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OZET

Yiiksek Lisans Tezi
SOLUNUM SIiSTEMi HASTALIKLARI NEFES ANALIZ SISTEMi
Celal OZKAL

Isparta Uygulamal Bilimler Universitesi
Lisansiistii Egitim Enstitiisii
Biyomedikal Miihendisligi Anabilim Dah

Damsman: Dr. Ogr. Uyesi Hatice AKMAN

Nefes analizi girisimsel olmadigi i¢in risk icermeyen, tekrar tekrar numune alinabilen,
profesyonel saglik calisanina ihtiyag duyulmayan diger teshis yontemlerine gore
tisttinliikleri olan bir metottur.

Calismamizda ppb mertebelerinde 6l¢iim yapabilen hassas gaz sensorleri kullanilmis
ve nefes molekiilleri analiz cihaz1 gelistirilmistir. Solunum sistemi rahatsizli§1 olup
sigara kullanmayan 20 bireyden; pnomoni teshisli 13, akciger kanseri teshisli 3 ve
KOAH teshisli 4 bireyin nefesleri analiz edilmistir. COVID-19 hastas1 5, sigara
kullanan saglikli 6, sigara igmeyen saglikli 7 bireyden alinan nefesler analiz edilmistir.
Aseton (C3HsO), Amonyak (NHs), Karbon Monoksit (CO), Nitrik Oksit (NO), Etilen
(C2H4), Hidrojen Siilfiir (H=S), Azot Dioksit (NO:), Karbon Disiilfiir (CS>),
Formaldehit (CH.O), Hidrojen (H2) olmak {iizere 10 molekiil, hasta ve saglikli
bireylerde incelenmistir. Sonuglar Origin-Two sample t-test ile ve ‘Rastgele Orman
Algoritmast’ kullanilarak analiz edilmistir.

Calisma sonucunda solunum sistemi rahatsizlig1 olan kisilere gore, NO2 molekiilii (p
=0.0227), H2S molekiilii (p=0.03449) ve SO2 molekiilii (p=0.00261) anlamli derecede
farkli ¢ikmigtir. Pndmoni rahatsizligi olan kisilere gore, NO2 molekiili (p =0.02337),
H2S molekiilii (p=0.02175) ve SOz molekiilii (p=0.0056) anlamli derecede farkli
cikmugtir. Saglikli kisilere gore COVID-19 olan kisilerde, NHz molekiilii (p =0.00308),
NO- molekiilii (p=0.00049), NO molekiilii (p=0.00792) ve H2S molekiilii (p=0.0128)
olarak anlamli derecede farkli ¢ikmustir. Sigara i¢en saglikli goniilliillere gore sigara
kullanmayan saglikli goniilliilerin verileri incelendiginde ¢ok sayida molekiil anlamli
sonu¢ vermistir. Bunlar, CH20 molekiili (p=0.00008), CO molekiilii (p=0.00005),
C2H4 (p=0.0025), SO2 molekiilii (p=0.02), CzHsO molekiilii (p=0.02) ve H2 molekiilii
(p=0.03) dir. Ayrica elde edilen veriler kullanilarak Rastgele Orman Algoritmasi ile
basarili tahmin sonuglar1 elde edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Nefes analizi, Pnémoni, Akcger Kanseri, Sigara kullanimi,
COVID-19.

2023, 61 sayfa



ABSTRACT

Master’s Thesis
RESPIRATORY SYSTEM DISEASES BREATH ANALYSIS SYSTEM
Celal OZKAL

Isparta University of Applied Sciences
The Institute of Graduate Education
Department of Biomedical Engineering

Supervisor: Asst. Prof. Dr. Hatice AKMAN

Since breath analysis is not invasive, it is a risk-free method that can be sampled
repeatedly and has advantages over other diagnostic methods that do not require a
professional healthcare worker.

In our study, a breath analyzer was developed by using sensors measuring ppb level.
Out of 20 non-smoker respiratory patients; The breaths of 13 individuals diagnosed
with pneumonia, 3 individuals diagnosed with lung cancer and 4 individuals diagnosed
with COPD were analyzed. The breaths of 5 patients with COVID-19, 6 healthy
smokers and 7 healthy non-smokers were analyzed. Acetone (C3HsO), Ammonia
(NHs), Carbon Monoxide (CO), Nitric Oxide (NO), Ethylene (CzH.), Hydrogen
Sulfide (H2S), Nitrogen Dioxide (NO.), Carbon Disulfide (CSz), Formaldehyde
(CH20), Ten molecules, including hydrogen (H2), were examined. The results were
analyzed with the Origin-Two sample t-test and using the 'Random Forest Algorithm'.

As a result of the study, NO2 molecule (p=0.0227), H>S molecule (p=0.03449) and
SO2 molecule (p=0.00261) were significantly different from those with respiratory
disease. The NO2 molecule (p =0.02337), H>S molecule (p=0.02175) and SO
molecule (p=0.0056) were significantly different from those with pneumonia. NH3
molecule (p =0.00308), NO, molecule (p=0.00049), NO molecule (p=0.00792) and
H>S molecule (p=0.0128) were significantly different in people with COVID-19
compared to healthy people. When the data of smokers and non-smokers were
examined, many molecules were found to be significant. These; CH2O (p=0.00008),
CO (p=0.00005), C2H4 (p=0.0025), SO> (p=0.02), C3HeO (p=0.02) and H> molecule
(p=0.03). Our data has been successfully estimated by Random Forest Algorithm.

Key Words: Breath analysis, Pneumonia, Lung Cancer, Smoking, COVID-19

2023, 61 pages
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1. GIRIS

Nefes analizi yontemi, hastaligin teshisinde ve hasta saglik durumunun izlenmesinde
glin gectikce Onem kazanmaktadir. Nefes analizi tekniginde, numune alirken
profesyonel bir yardima ihtiya¢ yoktur, invazif olmayan bir metottur, istenildigi kadar
tekrar edilebilir ve sistem gelistirildikten sonra analiz masrafi yok denecek kadar azdir.
Tekrar tekrar numune alim imkani saglar. Kisisel tan1 cihazi olarak kullanilabilir.
Dolayis1 ile yontem hasta kisilerin saptanmasinda daha kolay bir ¢6ziim saglayabilir
ve hasta kisilerin toplumdan izole edilmesi saglanarak viriis yayilimi1 6nemli derecede

azaltilabilir (Akman vd. 2018).

Hastaliklar ile beraber nefeste molekiiller degiskenlik gostermektedir. Nefes analizi
calismalarinda hastaliklarda agiga ¢ikan nefes molekiilii farkliliklar arastirilmalt ve
hastaliklar 6zelinde nefes analizi standartlar1 olusturulmalidir. Kan analizi gibi bilinen
yontemlerde bu standartlar gelistirilmis olmasina karsin nefes molekiillerinin dl¢iimii
nispeten yeni bir yontem olmasindan dolay:1 standartlar heniiz olusturulmamistir.
Nefes analizi yontemi bir¢ok avantaja sahip olmasina ragmen, kullanimiyla ilgili bazi
zorluklar da bulunmaktadir. Bu yiizden, nefes analizi heniiz hastanelerde rutin bir
yontem olarak yaygin sekilde uygulanmamaktadir. Bu durumun sebepleri ve

arastirilmasi gereken birgok konu mevcuttur. Bu konular sunlardir;

1. Nefesteki biyolojik emarelerin hastaliklarla olan iligkilerinin daha derinlemesine
anlagilamamasi,

2. Nefes molekiillerinin fizyolojik fonksiyonlar1 ve kaynaklarinin belirsizligi,

3. Nefes analizi i¢in 6rnekleme siirecinin (nefes gazinin toplanmasi, analizi ve arka

plan diizeltmesi) kabul edilebilir bir normallestirme ve standartlagtirma eksikligi

seklinde siralanmaktadir. Bu dezavantajlar ¢ok sayida 6rnek alinarak, ve bu 6rnekler
tizerinde ¢aligma yapilarak ortadan kaldirilabilir. Her hastalik i¢in ¢ok sayida nefes
numunesi alinmal1 ve saglikli bireylerin nefesleri ile karsilastirilarak incelenmelidir.
Bugiine kadar elde edilen wverilere dayanarak, bazi hastaliklarin teshisini
kolaylastiracak nitelikte, nefesten alman molekiil miktarlara bakilabilir. Ornegin,
kandaki iire miktarimin yiikselmesine sebep olan hastaliklarda, nefeste amonyak

molekiiliiniin fazla ¢ikmasi beklenmektedir.

1



Nefes analiz yontemlerinin her birinin avantaj ve dezavantajlari vardir. Nefes analizi
yontemi calismalarin tiirlerine gore segilebilir. Ornegin &n calisma igin, analitik
cihazlar uygundur. Ciinkii nefeste bulunan ¢ok sayida molekiilii alinan bir numune ile
tek bir analiz yaparak saptayabilir. Yalniz bu ydntem, masrafli, taginamaz ve

profesyonel kisilere gerek duyulmasi sebebi ile yaygin bir sekilde kullanilamaz.

Nefes analizi asagida verilen durumlar i¢in kullanilabilir;

Hastahlk  Tamisi:  Nefeste bulunan VOC’ler  hastaliklarda  degisiklik
gosterebilmektedir. Ornegin, solunum yolu enfeksiyonlari, pnémoni, akciger kanseri,
seker hastalig1 gibi hastaliklarin varliginda veya siddetinde VOC'lerde degisiklikler

meydana gelebilir. Nefes molekiillerinin analizi ile hastaliklar teshis edilebilmektedir.

Hastahk Izleme ve Tedavi Yamti: Nefes analizi, solunum yolu hastaliklarmin
izlenmesinde ve tedavinin nasil gegtigi hakkinda bilgi vermektedir. Tedaviye yaniti
takip etmek icin  VOC'lerin  diizeyleri izlenerek  hastaligin  seyri
degerlendirebilmektedir. Bu islem invazif bir sekilde hastanin takibine imkan

vermektedir.

Erken Teshis: VOC'lerin belirli hastaliklarla iligkili olmasi, erken teshis icin
potansiyel bir ara¢ olabilecek niteliktedir. VOC'lerin degisen diizeyleri, hastaligin

erken dénemlerinde saptanmasini saglayacek sekildedir.

Saghk Durumu Degerlendirmesi: VOC'lerin analizi, genel saglik durumunu
degerlendirilmek i¢in kullanilabilir. Saglikli bireylerde, metabolik aktivite, beslenme

ve ¢evresel faktorler nefes molekiillerinin degigsmesine neden olabilir.

Nefes analiziyle non-invaziv bir yontem olmasi nedeniyle tercih edilmektedir. Ancak,
nefes analizi alaninda teknikler farklidir ve tiim nefes alim durumlarinda aym
standartlarda nefes toplanmali ve analiz edilmelidir. Bu alanda standardizasyon
gerekmektedir. Veri sayisinin artirilmasi bu alanda ¢ok fazla bilgi saglayacaktir ve

teshis alaninda kullanilabilirligi artiracaktir.



Pnomoni akcigerde bulunan hava keselerinin iltihapli bir siv1 ile dolmasi seklinde
tanimlanmaktadir. Zatiire olarakda halk arasinda bilinen bir hastaliktir. Virisler,
bakteriler ve nadiren mantarlar bu hastaliga sebep olmaktadir. Pnémoni, 0-4 yas
arasindaki ¢ocuklarda onde gelen Olim nedenlerinden biridir. Her yasta
goriilebilmesine ragmen, 6zellikle 2 yasin altindaki ¢ocuklar ve 65 yasin tizerindeki
kisilerde biiylik bir tehlike olusturur. Kalp hastaligi veya onceki tarama hastaligi olan
cocuklarda ve erken dogumlarda daha sik goriilmektedir.

Pnomoni semptomlar1 agagida belirtildigi gibidir.

o  Oksiiriik

e Nefes darlig1 veya solunum zorlugu

o GOgiis agrisi veya rahatsizlik

e Titreme, terleme ve ates

¢ Bulanti veya kusma (6zellikle ¢ocuklarda)
e Bas agnisi

e Yorgunluk veya halsizlik

Pnomoniye sebep olan yaygin nedenler arasinda Streptococcus pneumoniae bakterisi
(pnémokok) ve Influenza A veya B viriisii bulunmaktadir. Bununla birlikte, pnémoni
bircok farkli etken ile tetiklenebilmektedir. Pnémoni igin risk faktorleri arasinda
yaslilik, bagisiklik sistemi zayiflii, kronik solunum problemleri, sigara igmek ve

saglik durumu zay1f olan kisiler yer almaktadir.

Pndmoni tanisi, semptomlarin ve fiziksel muayenenin yani sira gogiis rontgeni, kan
testleri veya balgam kiiltiirii gibi ek testler ile yapilmaktadir. Tedavi, genel olarak
antibiyotikler, antiviral ilaglar veya destekleyici tedaviler ile yapilmaktadir. Tyilesme
stireci bireyden bireye farklilik géstermektedir. Son yillarda nefes analizi, pndmoni
teshisinde onemli bir rol oynayabilecek hizli ve non-invaziv bir yontem olarak ilgi

cekmektedir.

Nefes analizi ile pndmoni teshisi i¢in, hastalarin solunum yolu enfeksiyonlarina 6zgii
belirli bilesiklerin veya biyomarkerlerin saptanmasina odaklanmaktadir. Bu

biyomarkerlar, enfeksiyonun cinsine ve 6nemine bagli olarak degismektedir. Genel



olarak iltihaplanma, oksidatif stres veya metabolik degisimlerle bagdastirilan

bilesikleri kapsamaktadir.

Akciger kanseri, akcigerlerde anormal ve kontrolsiiz bir sekilde kétii huylu hiicrelerin
biiylimesiyle karakterize edilen bir kanser tiiriidiir. Akciger kanseri, gliniimiiz
diinyasinda en ¢ok goriilen bir kanser tiirli olup halen 6nemini korumaktadir. Yapilan
arastirmalara gore genel olarak sigara kullanimi1 bu kanser tiirli i¢in en biiytlik etkendir.

Fakat sigara igmeyen insanlarda da goriilmektedir.

Akciger kanseri, genel olarak ilk basta fazla bir belirti gostermedigi igin ilerleyen
donemlerde ortaya ¢ikan semptomlarla anlasilabilmektedir. Bunun i¢in erken teshis
veya insanlarin belirli araliklarla saglik kontrolii yaptirmalari 6nemlidir. Akcegir

kanserindeki baslica semptomlar sunlardir:

+ Siirekli oksiiriik veya oksiirtigiin artmast,

* Gogiste beliren agrilar,

+ Seste kisikligin olugmasi,

» Solunumda nefes alma giicliigii ve nefes darligi,
» Sikca akciger enfeksiyonlart olusumu,

» Yorgunluk hissi ve halsizlik durumu,

» Tiikriik veya balgamda kan goriilmesi,

+ Istahta azalma ve viicutta kilo kaybinin olmasi.

Bugiiniin teknlojisinde akciger kanserinin teshisi icin degisik yOntemler

kullanilabilmektedir. Bunlardan bazilar1 sunlardir:

» Goriintiileme: Bilgisayarli tomografi (BT), manyetik rezonans goriintiilleme (MR),
rontgen gibi testlerle akcigerlerin yeterince detayli goriintiileri alinabilmektedir.
Bu testler, timoriin varligin1 ve yayilmasini teshis etmeye yardimer olmaktadir.

» Biyopsi: Kanser olmasindan siiphe duyulan bir tiimor i¢inden igne biyopsisi,
mediastinoskopi, bronkoskopi gibi biyopsi yontemleriyle alinan doku orneginin

incelenmesiyle kanser olup olmadig: saptanir.



* Kan testleri: Timor olusan bolgelerden kana gecen bazi anormal unsurlarin
belirlenmesi kan testleri yoluyla yapilabilir. Bu kan testleri ile kansere ait bazi

belirgin 6zellikler tespit edilir.

Akciger kanseri teshisinde, nefeste bulunan VOC’lar o6nemli bir belirteg
olabilmektedir. Bunun i¢in nefes analizi ile VOC durumu kontrolii ve tespiti
yapilmaktadir. Kanser hiicrelerinin metabolik faaliyetler sonucu olusturdugu
VOC’larin (ugucu organik bilesikler) miktar1 ancak nefes analizi ile tespit edilebilen
basit bir yontemdir. Akciger kanseri teshisinin nefes analizi yoluyla teshisinin bazi

avantajlar1 agagidaki gibidir:

e Non-invaziv (yani ilagsiz ve ignesiz) bir yontem oldugu igin hastalarin istedigi
giivenli ve konforlu bir analiz yontemidir.

e Bu analiz tiiriindii hizli sonuglar alinabilmektedir. Bu da erken teshis ve tedavi
stireci i¢in bir zaman kazanci olmaktadir ve tedaviyi hizlandirabilir niteliktedir.

e Nefes analizi, tekrar tekrar hastaya uygulanabilen bir yontem oldugu i¢in hastalarin

tedaviye verdigi olumlu tepkinin izlenmesinde kullanilabilmektedir.

2019 yilinda ilk defa Cin’in Wuhan kentinde goriilen korona virisi, tiim diinyaya
yayilarak pandemi olarak milyonlarca kisinin Oliimiine sebep olmustur.
Koronaviriisler, yiizeyinde elektron mikroskobu altinda ta¢ benzeri bir goriiniim veren
sivri uglu c¢ikintilara sahip, ¢aplar1 60 nm ila 140 nm arasinda degisen zarfli RNA
virtisleridir (Singhal 2020a). Viriisiin tagh goriiniimiinden dolay1 bu viriis, Latince’de
ta¢ anlamina gelen korona kelimesi ile adlandirilmustir. (Zhu vd., 2020; Singhal, 2020).
Korona virtis ailesinden farkli virtislerinin ilk goriilme yillar1 1960 lara dayanmaktadir.
Giliniimiizde insanda enfeksiyon olusturan yedi koronaviriis ¢esidi bilinmektedir.
HCoV-229E, HCoV-NL63, HCoV-0OC4, HCoV-HKU1, MERS-CoV ve SARS-
CoV’dan sonra insanlar1 enfekte edebilen yedinci koronaviriis olan SARS-CoV-2
viriisiiniin sebep oldugu hastalik, koronaviriis hastaligi (Corona Virus Disease,
COVID-19) olarak tanimlanmigtir. Giinlimiizde pandemi haline gelmis milyonlarca

kisinin 6liimii ile sonuglanmistir (Liu, D. X. 2021).

SARS-CoV-2 viriisii tiim diinyaya yayilarak global bir pandemi olusturmus, Ocak

2022 itibartyla 290 milyonu askin vaka 5.4 milyonun iistiinde 6liim rapor edilmistir

5



(World Health Organisation, 2021). Diger insan patojeni koronaviriislerle
karsilastirildiginda, SARS-CoV2’nin SARS-CoV ve MERS-CoV’a gore diisiik
patojeniteye sahip oldugu ancak daha etkin bulasma gosterdigi dikkati ¢cekmektedir
(Ye vd. 2020; Gussow vd. 2020). Koronaviriis ile enfekte olan asemptomatik Kkisiler,

hastaligin bulagma ve pandeminin yayilma etkisini oldukga artirmaktadir.

Koronaviriis hastaligi (Corona Virus Disease, COVID-19) 2-14 giin siiren kulugka
doneminden sonra aniden baslayan yiiksek ates, oksiiriik ve nefes darlig1 gibi solunum
semptomlari ile kendini gosterir. COVID-19 ve varyantlarinin ortak olan en énemli
belirtileri sunlardir; yiiksek ates, solunum yetmezligi, okstiriik, istah azalmasi, burun
tikaniklig1, koku kaybi, 6ksiiriik, bulanti, ishal, halsizlik, kas ve eklem agrilari, bogaz
agris1 ve burun akintisidir (Edis vd. 2020).

COVID-19’da akcigerlerde siv1 birikmesiyle solunum sikintis1 olustugu bilinmektedir.
[ltihaplanma, enfeksiyonu hedefleyen bagisiklik hiicrelerini harekete gecirmektedir.
Genellikle bu hiicreler enfekte bdlgelere yonlendirilmektedirler. Ancak bazen
bagisiklik sistemi asiriya kagar ve bu da bagisiklik hiicrelerinin, saglikli hiicrelerde
dahil olmak {tizere, yollarindaki herhangi bir seyi 6ldiirmeye baslayabilirler. Kritik
vakalarda ileri diizeyde yasam destegi gerektiren solunum yetmezligine yol

acabilmektedir (Memikoglu ve Geng, 2020).

Bilim adamlar1 bu konuda hizli bir sekilde caligmalar gelistirmislerdir. Su an yaygin
olarak Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) cihaz1 ile yapilan Corona Virus Disease-
2019 (COVID-19) testi yaygin sekilde hastaligi teshis etme amaciyla kullanilmaktadir.
PCR, zaman alict ve masrafli bir yOntem oldugundan herkese her zaman
uygulanamamakta, sadece siipheli olan kisilere uygulanmaktadir. Bu durum hastalarin

tam olarak ayirt edilmesine olanak saglamaz (Sule ve Oluwayelu, 2020).

Sigara tiikketimi, diinya genelinde 6nemli bir halk saglig1 sorunu olup, pek ¢ok ciddi
saglik sorununa yol agmaktadir. Sigara icen bireylerde akciger kanseri, kronik
obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), kalp hastaliklar1 ve diger bir¢cok saglik sorunu
daha sik goriilmektedir. Sigara tiiketiminin tespiti ve izlenmesi, sigara bagimliliginin

kontrol altina alinmasi ve sigara birakma programlart i¢in 6dnemli bir adimdir. Bu



noktada, sigara nefes analizi, non-invaziv ve hizli bir yontem olarak dikkat
¢ekmektedir.

Sigara kullananlar i¢in nefes analizi solunum havasindaki sigara kaynakli gaz
bilesiklerinin tespiti ve degerlendirilmesine dayanmaktadir. Baz1 sigara kaynakli

ucucu organik bilesikler (VOC'ler) de nefes analiziyle tespit edilebilmektedir.

Nefes analizi ile sigara tiiketimi tespitinde kullanilan cihazlar genellikle tasinabilir ve
kullanim1 kolaydir. CO 6l¢iim cihazlari, nefes Orneginin igine iifleme veya tiip
araciligryla érnek toplama gibi farkli yontemlerle calisabilmektedir. Olgiim sonuglart

hizli bir sekilde elde edilmektedir.

Caligmamizda 10 adet molekiiliin analizi yapilmigtir. Her bir molekiiliin analizi i¢in
gelistirilecek cihazda 10 adet elektronik sensor kullanilmistir. Elde edilen veriler

makine 6grenmesi algoritmasi ile islenmistir.

Incelenen anlamli molekiil sayisinin arttirilmasi cihazin teshis dogrulugunu artirir.
Ormnegin, yalnizca NO molekiiliiniin incelenmesi ile 10 farkli molekiiliin incelenmesi

arasinda dogruluk derecesi oldukga farkli olur.

Nefes analiz cihazlari;

+  Ulkemize ekonomik katkist
*  Givenli sosyal ortamlar saglamasi
+  Insan saghgm korumasi

+ Is hayatinda giivenli ortamlar saglamast ile maddi kazanimlari arttirmasi
gibi agilardan fayda saglar.
Nefes analiz cihazlari ile yapay zeka algoritmasi kullanilarak ¢cok sayida hastalik teshis

edilebilir. Calismamiz, ayrica diger hastaliklarin teshisi i¢in gelistirilecek olan nefes

analiz cihazlar i¢in de 6n ¢aligma niteligindedir.



COVID-19’un teshis edilmesi amactyla, kdpeklerin egitildigi ve etkin bir sekilde
kullanildig1 bilgisi ¢cok sayidaki kaynakta verilmistir (Jendrny, 2020; Grandjean vd.
2020; Jones vd. 2020; Sakr vd. 2021; Essler vd. 2021; Grandjeanvd. 2021; Demirbas
vd. 2021). Kopeklerin ppb (milyarda bir) diizeyinde hassas koku alabildikleri
bilinmektedir (Guerrero-Flores vd. 2017). Tezimde, koku molekiillerinin hassas bir
sekilde ppb mertebelerinde saptanmasi ile hastaliin teshis edilmesi temelleri tizerine
dayanmaktadir. Kopeklerin kullanilmasi, nefes analizi ile COVID-19 teshisinin

yapilabilecegini kanitlar dogrultudadir.

Tiim bu verilere bakildiginda pndmonin teshis edilmesi COVID-19 hastaliginin 6n
teshisi i¢in dnemli oldugu goriilmiistiir. Calismamiz pndmoni iizerinde yogunlagilarak
gelistirilmistir. Veriler farkli solunum sistemi rahatsizliklarinda gelisen pnémoni

datalarinin iglenmesi ile gelistirilmistir.

Nefes analizi, akciger kanserinin teshisinde yardimci bir aragtir. Solunum havasindaki
belirli gazlarin seviyeleri, akciger kanseri olan kisilerde farklilik gosterir. Ozellikle,
ucucu organik bilesikler (VOC'ler) gibi bazi gazlarin seviyeleri artar. Bu artis, akciger
kanserinin varligini gosterebilir. Formaldehit, insan saglig1 i¢in zararli bir kimyasaldir
ve akciger kanseri gibi ¢esitli hastaliklarla iliskilendirilmistir. Bu nedenle, formaldehit
seviyelerinin Ol¢limii, akciger kanseri dahil olmak {izere solunum sistemi

rahatsizliklarinin teshisi i¢in kullanilabilir (Chan vd. 2009; Guntner vd. 2021).

Bazi ¢aligmalar, formaldehit seviyelerinin yiiksek oldugu kisilerde akciger kanseri
riskinin arttigin1  gostermistir. Bu nedenle, nefes molekiilleri analizi yoluyla
formaldehit seviyelerinin Olgiilmesi, akciger kanseri gibi solunum sistemi

rahatsizliklarinin erken teshisinde yardimeci olabilir (Smith vd. 2009).

Karbonmonoksit 6l¢iimleri, solunum yolu hastaliklari, 6zellikle akciger kanseri,
KOAH, astim gibi akciger hastaliklarinin erken teshisi i¢in de kullanilir. Bu dl¢iimler,
akcigerlerin fonksiyonlarinin ve oksijen tagima kapasitelerinin degerlendirilmesine
yardimer olur. Ayrica, karbonmonoksit dlgiimleri, sigara igicileri gibi risk altindaki

kisilerin akciger sagligi i¢in diizenli olarak takip edilmesinde de kullanilir (Guntner
vd. 2021).



Asetonun son yillarda yapilan arasgtirmalarda, COVID-19 enfeksiyonu ile iliskili
olabilecegini gdsterilmistir. Bazi ¢calismalar, COVID-19 hastalarinda kan dolagiminda
yuksek diizeyde aseton tespit edilmistir. Ayrica, COVID-19'un neden oldugu koku
kaybi, bazi uzmanlarin asetonun artan varligina bagli oldugunu diislindiigii bir
semptomdur. Bu durum, asetonun COVID-19 enfeksiyonuna karsi bir yanit olarak
tiretildigi disiiniilen keton cisimlerinin artan {retimiyle ilgili olabilir seklinde

kaynaklar mevcuttur. Ancak, bu konudaki arastirmalar hala devam etmektedir.

H>S, nefes yoluyla salinan bir gaz oldugu igin, akcigerlerde meydana gelen sorunlar
da nefeste yiiksek miktarda H,S varhigina neden olabilir. Ornegin, akciger
enfeksiyonlari, astim veya KOAH gibi solunum yolu hastaliklari, nefeste yliksek H2S
seviyelerine neden olabilir (Kim vd. 2014; Shahzad vd. 2022).

Astim ve diger solunum yolu hastaliklar1 gibi inflamasyonun yer aldig1 durumlarda,
NO seviyeleri normalden daha yiiksek olabilir. Nefes analizi yontemi ile 6l¢iilen NO
seviyeleri, doktorlarin solunum yolu hastaliklarinin tiiriinii ve siddetini belirlemesine
yardimci olabilir. Nitrik oksit (NO) nefes analizi, solunum yolu hastaliklarinin
teshisinde ve tedavisinde kullanilan bir yontemdir. NO, solunum yolu igindeki
inflamasyonu ve hava yolu direncini gosteren bir gosterge gazidir (Olin 2004; Popov
2011).

Ozellikle, astim tedavisinde NO nefes analizi yontemi siklikla kullanilir. Astim
hastalarinda NO seviyeleri genellikle ytliksek oldugu i¢in, NO nefes analizi, hastaligin
teshisinde ve tedavisinde oldukca etkilidir. Ayrica, NO nefes analizi, astimin siddetini
belirlemek, tedavinin etkililigini izlemek ve astimin neden oldugu diger

komplikasyonlar1 takip etmek i¢in de kullanilabilir (Yates, 2001; Essat vd. 2016).

Etilenin nefes analizi yontemi, sigara igmenin etkilerinin belirlenmesi igin de
kullanilabilecek bir yontemdir. Sigara igenlerde, solunum yollarinda tahris ve
iltihaplanmaya neden olan c¢esitli kimyasallar bulunur. Etilen de, sigara dumaninda
bulunan ve solunum yollarinda tahrise neden olan bir gazdir. Sigara i¢enlerde, nefes
analizi yontemi ile etilen seviyeleri Olgiilerek sigara igmenin etkileri belirlenebilir.
Etilen seviyeleri yiiksek olan kisilerde, solunum yolu problemleri, 6zellikle kronik

bronsit ve amfizem gibi hastaliklarin goriilme ihtimalleri yiiksektir (Dahnke vd. 2001).
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Metan ve hidrojen, bagirsaklarda bulunan bakterilerin metabolik aktivitesi sonucu
olusan gazlardir ve bu gazlarin konsantrasyonlari nefeste Olgiilebilir. Metan ve
hidrojenin nefes analizinde birlikte incelenmesi 6nemlidir. Normalde, bagirsakta
bulunan bazi bakterilerin metabolizmasi sonucu hidrojen gazi olusur ve bu hidrojen
gazinin bir kismi1 kalin bagirsakta metan gazina déniisiir. Insanlarda CHs olusumunun
yalnizca gastro-intestinal sistemdeki anaerobik mikrobiyal aktivite (metanojenez) ile
meydana geldigi uzun bir siiredir varsayilmistir. Uretilen CH4'{in bir kism1 akcigerler
yoluyla atilir ve daha sonra nefeste tespit edilebilir. Bununla birlikte, son arastirmalar,
CHpg'lin hiicrelerde oksidatif stres reaksiyonlar1 ile endojen olarak iiretilebilecegini
gostermistir. Bu nedenle, bir bireyin temel diizeyine kiyasla artan ve dalgalanan bir
nefes CHs seviyesi, ayn1 zamanda artmig oksidatif stres seviyelerinin gostergesi
olabilir. Bu nedenle, nefes CH4 seviyelerinin izlenmesi, 'in vivo' teshis i¢in bilyiik bir
potansiyele sahip olabilir. Metanojenler, karbondioksitin hidrojen ile indirgenmesi
veya asetik asidin metan ve karbon dioksite dontistiiriilmesi yoluyla iki farkli belirgin

yolu izleyerek metan iretir (Venkiteshwaran vd. 2015).

Benzer sekilde, bagka bir ¢alisma, SO2 solunum analizinin, astim hastalarinin tedaviye
yanitint izlemek ic¢in de kullanilabilecegini gostermistir. Bu calismada, astim
hastalarinin nefesindeki SOz seviyeleri, tedavi sonras1 énemli 6l¢iide azalmistir. SO2
cevrede bulunan bir gazdir, akcigerde bu gazlarin birikmesi akciger rahatsizliklarim
tetiklemekte ve KOAH ve astima sebep olabilmektedir. Nefes SO2 miktarlarindaki
artis hastaliklar igin belirleyici olabilmektedir (Brown vd. 2003).
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2. KAYNAK OZETLERI

Prazakova vd. 2015 yilinda yaptiklari ¢alismada, 14 toplum kokenli pnomoni
hastasindan ve 12 akut kardiyojenik pulmoner 6dem hastasindan ve 15 saglikli kontrol
grubundan nefesler alinmis ve aralaridaki fark degerlendirilmistir. Toplum kokenli
pnomoni hastalarinda NO seviyesinin kardiyojenik pulmoner 6dem hastasindan daha

yiiksek oldugu goriilmiistiir (Prazakova vd. 2015).

Sturney vd. 2013 yilinda yaptiklari ¢alismada, hidrojen siilfit (H2S) ve hidrojen siyaniir
(HCN), enfeksiyon ve inflamasyonun biyobelirtegleri olarak bilinmesinden dolay1 bu
iki molekiilli yogun bakim {initesinde tedavi goren hastalarin nefeslerinde
incelemislerdir. Entiibe edilmis ve ventile edilmis hastalarda nefes H>.S ve HCN
konsantrasyonlar1 ¢aligmada incelenmistir. Klinik 6zellikler ve serum H>S ve HCN
konsantrasyonlar1 ile nefes molekiil miktarlart iligkilendirilmistir. Yontem olarak,
secili iyon akig tiipt kiitle spektrometresi (SIFT-MS) kullanilmistir. Nefes 6rnekleri
ile es zamanh arteriyel kan 6rnekleri alinmistir. Calismaya, yirmi sekiz hasta dahil
edilmistir. Tiim numunelerin medyan nefes H>S konsantrasyonu 0.96 ppb (0.22-5.12
ppb) ve HCN konsantrasyonu 0.76 ppb (0.31-11.5 ppb) olarak dl¢iilmiistiir. Nefes ve
kan HCN konsantrasyonlar arasinda zayif bir iliski gbzlemlenmistir (rs = 0.39, p =
0.04). Nefes H2S ve HCN konsantrasyonlari, pndmonili hastalar ile pndmoni disindaki
durumlara bagli pulmoner infiltratlar1 olan hastalar1 ayirt etmek i¢in kullanilmamastir.
Calisma sonucunda entiibe ve ventile edilmis hastalarin pnémoni teshisinde veya

izlenmesinde nefes H»S veya HCN kullaniminin higbir rolii yoktur (Sturney vd. 2013).

Taivans vd. 2013 yilinda yaptiklar1 ¢aligmada, akciger kanseri, KOAH, pnomoni
hastalarinda ve saglikli goniilliillerde VOC konsantrasyonlar1 ol¢iilmiistiir. Akciger
kanserli 31, KOAH'1 19, pnémonili 11 ve 10 saglikli goniilliiden nefesler toplanmuistir.
Yontem olarak, termal dezorpsiyon entegre edilmis gaz kromatografisi/kiitle
spektrometrisi kullanilmistir. Sonug olarak, kanser hastalarinin nefes Orneklerinde
metanol, etanol, dodekan ve tridekan konsantrasyonun KOAH, pnémoni ve kontrol

grubuna gore anlamli derecede diisiik bulunmustur (Taivans vd. 2013).

Adrie vd. 1999 yilinda yaptiklart ¢aligmada, 21 enfeksiydz pnomoni hastasinda

ekshale NO konsantrasyonlari, pndmonili hastalarda pndmonisiz hastalara kiyasla
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anlaml1 derecede yiiksek ¢cikmigtir (5.9 + 1 ppb'ye kars1 3.2 + 0.5 ppb, p<0.01). Plazma
nitrat seviyeleri hasta gruplar1 arasinda farklilik gostermemistir. Hava yolu NO
seviyelerindeki bu farkliliklar kan nitrit konsantrasyonlarinda paralel olmadig1 i¢in

pnémoninin kendi basina sistemik NO tiretimi ile iliskili olmadigi sonucuna varilmistir

(Adrie vd. 1999).

Li vd. 2021 yilinda yaptiklar1 ¢alismada, nispeten biiyiik bir 6rneklem kullanarak
akciger kanseri hastalarinin teshisinde ekshale nitrik oksidin (NO) klinik degerini
arastirmiglardir. 284 saglikli kontrol grubundan ve 456 akciger kanseri hastasindan
toplam 740 nefes 6rnegi toplanmistir. CRDS (cavitiy ring-down spectroscopy)
nefesleri analiz etmek i¢in kullanilmistir. Farkli akciger kanseri tipleri, tliimor nodu
metastazi evresi, cinsiyet, sigara igme durumu, yas, viicut kitle indeksi (VKI) veya
aclik durumuna gore ayrilan gruplar arasinda ekshale NO diizeyinde anlamli bir fark
goriilmemistir. Sonu¢ olarak NO seviyesinin akciger kanseri hastalarinda anlamli
derecede kontrol grubuna gore yiiksek ¢iktigi goriilmiistiir. Calismada “ekshale NO
seviyesi tek basma akciger kanserini belirlemek igin yeterli degildir, ancak nefes
analizi kullanilarak bir akciger kanseri tan1 modeli gelistirirken gbéz Oniinde

bulundurulmalidir”, sonucuna ulasilmistir.

Bajtarevic vd. tarafindan 2009 yilinda yapilan ¢aligmada, SPME ve GCMS kullanarak,
nefes analizleri gergeklestirilmis ve akciger kanseri hastalarinin nefeslerinde, saglikli
kontrollere kiyasla izopren, aseton ve metanoliin daha az miktarlarda oldugu

goriilmustiir (Bajtarevic vd. 2009).

Skeldon vd. tarafindan 2006 yilinda yapilan ¢alismada, 12 akciger kanseri hastadan
nefes alinmis, 58 adet saglikli kontrol grubundan nefesler alinmistir. Saglikli kontrol
grubunun %26 s1 sigara kullanmaktadir. Akciger kanseri hastalarinin ise %42 si sigara
kullanmaktadir. Kontrol grubunda yer alan kisilerin nefeslerinde etan miktar1 1.9 ppb
ortalama ile 0-10.54 ppb arasinda dlgiilmistiir. Akciger kanseri hastalarinda ise 1.45
ppb ortalama ile 0-25 ppb arasinda olglilmistiir. Etan akciger kanseri ve saglikli
kontrol grubu i¢in ayirt edici olarak bulunmamuistir (Skeldon vd. 2006).

Chen vd. 2021 yilinda yaptiklar1 ¢alismada gaz kromatografisi-iyon mobilite

spektrometresi  kullanarak COVID-19 hastalarinin nefeslerini  incelemislerdir.
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Caligmada 74 adet COVID-19 hastalarindan, 30 adet solunum yolu rahatsizlig1 olan
hastalardan, 87 adet saglikli kontrol grubu olarak saglik calisanlarindan nefesler
almmustir. Calisma sonuglarinda 12 farkli VOC (asetik asit, propanol-1, propanol-2,
aseton, asetaldehit ve 7 adet spektrumda goriilmiis isimlendirilememis molekiil) 3
farkli makine Ogrenme algoritmasi olan ‘Destek Vektdr Regresyonu (DVR)’,
‘Gradyan Artirma Algoritmasi (GAA)’ ve ‘Rastgele Orman Algoritmasi (ROA)’ ile
degerlendirilmistir. Kullanilan algoritmalar %91 ila %100 dogruluk orani ile teshis
imkani saglamistir. GAA ve ROA algoritmalari solunum yolu rahatsizliklarint %100
dogrulukta teshis etmistir. 10 dk igerisinde teshis imkani elde edilmistir. (H. Chen vd.
2021a).

Chen vd. 2020 yilinda GC-IMS (Gaz kromotografisi-iyon hareketliligi spektrometresi)
kullanarak yaptiklari calismada, COVID-19 hastalarinin nefeslerinde (N=10), saglikli
kontrollerden, saglik calisanlarindan (N=21), akciger kanseri hastalarindan (N=7)
daha yiiksek seviyede, etil biitanoat tespit edilmistir. Buna karsin, nefes butiraldehit ve
izopropanol molekiilleri COVID-19 hastalarinda, solunum yolu enfeksiyonlar1 (N=22)
icin hastalarina gore, akciger kanseri hastalarina gore, saglikli kontrol gruplarina gore
ve ortam havasina gore daha diisiik olarak gézlemlenmistir. COVID-19 hastalarindan
nefesle tasman izopropanol emisyonu ~100 kat farka kadar biiyiik farklilik
gostermistir.  COVID-19 hastalarinda, akciger kanseri hastalar1 hari¢ diger
deneklerden daha diisiik seviyede aseton gozlemlenmistir. Etil biitanoat, butiraldehit
ve izopropanoliin izlenmesi, COVID-19'un teshisinde Onemli oOlgiide destek

saglayacagi sonucu ¢alismada verilmistir (Chen vd. 2020).

Shan vd. 2020 yilinda yaptiklari ¢alismada, nanomalzeme tabanli sensor dizisi
kullanarak, 49 COVID-19 hastasi, 58 saglikli kontrol ve 33 COVID-19 dis1 akciger
enfeksiyonu geciren hasta grubundan nefesler alinmistir. Egitim ve test verileri
tizerinde %94 ve %76 dogruluk ve COVID-19 hastalari ile diger akciger enfeksiyonu
olan hastalar arasinda ayrim yapmada %90 ve %95 dogruluk saptanmistir (Shan vd.
2020).

Delyle vd. 2021 yilinda yaptiklari prospektif gozlemsel ¢alismada, siddetli COVID-19
veya COVID-19 olmayan akut solunum sikintis1 sendromu nedeniyle yogun bakim

initesinde invaziv mekanik ventilasyon uygulanan yetiskinlerden alinan ekspire edilen
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havanin metabolomik analizini ger¢eklestirmek i¢in gergek zamanli ¢evrimigi proton

transfer reaksiyonu ugus stiresi kiitle spektrometresi kullanilmigtir.

Bulgularda, 28'i COVID-19 olan 40 Akut Solunum Sendromu (ASS) hastas1 dahil
edilmistir. Cok degiskenli bir analizde, COVID-19 i¢in karakteristik bir nefes izi
belirlenmistir. COVID-19 ve COVID-19 olmayan ASS hastalarin1 %93 dogrulukta
ayirt edilebilmistir. COVID-19 hastasinda en belirgin dort ugucu bilesik, metilpent-2-

enal, 2,4-oktadien 1-kloro-heptan ve nonanal olarak bulunmustur (Delyle vd. 2021).
Caligmamizda kullanilan sensdrlerin saptadigi molekiiller ile ilgili literatiir caligmalar:

Cizelge 2.1’ de, incelenen molekiillerin nefes ve ortam havalarinda bulunma miktarlar

Cizelge 2.2° de verilmistir.
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Cizelge 2.1. Kullanilan sensdr molekiilleri ile ilgili yapilmis ¢caligmalar

NO

Molekiil
Formiilii

Molekiil

Gerekce

C3HeO

Aseton

Akciger kanseri hastalarinda ve COVID-19
hastaliginin biyoisareti olarak kullanilabilecegi
ifade edilmigtir (Miller vd. 2021; H. Chen vd.
2021b; Drmosh vd. 2021; Subali vd. 2022
Mitrayana vd. 2020, Jouyban vd. 2017).

NH3

Amonyak

COVID-19 hastalarinda yiiksek ¢ikmaktadr
(Yuan and Hu 2021; Hidayat vd. 2022).

CO

Karbon
Monoksit

Sigara icen kisilerde, akciger kanseri
hastalarinda ve COVID 19 hastalarinda yiiksek
ctkmaktadwr (Tran vd. 2010 Deveci vd. 2004;
Middleton and Morice 2000; Miller vd. 2021;
Barisione and Brusasco 2021) .

NO

Nitrik Oksit

Solunum yolu rahatsizligi olan hastalarin
nefeslerinde yiiksek c¢iktigr ifade edilmistir
(Cameli vd. 2021; Duong-Quy vd. 2020; Exline
vd. 2021).

CoH4

Etilen

Sistemik inflamasyon erken  belirtecidir

(Paardekooper vd. 2017).

H.S

Hidrojen Stilfiir

Literatirde  COVID-19  hastalarinda  ve
enfeksiyon  hastalarinda,  akut  akciger
rahatsizliklarinda biyobelirteg olarak
goriilmiistiir (Priya vd. 2021; Bourgonje vd.
2021; Shahzad vd. 2022).

NO:

Nitrojen Dioksit

Sigara i¢enlerde yiiksek ¢tkmaktadwr (Balint vd.
2001).

CS;

Karbondisiilfit

Pulmoner fonksiyon bozuklugu olan hastalarin
nefeslerinde yiiksek ¢tkmaktadir (Kamboures
vd. 2005).

CH:0

Formaldehit

Akciger kanseri biyoisaretidir (Wehinger vd.
2007; Giintner vd. 2016; Fuchs vd. 2010) .

10

H>

Hidrojen
(molekiiler)

CQOVID-19 hastalarinda  yiiksek  ¢ikmuistir
(Ostojic 2022).
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Cizelge 2.2. Incelenen molekiillerin nefes ve ortam havalarida bulunma miktarlart

Diger Kkisiler (ortalama)

No | Molekil |y kil nefess?r%(llll(la(ll:i ﬁlldar (COVID-19 nefeslerinde ppb
Formiilii miktarlar: hakkinda ayrintil
(ortalama) R "
bilgi verilmemistir.)
<800 pbb O.?g;/— l())3IZp4p4n]1 akzt akciiéer
Ortalama 477 ppb ppbto Ppo orugtu
1 CsHsO Aseton durumda
(Hesham vd. 2021) 263 ppb cocuk
103.49 +/- 35.01 ppb
883 ppbzggi)s ham vd. 1.-.4 ppm kan tire miktarinmin
2 NH3 Amonyak 32.29 +/-20,83 ppb yiiksek olmg(s)zz:EHeSham vd.
(Schilling vd. 1994) )
1.8 ppm (Middleton and | 17.4 ppm sigara kullananlar
3 co Karbon Morice 2000) (Middleton and Morice 2000)
Monoksit 3.3 ppm (Balint vd. 12.5 ppm ortalama (Balint vd.
2001) 2001)
315 +/- 57 ppb iist solunum
yollart enfeksiyonu
6.2 ppb (Massaro vd. (Kharitonov,l\ga;g;, and Barnes
21 +/- %9553 sigara Mekanik ventilasyona
igmeyen bayan ba§h_29.3 *+/- 24 ppb
| (schilling vd. 1994) (Schilling vd. 1994).
4 NO Nitrik Oksit 19 +/- 8 ppb sigara Solunum rahatsizliklarinda 2-3
icmeyen bay (Schillin kat fazla (Alving, Weitzberg,
emey o g and Lundberg 1993).
vd. 1994) 10-700 pob .
. ppb astim, bronsit ve
5.5 ppb (Balint vd. o .
2001) a_kczger rahatsizlari(Alving,
Weitzberg, and Lundberg 1993)
4.3 ppb sigara igenler (Balint
vd. 2001)
5 C.H Ethene 6-7ppb (Hesham vd. 750 ppb, sistemik inflamasyon
o (Etilen) 2021) (Hesham vd. 2021)
(47.8 13.0
ppb)(Yahong Chen and
Hidrojen Wang 2012) 62.71 +/- 22.20 ppb akut
6 | H:S Siilfiir Ortalama 1.5 ppb akciger (Schilling vd. 1994)
(Hesham vd. 2021) & gvd.
0.50 +/- 0.26 ppm
(Schilling vd. 1994)
7 NO» Nitrojen 1-08, 95% CI 0-86 18 ppb ortam havas1 (Balint
Dioksit (Ganas vd. 2001) vd. 2001)
8 CS: | Karbondisiilfit | ~0 (Hesham vd. 2021) 01{3:;%2?: \fés_“z'gglf)mz
. 48 ppb (Giintner vd. 83 ppb, akciger kanseri
9 | CHO | Formaldehit 2016) (Giintner vd. 2016)
10 H, Hidrojen 7.1+ 5.0 ppm (Perman <42 ppm aglk durumunda
(molekiiler) 1991) (Perman 1991)
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Nitrik oksit (NO), NOS (nitrik oksit sentezi) yoluyla {iretilir ve ¢esitli fizyolojik
yollarda kilit rol oynar. Bunlardan bazilari, vaskiiler tonusun diizenlenmesi, bobrek
fonksiyonu (Carlstrom vd. 2015) mitokondriyal biyogenez ve enerji metabolizmasi
(Knott vd. 2011; Lundberg vd. 2008; Ghasemi vd. 2010) seklinde siralanabilir. Farkli
hastaliklarda, NO homeostazin1 anlama agamasinda metabolizmasini etkileyen
durumlarin incelenebilir. Tibbi bakim siireclerinin 6nemli bir bileseni olarak kabul
edilmistir (Bryan, 2012) NO sinirsel iletimden ve koku alma fizyolojisinde yer alan
bir molekiildiir. NO {iretiminin diismesi, koku duyusunun kaybina sebep oldugu bir¢ok
calismada belirtilmistir (Gupta vd. 2013; Hu vd. 2016). COVID-19 hastalarinda koku

duyarsizlig1 bilinmektedir.

Akcigerlerde sivi birikmesiyle solunum sikintis1 olustugu bilinmektedir. Iltihaplanma,
enfeksiyonu hedefleyen bagisiklik hiicrelerini harekete gecirmektedir. Genellikle bu
hiicreler enfekte bolgelere yonlendirilmektedirler. Solunum zorlugu ¢eken hastalarda
Olim goriilebilmektedir. Kritik vakalarda ileri diizeyde yasam deste8i gerektiren
solunum yetmezligine yol acabilmektedir. NO metabolizmasinda da benzerlikler
goriilmektedir. L-arginin'den tiiretilen ekshale NO, hava yolu kaplama sivisinda
bulunan makrofajlar, pulmoner endotelin kendisi veya terminal ve solunum
bronsiyollerindeki veya nazofarenkste epitel hiicreleri tarafindan
olusturulabilmektedir (Gustafsson vd. 1991; Persson, vd. 1993). Bu nedenlerde

solunum sikintis1 artan hastalarda NO degisimi gozlenecegi ongoriilmektedir.

Literatiirde GC/MS ile yapilan ¢alismalarda Akciger kanseri hastalarinda, COVID-19
hastalarinin nefeslerinde asetonun fazla ¢iktigi goriilmistir (Grassin vd. 2021,
Jouyban vd. 2017). Aseton, karacigerde iiretilen 3 ketondan biridir, diger ketonlar
asetoasetat ve 3-B-hidroksibiitirat olarak adlandirilmislardir. Aglik durumunda,
dokular enerji ihtiyaglarimi karsilamak icin yag asidi oksidasyonunu artirir ve bu
siirecte fazla miktarda AsetilCoA iiretilir. Bu AsetilCoA'nin bir kismi keton
cisimlerinin biyosentezine katilir. Karaciger, keton cisimlerini pargalayacak gerekli
enzimlere sahip degildir. Bu nedenle, B-hidroksibiitirat ve asetoasetat gibi keton
cisimlerinin bir kismi1 beyin ve kas gibi dokulardan dolagima girer. Bu sekilde, aclik
veya yiiksek yag/diisiik karbonhidrat alimi durumunda, beyin ketonlar1 kullanarak

baslica enerji kaynagi olan okside edilebilir bir substrata sahip olur.
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Aseton, diger nefes gazlarina gore daha yiiksek oranda nefeste bulunmasi dolayisi ile
metabolik rahatsizliklarin teshiste kullanilip, kullanilmayacagi ¢ok fazla ¢alismanin
konusu olmustur (Reichard vd. 1986; Smith, Turner ve Spanel 2007; Kischkel vd.
2012; Marcondes-Braga vd. 2012). Aseton, kontrol altina alinmamis diyabet
hastalariin nefesinde yiiksek seviyede ¢ikmaktadir (Deng vd. 2004; Pleil vd. 2013).
Ayrica gece uykusu boyunca ve uzun siireli yemek yememe durumlarinda nefes aseton
miktarlarinda artis gézlemlenmistir (Statheropoulos vd. 2006; King vd. 2012). Aseton
viicutta yaglarin yakildiginin gostergesi olarak goriilebilir. Saglikli kisilerde nefes

aseton miktar1 0.3 ppm ile 0.9 ppm arasinda oldugu bilinmektedir (Nasution vd. 2012).

Ciriik yumurta kokusu ile karakterize edilen bir gaz olan H2S, solunum yollarinda ve
akcigerlerde bircok hiicre tarafindan iiretilir ve fizyolojik ve patofizyolojik stirecleri
diizenleyebilir. Hiicresel sinyallesmede rol oynar ve nitrik oksit ve karbonmonoksitten
sonra li¢iincii gaz ileticiyi temsil eder. Endojen ve ekzojen olan H»S, akciger iltihabi
ve fibroz modellerinde inhibe edici etkilerle birlikte anti-enflamatuar ve anti-
proliferatif etkilere sahiptir. Belirli kosullar altinda, H>S proinflamatuar da olabilir.
Genellikle hava yolu ve vaskiiler diiz kas hiicrelerinin vazodilatatorii ve gevseticisidir.
Stiperoksit ve peroksinitriti temizleyebilen bir indirgeyici ajan gorevi goriir. H2S
serumda ve balgam siipernatanlarinda saptanabilir ve astimlilarda yiiksek diizeylerde

gozlenir. H2S astim patogenezinde rol oynayabilir (Chung, 2014).
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Sistem Gelistirme

Nefes analizi yontemleri genel olarak analitik, optik ve elektronik ydntemlerle
yapilmaktadir. Analitik metotlarla yapilan nefes analizi, laboratuvar ortaminda
kullanilan, masrafli, tasinmaz ve analiz i¢in uzun siire gerektiren GC-MS, PTR-MS,
SIFT-MS gibi cihazlarla yapilmaktadir. Bu cihazlar nefeste hangi molekiillerin
oldugunu ve bu molekiillerin nefesteki oranini yiizdesel olarak saptayabilirler. Cok
sayida molekiilii analiz edebilmeleri biiylik bir avantajdir, yalniz bu ydntemin
dezavantajlarinin olmasi yaygin kullanima engel teskil etmektedir. Gelistirilecek olan
sistemlerin yaygin olabilmesi i¢in masraflarinin diisiik ve tasmabilir nitelikte olmasi
gerekmektedir. Bu cihazlarin, nefeste hangi molekiillerin analiz edilmesi gerektiginin

tespiti i¢in aragtirmanin temelinde kullanilmasi anlamlidir.

Optik metotlar ppb ve ppt seviyelerinde Sl¢iim yapabilecek kadar hassas olmalarina
karsin, olduk¢a maliyetli olmalarindan dolay1 kisisel kullanima uygun degildirler.
Genel olarak, her molekiil i¢in uygun absorbsiyon ¢izgisine ve uygun dalga boyuna
sahip lazerler kullanilmasi gerektigi i¢in maliyetler ve boyutlar analiz edilmesi

gereken her molekiil ayr1 lazer gerekmesinden dolay1 maliyetler oldukga artmaktadir.

Elektronik yontemlerden elektronik burun, molekiillerin sensore carptirilmasi ve
molekiil kiitlelerinin biiyiikliiklerine gore haritalandirilmasi esasina dayanir. Benzetim
yontemiyle beraber hastaliklarin teshisi amaci ile kullanilabilir. Elektronik burun
yontemi hassasiyet agisindan optik ve analitik yontemlerden geri durumdadir. Son
yillarda sensor teknolojisinin gelismesiyle beraber gaz sensorleri molekiilleri ppb
(milyarda bir) mertebesinde hesaplayabilir hale gelerek piyasadaki etkinligini

arttirmistir. Bu nedenle, calismamizda elektronik gaz sensorleri tercih edilmistir.
Nefes analizi yontemlerinin 6nemli kisimlarindan birisi nefes numunesinin toplanmasi

asamasidir. Nefes analizi yontemlerine gore farkli nefes numunesi toplama yontemleri

gelistirilmistir. Yaygin olarak kullanilan yontemler asagida verilmistir:
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1) Nefes yogunlastirma ile analiz yontemleri i¢in, farkli yontemler mevcuttur. En
yaygin olan1 RTube diir.

2) TD-GC/MS, Nanomateryal tizerine molekiil adsorbsiyonu amaci ile, TENAX/TA
lizerine, Markes nefes toplama aparatlar1 kullanilmaktadir.

3) GC-MS ile analiz i¢in SPME yaygin olarak kullanilmaktadir.

4) Lazer ve elektronik metotlar igin nefes torbalari ve sogurma hiicreleri

kullanilmaktadir.

3.1.1. Elektronik tasarim

Calismamizda Seeed Odysee gelistirme kart1 verileri almak igin kullanilmstir.
Membrapor firmasindan 8 adet sensér membraSens kart1 lizerinden Seeed Odysee

kartina bilgi vermektedir. ODYSSEY o6zellikleri Tablo 3.1°de verilmistir.

Cizelge 3.1. Seeed Odyssey o6zellikleri

Islemci: Intel® Celeron® J4125 (Frekans: 2.0 - 2.7 GHz)

Yardimci islemci: Microchip® ATSAMD21G18 32-Bit ARM® Cortex® MO+

Grafik Karti: Intel® UHD Graphics 600 (Frekans: 250 - 750MHZz)

Hafiza (ram): LPDDR4 8GB

Kablosuz Baglanti: Wi-Fi 802.11 a/b/g/n/ac @ 2.4/5 GHz HT160

Ag olusturma: Intel® 1211AT PCle Gigabit LAN, Wake-On-LAN'"1 Destekler, PXE'yi
Destekler

Ses: Mikrofon + kulaklik Birlesik Konektorii

Soketler;

Raspberry Pi ile uyumlu 1 % 40-Pin bashg1

1 x 28-Pinli baslik (SAMD21G18)

1 x On Panel Ses Konektorii

1 x 4-Pinli baghik (SAMD21G18'den UART islevi)

1 x Fan Baglant1 Noktas1 (4 pimli 1.25 mm PWM 5V)

3 x 4-Pinli SATA Gii¢ Konektorii

1 x 4-Pinli ¢oban (Gii¢ ve Anahtar)

Ecsense firmasindan alinan sensorler TTL haberlesme yapisina sahiptir. Ayrica Figaro
TGS1820 aseton sensorii EM1820 modiilii ile ortak caligmaktadir. Veriler Seeed
Odysee lizerinde A0 portu lizerinden alinmaktadir. Data Streamer ile veriler excel

ortamina aktarilmigtir. Tasarim taginabilir sekilde dizayn edilmistir.
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3.1.2. Mekanik tasarim

Calismamizda nefes toplama torbalar1 ve sogurma hiicresi kullanilmustir.
Calismamizda 3D tasarimlar Autodesk Fusion 360 ile tasarlanmistir (Sekil 3.1).
Bilgisayar ortaminda tasarim islemi tamamlandiktan sonra 3D yazic1 ile PLA

kullanilarak ilk prototipin imalat1 yapilmistir (Sekil 3.3).

Sekil 3.1. a) Nefes analiz sisteminin dis goriiniim b) sensor yerlesim yerleri goriilenic
katman c) Kart yerlesim yerleri goriilen i¢ katman

Sistem tasarimi ortam havasmin tahliye edilecegi sekilde tasarlanmistir. Sogurma
hiicresinin kapagi hava gecirmez sekilde asagi yukari hareket edebilecek sekildedir
(Sekil 3.2.). Hava tabandan bosaltilmaktadir. Tabanda bulunan agikliktan hortum ile
tahliye edilmektedir. Ayni sekilde kisiler nefes havasi vermek istediklerinde tabandan

havay1 tifleyerek hiicre kapaginin yukar: yonlii yiikselmesini saglamaktadirlar.

- Nefes havasinin
pompalanarak tahliye
edilmesi

Sekil 3.2. Sogurma hiicresi havasinin bosaltilmasi.
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Sekil 3.3. 3D print baski

3.1.3. Yazilim

Makine Ogrenmesi, farkli verilerin islenmesi ile karar verme mekanizmasi
gelistirilebilen algoritmalardir. Bir makine, deneyimlerle performansini artirdiginda,
bu makinenin 6grenme siirecini tamamladigi kabul edilir. Ogrenme, verilerin
depolanmasi, yararli desenlerin ortaya ¢ikarilmasi ve programlara ihtiya¢c duyar
(Harrington, 2012). Makine 6grenimi, tibbi teshis, optik karakter algilama, yiiz tanima,
spam e-posta filtreleme, konusma dilini anlama, miisteri segmentasyonu, sahtekarlik
tespiti ve hava durumu tahmini gibi bir¢ok farkli problemi ¢ézmek i¢in kullanilir
(Schapire, 2008). Modern klinik karar vermede biiylik katki saglamistir. Rastgele
Ormanlar, Destek Vektor Makineleri ve Yapay Sinir Aglar1 en énemli modeller

arasindadir (Hsieh vd. 2011).

Makine Ogrenmesi, Rastgele Orman algoritmasi (Random Forest) kullanilarak
saglanir. Algoritma, yliksek dogrulukta sonuglar vermektedir ve ¢ok sayida ¢alismada
kullanilmaktadir (Pan vd. 2020; Xie vd. 2021). Yazilim programi olarak Pyhton

kullanilmastir.

3.1.3.1. Rastgele Orman Algoritmasi

Rastgele orman algoritmasi, denetlenen 6grenme teknigine ait popiiler bir makine
Ogrenimi algoritmasidir. Siniflandirma ve regresyon problemleri i¢in kullanilabilir. Bu
algoritma, birden fazla karar agac1 modelinin bir araya getirilmesiyle olugan bir orman
olusturur. Orman, her agacin kendi basmma tahmin yapmasi ve sonuglarin
birlestirilmesiyle ¢ikis verilerini tahmin eder. Hem smiflandirma hem de regresyon
problemleri i¢in kullanilabilir. Karmasik bir sorunu ¢6zmek ve modelin performansini
arttirmak icin birden fazla siiflandiriciyr birlestirme islemi olan topluluk 6grenme

kavramina dayanmaktadir. Algoritma verilen veri kiimesinin ¢esitli alt kiimelerinde
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bir dizi karar agaci iceren ve bu veri kiimesinin tahmine dayali dogrulugunu artirmak
icin ortalamay1 alan bir siniflandiricidir. Rastgele orman, bir karar agacina giivenmek
yerine, her agacgtan tahmini alir ve tahminlerin cogunluk oylarina dayanarak son ¢iktiy1

tahmin eder. Ormandaki agag sayisi arttirir ve daha yiiksek hassasiyet saglar.

3.1.3.1.1. Karar agaclari

Karar agaglari, agaca benzer bir yapi ile degiskenlerin olast kombinasyonu ile
optimizasyon yaptigi i¢in karar agaci adi verilmistir. Siiflandirma i¢in kullanilmigtir
Karar agaci igerisinde, kok nodu, dallar ve yaprak nodlar1 bulunur. Aradaki nodlara,
ara nod adi verilir ve her bir ara nod olasi1 durumu kontrol eder. Son nodlara yani alt

nodu olmayan nodlara yaprak adi verilir.

Karar Agagclari i¢in Varsayimlar

I.  Baslangicta biitiin train data set kok olarak diisiiniiliir.

Il. Degisken degerleri kategoriktir.

Karar agaclarina genelde CART (classification) ve regresyon agaclari ad1 verilir.

* Karar agaclarmin degerlendirme kriterleri

Bilgi kazanci: Her bir degiskenin icerdigi bilgi miktarimi tahmin etmeye c¢alisir.

Entropy kavrami burada énemlidir.

Entropi: Entropi, data seti igerisinde olan halojenligi 6l¢er. Siniflar arasindaki oran

fazla ise entropi yiiksektir (Denklem 3.1).

E(s) = Xi-1 —pilog,pi (3.1)

Burada c toplam sinif sayist, pi ise, i. sinifin olma olasigidir. Bilgi kazanci data setinin
parcalanmadan Onceki entropi degeri ile data setinin pargalandiktan sonraki entropi
degerleri arasindaki farktir. Homojenlik arttikga, entropi yani diizensizlik

azalmaktadir.
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e Gini indeks

Gini indeks, rastgele sec¢ilen bir veri noktasinin yanlis tahmin edilmis olmasi olasiligini
hesaplamaya c¢alisir. 0-1 arasinda bir deger alir. Asagidaki formiille hesaplanir

(Denklem 3.2).
Gini=1- ) _ (pi)? (3.2)
Entropi de oldugu gibi ¢ toplam sinif sayisi, pi ise, i. sinifin olma olasigidir.

Eger populasyondan rastgele 2 eleman segersek ayni sinifta iseler Gini Katsayist 0
olacaktir. Gini Katsayis1 0’a ne kadar yakinsa, popiilasyonun saflig1 o kadar fazladir.

Herhangi bir nodun ayrigtirilmasi aninda Gini indekse bakalir.

En diisiik Gini indeksi veren degisken segilir. En diisiik indeks, en homojen ayristirma

demektir. Dolayisi ile siniflar dogru ayrilmis olur.

Rastgele orman algoritmasi ¢ok kolay ve son derece esnektir ama bir o kadar da iyi

SONU¢ Verir.

Temel olarak, verilen data tizerinde rastgele karar agaglar1 olusturarak calisir. Karar
agaclarinin her biri tizerinden bir tahmin yapar ve oylama yontemi ile en iyi sonuca
ulagir (Sekil 3.4). Birden cok karar agacinin birlestirilmesi ile rastgele orman
algoritmasi olusturulur. Rastgele orman algoritmasinda, agag¢ sayisi arttikga modelin
karmasiklig1 ve genel performansi artar. Genellikle daha iyi bir tahmin giicline ve daha

istikrarli sonuglara yol agmasinin sebebi daha fazla aga¢ kullanmaktan gegmektedir.
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Sekil 3.4. Rastgele orman algoritmasi siniflama

3.1.4. Hastalardan nefes alma ve nefes analizlerinin yorumlanmasi

Test agamasinda, nefes torbalari ile, ayrica cihaza tiflenmesi ile nefes numuneleri
toplanmistir. Nefes torbasi tek kullammliktir ve giivenli bir metottur. Etik agidan
uygundur. Ayrica ekonomik ¢oziimler iiretmek igin, nefes toplamaya uygun olan
polietilen torbalar nefes toplamak i¢in uygun hale getirilmis ve uygun mekanik tasarim

yapilmistir. Metotlarin giivenirligi cihaz tizerinde test edilmistir.

Nefes torbalarindan molekiillerin cihaza nakledilmesi i¢in gegen siire 5 -10 dk arasinda
ise, direk iifleme ile nefes torbasindan nakli arasinda fark goriilmemistir. Bu durum
her iki nefes torbasi icin de ayn1 sekilde gegerlidir. 30 dk sonrasinda nefes torbasindan

cithaza yiiklenmesi ile her bir molekiil farkli miktarda diismiistiir.

Kullanilan ilk nefes torbast Quintron’dur. Akcigerde solunum metabolizmasina
karigmayan 6lii bosluk havasini ayiran Quitron nefes gazi torbalari nefes toplama
aparati, bir agizlik, tek tarafli vana, t-baglantisi, toplama torbasi ve atik torbasindan
meydana gelmektedir (Sekil 3.5). Alveolar, havadan 6lii hacmin ayrilmasi ve tek
kullanimlik polietilen ihrag torbasi ile yapilmaktadir. Iki ayri haznesi olan nefes
torbasinin ilk olarak 6lii bosluk torbasi kismu (Sekil 3.5b) dolmaktadir. 150 mI’lik bu
kismin dolmasi ile 6lii bosluk havasi torba i¢ basincini arttirir, 6lii bosluk torbasinin
dolmasinin ardindan, nefesin geri kalan kismi (alveollerde metabolizmaya giren hava)

incelenecek olan nefes torbasi (Sekil 3.5a) igerisine dolar. Bu sekilde 6lii bosluk havasi
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ayrilmis olur. Bu sekilde metabolizmadan gelen hava igerisindeki molekiiller

arastirilmaktadir.

Sekil 3.5. Nefes toplama torbasi (a) analiz edilen havanin toplandigi kisim, (b) atik
torbasi (6lii bosluk)

Nefesler toplanarak ilgili molekiillerin teshis amagl gecerli sonug verip vermedigine
bakilmistir. Kullanilan 2. yontem ise, nefes dl¢lim sistemine kolay nakil saglayacak

sekilde aparatla yapilmistir (Sekil 3.6).
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Sekil 3.6. a) Tek kullanimlik polietilen nefes torbasi i¢in vana 3D tasarimi, b) 3D vana
c¢iktisi ¢) nefes torbasi iizerinde vana kullanima.

3.1.5. Nefes analiz sistemi

Nefes analiz sistemi tim donanimlarin  montajmin  yapilmas:t sonrasinda
gerceklestirilmistir. Nefes analiz cihazi 3 katman halinde tasarlanmistir. En alt
katmanda tiim verilen toplandig1 Seeed Odyssey yer almaktadir. Ayrica tasinabilir
olarak kullanim imkan1 saglanmasi amaci ile kullanilan piller seeed Odysee kartinin
yanma konumlandirilmistir. Ust katmanda ise, sensérler ve sensorlerden veri almak
icin kullanilan kartlar yer almaktadir (Sekil 3.10, Sekil 3.11). Sensorler sogurma
hiicresi olarak adlandirilan nefes toplama alaninin altina konumlandirilmistir (Sekil
3.9, Sekil 3.10). Hava akis1 ayrica sogurma hiicresinin altinda baglanan hortum
aracilifi ile tahliye edilmekte veya nefes ayni sekilde hiicreye verilmektedir. Bu
sekilde tasarimin yapilmasi ile sogurma hiicresi bosaltilabilmektedir (Sekil 3.8).
Ayrica nefes verilmesi ile kapak hareketi saglanmaktadir. Sistemin son hali Sekil 3.7.
de verilmistir. Sistem katmanlar1 Sekil 3.11 de goriilebilir. Ses bilgilendirme kart1 sekil

3.12°de yer almaktadir.
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Sekil 3.7. Nefes analiz teshis sistemi

Sekil 3.9. Nefes analiz sistemi sensor departmant
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Sekil 3.12. Ses bililendirme kart1

Nefes analiz sistemi ile alinan verilerin literatiir ile uyumlu oldugu goriilmiistiir.

Saglikli kisiden alinan 6rnek grafikler Sekil 3.13 ve Sekil 3.14’de goriilmektedir.
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4. BULGULAR
4.1. Bireylerin VKi ve Yas Ortalamalar

Calismaya katilan kisilerin 6zellikleri Cizelge 4.1. ile Cizelge 4.5 arasinda verilmistir.
Cihazin gelistirilmesi ve anlaml1 verilen olusturulmasinin ardindan, teshis amagli elde

edilen her veri, yapay zeka algoritmasina dahil edilmistir.

Cizelge 4.1. Solunum hastaliklar1 yas ve vki ortalamalari

Solunum
Hasta Hastaliklar1 (Pnémoni,  Akciger kanseri ve KOAH)
Cinsiyet | (Erkek/Kadin): 9/11
Yas Ortalama yas: 64.2 Yas aralig1 12 ile 84 arasi.
VKi Ortalama VKki: 26.70 Vki aralig1 16.52 ile arasinda.

Solunum hastaliklar1 baglhig: altinda; 13 Pndmoni, 3 akciger kanseri ve 4 KOAH

hastalarindan alinan veriler degerlendirilmistir.

Cizelge 4.2. Pnomoni hastalari yas ve vki ortalamalari

Hasta Pnémoni

Cinsiyet (Erkek/Kadim): 5/8

Yas Ortalama yas: 72.46 Yas aralig1 57 ile 84 arasi.

VKi Ortalama Vki: 27.80 Vki aralig1 17.77 ile 43.70 arasinda.

Cizelge 4.3. COVID-19 hastalar1 yas ve vki ortalamalari
Hasta COVID-19
Cinsiyet (Erkek/Kadin): 3/2
Yas Ortalama yas: 38.6 Yag aralig1 12 ile 53 arast.
VKi Ortalama VKki: 26.63 Vki aralig1 17.33 ile 37.12 arasinda.

Cizelge 4.4. Sigara kullanan kisilerin yas ve vki ortalamalari

Saghkh Sigara kullanan

Cinsiyet (Erkek/Kadin): 3/3

Yas Ortalama yag: 43 Yas aralig1 37 ile 49 arasi.

Vki Ortalama Vki: 22.36 VKi aralig1 17.57 ile 27.16 arasinda.

Cizelge 4.5. Sigara kullanmayan saglikli kisiler yas ve vki ortalamalari

Saghkh

Cinsiyet (Erkek/Kadimn): 2/5

Yas Ortalama yas: 44.14 Yas araligi 13 ile 72 arasi.

VKi Ortalama Vki: 27.35 VKi aralig1 16.52 ile 33.88 arasi.
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4.2. Nefes Molekiillerinin Analizi
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Sekil 4.1. Calismamizda nefes ve ortam havasinda bulunan ‘amonyak, nitrik oksit,
ethene (etilen), hidrojen siilfiir, nitrojen dioksit, karbondisiilfit, formaldehit’
miktarlari
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Sekil 4.2. Sekil 4.1 ile es zamanli olarak incelenen ortam ve saglikli kisiden
nefes ‘aseton, hidrojen (molekiiler), karbonmonoksit’ miktarlari
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Calismamiz kapsaminda nefes Amonyak, Nitrik Oksit, Ethene (Etilen), Hidrojen
Siilfiir, Nitrojen Dioksit, Karbondisiilfit, Formaldehit Aseton, Hidrojen (molekiiler),
Karbonmonoksit verileri hasta nefeslerinde incelenmistir. Nefes molekiilleri milyarda
bir oraninda molekiillerin saptanabilmesi ile anlik olarak incelenebilmektedir (Sekil

4.3).
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Sekil 4.3. Hastalarin nefes vermesi ile sonuglarin anlik olarak goriilebilmesi

4.2.1. Istatistiksel analiz

Calisma sonuglar1 ilk olarak hastalarda ve saghkli kisilere bakilarak
degerlendirilmistir. Veri grafikleri Sekil 4.4 ile Sekil 4.22 arasinda verilmistir. Origin-
Two sample t-test ile ististiksel analizler yapilmistir. Two Sample t-test bagimsiz iki
orneklem t -testi analizi, normal dagilimdan iki bagimsiz 6rnegin ortalamalarinin esit
olup olmadigimi veya belirli bir deger kadar farklilik gdsterip gostermedigini test
etmektedir. Two sample t-test 6rnek ortalamalarinin farki i¢in bir giiven aralig
olusturmaktadir. ki numunenin bagimsiz oldugu varsayilmaktadir ve iki numune
arasindaki varyanslar esit veya esit olmayabilir. iki 6rneklem bagimsiz degilse ve
orneklem biiytkliikleri esitse, iki Orneklem t testinin uygun olmadigini ve bunun

yerine eslestirilmis 6rneklem t testini kullandik.

Test, tek kuyruklu veya iki kuyruklu olabilir. Ornek ortalama farkinin varsayimsal
degerden biiyiik, kiiciik veya farkli olup olmadigini test edebililmektedir. Sifir
hipotezinin reddedilip reddedilmeyecegini belirlemek icin test istatistigi ve p degeri
hesaplanabilmektedir. Anlamlilik diizeyinden daha diistik birp « degeri, sifir

hipotezini reddedebilecegimizi gosterir.
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Iki popiilasyon ortalamasi arasindaki farki tahmin etmek igin, her bir giiven diizeyi igin

giiven araliklartyla 6rnek ortalama farkini hesaplanabilmektedir.

Glig, sifir hipotezini dogru bir sekilde reddetme olasiligidir. Cok diisiik bir giig, sifir
hipotezini reddetmenin riskli oldugunu gostermektedir. Bununla birlikte, asir
derecede yiiksek bir giiciin, ornekler arasindaki kii¢iik farklarda bile hipotezin

reddedilmesine yol acabilmektedir.
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Sekil 4.4. a) Solunum hastas1 ve saglikli kisilerde nefes formaldehit miktarlar1 (two
sample t-test p degeri = 0.83239) b) Solunum hastasi ve saglikli kisilerde
nefes karbon monoksit miktarlart p degeri=0.91326 (veriler arasinda
solunum hastasi etkin fark olusmamustir.)
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Sekil 4.5. a) Solunum hastas1 ve saglikli kisilerde nefes amonyak miktarlar1 (two
sample t-test p degeri= 0.26229) b) solunum hastas: ve saglikli kisilerde
nefes nitrojen dioksit miktarlar1 p degeri= 0.0227 (amonyak miktarlar
arasinda solunum hastasi etkin fark olugsmamastir, nitrojen dioksit miktarlari
arasinda solunum hastasi etkin fark olugsmustur.)
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Sekil 4.6.

a) Solunum hastasi ve saglikl kisilerde nefes etilen miktarlar1 (two sample
t-test p degeri=0.53667) b) Solunum hastasi1 ve saglikli kisilerde nefes nitrik
oksit miktarlar1 p degeri= 0.68839 (veriler arasinda solunum hastasi etkin
fark olusmamustir.)
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Sekil 4.7.

a) Solunum hastasi ve saglikli kisilerde nefes hidrojen siilfiir miktarlar1 (two
sample t-test p degeri= 0.03449) b) Solunum hastas1 ve saglikli kisilerde
nefes kiikiirt dioksit miktarlari p degeri=0.00261 (veriler arasinda solunum
hastasi etkin fark olugsmustur.)
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Sekil 4.8.

a) Solunum hastasi ve saglikli kisilerde nefes aseton miktarlar1 (two sample
t-test p degeri=0.49573) b) solunum hastas1 ve saglikli kisilerde nefes
hidrojen miktarlar1 p degeri=0.85681 (veriler arasinda solunum hastasi etkin
fark olusmamustir.)
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Sekil 4.9. a) Pnémoni ve saglikli kisilerde nefes formaldehit miktarlar1 (two sample t-
test p degeri= 0.56549) b) pnémoni ve saglikli kisilerde nefes karbon
monoksit miktarlar1 p=degeri 0.81087 (veriler arasinda pnomoni etkin fark

olugmamustir.)
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Sekil 4.10. a) Pnomoni ve saglikl kisilerde nefes amonyak miktarlar1 (two sample t-
test p degeri=0.19643) b) Pnomoni ve saglikli kisilerde nefes nitrojen
dioksit miktarlar1 p=0.02337 (Amonyak miktarlar arasinda pnomoni etkin
fark olusmamustir. Nitrojen dioksit miktarlari arasinda pnémoni etkin fark

olusmustur.)
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Sekil 4.11. a) Pnodmoni ve saglikli kisilerde nefes etilen miktarlar1 (Two sample t-test
p degeri=0.29109) b) Pnémoni ve saglikli kisilerde nefes nitrojen dioksit
miktarlar1 p=0.90578 (Veriler arasinda pnomoni etkin fark olugsmamastir.)
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Sekil 4.12. a) Pnomoni ve saglikli kisilerde nefes hidrojen siilfiir miktarlart (two
sample t-test p degeri=0.02175) b) pnémoni ve saglikli kisilerde nefes
kiikiirt dioksit miktarlart p=0.0056 (Veriler arasinda pnomoni etkin fark
olusmustur)
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Sekil 4.13. a) Pnomoni ve saglikl kisilerde nefes aseton miktarlari (two sample t-test
p degeri=0.40683) b) pnomoni ve saglikli kisilerde nefes hidrojen
miktarlar1 p= 0.40923 (Veriler arasinda pnémoni etkin fark olusmamustir.)
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Sekil 4.14. a) COVID-19 ve saglikli kisilerde nefes formaldehit miktarlar1 (two sample
t-test p degeri=0.09631) b) COVID-19 ve saglikli kisilerde nefes
karbonmonoksit miktarlar1 p degeri=0.91366 (Veriler arasinda COVID-
19 etkin fark olusmamustir.)
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Sekil 4.15. a) COVID-19 ve saglikli kisilerde nefes amonyak miktarlar1 (two sample
t-test p degeri=0.00308) b) COVID-19 ve saglikli kisilerde nefes nitrojen
dioksit miktarlar1 p degeri= 4.92507E-4 (Veriler arasinda COVID-19 etkin

fark olusmustur)
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Sekil 4.16. a) COVID-19 ve saglikli kisilerde nefes etilen miktarlari (Two sample t-
test p degeri= 0.40473) b) COVID-19 ve saglikli kisilerde nefes nitrik oksit
miktarlar1 p degeri= 0.00792 (Etilen miktarlar1 arasinda COVID-19 etkin
fark olusmamustir, nitrik oksit miktarlar1 arasinda COVID-19 etkin fark

olusmustur.)
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Sekil 4.17. a) COVID-19 ve saglikli kisilerde nefes hidrojen stilfiir miktarlar1 (Two
sample t-test p degeri=0.01289) b) COVID-19 ve saglikli kisilerde nefes
kiikiirt dioksit miktarlart p degeri=0.993 (Hidrojen siilfiir miktarlari
arasinda COVID-19 etkin fark olusmustur, kiikiirt dioksit miktarlari
arasinda COVID-19 etkin fark olusmamustir.)
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Sekil 4.18. a) COVID-19 ve saglikli kisilerde nefes aseton miktarlar (two sample t-
test p degeri=0.35232) b) COVID-19 ve saglikli kisilerde nefes hidrojen
miktarlart p degeri=0.12619 (Veriler arasinda COVID-19 etkin fark
olugsmamustir.)

Hastanede yatan hastalardan alinan verilerde hastalara takilan oksijenin nefes

molekiillerinin diizelmesine katki sagladigi goriilmiistiir.

Sigara i¢en kisiler ve saglikli kisiler karsilastirildiginda ise, p<0.05 i¢in formaldehit (p
degeri= 0.0000867), karbon monoksit miktarlari (p=0.0000549), etilen (p degeri=
0.00252), kiikiirt dioksit (p=0.02062), aseton (p degeri=0.02034), hidrojen
(p=0.03068) molekiilleri anlamli bulunmustur.
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Sekil 4.19. a) Sigara kullanan ve saglikli kisilerde nefes formaldehit miktarlari (two
sample t-test p degeri= 0.0000867) b) sigara kullanan ve saglikli kisilerde
nefes karbon monoksit miktarlar1 p=0.0000549 (Veriler arasinda sigara
kullanimu etkin fark olusmustur.)
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Sekil 4.20, a) Sigara kullanan ve saglikli kisilerde nefes amonyak miktarlari (Two
sample t-test p degeri= 0.86418) b) Sigara kullanan ve saglikli kisilerde
nefes nitrojen dioksit miktarlart p=0.07885 (Veriler arasinda pndomoni
etkin fark olusmamustir.)
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Sekil 4.21. a) Sigara kullanan ve saglikli kisilerde nefes etilen miktarlar1 (two sample
t-test p degeri=0.00252) b) Sigara kullanan ve saglikli kisilerde nefes
nitrojen dioksit miktarlar1 p=0.97758 (Etilen miktarlar1 arasinda sigara
kullanim1 etkin fark olugsmustur, Nitrik oksit miktarlar1 arasinda sigara
kullanimu etkin fark olusmamustir.)
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Sekil 4.22. a) Sigara kullanan ve saglikli kisilerde nefes hidrojen siilfiir miktarlari
(Two sample t-test p degeri=0.82815) b) Sigara kullanan ve saglikli
kisilerde nefes kiikiirt dioksit miktarlar1 p=0.02062 (Hidrojen siilfiir
miktarlar1 arasinda sigara kullanimi etkin fark olusmamustir, kiikiirt dioksit
miktarlar1 arasinda sigara kullanimi etkin fark olusmustur.)
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Sekil 4.23. a) Sigara kullanan ve saglikli kisilerde nefes aseton miktarlar1 (two sample
t-test p degeri=0.02034) b) Sigara kullanan ve saglikli kisilerde nefes
hidrojen miktarlar1 p=0.03068 (Veriler arasinda sigara kullanan etkin fark
olusmustur.)

4.2.2. Rastgele orman algoritmasi ile tahmin

Elde edilen nefes verileri excelde .csv formatinda kaydedilmistir. Veriler hasta ve
saglikli olarak ayrilmus, ilgili hastaliga sahip olan kisi i¢in o hastaligin siitunu ‘1’
olarak girilmigtir. Algoritma, solunum sistemi rahatsizligi tahmin modelini egiten ve
yeni verileri tahmin etmek i¢in kullanicidan giris alan bir Python programini
icermektedir. Tahmin modeli olarak Rastgele Orman (Random Forest)
kullanilmaktadir. Veriler algoritma tarafindan okunduktan sonra, egitim verileri
ayrilmakta ve egitilmektedir. Sonrasinda ise, kullanicidan yeni verileri almak igin bir
dongii baslatilir. Kullanicidan sensorden elde edilen molekiillerin miktarmin ppm
cinsinden degerini girmesi istenmektedir. "q" harfi girildiginde ise dongiiden
cikilmakta ve veri girisi sonlandirilmaktadir. Yeni verilerin sisteme girilmesinin
ardindan, Rastgele Orman modeli kullanilarak solunum sistemi rahatsizligi tahmini
yapilmakta ve sonu¢ ekrana yazdirilmaktadir. Verilen sisteme girilmesinin ardindan,
kullaniciya yeni verileri kaydetme segenegi sunulur. "e" harfi girildiginde, tahmin
sonucu yeni veriye eklenir ve giincellenmis veri seti .csv uzantili dosyaya kaydedilir.

Diger durumlarda ise yeni veriler kaydedilmez.
Son olarak, egitim veri seti lizerinde modelin dogruluk, duyarlilik, 6zgiilliik, kesinlik

ve F-ol¢iisti gibi performans metrikleri hesaplanmakta ve ekrana yazdirilmaktadir.

Programin sonunda "Programdan ¢ikiliyor..." mesaji ekrana yazdirilmistir.
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Sekil 4.24’te verilen algoritma siras1 ile asagida verilen tahminlerin yapilmasi igin
calistirlmistir. Ornek algoritma kiside solunum sistemi rahatsizligi var midir?

Sorusuna tahmin olarak cevap verebilir niteliktedir.

* Solunum sistemi rahatsizligi (Pnémoni, Akciger Kanseri, KOAH) olanlar ve
saglikli kisilerin verileri kullanilarak, solunum sistemi rahatsizlig1 olup
olmadiginin tahmini.

*  Pnomoni rahatsizligi ve saglikli kisilerin verileri kullanilarak, pnémoni olup
olmadiginin tahmini.

+ COVID-19 ve saglikli kisilerin verileri kullanilarak, COVID-19 olup olmadiginin
tahmini.

» Sigara kullanan saglikli kisilerden giinde kag adet sigara tiikettigi bilgisi ile, nefes
molekiil miktarlarmin verileri ile, saglikli ve sigara kullanmayan kisilerin

verilerinin algoritmaya girilmesi ile, kisilerin bir giinde tiikkettigi sigaranin tahmini.

Sekil 4.24’te verilen program, solunum sistemi rahatsizligi olan kisilerin nefes
verilerinin gelistirdigimiz olan sistemden alinmasi ile, solunum sistemi rahatsizligi
olup olmadigini tahmin eden bir model kullanmaktadir. Programin ilk adiminda,
gerekli kiitiiphaneler import edilmektedir ve kullanacagimiz siniflar ve fonksiyonlar
tanimlanmaktadir. Gelistirilen nefes analiz sistemi ile elde edilen veriler .csv
formatinda kaydedildigi i¢in bu verileri okumaktadir ve bu verileri bir data frame
tizerine yiikler. Egitim ve test verileri, train_test split fonksiyonu kullanilarak veri
setinde tanimlanmaktadir. Egitim verileri, modelin 6grenmesi i¢in kullanilirken, test
verileri, modelin performansini degerlendirmek i¢in kullaniimaktadir. Kullanilan
Random Forest algoritmasi, birden fazla karar agacinin bir araya gelerek olusturulmus

bir algoritmadir.
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pandas pd
sklearn.ensemble RandomForestClassifier
sklearn.metrics classification_report
sklearn.model_selection t train_test_splat
sklearn.preprocessing StandardScaler

data = pd.read_csvl(

X = data.drop( ‘solt , axis=1)
y = datal ‘so 1

X_train, X_test, y train, y test = train_test_split(X, y, test_size=

scaler = Standardscaler()
X_train_scaled = scaler.fit_transform(X_train)
X_test_scaled = scaler.transform(X_test)

random_forest = RandomForestClassifier()
random_forest.fit(X_train_scaled, y train)
tahmin_et(FormalD, CO, NH3, NO2, C2H4, NO, H2S, S02, C3H60, H2):

new_data pd.DataFrame({
‘Formalp': [FormalD],
’ [col,
[NH3],
[NO2],
[c2Ha],
[NO],
[H2S],
[s02],
[c3H60],
[H2]
})

new_data scaled = scaler.transform(new_data)
prediction = random_forest.predict(new_data_scaled)

prediction([0]

FormalD = input( “Form
FormalD.lower() ==

FormalD = float(FormalD)

Co =
NH3
NO2
C2H4 =
NO =
H2S
S02 =
C3H60
H2 =

prediction t(FormalD, CO, NH3, NO2, C2H4, NO, H2S, S02, C3H60, H2)

int( “So g1 var mx? *, prediction)

test_data_scaled = scaler.transform(X_test)
test_predictions = random_forest.predict(test_data_scaled)
report = classification report(y test, test predictions)
prant( rformans ikleri:\n", report)

onay = 1input( *)
onay.lower()

pd.DataFrame({
alD [FormalD],
[col,
[NH3],
[N02],
[c2H4a],
[NOl,
[H2S],
[so2],
[c3H60],
[H2],
wm': [prediction]
})
data = data.append(new_data, ignore_index=True)
data. solunumC.csv E

Sekil 4.24. Rastgele orman algoritmasi ile solunum sistemi rahatsizlig1 tahmini
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Sensorlerden alinan yeni degerler ise, su an ki sistemde phyton algoritmasina manuel
olarak girilmektedir. Yeni verilerin kaydedilip kaydedilmeyecegi, programin sonunda
kullaniciya sorulmaktadir. Eger kullanic1 yeni verileri kaydetmek istiyorsa, girilen
veriler veri setine eklenmektedir ve CSV dosyasina kaydedilmektedir. Bu sayede veri
seti giincellenmekte ve gelecekteki tahminler icin daha fazla veriye sahip
olunmaktadir. Modelin performansini degerlendirmek icin ise test verileri lizerinde
tahmin yapilmaktadir. Algoritmada tahminlerle gercek etiketler (test labels)
arasindaki dogruluk, duyarhilik, 6zgiillik ve kesinlik gibi performans metrikleri

hesaplanmistir ve sonuglar yazdirilmistir (Sekil 4.25.).

FormalD dederini g1r1n1L (Cikmak 1gcin g): ©.81
€0 dederini giriniz:
NH2 dederini girin
NO2 degerini girin
C2H4 dederini girini 8.4
NO dederini glrlﬂl 6.81
H25 dederini girin 8.82
S02 degerini girin 6.82
C3HEBO degerlnl glrln 8.4
H2 degerlnl girini
Solunum sistemi ra zl1ga var mi? Tahmin: 1
Performans Metrikleri:
precision recall fl-score support

1.00 0.50 0.67
6.83 1.808 6.91

accuracy B.86
macro avg B8.92 B8.75 B8.79
weilghted avg 0.88 0.86 6.84

Yenl verileri kaydetmek istiyor musunuz? (E/H): E
Yeni veriler baaar1v1a 3 _
FormalD degerlnl giriniz (Cikmak igin q): |

Sekil 4.25. Rastgele orman algoritmasi ile solunum verilerinin girilmesi ve solunum
hastaliginin olup olmadiginin sonuglarinin tahmin edilmesi

Sekil 4.26’ya gore pndmoni tahmini yapildiginda genel olarak, modelin dogruluk orani
makul bir seviyede (%92) oldugu goriilmektedir. Solunum sistemi rahatsizlig1 tahmini

ve pnémoni tahmini i¢in Sekil 4.24°de bulunan algoritma kullanilmaistir.
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FormalD dederini giriniz (Cikmak 1cin g): 0.02
CO dederini giriniz: 5
NH3 degerini girin 8.1
NO2 dederini giriniz: 08.85
C2H4 dederini giriniz: 0.18
NO dederini giriniz: ©.012
H2S degerini giriniz: B8.82
502 dederini giriniz: 0.82
C3HB0 dederini girin 8.5
H2 dederini giriniz: 9
pnomoni mi? Tahmin: 1
Performans Metrikleri:
precisien recall fl-score support

¢] .BB B6.50 B.
1 B.75 1.00 0.

accuracy a.
macro avg 0.88 B.75 B.
welghted avg 8.85 8.8c 8.7

Yeni verileri kaydetmek istiyor musunuz?
Yeni veriler basariyla kaydedildi.

FormalD deferini giriniz (Cikmak 1gin g): g

Sekil 4.26. Rastgele orman algoritmasi ile pndmoni verilerinin girilmesi ve pnémoni
hastaliginin olup olmadiginin sonuclarinin tahmin edilmesi

Sekil 4.27°de verilen program, COVID-19 olan kisilerin nefes verilerinin girilmesi ile
gelistirdigimiz bir sistemdir. Bu sistem; yiiklenen algoritma ile kiside COVID-19

hastalig1 olup olmadigini tahmin edebilen bir modeldir.
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-t pandas as pd
random
arn.metrics import cl ification_report
earn.model_selection train_test_split
earn.preprocessi sort Standardscaler

data = pd.read_cswvi

_drop(
[..

y_train, y_test = train_test_split(x, y, test_size=0.25, random_:

caler.fit_transform{X_train)
ler.transform(x_test)

predict(
predictior
for in n(x)):

random.cholce

cla =

random_model =

tahmin_et(FormalD,
a d

1

new_data_scaled = scaler.transform(new_data)
prediction = random_model .predict(new _data_
return prediction[e]

test_predictions = random_model.predict st_scaled)
1fication_report(y_test, test_predictions)

report)

- True:
FormalD input
if FormalD.lower()

at(FormalD)

prediction : 1 t(FormalD, CO, NH3, NOZ,
print( “, prediction)

ut( “¥ye
onay. lower() ’
new_dat .DataFrame({
[Formalp],

1)
data =
data.to_

Sekil 4.27. Rastgele orman algoritmasi ile COVID-19 verilerinin girilmesi ve COVID-
19 hastaliginin olup olmadiginin sonuglarinin tahmin edilmesi
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COVID-19 i¢in performans metrikleri, siniflandirma modelinin performansini

degerlendirmek i¢in kullanilmistir. Algoritma sonuglart Sekil 4.28°de verilmistir.

Performans Metrikleri:
precision recall fl-score support

.BB B6.50 B.67
B.30 1.00 B.67

accuracy B.67
macro avg B.75 B.75 B.67
o

5 7
welghted avg @.83 8.6 0.67

FormalD deferini giriniz (Cikmak igin g): 8.8
CO dederini giriniz: 2.4

NH3 dederini girin 8.1

NO2 degerini girin 8.87

C2H4 dederini giri 8.089|

NO dederini girir .811

H25 dederini giriniz: 0.83

S02 degerini girin .02

C3H60 deferini girin 8.4

H2 dederini giriniz:

Covid mi? Tahmin: @

Yenl verlleri kaydetmek 1stiyor musunuz? (E/H):

Sekil 4.28. Rastgele orman algoritmasi ile COVID-19 verilerinin girilmesi ve COVID-
19 hastaliginin olup olmadiginin sonuglarinin tahmin edilmesi

Sekil 4.29’da verilen algoritma ile nefes molekiil verileri islenmek iizere
yliklenmektedir ardindan egitim ve test verileri olmak iizere ikiye ayirmaktadir.
Algoritma olarak Random Forest siniflandiricist olusturulmaktadir. Mevcut datalar
bellekte iken, yeni veriler klavyeden girilmektedir. Eski veriler iizerinden bilgiler
almarak yeni verilere gore kisinin giinlik kullandigi sigara miktar
degerlendirilmektedir. Yeni girilen her data veri dosyasina kaydedilmekte ve bir
sonraki tahmin i¢in saklanabilir niteliktedir. Sekil 4.30°da verilerin sisteme girilmesi,
elde edilen tahmin degeri ve sistemin egitim dogrulugu ve test dogrulugu bilgileri

alinmistir.
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E numpy

t RandomFores ssifier
.metrics i1mport accuracy score, all_score, precision_score, fl score
.model_selection import train_test split

{_train, X_test, y_train, y_test = train_test_split(x, y, test_size=0.25, random_state=42)

random_forest = RandomFores ssifier(random_state=42)
random_forest.fit(X_train, F

train_predictions = random_forest.predict(X_train)
test _predictions = random_forest.predi test)

train_accuracy = accuracy score(y train, train_predictions)
test acy : : score(y test, test predictions)
print( 1 j j train_accuracy)

print( F v, test_accuracy)

pd.DataFrame({
: [FormalD],
1

[NH3],
[nO21,

[NO

})

predictio
print( “7a

new_datal _ _
_datal], ignore_index=True)
index=Fa

improved_train_predictions = r B st.predict(X_train)
improved test predictions = random_forest.predict(X test)

Sekil 4.29. Rastgele orman algoritmast ile sigara verilerinin giinde kag sigara igildigine
dair verilen girilmesi ile nefes verilerine bakarak giinde kag¢ sigara
i¢ildiginin tahmin edilmesi
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Egitim Dodruludu: o.

Test Dodruludu: 6.4

FormalD deferini giriniz: 8.12
CO deferini giriniz: 13

NH3 dederini giriniz: B8.14

NO2 deferini giriniz: B8.85

C2H4 deferini giriniz: ©.04

NO dederini glrlnlL. g.02

H25 dederini giriniz: B.06

502 deferini giriniz: 0.82

C3HB0 dederini giriniz: 8.2

H2 deferini giriniz: 18

Tahmin edilen sigara kullanimi: [19]

Sekil 4.30. Rastgele orman algoritmasina verilerin girilmesi ile giinlik sigara
kullaniminin tahmin edilmesi ve egitim ve test dogrulugu
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5. SONUC VE ONERILER

Nefes analiz cihazi solunum sistemi rahatsizliklarinda, hasta nefeslerinde farkli
miktarlarda goriilen molekiiller secilerek tasarlanmistir. Bu baglamda, Aseton
(C3HesO), Amonyak (NHs), Karbonmonoksit (CO), Nitrik Oksit (NO), Etilen (C2Ha),
Hidrojen Siilfiir (H2S), Azot Dioksit (NO2), Karbon Disiilfiir (CS2), Formaldehit
(CH20), Hidrojen (H2) molekiilleri se¢ilmistir. Yalniz aseton, amonyak ve hidrojen
molekiilleri farkli metabolizmalarda agiga c¢ikabilmektedir. Ornegin amonyak
molekiilii, bobrek fonksiyon bozukluklarinda, heliko bakter pyroli hastaliginda nefeste
yiiksek degerlerde goriilebilmektir. Aseton ise, yag yikimi asamasinda yiiksek
¢ikmaktadir. Solunum sistemi rahatsizlig1 olan kisilerde de yiiksek oldugu goriilen
caligmalar literatiirde yer almaktadir. Hidrojen nefes analizi, sindirim sistemindeki
bakteriyel faaliyetlerin degerlendirilmesinde kullanilan bir test yontemidir. Bu test,
ozellikle bagirsaklardaki bakterilerin sindirim siirecindeki aktivitesini 6l¢mek icin
kullanilir. Amonyak, aseton ve hidrojen hasta saglik durumlarinin aragtirilmasi ve

metabolizmalarin etkilerinin arastirilmast igin se¢ilmistir.

Calismamizda, solunum sistemi rahatsizliklar1 genel bir bakis acisi ile incelenmistir.
Solunum sistemi rahatsizligi olan 3 akciger kanseri hastasi, 4 KOAH hastasi1 13 sigara
kullanmayan pnomoni hastasindan ve sigara kullanmayan 7 saglikli sigara
kullanmayan kisiden nefesler alinarak degerlendirmeler yapilmistir. Bu caligma
sonucunda solunum sistemi rahatsizlig1 olan kisilere gére, NO2 molekiilii (p=0.0227),
H>S molekiili (p=0.03449) ve SOz molekiilii (p=0.00261) anlamli derecede farkli
cikmistir. Bu molekiiller solunum sistemi rahatsizliklarinda arastirilabilecek ve
calismalarin derinlesmesi ile teshis yontemi olarak kullanilabilecek nitelikte

molekiillerdir.

Rastgele Orman Algoritmasina gore ise, elde edilen tiim molekiiller solunum sistemi
rahatsizligini teshis etmek iizere kullanilmistir. Algoritma %92 dogrulukta tahmin

edebildigi goriilmiistiir.

13 sigara kullanmayan pnomoni hastasindan ve 7 saglikli sigara kullanmayan

goniilliiden nefesler alinmigtir. Bu ¢alisma sonucunda pndémoni rahatsizligr olan
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kisilere gore, NO2 molekiilii (p=0.02337), H2S molekiilii (p=0.02175) ve SO2
molekiili (p=0.0056) anlamli derecede farkli ¢ikmistir. Bu molekiiller pnémoni
hastalarinda arastirilabilecek ve caligmalarin derinlesmesi ile teshis yontemi olarak
kullanilabilecek nitelikte molekiillerdir. Rastgele orman algoritmasi tiim nefes

verilerini kullanarak %88 dogrulukta hastalig1 tespit edebilmektedir.

5 sigara kullanmayan COVID-19 hastasindan ve 7 saglikli sigara kullanmayan
gontlliiden nefesler alinmistir. Bu ¢alisma sonucunda saglikli kisilere gore COVID-
19 olan kisilerde, NHz molekiilii (p=0.00308), NO2 molekiilii (p=0.00049), NO
molekiili (p=0.00792) ve H>S molekiilii (p=0.0128) olarak anlamli derecede farkli
c¢ikmistir. Bu molekiiller pndmoni hastalarinda arastirilabilecek ve ¢alismalarin
derinlesmesi ile teshis yontemi olarak kullanilabilecek nitelikte molekiillerdir.
Rastgele orman algoritmasi tiim nefes verilerini kullanarak %88 dogrulukta hastalig
tespit edebilmektedir. Rastgele orman algoritmasi tiim nefes verilerini kullanarak %75

dogrulukta hastalig tespit edebilmektedir.

6 sigara igen saglikli goniilliiden ve 7 sigara kullanmayan saglikli goniilliiden veriler
toplanmistir. Veriler incelendiginde ¢ok sayida molekiil anlamli sonu¢ vermistir.
Bunlar, CH20 molekiilii (p=0.00008), CO molekiilii (p=0.00005), C2H4 (p=0.0025),
SO molekiilii (p=0.02), CsHsO molekiilii (p=0.02) ve Hz molekiilii (p=0.03) dir.
Rastgele orman algoritmasi1 elde edilen verilerin kullanilmasi ile giinliik sigara
kullanim miktarin1 hesaplamaktadir. Egitim Dogrulugu: 0.92 ve Test Dogrulugu: 0.4
dir. 0.92 degeri, modelin egitim veri setindeki drneklerin yaklasik %92'sinin dogru bir
sekilde siniflandigini ifade etmektedir. Bu yiiksek dogruluk degeri, modelin egitim

veri setine uyum sagladigini gostermektedir.

Test dogrulugu ise, modelin daha 6nce gormedigi test veri setindeki performansini
ifade etmektedir. 0.4 degeri, modelin test veri setindeki drneklerin yaklasik %40'1m
dogru bir sekilde simiflandirdigin1 gosterir. Bu diisiik dogruluk degeri, modelin test
veri setinde genelleme yeteneginin diisiik oldugunu ve egitim veri setindeki basariy1
test veri setine tastyamadigimi gosterse de bu durum veri sayisinin azligindan

kaynaklanmustir.
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Arastirma sonuglarina bakildiginda aseton ve hidrojen sigaranin insan sagligina olan
zararl etkilerinden kaynaklanmis olacagi disiiniilmiistiir. Hidrojen bagirsak zararli
bagirsak bakterilerinin cogalmasi durumunda aneobik bakterilerin varlginda artan bir
molekiildiir. Sigara i¢enlerde anlamli olarak artmis olmasi, oksijen olmayan ortamda
yasayan bakteriler i¢in uygun ortam yaratmis olabilecegi i¢in bagirsak florasinin
bozulabilecegi yoniindedir. Asetonun yliksek ¢ikmasi, sigara i¢iminin yag yikimini
hizlandirabilecegi seklinde yorumlanabilir. Yalniz az sayida data olmasi sonug i¢in

yeterli degildir. Veri sayisinin artirilmasi gerekmektedir.

Calisma sonucunda, elde edilen sistem sigara kullanim miktarini, etkilerinin
incelenmesi icin uygun sekilde tasarlandigini géstermistir. Sigara dlcer nefes analiz
cihazi, sigara icicilerinin sigara dumani maruziyetini ve sigara icmenin neden oldugu
zararh etkileri 6lgmek i¢in kullanilan bir cihaz olarak kullanilabilir. Bu cihaz, sigara
icen kisinin nefesindeki karbonmonoksit, etilen, formaldehit, kiikiirt dioksit, aseton ve
hidrojen seviyesini 6lgerek sigara kullaniminin zararl etkilerini belirlemeye yardimci
olabilir. CO, kan dolasimina girerek oksijenin taginmasini engeller ve viicutta oksijen
eksikligine neden olmaktadir. Bu durum, saglik problemlerine yol agabilecek ciddi
sonuglar dogurur. Sigara dlger nefes analiz cihazi, sadece sigara igicileri i¢in degil,
ayni zamanda sigara i¢icilerinin pasif olarak maruz kalan kisiler i¢in de yararli bir
cihazdir. Bu cihaz, pasif sigara dumanina maruz kalan kisilerin nefes molekiillerini
Olcerek, sigara icicilerinin yakininda bulunmanin ne kadar zararli oldugunu ortaya
¢ikarabilir. Kanda bulunan etilen etilen, 6zellikle solunum yolu, géz ve cilt gibi hassas
bolgeleri etkiler. Takip edilmesi 6nemlidir. Ozellikle akcigerlere zarar verir ve kronik
obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), astim ve diger solunum yolu hastaliklar1 gibi
saglik problemlerine yol acabilir. Etilen ayrica, kanser gibi ciddi hastaliklarin
gelisimine de katkida bulunabilir. Formaldehit, ayni sekilde akcigerlere zarar
vermektedir ve kanser, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), astim ve diger
solunum yolu hastaliklar1 gibi saglik problemlerine yol acabilir. Formaldehit ayrica,
lireme sistemi, beyin ve sinir sistemi gibi diger organlara da zarar verebilir. Asetonun
nefes analizi kesin bir tan1 yontemi olarak kabul edilmez ve diger testlerle birlikte

kullanilmalidir.
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Yapilan calismalarin veri sayist artirildiginda nefesten hastaliklarin teshisi i¢in rutin
kullanilabilir cihazlarin gelistirilebilecegi Ongoriilmistiir. Yapay zeka teknikleri bu

konuda anlamli gelismeler saglayacaktir.
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