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Figure A. Flow chart of proposed method

Purpose: The aim of the study is to investigate the possibility of classifying the liquid plasma IR spectra of
colon cancer patients and healthy persons with machine learning techniques.

Theory and Methods:

Colon cancer is one of the major causes of mortality among adults in Turkey. According to data from the
Turkish Statistical Institute, colon cancer is ranked as 4th among malignant tumor types resulting in death.
One of the methods used in studies for the determination of cancer is FTIR spectroscopy. The major challenge
in studies distinguishing between the FTIR signal of patients and that of healthy people is the lack of clear
spectral difference in the FTIR signals. To overcome this challenge, plasma samples were measured as liquid,
unlike studies in the literature. The signals were then decomposed and the statistical properties of each sub-
band were subtracted. The extracted features were classified with three different classifiers. The FTIR signal
was analyzed in three different intervals; 1300-1000 cm™!, 1800-1300 cm™' ve 1800-1000 cm™'.

Results:
Colon cancer patients and healthy subjects were classified with an accuracy of 97.14% with SVM. The best
classification results were obtained by examining the FTIR signal in one piece.

Conclusion:
Experimental results indicate that the proposed method may be useful in distinguishing between colon cancer
patients and healthy individuals.
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Dalgacik doniisiimii ve makine 6grenme teknikleri kullanilarak FTIR sinyallerinden kolon
kanseri hastalar1 ve saglikli kisileri siniflandirmak i¢in yeni bir yontem
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ONECIKANLAR
e Kolon kanseri hastalar1 ve saglikli kisilerin plazma IR sinyallerinin incelenmesi
e  FTIR sinyallerinin dalgacik doniisiimii ile alt bantlarina ayristirilmasi
e  FTIR sinyallerinden elde edilen dzelliklerin siniflandirilmasi

Makale Bilgileri OZET

Aragtirma Makalesi Fourier Doniisiimii Kizilotesi (FTIR) spektroskopisi, kimyasal degisimleri saptayabilme kabiliyetinden

Gelisg: 13.05.2019 dolay1 kan 6rneklerinden kanseri tespiti ¢aligmalarinda kullanilmaktadir. Hastalarin ve saglikli kisilerin FTIR

Kabul: 04.11.2019 sinyalini ayirt etmeye yonelik caligmalardaki en biiyiik zorluk, FTIR sinyallerinde agik bir spektral farkin
olmamasidir. Daha Onceki ¢aligmalarda, bu zorlugun iistesinden gelmek i¢in kan érneklerinin kurutulup,

DOLI: daha sonra FTIR ol¢iimii sonucu elde edilen sinyalindeki tepe (pik) degerleri veya tepe oranlar

10.17341/gazimmfd.564803 kullanilmugtir. Onerilen yontemde ise, literatiirden farkli olarak, plazma 6rnekleri kurutulmadan sivi halde
6l¢iilmiis ve elde edilen FTIR sinyali bir biitiin olarak incelenmistir. Her bir FTIR sinyali, dalgacik doniisiimii
kullanilarak alt bantlara ayristirilmistir. Kolon kanseri hastalari ve saglikli kisiler, FTIR sinyalinin alt
bantlardan ¢ikarilan 6zellikler kullanilarak siiflandirilmistir. Siniflandirma islemi i¢in Yapay Sinir Aglart
(YSA), Destek Vektor Makineleri (DVM) ve k-En Yakin Komsu (k-NN) algoritmalari kullanilmigtir. Kolon
kanseri hastalar1 ve saglikli kisiler DVM ile %97,14 dogrulukla siniflandirilmistir. Deneysel sonuglar,
Onerilen yontemin, kolon kanseri hastalarini ve saglikli bireyleri ayirt etmede faydali bir yontem
olabilecegini gostermektedir.
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A new method for classifying colon cancer patients and healthy people from FTIR signals
using wavelet transform and machine learning techniques

HIGHLIGHTS
e  Examination of plasma IR signals of colon cancer patients and healthy persons
e Decomposition of FTIR signals into sub-bands by wavelet transform
e C(Classification of properties obtained from FTIR signals

Article Info ABSTRACT

Research Article Fourier Transform Infrared (FTIR) spectroscopy is used in studies to determine cancer from blood samples

Received: 13.05.2019 due to its ability to detect chemical changes. The major challenge in studies distinguishing between the FTIR

Accepted: 04.11.2019 signal of patients and that of healthy people is the lack of clear spectral difference in the FTIR signals. In
previous studies, blood samples were dried to overcome this difficulty and peak values or ratios were used

DOI: in the signal obtained by FTIR measurement. In the proposed method, unlike the literature, plasma samples

10.17341/gazimmfd.564803 were measured in liquid form and the resulting FTIR signal then examined as a whole. The FTIR signal was
decomposed into sub-bands using wavelet transform. Colon cancer patients and healthy subjects were
classified by using the features extracted from the sub-bands. Artificial Neural Networks (ANN), Support
Vector Machines (SVM) and k-Nearest Neighbors (k-NN) were used for classification. Colon cancer patients
and healthy subjects were classified with an accuracy of 97.14% with SVM. Experimental results indicate
that the proposed method may be useful in distinguishing between colon cancer patients and healthy
individuals.
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1. GIRiS (INTRODUCTION)

Kolon kanseri, Tiirkiye’de yetiskinler arasindaki en dnemli
oliim nedenlerinden biridir. Tiirkiye Istatistik Kurumu'nun
verilerine gore, kolon kanseri, 6liimle sonuglanan koétii huylu
timor tipleri arasinda 4. sirada yer almaktadir [1]. Her yil
binlerce insan bu  hastalik  yiiziinden hayatim
kaybetmektedir. Kolon kanseri erken bir asamada tespit
edilebilirse, hastalar i¢in hayatta kalma sans1 biiyiik 6lgiide
artabilir. Kanser belirleme c¢aligmalarinda kullanilan
yontemlerden biri Fourier Doniigiimii Kizilétesi (FTIR —
Fourier Transform Infrared) spektroskopisidir. FTIR
spektroskopisi, dokulardaki ve hiicrelerdeki biyokimyasal
degisiklikleri belirleme yetenegine sahiptir. Bu o6zellik
nedeniyle, FTIR spektroskopisi kanser arastirmalarinda ve
kanser  belirleme  ¢alismalarinda  yaygin  olarak
kullanilmaktadir. Kan Ornekleri kullanilarak yapilan
caligmalar agagida irdelenmistir.

Erukhimovitch vd. [2] (2006) kan numunelerinden 16semi
hastaligin belirlemeye yonelik bir calisma
gerceklestirmistir. Calismada 10 16semi hastasi ve 10 normal
kisiye ait serum numuneleri kullanilmistir. 1056, 1270 ve
1592 cm'  spektral tepeleri incelenmistir. Bu pik
degerlerinde onemli degisiklikler goézlemlenmistir. Tepe
degerlerinin karsilagtirtlmasi igin kiimeleme analizinden
faydalanmilmigtir.  Ostrovsky vd. [3] (2013) FTIR
spektroskopisi  kullanilarak periferik kan plazmasinin
biyokimyasal analizine dayali yeni bir yaklasim onermistir.
Caligmada 18 meme, 13 mide, 6 akciger ve 8 karigik kanser
(prostat, yumurtalik, bilinmeyen) tiirlerine ait kan
numuneleri kullanmigtir. Temel bilesen analizi (PCA -
Principal Component Analysis) yontemi ile 6zellik ¢ikarimi
yapilmis ve daha sonra Fisher dogrusal ayrimeilik analizi
(FLDA - Fisher Linear Discriminant Analysis) ile siniflama
islemi gerceklestirilmistir. Sonug olarak %93,33 duyarlilik,

FTIR Sinyali

Dalgacik Diniisiimii

Duyarhhk

Dogruluk

%87,80 ozgillik ve %90,70 dogruluk degerleri elde
edilmistir. Sheng vd. [4] (2013) I6semiyi serum
numunelerini kullanarak belirlemeye ¢aligmistir. Calismada
24 hasta 19 normal bireye ait numuneler kullanilmustir.
Cesitli spektral tepeler incelenmistir. H2959 / H2931 ve
A1115/A1028 oran1 ayirt edici 6zellik olarak tanimlanmustir.
Bu tanimlama islemi i¢in egri uydurma ydnteminden
faydalanilmigtir. Sheng vd. [5] (2013) mide kanserini
belirlemek i¢in 27 hasta ve 19 normal bireyin serum
numunelerini kullanmigtir. Serum numunelerine ait FTIR
sinyallerinin tepe degerleri incelenmistir. Tepe degerleri
arasinda H2959/H2931 oram1 ayirt edici 6zellik olarak
tanimlanmigtir. Wang vd. [6](2014) akciger kanserini serum
numunelerinden belirlemek i¢in yaptiklar1 ¢alismada 24
akciger kanser hastasi ve 22 saglikli bireyden kan
numuneleri  toplamistir. Serum numunelerinin - FTIR
sinyalleri elde edilmistir. Daha sonra egri uydurma yéntemi
yardimiyla A1080/A1170 orani ayirt edici 6zellik olarak
belirlenmistir.

Giiniimiizde, kolon kanseri tanisinda biyopsi, kolonoskopi,
bilgisayarl1 tomografi ve bazi tiimor belirtegleri gibi
yontemler kullanilmaktadir. Kolonoskopi ve biyopsi,
invaziv olan ve enfeksiyon riski tasiyan yontemlerdir.
Bilgisayarli tomografi yonteminde ise hastalar radyasyona
maruz  kalmaktadir.  Kanser tamisinda  kullanilan
carcinoembryonic antijen (CEA) ve kanser antijeni (CA)
(19-9) gibi bazi timodr belirteglerinin  duyarlilign  ve
Ozgiilligli ise disiiktir [3, 7]. Bu nedenle kanserin
belirlenmesinde daha basit ve hastay1 daha az rahatsiz edici
yontemlerin gelistirilmesi dnemlidir. Bu ¢aligmada, kandan
kanser belirlenmesine  yonelik yeni bir ydntem
onerilmektedir. Onerilen yéntemin akis diyagrami Sekil 1'de
gosterilmistir. Kan 6rnekleri kullanilarak FTIR sinyalinden
hastalik belirlenmesi i¢in yapilan ¢aligmalarda gbzlenen en
biiyiik zorluk, hastalarin FTIR sinyali ile saglikli kisilerin

Ozellik Cikarmi

Entropi
Standart Sapma
Ortalama Mutlak Deger

Basit Kare Integral

I Dalgaboyu Uzunlugu

| Maks-Min Fark:

| Silir Gegis
|

Smiflandirma

! D\'M YSA, kNN

I

| I

» | Kolon

I | Kanseri g
oy

Sekil 1. Calismanin akig diyagram (Flowchart of the study)

935



Toraman ve Tiirkoglu / Journal of the Faculty of Engineering and Architecture of Gazi University 35:2 (2020) 933-942

FTIR sinyali arasinda agik bir spektral fark bulunmamasidir.
Bu c¢alismada, literatiirdeki kandan kolon kanserinin
belirlenmesi ile ilgili caligmalarda rastlanmayan iki yontem
ile bu zorlugun iistesinden gelinmeye caligtimistir. i1k olarak,
sinyalde kiigiik degisiklikleri bulabilme yeteneginden dolay1
FTIR sinyaline dalgacik doniisimii uygulanmistir [8].
Ikincisi, Boliim 2.3'te agiklanan istatistiksel dzellikler ile
FTIR sinyalinin alt bantlarindan ayr1 ayr 6zellik ¢ikarimi
gerceklestirilmigtir.  Ayrica, literatiirdeki  ¢aligmalarin
aksine, plazma numunesi kurutulmadan sivi halde
Ol¢iilmiistiir. Diger ¢alismalarda, numunelerin kurumasi igin
en az 30-60 dakika beklemek gerekmektedir. Bu islem
rutinde zaman alicidir. Ancak onerilen yontemde boyle bir
bekleme siiresine ihtiya¢ kalmamigtir. Sonug¢ olarak daha
hizli bir sekilde karar alma siirecinin saglanmast
amaglanmugtir. Ozetle, 6nerilen yontemin amaci, s1vi plazma
IR spektrumlarindan elde edilen oOzelliklerin, makine
o6grenme teknikleri yardimiyla kolon kanseri hastalar1 ve
saglikl kisileri smiflandirabilme olasiligin
belirleyebilmektir.

2. MATERYAL VE METOTLAR
(MATERIALS AND METHODS)

2.1. Numune Hazirlama ve FTIR Veri Analizi
(Sample Preparation and FTIR data analysis)

Firat Universitesi Genel Cerrahi Béliimii'nde kolon kanseri
teshisi konulan ve kolon kanseri tedavisi goren 30 hastadan
ve 40 saglikli kigilerden kan 6rnekleri alinmigtir (Tablo 1).
Kigilerden alinan 4 ml kan numunesi EDTA tiiplerine
konulmustur. Numuneler 4 dk siireyle 4000 rpm'de santrifiij
islemine tabi tutulmustur ve plazma numuneleri elde
edilmistir. Plazma ornekleri daha sonra yeni tiiplere
konulmus ve -20°C sicakliktaki dolaplarda saklanmugtir.
FTIR 6l¢iimii i¢in ZnSe (Zinc Selenide) attenuated total

reflection (ATR) aksesuarli Perkin-Elmer Spectrum 100 FT-
IR spektrometresi kullanilmigtir. Numuneler 32 taramada
(yiiksek sinyal-giiriiltii orami igin) ve 4000-450 cm’!
arahiginda 4 cm™! ¢oziiniirlitkte 6lgiilmiistiir (Sekil 2). Perkin
Elmer spektrum yazilimiyla temel diizeltme yapildiktan
sonra, amid IT (~ 1550 cm™!) 'e gore veriler Es. 1 ile normalize
edilmistir [3].

X, = 2(x[i] = min(x))/x, (M

Burada, min(x), incelenen araliktaki x spektrumunun en
kiiciik degeridir. x;, amid II'nin degeridir ve x,, x'in yeni
degeridir. Ayrica, bu galisma Firat Universitesi Girisimsel
Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmistir

[].
2.2. Ayrik Dalgacik Déniisiimii (Discrete Wavelet Transform)

Dalgacik doniigiimii (DD) zaman-frekans analiz yontemleri
arasinda 6nemli bir yere sahiptir [ 10]. Bunun nedeni dalgacik
doniisiimiiniin degisken boyutlu pencereler kullanmasidir.
Pencere Olgegi biiyiitiildiigiinde, ana dalgacik genisler ve
sinyalin diisiik frekansl bilesenleri elde edilir. Pencere
Olgegi azaldiginda, ana dalgacik daralir ve sinyalin yiiksek
frekansl bilesenleri elde edilir [11]. Bu nedenle, sinyalin
hem yiiksek hem de diisiik frekansli bilesenleri verimli bir
sekilde analiz edilebilir. (Es. 2)

SDD(a,2) = [* x(O)y; ,()dt ()

Burada x(?) sinyal ve y ana dalgacik fonksiyonudur. a 6lgegi
dalgacigin genisligini gosterirken, z parametresi ise konumu
verir [12]. Ana dalgacik Es. 3’teki gibidir;

Pou(6) = a2 (ZF) 3)

Tablo 1. Kanser hastasi ve saglikli kisilerin istatistikleri (Statistics of cancer patients and healthy persons)

Cinsiyet Kanser agamas1
Ortalama Yas 3Std - pp o gagn 1 nm m v
Kolon kanseri 58,37+14,35 7 4 11 10 5
Saglikl 52,18+18,15 23 - - - -
0.30
\
0.20 ',I
- l'll = Kanser
\ — Normal
0.10
0.00
4000 3500 23500 1800 1500 1000

Dalga Sayist (cm™)

Sekil 2. Kolon kanseri hastasi ve saglikli kisinin plazmasina ait 6rnek bir IR spektrumu
(A sample IR spectra of colon cancer patient's plasma and healthy person’s plasma)
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Siirekli Dalgacik Déniisiimii (SDD) 6lgek (a = 2%) ve
kaydirma parametreleri (z = k. 2%) kullamlarak ayrik forma
doniigtiiriiliir. Boylece, ayrik dalgacik doniigiimii Es. 4’teki
gibi elde edilir; [12]

Wi, k) = 5 Se x ()27 /227t — k) @)
Ayrik dalgacik analizi ile birlikte, x(n) sinyali, g(n) algak
geciren ve h(n) ylksek gegiren filtreler ile yliksek ve diigiik
frekansli bilesenlere ayrilmistir. Sinyalin diisiik frekansh

kisimlarina yaklasik katsayilari (ca) ve yliksek frekansl
kisimlarina ise detay katsayilari (cd) denilmektedir. (Es. 5)

cd(m) =x(m) . h(n)
ca(n) = x(n) . g(n) (%)

2.3. Ozellik Cikarimi (Feature Extraction)

Ozellik ¢ikarma, oriintii tamma ve siiflandirmadaki en
6nemli adimlardan biridir. Bu ¢alismada, duragan olmayan
FTIR sinyallerinden o&zellik ¢ikarimi yapilmustir. Sinyali
analiz ederken zaman-frekans bilgisinin kaybolmamasi
onemlidir. Bu sebeple, FTIR sinyalini analiz etmek i¢in DD
kullanilmistir. FTIR sinyalini alt bantlara ayirmak i¢in ¢esitli
dalgacik tiirleri (daubechies (db), coiflet (coif) ve symlets)
kullanilmistir. Ayrigma seviyesi, sinyallerin analizi igin ii¢
olarak belirlenmigtir. Dalgacik tiirleri ve ayrigma seviyeleri
karsilagtirmali olarak yapilan denemeler sonucu en uygun
sonucu verecek sekilde belirlenmistir. FTIR sinyallerinin
yaklasik katsayilart (ca3) ve detay katsayilar1 (cdl-cd3),
Sekil 3'te gosterilmektedir. Alt bantlara ayristirilan her
sinyalin asagidaki ozellikleri ayr1 ayr1 hesaplanmustir [13-
15]. Her sinyal, bir yaklasik ve {i¢ detay katsayis1 olmak
lizere toplam dort alt banttan olugmaktadir.

Daha sonra, her alt bandin yedi farkli 6zelligi hesaplanmistir.
Boylece, her bir alt bandin boyutu azaltilmis ve her bir sinyal
daha az ozellik ile temsil edilmistir. a3’lin sifir gegis degeri
hesaplanmamistir. Ciinkii a3 yaklasik katsayisi sifir gecis
degerine sahip degildir.

0.2~ — -
0 T @ O O O OO ]
‘02 L 1 1 1 1 L 1 L 1 1 -
0 100 200 300 400 500 600 700 800 900
M 10’5 cd1
5 T T T r r T |
Q..#-.;fw._.‘.“-__ . ; SN |
S0 10 20 300 400 50 60 700 80 90
X 10"' cd2
[ S— ;«l‘.-,\!.",!'I‘N-_LMI-_.,-.-..,...... e 1
0 100 200 300 400 500 600 700 800 900
X 10"’ cd3
5 T — T !
i | v — |
S L L L L 1 1 1 L I
0 100 200 300 400 500 600 700 800 900
cal
0.04,
0.02+ )
Q— T L - + b — |
0 100 200 300 400 500 600 700 800 900

1)Her bir alt bandin entropisi.

2)Her alt bandin standart sapmasi.

3)Her alt bandin ortalama mutlak degeri.

4)Her alt bandin basit kare integrali.

S)Her bir alt bandin dalga boyu.

6) Her bir alt bandin en biiyiik ve en kiigiik deger farki.
7)Her bir alt bandin sifir gecis sayisi.

Her bir sinyal 27 6zellik kiimesi ile temsil edilmistir (Sekil
4). Hesaplanan ozellikler Tablo 2'te verilmistir. (Es. 6-Es.
12) Burada, x; FTIR sinyalinin dalga sayisini, N ise sinyalin
uzunlugunu temsil eder. p;, p’nin olasilik fonksiyonunu
temsil eder [48]. Max (x) ve min (x), sinyalin belirtilen
araliginda en biiyiik ve en kiiciik degerleridir. Ayrica, her
ozellik vektorii, en biiylik degerine boliinerek normalize
edilmistir.

2.4. Yapay Sinir Aglari (Artificial Neural Networks)

Yapay sinir aglari, insan beyninin biyolojik yapisindan ilham
alan matematiksel bir modeldir. YSA, noron adi verilen
birimlerden olusturulmustur [16, 17]. Yapay sinir aglari,
Orlintii tanima, zaman serisi tahmini ve sinyal islemede
basartyla kullanilmistir [18]. En yaygimn kullanilan yapay
sinir ag1 modellerinden biri ¢ok katmanli algilayicidir (CKA)
[16]. Bu calismada, verileri siniflandirmak igin bir CKA sinir
ag1 modeli kullanilmistir. En uygun gizli katman ve néron
sayist deneysel karsilastirmalar sonucu belirlenmistir.
Kullanilan katmanlar ve parametreler sunlardir. Katman
sayis1 4’tir (1 giris katmani, 2 gizli katman ve 1 ¢ikis
katman1).Gizli katmanlardaki ndron sayisi sirastyla 20 ve 10
olarak  belirlenmistir. Baslangi¢  agirhiklar1  rastgele
secilmistir. Aktivasyon fonksiyonu Logaritmik sigmoid’dir.
Ogrenme orani 0,005’tir.

2.5. Destek Vektor Makineleri (Support Vector Machines)

Destek vektér makineleri, yapisal risk azaltma ilkesine
dayal1 olarak gelistirilen bir makine 6grenme algoritmasidir.
DVM iki sinifli veya daha fazla sinifa sahip veri kiimelerinin
smiflandirilmast igin kullanilir (6rnegin saglikli ve hasta

0.2
0l
D 2 L L iE 1 L L 1 1 1 J
0 100 200 300 400 500 600 700 800 900
x10° cd
5 r r - - r -
1] Y T S —— -
5L L I 1 L I 1 L L |
0 100 200 300 400 500 600 T00 800 900
x10° i
2 . . .
1) Y ) e — - R
-2 L 1 | 1 " i 1 1 1
0 100 200 300 400 500 600 700 800 900
x 10" cd3
5 —— .
2 | wsgereiffjtseen :
~o 100 200 300 400 500 600 700 8OO 900
cal
1 0.04
1 002
0 L 1 | 1 1 L 1 1 1 J
0 100 200 300 400 500 600 700 800 900

Sekil 3. Kolon kanseri hastasi (sol) ve saglikli bireye (sag) ait drnek bir sinyalin yaklasik ve detay katsayilar

(A sample wavelet approximate and detail coefficients of colon cancer patient (left) and healthy person (right))
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Tablo 2. FTIR sinyallerinden elde edilen 6zellikler (Features extracted from the FTIR signals)

Ozellikler Matematiksel tanimi
Log Entropy (ENT) Z log(p?) (6)
i
. &
Standart Sapma (Standard deviation -STD) mz:(x — x;)? @)
=1
N
Ortalama mutlak deger lzl | ®)
(Mean absolute value - MAV) N ¢ i
V=1
Basit kare Integral (Simple square integral - SSI) Z [x; ]2 )
i=1
N-1
Dalga boyu uzunlugu (Waveform length - WL) ;1 — x4 (10)
i=1
En  Dbiyik ve en kigik deger farki .
(Max-min difference -MMD) max(x;) — min(x;) an
N-1
Z[isrt(xi X Xip1) N 1% — xp41] = esik]
Sifir gecis (Zero Crossing - ZC) = (12)
. _ (% if x = esik
isre(x) = { 0, degilse

Istatistiksel Ozellikler

cdl

4

ENT, STD, MAV
SSI, WL, MMD, ZC

FTIR
Sinyali

Snuog

ENT, STD, MAV
SSI. WL, MMD, ZC

NN-Y ‘VSA ‘WAQ

ENT, STD, MAV
SSI, WL, MMD

Sekil 4. FTIR sinyalinin alt bantlara ayristirilmasi ve alt bantlardan elde edilen 27 6zelligin siiflandirilmasi
(Separating FTIR signal into sub-bands and classifying the 27 features obtained from the sub-bands)

gibi). DVM, iki sinifi birbirinden ayiracak en uygun hiper
diizlemi bulmay1 amaglamaktadir. Siniflandirma islemi bu
belirlenen en wuygun  hiper diizlem kullanilarak
gerceklestirilir [19, 20]. Iki smifli bir smiflandirma
probleminde, egitim verileri {x;,y;},i = 1,2,3, ...n, x; € R%
d-boyutlu uzayda ve smif etiketleri y; € {—1,+1} olsun.
DVM, iki sinifin egitim verileri arasinda belirgin bir hiper
diizlem bulmaya ¢alisir [21-23]. Bu durumda, en uygun hiper
diizlem ile iligkili esitsizlikler sunlardir; (Es. 13)

w.x;+b=+1y=+1
wx;+b<-1, y=-1 (13)
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Bu hiper diizlemleri olusturan noktalara destek vektorleri
denir ve bu diizlemler w.x; + b = +1 olarak ifade edilir.
Optimal hiper diizlem igin ||W|| en az olacak sekilde
belirlenmelidir. Bu ise, asagidaki smirli optimizasyon
problemini ¢ozerek saglanabilir [24, 25]. (Es. 14, Es. 15)

argminillwll2 (14)
yiwx; +b)=1i=1..n (15)

Bu problem asagidaki Lagrange c¢arpani metodu ile
¢oziilebilir. (Es. 16)
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Lw,b,@) = Z|Iwl[? = Ty a;ly;(w.x; +b) = 1] (16)

Burada a, Lagrange carpani ve x;, destek vektorleridir.
Sonug¢ olarak, dogrusal olarak ayrilabilen iki smifli bir
kiimeleme problemi i¢in karar fonksiyonu sdyledir; [24, 25]
(Es. 17)

fx) =signQl, yia;(x.x;) + b) (17)

Bu caligmada, c¢ekirdek fonksiyonlarindan radial basis
function (RBF), Polinom ve Lineer kullanilmistir.

2.6. k En Yakin Komsu Algoritmasi
(k-Nearest Neighbors Algorithm)

k-En yakin komsu algoritmasi (k-NN) siniflandirma igin
kullanilan parametrik olmayan bir yontemdir. k, yeni
girdinin (x) karsilagtirildig1 komgu sayisini temsil eder. k-en
yakin komsu kuralina gore, x girisi en yakin k adet kiime
elemanlar1 arasindan en sik temsil edilen gruba atanir.
Boylece, yeni girdi en yakin sinifa dahil edilmis olur [26].

2.7. Simiflandirma ve Performans Parametreleri
(Parameters for Classification and Performance)

Veriler smiflandirma performanslarinin daha nesnel olarak
degerlendirilmesi  i¢in, ¢apraz dogrulama yontemi
kullanilarak DVM, YSA ve k-NN ile siniflandirilmistir. Veri
kiimesi on pargaya ayrilmistir. Veri setinin dokuz parcasi
egitim i¢in kullanilirken, geri kalan bir pargasi test igin
kullanilmistir. Bu islem her parga i¢in ayr1 ayr1 tekrarlanmig
ve tlim pargalar hem egitim hem de test verisi olacak sekilde
kullanilmigtir.  Tiim  parcalarin  dogruluk  degerleri
hesaplandiktan sonra ortalamas: alinmis ve ortalama
dogruluk bulunmugtur. Tiim veriler MATLAB ortaminda
islenmistir.

Siniflandiricinin -~ performansint  degerlendirmek  igin
asagidaki li¢ gosterge kullanilmistir; duyarlilik, 6zgiilliik ve
dogruluk. Bu ii¢ gosterge, karigiklik matrisi kullanilarak
hesaplanmustir. Karigiklik matrisindeki dort deger su sekilde
tammlanmistir:  Gergek pozitif (TP), uygun sekilde
tanimlanmig hastalarin sayisi, yanlis negatif (FN) yanlig
tanimlanmug hasta sayisi, gergek negatif (TN), uygun sekilde
tanimlanmig saglikli kisilerin sayist ve yanlis pozitif (FP),
yanlis tanimlanmis saglikli kisilerin sayisidir. Duyarlilik,
ozgiilliik ve dogruluk gostergeleri Es. 18- Es. 20°deki gibi
tanimlanmustir:

TP

Duyarhlik = orm X 100 (18)

N TN

Ozgiilliik = ———x 100 19)

Dogruluk = — =0 %100 (20)
TP+FP+FN+TN

3. SONUCLAR VE TARTISMALAR
(RESULTS AND DISCUSSIONS)

Kolon kanseri hastalarinin ve saglikli kisilerin FTIR
sinyalleri 1800-1000 cm™! araliginda analiz edilmistir. FTIR
sinyalinin bu aralikta incelenmesinin nedeni, kanser
tespitinde kullanilan 6nemli molekiillerin bu aralikta
olmasindandir [3]. Kan 6rnekleri lizerinde yapilan onceki
¢aligmalarda, numuneler kurutulmus ve bazi tepeler ortaya
cikmustir [3, 5, 6]. Bu tepe degerleri kullanilarak kanser ve
normal ayrimi yapilmigtir. Bununla birlikte, bu c¢aligmada,
plazma Orneklerinin kurumasmna gerek kalmadan kan
orneklerinin FTIR 6l¢timleri alinmis ve dnceki ¢aligmalarin
aksine, FTIR sinyalleri DD ile alt bantlara ayrilmigtir. Db2-
20, coif2-5 ve sym2-20 dalgacik tiplerinin timii alt bant
ayristirma islemleri igin ayr1 ayri incelenmistir. FTIR
sinyalinden oOzellik ¢ikarimi i¢in ii¢ aralik kullanilmigtir.
Bunlar 1800-1000 cm, 1800-1300 cm™ ve 1300-1000 cm-
"'dir. Buradaki amag sinyaldeki degisimin belirli bir aralikta
yogunlastp yogunlasmadigim belirleyebilmek igindir. Ug
ayrt simiflandirict ile gergeklestirilen siniflandirmaya ait
sonuclar Tablo 3 ve Tablo 4'te gosterilmektedir.

1800-1300 cm! araliginda en iyi siniflandirma sonucu k-NN
ile %91,42°dir. 1300-1000 cm™! araliginda en iyi sonu¢ DVM
ile %85,71°dir. Dalgacik doniisimii sonucu elde edilen
ozellikler 1800-1300 cm! araliginda daha belirgindir. Tablo
3 incelendiginde 1800-1300 cm™! araliginda, 1300-1000 cm"
! arahigina gére daha iyi bir simflandirma sonucuna
ulasilmigtir. Bu durum, 1800-1300 ¢cm™! araliginda sinyalin
daha ayirt edici 6zellikler icerdigini gostermektedir. Ayrica,
en yiiksek dogruluk degerlerine coif3, db10 ve db12 dalgacik
tiirlerinde ulagilmistir. Bu durum ise, isaretin bu dalgacik
tirlerine daha fazla benzer oldugu gostermektedir [27].
Tablo 4’e bakildiginda ise, FTIR sinyalinin tek par¢a olarak
incelenmesi sonucu, dogruluk degerlerinin daha yiiksek
ciktigr goriilmektedir. Ozellik gikarimi esansinda sinyalin
tek parga olarak degerlendirilmesi ¢ikarilan o&zelliklerin
etkinliginin artmasini saglamistir. Elde edilen sonuglar Tablo
3 ile karsilagtirildiginda, sinyali pargalara bélerek yapilan bir

Tablo 3. 1800-1300 cm™ ve 1300-1000 cm™ araliginda en iyi smiflandirma sonuglari. Kisaltmalar; Duy: Duyarlilik, Ozg:
Ozgiilliikk, Dog: Dogruluk
(Best classification results in 1800-1300 cm™ and 1300-1000 cm™' ranges. Duy: Sensitivity, Ozg: Specificity, Dog: Accuracy)

Aralik Smiflandirict  Dalgacik Tiiri Duy(%)  Ozg(%)  Dog(%)
DVM db14 88,88 86,04 87,14

1800-1300cm™  YSA db14 82,75 85,36 84,28
k-NN coif3 92,85 90,47 91,42
DVM db10 85,71 85,71 85,71

1300-1000cm™  YSA coif2 82,75 85,36 84,28
k-NN db10 78,78 89,19 84,28
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Ozellik ¢ikarma igleminin, sinyalin bir biitiin olarak
incelenmesine gore daha az etkili oldugunu gostermistir.
Tablo 4’teki smiflandirma sonuglarina gore en yiiksek
dogruluga DVM’nin RBF ¢ekirdek fonksiyonu ile
ulagilmistir. DVM parametrelerinden C ise [107,..., 103]
araliginda incelenmistir. En yiiksek dogruluk C=1000 ile
elde edilmistir. K-NN siniflandirici i¢in £ parametresi ise [1,
.., 20] araliginda incelenmistir. Tablo 3 ve 4’te verilen k-NN
sonuglar1 k=1 degeri i¢in en yiiksek sonuglar1 vermistir.

Tablo 4. 1800-1000 cm™! araliginda en iyi siniflandirma
sonuglari (Best classification results in 1800-1000 cm™' range)

Dalgacik Duy Ozg Dog

Siniflandirict tiiril (%) (%) (%)

DVM db12 96,67 97,50 97,14
YSA dbl4 93,33 95,00 94,29
k-NN coif3 90,00 92,50 91,42

Kandan hastalik veya kanser belirlenmesine yonelik
caligmalar genellikle, kan orneklerinin kurutulmasindan
sonra elde edilen tepe degerleri kullanilarak yapilmistir.
Ornegin, Wang vd. [6] ve Sheng vd. [5] FTIR sinyalinin tepe
oranlarin1 hesaplamigs ve bu oranlar1 kullanarak hasta ve
saglikli ayrimmi gergeklestirmistir. Ahmed vd. [28],
degisken bolgelerdeki Parkinson Hastaligi ile normal
arasindaki siniflandirma kabiliyetini belirlemek i¢in YSA'ya
giris parametresi olarak 10 tepe degeri, yas, egitim ve
cinsiyet parametrelerini vermistir. Ostrovsky vd. [3], onceki
caligmalarin  aksine, sadece belirli biyo belirtegleri
kullanmak yerine, plazmadaki biyokimyasal bilgiden de
yararlanmistir. Bu nedenle, PCA ve FLDA ile belirli bir
spektral araliktan Ozellik ¢ikarma ve smiflandirma
gerceklestirmistir. Boylece, tiim spektrumdaki bilgilerden
yararlanilmis ve ayni zamanda, boyut kiiciiltme yoluyla
verinin daha kiiciik bir sekilde temsil edilmesini saglamistir.

Onceki caligmalar incelendiginde goriildiigii gibi, kan
orneklerinin kurumast i¢in belirli bir siire beklenmektedir.
Onerilen ¢aligmada ise, plazma numuneleri kurutulmadan

FTIR sinyalleri elde edilmis ve kanser/normal ayrimi
dogrudan bu sinyaller tizerinden yapilmistir. Bu nedenle,
miithendislik temelli bir yaklagimla sinyal bir biitiin olarak
incelenmistir ve ardindan bilgi tiim sinyalden ¢ikarilmugtir.
Literatiirdeki ¢alismalardan farkli olarak sadece belirli tepe
degerleri  incelenerek  bir  smiflandirma  iglemi
gerceklestirilmemistir. Boylece sinyaldeki biitiin dalga boyu
degerlerinin siniflandirma iizerindeki etkisi korunmusgtur.

Kandan kolon kanseri belirlenmesi ile ilgili caligmalar Tablo
S'da gosterilmektedir. Barlev vd. [7], bir saatlik kuruma
stiresi gegtikten sonra plazma ve periferik kan mononiikleer
hiicrelerinin (PBMC) FTIR &lgiimlerini yapmis ve 1800-700
cm! spektral bolgesini incelemistir. Ozellikler, PCA
yontemi ile plazma (11 6zellik) ve PBMC’den (13 &zellik)
¢ikarilmistir. Daha sonra hastalar ve saglikl kisiler arasinda
ayrim yapmak i¢in diskriminant analizi ger¢eklestirilmistir.
Sonu¢ olarak kolon kanseri hastalar1 ve saglikli bireyler
%81,5 duyarhilik ve %71,4 ozgiilliik ile siniflandirilmstir.
Toraman vd. [29], ham FTIR sinyalinden istatistiksel
ozellikleri g¢ikarmigtir. FTIR sinyalinden altt farkh
istatistiksel ozellik elde edilmis ve incelenmistir. %88,72
dogruluga ulasmistir. Ayrica, [30] ¢alismasinin FTIR
sinyalinde c¢esitli istatistiksel Ozellikler ¢ikarilmig ve bu
ozellikler DVM ve YSA kullanilarak smiflandirilmistir.
Mevcut ¢aligmada ise, [30] caligmasinin aksine, FTIR sinyali
dalgacik doniigiimii kullanilarak alt bantlarina ayrigtirilmisg
ve yedi farkli istatistiksel ozellik ¢ikarilmistir. Boylece,
sinyalin alt bantlar1 da incelenmistir. Daha sonra ii¢ farkli
smiflandirici ile elde edilen 6zellikler siniflandirilmigtir. [31]
calismasinda FTIR sinyalleri derin Ogrenme yontemi
kullamlarak 6zellik ¢ikarim gergeklestirilmistir. Ozellik
¢ikarimi  igin Oncelikle FTIR sinyalleri spektrogram
goriintiisiine doniistiiriilmiistir. Onceden egitilmis derin
ogrenme  modellerinden  AlexNet ile spektrogram
goriintiilerinden 6zellikler ¢ikarilmstir. Yapilan galigma ile
%89,44°liik dogruluk degerine ulasilmigtir. Sonug olarak,
mevcut c¢alisma ile Onceki c¢alismalardan daha yiiksek
dogruluk degerleri elde edilmistir. Kandan kolon kanserinin

Tablo 5. Kan 6rnekleri kullanarak kolon kanseri ile ilgili ¢aligmalarin karsilastirilmasi
(Comparison of studies on colon cancer using blood samples)

Yazarlar Tiir H%Sta Ve Kullanilan 6zellikler ve algoritmalar Soonu(;lar
saglikli say1st (%)
. AUC: 0,77
Barlev vd. [7] E‘)lorektal 34+10, 18 PCA, FLDA, Quadratic Duy: 81,50
anser Discrimination Analysis oY

Ozg: 71,40
s s Duy: 83,33
"[1"209r]aman vd. Kolon kanseri 30, 40 {)st\a;;ljtlksel Ozellik ¢ikarimi, YSA, Ozg: 92,50
Dog: 88,72
.. s Duy: 88,75
"[l;olr]aman vd. Kolon kanseri 30, 40 ]Sv(ristlrn;si;;mg\?ﬁlarl, Ozg: 90,00
pektrogram, Dog: 89,44
T a Duy: 93,33
"[l;(z)r]aman vd. Kolon kanseri 30, 40 })S%/‘;\I/itlksel Ozellik ¢ikarimi, YSA, Ozg: 97.50
Dog: 95,71
.. e . w Duy: 96,67
Oglligireln Kolon kanseri 30, 40 Il\)H?I’ %?tsazstlljlis/il/[Ozelhk Gikartmi, k- Ozg: 97,50
y > 194, Dog: 97,14
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belirlenmesine yonelik yapilan ¢alismalar Tablo 5°da
karsilagtirmali olarak verilmistir. FTIR sinyalinin dort alt-
bant grubuna ayrilmasindan kaynaklanan ek 6zellik
bilgilerinin varligi, siniflandirma performansini arttirmstir.
1800-1000 cm™ arahiginda en iyi performans gdsteren
siiflandirma, DVM ile yapilmigtir. DVM parametrelerinin
esnekligi nedeniyle, FTIR sinyalinden ¢ikarilan 6zellikleri
diger smiflandiricilardan daha iyi bir sekilde ayirt
edebilmigtir. Elde edilen en iyi dogruluk sonuglar1 Sekil 5'te
gosterilmisgtir.

100
95
90
85
b
75
DVM YSA kNN

m 1300-1000 cm-1 m 1800-1300 cm-1
1800-1000 cm-1

Sekil 5. DVM, YSA ve k-NN'nin siniflandirma
dogmluklarl (Classification accuracy of SVM, ANN and k-NN)

4. SIMGELER (SYMBOLS)

x : spektrumun en kiigiik degeri
Xy : x’in yeni degeri

X1 : amid II’nin degeri

a : Olgek parametresi

z : konum parametresi

7 : ana dalgacik fonksiyonu

t : zaman

x(n) : sinyal
g(mn) : alcak geciren filtre
h(n) : yiiksek gegiren filtre

ca : yaklagik katsayis1

cd : detay katsay1s1

pi : olasilik fonksiyonu
X; : egitim veri kiimesi
Vi : etiket

R : d boyutlu uzay

w : agirliklar

b : bias

L : Lagrange fonksiyonu

a : Lagrange ¢arpani
fx) : karar fonksiyonu
k : komsu veri sayis1

5. SONUCLAR (CONCLUSIONS)

Bu c¢alismada, kolon kanserinin FTIR sinyallerinden
belirlenmesi i¢in basit ve hizli bir yontem Onerilmistir.
Sinyallerin alt bantlari, FTIR sinyallerinin benzerliginden
kaynaklanan  zorluklarin  {istesinden  gelmek  igin
kullanilmistir. Sinyalden elde edilen 6zelliklerle hizli bir

siniflandirma islemi gerceklestirilmistir. Tedavide erken
teshisin 6nemi gbz Oniine alindiginda, hizli ve etkili karar
alma yontemlerinin 6nemi daha iyi anlasilmaktadir. Bu
calismada, literatiirdeki ¢aligmalardan farkli olarak plazma
numunesi sivi halde l¢lilmistiir. Sivi 6l¢iim ile daha hizl
bir karar verme siiresine ulasilmistir. FTIR oOlgiimii
yapilirken, suyun plazma iizerindeki etkisi gbz ardi
edilmistir.  Bu nedenle, gelecekteki  c¢aligmalarda
aragtirmacilar, suyun etkisinin daha iyi anlagilabilmesi igin,
suyu numunelerden uzaklastirildiktan sonra FTIR 6l¢iimiini
gerceklestirmeyi planlamaktadir. Ayrica bu c¢aligmada
kimyasal baglar kullanilarak gergeklestirilen siniflandirma
caligmalarinin aksine, mithendislik tabanli bir yaklagim ile
kolon kanseri ve saglikli kisilerin FTIR sinyalleri arasinda
cesitli istatistiksel ozellikler ile bir ayrimin yapilip
yapilamayacag1 noktasina odaklanilmistir. Ayrica, mevcut
6n ¢alismanin sonuglarim gegerliligini ve giivenilirligini
degerlendirmek i¢in O6rneklem hacminin arttirildigi daha
fazla ¢alismaya ihtiya¢ vardir. Bu calismada elde edilen
sonuglarin farkli kanser tiirlerini belirlemeye yonelik
aragtirmalar i¢in farkli bir bakis agis1 sunacagini umuyoruz.
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