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Yeni, beklenmedik veya tahmin edilemeyen uyaranlar dikkati istem dis1 olarak {izerlerine
¢ekerek bir oriyantasyon yaniti olustururlar. Yenilik paradigmas; klasik oddball paradig-
masindaki sik gelen standart ve nadir gelen hedef uyaranlar arasina beklenmedik ve sii-
rekli degisen 6zellikte hedef olmayan, yeni uyaranlarin eklenmesiyle olusturulmus bir de-
neysel tasarimdir. Yenilik paradigmasi sirasinda elde edilen tipik olaya iliskin potansiyel
(OIP) bileseni hedef olmayan yeni uyaranlara kars1 ortaya ¢ikan bir N2b-P3a kompleksi-
dir. Bu ¢alismada, hedef-yeni uyaran interval degisikliklerinin isitsel N2b-P3a kompleksi
iizerine olan etkilerini arastirmay1 amacladik. Calismamiza 21 saglikli goniillii (yaslar1 19
ile 24 arasinda) katildi. OIP’ler, isitsel yenilik paradigmasi kullanilarak 30 elektrot bolge-
sinden kaydedildi. Hedef ile yeni uyaranlar arasindaki intervaller rastlantisal bir sirayla 4,
6, 10 ve 14 s olarak degisiyordu. Her bir interval grubunda, yeni uyaranlara yanit olarak
elde edilen EEG dilimlerinin ayr1 ayri ortalamalar1 alindi. Ortalama yanitlardaki N2b ve
P3a potansiyellerinin genlik ve latanslari 6l¢iildii ve ardindan tekrarlanan dlgiimler icin
ANOVA testi ile analiz edildi. Istatistiksel analizler; tiim elektrot bolgelerinde, daha kisa
hedef-yeni uyaran intervalleri iceren OIP dilimlerindeki N2b genliklerinin daha biiyiik
oldugunu gosterdi (p<0,05). Buna karsilik, P3a yanitlarinin genlik ve latanslari, interval
gruplar arasinda farklt bulunmadi (p>0,05). Sonuglarimiz yenilik N2 dalga genliklerini
hedef-yeni uyaran intervallerinin modiile ettigini gostermektedir. Bu baglamda; yenilik
N2 yanitlarinin analizlerinde hedef-yeni uyaran intervallerinin géz oniine almmasi, OIP
bulgularina daha fazla 6zgilliik kazandirabilecektir.

J. Exp. Clin. Med., 2011; 28:64-70

ABSTRACT

Novel, unexpected or unpredictable stimuli induce the involuntary capture of attention
and evoke an orienting response. The novelty paradigm is a modification of classical
oddball task in which unexpected and ever-changing novel non-target stimuli are inserted
into the sequence of infrequent target and frequent standard stimuli. The typical event-
related potential (ERP) component is an N2b-P3a complex occurring in response to novel
non-targets during the novelty paradigm. The aim of this study is to investigate the effects
of target-novel interval changes on the auditory N2b-P3a complex. Twenty-one healthy
volunteers (ages between 19 and 24 years) participated in the study. ERPs were recorded
with 30 electrodes using an auditory novelty paradigm. Between target and novel stimuli
intervals were randomly changed at 4, 6, 10, and 14 s. Obtained EEG trials from the res-
ponses to novel stimuli were separately averaged in each interval group. The amplitude
and latency of N2b and P3a potentials in average responses were measured and then
analyzed by repeated measures analyses of variance (ANOVA). Statistical analyses in-
dicate that the amplitudes of N2b were significantly bigger in the ERP trials with shorter
target-novel intervals at all electrode sites (p<0.05). However, the amplitudes and laten-
cies of P3a responses were not different among the interval groups (p>0.05). Our results
suggest that the target-novel intervals modulate novelty N2 wave amplitudes. Therefore,
the analysis of novelty N2 responses in conjunction with target-novel intervals can intro-
duce further specificity to the ERP findings.

J. Exp. Clin. Med., 2011; 28:64-70
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1. Giris

Duysal, bilissel ya da motor bir faaliyete ait bilginin mer-
kezi sinir sistemi (MSS) tarafindan islenmesiyle, siire-giden
elektroansefalogram (EEG) aktivitesinde ortaya ¢ikan zaman-
la siirl 6zgiin degisiklikler, OIP olarak bilinirler (Brandeis
ve Lehmann, 1986; Goodin, 2005). Giiniimiizde, MSS aktivi-
tesinin incelenmesinde kullanilan temel arastirma yontemle-
ri arasinda yer alan OIP’ler, bilissel siiregler ile iligkili noral
aktiviteyi zihinsel faaliyetlerin hizina yakin bir zamansal ¢6-
zintrliikle ve objektif olarak yansitirlar (Fjell ve ark., 2007;
Duncan ve ark., 2009). Kisa latansli OIP bilesenleri daha faz-
la eksojen karakter tasimalari nedeniyle uyaranlarin fiziksel
ozelliklerinden daha cok etkilenirken, biiyiik dl¢iide endojen
karakterde olan uzun latansli OIP bilesenleri daha kompleks
potansiyellerdir ve 6zellikle biligsel aktivite ile iliskilidirler
(Polich ve Kok, 1995; Muller-Gass, 2002).

Dikkat, ¢evrede bulunan cesitli uyaranlardan sadece o
anki amagclar dogrultusunda olanlar ile ilgilenilmesini sag-
layan 6nemli bir kortikal islevdir (Coull, 1998). Istem dist
dikkat kaymasi olarak da tanimlanan oriyantasyon yaniti (ori-
enting response=0OR) ise ¢evredeki yeni, beklenmedik veya
tahmin edilemeyen uyaranlara kars1t hizla ortaya ¢ikan ve
canli organizmalarin hayatlarin siirdiirebilmeleri i¢in mutla-
ka gerekli olan temel bir biyolojik mekanizmadir. Esas ola-
rak “bu ne?” detektorii olarak islev goriir (Friedman ve ark.,
2001; Nieuwenhuis ve ark., 2010). Oriyantasyon yaniti, ilk
kez 1927 yilinda Ivan Pavlov tarafindan tanimlanmistir. Gii-
niimiizdeki ¢agdas psikofizyoloji bilgisinin gelisim siirecinde
Pavlov’un bu bulgusunun ¢ok 6nemli bir yeri bulunmaktadir
(Barry, 1996). Oriyantasyon yanitt hakkinda giintimiizde de
gegerli olan temel teori ise 1963 yilinda Sokolov tarafindan
ileri stirilmistiir (Sokolov, 1963). Oriyantasyon yanitini, ge-
len yeni uyaranin 6nceden bilinen uyaranlar ile karsilagtiril-
masi olay1 olarak agiklayan Sokolov; bu yanitin, 6grenme ve
algilamanin temel bir olgusu ve dikkat siireglerinin de 6nemli
bir gdstergesi oldugunu bildirmistir (Sokolov ve ark., 2002).

Oriyantasyon yanitina neden olan yeni uyaranlarin belir-
leyicisi olan ii¢ faktor; yenilik, yogunluk ve dnemdir:

a) Bir insan veya hayvana yeni uyaranlarin tekrarlayan sekil-
de uygulanmasi yenilik 6zelliginde azalmaya neden olarak,
oriyantasyon yanitinin genli§inde azalmaya yol acar (habi-
tilasyon).

b) Orta yogunluga kadar olan zararsiz uyaranlara yanit olarak
olusan oriyantasyon yanitlari, uyaran yogunluguyla dogru
orantili olarak artarken; daha yiiksek yogunlukta olan uyaran-
lar, zararli ve hasar verici (noksiy6z) karakterleri nedeniyle
daha farkli bir reflekse (savunma refleksi) yol acarlar. Ozel-
likle etik nedenlerden dolay1 yiiksek yogunluklu uyaranlarin
etkisini gosteren ¢ok az sayida calisma mevcuttur.

¢) Canlilar i¢in daha fazla 6nemli olan yeni uyaranlara kars1
olusan oriyantasyon yanitlart daha biiytik genlikli olarak elde
edilir (Barry, 1996; Rushby ve Barry, 2007; Rushby ve Barry,
2009).

Bilisgsel elektrofizyolojide iiclii uyaran paradigmasi ola-
rak da bilinen yenilik (novelty) paradigmasi, beynin yeni (no-
vel) uyaranlara karst olusturdugu yaniti incelemek amacryla
hazirlanmis deneysel bir tasarimdir. Yenilik paradigmast, kla-
sik oddball paradigmasindaki sik gelen standart ile nadir ge-
len hedef uyaranlar arasina, beklenmedik ve stirekli degisen
ozellikteki, yanit gerektirmeyen yeni uyaranlarin eklenmesi
ile elde edilir (Friedman ve ark., 2001; Polich, 2003). Hemen
tiimiiyle endojen karakterde olmasi nedeniyle biligsel siirec-

lerin iyi bir gostergesi olan P3 (P300) potansiyeli noral orijin-
leri ve yansittiklari iglevler yoniinden farklilik gdsteren bas-
lica iki ayr1 alt bilesenden olusmustur (Linden, 2005; Polich,
2007). Yenilik paradigmasi kullanilarak P3a ve P3b olarak
isimlendirilen bu iki alt bileseni ayni1 kayit doneminde elde
etmek miimkiindiir. Yenilik paradigmasinda; yeni uyaranlara
yanit olarak fronto-santral bdlgelerde en biiyiikk genlige ula-
san P3a potansiyeli olusurken, hedef uyaranlara kars1 santro-
pariyetal yayilimli P3b potansiyeli elde edilir. P3a potansi-
yelinin istem dis1 dikkat yonelmelerini veya oriyentasyon
yanitini yansittig1; buna karsilik, P3b potansiyelinin ise segici
dikkat ve bellegin giincellenmesi siirecleri ile iligkili oldugu
kabul edilir (Potts ve ark., 1996; Polich ve Criado, 20006).
OIP yanitlarinda, P3a dalgas1 siklikla kendinden 6nce gelen
negatif polaritedeki yenilik N2 (N2b) dalgasi ile birlikte bir
kompleks olarak gozlenir. N2b-P3a kompleksinin, ti¢lii uya-
ran paradigmasindaki hedef olmayan yeni uyaranlarin siirekli
degisken 6zellikte olmalarindan dolayi, hedef olmamalarina
karsin dikkatin odagini refleksif olarak tizerlerine ¢ekerek bir
oriyentasyon yaniti olusturmalarinin neticesinde ortaya ¢ikti-
g1 disiiniilmektedir (Friedman ve ark., 2001; Nieuwenhuis ve
ark., 2010).

Yenilik paradigmasmi kullanarak sagliklt gonilliiler
tizerinde gergeklestirdigimiz bu c¢alismamizda, hedef-yeni
uyaran interval degisikliklerinin isitsel N2b-P3a kompleksi
tizerine olan etkilerini incelemeyi amagladik. Bu sayede, he-
def uyaranlarin ve hedef uyaranlara karsi ortaya ¢ikan segici
dikkat yanitlarinin yenilik N2 ve P3a dalgalari {izerine olan
etkilerini ortaya koymamiz miimkiin olacaktir.

2. Gerec¢ ve Yontem

Bu calisma, Helsinki deklarasyonuna uygun olarak yerel
etik kurulun onayi dogrultusunda gergeklestirildi. Kayitlar
oncesinde, deneklere EEG-OIP kayitlar1 ve ¢alisma hakkinda
bilgi verildi ve yazili olurlari alindu.

Denek grubu

Calismamiza, yaglart 19 ile 24 arasinda degisen
(20,76+1,30) 11’1 kadin, 10’u erkek toplam 21 saglikli go-
niillii katildi. Calismaya katilan denekler Tip Fakiiltesi ikinci
donem ogrencileriydi. Deneklerin anamnezlerinde herhangi
bir psikiyatrik veya norolojik bozukluklar: bulunmuyordu.

Olgiim dizgesi

Olaya iliskin potansiyeller; uluslararast 10/20 elektrot
yerlestirme sistemine gore fronto-polar (Fpl, Fp2), frontal
(F7, F3, Fz, F4, F8), fronto-santral (FC3, FCz, FC4), sant-
ral (C3, Cz, C4), santro-pariyetal (CP3, CPz, CP4), pariye-
tal (P7, P3, Pz, P4, P8), temporal (T7, T8), fronto-temporal
(FT7, FT8), temporo-pariyetal (TP7, TP8) ve oksipital (O1,
Oz, 02) bolgelere yerlestirilen toplam 30 elektrottan, her iki
kulak memesindeki elektrotlarin ortalamasina referanslana-
rak unipolar olarak kaydedildi. Sacl deriye Ag/AgCl halka
elektrotlar “Easy Cap” araciligiyla yerlestirildi. Halka elekt-
rotlar ile sagli deri arasina iletkenligi saglamak amaciyla Ab-
ralyte 2000 Jel konuldu. Kulak memelerinde ise Ag/AgCl
disk elektrotlar kullanildi. Toprak elektrot deneklerin sol
kulak memelerine yerlestirildi. Disk elektrotlar, iletkenlikle-
rini artirmak amaciyla 1 M KCl ile 1slatildiktan sonra EEG
pastasi aracilig ile yerlestirildi. Kayit 6ncesinde tiim elektrot
direnglerinin 10 KOhm’un altinda olmasina dikkat edildi.
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Uyaran paradigmasi ve OiP’lerin kaydedilmesi

Calismamizda isitsel yenilik (ii¢lii uyaran) paradigmasi
kullanildi. Standart uyaranlar 1000 Hz, hedef (target) uyaran-
lar 2000 Hz frekansindaki saf seslerdi. Uyaranlarin %75’ini
standart, %12,5’ini hedef ve %12,5’ini de yeni (novel) uya-
ranlar olusturuyordu. Isitsel uyaranlarin siiresi 500 ms ve
uyaranlar arasi siire (UAS) 2000 ms idi. 75 dB SPL siddetin-
de ve r/f zaman1 10 ms olan isitsel uyaranlar, elektromanyetik
yalitimli bir kulaklik araciligryla binaural olarak uygulandi.
Kullanilan paradigmada ayni kayit donemi igerisinde hedef
ve yeni uyaranlar arasindaki zaman aralig1 (interval) rastlan-
tisal bir sekilde 4, 6, 10 ve 14 s olarak degisim gosteriyordu.

EEG-OIP kayitlari, faraday kafesi ve ses yalitimi bulu-
nan 2,5 x 3 x 3 m boyutlarinda hafif¢e aydinlatilmis, izole
bir odada alindi. Kayit sirasinda; deneklerden izole oda ice-
risinde sakin bir sekilde oturmalari, sadece hedef uyarana
dikkat etmeleri ve hedef uyarani duyduklarinda sag el isaret
parmaklari ile bir bilgisayar faresinin sol tusuna basmalart is-
tendi. Deneklerin kayit esnasindaki horizontal ve vertikal goz
hareketlerinin tespiti i¢in bipolar elektrookiilogram (EOG)
kaydr alindi. Kayitlar sirasinda tiim EEG kanallar1 (30 kanal)
ve EOG kanal1 bilgisayar ekraninda siirekli olarak monitorize
edildi.

EEG-OIP kayitlar;, La Mont Medical Inc. Sirketinin 32
kanalli EEG yiikselticisi ile stirekli ve dijital olarak alindi. 0,1
Hz yiiksek gegiren ve 70 Hz algak gegiren filtre uygulanarak,
16-bitlik bir analog/dijital (A/D) doniistiiriicti kart (National
Instruments, Austin, Texas) araciligi ile 256 nokta/saniye or-
nekleme hizinda bilgisayarin hard diskine aktarildi.

EEG-OIP verilerinin islenmesi

EEG yiikselticisi ile kaydedilen verilerin analizi off-line
olarak yapildi. Oncelikle, £50 wV’dan biiyiik voltaj degisim-
lerinin ve egimi 20000 puV/s’den daha fazla olan pik voltaj-
larin otomatik olarak belirlendigi artefakt eliminasyonu ger-
¢eklestirildi. Bu islemin ardindan EOG kanali temel alinarak
maniiel artefakt eliminasyonu yapildi. Kayitlar, uyaran dncesi
100 ms ve sonras1 1000 ms olmak iizere OIP dilimlerine ayril-
di. OIP dilimlerinin ortalamalari alindiktan sonra uyarandan
100 ms Oncesi ile yanit arasindaki ortalama genlik sinyalden
¢ikartilarak, olciilen potansiyeller izoelektrik ¢izgiye (base-
line) cekildi. Ortalamalar1 alinmis yanitlar 1-30 Hz arasinda
say1sal olarak filtrelendi. Kaydedilen OIP dilimlerinin, hedef
ve yeni uyaranlar arasindaki intervallere gore (4, 6, 10 ve 14
s) ayr1 ayri ortalamalari alindi. Her bir denekten elde edilen
ortalama OIP yanitlarinda yenilik N2 (N2b) ve P3a dalgala-
riin genlik ve latans degerleri 6l¢iildii. Her bir hedef-yeni
uyaran (H-Y) intervali i¢in deneklerden elde edilen ortalama
potansiyellerin biiylik ortalamalart alindi.

istatistiksel Analiz

Hedef ve yeni uyaranlar arasindaki siirelere gore 4 farkl
interval grubunda 6lgiilen OIP yamitlarmin genlik ve latans
degerleri; interval (4 s/6 s/10 s/14 s), antero-posterior (AP)
dagilim (frontal/santral/pariyetal) ve lateral (LAT) dagilim
(sol/orta/sag) faktorlerini igeren tekrarlanan Slglimler igin
ANOVA testi ile analiz edildi. Kiiresellik sartinin bozuldu-
gu durumlarda serbestlik dereceleri (degree of freedom=df)
Greenhouse-Geisser epsilon katsayisi uygulanarak diizeltildi.
Istatistiksel analizler SPSS Ver.11,5 programu ile yapildi. An-
lamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.

3. Bulgular

Calismamiza goniillii olarak katilan 21 saglikli denek-
ten isitsel yenilik paradigmasi ile OIP yanitlar1 kaydedildi.
Uygulanan paradigmada, deneklerin dikkat etmesi ve istemli
olarak yanit vermesi gereken hedef uyaranlar ile siirekli de-
gisen ozellikteki, yanit gerektirmeyen yeni uyaranlar arasin-
daki intervaller rastlantisal bir sekilde 4, 6, 10 ve 14 s olarak
degisiyordu. Paradigma igerisinde her bir H-Y intervalinden
24’er adet buluyordu. EEG-OIP yanitlara uygulanan arte-
fakt eliminasyonlarinin sonrasinda, her bir H-Y intervali i¢in
yeni uyaranlara kars1 yanitlari igeren ortalama artefaktsiz OIP
dilim sayist 20,52 + 2,76 idi. Kayitlar sirasinda deneklerin
hedef uyarani duyduktan sonra bilgisayar faresine basma
stireleri (reaksiyon zamani) 0,49 + 0,15 s olarak bulundu.
Deneklerin hedef uyarani kagirma (miss) ve hedef olmayan
uyaranlara basma (false positive) sayilari da sirastyla 0,05 +
0,22 ve 1,86 = 1,49 idi.

Dért farkli H-Y intervali igeren OIP dilimlerinin ayr1 ayr1
ortalamalari alindi. Yeni uyaranlara kars1 elde edilen ortalama
yanitlarda; uyaran sonrasi 150-320 ms’ler arasindaki en nega-
tif tepe noktas1 N2b, 250 ile 600. ms’ler arasindaki en pozitif
tepe noktasi ise P3a potansiyeli olarak tanimlandi. Caligma-
miza katilan deneklerden; 4, 6, 10 ve 14 s’lik H-Y intervalle-
11 sirasinda isitsel yenilik paradigmasindaki yeni uyaranlara
kars1 elde edilen OIP yanitlarimin orta hat frontal elektrot bol-
gesindeki (Fz) biiyiik ortalamalar1 Sekil 1’de goriilmektedir.
Dort farkli H-Y intervali sirasinda yeni uyaranlara karsi olu-
san OIP yanitlarinda 6lgiilen N2b ve P3a dalgalarinin genlik
degerleri Tablo 1°de, latans degerleri Tablo 2’de verilmistir.

10
T\ =4 s H-Y int
—6 s H-Y int
5 --10's H-Y int
- 14 s H-Y int
0"
-5
isitsel
uyaran
_10 L 1 L 1 1 1 1
-100 0 100 200 300 400 500 600 700

Sek. 1. Calismaya katilan 21 denekten isitsel yenilik paradigmasindaki 4, 6, 10
ve 14 s’lik dort farkli hedef-yeni uyaran (H-Y) intervali sirasinda yeni
uyaranlara kars1 elde edilen OIP yamtlarinin (uyaran éncesi 100 ms
ve sonrast 700 ms’lik donemleri igeren) orta hat frontal elektrot bol-
gesindeki (Fz) biiyiik ortalamalar. 0.1 ile 30 Hz arasinda band geci-
ren filtre uygulanan ortalama yanutta isitsel uyaranin uygulanma ani
ile N2b ve P3a potansiyellerinin tepe noktalar ok ile isaretlenmistir.

Tablo 1. Isitsel yenilik paradigmasinda 4, 6, 10 ve 14 s’lik hedef-yeni uyaran
(H-Y) intervallerinde, orta hat elektrot bolgelerinden (Fz, Cz, Pz)
elde edilen N2b ve P3a dalgalarina ait genlik degerleri. Degerler,
pV cinsinden ortalama+standart sapma olarak verilmistir (* = daha
kisa intervallerde elde edilenlerin ortalamasina gore p<0.05).

H-Y interval Fz Cz Pz
4s -3.87+4.90 -0.72+4.84 -0.43+4.50
N2b 6s -1.41+4.30 1.2745.55 0.85+5.26
10s -0.3045.07* 2.77+6.38* 2.4445,04*
145 -0.2146.40* 3.2446.39* 2.7845.05*
4s 10.105.03 13.16+5.04 14.02+4.42
P3a 6s 10.30+4.61 13.20+5.48 13.6345.13
10s 10.21+5.43 14.56+7.28 14.4447.23

14 10.23+4.92 14.06+6.30 13.8745.65
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Calismamizda; isitsel yenilik paradigmasindaki hedef-
yeni uyaran intervallerindeki degisimlerin, oriyentasyon
yanitin1 ve yeniligi yansitan OIP bilesenleri olan yenilik N2
(N2b) ve P3a dalgalariin genlik ve latanslari iizerine olan
etkileri incelendi:

N2b Dalga Genligi: Elde ettigimiz bulgular, H-Y in-
tervallerinin N2b dalga genliklerini anlamli olarak etkile-
digini gosterdi (interval: F(3,60)=4,72; p=0,005). Hedef ile
yeni uyaran arasindaki interval kisaldikca N2b dalgasinin
negativitesi dolayisiyla genligi artiyordu (Tablo 1, Sek. 1).
ANOVA testinin kontrastlari; 14 s ve 10 s’lik H-Y intervalleri
sirasinda elde edilen N2b dalga genliklerinin daha kisa inter-
vallerde elde edilenlerin ortalamasina oranla anlamli olarak
daha biiyiik olduguna isaret ediyordu (interval i¢in sirasiy-
la; F(1,20)=6,25; p=0,021 ve F(1,20)=4,65; p=0,043). 6 s’lik
H-Y intervalleri sirasinda elde edilen N2b dalga genlikleri de
4 s’lik intervallerdekilere oranla daha biiytiktii. Bu farklilik,
istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte anlamliliga ya-
kin bir egilim gosteriyordu (interval: F(1,20)=3,39; p=0,080),

(Sek. 2).

ki elektrot bolgelerinden elde edilen N2b dalga latanslarinin
orta hattan elde edilenlere oranla daha uzun oldugu gézlendi
(Lat: F(1,20)=6,40; p=0,020). N2b dalga latanslarinin 6nden-
arkaya ve lateral dagilimlari arasindaki etkilesim de anlamli
bulundu (AP x Lat: F(4,80)=3,20; p=0,017).

Tablo 2. Isitsel yenilik paradigmasinda 4, 6, 10 ve 14 s’lik hedef-yeni uyaran
(H-Y) intervallerinde, orta hat elektrot bolgelerinden (Fz, Cz, Pz)
elde edilen N2b ve P3a dalgalarina ait latans degerleri. Degerler,
ms cinsinden ortalama+standart sapma olarak verilmistir.

H-Y interval Fz Cz Pz
4s 202.86+22.35 196.76+23.99 198.86+24.60
N2b 6s 206.67+32.33 201.33+31.66 205.90£27.70
10s 207.62+28.56 204.00434.99 203.43+32.31
14s 217.33432.33 214.33+33.09 210.67+30.79
4s 313.90+19.86 308.76+23.17 316.57+22.17
P3a 6s 317.14+16.26 303.43425.24 313.14422.28
10s 318.67£19.77 311.62+22.62 316.57+20.80
14s 316.57#26.51 314.10£23.07 316.76+22.68

Y \ P3a
4" 16"
2 14
cmeeds
0 12 -%6s
—#—10s
2 10 —a—14s
4 8
Fz Cz Pz Fz Cz Pz

Sek. 2. Orta hat elektrot bolgelerinden (Fz, Cz, Pz) elde edilen N2b ve P3a
dalgalarina ait genlik degerleri. Isitsel yenilik paradigmasindaki
hedefile yeni uyaran arasindaki intervallerin kisalmasi, N2b dalga
genliklerinde artiga neden olurken, P3a dalga genlikleri lizerine

anlaml1 oranda bir etkisi yoktu (p>0,05).

N2b dalga genliklerinin  6nden-arkaya (antero-
posterior=AP) ve lateral (Lat) dagilimlar1 anlamli olarak
farklilik gosteriyordu (sirasiyla; AP: F(2,40)=6,14; p=0,011
ve Lat: F(2,40)=24,39; p=0,001). Frontal bolgelerden elde
edilen N2b dalga genlikleri santral bolgeden elde edilenle-
re gore daha biiytiktii (AP: F(1,20)=13,57; p=0,001). Santral
bolgelerdeki N2b dalga genlikleri, pariyetal bolgedekilere
oranla daha biiyiik olmalarina karsilik bu farklilik istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (p>0,05). N2b dalga genliklerinin
elektrot bolgeleri arasinda 6nden-arkaya dogru kiigiilmesi, bu
dalganin klasik topografisiyle uyumluluk gosteriyordu (Fols-
tein ve Van Petten, 2008). Sag taraftaki elektrot bolgelerinden
kaydedilen N2b dalga genlikleri orta hattan kaydedilenlere
gore daha biiyiik bulundu (Lat: F(1,20)=35,62; p=0,001).
N2b dalga genliklerinin dnden-arkaya ve lateral dagilimlari
arasindaki etkilesim de anlamliyd: (AP x Lat: F(4,80)=9,31;
p=0,001).

N2b Dalga Latansi: N2b dalga latanslarinin H-Y in-
tervallerindeki degisimlerden anlamli oranda etkilenmedigi
gozlendi (interval: F(3,60)=1,63; p>0,05). N2b dalga latans-
larmin 6nden-arkaya ve lateral yondeki dagilimlari anlamli
oranda farkli bulundu (sirasiyla; AP: F(2,40)=7,24; p=0,005
ve Lat: F(2,40)=3,56; p=0,038). Frontal bolgelerden elde edi-
len N2b dalga latanslari santral bolgelerdekilere oranla daha
uzundu (AP: F(1,20)=9,18; p=0,007), (Tablo 2). Sol tarafta-

P3a Dalga Genligi: Isitsel yenilik paradigmasindaki H-Y
intervallerinin P3a dalga genlikleri tizerine anlamli bir etkisi-
nin olmadig1 gézlendi (interval: F(3,60)=0,11; p>0,05), (Tab-
lo1, Sek. 1). P3a dalga genliklerinin 6nden-arkaya ve lateral
yondeki dagilimlar ise istatistiksel olarak anlamli farklilik
gosteriyordu (sirastyla; AP: F(2,40)=25,01; p=0,001 ve Lat:
F(2,40)=14,72; p=0,001). Santral bolgelerden elde edilen P3a
dalga genliklerinin frontal bolgelerden elde edilenlere oranla
daha biiyiik oldugu gozlendi (AP: F(1,20)=37,81; p=0,001).
P3a potansiyeli orta hat santral elektrot bolgesinde (Cz) en
biiyiik genlikli olarak elde edildi. Bu bulgu, P3a potansiye-
linin klasik topografisiyle uyumluydu (Polich, 2003). Orta
hat elektrot bolgelerindeki P3a dalga genlikleri sol ve sag
taraftaki elektrot bolgelerinden elde edilenlere oranla daha
biiyiik bulundu (Lat igin sirastyla; F(1,20)=26,10; p=0,001 ve
F(1,20)=25,45; p=0,001).

P3a Dalga Latansi: P3a dalga latanslarinin H-Y inter-
vallerindeki degisimlerden anlamli oranda etkilenmedigi
gozlendi (interval: F(3,60)=0,27; p>0,05), (Tablo 2).

Calismamizda, isitsel yenilik paradigmasindaki hedef ve
yeni uyaranlar arasindaki intervallerin yenilik N2 ve P3a dal-
gasi lizerine olan etkilerinin; interval (INT), antero-posterior
(AP) dagilim ve lateral (LAT) dagilim faktorlerini igeren tek-
rarlanan 6l¢timler igin ANOVA testi ile analizinin sonuglari;
test edilen faktorlere ait serbestlik dereceleri ve analiz sonu-
cunda elde edilen OIP yamitlarina ait F degerleri ile anlamli
bulunan P degerleri (p<0,05) Tablo 3’de 6zet olarak verilmis-
tir.

Tablo 3. Isitsel yenilik paradigmasindaki 4, 6, 10 ve 14 s’lik hedef-yeni uya-
ran (H-Y) intervallerinin N2b ve P3a dalga genlik ve latanslar
tizerine olan etkilerinin tekrarlanan 6l¢iimler igin ANOVA testi ile

analizinin 6zeti. Test edilen faktorlere ait serbestlik dereceleri ve
analiz sonucunda elde edilen OIP yamitlarina ait F degerleri ile

anlaml1 bulunan P degerleri (p<0,05) goriilmektedir.

N2b P3a
Faktor (serbestlik derecesi) Genlik Latans Genlik Latans
F P F P F P F P
INT (3,60) 472 0.005 1.63 - 0.11 - 0.27 -
AP (2,40) 6.14 0011 724 0005 2501 0.001 3.29
LAT (2,40) 2439 0.001 3.56 0.038 1472 0.001 2.76
INT x AP (6,120) 0.66 - 0.65 - 0.75 - 0.62
INT x LAT (6,120) 2.09 - 2.30 - 0.83 - 0.64
AP x LAT (4,80) 9.31 0.001 320 0017 0.81 - 245
INT x AP x LAT (12,240) 0.31 - 0.74 - 1.22 - 2.02
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4. Tartisma ve Sonug¢

Tiim duysal modaliteler ile elde edilebilen OIP’ler, uya-
ranin MSS’de islenmesi sirasinda ortaya ¢ikan zamana ba-
gimli potansiyel degisimlerdir. OIP bilesenleri; polarite, tepe
latans1 ve/veya siralanma pozisyonlari temel alinarak adlan-
dirtlirlar (Celesia ve Brigell, 2005). Farkli polarite ve dagilim
gosteren OIP dalga formlari, farkli bilissel islevler ile ilintili
olarak farkli néron gruplarmin olusturmus oldugu eszamanli
veya paralel elektriksel aktiviteleri yansitirlar. Bundan dolay1
OIP bilesenleri cogu zaman tek bir néron grubunun aktivitesi
yerine farkli ndron gruplarindan kaynaklanan elektriksel ak-
tivitelerin toplamin1 yansitir (Lopes da Silva, 1991; Bastiaan-
sen ve ark., 2002). OIP’ler, giiniimiizdeki diger beyin gériin-
tilleme yontemlerine gore daha disiik uzaysal ¢ozlintirliige
sahip olmalarina karsin, yiiksek zamansal ¢oziintirlikleri ile
beyindeki bilissel siirecleri milisaniye diizeyinde hassasiyetle
ve non-invaziv olarak yansitmalari nedeniyle beyin arastir-
malarinda sik kullanilan yontemler arasinda yer alirlar (Dun-
can ve ark., 2009). OIP’ler; arastirma amagcli kullanimlarmin
yani sira giiniimiizde ¢esitli hastaliklarin tanisi, takibi veya
prognozlarinin tespiti amaciyla ve intraoperatif monitorizas-
yonlarda oldugu gibi tedaviyi yonlendirici amaglar ile klinik-
lerde giderek daha sik ve daha yaygin olarak kullanilmakta-
dirlar (Polich ve Herbst, 2000; Oniz ve ark., 2008).

Yenilik paradigmasi, yeni uyaranlarin beynin elektriksel
aktivitesi lizerine olan etkilerinin aragtirilmasi igin en sik kul-
lanilan elektrofizyolojik yontemlerden biridir (Linden, 2005;
Polich, 2007). Paradigmadaki yeni uyaranlara yanit olarak
olusan N2b-P3a kompleksinin her iki bileseni de yiiksek
oranda endojen karakterde olmalart nedeniyle bilissel siireg-
lerin iyi bir gostergesidirler (Polich ve Kok, 1995; Campbell
ve Colrain, 2002). Yapilan galismalar, N2 dalgasmin {initer
bir beyin potansiyeli olmadigini, farkli biligsel islevleri yan-
sitan ve farkli noral jeneratorlerden kaynaklanan {i¢ ayri alt
bilesenden olustugunu gostermistir (Carretie ve ark., 2004).
Standart ile farkli (deviant) uyaranlar arasindaki aykirilig:
yansitan N2a bileseni; bilingli bir algilama gerektirmeksi-
zin, 6devden bagimsiz olarak olusur ve isitsel uyumsuzluk
negativitesi (mismatch negativity=MMN) yanitinin karsiligi-
dir. Ozellikle diisiik siklikl1 uyaranlara karsi hassas olan ve
olusumu i¢in bilingli algilama gerektiren N2b (yenilik N2)
bileseni; hem hedef hem de hedef olmayan uyaranlara yanit
olarak elde edilebilir. N2b bileseni, P3a potansiyeline eslik
eder ve oriyentasyon yaniti ile iligkilidir. P3b potansiyeline
eslik eden ve hedef uyaranlarin bilingli olarak algilanmasina
yanit olarak olusan N2c¢ bileseni, uyaranlarin tanimlanma ve
kategorize edilme siireglerinin erken evrelerini yansitmakta-
dir. Yapilan ¢aligmalar, yeni uyaranlara kars1 elde edilen N2b
dalgasmin frontal, hedef uyaranlar ile iliskili olarak olusan
N2c¢ dalgasinin ise pariyetal yayilimli oldugunu gostermek-
tedir (Daffner ve ark., 2000; Patel ve Azzam, 2005; Folstein
ve Van Petten, 2008). Suwazono ve ark. (2000) uygulanan
deneysel paradigmalardaki yeni uyaranlarin tahmin edile-
meyen ve beklenmedik bir dizilimle sunulmasinin N2b dal-
ga genliklerinde artisa yol actigimni bildirmistir. Ergenoglu
ve ark. (2006) da yenilik paradigmasindaki siirekli degisken
Ozellikteki yeni uyaranlara karsi elde edilen N2b-P3a komp-
leksinin P3a bileseninin hem uyaranin degiskenligini hem de
standart ve hedef uyaranlar ile olusturulan 6dev baglaminin
kesintiye ugramasini yansittigini, buna karsin N2b dalgasinin
ise Ozellikle yeniligin saptanmasinin bir gostergesi oldugunu

bildirmistir. Yapilan galismalarda daha kompleks 6zellikteki
yeni uyaranlarin daha biiyiik genlikli N2b dalgasi olusturdu-
gu (Wang ve ark, 2003; Zheng ve ark., 2010) ve N2b dalga
genliginin yasla birlikte azaldig1 ortaya konulmustur (Czigler
ve Balazs, 2005).

Calismamizda kullandigimiz isitsel yenilik paradigma-
sinda hedef ile yeni uyaranlar arasindaki intervaller rastlan-
tisal bir sekilde 4, 6, 10 ve 14 s olarak degisiyordu. OiP ka-
yitlarimizda, N2b potansiyelleri frontal bolgelerde en biiyiik
genlikli olarak bulundu. N2b dalga genliklerinin beklenen
klasik topografileri ile de uyumlu bir sekilde elektrot bolgeleri
arasinda onden-arkaya dogru gidildikge kiigtildiigii gozlendi
(Folstein ve Van Petten, 2008). Elde ettigimiz bulgular, H-Y
intervallerinin N2b dalga genliklerini anlamli oranda etkile-
digini gosterdi. H-Y intervalleri kisaldik¢a N2b dalga genlik-
leri biiyliyordu. Bu bulgu; temel olarak yeni uyaranlara karsi
yanit olarak olusan N2b dalgasinin, yeni uyaranlarin yani sira
hedef uyaranlar tarafindan da etkilendigini ve yenilik para-
digmasindaki hedef uyaranlarin zamansal siniflamasiin N2b
dalga genlikleri iizerinde belirleyici oranda etkili oldugunu
gosterdi. Caligmamiza katilan tiim deneklerden elde edilen
OIP yanitlarinin biiyiik ortalamalarinda N2b dalgalarina ait
latans degerleri incelendiginde; genel olarak, H-Y interval-
leri kisaldikga N2b dalga latanslarinin da kisaldigi gézlendi.
Ancak bu farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi. Bu
durumun, N2b dalgasinin biiyiik 6l¢iide endojen 6zellikte ol-
mas1 nedeniyle yiiksek oranda bireyler arasi farklilik goster-
mesine bagli olabilecegi diisiintildi.

Beynin yeni uyaranlara karst olusturdugu yanitin ince-
lenmesinde en sik kullanilan OIP bileseni P3a potansiyelidir
(Daffner ve ark., 2000). OIP yanitlarinda, P3a potansiyeli
siklikla kendinden 6nce gelen N2b potansiyeli ile birlikte
bir kompleks olarak gozlenir. Yapilan ¢alismalar, N2b-P3a
kompleksinin oriyentasyon yanitini yansittigini géstermekte-
dir (Soltani ve Knight, 2000; Friedman ve ark., 2001). Ancak
komplekste yer alan bu iki bilesenin olusumunda rol oynayan
stireglerin ayn1 m1 yoksa farkli m1 oldugu belirten bir ¢alisma
heniiz bulunmamaktadir (Daffner ve ark., 2000). Katayama
ve Polich (1999), P3a potansiyelinin genliginin odaklanmis
dikkatin biytikliigi ile orantili oldugunu bildirmistir. Yeni-
lik paradigmasindaki hedef ve standart uyaranlar arasindaki
ayirt etme zorlugundaki artisin, P3a dalga genliklerinde ar-
tisa yol a¢tig1 buna karsilik N2 dalga genlikleri {izerine an-
lamli bir etkisinin olmadig1 gdsterilmistir (Comerchero ve
Polich, 1999; Polich ve Comerchero, 2003). Uygulanan pa-
radigmadaki yeni uyaranlarin daha kompleks yapida olmasi
N2b dalgasinda oldugu gibi P3a dalgasinin da daha biiyiik
genlikli olarak olusmasina yol actig1 bildirilmistir (Demiralp
ve ark., 2001; Folstein ve Van Petten, 2008). Bizim ¢aligma-
mizda hedef uyaranlarin ayirt edilmesindeki zorluk derecesi
veya hedef uyaranlarin sikliginda degisiklik bulunmuyordu.
Bu yoniiyle ¢alismamizin metodu yukaridaki ¢aligmalardan
farkliydi. Buna karsilik, Comerchero ve Polich’in (1999)
“istemli dikkatin, istem dis1 yaniti modiile ettigi” ¢ikarimini,
bizim sonuglarimiz da desteklemektedir. Calismamizda; is-
temli dikkatin, istem dis1 dikkat yonelmelerini yansitan N2b-
P3a kompleksinin erken bileseni olan N2b potansiyelinin
genligi lizerine olan modiile edici etkisinin, beynin o anda
icinde bulundugu uyarilabilirlik diizeyindeki (arousal state)
degisimlerin bir sonucu olabilecegini diisiinmekteyiz. P3a
potansiyelinin kaynaklandig1 yapilarin arastirildigi ¢alisma-
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larin sonuglart; P3a’nin olusumunda hipokampus ve anterior
singulat bolgelerin de katkisinin bulundugunu ancak P3a’nin
olusumunda rol oynayan temel noral aktivitenin frontal loba
ait olduguna isaret etmektedir (Knight, 1996; Polich, 2007).
Caligmamizda isitsel yenilik paradigmasi ile elde edilen OIP
yanitlarinda, P3a dalgalarinin, bu dalgay1 olusturan noral ya-
pilar ile de uyumlu olarak fronto-santral elektrot bolgelerinde
en bilylik genlige ulastig1 gozlendi. Elde ettigimiz bulgular,
calismamizda kullandigimiz isitsel yenilik paradigmasindaki
H-Y intervallerinin P3a dalgasinin genlik ve latanslari tize-
rine anlamli oranda etkisinin olmadigini gosterdi. Bu bulgu,
P3a yanitlarinin iki yeni uyaran arasinda yer alan hedef uya-
ranlarin zamansal lokalizasyonundaki degisikliklerden etki-
lenmedigini ve P3a dalgasinin yeni uyaranlara kars1 olusan
spesifik bir yanit oldugunu gostermektedir.

Sonug olarak; elde ettigimiz bulgular 15181nda, P3a dalga-
smin yeni uyaranlara kars1 segici olarak olusan bir OIP yaniti

oldugu ve hedef uyaranlardan etkilenmedigi, buna karsilik
yenilik N2 dalgasinin isitsel yenilik paradigmasindaki hedef
uyaranlarin zamana bagli simiflamasini yansittig1 sdylenebi-
lir. Hedef uyarana zamansal olarak daha yakin olma durumu,
yeni uyaranlara kars1 olusan yenilik N2 yanitinin ortaya ¢ikis
stiresini etkilemezken, meydana gelen yanitin biiytkligiini
artirmaktadir. Bu etkinin muhtemel nedeni ise beynin o anda-
ki uyarilabilirlik durumundaki degisikliklerdir. Calismamiz
yenilik N2 dalga genliklerininin hedef-yeni uyaran interval-
leri tarafindan modiile edildigini gostermektedir. Yenilik N2
yanitlarinin analizleri sirasinda hedef-yeni uyaran intervalle-
rinin de goz dniine alinmasi, OIP bulgularina daha fazla 6z-
giilliik kazandirabilecektir.

Tesekkiir: Bu ¢alisma Mersin Universitesi Arastirma
Fonu tarafindan BAP-SBE FA (BM) 2008-9YL kodlu proje
ile desteklenmistir.
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