGNITIF FONKSIYONLARIN DEGERLENDIRILMESI

KAYNAKLAR

Agner E, Thorsteinsson B, Eriksen M (1982) impaired glucose
tolerence and diabetes mellitus in elderly subjects. Diabetes
Care, 5:600-604.

Andersson DK, Svardsudd, Tibblin G (1991) Prevalence and
incidence of diabetes in a Swedish community. 1972-1987.
Diabet Med, 8:428-434.

Ciotti G, Bonati PA, Pedrazzoni M ve ark. (1986) Mental deteri-
oration in elderly subjects with type 2 diabetes mellitus (in
Italian). G Clin Med, 67:21-23.

Croxson SC, Jagger C (1995) Diabetes and cognitive impair-
ment: A community-based study of elderly subjects. Age Ageing,
24:421-424.

Dey J, Misra A, Desai NG ve ark. (1997) Cognitive function in
younger type I diabetes. Diabetes Care, 20:32-35.

Elias PK, Elias MF, D'Agostino RB ve ark. (1997) NIDDM and
blood pressure as risk factors for poor cognitive performance:
The Framingham study. Diabetes Care, 20:1388-1395.

Fisman M, Gordon B, Feleki V ve ark. (1988) Metabolic changes
in Alzheimer's disease. J Am Geriatr Soc, 36:298-300.

Gold PE, Stone WS (1988) Neuroendocrine effects on memory
in aged rodents and humans. Neurobiol Aging, 9:709-717.

Gonder-Frederick L, Hall JL, Vogt J ve ark. (1987) Memory
enhancement in elderly humans: Effect of glucose ingestion.
Physiol Behav, 41:503-504.

Harris MI, Hadden WC, Bennentt PH (1987) Prevalance of dia-
betes and impaired glucose tolerance and plasma glucose levels
in U.S. population aged 20-74 years. Diabetes, 26:523-534.

Kalmjin S, Feskens EJM, Launer LJ ve ark. (1995) Glucose intol-
erance, hyperinsulinemiaand cognitive function in a general
population of elderly men. Diabetologia, 38:1096-1102.

Kurita A, Katayama K, Mochio S (1996) Neurophysiological evi-
dence for altered higher brain functions in NIDDM. Diabetes
Care, 19:361-364.

Landin K, Blennow K, Wallin A ve ark. (1993) Low blood pres-
sure and blood glucose levels in Alzheimer's disease: Evidence
for a hypometabolic disorder. J Intern Med, 233:357-363.

Leibson CL, Rocca WA, Hanson VA ve ark. (1997) Risk of

DEMANS DERGISI 2002;2: 80-83

dementia among persons with diabetes mellitus. Am J
Epidemiol, 145:301-308.

Meneilly GS, Hill A (1993) Alterations in glucose metabolism in
patients with Alzheimer's disease. J Am Geriatr Soc, 41:710-714.

Mykkanen L, Laakso M, Uusitupa M ve ark. (1990) Prevalence
of diabetes and impaired glucose tolerance in elderly subjects
and their association with obesity and family history of diabetes.
Diabetes Care, 13:1099-1105.

Nielson KA, Nolan JH, Berchtold NC ve ark. (1996)
Apolipoprotein-E genotyping of dibetic dementia patients: Is dia-
betes dementia patients: Is diabetes rare in Alzheimer's disease.
J Am Geriatr Soc, 44:897-904.

Perlmuter LC, Hakami MK, Hodgson-Harrison C ve ark. (1984)
Decreased cognitive function in aging non-insulin dependent
diabetic patients. Am J Med, 77:1043-1048.

Richardson JT (1990) Cognitive function in diabetes mellitus.
Neurosci Biobehav Rev, 14:385-388.

Sinclair Ad, Allard I, Bayer A (1997) Observations of diabetes
care in long-term instituonal settings with measures of cognitive
function and dependency. Diabetes Care, 20:778-784.

Tandon OP, Verma A, Ram BK (1999) Cognitive dysfunction in
NIDDM: P3 event related evoked potential study. Indian J
Physiol Pharmacol, 43(3):383-388.

Tun PA, Natham DM, Perlmuter LC (1990) Cognitive and affec-
tive disorders in elderly diabetics. Clin Geriatr Med, 6:731-746.

Winograd C, Jacobson D, Minkoff J (1991) Blood glucose and
insulin response in patients with senile dementia of the
Alzheimer's type. Biol Psychiatry, 30:507-511.

Worrall G, Moulton N, Briffett E (1993) Effect of type Il diabetes
mellitus on cognitive function. J Fam Pract, 36:639-643.

Yoshitake T, Kiyohara Y, Kato I ve ark. (1996) Incidence and risk
factors of vascular dementia and Alzheimer's disease in a defined
elderly Japanese population: The Hisayama study. Diabetologia,
39:1392-1397.

Zaslavsky LM, Gross JL, Chaves ML ve ark. (1995) Memory dys-
function and autonomic neuropaty in non-insulin-dependent
(type 1) diabetic patients. Diabetes Res Clin Pract, 30: 101-110.

83



