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OZET

Yiiksek Lisans Tezi

GLIKOZ COZELTISi DERISIMININ OPTiK OLCUMLER VE YAPAY
SINIR AGLARI KULLANILARAK KESTIiRiMi

Abdullah GULDEREN

Karabiik Universitesisi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Elektrik-Elektronik Miihendisligi Anabilim Dah

Tez Danmismani:
Dog. Dr. Mustafa ANUTGAN
Eyliil 2016, 62 sayfa

Bu caligmada, kizilotesi spektroskopisi ve yapay sinir aglari kullanilarak ¢ozelti
glikoz derisimi kestirilmistir. Glikoz ¢ozeltisinin spektrumu FTIR ve UV-VIS-NIR
spektroskopisi kullanilarak ¢ikarilmis ve emilimin orta kizilotesinde (9,7 um) giigli,
yakin kizilotesinde (940-980 nm) kismen zayif oldugu goriilmiistiir. Calismanin
temel motivasyonlarindan olan kan sekerinin ignesiz 6l¢limii i¢in insan viicudundaki
optik yol uzunlugu orta kizildtesinde pm mertebesinde, yakin kizildtesinde cm
mertebesinde oldugundan deneylerin yakin kiziltesi bolgesinde yapilmasina karar
verilmistir. Bu baglamda, tespit edilen 940-980 nm spektrum araliginda farkli glikoz
derisimlerinin spektrumlari ¢ikarilmistir. Daha sonra 940 nm dalga boyunda 1s1ma
yapan TSAL6100 LED’i ile BPW34 fotodiyotu kullanarak optik 6l¢iim diizenegi
tasarlanmistir. Aym diizenekte LED yerine 980 nm dalga boyuna sahip lazer diyot

kullanilarak Ol¢timler tekrarlanmistir. Fotodiyottan elde edilen sinyal akiminin
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yiikksek olmasi adima LED ve lazer diyot akimlari i¢in optimizasyon deneyleri
gerceklestirilmis ve optimal akim grafiksel yaklasimla elde edilmistir. Spektroskopi
deneyleri sonucunda elde edilen veriler ile tasarlanan optik ol¢iim diizenegindeki
fotodiyot i¢inden akan akim verileri, glikoz ¢ozeltisi derisim bilgileriyle birlikte
MATLAB ortamina aktarilmistir. MATLAB ortaminda spektrum verileri giiriiltii
seviyesini azaltmak icin filtrelenmistir. Filtreleme islemi sonrasinda MATLAB
programinda veriler kullanilarak yapay sinir aglar1 egitilmis ardindan egitilmis yapay

sinir aglar1 kullanilarak glikoz ¢ozeltisi derisimi tahmini yapilmistir.

Anahtar Sozciikler : kizilotesi spektroskopisi, glikoz, TSAL6100, BPW34, yapay
sinir aglar1

Bilim Kodu :905.1.111
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In this work, concentration of glucose solution was estimated using near infrared
spectroscopy and artificial neural network. The spectrum of the glucose solution was
measured by FTIR and UV-VIS-NIR spectrometers and the absorption was
determined to be strong in mid infrared (9,7 pm) and relatively weak in near infrared
(940 - 980 nm) regions. The experiments were decided to be performed in the near
infrared region since the optical path through human body, for the needleless
measurement of blood sugar which is one of the main motivations of this work, is in
the order of um in mid infrared and in the order of cm in near infrared regions. In
this respect, the spectra of glucose solutions with different concentrations were
obtained in the predetermined 940 - 980 nm spectral range. Next, optical
measurement setup was designed using TSAL6100 LED making emission at 940 nm

wavelength and BPW34 photodiode. In the same setup, the measurements were
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repeated using a laser diode of wavelength 980 nm instead of the LED. In order to
have high photodiode signal current, optimization experiments were done for LED
and laser diode currents, and optimum current was found by graphical approach. The
data obtained in the spectroscopy experiments and the photodiode current data
measured in the designed optical measurement setup were transferred to the
MATLAB environment together with the concentration info of the glucose solutions.
After the filtering procedure, artificial neural networks were educated using the data
in the MATLAB software and then, the predictions for the concentration of glucose

solution were done using the educated artificial neaural networks.
Key Words : infrared spectroscopy, glucose, TSAL6100, BPW34, artificial neural

networks
Science Code : 905.1.111
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BOLUM 1

GIRIS

Glikoz, fotosentezin ana {irlinli ve canlilarin yagamsal faaliyetlerine devam etmeleri
icin yaptiklart solunumun ger¢eklesmesinde kullanilan 6nemli bir molekiildiir.
Karbonhidratlarin temel yapi taslarindan biri olan glikoz canlilarda enerji yakiti
olarak kullanilmanin yaninda yap: maddesi olarak da kullamilmaktadir. Glikoz
molekiili tiiketilen besinlerin ¢ogunun temel ve dnemli yapitasini olusturmaktadir.
Dolayisiyla glikoz miktarinin belirlenmesi gida endiistrisinden saglik alanina kadar

bir¢ok sektorde dnem arz etmektedir.

Endiistriyel alanda yiyecek ve iceceklerin seker miktarinin hesaplanmasinda,
besinlerin kalori degerlerinin belirlenmesinde siklikla glikoz miktar1 6l¢limii
yapilmaktadir [1]. Yiyecek endiistrisinde iirlinlerin kalitesinin degerlendirilmesinde
periyodik kimyasal ve mikrobiyolojik islemler yapilmaktadir. Bu islemler geleneksel
olarak kromatografi, spektrofotometri, elektroforez, titrasyon ve diger yontemlerle
miimkiin olmaktadir [2]. Bu yontemler siirekli 6l¢iim igin elverigli degillerdir ¢linkii
bu yontemler pahalidir, yavastir ve Ol¢lim i¢in 6rnek almak ve bazen de Ornegi
hazirlamak gerekmektedir. Ayrica bu yontemleri uygulamak i¢in iyi egitimli
personele ihtiya¢ vardir. Dolayisiyla yiyecek ve igecek endiistrisinin bilesiklerin
saptanmasinda hizli ve pahali olmayan bir ¢6ziime ihtiyaci vardir (Sekil 1.1).
Gidalarin en 6nemli bilesenlerinden birinin glikoz olmasi nedeniyle glikozun hizli ve
ucuz bir yontemle stirekli bir sekilde dlgiilebilmesinin yiyecek ve icecek endiistrisi

icin ne kadar 6nemli oldugu agiktir.

Saglik alaninda ise glikoz miktarinin 6lciilmesi seker hastalari i¢in ¢ok Snemlidir.
Ciinkii seker hastaligi, kan sekerinin diizenlenmesini saglayan i¢ organlarin
islevlerinin bozulmasiyla ortaya ¢ikan, insan hayatim1 tehdit eden cok ciddi bir

rahatsizliktir. Klinik olarak polidipsi, poliiiri, polifaji, pruritus, agirlik kaybi1 gibi



genel belirtiler ve hastaliga 6zel retinopati, ndropati, nefropati gibi komplikasyonlar
ile karakterize edilir [3]. Bu hastaligin ortaya ¢ikmasinin en 6nemli nedeni pankreas
bezinin yeterli insiilin hormonunu salgilamamasidir; ya da yeterli hormon salgilanir
fakat insan viicudu salgilanan bu hormona cevap vermeyerek kan sekeri diizeyinin
bozulmasina neden olur. Nedeni ne olursa olsun kan sekeri diizeyinde anormal bir
durumun olmasi seker hastaligini olusturur. Kan sekerinin uzun bir siire boyunca
anormal seyretmesi Oncelikle c¢esitli organlarin iflas etmesine hatta bu durumun

kontrol altina alinmamasiyla 6liime bile neden olabilir.

“-

DietSensor

(@) (®)

Sekil 1.1. Optik yontemlerle girisimsiz kan sekeri (a) ve besin kalori degeri (b)
Olglimii ¢aligmalar1 [4-5].

Son zamanlarda toplanan verilere gore diinya genelinde yaklagik olarak 366 milyon
seker hastas1 bulunmaktadir [6]. Bu saymin yagl niifusu sayisinin artisi, sagliksiz
beslenmedeki artig, hareketsiz yasam tarzi ve obezite gibi nedenlerle 2030 yilinda
552 milyon olacagi tahmin edilmektedir [6] (Sekil 1.2). Hasta sayisinin bu kadar ¢ok
olmasi ve gelecekte de bu sayinin hizlanarak artacaginin ongoriilmesi bu hastaligin

ne derece ciddi oldugunu gostermektedir.
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Sekil 1.2. Bolgere gore mevcut diyabet hasta sayist ve 2035 yilindaki 6ngoriilen
hasta sayis1 [7].

Kan sekerinin 6l¢iimiinde kullanilan girisimli yontemlerin aci verici ve maliyetli
olmasi, uzun siirmesi ve siirekli Ol¢im igin elverigsiz olmast nedenleriyle bir¢ok
girisimsiz yontem Onerilmistir (Sekil 1.1). Fakat 6nerilen bu girisimsiz yontemlerin
higbirisi klinik olarak kullanilabilecek bir dogruluga sahip degildir. Onerilen bu
yontemlerden yakin kizilotesi (YK) spektroskopisi nihai amaca ulagsmaya yakin
goriinmektedir. Cilinkii bu bolgede (700 nm — 2500 nm) kullanilan elektromanyetik
(EM) dalga insan dokusunda milimetrelerce yol alabilmektedir ve glikoz
molekiiliiniin bu bolgede emilim bantlar1 bulunmaktadir [8]. Ayrica YK spektral
araliginda opto-elektronik aygitlarin gesitli olmasi ve maliyetlerinin diisiik olmasi
nedeniyle YK spektroskopisinin uygulama olanaklar1 bakimindan istiinliigii vardir.
Ancak YK spektral araliginda glikozun temel emilim bandi olmamasi nedeniyle
alman sinyal ¢ok zayif olmaktadir. Bunun i¢in bu tez kapsaminda yazilimsal ve
donanimsal yontemler kullanilarak sinyal glriiltii oraninin artirilmasi ve klinik

dogrulukta bir sonucun elde edilmesi amac¢lanmustir.



Bu tez calismasinda ilk olarak glikozun yapisi, endiistriyel alanda ve saglik
alanindaki 6nemi ve glikozun mevcut girisimli ve girisimsiz 6l¢iim yontemleri ile
ilgili literatiir taramasina yer verilmistir. Daha sonra tercih edilen ¢alisma yontemi
detayli bir sekilde ele alinmis ve goriiniir—kizilotesi spektroskopi deneyleri
anlatilmistir.  Farkli derisimlere sahip glikoz c¢ozeltilerinin goriiniir—kizilotesi
spektrumu ¢ikarilmastyla glikozun emilim bantlarinin nasil saptandigi ve bu emilim
bandinda 151k yayan diyot (LED) kullanilarak tasarlanan deney diizeneginde optik
Olclimlerin nasil gerceklestirildigi 6zetlenmistir. Son olarak elde edilen spektrum
verileri ile tasarlanan optik Ol¢iim diizeneginden elde edilen verilerin MATLAB
ortamina nasil aktarilrildigl, yapay sinir aglari (YSA) ile nasil analiz edildigi ve

glikoz ¢ozelti derisiminin nasil tahmin edildigi anlatilmistir.



BOLUM 2

GLIKOZUN YAPISAL OZELLIKLERi VE OLCUM YONTEMLERI

2.1. GLIKOZUN YAPISI VE VUCUTTAKI FIZYOLOJIK DERISIMi

Glikozun kimyasal formiili CgH;,04 ve molekiil agirligt 180,157 gr/mol’diir.
Halkali yapis1 Sekil 2.1°de gosterilmistir. Bitkiler, hayvanlar ve neredeyse diger tiim
canlilar glikozu kullanarak yasamlarini siirdiiriirler, ¢iinkii bu molekiil hiicresel
solunumun yakitidir. D-glikoz (dogal glikoz) iki farkli halkali bigimde bulunabilir
bunlar a-glikoz ve B-glikoz izomerleridir. Bu izomerlerin adlandirilmasi, halkada

bulunan bir tane hidroksil grubunun baglanma konumuna goére yapilir.

0t-D- Glikoz B-D- Glikoz

Sekil 2.1. Glikoz molekiiliiniin halkali yapis1 [9].

Glikoz bitkilerde ve hayvanlarda farkli formlarda depolanir. Bitkilerde nigasta
hayvanlarda ise glikojen seklindedir. Hayvanlar monomeri glikoz olan besini
tikettikten sonra bu besin hayvanlarin bagirsaginda enzimler yardimi ile

monomerlerine ayrilarak kanlarma emilir. Emilen bu glikoz kan sekerini olusturur.

Hidrofilik bir molekiil olan glikoz genellikle sulu ¢6zelti halinde bulunur. Sekil
2.2°de gosterildigi gibi dengede olan monosakkarit ¢ozeltisi D-glikozun bes farklhi
anomerini icermektedir. Bunlar; 3-D-piranoz-glikoz (% 62,6), a-D-piranoz-glikoz (%
37,3) ve B-D-furanoz-glikozdur (% 0,1). Ayrica bunlara ek olarak ¢ok diisiik
derisimlerde a-D-furanoz-glikoz ve agik halkali D-glikoz bulunmaktadir [10].
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Dolayisiyla eger saf bir glikoz anomeri suda ¢ozilinecek olursa diger anomerleri ile
denge durumuna ulasincaya kadar mutarotasyon (iki anomerin birbirine doniismesi)
olacaktir. Bu mutarotasyon ¢6zeltinin zamana bagimli kiziltesi spektrokopisi ile
kanmitlanmistir [10]. Bir sekerin tiim ¢ozeltilerinde o ve [ anomer orani ayni

kosullarda daima sabittir.

CH OH )
| CH.OH
HO ] 0 | 0
OH ‘ Agik Halkal OH i
. OH D - Glikoz OH OH
e OH \ e / OH
Alfa - D - Glikofuranoz | ol Alfa - D - Glikopiranoz
"
HO —
— OH V
Beta - D - Glikofuranoz _ Beta - D - Glikopiranoz
CH,OH — OH CH,OH
CH,OH \ J—o OH
HO4{ _, O 2
/ OH
/ OH
OH
OH
OH OH

OH
Sekil 2.2. Sulu ¢ozelti igerisindeki D-glikozun anomerleri [10].

Kimyasal bilesik olarak bakildiginda kan sekeri kan serumunda ¢6ziinmiis olan D-
glikozdan olusmaktadir [10]. Insan kami igerisinde ¢dziinmiis olan bu glikozun
fizyolojik derisimi ¢ogunlukla 35~360 mg/dl arasinda degismektedir. Bu degisime
bagli olarak kan sekeri seviyesinin yorumlanmasi1 Cizelge 2.1°de verilmistir. Atar
damarlar ile parmaktaki kilcal damarlardan alinan kanda aym derisimde glikoz
bulunmaktadir. Ancak toplardamarlarda bulunan kan igerisindeki glikoz derisimi
atardamarlarda bulunan kanin glikoz derisiminden 1~17 mg/dl daha azdir. Ciinkii
atardamarlardan dokulara gonderilen kandaki glikoz dokulara gegemektedir ve
dolayisiyla toplardamarlardaki kanda glikoz orani bir miktar daha az olmaktadir. Bu

farklilik seker hastalifina sahip insanlarda 30 mg/dl miktarina kadar



ulasabilmektedir. Bunun disinda glikoz insan viicudunda sadece kanda degil,
g0zyasi, tiikiirtik, ter ve idrar gibi diger viicut sivilarinin igeriginde de bulunmaktadir.
Fakat kandaki glikoz derisimi ile gbzyasinda bulunan glikoz arasinda giiglii bir iliski

varken diger sivilar ile kan sekeri arasinda giiglii bir iliski yoktur [10].

Cizelge 2.1. Kan sekeri seviyesinin yorumlanmasi [11].

mmol/L mg/dL Durumun Yorumu
2,0 35 asir1 diistik, biling kaybi tehlikesi
3,0 55 diisiik, insiilin reaksiyonu
4,0-6,0 70 -100 diyabetik olmayanlarda normal 6giin ncesi
8,0 150 diyabetik olmayanlarda normal 6giin sonrasi
10,0 180 diyabetik olmayanlarda maksimum 6giin sonrasi
15,0 270 hastaya bagli olarak biraz yiiksek veya ¢ok yiiksek
16,5-20.0 300 - 360 tehlikeli
22 400 bazi glikometreler icin maks mg/dL sinir
33 600 ciddi elektrolit dengesizligi yiiksek tehlike

2.2. KAN SEKERININ DUZENLENMESI

Hiicrelerde ATP (Adenozin Tri-Fosfat) iretiminde kullanilan glikoz, insan
viicudunun temel yakitlarindan biridir. ATP her saniye insan viicudunda milyonlarca
biyokimyasal tepkimenin gerceklesmesini saglayan kiiclik bir kimyasal enerji
paketidir. Bu enerji paketi hiicresel solunumla glikozun yakilmasiyla elde edilir.
Viicut hiicrelerinde glikozdan baska organik bilesikler de kullanilabilirken beyin
hiicreleri ATP {iretimi icin sadece glikozu kullanir. Solunumda sadece glikozu
kullanan sinir sistemi hiicreleri i¢in kandaki glikoz seviyesi bilyiikk bir énem arz

etmektedir.

Glikoz insan viicuduna yenilen yiyeceklerden 6zellikle de patates, piring, ekmek ve
makarna gibi nisasta yoniinden zengin besinlerden alinir. Alinan bu nisasta agizda ve
ince bagirsakta sindirime ugrayarak yine bagirsaklardaki kilcallarla kana emilir.

Emilen glikoz karacigere gider ve karaciger hiicreleri fazla olan glikozu glikojen
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olarak depolar. Kan icerisindeki glikoz seviyesi diistiiglinde karaciger depoladigi
glikojeni glikoza cevirerek kan dolasimina verir. Bu sekilde beyin, kaslar ve dokular
sirekli bir bicimde beslenmis olur. Glikozun viicut igerisindeki hareketi Sekil 2.3’te

Ozetlenmistir.

Sindirim Sistemi

Karaciger
Yag Dokusu Kas Dokusu
. J e -ﬂ-"- :d’
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fit - - ...?"_.J-.
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Sekil 2.3. Kan sekerinin viicut i¢erisindeki hareketi.

Sindirim sonucunda besin monomerleri ince bagirsakta bulunan kilcal damarlardan
emilerek kapi toplardamar vasitasiyla karacigere getirilir. Homeostasinin
saglanmasina katkis1 en biiyiilk organlardan biri olan karaciger insiilin, glukagon,
adrenalin gibi hormonlar ile uyarilarak kandaki glikoz, aminoasit miktarlarini
dengeler. insiilin hormonu varliginda glikoz kandan almarak karacigerde ve kaslarda

glikojen seklinde, yag dokuda ise yag molekiillerine doniistiiriilerek depolanir.

Saglikli bir insan viicudunda glikoz ¢ok siki bir bi¢imde ¢esitli organlarin koordineli

calismasiyla diizenlenir. Glikoz seviyesinin diizenlenmesinde gorev alan en onemli
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organlardan biri pankreas bezidir (Sekil 2.4). Pankreas bezi hem besinlerin sindirimi
icin enzim salgilayarak ekzokrin bezi olarak hem de kan sekerinin diizenlenmesini
saglayan glukagon ve insiilin hormonlarini salgilayarak endokrin bezi olarak calisir.
Kan sekerinin diizenlenmesini saglayan insiilin ve glukagon pankreasin Langerhans
adaciklarinda bulunan o ve P hiicrelerinde iiretilir. a-hiicreleri glikoz seviyesi
distiigiinde glukagon salgilarken B-hiicreleri kan sekerinin yiikselmesiyle insiilin
salgilar. Glukagon hormonunun salgilanmasiyla Oncelikle karaciger hiicreleri
onceden depoladig1 glikojeni glikoza cevirerek kan dolasimina verir. Bdylece
kandaki glikozun derisimi yiikselerek gerekli hemoastatik denge saglanmis olur.
Benzer sekilde kandaki glikoz seviyesinin yiikselmesiyle [-hiicreleri insiilin
salgilayarak karaciger, yag ve kas hiicrelerinin glikoz alimini hizlandirarak kan

sekeri seviyesini normale dondiiriir.

Dt’ist’ik Yiiksek
Kan
. Seken Sekeri.
ankr(

Pankreasm v\ Z Pankreasm

Alfa hiicrelerinden Beta hiicrelerinden

glukagon SW Q: salgilanir
Karaciger kan dola;muna Yag hiicreleri kan
glikoz verir dolasimmdan glikoz alirlar

i/

Normal kan sekeri
sevivesi elde edilir

Sekil 2.4. Pankreas bezinin kan sekerinin diizenlenmesindeki rolii.



2.3. KAN SEKERi OLCUMUNUN ONEMi

Diyabet hastalarinin yasamlarin1 kaliteli bir bigimde siirdiirebilmeleri igin siirekli
olarak kan seker diizeylerini kontrol etmeleri gerekmektedir. Kan sekeri ne kadar sik
oOl¢iiliir ve insiilin kullanilarak seker diizeyi ne kadar normal diizeyde tutulursa hasta
o derecede kaliteli yasam siirer. Dolayisiyla kan sekeri 6l¢limiin ne derece onemli
oldugu asikardir. Giiniimiizde kan sekeri parmaktan aliman kan Ornegi ile
yapildigindan, bu yontem hastaya aci vermektedir. Agik¢ast bu yontem giiniin her
saatinde kullanilacak bir yontem de degildir. Zira kimse boyle bir aciya hergiin
defalarca katlanmak istemez. Tiim bu sebeplerden Otiirii son 30 yildir girisimsiz
yontemler hem akademik arastirmacilar hem de endiistriyel arastirmacilar tarafindan
gelistirilmektedir. Yillara gore patentli yontem ve cihaz sayisinin grafigi Sekil 2.5°te
verilmistir. Grafikten de gorildigi gibi yillar gectikge bu alana ilgi artmis ve
calismalar hiz kazanmistir. Bu verilerden yola ¢ikarak girisimsiz glikoz derisimi

Ol¢imii i¢in ileriki zamanlarda ¢ok daha fazla cihaz yapilacagi kolaylikla tahmin
edilebilir.

Patentlenmis yéntem

ve cihaz sayisi

T
.
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Q
mmo?m
Yil

Sekil 2.5. Yillara gore patentli yontem ve cihaz sayis1 [12].

Sekil 2.6 kan sekerinin siirekli ve siirekli olmayan Ol¢limleri arasindaki farki

gostermektedir. Veriler incelenecek olursa giin igerisinde siirekli degisim gosteren
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kan sekeri seviyesi aralikli bir sekilde 6l¢iildiigiinde, kan sekeri minimum Kritik bir
seviyenin altina distiiginde veya maksimum kritik seviyenin iizerine ¢iktiginda
Olclimiin bu ana denk gelmemesi halinde hasta sanki kan sekeri seviyesinde sikinti
yokmus gibi diisiinecek ve gerekli tedbiri almayacaktir. Bu durumda kan sekeri
seviyesinin normal seviyesi disindaki seviyelerde seyretmesi hasta viicuduna zarar
verecek ve organlarin iflas etme siiresini kisaltacaktir. Yani yagam kalitesi siirekli

Olctim alindig1 zamanki durum ile kiyaslandiginda elbette ki ¢ok daha kotii olacaktir.
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Sekil 2.6. Bir giin i¢inde insan kaninda bulunan glikoz derisiminin muhtemel

degisimi [6]. Ol¢iimlerin belirli araliklarla yapilmas: kan sekerindeki ani
oynamalarin gézden kagmasina sebep olabilir.

2.4, KAN SEKERI OLCUMUNDE KULLANILAN MEVCUT GIRISIMLI
YONTEMLER

Glikoz oksidasyonuna dayali ¢esitli enzimatik sensorler ilk olarak 1960’11 yillarda
gelistirilmistir ve bu konu giinlimiizde hala biyokimyanin arastirma konusudur [13].

Geleneksel glikoz olglim sistemi glikoz oksidasyon tepkimesine dayalidir. Bu
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kimyasal tepkime girisimli ve minimum girisimli yontemlerde kullanilmaktadir.
Kimyasal tepkime yonteminin kullanilmasinin sebebi glikozu dogrudan algilayacak
bir diizenegin olmamasi fakat glikozun oksidasyonu sonucunda olusan hidrojen

peroksiti algilayacak diizeneklerin var olmasidir.

S6z konusu kimyasal reaksiyonunda, glikoz oksidaz enzimi kullanilarak B-D-
glikozun oksijen ile tepkimeye girmesi saglanir. Uriin olarak da glikonik asit ile
hidrojen peroksit olusur. Tepkime Denklem 2.1’de verilmistir. Bu enzim biiyiik
oranda B-D-glikoza 6zgiidiir ve a-D-glikoz ile tepkimeye girmez [4]. Bu enzimin -
D-glikoza 6zgii olmasina ragmen bir ¢dzelti icerisinde bulunan toplam seker miktari
rahathikla Olciilebilir. Clinkii ¢6zelti icerisinde bulunan anomerler dengede
olduklarindan dolay1 biri azaldiginda digeri bu anomere doniisecektir. Bdylece
kimyasal tepkimenin sonunda biitiin seker tepkimeye girmis olacak ve elde edilen
tiriinler toplam seker miktar1 ile orantili olacaktir. Bu yontem cogunlukla viicut

stvilarinin igeriginde bulunan serbest seker miktarin1 6lgmek i¢in kullanilmaktadir

[4].

i Glikoz Oksidaz 21
B — D — Glikoz+ 0, ——— > D — Glukono — 1,5 — lakton + H,0, (2.1)

Glikoz oksidasyonu tepkimesinde, tepkimeye giren oksijen miktar1 veya tepkime
sonucunda tretilen glikonik asit veya olusan hidrojen peroksit miktari, ¢ozelti
icerisinde bulunan glikoz derisimi ile direkt orantilidir. Potansiyometri ve
amperometri gibi geleneksel elektrokimyasal yontemler kullanilarak bir ¢ozelti
icerisinde bulunan seker derisimi glikoz oksidasyon tepkimesi devam ederken tespit
edilebilir. Bu yontemleri kullanarak seker ol¢iimii yiiksek oranda hassas, dogru ve

giivenilir olarak karakterize edilir [10].

Gilinlimiizde kullanilan mevcut kan sekeri dlgme cihazlarinda girisimli yontemler
kullanilmaktadir. Parmak ucundan veya damardan alinan kan 6rnegi kullanilarak
glikoz derisimi 6lgiiliir. Olgiim yapilirken de glikoz oksidasyonu tepkimesinden
yararlanilir. Cogunlukla kliniklerde kullanilmaktadir ayrica seker hastaligina sahip
insanlarin evde kullanabilecegi lriinler de piyasada mevcuttur. Piyasada bulunan

bazi glikometrelere ve onlarin bazi teknik 6zellikleri Cizelge 2.2°de verilmistir. Evde
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kullanilabilecek invaziv bir glikometre Sekil 2.7°de verilmistir. Ancak kan Grnegi
alirken insana aci vermesi, doku hasar1 olusturup enfeksiyon riski olusturmasi,
siirekli kan sekeri Ol¢iimii igin elverigsiz olmasi, biyolojik atik olusturup c¢evre
kirliligine sebep olmasi ve bu cihazlarda kullanilan enzim c¢ubuklarinin stirekli
degistirilmesiyle hastaya ekonomik yiik olusturmasi bu yontemin dezavantajlari

olarak sayilabilir.

Parmaktan kan drnegi
almarak test cubugu
iizerine siiriiliir.

Test cubugu
- glikozmetrenin
icine yerlestirilir.
\'\s = o
et
Olgiilen glikoz derisimi not ————
defterine yazilarak glikoz
derisiminin takip edilmesi "
Kolaylastirilir. FAIANL

Sekil 2.7. Geleneksel kan sekeri 6lgme prosediirii [13].

Cizelge 2.2. Bazi ticari glikometreler ve onlarin 6zellikleri [10].

Exac-
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2.5. KAN SEKERIi OLCUMUNDE KULLANILAN MINIMUM GIRIiSIMLI
YONTEMLER

Minimum invaziv yontemlerde glikoz derisimi 6l¢iimii dokular arasi s1vi kullanilarak
yapilir. Dokular arast sivi kilcal damarlar ile hiicreler arasinda bulunur. Bu sivi
hiicreler ile kilcallar arasinda kanal gorevi goriir. Kan i¢inde bulunan hemoglobin
molekiilii plazma proteinlerine ve glikoza gore boyut olarak ¢ok biiyiik oldugundan
dokular arasi siviya gegemez. Dolayisiyla dokular arasi sivida hemoglobin harig
plazma proteinleri, glikoz, karbondioksit ve oksijen gibi molekiiller bulunur. Bazi
aragtirmacilara gore dokular arasi sivida bulunan glikoz derisimi ile kanda bulunan
glikoz derisimi aymidir, oysaki diger arastirmacilara gore bu benzerlik % 75
civarindadir [10]. Dokular arasi sivi ile kanda bulunan glikoz derisimin farklilig
muhtemelen kanin akis hiziyla ilgilidir. Diger yandan, Kan igerisinde bulunan glikoz
derisimi artarken dokular arasi sivida bu artig 12 dakikalik gecikme ile gozlemlenir
[10]. Ne olursa olsun kandaki glikoz derisimi dokular arasi sivi kullanilarak
Ol¢iilebilir. Dokular arasi sivi insan viicudunda epidermis tabakasinin hemen
altindadir. Fakat insan derisinin {ist tarafinda bulunan 6lii tabaka bu sivinin yiizeye
¢ikmasina izin vermez. Son birkag¢ yilda gelistirilen yontemlerle dokular arasi sivi
insan derisinden ylizeye c¢ikarilabilmektedir. Dokular arasi siviyr deri yiizeyine
cikarmak i¢in kullanilan teknikler agisindan farkliliklar gosteren c¢esitli minimum

girisimli yontemler asagida 6zetlenmistir.

2.5.1. iyontoforez Yontemi

Zayif bir elektrik akimi kullanilarak yiiklii molekiillerin deri igerisinden hareket
ettirilmesi islemine iyontoforez yontemi denir. Deri altindaki bulunan dokular arasi
stv1 igerisinde bulunan yiiklii molekiiller bu yontemle deri yiizeyine c¢ikarilirlar.
Yikli molekiiller ile birlikte glikoz ve diger molekiiller de deri yilizeyine ¢ikmaktadir
(ters iyontoforez) [10]. Glikoz igeren dokular arasi sivi deri yiizeyine ¢ikarildiktan
sonra glikoz oksidasyon yontemi kullanilarak glikoz derisimi 6lgiiliir. Deri ylizeyine
¢ikarilan sivi ¢ok az oldugundan, dokular arasi sivilarin kandaki glikozu 12 dakika
gecikme ile takip etmesinden ve deriye uygulanan elektrik akiminin insan viicudunu

tahris etmesinden dolay1 bu yontem pek tercih edilmemektedir. Ayrica elde edilen
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stvi ¢ok az oldugundan Olgiilen glikoz derisimi giivenilir degildir. Bunun disinda bu
yontemle 6lgiilecek yerin terli olmasi sistemi ¢ok etkileyip dl¢iim yapilmasina engel
olmaktadir. Bu yontem ile Olgiim yapan ticari cihazlar piyasada mevcuttur.
Iyontoforez tabanli en basarili glikoz &lgiim cihazi olan GlucoWatch G2 (Signus,

ABD) Cygnus Inc. tarafindan iiretilen kol saati tipindeki cihazdir [12].

2.5.2. Diisiik Frekansh Ultrason

Bu yontemde diisiik frekanshi ultrason dalgalari (<100 kHz) kullanilarak insan
derisinin dokular arasi siviya olan gecirgenligi 25 kat artirilir [12]. Gegirgenligi artan
deriden vakum kullanilarak dokular arasi sivi ylizeye cikarilir. Bu sivi yiizeye
cikarildiktan sonra glikoz oksidasyon yontemiyle glikoz derisimi 6l¢iiliir. Kandaki
glikoz derisimi ile bu siv1 igerisinde bulunan glikoz derisimi arasinda 12 dakikalik
zaman farki vardir [10]. Anlik glikoz 6l¢iilememesi ve karmasik olusu bu yontemin

dezavantajlar: olarak sayilabilir.

2.5.3. Lazer ile Delme

Lazer 1511 kullanilarak insan cildinin 6li kisminin delinip vakum ile dokular arasi
stvinin ylizeye ¢ikarilmasi prensibi ile ¢alisir [12]. Sivi ¢ikarildiktan sonra glikoz
oksidasyon yontemi ile glikoz derisimi belirlenir. Bu yontem de diger minimum

girisimli yontemlerle benzer dezavantajlara sahiptir.

2.6. GLIKOZ OLCUMUNDE KULLANILAN GIRiSIMSiZ YONTEMLER

Girisimli yontemlerin tiimiinde viicuttan glikoz ¢ikarmak ve ¢ikarilan bu glikoz ile
baz1 kimyasal reaksiyonlar gerceklestirmek zorunludur. Bu islemlerin ac1 verici ve
maliyetli olmasi, uzun siirmesi ve siirekli 6l¢iim icin elverigsiz olmasi dolayisi ile
girisimsiz yontemler gelistirilmistir. Ancak simdiye dek higbir girisimsiz yontem
klinik olarak kabul edilecek derecede dogru Sl¢iimii yapamamaktadir. Arzulanan
girisimsiz yontemi gelistirebilmek i¢in bir¢ok endiistriyel ve akademik arastirmaci bu
yontemler lizerinde caligmaktadir. Calisilan yOntemler arasinda en umut verici

yontem son 30 yildir baz1 tarimsal ve endiistriyel gidalarda bulunan seker miktarini
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belirlemede kullanilan YK spektroskopisidir. Asagida, kullanilan bazi girisimsiz

yontemler anlatilmigtir.

2.6.1. Biyo — Empedans Spektroskopisi

Biyo-empedans yasayan bir canli dokusunun elektriksel akima kars1 gosterdigi direng
olarak tanimlanabilir. Biyo-empedans spektroskopisi viicut bilesenlerinin tayininde
yararlanilan kullanigh bir girisimsiz yontemdir [6]. Empedans spektrumu veya
dielektrik spektrumunun g¢ikarilmasinda 0,1 Hz ile 100 MHz frekans araliginda
elektriksel sinyaller kullanilir [6]. Kandaki glikoz seviyesi degistikge doku
empedans1 da degismektedir. Son zamanlarda bu yontem ile kandaki glikozun
derisiminin Ol¢iimii lizerinde ¢alisilmaktadir. Fakat degisen ortam sicakligi ve
viicutta bulunan suyun degiskenlik gostermesi sebebiyle saglikli  dlglim

yapilamamaktadir.

2.6.2. Elektromanyetik Algilama

Biyo—empedans spektroskopisine benzer olarak bu teknolojide kanin dielektrik
gecirgenligi degerlendirilerek kandaki glikoz seviyesi Olclilmeye calisilir. Bu iki
teknoloji arasindaki fark soyledir; biyo-empedans spektroskopisi elektrik akimi
kullanirken EM algilamada iki ¢ift bobin kullanilarak 6l¢iim yapilir [6]. Burada
kullanilan EM sensor, elektrik akimi kullanarak kanin dielektrik degisiminin kandaki
glikoz degisiminin saptanmasini saglar. Elektriksel sinyalin frekans araligi 2,4 — 2,9
MHz’tir [6]. Fakat glikoz seviyesinin Olgiilecegi ortamin sicakligina bagli olarak
glikoz derisiminin maksimum tepkisi i¢in optimum frekans gereklidir. Gourzi ve
digerleri bu optimum frekansin 24 °C’de 2,664 MHz oldugunu 6nermislerdir [6].
Ancak ayn1 teknoloji ile yapilan bir baska calismada domuz kan 6rneginin igerisinde
bulunan glikoz derisiminin 25 °C’de maksimum tepki verdigi frekans 7,77 GHz
oldugu onerilmistir [6]. Olgiimiin yapildigi optimum frekansin sicakliktan
etkilenmesi ve Moran ve digerlerinin belirttigi gibi [14] kandaki diger bazi

bilesenlerin de bu 6l¢iimii etkilemesi bu yontemin dezavantajlar1 olarak sayilabilir

[6].
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BOLUM 3

KIZILOTESI SPEKTROSKOPIiSi KULLANILARAK GLIKOZ
ALGILANMASI

Spektroskopi, EM radyasyonun madde ile etkilesiminin radyasyon dalga boyu
fonksiyonu olarak o6l¢iilmesine denilmektedir. EM spektrumun farkli bolgeleri
molekiiller tizerinde farkli etkilere sahiptir. Radyo ve mikrodalga isinlari molekiiler
donmeye neden olurken, kizilGtesi 1sinlar titresime neden olur; ve giinliik hayattan
bir 6rnek verecek olursak kiziltesi 1sinlarin titresim etkisi insanda 1sinmaya neden
olur. Mordtesi — goriiniir 1ginlar ise elektronik uyarma yaparlar [13]. Bir EM dalga,
icinden gectigi maddeye ve EM dalga boyuna bagl olarak emilebilir, sagilabilir,
yansitilabilir veya baska dalga boyundaki bir EM dalga yayilimma sebep olabilir.
EM dalga ile madde arasindaki bu etkilesimler maddelerin bazi 6zelliklerinin elde
edilmesinde kullanilmaktadir. Elde edilen bilgiler 6rnek igerisinde bulunan
bilesiklerin nitelik olarak belirlenmesinde veya bilesenlerinin derisiminin nicelik
olarak hesaplanmasinda kullanilabilir. Biyolojik uygulamalarda siklikla kullanilan
bircok spektroskopi yontemi bulunmaktadir. Bunlardan bazilari atomda bulunan
elektronun uyarilmasi ¢ikmasi prensibi ile caligirlar. Titresim gecislerine dayali
olarak da kizilotesi sogurma ve Raman sagilmasi gibi spektroskopi yontemleri

bulunmaktadir [13].

3.1. ELEKTRONIK EMILIM - GECIRGENLIK SPEKTROSKOPIiSIi VE
LAMBERT - BEER YASASI

Elektronik emilim genellikle 6rneklerin  nicel analizlerinin  yapilmasinda
kullanilmaktadir. Olgiimii yapilacak 6rnege gonderilen monokromatik 1smin 6rnek
derisimi ile dogrusal bir bicimde emilmesi prensibine dayanir. Bu emilim elektronun

diisiik enerji seviyesinden daha yiiksek bir enerji seviyesine ge¢mesiyle olur. Ornek
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derisiminin Olgiilebilmesi i¢in Lambert — Beer yasasindan faydalanilir. Bu yasaya
gore Ornek iizerine goOnderilen 1smmin emilme orani Ornek derisimi ile Ornek
kalmhgina baghdir. Ornek {izerine belirli bir dalga boyunda uygulanan 1sin
yogunlugu, hareketi boyunca 6rnegin kalinligi ve derisimi ile tstel olarak azalir [13].
Lambert — Beer yasasi Sekil 3.1°de 6zetlenmistir. Beer yasasinda 6rnege gelen 1518in

tek dalga boylu oldugu varsayilir ve 6rnek, gelen 1s181n sa¢ilmasina neden olmaz.

Sekil 3.1. Uzunlugu | olan kiivet boyunca 1sinin Lambert — Beer yasasina gore gegisi
[15].

Lembert — Beer yasasinin matematiksel ifadesi asagidaki formiil ile tasvir edilir:
Il = Ioe_a(l)l. (31)
Burada a(l) zayiflama katsayidir ve emilim katsayisi (g(1)) ile derisimin (C)

carpimina esittir. Yani a(d)=e(1)c’dir. Yukarida Denklem 3.1 ile verilen ifadeyi

diizenleyerek asagidaki formiil yazilabilir:

I
A = —In (E) — a1 = e(A)cl. (3.2)

Burada; A(1) — emilme orani, I, — gelen 15181n yogunlugu, I; — drnekten ayrilan 1s18in

yogunlugu, €(4) — emilim  katsayis1 (L/mol.cm), ¢ — 6rnek ¢ozeltinin derisimi

(mol/L), a(4) — derisime bagli emilim katsayisi (1/cm), | — yol uzunlugudur (cm).

18



3.2. KIZILOTESI EMILIM SPEKTROSKOPISi

Yakin bolge ve orta bolge kizilotesi spektroskopisi, molekiillerin diisiik titresim
seviyesinden daha yiiksek titresim seviyesine kizilotesi foton etkisiyle gegmesi
prensibine dayanmaktadir. EM spektrumunda, kizildtesi spektrumunun dalga boyu
aralig1 0,77 um ile 100 um arasindaki bolgeyi kapsar. Spektroskopilerde genel olarak
kullanim kolaylig1 agisindan dalga boyu veya frekans yerine dalga numarasi
kullanilmaktadir. Dalga numarasi, cm cinsinden dalga boyunun tersine esittir. Bu

ifade agagidaki denklem ile verilmistir:

(3.3)

|
Il
> =

Buna gore dalga numarast cinsinden kizilotesi spektrum  12800-10

cm™! arasindadir. Kizildtesi  spektroskopi  en ¢ok organik  bilesiklerin
tanimlanmasinda kullanilir. Organik bilesiklerin spektrumlarinda birden fazla emilim
bantlar1 bulunmaktadir. Fakat herhangi iki organik bilesigin spektrumlarindaki temel
farkliliklardan dolay1 teorik olarak higbir organik molekiiliin spektrumu (optik

izomerleri diginda) baska molekiillerin spektrumuna benzemez.

3.2.1. Titresim ve Donme Sirasinda Dipol Degismeleri

Elektronik gecisler, mordtesi veya goriinlir bolge dalga boyuna sahip bir EM
dalganin bir atomun elektronlarin1 uyarmasiyla veya bagka bir deyisle atomlarin bu
EM dalgalar1 emmesiyle gerceklesir. Fakat kizilotesi dalga boyu araliginda bulunan
EM dalgalar atomun elektronlarini uyaracak enerjiye sahip olmadiklarindan
molekiiller lizerinde donme ve titresim etkisi olustururlar. Kizilotesi dalga boyu
araligindaki bir EM dalganin emilebilmesi i¢ini, donme ve titresim hareketlerine
dipol momenti artirict yonde bir etki yapmasi gerekmektedir. EM dalganin degisen
elektrik alani ancak bu kosullar altinda molekiile etki eder ve molekiiliin dipol

moment hareketlerinden birini daha da kuvvetlendirir.
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3.2.2. Molekiiler Titresimler

Molekiiler titresimler iki sinifta toplanir. Bunlardan biri gerilme titresimleri, digeri
egilme titresimleridir [16]. Gerilme titresimleri, iki atom arasindaki uzakligin
atomlarin bag ekseni boyunca siirekli olarak degismesiyle iligkilidir. Bir molekiil
asimetrik veya simetrik molekiiler gerilme titresimleri yapabilir. Egilme titresimleri
ise iki bag arasindaki aginin degismesi ile tanimlanmaktadir ve dort ¢esit egilme

titresimi  bulunmaktadir. Bunlar sirasi ile makaslama, salinma, sallanma ve

burkulmadir (Sekil 3.2).

y T
N 00 £ 0
P H H H H
] N ¥

Gerilme Egilme Gerilme

N <

R—0O0-——-H

Simetrik Gerilme Asimmetrik Gerilme
— - — — + + + —
H\ H H\ H H\ H H\ H

C / C / C / C /

Makaslama Salinma Sallanma Burkulma

CHsy CHsy CHsy CH4

N/ N/

c=C c=C
/N /N
CH, H CHa, H

' /
Diizlem-dis1 Egilme Diizlem-igi Egilme

Sekil 3.2. Gerilme ve egilme titresim ¢esitleri [16].
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3.2.3. iki Atomlu Bir Molekiilde Gerilme Titresiminin Mekanik Modeli

Yakin bolge ve orta bolge kizilotesi spektroskopi molekiillerin titresim
seviyelerindeki degisime, oOzellikle diisiik titresim seviyesinden yiiksek titresim
seviyesine ¢ikmasina neden olan kizilétesi fotonunun emilimine dayalidir. Kimyasal
bilesiklerin yakin bolge ve orta bolge spektroskopi sinyalleri, molekiiler titresimlerin
etkisi ile olusmaktadir [13]. Bu molekiiler gerilme titresimleri Hooke yasasi
yaklagimi ile ifade edilebilir. Bu yasanin uygulanmasinda molekiil icerisindeki
atomlar arasindaki bag, yay; atomlar ise yay ucuna baglanmis kiitleler olarak alinarak
bu sistem basit harmonik hareket yapiyormus gibi titresim frekansi bulunur (Sekil

3.3).

Mx f My

Sekil 3.3. iki atomlu bir molekiilde Hooke yasasi yaklasimi igin kullanilan sistem
[17].

Titresim dalga numarasmin formiilii Hooke yasasindan tiiretilir [18]:

(3.4)

Burada; ¢ — 151k hiz1 (cm/sn), f — bagin kuvvet sabiti (dyn/cm), M, ve M,, — sirasiyla X
ve y atomlarmin kiitlesidir (gr). Bu denklem titresim frekansi, atom kiitleleri ve bagin
kuvvet sabiti arasindaki iliskiyi vermektedir. f’nin degeri tek bir bag i¢in birim cm’de
5x10° dyn’dir. Bu deger ayrica ikili ve ii¢lii baglar i¢in bunun yaklasik olarak
sirastyla iki ve {i¢ katidir [18]. Denklem 3.4°te goriildiigii gibi bagin yapisi titresim
frekansimi etkilemektedir ve bu yiizden de emilim spektrumu, ornek igindeki
molekiillerin enerji seviyelerine baglidir. Dolayistyla emilim spektroskopisi 6rnek

icindeki bilesenleri tanimlamak i¢in kullanish bir yontemdir.
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Klasik harmonik osilatérde potansiyel enerji u = %kx2 = hv seklinde tanimlanir,

burada X, yayin yer degistirme miktar1, k yay sabiti, h Planck sabiti ve v frekanstir.
Boylece enerji veya frekans, herhangi bir deger alabilen yayin sikisma ya da gerilme
miktarima baglhdir. Eger bu model dogru olsaydi bir molekiil biitiin dalga
boylarindaki enerjileri emebilecekti [17]. Fakat molekiillerdeki titresim hareketi
kuantumlanmistir. Kuantum mekaniginde Schrodinger denkleminin ¢éziimiine goére

titresim enerjisi yalnizca belirli ayrik degerler almaktadir [13]:
1
E,=hv (n + —) (3.5)

Denklem 3.5°te, n : 0, 1, 2, 3,... gibi tam say1 degerleri alabilen titresim kuantum

sayisidir.

Kuantum mekanigine gore yalnizca belirli ayrik degerlerdeki enerjiler emilebilir.
Kizilotesi spektroskopide iki enerji durumu arasindaki gegis igin enerji degisim
miktar1 hv kadardir. Bu deger spektroskopide de gozlemlenmektedir ve gonderilen
fotonun frekansina bagl olarak temel titresim frekansi ya da bandi denilmektedir.
Fakat bazen 2 hv, 3hv veya daha biiyiik enerji emilimleri de goriilmektedir.
Bunlarin da iliskili bantlar1 kizil6tesi spektrumda harmonik (overton) bantlar olarak
adlandirilmaktadir. Ancak harmonikler, temel titresim bandina gore daha az
yogundurlar. Harmoniklerin derecesi arttik¢a yogunluklari azalmaktadir. Dolayisiyla

spektrumdaki tepe siddetleri azalmaktadir.
3.2.4. Michelson Interferometresi ve FTIR Spektroskopisi

Spektroskopide 6rnek i¢indeki molekiillerin hangi dalga boyundaki fotonlar1 emecegi
tespit edilir. Ik spektroskopi cihazlarinda genis bantli kaynaktan ¢ikan 1sinlar prizma
yardimu ile bilesenlerine ayrildiktan sonra ornek iizerine ayr1 ayr1 uygulanmaktaydi.
Fakat bu islem ¢ok uzun siirmekteydi ve hizli dl¢lim i¢in elverigli degildi. 1890’1
yillarda Amerikan fizik¢i Albert Abraham Michelson tarafindan icat edilen

interferometre kullanilarak spektrum ¢ikarma isi ¢cok kolaylasmustir. Interferometre
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uzayda esir maddesinin var oldugunun ispatlanmasi i¢in kurulmus bir diizenektir
fakat bu diizenek ile esir maddesinin olmadig ispatlanmis ve 151k hizinin mutlak bir
sabit oldugu anlasilmistir. Michelson interferometresinde (Sekil 3.4) kaynaktan ¢ikan
1sinlar yar1 gegirgen aynadan (demet ayirici) gegtikten sonra ayrilan 1sinlardan biri
sabit aynadan, digeri ise hareketli aynadan yansitilmaktadir. Yansiyan iginlar daha
sonra yar1 gegirgen aynadan tekrar gegtikten sonra 6rnek i¢inden gegirilerek dedektor

tizerine distiriilmektedir [19].

sabit ayna
S mesafe
| = /4 I
demet ayirici hamies 3 § §
A T S S
kaynak & H 8 $
$ " H o &
© s ae— & i i
o' AP % 8 i i
& ( g # i i i
| =N
: ! omek R
+ konumu
N—2=
Q dedektdr
I. M ve S aynalarindan 151k dalgalari 3=2(0OM-0S)

Il. M ve S aynalarindan demetler,;
birlestiriimislerdir

Sekil 3.4. Michelson interferometresi.

Dedektor iizerine diisen iki EM dalga arasindaki faz farki asagida verilmistir:

§ = 2(0M — 0S) (3.6)

Dedektor {izerine diisiirilen EM dalgalarinin girisim deseni hareketli aynanin
hareketinin bir fonksiyonudur [19]. Eger EM dalgalar arasindaki faz farki dalga
boyunun yaris1 kadar ise yikici girisim, dalga boyunun tam kat1 kadar ise yapici
girisim olusur ve dedektor tarafindan girisim deseni algilanarak interferogram ¢izilir.
Interferogram faz farki ile dedektdr iizerine diisen EM dalganin giicii arasindaki

iligkiyi veren egridir. Monokromatik bir 1sinla ¢izilen interferogram Sekil 3.4’iin sag
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alt tarafinda goriilmektedir. Dedektor {iizerinde olusan interferogram frekansi

asagidaki ifade ile verilmistir:

fi=" (3.7)

Denklem 3.7°de, vy, — aynanin hiz1 (cm/sn), A — gelen 1s181in dalga boyu (cm), f; —
interferogram frekansidir (Hz).

A= % oldugundan, yukaridaki denklem yeniden diizenlenir:

2vy

Bu denklem 151k hiz1, dedektore gelen 1sinin optik frekansi ve interferogram frekansi
arasindaki iligkiyi vermektedir. Ornegin, kaynak olarak He-Ne lazeri (632,8 nm)
kullanan bir Michelson interferometresinde ayna 2 cm/sn sabit hizla hareket
ettirilirse interferogram sinyalinin frekansi Denklem 3.8 kullanilarak asagidaki

frekans elde edilir:

_ 2x2x10"?metre/sn
fi= 632,8x10~9metre

=~ 63.211 kHz. (3.9)

Modern spektroskopi cihazlarinda kalibrasyon igin genellikle He-Ne lazeri
kullanilarak ig¢sel Ol¢limleme yapilir. Bunun en biiylik avantaji, spektroskopi
cihazinda yillar igerisinde kalibrasyonu bozulmadan yiiksek dogrulukta Ol¢tiim

yapilabilmesidir.

Kizildtesi bolgede 1s1ma yapan kaynaktan gonderilen EM dalgalar, hareketli ayna
sayesinde dedektor iizerinde girisim yaparlar. Bu girisim her bir dalga boyu i¢in
periyodiktir ve EM kaynak tarafindan hangi dalga boylarinda EM 151n gonderilirse o
kadar farkli frekansta periyodik isaret olusur. Sonugcta elde edilen isaret her bir dalga
boyuna denk gelen peridodik isaretlerin birlesimidir. EM dalga girisimi sonucu elde
edilen bu birlesik isaret interferogram isaretidir. Ornegin kaynak tarafindan

monokromatik bir EM dalga gonderilirse, aynanin hareketine bagl olarak dedektdrde
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sinlisoidal bir isaret olusur. Bu isaretin frekansi, gelen EM dalganin frekansi ile
orantilidir ve bu frekansi elde edebilmek i¢in dedektor lizerinde olusan interferogram
isaretinin Fourier serisi katsayilarinin bulunmas1 gerekmektedir. Ozetlenecek olursa,
dedektor lizerinde olusan isaretin frekans alanindaki ifadesi, 6l¢limii yapilan 6rnegin
gecirme spektrumunu dalga sayis1 fonksiyonu cinsinden elde edilmesine yarar (Sekil
3.5). Interferogram isaretinin frekans alanindaki ifadesi Fourier déniisimii ile

mumkin olmaktadir.

P(1)

—l 0.7
06 CH, = CH- CH = CH,

Zaman 4000 3000 2000 1000
dalga sayisi, cm!

Sekil 3.5. Michelson interferometresinden elde edilen interferogram ve bu
interferogramin  Fourier doniislimiiniin alinmas1 ile elde edilen
gecigenlik spektrumu.

3.2.5. Glikoz Cozeltisinin Kizilotesi Spektrumu

Kizil6tesi spektroskopi sistemi klinik kimyasinda serum, kan, omurilik sivisi gibi
viicut sivilarinda ve bunlarin yaninda doku, digski gibi diger maddelerin
incelenmesinde kullanilmaktadir. Otomatik ve tekrarlanabilir analiz yapilabilmesi bu
sistemin en biiyiik avantajlarindandir. Ayrica 6l¢lim yapilirken herhangi bir enzime

ihtiya¢ duyulmamasi yoniiyle de sistem diisiik maliyetlidir [8].

YK spektrumu 780 — 2500 nm spektral araligin1 kapsamasina ragmen, bu spektral
aralik uygulamalar icin uygunlugu agisindan daha alt spektral araliklara boliinebilir.
2000 — 2500 nm alt aralifinda gii¢lii emilimler olmas1 sebebiyle bu aralik analitik
yontemlerde en ¢ok tercih edilen spektral bolgedir [8]. Bu bdolgede emilimler
birlesim titresimleri nedeniyle olmaktadir. Birlesim titresimleri iki farkli titresimin
frekanslariin toplami ya da farkindan dolay1 olusan titresimlerdir. Bu alt bolgede
spektrumu ¢ikarilacak glikoz ¢ozeltisinin konuldugu kiivetin optik yol uzunlugu 0,5

— 2,5 mm arasinda oldugunda birlesim bandi i¢in en iyi sonug almabilmektedir.
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Birinci overton titresimlerinin gézlemlenebilmesi i¢in kiivetin optik yol uzunlugu 5 —
10 mm olmalidir, oysaki 2. veya 3. overton titresimlerini gozlemleyebilmek icin
optik yol uzunlugunun birka¢ santimetre olmasi gerekmektedir [19]. Martin dort
farkli optik yol uzunluguna sahip kiivetlerle YK bolgesinde yaptigr caligmalarda
optik uzunlugu en fazla olan drneklerin daha iyi sonug¢ verdigi yargisina varmistir.
Yaptig1 c¢alismada 0,5, 1, 5, 10 mm’lik kiivetler kullanmistir [20]. YK
spektroskopisinin canli viicudunda kullanilmasinin en biiyiilk avantaji canh
dokusunun bu bolgedeki EM dalgalara diger EM dalgalara nispeten daha gegirgen
olusudur [38]. Milimetrelerce veya daha fazla kalin dokudan gegebilen YK EM
dalgalar1 insan kaninda bulunan glikoz miktarin1 (90~110 mg/dL) 6l¢gmede umut
vadetmektedir [8]. Cizelge 3.1’de YK spektral araligindaki molekiillerin titresim

cesitleri ve titresim dalga boyu araliklar verilmistir.

Cizelge 3.1. Yakin kizil6tesi titresim gegisleri [8].

YK spektral araligi (nm) Titresim cesidi

2200 — 2450 C—H gerilme birlesimleri

2000 - 2200 N-H, O—H gerilme birlesimleri
1650 — 1800 C—H gerilme, 1. Overtonlar

1400 - 1500 N-H, O—H gerilme, 1. Overtonlar
1100 — 1225 C—H gerilme, 2. Overtonlar

950 — 1100 N-H, O—H gerilme, 2. Overtonlar
850 — 950 C-H gerilme, 3. Overtonlar

775 -850 N-H gerilme, 3. Overtonlar

Cozelti icerisinde ¢oziinmiis glikoz miktarinin veya kan sekeri miktariin ol¢imii
i¢in aragtirmalar yapilmaktadir. Glikoz analizi klinik kimyasinda muhtemelen kan ya
da serum analizleri igerisinde en yaygin olamidir [8]. Kizilotesi spektroskopi
kullanilarak kan sekerinin girisimsiz bir sekilde 6l¢timii fikri bir¢ok arastirmaciyi

motive ederek girisimsiz 6l¢lim yapabilen test aleti gelistirmeye yonlendirmektedir.

Glikoz molekiiliiniin yapisinda karbon, hidrojen, oksijen bulunmaktadir ve C4H;,0¢4

seklindeki molekiil formiilii ile ifade edilmektedir (Bkz. Sekil 2.1). Glikoz molekiilii,
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C-C, C—H, O-H baglariin gerilme ve egilme titresimleri nedeniyle 2500 — 10000
nm arasinda temel kizilotesi emilim bantlarina sahiptir. Glikoz molekiiliinde ayrica
O—H ve C-H gerilim titresimleri sirastyla 2800 nm ve 3300 nm dalga boylarinda
yogun bir emilime neden olan birlesim ve overton titresimlerini meydana
getirmektedirler [13]. Glikoz molekiiliinde ¢esitli dalga boylarinda meydana gelen

titresimler ve bu titresimlerin dalga boylar1 Cizelge 3.2°de 6zetlenmistir.

Cizelge 3.2. Glikoz molekiiliin sahip oldugu baglarin titresim gesitlerine gére emilim
bantlar1 [13].

Dalga Boyu (nm) | Titresimlerin Gosterim Sekli Tanim

939 3 v O-H Gerilim Ikinci O—H overton band1

1126 3 v C-H Gerilim Ikinci harmonik ve C—H overton bandi

1408 2v0-H Birinci O—H overton bandi

1538 vO-H+vC-H O—H ve C—H birlesim band1

1688 2vC-H C—H overton band1

2261 vC-H+vC-C-H +v0O-C-H | C-H gerilme ve C-C-H, O-C—H egilme
titresimlerinin birlesimi

2326 2v0-H Birinci O—H overton band:

3.2.6. YK Spektroskopisi Kullanilarak Glikoz Uzerine Yapilmis Calismalar

Robinson ve digerleri [21], Haaland ve digerleri [22], Ward ve digerleri [23] tiglincii
O-H ve tgiincii C—H overton bantlarina denk gelen 750 — 1050 nm ve 850 — 1300
nm arasindaki 1smlar1 kullanarak girisimsiz glikoz derisimini 6l¢meyi denemislerdir
[24]. Hiese ve meslektaslar1 [25-29] ve Marbach ve digerleri [30] 1111 — 1835 nm
spektral araliginda agiz mukozasinda glikoz derisimi saptamasi ile ilgili bir seri
caligmayi rapor etmislerdir. Yaptiklar: ¢caligmalarin oldugu spektrum araligi 3vO-H,
2v00-H, vO-H + vC-H, ve 2vC—H glikoz titresimlerine denk gelmektedir [24]. Bo
Zeng ve digerleri 1400 — 1800 nm dalga boyu araligindaki kizil6tesi 1sinlari
kullanmiglardir, deneyleri 37 °C’de 5 mm’lik kuvars kiivetlerde yapip, elde ettikleri
verileri YSA yardimiyla analiz etmislerdir [31]. Bu araliktaki dalga boyuna sahip
1sinlarin1 se¢gmelerine; suyun yalnizca 1787 nm’de emilim tepesi olmasini ve ayrica
bu aralikta yaglarin ve proteinlerin emilim tepesinin olmamasii sebep olarak

sunmusglardir. Trabelsi ve digerleri [32] taze sigir kanini alip 10 ml’lik sodyum
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heparinli tiiplerde 4 °C’de saklamislar ve daha sonra bu kanlar1 oda sicakliginda 30
dakika beklettikten sonra spektrometre kullanarak 1400-2500 nm dalga boyu
araliginda spektrumlarini ¢ikarmislardir. Ardindan belirli miktarlarda kuru glikozu
kana ekleyerek seker derisimi 4 — 20 mM arasinda degisen kanin spektrumlarini
cikarmiglardir. Elde ettikleri spektrumlari, MATLAB’da ileri-beslemeli geri
yayitlimli YSA’y1 Kullanarak analiz etmislerdir [32]. Ramasahayam ve digerleri
fotopletismografi (PPG) sinyalini ii¢ farkl1 dalga boyu kullanarak elde etmisler ve bu
sinyalleri YSA’da analiz ederek glikoz derisimini tahmin etmeye ¢aligmislardir [33].
Kullandiklar1 dalga boyu sirastyla 935 nm, 950 nm ve 1070 nm’dir. Bu araliga
glikozun ikinci O-H overton bandi denk gelmektedir. PPG ¢ogunlukla
oksimetrelerde kullanilmaktadir; organin hacmindeki degisimi nedeniyle 15181
emilimindeki dalgalanmadan elde edilmektedir. Kalbin kasilmasi sirasinda yiiksek
basin¢tan dolay1 atardamarlarin sigmesi ile organlarin hacmi az da olsa artmaktadir.
Hacim degisimi ile optik yol uzunlugu degisir ve bu organa génderilen 15181n emilimi
artar. Kalp gevseyince de organ hacmi eski haline doner ve gecen 151k miktar: artar.
Chua ve digerleri 1450 nm dalga boyuna sahip LED ciftini kullanarak glikoz
derisimini bulmaya g¢alismiglardir [34]. Calismalarinda minimum maliyetli sistem
tasarlamiglardir. Ahmad ve digerleri 1550 nm dalga boylu 1s1m1 kullanarak kulak
memesinden glikoz derisimini 6lgmeyi denemislerdir [35]. Yaptiklar1 ¢alismada
ayrica doku kalinligr ve kanin oksijen miktarin1 da hesaba katmislardir. Doku
kalinligin1 yesil 151k kullanarak, kanin oksijen miktarin1 kirmizi ve kizil6tesi 1sinlari
kullanarak, glikoz seviyesini ise 1550 nm dalga boylu kizilétesi 11 kullanarak
Ol¢meyi denemislerdir. 80 hastadan 100’den fazla dlgtim almislar ve Clarkson hata
grafiginde verilerin % 75’ni A bdlgesinde bulmayr basarmislardir. Clarkson
grafiginde cesitli bolgeler bulunmakla birlikte A bdolgesi bu cihazin tibbi
uygulamalarda kullanilip kullanilamayacaginin 6l¢iisii olarak alinir. Sonug olarak,
girisimsiz glikometre ile normal glikometre arasindaki korelasyon katsayisini 0,85
olarak elde etmeyi basarmislardir. Bu deger ¢ogu girisimsiz glikometreden elde
edilenden daha iyidir.
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BOLUM 4

KIZILOTESi SPEKTROMETRESI VE OPTIiK OLCUM DUZENEGI iLE
YAPILAN DENEYLER

4.1. MEVCUT  UV-VIS-NIR SPEKTROMETRESI KULLANILARAK
YAPILAN DENEYLER

Gortintir-kiz1l6tesi spekroskopisinin spektral aralifinda 6zellikle kizildtesi bolgenin
basladig1 bolge ve sonrasinda glikoz molekiillerin emilim bantlar1 bulunmaktadir ve
bu emilim batlarindaki emilim oran1 kullanilarak ¢ozeltilerin ~ derisimleri
hesaplanmaktadir. Bu caligmada kiziltesi spektroskopisi i¢cin Agilent Carry 60 UV-
VIS-NIR spektrometresi kullanilmistir (Sekil 4.1). Bu sistemin spektrum tarama hizi
24000 nm/dk’dir ve ¢alisma dalga boyu araligir 190-1100 nm’dir. Sistem, ksenon flag
lamba, fotodedektor, dalga boyunu segcen monokromatdr ve bilgisayardan
olusmaktadir. Sistem, flagli ksenon 151k kaynagi sayesinde ortamda bulunan
istenmeyen 1s1k kaynaklari tarafindan olusabilecek girisimi yok edebilmektedir. Bu
tez kapsaminda deneylerin bir kismi bu sistem kullanilarak gercgeklestirilmistir.
Deneyler sirasinda Agilent firmasinin Carry 60 i¢in saglamis oldugu yazilim arayiizii
kullanilarak spektrumlar ¢ikarilmigs ve MS Excel formatinda kaydedilmistir. Verilerin

nasil islendigi Boliim 6’da detayl bir sekilde anlatilmistir.

/ ) A

< 0 &
\ ii . l_\, Ll S Monoksomatr
[%'77 3 “ .
o

e
- /,? - Ksenon Lamba (Flash)
-

Fotodedektor

Sekil 4.1. Agilent Carry 60 spektrometresinin i¢ yapisi.
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4.2. TASARLANAN OPTIiK OLCUM DUZENEGI KULLANILARAK
YAPILAN DENEYLER

Yapilan spektrum ¢ikarma deneyleri dogrultusunda glikozun 940 — 980 nm dalga
boylar1 arasinda emilim gergeklestirdigi saptanmisti (Boliim 6’da detayli bir sekilde
anlatilmistir). Spektroskopi kullanilarak yapilan deneylerin daha kiiciik boyutlarda ve
daha hafif aygitlarla yapilabilmesi glikoz 6l¢limii i¢in nihai bir hedef oldugundan
emilimin gergeklestigi bu dalga boyu araliginda LED ve lazer diyot kullanilarak
optik Ol¢iim diizenegi tasarimi amaglanmigtir. Bu Ol¢liim diizenegi ig¢in uygun
bulunan ve piyasada var olan LED’in 1s1ma yaptig1r dalga boyu 940 nm ve lazer
diyotun 151ma yaptig1 dalga boyu ise 980 nm’dir. Olgiimlerin gergeklestirilebilmesi
amactyla hazirlanan kiivet tutucu 2 mm’lik ahsaptan yapilmistir (Sekil 4.2). LED ve
lazer diyot siiriicii devrenin baski devresi hazirlanmis ve devre bakirli plakete
basilmigtir. Kullanilan LED ve lazer diyotun sabit bir 1s1ma yapmasi Ol¢limiin
hassasiyeti ve giivenilirligi acisindan 6nemlidir. LED ve lazer diyotun sabit bir
sekilde 1s1ma yapmasit bu elemanlarin icinden gegen akimin sabit olmasini
gerektirmektedir. Dolayisiyla optik 6l¢tim deneylerinin saglikli bir sekilde yapilmasi
sabit akim kaynagina baghdir. Sonraki kisimlarda deneylerde kullanilan sabit akim
kaynaginin tasarimi ve Olglim diizeneginin hazirlanip Ol¢limiin nasil yapildigi

anlatilmistir.

Sekil 4.2. Tasarlanan optik 6l¢iim diizenegi.
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4.2.1. Tasarlanan Optik Ol¢iim Diizeneginin Genel Hali

Farkli derisimlerde olan glikoz monohidrat ¢ozeltilerinin 1sinlar1 ge¢irme oranlarinin
tespit edilebilmesi i¢in Sekil 4.3’te verilen diizenek hazirlanmistir. Bu diizenekte
sabit akim kaynagi ile LED siiriilmiis, BPW34 fotodiyotu (FD) ise dedektor olarak
kullanilmistir. Fotodiyot akimi direkt olarak hassas bir ampermetre ile Slgiilmiis,

akim-gerilim doniistiiriicii kullanilmamistir.

g
2
o
o
e
-t
:‘\
&
Sabit Akum M -
Kaynag: ) ——lie ASSES
(LED Siriicii) VAN Ampermetre
TSAL6100 LED
Glikoz
Cozeltisi
—p{10 mm Kiivet jg—

Sekil 4.3. Tez kapsaminda tasarlanan optik 6l¢iim diizeneginin genel hali.

4.2.2. Hassas Ol¢iim Icin Hazirlanan Deney Diizenegi

Kisim 4.2.1°deki verilen deney diizeneginde yapilan Olgiimler neticesinde asir
doygun seker c¢ozeltisi ile su arasindaki akim farki 3,8 pA bulunmustur. Cozelti
derigimi arttik¢a akimin nA seviyesinde artmasi nedeniyle iyi bir hassasiyetle 6l¢lim
yapilamamaktadir. Bu problemi asmak igin Sekil 4.4’te verilen diizenekteki gibi
fotodiyota ters bir akim kaynagi baglanmistir. Bunun yapilmasinin sebebi ise dl¢iilen
akimi1 mevcut olan asir1 hassas Keithley 595 Quasistatic CV ampermetresinin 6l¢iim
araligina kadar azaltmaktir. Bu diizenek ile yapilan deneylerin sonuglar1 Bolim 6°da

tartigilmastir.
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BPW34 Fotodiyot

Sabit Alam

Kaynag D# 3 T | Hassas
(LED Siir(cid) | Ampemetre
TSAL6100 LED
Ghkoz
Cozeltisi
—»{10 mm Kivetjg—

Sekil 4.4. Tez kapsaminda hazirlanan hassas optik 6lgiim diizenegi.

4.2.3. Tasarlanan Optik Ol¢iim Diizenegindeki Sabit Akim Kaynag

Kullanilan LED ve lazer diyotun sabit bir 1s1ma yapmasi Ol¢limiin hassasiyeti ve
giivenilirligi agisindan 6nemlidir. Dolayisiyla optik 6l¢iim deneylerinin saglikli bir
sekilde yapilmasi sabit akim kaynagina baglhidir. Bu amagla Sekil 4.5’te verilen sabit

akim kaynag tasarlanmistir.

Ve 7
Loz v

10p
;|; sV LED
v

§FH 940 nm
9k

- FELMISE o, M1
2N7002
U1
[T )
+
§th et va
k liop R3
100
~

Sekil 4.5. Tasarlanan sabit akim kaynaginin devre semasi.

Bu sabit akim kaynagi devresinde R1 ve R2 direngleri 10 kQ’luk potansiyometreyi

temsil etmektedir ve R3 direnci lizerine diisecek gerilimi dolayisiyla da sabit akimi

32



ayarlamak i¢in kullanilmistir. C1 kondansatorii gerilimde olusabilecek titresimleri
filtrelemek amaciyla kullanilmistir. Ul ve U2 opampir gerilim izleyici olarak
caligmaktadir. U2 opampr evirmeyen ucuna gelen gerilimi R3 {iizerine
uygulamaktadir. Dolayisiyla R3 direnci lizerinde gerilimin sabit kalabilmesi i¢in M1
MOSFET’inin kapi-kaynak aras1 gerilimi opampin ¢ikis gerilimi tarafindan
ayarlanmaktadir. Boylece MOSFET ’inin akag-kaynak arasi kanal direnci ayarlanarak
LED iginden sabit akimin akmas1 saglanmaktadir. R1 ve R2 direncleri gerilim boliici

olarak baglandigindan V2 gerilimi agsagidaki denklem ile elde edilir:

R2
=V]l—-. 4.1
ve V1R1+R2 (4.1)

Ul ve U2 opamplar1 gerilim izleyici olarak calismalarindan dolayr evirmeyen

uclarindaki gerilimler ¢ikis gerilimlerine esittir:
V2 =V3=V4. (4.2)

R3 direnci igerisinden akacak olan akim direkt olarak LED igerisinden akacak olan

akima esit olacagindan, akacak olan sabit akim asagidaki gibi ifade edilebilir:

V4
Lgpe = R_3

(4.3)
Denklem 4.1 ve 4.2 kullanilarak denklem 4.3 diizenlenirse sabit akim ifadesi

asagidaki gibi elde edilir:

Iy = V1 Rz
sbt = ¥ T (R1+ R2)R3’

(4.4)
V1 gerilimi sabit 5 V oldugundan sabit akim R1, R2 ve R3 direnglerine baghdir.
Sayet R3 direnci de sabit olarak segilirse sabit akim degeri R1 ve R2 direnglerine
bagimli hale gelir. Boylece devrede istenen sabit akim degeri R1 ve R2 direngleri ile

ayarlanabilir.
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4.2.4. LED ve Lazer Diyot Akimi Optimizasyonu

Optik 6l¢iim deneyleri icin EM dalga kaynagindan ne kadar akim akitilmasi gerektigi
yapilan optimizasyon deneyi sonucunda bulunmustur. Optimizasyon deneyi i¢in bir
behere sadece su diger behere ise 10000 mg/dL derisiminde glikoz ¢o6zeltisi
konulmustur. Daha sonra EM dalga kaynagindan kaynagindan farkli akimlar
gecirilmis, kiivette su ve asir1 doygun glikoz ¢ozeltisi olmasi durumlarindaki FD
akimlar Slgiilmiistiir. LED ve lazer diyottan gegen akimlara gére FD i¢inden gecen
akimlar farki Sekil 4.6’da ve Sekil 4.7°de verilmistir. Grafikler incelenecek olursa
FD i¢inden akan akimlar farki Once artis gostermis daha sonra azalmigtir. FD
doyuma ulastigi igin bdyle bir etki goriilmistiir. FD’un tepkisine bagli olarak LED ve

lazer diyottan gecirilmesi gereken akim degeri grafiksel yaklasimla elde edilmistir.
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FD icinden gecen akimlar farki (;:A)
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Led Akimi (mA)

Sekil 4.6. LED akim1 optimizasyon egrisi.
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Sekil 4.7. Lazer diyot akim1 optimizasyon egrisi.

Elde edilen egrilerden goriildiigii tizere optimal akim farki i¢in hem LED’den hem de

lazer diyottan yaklasik olarak 17 mA akim gecirilmesi gerektigine karar verildi.
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BOLUM 5

REGRESYON ANALIZi

Glikozun emilim spektrumu sahip oldugu C-H ve O-H baglarn etkisi ile
sekillenmektedir. Bunlara ek olarak kan icerisinde bulunan diger kimyasal bilesenler
(su, hemoglobin, protein, kolesterol vb.) emilim spektrumunu etkilemektedirler [13].
Ayrica saf glikoz c¢ozeltisi kullanilmis olsa bile glikoz molekiiliiniin titresim
hareketlerinin hepsi ayni1 anda olabilecegi gibi farkl: titresim hareketlerinin de gesitli
bicimlerde birlesimleri de olabilir. Bu da glikoz ¢dzeltisinin emilim spektrumunun
dogrusal olmamasina neden olur. Spektrumun dogrusal olmamas1 Lambert — Beer
yasast gibi kullanigh bir yontemin kullanilamayacagi anlamima gelmektedir.
Dolayisiyla dogrusal olmayan spektrumdan glikozun kestirilmesi i¢in ¢cok degiskenli
analiz yontemleri kullanilmaktadir. Literatiirde ¢ok sayida ¢ok degiskenli analiz
yontemleri (6rnegin; en kiigiik kareler yontemi, temel bilesenler analizi, ¢oklu
dogrusal regresyon, YSA Onerilmistir [36-38]. Bu yaklasimlar arasindan, YSA
temelli ¢ok katmanli perceptron (perceptron, beynin nasil Ogrenme islevini
gerceklestirdigini saptamak amaciyla yapilan calismalar sonucunda bulunmus tek
katmanli egitilebilen ve tek ¢ikisa sahip olan bir YSA’dir [39]), dogrusal regresyon
ile kiyaslandiginda, sulu ¢ozeltilerden derisim tahmin etme isleminde ¢ok daha iyi
sonu¢ vermektedir [32]. Bu tez ¢alismasinda da glikoz kestirimi i¢in YSA analizi

kullanilmastr.

5.1. YAPAY SiNiR AGLARI

YSA, insan beyninden esinlenilerek yapilmis birbirleri ile cok sayida baglanti yapmis
birimlerden olusan sistemlerdir. Bu sistemlerin kendi kendine 6grenme yetenekleri
vardir. Dahas1 bu aglar 6grenmenin yani sira ezberleme ve olaylar arasi iliski kurma

becerilerine sahiptirler. YSA dogrusal olmayan problemlerin ¢dziimiinde, veri
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simiflandirilmasi, iglev tahmini, en iyi degeri bulma gibi uygulamalarda iyi bir
basartya sahiptir. Bu yetenek geleneksel sayisal bilgisayarlarda ne yazik ki yoktur.
Fakat giinlimiiz bilgisayarlar1 algoritmaya dayali ve aritmetik islem tabanh

problemlerde ¢ok hizlidirlar ve kesin sonu¢ vermektedirler.

52. AKILLI BiR VARLIK OLAN iINSANDA OGRENME NASIL
GERCEKLESIR?

Sinir hiicreleri olan noéronlarin birbiriyle baglanti kurmasini saglayan sinapslar akilli
bir varlik olan insanda Ogrenmenin temelini olusturmaktadir. Sinapslarda gelen
sinyalin iletilmesinde kolaylastirici ve zorlastirict etmenler bulunmaktadir ve bu
sekilde 6grenme miimkiin olmaktadir. Buna ek olarak insanda 6grenme, hatirlama,
iliski kurma gibi yeteneklerin varolusu; yeni aksonlarin {iretilmesi, aksonlarin
uyarilmasi veya mevcut aksonlarin gii¢lerinin degistirilmesi ile miimkiin olmaktadir

[40].

5.3. YAPAY SINIR AGLARINDA BiLGININ DEPOLANMASI VE DAHA
SONRA GERIi ALINMASI

Gilinlimiizde yaygin bir sekilde kullanilan sayisal bilgisayarlar bilgiyi 1 ve 0 sayi
dizileri ile temsil eder. YSA ise bilgiyi bir matematiksel islevle temsil eder. Buna bir
ornek verecek olursak mikrofondan alinarak sayisal bir formata doniistiiriilen ses
sinyali bilgisayarda 1 ve 0 dizileri ile temsil edilir. YSA’da ise bu ses sinyali sinir
agmin girisine uygulanirsa, tiim ag boyunca yayilan sinyale karsilik agdaki katsayilar
degistirilir. Artik ses sinyali YSA boyunca elde edilen katsayilarla ifade edilmis
olacaktir. YSA’da bulunan ¢ok sayida baglanti bilginin tim aga yayilmasini
saglamaktadir. Dolayisiyla klasik bilgisayarlarda bilgi belirli yerlerde saklanirken
YSA’da bilgi tiim aga dagitilmaktadir.

5.4. YAPAY SINiR AGLARININ KULLANIM ALANLARI

YSA c¢ogunlukla dogrusal olmayan karmasik problemlerin  ¢dziimiinde

kullanilmaktadir. Bu aglarin kullanildigi alanlarin bazilar1 soyle siralanabilir: Ses
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tanima, el yazis1 tamima, parmak izi tanima, elektriksel sinyalleri tanima,
meteorolojik yorumlama, otomatik arag¢ denetimi, fizyolojik isaretleri tanima ve

yorumlama, spektrum tanimlamasi [40].

5.5. YAPAY SiNiR AGLARININ TARIHCESI

YSA yonteminin, sinir hiicresi olan néronun modellenmesi ¢alismalariyla basladig
sOylenebilir. Bir sinir hekimi olan McCulloch ve matematik¢i olan Pitts tarafindan
1943 yilinda bir makale kaleme alinmig ve noronlarin nasil calisabilecegi
anlatilmistir [39]. Noronlarin beyinde nasil galistiklarini gostermek igin elektrik
devreleri kullanarak basit bir sinir agi modellemislerdir. Yapilan bu basit sinir agi
herhangi bir aritmetik veya mantiksal islemi yapabiliyordu. 1949 yilinda Hebb
yazdig1r “Organization of Behavior” isimli kitabinda, sinir yollarinin her defasinda
kullanilmast ile gili¢lendiklerini, insanlarin 6grenmesinin temel ve gerekli yolunun
boyle oldugunu vurgulamigtir [39]. Hebb ayrica bu kitabinda 6grenebilen ve uyum
saglayabilen sinir aglar1 modeli i¢in temel olusturacak Hebb kuralin1 ortaya
koymustur [40]. Hebb kuralina gore yapilan sinir aglarinin baglanti sayisi
degistirilebilirse, bu sinir agmin Ogrenme eylemini  gerceklestirebilecegi
ongoriilmekteydi [40]. 1950°1i yillarda; Hebb kuralindan esinlenilerek IBM arastirma
laboratuvarinda Nathanial Rochester tarafindan yapilan bir YSA ilk girisiminde
basarisizlikla sonuglanmigtir. Fakat daha sonra yapilan ¢alismalarda basari elde

edilmistir [39].

1957-1958 wyillarinda MIT’de (Massachusetts Institute of Technology) Frank
Rosenblatt, Charles Wightman ve meslektaglar1 ‘Mark I perceptron’ adinda ilk
basarili norobilgisayart gelistirmislerdir [39]. Yapilan bu nérobilgisayart 20x20
piksel ¢oziiniirliigline sahip sensdrden okunan basit sayilari tanimistir. Sinir aginin
katsayilarinin degistirilmesi ise 512 tane motor siirliciilii potansiyometre tarafindan
yapilmustir. Frank Rosenblatt perceptronun farkli siirtimlerini tanimlamis, kendi
perceptron yakinsama teoremini formiillestirip dogrulamistir [39]. Rosenblatt’in

perceptronu tanimlamasindan sonra bu alandaki ¢alismalar hiz kazanmistir
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1959 yilinda, Stanford Universitesinde Bernand Windrow ve Marcian Hoff
ADALINE, (ADAptive Linear NEuron) ve MADALINE (Many ADALINE) diye
adlandirilan ag modellerini gelistirdiler. ADALINE modeli ikili ornekleri (binary
pattern) tanimasi icin gelistirilmistir. Boylece eger bu model bir telefon hattindaki
gelen bitleri okuyacak olsaydi sonraki gelen bitin ne oldugunu tahmin edebilirdi.
MADALINE modeli ger¢cek yasamda karsilasilan probleme uygulanmis ilk ticari
YSA modelidir [39]. Bu ag, Widrow-Hoff veya Delta kurali yardimiyla egitilen ve
analog telefon hatlarinda olusan yankilar1 yok etmesi amaciyla uyarlanabilir bir

siizgeg olarak kullanilmistir.

1969 yilinda Minsky ve Papert yayinladiklar1 makalelerinde perceptronun
yetersizligi goriip XOR problemini ¢ozemedigini ispatlamislardir [40]. Bundan
1980’11 yillara kadar ¢ok Onemli gelisme gosterememis olan YSA 1982 yilinda
Hopfield yayinladigi makalesinde aglarin siniflarinin matematiksel temellerini ortaya

koymustur ve boylece YSA i¢in yeni bir donem baslamustir [40].

Bilgisayarlarin hizlanmasina paralel olarak YSA da son yillarda biiyiik gelismeler
gostermis ve gelisimine halen devam etmektedir. Dogrusal olamayan problemlerden,
normal olarak coziilmesi imkansiz olan problemlere kadar; finans ve bankacilik
alanindan, saglik alanina kadar neredeyse biitiin alanlarda kendine kullanim alam

bulmustur.

5.6. YSA’NIN ANA ELEMANLARI

YSA’nin temel islem eleman sinir digiimleridir. Perceptron olarak da adlandirilan
bu yap1 biyolojik sinir hiicresi ile karsilastirildiginda ¢ok basit olmasina karsin
ndronun yapabildigi islemleri basarili bir bicimde yapmaktadir. Bir yapay sinir
diigiimii Sekil 5.1°de verilmistir. Bu sekilde x,, (n: 1, 2, 3... tam sayilar olmak tiizere)
sembolii ile gosterilenler YSA’nin girisleridir. Bu giris degerleri 0, 1 gibi sayisal
degerler olabilecegi gibi analog degerler de olabilir. Bu giris degerleri aga
ulastiklarinda w katsayilar1 ile carpilir. Alinan bu degerler ¢esitli fonksiyonlardan

gectikten sonra y; ¢ikis degerini olustururlar.
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Sekil 5.1. Yapay bir sinir diigtimii [40].

Tiim YSA’lar temelde yukarida verilen sinir agindan olugmuslardir. Verilen digiim
yapisindaki farkliliklar YSA’larin ¢esitlenmesini saglamistir. Herhangi bir YSA’nin

ogrenme kabiliyeti agda bulunan katsayilar1 ayarlayabilme giictine baghdir.

5.6.1. Toplama Islevi

YSA’nin girisine gelen verilerin alinmasi ve agirliklar ile carpilmasi sonrasinda bir
esik degeriyle tiim hepsinin toplanmasidir. Toplama igleminden sonra sonug etkinlik
islevinin girisine gonderilir. Toplama ¢ok basit bir bicimde yapilabilirken istenilen

duruma gore karmasik algoritmalar da olabilir.

5.6.2. Aktivasyon Fonksiyonu (Etkinlik Islevi)

Toplama islevinden sonra alinan veriler aktivasyon fonksiyonundan gectikten sonra
cikis degerini olustururlar. En basit haliyle bu aktivasyon fonksiyonu bir birim
basamak fonksiyonudur. Toplama igslemi sonucu belirli bir esik degerinin lizerinde
ise “1” aksi halde “0” cikisini iiretir. ilk perceptronda aktivasyon fonksiyonu olarak
birim basamak fonksiyonu kullanilmistir. YSA’da ¢ok ¢esitli aktivasyon
fonksiyonlar1 kullanilmaktadir. Bunlarin igerisinde en ¢ok kullanilan1 ise log-sSig

transfer fonksiyonudur. Bazi aktivasyon fonksiyonlar1 Sekil 5.2°de verilmistir.
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Sekil 5.2. YSA’da kullanilan bazi aktivasyon fonksiyonlari.

Verilen aktivasyon fonksiyonlarina gére YSA esik degerinin altindaki degerlerde
sonug liretmez, sadece esik degerinin {izerindeki degerlerde sonug iiretir. Bu durum

asagidaki matematiksel denklem ile ifade edilebilir:

(5.1)

y {1 eger WiXqy +wox, + -+ wpx, =T
i

0 eger WXy + Woxy + -+ wpx, <T.

Ornek olarak; ikili degerlerin hesaplanmasi i¢in kullanilan YSA’da yukaridaki
denkleme gore ¢ikis ya sifirdir ya da birdir.

5.6.3. YSA’nmin Ogrenmesi

YSA’nin 6grenmesi Hebb kurali ile ortaya ¢ikmistir. Hebian 6grenme kurali, iki sinir

diiglimiiniin ayn1 zamanda etkin olmasiyla aralarindaki bag giiciiniin artacagi
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temeline dayanmaktadir. Aslinda YSA’da Ogrenme sinir diigiimlerine giden
yollardaki agirliklarin derlenmesidir. YSA’da o6grenme kurali olarak en c¢ok
kullanilan1 Hebb kuralinin gelistirilmis hali olan Delta kuralidir. Bu kural ¢ikista
olusan hatay1 en az yapacak katsayilar1 bulma fikrine dayanmaktadir. Girise bir
ornek uygulandiginda ¢ikisin ne olacagi bilindiginden agin katsayilari bilinen ¢ikisi

olusturmak icin katsayilarini glincelleyecek ve bunu 6grenmis olacaktir.

YSA’da danismanli ve danismansiz olmak iizere iki tip Ogrenme sekli vardir.
Danigmanli 6grenmede bir Ogreticiye ihtiyag vardir. Bu ogretici agin girigine
uygulanan Ornege karsilik cikist gosterir ve bdylece agin bu cikisi lretmesini
saglayarak 6grenme islevinin gergeklestirilmesine yardimci olur. Ogrenme islemi
temel olarak sOyle gerceklestirilir; YSA girisine ornek uygulanir ve c¢ikista hata
miktarina gore katsayilar giincellenir. Sonugta hatay1 ¢ok kiiciik yapacak katsayilar

elde edildiginde YSA 6grenmis olur. Bu hata miktar1 6gretici tarafindan belirlenir.

5.6.4. YSA’nin Olusturulmasi

Y SA birgok sinir diiglimiiniin birbiri ile baglant1 yapilmasindan elde edilir. Herhangi
bir agda sadece giris ve ¢ikis katmanlar1 varsa bu agin karmasik analizleri yapmasi
olanaksizdir. Bir agin karmagsik analizleri basarili bir sekilde yapabilmesi o agda ara
katman olup olmadigina baghdir. Sekil 5.3’te ara katmani olan G6rnek bir YSA
verilmistir. Bu tiir aglar giris katmani, ara katmanlar ve c¢ikis katmanindan
olugmaktadirlar. Herhangi bir katmanda bulunan sinir diiglimleri kendilerinden sonra

gelen diiglimlerin tiimiine baglhidir.
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Sekil 5.3. Cok katmanli bir yapay sinir agi [40].

5.7. MATLAB PROGRAMINDA YSA ANALIiZi

MATLAB programinda YSA analizi i¢cin YSA ara¢ kutusu kullanilir. Bu arag
kutusuna ulagsmak i¢in, ¢alisma sayfasina “nntool” komutu girilir. Bu komut
girildikten sonra Sekil 5.4°teki ara¢ kutusu agilir. Agilan ara¢ kutusunda “Import”
sekmesi kullanilarak giris veri vektorii ile hedef (¢ikis) veri vektorii, caligma
sayfasindan, ara¢ kutusuna aktarilir. “New” sekmesi ile YSA olusturulur (Sekil 5.5).
Olusturulan YSA’nin gizli néron sayisi, transfer fonksiyon ¢esidi gibi parametreleri
ayarlanabilir. Bu parametreler ayarlanmazsa, varsayilan olarak transfer fonksiyonu
“TANSIG”, gizli néron sayis1 ise 10 seklinde kalir. YSA olusturulduktan sonra
“Open” sekmesi tiklanarak agin egitim ve test islemleri yapilir. Analiz sonunda

regresyon egrileri ve test sonuclari elde edilir.
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Sekil 5.5. MATLAB’ta yeni bir YSA olusturulmasi.
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BOLUM 6

DENEYSEL BULGULAR VE ANALIZLERI

Bu boliimde farkli derisimlerdeki glikoz ¢ozeltilerinin FTIR spektrumlarinin ve YK
gecirim spektrumlarinin nasil ¢ikarildigi ve c¢ikarilan spektrumlarin MATLAB
ortaminda nasil islendigi anlatilmistir. Ayrica glikozun emilim yaptig1 dalga
boylarinda EM dalga 1s1nim1 yapan LED ve lazer diyot kullanilarak tasarlanan optik
Ol¢iim diizeneginde deneylerin nasil yapildigr ve elde edilen verilen nasil analiz

edildigi 6zetlenmistir.

6.1. FTIR SPEKTROSKOPiSi KULLANILARAK YAPILAN OPTIiK
OLCUMLER VE ELDE EDILEN VERILERIN ANALIiZi

FTIR spektroskopisi kullanilarak farkli derisime sahip ii¢ ¢ozeltinin spektrumu 2,5 -
11 pm araliginda ¢ikarilmistir. Elde edilen “.dat” uzantili spektrum verileri
MATLAB ortamina aktarilmis ardindan filtreleme islemi yapilmistir. Filtresiz ve
filtreli spektrum Sekil 6.1‘de verilmistir. Filtreleme islemi yapildiktan sonra
gecirgenlik spektrumu verileri Denklem 6.1 yardimi ile emilim spektrumu verilerine
dontistiiriilmiistiir. Elde edilen verilerin grafikleri Sekil 6.2°de 6zetlenmistir.
Grafikten de goriilecegi lizere giiclii emilimin gerceklestigi dalga boyu 9,7 pm
civaridir. Bu dalga boyu orta kizil6tesi (OK) bolgesindedir. Bu bolgede glikozun
emilimi gii¢lii olmasina ragmen, bu bolgedeki EM dalganin optik yol uzunlugunun
pum mertebesinde olmast uygulama agisinda bir¢ok sorunu beraberinde getirmektedir.
Dolayisiyla bu tez ¢alismasinda optik yol uzunlugu daha fazla olan YK’de bulunan
EM dalgalar tercih edilmistir.
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Sekil 6.1. Glikoz ¢ozeltisinin OK’da dl¢iilen fitresiz (soldaki) ve filtreli (sagdaki)
spektrumu.

Normad gk L
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Sekil 6.2. Glikoz ¢6zeltisinin OK’da gecirgenlik ve emilim spektrumu.

6.2. YK SPEKTRUMLARININ ELDESI

Bu calismada kullanilan ¢ozeltiler 100 ml’lik beherde saf su ile hassas terazide
kiitlesi 6l¢iilmiis glikoz monohidrat kullanilarak hazirlanmistir. Hazirlanan ¢ozeltiler
10 mm optik yol uzunluguna sahip kuvars kiivetlere doldurulmustur. Kiivetlerde
bulunan c¢ozeltilerin  spektrumlart  Agilent Cary 60 marka UV-VIS-NIR

spektrofotometresi  kullanilarak  ¢ikarilmistir.  Deneylere ¢ozeltideki glikoz
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monohidrat kiitlesi artirilarak devam edilmistir. Glikozun O-H gerilme bandinin 940

— 1100 nm olmas1 nedeniyle o bolgede emilim gerceklesmistir. Bu ¢alismada da bu

emilim bolgesini kullanarak ¢ozelti derisimi kestirilmistir.

[k 6nce saf suyun spektrumu ¢ikarilmis ardindan glikoz monohidrat eklenerek daha
yiikksek derisimli glikoz ¢ozeltilerinin spektrumlart ¢ikarilmigtir. Glikoz derisimini
kestirmek i¢in elde edilen bu spektrumlardan saf suyun spektrumu ¢ikarilarak analiz
yapilmistir. H. Zhonghai ve digerlerinin yaptiklar1 ¢aligmaya gore, her bir molar
glikoz molekiilii yaklasik olarak 6,5 molar suyun yerine gectiginden dolayr emilim
spektrumu net olarak glikozun emilimini vermez [41]; ¢linkii suyun emilimi
azalmakta, glikozun emilimi artmaktadir. Nihai emilim bu iki etkinin toplami
kadardir. Ancak glikozun derisimi ile emilimdeki toplamsal degisim iliskili
oldugundan glikozun net emiliminin bulunmasina gerek yoktur [41]. Dolayist ile saf

suyun ¢ikarilmasi ile geriye kalan spektrum, glikoz derigimi kestirimi i¢in yeterlidir.

Glikoz c¢ozeltilerinin elde edilen spektrumlarmin giiriiltiilii olmasi sebebiyle,
spektrumlara filtreleme islemi uygulanmustir. Ornek olarak Sekil 6.3°de filtresiz ve
filtreli grafikler verilmistir. Sekilden de goriilecegi tizere saglikli bir analiz i¢in
filtreleme gereklidir. Filtreleme sonucu elde edilen diizgiin spektrumlar kullanilarak

analiz gergeklestirilmistir. Filtreleme islemi icin MATLAB ortaminda yazilan
yazilim EK A‘da verilmistir.
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Sekil 6.3. Glikoz ¢ozeltisinin YK’da dlgiilen filtresiz (soldaki) ve filtreli (sagdaki)
spektrumu.
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Deneyler kapsaminda Carry 60 UV-VIS-NIR spektrofotometresinden elde edilen
spektrumlar gegirgenlik spektrumlaridir. Fakat analizler emilim spektrumlar
tizerinden yapilacagi icin gecgirgenlik spektrumlari  emilim spekturumuna
dontstiirilmiistiir. Gegirgenlik G = I, /1, oldugundan yiizde olarak gegirgenlik, %
G=100G’dir. Emilim ise E = log,o(ly/I;) seklindedir. I/, ifadesi yerine %G

yazilir ve denklemler yeniden diizenlenirse asagidaki ifade elde edilir:
Elde edilen matematiksel ifadeler yardimi ile gegirgenlik spektrumlari emilim

spekrumlarina doniistiiriilmiistiir. Bunun icin MATLAB programinda yazilan kodlar
EK B’de verilmistir. Elde edilen grafikler ise Sekil 6.4’de 6zetlenmistir.
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Sekil 6.4. Glikoz ¢ozeltisinin YK’da gegirgenlik ve emilim spektrumu.

Farkli derisimlerdeki glikoz c¢ozeltilerinin Olglilen spektrumlart  Sekil 6.5°te

verilmistir. Verilen bu grafikteki spektrumlarin analizleri daha sonra YSA

kullanilarak yapilmistir.
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Sekil 6.5. Saf suyun ve farkli derisimli glikoz ¢ozeltilerinin spektrumlari.

6.3. YK SPEKTRUMLARININ YSA iLE ANALIZI

Farkli derisimlerdeki glikoz ¢ozeltilerinin emilim spektrumlari elde edildikten sonra
Oznitelik vektorleri ¢ikarilmistir. Bu tez kapsaminda emilim spektrumlara ait
Oznitelik, spektrumlarin maksimum degerleri olarak belirlenmistir. Dolayisiyla
MATLAB ortaminda spektrumlarin maksimum degerleri giris vektorili, glikoz
coOzeltisi derisimleri ise hedef (¢ikis) vektorii olarak kullanilmistir. Analiz i¢in
MATLAB programinda YSA ara¢ kutusu kullanilarak bir ag olusturulmustur. Bu
ara¢ kutusunda, sigmoid gizli ndrona sahip iki katmanl ileri beslemeli YSA ve

dogrusal ¢ikis néronu se¢ilmistir. Bu agda on tane gizli néron bulunmaktadir.

Farkli glikoz derisimleri igin 44 tane emilim spektrum ¢ikarilmis ve spektrumlardan
36 tanesi egitim, dogrulama ve test i¢in kullanilmistir. Geriye kalan 8 adet spektrum

verisi ise yine test i¢in kullanilmis ve sonuglar Cizelge 6.1°de verilmistir.

Glikoz derisimi verilerinin regresyon analizi Sekil 6.6’te verilmistir. Regresyon
analizindeki R parametresi ger¢ek glikoz derisimi ile kestirilen glikoz derigimi
arasindaki iliskiyi gostermektedir. Bu parametre 0 ile 1 arasinda deger almakla
birlikte degerinin 1’e yakin olmasi arzu edilmektedir. Bu calismada R yaklasik

olarak 1’e yakin bulunmustur.
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Cizelge 6.1. Emilim spektrumlarindan glikoz derisimi kestirimi i¢in egitilen YSA’ nin
test sonuglart.

Cozelti Derisimi (mg/dL) YSA Sonucu (mg/dL) Hata (%0)
501 427,7 14,6

985 807,9 17,9

1642 1763,9 7,42

2984 3031,1 1,57

3890 4358,6 12

4994 5546,7 11,06
7186 7568,5 5,32

8408 8318,5 1,06

Cizelge 6.1°de verilen YSA test sonuglarina gore en fazla %17,9 hata ile gercek
glikoz derisimi kestirimi basarilmistir. Dolayisiyla bu yontem kullanilarak glikoz

derigiminin kestirimi hem endiistriyel hem de saglik alanlarinda kullanilabilir.

Esitim : R=0.99813 . Dogrulama: R=0.99611
10000 a
] O Data % 9000 © Dam &
+ Fit « 8000 Fit
o BO0O[ | ey 27 < S P
T =t 7000
]
E:' 000 o g 6000
(=]
@ ) T so00
(=] Pa Lo
4000 3
|; = 4000
é, I 3000 Y
2000 ;
we 2000
o 8 O
1000 |
(& £
2000 4000 6000 8000 10000 2000 4000 6000 8000
Hedef Hedef
Test: R=0.9804 Tiimii: R=0.99881
o~ & 10000
o
+ 000 O Data & Data
1 Fit 3 Fit
S BO00F | oyt ] ——
)
&
g 3 o
< 6000 e
= -
z Y ao00
£ v
- 2000
2000 4000 600D 800D 2000 4000 6000 5000 10000
Hedef Hedef

Sekil 6.6. Elde edilen glikoz ¢ozeltilerinin emilim spektrumlarinin regresyon analizi.
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6.4. TASARLANAN OPTIK OLCUM DUZENEGI iLE VERILERIN ELDE
EDILMESI

Tez kapsaminda hazirlanan optik Olglim diizenegi kullanilarak, farkli glikoz
derisimine sahip ¢ozeltilerin bulundugu diizenekteki FD’nin akimi o&lgiilmiistiir.
Olgiim islemlerine 6ncelikle kiivete igme suyu konulup FD’nin akimi &lgiilerek
baslanmistir. Daha sonra kiitlesi hassas terazi ile l¢iilmiis glikoz monohidratlar 100
mL’lik beherde igme suyu ile karistirilarak, her defasinda biraz daha yiiksek
derisimli glikoz ¢ozeltileri hazirlanmistir. Elde edilen daha yiliksek derigimli
cozeltiler kiivete doldurulmus ardindan tekrar FD akimi 6lgiiliip kaydedilmistir.
Olgiimler sonucunda elde edilen akim verileri ile ¢dzeltilerin derisim bilgileri analiz

icin MATLAB ortamina aktarilmistir.

6.5. TASARLANAN OPTiK OLCUM DUZENEGINDEN ELDE EDILEN
VERILERIN YSA ILE ANALIZI

MATLAB ortamina aktarilan FD akim verileri giris vektori olarak, ¢ozelti derisim
verileri ise ¢ikis vektorii olarak tanimlanmistir. Verilerin %4’ test icin, geri kalan
veriler ise YSA’nin egitimi i¢in ayrilmistir. Daha sonra YSA arag kutusu kullanilarak
10 tane sigmoid gizli norona sahip iki katmanli ileri beslemeli ag secilmistir. Veriler
kullanilarak secilen bu ag egitilmis ardindan test edilmistir. Optik 6l¢iim
diizeneginden 6lgiilen verilerin egitimi sonucunda elde edilen regresyon egrileri Sekil
6.7’te, test sonucunda elde edilen veriler ile gercek veriler ve hata oranlar1 Cizelge

6.2°de verilmistir.

Cizelge 6.2. Optik dl¢lim diizeneginden glikoz derisimi kestirimi i¢in egitilen
YSA’nin test sonuglari.

Cozelti Derisimi (mg/dL) YSA Sonucu (mg/dL) Hata (%)
970 1232,8 27,09
2860 3534,4 235

5060 5520 9,09

8180 8659,9 5,86
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Tasarlanan hasas optik 6l¢iim diizeneginde yapilan deneyler neticesinde elde edilen
veriler ile glikoz ¢ozeltisi derisim verileri MATLAB ortamina aktarilmis ve YSA ile
analiz yapilmistir. Yine verilerin '4’i test icin geriye kalanlar egitim igin
kullanilmistir. Analiz sonucunda elde edilen regresyon grafikleri Sekil 6.8°da, test

sonucu tahmin edilen veriler ile hata oranlar1 Cizelge 6.3 ‘te verilmistir.
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Sekil 6.7. Optik dl¢lim diizenegi ile yapilan deneylerin regresyon analizi.

Cizelge 6.3. Hassas optik dl¢iim diizeneginden glikoz derisimi kestirimi i¢in egitilen
YSA’nin test sonuglari.

Cozelti Derisimi (mg/dL) YSA Sonucu (mg/dL) Hata (%)
1020 918 10

3520 3978 13,01
6400 5928 7,37
9120 10720 17,54
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Sekil 6.8. Hassas optik 6l¢iim diizenegi ile yapilan deneylerin regresyon analizi
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BOLUM 7

SONUCLAR

Bu tez ¢alismasinda ilk olarak farkli derisimlere sahip glikoz ¢ozeltilerinin FTIR
spektrumu 2,5-11 um araliginda ¢ikarilmis ve glikozun temel bandinda, yani 9,7 um
civarinda, emilimin ¢ok gii¢lii oldugu goriilmiistiir. Sonra, farkli derisimlere sahip
glikoz ¢ozeltilerinin YK spektrumlar1 Agilent Carry 60 spektrometresi kullanilarak
cikarilmis ve glikozun emilim bandinin 940-980 nm arasinda zayif bir sekilde
oldugu goriilmiistiir. OK’da glikozun emiliminin ¢ok gii¢lii olmasina ragmen optik
yol uzunlugunun pm mertebesinde olmasi nedeniyle bu calismada optik yol
uzunlugu cm mertebesinde olan YK tercih edilmistir. YK kullanilarak farkli
derisimlere sahip glikoz ¢ozeltilerinin spektrumlart elde edilmis ardindan gerekli
sinyal isleme adimlar1 uygulanarak spektrum verileri YSA’y1r egitmek igin
kullanilmistir. Test i¢in ayrilan veriler kullanilarak glikoz derisimi kestirimi yapilmig

ve bu yontem kullanilarak glikoz derisimi dl¢iilebilecegi goriilmiistiir.

Spektrometre kullanilarak elde edilen emilim spektrumlarin tepe degerleri ile glikoz
derisimi arasinda dogrusal bir iliski oldugu goriilmiis YSA’ nin egitimi ve test islemi

icin emilim spektrumunun tepe degerleri kullanilmistir.

Tez kapsaminda ¢ikarilan spektrumlar ve literatiir arastirmast sonucunda 940-980 nm
dalga boyu araliginda optik Olglim diizenegi tasarlanmasina karar verilmistir.
Tasarlanan optik 6l¢im diizenegi normal bir sekilde ve hassas bir bigimde 6l¢iim
yapilacak sekilde tasarlanmistir. Bu optik Ol¢iim diizeneginde EM dalga kaynagi
olarak LED ve lazer diyot kullanilmis, kullanilan bu kaynaklardan akmas: gereken
akim ise optimizasyon deneyleri sonucunda bulunmustur. Optimizasyon deneyleri
sonucunda FD’nin tepki orani, EM dalga siddeti arttik¢ca 6nce artma sonra azalma
egilimi gostermistir. FD’nin bu sekilde tepki vermesi ise FD’nin doyuma ulasmasinin

sebep olacagi disiiniilmiistiir. Daha sonra yapilan deneyler neticesinde glikoz
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derigimi ile FD i¢inden akan akim arasinda iligki oldugu goriilmiis, bu iliskiden
faydalanilarak optik olgtimler yapilmigtir. Deneyler sonucunda kaydedilen glikoz
coOzeltisi derisim bilgileri ile FD akim verileri MATLAB ortamina aktarilarak
YSA’da analizleri yapilmistir. Sonu¢ olarak glikoz derisimi tahmini yapilmis ve

tahmin bagaris1 6zetlenmistir.

Analizler sonucunda glikoz ¢ozeltisi derisiminin YK EM dalgalar ile 6lgiilebilecegi
goriilmiistiir. Bu yontem kullanilarak saglik alaninda girisimsiz kan sekeri 6l¢iimii
yapilabilecegi gibi endiistriyel alanda da hizli ve ucuz bir sekilde gidalar ve igecekler
icerisindeki glikoz miktar1 dlgtilebilir. Ancak YK spektral aralifinda glikozun EM
dalga emilimi ¢ok zayif oldugundan diisiik derisimlerde glikoz derisimi Ol¢timii
dogru bir sekilde yapilamamaktadir. Bu problemi agsmak i¢in optik yol uzunlugunun
artirllmasi ve hassas optik 6l¢iim diizeneginin kullanilmasi gerekmektedir. Optik yol
uzunlugunun artirilmas: yiyecek ve icecek endiistrisi i¢in gilizel bir ¢oziim olsa da
kan sekeri ol¢limii i¢in optik yol uzunlugunun fazla olmasi1 EM dalganin, insan
viicudundaki diger organik bilesiklerle de etkilesmesine zemin hazirlayacagindan iyi
bir ¢oziim degildir. YK i¢in optik yol uzunlugundan ziyade sinyal/giiriilti oranin
maksimum olmasi iyi bir sonug verecektir. Dolayisiyla 6l¢iim sisteminin daha hassas

yapilmas1 gerekmektedir.

Sonu¢ olarak, optik yontemler kullanilarak YK’da glikozun girisimsiz olarak
olgiilebilmesi miimkiin goriinmektedir ve hassas optik 6l¢iim diizenegi ile yapilan
deneyler sonucunda % 17,54 hata ile glikoz ¢ozeltisi derisimi tahmini yapilabilmistir.
Daha iyi bir dl¢lim sistemi tasarimi ve yazilimsal iyilestirmeler ile hata oraninin

azaltilmas1 sonraki ¢aligmalarimizin temelini olusturacaktir.
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EKA

MATLAB KODU

DB=x(:,1); % x: spektrum vektorii, DB: Dalga boyu
G=x(:,2); % % G: Gegirgenlik

G_F=smooth(DB, G, 0.5, ‘loess’); % Filtreleme komutu
subplot(1,2,1)

plot(DB,G); % filtresiz grafik ¢izimi

xlabel('Dalga boyu (nm)");

ylabel('Gegirgenlik (%)");

subplot(1,2,1)

plot(DB,G_F); % Filtreli grafik ¢izimi
xlabel('Dalga boyu (nm)?);

ylabel('Gegirgenlik (%)");
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EKB

MATLAB KODU

DB=x(:,1); % x: spektrum vektorii, DB: Dalga boyu
G=x(:,2); % % G: Gegirgenlik
subplot(1,2,1)

plot(DB,G);

xlabel('Dalga boyu (nm)?;
ylabel('Gegirgenlik (%)");
E=2-10g10(G); % E: Emilim
subplot(1,2,1)

plot(DB,E);

xlabel('Dalga boyu (nm)?);
ylabel('Emilim (k.b.)");
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