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HIZLI HASTALIK TESHIS TESTLERININ BILGISAYAR TABANLI
OTOMATIK OKUNMASI VE HEKIMLERIN E-RAPOR iLE
BILGILENDIRILMESI

OZET

Hizh Teshis Testi (RDT: Rapid Diagnostic Test), birgok bulasici ve kronik hastahgn
teshisinde kullanilan, hizh, kolay kullanmma sahip, erken ve yikksek dogrulukla teshis
yapabilen immiinokromatografik bir test yontemidir. Bu testler, cok kisa siirede
sonu¢ verebilen bir teshis testidir. Hastadan alman kan, diskiy, tiikiiriik gibi 6rneklerle
kolayca uygulanabilirler. RDT’lerin analizlerinde, yiiksek teknolojiye sahip herhangi
bir laboratuvar cihazma ya da mikroskoba ihtiyag duyulmaz. Bu testlerin
incelemeleri ve sonuglarmin analizleri laboratuvar teknisyenleri araciifiyla gorsel
olarak yapimaktadr. Gorsel yorumlama, klinik teknisyenlermin bilgi, beceri, egitim
ve tecriibesine baghdwr. Bu sebeple, RDT testlernin analizlerinde bazi kistlamalar
ortaya c¢ikmaktadwr. Bunlardan ilki, RDT’lerin gorsel olarak analiz edildigi swrada
belirgin  olamayan cizglerin gozden kacmilmasi ie yanhs negatif sonuglarm
olusabiimesidir. Bu kisitlamalarm bir digeri de goz ile tespit edilen sonuglarm,
genellkle manuel olarak bilgisayarlara yazilmast ve kagt dokiiman halinde
raporlarm hastalara verimesi durumudur. Bu durum, insan kaynakh hatalara agiktir.
Manuel olarak rapor yazimasi aym zamanda biyik Olgekli hastanelerde zaman
kaybma neden olmaktadw. Testin, ¢izgiler olustuktan sonra okunmasim gerekli kilan
stire kisith oldugu icin okuma isleminin zaman kaybma toleransi yoktur.

Bu tez c¢alsmasinda, dizistii bilgisayarm, tablet bilgisayarm ve ikisi bir arada
bilgisayarm kameralarmi kullanarak, RDT’leri analiz etmek iizere otomatik okuyucu
bir platform tasarlanmistr. Okuyucu sistem iki ana bilesenden olusmaktadir.
Bunlardan ilki, hizh teshis testinde olusan veriyi isleyebilen RDT-AutoReader isimli
program, digeri ise ii¢ boyutlu yazicida iretimig, disiik maliyetl, kiicik boyutlu ve
kompakt RDT tutucu aracidr. Tutucu, analizi yapilacak RDT tiirline gore iki
parcadan olusur. Ik parga ana tutucu olarak adlandrilan parga olup bu parga
sayesinde RDT kamerann Oniine sabit bir sekilde yerlestirilebimektedir. Ana tutucu
ozellikle kaset tipi RDT’lerin analizinde kullanmaktadr. Ikinci parga ise lateral
serit tarzz (LST) RDT’lerin i¢ine konuldugu tutucudur. LST-RDT tutucusuna
konulan iglenmis test, sonrasmda ana tutucuya ilave edilerek analiz edilir. Ana
tutucu, diziistli veya tablet bilgisayara ait 6n veya arka kameraya yerlestirildikten
sonra RDT-AutoReader programu calstirilarak test analizi gerceklestirilir. RDT-
AutoReader programi, hastanedeki laboratuvar teknisyenlerinin kolayca kullanmm
icin hazrlannmis ara yiizlere sahipti. Bu program sayesinde teknisyen, RDT’nin
gorlintiisiinii almak i¢in ara yiizde bulunan komut butonlarm kullanr ve bdoylelikle
sistem aktif hale getirilir. Sistem c¢ahsma komutu aldiktan sonra alman goriinti,
gorlintii igleme ve karar algoritmalart sayesinde analiz edilir ve sonuglar, gegersiz,
negatif ve pozitif olarak smiflandmilr. RDT tiiri ve sonug bilgilerinin  yaninda
hastann kigisel bilgileri de kullanilarak elektronik rapor olusturulur. Rapor djjital



olarak kaydedilir ve hastann hekimine yerel ag veya bulut sunucu araciigryla e-
rapor olarak gonderilir. Bu sayede hastalarm durumlari ve hastalklarmin gelisimi
konusundaki bilgilere hizlica ulasilabilir.

Bu tez kapsaminda, Rota viriis (RtV) ve Adeno viriis (AdV) testlerini bir RDT’de
barndiran kaset tipi RDT ve lateral serit tarza RDT ile tespiti yapilan Helicobacter
pyvlori (H. Pylori) testleri analiz edilerek sistemin performans: degerlendiriimistir.
Goriintii alma, goriintii isleme ve karar verme iglemleri sonucunda %100 dogruluga
ulagimustr.  Biitlin  sistem gercek zamanh cahstig i¢in, medikal teknisyen daha kisa
strede daha fazla hasta ile ilgilenebilme imkanma ulasmstr. Tasarlanan otomatik
RDT okuyucu platform, analiz edilen hastalklara karsy giinlik, haftalk, aylk,
mevsimlk veya yilhk olarak istatistiksel veriler saglar. Bu veriler sayesinde, birgok
bulasici ve genis kitleleri tehdit eden hastaliklara karsi Onlemler alnarak, bu tiir
hastaliklar karsismda hazr bulunusluk olusturulabilir.



AUTOMATIC READING OF RAPID DIAGNOSTIC TESTS AND
INFORMING THE CLINICIANS WITH E-REPORT

SUMMARY

Rapid Diagnostic Test (RDT), which is an immunochromatographic test, is quick,
easy to perform and used for early, fast and precise detection of some chronic and
epidemic diseases. The RDTs can be easily applied to samples from patient such as
blood, saliva, feces etc. Analysis of RDTs does not require advanced technology
laboratory or microscope.The evaluation of RDT is usually analyzed by direct visual
mspection by clnical technicians. Thus, the mterpretation of results can differ
depending on the clinical technician’s skills, traming and experience. Therefore,
analysis of RDT has some restrictions. One of the limitations of analyzing RDTs
manually is that tentative test line can sometimes be overlooked and evaluated as
false negative. Another one is that the decided results are written usually in a paper-
based format or typed to a computer manually and are given to patient as a paper-
based report. The situation can cause human oriented mistakes. Especially, manually
result reporting is time consuming in large-scale hospital. There is no tolerance of
time dissipation since RDT should be evaluated in a specific time interval after the
control and test lnes are appeared.

In this thesis study, a novel automatic RDT reader platform is designed to analyse
RDT tests by using existing consumer cameras of a laptop computer, a tablet or a 2-
m-1 computer. The RDT reader is useable with numerous lateral
immunochromatographic assays and similar biomedical tests. The reader system
consists of two main components. First one is RDT-AutoReader software program.
The other component is RDT holder. The holder which is low-cost, small and
compact is produced by three dimensional printer. The RDT holder comprises two
different parts according to RDT types. First one is called main holder part which
provides to stability of RDT in front of the camera. This holder is used for cassette
type RDTs. Second part is the holder which lateral flow strip (LFS) RDT replaces
mside. For replacement of lateral flow strip RDT in front of camera, lateral flow strip
is embedded in the LFS-RDT holder and then the LFS-RDT holder is placed in the
main holder. Afterwards, the main holder is located in front of the camera of
computer or tablet and the RDT-AutoReader application is ran to begun the analysis
of test. The RDT-AutoReader application has a wuser-friendly Graphical User
Interface (GUI) for laboratory technicians to use it easily. Due to this software, the
technicians can take RDT image and can run the process by related control buttons.
After taking the instructions, first, the taken coloured image is converted to gray
level image by image processing algorithm. Afterwards, the system detects and crops
Region of Interest (ROI) automatically. Features and locations of lines are extracted
via mtensity spectrum and i the light of this information, result is classified as
nvalid, negative or positive by thresholding method. A report is generated
automatically with RDT type, RDT result, patient’s personal information such as
hospital protocol number, name, age and gender. The report is saved digitally in user
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computer and can be sent to patient’s clinician via local area network or cloud server.
Through the e-report, whether there is disease or not can be monitored by the
clnicians easily.

In the thesis, a cassette type RDT, which is made to diagnose Rota virus (RtV) and
Adeno virus (AdV), and lateral flow strip RDT for Helicobacter pylori (H. pylori)
are tested. The RDT samples which are to diagnose these viruses and bacteria are
analysed before discarding them.

For Rota virus and Adeno virus test starts with taking assay diluent with disposable
swap into sample collection tube. Clinician picks up a piece of feces (around 50 mg)
with sample collection swab from patient’s stool sample. Then, the clinician puts
sample feces into sample collection tube and whirls the swab at least 10 times. When
the sample mixes with the diluent, the clinician rejects the swab from the tube and
the cap of sample collection tube is closed. After that, 3-4 drops of solution (roughly
90-120 pl) is added into sample well. If the test takes up, a purple colour initializes to
spread to result window which is in the middle of the test device. Approximately 15-
20 minutes later, test result is ready to mterpret. It is not recommended to interpret
after 20 minutes by manufacturer. The result has 5 different possibilities. First, if
there is just control line, result is negative. Second, for Rotavirus positive, T2 band
must be seen with the control line. Another possiility is Adenovirus positive that
must have T1 band with the control line. If all the lines (control, T1 and T2 lines)
appear on the test window at the same time during test, infection types are both
Rotavirus and Adenovirus. Last possiility is mvalid test result when the purple
colour band is not visible.

Helicobacter is a Gram negative bacterum which infects gastric mucosa.
Helicobacter pylori may bring about chronic gastritis and duodenal ulcer. Moreover,
it can raise the risk of stomach adenocarcinoma. Hepylori is a non-invasive
immunoassay test which is quick, precise and easy to use. In this test, monoclonal
specific antibody is used against to H. pylori antigen. To begin with, test strip is
opened and stool samples are taken from three different place of sample by dipping.
Then, small portion of stool is put into extraction tube and the tube is shaken in order
to obtain homogeneous solution. Process should continue at least 3 minutes. Then,
the strip is removed and 5-6 of drops of solution from extracted mixture is added
onto the test strip which stands vertically. In test, the sample operates with anti-H.
pylori antibodies which are dried on the test strip. Capillary action results in
movement on the mixture to upward on the membrane. If there is H. pylori in stool
sample, the specific antigen is stuck by the antibody. As a result of it, colour band is
generated. After 10 minutes, result is present to clarify. Manufacturer advises to read
the test result in 15 minutes. Hepylori has 3 different results. First, if there are 2 red
lmes (control and test) in the rest area windows, result is positive. Color ntensity
may be altered because of the antigen concentration. When the test window has just
control line, patient’s test is evaluated as negative. For the validation for the test,
control line has to appear n the control region. A result cannot be diagnosed as
positive unless there is no control line. Without control line, result identifies as
mvalid.

After the RDTs are ready to mterpret, RDT reader platform is set up. Virtue of RDT
reader, RDT images were captured and analyzed digitally by comparing with visual

inspection. After imaging, image processing and decision, %100 of accuracy was
achieved. Since all the processes run in real-time, medical technicians will be saving



time and diagnose more patients in a day through this fast and digital recording
system.The reader platform can supply real time statistic data about a lot of diseases.
The statictical data includes not only age or gender mformation but also temporal
mformation such as daily, weekly, monthly, seasonally and annual. This can help to
inhibit propagation of contagious diseases and to increase readiness against epidemic
diseases worldwide.






1. GIRIS

Gegtigimiz yliz yilhk siire¢ igerisinde, bulagici hastalklarm, belirti gosteren veya
gostermeyen hastalklarm teshisleri ve incelemeleri, Hizh Teshis Testi (RDT: Rapid
Diagnostic Test veya lateral immiinokromatografik testler)’nin sayesinde Onemli
lerlemeler kaydedilmistr. RDT test sistemi, ¢ok hizh sonu¢ verir, kolay bir sekilde
uygulanabilir. Ozellikle baz tehlikeli hastalklarm erken teshisinde, dogru, hizh
sonu¢ ve teshis konulmasmi saglayarak hastalklarm olusturdugu olumsuz etkilerin
giderilmesi icin kullanilan immiinokromatografik test yontemidir.
Immiinokromatografi, —organk materyalin varhgnn ya da yoklufunun tespit
edimesi i¢in kullamlan bio-alglama teknigidir. RDT test sistemi, bulasict ve
tehlikeli hastalklara karst hazir bulunurlugu artrr ve bu tiir hastalklarm uzun ve
kisa wvadeli kotii etkilerinin ortadan kaldrimasma ve genel halk kitlelerinin
saghgmmn korunabilmesine de olanak saglar [1-13]. Bulasict hastalklar, kronik
hastaliklar ve yanls ve/veya fazla dozda kullanian ilaglar ile kullanmasi yasak olan
bazi maddelerin kullanmm genel saglk problemlerinin biiyiik bir kismmi ihtiva eder.
Risk barmdran durum ve alanlarda, bireyin saghgm olumsuz yonde etkileyen
hastaliklarm daha uygun ve verimli bir sekilde gdzlemlenmesi ve durumlarm kayit
altma almmasi gerekir. Genelde bu gozlem ve kayitlar klinkk ¢alisanlar1 veya
laborantlar tarafindan yapimaktadr. Immiinokromatografik testler, giiniimiizde cok
yaygin olarak kullanilan hizh teshis ve tam yOntemlerinin baginda bulunmaktadir.
Testin sonucu, herhangi bir 6zel cihaza ve isleme gerek duymadan, ¢ok kisa bir siire
icerisinde  gbzlemlenebilir. Adeno viriis, Rota wvirlis, Helicobacter pylori HIV
(Human Immunodeficiency Virus), sitma gbi hastalk ve hastalk yapict
organizmalarmn teshisinde hizh teshis testleri kullanilr. Bunlara ek olarak, kan sekeri,
kolesterol degeri, viicuttaki ila¢ miktar, hamilelk, kan analizi ve besin alerjisi gibi
bircok fizyolojik ve biyokimyasal durumlar da RDT’ler ile gozlemlenebilir [14-18].
Bir baska acidan, laboratuvar testleri mikroskop ve benzeri klink olanaklarm ve
medikal uzman ve teknisyenlerin yeterli olmadi@ durumlarda, RDT testleri
hastaliklarin teshis ve tedavisinde onemi rol oynar [19-23].



RDT ve medikal teknolojileri gelisirken, bunun paralelinde, bilgisayar ve tablet
bilgisayarlarm teknolojileri ve olanaklar1 da gelismistr. Bu cihazlarm medikal
amaclarla kullammlart her gegen giin hizla artmaya baglamustr. Saglk hizmetleri
sektoriindeki bu gelismeler, bu alandaki kalitenin artmasma sebep olmaktadr. Bu
kalite, klinik teshis ve tedavi islemlerindeki hatayr en aza indirmek ve hatalardan
kacmmak ve daha Otesinde hatalari tamamen ortadan kaldrmayla ilintilidir.
Giinlimiizde yaygmn olarak hatalar, bilgisayar tabanh karar-destek mekanizmalariyla
(CBDS: Computer Based Decision Support) en aza indirilmeye c¢ahsimaktadr [24,
25]. Giniimizde, RDT’lerin degerlendirmelerinde, sonu¢ analizleri, bilgisayar
tabanh karar-destek mekanizmalar1 yerine, sonuglarm yalnizca gorsel olarak, baska
bir deyisle medikal teknisyenin goziiyle algilamasi seklinde analiz edilmesi kullanict
ve sistematik hatalarmmn analiz sonucuna etki etmesine yol agmaktadw. Bu sebeple,
testin sonucunun yorumlanmasmi etkileyen iki ana faktorden séz edilebilir: (1) klinik
teknisyenin beceri, bilgi ve tecriibesi gibi mnsani faktorler, (2) ortamdaki sk kalitesi
gibi fiziksel ve cevresel faktorler. Bu sebeple RDT testinin sonucunun olugmasmda
belirli kistlamalar meydana gelir. Bazi durumlarda, RDT testinin kontrol ve/veya
test cizgileri belirgin bir sekide ortaya c¢ikmayabilir. Bu durumda, bu belirgin
olmayan ¢izgiler, klinkk teknisyenin sadece gorsel olarak incelemesi sonucu
kacmilabilir ve bunun sonucunda yanhs negatif (false negative) sonuglar ortaya
cikabilir. Yanls negatif gozlem sonucunda hastaya yanhs teshis ve tedavi
uygulanabilr ve msan saghg§t so6z konusu oldugu i¢cin bu durumun en uygun bir
sekilde coziimlenmesi gerekir. Difer bir kisitlama ise test sonuglari klink sorumliu
tarafindan el ile bir rapor kagdma veya bilgisayara kaydedimekte ve bunun
sonucunda yine insan kontroliinde gerceklesen bir durumdan kaynakh hatalara zemin
hazirlamaktadr. Ozellikle biiyikk Olcekli hastanelerde, raporlarm cahbsanlar tarafindan
manuel olarak olugturulmast zaman kaybma neden olmaktadwr. Bu durum klink
calsanlarmm aktif ¢ahsma saatlerindeki verimlerini = diisiirmesinin  yannda, aym
zamanda testin giivenirligini de skmntiya sokabilecek bir durumdur. Ciinkii testin
sonucunun belirli bir zaman dilimi i¢inde degerlendirilmesi gerekmektedir. RDT
testlerindeki test ve kontrol ¢izgileri zamanla Ozellk ve belirginligini yitirmekte ve
hatta kaybolabimektedir. Bu ve bunun gibi unsurlar testin giivenirligini ve kalitesini
asag ¢cekmektedir.



Yakm ge¢cmiste diital test okuyucular alannda yapilan genis kapsamh caligmalar ve
arastrmalar sayesinde, RDT testlerin analizleri i¢in birgok nitelksel [26] ve
nicelksel [27-29] analizi otomatik olarak yapabilen platformlarm tasarmlarmm
sayisinda artis gozlenmektedir. Lateral serit RDT [30-32] , kaset test [33], ped test
[34], Olcme cubugu (dipstick) [35] ve mikro akiskan ¢ip immiinolojik test (micro
chip immunoassay) [36] gibi RDT testlerin otomatk analizi yapabilen djital test
okuyucular yapimustir. Fakat genelde bu okuyucular, sadece belirli marka ve model
testlerin  analiznde kullanilabilirken diger {reticilere ait RDT testler veya farkh
hastaliklarm teshisinde kullanlan RDT’lerde ¢algmayabilirler. Bu sebeple bu
okuyucular, belirli model ve hastalk agismdan kisith imkanlar sunabimektedirler.
Pahah olmalar, biiyik ve tagmabilirlk olanaklarmin da kisith olmasi sebebiyle, ne
yazik ki ¢ok kullanigh degildirler.

Yeni teknolojik gelismeler, beraberinde, birgok yeniligi otomatik RDT test
okuyucular alannda da getirmistir. Gelisen cep telefonu, akilh gozliikler gibi mobil
ve tasmabilir teknolojiler, RDT test okuyucu tasarimda ve gelistiriimesinde biiyiik
olanaklar sunmaktadr. Bu alanda, birgcok cep telefonuyla ve bu telefonlarla uyumlu
cahsabilen ve hatta birden fazla farkh RDT’nin analizmi yapabilen dyital RDT
okuyucu platformlar1 tasarlannug ve hatta bu gelismeler hiz kesmeden devam
etmektedir [11, 14, 15, 37-45]. Ote yandan, giyilebilir teknolojilerin avantajlarmdan
yararlanilarak, Google Gozlik (Google Glass) tabanh RDT okuyucu tasarmlari da
mevcuttur [46]. Ancak, bu mobil RDT okuyucularm bazlar1 hala yiksek fiyatlara
mal olmaktadwr; ¢linkii bunlar, ek olarak, batarya, 15k yayan diyot (LED: Light
Emitting Diode), mercek ve mikro kontrolor gibi aygitlara ihtiyag duymaktadirlar.
Bu aygitlar genelde, tasarimcilarm kendilerinin tiretmis oldugu eklentiler {izerinde
bulunmaktadr ve bu eklentileri kendi amaglarma uygun tasarlayp ii¢ boyutlu
yazicilarda iretimini gergeklestirmektedirler. Bunun yannda Google Gozlik de hala
pahah bir teknolojidir. Ayrica, cep telefonu tabanh veya Google Gozlik tabanh RDT
test okuyucularmda, alman goriintii iizerinde, harekete bagh artifaktlar olusabilir.
Ciinkii cep telefonu kullanihrken elde tutmak gerekebilir ve mnsan elnin titremesi
veya hareketi srasmda gorintide odaklama problemi veya bozulmalar meydana
gelebilir. Benzeri bir durum Google Gozlik tabanh okuyucuda da insanmn basmnm ve
elinde tuttudu RDT’nin hareket etmesi sonucu goriintiide bozulmalar meydana

gelebilir.



Bu calgmada, diziistii bilgisayar, tablet bilgisayar ve ikisi bir arada tablet bilgisayar
iizerinde calsabilen bir otomatk test okuyucu tasarlanmustr. Sistem, biitiin islemleri
bilgisayar {izerinde gercek zamanh olarak yapmakta ve hastane sistemlerine
(bilgisayar, tablet, veri tabani, sunucu vb.) kolayca uyum saglayabilmektedir. Bu
cahsmada, Rota virlis (RtV), Adeno viris (AdV) ve helicobakter pylori (H. p)
organizmalarm teshis etmeye yoOnelik {iretiimis olan RDT’ler iizerinde yapiustir.
Okuyucu platform ve kullanic1 grafik ara yiiziinde, medikal personelin kolayca
kullanabilecegi  sekilde, kullamici dostu olarak tasarlannustr. Ilgili laboratuvar
cahsanlar, bu sisteme kolaylkla girebilir ve sistemin kullanmm g¢ok kisa siirede
Ogrenebilir. Okuyucu sistem, SolidWorks’te tasarlanmis, {ic boyutli yazcida
iretilmis bir RDT tutucuya sahiptir. Bu tutucu aparati, ufak boyutlara sahip, kolay
uygulanabilir, diisik maliyeth ve kompakt bir tasarrma sahip olup, disaridan higbir
batarya, mercek, 15k kaynaga ihtiyag duymaz.

Tasarlanan sistem, diisiik maliyetl olup mnsan hareketinden kaynaklanan artifaktlarm
en alt seviyede oldugu bir sistemdir. Okuyucu platform, genel tutucusu sayesinde,
testin  dogrulugunu, uygulanabilirligni, tekrar edilebilirligini ve standartlasmasmm
saglar ve bu sebeplerden oOtiirii de bir¢ok bilgisayar ve tablet ile kolaylkla uyum
icinde c¢aligabilir. RDT-AutoReader sistemi, birden fazla farkh lateral immiino
kromatografik testler ile calsabilir ve gecersiz, pozitif ve negatif seklinde niteliksel
sonucglar verir. Bunun yannda, RDT goriintiisi ve hasta raporu kullamlan
bilgisayarm hafizasma kaydedilir. Bu biitiin veri, hastanenin veri tabanma kaydolur
ve istenirse bir bulut sunucuya ve hastanin doktoruna da gonderilebilir. Biitiin bu
islemler ve siirecler gercek zamanda gergeklesir. Bdylelikle, laboratuvardaki
teknisyenlerin  harcadi®i zaman azalr ve daha fazla hastanm sorunlann ile
ilgilenilebilir.

1.1 Sistemde Analiz Edilen RDT’ler

Adeno virlisler, birgok hastalifa sebebiyet veren ve diinya iizerinde yaygmn olan bir
viris ¢esididir. Yaygn klinikk sonuglar, AdV =zatiirree, mesane iltihabi, g6z neZesi,
ishal, sarihk, miyokart ilthabi ve beyn iltthab1 gibi hastalklara neden oldugunu
gostermektedir [47-52]. Genelde AdV, 1yt huylu veya ilerleyisi smrh olan
hastalklara neden olur, fakat baz bagisikhk sistemi yetersiz bireylerde Glimeiil



sonuclara neden olabilir. Pediatrik kemik iligi nakli yapims hastalarda, AdV
enfeksiyon riski yikksektir ve yiikksek Olim oranma sahiptir [48, 52].
Rota viriisleri, ¢ift RNA (Ribo niikleik asit) sarmalna sahip olan, serogrup A, B ve C
adiyla bilnen ve sindirim sistemi hastalklarma neden olan bir viris ¢esididir. A
grubu Rota viriisler baskm tiir virisler olup, bebeklerde ve kiiciik ¢ocuklarda siddetli
ishal hastalklarma neden olurlar [47, 53-56]. B grubu Rota virlisler yetiskinlerde
ishal hastaliklarma neden olurlar. B grubu ayrica, sudan bulasan bir grup olarak ik
kez Cin’de kesfedilmistir [57]. C grubu ise iki yas {istii ¢ocuklarda ve yetiskinlerde,
mide ilthabma neden olan diinya genelindeki en Onemli etmenlerden biri olarak
goriilmektedir [55, 56, 58-60].
Adeno-Rota virlis testi, soliisyondan iki kez, ilgli ¢ozeltinin tek kullanmlk aparati
yardimiyla Ornek tlipline almmasiyla baslar. Sonrasinda, laboratuvar teknisyeni
tarafindan, yaklagkk 50 mg olacak sekilde digki 6rnegi bir ¢ubuk yardmm ile almr.
Bu alman digki, daha 6nceden hazrlanmis olunan 6rnek tiipiine katiir. Bu 6rnek ve
cozelti en az 10 defa bu ¢ubuk yardmiyla karstwir. Cozelti ile hastadan alnan
ornek karstrildiktan sonra, cubuk, Ornek tiiplinde cikarlr ve ornek tiipiinin kapag
kapatiir. Bu islemler yapidiktan sonra RDT alnr ve RDT’nin 6rmek konulan
kismma bu hazirlanmis olan ¢ozelti 6rmek karisimmndan 3-4 damla (yaklasik olarak
90-120 ) damlatir. Bu islemler sonrasmda RDT’nin orta kismindaki pencerede,
ilgili alan bolgesinde, pembemsi bir renkte yaylim gorilmeye baglanr. Cozelti
karismm RDT’ye damlatidiktan yaklasik 15 dakika sonra test yorumlamaya ve
sonucu belirlemeye hazir hale gelmis olur. Testin yorumlamaya hazr hale geldigi
durumundan 15-20 dakika sonrasmda sonug belirleme yapiimamasi iiretici tarafinda
tavsiye edilmisti. Bu testte olast 5 farkh sonu¢ vardr ve test sonuglari ve
degerlendirme bicimleri asagidaki gibidir;

i.  Sadece kontrol ¢izgisi varsa, test negatiftir.

ii.  Kontrol ¢izgisiyle beraber T2 bandinda da ¢izgi varsa sonug Rota pozitiftir.

iii. Kontrol ¢izgisiyle beraber T1 bandinda ¢izgi var ise sonu¢ Adeno pozitif

olur.
iv.  Biitiin bantlarda ¢izgi varsa, yani kontrol ¢izgisi Tl ve T2 cizgisi varsa,
sonu¢ Rota ve Adeno pozitiftir.

v.  Sonug penceresinde kontrol ¢izgisi yok ise, test gegersiz olmaktadir.
Helicobacter, mide mukozasm etki eden ve insanlant etkileyen ¢ok yaygmn bir gram
negatif bakteri tlirtidiir. H. Pylori kronk mide ilthab1 (gastrit), llser ve onikiparmak



bagrsagl iilseri gibi hastaliklara sebebiyet verir. Ayrica bu bakteri, adeno kanser
riskini de artrr [61-69]. Hepylori, miidahalesiz (non-invasive) Hizh Teshis Testi
olup, hizl, kolay uygulanabilir ve kesin sonu¢ veren bir testti. Bu testte, H. Pylori
antijenine karst Ozel belrli bir monoklonal antkorlar kullamilr. Teste baslarken
oncelikle, hasta digkismn ¢ farkh bolgesinden iic adet Ornek almr. Sonrasinda,
alman bu Omnekler icinde bir soliisyon bulunan karistrma tiipiine konulur. Bu tiip,
homojen bir karigim olana kadar en az 3 dakika karstrilr. Karistrma isleminden
sonra, lateral serit RDT bu karsmmn icine batmir. Ormek ile anti-H. Pylori
antikorlar1 etkilesime girer ve kilcal etkilesimler sonucu membrana dogru bir
llerleme meydana gelir. Eger Ornek icinde H. Pylori var ise, 6zel antjen antikor
tarafindan tutulur. Bunun sonucunda renk bandi ortaya cikar. Islem baslatidiktan 10
dakika sonrasmda sonu¢ belirlenebilir. Bu test icin de iiretici firma tarafindan, sonug
belirleme zamanndan 15 dakika sonrasmdaki yorumlamalarm gilivenilir olamayacagi
belirtihmistir. Bu test i¢in {ic farkh olas1 sonu¢ vardr. Bunlardan iki, test ve kontrol
cizgilerinin olusmasi ile ortaya cikan pozitif sonugtur. Bu test i¢in ¢izginin parlakligt
konsantrasyona gore degisiklk gosterebilir. Diger sonug, eger sadece kontrol ¢izgisi
var ise sonucun negatif oldugu durumdur. Testin gecerli olabilmesi i¢cin kontrol
cizgisinin kesinlkle var olmasi gerekmektedir. Eger kontrol cizgisi yoksa pozitif
bantta c¢izgt dahi olsa test gecersizdir. Yani kontrol c¢izgisi mevcut degise test
gecersizdir.



2. KULLANILAN YAZILIMLAR VE DONANIMLAR

2.1 Yazhm Araclan

Sistemin tasariminda iki adet yazlim gelistrme aracit kullaminustr. Bunlardan ilki
MATLAB yazilmu olup sistemin biitlin goriintii alma, goriintii isleme, karar verme,
rapor olusturma ve olusturulan raporlarm hekimlere yerel a§ veya bulut sunucu
lizerinde gonderime islemlerinin tiimiiniin tasarm bu yaziim sayesinde {iretilmistir.
Bu tasarmlar, yine MATLAB yaziim tarafindan saglanan bir kullanic1 grafik ara
yizine (GUIL: Graphical User Interface) gomiilerek biitlin analiz ve kontrollerin
kolayca yapilabilmesi saglanmistir.

Ayrica kullanict grafik ara yiizii, RDT-AutoReader adh .exe uzantih bir uygulamaya
doniistiiriimiistir. Bu  donilisiim  sayesinde, kullanic1 bilgisayarmda veya tabletinde
MATLAB programu kurulu olamadan da sistemin c¢alsmasi saglanmistr. Bu sayede
hicbr MATLAB  bilgisine ihtiyag duyulmadan, RDT-AutoReader uygulamasi
cabgtirilarak analizler yapilabilmektedir.

Diger yazilim araci, sisteme dair biitlin tutucularm ii¢ boyuthi tasarmlarmm yapidig
SolidWorks yazihmdwr. Bu yazhm sayesinde, genel tutucu ve kaset tutucu en ince
ayrmtilarma kadar tasarlanmis ve goOrsel olarak da denenmisti. Daha sonra bu

tasarmlar sonrasmnda firetilen c¢iktilar, {ic boyutlu yaziciya gonderilerek {iretilmistir.

2.1.1 MATLAB yazihim

MATLAB adi, MATrix LABoratory (Matrix Laboratuari) kelimelerinden meydana
gelmis olup, ik olarak Fortran Lmnpack ve Eispack projeleriyle gelistirilen ve bu
programlara daha etkin ve kolay erisim saglamak amaciyla 1970’lerin sonlarmda
yaziustr [70]. Ik asamada MATLAB, bilim adamlarma problemlerin ¢dziimiine
matris temelli teknikleri kullanarak yardimci olmaktaydi Giliniimiizde, gelistirilen
sayisiz kiitliphane, uygulama ve programlama oOzellikleri ile gerek akademik olarak,
gerekse sanayide yiiksek verimli arastrma, gelistrme ve analiz araci olarak yaygmn
bir kullanimaktadwr. MATLAB genel olarak niimerik hesaplama, grafiksel veri



gosterimi ve programlamayr iceren teknik ve bilimsel hesaplamalar i¢in yazilmig
yilksek performansa sahip bir yazhmdr. MATLAB genel olarak, matematk ve
hesaplama islemleri, algoritma gelistrme, modelleme, simillasyon (benzetim), 6n
tipleme, veri analizi ve gorsel efektlerle destekli gosterim, bilimsel ve miihendislik
grafikleri ve uygulama gelistrme gibi kullamm alanlarnt vardr. Ayrica matematik,
istatistk ve optimizasyon analizi; isaret, gOriintli ve ses isleme; kontrol, bulanik
mantik, sinir aglar, dalgackk (wavelet) analizi; test ve Olgme; hesaplamal finans;
hesaplamah biyoloji analizi gibi bir ¢ok alanda ortaya koydugu ‘Toolbox (Arag
kutusu)’ adi verien yardimci alt programlarla da Ozellestirilmis ve kolaylastiriimis
imkanlar saglamaktadir.
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Sekil 2.1 : MATLAB yazilimindaki GUI tasarim ekrani.

Sistemin ~ kullammm  kolaylastrmak igin MATLAB  uygulamasmmn  grafiksel
kullanic1 ara yiizii ara¢ kutusunu kullamihmis ve yapilan islemlerin  gorsellesmesi de
saglannustr. Kullanic1 programa veya algoritmaya dair higbir bilgiye sahip olmasa
bile, bu tasarlanan ara yliz sayesinde rahat bir sekilde sonuglar1 elde edebiimektedir.
Bu ara yiiz tasarm ara¢ kutusuna erismek i¢cin, MATLAB’m komut ekranma guide
yazmak yeterlidir. Cikan ara¢ kutusunda istege bagh bir ve birden fazla sayfaya sahip
olan ara ylizler tasarlamak miimkiindir. Orada olusturulacak kontroller sayesinde
sistemin ¢ahismasi, kontrolii ve c¢iktilary, kolay ve kullanici dostu olacak sekilde elde
edilebilmesi saglanmaktadir (Sekil 2.1).

Biitiin yazilmis kodlar, bu ara yiizdeki buton kontrollerinin iclerine gomiilmiistiir. Bir
butona basidignda, ilgii butonun icinde kod pargast cagriir ve o kod parcasi,



gerekli sonuglart dretir. Sistemin yazimu iki adet ara yiizden olusmaktadr: (1)
programin ana ara yiizii (Sekil 2.2), (2) sonug ara yiizii (Sekil 2.3).

Kullanic,, ana tutucuyu takip, RDT’yi icine yerlestirip, uygulamayr c¢ahstirdiginda
karsilasilacak ik ara yiiz, ana ara yiizdiir. Bu ara yiiz, bes bolmeden olusmaktadrr. Ilk
bolme gbriintiiniin alma igleminin gerceklestigi kisimdr. Bu bolmede, iki adet buton
kontrolii bulunur. Bu butonlar, goriintliyli almaya yarayan “Gériintii A’ butonu ve
alman  goriintiiyli tekrar gostermek veya bilgisayarda bulunan diger RDT
goriintlilerini - gostermekte  kullanlan  “Goriintii A¢” butonudur. Buradaki goriintii
alma veya goriintii agma iglemleri istege bagh defalarca tekrarlanabilir.

Goruntd Kaydetme

Sekil 2.2 : Programin ana ara yiizii.

Protokol No I:I RDT Tipi

o & i

Cinsiyet |:| |:|

Sekil 2.3 : Sonug ara ylizi.



Ikinci bélme, hasta bilgilerinin girildigi, hastaya ait, hastane protokol numarasi, hasta
isSim ve soy ismi, hastanm yas ve cinsiyet bilgleri ve RDT tipnin bulundugu
secilebildigi  bolmedir. Kullankmm hastanm bu  bilglerinn  hastane veri tabanma
kaydi ve hekime hangi hastann bilgilermin gittinin belirlenebilmesi i¢cin buraya bu
bilgileri girmesi gerekmektedir. Kullanict teknisyen, protokol numarasi, hastanin
isim bilgllerini ve yas1 yazarak girmesi gerekmektedir. Cinsiyet ve RDT tipini
meniiden secerek girmesi yeterlidi. RDT tiirliniin secilmesi, sadece raporlama ile
alakahdr. Sistemin karar mekanizmasnda hig bir role sahip degidir. Eger kullanici
RDT tiirlinii yanhs girse bile, sistem RDT’yi ve tliriinii otomatik olarak algladig
icin, bu durumu diizeltmektedir.

Uciincii  kisim, eger goriintii alnmussa, baska bir deyisle baska bir goriintii
cagrimadiysa, bu alman gOriintliniin hafizaya kaydedimesini saglayan “Gdériintii
Kaydetme” kismudr. Bu kisim sadece bir adet buton kontroli igerir ve alman
gorlintiler “Kaydet” butonu ile kaydedilmektedir. Bu butona basimasi ile ekrandaki
goriintli de kaydedilen goriintii olarak sabitlenir.

Bir sonraki kisim, tutucular i¢indeki RDT’nin gorildigi “Goriintii” kismudr. Bu
kisimda herhangi bir buton kontrolii yoktur. Bu kisim sadece kamera cahsmaya
basladiktan sonra goriintli almaya baslar. “Goriintii AI” butonuna bastiktan sonra
kamerann c¢ahgmasiyla birlkte kameranm Oniindeki goriintiiyii gostermeye baslar.
“Gortintii A¢” butonuna basildiginda ise seg¢ilmis goriintiiniin ekranda yer almasmi
saglar. Kisacas1 gorintilerm goriildiigli ekran kisim da  denebilr. “Kaydet”

butonundan sonra da kaydedilen goriintii burada gosterilir.

En son kisim, goriintiinin almp veya cagriip hastanm bilgileri de girildikten sonra
biitiin goriintli igleme ve karar mekanizmalarmm c¢abstrildigi ve akabinde sonucun
iiretildigi islemler dizisi baslatan “Islem” kismudr. Biitin bu islemler “Calistir”
butonu ile gerceklesmektedir. Bu buton sayesinde, kaydedimis goriintii, once gri
seviye  gOriintliye  doniigii. Ardmda bu  gOriintli  {izerinde  iyilestirilmeler
gerceklestirilir. Sonrasmnda varsa cizgiler ve yerleri tespit edilir ve en son sonug
belirlenir. Biitiin bu islemler ¢cok kisa bir siire i¢inde gerceklesir. Ayrica bu buton
islemi sonucunda, ikinci bir ara yiiz acilir. Bu ara yiiz raporlamanin ve sonucun yazl
oldugu ara yiizdiir. “Calistir” butonu sayesinde hastanmn bilgileri bu ara yiizdeki ilgili

yerlere yerlesir ve sonu¢ da bu ekranda yer alr.
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Diger ara yiiz, sonuglarm yer aldigi ve raporlamanmn gergeklestigi sonu¢ ara yiiziidiir
(Sekil 2.3). Bu ara yiizde, ana ara ylizde girilmis hastann bilgileri, RDT nin tipi ve
yapilan analizin sonucu yer almaktadwr. Bu ara yiiz ki adet buton kontroliine sahiptir.
Bunlardan 1iki, ekranda goriimiis olan sonucu, kullanmilan bilgisayara kaydetmeye
yarayan “Sonucu Kaydet” butonudur. Bu butona basidignda sonuclar yahizca
kullanicmm  bilgisayarmda  goriilebilir. Bunlarm bagka bir yere iletiimesi isteniyorsa,
“E-rapor Gonder” butonuna basmak gerekir. Bu buton sayesinde hastalarn
sonuglari, hastanenin yerel agnda bulunan ve erisime hakki olan baska bilgisayarlara
gonderilebilir. Bu sekilde ilgili doktor, hastalarmm bilgilerne ve sonuglarma aninda
ulasabilir. Bir dier sekilde bu bilgler daha onceden belirflenmis bir bulut sunucuya
da gonderilebilir. Boylelikle hekim, hastaneden uzakta bile olsa hastalarma dair
bilgileri en hizi sekilde elde edebilir.

2.1.2 SolidWorks yazilhinm

SolidWorks, 1993 yilnda Jon Hirschtick tarafindan, Massachusetts'te kurulmus, ii¢
boyutlu bilgisayar destekli bir tasarm (3D CAD: Three dimentional Computer Aided
Design) programudirr [71]. Bu program kullamilarak, 6l¢iilii bir bicimde vektor tabanh
iic boyutlu cizimler kolayca yapilabilir. Uretilen tasarmlar, birgok programa entegre
olarak calisabilir.
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Sekil 2.4 : SolidWorks tasarm yazlimi goriinimii (genel tutucu tasarmm).

Yapilan cizimlerdeki boyutlarm ayarlanmasi, buradaki teknik verilerin elde edilmesi
oldukca kolaydrr. Montaj modiili sayesinde, ayr1 halde iiretimis tasarmmlar bir araya
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getirilebilir ve boylelikle tasarm uyumlulugu test edilebilir (Sekil 2.6, 2.7, 2.8).
Yapilan tasarimlara, darbe testi statikk testi gibi testler uygulanarak sistemin

dayanm iizerine analizler yapilabilir. Hatta animasyon eklentisi sayesinde tasarmmlar
hareketlendirilebilir.

Sekil 2.4 ve 2.5’te SolidWorks yazlimma ait tasarim ekramt goriilmektedir. Ekranda
genel tutucunun ve LST-RDT tutucunun tasarmm goriilmektedir. Tasarmma darr,
boyut analizi, Olgekleme, birlestirme, sekil verme gbi birgok unsur SolidWorks
sayesinde kolaylikla ayarlanabilmektedir.
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Sekil 2.5 : SolidWorks yazilim ekrani (kaset tutucu tasarmn).

Sekil 2.6 : I¢ine kaset tipi RDT yerlestirilmis genel tutucu.
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Sekil 2.6’te genel tutucunun i¢cine yerlestirilmis kaset RDT goriintiisii goriilmektedir.
Sekil 2.7 da ise Sekil 3.4’de yan yana bulunan kaset tutucu ve lateral serit RDT nin
ic ice geemis hali goriilmektedir. Bu icine gegme olayi, kaset tutucu ve serit RDT nin

eslesecek iki ylizeyini sectikten sonra, sistem birlesimi otomatik olarak yapmaktadir.

Sekil 2.7 : SolidWorks progranu sayesinde tasarlanan kaset tutucu ve serit RDT nin
birlestirilmesi.

Sekil 2.8 : Genel tutucu, kaset tutucu ve serit RDT’nin SolidWorks ortaminda
birlestirilmesi.
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Sekil 2.8’de, Sekil 2.7°de birlesmis olan serit RDT ile kaset tutucunun genel tutucu
icerisine yerlesimi  goriilmektedir. SolidWorks programi, bu tasarmlarm aym anda
cizilebilmesini  sagladiyt gbi aym zamanda da aynn ayn ¢izlip sonrasmda
birlestrmeye de olanak tanmaktadir. Bu sistemde, biitiin parcalar ayri ayri tasarlanip

sonrasmda birlestirme islemi uygulanmustir.

Bu ¢izimlerle alakah Olgiiler ve daha detayh bilgiler Ekler kismnda yer almaktadir.

2.2 Donamim Araclan

Donanim araglart olarak, SolidWorks programmda tasarlanan genel ve kaset tutucu
aparatlarmm tretildigi ¢ boyuthh yazict ve bunun i¢in  kullanlan malzemeden
bahsedilecektir.

2.2.1 U¢ boyutlu yazci

RDT okuyucu sisteminin tutucu aparatlar,, Mass Portal firmasma ait The Pharaoh
ED modeli ile iretimistir (Sekil 2.9). Cihaz yazihmi, Windows, Mac ve Lnux
isletim sistemine sahip bilgisayarlarda rahathkla c¢alsabilmektedir. Yazci, kendi
yazihmma sahip olup SolidWorks gibi birgok c¢izim programiyla uyumlu olarak
calisabilmektedir.

Sekil 2.9 : Mass Portal firmasmna ait The Pharaoh ED ii¢ boyutlu yazic1 ve bashg
[72].
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Cizimler, USB kablo ve SD hafiza karti ile cihaza aktarilabilmektedir. 17 kilogram
agrhga ve 32 santimetre genislik, 31 santimetre derinlk ve 63 santimetre yiikseklige
sahiptir. Uretim alam1 20 santimetre genislk ve 20 santimetre ¢apmdaki bir alanda
gerceklesmektedir. Polilaktik asit (PLA: Polylactic acid), akrilonitril biitadien stiren
(ABS: Acrylonitrile butadiene styrene), polietilen tereftalat (PET: Polyethylene
terephthalate) ve polistiren (PS: Polystyrene) gibi malzemeler kullarak bunlara sekil
verme Ozelligine sahiptir. Sistem icin iiretilen tutucular PLA ipliklerden {iretilmistir.
Bu maddelerden olusan plastk ve tiirevlerinin yazict i¢in  kullamlabilen iplik
kalnhgr yaklagk 1.75 milimetredir. 0.02 milimetreye kadar incelikte katmanlar
olusturabilir. 20 ila 300 mnvsn. hiz ile basim islemi yapabilmektedir [73].

Yazic1 Delta robot mantigiyla ¢ahsmakta olup ¢ok farkh c¢aplarda hareket edebilen
bir bashga sahiptir (Sekil 2.9). Bunun yaninda aydmlatmayr saglayan LED’ler ve de
koruma kabinine sahiptir. Uzerinde bulunan ekran sayesinde sicakhk, hiz gibi

ayarlamalar ve basilacak iirliniin zaman ayarlar1 yapilabimektedir. Basim sirasinda
sicaklk maksimum 300°C derecelerine kadar ¢ikabilmektedir [73].
2.2.2 Polilaktik asit (PLA)

(C3H40,), kimyasal formiiline sahip, biyo ¢Oziiniir polimerlerden biri olan polilaktik
asit, medikal uygulamalarda, tekstil alaninda, paket ve ambalaj sanayinde ve cevresel
uygulamalar gibi alanlarda sikg¢a kullamlan bir malzemedir (Sekil 2.10). Bunun
sebebi, PLA’nn musrr, seker kamisi ve bugday gibi nisasta bakiminda zengin bitkisel
kaynaklardan tretiliyor olmasidwr [74].

O
™ L~

O/
- CHS - n

Sekil 2.10 : Polilaktik asidin kimyasal formu [75].
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Bu {iriin bitkisel tiriinlerden elde edildigi icin petrol ve tiirevi {irlinler icermez. Sekil
vermek icin normal bir plastife harcanan enerjiden daha az, PLA’ya sekil
verebilmek i¢in yeterlidir. Geri doniislimii olan ve tekrar tekrar kullanidabilen bir
irtindiir. Piyasada, Ozellkle {ic boyutlu yazic1i kartusu olarak uygun fiyatlarda ve
farkh renklerde bu drlinleri bulmak kolaydwr (Sekil 2.11). RDT okuyucu sistemin
biitlin tutucularinin, malzeme ve tiretim maliyeti, 10 Tirk Lirastnin altmdadir.

Sekil 2.11 : Farkl renklere sahip PLA kartuslar [76]
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3. METOTLAR

Otomatk RDT okuyucu sistem, RtV/AdV ve H.p RDT’leri sonuglarmi analiz
ederken, Ozellikle de baz test ve kontrol cizgilerinin belirgin olmadigi durumlarda
dogru ve kesin sonuglar iretebilmesi i¢in tasarlanmustr. Cizgllern  gbzden
kacmriimas1 sonucu olusabilecek yanlis negatif sonuclarm engellenmesi temel olarak

amaclanmistir.

Sekil 3.1 : Kaset tipi RDT (Adeno virlis ve Rota viriis) a. Rota ve Adeno negatif. b.
Rota pozitif. c. Rota pozitif (test ¢izgisi c¢ok belirgin degil).

Sekil 3.1’de AdV ve RtV wviriislerini teshis icin kullanilan kaset tipi RDT goriintiileri
bulunmaktadwr. Swasiyla, negatif, poztif ve test c¢izgisinin az belirgin oldugu bir
baska pozitif sonu¢ goriilmektedir.

Sekil 3.2 : Lateral serit tipi RDT (H. Pylori). a. Negatif sonug. b. Pozitif sonug c.
Pozitif sonug (test ¢izgisinin az belirgin oldugu durum).

Sekil 3.2’de ise H.p bakterisinin teshisinde kullanmilan lateral serit RDT goriintiileri
bulunmaktadr. Cizginin az belirgin bulundugu durumlarda (Sekil 3.1 ¢ ve 3.2 ¢),
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yanhs teshis konulmasi skca gozlenen bir durumdur. Bu ¢izgiler, laboratuvar
calisan1 tarafindan kolayhkla gbézden kagmralabilmektedir.

Bu tez c¢ahymasmnda, diziistii bilgisayar, tablet bilgisayar ve ikisi bir arada tablet
bilgisayarlar ~ lizerinde  c¢ahsmasi amaglanmis bir RDT okuyucu platformu
tasarlanmistrr. Otomatik okuyucu sistem, genel tutucu (Sekil 2.6, 3.3, 3.5) ve kaset
tutucu (Sekil 2.7, 3.4, 3.5 b) aparatlarmdan olusan RDT tutucular kismu ve RDT-

AutoReader isimli programdan olusur.

Bu kisimda, ik olarak tutucu aparatlarmdan ve akabinde otomatik hizh teshis testi
okuyucunun isleyisine dair metotlardan bahsedilmistir. Metotlar ise swastyla goriintii
alma ve isleme, karar verme mekanizmasi, elektronik rapor olusturma ve bu raporun

hekime gonderme islemleri seklinde agiklanmistir.

Sekil 3.3 : Genel RDT tutucu.
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3.1 RDT Tutucular

Iki tip aparat tasarlanmis ve diiretilmisti: birincisi, kaset tip RDT’lerin yerlestirildigi
genel tutucu (Sekil 3.3), ikincisi lateral serit RDT’ler icin tasarlanmig LST-RDT
tutucu (Sekil 3.4). Bu LST-RDT tutucu, genel tutucu icine yerlestirilecek sekilde
tasarlanmig olup, bu tarz testler icin kullanlabilecek genel amacgh bir tasarm
triinidiir. Genel tutucu ile birden fazla kaset tipi RDT’nin analizmin yapimasi ve
farkh farkh hastaliklarin teshisi amaglanmustir.

Sekil 3.4 : Lateral serit RDT i¢in tasarlanmis tutucu

LST-RDT tutuicu da yme benzer amaca yoOnelikk olarak, birden fazla lateral serit
RDT’yi analiz etmeye yonelik tasarlanmistr. Genel RDT tutucu aparat, oOzellikle iki

kameraya sahip olan tablet veya bilgisayarlarm 6n ve arka kamerasmda da
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kullanilabilir. Eger kaset RDT’ye sahip olan bir ¢aliyma yapilacaksa, oncelikle RDT
tutucu kamerann Oniine yerlestirilir. Sonrasnda kaset RDT onun i¢cine yerlestirilir.
Tutucunun kirlenmesini  Onlemek i¢in  hastadan alman Ornek konuldugu Ornek
bolmesi (sample well) yukariya gelecek sekilde tutucunun igne konur (Sekil 3.5 a).
Eger lateral serit RDT icin analiz yapiacaksa, oOncelikle lateral serit, LST-RDT
tutucunun i¢cine, yine kirlenmeyi Onlemek i¢in, hastadan almacak 6rnek yukariya
gelecek sekilde yerlestirilir ve sonrasnda da kaset aparat da aym sekilde genel tutucu
aparatm i¢ine yerlestirilir (Sekil 3.5 b).

a) b)

Sekil 3.5 : RDT’lerin genel tutucu igerisine yerlesimleri. a. Kaset RDT’nin yerlesimi
(AdV-RtV negatif). b. Latereal serit RDT nin yerlesimi (H.pylori negatif).
RDT kamerann Oniine yerlestirildikten sonra RDT-AutoReader  programu
calstrlarak RDT’nin  goriintlisi alnr. Alnan goriintii kullamc1 grafik ara yiiziinde
ilgili bolimde goriiniir. Istenirse goriintii tekrar alnabilir veya ge¢mis goriintiiler
tekrar cagrilabilir. Goriintii alndiktan veya secildikten sonra, sistem, ilgili butonlar
yardimiyla goriintii isleme ve karar verme mekanizmalari srasiyla isler. Alman RDT
goriintisinden sonra, test ve kontrol ¢izgilerini icinde barmdiran pencere alam
gorlintiiden kesilerek ilgili islem alam daraltihr. Daha sonra her yatay swra igin
parlaklk ortalamasi1 almp, bu degerlerin spektrumu alnr. Bu spektrum ile testin
gecerlilignin  onaylanmasi, ¢izgilerin ve yerlerinin tespiti ve bunun da sonucunda

karar mekanizmasinin olusmas1 saglanir. Eger test gecerliyse bir esikle karar verilir.
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Tasarlanan sistem, diisik maliyetli olup insan hareketinden kaynaklanan artifaktlarm
en alt seviyede oldugu bir sistemdir. Okuyucu platform, genel tutucusu sayesinde,
testin  dogrulugunu, uygulanabilirligini, tekrar edilebilirligini ve standartlagmasmm
saglar ve bu sebeplerden oOtiirii de birgok bilgisayar ve tablet ile kolaylkla uyum
icinde c¢aligabilir. RDT-AutoReader sistemi, birden fazla farklh lateral immiino
kromatografik testler ile cahsabilir ve gecersiz, pozitif ve negatif seklinde niteliksel
sonuclar verir. Bunun yannda, RDT goriintiisi ve hasta raporu kullamlan
bilgisayarm hafizasma kaydedilir. Bu biitin veri, hastanenin veri tabanma kaydolur
ve istenirse bir bulut sunucuya ve hastanin doktoruna da gonderilebilir. Biitiin bu
islemler ve siiregler gercek zamanda gerceklesir. Boylelikle, laboratuvardaki
teknisyenlerin harcadigi zaman azalr ve daha fazla hasta ile ilgilenilebilir.

Genel RDT tutucu, farkh farkh bilgisayar ve tablet modellerine ve eger iki kamera

varsa kameralarmmn Oniine ve arkasma monte edilebilir ve goriintiler almabilir (Sekil

3.6,3.7).

Sekil 3.6 : Genel tutucunun tablet ve ikisi bir arada bilgisayardaki yerlesimi.

Genel tutucunun ana amaglarmdan biri RDT’lerin sabit kalabilmesini saglamak ve
dogru bir odaklamayla en iyi gorlintiiyli alabiimektir. Dier onemli bir amaci ise test
ve kontrol ¢izgilerinin bulundugu ilgii alani kesip onun {izerinden gerekli goriintii
isleme tekniklerini uygulamayr ve testin sonucunu dogru bir sekide analiz
edebilmeyi saglamaya yonelk testin belli bir standartla yapilabimesini saglamaktir.

21



Goriintiiler, rota virlis ve adeno viriis testi, kaset tipi RDT olduklar icin sadece genel
tutucunun i¢ine yerlestirilerek almr. Helicobakter pylori testi, lateral serit RDT
oldugu icin Once kaset tutucuya, sonra da onunla birlkte genel tutucuya koyularak
RDT goriintiisii elde edilr.

Sekil 3.7 : Genel tutucunun diziistii bilgisayardaki yerlesimi.

[k olarak, genel tutucu kameranm &niine yerlestiriir ve sonrasmda RDT’nin
hastadan alman Ornegin bulundugu taraf Ust yiizeye gelecek sekilde RDT genel
tutucuya yerlestirilir. Diger bir deyisle, kontrol ¢izgisinin bulunacagr taraf alt yiizeye
dogru gelecek sekilde konur. Ardmdan, RDT-AutoReader uygulamasi calstriir. Bu
uygulama, MATLAB kullanict grafik ara yiiziinde tasarlanmis olup, biitlin
goriintiileme, goriintii  isleme ve karar mekanizmalart bu ara yiiziin i¢ine
gomiilmiistir ve biitlin sistem kontrolleri de burada yapimaktadr. Daha sonrasmda
bu ara yiz MATLAB programiy, bir uygulamaya donistiriimiistir. RDT-
AutoReader uygulamasi iki tane ara yiize sahiptir. Ik olany, RDT’nin gbriintiilendigi,
hasta bilgilerinin girildigi, cogu kontrollerin ve komutlarm bulundugu ana ara yiizdiir
(Sekil 2.2). Diger ara yiiz ise hasta bilgilerinin goriindiigii, test tliriiniin yer aldig,
test sonucun gecerli olup olmadig, eger gecerliyse sonucun ne oldugu, sonrasmda
rapor olusturmayr ve raporu doktora veya bulut sunucuya gondermeyi saglayan
kontrollerin bulundugu sonu¢ ara yiizidir (Sekil 2.3). Sistem, hicbir ek araca ve
mternet  baglantisma  ihtiyag  duymadan, biitlin  islemleri  bilgisayar  iizerinde
gerceklestirmektedir.  Yalmzca rapor, bulut sunucusuna gonderilmek istenirse
mternete ihtiya¢ duyulmaktadir.
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3.2 RDT-AutoReader Uygulamasi

RDT-AutoReader yazimi, MATLAB’de tasarlanan GUD’lerin .exe uzantih bir
uygulamaya  donilistliriilmiis  halidir.  RDT-AutoReader uygulamasy, MATLAB
programmdan bagmsiz cahsr duruma gelmistir. Programm cahstiriimasiyla islemler
baglar ve RDT goriintiisii alndiktan “Calistir” butonuyla biitiin goriintii isleme,

karar verme ve sonug liretme asamalart otomatk olarak yapihr.

3.2.1 Goriintii alma ve goriintii isleme

Giiniimiiz  bilgisayar ve tabletlerm kameralar1 bircok goriinti formati ve renk
uzaymda gorlintiler alabilmektedirler. Bunlar1i en yaygmn olanlar, Krmiz- Yesil-
Mavi (KYM, RGB: Red-Green-Blue) renk uzaymdadwr. Bu uzay, ii¢ kanalh ve 24
bitten olusur (her kanal 8 bit). Diger bir yaygn format ise Parlaklk- Mavi Renklilik-
Kirmzi Renkliik (PRmRk, YCbCr; Y: value of luminance, Cb: Chrominance blue,
Cr: Chrominance red) renk uzayidr. Bu renk uzayr da yme 24 bit ve ii¢ kanaldan
olusur. Bunlarm dismda da baska gorinti uzaylart mevcuttur fakat dizistii
bilgisayarlar ve tabletler, ¢ogunlukla KYM ve PRmRk renk uzaylarmdan en az birini
biinyelerinde barmdrmaktadr. Genel olarak bilgisayar kameralar, MJPEG (Motion
Jomnt Photographic Experts Group, Hareket Birlesik Fotograf Uzmanlari Grubu)
video formatma sahiptir. Ciinkii kameralar tek kare gOriintiiniin yannda aym
zamanda video goriintiileri de alabildikleri icin bu format yaygm olarak kullanilr. Bu
formatta alman tek kare goriintiler de JPEG (Joint Photographic Experts Group,
Birlesik Fotograf Uzmanlar1 Grubu) formatinda olusturulur.

Bagslangicta, sistemde, bilgisayar veya tabletin ana kamerasi tanimhdr. Eger bu
cihazlarda birden fazla kamera varsa, Ornegin tablette iki kamera var ise ve {iretici
uygulamada hangisini ik kamera olarak tanmlandi ise baslangigta o kamera
lizerinden goriintii almaya cahsr. Genel olarak arka kamera ana kamera olarak
tasarlanr. Okuyucu sistem i¢in baglangic kosulu da ana kamera calisacak sekilde
tasarlanmustr.  Uygulamada, tutucu kameranm Oniine yerlestirilip, sonrasmda da
RDT-AutoReader programu cabstrildignda, kamera ana kameraya ayarlanmis ve
video goriintiisii alamaya hazr halde cahsr. Istenildiginde GUI'deki “Kaydet”
butonuyla o anki kare alnr ve kaydedilir. Burada alman goriintii, cihazm kamerasma
gore, RGB veya YCbCr renk uzaymda ve 24 bitlk bir goriintiidiir (Sekil 3.8 a). Ana
hedef cizglerin tespiti, diger bir deyisle nitelk analizi ile teshis koymaktr. Bu
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sebeple, renkli goriintiiyle cahsmaya gerek yoktur. Alman goriintii eger YCbCr renk
uzayma sahipse, Oncelikle RGB’ye doniistiiriilir. Bu doniistim parlaklk, mawvi
renklilik ve kwmuzi renklik degerlerinin, olusacak RGB goriintiiniin her kanal icin,
bazi agrlk katsayiar1 ile noktasal olarak carpilp toplanmasi sonucunda olusur. Bu
islem Esitlk 3.1°de goriilmektedir.

R 1.0 0.0 1.402 Y
G|=11.0 -—-3.4414 -0.71414(|Cb—128 (3.1)
B 1.0 1.77180 0.0 Cr—128

Bu denklemde R, G ve B srasiyla kwrmiz, yesil ve mavi kanala dair parlaklik
degerleridir. 'Y, Cb ve Cr degerleri ise YCbCr renk uzayma ait parlaklk, mavi
renklilik ve kirmuzi renklilik degerleridir.

Sonrasmda, alman RGB gorintii veya YCbCr’den doniistiirilen RGB goriintii, 8
bithk gri seviye goriintiisine doniistiiriilir (Sekil 3.8 b). Gri seviye goriinti, test ve
kontrol cizgilerini alglayabilmek icin yeterli zthk (kontrast) saglayabiimektedir.
Aym zaman gri seviyeye gecis, yapilacak islemlerin sayisim ve boyutunu azaltmakta
ve beraberinde sistemin daha hizli ¢ahsabilmesine de olanak saglamaktadir.

RGB goriintiiniin gri seviyeye doniistimii Esitlk 3.2 kullanilarak gergeklesmistir. Bu
islem, her renk kanah i¢in ayrn ayr tammlanmus olan agrhkh katsayilar ile
carpmmlar1 sonucundaki toplamlarmda elde edilir. Bu sekilde ilgili bir pikseldeki gri
seviye parlaklk degerleri olusturulmus olur.

I = Rx0.2989 + Gx0.5870 + Bx0.1140 (3.2)

Esitlk 3.2°de R, G ve B degerleri ilgili pikselin swrasiyla kirmizi kanaldaki, yesil
kanaldaki ve mavi kanaldaki parlaklk degerleridir. I degeri ise doniisiim sonucunda

olusan gri seviye parlaklk degeridir.

Goriintli gri seviyeye donistiiriildiikten sonra, goriintii ik olarak, genel tutucu kismu
ve arka plan olarak ayriir ve arka plan kismu atilr. Bu sekilde goriintii alam ve
boyutu daha da daraltimstr.  Kalan kisma, RDT’nin ve ilgli kismmn yerinin
bulunabilmesi i¢cin Harris Kose Bulma (Harris Corner Detection) fonksiyonu
uygulanir. Bu fonksiyon sayesinde goriintiideki koseler, belirli bir esik sayesinde
bulunur. Bu koseler, Sekil 3.9°de kirmiz1 noktalarla gosterilmistir.
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a) b)

Sekil 3.8 : RDT goriintiileri. a. Sistemin aldig1 renkli goriintii (24 bit RGB). b. Bu

alman goriintiiniin gri seviyeye doniismiis hali (8 bit).
Harris kose bulma algoritmasi, iki boyutlu goriintiiden lic boyutlu diinyaya ait
cisimerin ve Ozellklerin bulunmasma ve takip edimesine yonelik, gorintiideki veya
videodaki bir c¢ergeveredeki koseleri bulmak icin gelistirilmistr [77]. Koseleri
bulmann avantaji, goriintiideki kdoselerin ki boyutlu kenarlarm kesisimini icermesi,
bir baska deyisle iki farkh yondeki kenar degisimini icermesi sebebiyle ve daha
detayll bir nesne bulma isleminin olusturulmasm saglamasidr. Kdoseleri bulmak igin
oncelikle, parlaklk seviyelerindeki degisim, bir pencere fonksiyonu yardmmu ile
bulunur (Esitlik 3.3).

E(u,v) = Zw(x,y)[l(x+u,y+v) —1(x,y)]? (3.3)

Esitlikteki, w(x,y) pencere fonksiyonu, I(x,y) parlaklk degeri ve I(x+ u,y + v)
otelenme parlaklk degerleridir. E(u,v) ise parlakliktaki degisimi gosterir. Taylor
acihmidan,

I(x+uy+v)~ I(xy)+ul(xy) + vl,(x,y) (3.4)

yaklasik esitligi saglanmis olur. Buradan,
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Z[I(X-l— uy+v)—Ixy)]? (3.5)

2

~ Z[I(x, y) +ul, (x,y) + vl, (x,y) — 1(x,y)] (3.6)
= Z w’l + 2uvl, I, + v2I2 (3.7)
12 LI
=[u v]( I o yl) (3.8)
2 Ll 12 [
E(wv)= [u v]M [“1’] (3.9)
2 LI
M = Z w(x,y) [lxly I§yl (3.10)

elde edilir.

M goriintiiniin tiirevlerinden olusturulmus 2x2°lik bir matristir. Buradaki I, ve Ij’ler
gorlintiideki  parlaklktan  kaynaklanan egimlerin  ¢arpmlaridr.  Olas1  koseleri
bulabilmek i¢in,

R = det(M) —k [Tr(M)]? (3.11)
det(M) = A7, (3.12)
Tr(M) = A,+2, (3.13)

islemleri izlenr. Bu islemlerdeki R esik degeri A; ve A, degerleri matrisin
ozdegerleridir. det(M) matrisin determinanti ve Tr(M) matrisin izidir. Belirlenen bir
esik dahilinde koseler bulunur.

Bulunan bu koseler sayesinde, bu koseleri ve bu koselerin yatay swradaki orta noktasi
kullanilarak, test ¢izgilerini iceren ilgli alanm yerini, bu bulunmus noktalara uzaklg
sayesinde belirlenip, daha sonrasmda da ilgi alan tespit edilir. Tespiti yapilan ROI,
genel tutucunun bulundugu bolgeden kesilerek alnr. Boylelikle goriintii, teshise bir
adm daha yaklasmig olur. ROI goriintiisii, test ve kontrol ¢izgilerini barmdran asi
bilgnin bulundugu bolgedir. Bu bolge lizerinde islemler yapilarak ¢izgilerin
varlklar1 ve konumlarina dair bilgilere ulasilabilir.
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Sekil 3.9 : Harris kdse bulma fonksiyonu ile RDT ile tutucunun birlesim
noktasmdaki iki kdsenin yerinin belirlenmesi.

fgili teknik kaynaklara gére en ¢ok one ¢ikan problemlerin basinda, test ve kontrol
cizgllermin ¢ok  belirgn  olmamasmdan  kaynaklanan  yanks teshis koyma
durumlaridir. Bu sebeple bu cizgilerin belirgmligni artrmak ve daha goriiniir hale
getirmek, bu problemi ¢6zmenin ik basamaklarmdandr. Bu sebepten, ilgili alan

gorlintiistine uzaysal alanda baz siizgecler uygulantr.

04

Sekil 3.10 : Farkh standart sapma degerlerine gore Gauss dagilimi.
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Elde edilen ilgili alan goriintiisiinde arka plan giiriiltiisii (background noise) vardrr.
Arka plan giriiltistinden kurtulmak i¢in ortalama alan bir siizge¢ bu goriintliye
uygulanir. Uygulanan siizge¢, iki boyuthh Gaussian yumusatma siizgeci olup,
glriiltiiyti  bastrr, parlaklk seviyelerini (ntensity levels) normalize eder ve
goriintiiniin  seyrelmis kisimlarmi  diizelti. Bir x degiskenine gbre Gaussian olasiik
dagihm fonksiyonu,

1

2To

p(x) = e~(x-w*/20" (3.14)
seklinde ifade edilir. Burada, x parlaklk degerini p ortalama degerini ve o X’in
standart sapmasmu gosterir. Ayrica, standart sapmanm karesi (6%) de varyans olarak

adlandrilr. Bir goriintiideki piksellerin parlakhk degerlerinin ortalama ve varyans

degerleri,
1 M-1N-1
= — f )
= > ) (3.15)
x=0 y=0
1 M-1N-1
2 _ T _ 2
X=0 y=0

esitliklerini  kullamilarak bulunabilir. Gaussian slizgeci dairesel simetrik (es yOnlii)
oldugu icin standart sapmasi iki yone dogru da aymdr. Gaussian siizgeg, standart
sapma degeri ile ayarlanrr. Sekil 3.10°te farkh standard sapma degerlerine gore
dagihm durumu goriilmektedir. Bu sistemde, standart sapma degeri iki alnarak
yumusatma islemi gerceklesmistir.

Gaussian ortalama  siizgeci uygulandiktan sonra, test ve kontrol ¢izgilerinin
goriinlirliklerin ~ artrmak  icin  piksellerin  parlakhgma baz etkiler araciifiyla
manipiilasyon yapimahdir. Bu sebeple, istenen piksel parlaklk seviyelerme ulagmak
ve zithgr gliclendirmek icin Sigmoid fonksiyonu uygulanir (Esitlik 3.17).

aq

f(X,al, a,, a3) = m —ag

(3.17)

Esitlk 3.17°de, a; fonksiyonun dinamik arahg, a, fonksiyonun egimi ve a3 de
fonksiyonun bayasidr. Sekil 3.11°da Sigmoid fonksiyonunun grafigi goriilmektedir.
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Sigmoid fonksiyonu uygulandiginda, cizgiler daha belirgmlesir ve Ozellkle fark
edilmesi zor olan cizgler daha goriiniir hale gelir. Boylelikle yapilan testlerin
dogrulugu artar.

B 2

Dondgstiriilmiis Parlakhik Degeri

B

I
0 50 100 150 200 250 300
Normal Parlaklik Degeri

Sekil 3.11 : Sigmoid fonksiyonu.

Sekil 3.12’te de goriildiigii gibi uygulanan siizgecler sayesinde c¢izgiler daha belirgin
hale gelmisti. Ozellikle Sekil 3.12 d’deki test c¢izgisini normalde gdze
algllayabilmek oldukca giictiir. Belli belirsiz bu ¢izgi gdzden kagmilabilr ve bunun
sonucunda testin sonucu pozitif olmasi gerekirken, negatif olarak sonuglanabilir. Bu
tarz durumlar yanhs negatif sonuglar iiretmeye ve sonucunda, yanhs teshis ve tedavi
koyma durumlarma yol acabilmektedir. Uygulanan siizgeclerin  sonucunda, bu
gozden kacmilan c¢izgi daha belirgin ve algllanabilir bir hale gelmistir (Sekil 3.12 e).

Goriintli  isleme  siirecinin  son basamagl, ROI'nin biitiin swralarmdan elde edilen
parlaklk spektrumunun olusturulmasidr. Bu spektrum elde etme silirecine bir
boyutlu ¢izgi ortalama siizgeci adi verimistir. ik olarak, goriintiideki her bir yatay
srann biitlin diisey kolonlarmdaki piksel parlakhk degerlerinin ortalamasi alnr ve
bu ortalama deger, ilgili her bir yatay swraya yazlr. Boylelikle, her yatay swrann
ortalamasmi barmdran bir vektor elde edilir. Bu vektor, goriintiiniin parlakhk
spektrumunu  olusturur ve bu spektrum resmin biitiin karakteristiZini biinyesinde
barmdrr (Sekil 3.12 ¢, f, 1).
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Sekil 3.12 : Uzaysal alanda uygulanan siizgeclerin etkileri. a. (pozitif), d. (belirgin
olmayan pozitif ) ve g (negatif) bu siizgegler uygulanmadan onceki ROI goriintiileri.
b., e. ve h. siizgeclerden sonraki ROI goriintiisii. c., f ve i siizgeglerin
uygulanmasinda sonraki parlaklk spektrumlari.
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Sekil 3.13 : Negatif sonuglu bir test uygulamasi1. a. Uzerinde islem yapimamis ROI
goriintlisii. b. Bu goriintiye ait parlakhk spektrumu. c. Siizgegler sonucundaki
iyilestirilmis ROI goriintiisii. d. Iyilestirilmis goriintiiye ait spektrum. e. Cizginin
ROI iizerindeki piksel konumunun belirlenmesi sonucu ¢erceve icine alnan kontrol
cizgisi.
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Parlaklk spektrumu ¢izdiridiginde, kontrol ve test cizgilerinin oldugu bdlgeler en
distk seviye parlakhga sahiptir ve bunlarm sayisiy, RDT testinde kag tane cizgi
oldugunun bilgisini verir. Bu diisik seviyeli bolgelerin baslangic ve bitis noktalari,
aslnda c¢izgilern baslangic ve bitis noktalaridr ve bunlara gore c¢izgilerin yerleri
belirlenebilir. Sekil 3.13 a ve c’de ROI'nin ik hali ve parlaklk manipiilasyonu
yapimis hali goriilmektedir. Bu iki resim arasmdaki farka bakarak ¢izgnin
belirginliginin arttign goriilmektedir. Aym zamanda yine Sekil 3.13’te genel olarak
zthgm ne kadar kuvvetlendirildigi goriilmektedir. Bu belirginlestirme karar verme
stirecinde, sistemin dogrulugu arttwrmustr. Sekil 3.13 e’de belirlenen ¢izgnin konum
olarak piksel numarasm apacgik gostermektedir. Boylelikle ROI’de kac tane ¢izginin
oldugu ve bunlarin yerleri belirlenmis olur.

3.2.2 Karar siireci

Karar mekanizmasi ii¢ ¢iktiyla neticelenebilir: “Gegersiz Sonug”, “Pozitif Sonug” ve
“Negatif Sonu¢”. Bu sonuglara dogru bir sekilde ulasabilmek icin esikleme metodu
kullamlmustr.  Bu  metot Oncelikle uygulanan testn gegerli mui yoksa gecersiz mi
oldugunu tespit etmede kullandr. Bu islem, goriintii isleme mekanizmasmda elde
edimis olan parlaklk spektrumu ile saglanr. RDT {izerinde, hastadan alman Ornegin
bulundugu kisim istte yer alrken, kontrol ¢izginin bulundugu kisim alt kisimda yer
almaktadr. Bu sebeple kontrol ¢izgisi ROI'nin alt yar1 diizleminde bulunacaktr. Bu
sekilde, kontrol ¢izgisi bakimmdan belirli bir test standardi ve tekrarlanabilir testlerin
gerceklestirilebilmesi  saglanmus  olur.  Eger parlakhk  spektrumunun alt yan
diizleminde, bu spektrumun degerinin daha Onceden belirlenmis bir esik degerin
altmda degeri yoksa bir kontrol c¢izgisi yoktur demektir ve testin sonucu gegersizdir.
Sistem kullanictya sonucun gegersiz olduguna dair mesaj verir. Eger esik degerin
altmda deger var ise burada bir ¢izginin varh@ s6z konusudur ve bu ¢izgi RDT nin
kontrol ¢izgisidir. Cizginin, baslangic ve bitis yerleri tespit edilerek, ¢izgi bu smilar
icinde cerceveye alnr ve sistem bundan sonraki adimlara gecebilir (Sekil 3.13 e).

Kontrol ¢izgisinin varlig bulunduktan sonra, ROI'nin igerisinde iist yari diizleminde,
varsa, kac¢ tane cizgi olduguna bakir. H. Pylori i¢cin yaluizca st yar1 diizleme
bakmak yeterli iken, Adeno viris ve Rota viriis igin ROD'nin istten icte ikilik
kismma bakilr. H. Pylori i¢cin eger ust yar diizlemde, parlaklk spektrumunun
degeri, esigin altnda olan bir bolge var ise burada test ¢izgisi var demektir. Bu ¢izgi
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de kontrol ¢izgisinde oldugu gibi bir ¢erceve i¢ine alnarak ¢izginin yeri belirlenir.
Adeno viriis icin ROI'nin st ticte birlk kisminda esik degerinin altnda deger varsa
sonu¢, Adeno pozitiftir. Rota viriis i¢in ise yukaridan asagiya dogru olan ikinci licte
birlik kisminda c¢izginin varl@ séz konusuysa, sonug, Rota poztiftir. Bu cizgiler de
yine yerleri saptanarak cergeve i¢ine alnmrlar. Herhangi test i¢in, eger test cizgisi

yoksa ve sadece kontrol ¢izgisi varsa, test sonucu negatif olur.

3.2.3 Testsonuclanmin elektronik olarak kaydedilmesi ve sonuglarin e-rapor

olarak gonderilmesi

Karar siireci sonrasy esikleme metodunun kullanmiyla olusturulan test sonucu
oncelikle, kullamic1 tarafindan ikinci grafik ara yiizdeki kaydetme kontrolii sayesinde
kullanicinin  bilgisayarma kaydedilir. Bu kayit islemi, kullanic1 bilgisayarmdaki bir
Microsoft excel dosyasi iizerine yapimaktadr. Ikinci grafik ara yiizinde de
goriilebilecegi gibi bu kayit islemi, hasta bilgilerini (hastane protokol numarasi,
hastanmn, yasi, ismi ve cinsiyeti, testin ismi ve sonucu) barmdmr (Sekil 2.3). Excel
dosyasi i¢inde hastalar, hastalarm bilgileri yatayda olacak sekilde, hasta srasi ile
yukaridan agagya dogru gelecek sekilde sralanrlar. Bu excel dosyasmdaki bir yatay
sra su sekilde olusturulur: (1) hastaya ait hastane protokol numarasi, (2) hastann
ismi ve soy ismi, (3) hastanin yasi, (4) hastann cinsiyeti (5) RDT test tiirii, (6) testin
sonucunun okundugu tarth ve saat, (7) testin sonucu (Sekil 3.14). Bu yukarda
gorlilen  bilgllerin  excel’'e  girilmesi  sistem  sayesinde  otomatikk  olarak
gerceklesmektedir. Kullanici, sadece ikinci ara yiizdeki kaydetme kontrolini
kullanarak bu bilgi gecisini saglar. Eger yeni bir hastanm testi degerlendirimeye
alndiysa, bu hastaya ait bilgiler, kaydetme kontroli ile bir Oncekinin altma otomatik
olarak gelecektir. Hastalk verilermin bu sekilde kayit altma alnmasi ve bu verilerin
analizi sonucunda, hastalklara ait yayihm, ilerleme, yas, cinsiyet, bolge ve zaman
gbi durumlara gore dagimlarnt tespit edilebilir. Boylelikle, hastalklara karsi
hazirbulunusluk seviyesi artar ve daha genis ¢apta onlemler almabilir.

Ayni zamanda bu alnan hasta verileri, hastalarm hekimine de elektronik rapor olarak
gonderilebilir. Bu iletim iki sekilde saglanabilir. Birinci yontem, bu veriler hastane
yerel ag sistemi sayesinde hekimin bilgisayarma gonderilebilir. ikinci yontem ise bu
bilgiler, bir bulut sistemi sayesinde hekim ile paylasilabilir. Paylagimlar kullanicnm,
kkinci grafik ara yiiziinde bulunan verileri gonderme kontroli (“E-rapor Gonder”
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butonu) aracihgryla gercek zamanh olarak saglanmaktadr. Bu yOntemler sayesinde
doktorun, ister hastane de olsun, isterse de hastane disinda olsun, hastasmi istedigi
zaman takip edebilmesine mmkan saglayabilmektedir. Bu iletim sistemleri basarih bir
sekilde denenmisti. Bu denemelerde, bir yerel ag baglantisi iizerinde bu bilgilerin
gercek zamanh ve otomatik olarak iletimi saglanmistr. Aymi zamanda, Google Drive
uygulamas1 ile de bu bilgilerin bulut sistemler ile ¢ahsabildigi de kanitlanmigstir.

A B E D E F G H

1 |Protokol No  Isim Yas Cinsiyet RDT Turu Tarih Zaman Sonuc
1 |JEexxxxxg QF®EE gRERE 27 Bay Rota-Adenco Virus  Oca.15.2016 13:36:33 Negatif
3 |QEmwwmssg HEsEEs QEess 35 Bay Rota Virus Oca.15.2016  15:42:21 Pozitif
4 |QEexEEEE GREEE yRERERE 25 Bay Helico Pylori Oca.16.2016  10:09:37 Megatif
5 |QEexEEExg s prEE prws 30 Bay Helico Pylori 0Oca.17.2016  11:30:03 Pozitif
f |QF**EEEEG DFEEEE pFEEEE 28 Bayan Helico Pylori Oca.18.2016  16:14:48 Megatif
7

Sekil 3.14 : Hasta sonug ve bilgilerini igeren otomatik excel raporu.
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4. DENEYSEL SONUCLAR VE DEGERLENDIRME

Tasarlanan Hizh Teshis Testi okuyucu platformunun performansi, lateral kagit
tabanh olan H. Pylori ve kaset tipi olan Rota ve Adeno viriis testleri kullanmu ile test
edimis ve onaylanmugtr. Sistem Oncelikle, RDT goriintillerini alr ve bu alnan
goriintiileri isler. Islenen goriintiiler negatif, pozitif ve gegersiz olarak smiflandirilir.
Sistemin  olusturdugu test sonuglar, laboratuvar teknisyenleri tarafindan gorsel
olarak mcelenmesi ile karsilastwrilarak yapilan sistem kararlarmmn  dogrulugu
hesaplanmistr. Bu tez kapsammda, 281 bir adet RDT test incelemesinde
bulunulmustur. Bunlarm 119 tanesi poztif, 137 tanesi negatif ve 25 tanesi de
gecersiz sonuglart icerir. Bu sonuglar daha ayrmtih olarak Cizelge 4.1°de de
gorlilebilir. Bu degerlendirmeler sonucunda %100 oranmda bir dogrulukla teshis
yapimustir.

Cizelge 4.1 : RtV/AdV ve H. Pylori (H.p) RDT testlerinin sayis1 ve smiflandirmanin
dogruluk oram.
Degerlendirme
Belirgin Olmayan Pozitif Negatif Gegersiz Dogruluk
Pozitif

RtV AdV Hp RtV AdV Hp RtVAdV Hp RiVAAV Hp

Dogru 19 17 27 18 14 24 72 65 15 10 100%
Yanlis 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Toplam 119 pozitif 137 negatif 25 gegersiz 100%

Okuyucu sistemin karar mekanizmasi, ortalama parlaklk spektrumu analizi ile
yapiimaktadr. Bu analiz, gOriintii iyilestirmesi yapilan RDT goriintiisiiniin, biitlin
satrlarmm ortalama degerleri almmis bir boyutlu vektér yardmu ile bulunan,
gorlintilye ait test ve kontrol cizgilerin ve yerlermin bilgilerini icerir. Bu sekilde elde
edilen bilgiler s18inda karar verilir ve sonug {iiretilir.

Literatiirde, teletp (telemedicne, POC: point-of-care) uygulamalarma sahip olan
birgok cep telefonu ve Google Gozlik tabanh RDT okuyucu platformlar1 vardr. Bu
okuyucu platformlar, RDT sonuglarmi pozitif, negatif ve gecersiz seklinde otomatik
olarak smiflandran birbirinden farkh metotlar uygulamuglardr. Carrio ve di, RDT
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sonuclarm smiflandrmak i¢in ¢ok katmanh alglayict yapay sinrr ag (multilayer
perceptron artificial neural network) smiflandrma metodunu kullannus ve %96
dogruluk oranma ulagmustr [14]. Mudanyah ve di’nin yaptili calismada, test ve
kontrol ¢izgilerinin analizi ve tespiti gri parlakhk seviyelerine gore yapilan otomatik
analiz sonucu %100 basar1 seviyesine ulagmustr [37]. Baska bir ¢aliymada Shen ve
di, renkli Olglimsel teshis testlerini analiz ederek, bu testlerdeki renklerin tespitine
yonelk c¢alsma yiiriitmiislerdir. Kesin bir sayr ve oran belirtimemesine ragmen
yilksek oranda bir dogruluga eristiklerini bildirmislerdr [38]. You ve di’nin
tasarladiklar1 okuyucu sistem, test ve kontrol cizgilerinin parlaklk seviyelerini
kullanarak yaklaskk %97 dogrulukla teshis koymaktadr [39]. Ote yandan, Dell ve
di’nin yaptigi cahsmada, tecriibeli medikal personele ihtiyag vardr. Bu medikal
personel sisteme yeni bir test eklemek istediginde, bu testi tanimlamasi ve sablonunu
sisteme eklemesi gerekmektedir. Bu sistemin ¢aligabilmesi i¢cin, alman goriinti ile
sablon gbriintiiniin uyusmas1 gerekmektedir. Esikleme yontemi kullanan sistem
yaklagik olarak %97 orannda basarih sonuglar vermektedir [40]. Feng ve di’nin
Google Gozik ile yirittikleri c¢ahymada, RDT’nin goriintlisiinii, RDT {izerine
yapistriimis QR (Cabuk Tepki, Quick Response) kodu yardmyla alp, buradan
ROI'yi elde edip, destek vektdor makinesi (SVM: Support Vector Machine)
metoduyla smiflandrma  islemi gerceklestirilmistir. Bu sistem de %100 dogrulukla
sonug vermektedir [46].

Cizelge 4.2°de, literatirdeki POC uygulamalarnin avantaj ve dezavantajlarmi, bu tez
calsmasmda yapimis olan uygulama ile karsilastirimas: goriilmektedir. Burada
avantajlar ‘““+” sembolii ve dezavantajlar “-“ sembolii ile gdsterilmistir. Ilk olarak,
literatiirdeki uygulamalar ve bu calsmada yapilms olan uygulamada {i¢ boyutlu
aparat kullamustr. Bu  kullanilan aparatlar, testin tekrar edilebilirligne, testin
dogruluguna, zaman kazancma, gOriintiiniin aydmlanmasma ve kirlenmeyi en aza
ndirmeye yonelk Onemli kathlar saglanmuslardr [6, 23, 25, 26]. Ciinkii bu eklentiler
sayesinde RDT’nin konulacag belirli bir bolge bulunup, testin her tekrarmda aym
yere koyulabileceginden, test belirli bir standarda sahip olur. Bunun sonucunda,
istenen goriintii elde edimis olur ve bu durum her tekrarda da aym sekilde
yinelenebilir. Fakat, eger bir eklenti yoksa veya bu eklenti sabit durumda degilse,
harekete bagh artifaktlar olusabileceginden, goriintide bozulmalar meydana gelebilir
[37-46]. Carrio ve di’nin ¢alismasi [14] ve bu tezdeki ¢cahgma, sabit bir RDT tutucu
ve gorinti alma platformuna sahip olduklar1 i¢cn harekete bagh bozulmalardan
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etkilenmezler. Ote yandan, Carrio ve di’nin, Mundayall ve di’nin ve You ve di.’nin
yaptiklart c¢alhgmalardaki aparatlar ekstradan aydmlatma platformuna sahiptr. Bu
sistemler LED, batarya, lens ve mikrokontrolor gibi eklentilere sahip olduklar i¢in
bu sistemler c¢evresel faktorlerden bagmsiz hale gelirler [6, 23, 25]. Bu durumun
gorlintii kalitesini artrmasma karsm, sistemin maliyetinde Onemli artiglara sebebiyet
vermektedir. Ayrica bu elektronik ve optk sistemleri barmdwran aparatlarm,
RDT’lerin igerilerine konmasmdan dolayr olusabilecek kirlenmelerin  temizlenmesini

de zorlastirabilecegi asikardr.

Cizelge 4.2 : Tezdeki cahsma ve literatiirdeki diger ¢ahismalarin baz yonlerinin
avantaj (+) ve dezavantajlarinin (-) karsilastirilmasi.

Literatiirdeki Bazi1 Calismalar
Tezdeki =~ Mudanyal Feng Carrio Dell Shen You
Caligma [37] [46] [14] [40] [38] [39]
+ -+ -+ -+ -+ -+ -+ -
Tetet1
P v v YR A

uygulama olmasi

3 boyutlu

aparata sahip v N N A N N

olma
Harekete bagh

artifakt v v v AN v v v

olus turmama

ke kavnag V| v VN

bulundurma

Maliyetin diisiik \/ \/ \/ \/ \/ \/ \/

olmasi

Konu Bashklar:

Cihaz iizerinde

gercek zamanl N N N A N N, \

calisma
Uzman

gereksiminin N N N N N \

olmamasi

Nlcell.k testi \/ \/ \/ \/ \/ \/ \/
yapabilme

Veriyi kaydedip,

e-rapor halinde \/ \/ \/ \/ \/ \/ \/
gonderebilme

Hastane

sistemlerine \/ \/ \/ \/ \/ \/ \/

kolayca entegre
olabilme

Hizli analiz \/ \/ \/ \/ \/ \/ \/

yapabilme
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Ayrica gelistirilen sistem, cihazin  lizerinde iglemleri gergeklestime, bu islemleri
gercek zamanh olarak gergeklestirme ve sonuglart kendi iizerinde ve bulutta saklama
gbi Onemli islevlere de sahiptir. Hizh bir sekilde sonu¢ elde etmek ozellikle genis
kitleleri tehdit edebilen bulasici hastalklarm teshisimde bliylikk 6nem arz eder. Bu
sebeple, biitlin sistemin cihazn {izerinde c¢ahsmast ¢ok Onemli ve gereklidir. Eger
biitiin islemler cihazn lizerinde yapimasa ve sistemin tamammnmn veya bir kismmnmn
sunucu lizerinde gerceklesmesi gibi disaridan iglem gerektiren bir durum olsa, testin
sonucu, baglanti kalitesi, sunucu ve cihazm performansma gore gecikmeye
ugrayabilir ve hatta baglanti kopmasi veya baglanti olmamasi gibi durumlarda testin
sonu¢ degerlendirmesi yapilamayabilir. Bu nedenle, sonucun gercek zamanh olarak
elde edimesinde biiyik yarar vardr. Google Gozlik RDT okuyucu platformu
yenilik¢i giyilebilir teknoloji olmasma ragmen, bu sistem goriintii isleme ve karar
mekanizma kisimlarmda sunucuya ihtiyag duyar [46]. Bluetooth veya internet
baglantis1 olmadiginda sonug, baglanti saglanana kadar bekleyecektir. Bu husus
ozellikle acil durumlar i¢in hi¢ istenememektedir.

Ote yandan, literatirde baz okuyucu sistemler sadece nitelik testi bazlari sadece
nicellk testi yapabilrken, bazlarn1 da hem nicelk hem de nitelk testi
yapabilmektedirler. pH testi [38], TSH (Tiroid Uyarict Hormon, Thyroid Stimulating
Hormone) testi [39] ve PSA (Prostat Ozel Antijen, Prostate Specific Antigen) testi
[46] gbi nicelk analizi gerektiren testleri yapabilen sistemler de mevcuttur. Feng ve
di’nn yaptig1 sistem hem nicelik hem de nitelik analizi yapabilmektedir [46].

POC okuyucu uygulamalarmm diger bir faydasi, giivenilir ve kolayca bilgilerin ilgili
kisilerle paylasimasm saglamasidr. En kilit avantajlarmdan bazlar1 otomatk islem
saglamast ve hastanm raporunu elektronik olarak olusturmasdr. Olusturulan e-
raporlar bilgisayar veya tablette kaydedilebilir ve istendiginde hastanm hekimine
gonderilebilir. Bunun sonucunda zaman kayb1 en aza indirgenebilir, medikal
personelin {iretkenligi artwilabilir ve teshis ve tedavi daha verimli hale getirilebilir.
Okuyucu sistemlerin bir diger faydasi da hastann bilgilerinin (isim, yas, cinsiyet,
hastalk tlirii gibi) yannda zaman, yer gibi bilgiler de kullanilan cihaz, sunucu veya
bulutta kayit altmda tutulabilmesidir. Bu durum {ic alt faydayr da beraberinde getirir.
Bunlarm iki, biitin hastahk bilgileri yer, zaman veya yas ve cinsiyet olarak
yorumlanabilir ve genis kitleleri tehdit eden bulagict hastalklarm durum ve
ilerleyisleri tahmin ve takip edilebilir. Diger fayda, bireysel olarak hastanm ge¢mis

durumu  ve hastanm mevcut durumu gbzlemlenebilir ve gelecek duruma ait
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yorumlamalar ve tahminler yiiritilebilir. Son olarak da bu veriler, hastann bilgi
giivenligi saglanmak kosuluyla, medikal Ogrencileri ve tecriibesiz personelleri
egitmek amaciyla kullanilabilir.

Bu tez kapsammnda yapilan sistemi Ozetlemek gerekirse, testin tekrar edilebilirligi
saglanmistr.  Tasarlanan aparatlar sayesinde Hizh Teshis Testleri ve kullanilan
diziistii bilgisayar veya tablet bilgisayar sabit kaldigi i¢in harekete bagh artifaktlar
engellenmistir. Herhangi bir 15k kaynad kullamlmamasma ragmen kapah alandaki
151k kosullar1 sistemin  karar vermesine yeterlidr ve yiksek dogrulukla sonug
tiretmektedir. Tasarlanan tutucu aparatlar herhangi bir elektronik ve optik kisim
icermedigi i¢in, kirlenme veya enfeksiyon tasima olasiiklarma karsm kolayca
temizlenebilmektedirler. Optik ve elektronik eklentilerin olmamasi aym zamanda
maliyeti de diisiirmektedir. Tasarlanan sistem, diziistii bilgisayar, tablet bilgisayar ve
ikisi bir arada bilgisayarlarda ger¢ek zamanh olarak calisabiimekte ve sonug iiretmek
icin herhangi bir internet veya ag baglantisma ihtiyac duymamaktadwr. Bu durum
kolay ve hizh karar verebime imkam sunmaktadw. Okuyucu platformu cahstrmak
icin tecriibeli medikal personele ihtiyag duyulmaz. Diger POC okuyucu platformlara
paralel, bu g¢alisma kapsaminda tasarlanan sistem de elektronkk rapor iiretir ve bu
raporlar cihaza kaydedilir. Kaydedilen e-raporlar, aym zamanda ilgili hekimlere yerel
ag aracihgiyla gonderilebilir, hastane veri tabannda tutulabilr ve bir bulut sunucuya
da kaydedilebilir. Bunlara ek olarak, bu sistem hastanedeki yerel ag sistemine
kolayca entegre olabilecegi i¢in diger cep telefonu veya Google Gozlik ile yapilan
okuyucu sistemlerine gore biiylik avantaj saglamaktadir.
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5. SONUCLAR

Bu tez cahsmasmnda, yenilk¢i bir diziistii bilgisayar, tablet bilgisayar veya ikisi bir
arada tablet bilgisayar tabanlh otomatkk RDT okuyucu platform yapimstr. Bu
sistem bir teletp uygulamasidr. Okuyucu sistem i¢in ki adet RDT tutucu
tasarlanmistrr. Tutucu eklentileri lic boyutlu yazicida {iretimis olup, kiicik boyutlara
sahip, kolay uygulanabilir ve diisiik maliyetli aparatlardr. Ayrica, RDT-AutoReader
isimhi  bir yazhm uygulamasi tasarlanmustr. Bu yazhmmn ara yiizii sayesinde,
RDT’nin goriintiisii almr, bu alman goriintiler islenir ve sonuglar, {iretilen kararlara
gore smiflandwihr. Bu elde edilen sonuglar, hasta ve yer-zaman bilgleri ile birlikte
cihaz Tlizerinde, istendigi durumda bir veri tabannda kaydedilebilir, hastanmn
hekimine gonderilebilir ve bulut sunucuda tutulabilirler. H. Pylori, Rota viriis ve
Adeno viriis teshisinde kullanlan RDT’ler {izerinden okuyucu sistem, basarih
sonuglar vermistir. GoOriintli isleme ve karar mekanizmalar1 sayesinde %100
dogrulukla teshisler konulmustur. Bu sonuca, klinkk ekipler ile gergeklestirilen
konsiiltasyonlar 1s1§inda varilmustir.

Hizh Test Teshis okuyucu sistemi, otomatikk ve gercek zamanh olarak islem
yapabilmesinin yam swa otomatk olarak e-rapor drettifi i¢in klink ¢ahsanlarm
harcadii zamanda da ciddi kazanglar saglanmaktadwr. Ayrica hizmet verilen hasta
sayist artrilrken, tam ve teshislerde ortaya cikan sistematik ve kullanici hatalarmm
ortadan kaldiriimasi, sunulan saghk hizmetinin kalitesinin artmasma yol a¢maktadir.
E-rapor yontemi ile olusturulan sonuglar, saghk hizmetinin sunuldugu yer ve zaman
lle birlikte, hizmet verilen bireylerin yas ve cinsiyet gibi bilgilermin de kayit altma
almasmdan dolayr saghk sektdrimde ciddi istatistiksel verilerin  olusmasma
saglamaktadr. Olusan istatiksel veriler, genel halk Kkitlelerine ait saghk durumlarm
kontrol etme ve gelistrme adma katkilar saglayabilir. Ortaya ¢ikan kazanmlar, hizh
test teshis sisteminin laboratuvar ortamlarmdaki kullamnm kapasitesini en st
seviyeye cikarmaktadwr. RDT tabanh hizh test teshis sistemin ortaya ¢ikariimasmda
bilgi ve tecribelerine damsilan saghk ekibi, verdikleri geri doniigler ile, sistemin
gerekliligini ve saglayacag: katkilari ayrica belirtmistir.
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Tezdeki c¢algmalarm Otesinde gelecek c¢aligmalar icin hastalk ve hastalk yapan
unsurlarm  teshislerme yonelik ve insan viicudundaki fizyolojk ve biyokimyasal
degisimlere yonelk de analizler yapabilen RDT’lerin sayist da artmilabilir. Ayrica
sisteme nicelk analizi yapabilme Ozelligi de kazandmilarak da yapilabilecek analiz
sayist da artirlabilir.
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