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Ozet

Hizli Teghis Testleri (HTT), hastanelerin mikrobiyoloji
laboratuvarlarimda bir¢ok hastaligi kisa siirede tespit etmek
amacwla yaygin olarak kullamlan bir test yontemidir. Bu
testlerin  sonuglandirilmas1 genellikle medikal ¢alisanlar
tarafindan goz ile manuel olarak yapilmaktadir. Test
islemleri esnasinda ilgi alani (Region of Interest (ROI)),
penceresinde olusacak ¢izgilerin her zaman iyi goériinmesi
miimkiin olmamaktadir. Belirgin olmayan ¢izgilerden dolayt
yanlis  degerlendirmeler  ortaya  ¢ikabilmektedir. Bu
calismada, Helicobacter pylori (H. pylori) tespiti igin
kullamilan, lateral serit tarzi (LST) HTT testler, tablet
bilgisayar aracitligiyla analiz edildi. Sonuglar, otomatik ve
gercek zamanli olarak elde edildi ve hekimlerin e-posta ile
bilgilendirilmesi gerceklestirildi. 100 adet LST-HTT testi,

gelistivilen HTT  okuyucu sistemle otomatik olarak
sonug¢landirildi ve sistemin hatasiz ¢alistigi gozlemlend.
Abstract

Rapid Diagnostic Tests (RDTs) are commonly used in
microbiology laboratory of hospitals to diagnose many
diseases in a short period of time. Conversely, the RDTs
reading are carried out visually by medical workers. The
lines which will appear in ROI (Region of Interest) window
might not be possible to be seen clearly in each time during
the test process. False evaluations can occur because of
tentative lines. In this paper, the lateral flow strip based RDT
tests are evaluated by a tablet computer. Automatic and real
time results are achieved and the clinicians are informed by
an e-mail. 100 of lateral flow strip based RDTs were
analysed with the designed RDT reader automatically and it
is observed that the proposed system works accurately.

1. Giris

Insan saghgm biiyiik 6lgiide etkileyen genel hastaliklarm
biiyiik bir bolimiinii kronik hastaliklar ve bulasici hastaliklar
teskil eder. Bu tiir hastaliklar iyi bir sekilde takip edilmeli,
teshis ve tedaviler diizgiince kayit altina alinmalidir. Bulasict
hastaliklarla birlikte bazi belirti gésteren veya gostermeyen
hastaliklarin  belirlenmesinde, HTT testleri son yillardan
itibaren siklikla kullanilmaya baslanmistir. Bu testler; kan,
tikiirtik, digki gibi hastalardan aliman 6rneklerle, ¢ok kisa bir
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zaman diliminde kolayca uygulanabilen ve teshis ortaya
konulabilen bir bio-algilama yontemidir [1, 2]. HTT testleri,
ileri teknolojiye sahip laboratuvar ve cihazlara ihtiyag duymaz.
Gerekli analiz ve incelemeler laboratuvar ¢aliganlari tarafindan
gerceklestirilmektedir. Ozellikle tecriibeli ve yeterli medikal
personelin bulunmadig1 durumlar ile yiiksek teknolojiye sahip
laboratuvar ekipmanlarinin bulunmadigit durumlarda, HTT
testleri, hastaliklarin teshisinde 6nemli bir yere sahiptir [3, 4].
HIV, sitma, adeno viriis, rota viriis, helicobacter pylori gibi
hastaliklar ve hastalik yapict unsurlar HTT testleri ile tespit
edilebilir. Bunlarin yaninda, ayrica kan sekeri, gebelik, besin
zehirlenmesi, kandaki madde miktar1 gibi insan viicudundaki
fizyolojik ve biyokimyasal durumlar da incelenebilir [5].

Medikal alandaki gelismelerle birlikte, bilgisayar ve tablet
teknolojileri de son yillarda hizla gelismektedir. Ayrica
bilgisayarlarin  medikal amaglarla kullanim1 da  artis
gostermektedir. Bu kullanima paralel saglik sektoriindeki
kalite de artirmaya baglamistir. Insan kaynaklhi hatalar,
bilgisayar destekli sistemlerin de bu alana girmesiyle birlikte
en aza indirilmeye baslamistir [6]. Giiniimiizdeki HTT karar
mekanizmalari goézle ile sonucu bildirmeye yoneliktir. Bu
durumun sonucunda, insan kaynakli hatalarin beraberinde
yanlis sonuglar ile yanlis tedavi yontemlerinin uygulanmasi
ortaya c¢ikabilmektedir. HTT testlerinde, genel olarak
cizgilerin belirgin olmamas: durumunda, pozitif olarak
sonuglandirilmas: gereken test, yanlislikla negatif olarak
sonuglandirilabilmektedir. Bu olumsuz durumdan kaginmak
icin son yillarda, HTT testlerine yonelik otomatik
okuyucularin tasarimda artis gériilmektedir. Bu okuyucularin
bir¢ogu, genel olarak nicelik testi ile kontrol ve test ¢izgisinin
varligina gore teshis koymaktadir [7, 8]. Mevcut bulunan HTT
okuyucularin biiylik bir cogunlugu belirli marka ve modelle
uyumlu olarak ¢alisabilen ve pahali olan tiriinlerdir.

Mobil cihazlarmm gelisimi sayesinde HTT okuyucular
alaninda cep telefonu tabanli bircok calisma yapilmis olup
hala da bu caligmalar gelistirilmeye devam etmektedir [5, §].
Fakat akilli telefon tabanli HTT okuyucular yiiksek fiyatlara
mal olmaktadir. Bu ¢aligmada, tablet tabanli otomatik bir HTT
test okuyucu tasarlanmistir. Sistem, 6zel olarak gelistirilmis,
ii¢ boyutlu yazicidan iiretilmis ve diisiik maliyete sahip iki adet
tutucu aparata sahiptir. HTT goriintiileri bu aparatlar ve tablet
bilgisayar kamerasi ile alinmis olup, biitiin analizler tablet



tizerinde gerceklestirilmistir. Kullanilan tablet, Windows
igletim sistemine sahiptir. Gorlintii elde etme, goriintii isleme
ve karar mekanizmalarr MATLAB  programi ile
gerceklesmistir. Makalenin ikinci kisminda sistemin galisma
metotlart yer almaktadir. flk olarak gériintiiniin nasil elde
edildigi, ikinci olarak goriintii islemenin nasil yapildigr ve
karar mekanizmasinin nasil ¢alistigi ve son kisimda da
sonuglar ve bunlarin degerlendirmeleri agiklanmstir.

2. Metot

HTT okuyucu sistemi, iki ana basliktan olusmaktadir:
donanim araglari ve yazilim araglart. Donanim araglart
Windows isletim sistemine sahip Asus marka bir tablet
bilgisayar ve ii¢ boyutlu yazicidan iiretilmis, hafif, kompakt ve
diisiik maliyetli HTT tutuculardan olugmaktadir. Sistem ayni
ozelliklere sahip diger marka triinlerinde de g¢alisabilir [9].
HTT tutucu, genel olarak goriintiiniin kaymasini engellemek,
daha 1iyi odaklama ve test standardi saglamak igin
tasarlanmistir. Aynit zamanda tutucular, goriintide ROI ve
iginde barmndirdig1 ¢izgilerin belirlenmesi i¢in Snemli rol
oynar. Yazilim araglar1 ise, goriintii alma, goriintii isleme,
karar verme ve sonu¢ olusturarak e-posta ile hekimin
bilgilendirilmesi islemlerinin otomatik gergeklestigi bilgisayar
programindan olusur.

H. pylori, 6zellikle mide mukozasina etki eden ¢ok yaygin
bir gram negatif bakteri tiiriidiir. H. Pylori kronik mide iltihab1
(gastrit), {ilser ve onikiparmak bagirsagr {lseri gibi
hastaliklara neden olmaktadir [10-12]. Sekil 1’de LST-HTT
test Ornekleri goriilmektedir. Arka plam1 beyaz ve iizerinde
kirmizi ¢izgilerin belirdigi ROI’de sagdaki ¢izgi kontrol
¢izgisidir ve yapilan her testte belirmesi gerekir. Eger yoksa
test gecersizdir ve yenilenmesi gerekir. Kontrol cizgisiyle
beraber, bu ¢izginin solunda bir ¢izgi belirirse sonug; pozitif,
belirmez ve sadece kontrol ¢izgisi goriiliirse sonug; negatiftir.
Sekil la’daki testte sadece kontrol ¢izgisi bulundugu igin,
sonu¢ negatiftir. Sekil 1b ve 1c’de ise testlerin sonuglart
pozitiftir. Ancak Sekil 1¢’de pozitif sonug veren test ¢izgisinin
cok belirgin olmadigr gozlemlenmektedir. Bu gibi
durumlarda, goz ile yapilan degerlendirmelerde, test ¢izgisinin
gbzden kacirilmast ile yanlis negatif sonuglar ortaya
konulabilmektedir. Gelistirilen bilgisayar tabanli otomatik
okuma sistemi sayesinde bu sorunun ortadan kaldirilmasi
amaglanmustir.

- | N
| N
B N

Sekil 1: H. Pylori hizh teshis testi. a. Negatif sonug. b.Pozitif
sonug. c.Pozitif sonug (belirgin olmayan).

Sistemin ¢aligma prensibi Sekil 2°deki diyagramda kisaca
agiklanmustir. {1k olarak tutucu kameramn oniine diizgiin bir
sekilde yerlestirilir. Sonra igerisine HTT testi, LST-HTT
tutucu ile birlikte, hastadan alinan 6rnegin konuldugu kisim
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yukart da olacak sekilde yerlestirilir. Bu sayede hastaya ait
ornegin tutucuyu kirletmesi Onlenmis olur. Daha sonra
gOriintii alimir ve goriintii isleme teknikleri ile test otomatik
sonuglandirilir.

Ana tutucunun tablet ‘
kamerasina sabitlenmesi J

LST-HTT ve tutucusunun ‘
ana tuttucuya
yerlestirilmesi )

GoOriintii alma

Gorinti isleme

Testin sonuglandirilmast

Sekil 2: Sistemin genel ¢aligma basamaklari.
2.1. Dizayn edilen tutucular

Sistem i¢in iki adet tutucu tasarlanmigtir. Bunlarin ilki
LST- HTT leri (Sekil 3 b) igine yerlestirmek iizere tasarlanan
LST-HTT tutucudur (Sekil 3 a). Bu tutucu sayesinde, lateral
serit HTT, tutucu igerinde sabit kalir. Sekil 3a’daki LST-HTT
tutucu, etrafi tamamen kapali ve sadece HTT ye ait ROI’nin
bir pencere seklinde goriilebildigi 6zel bir tutucudur.

Sekil 3: a. LST-HTT tutucu. b. Lateral gerit tarz1t HTT.

Diger tutucu ise, LST-HTT tutucusunun da igine
yerlestirildigi ana tutucu aparatidir (Sekil 4). Ana tutucu



sayesinde HTT kameranin dniinde sabit bir sekilde yerlestirilir
boylece odaklama daha iyi bir sekilde yapilir. Ayn1 zamanda
tutucular, ROI’nin yerinin belirlenmesinde de biiyiik avantaj
saglar.

Sekil 4: Genel tutucu.
2.2. Goriintii alma

Gorilintli alma igleminde gelistirilen iki adet tutucu aparati
birlikte kullanilir. Oncelikle genel tutucu, tablet kamerasinin
oniine yerlestirilir. Daha sonra LST-HTT, Sekil 3a’daki
tutucusuna yerlestikten sonra bu ikisi birlikte ana tutucuda
bulunan ve boyutlar1 LST-HTT’yi igine alabilecek sekilde
olan cep tarzi bolmeye yerlestirilirler ve goriintii alinir (Sekil
5). Goriintii alindiktan sonra, ger¢ek zamanli olarak okuyucu
sistem, sirasiyla; goriintii isleme, karar mekanizmasi ve sonug
tretme durumlarmi otomatik olarak gergeklestirir. Sekil
5’deki testte sadece kontrol ¢izgisi gdriindiigii i¢in sonucu
negatiftir. Ayrica goriintii alma islemleri esnasinda tablet
sabitleyiciler kullanarak da daha rahat g¢alisma imkani
saglanabilir.

Sekil 5: Tablet bilgisayar araciligiyla HTT’den goriintii
almadan 6nceki tutucu yerlesimi.

2.3. Goriintii isleme

Sekil 7°de goriintii isleme adimlari goriilmektedir. Ana

tutucu igerisine yerlestirilmis olan LST-HTT tutucu
kameranin her zaman ayni bolgesine gelir. Bu sebeple, HTT
ROI goriintiisii  sabit tutucular sayesinde hep ayni

koordinatlara geldiginden, ROI kolayca béliitlenebilmektedir.
Tablet bilgisayarin kamerasi ile 24 bit RGB (Red Green Blue)
renkli goriintii elde edilir. Ilk olarak, alman renkli ROI
gOriintiisii, 8 bit gri seviye goriintilye doniistliriliir.

‘ Goriintii alma J

‘ ROI'nin ‘

boliitlenmesi

Goriintliniin gri
seviyeye doniisiimii J

Gausian filtre ile
gOriintli yumusatma

ROTI'ye ait yogunluk
grafiginin

bglirlsinmcsi

Esikleme

Test sonuglarinin
elde edilmesi

Sekil 7: Gorlintii isleme ve karar mekanizmasi basamaklari

iki boyutlu Gaussian al¢ak gegiren siizgeg ile goriintiideki
parlak pikseller daha yumusak bir goriinime sahip hale
getirilir ve aynm1 zamanda da kontrol ve test ¢izgilerinin
kenarlar1 yumusatilarak daha diizgiin kenarlarin elde edilmesi
saglanir. Gaussian x degiskenine ait, olasilik yogunluk
fonksiyonu Denklem 1°de goriilmektedir.

plx) =— e

o 2I1

Bu denklemde x yogunluk degeri, x yogunluk degeri x’in
ortalama degeri, o yogunluk degeri x’e ait standart sapmadir.
Standart sapmanmn karesi (¢°) varyanstir. Goriintiiniin
iizerindeki piksellerin ortalama ve varyanslarini hesaplamak
i¢in Denklem 2-3 kullanilir.
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Gaussian filtre ile normalize edilen goriintii kullanilarak;
ROI'nin piksel bazinda biitiin satirlari, her bes diisey siradan
biri almarak olusturulan ortalamalar sayesinde, yukaridan
asag1 dogru tek boyutlu bir siitun vektorii yogunluk grafigi
olusturulur. Bu ortalama vektor grafiginde, kontrol ve test
¢izgilerinin bulundugu boélgelerin yogunluk degerleri diisiik
olacagindan, bu bdlgelerde pikler olusur. Cizgilerin
bulundugu yerler grafikte olusan pikler sayesinde tespit edilir.
Bu pikler daha onceden belirlenmis bir esige gore
smiflandirtlir. Bu esikleme sayesinde ¢izgilerin varligi ve
koordinatlar1 bulunur ve bu bilgiler dahilinde test
sonuglandirilir.

ROI'ye ait satir-siitun ortalama yogunluk grafiginde
piklerin var olup olmadigina gore;

- Eger kontrol ¢izgisi koordinatlarinda bir pik yoksa
sonug gecersizdir. Test yeniden yapilmalidir

- Eger kontrol ¢izgisi olmadan sadece test ¢izgisi
bolgesinde bir pik varsa sonug gegersizdir. Test
yeniden yapilmalidir

- Sadece kontrol ¢izgisi koordinatlarinda bir pik varsa
sonug negatiftir.

- Kontrol ¢izgisi bolgesinde olusan pik ile beraber,
eger test ¢izgisi bdlgesinde de ikinci bir pik
belirmisse sonug pozitiftir.

Sonuglarin tespitinden sonra, bu bilgiler hastanin protokol
numarasiyla birlikte otomatik olarak tablete kaydedilir. Istege
bagli olarak doktor, elektronik posta yoluyla bilgilendirilir.

3. Sonugclar ve degerlendirme

Bu ¢alismada, H. pylori HTT testine ait goriintiiler tablet
bilgisayar ile alinmig, otomatik ve gergek zamanli olarak
degerlendirilme iglemleri gerceklestirilmistir. Bunun yaninda
elde edilen test sonuglari, hastanin protokol numarasi ile
tablet bilgisayara kaydedilerek, hastanin doktoruna e-mail ile
gonderilmis ve zamandan kazang saglanmistir. Bu sistem
sayesinde, HTT’lerin elektronik olarak analizi
gerceklestirilerek, normal kosullarda laboratuvarlarda manuel
olarak yapilan degerlendirmelerde olusabilecek olumsuz
sonuglar ortadan kaldirilmigtir. Uygulamada, 100 adet H.

pylori  HTT igin sistem c¢alistirilmis ve laboratuvar
caliganlarinin ~ goézle  yaptiklart  analiz  sonuglariyla
karsilastirilmig  ve  sonuglarin  tamammin  Ortlistiigi
gbzlemlenmistir.

Bu gelistirilen sistem kullanilarak kaydedilecek veriler ile
gegmise doniik ilgili hastalik hakkinda istatistiksel bilgi
bankasi olusmasi saglanabilecektir. Bir bolgeye ait ilgili
hastaligin yayilmasi; giinliik, haftalik, aylik ve yillik olarak
belirlenebilecegi icin bu duruma ait gelecek tahminlerin
yapilmast ve gereken 6nlemlerin alinmasi saglanabilecektir.
Ayrica gelistirilen bu sistemin kullanilmasi ile laboratuvar
teknisyenleri degerlendirmelerini otomatik olarak, kolay ve
daha az hata ile zamandan tasarruf ederek yapabilecek ve
hastalar1, hastalik bilgileri ile birlikte kayit altina alarak
hekimleri daha hizl1 bir sekilde bilgilendirebileceklerdir.
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