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OZET

Kurt, E. (2018). Beyin dinlenim durumu aglarinin duysal, motor ve kognitif aktivasyon
kosullarinda incelenmesi. Istanbul Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, Sinirbilim
ABD. Doktora Tezi. Istanbul.

Calismanin amaci, beynin siiregiden aktivitesini temsil eden dinlenim durumu aglarini
(DDA) kapsamli sekilde arastirarak, beyin iglevlerine ne olgiide katki sagladiklarini
ortaya koymaktir. Bu amagla, basit gorsel uyarim ve motor gorev ile farkli kognitif
gorev kosullari sirasinda DDA’larin gosterdikleri modiilasyonlar incelenmistir.

Calismaya, 17 saglikli goniillii katilmistir. 3T-MRG cihaziyla dort farkli gorev sirasinda
fMRG verisi kaydedilmistir. Fonksiyonel aktivasyon analizleri, bagimsiz bilesen analizi
ile elde edilen DDA’larin zaman serilerinin analizleri ve DDA’lar1 temsil eden ilgi
bolgeleri arasinda fonksiyonel baglantisallik analizleri gergeklestirilmistir.

Bulgular, olagan durum agi (DMN) yapilarinin kognitif gorevler sirasinda
aktivasyonunu azalttigini, ancak diger DDA’larla baglantisalligini arttirdigi durumlar
oldugunu gostermistir. Yiriitiicii kontrol agi, zor kognitif siireclerde baglantisalligini
degistirerek gorevin yapilmasina katki saglarken, gorece daha basit kognitif siireglerde
dikkat ¢ekerlik aginin modiilasyonu yeterli olmustur. Gorsel ve duysal-motor aglar da
sinyal ve baglantisalliklarin1 degistirerek kognitif gérevlerin gergeklestirilmesine katki
saglamaktadirlar.

Bu ¢aligmada, basitten karmasiga dogru evrilen gorev kosullarinda edinilmis bulgular,
DDA’larin islevlerini, sadece gorev sirasinda gosterdikleri aktivasyon degisimleri
tizerinden degerlendirmenin yeterli bir yaklasim olmadigimi gostermistir. DDA
yapilarinin, gorev kosullarinda aktivasyonlarini = arttirdiklar1  durumlarda, diger
DDA’larla veya kendi i¢lerinde baglantisalliklarini azaltabildikleri gbzlenmistir. Tam
tersi sekilde, bir aktivasyon degisimi gostermeyen veya aktivasyonunu azaltan
DDA’larin ise diger DDA’larla baglantisalliklarini arttirdiklart durumlar mevcuttur.
Bulgular ayrica, hem erken duysal ve motor hem de kognitif DDA’larin kendi i¢lerinde
ve aralarindaki baglantisalliklart degistirerek farkli gorevlere belli oranda katk:
sagladiklarin1 gostermistir. Bu baglamda, beynin islevlerini anlamak i¢in DDA’larin
tamamim bir arada incelemek gerekmektedir. Ozellikle de néropsikiyatrik hastaliklar
baglaminda, DDA’larda olusan degisimleri bir arada degerlendirmek, DDA’lar
tizerinden bir biyo-isaretleyici belirlenebilmesine katki saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Dinlenim Durumu Aglari, Kognitif Aglar, Duysal ve Motor Aglar,
Fonksiyonel Baglantisallik, Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme
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ABSTRACT

Kurt, E. (2018). Investigation of brain’s resting state networks during sensory, motor
and cognitive activation states. Istanbul University, Institute of Health Science,
Department of Neuroscience. Doctoral Thesis. Istanbul.

Aim of this study is to investigate resting state networks (RSNs) that represent ongoing
brain activity, and to reveal their contribution to brain functions. For this purpose,
modulations of RSNs were examined under experimental conditions covering visual,
motor and cognitive task conditions.

17 healthy volunteers have participated in this study. FMRI data were recorded during
four different tasks with 3T-MRI-scanner. Functional activation analyses, analyses of
time series of RSNs obtained by independent component analysis, and functional
connectivity analyses between regions of interest representing RSNs were performed.

Findings have shown that default mode network (DMN) reduces its activation during
cognitive tasks, but increases its connectivity with other RSNs. While the executive
control network contributes to cognitively difficult tasks by altering its connectivity,
modulation of the salience network is sufficient in relatively simple cognitive processes.
Visual and sensory-motor networks also contribute to cognitive tasks by changing their
signal and connectivity.

Findings have shown that to evaluate functions of RSNs based on their activation
changes only is not a sufficient approach. RSNs can reduce their connectivities with
other RSNs or within themselves during task conditions, where they increase their
activations. Inversely, RSNs that don’t show an activation change or decrease their
activation can increase their connectivities with other RSNs. Findings have also shown
that both early sensory and motor RSNs and cognitive RSNs contribute to different
tasks in a certain way by altering their connections within and between themselves. So,
it seems necessary to examine all RSNs together to understand brain functions.

Key Words: Resting States Networks, Cognitive Networks, Sensory and Motor
Networks, Functional Connectivity, Functional Magnetic Resonance Imaging



1. GIRIS VE AMAC

Gorev temelli fonksiyonel manyetik rezonans goriintileme (fMRG), cesitli
duysal, motor ve kognitif siireclerde aktiflesen beyin yapilarini yiiksek bir mekansal
¢oziinlirliikle ortaya koyan bir beyin haritalama yontemidir. 2000’lerden itibaren,
disaridan verilen bir gorev ile mesgul olmayan beyinde de belirli bolgelerin kendi
aralarinda yiiksek korelasyon gosterdikleri belirlenmis ve dinlenim durumu aglar
(DDA, resting state network) tanimlanmistir (Raichle 2011). Bir goreve karsi olusan
lokal yanitin incelenmesinin 6tesinde, kendi ic¢inde yiiksek fonksiyonel baglantisallik
gosteren genis Olcekli DDA’larin arastirilmaya baslanmasiyla, beyin islevlerinin
anlasilmasina ydnelik ag temelli genis bir perspektif olusmustur. Ote yandan, DDA ’lar1
sadece dinlenim durumunda inceleyerek beyin islevleri iizerindeki spesifik etkilerini
anlamaya calismak yetersiz ve indirgemeci bir yaklasimdir (Davis ve ark. 2017).
DDA’lar, gorevin igerigine gore modiile olarak gorev kosullarinda da varliklarini
stirdiirmekte ve fonksiyonel baglantisalliklarinin giiciinii gérev boyunca dinamik bir
sekilde degistirmektedirler (Gao ve Lin 2012; Elton ve Gao 2015). Arka planda
siiregiden bu baglantisallik dinamiginin, kognisyonu ve davranissal farkliliklar
etkiledigi diisiiniilmekle birlikte, bunu kapsamli bir sekilde inceleyen yeterli sayida

calisma bulunmamaktadir.

Literatlirde, kognisyonla iliskili oldugu diisiiniilen olagan durum ag: (default
mode network, DMN), dikkat ¢ekerlik ag1 (salience network, SN), dorsal dikkat ag:
(dorsal attention network, DAN) ve yiiriitiici kontrol ag1 (executive control network,
ECN) gibi DDA’larin, bireylerin davranigsal performanslariyla olan ilintileri
arastirilarak bu aglar hakkinda bilgi edinilmeye calisitimistir (Stevens ve ark. 2010). Ote
yandan, bazi DDA’larin, kognisyon veya afektin etkilendigi noropsikiyatrik
hastaliklarda, prodromal evrelerde dahi degisime ugradigi da gosterilmistir (Andrews-
Hanna ve ark. 2007). Ancak, bu fonksiyonel baglantisallik ¢alismalarindaki bulgularin
tutarli olmadigi yoniinde de goézlemler mevcuttur (Campbell ve Schacter 2017).
Calismalarda, aglarin beyin islevleriyle olan ilintileri ¢ogunlukla deneysel kosullarda
degil, dinlenim durumunda bireyler arasinda gosterdikleri degiskenlikler gergevesinde
ele alinmistir. Bu nedenle, 6rnegin DMN gibi aglar i¢in ¢ok genis bir spektruma yayilan

belirsiz islevsel dzellikler bildirilmistir. Ote yandan, gorsel, isitsel ve duysal-motor aglar



gibi erken noral aglarda bireyler aras1 farklar1 belirgin islevsel farklarla iligkilendirmek
mimkiin olmamistir. Oysa fenomenolojik olarak giiclii ve tutarli bulgular olan
DDA’larin islevle iliskisini anlayabilmek i¢in farkli goérev kosullarinda gosterdikleri

degisimleri analiz etmek gerekmektedir.

Bu bilgiler 1s18inda, bu tez projesinin temel amaci; fMRG’de beynin siiregiden
aktivitesini temsil eden DDA’lar1 kapsamli bir sekilde arastirarak beyin islevlerine olan
katkilarin1 ortaya koymaktir. Ozellikle de DDA’larmn dikkatin modiilasyonundaki rolii
ve degisen zorluk seviyesindeki gorevlerde zihinsel kaynaklarin uygun sekilde yeniden
paylastiriimasindaki (reallocation) rolii bu ¢alisma kapsaminda incelenmistir. Bu
dogrultuda DDA’lar, dinlenim durumuna ek olarak basit duysal uyarim, basit motor
gorev ile bir¢cok zihinsel islevin gerceklestirilmesinde devreye giren en temel kognitif

stirecler olan dikkat ve ¢alisma bellegiyle iliskili gérev kosullarinda incelenmistir.

Dikkat, i¢inde bulunulan ¢evredeki uyaranlardan oncelikli olarak hangilerinin
ileri bilgi isleme basamaklarina taginacagini belirlemeyi saglayan bir grup algisal ve
biligsel siire¢ olarak ifade edilmektedir. Bu nedenle dikkat tiim zihinsel siireglerde
onemli bir rol oynar. Bir gorev sirasinda dikkatin yukarindan asagi (top-down)
islemleme ile modiile edilmesiyle, hedef uyaranlarin ¢eldiriciler arasindan secilebilmesi
miimkiin olur (Corbetta ve ark. 2008; Chun ve ark. 2011). Dikkat, noral uyarilabilirligin
modiilasyonunun bir iiriiniidiir. Arka planda siiregiden (ongoing) aktivitenin, gorev
sirasinda modiile olmakla birlikte varligin1 = siirdiirmesi, DDA’larin  muhtemel
islevlerinden birinin de yukaridan asagi islemleme siiregleri iizerinden dikkatin
modiilasyonunu saglamak olabilecegini diisiindirmektedir. DDA’larm  aktivite
paternlerinde, noéral uyarilabilirligin modiilasyonuna paralel olusan degisimlerin
incelenmesi amaciyla bu projede, basit reaksiyon zamani gorevi (SRTT, simple reaction
time task) ve Bas/Basma gorevi kullanilmistir. Dikkatin siirdiiriilmesi, tepki se¢imi ve
yanit inhibisyonu gibi karmagik dikkat siireglerinin kullanilmasini gerektiren
Bas/Basma gorevi ile bir vizyomotor entegrasyon gorevi olan SRTT’nin
karsilagtirilmast yoluyla basit ve karmasik dikkatin DDA’lar iizerindeki modiilasyonu
irdelenerek DDA’larin hem ag-i¢i hem de aglar-arasi baglantisallik Oriintiileri

incelenmistir.

DDA ’larin zihinsel kaynaklarin yeniden paylastirilmasindaki rollerini incelemek

amaciyla, uyarani, niteligine gore Ozellesmis depolarda gecici olarak saklayan,



diizenleyen ve amaca uygun davranisin se¢ilmesinden sorumlu biligsel bir sistem olan
calisma bellegine yonelik bir goérev olan N-geri bellek gorevinin basitten zora dogru
degisen yiik seviyeleri kullamilmistir (Gordon ve ark. 2012). Ayrica, hi¢bir kognitif
gorevin olmadig1 pasif gorsel gorev ve basit motor goérev uygulanarak basit duysal
uyarim ve motor davranig sirasinda DDA’larda olusan baglantisallik degisimleri de
incelenmistir. Beyin, sahip oldugu sinirli kaynagi farkli kosullara uygun sekilde
yonetmek zorundadir. Bu baglamda, farkli zorluk seviyelerine sahip ve degisen
seviyelerde zihinsel ¢aba gerektiren biligsel gorevler sirasinda, zihinsel kaynaklarin
yeniden paylastirilmast i¢in diizenlemeler yapilmasi gerekir. Siiregiden arka plan
aktivitesinin, noral aktiviteyi diizenledigi diistiniilmektedir (Shatz 1996; Salinas ve
Sejnowski 2001; Buzsaki ve Draguhn 2004). Literatiirde kaynaklarin paylastiriimasinda
DMN’nin 6nemli bir rolii olduguna iliskin ¢aligmalar olsa da (Corbetta ve Shulman
2002; Dosenbach ve ark. 2008) sadece DMN iizerinden biitin mekanizma
aciklanamamaktadir. DDA’larin islevlerinin anlagilmasi i¢in, sadece DMN’nin degil,

tiim DDA ’larin zihinsel kaynaklarin paylastirilmast siirecindeki rolleri incelenmelidir.

Bu projede, DDA’larin mekansal oriintiilerini arastirmak yerine, uzun siireli ve
genis bir islevsel spektrumu kapsayan deney kosullarinda elde edilen fMRG sinyallerine
uygulanan bagimsiz bilesen analizi ile elde edilen DDA’larin zaman serilerine
odaklanilmistir. Farkli gorev kosullar1 arasinda DDA ’larin ortalama BOLD sinyallerinin
degisimi incelenmis ve ayrica DDA’larin zaman alanindaki temsillerinin davranigsal
yanitlarla olan ilintileri arastirllmistir. Boylelikle davranigsal yanittaki degisimler ile
DDA’larin BOLD sinyallerindeki zamansal degisimler arasindaki iliskiler ortaya
koyularak DDA’lar ile kognisyon arasindaki baglantilar irdelenmistir. Bununla birlikte,
farkli gorev kosullarinda, her bir DDA’ya ait bilesenler hem kendi aralarindaki hem de
diger DDA’larla olan etkilesimleri agisindan degerlendirilmis ve DDA’lar arasi
korelasyonlar aragtirilmigtir. Boylelikle, DDA’larin  hem ag-i¢i (intra-network)
baglantisalliklart hem de farkli DDA’lar arasindaki aglar-arasi (inter-network)

etkilesimler ortaya koyulmaya ¢alisilmistir.

Ozetle, bu proje kapsaminda, DDA’larin genis bir spektruma yayilan gorevlere
bagli olarak gosterdikleri sinyal degisimlerinin karakterizasyonunun saglanmasi ve
bunlarin davranigsal karsiliklarinin ortaya koyulmasi, boylelikle DDA’larin islevlerinin

dogrudan ve giivenilir bir yaklagimla anlagilmasi hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Fonksiyonel Norogoriintiileme

2.1.1. Norovaskiiler Baglanti

Noral aktiviteyi, ¢oklu iinite aksiyon potansiyelleri, yerel alan potansiyelleri ve
elektroensefalogram (EEG) gibi farkli dlgeklerde degerlendirmek olanakli oldugu gibi,
kan oksijen seviyesi bagimli (Blood Oxygen Level Dependent, BOLD) sinyalin

degisimine gore ele almak da miimkiindiir.

EEG, noral aktivitenin elektriksel boyutunu kafa derisi yiizeyine yerlestirilen
elektrotlarla 6lgmeye olanak saglarken, fMRG beyindeki vaskiiler yanitin bir sonucu
olarak dokuda bulunan oksihemoglobin/deoksihemoglobin oranindaki degisimleri
O6lcmemize olanak saglamaktadir (Buxton ve ark. 2004). EEG’den farkli olarak fMRG,
noral aktiviteyi dogrudan 6lgmez, kan hacmi, oksijenlenme ve kan akisi degiskenlerine
dayanarak dolayli olarak 6lger. Noral aktivitedeki bir artiga, oksijen tiikketimi ve serebral
metabolik bir artis eslik eder ve yerel serebral kan akisinda bir artis gozlenir. Lokalize
oksihemoglobin/deoksihemoglobin oran1 degisimine bagli olarak olusan manyetik
degisimler ise fMRG’de BOLD sinyalinin temelini olusturur ve bu degisimler MRG
(manyetik rezonans goriintiileme) cihazi tarafindan kaydedilir (Logothetis ve ark. 2001;

Buxton ve ark. 2004; Ritter ve Villringer 2006).

2.1.2. Lokalizasyonculuk Yaklasimi ve Noral Ag Yaklasim

Norobilimin baglangicindan itibaren en Onemli sorularindan biri algisal ve
kognitif siireclerin altinda yatan noral mekanizmalar1 anlamak olmustur. lk
zamanlardaki yaklasim, beynin fonksiyonel olarak birbirinden ayr1 ¢alisan pargalardan
olustugunu kabul eden lokalizasyonculuk olmustur. Fonksiyonel beyin goriintiilemenin
kullanima girmesiyle, spesifik beyin bolgelerine ait 6zel islevler tanimlama yaklasimi
daha da benimsenmistir. Bu dogrultuda, ge¢gmis 30 yilda yapilan ¢ok sayida yapisal ve
fonksiyonel norogoriintiileme ¢alismasi, her bir beyin yapisinin isleviyle ilgili dnemli

bilgiler edinmemizi saglamistir (Deco ve ark. 2012).

Ancak giiniimiizde, lokalizasyonculuk temel yaklasim olmaktan c¢ikmustir.
Fonksiyonel norogoriintiileme alanindaki son gelismeler, beyin bdlgeleri arasindaki

etkilesimi incelememizi saglayan yeni yontemler sunmus ve fonksiyonel baglantisallik



arastirmalart 6nem kazanmistir (van den Heuvel ve Hulshoff Pol 2010). Giiniimiizde
kabul goren yaklagima gdre beynin, her biri kendi 6zel islevine sahip olan ¢ok sayida
farkli bolgesi birbirinden bagimsiz calismamaktadir. Bu farkli bolgeler, yapisal ve
fonksiyonel olarak baglantili olup birbiriyle siirekli olarak bilgi paylasmakta ve
boylelikle biitiinciil ve karmasik bir ag yapisi olusturmaktadir (van den Heuvel ve
Hulshoff Pol 2010).

2.1.3. Gorev Temelli Deneysel Yaklasimlar

Kognitif norobilimde uzun yillar benimsenen yaklagim, arastirilmak istenen
zihinsel iglev icin spesifik olan gorev ve kontrol kosullarinin karsilastirilmasiyla,
ilgilenilen zihinsel islev sirasinda aktivitesi degisen beyin yapilarinin saptanmasi
yoniinde olmustur (Raichle 2015). Beyin islevlerine iligskin giiniimiizde bilinenlerin
¢ogu da bu sekilde gorev veya uyarana bagli noral aktivite degisimlerinin dlgiilmesiyle

elde edilmistir (Fox ve Raichle 2007).

EEG, 1929 yilinda insanda kullanilmaya basladiginda, siiregiden (spontan)
elektriksel aktivite lizerine odaklanilmistir. 1960'lardan itibaren ise, herhangi bir duysal
uyarim, motor veya kognitif goreve yanit olarak gerceklesen ve siliregiden elektriksel
arka plan aktivitesi lizerinde olusan daha kiiclik 6lcekli elektriksel yanitlarin 6l¢timiine
dayanan olaya iliskin potansiyeller (OIP) 6n plana ¢cikmistir (Niedermeyer ve da Silva
1987). Bu tiir ¢alismalarda, kisiye tekrarli bir bigimde c¢esitli uyaranlar verilip bu
uyaranlarla ilgili gorevi gerceklestirmesi istenmektedir. Daha sonra, uyaran veya
kognitif gorevle iligkili elektriksel yanitlar, ortalama alma gibi istatistiksel yaklasimlarla
kendilerinden yaklasitk on kat daha gilicli olan siiregiden aktivite i¢inden
ayiklanmaktadir (Polich ve Kok 1995). OIP’lerin yani sira, EEG'nin siiregiden ritmik
bilesenleri de bir duysal uyaran veya biligsel goreve bagli olarak genlik ve faz
degisimleri gosterir. EEG ritimlerinin olayla iligkili yeniden organizasyonu ile olusan bu
tiir degisimler, olaya iliskin salinimlar (OIS) olarak adlandirilmaktadir (Herrmann ve
ark. 2005). OIS’lerin beyinin asosiyasyon islevleri igin temel baglantilar sagladig: ileri
siiriilmiistiir (Basar ve ark. 2001). Literatiirde OIS’lerin gerek duysal ve kognitif,
gerekse motor aktiviteler ile islevsel iligkisini irdelemis olan ¢ok sayida calisma
mevcuttur. (Doppelmayr ve ark. 2000; Klimesch ve ark. 2006; Neubauer ve ark. 2006).

Ozetle, gecen elli yil iginde genis bir kognitif elektrofizyoloji literatiirii olusmus ve



spesifik noropsikolojik test bataryalar1 kullanilarak, beynin duysal, motor ve kognitif

sistemlerinin elektriksel yanitlart detayli olarak incelenmistir (Polich ve Kok 1995).

FMRG arastirmalarinin ilk zamanlarinda, kognitif elektrofizyoloji disiplinin
gelistirdigi OIP yaklasimiyla uyumlu olarak, belirli bir uyaran ya da kognitif 6dev
sirasindaki BOLD sinyallerinin kontrol kosuluna gore farkini ortaya koymaya yonelik
yaklasim benimsenmistir. Boylelikle, bir uyarim veya gorev sirasinda aktivitesini
arttiran veya azaltan beyin bolgelerinin lokalizasyonuna iligkin veriler elde edilmistir
(Menon ve Crottaz-Herbette 2005). FMRG sinyallerinin, ti¢ boyutlu beyin dokusu
icinde ortaya c¢ikan hemodinamik yaniti yiliksek bir gilivenilirlik ve hassasiyetle
gosterebilme 0Ozelligi sayesinde, belirli bir goreve spesifik olarak aktivasyonunu
degistiren beyin yapilarini saptamak miimkiin olmustur. Ancak, gorev temelli
norogoriintiileme Olglimlerinde, beynin siiregiden aktivitesi, gorev sirasindaki
aktiviteden ¢ikarmak {izere bagvurulan bir zemin (baseline) aktivitesi olmanin Stesinde
degerlendirmeye alinmamaktadir. Sonug olarak, bu yaklasimdaki 6nemli bir eksiklik,
gorev sirasinda hemodinamik aktivitesinin siddetinde Onemli bir degisim ortaya
cikmasa da birbiriyle fonksiyonel baglantisallig1 siiren veya degisen beyin bolgelerinin

ve genis Olgekli noral aglarin ortaya konamiyor olmasidir.

2.1.4. Dinlenim Durumundaki Beyin Aktivitesi

Gecmis yillardaki calismalar daha ¢ok gorev temelli yaklasim {izerinde
yogunlagmis olsa da beyindeki birgok yapida yer alan noronlarin aktif bir gorevle
mesgul olunmadig1 zamanda da ¢ogunlukla sessiz olmadigi bilinmektedir (Regan 1989).
Duysal reseptorler ve periferik sinirlerden farkli olarak noronlarin, beynin “dinlenim
durumu” (resting-state) olarak adlandirilan donemlerinde de Onemli bir etkinlik

sergiledikleri gézlenmektedir (Raichle ve ark. 2001).

Yaklagik doksan yil kadar once, insanda kafa derisi iizerine yerlestirilen
elektrotlarla beyin elektriksel aktivitesinin invazif olmayan 6l¢tiimii gergeklestirilmistir
(Berger 1929). EEG sinyallerinin temel 0&zelligi, fetal yasamda noral dokunun
olusumuyla birlikte baslayan ve derin koma ve anestezi disinda beyin Olimii
gerceklesene kadar araliksiz olarak devam eden siiregiden ritmik aktiviteler igermesidir.
EEG’de ritmik salinimlarin arastirilmasi, EEG’nin kesfi ile ayn1 zamanda olmustur.
Hans Berger, insanda ilk EEG’yi kaydettiginde 10 Hz’lik bir ritmin baskin oldugunu

fark etmis ve bu aktiviteyi alfa ritmi olarak adlandirmigtir (Berger 1929). Alfa ritminin



uyanik eriskinde gdzler kapali iken baskin oldugunu ve gozlerin agilmasi ile yerini daha
diisiik genlikli ve hizli olan beta ritmine (13-30 Hz) biraktigin1 gézlemis ve bu Oncii
arastirmalarla sadece EEG’de salinimlarin varligin1 gostermekle kalmayip, zihinsel
durumlarla iligkilerini de ilk olarak bildirmistir. Biiylik 6l¢lide korteksteki ndronlarin
etkinligini yansitan EEG'min bu 06zelligi, dis diinyadan uyaranlara oldukca kapali
oldugumuz donemlerde dahi korteksteki noronlarin sitirekli aktif oldugunu
gostermektedir (Regan 1989). Bu siiregiden aktivitelerin salt néral dokunun canliligini
siirdiirmesiyle ilgili bir bakim faaliyetinin ¢iktis1 olabilecegi de ileri siirlilmiistiir.
Ancak, beyin gelisimi, uyku uyaniklik dongiisii, zihinsel aktivite diizeyi ve kognitif
bozuklukla seyreden hastaliklarda siiregiden aktivitelerin belirgin degisimler gosterdigi
goriilmiis ve dolayisiyla aktif noral siireclerle iliskili olduklar1 goériisii 6n plana ¢ikmistir
(Niedermeyer ve da Silva 1987). Beynin siiregiden elektriksel aktivitesinde gozlenen bu
stiregiden salinimlarin c¢esitli fizyolojik ve patolojik degiskenlerle ilintisini gdsteren
bircok yayin olmakla birlikte (Regan 1989; Niedermeyer ve da Silva 1987), 1960’lardan
itibaren EEG literatiirii gorev temelli yaklagima yogunlasmistir. Ancak, son yillarda
fonksiyonel noérogoriintiileme yontemleriyle beynin dinlenim durumundaki metabolik
aktivitesine dayali olarak DDA’larin gosterilmesiyle birlikte (Raichle ve ark. 2001),
dinlenim durumunda 6lgiilen stiregiden EEG salinimlar1 tekrar giindeme gelmis ve daha

bliyiik bir onem kazanmistir.

FMRG c¢alismalarinda ise arastirmacilar, fMRG’nin kesfinden uzun bir siire
sonra siiregiden fMRG sinyallerini incelemeye baslamislardir (van den Heuvel ve
Hulshoff Pol 2010). Goérev kosulundan kontrol kosulunun c¢ikartilmasiyla gozlenen
aktivite artiglarinin incelendigi caligmalar siirerken, tam tersi bir yaklagimla kisilerin
spesifik bir gorev ile ugrasmadigi ve goz kapali veya tek bir noktaya fikse sekilde
durduklart dinlenim durumu kosulundan goérev kosulunun ¢ikarilmasiyla elde edilen
yanitlara da bakilmistir. Her seferinde benzer beyin bdlgelerinde gorev sirasinda
dinlenim durumuna kiyasla bir aktivite diisiisii gbzlenmesi aragtirmacilarin dikkatini
cekmistir (Raichle 2015). Dinlenim durumuna kiyasla gézlenen gorev kaynakli aktivite
diistisiiniin tanimlandig1 ilk calisma, 134 katilimcinin dahil oldugu dokuz pozitron
emisyon tomografisi (PET) ¢alismasinin meta analizi olmustur (Shulman ve ark. 1997)
ve dikkat gerektiren ve kendilikle iligkili olmayan gorevler sirasinda aktivitesini azaltan
kortikal alanlardan olusan ag tanimlanmistir. Daha O©nceden bir sistem olarak

diistiniilmemis bu yapilarin, gorsel veya motor sistem gibi ayr1 bir sistemi olusturdugu



goriilmiis ve bu sisteme olagan durum agi (DMN) adi verilmistir. Gorev sirasinda
gozlenen bu bolgesel aktivite diistisleri, dinlenim durumunda siiregiden bir fonksiyonel
organizasyonun varligimmi disiindiirmiis ve buradan yola ¢ikarak dinlenim durumu

calismalar1 6nem kazanmaya baslamistir (Binder ve ark. 1999; Mazoyer ve ark. 2001).

Biswal ve ark. (1995, 1997), primer motor korteksin sag ve sol hemisferdeki
yapilarinin dinlenim sirasinda sessiz olmadigini, aktif bir motor gorevle mesgul oldugu
zamandakine benzer sekilde yiiksek bir korelasyon gosterdigini bulmuslardir. Boylece,
bu bolgeler arasinda siiregiden bir fonksiyonel baglantisalligin dinlenim durumunda da
varligint  siirdiirdiigiinii  gostermislerdir. Bu sayede, deneysel kosullar sirasinda
gerceklestirilen fMRG ¢alismalarinda, BOLD sinyalinde olusan bir “giiriilti” (noise)
olarak goriilen siiregiden aktivitenin rastgele bir “giiriiltii” olmadig1 goriilmiistiir. Bu
oncii bulgular, birgok ¢alismada yinelenmis ve sag ve sol motor korteksin fonksiyonel
baglantisalliginin yani sira, gorsel ag, isitsel ag ve yiiksek seviye kognitif aglar gibi
diger fonksiyonel aglara iliskin bolgeler arasinda da dinlenim durumunda fonksiyonel
baglantisallik oldugu bulunmustur (Damoiseaux ve ark. 2006; Fox ve Raichle 2007; van
den Heuvel ve ark. 2008; Greicius 2008). Tim bu galismalar, beynin dinlenim
durumunda da aktif oldugunu ve cesitli beyin bolgelerinin korelasyonunu yansitan
yiiksek miktarda bir siiregiden aktivite gosterdigini ortaya koymustur (Greicius 2008).
Nitekim bu siiregiden aktivite icin beyin olduk¢a yliksek miktarda enerji (viicut
enerjisinin %?20’s1) harcamakta ve gdérev kosulunda ndronal metabolizmada g6zlenen
artis dinlenim kosuluna kiyasla olduke¢a kiiciik (%5) kalmaktadir (Raichle ve Mintun
2006).

Bir¢ok dinlenim durumu fMRG c¢aligmasi ile dinlenim durumunda tutarli bir
bicimde ortaya ¢ikan fonksiyonel aglar tanimlanmustir. Farkli katilimer gruplari, farkli
analiz ve MR kayit protokolleri kullanmalarma ragmen, bu caligmalarin sonuglar
arasinda biiyiik oranda Ortlisme vardir. Tutarh bir sekilde gozlenen DDA’lar sunlardir:
Olagan durum ag1 (DMN), dikkat ¢ekerlik agi (SN), dorsal dikkat agi (DAN), yiiriitiici
kontrol ag1 (ECN), gorsel ag (visual network, VN), isitsel ag (auditory network, AN) ve
duysal-motor ag (sensorimotor network, SMN) (Biswal ve ark. 1995; Beckmann ve ark.
2005; Salvador ve ark. 2005; De Luca ve ark. 2006, Damoiseaux ve ark. 2006; van den
Heuvel ve ark. 2008) (Sekil 2-1).



ekil 2-1: Literatiirde tutarh bir sekilde tanimlanmis DDA ’lar.
S $ $

En iist soldan baglayarak saat yoniinde sirastyla: DMN: olagan durum ag1, ECN: yiiriitiicii kontrol ag1, SN: dikkat ¢ekerlik ag1,
DAN: dorsal dikkat agi, AN: isitsel ag, SMN: duysal-motor ag, VN: gorsel ag (Raichle 2011°den alinmustir).

Paralel calisan bu DDA’lar1 birbirinden ayiran temel 6zellik, hemodinamik
sinyallerinin ¢ok diisiik frekans bandinda (ultra-low frequency range, ~ 0,01 - 0,1 Hz)
farkli frekanslarda salinmalaridir. DDA’larin anatomik karakterizasyonunda, ¢ok diisiik
frekanslardaki bu hemodinamik salinimlar esas alinir. Bu aglarin varligi, benzer
fonksiyonellige sahip, yani c¢esitli gorev kosullarinda benzer sekilde modiile olan
bolgelerin, dinlenim durumunda da korelasyon gosterdigini ortaya koymaktadir.
DDA’lar, insanda anestezi altinda (Greicius ve ark. 2008), uykunun erken evrelerinde
(Larson-Prior ve ark. 2009) ve cesitli kognitif gorevler sirasinda da gosterilmistir. Bu
gozlemler, siiregiden aktivite Oriintiilerinin ¢ogu kez ileri siirtildiigii gibi sadece hayal
kurma gibi serbest birakilmis bilingli ve kendilikle ilgili distlinceler ile iliskili

olmadigini, daha karmasik islevleri oldugunu gostermektedir.

Sonug olarak, fMRG gibi ileri norogoriintiileme yontemleri sayesinde dinlenim
durumunda da varligini siirdiiren biiyiik 6l¢ekli noral aglar yiiksek bir mekansal
¢cOziiniirliikle, yinelenebilir ve gii¢lii fenomenler olarak ortaya koyulmustur. Bu
baglamda, EEG gibi mekansal yerellestirme kabiliyeti daha diisiik invazif olmayan
Olciimlerde de saptanan ve uzun yillar boyunca giiriiltii olarak degerlendirilmesine
karsin son yillarda 6nemi gittik¢e belirginlesen siiregiden beyin sinyallerinin fMRG’de

de bir karsilig1 oldugu ortaya koyulmustur.
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2.2. Dinlenim Durumu Aglarimin Organizasyonu

FMRG c¢alismalarinda siklikla gozlemlenen DDA’lar farkli sekillerde
siniflandirilabilir. Oncelikle gorev sirasinda aktivitesi ve/veya baglantisalligi artan veya
azalan aglar, gorev-negatif ve gorev-pozitif aglar olarak siniflandirilmistir. Ayrica,
kapsadiklar1 kortikal alanlarin bilinen islevlerine bagli olarak DDA ’lar duysal ve motor

aglar ve kognitif aglar olarak da siiflandirilmaktadir.

2.2.1. Gorev-negatif ve Gorev-pozitif Aglar

Beynin siiregiden aktivitesi, dis kaynakli uyarim ve gorev sirasinda da varligini
siirdiirmekte ve bdylelikle dinlenim sirasindakine benzer fonksiyonel baglantisallik
aglar1 gozlenebilmektedir (Arfanakis ve ark. 2000; Greicius ve Menon 2004; Fox ve
ark. 2006; Fransson 2006). Ancak, temel korelasyon aktivitesi varligini siirdiirse de
aglar gorev sirasinda modiile olmakta ve farkli gorev kosullarimin baglamina gore
yeniden organize olmaktadirlar (Marder ve Weimann 1991). Cesitli ¢alismalar,
dinlenim durumundaki aktivitelerle gorev performansi sirasindaki Oriintiileri
karsilagtirmistir (Arfanakis ve ark. 2000; Hampson ve ark. 2002; Fransson 2006; Nir ve
ark. 2006). Calismalarin temel bulgularina gore, gérev veya uyarim sirasinda benzer
sekilde bir aktivasyon gosteren yapilar arasindaki korelasyon, gorev kosulu sirasinda
artiy gostermekte, diger yapilar arasindaki korelasyon ise azalmaktadir. Ancak
stiregiden aktivitenin korelasyon yapisinin gorev durumlarinda gosterdigi degisimlerin

ne seviyede oldugu ve bu degisimin tam olarak ne ifade ettigi heniiz bilinmemektedir.

Dinlenim ve gorev kosullar1 karsilastirildiginda gozlenen en Onemli
degisimlerden biri, posteriyor singulat korteks, prekuneus, medyal frontal ve inferiyor
pariyetal alanlarin fonksiyonel baglantisalligini temsil eden DMN’nin gorev sirasinda
aktivitesini azaltmasi olmustur (Shulman ve ark. 1997; Raichle ve ark. 2001; Raichle ve
Snyder 2007). Bu yapilarin bu davranisi, DMN’nin dinlenim durumu i¢in 6nemli
olabilecek siirecleri yonetiyor olabilecegini diisiindiirmiistiir (Raichle ve ark. 2001). Ote
yandan, diger aglar da dinlenim durumunda siiregiden aktivite gostermektedir ve bu
anlamda DMN bu aglardan farkli degildir, ancak DMN’nin diger aglardan ayrildig
temel nokta, kognitif gorevlere karsi gosterdigi kendine 6zgii modiilasyonu olmustur

(Fox ve Raichle 2007).

Kisacas1t DDA’lar, gorev sirasinda aktivitesini arttiran “gdrev-pozitif aglar” ve

gorev sirasinda aktivitesini azaltan “gérev-negatif ag”, yani DMN seklinde birbiriyle
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karsit ¢alisan iki sistem olarak karakterize edilmistir (Lee ve ark. 2013). Ancak, bu
ayrimin yeterliligi tartismalidir ve DDA’larin gorev karsisinda gosterdikleri aktivite

artis1 veya azalisinin seviyesinin neye gore sekillendigi hentiiz bilinmemektedir.

2.2.2. Duysal ve Motor Aglar

Gorsel Ag: Gorsel ag, medyal gorsel korteks alanlar1 ve lateral gorsel korteks
alanlar1 olmak tizere kendi igerisinde ayr1 ag yapilarina ayrilmaktadir. Medyal gorsel
korteks alanlari, yani primer gorsel ag, bilateral kalkarin sulkusta yer alan primer gorsel
alanlari, lingual girus gibi medyal ekstrastriat bolgeleri ve talamusun lateral genikulat
¢ekirdegini kapsar. Sekonder gorsel ag olarak tanimlanan lateral gorsel korteks alanlari,
oksipitotemporal baglanti noktasina dogru lateral olarak yayilan oksipital kutbu, yani
gorsel korteksin primer olmayan bolgelerini kapsar. Bu yapilarin, gorsel dikkat veya
gorsel-mekansal dikkat gorevlerinde aktivasyon gosterdikleri bilinmektedir (Beckmann
ve ark. 2005).

Isitsel Ag: Isitsel ag, heschl girusu, planum polare ve temporale, lateral
superiyor temporal girus ve posteriyor insular korteks alanlarini kapsayan primer ve

sekonder isitsel kortekslerden olusur (Beckmann ve ark. 2005).

Duysal-motor Ag: Duysal-motor ag, pre- ve post-santral girusta yer alan
somatomotor bolgeleri kapsar. Bu agin aktivasyon Oriintiisii, iki tarafli motor gorevler

sirasinda goriilen aktivasyona benzemektedir (Beckmann ve ark. 2005).

Erken duysal ve motor aglarin farkli patolojik kosullardaki degisimleri bazi
calismalarda arastiritlmis olmakla birlikte (Sheline ve Raichle 2013) islevsel anlamlarina
iliskin goriisler cogunlukla dolayli bilgilere dayanmaktadir. Gorsel, isitsel veya motor
bir gorev olmaksizin da baglantisalliklarini siirdiiren bu aglarin iglevlerini anlamaya

yonelik daha fazla caligmaya ihtiya¢ oldugu goriilmektedir.

2.2.3. Kognitif Aglar
Kognitif aglar genel olarak; olagan durum ag1 (DMN), dikkat ¢ekerlik ag1 (SN),
dorsal dikkat ag1 (DAN) ve yiiriitiicii kontrol ag1 (ECN) olmak iizere dort temel baslik

altinda incelenmektedir.

Olagan Durum Agi: DMN, medyal prefrontal korteks, posteriyor singulat
korteks, angular girus, anteriyor temporal korteks ve hipokampus yapilarini kapsar.

DMN yapilarin, dikkat gerektiren gorevlerde aktivitesini azaltirken, episodik bellek
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gibi kisisel anilar1 hatirlamaya yonelik igsel siireglere iliskin 6devlerde aktivitesini
yiikselttigi bildirilmistir (Raichle 2015). DMN’nin, goérevin uygun sekilde yerine
getirilebilmesi amaciyla, kognitif kaynaklarin yeniden yonlendirilmesi ile iliskili
oldugunu gosteren calismalar da mevcuttur (Sambataro ve ark. 2010). Ancak, bu agin
aktivitesinin farkli gorev kosullarinda tam olarak nasil diizenlendigine iligkin net
bulgular yoktur. DMN’nin, kisinin 0z-referansli (self-referential) diisiinme siirecini
yansittigini bildiren calismalarin yani sira dis diinyadan gelecek uyaranlara karsi
optimal bir hazirlik durumunu yansittigini bildiren caligmalar da bulunmaktadir, ancak
islevi agisindan bir netlik yoktur ve bu konuda tartigsmalar siirmektedir (Northoff ve ark.

2010; Qin ve Northoff 2011).

Dikkat Cekerlik Agr: SN, baslica orbitofrontal korteks (OFC), anteriyor insular
korteksten (alC) ve dorsal anteriyor singulat korteksten (dACC) olusan bir agdir ve
paralimbik yapilarla da iliskisi vardir. OFC, alC ve dACC kognitif islevler sirasinda
aktive olmalarinin yani sira agri, belirsizlik ve homoestazla iliskili tehdit durumlarinda
da aktivasyon gosterirler (Peyron ve ark. 2000; Grinband ve ark. 2006). Davraniglarin
diizenlenebilmesi igin beynin, ¢ok miktardaki digsal uyaran ile igsel otonomik siiregleri
entegre etmesi gerekmektedir. Bu dogrultuda, bu yapilarin kognitif, homoestatik veya
emosyonel baglam icerisindeki kisisel durumlara odaklandig1 ve gorevin kendisinden
ziyade sempatik aktiviteyi diizenlemeyle iliskili oldugu diisiiniilmektedir (Critchley ve
ark. 2004).

Dorsal Dikkat Agi: DAN, intrapariyetal sulkus ve frontal gz alanini kapsar.
Dikkatin bellirli bir olaya odaklanmasi sirasinda gerekli olan yukaridan asagi dikkat
stiregleri ile iliskilidir (Corbetta ve Shulman 2002; Corbetta ve ark. 2008).

Yiiriitiicii Kontrol Agi: ECN, lateral prefrontal korteks (LPFC) ve posteriyor
pariyetal korteksten (PPC) olusan bir agdir. Bu alanlar, OFC, alC ve dACC ile birlikte
dikkat, caligma bellegi (working memory) ve karar verme gibi kognitif gorevler
sirasinda aktivasyon gosterirler (Menon ve ark. 2001; Kerns ve ark. 2004). Degisen
kosullar1 ve baglami degerlendirerek dikkati ilgili uyarana yonlendirmek ve posteriyor
duysal/motor temsilleri kontrol ederek gerekli yanit verilene kadar bilgiyi tutmak

ECN’nin islevi olarak diisiiniilmektedir.
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2.2.4. Aglar arasi etkilesimler

Dinlenim durumunda beyin bolgeleri arasinda gozlenen etkilesim sadece aglari
olusturan yapilarin kendi arasinda degil, aglar arasinda da gerceklesmektedir. Aglar
arasindaki bu etkilesimlerin bazilar1 pozitif digerleri negatif yonde olabilmektedir (Fox
ve ark. 2005; 2009). Ayrica, aglar arasinda etkilesimin hiyerarsik oldugu da
diisiiniilmekte ve bu hiyerarsik yapinin tepesinde ise DMN’nin oldugu ileri
siriilmektedir (Raichle 2010). Zit fonksiyonel islevlere sahip beyin bdlgelerinin
olusturdugu aglarin dinlenim durumundaki siiregiden aktivitelerinin de negatif
korelasyon gosterdigi bildirilmistir (Greicius ve ark. 2003; Fox ve ark. 2005; Fransson
2005). Dikkat gerektiren kognitif gorevler sirasinda ise, aktivite artis1 gosteren DAN
(Deco ve Corbetta 2011), SN ve ECN’nin (Corbetta ve Shulman 2002), gorev sirasinda
aktivite diigiisii gosteren DMN bdlgeleriyle negatif korelasyon gosterdigi genel bir
bulgu olarak ortaya koyulmustur (Shulman ve ark. 1997; Seeley ve ark. 2007). Ancak,
aglar arasindaki etkilesimleri kapsamli bir sekilde arastiran ve duysal, motor ve kognitif

aglarin timiini bir arada degerlendiren yeterli sayida ¢alisma bulunmamaktadir.

2.3. Dinlenim Durumu Aglarimin Bilinen Fonksiyonel Gorevleri

DDA’larin uyku, anestezi gibi degisik biling kosullart ile farkli gorev
kosullarinda da varligini siirdiirdiigii ¢esitli ¢aligmalarda gdsterilmistir (Stevens ve ark.
2010). Ayrica, basta DMN olmak {izere, Ozellikle kognisyonla iliskili goriilen
DDA'’larin kisilerin kognitif test performanslari, yaslari, deneyimleri ve ¢esitli ndrolojik
ve psikiyatrik hastaliklarla olan iliskileri bir¢ok ¢alismada incelenmistir (Fair ve ark.
2007; Lewis ve ark. 2009; Seeley ve ark. 2009; Zhang ve Raichle 2010; Laird ve ark.
2011; Alavash ve ark. 2015). Ancak, DDA’larin yani siiregiden dalgalanma ve
korelasyonlarin noral temelleri ve fonksiyonlar1 heniiz ¢oziilememistir. Erken duysal ve

motor aglarin islevlerine iliskin ise ¢ok az sayida ¢alisma bulunmaktadir.

2.3.1. Bireysel Kognitif ve Afektif Ozellikler ile DDA’lar Arasindaki Ilinti
Calismalar, DDA’lar ile kognisyon arasinda dogrudan bir baglanti oldugunu

belirtmektedir (van den Heuvel ve Hulshoff Pol 2010; Bressler ve Menon 2010). Bu

calismalarda, daha ¢ok kognitif aglar 6zellikle de DMN {izerinde durulmus, duysal ve

motor aglar ise ¢ok fazla incelenmemistir.

Baz1 calismalarda, DMN baglantisalliginin kognitif ve emosyonel siireglerin

entegrasyonu (Greicius ve ark. 2003) ve c¢evreyi gozlemleme (Gusnard ve Raichle
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2001) gibi siireglerle ilgili oldugu 6ne siirlilmiistiir. Bir baska c¢alismada, yliksek seviye
DMN aktivitesinin, uyarandan bagimsiz diisiincelerin daha ¢ok ortaya ¢ikmasiyla iligkili
oldugu distiniilmistir (Mason ve ark. 2007). DMN, bir¢ok yiiksek seviye kognitif
islevle de iliskili bulunmustur: Dis diinyadan kopuk igsel zihinsel siiregler, gelecek
hakkinda disiinlirken ge¢mis kisisel deneyimlerle baglanti kurma, mevcut farkl
alternatifleri degerlendirme, dis diinyayr gozlemleme, DMN igin Onerilen g¢esitli
islevlerdendir (Gusnard ve Raichle 2001; Buckner ve Vincent 2007; Buckner ve ark.
2008). Tim bu caligmalar, DMN’ye c¢esitli islevler atfetmis olsa da literatiirde heniiz

tizerinde uzlasilmis bir islev yer almamaktadir.

SN’nin islevleri ile ilgili de cesitli ¢alismalar gerceklestirilmistir. SN’de
gbzlenen artmis baglantisallik, stresle iliskili beklenti anksiyetesi ile yliksek derecede
iligkili bulunmustur (Seeley ve ark. 2007). SN yapilari ayrica, agrinin emosyonel boyutu
(Peyron ve ark. 2000), agriyla iligkili empati (Singer ve ark. 2004), metabolik stres ve
aclik (Craig 2002) gibi ¢ok cesitli kosullarda aktivasyon gostermistir.

DDA’larin aktivite Oriintiilerinden beynin gorevle iligkili yanitlarin1 6ngérmek
icin yararlanilabilecegini One siiren caligmalar vardir. Siiregiden aktivite Oriintiisiiniin,
bir kisinin gorev performansini veya davramisini Ongérmeye yarayabilecegi
diisiiniilmektedir. Ornegin, siiregiden aktivitenin mekansal topografisi ile MR ¢ekimi
oncesindeki anksiyete durumu ve calisma bellegi gorevi performansindaki bireysel
farkliliklar arasinda uyusma oldugunu bildiren ¢alismalar mevcuttur. ECN’de g6zlenen
daha gii¢lii intrapariyetal sulkus baglantisalligi daha basarili gérev performans: ile
iliskili bulunmustur (Hampson ve ark. 2006; Seeley ve ark. 2007). Ancak, DDA’larin
davranigla iligkisini net ve kapsamli olarak ortaya koyabilmek i¢in, siiregiden
aktivitenin zaman ic¢indeki dinamigini géz Oniinde tutan caligmalara ihtiya¢ oldugu

goriilmektedir.

2.3.2. Noropsikiyatrik Hastaliklar ve DDA’lar Arasindaki ilinti

Birgok ¢alisma, DDA’lar ile Alzheimer hastaligi (AH) (Greicius ve ark. 2004;
Buckner ve ark. 2005), depresyon (Greicius ve ark. 2007) ve sizofreni (Whitfield-
Gabrieli ve ark. 2009) gibi gesitli nérolojik ve psikiyatrik hastaliklar arasindaki iliskiyi
incelemistir. Calismalarda, hastaliklarin siddeti ile dinlenim durumu aktivitesindeki

bozulmalar arasinda gesitli korelasyonlar bulunmustur (He ve ark. 2007; Greicius ve
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ark. 2007; Bluhm ve ark. 2007) Bu ¢alismalarda da daha ¢ok kognitif aglar tizerinde

durulmus, duysal ve motor aglar ¢ok fazla incelenmemistir.

AH, cesitli calismalarda azalmis DMN baglantisalligi ile iliskili bulunmustur.
Bir ¢alismada, posteriyor singulat korteks ve hipokampusta diisiik dinlenim durumu
aktivitesi goriilmiis, bu yapilarin DMN aktivitesine katiimmin AH’de azaldig:
bildirilmistir (Greicius ve ark. 2004). Baska bir ¢aligmada, AH’de dikkat gerektiren bir
gorev sirasinda DMN deaktivasyonunun azaldigi gosterilmistir ve saglikli kontrollere
gore DMN adaptasyonunun azaldigi bildirilmistir (Rombouts ve ark. 2005). Cesitli
calismalarda, DMN’nin sizofreni patofizyolojisinde de Onemli bir rolii oldugu
gosterilmistir. Sizofreni hastaliginda da normal dist DMN baglantisallig1 bildirilmis ve
DMN’de hiperaktivite ve hiperkonnektivite oldugu gozlenmistir (Whitfield-Gabrieli ve
ark. 2009).

Gelisimsel degisimler ile DMN arasindaki baglantilar da birtakim c¢aligmalarda
incelenmistir (Fair ve ark. 2008). Bir ¢calismada, DMN aktivitesinin yas ilerledikge, kisi
zihinsel olarak saglikli olmaya devam etse de azaldig: bildirilmistir (Andrews-Hanna ve
ark. 2007). Kognitif olarak saglikli yasl bireylerde gzlenen DMN baglantisalligindaki
bozulma, bu kisilerde DMN yapilarinda gizlenen amiloid plaklarla iliskili bulunmustur
(Sperling ve ark. 2009; Sheline ve ark. 2009). Bu baglamda DMN yapilarinin AH’nin
birincil hedefi oldugu diistiniilmiis (Buckner ve ark. 2005) ve DMN’deki degisimlerin
hastaligin erken bir biyo-isaretleyicisi (biomarker) olarak kullanilabilecegi lizerinde
durulmustur (Zhang ve Raichle 2010).

Bu caligmalar, nérodejeneratif hastaliklarin tek tek beyin bolgeleri yerine biiytik
Olcekli beyin aglarmi hedef alan hastaliklar olarak degerlendirilmesinin 6nemli
oldugunu gostermistir. Diyagnostik ve prognostik bilgi agisindan olduk¢a degerli
oldugu goziikken DDA’larin hastaliklardaki roliinii tam olarak anlayabilmek igin ise

DDA’larin islevsel korelatlarinin belirlenmesinin 6nemli oldugu goriilmektedir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Katimcilar

Calismaya 10 kadin ve 10 erkek olmak iizere Tablo 3-1’de belirtilen arastirmaya
dahil olma kriterlerini karsilayan ve dislanma kriterlerini tasimayan 20 saglikli goniillii
katilmistir. Katilimcilardan bir tanesi MRG verisindeki hareket artefakti, bir tanesi
davranigsal verisindeki tutarsizlik ve bir tanesi de MRG ¢ekimini tamamlayamadigi i¢in
calisma disinda birakilmigtir. Analizler, yas ortalamas1 27,18 + 4,48 ve ortalama egitim

stiresi 18,18 &+ 2,13 olan 10’u kadin toplam 17 kisi ile gergeklestirilmistir.

Tablo 3-1: Calismaya dahil olma ve calismadan dislanma kriterleri

e 20-40 yas araliginda olmasi,
e En az lise mezunu olmasi,
Calismaya Dahil Olma ¢ El tercihinin sag olmast,
Kriterleri e Normal veya diizeltilmis gérmeye sahip olmasi,
e Calismaya katilmak i¢in goniillii olmasi ve goniilli olur formunu

imzalamasi.

e Duysal sistemlerinde diizeltilemeyen herhangi bir patolojisi bulunmasi,
e Herhangi bir norolojik ve psikiyatrik hastaliginin olmasi,
o Noropsikiyatrik bir ilag kullanmasi,
Calismadan Dislanma
. . e Uzun siireli biling kaybinin oldugu kafa travmasi gecirmis olmast,
Kriterleri
¢ Viicudunda MRG kayd: i¢in risk teskil edecek metal veya MRG cihazi
ile uyumlu olmayan herhangi bir maddenin bulunmasi,

e Kapali alan korkusunun olmasi.

3.2. Veri Toplama
Bu calisma, 2016/530 dosya numaras1 ile Istanbul Universitesi Istanbul Tip
Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 22.04.2016 tarih ve 08 sayili

toplantida incelenmis ve etik yonden uygun bulunmustur.

Tim katilimcilar 6ncelikle, caligmaya goniillii olarak katildiklarini bildirdikleri,
calisma hakkinda gerekli bilgilerin yer aldigi bilgilendirilmis goniillii olur formunu

okuyup imzalamislardir.
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Ardindan katilimcilar, demografik bilgilerini sorgulayan katilime1 takip formunu
ve MRG i¢in uygun olup olmadiklarinin detayli bir sekilde incelendigi formu

doldurmuslardir.

Formlarin doldurulmasindan sonra, asagida detaylar1 aciklanan anatomik MRG
ve fMRG kayitlar1 gergeklestirilmistir. Bir katilimci i¢in ndrogdriintiileme  siiresi
yaklagik 1 saat stirmiistiir. Arastirma hakkinda bilgi aktarimi ve bilgilendirilmis onamin
sunulmasi, goniilliinlin imzali onaminin alinmas1 ve demografik bilgilerin toplanmasi

icin gecen siire ile birlikte veri toplama siireci toplamda yaklasik 1,5 saat stirmiistiir.

3.2.1. Manyetik Rezonans Goriintiileme Verilerinin Kaydi

MRG verileri, Istanbul Universitesi Hulusi Behget Yasam Bilimleri Arastirma
Laboratuvart Norogoriintiileme Birimi’'nde kurulu 3 Tesla MRG cihaz1 (Achieva,
Phillips Healthcare, Best, Hollanda) ile 32 kanalli kafa bobini kullanilarak
gerceklestirilmistir.

Hareketi en aza indirmek amaciyla kafalar1 destekleyici siingerlerle sabitlenen
katilimcilar, MR cihazina supin pozisyonda yerlestirilmistir. Calisma kapsaminda
oncelikle anatomik MRG verisi, ardindan dinlenim durumu fMRG verisi kaydedilmistir.
Dinlenim durumu verisinin kaydi 428 sn siirmiis, kayit sirasinda katilimcilardan spesifik
bir sey diisinmeden ekrandaki fiksasyon noktasina bakmalari istenmistir. Dinlenim
durumu fMRG kaydmin ardindan, dort ayr1 gorev sirasinda fMRG verilerinin kaydi
gerceklestirilmistir. Gorevler, Oncelik/sonralik etkisini 6nlemek amaciyla her bir
katilimciya sozde rastlantisal (pseudo random) sirayla sunulmustur. Her bir kayit
arasinda c¢ekim pozisyonlarmi degistirmemek sartt ile goniilliilerin  gdzlerini

dinlendirmelerine izin verilmistir.

Anatomik MRG verisi kayit parametreleri: Anatomik veri, yiiksek
¢ozuntrlikli T1 agirlikli 3D TFE (Turbo Field Echo) sekansi ile kaydedilmistir. Goriis
alan1 (field of view, FOV) 250 x 250 mm, voksel boyutu 1 mm?® izotropik, aksiyal kesit

sayist 180, yatirma agis1 (flip angle) 8° ve toplam kayit siiresi 355 sn’dir.

FMRG verisi kayit parametreleri: Fonksiyonel veri, T2* agirlikli gradyan-eko
eko-planar goriintiileme (gradient-echo echo-planar imaging, GE-EPI) sekansi ile
kaydedilmistir. Yineleme zamani (time of repetition, TR) 2 sn, eko zamani (time of

echo, TE) 30 ms, yatirma agis1 77°’dir. FOV 224 x 240 mm, voksel boyutu 2 x 2 x 4
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mm ve aksiyal kesit sayis1 36’dir. Manyetik stabilizasyonun saglanmasi amaciyla her
bir fonksiyonel veri kaydi 6ncesinde, kaydedilmeyen 10 adet dinamik ¢ekim (dummy)
yapilmistir. FMRG kayitlarinin dinamik ¢ekim adetleri gorevlere gore degismektedir.
Dinlenim durumu kaydi i¢in 214, pasif gorsel ve basit motor gorev i¢in 140, basit
reaksiyon zamani ve bas/basma gorevi i¢in 287 ve N-geri bellek gorevi icin 428

dinamik ¢ekim yapilmistir.

3.2.2. Géorey lligkili Fonksiyonel Manyetik Rezonans Gériintiiliime Verilerinin
Kaydi Sirasinda Kullanilan Uyaran Sunum ve Yanit Toplama Sistemi

Calismada kullanilan gérevler E-Prime (Psychology Software Tools) yazilimi ile
hazirlanmistir.  Gorevlerin  sunuldugu uyaran sunum bilgisayar, MR cihazinin
bulundugu odadaki ekrana baglanmistir. Ekrana gelen goriintii kafa bobininin ilizerine
yerlestirilmis bir ayna ile katilimciya yansitilmistir. Fonksiyonel veri kaydi
baglatildiktan sonra MR cihazindan alinan ilk voliim isaretinin uyaran sunum
bilgisayarina iletilmesi ile gorevler baglamistir. Goniillillerden gorevler sirasinda, ayna
tizerindeki goriintiiye odaklanmalari istenmistir. Davranigsal yanitlarin toplanmasi i¢in,
uyaran sunum bilgisayarina baglanan Lumina (Cedrus Corporation) buton sistemi
kullanilmis ve boylelikle E-Prime iizerinden yanitlarin ve reaksiyon zamanlarinin kaydi

gerceklestirilmistir.

3.2.3. Géorey lligkili Fonksiyonel Manyetik Rezonans Gériintiileme Verilerinin
Kaydi Sirasinda Kullanmilan Gorevler

Gorev iligkili fonksiyonel verilerin kaydi1 dort ayr1 oturumda gergeklestirilmistir.
Gorevlerin her biri blok tasarim seklinde hazirlanmistir. Gorev bloklart arasia
katilimcilarin ekrandaki fiksasyon noktasina bakmaya devam ettikleri fiksasyon bloklari
yerlestirilmistir. Her bir gérevde uyaranlar, gri zemin iizerine siyah punto ile yazilmis
ve ekranin ortasinda yer alacak sekilde sunulmustur. Gérevler MRG kaydi 6ncesinde
katilimcilara detaylica anlatilmis, ayrica, N-geri bellek gorevinin kisa versiyonu kayit
oncesinde katilimcilar tarafindan denenmistir. Asagida her bir gorevin detaylari

anlatilmistir.

Pasif Gorsel Gorev: Herhangi bir kognitif gorev olmaksizin, sadece basit gorsel
uyarimin DDA’lar {izerinde olusturdugu etkiyi 6lgmek ic¢in tasarlanmis bu gorevde,
belirli araliklarla harflerin ekrana geldigi gorev bloklari sunulmustur. Katilimcilar

harfleri pasif olarak izlemis, butona basmak gibi herhangi bir davranigsal yanit
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vermemislerdir. Gorev bloklarinda on bes farkli sessiz harf (B, C, D, F, G, H, K, L, M,
N, P, R, S, T, V) karisik sirayla ekrana gelmistir. Uyaran siiresi 0,5 sn’dir. Uyaranlar
arast siire (interstimulus interval, ISI) ortalamada 1,5 sn olacak sekilde 1/1,5/2 sn
arasinda degismistir. Bir blokta toplam 40 uyaran vardir. Gorev, 10 sn’lik fiksasyon
blogu ile baslamig, ardindan, her 60 sn’lik gérev blogu sonras1 30 sn’lik fiksasyon blogu
gelmistir. 3 gorev blogundan olusan deney toplamda 280 sn stirmiistiir (Sekil 3-1).

Basit Motor Gorev: Herhangi bir kognitif gérev olmaksizin, sadece basit motor
davranisin DDA’lar {izerinde olusturdugu etkiyi 6l¢mek icin olusturulmus bu gorevde,
katilimeilar kendilerine gosterilen sekilde sag isaret parmagini hareket ettirerek belirli
bir hizda (sn’de 1 kez gibi) butona basmislardir. Gorev bloklar1 sirasinda ekranda “x”
isareti yer almistir ve katilimcilar kendilerine verilen yonerge dogrultusunda “x” isareti
ekranda kaldig siire boyunca parmak vurma eylemini gerceklestirmislerdir. Gorev, 10
sn’lik fiksasyon blogu ile baglamistir. Ardindan, her 60 sn’lik gorev blogu sonrast 30
sn’lik fiksasyon blogu gelmistir. 3 gorev blogundan olusan deney toplamda 280 sn

stirmiigtiir. (Sekil 3-1).

gorev gorev gorev

0 sn 280 sn
zaman

Sekil 3-1: Pasif gorsel gorev ve basit motor goreve ait deney tasarimu.

Her iki gorev de 10 sn’lik fiksasyon blogu ile baslamistir. Ardindan, her 60 sn’lik gérev blogu sonrasi 30 sn’lik fiksasyon blogu
gelmistir. 3 gorev blogundan olusan deneylerin her biri 280 sn stirmiistiir.

Basit Reaksiyon Zaman1 Gorevi (Simple Reaction Time Task, SRTT) ve
Bas/Basma (Go/No-go) Gorevi: Bu deneyde, basit reaksiyon zamani gorevi ve

Bas/Basma gorevi bloklari ardisik olarak sunulmustur.

Basit reaksiyon zamani gorevi (SRTT), genel uyaniklik seviyesi ve motor hizi
Olcen, uyaranin farkina varma (basit dikkat) ve uyarana iliskin eylemin hazirlanmasi ve
baslatilmas1 (yanit verme) siireglerinin degerlendirmesine olanak saglayan bir

vizyomotor entegrasyon gorevidir (Stuss ve Alexander 2007). Bu gorevde, katilimcilar
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karisik sirayla ekrana gelen her bir harfi (on farkl sessiz harf [B, C,J, L, N, R, S, T, V,
Y]) gordiiklerinde sag isaret parmagi ile butona basarak yanit vermislerdir. Ekrana

gelen uyaranlarin %100°{ hedeftir.

Bas/Basma gorevi, dikkatin siirdiiriilmesi ve uygun motor tepkinin
gerceklestirilmesi veya motor tepkinin bastirilmasi siireglerini, yani karar verme, tepki
secimi ve yanit inhibisyonu gibi karmagik dikkat siireclerini incelemeye olanak
saglayan bir gorevdir (Criaud ve Boulinguez 2013). Bu gorevde, katilimcilar ekranda
%50 olasilikla gelen “Z” harfini gordiiklerinde herhangi bir butona basmamis (basma
(no-go) kosulu), “Z” disinda gelen tiim diger harflerde (on farkli sessiz harf [B, C, J, L,
N, R, S, T, V, Y]) ise sag isarct parmagi ile butona basarak (bas (go) kosulu) yanit

vermislerdir.

Her iki gorev kosulunda da uyaran siiresi 0,5 sn’dir. SRTT kosulu igin ISI
ortalamada 3 sn olacak sekilde 2/2,5/3/3,5/4 sn arasinda degismistir. Bir blokta 20
uyaran gelecek sekilde tic SRTT blogunda toplamda 60 uyaran sunulmustur ve 60
uyaranin tamami hedeftir. Bas/Basma kosulu i¢in ISI ortalamada 1,5 sn olacak sekilde
1/1,5/2 sn arasinda degismistir. Bir blokta 40 uyaran gelecek sekilde ii¢ Bas/Basma
blogunda toplamda 120 uyaran gelmistir ve bu 120 uyaranin 60 tanesi hedeftir.
Boylelikle SRTT ve Bas/Basma kosullart i¢in toplam hedef sayisi ve dolayisiyla
toplamda elde edilebilecek motor yanit sayisi esitlenmistir.

Deney, 10 sn siiren fiksasyon blogu ile baglamis ve ardindan her 60 sn’lik gérev
blogu sonrasi 30 sn’lik fiksasyon blogu gelmistir. Her gérev kosulu oncesinde 2 sn’lik
bir yonerge ekrani1 gelmis ve hangi kosulun (SRTT veya Bas/Basma) baslayacagi bilgisi
verilmistir. Her bir kosuldan 3 tane olmak {izere toplam 6 gorev blogu, SRTT ve
Bas/Basma kosullar1 ardigik olacak sekilde sunulmustur. Gorev toplamda 574 saniye
stirmistiir (Sekil 3-2).
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SRTT Bas/Basma SRTT Bas/Basma SRTT Bas/Basma

yonerge

10sn | 60 sn 30snff 60sn f30sn ] 60sn J30sn 60 sn J 30 sn 60sn f30sn | 60sn J 30sn

0sn 574 sn
zaman

Sekil 3-2: Basit reaksiyon zamam gorevi (SRTT) ve Bas/Basma gorevine ait deney
tasarimi.

Deney 10 sn’lik fiksasyon blogu ile baslamistir. Ardindan, SRTT ve Bas/Basma kosullar1 ardisik olacak sekilde her 60 sn’lik gérev
blogu sonrast 30 sn’lik fiksasyon blogu gelmistir. Her goérev blogunun baginda bir yonerge ekrani (sekilde | ile gosterilmistir)
gelmis ve hangi kosulun baslayacag: bilgisi verilmistir. 6 gorev blogundan olusan deney toplamda 574 sn stirmiistiir.

N-Geri (N-Back) Bellek Gorevi: Calisma bellegi siireglerini 6lgmeye yonelik
olarak, hedefe yonelik bilginin hedefe ulasana kadar bellekte tutulmasinin gerekli
oldugu N-geri bellek gorevinin, “l-geri”, “2-geri” ve “3-geri” yiikk seviyeleri
kullanilmigtir. Basitten zora dogru degisen farkli zorluk seviyelerindeki bloklardan
olusan bu gorevde katilimcilara, karigik sirayla ekrana gelen dokuz farkli sessiz harf (B,
C,D, F, G, H, K, M, P) sunulmustur. Ekrana gelen harf, 1-geri kosulunda bir 6nceki, 2-
geri kosulunda iki onceki ve 3-geri kosulunda ii¢ onceki harfle ayni oldugunda
katilimcilar sag isaret parmag ile butona basarak yanit vermislerdir. Uyaran siiresi 0,5
sn, IST 1,9 sn’dir. Bir blokta toplam 30 uyaran olmak {izere toplam 270 uyaran
sunulmustur, uyaranlarin 81 tanesi (%30) hedeftir ve her bir N-geri kosulu i¢in bir
blokta 9 olmak {izere toplam 27 hedef uyaran vardir. Gorev, 10 sn’lik fiksasyon blogu
ile baglamis ve ardindan her 57 sn’lik gorev blogu sonras1 33 sn’lik fiksasyon blogu
gelmistir. Her gorev kosulu oncesinde 2 sn’lik bir yonerge ekrani gelmis ve hangi
kosulun (1-geri, 2-geri veya 3-geri) baslayacagi bilgisi verilmistir. Her bir N-geri
kosulundan 3 tane olmak tizere toplam 9 gorev blogu sunulmustur. Gérev toplamda 856

sn siirmistiir (Sekil 3-3).

yonerge

: ll-geri 2-geri 3-geri lz-geri lB-geri J]l -geri 3-geri 1-geri 2-geri

10sn §57sn § 33 sn 57 sn §33 sn §57sn §33 sn §57 sn §33 sn §57sn §33 sn §57sn §33 sn §57sn 33 sn §57sn §33sn § 57sn 33 sn

0sn 856 sn
zaman

Sekil 3-3: N-geri bellek gorevine ait deney tasarimu.

Deney 10 sn’lik fiksasyon blogu ile baglamistir. Ardindan, her birinden tiger tane olmak tizere 1-geri, 2-geri ve 3-geri kosullari
karigik sirada olacak sekilde, her 57 sn’lik gorev blogu sonrasi 33 sn’lik fiksasyon blogu gelmistir. Her gorev blogunun basinda bir
yonerge ekrani (sekilde | ile gosterilmistir) gelmis ve hangi kosulun baslayacag: bilgisi verilmistir. 9 gérev blogundan olusan deney
toplamda 856 sn stirmiistiir.
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3.3. Veri Analizi

3.3.1. Davramssal Verilerin Analizi

SRTT ile Bas/Basma gorevi ve N-geri bellek gorevine ait davranigsal verilere
iligkin istatistiksel analizler SPSS 21.0 yazilimi1 kullanilarak gergeklestirilmistir.
Katilimer sayist on yedi ile siirli oldugundan parametrik olmayan istatistiksel testler

kullanilmustir.

SRTT ve Bas/Basma gorevinin analizinde, her bir katilimcinin SRTT ve
Bas/Basma kosullarina ait dogru yanit miktari, kacirilan hedef miktar1 ve yanlis alarm
miktarmin oransal degerleri ile dogru yanitlara ait ortalama reaksiyon zamanlari

Wilcoxon isaretli siralar testi (Wilcoxon signed-rank test) ile karsilastirilmastir.

N-geri bellek gorevinin 3 farkli kosulu oldugundan karsilagtirmalarda Friedman
testi kullanilmig ve 1-geri, 2-geri ve 3-geri kosullarina ait dogru yanit miktari, Kagirilan
hedef miktar1 ve yanlis alarm miktarinin oransal degerleri ile dogru yanitlara ait
ortalama reaksiyon zamanlari karsilastirilmistir. Ardindan, Friedman testinde anlamlilik
gosteren sonuglar i¢in post hoc analizler yapilmistir. Kosullar arasi ikili karsilastirmalar
(2-geri ile 1-geri, 3-geri ile 1-geri, 3-geri ile 2-geri) icin Wilcoxon isaretli siralar testi
uygulanmis ve istatistiksel anlamlilik i¢in Bonferroni diizeltilmesi yapilmistir (p = 0,017
[0,05/3]).

3.3.2. Manyetik Rezonans Goriintiileme Verilerinin Analizi

Analiz asamasina gec¢ilmeden oOnce “Dicom” formatinda kaydedilmis olan
veriler, MRIConvert programi kullanilarak “NIfTI” formatina doniistirilmistiir.
Ardindan 6n isleme sonrasi fonksiyonel aktivasyon ve baglantisallik analizleri

gergeklestirilmistir. Asagida, yapilan analizler detaylariyla agiklanmastir.

3.3.2.1. Manyetik Rezonans Goriintiileme Verilerinin On Analizi

Veriyi analize hazirlamak, ilgilenilmeyen degiskenligi veriden uzaklastirmak,
katilimcilar aras1 standardizasyonu saglamak ve sinyal/giiriiltii oranini arttirmak
amaciyla birtakim 6n islem asamalarina ihtiyac¢ vardir. Bu islemler, her bir katilimcinin
her bir fonksiyonel verisine ayri ayri uygulanmigtir. Tiim 6n islemler, MATLAB (The
MathWorks, ABD) ortaminda ¢alisan SPMS8 (istatistiksel parametrik haritalama,

Statistical Parametric Mapping, 8. versiyon) yazilimi kullanilarak gergeklestirilmistir
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(Friston ve ark. 2007). Bu islemler kapsaminda yeniden hizalama, bagdastirma,

segmentasyon, normalizasyon ve yumusatma adimlar ger¢eklestirilmistir.
a) Yeniden Hizalama (Realignment):

Fonksiyonel verideki en oOnemli artefakt kaynagi kafa hareketleridir.
Fonksiyonel veri, olduk¢a uzun sayilabilecek bir zaman dilimi (5-15 dakika arasi)
boyunca beynin birden fazla goriintiisiiniin kaydedilmesiyle elde edilir. Boylelikle
fonksiyonel sinyalin zaman i¢indeki degisimini izlemek miimkiin olmaktadir. Buradaki
temel varsayim, ardisik goriintiilerdeki her bir vokselin ayn1 beyin bolgesine karsilik
geldigidir. Ancak, bir voksele karsilik gelen beyin bolgesi c¢ekim siiresince kafa
hareketleri nedeniyle degisebilir. Kafa hareketlerini tamamen Onlemek miimkiin
degildir, bu nedenle fonksiyonel veriye uygulanan ilk 6n islem basamagi yeniden
hizalamadir. Bu islemle, ¢ekim boyunca elde edilmis fonksiyonel imajlar tek bir
referans imaja (ilk imaj) gore yeniden hizalanarak tekrar olusturulur. Bu islem
sonrasinda, ¢cekim sirasinda kafanin x, y, z eksenlerindeki dogrusal hareketini gosteren
translasyon ve agisal hareketlerini gosteren rotasyon grafikleri elde edilir. Bu ¢alisma
kapsaminda, grafikler kontrol edilerek £3 mm’den fazla dogrusal ve £3°’den fazla agisal

kafa hareketi oldugu gézlenen bir katilimc1 daha sonraki analizlere dahil edilmemistir.
b) Bagdastirma (Coregistration):

Fonksiyonel imajlar diisik uzaysal ¢Oziinirlikte ve diisiik anatomik
kontrastlidir. Anatomik imajda ise uzaysal ¢oziiniirlik yiiksektir ve beynin dokular
arasindaki farklilasma belirgindir. Fonksiyonel imajlarin standart uzaya tasinmasi
asamasinda gerekli olan anatomik bilgi anatomik imajlardan elde edilir. Bu nedenle,
anatomik-fonksiyonel bagdastirma yontemiyle anatomik goriintii, ortalama fonksiyonel

imajla bagdastirilir.
c) Segmentasyon (Segmentation):

Bu asamada anatomik imaj, doku olasilik haritalar1 kullanilarak gri madde, ak
madde ve beyin omurilik sivisi (BOS) olarak ayristirilir, boylece fonksiyonel ve

anatomik imajlarin normalizasyonunda kullanilacak transformasyon matrisi elde edilir.
d) Normalizasyon (Normalisation):

Analizlerde, katilimcilar aras1 karsilagtirmalar ve farkli c¢alismalarla

karsilastirmalar yapabilmek i¢in kisiler arasi beyin boyut ve sekil farkliliklarinin
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giderilmesi gerekmektedir. Bu amagla, uzaysal normalizasyon asamasinda her
katilmcimin beyni ayni boyut ve sekilde olacak sekilde birbirine benzetilir. Bu
calismada toplanan veriler, SPM’de mevcut olan ve Montreal Noroloji Enstitiisii’niin
(Montreal Neurological Institute, MNI) 152 saglikli katilimcinin anatomik MRG
verilerinin ortalamasindan iirettigi sablona gére voksel boyutu 2 mm?® olacak sekilde
yeniden Orneklenerek normalize edilmistir. Standart MNI uzayina gore normalize etme
islemi hem fonksiyonel imajlara hem de anatomik imaja, gri madde, ak madde ve BOS

imajlarina uygulanmistir.
e) Yumusatma (Smoothing):

Fonksiyonel imajlara uygulanan son 6n islem adimi yumusatma asamasidir. Bu
asama, rezidiiel farklarin ve yeniden hizalama sonrasinda olusmus muhtemel hatalarin
ortadan kaldirilmasi ve istatistiksel analizlerin gegerliligini arttirmak i¢in uygulanir. Bu
amagla, her bir vokselin degeri, o voksele komsu voksellerin agirlikli ortalamasi
almarak yeniden olusturulur. Bu caligmadaki yumusatma islemi i¢in kullanilan
agirliklandirma, yari-doruk genigligi (Full Width at Half Maximum, FWHM) 8 mm olan
izotropik Gauss-tipi ¢ekirdek (kernel) ile gerceklestirilmistir.

3.3.2.2. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme Verilerinde Fonksiyonel
Aktivasyon Analizleri

DDA’larin incelenmesine yonelik yapilan fonksiyonel baglantisallik analizleri
oncesinde, gorev ile iliskili aktivasyonlarin gosterilmesi amaciyla gorev iliskili fMRG
verilerinde SPM8 yazilimi kullanilarak genel dogrusal model (General Linear Model,

GLM) analizi yapilmistir.

Oncelikle birinci seviye analizler, her bir katitlimcinin her bir géreve iliskin
fMRG verisi i¢in ayr1 ayr1 gerceklestirilmistir. Bu asamada, 6n islemesi tamamlanmig
fMRG verileri kullanilmistir. GLM’deki tasarim matrisi, deney tasarimini ve deneysel
degiskenleri tanimlayarak BOLD sinyalinin nasil bir degisim gostereceginin tahmini
i¢in bir model olusturulmasini saglar. Bu dogrultuda tasarim matrisi igerisinde, her bir
gorevdeki farkli kosullara ait bloklarin baslangi¢ zamanlar: ve siireleri tanimlanmustir.
Ayrica on islem adimlarindan yeniden hizalama asamasinda elde edilmis hareket
parametreleri, ilgilenilmeyen degisken olarak tasarim matrisine eklenmistir. Deneysel
degiskenler tasarim matrisine eklenirken, kanonik hemodinamik tepki fonksiyonu

(Hemodynamic Response Function, HRF) ile konvoliisyonu yapilmis, boylelikle
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olusturulacak modelin, hemodinamik tepkiyi daha iyi temsil etmesi saglanmistir. HRF,
anlik uyarana karsi olusan noral aktivitenin BOLD sinyalindeki karsiligin1 gosteren
modeldir. GLM analizi, tasarim matrisindeki farkli deneysel kosullara karsilik gelen
beta katsayilarinin kestirilmesinde kullanilir. Eger belirli bir beyin bolgesindeki aktivite
belirli bir deneysel kosulla iligkili ise o deneysel kosula ait beta katsayisinin degeri
yiiksek, rezidiiel hata (epsilon) degeri diisiik olacaktir. Beta degerleri ve rezidiiel hata
degerleri kullanilarak, deney kosuluyla iligkili aktivitenin belirginligini ifade eden T-

Kontrast degerleri hesaplanmustir.

Birinci seviye analizlerin ardindan ikinci seviye analizlerde, her bir gdrevin
farkli kosullar1 grup seviyesinde karsilagtirilmistir. Bu amagla, birinci seviye analizlerde
elde edilmis T-kontrast degerleri kullanilmistir. Pasif gorsel gorev ve basit motor gorev
tek bir gorev kosulu icerdigi i¢in her iki gorevde de tek drneklem t-testi ile pasif gorsel
izleme kosuluna ve basit motor kosula iliskin aktivasyonlar hesaplanmistir. SRTT ve
Bas/Basma gorevi iki farkli gorev kosulu igerdiginden eslestirilmis 6rneklemler t-testi
ile kosullar aras1 karsilagtirmalar yapilmistir. N-geri bellek gorevi ise li¢ farkli gorev
kosulu igerdiginden, ii¢ ayr1 eslestirilmis 6rneklemler t-testi ile ikili karsilastirmalar (2-
geri ile 1-geri, 3-geri ile 1-geri, 3-geri ile 2-geri) yapilmistir. Kiime olusturma esigi
diizeltilmemis p < 0,001 ve kiime seviyesinde FWE (family-wise error) diizeltilmis p <
0,05 diizeyinde istatistiksel olarak anlamli fark gosteren aktivasyon boélgeleri rapor

edilmistir.

3.3.2.3. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme Verilerinde Dinlenim
Durumu Aglarinin Ilgi Bolgesi Temelli Fonksiyonel Baglantisalhk Analizi

DDA’larin ilgi bolgesi (region of interest, ROI) temelli fonksiyonel
baglantisallik yontemiyle analizi, MATLAB ortaminda c¢alisan CONN (functional
connectivity toolbox v17) yazilimi kullanilarak gergeklestirilmistir (Whitfield-Gabrieli
ve Nieto-Castanon 2012). Analizde, insan konnektom projesi (human connectome
project, HCP) verileri (N=497) kullanilarak bagimsiz bilesen analizi ile elde edilmis ve
CONN yaziliminda mevcut toplam 14 adet ROI kullanilmistir. Olagan durum agi
(DMN) i¢in medyal prefrontal korteks (MPFC) ve posteriyor singulat korteks (PCC),
dikkat cekerlik ag1 (SN) i¢in anteriyor singulat korteks (ACC), sag ve sol anteriyor
insula, dorsal dikkat ag1 (DAN) igin sag ve sol intrapariyetal sulkus (IPS), yiiriitiicii
kontrol ag1 (ECN) i¢in sag ve sol lateral prefrontal korteks (LPFC), sag ve sol posteriyor



26

pariyetal korteks (PPC), gorsel ag (VN) icin primer ve sekonder VN ve duysal-motor ag
(SMN) igin superiyor SMN ROTI’leri se¢ilmistir. Tim ROI’ler Sekil 3-4’te

gosterilmistir.

ECN-LPFC (L)
®SN-ACC ® ECN-PPC (L)
SN - Insula (L) DAN -IPS (L) ® ECN-LPFC(R) *® VN -Primer
® SN - Insula (R) ® DAN -IPS (R) ® ECN-PPC(R) VN - Sekonder

Sekil 3-4: Tlgi bolgesi temelli fonksiyonel baglantisallik analizinde kullanilan ROI’ler

ROTI’ler, MNI-152 T1 sablonu iizerinde gosterilmistir. DMN: olagan durum agi, MPFC: medyal prefrontal korteks, PCC: posteriyor
singulat korteks, SN: dikkat ¢ekerlik agi, ACC: anteriyor singulat korteks, DAN: dorsal dikkat ag1, IPS: intrapariyetal sulkus, ECN:
yiiriitiici kontrol agi, LPFC: lateral prefrontal korteks, PPC: posteriyor pariyetal korteks, VN: gorsel ag, SMN: duysal-motor ag. R:
sag, x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinati.

Analizin ilk asamasinda, fonksiyonel verideki istenmeyen giirtiltiiyli gidermek
amaciyla 0,01-0,1 Hz araliginda bant gegiren filtre uygulanmais, ayrica ak madde, BOS,
hareket parametreleri ve gorev kosullarinin ana etkisinden kaynakli karistirict
degiskenlerin etkisi veriden c¢ikartilmistir. Ardindan birinci seviye analizde, her bir
katilimecinin her bir gérev kosulu i¢in ROI’lere ait ortalama zaman serileri kullanilarak
ROTI’ler arasindaki korelasyon katsayilar1 hesaplanmistir. Hesaplanan korelasyon
katsayilar1 (r degerleri) Fisher transformasyonu kullanilarak Z degerine ¢evrilmistir.
Ikinci seviye analizde, Z degerleri kosullar arasinda eslestirilmis drneklemler t-testi ile
karsilastirilmis ve iki yonli FDR (false discovery rate) diizeltilmis p < 0,05

seviyesindeki anlamliliklar rapor edilmistir.

ROT’ler aras1 fonksiyonel baglantisallik analizlerine ek olarak, dinlenim durumu
ve farkli gorev kosullarinda DDA’larin gosterdikleri voksel temelli fonksiyonel
baglantisallik haritalar1 hesaplanmistir. Bunun i¢in, birinci seviye analizde her bir
ROPI’nin tiim beyin vokselleri ile arasindaki korelasyon katsayilar1 hesaplanmis ve Z
degerine cevrilmistir. Ardindan ikinci seviye analizde, her bir DDA’y1 temsil eden

ROI’ler (DMN ig¢in iki, SN i¢in ii¢, DAN ig¢in iki, ECN i¢in dort, VN i¢in iki ve SMN
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icin bir adet ROI) bir arada ele alinarak dinlenim durumu ve farkli gérev kosullarinda,
tek orneklem t-testi ile altt DDA’nin voksel temelli fonksiyonel baglantisalliklari
hesaplanmistir. Istatistiksel anlamlilik diizeyi, kiime olusturma esigi diizeltilmemis p <
0,001 ve kiime seviyesinde FWE diizeltilmis p < 0,05 olarak belirlenmistir. Bu analiz,
DDA’larn farkli kosullarda gosterdikleri baglantisallik Sriintiilerini gorsellestirmek igin

yapilmustir.

3.3.2.4. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme Verilerinde Dinlenim
Durumu Aglarinin Bagimsiz Bilesen Analizi Yontemiyle Incelenmesi

DDA’larin bagimsiz bilesen analizi (independent component analysis, ICA)
yontemiyle incelenmesi, MATLAB ortaminda ¢alisan GIFT (Group ICA Of fMRI
Toolbox v4.0a) yazilimi kullanilarak gergeklestirilmistir (Calhoun 2001; Calhoun ve
ark. 2008). ICA tamamen veri gidiimlii bir analiz yaklagimidir. ICA ydnteminde,
BOLD sinyalinin birden ¢ok bagimsiz bilesenin bir karigimi oldugu varsayilir ve bu ¢ok
degiskenli sinyalin birbirinden istatistiksel olarak bagimsiz spasyal bilesenlere
ayristirilmasi saglanir. ICA sonucu ortaya ¢ikan her bir bilesen spasyal bir harita ve
zaman serisi ile tanimlanir. Spasyal harita, bilesenin beyinde hangi bdlgeleri
kapsadigini, zaman serisi ise, bilesene ait BOLD sinyalinin zaman i¢indeki degisimini
yansitir. GIFT yazilimi, ICA’ nin tek seferde tiim grup verilerine uygulanmasina olanak
saglar. Bu caligmada, 4 ayr1 gorev iliskili veriye ayr1 ayri ICA uygulanmistir. Pasif
gorsel gorev, basit motor gorev ve SRTT ile Bas/Basma gorevine ait fonksiyonel veriler
otuzar bagimsiz bilesene, N-geri bellek gorevine ait fonksiyonel veri ise kirk bagimsiz
bilesene ayrilmistir. Her bir gorev i¢in tercih edilen bilesen sayisi, GIFT i¢indeki
kestirim algoritmalar1 kullanilarak belirlenmistir. Ortalama grup bilesenlerinden, her bir
katiimciya ait bilesenlerin  kestirimi ig¢in spasyal-temporal regresyon metodu
kullanilmigtir. Her bir gorev igin ortalama spasyal haritalar manuel olarak incelenerek,

DDA'’lar1 ve artefaktlar1 temsil eden bilesenler literatiir dogrultusunda belirlenmistir.

ICA sonucunda elde edilen her bir DDA’ya ait zaman serileri kullanilarak gérev
ve fiksasyon bloklar1 arasinda karsilastirmalar yapilmistir. Bu dogrultuda, gorev ve
fiksasyon bloklarina karsilik gelen zaman serisi degerlerinin ortalamasi hesaplanmaistir.
Ortalama degerler hesaplanirken, gorev bloklarinin basindaki 5 TR ve fiksasyon
bloklarmin basindaki 7 TR’a karsilik gelen degerler ile tiim bloklarin sonundaki 1 TR’a

karsilik gelen degerler hesaplamaya dahil edilmemistir. Ortalama degerler arasindaki
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istatistiksel karsilagtirmalar SPSS 21.0 yazilimi kullanilarak yapilmistir. Pasif gorsel
gorev ve basit motor gorevdeki gorev kosulu ve fiksasyon kosulu arasindaki
karsilastirmalar, Wilcoxon isaretli siralar testi ile yapilmistir. Birden fazla goérev
kosulunun oldugu SRTT ile Bas/Basma gorevi ve N-geri bellek gorevinde bloklar arasi
yapilan karsilastirmalarda ise Friedman testi kullanilmistir. Istatistiksel anlamlilik
degeri, karsilastirma yapilan DDA sayisina gore ¢oklu karsilastirmalar i¢in diizeltilmis
ve anlamlilik degeri, “p = 0,05 / DDA sayis1” olarak belirlenmistir. Ayrica, Friedman
testinde anlaml fark gésteren DDA ’lar igin, post hoc analizde Wilcoxon isaretli siralar
testi ile kosullar arasi ikili karsilastirmalar yapilmistir. Yapilan ikili karsilagtirma
sayisina gore istatistiksel anlamlilik degeri ¢oklu karsilagtirmalar igin diizeltilmis ve

anlamlilik degeri, “p = 0,05 / ikili karsilagtirma sayis1” olarak belirlenmistir.

Davranigsal yanitlarin toplandigi SRTT ile Bas/Basma gorevi ve N-geri bellek
gorevinde, reaksiyon zamani ile bagimsiz bilesenlere ait zaman serileri arasindaki
iligkiler de incelenmistir. Bu amagla, hedef an1 6ncesindeki sinyal degisiminin, hizli ve
yavas yanitlarla iliskisi degerlendirilmistir. Her gorev kosulunda hedefin geldigi an ve
oncesindeki 5 zaman noktasina (TR’a) karsilik gelen zaman penceresi her bir katilimci
igin olusturulmustur. Goérev bloklarinin basindaki 5 TR, sonundaki 1 TR’lik kisim ile
cakisan zaman pencereleri analizlere dahil edilmemistir. Hedefin geldigi andaki deger,
oncesindeki 5 degerin her birinden c¢ikarilarak degerler, hedef anindaki degere gore
normalize edilmistir. Dogru yanitlara ait reaksiyon zamanlar1 hizlidan yavasa dogru
siralanmig ve bastaki %25’lik kisimda yer alan yanitlar hizli, sondaki %25°lik kisimda
yer alan yanitlar yavas olarak ayrilmistir. Her katilimcinin her gérev kosulu igin, hedef
uyaranlara iliskin hesaplanmis zaman pencereleri, hizli ve yavas yanitlara karsilik
gelenler olmak iizere ikiye ayrilmis ve ortalamalart alinmistir. Ardindan zaman
penceresi, hedef uyaranin geldigi ana daha yakin ve daha uzak olan iki alt zaman
penceresine ayrilmistir. Bunun i¢in, uyaranin geldigi an 0 noktas1 kabul edilerek -1, -2
ve -3 anlarina karsilik gelen degerler igin yakin, -3, -4 ve -5 anlarina karsilik gelen
degerler icin ise uzak zaman penceresi tanimlamasi yapilarak kendi iclerinde
ortalamalar1 alinmistir. Ardindan, her bir DDA igin gorev kosullarindaki hizli ve yavas
yanitlara iliskin yakin ve uzak zaman pencerelerinin ortalama degerleri Wilcoxon
isaretli siralar testi ile karsilastirilmistir. Yapilan ikili karsilastirma sayisina gore
istatistiksel anlamlilik degeri ¢oklu karsilagtirmalar i¢in diizeltilmis ve anlamlilik

degeri, p = 0,025 [0,05 / 2 (yakin ve uzak)] olarak belirlenmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Davramssal Bulgular

4.1.1. SRTT ve Bas/Basma Gorevine iliskin Davramssal Bulgular

SRTT ve Bas/Basma gorevinde, katilimcilarin her bir kosuldaki hedef
uyaranlara verdikleri davranissal yanitlar Wilcoxon isaretli siralar testi ile
karsilagtirilmistir. Dogru yanit miktar1 ve kagirilan hedef miktarina iliskin oransal
degerler iki kosul arasinda karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark
goriilmemistir (p= 0,791). Dogru yanitlara ait ortalama reaksiyon zamanlari
karsilagtirildiginda ise Bas/Basma kosulundaki ortalama reaksiyon zamaninin SRTT ye
kiyasla istatistiksel olarak anlamli sekilde arttigi tespit edilmistir (p < 0,001). SRTT
kosulundaki 60 uyaranin tamami1 hedef oldugundan bu kosulda yanlis alarm gozlenmesi
miimkiin degildir. Buna karsin, Bas/Basma kosulundaki toplam 120 uyarandan 60 tanesi
hedef, 60 tanesi ise yanit verilmemesi gereken uyaranlardir. Bu dogrultuda, Bas/Basma
kosulundaki hedef olmayan uyaranlara iliskin yanlis alarm miktarinin oransal degerleri
tek 6rneklem Wilcoxon isaretli siralar testi ile degerlendirilmis ve bu kosulda anlamli

oranda (0’a kiyasla) yanlis alarm oldugu goriilmistiir (p = 0,001) (Tablo 4-1).

Tablo 4-1: SRTT ve Bas/Basma gorevindeki davranissal yamitlara iliskin bulgular

Bas/Basma kosulu (N=17) SRTT kosulu (N=17)

Olgiim Medyan Aralik Medyan Aralik z p
Dogru yamt (yiizde) 100 95/100 100 93,333/100 -0,265 0,791*
Kagirilan hedef 0 or5 0 0/6,667  -0265 0,791*
(yiizde)

Dogrl'l yanitlara ait 461,339 370,833/677, 382,033 288,183/546, 3621  <0,001*
reaksiyon zamani 583 357

Yanhs alarm (yiizde) 6,667 0/11,667 - - - 0,001**

SRTT ve Bas/Basma kosulu arasinda, dogru yanit ve kagirilan hedef oranlari ile ortalama reaksiyon zamanlari karsilagtirilmstir.
Yanlig alarm oranlar ise sadece Bas/Basma kosulu igin degerlendirilmistir. Medyan, aralik, Z ve p degerleri verilmistir. Aralik
degerleri, minimum ve maksimum degerleri gosterir.

*: Tligkili 6lgiimler icin Wilcoxon isaretli siralar testi sonucuna gore anlamlilik degerleri.

**: Tek orneklem Wilcoxon isaretli siralar testi sonucuna gore anlamlilik degeri.



30

4.1.2. N-Geri Bellek Gorevine iliskin Davramissal Bulgular

N-geri bellek gorevinde, katilimcilarin 1-geri, 2-geri ve 3-geri kosulundaki
uyaranlara verdikleri davranigsal yanitlar Friedman testi ile karsilastirilmistir. Dogru
yanit, kacirilan hedef ve yanlig alarm miktarina iligkin oransal degerler ve dogru
yanitlara ait ortalama reaksiyon zamanlar1 karsilagtirildiginda bellek yiikii degisimine
gore istatistiksel olarak anlamli farklar tespit edilmistir (p < 0,001). Ardindan, Wilcoxon
isaretli siralar testi ile post hoc analizlerde kosullar arasi ikili karsilastirmalar (2-geri ile
1-geri, 3-geri ile 1-geri ve 3-geri ile 2-geri) yapilmistir. 2-geri kosunda 1-geri kosuluna
kiyasla, 3-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla ve 3-geri kosulunda 2-geri kosuluna
kiyasla dogru yanmit orani anlamli olarak azalmis, kacirilan hedef orami ve dogru
yanitlara ait ortalama reaksiyon zamani anlamli olarak artmistir (p < 0,017). Yanlig
alarm orami ise, 3-geri kosulunda 1-geri kosuluna ve 2-geri kosuluna kiyasla anlamli
olarak artmis (p < 0,017), 2-geri kosulu ve 1-geri kosulu arasinda ise yanlis alarm orant

acisindan anlamli bir fark bulunmamustir (p = 0,165) (Tablo 4-2).

Tablo 4-2: N-geri bellek gorevinde, 3-geri, 2-geri ve 1-geri kosullarindaki davramssal
yamtlara iliskin bulgular

3-geri kosulu 2-geri kosulu 1-geri kosulu

(N=17) (N=17) (N=17)

Post hoc

Ol¢iim Medyan Aralik Medyan Arahk Medyan Arahk »°(2) p* analizler
(p < 0,017*%)
o 2-geri<l-geri
pogru Yamt 62,963 ‘;‘;ﬁ‘g‘g 92503 0o 100 851’(1)85/ 31,108 <0,001 3-geri<l-geri
(yiizde) , 3-geri<2-geri
2-geri>1-geri
K?G‘;‘la“ hedef 57 037 é%’%%%’ 7407 0/2963 0 0/13'81 31,108 <0,001 3-geri>1-geri
(yiizde) ' 3-geri>2-geri
Dogru yamtlara 475,214 37132/ 317,115 2-geri>1-geri
ait reaksiyon 691,667 /995,73 613 ’ 514,269 /807,18 24,471 <0,001 3-geri>1-geri
828,263 . .
zamani 3 5 3-geri>2-geri
Yanbsalarm 60 01587 o 060 o o3175 27,815 <0,001 S9Er>1-geri
(yiizde) 3 3-geri>2-geri

3-geri, 2-geri, 1-geri kosullar1 arasinda, dogru yanit, kagirilan hedef ve yanlig alarm oranlari ile ortalama reaksiyon zamanlari
karsilastinlmustir. Ardindan kosullar aras: ikili karsilagtirmalar gergeklestirilmistir. Medyan, aralik, y* ve p degerleri verilmistir.
Arahk degerleri, minimum ve maksimum degerleri gosterir. »: ki-kare (Chi-square) degeri.

*: Friedman testi sonucuna gore anlamlilik degerleri.

**: Wilcoxon isaretli siralar testi ile post hoc analizler yapilmistir. Kosullar arasi ikili kargilagtirmalardaki anlamlilik degeri p <
0,017°dir.
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4.2. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Gériintiileme Verilerine iliskin Bulgular

4.2.1. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintilleme Verilerinde Fonksiyonel
Aktivasyon Analizi Bulgular:

DDA’larin incelenmesine yonelik yapilan fonksiyonel baglantisallik analizleri
oncesinde, gorevler ile iligkili aktivasyonlar incelenmistir. Pasif gorsel gorev ve basit
motor gorevde, gorev kosullari tek orneklem t-testi ile karsilagtirilmistir. SRTT ile
Bas/Basma gorevi ve N-geri bellek gorevlerinde ise farkli gorev kosullari birbiri ile
eslestirilmis Orneklemler t-testi ile karsilastirilmistir. Her bir goéreve iliskin, kiime
olusturma esigi diizeltilmemis p < 0,001 ve kiime seviyesinde FWE diizeltilmis p < 0,05
diizeyinde istatistiksel olarak anlamli fark gosteren aktivasyon bulgularinin detaylar

asagidaki bolimlerde sunulmustur.

4.2.1.1. Pasif Gorsel Goreve Iliskin Fonksiyonel Aktivasyon Bulgular:

Ekrandaki harflerin pasif olarak izlendigi bloklardan ve fiksasyon bloklarindan
olusan bu gorevde, pasif gorsel izleme kosulunda fiksasyon kosuluna kiyasla sol ve sag
orta ve inferiyor oksipital girus, bilateral serebellum yapilari ve sol presantral girusu
iceren dort ayri kiimede istatistiksel olarak anlamli (p < 0,005) aktivasyon artist
gozlenmistir (kiime voksel sayisi sirasiyla: 1880, 1162, 2111 ve 492 voksel) (Sekil 4-
1). Aktivasyon artis1 gézlenen bolgelere iliskin detayli bilgi Tablo 4-3’te verilmistir.

Sekil 4-1: Pasif gorsel kosulda fiksasyon kosuluna kiyasla anlamh aktivasyon artisi
gosteren bolgeler

Anlaml aktivasyon artisinin gozlendigi bolgeler: Sol presantral girus; bilateral orta ve inferiyor oksipital girus; bilateral serebellum
yapilar1. Aktivasyon bolgeleri, MNI-152 T1 sablonu iizerinde aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamasi T degerlerini temsil
etmektedir. Kirmizi renk en diisiik, beyaz renk en yiiksek T degerini ifade eder. Goriintiilerde, minimum T degeri 3,686; maksimum
T degeri 12,97°dir. R: sag, z: aksiyal kesit koordinati.
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Tablo 4-3: Pasif gorsel kosulda fiksasyon kosuluna kiyasla anlamh aktivasyon artisi
gosteren kiimelere iliskin sonuclar

Kiime Kiime M-Il\_l(iple(;f)il((iiﬁla o Tepe Voksel p*
(Anatomik Bolgeler) Voksel Sayis1 Xy 2) T degeri

L orta ve inferiyor oksipital girus 1880 -32-94 -4 12,97 <0,001
R orta ve inferiyor oksipital girus 1162 34 -84 -6 10,84 <0,001
Bilateral serebellum yapilari 2111 -8 -58 -36 7,99 <0,001
L presantral girus 492 -44 -8 40 6,41 0,002

L: sol, R: sag. x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinati. *: Kiime seviyesinde FWE diizeltilmis p degerleri.

4.2.1.2. Basit Motor Géreve Iliskin Fonksiyonel Aktivasyon Bulgular

Ekranda “x” isareti kaldigi siire boyunca basit parmak vurma eyleminin
gerceklestirildigi motor gorev bloklarindan ve fiksasyon bloklarindan olusan bu
gorevde, basit motor kosulda fiksasyon kosuluna kiyasla toplam dort ayr1 kiimede
istatistiksel olarak anlamli (p < 0,05) aktivasyon artist gozlenmistir (Sekil 4-2).
Kiimelerden bir tanesi 27246 vokselden olusan ve baslica sol pre- ve postsantral girus,
bilateral suplementer motor alan, sol baskin bilateral insula, sol supramarjinal girus, sol
baskin bilateral bazal ganglion yapilari, sol talamus, sag orta ve inferiyor oksipital girus
ve sag baskin bilateral serebellum yapilarmi kapsayan genis bir kiimedir. Bunun
disinda, sol orta ve inferiyor oksipital girus, sag supramarjinal girus ve sol orta temporal
girusu igeren ve gorece daha az sayida vokselden olusan ii¢ ayr1 kiimede de aktivasyon
artig1 gozlenmistir (kiime voksel sayisi sirasiyla: 847, 623 ve 335 voksel). Aktivasyon
artis1 gézlenen bolgelere iliskin detayli bilgi Tablo 4-4’te verilmistir.
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Sekil 4-2: Basit motor kosulda fiksasyon kosuluna kiyasla anlamh aktivasyon artisi
gosteren bolgeler

Anlamli aktivasyon artiginin gozlendigi bolgeler: Sol pre- ve postsantral girus, bilateral suplementer motor alan, sol baskin bilateral
insula, sol supramarjinal girus, sol baskin bilateral bazal ganglion yapilari, sol talamus, sag orta ve inferiyor oksipital girus ve sag
baskin bilateral serebellum yapilari; sol orta ve inferiyor oksipital girus; sag supramarjinal girus; sol orta temporal girus. Aktivasyon
bolgeleri, MNI-152 T1 sablonu iizerinde aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamasi T degerlerini temsil etmektedir. Kirmizi renk
en diisiik, beyaz renk en yiiksek T degerini ifade eder. Goriintiilerde, minimum T degeri 3,686; maksimum T degeri 13,10°dur. R:
sag, z: aksiyal kesit koordinati.

Tablo 4-4: Basit motor kosulda fiksasyon kosuluna kiyasla anlamh aktivasyon artisi
gosteren kiimelere iliskin sonuclar

Kiime Kiime M;(iple(;{)iﬁi; " Tepe Voksel -
(Anatomik Bolgeler) Voksel Sayisi Xy 2) T degeri P

L pre- ve postsantral girus, bilateral

suplementer motor alan, sol baskin

bilateral insula, L supramarjinal girus,

sol baskin bilateral bazal ganglion 27246 14 -48 -22 13,10 <0,001
yapilari, L talamus, R orta ve inferiyor

oksipital girus ve sag baskin bilateral

serebellum yapilari

L orta ve inferiyor oksipital girus 847 -28 -90 -8 7,91 <0,001
R supramarjinal girus 623 62 -28 16 5,29 0,002
L orta temporal girus 335 -54 -58 4 5,02 0,034

L: sol, R: sag. x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinat1. *: Kiime seviyesinde FWE diizeltilmis p degerleri.

4.2.1.3. SRTT ve Bas/Basma Gorevine Iliskin Fonksiyonel Aktivasyon Bulgular
Ekrana gelen her harfe yanit verilen SRTT bloklar1 ve “Z” harfi disindaki tim
harflere yanit verilen Bas/Basma bloklari arasinda fiksasyon bloklarmin bulundugu bu
gorevde, Bas/Basma kosulu ile SRTT kosulu birbiriyle karsilagtirilmistir. Bas/Basma
kosulunda SRTT kosuluna kiyasla bir kiimede istatistiksel olarak anlamli (p < 0,001)
aktivasyon artisi ve bir kiimede istatistiksel olarak anlamli (p < 0,005) aktivasyon
azalmasi gozlenmistir (sirasiyla Sekil 4-3 ve Sekil 4-4). Aktivasyon artisinin gozlendigi

kiime, 58651 vokselden olusan ve baslica bilateral orta ve inferiyor frontal girus,
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bilateral inferiyor pariyetal lob, bilateral suplementer motor alan, bilateral prekuneus,
bilateral supramarjinal girus, bilateral insula, bilateral bazal ganglion yapilari, bilateral
talamus ve bilateral serebellum yapilarin1 kapsayan genis bir kiimedir. Aktivasyon
azalmasmin gozlendigi kiime ise, 463 vokselden olusmakta ve medyal frontal girusu

kapsamaktadir. Aktivasyon artig1 ve azalmasi gozlenen bolgelere iliskin detayli bilgi

Tablo 4-5’te verilmistir.

Sekil 4-3: Bas/Basma kosulunda SRTT kosuluna kiyasla anlamh aktivasyon artisi1 gosteren
bolgeler

Anlamli aktivasyon artiginin gozlendigi bolgeler: Bilateral orta ve inferiyor frontal girus, inferiyor pariyetal lob, suplementer motor
alan, prekuneus, supramarjinal girus, insula, bazal ganglion yapilari, talamus ve serebellum yapilari. Aktivasyon bolgeleri, MNI-152
T1 sablonu tizerinde sagital, koronal ve aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamasi T degerlerini temsil etmektedir. Kirmizi renk
en diisiik, beyaz renk en yiiksek T degerini ifade eder. Goriintiilerde, minimum T degeri 3,686; maksimum T degeri 12,04 dur. R:
sag, X: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinat.

Sekil 4-4: Bas/Basma kosulunda SRTT kosuluna kiyasla anlamh aktivasyon azalmasi
gosteren bolgeler

Anlaml aktivasyon azalmasinin gézlendigi bolge: Medyal frontal girus. Deaktivasyon bolgesi, MNI-152 T1 sablonu iizerinde
sagital, koronal ve aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamasi T degerlerini temsil etmektedir. Mavi renk en diisiik, beyaz renk en
yiiksek T degerini ifade eder. Goriintiilerde, minimum T degeri 3,686; maksimum T degeri 5,25tir. R: sag, x: sagital, y: koronal, z:
aksiyal kesit koordinati.
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Tablo 4-5: Bas/Basma kosulunda SRTT kosuluna kiyasla anlamh aktivasyon artisi ve
azalmasi gosteren kiimelere iliskin sonuclar

. .. Tepe Voksel
Kiime Kiime . Tepe Voksel x
Kontrast (Anatomik Bolgeler) Voksel Sayisi MNI (I)E(;o;;i inat T degeri

Bas/Basma Bilateral orta ve inferiyor
>SRTT  frontal girus, inferiyor
pariyetal lob, suplementer
motor alan, prekuneus, 58651 -34 -60 52 12,04 <0,001
supramarjinal girus, insula,
bazal ganglion yapilari,
talamus ve serebellum yapilari

Bas/Basma

<SRTT Medyal frontal girus 463 -16 40 -8 5,25 0,004

x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinati. *: Kiime seviyesinde FWE diizeltilmis p degerleri.

4.2.1.4. N-Geri Bellek Gorevine lliskin Fonksiyonel Aktivasyon Bulgular:

N-geri bellek gorevinin, lic farkli yiik seviyesinin kullanildigi bu gorevde,
ekrana gelen harf, “l-geri” kosulunda bir onceki, “2-geri” kosulunda iki onceki ve “3-
geri” kosulunda ti¢ oOnceki harfle ayni oldugunda katilimcilardan yanit vermeleri
istenmistir. 1-geri, 2-geri, 3-geri ve fiksasyon bloklarinin yer aldigi gérevde, 2-geri
kosunda 1-geri kosuluna kiyasla, 3-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla ve 3-geri

kosulunda 2-geri kosuluna kiyasla ortaya ¢ikan aktivasyon degisimleri incelenmistir.

2-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla bes farkli kiimede istatistiksel olarak
anlamli (p < 0,05) aktivasyon artis1 ve bir kiimede istatistiksel olarak anlamli (p =
0,005) aktivasyon azalmasi gozlenmistir (sirasiyla Sekil 4-5 ve Sekil 4-6). Aktivasyon
artis1 gozlenen kiimelerden bir tanesi 11688 vokselden olusan ve baslica sol baskin
bilateral inferiyor pariyetal lob, bilateral prekuneus, bilateral suplementer motor alan ve
sol inferiyor frontal girus yapilarim1 kapsayan bir kiimedir. Bir diger kiime 6592
vokselden olugmakta ve baslica bilateral serebellum yapilarin1 kapsamaktadir. Ayrica,
gorece daha az sayida vokselden olusan ve sol bazal ganglion yapilar1 ve sol talamus,
sag orta frontal girus ve sol orta frontal girus yapilarii kapsayan ti¢ ayr1 kiimede de
aktivasyon artis1 gozlenmistir (kiime voksel sayisi sirastyla: 694, 1697 ve 304 voksel).
Aktivasyon azalmasmin gozlendigi kiime ise, 472 vokselden olugsmakta ve medyal
frontal girusu kapsamaktadir. Aktivasyon artis1 ve azalmasi gozlenen bolgelere iliskin

detayli bilgi Tablo 4-6’da verilmistir.
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Sekil 4-5: N-geri bellek gorevi 2-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla anlamh aktivasyon
artis1 gosteren bolgeler

Anlaml aktivasyon artiginin gozlendigi bolgeler: Sol baskin bilateral inferiyor pariyetal lob, bilateral prekuneus, suplementer motor
alan ve sol inferiyor frontal girus; bilateral serebellum yapilari; sol bazal ganglion yapilari ve sol talamus; sag ve sol orta frontal
girus. Aktivasyon bolgeleri, MNI-152 T1 sablonu iizerinde sagital, koronal ve aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamas1 T
degerlerini temsil etmektedir. Kirmizi renk en diisiik, beyaz renk en yiiksek T degerini ifade eder. Gériintiilerde, minimum T degeri
3,686; maksimum T degeri 12,36°dir. R: sag, x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinat1.

Sekil 4-6: N-geri bellek gorevi 2-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla anlamh aktivasyon
azalmasi gosteren bolgeler

Anlaml aktivasyon azalmasinin gozlendigi bolge: Medyal frontal girus. Deaktivasyon bolgesi, MNI-152 T1 sablonu iizerinde
sagital, koronal ve aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamasi T degerlerini temsil etmektedir. Mavi renk en diisiik, beyaz renk en
yiiksek T degerini ifade eder. Goriintiilerde, minimum T degeri 3,686; maksimum T degeri 5,64 ’tiir. R: sag, x: sagital, y: koronal, z:
aksiyal kesit koordinati.
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Tablo 4-6: N-geri bellek gorevi 2-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla anlaml
aktivasyon artis1 ve azalmasi gosteren kiimelere iliskin sonuclar

.. .. Tepe Voksel
Kiime Kiime . Tepe Voksel x
Kontrast (Anatomik Bolgeler) Voksel Sayisi MNI (I)E(;o;;i inat T degeri P
Sol baskin bilateral inferiyor
pariyetal lob, bilateral 11688 .30 -50 34 12,36 <0,001
prekuneus, suplementer motor
alan ve L inferiyor frontal girus
) Bilateral serebellum yapilari 6592 -34 -72 -48 9,3 <0,001
2-geri >
1-geri .
R orta frontal girus 1697 34064 8,34 <0,001
L bazal ganglion yapilar1 ve L 694 12 -24 20 5,08 0,001
talamus
L orta frontal girus 304 -3058 6 5,17 0,03
i:gg:: < Medyal frontal girus 472 -254 -4 5,64 0,005

L: sol, R: sag. x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinati. *: Kiime seviyesinde FWE diizeltilmis p degerleri.

3-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla yedi farkli kiimede istatistiksel olarak
anlaml1 (p < 0,05) aktivasyon artig1 ve yedi farkli kiimede istatistiksel olarak anlamli (p
< 0,05) aktivasyon azalmasi gozlenmistir (sirasiyla Sekil 4-7 ve Sekil 4-8). Baslica
bilateral prekuneus ve bilateral inferiyor pariyetal lobu kapsayan 3799 voksellik bir
kiimede, sag orta ve superiyor frontal girusu kapsayan 1837 voksellik ve sol orta ve
inferiyor frontal girusu kapsayan 1227 voksellik iki kiimede, sag anteriyor insulayi
kapsayan 249 voksellik bir kiimede ve sag ve sol serebellum yapilarini kapsayan ii¢ ayri
kiimede aktivasyon artis1 gozlenmistir. Aktivasyon azalmasinin gozlendigi alanlar ise;
sag posteriyor insula ve sag presantral girusu kapsayan 2757 voksellik bir kiime, medyal
frontal girusu kapsayan 1528 voksellik bir kiime, bilateral kuneusu kapsayan 829
voksellik bir kiime, bilateral suplementer motor alan1 kapsayan 634 voksellik bir kiime,
sag ve sol lingual girusu kapsayan ve sirasiyla 574 voksel ve 272 vokselden olusan iki
ayr1 kiime ve sol hipokampusu kapsayan 346 voksellik bir kiimeyi icermektedir.
Aktivasyon artist ve azalmasi gozlenen bolgelere iligkin detayli bilgi Tablo 4-7’de

verilmistir.
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Sekil 4-7: N-geri bellek gorevi 3-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla anlamh aktivasyon
artisi gosteren bolgeler

Anlamli aktivasyon artiginin gozlendigi bolgeler: Bilateral inferiyor pariyetal lob ve prekuneus; sag orta ve superiyor frontal girus;
sol orta ve inferiyor frontal girus; sag anteriyor insula; bilateral serebellum yapilari. Aktivasyon bolgeleri, MNI-152 T1 sablonu
tizerinde sagital ve aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamasi T degerlerini temsil etmektedir. Kirmizi renk en diisiik, beyaz renk
en yiiksek T degerini ifade eder. Goriintiilerde, minimum T degeri 3,686; maksimum T degeri 7,73’tiir. R: sag, x: sagital, z: aksiyal
kesit koordinati.

Sekil 4-8: N-geri bellek gorevi 3-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla anlamh aktivasyon
azalmasi gosteren bolgeler

Anlaml aktivasyon azalmasinin gozlendigi bolgeler: Sag posteriyor insula; medyal frontal girus; bilateral kuneus; bilateral
suplementer motor alan; sag ve sol lingual girus; sol hipokampus. Deaktivasyon bolgesi, MNI-152 T1 sablonu iizerinde sagital,
koronal ve aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamasi T degerlerini temsil etmektedir. Mavi renk en diisiik, beyaz renk en yiiksek
T degerini ifade eder. Goriintiilerde, minimum T degeri 3,686; maksimum T degeri 8,62°dir. R: sag, x: sagital, y: koronal, z: aksiyal
kesit koordinat.
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Tablo 4-7: N-geri bellek gorevi 3-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla anlaml
aktivasyon artis1 ve azalmasi gosteren kiimelere iliskin sonuclar

.. .. Tepe Voksel
Kiime Kiime . Tepe Voksel x
Kontrast (Anatomik Bolgeler) Voksel Sayisi MNI (I)E(;o;;i inat T degeri
R orta ve superiyor frontal girus 1837 4242 30 7,73 <0,001
Bilateral inferiyor pariyetal lob 3799 44 52 56 755 <0,001
ve prekuneus
L serebellum yapilar1 1257 -38 -60 -32 7,42 <0,001
3-geri >
1-geri R anteriyor insula 249 3420-2 6,89 0,047
R serebellum yapilari 441 28 -64 -32 6,14 0,005
Bilateral serebellum yapilart 431 -8 -82 -28 5,87 0,005
L orta ve inferiyor frontal girus 1227 -26 6 60 5,62 <0,001
R_ posteriyor insula, R presantral 2756 38-140 8,62 <0,001
girus
R lingual girus 574 24 -58 -8 8,33 0,001
Bilateral kuneus 829 2-9222 7,49 <0,001
3-geri < .
TS L hipokampus 346 130 26 -14 7,19 0,014
geri
Bilateral suplementer motor 634 21254 6.1 0,001
alan
Medyal frontal girus 1528 -4 56 -4 5,61 <0,001
L lingual girus 272 -8 -64 -2 5,48 0,035

L: sol, R: sag. x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinati. *: Kiime seviyesinde FWE diizeltilmis p degerleri.

3-geri kosulunda 2-geri kosuluna kiyasla bes farkli kiimede istatistiksel olarak
anlamli (p < 0,05) aktivasyon azalmasi gozlenmistir (Sekil 4-9). Aktivasyon
azalmasinin gozlendigi alanlar; sol pre- ve postsantral girus, bilateral suplementer motor
alan, sol prekuneus, sol orta ve superiyor oksipital girus, sol talamus ve sol
hipokampusu kapsayan 17232 voksellik bir kiime, bilateral serebellum yapilarini i¢eren
1166 voksellik bir kiime, sag pre- ve postsantral girusu igeren 296 voksellik bir kiime,

sol superiyor temporal girusu iceren 336 voksellik bir kiime ve sag kuneusu iceren 594
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voksellik bir kiimeyi icermektedir. Aktivasyon azalmasi gozlenen bolgelere iligkin

detayli bilgi Tablo 4-8’de verilmistir.

Sekil 4-9: N-geri bellek gorevi 3-geri kosulunda 2-geri kosuluna kiyasla anlamh aktivasyon
azalmas gosteren bolgeler

Anlamli aktivasyon azalmasinin gozlendigi bolgeler: Sol pre- ve postsantral girus, bilateral suplementer motor alan, sol prekuneus,
sol orta ve superiyor oksipital girus, sol talamus, sol hipokampus; bilateral serebellum yapilari; sag pre- ve postsantral girus; sol
superiyor temporal girus; sag kuneus. Deaktivasyon bolgesi, MNI-152 T1 sablonu iizerinde koronal ve aksiyal Kesitte gosterilmistir.

Renk kodlamasi T degerlerini temsil etmektedir. Mavi renk en diisiik, beyaz renk en yiiksek T degerini ifade eder. Goriintiilerde,
minimum T degeri 3,686; maksimum T degeri 12,75’tir. R: sag, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinati.

Tablo 4-8: N-geri bellek gorevi 3-geri kosulunda 2-geri kosuluna kiyasla anlamh
aktivasyon azalmasi gosteren kiimelere iliskin sonuclar

Kiime Kiime M;(;ple(;g;?flg o Tepe Voksel -
(Anatomik Bolgeler) Voksel Sayisi Xy 2) T degeri

L pre- ve postsantral girus, bilateral

suplementer motor alan, L prekuneus, 755, 224210 1275 <0001
L orta ve superiyor oksipital girus, L

talamus, L hipokampus

Bilateral serebellum yapilari 1166 4 -58 -50 7,89 <0,001
R pre- ve postsantral girus 296 52 -14 50 6,61 0,043
L superiyor temporal girus 336 -52 -6 4 6,11 0,028
R kuneus 594 20-86 8 5,79 0,002

L: sol, R: sag. x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinat1. *: Kiime seviyesinde FWE diizeltilmis p degerleri.

4.2.2. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme Verilerinde Dinlenim
Durumu Aglarmin ilgi Boélgesi Temelli Fonksiyonel Baglantisalik Analizi
Bulgulan

DDA’larin ROI temelli fonksiyonel baglantisallik yontemiyle analizi, toplam 14
adet ROI kullanilarak gergeklestirilmistir.
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Her bir DDA’y1 temsil eden ROI’ler bir arada kullanilarak dinlenim durumu ve
farkli gorev kosullarinda, DMN, SN, DAN, ECN, VN ve SMN olmak iizere alti
DDA’nin voksel temelli fonksiyonel baglantisalliklar1 tek Orneklem t-testi ile
hesaplanmistir. Istatistiksel anlamlilik diizeyi, kiime olusturma esigi diizeltilmemis p <
0,001 ve kiime seviyesinde FWE diizeltilmis p < 0,05 olarak belirlenmistir. Sekil 4-
10°da her bir DDA’nin farkli kosullarda gosterdigi fonksiyonel baglantisallik haritalar
gosterilmistir. Haritalarda, DDA’larin farkli gérev kosullarinda da varligini siirdiirdiigi,
ancak, spasyal oriintiilerinde kosullar arasi degisiklikler oldugu goriilmektedir. Bu
degisiklikler, DDA’larin temel Oriintlilerini korumakla birlikte farkli kosullara gore

modiile olduklarin1 géstermektedir.
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Sekil 4-10: DMN, SN, DAN, ECN, VN ve SMN’nin farkh kosullarda gosterdikleri voksel
temelli fonksiyonel baglantisalliklar

DDA ’larin fonksiyonel baglantisalliklari, MNI-152 T1 sablonu tizerinde gosterilmistir. Renk kodlamas: T degerlerini temsil
etmektedir. Kirmizi renk en diisiik, beyaz renk en yiiksek T degerini ifade eder. Goriintiilerde, minimum T degeri 4,5 tur. DMN:
olagan durum ag1, SN: dikkat ¢ekerlik agi, DAN: dorsal dikkat agi, ECN: yiiriitiicii kontrol ag1, VN: gorsel ag, SMN: duysal-motor
ag, R: sag, x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinati.
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Her bir gorevin farkli kosullart arasinda, ROI’ler arasindaki fonksiyonel
baglantisallik degerleri eslestirilmis 6rneklemler t-testi ile karsilagtirilmis ve iki yonlii
FDR diizeltilmis p < 0,05 diizeyinde istatistiksel olarak anlamlilik gosteren bulgularin

detaylar1 asagidaki boliimlerde sunulmustur.

4.2.2.1. Pasif Gorsel Gorevde ROI’ler Arasi Fonksiyonel Baglantisalik Analizi
Bulgular:

Pasif gorsel izleme kosulunda fiksasyon kosuluna kiyasla DMN - MPFC ile
ECN - sag PPC arasindaki fonksiyonel baglantisallikta artis gézlenmistir (T(16) = 4,43
p = 0,006). Sekil 4-11’de, sol kisimdaki grafikte, pasif gorsel izleme ve fiksasyon
kosulunda DMN - MPFC ile ECN - sag PPC arasindaki korelasyona ait ortalama Z
degerleri, sag kisimda fonksiyonel baglantisallik degisimi gosteren ROI’ler

goriilmektedir.
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Sekil 4-11: Pasif gorsel kosulda fiksasyon kosuluna kiyasla gozlenen fonksiyonel
baglantisallik degisimi

Sol kisimdaki grafikte, pasif gorsel izleme ve fiksasyon kosulunda DMN - MPFC ile ECN - sag PPC arasindaki korelasyona ait
ortalama Z degerleri yer almaktadir. Sag kisimda fonksiyonel baglantisallik degisimi gosteren ROI’ler yer almaktadir. Renk bar1 T
degerlerini temsil etmektedir. DMN - MPFC: olagan durum ag1 medyal prefrontal korteks, ECN - PPC (R): yiiriitiicii kontrol ag1 sag
posteriyor pariyetal korteks.

4.2.2.2. Basit Motor Gorevde ROI’ler Arasi Fonksiyonel Baglantisalik Analizi
Bulgular:

Basit motor kosulda fiksasyon kosuluna kiyasla SN - ACC ile DMN - PCC
arasindaki fonksiyonel baglantisallikta azalma gozlenmistir (T(16) = -3,47 p = 0,041).
Sekil 4-12°de, sol kisimdaki grafikte, basit motor gorev ve fiksasyon kosulunda SN -
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ACC ile DMN - PCC arasindaki korelasyona ait ortalama Z degerleri, sag kisimda
fonksiyonel baglantisallik degisimi gosteren ROI’ler goriilmektedir.
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Sekil 4-12: Basit motor kosulda fiksasyon kosuluna kiyasla gozlenen fonksiyonel
baglantisallik degisimi

Sol kisimdaki grafikte, basit motor gorev ve fiksasyon kosulunda SN - ACC ile DMN - PCC arasindaki ortalama korelasyona ait Z
degerleri yer almaktadir. Sag kisimda fonksiyonel baglantisallik degisimi gosteren ROI’ler yer almaktadir. Renk bart T degerlerini
temsil etmektedir. SN - ACC: dikkat gekerlik ag1 anteriyor singulat korteks, DMN - PCC: olagan durum agi posteriyor singulat
korteks.

4.2.2.3. SRTT ve Bas/Basma Gorevinde ROI’ler Arasi Fonksiyonel Baglantisallik
Analizi Bulgular:

Bas/Basma kosulunda SRTT kosuluna kiyasla ROI’ler arasindaki fonksiyonel
baglantisallikta artis ve azalmalar gézlenmistir. Bas/Basma kosulunda, SN - sol
anteriyor insula ile ECN - sol PPC arasinda artmis (T(16) = 2,91), SN - sol anteriyor
insula ile VN - primer ve VN - sekonder arasinda azalmis (sirasiyla T(16) = -2,8 ve
T(16) = -2,88), fonksiyonel baglantisallik bulunmustur (p = 0,042). Ayrica, SN - sol
anteriyor insula ile DMN - MPFC arasinda SRTT kosulunda mevcut olan negatif
korelasyonun Bas/Basma kosulunda ortadan kalktigi gozlenmistir (T(16) = 3,05 p =
0,042). SN - ACC ile VN - primer ve VN - sekonder arasinda (sirasiyla T(16) = -3,08 p
=0,047; T(16) = -3,98 p = 0,014) ve DMN - PCC ile ECN - sag LPFC ve PPC arasinda
(swrasiyla T(16) = -3,72 p = 0,012; T(16) = -4,04 p = 0,012) azalmis fonksiyonel
baglantisallik bulunmustur (Sekil 4-13).
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Sekil 4-13: Bas/Basma kosulunda SRTT kosuluna kiyasla gézlenen fonksiyonel
baglantisallik degisimi

Bas/Basma kosulunda SRTT kosuluna kiyasla fonksiyonel baglantisallik degisimi gosteren ROT’ler. Renk bar1 T degerlerini temsil
etmektedir. DMN: olagan durum agi, SN: dikkat ¢ekerlik agi, ECN: yiiriitiicii kontrol agi, VN: gorsel ag, ACC: anteriyor singulat
korteks, MPFC: medyal prefrontal korteks, PCC: posteriyor singulat korteks, LPFC: lateral prefrontal korteks, PPC: posteriyor
pariyetal korteks. L: sol, R: sag.

Bas/Basma ve SRTT kosulu arasinda anlamli fark gosteren ROI’ler arasi
baglantisalliklar iizerinden yapilan ikincil bir analiz ile bu baglantisalliklarin, her bir
gorev kosulu ile fiksasyon kosulu arasinda ne sekilde degisim gosterdigi de
degerlendirilmistir. Buna gore, Bas/Basma kosulunda fiksasyon kosuluna kiyasla, SN -
sol anteriyor insula ile ECN - sol PPC arasinda artmis (T(16) = 3,87 p = 0,018) ve DMN
- PCC ile ECN - sag LPFC ve PPC arasinda (sirasiyla T(16) = -4,49 p = 0,005; T(16) = -
3,98 p = 0,007) azalmis fonksiyonel baglantisallik bulunmustur. SRTT kosulunda ise,
fiksasyon kosuluna kiyasla anlamli bir fonksiyonel baglantisallik degisimi
gozlenmemistir. Sekil 4-14’teki grafikte, Bas/Basma, SRTT ve fiksasyon kosullarinda
ROI’ler arasindaki korelasyonlara ait ortalama Z degerleri gosterilmistir.
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Sekil 4-14: Bas/Basma, SRTT ve fiksasyon kosullarinda ROI’ler arasindaki
korelasyonlara ait ortalama Z degerleri

Bas/Basma ve SRTT kosulu arasinda anlaml fark gosteren ROI’ler arasindaki ortalama korelasyon degerleri gosterilmistir. DMN:
olagan durum agi, SN: dikkat ¢ekerlik agi, ECN: yiiriitiicii kontrol ag1, VN: gorsel ag, ACC: anteriyor singulat korteks, MPFC:
medyal prefrontal korteks, PCC: posteriyor singulat korteks, LPFC: lateral prefrontal korteks, PPC: posteriyor pariyetal korteks. L:
sol, R: sag. *: Bas/Basma kosulunda fiksasyon kosuluna gére anlaml fark gosteren baglantisalliklar. I: standart hata.

4.2.2.4. N-Geri Bellek Gorevinde ROI’ler Arasi Fonksiyonel Baglantisalhik Analizi
Bulgular:

N-geri bellek gorevinin 2-geri kosunda 1-geri kosuluna kiyasla, 3-geri
kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla ve 3-geri kosulunda 2-geri kosuluna kiyasla ROT’ler
aras1 fonksiyonel baglantisallik degisimleri incelenmistir. 2-geri kosulunda 1-geriye
kiyasla ve 3-geride 1-geriye kiyasla bazi ROI’ler arasindaki fonksiyonel baglantisallikta
artiy, bazi1 ROI’ler arasindaki fonksiyonel baglantisallikta azalma oldugu gozlenmistir.
3-geri kosulu ile 2-geri kosulu arasinda ise anlamli bir fonksiyonel baglantisallik

degisimi gdzlenmemistir.

2-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla, VN - primer ile DMN - PCC, SN -
ACC ve SN - sol anteriyor insula arasindaki fonksiyonel baglantisallikta artig
gozlenmistir (sirasiyla T(16) = 3,33 p = 0,024; T(16) = 3,34 p = 0,024; T(16) =3,2p =
0,024). SN - sag anteriyor insula ile DMN - MPFC arasinda da artmis fonksiyonel
baglantisallik bulunmustur (T(16) = 4,54 p = 0,004). ECN - sol PPC ile ECN - sol LPFC
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arasinda ise fonksiyonel baglantisallikta azalma gozlenmistir (T(16) = -3,93 p = 0,016)
(Sekil 4-15).

%6\‘/ TN

Sekil 4-15: N-geri bellek gorevi 2-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla gozlenen
fonksiyonel baglantisallik degisimi

2-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla fonksiyonel baglantisallik degisimi gosteren ROI’ler. Renk bari T degerlerini temsil
etmektedir. DMN: olagan durum agi, SN: dikkat ¢ekerlik agi, ECN: yiiriitiicii kontrol agi, VN: gorsel ag, ACC: anteriyor singulat
korteks, MPFC: medyal prefrontal korteks, PCC: posteriyor singulat korteks, LPFC: lateral prefrontal korteks, PPC: posteriyor
pariyetal korteks. L: sol, R: sag.

2-geri ve 1-geri kosulu arasinda anlamli fark gosteren ROI’ler arasi
baglantisalliklar iizerinden yapilan ikincil bir analiz ile bu baglantisalliklarin, her bir
gorev kosulu ile fiksasyon kosulu arasinda ne sekilde degisim gosterdigi
degerlendirildiginde ise, 2-geri kosulunda fiksasyon kosuluna kiyasla VN - primer ile
DMN - PCC arasindaki ve SN - sag anteriyor insula ile DMN - MPFC arasindaki
baglantisalligin arttig1 gozlenmistir (sirastyla T(16) = 4,51 p = 0,004; T(16) =5,11 p =
0,001). 1-geri kosulu ile fiksasyon kosulu kiyaslandiginda ise, VN - primer ile SN -
ACC arasindaki fonksiyonel baglantisallikta 1-geri kosulunda azalma oldugu

gozlenmistir (T(16) = -3,53 p = 0,018). Sekil 4-16’daki grafikte, 2-geri, 1-geri ve
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fiksasyon kosullarina iliskin ROI’ler arasi korelasyonlara ait ortalama Z degerleri

gosterilmistir.
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Sekil 4-16: N-geri bellek gorevi 2-geri, 1-geri ve fiksasyon kosullarmda ROI’ler arasindaki
korelasyonlara ait ortalama Z degerleri

2-geri ve 1-geri kosulu arasinda anlaml fark gosteren ROI’ler arasindaki ortalama korelasyon degerleri gosterilmistir. DMN: olagan
durum agi, SN: dikkat ¢gekerlik ag1, ECN: yiiriitiicii kontrol ag1, VN: gérsel ag, ACC: anteriyor singulat korteks, MPFC: medyal
prefrontal korteks, PCC: posteriyor singulat korteks, LPFC: lateral prefrontal korteks, PPC: posteriyor pariyetal korteks. L: sol, R:
sag. *: 2-geri veya 1-geri kosulunda fiksasyon kosuluna gore anlamli fark gosteren baglantisalliklar. I: standart hata.

3-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla, ECN - sag LPFC ile VN - Primer
arasinda artmig fonksiyonel baglantisallik bulunmustur (T(16) = 3,16 p = 0,04). ECN -
sag PPC ile DMN - MPFC arasinda artmis, ECN - sag LPFC ve DAN - sol IPS arasinda
ise azalmis fonksiyonel baglantisallik vardir (sirasiyla T(16) = 3,64 p = 0,014; T(16) = -
3,64 p =0,014; T(16) =-2,88 p = 0,048). DMN - MPFC ile DMN - PCC arasinda da 3-
geri kosulunda fonksiyonel baglantisallik azalmistir (T(16) = -3,15 p = 0,041) (Sekil 4-
17).
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Sekil 4-17: N-geri bellek gorevi 3-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla gozlenen
fonksiyonel baglantisallik degisimi

3-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla fonksiyonel baglantisallik degisimi gosteren ROI’ler. Renk bar1 T degerlerini temsil
etmektedir. DMN: olagan durum agi, DAN: dorsal dikkat agi, ECN: yiiriitiicti kontrol agi, VN: gorsel ag, MPFC: medyal prefrontal
korteks, PCC: posteriyor singulat korteks, LPFC: lateral prefrontal korteks, PPC: posteriyor pariyetal korteks, IPS: intrapariyetal
sulkus. L: sol, R: sag.

3-geri ve 1-geri kosulu arasinda anlamli fark gosteren ROT’ler arasi
baglantisalliklar {izerinden yapilan ikincil bir analiz ile bu baglantisalliklarin, her bir
gorev kosulu ile fiksasyon kosulu arasinda ne sekilde degisim gosterdigi
degerlendirildiginde ise, 3-geri kosulunda fiksasyon kosuluna kiyasla ECN - sag PPC
ile DMN - MPFC arasinda artmig, ECN - sag LPFC arasinda ise azalmis fonksiyonel
baglantisallik vardir (sirastyla T(16) = 5,04 p = 0,002; T(16) = -4,31 p = 0,004). 1-geri
kosulu ile fiksasyon kosulu kiyaslandiginda ise, ECN - sag LPFC ile VN - Primer
arasinda 1-geri kosulunda azalmis, ECN - sag PPC ile DAN - sol IPS arasinda ise 1-geri
kosulunda artmis fonksiyonel baglantisallik vardir (sirasiyla T(16) = -4,54 p = 0,004;
T(16) = 3,75 p = 0,023). Sekil 4-18’deki grafikte, 3-geri, 1-geri ve fiksasyon kosullarina

iliskin ROI’ler aras1 korelasyonlara ait ortalama Z degerleri gésterilmistir.
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Sekil 4-18: N-geri bellek gorevi 3-geri, 1-geri ve fiksasyon kosullarinda ROI’ler arasindaki
korelasyonlara ait ortalama Z degerleri

3-geri ve 1-geri kosulu arasinda anlaml fark gosteren ROI’ler arasindaki ortalama korelasyon degerleri gosterilmistir. DMN: olagan
durum ag1, DAN: dorsal dikkat ag1, ECN: yiiriitiicti kontrol agi, VN: gorsel ag, MPFC: medyal prefrontal korteks, PCC: posteriyor
singulat korteks, LPFC: lateral prefrontal korteks, PPC: posteriyor pariyetal korteks, IPS: intrapariyetal sulkus. L: sol, R: sag. *: 3-
geri veya 1-geri kosulunda fiksasyon kosuluna gére anlamli fark gosteren baglantisalliklar. I: standart hata.

4.2.3. Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme Verilerinde Dinlenim
Durumu Aglarinin Bagimsiz Bilesen Analizi Bulgular

Bagimsiz bilesen analizi sonucunda elde edilen bilesenlerden DDA ’lara karsilik
gelenler belirlenmis ve bu bilesenlere ait zaman serileri kullanilarak, farkli gérev ve

fiksasyon kosullar1 arasinda ortalama zaman serileri karsilastirilmastir.

Pasif gorsel gorev ve basit motor gorevdeki gorev kosulu ve fiksasyon kosulu
arasindaki karsilagtirmalar, Wilcoxon isaretli siralar testi ile yapilmistir. SRTT ile
Bas/Basma gorevi ve N-geri bellek gorevinde bloklar arasi yapilan karsilastirmalar ise
Friedman testi ile yapilmistir. Ayrica, Friedman testinde anlamli fark gosteren DDA’lar
icin, post hoc analizde Wilcoxon isaretli siralar testi ile kosullar arasi ikili
karsilagtirmalar yapilmistir. Her bir goreve iliskin ICA analizi bulgular1 asagidaki

boliimlerde detaylariyla sunulmustur.

4.2.3.1. Pasif Gorsel Goreve iliskin Bagimsiz Bilesen Analizi Bulgular
Pasif gorsel goreve ait fonksiyonel veri, 30 bagimsiz bilesene ayrilmistir. DMN
igin ii¢, ECN, VN ve SMN i¢in ikiser, SN, DAN ve prekuneus agi i¢in birer bilesen
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olmak {izere toplam 12 bagimsiz bilesen, kosullar arasi karsilastirmalara dahil
edilmistir. Istatistiksel anlamlilik degeri, karsilastirma yapilan DDA sayisina gore ¢coklu
karsilastirmalar i¢in diizeltilmis ve anlamlilik degeri, p < 0,004 [0,05 / 12] olan sonuglar
bildirilmistir.

Pasif gorsel izleme kosulunda fiksasyon kosuluna kiyasla, primer VN ve
sekonder VN’de istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir (p < 0,004). Pasif
gorsel izleme kosulunda fiksasyon kosuluna kiyasla, primer VN’nin BOLD sinyalinde
azalma (p = 0,004), sekonder VN’nin sinyalinde ise artis oldugu gézlenmistir (p =
0,002). Sekil 4-19°da, primer ve sekonder VN’ye ait spasyal haritalar ve zaman serileri
gosterilmigtir. Ortalama zaman serilerinin analiz sonuglarina iliskin detayl bilgi ise

Tablo 4-9°da gosterilmektedir.

Sekil 4-19: Pasif gorsel ve fiksasyon kosuluna ait ortalama zaman serileri arasinda anlamh
fark gosteren DDA’lara iliskin spasyal harita ve zaman serileri

Solda primer VN’ye iliskin, sagda sekonder VN’ye iligskin spasyal harita ve zaman serisi yer almaktadir. Spasyal haritalar, MNI-152
T1 sablonu iizerinde sagital, koronal ve aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamasi, her vokselin bagimsiz bilesene olan katkisini

temsil eder. Zaman serileri, bilesene ait sinyalin zaman igindeki degisimini gostermektedir. Yatay eksende TR tiirlinden zaman,

dikey eksende zaman serisinin % degisimi goriilmektedir. Grafikte, pembe ile renklendirilmis kisimlar pasif gorsel izleme, beyaz
kisimlar fiksasyon kosuluna karsilik gelmektedir. R: sag, x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinati.

Tablo 4-9: Pasif gorsel ve fiksasyon kosuluna ait ortalama zaman serileri arasinda anlaml
fark gosteren DDA’lara iliskin sonuglar

Pasif gorsel kosul (N=17) Fiksasyon kosulu (N=17)

Bagimsiz Bilesen Medyan Arahk Medyan Aralik z p*
Primer VN -0,092 -0,503/0,174 0,12 -0,354/0,895 -2,911 0,004
Sekonder VN 0,079 -0,172/0,592 -0,293 -1,78/0,016  -3,148 0,002

Medyan, aralik, Z ve p degerleri verilmistir. Aralik degerleri, minimum ve maksimum degerleri gosterir. Istatistiksel anlamlilik
degeri, ¢coklu karsilastirmalar igin diizeltilmis ve anlamlilik degeri, p = 0,004 olarak belirlenmistir. VN: gorsel ag.
*: Wilcoxon isaretli siralar testi sonucuna gore anlamlilik degerleri.
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4.2.3.2. Basit Motor Goreve Iliskin Bagimsiz Bilesen Analizi Bulgular

Basit motor goreve ait fonksiyonel veri, 30 bagimsiz bilesene ayrilmistir. DMN
igin ii¢, ECN, VN ve SMN i¢in ikiser, SN, DAN ve prekuncus ag1 i¢in birer bilesen
olmak tizere toplam 12 bagimsiz bilesen, kosullar arasi karsilastirmalara dahil
edilmistir. Istatistiksel anlamlilik degeri, karsilastirma yapilan DDA sayisina gore ¢coklu
karsilastirmalar i¢in diizeltilmis ve anlamlilik degeri, p < 0,004 [0,05 / 12] olan sonuglar
bildirilmistir.

Basit motor kosulda fiksasyon kosuluna kiyasla, sol SMN’nin BOLD sinyalinde
istatistiksel olarak anlamli bir artis oldugu gozlenmistir (p < 0,001). Sekil 4-20°de, sol
SMN’ye ait spasyal harita ve zaman serisi gosterilmistir. Ortalama zaman serilerinin

analiz sonuglarina iligkin detaylh bilgi ise Tablo 4-10’da gdsterilmektedir.

0 20 40 60 80 100 120 140

Sekil 4-20: Basit motor ve fiksasyon kosuluna ait ortalama zaman serileri arasinda
anlamh fark gosteren DDA’ya iliskin spasyal harita ve zaman serisi

Sekilde, sol SMN’ye iligkin spasyal harita ve zaman serisi yer almaktadir. Spasyal harita, MNI-152 T1 sablonu iizerinde sagital,
koronal ve aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamasi, her vokselin bagimsiz bilesene olan katkisini temsil eder. Zaman serisi,
bilesene ait sinyalin zaman i¢indeki degisimini gostermektedir. Yatay eksende TR tiiriinden zaman, dikey eksende zaman serisinin
% degisimi goriilmektedir. Grafikte, pembe ile renklendirilmis kisimlar basit motor, beyaz kisimlar fiksasyon kosuluna karsilik
gelmektedir. R: sag, x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinat.
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Tablo 4-10: Basit motor ve fiksasyon kosuluna ait ortalama zaman serileri arasinda
anlamh fark gosteren DDA’lara iliskin sonuclar

Basit motor kosul (N=17) Fiksasyon kosulu (N=17)

Bagimsiz Bilesen Medyan Arabk Medyan Arabk 4 p*

Sol SMN 0,636 0,064/1,495 -1,257 -3,752/-0,101 -3,621  <0,001

Medyan, aralik, Z ve p degerleri verilmistir. Aralik degerleri, minimum ve maksimum degerleri gosterir. Istatistiksel anlamlilik
degeri, ¢coklu karsilastirmalar i¢in diizeltilmis ve anlamlilik degeri, p = 0,004 olarak belirlenmistir. SMN: duysal-motor ag.
*: Wilcoxon isaretli siralar testi sonucuna gore anlamlilik degerleri.

4.2.3.3. SRTT ve Bas/Basma Gorevine iliskin Bagimsiz Bilesen Analizi Bulgular:
SRTT ve Bas/Basma gorevine ait fonksiyonel veri, 30 bagimsiz bilesene
ayrilmistir. DMN i¢in dort, ECN, VN ve SMN igin ikiser, SN ve prekuneus agi igin
birer bilesen olmak {izere toplam 12 bagimsiz bilesen, kosullar arasi karsilagtirmalara
dahil edilmistir. Istatistiksel anlamlilik degeri, karsilastirma yapilan DDA sayisina gore
¢oklu karsilastirmalar i¢in diizeltilmis ve anlamlilik degeri, p < 0,004 [0,05 / 12] olan

sonuglar bildirilmistir.

Bas/Basma, SRTT ve fiksasyon kosullarmma ait ortalama zaman serileri
karsilastirildiginda, DMN, anteriyor DMN, prekuneus agi, sekonder VN, superiyor
SMN ve sol SMN olmak iizere toplam 6 bilesende kosullar arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklar tespit edilmistir (p < 0,004). Sekil 4-21°de, anlamli fark gdsteren

bilesenlere ait spasyal haritalar ve zaman serileri gosterilmistir.

Ardindan, Wilcoxon isaretli siralar testi ile post hoc analizlerde kosullar arasi
ikili karsilastirmalar (Bas/Basma ile SRTT, Bas/Basma ile fiksasyon ve SRTT ile
fiksasyon) yapilmistir. Yapilan ikili karsilastirma sayisina gore istatistiksel anlamlilik
degeri ¢oklu karsilastirmalar i¢in diizeltilmis ve anlamlilik degeri, p < 0,017 [0,05 / 3]
olan sonuglar bildirilmistir. Kosullara ait ortalama zaman serilerinin analiz sonuglarina

iliskin detayli bilgi Tablo 4-11’de gosterilmektedir.

DMN’nin BOLD sinyalinde, Bas/Basma kosulunda SRTT ve fiksasyon
kosuluna kiyasla anlamli azalma (p < 0,017) gozlenirken, SRTT ile fiksasyon kosulu
arasinda anlamli bir fark goriilmemistir (p = 0,163). Anteriyor DMN’nin sinyalinde,
Bas/Basma kosulunda SRTT ve fiksasyon kosuluna kiyasla ve SRTT’de fiksasyona
kiyasla anlamli azalma oldugu goriilmiistiir (p < 0,017). Prekuneus agmin sinyalinde,

Bas/Basma kosulunda SRTT’ye kiyasla anlamli bir artis (p < 0,017) gozlenirken,
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Bas/Basma ile fiksasyon ve SRTT ile fiksasyon arasinda anlamli bir fark goriilmemistir
(swrastyla: p = 0,492; p = 0,055). Sekonder VN’nin sinyalinde, hem Bas/Basma hem de
SRTT kosulunda fiksasyona kiyasla anlamli bir artis (p < 0,017) gozlenirken,
Bas/Basma kosulunda SRTT’ye kiyasla gbzlenen artis anlamlilik sinirinda kalmistir (p
= 0,025). Superiyor SMN’nin sinyalinde, Bas/Basma kosulunda fiksasyona kiyasla
anlamli bir azalma (p < 0,017) gozlenirken, Bas/Basma kosulunda SRTT’ye ve
SRTT’de fiksasyona kiyasla gézlenen azalma anlamlilik sinirinda kalmistir (sirasiyla: p
= 0,025; p = 0,044). Son olarak, sol SMN’nin sinyalinde, hem Bas/Basma hem de
SRTT kosulunda fiksasyona kiyasla anlamli bir artis (p < 0,017) gdzlenirken,
Bas/Basma ile SRTT kosulu arasinda anlamli bir fark goriilmemistir (p = 0,227).

Tablo 4-11: Bas/Basma, SRTT ve fiksasyon kosuluna ait ortalama zaman serileri arasinda
anlamh fark gosteren DDA’lara iliskin sonuclar

Bas/Basma SRTT kosulu Fiksasyon
kosulu (N=17) (N=17) kosulu (N=17)
Bagimsiz Post hoc
ag Medyan Arallk Medyan Arahk Medyan Aralk »*(2) p* analizler
Bilesen
(p <0,017**)
-0,512/ -0,258 / -0,297 / B/B<SRTT
DMN -0,09 0.132 0,027 0,591 0,088 0,455 13,765 0,001 B/B<Fiks
B/B<SRTT
Anteriyor DMN  -0,658 %égi/ 0,144 '2’%/ 0,530 'Oézfg’/ 19,176 <0,001 B/B<Fiks
' ' ' SRTT<Fiks
- -0,471/ -1,270/ -2,604 /
Prekuneus ag1 0,081 1277 -0,808 0.155 -0,08 0,591 11,412 0,003 B/B>SRTT
-0,345/ -0,332/ -2,891/ B/B>Fiks
Sekonder VN 0,446 2163 0,092 0,08 -0,737 0,002 25,529 <0,001 SRTT>Fiks
. -0,468 / -1,244 -0,539 / .
Superiyor SMN  -0,174 0,109 -0,002 0,552 0,413 1,042 13,765 0,001 B/B<Fiks
-0,018/ -0,365 / -1,629 / B/B>Fiks
Sol SMN 0,095 1096 0,028 0,558 -0,174 0,061 11,412 0,003 SRTT>Fiks

Medyan, aralik, y* ve p degerleri verilmistir. Aralik degerleri, minimum ve maksimum degerleri gosterir. DMN: olagan durum ag,
VN: gorsel ag, SMN: duysal-motor ag. B/B: Bas/Basma. y* ki-kare (Chi-square) degeri.

*: Friedman testi sonucuna gore anlamlilik degerleri. Istatistiksel anlamhlik degeri, ¢oklu karsilastirmalar icin diizeltilmis ve
anlamlilik degeri, p = 0,004 olarak belirlenmistir.

**: Wilcoxon isaretli siralar testi ile post hoc analizler yapilmistir. Kosullar arasi ikili karsilagtirmalardaki anlamlilik degeri p <
0,017’dir.
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Sekil 4-21: Bas/Basma, SRTT ve fiksasyon kosuluna ait ortalama zaman serileri arasinda
anlamh fark gosteren DDA’lara iliskin spasyal harita ve zaman serileri

Soldan saga sirastyla: DMN, anteriyor DMN, prekuneus agi, sekonder VN, superiyor SMN ve sol SMN’ye iliskin spasyal harita ve
zaman serileri yer almaktadir. Spasyal haritalar, MNI-152 T1 sablonu iizerinde sagital, koronal ve aksiyal kesitte gosterilmistir.
Renk kodlamas, her vokselin bagimsiz bilesene olan katkisini temsil eder. Zaman serileri, bilesene ait sinyalin zaman igindeKki
degisimini gostermektedir. Yatay eksende TR tiiriinden zaman, dikey eksende zaman serisinin % degisimi goriilmektedir. Grafikte,
pembe ile renklendirilmis kisimlar Bas/Basma, mavi kisimlar SRTT ve beyaz kisimlar fiksasyon kosuluna karsilik gelmektedir. R:
sag, x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinati.

SRTT ve Bas/Basma gorevinde, reaksiyon zamani ile bagimsiz bilesenlere ait
zaman serileri arasindaki iliskiler de degerlendirilmistir. Bu amagla, hedef ani
oncesindeki sinyal degisiminin, hizli ve yavas yanitlarla iligkisine bakilmigtir. SRTT
kosulunda, uyaran oncesindeki donemde primer VN’nin BOLD sinyalinde, hizli yanit

verilen durumlarda yavas yanit verilen durumlara kiyasla istatistiksel olarak anlaml1 bir



55

azalma oldugu gozlenmistir (p < 0,025). Bu azalma hem hedef anina yakin hem de uzak
olan zaman penceresinde ortaya ¢ikmistir. Bas/Basma kosulunda, uyaran 6ncesindeki
déonemde DMN’nin sinyalinde, hizli yamit verilen durumlarda yavas yanit verilen
durumlara kiyasla istatistiksel olarak anlamli bir artis oldugu gézlenmistir (p < 0,025).
Bu artis sadece hedef anina uzak olan zaman penceresinde ortaya ¢ikmistir. Anlamli
bulgulara iligkin istatistik sonuglar1 Tablo 4-12’de verilmistir. Sekil 4-22°de ise, anlaml1

fark gosteren bilesenlere ait spasyal haritalar ve hedef uyaran oncesini kapsayan zaman

pencereleri gosterilmistir.

0
~————tg
-0.1 —_—
-0.2
-0.3 0.3
5 4 3 2 1 0 5 4 3 2 4 0

Sekil 4-22: SRTT ve Bas/Basma gorevinde hizli ve yavas yanitlara iliskin uyaran éncesi
zaman pencereleri arasinda anlamh fark gosteren DDA’lar

Solda primer VN’ye iliskin, sagda DMN’ye iliskin iliskin spasyal harita ve zaman pencereleri yer almaktadir. Spasyal haritalar,
MNI-152 T1 sablonu iizerinde sagital, koronal ve aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamasi, her vokselin bagimsiz bilesene olan
katkisini temsil eder. Zaman serileri, hedef uyaran dncesindeki sinyalin degisimini gostermektedir. Yatay eksende TR tiiriinden
zaman goriilmektedir. Sifir noktast hedef uyaranin geldigi ani temsil eder. Dikey eksende zaman serisinin % degisimi
goriilmektedir. Grafikte, sar1 ile renklendirilmis kisimlar uzak zaman penceresine, yesil kisimlar yakin zaman penceresine karsilik
gelmektedir. Kirmizi egri hizli, mavi egri yavas yanit verilen hedef uyaranlar gostermektedir. R: sag, x: sagital, y: koronal, z:
aksiyal kesit koordinati.
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Tablo 4-12: SRTT ve Bas/Basma gorevinde hizhi ve yavas yamitlara iliskin uyaran oncesi
zaman pencereleri arasinda anlamh fark gosteren DDA’lara iliskin sonuclar

Hizh yanit Yavas yamit
Gorev Bagumsiz Bllegen./ Medyan Arahk Medyan Arahk 4 p*
Kosulu Zaman penceresi
. -0,878/ -0,327/
Primer VN / yakin -0,141 0.361 -0,006 0,287 -2,722 0,006
SRTT
. -0,703/ -0,513/
Primer VN / uzak -0,19 0,517 -0,054 0,761 -258 0,01
-0,232/
Bas/Basma DMN / uzak -0,04 -0,113  -0,49/0,29 -2,249 0,025

0,154

Medyan, aralik, Z ve p degerleri verilmistir. Aralik degerleri, minimum ve maksimum degerleri gosterir. Istatistiksel anlamlilik
degeri, ¢coklu kargilagtirmalar igin diizeltilmis ve anlamlilik degeri, p = 0,025 olarak belirlenmistir. VN: gorsel a3, DMN: olagan
durum ag1.

*: Wilcoxon isaretli siralar testi sonucuna gore anlamlilik degerleri.

4.2.3.4. N-Geri Bellek Gorevine Iliskin Bagimsiz Bilesen Analizi Bulgular

N-geri bellek gorevine ait fonksiyonel veri, 40 bagimsiz bilesene ayrilmistir.
DMN, SN ve SMN ig¢in tiger, ECN ve VN i¢in ikiser, DAN ve prekuneus agi i¢in birer
bilesen olmak iizere toplam 15 bagimsiz bilesen, kosullar arasi karsilastirmalara dahil
edilmistir. Istatistiksel anlamlilik degeri, karsilastirma yapilan DDA sayisina gore ¢oklu
karsilagtirmalar i¢in diizeltilmis ve anlamlilik degeri, p < 0,003 [0,05 / 15] olan sonuglar
bildirilmistir.

3-geri, 2-geri, 1-geri ve fiksasyon kosullarina ait ortalama zaman serileri
karsilastirildiginda, iki ayr1 anteriyor DMN, prekuneus agi, iki ayr1 SN, DAN, sag ECN,
primer ve sekonder VN ve superiyor SMN olmak iizere toplam 10 bilesende, kosullar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar tespit edilmistir (p < 0,003). Sekil 4-23’te,

anlaml fark gosteren bilesenlere ait spasyal haritalar ve zaman serileri gosterilmistir.

Ardindan, Wilcoxon isaretli siralar testi ile post hoc analizlerde kosullar arasi
ikili karsilastirmalar (2-geri ile 1-geri, 3-geri ile 1-geri, 3-geri ile 2-geri, 3-geri ile
fiksasyon, 2-geri ile fiksasyon, 1-geri ile fiksasyon) yapilmistir. Yapilan ikili
karsilastirma sayisina gore istatistiksel anlamlilik degeri ¢oklu karsilastirmalar igin

diizeltilmis ve anlamlilik degeri, p < 0,008 [0,05 / 6] olan sonuglar bildirilmistir.
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Kosullara ait ortalama zaman serilerinin analiz sonuglarina iliskin detayli bilgi Tablo 4-

13’te gosterilmektedir.

Her iki anteriyor DMN bileseninin BOLD sinyalinde, 2-geri ve 3-geri kosulunda
1-geri kosuluna kiyasla anlamli azalma (p < 0,008) g6zlenirken, 3-geri ve 2-geri kosulu
arasinda anlamli bir fark gézlenmemistir (sirasiyla anteriyor DMN-1 ve -2 i¢in: p =
0,102; p = 0,356). Farkli zorluk seviyesindeki gorev kosullarinin her birinde ise
fiksasyon kosuluna kiyasla anlamli azalma goriilmiistiir (p < 0,008). Prekuneus aginin
sinyalinde, 2-geri ve 3-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla anlamli bir artig (p <
0,008) gozlenirken, 3-geri ve 2-geri kosulu arasinda anlamli bir fark gézlenmemistir (p
= 0,831). Gorev kosullarmin her biri fiksasyon kosuluyla karsilastirildiginda ise, 3-geri
kosulunda fiksasyon kosuluna kiyasla anlamli bir artis (p < 0,008) g6zlenirken, 2-geride
gozlenen artis anlamlilik sinirinda kalmig (p = 0,01), 1-geride ise anlamli bir fark
gozlenmemistir (p = 0,435). SN’nin 2 ayri insula bileseninden birinde (SN-insula-1), 3-
geri kosulunda 1-geriye kiyasla anlamli bir artig (p < 0,008) gozlenirken, 2-geri ve 1-
geri arasinda fark gozlenmemistir (p = 0,21). 3-geri kosulunda 2-geriye kiyasla
gozlenen artis ise anlamlilik sinirinda kalmistir (p = 0,013). SN’nin OFC bileseni, DAN
ve sag ECN’nin BOLD sinyalinde, 2-geri ve 3-geri kosulunda 1-geri kosuluna kiyasla
anlamli bir artis (p < 0,008) gozlenirken, 3-geri ve 2-geri kosulu arasinda SN-OFC ve
DAN’da anlamli bir fark gézlenmemis (sirastyla SN-OFC ve DAN igin: p = 0,177; p =
0,332), sag ECN’de g6zlenen artis ise anlamlilik sinirinda kalmustir (p = 0,035). Farkli
zorluk seviyesindeki gérev kosullarinin her birinde ise fiksasyon kosuluna kiyasla her 3
bilesende de anlamli bir artis goriilmiistir (p < 0,008). Primer VN bileseninin
sinyalinde, 2-geride 1-geriye ve 3-geride 2-geriye kiyasla anlamli bir fark
gozlenmemistir (sirasiyla: p = 0,177; p = 0,136). 3-geride 1-geriye kiyasla gozlenen
azalma ise anlamlilik sinirinda kalmistir (p = 0,039). Farkli zorluk seviyesindeki gorev
kosullariin her birinde ise fiksasyon kosuluna kiyasla anlamli bir azalma goriilmiistiir
(p < 0,008). Sekonder VN bileseninin sinyalinde, 3-geride 1-geri ve 2-geriye kiyasla
anlaml bir fark goézlenmemistir (sirasiyla: p = 0,309; p = 0,055). 2-geride 1-geriye
kiyasla gozlenen artis ise anlamlilik smirinda kalmistir (p = 0,017). Farkli zorluk
seviyesindeki gorev kosullarinin her birinde ise fiksasyon kosuluna kiyasla anlamli bir
artis gorilmistiir (p < 0,008). Son olarak superiyor SMN’nin sinyalinde, 2-geride 1-
geriye kiyasla anlamli bir fark gézlenmezken (p = 0,068), 3-geride 1-geriye kiyasla

anlaml1 bir azalma gézlenmistir (p = 0,017). 3-geride 2-geriye kiyasla gézlenen azalma



58

ise anlamlilik sinirinda kalmigtir (p = 0,035). Farkli zorluk seviyesindeki gorev
kosullariin her birinde ise fiksasyon kosuluna kiyasla bir azalma gozlenmekle birlikte
fark anlamlilik sinirinda kalmustir (3-geri ile fiksasyon: p = 0,009; 2-geri ile fiksasyon: p
= 0,015; 1-geri ile fiksasyon: p = 0,019).
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Sekil 4-23: N-geri bellek gorevinde, 3-geri, 2-geri, 1-geri ve fiksasyon kosuluna ait
ortalama zaman serileri arasinda anlamh fark gosteren DDA’lara iliskin spasyal harita ve
zaman serileri

Soldan saga sirasiyla: anteriyor DMN-1, anteriyor DMN-2, prekuneus ag1, SN-insula-1, SN-OFC, DAN, sag ECN, primer VN,
sekonder VN ve superiyor SMN’ye iligkin spasyal harita ve zaman serileri yer almaktadir. Spasyal haritalar, MNI-152 T1 sablonu
tizerinde sagital, koronal ve aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamasi, her vokselin bagimsiz bilesene olan katkisini temsil eder.
Zaman serileri, bilesene ait sinyalin zaman i¢indeki degisimini gostermektedir. Yatay eksende TR tiiriinden zaman, dikey eksende
zaman serisinin % degisimi goriilmektedir. Grafikte, pembe ile renklendirilmis kisimlar 3-geri, mavi kisimlar 2-geri, yesil kisimlar
1-geri ve beyaz kisimlar fiksasyon kosuluna karsilik gelmektedir. R: sag, x: sagital, y: koronal, z: aksiyal kesit koordinati.
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Tablo 4-13: N-geri bellek gorevinde, 3-geri, 2-geri, 1-geri ve fiksasyon kosuluna ait
ortalama zaman serileri arasinda anlamh fark gosteren DDA’lara iliskin sonuclar

3-geri kosulu 2-geri kosulu 1-geri kosulu Fiksasyon

(N=17) (N=17) (N=17) kosulu (N=17)

Bas Post hoc
astmsiz Medyan Arahk Medyan Aralik Medyan Arahk Medyan Aralik x*(2) p* analizler
Bilesen (p < 0,008**)
Anteriyor -3,957 -2,008 -0,288 0,013/ 2-geri<1-geri
DMN-1 0,772 10,064 0,534 10,23 0,1 /0,765 0,555 2,500 29,753 <0,001 3-geri<1geri

3-geri<Fiks
Anteriyor -1,007 -1,27/ -0,315 -0,188 2-geri<Fiks
DMN-2 -0,327 10,001 -0,363 0.131 -0,028 10271 0,529 /12 37,659 <0,001 1_geri<Fiks
2-geri>1-geri
Prekuneus -0,626 -0,346 -1,273 -2,191 . .
ai 0374 1507 026 5814 0877 01 0434 o474 28976 <0001 3-geri>1-geri
3-geri>Fiks
3-geri>1-geri
SN-insula- -0,212 -0,065 009/ -0,831/ 3-geri>Fiks
1 0141 jo519 0008 g3 0002 g9 043 551, 28624 <0001 5 gerisriks
1-geri>Fiks
0,002/ 0,013/ -0,288 -1,366/
SN-OFC 0,299 0,888 0,229 1,196 -0,013 /0,38 -0,335 20,007 42,106 <0,001
2987 2-geri>1-geri
0,049/ 0,052/ -0,568 i 3-geri>1-geri
DAN 0,626 2 458 0,736 1.869 0,027 10,367 0,941 / 45,212 <0,001 3-geri>Fiks
0,066 .
2-geri>Fiks
1-geri>Fiks
sagECN 0621 97 0246 081/ gog9p 1122 36 _3’/0-89 27,141 <0,001
a8 ' 1209 1712 /0,363 ' '
0,031
. 3-geri<Fiks
Primer -0,659 -0,632 -0,376 -0,265 L
VN -0,244 /0161 -0,122 /0,102 -0,043 /0081 0,2 1057 18,812 <0,001 igg:::llz:t:
-4,362 3-geri>Fiks
oeonder 923 %1% 0,396 28! 018 OO 0656 /- 36176 <0001 2-geri>Fiks
' ' ' 0,054 1-geri>Fiks
Superiyor -1,115 -1,215 -0,835 -1,141 . .
SMN -0,259 1047 -0,12 10,655 0,01 /1,004 0,231 /1302 9,776 <0,001 3-geri<l-geri

Medyan, aralik, 5* ve p degerleri verilmistir. Aralik degerleri, minimum ve maksimum degerleri gosterir. DMN: olagan durum ag1,
SN: dikkat ¢ekerlik agi, OFC: orbitofrontal korteks, DAN: dorsal dikkat agi, ECN: yiiriitiicii kontrol ag1, VN: gorsel ag, SMN:
duysal-motor ag. y*: ki-kare (Chi-square) degeri.

*: Friedman testi sonucuna gore anlamlilik degerleri. Istatistiksel anlamhilik degeri, goklu karstlastirmalar icin diizeltilmis ve
anlamlilik degeri, p = 0,003 olarak belirlenmistir.

**: Wilcoxon isaretli siralar testi ile post hoc analizler yapilmistir. Kosullar arast ikili karsilagtirmalardaki anlamlilik degeri p <
0,008’dir.
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N-geri bellek gorevinde, 1-geri, 2-geri ve 3-geri kosullari i¢in, reaksiyon zamani
ile bagimsiz bilesenlere ait zaman serileri arasindaki iligkiler de degerlendirilmistir. Bu
amagcla, hedef am1 oncesindeki sinyal degisiminin, hizli ve yavas yanitlarla iliskisine
bakilmistir. 2-geri kosulunda, uyaran oncesindeki donemde posteriyor DMN’nin BOLD
sinyalinde, hizli yanit verilen durumlarda yavas yanit verilen durumlara kiyasla
istatistiksel olarak anlamli bir azalma oldugu gozlenmistir (p < 0,025). Bu azalma hem
hedef anina yakin hem de uzak olan zaman penceresinde ortaya c¢ikmustir. 2-geri
kosulunda SN’nin OFC bileseninin BOLD sinyalinde, hizli yanit verilen durumlarda
yavag yanit verilen durumlara kiyasla istatistiksel olarak anlamli bir artis oldugu
gozlenmistir (p < 0,025). Bu artis sadece hedef anina uzak olan zaman penceresinde
ortaya ¢ikmugtir. 3-geri kosulunda, uyaran O6ncesindeki donemde SN’nin 2 ayr1 insula
bileseninden birinin (SN-insula-2) BOLD sinyalinde, hizli yanit verilen durumlarda
yavag yanit verilen durumlara kiyasla istatistiksel olarak anlamli bir artis oldugu
gozlenmistir (p < 0,025). Bu artis hem hedef anina yakin hem de uzak olan zaman
penceresinde ortaya ¢ikmigtir. Anlamli bulgulara iligkin istatistik sonuglart Tablo 4-
14’te verilmistir. Sekil 4-24’te ise, anlaml fark gosteren bilesenlere ait spasyal haritalar

ve hedef uyaran 6ncesini kapsayan zaman pencereleri gosterilmistir.

Tablo 4-14: N-geri bellek gorevinde, 3-geri, 2-geri ve 1-geri kosulundaki hizh ve yavas
yamtlara iliskin uyaran oncesi zaman pencereleri arasinda anlamh fark gosteren
DDA’lara iliskin sonuclar

Hizh yanit Yavas yamit
Gorev Bagimsiz Bllesen./ Medyan Arahk Medyan Arahk z p*
Kosulu Zaman penceresi
Posteriyor DMN/ - 063 -04%/ 4004 0470468 -3195 0,001
yakin 0,119
. Posteriyor DMIN / -0,669 / -0,315/
2-geri uzak -0,173 0,217 -0,073 0,534 -2,627 0,009
-0,242/ -1,457/
SN-OFC / uzak 0,016 0,53 -0,013 0137 -2,438 0,015
. -0,698 / -0,947/
SN-insula-2 / yakin 0,12 0,891 -0,003 0,22 -2,817 0,005
3-geri
. -0,338/ -0,712/
SN-insula-2 / uzak 0,1 1,041 -0,076 0,757 -2,627 0,009

Medyan, aralik, Z ve p degerleri verilmistir. Aralik degerleri, minimum ve maksimum degerleri gosterir. Istatistiksel anlamlilik
degeri, ¢oklu karsilagtirmalar igin diizeltilmis ve anlamlilik degeri, p = 0,025 olarak belirlenmistir. DMN: olagan durum agi, SN:
dikkat gekerlik ag1, OFC: orbitofrontal korteks.

*: Wilcoxon igaretli siralar testi sonucuna gore anlamlilik degerleri.
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Sekil 4-24: N-geri bellek gorevinde, 3-geri, 2-geri ve 1-geri kosulundaki hizh ve yavas
yanitlara iliskin uyaran oncesi zaman pencereleri arasinda anlamh fark gosteren DDA’lar

Soldan saga sirasiyla: posteriyor DMN, SN-OFC ve SN-insula-2’ye iliskin spasyal harita ve zaman pencereleri yer almaktadir.
Spasyal haritalar, MNI-152 T1 sablonu iizerinde sagital, koronal ve aksiyal kesitte gosterilmistir. Renk kodlamas, her vokselin
bagimsiz bilesene olan katkisini temsil eder. Zaman serileri, hedef uyaran 6ncesindeki sinyalin degisimini gostermektedir. Yatay
eksende TR tiiriinden zaman goriilmektedir. Sifir noktast hedef uyaranin geldigi an1 temsil eder. Dikey eksende zaman serisinin %
degisimi goriilmektedir. Grafikte, sar1 ile renklendirilmis kisimlar uzak zaman penceresine, yesil kisimlar yakin zaman penceresine
karsilik gelmektedir. Kirmizi egri hizli, mavi egri yavas yanit verilen hedef uyaranlar1 gostermektedir. R: sag, x: sagital, y: koronal,
z: aksiyal kesit koordinati.
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5. TARTISMA

Beynin siiregiden aktivitesinin fMRG’deki yansimasi olan DDA’larin bireyler
veya klinik gruplar arasindaki farkliliklari, literatiirde ¢ok sayida c¢alisma ile ele
alinmistir. Bu yinelenebilirligi yliksek ag orilintiilerinin ¢esitli hastaliklar i¢in biyo-
isaretleyici olarak kullanimi1 da olduk¢a giindemde olan bir konudur. Ancak, cogunlukla
dinlenim durumunda gerceklestirilmis olan bu ¢alismalar, sadece bireyler aras1 kognitif
veya afektif kapasite farklar1 ve cesitli ndro-psikiyatrik patolojilerdeki degisimler

tizerinden DDA’larin islevsel anlamlariyla ilgili dolayli ve sinirli bilgi saglamistir.

Oysa beynin siiregiden aktivitesini dinlenim durumu disinda farkli duysal, motor
ve kognitif islevler sirasinda incelemek ve bdylelikle DDA’larin duysal, motor ve
kognitif siireclerin diizenlenmesindeki etkilerinin ortaya koyulmasi, gerek normal
beynin isleyis mekanizmalarin1 anlamak, gerekse noropsikiyatrik hastaliklarin tanisinda

oynayabilecekleri rolii belirlemek icin oldukca gerekli goziikmektedir.

Bu dogrultuda, simdiye kadar ¢ogunlukla dinlenim durumunda incelenmis olan
DDA’larin genis bir spektrumu kapsayan gorev kosullarinda ne sekilde degisime
ugradigi ve bunun tersi yoniinde DDA’larin gorevle iliskili davranigsal yanitlar1 ne
sekilde etkiledigi bu projede kapsamli olarak incelenmistir. Boylelikle bu ¢alismayla,
islevleri hakkinda sinirl bilgiye sahip olunan siiregiden beyin aktivitelerinin islevsel
anlamlar1 aydimnlatilmaya ¢aligilmistir. Literatiirde tanimli temel DDA’lar olarak
karsimiza ¢ikan DMN, Prekuneus Agi, SN, DAN, ECN, VN ve SMN’nin, basit duysal
ve motor gorevler ile birgok zihinsel islevin gergeklestirilmesindeki en temel kognitif
siirecler olan dikkat ve ¢alisma bellegiyle iliskili gérevler sirasinda, hem kendi i¢lerinde
nasil bir degisim gosterdikleri hem de aralarinda ¢esitli seviyelerdeki mevcut
etkilesimler degerlendirilmis ve aglar arasinda hiyerarsik bir diizenin varlig

sorgulanmustir.

Asagida Oncelikle, farkli gorev kosullarindan edinilmis bulgular, goérevler
baglaminda kisaca 6zetlenmeye caligilmistir. Ardindan, her bir DDA’nin gorevlerin
timi baglaminda gosterdikleri degisimler iizerinden islevleri tartisilmistir. Son olarak,

caligmanin genel ¢ikarimlari, gelecek hedefleri ve kisitliliklart belirtilmistir.
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5.1. Farkli Gorevlere iliskin Bulgularin Degerlendirilmesi

Asagidaki boliimlerde, her bir gorev igin farkli kosullar arasinda godzlenen
fonksiyonel aktivasyon degisimleri, DDA’lardaki BOLD sinyal degisimleri ve bunun
davranigla olan korelasyonlar1 ve DDA’lar arasindaki fonksiyonel baglantisallik

degisimleri 6zetlenmistir.

5.1.1. Pasif Gorsel Gorev

Pasif olarak ekrana gelen harflerin izlendigi ve herhangi bir motor ve kognitif
gorevin olmadigi durumda, sekonder gorsel alanlarda aktivasyon artist gozlenmistir.
DDA’lardaki BOLD sinyal degisimine bakildiginda, aktivasyon artis1 gozlenen alanlara
karsilik gelen sekonder gorsel agin BOLD sinyalinde artis oldugu goriilmiistiir. Buna ek
olarak, primer gorsel agin sinyalinde ise azalma oldugu belirlenmistir. Gorsel girdi
sirasinda sekonder gorsel alanlardaki aktivasyon artist ve buna eslik eden sekonder
VN’deki BOLD sinyal artis1, gorsel bilginin islenmesi ile iliskili beklenen bir bulgudur.
Primer gorsel agin sinyalindeki azalma, sekonder agin aktivitesindeki artisa karsilik

olusan bir ag aktivitesi diisiisii olarak yorumlanabilir.

Farklt DDA’lara ait ROI’lerin birbirleriyle olan korelasyonlarina bakildiginda
ise, DMN’nin anteriyor bileseni ile ECN’nin sag posteriyor bileseni arasinda pasif
gorsel izleme kosulunda baglantisalligin arttig1 gozlenmistir. DMN ve ECN arasinda
fonksiyonel baglantisalligin artmasi, degisen gorsel girdiler karsisinda pasif olarak
bekleyip sadece izleyerek motor veya kognitif bir yanit iiretememe nedeniyle yiiriitiici
islevlerin baski altina alinmasini yansitiyor olabilir. Literatiirde, DMN’nin ECN ile ice
doniik siireglerin devrede oldugu gorevler sirasinda baglantisalligini arttirdigini bildiren
caligmalar mevcuttur (Spreng ve ark. 2010; Gao ve Lin 2012). Bu baglamda, pasif
izleme sirasinda da kognitif bir gorev olmadigindan ice doniik diisiinme siire¢lerinin
devreye girdigini ve DMN-ECN baglantisalliginin da bu nedenle arttigimi séylemek

mumkin olabilir.

5.1.2. Basit Motor Gorev

Basit bir parmak hareketinin gergeklestirildigi motor gorevde, herhangi bir
kognitif 6dev olmaksizin istemli motor hareketin baglatilip siirdiiriilmesi siireci
degerlendirilmistir. Bu gorev sirasinda, pre- ve postsantral girus, bazal ganglionlar,
talamus, serebellum gibi motor gorev ile iliskili ¢esitli beyin bolgelerinde aktivasyon

artis1 gozlenmistir. DDA’lardaki BOLD sinyal degisimine bakildiginda, sol duysal-
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motor agin BOLD sinyalinde artis oldugu tespit edilmistir. Motor korteks alanlarinda
gozlenen aktivasyon artisi ve SMN’de gozlenen sinyal artisi motor davranisin

gerceklestirilmesi ile iliskili beklendik bir bulgudur.

DDA’lar aras1 korelasyonlara bakildiginda ise, DMN’nin posteriyor bileseni ile
SN’nin ACC bileseni arasindaki baglantisallikta azalma bulunmustur. Motor sistemle
baglantisi olan ACC ile DMN’nin posteriyor bileseninin baglantisalliginin azalmasinin,
basit istemli ve kosulsuz motor hareketin gergeklestirilmesine katki sagladigini

sOylemek miimkiindiir.

5.1.3. SRTT ve Bas/Basma Gorevi

Dikkat ve yanit inhibisyonu siire¢lerini aktive eden yani kognitif bir yiikiin
oldugu Bas/Basma kosulunda, basit bir vizyomotor entegrasyonun yeterli oldugu SRTT
kosuluna kiyasla gozlenen farklar degerlendirilmistir. Aktivasyon artis1 gézlenen baslica
kortikal yapilar, sag ve sol ECN yapilar1 olan LPFC ve PPC, SN’nin baslica bileseni
olan anteriyor insula ve ayrica suplementer motor alan ve prekuneus yapilari olmustur.
Ayrica, subkortikal yapilarda da aktivasyon artis1 gozlenmistir. Kisacasi, dikkat
gerektiren kosulun, basit bir vizyomotor entegresyon kosuluna kiyasla oldukga genis
alanlar1 kapsayan bir aktivasyon artisina yol actifi goriilmiistiir. Aktivasyon artisi
gozlenen yapilar, literatiirdeki benzer Bas/Basma gorevlerindeki yapilarla uyumluluk
gostermektedir (Criaud ve Boulinguez 2013). Aktivasyon artiginin yani sira DMN’nin

anteriyor parcasi olan MPFC’de ise aktivasyon azalmasi oldugu tespit edilmistir.

Iki gorev kosulu arasinda, DDA’lardaki BOLD sinyal degisimlerine
baktildiginda, dikkat mekanizmalarinin devreye girdigi durumda DMN bilesenlerinin
BOLD sinyallerinde diisiis oldugu, prekuneus agmin sinyalinde ise artis oldugu
gozlenmistir. Sekonder VN’de gozlenen artis ve superiyor SMN’de gdzlenen azalma ise

anlamlilik sinirinda kalmustir.

DDA’lardaki BOLD sinyal degisimleri ile reaksiyon zamani arasindaki iliskiye
bakildiginda ise, SRTT kosulunda primer VN’nin BOLD sinyalinde uyaran oncesi
donemde goriilen azalma, hizli reaksiyon zamani ile iligkili bulunmustur. Bas/Basma
kosulunda ise, DMN’nin BOLD sinyalindeki artisin hizli reaksiyon zaman ile iliskili

oldugu gozlenmistir.
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Iki kosul arasindaki fonksiyonel baglantisallik degisimlerine bakildiginda ise,
SN’nin sol insula bileseni ile ECN’nin sol posteriyor bileseni arasindaki baglantisallikta
artis oldugu gozlenmistir. Bununla birlikte, SN’nin ACC ve sol insula bilegenleri ile
primer ve sekonder VN arasinda ve DMN’nin posteriyor bileseni ile ECN’nin sag
anteriyor ve posteriyor bilesenleri arasinda baglantisallikta azalma goriilmiistiir. Ayrica,
SN’nin sol insula bileseni ile DMN’nin anteriyor bileseni arasindaki negatif

korelasyonun ortadan kalktig1 gbzlenmistir.

Bulgular bir arada ele alindiginda, segici dikkatin siirdiiriilmesi ve yanit
inhibisyonu siireclerinin devreye girmesi i¢in, SN’nin gorsel alanlarla baglantisini
azaltip ust seviye kognitif aglarla baglantisalligini arttirdigr tespit edilmistir. Basit bir
vizyomotor entegrasyon gorevi i¢in ise, SN ve VN baglantisalligi gorevin
gerceklestirilmesi icin yeterli olmaktadir. ECN’de gbzlenen aktivasyon artis1 ve DMN
ile ECN’nin baglantisalliginin azalmasi ise, DMN’nin ECN ile olan baglantisalligini
modiile ederek ECN yapilarindaki aktivasyon artisina  katki  sagladigini
disiindiirmektedir. Davranigsal performans ile DDA’lar arasindaki iligkiye
baktildiginda ise, basit vizyomotor entegrasyon sirasindaki performansi, primer VN’nin
sinyal degisiminin etkiledigi gozlenirken, dikkat mekanizmalari devreye girdiginde

performans tizerinde DMN’deki sinyal degisiminin etkisi oldugu goriilmiistiir.

5.1.4. N-Geri Bellek Gorevi

Calisma bellegi siireciyle iliskili olan N-geri bellek gorevinin ti¢ farkli yiik
seviyesi arasinda karsilastirmalar yapilmistir. Calisma bellegi, bilissel bir sistem olarak,
dissal ipuglarinin yoklugunda, bilginin ¢evrimigi sekilde tutularak davranisa kilavuzluk
etmesini saglar. Calisma bellegi, temel islevlerle iliskilidir ve karmasik karar verme
stireclerinden secici dikkate kadar bir¢ok biligsel siirecin ayrilmaz bir pargasidir (Owen
ve ark. 2005). N-geri bellek gorevi ise, galisma bellegi siireglerinin temel noral
mekanizmasini anlamak icin bir¢ok calismada kullanilmaktadir. Gorev, ¢cevrimigi takip,
giincelleme ve hatirlanan bilgilerin kullanilmasini gerektirir ve bu nedenle, calisma

bellegi i¢indeki 6nemli siireglerle iliskili oldugu diisiiniiliir (Owen ve ark. 2005).

Bu ¢alismada, bellek yiikiiniin orta seviyede oldugu 2-geri ve bellek yiikiiniin
zor seviyede oldugu 3-geri kosullarinda bellek yiikiiniin olduk¢a diisiik seviyede oldugu
1-geri kosuluna kiyasla aktivasyon degisimleri, DDA’lara iliskin BOLD sinyallerinde

degisimler ve fonksiyonel baglantisallik degisimleri gozlenmistir. 3-geri kosulu ile 2-
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geri kosulu arasinda ise aktivasyon farki gozlenirken, DDA sinyallerinde anlamlilik
smirinda farklar gozlenmis ve fonksiyonel baglantisallikta ise iki kosul arasinda fark

gozlenmemistir. Kosullar aras1 gozlenen degisimlerin detaylar1 asagida 6zetlenmistir.
2-geri ile 1-geri Kosulunun Karsilastirilmasi:

2-geri kosullunda, ECN yapilari olarak bilinen sol baskin bilateral LPFC ve PPC
yapilarinda, bilateral suplementer motor alan ve prekuneus ile subkortikal bolgelerde 1-
geri kosuluna kiyasla aktivasyon artisi gozlenmistir. Aktivasyon artiginin yani sira

DMN’nin anteriyor bileseni olan MPFC’de ise aktivasyon azalmas1 gozlenmistir.

Iki gorev kosulu arasinda, DDA’lardaki BOLD sinyal degisimlerine
bakildiginda, anteriyor DMN bilesenlerinin BOLD sinyallerinde azalma gozlenirken,
prekuneus agi, SN’nin OFC bileseni, DAN ve sag ECN’de ise artig gozlenmistir.

Sekonder VN’de ise anlamlilik sinirinda kalan bir artis oldugu gézlenmistir.

Iki kosul arasindaki fonksiyonel baglantisallik degisimlerine bakildiginda ise,
primer VN ile posteriyor DMN, SN’nin ACC ve sol insula bilesenleri arasinda ve
anteriyor DMN ile SN’nin sag insula bileseni arasinda artmis fonksiyonel baglantisallik
oldugu gozlenmistir. ECN’nin sol anteriyor ve posteriyor bilesenleri arasinda ise

azalmis fonksiyonel baglantisallik tespit edilmistir.
3-geri ile 1-geri Kosulunun Karsilastirilmasi:

2-geri kosuluna gore bellek yiikiiniin daha da arttigi 3-geri kosulu ile 1-geri
kosulu karsilagtirildiginda ise, bilateral LPFC ve PPC yapilarinda, prekuneusta, sag
anteriyor insulada ve subkortikal bolgelerde aktivasyon artisi gézlenmistir. Aktivasyon
azalmasi ise MPFC’nin yani sira bilateral suplementer motor alanlar ile oksipital

alanlarda ve sag posteriyor insula ile sag presantral girusta gézlenmistir.

3-geri ve 1-geri kosulu arasinda DDA’lardaki BOLD sinyal degisimlerine
bakildiginda ise, 2-geri ve 1-geri kosullar1 arasindaki farklara benzer sekilde, anteriyor
DMN bilesenlerinin BOLD sinyallerinde azalma goézlenirken, prekuneus agi, SN’nin
OFC bileseni, DAN ve sag ECN’de artig gdzlenmistir. Bu degisimlere ek olarak, SN’nin
insula bileseninin BOLD sinyalinde artis gozlenirken, superiyor SMN’de ise azalma

gbzlenmistir. Primer VN’de gozlenen azalma ise anlamlilik sinirinda kalmastir.

Iki kosul arasindaki fonksiyonel baglantisallik degisimlerine bakildiginda ise,

primer VN ile sag anteriyor ECN arasinda ve anteriyor DMN ile ECN’nin sag
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posteriyor bileseni arasinda artmig fonksiyonel baglantisallik gézlenmigtir. ECN’nin sag
anteriyor ve posteriyor bilesenleri arasinda, DMN’nin anteriyor ve posteriyor bilesenleri
arasinda ve ECN’nin sag posteriyor bileseni ile DAN’mn sol IPS bileseni arasinda ise

azalmis fonksiyonel baglantisallik bulunmustur.
3-geri ile 2-geri kosulunun karsilastirilmasi:

Bellek yiikiiniin her iki durumda da fazla oldugu bu iki kosul karsilastirildiginda,
daha zor olan 3-geri kosulunda 2-geriye kiyasla aktivasyon artist gbézlenmemistir.
Aktivasyon azalmasi gozlenen alanlar ise sol pre- ve post santaral girus, sol prekuneus,

suplementer motor alan, oksipital alanlar ve subkortikal yapilardir.

Iki gorev kosulu arasinda, DDA’lardaki BOLD sinyal degisimlerine
bakildiginda ise, anlamlilik sinirma yaklasan degisimler oldugu goézlenmistir. Buna
gore, sag ECN ve SN’nin insula bileseninde artig, superiyor SMN’de ise azalma

gozlenmistir.

Iki kosul arasindaki fonksiyonel baglantisallik degisimlerine bakildiginda ise,

anlaml bir fark gozlenmemistir.

N-geri bellek gorevindeki her bir gorev kosulu i¢in, DDA’lardaki BOLD sinyal
degisimleri ile reaksiyon zamani arasindaki iliskiye bakildiginda, 2-geri kosulunda,
SN’nin OFC bileseninin BOLD sinyalinde uyaran 6ncesinde goriilen artis ve posteriyor
DMN’nin BOLD sinyalinde uyaran dncesinde goriilen azalma hizli reaksiyon zamani
ile iligkili bulunmustur. 3-geri kosulunda ise, SN’nin insula bileseninin BOLD

sinyalindeki artigin hizli reaksiyon zamanu ile iliskili oldugu gozlenmistir.

Kosullar aras1 karsilastirmalar bir arada degerlendirildiginde, ECN yapilarinin
aktivasyonlarinmi arttirirken kendi icinde baglantisalligini azalttigr gézlenmistir. Bu
bulgu zor ve orta kosul arasinda ortaya ¢ikmadigindan, belirli bir zorluk seviyesinden
sonra beyin yapilarinda aktivasyon ve baglantisallik degisiminin gézlenmedigini
sOylemek mimkiindiir. Gorev gorece daha kolayken SN, DMN ve VN arasindaki
baglantisallik degisimleri gorevin gerceklestirilmesi i¢in yeterli olurken, gorev
zorlagtikga ECN, DMN ve VN arasindaki modiilasyonun 6n plana ¢iktigi, ayrica
DMN’nin de kendi i¢inde baglantisalligini azalttig1 gézlenmistir. Bu baglamda, kognitif
gorev gorece kolayken SN’nin modiilasyonu yeterli goziikiirken, gorev zorlastiginda

SN’nin modiilasyonunun devreden ¢ikip ECN’nin modiilasyonunun belirleyici rol
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oynadig1r gozlenmektedir. Davranigsal performans ile DDA’lar arasindaki iligkiye
baktildiginda ise, DMN’nin ve SN’nin BOLD sinyalindeki degisimler orta seviyede
bellek yiikiinlin oldugu kosulda hizli reaksiyon zamani ile iligkili bulunurken, bellek
yiikii arttiginda sadece SN’nin BOLD sinyallerindeki degisiminin performansi etkiledigi

gorilmiistir.

5.2. Dinlenim Durumu Aglarinin Islevlerinin Degerlendirilmesi

DDA’larin dinlenim durumunda gosterdikleri oriintiilerin gorev kosullarinda da
varhigimi siirdiirdiigii, ancak farkli gérev kosullarina gore spasyal oriintiilerinde belirgin
degisimler olustugu goézlenmistir (Sekil 4-10). Farkli gérev kosullarindan elde edilen
sonuglar bir arada degerlendirilerek DDA’larin islevleri asagidaki boliimlerde ele

alinmustir.

Olagan Durum Ag (DMN), literatiirde en sik calisilan ve DDA’lar arasinda
islevi en ¢ok merak edilendir (Raichle 2015). DMN’ye iliskin genel bulgu, kognitif
kaynak gerektiren gorevlerde aktivitesini diisiiriirken ige doniik siireglerle, 6rnegin
otobiyografik bellek siirecleriyle iligkili gorevlerde aktivitesini arttirmasidir. DMN’ye
atfedilen islevlerin arasinda hayal kurma, diislincelere dalma, geg¢mis ve gelecek
hakkinda diisiinme gibi ige doniik spontan islevler ve dis diinyanin bir temsilini tutma,
dis ¢evreyi gozlemleme, beklenmedik olaylara kars: tetikte durma ve genel farkindalikla
iligkili digsal siireglerle baglantili gesitli islevler yer almaktadir (Gusnard ve Raichle
2001). Ancak, son zamanlardaki bazi ¢alismalar, DMN’deki aktivite degisiminin tek
basma ele alinmasinin DMN’nin islevini anlamak icin yeterli olmadigim1 ve agin
gosterdigi baglantisallik degisimlerinin de degerlendirilmesinin gerekli oldugunu
vurgulamaktadir (Elton ve Gao 2015). Bu baglamda bu g¢alismada da farkli goérev
kosullarinda DMN’nin aktivasyon ve baglantisallik degisimlerine bakildiginda, bu

gerekliligin 6nemini ortaya koyan bulgular elde edilmistir.

Kognitif bir gorev olmadiginda, DMN yapilariin aktivasyonunda ve DMN’nin
ag sinyalinde degisim gorilmemistir. Ancak, hem pasif izleme gorevi hem de basit
motor gérevde DMN bilesenlerinin diger ag bilesenleri ile baglantisalligini degistirdigi
gbzlenmistir. Bu bulgular, DMN’nin aktivasyon ve ag sinyal giiciinii degistirmeden de
sadece diger ag bilesenleri ile olan baglantisalligin1 modiile ederek basit ve kognitif
yiikii olmayan durumlarda da siirece dahil oldugunu gostermektedir. Dikkat ve ¢alisma

bellegi ile ilgili siiregler sirasinda DMN’deki degisime bakildiginda ise, dikkat yiikii ve
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bellek yiikii arttiginda DMN yapilariin aktivasyonunu ve DMN’nin ag Sinyal giiciinii
azalttigr gorilmustiir. Ancak bellek yiikiiniin olduk¢a zor oldugu iki kosul arasinda
DMN’de degisim gézlenmemektedir. Bu durum, DMN’nin zor gorev kosullarinda
aktivasyonunu azaltmakla birlikte bu azalmanin belirli bir zorluk seviyesinden sonra
degismedigini gostermektedir. DMN’nin diger DDA’larla olan korelasyonlarina
bakildiginda ise, farkli kosullara gore baglantisallikta hem artis hem azalmalar oldugu

gbzlenmistir.

Tiim bu bilgiler, bir arada ele alindiginda DMN’nin kognisyonun gerekli
olmadig1 durumlarda sadece baglantisallik degisimi iizerinden siirece katki sagladigi
gozlenmistir. Ancak kognitif siireglerin devreye girdigi durumda DMN bir taraftan
aktivasyonunu ve agin BOLD sinyal giiclinii azaltirken diger taraftan kognitif gorevlerle
iliskili olan SN ve ECN gibi diger DDA ’lar ile baglantisalligini artirip azaltarak kognitif
stirece katki saglamaktadir. Ayrica, DMN’nin sinyal degisiminin hem dikkat gerektiren
hem de bellek yiikiiniin orta seviyede oldugu durumlarda performansi etkiledigi
gbzlenmistir. Literatiirde, DMN’nin sadece igsel siireclerle iligkili gérevlerde katkisinin
olmadigi, DMN’nin SN ile baglantisalligini arttirarak digsal dikkatin gerektigi
gorevlerde de katki sagladigini gosteren ¢aligmalar mevcuttur (Gao ve ark. 2013). Bu
baglamda c¢alismanin bulgular1 literatiirle uyumlu goziikmektedir. Ote Yyandan
literatiirde, DMN’nin i¢ce doniik siireglerin devreye girdigi gorevler sirasinda ECN ile
baglantisalligin1 arttirdigi gosterilmistir (Gao ve Lin 2012; Spreng ve ark. 2010). Bu
caligmanin bulgular: ise, DMN ile ECN arasindaki baglantisalligin ige doniik siireglerle
ilgili olarak artabilecegini desteklemekle birilikte, DMN ve ECN arasindaki
baglantisallik degisiminin kognitif siireglerle iliskili olarak da ortaya c¢ikabildigini

gostermistir.

Ozetle DMN, aktivasyonunu azaltarak kognitif gérevler sirasinda igsel siiregleri
askiya alirken (Mason ve ark. 2007; Christoff ve ark. 2009), diger DDA’larla olan
baglantisin1 degistirerek bilgi entegrasyonu siireglerini aktif tutup, goéreve 06zgii
modiilasyona katki saglamaktadir. Bu baglamda DMN i¢inde lokal olarak aktivasyon
azalmas1 gozlenirken, genis 6lgekli modiilasyonlar i¢in fonksiyonel baglantisallikta artig

veya azalmalar gozlenmektedir.

Dikkat c¢ekerlik ag1 (SN), bilissel, homeostatik ve duygusal sistemlerin
baglantisini saglar (Critchley ve ark. 2004; Critchley 2005). SN, dikkat ¢ekici bir olay
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meydana geldiginde, dikkat ve calisma bellegine erisimi kolaylastirmak amaciyla diger
biiyiikk Olgekli aglar arasinda gegis yaparak sistemi modiile eder (Menon ve Uddin
2010).

Bu ¢alismanin bulgular1 degerlendirildiginde, SN dikkat gerektiren ve bellek
yiikiiniin orta seviyede oldugu durumlarda hem aktivasyonunu arttirmakta hem de diger
DDA ’larla baglantisalligini degistirmektedir. Buna gore, SN’nin hem {ist seviye kognitif
aglar olan DMN ve ECN ile hem de VN ile baglantisalligini degistirerek goérevin
gerceklestirilmesi dogrultusunda duysal ve kognitif aglar1 modiile ettigi gdzlenmektedir.
Ancak bellek yiikii artip gorev zorlastiginda, SN’ nin modiilasyonunun yeterli olmadigi
gozlenmistir. Literatirde de SN’nin DMN ile baglantisalligini arttirarak kognitif
gorevlerde devreye girdigini gosteren caligmalar mevcuttur (Elton ve Gao 2015).
Bulgularimiz bu baglamda literatiirii desteklemekle birlikte, SN’nin zor kosullarda
modiile edici etkisinin ortadan kalktigin1 gostermistir. Ayrica, ¢alisma bellegi yiikiiniin
hem orta hem zor seviyelerde oldugu durumlarda, SN’nin BOLD sinyalinde gozlenen

degisimlerin performans iizerinde etkili oldugu da gézlenmistir.

Yiiriitiicii kontrol ag1 (ECN), davranissal se¢imlerin degisen kosullara, arka
plandaki homeostatik taleplere ve igerige karsi diizenlenmesi ve bunlarla iliskili
uyaranlara dikkat yoneltmeyi saglar. Bunun igin beyin, posteriyor duysal-motor bilgiler
tizerinde kontrol saglayip eylemler secilene kadar ilgili verileri zihinde tutmaktadir.
ECN, siirekli dikkat ve ¢alisma bellegi (LPFC, PPC) (Curtis ve D'Esposito 2003), yanit
secimi (dorsomedial frontal korteks) (Lau ve ark. 2006) ve yanit bastirma (ventrolateral
prefrontal korteks) (Ridderinkhof ve ark. 2004) ile iliskili oldugu bilinen beyin

alanlarini1 kapsamaktadir.

Bulgular, ECN’nin calisma bellegi gorevi sirasinda aktivasyonunu arttirirken
kendi ic¢inde baglantisalligin1 azalttigimi gostermistir.  ECN  kognitif ylik orta
seviyedeyken diger DDA’larla olan baglantisalligini degistirmezken, kognitif yiik
arttiginda DMN ve VN ile olan baglantisalligini arttirarak siirece dahil olmaktadir. ECN
ayrica dikkat gorevi sirasinda, SN ile olan baglantisalligini arttirirtken DMN ile olan
baglantisalligin1 azaltarak gorevin gerceklestirilmesin katki saglamaktadir. Bulgular,
ECN’nin kognitif yiikiin fazla oldugu siireglerde devreye girerken, gorece daha basit
kognitif siireglerde diger DDA’lar1 module etme gorevini SN’ye biraktigini

gostermektedir.
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Prekuneus agi, aslinda temelde DMN’nin bir pargasi olarak tarif edilmis olsa da
son caligmalar prekuneusun ayri bir ag yapisi olarak da degerlendirildigini
gostermektedir (Utevsky ve ark. 2014). Prekuneusun dinlenim durumunda DMN ile,
gorev sirasinda ise ECN yapilar ile korelasyon gosterdigi belirtilmistir. Nitekim, bu
calismadaki bulgular da prekuneusun ayri bir ag olarak ortaya ¢iktigt ve DMN’den
farkli olarak dikkat ve caligma bellegi yiikii artis1 ile birlikte sinyalini arttirdiginm

gostermistir.

Dorsal dikkat ag1 (DAN), daha cok spasyal dikkat siirecleri ile iligkilidir
(Vossel ve ark. 2014) Bu nedenle, bu calisma baglaminda el alinan sézel igerikli
gorevler ile islevini tam olarak degerlendirmek miimkiin olamamistir. Ancak yine de
DAN’1n bellek ytikii ile iligkli olarak sinyalini arttirdig1 gézlenmistir. Ek olarak, bellek
yiikiiniin en iist seviyede oldugu durumda DAN, ECN ile baglantisalligin1 azaltmistir.
Negatif yonlii bu degisim, sozel icerigin ECN tarafindan daha kolay islenebilmesi igin
ECN’nin DAN ile olan etkilesimini azalttigi seklinde yorumlanabilir.

Gorsel ag (VN), primer ve sekonder olmak iizere iki béliimden olugmaktadir.
Literatiirde ¢ok fazla incelenmemis olmakla birlikte, VN’nin gorev kosullarindaki
davranigin1 gosteren bazi calismalar bulunmaktadir (Gordon ve ark. 2012). Mevcut
calismadaki bulgular, primer VN’nin goérev kosullarinda sinyal giiclinii azaltirken,
sekonder VN’nin ise tam tersi sekilde sinyalini arttirdigin1 gdstermistir. Bu bulgu,
gorsel alanlarin aralarindaki mevcut baglantisallik yoluyla birbirini modiile ederek,
gorsel girdi s6z konusu oldugunda sekonder alanlardaki artigin primer gorsel alanin
aktivite diislisii ile sonuglanabilecegi seklinde yorumlanabilir. VN bilesenleri ayrica,
dikkat ve bellek gorevlerinde SN ile olan korelasyonlarini da degistirmektedirler. Basit
vizyomotor entegrasyon gorevinde VN ve SN baglantisalligi gorevin yapilmasi i¢in
yeterliyken, karmasik dikkat siirecleri devreye girdiginde bu baglantisallik azalmistir.
Bellek gorevlerinde ise VN, yiik seviyesi orta derecede oldugunda SN ile, yiik arttiginda
ise ECN ile baglantisalligini arttirrarak calisma bellegi silirecine dahil olmustur. Ayrica
VN’nin primer bilesenindeki BOLD sinyal degisiminin basit vizyomotor performansi
belirledigi gozlenmistir. Bulgular, dikkat ve kognisyon baglaminda VN’nin de aktif

sekilde gorev siirecine dahil oldugunu gostermistir.

Duysal-motor ag (SMN), VN’ye benzer sekilde islevleri c¢ok fazla

incelenmemis bir agdir. Calismanin bulgulari, yapilan temel motor iglev ayni olsa da
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gorev zorlastiginda superiyor SMN’nin sinyal giiclinde azalma oldugunu gostermistir.
Bu bulgu, noral kaynaklar iist seviye beyin bolgeleri i¢in daha gerekli oldugunda, motor

gorev ayni olmasina ragmen SMN’nin sinyal giiciinii azalttigin1 gostermektedir.

5.3. Cikarimlar, Gelecek Hedefleri ve Calismamin Kisithliklar:

Bu ¢aligsma ile edilmis bulgular, DDA’larin islevlerini sadece gorev sirasinda
gosterdikleri aktivasyon artiglar1 veya azalmalari tizerinden degerlendirmenin ve aglar
gorev-pozitif veya gorev-negatif olarak siniflandirmanin dogru bir yaklagim olmadigini
gostermektedir. DDA’lara ait yapilarin, gérev kosullarinda aktivasyonlarini arttirdiklari
durumlarda, diger DDA’larla veya kendi iclerinde baglantisalliklarini azaltabildikleri
gbozlenmistir. Tam tersi sekilde, bir aktivasyon degisimi gostermeyen veya
aktivasyonunu azaltan DDA yapilarimin ise diger DDA’larla baglantisalliklarin
arttirdiklart durumlar mevcuttur. Bu baglamda, DDA’larin islevlerinin anlagilmasi
stirecinde farkli analiz yontemlerinden elde edilen bulgularin bir arada ele alinarak

degerlendirilmesi gerekli goziikkmektedir.

Literatiirde siklikla bahsedilen DDA’lar aras1 hiyerarsik yapt ve DMN’nin de bu
yapinin en tstiinde yer aldigi bilgisi (Raichle 2010) bu ¢alismada elde edilen bulgular
g0z Oniine alindiginda indirgemeci bir yaklasim olarak goziikmektedir. Bu ¢alismada,
basitten karmagiga dogru evrilen gorev kosullarinda elde edilmis bulgular, hem erken
duysal ve motor aglarin hem de diger kognitif DDA’larin kendi iglerinde ve aralarindaki
baglantisalliklar1 degistirerek her gorevde belli oranda devreye girdigini gostermistir.
Bu baglamda, sadece DMN’ye odaklanmak ve diger DDA’lar1 goz ardi etmek beyin
islevlerini anlamak agisindan yeterli gdzikkmemektedir. Ozellikle de ndropsikiyatrik
hastaliklar baglaminda sadece DMN’de degil, diger DDA’larda olusan degisimleri de
goz Oniinde bulundurmak, DDA’lar iizerinden bir biyo-isaretleyici belirlenebilmesi

asamasinda yol gosterici olacaktir.

Calismadaki katilime1 sayisinin 17 ile sinirli olusu, ¢alismanin bir kisitlilig
olarak degerlendirilebilir. Bu nedenle, parametrik olmayan istatistikler uygulanarak ve
kuvvetli istatistiksel diizeltmeler yapilarak bu kisithligin 6niine kismen gecilmeye
calistlmistir. Calismadaki uzun kayit siirelerinin katilimcilarin performansini negatif
yonde etkilemis olabilecegi diisiiniilebilir. Bu nedenle, ¢alismada kullanilan gorevler
katilimcilara s6zde rastlantisal sira ile sunularak 6zellikle yorgunluk etkisinin gorevler

arasinda esit dagilmasi saglanmaya c¢alisilmistir. Bu calismada esas olarak literatiirde
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tanimli temel kortikal DDA’lar iizerinde durulmus, subkortikal DDA’lar ele
almmamistir.  Gelecekte yapilacak calismalarda subkortikal DDA’larm  da
degerlendirilmesi hedeflenmektedir. Bu ¢alismada kullanilan duysal uyarim ve kognitif
islevlerle iliskili gorevler, gorsel ve sozel (harf uyaranlar1) igeriklidir. Bu nedenle,
spasyal (uzaysal) siirecler ve isitsel siliregcler baglaminda DDA’lar1 degerlendirmek
miimkiin olmamistir. Kayit siiresinin mevcut durumdaki uzunlugu nedeniyle gorsel-
spasyal gorevler calismaya eklenememistir. Isitsel bir gorevin uygulanamamasinin
nedeni ise, MR ortamindaki ¢ekim giiriiltiisii nedeniyle isitsel bir gérevi gergeklestirme
sirasinda yasanabilecek zorluklar ve elde edilecek verilerin giivenirliginin az olacaginin
distiniilmiis olmasidir. Son olarak, bu ¢alismada saglikli katilimcilardan elde edilen
bulgularin, gelecekte farkli noropsikiyatrik hastalik gruplar ile de benzer calismalar
yapilarak degerlendirilmesi diisiiniilmektedir. Boylelikle, literatiirde cogunlukla sadece
dinlenim durumunda elde edilmis bilgilerle sinirli kalinmayip DDA’larin hastaliklar
baglaminda farkli gorev kosullarinda ne gibi degisimler gosterdigi incelenerek daha
tutarli ve giivenilir biyo-isaretleyiciler gelistirilebilmesine katki  saglanmasi

hedeflenmektedir.
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