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ÖZET

Amaç: Sunulan çalışmanın amacı Biyoimpedans iğne probunun in-vitro doku benzeri ortamında test edilmesidir.

Çalışma Planı: Biyoimpedans iğne probu ile biyoimpedans cihazı bağlanmış ve kHz aralığında spektrumlar kay-
dedilmiştir. Prop 18Gauge 1.2x89 mm lomper ponksiyon iğnesi kullanılarak dizayn edilmiştir. Prob 1, 2 ve 4 mik-
rometre boyutundaki polistiren mikroküreciklerde kullanılarak impedans bilgisi kaydedilmiştir. Prob ile doku 
fantomuna akım gönderilmiş ve ortamın iletkenlik bilgisi elde edilmiştir.

Bulgular: Biyoimpedans iğne probu ile elde edilen özel sinyaller ile parçacık boyutu ayrımı gerçekleştirilmiştir. 
Doku fantomundaki parçacık boyut bilgisi 50 kHz direnç değeri ile değerlendirilmiştir. Polistiren mikrokürecik-
lerden alınan biyoimpedans spektrumlarına göre parçacık boyutunun artmasıyla direnç değeri artış göstermiştir. 

Sonuç: Probun doku fantomundaki parçacık boyut ayrımını doğru bir şekilde belirlemesi ileriki aşamalarda hasta-
lardan alınan beyin omurilik sıvılarında kültüre gerek duyulmadan Escherichia coli veya Acinetobacter baumanni 
gibi farklı boyutlara sahip mikroorganizmaların varlığını gerçek zamanlı teşhis etme potansiyeli barındırmakta-
dır. Ayrıca probun hücre kültürü çalışmalarında da hücre sayısını ve ayrımını yapabilme olasılığı bulunmaktadır. 

Anahtar sözcükler: Biyoimpedans, spektroskopi, parçacık boyutu, iğne

PARTICLE SIZE DETECTION BY BIOIMPEDANCE NEEDLE PROBE 

ABSTRACT

Objectives: The aim of this study was to test the Bioimpedance probe needle on in-vitro tissue phantom. 

Study Design: Bioimpedance probe needle that was connected to a bioimpedance measurement device to record 
spectra in the kHz range. The probe consists of an 18Gauge 1.2x89 mm spinal needle. The probe was used for 
obtaining impedance information about the polystyrene microspheres which were in different diameters; 1, 2 
and 4 micrometers. The current was transferred to the phantom and conductivity information was obtained by 
the probe. 

Results: Bioimpedance probe needle allows the discrimination of different particle sizes based on their 
specific signatures. The sensitivity of the probe to particle size in tissue phantom was tested during the study. 
Spectroscopic data were evaluated with resistance values at 50 kHz and the information about the particle 
size in the tissue phantom was obtained. Bioimpedance spectra results which were obtained from polystyrene 
microspheres showed that the resistance values were increasing while the size of the particle was enlarging. 

Conclusion: Due to the highly accurate differentiation of particle size in the tissue phantom, our probe has the 
potential to be used in the rapid detection of Escherichia coli or Acinetobacter baumannii which have different 
sized microorganisms in the tapped cerebrospinal fluid without being cultured in real time. In addition, it is 
possible for the probe to perform cell counting and differentiation in cell culture studies.
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Biyoimpedans Spektroskopi tekniği ile düşük, do-
kuya herhangi bir zarar vermeyen ve in-vivo ko-
şullarda acısız alternatif akım dokuya gönderilir ve 

impedans ölçülür. Hücrenin elektriksel eşdeğer devre mo-
delinde intraselüler (Rintraselüler) ve ekstraselüler (Rextraselüler) 
sıvılar ile zardaki iyon kanalları (Rmembran) direnç ile temsil 
edilirken membranın kendisi yük ayrımı yapan plaka gibi 
düşünüldüğü için kapasitör (Cmembran) ile temsil edilmekte-
dir (1). Hücreye elektriksel potansiyel uygulandığı zaman 
yüksek frekanstaki akımlar hücre içinden ve düşük fre-
kanstaki akımlar da hücre dışından akarlar (2). Düşük fre-
kansta hücre yalıtkan gibi davranırken yüksek frekansta 
ise iletken gibi davranır. Sıfır frekansta akım hücre zarına 
giriş yapamaz ve hücre dışından akar. İmpedansın (Z) iki 
bileşeninden biri olan direnç (R: vücut sıvısının akıma di-
renmesi) ve diğer bileşen olan reaktans (XC=1/2fC: hücre 
zarı ve doku ara yüzeyinin akıma direnmesi) her frekans-
ta Z2=XC

2+R2 ile hesaplanır. Reaktans, kapasitans ile ilişkili 
olup kapasitans akımı yumuşatır ve faz kaymasına neden 
olur. Bu faz kayması hücre, hücre membranının yapısı ve 
fonksiyonel durumu hakkında bir belirteç olan faz açısı ile 
tanımlanır ve faz açısının değeri arctan(XC/R) ile hesaplanır 
(3-4). Biyoimpedans Spektroskopi ile dokunun iletkenlik 
parametreleri belirlenebilmektedir (5). Dokunun impe-
dansı frekansa bağlı olarak değişiklik göstermektedir. 
Hücre membranı ve doku arayüzeyinin kondansatör gibi 
davranmasından dolayı düşük frekanslarda akım hücre 
dışından akar. Böylece impedans reaktif bileşen olmadan 
yüksek direnç özelliği gösterir. Ancak yüksek frekanslarda 
bu kapasitif etki kaybolur ve akım tüm ortamdan akar ve 
direnç ise azalır. Yüksek frekanslarda hücre membranı ve 
doku arayüzeyi kapasitif özelliğini yitirerek intraselüler 
akımda artış olmaktadır (3). Biyolojik dokular yapılarına 
bağlı olarak karmaşık elektriksel impedansa sahiptirler (6-
7). Dokuda herhangi bir kanser gelişimi olduğunda kroma-
tin yapı ve mukoza bütünlüğü değişmekte, hücre hacmi 
genişlemekte buna bağlı olarak hücre dışı alan azalmakta 
ve çekirdek büyümektedir (8). Dokuda metastatik tümör 
hücreleri geliştiği zaman zar ve içeriklerinde çeşitli farklı-
laşmalar oluşmaktadır. Bu farklılaşmalar; yüksek aerobik 
laktat üretimi, anormal plazma zar geçişleri, hücre bağlan-
tılarının azalması ve yeni antijen oluşumlarıdır. Dokuda ne-
oplastik değişim olduğu zaman hücre içerisinde sodyum, 
potasyum ve kalsiyum iyon oranlarında değişim olmakta 
ve bunun sonucunda hücrenin şekli, hareketi ve hücreler 
arası iletişimde bozulma meydana gelmektedir. Hücrede 
kanser süresince meydana gelen tüm bu değişimler hüc-
re fizyolojisini etkiler ve dolayısıyla dokunun elektriksel 
özelliklerini değiştirmektedir (9). Farklı doku tipleri farklı 
iletkenlik parametreleri sergilemekte olduğundan kanser-
li hücreler Biyoimpedans Spektroskopi yöntemi ile ayırt 

edilebilmektedir. Kanser gelişimi sürecinde hücre dışın-
dan akan düşük frekans akım aralığında direnç artmakta 
ve bu da impedans artımına neden olmaktadır (10)#. Daha 
önce yapılan çalışmalarda prostat, meme, akciğer ve lenf 
düğümü kanser teşhisinde biyoimpedans ölçüm tekniği 
kullanılmıştır (11-14). 

Sunulan çalışmada tasarlanan probun doku fantomun-
daki parçacık boyut ayrımını doğru bir şekilde belirlemesi 
amaçlanmıştır. Böylelikle ileriki aşamalarda hastalardan 
alınan beyin omurilik sıvılarında kültüre gerek duyulma-
dan Escherichia coli veya Acinetobacter baumanni gibi 
farklı boyutlara sahip mikroorganizmaların varlığını ger-
çek zamanlı teşhis etme potansiyeli barındırmaktadır. 
Ayrıca probun hücre kültürü çalışmalarında da hücre sayı-
sını ve ayrımını yapabilme olasılığı bulunmaktadır.

Gereç ve yöntem
İn-vitro doku benzeri ortamlarda (su içinde dağılan po-
listiren mikro boyutta küresel parçacıklar) bioimpedans 
probu test edilmiştir. Farklı çaplara sahip (1 µm, 2 µm ve 
4 µm) polistiren küresel parçacıklardan (Duke Scientific 
Corp. Kaliforniya, ABD) ölçümler alınmıştır. Seçilen parça-
cık boyutları arasındaki farklar 2 kat olacak şekilde simüle 
edilmiştir. Sunulan çalışmada Biyoimpedans iğne probu 
geliştirilmiş ve in-vitro doku benzeri ortamda probun par-
çacık büyüklüğüne duyarlılığı test edilmiştir (Şekil 1). 

Şekil 1. 18G biyoimpedans probu

Biyoimpedans probu lomper ponksiyon iğnesi ile yapıl-
mıştır. İğnenin boyutu 18Gauge 1.2x89 mm olup izolasyo-
nu sinyal jeneratörü ve osiloskop kullanılarak sağlanmış-
tır. Sinyal jeneratöründen iğnenin dışına sinyal verilip iç 
iğnede sinyal olup olmadığı osiloskop ile tespit edilmiştir. 
Ortama akım göndermek ve impedans ölçümü için prob 
ile Biyoimpedans Analizatör (Quadscan 4000, Bodystat 
Inc.) bağlantısı yapılmıştır.

İn-vitro ortama prob ile çoklu (5-50-100-200 kHz) frekans-
larda akım verilmiş ve bu akım bilgilerine göre impedans 
ölçümleri alınmıştır. Ayrıca 50 kHz frekansta Resistans, 
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Reaktans ve faz açısı değerleri de kaydedilmiştir. Çalışma 
süresince elde edilen datalar 50kHz’teki direnç datalarına 
göre değerlendirilmiş ve her ortamdan 10’ar adet ölçüm 
alınmıştır. Alınan direnç değerleri Kruskal-Wallis testi ile 
karşılaştırılmış ve p<0.05 istatistiksel olarak anlamlı ka-
bul edilmiştir. İstatistiksel değerlendirmeler IBM SPSS 
Statistics 23 programı kullanılarak yapılmıştır.

Bulgular
Deneyin ilk aşamasında sistemin farklı parçacık boyutları-
na duyarlılığının tespiti için öncelikli olarak bioimpedans 
probu ile 1, 2 ve 4 mikrometrelik polisitren parçacıklar 
(20’şer µl) 180 µl su ile seyreltilerek ependorflara konul-
muş ve farklı parçacık boyutları için direncin değişiklik 
gösterdiği belirlenmiş ve buna göre parçacık boyutunun 
artmasıyla direnç artış göstermiştir (Şekil 2). 

Deneyin ikinci aşamasında ise 1, 2 ve 4 mikrometrelik par-
çacıklar her birinden 60’şar µl olacak şekilde birbirleri ile 
karıştırılmış sistemin farklı parçacıklar barındıran ortam-
larda duyarlılığı test edilmiştir. Buna göre 1 µm+2 µm, 1 
µm+4 µm ve 2 µm+4 µm’lik ortamlardan toplam 120 µl’lik 
karışım elde edilmiş ve bu karışımlar için direncin değişik-
lik gösterdiği belirlenmiştir. Buna göre içinde farklı boyut-
larda parçacık bulunduran aynı miktarlardaki karışımlarda 
da iğne probu ile elde edilen direnç değerleri parçacık bo-
yutlarının artmasıyla artış göstermiştir (Şekil 3). 

Bu sonuçlara göre aynı miktarlardaki ortamlarda bulunan 
parçacıkların boyutunun artması ile biyoimpedans iğne 
probundan elde edilen direnç değeri artış göstermiştir. 
Aynı zamanda farklı boyutlarda parçacık içeren ortamlar-
da da yine aynı şeklide direnç artış göstermiştir.

Çalışmamızda kullanılan fantomlardan alınan direnç de-
ğerleri karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı fark  
bulunmuştur (p=0.005). Farklı çaplara sahip olan bu fan-
tomlar çoklu karşılaştırıldığında ise 1 ve 4 µm çapına sahip 
olanlarda anlamlı fark elde edilmiştir (p=0.004).

Tartışma
Biyoimpedans Spektroskopi tekniği ile düşük, dokuya 
herhangi bir zarar vermeyen ve in-vivo koşullarda acısız 
alternatif akım dokuya gönderilir ve impedans ölçülür. 
Bioimpedans spektroskopi tekniği kullanılarak kanser 
teşhisi çalışmaları (15-18), gerçek zamanlı hücre kültürü 
çalışmaları (19-20) ve bakteriyel tanımlamalar yapılmak-
tadır (21-22). Bu çalışma ile Biyoimpedans iğne probu ya-
pımı gerçekleştirilmiş ve prob in-vitro doku fantomunda 

test edilmiştir. Doku fantomu olarak 1, 2 ve 4 µm çapında 
polisitren küreciklerde sistemin parçacık büyüklüğüne 
duyarlılığı incelenmiştir. Parçacık boyutunun artmasıyla 
küreciklerin dışında akan düşük frekans akım aralığında 
direnç artış göstermiştir. Bunun nedeni aynı miktardaki 
ortamlarda parçacık boyutunun küçük olması ile düşük 
frekanslarda akan akım bu parçacık etrafında daha faz-
la alana maruz kalmakta ve bu boyutlarda direnç daha 
az bulunmaktadır. Fakat parçacık boyutunun artması 
ile birlikte parçacık yüzey alanı artmakta, hücre dışında 
akan akımın maruz kaldığı alan azalma gösterdiği için 
düşük frekansta bu hücrelerde direnç artış göstermekte-
dir. Probun doku fantomundaki parçacık boyut ayrımını 
doğru bir şekilde belirlemesi ileriki aşamalarda hastalar-
dan alınan beyin omurilik sıvılarında 16-24 saat kadar sü-
ren kültür prosedürlerine gerek duyulmadan Escherichia 
coli veya Acinetobacter baumanni gibi farklı boyutlara 
sahip mikroorganizma varlığını gerçek zamanlı teşhis 
etme potansiyeli barındırmaktadır.

Şekil 3. Bioimpedans probu ile 1 µm+2 µm, 1 µm+4 µm ve 2 µm+4 µm’lik 
polisitren kürecik direnç ölçüm grafiği

Şekil 2. Bioimpedans probu ile 1, 2 ve 4 mikrometrelik polisitren kürecik 
direnç ölçüm grafiği
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