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akllanma seruven
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ikroskop sb6zcUgunu

duyan ¢ogu insanin

zihninde sdyle bir

sahne canlanir. Beyaz

laboratuvar énligdnd

giymis bir biliminsani
okulere g6zUnu yaklastirarak bir 6rnegi
incelerken, bir eliyle objektif odagini ayar-
lar, digeri ile inceledigi 6rnegin Ustlne
koyuldugu tezgahi hareket ettirir. Optik
mikroskoplarin bu kadar belirgin bir ste-
reotip ile zihnimizde canlanmasinin temel
nedeni ylzyillar boyunca yetileri artsa
da mikroskoplarin genel kullanim seklini
korumasidir. Ancak 20. yuzyilin sonlarina
dogru gerceklesen dijital kameralarin icat
edilmesi, temiz oda Uretim teknolojilerinde
surekli kigulen nodlara gidilebilmesi ve
hesaplama gucunun surekli artmasi gibi
gelismeler hem mikroskoplarin kullanimini
hem yapi ve fonksiyonlarini derinden
etkilemistir. Oncelikli olarak gézin yerini
dijital kameralar almaya baglamis, es
zamanli olarak ¢rnek tezgahi ve odaklama
bloklari elektrik motorlari ile tahrikli hale
gelmistir. Builk evre gelismeler sayesinde
mikroskop operatért okdler yerine bil-
gisayar ekranina bakmaya baglamistir.
Klasik goruntt isleme ydntemlerinin bu
tip sistemlerde kullaniimasi ile otomatik
odaklama, otomatik ¢rnek tarama ve go-
rinty birlestirme, pozlama en iyilestirme
gibi temel otomasyon ézellikleri erisilebilir
olmustur.

Optik mikroskoplarin bilgisayarlar ile en-
tegre edilebilir ve otomasyona uygun bu
formunun gelismesi ile yeni mikroskop
teknolojileri de dogrudan goérintt olus-
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turan genis alan aydinlatmalli prensip-
ten uzaklasmaya baslamisti. Daha iyi
derinlik kesitlemesi, daha yuksek optik
¢6zUnurlik, daha fazla géruntu karsith-
g1, nicellestirilebilir karsitlik gibi arayiglar
sonucunda yeni mikroskop teknolojileri
dogmustur. Bu mikroskop teknolojile-
rinden bazilar konfokal mikroskoplar,
yapilandirnimig aydinlatma mikroskobu
(Structured  lllumination Microscopy),
uyariimis yayilimin tUkenmesi mikros-
kobu (Stimulated Emission Depletion
Microscopy), Fotoaktivite yerellestirme
mikroskobu (Photoactivated Localiza-
tion Microscopy), nicel faz mikroskobu
(Quantitative Phase Microscopy), faz
nanoskobu (Phase Nanoscopy) vb. ola-
rak sayilabilir. Bu yéntemlerin hepsinin
ortak 6zelligi dogrudan gézlemlenebilir,
anlamli bir 8rnek gorintlsu olusturma-
malaridir. Bunun yerine dijital kamera
veya algllayicilar ile elde edilen veri
hesaplamall yontemler ile bilgisayar
ortaminda iglenerek dijital drnek go-
rinttst olusturulur. Burada kullanilan
hesaplamali yontemler genelde dog-
rusal girdi ¢ikti iligkisini korumaktadir.
Sistem performansini artirmaya yone-
lik tersine problemlerin ¢ozulmesiyle,
dogrusal olmayan girdi ¢ikti iligkileri de
ortaya ¢tkmaktadir. Bu tipteki yontemler
hesaplamali géruntileme ve hesapla-
mall optik alanlarinda gelistikten sonra
sikistirmall algilama konsepti ile etkin
bir uygulama bulmustur. Bu yaklasim,
temelinde girdinin (goruntulenecek or-
nek) seyrek oldugu varsayimi ile baslar.
Bdylece cikista elde edilmesi arzu edi-
len veri boyutundan daha ktguk bir veri
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davraniglarini tasarladigr mikroskoplari kullanarak inceledi. Doktora galigmalarinda
gelistiriimesine katkida bulundugu mikroskop teknolojisini ticarilestiren sirkette
(Nanolive SA) kurucu ortak olarak yer aldi (2013). 2015 yilindan beri istanbul Medipol
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seti (alt 6rnekleme -undersampling-) ile
gbruntlleme yaplilabilir. Pratikte tek bir
piksel ile farkll zamanlarda alinan nok-
tasal gorintu verisi bu prensiple blyuk
goéruntuler olusturmak igin kullanilabilir.
Boylece mikroskobun uzaysal veya za-
mansal ¢cozUnurligu iyilestirilebilir.

Bu noktada modern mikroskoplara diji-
tal gérunttleme problemlerini mikron ve
alti dlcekli objeler icin gbzen sistemler
olarak bakabiliriz. Cézimlerde tarihsel
olarak deterministik ve olasiliksal yon-
temlerinin kullanilmasinin ardindan ma-
kine 6grenmesi ve yapay sinir aglarinin
kullaniimasi da mikroskoplarin gelisi-
mindeki bir sonraki faz olarak gorule-
bilir. Kuskusuz ki bu gegisi, yapay sinir
aglari igin olan gelistirme ortamlarinin
ve donanimin erigilebilir hale gelmesi
hizlandirmaktadir. Yapay sinir aglarinin
egitilmesi i¢in ihtiyag duyulan genis veri
setlerinin sentetik olarak eldesi hesap-
lamali optik deterministik modelleri ile
mUmkdn iken uygun uygulamalarda
mikroskop sistemlerinin otormasyonu bu
veri setinin deneysel olarak olusturul-
mas! stirecini hizlandirmaktadir. iki yak-
lasimin birlestirildigi hibrit veri setlerinin
kullanildigi érneklerde mevcuttur. GUnd-
muUzde siklikla kullanilan érnekler daha
az veri ile yUksek ¢ozUnurlUkld goruntu
elde edilmesine odaklanmaktadir. Bu
hali ile stpergdzunurlik mikroskoplari-
nin hizlandirimasinda énemli bir potan-
siyele sahiptir. Bunun yaninda standart
¢OzUNUrlUkIU géruntiden yuksek ¢dzu-
nUrltklu veya stper¢dzunurltkit gérun-
tlyU olusturan aglar da mevcuttur. Daha



ilging uygulamalardan birinde géruntd
sensord Ustlinden herhangi bir mercek
olmaksizin yapilan ¢ok basit sistem-
lerde nicel faz karsithgl kusurlari azal-
tilarak goérunttlenebilmistir. Bir bagka
senaryoda odak digl olan netligini kay-
betmis mikroskop gérdntilerinden kes-
kin goéruntller sanal odaklama yapan
aglar ile hesaplanabilmistir. Bu sayede
tekrardan fiziksel goéruntileme imkani
olmayan durumlarda tatmin edici go6-
rintUler elde edilebilir veya 2 boyutlu bir
gbéruntiden 3 boyutlu gérintt tahmini
yapilabilir. Bu uygulamalarin belki de en
ilginci bir galisma moduyla elde edilen
gbruntliden bagka bir calisma moduna
karsilik olan gérintinun sanal olarak
hesaplanabilmesidir. Somut bir 6rnek ile
faz karsithgr veya otofloresans goérintu-
leri kullanilarak yapay sinir aglarindan
histokimyasal boyall veya floresan kar-
sithkl sanal gérintuler elde edilen aglar
gosterilmistir. Bu tip aglar kullaniimasi
gelecekte bazi senaryolarda doku kesiti
gdruntulemelerinde boyama yapiima-
sini gereksiz kilabili. Doku boyamasi
igin kullanilan zaman, is gucu ve mali-
yetten tasarruf edilebilir. Bu 6rneklerin
yaninda, yapay sinir aglarinin kullanil-
digi mikroskoplardan yakin gelecekte
daha etkileyici ve kullanim senaryolarini
sarsici yontemlerin dogmasini bekle-
yebiliriz. Tum bu etkileyici gelismelere
ragmen mikroskoplarin temel metroloji,
test ve teghis cihazlarindan olmasi bu
gelismelerin arastirmadan uygulamaya
gegisini yavaslatmaktadir. Bu sureg du-
stndlurken mikroskoplar sadece tekil
enstrUmanlar olarak dusunulmemelidir.
Bircok farkll endustride kullanilan cihaz-
larda entegre mikroskoplar (fotolitografi
maske pozlayicilari, kan testi cihazlar,
Nukleik asit / protein dizileme tarayicila-

rn vb.) bulunmaktadir. Elde edilebilecek
performans kazancinin tim ilgili en-
dUstrilerde faydaya dénmesi rahatlikla
mUmkUndur. Fakat yapay sinir aglarinin
kullanildigi  senaryolarda elde edilen
¢Ozanarlugu artinlmig, gdrdltiden arin-
dinimig, renklendirilmis, odaklanmig vb.
goruntdlerin dogrusal girdi gikti iligkileri
korunmadigindan bir ¢ikti gérintdndn
spesifik bir noktasindaki dogruluk ge-
nelde sayisallastirlamamaktadir. Bu ne-
denle metroloji standartlar ve dogrusal
girdi cikti iliski bekleyen saglik dizen-
lemeleri acisindan kullaniimalari halen
aclk problemler olarak durmaktadir.
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