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ONSOZ

Giiniimiizde elektrofizyolojik isaretlerin hastalik teshisinde kullanilmasina yonelik
cok sayida ¢alisma bulunmaktadir. Bu isaretlerin olusturdugu desen, kisilerin saglik
durumu ve hastalik tipi hakkinda 6nemli verileri icermektedir. Dolayisiyla bu 6nemli
verileri kullanarak kisilerin saglik durumlari hakkinda siniflandirma yapmak
miimkiin olabilmektedir. Bu baglamda doktora tezi c¢alismasinda kalp hiz1
degiskenligi analizine ait zaman, frekans ve dogrusal olmayan hesaplamalara ait
parametreler kullanilarak uyku apnesi teshis edilmektedir.

Oncelikle TUBITAK’a doktora calismasi igin verdigi destekten (2214-Yurtdist
Arastirma Bursu 2009/2) dolay: tesekkiir ederim. Bu kapsamda doktora aragtirmasi 1
yil (Aralik 2010 - Aralik 2011) New Jersey Institute of Technology (NJIT) de
gergeklestirilmistir.

Danigsmanim Prof. Dr. Abdullah FERIKOGLU na tez siiresince gostermis oldugu
rehberlik ve desteginden dolayi; NJIT, biyomedikal miihendisligi, neural interface
laboratuvarinda beraber ¢alistigimiz Dr. Mesut SAHIN’e uyku apnesi ve isaret
analizi hakkinda degerli yonlendirme ve bilgilendirmeleri sebebiyle tesekkiir ederim.
Son olarak icten minnettarliklarimi tiim egitim siirecinde destegini esirgemeyen

ailem, yakin dostlarim ve iizerimde hakki bulunan tiim egitimcilere bildiririm.
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OZET

Anahtar Kelimeler: Kalp hiz1 degiskenligi, Yapay Sinir Aglar1, Uyku apnesi, Ozellik
secimi, Korelasyon matrisi, Siniflandirma

Tikayict uyku apnesi (TUA) sendromu, uyku sirasinda aralikli iist solunum yolu
tikanikliklarina neden olan, kalp ve sinir aktivitelerini etkileyerek uyku desenini
bozan ciddi bir hastaliktir. Su anda, TUA’nin tanisinda polisomnografi (PSG)
kullanilmaktadir. PSG, ¢ok sayida elektrot baglantisina ihtiya¢ duyan, genellikle
gece uyku esnasinda gerceklestirilen, pahali, zaman alic1 bir test yontemidir.

Literatiirde c¢ok sayida bilimsel ¢alisma, sadece -elektrokardiagram (EKQ)
isaretlerinin kalp hiz1 degiskenligi (KHD) analizine dayali yontemler ile TUA
tanisinin  koyulabilecegini kabul etmektedir. Bu sekilde daha pratik, ucuz ve
girisimsel olmayan bir yol ile son derece dogru sonuglar elde edilebilen alternatif bir
¢oziim sunulmaktadir. Bu sekilde hastalik siniflandirmada yiiksek dogruluga
ulagilmasia karsin hangi 6zellik parametrelerinin bu siniflandirmada daha etkili
oldugu ve parametre se¢imi konusunda en uygun KHD analiz yontemi i¢in ortak bir
bakis agis1 bulunmamaktadir.

Bu calisma, oncelikle TUA hastalarina ait tek-kanal EKG isaretlerindeki KHD’ ni
zaman, frekans ve dogrusal olmayan yontemleri kullanarak kapsamli bir sekilde
analiz eder. Daha sonra KHD’nden elde edilen bu o6zellikleri kullanarak yeni bir
siiflandirma semasi1 sunar. Ayrica, korelasyon matrisleri (KM)’ne dayali yeni bir
ozellik se¢cim metodu Onerir. Elde edilen sonucglar, KM’nin hastalik siniflandirma
islemlerinde 6zellik kiimelerinin se¢im ve sinirlandirilmasi, hedef hastaligi hangi
parametrelerin daha 1yi ayirt edebildigini sayisal olarak belirlemesi ve yapay sinir
aglar1 (YSA) siniflandirma bagarimini artirmasi bakimindan degerli bulunmustur.

Xi



OBSTRUCTIVE SLEEP APNEA DIAGNOSIS USING ECG
SIGNALS BASED ON ANN AND CORRELATION MATRICES

SUMMARY

Key Words: Heart rate variability, Artificial Neural Networks, Sleep Apnea, Feature
selection, Correlation matrices, Classification

Obstructive sleep apnea (OSA) syndrome, which causes intermittent upper airway
occlusion during sleep, affecting the heart and nervous activity that disrupts sleep
patterns, is a serious disease. At present, polysomnography (PSG) is used for the
diagnosis of OSA. PSG, requiring a large number of electrodes’ connection, is
usually carried out during night sleep, and therefore an expensive, time-consuming
test method.

Many articles that appeared in the literature agreed upon the diagnosis of OSA can
be achieved only through the analysis of heart rate variability (HRV) of ECG signals.
In this way, highly accurate results can be obtained. Also, it offers an alternative
solution that is more practical, inexpensive and non-invasive as well. Although high
accuracies have been achieved in the classification of disease, there has not been a
consensus on the matter of which feature parameters are more effective in this
classification and the selection of the most appropriate method of HRV analysis.

This study, initially, presents a new classification scheme for OSA by using common
features belonging to time, frequency and non-linear domains of the HRV analysis of
single-channel ECG in a comprehensive manner. In addition, it proposes a new
method of feature selection based on the correlation matrices (CM). The results
obtained in the classification of disease with using CM were found valuable in terms
of selecting and limiting of feature sets, determining which parameters numerically
better identify the target disease and increasing the performance of ANN.

Xii



BOLUM 1. GIRIS

Saglik sektorii, diger bir¢ok disiplinde oldugu gibi bilgisayarin yiliksek performansi
sayesinde sundugu pratik ¢oziimlerden faydalanmaktadir. Bu baglamda doktorlar ve
klinikte ¢aligsanlara teshis ve tedavide yardimci olabilmek icin cesitli isaret isleme ve

veri madenciligi araclari gelistirilmektedir.

Glinlimiizde tedavisi heniiz bulunamamis bir¢ok hastalik bulunmaktadir. Hastaliga
sebep olan faktorlerin esasen bilinmemesi bu duruma 6nemli bir faktordiir. Su anda
bu hastaliklar1 tanima anlaminda bir yandan gen arastirilmalar1 yapilirken bir yandan
da viicuttaki elektrofizyolojik isaretler tiizerinde g¢esitli hipotezler yiiriitiilerek
hastaliga sebep olan faktorlerin bulunmasina yonelik arastirmalar yiirtitiilmektedir.
Yine ila¢c etkilesimleri, hastaliklarin birbiri ile etkilesimi gibi durumlar
elektrofizyolojik isaretler ile 1siklandirilabilmektedir. Buradaki temel yaklagim ise
sudur: bir uzman doktor gerekli tetkikler yaptirirken insan viicudundaki
elektrofizyolojik isaretlerin, normal bir insandakinden farkli olan yanlar1 olup
olmadigina bakmakta, eger farkliliklar belirli bir grup hastaligi tasiyanlardaki ile
ortiismesi halinde teshiste onemli bir parametre olarak kullanilmaktadir. Ancak insan
gozii ile takip edilmesi gii¢ olan karmasik isaretler bulunmaktadir. Ornegin, saatlik
veya giinliik takip edilmesi gerekli isaretlerin analiz edilmesinde, ayni1 anda cok
cesitli isaretlerin bir arada analiz edilmesinde spektral analiz ve modelleme
yontemleri bilgisayarin hiz1 ve giicii ile birleserek gilivenilir bir yardime1 ve bazen
yerine gegebilir bir uzman sistemi meydana getirebilmektedir. Bunun nedenlerinden
biri olarak, bir¢ok hastaligin teshis edilmesinde hasta tarafindan anlatilan hastalik
oykiisii halen ilk ve en 6nemli veridir. Halbuki; hastalarin bir kism1 hastaligin siddeti
veya ihtiyarlik veya cocukluk veya diger bazi rahatsizliklar nedeni ile durumunu izah
edemez veya doktoru yanlis yoOnlendirecek bilgileri sunabilir. Elektrofizyolojik
caligmalarin yayginlasmasi ve daha fazla giiven kazanmasi durumunda normal

insanlar i¢in de daha hizli saglik kontrolii (check up) imkan1 saglanabilecektir.



Elektrofizyolojik isaretlerin analiz edilmesi, belirli bir hastalig1 daha fazla tanima,
hastaligin aktif sathalarini sezme, hastaligi tasiyan fertleri teshis etme ve bu
hastalardaki hastaligin ¢esit ve siddetini bulma gibi gittikce ¢esitlenen amaclar
dogrultusunda ilerlemektedir. Isaret islemede kullanilan yeni matematiksel
yontemler, hibrit modelleme yontemlerinin ve 6grenme algoritmalarmin kullanimi
sayesinde su anda hastaliklara dogru tan1 koyma orani1 %90’larin {izerindedir ve baz1
caligmalarda %100’e ¢ok yaklasilmaktadir. Duragan isaretlerde yasanan bu basarinin
isaretin olustugu anda gergeklestirilmesi, su andaki ¢alismalarin 6nemli bir alanim

olusturmaktadir.

Polisomnografi (PSG), uyku rahatsizliklarinin tedavisinde tani araci olarak kullanilan
cok parametreli teste verilen addir. PSG, fizyolojik uyku evrelerini inceleyerek uyku
kalitesini degerlendirmek ve uyku bozukluklarini (TUA, huzursuz bacak sendromu
ve periyodik bacak hareket bozuklugu gibi) teshis etmek icin kullanilir. Bu anlamda
uyku sirasinda olusan bio-fizyolojik degisikliklerin kapsamli bir kayitidir. PSG, uyku
sirasinda kas etkinligi i¢in elektromiyogram (EMG), kalp ritmi i¢cin EKG, beyin
isaretleri i¢in elektroensefalografi (EEG), goz hareketleri i¢in elektrookulogram

(EOQG) gibi bir¢ok viicut fonksiyonlarini izler.

EKG, elektriksel olarak kalp aktivitelerini temsil etmekte ve anormal anlar1 tespit
edebilme adina degerli karakteristikler icermektedir. Kalp atim hizi (KAH)
dizilerindeki anlik degisimler KHD olarak tanimlanmaktadir [1]. Degiskenlik analizi
insandaki biyolojik ritmi karakterize etmede kullanilan ¢ok c¢esitli hesaplama
tekniklerinin bir koleksiyonudur. KHD’nin olusturdugu desen kisilerin saglik
durumu ve hastalik tipi vs. hakkinda 6nemli verileri icermektedir. Temelde, EKG
periyodu degiskendir ve her bir periyot farkli siirelerde gergeklesir. Diger bir deyisle,
EKG periyotu igerisindeki P-QRS-T dalga parcaciklarinin ve ardisik iki R tepe
noktast (RR) arasindaki araliklar sekil ve boyutca degiskenlik gostermektedir. Bu
nedenle KAH saglikli insanlarda dahi giin iginde siirekli degisir. Epilepsi, anoreksiya
nervoza gibi bazi hastalik kosullar1 da bu normal varyasyonu modiile etmektedir. Bu
bakis agistyla, EKG desenine dayali gesitli ¢ok sayida KHD tabanli karakteristik
ozellikler elde edilmistir. Dolayisiyla bu onemli parametreleri kullanarak kisilerin

saglik durumlar1 hakkinda siiflandirma yapmak miimkiin olabilmektedir.



Giderek artan oranda saglik sistemleri, KHD analizi gibi fizyolojik isaretlerin zaman
serilerindeki degisim desenlerini izlemektedir. Ornegin, KAH verisine ait Fourier
spektral analizinde; kalp yetmezligi [2-4], hipertansiyon [5,6], koroner arter hastaligi
[7] ve anjin [8] sirasinda degisen kosullar ile hastaliklarin siddeti arasinda korelasyon
gostermistir. Bu c¢aligmalar KHD’nin tekrarlanabilir hastalik  degisimlerini
gostermede ve hastalik siddetinin tanisini koymada [9] kullanisli oldugunu

belirtmektedir.

KAH, sempatik aktivite ile artar ve parasempatik (vagal) aktivite ile azalir. Otonom
sinir sistemi (OSS)’nin bu iki zit aktivitesi arasindaki dengeye sempato-vagal denge
(SVD) denmektedir ve KAH ile izlenilebildigi diisliniilmektedir. Ayrica, SVD pek
¢ok calismada TUA’nin tespiti i¢in bir kriter olarak kullanilmistir [10,11]. Spektral
analiz genellikle RR araliklarinin sempatik ve parasempatik modiilasyon etkisini
tahmin etmek icin kullanilir. flgilenilen iki ana frekans bandi, algak frekans (AF) ve
yiikksek frekans (YF)’dir. Sempatik ton, AF bilesenini etkiledigi, sempatik ve
parasempatik tonlarin birlikte YF bileseni iizerinde bir etkiye sahip olduguna
inanilmaktadir. AF ve YF bantlarina ait gii¢ oran1 (AF/YF) bir SVD 0lgiisii olarak
kullanilmistir [12]. Mevcut ¢alismalarda YF bileseninin AF bileseninden daha
anlasilir ve bu nedenle daha kullanigh oldugu belirtilmektedir. Solunum, YF giiciinii
anlamli bir sekilde etkilemektedir. AF giiciinde durum daha karmasiktir giinkii
sempatik ve parasempatik aktiviteler yani sira baro-reseptor aktivite gibi diger

faktorler tarafindan modiile edilmektedir.

Tip bilimi son yillara kadar organizmanin fonksiyon ve hastaliklarin1 uyaniklik
sirasinda incelemistir. Ancak son 50 yil i¢inde yapilan ¢aligmalar, uykunun hizli goz
hareketinin oldugu (REM) evre ile olmadigi (NREM) evrelerde organizmanin farklh
reaksiyonlar verdigi ve fizyolojinin bu donemlerle iliskili olarak farliliklar
gosterdigini ortaya koymustur. Bu giine kadar giindiiz yapilan incelemelerde
aciklanamayan bir¢cok mekanizma, uyku sirasinda yaptigimiz incelemelerde
anlagilabilir hale gelmistir. Bundan sonra uyku ve uyku bozukluklarinin ayr1 bir

disiplin olarak ele alinmasinda 6nemli kilometre sunlardir:

— Standart uyku 6l¢me tekniginin olusturulmasi,



— TUA sendromunu mekanizmalarinin anlasilarak tedavi yaklagimlarinin
getirilmesi,

— Narkolepsi (siddetli uyuma egilimi) geninin bulunmasi,

— Parasomnilerin (uyku sirasinda sinirsel ve kaslarin aktivitesi sonucu olusan
istemsiz fiziksel aktivite) farkina varilarak epilepsilerden ayirt edilebilir ve tedavi
edilebilir hale gelmesi,

— Insomni (uyuyamama) tedavisinde farmokoterapi (ilag kullanimu ile hastalik
tedavisi) alaninda geligsmeler, is hayat1 verimliligi ve trafik kazalar1 ile uyku ve

uyku bozukluklarinin iliskilerinin ortaya konmasi.

Genel anlamda uyku bozukluklart bilimi, bireyin uyaniklik ve uyku gibi iki farklh
suur durumunun birbirini etkileyen hastaliklarinin tan1 ve tedavisi ile ilgilenmektedir.

Bunlar:

— Uykunun kendisine ait bozukluklar
— Uykuda ortaya ¢ikip uyaniklik fonksiyonlarinin bozulmasina sebep olan
hastaliklar

— Uyaniklikta ortaya ¢ikip uykuyu etkileyen hastaliklar

Uyku tibb1 genis bir hastalik yelpazesine sahip olmasi nedeniyle diger tibbi bilim
dallar1 ile birlikte multidisipliner bir yaklasimi gerektirir. Ornegin, TUA
hipertansiyonlu hastalarda %50 oraninda gortilmektedir.

TUA sendromu, vaskiiler hastalar i¢in bilinen tiim risk faktoérlerinden daha 6nemli
olmasi ve diger risk faktorlerini de biinyesinde bulundurmasi dolayisi ile ayrica dnem
kazanmaktadir. Diger bir 0Ornek miyokard infakti veya inme nedeniyle

izlenen hastalarin %60-70’inde TUA sendromunun varlig1 saptanmuistir.

Uykusuzluk toplumun %90°’1nda hayatinin bir doneminde yasadigi bir problem olup
2 aydan uzun siire ve haftada 2-3 geceden sik olarak bu problemi yasayanlarin bagka
bir deyis ile kronik uykusuzluk orani1 %30’dur. Insanlarin %10’nu kronik uykusuzluk
icin ila¢ kullanmaktadir. Son olarak trafik ve is kazalarinda TUA sendromunun rolii

yiiksek olarak bulunmustur.



Tiirk uyku arastirmalar1 dernegine gore [13], TUA sendromu toplumda en az %4-5
oraninda goriilen bir sendromdur. Bu siklikta goriilen semptomlart ve
komplikasyonlar1 nedeni ile hastanin yasitlarindan 8-16 misli daha fazla saglik
harcamasit yapmasina sebep olan ve maalesef tan1 konulmada yasanan hatali
yaklagimlar nedeni ile ortalama 8 sene zaman kaybedilen bir hastaliktir.

TUA sendromu, uyku sirasinda aralikli {ist solunum yolu tikanikliklarina neden olan
ciddi bir hastaliktir [14]. Uyku apnesi, iskemik kalp krizi ve inme gibi
kardiyovaskiiler sekeller (sequelae) i¢in bagimsiz bir risk faktorii olarak kabul

edilmektedir [15].
1.1. Calismaya Sevkeden Problemin Tanimlanmasi ve Onceki Cahsmalar

TUA kalp ve sinir aktivitelerini etkilemekte ve uyku desenini bozmaktadir. Bu
durumlar EKG gibi elektrofizyolojik kayitlar ile tespit edilebilmektedir. Uyku
apnesinin tanisinda altin standart, PSG’dir [16,17]. Ancak PSG, genellikle gece
uykusu esnasinda gerceklestirilir. Bu da izlemedeki bir hatanin fark edildiginde diger
giin tekrar edilmesini veya vardiyali olarak siklikla bu islemin kontrol edilmesini

gerektirdiginden daha pahali ve daha fazla zaman alic1 bir yontemdir.

TUA’nin tespit edilmesi KHD analizi ile gerceklestirilebilir. Bu duruma her bir apne
ataginda, kandaki oksijen doygunlugu (SaO;) dalgalanmalarmin eslik etmesi ve
kandaki bu degisimin de KAH’nda degisikliklere sebebiyet vermesi Oonemli bir
gostergedir [18,19].

Apne gibi uykuda solunum bozuklugu olan hastalarda erken tam1 ve se¢imi ¢ok
onemlidir. Bu nedenle, TUA tek basina EKG kayitlar ile teshis edilebilir olmasi,
uyku analizini daha ucuz, kolay ve uygun hale getirebilir [10]. Onceki calismalar
QRS zamanlamasina dayali kardiyak ozelliklerin apne tanimlamasinda kullanish

oldugunu gostermistir [20,21].

Literatiirde, ¢esitli TUA tespit yontemleri vardir: Sadece EKG isaretleri [22], veya
EKG ile birlikte solunum isaretleri [23], EEG [24] ve SaO; [25] isaretleri, horlama
sesi ve akustik ozelliklerine [26] dayalidir. Bununla birlikte, TUA hastalarinin EKG



isaretlerine ait KHD ozelliklerine dayali yontemler, son derece dogru, pratik ve

girisimsel olmayan tekniklerdir [26,27].

De Chazal ve arkadaslar1 [28] tarafindan belirtildigi gibi, otomatik teshis sistemleri,
TUA tanisi i¢in basit bir diizen saglamasi ve genel tan1 dogrulugu PSG kayitlari ile
kiyaslanabilir olmasi nedeni ile 6nemlidir. Bunlarin i¢erisinde tek-kanal EKG temelli

tan1 testleri, ek donanim gerektirmediginden TUA igin idealdir.

Penzel vd. [10], Tez calismasinda da kullanilan veri kiimesini kullanan ve sadece
tek-kanla EKG kayitlarina dayali apne siniflandirmasini gogunlukla %90 ve tizerinde
gerceklestiren bir¢ok calismanin algoritmasimi karsilagtirmali olarak incelemistir.
Buna gore; Siniflandirmada en yiiksek basarim yiizdesi (%100), zaman-frekans
haritalama metodu ile gergeklesmistir. KHD’nin frekans domeni analizi olarak RR
serilerinin gii¢ spektrum yogunlugu (GSY - Power spectrum density - PSD)
tahminleri ve siniflandirma basarimlart géreceli olarak daha iyidir (%93.3-%100).
Wavelet analizini kullanan iki farkli ¢alismada birbirinden ¢ok uzak basarimlar elde
edilmistir (%63.3-%100). RR serileri {izerinden zamansal analizde gergeklestirilen
caligmalarda spektral analize gore genelde nispeten daha diisiik olsa basarili sonuglar

alinmistir (%90-%2100).

Su anda, apne algilama ve siniflandirmasinda yiliksek dogruluk ve 6nemli basarilar
elde edilebiliyor olsa da, hangi 6zellik parametrelerinin bu smiflandirmada daha
etkili oldugu, hangi KHD analiz metodu tiiriinlin TUA siniflandirmasinda tercih

edilecegi belirsizligini korumaktadir.
1.2. Arastirmanin Hedefleri

Arastirmanin hedefleri su sekilde belirtilebilir:

— TUA hasta kayitlari iizerinde zaman, frekans ve dogrusal olmayan KHD analizi
gerceklestirmek.

— KHD analizine dayali olarak TUA hastalarini siniflandirmak.

— Siniflamada kullanilan parametreleri diizenleyerek siniflandirma basarimini

yiikseltmek i¢in bir 6zellik se¢cim metodu sunmaktir.



1.3. Tezin Anahatlar1

Bolim 1, TUA tant koyma aragtirmalarinin kapsamini 6zetler, calismaya sevkeden
problemi ve ¢alismanin hedeflerini belirtir. Boliim 2, ¢alismaya konu olan kalp ve
sinir sistemi ve uyku mekanizmasinin fizyolojik altyapisini ifade eder. Bolim 3,
calismanin materyalini tanitir, veri hazirlama, 6zellik se¢imi, veri modelleme ve
siiflandirma kisimlarini tanitir. Bolim 4, kalp hizi degiskenligi analizlerine ait
sonuclari; bolim 5, korelasyon matrislerine ait sonuglar1 sunmaktadir. Boliim 6'da
calismada elde edilen sonuglar, benzer calismalar ile karsilastirilir. Son boliimde ise

tartisma ve gelecekteki caligmalar adina tavsiyeler bulunulmaktadir.



BOLUM 2. FIZYOLOJIiK TEMEL

Saglik sektdrii, BOLUM Biyomedikal miihendisligi, biyoloji ve tip diinyasinda
bilgisayar ve matematik i¢eren miihendislik ilkelerinin uygulamasidir. Bu baglamda
fizyolojik isaretler (EKG, EEG, kan basinci gibi) biyolojik sistemler hakkinda klinik
onemi bulunan bilgi verebilir. Bu nedenle, biyomedikal bir arastirma yapabilmek
icin, oncelikle ilgili fizyolojik sistemler anlagilmig olmalidir. Bu bdliimiin amaci, bu

arastirma c¢alismasi ile ilgili olan fizyolojik sistemleri bir arada tanitmaktir.
2.1. Kardiyovaskiiler Sistem ve Kalp

Kardiyovaskiiler sistem, kasli bir pompalama cihazi olan kalp ve kapali bir sistem
olan kan damarlarindan olusur. Kardiyovaskiiler sistemin hayatin korunmasindaki
istlendigi rol, kanin devamli ve kontrollii bir sekilde viicudun her hiicresine
ulagsmasina baghdir. Kan basinci ve akisi, hiicresel aktiviteye yanit olarak degismesi
gerekmektedir. Sonug olarak, belirli viicut bolgelerine kan saglayabilmek, ¢ok sayida
kontrol mekanizmalariin kardiyovaskiiler sistem bilesenlerinin diizenlenmesi ile

gergeklesebilmektedir [29].

Kalp, siirekli olarak viicudun her bolgesine iki ayr1 dolagim sistemini kullanarak
damarlar vasitasiyla kan pompalar. Kan, organlari ve dokular1 dolasip oksijenini
biraktiktan sonra, toplardamar ile kalbe geri doner; kalbin ikinci dolagimina girerek
yeniden oksijen almak i¢in akcigerlere pompalanir ve oksijenle yiiklenmis olarak
kalbe geri gelir. Kanin akcigerlere gidip gelmesine “kiigiik dolasim” (pulmoner
dolasim); bedene dagilmasina ise “bliyiilk dolasim™ (sistemik kan dolagimi) adi

verilir. Kani kalpten organlara atardamarlar tasir, toplardamarlar da geri getirir.



2.1.1. Kalbin yapisi

Sekil 2.1'de gosterildigi kalp, her biri atriyum ve ventrikiil adli odaciklara sahip iki

fonksiyonel yarima ayrilmaistir.

Aort
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superior
N Pulmoner venler
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Sekil 2.1. Kalbin Yapist
Human physiology: From cells to systems [29]

Kalbin pompalama gorevini dort ayr1 boliim gerceklestirir. Bu boliimler, sikistiklar
zaman kani ileri iten kaslardan odaciklardir. Her odacigin ¢evresindeki kas kalinligi,
boliimiin gorevine gore degisir. Kasin en kalin oldugu yer, pompalama isleminin

biiyiik boliimiinii tistlenen sol karincik duvardir [29].

Toplardamarlardan gelen kan, kalbin iki yanindaki ince duvarli kulakgiklara dolar.
Buradaki kani aradaki kapakgiktan daha kalin kas yapisina sahip karinciklara,

karinciklar da atardamara pompalar.

Kulakgiklar karinciklarin iistiinde, arkada yer alirlar, iki kulake¢ik ile karincik

arasinda, karinciklar arasi ve kulakg¢iklar aras1t bdlme yer alir.
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2.1.2. Kalbin calismasi

Sekil 2.2, sistemik ve pulmoner dolagimi géstermektedir.

Sekil 2.2. Sistemik ve pulmoner dolagim
Human physiology: From cells to systems [29]

Akcigerlerde oksijen yliklenen kan, akciger toplardamarlarindan gegerek kalbin sol
karmcigina ulasir. Sol kulakgik kasilarak kani mitral (ikili) kapaktan gegirip sol

karmciga dolmaya zorlar.

Sol karincik kasilmaya baslayinca mitral kapak da kapanir ve kan aort kapagindan

aorta gecerek bedene dagilir ve dokulara oksijen tagir.
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Oksijenini birakan kan, gévdeden alt ana toplardamar, bastan ise iist ana toplardamar
adindaki biiylik toplardamarlar ile kalbe geri doner ve sag kulak¢iga ulasir. Kulakgik
kasilinca trikiipid (li¢lii) kapaktan sag karinciga geger. Saglikli bir birey i¢in iki

kulakeik veya iki odacik arasinda dogrudan bir akim bulunmamaktadir.

Sag karincigin kasilmasi, kanm1 damar agzindaki kapaktan ileri iterek akciger
atardamarlartyla akcigere gonderir. Yeniden oksijen yiiklenen kan, akciger
toplardamarlarina gegerek kalbe doner (6nce sol kulak¢iga oradan sol karinciga) ve

cevrim yeniden baglar.
2.1.3. Kalpteki elektriksel zamanlama sistemi

Kalbin her vurusunda iki kulakg¢ik birden kasilarak karinciklara kan pompalar. Bunu,
karinciklarin birlikte kasilmasi izler. Bu kasilmalar dizisini ¢ok karmasik bir

elektriksel zamanlama sistemi diizenler.

Sekil 2.3, bir kalp atis1 sirasinda aksiyon potansiyelinin kalp i¢i iletim sistemini

gostermektedir.

SA Digimii

= |leti
Yollari

Sekil 2.3. Kalp aksiyon potansiyelinin iletim sistemi

Kalbin ¢aligmasini denetleyen asil nokta ve ilk depolarizasyonun gergeklestigi yer

normalde sag kulak¢igin iistiinde yer alan ve “sino-atrial (SA) diigiim” ad1 verilen
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odaktir. Bu nedenle, SA diiglimii tiim kalp i¢in dogal bir kalp pili olmaktadir.
Buradan yayilan elektriksel uyar1 kulakgiklara ulastiginda onlarin kasilmasina neden
olur. Kulakgiklarla karinciklarin birlestigi noktada ise atrio-ventrikiiler (AV) diigiim
bulunur. Kulakgiklarla karinciklarin aksiyon potansiyelinin yayilmasi, AV digimii
iletken sistemini ile gergeklesir. AV diigiimiinii kardiyak dongiide 6nemli kilan bir
ozelligi, yaklasik 0.1s’lik bir gecikme ile olugmasidir. Uyarim gerceklestirilmeden
once bu gecikme, kanin tamamen bosaltilmasini saglar. Kasilma uyarisi burada hafif
bir gecikmeye ugradiktan sonra “his demeti” adi verilen iletken lif demeti boyunca

once karmciklar arasi bolmeye, sonra da karmnciklara yayilip, kasilmalari saglar
[29].

2.2. Sinir Sistemi

Insan davraniglar1 iki ana haberlesme sistemi (endokrin ve sinir sistemi) tarafindan

kontrol edilir ve diizenlenir. Sekil 2.5’te sinir sisteminin boliimleri gosterilmektedir.

Sinir Sistemi

Merkezi Sinir Sistemi Cevresel Sinir Sistemi

Omirilik || Afferent

Efferent Bolimi
bolimu

Somatik Sinir
Sistemi

»
“ e ~

Beyin ‘

-

Otonomik Sinir Sistemi

Sistemi Sinir Sistemi

.
Sempatik Sinir [ Parasempatik

Sekil 2.4. Sinir Sistemi

Sinir sistemi iki ayr1, fakat birbiriyle baglantili, boliime ayrilir. Ik béliimii beyin ve
omurilikten olusan merkezi sinir sistemi (MSS)’dir. ikinci béliim ise, viicudun tiim
noktalarina beyin ve omurilikten uzanan sinirleri olusturan, ¢evresel (periferik) sinir

sistemidir.
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Cevresel sinir sistemi, afferent (getiren) ve efferent (goétiiren)  boliimleri
icermektedir. Afferent boliimii, birincil reseptorleri (alicilart) MSS’ne bilgi aktarir.
Efferent boliimii, MSS sinyallerini kaslar ve organlar gibi efektor hiicrelere dogru
tagir. Efferent bolim, iki alt onemli kisma, somatik ve otonom sinir sistemine
boliinmiistiir. Somatik sinir sistemi, merkezi sinir sisteminden iskelet-kas sistemi
hiicrelerine gelen tiim sinir liflerini igerir. Iskelet kas1 disindaki tiim dokularin

sinirsel bagi otonom sinir sistemi (OSS) tarafindan yapilir [29].
2.2.1. Otonom sinir sistemi (OSS)

OSS, bedendeki, kalp kasi hiicreleri gibi, bircogu otomatik olarak kontrol edildigi
varsayilan fonksiyonlar1 kontrol eder. Kalp hizi, kan basinci ve viicut 1sis1 bu tiir
islevlerdendir. Ornegin, kosma siiresince viicut fiziksel stres altindadir ve bu esnada
kiginin kalp hiz1 ve solunum hiz1 otomatik olarak artirilmaktadir. Ayni sekilde, bir
kisi durdugunda, kalp atim hizi ve solunum hizi enerji harcamada azalma nedeniyle
yavaglatilir. Bu nedenle, viicudun otomatik olarak kalp atim hizin1 ve solunum hizini

kontrol ettigi kabul edilmektedir.

Sekil 2.5, OSS'min iki bolimii olan sempatik ve parasempatik sinir sisteminin

viicuttaki organlar ile olan etkilesimini gostermektedir.
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Sekil 2.5. Sempatik ve parasempatik sinir sistemi.
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Genel olarak sempatik sinir sistemi, stres sartlar1 altinda tepkisini arttirir. Diger

taraftan, parasempatik sinir sisteminin aktivite artigi, rahatlatma ve enerji

depolanmast ile iliskilidir. Ornegin; KAH, sempatik aktivite ile artar ve parasempatik

aktivite ile azalir. Sempatik ve parasempatik boliimleri genellikle karsilikli olarak

aktive gerceklestirirler. Fizyolojik olarak sempatik ve parasempatik sinir sistemleri

stirekli olarak aktif durumdadir. Ancak bir boliimiin aktivitesi arttik¢a, digerinin

aktivitesi azalir. Belirli bir durum igin, biri digerine gore daha yiiksek tonda aktiftir

[29].
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2.3. Kalp Hizi Degiskenligi (KHD)

Kalp ritmi, OSS’nin sempatik ve parasempatik boliimleri tarafindan modiile edilen
SA diigiim ile kontrol edilir. Sempatik uyarim, KAH artisina; parasempatik uyarim
ise azalmaya neden olur. Ayrica parasempatik aktivite, kalp ritmindeki YF araligi
(0.15-0.4Hz) ile iligkili iken; sempatik aktivite, AF araligi (0.04-0.15Hz) ile
iligkilidir. Frekans araliklarinda bu fark nedeni ile KHD analizi, sempatik ve
parasempatik etkileri ayirt edebilmekte ve sempatik ve parasempatik sinir sistemleri
arasindaki etkilesimi girisimsel olmayan bir yol ile gézlemleme imkani sunmaktadir
[29]. Kalbin bu otonomik regiilasyonunu etkileyen ¢esitli faktorler vardir. Bunlardan
bazilari; solunum, termo-regiilasyon, kan basinci, diyabet, uyku, bobrek yetmezligi,

yas, alkolizmdir.

Merkezi kontrole ek olarak, hizli refleksleri saglayabilir bir geri besleme
mekanizmas1 “arteriyel baro-refleks” de bulunmaktadir. Bu refleks, bazi biiyiik
damarlarinin duvarlarinda bulunan ve basing artis1 nedeniyle damar duvarlarinin
gerilmesini algilayabilir baro-reseptorlere dayanmaktadir ve hem sempatik hem de
parasempatik aktiviteyi dogrudan etkilemektedir. Sekil 2.6, bu etkilesimi ifade
etmektedir.
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Sekil 2.6. Baro-refleks yollari
McNeill vd. [30]

Baro-reseptorler siirekli ortalama arter (atar damar) basinci hakkinda bilgi verir.
Diger bir deyisle, bunlar siirekli olarak damar i¢inde devam eden basinca tepki olarak
aksiyon potansiyelleri olusturur. Arteriyel basing ylikseldigi zaman reseptor
potansiyeli artar. Boylece ilgili afferent sinir hiicrelerinin atesleme hizi artmaktadir.
Aksi bir durum olan, ortalama arter basincinda diisme baro-reseptorler tarafindan

afferent sinir hiicreleri tarafindan tiretilen ateslenme hizin1 yavaslatir.

Ortalama arter basinglari durumu hakkinda afferent darbelerini alan kisim, merkezi
beyin sap1 i¢indeki medullada bulunan kardiyovaskiiler kontrol merkezidir. Efferent
yolu OSS’dir. Kardiyovaskiiler kontrol merkezi sempatik ve parasempatik aktivite

arasindaki oran1 efektor organlar olan kalp ve kan damarlar1 vasitastyla degistirir.

KHD’nde en gbze garpan periyodik bilesen 0.15 - 0.4Hz arasinda degistigi kabul
edilen respiratuvar (solunum) siniis aritmisi (RSA)’dir. Insanlarda vagal aktivitenin

dogrudan o6lgiilmesi sinirden dogrudan kayit yapmak, ¢ok yiiksek derecede girigsimsel



17

oldugu icin oldukca zordur. RSA’nin derecesi, miyokarda vagal ¢ikisin sayisal olarak
gostergesidir. MSS tarafindan yonetilen nefes alma ile ilgili kalp vagal etkinliginin
inhibisyonu (tutulumu) tipik olarak 0.25Hz civarinda olan solunum frekansinda
periyodik bir ritim meydana getirmektedir. Bu ritmin genligindeki degisim yani kalp
hizinin yavaslatilma ve hizlandirilma derecesi, vagal ¢ikisin ton diizeyini belirler.
KHD iizerinde spektral analiz teknikleri uygulanmasi ile kalp isaretindeki solunum
merkezi frekans bilesenini tahmin edebilmek miimkiin olmaktadir. RSA’nin bu
sekilde degerlendirilebilmesi miyokarda vagal giris i¢in girisimsel olmayan 6lgiimii
adma kullanish bir yontem saglamistir. KHD iizerinde nefes alma fizyolojik etkisine
ek olarak, bu YF bileseni genellikle parasempatik kokenli oldugu diistiniilmektedir.
AF bandi i¢in bazi arastirmacilar tarafindan ¢ogunlukla sempatik kékenli oldugu 6ne
stiriilse de, genel olarak hem sempatik ve hem de parasempatik kokenli oldugu kabul
edilmektedir [29].

2.3.1. KAH Fizyolojisi

OSS, bir kag yolla kalp ile iletisimdedir. Sempatik sinir sistemi, SA-diigiimii, atriyal
ve ventrikiiler miyokard ve koroner damarlarinda sona erer. Parasempatik lifler ise;
SA ve AV digiimleri, atriyal ve ventrikiiler kaslar ve bir de koroner damarlarda
sonlanmaktadir. Iki sistem arasindaki etkilesim, bu iki sistemden hangisinin daha
aktif olduguna bagli olarak, kalbin hizlanmasi veya yavaslamasina neden olur. Sekil

2.7, kalbin otonomik sinir donanimini gostermektedir.
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2.4. Elektrokardiyogram (EKG)
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EKG, kalbin durumunu degerlendirmek icin cilt {izerinden, kalbin elektriksel

aktivitesinin Ol¢imiidiir. Kalp kasilmasi1 ve gevsemesi sirasinda kalp kaslarinda

ortaya ¢ikan aksiyon potansiyellerinin viicut sivilar1 boyunca hareket etmesi nedeni

ile bu gbzlem miimkiin olabilmektedir. Sekil 2.8, normal bir insana ait bir kalp atigini

ifade eden EKG isareti ve lizerinde degerlendirmeye alinan 6nemli nokta ve araliklar

gostermektedir.
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Sekil 2.8. Karakteristik EKG isareti

Standart bir EKG’de, kalbin tek bir kasilma ve gevseme olayinda, P-QRS-T dalgalari
biitiinii ile izlenmektedir. Normal elektriksel durumdan ilk sapma, P dalgasi,
atriyumlarin kasilmasi (atriyal depolarizasyon) olay1 sirasinda ortaya ¢ikan biyo-
elektriksel potansiyeli yansitir. Ikinci sapma, QRS kompleksi ise ventrikiillerin
kasilmasi (ventrikiiler depolarizasyon) olayi sirasinda ortaya ¢ikan daha yiiksek biyo-
elektriksel potansiyeli yansitir. Ugiincii ve son sapma, T dalgasi, ventriikiillerin
gevseme (ventrikiiler repolarizasyon) olayr sirasinda ortaya g¢ikan biyo-elektriksel
potansiyeli yansitir. Atriyumlarin gevsemesi (atriyal repolarizasyon) ise QRS
kompleksi 1ile aym1 anda meydana geldiginden EKG'de belirgin olarak
goriilememektedir. Buradaki iki tepe noktasina RR araligi denilir ki, kalp ritmini ve

ritim degisikliginin hesaplanmasinda faydalanilir.

Kalpteki c¢esitli bozukluklar veya kalbi etkileyen hastaliklar bu potansiyellerde

degisikliklere neden olmaktadir. Genellikle her hastalik kendine 6zgii bio-elektriksel


http://www.saglik.im/kategori/hastaliklar/
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degisikliklere neden olmaktadir. Bu degisiklikler bilindiginde, hastaligin teshisi
konusunda EKG biiyiik yararlar saglamaktadir.

EKG 6l¢iimiinde en azindan iki kutuplu elektrotlar kullanilir. EKG, cilt {izerinde iki
farkli noktada elektriksel degisimleri algilar ve aralarindaki potansiyel fark ile elde
edilen elektriksel isareti goriintiiler. Sekil 2.9, standart Eindhoven ti¢geni olusturacak
elektrot baglantilarinin ~ bir  &rnegidir. Ilgili potansiyeller standart olarak
isimlendirilmistir. Ornegin, Lead II (ikinci ug), kardiyoloji doktorlar: tarafindan ilk
olarak incelenen ve EKG kagidinda ¢ogunlukla yer alan EKG grafigidir. Bu isareti
kaydetmek i¢in EKG monitoriin negatif terminali sag kola ve pozitif terminali sol
bacaga baglanir. Referans noktasi ya da toprak sag bacaga baglanir. Bu elektrotlarin
takili oldugu yerlere bagli olarak, kalpte meydana gelen ayn1 elektrik etkinlikler i¢in
farkli dalga sekilleri elde edilir. Bu durum aymi odada farklt konumlandirilmis

kameralar gibi diisiiniilebilir.

Sekil 2.9. EKG’de elektrotlarin yerlesimi.


http://www.saglik.im/elektrokardiogram-ekg/
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2.5. Uyku Fizyolojisi

Uyku, fiziksel aktiviteye goreceli olarak daha az suur seviyede ve yliksek kortikal
aktivite sunan bir durumdur. Hem efferent hem de afferent sistemler, pulmoner ve

kardiyovaskiiler sistemler, OSS diizenlemesinde dahil olabilir [29].

Uyku sirasinda; sempatik sinir sistemi, parasempatik sinir sistemi tarafindan
bastirilmis  durumdadir. Bu nedenle KAH diiser. Ornegin, dinlenme esnasinda
ortalama normal kalp atis1, dakikada 70-80 atim iken, uyku sirasinda dakikada 50-60
atima kadar inmektedir. Ancak duygusal olarak heyecanlanma ve korku esnasinda
100’e kadar ¢ikabilir. Uykunun insan saglig1 agisindan bilinen faydalart su sekilde
siralanabilir [29]:

— Enerji tasarrufu saglama
— Bagisiklik fonksiyonu
— Biiylime ve eriskinlerde onarim

— Veri depolama

Uyku, her biri kendi karakteristik, zihinsel ve metabolik aktiviteye sahip gesitli
asamalar1 ve dongiileri barindiran, dinamik bir siirectir [31]. EEG, elektriksel
isaretler seklinde beyin dalgalar ile uyku asamalar karakteristik olarak yakalamak

i¢in kullanilan popiiler bir cihazdir. Insan uykusu iki ana gruba ayirt edilir:

— Hizli g6z hareketi (REM)
— Hizli olmayan g6z hareketi (NREM).

Gozler acgik uyamiklik durumunda EEG disiik genlikli ve senkron olmayan

karakterdedir. Gozlerin kapali oldugu uyaniklik aninda alfa ritmi de igerebilir.

REM uyku evresinde hizli goz hareketleri goriiliir. EEG’de diisiik genlikli, yliksek
frekansli dalga bi¢imi belirginlesir. G6z ve solunum sistemi digindaki kaslarin tonu

zayiflar. REM uyku, fazik (yiiksek genlik, diisiik frekans) ve tonik (diistik genlikli,
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yiiksek frekans) iki ana smifa ayrilmistir. REM uykusuna ait EEG isaretleri, hem
uyku hem de uyaniklik karakteristik 6zelliklerinin bazilarini sergilemektedir. REM
uyku anlar1 EEG isaretinde, diisiik genlikli ve senkron olmayan bir testere disi bigimi

gosterir.

NREM uykusu hafif ve derin uyku arasinda degisen dort ana uyku evreleri ile
karakterizedir. Bunlardan ilk ikisi hafif, diger ikisi ise derin uykudur.

Evre-1 uyku genellikle diisiikk genlikli bazi teta ritimleri ve keskin negatif EEG
dalgalar1 icerir. Uykuya gegisler, alfa-teta gegisler ile tanimlanir. Ayrica evre-1

uykuda yavas goz hareketleri olabilir.

Evre-2 uykusu sirasinda EEG daha senkronize olur ve K-kompleksler (yavas bir
pozitif bileseni takiben keskin negatif dalga) ve uyku igcikleri (arousal - kisa ritmik
dalga kiimeleri 12 - 14Hz) ile karakterizedir. Yine bu evrede de yavas goz hareketleri

olabilir.

Evre-3 ve evre-4 uyku EEG’si delta dalga aktivitesi ile karakterizedir. Delta dalgalari
4Hz alt1 bir frekansta biiyiik genlige sahiptirler. Evre-3 uyku %20-50 arasinda, evre-4
uyku ise %50’en fazla delta dalgalar1 bulundurur. Derin uykuda ¢ok nadir goz

hareketi gerceklesir. Genellikle goz hareketi hi¢ yoktur.
2.6. Uyku Apnesi

Cesitli uyku bozukluklarinin incelenmesi ve ayn1i zamanda kullanilan maddeler,
aligkanliklar ve bireysel 6zelliklerin uyku {izerinde sahip oldugu etkileri NREM ve
REM uyku evrelerinin normal karakterlerinden uzaklasma durumuna gore

bakilabilmektedir.

Apne, 10s’den daha fazla bir siire i¢in hava akigi kesilmesi olarak tarif edilmistir.
Apne ilerlemeye devam ettikge hava akiginda azalma ve solunum duraklamalar1 bas
gosterir. Hipopne 10s veya daha fazla siireyle %50’den fazla daha biiyiik hava
akisinda bir azalma olmasidir. Uyku apnesi, sik sik solunum duraklamalar1 nedeniyle
derin uykudan ¢ikardigi i¢in giin i¢inde yorgunluga yol acabilir. Uyku apnesi, uyku

kalitesinin diismesi ve giindiiz yorgunluk haricinde daha ciddi sorunlara yol acabilir.
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Omegin diizensiz kalp atis1, hipertansiyon, hafiza kayb1 ve hatta tedavi edilmezse

oliime neden olmaktadir [32].

Apne farkli nedenler ile ortaya ¢ikabilir. Bu durum, apnenin alt-siniflandirilmasina

yol agmistir. Bunlar:

— TUA: En sik gozlenen ve nedeni {ist solunum yolunun mekanik obstriiksiyonu
sonucudur. Genellikle bdyle bir havayolu uyaniklik sirasinda bir soruna neden
olmaz. Ozellikle REM uykusu esnasinda 15s’den az siiren hava kesilmeleri
uyanma ile neticelenene kadar devam eder. Asir1 vakalarda gecede 100’den fazla
uyarilma gerceklesir. Hafif vakalarda sadece REM uykuda, belirli pozisyonda
yatma ve alkol tiiketim sonras1 ger¢eklesebilir [33].

— Merkezi apne: Merkezi solunum siiriicii kaybit sonucu gelisen apnedir. Bir
merkezi apne sirasinda karin duvarinin genislemesi ¢ok az olur veya hi¢ olmaz.
Bu nedenle, apne sirasinda higbir negatif intratorasik basing gelistirilmez.

— Karigik apne: Apne melez bir tiriidiir. Karisik apne merkezi baslar ve tist
solunum yolunu daraltir. Sonra solunum eforu havayolunu engelleyici bir hal alir

ve havayolunu tikamaya basglar.

Hipopneler, genellikle apnenin hastalik siddeti agisindan daha alt seviyesini bildirir.
Apne ile benzer mekanizma sonucu ortaya ¢ikmasi nedeni ile alt siniflandirmada yer
almaz. Uyku apnesinin siddeti bir kiginin uyku esnasinda saatte solunum durmasi
(apne) veya solunum yavaslamasi (hipopne) sayisina gore smiflandirilir. Apne
donemlerinde Sa02, en az %4'lik bir diisiise neden olmalidir. Simiflandirma apne-

hipopne indeksi (AHI)’ye bakilarak gergeklestirilir.
2.7. Tikayic1 (Obstriiktif) Uyku Apnesi (TUA)

TUA, uyku sirasinda havayolu tikanmasi veya daralmasidir ve apnenin en sik
goriilen formudur. Genellikle bir kisinin uyku sirasinda bogaz ve dil kaslar1 lizerinde
gevseme nedeni ile akcigerlere hava gecisinin engellenmesidir. Kisi uyanik

oldugunda, bu kaslar sert durumda oldugundan akcigerlere dogru hava akimi normal

bir sekildedir.
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Birgok faktér solunum yollarinin obstriiksiyonuna katkida bulunabilmektedir.
Ornegin, kemik ve dokularin birinde anormal gelisme de nefesi engelleyebilir. Asir1
kilo bir diger faktordiir. Asir1 kilolu insanlarda, ekstra yag dokusu nefes borusu
duvarinin kalinlasmasina ve solunum yollarmin daralmasma sebep olabilir. Ileri
yaglarda insanin fiziksel durumu ve kaslarin zayiflamasi nedeni ile yeterli oksijen

elde edemedigi durumlar da olabilmektedir.

TUA, akciger i¢ine dogru olan normal hava akimini bozar ve kisinin oksijen alimin
azaltir. Kisinin oksijen seviyesi beyinde kisinin uyanmasi i¢in sinyaller génderme
kritik bir noktasina ulasincaya kadar azalmaya devam edecektir. Uykuyu bozan bu
biyolojik mekanizma aslinda kisinin yeterli oksijene ulasmasi ve hayatta kalmasin
saglar. Ancak, sik apne ataklar1 yasayan bir kisi uykusundan defalarca ayilir, derin
uykuya dalamaz veya ancak kisa siireler i¢in bu miimkiin olur. Bu nedenle hasta igin
uyku kalitesi ve siiresinde 6nemli bir azalma olur. Tekrarlanan oksijen diizeyindeki
diisiisler ve uyku yoksunlugu viicudun stres hormonlar: iiretmesi ve bu hormonlarin

artmasi kalp ile ilgili sorunlari da beraberinde getirmektedir.

Girtltili kronik horlama, OSA hastalarinda goriilen en sik belirtidir. Giindiiz
uykululuk ve yorgunluk halleri de uyku apnesinin baska bir gdstergesidir. Ayrica
apne ya da hipopne nedeniyle normal solunum dongiisiindeki kesintiler, genellikle
normal uyku mimarisi pargaladigi i¢in biligsel fonksiyonda bozulma, kisa siireli
hafiza bozuklugu ve ruh halinde degisim gibi nérolojik bozukluklara neden olur.
Belirtiler kalp sorunlar1 ile birlesmis uzun siireli uyku yoksunluguna sahip olan

kisilere benzerdir.

2.8. Apne Sirasinda Meydana Gelen Fizyolojik Degisiklikler

Bir apne sirasinda olusan karakteristik fizyolojik degisiklikler sunlardir [29]:

— Hemoglobin Doygunluk. Apne ya da hipopne sirasinda meydana gelen hava

akimi azalmasi, arterdeki hemoglobin oksijen saturasyonu (Sa0;)’da bir diisiis

meydana getirir. Ancak Sa0,, 90'nin iizerinde, tutulmak istenir.
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— Kan Basinci artigi. Apne sirasinda sistemik ve pulmoner arter basincinda artis
gbzlenir. Apnenin sona ermesi ile kan basinci artar, ayn1 zamanda inme hacmi
(stroke volume) azalir.

— Igcik (Arousal). Solunum bozulmalar1 genellikle kortikal igcikler ile
sonlandirilir. Igcik, EEG sikliginda bir artis ile karakterize edilir. 15s’den daha az
siiren kisa igcikler, mikro igcik olarak adlandirilir. EEG isaretleri iizerinde igcik
siniflandirmasi i¢in en yaygin uygulanan kriter, Amerikan uyku bozukluklari
dernegi tarafindan bildirilen en az 3s siirmesidir.

— KHD. Apne sirasinda EKG isaretleri izlenirken RR araliklarinda uzamaya tanik
olunur. Bir apne atagi sirasinda, artan sempatik sinir aktivitesi, apne
kesilmesinden hemen dnce bir tepe degeri ve kalp hizinda artma gézlenmektedir.

Sekil 2.10, apne esnasinda fizyolojik isaretlerdeki degisimleri gostermektedir.
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Sekil 2.10. Apne esnas1 fizyolojik degisimler
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2.9. Polisomnogram (PSG)

Bir PSG, tipik olarak en az 11 kanalli olarak kayit alir. Her bir kanal ¢ok sayida
elektrota sahiptir. Genelde, 2 kanal beyin isaretleri i¢in (EEG), 1 veya 2 kanal hava
akimi, 1 kanal ¢ene hareketleri, 1 veya 2 kanal bacak kas hareketlerini izlemek igin
(EMG), 2 kanal goz hareketleri i¢cin (EOG), 1 kanal kalp hizi ve ritmi izlemek igin
(EKG), 1 kanal oksijen doygunlugu (Sa0Oy), 1 kanal gogiis duvari hareketi ve tist

karin duvari hareketini 6l¢gmek i¢in kullanilir.

EEG’de genellikle 6 adet kesif, 2 adet referans elektrotu kullanilmaktadir. Eger
hastada epilepside oldugu gibi nobet bozukluklari var ise daha fazla elektrot
kullanilmaktadir. Kesif elektrotlar1 genellikle hastanin alnina yakin beynin iist ve
arka tarafina yakin yerlere yerlestirilir. Bu sayede hastanin beyin aktiviteleri takip
edilerek uyku durumlar1 derecelendirilir (NREM, REM gibi).

EOG’da iki adet elektrot kullanilmaktadir. Elektrotlarin biri sag goziin 1cm iizerinde,
digeri sol goziin lcm altinda yer alir. Bu elektrotlar kornea ile retina arasindaki
potansiyel farktan faydalanarak goz hareketlilik verileri alinir. Dolayis1 ile ve normal
uykunun karakteristik yapisi ile kiyaslanarak uyku bozukluklarinin tan1 iglemlerinde

fayda saglar.

EMG, viicuttaki kas hareketliligini 6lgmek i¢in kullanilir. Tipik olarak ikisi ¢gene
bolgesinde ikisi ayaklarda olmak tizere dort elektrot kullanilir. Ayn1 EOG’da oldugu
gibi uykunun derecesini belirlemede ve bazi uyku rahatsizliklarinin tanisin1i koymada

faydalanilir.

EKG’de normalde 12 adet elektrot kullanilir. PSG i¢in sadece iki veya tigii kullanilir.
Bu elektrotlar sayesinde kalp, elektriksel olarak izlenir. EKG isaretindeki P-noktasi,
QRS kompleksi ve T-noktalarina ait degerler g¢esitli isaret isleme iglemleri teknikleri

ile belirlenip analiz edilir. Analiz, kalbin patolojisi hakkinda bilgi verir.
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Bu ¢alisma, normal ve apne hastalariin PSG kayitlarindan sadece tek-kanal EKG
kayitlarin1 kullanarak apne, hipopne ve saglikli seklinde siniflandirmayi ve bu
siniflandirmay1 en az sayida parametre ile gerceklestirmeyi hedeflenmektedir. Sekil

3.1, calismanin akisini 6zet bir sema olarak sunmaktadir.
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Sekil 3.1. Islem basamaklar1

Buna gore, oncelikle apne veri kiimesi EKG kayitlar1 giirtiltiilerden giderilir ve RR
araliklar belirlenerek, KHD analizi i¢in RR serileri olusturulur (Veri Temizleme ve
Diizenleme Islemi). Zaman, frekans ve dogrusal olmayan denklemler ile KHD
analizinden isaretteki kisa ve uzun donemli degisimler, alcak ve yiiksek frekans
alanlar1 gibi karakteristik 6zellikler elde edilir (Ozellik Cikarimi Islemi). Daha sonra
bu oOzelliklerden hastalik fazlarindan daha fazla etkilenenleri kesfetmek ve
smiflandirma basarimini artirmak adima KM’ne dayali yeni bir kural kiimesi
uygulanir (Ozellik Segimi Islemi). ileri beslemeli, geriye yayilimli, denetimli bir
YSA algoritmas1 ile hastalik simiflandirmasi gergeklestirilir (Modelleme) ve

siniflandirma basaris1 degerlendirilir (Siniflandirma Islemi).
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3.1. Apne Veri Kiimesi

TUA simiflandirma PhysioBank iizerinde kullanima agik olan Apnea-ECG veritabani
tizerinde gergeklestirilmistir [34].

(http://www.physionet.org/physiobank/database/apnea-ecg/) adresinden bu
veritabanina ulasilabilir. PhysioBank c¢ok biiyiik ve devamli genisleyen bir arsive
sahiptir. Burada biyomedikal aragtirmalar ile ilgili yliksek standartlarda fizyolojik

isaretler bulunmaktadir.

Tablo 3.1, kullanilan Apnea-ECG veritabanina ait demografik ve kliniksel 6zellikleri

vermektedir.

Tablo 3.1. Apnea-ECG veritabanina ait demografik ve kliniksel 6zellikler

Tiimii Apne Hipopne Saghkh p-degeri
Denekler (n) 70 40 10 20 -
Yas (y11) 45.6+10.6  51.5+7.6 472459  32.9+54 IFY
Erkek (n) 57 38 8 11 p<0.01

VKi (kg/m?)  28.146.5  30.844.6  30.4+9.2  21.3+1.9 IFY
Kayit (saat) 8.240.5 8.4+0.4 8.0+0.6 7.9+0.4 IFY
AHI (e/h) - 4544225 12.1+12.0  0.0£0.0  p<0.01

. Veri ortalama + standart sapma veya say1 (n) seklinde verilmektedir.
VKI: Viicut kiitle indeksi; AHI: Apne hipopne indeksi; IFY: Onemli bir istatiksel fark yok.

Veri kiimesi 70 kisiye ait sayisal EKG kayit (16 bit/6rnek, 100 6rnek/s, 200 A/D
birim/mV) igermektedir. Kayitlarin uzunlugu yaklasik 7 ila 9 saat aras1 degisir. Veri
kiimesinde apne hastasinin dominant oldugu ve deneklerde erkek agirligi bulundugu,
VKI degerlerine gore apne ve hipopne goriilen deneklerin aym zamnda kilo

problemli oldugu gézlenmektedir.

AHI [35]’ye gore, kayitlarda apne iceren kistm 100 dakika ve iizeri ise apne, 5 ila 99
dakika arasi hipopne ve 5 dakikadan az ise saglikli olarak degerlendirilir.
Smiflandirma isleminde kayitlar 6grenme ve test kiimelerine her bir grup igin esit

sayida belirlenmistir.


http://www.physionet.org/physiobank/database/apnea-ecg/
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3.2. Kullanilan Yazilimlar

— WFDB (WaveForm Databases): PhysioBank verilerini goriintiilemek ve analiz
etmek i¢in Ozel olarak tasarlanmis bir yazilimdir. WFDB, EKG kayit
dosyalarindaki QRS noktalarini tespit etmek ve daha sonra kullanmak iizere
aciklama (annotation) dosyasi olusturmasi i¢in bu yazilim kullanilmistir. WFDB
igerisinde bir¢ok fonksiyon yer alan kiitiiphanelerden meydana gelmektedir. Bu
kiitliphanelerden biri 'sqrs125' ile tek-kanal EKG isaretindeki QRS zamanlari
tespit etmekte ve bu zamanlara agiklama dosyas:i iizerinde ‘N’ isareti
konulmaktadir. WFDB igerisinde yer alan bir diger kiitiiphane olan 'ann2rr' ile bu
aciklama dosyalarim1 kullanarak her bir QRS i¢in bir tepe degeri (R noktasi)
zamant elde etmek i¢in kullanilmigtir.

— 'Kubios HRV": En ¢ok tercih edilen zaman, frekans ve dogrusal olmayan domene

ait parametreleri hesaplayan KHD analizi i¢in 6zel olarak gelistirilmis bir aragtir
[36]. Kubios HRV’nin ¢ok ¢esitli analiz segenekleri igermesi yaninda,
PhysioBank veri kaynaklarina uyarlamak da oldukga kolaydir. Ayrica grafiksel
gosterimleri ile analiz sonuglarini gorsel olarak desteklemektedir. Bu nedenlerle
'Kubios HRV' yazilim1 bu ¢alisma i¢in uygun bulunmustur.
Zaman domeni analizlerinde standart sapma gibi istatistiksel ve histogram gibi
grafiksel hesaplamalar yer almaktadir. Frekans domeni analizi, hizli Fourier
dontisimii (HFD — Fast Fourier Transfom - FFT) ve ve otoregresif modelleme
(OM - Autoregressive - AR) tabanli spektrum analizleri igerir. Ayrica, Poincare
grafikleri gibi baz1 dogrusal olmayan HRV analizleri de kullanilmistir.

— Hastalik smiflandirmasinda MATLAB’m YSA ara¢ kutusu kullanilmistir.
Alternatif bir yaklasim olarak, EKG isaretindeki QRS zamanlarinin ve her bir
QRS icin R noktas1 zamanlari interpolasyon teknikleri ile daha dogru tespit

edebilmek i¢in kullanilmistir.
3.3. Smiflandirma Adimlar:

Sekil 3.2, smiflandirma adimlarini tanitmaktadir.
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Sekil 3.2. Simiflandirma islem basamaklari

Oncelikle, her bir EKG kayd: icin R noktalar1 ve daha sonra RR araliklar1 tespit
edilir. Daha sonra RR araliklar1 hatalardan arindirilir. Ozellik cikarimi zaman,
frekans ve dogrusal olmayan teknikler ile gerceklestirilmistir. KHD analizi,
siniflandirma islemi i¢in ihtiya¢ duyulan degisik 6nem derecelerinde bir dizi
parametre saglar. KM, yapay sinir aglart (YSA)’na giris olarak tercih edilecek
parametreleri segmek icin yani Ozellik se¢im isleminde kullanildi. KM, her bir
situnun hedef siitun ile iligkili korelasyon katsayilart (KK)’ni bulmaktadir.
Korelasyonu yiiksek parametreleri tercih etmek YSA i¢in daha iyi bir siniflandirma

yetenegi anlamina gelmektedir. Bu ¢alismanin siniflandirma siirecinde ileri



31

beslemeli, geriye yayilimli YSA modeli tercih edilmistir. Ilerleyen kesimde

caligmanin gerceklestirilme asamalar1 daha detayli tanitilacaktir.
3.3.1. EKG isaret analizi

EKG isaretinden kalp atim siiresi degisimlerini bulabilmek i¢in bir dizi isleme tabi
tutulur. PSG isaretlerinin biitiinlinden EKG isareti ¢ekildikten sonra EKG isareti

iizerinde gergeklestirilen baslica analiz adimlar1 sunlardir:

— Giirtilti filtreleme metotlar1 ile EKG isaretindeki giirtiltiiniin giderilmesi.
— EKG isaretindeki QRS kompleksleri kullanilarak kalp atig periyotunun
belirlenmesi.

— EKG isaretindeki 6nemli karakteristik noktalarin belirlenmesi.

3.3.1.1. Giiriiltii giderme

EKG isaretindeki giiriiltii bilesenlerini giderme veya azaltmadir. Bu boliimde, AF ve
YF giirtiltiileri (glic hatt1 giiriiltiisii, taban dolasmasi, kas giiriiltii ve diger girisimsel
bilegenleri) EKG’de yer alan R noktalarmi dogru tespit edebilmek admna bastirilir.
Burada, kesim (cut-off) frekans degerleri 5-30Hz arasi ayarlanmig 5. dereceden
Butterworth band geciren filtresi (band-pass filter) kullanildi. Bu filtre, QRS
bilesenlerinin hemen hemen tamamini kapsar [37]. Bu sayede EKG isaretinde sadece
QRS isaretleri birakildi. Ek bir onlem olarak, EKG’deki belirlenen bir esik
(threshold) voltaj degeri altindaki isaret pargalar1 OV seviyesine ¢ekildi.

3.3.1.2. interpolasyon islemi

QRS’lerin daha fazla nokta ile temsil edilmesini saglamak i¢in yapilmistir. Bunun
anlami R noktasinin daha dogru tespitinin saglanmasidir. Kullanilan EKG isaretinin
ornekleme orani (sampling rate), 200 oldugundan saniyede 200 nokta ile temsil
edilmektedir. Bu deger, EKG isaretindeki QRS kompleksini en fazla 5 nokta ile
gostermek demektir ki; QRS’lerdeki R noktalarini belirten tepe noktanin bazen
yakalanmamasi veya ms mertebesinde hatali tespit edilmesini netice verebilmektedir.

R-dalga zamanlama tespit hatalari, KHD analiz sonuglari i¢in 6zellikle de spektrum
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analizinde kritik bozulmaya neden olabilir [38]. Bu durumda KHD az bile olsa
spektrum bozulmasi fazla olmaktadir [39]. Bu nedenle, QRS bileseni tahmini,
interpolasyon teknigi kullanilarak islah edilebildiginden [40],[41] filtrelenmis EKG
isareti, kiibik spline interpolasyon (Cubic spline interpolation) metodu ile saniyede
100 yerine 500 nokta; QRS ise yaklasik 5 yerine 25 nokta ile temsil edilmesi ile R

noktasinin yerinin daha saglikli tespiti saglanmistir.
3.3.2. QRS algilama

QRS kompleksi belirlenirken en ¢ok tercih edilen Tompkin’s algoritmasi kullanildu.

Sekil 3.3’de Tompkin’s QRS kompleks algoritmasinin blok diyagrami verilmistir.

o] x(n) yin)
. i S— —
EKG Alcak Yiikzek d] , 32 z(n)
p Geciren e Ceciren 3 > [12 = %Y
Fitre Fittre n =1

Sekil 3.3. QRS dedektor blok diyagrami
x(n) EKG isaretinin tiirevi, y(n) EKG isaretinin bant gegirimi, z(n) ise isaretin zaman ortalamasi.

Sekil 3.4 ise QRS kompleksinin saptanmasi esnasinda filtrelenmis EKG isaretindeki

degisim evrelerini gostermektedir.
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Sekil 3.4. QRS kompleksinin saptanmasi.
(a) EKG isaretine bant-geciren filtre uygulanmig (b) Tiirev sonrasi (c¢) Kare alma iglemi sonrasi (d)
Kayan pencere biitiinlestirmesi (¢) R tepe noktasi algilama

3.3.3. KHD zaman serileri tiretilmesi

KHD zaman serisi, ancak QRS kompleks zamanlar1 tahmin edildikten sonra elde
edilebilir. (inter-beat intervals), basarili R-dalgalarinin olusumlar1 arasindaki fark
seklinde elde edilir. Diger bir deyisle, n'inci RR araligi, RR, = tp-t,.1 dir. Bazi
kaynaklarda SA-diigimii depolarizasyonu sonucu elde edilen ardistk QRS
kompleksleri arasinda araliklar1 gostermek icin NN (normal-to-normal) de yaygin bir
sekilde kullanmaktadir [42]. Sekil 3.5, 6rnek olmasi agisindan 30s’lik bir EKG

isaretinde tespit edilen R noktalarini ve KAH degerlerini gostermektedir.
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Sekil 3.5. 30s’lik bir EKG isaretindeki R noktalar1 ve KAH degerleri

3.3.4. Kalp atim aralik degerleri icin interpolasyon islemi

Normal olarak elde edilen RR zaman serileri esit degildir ancak 6zellikle frekans
analizlerinde zaman fonksiyonu seklinde olmas1 gerekmektedir. Bu probleme ¢6ziim
olarak en basit yaklasim [43], esit uzaklikta Ornekleme varsayimi ile spektrum
hesaplamalarint dogrudan RR araliklar1 takogrami ile gerceklestirmektir. RR
araliklar1 takograminda RR araliklari, kalp atim sayisinin bir fonksiyonu olarak

degerlendirilir. Sekil 3.6°da bu yaklagim asamalar halinde gosterilmistir.
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Sekil 3.6. EKG kayitlarindan KHD zaman serileri tiiretilmesi.
(a) RR araliklar1. (b) RR araliklar1 takogrami. () RR araliklari serisinin interpolasyonu.

Diger bir deyisle kalp atim aralik degerleri, interpolasyon yontemlerinden biri ile
sabit frekansa sahip olacak sekilde yeniden diizenlenir. Sifir seviye interpolasyon
(zero level interpolation) yonteminde, her bir RR araligi ayni degerde bir sonraki
araliga kadar EKG 6rnekleme frekansinda doldurulur. Dogrusal interpolasyon (linear
interpolation) yonteminde ayni deger yerine iki aralik degeri arasinda dogrusal
denkleme bagli, kiibik spline interpolasyonda ise kiibik denkleme bagli degerler ile
doldurulur. interpolasyon islemi, HFD analizinin saglikli olmas1 agisindan gereklidir.
Ciinkii burada kalp atim araliklart EKG 6rnekleme frekansina esitlenmektedir. HFD
spektral analizi i¢in en uygun kiibik spline interpolasyon oldugu sekil 3.7°den da

goriilebilmektedir.
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Sekil 3.7. Interpolasyon yontemleri

3.3.5. Ektopik ve artifakt giderme

RR araliklar1 serisinde halen mevcut olabilecek hatalar, ektopik (Normal yerinden
baska bir yerde bulunan) atimlar ve artifaktlardir (veri aktarimi sirasinda olusan ve

isarette yerlesmis giiriiltiiler).

Bu ve benzeri aykiri degerleri ortadan kaldirmak i¢in calismada diizeltme islemi
yapilmistir. Bu anlamda herhangi RR araligi, bir onceki RR araliktan 0,3ms’den
fazla kaymis ise bir onceki ve sonraki RR aralik degerlerinin ortalamasi ile

degistirilmistir.



37

3.4. KHD Isaret Analiz Yontemleri

Calismada EKG isaretlerindeki yer alan KAH degisimindeki ayrintilara dayali
onemli ve 1ilgili karakteristik oOzellikleri kullanarak TUA hasta durumlarim

siniflandirilir.

Genel olarak EKG’ye ait karakteristik 6zellikleri ¢ikarma, karar verme ve tant koyma
islemlerinde kullanilir. Bu islem bilgisayar destekli gerceklestirdigi i¢in kolay ve
hizli bir sekilde gerceklestirilir. Ancak burada isarete ait en uygun Ozellikleri
cikarma, siniflandirma isleminin hassasiyeti agisindan en Onemli adim kabul

edilmektedir.

Ozellik kiimeleri zaman, frekans ve dogrusal olmayan analiz yontemleri kullanilarak
elde edilmistir. Genel kabul gormiis bu karakteristik 6zellikler [44] rehberliginde
tercih edilmistir ve bir tablolar seklinde Ek-A’da formiilleri ile verilmistir. EK-B’de
Kubios HRV yazilimi ile apne, hipopne ve saglikli bireylere ait Ornek analiz

sonuglar1 verilmistir.
3.4.1. Zaman domeni analiz yontemleri

Zaman domeni analizi, RR serilerindeki kisa ve uzun donemli degisimlerin
tanimlamasinda kullanilan istatistiksel hesaplamalardir (Bkz. EK-A1). Zaman domeni
analizinde kullanilan yontemler; ardisik RR araliklar1 farklarinin ortalama ve standart
sapmast (RR, SDNN), kalp atim siirelerinin ortalama ve standart sapmasi (HR,
SDHR), basarili farklarin (RR araligi bir 6ncekinden 50ms’den daha az farklilik
gosterirse basarilidir) sayisi, orani ve RMS degeri (NN50, pNN50, RMSSD).

Calismada ayrica RR  siirelerini  kiimeleyerek gostermede fayda saglayan
histogramlar ile ilgili baz1 geometrik olglimler de RR araliklarindaki degisimlerin
tanimlanmasinda kullanilmistir. Bunlar; KHD tiggen indeksi (RR siire histograminin
integralinin, histogramin yiikseklik degerine boliimii) ve liggen interpolasyon sonrasi

RR histogramin taban uzunlugudur (TINN).
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Sekil 3.8, ornek bir RR zaman serisine ait histogram ve zaman domeni analiz

sonuglarini ve gostermektedir.

un 1 12 1.4

AR (s)

r
o

(a) Histogram

Variable Units Value
Mean RR* [ms] B72.3
STD AR [SDMN) ims]) 1011
Mean HR* [1/min) 68.74
STD HA [ 1/min) 8.34
RMS5D (ms]) 61.4
MNS0 [count) 668
pMMNS0 (%) 324
RA triangular index 22.424
TINN (ms]) 385.0

(b) Sayisal Veriler

Sekil 3.8. Ornek zaman domeni analiz sonuglari

3.4.2. Frekans domeni analizleri

Frekans domeni analizi olarak RR serilerinin GSY tahminleri, HFD ve OM
yontemleri kullanilarak hesaplanmistir. KHD kayitlari i¢in ¢ok AF, AF ve YF
bantlari, sirastyla 0-0.04Hz, 0.04-0.15Hz ve 0.15-0.4Hz olarak segilmistir.

Frekans domeni 6l¢iimleri, her frekans bandi i¢in mutlak ve bagil PSD degerlerini,
AF ve YF i¢in normalize edilmis gili¢ degerlerini (AFnom, YFnorm), AF/YF gii¢
oranini ve her bir frekans bandi igin tepe frekanslarmi igerir ( Bkz. Ek-A2). Burada
FFT spektrumlarina ait mutlak gii¢ degerleri, frekans bantlar1 sinirlar1 arasinda kalan
alanin integrali alinarak bulunur. Bagil giic ve normalize edilmis degerler de mutlak

giic degerlerine bagli olarak hesaplanir, Esitlik 1,2,3.



AFnom =(GSY ae / (Toplam GSY- GSY ¢k ar)) X 100%
YFnorm =(GSY'ye / (Toplam GSY- GSY cok ar)) X 100%

AF/YF = GSYAF / GSYYF
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(1
(2)
(3

Sekil 3.9, Ornek HFD frekans domeni analiz sonuglarimi ve ilgili grafikleri

vermektedir.

GSY T T T T
(s2Hz)
0.03 | E
0.02 :
0.01 b
0 ;
0 01 0.2 0.3 04 05
Frekans (Hz)
Frekans Tepe
Bandi Frekans Giig Giig Gi¢
(Hz) (Hz) (m/s2) (%) (Norm.)
Cok AF 0.0195 349 20.5
AF 0.1172 897 het 66.3
YF 0.1641 455 26.8 337
Toplam 1701
AF/YF 1.971
(a) HFD Analizi
GSY
s2/Hz) T T T T
0.08 B
0.06 ]
0.04 :
0.02 E
0 \ 5
0 0.1 0.2 0.3 04 0.5
Frekans (Hz)
Frekans Tepe
Bandi Frekans Gig Gug Gie
(H2) (H2) (m/s2) (%) (Norm.)
Cok AF 0.0273 704 148
AF 0.0586 2902 60.9 15
YF 0.2852 1158 243 28.5
Toplam 4763
AF/YF 2.506
(b) OM Analiz

Sekil 3.9. Ornek frekans domeni (HFD ve OM) analiz sonuglar1
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3.4.3. Dogrusal olmayan domene ait yontemler

KHD analizinde bir diger anlamli analiz ise, RR zaman serisi igerisinde yavas
dogrusal veya daha karmasik egilimleri incelemektir. Kalp isaretinin igerisinde bu
onemli Karakteristikleri icermesi, kalbin c¢alismasimin karmasik bir kontrol sistemi
olarak diistiniilmesini ve dolayisiyla KHD’nin dogrusal olmayan yontemler ile

analizini ortaya ¢ikarmistir [45].

Calismada kullanilan dogrusal olmayan yontemler (Bkz. Ek-A3); Poincare grafigi
(PG), [46,47], tahmini (approximate) entropi (ApEn) ve niimune (sample) entropi
(SampEn) [48,49] detrended dalgalanma (detrended fluctuation) analizi (DFA) [50],
korelasyon boyutu (correlation dimension) (CD) [51], ve tekrarlama grafikleri
(recurrence plots) (RP)’dur [52]. Her bir dogrusal olmayan yontem, isaretteki
karmasiklik, diizensizlik, kisa veya uzun donemli degiskenlik gibi farkli bir yonii

kesfetmek i¢in kullanilmistir.

PG, sekil 3.10°da gosterildigi gibi artarda RR siirelerinin korelasyonunu gostermeyi
hedeflemektedir. Burada KHD’deki dogrusal olmayan ozellikler, PG 6lgtimleri ile
anlagilmaya c¢alisilmistir. PG, son yillarda benzer amaglar i¢in tibbi igaretler tizerinde
kullanmiglardir [13,14]. PG, sekil olarak oldukg¢a kullanisli ve agiklayici 6zellikleri

belirtmektedir.
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Sekil 3.10. Poincare grafigi.
SD1 ve SD2, x1 ve x2 dogrultularinda standart sapmalardir. x2, RR, = RR,;; Yyani artarda
gerceklesen esit RR siirelerini gosterir.

Bu grafikte x1 ve x2 adli iki diizlem ve bunlarin kesistigi nokta merkezli bir elips i¢i
ve etrafina RR serisi konumlandirilir. SD1 ve SD2 adli standart sapma degerleri,
elipsin genisligini tanimlar yani paramatize eder. Burada zaman domeni
hesaplamalarinda yer alan SDSD ile iligkili olan ve prensip olarak RSA’dan
etkilenen SD1 kisa siireli degisimi, SDNN ve SDSD ile birlikte iligkisi olan SD2 ise
uzun siireli degisimi gosterir [46], Esitlik 4,5.

1
SD1? = —SDSD? (4)
D22 = 25D22 — ~SDSD? (5)
ApEn, ve SampEn isaretteki karmasiklik veya diizensizligi hesaplamak icin
kullanildi [49]. Ancak SampEn, ApEn’deki yanlilig1 (bias) azaltmak i¢in kullanildi

[53]. Sekil 3.11°de gosterildigi gibi, DF analizi isaret boyunca kisa ve uzun dénemli

degisimlerin korelasyonlarini elde etmek icin kullanildi [54].
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Sekil 3.11. Detrended dalgalanma analizi.
oy kisa donemli degisimleri, a; ise uzun donemli degisimleri temsil etmektedir.

CD, RR serilerindeki karmagiklig1 hesaplar ve en diisiik olas1 dinamik degigkeni
belirler [55]. RP, bir diger karmasiklik analiz yontemidir [52]. Bu ¢alismaya dahil
olan REC, RP matrisindeki 0 ve 1’lerin oranidir; Lmean, ortalama diyagonal ¢izgi

uzunlugu; DET RR serilerinin determinant ve ShanEn, ¢izgi uzunlugu dagilimidir.
3.5. Korelasyon Matrisleri (KM) Yéntemi ile Ozellik Secimi

Bu calismada yeni bir yaklasim olarak, KM’ne dayali 6zellik se¢im mekanizmasi
kullanilmaktadir. Amag bir onceki boliimde tanitilan KHD parametrelerinden TUA

siiflandirmasinda en etkili olan kombinasyonlar1 segmektir.

KM olusturulurken her bir 6zellik parametresinin (X) hedef sinifa (Y) ile olan

iliskisini hesaplarken Esitlik (6)’da yer alan korelasyon denklemi kullanilmustir.

Z(x—R) (v -»)
JEG=D2E({ - 7)?

r(X,Y) = (6)
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Zaman, frekans (HFD ve OM) ve dogrusal olmayan analiz ile elde edilen tiim KHD
ozellik parametrelerini elde ettikten sonra, YSA modellerinde hangi ozelliklerin

kullanilacagina karar verilmistir. Bu asamada asagidaki adimlar takip edilmistir:

a. Her bir 6zellik parametresinin hedef siituna olan yakinlig1 ve iliskinin kuvvetini
derecelendirebilmek i¢in KK degeri hesaplanir.

b. Her bir grup i¢in KK ortalama deger hesaplanir.

c. Parametrelerin polaritelerine bakilmaksizin her bir grubun ortalama degerinden
daha biiyiik KK degerine sahip parametreler segilir.

d. Segilen parametreler YSA girisine uygulanir.

3.6. YSA Yapis1

Bir smiflandirict modeli olarak, yaygin bir kullanima sahip, bir adet gizli katmana
sahip ileri beslemeli, geriye yayilimli YSA modeli tercih edilmistir. Veri kiimesi
egitim ve test grubuna esit olarak ayrilmis ve denetimli (supervised) egitme
kullanilmigtir. Siniflandirma dogrulugu, dogru tespit edilen kararlarin, toplam vaka
sayisina orani ile bulunmustur. YSA giris katmani diigiimleri sayisi, tim ozellik
cikarimi yontemleri icin segilen o6zelliklerin sayisi ile aymidir. Ayni sekilde, ¢ikis
katman1 diiglimlerinin sayisi, hedef smif sayisi ile aymidir. Gizli katmani diigiim
sayist giris ve ¢ikis katmani diiglimlerinin ortalamasi kadardir. Sekil 3.12°de

caligmada Kullanilan 6rnek bir YSA yapist gosterilmektedir.
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A
D Gizli Katman

Giris Katmani

Sekil 3.12. Ug katmanli ileri beslemeli ag.
Giris, gizli ve ¢ikis katmanlar1 ve ileri besleme baglantilari ile diigiimleri.

Gizli katman i¢in optimal diigiim sayisi ayni iterasyon (yineleme) sayisinda YSA'nin
toplam ortalama karesel hata (OKH, mean square error - MSE) degerlerine bakilarak
tespit edilmistir. Sekil 3.13, 6rnek olarak 9-giris 2-¢ikis bir YSA icin gizli katmanda
farkl1 sayida kullanilan diigiimler ile OKH degerleri gosterilmektedir.
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Sekil 3.13. Optimum ag mimarisi se¢imi.
9-giris, 2-cikis YSA icin optimal gizli katman diigiim sayis1 6 olarak bulundu. iterasyon sayisi bu
analiz i¢in 500 olarak sabitlendi.

Deneysel olarak gerceklestirilen bu yaklasim, giris parametreleri ile ¢ikis siniflari

arasinda bagintiy1 kiyaslarken nesnel bir yaklagim sergilenmesini ve benzer yapinin
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aragtirma boyunca korunmasini saglar. Tablo 3.2, calisma boyunca kullanilan
YSA’lar i¢in giris, gizli ve c¢ikis katmaninda kullanilan diiglim sayilarini
gostermektedir. Ayrica, calisama boyunca YSA girislerinde kullanilan 6zellik
kiimeleri yine Tablo 3.2’de belirtilmistir

Tablo 3.2. YSA’nin giris, gizli ve ¢ikis katmanlarinda kullanilan diigiim sayilari.

Katmanlardaki diiglim
Ozellik Kiimeleri sayist

Giris  Gizli  Cikig*

1-Sadece yiiksek korelasyonlu (SYK) zaman

parametreleri ‘ 2veya3
2-SYK HFD spektral parametreler 5 4 2 veya 3
3-SYK OM spektral parametreler 6 4 2 veya 3
4-SYK dogrusal olmayan parametreler 6 4 2veya 3

5-Tiim parametreler (1-2-3 ve 4’te yer alan) 21 12 2veya3

6-SYK parametreler (1-2-3 ve 4’te yer alan) 9 6 2veya3

* Eger siniflar apne ve saglikli ise ¢ikis katmani diigiim sayis1 2, Eger smiflar apne, hipopne ve
saglikli ise ¢ikis katmani diigiim sayis1 3 ’tiir.

YSA’nda kullanilan transfer fonksiyonu hiperbolik tanjant sigmoid’dir. aymni
iterasyon sayis1 ve ayni katman ve diiglim sayilarina sahip ¢ok katmanli perseptron
YSA iizerinde gerceklestirilen bir calismada 5 farkli aktivasyon fonksiyonlari
icerisinde hiperbolik tanjant fonksiyonun performansi diger alternatiflerine nazaran
algilama dogrulugunun daha yiiksek oldugu belirtilmistir [56]. Esitlik (7)’de
hiperbolik tanjant sigmoid fonksiyonun matematiksel, sekil 3.14 ise grafiksel

tanimin1 gostermektedir.

2
tClTlSig(Tl) = m -1 (7)
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+1

-1

a=tansig(n)

Sekil 3.14. Hiperbolik tanjant sigmoid transfer fonksiyon grafigi

Calismada tercih edilen ‘trainlm’, MATLAB tarafindan geriye yayilim YSA i¢in en
hizli ag egitim fonksiyonu olarak belirtmistir. Bu egitim fonksiyonunda agirlik ve
bias (weight and bias) degerleri Levenberg-Marquardt optimizasyonuna gore
glincellenir. trainlm diger algoritmalardan daha fazla bellek gerektirmesine ragmen,

denetimli YSA ig¢in ilk olarak tercih edilmesi 6nerilir.

Agirlik/bias 6grenme fonksiyonu ‘learngdm’ dir. Performans belirleyici fonksiyon
olarak OKH kullanilmistir.

Calismanin YSA yapisinda egitim ve momentum katsayist 0.5 olarak alinmistir.



BOLUM 4. KHD ANALIZLERINE AiT SONUCLAR

Tez caligmasi, kalp atig araliklarina dayali ¢cok sayida 6zellikleri kapsamaktadir. Ek-
A, ¢alisma kapsamindaki tiim bu KHD o6l¢timlerini 6zet seklinde tanitmaktadir. Ek-

B’de deneklerden elde edilen analiz sonuglar1 ve grafikleri 6rnek olarak sunar.
4.1. Zaman domeni analiz sonuclari

Tablo 4.1, RR zaman serilerinden elde edilen istatistiksel ve geometrik 6zellikler i¢in

apne, hipopne ve saglikli kisilerde elde edilen degerleri vermektedir.

Tablo 4.1. RR zaman serilerinden elde edilen istatistiksel ve geometrik sonuglar

Fonksiyon (Birim) Degerler

Istatistiksel Parametreler Apne Hipopne  Saghkh
Mean RR (ms) 713.8487 833.3835 1104.1924
STD RR (ms) 88.3789 89.268  149.3263
Mean HR (1/dak) 85.3855 72.8563 55.3969
STD HR (1/dak) 10.9414 8.1783 10.2427
RMSSD (ms) 25.2385 38.5221  102.7772
NN50 (say1) 2128 5109 14309
PNN50 (%) 5.3629 15.2608 56.1269
SDANN (ms) 43.1257 59.4323 69.7009
SDNN index (ms) 69.4758 61.2481 127.8203
Geometrik Parametreler Apne Hipopne  Saghkh
RR Uggen Indeksi 19.123373 19.532672 34.084225
TINN (ms) 505 455 705

Tablo 4.1°deki degerlere bakildiginda saglikli kisilerde elde edilen degerlerin STD
HR hari¢ hemen fark edilir sekilde farkli, ancak apne ve hipopne hastalara ait

parametre degerlerinin birbirine ¢ok daha yakin oldugunu gézlemleyebiliyoruz.
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4.2. Frekans domeni analiz sonuclari

Tablo 4.2, RR zaman serilerinin apne, hipopne ve saglikli kisilerde elde edilen HFD

spektral analiz sonuglarin vermektedir.

Tablo 4.2. RR zaman serilerinden HFD spektral analiz sonuglari

HFD Degerler

Tepe Frekanslari Apne Hipopne  Saghkh
Cok AF (Hz) 0.003906 0.003906  0.003906
AF (Hz) 0.042969 0.042969 0.042969
YF (Hz) 0.253906  0.226563 0.152344
Mutlak Giic Apne Hipopne  Saghkh
Cok AF (ms”2) 6337.8277 5625.531 10829.993
AF (ms"2) 880.8335 1164.0629 5914.0848
YF (ms™2) 252.1338 6815387 3436.746
Bagil Giic Apne Hipopne  Saghkh
Cok AF (%) 84.8347 75.2969 53.6648
AF (%) 11.7904 15.5808 29.3055
YF (%) 3.3749 9.1223 17.0298
Normalize Giig¢ Apne Hipopne  Saghkh
AF (norm.) 77.7457 63.0723 63.2466
YF (norm.) 22.2543 36.9277 36.7534
AF/YF Oram 3.4935 1.708 1.7208

Tablo 4.2°deki tepe frekanslart degerlerine bakildiginda sadece YF kisminda saglikl
kisilerde elde edilen degerlerin farkli oldugu gozlenmektedir. Mutlak Gii¢
degerlerinin ayirt ediciligi belirgindir. Bagil gli¢ AF ve YF degerleri daha belirleyici,
normalize giigte ise AF/YF orani degeri apneyi digerlerinden daha fazla ayirt eden

bir yaklagimdadir.

Tablo 4.3, RR zaman serilerinin apne, hipopne ve saglikli kisilerde elde edilen OM

spektral analiz sonuglarin vermektedir.
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Tablo 4.3. RR zaman serilerinden OM spektral analiz sonuglari

OM Degerler

Tepe Frekanslari Apne Hipopne  Saghkh
Cok AF (Hz) 0 0 0
AF (Hz) 0.042969 0.042969  0.101563
YF (Hz) 0.265625 0.234375  0.238281
Mutlak Gii¢ Apne Hipopne  Saghkh
Cok Af (ms"2) 5812.3954 4435.6308 9230.1637
AF (ms"2) 949.0904 1327.6392 5948.8193
YF (ms"2) 244.3046 633.395 3201.6561
Bagil Giic Apne Hipopne  Saghkh
VLF (%) 82.9656 69.3429 50.2168
LF (%) 13.5472 20.7552 32.3646
HF (%) 3.4872 9.902 17.4186
Normalize Gii¢ Apne Hipopne  Saghkh
AF (norm.) 79.5286 67.701 65.011
YF (norm.) 20.4714 32.299 34.989
AF/YF Oram 3.8849 2.0961 1.858

Tablo 4.3, HFD analiz degerlerine yakinligi ile dikkat ¢ekmektedir. tepe frekanslari
degerlerine bakildiginda HFD analizinin tersine AF kisminda saglikli kisilerde elde
edilen degerlerin farkli oldugu gézlenmektedir. Mutlak gii¢c ve bagil giic degerlerinin
ayirt ediciligi belirgindir. Normalize giicte ise AF/YF orani degeri apne hipopne ve

saglikli bireyleri, digerlerinden daha fazla ayirt eden bir yaklasimdadir.
4.3. Dogrusal olmayan denklem ve grafiklere ait analiz sonuclar:

Tablo 4.4, RR zaman serilerinin dogrusal olmayan denklemler ile analiz sonuglarini

yine apne, hipopne ve saglikli kisiler i¢in vermektedir.
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Tablo 4.4. RR zaman serilerinin dogrusal olmayan denklemler ile analiz sonuglari

Dogrusal Olmayan Denklemler Degerler

Poincare grafigi Apne Hipopne Saghkh
SD1 (ms) 17.846554  27.239678  72.675908
SD2 (ms) 123.704727 123.265195 198.143607
Tekrarlama grafikleri Apne Hipopne Saghkh
Lmin (atim) 21.2994 19.5474 10.166
Lmax (atim) 828 482 240
REC (%) 45.7251 43.8671 30.3654
DET (%) 99.6147 98.9432 97.513
ShanEn 3.8255 3.6795 3.0795
Detrended dalgalanma analizi Apne Hipopne Saghkh
alfal 1.4394 1.2281 1.0304
alfa 2 1.2587 0.9305 0.8288
Digerleri Apne Hipopne Saghkh
ApEn 0.9321 1.2107 1.404
SampEn 0.9097 1.3686 1.5025
CD 1.7273 2.6023 3.563

Tablo 4.4, RR zaman serilerinin dogrusal olmayan denklemler ile analiz sonuglarina
bakildiginda Poincare grafigi parametreleri, bir dnceki boliimde belirtildigi gibi, ¢
farkli grubu ¢ok iyi bir sekilde ayirt edebilmektedir. Tekrarlama grafiginin Lmax ve
Lmin degeri daha belirgin ayirt edicilige sahiptir. Detrended dalgalanma analizi
parametreleri goreceli olarak daha az olsa da siniflamaya katki saglayabilir.
Entropilerin  (ShanEn, ApEn, SampEn) ayirt ediciliklerinin benzemesi dikkat
cekicidir. CD matematiksel denklemi de tic farkli grubun RR serilerindeki

farkliliklarini 1yi analiz etmektedir.



BOLUM 5. KORELASYON MATRISLERINE AIT SONUCLAR

Siniflandirict parametreleri igin 6zellik segimi islemi, normal ve hasta bireyleri ayirt
ederken siniflandirict optimizasyonu saglamasi igin kullanilmistir. Tez galismasinin
ozellik se¢imi isleminde yeni bir yaklasim olarak KM kullanilmistir. KM, burada her
bir 6zelligin hedefe olan yakinligin1 yani hastalik siniflama 6ngoriisiinii niimerik

olarak tanimlar.

Tablo 5.1, Tablo 5.2 ve Tablo 5.3, KHD’nin zamansal, spektral ve dogrusal olmayan
parametrelerinden elde edilmis KM’ni vermektedir. Bu tablolar, her bir parametrenin
tek basina niimerik olarak siniflandirma 6ngoriisiinii tanimlayan korelasyon katsayisi
degerlerini vermektedir. Ornegin, Tablo 5.1'de yer alan pNN50’ye ait 0.34
korelasyon katsayisi, tek basma bu parametrenin %34 smiflandirma dogrulugunu
tanimlar. Belirtilen tablolarda yer alan korelasyon katsayilarinin ortalama degerinden
diistik degerde korelasyon katsayisina sahip 6zellik parametreleri, YSA’nda giris
parametresi olarak kullanilmamistir. Esit degerli korelasyon katsayisina sahip olan
parametrelerden sadece biri tercih edilmistir. Tiim bu secim ve eleme kriterlerinde
korelasyon katsayilarmim mutlak degeri baz alinmistir. Tablo 5.1, Tablo 5.2 ve Tablo

5.3’te negatif korelasyon katsayilar1 ‘n’, maksimum deger ‘m’ ve segilen

parametreler ‘s’ ile katsay1 degeri yaninda isaretlenmistir.

Tablo 5.1, KHD zamansal parametrelerine ait korelasyon matrisini vermektedir.
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Tablo 5.1. Zamansal parametrelere ait korelasyon matrisi

Korelasyon
Ozellik Parametreleri Katsayilarmm
Mutlak Degeri
RR 0.027201
SDNN 0.168413n
HR 0.281809ns
SDHR 0.122758
Istatistiksel Ozellikler RMSSD 0.27504s
NN50 0.294915s
PNN50 0.340003sm
SDANN 0.150295n
SDNN 0.180253ns
Geometrik Ozellikler Uggen indeksi 0.09836n
TINN 0.008467
Ortalama Deger 0.177047

n:negatif, m:maksimum, s:se¢ilmis

Tablo 5.1'de, korelasyon katsiy1 degerlerine bakilirsa pNN50 en 6nemli 6zelliktir.
HR, -0.281809 ile negatif maksimum bulunmustur. Zamansal parametrelerin
ortalama degeri, 0.177047 ile maksimum degerin yaklasik yarist idi. Standart sapma
parametrelerinin (STD RR, STD HR, SDANN, SDNN) korelasyon katsayilar
birbirlerine yakindir. Geometrik 6zelliklerin smiflandirma Ongoriisii istatistiksel

ozellikler kadar etkili bulunmamustir.

Tablo 5.2, KHD spektral parametrelerine ait KM’ni vermektedir. Spektral analiz,

HFD ve OM modelleri icermektedir.
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Tablo 5.2. Spektral parametrelere ait korelasyon matrisi

Ozellik Parametreleri Korelasyon Katsayilarinin
Mutlak Degeri
HFD OM

Spektrum Spektrum
Cok AF 0 0. 199681
Tepe Frekanslart AF 0.534047s 2.02E-16n
YF 0.331492 0.020281n
Cok AF 0.172912n 0.157111n
Mutlak Giig AF 0.008382n 0.009564n
YF 0.378759 0.403538s
Cok AF 0.455515ns 0.457622ns
Bagil Giig AF 0.273168 0.260027
YF 0.588302sm 0.5954s
AFrom 0.557415ns 0.600216nsm
Normalize Giig YFoom 0.557415s 0.6002165
AF/YF 0.361319 0.345686ns
Ortalama Deger 0.383521 0.304112

n:negatif, m:maksimum, s:se¢ilmis

Tablo 5.2'de, en 6nemli 6zellikler HFD igin YF bagil giicii, OM modelleme igin
AFporm Ve YFpom oOlarak bulundu. AF,om aymi zamanda HFD ig¢in negatif
maksimumdur. HFD spektral parametrelerin korelasyon katsayilar1 ortalama degeri
0.383521, OM modelleme spektral parametrelerinde ise 0.304112 olarak
bulunmustur. AFnorm ve YFnom degerleri mutlak deger olarak esit ¢ikmistir. Mutlak
giic parametrelerin korelasyon katsayilari, bagil ve normalize gii¢ degerlerine gore
daha diisiiktiir. Tepe frekans oOzellikleri, HFD ve OM modelleme igin ¢ok farkli

bulunmugtur.

Tablo 5.3°te KHD dogrusal olmayan analiz parametrelerine ait KM’ni vermektedir.



Tablo 5.3. Dogrusal olmayan analiz parametrelerine ait korelasyon matrisi

Korelasyon
Ozellik Parametreleri Katsayilarmn
Mutlak Degeri
Poincare grafik Sb1 0.275041
SD2 0.173002n
Lmean 0.174557n
Lmax 0.569607ns
RPA REC 0.159749n
DET 0.586488ns
ShanEn 0.367369n
DEA alpha 1 0.556607ns
alpha 2 0.634889nsm
ApEn 0.441549s
Diger SampEn 0.453813s
CD 0.253476
Ortalama Deger 0.387179
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n:negatif, m:maksimum, s:se¢ilmis

Tablo 5.3'te, Alfa2 dogrusal olmayan ozellikler arasinda en yiiksek korelasyon
katsayisina sahip olmasi nedeniyle en 6nemli 6zellik olarak bulunmustur. Ortalama
deger, 0.387179 HFD korelasyonlar1 ortalama degerine ¢ok yakin degerdedir.
Entropi parametreleri (ShanEn, ApEn, SampEn) yiiksek korelasyonlu ve birbirlerine
yakin bulunmustur. Poincare grafik parametreleri diger dogrusal olmayan

parametrelerine nazaran daha az etkilidir.

Tablolar 5.1, 5.2 ve 5.3 hakkinda genel bir degerlendirme yapilirsa dogrusal olmayan

ve frekans alan1 6zelliklerinin korelasyon katsayilar1 ortalama degerleri birbirine ¢ok
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yakin ve zamansal 6zelliklere gore iki kat daha yiiksek oldugu goriilmektedir. Bu

kural maksimum degerleri i¢in de gegerlidir.

Sekil 5.1, siiflandirma dogrulugunu ve Sekil 5.2 ise YSA yineleme sonuglarini

gostermektedir.
. Ug sinifli (Apne, Hipopne ve Saglikli)
- Iki sinifli (Apne ve Saglikh)
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Sekil 5.1. Siniflama dogruluklart

Yontemler: 1.SYK zamansal parametreler, 2.SYK HFD spektral parametreleri, 3. SYK OM spektral
parametreleri, 4.SYK dogrusal olmayan parametreler, 5.Yontem 1-4’te yer alan tiim parametreler,
6.YoOntem 1-4’te yer alan en basarili parametreler.

Sekil 5.1°e bakilirsa, siniflandirma 6ngoriisii sirasiyla dogrusal olmayan, spektral ve
zamansal analiz zelliklerini giris parametresi olarak kullanan ag bulunmustur. ki
smifli A ve C (A-Apne C-Saglikli) ayirmada dogrusal olmayan 6zellik parametreleri
kullanan sinir ag1 %96 dogruluk ile simiflandirabilmistir. Uglii simiflandirmada A, B
ve C (A-Apne B-Hipopne C-Saglikli) %82 dogruluk ile siniflandirabilmistir.

Yontem 4 kullanilarak yapilan {glii smiflandirmada olduk¢a diisilk derecede

dogrulukla simiflandirma 6ngoriisii goriilmektedir. Yine Sekil 5.1°de yontem 4, 5 ve
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6 yontemleri kullanilarak yapilan ikili siniflandirmalarda 0.96 ile esit seviyede

dogrulukla siiflandirma 6ngoriisii elde edilmistir.

. Ug sinifli (Apne, Hipopne ve Saglikli)

. Iki sinifli (Apne ve Saglikli)

600 600
600 T

500

500

400

300

200

B- Yineleme Sayisi

100

Yontemler

Sekil 5.2. Yineleme sayilar
Yontemler: 1.SYK zamansal parametreler, 2.SYK HFD spektral parametreleri, 3. SYK OM spektral

parametreleri, 4.SYK dogrusal olmayan parametreler, 5.Yontem 1-4’te yer alan tiim parametreler,
6.YoOntem 1-4’te yer alan en basarili parametreler.

Sekil 5.2°ye bakilacak olursa {iglii siniflandirma yineleme sayilari, ikili
simiflandirmaya oranla oldukga yiiksek durumdadir. 6 nolu yontem ile en yliksek

basarim en diislik yineleme sayisi ile elde edilmistir.



BOLUM 6. BENZER CALISMALAR ile KARSILASTIRMA

Gergeklestirilen ¢alisma, yeni bir 0Ozellik se¢imi gergeklestirmenin yaninda
literatiirden iki yoni ile farklilik arz eder. Birincisi, sadece en yiiksek hastalik
basarimi1 elde etmek hedeflenilmemis, daha kapsamli analizler (genel kabul gérmiis
zaman, frekans ve bir¢ok dogrusal olmayan matematiksel denklemler ve bazi
grafikler) ile siniflandirma basarimi kiyaslamali olarak elde edilmistir. Ikincisi,
sadece apne ve saglikli olarak iki smnifli ayrim yapilmamis, t¢lii siniflandirma ile

apne, hipopne ve saglikli seklinde ticlii siniflandirma da gerceklestirilmistir.

Birgok yonleri ile benzer bir ¢alisma olarak, Giines vd. [57] TUA'nin
siiflandirilmasinda  YSA ile birlikte ¢ok smifli f-skor ozellik se¢imi olarak
adlandirilan yeni bir 6zellik se¢imi yontemi onermistir. Bunlar klinik OSA ile ilgili
ozellikleri belirlemek icin bu hastaliktan muztarip oldugundan siiphelenilen
hastalarda TUA i¢in bir tam1 araci olarak kullanilan PSG cihazindan elde edilen
klinik ozellikleri kullanmislardir. Ozellik seciminde benzer bir sekilde ortalama
degerden daha biiyiik olan 6zellikler, siniflandirma i¢in kullanilmigtir. YSA ve ¢ok
simifli f-skor Ozellik se¢cimi kombinasyonu %84.14 dogrulukta siniflandirma

gergeklestirmistir.

Otomatik teshis etme sisteminde siniflandirict dogrulugunu gelistirmek icin YSA ile
birlikte farkli 6zellik se¢im yontemi sunan bagka bir ¢alismada [58], birlesik bulanik
kiimeleme YSA algoritma kullanilmistir. Onerilen teshis sistemi %99, dogruluk orani

elde edildigini belirtmektedir.

Bu c¢aligmada elde edilen sonuglar ve ayn1 apnea-ECG veritabanin1 ge¢mis yillarda
kullanan diger ¢caligmalarin sonuglarina dayanilarak asagidakiler sdylenebilir:
Alt1 calismada [59-64] KHD spektral analizi kullanilmus. Iki calismada [59,65], KAH

isaretlerinden frekans bilgilerini ayiklamak i¢in Hilbert doniisiimii kullanilmistir. Ug
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algoritmada [59-61], KHD sunumu i¢in zaman-frekans haritalar1 kullanilmig. Tim
spektral analiz teknikleri 0,01-0,04Hz araligindaki spektral giicii, ister genis bir bant
toplami olarak ister tek bir frekansi temsil eden bir gii¢ olarak, 6nemli bir parametre
olarak tanimlamaktadirlar. Ayni bu ¢alismada goriildiigii gibi spektral analize dayali
algoritmalar, zaman analizine dayal1 algoritmalardan daha iyi sonuglara ulagmistir.
Bununla birlikte zamansal parametrelere dayali bazi basarili yontemler de vardir.
Bunlardan biri [66] daha iyi sonuglar elde edebilmek igin bazi dogrusal olmayan
istatistiksel parametreler ile KHD zaman o6l¢iimleri bir arada kullanmistir. Bir diger
zamansal yontem [67] ise KAH periyodik degisimlerin tanimlanmasinda insan

gozlemci tarafindan olusturulan kurallar1 kullanmaktadir.

KHD disinda farkli bazit EKG tiirevi parametreler kullanan algoritmalar da
mevcuttur. Bu parametreler arasinda EKG nabiz enerjisi [60], R-dalga siiresi [64],
her QRS kompleksinin S bileseninin genligi [60] ve EKG isaretlerindeki
modiilasyondan solunum aktivitesinin tahmini ile elde edilen EKG tiirevli solunum
isareti one ¢ikanlardir. Tiim bu ¢alismalar igerisinde R dalgasi morfolojisi ile ya da
KHD veya EKG tiirevli solunum (ECG derived respiration — EDR) isaret frekansi
kullanan parametrelerin kombinasyonu ile daha iyi sonuglar alindig1 goriilmektedir.

Ornek olarak GSY kullanarak R-dalgas1 spektral analizi [61] ¢aligmas verilebilir.



BOLUM 7. TARTISMA ve ONERILER

Tikayict uyku apnesi (TUA) sendromu, uyku sirasinda aralikli iist solunum yolu
tikanikliklarina neden olan, kalp ve sinir aktivitelerini etkileyerek uyku desenini
bozan, %4-5 siklikta goriilen ciddi bir hastaliktir. Ayrica TUA semptomlart itibari ile
farkli hastaliklar ile benzerlikleri bulunmasi teshisini zorlastirmaktadir. Su anda,
TUA’nin tanisinda polisomnografi (PSG) kullanilmaktadir. Halbuki; PSG, cok
sayida elektrot baglantisina ihtiyag duyan, genellikle gece uyku esnasinda
gerceklestirilen, pahali, zaman alic1 bir test yontemidir. EKG isaretlerinin KHD
analizine dayali yontemler ile TUA tanisinin koyulabilmesi daha pratik, ucuz ve

girisimsel olmayan alternatif bir ¢c6ziim sunmaktadir.

Bu baglamda tez ¢alismasinda [68], YSA ile tek-kanal EKG isaretlerine ait KHD
analizinin zaman, frekans ve dogrusal olmayan hesaplamalarina ait parametreler
kullanilarak TUA teshis edilmektedir. Gergeklestirilen c¢alismanin literatiirden iki
yonii ile farklilik arz eder. Birincisi, sadece en yiiksek hastalik basarimi elde etmek
hedeflenilmemis olup, daha kapsamli analizler (genel kabul gérmiis zaman, frekans
ve bir¢ok dogrusal olmayan matematiksel denklemler ve bazi grafikler) ile
siniflandirma basarimi kiyaslamali olarak elde edilmistir. Ikincisi, sadece apne ve
saglikli olarak iki siifli ayrim yapilmamus, ticlii simiflandirma ile apne, hipopne ve

saglikli seklinde ti¢lii siniflandirma da gergeklestirilmistir.

Sunulan caligmanin literatiire olan asil katkisi [69], smiflandirict performansini
optimize edebilmek i¢in kullanilan siniflandirma parametrelerinin regiilasyonunu
saglayan 0zellik se¢imi islemi i¢in yeni bir yontem sunuyor olmasidir. Elde edilen
sonuclar KM’nin herhangi bir hastalik tanisi islemlerinde 6zellik kiimelerinin se¢im
ve simirlandirilmasina yonelik olarak hedef hastaligi hangi parametrelerin daha iyi
temsil ettigini sayisal olarak belirlemesi bakimindan kullanishh  oldugunu

gostermektedir.
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Gergeklestirilen caligma, halihazirda dagitik veriyi islemeye dayalidir. Gergek
hayatta kullanilmasi i¢in fizyolojik isaretin olustugu yerde analizini saglayacak bir

iirlin hale getirilmesi gerekmektedir.

KAH zaman serisi lizerinde gergeklestirilen KHD analizleri artifakt ve aykiri
atimlardan ¢ok fazla etkilenmektedir. Bu nedenle artifaktlarin ve ektopik atimlarin
veri lizerinden dikkatle elimine edilmesi oldukc¢a 6nemlidir. Bu anlamda, 6rnekleme
frekans1 100Hz gibi diisiik olan fizyolojik isaretlerinin analizlerinde RR araliklarinin
dogru tespit edilmesi gibi hedeflere ¢oklu dereceden denklemlere bagli interpolasyon
teknikleri kullanilarak ulasilabilmektedir.

Dogrusal olmayan analiz yontemleri, KAH dalgalanmalarin1 ve dinamiklerini zaman
ve frekans domeni analizlerinden daha farkli agilardan olgebildigi igin analizlerde
tercih edilmesi uygun olacaktir. Ornegin; ApEn, RR araliklar1 gibi zaman serisi
verilerinin diizenliligi veya Ongoriilebilirligini rakamlarla ifade edebilen dogrusal
olmayan bir 6l¢iim degeri yani bir parametredir. ApEn, normal kalp isaretleri igin
daha ytiksek degerler gosterirken anormal isaretler i¢in daha kiigiik degerlere sahip

olmaktadir.

Gergeklestirilen bu c¢alismanin zaman-frekans analiz teknikleri kullanilarak KAH
isaret isleme uygulamalari, biyolojik isaret modelleme ve hastalik siddetinin
siiflandirilmast alaninda daha c¢o6ziilmemis sorunlar1 kesfetmek i¢in cabalayan
aragtirmacilar1 motive edecegi diisiiniilmektedir. Ayrica sebepleri tam olarak
aciklanamayan ve multi-disipliner ¢aligma gerektiren hastaliklarin girisimsel
Olmayan bu gibi yontemler ile analiz edilmesi, semptomlarin1 gidermek yerine

gergek tedavilerini bulabilmek adina da oldukc¢a degerli bir girisim olacaktir.
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EKLER

Ek -A. KHD ol¢me ve hesaplamalari.

1.Zaman domeni parametreleri

Parametreler Birim  Agiklama ve Esitlik
RR [ms] RR araliklari ortalamasi RR

RR araliklarinin standart sapmasi
SDNN [ms] L N

=2
DNN = —Z RR; — RR
S N-—1 . ( ] )
i=1

HR [1/min] KAH ortalamasi HR

Anlik KAH degerlerinin standart sapmast
SDHR [1/min] N

SD HR = LZ(HR- — AR)’

N-—1. )
=1

Ardisik RR araliklar1 arasindaki ortalama kareleri alinmig

farklarin karekoki
RMSSD [ms] N1

1 2
RMSSD = mZ(RRj+1 —RR))
=1

NN50 50 ms’den daha fazla farkli ardigik RR aralik ¢iftlerinin sayisi
pNN50 [%] NNS50’nin toplam RR araliklar1 sayisina yiizdesel orani
Ueggen indeksi Hlstogram Vyiilfs'ekhgl bélﬁnme“myle R}{ aral.l.g} hl:c,togram

integral degerinin histogram yiiksekligine bolimii
TINN [ms] RR aralig1 histograminin taban genisligi
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2.Frekans domeni parametreleri

Parametreler Birim Ag¢iklama

Cok AF bandi tepe frekansi
Tepe Frekansi [Hz] AF bandi tepe frekansi

YF bandi tepe frekansi

Cok AF bandi mutlak gii¢ degeri
Mutlak giig [ms?] AF band1 mutlak gii¢ degeri

YF band1 mutlak gii¢ degeri

Cok AF bandi bagil gii¢ yiizdesi
Bagil gii¢ [%] AF band1 bagil gii¢ ylizdesi

YF band1 bagil gii¢ ylizdesi
Normalize giic [Norm] AFNorm. Normallestirilmis birimde AF band gii¢ degeri

YFNorm. Normallestirilmis birimde YF band gii¢ degeri
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3.Dogrusal olmayan denklemler

Parametreler Birim Aciklama ve Esitlik

Poincare grafik standart sapma degerleri. Grafik dikey (SD1)
ve yatay (SD2) hat isimleri

SD1, SD2 [ms] spp = PS>

V2
SD2 = /2SDNNZ — SD12

Tahmini (Approximate) entropi

ApEn
ApEn(m,1,N) = ®M(r) — d™*1(1)
Niimune (Sample) entropi
SampEn
SampEn(m,r,N) = In(C™(r)/C™*1(r))
Korelasyon boyutu
b L logCm(n)
CD(m) = lim lim —————=
1-0 N->oo log r
DFA Detrended dalgalanma analizi
oy and ap Kisa ve uzun vadeli dalgalanma egimi
Tekrarlama grafikleri (recurrence plots)
RP
1, dluj—uy) <r
RP(j,k) = ;
G} {0, degilse
Cizgi uzunlugu ortalamasi
Lmean At Imax
[ lm] 1=lpmin l Nl
lmean = Imax
1=lmin
Tekrarlama orani
REC [%] 1 N-m+1
REC = —F—— Z RP(, k
(N—m+1) (1)
j k=1
Determinizm
DET % Imax
[ 0] DET = ]:lminl N]
IS RP(, k)
Shannon entropi
ShanEn Imax

ShanEn = — Z n lnn

1=lmin




Ek -B. Ornek KHD analiz sonuglar

00:30:00
 ooon.0

71

a Selmrcing molfnd: nom

[ELAET]

12

T (g1

. A A

ug L I I L L 1 1 i
Lk ke 2D G4l (g D) Qo320 e G 0 [Lesih e [ L]
Tirma [hmisE)
Time-Domain Results Cistribations"
Yari sk Wl
Wiman AR (mE) [TE]
ETC AR (50NN (ms) 1A
Mi=an HA® 1| (R
STDHA 1imm| B
AWEED ms) it i
MHED feounl) ahn
phINSD % 324
AR miangular index 304 ' E C C
TIK® ims) Jrxa = (5] HA Jooarsimir)
Frequency-Domain Results
FFT spactrum [¥Welcw's perodogram: 5 5 window with W00 ceeran] AR Spactrum (AR modsl orger = 16, nol facrioed |
- -
T 7
S =
= s non
B 05 B s
o =
Li] o
o (1] na [k} o4 b a ot oz a3 o LR
Fraquancy [Hz) Froquarncy {Hz)
Fraqeany Paak Powar Powar Puswt FIOunCy Peak P! Pt Poweer
Band [Hz} sy [ [} Zard ] i %] i)
NLF [D-0L04 Hx) C.0000 S56H 533 VLF {0-0.04 Hz| 0u00aa 055 B0
LF 008013 Haj ey 2470 21 B0 LF [0.04-0.05 M) 030 TG 201 ¥
HF 0.1 5-0.4 bx) 0277 1611 W4 HEK W 0. 15-0.4 Hz) [ Frp] 1512 160 4
Tinal B7S4 Todm SET
LFF 1530 LFHF 1.25%
H Ll
Nonlinear Results Poincare Plot , ; Detrended fuctuations |DFA
ariusk Uris Vala 14 -
Paincam plat s
E01 ] 43
=] { 1352 12 a8
RAecurmence plot _ -
Kaan ng lergih (Lmaan) heats) 1401 = =
b I lergih (Lmas) [t} w3 ! s
Recumens e |!| C 1.15-'_-".- = s
Dt rminem (DET) anan
Sharnon Entrogy |Sharin) 15 aa 4
Cirmr
Approdimata enirogy (ApEn| 1367 .
Earrckr prinegy [Samos 1487 a8 =
Deirandod Jucaiions | vl 1.145 - - - e - .
Datrandad fuctations |DFALa2 o847 oE  oaa 12 1s oE o8 1.2 12 1.8 1B
Comelaton dimension [OZ) &.050 AR s g, . N iGoaaks)

1. Apne hastas1 KHD analiz sonucu



DOc30 00

72

traring maithd: nors

=
=
-
Selecied AR Series
E
=
=
n2 I I B L i 1 L L
[ ] Hri20 [ ok b [a brhral Q1320 D140 Qe 0o DorE3 20 forke e
Timm [hmircE)
Time-Domain Results Cistributicrs
ot a Unics Wiadus
Me=an HH™ ime) HEs &
ETD AR (S0 ma) 1308
Maan HA® {immn)| BT
ST HA {limmn| T 14
AMSS0 [msi =
MM weounl) A
phdNSD [ie® ara
AR miangula? indas 21.358 i [ ] i r i B
Tiks me) ol RR (5] HRA oaarsimin
Frequency-Domain Results
FFT apectrum  [Wek s perodogaam: 256 5 winsow with 50% meerap) AR Spacirum (AR modsl orcer = U6, ol Sactgrices |
- B .. 01 1
= E
o =
BT b 1
i il 5 L]
o =
a ]
o -4} na2 (5] o4 o] ] nt oz a3 D LE
Fragquancy (Hz) Froquancy {Hz)
Fraguancy Pt P P Paewin! FInaiiiaey Poak Pawi! P!
Band [Hz} (s i [} Bard oHz) s 1%
YWLF [0-0.0L Hz) 0.0039 -0 &2 VLF d0-0u04 Hzj [ =] &i3s B4
LF jL0&=0, 15 Haj QD 28 ;a LT LF [0.04-0.15 M) 0 fus TG6 a5
HF 0.1 5-0.4 bix) 200 2110 mwr ana HF (01504 Haj 01553 ] 151 e
Toral 1315 Tata 12253
LFn 1o LFiHF agr2

Honlinear Results*

‘ot a Liries Wiadua
Poincare phl

B0t ms) A
s02 ma) 175
Apzurrence plot

Kiagn lng g (Lmean) nsn
M b bemgi (Lo e
Recymencs owe [AEC) (L]
Distyyrrminem (DIET) () Ba
Shannon Enirogy | Shanln) &30
Ctmar

Apnrmodimana eninogry CApEn| 1330
ESamokr onmegy [SampEn) A
Dietrancad Jusistions [DFAcat 0593
Destranckad fusuations (DFACL? 1008
Comelation dimansion 02 4588

2. Hipopneli kisi KHD analiz sonucu

o, , Fir

0 08

12 1.2 1.8 1.8
g, o (et



WL
oo

Irarcing maithd: notm

[LUEE]

M:2J3 HARDD

LERE,

ol |

na2 I I B 1 1 1 1 1
[k e (s ) G4 (e lihr] Qo320 DaeG:40 [Leeshe [Lees i DE0Ag
Tirms [hmircs)
Time-Domain Results Cistritutcrs”
Wariazh Waloa
Waan AR o]
ETD AR {508 1308
Kaan HH" fid 1
ST HA 16 14
AKSS0 = )
MRS Vi3
pNED 75
AR mangular indes =i.558 1 " ] 1 w i ES
Tk bba) RA =] HA {edarsming
Frequency-Domain Results
FFT gpacinum  [Welct's perodog am: 2 8 window with W00 qesag) AR Spacirum (AR model orger = 15, rol “actorioed |
- 0 I | 1
o F
'S =
o R : 1
-_.:. s 5 025
a [-=
i} o
o a4 nz ol o4 Do a ot nE a3 b 0%
Fraguency (Hz) Froquancy {Hz)
Fnapgoancy P Bt SoraaT Powan? 1Dz iy Peak Poswn! [ Fuorwar
Band [Hz} ms® o s Sard (Hz) ) %] oriu)
WLF [0-00< Hx) 00039 = [ WLF 00,04 Hzj [if<e: ] & B84
LF §00-0.15 Hazj oneEn 22 a1 a0 LF [0.04=0.15 Hz) 0040 FH THE a3
HF 1001 5-0.4 bz) Q205 2110 mr 40 W (D.15-0.4 Hz) 058 £ 171 o
Tonal 11315 Totn 12253
LFmF 1072 LFHF = Er
Honlinear Results*
i sk Liris L
Poincam pln
504 ms) ZAE
=tu ] oma) 1755
RAecurmence plot _ .
Wigsn bng lengi (Lmean) [immats) ni = =
Wi ine length (Lmax) Tosants) w23 %
Pecurmenca tme |AEG) [ Gega = |- 2 ;
Dstyyrrminem (DET) &) Baa - -
Sharnan Erimpy |Shann) 430 . o
Cemar o
Apoerodimana en iy ApEn| 1338
Samokl BrTogy [Samesrn 1307 =14
Deptraarecked Sumalions | 1 0243
Dietrandad fusiations |DFACa2 1,009 ug o 12 1s 1H 1H
Coorvelation dimansion [O2) 4588 g, o (oeats)

3. Saglikli bir kisi KHD analiz sonucu



74

OZGECMIS

Hiiseyin GURULER, 06.02.1976’da izmir’de dogdu. 1994 yilinda Cimnarli Teknik
Lisesi, elektronik boliimiinden mezun oldu. 1999 yilinda Marmara Universitesi,
Teknik Egitim Fakiiltesi, Elektronik ve Bilgisayar boliimiinde lisans; 2005 yilinda
Mugla Universitesi, Istatistik ve Bilgisayar bilimlerinde yiiksek lisans egitimini
tamamladi. 2007 yilinda Sakarya Universitesi Elektronik ve Bilgisayar egitimi
doktora programina dahil oldu. 2000-2002 yillar1 arasinda Fethiye Endiistri Meslek
Lisesinde 6gretmenlik yapti. 2002 yilindan bu yana Mugla Universitesi, Teknik
Egitim Fakiiltesi, Elektronik ve Bilgisayar Egitimi boliimiinde 6gretim gorevlisi
olarak gérev yapmaktadir. 2011 yili boyunca TUBITAK - BIDEB 2214 - Yurtdis
arastirma burs destegi ile New Jersey Institute of Technology Universitesi
Biomedical Engineering boliimiinde misafir 6gretim elemant olarak doktora
caligmalarin1 gergeklestirmistir. 1 Yurtici, 2 Yurtdis1 projede aragtirmaci olarak yer
almistir. Sahsina ait 1 adet patent bagvurusu bulunmaktadir. Biri yiiksek lisans, biri
doktora caligmalarindan olmak {izere 2 adet SCI, 1 adet yurti¢i dergi yayini, 2’si
yurtdiginda gerceklestirilen 7 adet uluslararasi, 2 adet ulusal konferans bildirisi

bulunmaktadir. lyi derecede ingilizce bilmektedir. Evli ve 2 gocuk sahibidir.





