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Ozetce
Normal karaciger dokulari ile kanserli karaciger dokulari, elektriksel 6zdireng
ozellikleri agisindan farklilik gostermektedir. Bu ¢alismada elektriksel dzdireng
farkliliklar1 sinyal islemcili elektronik bir donanimla kontrol edilerek, kanserli
dokular ile normal dokular ayristirilmistir. Ayrica istenirse bu 6zdireng degerleri
dokularin sonlu elemanlar yontemiyle modellenmesi i¢in kullanilabilir[3,4].
Boylece, kanserli hiicrelerin radyo frekansindaki (RF) enerji sogurma miktari
belirlenerek, tedavi yontemine ve uygulanacak RF enerji miktarina karar verilir.

1. GIRIS

Kanserli dokular ile normal dokular arasinda elektriksel iletkenlik 6zellikleri agisindan gesitli
farkliliklar vardir [3,4]. Her saglikli doku hiicresi, hiicre zariyla cevrilidir. Hiicre i¢i ve hiicre dist
sivilar hiicre zartyla ayrilir. Diisiik frekanslarda, saglikli hiicre zar yliksek direng gosterdigi icin
akim hiicre dig1 stvilar lizerinden akar [7]. Yiksek frekanslarda ise hiicre zarinin kapasite etkisi kisa
devre olacagimmdan akim hiicre igerisinden kolaylikla geger. Boylece saglikli doku hiicrelerinde
diisiik frekanslarda yiiksek elektriksel 6zdireng degerleri, yiiksek frekanslarda ise diisiik elektriksel
6zdireng degerleri gézlemlenir.

Tiimorlii dokularda ise doku 6liimii ve hiicre zar1 bozunumu nedeniyle hem diisiik frekanslarda
hem de yiiksek frekanslarda diisiik elektriksel 6zdireng degerleri elde edilmistir. Bu durum saglikli
doku hiicreleri ile kanserli doku hiicreleri arasinda yapilan kargilagtirmada diisiik frekanslarda
ayirict Ozellik olarak kullanilabilir [7]. Yiiksek frekanslarda ise saglikli doku hiicreleri ile kanserli
doku hiicrelerinin elektriksel 6zdireng degerleri arasinda ¢ok az fark goriiliir.

Bu calismada dokunun elektriksel 6zdireng Olglimlerinin gergeklestirilmesi i¢in sinyal islemcili
elektronik bir donanim hazirlanmistir. Sinyal igslemci tarafindan kumanda edilen sayisal-Orneksel
dontistiiriicti, gerilim kontrollii osilator ve osilatoriin ¢ikisina bagli  bir kuvvetlendirici, doku
hiicresine farkli frekanslarda elektrik enerjisi uygulanmasinda kullanilir. Doku iizerindeki gerilim
islemsel kuvvetlendiricilerle kuvvetlendirilerek, zarf sezici devre ve Orneksel-sayisal
dontistiiriicliler araciligiyla sayisal sinyal islemciye iletilir. Doku izerinden akan akim degeri, yine
islemsel kuvvetlendiricilerle hazirlanan akim kontrolli gerilim kaynagiyla gerilim degerlerine
doniistliriiliir. Doku iizerinden akan akima karsilik gelen gerilim degerleri de zarf sezici devre ve
Orneksel-sayisal doniistiiriiciilerle sinyal islemciye iletilir. Sinyal islemci iizerinde dokunun
elektriksel direncinin frekanslara gore degisim egrisi hesaplanir. Egrideki direng degerleri,
kullanilan sondalarin lglim sabitleri araciligiyla 6zdireng degerlerine doniistiiriiliir. Bu degerlere
gore dokunun kanserli olup olmadigina karar verilir.



2. DOKULARIN ELEKTRIKSEL OZELLIiKLERI

Dokular hiicreler ve hiicre dis1 sivilardan meydana gelir. Hiicreler de, hiicre organelleri ve hiicre ici
sivilardan olugur. Hiicre i¢i ve hiicre dig1 sivilari birbirinden ayiran hiicre zar olduk¢a ince (6
nanometre) ve yiiksek elektriksel direngli bir katmandir. Bu katmanin elektriksel modeli, bir
direncle (Ry) paralel bagl kapasite (Cr,) olarak ele alinabilir. Hiicre igi ve hiicre dis1 sivilar ayri
direngler olarak (sirasiyla R; ve R.) modellenebilir. Bdylece doku dort elemanli elektriksel
modelle agiklanmis olur. Daha sonra bu model ii¢ elemanl elektriksel modele indirgenir. Bu
modeller Sekil 1°de gosterilmistir [11].
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Sekil 1. a) Dokunun elektriksel modeli  b) Dért elemanli elektriksel model ¢) Ug elemanli elektriksel model

Hiicrelerin yiiksek frekanslarda diisiik elektriksel direng ve diisiik frekanslarda yiiksek elektriksel
direng gostermesinin nedeni hiicre zarinin kapasite 6zelligi tagimasidir. Sekil 2’ de bu 6zellik
gOsterilmistir [11].
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Sekil 2. a) Diisiik frekanslarda dokudan akim iletimi ~ b) Yiiksek frekanslarda dokudan akim iletimi

Kanserli dokularda, hiicre i¢i oksijen yetmezligi, glikoz ve diger besinlerin yeterli alinamamasi,
ayrica hiicre icerisinde toksik metabolik artiklarin birikmesi sonucu hiicre zar1 yikilir ve hiicre
oliimleri gergeklesir. Dokular islevlerini yitirirler. Bu durum elektriksel modelin degismesine neden
olur. Artik hiicre zar1 ortadan kalktigi i¢in kapasite etkisi gdzlemlenemez. Bdylece, kanserli
hicreler hem yiiksek frekansta hem de diisiik frekansta diisiik elektriksel direng gostererek saglikli
hiicrelerden ayrilirlar [2].

3. HAZIRLANAN ELEKTRONIK DONANIM

Dogru elektriksel 6zdireng degerlerini elde etmek i¢in, yukarida soz edilen ol¢limler bir ¢cok kez
tekrarlanarak ortalamalari alinmalidir. Olgiimlerin diizenli ve hizli bir sekilde gerceklestirilmesi ve
smiflandirmanin sayisal olarak yapilmasi i¢in sayisal sinyal islemci tarafindan kontrol edilen bir
Olciim sistemi gelistirilmistir. Sayisal sinyal islemciye bir sayisal-drneksel doniistiiriicii baglidir.
Sayisal-6rneksel doniistiiriicii, ¢ikisina eklenen gerilim kontrollii osilatoriin (GKO) frekansinin
ayarlanmasinda kullanilir. Bu sayede sinyal islemci tarafindan 1 Hz’den 1 MHz’e kadar olan
frekans araliginda logaritmik artan frekans adimlarina sahip siniis isaretleri tretilir[12]. GKO
cikisindaki bu isaret kuvvetlendirilir ve dokuya gerilim uygulanmasi amaciyla kullanilir. Doku
tizerindeki gerilim degerleri fark kuvvetlendiricisi kullanilarak kuvvetlendirilir. Dokudan alinan bu
gerilim degerleri, zarf sezici devre (ZSD) ile algilanir ve drneksel-sayisal donistiiriicli araciligiyla
sinyal islemciye gonderilir. Ayrica doku fiizerinden akan akim, islemsel kuvvetlendiricilerle
gerceklestirilen akim kontrollii gerilim kaynagi araciligi ile gerilim degerlerine doniistiiriiliir. Bu
gerilim degerleri ayr1 bir ZSD ile algilanip, bir diger 6rneksel-sayisal doniistiiriicii ile say1sal sinyal
islemciye iletilir. Sistemin blok diyagrami Sekil 3’de goriilmektedir.
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Sekil 3. Gelistirilen elektronik donanimin blok diyagram

Sayisal sinyal islemci (SSI) olarak Texas Instruments (TI) firmasinin TMS320C542 islemcisi
secilmistir. Bu islemci 40 MIPS islem giicii ile sistemde s6z konusu olan hesaplamalarin
gergeklestirilmesi i¢in yeterlidir [8]. Ayn1 zamanda ‘C542 islemcisi az ¢evre eleman1 gerektirmesi
ve kilif yapismin kolay uygulanabilmesi agisindan tercih edilmistir. Orneksel-sayisal déniistiiriicii
ve sayisal-Orneksel doniistiiriiciilerin her ikisini i¢cinde bulunduran kodlayici-kod ¢dziicii elemani
TLC320AC010’den iki tane kullamlir. Kodlayici-kod ¢dziicii eleman1 TI SSi’lerde bulunan
tamponlu seri arabirim kullanilarak art arda baglanabilirler[9].

Kuvvetlendiricileri gerceklestirmek i¢in Ortak Durum Bastirma Oram1i (CMRR) 75 dB olan, TI
firmasinin TLC2272 islemsel kuvvetlendiricileri kullanilmustir.

Dokularin elektriksel 6zelliklerini en az hata ile elde etmek icin hipodermik dalma sonda elektrotlar
kullanilmistir. Diizenekte iki terminalli elektrotlar yerine fark kuvvetlendirme prensibi kullanan
dort terminalli glimiis elektrotlar kullanilarak elektriksel kutup farki olusmasi engellenmis ve hata
payt azaltilmigtir. Her bir giimiis elektrot 0.381 mm ¢apa sahiptir. Terminal araliklar1 1.5 mm
olacak sekilde tasarlanmig ve doku igerisinde kalan derinlikleri 4 mm olarak seg¢ilmistir [10].

Dokudan alinan verilere dayanarak 6nce elektriksel direng degerleri elde edilir. Bulunan elektriksel
direng degerleri doku niteligi agisindan ayirt edici 6zellik olan doku elektriksel 6zdirencinin
hesaplanmasinda kullanilir. Ozdirengc p degerini  bulabilmek icin, dalma sonda elektrotun
uygulama yiizey alant A’nin Sl¢limdeki iletkenlik uzakligi d’ye oraninin duyarli bir sekilde
hesaplanmig olmasi gereklidir. S6z konusu duyarli hesaplamalarin dalma sonda elektrotlarin
tasarim oOlgiileri kullanilarak yapilmasi yeterli degildir. Bu nedenle iletkenlik uzakligi ayarli, yiizey
alanlart belli siringa elektrot diizenegi kullanilir. Referans olarak, diizenek % 0.9 tuz erigiyle
doldurularak bu sivinin elektriksel ©6zdirenci hesaplanir. Daha sonra bir kaba aynmi eriyik
doldurularak dalma sonda elektrot araciligiyla elektriksel direnci dl¢iiliir. Dalma sonda elektrot ile
Olciilen elektriksel direng degeri, daha once elde edilen elektriksel 6zdireng degerine boliinerek
dalma sonda elektrotun d /A oran1 hesaplanir [6,10].
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R elektriksel direng, p elektriksel Ozdireng, d iletkenlik uzakligi, A uygulama yiizey alanidir.
Bulunan d /A orani bir sabit olarak diizenekteki SSi’nin yazilimindaki hesaplamalarda kullanilir.
Bdylece dokular icin elektriksel 6zdireng degerleri, olgiilen elektriksel direng degerlerinden elde
edilebilmektedir.



4. OLCUM CALISMALARI ve ELDE EDIiLEN VERILER

Bu c¢alismada histolojik nitelikleri agisindan insan kolon kanseriyle benzerlik gosteren K12/TRb
kolon kanser hiicreleri, kobay si¢anlarin karacigerlerine nakledilmistir. Nakledilen tiimor hiicreleri
duzenli olarak kontrol edilerek 4-6 hafta sonunda 1-2 cm biyiikliigiine ulastig1 gézlemlenmistir. 18
sican Ustiinde 24 tiimor dokusu olusturulup 6-9 hafta sonunda siganlar acilarak kanserli karaciger
dokular1 tiizerinde elektriksel oOzdiren¢ oOlgiimleri gerceklestirilmistir [1,2,5]. Ayrica OSlglimler
esnasinda sayisal kamera araciligiyla kanserli ve saglikli karaciger dokularinin goriintiileri elde
edilmistir. Kanserli ve saglikli karaciger dokularin arasindaki fiziksel farklilik Sekil 4’ de
gosterilmektedir.

Sekil 4. a) Saglikl ve tiimorlii karaciger dokulari b) Tipik karaciger tiimor dokusu

Saglikli ve kanserli sicanlarm, saglikli karaciger dokulartyla ayri ayri 6lglimler yapilmistir. Ayrica
kanserli karaciger hiicrelerinde de dl¢timler yapilmigtir. Gelistirilen elektronik donanim ile yapilan
bu dlgiimler sonucunda, kanserli ve saglikli dokularin siniflandirilmasi basarilmigtir. Siniflandirma
kriteri olarak elektriksel 0Ozdireng degerlerinin frekansa baglh degisimi goz Oniinde
bulundurulmustur. Sekil 5’te deneysel olarak elde edilen degerler goriilmektedir.

Yapilan ol¢iim sonuglarina dayanarak, saglikli karaciger dokularinin, elektriksel 6zdirenglerinin,
frekansa bagl degisimleri, asagidaki yakinsama denklemi ile ifade edilebilir.
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Yakinsama denkleminde, A diisiik frekanslarda dokunun elektriksel dzdirenci, ©® =A / (1+€P)
yiiksek frekanslarda dokunun elektriksel 6zdirenci, C diisme kontrol orani olarak kullanilmigtir. Bu
parametreler, dlcimler sonucunda A = 397, ©® = 211, C = -1.01 degerlerine sabitlenmistir.
Parametreler timor hacminin, tiimor yasinin, dokulardaki hiicre 6liimii yiizdesinin ve dokulardaki
liflenme ylizdesinin belirlenmesinde kullanilabilir. Sekil 6’da hesaplanan parametre degerleri i¢in
yakinsama egrisi goriilmektedir.
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Sekil 5. Ozdireng degerlerinin frekansa bagimli olarak degisim egrisi
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Sekil 6. Dokulardaki elektriksel 6zdirencin frekansla degisiminin yakinsama egrisi

5. SONUGLAR

Bu calismada elektriksel dzdireng degerlerinin frekansa bagl degisimleriyle saglikli ve kanserli
dokularin smiflandirilabilecegi gosterilmistir. Siniflandirma islemi igin sayisal sinyal iglemciler
kullanilarak elektriksel dlciimler hizli ve duyarl bicimde gerceklestirilebilmistir. Olgiilen degerler
diisiik frekanslarda tiimorli ve normal karaciger dokulari arasinda iletkenlik agisindan farkliliklar
olustugunu gostermistir. Yiiksek frekanslarda ise elektriksel 6zdireng degerleri birbirine yakin
degerlerde bulunmustur. Diisiik frekanslardaki bu farkliligin kanserli dokularda hiicre zarinin
bozunuma ugramasinin bir sonucu oldugu ortaya ¢ikmistir.
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