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Cocukluk Cagr Oksipital Lob Epilepsisinde
Interiktal Epileptik Desarj Yukiiniin
Kalp Hiz1 Degiskenligi Uzerine Etkisi
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- Age-dependent occurrence \

- Antecedent history is usually unremarkable.

Self-Limited Self-Limited - Cognition and neurological examination normal
Epilepsy with Epilepsy with - Remission usually occurs by puberty
Autonomic Seizures Centrotemporal - Classical seizure semiology
(SeLEAS) Spikes (SeLECTS) - Specific EEG features

Range 1-14 years (usual 3-6 years)
Muiltifocal high voltage spike

Childhood Occipital Photosensitive Occipital
Visual Epilepsy (COVE) Lobe Epilepsy (POLE)

GOCUKLUK GAGI OKSIPITAL GORSEL EPILEPSISI (COVE) FOTOSENSITIF OKSIPITAL LOB EPILEPSISi (POLE)
» Fokal duyusal gorsel nobetler; temel gorsel fenomenler ile
ZORUNLU karakterize olup, biling etkilenmesi olsun ya da olmasin ve motor ZORUNLU | ° Fokal duyusal gorsel ndbetler (isik cakmalan), bilateral tonik-
KRITERLER bulgular (gézlerin deviasyonu veya basin donmesi) eslik etsin ya da kriTERLr | [donik nobetlere ilerleme gosterebilen klonik ndbetler.
etmesin goriilebilir. * Isik stimilasyonu ile tetiklenen nobetler, orn. titresen giines
» Nobetler agirlikl olarak veya yalnizca uyaniklik sirasinda 15181 gibi fotik uyaranlarla.
ortaya gikar.
4 EEG | Oksipital dikenler veya diken-yavas dalga anormallikleri ‘EEG | * Goz kapatma ve aralikli fotik stimdilasyon (IPS) ile kolaylastirilan
KRITERLERI (uyaniklik veya uyku sirasinda). KRITERLERI oksipital epileptiform anormallikler.
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Otonom Regiilasyon Merkezleri

\ Kardiyovaskiiler
/ Otonom Regiilasyon

Epileptik Desarjlarin
Otonom Merkezlere
Etkisi

Beyin Sapi
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Kalbin Adaptasyon Yaniti: HRV

KISA VADE

(Saniyeler - Dakikalar)
Anlik adaptasyon
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PARASEMPATIK

51% Solunum degisiklikleri
9
)m Ani pozisyon degisikligi

@ Barorefleks

* Vagal tonus degisimi

UZUN VADE

(Saatler - Guinler)

Genel otonom organizasyon
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SEMPATIK PARASEMPATIK
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Interiktal Aktivite ve Otonom Yanit
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Epilepsi = HRV {

otonom disfonksiyon

/7~ Epilepsi > HRV
") iliskisi biliniyor

}

YANITLANMAMIS SORU

Nobet degil
_)

iktal aktivite

inte
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Interiktal degarjlar

Yuk ma, ozellik mi?

interiktal desarjlarin
ozelliklerinin etkisi net degil
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ANALITIK YAKLASIM :
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Desarj ozellikleri = otonom yanit

N

Bu calisma, desarjin karakteristik
ozellikleri ile HRV arasindaki iligkiyi inceliyor



CALISMA TASARIMI VE KATILIMCI SECiMi
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_C ) g KONTROL GRUBU
: ¢ a a 34 saglikh birey
RETROSPEKTIF KESITSEL VAKA-KONTROL
(2020-2025) CALISMASI o “ Yag ve cinsiyet - =
acisindan eslestirme
yapild
\ J A J
3. DAHIL EDILME KRITERLERI 4. DISLAMA KRITERLERI (HER iKi GRUP)
A. OKSIPITAL LOB EPILEPSILI HASTALAR B. SAGLIKLI KONTROLLER €) Psikiyatrik taninin varlig
@ © 4-18 yas ) © 4-18 yas Q Psikotrop ilac kullanimi ,—ﬁ
@ Klinik ve EEG ile dogrulanmis 'o @ Epilepsi, nobet veya diger e Bilimyen karsitysvasiclier hisstali X
oksipital epilepsi - norolojik hastalik dykisii yok e Otonom fonksiyonu etkileyebilecek kronik sistemik hastaliklar X
@ Uyku EEG'de oksipital bolgelerde @ Kardiyovaskiiler hastalik veya 0 Kalp hizi degiskenligini etkiledigi bilinen ilaglarin kullanimi X
interiktal epileptiform desarjlarin varligs otonom disfonksiyon dykusti yok e e : X
Q Guvenilir analiz yapilmasini engelleyecek
@ EEG + es zamanli EKG kaydinin @ Kardiyak ritmi veya otonom dusuk kaliteli EEG veya EKG kayitlari
gergeklestirilebilmesi fonksiyonlar etkileyen ilag Q EEG kayd: sirasinda yetersiz uyku siiresi
kullammunin olmamast (evre 2 uykunun 20 dakikadan az olmasi)

v . J/

@/ OLE tanili hastalarda EEG desarj parametreleri ile HRV metrikleri arasindaki iliskiyi,

saglikli kontrol grubu ile karsilastirmali olarak incelemek amacglandi.




1. EEG KAYIT ALIMI

Standart EEG protokolii (10-20 sistemi)

EEG KAYIT PROTOKOLU

- B!

Q Tum epileptik desarj parametreleri
oksipital elektrotlardan (01, O2)
elde edilmistir.

zZ Evre 2 (N2)
h Odakli Analiz

3. IED PARAMETRELERI

Desarj Yogunlugu
desarj/dk

Dakika basina
desarj sayisi

Tim kayit ve N2 icin
ayri hesaplanir

Optimal IED
@ saptama
kosullar

Desarj Yiki
%

[\ Epileptiform aktivitenin
zaman icindeki orani

Tum kayit ve N2 igin
ayri hesaplanir

GO
o

~} Minimal hareket
- ’ artefakt

Es Zamanli EKG Kaydi

EEG ile es zamanli olarak standart
gogus elektrotlar kullanilarak
surekli tek derivasyonlu EKG kaydi
alinmistir.

Stabil otonomik
ton

> 20 dk
@ artefaktsiz

kayit

Otomatik saptama + Uzman gorsel degerlendirme = Cocuk nérologu dogrulamasi

Ort. Olay Siiresi

&

saniye

Tekil desarjlarin
ortalama suresi

Olay Sikligi

n

/J Toplam epileptiform
all ' desarj sayisi

Tum kayit ve N2 icin
ayr hesaplanir

4

Sire Esigi
saniye

Kritik desarj suresi
siniri



Kalp Hiz1 Degiskenligi (HRV) - Veri Toplama ve Analizi
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EKG Kaydi R-tepe Saptama RR Araliklari Temiz Veri HRV Hesaplama
EKG SINYAL ISLEME HRV ANALIZi (87 PARAMETRE)
@
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‘ z* artefaktsiz ; _
.. ZAMAN ALANI FREKANS ALANI NONLINEER KOMPLEKSITE
RR verisi
Zaman igindeki Frekans bazl Sistemin Sistemin
degiskenlik dagilim duzensizligi organizasyonu

— = — ———

EEG ile zaman uyumlu, N2 odakl analiz
Otonomik fonksiyonun ¢ok boyutlu karakterizasyonu




EEG Desarj
Parametreleri

Toplam desarj
siiresi, yogunlugu
ve N2 uyku evresi

evresi parametreleri
analiz edilir.

ASAMA 1:
VERI
(Girdi Katmani)

HRV
Parametreleri
(87 Ozellik)

Zaman ve frekans
diizlemi ile
dogrusal olmayan
87 farkl kalp hizi

degiskeni hesaplanir.

Veri Analiz Yaklagimi

- performansi test edildi.

\
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ASAMA 2:

MAKINE OGRENMESI
(Model Secimi)

Lojistik
Regresyon

Farkli Modeller
Karsilastinid

Lojistik Regresyon ve
agac tabanli
algoritmalarin
(RF, GB, XGBoost)

Agac Tabanli
Algoritmalar

Random
Forest (RF)

En iyi Model
Secildi
Yiiksek dogruluk ve
gliven araligi stabilitesi
nedeniyle

Random Forest (RF)
modeli secilmigtir.

ASAMA3:
OZELLIK ANALIZi ve
KLINiK ANLAMLANDIRMA
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En Onemli
Parametreler
Belirlendi
iteratif azaltma
yontemiyle
siniflandirmada
en etkili 10 temel

parametre tespit edildi.

SHAP Analizi ile
Yorumlama
Parametrelerin

model kararlarini
hangi yonde

etkiledigi klinik olarak

acikland.




ISTATISTIKSEL YAKLASIM

GRUP KARSILASTIRMALARI

Gruplar arasinda fark var mi?

ILISKi ANALIZi

Hangi desarj 6zelligi hangi HRV parametresi
ile iliskili?

o ® 3
. @n
VS. e 4
Oksipital Epilepsi Saglikh Kontrol
(n=37) (n = 34) EEG Desarj HRV
Parametreleri Parametreleri

@ Birincil test: Mann-Whitney U (nonparametrik) (V] Spearman korelasyon analizi

@ Dogrulama: Welch t-testi (parametrik) € Her desarj metrigi icin 87 HRV parametresi

@ Etki biiyiikligii: Cohen’s d @ FDR diizeltmesi (q < 0,05)

@ Coklu karsilastirma diizeltmesi: FDR (q < 0,05) € lliskiler 1s1 haritalari ile gorsellestirildi

ONGORU MODELI

EEG desarj parametreleri HRV'yi
oéngdrebilir mi?

D - 5@
4 EEG Desarj

87 HRV

Parametresi Parametresi

@ Elastic Net regresyon (L1 + L2 diizenilegtirme)
@ Nested cross-validation ile model degerlendirme
@ Performans metrigi: R? (determinasyon katsayisi)

() Toplam 348 6ngérii modeli (4 x 87)

EK ANALIZ: ESIK (THRESHOLD) ANALIZI @ _______ ;- $ ®

Desarj suresi icin otonomik fonksiyonda degisim yaratan 5 )

kritik bir esik olup olmadigini arastirdik. Aday esikler Her esikte
belirlendi grup karsilagtirmasi

Ampirik p ve
FDR q degerleri

Permiitasyon testi
(2.000 tekrar)

En iyi esik
belirlendi

ANLAMLILIK: p < 0,05 (tekil testler) | q < 0,05 (FDR diizeltmeli)
Tam testler iki yonludir.




HRV PARAMETRELERININ KARSILASTIRILMASI

-9~ @

P-DEGERI: “FARK GUVENILIR Mi?” ETKi BUYUKLUGU: “FARK NE KADAR BUYUK?”

) - . BIRCOK PARAMETREDE /
FDR DUZELTMESI ONCESI: ORTA DUZEYDE ETKi BUYUKLUGU @

Bazi parametrelerde —
nominal farkliliklar var Siesindeks) g d=0.72

HRV_GI
&, ‘ @ (Guzil_( indeksi) — d " 0'77
\ FDR DUZELTMES| SONRASI: HRV_MFDFA_ a d = 0.55
alpha2_Width and e s v

Hicbir HRV parametresi
ol HRV_AI
anlaml degil (p > 0.05) @ 4 @ d~0.48

(Asimetri indeksi)

1.0 0.5 0 0.5 1.0

ISTATISTIKSEL OLARAK BELIRSIZ. Kilgiik Etki Orta Etki Bilyiik Etki
Sonuglar érneklem biyiikligi ve ¢oklu : ; . 3
karsilastirmalardan etkilenmis olabilir. O BIYOLOJIK OLARAK ANLAMLI OLABILIR.

Farkin buytklugu goz ardi edilemeyecek diizeyde.
\ 54 .




EEG Desarj Ozellikleri HRV'yi Ne Kadar Ongorebilir?
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ol -45.0
< -50
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discharge_density n2_discharge_density total_discharge_burden n2_discharge_burden
per_min per_min _percent _percent

@ HRV 6ngormede belirleyici olan desarjin total yﬁkij deéil, dinamigidir.



Desarj Metrikleri ile HRV Parametreleri
Arasindaki Anlamli lliskiler

discharge_metric

FDR-significant HRV—discharge links (q<0.05)

0.6
% mean_event_duration_sec 0.644 0.563 0.618 0.522
0.4
)
_02 =
@, n2_total_events B
£
-00 ¢
)
@, n_total_events
-0.2
HRV_ApEn HRV_IALS HRV_PAS HRV_PSS HRV_SDANN1 -0.4
E \ hrv_feature p |
HRV_ApEn HRV_SDANN1
(Approximate Entropy) (Standard Deviation of the

Kalbin adaptasyonunun ne Average NN interYals)
kadar diizenli ve 6ngériilebilir Kalp hizinin uzun dénem

oldugunu gosterir. varyabilitesini gosterir.
J o,




Desarj Sikligi ve Otonom Sistem

1. DESARJ SIKLIGI ARTAR

Seyrek desarjlar

U WL W W P

Sik desarjlar

iR -

il

Desarj sayisi / zaman f

2. PATOLOJIK AG AKTIVITESI
TEKRAR TEKRAR AKTIFLESIR

» Kalp ritmi daha diizensiz ve

3. OTONOM SISTEM ETKILENIR

ANLIK ETKi

Diizensizlik 1

ongorilemez hale gelir.
N 24

UZUN VADELI ETKI

Organizasyon |
Uzun vadeli otonom diizen ve

organizasyon bozulur.




Olay Suresine BaQIL HRV Parametreleri

HRV Ozelligi (Spearman rho)

IALS
PIP

PAS
PSS
MaxNN
Al
MeanNN
Prc8ONN
MedianNN
SD2a
IQRNN
SDNNa
SDNN

Gl

SD2
SDNNd
HTI
Prc20NN
MadNN
LzZC

0.41

0.37

0.33

0.30

0.30

0.12

0.25

0.26

).38 0.20
0.31 0.20
0.29 0.17
0.28 0.19
0.28 0.19
0.28 0.05
0.28 0.18
0.28 0.19
0.27 0.11
0.27 0.12
0.27 0.15
0.27 0.11

mean_event_duration_sec n2_mean_event_duration_sec

EEG metrigi

0.8

0.6

0.4

- 0.2

- 0.0

- -0.2

-0.4

-0.6

oyt ueuneads

e

IALS (Integral of the Absolute value of the signal)

» HRV sinyalinin toplam guicini ve genel
aktivite duzeyini gosterir.

PIP (Percentage of Inflection Points)

« Kalp ritminde yon degisikliklerinin
sikhgini gosterir.

PAS (Percentage of Alternating Segments)

« Ardisik artis-azalis (alternan) paternlerinin
oranini gosterir.

PSS (Percentage of Short Segments)

« Kisa sureli ritim degisikliklerinin oranini
gosterir.

J

ARTISIN ANLAMI
Kalp ritminde daha fazla dalgalanma, daha yiksek kompleksite,
daha dizensiz ve ongorulemez bir ritim anlamina gelir.



HRV Ozellikleri Igin Permiitasyon Diizeltiimis Ampirik p-degerleri

(Within-HRV scan correction)
a=0.05

HRV_MSEn
HRV_LF
HRV_CVNN

HRV_SD2

HRV_SD2a Gecis bolgesi
: (~2.4-2.9 sn)

HRV_SD2d
HRV_C1a
HRV_SDNN
HRV_C1d

HRV_S

0.00 0.01 0.62 0.03 0.04 0.05 0.06
Ampirik p-degeri

2.4—2_.9 sn Uzerindeki de-g:arjlar,
otonom instabilite ve HRV’de bozulma ile iligkilidir.




Calismanin Kisithhiklar

e

&%

ANI kullanimi

Kicik orneklem buyukligu

'y

Esik analizlerinde anlamlihgin kaybi

Tek bir epilepsi sendromuna odaklanma

Kesifsel esik bulgulari (=2.38 sn ve #2.86 sn) FDR diizeltmesi sonrasi anlamliligini korumamistir (g = 0.0868).
Bu nedenle bulgularimiz hipotez iiretici niteliktedir ve daha biiyiik kohortlarda dogrulanmaldir.



Bu Calisma Ne Gosterdi?
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Kompleksite artis,

Otonom modiilasyonun Etki lineer degildir - fizyolojik bir iyilesmeyi Otonom etkilenme, Global HRV yerine
en giiclii belirleyicisi 2.4-2.9 sn potansiyel degil; daha disorganize total yiikten gok event-level analiz
desarj siiresidir. esik olabilir. otonom yaniti desarj dinamikleri ile daha duyarhdir.
yansitabilir. iligkilidir.

@"" Otonom modiilasyonu anlamak i¢in, epilepsiyi yalnizca bir yiik degil,

zamansal olarak organize bir ag aktivitesi olarak degerlendirmek gerekir.
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