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Bu çalışma, kontrol ve deney gruplarında 11'er hayvan olmak üzere toplam 22 adet 2 aylık Swiss albino 
sıçanlar üzerinde gerçekleştirilmiştir. Deneysel diabet alloksan verilerek oluşturulmuştur. 2 aylık bir diyabetik 
süreçten sonra oftalmoskopik olarak gözlenebilen bir retionopati gelişmeden önceki erken dönemde, flaş görsel 
uyarılma potansiyelleri (FVEP) kaydedilmiştir. VEP'lerin spektral analizleri, Hızlı Fourier Dönüşümü (FFT) algoritması 
ile yapılmıştır. Genlik frekans spektrumları; 5-8, 8-13, 13-20, 20-32, 32-50, 50-70 Hz frekans bantlarında yer 
almaktadır. Diyabetik grupta 5-8 Hz frekans bandı için önemli bir genlik (dB) artışı gözlenmiştir (p< 0.01). Olgu 
yüzdeleri dikkate alındığında, deney grubunun sağ yanıtı için, 5-8 Hz frkenas bandında artış, 50-70 Hz frkenas 
bandında ise bir azlama izlenmiştir (p<0.04). Bu bulgulara paralel olarak, simetrinin 5-8 Hz ve 20-32 Hz frekans 
bantlarında bozulduğu saptanmıştır (p<0.04, p< 0.02). [Türk Tıp Araştırma 1992, 10(3): 144-149] 
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Diyabet, sistemik ve oküler komplikasyonların 
gelişmesinde çeştili risk faktörlerinin etkili olduğu 
kompleks bir hastalıktır (1,2). Bu hastalığın periferik 
sinir sisteminde nöropati oluşturduğu daha önceki 
çalışmalarda gösterilmiştir (1,3). Diyabetin merkezi 
sinir sistemi (MSS)'nde bazı bozukluklara yol açtığı 
bilinmekle birlikte, tam mekanizması aydınlatılama-
mıştır. Bu nedenle son yıllarda araştırmalar, diyabe­
tin MSS'ndeki etkileri üzerine yoğunlaşmıştır (1,2,4). 

Görsel uyarılma potansiyeleri (VEP) optik nevrit, 
iskemik optik nöropati, demyelinizan hastalıklar gibi 
optik sinir patolojilerinde, optik yolun fonksiyonel 
araştırılması için kullanılan duyarlı bir yöntemdir 
(1,3,5,6). Diyabette, VEP' ler yaygın olarak çalışılmış ve 
bazı anormal bulgular bulunmuştur. Özellikle P100 la-
tensinin uzadığı ve bu uzamanın hastalık süresi ile pa­
ralel olduğu gözlenmiştir. Buna dayanarak, P100 laten-
sindeki uzamanın, optik sinir patolojisinin erken safha­
larını işaret eden önemli bir parametre olduğu öne sür-
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ülmüştür (2,6,7,8). Retinopatisi olmayan erken diyabe­
tik bireylerde yapılan çalışmalarda da latenste bir uza­
ma gözlenmesi bu görüşü destekleyen bir bulgudur 

(2,5,8). 

Şimdiye kadar yapılan çalışmaların çoğu, VEP ' l e ­
rin latens ve amplitüd gibi konvansiyonel paramet­
relerinin diyabetten nasıl etkilendiği sorusunu yanıtla­
mak için aypılmıştır. Diyabetin VEP ' le r in frekans 
bileşenleri üzerinde nasıl bir değişiklik oluşturduğu ise 
dikkate alınmamıştır. Bu açıdan bakıldığında VEP'ler in 
spektral analizinin yapılması, diyabet ile ilgili daha farklı 
bilgiler elde edilmesine olanak verebilecektir. Bunu göz 
önüne alarak, deneysel diyabetin VEP'ler in frekans 
bileşenleri üzerindeki etkilerini saptamak ve literatüre 
katkıda bulunmak amacıyla bu araştırmamızı planladık. 

GEREÇ VE YÖNTEM 
Akdeniz Üniversitesi Tıp Fakültesi Araştırma 

Merkezi ve Nöroloji Anabilim dalı Nörofizyoloji Labo-
ratuvarında gerçekleştiri len bu çalışmamızda, 22 
adet 2 aylık albino Swis sıçanlar kullanılmıştır. Orta­
lama ağırlıkları 214± 31.68 gr olan hayvanlar iki eşit 
gruba ayrılarak deney ve kontrol grupları oluşturul­
muştur. 
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D e n e y h a y v a n l a r ı , kuy ruk v e n i n d e n 5 
mgr/100gr alloksan verilerek diyabetik hale getiril­
miştir. Enjeksiyondan 1 saat sonra hayvanlara 2 ml 
%5 glukoz oral olarak verilmiş ve kafeslere 24 saat 
süreyle %10 sükroz solüsyonu konulmuştur. Allok­
san verildikten 48 saat sonra hayvanların kan şeker­
leri tayin edilmiş, 30 mmol/lt üzerindeki hayvanlara 
0.5-1 Ü.Ü. insülin enjekte edilmiştir. 

2 ay süreli diyabetik dönemin sonunda her iki 
grupta yere alan sıçanlara oftalmoskopi yapılarak, 
gözlenebilen bir retinopatileri olmadığı tespit edildik­
ten sonra deneysel işleme geçilmiştir. 

Hafif eter anestezisi altında sıçanların kafatası 
tüyleri traş edilip, bregmanın 0.5 cm ön ve arkasına 
yüzeyel elektrodlar yerleştirilmiştir. Toprak elektrodu 
ise hayvanların kulaklarına konulmuştur. 

Sıçanların Medelec MS6 cihazı ile flaş görsel uya­
rılma potansiyelleri (FVEP) kaydedilmiştir. Flaş (Nihon 
Kohden) uyaran pupilayı temporalden ve tam aydınla­
tacak şekilde 15 cm uzaklığa yerleştirilmiştir. Frekansı 1 
1/sn olan flaş uyaranla bir göz kapatılıp "monooküler" 
uyarım yapılmıştır. 

Amplifikatörün frekans aralığı 1.6-80 Hz, kazanç 
düğmesi 20-50 uV/bölme ve osiloskopun süpürme 
hızı ise 20 msn/cm olarak ayarlanmıştır. Daha önceki 
çalışmalar dikkate alınarak, analiz süresinin 200 msn 
olması uygun görülmüştür (2,8). 

Cihazın ortalama bilgisayarı ile 64 uyarılma po­
tansiyelinin ortalaması alınmıştır. Ayrıca sonuçların 
güvenilirliğini artırmak için her kayıt en az iki kez 
tekrarlanmıştır. 

F V E P kayıtları 2 msn aralıklarla sayısal biçime 
çevrilmiştir. 

Spektral analiz işlemleri, bilgisayar zamanı bakı­
mından büyük verimlilik sağlayan Hızlı Fourier Dö­
nüşümü (FFT) yardımıyla gerçekleştirilmiştir (9,10). 
FVEP' ler in 5-70 Hz frkenas aralığında hesaplanan 
frekans bileşenlerinin sınıflandırılmasında daha önce­
ki çalışmalar esas alınmıştır (9,11,12). 

Bulguların istatistiksel değerlendirilmesi IBM-
Microstat: A N O V A (one-way) ve iki yüzde arasındaki 
farkın önemlilik testleri ile yapılmıştır. 

SONUÇLAR 
Deney grubu sıçanların başlangıçta ve diyabet 

oluşturulmasını izleyen 2 ve 8 haftalardaki glukoz 
değerleri kontrolle birlikte Tablo 1 'de özetlenmiştir. Di­
yabetik sıçanların glukoz değerlerinin başlangıç değe­
rine ve kontrole göre anlamlı şekilde (p<0.001) yüksel­
mesi diyabetin kanıtı olarak kabul edilmiştir. Ayrıca hay­
vanların klinik bulguları (poliüri, polifaji, polidipsi ve ge­

lişme geriliği gibi) oldukça etkili bir diyabetik durum 
oluşturulduğunu göstermektedir. 

Deneklerin sağ ve sol göz flaş görsel uyarılma 
potansiylleri (FVEP) ve bu potansiyellerden elde 
edilmiş genlik frekans spektrumları sırasıyla Şekil 1 
ve 2'de sunulmuştur. Genlik frekans spektrumlarında 
görülen genlik zirveleri (maksimumları) 5-8 hz, 8-13 
Hz, 13-20 Hz. 20-32 Hz, 32-50 Hz ve 50-70 Hz fre­
kans bantlarında yer almaktadır. 

Grupların sağ ve sol göz genlik frekans spek­
trumlarında yer alan zirvelerin (maksimumların) hangi 
bantlarında yer aldığı saptandıktan sonra, her bir fre­
kans bandında yer alan zirvelerin genlik değerlerinin 
(dB) ortalama ve Standard sapmaları hesaplanmıştır 
(Tablo 2). Yapılan istatistiksel değerlendirme, diğer 
frekans bantlarında herhangi bir farklılık bulunmama­
sına karşın, 5-8 Hz frkenas bandı için deney grubu­
nun sol yanıtında önemli bir genlik artışı olduğu 
gözlenmiştir (P<0.01). Aynı sonuca sağ yanıt için, 
kontrol sağ yanıtında yeterli sayıda veri olmaması 
(%18.2) nedeniyle ulaşılamamıştır. 

Grupların sağ ve sol yanıtlarındaki maksimum­
ların yer aldığı frekans bantlarının gruplara göre 
dağılımı Tablo 3'te verilmiştir. Belirli frkeans bantları­
na düşen denek sayısı (olgu yüzdesi) dikkate alın­
dığında, her iki grup arasında diğer frekans bantları 
yönünden önemli bir farklılık görülmemekle birlikte, 
diyabetik grubun sağ yanıtında 5-8 Hz bandı için bir 
artış, 50-70 Hz bandı için bir azalma bulunmuştur 
(p<0.04). 

Sıçanların sağ ve sol yanıtlarında görülen zirve­
lerin yer aldığı frekans bantları birbirine uymamakta­
dır. Bu durum, sağ ve sol yanıtların frekans yönün­
den simetrisinin bireyler arasındaki dağılımını göste­
ren Tablo 4'te görülmektedir. Her iki grup karşılaştı­
rıldığında, diyabetik grup için 5-8 Hz ve 20-32 Hz 
frekans bantlarında belirgin farklılılklar izlenmiştir 
(p<0.04, p<0.02). Deney grubunda simetrinin 5-8 
bandında arttığı, 20-32 Hz bandında ise azaldığı 
saptanmıştır. 

TARTIŞMA 
Genlik frekans spektrumlarında görülen genlik 

zirveleri (maksimumları)'nın yer aldığı frekans bantları 
daha önce yapılan çalışmalar ile uygunluk içersisin-
dedir (9,11,12). 

Diyabetik grubun sol yanıtında 5-8 Hz frekans 
bandı için önemli genlik artışı olduğu saptanırken, 
sağ yanıt için aynı sonuca kontrol grubunun sağ ya­
nıtında yeterli veri olmaması nedeniyle ulaşılama­
mıştır. Ancak istatistiksel değerlendirme yapılamama­
sına rağmen, genliğin sola göre daha yüksek ol­
duğu izlenmiştir. Ayrıca deney grubu için sağ yanıt 
olgu yüzdesinin 5-8 Hz frekans bandında arttığı, 50-
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70 Hz bandında ise azaldığı bulunmuştur. Diğer yan­
dan sağ ve sol tarafların frekans yönünden simetrisi­
ni denekler arasındaki dağılımı dikkate alındığında, 
diyabetik grup için simetrinin 5-8 Hz bandında art­
tığı, 20-32 Hz bandında ise azaldığı görülmüştür. Bü­
tün bu bulgular, beyin aktivitesinin diyabetik grupta 
5-8 Hz frekans bandında yoğunlaştığının kanıtıdır. 

Tablo 1. İki gruptaki hayvanların kan glukoz değerleri 

Başlangıçtaki 
Kan Şekeri 
(mmol/L) 

17. Gün 
Kan Sekeri 
(mmol/L) 

(2. Hafta) 

70. Gün 
Kan Sekeri 
(mmol/L) 

(10. Hafta) 

Kontrol 4.62+0.57 5.38±0.47 5.70±1.71 

Diyabetik 4.95±0.73 18.98±3.80 21.09±3.82 

Diyabetin E E G üzerine etkisi de, benzer şekilde ya­
vaş dalgaların dominant olarak ortaya çıkmasıdır 
(13-16). 

Retinopatisi olmayan diyabetli hastalardan alı­
nan monoküler V E P kaytılarında, sağ optik yolun 
sola göre daha öne etkilendiği gözlenmiştir (8). Bul­
gularımıza göz attığımızda, sadece sağ göz olgu 
yüzdesinin diyabetten etkilenmesi, bu hastalığın her 
iki yolu aynı ölçüde etkilemediğini, ilk erken etkisinin 
sağ optik yol üzerine olduğunu vurgulamaktadır. Li­
teratürü destekleyen bu bulgumuzun nedeni bilinme­
mektedir. Diğer yandan yapılan çalışmalarda, bino-
küler uyarı durumunda normal veya az bozulmuş 
optik yolun düzeltildiği, monoküler uyarıda ise bu 
düzeltme işleminin kaybolduğu gösterilmiştir (8). Bu­
na göre, monoküler uyarı optik sinirde simetrik ol­
mayan bozulmaları göstermekte daha hassastır. Ni­
tekim monoküler flaş uyarısı ile kaydettiğimiz sağ ve 
sol VEP'ler in frekans yönünden simetrisinin diyabet­
ten etkilenmesi, bu görüş ile paralelik içindedir. 

R-VEP 20 ms 

R - V E P 

Şekil 1. Kontrol (A) v ediyabetik (B) gruptan 128 yanıtın ortalaması olarak kayıtlanmış flaş görsel uyarılma potansiyelleri. 

L-VEP : Sol göz R-VEP : Sağ göz 
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Şekil 2. Şekil 1'de verilmiş flaş görsel uyarılma potansiyellerinden FFT algoritması ile hesaplanan genlik frekans spek-
trumları. 

L-VEP : Sol göz 
R-VEP : Sağ göz 

Ordinat ekseni desibel (dB) olarak yanıt genliğini, apsis ekseni ise logaritmik skalada frekansı göstermektedir. Eğriler, sıfır 
HZ'deki genlik 1 olacak biçimde (20 log 1 -0) normalize ediilmiştir. 
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Spectral analysis of visual evoked 
potentials in diabetic rats 

In this experimental model, twenty two 
Swiss albino rats (divided into two equal 
groups as control and diabetic) were studied. 
After two months of diabetes and before 
ophthalmoscopically visible diabetic retinopa­
thy, flash VEPs were recorded from both these 
alloxane-diabetic animals and control rats. 
Spectral analysis of VEPs was computed by 
Fast Fourier Transform (FFT) algorithm. Their 
amplitude maxima were found to occupy the 
frequency bands of 5-8, 8-13, 13-20, 20-32, 32-
50 and 50-70 Hz. Comparing the diabetic group 
with the control group, we observed a signifi­
cant increase in the amplitude mean (decibel) 
of 5-8 Hz band in diabetic animals (p<0.01). 
On the other hand, concerning with the per­
centage of animals we also found important 
differences in VEP responses of right eyes of 
diabetic animals in 5-8 Hz and 50-70 Hz bands 
(p<0.04). In accordance with these findings, 
symmetry of responses was changed also in 
5-8 and 20-32 Hz frequency bands (p<0.04, 
p<0.02). [Turk J Med Res 1992, 10(3): 144-149] 

Key Words: Diabet, VEP, Spectral analysis 

Tablo 2. Her bir frekans bandında yer alan zirvelerin 
genlik değerlerinin (dB) ortalama ve standart sapma 
değerleri 

5-8 Hz 8-13 Hz 13-20 Hz 20-32 Hz 32-50 Hz 50-70 Hz 

Kontrol Sol AB. 44 
±6.07 

50.73 
±7.66 

45.79 
±4.48 

44.86 
±4.97 

36.42 
±4.67 

31.02 
±6.46 

Diyabet Sol 56.85 
±4.63 

51.52 
±0.51 

47.39 
±10.05 

47.29 
±4.80 

40.27 
±7.16 

35.58 
±4.95 

P < 0.01 n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. 

Kontrol Sağ 48.66 
±2.53 

51.18 
±5.25 

46.52 
±8.65 

45.40 
±5.15 

40.00 
±5.81 

30.48 
±7.06 

Diyabet Sağ 58.09 
±7.16 

47.24 
±6.22 

47.09 
±8.97 

49.47 
±4.70 

39.29 
±5.97 

31.11 
±6.04 

P n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. 

Tablo 3. G e n l i k f r e k a n s s p e k t r u m l a r ı n d a k i 
maksimumların yer aldığı frekans bantlarının gruplara 
göre dağılımı 

5-8 Hz 8-13 Hz 13-20 Hz 20-32 Hz 32-50 Hz 50-70 Hz 

Kontrol Sol % 54.5 % 54.5 X 45.5 %100 %100 % 81.8 

Diyabet Sol 7, 81.8 % 27.3 X 27.3 % 90.0 X 81.8 % 72.7 

P n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. 

Kontrol Şaft 5! 18.2 X 63.6 X 54.5 % 81.8 X 81.8 % 81.8 

Diyabet Sağ 5İ 54.5 % 45.5 % 45.5 % 63.6 % 91.0 % 45.5 

P <0.04 n.s. n.s. n.s. n.s. <0.04 

Tablo 4. Sağ ve so l göz yan ı t l a r ın ın f rekans 
yönünden simetrisinin denekler arasındaki dağılımı* 

5-6 Hz 8-13-Hz 13-20 Hz 20-32 Hz 32-50 Hz 50-70 Hz 

Kontrol % 18.2 % 18.2 % 45.5 %100 % 63.6 % 63.6 

Diyabet X 54.6 % 0.91 X 36.4 % 54.6 % 63.6 X 45.5 

<0.04 n.s. n.s. <0.02 n.s. n.s. 

Şaft ve sola ait yanıtların frekans bileşenlerinin simetri düzeyini 
değerlendirmek için, belirli bir frekans bandında sağ ve sol 
taraftan ortak zirvelerin kaydedildiği olguların yüzdesi kullanıl­
mıştır 

Diyabetin erken döneminde ortaya çıkan patoloji, 
konvansiyonel parametreler yanısıra, sepktral bileşen­
lere de yansımaktadır. Dolayısıyla spektral analizin, di­
yabetin erken bulgularını gösteren diğer yöntemler ka­
dar duyarlı olduğunu söyleyebiliriz. 
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