KOCAELI UNIVERSITESI
FEN BIiLIMLERI ENSTITUSU

BiYOMEDIKAL MUHENDISLIGI ANABILIiM DALI

YUKSEK LiSANS TEZi

PALS OKSIMETRE TELEMETRI UYGULAMASI

ALI IHSAN BULBUL

KOCAELI 2017



KOCAELI UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

BIiYOMEDIKAL MUHENDISLIGI ANABILIM DALI

YUKSEK LISANS TEZI

PALS OKSIMETRE TELEMETRI UYGULAMASI

ALI IHSAN BULBUL

Dog.Dr. Serdar KUCUK
Damisman, Kocaeli Univ.

Prof.Dr. Ozcan GUNDOGDU
Jiiri Uyesi, Kocaeli Univ.

Yrd.Do¢.Dr. Ahmet CIFCI §
Jiiri Uyesi, Mehmet Akif Ersoy Univ.

Tezin Savunuldugu Tarih: 19.06.2017



ONSOZ VE TESEKKUR

Bu ¢alismada incelenen, Biyomedikal alaninda ¢ok kullanilan pals oksimetrelerin
telemetri uygulamasi Onemli bir acig1 kapatabilir. Bu uygulama, hastalarin
oksijenasyonunda akut gelisen sendromlara halihazirdaki manuel miidahale yerine
kablosuz ve otomatik islem yapabilmekte, mekanik ventilasyonda olusabilen ve
6limle sonuclanabilen sendromlar1 icermemektedir.

Bu ¢aligma boyunca yardimlarini esirgemeyen c¢alisma arkadaslarima tesekkiirii borg
bilirim. Yiiksek lisans seviyesinde c¢alisma firsati veren hocam Dog. Dr. Serdar
KUCUK ‘e ¢alismalarim boyunca gosterdigi destek ve yardimdan dolay1 da tesekkiir
ederim. Calismanin ilerlemesi ve nihayetlenmesinde 6nemli katkilar1 olan ¢aligma
arkadaslarrm Umut MAYETIN ve Liitfi BICER ‘e de tesekkiir ederim. Ayrica beni
destekleyen, calismamim zor dénemlerinde anlayisiyla motive eden esime minnet
duygularimi sunarim.

Ocak - 2017 Ali Thsan BULBUL
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AC : Alternatif akim (Alternative Current)

AlO3  : Aluminat

CO, : Karbon dioksit

COHb : Karboksihemoglobin

GaAs : Galyum arsenik

Hb : Hemoglobin veya indirgenmis hemoglobin

| : Akim, (A)

metHb : Methemoglobin

O, : Oksijen

O,Hb  : Oksihemoglobin

O,Hb% : Oransal Hemoglobin Satuasyonu

PaCO; : Arteriyel Karbon Dioksit Basinci

PaO, : Arteriyel Oksijen Basinci

PCO;, : Parsiyel Kabondioksit Basinci

PO, : Parsiyel Oksijen Basinci

SaO, : Arteriyel Oksijen Saturasyonu

SpO, : Arteriyel Periferik Hemoglobin Oksijen Saturasyonu

pH : Potansiyel Hidrojen

t : Zaman, (sn)

pc : Hiicre direnci, (Q)

pf : Hiicreyi gevreleyen sivinin direnci, ()

a : Absorbsiyon sabiti

Kisaltmalar

ABD : Amerika Birlesik Devletleri

ADC : Analog Dijital Cevirici (Analog Digital Convertor)

AKG : Arteriyel Kan Gazi

ALC : Ambient Light Cancellation (Ortam 15181 iptali)

ARDS : Acute Respiratory Distress Syndrome (Akut Solunum Sikintist Sendromuy)

ASA  : American Society of Anesthesiologists (Amerikan Anesteziyologlar
Dernegi)

BJT : Transistor (Bipolar Junction Transistor)

BOD : Biyokimyasal Oksijen Istemi

BTS  :Ingiliz Toraks Dernegi (British Thoracic Society)

DC : Dogru akim (Direct Current)

DNA  : Deoksiribo Niikleik Asit

emk : Elektomotor Kuvvet

ET : Endotrakeal Tiip

FET : Alan Etkili Transistor (Field Effect Transistor)

GPRS : General Packet Radio Service (Genel Paket Radyo Servisi)
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PALS OKSIMETRE TELEMETRiI UYGULAMASI
OZET

Pals oksimetre cihazlari, kan oksijen saturasyonu ve kalp ritminin anlik takibinde,
non-invaziv yontem olarak ¢ok yaygin kullanimaktadir. Bu ¢aligmada,
mikrodenetleyici tabanli pals oksimetre imal edilerek, bu cihazla oksijen flowmetresi
tizerinden hastaya uygulanan oksijen miktar1 otomatik kontrol edilmektedir. Parmak
probu ile alinan sinyaller, mikrodenetleyici tabanli pals oksimetrede islenerek, kan
oksijen saturasyonu ve kalp ritmi verileri elde edilmektedir. Bulunan kan oksijen
saturasyon degerine bagli olarak, non-invaziv ventilasyon destek oksijen flowmetre
vakum regiilatoriine kablosuz sinyaller gonderilmektedir. Oksijen flowmetresi ile
degisen oksijen saturasyonuna bagl olarak hastaya verilen oksijen miktar1 otomatik
olarak kontrol edilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Kablosuz Kontrol, Oksijen Flowmetre, Oksijen Saturasyonu,
Pals Oksimetre, Ventilasyon.



PULSE OXIMETER TELEMETRY APPLICATION
ABSTRACT

Pulse Oximeter devices are widely used as a non-invasive method for instant
monitoring of blood oxygen saturation and heart rate. In this paper, a wireless
microcontroller based pulse oximeter is proposed to measure the oxygen delivered to
the patient via the oxygen flowmeter. In the first step, the signals received from
reusable SpO, sensor (finger probe) are processed by a microcontroller to determine
the blood oxygen saturation and heart rate. Depending on the current blood oxygen
saturation value, wireless signals are sent to the non-invasive ventilation flow meter
vacuum regulator to deliver the necessary oxygen into the patient. Oxygen supplied
to the patient is automatically controlled according to the oxygen saturation change.

Keywords: Wireless Control, Oxygen Flowmeter, Oxygen Saturation, Pulse
Oximeter, Ventilation.



GIRIS
Bu c¢alismada, pals oksimetreden alinan veriye bagli olarak, hastaya uygulanan

oksijen miktari, kablosuz sistemle ve otomatik kontrol edilmektedir. Pals oksimetre,

kan oksijen saturasyonunun dl¢iimiinde kullanilan non-invaziv bir cihazdir [1].

Kan oksijen saturasyonunun takibi amaciyla kullanilan geleneksel yontem kan gazi
analizidir. Bu islem i¢in arteriyel kan Ornegi kullanilir. Arter kani, heparinize
enjektorle veya birden ¢ok kez 6rnek alinacaksa arteriyel kataterden de alinabilir.
Arterden kan alma ve arteriyel katater yerlestirme islemleri son derece 6nemli, beceri
isteyen ve komplikasyonlar1 olabilen invaziv islemlerdir [2]. Kan alimi sirasinda,
kanin hava ile temasini 6nlemek ya da en aza indirmek gerekir [3]. Ayrica, kan alma
islemleri personel agisindan da rizikoludur. Goriildiigii tizere, kan gazi 6l¢iimii riskler
iceren zor bir iglemdir. Ancak gereklilik durumunda ayrintili tetkik ihtiyacina cevap
verebilir. Pals oksimetre, kan gazi 6l¢lim risklerini icermeden, kan oksijen Saturasyon

takibi yapabilmektedir.

Hastalara zorunlu durumlarda ventilasyon destegi saglamak amaciyla, mekanik
ventilasyon cihazlar1 kullanilmaktadir. Mekanik ventilasyon cihazlari, mortaliteye
varan ciddi komplikasyonlara sahiptir. Bu ¢aligmada kullanilan sistem, spontan
solunum yetenegine sahip hastalara oksijen destegi saglarken mekanik ventilasyonun

komplikasyonlarini elimine etmektedir.

Aciklandig tizere, bu ¢alismanin konusu olan sistem, kan gazi analizi ve mekanik
ventilasyonun komplikasyonlarini elimine eden, hastaya oksijen destegi i¢in daha
once oOnerilmemis yeni bir yontemdir. Bu yOntem, hastaya manuel oksijen
uygulamak ile gereken durumlarda uygulanacak mekanik ventilasyon yontemleri
arasinda gecis saglayabilir. Ayrica, maliyet ve ekonomikligi ile avantajlidir. Mevcut
SpO, parmak probu ve oksijen flowmetre ile kullanildigindan kullanici personelin
adaptasyonu kolaydir. Sistemin otomatik kontrol 6zelligi insan faktoriinden
kaynaklanabilecek komplikasyonlar1 ortadan kaldirmaktadir. Hasta hikayesine ve

doktor tedavi kararina uygun olarak esnek programlanabilme o6zelligine sahiptir.



Tezin konusu uygulama, agiklanan avantajlari ile insan sagligi, teshis ve tedavi
acisindan ekstra oneme sahiptir. Yogun bakim {initeleri gibi acil miidahale ihtiyaci

olan noktalarda ayrica avantajlidir.

Tezin igeriginde, genel bilgiler verildikten sonra, solunum bdliimiiyle ventilasyon
konusu ve mekanigi irdelenmistir. Biyosensorler bolimiinde, ozellikle ham veri
olarak biyosensorden alinan veriler kullanildigindan konuya agiklama getirilmistir.
Pals oksimetre boliimiinde cihaz ile verici, besinci bolimde ise alici me kontrol

uygulamasi agiklanmustir.

Bu c¢alismanin amaci, pals oksimetreden alinan verilere bagli olarak hasta
oksijenizasyonunu otomatik saglamaktir. Boylece, mekanik ventilator ile oksijen
flowmetresi kullanim alanlar arasinda gegis saglayacak bir sistem olusturulmustur.
Bu amagla, mekanik ventilasyon gerekliligi olmayan hipoksi gelisen risk grubu
hastalarda, hekim tavsiyesi ile olusturulan uygun bir protokol ile vakum regiilatoriine
kablosuz ve otomatik kumanda edilerek oksijen miktar1 kontrol edilmektedir.
Boylece hastanin semptomatik durumuna gore, mekanik ventilasyona ihtiyag
kalmayabilir, akut solunum yetmezligine 6n miidahale saglanabilir, hastaya daha
uyumlu oksijen temini ile O, saturasyonu diizenlenebilir, farkli hasta hikayelerine ve
farkli hastaliklara uygun protokolleri mikrodenetleyiciye programlamak miimkiindiir

ve ayrica insan faktoriine bagli sorunlarin 6niine gecilebilir.



1. GENEL BIiLGILER

Oksijen, muhtemelen tibben acil durumdaki hastalarin bakiminda kullanilan en
yaygin ilagtir. Biiylik olasilikla su anda, ambulans ve acil servis ekipleri, hemen
hemen tiim solunum yetmezligi olan hastalara ve iskemik kalp hastaligi, sepsis veya

travma gibi diger durumlari olan ¢ok sayida hastaya oksijen vermektedir [4].

Oksijen saturasyonunun izlenmesi, son yillarda giderek onem kazanmaktadir ve
yaygin olarak klinik izlemedeki en Onemli ilerlemelerden biri olarak kabul
edilmektedir. 1980 oOncesinde, hastalar1 hipoksemi i¢in siirekli olarak izlemekte
kullanilan en yaygin yol, derinin siyanoz i¢in fiziksel olarak degerlendirilmesiydi. Bu
sekilde, hastanin cilt renginde herhangi bir degisiklik olmadan ve oksijen

saturasyonu %80-%85 ‘in altina diismeden 6nce hipoksi belirlenememektedir [5].

Eskiden, hastalarin oksijenlenmesini degerlendirmek igin en sik kullanilan yontem
arteriyel kan gazi 6l¢timleriydi [6]. Bu yontem, hastalar i¢in ac1 vericidir ve damarda
yaralanma, tikaniklik ve enfeksiyon gibi nadir goriilen fakat ciddi komplikasyonlara
sahiptir. Bu yontemin uygulamasinda igne kullanimi da personelin yaralanma riskini

ortaya ¢ikarir [7].

Sekil 1.1. Pals oksimetre [8]

Giiniimiizde ise pals oksimetre (Sekil 1.1), oksijenlenmeyi degerlendirmek igin
kullanilan pratik, giivenilir, agrisiz, kullanimi1 kolay ve cabuk sonug¢ veren bir

yontemdir [6].



Pals oksimetre, non-invaziv, arteriyel oksijen saturasyon monitoriidir. Kulak,
parmak veya esnek problar monitorii hastaya baglar ve siirekli olarak oksijen
saturasyonu (Sa0O;) ve nabiz degerinin Olglimiinii saglar. Oksimetre, segilen 11k
dalga boylarmin absorbsiyonunu (emilim) o6lgerek hastanin arteriyel oksijen
saturasyonunu ve nabiz degerini belirler. Probda iiretilen 151k dokudan geger ve foto-

dedektor ile elektronik sinyal haline donistiirtiliir [9].

Pals oksimetre, tek basma kullanildigi gibi hasta basi monitérlerinden de
izlenebilmektedir. Pals oksimetrenin, non-invaziv ve kolay kullanilabilir olmasi,
cerrahi operasyonlarda, yogun bakim tinitelerinde ve ameliyathane haricinde de rutin

olarak kullanima girmesini saglamistir [10].

Hasta izlemi sirasinda pals oksimetre kullanimi; 6zellikle hipoksik durumlarin erken
donemde belirlenmesinde, miidahale edilmesinde, hasta izleminde tedaviye yanitin
degerlendirilmesinde ve hasta gilivenligini arttirmada c¢ok oOnemlidir. Ameliyat
stirecinde hipokseminin zararli etkileri fark edildiginden beri pals oksimetre
kullanimi ameliyathanelerde standart haline gelmistir [11]. Pals oksimetre ilk
anestezik izleme standartlar1 1986 'da yiiriirliige girdiginden beri intraoperatif
anestezik yonetimin ayrilmaz bir bilesenidir [12]. Ayn1 y1l ASA tarafindan asgari
izleme standardi olarak benimsenmis ve daha sonra Diinya Anesteziyologlar
Dernekleri Federasyonu (WFSA) ve Diinya Saglik Orgiiti (WHO) tarafindan
intraoperatif izlem i¢in asgari standart olarak tanimlanmstir [13]. Pals oksimetrenin

kullanimi WHO giivenli ameliyat kontrol listesinin bir pargasidir [14].

Oksijen Flowmetresi (debimetresi) (Sekil 1.2) oksijenin, burun memesi ve maske
araciligr ile nemlendiriciden gegerek hastaya verilmesinde kullanilir. Vakum
regiilatorii, ayarlanabilir vakum seviyesi sayesinde hastaya gereken ol¢iideki vakumu
saglar. Uzerinde ayarlanan basing degerini gorsel olarak gorebilmek igin manometre

bulunur [15].



Sekil 1.2. Oksijen Flowmetre [8]

Sekil 1.2 ’de gorildigii gibi vakum regilatorii vanast manuel olarak

ayarlanmaktadir.

Solunum yetmezligi; hipoksemik, hiperkapnik ya da akut, kronik olarak
smiflandirtlir. Solunum sistemi yetmezliginde, hastanin mekanik ventilasyon ile
desteklenmesi gerekebilir [16]. Mekanik ventilasyon, yogun bakim iinitelerinde
(YBU) gelismis yasam destegi icin kullanilan en yaygm ydntemdir [17]. Mekanik
ventilasyon nihai yagam destek teknolojilerden biri olmasina ragmen, son dénemde
kesin olarak bilindigi {izere, yaralanmaya ve oliime sebep olmasi dikkat cekicidir.
Pozitif basingh ventilasyon sirasinda yiiksek havayolu basincinin, hava sizintilar
olarak yogun yaralanmaya neden oldugu, 50 yili askin siiredir arastirilmakta ve
tamamen bilinmektedir [18]. Yogun bakim {initesinde mekanik ventilasyon
sonlandirma siirecinde, hastalarda ortalama %40 gibi yiiksek bir 6liim orani oldugu

gorilmistiir [19].

Tezin konusu c¢alismada solunum desteg§i icin, mekanik ventilasyon
komplikasyonlarint eleyen, pals oksimetre ve oksijen flowmetre kullanilarak
olusturulmus, mikrodenetleyici kontrolli kablosuz bir telemetri sistemi

Onerilmektedir.



Literatiirde, pals oksimetre ile ilgili bir¢ok g¢alisma yapilmistir. Kablosuz iletisim
uygulamalari alan1 daraltmakla beraber, oksijen flowmetrenin kontrolii seklinde bir
calisma literatiire girmemistir. Pals oksimetre ve kablosuz iletisim alaninda
literatiirde yapilmis calismalardan bazilar1 sunlardir: Watthanawisuth ve ekibi (2010)
kablosuz ag sistemi ile giyilebilir pals oksimetrinin izlenmesi lizerinde ¢aligmiglardir
[20]. QingCai, Jinming Sun, LingXia ve XingqunZhao (2011), bileklikli sensor
kullanarak kablosuz pals oksimetre tasarlamislardir [21]. Stuban ve Niwayama
(2011) kablosuz pals oksimetride gii¢ tiiketiminin azaltilmasi tizerine ¢alismislardir
[22]. Rekha Chandra, Safeer ve Srividya (2015) kablosuz pals oksimetrelerin
gelistirilmesi ve minyatiirizasyonu iizerine ¢alismislardir [23]. Rende, Ayaz ve
Dalkilig (2014) Arduino temeline dayali Healthduino Mobil Saglik izleme Sistemi
ile kablosuz iletisim, bulut tabanli veri tabani, doktor ve hasta mobil uygulamalarin
calismiglardir [24]. Adochiei ve arkadaslarimin ¢alismasinda RF teknolojisi
kullanilarak wireless pals oksimetre tasarlanmigtir. Ayrica WiFi veya GSM/GPRS

teknolojisi kullanilarak telemonitorize edilmistir [25].



2. SOLUNUM

Solunum, ortamdan viicut hiicrelerine oksijenin (O,) tasinmasi ve hiicrelerden ortama
karbondioksit (CO;) tasmmmasidir. Bu kavram, hiicresel solunum bilesenini,
hiicrelerin adenozin trifosfat formunda enerji i¢in, sudan hidrojen ile O; ‘in elde

edildigi kontrollii reaksiyon siirecini igerir [26].

Memeli solunum sistemi, tek bir nefes borusuna bagli ve alveol olarak bilinen
milyonlarca narin ve vaskiilarize gaz degisim birimi ile son bulan agaca benzer

dallanmis solunum borulari diizenlemesinden olusur (Sekil 2.1) [27].
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Sekil 2.1. Yetiskin insan akcigerinin anatomisi

Akcigerlerin birincil islevi, tiim memelilerde ve karasal omurgalilarda hava-kan gazi
degisim gorevidir. Verimli gaz degisimi, atmosfer ve dolagim sistemi arasinda siki
temas saglayan biiylik bir ylizey alani gerektirir. Bunu basarmak i¢in, akciger,
dallanmis bir iletken sistemi (brons agaci) ve uzmanlagmis hava-kan gazi degisim
birimleri (alveoller) igerir. Iletken sistem, harici ortamdan alveollere hava getirir ve
akcigeri hava yollarini, patojenlerin girisini ve asir1 sivi kaybimi engelleyebilecek
dokiintiiden koruma gorevi yapar. Akciger, alveoller ile iletken sistem arasinda ve

alveol ile dolasim sistemi arasinda etkili bir gaz degisimi saglar [28].



Solunum bir¢ok organin koordineli bir sekilde ¢alismasini gerektiren karisik bir
olaydir ve bu organlardan herhangi birinde ortaya ¢ikan problem solunum
yetmezligine neden olabilir. Normal solunum i¢in 6ncelikle beyinde medulla ve
ponsdaki solunum merkezinin normal islev goriiyor olmasi gerekir. Buradan ¢ikan

solunum uyarisi periferik sinirler araciligi ile diyafram gibi organlara iletilir.

Omegin, néromuskiiler kavsakta (sinir-kas) problem olmasi solunum kaslarinda
ilerleyici bir gii¢siizliige neden oldugu i¢in solunum yetmezligine yol agmaktadir. Bu
sistemler ventilasyonun normal bir sekilde gergeklesebilmesi i¢in elzemdir. Ortaya
¢ikan ventilasyon problemi hipoventilasyona veya hiperkapnik solunum yetmezligine
neden olur [29].

Solunum diger Onemli bilesenleri akcigerler ile havayollart ve alveoller ile
asiniislerdir. Bu bilesenlerde olusan sorun, Astim, KOAH, akcigerin kollabe olmasi,

akciger yetmezligi ve hipoksemik solunum yetmezligine neden olabilir [29].

Solunum izleme her anestezik siire¢ yonetiminin temel bilesenidir. Homeostazin ve
hastanin giivenliginin korunmasi igin bilyilk 6nem arz etmesi, anestezik izlemenin
ulusal ve uluslararasi standartlarda zorunlu bir unsur olarak kabul goriilmesini
saglamistir [13, 30]. Yakin zamanda solunum monit6rizasyonundaki gelismeler,
anestetik kaynakli hastalik ve 6liim oranini azaltarak ve yeni bir anestezik uygulama

alan1 agmustir.

2.1. Solunum Yetmezligi

Solunum sistemi rahatsizliklari, endiistrilesmis diinyadaki Oliimlerin 6nde gelen
tiglincli nedenidir. Sonug olarak, nefes borusu, akcigerler ve kardiyo-pulmoner
damarlar kapsamli arastirmalarin odagi olmustur [27]. Yogun bakim iinitelerinde
solunum yetmezligi en sik goriilen ve en 6nemli klinik tablodur. Her yasta goriilebilir

[29].

Akut solunum yetmezligi (ASY), solunum sisteminde gaz aligverisinin
stirdiiriilebilirliginde ani bozulma olarak tanimlanir. Saglikli bir insanda (pndmoni)
veya kronik solunum yetmezligi (kronik obstriiktif akciger hastaliginin akut
alevlenmesi) seklinde ortaya ¢ikabilir ve kronik solunum yetmezligi gerekcesiyle

akut solunum yetmezligi olarak tanimlanir [29].
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Kronik akciger hastaliginin kokenleri genellikle embriyonik gelisme sirasinda veya
yasamin baglarinda baslar. Bu nedenle, akciger gelisimini diizenleyen karmagik
mekanizmalar1 ¢ozmek, gelisimsel, genetik ve edinsel akciger hastaliginin
patogenezini anlamak ic¢in gereklidir. Akcigeri dolduran spesifik hiicre tiplerinin
farklilagmasin1 diizenleyen gelisim mekanizmalarinin aydinlatilmasi igin ilerleme
kaydedildi. Bununla birlikte, heniiz akciger gelisiminin diger alanlar1 daha az

anlasilmistir [28].

Akut akciger hasar1 ve akut solunum sikintis1 sendromundan 6liim orani yaklasik
yizde 40 ila 50 arasinda degismektedir. Akut akciger hasar mekanizmalarinin
aydinlatilmasinda o6nemli ilerleme kaydedilmesine ragmen, etkili tedavilerin

gelistirilmesinde ¢ok az ilerleme kaydedilmistir [31].

Dinamik patofizyolojik tabloya gore, dort farkli solunum yetmezligi tiirii vardir;

Hipoksemik, Hiperkapnik, Perioperatif, Sok [29].

Hipoksemi, oksijenin kana gecisinde azalma olmasi sonucunda arter kaninda oksijen
parsiyel basincinin (PaO;) azalmasidir. Hipoksi ise hipoksemi sonucu dokularin
ihtiyaglarimi ~ karsilayacak  yeterli ~ oksijenasyonun  (PaO,<55  mmHQ)
saglanamamasidir [32]. Hipoksemi olmadan hipoksi olabilir ve bunun tersi de s6z
konusu olabilir [29].

2.2. SpO;,

Oksijen kanda %98 ’i eritrosit i¢cinde hemoglobinle kimyasal bilesik halinde, %2 ’lik
kismi ise plazma ve hiicre sivisinda ¢éziinmiis olarak taginir. Oksijen saturasyonu
kandaki oksijene baglanmis hemoglobinin toplam hemoglobine oran1 olarak

tanimlanir [33].

Hemoglobin, akcigerdeki oksijeni viicut dokularina ve dokulardaki karbondioksiti
akcigerlere tasiyan kirmizi kan hiicrelerinde bulunan protein molekiiliidiir.
Hemoglobin, bir kan 6rnegindeki tam kan saymmi testinin bir parcasi olarak ol¢iiliir.

Yetiskin bir erkegin100 ml kaninda 14-18 gr hemoglobin bulunur [34].



100ml kan, 20,1ml oksijen baglama kapasitesine sahiptir. Arteriyel kandaki
hemoglobinin oksijen saturasyonu %98 oranindadir. Kan ve doku arasindaki gaz

transferi sonrasi venlerde bu oran %75 ‘e diiser [35].

Daha once de belirtildigi iizere, konvansiyonel olarak hastalarin oksijenlenmesini
degerlendirmek icin en sik kullanilan yontem arteriyel kan gazi Olgiimleriydi [2].
Arter kan gazinin degerlendirilmesi i¢in kan 6rneginin uygun bir sekilde alinmasi,
tasinmasi ve uygun yontemlerle incelenmesi gerekir. Hasta ve kan alma gorevlisi igin
riskler icerir. Kan 6rnegi almak i¢in en sik kullanilan yontem radiyal, brakiyal veya
femoral arterlere ince uglu, kiiclik hacimli ve heparinli bir enjektorle ponksiyon
yapilmasidir. Sik AKG alinmasi ve degerlendirilmesi gereken hastalarda ise radiyal
artere kateter yerlestirilmesi Onerilir. Alinan kan 6rnegi en kisa siirede laboratuvara
ulagtirilmahidir. Kan gazi 6rnegi hemen incelenmeyecekse veya uzak bir yere
gonderilecekse enjektor buz akiisii lizerinde taginmali; ama bu siire 30 dakikay:

gecmemelidir [36].

Kan gaz1 analizlerinde kullanilan parametrelerden, PaO, ve SaO, oksijenlenmeyi,

PaCO; alveol ventilasyonunu degerlendirmede kullanilir [37].

Kan gazi analiz yontemi ile belirlenen ‘arteriyel oksijen saturasyonu’ literatiirde
Sa0; sembolii ile temsil edilmektedir. Oksimetre yonteminde bu parametreye
karsilik ‘arteriyel oksihemoglobin konsantrasyonu’ olgiiliir ve SpO, sembolii ile
temsil edilir. SaO, ve SpO, parametreleri arasindaki temel fark, SaO’nin
atardamardaki toplam oksijen miktar1 hakkinda bilgi vermesine karsilik, SpO,’nin
sadece hemoglobin molekiillerine baglanmis bulunan oksijen miktar1 hakkinda bilgi

vermesidir [38].

SpO;,, hastalarin sagligin1 degerlendirmek icin rutin olarak kullanilir, ancak normal
araliginm kanita dayali bir tanimin1 bulmak zordur. Ingiliz Toraks Dernegi (BTS),
oksijen uygulama igin bir rehber yayinlayarak ve eriskin hastalarin ¢ogunda hedef
SpO; olarak % 94-98 araligin1 6nermistir. Bu Oneriler, tizerinde uzlasilan goriise ve
arteriyel kan gazi 6l¢timlerinde SaO; kullanan ¢alismalara dayanmaktadir. Fakat yeni
bulgular, aktif tedavi edilen hastalar i¢in hedef saturasyonun %96-98 arasinda olmasi

gerektigini gostermektedir [39].
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2.3. Mekanik Ventilasyon

Mekanik ventilasyon (MV), yogun bakim iinitelerinde en ¢ok uygulanan tedavi
yontemlerinden biridir [17]. MV, ventilasyon ve oksijenasyon yetersizligi
durumunda, yetersizlige neden olan patoloji ortadan kalkana kadar ventilasyonu
saglamak ve yeterli oksijenin temini i¢in ventilator araciligi ile farkli hacim, basing,
akim ve konsantrasyonda hava oksijen karigimi Saglamak olarak tanimlanabilir.
Mekanik ventilasyonun fizyolojik hedefleri, akciger gazi degisimini desteklemek,
akciger hacmini arttirmak ve solunum hareketini azaltmaktir. MV 'un klinik amaglar
ise akut solunum yetmezligi veya hipoksemiyi diizeltmek, atelektaziyi Onlemek,
solunum kaslarin1 yetersizligini dengelemek, sistemik veya miyokard oksijen

tilketimini azaltmak ve gogiis duvarini stabilize etmektir [29].

Herhangi bir cerrahi girisim siirecinde Ugucu anesteziklere maruz kalma, hastayi
solunum fonksiyonlari i¢in mekanik ventilasyon desteginin gerekli oldugu noktaya
getirebilir [40]. Solunum yetersizligi olan hastalarda hipoksemi ve/veya hiperkapni
medikal tedavi ile kontrol altina alinamadiginda, hastanin ventilasyonu
desteklenmelidir [16]. Boyle bir klinik durumda, pozitif basingli invaziv veya non-
invaziv mekanik ventilasyon (NIMV) olarak uygulanabilir [29]. Hastaya invaziv
mekanik ventilasyon (IMV) igin endotrakeal (ET) tiip yerlestirilmesi (entiibasyon)
gereklidir. Tiip yerlestirildikten sonra mekanik ventilasyon baslatilir. Mekanik
ventilasyon akcigerlerde en az zararla gereken gaz degisimi igin hastaya yardimci
olacaktir [16]. Endotrakeal entiibasyon ve mekanik ventilasyon, yutak, girtlak ve
soluk borusu yaralanmalarina yol agabilir [41]. Ozellikle endotrakeal entiibasyonlu
hastalar hareket kabiliyeti ve iletisim kurma yeteneklerini de biiylik oOlglide
yitirmislerdir. Bu hastalar yasamlarinin bir cihaza ve tanimadiklari saglik personeline
bagli oldugunu diisiiniirler ve 6lim olasiligin1 yakindan hissederler. Bu durum

streslerini artirir, iistelik yogun bakim psikozuna girmelerine de neden olabilir [42].

NIMV genellikle oksijen maskesi veya nazal oksijen kaniilii ile endotrakeal tiip
yerlestirilmeden uygulanan destekleyici bir terapidir. Uygun NIMV uygulamasiyla,
ozellikle invaziv mekanik ventilasyon sirasinda entiibasyondan kaynaklanan birgok

komplikasyonun 6nlenmesi ve mortalitenin azaltilmasi miimkiindiir [29].
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Mekanik ventilasyon sona erdirilirken bir gecis siireci gerekli olur. Hastalarin 6nemli
bir kismi, mekanik yardim olmadan spontan solunuma devam edemez. Kismi
solunum destegi icin, ventilatoriin ¢esitli modlari, yavas yavas mekanik destek

seviyesinin azaltilmasi1 amaci ile kullanilir [43].

Entiilbasyon ve mekanik ventilasyon ile veya ekstilbasyondan sonra hava yolu
savunma mekanizmalarinda bozulma ile ilgili baz1 komplikasyonlar s6z konusudur.
Cogu komplikasyon; kardiyak ve / veya solunum durmasi, solunum yollar1 disindaki
organ yetmezligi (siddetli ensefalopati, sok, stabil olmayan hemodinamiye yol acan
kalp patolojisi), hava yolu tikanikligi, salgilarin atilamamasi, aspirasyon riski, st

solunum yolu tikaniklig1, yiizde travma, deformite veya yaniklardir [29].

12



3. BIYOSENSOR

Tim canlilar yasadiklar1 ortamdaki degisimleri algilayip yasamlarini siirdiirebilmek
icin degisimlere ayak uydurmaya calisirlar. S6z konusu algilama mekanizmasi

biyosensorlerin in-vitro kullanimi i¢in esin kaynagi olmustur.

Canlilar, teknologlarin hayal bile edemeyecegi algilama duyarlik performansi
gosterirler. Ornegin, kdpeklerde koku alma duyusu ¢ok gelismistir. insan burnunda
yaklagik 5 milyon koku alma alicisi bulunmaktadir. Kopeklerde bu sayi
Dachshund’da 125, Fox Terrier’de 147 ve Alman Kurt Kopeginde 220 milyon
hiicredir. Ayrica burun boslugundaki koku alma epitel katmanlarin yilizey alam
insanlarda 3-4 cm? iken kdpeklerde 18-150 cm?, beyindeki koku alma merkezi ise
kopeklerde insanlara gore yaklasik 10 kat fazladir. Bilimsel ¢alismalar kdpeklerin
belirli ve onceden tanimlanmis kokular1 tespit etme yeteneklerinin insanlardan 100-
1000 defa fazla oldugunu ortaya koymaktadir [44-48].

Elektrikli yilan baliklar1 10V ’luk elektrik sinyalleri gondererek yayin yapar ve su
igerisine elektrik yayimindaki degisiklikleri hisseder. Boylece neredeyse tamamen
kor olmalarina ragmen etraflarindaki cisimleri canli cansiz olmalar1 veya
biiyiikliikleri acisindan ayirabilirler. Kelebekler partnerlerinin  yaydigr birkag
molekiilii bile hissederler [49-51].

Canlilarda bu uyarilar1 algilamayr miimkiin kilan biyolojik maddelerin, analiz
sistemleri ile birlestirilmesi biyosensorleri dogurmustur. Biyosensor teknolojisi o
kadar hizli gelismektedir ki, International Union of Pure and Applied Chemistry
tarafindan olusturulan Biyosensorleri Siiflandirma ve Adlandirma Komisyonu ‘nun
1996 yilinda hazirlayip yaymladigi biyosensor tanimi biyomikrogiplerin geligimi ile
hemen gecerliligini yitirmistir. Biyosensorlerin gelisiminde, elektronikten bildigimiz
entegrasyon teknolojisi etkili olmaktadir. Sensor tasariminda giderek artan bir

sekilde molekiiler biyoloji ve mithendislik kullanilmaktadir [52].
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“Biyosensoér ¢alismalarinda yasanan zorluklar ve eksiklikler bize kiigiiciik
hiicrelerden biiyiik organizmalara kadar canlilarin muhtesem biyosensorler
olarak yaratildiklarin1 ve insanoglunun teknoloji adina yaptigi her seyin bu
muhtesem mekanizmalar1 taklide calismaktan bagka bir sey olmadigim
gosteriyor” [53].

3.1. Tarihge

Biyosensorlerin tarihi 1956 yilinda Leland Clark *in Cincinnati Hastanesi’nde (Ohio,
ABD) ameliyat sirasinda kanin O, miktarini bir elektrod ile izlemesiyle baglar.
Boylece yeni bir analitik sistem olugmustur. Bu sistem bir yandan biyolojik sistemin
yiiksek spesifisikligini (enzim) diger taraftan ise fiziksel sistemin (elektrod) tayin

duyarliligini birlestirmis ve genis spektrumlu uygulama olanagi bulmustur [54].

3.2. Biyosensérlerin Onemi

Biyosensorler; gida giivenligi, teshis, medikal izleme ve biyolojik savas etken
maddeleri algilama sistemlerinde 6nemli araglardir. Laboratuvar ortami disinda
analitik 6l¢time olanak saglarlar. Kimyasal ve biyokimyasal hedeflerin belirlenmesi
icin segici, hizli ve hassas cihazlardir. Bu o6zellikleri ile biyosensorler giderek

biiyliyen ve etkinlesen sekilde kiiresel pazarda yerini almistir [55].

Global Industry firmasi tarafindan yaymlanan 2012 yili raporlarina gére Asya Pasifik
genel biyosensor pazar1 794 milyon dolar seviyesinde gerceklesmistir. Ayni yil ABD
‘de sadece gilkoz biyosensor pazari 1,28 milyar dolar idi. Global Industry analizcileri
yayinladiklar1 rapor ile 2015 yili i¢in sadece ABD ’de ve sadece tibbi biyosensorler
icin 12 milyar dolarlik bir pazar éngormekteler. 2018 yili i¢cin rakam yaklasik 19
milyar dolara ¢ikiyor. Tiim cesitleri ile global biyosensor pazar rakamlari devasa
degerlere ulasmaktadir [55]. Biyosensor endiistrisi su anda milyarlarca dolar

degerinde ve diinya genelindeki global girisimlerin de dikkatini gekmektedir [51].

3.3. Biyosensor Tamimlamalari

Tiim biyosensor konusunda oldugu gibi, tanimlama i¢in de standardizasyon eksikligi
vardir. Konunun spesifikligi, buna ragmen genis piyasa alani, teknolojik gelismelerle
karsilikli bagimlilig1 gibi nedenlerden daginik bir yapiya sahiptir. Bu durum devaml

g6z onilinde bulundurulmalidir.
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Biyosensorii  tanimlamadan ©6nce, hem semantik olarak kelimenin iginde
bulundugundan hem altyapisini olusturdugundan hem de yapisinda bulundugundan
elektronik algilayicinin (sensor veya transdiiser) bilinmesi gereklidir. Sensor veya
transdiiser, genel amagh bir ifade olup, kullanim sekline, yerine ve ihtiyaca 6zel
olarak cesitlenmistir. Giiniimiizde iiretilmis yiizlerce tip algilayicidan s6z edilebilir.
Elektronik entegrasyon teknolojisindeki inanilmaz hizli gelismeler bu konuda her

giin yeni bir bulus ya da yeni bir uygulama tipi gelistirilmesine olanak saglamaktadir.

3.3.1.Sensor ve transdiiser (algilayicilar)

Fiziksel ortam degisikliklerini (1s1, 151k, basing, ses, vb.) algilayan cihazlara sensor,
algiladig1 bilgiyi genellikle elektrik enerjisine ¢eviren cihazlara transdiiser denir.
Transdiiser, bir enerji bi¢imini bagka enerji bi¢imlerine doniistiiriir. Doniisiim,
elektriksel, manyetik, elektromanyetik, kimyasal, termal enerji bigimleri olabilir.
Sensorlerden alinan veriler elektrik sinyaline doniistliriildiikten sonra elektronik

devreler tarafindan yorumlanar.

Aslinda, sensor ve transdiiserleri kesin c¢izgilerle birbirinden ayirmak zordur.
Ormnegin; mikrofon sesi algilayan bir sensordiir. Ote yandan, ses dalgalarini, igindeki

bobin araciligiyla elektrik akimina doniistiirdiigili igin bir transdiiserdir.

Ancak 1969 yilinda ISA (Instrument Society of America) bu iki terimi es anlamh
olarak kabul etmis ve “Olgiilen fiziksel Ozellik, miktar ve kosullarin kullanilabilir
elektriksel miktara doniistiiren bir ara¢” olarak tanimlamistir. Buna ragmen, ISA
giinlimiizdeki yayinlarinda sensor ve transdiiser basliklarini ayri1 ayr1 kullanmaya

devam etmektedir [56].

Sekil 3.1° de cesitli optik sensorler goriilmektedir. Resimden de anlasilacagi gibi
piyasadaki sensorler tek bir yapr seklinde bulunmamakta; ihtiyaca, kullanim yerine
ve hassasiyete gore boyutlar1 ve sekilleri degismektedir. Bu durum tiim sensérler i¢in
gecerlidir. Bundan dolayi ihtiyag olan sensor ancak firma kataloglarindan secilebilir.
Sensorlerin diger elektronik malzemeler gibi standart bir yapilari veya sekilleri

yoktur.
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Sekil 3.1. Cesitli optik sensorler

Ayrica sensorler aktif ve pasif olarak kullanilabilmektedir. Pasif sensorler, ¢alisirken
disaridan enerjiye ihtiya¢g duyan elemanlardir. Foto diren¢, LDR, kondansator,
mikrofon bunlara bir 6rnektir. Aktif sensorler ise ¢alismak icin disaridan bir enerjiye
ihtiyag duymaz. Termokupl, fotovoltaik, piezoelektrik malzemeler bunlara bir

Ornektir.

Algilayicilart birbirinden farkli birgok smifa ayirmak miimkiindiir. Genel bir
siniflama yapilirsa Sensor ve transdiiser cesitleri; Is1 Transdiiser ve Sensorleri,
Manyetik Transdiiser ve Sensorler, Basing (Gerinim) Transdiiserleri, Optik
Transdiiser ve Sensorler, Ses Transdiiser ve Sensdrleri, Srvi Algilayicilar, Iyon

Doéniistiiriictiler, Radyoaktivite Algilayicilar1 ve Doniistliriiciileri.

3.3.2. Biyosensor

Sensor ve transdiiser tanimlandiktan sonra biyosensor i¢in yapilmis tanimlamalari
incelersek: Biyosensorler, biyolojik materyaller igeren ve/veya bunlar cesitli
ortamlarda kalitatif ve/veya kantitatif tayin ve izlenmesinde kullanilan cihazlardir.
Herhangi bir biyolojik 6rnek i¢indeki kimyasal bir ajanin miktar1 ve/veya aktivitesine
secici ve tersinir olarak cevap veren analitik cihazlardir [57]. Klasik elektrokimya ile
sadece anyon ve katyonlar1 belirleyen sensorler hazirlanabilirken sisteme
biyomateryalin de katilmasi ile diger birgok maddenin tayini miimkiindiir. Boylece
hazirlanan analiz sistemlerine biyosensorler adi verilir. Biyosensor, biyolojik bir
yamit1 bir elektrik sinyaline doniistiiren analitik bir cihazdir. Incelenmek istenen
biyolojik molekiil (analit) ile tepkimeye girebilen veya analite baglanabilme

ozelligine sahip olan ligant adi verilen molekiiliin kat1 ylizey iizerine immobilize
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edilip analit ile reaksiyonu sonucu olusan sinyalin fiziksel transdiiktor varligi ile

tespitine dayanan teknolojidir [58].

Biyosensor, bir fiziko-kimyasal dedektor ile bir biyolojik bileseni birlestirerek, bir
analitin saptanmasi i¢in kullanilan analitik bir cihazdir [59]. Bu sonuncu tanim, daha

yaygin kabul gordiigiinden tercih edilmistir.

Biyosensorler biyolojik tepkimelerde hedef analitleri denetlemek igin kullanilan
kiiciik algilayici cihazlardir. Birbiri i¢ine ge¢mis biri biyokimyasal digeri
elektrokimyasal 6zellikteki iki ¢eviriciden olusmaktadir. Biyokimyasal kismin gorevi
analizlenecek maddeyle etkileserek onu tanimaktir. Bu tanima olaymin sonucunda
bir biyokimyasal {iriin de olusabilmektedir. Biyosensoriin ikinci kismi olan
elektrokimyasal kisim ise bu tanima olayini okunabilir (6l¢iilebilir) bir sayisal degere

cevirmekle gorevlidir [57, 59].

Molekiiler Tanimlama
Dedektor Bilgisayar

veya
Grafik

. Kaydedici
Yiikselteg Sinyal
Analit
Protein
U Zaman

| Il |

Tanmimlama Transdiiksiyon Sinyal Isleme

Sekil 3.2. Biyosensoriin yapisi ve ¢alisma prensibi

Temel olarak biyosensor ii¢ kisimdan olusur (Sekil 3.2);

1. Tan1: Analiz edilecek analiti tanima veya analite spesifik olarak baglanarak analiti
doniistiirme yetenegine sahip genellikle biyolojik kdkene sahip biyoaktif yiizey.

2. Doniisim: Biyoaktif yilizey ve analit arasinda gergeklesen biyokimyasal
reaksiyondaki optik ya da elektrokimyasal degisikligi elektrik sinyallerine
doniistiiren transdiiktor.

3. Sonug: Yiikseltici ile de calisabilen ve ortaya c¢ikan sinyali kaydeden Ol¢iim

sistemidir.
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Biyosensorlerde biyokomponent olarak enzimler yaninda doku kiiltiirleri,
mikroorganizmalar, organeller, antikorlar ve niikleik asitler de kullanilabilmekte olup
Olctim teknigine gore amperometrik, potensiyometrik, termal, piezoelektrik, akustik
veya optik sensorler olarak adlandirilirlar. Biyosensorlerin yiiksek spesifiklik
yaninda; renkli ve bulanik ¢ozeltilerde genis bir konsantrasyon aralifinda dogrudan
Olciime olanak saglamak gibi tstlinliikleri vardir. Fakat reseptor olarak adlandirilan
biyokomponentlerin pH, sicaklik, iyon siddeti gibi ortam kosullarindan etkilenmesi

biyosensoriin kullanim 6émriinii kisalttigindan bir dezavantajdir [60].

3.4. Ozellikleri
3.4.1.1deal biyosensériin ozellikleri

Hassasiyet (Duyarlik, Secicilik): Algilayicinin hassasiyeti, o algilayicinin ¢ikis
karakteristigine ait egrinin egimidir. Bir bagka deyisle ne kadar kii¢iik bir degisimi
dlgebildiginin olgiisiidiir. ideal bir biyosensdérde en 6nemli parametrelerden birisi

secicilik 6zelligidir [61].
Hassasiyet Hatas1: Ideal karakteristik egriden sapma olarak tanimlanur.

Kullanom Omrii: Biyosensériin kullamm &mriinii kisitlayan en 6nemli faktor
biyolojik ¢eviricinin aktivitesindeki azalmadir. Bu durum ayrica, biyosensoriin
kalibrasyon siklig1, stabilite, tekrarlanabilirlik gibi diger parametrelerini de

etkilemektedir.

Kalibrasyon Gereksinmesi: Ideal bir biyosensdriin  hi¢ kalibrasyona gerek
duymamasi ya da en az kalibrasyona gereksinmesi istenir. Fakat bu 6zellik, pratikte
gerceklestirilememistir. Kullanim 6miirleri boyunca biyosensorler, siklikla kalibre

edilmelidirler.

Tekrarlanabilirlik: Yapilan &lciimiin  tekrarlanabilirlik derecesidir. Ideal bir
biyosensor i¢in, elektrodun aymi kosullar altinda arka arkaya yapilan Olgiimlerde
hemen hemen ayni1 sonuglarin okunmasi istenir. Tekrarlanabilirlik ne kadar iyi olursa

biyosensoriin uygulamalarinin da o denli iyi oldugundan s6z edilebilir.
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Stabilite: Elektrot stabilitesinin (kararliliginin) yiiksek olmasi ideal biyosensorler i¢in
gereklidir. Stabilite, kullanilan biyolojik materyalin fiziksel dayanikliligina baglhdir.

Ayrica; pH, 1s1, nem, ortam, O, derisimi gibi parametrelerden de etkilenmektedir.

Yiiksek Duyarlilik: Biyosensore immobilize edilmis biyolojik materyalin yalniz

belirli maddelere kars1 duyarli olmasi ideal biyosensdrlerin 6zelliklerindendir.

Yeterli Diizeyde Tayin Sinirt: Tasarlanan bir biyosensoriin tayin sinirinin belirli bir
derisim degerinin altinda olmasi1 gerekmektedir. Belirtilen bu sinir, elektrot yiizeyinin
biiyiikliigii, biyolojik materyalin tayin edilecek maddeye afinitesi, immobilize edilen

madde miktar1 gibi faktorlerden etkilenir.

Genis Olgiim Araligi: Algilayicinin  cevap verebildigi etkinin minimum ve
maksimum degerlerdir. Biyosensdr uygulamalarinda oOl¢iim araligt olarak
adlandirilan bolge biyosensorlerden alinan akim - derisim egrilerinin lineer oldugu

derisim araligidir.

Cozinirlik: Yapilan etkinin, ¢ikis sinyali {lizerinde izlenebilecek bir degisim

meydana getiren, en kiiciik giris degeridir.

Cevap Zamani: Algilayicilarin giris parametresinde olusan degisime karsi tepki

verme siiresinin bir l¢iisiidiir.

Hizli Cevap Zamani: Bir biyosensor elektrodunun cevap zamani elde edilen akim-
zaman egrilerinden anlasilabilir. Ornegin elde edilen egride basamaklarin sekli

yayvan ve genigse cevap zamani uzun (yavas), tersi sdz konusu ise cevap zamani

kisa (hizli)'dir.

Hizli Geriye Donme Zamani: Geriye donme zamani Ornegin amperometrik
calismalarda ilk 6rnekten ne kadar siire sonra ikinci 6rnegin dlciilebilecegini belirler.
Yani ilk ornegin ilavesinden sonra sabit akim degerleri kisa siirede gozlenebiliyorsa

ikinci drnek de ayni siire sonra ilave edilebilecektir.

Basitlik ve Ucuzluk: Tasarimi basit ve ucuz, kullanimi rahat biyosensorler ideal
biyosensorlerdir. Bu nedenle ilk biyosensorlerdeki karmasik ve de pahali olan yapilar

daha sonra basitlestirilmis ve miimkiin oldugunca da maliyeti diisliriilmiistiir.
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Kiiciiltiilebilirlik ve Sterilize edilebilirlik: Elektrotlarinin sterilize edilebilmesi ve
boyutlarmin kiigiiltiilmesi biyosensor tasariminda 6nemlidir. Buna karsin, biyosensor
yapisina giren biyolojik materyalin fiziksel dayanikliligi, sterilizasyonu kisitlayan en

onemli parametredir [61].

3.4.2. Genel ozellikler

Biyosensor yiizey lizerine immobilize edilmis olan analitin ligant ile birlesmesi
sonucu agiga ¢ikan iriiniin sinyalin kuvvetinin belirlenmesine bagli olarak analitin
miktarmi tespit eder. Biyosensorlerin calismasinda 6nemli kosul ligantin sensor

yiizey lizerine immobilizasyonudur [51].

Bir biyosensor, agiklandigi iizere su ii¢ temel bilesenden olusur; taniyict boliim,
tantyan ile taninan arasindaki etkilesmeyi elektrik sinyaline ceviren transdiiser ve
elektronik boliim. Taniyict boliimde immobilize edilmis ligantlar bulunmakta. Ligant
herhangi bir kimyasal bilesik olabilir, ancak bu bir biyolojik materyal ise (6rnegin bir
enzim, bir antibadi/antijen, bir oligopeptid, bir oligoniikleotid, bir mikroorganizma

veya bir hayvan/bitki hiicresi/dokusu) bu sensor, bir biyosensor olur [58].

Biyosensoriin taniyici tabakasina eklenen ligant “taniyan” ile tayini edilecek olan
analit “taninan” arasinda, sensor yiizeyinde bir etkilesme olusur. Bu etkilesme,
biyosensorlerde cogu kez cok segicidir. Etkilesmenin sonucunda olusan degisiklik,
Ornegin, ortaya ¢ikan bir kimyasal madde veya baslangicta ortamda bulunan ve
etkilesme ile kaybolan bir kimyasal madde, 6rnegin, bir elektrokimyasal degisiklige
(elektriksel potansiyel veya akim degisimi gibi) neden olur. Ayrica etkilesim sonucu
ortaya 1s1 ¢ikar veya kaybolur; optik ozellikler degisir veya kiitle degisimi gozlenir.
Transdiiser birimi bu degisimleri algilar ve elektrik sinyaline ¢evirir ve sayisal

okunabilir verilere dontistiiriir [51].

3.5. Cesitleri

Farkli gruplandirmalar mevcuttur. Neredeyse tiim biyosensorler, spesifik ihtiyaglara
cevaben iretildiginden ¢esitlendirme cok genis bir yelpazeyi kapsamaktadir. Bu

durum gruplandirmay1 zorlastirmaktadir.

Algilayicilart fiziksel ve kimyasal olarak smiflandirmak miimkiindiir. Algilama

tiiriine gore ve ¢cevirme metoduna gore de siniflandirma yapilabilir.
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Fiziksel ve kimyasal siiflandirma icin, Fiziksel Algilayicilar; Geometrik, Mekanik,
Termal, Hidrolik, Elektrik, Optik olarak, Kimyasal Algilayicilar; Gaz,

Elektrokimyasal, Biyoanalitik olarak siniflandirilabilir.

Algilama tiiriine gore; biyolojik, kimyasal, elektrik, manyetik veya elektromanyatik
dalga, 1s1 ve sicaklik, mekanik yer degistirme, radyoaktiflik, radyasyon olarak

siiflama yapilabilir.

Cevirme metoduna gore smiflandirma yapilirsa; Biyolojik grupta, Biyokimyasal
Transformasyon, Test organizmasi tlizerindeki etkiler, Spektroskopi bagliklari,
Kimyasal grupta, Kimyasal Transformasyon, Elektrokimyasal prosesler,
Spektroskopi basliklar ve Fiziksel grupta, Termoelektrik, Termoelastik, Termooptik,
Fotoelektrik, Fotomanyetik, Fotoelastik, Piezoelektrik, Piroelektrik, Magnetoelektrik
basliklar1 sayilabilir.

Kimyagerlerin goriistine gore; Enzim/metabolik biyosensorleri ve Biyoaffinite

biyosensorleri olmak iizere iki ¢esittir.

Kullanim yeri ve yapisina gore de gruplandirmalar da (Piezoelektrik Sensorler,

Elektrokimyasal Immiinsensérler, DNA Biyosensérleri vb.) mevcuttur.

3.5.1. Algilayicilar

Tiim sensorlerde algilayicilar, algilama isini yerine getirebilmek icin Olgiilebilirlige
ihtiyag duyar. Olgiilebilir degerler, genellikle elektronik temelli aracilar (direng,
bobin, kondansator, termistor, yari iletkenler, kizilétesi alici ve vericiler, vb.) yoluyla

elde edilir.

3.5.1.1. Rezistif, kapasitif ve endiiktif algilayicilar

Rezistif biyosensorlere bir 6rnek aralik empedans sayacidir.
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Sekil 3.3. Aralik empedans sayaci

Aralik empedanst metodu (Sekil 3.3), Coulter prensibine dayali olarak, kanin uygun
bir c¢ozeltiyle seyreltilerek hiicre direncinin (pc) etrafin1 cevreleyen sivinin
direncinden (pf) daha yiliksek olmasi o6zelliginden faydalanarak sayim islemini
gerceklestirir. Bu iki diren¢ farkini hesaplayacak bir diizenek ile kan hiicreleri
sayilabilir. Sayag tinitesinde iki veya daha fazla odacik bulunabilir. Bu odaciklarin

arasinda odaciklar1 birbirine baglayan mikrokanallar mevcuttur.

Parcaciklar veya hiicreler igeren sivi, her mikrokanaldan ¢ekildigi icin, her pargacik,
stvinin  elektrik direncinde kisa bir degisiklige neden olur. Sistem, elektrik
direncindeki bu degisiklikleri algilar. Bu sistem, elektrokimyasal biyosensorlerde
algilayict olarak kullanilir. Baslica uygulamasi, tam kan sayiminin hizli ve dogru

sekilde analiz edilmesidir.

Mikrobiyolojik reaksiyonlar, genellikle iletkenlik ve kapasitansta artma, empedansta
azalmaya sebep olmaktadir. Buna dayanarak rezistans, kapasitans, iletkenlik ya da
empedanstaki degisimin Ol¢limiinii esas alan Voltametrik biyosensorler iiretilmistir.
Klinik orneklerdeki bakteri tespitinde, spesifik patojen tespitinde, endiistriyel

mikrobiyal proses kontroliinde bu sensorlerden faydalanilmaktadir [62].

Rezistif algilayicili voltametrik biyosensorlere 6rnek bir uygulama, etanol, etil alkol
veya bitkisel alkoliin tayinidir. Etanoliin tayini i¢in mantar doku homojenati temelli

bir biosensor gelistirilmistir [63].
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Gerinim (strain gauge) transdiiserler kardiyovaskiiler basing transdiiserleri olarak ¢ok
kullanilan tiplerdendir. Bir¢ok gerinim olgerde tek eleman yerine, birgogunda
wheston kopriisii seklinde baglanmis dort eleman bulunur. Bu tip algilayicilar,
biyomedikal cihaz sektoriinde, physiological pressure transducer (Fizyolojik Basing
Transdiiseri) veya sadece pressure transducer (Basing Transdiiseri) olarak

isimlendirilir ve 6rnegin kronik kan basimcinin dl¢iilmesinde kullanilirlar.

Endiiktif sensorler, basing sensorleri olarak degisen endiiktans veya endiiktif kuplaj
temelli ¢esitli konfiglirasyonlarda kullanilir. Bu tip sensérler, bobin, bobin gruplari
veya transformator yapilarinda icerdigi niive hareketi ile ¢ok duyarli algilama
ozelligine sahiptir. Biyomedikal uygulamalarinda ise gerinim transdiiserleri gibi kan

basinci 6l¢timlerinde kullanilirlar.

Kapasitif sensorlerden, nemolgerler ortamin nem miktarin1 6lgmek ig¢in kullanilir.
Nemolgerler ¢evre alaninda tarim sanayinde oldukga genis kullanim alanina sahiptir.
Ticari olarak genis yelpaze cesitliligiyle, seracilik, fidanlik ve hidrofobik
yetistiriciliginde, tohum iretim tesislerinde numune testlerinde, kiiltiir mantari
yetistiriciliginin 6zellikle ireme ve muhafaza asamalarinda sik¢a karsimiza
cikmaktadir. Biyomedikal uygulamalarda ise kiiltir mantar yetistiriciligine benzer
sekilde kiiltiir ve bakteri yetistiren ya da muhafaza eden sistemlerde onemli role

sahiptir.

3.5.1.2. Sicaklik algilayicilar

Sicaklik en sik Olgiilen fiziksel biiyiikliiktiir. Genel olarak 6l¢limii termometre veya
temassiz termometre ile yapilir. Gilinlimiizde farkli sicaklik algilayicilar

gelistirilmigtir [64].

Rezistif sicaklik algilayicilari, sicaklik ile direng degerleri degisen elektronik
malzemelerdir. Rezistif sicaklik elemanlar1 (termorezistif) (RTD) ve termistorler

olmak iizere iki ana grupta toplanmiglardir.

Radyasyon veya 1s1nim, elektromanyetik dalgalar veya parcaciklar bi¢gimindeki enerji
yayimi ya da aktarimidir. Radyasyon termometreler, temassiz olarak istenilen dalga
boylarindaki radyoaktif parlaklifi veya i1simay1 olgcer. Yaygin kullanilan infrared

(kiz1lotesi) termometre, radyasyon termometrenin bir alt dalinda yer alir.
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Parlaklik radyasyon termometre yontemi (optik pirometre), radyasyon (radyasyon
pirometresi) ve kolorimetri (kolorimetrik termometre) sekillerinde isimlendirilir.
Radyasyon termometre yoOntemi ile sadece parlaklik, sicaklik veya radyasyon
kolorimetrik sicakligmma karsilik gelen deger OoOlgiilebilir. Ciinkii biitlin 1s1n1m
olusmaz. Nesneler tamamen 1simnimi yansitmaz. Ayni zamanda, 1s1mimi1 emer. Bu
nedenle, bir nesnenin gercek sicakligini belirlemek igin, malzemeye Ozel yiizey

emisyon diizeltme (ayarlanabilir emisyon derecesi) yapilmalidir [65].

3.5.1.3. Yer degistirme algilayicilar:

Pozisyon bir objenin uzaydaki konumunun bir ifadesidir. Yer degistirme dogrusal
olabilecegi gibi acisal da olabilir. Yer degistirme kozmik skalada olabilecegi gibi nm
ile ifade edilebilecek biiytikliikklerde de olabilir. Yer degistirme algilayicisi olarak
direng, kapasitif algilayicilar, optik algilayicilar, endiiktif algilayicilar gibi degisik

elemanlardan faydalanmak miimkiindiir [66].

3.5.1.4. Elektro-optik algilayicilar

Elektro-optik algilayicilar 151k ve elektromanyetik 6zellik tasiyan, kizil 6tesi (uzak
IR, yakin IR), mor o&tesi 1simalara duyarli elemanlardir. Bunlar igerisinde
fotodiyotlar, fototransistorler, fotovoltaik hiicreler, fotodirengler, fototiipler ve

fotogogalticilar gibi farkli 6zelliklere sahip elemanlar yer almaktadir.

Bu grupta yer alan fotodirenglerin (LDR), direng degerleri, lizerine diisen 151k
siddetiyle ters orantili olarak degisim gosterir. Fotodirenglerde nanomalzemeler
kullanilarak duyarlilik, verimlilik ve tepki siireleri iyilestirilmistir. Fotodirengler,
dijital sayicilar, kanin renk yogunlugunu belirleyen tibbi cihazlar gibi uygulamalarda
kullanilmaktadir [67].

Fotodiyot 15181 elektrik akimina doniistiiren yari iletken cihazdir. Akim fotodiyotta
fotonlar absorbe oldugunda iiretilir. Karanlikta ¢ok kiicliik degerde bir sizint1 akimi
akar. Fotodiyodlarin yiizey alani arttik¢a genellikle daha yavas tepki siiresine sahip
olur. Fotodiyotlar genis kullanim alanina sahiptir. Bilgisayarli tomografi dedektorleri
(sintilatorler ile birlikte), numuneleri analiz etme aletleri (immiinoassay), koli basili
bakterisi gibi farkli proteinlerin tespiti ve pals oksimetreler gibi g¢esitli tibbi

uygulamalarda yaygin sekilde kullanilirlar [68].
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Infrared diyot, Galyum Arsenik (GaAs) yari iletken maddeden yapilan dogru
polarma altinda calisarak dalga boyu 960 nm gibi degerlerde kizilétesi 151k yayan
diyot ¢esididir. Infrared diyot aslinda 700 nm ila 1 mm araliginda infrared 15181 ucuz
ve etkili bir sekilde iiretilmesini saglar. Fotopletismografi teknikleri ile deri
yiizeyinden mikrosirkiilasyon analizlerinde 6rnegin kan voliim degisiklik tespitinde
kullanilir. Bu 06zelligi ile pals oksimetre cihazlarinda da tercih edilmektedir.
Biyolojik kapasitor uygulamalarinda infrared diyot, fototransistorle birlestirilerek iyi
korelasyonlar elde edilebilir. Gelistirilen glikoz gesitlerine 15181n baglanma yetisi i¢in
infrared diyot uygulamalar1 da mevcuttur. Ayrica 1sin tedavisi gerektiren, romatizmal

rahatsizliklar, bel boyun fitiklari, kas rahatsizliklarinda da kullanilmaktadir.

Fototransistor, fotodiyottan ¢ok daha iyi hassasiyet saglayan seffaf {ist yiizey ile basit
bir transistorden olusan bir yariiletken 1s1k sensoriidiir. Fotodiyota ek olarak
transistor yapisindan kaynaklanan yiikseltme etkisine de sahiptir. Yiiksek kazang
seviyeleri saglayabilmesi ve diisiik maliyeti ile fototransistorler pek ¢ok uygulamada
kullanilir. Fototransistdr, yaygin olarak biyocipler halinde DNA analizinde
kullanilmaktadir. Kiiclik numunelerle yiiksek hassasiyette oOl¢lim yapabilme

ozelliklerine sahiptir.

Zayif 151k sartlarinda fototiiplerin algilama hassasiyetleri yetersiz kalabilir. Bu gibi
durumlarda fotocogaltici tiipler kullanilirlar. Temel olarak, bir 151k demeti (fotonlar),
baz1 maddelere carptigi zaman, 1sikla birlikte taginan enerji, bombardiman edilen
maddenin elektron enerjisini yiikseltir; bu, elektronlarin, kendilerini atoma baglayan
kuvveti kirmasina neden olur. Elektronlar atomdan kurtulup firlarlar. Bir elektrik
devresi iistlinden akmasi saglanan elektronlar, 151k siddetiyle orantili bir akimin

gecmesine yol acarlar. Fotosalim 6gesinin ilkesi budur.

Fototiiplerin yapisinda pozitif yliklenmis bir seri anot bulunur. Bunlara dinod denir.
Her bir dinod elektronlarin yolunu kesecek sekilde yerlestirilmistir. Isik fotonu
katoda c¢arparak buradan bir elektron kopmasina neden olur. Kopan elektron ilk
dinoda dogru, uygulanan gerilim aracilifi ile hizlandirilir. Kinetik enerjisi artmis
olan elektron ilk dinoda g¢arparak enerjisini buraya aktarir. Aktarilan enerjinin bir

kismi 1stya doniigiirken diger kismi bu dinoddan daha fazla elektron kopmasina
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neden olur. Son dinodda toplanan elektron sayisi ile orantili olarak devreden gegen

akim siddeti ve gerilimi de artacaktir.

Fotocogaltici  tlipler, niikleer tip alaninda, gama kamera cihazlarinda
kullanilmaktadir. Niikleer tip goriintiilerinin ana amaci ise insan viicuduna verilen
radyoaktif maddenin ¢esitli organlardaki dagiliminin sonucu olarak taniya yonelik
bilgi vermesidir. Gama kameralar glinimiizde klinik uygulamalarda yaygin olarak

kullanilan standart niikleer goriintiileme sistemleri olarak kabul edilmektedir [69].

3.5.1.5. Titresim ve ivme algilayicilari

fvme hizin zamana kars1 degisim miktaridir. Einstein fizigi yer ¢ekimi kuvvetinin de
bir ivme meydana getirdigini gdstermistir. ivme de yonii ve biiyiikliigii olan vektdrel

bir bilyiikliiktiir.

En yaygm kullanilan ivme algilayicilarindan birisi sismik ivme algilayicilaridir.

Temel Prensibi Hook Yasasi’na dayanir [70].

Titreme ya da ivme algilayicilarinin medikal uygulamalarina, kalp sesi Ol¢timleri,
kan akis hiz1 Glgerleri, kalp destek cihazlar1 ve fizik tedavi cihazlar1 6rnek olarak
verilebilir. Titresim ve ivme 6lglimii ile koli basilinin 6zel kaplanmis yiizeylerden

Olctimii yapilabilmektedir.

3.5.1.6. Akis algilayicilar:

S1vi maddelerin hareketleri akis olarak isimlendirilir. Akis1 olgiilecek sivi damardaki
kan, boru i¢inde veya agik kanalda akan su, petrol vb. olabilir. Akis tiirblilansli veya

diizenli (laminar) olabilir. Tiirbiilansh akisin dl¢iilmesi son derece zordur.

Akis olgerler iki smifta incelenebilirler: kiitlesel akis hizi (birim zamandaki kiile
transferi) ve hacimsel akis hizi (birim zamandaki hacimsel transfer hizi). Toplam

akis hiz1 ise bu bilgiden birinin integrasyonu ile edilir [71].

Medikal uygulamalara, ultrasonik kan akis hizi Olgerleri, ultrasonik goriintiileme
cihazlari, ultrasonik doku 1sitict cihazlari, temizleyici (sterilizator) cihazlari, fizik

tedavi cihazlar ve bobrek tasi parcalayicilar: 6rnek olarak verilebilir.
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3.5.1.7. Siv1 algilayicilar, iyon doniistiiriiciiler

Iyon Segici: ChemFET veya kimyasal alan etkili transistor, kimyasal algilayici olarak
etki eden alan etkili transistor tiriidir. MOSFET transistoriiniin analog
uygulamasidir. Burada gate ucuna yiik kimyasal bir iglemle uygulanir. Sivilar ve
gazlardaki atomlar1, molekiilleri ve iyonlar1 saptamak i¢in kullanilabilir. Iyon duyarl
alan etkili transistor, ChemFET cihazlarmin en 1iyi bilinen alt tirtdiir.
Elektrolitlerdeki iyonlar1 tespit etmede kullanilir. Ayrica ChemFET ‘in enzim
kullanarak spesifik biyomolekiillerin saptanmasi i¢in uzmanlagsmis c¢esitleri de

mevcuttur.

ChemFET kullanilarak yapilan iyon Sl¢iimlerine 6rnek olarak, potasyum, hidrojen,
kalsiyum ve sodyum iyonlarinin eszamanl 6l¢limii gosterilebilir. Farkli entegrasyon
ve kaplama teknikleri ile ftretilen ChemFET potasyum ve amonyumu tespit
edebilmektedir. Bir bagka uygulamasi nitrat iyonu sensorii veya nitrat polimerik
membranlara dayanan ChemFET, sulu ¢dzeltide nitrat iyonu tayini i¢in iiretildi ve

kullanilmaktadir [72].

Biyomedikal alanda ChemFET biyosensorlerin kullanimi 6zellikle kan 6lgliimlerinde
Ontimiize ¢ikmaktadir. Kan gazlarinin Ol¢iimiinde entegrasyon teknolojisi ile

minyatiirlestirilmis ChemFET ‘ler kullanilmaktadir.

Sivi Seviye Algilayicilart: Sivi seviyesinin algilanmasi bir¢ok alanda kullanim yeri

bulmaktadir. Siirekli ve kesikli sistemler olmak iizere iki grupta toplanabilirler.

Genellikle s1v1 seviye algilayicilart genellikle grup halinde kullanilirlar. Dolayisiyla,

siirekli ve kesikli sistemlerde bir sensor yerine birden ¢ok sensor s6z konusudur.

Biyolojik 6l¢iimlerde analit veya biyolojik ajan ¢ogu zaman siv1 yapidadir. Seviye ve
yap1 analizlerinde elektrokimyasal sensor veya biyosensor olarak sivi seviye
algilayicilart nanomateryal veya nano yapida karsimiza ¢ikmaktadir. Yapisal olarak
siv1 seviye algilayicilart fiber optik kimyasal sensor olabilmektedir. Bu biyosensorler
hiicre seviyesinde &lgiim yapabilecek kapasitededir. Ornegin, kardiyovaskiiler
olaylarin tahmininde sivi seviye algilayicilariyla reaktif protein ve kolesterol

diizeylerinin karsilastirilmasi miimkiindiir.

27



3.5.1.8. Radyoaktivite algilayicilar:

Dozimetre: Zararli hiicreleri tahrip ederek kanseri tedavi etmek i¢in kullanilabilen,
ancak insan duyular1 tarafindan tamamen saptanamayan iyonlastirici radyasyonun
dogru bir sekilde olgiilmesi dikkat gerektiren bir islemdir. Aksi takdirde, tedavi
edilen kanser hastasina uygulanan az veya fazla radyasyon zararli olabilir. Tedavi
sirasinda, kanserli hastalara kanser hiicrelerini yok etmek i¢in c¢ok spesifik ve
hedeflenen dozda radyasyon verilir. Dozimetri iyonize radyasyonla verilen emilen
dozun Olgiimiidiir. Dozimetre (Sekil 3.4) ise dozlarin dlgiilmesi i¢in kullanilan

cihazdir.

Sekil 3.4. Dozimetreler

Dozimetre ¢esitlerine O6rnek olarak film dozimetreler, TLD dozimetreler, optik

(lazerle okunan AIO3) dozimetreler sayilabilir.

Geiger-Miiller Tiipii veya diger adiyla Geiger sayaci, iyonize radyasyonu dlgmekte
kullanilan bir aragtir. Geiger-Miiller tiiplinde tiretilen iyonizasyon etkisini kullanarak
alfa pargaciklari, beta parcaciklari ve gama 1silarini tespit eder. Elde tasinan bir
radyasyon Olgme araci olarak en yaygin kullanilan radyasyon algilama araglarindan

biridir ve tipta genis 6lgiide kullanilir [73].

3.5.2. Enzim/Metabolik biyosensorleri

[k iiretilen biyosensdr teknolojisi olup enzim ve hiicre elektrotlar tarafindan

belirlenen analitte enzimatik hareket ile gerceklestirilir.

3.5.2.1. Enzim sensorleri

Enzim ve hiicre elektrodlar1 tarafindan belirlenen analitte enzimatik hareket ile
gerceklestirilir.  Enzim biyosensorleri; metabolitler, ilaglar, gida maddeleri,
vitaminler, antibiyotikler, pestisitler gibi kiiciik molekiilli organik ve inorganik
maddelerin analiz edilmesinde kullanilirlar.
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Enzim sensorleri iki mekanizma ile ¢aligirlar; incelenecek olan molekiiliin katalitik
transformasyonu, enzim aktivitesini yiikseltme veya azaltmasina bagli incelenecek

maddenin tanimlanmasi.

Enzim sensorleri sistem olarak, incelenecek olan molekiil ile reaksiyona girebilme
ozelligine sahip spesifik enzimlerin secilip sensor ylizey lizerine immobilizasyonuna

dayanir [74].

3.5.2.2. Niikleik asit sensorleri

Biyosensor tasariminda niikleik asit etkilesiminin farkli modlarina dayanan DNA
algilama protokolleri, ¢evresel izleme i¢in muazzam bir potansiyele sahiptir [75]. Bu
tir yeni biyosensorler, 6rnegin enfeksiyonlarm hizli taranmasi i¢in biiyiik bir vaatte

bulunmaktadir [76].

Elektrokimyasal DNA biyosensorlerinde analit olarak DNA kullanilir. Boylece
secilen hedef molekiillere yonelik 6l¢iim yapilabilir ve kanserojen ajanlarla DNA
etkilesimi incelenebilir [77]. DNA tanilama amaciyla, elektrokimyasal hibridizasyon
biyosensorii veya dahili DNA elektrokimyasal sinyallerinin kullanilmasi1 [78] veya
DNA ile etkilesime giren farkli maddelerin (6rnegin kanser tedavi ilaglarinin) tayini

s6z konusudur [79].

3.5.2.3. Mikrobiyal sensorler

Enzim sensorlerinde ligant olarak enzim kullanilirken mikrobiyal sensdrlerde
enzimin yerini canli mikroorganizma alir. Mikrobiyal biyosensorlerde yiizey iizerine
canli mikroorganizma tutturulur. Mikrobiyal biyosensorle genellikle solunum ve

metabolit 6l¢iiliir [80].

Respirasyon Olcen tip mikrobiyal sensorlerde aerobik mikroorganizmalar kullanilir
ve ortamdaki substrat miktarina bagimli olarak tiiketilen ¢oziinmiis oksijen miktari
O, elektrodu ile odlgiiliir. Metabolit 6lgen tip mikrobiyal sensorler elektrokimyasal
aktif metabolitlerin tayininde kullanilirlar. Hem aerobik hem de anaerobik
mikroorganizmalar kullanilabilir. Mikrobiyal biyosensdrlerde sensér yiizeyine

immobilize edilmis olan mikroorganizmanin canlilik faaliyetlerinin etkilememesine

dikkat edilmelidir [80].
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3.5.2.4. immunosensorler

Immunosensérler enzim sensdrlerinden transdiiser iizerine incelenecek analiti tanima
spesifikligine sahip olan antikorlarin immobilizayonu ile ayrilir. Bu tip sensorlerde
esas mekanizma antijen antikor iligkisine dayanmaktadir. Viicuda disaridan giren her
tiirlit molekiil yabanci madde olarak tanimlanan antijen olarak adlandirilir. Antijenin
ortadan kaldirilmasi i¢in viicutta antijene karsi antikor adi verilen protein tabiath

molekiil sentez eder [81].

Bu da tek bir antijene karsi sadece 6zel bir tane antikorun sentezinin séz konusu
oldugunu gosterir. Bu o0zellik analit olarak segcilebilecek olan antijene karsi
gelistirilen antikorun transdiiser iizerine immobilize edilmesi ile analitin varlig1 veya

miktarinin belirlenmesine olanak verir [81].

3.6. Uygulama Alanlari

Biyosensorler, kokeni itibariyla medikal alanda yaygin uygulamalara sahiptir. Ancak,
giinimiizde o6zellikle endiistri, genetik, gida ve cevre alanlarinda da yaygin
kullanilmaktadir. Biyosensorler; glikoz ve hormon seviyesinin Ol¢limii, infeksiyoz
hastaliklarinin tespiti, ilag gelistirme, ila¢ yan etkilerinin tespiti, miyokard enfarktiis,
kanser gibi hastaliklarin diyagnozu, su ve toprak analizleri, pestisit, toksik molekiil
ve endistriyel atiklarin varliklarinin  tespiti, tahil enfeksiyonlarinm tespiti,
yiyeceklerin tazeligi, mikroorganizmalardan arindirilmis olmasi gibi analizlerin

yapilmasi ile gida sektoriinde kontrol departmanlarinda kullanilmaktadirlar.

3.6.1. Tip sektoriinde kullanim

Biyosensorlerin bir kullanim alani, kolera hastaligidir. Vibrio cholera patojenik gram
bakteridir. Vibrio cholera insanda kolera hastaligina neden olur. Su kaybi, diare,
kusma gibi semptomlara kolera hastaligi neden olur. Giiney Asya, Afrika ve Latin
Amerikada endemik bir hastaliktir. Tedavi edilmez ise 6liimle sonuglanabilen ciddi
bir hastalik olan koleranin tespit edilmesi ¢ok onem tagimaktadir. Giiniimiizde bu

amagla niikleik asit biyosensorleri kullanilmaktadir [82].

Biyosensorler ile DNA dizi algilama yontemleri, kalitsal ve bulasici hastaliklarin
tanisinda kullanilmaktadir. Giinlimiizde ¢ok sayida kalitsal hastaliga neden olan

genomik DNA dizilerinde meydana gelen degisiklikler tespit edilebilmekte ve genom
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olarak bilinen tiim genleri siralamak ve haritalamak igin uluslararasi arastirma projesi

olan insan genom projesi ile bilgilerimiz artmaktadir [83].

Laboratory on a Chip (Cip Uzerinde Laboratuar Teknolojisi) sadece birka¢ milimetre
bliyiikliiglinde bir veya birka¢ entegreden olusan islevleri otomasyon ve yiiksek
verimli goriintileme elde etmek olan bir cihazdir. Laboratory on a Chip, piko
litreden daha diisiik s1vi hacimlerini isleyebilir. Bu yeni teknoloji ile tek bir ¢ipte tim

genom izlenebilir ve genler arasindaki etkilesim ayni anda belirlenebilir.

Tipta, biyosensorlerin bir sekli DNA ¢ipleridir [84]. DNA ¢ipleri; adli, genetik,
epidemiyolojik, sitogenetik arastirmalarda, kimlik testlerinde, bireysellestirilmis ilag

tiretiminde ve teshis siireglerinde kullanilmaktadir.

Bilimin ¢esitli alanlarinda genis kullanim olanagi bulan yeni bir teknik mikroarraydir
[85]. Ozellikle mikroarray ¢ok diisiik miktardaki substratin dogru ve giivenilir
sekilde analiz edilmesinde kullanilir. Bir mikroarray ¢esidi olan DNA-

mikroarrayinda genetik materyal olan DNA’nin analizi yapilmaktadir.

Genis kullanim alanlar1 diginda biyosensorler nanoprob gibi yeni teknolojilerin
gelistirilmesine yon vermistir. Nanoprob ile tek bir hiicre icine hiicreye zarar
vermeden girilebilir. Analitin hiicre igindeki varligi veya miktar1 tek bir hiicrede

tespit edilir.

3.6.2. Gida sektoriinde kullanim

Gida sektoriindeki kullanimlari; glukoz gibi ¢esitli monosakkarit, amino asit, organik
asitler (laktik asit), lire ve alkol tayinleri (enzim biyosensdrleri), ayrica gidalarda
bulunabilecek olan ama istenmeyen yabanci maddeler olan Pestisitler ile toksinlerin

varliklarinin belirlenmesi yoniindedir.

Gida sektoriinde en 6nemli konu gida maddelerinin kantitatif analizler ile kalite
kontrolleridir. Gidalarin kalite kontrolii gidanin renk, aroma, vitamin, esansiyel
amino asit diizeyi ile iliskilidir. Gidalardaki temel beslenme bilesenlerinden diger
onemli bir grubu organik asitler olugturmaktadir. Organik asitler cogu meyve ve

sebzelerin, bal ve sarap gibi iiriinlerin dogal bilesenleridirler. Bunun yani sira gida
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endistrisinde aroma katki maddeleri, antimikrobiyal reaktifler ve stabilizatorler

olarak kullanilirlar.

Ayrica gida kalite kontroliinde gidanin bilesenleri disinda gida maddelerinde
barinabilecek olan zararli mikroorganizmalar veya toksinlerin varliklarinin tespiti

Onem arz eder.

Gidalarin dogal bilesenlerinden olan vitaminlerin tayini de biyosensorler yardimiyla
gerceklestirilebilmektedir. Ozellikle L- askorbik asit (C- Vitamini) dogal olarak baz1
gidalar tarafindan igerilmekle birlikte, pek ¢ok mamul {iiriine de antioksidan ve
vitamin destegi olarak ilave edilmektedir. Bu ¢ok yaygin kullanim C- vitamini

tayinine yonelik biyosensorlerin gelistirilmesini tesvik etmistir.

3.6.3.Cevre alaninda kullanim

Cevre alaninda biyosensor kullanimi, endiistriyel atik gibi cesitli sebeplerden dolay1
gevrenin  kirlenmesine neden olan molekiillerin varlik ve miktarlarinin
belirlenmesinde kullanilirlar. Kirlilik tespiti i¢in Biyokimyasal Oksijen Istemi (BOD)

[86] ad1 verilen biyosensorleri kullanilir.

Cevreye bosaltilan atik sulardaki kirlilik orani sulardaki organik madde varligina
baghdir. Kirliligin 6l¢iimii eskiden atik su analizlerinin kirlilik 6l¢limii 5 giinliik bir
stireyi gerektirmekte idi. Biyosensorlerin kesfi ile kirlilik analizleri ¢ok daha kolay,
kisa zamanda sonuca ulagma gibi avantajlar saglamistir. Bu tip Olglimlerde
Trichosporon cutaneum adi verilen mikroorganizma kullanilarak gelistirilen

mikrobiyal biyosensor ile 6l¢iim siiresi 5 giinden 15 dakikaya diismiistiir.

Tek bir mikroorganizma ile yapilan mikrobiyal biyosensorlerden baska karigik
mikrobiyal kiiltiirlerini beraber kullanan ¢ok sayida farkli BOD sensorii

gelistirilmistir.

Kirlilik kaynag1 organik materyal disinda kirletici 6zellige sahip olan gaz emisyon
dereceleri ve atmosfer kirliliginin Ol¢limii amaci ile kirlilige neden olan gaz
bilesenlerini 6lgen gaz sensdrleri kullanilir. Bu nedenle mikrobiyal esaslt ¢esitli gaz

bilesenlerin dl¢limiine dayali biyosensorler gelistirilmistir.
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Cevresel orneklerdeki agir metal uygunluk miktarinin kisa siirede belirlenmesinde

agir metal tayin sensdrleri kullanilirlar.

Biyosensorlerden, DNA dizi algilama yontemleri, ¢evre saglhigini tehdit eden ¢esitli

mikroorganizmalarin tayininde de kullanilmaktadir [87].

Denizlerde mevcut siyanobakterilerden bazilari akut 6liimciil toksisiteye sahiptir. Bu

mikroorganizmalarin biyosensorlerle tespiti gerceklestirilmistir [88].

3.6.4.Biyolojik ve kimyasal silahlarm tayininde

DNA’nin farkli kimyasallarla etkilesmesi ve gelistirilen yeni biyosensorlerle bu
etkilesimin incelenmesi; ila¢ tasarimi, atik analizleri, ¢esitli kimyasal ve biyolojik

silahlarin tespiti agisindan 6nemlidir.

Genetigiyle oynanmig kimyasallar farkli tekniklerle tespit edilebilmektedir. Ornegin,
DNA hibridizasyonuna dayanan bir yilizey yakinlik biyosensorii genetigi degistirilmis
organizmalarin tespiti i¢in uygulanmistir. Bagka bir biyosensor ¢alismasi, indikatorli
elektrokimyasal genosensor yapistyla amplifiye edilmis DNA o6rneklerinden genetigi

degistirilmis organizmalari tespit edebilmektedir [89, 90].
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4. PALS OKSIMETRE UYGULAMASI

Oksimetreler, hemoglobinin g¢esitli tiirlerinin oksijen konsantrasyonunu belirlemek

icin 151k absorbsiyon 6lgiimlerini kullanan cihazlardir [91].

4.1. Pals Oksimetre Prensipleri
4.1.1.Beer-Lambert kanunu

Genel olarak 151k olarak adlandirdigimiz sey, goriiniir dalga boyu araligindaki
elektromanyetik 1sinimdir [92]. Mutlak sifirin iizerindeki sicakliga sahip her madde,

siyah cisim 1s1mas1 ad1 verilen elektromanyetik radyasyon yayar [52, 93].

Gortniir 151k ve kizilotesi 151k, elektromanyetik yaymima o6zgii birkag o6zelligi
gosterir. Isik yansitilan, iletilen veya emilen (absorbe edilen) bir enerji seklidir.
Depolanamamasina ragmen, elektrik, kimyasal enerji ve 1s1 gibi diger bazi enerji
tiirlerine doniistiiriilebilir. Buna ek olarak, 1s1k, 1s1 (akkor), elektrik (gaz bosaltma) ve
kimyasal (fotoliminesan) enerji de dahil olmak iizere diger enerji tiirlerinden

tiretilebilir [94].

Isik, bir maddenin i¢inden gegerken, iletilir, emilir ya da yansitilir. Farkli dalga
boylarindaki 15181n goreceli olarak emilmesi veya yansimasi, ¢oziinmiis maddelerin,
ornegin solunan gazda ve plazmada Hb i¢indeki karbon dioksit (CO,) yogunlugunu
O0lcmek i¢in cesitli izleme cihazlarinda kullanilir. Bu tip 6l¢lim spektrofotometri
olarak adlandirilir ve agiklanan emilim (absorbsiyon) Beer-Lambert kanununa
dayanmaktadir [95]; boyutlar1 bilinen pargaya yogunlugu bilinen 151k uygulanirsa,
¢oziinmiis maddenin konsantrasyonu kullanilarak maddeden gecen 151k yogunlugu

Denklem (4.1) ve (4.2) *deki gibi hesaplanabilir [96].

[=L,e9C (4.1)
C ifadesi,
c=(5-)In E—J (4.2)
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C, ¢oziinen maddenin konsantrasyonu (oksihemoglobin), d 1s18in katettigi mesafe ve
a kullanilan 15181n dalga boyu i¢in 15181n ¢6ziindiigii maddenin absorbsiyon sabitidir.
li ve I ise sirasiyla, uygulanan ve iletilen 151k yogunlugudur. Sisteme giren ve ¢ikan
151k miktarmin Ol¢iimii 15181 emen ve yansitan maddelerin konsantrasyonunu

belirleyebilir [91].

4.1.2.Pals oksimetre tarihge ve ol¢iim temelleri

Daha onceleri O, 6l¢iimii i¢in yapilan c¢alismalara ragmen, Leland Clark ‘n PO,
elektrodu en 6nemli asamay1 saglamistir. 1952 'de Clark, proteini ayri tutmak i¢in
selofanla platin katodu kaplayarak kan oksijenatoriiniin performans 6lgme islemine
polarografiyi uyarlamistir. Ardindan 1954 'te ilk modern PO, elektrodunu
diizenlemistir [97]. 1957 'de Severinghaus ve Bradley, ilk kan gazi cihazini bir
termostatli su banyosu olarak diizenlediler [98]. Astrup'in dengeleme yontemi, pH,
PCO; ve PO; olctimii icin kardiyopulmoner fizyolojinin klinik ve arastirma
calismalarinda yaygin olarak kullanilan ve diinyadaki yogun bakim iinitelerinde
solunum monitdérizasyonu i¢in altin standart olan ii¢ elektrotlu sistemlerin
yayginlasmasina yol agti [99]. Dietrich Liibbers ve Marburg 'daki 6grencilerinin
birkagi, 1972 'den baglayarak, cilt 42-45 °C sitildiginda ve ozellikle yeni dogan
bebeklerde, arteryel PO, igin transkutan6z metodla makul bir deger 6l¢iimiiniin
miimkiin oldugunu ispatlamistir [100]. Kisa siire sonra, PCO, 'yi 6l¢mek igin
transkutandz elektrotlar gelistirildi. Son yillarda, pH, PCO, ve PO, 6l¢mek i¢in optik
teknikler hem laboratuvar hem de klinik (kardiyopulmoner baypas kontrolii ve
intravaskiiler 6l¢iim) uygulamalari igin elektrot yontemleriyle yarigmaktadir [2].
Amerikali Glen Millikan (1906-47) [101] ve Alman Kurt Kramer (1906-85)
tarafindan oksimetrinin temelini olusturan o©nemli katkilar yapilmigtir. Bu
aragtirmalar Ikinci Diinya Savasi sirasinda kan oksijen saturasyonunu izlemek
ithtiyact nedeniyle biiyiik oranda hizlanmistir; ¢linkii hem miittefik hem de Alman
hava kuvvetlerinin pilotlar1 yiiksek irtifalarda bayiliyorlardi. Karbon monoksit, meth
ve oksihemoglobinin pigmentleri arasinda ayrim yapmak icin ¢oklu dalga boylarinin
kullanilmasi kavrami, 1964 'te San Francisco'da Robert Shaw tarafindan tanitildi.
Nihayet, 1972 'de Tokyo 'da Takuo Aoyagi pals oksimetreyi icat etti. Bu pals
oksimetre temelinde igerdigi denklem sayesinde kulak kalinligi, ten rengi,

hemoglobin konsantrasyonu ve 151k yogunlugundan bagimsiz olarak, kalibrasyon
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ihtiyac1 olmadan arteriyel oksijen saturasyonunun hesaplanmasi miimkiin olmustur

[2].

Non-invaziv in vivo oksimetreler, doku katmani igerisinden iletilen ve yansiyan
kirmiz1 ve kizilotesi 15181 Olger. Bu yontemle SaO, degerini dogru olarak tahmin
etmede ¢esitli teknik sorunlar mevcuttur. Bir sorun, dlgiilen Hb formudur. Yetiskin
insan kani, genellikle dort tir Hb igerir: OpHb, indirgenmis Hb, methemoglobin
(metHb) ve karboksihemoglobin (COHb). Son iki sira dist hemoglobine
dishemoglobin denir ve normalde sadece kii¢iik miktarlarda mevcuttur. Bu Hb
tiirlerinin her biri farkli 151k emme (absorbsiyon) profiline sahiptir. Sekil 4.1, kirmizi
ve kizil oOtesi 1sik araliginda, her bir Hb tiirii i¢in farkli soniim katsayilarini

gostermektedir [91].

Hemoglobin extinction curves
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Sekil 4.1. Hemoglobin soniim egrileri [102]

Sekil 4.1 ‘de goriilen dalga boylar1 yari iletkenlerde kullanilabilir oldugundan, pals
oksimetre 660nm ve 940nm dalga boylarin1 kullanir. Fakat karboksihemoglobin
(COHDb) ve oksihemoglobin (O,Hb) 660nm ’de esit emilime sahiptir. Bu nedenle
COHb ve O,Hb degerleri, pals oksimetrede arteriyel oksijen saturasyonu (SaO;) gibi
okunur. Buna ek olarak, methemoglobin (metHb) ve indirgenmis hemoglobin (Hb),

660nm ’de emilimi (absorbsiyon) paylasir ve dogru SaO, 6l¢iimi ile karigir [91].

Oransal Hb saturasyonu (O,Hb%), O,Hb ‘nin toplam Hb ‘e orani olarak tanimlanr:

36



0,Hb%-= O2Hb/(o2 100 (4.3)

Hb+Hb+metHb+COHb)

Mevcut metHb ve COHb miktarimi Olgmek igin, dort eszamanli Beer-Lambert
denklemi tiretecek en az dort dalga boyunda 151k gereklidir. Ciinkii metHb ve COHb
oksijen tagimnimina katkida bulunmaz. Fonksiyonel saturasyon, O,Hb ‘nin O,Hb ile

Hb toplamina orani olarak tanimlanir:

_O,Hb
Sa05= "2/ (0, Hb +Hb) (44)
Fonksiyonel saturasyon sadece O,Hb ve Hb 'e bagh olmakla birlikte, onemli
miktarda COHb ve metHb konsantrasyonlarinin varliginda saturasyonu 6l¢ebilmek

icin dort dalga boyunda 1s1k yine gereklidir [91]. Hem metHb hem de COHb

konsantrasyonlari sifirsa, O;Hb% ve SaO, 6zdes olur.

4.1.3.Pals oksimetre temel dizaym

Aciklandig1 tizere, pals oksimetre, oksijenize ve indirgenmis hemoglobinin kirmizi
ve kizil otesi 1siklar1 farkli miktarlarda absorbe etmeleri prensibine (Beer-Lambert

Kanunu) dayanir [91].

Non-invaziv in vivo oksimetreler, bir doku katmanindan iletilen ve yansiyan kirmizi
ve kizildtesi 15181 dlger. Bu yontemle SaO, 'nin dogru degerlendirilmesi birkag teknik
problemi beraberinde getirir. Birincisi, arteriyel Hb haricinde bir¢ok 151k emici,
iletilen 151k yolundadir (cilt, yumusak doku, venéz ve kilcal kan damarlar). Pals
oksimetre, doku ve venoz kan tarafindan 1s1k emilim etkisi i¢in sadece arteriyel kan

akisin1 mevcut varsayarak hesap yapar [91].

Pals oksimetre iki fiziksel ilkeye dayanir. ilk olarak, oksijenli hemoglobinin 15181
absorbsiyonu, oksimetredeki iki dalga boyu i¢in indirgenmis hemoglobinde
birbirinden farklidir. Ikincisi, her iki dalga boyundaki absorbsiyonun, kaynak ve
dedektor arasinda dalgalanan hacimli arteriyel kanin sonucu olan, dalgali (pulsatil)

(AC) bir bileseni vardir [103].
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Sekil 4.2 canli dokunun tipik bir 6rnegindeki 15181 absorbe eden gruplari, sematik

olarak gostermektedir [91].

b 1 Absorption due to pulsatile

AC | arterial blood

FAbsorption due to nonpulsatile
arterial blood

Absorption due to venous
and capillary blood

DC

Light absorption

— Absorption due to tissue

Time

Sekil 4.2. Pals oksimetri sinyalleri

Seklin iist kisminda yer alan AC bilesen, pulsatil arteriyel kan tarafindan 15181n
absorbsiyonunu temsil eder. DC (taban boliimii) bilesen, venozler, kilcal damarlar ve
pulsatil olmayan arter kan da dahil olmak tlizere doku katmani tarafindan 1518
absorbsiyonunu temsil etmektedir. Pulsatil etkiyle arteriyel damar genislemesi, 1518in
yol uzunlugunu arttirir (Denklem 4.1 ve 4.2), dolayisiyla absorbsiyon artar.
Geleneksel pals oksimetreler, genellikle 660 nm (kirmizi 151k) ve 940 nm (kizilGtesi
151k) olmak tizere sadece 15181n iki dalga boyunu kullanir. Isik dalga boylari, O,Hb ve
Hb absorbsiyon oranlar1 arasindaki fark maksimum olacak sekilde segilmistir (Sekil
4.1). Genellikle kullanilan 151k dalga boylar1 660 ve 940 nm 'dir. 660 nm 'de Hb 151k
absorbsiyonu O,Hb 'den daha biiyiiktiir. 940 nm 'de O,Hb 151k absorbsiyonu Hb 'den
daha yiiksektir. Pals oksimetre 6nce her dalga boyunda, AC bilesenin absorbansini
veya dalgalanmasini belirler ve sonra dalgalanmayan veya palse eklenen absorbsiyon
DC bilesenine, 151k yogunlugundan bagimsiz olarak, bu degeri boler. Oksimetre daha
sonra, iki palse eklenen absorbsiyonun oranini (R) hesaplar (her bir dalga boyu igin)
[103]:

_ ACg60/DCe60

ACog40/DCos0 (4.5)

R degeri (¢ogunlukla oranlarin orani denir) ile periferik oksijen saturasyonu (SpO>)
arasindaki iliskiyi gosteren kalibrasyon egrisi oksimetrenin yaziliminda kullanilir.

Sekil 4.3, pals oksimetre kalibrasyon egrisinin bir 6rnegidir [91].
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Sekil 4.3. Tipik pals oksimetre kalibrasyon egrisi

Tiim ticari pals oksimetrelerde kullanilan tablolar, saglikli goniillii insanlarda yapilan
deneysel ¢aligmalara dayanmaktadir. Her tiretici, goniilliilere %70 ila %100 arasinda
SpO;, degerleri araligi olusturacak hipoksik gaz karisimlarini solutarak kendi
kalibrasyon egrisini gelistirir. Pals oksimetre {iretimi i¢in uluslararasi standart olan
ISO 80601-2-61-2011, bir dizi SpO, degeri tizerinden %4 hata payiyla %70 ila %100
arasinda dogrulugu zorunlu tutar. Cogu iiretim literatiiriinde, s6z konusu aralikta
+%2 ila %3 SpO, dogrulugu sunulmaktadir [104]. Her iireticinin kesin kalibrasyon
egrisi tescilli olmasma ragmen, bu egriler birbirine benzerdir. Ornegin, kirmizi-
kizil6tesi pals absorbsiyon orani 1.0 oldugunda, genellikle belirlenen SpO, yaklasik
% 85 'dir [91].

Arteriyel ve vendz O saturasyonlari faydali olmasina ragmen, O; arzi ve talebi
arasindaki 6nemli bolgesel dengeyi yansitan organ ya da doku oksijenasyonu
hakkinda bilgi saglamamaktadir. Bélgesel O, dengesi hem organlar arasinda hem de
ayni  organlarin  bolgelerinde  farklilik  gosterebilir.  Mikrosirkiilasyonlu
oksijenasyonun degerlendirilmesi i¢in giincel non-invaziv ydntemler, goriiniir
spektrumda (VLS) veya yakin kizil 6tesi spektrumda (NIRS) 1sik yansitma
spektroskopisini kullanir. Yansitict spektroskopi problarinin, sirali yerlestirilmis 151k

yayicilari ve alicilar1 (Sekil 4.4) vardir [105].
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Sekil 4.4. NIRS serebral oksimetre

Sekil 4.4 ‘de serebral oksimetreye yakin kizilotesi spektroskopi (NIRS)
uygulanmistir. Bu durumda alinda bir yansima oksimetresi yer alir. Yakin kizilotesi
dalga boyu 15181 151k kaynagindan yayilarak alttaki dokuya girer. Isik dagilir,
yansitilir ve emilir. Fotodedektore ulasan 151k yay bigiminde bir yoldan geger. Yol
derinligi, verici ve dedektor arasindaki mesafenin bir fonksiyonudur [106, 107].
Olgiilen deger, 15131 dedektdére giden yol boyunca gectigi dokunun oksijen

saturasyonudur. Oncelikle vendz agirhikli bir degerdir.

NIRS 'n en yaygin uygulanmasi serebral oksimetredir ve oksijenizasyonu 6l¢gmek
icin alina prob yerlestirilir. Birka¢g NIRS sistemi ticari olarak mevcuttur ve her {iretici
farkli 6zel teknoloji sunmaktadir. Serebral oksimetre igin altin standart yoktur,
cthazlarin dogrulugunu karsilastirmak zordur ve her cihazin kendi "normal" degerler

seti vardir [108].

VLS 500 ila 800 nm dalga boylu beyaz 15181 kullanirken, NIRS 700 ila 1100 nm
araliginda 1s1k kullanir [109]. Genel olarak, VLS 'nin i¢ine isleme derinligi NIRS
'inkinden daha azdir ve bdylece milimetre cinsinden yiizeysel dl¢timlere izin verir ve
kiiglik yiizey alt1 hacimleri i¢in uygun hale getirir. NIRS, birka¢ santimetre derinlige
kadar dokuya niifuz edebilir ve daha biiyiik bir doku hacminin 6rneklenmesine izin

verir [110].
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4.1.4.Dis etkenler

Pals oksimetredeki en zor miihendislik problemlerinden biri, elektromanyetik ve
diger ctkenler deryasinda arteriyel kanin dalgali (pulsatil) absorbans modelinin
tanimlanmasidir. Ortam 15181, diisiik perfiizyon (zayif kalp atisi, diisik AC-DC
sinyali orani), vendz kan pulsasyonu (diger etkenlerin yani sira hasta hareketinden
kaynaklanir) ve kandaki ek 1s1k absorbe edicileri (6rnegin, dishemoglobinler,
intravendz boyalar), biitiin bu diger etkenler diisiik bir sinyal-gliriiltii oran1 iiretimine;

bu da hatali SpO, degerlerine veya hig bir deger alinamamasina yol acar.

Tipik pals oksimetre, iki farkli dalga boyunda 151k yaymak i¢in iki 151k yayan diyot
(LED) kullanir [103]. Sensorde 15181 algilamak igin kullanilan fotodiyotlar, bir dalga
boyundaki 15181 digerinden ayirt edemez. Bu nedenle dedektor, alinan 15181n kirmizi
(660 nm) 151k yayan diyotdan (LED), kizilotesi (940 nm) LED 'den veya oda
1siklarindan kaynaklanip kaynaklanmadigini bilemez. Bu problem ¢ogunlukla pals
oksimetrede kirmizi ve kiziltesi LED kaynaklar1 sirayla anahtarlanarak c¢oziiliir.
Kirmizi LED 06nce “on” olur ve fotodiyot dedektorii, kirmizi LED ile oda
isiklarindan kaynaklanan bir akim iretir. Ardindan kirmizi LED “off” olur ve
kizil6tesi LED on olur. Fotodiyot sinyali kizildtesi LED ve oda 1siklarinin etkisini
temsil eder. Son olarak, her iki LED de off olur ve fotodiyot yalniz oda 1s1klarindan
bir sinyal iiretir. Bu siralama saniyede ylizlerce kez tekrarlanir. Bu yolla oksimetre,
oda 151831n1n hizla degisen arka planinda bile 151k girisimini ortadan kaldirmaya ¢aligir
[111]. Baz1 anahtarlamali 151k kaynaklari, bu zekice tasarima ragmen sorunlara neden
olabilir. Sensor mat renkli bir korumayla ortiilerek ortam 1g1gindan gelen etkiler en

aza indirgenebilir.

Bir bagka miihendislik problemi diisiik AC-DC sinyal orani veya diisiik perfiizyon
problemidir. Kiiciik bir pulsatil absorbans sinyali algilanirsa, geleneksel pals
oksimetre sinyali ylikseltir ve artan absorbans oranindan saturasyonu hesaplar. Bu
yolla, pals oksimetre, pulsatil absorbans i¢in farkli degerler lireten ¢ok ¢esitli hastalar
icin SpO, saturasyon degerlerini tahmin edebilir. Maalesef, bir radyo alicisinda
oldugu gibi, zayif bir sinyal yiikseltilince arka plan giiriiltiisii veya parazitler de
yiikseltilir. Maksimum amplifikasyonda (1 milyon kat kadar olabilir), baz1 pals
oksimetreleri bu giiriiltii sinyalini analiz edebilir ve onunla bir SpO, degeri

olusturabilir. Giiriiltii genellikle kirmiz1 ve kizildtesi sinyallerde esit oldugundan,
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ikisinin orani g¢ogunlukla bire yakindir (1.0), bu yaklasik olarak %85 'lik bir
saturasyona neden olur. Bu problem, fotodiyot ile LED arasma bir par¢a kagit
koyarak, hizli pals oksimetrelerde 6rneklendirilebilir. Baz1 pals oksimetreler, bir
palsi arastirirken bir kagit parcasindan dolay1 saturasyon degeri gosterene kadar arka
plan giiriiltiistinli yiikseltir. Bu tip dis etkenleri engellemek amaciyla birgok iiretici
sinyal-giiriiltii orani i¢in minimum degerler eklemekte ve bunun altinda cihaz SpO;
icin herhangi bir deger gostermemektedir. Baz1 oksimetreler ise diisiik sinyal giicii
selinde hata mesaj1 goriintiiler. Buna ek olarak, bir¢ogu, giiriiltiiniin gorsel olarak

tanimlanmasi i¢in pletismografik dalga sekli goriintiiler.

Venoz titresime ve yliksek AC-DC sinyal oranina neden olan hasta hareketleri, en
zor ortadan kaldirilan etken olabilir. Miihendisler, sinyal ortalamasinin artirilmasi
gibi, bu sorun igin gesitli ¢6ziim yaklasimlar:t denemektedir. Cihaz, daha uzun bir
periyotta Ol¢limlerin ortalamasini alirsa, donem donem olusan dis etkenlerin etkisi
genellikle daha az olur. Bununla birlikte, daha uzun ortalama siiresi SaO, 'deki akut
degisikliklere tepki siiresini yavaslatir ve gercek saturasyon hizla degistiginde
"donmus" SpO; degerlerinin goriintiilenmesine neden olabilir. Cogunlukla pals
oksimetreler, kullanicinin birkag zaman ortalama modundan birini segmesine izin

verir. Buna ek olarak iireticiler, hareketin neden oldugu giiriiltiiyli etkili bir sekilde

filtreleyen gelismis 6zel sinyal isleme algoritmalar gelistirdiler [112, 113].

Hareket etkilerini azaltmaya yonelik bir icat, hareketin doku katmanindaki vendz kan
pulsasyonlarina etkisi 6nceligine dayanmaktadir. Geleneksel pals oksimetre, arteriyel
kandaki venoz titresimleri ayirt edemez; bunun sonucu olarak, okuma hatalar1 veya
sinyal kayb1 meydana gelebilir. Masimo Sirketi tarafindan gelistirilen yeni bir sinyal
isleme algoritmasinda, oksimetre aslinda her iki 151k dalga boyunda da ortak olan bir
vendz giiriiltii referans sinyal degeri hesaplar. Daha sonra, giiriiltii referansi toplam
sinyalden ¢ikarilir ve geriye arteriyel sinyal kalir. Bu, Masimo SET (Sinyal Cikarma
Teknolojisi) ile mevcut sinyal kosullart i¢in en giivenilir SpO; degerini bulmakta
gercek zamanl kullandig1 bes "paralel motor" algoritmasindan biridir. Goniillii insan
testleri ve on klinik caligmalar, bu yeni teknolojinin sinyal-giiriiltii oraninin diisiik
oldugu durumlarda pals oksimetre performansinda bir gelisme sagladiginm

gostermektedir [114, 115].
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SpO;, Sa0; 'nin tahminidir. Sonug olarak doku oksijenasyonu hakkinda bilgi vermez.
SpO;, oransal olmayan Sa0, 'nin 6l¢timiidiir ve diger Hb tiirlerinin varligi 6l¢iimlerin
dogrulugunu 6nemli ol¢iide etkileyebilir. Hb ayrisma egrisinin dogrusal olmamasi
nedeniyle, yiiksek saturasyonlarda hiperoksi, SpO, olgiimleri tarafindan kolayca
bulunamazken, yiikseklik gibi sebeplerden kaynaklanan diisiik saturasyon
durumunda PaO, 'deki kiigiik degisiklikler SpO, 'de biiyiik degisiklikler olusturabilir
[116].

Kalibrasyon egrilerinin elde edilme bi¢iminden dolayi, SpO, dogrulugu %70 ila %75
'ten diisiik degerlerde azaltilir. SpO, 'deki degisiklikler SaO; 'deki degisiklikleri her
zaman esit yansitmaz [117, 118].

Klinik kullanimin devam etmesi ile probdaki LED 'lerin performansi azalabilir ve bu
da SpO; degerinin iiretici tarafindan belirtilen aralik disinda yanlis olmasina neden
olabilir. Bu yanlisliklarin daha diisiik saturasyonlarda (yani < %90) daha belirgin
olmasi beklenir [104].

Tiim oje renkleri SpO; degerini diisiirebilirse de, siyah, mor ve koyu mavi en biiyiik

etkiye sahiptir. Bununla birlikte hata genellikle %2 'dir [11].

Farkli Hb tiirlerinin veya kullanilan dalga boylarindaki 15181 absorbe eden maddelerin
onemli konsantrasyonlarinin bulunmasi, hatali SpO, okumalarina yol acacaktir. Sekil
4.1 'de gosterildigi gibi hem COHb hem de MetHb pals oksimetre tarafindan
kullanilan dalga boylarinin birinde veya ikisinde 15181 absorbe eder. Buna gore, bu
Hb tiirlerinin varligt SpO, 'de hatalar iiretir. COHb tarafindan 1518 660 nm ‘de
absorbsiyonu O,Hb 'ye benzerdir. 940 nm 'de, COHb hemen hemen hig 151k absorbe
etmez. Boylece, karbon monoksit zehirlenmesi olan bir hastada, yanlis bir sekilde
yiksek SpO, 6l¢iiliir [119]. MetHb hem 660 hem de 940 nm 'de 6nemli miktarda
15181 absorbe eder. Sonug olarak, MetHb varliginda, 151k emme orani R bire yaklasir.
R degeri 1 iken, esit konsantrasyonlarda O,Hb ve indirgenmis hemoglobin varligini
temsil eder ve %85 'lik SpO, degerine karsilik gelir. Methemoglobinemisi olan bir
hastada, SaO; ne olursa olsun, SpO; %80 ila %85 arasinda bulunur [120]. Yakin
zamanda, bir ¢ok-dalga boylu pals oksimetre tanitildi. Bu cihaz, geleneksel SpO;
degerine ve kalp atim hizina ek olarak, COHb ve MetHb 'i 6lgebilecek sekilde,

alisilagelen iki yerine sekiz 151k dalga boyu kullanmaktadir. Bu cihazin ilk gonilli
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insan caligmasi, COHb 'i +%2 ve MetHb 'i £%0,5 hata pay: ile Olgebildigini
gostermistir [121].

Son on yilda, belirli organlardan Hb saturasyonunu belirlemek amaciyla canli
dokudan yanstyan 15181 6lcebilen farkli in vivo oksimetreler gelistirildi. Iletilen 151810
yerine yansiyan 1s18in kullanilmasi, 6l¢iime karmagiklik katar; ¢linkii dokudaki 1s181n
yol uzunlugu degiskendir ve bozulabilir ve bdylece kalibrasyon zorlasir. Buna
ragmen, canli dokudan yansitilan sinyal, Hb 'nin ortalama saturasyonu ile ilgili
yararl bilgiler iiretebilir. Ornegin, serebral oksimetre, vendz, arteryal ve kilcal kan
arasindaki intraserebral dengeyi yansitacak sekilde beyindeki Hb saturasyonunu ve

her ii¢iiniin oksijenasyonunu dl¢ebilir [122].
4.2. SpO; Probu

Pals oksimetre probu, pals oksimetrenin isleyecegi verileri algilayan sensordiir. Pals
oksimetre probu, hastalarin oksijen saturasyonunun degerlendirilmesi amaciyla iyi
perfiize olan; el parmagi, ayak parmagi, burun boélgesi, alin bolgesi, kulak

memesinde kullanilmaktadir.

Pals oksimetre probu, bir 151k kaynagi ve bir fotodedektdrden olusur. Iletimli pals
oksimetrede, 6l¢iim yapilan dokunun zit taraflarina, genellikle bir parmaga, verici ve
dedektor yerlestirilir. Yansimali pals oksimetre problart ayni tarafta diizenlenmis 151k

yayici ve dedektorlere sahiptir. Genellikle alina yerlestirilirler [103].

Yetiskin ve pediatrik boylardaki proplar tek kullanimlik ve birden fazla kullanima
uygun sekilde iretilmektedirler (Sekil 4.5) [123, 124].

Sekil 4.5. Cok kullanimlik ve tek kullanimlik SpO, problari
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Parmak ucundan gegirilen 15181n zayiflama karakteristigi {i¢ bilesenden olusur: doku
zayiflamasi, ven (toplardamar) zayiflamasi, arter (atardamar) zayiflamasi. Doku
zayiflamas1 ve toplardamar zayiflamasi zamanla degismeyen bir karakteristige
sahiptir. Isik zayiflamasindaki degiskenlige sadece parmak ucundaki atardamar
(arteryel) kan akis1 neden olur. Bunun da nedeni, kalbin her nabiz darbesinde viicuda
pompalanan kanin oksijen doygunlugundaki degisimdir. Kalp atimi (nabiz) isareti,
sabit olan zayiflama bilesenlerinin iizerine bindirilir. Dolayisiyla, arter oksijen
saturasyonunu, sabit olan doku zayiflamasi ve toplardamar zayiflama bilesenlerinin

toplam zayiflamadan ¢ikarilmasi suretiyle hesaplanabilir [38].

Probun foto-dedektorii, kismen absorbe olan doku Orneginden gegen modiilasyonu
yapilan 15181 elektronik sinyale donistiiriir. HbO, ve Hb segilen dalga boylarindaki
1s181n farkli miktarlarda fotodedektore ulasmasina izin verdigi i¢in, elektronik sinyal,
hangi 1s18m (kirmizi veya kizilotesi) on oldugu ve arteriyel hemoglobinin

oksijenasyonuna bagli olarak degisir [9].

Fotodedektor, bir fotodiyot veya fototransistor olabilir. Yiiklenen 1sik yogunluguyla
orantili elektrik akimi iireten bir elektronik sensoérdiir. Fotodedektor yalnizca 1sik
enerjisini gorlir ve 11k dalga boylarin1 ayirmaz. Zamanlama devresi kirmizi ve

kizil6tesi 151k kaynaklarint on/off anahtarlamaktadir [9].

Sekil 4.6. MAX30100 sensorii

Bu ¢alismada Maxim firmasinin MAX30100 sensorii (Sekil 4.6) kullanilmigtir. Bu
sensor katalogunda, pals oksimetre ve kalp atisi izleme sensorii ¢oziimii olarak ifade

edilmektedir. Pals oksimetre ve kalp atis hiz1 sinyallerini algilamak igin, iki LED, bir
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fotodedektor, optik olarak optimize edilmis ve diisiik giiriiltiilii analog sinyal isleme
ozellikleri ile birlestirilmistir [125].

Kullanilabilecegi uygulamalarda giyilebilir cihazlar ve fitness yardimci cihazlar1 da
sayillmaktadir. Bu uygulamalar, sensoriin hareketli durumlarda stabilite iddiasim
ortaya koymaktadir ki, pediatrik uygulamalar ve istemsiz hareketler s6z konusu

oldugunda 6nemli bir avantajdir.

Fiziksel olarak kii¢iik boyutlar1 kullanim pratikligi saglamaktadir. Tipik c¢alisma
voltaj1 1,8 volttur. Cok diisiik gii¢ tiiketim oranina sahiptir (464mW). 1°C haberlesme
ile hizli veri transferi saglayabilmektedir. Sekil 4.7 ‘da tiimlesik ADC, sinyal isleme
ve kontrol birimleri goriilmektedir [125]. Sensoriin, Arduino sistem kiitiiphanelerine
ulasmak kolay ve boylelikle optimum calisma seviyelerini yakalamak da ayrica

avantajdir.
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Sekil 4.7. Sistem blok diyagrami

MAX30100, dijital ¢ikis verilerinin kaydedildigi yazilim kaydedicileri ile tamamen
konfigiire edilebilir. Bu veriler, bir mikrodenetleyiciye veya mikroislemciye direk
baglanmasini saglar. Sensordeki SpO, sistemi, ortam 1181 iptali (ALC), 16 bitlik
delta sigma ADC ve ayrik zamanli filtreden olusur [125]. 16 bitlik delta sigma ADC,
yiiksek ¢oziiniirliikte verilerin ortalamasini alarak saglikli SpO; degerlerine ulagsma
imkan1 saglar. Ayrik zamanh filtre, 6zellikle diislik frekansh dis kaynakli parazit

sinyallerini filtreler.

Sensor, SpO; sisteminin sicaklik bagimliligin1 kalibre etmek i¢in sicaklik sensorii

icerir [125]. IR LED sicaklik degisikliklerine nispeten duyarsiz iken, kirmizi LED
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veri yorumlamada etkilenmektedir. Bu etkinin telafisi icin, sicaklik sensorii

kullanilabilir.

Sensor, 200us 1ila 1.6ms arasinda programlanabilen LED  siiriiciilerini de
icermektedir. Gii¢ tiiketimi ve Ol¢tim dogrulugu bu siiriiciilerin zamanlamasiyla

optimize edilir [125].
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Sekil 4.2. Uygulama devresi

Sekil 4.8 ‘de goriildigi gibi, I°C haberlesme standart iletisim uglari SCL ve SDA

tizerinden mikrodenetleyici baglantis1 yapilmistir.

Diger yandan tezin konusu uygulamada yer almamasina ragmen, sensorle kalp ritim

Olclimlerinde gogunlukla hatali degerler gbzlemlenmistir.

4.3. Pals Oksimetre ve Verici Uygulamasi

Sistem, genel olarak iizerinde SpO; sensor ve kablosuz verici donanimiyla, pals
oksimetre olarak calisan ve SpO, degerini kablosuz gonderen birinci
mikrodenetleyici sistemi ile kablosuz alici, step motor siiriicii, step motor ve
humidifier donanimi igeren, kablosuz alman SpO; degerine gore hastaya
uygulanacak oksijen miktarin1 ayarlayan ikinci mikrodenetleyici sisteminden

olusmaktadir.

Sekil 4.9 “‘da birinci mikrodenetleyici verici sistemi pals oksimetre tasariminin blok

diyagrami goriilmektedir.
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Atmel XBEE
ATmega328/P Kablosuz

% Mikrodenetleyici [letisim

Modiili

MAX30100
Sensor

Sekil 4.9. Oksimetre blok diyagrami

Bir onceki boliimde agiklandigi {izere SpO, probu olarak MAX30100 sensorii
kullanilmistir. Pals oksimetre Arduino sisteminde yer alan Atmel ATmega328/P
mikrodenetleyicisi ile tasarlanmistir. Arduino uno tabanina, donanim olarak
MAX30100 sensorii ve XBee kablosuz iletisim modiilii, tasarlanan bir shield
tizerinde yerlestirilmistir (Sekil 4.10, Sekil 4.11).

g 18 345€7 8 916111818

Sekil 4.10. Verici shield devre ¢izimi

MAX30100 sensoriin  kiitiphane dosyast Arduino sistemine tanmitilmalidir.
MAX30100 sensorii 6lgiim verilerini 1°C haberlesme standart iletisim uglar1 SCL ve
SDA iizerinden Arduino uno Atmel ATmega328/P mikrodenetleyicisine
gondermektedir. 1°C haberlesme standardi sensorle mikrodenetleyici arasinda

olusabilecek iletisim problemlerinin 6niine gegmektedir.

ATmega328/P mikrodenetleyicisine verici (transmitter) shield i¢in Ek 1’de yer alan

kod ytiklenmistir.

Sensor kiitiiphanesini destekledigi sekilde eger sensor herhangi bir SpO, veya kalp
ritim degeri elde edemezse “invalid” sonucu iretir. Sensor, her 20 saniyede bir veri

tiretmeye ayarlidir.
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Sekil 4.11. Verici shield devresi

Boylece sensor ile parmak probundan SpO; degeri dlgiiliir (Sekil 4.12).

@ tx| Arduino 1.6.12 - O X
Dosya Dizenle Taslak Araglar Yardim € COMS (Arduino/Genuino Uno) - [m] X

Gander
SpUZ:gd A
Sp02:94
Serial.begin(115200): ~ 5p02:34
5p02:94
Serial.pr ("Initializing MAX301007); Spl2:84
// Initialize the PulseOximeter instance and register a beat- 5p02:94

pox.begin(); Sp02:94
pox.setOnBeatDetectedCallback (onBeatDetected) ; Sp02:94

1 Sp02:94
Sp02:94
wvoid loop() 5p02:94
{ 5p02:94
buttonStatel = digitalRead(buttonl); 5p02:94
buttonState2 = digitalRead (button2); Sp02:94

Sp02:94
// Make sure to call update as fast as possible Spo2:94
el Spo2:94
Sp02:94
// Rsynchronously dump heart rate and oxidation levels to the Spoz:sd
PP - - - e spozsae
Sp02:94
Sp02:94
Sp02:94
Sp02:94

pox.upda

v

Otomatik Kaydirma Satir sonu yok ~| 1115200 baud

wine Uno on COMS

Sekil 4.12. SpO; dl¢iimleri

Mikrodenetleyicide degerlendirilen bu deger, XBee modiili ile alici sistemdeki
modiil tarafindan alinmak iizere kablosuz olarak yaymlanir. Uygulama gelistirme
asamalarinda, kablosuz iletisim amaciyla denenen nrf serisi modiiller iletisim hatalar1

ve kopukluklar icerirken, XBee modiilii kablosuz RF iletisimi stabil saglamaktadir.
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Oksijen saturasyonunun ve tasarlanan tiim sistemin ¢alismasinin kontrol edilebilmesi
amaciyla, anormal oksijen saturasyon degerlerine ihtiya¢ vardir. Genellikle, oksijen
saturasyonunun diisen degerlerinin suni olarak saglanmasinda laboratuvar ortaminda
uygun gaz karigimlari kullanilmaktadir. Bu tip uygulama hekim kontrolii, gontillii
denekler ve gerekli etik kurul izin prosediirleri gibi handikaplar1 da icermektedir. Bu
soruna tez konusu uygulamada, elektronik ve yazilimsal ¢oziim gelistirilmistir. Bu
amacla, shield tlizerinde diisen SpO, degerlerini simiile edebilmek i¢in iki buton

kullanilmustir.

Birinci buton arduino 2 nolu bacaga ve ikinci buton 8 nolu bacaga baglanmistir.
Yazilim yoluyla, birinci buton mikrodenetleyiciye %90 seviyesine kadar azalan SpO,
bilgisi, ikinci buton ise %80 seviyesine kadar azalan SpO; bilgisi géndermektedir.

Butonlar kullanilarak alicinin ve sistemin ¢alismasi denetlenir.

Farkli hasta senaryolarina gore mikrodenetleyicilerde farkli programlar yazilabilir.
Omek olusturulan senaryoya gore, %90 seviyesine kadar azalan SpO; degerlerine
karsilik alict sisteminde %10 ‘luk O karisimi, %80 seviyesine kadar azalan SpO;
degerlerine karsilik alict sisteminde %20 ‘lik O, karigimi1 hedeflenmistir. Buradaki
degerlendirme alic1 sisteminde yapilmaktadir. Verici sistem SpO, degerini 6lgmek ve

yayinlamakla sorumludur.
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5. KABLOSUZ OKSIiJEN FLOWMETRE KONTROLU

Yapilan pals oksimetre devresi ile flowmetre iizerinde manuel ayarlanan oksijen

miktari, kablosuz kontrol edilerek otomatik ayarlanabilmektedir.

5.1. Oksijen Kaynagi ve EKipmanlari

Oksijen, merkezi sistem ve O, tiipleri olmak iizere iki kaynaktan saglanir. Hasta

tinitesinde, flowmetre (oksijen akimimi Olgen alet) ve humidifer (oksijen

nemlendirme kabi) bulunur (Sekil 1.2).

Oksijen tiiplindeki basing, hastaya oksijen vermek icin ¢ok yiiksektir. Tibbi agidan
kullanilabilmesi i¢in basincin uygun seviyeye (40-70 psidpound) diistiriilmesi
gerekir. Bu nedenle basinci diizenlemek iizere, regiilator adi verilen gostergeli

diizenleyiciler kullanilir.

Flowmetre, hastaya verilen oksijenin dakikadaki akis hizin1 (litre olarak) ayarlar.
Humidifer, oksijen kaynagindan gelen oksijenin nemlenmesini saglayan, cam veya

plastikten yapilmig, akimdlgerlere bagli olarak kullanilan bir bolmedir.

Solunumu olan hastalarda; nazal kaniil, basit yliz maskesi, kismi geri doniistimlii
maske, geri doniisiimsiiz maske, venturi maske, nebulizer maske ve oksijen bashgi
yontemleri kullanilir. Solunumu olmayan hastalarda ise balon maske sistemi (Bag-
valf-mask) kullanilir [126].

5.2. Flowmetre Kontrol Devresi

Pals oksimetreden alinan SpO; degeri, XBee kablosuz iletisim modiilii ile kablosuz
olarak alict flowmetre kontrol devresine aktarilmaktadir. Uygulamada, flowmetre
tizerinde normalde manuel ayarlanan vanaya bir step motor monte edilmistir. Genel

olarak, sistem agik uglu olarak ¢alismaktadir.

Sekil 5.1° de blok diyagrami verilen kontrol devresi, kablosuz ortam {izerinden aldig1
oksijen saturasyon verilerine gore motor kontrolii saglamaktadir. Motora uygun

gerilim degerlerinin uygulanmasi1 ile sag-sol doniis kontrolii saglanmaktadir.
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XBEE Atmel
Kablosuz ATmega328/P ULN2803A
[letisim Mikrodenetleyici Motor Siiriici
Moditlit

Sekil 5.1. Kontrol devresi blok diyagrami

Motor siiriicii olarak ULN2803A entegresi tercih edilmistir. Bu siiriicii kolay
kullanimi, yiiksek ¢ikis voltaji, dahili clamp diyotlar1 ve igerdigi darlington
transistorler sebebiyle tercih edilmistir. Sekil 5.2 ‘de entegrenin lojik diyagrami ve

herbir darlington ¢ifti i¢in bir sematik diyagram goriilmektedir [127].

1B ———————®— 1C
2 A 4 .
* I
»
3 16
3B —————— 3C
s
4 15
4B —#———— 1 4C
s
5 14
5B & ——1—— 5C
s
6 13
6B I S— 6C
e
7 12
7B 77 7C
s
8 -~ 11
8B > 8Cc
10
»—— COM

CoMm
27kKQ /':_; Qutput C
\\‘4

Input B —AAA { )| /:/
H\‘ A
7.2kQ 3 kQ
A\ AAA—E

——

|l
.

Sekil 5.2. ULN2803

ULN2803A entegresi, 500mA, 50V ‘luk ¢ikislart saglayacak darlington transistor
dizisine sahiptir. Entegre, endiiktif yiikleri anahtarlamak i¢in ortak katotlu clamp
diyotlarina ve yiiksek voltajli ¢ikislara sahip sekiz npn darlington ¢iftinden olusur.
Darlington ¢iftleri, daha yiliksek akim kapasitesi i¢in paralel baglanabilir. Dogrudan
TTL veya 5V CMOS aygitlartyla galistirilabilir [127]. Sirlicide yer alan clamp
diyotlari, step motor sargilarinda olusacak ters emk ‘dan darlington transistorleri

korur.

Uygulamada, siiriicii entegresi, Arduino sisteminde yer alan Atmel ATmega328/P

mikrodenetleyicisi ile kontrol edilmektedir. Arduino uno tabanina, donanim olarak
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XBee kablosuz iletisim modiilii ve siiriicii entegresi, tasarlanan bir shield iizerinde

yerlestirilmistir (Sekil 5.3, Sekil 5.4).

@9183495867

Sekil 5.3. Alict shield devre ¢izimi

Sekil 5.4. Alict shield devresi

Uygulamada hybrid tip step motor kullanilmigtir. Siirticti, kontrol kolayligi, tepkime
ve gii¢ degerleri tercih sebebidir. Hybrid step motor, ULN2803A siiriicii entegresi ile
siirilmektedir. Arduino c¢ikislarindan 8, 9, 10 ve 11 numarali ¢ikiglar ile motor
stiriilmektedir. Arduino uglarindan 4 ve 5 nolu uclar ¢ikis olarak kullanilmis ve
bunlara birer led baglanmistir. 5 nolu uca bagli led motorun vanayi agma, 4 nolu uca

bagli led motorun vanayi kapama yoniinde c¢alistigini ifade etmektedir.
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Motorun flowmetre vanasi ile baglantisi ve flowmetre ilizerine sabitlenmesi igin
gerekli montaj pargalari tasarlanarak (Sekil 5.5), ti¢ boyutlu yazici ile imal edilmistir

(Sekil 5.6). Vana basligi sik1 gegme olarak tasarlanmistir.

“N\N®

Sekil 5.5. Montaj parca ¢izimleri

Sekil 5.6. Montaj parcalari

Sekil 5.7 ‘de step motorun flowmetre iizerine montaji1 goriilmektedir.

ATmega328/P mikrodenetleyicisine alici (receiver) shield i¢cin Ek 2°de yer alan kod
yiiklenmistir. Sistemin ¢alismasi, hekim kontroliinde hastanin durumuna uygun bir
protokol ile yapilmalidir. Belirlenen protokole gore gerekli miktarda oksijen, degisen
ihtiyaca bagli olarak hastaya uygulanabilir. Bu amagla flowmetre vanasi, step motor

kontrolii ile gerekli miktarda acilir. Mikrodenetleyiciye yazilan kod esnektir.
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Istenilen duruma uygun kodlama yapilarak, step motor ve dolayisiyla flowmetre

vanasi belirlenen oranda agilip kapatilabilir (Sekil 5.8).

Sekil 5.8. Alici shield ile flowmetre kontrolii

Yazilimda bir sayag¢ kullanilarak motorun durumu kontrol edilmektedir. Sayag¢ degeri
0 ise oksijen vanasi kapali konumdadir. Gelen veri 90 ‘a esit ise motor bu durumda
20 adim donerek oksijen vanasini agar. Gelen veri 90 'dan biiyiik veya 0 ‘a esit ise

motor bu durumda donerek oksijen vanasini kapatir.
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Omek uygulamada, kullanilan motor pals oksimetreden yapilan SpO, 6Slciimiiniin
%90 ‘mn altina diismesi ile flowmetreden %10 oksijen uygulayacak sekilde galisir.
Uygulanan oksijen miktari, SpO, dl¢limiiniin %80 ‘in altina diismesi ile %10 daha
arttirllarak %20 seviyesine cikartilir. SpO; Olgiimiiniin %90 ‘in istiine ¢ikmasi
durumunda motor doniis yonii ters ¢evrilerek vana kapatilir. Devamli yapilan SpO,
Ol¢iimlerine bagli olarak, flowmetre vanasi uygun konuma konumlanacak ve

belirlenen araliklara uygun seviyede oksijen akisi saglanacaktir.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

Elektronik ve sensor teknolojisindeki gelismeler biyomedikal uygulamalara yon
vermektedir. Biyo-sinyal tedavi siirecleri i¢in mikrodenetleyicilerle yapilan, analog

ve dijital cihazlar buna 6rnektir.

Burada gergeklestirilen pals oksimetre telemetri ¢calismasi, ucuz, hizli, kolay kulanim
ve kuruluma sahip, medikal riskleri diisiik bir 6rnektir. Hasta ve hastaligin durumuna
gore, Ornegin hipoksi durumuna biyomedikal ¢6zliim olarak kullanilan mekanik
ventilasyon cihazlarinin riskleri agiklanmistir. Ayrica mekanik ventilasyon cihazlar
ciddi maliyetlere de sahiptir. Basit oksijen destegi i¢in kullanilan manuel
flowmetreler hipoksi kontrolii igin yetersizdir. Bu c¢alisma, iki uygulamanin

sakincalarini elemektedir. Literatiirde bu tip bir calisma mevcut degildir.

Biyosensorler ve bu ¢alismada kullanilan pals oksimetre probu ayri ve onemli bir
caligma konusudur. Temel baslangi¢ verisi sensorden alindigindan kritik 6neme
sahiptir. Uygulamada sensoriin ve alici sistemin 1-2 sn gibi hizli tepkime verdigi
gozlemlenmistir.  Mevcut  konvansiyonel analog problar  karsilagtirmali
degerlendirmeye ihtiya¢ duymaktadir. Bunlarin yerine daha gelismis dijital problar

gelistirilebilir. Ornegin, direk 15181 frekansa geviren sensorler problarda kullanilabilir.

Burada bir pals oksimetre telemetri ¢alismasi yapilmistir. Bu calismanin iizerinde,
pals oksimetrinin daha saglikli degerlendirilebilmesi i¢in, sicakliktan, hareketten,
diger pigmentlerden kaynaklanan etkiler en aza indirilebilir. Bir adim Gtesi,
calismaya, kan basinci, billirubin, kolestrol, glukoz seviyeleri, hemoglobin sayici

eklenerek kompleks bir yapiya kavusturulabilir.
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Ek-A

/~k
Arduino-MAX30100 oximetry

This program is free software: you can redistribute it and/or

modify it under the terms of the GNU General Public License as
published by the Free Software Foundation, either version 3 of
the License, or (at your option) any later version.

You should have received a copy of the GNU General Public License
along with this program. If not, see
<http://www.gnu.org/licenses/>.

*/

#include <Wire.h> // oksimetre kiitiiphanesi
#include "MAX30100 PulseOximeter.h" // oksimetre kiitliphanesi
#define REPORTING PERIOD MS 500

// PulseOximeter is the higher level interface to the sensor
// it offers:

// * beat detection reporting

// * heart rate calculation

// * Sp02 (oxidation level) calculation

PulseOximeter pox;

uint32 t tsLastReport = 0;

// Callback (registered below) fired when a pulse is detected
void onBeatDetected()
{
//Serial.println ("Beat!");
}

unsigned long lastStreamTime = 0;

const int streamPeriod = 20;

String inString = ""; // string to hold input
const int buttonl = 2; // % 90 oksijen

const int button2 = 8; // % 80 oksijen

int buttonStatel = 0;
int buttonState?2 0;
#define angPin AQ

unsigned int angVal;

void setup ()

{
Serial.begin(115200);

Serial.println("Initializing MAX30100"); // oksimetre
baslatma

// Initialize the PulseOximeter instance and register a beat-
detected callback

pox.begin () ;

pox.setOnBeatDetectedCallback (onBeatDetected) ;
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}

void loop ()

{
buttonStatel = digitalRead (buttonl); // buton 1 90 gdnderme

buttonState2 = digitalRead (button2);// buton 2 80 gdnderme

// Make sure to call update as fast as possible
pox.update(); // kalp atis hizi ve oksijen miktarini ileten

kitiphane

// Asynchronously dump heart rate and oxidation levels to the

serial
// For both, a value of 0 means "invalid"

if ((millis() - lastStreamTime) >= streamPeriod) // kalp atis
hizi1 ve oksijen miktarini gdndermek ig¢in karar verme donglsi
// max. her 20 ms bir gdénderiliyor bilgi

{

lastStreamTime = millis(); // gelen bilgiler lastStreamTime
de§iskenine tanimlaniyor bu da kiitliiphanedeki bir degisken
// Serial.print ("Heart rate:");
// Serial.print (pox.getHeartRate()); // nabiz bilgisini
gonder
// Serial.print ("bpm / SpO2:");
if (buttonStatel == LOW )

{
Serial.print (pox.getSp02()); // oksijen saturasyon

bilgisini gdnder kitiiphane

}

if (buttonStatel == HIGH ) // % 90 oksijen

{
Serial.print (90);

}

// Serial.print ("% / temp:");

// Serial.print (pox.getTemperature());
Serial.println("");

//tsLastReport = millis();
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Ek-B

/* Receiver

vVCC - Arduino +5V
GND - Arduino GND
TX - Arduino TX
RX - Arduino RX
Pot - Arduino A0

*/

String inString = ""; // string to hold input
int motorPinl = 8; // step motor pinl
int motorPin2 = 9; // step motor pin2
int motorPin3 = 10; // step motor pin3
int motorPin4 = 11; // step motor pin4

int sayac=0;
int delayTime = 50;
void setup ()
{
pinMode (5, OUTPUT) ; // led acma
pinMode (4, OUTPUT) ; // led kapama
pinMode (motorPinl, OUTPUT) ;
pinMode (motorPin2, OUTPUT) ;
pinMode (motorPin3, OUTPUT) ;
pinMode (motorPin4, OUTPUT) ;

// Open serial communications and wait for port to open:
Serial.begin (115200) ;
while (!Serial) {
; // wait for serial port to connect. Needed for
native USB port only
}

// send an intro:
Serial.println ("\n\nString toInt():");
Serial.println();

}

void loop ()
{

// Read serial input:

while (Serial.available() > 0)

{

int inChar = Serial.read(); // seri porttan gelen
bilgiyi inChar adli dediskene tanimlama

if (isDigit (inChar)) // efer bilgi geldi ise

(inChar) 'y1 inString adli dediskene siirekli yaz.

{

inString += (char)inChar;

}

if (inChar == '\n') // bilgi geliyorsa

{

Serial.println (inString.toInt()); // seri porta integer

olarak yazdir
// 90 a esit ise
if (inString.toInt () ==90 )
{
digitalWrite (5, HIGH); // 5 nolu ledi yak

71



digitalWrite (4, LOW) ; // 4 nolu ledi sdndir

if (sayac<20) // sayac kontroli,
burada saya¢ 0 ise oksijen vanasi 0 dadir yani kapali konumdadir.
motor bu durumda dbénerek 20 adim oksijen vanasini agiyor

{

sayac++;

digitalWrite (motorPinl, HIGH) ;

digitalWrite (motorPin2, LOW) ;

digitalWrite (motorPin3, LOW) ;

digitalWrite (motorPin4, LOW) ;

delay(delayTime) ;

digitalWrite (motorPinl, LOW) ;
digitalWrite (motorPin2, HIGH) ;
digitalWrite (motorPin3, LOW) ;
digitalWrite (motorPin4, LOW) ;
delay(delayTime) ;

digitalWrite (motorPinl, LOW) ;
digitalWrite (motorPin2, LOW) ;
digitalWrite (motorPin3, HIGH) ;
digitalWrite (motorPin4, LOW) ;
delay(delayTime) ;

digitalWrite (motorPinl, LOW)

digitalWrite (motorPin2, LOW)

digitalWrite (motorPin3, LOW) ;
digitalWrite (motorPin4, HIGH
delay(delayTime) ;

}

}

// 90dan buyiikse

if (inString.toInt() >90 ||inString.toInt() ==0 ) // gelen
veri 90 'dan biylik veya 0 a esit ise motor bu durumda doénerek O
a kadar adim oksijen vanasini kapatiyor

{

digitalWrite (4, HIGH);

digitalWrite (5, LOW);

if (sayac>0)

{

sayac--;

digitalWrite (motorPinl, LOW)

digitalWrite (motorPin2, LOW)

digitalWrite (motorPin3, LOW) ;
digitalWrite (motorPin4, HIGH
delay(delayTime) ;

digitalWrite (motorPinl, LOW) ;
digitalWrite (motorPin2, LOW) ;
digitalWrite (motorPin3, HIGH) ;
digitalWrite (motorPin4, LOW) ;
delay(delayTime) ;
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digitalWrite (motorPinl, LOW) ;

digitalWrite (motorPin2, HIGH) ;
digitalWrite (motorPin3, LOW) ;

digitalWrite (motorPin4, LOW) ;

delay(delayTime) ;

digitalWrite (motorPinl, HIGH) ;
digitalWrite (motorPin2, LOW) ;
digitalWrite (motorPin3, LOW) ;
digitalWrite (motorPind, LOW) ;
delay(delayTime) ;

}

}

inString = "";

}

}

}
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