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Ozet

Bu calismada, kolon kanseri hastalari ve saglikli kisiler, FTIR (Fourier Transform Infrared - Fourier Doniigtimii
Kizil6tesi) spektrogramlarindan elde edilen 6zellikler yardimiyla siniflandirilmigtir. Spektrogram resimlerinden
Ozellik ¢ikarimi i¢in derin 6grenme aglarindan Evrisimsel Sinir Aglari (ESA) kullanilmistir. Kandan kanser
belirleme c¢aligmalarinda karsilagilan en biiyiik zorluk hasta ve saglikli bireylerin FTIR sinyallerinin birbirine ¢ok
benzer olmasidir. Onceki ¢aligmalarda, genellikle FTIR sinyalleri arasindan bir ayrim bulabilmek igin pik
degerlerinden yararlanilmistir. Bu galismada ise, bu zorlugun iistesinden gelmek i¢in ESA’nin kullanildig1 yeni
bir yaklagim dnerilmistir. Onerilen yontemde, kolon kanseri hastas1 ve saglikli kisilere ait plazmalardan elde edilen
FTIR sinyalleri spektrogram resimlerine doniistiriilmiistir. AlexNet modeli kullanilarak spektrogram
resimlerinden ozellik ¢ikarimi gergeklestirilmigstir. Elde edilen ozellikler Destek Vektor Makinesi (DVM) ile
smiflandirilmigtir. Kan numunesinden kolon kanserinin siiflandirilmasina yonelik olarak yapilan ¢aligmalar ile
karsilastirildiginda, 6nerilen yontem ile yaklasik %90 gibi daha iyi bir siniflandirma sonucu elde edilmistir.
Sonuglar, gelistirilen yontemin kolon kanseri hastalar1 ve saglikli kisileri ayirt edebilmede kullanilabilecek faydali
bir yontem olabilecegini gostermistir.
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Determination of Colon Cancer Risk from FTIR Signals by Deep Learning
Abstract

In this study, colon cancer patients and healthy persons were classified with the help of features obtained from
FTIR spectrograms. Convolution Neural Networks (CNN) which one of the deep learning networks have been
used in feature extraction of spectrogram images. The greatest challenge in cancer detection studies is that the
FTIR signals of patients and healthy individuals are similar. In previous studies, peak values were generally used
to distinguish FTIR signals. In this study, a new approach using the CNN has been proposed to overcome this
difficulty. Inthe proposed method, FTIR signals obtained from plasma of colon cancer patients and healthy persons
are converted into spectrogram images. Feature extraction from spectrogram images was performed using AlexNet
model. The features obtained are classified by Support Vector Machine (SVM). Compared with studies on the
classification of colon cancer from blood samples, a better classification result of about 90% was obtained with
the proposed method. The results showed that the proposed method could be a useful method to distinguish colon
cancer patients and healthy persons.

Keywords: FTIR, Spectrogram, Colon Cancer, Convolution Neural Networks

1. Giris
(Manyetik Rezonans) vb. geleneksel yontemler

Tiirkiye’de kanser, 6lim nedenleri arasinda
ilk siralarda yer almaktadir. Tiirkiye Istatistik
Kurumu o6liim nedenleri 2017 verilerine gore
Tiirkiye’de kadin ve erkeklerde goriilen kanser
tiirleri arasinda kolorektal kanser tiirii dordiincii
sirada yer almaktadir [1]. Kolon kanserinin
belirlenmesine  kolonoskopi,  biyopsi, MR

kullanilmaktadir. Bu yontemlerden kolonoskopi
ve biyopsi dogasi geregi invazivdir. MR da ise
hastalar belirli miktarda radyasyona maruz
kalmaktadir [2, 3]. Bu nedenle, daha basit ve daha
az invaziv yontemlere ihtiya¢ vardir. FTIR
spektroskopi, kanser belirleme c¢alismalarinda
kullanilan ydntemlerden biridir. Ornegin, prostat
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kanseri [4], mide kanseri [5] yemek borusu
kanseri [6], meme kanseri [7], kolon kanseri [8—
10] vb kanser tiirlerinde kullanilmaktadir. Ayrica
kan numuneleri ile de cesitli hastaliklarin ve

bulunmaktadir. Ornegin, 16semi [11, 12],
Parkinson [13], mide kanseri [14], meme, mide,
akciger kanseri [3], akciger kanseri [15] ve kolon
kanseri [16, 17] vb. ¢calismalar bulunmaktadir. Bu

kanser  tiirlerinin  belirlenmesinde ~ FTIR  calismalar ile ilgili detayli bilgi Tablo 1°de
isaretlerinin kullanildigt caligmalar  verilmistir.
Tablo 1. Kan numunelerinden diger kanser tiirleri {izerine yapilan ¢aligmalar
Hastalik tiirii ..

Yazarlar I e Yontemler Sonugclar
Erukhimovitch Losemi a1
ve ark. [12] (10, 10) Kiimeleme Analizi 1056, 1270 ve 1592 cm™ spektral
(2006) piklerde belirgin azalma gdzlendi.
Ahmed ve ark Parkinson Kiimeleme Analizi, Pearson ~ Duyarlilik: %91.00
[13] (2010) ' (61, 69) Korelasyon ve Ortalama Ozgiilliik: 9%100.00

' Baglant1 Algoritmasi, YSA  Dogruluk: %96.29
Ostrovsky ve Meme, Akciger Mide, T.emel Bilesen Analizi, Duyarlilik: %93.33
ark. [3](2013) diger Fisher Dogrusal Ozgiilliik: %87.80

(45, 41) Diskriminant Analizi Dogruluk: %90.70
. . H2959 / H2931 ve RNA/DNA

(Szhglng) etal. [11] (Lz‘jfeig‘) Egri Uydurma (A1115/A1028) oranlar ayrit edici

' 6zellik olarak tanimlandi
Sheng ve ark. Mide kanseri Eéri Uydurma H2959 / H2931 orani ayrit edici
[14] (2013) (27, 19) gy szellik olarak tanimland:
Wang ve ark. Akciger Kanseri Eori Uvdurma A1080 / A1170 orani ayrit edici
[15] (2014) (24, 22) gn Lydu Szellik olarak tanimland:

Literatiirde kan numunelerinden kanser
belirleme  c¢alismalarinda  genellikle FTIR
sinyallerin pik degerleri karsilastirilarak bir
kanserli/normal ayrimi yapilmaya calisilmstir.
Ayrica yapilan ¢aligmalarda kan numunelerinin
kurutulmasi sonucu pik degerleri
gozlemlenmekte ve bu degerler {istiinden
karsilastirma yapilmaktadir. Bu calismada ise,
plazma numuneleri sivi olarak Olgiilmiistir.
Boylece mevcut ¢alisma ile sivi plazma FTIR
sinyalinden kolon kanseri ve saglikli kisiler
arasinda bir ayrim yapilabilir mi sorusuna cevap
aranmigtir.

Onceki galismalar incelendiginde genellikle
temel bilesen analizi (TBA), kiimeleme analizi,
dogrusal ayirim analizi (LDA), egri uydurma gibi
yontemlerinden faydalanilarak pik degerleri
arasinda bir ayrimin olup olmadig1 incelenmistir
[3, 13, 14]. Mevcut ¢alismada ise, FTIR
sinyalindeki belirli pik degerleri yerine sinyalin
tamamu kullanilarak bir ayrim gergeklestirilmistir.
Bu amag i¢in biiyilk Olgekli goriintii tanima
uygulamalarinda yiiksek dogruluga sahip ESA’lar
kullanilmigtir. ESA’larm milyonlarca resim ile
egitilmis ¢esitli mimarileri bulunmaktadir. Bu
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mimarilerden biri de 2012 yilinda yapilan
ImageNet yarismasimni kazanan AlexNet’tir.
AlexNet 1000 farkli siniflandirma yapacak
sekilde tasarlamigtir. Fakat belirli bir goreve
yonelik olarak bir ESA’y1 egitmek i¢in oldukga
biiyiik miktarda veriye ve bu veriyi islemek igin
olduk¢a fazla zaman ve donanimsal Ozelliklere
ihtiyag¢ vardir. Eger biiyiik miktarda egitim verisi
yoksa bu durumda transfer 6grenme yaklagim
kullanilabilir. Transfer 6grenme, belirli bir alana
yonelik veriler ile egitilmis ESA’lar kullanilarak
farkli bir alandaki veri kiimesinden Oznitelik
vektorii olusturma yontemidir [18]. Bu ¢alismada
icinde dnceden egitilmis ESA modellerinden olan
AlexNet mimarisi kullanilarak, FTIR
spektrogramlarinin smiflandirildigt ESA tabanl
bir yontem Onerilmistir. Bu amagla FTIR
sinyalleri spektrogram goriintiilerine
donistiriilmistir. Daha sonra ESA’nin son
katmanlarindan ozellik ¢ikarimi
gerceklestirilmistir. AlexNet'in iist katmanlarinin
aktivasyonlarindan elde edilen 6zelliklerin
goriintli tanima, smiflama gibi gorevleri igin
yeterli temsil giicline sahip oldugu gosterilmistir
[19]. Mevcut calismada, tam bagli katman
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aktivasyonlar1 kullamilarak (fc6 ve fc7) 4096
boyutlu 6zellik vektorii elde edilmistir [19]. Elde
edilen o6zellik vektdrleri DVM siniflandiriciya
giris olarak verilerek smiflandirma islemi
gerceklestirilmistir. Fakat boyle bir yaklagimin
uygunlugu, FTIR sinyallerinin siiflandirilmasi
icin arastirilmamustir.  Ozetle, bu calismanin
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amact, FTIR  sinyallerinin  spektrogram
goriintiileri kullanilarak ESA yardimiyla elde
edilen oOzelliklerin kolon kanseri hastalar1 ve
saglikl kisileri ayirabilme olasiligini
arastirmaktir. Sekil 1°de oOnerilen yOntemin
calisma prensibi gosterilmistir.
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Sekil 1. Calismanin akis diyagrami

2. Materyal ve Metot
2.1. Ornek hazirlama ve ftir 6l¢iimii

Firat Universitesi Genel Cerrahi
Boliimii’ndeki 30 kolon kanseri hastasi (yas ort.
58.37+14.35 23 Erkek, 7 Kadin) ve 40 saglikli
kisiden (yas ortalamas1 52.18+18.15, Erkek (17),
Kadin (23)) kan numuneleri alinmustir. Kan
numunelerinin, santrifiij isleminin ardindan
plazmalar1 ayrigtirilmis ve -20 C’de muhafaza
edilmistir. Plazma numunelerinin FTIR &lgtimii
Perkin-Elmer Spektrum 100 cihazi kullanilarak
elde edilmistir. 4000-450 cm™ araliginda 6lgiilen
numuneler, 32 tarama ve 4 cm™? ¢oziiniirliik ile
kaydedilmistir. Caligma igin orta kizilGtesi bant
araligi olan 4000-1000 cm™ aralig: incelenmistir.
Bunun nedeni, genellikle kanser arastirmalarinda
6nemli molekiillerin bu bant araliginda olmasidir.
Ayrica, FTIR sinyalleri i¢in temel bant diizeltme
ve normalizasyon islemleri gergeklestirilmistir.
Bu c¢alismada kullanilan veriler igin, Firat
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Universitesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar
Etik Kurulu Bagkanligi’nin onay1 alinmstir [20].

2.2. Spektrogram goriintiilerin olusturulmasi

Fourier Doniistimii, duragan sinyal igerisinde
yer alan tiim frekans bilesenlerini tanimlayabilir.
Ancak tiim sinyaller duragan degildir. Kisa
Zamanl Fourier Doniisiimii (KZFD), sinyalin
ayn1 anda hem frekans hem de zaman bilgisi
analizi verir [21]. KZFD, bir sinyalin Fourier
doniisiimii fonksiyonunun, pencere fonksiyonu ile
carpilarak elde edilir. Bir sinyalin, zaman ve
frekansin 2-D fonksiyonunun goriintiilenmesi
spektrogram  olarak adlandirilir [22]. Bu
calismada, Spektrogram goriintiisii olusturmak
icin FTIR sinyalinin 4000-1000 cm™ bolgesi
kullanilmistir (Sekil 2). Spektrogramlarin elde
edilmesi i¢in 24 ms Ortiisen 48 ms’lik Hamming

penceresi  kullanmilmigtir.  Ayrica, dB giic
skalasinda giic spektral yogunlugunu
hesaplanmustir.



Derin Ogrenme ile FTIR Sinyallerinden Kolon Kanseri Riskinin Belirlenmesi

Sekil 2. FTIR isaretinden elde edilen 6rnek bir
spektrogram goriintiisii

2.3. Onceden egitilmis esa modeli ile dzellik
¢ikarma ve siniflandirma

Derin spektrum 6zelliklerini elde etmek igin,
spektrogram goriintiileri, 6nceden egitilmis ESA
modeli olan AlexNet’e giris olarak verilmistir.
AlexNet bir milyondan fazla resim kullanilarak
egitilmis ve resimleri 1000 farkli kategoriye
ayirabilen bir derin 6grenme modelidir [23].
AlexNet, 8 katmanli bir yapidan olugmaktadir.
Bes konviilasyon katmani (convolution layer) ve
3 tam bagli katmandan (fully connected layer)
olusmaktadir. AlexNet modelinde, maksimum
havuz  katmanlari  (max-pooling  layer),
konvoliisyon katmanlarindan sonra gelmektedir.
Konviilasyon katmanlarinda farkli ¢ekirdek
boyutlar1 kullanilmaktadir [23]. Derin 6grenme
mimarisindeki ~ derin  katmanlar  Onceki
katmanlarin ~ disiik  seviyeli  ozelliklerini
kullanarak daha yiiksek seviyeli ozellikler sunar
[24]. 1k katmanlar genel &zellikleri igerirken
derin katmanlar, veri setindeki belirli smiflarin
belirli 6zelliklerini igerir. Bu ¢alismada, 6zellik
¢ikarimu i¢in fc6 ve fc7 katmani kullanilmustir.
Her bir goriintii fc6 ve fc7 katmanlarinda bulunan
4096 norondan elde edilen 4096 boyutunda bir
Ozellik vektorii ile temsil edilmektedir [25, 26].

Yapisal risk minimizasyonu prensibine
dayali bir makine Ogrenme algoritmasi olan
DVM, iki smifli veri kiimelerinde, simiflari
ayirmak i¢in en uygun hiper diizlemi bulmay1
amaclamaktadir. Smiflandirma, bu belirlenen
optimal hiper diizlem kullanilarak gergeklestirilir
[27, 28]. Bu ¢alismada da, fc6 ve fc7 katmanindan
elde edilen 4096 ozellik vektorleri ayri ayr
Liblinear kiitiphaneli DVM  simiflandirici
kullanilarak siniflandirilmstir.
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3. Deneysel Sonuglar

Calisma i¢in Intel Core i5-4200 CPU ve 8 GB
bellek kullanan bir bilgisayar kullanilmistir.
Calismadaki islemler MATLAB kullanilarak
gerceklestirilmistir. Spektrogram goriintiilerini
olusturmak icin, daha once AlexNet kullanimi
icin uygun bir spektrogram renk haritas1 oldugu
gosterilen viridis renk haritasi kullanilmistir [29].
Spektrogram goriintiilerinin baglangi¢ boyutu 875
x 656’dir. AlexNet ile uyumluluk i¢in, tiim
spektrogram resimleri 227 x 227 olarak yeniden
boyutlandirtlmistir.  Daha  sonra  AlexNet
modelinin fc6 ve fc7 aktivasyonlarimi kullanarak
spektrogram goriintiilerinden derin  spektrum
ozellikleri ¢ikarilmustir. Her model 4096 boyutlu
bir 6zellik vektorii iiretmektedir. Uretilen dzellik
vektorii homojen haritalama 6zelligine sahip
Liblinear kiitiiphaneli DVM smiflandirilmistir.
Bu smiflandirict tiirtiniin kullanilmasinin sebebi,
kiictik miktarlardaki egitim verisi i¢in daha etkili
bir siniflandirma gergeklestirebilmesidir [30, 31].
Ayrica DVM parametrelerinden biri olan C ise
[10%,..., 10%] aralifinda incelenmistir.

Gergeklestirilen c¢alismada fc6 ve fc7
katmanlarindan elde edilen derin 06zellik
vektorleri icin ayr1 ayr1 smiflandirma islemi
gerceklestirilmistir. Fc7 katmanindan elde edilen
Ozellik  vektorleri ile daha basarili  bir
siiflandirma sonucu elde edilmistir. Tablo 2’de
goriildiigl gibi fc7 ile %89.44 oraninda siniflama
dogrulugu elde edilmistir. Derin 6zellik
vektorlerinin  DVM’ye giris vektorii olarak
verilmesinden once 4 kathi c¢apraz dogrulama
yontemi uygulanmustir. Ayrica 4 katli capraz
dogrulama yontemi rastgele segilen test verileri
ile 10 kez uygulanmustir. Tablo 2’deki sonuglar 10

denemenin sonunda elde edilen ortalama
degerleri gostermektedir.
Kolon kanserinin kan numunelerinden

belirlenmesine yonelik literatiirde rastlanilan
calismanin sonuglart Tablo2’de karsilastirmali
olarak verilmistir. Barlev ve ark. yaptig
calismada TBA ve diskriminant analiz yontemleri
kullanilarak bir ayrim yapilmaya calisilmstir.
Mevcut caligmada ise, ESA yardimiyla elde
edilen 6zelliklerin siniflandirilmasi sonucu daha
iyi bir duyarlilik, oOzgillik ve dogruluga
ulasilmustir.
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Tablo 2. Kan 6rnekleri kullanilarak kolon kanserine yonelik yapilan ¢aligmalarin karsilastirilmasi

Hastalik tiirii
Yazarlar (hasta/normal Yontemler Sonuclar
sayisi)
Kolorektal TBA, Fisher Dogrusal Egri altindaki alan (AUC) : 0.77
Barlev ve ark. kanser Ayrim Analizi, Duyarlilik: 81.50%
[2] (2015) Kuadratik Diskriminant  Ozgiilllikk: 71.40%
(34+10, 18) Analizi
nalizi
Fc6 (Ortalama + Fc7 (Ortalama +
(")“nerilen iét())lozokanseri E?/AM Ozellik Cikarimu, D Ogtag/r::;a(;%%azn;)g?z %SS;E.izialt ifiggz‘a)
yontem (30, 40) Duy: %85+7,905  9%88,75 + 3.952
Ozg: %88 + 6.324 %90 + 6.667
4. Sonug ve Oneriler Uzman Prof. Dr. Bilal Ustiindag’a

Bu yazida kolon kanseri hastalar1 ve saglikli
bireylere ait FTIR sinyallerinin siiflandirmasi
igin yeni bir yontem Onerilmistir. Onerilen
yontem, FTIR sinyallerinin  spektrogram
goriintiisiinin -~ elde  edilmesi,  spektrogram
goriintlilerinden derin &zelliklerinin ¢ikarilmasi
ve cikarillan bu o6zelliklerin siniflandiriimasi
asamalarin1 igermektedir. FTIR sinyallerinden
hastalik tespitine yonelik g¢aligmalarda sadece
belirli pik degerleri tizerinden bir degerlendirme
yapilmaktadir. Fakat bu ¢alismada, derin 6grenme
yaklasitminin genel prensibi olan sinyalin
tamamindan ESA yapisi ile ozellik c¢ikarimi
gerceklestirilmistir. Ayrica transfer Ogrenme
yaklastmmin  FTIR sinyallerine ilk defa
uygulanmasinin nasil sonuglar verdigi test
edilmistir. Ayrica mevcut ¢alismada numuneler
stv1 olarak Olgiilmiistiir. Plazmadaki suyun kolon
kanseri  hastalarm1  ve  saghkli  kisileri
ayirabilmedeki etkisinin daha iyi anlagilabilmesi
icin numunelerin  kurutuldugu calismalarin
kandan kanser belirleme caligmalarinda biiyiik
katki saglayacag diistiniilmektedir. Sonug olarak,
yapilan ¢alisma ile FTIR sinyallerin spektrogram
goriintiilerinin olusturulmasi ve bunlarin 6nceden
egitilmis ESA’lar kullanilarak
siiflandirilmasinin kanser belirleme
calismalarina farkli bir bakig agis1 getirecegini
umuyoruz.

5. Tesekkiir
Kan numunelerinin alinmasinda Genel

Cerrahi Uzmani Do¢. Dr. Mustafa Girgin’e,
numunelerin  aynstirllmasinda ~ Biyokimya

119

yardimlarindan dolayr ve numunelerin  FTIR
analizdeki alt yapi desteginden dolayr Bing6l
Universitesi Merkezi Laboratuvar Uygulama ve
Arastirma Merkezi’ne tesekkiir ederiz.
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