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OZET

Biisra Kiibra KARACA

MULTIPL SKLEROZ (MS) VE SAGLIKLI ELEKTROENSEFALOGRAFI
SINYALLERININ SINIFLANDIRILMASI

Baskent Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii

Biyomedikal Miihendisligi Anabilim Dal

2020

Multipl Skleroz (MS), merkezi sinir sisteminin otoimmiin oldugu diisiiniilen kronik,
inflamatuar bir demiyelinizan hastaligidir. MS’in erken tanisi hastaligin tedavisi ve Seyri igin
biiylik 6nem tagimaktadir. Klinikte MS tanisi i¢in manyetik rezonans goriintiileme (MRG),
beyin omurilik sivisi (BOS) ve uyarilmig potansiyeller kullanilmaktadir. Kullanilan bu
yontemlerin invaziv veya pahali olmasi teshis i¢in zorluk yaratmaktadir. Hastaligin teshisi
icin dogru ve etkili bir yol bulmanin 6nemi zamanla artmistir. Bu dogrultuda, MS’de goriilen
demiyelinizasyon ve aksonal hasar sonucunda beynin serebral korteksinin etkilenmesi ve
buna bagli olarak da néronlarin aktivitesinin degismesi nedeniyle elektroensefalografi
(EEG) analizinin hastaligin 6n tanisina katki saglayacak bir yontem olabilecegi
disiiniilmektedir. Bunun nedeni, EEG’nin binlerce néronun senkronize aktivitesi tarafindan
tiretilen elektriksel potansiyeli 6lgmesidir. Bu bilgilerden yola ¢ikilarak, bu ¢alismada
Baskent Universitesi Ankara Hastanesi Noroloji Klinigi'nde MS tanis1 konulan ve saglikli
bireylerden alinan EEG sinyalleri analiz edilmis ve bu iki grubu birbirinden ayirabilecek
farkliliklar belirlenmistir. Bu farkliliklar temel alinarak makine 6grenmesi yaklagimlari ile
MS ve saglikli bireyleri yiiksek dogrulukta smiflandirabilecek bir yontem gelistirilmesi
amaclanmustir.

Calismanin ilk asamasinda gbz kapali dinlenim durumunda alinan EEG sinyalleri igin
hemisferler aras1 ve hemisferler i¢i kanal ciftleri arasinda senkronizasyon analizi
gerceklestirilmistir. Bu dogrultuda, koherans analizi ve karsilikli bilgi kestirimi yontemleri
uygulanmistir. Koherans analizi sonucunda, EEG alt bantlarina (delta, teta, alfa, beta ve
gama) karsilik gelen frekans araliklarinin normalize koherans spektrum egrisinin altinda

kalan alanlar1 ve kanal ¢iftlerinin karsilik bilgi degerleri 6znitelik olarak belirlenmistir.



Calismanin ikinci agamasinda ise 5 Hz, 10 Hz, 15 Hz, 20 Hz ve 25 Hz frekanslarinda 1s1kli
uyarim durumunda alinan EEG sinyallerine siirekli dalgacik doniisiimii  yontemi
uygulanmistir. Analiz sonucunda sirastyla bu frekans uyarimi bolgelerine karsilik gelen
dalgacik doniisiimii katsayilar1 hesaplanmistir. Her uyarim bolgesindeki “1-4 Hz” ve “4-13
Hz” frekans araliklarina karsilik gelen mutlak dalgacik katsayilarinin  toplamlari,
maksimumlari, standart sapmalar1 ve minimumlar1 6znitelik olarak belirlenmistir.

Goz kapali ve 1s1kl1 uyarim EEG sinyalleri i¢in belirlenen 6znitelikler kullanilarak k en yakin
komsu, destek vektor makinesi, karar agaglar1 ve topluluk yontemleri ile siniflandirma
calismalar1 yapilmistir. Calisma sonunda, goz kapalit EEG ve 1s1kli uyarim EEG sinyalleri
icin yiiksek dogruluk oraninda MS ve saglikli ayrimi yapabilen bir karar destek sistemi

gelistirilmistir.

ANAHTAR KELIMELER: Multipl Skleroz, EEG, Koherans, Siirekli Dalgacik

Dontistimii, Siiflandirma

Baskent Universitesi, Proje No: KA 19/23



ABSTRACT

Biisra Kiibra KARACA

CLASSIFICATION OF MULTIPLE SCLEROSIS (MS) AND HEALTHY
ELECTROENCEPHALOGRAPHY SIGNALS

Baskent University Institute of Science and Engineering

Department of Biomedical Engineering

2020

Multiple Sclerosis (MS) is a chronic, inflammatory demyelinating disease of the central
nervous system that is thought to be autoimmune. Early diagnosis of MS is of great
importance for the treatment and course of the disease. Magnetic resonance imaging (MRI),
cerebrospinal fluid (CSF) and evoked potentials are used in the diagnosis of MS. These
methods are invasive or expensive, making it difficult to diagnose. In this respect,
electroencephalography (EEG) analysis may be a method that will contribute to the pre-
diagnosis of the disease due to the effect of cerebral cortex of the brain as a result of
demyelination and axonal damage seen in MS. This is because EEG measures the electrical
potential generated by the synchronized activity of thousands of neurons. Based on this
information, in this study, EEG signals obtained from healthy individuals diagnosed with
MS in Neurology Clinic of Baskent University Ankara Hospital were analyzed and the
differences that could distinguish these two groups were determined. Based on these
differences, it is aimed to develop a method that can classify MS and healthy individuals
with high accuracy by machine learning approaches.

In the first stage of the study, synchronization analysis was performed between inter-
hemispheric and intra-hemispheric channel pairs for EEG signals taken in eyes closed resting
position. As a result of the coherence analysis, the areas of the frequency ranges
corresponding to the EEG subbands (delta, theta, alpha, beta and gamma) under the
normalized coherence spectrum curve and the mutual information values of the channel pairs
were determined as features.

In the second stage of the study, continuous wavelet transform method was applied to the
EEG signals received in the case of photic stimulation at 5 Hz, 10 Hz, 15 Hz, 20 Hz and 25
Hz frequencies. As a result of this analysis, wavelet transform coefficients corresponding to

these stimulation regions were calculated respectively. Sums, maximums, standard



deviations and minimums of absolute wavelet coefficients corresponding to frequency
ranges “1-4 Hz” and “4-13 Hz” in each stimulation regions were determined as features.

Using the features determined for the eye closed and photic stimulation EEG signals,
classification studies were performed with the nearest neighbor, support vector machine,
decision trees and ensemble methods. At the end of the study, a decision support system was
developed for eye-closed EEG and photic stimulation EEG signals that can distinguish MS

and healthy at high accuracy rate.

KEYWORDS: Multiple Sclerosis, EEG, Coherence, Continuous Wavelet Transform,
Classification

Bagkent University, Project No: KA 19/23
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1. GIRIS

1.1. Caliymamn Konusu

Multipl Skleroz (MS), gri ve beyaz maddede gelisen fokal lezyonlar ve doku
cevresindeki lezyonlarda aksonal hasarin gostergesi olan yaygin degisiklikler ile karakterize
edilen kronik, enflamatuar bir demiyelinizan ve nérodejeneratif bir hastaliktir. [1]. MS
giiniimiizde yaklasik 2,5 milyon insani etkilemekle birlikte, insidansi son 5 yilda 6zellikle
kadinlarda erkeklere oranla artmistir. MS genellikle 15-50 yas araliginda goriiliir [2].

MS etiyolojisi bilinmemektedir. MS muhtemelen c¢evresel ve genetik faktorler
arasindaki karmasik etkilesimlerden kaynaklanmaktadir, bu durum da anormal bir bagisiklik
tepkisine sebep olur ve bunun sonucunda miyelin kilif, oligodendrositler, aksonlar ve
noronlar zarar goriir [3].

MS’de goriilen semptomlar, demiyelinizasyonun beynin beyaz maddesi, beyin sap1
veya omurilikte olustugu bolgeye bagl olarak farklilik gosterir. MS’de sik goriilen
semptomlar; uzuvlarda ozellikle bacaklarda zayiflik veya duyusal degisiklikler, denge
bozulmasi, mesane kontroli ile ilgili zorluk, optik sinirin tutulmasindan dolay1 gorsel
degisiklikler, bag donmesi, yiiz uyusmasi veya ¢ift gérmedir [4].

Klinikte MS’in 4 farkli alt tipi tamimlanmistir. Relaps-Remisyon MS (RRMS),
tekrarlayan ataklar veya remisyonlar (dinlenme) ile karakterize edilir. Bununla birlikte,
bazen bir atak, hi¢cbir zaman tamamen normale donmeyebilir ve bir¢cok hastada kalic1 bir
sakatlik birakabilir. Sekonder-Progresif MS (SPMS), en az bir atak ve ardindan zaman iginde
ilerleyen klinik kotiilesme ile karakterizedir. SPMS, RRMS’nin baglamasindan 3 veya daha
fazla y1l sonra goriiliir ve RRMS hastalarinin %901, 25 yil sonra SPMS’e doniisiir. SPMS
ilerledikce hastalar genellikle daha fazla sakatlanir ve bu MS formu bu hastalikta goriilen
sakatliklarin ¢ogunu olusturur. Primer-Progresif MS (PPMS), MS popiilasyonunun yaklagik
%15’ini olusturan nadir goriilen bir formdur ve genellikle hastalik durmadan ilerler.
Progresif-Relaps MS (PRMS) ise hastaligin baslangicindan itibaren hem atakli hem de
hastalik disfonksiyonunun ilerlemesine sebep olur [5].

Klinik bulgular ve manyetik rezonans goriintilleme (MRG), nérologlarin MS’i teshis
etmede kullandiklar1 iki ana parametredir. Taniy1 dogrulamak i¢in bazen beyin omurilik
stvist (BOS) ve uyarilmig potansiyeller kullaniimaktadir. MS i¢in heniiz spesifik bir tedavi

yoktur ve bu durum hastadan hastaya degismektedir. Tedavilerin ¢ogu hastaligin



ilerlemesini yavaslatmaya veya mevcut asamasinda durdurmaya ¢aligir. Ayni zamanda yeni
ataklar1 onleyebilir ve yeni semptomlarin ortaya ¢ikmasini engelleyebilir [6].

MS hastaliginin tanis1 diger norolojik hastaliklara gére ¢ok daha karmasiktir. MS’de
demiyelinizasyon ve aksonal hasarin meydana gelmesi beyaz maddeyi ve serebral korteksi
etkilemektedir. Bu durum, MSS’de bulunan néronlarin fizyolojik aktivitelerini degistirir. Bu
bilgiler dogrultusunda, elektroensefalografi (EEG) analizi, korteksteki ag aktivitesini
inceleyerek MS ile iliskili olarak beyin aktivitesinde ortaya c¢ikabilecek degisikliklerin

saptanmasina yonelik bir yontem olarak kullanilabilir.

1.2. Calismanin Amaci ve Onemi

Glinlimiizde yapilan calismalar, MS’de erken tan1 ve tedavinin hastaligin seyrini
yavaglattigini ve ilerlemesini geciktirdigini gostermistir. MS’de erken teshisi saglayacak
yalniz bir tan1 testinin mevcut olmamasi ve sik rastlanan semptomlarin gesitli hastaliklar ile
ortak ozellik gostermesi ciddi bir problemdir. Bu baglamda, MS’e yakalanma olasilig1
tastyan kisilerin erken ve dogru saptanmasi hastaligin 6n tanisi ig¢in olduk¢a 6nemlidir.
Klinikte MS tanisina yonelik birgok yontem (MRG, BOS, uyarilmis potansiyeller)
kullanilmaktadir. Ancak, kullanilan bu yontemler genellikle invaziv veya pahalhidir. Tek
basina tanisal olmayan ancak MS’in 6n tanisina katki saglayacak EEG ise maliyeti uygun,
girisimsel olmayan ve uygulanmasi kolay bir yontemdir.

Literatirde, MS ve EEG ile iliskili fazla ¢alisma bulunmamaktadir. Yapilan bazi
caligmalarda, EEG sinyallerinin analizi ile MS hastaliginda farkliliklar saptanmis, bu
farkliliklari istatistiksel olarak sunmuslardir ancak bu konuda bir ilerleme kaydedilmemistir.
Literatiirde yer alan bazi diger ¢alismalar ise EEG analizini bilissel gorevler sirasinda
uygulayarak biligsel bozulmay1 MRG bulgulariyla da destekleyerek MS ve saglikli bireyler
arasindaki farkliliklar: elde etmeye yoneliktir.

Yapilacak ¢alismada, literatiirdeki mevcut ¢calismalar da dikkate alinarak MS tanisi
alan kisilerden ve saglikli kisilerden EEG kayitlar1 elde edilecek, ardindan toplanan kayitlar
analiz edilerek birbirleri arasindaki farkliliklar ¢ikarilacaktir. Elde edilen bu farkliliklar
temel alinarak makine Ogrenmesi yaklasimlari ile MS’li ve saglkli kisileri yiiksek
dogrulukta siiflandirabilecek bir yontem gelistirilecektir. Bu yontem ile MS hastaligi
tanisinin hizli ve kolay bir sekilde gergeklestirilmesini saglayan bir karar destek sistemi
gelistirilmesi hedeflenmektedir.



1.3. Literatiir Ozeti

1977 yilinda Czopf J et al., tarafindan yapilan ¢aligmada, 178 MS hastasina ait 245
kayit 110 adet EEG parametresi ve 18 adet klinik bakis agisi ile istatistiksel olarak
degerlendirilmistir. Degerlendirme sonucu bu kayitlarin %64’iniin anormal oldugu, bilateral
(iki tarafli) ve genellesmis anormalliklerin sikligi, beyin sap1 lokalizasyonu ile anlaml
derecede yiiksek oldugu sonucuna varmislardir. Hastaligin ilerleyen evresinde, bilateral
yavas EEG anormallikleri ve bilateral potansiyel epileptik bulgularin (keskin dalgalar,
bilateral paroksizmler) ortaya ¢ikmasi agisindan 6nemli goriilmiistiir [7].

1978 yilinda Levic ZM, kesin MS tanist almis 260 hastada hastaligin farkli evrelerinde
EEG degisikliklerini analiz etmistir. Anormal EEG siklig1 benign grupta en yiiksek %80.4,
malign grupta ise en yiiksek % 24.1 olarak goriilmiistiir. ilerleyen evrede malign MS’de ana
karakteristik diiz EEG’dir. Benign MS (BMS)’de dominant aktiviteler yavas (6-10 c/sn) ve
genellikle "centrensefalik" desarjlarla iliskili olan tiim korteksin ilizerine yayilan yiiksek
voltaj (80-180 mV) alfa-teta ritimleri oldugu sonucuna varmiglardir [8].

1985 yilinda Harrer G et al., 96 MS’li hastadan elde edilen EEG kayitlarinin
bilgisayarl analizinin (%79), normal gorsel EEG degerlendirmesine (%39) kiyasla yaklagik
iki kat daha fazla anormal sonug saptayabildigini ifade etmislerdir. Tiim EEG giiciine katk1
saglayan toplam alfa yiizdesindeki azalma, MS hastalar1 ile normal popiilasyon arasinda
belirgin seklinde farkli ¢ikmigtir. Bunun sonucunda yalnizca alfa indeksi ile normal
poplilasyonun %87’si dogru smiflandirilirken, normal goérsel EEG kayitlart olan MS
hastalarinin %73’ dogru sekilde siniflandirilmistir. Hasta grubunun patolojik gorsel EEG
kayitlarini igerecek sekilde genisletilmesi sonucunda karsilik gelen rakamlar sirasiyla %95
ve %89’ye ¢cikmustir. Bunun sonucunda da bilgisayarli EEG analizinin gorsel incelemeden
acikea {istiin oldugunu ifade etmislerdir [9].

1994 yilinda Facchetti et al., MS tanis1 alan 16 hastanin EEG’lerini hem gorsel hem
de kantitatif EEG yardimi ile degerlendirmek ve norofizyolojik verileri MRG, Genisletilmis
Engellilik Durum Olgegi (EDSS) ve Fonksiyonel Sistem Skorlari ile iliskilendirmek
amaciyla bir calisma yapmislardir. Fokal ve yaygin yavaglamaya bakilarak geleneksel gorsel
analizde 16 hastadan sadece 4’ilinde, kantitatif EEG analizinde ise 16 hastadan 9’unda
anormal EEG elde edilmistir. Alfa bant toplam giicliniin artmasi, alfa bant tepe frekansinin
asimetrisi, alfa bant toplam giiciiniin asimetrisi gibi arka plan aktivitesindeki anormallikler
g6z Oniine alindiginda, 16 hastadan 13’ (%81.2) kontrol grubuyla karsilastirildiginda
anormal oldugu gozlemlenmistir. Ek olarak, teta ve delta toplam giiciiniin, MS grubunda,

ozellikle teta bandinda, kontrollere kiyasla yaygin bir artis gosterdigini saptamislardir
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(p<0.05 ve p<0.01). Ayrica, EEG anormalliklerinin MRG bulgular1 ve fonksiyonel sakatlik
oOlgekleriyle iligkili olmadigi sonucuna varmiglardir [10].

2000 yilinda Leocani et al., MS’deki kortiko-kortikal baglantilar1t EEG’nin koherans
analizi ile incelemek, ayn1 zamanda MRG ile degerlendirilen beyin lezyon yiikii ve kognitif
bozukluk derecesi ile korelasyonlarin1 degerlendirmek amaciyla 28 MS ve 22 kontrol
grubunda calisma yapmislardir. Kontrol grubu ile karsilastirildiginda MS’li hastalarda
frontotemporal-santral bolgelerde artmis teta giicii goriilirken (p<0.005), teta ve alfa
bantlarinin koheransinda azalma goriilmiistiir (teta: p<0.02, alfa:p<0.0005). Bu bulgular hem
yiiksek MRG subkortikal lezyon yiikii olan hastalarda, hem de bilissel tutulum olan
hastalarda dikkat ¢ekici olmustur [11].

2008 yilinda Vazquez-Marrufo et al., bir gorsel-uzamsal biligsel gorev sirasinda 21
saglikli, 19 RRMS ve 10 benign MS (BMS) hastasindan elde edilen EEG sinyallerinin
spektral icerigini incelemek icin aragtirma yapmislardir. Farklt EEG bantlarinin (delta, teta,
alfa, beta ve gama) gii¢ spektral yogunlugu (GSY), Hizli Fourier Doniisiimii (HFD) ile
hesaplanmis, spektral modiilasyonlar i¢in her bir deney grubundaki bireysel profilleri
gozlemlemek adina Z-doniistimii gergeklestirilmistir. Son olarak, kantitatif EEG degerleri
ile calismadaki katilimcilarin diger degiskenleri (yas, EDSS, evrim yillar1 ve biligsel
performans) arasinda korelasyon analizleri yapilmistir. RRMS grubunun (%42), bilateral
oksipital bolgesinde (O1 ve O2) ve sag hemisferin 6n bolgesinde (F4) EEG spektrumun
yiiksek bantlar1 igin (beta-2 (22-30 Hz) ve gama (31-45 Hz) saglikli gruba kiyasla
istatistiksel olarak bir artis gozlemlenmistir (F = 2.074, p = 0.004). BMS ile kontrol gruplari
arasinda fark bulunamamistir. Bu degerler ile analiz edilen diger degiskenler (yas, EDSS,
evrim yillar1 veya davranis performansi) arasinda anlamli bir iligki elde edilememistir. Sonug
olarak, dikkat gerektiren biligsel bir gorev sirasinda MS hastalarinda yiiksek EEG
spektrumundaki (beta-2 ve gama) degisiklikler, normalde spontan EEG analizi ile
saptanamayan fizyolojik degisiklikler gostermektedir [12].

2012 yilinda Carubba et al., beynin elektriksel aktivitesinin yarattig1 karmasikligin
cesitli beyin hastaliklart ile iliskili oldugu diisiincesi temel alinarak MS hastaligina yonelik
bir arastirma yapmuslardir. 10 SPMS ve 10 normal bireyden elde edilen EEG kayitlarinin
spektral analizi sonucunda belirlenen frekans bantlar1 (0.5-7 Hz, 8-12 Hz, 13-20 Hz ve 21-
35 Hz) icin istatistiksel olarak anlamli bir farklilik vermemistir. Buna karsilik, Tekrarlama
Niceligi Analizi (Recurrence Quantification Analysis-RQA) sonucunda ise %80 duyarlilik
ve %80 ozgiilliik elde edilmistir, bu da ¢alismanin 6n niteligini géz Oniine alarak umut verici

bir sonug olmustur [13].



2013 yilinda Lenne et al., kortikal iletisimdeki rahatsizligim, MS’de biligsel
bozuklugun ortaya c¢ikmasinda onemli bir faktdr oldugu varsayimi ile bir c¢aligma
gerceklestirmiglerdir. Calismada kortikal iletisim, 20 kontrol grubunda ve 31 RRMS’li
hastalarda, delta, teta, alfa, beta ve gama bantlarindaki ortalama koherans ve bipolar EEG
sinyal ¢iftleri arasinda hesaplanan karsilikli bilginin kullanilmasiyla nicellestirilmigtir. Ayni
zamanda her MS hastasi icin, bir ndropsikolojik test bataryasi kullanilarak biligsel bir
degerlendirme alinmistir. Yapilan analizler sonucunda MS’li hastalarda kontrol grubuna
gore koherans endeksleri agisindan bir fark gézlenmezken, hemisferler arasindan (p=0.06)
ve sag hemisferden (p=0.004) elde edilen karsilikl1 bilgi degerleri istatistiksel olarak anlaml1
derecede diisiiktiir. Ayrica, hemisferler arasi karsilikli bilginin hastaligin siiresi ile dnemli
oOlglide azaldig1 ve sag hemisferdeki karsilikli bilginin de hastalar1 biligsel anlamda yeterli
ve yetersiz olarak ayirt ettigi sonucuna varilmigtir. [14]

2016 yilinda Nikzad et al., MS’li ve normal kisilerin EEG’lerini karsilastirmak yonelik
bir ¢alisma yapmislardir. 30 MS ve 30 normal bireyden toplanan EEG sinyallerine HFD
uygulanmis ve sirasiyla frontal, santral (merkezi) ve oksipitaldeki delta, teta, alfa ve beta
bantlarinin mutlak giicii elde edilmistir. Bu alt bantlarin mutlak giiciiniin ortalama ve standart
sapma degerlerini hesaplanmigtir. Sonuglar, iki grup arasinda frontal bolgedeki delta
(p<0.024), teta (p<0.001) ve beta (p<0.001) bantlarinda istatistiksel olarak farklilik
oldugunu kanitlamistir. EK olarak, oksipital ve santral bolgelerinde de beta bandinda
(p<0.001) farkliliklar gozlemlenmistir [15].

2016 yilinda Babiloni et al., dinlenme durumundaki EEG ritimlerinin MS’in alt tipi
olan RRMS ve SPMS’de farklilik gosterip gostermedigini analiz etmek amaciyla bir calisma
yapmislardir. Bu ¢alisma kapsaminda, 36 RRMS, 23 SPMS ve 41 saglikli bireyden dinlenme
durumunda goz kapali elde ettikleri EEG sinyallerinde gegis frekansi (transition frequency-
TF), tek alfa ve beta frekansina karsilik gelen EEG bantlart ile ilgilenmislerdir. Yaygin TF -
4 Hz (delta) ve tek alfa frekansiin kortikal kaynaklari, MS alt gruplarinda kontrol grubuna
kiyasla anormallik gdstermistir. Ayrica, merkezi, paryetal ve limbik bolgelerdeki TF -4 Hz
(delta) kaynaklari, SPMS’in RRMS alt grubuna kiyasla daha yiiksek genlikte oldugunu
saptamislardir (p<0.05). Sonug olarak, kortikal dinlenme durumundaki EEG ritmi kaynaklari
MS hastalarinda grup diizeyinde anormal olup, RRMS ve SPMS alt gruplar1 arasinda
farklilik gosterdigi ifadesine varmiglardir [16].

2017 yilinda Torabi et al., yaptiklart g¢alismanin temel amaci, saglikli ve MS’li
bireylerin yon ve renk bazli biligsel gorevler sirasinda elde edilen EEG sinyallerinin dogrusal

olmayan 6zelliklerini kullanarak siniflandirmaktir. Bu amacla 5 saglikli ve 7 MS’li bireyden
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elde edilen EEG sinyalleri gesitli 6n islemlerden gegirilmis, orijinal sinyal ve 5 alt banda
ayrismis EEG sinyallerinden lineer olmayan yontemler kullanilarak Oznitelikler
cikarilmistir. Oznitelik boyutunu azaltmak amaciyla T-testi ve Bhattacharyya Kriterleri
kullanilarak skaler 6znitelik se¢imleri yapilmistir. Daha sonra veriler dogrusal destek vektor
makinesi (DVM) ve k-en yakin komsu (KNN) yontemi kullanilarak siniflandirilmistir. Yon
ve renk bazli gorevler igin en iyi sonuglar T-testi kriteri ve DVM siniflandirict kullanilarak,
sirastyla %93.08 ve %79.79 olarak elde edilmistir. Sonuglar, EEG sinyallerinin lineer
olmayan dinamik Ozniteliklerinin MS hastaliklar1 tamisinda yararli ve etkili oldugunu
gostermektedir [17].

2018 yilinda Barrientos et al., 35 saglikli ve 33 MS hastasindan alinan EEG
kayitlarinin analiz etmek icin Ampirik Mod Ayrisimi (Empirical Mode Decomposition-
EMD) yontemini arastirmislardir. EMD algoritmasi, EEG sinyalini I¢sel Mod Islevleri
(Intrinsic Mode Functions-IMFs) olarak adlandirilan birka¢ moda ayirir. Ayrismadan sonra,
45 Hznin iizerinde frekanslara sahip IMF’ler elimine edilmistir. Oznitelik g¢ikarimi
kapsaminda, zaman Ve frekans uzayinda uygulanan yontemler ile lineer olmayan yontemler
kullanilmistir. Bu ¢alisma devam eden bir ¢aligma olup EMD algoritmasi ve DVM yo6ntemi
ile %67 pozitif tahmin degeri ve %50 negatif tahmin degeri elde edilmistir [18].

2019 yilinda Carubba et al., 2012’deki yaptiklart ¢alismanin devami olarak, 10 MS ve
10 kontrol grubundan elde edilen EEG’lerin dinamik sistemlerin arastirilmasi ig¢in dogrusal
olmayan bir veri analizi yontemi olan Tekrarlama Niceligi Analizi (Recurrence
Quantification Analysis-RQA) ile istatistiksel olarak karsilastirarak bir degerlendirme
yapmiglardir. MS hastalarinin EEG’lerinden hesaplanan RQA niceleyicilerinin degerleri,
gosteren kontrol grubuna gore 6nemli Sl¢lide daha biiylik oldugu hesaplanmistir. MS ve
kontrol gruplari arasindaki anlamli farklar en ¢ok santral ve oksipital derivasyonlarinda
gozlemlenmistir. Buna karsilik, spektral analiz ile gruplar arasinda anlamli bir farklilik
bulunamamaistir. Sonug olarak, tekrarlama grafikleri (recurrence plots), MS varligina bagl
olarak EEG’de degisiklikler meydana geldigini saptayarak, beyin hastaligi ile iligkili olarak
beyin elektriksel aktivitesinin karmasikliginin (artan diizende) azaldigini gostermektedir
[19].

2019 yilinda Torabi et al., 2017 yilinda yaptiklari ¢alismanin devami olarak EEG
sinyallerine dayanan yeni bir bilgisayar destekli tan1 (Computer Aided Diagnosis, CAD)
sistemi gelistirilmeyi amaclamiglardir. CAD sisteminin gelisimi i¢in EEG sinyalleri, 5
saglikli ve 7 MS hastasindan yeni gorsel dikkat gorevlerini yerine getirirken kaydedilmistir.

MS’i teshis etmek i¢in EEG sinyallerinin faz-genlik eslesmesinin (Phase-Amplitude
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Coupling, PAC) kullanimi degerlendirilmistir. MS’te gorsel dikkat sirasinda PAC’nin bilgi
kodlamasi icin rolii bilinmediginden dolayr CAD sistemleri aracilifiyla aragtirmislardir.
EEG sinyallerini, hastaligin var olup olmadigin1 tanimlamak i¢in makine O6grenme
algoritmalar1 da kullanilmistir. Cikarilan 6zniteliklerin boyutsallig: ile ilgili zorluk, T-testi
ve Bhattacharyya uzaklik kriterleri kullanilarak ilgili ve etkili 6zelliklerin segilmesiyle
giderilmistir. Elde edilen bulgular, T-testi 6zelligi segme yontemine sahip ¢evrimigi sirali
asir1 6grenme makinesi (Online Sequential Extreme Machine Learning, OS-ELM)
siniflandiricisinin hem renk hem de yon bazli gorevlerinde en yiiksek dogruluk, hassasiyet
ve Ozgiilliigli sagladigini gostermistir. Bu degerler renk calismasi i¢in %91, %83 ve %96,
yon ¢alismasi icin ise %90, %82 ve %96 olarak elde edilmistir. Bu sonuglara dayanarak, bu
prosediirin MS’in erken On tanisi i¢in kullanilabilecegi ve ayrica hastalarin tedavi

degerlendirmesinde olanak saglayacagi sonucuna varilabilir [20].

1.4. Genel Bakis

Bu ¢alisma temel olarak alt: boliimii kapsamaktadir. ilk boliimde ¢alismanin konusu,
amact ve onemi sunulmustur. Ayrica, MS ve EEG sinyalinin iligkilendirilmesi {izerine
bugiine kadar yapilan c¢alismalar ve ek olarak MS hastaliginin belirlenmesine ydnelik
calismalara 6zetlenmistir.

Tez galismasinin ikinci bolimii, kuramsal bilgiler kapsaminda insan sinir sistemi ve
bagisiklik sistemi, MS hastaligi ve EEG konularini igermektedir.

Ucgiincii boliimde, calisma kapsaminda elde edilen EEG kayitlar: ile ilgili bilgiler
verilmis, ardindan uygulanan tiim yontemler ve yontemlere ait denklemler/esitlikler
anlatilmstir.

Calismanin dordiincii boliimiinde, materyal ve yontem baslig1 altinda anlatilan EEG
sinyalleri goz kapali ve 151kli uyarim durumlarinda elde edilmesine gore analiz edilip, her iki
durumda uygulanan yontemler sonucu elde edilen arastirma bulgulart sunulmus ve sonuglar
grafiklerle desteklenmistir.

Besinci boliimde, dordiincii boliimde her iki durum igin elde edilen sonuclar
kapsaminda Oznitelik c¢ikarimi yapilmis ve bu Ozniteliklerle yapilan siniflandirma
caligmalar1 sunulmustur.

Altinc1  bolimde tez c¢alismasi kapsaminda elde edilen tiim sonuglarin

degerlendirilmeleri ve Onerileri yer almaktadir. Sonug olarak, géz kapali durumunda ve 151kl



uyarim durumunda alinan EEG sinyalleri i¢in yliksek dogrulukta MS ve saglikli ayrimi

yapabilen karar destek sistemi gelistirilmistir.



2. KURAMSAL TEMELLER

2.1. Insan Sinir Sistemi

Sinir sistemi, insan yagamin1 miimkiin kilan tiim siireclerden ve viicudun en temel
faaliyetlerinden sorumludur [21], [22]. insan sinir sistemi, yiiksek hizli bir anatomik ve
fizyolojik birim olarak islev goriir. Viicudun hareketlerini kontrol eder, kimyasal ve
elektriksel sinyaller seklinde bilgi alma, isleme ve iletme yetenegine sahiptir. Ayn1 zamanda
beyindeki kimyasal ve elektriksel sinyal yollarinin entegrasyonunu, algi, diisiince, hafiza ve
duygu gibi biligsel yetenekleri saglamaktadir [22].

Noronlar, sinir sistemine 6zgii olan fonksiyonlardan sorumlu olan sinir hiicreleri
olarak adlandirilir. Tipik bir néron, hiicre gévdesinden (soma), dendritlerden ve aksondan
olusur. Cogu noron, dendritler ve soma yoluyla sinyalleri alir ve aksondan sinyalleri
gonderir. Sinapslar araciligtyla sinyaller bir ndronun aksonundan digerinin dendritine geger.
Noronlar, elektriksel bosalma, sinir impulsu ve ayrica sinir impulsunun uzun mesafeler
boyunca hizli iletimleriyle uyaranlara cevap verme yetenekleriyle karakterize edilir. Bu
yolla, sinyaller milisaniye cinsinden bir yerden bir yere ya MSS iginde ya da bununla
viicudun diger sistemlerindeki organlar arasinda iletilebilir. Bir¢ok akson impuls yayilim
hizin artirmak i¢in bir miyelin kilif ile ¢evrilidir. Miyelin, MSS’de oligodendrositler adi
verilen glial hiicreler ve periferik sinir sisteminde (PSS) ise Schwann hiicreleri tarafindan
olusturulan lipid (yag) bakimindan zengin bir maddedir [23], [24].

Noronlar islevsel olarak 3 tiptedir. Bunlar; duyusal ndronlar, motor ndronlar ve
interndronlar (ara) olarak adlandirilmaktadir. Duyusal néronlar, i¢ ve dis ortamlardan gelen
uyaranlara cevap olarak sinir impulslar1 olusturur. Bu sinir diirtiileri, beyne iletilir. Motor
ndronlar, beyin ve omurilikten kaslara ve salgi bezlerine impuls gondererek harekete ve salgi
salgilanmasma neden olurlar. Interndronlar, baglandiklar1 duyusal ve motor ndronlart
arasinda bilgi aktarirlar [23].

Insan sinir sistemi, merkezi sinir sistemi (MSS) ve periferik sinir sistemi (PSS) olmak

tizere ikiye ayrilmaktadir.



2.1.1. Merkezi sinir sistemi

MSS, beyin ve omuriligi kapsamaktadir [22]. MSS yapisi ise gri maddeden ve beyaz
maddeden olusur. Gri madde noéronal hiicre govdeleri, dendritler, akson terminalleri,
sinapslar ve glial hiicrelerden olusur ve olduk¢a vaskiilerdir. Beyaz madde, ¢ogu miyelinli
olan akson demetlerinden ve oligodendrositlerden olusur; beyaz renk miyelin tarafindan

verilir. Noronal hiicre govdelerinden yoksundur ve gri maddeden daha az vaskiilerdir [25].

2.1.1.1. Beyin

Beyin temel olarak viicudun bilgi islem merkezi olarak gériilen viicuttaki en karmasik
organdir. Duyusal noronlardan gelen sinyalleri alir ve viicudun ilgili kisminin hareket
etmesini veya tepki gostermesini saglayacak yeni sinyaller gonderir [21], [22].

Beyin yaklasik 1.500 gram agirliginda ve toplam viicut agirliginin yaklasik yiizde
2’sini olusturur [22]. Yaklasik 100 milyar sinir hiicresine veya néronlara ve glia ad1 verilen
trilyonlarca destek hiicresine sahiptir [21].

Beyin; serebrum, beyin sap1 ve beyincik (serebellum) olmak {izere {i¢ ana bdliimden
olusmaktadir. Serebrum; beynin en biiyiik ve en iist kismidir. Duyusal biitiinlesme, istemli
hareketlerin kontrolii, konusma ve soyut diisiince gibi daha ¢ok mental islevlerle
ilgilenmektedir. Serebrum sag ve sol hemisfer olmak {iizere iki simetrik yarim kiireye
sahiptir. Bu hemisferlerin her birinin dig tabakasi, beyin korteksi (serebral korteks) adi
verilen kivrimli (burusuk) bir gri maddeden olusur [22]. Her hemisfer frontal, paryetal,
temporal ve oksipital olmak tizere dort loba ayrilmistir. Frontal lob diisiinmeyi, konusmayz,
duyguyu ve hareketlerin iiretilmesini ve planlanmasini kontrol etmede, parietal lob duyusal
islem ve algilamada, temporal lob isitsel algi, koku ve tat almada, son olarak oksipital lob

gorsel bilgilerin islenmesinde rol oynar [23]. Beynin loblar1 Sekil 2.1°de verilmistir.

Motor
korteks

Duyusal

Frontal Kosteks
lob __Paryetal

lob

e i g -4 Oksipital
'\‘%/ et lob
Temporal — (LA

lob

Sekil 2.1. Beyin loblari
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Beyin sap1; beyni omurilige baglayan yapi olup, orta beyin, pons ve medulla oblongata
olmak iizere ii¢ boliimden olusur. Orta beyin, goz hareketi, agr1 algisi, viicut 1sisinin
diizenlenmesi ve basit hareketlerin organizasyonunda rol oynar. Pons ile orta beyin ayrica
uyku / uyaniklik dongiisiiniin kontrol edilmesine yardimci olur. Pons i¢inde riiya ve uykuyu
baslatan, dikkat seviyesini diizenleyen ve kulak, goz, dil ve yiiz kaslarinin duyusal ve motor
islevlerini biitiinlestiren alanlar bulunmaktadir. Medulla oblongata, uzuv pozisyonunu ve bas
oryantasyonunu kontrol eder, solunum ve kalp atis hizin1 diizenler ve hapsirma, yutma ve
oksiirme gibi bazi refleksleri gergeklestirir [23].

Beyincik; beyin sapimin arkasinda olup kii¢iik beyin (serebellum) olarak adlandirilir.
Beyincik, hareketlerin koordinasyonu, durusun korunmasi ve motor becerilerin 6grenilmesi
gibi bircok kritik islevi yerine getirir. Ayn1 zamanda beyinciklerin diisiinme, akil yiiriitme,
hafiza, konugsma ve duygular gibi siireclerde yer alabilecegine dair kanitlar da vardir [22],
[23].

Beynin boliimleri Sekil 2.2°de gosterilmistir.

Serebrum

Orta beyin

Omurilik

Medulla oblongata

Sekil 2.2. Beynin boliimleri

2.1.1.2. Omurilik

Omurilik, medulla oblongata’dan omurganin birinci ve ikinci bel omurlari arasindaki
bir diizeye kadar uzanan yaklasik 45 cm uzunlugunda, uzun bir silindirik yapidir [22].

Omurilik MSS hacminin sadece %2’sini olusturmasina ragmen islevleri ¢ok
onemlidir. Beyne duyusal girisi saglarken, beyinden gelen motor komutlarinin da iletimini
gerceklestirir. Omurilikteki motor noronlar kaslara ve i¢ organlara komutlar gonderir. Bir

anlamda omurilik, beyin ve viicut arasindaki baglantidir [23].
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BOS suya benzeyen, ventrikiilleri ve omurilik kanalint dolduran berrak, renksiz bir
¢ozeltidir. BOS, su, az miktarda protein, ¢ozeltideki gazlar (oksijen ve karbon dioksit),
sodyum, potasyum, magnezyum ve kloriir iyonlari, glikoz ve birka¢ beyaz hiicreden
(cogunlukla lenfositler) olusur. BOS, beyni darbelere karsi korur ve beynin kafatasinin

icinde yiizmesini saglar. Ayrica beyinden atik iiriinleri uzaklastirir [23], [25].

2.1.2. Periferik sinir sistemi

PSS, MSS disindaki tiim sinirlerden olusur. Bunlar, beyin ve omurilikten ayrilan ve
viicudun tiim bolgelerine yayilan sinirleri igerir. PSS temel olarak, duyu reseptorlerinden
topladigi bilgiyi MSS’ne gonderir. Mesajlar elektriksel sinyaller veya sinir uyarilar1 seklinde
iletilir. Daha sonra MSS aldig1 mesajlari yorumlayarak viicudun ilgili bezlerine, kaslarina ve
organlarina uygun cevaplar1 gonderir [21].

PSS, somatik sinir sistemi ve otonom sinir sistemi olmak iizere ikiye ayrilir:

2.1.2.1. Somatik sinir sistemi

Somatik sinir sistemi duyusal noronlar1 ve istemli kaslarin duyusal ve motor sinirlerini
icerir. Duyusal sinirler omurilige duyu organlarindan ve ciltteki duyu alicilarindan, iskelet
kaslarindan ve eklemlerden bilgi iletir. Omurilikten istemli kaslara akan diisiikk motor
noronlarin aksonlar1 da somatik sinir sisteminin bir parcasidir ve istemli kas hareketlerini

kontrol eder [23].

2.1.2.2. Otonom sinir sistemi

Otonom sinir sistemi, sempatik ve parasempatik sinir sistemi olmak tizere iki ana
boliimden olugmaktadir. Sempatik sinir sistemi, stres donemlerinde veya duygusal olaylarda
viicuda enerji saglar. Viicutta meydana getirdigi degisiklikler terleme, kalp atis hiz1 ve kan
basincinda bir artis, solunum yollarinin genislemesi ile solunumun hizlanmasi, goz
bebeklerinin genislemesi (dilasyonu) olarak siralanabilir. Parasempatik sinir sistemi ise
sempatik sinir sistemi ile tam tersi ¢alisir. Parasempatik sinir sisteminin viicutta iirettigi
etkiler, kalp atis hizinin yavaslamasi, solunum yolunun daralmasi ve goz bebeklerinin
daralmasini igerir. Sempatik sinir sistemi etkinlestirildikten sonra viicut fonksiyonlarini

normale dondiiriir [23].
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2.2. Insan Bagisikhk Sistemi

Bagisiklik sistemi, insanin hayatta kalmasi i¢in ¢ok 6nemli olup ve asil amaci insan
viicudunu bulasici hastaliklardan korumaktir. Insanlarin yasadigi bulasici hastaliklarin
hemen hepsine tek bir insan hiicresinden daha kii¢iik mikroorganizmalar neden olur [26].
Bagka bir deyisle, bagisiklik sistemi; cildi, solunum yollarini, bagirsak ve diger bolgeleri
mikroplar (bakteri, mantarlar ve parazitler gibi organizmalar), viriisler, kanser hiicreleri ve
toksinler gibi yabanci antijenlerden koruyan bir hiicre ve protein toplulugunu belirtir [27].

Bagisiklik sistemi, enfeksiyonlara karsi ilk korumaya aracilik eden dogal (dogustan
gelen) bagisiklik ve daha yavas gelisen, enfeksiyonlara karsi daha uzmanlasmis ve etkili bir

savunma saglayan adaptif (kazanilmis) bagisikliktan olusur [28].

2.2.1. Dogal bagisikhk

Dogal bagisiklik, enfeksiyonlara karsi savasmak i¢in ilk immiinolojik ve spesifik
olmayan (antijen-bagimsiz) bir mekanizmadir. Saldiridan sonraki birka¢ dakika veya saat
icinde olusan, immiinolojik bir hafizasi olmayan, hizl1 olusan bir bagigiklik tepkisidir. Dogal
bagisikligin birincil iglevi, sitokinlerin (hiicre-hiicre iletisiminde yer alan kiiclik proteinler)
iretilmesi yoluyla bagisiklik hiicrelerinin enfeksiyon ve iltithaplanma bdlgelerine
almmasidir. Dogal bagisiklik tepkisi aym1 zamanda oli hiicrelerin veya antikor
komplekslerinin temizlenmesine yardimci olur ve organlarda, dokularda, kanda ve lenfte
bulunan yabanci maddeleri uzaklastirir. Antijen sunumu olarak bilinen bir islemle
kazanilmig immiin yanit1 da aktive edebilir [27].

Fagositler (notrofiller ve makrofajlar), dendritik hiicreler, mast hiicreleri, bazofiller,
eozinofiller, dogal dldiirticii hiicreler gibi ¢ok sayida hiicre dogal immiin yanitinda rol oynar
[27].

Notrofiller ¢ogu enfeksiyona, 6zellikle bakteriyel ve mantar tiirii enfeksiyonlara cevap
veren ilk hiicre tipidir ve bu nedenle akut enflamasyonun baskin hiicreleridir. Notrofiller
dolasimda mikroplar1 yutarlar ve enfeksiyon yerlerinde ekstravaskiiler dokulara hizla
girerler, burada mikroplar1 da alip yok ederler. Bu hiicreler ayrica enfeksiyon yoklugunda
doku hasar1 bolgelerine toplanir ve burada hiicre dokiintiilerinin temizlenmesini baslatirlar.
Notrofiller dokularda sadece birka¢ saat yasarlar, bu ylizden uzun siire savunma
saglayamazlar [27], [28].

Monositler notrofillerden daha az miktarda bulunur. Ekstravaskiiler dokulara giren

monositler, notrofillerin aksine, bu bolgelerde uzun siire hayatta kalan makrofaj ad1 verilen
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hiicrelere doniislir. Kan monositleri ve doku makrofajlari, genellikle mononiikleer (tek
cekirdekli) fagosit sistemi olarak adlandirilan ayni1 hiicre kdkeninin iki tlirtidiir. Makrofajlar
bircok Oonemli role hizmet eder; iltihaplanmay1 baglatan ve diizenleyen sitokinler iiretir,
mikroplari alir ve yok eder, 6lii dokular1 temizler ve doku onarimu siirecini baslatir [27], [28].

Makrofajlar, klasik ve alternatif olmak iizere iki farkli yolla aktive edilebilir. Klasik
makrofaj aktivasyonu, Toll benzeri reseptorler (TLRler) gibi dogal immiin sinyaller ve hem
dogal hem de adaptif immiin yanitlarda iiretilebilen sitokin IFN- vy ile indiiklenir. Ayrica M1
olarak da adlandirilan klasik olarak aktive edilmis makrofajlar, mikroplarin yok edilmesinde
ve iltihaplanmanin tetiklenmesinde rol oynar. Alternatif makrofaj aktivasyonu, gii¢lit TLR
sinyallerinin yoklugunda meydana gelir ve sitokinler IL-4 ve IL-13 tarafindan indiiklenir;
M2 olarak adlandirilan bu makrofajlarin doku onarimi ve inflamasyonu kontrol etmek igin
daha 6nemli oldugu goriilmektedir. Bu iki aktif makrofaj formunun nispi bollugu, konakci
reaksiyonlarin sonucunu etkileyebilir ve gesitli hastaliklara katkida bulunabilir [29].

Dendritik hiicreler, iltihaplar1 baglatma ve adaptif immiin yanitin1 uyarma seklinde iki
ana fonksiyonu yerine getirmeyi saglayan sayisiz sitokin lireterek mikroplara yanit verir. Bu
hiicreler mikroplari algilayarak ve 6zellikle de T lenfositleri ile etkileserek dogal ve adaptif
bagisiklik arasinda 6nemli bir koprii olusturur [28].

Mast hiicreleri, deride ve mukozal epitelde bulunan bol miktarda sitoplazmik grantil
iceren kemik iligi kaynakli hiicrelerdir. Mast hiicreleri, Toll benzeri reseptorlere (TLR)
baglanan mikrobiyal iirlinlerle, dogal immiinitenin bir pargasi olarak veya antikora bagl 6zel
bir mekanizma ile aktive edilebilir. Mast hiicreleri ve bazofiller bir¢cok belirgin 6zelligi
birbiriyle paylasir ve her ikisi de alerji ve astimda goriilen akut enflamatuar tepkilerin
baslamasinda etkilidir. Genellikle kan damarlarini ¢evreleyen bag dokusunda bulunan mast
hiicrelerinin aksine, bazofiller dolagimda bulunur [28], [29].

Eozinofiller, fagositik 6zelliklere sahip olan ve fagositozlanmayacak kadar biiyiik olan
parazitlerin yok edilmesinde 6nemli bir rol oynayan graniilositlerdir [26].

Dogal oldiiriicii hiicreler, enfekte olmus ve gerilmis hiicreleri taniyan ve bu hiicreleri
oldiirerek ve sitokin aktiflestirici sitokin IFN- y’yi makrofaj salgilayarak yanit veren bir
lenfosit smifidir. Dogal oOldiiriicii hiicreleri kanda ve periferal lenfoid organlardaki
lenfositlerin yaklasik %10’unu olusturur. Dogal 6ldiirticii hiicreleri bol miktarda sitoplazmik
graniil igerir ve bazi essiz ylizey proteinlerini ifade eder, ancak sirasiyla B ve T
lenfositlerinin antijen reseptdrleri olan immiinoglobulinleri veya T hiicre reseptorlerini

eksprese etmez [28], [29].
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Baska bir lenfosit sinifi, enfekte olmus konakg1 hiicreleri de 6ldiiren dogal dldiirticii
(NK) hiicreler olarak adlandirilir, ancak B ve T lenfositlerinin aksine, klonal olarak
dagitilmis antijen reseptorleri ifade etmezler. NK hiicreleri, hizli bir sekilde enfekte olmus

hiicrelere saldirabilen dogal bagisikligin bilesenleridir [28].

2.2.2. Adaptif bagisikhik

Adaptif bagisiklik ise antijene 6zgiidiir. Bu bagisiklik tiiriiniin kritik bir 6zelligi,
immiinolojik bellegin gelismesi veya sistemin gesitli patojenlerle deneyimlerini 6grenme
veya kaydetme yetenegidir; bu durum, ayni veya benzer patojenlere maruz kaldiktan sonra
etkili ve hizli immiin tepkilerine yol agmaktadir [27].

Adaptif bagisiklik sistemi, lenfositlerden ve bunlarin antikorlarindan olusur.
Lenfositler, farkli antijenlere 6zgii reseptorler iireten tek hiicrelerdir ve kazanilmisg
bagisikligin kilit aracilaridir. Tiim lenfositler hem morfolojik olarak benzer olmasi hem de
goriinlis olarak olduk¢a belirgin olmasina ragmen; soy, islev ve fenotip agisindan
heterojendirler ve karmasik biyolojik tepkiler ve aktiviteler yapabilirler [28].

Adaptif bagisiklik, hiimoral bagisiklik ve hiicresel tipte bagisiklik olmak iizere iki
bilesene ayrilir:

B lenfositleri, tek antikor tiretebilen hiicreler olup hiimoral bagisikliga aracilik ederler.
B lenfositleri, antijenleri taniyan ve hiicrelerin aktivasyon siirecini baslatan reseptorler
olarak gorev yapan antikorlarin (immiinoglobulin reseptdr) membran formlarini ifade eder.
Mikroplarin ylizeyindeki antijenler, ¢oziinlir antijenler ve diger hiicreler, B hiicresi
aktivasyon islemini baglatan bu B lenfosit antijen reseptorlerine baglanabilir. Bu olay,
membran reseptorleri ile ayni antijen spesifikligine sahip ¢oziiniir antikor formlarinin
salgilanmasina yol agar.

T lenfositleri ise hiicresel tipte bagisikliktan sorumludur. T lenfositlerin ¢ogu, antijen
sunan hiicrelerin (Mikrobiyal antijenleri yakalayan ve bunlar1 T lenfositleri tarafindan
taninmasi igin gosteren hiicreler (APC’ler)) major histokompatibilite kompleksi (MHC)
molekiillerine bagli ve sergilenen peptit antijenlerini tanir. T lenfositleri arasinda, CD4 + T
lenfositleri, yardimer T lenfositleri (T helper (Th)= T yardime1 lenfosit) olarak adlandirilir,
clinkii B lenfositlerinin antikor {iretmelerine ve fagositlerin yutulan mikroplar1 yok
etmelerine yardimci olurlar.

CD8 + T lenfositlerine hiicre i¢i mikroplar1 barindiran hiicreleri o6ldiirdiikleri i¢in

sitotoksik T lenfositleri (T cytot) denir. Baz1 CD4 + T hiicreleri, bagisiklik tepkilerini 6nleme
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veya sinirlama islevi goren 6zel bir alt kiimeye aittir; Bunlara da diizenleyici T lenfositleri
denir.

Bagisiklik dokular1 birincil ve ikincil lenfoid organlara ayrilabilir. Primer lenfoid
organlar1 kemik iligi ve timustan olusur ayni zamanda lenfositlerin olustugu ve olgunlastigi
yerlerdir. B ve T lenfositlerinin her ikisi de ilk once kemik iliginde ilgili progenitor kok
hiicrelerinden {iretilir. B lenfositleri kemik iliginde olgunlasma gegirirken, T lenfositleri de

timusa go¢ eder ve orada olgunlasir [30].

2.3. Elektroensefalografi

EEG ilk olarak 1929°da Alman Noropsikiyatrist Hans Berger tarafindan insanlarda
Ol¢iilmiistiir. EEG temel olarak kafatasi {izerine yerlestirilen elektrotlar araciligiyla beyin
elektriksel aktivitesinin invaziv olmayan bir sekilde izlenmesini saglayan yontemdir. Bu
elektriksel aktivite, her bir ndronun binlerce baska nérona baglanmasina neden olan néronlar
olarak bilinen milyarlarca sinir hiicresi tarafindan iiretilir ve bdylece alici néronda
toplanmasi sonucu EEG dalgasi olusur. Elde edilen EEG kaydina elektroensefalogram denir.
Elektroensefalogram beynin elektriksel fonksiyonunun benzersiz ve degerli bir 6l¢iisii olup
zaman i¢inde kaydedilen beynin iki farkli bolgesinden gelen gerilimlerdeki farkin grafiksel
bir gosterimidir [31].

EEG testi sirasinda, elektrot ad1 verilen bir dizi kii¢iik disk, gecici olarak kafa derisinin
yiizeyinde farkli yerlere yerlestirilir. Her elektrot bir amplifikatore (bir ¢ift elektrot bagina
bir amplifikator) ve bir EEG kayit makinesine baglanir. Son olarak, beyinden gelen elektrik
sinyalleri, sonuglar1 kaydetmek icin bir bilgisayar ekraninda dalgali ¢izgilere doniistiirtiliir.
[32].

EEG’nin hem Klinikte ve hem de deneysel ¢alismalarda kullanilmasi, elektrot
yerlesimi ile ilgili baz1 standardizasyonlarin gelistirilmesini gerektirmistir [33]. Uluslararasi
EEG Topluluklar1 Federasyonu tarafindan olusturulan 10-20 elektrot sistemi diinyadaki
cesitli laboratuvarlardan elde edilen verilerin giivenilir bir sekilde karsilagtirilmasini
saglayan standart bir elektrot konumlandirmasi yontemidir [34].

Sekil 2.3’de EEG 10-20 elektrot sistemi gosterilmistir [32].
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Sekil 2.3. Uluslararas1 EEG 10-20 elektrot yerlesimi

“10” ve “20”, komsu elektrotlar arasindaki gercek mesafeleri temsil eder. Bas nasion,
inion, sol ve sag preaurikiiler noktalar (kulaklar) olmak tizere dort anatomik bolgeye
boliinmiistiir. Her bolge lobu tanimlamak i¢in bir harf ve hemisfer konumunu tanimlamak
icin bir say1 kullanir. F, T, C, P ve O harfleri sirasiyla frontal, temporal, central (santral),
paryetal ve oksipital anlamina gelir. “z” ise orta hatta yerlestirilen bir elektrodu ifade eder.
Sag hemisfer iizerindeki elektrot pozisyonlarini belirtirken ¢ift rakamlar kullanilirken, sol
hemisfer i¢in tek rakamlar kullanilir. Bu 6l¢iim sistemi, orta hat tizerindeki elektrotlar (Fz,
Cz ve Pz) ve iki referans kulak elektrotu (A2 ve A1) dahil olmak {izere 21 standart elektrot
pozisyonunu tanimlar [32].

EEG’de, kafa derisi iizerindeki elektrot konumlandirmanin yani sira, elektrot baglanti
kombinasyonu (montaj) da 6nemli bir rol oynar [34]. EEG o6l¢iimiinde bipolar ve unipolar
(referans) olmak iizere iki farkli elektrot baglanti sistemi vardir. Unipolar kayit, kafa
derisindeki aktif bir elektrot ile kulak lobundaki bir referans elektrot arasindaki voltaj farkini
algilar. Bipolar kayit, kafa derisindeki iki elektrot arasindaki voltaj farkini ifade eder [35].

Beyin sinyalleri dogada olduk¢a karmasik ve rastgeledir. Saglikli yetiskinlerde, bu tiir
sinyallerin genligi ve sikliklari, uyaniklik ve uyku gibi durumlarda farklilik gosterir.
Dalgalarin 6zellikleri de yasla birlikte degisir. EEG sinyalinin genligi 10-100 pV, frekansi
0.5-100 Hz araliginda degisebilir [36].

Farkli frekans araliklari ile ayirt edilen bes ana beyin dalgast vardir (Sekil 2.4). Bu
frekans bantlar1 sirasiyla delta (3), teta (0), alfa (o), beta (B) ve gama (y) dalgalaridir [32],
[37].
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Sekil 2.4. Beyin dalgalari [38]

2.3.1. Delta (d)
Delta dalgas1 0.5-4 Hz araliginda yer alir. Genligi en yiiksek fakat en yavas dalgalar

olarak gdzlemlenir. Oncelikle derin uyku, ciddi beyin bozukluklar1 ve uyaniklik durumu ile

iliskilidir [32], [37].

2.3.2. Teta (0)

Teta dalgas1 4-8 Hz araliginda yer alir ve genellikle 20 uV’den daha biiyiik bir genlige
sahiptir. Teta duygusal stres, hayal kiriklig1 ve bilingdis1 materyal, yaratici ilham ve derin
meditasyondan kaynaklanmaktadir. Teta dalgasi bebeklik doneminde ve ¢ocuklukta 6nemli
bir rol oynar [32], [37].

2.3.3. Alfa (o)

Alfa dalgasi, gozler kapali oldugunda veya gevseme durumundayken, esas olarak
basin arka bolgelerinde (oksipital lob) goriiliir. 30-50 uV genlik ve 8-13 Hz frekans aralifina
sahip alfa dalgasi siniizoidal sekilli bir sinyal olarak goriiniir. Genellikle yogun zihinsel

aktivite, stres ve gerginlik ile iligkilidir [32], [37].

2.3.4. Beta (B)
Beta, 13-30 Hz frekans araligindadir. Ritmik beta aktivitesine Ozellikle frontal ve
santral bolgelerde rastlanmaktadir. Frontal alanda her iki tarafta diisiik genlikli ve degisken

frekanslarda simetrik olarak goriilmektedir. Beyin uyandirildiginda ve zihinsel faaliyetlerde
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aktif olarak yer aldiginda, beta dalgalar1 olusturur. Beta dalgasi, aktif diisiinme, aktif dikkat,
dis diinyaya odaklanma veya somut problemleri ¢ézme ile ilgili beyin dalgasidir ve normal

yetiskinlerde bulunur [32], [37].

2.3.5. Gama (y)
Gama dalgalar1 30 Hz ve lizeri frekanslara sahiptir. Bu ritim bazen 80 veya 100 Hz
civarinda maksimum frekansa sahip olarak tanimlanir. Cesitli biligsel ve motor

fonksiyonlarla iliskilidir [32], [37].

2.4. Multipl Skleroz

2.4.1. Tanim

MS kronik bir inflamatuar hastalig1 olup, MSS’deki sinir aksonlarini kaplayan miyelin
kilifinin pargalanmas1 ve aksonlarin dejenerasyonu ile karakterize edilir. MS’in ne zaman
meydana gelecegi, goriillecek klinik bulgulari ve seyri bilinememektedir. Ayrica, bu

parametreler kisiler arasinda da degisiklik gostermektedir [2], [3].

2.4.2. Epidemiyoloji

MS, goriilme yas1 genellikle 20 — 50 arasidir ve nadir de olsa ilk klinik bulgular 10 yas
oncesi veya 60 yas sonrasinda ortaya ¢ikabilir. Diinya ¢apinda MS ile yasayan toplam insan
sayisinin yaklasik 2,5 milyon oldugu tahmin edilmektedir [3], [5]. Ayn1 zamanda kadinlarin
MS’e yakalanma riski erkeklere gore 2-3 kat daha fazladir [39].

Epidemiyolojik ¢aligmalar, MS prevalansinin Kuzey Avrupa iilkelerinde ve daha ¢ok
1liman bolgelerde yiiksek oldugunu ortaya koymustur. Ozellikle yiiksek oranda MS gériilen
iilkeler arasinda ingiltere, Kanada, Almanya, Danimarka, Norveg, Isvec, Finlandiya ve ABD
bulunmaktadir. MS, Asya ve tropik bolgelerde ise daha az yaygindir. Bu durum, MS goriilme
sikliginin ve gelisim riskinin kitalar aras1 ve cografi enlemlere gore degisiklik gosterdigini

ifade etmektedir [40].

2.4.3. Etiyoloji
MS’in nedeni hala bilinmemektedir. Bununla beraber, hastaliga genetik, ¢evresel ve

immiinolojik faktorlerin sebep oldugu distiniilmektedir [5].
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Insan Lokosit Antijeni (Human Leukocyte Antigen-HLA) MS duyarliligim etkileyen
en giiclii genetik faktdr olarak bulunmustur [3]. Ozellikle “HLA DRB1*15:01” aleli tastyan
bireylerde MS gelisme olasiligi, tasiyici olmayanlara gore ii¢ kat daha fazladir. Ayni
zamanda, HLA lokuslar1 MS’de genetik duyarliligin %20-30’unu olusturmaktadir [41].
Genetik yatkiliga iliskin baz1 ek kanitlar; MS’1i kisilerin birinci derece yakinlarinda MS
olugma olasilig1 20-40 kat oraninda daha fazladir, ayrica monozigot ikizlerde MS goriilme
olasilig1 %25-30 civarinda iken dizigot ikizlerde %5’tir [3].

Epstein-Barr virtisii (EBV), D vitamini eksikligi (giines 1s1gina maruz kalmanin
azalmasi), diyet, erken yasamdaki obezite ve sigara i¢gme gibi ¢evresel risk faktorlerinin MS
gelisiminde rol oynadigi bilinmektedir [41], [42].

Go¢ galismalart da MS varligini desteklemektedir. Bat1 Hint Adalar1 gibi diisiik riskli
tilkelerden Avrupa’ya go¢ eden yetiskin gdgmenlerde MS gelisme riski diisiiktiir. Ancak,
Avrupa’da gé¢men olarak dogan ¢ocuklar yiiksek risk altindadir. Go¢ ¢alismalari, ¢evrenin
genetige zarar verdigini ve bilinen gevresel risk faktorlerini hedef alan 6nleme c¢aligmalar

icin gliglii bir sekilde savundugunu gostermektedir [42].

2.4.4. Patoloji ve patogenez

MS’in patogenezine iligkin ipuclari, geleneksel olarak MS’li hastalarin MSS
dokularinin temel patolojik karakterizasyonundan elde edilmistir [43].

MS plaklar;, MSS’nin herhangi bir yerinde, ventrikiillerin cevresindeki beyaz
maddede, optik sinirlerde, korpus kallosum (corpus callosum), serebellar pedinkiiller,
omurilik ve beyin sapimin uzun veya alt bolgelerinde, ayrica gri maddede de olusabilir. Bu
plaklar, mononiikleer enflamatuar hiicrelerin (T-lenfositleri, monositler / makrofajlar, B ve
plazma hiicreleri) periveniiler infiltratlarindan, demiyeline aksonlardan, elde edilen gliozis
(glial hiicre artis1) ile azaltilmis oligodendrositler ve astrosit (MSS’nin yildiz seklindeki bir
glial hiicresi) gibi hiicrelerin artip birikmesinden olusur. MS lezyonlar1 akut, kronik aktif ve
kronik sessizlik seklinde incelenebilir. Lezyonlar farkli MS hastalar1 arasindaki
demiyelinizasyon ve oligodendrosit patolojisinin yapisal ve immiinopatolojik modellerinde
derin heterojenlik gosterir ve bu da MS’in tek bir hastaliktan ziyade norolojik bir sendrom
oldugunu one siirer.

Geleneksel olarak, MS, bir T hiicre aracili otoimmiin hastalik olarak kabul edilmistir.

Son zamanlarda, akut inflamasyonun yani sira, yavas ilerleyen ndrodejenerasyona sahip
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dogustan gelen ve kazanilmis bagisiklik sistemlerinin de tiim kollarim1 igeren MS
patogenezinin ¢ok daha karmasik bir hastalik oldugu anlasilmistir.

MS muhtemelen periferdeki MSS antijenlerine karsi1 yonlendirilen otoreaktif CD4 + T
yardime1 tip 1 (Th1) hiicrelerinin aktivasyonu ile baglar. Aktive edilmis immiin hiicreler,
ylizey hiicresi adezyon molekiillerini ve sitokin reseptorlerini yeniden diizenler ve
interlokin-2 (IL-2), interferon gama (IFN- y) ve tiimor nekroz faktorii alfa (TNF- o)) gibi pro-
enflamatuar sitokinleri salgilarlar. Endotel hiicrelerinde karsilikli degisikliklere neden olan
matriks metaloproteinazlar (MMP’ler), aktif hiicrelerin endotele yapismasini saglar ve kan-
beyin bariyeri (KBB) boyunca gegislerini kolaylastirir. MSS, Thl7 hiicrelerinde
iltihaplanma ve hastalik i¢in baska bir T hiicresi soyunun kritik rolii de yakin zamanda
belirlenmistir. MSS’ye girdikten sonra, otoreaktif T hiicreleri, mikroglia gibi yerlesik antijen
sunan hiicreler (APC) veya lokal MSS antijenlerini sunan dendritik hiicreleri istila ederek
yeniden aktive edilebilir. Bu yeniden etkinlestirme, iltihaplanma alanlarina ilave hiicrelerin
(6rnegin B ve dogal 6ldiiriicii hiicreler), cesitli sitokinlerin salgilanmasi, kemokinler, matris
metaloproteinazlarinin (MMP’ler) ve diger mediatorlerin, yerlesik mikroglia ve astrositlerin
alinmasi ve aktivasyonu ile sonuglanir. Ek olarak, miyelin proteinlerini taniyan ¢ok sayida
MHC simif II sinirlandirilmig CD8 + sitotoksik T hiicresi, antijene 0zgii ve antijene 0zgii
olmayan bir yaralanma sonucu miyelin, oligodendrositler ve aksonlar i¢in hasari arttiran hem
enflamatuar lezyonlarin kenarinda hem de perivaskiiler bolgelerde bulunur. B hiicreleri,
enflamatuar sizintinin sadece kiigiik bir kismini igermesine ragmen, kompleman fiksasyonu
veya antikora bagli sitotoksisite yoluyla miyelin hasarina katkida bulunan bir plazma
hiicreleri ve antimyelin antikorlar1 kaynagi olarak enflamatuar yanitta 6nemli bir rol
oynarlar. Hasara ayrica, makrofajlara, mast hiicrelerine veya reaktif mikrogliaya ve bunlarin
toksik Ttriinlerine ve ¢esitli diger humoral faktorlere sizarak antijen spesifik olmayan bir
sekilde aracilik edilebilir. Destekleyici astrositlere dolayli hasar NK hiicreleri tarafindan da
meydana gelebilir.

Immiin yanitin hatali olusmasi da MS’in patogenezinde yer almaktadir. Diizenleyici
T-hiicrelerinin birkag alt kiimesinin MS hastalarinda islevsiz oldugu ve bunun da tahrip edici

iltihapla miicadelede zayiflama kabiliyetine yol actig1 gosterilmistir [5], [44].

2.4.5. Klinik semptomlar
MS’li kisilerin yasadigi semptomlar, MSS’de lezyonlarin meydana geldigi yere ve

biiyiikliigiine bagl olarak dnemli 6lciide degismektedir. Ornegin, frontal ve paryetal lob
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lezyonlar1 genellikle bilissel ve duygusal etkilerle sonuglanirken; beyin, beyin sap1 ve
omurilikteki lezyonlar ekstremitelerin fiziksel isleyisi ile ilgili sorunlara neden olma
egilimindedir. Gérme bozukluklari, optik sinirin veya oksipital lobun dogrudan hasar
gormesinden kaynaklanabilir [40].

Semptomlar MS’li kisiler arasinda degiskenlik gdstermesine ragmen, bazi semptomlar
digerlerinden daha yaygindir. Bu semptomlar; uyusukluk, karincalanma, bulanik ve ¢ift
gorme gibi gorme bozukluklari, bas donmesi, koordinasyon bozuklugu, yiirlime
bozukluklaridir. Diger semptom ve bulgular ise yorgunluk, spastisite, ataksi, duyusal kayip,
noropatik agri, bagirsak ve mesane disfonksiyonu, cinsel islev bozuklugu, depresyon,
anksiyete veya diger duygusal degisiklikler, bilissel islev bozuklugu ve daha fazlasini
icerebilir [3], [45]. Sekil 2.5’te MS semptomlar1 gorsel olarak 6zetlenmistir.
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Sekil 2.5. MS semptomlar1

2.4.6. MS alt tipleri
Literatiirde tanimlanan dort temel MS tipi vardir. Bu tipler, relaps veya atak ve
remisyonlarin tiirlerine, siirelerine ve zaman igerisinde neden olabilecegi sakatlik derecesi

dikkate alarak siiflandirilirlar [6].

2.4.6.1. Relaps-remisyon MS (RRMS)

MS’in en yaygin formu olup, tekrarlayan relapslar (niiksler) ile karakterizedir. Bir

relaps, platolasmadan 6nce tipik olarak giinler veya haftalar i¢inde gelisen ve daha sonra
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degisken bir iyilesme derecesi ile remisyona giren semptomlarla norolojik fonksiyon

bozuklugunun bir boliimiidiir [46].

2.4.6.2. Sekonder-progresif MS (SPMS)
Baslangigta RRMS olarak baslayip ancak daha sonra ilerleyici sakatlik birikimi

gelisen bir hasta grubunu ifade eder. Ilerleyici asamada iist iiste binmis relapslar goriiliir.

SPMS goriilen hastalarin orani hastalik siiresi ile artar. RRMS hastalarinin yaklasik %90°1

25 yil sonra SPMS’¢ doniisiir [46].

2.4.6.3. Primer-progresif MS (PPMS)
Bu MS tipi hastalarin yaklasik %10-15’ini olusturur. Hastaligin bu formunda,

norolojik fonksiyonun siirekli ve genellikle kademeli olarak bozulmasi goriiliir. Arada bir

plato ve hafif dalgalanmalar olabilir, ancak tekrarlama olmaz [3].

2.4.6.4. Progresif-relaps MS (PRMS)

PRMS, baslangigtan itibaren progresif yetersizligi olan fakat ayni zamanda {ist iiste

binmis relapslarla karakterize edilen nadir goriilen bir MS formudur [45].

MS tipleri ve sakatlik derecesi arasindaki iliski Sekil 2.6’da gosterilmistir.
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Zaman Zaman

Sekil 2.6. MS tipleri ve sakatlik derecesi

Ek olarak goriilen MS tipleri sunlardir:
e Klinik izole Sendrom (KiS): KiS, MS’i diisiindiiren dzelliklere sahip ilk klinik boliim

olarak tanimlanir. Genellikle MS tanisi alan geng eriskinlerin %85’inde goriiliir ve optik
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sinirleri, beyin sapini veya omuriligi etkiler. Bu bolim, en az 24 saat siirmeli ve
ensefalopatinin hicbir klinik 6zelligi olmadan ates veya enfeksiyon yoklugunda ortaya
¢cikmalidir [47].

e Radyolojik Izole Sendrom (RIS): RIS, MSS nin demiyelinizasyonuyla iliskili klinik
semptomatolojiye sahip olmayan saglikli bireylerde MS’1 diisiindiiren ve rastlantisal olarak
beyaz madde lezyonlarinin saptandigi klinik durumdur [48]. RIS’li hastalarda erken akson
kaybu, beyin atrofisi, biligsel eksiklikler, anksiyete ve depresyon artis1 gibi hastalik kanitlar
vardir. Tipik olarak, hastalarin {igte biri klinik olarak kesin MS’e 5 yil iginde dondisiir [49].

e Benign (Iyi Huylu) MS: BMS, hastaligin baslamasindan on yil sonra dahi minimal
sakatlig1 olan MS hastalari i¢in kullanilan tartigmali bir terimdir. Bu hastalarin MS’in farkli
bir klinik alt grubunu temsil edip etmedigi veya sadece bir hastalik siiresine esit olup
olmadiklar1 heniiz agik degildir; ayn1 zamanda MS’nin iyi huylu seyrini tahmin etmek i¢in
hi¢bir giivenilir belirteg mevcut degildir. Cogu durumda, benign MS formu, EDSS skoru ve
hastalik siiresi ile belirlenir. EDSS, MS hastalarimin  nérolojik muayenelerinin
degerlendirilmesinde siklikla kullanilan bir olgiittiir. BMS vakalarini segmek i¢in en yaygin

kullanilan tanim EDSS<3.0 olmas1 ve hastaligin baslamasindan en az on y1l gecmesi olarak

ifade edilir [50].

2.4.7. MS tamsi

MS’in erken tanis1 hastaligin tedavisi ve gelecegi i¢in bilyiik 6nem tagimaktadir. MS’in
kesin tanisi, MRG, BOS, uyarilmis potansiyeller ve kan 6rnekleri analizi gibi ¢esitli teknikler
kullanilarak yapilan tibbi 6ykii ve nérolojik muayeneye dayanmaktadir [51].

MS tanisinin konulabilmesi i¢in klinik bulgularin zamanda ve mekanda yayiliminin
gerceklesmesi gerekir. Mekanda yayilim multifokal tutulumunu (birden fazla bolgede
goriilmesi) ifade ederken, zamanda yayilim ise ataklari (hastaligin tekrarlamasi) ve
progresyonu (hastaligin seyrini) gosterir.

MS tanisina yonelik ilk kriterler 1965 yilinda Schumacher tarafindan one siiriilmiistiir.
Bu kriterlere gore hastalik yas1 10 ile 50 arasinda olup, atakli ve progresif bir seyire sahip
oldugu kabul edilmistir. Ataklarin en az 24 saat slirmesi ve bu ataklar arasinda gecen siirenin
en az 1 ay olmasi gerektigi belirtilmistir. Schumacher tani kriterleri giiniimiizde hala gegerli
olan laboratuvar ve klinik bulgularin hem zamanda hem de mekanda yayilimi prensibine
dayanmaktadir. Ayrica, bu kriterlere yardimci tan1 yontemleri eslik etmemekle birlikte

ayirict diger tan1 yontemlerinin de diglanmasi gerektigi ifade edilmistir [52].
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1983 yilinda Poser ve arkadaslar1 arastirma protokollerinde kullanilmak tizere MS’i
“klinik olarak kesin MS” ve “olast MS” olmak tiizere iki ana grupta tanimlamis; her bir MS
grubu da klinik ve laboratuar destekli tan1 gruplar1 olmak lizere iki alt gruba ayrilmistir.
Hastalik yas1 10-59 arasinda seklinde degistirilmistir. Ayrica klinik parametrelere ek olarak
radyolojik ve/veya elektrofizyolojik, BOS incelemeleri gibi yardimci olacak tant
yontemlerinin de kullanilmasin1 6nermislerdir. Laboratuvar destekli tani1 i¢cin BOS ve
oligoklonal bant (OKB) gerektigi kabul edilmistir [53].

McDonald onciiliigiinde 2001 yilinda toplanan uluslararasi bir panelde MS tanisi i¢in
McDonald kriterleri olarak Onerilen yeni tani kriterleri sunulmustur. Bu kriterlerin odak
noktasi, lezyonlarin hem zaman hem de mekanda yayilmasinin objektif bir sekilde
gosterilmesidir. MRG, klinik ve diger paraklinik tan1 yontemleri ile entegre edilmistir. MRG,
BOS ve gorsel uyarilmis potansiyellerin analizi 6n plana ¢ikarilarak klinik taniya katkida
bulunabilecegi vurgulanmistir. Bunun yaninda, pozitif BOS durumu yalnizca OKB’nin
pozitif olmas1 durumu degil, ek olarak IgG indeksinin yiliksek olmasi da kabul edilmistir.
Ayrica “klinik olarak kesin MS” ve “olas1t MS” gibi onceden kullanilan terimler artik
onerilmemektedir. Yeni kriterlere gore bir tanisal degerlendirmenin sonucu “MS”, “olasi
MS” ya da “MS degil” seklinde degistirilmistir [54].

2005 yilinda Polman onciiliigiinde 2001 McDonald kriterleri degerlendirilerek revize
edilmigtir. Revize kriterler orijinal McDonald kriterlerinin temel 6zelliklerini korumaktadir.
Yeni kanitlar ve fikir birlikleri, lezyonlarin zamanla yayildigini goéstermek, omurilik
lezyonlariin kullanimini netlestirmek ve PPMS’in teshisini kolaylastirmak i¢in MS tani
calismasinda bu kriterlerin roliinii gliclendirmektedir. Ayn1 zamanda bu revizenin amaci,
McDonald kriterlerinin yayinlanmasindan bu yana kafa karigikhigmma veya yanlig
yorumlamaya neden olan sorunlari basitlestirip agikliga kavusturmaktir [55].

Yeni kanitlar ve ortak goriisler, MS tanisi i¢in 2010 yilinda McDonald kriterlerinin
daha da revize edilmesine yol agmistir. 2010 revizyonunda, MSS lezyonlarinin mekanda ve
zamanda Yyayilma durumunun ifadesi Dbasitlestirilmistir. Bu revizyon kriterleri
basitlestirilirken, diger yandan teshis duyarliligt ve ozgiilliigiiniin korunmasina &zen
gosterilmistir [56].

2017 yilinda Uluslararas1 Panel toplanarak 2010 McDonald kriterleri ve onerilen
revizyonlar gdzden gegirilmistir. 2017 McDonald kriterleri, 6ncelikle tipik olarak KIS’li
hastalara uygulanmaya devam etmekte, MSS'deki lezyonlarin zaman ve mekanda yayilma
durumunun dogru tanimlanmasina yonelik gereklilikleri vurgulamaktadir. 2017

revizyonunda, KIS olan ve mekanda yayilmanin klinik veya MRG gosterdigi hastalarda,
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BOS’a 6zgli OKB’nin varligit MS’in teshisine izin vermektedir. Ayrica semptomatik
lezyonlar, supratentoryal, infratentoryal veya spinal kord sendromu olan hastalarda mekanda
veya zamanda yayilimi gostermek i¢in; kortikal lezyonlar ise mekanda yayilimi gostermek
i¢in kullanilabilmektedir. Kriterleri daha da iyilestirmek i¢in yapilan arastirmalar, optik sinir
tutulumu, farkli popiilasyonlarda validasyon ve ileri goriintiileme, norofizyolojik ve viicut

stv1 belirteglerinin dahil edilmesine odaklanilmasinin gerektigini ifade etmistir [57].

2.4.8. MS tamisinda kullanilan tetkikler

MS i¢in giincel tani kriterleri, laboratuvar, MRG ve BOS bulgularini birlestirip erken
tedaviyi kolaylastirarak tek basina klinik bulgulardan daha giivenilir MS tanisi saglar. Bu
kriterler, MS tanisin1  desteklemenin yaninda MS ile karigabilecek hastaliklarin

diglanmasinda da yardim olur [58].

2.4.8.1. Manyetik rezonans goriintiileme
MS tanisina yonelik siklikla kullanilan testlerden biri MRG’dir. Ciinkii MRG, beyinde

Klinik olarak sessiz olan lezyonlarin gorsellestirilmesini saglayarak MS’in erken teshisine
yardimci olmaktadir [59]. MS teshisi, hastaligin mekanda ve zamanda yayilma prensibine;
klinik ve laboratuvar bulgularma MS’i taklit edebilen diger hastaliklarin dislanmasinin
kanitina dayanir. MRG, erken ve dogru taniyla birlikte MS tanisi i¢in klinik bulgular
destekleyebilir veya yerine gecebilir [60].

McDonald tani kriterlerine gére MS’i diislindiiren lezyonlarin yerlesim alanlari,
periventrikiiler, infratentoryal, kortikal veya juxtakortikal, omurilik ve optik sinir
bolgeleridir [60]. Ayni zamanda bu bolgelere ek olarak korpus kallosumda da MS plaklari
gortliir. MS plaklar1 genellikle oval bir goriiniime sahiptir ve korpus kallosuma dik agilarla
diizenlenir. Lezyonlar T2-agirlikli goriintiilerde hiperintes (yiiksek sinyal intensitesi), T1-
agirlikli goriintiilerde hipointens (diisiik sinyal intensitesi) olarak goriiliir [61].

Klinik olarak kesin MS’li hastalarda, MRG’de vakalarin %90’ indan fazlasinda tipik
beyaz madde lezyonlar1 vardir. Bununla birlikte, diger bazi hastaliklardan
kaynaklanabilecek MSS lezyonlari, MRG’de MS lezyonlarina benzer goriinebilir. Bu
durum, 6zellikle MRG kriterlerinin 50 yasindan biiylik hastalarda MS tanist i¢in daha az
giivenilir olmasim1 saglayan iskemik lezyonlar i¢in gecerlidir. Buna karsilik, normal
bireylerde omurilik MRG’de anormal sinyallerin goriilme sikligi sadece %3’tiir, ¢linkii

kraniyal MRG’deki yaslh hastalarda goriilen MS dis1 hiperintens sinyal omurilikte olusmaz.
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Yeni teknolojiye sahip MRG’de, kesin MS’li hastalarin %75’inde omurilikteki lezyonlari
tespit edilebilir [61].

2.4.8.2. Beyin omurilik sivisi

BOS analizi, norodejeneratif hastaliklar i¢in ortaya ¢ikan biyobelirteglerin kaynagi
olarak 6nemli bir potansiyele sahiptir, ¢iinkii spesifik MSS’nin enflamatuar siireglerini
dogrudan degerlendirme ve hastaligin ilerlemesi nedeniyle immiinolojik diizendeki
degisiklikleri belirleme firsati sunar. McDonald kriterlerine gore, klinik degerlendirme ve
goriintileme (MRG) MS tanisini desteklemek i¢in yeterli kanit saglamadiginda BOS
incelemesinin “degerli bir tani testi” oldugunu vurgulamaktadir [62].

BOS o6rnegine, izoelektrik odaklama yontemi ile yapilan elektroforez sonucunda
OKB’ler saptanmasi buna ek olarak IgG indeksinde meydana gelen artis ( IgG indeksi = (
IgG (BOS) /IgG (Serum) ) / ( Alblimin (BOS) / Alblimin (Serum)) oraninin 0,7’ nin tizerinde
olmas1) MS tanisina isarettir.

Hem BOS’da hem de serumda OKB’lerin tespiti, MS’in laboratuvar teshisinde “altin
standart” olarak kabul edilir ve OKB’ler klinik olarak kesin MS’li hastalarin %85-95’inde
bulunur [62].

2.4.8.3. Uvyarilmus potansiyeller

Uyarilmis potansiyeller, viicudun belirli boéliimlerini uyardiktan sonra beyinde
elektriksel bir tepki tiretmek i¢in gereken zamanin bir 6lgiisiidiir. Ayn1 zamanda, uyarilmis
potansiyeller MSS’deki sessiz lezyonlar1 saptayabilmek i¢in yapilan elektrofizyolojik
testlerdir. Ornegin, test beynin gorsel stimiilasyona tepkisini incelerken, beynin oksipital
bolgesi lizerinde gorsel goriintiileri isleyen elektrotlar kafanin arkasina uygulanir. Ardindan
sinir stimiilasyonundan sonra elektrotlar tarafindan tespit edilen beyin dalgalar1 kaydedilir.
Stimiilasyon ile beynin elektriksel tepkisi arasindaki siireye gecikme denir ve bu sinirlerin
sinyallerini iletme hizin1 gdsterir. Sinir iletim hiz1 normalden daha yavassa, test MS tanisini
Onerir [63], [64].

MS’in tanisal ¢aligmalarinda ii¢ tiir uyarilmis potansiyel testi yapilir:

» Gorsel uyarilmis potansiyeller, hastalarin gdzlerinin (gorsel goriintiileri ileten
sinirlerin) ekrandaki flas 15181 veya dama tahtasi deseni tarafindan uyarilmasidir. Gecikmis
dalga formu optik sinir lezyonunu gostermektedir. Kesin MS’li kisilerin %85’inde anormal

sonuclar vardir.
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* Beyin sapi isitsel uyarilmis potansiyelleri (BAEP), hastalarin kulaklarinin (ses
islemeye dahil olan sinirlerin) kulakliklardan gelen sesler veya ses tonlar1 tiklayarak
uyarilmasidir. Alt beyin sapi isitsel yolu degerlendirilir. BAEP, beyin sap1 demiyelinizasyon
icerdiginde anormal yanit elde edilir. Uyarilan MS’li kisilerin %67’sinde anormal sonuglar
vardir.

» Somatosensoriyel uyarilmis potansiyeller, hastalarin el/ayak bilegine veya dizine
(duyu ve motor sinirleri), uygulanan hafif elektrik soklari ile uyarilmasidir. Kesin MS’li

kisilerin %77’sinde anormal sonuglar vardir [63], [64].

2.4.8.4. Kan testleri

MS tani ¢aligmalarinin bir pargasi olarak kan testlerinde; tam kan sayimi, enflamatuar
belirtegler, kalsiyum, glikoz, tiroid fonksiyon testleri, B12 vitamini ve HIV serolojisi gibi
parametreler istenmektedir [63].

MS’de kan testleri, sistemik otoimmiin hastaliklar, vitamin ve mineral eksiklikleri,
bazi enfeksiyonlar ve nadir kalitsal hastaliklar dahil olmak tizere, MS’e benzer semptomlara

neden olan diger hastaliklar1 diglamak i¢in kullanilmaktadir [65].
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Calismada Kullanilan Veriler

Bu ¢alisma, Baskent Universitesi Tip ve Saglik Bilimleri Arastirma Kurulu ve Etik
Kurulu tarafindan onaylanmis (Proje no: KA 19/23) ve Baskent Universitesi Arastirma
Fonunca desteklenmistir. Onaylanan etik kurulu izni uyarnca EEG sinyallerinin elde
edilebilmesi i¢in noroloji kliniginde ¢alismaya baslanmustir.

Calismaya alinma kriterleri, hastanenin néroloji kliniginde McDonald kriterlerine gore
MS tanisi almis olmak, 20 ile 50 yas grubu arasinda yer almaktir. Buna karsilik, kontrol
grubunun saglikli gontlliiler arasindan segilerek, yas ve cinsiyet agisindan hasta grubuna
benzer olmasi saglanmalidir. Ayni zamanda bu kisilerin bilinen bir hastaliginin olmamasi ve
ila¢ kullanmamasi gerekmektedir. Calismadaki dislanma kriterleri genel olarak kronik
sistemik hastaliklar, steroid, psikoaktif veya antiepileptik, antideprasan ilaglarin kullanimi,
cesitli duygu-durum bozukluklari, uyusturucu veya alkol bagimlilig1 ve diger norolojik veya
psikiyatrik bozukluklardir.

Calisma kapsaminda 25 MS ve 25 saglikli bireyden EEG sinyalleri elde edilmistir.
Caligsmaya katilan hasta ve saglikli bireyler ile ilgili bilgiler Tablo 3.2’de 6zetlenmistir.

Tablo 3.1. Calismaya katilan hasta ve saglik bireylere ait bilgiler

Kisi Cinsiyet Yas ortalamasi EDSS skor
ortalamasi
16 kadin
MS 9 erkek 37,6 3,56
< 14 kadin
Saglikli 11 erkek 35,3 -

EEG kayitlar1 Uluslararasi 10-20 elektrot sistemine gore Fpl, Fp2, F3, F4, F7, FS§, C3,
C4,P3,P4, T3, T4, T5, T6, O1, O2, Fz, Cz, Pz, Al, A2 kanallarindan bipolar metot ile elde
edilmistir. EEG ¢ekimi karanlik bir odada gozler kapali sirtiistii yatar pozisyonda “g6z agik,
g6z kapali, derin nefes alip verme ve 1s1kl1 uyar1” durumlarinda gerceklesmistir.

Kullanilan sinyaller 200 Hz 6rnekleme frekansina ve 12 bitlik ¢oziiniirliige sahiptir.
Ayrica sinyaller ASCII formatinda elde edilmis olup MATLAB’da analiz agsamasinda ““.mat”
formatina doniistiriilmiistiir. Calisma kapsaminda 25 MS ve 25 saglikli bireyden toplanan

EEG sinyalleri goz kapal1 ve 151kl uyarim durumu i¢in ayr1 ayr1 incelenmistir.
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3.2. Spektral Analiz

Spektral analiz, istatistiksel sinyal islemede ve rastgele sinyallerin tahmininde ve
tespitinde Onemli bir rol oynar. Diisiik varyansh ve yliksek c¢oziintirliklii bir spektral
yogunluk tahmincisi gelistirmek, spektral analiz alaninda onemlidir. GSY, parametrik
olmayan ve parametrik yontemler olmak iizere ikiye ayrilmistir [66].

Parametrik olmayan yontemler; Periodogram, Bartlett, Welch ve Blackman-Tukey
yontemleridir. Parametrik yontemler arasinda ise Burg, Yule-Walker ve Kovaryans bulunur.

Parametrik olmayan yontemlerin avantajt HFD kullanilarak gergeklestirilebilmeleri;
dezavantajlar1 ise pencerelemeden kaynaklanan spektral sizinti ve smirli frekans
¢ozlinlirliigline sahip olmalaridir. Parametrik olmayan yontemlerde frekans ¢oziiniirliigiiniin
iyl olmasi i¢in kullanilan verinin uzun olmasi gerekir. Bu problemler, daha az hesaplama
karmagikligiyla bile en az spektral sizint1 ve daha iyi frekans ¢oziiniirliigli veren parametrik

yontemler kullanilarak ¢oziilebilir [67].

3.2.1. Fourier doniisiimii

Fourier doniisiimii (FD), sinyallerin frekans uzayindaki 6zelliklerini incelemek icin
siklikla kullanilan bir yontemdir.

X (w), stirekli-zamanl bir x(t) sinyalinin FD alinmig halini ifade eder (esitlik 3.1) ve

w acisal frekansi (esitlik 3.2) gosterir.

X(w) = jx(t)e‘j“’tdt
s (3.1)
w = 2nf (3.2

FD, siirekli-zamanl ve sonsuz sinyaller i¢in uygulanmaktadir. Sonsuz uzunluktaki bir
sinyalin fourier katsayilarinin bulunmasi i¢in de ayrik-zamanli FD kullanilmaktadir. Ayrik-
zamanli ve sonsuz uzunluktaki bir x[n] sinyalinin, ayrik-zamanli FD alinmis hali ayni1 sekilde
X (w), esitlik (3.3) ile gosterilir [68], [69].

co

X(w) = Z x(n)eJon 3
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3.2.2. Burg yontemi
Parametrik yontemler, ayni zamanda model tabanli yontemler olarak da
tamimlanmaktadir. Esitlik (3.4)’de verilen formun rasyonel bir sistem fonksiyonu ile ifade

edilen dogrusal sistemin ¢iktis1 olarak, x (n) veri dizisinin modellenmesini igerir [69].

B X bz (34)
TAD 1+ 3P

H(2)

Yukaridaki denkleme karsilik gelen fark denklemi esitlik (3.5)’de verilmistir:

p

q
x(n) = — Z agx(n—k) + Z byw(n —k)
k=0

k=1

(3.5)

Burada, a,ve b, model parametrelerini, w (n) girdi dizisini, x(n) ise ¢ikt1 dizisini

gostermektedir. Verinin GSY ’si denklem esitlik (3.6) ile gosterilmistir.

Fxx(f) = |H(f)|zrww(f) (36)

Burada, I, (f) girdi dizisinin GSY’sini, H(f) ise modelin frekans tepkisini ifade
eder.

Denklem 1 ve 2 model tabanli yontemlerin temelini olusturur. Model tabanl
yontemler, 6zbaglanimli (Autoregressive, AR), yiirliyen ortalama (Moving Average, MA)
ve 0zbaglanimli yiirliyen ortalama (Autoregressive Moving Average, ARMA) olmak flizere
ti¢ farkli modele sahiptir. ARMA modeli denklem 1°deki sistem fonksiyonuna sahiptir. AR
modelinde ise q=0 ve b, oldugunda sistem fonksiyonu H(z) = 1/A(z) olarak elde edilir.
Son olarak MA modelinde ise A(z) = 1 olarak kabul edilerek sistem fonksiyonu H(z) =
B(z) olur [69].

Bir model secilirken, islem kolayligi agisindan modelin optimum ¢oziimiini
saglayacak parametrelerin az sayida olmasi gerekir. Bu li¢ modelden en ¢ok kullanilan AR
modelidir. Bunun nedeni; dar yani keskin tepeli spektrumlarin ifadesinde uygun olmasi ve
AR parametrelerinin basit dogrusal esitliklerle hesaplanabilmesidir.

1968’de gelistirilen AR parametrelerinin tahmini i¢in Burg yontemi, ileri ve geri
tahmin hatalarinin en aza indirgenmesine ve yansima katsayisinin tahminine dayanan en
kiigiik kareler kafes metodu olarak ifade edilebilir [69].

p model derecesine sahip x(n), x=0,1,...,N-1 verisi i¢in ileri ve geri dogrusal tahminleri

esitlik (3.7) ve (3.8) ifade edilebilir.
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m 3.7)
2(n) = Z a, (k)x(n — k)

k=1

m

2 —p) = ) a;(0x(n +k—p) 58
k=1 .

Burada a, (k),0 < k < p —1,p = 1,2 ... q tahmin katsayilarin1 gosterir.
Ayrica, bu ifadeleri temsil edecek ileri ve geri hatalar esitlik (3.9) ve (3.10)’da

verilmistir.

f,(m) = x(n) — £(n) (39)

gp(n—p) =x(n—p) —X(n—p) (3.10)

En kiiciik kareler hatas1 esitlik (3.11)’de verilmis olup, tahmin katsayilarini seger.

N-1 . , (3.11)
&= [ +lg,m’]
n=p

Esitlik (3.12)’deki hatanin en aza indirgenmesi sonucunda Levinson-Durbin
Ozyinelemesinin saglama kisitina uygun tahmin katsayilari belirlenir ve belirlenen bu tahmin

katsayilar1 asagida verilen esitlik (3.12) saglamalidir:

a,(k) =a,_1(k) + Kpa,_1(p—k), 1<k<p-1,1<p<gq (3.12)
Yukaridaki denklemde K, = a,(p) tahmincinin kafes siizge¢ gerceklestirimindeki p.
yansima katsayisini1 gosterir. Bu yansima katsayisi esitlik (3.13) ile hesaplanir.

2 “Znpfp-1(Wgpa(n—1) h—12. g (3.13)

SN o +1gpman - DIF]

Esitlik (3.13)’lin payi, ileri ve geri tahmin hatalar1 arasindaki ¢apraz korelasyonun
kestiriminin ifadesidir. Denklemin paydasindaki normalizasyon ¢arpani pay kismindaki

ifadeye gore daha biiyiik olur, yani < 1°dir. Bu durum modeli kararli kilmaktadir.
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Esitlik (3.13)’lin paydasindaki ifadeler sirasiyla, Ez{—l (ileri yondeki hatalarin en

kiigiik kareler kestirimi) ve EA';,’_l (geri yondeki hatalarin en kiigiik kareler kestirimi) ile

degistirilirse esitlik (3.14)’de verilen ifade elde edilir:

—Zn=p fp-1(Mgp-1(n — 1) (3.14)

Kp = P = 1,2 . q
1l onv_iraf N
72g=1%[Ep—1 + Eg—l]

feri (E';)f ) ve geri (E{,’ ) yondeki hatalarin en kiiciik kareler kestirimlerinin toplami E'p =
EI]; + E',’f seklinde gosterilebilir.

Ozetle; bu ydéntem, Levinson-Durbin dzyinelemesini saglayan AR parametrelerinin
kisitlamasina sahip olan dogrusal tahmincilerde ileri ve geri hatalarin en aza indirilmesine
dayanan en kiiciik kareler kafes yontemidir. AR parametrelerinin tahminlerinden yola
cikarak gii¢c spektrumu tahmini esitlik (3.15) ile ifade edilir [69]:

-~

E
p
leicu(f) = " - 2
|1+ Xy apgye /2 k|

(3.15)

Burg yonteminin avantajlari, verilere pencereleme islemi uygulamamasi, yiliksek
frekans ¢Oziiniirliigline sahip olmasi, hesaplanmasi agisindan kolay ve verimli olmasi, her

zaman kararli bir AR model tiretmesidir [70].

3.3. Senkronizasyon Analizi

3.3.1. Koherans

Koherans analizi, beyin bdlgeleri arasindaki farkli frekanslardaki beyin elektrik
aktivitelerinin senkronizasyonunu tanimlayabilen spektrum analizine dayali bir ¢alismadir
[71].

Koherans en basit tabiriyle sinyaller arasindaki benzerligin frekans bdlgesindeki
olgiitiidiir. Koherans fonksiyonu esitlik (3.16) ile tanimlanir:

|Gy ()] (3.16)
VG () Gyy (@)

Cxy (w) =

Burada, Gyx(w) Ve Gy,(w) , swrasiyla x(t) ve y(t) sinyallerinin gii¢ spektral
yogunlugudur ve esitlik (3.17) ile bulunur. G, (w) ise x(t) ve y(t) sinyallerinin gapraz
spektral yogunlugunu ifade eder ve esitlik (3.18) ile hesaplanir [72], [73].
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Grx(@) = P(w). P (w), ny((‘)) = Py(w)-P;(w) (3.17)

Gyy(w) = P(w). Py (w) (3.18)

Cyy(w), ise w frekansindaki tahmini koherans degeridir. Bu deger, 0 ile 1 arasinda
degismekte olup; “0” her iki sinyalin karsilik gelen frekans bilesenlerinin dogrusal olarak
bagimsiz oldugu anlamina gelirken, “1” iki sinyalin frekans bilesenlerinin maksimum
dogrusal korelasyonu sagladigi anlamina gelir [72], [73].

Bu calismada, P.(w) ve P,(w) dagilimlart Burg yontemi ile hesaplanmistir. Bu
yontemin performansini belirleyen parametre AR model derecesidir ve bu derece “ARfit”

adi ile verilen MATLAB paketi kullanilarak hesaplanmustir [74].

3.4. Hilbert Doniisiimii

Sinyal islemede yaygin olarak kullanilan Hilbert dontisiimil, rastgele sinyaller i¢in faz
farkinin elde edilmesine olanak saglar. Rastgele bir sinyalin fazini belirlemenin tutarli bir
yolu, sinyal islemede analitik sinyal kavrami olarak bilinir. Hilbert doniisiimiine dayanan ve
baglangicta Gabor (1946) tarafindan tanitilan bu genel yaklagim, analitik sinyalin {(t)
olusturulmasiyla bir sinyal s (t) i¢in anlik faz ve genlik verir [75].

Rastgele bir s(t) sinyal igin, analitik sinyal {(t), esitlik (3.19)’daki gibi tanimlanan

zamanin karmagik bir fonksiyonudur [76]:

() = s(t) +j5(t) = A(t) e/¢® (3.19)

s(t) sinyalinin, anlik genligi A(t) ve anlik faz1 ¢ (¢t) sirasiyla esitlik (3.20) ve (3.21)’de

gosterilmistir.

A() = /s()2 + §(1)? (3.20)

5(t)

¢(t) = arctan <ﬁ>

Denklem (3.19)’daki 5(t), s(t)’nin Hilbert doniisimiidir ve esitlik (3.22)’de

(3.21)

verilmistir:
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” (3.22)
§(t)=%P.V. f 5

— 00

P.V. (Principle Values) integralin Cauchy ana degeri anlaminda alindigi anlamina
gelir.

s(t)’nin Hilbert doniisimii olan §(t), s(t)’nin 1/mt ile konvoliisyonu olarak
diisiiniilebilir.

Hilbert doniistimiinde orijinal sinyalin her frekans bileseni i¢in r/2’lik faz kaymasi
gerceklesir.

Esitlik (3.23)’de verilen anlik frekans, zamanin tek bir deger fonksiyonudur.

dot (3.23)

“Tar

3.5. Karsihikh Bilgi

Entropi ve karsilikli bilgi kavramlari ilk kez Shannon tarafindan tanitilmistir. Entropi,
rastgele bir degiskenin belirsizligi veya bilgi igerigi ile ilgilidir [77].

Entropi, rastgele bir degisken X hakkinda temel bir bilgi 61¢ii birimidir ve X tizerindeki
belirsizligi 6lger. H (X) ile ifade edilen bu belirsizlik esitlik (3.24) ile gosterilir [78].

H(X) = — Z p(x)logp(x) (3.24)

xeX

Burada “X” ayrik verileri ifade eden bir uzayi, “x” ise bu uzaydaki rastgele bir
degiskeni ifade eder [79].

Bir cift rastgele degiskenin (X, Y) ortak entropisi ise bu degiskenlerin birlesimiyle
ilgili belirsizligi ifade eder (3.25):

HX;Y) = - Z p(x,y)logp(x,y) (3.25)
XEX.YeY
Kosullu entropi esitlik (3.26)’da verilen olasilik denklemi kullanarak belirlenir [78].
(3.26)

HXIN == > p@xy)logp(xly)

XEX.YeY
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Kosullu entropi, Y’nin ¢iktisinin 6grenilmesinden sonra X’ten elde edilen geri kalan
bilgidir.

Asagida verilen esitlik (3.27) ile karsilikli bilgi ve entropi arasindaki iliski elde
edilebilir [77]:

I(X;Y)=H(X)—-HX|Y) =HY)—-H({Y|X) (3.27)

Bu tanimlar dogrultusunda, karsilikli bilgi iki rastgele degisken arasindaki
bagimliligin genel bir dl¢iisiidiir seklinde ifade edilebilir. X ile elde edilen bilgi miktarin1 Y
ye bakarak ifade eder. Ayrik bir uzayda, iki rastgele degisken X ve Y nin karsilikli bilgileri
esitlik (3.28)’de gosterildigi gibi tanimlanir [79]:

p(xy) ) (3.28)

1Y) = Z p(x.y)log (m

XEX.y€eY

Karsilikli bilgi diyagrami Sekil 3.1°de gosterilmistir [79].

H(X) H(Y)

N/

H(X.Y)

Sekil 3.1. Karsilikl1 bilgi diyagrami

Karsilikl1 bilgi, her zaman sifira esit veya daha biiyiiktiir (I(X,Y) > 0). Ayn1 zamanda
da simetrik 6zelligine sahiptir (I(X;Y) = I(Y;X)) [79].

Eger X ve Y degiskenleri istatistiksel olarak birbirinden bagimsiz ise, karsilikl
bilginin degeri sifir olur, ¢linkii p(x,y) = p(x)p(y)’dir [78].

Bu calismada karsilikli bilgi degerlerinin hesaplanmasi i¢in Information Theory

Toolbox v1.0. kullanilmistir [80].
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3.6. Dalgacik Doniisiimii

Fourier analizi, bir sinyali ¢esitli frekanslardaki siniis dalgalarina blmekten ibarettir.
Benzer sekilde, dalgacik analizi ise bir sinyalin orijinal (veya ana) dalgaciklarin kaydirilmis
ve Ol¢eklendirilmis versiyonlarina pargalanmasidir [81].

Dalgacik islevi, zaman bdlgesi ve frekans bolgesi arasinda bir denge kurmak igin
tasarlanmustir.

Dalgacik doniisiimi, siirekli dalgacik doniisiimii ve ayrik dalgacik doniisiimii olmak

tizere ikiye ayrilir. Bu ¢alismada, siirekli dalgacik doniisiimii yontemi kullanilmastir.

3.6.1. Siirekli dalgacik doniisiimii
Siirekli dalgacik dontisimi (SDD), orijinal sinyalin, dalgacik fonksiyonu (y) ile
Olceklenerek ve kaydirilarak tiim zaman boyunca ¢arpiminin toplanmasi ile bulunur. Esitlik

(3.29)’da SDD islemi sonucunda birgok dalgacik katsayisi elde edilir [82], [83]:

0 (3.29)
W (a,b) = f F(OTap ©)dt

Burada, f(t) orijinal sinyali, “a” 6l¢ekleme ve “b” kaydirma katsayilarmni, 5, (t)
dalgacik fonksiyonunun kompleks eslenigini ifade eder. integral icerisinde belirtilen Yap(t)

dalgacik fonksiyonu esitlik (3.30)’da verilmistir [84].

\/%‘IJ (t ; b) (3.30)

Bir dalgacigr dlgeklemek, basitce onu sikistirmak veya genisletmek anlamina gelir.

lIJa,b (t) =

Diistik o6lcek (a), sikistirilmis dalgacik, hizli degisen detaylar ve yliksek frekans
karakteristigini ifade ederken; yiiksek olgek (a) ise genisletilmis dalgacik, yavas degisen
detaylar ve diisiik frekans karakteristigini ifade etmektedir (Sekil 3.2) [81].

VARV TS Sinyal — A\ T

- i Dalgacik

Disik dlcek Yiksek dlcek

Sekil 3.2. Frekans ve 6lgek arasindaki iligki
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Bir dalgacigi kaydirmak ise onu geciktirmek veya hizlandirmak anlamina gelir.
Matematiksel olarak, bir f(t) fonksiyonunu k ile geciktirmek su sekilde temsil edilir (Sekil
3.3) [81]:

Dalgacik fonksivonu Kaydinlmig dalgacik fonksiyonu
it) yie— k)

Sekil 3.3. Dalgacik fonksiyonunun kaydirilmasi

Skalogram, SDD’nin genlik karesi olarak tanimlanir. Zamanin ve frekansin bir
fonksiyonu olan skalogram farkli renk haritalarindan meydana gelen goriintiiler olarak
temsil edilir [82].

3.7. Istatistiksel Olciitler

3.7.1. Ortalama
Ortalama, bir degiskene ait mevcut tiim verilerin toplaminin veri sayisina bolimiidiir

ve esitlik (3.31) ile ifade edilir.

i=1Xi (3.31)
n

X =

Burada, x; degiskeni, n veri sayisini ve X ortalamay1 ifade eder.

3.7.2. Standart sapma
Standart sapma, bir veri grubunda bulanan verilerin ortalamadan ne kadar uzaklagsmis

oldugunun 6l¢iistidiir ve esitlik (3.32) ile ifade edilir.

g [Ei-o &%
n—1

Burada, x; degiskeni, n veri sayisini, X ortalamay1 ve S ise standart sapmay1 ifade

eder.
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3.8. Smiflandirma Yontemleri

3.8.1. K en yakin komsu algoritmasi

KNN algoritmasi parametrik olmayan 6rnek tabanli bir yontemdir. KNN kuralinda,
siniflandirilacak bir veri 6rnegi i¢in egitim setindeki k en yakin komsular1 aranir ve ardindan
veri, komsularinin ¢cogunun ait oldugu sinif etiketine atanir. k se¢imi, ayn1 zamanda en yakin
komsu algoritmasinin performansini da etkiler [85].

Ornek tabanli 6grenme basit ve etkili olsa da genellikle yavastir. Egitim setinin hangi
tiyesinin bilinmeyen bir test 6rnegine en yakin oldugunu bulmanin acik yolu, egitim setinin
her 6rneginden test drnegine olan mesafeyi hesaplamak ve en kiiciik olan1 segmektir. Test
setinin tamamini islemek, egitim ve test setlerindeki orneklerin sayisi ile orantili olarak
zaman alir [86].

Mesafeyi hesaplamak icin gesitli yontemler vardir ve bu ¢alismada mesafe 6lgiim

yontemlerden esitlik (3.33)’de verilen Oklid uzakligi kullanilmistir [87]:

DCx,x) = jzk (x = %)’

Ayrica, k degerinin se¢imi algoritmada bir bagka dnemli faktordiir. k degeri 1’e esitse,

(3.33)

algoritma basitce en yakin komsu smiflandirici olarak adlandirilir. k’nin daha yiiksek
degerleri daha yiiksek yanlilifa ve daha az kesinlige sahiptir; Ote yandan, daha diisiik k
degerleri asir1 uyum problemine neden olur ve giiriiltiiye daha duyarli hale gelir. Bu nedenle,
K yumusatmanin derecesini belirler. Genel olarak, k tek say1 olarak segilir [87].

Sekil 3.4’te verilen Ornek lizerinden anlatilmak istenirse X, Y ve Z olmak tizere ii¢
sinif vardir. Etiketlenmemis veri 6rnegi P’nin sinif etiketinin bulunmasi i¢in k=5 igin Oklid
mesafesi degerleri her biri icin hesaplanir. P i¢in en yakin dort komsu 6rnegin X simifi
etiketine diiserken, bir tanesi Z sinifi etiketine ait oldugu tespit edilir. Bu yiizden,

etiketlenmemis P 6rnegi X sinifina atanir [85].

39



v

Sekil 3.4. KNN siniflandirma 6rnegi

3.8.2. Destek vektor makinesi

Vapnik tarafindan 6nerilen DVM, regresyon analizi ve siniflandirma i¢in kullanilan
istatiksel teoriye dayali bir makine Ogrenme algoritmasi olarak tanimlanabilir [88].
DVM’nin amaci, verileri olabildigince dogru bir sekilde ayiran en uygun hiperdiizlemi
bulmaktir. Ayirict hiperdiizlemin optimum olmasi1 algoritmayr en yiiksek genelleme
yetenegine sahip yapar. Optimum hiperdiizlem, iki sinifta birbirlerine en yakin nokta olan
destek vektorleri kullanilarak olusturulur. Hiperdiizleme en yakin veriler destek vektorleri
olarak adlandirilir. Hiperdiizlem ve destek vektorleri arasindaki bosluga marj denir ve DVM
daha iyi ayrilma i¢in maksimum marj1 bulmay1 amaglar [87], [89].

Sekil 3.5’te gosterilen Ornekte verilerin  dogrusal olarak ayrilabilecegi
varsayllmaktadir. Bu nedenle, noktalar1 iki farkli sinifa ayiran dogrusal bir hiperdiizlem
(veya karar sinir1) vardir. ki boyutlu durumda, hiperdiizlem sadece diiz bir ¢izgidir. Prensip

olarak, egitim verilerini ayirabilen sinirsiz sayida hiperdiizlem bulunmaktadir.

Sekil 3.5. Dogrusal ayrilabilen DVM
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DVM, smiflandirma gorevlerini dogrusal olmayan kosullarda yerine getiremedigi i¢in
kernel (¢ekirdek) yaklasimlart onerilmistir. Kernel fonksiyonlari, verilerin dogrusal bir
sekilde ayirilamadigi durumda verilerin yiiksek boyutlu alana yansitilmasimna ve
smiflandirmasina olanak saglar [90]. Kullanilan kernel fonksiyonlarina gére DVM isim alir.
Ornegin, eger kiibik kernel fonksiyonu kullanilirsa kiibik DVM, kuadratik kernel fonksiyonu
kullanilirsa kuadratik DVM olarak adlandirilir. DVM yiiksek boyutlu verileri igleme

yetenegi, gliclii teorik temelleri ve genelleme performansi ile 6ne gikar [91].

3.8.3. Karar agaclar
Karar agaci, siniflandirma modellerini temsil etmek icin yaygin olarak kullanilan akis
semas1 benzeri agag¢ yapisi ile temsil edilen bir siniflandiricidir. Karar agaci algoritmalari

“yukaridan asag1” prensibi ile olusturulur (Sekil 3.6) [92].

Kiak
diigiimi
( I; diigiimii ] ( I diifiimii
% J ! -

Yaprak Yaprak
diagimi diigiimii

Sekil 3.6. Karar agac1 yapisi

Karar agaclar1 temel olarak ii¢ farkli diiglimden meydana gelir. Karar diigiimii olarak
da adlandirilan bir kok diigiimii, agaci baslatan ilk diigiimdiir. I¢ diigiimler, girdi verisinin
bazi niteliklerini kullanarak girdi verilerini iki veya daha fazla alt veriyi boler. Ayrica
diiglimiin Ust kenar1 ana diiglime ve alt kenar1 alt diiglimlerine veya yaprak diigiimlerine
baglanmustir. Son diigiim olarak da yaprak diigtimleri, verilerin sinif etiketlerini tutar [87],
[92].

Uygulamalart hesaplama karmagikligi acisindan basit ve etkili olup nesne
siniflandirma isleminde de oldukg¢a dnemlidir. Ayn1 zamanda bir siiflandirici toplulugu

olusturma siirecinin basitlestirilmesine de izin vermektedir [93].
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3.8.4. Topluluk yontemleri

Topluluk yontemleri, bir problemi ¢ozmek i¢in birden fazla modeli (learner) egitir.
Egitim setinden tek bir model kurmaya calisan siradan 6grenme yaklasimlarinin aksine,
topluluk yontemleri bir dizi modeli olusturmaya ve bunlari birlestirmeye ¢alisir [94].

Sekil 3.7 bir topluluk mimarisini gostermektedir. Bir topluluk, temel 6greniciler (base
learner) ad1 verilen ¢ok sayida modeli igerir. Temel 6greniciler genellikle egitim verilerinden
karar agaci, sinir ag1 veya diger tiir 0grenme algoritmalar1 olabilen temel Ogrenme

algoritmasi ile olusturulur [94].

9 model 1

model 2

birlesim  }——* ¥

Sekil 3.7. Topluluk yontemleri mimarisi

Topluluk yontemlerinden biri olan torbalama, siniflandiricilar toplulugunu olusturmak
icin basit ama etkili bir yontemdir. Bu yontemle olusturulan topluluk simiflandiricisi,
Ogrenilen c¢esitli siniflandiricilarin  ¢iktilarint tek bir simiflandirmada birlestirir. Bu,
dogrulugu her bir siniflandiricinin dogrulugundan daha yiiksek olan bir siniflandirict ile

sonuglanir [95].

3.8.5. K-katlamah (k-fold) ¢apraz dogrulama algoritmasi

K-katlamali ¢apraz dogrulama, en temel sekliyle, verileri K alt 6rneklerine bolmekten
olusur. (k-1) alt 6rneklerden olusan veri grubu egitim i¢in kullanilirken, 1 adet alt 6rnek
grubu test i¢in kullanilir. Kisacasi, her alt 6rnek, kalan k-1 alt 6rneklerinden olusturulan
siiflandirma kurali ile tahmin edilir ve tahmini hata orani, bu K alt 6rneklerinden gelen

ortalama hata oranidir. Bu sekilde hata orani verimli ve tarafsiz bir sekilde tahmin edilir [96].

3.9. Algoritma Basarisinin Degerlendirilmesi

Algoritma basarisinin 6lglilmesi asamasinda genellikle karisiklik matrisi kullanilir.
Karisiklik matrisi, sinif sayisini belirten satir ve siitundan olusup her hiicre farkli bir deger
bulundurmaktadir (Tablo 3.1). Karisiklik matrisinde satirlar ger¢ek siniflandirma sonuglarini

belirtirken, siitunlar ise tahmin edilen sonuglar1 gostermektedir [97].
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Tablo 3.2. Karigiklik matrisi

Tahmin Edilen S1mf
Pozitif Negatif
o Dogrm Pozitif Yanlis Negatif
Lg Pozitif
& (DP) (YN)
'Eh ) Yanlis Pozitif Dogru Negatif
=5 Negatif
(YP) (DN)

Bir smiflandirict  performansint  belirlemek ic¢in siniflandiricinin - hassasiyeti,

ozgilligi, dogrulugu ve pozitif tahmin degeri hesaplanir. Hassasiyet, gercek smifi pozitif

olan hastalarin ne kadarinin dogru bir sekilde siiflandirildigini, 6zgiilliik ise gergek sinifi

negatif olan hastalarin ne kadarmin dogru bir sekilde siniflandirildigini ifade eder. Pozitif

tahmin degeri, pozitif test sonucuna sahip bir hastanin gercekten hasta olma olasiligini

belirtir. Dogruluk ise hasta ve saglikli kisileri dogru bir sekilde ayirt edebilmesidir.

Dogruluk, hassasiyet, 6zgiilliik ve pozitif tahmin degeri sirastyla esitlik (3.34), (3.35), (3.36)
ve (3.37)’de verilmistir [86], [98].

Dogruluk = 55+ g;:]illj YN (439
Hassasiyet = DPI?I-—PYN (3.39)
Ozgiilliik = DND—JI:IW (3.36)
Pozitif Tahmin Degeri = % (3:37)
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4. ARASTIRMA BULGULARI

Calisma kapsaminda elde edilen arastirma bulgular1t goz kapali ve 1sikli uyarim

sinyalleri i¢in ayr1 ayr1 sunulmustur.

4.1. Goz Kapah EEG Sinyallerinden Elde Edilen Arastirma Bulgular:

25 MS ve 25 saglikli bireyden alinan 200 Hz 6rnekleme frekansina sahip 3,5 dakikalik
g6z kapali sinyalleri 30 saniyelik epoklar halinde incelenmistir [99], [100]. Bu durumda,
toplam 175 adet MS’li epok ile 175 adet saglikli epok elde edilmistir.

Go6z kapali sinyallerin incelenmesi kapsamindaki yapilan ¢alismanin blok diyagrami

Sekil 4.1°de verilmistir.

MS

Koherans Analizi

Oznitelik
Segimi

Hemizferler Arazi ve
. . . Hemisferler Igi Bipolar
Giz Eapah EEG Sinyallari Kanal Ciftierinin
Belirlanmesi

Earnilhikh Bilzi Kestirimi

Sekil 4.1. Goz kapali EEG sinyalleri i¢in yapilan ¢alismanin blok diyagrami

Koherans analizi, hemisferler arasi bipolar kanal ¢iftlerinde incelenebildigi gibi ayni
zamanda hemisfer i¢inde birbirine yakin bipolar kanal ¢iftleri arasinda da incelenebilir. Bu

calismada her iki durum i¢in de analiz yapilmistir.

4.1.1. Hemisferler arasi bipolar kanal ciftlerinin analizi
Incelenecek hemisferler arasi simetrik bipolar kanal giftleri kombinasyonlar1 Sekil

4.2°de verilmistir.
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Frontal

Oksipital

Sekil 4.2. Hemisferler aras1 simetrik bipolar kanal ¢iftleri kombinasyonlari

[lk olarak hemisferler arasi1 8 farkli simetrik bipolar kanal ciftlerinden elde edilen gz
kapali EEG sinyallerine herhangi bir 6n islem uygulanmadan epok bazinda koherans
spektrumlar1 hesaplanmistir. Koherans spektrumlarinin hesaplamasi asamasinda “Burg”
GSY yontemi kullanilmis olup, yontemin derecesi 23 olarak belirlenmistir. Her simetrik
kanal ¢ifti icin MS ve saglikli bireylerden elde edilen normalize koherans spektrumlart ayri

ayr1 grafiklerde sunulmustur (Sekil 4.3, Sekil 4.4, Sekil 4.5, Sekil 4.6, Sekil 4.7, Sekil 4.8,
Sekil 4.9, Sekil 4.10).

MS *Fp1-F3]&(Fp2-F4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlan 5a§||k1|| (Fp1-F3)&(Fp2-F4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlan
: - : - B . - ' - q r : : : - . - - : - q

40 50 60 70 80 90 100
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Sekil 4.3. (Fp1-F3) & (Fp2-F4) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari
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> F3-C3)&(F4-C4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlar
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Sekil 4.4. (F3-C3) & (F4-C4) kanal giftlerinin normalize koherans spektrumlari

MS1 (C3-P3)&(C4-P4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlan
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Sekil 4.5. (C3-P3) & (C4-P4) kanal giftlerinin normalize koherans spektrumlari

M51(P3-O1 )&(P4-02) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari

Genlik

40 50 60
Frekans (Hz)

70

Saél|1kll (P3-01)&(P4-02) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlar

. " . " .
40 50 60 70 80
Frekans (Hz)

30 90 100

Sekil 4.6. (P3-01) & (P4-02) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari
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MS1 (01-T5)&(02-T6) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlar

Genlik
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Sekil 4.7. (O1-T5) & (02-T6) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

M? (T5-T3)&(T6-T4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.8. (T5-T3) & (T6-T4) kanal giftlerinin normalize koherans spektrumlari

M? (T3-F7)&(T4-F8) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.9. (T3-F7) & (T4-F8) kanal ciftlerinin normalize koherans spektrumlari
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Ms $F7-Fp1 )&(F8-Fp2) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari Sa§|I|k1I| (F7-Fp1)&(F8-Fp2) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlar
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Sekil 4.10. (F7-Fpl) & (F8-Fp2) kanal giftlerinin normalize koherans spektrumlari

MS’li ve saglikli bireylerin her simetrik kanal ¢ifti i¢in koherans spektrumlari
incelendiginde EEG sinyalinin alt bantlarina karsilik gelen ilgili frekanslarda farklilik
gozlemlenmistir. Bu farkliliklardan yola ¢ikilarak sirasiyla delta (0,5-4 Hz), teta (4-8 Hz),
alfa (8-13 Hz), beta (13-30 Hz) ve gama (30-100 Hz) dalgalarinin frekans araligina karsilik
gelen koherans egri altinda kalan alanlar hesaplanmustir.

Ek olarak hemisferler arasi bipolar kanal ¢iftlerinden elde edilen sinyallerin epok
bazinda karsilikl1 bilgi degerleri hesaplanmaistir.

MS ve saglikli bireylere ait tiim simetrik bipolar kanal ¢iftlerinden elde edilen
karsilikli bilgi degerleri drnek olarak segilen 20 epok i¢in ¢izdirilmistir (Sekil 4.11, Sekil
4.12, Sekil 4.13, Sekil 4.14, Sekil 4.15, Sekil 4.16, Sekil 4.17, Sekil 4.18).

0.12 (Fp1-F3) & (Fp2-F4) Kanal Giftleri Arasindaki Kargilikli Bilgi Degerleri
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Sekil 4.11. (Fpl-F3) & (Fp2-F4) kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri
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(C3-P3) & (C4-P4) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikli Bilgi Degerleri
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Sekil 4.12. (C3-P3) & (C4-P4) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikl bilgi kestirimleri
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Sekil 4.13. (F3-C3) & (F4-C4) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

(P3-01) & (P4-02) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikli Bilgi Degerleri
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Sekil 4.14. (P3-01) & (P4-02) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikl1 bilgi kestirimleri

(01-T5) & (02-T6) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.15. (O1-T5) & (O2-T6) kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri
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(T5-T3) & (T6-T4) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikli Bilgi Degerleri
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Sekil 4.16. (T5-T3) & (T6-T4) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikl bilgi kestirimleri
(T3-F7) & (T4-F8) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.17. (T3-F7) & (T4-F8) kanal giftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri
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Sekil 4.18. (F7-Fpl) & (F7-Fp2) kanal giftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

Simetrik bipolar kanal ¢iftlerinin karsilikli bilgi kestirimleri incelendiginde MS ve

saglikli bireyler arasinda farkliliklar oldugu gozlemlenmektedir.

4.1.2. Hemisferler i¢i bipolar kanal ¢iftlerinin analizi

Hemisferler i¢i bipolar kanal ¢iftlerinin analizinde, incelenecek kanal kombinasyonlari

Sekil 4.19°da verilmistir. Segilen kanal ciftlerinin ardisik veya birbirine yakin bulunma

durumlarina dikkat edilmistir.
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Frontal

Oksipital

Sekil 4.19. Hemisferler ici belirlenen kanal ¢iftlerinin kombinasyonlari

Hemisferler igi analizde sol hemisferde ve sag hemisferde 16 bipolar kanal ¢ifti ayr1
ayr1 degerlendirilmistir. Her iki hemisfer i¢in belirlenen tiim bipolar kanal ¢iftlerinden elde
edilen EEG sinyallerine yukarida da anlatildig1 gibi bir 6n islem olmaksizin epok bazinda
koherans spektrumlar1 hesaplanmistir. Koherans spektrumunun elde edilebilmesi i¢in Burg
yontemi kullanilmis ve yontemin derecesi 23 olarak belirlenmistir.

Sol hemisferde bulunan tiim kanal ¢iftlerinin kombinasyonlar1 i¢in normalize koherans
spektrumlari ayri ayr grafiklerde ¢izdirilmistir (Sekil 4.20, Sekil 4.21, Sekil 4.22, Sekil 4.23,
Sekil 4.24, Sekil 4.25, Sekil 4.26, Sekil 4.27, Sekil 4.28, Sekil 4.29, Sekil 4.30, Sekil 4.31,
Sekil 4.32, Sekil 4.33, Sekil 4.34, Sekil 4.35).
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Sekil 4.20. (Fp1-F3) & (F3-C3) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari
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MS1(F3-C3) & (C3-P3) Kanal Giftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari

Genlik
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Sekil 4.21. (F3-C3) & (C3-P3) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

M51(C3-P3) & (P3-01) Kanal Giftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.22. (C3-P3) & (P3-01) kanal giftlerinin normalize koherans spektrumlari

M51(P3-O1) & (01-T5) Kanal Giftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.23. (P3-01) & (O1-T5) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari
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Ms1 01-T5)&(T5-T3) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari Sa§h1k|| (01-T5)&(T5-T3) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.24. (O1-T5) & (T5-T3) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

M? (T5-T3)&(T3-F7) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari Saf;l%kll (T5-T3)&(T3-F7) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.25. (T5-T3) & (T3-F7) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

MS1(T3-F7)&(F7-Fp1) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari Sa(;h%(h (T3-F7)&(F7-Fp1) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.26. (T3-F7) & (F7-Fpl) kanal giftlerinin normalize koherans spektrumlari
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Ms 1Fp1 -F3)&(F7-Fp1) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlar Sa§I|k1I| (Fp1-F3)&(F7-Fp1) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlan

50 60 70 80 90
Frekans(Hz)

100

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90
Frekans(Hz)

100

Sekil 4.27. (Fp1-F3) & (F7-Fpl) kanal ciftlerinin normalize koherans spektrumlari

i F3-C3)&(T3-F7) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.28. (F3-C3) & (T3-F7) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

Ms1 (C3-P3)&(T5-T3) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.29. (C3-P3) & (T5-T3) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari
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Genlik
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Sekil 4.30. (Fz) & (Fpl-F3) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

Genlik
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Sekil 4.31. (Fz) & (F3-C3) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

Genlik
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Sekil 4.32. (Cz) & (F3-C3) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari
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h:ls (Cz)&(C3-P3) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari

Saqllkll (Cz)&(C3-P3) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.33. (Cz) & (C3-P3) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari
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Sekil 4.34. (Pz) & (C3-P3) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

rqs (Pz)&(P3-01) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlar
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Sekil 4.35. (Pz) & (P3-01) kanal giftlerinin normalize koherans spektrumlari

Sag hemisferde bulunan tiim kanal ciftlerinin kombinasyonlar1 i¢in normalize

koherans spektrumlar1 ayri ayri grafiklerde ¢izdirilmistir (Sekil 4.36, Sekil 4.37, Sekil 4.38,
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Sekil 4.39, Sekil 4.40, Sekil 4.41, Sekil 4.42, Sekil 4.42, Sekil 4.43, Sekil 4.44, Sekil 4.45,
Sekil 4.46, Sekil 4.47, Sekil 4.48, Sekil 4.49, Sekil 4.50, Sekil 4.51).

MS1(Fp2-F4)&(F4-C4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlar Sa{;lll1(l| (Fp2-F4)&(F4-C4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.36. (Fp2-F4) & (F4-C4) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

MS1 (F4-C4)&(C4-P4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari Sa§I|1KI| (F4-C4)&(C4-P4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlar
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Sekil 4.37. (F4-C4) & (C4-P4) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

M% (C4-P4)&(P4-02) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari Saéll1kll (C4-P4)&(P4-02) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.38. (C4-P4) & (P4-02) kanal giftlerinin normalize koherans spektrumlari
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MS1 (P4-02)&(02-T6) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlan Saﬁl|1kll (P4-02)&(02-T6) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.39. (P4-02) & (O2-T6) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

MS1 (02-T6)&(T6-T4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari Sa§I|1kI| (02-T6)&(T6-T4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.40. (O2-T6) & (T6-T4) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

MS1 (T6-T4)&(T4-F8) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari Saélgkll (T6-T4)&(T4-F8) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.41. (T6-T4) & (T4-F8) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari
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MS1(T4-F8)&(F8-Fp2) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.42. (T4-F8) & (F8- Fp2) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari
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Sekil 4.43. (Fp2-F4) & (F8- Fp2) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

Ms1 (F4-C4)&(T4-F8) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.44. (F4-C4) & (T4-F8) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari
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MS1 (C4-P4)&(T6-T4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.45. (C4-P4) & (T6-T4) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari
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Sekil 4.46. (Fz) & (Fp2-F4) kanal ciftlerinin normalize koherans spektrumlart

h1|S (Fz)&(F4-C4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
Frekans (Hz)

Sa%’]llkll (Fz)&(F4-C4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.47. (Fz) & (F4-C4) kanal giftlerinin normalize koherans spektrumlari
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l!lls (Cz)&(F4-C4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlar Sag?llkll (Cz)&(F4-C4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlan
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Sekil 4.48. (Cz) & (F4-C4) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

N1|5 (Cz)&(C4-P4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari Saqllkll (Cz)&(C4-P4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlan
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Sekil 4.49. (Cz) & (C4-P4) kanal ¢iftlerinin normalize koherans spektrumlari

|\'1|5 (Pz)&(C4-P4) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari Sﬂqllkll (Pz)&(C4-P4) Kanal Giftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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Sekil 4.50. (Pz) & (C4-P4) kanal giftlerinin normalize koherans spektrumlari
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N1IS (Pz)&(P4-02) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari

Saéllkll {Pz)&(P4-02) Kanal Ciftlerinin Normalize Koherans Spektrumlari
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40 50 60 70 80 90 100
Frekans (Hz)

Frekans (Hz)

Sekil 4.51. (Pz) & (P4-02) kanal giftlerinin normalize koherans spektrumlari

Sol hemisfer ve sag hemisferden elde edilen koherans spektrumlart MS’li ve saglikli
bireyler i¢in ayr1 ayri incelendiginde, EEG’nin delta (0,5-4 Hz), teta (4-8 Hz), alfa (8-13 Hz),
beta (13-30 Hz) ve gama (30-100 Hz) alt bantlarina karsilik gelen frekans bolgelerinde
farkliliklar gozlemlenmistir. Bu farkliliklart daha iyi belirleyebilmek adina koherans
egrilerinde tiim alt bantlarin frekans bolgelerine karsilik gelen alanlar elde edilmistir.

Ayni1 zamanda, her hemisferde bulunan eslenik kanal ¢iftlerinin karsilikli bilgi
degerleri de hesaplanmustir.

Sol hemisferde incelenen bipolar kanal giftlerinin karsilikli bilgi kestirimlerini igeren
grafikler sirastyla verilmistir (Sekil 4.52, Sekil 4.53, Sekil 4.53, Sekil 4.54, Sekil 4.55, Sekil

4.56, Sekil 4.57, Sekil 4.58, Sekil 4.59, Sekil 4.60, Sekil 4.61, Sekil 4.62, Sekil 4.63, Sekil
4.64, Sekil 4.65, Sekil 4.66, Sekil 4.67).
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Sekil 4.52. (Fp1-F3) & (F3-C3) kanal ciftleri arasindaki karsilikl1 bilgi kestirimleri

62




0.04 (F3-C3) & (C3-P3) Kanal Giftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.53. (F3-C3) & (C3-P3) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikl bilgi kestirimleri

(C3-P3) & (P3-01) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.54. (C3-P3) & (P3-01) kanal giftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

(P3-01) & (01-T5) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.55. (P3-01) & (O1-T5) kanal giftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

o1 (01-T5) & (T5-T3) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.56. (O1-T5) & (T5-T3) kanal ciftleri arasindaki karsilikl1 bilgi kestirimleri
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(T5-T3) & (T3-F7) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.57. (T5-T3) & (T3-F7) kanal giftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri
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Sekil 4.58. (T3-F7) & (F7-Fpl) kanal giftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri
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Sekil 4.59. (Fp1-F3) & (F7-Fpl) kanal giftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri
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Sekil 4.60. (F3-C3) & (T3-F7) kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri
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(C3-P3) & (T5-T3) Kanal Giftleri Arasindaki Karsilikli Bilgi Degerleri
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Sekil 4.61. (C3-P3) & (T5-T3) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikl bilgi kestirimleri

(Fz)&(Fp1-F3) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikl Bilgi Degerleri
T I I I I T I

0.006 T

0.005 |- * O Ms
(@] *  Saglhkl
~ 0.004 - o .
S 0.003 - * * o .
o o
0.002 * -
*
0.001 - N % Y i
0 ¥ 4 O 4 X 4 @ @ o 4 o 4 X ¥ 0 @ 4 o Q &
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20
Epok Sayisi

Sekil 4.62. (Fz) & (Fpl-F3) kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

(Fz)&(F3-C3) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikli Bilgi Degerleri
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Sekil 4.63. (Fz) & (F3-C3) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri
(Cz)&(F3-C3) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.64. (Cz) & (F3-C3) kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri
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0.08 (Cz)&(C3-P3) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikl Bilgi Degerleri
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Sekil 4.65. (Cz) & (C3-P3) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikl1 bilgi kestirimleri

(Pz)&(C3-P3) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.66. (Pz) & (C3-P3) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikl bilgi kestirimleri
o1 (Pz)&(P3-01) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikli Bilgi Degerleri
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Sekil 4.67. (Pz) & (P3-01) kanal giftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

Sag hemisferde incelenen bipolar kanal ciftlerinin karsilikli bilgi kestirimlerini iceren
grafikler sirasiyla verilmistir (Sekil 4.68, Sekil 4.69, Sekil 4.70, Sekil 4.71, Sekil 4.72, Sekil

4.73, Sekil 4.74, Sekil 4.75, Sekil 4.76, Sekil 4.77, Sekil 4.78, Sekil 4.79, Sekil 4.80, Sekil
4.81, Sekil 4.82, Sekil 4.83).
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(Fp2-F4)&(F4-C4) Kanal Giftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.68. (Fp2-F4) & (F4-C4) kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

o1 (F4-C4)&(C4-P4) Kanal Ciftleri Arasindaki Kargihkh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.69. (F4-C4) & (C4-P4) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikl bilgi kestirimleri

0.06 (C4-P4)&(P4-02) Kanal Giftleri Arasindaki Karsihkli Bilgi Degerleri
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Sekil 4.70. (C4-P4) & (P4-02) kanal giftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

0.03 (P4-02)&(02-T6) Kanal Ciftleri Arasindaki Kargilikli Bilgi Degerleri
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Sekil 4.71. (P4-02) & (O2-T6) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikl1 bilgi kestirimleri
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0.06 (02-T6)&(T6-T4) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikhi Bilgi Degerleri
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Sekil 4.72. (02-T6) & (T6-T4) kanal ciftleri arasindaki kargilikli bilgi kestirimleri
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Sekil 4.73. (T6-T4) & (T4-F8) kanal giftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

0.08 (T4-F8)&(F8-Fp2) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.74. (T4-F8) & (F8-Fp2) kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

(Fp2-F4)&(F8-Fp2) Kanal Giftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.75. (Fp2-F4) & (F8-Fp2) kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri
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0.02 (F4-C4)&(T4-F8) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikh Bilgi Degerleri
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Sekil 4.76. (F4-C4) & (T4-F8) kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri
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Sekil 4.77. (C4-P4) & (T6-T4) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri
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Sekil 4.78. (Fz) & (Fp2-F4) kanal ciftleri arasindaki karsilikl1 bilgi kestirimleri
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Sekil 4.79. (Fz) & (F4-C4) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikl bilgi kestirimleri
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(Cz)&(F4-C4) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikli Bilgi Degerleri
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Sekil 4.80. (Cz) & (F4-C4) kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

(Cz)&(C4-P4) Kanal Giftleri Arasindaki Kargilikli Bilgi Degerleri
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Sekil 4.81. (Cz) & (C4-P4) kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

(Pz)&(C4-P4) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikl Bilgi Degerleri
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Sekil 4.82. (Pz) & (C4-P4) kanal ¢iftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

(Pz)&(P4-02) Kanal Ciftleri Arasindaki Karsilikli Bilgi Degerleri
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Sekil 4.83. (Pz) & (P4-02) kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi kestirimleri

Sol ve sag hemisfer icin secilen bipolar kanal ciftleri arasindaki karsilikli bilgi
degerleri drnek olarak verilen 20 epok incelendiginde MS ve saglikli bireyler arasinda

farklilik gostermektedir.
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4.2. Isikh Uyarim EEG Sinyallerinden Elde Edilen Arastirma Bulgular

Klinikte gerceklestirilen rutin EEG ¢ekiminin bir boliimii aralikli 1s1k uyarimidir. Bu
boliimde sirasiyla 5 Hz, 10 Hz, 15 Hz, 20 Hz ve 25 Hz frekanslarinda 1s1k uyarim
gergeklestirilir. Her bir uyarim 20 saniye olup toplamda 100 saniyelik bir 1s1kl1 uyarim EEG
sinyali elde edilir.

Calismanin bu asamasinda 25 MS ve 25 saglik bireyden alinan EEG sinyalleri epok
bazli degil kisi bazli incelenmistir. Ancak bir adet MS hastasinin 1s1kli uyarim EEG sinyali
olmadigindan analiz dis1 birakilmistir. Analizde ‘Cz’ kanali kullanilmastir.

Isikli uyarim EEG sinyallerinin analizine yonelik yapilan ¢alismanin blok diyagrami

Sekil 4.84’te verilmistir.

5 Hz 151kl
uyarim
bdlgesi

10 Hz 151kl

uyarim
balgesi MS

i sDD 15 Hz 151kt Speyitals
E2G Sialer SDD Katsaylarinm uyanm N
) Elde Edilmesi | bolgesi | Segimi

(20 Hz 15ikin)
uyarim -

bilgesi

25 Hz 151kh
uyarim
bilgesi

Sekil 4.84. Isikli uyarim EEG sinyalleri i¢in yapilan ¢alismanin blok diyagrami

Ik olarak 100 saniyelik 1sikli uyarmm sinyallerine SDD uygulanmigtir. SDD
uygulanma asamasinda, MS’de 1sikli uyarim sirasinda gerceklesecek EEG sinyali
bozulmalarmin sekil veya frekans ozelliklerine uygun dalgacik tipleri deneysel olarak
denenmis, en iyi sonug ‘Daubechies 2 (db2)’ dalgacik tipinde elde edilmis ve Olgek 128
olarak belirlenmistir.

Sekil 4.85 ve Sekil 4.86°te bir MS ve bir saglikli bireye ait 100 saniyelik 151kl uyarim

EEG sinyali ve SDD uygulanmasi sonucu elde edilen skalogram grafikleri verilmistir.
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Sekil 4.86. Saglikli birey i¢in 151kl uyarim EEG sinyali ve skalogram grafigi

Sekil 4.85 ve 4.86’te de goriildiigii gibi 151kl uyarim sinyaline SDD uygulandikta

onra alt bantlara karsilik gelen frekans araliklarinda elde edilen dalgacik katsayilari



belirlenmis, delta bandina karsilik gelen 1-4 Hz frekans bolgesi, teta ve alfa bandinin
tamamina karsilik gelen 4-13 Hz frekans bolgesinde farklilik gézlenmistir. Belirlenen bu
frekans araliklarinda her uyarim boélgesi (5-10-15-20-25 Hz) i¢in ayr1 ayr1 elde edilen mutlak
dalgacik katsayilarinin toplami, maksimumu, standart sapmasi ve minimum degerleri
hesaplanmistir. Daha sonra 1-4 Hz bolgesinden elde edilen degerler, 4-13 Hz bolgesinden
elde edilen degerlere oranlanmistir. Bu oranlardan elde edilen 6zniteliklerin hasta ve saglikli

grubu birbirinden ayirabilecegi dngdrilmiistiir.
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5. SINIFLANDIRMA SONUCLARI

Bu ¢alismada, 25 MS ve 25 saglikli bireylerden elde edilen EEG sinyalleri, g6z kapali
ve 1s1kl1 uyarim olmak tizere iki farkli durum i¢in incelenmistir. Goz kapali EEG sinyalleri
epok bazinda, 1s1kl1 uyarim EEG sinyalleri igin ise hasta bazinda analiz yapilmistir. Daha
sonra her iki analiz i¢in belirlenen 6znitelikler ile MATLAB’da bulunan “Classification
Learner” uygulamalar araciligiyla géz kapali ve 1s1kli uyarim durumundaki veriler i¢in ayr1

ayr smiflandirilma ¢aligmalar1 yapilmis ve elde edilen sonuglar asagida sunulmustur.

5.1. Goz Kapah EEG Sinyallerinin Siniflandirilmasi

Bir 6nceki boliimde, goz kapali EEG sinyalleri i¢in hemisferler aras1 ve hemisferler i¢i
olmak tizere iki farkli analiz yapildig1 ifade edilmistir. Her iki durumda da 6ncelikle 350
epokluk veri seti (175 epok MS vel75 epok saglikl) egitilmis, ardindan daha objektif olmasi
i¢in 350 epokluk veri setinin yaris1 (88 epok MS-87 epok saglikli) egitim, kalan yaris1 test
(87 epok MS-88 epok saglikli) i¢in ikiye ayrilmistir. Sistem 5 katlamali capraz dogrulama

yontemi kullanilarak egitilmistir.

5.1.1. Hemisferler aras1 analiz sonuglar:

[k olarak hemisferler arasi simetrik bipolar kanal ciftlerinin (Sekil 4.2) her biri igin
hesaplanan koherans spektrumlarinda sirasiyla delta, teta, alfa, beta ve gama dalgalarina
karsilik gelen spektrum egrisinin altinda kalan alan elde edilmis ve bu degerler 6znitelik
olarak secilmistir. Ardindan simetrik bipolar kanal ¢iftleri icin karsilikli bilgi kestirimi
hesaplanmis ve 6znitelik olarak belirlenmistir. Her bir simetrik bipolar kanal ¢ifti i¢in toplam
6 O0znitelik elde edilmistir.

8 bipolar kanal ¢ifti icin toplamda 48 6znitelikten olusan 350 epokluk veri setinin ne
kadar ayristigini gézlemleyebilmek i¢in tiim veri siniflandiriciya verilmistir. Tlim veri setine
ait egitim sonucu “Hassas KNN” yontemi ile %96 dogruluk, %96.57 hassasiyet, %95.43
ozgiilliik ve %95.48 pozitif tahmin degerine sahiptir.

Daha sonra veri seti egitim ve test olarak ikiye ayrilmis, egitim verisi (175 epok)
smiflandiriciya verildiginde sistem “Hassas KNN” yontemiyle %91.4 dogruluk oraninda
egitilmistir. Ardindan sistem test edilmis ve algoritma performansi asamasinda dogruluk
%92.57, hassasiyet %92, o6zgiillik %93.1 ve pozitif tahmin degeri %93.1 olarak elde

edilmistir.
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Hangi kanal ciftlerinin daha iyi sonug¢ verdigini gozlemek adina 8 bipolar kanal ¢ifti
icin ayr ayrt siniflandirma g¢alismalar1 yapilmis, egitim ve test sonuglart Tablo 5.1°de

verilmistir.

Tablo 5.1. Simetrik bipolar kanal ¢iftleri igin ayr1 ayr1 egitim ve test sonuglari

Egitim Test

- Pozitif

Simetrik Kanal S1n1f1and1r1c1 Dogruluk | Hassasiyet | Ozgiilliik | Tahmin

Ciftleri Dogruluk ..

Degeri

1 | (Fpl-F3) & (Fp2-F4) Kafg;gg'gVM %65.71 | %70.14 | %62.96 | %54.02

2 | (F3-C3) & (F4-C4) Haijoaig'\“\' %7371 | %7204 | %7541 | %77.01
3 Torbal1 Agac

(C3-P3) & (Ca-Pa) | 'O AL | 047420 | 967442 | %74.16 | %7356

4| (P01 & (Pa02) | BN 73 1a | os7i7a | 06747 | %7586

5| (01-T5) & (02T6) | "a NN | 04800 | %80.23 | %79.77 | %79.31
6 Torbali Agac

(T5-T3) & (T6-T4) VNAES | w7486 | wTaT | %750 | %7471

7| (T3-F7) & (T4-F8) Haf)zf"?sogNN %76.0 | %7528 | %76.74 | %77.01
8 Torbal1 Agac

(F7-Fp1) & (F8-Fp2) | TODUL A | 046971 | %7179 | %68.04 | %7179

Tablo 5.1 incelendiginde, frontal bolgede yer alan (Fpl-F3) & (Fp2-F4) ve (F7-Fpl)
& (F8-Fp2) kanal ¢iftlerinden test sonuglarinin diger kanal ¢iftlerine gére daha diisiik oldugu
gozlemlenmistir. Bu dogrultuda (Fpl-F3) & (Fp2-F4) ve (F7-Fpl) & (F8-Fp2) kanal
ciftlerinden elde edilen 6znitelikler ¢ikarildiginda kalan 6 kanal ¢ifti i¢in 36 adet Oznitelige
sahip tiim veri seti (350 epok) ve egitim seti (175 epok) siniflandiriciya verilmistir.

Oznitelik se¢imi yapilmadan énceki durum ve yapildiktan sonraki durum igin tiim veri
setine (350 epok) ait egitim sonucu performanslar1 Tablo 5.2°de verilmistir.

Oznitelik se¢imi yapilmadan 6nceki durum ve yapildiktan sonraki durum icin egitim

(175 epok) ve test (175 epok) sonuglart ise Tablo 5.3’te verilmistir.

Tablo 5.2. Tim veri seti i¢in Oznitelik se¢cimi Oncesi ve sonrasi igin egitim sonucu
performanslari
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Egitim (tlim veri seti)
Pozitif
Smiflandiric | Dogruluk | Hassasiyet | Ozgiilliik | Tahmin
Degeri
8 bipolar kanal
cifti Hassas KNN | %96.0 %96.57 | %95.43 | 9%95.48
(48 Oznitelik)
6 bipolar kanal
cifti Hassas KNN | %97.1 %97.71 | %96.57 | %096.61
(36 Oznitelik)
Tablo 5.3. Oznitelik secimi 6ncesi ve sonrasi i¢in egitim ve test sonuglart
Egitim Test
Pozitif
Siniflandirict | Dogruluk | Dogruluk | Hassasiyet | Ozgiilliik | Tahmin
Degeri
8 bipolar
kanal ¢ifti | Hassas KNN | %91.4 | %92.57 %92.0 %93.1 %93.1
(48 Oznitelik)
6 bipolar
kanal ¢ifti | Hassas KNN | %94.3 | %93.14 %91.21 %95.24 | %95.40
(36 Oznitelik)

5.1.2. Hemisferler i¢i analiz sonuglar:

Hemisferler i¢i analizde sol ve sag hemisfer ayr1 ayr1 degerlendirilerek beyin bolgeleri

arasinda daha spesifik bir ¢alisma elde edilmistir (Sekil 4.19). Her iki hemisferde segilen

kanal g¢iftlerinin her biri i¢in delta, teta, alfa, beta ve gama dalgalarinin koherans spektrum

egrisinin altinda kalan alam1 ve karsilikli bilgi kestirimi olmak {iizere 6 Oznitelik

belirlenmistir. Sol ve sag sol hemisferde analiz edilen 16 adet kanal ¢iftinin her biri i¢in 6

Oznitelikten toplam 96 adet 6znitelik elde edilmistir.

Sol ve sag hemisfer icin belirlenen tiim kanal ¢iftlerinden elde edilen toplamda 96 adet

Oznitelige sahip 350 epokluk iki ayr1 veri seti Ve bu iki hemisferin birlesiminden olusan 192

adet 6znitelige sahip 350 epokluk veri seti sirayla siniflandiriciya verilerek veri setinin bu

durumlar i¢in ne kadar ayristigr gozlemlenmistir. Tiim veri setine ait egitim sonucunun

performansi Tablo 5.4’te verilmistir.
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Tablo 5.4. Tiim veri setinin sol hemisfer, sag hemisfer ve iki hemisfer i¢in egitim sonucunun
performansi

Egitim (tlim veri seti)

Pozitif

Simiflandirict | Dogruluk | Hassasiyet | Ozgiilliik| Tahmin

Degeri

SQI Hassas KNN | 9%96.9 0098.86 2094.86 9095.05
Hemisfer

Sad | acsas KNN | 9696.0 | %9657 | %95.43 | 9695.48
Hemisfer

SolveSag| oo KNN | %97.4 | 969343 | %97.14 | %97.21
Hemisfer

Daha sonra, veri seti egitim (175 epok) ve test (175 epok) olarak ikiye ayrilmis; her
iki hemisfer i¢in 96 6znitelik ve birlesimi igin ise 192 Oznitelikten olusan egitim ve test

verilerinin sonuglar1 ise Tablo 5.5’te verilmistir.

Tablo 5.5. Sol hemisfer, sag hemisfer ve bu iki hemisferin birlesiminden elde edilen tiim
kanal ciftleri i¢in egitim ve test sonuglari

Egitim Test

Pozitif

Siniflandiric1 | Dogruluk | Dogruluk | Hassasiyet | Ozgiilliik Tahmin

Degeri

Sol Altuzay KNN | 9%92.6 | %90.29 %88.89 | %91.76 %91.95
Hemisfer

Sag Hassas KNN | %93.7 | %94.86 | %9239 | %97.59 %97.7
Hemisfer

SolveSag| o as KNN | %694.9 %96.0 %93.48 %98.48 %98.80
Hemisfer

Bagka bir analizde sol ve sag hemisfer Sekil 5.1’de gosterildigi gibi ii¢ ayr1 bolgeye
ayrilmistir. 1. bolge anterior, 2. bolge posterior ve 3. bolge de santral olarak ifade edilir ve
bu bolgelerde kalan kanal giftleri Tablo 5.4’te sunulmustur. Her bolge igin 7 kanal ¢ifti
mevcut olup, toplam 42 Gznitelikten olusan tiim veri seti (350 epok) hem sol hem sag
hemisferdeki bolgeler i¢in siniflandiriciya verilerek veri setinin belirlenen bolgelerde hangi
oranda ayristigl gézlemlenmistir. Sol ve sag hemisfer igin tiim veri setine ait egitim

sonucunun performanslar: Tablo 5.7 ve Tablo 5.8’de verilmistir.
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Sekil 5.1. Sol ve sag hemisfer i¢in incelenecek bolgelerin gosterimi

Tablo 5.6. Sol ve sag hemisfer i¢in incelenecek bolgelerdeki kanal ¢iftleri

2ol Hemasfer

1. Baélge (anterior)

2. Bolge (posterior)

3. Bolge (santral)

(Fpl-F3) & (F3-C3)

(C3-P3) & (P3-01)

(F3-C3) & (C3-P3)

(F7-Fpl) & (T3-F7)

(01-T3) & (T5-T3)

(T5-T3) & (T3-F7)

(Fp1-F3) & (F7-Fpl)

(C3-P3) & (T5-T3)

(F3-C3) & (T3-F7)

(F3-C3) & (C3-P3)

(P3-01) & (01-T5)

(C3-P3) & (T5-T3)

Fz & (Fpl-F3) Cz & (C3-P3) Cz & (F3-C3)
Fz & (F3-C3) Pz & (C3-P3) Cz & (C3-P3)
Cz & (F3-C3) Pz & (P3-01) Pz & (C3-P3)

Sag Hemisfer

1. Bolge (anterior)

2. Bolge (posterior)

3. Bolge (santral)

(Fp2-F4) & (F4-C4)

(C4-P4) & (P4-02)

(F4-C4) & (C4-P4)

(F8-Fp2) & (T4-F7)

(02-T6) & (T4-T4)

(T6-T4) & (T4-F8)

(Fp2-F4) & (F8-Fp2)

(C4-P4) & (T6-T4)

(F4-C4) & (T4-F8)

(F4-C4) & (C4-P4)

(P4-02) & (02-T6)

(C4-P4) & (T6-T4)

Fz & (Fp2-F4) Cz & (C4-P4) Cz & (F4-C4)
Fz & (F4-C4) Pz & (C4-P4) Cz & (C4-P4)
Cz & (F4-C4) Pz & (P4-02) Pz & (C4-P4)
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Tablo 5.7. Sol hemisfer bolgelerinden elde edilen tiim veri setinin egitim sonucu performansi

Egitim (tlim veri seti)

Sol Pozitif

Hemisfer Simiflandirict | Dogruluk | Hassasiyet | Ozgiilliik | Tahmin

Degeri

1.Bolge | | ccas KNN | 96920 | %9314 | %90.86 | 9691.06
(anterior)

(S(')igrlﬁ)‘;) Hassas KNN | 9929 | %9429 | %91.43 | %91.67

3.Bolge | | asKNN | %923 | %960 | %8857 | %89.36
(santral)

Tablo 5.8. Sag hemisfer bolgelerinden elde edilen tiim veri setinin egitim sonucu
performansi

Egitim (tiim veri seti)

Sap Pozitif
Hemaiifer Siniflandiric1 | Dogruluk | Hassasiyet | Ozgiillik | Tahmin
Degeri
(;'n?e‘;ilﬁf) Hassas KNN | %931 | 9%92.0 | %9429 | %94.15
2. Bolge | ccas KNN | %92.9 %93.71 %92.0 %92.13
(posterior)
3.Bolge | | as KNN | %957 | %9657 | %94.86 | %94.94
(santral)

Daha sonra ise sol ve sag hemisfer i¢in ti¢ ayr1 bélgeden elde edilen egitim (175 epok)
ve test (175 epok) sonuglar1 Tablo 5.9 ve Tablo 5.10°da sunulmustur.

Tablo 5.9. Sol hemisfer i¢in ii¢ ayr1 bolgeden elde edilen egitim ve test sonuglari

Egitim Test
Sol Pozitif
: Smiflandirict | Dogruluk | Dogruluk | Hassasiyet | Ozgiillik | Tahmin
Hemisfer .
Degeri
1. Bolge
. Hassas KNN | 9%91.4 %85.14 %88.61 %82.29 %80.46
(anterior)
2. Bolge
: Hassas KNN | %389.7 %86.86 %82.0 %93.33 %94.25
(posterior)
3. Bolge
Hassas KNN | 9%91.4 %88.57 %83.17 %95.95 %96.55
(santral)
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Tablo 5.10. Sag hemisfer i¢in ti¢ ayr1 bolgeden elde edilen egitim ve test sonuglari

Egitim Test

Sag Pozitif

H emi%fer Smiflandiric1 | Dogruluk | Dogruluk | Hassasiyet | Ozgiilliik Tahmin

" Degeri

(zn]t?(’a?il(%?) Hassas KNN | 9090.3 %89.71 %90.59 %88.89 %88.51

(rz)bigrlﬁ)ﬁ;) Hassas KNN | 9%93.7 %91.43 %91.86 %91.01 %90.8
3. Bolge

(santral) Hassas KNN | 9%92.6 %94.86 %93.33 %96.47 %96.55

Tablo 5.9 ve 5.10 incelendiginde her iki hemisferde de 3. bolgeden yani santral
bolgesinden elde edilen test sonuglart diger bolgelere gore daha yiiksektir. Ayrica sag

hemisferin sol hemisfere gore MS-Saglikli ayirimini daha yiiksek oranda gergeklestirdigi de

gbzlemlenmistir.

Son olarak, sol ve sag hemisfer igin ayr1 ayri belirlenen ii¢ bolge birlestirilmistir. Ttim

veri seti (350 epok) igin egitim performansi Tablo 5.11°de sunulmustur. Ardindan, egitim

(175 epok) ve test (175 epok) sonuglari elde edilmis ve Tablo 5.12°de verilmistir.

Tablo 5.11. Sol ve sag hemisferdeki bolgelerin birlesimi sonucu tiim veri setinin egitim

sonuglar1
Egitim (tlim veri seti)
- Pozitif
Sol-Sag - . w .
. Siniflandirict | Dogruluk | Hassasiyet | Ozgiillik | Tahmin
Hemisfer .
Degeri
1.
Bolgeler | Hassas KNN | %95.4 %96.57 %94.29 %94.41
(anterior)
2.
Bolgeler | Hassas KNN | %95.7 %96.57 %94.86 %96.57
(posterior)
3.
Bolgeler | Hassas KNN | %95.7 %98.86 %92.57 %93.01
(santral)
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Tablo 5.12. Sol ve sag hemisferdeki bolgelerin birlesimi sonucu elde edilen egitim ve test
sonugclari

Egitim Test
Sol-Sug mp Poai
. Smiflandirict | Dogruluk | Dogruluk | Hassasiyet | Ozgiilliik Tahmin
Hemisfer ..
Degeri
1.
Bolgeler | Hassas KNN | %91.4 %90.86 %92.77 %88.13 %88.51
(anterior)
2

Bolgeler | Hassas KNN | %94.3 | %93.14 %91.21 | %95.24 %95.4
(posterior)
3.
Bolgeler | Hassas KNN | %93.1 | %95.43 %92.47 | %98.78 %98.85
(santral)

Tablo 5.12 incelendiginde sol ve sag hemisferin 3. Dbolgeleri yani santral
birlestirildiginde elde edilen performans sonuclari diger birlesim bolgelerine gore daha

yiiksek oldugu gozlemlenmektedir.

5.2. Isikhh Uyarim EEG Sinyallerinin Simiflandirilmasi

Daha 6nce 4.2 boliimiinde anlatildigr gibi 100 saniyelik 1g1kli uyarim EEG sinyaline
SDD uygulanmis ve elde edilen dalgacik katsayilart 5 Hz, 10 Hz, 15 Hz, 20 Hz ve 25 Hz
frekans uyarimi gerceklesen boliimlere gore ayr1 ayr1 incelenmistir. Her uyarim bolgesindeki
“1-4 Hz” ve “4-13 Hz” frekans araliklarina karsilik gelen mutlak dalgacik katsayilarinin
toplamlar1, maksimumlari, standart sapmalari ve minimumlarinin ortalamasi bulunarak (1-4
Hz) / (4-13 Hz) orami (delta bandinin, teta ve alfa bandlarinin tamamina orani)
hesaplanmistir. Her frekans uyarimi bolgesinden 4 6znitelik elde edilerek toplamda 5 frekans
bolgesi i¢in toplam 20 6znitelikten olusan bir 6znitelik matrisi olusturulur.

Calismanin bu asamasinda veri setinde bulunan MS hastalarindan birinde 1s1kli uyarim
sinyali olmadigindan analiz 24 MS ve 25 saglikli birey iizerinde gerceklestirilmistir. Kisi
bazli yapilan analizde tiim veri seti siniflandiriciya verildiginde “Altuzay KNN” yontemi ile
%88.9 dogruluk, %83.3 hassasiyet, %96 ozgillik ve %95.24 pozitif tahmin degeri ile
egitildigi gézlemlenmistir. Daha sonra, veri seti egitim ve test olarak ikiye ayrilmistir. 12

MS ve 13 saglikli iceren egitim seti siniflandiriciya verildiginde “Altuzay KNN” yontemi
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ile %92.0 dogrulukla ayrildig1 goriilmistiir. Sekil 5.2°de egitilen sistemin ROC egrisi

verilmisgtir.
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Sekil 5.2. ROC egrisi

12 MS ve 12 sagliklidan olusan test veri seti kullanilarak algoritma performansi
degerlendirilmesi asamasinda dogruluk %91.67, hassasiyet %85.71, 6zgiillik %100 ve
pozitif tahmin degeri %100 olarak hesaplanmistir (Tablo 5.13).

Tablo 5.13. Isikli uyarim EEG sinyalleri i¢in egitim ve test sonuglari

Egitim Test
Pozitif
Siniflandirici | Dogruluk | Dogruluk | Hassasiyet | Ozgiilliik | Tahmin
Degeri
Isikl1 uyarim
EEG Altuzay | o950 | 069167 | %8571 | %100 | %100
. . KNN
Sinyalleri
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6. SONUC VE ONERILER

Bu tez ¢alismasinda, MS’li ve saglikli bireylerden elde edilen EEG sinyalleri analiz
edilerek bu iki grubu birbirinden ayiracak bir karar destek sisteminin gelistirilmesi
amaglanmistir. Norolojik hastaliklar i¢erisinde MS’in tanisi oldukca karmasiktir. Erken MS
tanis1 hastaligin prognozu igin ¢ok Kritiktir. MS tanis1 adina kullanilan farkli yontemler
(MRG, BOS, uyarilmis potansiyeller) mevcuttur. Bu calismada ise MS’in 6n tanisina
yardimei olacak bir yontem olarak EEG analizi 6nerilmistir. Klinikte siklikla kullanilan rutin
EEG genellikle gorsel incelemeye baghdir. Ancak rutin gorsel incelemeye dayali
yaklasimlar hem subjektif sonuglara hem de gbézden kagabilen degisikliklere sebep
olabilmektedir. Bu dogrultuda, EEG sinyalini sayisal degere ¢evirmeyi temel alan kantitatif
EEG olarak adlandirilan yaklasim ise rutin gérsel EEG analizi ile ortaya ¢ikarilamayan
onemli degisiklikleri belirleyebilme amaci ile kullanilabilmektedir [101].

Literatiirde MS ve saglikli bireylerden elde edilen dinlenim durumunda goz kapal
EEG sinyallerinin analizine yonelik fazla ¢alisma bulunmamaktadir. Yapilan bazi caligmalar
da sonuglarimi istatistiksel olarak sunmuslardir [14],[15],[16]. Ayrica, genelde yapilan
calismalar MS’de biligsel gorevler sirasinda elde edilen EEG sinyallerine yonelik olup,
biligsel bozukluk goriilen MS’li bireyler saglikli bireylerle karsilastirmaya ve aralarindaki
farkliliklarin ortaya ¢ikarilmasi amaglanmistir [11],[12]. Bilissel bir gorev sirasinda elde
edilen EEG sinyallerine makine 6grenmesi yaklagimlari uygulanmaya ise son yillarda
baglanmistir [17],[18].

Bu baglamda yapilan tez calismasinda, herhangi bir biligsel gérev olmadan MS ve
saglikli bireylerden dinlenim durumunda elde edilen gz kapali EEG sinyallerinin analizi
sonucunda MS-Saglikli siniflandirmasina olanak saglayan bir karar destek sistemi
gelistirilmistir. Bu yoOniiyle bu c¢alisma literatiirde bulunan herhangi bir calisma ile
karsilastirilamamaktadir.

Yapilan calismada, dinlenim durumundaki géz kapali EEG sinyalleri igin hem
hemisferler arasi simetrik kanal ¢iftlerine hem de hemisferler i¢i birbirine yakin konumda
bulunan kanal c¢iftlerine koherans analizi ve karsilikli bilgi kestirimi ydntemleri
uygulanmigstir. Koherans analizi sayesinde farkli kortikal alanlarin frekans bandindaki
senkronizasyonuna bakilirken, karsilikl bilgi kestirimi ile de bu alanlarin birbiri arasindaki
bagimlilig incelenir. Her iki durumda da farkli sonuclar elde edilmistir. Hemisferler arasi

ve hemisferler ici farkli kombinasyonlarda senkronizasyon analizi i¢in farkli sonuclar elde
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edilmesine, MS’de goriilen lezyonlar sebep olabilir. MS’de lezyon olusumunda rol oynayan
néron kaybi ve anatomik baglantilarda meydana gelen hasarlarin muhtemelen
senkronizasyonda degisiklik yarattig1 diistiniilebilir. Ancak lezyon yiikii, hacmi ve konumu
bilinmediginden bu asamada lezyonlarin senkronizasyona ne derecede etki ettigi konusunda
kesin bir sey ifade etmek dogru olmayabilir. Gelecek calismalarda, daha ¢ok hasta ve bu
hastalarin uzun siireli takibi sayesinde bu ¢aligmadaki hipotezin daha net aydinlatabilecegi
diistiniilmektedir.

Ek olarak, yapilan bir ¢alismada hemisferler i¢inden elde edilen koheransin MR
goriintiileri ile arasinda bir iligki olup olmadigi arastirilmig ve farkli bélgelerde farkli bantlar
icin koherans ile MR goriintiilerindeki lezyon yiikii arasinda bir korelasyon oldugu
saptanmugtir [11]. Bu ¢alismada da hemisferler i¢inde farkli bolgelerin incelenmesi ile elde
edilen sonuglarin birbirinden farkli oldugu sonucuna varilmisti. Bu farkliliklarin sebebinin
lezyondan kaynaklanip kaynaklanmadigini bilebilmek i¢cin MR goriintiilerine ihtiyag
duyulmaktadir. Bu ¢alismanin devaminda EEG’si alinan MS hastalarinin MR gériintiileri
temin edilerek MR ve EEG koheransi arasinda bir ¢aligma yapilabilir.

Literatiirde Klinikte uygulanan gorsel uyarilmig potansiyeller adi altinda MS ile ilgili
yapilan ¢aligmalar mevcuttur. Mevcut ¢alismalardan farkli olarak, bu ¢aligmada ise gorsel
uyarilmis potansiyel yerine rutin EEG ¢ekiminin bir pargasi olan 1s1kli uyarim durumunda
elde edilen EEG sinyalleri analiz edilerek MS ve saglikli bireyleri birbirinden ayirabilen bir
algoritma gelistirmek hedeflenmistir. Bu dogrultuda, gelistirilen algoritma ile yiiksek
dogruluk oraninda MS ve saglikli siniflandirilmasi yapilmistir. Fakat, 1s1ikli uyarim EEG
sinyalleri kisi bazli incelendigi i¢in gelecek c¢aligmalarda veri sayisinin arttirilmasi

durumunda daha yiiksek sonuglar elde edilebilecegi diistiniilmektedir.
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