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OZET

Giris ve Amag: Giiniimiizde yapay zeka her alani oldugu gibi tip alanini da

etkilemeye baglamistir.

Tipta yapay zeka ilk olarak 2000’li yillarda kullanilmaya baslanmistir.
Ozellikle de en fazla tani, tedavi islemleri ve robotik uygulama alanlarinda yarar

saglanmustir.

Diinya niifusunun zaman gegtikce artmasi ve yaslanmasi gibi problemlerin
yaninda, bunun bir sonucu olarak doktor agiginin artmasi da goze alindiginda
doktorlarin daha hizli ve dogru karar vermesine yardimeci sistemler kullanarak

kazanilan her saniye pek ¢ok insanin sagligina kavusmasina yardimei olacaktir.

Tiim anemi sebepleri i¢cinde Demir eksikligi anemisi %62,5 gibi biiyiik bir
orani olusturmaktadir. Talasemi tasiyiciligr ise tiim anemi sebepleri iginde %5,4liik
bir oran ile aneminin en sik 2. sebebini olusturmaktadir.Bundan dolay1 talasemi
mindr ile demir eksikligi anemisi tanisinin konulmasi ve ayriminin yapilmast 6énem

tagimaktadir.

Gerec ve Yontemler: Yapay zeka egitim ve sinama veri setleri olusturmak
icin 542 adet demir eksikligi tam kan verisi, 552 adet talasemi tam kan verisi ve 3192
adet normal araliktaki tam kan verisi olmak iizere toplamda 4286 adet tam kan verisi
kullanildi.

Bu veriler daha sonra randomize edilerek homojen bir veri seti olusturuldu.
Daha sonra bu veri %75e %25 seklinde ikiye ayrildi. %75’°lik kismi “yapay zeka
egitim seti” olarak, diger %25°lik kism1 “yapay zeka sinama seti” olarak kullanildi.
Olusturdugumuz  yapay zeka modelimiz, egitildikten sonra, egitimde
kullanmadigimiz diger %25°lik “yapay zeka sinama seti” ile sinandi. Bu sinamada
yapay zeka modelinin basar1 oram Ozgiillik (specificity), Duyarlilik (recall,

sensitivite), kesinlik skoru (precision) ve F1 skoru degerleri ile ortaya konuldu.

Bulgular: iki gizli katmandan olusan YSA, test setinde yer alan 135 adet
DEA tam kan verisinin tamamint DEA olarak tanimlayabilmistir. 138 adet talasemi

tam kan verisinin ise 135 adetini talasemi olarak tanimlayabilmistir. Dolayisiyla ilgili

vii



YSA, gercekte talasemi olmasina karsin DEA olarak 3 adet yanlis tahminde

bulunmustur.

Sonug: Istatistiksel verilerle ortaya konuldugu iizere yapay zeka ile talasemi
ve DEA tanis1 koymada umut vadeden sonuglara ulasilmistir. Yapay zeka
modellerinin klinisyenlerin daha hizli karar vermelerine yardimer olarak is yiikiinii

azaltabilecegi gosterilmistir.

Anahtar kelimeler: Yapay zeka, yapay sinir aglari, anemi, demir eksiklgi, talasemi
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ABSTRACT

Introduction and Aim: Artificial intelligence (Al) has begun to affect the

field of medicine as every field, nowadays.

Artificial intelligence in medicine has been used in 2000s, firstly. In
particular, the most benefit has been achieved in the fields of diagnosis, treatment

procedures and robotic applications.

In addition to problems such as the increasing and aging of the world
population by the time, considering the increase in the shortage of doctors as a result
of this, every second saved by using systems that help doctors to make faster and

more accurate decisions will help many people to regain their health.

Iron deficiency anemia constitutes a large proportion of 62.5% among all the
causes of anemia. Thalassemia minor is the second most common cause of anemia
with a rate of 5.4%. Therefore, it is important to diagnose thalassemia minor and iron

deficiency anemia and to make a distinct between them.

Materials and Methods: A total of 4286 CBC data, including 542 iron
deficiency CBC data, 552 thalassemia CBC data, and 3192 normal range CBC data
have been used to create artificial intelligence training and testing datasets.

After that, these data have been randomized to create a homogeneous data set.
Then, this data have been divided into 75% and 25%. 75% and the other 25% parts
of these data have been used as "artificial intelligence training set" and "artificial
intelligence test set”, respectively. After the training of the artificial intelligence
model, it has been tested with the "artificial intelligence test set" which has not been
used to train before. The success rate of the artificial intelligence model for the test

was determined by using specificity, sensitivity, precision and F1 score values.

Results: The Artificial Neural Network (ANN) model with two hidden layers
has been able to identify all 135 IDA whole blood data as IDA within the test set. It
has been able to define 135 of 138 thalassemia CBC data as thalassemia. In other

words, the ANN model has made only 3 wrong predictions.



Conclusion: As demonstrated by statistical data, promising results have been
achieved in diagnosing thalassemia and IDA with artificial intelligence. It has been
shown that Al models can be used to reduce the workload of clinicians to make faster

decisionsby helping.

Keywords: Artificial intelligence, artificial neural networks, anemia, iron deficiency,

thalassemia



1. GIRIS VE AMAC

Giliniimlizde yapay zeka her alani oldugu gibi tip alaninm1 ve doktorlar1 da

etkilemeye baglamistir.

Yapay zeka ilk olarak 2000’li yillardan itibaren tipta kullanilmaya
baslanmigtir. Saglik hizmetlerinde ise en fazla yarar saglanan alanlar ise tani, tedavi

islemleri ve robotik uygulamalardir (1).

Diinya niifusunun zaman gegtikce artmasi ve yaslanmasi gibi problemlerin
yaninda, bunun bir sonucu olarak doktor a¢iginin artmasi da goze alindiginda
doktorlarin daha hizli ve dogru karar vermesine yardimeci sistemler kullanarak

kazanilan her saniye pek ¢ok insanin sagligina kavusmasina yardimci olacaktir (2).

Ayrica modern tip gelismeye devam ettikge biiyilk miktarda veri
olusmaktadir. Bu biiyilk miktardaki veriyi islemek ve bu veriye hakim olmak

giiniimiiz doktorlar tizerinde biiyiik bir yiik de olusturmaktadir.

Bu tez calismasi ile amag, gelistirdigimiz yapay zeka algoritmasinin tam kan
parametreleri ile olusturdugumuz veri setleri lizerinde tan1 koyma performansina
spesifite(6zgiilliik), sensitivite(duyarlilik), precision(kesinlik) oranlar1 ve F1 skoru

cergevesinde bakmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. YAPAY ZEKA

Yapay zeka, bir makinenin zekasi ile yapilabilen; akil yiiritme, 6grenme ve
uyarlama, hatirlama ve degerlendirme, duyusal anlayis ve etkilesim gibi insan

davraniglarini taklit edebilme yetenegi olarak tanimlanmaktadir (3,4).

Bir terim olarak "yapay zeka” ise ilk olarak 1956 yilinda Minsky ve
McCarthy tarafindan kullanilmstir (5).

Yapay zeka yontemlerinin tibbi yayinlarda kullanimini degerlendirmek
amactyla PubMed veri tabaninda yaptigimiz aragtirmada makale sayisinin yillara
gore arttign gozlenmektedir (6). Pubmed’de “artificial intelligence” kelimeleri ile
18.06.2022 tarihinde yaptigimiz aramada 154,288 makale bulunmaktadir.

Ilk yillarda kardiyoloji alaninda yapilan calismalarda basarili sonuglar
alimmasinin ardindan radyoloji ve diger tip alanlarinda da c¢alismalar yapilmaya

baslanmistir.

Yapay zeka, saglik sektoriinde ilk olarak tani-karar destek sistemi olarak
gelismis tilkelerin saglik sisteminde kullanilmak {izere tanitilmistir. Klinik islemlerde

verimliligi, dogrulugu ve sonucu iyilestirmek amaglanmistir (7).

Her ne kadar yakin gelecekte robot doktorlar yasamimizda yer alacak gibi
goriinmese de, tipta yapay zeka; saglik kayitlarinin elektronik olarak tutulmasinda,
tani-tedavi protokolii gelistirilmesinde, hasta izlemi ve bakiminda, kisisellestirilmis
tip, robotik cerrahi ve saglik sistemi yonetimi alanlarinda etkili bir sekilde

kullanilacaktir (8,9).

Makine 6grenme, karmasik sistemler, bulanik mantik, karar agaci, genetik
algoritmalar ve yapay sinir aglar1 c¢esitli yapay zeka c¢esitlerine Ornek olarak

gosterilebilir.



2.1.1. Yapay Zeka Cesitleri

2.1.1.1. Yapay Sinir Aglar1 (YSA)

Yapay sinir aglart (YSA), insan beynindeki noronlarin ¢alisma

prensiplerinden esinlenilerek tasarlanmistir (Sekil 1).

Yapay sinir aglari; sinir hiicreleri ve aralarindaki iliski 6rnek alinarak
gelistirilmistir. Asil amaci, ayni insan beyni gibi 6grenmek olan bir yapay zeka
teknolojisi ¢esididir. Sinir hiicresi topluluklarina benzer cesitli katmanlar, farkli
sekillerde birbirine baglanir ve yapay bir sinir agi olusturur. Modelin 6grenme
ozelligi sayesinde her katmana farkli agirliklar atanir. Model 6grenme evresini
tamamlandiginda girilen veriden tahminleme yaparak cikti olusturma becerisine
sahip olur. Yani diger bir deyisle bu model hem 6grenme hem de tahminleme

yetisine sahiptir.

Bir yapay sinir ag1 basitce ii¢ ana katmandan olusur. Bunlar girdi katmani, ara

katman ve ¢ikt1 katmanidir (10).

Baz1 kaynaklarda ara katman gizli katman olarak da gecebilmektedir.
Modelde islenecek veri ilk olarak girdi katmanindan alinir. Bu veri daha sonra ara
katmana iletilir. Tasarlanan modele gore ara katman sayist degisiklik gdosterebilir.

Esas olarak agirlik katsayisi verilen katmanlar bu ara katmanlardir.

Istenen sonug ise ara katmandan gelen verilerin ¢ikt1 katmaninda islenmesi ile
verilir. Modelde ara katmanlara verilen agirlik katsayisi ilk olarak rastgele atanir.
Model tasarlanirken kullanilan egitim veri seti, etiketlenmis verilerdir. Yani giris
katmanina giren verinin sonuglart bellidir. Egitilen model eldeki sonuglarla ayni
sonuclara ulagmak i¢in verileri isledigi ara katmanlarin agirlik katsayisini
hesaplayarak kendi kendisini sekillendirir; yani 6grenir. Model 6grendiginde yani
modelin ulastig1 sonuglar ile dnceden bizim etiketledigimiz sonuglar ayni oldugunda
modelin gercekten c¢alisip calismadiginin simnanmasi gerekir. Bu smmama islemi ise
daha Onceden egitim setinde kullanilmayan verilerle yapilir. Sinamada basarili

sonuglara ulasiyorsa yapay sinir ag1 kullanilmaya hazirdir.
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Sekil 1: Yapay sinir ag1 mimarisi 6rnegi

Yapay sinir aglari, tasarimi itibariyle bilgi isleme yetenegi yoniinden giiclii
bir yapay zeka tiiriidiir. Bu sekilde basite indirgenmis sekilde anlatilsa da aslinda
yapay sinir aglari oldukc¢a karmasik sistemlerdir. Ciinkii bu tiirde biyiik veri
gruplarini islemek icin sadece bir “ndron” yeterli olmamaktadir. Daha fazla sayida
noron kullanilarak paralel hesaplama yapilir ve bdylece agirlik katsayisi belirlenerek
cikt1 olusturulur. Yapay sinir aglar1 bir kere egitilmeye baslandiktan sonra modelin
calisma yoniine gore ileri beslemeli veya geri beslemeli olarak kullanilabilirler ve
spesifik bir problem ¢6ziimii i¢in egitilebilirler. Yapay sinir aglar istenen sonuglara
dogru sekilde ulasilana kadar tekrar tekrar egitilme Ozelligine sahiptir. Yalniz
overfitting olarak bilinen asir1 6grenme olugmamasina dikkat edilmelidir. Overfitting
olusan modeller yorum yapmaktan cok egitim setindeki verilerin ezberciligine

doniistir.

Doktorlar hastalardan elde ettikleri bilgilere bilingaltinda farkli 6nem sirasi
belirleyerek kararlarin1 verirler. Tecriibeli doktorlar genellikle yeni baglayan
doktorlardan daha sik dogru sonuclara ulagirlar, bunun nedeni meslekte harcadiklar
siire boyunca birgok farkli durumla karsilasmislar ve bunlar1 6grenmislerdir. Yapay
zekanin tipta kullanilmasiyla elde edilen en 6nemli kazanimlardan biri bu “bolim

hafizasiin” kalici hale getirilmesidir (11).

Yapay sinir aglari, giinlimiizde optik karakter tanima, ses tanima, veri

madenciligi ve veri filtreleme gibi ¢esitli alanlarda da kullanilmaktadir.



2.1.1.2. Uzman Sistemler (Expert Systems)

Uzman sistemler, bir konudaki uzman kisilerin verdigi kararlart ve karar
verme bi¢imlerini modelleyebilen ve onlar1 belli oranlarda taklit edebilen

sistemlerdir.

Tibbi uzman sistemler alaninda uzman kisilerce olusturulur ve farklh
goriiglerle daha dogru kararlar vermesi saglanir. Ancak tibbi uzman sistemlerin
amaci hekimin yerini almak degil kendi biinyesinde barindirdig1 farkl goriisler ve

bilgiler ile ger¢ek bir hekime 6nerilerde bulunmaktir (12).

Veri Tabam
Kull .
>

Kullamca <— Aravizi
\\—// Cikarmm Mekanizmasi

Sekil 2: Uzman sistemlerin genel yapis1

2.1.1.3. Bulanik mantik (Fuzzy Logic)

Bulanik mantik her 6nerme i¢in net bir sekilde “dogrudur” ya da “ yanlistir”
Oonermesinin yapilamadigi ya da yapilmadigi, her seyin 1 ya da 0 olacak sekilde
keskin sinirlarla ayrilmadigi borderline durumlarin da oldugu durumlarda kullanilir.
Tibbi kavramlarin ¢ogu bulanik kavramlar sinifina girdiginden dolay: tibbi kavramlar

ve aralarindaki iligkiler de bulanik mantik yontemiyle gosterilebilir.

2.1.1.4. Sinirsel bulanik sistemler

Yapay sinir aglari ile sinirsel bulanik sistemlerin birlesimidir.

2.1.1.5. Genetik Algoritma

Yeni gelismeye baglayan bir yapay zeka dalidir. Dogadan esinlenerek

evrimsel siirece benzer sekilde 1yi olanin hayatta kalmasina prensibine dayanir.



2.1.1.6. Karar agaclar: (Decision Trees)

Karar agaglar1 yapay zeka modelinde dnceden belirledigimiz parametreler ve

sonuglar arasinda belli bir iligski kurarak tahmin algoritmasi olusturur. Ancak burada

bilgi sunulurken aga¢ dallar1 gibi dallanarak basamak basamak sunulur. Genel olarak

karar basamagi, olasilik basamagi ve sonu¢ basamagi olmak tizere 3 basamak vardir.

2.1.2. Yapay Zeka ve Etik

Yapay zeka ciddi faydalar saglasa da dikkat edilmesi ve farkinda olunmasi

gereken problemlere de neden olma ihtimali vardir (13).

Yapay zekanin baslica yol agabilecegi tibbi etik problemler asagidaki
bagliklardaki gibi listelenebilir (4).

R/
0'0

R/
0'0

R/
0.0

Yapay zekanin hata yapma potansiyeli
Yapay zeka ile verilen kararlarda hatada sorumlulugunun kim/kimlere ait olacag1
Yapay zeka giktilarinin gegerliliginin sorunlar

Yapay zeka sistemlerinin egitim verilerinin yanlilik ve onyargili yaklagimlar

igermesi riski
Hassas verilerin gilivenligini ve gizliligini saglamak

Yapay zeka teknolojisinin gelistirilmesinde ve kullaniminda toplumsal giiveni

saglamak

Saglik bakiminda insan onurunu koruma ve sosyal izolasyon konusundaki

sorunlar
Saglik ¢alisanlarinin rolleri ve becerileri tizerindeki etkileri

Yapay zekanin koti amaglar i¢in kullanilma potansiyeli

2.2. ANEMIi

Anemi aym yas, cinsiyet ve 1irktaki insanlarin ortalama hemoglobin

degerlerinin 2 standart sapma altinda olmasidir. Diinya Saglik Orgiitii’'ne gore

hemoglobinin erkeklerde 13 gr/dl, kadinlarda 12 gr/dl altinda olmasi uzun siiredir



anemi olarak kabul edilmektedir. Ancak bu degerler kabaca belirlenmis olup yas, irk
ve cinsiyete bagli normal degerlerin 2 standart sapma altini temsil etmemektedir (14).
Bu nedenle simdiye kadar aneminin farkli tanimlar1 yapilmis olup hemoglobin alt
sinir1 erkekler icin 13 gr/dI’den 14.2 gr/dl’ye, kadinlar i¢in 11.6 gr/dI’den 12.3
gr/dl’ye kadar degigsmektedir (15).

Demir eksikligi anemisi tiim anemi sebeplerinin 62,5%’ini olusturmaktadir.
Talasemi tasiyicilign tiim anemi sebepleri i¢inde aneminin en sik 2. sebebi olup, tiim
anemi vakalarinin 5,4%’inl olusturmaktadir (16). Bundan dolayr beta talasemi

mindriin demir eksikligi anemisinden ayriminin yapilmasi 6nem tagimaktadir.

2.2.1. Anemilerin Siniflandirilmasi

Anemiler smiflandirilirken MCV degerinden yararlanilir. MCV<80 fl olmas1
mikrositer anemilere, MCV>100 fl olmas: makrositer anemilere, MCV 80-100 fl
olmast normositer anemilere isaret eder. Alfa ya da beta globiilin sentezindeki
genetik defektler, demir eksikligi, hem sentezinin kalitsal ya da edinsel olarak

etkilenmesi mikrositer anemilerle neden olur (17).

DNA sentezinde kullanilan timin sentezinde kofaktor olarak folik asit
kullanilir. B12 vitamini ise folik asitin timin sentezinde aktif forma donmesinden
sorumludur. Folik asit eksikliginde gerekli diizeyde DNA sentezi yapilamadigi i¢in
hiicre boliinmesi gereken zamanda yapilamaz. Hiicre biiylir ancak gerekli DNA
sentezi yapilamamustir. Bu duruma Niikleositoplazmik disosiasyon denir. Bundan

dolayi folik asit eksikligi ile olusan anemi megaloblastik makrositer anemidir (18).

Myelodisplastik Sendrom, karaciger fonksiyon bozuklugu, alkolizm,
hipotiroidi ise nonmegaloblastik makrositer anemi nedenlerindendir. Yine akut

hemoliz sirasinda nonmegaloblastik makrositer anemi goriiliir.

Kronik hastalik anemisi, akut kanama, renal hastalik anemisi ise normositer
anemilere Ormek verilebilir. Ayrica demir eksikligi anemisi erken ddnemde
normositer anemi yapabilecegi gibi kronik hastalik anemisi de mikrositer anemiye

neden olabilir.



Tablo 1: Eritrosit morfolojisine gére anemi siniflamasi

Mikrositer Anemiler Normositer Anemiler Makrositer Anemiler
e Demir Eksikligi e  Kronik Hastalik Anemisi e Vitamin B12 Eksikligi
Anemisi
e Talasemiler e  Demir Eksikligi Anemisi e Folik Asit Eksikligi
(Erken Donem)
e Kronik Hastalik e  Akut Hemoraji ¢ Hipotiroidizm
Anemisi
o Sideroblastik e Bobrek Yetmezligi e Karaciger Hastaliklar
Anemiler
o Aseruloplazminemi e Kronik Hastalik Anemisi o Myelodisplastik
Sendrom
o IRIDA e  Demir Eksikligi Anemisi e Akut Hemoliz
(Erken Donem)
¢ Hipotransferrinemi e  Akut Hemoraji
e CEP, EPP e Bobrek Yetmezligi

2.1.2.Demir Eksikligi Anemisi

2016’da yazilan bir makaleye gore diinya niifusunun 1,93 milyar1 anemiktir.
Demir eksikligi anemisi tiim anemi sebeplerinin 62,5%’ini olusturmaktadir. Diinya
genelinde 552 milyon erkek, 655 milyon kadin demir eksikligi anemisine sahiptir
(16). Yeterli veri olmamakla birlikte demir eksikliginin goriilme sikligi demir
eksikligi anemisinin en az 2 kat1 oldugu diistiniilmektedir (19).Demir eksiligi anemisi
kognitif fonksiyonlarin, yasam kalitesinin, is {retkenliginin diismesine neden
olmaktadir. Ayrica erken c¢ocukluk doneminde ve infantlardaki kognitif

fonksiyonlarda azalma irreversible olabilmektedir (20).

Demirin viicutta atilmasi i¢in kan kaybi disinda bir mekanizma olmamasina
ragmen sik goriilmektedir. Olast demir emilim azligi nedeni muhtemelen reaktif
oksijen radikallerinden ve agir metal absorbsiyonundan korunmak i¢in emilimin
smirlandirilmast  olarak gosterilmektedir. Viicutta demir diizeyi temel olarak

bagirsaklardan demir emilimi ile denetlenir (21,22).

Demir eksikliginin 3 ana nedeni demir aliminda yetersizlik, bagirsaklarda

emilim bozuklugu ve kronik kan kayb1 seklinde gosterilebilir.



Tablo 2: Demir eksikligi/ demir eksikligi anemisinin ana sebepleri (22—38)

Sebep Durum Patofizyolojik
Mekanizina
Diigiik Demir » Adélesanlar » Hizli biiytime nedeniyle artmig demir ihtiyaci
Al » Gebelik durumu » Matemnal ve fetal eritrosit kitlesinin artmasi
» Premenopozal kadmn » Normal menstrual kanama nedeniyle artmig demir ihtiyact
» Sikkan bagislayicilary » Normal demir alimina ragmen artons demir ihtiyact
» Malniitrisyon » Diyette yetersiz demir aluni
» Vejetaryenlik » Diyette yetersiz organik demir alimi
Azalmig Demir » Ince barsak rezeksiyonlari, » Azalng emilim yiizeyi
Emilimi bariatrik cerrahi
» Vagotomi, gastrekton, » Akdorhidii /Hipoklorhidri
bariatrik cerrahi
¥ (olyak Hastalig » Azalig emilim yiizeyi
» Cay, kahve, kalsiyum, kazein » Non-hem demir ile etkilegim

Diigiik Demir
Al

v

Y Y

¥ ¥V ¥ Y

fosfopeptitleri (inek siitii),
fitatlar, oksalat

Zn digindaki agir metaller
(Pb,Mn, Cd, Hg)
Otoimmun atrofik gastrit
Helicobacter Pylori
enfeksiyonu

Tlaglar: PPI, H2 Blokerler
Bakteriyel agir1 cogalma
Gastrointestinal malign
lezyonlar

Gastrointestinal iilser ve
anjiodisplazi

Jinekolojik malign lezyonlar
Jinekolojik benign lezyonlar

(leiomyomlar, RIA
Lkullanimi)

Salisilatlar, antiplateletler,
Kkortikosteroidler, NSAID,
antikoagiilanlar

PNH

Malarya

Herediter hemorajik
telenjiektazi

Von Willebrand hastaligi
Goodpasture sendromu
Berger Hastalig1

Necator americanus,
Ancylostoma duodenale,
Trichuris trichiura
Sistozomiyazis

» DMTI iizerinden etkilegim

» Akdorhidii /Hipoklorhidii
» Akdorhidii /Hipoklorhidii

» Aldorhidii /Hipoklorhidri

» Mukozal hasara bagh absorbsiyon azalmasi
» Gastrointestinal sistem kanamasi

» Gastrointestinal sistem kanamasi

» Menoraji, metroraji, menometroraji

» Menoraji, metroraji, menometroraji

» GIS kanamas1, menometroraji

» Hemoglobiniiri
» Hemoglobiniiri
» Epistaksis, GIS kanamas1, hematiiri

» Metroraji
» Hemoptizi, hematiiri
» Tekrarlayic1 Hematiiri

» Gastrointestinal gizli kanama

» GIS kanamasi, hematuri




2.3. HEMOTOPOEZ

Kan yapimi iglemine hematopoez ismi verilir. Eski Yunancada kan anlamina
gelen “haima” ile yapmak anlamina gelen “poiein” kelimelerinin bir araya
gelmesinden olusmustur. Bir erigkin insan kemik iliginde her giin ortalama ~ 5 x 10"

hiicre tiretilmektedir (39).

Hematopoez embriyonik yasamda ilk olarak yolk sac kesesinde baslarken,
sonrasinda karaciger ve dalakta siirdiiriiliir. ikinici trimesterda hematopoezden
primer sorumlu organ karacigerdir. 7. aydan itibaren hemotopezi kemik iligi iistlenir.

Dogumdan itibaren kan {iretiminin neredeyse tamami kemik iliginde gergeklesir (39).

Embriyoda ilk {iiretilmeye baslanan kan hiicresi ¢esidi eritrositlerdir.
Eritrositler ilk iretildiklerinde cap olarak biiylik ve c¢ekirdeklidirler. Daha sonra
cekirdeklerini kaybederler. Eritropoez kok hiicrelerini primitif pluripotent
glikoprotein olan eritropoetin hormonu uyarir. Eritropoetin bdbreklerin
jukstaglomeriiler aparatinda ve ¢ok az miktarda karaciger ve kemik iliginde

tiretilir (40).

Eritrosit iiretimi bir dizi seri hiicre doniisiim basamagindan olusur. Ilk olarak
ana kok hiicrelerden ‘bazofil eritroblastlar’ olusur ve bu asamada Hb sentezi de
baglar. Hemoglobin iiretimi arttikga eritroblastlar bazofil 6zelliklerini kaybetmeye
baslar ve ‘polikromatofil’ olurlar. Daha sonra c¢ekirdekleri kiiclilmeye baslar ve
icerigindeki hemoglobinin daha da arttig1 ‘normoblast’ ortaya ¢ikar. En sonunda ise
piknotik hale gelmis olan ¢ekirdek hiicre disina atilir. Olusan geng eritrositlere
‘retikiilosit’ denir. Retikiilositler de 24-72 saat icinde yaklasik 120 giin yasam

slireleri olan olgun eritrositler halini alir (40).

2.3.1. Anormal Hemoglobinler (Hemoglobinopatiler)

Hemoglobinopatiler, hemoglobinin yapisal olarak bozuklugu ve dolayisiyla
fonksiyonel olarak da bozuklugunu i¢eren durumlardir. Bu bozukluklar genel olarak
globin sentezinden sorumlu genetik bolgelerdeki kalitsal hatalar nedeniyle olusur.

Ancak methemoglobinemiler gibi edinsel hemoglobinopatiler de mevcuttur.
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Hemoglobinopatilerin klinigi asemptomatik olmaktan agir multisistem hastalik

seklinde de bulgu vermeye kadar genis bir spektrumda yayilir.

Tablo 3. Hemoglobinopatilerin siniflandiriimasi (41)

Yapisal hemoglobinopatiler

Talasemi sendromlar1

Talasemik Hb varyantlari

Herediter Persistan HbF Sentezi

Edinsel Hemoglobinopatiler

2.3.1.1. Talasemiler

Diinyada demir eksikliginden sonra aneminin en sik 2. nedeni talasemidir. En
stk goriilen hemoglobinopati yine talasemi mindrdiir (16). Hemoglobinopatiler Orta
Dogu, Tiirkiye’nin de i¢inde bulundugu Akdeniz bolgesi, Orta Afrika ve Giiney Asya

toplumlarinda daha ¢ok goriiliir (42). Genel olarak Tiirkiye’de tiim beta talasemi siklig1
% 2 olarak belirlenmistir (43).

Diinya niifusunun%?7 kadarinin Hb hastaliklar1 agisindan tastyici oldugu ve her
yil 300.000-500.000 yeni doganda bu hastaliklarin ¢esitli formlarinin gorildigi tespit
edilmektedir. Beta talasemi hastalig1 sebebiyle ise diinyada her yil 50.000- 100.000
cocugun oldiigi bildirilmektedir (44).

Talasemiler, globin sentezinde bozuklukla ve dolayisiyla yetersiz hemoglobin
iretimi ile sonuclanan otozomal resesif kalitilan ve gesitli genetik varyanti bulunan
sendromlardir (45). Talasemi bir yasindan kii¢iik ¢ocuklarda solukluk, dalak
bliylimesi, gelisme bozuklugu ile kendini gosterir. Daha sonralar1 ise yiiz
kemiklerinde degisimlere, demir birikimine bagli olarak multi organ bozukluklarina
neden olur (46). isimlendirmeleri sentezi bozulan globin zincirine gére yapilir. Alfa
zincir yapimindaki bozukluk o talasemi, B zincir yapimindaki bozukluk ise B

talasemi olarak adlandirilmaktadir.
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Diinyadaki dogum hizindaki yiikselis, akraba evlilikleri, bu konuda evlilik
oncesi danismanlik ve prenatal tanmin yetersizligi, egitim diizeyinde eksiklik

nedeniyle talasemili dogumlar heniiz yeteri kadar azaltilamamaistir.

2.3.1.2. Alfa Talasemi

Insan genomunda 16. Kromozom ciftinin her birinde 2 tane olmak iizere
toplam 4 adet a globin geni bulunur. Alfa talasemiler bu genlerde meydana gelen
delesyonlar sonucu olusur. Bu dort o globin geninden bir tanesi delesyona
ugradiginda sessiz talasemi; iki o geni delesyona ugradiginda o talasemi tasiyiciligi,
o talasemi mindr yada a talasemi trait; Ug o geni delesyona ugrarsa Hb H hastaligs,

dort a geninin tamami delesyona ugrarsa HbBart’s (hidropsfetalis) olusur (47).

2.3.1.2.1. Sessiz alfa tasiyiciligi

En hafif olanidir, genelde insidental olarak yakalanir. Tani sadece DNA

calismalar1 ya da in vitro hemoglobin zincir sentezi ile koyulabilir.

2.3.1.2.2. Alfa talasemi min0r

Hafif anemi goriilebilir, HbA2 normal yada diisiiktiir. Tan1 genetik caligmalar

ile koyulur.

2.3.1.2.3. Alfa talasemi intermedia (Hb H)

Hastalarda anemi goriiliir ancak nadiren transfiizyon gerecek kadar ilerler,
splenomegali, sarilik, anormal eritrositler ve periferik yaymada Heinz cisimcikleri

gorilmektedir.

2.3.1.2.4. Alfa talasemi major

Siddetli anemi vardir ve intrauterin donemde bile transfiizyon ihtiyaci ortaya
cikar. Etkilenen olgularda a geni hi¢ bulunmadigr i¢in fetal hemoglobin sentezi
yapilamaz ve maalesef bu nedenle hastalar intrauterin donemde ya da dogumdan kisa

stire sonra kaybedilirler.
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2.3.1.3. Beta Talasemi

Her bir 11. Kromozom c¢iftinin iizerinde bir tane olmak iizere toplam iki adet
B globin geni bulunur. Bu iki genden birinde hata varsa  talasemi mindr (B talasemi
trait ya da P talasemi tasiyiciligi), ikisinde birden hata varsa  talasemi major (veya B

talasemi intermedia) hastaligi olusur.

B talasemi patofizyolojisinin temelinde beta globin zinciri iiretimi aksarken
alfa globin zincir iiretiminin devam etmesi ve bunun eritroid prekiirsorlerde
birikmesi yatar. Normalde beta globin/alfa globin zinciri orani0,9-1,1 iken beta
talaseminin agir formlarinda bu oran 0-0,35 civarina kadar diisebilmektedir. Ayrica
iretilemeyen beta zincirleri yerine gama globin zinciri sentezlenir ve HbF iiretilir.
Ancak {iretilen alfa zincirlerinin tamami1 gama globin zinciri ile baglanamaz ve
ortamda alfa globin zinciri birikmeye baslar. Bu da hiicre i¢inde oksidasyon ile
stiperoksit ve hidrojen radikalleri gibi serbest oksijen radikalleri, methemoglobinler
ve hemikromlar olugsmasina neden olur. Serbest alfa globin zincirleri tetramer yapisi
olusturamadigindan kemik iliginde kirmizi hiicre prekiirsorlerinde “Heinz body”
olarak adlandirilan inkliizyon cisimleri seklinde ¢okerler. Bunlar Eritroit
prekiirsorlerin intramediiller yikimindan ve dolayisiyla beta talasemilerde gelisen
yetersiz  eritropoezden sorumludurlar. Tim bu olaylar sonucunda gelisen
inefektiferitropoez anemiye, eritropoetinin asir1 iretimine ve kemik iliginin asiri
genislemesine yol acgar. Eritropoetik kemik iligi aktivitesinin artmasi; osteopeni,
osteoporoz, kemik hipertrofisi, yiiz ve kafatas1 kemiklerinde deformiteler gibi iskelet
anomalilerinin temelinde yatar (48). Karaciger ve dalakta eritrosit yapimi devam

ettigi i¢in hepatomegali ve splenomegali gelisir.

Hemoglobin iiretiminde aksama sonucunda eritrositlerde hipokromi,
mikrositoz ve anizositoz goriiliir. Hemolitik anemiye bagli polikromazi ve
poikilositoz, inefektif eritropoeze baghh periferik kanda normoblastlar ve

retikiilositler izlenir (49).
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2.1.1.3.1. Sessiz beta talasemi tasiyiciligi

En hafif seyirlisidir, burdaki patoloji beta zincir sentezinin azalmasidir. MCV
ve MCH degerleri normal aralikta ya da az miktarda azalmis olabilir. HbA2 seviyesi

normal araliktadir. Genellikle hafif mikrositoz goriiliir.

2.1.1.3.2. Beta talasemi tasiyicilig (Beta talasemi mindr)

Iki B globin geninden birinde P talasemi mutasyonu vardir. Eritrosit
sekillerinde belirgin anormallikler olmakla birlikte hastalarda g¢ogunlukla ciddibir
semptom yoktur veya hafif anemi ile karsimiza ¢ikar. Genelde tesadiifen veya aile
taramasi1 sirasinda saptanir. Tam kan sayimi degerlendirmesi, periferik yaymanin
incelenmesi, eritrosit i¢indeki inkliizyon cisimciklerinin varligi, HbA2 ve HbF
diizeyindeki artig tanida esas parametrelerdir (50). Hemoglobin diizeyi genelde 9-11
g/dL, MCV ise 50-70 fL araliginda olur. RBC sayisindaki artis (>5.000.000/mm?)
karakteristiktir.

2.1.1.3.3. Beta talasemi intermedia

Talasemi major ile talasemi tasiyiciligr arasinda klinik seyirli olanlar1 ifade
eder. Bu hastalarda eritroid hiperplazi nedeniyle kemik iligi genisler, bunun
sonucunda iskelet deformiteleri olusur. Ayrica transfiizyon ihtiyact olmayan
olgularda bile bagirsaklardan artmig demir emilimi sonucunda demir birikimi

goriilebilir (51).

Ortalama tani1 yas1 2 - 4 yastir. Hastalarda orta derecede hemolitik anemi,

hiperbiliiribinemi ve hepatosplenomegali goriiliir.

Laboratuar degerleri ise Hb 6-10 g/dL diizeyinde, RDW yiiksek, MCH, MCV
ve HTC degerleri diisiik iken Hb elektroforezinde HbA disiik (%10-20), HbF ise
yiiksektir (%70-80).

Hemolizi provake eden durumlar (enfeksiyonlarin sebep oldugu hemolitik ya
da aplastik krizler), folik asit eksikligi, hipersplenizm gibi durumlarda anemi

derinlesebilir ve kan transfiizyon ihitiyac1 dogabilir.
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2.1.1.3.4. Beta talasemi major

En agir klinik seyirli tiptir. Yenidogan doneminde HbF’in baskin oldugu ilk 3
aylik déonemin bittiginde semptom vermeye baslar. Ciinkii bu donemde y gobin zincir
yapiminin durdurulup B gobin zincir iiretimine gegilmesi gerekirken iiretilemedigi
icin problemler baslar. Hastalarda 6. hafta itibariyle hafif bir anemi ortaya ¢ikar ve

giderek belirginlesir. Bir yas civarinda ise artik transfiizyon bagimli olurlar.

Klinik bulgular ¢ogunlukla  globin zincirlerinin liretiminde problem olmasi
nedeniyle fazla olan o zincirlerinin birikmesiyle iliskilidir (52). Hastalarda ilerleyen
donemlerde biliylime ve gelismede geriligi, maksiller kemiklerin belirginlesmesi ile

karakterize talasemik yliz goriiniimii olusur.

Laboratuar degerleri soyledir; Hb 3-7 g/dL arasinda degisir. HCT, RBC,
MCV, MCH, ortalama eritrosit Hb konsantrasyonu (MCHC) degerleri diisiik iken,
RDW diizeyi artmigtir. Kemik iligi aspirasyon incelemesinde agir eritroid hiperplazi,
periferik kan yaymasinda ise anizositoz, poikilositoz, hipokromi ve mikrositoz
bulunur (53). Hemoglobin elektroforezinde HbF baskinligi ve farkli seviyelerde
HbA2 ve HbA degerleri goriiliir.

Beta talasemi major’iin temel tedavisi kan transfiizyonudur. Transfiizyon her
3 ila 5 haftada bir 10-15 cc/kg 16kosit filtresi islemi uygulanmig, subgrup uygunlugu
kontrol edilmis eritrosit ile yapilmaktadir. Bu tedavideki amag¢ doku
oksijenizasyonunun bozulmasini engellemek ve Hb diizeylerininin belli bir seviyenin

uzerinde tutmaktir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. ARASTIRMANIN TiPi
Calismamiz retrospektif, tanimlayici ve analitik bir ¢aligmadir.
3.2. ARASTIRMANIN YERI, ZAMANI VE ETiK KURUL ONAYI

Calisma, Digkap1 Yildirim Beyazit Egitim Arastirma Hastanesine basgvuran ve
sistemde D50 ve D51 ICD tan1 kodlar1 ve alt kirilimlar ile Demir eksikligi anemisi
ve Talasemi tanisi isaretlenmis hasta kan tahlilleri ile verilerin gizliligine dikkat
edilerek yapilmistir. Calisma i¢cin SBU Diskap1 Yildirim Beyazit SUAM Yerel Etik
Kurulu‘ndan 06.06.2022 tarih ve 139/20 karar numarasi ile onay alinmistir

3.3. CALISMAYA KABUL VE RED KRITERLERI

Calismaya, Digkap1 Yildirim Beyazit Egitim Arastirma Hastanesine bagvuran
ve sistemde D50 ve D51 ICD tami kodlar1 ve alt kirilimlari ile Demir eksikligi
anemisi ve Talasemi tanisi isaretlenmis hasta kan tahlilleri dahil edilmistir. Ayni1
anda hem demir eksikligi anemisi hem talasemi tanisi almis hastalarin kan tahlilleri
diglanmistir.  Ayrica toplanan demir eksikligi anemisi ve talasemi tam Kkan

verilerinden sadece mentzer indeksine uyanlar yapay zeka veri setlerine dahil edildi.
3.4. ARASTIRMA SURECLERI

Etik kurul onayi alindiktan sonra Hastane Bilgi Yonetim Sistemlerindeki
(HBYYS) talasemi ve Demir eksikligi tan1 kriterlerini karsilayan hastalarin tam kan
parametreleri ve tamamen normal aralikta bulunan tam kan parametreleri toplandi.
Bu verilerdeki tam kan sonuclarinin hangisinin demir eksikligi anemisi hangisinin

talasemi hangisinin normal tam kan sonucu oldugu etiketlendi.

Bu veriler daha sonra randomize edilerek homojen bir veri seti olusturuldu.
Daha sonra bu veri %75e %25 seklinde ikiye ayrildi. %75’lik kism1 “yapay zeka

egitim seti” olarak, diger %25°lik kism1 “yapay zeka sinama seti” olarak kullanild:.
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Olusturdugumuz  yapay zeka modelimiz, egitildikten sonra, egitimde
kullanmadigimiz diger %25°lik “yapay zeka siama seti” ile smnandi. Yapay zeka,
smnama setindeki tam kan sonuglarini kendisi etiketledikten sonra yapay zeka
sonuglari ile gercek sonugclar kiyaslandi. Yapay zeka modelinin basar1 oran1 Ozgiilliik
(specificity), Duyarlilik (sensitivite), kesinlik skoru (precision) ve F1 skoru degerleri
ile ortaya konuldu.

Tablo 4:Hata matrisi

TEST SETI GERCEK

SONUCLAR
POZITIF NEGATIF
, Dogru DP YN -
TAHMIN Tahmin
SONUCLARI
C Yanhs_ YP DN _
Tahmin

DP: dogru pozitif DN:dogru negatif YN: yalanci negatif YP: yalanci pozitif

Kesinlik degeri (precision); tahmin edilen pozitif gézlemler igerisinde kaginin
dogru tahmin edildigini gosterir. Yalanci pozitifliklerin az olmasi modelin se¢iminde

onemli olacagindan kesinlik degerinin yiiksek olmasi istenmektedir.
Kesinlik degeri =DP/(DP+YP)

Duyarlilik (recall, sensitivite); gercek degeri pozitif olan gdzlemlerin ne
kadarinin pozitif olarak tahmin edildigini gostermektedir. Yalanci negatifliklerin ¢ok

oldugu durumlarda duyarlilik (recall) degeri diisiik ¢cikmaktadir.
Duyarlilik (recall) degeri = DP/(DP+YN)

F1 skoru, kesinlik ve duyarlilik degerlerinin harmonik ortalamasini
gostermektedir. Model se¢iminde dogruluk orani yerine F1 skorunun secilmesinin en
onemli sebebi esit olmayan gozlem sayilarina sahip veri setlerinde hatayr minimuma
indirmektir. Sadece yalanci pozitif ve yalanci negatifi degil, tiim hata maliyetlerini

iceren bir degerlendirme aracidir.

F1 =2 * kesinlik * duyarlilik / (kesinlik + duyarlilik)
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Ozgiilliik (specificity), hastada pozitif saglamda negatif ¢ikan bir testte
saglamlarin ne kadarimin gergek gercek saglam oldugunu gdsterir. Bir hastaligin
dogrulanmasi gereken durumlarda 6zgilliigii yiliksek olan test (yanlis pozitiflik orani
diisiik) tercih edilir. Saglam insanlarin tamaminmi atlamadan saglam olarak

gosterebilen bir testin 6zgilligii %100'diir.
Ozgiilliik (specificity)= DN/(DN+YP)

Mentzer indeksi, demir eksikligi anemisi ve beta talasemi tasiyicilarini

ayirmak i¢in kullanilan yardimei bir aragtir. MCV/RBC formiilii ile hesaplanir.
MCV/RBC < 13 => Talasemi tastyicilig1
MCV/RBC > 13 => DEA lehine yorumlanir

Arastirma ve yapay zeka testleri yapilirken Windows 7 64 Bit Isletim Sistemi,
Intel Core i7-4702MQ CPU islemci, 8 GB RAM sitem 6zelliklerine sahip bilgisayar
ve MATLAB (2020b Yazilim Siiriimii) programi kullanildi.
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4. BULGULAR

Yapay Sinir Aglarinin (YSA) egitim ve test islemleri i¢in Tablo 5’te verildigi
lizere 542 adet demir eksikligi tam kan veri seti, 552 adet talasemi tam kan veri seti
ve 3192 adet normal araliktaki tam kan veri seti olmak {izere toplamda 4286 adet tam
kan veri seti kullanilmistir. Bu veri setleri ~% 75¢ ~% 25 seklinde ikiye ayrilarak %
75°1ik kisim “YSA Egitim Seti” olarak, diger % 25’lik kisim ise “YSA Test Seti”

olarak kullanilmistir.

Tablo 5: YSA egitim ve test islemleri i¢in kullanilan veri seti bilgileri

Veri Cesidi Egitim Test
DEA 407 135
Talasemi 414 138
Normal 2394 798
Toplam 3215 1071
Genel Toplam 4286

YSA’larin olabildigince diisiik sayida gizli katmana sahip olmas1 ve benzer
sekilde bu katmanlarin az sayida noron icerecek sekilde tasarlanmasi Snemli
avantajlar1 beraberinde getirmektedir. Bu amagla tez ¢alisma cercevesinde en fazla
tic gizli katman iceren ve bu gizli katmanlarda farkli sayida noéron bulunduran
500°den fazla yapay sinir ag1 yapisi incelenmistir. Iki gizli katmana sahip YSA
yapilar i¢in gizli katmanlardaki en yiiksek ndron sayis1 20 ve {i¢ gizli katmana sahip

yapilar i¢in ise en yiiksek noron sayisi 5 olarak alinmistir.

Bunun yaninda farkli egitim algoritmalarinin verdigi sonuglarin goériilebilmesi
ve performanslarinin karsilagtirilabilmesi amaciyla Levenberg-Marquardt (LM),
Bayesian Regularization (BR), Broyden—Fletcher—Goldfarb—Shanno\BFGS Quasi-
Newton (BFG), Resilient (RP), Scaled Conjugate Gradient (SCG), Conjugate
Gradient with Powell/Beale (CGB), Conjugate Gradient with Fletcher-Reeves
(CGF), Conjugate Gradient Polak-Ribiére, (CGP), One Step Secant (OSS), Gradient
Descent (GD), Gradient Descent with adaptive Learning rate (GDA) ve Gradient
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Descent with Momentum and Adaptive Learning rate(GDX) geri yayilim

algoritmalar ile ilgili YSA yapilarinin egitimleri gergeklestirilmistir.

Elde edilen sonuglarin sayisal olarak karsilastirilabilmesi igin karesel
ortalama hata (MSE: Mean Squared Error), karesel ortalama kok kata (RMSE: Root
Mean Square Error) ve karesel hatalarin toplami (SSE: Sum Squared Error)

degerlerinden faydalanilmistir.

Sekil 3’te en az ndron sayisina sahip olmasma karsin en iyl sonu¢ veren

yapilardan birisi olan iki gizli katmanli yapay sinir aginin yapisi goriilmektedir.

0000000
58800
S

Giris Katmam Gizli Katman Gizli Katman Cikis Katmam

Sekil 3: Gizli katmanlarinda en az néron sayisi ile en iyi sonug veren YSA yapisi

Sekil 3’te gosterilen YSA yapisi, iki adet gizli katmana sahip olup bu
katmanlarda sirasiyla 6 ve 2 adet noron yer almaktadir. Egitim ve test siireclerinde en
1yi sonuglarin alindig1 egitim algoritmasi olan LM ile YSA’nin egitimi sonrasinda

elde edilen hata degerleri Tablo 6’da verilmistir.

Tablo 6: iki gizli katman iceren YSA icin egitim ve test sonrasinda elde edilen

hatalar
Hata Cesidi Egitim Test
MSE 2.929267e-12 2.873496e-03
SSE 9.417593e-09 3.077515e+00
RMSE 1.711510e-06 5.360500e-02
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Iki gizli katmandan olusan YSA, test setinde yer alan sadece 3 tam kan

verisini yanlis olarak tahmin etmis ve test setinde yer alan 135 adet DEA tam kan

verisinin tamamini DEA olarak tanimlayabilmistir. 138 adet talasemi tam kan

verisinin ise 135 adetini talasemi olarak tanimlayabilmistir. Dolayisiyla ilgili YSA,

Sekil 4’te gosterildigi lizere gercekte talasemi olmasina karsin DEA olarak 3 adet

yanlig tahminde bulunmustur.

T
- I Tahmini Sonug
I Gergek Sonug

800

700

600

[4)]
o
o

Test Ornek Sayisi
~
o
o

DEA

798 798

Talasemi Normal
Olcuimler

Sekil 4: ki gizli katman iceren YSA ile elde edilen sonuglar

flgili YSA modelinin farkli tamlara ait kan sonuglar1 i¢in tam koyabilme

basaris1 Tablo 7, Tablo 8 ve Tablo 9’da verilmistir.

Tablo 7: DEA igin YSA tahmin degerlendirmesi

TEST SETI GERCEK
SONUCLAR
POZITIF NEGATIF
Dogru
. ; 135 0 135
DEA TAHMIN Tahmin
SONUCLARI
¢ Yanli 3 933 936
Tahmin
138 933 1071
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YSA modelinin DEA tanisi koymada sensitivite (duyarlilik) oran1 % 100,
spesifite (6zgiillik) oran1 % 99.6795, precision (kesinlik) degeri % 97.8261 ve F1
skoru 0.989011°dir.

Tablo 8:Talasemi i¢in YSA tahmin degerlendirmesi

TEST SETI GERCEK

SONUCLAR
POZITIF NEGATIF

. Dogru

TALASEMI Tahfnin 135 3 138

TAHMIN

SONUCLARI Yanlis 0 933 933
Tahmin

135 936 1071

Y SA modelinin talasemi tanis1 koymada sensitivite oran1 % 97.8261, spesifite
orant % 100, precision degeri % 100 ve F1 skoru 0.989011 dir.

Tablo 9: Normal CBC i¢in YSA tahmin degerlendirmesi

TEST SETi GERCEK

SONUCLAR
POZITIF NEGATIF

Dosgru

NORMAL CBC Tah‘?nin 798 0 798

TAHMIN

SONUGLARI Yanhs 0 273 273
Tahmin

798 273 1071

YSA modelinin normal tam kan taniyabilme sensitivite oranm1 % 100, spesifite

orani % 100, precision degeri % 100ve F1 skoru 1’dir.

Iki gizli katman igeren YSA icin farkli egitim algoritmalarmin gdstermis

oldugu performans ve bu algoritmalarin karsilastirilmasi Tablo 10°da verilmistir.
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Tablo 10: iki gizli katman iceren YSA icin farkli egitim algoritmalarinin

performans karsilastirmasi

Egitim Siiresi

Algoritma Egitim RMSE Test RMSE Hatali Tahmin (sn)
LM 1.711510e-06 5.360500e-02 3 0.293
BR 1.421934e-06 1.151142e-01 9 1.078
GD 3.797706e-01 4.210155e-01 169 1.708
GDA 2.267354e-01 2.313557e-01 90 1.731
GDM 3.622394e-01 3.586624e-01 135 1.717
GDX 2.062902e-01 2.202744e-01 127 1.737
CGB 6.190806e-02 1.723793e-01 15 3.932
CGF 5.997995e-02 2.086399¢-01 18 3.214
SCG 3.653931e-02 1.345786e-01 2.691
BFG 3.751305e-05 9.808872e-02 3.680
0SS 8.525535e-02 1.507479%-01 23 5.000

RP 6.412294e-02 3.042713e-01 43 1.721

Farkli gizli katman sayisina sahip olan ve gizli katmanlarinda farkli sayida

noron igeren YSA yapilar igerisinde en optimum olanlar Tablo 11’de verilmistir.

Tablo 11°de wverilen YSA yapilarinin egitimleri LM algoritmasi ile

gergeklestirilmistir.

Tablo 11. LM algoritmast ile egitilen en iyi YSA yapilarinin karsilastirmasi

Gizli Noron Egitim Test Hatali Egitim
Katman Sayisi RMSE RMSE Tahmin Siiresi (sn)
Sayisi
2 6-2 1.711510e-06  5.360500e-02 3 0.293
2 18-3 6.555123e-06  6.974150e-02 3 6.365
3 2-2-3 2.991967e-06  6.609613e-02 4 0.704
3 2-5-3 1.590151e-06  5.477995e-02 3 1.701

Daha once sozii edildigi {izere, yapilan tez calismasinda belirli limitler
dahilinde YSA yapilar1 olusturulmus ve bu YSA vyapilarmin farkli egitim
algoritmalar1 beraberinde degerlendirilmesi gerceklestirilmistir. Bu limitlerin
degistirilmesi halinde daha farkli gizli katman ve noron sayisina sahip YSA yapilari

ile daha iyi sonuglarin elde edilebilmesi miimkiin olabilecektir.
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TEST VERILERI iLE iLGIiLi BAZI iSTATIiSTiKi GRAFiIiK VE DEGERLER
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Sekil 5:Test veri setindeki MCV istatistikleri
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Sekil 6:Test veri setindeki MCHC istatistikleri
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Sekil 7:Test veri setindeki HCT istatistikleri
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Sekil 8:Test veri setindeki RBC istatistikleri

25



Frequency

)

ROW

RDW

2000

1000

Er)

f

"
5
i
8

F}
Frequency
s 2

8

x:;m
a5
128
8 s
- " B 1e0
an
’455
DEA Talasemi Normal CBC
Hastalik

Sekil 9:Test veri setindeki RDW istatistikleri
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Sekil 10:Test veri setindeki MHC istatistikleri
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Sekil 11:Test veri setindeki HGB istatistikleri

Tablo 12: DEA test veri setleri i¢in istatistiki degerler

Normal CBC

% 25-% 75

Ornek Tipi Ortalama Deger ~ Standart Sapma Per p
MCV 71.32 5.72 67.6 - 75.8 <0.001
MCHC 31.09 1.35 30.5-31.9 <0.001
HCT 31.95 3.33 30.0-304 <0.001
RBC 4.49 0.42 42-4.8 <0.001
RDW 18.72 2.73 17.1-194 <0.001
MHC 22.21 2.34 20.8-23.9 <0.001
HGB 9.95 1.19 9.1-10.9 <0.001
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Tablo 13: Talasemi test veri setleri igin istatistiki degerler

%25-%75

Ornek Tipi Ortalama Deger ~ Standart Sapma Der. p
MCV 61.21 3.38 59.1-63.9 <0.001
MCHC 30.89 0.86 30.3-315 <0.001
HCT 34.29 2.92 32.4-36.3 <0.001
RBC 5.61 0.46 53-5.9 <0.001
RDW 18.36 2.58 16.7-19.3 <0.001
MHC 18.92 1.21 18.2-19.8 <0.001
HGB 10.58 0.87 10-11.3 <0.001

Tablo 14:Normal tam kan test veri setleri i¢in istatistiki degerler

Ornek Tipi Ortalama Deger  Standart Sapma " Poe/(r) & p
MCV 86.43 4.15 83.7-89.5 <0.001
MCHC 33.52 0.62 33.1-34 <0.001
HCT 40.48 2.69 38.4-42.3 <0.001
RBC 4.69 0.35 44-49 <0.001
RDW 13.86 0.92 13.1-14.4 <0.001
MHC 28.96 151 28 - 30 <0.001
HGB 13.57 0.89 129-14.2 <0.001
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5. TARTISMA

Giliniimiizde artan niifus karsisinda doktorlarin is yiikiiniin belirgin derecede

artmasi, doktorlara yardimei karar destek sistemlerine duyulan ihtiyaci artirmistir.

Gelistirilen yapay zeka tabanl karar destek sistemleri heniiz ¢ok yeni oldugu
icin primer tani araci olarak kullanilmamaktadir. Ayrica bazi etik kaygilar da buna
engel olmaktadir. Bundan dolay1 yapay zeka sistemlerinin sonuglarinin gercek bir
doktor tarafindan kontrol edilmesi simdilik daha uygun goriinmektedir. Ancak yine

de doktorlara tan1 ve tedavide, Oneri ve uyarilarda bulunan sistemler ilgi gormektedir.

Hekimlerin ve halkin yapay zekanin gelecegi hakkinda fikirlerinin ve inang

diizeylerinin de arastirildigi ¢calismalar da yapilmistir.

Ingiltere’de birinci basamaktaki hekimlerin yapay zekaya bakis acilarinin
aragtirildigr bir ¢alismada, ezici bir sekilde pratisyen hekimlerin yapay zekanin

potansiyelinin siirli oldugunu diistindiikleri ortaya konuldu (54).

Bagka bir calismada ise hekimlerin yapay zekanin yararh bir ara¢ oldugunu

diigiindiiklerini ancak hekimlerin etik kaygilar tagidiklarini gostermistir (55).

Tipta yapay zeka kullaniminin neden olabilecegi olasi etik problemlerinin

derlendigi yayinlar da mevcuttur (4).

Saglik alaninda yapay zeka kullaniminin faydali olacagina dair pek ¢ok somut

calisma da yapilmistir.

Chen ve arkadaglar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada radyoloji goriintii

raporlarinin basarili bir sekilde siiflandirilabildigi gosterilmistir (56).

2018’de yapilan bir ¢aligmada diyabetin komplikasyonlarinin dngoriilmesi ve
onlenmesi ile ilgili yapay zeka caligmalarinin arttigini ve insanlarin yasam kalitesini

artirdi@r gosterilmistir (57).

2018’de yapilan bagka bir calismada ABD’de 6n plana ¢ikan 10 adet yapay
zeka uygulamasi incelenmis ve 2026’a kadar tahmini 150 milyar dolar tasarruf

saglayabilecegi gosterilmistir (58). 2020°de yapilan diger bir ¢caligmada yine yapay
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zeka entegrasyonu yapilan saglik sistemlerinde daha diisiik maliyetle daha dogru ve

kesin sonuglara ulasildig1 gésterilmistir (59).

Baska bir calismada yapay zeka entegrasyonunun artirilmasi ile &zellikle

birinci basamak saglik hizmetlerinde etkili olacag bildirilmistir (60).

Sepsisli hastalarin verileri ile yapilan bir ¢aligmada yapay zekanin iyi oldugu
konulardan biri olan hastalik prognozunu dogru tahmin becerisi, sepsisli hastalarin

prognozunu basaril1 bir sekilde tahmin etmesi ile gosterilmistir (61).

Ayrica son yillarda Google DeepMind Health, IBM Watson Health,
Microsoft Project Hanover, Apple ve ProMed-mail gibi bazi uluslararasi sirketler

yapay zeka uygulamalarini saglik sektoriiniin kullanimina sunmaktadir (1).

Tam kan parametreleri ile yapilan bir ¢alismada, talasemi minér hastalarina
ait kan sonuglarmin MDS (Myelodisplastiksendrom) ve normal tam kan

sonuglarindan ayriminda yapay zeka kullanilmistir (62).

Yaptigimiz literatiir taramasinda da goriilecegi iizere yapay zeka ile gesitli
calismalar yapilmaktadir. Biz de bu ¢alisma ile en sik goriilen anemilerden olan DEA
ve talasemi tanisinda yapay zeka algoritmast kullandik. Tam kan parametreleri ile
yapilan benzer bir ¢calismaya gore, hem talasemi ve DEA gibi karigabilecek tam kan
degerlerini kullandik hem de sayr olarak daha fazla sayida tam kan verisi

kullandik(4286 adet tam kan verisi kullanilds).

Calismamizin bazi kisithliklart ve gelistirilebilecek yonleri mevcuttur. Yapay
zeka egitim setinde ve test setinde ayni anda hem DEA hem talasemi tanist olan
hastalarin tam kan sonuclarini kullanmadik. Ancak tabi ki gercekte boyle bir hastanin
kan tablosu ile karsilasabiliriz. Ayrica diger anemi nedenleri ile de kombine bir
sekilde DEA ve talasemisi olan hastalarla da karsilasabiliriz. Heniiz bu kadar genis
bir egitim seti hazirlama firsatimiz olmadigi icin; bu sekilde borderline alanlar1 da
olan veri setleri ile yapay zeka algoritmalarinmi test etmedik. Ancak bu c¢alisma ile
gortildiigli tlizere yeterli veri toplandiginda basarili sonuglara ulagilabilecegi

goziikmektedir.
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6. SONUC

Bu calisma sonucuna gore, yapay zeka algoritmalar1 ile tam kan verileri
degerlendirilerek hem diisiik maliyetli hem basarili hem de klinisyenlerin is yiikiinii
azaltmaya yardimci tani ve tarama araglar1 olusturulabilecegi gosterilmistir. DEA ve
talasemi On tanisinda geleneksel yontemlere karsilik giincel ve yeni bir alternatif
olabilecegi kanaatine varilmistir. Yapay zeka yontemleri gelecekte yapilabilecek

uygulamalar agisindan umut vaat etmektedir.
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8. EKLER

Ek-1:TEZ KONUSU ONAY FORMU

Evrak Tarih ve Sayisi: 18.05.2022-129760

Sy, T.C.
SAGLIK BILIMLERI UNIVERSITESI
Giilhane Tip Fakiiltes1 Dekanliz:

SAby,
!sn\“

Say1 :E-86241737-100--129760
Konu :GTF Tez Inceleme ve Degerlendirme
Akademi Kurul Kararlan

DAGITIM YERLERINE

Giilhane Tip Fakiiltesi Tez Inceleme ve Degerlendirme Akademik Kurulu, 12.05.2022 tarihinde
saat 14:00'da Dekan Yardimecis: Prof. Dr.Sedat YILMAZ baskanliginda iiyelerin uzaktan dijital ortamda
online olarak katilinu ile toplanmistir.

Toplantida, Dekanligimizla afiliye olan SUAM'larda goérevli 95 (doksan bes) uzmanlik
Sgrencisine ait tez incelenerek degerlendirilmis olup; tezlerle ilgili Ek'teki kararlarin alinmasima oy birligi
ile karar verilmistir.

Bilgilerinizi ve geregini rica ederim

Prof. Dr. Mehmet Ali GULCELIK
Dekan

Ek:Kurul Karart

Dagitim:
Ankara Sehir Saghk Uygulama ve Arastima
Merkezi Miidiirltigiine
Ankara Atatirk Sanatoryum Saghk Uygulama ve
Aragtirma Merkezi Miidiirliigiine
Ankara Diskap1 Yildirim Beyazit Saghk
Uygulama ve Arastirma Merkezi Miidiirliigiine
Ankara Dr. Abdurrahman Yurtaslan Onkoloji
Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi
Miidiirliigiine
Ankara Dr. Sami Ulus Kadin Dogum Cocuk
Saghig: ve Hastaliklan Saglik Uygulama ve
Arastirma Merkezi Miidiirliigiine
Ankara Giilhane Saglik Uygulama ve Arastirma
Merkezi Miidiirliigiine
Ankara Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi
Miidiirliigiine
Bu belge, giivenli elektronik imza ile imzalannugtir.
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Telefon0 312 304 61 73 Faks:0 312 304 61 90

‘Webchttp://sbuedu tr
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X Ankara Sehir Hemorajik over kisti nedeni ile hospitalie edilen | Kabul edildi.
44 Dr.Latife Sara OZMEN SUAM hastalarin kanama profili sonuglarina gore klinik
sonuclannin degerlendinimesi
45 Dr.Hatice Dilara Ankara Sehir | Patent Duktus Arteriyozusun Risk Faktorlerinin ve Kabul edildi.
AYDOGDU SUAM Klinik Sonuclanmin Degerlendinimesi
Ankara Diskapi - - . - | Kabul edildi.
46 Dr. Reyhan ISLEK Yildinm Beyazit Fartlfggllgn:‘grs? iyilesmesinde topikal svofluran etkisi
SUAM
47 | br Cihad SAKAR $::\arﬁw gg}:ﬂ immunmodulalor ilag kullanan kisilerde influenza ve | Kabul edildi.
SUAM Pnomokok asilanma oranlarinin arastinimasi
GTF i Hst Akayt pankraettitre endo_s%gop\k ullrasan_ag';r_aﬁnin ve | kabul edildi.
48 | Dr.Murat ARICI < laboratuvar parametrelerinin hasta hospitalizasyonu
AD Bsk.hgi . L
ve mortalitesine etkisi
GTF  Adi  Tip Ikinci servikal vertebranin bilgisayarli tomografi (BT) | kabul edildi.
49 Dr.Eray TURKEL AD Bsk i1 ile elde ed\lgn a!'ltomelrik alcamleriyle cinsiyet yas
U ve boy tahminleri
. . 0-6 Ayhk bebegi olan annelerin gebeligi planlama | Kabul edildi.
50 gESS:E]iinKﬂEETE' ngAahrfU Saghk gu[umlarln\n _po_gtn_atal_ deeresyon_ ve _maternal
aglanmalar ile iliskisinin dederlendiriimesi
Total iz protez sonrasi geligen periprostetik distal | Kabul edildi.
Ankara Diskapi | femur metafiz kinklarinda redrograd kanal ici
51 Dr. Eren BULUT" Yildinm Beyazit | civileme ve plak-vida kombinasyonlarinin
SUAM stabilitesinin sonlu elemanlar yontemiyle
arastiriimasi
18-75 yas arasi Bel paralizi (diopatik periferik fasiyel | Kabul edildi.
52 | Dr. Buse ERCAN BATI mﬁﬁw g?;aaz[:{ paralizi ) geciren akut donem orta agir hastalarda
SUAM PNF egzersizleri ve mime tfer_apmln klinik izlem ve
EMG calismasiyla etkinliklerinin karsilastiriimasi
7 Ankara Diskapi | Turkiyedeki Tip doktorlarinin Ergoterapi mesledi | Kabul edildi.
53 Dr. Muhammed INAN | Yildinm Beyazit| hakkinda bilgi dozeyleri ve farkindaliklarinin
SUAM dederlendirimesi
51 | or. Furkan KORKMAZ | Vi gf;aaz[:{ Tam kan parametrelerine gore talasemi e demir | Kabul edildi
SUAM eksikligi anemisi tanisinda yapay zeka kullanimi
Acil serviste akut serebrovaskiiler olay (SVO) tanisi | Kabul edildi.
Ankara Diskapi | alan hastalarda HINTS muayenesinin gorantuleme
55 Dr. Kilbra CELEGEN | Yildinm Beyazit | yontemlerinden beyin BT veya difizyon MR la
SUAM karsilastirlarak HINTS muayenesinin akut SYO'yu
ongdrmedeki rolindn belilenmesi
Ankara Diskapi _T:wga_n spinal kordunda deneysel olarak olusturula_n Kabul edildi.
56 | Dr. Caner UNLUER Yildinm Beyazit ISkE?mI reperfuzyon hasrai modelinde amz?ndat_l_n
SUAM p&f\mdat\f stres doku_ nE_skrozu apopitoz ve norolojik
iyilesme GOzerine etkileri
Acil Serviste Takip Edilen ve Yogun Bakim Yatisi | Kabul edildi.
57 Dr.Yunus Emre GTF  Acil Tip| Gereken Hastalar icin NEWS 2 ve COHb
EKINCI AD Bsk.hgi Duzeylerinin Mortalitenin  Tahminine Katkilarinin
Arastirilmasi
Ultrason Esliginde Zor Periferal Vaskiler Ginisim Icin | Kabul edildi.
S GTF  Acil Tip | Dokunmadan Aseptik (aseptic nontouch) Teknik
58 Dr.Dogan OZEN AD Bsk.hgi Egitiminde Karma Gercgeklik Simulatorunun Etkisinin
Arastirilmasi
Amatér sportif ve genel havacilik faaliyetlerinde ildi
59 Dr.Buyce KAYA STF H;tya ve Uzay bulunan Sgucularmgkendi kendine ilagykullamm Kabul edildi.
ekimhgi
aliskanlklar
. Ankara Sehir Alle  hekimligi poliklinigine bagvuran bireylerde | Kabul edildi.
60 Dr.Tugce BERCIN SUAM viamin mineral kullanim davranisi ve covid-19
pandemisinin buna etkisi '
h Ankara Sehir | Ik trizomi 21 igin prenatal taramada yeni bir metod ; Kabul edildi.
61 DrYasemin DADAS SUAM fetal beyin acisi (brain angle)
Dr Ceren Atigan Ankara Sehir HPV 16-18 digi diger yiksek r|_sk|i H_PV pozitif olan | Kabul edildi.
62 DOGANAY SUAM hastalarin smear, kolposkopik biyopsi ve bu
hastalara  yapildiysa konizasyon _ sonuglannin
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9. 0OZGECMIS

I. Bireysel Bilgiler
Ad1 Soyadi : Furkan KORKMAZ
Uyrugu
Medeni Durumu
Yabanci Dili : Ingilizce (Orta diizeyde)
Il. Egitimi
e S.B.U. Ankara Diskap1 Yildirrm Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Aile

Hekimligi Klinigi, Asistanlik Egitimi (Ocak 2020-Halen)
e Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi, T1ip Egitimi (Eyliil 2011 - Temmuz 2017)

111. Unvanlari

Tip Doktoru, Aile Hekimligi Asistani

IV. Mesleki Deneyimi

e S.B.U. Ankara Digkap1 Yildirrm Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi Aile
Hekimligi Klinigi, Asistan Doktor (Ocak 2020-Halen)
e Balikesir Gonen Ilge Saglik Miidiirliigii Pratisyen Hekim (Aralik 2018-

Ocak 2019)

BALIKES@R Gonen Devlet Hastanesi Acil Servis (Gorevlendirme)
BALIKESIR Erdek Devlet Hastanesi Acil Servis (Gorevlendirme)
BALIKESIR Avsa Adasi Entegre Devlet Hastanesi Acil Servis (Gérevlendirme)

e Balikesir Gonen 25 nolu Aile Hekimligi birimi (Ocak 2019- Ocak 2020)

V. Bilimsel Etkinlikleri Aldig1 Burslar Odiiller
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