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TESEKKUR

Bu yiiksek lisans tezinin hazirlanmasinda, emegi gecen ve bana her asamada rehberlik
eden degerli damigsmanim Dr. Ogr. Uyesi Mahir Demir'e en igten tesekkiirlerimi
sunarim. Kendisi, yalnizca akademik bilgi ve deneyimiyle degil, ayn1 zamanda tezin
her agamasinda bana verdigi degerli yonlendirmelerle bu siirecin basarisina biiyiik

katki saglamstur.

KOSGEB destekli, “Yakin kizilotesi spektroskopisi tabanli portatif sahte ilag
denetleme sistemi gelistirilmesi” (Proje Barkodu No: 531JM) projesinde tam zamanli
olarak 7 ay boyunca katki saglama firsat1 buldugum i¢in biiylik bir mutluluk
duyuyorum. Derya Cebeci'nin liderliginde yiiriitiilen bu degerli projeye dahil olmak,
bana hem kigisel hem de profesyonel anlamda biiyiik bir deneyim kazandirdi. Sahte
ilaglarin tespiti konusunda gelistirilen bu teknolojinin, saglik giivenligini artirma adina
¢ok onemli bir rol oynayacagma inaniyorum. Projenin hayata gecirilmesine olanak
saglayan Portmera arastirma limited sirketi’ne ve KOSGEB' e desteklerinden dolay1
tesekkiirlerimi sunuyorum. Gergeklestirilen bu projede yer alarak, sektordeki yenilik¢i
coziimler liretme siirecine katki saglamak beni son derece gururlandirdi. Bu siirecte

bana sundugunuz firsatlar i¢in tesekkiir ederim.

Giresun Universitesi Matematik Boliimii'nde gorevli tiim dgretim iiyelerine, 6zellikle
tez siirecimde bana destek olan hocalarima ve boliim arkadaglarima da tesekkiir
ederim. Onlarin destegi ve fikirleri, bu ¢alismanin daha anlamli ve verimli hale

gelmesine yardime1 olmustur.
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NIRS SISTEMi UZERINDE FARKLI iLACLARIN SPEKTRUM
OLCUMLERI VE SINIFLANDIRILMALARI

OZET

Bu calisma, sahte ilag kagakciligini 6nlemek amaciyla gelistirilecek olan akilli
cthazlar ve uygulamalarin gelisimine katkida bulunmay1 hedeflemektedir. Bu amag
dogrultusunda, bu cihazlar ve uygulamalar i¢in kullanilacak akilli modellerin
olusturulmasi planlanmaktadir. Temel amag, incelenen bir ilacin hangi ila¢g grubuna ait

oldugunu ve sahte olup olmadigini tespit etmektir.

Calisma iki asamadan olusmaktadir. Ik asamada, ilaglarin spektrum verilerinin
NIR spektroskopi sistemleri kullanilarak olusturulmasi, bu verilerin islenmesi ve akilli
modellerin kullanimina uygun hale getirilmesi yer almaktadir. Ikinci asamada ise bulut
sistemine aktarilmasi i¢in bu spektrum verilerinin, akilli istatistiksel modeller

kullanilarak siniflandirilmasi yer almaktadur.

Anahtar kelimeler:Yakin kizilotesi spektroskopi, hiperspektral kalite indeksi,
smiflandirma, istatistiksel modelleme.
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SPECTRAL MEASUREMENTS AND CLASSIFICATIONS OF
VARIOUS DRUG TYPES ON NIRS SYSTEMS

SUMMARY

This study aims to contribute to the development of intelligent devices and
applications to prevent counterfeit drug trafficking. In order to achieve this goal, the
creation of intelligent models for the use in these devices and applications is planned.
The main objective is to determine the drug group and detect whether an examined

drug is counterfeit or not.

The study consists of two stages. In the first stage, the spectrum data of drugs
are generated using NIR spectroscopy systems, and the processing of this data is
carried out to make it suitable for intelligent models. In the second stage, the
classification of this spectrum data using intelligent statistical models is conducted in

order to transfer it to a cloud system.

Keywords:Near-Infrared spectroscopy, hyperspectral quality index, classification,
statistical modeling
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BOLUM 1. GIRIS

Yakin Kizilotesi (NIR) spektroskopisi, 1970’lerden itibaren ticarilesmeye bagslayan ve
giiniimiizde cesitli endiistrilerde 6nemli bir yere sahip olan bir analitik tekniktir. NIR
spektroskopisi, elektromanyetik spektrumun belirli dalga boylar1 arasindaki yakin
kizil6tesi bolgesini kullanarak 6rneklerin molekiiler yapisini ve kimyasal bilesenlerini
analiz etme imkani1 sunar (Burns ve Ciurczak, 2007). Bu teknoloji, 6rneklerin 151k
emilim veya yansima 6zelliklerini 6lgerek, molekiiler baglar, fonksiyonel gruplar ve
kimyasal bilesim hakkinda bilgi saglar. Ozellikle O-H, N-H ve C-H gibi baglarla
etkilesime giren NIR 15181, bu baglarin titresim frekanslarma 6zgii dalga boylarinda
ornek tarafindan kismen emilir. Elde edilen spektrumlar, 6rneklerin kimyasal yapisini
detaylandiran bir “kimyasal imza” olarak kullanilabilir ve bu sayede kalite kontrolii,

saflik analizi ve ilag smiflandirmasi gibi bircok uygulama gercgeklestirilir (Pasquini,

2018).

NIR spektroskopisi, kati, sivi ve bulamag¢ numunelerin analizinde olduk¢a kullanighdir
(Workman ve Weyer, 2012). Ozellikle O-H, N-H ve C-H baglarinmn titresimleri ile
iliskilendirilen bu dalga boylari, farkli kimyasal baglarin enerji diizeyleriyle uyumlu
olup, NIR 1513min kimyasal bilesiklerle etkilesiminden kaynaklanan 6zgiil emilim
ozelliklerini ortaya ¢ikarir. Ornegin, bir numuneye NIR 15181 uygulandiginda, O-H
veya N-H baglar1 gibi spesifik baglarla rezonans gosteren dalga boylarinda enerji
emilir. Bu durum, yansiyan veya gegen 151k spektrumunda karakteristik bir azalma
yaratir ve kimyasal konsantrasyonlarla dogrudan iliskilendirilebilir (Stark ve Luchter,
2002). Bu kalibrasyon siireci tamamlandiktan sonra, bilinmeyen 6rneklerin kimyasal
konsantrasyonlari, olusturulan kalibrasyon modelleri ile giivenilir bir sekilde tahmin

edilebilir (Berzaghi ve ark., 2011).



NIR spektroskopisi, ¢esitli endiistriyel alanlarda kalite kontrol ve kalite giivence
stireclerinde tercih edilen bir yontemdir. Analizlerin hizli, giivenilir ve tahribatsiz
olmasi, bu yontemi ila¢ endiistrisinden tarima kadar genis bir yelpazede popiiler hale
getirmistir (Blanco ve Villarroya, 2002). Ornegin, ilag endiistrisinde ham maddelerin
kalite kontrolii, bitmis iiriin analizleri ve sahte ilag tespiti gibi ¢esitli uygulamalarda
NIR spektroskopisi kullanilir. Bunun yani sira, tarim sektoriinde, NIR analizleri
mahsuliin kalitesini, nem oranim ve besin igeriklerini degerlendirmek amaciyla da
yaygin sekilde uygulanir (Givens ve ark., 1997). Bu analiz yonteminin hizli sonug
verme Ozelligi, iiretim slireglerinde verimliligi artirmakta ve kalite glivencesini

desteklemektedir (Ozaki, 2012).

NIR teknolojisinin 6nemli avantajlarindan biri, numunenin hazirlanma siirecine gerek
olmadan dogrudan analiz edilebilmesi ve bu sayede zaman tasarrufu saglanmasidir.
Ayrica, numuneye zarar vermemesi, tekrar analiz yapma imkani sunar ve biiylik
miktarlardaki numuneleri analiz edebilme kapasitesine sahiptir. Ozellikle sahte ilag
tespiti gibi hassas alanlarda, hizli ve giivenilir sonuglar sunmasi, saglik sektoriinde
kalite glivence birimlerinin NIR spektroskopisini tercih etmesinde biiyiikk rol
oynamaktadir (Vredenbregt ve ark., 2002). Diinya Saglik Orgiitii’ne gore, sahte ilaglar
kiiresel bir saglik tehdidi olusturmakta olup, bu tiir hizli analiz tekniklerinin sahtecilik

ile miicadelede 6nemi her gegen giin artmaktadir (WHO, 2022).

NIR spektroskopisi, ila¢ endiistrisinde ve tarimda sagladigi faydalar sayesinde kalite
kontroliinde standart bir ara¢ haline gelmistir. Bu tez ¢aligmasinda, NIR
spektroskopisinin sundugu avantajlar ile birlikte, orneklerin kimyasal bilesimlerinin
giivenilir bir sekilde belirlenmesi, sahte ilaglarin tespit edilmesi ve numunelerin
smiflandirilmast amaglanmaktadir. Bu siiregte kullanilan HQI (Hiperspektral Kalite
Indeksi) ve ¢ok degiskenli analiz modelleri, 6zellikle sahtecilik ile miicadelede daha

yiiksek dogruluk oranlar1 saglamay1 hedeflemektedir (Chen ve ark., 2011).



NIR spektroskopisi, Ozellikle ila¢ endiistrisi ve tarim sektoriinde kalite kontrol
sireclerinde sagladigi faydalarla dikkat c¢ekmektedir. Bu tez caliymasinda, NIR
spektroskopisinin sundugu avantajlar cercevesinde, 6rneklerin kimyasal bilesimlerinin
giivenilir bir sekilde belirlenmesi, sahte ilaglarin tespiti ve numunelerin
smiflandirilmasi hedeflenmistir. Bu siiregte kullanilan HQI ve ¢ok degiskenli analiz
modelleri, Ozellikle sahtecilik ile miicadelede daha yiiksek dogruluk oranlari

saglamay1 amaclamaktadir (Chen ve ark., 2011).



BOLUM 2. KAYNAK ARASTIRMASI

Yakm Kizilotesi spektroskopisi, 700 nm ile 2500 nm arasinda degisen dalga boylar1
ile calisan, kimyasal bilesimlerin analizinde siklikla tercih edilen bir teknolojidir. NIR
spektroskopisi, molekiillerin vibrasyonlu ile gecislerini inceler ve bu gecisler
maddelerin 6zgiin spektral ozelliklerini yansitir, bdylece kompleks bilesenlerin
tanimlanmasma olanak saglar (Celik ve ark., 2019). Ozellikle hizh, giivenilir ve
tahribatsiz bir analiz yontemi olmasi, bir¢ok alanda kullanimini yaygin hale getirmistir
(Yidiz ve Uysal, 2021). NIR sistemleri ile alman spektral veriler, genellikle ¢ok
degiskenli analiz yontemleriyle islenerek siniflandirilabilir veya kalitatif analizler

yapilabilir (Arslan ve Oztiirk, 2022).

NIR spektroskopisi, c¢esitli endiistrilerde kalite kontrol, kimyasal analiz ve siire¢
optimizasyonu gibi amaclarla kullanilmaktadir. Tarim, gida, petrokimya ve eczacilik
gibi alanlarda bilegsenlerin tespiti ve saflik analizi i¢cin uygulanmaktadir (Demir ve
Kogak, 2020). Ozellikle ila¢ sektdriinde, NIR spektroskopisi, hammadde kontrolii,
bitmis {lriin analizleri ve sahte ilag¢ tespiti gibi siire¢lerde onemli bir ara¢ haline
gelmistir (Kara, 2023). Bu metodun hiz ve giivenilirlik gibi avantajlari, iretim
stireclerinde daha etkin kalite giivencesi saglanmasina yardimei1 olmaktadir (Aydmn ve

Yilmaz, 2018).

NIR spektroskopisi bir¢ok alanda kullanilmaktadir. NIR spektroskopisi, gida kalitesi
ve giivenligi i¢in 6nemli bir analiz araci olarak kullanilmaktadir. Gida Otentikligi ve
Giivenligi ile ilgili Pasquini (2018) tarafindan yapilan bir baska caligmada, NIR
spektroskopisi kullanilarak gida {iriinlerinin orijinallik testleri yapilmistir. Ornegin,

kahve, zeytinyag1 ve siit gibi lirlinlerde saflik, kalite ve mensei belirleme amaglartyla



NIR yontemleri uygulanmistir. Caligma, sahte veya diisiik kaliteli gida iirlinlerinin

tespitinde NIR 'nin hizli ve giivenilir bir ¢6ziim sundugunu ortaya koymustur.

Ornegin, Berzaghi ve arkadaslarmin (2011) calismasida, NIR spektroskopisi
kullanilarak yemlerin kimyasal bilesenler1 hizli ve giivenilir bir sekilde analiz
edilmistir. Bu ¢alisma, NIR teknolojisinin hayvan yemlerindeki protein, nem ve diger
besin maddelerinin miktarmi 6lgmede etkili oldugunu ve bu sayede ciftcilere ve yem

iireticilerine kalite kontroliinde yardimc1 oldugunu gostermistir.

Shen ve arkadaslar1 (2016), NIR spektroskopisinin elma ve domates gibi meyve ve
sebzelerde seker icerigi, sertlk ve olgunluk seviyelerini 6lgmek i¢in
kullanilabilecegini ortaya koymustur. Bu teknoloji, {iriinlerin hasat zamani ve

depolama siireglerinin optimize edilmesi i¢in degerli bir ara¢ sunmaktadir.

O’Donnell ve arkadaslarinin (2013) arastirmasi, NIR spektroskopisinin siit ve siit
irlinlerindeki yag, protein ve laktoz igeriginin analizinde kullanildigmi
gostermektedir. Bu yoOntem, siit isleme tesislerinde kalite kontrolii ve (iiriin

standardizasyonu siireclerinde 6nemli bir rol oynamaktadir.

NIR spektroskopisi, cevresel analizlerde de kullaniimaktadir. Ozellikle su kalitesinin
izlenmesi gibi ¢alismalarda, NIR yontemlerinin hizli ve giivenilir sonuglar sagladigi
belirtilmistir. Ozaki (2012) tarafindan yapilan bir ¢alismada, NIR spektroskopisi ile su
orneklerindeki organik bilesiklerin analizi gerceklestirilmistir. Calisma, NIR’nin
cevresel numunelerde kirlilik oranlarinin 6lgiilmesinde ve su kalitesinin izlenmesinde

etkili bir yontem oldugunu gdstermistir.

NIR spektroskopisi hava kirliliginin tespitinde de kullanilmaktadir. Ozellikle, havada

bulunan gazlarin ve kirleticilerin kimyasal bilesimlerinin belirlenmesinde etkili bir



yontemdir. NIR spektroskopisiyle, karbon dioksit, metan, amonyak gibi yaygin hava
kirleticilerinin konsantrasyonlar1 hizli bir sekilde tespit edilebilir. Bu yOntem,
kirleticilerin emilim 6zelliklerini analiz ederek hava kalitesi izleme sistemlerinde
kullanilmaktadir ve hava kirliliginin 6l¢iimii i¢in diisiik maliyetli, hizl1 bir ¢6ziim

sunar.

Farmasotik Uriinlerin  Kalite Kontrolii: Blanco ve Villarroya (2002), NIR
spektroskopisinin farmasotik liriinlerin kalite kontroliinde kullanimini incelemislerdir.
Bu c¢alismada, NIR kullanilarak tabletlerin icerdigi aktif maddelerin miktari,
homojenlik ve tablet kalitesi gibi parametreler analiz edilmistir. Sonuglar, NIR
spektroskopisinin ilaglarm kalite giivencesinde dogrulugu artirdigini ve hizli bir

¢Ozlim sundugunu gostermistir.

Huang ve arkadaslar1 (2022), NIR spektroskopisi ile farmasotik tabletlerin ¢6ziinme
profillerini tahmin etmek amaciyla bir yapay sinir ag1 modeli gelistirmistir. Calismada,
NIR ve Raman spektroskopileri birlikte kullanilarak, tabletlerin ¢oziinme hizlar1 ve
etkinlik diizeyleri tahmin edilmistir. Sonuglar, NIR verilerinin farmasotik {iriinlerin
¢coziinme davraniglarint dogru bir sekilde tahmin edebilecegini ve bu yontemin kalite

kontrol siire¢lerini iyilestirebilecegini ortaya koymustur.

Yue ve arkadaslar1 (2023), NIR spektroskopisi ve terahertz frekans alani
spektroskopisini  birlestirerek, farmasotik  tabletlerin  aktif bilesen (API)
konsantrasyonlar1 ve yogunluklarini 6l¢gmeyi basarmistir. Bu multivaryant analizler,
ilaglarm kalite kontroliinde dogrulugu artiran tahribatsiz bir ¢6ziim sunmaktadir.
Aragtirma, farkli spektroskopik tekniklerin entegrasyonu ile tabletlerin 6zelliklerinin

hizl1 ve dogru bir sekilde analiz edilebilecegini gdstermektedir.



Liu ve arkadaslar1 (2021), NIR spektroskopisini farmasotik tabletlerin homojenlik
analizi i¢in kullanmistir. Bu ¢aligmada, tabletlerin igerik homojenligi, aktif bilesenlerin
dagilimi1 ve kalite giivencesi i¢in NIR verileri kullanilarak dogrulama yapilmistir.
Sonuglar, NIR spektroskopisinin ila¢ liretiminde homojenlik analizlerinin hizli ve

giivenilir bir sekilde yapilmasmi sagladigini ortaya koymustur.

NIR spektroskopisi, bor minerali igeren bilesiklerin analizinde de kullanilmaktadir. Bu
teknoloji, sahada hizli ve tahribatsiz analiz yaparak maden bilesimlerini belirlemeye
olanak tanir. NIR, 6zellikle borat ve kil gibi minerallerin varligini tespit edebilmek i¢in
onemlidir. ASD TerraSpec gibi saha kullanimi i¢in tasarlanmis cihazlar, madencilik
alaninda ger¢ek zamanli mineral kimligi belirlemesini saglayarak kaynaklarin verimli

bir sekilde ¢ikarilmasina katkida bulunur.

Bu arastirmalar, NIR spektroskopisinin tarim, ilag, cevre ve gida gibi g¢esitli
sektorlerde genis bir kullanim alanina sahip oldugunu ve yiiksek dogruluga dayali
analizleriyle bu alanlarda 6nemli katkilar sundugunu ortaya koymaktadir. Ayrica, bu
yontemin sahte ilaglarin saptanmasi gibi kritik dneme sahip uygulamalarda da etkin
bir sekilde kullanildig1 goriilmektedir. Bu tezde ise, 6zellikle NIR spektroskopisinin
sahte ilaclarin tespiti ve bu baglamdaki uygulamalari ele alinarak yontemin giivenlik

ve kalite kontrol siire¢lerindeki rolii detayl: bir sekilde incelenmistir.

Sahte ilaglarin tespiti, halk saglig1 agisindan kiiresel bir sorun olup, bu konuda yapilan
aragtirmalarda NIR teknolojisinin etkinligi  gOsterilmistir.  Vredenbregt ve
arkadaglarmm (2002) yaptig1 caliymada, NIR spektroskopisi kullanilarak siipheli
ilaclarin hizli bir sekilde analiz edilip sahte olup olmadig1 belirlenmistir. Caligsma, NIR
teknolojisinin yiiksek dogrulukla sahte ilaglar1 tespit edebildigini ve bu ozelligi

sayesinde ila¢ giivenliginde 6nemli bir yere sahip oldugunu ortaya koymustur.



[laglarin smiflandirilmasimda NIR spektroskopisinin kullanilmasi, ilaglarin molekiiler
yapilarina gore aywrt edici 6zelliklerinin belirlenmesini miimkiin kilmaktadir. Bu
sayede, bilinen ve kayith ilaglar ile yeni analiz edilen bir ilacin spektral profili
karsilastirilabilir ve bu ilaglar smiflandirilmast yapilabilir (Sar1 ve Eren, 2021). Veri
isleme adimlari, ilaglarm spektral profillerini analiz ederek siniflandirma algoritmalari
gelistirilmesine ve bulut tabanli bir veri tabaninda bu bilgilerin saklanmasina olanak
tanir. Bu yontem sayesinde, diinya genelinde piyasaya siiriilen ilaglarm saflig1 ve

dogrulugu daha kolay kontrol edilebilir (Sahin ve Kilig, 2019).

Diinya Saglik Orgiitii’'ne (WHO) gore, sahte ilaclar her yil milyonlarca insanin
yasamini riske atmaktadir (WHO, 2022). Bu noktada, NIR spektroskopisi ile ilaglarin
siniflandirilmas: ve bulut sistemleri lizerinde saklanmasi, sahte ilaglarin hizli bir
sekilde tespit edilmesine yardimc1 olabilir (Ozdemir ve Kir, 2020). Ozellikle hizli ve
giivenilir sonuglar sunan bu yontem, sahte ilaglarla miicadelede gilivenlik giiclerine ve

saglik otoritelerine dnemli bir avantaj saglamaktadir (Dogan, 2023).

NIR 6l¢iim parametreleri genellikle 700-2500 nm arasindaki difiiz frekans araliginda
gergeklestirilir ve yliksek sinyal-giiriiltii oran1 (S/N) elde edebilmek amaciyla birden
fazla Ol¢iim yapilir ve bu Olclimlerin ortalamasi almarak kullanilir (Celik ve ark.,
2019). NIR ol¢iimleri tamamlandiktan sonra, dlgiilen tiim tiriinler normalize edilir ve
smiflandirma i¢in en yaygin yontemlerden biri olan HQI yontemi kullanilir (Yildiz ve
Uysal, 2021). HQI yontemi, her bir ilag liriiniiniin kiitiiphanedeki diger ilaglarla olan
spektral benzerligini goreceli olarak Olger ve bu korelasyonlar1 kullanarak

smiflandirma yapar (Arslan ve Oztiirk, 2022).

HQI ile gergeklestirilen siniflandirma siirecinde, spektral dlgiimlerin yaklasik %90°1
basarili bir sekilde siniflandirilmaktadir (Demir ve Kogak, 2020). Bu durum, HQI

yonteminin smiflandirilabilir tirlinler i¢in oldukga basarili oldugunu gostermektedir.



Ancak, HQI yontemiyle kolaylikla smiflandirilabilen iiriinler belirlendikten sonra,
geriye kalan Orneklerin smiflandirilabilmesi i¢in daha gelismis modellere ihtiyag
duyulmaktadir (Kara, 2023). Bu tez ¢alismasinda HQI yontemiyle ilag tiriinlerini %90
oraninda siniflandirmay1 basardik. Ancak, geri kalan %10’luk kisim i¢in daha sonraki
calismalarda ¢ok degiskenli (multivaryant) modeller kullanarak bu iriinlerin tamamini

smiflandirmay hedeflemekteyiz.

Sonug olarak, NIR spektroskopisinin ila¢ sektoriinde smiflandirma ve sahtecilik tespiti
gibi alanlarda kullanimi, toplum sagligmin korunmasi agisindan biiyilk Onem
tasimaktadir (Ercan ve Tiirkmen, 2021). Tez calismamizda kullanilan bu yaklasim,
sahte ilaclarin tespitinde giivenilir bir kaynak olusturmakla kalmayip, ayn1 zamanda
ilag endiistrisinde dijital doniisiim siireclerine de katki saglayacaktir. Bu yontemin
avantajlar1 ve yiikksek dogruluk oranlari, ila¢ giivenliginin saglanmasinda gelecekte

daha da yaygin bir kullanimi isaret etmektedir (Tekin, 2023).



BOLUM 3. MATERYAL VE YONTEM

Bu calismada, ilag iirlinlerini siniflandirmak ve spektral verileri elde etmek amaciyla
NIR spektroskopisi kullanilmistir. NIR spektroskopisi ile elde edilen spektral veriler,
Python ortammda HQI yontemi kullanilarak siniflandirilmisti. Bu nedenle, bu
bolimde 6ncelikle NIR spektroskopisinin ¢alisma prensibi ve bu yontemle iiretilen

verilerin iglenme siireci, ardindan ise HQI yonteminin detaylar1 agiklanmustur.

3.1. NIR Spektroskopisi

NIR spektroskopisi, bir¢ok ilag iirliniiniin kimyasal parmak izi verilerini 6lgmek i¢in
kullanilan bir tekniktir. Bu siirecte, sinyaller 6n isleme teknikleri kullanilarak
temizlenir ve standartlastirilir. Ardindan, sinyal isleme ve kemometri teknikleri
kullanilarak akilli analiz modelleri gelistirilir. Bu modellerin dogrulamasi yapilir ve
uygulanir. Tiim bu adimlarla, 6l¢iilen {iriiniin smnifi, iireticisi ve sahte olup olmadigi,

bir spektrum kiitiiphanesi ile belirlenir.

NIR spektroskopisi, numuneye yonlendirilen yakin kiziltesi bir 151k demeti kullanir.
Bu 151k demeti, farkli dalga boylarinda (genellikle 700-2500 nanometre araliginda) bir
dizi 151k icerir. Numuneden gegen 151k, nesnenin icerdigi molekiiler baglara ve
bilesenlere gore farkli sekillerde sogurulur ve sagilir. Ornegin, yakin kizilotesi 151k,
organik bilesiklerdeki C-H, N-H ve O-H baglar1 gibi belirli molekiiler baglara sahip
bilesikler tarafindan emilebilir. Bu emilimler, molekiillerin titresim enerjisini yiikseltir

ve bu enerji, NIR spektrometresindeki dedektdrler tarafindan 6lgiiliir.
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Dedektorler, emilen 15181n yogunlugunu ve dalga boylarini kaydeder ve ardindan bir
spektrum olusturulur. Bu spektrum, numunenin molekiiler bilesenlerinin varligi ve
konsantrasyonu hakkinda bilgi saglar. Veri analizi ve karsilastirma yapilabilmesi i¢in,
genellikle bilinen referans 6rnekleri kullanilir. NIR spektroskopi ile 6lglimii yapilan
veriler bulut sistemi araciligi ile olusturulan kiitiiphaneye aktarilir ve bu siirecte
kullanilan NIR cihaz1 kaynakli hata paymni azaltmak i¢in ilaglar birden fazla cihaz
tarafindan islenir ve olusturulan spektrumlarin ortalamasi alinir. Sonug olarak, NIR
spektroskopisi, numunelerin kimyasal bilesimini hizli bir sekilde belirlemek icin

kullanilan bir analitik tekniktir.

NIR Spektroskopisi

0,
8%475
i

Yansiyan Igiklar

N .
\ 3
\ 700 900 1100 1300 1500 1700 1800 2100 2300 |
\ Dalga Boyu

NIR 151k \
kaynagi | Daginik Yansiyan Isiklar

]

® 900 @
® l‘ o *° @
@ o 0, 0

Brnek

Sekil 3.1. NIR spektroskopinin ¢alisma prensibi (Conroy ve Wilson, 2015)

3.2. Hiperspektral Kalite Indeksi (Hyperspectral Quality Index, HQI) Metotu

Hiperspektral Kalite Indeksi metodu, hiperspektral goriintiileme teknolojilerinin
gelismesiyle 2000'li yillarm basinda ortaya ¢ikmustir. Ik olarak arastirmacilar
tarafindan, 6zellikle gida ve tarim iiriinlerinin kalite degerlendirmesinde kullanilmistir.

HQI metodu, hiperspektral verilerin kalitesini ve giivenilirligini belirlemek amacryla
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gelistirilmis ve ilk olarak bu tiir verilerle calisan goriintii isleme sistemlerinin
dogrulugunu artirmak i¢in kullanilmigtir (Bannon, 2009; Gowen ve ark., 2007; Pu ve
Gong, 2011). HQI oOncesinde, hiperspektral verilerin analizi genellikle temel
istatistiksel yontemlerle, 6rnegin ana bilesen analizi (PCA) veya dogrusal diskriminant
analizi (LDA) ile yapilmaktayd1 (Martinez ve Kak, 2001; Fukunaga, 1990; Duda ve
ark., 2000). Ancak bu yontemler, hiperspektral verilerin yiiksek boyutlulugu ve

karmagikligi karsisinda sinirl kalmaktaydi.

HQI, hiperspektral verilerin kalite kontroliinde 6nemli bir ilerleme saglamis ve
smiflandirma dogrulugunda %90'a varan oranlarda 1yilesme gostermistir (Sun ve ark.,
2019; Qin ve ark., 2013; Feng ve Zhang, 2018). Bu, 6zellikle gida glivenligi, tarim
iirlinlerinin smiflandirilmas1 ve farmasoétik iirtinlerin degerlendirilmesi gibi kritik

alanlarda 6nemli bir avantaj sunmaktadir.

Matematiksel olarak HQI, genellikle bilinmeyen Ornegin spektrumu ile referans
spektrumu arasindaki spektral benzerlik hesaplanarak elde edilir. HQI degerini
hesaplamak i¢in, bilinen bir korelasyon metrigi veya benzerlik katsayisi kullanilir. En

yaygin yontemlerden biri, kosiniis benzerligine dayali bir benzerlik katsayisidir.

(Kutiiphane) - (Bilinmeyen 6rnek)

HOI

- (Kitliiphane - Kiitiiphane)? (Bilinmeyen 6rnek - Bilinmeyen 6rnek)?

(1)

Burada,

* Bilinmeyen ornek: bilinmeyen Ornegin spektral verisini (her bir dalga

boyundaki yansimalar dizisi olarak ifade edilen vektor) ifade eder.
* Kltuphane : bilinen drnegin referans spektral verisini temsil eder.

* - vektor garpmmini, (Kutiiphane - Kiitiphane)? ve (Bilinmeyen ornek -

Bilinmeyen 6rnek)? ise vektorlerin biiyiikliigiinii, normunu gosterir.
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Bu formiilde HQI degeri 0 ile 1 arasinda bir sonug verir. Eger HQI degeri 1’e yakinsa,
bu iki spektrumun yiiksek diizeyde benzer oldugunu, yani bilinmeyen 6rnegin referans

ornege cok benzedigini gosterir. HQI degeri 0’a yaklastikca, spektral benzerlik azalir.

HQI’nin uygulamada kullaniminda su adimlar izlenir:

1. Spektral Olgiim: Her 6rnek igin spektral veri alinir. Genellikle, bu veri, NIR
veya diger hiperspektral yontemler kullanilarak cesitli dalga boylarinda toplanan

yansima veya absorpsiyon bilgilerini igerir.

2. Veri Normalizasyonu (Standart Normal Variate, SNV): Olciim verileri
isleme Oncesi normalize edilerek Ol¢iim kosullarindan kaynaklanabilecek
varyasyonlarin etkisi en aza indirilir. Spektrumlar normalize edildikten sonra

ortalamasi1 0 ve standart sapmasi 1 olan spektrumlar elde edilir.

3. Korelasyon Analizi: HQI degeri, bilinmeyen 6rnegin spektrumu ile veri
tabanindaki her bir referans Ornegin spektrumu arasindaki korelasyona gore

hesaplanir.

4. Smiflandirma: HQI degeri kullanilarak 6rnegin en yakin referans sinifa
atanmasi saglanir. HQI degeri esik degerin iistiinde olan drnekler ilgili sinifa dahil

edilir.

Bu metot, spektral analizlerin giivenilirligini artwrmakta ve Orneklerin dogru
smiflandirilmasint saglamaktadir. Biz bu ¢aligmada inceledigimiz bir ilag tiirliniin
hangi marka ve ilag tiirline ait oldugunu saptayabilmek i¢in daha dnce olusturdugumuz

ilag kiitiiphanesi ile arasindaki benzerlik iliskisine bakacagiz.

KOSGEB projesi kapsaminda iizerinde calisilan sahte ila¢ tespit cihazi, HQI
yontemini kullanmaktadir. Bu sebeple, biz de ¢aligmamizda HQI yontemini tercih

ettik. Projedeki genel roliimiiz, piyasada bulunan ilaglarin spektrum verilerini elde
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etmek ve bu verileri bir bulut sistemi iizerinden olusturulan kiitiiphaneye aktarmaktir.
Bu veriler, sahte ilag tespit cihazi tarafindan HQI yontemi araciligiyla yeni bir 6rnegin
hangi ila¢ grubuna ait oldugunu ve sahte olup olmadigini belirlemek ic¢in

kullanilmaktadir.
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BOLUM 4. ARASTIRMA BULGULARI

4.1. Verilerin Elde Edilmesi ve islenmesi

Elimizde var olan 259 ila¢ 6rneginin spektral verileri olusturmadan once, bu ilag
orneklerinin isimlerini, etken maddelerini, formlarini, numaralarin1 bir Excel
dosyasina kaydedilmistir. Daha sonra Ol¢iim yapmaya dosyanin sirasina gore
bashyoruz. Yakin Kizil6tesi isinlar1 Sistemlerini kullanarak elde edilen spektral veriler
bu Excel dosyasina kaydedilmektedir. Bu sayede, drneklerin molekiiler yapisini ve

bilesenlerini temsil eden spektral 6l¢iimleri tek bir dosyada bir araya getiriyoruz.

Bu spektral 6l¢timleri yaparken iki farkli ve bazen tii¢ farkli cihaz kullanildi. Bu sayede
cihaz kaynakli hatalar1 minimize edilmesi saglanmaktadir. Tablet ve kapsiil seklinde
olan ilaglar1 2 cihazda dl¢iimlerini olusturulmustur. Ilaglarm dlgiimleri yapilirken her
ilacin On yiizii ve arka yiizliniin spektral dl¢timleri elde edilmistir. Buna ek olarak,
ilaglarin dis ylizeylerini kazidiktan sonra ilaglarin i¢ kismindaki igeriginin de
dlciimlerini yapilmustir. Bu dlgiimler 2 veya 3 cihazda yapilmustir. (Sekil 4.1). Olgiim
yapilirken ilaclarin yiizlerine isimler verilmistir: 1. cihazda 6lciim yapilirken 6n
yiiziine A arka yiiziine B ve i¢ kismin C ismi verilmistir, ayni sirayla 2. cihazda da
Olctimler yapilmistir. Bu sekilde toplam 6 adet 61¢iim yapilmis olundu. Kapsiil seklinde
Ol¢tim yapilirken ise 6n yiiziine A arka yiiziine B, kapsiiliin orta kismima C ve kapsiiliin
icindeki toz kismina ise D ismi verilerek sirasiyla dl¢iim yapilmistir. Kapsiillii ilaglar
dis kisim da sert bir yiizey igerir ve sert kismin icerisinde ilacin toz hali vardir, bu
nedenle kapsiiliin tabletten farkli olma sebebi dig kismmin sert bir yapiya sahip
olmasidir. Bu sert yapisi nedeniyle kapsiil ilaglarinda 4 farkli 6l¢iim yapilmistir. Bu

sebeple kapsiil formunda olan ilaglarda toplam 8 adet dlctim yapilmistir. (Sekil 4.1).
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Sekil 4.1. ilaglarm NIR spektroskopi cihazindaki fotograflari. Sol taraftaki fotograf ilacin 6n ve arka
yiiziiniin spektral dl¢limii. Sagdaki fotograf da ila¢ kazindiktan sonra igeriginin spektral
6lgtimii.

Olgiim yapilirken gerekli dnlemler alinarak islemler gerceklestirildi. Ilaclar, eldiven
ve cimbiz yardimiyla kutusundan ¢ikartildiktan hemen sonra, referans dlgiimleri yeni
yapilmus sistemlerin iizerine konulup ayni anda ilaglarin birinci yiizleri dl¢iiliiyor. Tlk
Olglimden sonra ilaglarin diger (arka) yiizlerinin dlglimleri de yapiliyor. Ardindan,
ilaclarin lizerindeki ince film (coating), maket bicagi yardimiyla kazinarak ilaclarin i¢
kismi Olciilityor. (Sekil 4.1). Bu ol¢timler, ilacin hava ile temasi esnasinda nem
olusmamas1 i¢in ilaglar kutularindan cikardiktan sonra 1 veya 2 dakika iginde
Ol¢timlerini yapmis olmasi gerekmektedir. Sonug olarak, 1350-2150 dalga boylarinda
2 adet cihazla 6l¢lim yapildi ve her bir 6l¢iimiin spektrumu elde edildi. Her bir cihazin
her bir dl¢limiinden elde edilen spektrum olgiimleri bir Excel dosyasinda toplandi.
Ozetle, her bir cihaz i¢in 3 adet spektrum (6lgiim) olmak iizere toplam 6 adet spektrum

elde edilmistir.

Ilaclar1 8lgmeye dnce tablet formundakilerle baslanmus, ardindan kapsiil formatindaki
ilaclarin 6l¢iimii gerceklestirilmistir. Kapsiil formattaki ilaclar i¢in de yine iki cihazda

ayni anda 6l¢iim yapilmais, ancak tabletten farkli olarak 6nce kapsiiliin sag tarafi, sonra
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sol tarafi, ardindan ilacin orta kismi 6l¢iilmiis; daha sonra kapsiiliin i¢indeki toz,
eldiven yardimiyla ¢ikartilip cihazin {izerine yerlestirilen ince cam lizerine dokiilerek
kapsiil ilacinin i¢i de Slglilmiistiir. Tabletten farkli olarak kapsiillerde bir cihazdan 4
olciim yapildig1 igin toplamda 8 adet spektrum elde edilmistir. Ornegin, “Acemetacin
Rantudil Forte” ilacinin 2 cihazda 4 farkli yliziinlin 6l¢iildiigii degerin spektrumlari

Sekil 4.2 de verilmektedir.

1,05
1
0,95
0,9
0,25
0,8
0,75
b So . 2\ & A\ & e
¢ ) © G 5 <
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Sekil 4.2. “Acemetacin Rantudil Forte” ilacinin 2 cihazda 4 farkli yiiziiniin 6l¢iildigii degerin
spektrumlari.

[laclar1 farkli cihazlardan 8lciim yapma sebebimiz bu siirecte kullanilan NIR cihazi
kaynakli hata paymi azaltmaktir. Hata paymi azaltmak i¢in farkl cihazlardan elde
edilen spektrumlarin aritmetik ortalamasi alinir. Daha sonra, NIR spektroskopi ile
Olglimii yapilan ilaglarin spektral verileri bulut sistemi araciligi ile olusturulan
kiitiiphaneye aktarilir. Bu sayede herhangi bir ila¢ 6rnegini, gelistirilen NIR tabanli
analiz modelleri ile degerlendirerek iiriiniin orjinal {irlinle eslesip eslesmedigini tespit
edilir. Bu sayede ilacin gergek triine ne kadar yakin oldugu ve sahte olup olmadig1
analiz edilir. Bu projede amag¢ ilaglar1 etken maddelerine gore siniflandirmak ve

benzerliklerini gormektir. Toplanan tiim spektrumlarin etken maddelerine gore
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kiitiiphane olusturduktan sonra, etken maddesi bilinmeyen bir ilacin sistemde
Olciildiigiinde (bu dlglim yaklasik 30 sn. siirmektedir) olgiilen ilacin etken maddesinin

ne oldugu 6grenilmektedir.

4.2. HQI ile ilaglarin Simiflandirilmasi

Elde edilen spektral dl¢timler siniflandirilmadan 6nce toplanan spektrumlar normalize
edilir. Spektrumlar normalize edildikten sonra ortalamasi 0 ve standart sapmasi 1 olan
spektrumlar elde edilmis olunur (Sekil 4.3). Normalize etmek, bir veri kiimesinin
belirli bir 6l¢ek veya referans degere doniistiirmek anlamina gelir. Bu islem, verileri

belirli bir araliga sigdirmak veya karsilastirilabilir hale getirmek i¢in kullanilir.

Ham (islenmemis) spektra Normalize edilmis spektra
2 »
£ g
3 £
2 g
< <

T T T T T T T T T T T T T

1200 1600 2000 2400 1200 1600 2000 2400
Dalgaboyu (nm)

Dalgaboyu (nm)

Sekil 4.3. Ham ve normal dagilim uygulandiktan sonra elde edilen spektral pencere.

Spektrumlar1 normalize etmek veya etmemek arasinda yukaridaki Sekil 4.3 de
goriildiigi gibi birka¢ fark vardir. Normalize edilmemis bir spektrum, orijinal
yogunluk degerlerini yansitir ve genellikle daha biiyiik degerlere sahiptir. Bu

spektrumu gorsellestirmek veya grafiksel olarak temsil etmek zor olabilir.
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Spektrumlarin normalize edilmesi, farklt spektral profillerin kargilastirilmasini
kolaylastirir. Normalize edilmis spektrumlar, arka plan giiriiltiistinii diisiiriir ve farkli
spektral 6zelliklerin daha belirgin hale gelmesine yardimci olur. Bu, 6zellikle spektral
analiz veya spektrum tabanli smiflandirma gibi uygulamalarda farkli numunelerin

karsilagtirilmasini saglar.

Ornegin, smiflandirma veya regresyon modelleri gibi veri isleme teknikleri, normalize
edilmis spektrumlar1 daha verimli bir sekilde kullanabilir. Bu farklar g6z Oniine
alindiginda, normalize edilmis spektrumlar genellikle daha yaygin olarak kullanilir.
Bununla birlikte, baz1 durumlarda, orijinal yogunluk degerlerini korumak veya belirli
bir analiz veya uygulama i¢in daha spesifik bir bakis agis1 saglamak amaciyla

normalize edilmemis spektrumlar da kullanilabilir.

HQl hesaplamalan

Absarbans (aul

Uriin 2

o Esl
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% 800 1200 1400 2000 2400 e
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Sekil 4.4. Bilinmeyen bir ilacin kiitiiphanedeki bir ilag ile eslesme siireci (Cebeci, 2019).
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HQI, bilindigi gibi iki spektrum arasindaki spektral eslesme derecesini gosterir. Bu
yontemde, baslangigta bilinmeyen bir 6rnek i¢in en yiiksek HQI degerini veren bir
kiitiiphane 6rnegi aranir ve bu 6rnegi iceren bir grup, bilinmeyen 6rnek i¢in grup olarak
secilir (Sekil 4.4). Bu sekilde bilinmeyen bir ilacin hangi ilag grubuna ait oldugu
saptanir. Tiim ilaglar1 kapsayan bir kiitiiphanede eger bir eslesme gerceklesmezse bu

ilacin sahte olabilecegi anlamia gelmektedir.

Bu c¢aligmada, 259 ilag i¢in elde ettigimiz kiitiiphanedeki ilaglarm birbiri ile olan
korelasyon benzerligini HQI korelasyon matrisi ile gosterebiliriz (1). HQI korelasyon
matrisi her ilag tirtininiin kiitiiphanedeki diger biitiin ilaglar ile spektral benzerliginin
goreceli bir 6l¢timiinii verir. Kisacasi, HQI, referans spektrum ile test edilen spektrum
arasindaki benzerligi 6lgmek i¢in korelasyon temelli bir metrik saglar. Bu, iki
spektrumun ne kadar benzer oldugunu anlamak i¢in korelasyon katsayisina dayanan

bir matristir (Sekil 4.5).

20



Capraz Késegen Uzerinde Dederi 1 Olanlarin Gosterimi 1.0

0.7970.6880.706 ..

0.?580.6530.671 ..

.847 0.8270 846 0.7950R:EFA0.778 0.75101:E1510.790 0.77114:111510.824 0.7

0.857 0.7750.6660.685. 0.9

D i S

-0.8750. 843D 857 0. 83?0 855 0.806[WR=1:1:10.792 0. ?660 803 0. ?860 837 0.786

0. 846 99 0.8550.?740.6620.682.
~ i

-0.8
#10.795 1k} 50.964 !).9660.962 0.966
g
-0.797 0. 7580 775 0.752[1kek:1:10.774 0.7160.702 0.672(1AE10.716 0.695(18:88:10.756 0.696 0.867 D
[m]
]
() 51 0.778 0 {) ¥i:ri0.96 U.?OZ 1.000|0. 0.679 0.698 3 €
=
£
5610.766 X 5
-0.7

-0.688 0. 6530 666 0.6411B:1110] 0. GSZMU 679 0.645pM1]0.695 0.669 [1E:]

VarlSVarl?\.’arlﬁ\:arlS\a'ar14\a'ar13Var12\:ar11VarlO \.’ar9 Var8 Var7 Var6é VardS Vard Var3 Var2z Varl

Varl Var2 Var3 Var4 \Vard Var6 Var7 Vars Var9 VarlOVarllvarl2Varl3 varl4Varl5Varlé Varl7Varls

Sekil 4.5 HQI matrisi: kiitiiphanedeki iki ilacin birbiri ile olan korelasyonlar1

Yukaridaki Sekil 4.5 de, 6rnek olmasi acisindan, ti¢ farkli NIR spektroskopisi cihazi
kullanarak, iki farkli ilacin 6n, arka ve i¢ olmak iizere li¢ farkli kismindan alman
toplam 18 &lgiim degerlendirilmistir. Ol¢lim sonuglari, ilaglara ait kimyasal
bilesimlerin ve yapisal Ozelliklerin korelasyonunu degerlendirmek amaciyla HQI

yontemi ile analiz edilmistir (1).

HQI analizi, ila¢ kisimlar1 arasindaki benzerliklerin veya farkliliklarin kantitatif bir

sekilde belirlenmesini saglamigtir. Korelasyon matrisinde ¢apraz kdsegen iizerinde 1
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degerine ulasan Orneklerin ayni ilaca ait oldugu belirlenmistir. Ayrica, HQI
degerlerinin birbiriyle ne kadar yakin oldugu, ilaglarin birbirine ne kadar benzedigini
gostermistir. Bu yontem, ayni ilaca ait kisimlarmn tutarliligini degerlendirmenin yani
sira, farkl ilaglarin 6zellikleri arasindaki benzerliklerin incelenmesi i¢in de etkili bir

arac olarak kullanilmistir.

Sonug olarak, NIR spektroskopisi ve HQI yontemi birlikte kullanilarak ilaglarin farkli
kisimlar1  arasindaki  benzerlik ve farkliliklarin  giivenilir  bir  sekilde
smiflandirilabilecegi gosterilmistir. Bu analiz yaklasimy, ilag iiretim siireglerinde kalite

kontrol ve sahte ilaglarin tespitinde 6nemli bir katki saglamaktadir.
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BOLUM 5. TARTISMA VE SONUC

5.1. HQI Modelinin Avantajlan

Bu calismada, ilaclarin farkl kisimlarindan elde edilen NIR spektroskopisi verilerinin
analizinde HQI yontemi tercih edilmisti. HQI, referans spektrumlarla 6rnek
spektrumlar arasindaki benzerlik diizeyini 6lgerek, ilaglarin kimyasal bilesimlerinin ve
yapisal 6zelliklerinin karsilastirilmasini saglar. Bu yontemin sagladigi temel avantajlar

asagida siralanabilir.

5.1.1.Hazh ve Giivenilir Karsilastirma

HQI, bir referans spektrum ile analiz edilen 6rnek spektrum arasindaki benzerligi hizli
bir sekilde degerlendirir. Ozellikle, ¢apraz kdsegen iizerinde 1 degerinin elde edilmesi,
orneklerin birbirleriyle tamamen eslestigini gosterirken, bu durum ilaglarm kimyasal

profillerinin dogrulanmasinda biiyiik bir kolaylik saglar.

5.1.2. Kantitatif Karar Alma imkani

Yontem, numuneler arasindaki korelasyonu sayisal degerlerle ifade ettigi icin,
ornekler arasindaki benzerliklerin ve farkliliklarin  objektif bir sekilde
degerlendirilmesine olanak tanir. HQI degerlerinin birbirine yakin olmasi, ilaglarin
ozellikleri agisindan benzerligini ortaya koyarken, farkli degerler sahtecilik veya

iiretim hatas1 gibi durumlarin tespit edilmesine yardime1 olur.
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5.1.3. Farkh Kisimlarin Tutarhilik Analizi

Bir ilacin 6n, arka ve i¢ gibi farkli kisimlarindan alinan verilerin analizinde, HQI
yontemi kisimlar arasindaki kimyasal tutarlilig1 degerlendirmek i¢in etkili bir aragtir.
Ayni ilaca ait kisimlar arasinda yiiksek HQI degerlerinin elde edilmesi, iiretim

stireclerindeki homojenligi ve kalite standartlaria uygunlugu gdéstermektedir.

5.1.4. Sahtecilik Tespiti

HQI, farkl ilaclar arasindaki kimyasal profil farkliliklarii belirleme konusunda hiz
ve yiiksek dogruluk orani sunar. Bu 6zellik, sahte ilaclarin tespitinde 6nemli bir avantaj
saglar. Ornegin, HQI degerlerindeki belirgin bir diisiis, farkl1 bir {iretim veya sahte bir

iirtinlin varhigini hizli bir sekilde isaret edebilir.

5.1.5. Kolay Entegrasyon

NIR spektroskopisi ile elde edilen verilerin islenmesine dogrudan entegre
edilebilmesi, HQI yontemini kullanic1 dostu bir analiz araci haline getirir. Karmasik
cok degiskenli analiz modellerine kiyasla daha basit bir hesaplama siireci gerektirir,

bu da zaman ve kaynak tasarrufu saglar.

Sonu¢ olarak, HQI yontemi, ilag iiretiminde kalite kontrol, tutarhilik analizi ve
sahtecilik tespiti gibi kritik siire¢lerde gilivenilir bir ara¢ olarak kullanilmaktadir. Bu
caligmada, HQI'nin sagladig1 avantajlar sayesinde, ilaglarm farkli kistmlarmin ve farkli
ilaglarm kimyasal profilleri arasindaki benzerlik ve farkliliklar basariyla

degerlendirilmistir.
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5.2. HQI Modelinin Sinirlamalan ve Alternatif Yaklasimlar

HQI modelinin basarisina ragmen, %10’luk bir kismm dogru bir sekilde
smiflandirilamadigi gézlemlenmistir. Bu siniflandirilamayan kismin en 6nemli
sorunlarmdan biri, bir ilag tiirlintin kiitiiphanedeki birden fazla ila¢ grubu ile yiiksek
korelasyon degerleri gostermesidir. Bu durum, 6zellikle spektral 6zellikleri birbirine

oldukca yakin olan ila¢ gruplar1 i¢in belirgin bir zorluk yaratmaktadir.

Bu tiir sorunlarm iistesinden gelmek i¢in daha giincel yontemlerin kullanilmasi
gerekmektedir. Ornegin, literatiire yeni girmis olan HQI-voting (HQI-oylama) modeli
bu noktada 6ne ¢ikan bir alternatiftir (Lee ve arkadaslari, 2023). HQI-oylama, spektral
Ozellikleri birbirine yakin olan gruplar arasinda karar vermek i¢in toplam korelasyon
degerlerini dikkate alir ve bu degerlere dayanarak bir se¢cim yapar. Boylelikle

smiflandirma performansi 6nemli 6l¢giide artirilabilir.

5.2.1. HQI-Oylama Modelinin Ozellikleri ve Uygulama Alanlan

HQI-oylama modelinde, bilinmeyen bir numune i¢in kiitiiphanedeki bir¢ok ilag
grubunun benzer HQI degerleri géstermesi durumunda oylama mekanizmasi devreye
girer. Bu mekanizma, iki ila¢ grubu arasindaki toplam korelasyon degerini inceleyerek
en uygun smiflandirmay belirler. Ornegin, iki numune grubundan olusan ii¢ farkli
yaki kizilotesi (NIR) spektroskopik veri seti lizerinde yapilan degerlendirmeler, HQI-
oylama modelinin smniflandirma performansini artirdigini gostermistir (Sekil 5.1). Bu

yontemle HQI modelinin siniflandirma oran1 %90’larin iizerine ¢ikarilabilir.
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Sekil 5.1. Siniflandirma analizi igin HQI prosediiriiniin genel adimlarini agiklayan grafiksel sunum (Lee

ve arkadaslari, 2023).

5.2.2 Multivarite Modellerinin Kullanimi

HQI ve HQI-oylama modellerinin yani sira, smiflandirma oranim artirmak amaciyla
miiltivarite (¢ok degiskenli) modeller de degerlendirilebilir. Ozellikle Destek¢i Vektor
Makineleri (Support Vector Machine, SVM) ve Temel Bilesen Analizi (Principal
Component Analysis, PCA) gibi modeller, %10’luk siniflandirilamayan kismin daha

1yi ayristirilmasini saglayabilir.

Bu modeller, coklu degiskenler arasindaki iliskileri daha karmasik bir sekilde analiz
edebildiginden, spektral verilerin daha ayrintili bir sekilde islenmesine olanak tanur.
Boylece, ilaglarin siniflandirilmasi daha hassas hale gelir ve sahte ilag tespiti gibi kritik

uygulamalarda daha yiliksek dogruluk elde edilir.

5.3. Sonug¢ ve Gelecek Calismalar icin Oneriler

Bu ¢alismada kullanilan HQI istatistiksel modeli ile ilag 6rneklerinin %90°1ik bir kism1
basaril1 bir sekilde siniflandirilmistir. Toplamda 259 farkl ilag tiiriinden elde edilen
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spektrum Olglimleri incelenmis ve 233 tanesi dogru bir sekilde tahmin edilip
smiflandirilmistir. HQI modeli, ilaglarin siniflandiriimasinda hem basit bir yapiya
sahip olmasi hem de hizli sonuglar {iretmesi nedeniyle diger modellere kiyasla daha

avantajli bir konumdadr.

Bu calisma, sahte ila¢ kagak¢iligini onlemek amaciyla yiiriitiilen caligmalara katki
saglamay1 hedeflemistir. Bu kapsamda, elde edilen bulgular ve deneyimler 1s181inda,
sahte ila¢ saptama cihazlarinda oncelikli olarak daha hizli ve basit modellerin tercih
edilmesi gerektigi sonucuna ulasilmisti. HQI ve HQI-oylama modelleri, kullanim
kolaylig1 ve islem siiresindeki avantajlar1 sayesinde bu tiir cihazlarda baglangi¢ noktasi

olarak one ¢ikmaktadir.

Ancak, bu modellerin siniflandirmada yetersiz kaldig1 durumlarda daha karmasik ve
cok degiskenli yaklasimlara ydnelmek gereklidir. Ornegin, Destekci Vektor
Makineleri (SVM) veya Temel Bilesen Analizi (PCA) gibi modeller, HQI ile
saptanamayan ilag tiirlerini daha hassas bir sekilde siniflandirabilir. Spektral verilerin
analizinde Destek Vektor Makineleri (SVM) ve Ana Bilesen Analizi (PCA) sikga
kullanilmaktadir. PCA, veri boyutunu azaltarak temel 6zellikleri belirlerken, SVM
smiflandirmada yiiksek dogruluk saglar (Vapnik, 1998; Duda ve ark., 2000; Jolliffe,
2002). Gualtieri ve Cromp (1998), hiperspektral goriintiilerin smiflandirilmasinda
SVM' nin etkili oldugunu gosterirken, Li ve arkadaslar1 (2012) PCA ve SVM
kombinasyonunun tarimsal iirlinlerin siniflandirmasinda basarili sonuglar verdigini
rapor etmistir. Ayrica, ilaglarin spektral verilerinin analizinde de bu ydntemler
kullanilmis, 6zellikle ila¢ safligmin ve sahteciliginin tespitinde etkili sonuclar elde

edilmistir (Shao ve ark., 2011; Rinnan ve ark., 2009; Lee ve ark., 2013).

Gelecekte, bu ¢aliyma dogrultusunda bir¢ok modelin ayn1 anda kullanilabilecegi daha

karmasik ve entegre bir modelleme teknigi gelistirilmesi, siniflandirma performansini
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%100’e yaklagtirma potansiyeli tasimaktadir. Boyle bir yaklagim, ilag¢ tespiti ve
smiflandirma siireclerini daha giivenilir hale getirecek ve sahte ila¢ kagake¢ilig ile
miicadelede 6nemli bir adim olacaktir. Ileriki calismalarda, farkli spektral veri
setlerinin ve daha gelismis istatistiksel tekniklerin bir arada degerlendirildigi, hibrit bir
modelleme sisteminin gelistirilmesi hedeflenmelidir. Bu sonugclar, sahte ilag tespiti
alaninda daha etkili ¢oziimler sunulmas1 ve sektordeki giivenilirligin artirilmasi igin

bir yol haritas1 olusturabilir.
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