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TUBITAK

GIRIS

Bu projede stokastik analiz yontemleri ve parametrik yaklasimlar kullanilarak solunum
sisteminin modellenmesi, ve solunum parametrelerinin bulunabilmesiyle amaciyla, klinikte
sadece girisimsel yontemlerle dlcllebilen akciger basinglarinin kestirilmesi amaglanmaktadir.
Bu amaca ulagsmak icin girisimsel olmayan basit sensor sistemiyle dlgilen solunum sesleri,
solunum sinyalleri (havayolu gaz akis kizi, agiz i¢i basing ve akciger hacmi) ve solunan hava
sicakligi ve nem sinyalleri kullaniimigtir. Onerilen bu yéntemin altinda yatan temel fikir, biitiin
bu sinyallerin kaynaginin solunum sistemi ve solunum isinin olmasi ve bu nedenle sistem

hakkinda dolayli ve/veya dogrudan bilgi tagimalaridir.

Diinya Saglik Orgitinin verilerine gére Dinyada tgiincl [1], Turkiye istatistik Kurumunun
2015 yili raporuna goére ise Turkiye'de ikinci en yaygin 6lum sebebi olan solunum yolu
hastaliklari medikal arastirmacilar tarafindan birgok yoOniyle ele alinmaktadir. Bu
calismalardan biri olan, akcigerlerin solunum sirasinda hava akisi ile sismesi ve sénmesi ile
hava akisinin havayollarinda oksijen — karbondioksit transferinin gerceklesecegdi alveollere
kolayca ulasmasini saglayan fizyolojik yapisi, biyomedikal mihendislerinin arastirma konulari
icinde de yer almaktadir. Bu agidan bakilinca akcigerler ve havayollari bir sistem olarak
gorulur. Klinikte kullanilan kabul gérmus Solunum Fonksiyon Testleri (SFT) ile bu sistemin
cesitli manevralar ile gegici ¢ézimlerinin dlgtlmesi saglanir ve karsilastirmalar kullanilarak
hastaliklarin teshis ve tedavisinde oOlcllen ve/veya hesaplanan parametre degerleri kullanilr.
Dogrularinin ve vyanhslarinin sikgca tartisildigi SFT ydntemleri ve O&lgimleri medikal

incelemelerin yaninda hala altin standart olarak kullaniimaktadir.

SFT Odlgimlerinin yaninda gecmisi 1956 yilina uzanan [2] fakat son zamanlarda Kklinik
Olcimlere dahil edilen zorlanmis osilasyon teknigi (FOT) kullaniimaktadir. FOT, SFT’nin
dezavantajlarindan en 6nemlisi olan zorlayici manevralara ihtiyac duyulmasini ortadan
kaldirmasina ragmen, ekonomik dezavantajlari ve yeterli referans degerlerinin olmamasi
nedeniyle kullanimi ¢ok kisith kalmistir. FOT ¢ok kigik genlikli (1-2 cmH20) basing salinimlari
(0.5 — 50 Hz) yardimiyla solunum sistemini uyararak sistemin empedansinin 6lciimesine
olanak saglar. Daha sonra sinyal isleme yontemleriyle iki dnemli parametre havayolu
rezistansi (R,,,) ve akciger kompliyansi (C,;) kestirilir. Bu nedenle FOT, osilator, akis ve
basing sensérlerine intiyag duymaktadir. Bu haliyle FOT, glnlik, taginabilir ve pratik kullanima

uygun degildir.
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Bunun yaninda, solunum seslerinin dlgiimesi ve solunum sistemi hastaliklarinin teshis ve
tedavi sureclerinde kullaniimasi birgok agidan (senstr teknolojisi ve dnerilmis sinyal isleme
yontemleri) arastiriimis bir konudur. Solunum seslerinin, SFT élgiimlerinde yapilan solunum
sisteminin mekanik ¢alismasinin arastirmasi konusuna entegre edilmesi yerinde olacaktir. Bu
nedenle ¢alismanin amaci, akciger basinglarinin élgtilmesine ihtiya¢ duyulmadan solunum
sisteminin mekanik ozelliklerinin ve Ozellikle havayolu rezistansi ve akciger kompliyansinin
kestirilebilmesidir. Bu amacin gergeklestiriimesi icin secilen yaklasim olan stokastik sinyal
isleme bircok alt yontem icermektedir. Solunum sisteminin sagladigi Olgulebilen sinyallerin
Ozellikleri (periyodik yapilari, gurdlti barindirmalari, zaman o6lgegine baglliklari ve tam
bilinmeyen istatistiksel 6zellikleri) geregi kestirim ve analiz ydontemleri bazi kisitlar igermelidir.

Bu ¢alismada bittn bunlarin ele alinip dogru yaklasimin gdosteriimesi gerekmektedir.

Bu raporun ikinci bolimiinde literatiirde yer alan galismalar incelenmektedir. Uglincii béliimde
modelleme ve kestirim yaklagimlari ve solunum sistemi uygulamalari yer almaktadir. Benzetim
ve matematik modellerin sonuglari dérdincli bélimde verildikten sonra biyomedikal ve sinyal
isleme agisindan sonugclarin tartismasi besinci bélimde yer almaktadir. Son olarak, sonuglar

altinci bélimde tartisiimaktadir.
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LITERATUR OZETI

Bu calismanin iki farkli boyutu bulunmaktadir: Biyomedikal sistemlerin modellerinin
gelistiriimesi ve stokastik yontemler kullanilarak ¢ok yonlu sinyal analizi. Bu nedenle literatir

Ozeti iki farkli boyut agigindan ele alinmistir.

A. Solunum Fonksiyon Testleri ve Solunum Sistem Modelleri.

Solunum Fonksiyon Testleri (SFT) 5 ana baslikta toplanabilir [3,4]:
e Spirometri ve spirometri ile ilgili testler,
o Akciger hacimleri ve ventilasyon ile ilgili testler,
o Difflzyon kapasitesi testleri,
o Kan gazlari ve ilgili testler ve

¢ Metabolik testler.

Spirometrik inceleme solunum fonksiyonunun degerlendiriimesinde temel test yontemidir ve
spirometri ile birgok klinikte kabul gérmis parametrenin yani sira (reziduel akciger hacmi (RV),
fonksiyonel rezidliel akciger kapasitesi (FRC) ve total akciger kapasitesi (TLC) disinda) akciger
hacim ve kapasiteleri 6l¢ulebilmektedir. Spirometrik incelemeler arasinda yer alan diger iki
parametre, havayolu rezistansi (R,,,) ve akciger kompliyansi (C;) parametreleri olmasina
ragmen bu parametreler asagida acgiklanacak olan cesitli nedenlerle rutin incelemeye

alinamazlar.

Solunum sistemi fonksiyonlarinin test yéntemlerinin aragtiriimasi ve gelistiriimesinde solunum
sistemi modelleri kullaniimaktadir. Test metodolojisine gore farkliliklar gdstermesine ragmen,
en basit ve bir¢cok agidan en ¢ok kabul géren model, “hareket denklemi” (equation of motion)

adini alir [5, 6, 7] ve Esitlik (1) de verilmistir:

1
91 R,

burada, P, (t) = Ppuys(t) + Pypp(t) toplam yaratilan agiz i¢i basincidir ve iki kisimdan olusur:

Pao (t) =

solunum kaslarinin yarattigi agiz ici basinci (B,,s(t)) ve mekanik ventilatorin sagladigi agiz
ici basinci (P, (t)). Bu galisma sadece spontan solunumu olan saglikli kisilerin solunum
sistemi modelleri ile ilgilidir. Bu nedenle mekanik ventilasyon proje konusuna dahil degildir ve

Papp(t) = 0, Vt dir. Q(t) solunan hava hacimsel akis hizi ve V(t) solunan havanin hacmidir.
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R, solunum sistemi rezistansini ve C, ise solunum sistemi kompliyansini modellemektedir.
Bu esitik zamanin bir fonksiyonudur. Modelin olglilen gergcek zamanl verilere
uygulanmasindan énce, akcigerlerin elastik dengeye ulastigi nokta bilinmediginden sifir hacim
ve sifir hava akiginda sifir basinca ulagsmak igin Py (t) basinci denkleme dahil edilmelidir [5,6].
Goruldugu gibi, hareket denklemi bu gekliyle esas ihtiya¢ duyulan havayolu rezistansi (R,,,)
ve akciger kompliyansi (C;) parametrelerini bize saglayamaz ve bu nedenle literatirde cesitli

yontemler dnerilmistir.

Birgok obstruktif hastalikta gdzlenmesi gereken akciger kompliyansinin (C;) bulunabilmesi igin
akcigerin elastik rekoil basincinin (transpulmoner basin¢ = intraplevral basing - alveolar
basing) dlgllmesi gerekmektedir. Transpulmoner basincin élgilmesinde kullanilan tek yontem
ise invasiv bir yontem olan 6zafagus balon katater yontemidir ve bu yontemde intraplevral
basing degisimini yansitan 6zafagus’a yerlestiriimis balondaki basing degisimleri kaydedilir.
Statik veya dinamik durumda (shutter yardimiyla spontan solunum engellenerek veya spontan
solunum esnasinda) 6zafagus balon basinci degisimi yardimiyla hesaplanmig transpulmoner
basing degisimi ve akciger hacmi arasindaki iligki, akimin sifir veya ¢ok kuglik degerlerinde
kaydedilerek akciger kompliyansi hesaplanir [4, 5]. Ozafagus balon katater yéntemi girisimsel
bir yontemdir ve bu nedenle sadece yodun bakim unitelerinde solunum cihazina bagl

hastalarda kullaniimaktadir.

Benzer zorluklar, diger dnemli parametre olan havayolu rezistansi (R,,,) icin de gecerlidir.
Havayolu rezistansinin hesaplanmasinda, alveolar basin¢ gaz akisi ile beraber kullanilir ve
gaz akisinin var olmasi, alveolar basing ile agiz igi basinci arasinda basing gradiyentinin var
olmasi demektir. Vlcut pletsimografisi [8] havayolu rezistansinin direk dlgiimiinde kullanilan
pahali bir cihazdir ve Olcimde c¢esitli manevralara ihtiyag duyar. Tum bu dezavantajlar

nedeniyle bu parametrelerin rutin pratikte kullanimi oldukca zor ve maliyetlidir [4, 5].

Literatirde akciger dokusunun ve solunum sisteminin mekanik fonksiyonunu belirlemek igin
(1) deki hareket denklemi tabanli dogrusal bircok farkli model de dnerilmistir. Bu modeller
“toplu parametreli dogrusal modeller’ kisaca dogrusal modeller olarak adlandirilir. Yaygin
kullanilan dogrusal modeller, iyi bilinen genellestiriimis hareket denklemi, paralel iki bolmeli
model, seri iki bélmeli model, viskoelastik model, alti elemanli model ve Mead modeldir (Sekil
1.1)[6, 7,9, 10].
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Sekil 1.1. Literaturde yaygin kullanilan dogrusal solunum sistemi modellerinin elektriksel
analojileri (a) genellestiriimis hareket denklemi, (b) paralel iki bélmeli model, (c) seri iki bélmeli

model, (d) viskoelastik model, (e) alti elemanh model ve (f) Mead model.

Sekil 1.1 deki modellerin her bir parametresi solunum sisteminin bir 6zelligini gdstermektedir.
Solunum sistemindeki basinglarin bagimsiz gerilim kaynaklari ile ve hava akis hizinin elektrik

akimi ile temsil edildigi bu modellerde solunum sistemi elektriksel bir sistem olarak



TUBITAK
goOrulmektedir. Referans olarak kabul edilen sayisal degerlerinden sapan parametreler
solunum sisteminin islev bozuklugunu goésterir. Bu amagla zaman ya da frekans dizlemindeki
modeller, élglilen basing ve akis sinyallerine, kalintinin glicti (hata degisintisi) en kiictklenerek
uyduruldu. Bu adimda arastirmacilar belirlenimci ya da stokastik metotlari, bilinmeyen
parametreleri ya hesaplamak ya da kestirmek icin kullandilar [2, 6, 7, 9, 10, 11]. Bu acidan ele
alinan solunum sisteminde ilk olarak parametreler ile beraber sistemin zamanla degisen

dogasini agiga ¢ikarmak igin durum-uzay modelleri kullaniimalidir.

Zorlu Osilasyon Teknigi (FOT) ile de solunum sistemi rezistansi R,; ve solunum sistemi
kompliyansi C,, parametreleri hareket denklemi kullanilarak dolayl olarak dlgtlebilmektedir
[2, 11, 12, 13]. Yontemin avantajlari arasinda herhangi bir hasta manevrasina ihtiyac
duymadan spontan solunumda ve solunum cihazi altinda kullaniimasi sayilabilir. Fakat
yontemin pahali cihaza ihtiya¢ duymasi erisilebilirligini kisitladigi gibi hastalar arasinda gégus
kafesi farklliklarindan ortaya ¢ikan blylk degisimler gézlenmesi dezavantajlari arasindadir.
Bu nedenle yaygin olarak kullaniimaz [13]. S6zi gegen yontemde solunum sistemi, empedans
Olciminde yukarida bahsedilen dogrusal parametrik modeller ve son zamanlarda énerilmis
“Sabit Fazli Model (CPM)” olarak adlandirilan model ile ifade edilmektedir.

Sabit fazli modellerde akciger dokusunun viskoelastik yapisi (Maxwell elemanlari ile),
basamak fonksiyonuna verdigi cevap ve bu cevabin zaman sabiti ile sdnimlenmesi (guc-
iliskisi stres rahatlamasi) ile modellenmistir [6,14]. Bu durumda frekansa (w) bagh karmasik

akciger empedansi Esitlik (2) deki gibi modellenir:

G —jH
wa

2

Z(w) = Ry + joL +

burada R,, ve L solunum yollari rezistansini ve ataletini modellemektedir. G ve H
parametreleri akciger dokusuna ait kestirilecek model parametreleridir. Kestirimlerde ortalama
karesel hata en aza indirilecek sekilde a@ parametresi ayarlanmaktadir. Sabit fazla modelin
zamanda ifade edilmesiyle “Kesirli Dereceli Model (FOM)” elde edilir [6]. Kesirli dereceli

modeller bu proje kapsaminda incelenmistir.
Bunlarin yaninda sadece solunum sinyallerinin (solunan hava akis hizi (V(t))), solunan hava

hacmi (V(t)) ve adiz i¢i basinci (P,,(t)) Olcilmesi ile spontan solunumda R,, ve C;

parametrelerinin kestirilebilecegi sistemler tzerine calismalar devam etmektedir [15,16].

B. Sinyal isleme Yaklagimlari
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Literatiirde solunum sistemi problemlerinde kullaniimis genel sinyal isleme yontemleri ¢esitlilik
gostermektedir. Ozet olarak verilecek olursa bu yoéntemleri solunum sinyalleri ve sistem
modellerine uygulanan yaklasimlar, solunum ses sinyallerinin analizinde kullanilan
yaklagsimlar ve bu projede kullanilan karmasiklik analizi ve fraktal boyut analizi basliklari

altinda inceleyebiliriz.

1. Solunum sinyalleri ve sistem modellerinin analizinde kullanilan yaklasimlar:

Bu konuda birgok ¢alisma Lutchen tarafindan yapilmistir. [17] de FOT ydnteminde kullanilan
en kuclk kareler yénteminde, parametre degisintilerinin yine parametre kestirimi tGzerindeki
etkileri gosterilmistir. Bu calismada ayni zamanda kestirimde, 6lgiim hatalari, modelleme

hatalari ve kestirim hatalarinin sonuglar lzerinde etkili olacaklari ifade edilmis ve ortalama
karesel hatanin parametreler ile degisimi, aq;_((:q hesaplanmistir. Caligsmadaki parametrelere

bagli hata fonksiyonu Esitlik (3) de verilmistir:

n

©(0) = ) (Za(w) — Zn(@1,0))’ 3

i=1
burada Z;(w;), w; frekansindaki dl¢ilen empedansi ve Z,,(w;, 8) ise bu dlgilen empedansa
uygulanacak olan parametre vektorine (8) bagh w; frekansindaki model empedansi temsil
eder. ¢; = Z;(w;) — Zp(w;, @) nin FOT hesaplamalarinda her zaman Gauss dagilima sahip

oldugu 6ngorilmustar.

Lutchen’in solunum sisteminin dogrusal olmayan yapisinin teshis edilmesine, frekans
cevabina bagh FOT yonteminde dogrusal olmayan sistemler nedeniyle meydana gelecek
capraz frekans hatalarinin hesaplanmasina ve butiin bunlara Gauss dlgiim guraltiist gtictinun
etkisinin incelenmesine yonelik ¢calismalari bulunmaktadir [18]. Akciger dokusunun dogrusal
olmayan modellerinin 6nerildigi ¢alisma Suki ve Lutchen tarafindan yapilmistir [19,20].
Parametrik olmayan modellerin (Volterra serileri modeli) kullanildigi ¢alismada akciger
dokusunun viskoelastik yapisi gli¢ yasasina gore stres gevsemesi olarak Esitlik (4) de verildigi

gibi modellenmisgtir:

h(t) = Pcpt_a 4
burada h(t) solunum sisteminin darbe cevabl, P, model parametresive 0 < a < 1 gli¢ yasasi

sabitidir.
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(4) de verilen akciger dokusunun stres gevsemesi modeli ilk olarak Suki tarafindan ¢alisiimistir
ve “Gug¢ Yasasr Modeli (PLM)” olarak adlandirilir [21]. Bu galismalarda ayrica, (4) deki gic
yasasi modeli ile (2) deki sabit fazli model arasindaki iliski de ortaya konulmustur. Bu durumda

(4)'Un frekansta gdsterimi Fourier dénidsimd ile Esitlik (5) deki gibi bulunur:

1
Z(a)) :PCPF(OC+1)W 5
Burada empedansin genliginin |Z(w)| = |Pcpl’ (@ + 1)w™%|, frekans ile gug iligkisi ile iligkili
oldugu ve fazinin 2Z(w) = ag frekanstan bagimsiz yani sabit oldugu gorilmektedir. (4)’Gn

incelenmesi icin Onerilen yontemler ve solunum sistemi parametreleri ile iligkisi Yontem
Boliimiinde incelenecektir. Ozet olarak ifade edilecek olursa, sabit fazli model, glic yasasi
modeli ve kesirli dereceli model, sirasiyla, bir sistemin frekans diizleminde, zaman dizleminde

sistemsel ve zaman dizleminde girig-cikis iligkisi olarak gézlemlenmesidir.

Solunum mekaniginin (havayolu rezistansi ve akciger kompliyansi) bir solunum déngusiinde
spontan solunum ile beraber dl¢liimesi ¢alismasi ilk olarak Vicario tarafindan yapilmistir [22].
Bu calismanin kusuru olcimlerin mekanik ventilasyon altinda FOT kullanilarak yapilmasidir.
Kisith digblkey eniyileme kullanilarak solunum sirasinda parametreler gercek zamanli

kestirilmigtir.

2. Solunum ses sinyallerinin analizinde kullanilan yaklasimlar

Havayollarindaki basincin ses sinyali olarak mikrofon yardimiyla olgliimesi yeni degildir.
Konusma uzerine galisan arastirmacilar boyunda jugular fossa bdélgesine konulan mikrofon
yardimiyla konusma sirasinda trakede yaratilan basinci basit korelasyon analizleriyle
kestirebilmiglerdir [23, 24]. Konusma Uzerine yapilan arastirmalarin aksine solunum sesleri ile
yapilan ¢galismalar ¢ok yonltudur. Mikrofonlar ve/veya elektronik stetoskop kullanilarak élgtilen
akciger seslerinin bolimlenmesi [25,26], 6zellik ¢gikarma ve siniflandiriimasi [27-32] amaciyla
zaman ve frekans dizleminde gesitli yontemler ele alinmistir. Solunum sistemi ve kalp damar
hastaliklarinin teghisinde (6zellikle kronik solunum hastaliklari olan astim ve KOAHda hirilti
gibi harici seslerin yakalanmasinda) kullanilan bu yontemler frekansta secici filtreleme gibi
basit yontemler [33] oldudu gibi, wavelet transform gibi zaman frekans diizleminde de
kullanilan yontemler [34] veya istatistiksel sinyal islemi yontemleri de [30] olabilir. Bu konular
ile ilgili 6zet calisma [35] de yer almaktadir. Ayni zamanda solunum seslerinin 6lgim
yontemleri ve dlgim yerlerine goére (trakeal ve akciger sesleri) siniflandirmalari ve dnemili

Ozellikleri de [35] de yer almaktadir.
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Doktora ¢alismasi olan [36] da solunum ses sinyallerinde dijital sinyal isleme ydntemleri olan
wavelet dénisim, temel bilesen analizi, bagimsiz bilesen analizi ve uyarlamali filtreler gibi
zaman ve frekansta kullanilan yéntemler 6zetlenmistir. Solunum ses sinyallerinin ortalama,
degisinti, dagihm carpikligi ve savrukluk gibi istatistiksel 6zellikleri kullanilarak hastalik teshisi

ise [30] da gergceklenmistir.

3. Solunum sisteminde karmasiklik ve fraktal analiz yaklasimlari

Bu projede akciger basinglari ile solunum ses sinyalleri arasindaki modelin olusturulmasinda
solunum sistemi modelleri, havayolu gaz akis hizi, agiz ici basin¢ ve akciger hacmi gibi
solunum sinyalleri ve solunan havanin sicakhdi ve nemi gibi diger sinyallerden yardim
alinacaktir. Burada amacin solunum sisteminin mekanik 6zelliklerindeki normalden farkli
degisimlerin teshis edilmesi oldugu unutulmamalhdir. Bu amagla sectigimiz karmasiklik ve
fraktal analiz yontemleri istatistiksel ydntemlerdir ve projede yer almalarinin nedeni solunum
sinyalleri ile solunum ses sinyallerinin farkli istatistiksel o6zelliklerini ortaya koymaktir.
Literatirde bu yontemlerin medikal ve biyoloji alanlarinda kullanildigi birgok 6rnek vardir.
Morfolojik modellerde organizma veya organin birbirine benzer dallardan ve ayrimlardan
olusan geometrik yapisi fraktal dizlemde (4) esitliginin geometrik versiyonu olarak Esitlik (6)

daki gibi verilir:

Y() = Y (5) 6

log (;(((r:))))
09(7)

fraktal boyut olarak adlandirilir [37]. Esitlik (6), aynen (4) de oldugu gibi, gli¢ yasasi olarak ta

Burada Y(r) rinci dlgcekte olan metrik 6zelligi (uzunluk, kitle veya alan) ve Us a =

adlandiriimaktadir ve akcigerlerin morfolojik yapisinin modellenmesinde kullaniimistir [38,39].
Bu calismalarda akcigerlerdeki basing ve gaz akis hizi arasindaki model, hesaplamal
akigkanlar dinamigi ve akcigerlerin fraktal yapisini kullanarak gergeklestiriimis ve model

parametreleri olan akcigerin mekanik dzellikleri FOT ydntemi kullanilarak bulunmuslardir.

Esitlik (6) sinyaller (ve zaman serileri) icin kullanildiginda sinyallere boyuttan bagimsiz veya
kendine benzer sinyaller adi verilir ve belirlenimci x(t), t € R ve stokastik X(t),t € R i¢in Esitlik
(7) deki sekilde ifade edilirler [40]:

x(kt) = kfx(t)
X(kt) 2 kKHX(0)

burada £ olasiliksal esitliktir ve H 6lcekleme dsteli, Hurst Usteli olarakta adlandirilir.
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Solunumda fraktal analiz ile boyuttan badimsiz zaman serileri Uzerine ¢alismalar
bulunmaktadir. [41] de pletsimograf ile dl¢gtlmis solunum salinimlarinin genligi ve solunum
hizinin, belirlenimci ve stokastik yaklasimlar ile kestirilen dlgekleme Usteli yardimiyla salinim
analizi yapilmis ve solunum derinligi olarak ifade edilen salinim genliklerinin bircok denekte
fraktal Ozellik gOsterdidi ve solunum sisteminin yarattigi zaman serilerinde fraktalligin
birbirinden bagdimsiz kaynaklardan (solunum kontrol eden sinir sistemi dahil) gelebilecegi

ortaya cikariimistir.

Bunun yaninda solunum seslerinde Renyi entropinin kullaniimasiyla kalp seslerinin teghis
edilmesi [42] ve trakeden olcllen solunum seslerinden Blanket fraktal boyut ile tidal solunan
hava miktari kestirilmesi [43] 6nerilmistir. [44] de entropi analizinin biyomedikal sinyallerde
onemi vurgulanmigtir. Entropinin artmasinin verideki duzensizlikten ve dolayisiyla veriyi

yaratan sistemin karmasikhgindan meydana geldigi bu calismada ortaya atiimistir.

Coklu fraktal egdilimi kaldiriimis salinim analizi (MF-DFA) yontemi bu konuda onerilmis
yontemlerden bir tanesidir. Elektroansefalogram sinyallerinin analizinde [45,46], anestezinin
derinliginin teshisinde [47] ve kalp atim hizi ve kan basincinin degiskenliginin analizinde [48]

kullaniimistir.
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YONTEM

Bu proje kapsaminda kullanilan yontemler temelde solunum sistemi modellerinin belirlenimci
analizi ve solunum ses ve sinyallerinin stokastik karmasiklik analizi olarak ikiye ayrilabilir.
Projenin ilk ayagini olusturan dogrusal solunum sistemi modellerinin incelenmesinde, solunum
sistemi mekanik 6zellikleri ile birlikte bir kontrol sistemi olarak digtnulmus ve literatirde FOT
yardimiyla kestirilmis model parametre degerleri kullanilarak bu kontrol sisteminin girig-gikis-
parametre arasindaki etkilesimi (dinamik 6zellikleri) ortaya cikariimigtir. Bu dinamik iligki
kontrol edilebilirlik, gbzlenebilirlik, kararlihk ve hassasiyet yardimiyla gosterilmis ve her bir

modelin farkli karakteristik 6zellikleri oldugu ispatlanmistir.

Kontrol edilebilirlik ve kararlihk analizlerinin kesirli dereceli solunum sistemi modellerine de
uygulanmasiyla, her ne kadar FOT ile 6l¢llen solunum sinyalleri ve en kiiclk kareler yontemi
ile matematiksel olarak bulunan parametreler kullanilsa bile, bulunan parametre degerlerinin
sistem acisindan her model yaklagsimi igin anlamli olmadigi (érnegin sistemi kararsiz yada

kontrol edilemez yaptigi) gosterilmistir.

Solunum mekanidi ile ilgili klinik parametrelerin anlamh kestirimi yolunda, karmasiklik ve
fraktal analiz yontemlerinden biri olan Hurst Ustelinin kullaniimasi ve solunum sistemi
parametreleri ve de dolayisiyla basinglari arasindaki iliskinin gosterilmesi kullanilan yaklasim
olmustur. Bu bélimde yontemler aciklanacak ve solunum sisteminde dinamik degiskenler olan
basing ve gaz akislarinin belirlenmesinde kullanilacaklardir. Ayrica benzetimlerde kullanilacak
gercek veri toplanmasi icin gereken Olcim dizeni tasarlanmis ve yine bu boélimde

acgiklanmistir.
A. Dogrusal Solunum Sistemi Modellerinin Durum-Uzay Analizi

Elektrik analojisi Sekil 1.1 gbsterilen toplu parametreli dogrusal solunum sistemi modellerinde
agizdaki basing P, (t), gerilim v, (t) ile, hacimsel gaz akis hizi Q(t), akim i(t) ile modellenirse
“Durum-Uzay Modelleri” Esitlik (8) de verildigi gibi elde edilir:

x(t) = A(0)x(t) + B(O)u(t)
y() = C(0)x(t) + D(6)u(t)
burada x(t), n x 1 durum vektord, y(t), m x 1 gikis vektorl ve u(t), r x 1 giris vektéridur. A(6),
n x n durum gegcis matrisi, B(9), n x r giris matrisi, €(8), m x n ¢Ikis matrisi ve D(8), m x r ileri

besleme matrisidir. Model parametreleri bir parametre vektoérd 8, p x 1 vektor ile ifade edilir.



TiigiTan
x(t), durum vektoérl x(t)'nin zamana gore birinci mertebeden tirevidir. Solunum sistemi

dogrusal modellerinin durum, cikis ve giris vektorleri ve matrisleri Cizelge | de yer almaktadir.
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Cizelge I. Solunum sistemi dogrusal modellerinin durum, ¢ikis ve giris vektorleri ve matrisleri.

Model Di?]rlflkeigi Paralel 2-B6Imeli Seri 2-Bolmeli Viskoelastik 6-Elemanh Mead
U1(t)]
[U1(t)] v, (D)
vy (1) vy (1) v, (£) v, (t) 2
oo o i i s () o
[i(t)J i ()
y(®) [i(®)] [i(®)] [i(®)] [i(®)] [i(®)] [vs ()]
u® ) 0] 0] o) o) [Prue®
-1 1 .
. 0 0 0
0 0 ci 0 R1161 Riil )
1
~(R,+R) R, B4R 17 F®RHR) -1y |, . -t il |RG RG 0 o
-1 G G C.R;R.  GR CoRiR.  C,R. G, C 1
O I [ B 114 R I e A I
l C¢ .G GR,  GRyl CR, CRJI |L L11 L, o o o o L
— —R, Ce
0 Le 0 L, | s L -1 1 -R
Le Lo Le L
[0 9
0 0 0
. ff_i;] 1 [ClR ] 0 | 09 |
1 20c
B(6) [ﬁ] [£| [Cl(fi’c] | 1| (1) |0 -
G Ic.z. I -1 |
1z, °]
_ R, — 1 -1 -1
(o) [71] [% % [R_c 0] [R_c T 0 0 0 1] [0 oo 1 0]
1 Ry +R 1 1
0® 5] ~& % % 0 0 ol

G= RlRC + RZRC + RlRZ
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1. Kontrol edilebilirlik ve gézlenebilirlik analizi

Kontrol edilebilirlik ve goézlenebilirlik, kontrol sisteminde verilen bir giris igin ¢6zUmun
varligini test etmede kullanilan iki 6nemli analizdir. Eger herhangi t, i¢in, herhangi bir
durumu x(ty) herhangi bir son duruma x(t;) sonlu bir zaman arahidinda to <t<t,
doéniusturecek bir kontrol vektér u(t) olusturmak mimkin ise sistem tam durum kontrol
edilebilirdir denir [49].

Teorem 1: Surekli zamanli dogrusal zamanla degismeyen (SZ LZD) sistemin bilesik n X
nr boyutlu matrisi P;(8) = [B(8) A(6)B(8) -~ A1(#)B(6)]’nin ranki n ise sistem tam

durum kontrol edilebilirdir denir.

Eger her bir ty ve bazi t; igin, her bir durum x(ty), to <t<t; Uzerinde y(t)'nin

bilinmesinden belirlenebiliyorsa sistem t, < t < t; tUzerinde tam gozlenebilirdir denir [49].

Teorem 2: SZ LZD sistemin bilesik nxmn boyutlu matrisi Py(0) =
n-1 . . T

[CT(H) AT(6)CT() - (AT(Q)) CT(Q)] 'nin rankl n ise sistem tam go6zlenebilirdir

denir.

Teorem 1 ve 2 dogrusal solunum sistemi modellerine uygulanmis ve kontrol edilebilirlik

ve goOzlenebilirlik matrislerinin ranklari hesaplanmistir. Parametre degerleri (6) olarak

Cizelge Il de verilen ve literaturde FOT yontemi yardimiyla bulunan degerler kullanildi.

Cizelge Il. Benzetimlerde kullanilan model parametre degerleri.

Model Parametre Aciklamasi Degeri
R Havayolu rezistansi R= 6.1
Hareket Denklemi E Akciger elastansi E= L
0.0287
Ry Sag akciger doku rezistansi R, =3.28
R, Sol akciger doku rezistansi R, = 3.28
R, Havayolu rezistansi R, =4.63
simeli 1
Paralel 2-Bolmeli E, Sag akciger elastansi Ey=——
0.033
1
E Sol akciger elastansi =
g 9 E2 = 0,033
R, Akciger distal kisim rezistansi R, =4.29
R, Havayolu rezistansi R, =2.09
. . 1
Seri 2-Bolmeli E, Akciger proksimal kisim elastansi E, =
0.0059
1
E Akciger distal kisim elastansi =—
2 9 E2 = 3304
. . Ry Akciger doku rezistansi R, =275
Viskoelastik R, Havayolu rezistansi R, =2.65




Tigitax

1

E. Akciger doku elastansi =

2 9 = 0.2882
E Akciger elastansi =

‘ 9 ° ” 0.0516
Ry Akciger doku rezistansi Ry = 24501
R, Havayolu rezistansi R, =3.6535

- 1
E; Akciger doku elastansi Ef=——
6-Elemanl 0-0117614

E Akciger elastansi R —

2 9 E2 = 5010323
Ly Akciger doku inertansi L; =0.0029401
L, Havayolu inertansi L. =0.0097301
Ry Akciger doku rezistansi Ry =4.7039
R, Havayolu rezistansi R, =1.9601

1

E Akciger doku elastansi R —

! g E 45118.2
E Akciger elastansi E =——

Mead 2 9 2 0.66670

E Gogus kafesi elastansi =

‘ 9 Ec 751.%6
E Toraks elastansi N

¢ Ee = 5045589
L. Havayolu inertansi L. = 0.010772

Algoritma I'de yukarida aciklanan Teorem 1 ve 2 kullanilarak sistemin kontrol edilebilirlik ve
gozlenebilirlik 6zelliklerinin nasil elde edildigi yer almaktadir. Bulgular bélimiinde sonuglara

yer verilmis ve Tartisma bolimunde ise bulunan sonuglarin solunum sistemi, sinyal isleme ve

proje acisindan anlamlari agiklanmistir.

Algoritma |. Solunum sistemi dogrusal modellerinin kontrol edilebilirlik ve gbzlenebilirlik analizi

icin kullanilan algoritma.

GIRIS Solunum sistemi icin dogrusal modeli se¢

GIRIS Cizelge Il de yer alan parametre degerlerini, 8. oku

GIRIS Cizelge | den x(t) nin boyutunu, n oku

Cizelge I'i kullanarak A(8), B(08) ve C(6) matrislerini hesapla

Teorem 1 ve 2'yi kullanarak P¢(0) ve Py(6) matrislerini hesapla

P:(0) ve Py(6) nun ranklarini hesapla

Eger n = rank(P:(0))
CIKIS sistem kontrol edilebilir

Eger n = rank(Py(0))
CIKIS sistem gozlenebilir

Basa don

2. Kararlilik analizi




TigiTAK
Dogrusal solunum sistem modellerini 6nerme ve dogrulama asamalari sirasinda, énem
verilenler fizyolojik olarak anlaml parametreler ve en kiglk uydurma hatasidir. Bu yaklasim,
kestirilmis parametreler ile beraber kararsiz sistemlere yol acabilir. Ek olarak solunum
sistemlerinin gercek karmasikligi bilinmemektedir. Bu sebeplerden dolayi kararlilik analizinin

sonuglari solunum sisteminin karmasikhgi ve esnekligi konularinda da bilgi verecektir.

Eger her bir ¢ozim, durum x,’dan baslayarak zaman (t) sonsuz artarken bir denge durumu

x.'ye yakinsiyorsa sistem asimptotik kararlidir denir [49].

Teorem 3: |Al, — A(6)| =0 ile bulunan ve Esitlik (9) da verilen polinomal karakteristik

denklem, negatif reel kdklere sahip ise SZ LZD sistem asimptotik kararlidir.

ap At + ap A1+ a At +ay, =0 9
Burada I,,, n X n birim matristir ve Esitlik (9) da verilen denklemi saglayan A hem model
transfer fonksiyonunun koklerini hem de matris A(6)’nin 6zdegerlerini temsil eder. a,,, -, a,

parametrelere bagli karakteristik katsayilardir.

Bu calismada koklerin agik hesaplanmasi yerine Routh-Hutwitz kriteri, kararllik testi igin
kullaniimistir. Routh-Hutwitz kriterine gére kararhlik igin gerek ve yeter sart Routh-Hurtwitz
Matrisinin (RHM) ilk sUtununun (pivot sdtunu) bitin terimlerinin ya da RHM'nin esas
mindrlerinin butiin determinantlarinin ayni igarete sahip olmasidir [50]. Cizelge Ill, Esitlik
(9)'daki karakteristik denklem icin RHM’'ni gostermektedir. RHM'nin birbirini takip eden satirlari
Esitlik (10) da verilen kurallara gére olusturulur [50]:

-1, ,a Ap—i
—— 10
Ap_q1!n-1 An-i—1
Cizelge lll. Routh-Hurtwitz Matrisi.

Am an An-2 an-4 a Qo as a,
At an-1 an-3 An-s a; a Ao
An_z bn—z bn—4 bn—6

n— ifti i
A Cn_3 nciftise ntek ise

Al

AO




TigiTAK
Algoritma |l de sistemin kararliik 6zelliginin nasil elde edildigi yer almaktadir. Bulgular
béliminde sonuglara yer verilmis ve Tartisma bdliminde ise bulunan sonuglarin solunum

sistemi, sinyal isleme ve proje acisindan anlamlari agiklanmistir.

Algoritma Il. Solunum sistemi dogrusal modellerinin kararlilik analizi i¢in kullanilan algoritma.

GIRIS Solunum sistemi icin dogrusal modeli se¢

GIRIS Cizelge Il de yer alan parametre degerlerini, 8. oku

Cizelge I'i kullanarak A(8) matrisini hesapla

Teorem 3'U kullanarak A(6) matrisinin karakteristik denklemini bul

a,, - ag, ve Esitlik (10)'u kullanarak RHM hesapla

Eger Cizelge IlII'e gére RHM’nin ilk situnundaki degerler isaret dedistirmiyorsa
CIKIS sistem kararhidir

Eger Cizelge IlII'e gore RHM'nin ilk sGtunundaki degerler “0” iceriyorsa

CIKIS sistemin darbe cevabi titresen ¢ikis meydana getirir.

Basa don

3. Duyarlik analizi

Parametrik sistem tanimlamada parametre degisimleri, model durumlarini ve gikiglari etkiler.
Bu nedenle model uygunlugunu O&lgebilmek icin, modellerin parametrelerin degisimine
duyarlihginin analiz edilmesi gerekir. Bu calismada durum kestiriminin basarim délgttinde,
duyarlilik parametresini iceren Hassasiyeti Azaltilmig Dogrusal Kalman Filtre (DKF) metodu
[51] kullaniidt.

Esitlik (8) de gdsterilen kararl surekli zamanl sistemin ayrik zamanli gosterimi Esitlik (11) de

verilmistir.

x(k)=A@)x(k —1)+B@ulk —1) +v(k—1)
y(k) = €(6)x(k) + D(O)u(k) + w(k)
Burada A(8) = I, + t,A(0) ve B(8) = t,B(6) yeni durum gegis ve giris matrisleridir. Baglangig

11

degerleri sifir kabul edilmistir ve ileride aciklanacak dlgimlerde drnekleme frekansi 100 Hz
alindigi icin zaman adimi t; = 0.01 s olarak alinmigtir. Bu esitlige modelleme, érnekleme ve
olcumlerden kaynaklanan kovaryans matrisi Qg = 10'I,, olan durum griiltiisu, v(k — 1) ve
R, = 10721, olan 6lgum gurltisu, w(k) de eklenmistir. Esitlik (11) durum degiskenleri

acisindan dogrusal olmasina karsin bilinmeyen parametreler agisindan dogrusal degildir.
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Ciftli kestirimde durumlar, Kalman Filtre (KF) zaman ve 6l¢cim guncellemeleri ile sirasiyla
Esitlik (12) ve (13) de verilen sekilde kestirilirler.

x(k) = A (é(k - 1))E(k ~1)+B (é(k — 1) ulk-1)
y(k) = € (8 — 1)) X(k) + D(By—1 Ju(k) 12

Pi=A4(80c— 1) Py, (A (6ck - 1)))T +Q,

x(k) = x(k) + Ky [y(k) = y (k)]

P, = [In — K€ (8K - 1))] P, [In — K€ (Bk - 1))]T + K R,KT "
Burada 8(k — 1) zaman adimi k — 1 de kestirilmis parametre degerleridir. Onsel ve sonsal
durum Kkestirim hata kovaryanslari, sirasiyla, é(k) = x(k) —x(k) ve é(k) =x(k) — x(k)
hatalari igin P, = E[é(k)e" (k)] ve P, = E[é(k)éT (k)] dir. DKF vyi siradan KF den ayiran
ozellik, maliyet fonksiyonunun (J) sonsal hata kovaryansindaki (P,) parametrik belirsizlikler

nedeniyle bir ceza fonksiyonu icermesidir.

Guncel i inci parametre kestirimine gore 6nsel ve sonsal hata degisintilerinin hassasiyetleri
Esitlik (14) de verilmistir.

ety ax(k)
ST 90— 80,k — 1)
L o 0A(Bk-1)
=4 (B(k - 1)) Ok—1,i + mx(k - 1)
OB (6(k—1
g(—))u(k -1 14
00;(k—1)
06 _RG-D)
Tl =00,k — 1) 00,k —1) ki Tk
) - oc(Bk-1) oD (é(k - 1))
Yki = C(G‘(k - 1)) Ok,i + mx(l{ - 1) + mu(k - 1)

Burada dx(k)/38;(k — 1) = 0, dy(k)/38;(k — 1) = 0 ve 9K, /38;(k — 1) = 0 kabul edilmistir
[51- 53]. DKF de maliyet fonksiyonu (J) Esitlik (15) de verildigi gibi tanimlanir.
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l
] = tr(ﬁk) + Z 6k,iWi6,€i 15
i=1

Burada i inci parametreye ait agirlik matrisi W; = 0.11,, tim parametreler icin sabit alinmigtir.
Eger (13) de yer alan sonsal durum kestirim hata kovaryansi P, ve (14) de yer alan durum
kestirim hatasi (15) deki maliyet fonksiyonunda yerine konursa ve maliyet fonksiyonuna
Kalman kazanci K, i¢in en kiiglkleme uygulanirsa en iyi Kalman kazanci Esitlik (16) daki gibi

elde edilir.

. PCT (0 — 1) + 3h, WiG v, 6
k= ~ — ~
C(000)) PrCT (8(k — 1)) + R+ L Wivievl,

Ciftli kestirimde parametreler, Genigletimis Kalman Filtre (EKF) zaman ve &lgim

glincellemeleri ile sirasiyla Esitlik (17) de verilen sekildedir.

0k)=0(k—-1)+1rk)
z(k) = F(x(k),u(k), B(k)) +w(k)
Burada r(k) ve w(k) sifir ortalamali kovaryans matrisleri, sirasiyla Q, = 10°Ip ve R, =

x(k)
y(k)
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10°IL,,,, olan beyaz guriltiler olarak 6ngoriliir [54]. Olgiim vektori z(k) = [ ] dir ve

Jakobian matrisi
P [A(e)x(k -1+ B@)ulk-1)
C(@)x(k) + D(O)u(k)
00

F(x(k),u(k), B(k)) =
seklindedir.

Algoritma Il de solunum sistemi modellerinin dolayisiyla sistemin parametrelere duyarlik
analizi yer almaktadir. Bu analiz parametre duyarlihginin, 6lgimlerden ve d&lgumlerin
gurultusunden etkilenmemesi amaciyla yapay sinyaller tUzerinde yapilmaktadir. Yapay girig
sinyali u(k), N = 500 noktall 0.3 Hz frekansli yarim siniizoidal olarak yaratilmistir. Bulgular
béliminde sonuglara yer verilmis ve Tartisma bdliminde ise bulunan sonuglarin solunum

sistemi, sinyal isleme ve proje agisindan anlamlari agiklanmistir.

Algoritma Ill. Solunum sistemi dogrusal modellerinin duyarlik analizi igin kullanilan algoritma.

GIRIS Solunum sistemi icin dogrusal modeli se¢

GIRIS u(k) giris sinyalini yarat
GIRIS baslangig degerleri 8(0)~N'(1,1), x(0) = [0.1 0.1]” olarak belirle




,rg
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k = 1 den baslayarak

(12) ve (13) U kullanarak x(k) ve P, yi kestir

(14), (15) ve (16) yi1 kullanarak tiim parametreler igin sonsal hata hassasiyetini ;. bul

(17) yi kullanarak 0(k) yi kestir

k=k+1

5. adima don

Ederk =N

CIKIS tum parametreler icin sonsal hata degisinti hassasiyeti &y

Basa don
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B. Kesirli Dereceli Solunum Sistemi Modellerinin Durum-Uzay Analizi

Esitlik (2) de yer alan sabit fazli model en genel halde Esitlik (18) de verilen sekilde ifade edilir.

Z (s)=R+Ls“+L 18
CPM CS/}

Burada R ve L, solunum sisteminin havayolu gaz akisina kargi gosterdigi toplam rezistansi ve
ataletini modellemektedir. ¢ parametresi solunum sisteminde akciger dokusunun elastik
yapisini ifade eder. 0 < a, 8 < 1 kesirli derecelerdir ve Esitlik (18)'in zamanda gdsterilmesinde
diferansiyel denklemlerin kesirli derecelerini ifade etmektedir. Sabit fazli modelin zamanda
ifade edilmesiyle “Kesirli Dereceli Model (FOM)” elde edilir [6]. Kesirli dereceli modellere ait

durum uzay modelleri Esitlik (19) da verildigi sekilde bulunur [55].

Ax(t) = A(0)x(t) + B(O)u(t)

y() = C(0)x(t) + D(O)u(t)
Burada x(t), n x 1durum vektoérl, y(t), m x 1 ¢ikis vektérl ve u(t), r x 1 giris vektérudir. A(6),

19

n X n durum gegis matrisi, B(9), n x r giris matrisi, €(8), m x n ¢ikis matrisi ve D(8), m x r ileri
besleme matrisidir. Model parametreleri bir parametre vektéri 6, p x 1 vektori ile ifade edilir.
A’t’x(t), durum vektorl x(t)'nin zamanagbérey = [Y1 Y1 V¥a]inci mertebeden tirevleridir.
Eger tim kesirli dereceler 1 ise dogrusal solunum sistemlerini elde ederiz [56]. Literatirde yer
alan dort farkh solunum sistemi kesirli dereceli modellerinde durum, ¢ikis ve giris vektoérleri ve
matrisleri Cizelge IV de yer almaktadir. Bu matris ve vektorlerin nasil elde edildigi [57] de

aciklanmistir.

Cizelge IV. Solunum sistemi kesirli dereceli modellerinin durum, ¢ikis ve giris vektorleri ve

matrisleri.
Model FOM1 FOM2 FOM3 FOM4
x1(t) x1(t) x1(t) x1(t)
x(©) o o o o
y(@) [Q(®)] [Q(®)] [Q(®)] [Q(®)]
u(t) [P(®)] [P(®)] [P(®)] [P(t)]
0 1 0 1 0 1 0 1
A(6) [0 -1 -1 -R -1 R [_—1 0]
RC LC L LC L LC
0 0 0 0
H M M M
RC LC. LC. LC
C() [0 c] [0 c] [0 c] [0 c]
D(6) [2] [2] [(1)] [2]
v s 1] o] ]

Kesirli dereceli modellerde kontrol edilebilirlik, gézlenebilirlik ve kararlilik analizleri igin Esitlik

(19) un ayrik zamanda ifade edilmesi gerekmektedir. Sabit katsayili kesirli dereceli sistemlerin,
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kararli ayrik zamanli doéntsumleri literatlirde bircok yodntemle yapilmistir. Bu projede
Grunwald-Letnikov [56] ydntemi sayisal hesaplamalarda en uygun ydntem oldugu igin

secilmistir. Ayrik zamana dénustirme sonunda Esitlik (20) elde edilir.

k
x(k+1)=A4,0)x(k) + 2 A;j(@)x(k — j) + B4(8)u(k)
=1

y(k) = C(6)x(k) + D(O)u(k)
Burada A;(6),j € {0,1,...,k} ve B4(6) = tYB(0) yeni durum gecis ve giris matrisleridir.
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Baslangi¢ degerler sifir kabul edilmistir ve ileride agiklanacak dlgiimlerde érnekleme frekansi
100 Hz alindigi igin zaman adimi t, = 0.01s olarak alinmistir. Bu egitligin zamanla
degismeyen ayrik zamanli bir sistemi gosterdigi agiktir. Durum gegis matrisinin A;(6) nasil
elde edildigi [57] de anlatiimistir. Fakat analizler igin zamanla degisen gegis matrisi olan G (6)
kullaniimaktadir. Zamanla degisen gecis matrisinin durum matrisinden nasil elde edileceqgi
Esitlik (21) de yer almaktadir.

Go(0) = I

ity 21
G1(0) = 4y(0)Gi1(0) + ) A;(0)Gyr; (0)

=1

Benzetimlerde zamanla degisen gecis matrisinin hesaplanmasinda dnceden belirlenmis bir

zaman limit, K de@eri kullaniimigtir.

1. Kontrol edilebilirlik ve gézlenebilirlik analizi

Teorem 4: Ayrik zamanl kesirli dereceli sistemin bilegik n X Kr boyutlu matrisi Pcx(0) =

[Gy,(0)B4(8) G1(6)Bi(0) - Gg_1(6)B4(0)]'nin ranki n ise sistem tam durum kontrol

edilebilirdir denir.

Teorem 5: Ayrik zamanl kesirli dereceli sistemin bilegik n x Km boyutlu matrisi Py x(0) =
-1
[GO(G)CT(G) G,"(6)CT(O) - (GOT(Q))H CT(H)] 'nin ranki n ise sistem tam

g6zlenebilirdir denir.

Teorem 4 ve 5’in ispatlari [58] de yer almaktadir. Teoremler kesirli dereceli solunum
sistemi modellerine uygulanmis ve kontrol edilebilirlik ve gdézlenebilirlik matrislerinin
ranklari hesaplanmistir [57]. Parametre degerleri () olarak Cizelge V de verilen ve

literatiirde FOT yéntemi yardimiyla bulunan degerler kullaniimistir.
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Cizelge V. Benzetimlerde kullanilan model parametre degerleri. Saglikli ve Kronik
Obstriktif Akciger Hastaligi (KOAH) olan hastalardan elde edilmis parametre degerleri

ayri ayri gosterilmistir.

Saglikh FOM1 FOM2 FOM3  FOM4
R 0.22 0.22 0.06 -
L - 0.0007 0.029 0.0374
1/C 0 1.36 3.52 2.02
o 0 0 0.48 0.43
B 0.99 0.99 0 0.79
KOAH FOM1 FOM2 FOM3  FOM4
R 0.18 0.26 0.27 -
L - 0.0009 0.0021 0.015
1/C 1.73 5.20 8.9 2.94
o 0 0 0.87 0.59
B 0.18 0.83 0 0.52

Algoritma IV de yukarida aciklanan Teorem 4 ve 5 kullanilarak, sistemin kontrol edilebilirlik ve
go6zlenebilirlik 6zelliklerinin nasil elde edildigi yer almaktadir. Bulgular béliminde sonuclara
yer verilmis ve Tartisma bolimunde ise bulunan sonuglarin solunum sistemi, sinyal isleme ve

proje agisindan anlamlari agiklanmistir.

Algoritma IV. Kesirli dereceli solunum sistemi modellerinin kontrol edilebilirlik ve gozlenebilirlik

analizi icin kullanilan algoritma.

GIRIS Solunum sistemi icin dogrusal modeli se¢

GIRIS Cizelge V de yer alan parametre degerlerini, 8. oku

GIRIS Cizelge IV den x(t) nin boyutunu, n oku
GIRIS Zaman limit degeri K = 100 olarak gir

Cizelge IV U kullanarak A(6), B(8) ve C(6) matrislerini hesapla

(21) i kullanarak zamanla degisen gegis matrisini, G, (8) bul

Teorem 4 ve 5 i kullanarak P x(6) ve Py x(6) matrislerini hesapla

Pc k(8) ve Py x(8) nin ranklarini hesapla
Eder n = rank(Pcx(6))

CIKIS sistem kontrol edilebilir
Eder n = rank(Py(6))

CIKIS sistem gozlenebilir

Basa don

2. Kararlilik analizi
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Tanim 1: Eger kararh giris (||u(k)|| < By) sinyali i¢in durum sinyalleri (||x(k)|| < B,) kararl ise
Esitlik (20) deki ayrik zamanl sistem asimptotik kararhdir. Tanim 1, Esitlik (22) deki kosulu

otomatik olarak verir.

K
Y@ <1 22
j=0

Burada ||A,-(9)||=\/Amax (A]-T(B)Aj(e)) Euclidean norm ve A,,,,(*) en biyik dzdeger

operatdrudur. Bu esitligin, Esitlik (19) daki sistem icin yeterli olmadigi [59] da ispatlanmistir.
[57] de yer alan calismada, Esitlik (19) ve Cizelge IV de yer alan sistemler icin kararlilk Kkisiti
cikariimistir.

Teorem 6: Esitlik (19) da yer alan kesirli dereceli sistem, her zaman ani k da asimptotik

kararhdir eger tim kesirli dereceler icin Esitlik (23) de verilen durum saglanirsa:

14,(&)]l < myz}X(r(K, ¥)) 23

da (K, ) : "
Burada r(K,y;) = T(K+2-y;)
it rkrora—yy Vi 0

Ay (0)'nin spektral yaricapidir.

Teorem 6 nin ispati [57] de yer almaktadir. Ayni zamanda bu c¢alismada spektral yarigcapin
dolayisiyla kararliigin, zaman limiti K = 100 den sonra dnemsenmeyecek degisim gosterdigi

ve kesirli derece 0.2 < y; < 0.4 araliginda en kugluk degerler aldigi gosterilmigtir.

Algoritma V. Kesirli dereceli solunum sistemi modellerinin kararlilik analizi i¢in kullanilan

algoritma.

GIRIS Solunum sistemi icin dogrusal modeli se¢

GIRIS Cizelge V de yer alan parametre degerlerini, 6 oku
GIRIS Zaman limit degeri K = 100 olarak gir

Cizelge IV U kullanarak A(6), B(8) ve C(6) matrislerini hesapla

Eger (23) deki esitsizlik saglaniyorsa
CIKIS sistem kararlidir

Basa don
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C. Solunum Sisteminin Fraktal ve Parametrik Analizi

Fraktal davranisg, bir fiziksel fenomenin davranisini tanimlayan bir élgcekleme simetrisidir. Bu
Olcekleme simetrisi zaman serilerinde daha ¢ok istatistiksel olarak kendine benzerlik olarak
karsimiza c¢ilkmakta ve birgok Olgekte ayni istatistiksel 6zellikleri gdsterme anlamina
gelmektedir. x(t) zaman serisinde istatistiksel olarak kendine benzerlik elde edebilmek icin,
zaman t de bir a faktorl ile olgekleme, serinin x(t) degerlerinin farklh bir faktér a= ile
olceklenmesini gerektirebilir. Bu durumda 6lgekleme iligkisi x(t) — af’x(at) herhangi bir a
faktori icin saglanir. Hurst Usteli H kendine benzerligin tipini tanimlar. Ornegin bir rastgele
yuriyus izi (Brown hareketi) icin H = 0.5 ise bu zaman ekseni4 faktorl ile olceklenirse
pozisyon ekseni 2 faktorl ile dlgeklenir anlamina gelmektedir. Birgcok zaman serisi tek bir
Olcekleme Usteli ile tanimlanabilen tekli fraktal dlgekleme davranigi sergilemez. Serinin farkh
kisimlari igin farkli o6lcekleme Ustelleri gerekir. Bu durumda zaman olgeklerinin ayni
araligindaki dlcekleme davranisini tanimlayabilmek icin cok sayida élgekleme Usteli ve ¢oklu

fraktal analizi gerekir.

Son yillarda, fraktal ve ¢oklu fraktal dlgcekleme davranigi birgok dodal zaman serilerinde rapor
edilmigtir. Fraktal analiz zaman serilerini karakterize etmek icin kullanilan yoéntemlerden biri
haline gelmigtir. Zaman serilerini Ureten sistemin karmasikligi hakkinda bilgi verdigi igin
biyomedikal sinyallerin analizine de uygulanmistir. Solunumda akig, basing ve akciger sesleri
arasindaki karmasik iliski ve bunlarin ¢oklu fraktal analizi literatiirde c¢alisiimamistir. Bu
iliskinin bulunmasinda ilk adim solunum sinyalleri ve akciger ses sinyallerinin istatistiksel
Ozelliklerinin bulunmasi olmalidir. Coklu fraktal analiz yontemleriyle bir solunum salinimi
icindeki ve salinimlar arasinda, solunum sinyallerinin ¢oklu fraktal yapiya sahip olup
olmadiklar tayin edilebilir. Bu projede literatirde en cok kullanilan yontemlerden biri olan
Coklu Fraktal Egilimi Kaldiriimis Salinim Analizi (MF-DFA) yontemi kullanilarak solunum

sinyallerinde ¢oklu fraktallik davranigi belirlenmistir.

1. Coklu Fraktal Egilimi Kaldirilmis Salinim Analizi (MF-DFA)

Bu calismada [60] ve [61] de anlatilan MF-DFA kullaniimistir. Buna goére, x(k) Gauss gurultt
istatistiksel ozellikleri tasiyan N noktali bir zaman serisi ise, asadida 6zetlenmis adimlar

vasitasiyla ¢oklu fraktal yapiya sahip olup olmadigi tayin edilebilir:

e Adim 1: Zaman serisinin integrali ile profil tayini.
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V= ) (x() - () 24
k=1

Burada (x), x(k) sinyalinin ortalamasidir ve i = 1, -+, N arasinda degigir.

e Adim 2: Profil ¥; nin ortismeyen ve zaman 0lgedi s € Z* uzunlugunda pargalara
bélunerek v = 1, -+ ,2N; igin Y, (i) nin bulunmasi.
N uzunlugu her zaman s nin tam kati olamayacagindan Y; bastan ve sondan N, =
int(N/s) adet boluntiye ayrilir ve toplam béltntu sayisi 2N, olur.

e Adim 3: En kuguk kareler yontemi ile yerel egilim hesabi.
Her bir bolintu Y, (i) ye m'inci dereceden bir egri y, (i) uydurulur. Burada y,, (i), v’inci
boluntiye uydurulmus m'inci derece egridir.

o Adim 4: Karesel ortalama salinim (degisinti) hesabi.
Herbir v boluintusunde, orijinal profil Y,,(i) den egilim y,(i) ¢ikarilarak egilim kaldirilr

ve karesel ortalama salinim hesaplanir.

1 S
F2(v,s) = ;2(1/,,(1’) ~ 3% ®) 25
i=1

e Adim 5: q’'uncu dereceden salinim fonksiyonu hesabi.

2N 1/q

Fy(s) = —Z(FZ(U, 5)"? 26

Burada derece q € R dir. F;(s) nin farkli g degerleri icin zaman 0lcegi s ye nasil bagh
oldugunu belirlemek icin Adim 2-5 arasi farkli s degerleri i¢in tekrarlanir. Salinim
fonksiyonunun istatistiksel glvenilir olmasi igin Ng nin buylk olmasi ve dolayisiyla s
nin kicuk olmasi gerekir. Fakat egri uydurma adiminda, en kiglk s degerinin asiri
modellemenin gerceklesmemesi icin belirlenmesi gerekir. Literatirde m+2 <s <
N /4 olarak dnerilmistir.
e Adim 6: Analiz.

Salinim fonksiyonlarinin élgekleme davranisini belirlemek amaciyla, her bir segilmis
derece q icin log-log Glgceginde salinim fonksiyonu F,(s) zaman Olcedi s ye gore

cizilerek aralarindaki iliski (egim) gozlemlenir.

2. MF-DFA Yénteminde Dikkat Edilmesi Gereken Hususlar

[60] de verilen ydntem uygulanirken dikkat edilmesi gereken hususlar sunlardir:
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1. EQer zaman serisi uzun donem gig yasasi ilintili ise, s nin biyik degerleri i¢in F, (s)
bir glic yasasiyla artar. Adim 6’da yer alan log-log 6lgcegindeki iliski Esitlik (27) de

verilen gl¢ yasasi ile gosterilir.

Fy(s) - sM@ 27
Burada h(q) genellestiriimis Hurst Ustelidir ve genelde q ya baghdir. Tekli fraktal
yapidaki zaman serilerinde h(q), g dan bagimsizdir. Duragan zaman serilerinde,
h(q = 2) iyi bilinen Hurst Usteline karsi gelir ve bu ayni zamanda Esitlik (7) deki H
ustelidir.

2. Eger zaman serisi x(k) duragan, sifir ortalamall ve normalize edilmis ise egri uydurma
(Adim 3) yapilmaz ve Esitlik (25) de yer alan degisinti, Esitlik (28) de verildigi gibi art
arda gelen Y, (i) boéluntlleri arasinda hesaplanir. Bu yéntem standart salinim analizine
(FA) karsilik gelir.

S

1
Faa0,9) =2 ) (%@ = Yoy (D) 28

=1
3. Adim 3 de m derecesi deneysel olarak gézleme dayali secilmelidir.

4. Sadece kugik ve buydk salinimlar farklh olgekleniyorsa h(q) da g ya énemli bir
bagimlilik olacaktir. Esitlik (25) deki karesel ortalama salinim ve Esitlik (26) daki
ortalamasi g6z 6nune alindiginda ¢ok kiglk zaman Olgegdi s igin F,(s) de, g < 0 igin
kiclk salinimli bolintilerdeki F2(v,s) degerleri, g > 0 igin ise blylk salinimli
boluntilerdeki F?(v,s) degerleri baskindir. Bundan dolayi Fgso(s) > Fy<o(s). EQer
F,(s) de homojen dlgekleme davranigi varsayarsak, Esitlik (27) nedeniyle F,(s) nin s
ye gore log-log ¢iziminde g < 0 igin e§im h(q), g > 0 i¢cin edim h(q) dan buyuk
olacaktir h(g < 0) > h(q > 0).

Yukarida Adim1 — 6 arasinda anlatilan yontemin solunum sinyallerine uygulanmasi Algoritma
VI da verilmigtir. Bu analizde kullanilan solunum sinyalleri ve 6lgim yontemleri asagida

aclklanacaktir.

Algoritma VI. MF-DFA yontemiyle solunum sinyallerinin analizi icin kullanilan algoritma.
GIRIS Denegi sec

GIRIS Solunum sinyalini se¢
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GIRIS Solunum periyodunu sec

Zaman Olgegini 512 nokta (64msec) < Spin < periyod uzunluk/4 arasinda degistir

Egri derecesinim = 1 se¢

Salinim fonksiyonu derecesini ¢ = 2 se¢

Adim 1-6 uygulayarak Hurst tstelini h(q = 2), bul

Ederh(g=2)<1

CIKIS sinyal Gauss gurultu istatistiksel dzelliklerine sahip

Zaman 6lgegini 16 nokta (2msec) < s, < periyod uzunluk/4 arasinda degistir

Egri derecesinim = 1 se¢

Salinim fonksiyonu derecesini —10 < q < 10 arasinda degistir

Adim 1-6 uygulayarak genellestirilmis Hurst tstelini h(q), bul

Eder h(g =2)>1

CIKIS sinyal Brown hareketi istatistiksel 6zelliklerine sahip

Zaman Olgegini 16 nokta (2msec) < Sy, < periyod uzunluk/4 arasinda degistir

Egri derecesinim = 1 se¢

Salinim fonksiyonu derecesini —10 < g < 10 arasinda degistir

Adim 2-6 uygulayarak genellestirilmis Hurst tstelini h(q), bul (Y; = x(i))

Basa don
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D. Olciim Sistemi ve Olciimler

Ko¢ Universitesi Hastanesi Go6glis Hastaliklari solunum fonksiyon test laboratuvarinda
bulanan CareFusion (Hoechberg, Almanya) marka MasterScreen akciger fonksiyon analizi
(PFT) sistemi ve 6zel tasarlanmis sistem ile 4, 11, 18 ve 25 Temmuz tarihlerinde toplam 9
saglikh kisiden 6zel olcumler, spirometrik, zorlanmig osilasyon teknigi ve pletsimografik
Olcimler ve 2 saglikli kisiden de sadece 6zel tasarlanmig sistem ile 6zel dlgiimler alinmistir.
S6zU gecen 2 saghkli kisi, spirometrik, zorlanmis osilasyon teknigi ve pletsimografik
olctimlerde basarisiz olmus ve kullanilabilir veri Gretememislerdir. PFT sistemi Uretici firmanin
dnerisi ile 3 L lik kalibrasyon siringasi ile kalibre edilmistir. Olgimler egitimli laboratuvar
hemsireleri tarafindan proje danismani Dog. Dr. Ayse Bilge Oztlrk’(in gézetiminde yapilmistir.
Olglimlerden énce kisiler dlgtim protokolii konusunda bilgilendirilmistir. Kisilerin demografik

bilgileri Cizelge VI da yer almaktadir.

Cizelge VI. Olguimlere katilan deneklerin demografik bilgileri.

Denek/Demografik | Cinsiyet Yas Boy (m) Kilo (kg) Sigara
bilgiler Kullanma
Denekl E 25 1.80 68 yok
Denek2 E 28 1.75 78 yok
Denek3 K 28 1.67 56 yok
Denek4 K 41 1.71 62 var
Denek5 E 34 1.78 84 var
Denek6* K 27 1.76 53 yok
Denek7 E 23 1.72 65 var
Denek8* K 32 1.63 58 yok
Denek9 K 31 1.73 72 var
Denekl10 E 21 1.75 72 yok
Denekll E 25 1.73 77 yok

Denek 6 ve Denek 8'in agagdida anlatilan solunum fonksiyon testleri yapilamadigindan, klinik
solunum parametreleri elde edilememigtir. Bu nedenle “Akciger basinglari ve solunum sistemi

parametreleri arasindaki iliskinin modellenmesi” ¢alismalarina dahil edilmemigtir.

e Spirometrik dlcumler
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PFT sisteminde zorlu spirometri testi uygulanmistir. Bu testte kisilerden normal solunum (tidal
solunum) sonrasinda hizli ve derin ERV manevrasi (ekspiratuvar rezerv volimin soluk
verilmesi) ve ardindan hizli ve derin IC manevrasi (vital kapasite soluk alinmasi) istenir. 1
saniyedeki zorlanmis ekspirasyon hacmi (FEV1), zorlanmis vital kapasite (FVC) ve maksimum
ekspiratuvar akis (PEF) gibi dnemli spirometrik parametreler ve akig-hacim egrisi kaydedilir.

Ayrica kisinin demografik bilgilerine gére belirlenen Avrupa ortalama referans parametre
Olglilen )

o e o - N . , . o
degerleriyle 6lciim degerlerinin analizini kolaylastiracak ylizdelik deger (% ortalama ref erans

(6lgiilen—ortalama referans)

z-skor degeri raporlanmaktadir. Cizelge VII de calismada

standart sapma referans

degerlendirilecek spirometrik parametre degerleri her kisi icin listelenmistir.

Cizelge VII. Calismada kullanilacak spirometrik dlguimler.

Denek/Spirometrik FEV1 FVC PEF
Olguimler SP; SP, SP;
Denekl 4,98 5,73 10,18
Denek?2 4,28 5,69 12,35
Denek3 3,92 4,24 7,76
Denek4 3,29 4,55 6,87
Denek5 4,45 511 9,91
Denek6

Denek7 3,33 4,43 8,84
Denek8

Denek9 3,51 3,67 7,02
Denek10 4,82 5,05 10,58
Denekl1l 4,58 5,47 7,50

Spirometrik 6lcimlerin 6nemi:

FEV1: Spirometrik 6lcimlerin temelini olusturan hacim-zaman dl¢cimleri normal ve maksimum
efor (manevralar ile) kullanilarak bulunmaktadir. FEV1 parametresi 1 saniyede verilen nefes
hacmidir. Referans degerleri literatiirde bulunan bu parametre tekrar edilebilirdir.

FVC: Maksimum efor ile toplam ciger kapasitesinden residual hacme kadar verilen hava
hacmidir. FEV1 ile birlikte kullanilarak gégus hastaliklarinin resistiv veya obstruktiv ayrimi
yapilabilir. Klinikte teshis ve tedavinin izlenmesinde en ¢ok kullanilan parametre degerleridir

ve manevralara ihtiya¢c duyulmadan kestirilmeleri biylk énem tagimaktadir.
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PEF:. Maksimum ekspiratuvar akis parametre degeri akis-hacim egrileri yardimiyla bulunur.
PEF havayolu geometrisi, ekspirasyon kaslarinin yarattigi rekoil basinci ve akciger elastikligi

hakkinda bilgi vermektedir.

o Vicut pletsimografisi 6lcuimleri.
Vucut pletsimografisi lgiimleri tim vicut kabini yardimiyla PFT sisteminde uygulanmistir. Bu
Olcimlerde kisi hava sizdirmaz kabinin igcene girer ve normal solunum ve spirometri
manevralari yapar. Olgilmesi hedeflenen fizyolojik parametreler rezidiel hacim (RV), total
akciger kapasitesi (TLC) ve spesifik rezistans (sR,,) Cizelge VIII de her denek igin

gosterilmistir.

Cizelge VIII. Calismada kullanilacak vicut pletsimografisi dlgtimleri.

Denek/ Vicut | RV TLC SRaw Raw
pletsimografisi SP, SPs SPg SP,
olcimleri

Denekl 1,96 7,51 0,75 0,17
Denek2 1,23 6,57 0,88 0,23
Denek3 1,34 5,34 0,81 0,25
Denek4 1,87 6,05 1,52 0,40
Denek5 1,47 6,20 0,59 0,12
Denek6

Denek7 1,27 5,29 1,32 0,35
Denek8

Denek9 1,14 4,56 0,89 0,39
Denek10 1,45 6,02 0,25 0,13
Denek11 0,57 5,81 0,69 0,23

Vicut pletsimografisi élctimlerinin 6nemi:

RV: Rezidiiel hacim maksimum ekspirasyon sonunda akcigerlerde kalan havanin hacmidir ve
dogrudan ciger elastikligi hakkinda bilgi vermektedir. Literatirde RV yi en iyi 6lgen yontemin
vucut pletsimografisi oldugu ifade edilmistir.

TLC: Total akciger kapasitesi RV nin olgulmesiyle ve spirometrik dlgimlerin kullaniimasiyla
hesaplanabilir. TLC ve RV nin artmasi ve azalmasi kronik obstriktif akciger hastaligi (KOAH)
teshis ve tedavisinin izlenmesinde kullanilirlar. TLC nin kestirilmesi ayni zamanda inspirasyon

kaslari hakkinda da bilgi verecektir.
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SR, Vucut pletsimografisi total havayollari rezistansini (R,,,) en iyi dlgen yontemdir. Fakat
havayolu rezistansi akciger hacmi ile degistigi icin hacimle dizeltme yapilarak spesifik
rezistans tanimlanir: sR,,, = Ry, X TLC. Vicut pletsimografisinde patolojik nedenlerle yiksek
veya alcak hesaplanan havayolu rezistans degerleri yine algak veya yuksek ol¢ilmis TLC

tarafindan duzeltiimis olunur.

Havayollari rezistansinin 6lgulmesi gogus hastaliklari teghisinde gok dnemli olmasina ragmen
direk 6lcim yontemi yoktur. Bunun nedeni R,,,'In hesaplanmasinda alveolar basinca ihtiyag
duyulmasidir. Vicut pletsimografisinde alveolar basing degisimi hava akisi bloke durumda
iken agiz ici basing dedisimiyle kestirilir. Ayrica kabin i¢i basinci degisimi alveolar basing
degisimi ve havayolu gaz akis hizi arasindaki oranin saglanmasinda kullaniimaktadir. Fakat
bu o6lcim / kestirim ydntemi birgcok varsayim ve problem icerir. Basta alveolar basing
degisiminin agiz i¢i basinci ile kestiriimesi hasta kigilerde dogru bir yaklagim degildir. Ayni
zamanda kabin basincini degistiren bir¢cok etkenin dlcimleri etkiledigi ispat edilmistir. Bu
nedenle ¢calismamizda alveolar basinci dolayisiyla havayollari rezistansini kestirecek yenilikgi

bir ydontem onerilmigtir.

e Zorlu Osilasyon Teknigi 6l¢iimleri (I0S 6l¢iimleri)
PFT sisteminde impuls Osilometri uygulamasiyla solunum sistemi rezistansi ve reaktansi
dlgllmustir. Bu Slgiimlerde kisiler normal solum yapmislardir. Olglim sonucu elde edilen ve

bu calismada kullanilacak parametre degerleri Cizelge IX da tim denekler igin gosterilmigtir.

Cizelge IX. Caligmada kullanilacak 10S dlgumleri.

Denek/ R5 X5 R10 | X10 | R15 | X15 | R20 | X20 | R35 | X35 | AX

10S SPg | SP, SPyy | SP;; | SP;,

olcumleri

Denekl 0,25 | -0,09 | 0,20 | -0,02 | 0,21 | 0,01 |0,2 |0,03|0,212 |0,20 | 0,32

Denek?2 0,53 | -0,22 | 0,45 | -0,12 | 0,41 | -0,05| 0,41 | - 0,4 0,08 | 1,45
0,02

Denek3 0,40 | -0,09 | 0,33 | -0,03|0,32 | 0,02 |0,33|0,06 |0,39 |0,26 | 0,37

Denek4 | 0,66 | -0,32 | 0,47 | -0,25 | 0,40 | -0,19 | 0,36 | - 0,34 | 0,00 | 4,32
0,13

Denek5 |0,35|-0,06 | 0,33 0,02 (0,31 |0,07 |0,32|0,14 | 0,43 | 0,27 | 0,09

Denek6

Denek7 0,63 | -0,26 | 0,40 | -0,218 | 0,36 | -0,11 | 0,36 | - 0,36 | 0,06 | 2,47
0,05
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Denek8
Denek9 | 0,43 |-0,09 | 0,32 |-0,06 | 0,32 |-0,00|0,32|0,04 | 0,37 | 0,10 | 0,56
Denek10 | 0,28 | -0,07 | 0,22 | -0,00 | 0,22 | 0,05 | 0,21 |0,09 | 0,24 | 0,25 | 0,19
Denek11 | 0,37 | -0,14 | 0,25 | -0,02 | 0,27 | 0,02 | 0,26 | 0,08 | 0,35 | 0,16 | 0,46

Zorlu osilasyon teknigi 6lcumlerinin 6nemi:

ik olarak belirtimesi gereken husus, viicut pletsimografinin kestirdigi havayolu rezistansi ile
zorlu osilasyon tekniginin Ol¢tiglu solunum sistemi rezistansinin farkh oldugudur. Solunum
sistemi rezistansi akcigerlerin doku rezistansini da igerir. Fakat yéntemlerin tamamen farkl

olmasi nedeniyle bu iki rezistans birlikte kullanilamazlar ve karsilastirilamazlar.

Zorlu osilasyon tekniginde denegin agiz i¢i basincina 5-35 Hz arasinda kigik genlikli
titresimler eklenir ve basit olarak gaz akis hizi ve agiz i¢i basincindan solunum sistemi
empedansi hesaplanir. Daha sora seri bagh rezistans ve kompliyanstan olusan “hareket
denklemi” adindaki basit modelin empedansa uygulanmasiyla rezistans (empedansin reel
kismi) ve reaktans (empedansin karmasik kismi) kestirilir. Cizelge IX da s6z konusu rezistans
ve reaktansin 5, 10, 15, 20 ve 35 Hz frekanslarindaki hesaplanmis degerleri yer almaktadir.
Bu degerlerin her biri farkh bir kademedeki rezistansi ifade etmektedir. R5 olarak gdsterilen 5
Hz frekansindaki rezistans solunum sistemi toplam rezistansi olmakla beraber R35 olarak

gosterilen 35 Hz frekansindaki rezistans buylk havayollarindaki rezistanstir.

e Ozel 6lgumler
Birinci is paketinde tasarlanmis olan 6lcim sistemi ile Ko¢ Universitesi Hastanesinde
gonulluler Gzerinde asagida belirtilen lgiimler gergeklestirilmistir. Olcuim sistemi Sekil 2.1 ve
2.2 de gosterilmigstir. Sekil 2.3 ise akciger seslerinin dlglim noktalari ile mikrofonlarin uygulama

sekillerini gdstermektedir.
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Sekil 2.1. Olguim sistemi. Hans Rudolph pneumatograf, National Instrument USB-6363 veri
toplama Unitesi ve MSI marka GV62 8RC model tasinabilir bilgisayar gérilmektedir.

Sekil 2.2. Olgiim sistemi. Hans Rudolph pneumatograf akis sensérii ve Adafruit Electret

Mikrofonlari iceren havzalar gérilmektedir.
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Sekil 2.3. Akciger seslerinin dlgim noktalari ve mikrofonlarin uygulama sekilleri.

Olgulen sinyaller:

Kanal ai0: Havayolu gaz akis hizi, Q(k) (= i(k))

Kanal ai1: Agiz ici basing, P,, (k) (= vs(k))

Kanal ai2: Akciger hacmi, V(n)

Kanal ai4: Solunan havanin sicakhgi,

Kanal ai5: Solunan havanin nemi,

Kanal ai6-ai11: 6 kanal akciger sesi (LS1, LS2,...,LS6),
Kanal ail2: trakeal ses (LS7)

Olgimler sirasinda deneklerin burnu klips ile kapatiimis ve dik oturur vaziyette 60 saniye
normal ve 60 saniye derin nefes aldirtiimistir. Analog sinyaller 8000 Hz 6rnekleme frekansi ile
orneklenmis ve dizustu bilgisayara kaydedilmigtir.

e On sinyal isleme:
Zaman serileri olarak kaydedilen islenmemis sinyaller inspirasyon ve ekspirasyon dongulerine
ayrilmistir. Bozuk ve hatali olan donguler belirlenerek sinyallerden cikariimigtir. Dongulere
ayirma igleminde inspirasyon ve ekspirasyon gegislerinin en kolay goérulebilecedi gaz akis hizi
sinyali kullaniimistir. ilk olarak ayrik tip 2 kosiniis déniistimi (DCT) ile sinyal giiriiltiiden
temizlenmistir. Sekil 2.4 de islenmemis ve DCT filtrelenmis gaz akis sinyalinin zamana gore

degisimi yer almaktadir.



&

Tigitax

2.54

25

raw flow signal
T

2.48

2.54

25

DCT filtered flow signal

2.46 | | | | | 1 1
0 10 20 30 40 50 60

time (s) sec

Sekil 2.4. Olgulen iglenmemis akis sinyali (Ustteki sinyal) ve DCT filtrelenmis hali (alttaki

sinyal).

DCT filtrelenmis akis sinyalindeki pneumatografin neden oldugu 2.5V luk DC seviye
cikarildiktan sonra ‘sifir gegis’ algoritmasi uygulanarak iki ylikselen sifir gegis arasina karsi
gelen periyotlar belirlenmigtir. Son olarak bozuk periyotlar sinyalden cikariimigtir. Her bir
denek igin bu yéntem ile en az 10 periyottan olusan akis sinyali elde edilmistir. Ayni gecis

noktalari kullanilarak diger kanallardaki sinyaller de periyotlarina ayrilmigtir.

On isleme sonucunda 11 denekten (2 denek en sondaki adimda calisma digi birakilmistir) 23
Olguim verisi (her denek normal ve derin solunum, 1 denek ise normal, derin ve hizli solunum

yapmistir) elde edilmistir. Her bir 6lgim verisinin i¢inde 12 kanal kayit bulunmaktadir.
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E. Akciger Basinglari ile Akciger Sesleri Arasindaki iligkinin Modellenmesi

1. Akciger sesleri ile pencere uzunluklarinin segimi ve agiz i¢i basincinin kestirilmesi
Akciger basinglariyla akciger sesleri arasindaki iliskinin modellenmesinde ilk adim Hurst
ustelinin akciger ses sinyallerinde pencereleme yontemiyle hesaplanmasidir. W =
[256 512 1024 2048] uzunluklarinda pencereler kullanilarak, ardigik (¢ periyot ses

sinyalleri (uzunluk Ne,) Wiengen Uzunlugunda ortigmeyen pargalara ayrilmis ve Hurst Usteli
hesaplanmistir. Ny = int(Nep/erngth) uzunlugunda Hesaplanmisg Hurst Ustelleri her bir

sinyal icin zaman serisi olarak kaydedilmistir. Algoritma VIl de kullanilan yéntem 6zetlenmistir.

Algoritma VII. Hurst Ustelini kayit etmede kullanilan algoritma.
GIRIS Denegi seg

GIRIS Solunum ses sinyalini sec

GIRIS ilk (i¢ solunum periyodunu al

GIRIiS Pencere boyutunu W = [256 512 1024 2048] arasindan seg

Her bir pencerede:

Zaman 6lgegini 16 nokta (2msec) < spin < W /4 arasinda degistir

Egri derecesinim = 1 se¢

Adim 1-6 uygulayarak Hurst tstelini h(q = 2) bul

Hurst Usteli vektort H (H;, 1 < i < Nypyrst) kaydet

Basa don

Bir sonraki adim, Hurst Ustellerinden olusan zaman serisi kullanilarak, akciger basinglarinin
kestiriimesinde uygun pencere boyutunun ve uygun akciger ses sinyalinin secilmesidir. W
vektorinde yer alan pencere boyutlari ve 7 kanal ses sinyalleri icin hesaplanip kaydedilmis
Hurst Ustellerinden olugan zaman serileri yardimiyla, él¢ilen adiz igi basing P,, (k) (= v¢(k))
sinyalleri kestirilmistir. Kestirimde izlenen yol sistem tanimlamada basariyla kullanilan
uyarlamali filtre yontemi Ardisik En Kuguk Kareler (Recursive Least Squares — RLS) dir. RLS
ile ilgili genis bilgi [62] de yer almaktadir. Sekil 2.5 da 6zetlenen RLS yodnteminde
ag(n),a;(n), -+, a,9(n) olmak tzere 20 katsayi kullaniimigtir. Filtre girisi Hurst Ustellerinden
olugan zaman serisi H;, 1 < i < Np,,5¢ dir ve istenilen sinyal agag! orneklenmig Py, ;,1 <i <
Npurse dir. Unutma faktora 4 = 0.99 dur. Filtre katsayilari ilk degerleri a(0) = 0 ve kovaryans
matrisi ilk degeri P(0) = 0.11,, olarak kabul edilmigtir. Kestirilen B, ile élciilen P, arasindaki

ortalama karesel hata (MSE) Esitlik (29) daki gibi hesaplanarak kaydedilmistir.
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Nhurst
1 ~
MSE(window, denek, kanal) = N, Z (Pao,l- — Pao,i)2 29
urst 4
=1

Agiz ici basing sinyali

Bilinmeyen Sistem (Pao)
(Solunum Sistemi)

Hata sinyali
e
Hurst Usteli zaman |
serisi (H)
Uyarlanabilit Filtre
Katsayilar,
ao(n),/.,a1s(n) Uyarlanabilir filtre cikisi
(P\ao)

Sekil 2.5. Uyarlanabilir Filtre ile agiz ici basing kestirimini gosteren blok diyagram.

Algoritma VIII. Pencere uzunlugu ve ses sinyali secimi i¢in kullanilan algoritma.

GIRIS Denegi sec

GIRIS Solunum ses sinyalini se¢

GIRIS ilk Gi¢ solunum periyodunu al

GIRIS Pencere boyutunu W = [256 512 1024 2048] arasindan seg

GIRIS RLS parametrelerini seg

Her bir pencerede

Hurst (isteli vektorii H ve RLS yéntemi ile adiz igi basing P, yi kestir.

Esitlik (29) ile MSE hesapla ve kaydet

Agiz igi basing vektorl Py, (Pyy i1 < i < Npyrse) Y1 kaydet

Basa don

11 denekten alinan toplam 23 kayit kullanilarak, pencere uzunlugundan badimsiz olarak, her
bir kanaldaki akciger sesi icin en kiglik MSE hata degerleri sayisini gésteren histogram Sekil
2.6 da yer almaktadir. Sekil 2.7 de ise toplam 23 kayit icin, kanaldan bagimsiz olarak, her bir
pencere uzunlugu icin en kiglik MSE hata deerleri sayisini gbésteren histogram yer

almaktadir.
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En ki¢lk hata adedi

Ls1 Ls2 Ls3 LS4 LS5 LsS6 Ls7

Olglilen Akciger Ses Sinyal kanallari

Sekil 2.6. Her bir kanaldaki akciger sesi i¢in en kiigik MSE hata degerleri sayisini gosteren

histogram. LS1-LS6 akciger sesleri ve LS7 trakeal sesdir.

10

En kiglk hata adedi

wi w2 w3 w4

Farkli Pencere Uzunluklar

Sekil 2.7. Kanaldan bagdimsiz, her bir pencere uzunlugu icin en kicik MSE hata degerleri
saylsini  goOsteren histogram. W1 - W4 pencere uzunluklari sirasiyla W =

[256 512 1024 2048] dir.

Sekil 2.6 dan gorulecegi gibi en kiguk hatalar LS1 ve LS3 kanallarindan elde edilmistir. LS1
suprasternal cukura konulmus sensor ile l¢tlmus bronsial solunum sesi ve LS3 de sternumun
sol yaninda 1. ve 2. interkostal alaninda élglimus bronkovesikuler solunum sesidir. Siddetinin
en yuksek olmasi beklenen trakeal ses sinyalinin en disuk hata vermemesi sasirticidir. Bu
projenin geri kalaninda LS1 den dlgiilen ses sinyalleri kullaniimigtir. Ornek bir LS1 akciger ses
sinyali zaman-frekans diizleminde Sekil 2.8 de gdsterilmistir. islenmemis sinyalde ¢ok diisik
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frekans bolgesinde kalp sinyalleri de gdzlemlenebilir. Ayrica 3 solunum periyodu da sekilde

inspirasyon ve ekspirason olarak gérilmektedir.
Pencere uzunlugu sec¢imi icin inceledigimiz Sekil 2.7 den, dokuz adet ile en iyi pencere

uzunlugunun Wiy 4.n = 512 oldugu gordlebilir. Bu projenin geri kalaninda 512 noktali pencere

uzunlugu kullaniimistir.

4000

3500

3000

2500

2000

1500

Frekans, Hz

1000

500 |

Zaman, s

Sekil 2.8. 5 nolu kayitta LS1 kanalindan 6l¢limus akciger ses sinyalinin zaman-frekans

dizleminde gosterilimi.

2. Akciger basinglari ve model parametrelerinin kestirimi

Akciger basinglari solunum sisteminde yer alan dinamik degigkenler olan durum
degiskenleridir. Bu nedenle Hurst Usteli kullanilarak kestirilmis agiz i¢i basing sinyali ve
solunum sistemi modellerinin kullaniimasiyla, akciger basinglari kestirilebilir. Solunum sistemi
modellerinin incelenmesiyle, kontrol edilebilir ve go6zlenebilir oldugu bulunan viskoelastik
modelin segilmesi en iyi ¢ozimdur. Ayrica bu modelde, durum degiskenleri olan v,(t) ile
akciger dokusunun yarattigi basing ve v.(t) ile ise akciger elastik yapisinin yarattigi basing

bulunabilir.

Bu asamada viskoelastik modelde, durum degiskenleri ile durum ve gecis matrislerini ayni
anda ikili kestirim yapmamiz gerekmektedir. Esitlik (11) de yer alan ayrik zamanl sistem,
viskoelastik model i¢in durum degiskenleri agisindan dogrusaldir. Bu nedenle gicli ve ¢ok

tercih edilen kestirim yontemlerinden biri olan Kalman filtre segilmistir. Bunun yaninda
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matrislerin  kestiriimesi icin Model parametrelerin bulunmasi gerekmektedir. Model

parametrelerinin bilinmeyen sabitler olmasi nedeniyle izlenen yol optimizasyon yontemleridir.

Kendisi ve varyantlari literatiirde ¢ok sik kullanilan Kalman filtre ile ilgili genis bilgi [62] de yer
almaktadir. Sekil 2.9 da optimizasyon problem ¢oziici ile birlikte ikili kestirimin blok diyagram
gosterimi yer almaktadir. Algoritma IX da model durum degigkenlerinin kestirim adimlari

Ozetlenmistir.

Kalman filtre Optimizasyon
parametreleri parametreleri
Uyarlanabilir l Kestirilen l
filtre ¢ikisi durum Kestirilen
u’(k) x'(K) o parame\treler
Kalman Filtre Opt|m|za§.yc2n . ©)
Problem Coziici
Olgiilen
gaz akis hizi i
y(k)
Matrislerin
Hesaplanmasi |
A@),B@) |
C(e), b(e)

Sekil 2.9. Kalman filtre ve optimizasyonun birlikte kullaniimasi.

Algoritma IX. Model durum degiskenleri ve parametrelerin kestiriimesiicin kullanilan algoritma.
GIRIS Denegi seg

GIRIS LS1 solunum ses sinyalini seg

GIRIS ilk ti¢ solunum periyodunu al

GIRIS Pencere uzunlugunu 512 sec

GIRIS Viskoelastik model icin Kalman filtre parametrelerini se¢

GIRIS Viskoelastik model icin optimizasyon problem c¢éziicli parametrelerini se¢

GIRIS Viskoelastik model icin baslangic parametre degerlerini sec 6,

M = 10 iterasyon adiminda

Kestirilmis agiz ici basing vektérl B,,, dlglilen gaz akis hizi Q ve Kalman Filtre ile

durum degiskenlerini x kestir.

Kestirilmis durum degiskenleri ve optimizasyon problem c¢dzlict ile model

parametrelerini 8 kestir

Basa don
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Kalman filtre algoritmasinda sureg gurultisi kovaryans matrisi deneme icin yaratilmis yapay
_ [0.01 0

0 0.1
kovaryansinin birincisinden v, (k) daha biyuk olmasinin nedeni, Kalman iterasyonlarinda

sinyallerde @ ] olarak segcilmistir. ikinci durum degiskeni v.(k) nin hata

ikinci durum degiskeninin o6lcim glncellemelerinin agirhkli  olmasinin  saglanmasidir.

Deneklerden alinan kayitlar ile yapilan kestirimlerde slre¢ gurlltisli kovaryans matrisi
baslangi¢c deger olarak Q = [(1) (1)] seklinde secildigi halde her bir iterasyon adiminda

1/iterasyon oraninda azaltiimistir [63]. Bu azaltma orani, ciftli kestirimde sure¢ kestiriminin
her iterasyon adiminda daha iyileserek modelleme hatasi azalmasina neden oldugu igin
onerilen yontemlerden biridir. Olgim giiriltisti kovaryansi, Hans Rudolph pneumatografin
Olcim hatasinin ve ortam guriltistnin ¢ok kigik olmasi nedeniyle R = 0.1 olarak alinmistir.

Model parametre vektori ilk degeri 6, =[1 1 1 1] olarak segilmistir.

Kalman filtre ile kestirilmis durum degigkenleri sabitler olarak kabul edilerek, Esitlik (11) deki
ayrik zamanli viskoelastik solunum sistemi modeli, dogrusal olmayan optimizasyon problemi

olarak Esitlik (30) daki gibi yazilmigtir.

Nhpurst

min " (y(D) = €Ox(D) - DOuD)’ 30
i=1

s.t. x(i+1)—A@)x(@) —B@Ou@) =0 1<i< Npyst

Optimizasyon problem ¢6zlcusi olarak optimizasyon kisitinin buylk 6lgekli olmasindan
dolayi i¢ nokta metodu (interior point method) kullaniimigtir. Optimizasyon c¢o6zicustu ile ilgili
detayl bilgiye [64] de ulasilabilir. Optimizasyon probleminin amac fonksiyonunun kapali
formda olmamasi nedeniyle lokal minimum noktalarini bulma ihtimali vardir. Bu nedenle
baslangi¢ degerleri 0 — 10 arasindan rasgele segilmis ve ¢ézicl 10 kere calistirihp ¢iktilarin

ortalamasi en son sonug olarak alinmistir.

Kalman filtre ve optimizasyon problem ¢6ziicl yapay sinyaller tizerinde beraber kullaniimis ve
Sekil 2.10 da kestirilmis durum degiskenleri gdsterilmistir. Kestirilen parametreler ortalama
%59.9 dogrulukla kestirilmigtir. Model parametre kestirim dogrulugu ¢ok yiksek olmamasina

ragmen, durum degiskenlerinin basariyla kestirildigini gorebiliriz.
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(a) (b)
Sekil 2.10. Algoritma IX ile yapay uretilmis sinyallerde durum degiskenleri (a) v, (k) ve (b)

v.(k) nin kestirim sonuglari.

3. Akciger basinglari ve solunum sistemi parametreleri arasindaki iliskinin modellenmesi

Bu projenin son basamagini kestirilen akciger basinglari ile dlgtlen solunum sistemi
parametreleri arasindaki iliskinin modellenmesi olusturmaktadir. Bu modeller ayni zamanda
kestirilen basinglarin teyit edilmesini de saglayacaktir. Bu asamada ilk olarak kestirilen ¥, (k)
ve ¥.(k) ile klinikte kullanilan solunum sistemi parametreleri arasindaki bagin kurulmasi
gereklidir. Bu projede viskoelastik modelde R, model parametresi olarak yer alan havayollari
direnci, bu bagin kurulmasi igin secilmistir. Bu durumda R model parametresi, Sekil 1.1d g6z
onlne alinirsa, kestirilen basinglar ve élglilen gaz akis hizi ile Esitlik (31) deki gibi bulunabilir.
Pao =V =V

R-=-—2_ ¢ C 31
¢ Q

Burada R, zaman serisidir ve solunum parametrelerinde capraz o6zilintisi icin gicl ve

ortalamasi 6zellik olarak segilmistir. Bu durumda 6zellikler Esitlik (32) deki gibi segilmis olur.

Nhpurst

1 2
Gre = N Z (Rc,i)
hurst =1
32
1 Nhurst
Mpe = R¢;
ke Nhurst =1 ¢

Son asamada 9 denekten (2 denek solunum fonksiyon testleri alinamadigindan proje disinda
birakilmistir) alinan derin ve normal solunumlarda (toplam 18 kayit) elde edilmis Gg. ve mpg,

Ozellikleri ile deneklerin solunum fonksiyon testleriyle elde edilen 12 adet solunum
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parametreleri (SB,) arasindaki iligki analiz edilmigtir. Burada literatlrde ¢ok kullanilan Pearson

korelasyonu Esitlik (33) deki capraz korelasyon katsayisi sekliyle hesaplanmistir. Bulgular

boéliminde sonuglar yer almaktadir.

1
ﬁzl'lfl Gre,iSPp,i

[% 21'131 GRC,i] e [% 21'131 SPp,i]

Burada 1 < p < 12 Cizelge VII, VIl ve IX da verilen solunum parametreleridir.

33

pRC,p = 1/2

Akciger basinglarindan elde edilmis 6zellikler ile élgllen solunum parametreleri arasindaki
iliskinin modellenmesinde daha yeni bir ydntem de Blant-Altman analizidir [65]. Korelasyon
katsayisi ile iki veri setinin arasinda dogrusal bir iliski olup olmadigi ortaya ¢ikariimaktadir.
Fakat iki veri setinin dolayisiyla iki 6lgim yoénteminin &érneklemleri dogrusal iliski ile
iliskilendiriimedikleri halde 6lgim yodntemleri arasinda iyi bir tutarlilik olabilir. Korelasyan ve
regresyon analizi ile ortaya konulamayan tutarliik Blant-Altman analizi ile ortaya

cikariimaktadir.

Bu analizde Esitlik (33) de yer alan korelasyon analizinden farkli olarak Gg. ve SP, serilerinin

ayni élcimlerin farkli g6zlemleri ile elde edilmis degerler kimesi oldugu varsayilir ve farklari

analiz edilir. Fark serisi, ortalamasi ve sapmasi Esitlik (34) de verilen sekilde hesaplanir.
dlfp - GRC - SPp

1 18
Mdif, = EE dif,;
i=1

34
18
1 : 2
Gairp = |75 ) (dify = Mdif,)
i=1
Analizde kullanilacak farkl 6l¢gim ortalamalari ise Esitlik (35) deki gibi bulunur.
_ Gpe + 5Py
P2 35

Blant-Altman analizinde fark serisi dif,, farkli lgim ortalamalari M,,’ ye gore cizdirilir ve 6zet
olarak asagidaki sorulara cevap bulunur:

e Ortalama fark Mdif,'nin degisimi nasildir? Cok blyuk degerler aliyor mu?



TUBITAK
e Farklar, uyum siniri adi verilen ve 6zellikler ile solunum parametrelerinin uyumunu
ifade eden Mdif, + 1960y, arasinda yer aliyor mu? Bu farklarin ortalamanin 95%
yakinliginda oldugunun ve Gauss dagilimina sahip oldugunun bir géstergesidir.
¢ Farklar igin tanimlanmis bir limit var mi?

e Farklar ortalamadan bagimsiz midir? Yanhhgi var midir?

Bulgular béliminde analiz sonuglari yer almaktadir.
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BULGULAR

Bu bélimde, Yontem boéluminde verilen yontemlerin uygulanmasi sonucunda elde ettigimiz

bulgular yer almaktadir.

A. Dogrusal Solunum Sistemi Modellerinin Durum-Uzay Analizi Bulgulari

Sekil 1.1 de elektriksel analojileri yer alan dogrusal solunum sistemi modellerine durum-uzay
analizi uygulanmig, modellerin Cizelge 1l de gosterilen ve literatiirde yer alan parametreler ile
kontrol edilebilir, g6zlenebilir, kararli olup olmadiklari Algoritma | ve Il yardimiyla belirlenmistir.

Cizelge X da bulgular 6zetlenmisgtir.

Cizelge X. Dogrusal solunum sistemi modelleri kontrol edilebilirlik, gdzlenebilirlik ve kararlilik

analizi bulgulari.

Kontrol
edilebilirlik
Model rank (PC(B)) rank (PO(B)) RHM’in pivot siitunu
. 1.0

Hareket Denklemi 1 1 5712 1
1.0

Paralel 2-Bdlmeli 1 1 11.655 2
22.325
1.0

Seri 2-BoImeli 2 2 121.37 2
62.183
1.0

Viskoelastik 2 2 9.8843 2
9.2274
1.0
1208.8

6-Elemanl 4 4 352022.0 4
2.7259e7
1.9225e8
1.0
182.28
2230.1

Mead 4 4 649 46 5
4.6011e-14
0

Gozlemlenebilirlik  Kararlik dD:giJ;;eni
sayisli (n)

Bu bulgulara gore Paralel 2-Bélmeli model ve Mead model haricinde tim modellerde kontrol
edilebilirlik P;(8) ve gozlenebilirlik Py(#) matrislerinin ranki durum degiskenleri sayisi n ile
aynidir. RHM’nin ilk sitununda tiim modellerde de isaret degisimi gbzlenmemistir. Fakat Mead
modelde situndaki son degerin “0” olmasi bu sistemde kutuplardan birinin sifir olmasi

anlamindadir. Bu da darbe uygulanmig giris i¢in gikisin titresecegini ifade eder.



TiigiTan
Dogrusal modellerde parametre hassasiyeti analizi igin DKF-EKF ciftli kestirim ydntemi
Algoritma lll de agiklanan sekilde uygulanmistir. Baslangi¢ olarak modellerin dinamik tarafini

ifade eden durum degiskenlerinin kestirim sonuglari gosterilmistir.
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Sekil 3.1. Hareket denklemi modelinde durum degiskeni v(t) nin kestirim sonucu.

0.1

— 0. (t)
-~V (t) |

0.05

Uy (t)

-0.05

L L L
0 100 200 300 400 500 L L L L
0 100 200 300 400 500

Sekil 3.2. Viskoelastik modelde durum degiskenlerinin kestirim sonugclari.
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Sekil 3.3. 6-elemanl modelde durum degiskenlerinin kestirim sonuglari.

Sekil 3.1-3.3 de dogrusal solunum sistemi modellerinden literatlirde en ¢ok yer alan hareket
denklemi, viskoelastik ve 6-elemanli modellere ait durum degisken Kkestirimleri
gosterilmektedir. Sonsal hata tGzerindeki parametre hassasiyetleri 6, yine bu ¢ model igin
Sekil 3.4.-3.6 da log-lineer olgeginde gosterilmistir. Sekillerin yorumlanmasi Tartisma
béliminde yer almaktadir fakat burada bazi parametreler icin sonsal hata degisintilerinin
daha yiiksek degerler aldigini gozlemledigimizi soyleyebiliriz. Ornegin Sekil 3.5 de sistemin
dinamik degiskenlerinin (durum degiskenleri) havayolu rezistansi parametresine diger

parametrelere gore daha hassas oldugu gérilebilir.
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Sekil 3.4. Hareket denklemi modelinde her parametre i¢in sonsal hata degisinti hassasiyeti 6.
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Sekil 3.5. Viskoelastik modelde her parametre igin sonsal hata degisinti hassasiyeti 6.
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Sekil 3.6. 6-elemanli modelde her parametre igin sonsal hata degisinti hassasiyeti ;.

B. Kesirli Dereceli Solunum Sistemi Modellerinin Durum-Uzay Analizi Bulgulari

Kesirli dereceli solunum sistemi modellerine durum-uzay analizi uygulanmis, modellerin
Cizelge V de gosterilen ve literatlrde yer alan parametreler ile kontrol edilebilir, g6zlenebilir
ve kararli olup olmadiklari Algoritma IV ve V yardimiyla belirlenmistir. Cizelge Xl de kontrol

edilebilirlik ve gbzlenebilirlik bulgulari 6zetlenmistir.

Cizelge Xl. Kesirli dereceli solunum sistemi modelleri kontrol edilebilirlik ve gdzlenebilirlik

analizi bulgulari.

Kontrol Gozlemlenebilirlik
Model edilebilirlik rank (Po,x(e))
rank (PC,K(G))
Saglikh 2 1
FOM1 KOAH 2 1
Saghkli 2 2
FOM2 KOAH 2 2
FOM3 Saghkli 2 2
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KOAH 2 2
Saglikh 2 2
FOM4 KOAH 2 2

Bu bulgulara gére FOM1 haricinde tiim modellerde kontrol edilebilirlik P. x(8) ve gozlenebilirlik
Po x(8) matrislerinin ranki durum degiskenleri sayisi n = 2 ile aynidir. Kesirli dereceli solunum

sistemi modellerine Algoritma V de aciklanan kararhlik analizi uygulandiginda Cizelge XlI de

yer alan bulgular elde edilmistir.

Cizelge XII. Kesirli dereceli solunum sistemi modelleri kararlilik analizi bulgulari.
Euclidian  Spektral yarigcap

Model norm max(r(K,y;))  Kararhlk
[140(6)]] "

FOML1 Saglikli 0.9795 1.0004 EVET
KOAH 4.4519 0.6154 HAYIR

FOM?2 Saglikli 2.0865 1.0004 HAYIR
KOAH 1.2990 1 HAYIR
Saglikli 0.7813 1 EVET

FOM3 KOAH 1.1228 1 HAYIR

FOMA4 Saglikli 0.6474 0.8161 EVET
KOAH 1.1856 0.6556 HAYIR

Cizelge XlI'nin genis yorumlanmasi Tartisma boéliuminde yer alacaktir. Modellerin genelde

saglikh kisilerin parametre degerleri icin kararli olmasi 6nemli bir bulgudur.

C. Solunum Sisteminin Fraktal Boyut ve Parametrik Analizi

Akciger ses sinyalleri, havayolu gaz akis hizi, agiz i¢i basing ve akciger hacmi gibi solunum
sinyallerinin karmasiklk bilgisini verecek olan bu analizin solunum sistemi ve basinglar
acisindan énemi Tartisma bolimunde yorumlanacaktir. Algoritma VI ile elde edilen bulgularin
ilki, bu sinyallerin istatistiksel Ozelliklerinin farkliliklar gdsterdigidir. Sekil 3.7 de denekler
bazinda Hurst Ustelinin h(g = 2), her bir kanaldaki degisimi ve ortalamasi kutu grafigi olarak
gOsterilmistir. Burada her bir denek igin periyotlarda ortalama alinmistir. Sekilden goruldugi
Uzere, akciger seslerine karsi gelen ilk 7 kanalin Hurst Usteli 1’in altinda kalmistir. Bu bulgu
akciger ses kayitlarinin kesirli Gauss gurilti tipinde oldugunu géstermektedir. Fakat solunum
sinyalleri igin durum farklidir. Sicaklik, havayolu gaz akis hizi ve akciger hacmi sinyalleri
(Kanal 8, 9 ve 12) Brown hareketi istatistiksel 6zellikleri gostermektedir. Clnki Hurst Gsteli bu
sinyallerde 1’in Gzerindedir. Kanal 9 ve 11 de verilen solunan havanin nemi ve agiz igi basing
sinyalleri sinirda Brown hareketi ozellikleri gostermelerine ragmen bazi deneklerde Gauss

guraltt ozellikleri de gdstermiglerdir. Denek 11 icin Hurst UGstelinin her bir kanalda periyotlar
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arasinda degisimi Sekil 3.8 de gosterilmistir. Sekilden gorildigu Uzere periyotlar arasinda

Hurst Ustelinin degisimi ¢ok azdr.

{1+

S N S
-

N oL

Kanallar

11

I
12

Sekil 3.7 Hurst Ustelinin h(g = 2) kanallar arasinda degisimi.
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Sekil 3.8 Denek 11 igin Hurst Ustelinin h(g = 2) her bir kanalda periyotlar arasinda degisimi.

Son olarak, akciger ses ve solunum sinyallerinde ¢oklu fraktal analizi yapiimistir. Denek 11

icin solunan hava gaz akis hizi igin salinim fonksiyonu F; (s) nin zaman 0lgegi s ye gore log-

log dlgeginde her bir secilmis derece q icin degisimi Sekil 3.9 da ve genellestiriimis Hurst Usteli

h(q) Sekil 3.10 da gdsterilmistir. Farkh g dereceleri icin salinim fonksiyonundan elde edilen
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dogrularin birbirine paralel (egimlerinin ayni) olmasi solunum sinyalinin farkli g dereceleri icin
ayni olgekleme davranisina sahip oldugunu gdésterir. Buda solunum sinyalinin tekli fraktal
Ozellikleri gosterdigi anlamindadir. Bu durum Sekil 3.10 da yer alan genellestiriimis Hurst Usteli
h(q) nun derece g dan bagimsiz (sabit) gérinmesinden de anlagiimaktadir. Ayni denek igin
trakeal ses sinyaline de fraktal analiz uygulanmis ve sonuclar Sekil 3.11 ile Sekil 3.12 de
gosterilmistir. Sekil 3.11 de farkli g dereceleri icin salinim fonksiyonundan elde edilen
dogrularin birbirine paralel olmamasi solunum sinyalinin farkl g dereceleri igin farkl dlgcekleme
davranigina sahip oldugunu gdsterir. Ayni zamanda Sekil 3.12 de yer alan genellestiriimis
Hurst Usteli h(q) nun derece q ile degdistigi gorulmektedir. Bitun bunlar trakeal ses sinyalinin
coklu fraktal Olgekleme davranigina sahip oldugunu godstermektedir. Sinyallerin fraktal
Ozellikleri periyotlar arasinda degismemektedir. Tim kanallarin fraktal analiz sonuglari Cizelge

XlIl de yer almaktadir.

log, (Fy (s))

q=10

-8 1 1 1 1 1 1 1 1 1
16 32 64 128 256 512 1024 2048 4096 8192

log, (s)

Sekil 3.9 Denek 11’e ait solunan hava gaz akis hizi igin F; (s) nin s ye gore log-log Glgeginde

her bir secilmis g igin degisimi.
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Sekil 3.10 Denek 11’e ait solunan hava gaz akis hizi igin genellestirilmis Hurst Usteli h(q) nun
derece q ile degisimi.

log, (Fy (s))

16 32 64 128 256 512 1024 2048 4096 8192 16384

log;, (s)
Sekil 3.11 Denek 11’e ait trakeal ses sinyali igin F, (s) nin s ye gore log-log dlgedinde her bir

secilmis g icin degisimi.
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datal
Ha(-10) =0.61923
Hq(0) =0.3912

Ha(10) =0.10631
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Sekil 3.12 Denek 11’e ait trakeal ses sinyali icin genellestiriimis Hurst Usteli h(g) nun derece

q ile degisimi.

Cizelge XIll. Solunum ses ve sinyalleri i¢in fraktal analiz bulgulari

Akciger sesleri Kanal 1-6: akciger sesleri Coklu fraktal
Kanal 7: trakeal ses Coklu fraktal

Yardimci sinyaller Kanal 8: solunan havanin | Coklu fraktal
sicakhgi

Kanal 9: solunan havanin | Coklu fraktal

nemi

Solunum sinyalleri Kanal 10: havayolu gaz akis | Tekli fraktal
hizi
Kanal 11: agiz i¢i basing Coklu fraktal
Kanal 12: akciger hacmi Tekli fraktal

D. Akciger Basinglan ile Akciger Sesleri Arasindaki iligkinin Modellenmesi

Hurst Ustelinin pencereleme ydntemiyle zaman serisi seklinde ifade edilerek akciger
basinglarinin kestiriimesi icin kullanimi bu bolimdn ilk bulgusudur. Yontem boluminde
aciklandig! sekliyle en ¢ok sayidaki kayitta ulagtigimiz en kigik hata, LS1 ve LS3 akciger
seslerinin kullanimi ve W2 = 512 nokta pencere boyutu ile saglanmistir. Bu durumda toplam

23 kayitta, LS1 akciger sesi ile W2 =512 nokta segimleri kullanilarak Algoritma VIII'in
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uygulanmaslyla kestirilmis agiz i¢i basing P, bir sonraki adim igin kaydedilmistir. Sekil 3.13
de Hurst Usteli yardimiyla kestirilmis agiz igi basi¢ P,, (mavi renkli egri) ve dlcilmus adiz igi
basing P,, (kirmizi renkli egri) egrileri 6rnek olarak gosterilmistir. Bu egriler LS1 akciger sesleri
icin W2 = 512 nokta pencere uzunlugu ile elde edilmigtir. Fakat su belirtiimelidir ki; en kigik
hata Sekil 3.13 (a) daki kayitta LS1 ve W2 = 512 igin alindigi halde, (b) deki kayitta LS1 ve
W4 = 2048 de, (c) deki kayitta LS7 ve W2 = 512 de ve (d) deki kayitta LS3 ve W4 = 2048 de

alinmistir.

Veri noktalari Veri noktalari

(a) (b)

(©) (d)
Sekil 3.13. Hurst (isteli yardimiyla kestirilmis agdiz igi basi¢ B,, (mavi renkli egri) ve 6lgiilmiis
agiz ici basing P,, (kirmizi renkli egri) egrileri. (a) Kayit 5, (b) Kayit 2, (c) Kayit 15, ve (d) Kayit
9 kullanilarak LS1 akciger sesi icin W2 =512 nokta pencere uzunlugu ile kestirimler

yapilmigtir.

Bu bolimde ikinci sirada yer alacak olan bulgu, kestirilmis agiz i¢i basinglar yardimi ve
viskoelastik modelin kullaniimasiyla bulunan solunum sistemi basinglaridir. Viskoelastik
modelin dinamik degiskenleri olan v, (k) ile akciger dokusunun viskoelastik yapisindan dolayi
ortaya cikan akciger basinci, ve v.(k) ile akcigerin elastik yapisi nedeniyle var olan statik

akciger basinci modellenmistir. Algoritma IX yardimiyla durum degdiskenleri ve viskoelastik
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model parametreleri kestirilmistir. Sekil 3.14 de, Sekil 3.13 da yer alan kayitlar yardimiyla

kestirilmis akciger basinglari yer almaktadir.

by (k)

| us | Lus

os | Jos Jos

F\A/\/ Jo & Z oL Jo =
o ~ ©
S @ @

| VW I | I
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L L L 25 L
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Veri noktalari

(@) (b)

o2 (k)
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() (d)
Sekil 3.14. Viskoelastik model durum degiskenleri kestirim sonuglari. (a) Kayit 5, (b) Kayit 2,
(c) Kayit 15 ve (d) Kayit 9 icin, kestirilmis agiz ici basic P,, ve 6l¢lilmiis hava gaz akis hizi Q

kullanilarak kestirimler yapilmistir.

Sekil 3.13 ve 3.14 Un ardisik U¢ solunum periyodu icerdigi hatirlanmalidir. Sekillerin
yorumlanmalari Tartisma béliminde yer almaktadir. Son adimda yer alan kestirilen akciger
basinglari ile solunum parametreleri arasindaki iliski Sekil 3.15 de gosterilmigtir. Sekil 3.15 de
derin solunum, normal solunum ve her iki solunum karigik olmak Uzere U¢ farkli sonug
gosterilmistir. Sekil 3.15a ve b de derin solunum kayitlari ile bulunmus ¢apraz korelasyon
katsayilari tim Olgcilen 12 solunum parametresi igin goésterilmistir. Sekil 3.15¢ ve d de ise
normal si§ solunum kayitlari i¢in elde edilen capraz korelasyon katsayilari ve son olarak da
Sekil 3.15e ve f de ise tUm kayitlardan elde edilen capraz korelasyon katsayilari yer

almaktadir.
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Sekil 3.15. Kestirilen akciger basinglari ve dlgilen solunum parametreleri arasindaki ¢apraz
korelasyon katsayilari. (a) derin solunum kaydi ve gug¢ 6zelligi, (b) derin solunum kaydi ve
ortalama &zelligi, (c) normal solunum kaydi ve gug 6zelligi, (d) normal solunum kaydi ve
ortalama 6zelligi, (e) tim kayitlar ve glic¢ 6zelligi ve (f) tim kayitlar ve ortalama o6zelligi

kullanilarak hesaplama yapilmistir.

Sekil 3.15a ve b de gosterilen bulgulara goére derin solunum ve gug 6zelliginin kullaniimasi ile

en yiksek capraz korelasyon katsayisi pr.g = 0.51 (p = 0.16), R5 solunum parametresi ile
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alinmistir. Ortalama 6zelliginin kullanilmasi da benzer capraz korelasyon katsayilari vermistir.
Bunun yaninda Sekil 3.15¢ ve d den géruldugu tzere, normal solunumda glc 6zelligi ile en
yuksek capraz korelasyonlar FVC pgr., = —0.66 (p = 0.05) ile TLC pg.s = —0.65 (p = 0.05)
parametrelerinde ve ortalama 6zelligi ile Raw pr., = —0.60 (p = 0.08) parametresinde elde
edilmistir. Sekil 3.15e ve f de yer alan ¢apraz korelasyon katsayilarinin, Sekil 3.15a ve b
dekiler ile benzerlik gdOsterdigi gorulebilir. Fakat derin ve normal solunumlar birlikte
kullanildiginda, en yiiksek korelasyona sahip FEV1 parametresi pg.; = —0.36 (p = 0.14) glc¢
ozelligi ile ve en ylksek korelasyona sahip R5 parametresi pr.g = —0.36 (p = 0.14) ise

ortalama Ozelligi ile elde edilmistir.

Bu bdlimde son olarak akciger basinglari ile elde edilen Ozelliklerin, dlctlen solunum
parametreleri ile iligkisi Blant-Alman analizi ile bulunmustur. 2 denekten klinik solunum
parametreleri 6lgilemedigi icin (denekler ilgili dlgcimlerde gerekli testleri yapamadigi igin
basarisiz olmustur) bu asamadaki sonuglar arasinda yer almamiglardir. Sekil 3.16 da fark
serisi dif,’'nin Olgim ortalamalari M, ye gore gizimi goOsterilmistir. Bu dagilim grafigi Sekil
3.16a da sadece derin solunumlar, Sekil 3.16b de sadece normal solunumlar ve Sekil 3.16¢
de toplam derin ve normal solunumlarda, gli¢ 6zelligi ile en yliksek korelasyon sonucunu veren
solunum parametresi igin gizdirilmistir. Ortalama Mdif, ve uyum sinirt Mdif, + 1.9604¢,
grafikler Gzerinde go6sterilmistir. Sekil 3.16 dan gorilecedi gibi farklar 6lcim ortalamalariyla
tamamen rastgele degismemektedir. Bu durumda [65] de Onerildigi gibi logaritmik degisken
donUsimui uygulanmistir. Logaritmik degisken déntstmu durumundaki dagilim grafikleri ayni

sirayla Sekil 3.17 de gosterilmistir.
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Sekil 3.16. Sekil 3.15a, c ve e de verilen en yliksek korelasyon katsayilari icin gizdirilmis Blant-

Altman grafikleri. Saciim kargilastiriimalari igin eksen limitleri aynidir.
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Sekil 3.17. Sekil 3.16 da yer alan Blant-Altman grafiklerine logaritmik degisken déntsimu

uygulanmasi ile elde edilen grafikler. Sacilim karsilastiriimalari icin eksen limitleri aynidir.
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TARTISMA

Bulgular béliminde yer alan ¢iktilarin degerlendirmeleri ve medikal, biyomedikal ve sinyal

isleme acisindan énemi aciklanacaktir.

E. Dogrusal Solunum Sistemi Modellerinin Durum-Uzay Analizi Bulgulari

Tartismasi

Toplu parametreli dogrusal modeller parametrik olmayan diger modellere gére solunum
sisteminin arastirilmasinda ¢ok sik kullaniimiglardir ve ginimuzde de arastirmalar hala bu
modelleri kullanmaktadirlar. Bu projede akciger basinglarinin kestiriimesi hedefine
ulasiimasinda parametrik modellerden yararlaniimistir. Bu nedenle ilk adim dogrusal ve kesirli

dereceli modellerin analizleri olmahdir.

Cizelge X da yer alan bulgulara gore paralel 2-bdlmeli ve Mead modeller hari¢ tim modeller
kontrol edilebilir ve gozlenebilirdir ciinkii rank (P¢(6)) ve rank (Po(6)) modellerdeki durum

degiskeni sayisi ile aynidir. Bu bulgunun fizyolojik anlami, modellerde giris sinyali olan agiz
ici basincinin, elastans parametresinin (E) yarattigi elastik basinci, inertance parametresinin
(L) yarattigi sistem ici gaz akis hizini ve c¢ikis sinyali olan hava gaz akig hizini kontrol
edebilmesidir. Fakat paralel 2-bdlmeli ve Mead modeller ihtiyactan fazla durum degiskeni
(veya parametre) icerdikleri icin kontrol edilebilir ve gozlenebilir degildir. Bu tip modellerin
solunum sisteminin dinamiklerini modelleyemedigi ve parametre — durum iligkilerinin hatah
oldugu sdylenebilir. Ornegin Mead modelde L, veya C. parametrelerinden birinin modelden
cikariimasi Onerilebilir. Mead modelde tim parametreler solunum sistemi empedansinin

kontrol edilmesine tesir edemezler.

Mead model hari¢ tim modellerin kararli oldugu bulunmustur. Diger modellerde RHM
matrisinin pivot sutununda isaret degisikligi gozlenmemistir. Bu bulgu, literaturde yer alan
parametre degerleriyle modellerin kararli durumda galistiklari anlamindadir. Fizyolojik olarak
aciklamak gerekirse, giris sinyali olarak agiz i¢i basinci sonsuz kisa bir darbe sinyali ise ¢ikig
sinyali olarak hava gaz akis hizi ilk olarak yukselecek ve sonrasinda yavasga azalacaktir
(s6nimlenecektir). Bu davranis beklenen bir davranis olabilir. Fakat Mead modelde model
transfer fonksiyonunun sifir-kutup analizinde darbe girisin ¢ikista osilasyon yaratacagi
sdylenebilir. Bu nedenle Mead modelin solunum sisteminin dinamiklerinin modellenmesinde

basarisiz kaldigi sdylenebilir.
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Dogrusal solunum sistemi modellerinde parametre hassasiyet analizi icin DKF-EKF ciftli
kestirim yéntemi kullaniimistir. Model parametrelerinin degisimlerinin (olmasi gerekenden
sapmasli gibi) dinamiklere nasil etki edecedi hassasiyet analiziyle bulunur ve hata
kovaryanslarinin parametrelerle iligkisi gosterilir. DKF literatirde hassasiyet analizinde son
onerilmis yontemlerden biridir. Sekil 3.1, 3.2 ve 3.3 de durum degiskeni kestirimleri, hareket
denklemi, viskoelastik model ve 6-elemanli model igin gosterilmistir. DKF’nin giftli kestirimde
durum degiskenlerini ¢cok iyi takip ettigi gorulmektedir. Ayrica, hareket denkleminde en iyi
kestirim elde edildigini ve en kiiguk ortalama karesel hatanin 6-elemanli modeldeki direk ¢ikis
sinyaliyle iligkili olan i(t) durumu degiskeni i¢in olustugunu eklemek isteriz. Burada ciftli
kestirimdeki parametre kestirim sonuglari verilmemistir. Bunun nedeninin DKF ile hassasiyet

analizinde hedefin, dinamik degiskenlerin kestiriimesi oldugu sdylenebilir.

Sonsal hata Uzerindeki parametre hassasiyetleri 6; yine bu G¢ model igin Sekil 3.4-3.6 da log-
lineer 6lgceginde goésterilmistir. Hareket denkleminde hatalarin her iki parametre R ve E igin
benzer oldugu gorulebilir. Bu, hareket denkleminde her iki parametrenin de dinamik durum
degiskenlerini ayni oranda etkiledigini géstermektedir. Fakat diger modellerde kovaryans
hatasi bazi parametreler icin digerlerine gére daha yiiksektir. Ornek olarak viskoelastik
modelde R, parametresi, durum degiskenlerini diger parametrelerden daha ¢ok (10* kat)
degistirir. Ayrica durum degiskenlerinin havayolu ve akciger ile ilgili parametrelere (R ve E,
proksimal parametreler), akciger dokusu ile ilgili parametrelerden (R, ve E, distal

parametreler) daha ¢ok hassas oldugu bulunmustur.

Ozet olarak yukarida verilen bulgularin projeye kattiklar::

1. 2-bolmeli ve Mead dogrusal solunum sistemi modelleri, gozlenebilir ve kontrol edilebilir
olmadiklari i¢in fizyolojik solunum sisteminin dinamik yapisini modellemede basarisiz
olurlar. Fakat diger modeller o&lgllemez dinamiklerin (durum degiskenlerinin)
kestiriimesinde kullanilabilir.

2. Modellerin kararl yapisi dinamik degiskenler-parametreler iligkisi icin Snemlidir. Kararh
olmayan modellerin kullanilmasiyla elde edilen parametre ve durum degiskenleri
guvenilir degildir.

3. Hassasiyet analizi modellerin testinde son asamadir. Olglilen sinyaller yerine yapay
sinyaller ve literatirde var olan parametre degerlerinin kullanildigi bu analizde,
sonugclar élcim gurtltist ve parametre kestirim hatasini nedeniyle bozulmamistir. Bu
nedenle DKF-EKF ydntemi sonuglari gergek durum-parametre iligkisini ortaya koyar.

[17] de 6-elamanli modelde parametreler tek-tek dedistirilip parametre kestiriminde



@

TUBITAK

hata degisimleri gézlemlenmistir. Bu durumda R.'nin en hassas parametre oldugu
bulunmustur. Fakat onerilen DKF-EKF yonteminde tum parametrelerin ayni anda
degisme Ozgurlugu vardir (gercekte olabilecedi gibi) ve bu nedenle [17] de 6nerilen

yontemden daha saglikli sonuglar vermektedir.

F. Kesirli Dereceli Solunum Sistemi Modellerinin Durum-Uzay Analizi Bulgulari

Tartigmasi

Durum-uzay analizine dogrusal solunum sistemi modellerinin yani sira son zamanlarda
dnemlerini arttiran kesirli dereceli solunum sistemi modelleri de (FOM) eklenmelidir. ilk olarak
sunu ifade etmeliyiz ki kesirli dereceli solunum sistemi modellerinde giris sinyali (dogrusal
solunum sistemi modelleriyle ayni olarak) agiz igi basing ve ¢ikis sinyali hava gaz akis hizi
olmasina ragmen, dinamik durum degiskenlerinin direk ve agik fizyolojik agiklamalari
bulunmamaktadir. Bu nedenle bu projede kullanimlari sinirhdir. Farkli FOM modellerinin
literatirde yer alan degerlerini kullanarak yapilan kontrol edilebilirlik ve gdzlenebilirlik testinde,

FOML1 hari¢ tum modeller kontrol edilebilir ve gbzlenebilir sonucunu vermistir.

Kontrol edilebilirlik ve gézlenebilirligin FOM da parametre degerlerine bagiml olmadigi [57]
de yer alan galismada ispatlanmistir. Bu bulgu da hasta ve saglikli kigilerin parametrelerinin
kullaniilmasinda benzer sonuglarin alinacagini, fakat sadece FOM’'un yapisinin sonuglari
etkileyebilecegini gostermektedir. FOM1’in gdzlenebilir olmamasinin fizyolojik agiklamasi,
FOM1 yapisina sahip bir modelde hava gaz akis hizinin akciger sisteminin dinamiklerini

kontrol edemeyecegdi seklindedir. Bu durumda FOM1 dogru bir model degildir.

Baslangi¢ olarak, Tanim 1 de yer alan Esitlik (22) deki zaman Gtelemesinden bagimsiz olarak,
ayrik zamanh durum gecis matrisinin Euclidean normunun kararliligi belirledigi sdylenebilir.
Bu beklenen bir sonugtur, fakat Teorem 6 daki Esitlik (23)’e gbre parametre deger kiimesinin
kararlilhik tarafindan belirlenebilecegi goésterilmistir. Cizelge Xl de yer alan sonuclar
yorumlanacak olursa, spektral yarigapin KOAH hastalarinda saglikh kisilere gére daha distk
oldugu, fakat tam tersi olarak durum gecis matrisinin normunun daha ylksek oldugu
gOrilebilir. Bu nedenle tim FOM modeller KOAH hastalarinin parametre degerlerinde kararli
degildir. FOM parametre degerleri ve hastalik kosullari (havayolu obstriksiyon, doku
elastansinda degisiklik, doku heterojen yapisi nedeniyle viskoelastik 6zelliklerinde degisim
gibi) arasindaki iliski daha 6nceki calismalarda ortaya konulmustur [38,39]. Bu calisma ek

olarak KOAH hastalarinin verilerinden elde edilen kesirli derece degeri dahil, parametre
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degerleri ile FOM model kararlihdi arasinda bir baglanti oldugunu dnermektedir. Patolojik

cikarimlarin yapilabilmesi icin bu ¢alismalarin genisletiimesi gerekmektedir.

G. Solunum Sisteminin Fraktal Boyut ve Parametrik Analizi Tartigmasi

Solunum sistemi modellerinin analizi sonrasinda akciger basinglarinin kestirilmesi problemine
solunum seslerinin entegre edilmesi adimi gelmektedir. ilk olarak ifade edilmelidir ki fizyolojik
sistemlerin zamansal ve uzaysal boyutlari igeren karmasik titresimlere sahip oldugu, biyolojik
sinyalleri inceleyen arastirmacilar tarafindan ortaya konmustur [66]. Ek olarak bu titresimlerin
gurulta ve élgim hatasi olmadidi ve fizyolojik sistem hakkinda bilgi verebilecegi belirtilmistir.
Bu dogrultuda, Giris boliminde karmasiklik ve fraktal analizin solunum sisteminin morfolojik
modellemesinde, solunum sinyallerinin kendine benzer sinyaller olarak gdsteriimesinde ve
akciger seslerinden hava gaz akisin kestiriimesinde kullanildigi 6zetlenmistir. Bu ¢alismada
da akciger ses sinyallerinin stokastik bileseni ele alinarak fraktal analizinden akciger

basinglarinin kestiriimesi hedeflenmigtir. Bu bélimden itibaren dlgulen sinyaller kullanilacaktir.

Bu hedefte ilk adim ol¢llen sinyallerin istatistiksel &zelliklerinin bulunmasidir. Yontem
boliminde tasarimi agiklanan 6lgim sistemi ile toplam 12 kanaldan élgiim alinmis ve yine
toplam 12 solunum parametresi klinikte ¢ok kullanilan yéntemler ile dl¢iimustar. 10 saghkh
kisiden derin ve normal solunumda ve bir saglkli kigsiden derin, normal ve hizli solunumda
olmak Uzere toplam 23 kayit bu bolimde iglenmistir. Sekil 3.7 de Hurst Ustelinin h(q = 2), her
bir kanaldaki degisimi ve ortalamasi kutu grafigi olarak gdsterilmistir. Hurst Ustelinin “1” in
altinda kalmasi bu sinyalin kesirli Gauss gurultisu tipinde oldugunu géstermektedir. Akciger
seslerinin (kanall-6) ve trakeal sesin (kanal7) ortalama Hurst Ustelinin 1'den ki¢ik olmasi bu
sinyallerinin istatistiksel olarak kesirli Gauss gurtltisu tipinde oldugunu gostermektedir. Bu
bulgunun fizyolojik agidan bir yorumu bulunmasa da Hurst Ustelinin 0.5 ile 1 arasinda
olmasinin blyuk bir anlami vardir. Sinyallerin uzun bellege sahip oldugunu, yani sinyalde bir
degerin gecmis ve gelecekte uzak bir noktadaki deger ile iligkili oldugunu gdstermektedir.
Akciger seslerinin bu 0zelligi akciger dokusunun uzun bellege sahip olmasindan
kaynaklaniyor olabilir. Akciger kesirli dereceli modellerinin ¢ikis prensibi uzun bellege
dayanmaktadir. Ek olarak Hurst Ustelinin “0.5” civarinda olmasinin verdigi sinyalin Gauss
gurdltt 6zelligi gosterdigi bilgisine dayanarak, 6zellikle kanal 4 de oOlgllen akciger ses

sinyallerinin Gauss gurultu istatistiksel 6zelligi gosterdigini sdyleyebiliriz.

Bunun yaninda solunan havanin sicakhgi (kanal 8), nemi (kanal 9), havayolu gaz akis hizi
(kanal 10), adiz ici basin¢ (kanal 11) ve akciger hacmi (kanal 12) sinyalleri Brown hareketi

istatistiksel 6zelligine sahiptir. S6zi gecen sinyaller kendine benzer sinyaller olarak ifade



@

TUBITAK

edilebilirler. Fakat su belirtiimelidir ki, benzerlik istatistiksel anlamdadir. Yani Yo&ntem
boliminde genel tanimiyla verilen olgekleme iligkisi R(t) — a’’R(at) olarak ifade edilir.
Burada R(t) sinyallerin 6zilinti fonksiyonudur. Solunum sinyallerinin  bu istatistiksel

Ozelliklerine akcigerlerin agag yapisi yani morfolojik yapisi neden olmus olabilir.

Ornek bir denek igin her bir kanalda periyotlar arasi Hurt tstelinin degisimi Sekil 3.8 de yer
almaktadir. Bu sekilde Hurst ustelinin periyotlar arasinda 6nemsiz bir degisim gosterdigini

gorebiliriz. Bu Hurst Ustelinin bir parametre olarak kullanilabilmesinin yolunu agmistir.

Solunum sistemini empedansinin frekans duzleminde ifade edilmis agiz i¢i basing ve hava
yolu gaz akis hizi ile hesaplanmasi prensibine dayali FOT yontemi, Yontem bdliminde
aciklanmistir. Bu yéntemin en dogal kabulli solunum sinyallerinin istatistiksel olarak duragan
sinyaller olmasidir. Istatistiksel agidan bakildiginda bu kabuliin bir testi simdiye kadar
yapilmamistir. Coklu fraktal analiz ile genellestiriimis Hurst Usteli h(q) nun derece q ile iligkisi
elde edilebilir. Bu da sinyallerin tekli ve ¢oklu fraktal 6zelliklerini bize vermektedir. Cizelge
XlII'e gére havayolu gaz akis hizi ve akciger hacmi disindaki élgllen sinyallerin hepsi ¢oklu
fraktal Ozelliktedir. Agiz i¢i basincinin g¢oklu fraktal yapisi temel olarak FOT ydntemindeki
kabuliin mimkin olmadigini géstermektedir. FOT ile ardisik kestirilen parametreler aslinda
agiz ici basincin zamanla degisen istatistiksel ozellikleri nedeniyle duragan degildir. Her
solunumda veya solunum iginde degismelidirler. Bu degisimler ylksek ve duslk frekanslarda
uyariimig akcigerlerin cevabinin duragan olmamasindan kaynaklanmaktadir. Duragan
olmayan agiz i¢i basing sinyali ile FOT yonteminin dlgimlerinin nasil etkilendigi ve
havayollarinin rezistif ve de akciger dokusunun viskoelastik 6zelliklerini yansitan sinyallerin
fraktal yapilari ile ne kadar iligkili oldugunun detayl arastiriimasi bagka bir ¢galismanin konusu

olabilir.

H. Akciger Basinglari ile Akciger Sesleri Arasindaki iliskiyi Gésteren Modellerin
Tartismasi
Hurst Usteli akciger seslerinin uzun menzilli (uzun hafiza) bagimhhgini ortaya koymasiyla
onemli bir parametredir ve bu nedenle akciger basinglarinin kestirilmesi icin secilmistir. Fakat
ilk olarak zamanda lokal Hurst Ustelinin hesaplanmasi gerekmektedir. Hurst Ustelinin
hesaplandigi MF-DFA yénteminde salinim fonksiyonu zaman 6lcegi ile beraber degerlendirilir.
Bu durumda Hurst Ustelinin zamanda lokal hesaplanmasinda, pencere boyutunun belirlenerek
pencereleme uygulanmasi gerekmektedir. Pencere boyutu salinim fonksiyonunun istatistiksel

guvenilir olmasi i¢in ¢ok kiigik olamaz ama Hurst Ustelinin zamanda yeterli 6rnek ile ifade
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edilmesi icin de cok bilyik olamaz. Bu nedenle 28 ile 2'! arasinda ikinin kuvvetleri olarak

secilmis ve agdiz ici basinci kestirilmistir.

Fakat bir diger segim ise hangi 6lgcim kanalindaki akciger sesinin kullanilacagina karar
verilmesidir. Solunum sesleri 7 farkl noktadan 7 kanal olarak ol¢tlmustir. Bu 6lgim noktalari
klinik tanida kullanilan oskiltasyon diizenine uygun olarak secilmistir. Sadece LS7 olarak
trakeal seslerin 6lgcimU bu dizene eklenmistir. Agiz i¢i basincin kestiriimesinde en duslk
hatay! LS1 ve LS3 dlgim noktalarinin vermesi aslinda beklenen bir sonugtur. Fakat siddeti
nedeniyle trakeal sesin de ayni basarida sonug verecegdi disunulmustur. Sekil 2.8 de yer alan
LS1'in spektrogram gdsteriminde inspirasyon ve ekspirasyon seslerinin yaninda kalp sesleri

de dusuk frekans bolgesinde gorulebilir.

Kestirimlerde en kiglk ortalama karesel hata, LS1 ve LS3 akciger sesleri igin W2 = 512 nokta
pencere boyutu secimiyle saglanmistir. Bu kombinasyon projenin geri kalaninda kullaniimistir.
512 nokta pencere boyutu solunum seslerinin 64 ms lik drtismeyen pencerelere ayriimasi
demektir. Bu zaman dilimi akciger seslerinin duragan olarak ifade edilmesini saglayacak kadar

kisadir.

RLS yénteminin bagariyla Hurst Ustelinden agiz igi basing sinyalini kestirdigi Sekil 3.13’de
gorilmektedir. Sekil 3.13b, ¢ ve d de yer alan kestirimlerde de en kii¢lk hata elde edilmedigi
halde LS1 akciger sesleriile W2 = 512 nokta pencere uzunlugunun kullanildigi hatirlanmalidir.
Bu sekiller Hurst Ustellerinden olugan zaman serisinin, RLS yonteminin prensibi olan en kiguk
kareler yontemi ile uyumlu oldugunu da isaret etmektedir. Ayrica RLS de 20 filtre katsayisinin
kullaniimasi 6zgurlik derecesinin artmasini ve RLS’nin periyotlarin degisimini daha hizli takip
etmesini saglamistir. Sekil 4.1 de bu durum ayrica ispat edilmektedir. Ortalama karesel
hatanin U¢ periyotta azaldigi gorulmektedir. Ek olarak ekspirasyonda kestirim ortalama
hatasinin inspirasyona goére biraz daha yiksek oldugu anlasilabilir. Bu bulgunun nedeni
kestirimci olabilecegi gibi solunum seslerinin stokastik degisimlerinden de kaynaklanabilir.

Ayrica arastiriimasi gereken bir konudur.



TUBITAK

2
€RLS

Sekil 4.1 Kayit 5’e ait RLS yonteminin ortalama karesel hatasi. LS1 akciger sesleri ve W2 =

512 nokta pencere uzunlugu ile kestirimler yapiimistir.

Adiz ici basincin kestirilmesi, dlgcimi sadece girisimsel yontemler ile olabilecek akciger
basinglarinin kestiriimesini saglayacaktir. Viskoelastik modelin bu agsamada kullaniimasinin
nedeni havayolu direnci, statik elastans ve akciger dokusunun viskoelastik yapisini gosteren
Maxwell elemanini iceriyor olmasidir. Ayrik zamanda ifade edilmis durum degiskenleri olan,
v, (k) akciger dokusunun viskoelastik yapisindan dolay! ortaya cikan akciger basincini ve
v.(k) akcigerin elastik yapisi nedeniyle var olan statik akciger basincini modeller. Ayrik
zamanda durum-uzay esitlikleri ile ifade edilmis viskoelastik modelde durum degiskenlerinin

zamanda izlenmesi i¢in en ideal yontem Kalman filtredir.

Sekil 3.14, Sekil 3.13'de kestirilen adiz igi basinci kullanilarak kestirilmis akciger basinglarini
gOstermektedir. Sekillerden ilk gikarilacak sonug Kalman filtrenin her bir periyodu basariyla
takip ettigidir. Kalman filtrenin hata kovaryansinin azalarak, kestirimin basarisinin zamanla
arttigi da gézlemlenmistir. Basinglarin solunum periyoduna bagll olarak azalip arttig
gorilmektedir. Bu durumda fizyolojik olarak statik elastik basing ile viskoelastik basincin
birbirini takip ettigi ve aslinda yakin degerler aldigini sdyleyebiliriz. Fakat 4 kayitta (Kayit 10,
12, 15 ve 19, sirasilyla, Denek 5-normal, 6-derin, 7-derin ve 9-derin) elastik basincin
viskoelastik basingtan daha yiksek olan degerler aldigi gérilmektedir. Bu sonucun deneklerin

durumuyla agiklanacak bagka fizyolojik nedenleri olabilir.

Sinyal isleme agisindan Kalman filtrenin baslangi¢ degerleri, dngortlen sireg ve 6lgiim gardlta
kovaryanslarinin etkisinin de tartisilmasi gerekmektedir. [63] de yer alan yéntem ile slreg
gurdltisundn her bir iterasyonda disurtlmesine, hata kovaryansinin azalmasina ve kestirimin

yumusak olarak sinyali takip etmesine olanak saglamistir. Ayni zamanda kestirimlerin
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basarisinda optimizasyon yénteminin de payi vardir. Lokal eniyileme elde edilmesine ragmen,

durum kestirimleri hatasini her iterasyonda disurecek iyilestirme saglanabilmistir.

Optimizasyon ile kestirilen model parametre degerlerinin solunum sistemi parametreleriyle
birebir iligkili olmadigini belirtmek isteriz. Bu nedenle solunum parametreleriyle iligkili olan ve
havayolu direnci ile iligkili R, parametresi, kestirilen sinyaller yardimiyla hesaplanmis ve gucu
Ggc ve ortalamasi my,. 6zellik olarak secilmistir. Farkl 6zelliklerin incelenmesi gelecek ¢calisma
olarak planlanmistir. Her bir kayit icin hesaplanmig 6zellikler ile bu kayitlara ait solunum

parametreleri arasindaki iligki ¢ikariimigtir.

Ozellikler ile solunum parametreleri arasindaki iligki iki yonli incelenmistir. Aralarindaki
dogrusal iligkiyi gOsterecek korelasyon katsayisi ve en 6nemlisi aralarindaki uyumu verecek
Bland-Altman analizi. Sekil 3.15 de yer alan korelasyon katsayisi sonuglarina goére en yiksek
dogrusal korelasyon, normal solunumda FVC ve TLC solunum parametrelerinde goériimustar.
Bu dogrusal iliski istatistiksel anlamda dnemlidir. Toplam 9 denek lzerinden alinan sonuglara
gore, spirometrik dlgimlerden alinmis zorlanmisg vital kapasite (FVC) ile vicut pletsimografisi
Olcumlerinden alinmig total akciger kapasitesi (TLC), dnerilen yontem ile bulunan 6zelliklerle
dogrusal bir iligki igindedir. Derin solunum ile derin ve normal solunum i¢in en ylksek dogrusal
iliskiler, zorlu osilasyon teknigi ve vicut pletsimografisi ile 6lgllen havayolu direnci
parametreleri ile alinmistir. Gergekte havayolu direnci ile ilgili dogrusal korelasyonun elde
edilmesi beklenen bir sonugtur fakat hacim ile ilgili parametrelerin de segilen 6zellikler ile
iliskisi oldugu aciktir. Su da eklenmelidir ki secilen 6zellikler ile havayolu direnci parametresi

arasindaki iligki istatistiksel olarak dnemlidir.

Fakat secilen 6zellikler ile solunum parametreleri arasinda dogrusal bir iliski olmayabilir.
Onerilen ydntemin validasyonunu saglamak igin ozellikler ile solunum parametreleri
arasindaki uyumun gosterilmesi gerekmektedir. Bu nedenle son zamanlarda 6zellikle medikal
arastirmacilar tarafindan tercih edilen Bland-Altman analizi secilmistir. Ozellikler ve solunum
parametrelerinin iki ayri metot olarak goérildigi bu analizde, ortalama 6lcimun fark élctimu
ile iliskisi gozlenir. Gug 6zelligi ile en ylksek korelasyonun elde edildigi solunum parametreleri
arasindaki Bland-Altman dagihm grafikleri Sekil 3.16 da gosterilmigtir. Karsilastirma

yapilabilmesi igin eksenler ayni segilmigtir.

Sekil 3.16 ile gikarilan yorumlar asagida 6zetlenmistir:
1. Derin solunumda gug¢ 6zelligi ve RS solunum parametresinden elde edilen fark

ortalamasi (Mdifs) yaklasik “0” da yer almaktadir (Sekil 3.16a). Bu sonug, derin
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solunumda gug¢ 06zelligi ile solunum parametresinin tamamen uyumlu oldugunu
gOstermektedir.

2. Normal solunumda gug¢ 6zelligi ve FVC solunum parametresi yiksek dogrusal
korelasyon sonucunu verdigi halde, fark ortalamasinin (Mdif) “0” cevresinde olmadigi
ve yliksek negatif deger aldig1 gdzlenebilir (Sekil 3.16b). Hatta uyum sinirlari arasinda
da “0” yoktur.

3. Derin ve normal solunumu igceren karisik solunumda gug 6zelligi ile FEV1 solunum
parametresi fark ortalamasi (Mdif1) “0” ¢evresinde olmadidi halde uyum sinirlari
arasinda oldugu soylenebilir (Sekil 3.16c).

4. Blant-Altman dagilm grafiklerinin hepsinde degerlerin uyum sinirlari icinde ve sadece
bir degerin uyum sinirlari disinda oldugu gdézlemlenmistir. Bu tolere edilebilen bir
sonugtur ve hesaplama hatalari, gurultu ve numerik kararsizliklar nedeniyle meydana
gelmis olabilir.

5. Sekil 3.16a ve Sekil 16¢ de yer alan dagilim grafigi hastalikl bir ifade icermektedir. Bu
arzu edilen deg@erlerin uyum sinirlari icerisinde rastgele dagiimasidir. Bu ydontemlerin
uyumlu ve oOrneklemin dogru yapildigini géstermektedir. Bu durum su sekilde de
aciklanabilir; élgiim ortalamasi degistigi halde fark serisinin sabit kalmasi farklar ile
ortalamanin ilisiksiz oldugunu ifade etmektedir. Bu sorunun ¢6zimu igin Onerilen

yontem, fark serisine ve dlgim ortalamasina dénlisim uygulanmasidir.

Sekil 3.17 de logaritmik déntisumun uygulanmasi sonrasi elde edilen grafikler yer almaktadir.
Bu durumda farklar ile 6lgim ortalamalari arasinda dogrusal iliski oldugu aciktir. Buda 6nerilen

yéntem ile solunum parametreleri arasinda uyum iligkisinin oldugunu kanitlamaktadir.
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SONUC

Solunum sistemi modellerinin durum-uzay analizleri, modellerin niteliksel ve niceliksel
degerlendirmeleri icin gok degerli sonuclar sunmustur. Bu analiz, modellerin solunum sistemi
parametreleri ve zamanla degisen dinamik degiskenlerinin bulunmasinda kullanilirken, dikkat
edilmesi gereken hususlar oldugunu ortaya koymaktadir. Arastirmalarda sik¢a kullanilan
viskoelastik model durum-uzay analizi testini basariyla ge¢gmistir (g6zlenebilir, kontrol edilebilir
ve kararli model). Hassasiyet analizinde, viskoelastik modelde durum degiskenleri olan
akciger elastansinin yarattidi basincin ve akcigerin viskoelastik yapisi nedeniyle yaratilan
basincin, havayolu rezistansina hassas oldugu sdylenebilir. Bu ayni seviyede parametre
degisimlerinde en c¢ok etkiyi havayolu rezistansindaki degisimin yapacagl sonucunu

dogurmaktadir.

Durum-uzay analizleri en yeni modeller olan kesirli dereceli solunum sistemi modellerine
(FOM) de uygulanmigtir. FOM?’in yapisi geredi gercek solunum sistemi fizyolojisini
yansitmadidi gdsterilmistir. Bunun yaninda patolojik durumlarda (KOAH hastalarinda) élgtlen
sinyaller ile bulunmus parametre degerlerinin kararli modeller ortaya ¢ikarmadigl da elde
edilen 6nemli sonuglardan biridir. Bu sonucun ileride yapilacak ¢alismalarda teyit edilmesi
gerekmektedir. FOM modellerin bu projede kullanilamamasinin en énemli nedeni durum

degigkenlerinin direk fizyolojik anlamlarinin olmamasidir.

Olglilen akciger ses ve solunum sinyallerinin fraktal analizleri de yapilmis ve klinikte kullanilan
yontemlerin kabull ile sinyallerin istatistiksel 6zellikleri arasindaki uyumsuzluk ortaya
cikanlmigtir. Ayrica akcigerin uzun bellek 6zelligi ile ilgili bilgi verecek olan Hurst Usteli
kullanilarak, agiz igi basing basariyla kestiriimistir. Kestirim yontemlerinin parametre ayarlari
yapilarak ve viskoelastik model kullanilarak akciger basinglari kestirilmistir. Akciger basinglari

yardimiyla belirlenen 6zellikler solunum parametreleriyle uyumlu sonuglar vermislerdir.
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