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Kisisellestirilmis Tip Icin Dijital ikiz: Sistematik Derleme

The Digital Twin for Personalised Medicine: A Systematic Review
Dilek ALAY*

(074

Amag: Kisisellestirilmis tip, tibbin her alaninda ilgi gérmeye baslayan bir saglik modelidir. Bu model
icin dijital ikiz tamamlayic1 bir strateji olarak goriilmektedir. Kisisellestirilmis tip i¢in dijital ikiz kulla-
nimi1 hasta, hastanin dijital kopyasi ve bu ikisi arasindaki etkilesimi igermektedir. Bu modellerle birgok
hastalik gerceklesmeden fark edilerek onlenebilecektir. Bu ¢aligmanin amaci, kisisellestirilmis tip igin
dijital ikizlerin uygunlugu ve 6nemini gérmeye yarayacak bir ¢ergeve saglamaktir.

Gereg ve Yontem: Bu baglamda sistematik derleme yontemi kullanilmigtir. Caligmada Pubmed ve Sco-
pus veri tabanlarindan faydalanilmigtir. Calismanin tasarimi PRISMA kontrol listesi ve akig diyagra-
mindaki adimlar takip edilerek olusturulmustur. Belirli dahil etme ve dislama kriterleri kullanilarak ara-
malar yapilmistir. Aramalar bittikten sonra elemeler yapilmis ve 14 ¢aligma tam metin incelemesine
dahil edilmistir.

Bulgular ve Sonug: Calisma sonucunda kisisellestirilmis tip i¢in dijital ikizlerin birgok tip alaninda
uygulanabilir oldugu, maliyetleri diisiirmek ve sagligi iyilestirmek gibi bir¢ok faydalarinin oldugu, kar-
magik Oriintiiler, mahremiyet, maliyet, ayrimcilik gibi bir¢ok zorluk ve sorunun oldugu goriilmiistiir.
Daha iyi sonuglar alabilmek i¢in bu ¢alismanin deneysel ortamda uygulanmasi 6nerilmektedir.
Anahtar Kelimeler: Dijital ikiz, Kigisellestirilmis tip, Saglik

ABSTRACT

Aim: Personalized medicine is a health model that is gaining traction in all areas of medicine. The digital
twin is seen as a complementary strategy for this model. The use of a digital twin for personalized
medicine involves the patient, the digital copy of the patient and the interaction between the two. With
these models, many diseases can be recognized and prevented before they occur. The aim of this study
is to provide a framework to see the relevance and importance of digital twins for personalized medicine.
Method: In this context, a systematic review method was used. Pubmed and Scopus databases were
utilized in the study. The design of the study was created by following the steps in the PRISMA checklist
and flow diagram. Searches were conducted using specific inclusion and exclusion criteria. After the
searches were completed, 14 studies were included in the full text review.

Results and Conclusion: As a result of the study, it was seen that digital twins for personalized medi-
cine are applicable in many medical fields, have many benefits such as reducing costs and improving
health, but there are many challenges and problems such as complex patterns, privacy, cost, discrimina-
tion. It is recommended to apply this study in an experimental setting to get better results.

Key words: Digital twin, Personalized medicine, Health

Giris

Modern tip, bekle ve tepki goster, tedavi edici Kisisellestirilmis tip (KT), kavramsal olarak 20.
bir sistemden hastalara kisisellestirilmis, siste- yiizy1l sonlarinda ortaya ¢ikmistir (2). KT, on-
mik ve kesin tedavi planlamasini amaglayan 6n- leyici, kisisellestirilmis, katilimci ve ongériicii
leyici ve disiplinler arasi bir sisteme gegis yap- onlemlerin birlesiminden olusan bir saglik hiz-
maktadir (1). meti modelidir (3). Bireyin 6nemli oldugu KT
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modelinde hizmetler tani, tedavi ve takip esna-
sinda hastanin kisisel, ¢cevresel ve genetik 6zel-
liklerine ve tercihlerine gore sekillenerek sunu-
labilmektedir (4). Bu model, hekimlerin teshis
testleri kullanarak hastanin belirli biyolojik be-
lirteclerini tanimladig1 ve hasta i¢in hangi teda-
vinin ve prosediiriin istenen iyi sonucu verece-
gini belirlemek i¢in yardimci olmaktadir (5).
Ayrica bireyi kendine 6zgii klinik, genomik, ge-
netik ve cevresel bilgileriyle bilgilendirilmekte-
dir (6). Kanser, alzheimer, kalp hastaliklari, he-
patit gibi bir¢ok hastaligin teshisinde kullanila-
bilir olan KT (3), biitiin tip disiplinlerinin klinik
ve aragtirma ortamlarinda gittikce artan bir
oneme sahip olmaktadir (7). KT benimsenme-
sinde giiven onemli bir faktordiir. KT benim-
senmesi halinde saglik maliyetleri ve tedavi ha-
talar1 daha ¢ok azaltilabilir, saglik hizmetinde
iyilestirmeler arttirilabilir (8).

Dijital ikiz (DI) kavramsal olarak 2003
yilinda ortaya atilmustir (9). NASA’ya gore DI,
“mevcut en iyi fiziksel modelleri, sensor giin-
cellemelerini, filo gegmisgini vb., karsilik gelen
ucan ikizinin émriinii yansitmak i¢in” kullanil-
maktadir (10). Fiziksel nesneler, sanal nesneler
ve baglantili veriler olmak {izere ii¢ kisimdan
olusmaktadir (11). Kisaca kavram olarak DI,
gercek bir nesnenin dijital ortamda kopyasinin
olusturulmasi olarak belirtilebilir. DI karmasik-
lik diizeyi ve formu amaca baglh degismektedir
(12). DI bireyin normal (saglikli) ve hasta olma
durumunu tanimlayabilecek c¢oziiniirliigii ve
kapsamliligi ciddi oranda arttirma potansiyeline
sahiptir (13). Saglik hizmetlerinde dijital ikiz,
istatiksel modeller ve mekanik modeller kulla-
nilarak bir kisi i¢in zamanla elde edilen klinik
verileri tutarli ve dinamik bir sekilde biitiinles-
tiren kapsamli, sanal bir ara¢ vizyonunu ifade
etmektedir (14). DI saghk alaminda ii¢ sekilde
kullanilabilmektedir. Bunlar; saglik kurumunda
belirli 8lgiimlerin yapilmasi icin sensorlerle DI
olusturmak, hastalikl1 bir bolgeyi izlemek ve te-
davi denemeleri i¢in bir DI olusturmak ve so-
nuncusu hastanin genel saglik durumunu takip
etmek igin saglik verilerinden bir DI olustur-
maktir (15,16). Hastane ve hasta bakiminda kul-
lanilabilen Di’lerin birgok faydasi vardir. Bun-
lardan baglicalart; saglik hizmetlerinde karar
vermek, klinik yorumlanabilirligini artirmak ve
demografik heterojenligi analiz etmek igin bii-
yiik veriden yararlanilabilinmesidir Ayni za-
manda hasta sonuglarmin tahmini, kisiye 6zel
tedavi i¢in hasta se¢imi ve miidahale planlama-
styla verilerin degeri maksimize edilebilir, kli-
nik ve diizenleyici kanitlar1 hizlandirarak klinik
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verilerin entegrasyonu ve arttirilmasi, hastaligin
mekanik i¢ goriileri ve yeni terapotik hedeflerin
tahmini saglanabilmektedir (17). Diger yandan
gizlilik, teknolojiye erigim, sorumluluk alanlar
ayrimi, yanlis kontrol, giivenlik duygusu, mani-
piilasyon riski (18), verilere erigim, onay ve giz-
lilik gibi organizasyonel ve toplumsal zorluklar,
algoritmik tahminlere giivensizlik, makinelerin
islerini ellerinden alma korkusu gibi potansiyel
mesleki sorunlar, kiiltiirel sorunlar, irksal veya
toplumsal Onyargilart olusturabilecek etik so-
runlar bulunmaktadir (17). DI diyabet modelleri
(19,20), pediatrik kardiyak (21,22), yapay pank-
reas (23,24), saglik sistemi (25), kalp i¢in kar-
diyak DI (26), covid-19 icin as1 iiretimi (27), vi-
ral enfeksiyon (28), radyoloji (29) ve kas-iskelet
dokular1 sagligi (30) gibi birgok saglik alaninda
kullanilmaya baslanmustir.

DI ¢ok yonlii uygulamalara sahip ol-
dugu i¢in KT ta uygulanmasi dogal, tamamla-
yict bir strateji olarak goriilmekte (31), saglik
sektoriinde Oncii bir teknolojiye donlismekte ve
kisisellestirilmis ¢oziimler i¢in biiyiik bir talep
olusturmaktadir. DI kavramin saglik hizmetle-
rine dahil etme girisiminde bir veri girisi yapil-
malidir. Bu veri girisi ile bireyin benzersiz 6zel-
likleri g6z oniinde bulundurularak saglik bilgi-
leri elde edilerek kisisellestirilmis saglik iz-
leme, teshis, prognoz, dnleme ve tedavi gergek-
lestirilmektedir (32). KT temel olarak, karmasik
ve biiyiik veri kiimelerinin bir araya getirilmesi-
nin yani sira verilerden ogrenmek ve sonug de-
Siskenlerinin tahminlerini iyilestirmek icin ma-
kine dgrenimi tekniklerinin uygulanmasi (33)
iizerine kurulmustur. KT yaklagiminin olustu-
rulmasi ve uygulanmast icin, hasta, hastanin
Di’si ve aralarinda cift yonlii etkilesimden olus-
turulmus bir DI sistemi 6nerilmektedir (7). KT
i¢in DI’lerin tamima dair ortak bir gériis bu-
lunmamaktadir. Bunun nedeni olarak {iretilme
amacinin farkliligi ve kisisellestirmenin belirsiz
olmas1 goriilebilmektedir. KT icin Di, “belirli
bir kisinin saglik kosullarini uygun sekilde si-
miile eden veya tahmin eden saglikla ilgili bil-
gileri sunmayr amaclayan, veri odakli, etkile-
simli bilgisayarl bir model” (32) olarak tanim-
lanmaktadir. Kisisellestirilmis saglik hizmet-
leri, yapilan tanimdaki bilgisayarli modelleme
ile e-sagliktan, etkilesim gerekliligi ile belirli
kisilerin dijital goriintiilerini olusturan tibbi tek-
nolojilerden ayrilmistir (32). Ornegin, bilgisa-
yarlt tomografi sanal denemeler yapilmasina
izin vermez. Bu yiizden KT bir DI degildir fakat
bir DI ile birlestirilerek kullanilabilir. Diger
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yandan kalp modeli (ultrason goriintiileme kul-
lan1lmis)(34) veya viicut igin tiretilen MeDigiT
(35) bu alandaki Di’lere 6rnek verilebilmekte-
dir. DI {izerinde sanal deneyler (yasam tarzi,
farmaso6tik miidahale, cerrahi yaklagim vb.) ta-
sarlayip test edilebilmektir. Kapsamli bir kisi-
sellestirilmis DI, spor, hobi, beslenme gibi ‘fi-
ziksel aktiviteler’; diisiinme, fikir, bilgi gibi ‘zi-
hinsel aktiviteler’; biyolojik dlgekler (kalp, be-
yin, mide, bobrek) gibi ‘hayati organlar’ ve ins-
tagram, facebook, twitter gibi ‘sosyal aglart’
icermektedir (36). Viral enfeksiyonlarin 6niine
gegebilmek (28), hassas psikiyatri (33), hassas
beslenme (37) gibi birgok alan igin dijital ikiz-
den faydalamilabilir. Diger yandan DI’nin uygu-
lanabilmesi i¢in, tibbi, teknik, etik ve teorik zor-
luklar bulunmaktadir (38). Bu ¢alisma bu bag-
lamda KT i¢in Di’nin kullanilabilirligine, kulla-
nim alanlarina, faydalarina, etkilerine, tehlike-
lerine ve gelecekteki kullanim alanlarina dair
genel bir bakis saglamay1 amaglamaktadir.

Gerec ve Yontem

Bu calismada kisisellestirilmis tipta dijital ikiz-
lerin yerini gérmek amaclanmistir. Bu bag-
lamda arastirmada; kisisellestirilmis tip igin di-
jital ikizler kullanilabilir mi, faydalar var mu,
hangi alanlarda etkili, gelecekteki yeri ne olabi-
lir, tehlikeleri var midir; kimler igin uygundur
sorularina yanit bulmak igin sistematik derleme
yapilmigtir. Calismada arama tarihi 1973 (bas-
langi¢) yilindan baglatilip 1 Haziran 2023 tari-

Tablo 1. Arastirmada Dahil Edilme ve Dislama Kriterleri
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hinde sona erdirilmistir. Sistematik derleme, be-
lirli bir arastirma sorusunun cevabim1 bulmak
icin farkli veri tabanlarinda o alanda yayinlan-
mis tiim yayinlarin detaylica taranarak, belirli
dahil etme ve hari¢ tutma kriterleri kullanilarak
ve yayinlarin konuyla iliskisi degerlendirilerek
derlemeye alinacak yayinlarin belirlenmesini ve
bu yayinlarin bulgularinin sentezlenmesi olarak
tanimlanmaktadir (39).

Aragtirmanin tasarimi PRISMA kontrol
listesi ve akis diyagramindaki adimlar takip edi-
lerek olusturulmustur. Calismada Scopus ve
Pubmed veri tabanlar1 kullanilarak yayinlar za-
man sinir1 konulmadan sistematik olarak taran-
mustir. Pubmed, kiiresel ve/veya bireysel olarak
saglig1 iyilestirmek i¢in, biyotip, saglik, yagam
ve davranis bilimleri gibi bir¢ok disiplinde mil-
yonlarca alint1 ve literatiirii iicretsiz olarak su-
nan bilyiik bir veri tabanidir (40). Saglik ala-
ninda kullanilan 6nemli bir veri tabani olmasin-
dan 6tiirti caligma i¢in uygun bulunmustur. Sco-
pus, disiplinler arasi en genis veri tabanidir.
Yizlerce disiplini kaplamakta ve disiplinler
arasi biiyiik bir derinlik ve geniglige sahip, 6zet
ve atif igeren bir veri tabanidir. Scopus veri ta-
bani, kapsaminin derinligi ve genisliginden do-
lay1 caligma igin uygun bulunmustur (41). Aras-
tirmaya benzer amagcla yapilan derleme ve sis-
tematik derleme ¢alismalar1 da dahil edilmeye
uygun bulunmustur. Tarama yapilirken konu
kapsaminda dahil etme ve dislama kriterleri
Tablo 1’de verilmistir.

Kapsam Dabhil Dislama
Dil Ingilizce Ingilizce Ingilizce olmayanlar
Kisisellestiril-  Personalized medicine, health, Personalized medicine, health,
mis tip precision medicine precision medicine
Dijital ikiz Digital twin* Digital twin*

Yayin sekli

Dokiiman tipi Makale, derleme, sistematik
derleme, randomize kontrollii
deneme, klinik ¢alisma, meta-
analiz, Kitap, kitap bolimii,
mektup, konferans belgesi

Yil 1973-2023

Tam agik erigim

Makale, derleme, sistematik
derleme, randomize kontrolli ~ mektup, konferans
deneme, klinik ¢alisma, meta-  belgesi

analiz

Kitap, kitap boliimii,

1973-2023 -

Arastirma yapilirken konuyla ilgili ¢a-
lismalarin biiyiik ¢ogunlugunun Ingilizce ol-
dugu goriilmiis ve Ingilizce dil sinirlamasi ko-
nulmustur. Kisisellestirilmis tip kapsaminda
personalized medicine, precision medicine ve
health terimleri; dijital ikiz kapsaminda digital
twin* terimi dahil edilmistir. Veri tabanlarinda
tarama yapilirken ‘personalized medicine’,

‘precision medicine’ ‘health’ ve ‘digital twin*’
anahtar kelime kombinasyonlariyla gergeklesti-
rilmistir. Calisma tam agik erisimli yayinlar ola-
rak smirlandirilmistir. Belge tiirlerinden ma-
kale, derleme, sistematik derleme, randomize
kontrollii deneme, klinik ¢aligma ve meta analiz
tipleri dahil edilmis, geriye kalan kitap, kitap

Saglik Profesyonelleri Arastirma Dergisi / Journal of Health Professions Research 30



Alay

bolimi, mektup ve konferans belgesi dislan-
mistir. Veri kayb1 yasamamak i¢in zaman sinir-
lamast konulmayarak ilk yayindan itibaren
1973-2023 yillar1 dahil edilmistir. Tarama bit-
tikten sonra yayinlarin basliklar1 incelenmis ve
ayni olan (duplike olanlar) yayinlar elenmistir.
Daha sonra bagliklar taranip konuya iliskin ol-

Veritabanlar ve kayitlar yoluyla cahs-
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mayan yayinlar elenmistir. Son olarak yazar ta-
rafindan 6zetler incelenmis ve ¢alismanin konu-
suyla ilgili olmayanlar elenmistir. Geriye kalan
yayinlarin ¢aligmaya dahil edilmek iizere tam
metinleri incelenmistir. Sistematik literatiir ta-
ramasini kapsayan PRISMA akis diyagrami Se-
kil 1°de verilmistir.

[ Diger kaynaklar aracihigiyla ]

Sekil 1. PRISMA akis diyagrami

Yapilan tarama sonucunda Scopus ve Pubmed
veri tabanlarindan 400 yaym bulunmustur. Ar-
dindan tekrar eden yayinlar dislanarak geri ka-
lan 315 yaym incelemeye alinmistir. Tekrar
eden yayinlar diglandiktan sonra kalan yayinla-
rin baslik ve 6zetleri incelenerek konuya yone-
lik olmayan 255 yayin dislanmistir. Ozet ve bas-
lik incelemeleri dogrultusunda kalan 60 yayin-
dan 46 tanesi daha diglanmistir. Kalan 14 yay1-
nin tam metinleri incelenmistir. Calisma kapsa-
mina alinan 14 yayinin verileri belirli dahil etme
ve diglama kriterleri ¢ergcevesinde, kapsamli

)
malarin tanimlanmasi tamimlanan ek kayitlar
]
=
é Veri tabanlarindan tanimlanan kayit- Diger kaynaklar aracihgyla ta-
= lar: nimlanan (n = 0)
= Scopus (n =293) Pubmed (n = 107)
N’/
- Y
é Tekrar eden ¢alismalar kaldirildiktan sonra (n =315)
=
<
: !
g
g
ﬁ Taranan ¢alismalar (n = 315) —> Dislananlar (n =255)
I
)
Segim yapmak tizere taranan galis- ——»| Rapora ulasilamayan ¢alismalar (n =0
g malar (n =60) P } yan gatts ( )
2
g’ Tam metinlerde diglanan galigmalar (n =46):
& Uygunluk i¢in degerlendirilen galis- Kisisellestirilmis tip igermeyen:7
= malar (n =60) » [ Dijital ikiz igermeyen:5
= Bir hastaliga yonelik olmayan:11
Diiital ikiz modeli icermeven:23
g v
@ .
= Incelemeye dahil edilen ¢alismalar (n =14)
<
o

tam metin incelemesi igin tarafsiz olarak ince-

lenmis ve sonuclar1 karsilastirilmistir. Calig-

mada incelemeye dahil edilen tam metin incele-

melerinin bazi kriterleri bulunmaktadir. Bunlar;

o Kigisellestirilmis tip i¢in uygulanmus bir di-
jital ikiz olmal1

e Model (insana iligkin dijital ikiz modeli) ol-

mal1

e YoOntemi somut agik bir sekilde verilmis ol-
mal1

e Bir hasta grubu veya hastalik i¢in diizenlen-
mis olmast
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Bulgular

Yayinlarin iici Almanya, birer tanesi Avus-
turya, Avustralya, Italya, Ingiltere, Danimarka
olmak iizere 8 tanesinin birer tilkede, kalan 6 ca-
lismanin birden fazla iilkeden katilan ¢alismaci-
lar tarafindan gergeklestigi ve bunlardan 4 tane-
sinde ABD 2 tanesinde Kanada ve 1’er tane-
sinde Bel¢ika, Ingiltere, Yemen, Avustralya,
Italya ve Cin’den katilimc1 oldugu goriilmiistiir.
Caligmalarin yayin yilina bakildiginda 4 calig-
manin 2023 yilinda, 5 ¢alismanin 2022 yilinda,

Tablo 2. incelenen Calismalara Ait Bilgiler
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3 calismanin 2021 yilinda, kalan iki ¢aligmadan
bir tanesinin 2020 bir tanesinin de 2019 yilinda
gergeklestigi goriilmiistiir. Yayinlarin yapilmis
oldugu tip alanlarina bakildiginda 3’er ¢alisma-
nin kardiyoloji ve geriatri, 2’ser ¢aligmanin rad-
yoloji ve saglik sektorii, kalan ¢aligmalar ise
1’er onkoloji, néroloji, beslenme, genel cerrahi
ve gastroenteroloji alaninda diizenlenmistir.
Asagida Tablo 2’de incelenen galigmalara ait
bilgiler verilmistir.

Yazar Ulke- y1l Popiilasyon Kisisellestirilmis Tip Alam
Currie vd. ABD, Avustralya- - Radyoloji*
2023
Thamotharan vd. ABD, Italya-2023 15 hasta Geriatri
Abeltino vd. Italya-2023 10 kullanici lizerinde test ~ Beslenme
Azzolin vd. Almanya-2023 29 hastaya 6zgii model Kardiyoloji
Rahmim vd. ABD, Kanada-2022 - Radyoloji onkolojisi
Wickramasinghe vd.  Avustralya-2022 - Geriatri*/ Demans
Sahal vd. Irlanda, Yemen-2022 - Saglik sektori*
Pinton Danimarka-2022 Genel cerrahi ve Gastroentoloji
Jung vd. Avusturya-2022 7 insan Kardiyoloji
Barbiero vd. Ingiltere-2021 2 klinik vaka senaryosu Saglik sektorii*/Biitiin insan
Viicudu
Voight vd. Almanya-2021 - Noroloji
Geissler vd. Almanya-2021 200 kisi kayit- 101 hasta Radyoloji*
tizerinde kullanildi
Corral-Acero vd. Ingiltere, Belgika-2020 - Kardiyoloji
Liu vd. ABD, Kanada, Cin- 2 vaka caligmasi- Geriatri
2019 100 ve 200 yatak sayisi
Tablo 3. Incelenen Calismalara Ait Bilgiler
Yazar Tasarim, Amag Yontem Sonug
Currie vd. Derleme, radyasyon dozi- Mevcut literatiir incelenmis ve  Kisisellestirilmis radyasyon do-
metresinde yapay zeka ve kigisellestirilmis radyasyon zimetresinin hassas teranostik-
Di’lerin 6nemini gérmek. dozimetresi detaylandirilmig-  leri yiiriitmekte 6nemli oldugu,
tir. sonuglart iyilestirebilecegi ve
teranostikte kisisellestirilmis te-
rapi dozlar1 saglayabilecegi be-
lirtilmisgtir.
Thamotha- Makale, yasli tip 2 diyabetin ~ IDI hasta, sanal ikiz ve ara- IDI ile kisisellestirmenin diya-
ran vd. (E-T2D) y6netimi i¢in hasta-  yiizlerden olusturulmus, uygu-  bet tedavisinde zaman araligini

nin ¢esitli verilerini kullanan
ve kisisellestirilmis diyabet
tedavisi i¢in tahmin ve yone-
tim i¢in verileri kullanan bir
insan DI (ID1) gergevesi
olusturmak.

lama yonleri veri, tahmin, tes-
his ve yonetim modiilleri ile
aciklanmigtir. Daha sonra si-
miilasyon ¢alisma Ornekleriyle
IDI’nin E-T2D’yi ydnetme ye-
tenegi, hasta modelleri gelis-
tirmek i¢in klinik deneyler ve
hassas insiilinin iletimi goste-
rilmistir.

iyilestirdigi, diyabet yoneti-
minde etkinligini gosteren insii-
lin difiizyonunu ve hiper ve
hipo durumlarmi azalttig1 g6-
rilmistiir.
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Yazar Tasarim, Amag Yontem Sonug

Abeltinovd.  Makale, tekrarlayan birim KMA i¢in en iyi stratejinin se-  SARIMAX istatistiksel modeli-
(GRU) sinir aglar1 kullanila-  ¢ilmesi i¢in derin 6grenme nin derin 6grenme aglarindan
rak agirlik tahmini, diyetlere  modelleri olarak 6z yinelemeli ~ daha kisa siirede hesaplama
kisisellestirilmis tepkileri sinir aglari, transformes mo- yaptig1 goriilmiistiir. Diger yan-
tahmin etmek i¢in kisiselles-  deli ile istatistiksel modelleri dan zaman serisi tahmini, si-
tirilmis metabolik avatar temsilen SARIMAX karsilag-  nirli veri kiimeleri tizerindeki
(KMA) ad1 verilen DI gelis-  tirilmustar. ve veri uzunluguna kars1 per-
tirmek, derin 6grenme ve is- formans analizine bakildiginda
tatistiksel modelleri karsilas- derin 6grenme modellerinin is-
tirmak. tatistiksel modelden daha iyi

oldugu goriilmiistiir.

Azzolinvd.  Makale, kalici atriyal fibri- Haritalama sistemi ve tomog- DI modeliyle hastaya 6zel te-
lasyonu (AF) olan hastalarin  rafik goriintiilemeden elde edi- davi sunabilecek, tekrarlanabi-
atriyal Di’lerinde 6zel ablas-  len verilerle hastaya 6zel artti-  len, kapsamli ve geleneksel
yonlar i¢in bir teknoloji ge-  rilmis kulakgik (AugmentA) yontemlerden daha iyi perfor-
listirmek. Anatomik ve fonk- model, istatistiksel sekil mo- mans gosteren bir platform ge-
siyonel atriyal DI’lerinde deli uydurularak olusturulur. listirilmistir. PersonAL ile
birgok yerde kisisellestiril- Buraya orijinal bilgiler, anato-  hasta kohortunda AF’nin son-
mis indiikleme protokolleri mik yapilar notu ve lif oryan-  landirilmasi saglanmis ve tek-
uygulayarak AF’nin siirdii- tasyonu da eklenir. Daha sonra  rarlanmasi 6nlenmistir.
rilebilir alanlarini gérmek. PEERP protokolii uygulanir

ve optimal ablasyon hedefleri
belirlenir. Indiiklenebilir mo-
deller, kurtarilana kadar tek-
rarli bir bigimde tedavi edilir.
Yeniden test edilir ve son ola-
rak kisisel plan kardiyologa
sunulmaktadir.

Rahmim vd.  Perspektif belgesi, kisiselles-  Teranostik dijital ikizler TDI hastalara terapotik sonug-
tirilmis radyofarmasotik te- (TDI), paradigmalar ve mima- lar1 en ideal diizeye getirmeye
daviler i¢in teranostik DI rileriyle birlikte verilmistir. yonelik gergekten kisisellesti-
Onermek. rilmis tedavi kararlari saglaya-

caktir.

Wickrama- Perspektif belgesi, Demans,  Uretim alanindan mevcut kul- ~ Model ile hasta bakici ve aile

singhe vd. demans bakimini iyilestir- lanimlar1 tahmin ederek, kli- tiyeleri klinisyenlerle iletigim
mek icin DI kullanmanin po-  nik karar destek arac1 olarak kurabilecek, tele saglik konsiil-
tansiyel faydalarini ve de- saglik alaninda DI modeli ge-  tasyonlari, risk degerlendir-
mans bakiminin daha fazla listirilmistir. mesi, kanita dayali bakim 6ne-
kesinlik saglanabilecegini rileri alabilecek; klinisyenler
gormek. daha bilingli ve daha kesin tes-

his ve tedavi planlama kararlari
alabilecektir.

Sahal vd. Makale, kisisellestirilmis KDI icin yapay zeka, block- KDIi’nin hastanin fiziksel 6zel-
akilli saglik hizmetleri siste-  hain teknolojileri ve hastanin likleri, tibbi ge¢misi, mevcut
mini giiglendirecek bir kisi-  operasyonel verileri birlestiril-  durumu ve gelecekteki gereksi-
sel dijital ikiz (KDI) tanita- mistir. nimlerine gore kisisellestirilmis
rak daha iyi hasta bakimi ve tani, tedavi ve prosediir planla-
saglikli yasam sunmak. masina destek oldugu goriil-

miistiir.

Pinton Inceleme, Inflamuar barsak Mevcut ¢aligmalarin Pubmed,  Makine 6grenimi ve DI {iretimi

hastalig1 (IBD) i¢in mevcut
cok odlgekleri modelleri gor-
mek ve tedaviye yaniti tah-
min etmek.

EMBase ve Cochrane library
veri tabanlarindan literatiir in-
celemesi yapilmustir.

ile entegre edilmis mekanik
modellerin hastalar i¢in tedavi
tahmin etmede en iyi yaklasim
oldugu goriilmiistiir.
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Barbiero vd.

Voight vd.

Geissler vd.

Corral-
Acero vd.

Liu vd.

Alternatif, tam otomatik ve
hesaplama bakimindan ve-
rimli bir yaklagim gelistire-
rek biyofiziksel olarak de-
tayli aktif mekanik modelle-
rin kigisellestirilmesi.

Arastirma makalesi, biitiin
insan viicudunu ve kisilerin
durumlarim gésteren DI
olusturmak

Derleme, Multipl Skleroz,
Multipl Sklerozun (MS) y6-
netiminde DI’lerin faydalari,
zorluklar1 ve pratik tarafla-
rin1 gérmek.

Bilgisayarli tomografi (BT)
esnasinda hastanin boy ve
kilosunu 6l¢mek i¢in DI al-
goritmasi gelistirmek ve bu
algoritmanin gilinliik klinik
uygulamada dogrulugunu
test etmek.

Makale, kardiyovaskiiler tip
i¢in kullanilan istatistiksel
ve mekanik modelleri ve et-
kilesimlerini gérmek.

Genel yasli saglik hizmet-
leri, Ozellikle yasl hastalar
basta olmak iizere yasli sag-
l1g1 igin DI saglik hizmeti
modeli gelistirmek.

Ilk 6nce 3 boyutlu elektrome-
kanik (EM) modelindeki aktif
davranis diisiik dogruluklu bir
modelle temsil edilir daha
sonra bir 0D kardiyak EM mo-
deli kullanilarak hiicresel 61-
cekte yiiksek dogruluklu mo-
del kisisellestirilmistir.

Klinik olarak kan basinci gibi
ilgili u¢ noktalar1 tahmin eden
bir grafik sinir agina (GNN)
ve liretken bir rakip aga
(GAN) dayanmustir.

MS i¢in Di’nin kullanimy, tes-
hisi, izleme ve tedavi, refahin
arttirtlmasi ve maliyet tasarru-
funu gérmek icin detaylt lite-
ratiir taramasi, mevcut model
ve uygulamalardan hareket
edilmistir.

3D kamerayla 200 hastanin
verileri kaydedilmis, ardindan
makine 6grenimine dayali ola-
rak algoritma boy ve kilo tah-
minleriyle genisletilmis ve sa-
nal hasta avatar1 olusturulmus.
Alman degerler hasta bilgisi,
tibbi personel bilgisi ve oto-
matik degerlerle 6l¢iilmiistiir.

Kardiyovaskiiler tip i¢in mev-
cut istatistiksel ve mekanik
modeller ve etkilesimleri ince-
lenmisgtir.

Yaglilar i¢in gergek zamanli
takip gibi hizmetleri uygula-
mak i¢in dijital ikiz saglik hiz-
meti kavramsal modeli (DIH)
ve bir DTH modeli olusturul-
mustur. Bu kapsamda bir vaka
caligmasi yapilmistir.

Yapilan 7 hasta kohortu tes-
tinde simiile edilmis ve klinik
sol ventrikiil basinct ve hacim
izlerinin iyi bir gekilde uyus-
tugu, kisisellestirilmis modelin,
verimli, uyumlu ve iyi saglam-
likta oldugu goriilmiistiir.

Hastalarin durumuna biitiinciil
bakis saglayan ve yorumlanabi-
len bir DI modeli gelistirilmis,
sinir aglar1 ve tiretken rakip ag-
larla fizyolojik modeller ve mo-
lekiiler bilgileri temsil ve en-
tegre etmenin fizibilitesi goriil-
miistiir.

Dijital ikiz multipl skleroz
(DIMS), bireysel hastalar icin
klinik karar vermek, hasta ileti-
simi, ortak karar verme ve do-
layisiyla bakim kalitesi iyilesti-
rilebilir. Fakat karmasik, pahali
ve klinik uygulamada takibi
daha karmasik hale getirebilir.
3D kameradan alinan goriintii-
lerin dijital bir ikizi modelle-
meye ve ardindan hastanin boy
ve kilo 6l¢iim tahminleri i¢in
kullanilmaya uygun oldugu go-
rilmiigtiir. Hasta viicut yapisi-
nin agirlik i¢in en dogru tah-
minlerin sirasiyla hasta bilgi-
leri, 3D kamerayla otomatik
tahminden ve en az kesinligin
tibbi personele ait oldugu go-
rilmiustiir.

DI ile gerekli sinerjiler kurula-
rak bircok kalp hastaligi mini-
mize edilebilir. Fakat bunun
oniinde veriye erigim, onay, giz-
lilik gibi birtakim engeller soz
konusudur.

DIH modelinin vakalarda etkin
ve dogru c¢alistig1 gorilmiistiir.

Currie et al. yaptig1 calismada mevcut literatiir
incelemis ve kisisellestirilmis radyasyon dozi-
metresini detaylandirmistir. Dozimetre insanla-
rin radyasyon Ol¢limlerini yapan, olciilebilir ve
tekrar iretilebilir bir malzemedir. Radyasyon

dozimetresinde yapay zeka ve DI’lerin kullani-
larak kisisellestirilmis radyasyon dozimetresi-
nin hassas teranostikleri yiiriitmekte 6nemli ol-
dugu, mevcut klinik kullanimmi engelleyen,
veri gizliligi ve veri sahipligine yonelik zorluk-
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lara ragmen sonuglar iyilestirebilecegi ve tera-
nostikte kisisellestirilmis terapi dozlar1 saglaya-
bilecegi belirtilmistir (12).

Thamotharan et al. hassas insiilin iletmek ama-
cryla gesitli perspektiflerden hasta sanallastirma
araciligiyla yash tip 2 diyabetin (E-T2D) yone-
timi icin bir insan dijital ikizinin (IDI) 6nemini
gostermis ve IDI icin bir gerceve gelistirmistir.
Bunun i¢in hastayla ilgili gesitli verileri birles-
tirmek, kisisellestirmek ve farkli yonleri model-
lemek gerekmektedir. Bu dogrultuda calismada
ham verileri kullanarak bilgiye doniistiiren has-
talar i¢in daha derin i¢ goriiler olusturan birta-
kim modeller gelistirilmistir. Boylelikle IDI
hastaya dair baglamsal, tarihsel, goriintii ve di-
ger veri bicimlerini kullanarak hassas insiilin
alimini kolaylagtirmistir. Daha sonra simiilas-
yon ¢alisma drnekleriyle IDI’nin E-T2D’yi yo-
netme yetenegi, hasta modelleri gelistirmek i¢in
klinik deneyler ve hassas insiilinin iletimi gos-
terilmistir. Bu kapsamda 14 giin siiren c¢alig-
maya 15 hasta dahil edilmistir. IDI hasta (geg-
mig veriler, sensor Olciileri vb. sanallastirilir),
sanal ikiz (hastanin dijital kopyasi) ve arayiiz-
lerden (hasta ve sanal ikizi baglayan sensor 6l-
gimleri ve ¢ikarimlar) olusturulmustur.
IDI’nin uygulama yénleri veri, tahmin, teshis ve
yonetim modiilleri ile agiklanmistir. Calisma
sonucunda, E-T2D i¢in IDI ¢ergevesi olusturul-
mus, IDI ile kisisellestirmenin diyabet tedavi-
sinde zaman araligini iyilestirdigi, diyabet yo-
netiminde etkinligini gosteren insiilin difiizyo-
nunu ve hiper ve hipo durumlarini azalttig go-
rilmiistir (42).

Abeltino vd. bir¢ok hastaligin 6nlen-
mesi ve tedavisinde beslenmenin 6nemli bir
rolii oldugunu diistinerek, agirlik tahmini, diyet-
lere kisisellestirilmis tepkileri tahmin etmek
icin ‘kisisellestirilmis metabolik avatar’ (KMA)
olusturmustur. KMA makrobesin bilesimi ve
giinliik enerji dengesine gore kigisellestirilmis
agirlik degisimlerini tahmin etmek i¢in egitilmis
kapul tekrarlayan birim (GRU) derin ogrenme
modelinden olusmaktadir. KMA kisiye ideal ki-
losuna ulagabilmesi i¢in 6zel hedefler olustur-
masina izin vererek, diyet plani simiilasyonu ve
degerlendirmesini saglamaktadir. Modelde olu-
sabilecek hatalarin ve zorluklarin stesinden
gelmek i¢in performans ve hesaplama siiresi ba-
kimindan en iyi strateji secilmistir. Istatistiksel
modellerden temsili olarak dogrusal bir regres-
yon modeli olan SARIMAX (dis faktorlerle
mevsimsel otomatik gerileyen entegre hareketli
ortalama); derin 6grenme modeli olarak trans-
formes modeli, 6zyinelemeli sinir aglar1 (GRU,
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uzun kisa bellek (LTSM)) segilmistir. Calis-
mada gercek ayarlarda kullanicidan kullaniciya
degisebilen, alian veri sayisinin etkisini gore-
bilmek i¢in modeller 6 kadin 4 erkek olmak
lizere 10 kullanici iizerinde test edilmistir. Kul-
lanicilarda miband 6 ve mi viicut kompozisyonu
Olcegi cihazlart kullanilmigtir. En iyi segenegi
bulup KMA’y1 gelistirmek icin istatistiksel ve
derin 6grenme modellerinden olusan 4 farkli
model karsilagtirilmistir. Sonug olarak derin 6g-
renme modellerinden GRU ve LTSM’nin agir-
lik degisimlerini daha dogru bir sekilde takip et-
tigi, istatistiksel model olan SARIMAX mode-
linin keskin bir farkla en kotii sonucu gosterdigi
gorililmistiir. Sinir aglarinin zaman serisi tahmi-
ninde derin 6grenme modelinin istatistiksel mo-
delden daha iyi bir performans gostermistir. Di-
ger yandan derin 6grenme modelleri arasinda
transformes modeli daha kot bir sonuca ¢ikar-
mistir. Sinirlt veri kiimeleri tizerindeki ve veri
uzunluguna kars1 performans analizine bakildi-
ginda yine derin 6grenme modellerinin istatis-
tiksel modelden daha iyi oldugu goriilmistiir.
Diger yandan hesaplama siiresi bakiminda SA-
RIMAX modelinin en hizli oldugu, derin 6g-
renme modellerinden 6zellikle transformes mo-
delinin en yavas oldugu gortilmiistiir (43).
Azzolin vd. kalict atriyal fibrilasyonu
(AF) olan hastalarin atriyal DI’lerinde 6zel ab-
lasyonlar i¢in bir teknoloji gelistirmek, anato-
mik ve fonksiyonel atriyal DI’lerde birgok
yerde kisisellestirilmis indiikleme protokolleri
uygulayarak AF’nin siirdiiriilebilir alanlarin
gérmeyi amaclamistir. Bu dogrultuda atriyal DI
gelistirilmistir. Tomografik goriintiilleme ve
elektro-anatomik aktivasyon siiresi ve voltaj ha-
ritalarindan alman klinik bilgilerle hesaplamali
model olusturulmustur. Atriyal Di’nin etkilili-
gini gormek i¢in 29 hastanin her birine iki atri-
yal model olusturulmustur. Son teknoloji ablas-
yon teknolojileri ile kisisellestirilmis ablasyon
hatlar1 (PersonAL) karsilastirilmistir. Calisma-
nin sonucunda, hastaya 6zel tedavi sunabilecek,
tekrarlanabilen, kapsamli bir platform gelistiril-
mistir. Bu platformun geleneksel yontemlerden
daha iyi performans gosteren ve in silico (bilgi-
sayar veya bilgisayar simiilasyonu yoluyla ger-
¢eklestirilen) ortamlarda fizibilitesini gdsteren
bilgisayar simiilasyonu ile yonlendirilen yeni
bir teknoloji oldugu gorilmistiir. PersonAL
plam ile ablasyon igin yiiksek baskin frekansh
bolgeler tekrarh olarak belirlenip hedeflenerek
hasta kohortunda AF’nin sonlandirilmasi sag-
lanmis ve tekrarlanmasi onlenmistir (44).
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Rahmim vd. yaptig1 ¢alismada kisisellestirilmis
radyofarmasétik tedaviler icin teranostik dijital
ikizler (TDI) 6nermis ve énemi iizerinde dur-
mustur. Calisma sonucunda, TDI’nin tahmine
dayali sogurulan radyasyon dozu modellemesi
icin kullanilabilecegi, molekiiler goriintiileme
temelli olarak modelin tedavi oncesi ve tedavi
ici kisisellestirilebilecegi, hastanin tedavi plani,
tedavi yaniti modellemesi ve tahmini, baz1 ka-
raciger tlimdrlerinin, prostat kanserlerinin teda-
visinde kullanilabilecegi goriilmiistiir (45).

Wickramasinghe vd. demans baki-
minda daha iyi hassasiyet ve kisisellestirme
saglamak i¢in DI modeli gelistirmistir. Modelde
klinisyenler, hastanin bakicisi ve aile iiyeleri ol-
mak iizere 2 potansiyel kullanim durumu belir-
lenmigtir. Model mobil cihaz, tablet ve bilgisa-
yarda kullanilabilir, klinisyen veya bakicinin
(son kullanicinin) hasta hakkindaki ilgili mev-
cut durumu, eski veya mevcut tedavileri, hasta-
ligin ilerleme evresini veya diger hastaliklar
gibi verileri karar destek sistemine (KDS) aktar-
masini igermektedir. KDS ve algoritmalar arasi
veri akist dogrultusunda veri havuzundan (bii-
yik bir demans vakasi kohortundan olusan)
mevcut hastayla en uyumlu olan vaka segilecek-
tir. Ardindan bu vakalar birlestirilerek tek bir
‘model hasta’ olusturulacaktir. Bdylece etkin
tedavi saglanabilecektir. Ayn1 zamanda hasta
bakici ve aile iiyelerinin klinisyenlerle sohbet
robotlart, tele saglik konsiiltasyonlari, ¢agr1 da-
nismanligi, risk degerlendirmesi, kanita dayal
bakim onerileri; klinisyenlerin daha bilingli ve
daha kesin teshis ve tedavi planlama kararlari
almasi saglanabilecektir (46).

Sahal vd. kisisel dijital ikiz (KDI) tasa-
rimmni ve saglik hizmetlerine iliskin faydalar
gozden gegirmek, saghk alaminda devrim yarat-
mak, akill kisisellestirilmis saglk hizmetleri
icin KDI tabanli bir sistem olusturacak referans
cergevesi ve gereklilikleri, potansiyel uygula-
malart ve kullamim durumlarim ve acik zorluk-
larnt incelemek amaciyla bir aragtirma yapmis-
tir. Bu baglamda akilli kigisellestirilmis saglik
hizmetleri i¢in KDI i¢in referans ¢ergevesi olus-
turulmustur. Burada girdiler tibbi sensorler,
kalp nabzi, kan basinc, insiilin gibi giyilebilir
cihazlardan elde edilen saglik verilerinden; ¢ik-
tilar ise kisisellestirilmis akilly saghk sistemleri
ve akulli hastaneler gibi herhangi bir saglik hiz-
meti uygulamast i¢in kullanabilecek veriye da-
yali bir KDI’ye dayali saglik uygulamalar1 ve
sistemlerinde karar vermeyi otomatiklestirebi-
len i¢gdriilerden olusturulmustur. KDI i¢in ya-
pay zekd, blockhain teknolojileri ve hastanin
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operasyonel verileri birlestirilmistir. Onerilen
referans gergevesi i¢in st diizey gereksinimler
ve katmanlar bulunmaktadir. Bu gereksinimler
verinin toplamasi-giincelleme sikligi-yonetimi-
analizi-agiklanabilirligi, kalite, simiilasyon ye-
tenekleri, mahremiyet, yetkilendirme, baglana-
bilirlik, karar verme ve bilgi islem paradigma-
sindan olusturulmustur. Katmanlar ise akill: te-
lefon akilli sensorler vb. i¢eren fiziksel cihazlar,
endiistriyel teknolojiler ve uygulama alanlar ol-
mak iizere lic katmandan olusturulmustur. Ca-
lismada covid-19°’un bulagsmasinin hafifletil-
mesi, hasta takip bakiminin ve kisisellestirilmis
ilaci, kisisellestirilmis osteoporoz onleme, kisi-
sellestirilmis kanser bakimi ve kisisellestirilmis
beslenme gibi belirli 6rnekler detaylandirilmis-
tir. Sonuc olarak, KDI’nin hastanin fiziksel
ozellikleri, tibbi gegmisi, mevcut durumu ve ge-
lecekteki gereksinimlerine gore kisisellestiril-
mis tani, tedavi ve prosediir planlamasina des-
tek oldugu goriilmustiir (36).

Pinton yaptig1 literatiir incelemesinde
inflamatuar barsak hastaligina tedavi tahmin et-
mede en iyi yaklasimin makine 6grenimi ve DI
iretimi ile birlestirilmis ¢ok ol¢ekli ¢ok bile-
senli mekanik modeller oldugunu belirtmistir.
Ayrica bu modellerin farkli tedavi sonuglarina
yol agan biyoloji ve ¢esitli omikler hakkinda ge-
rekli anlayisa sahiptir (47).

Jung vd. tam otomatik ve hesaplama ba-
kimindan verimli bir yaklagim gelistirerek biyo-
fiziksel olarak detayli aktif mekanik (elektro-
mekanik) modelleri iki asamali ¢oklu dogruluk
¢Oziimii kullanarak kisisellestirilme igin bir al-
ternatif olarak kardiyak DI gelistirmistir. Elekt-
romekanik (EM) kalbin kasilip gevsemesini yo-
neten, modellerde tanimlanmasi gereken aktif
mekanik parametrelerdir. Ilk asamada, 3B EM
modelindeki aktif mekanik davran, klinik bos-
luk basinct verilerine gore kalibre edilerek or-
gan olceginde kisisellestirilen fenomenolojik
diisiik dogruluklu bir modelle (LFM) temsil
edilmistir. ikinci asamada ise, nodal hiicresel
aktif stresin medyan izleri ve fiber streg, bir 0D
EM modeli kullamlarak hiicresel olcekte iste-
nen biyofiziksel olarak ayrintili yiiksek dogru-
luk modeli (HFM) kisisellestirilmek i¢in olustu-
rularak kullanilmigtir. Calismada 7 aort koark-
tasyonu (CoA) olan hasta kohort olarak kulla-
nilmistir. Bu hastalarin 6nceden olusturulmus
insan sol ventrikiil (LV) EM’nin 3B modelleri
tizerinden kisisellestirme yaklasimi test edil-
mistir. Calisma sonucunda basarili bir sekilde
birlestirilmis alt1 hasta i¢in 2 ile 4 gibi diisiik ra-
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kamli 3D organ 6l¢ekli simiilasyonun yeterli ol-
masinin verimliligi ve hesaplama maliyetlerini
ucuzlastirdigi, simiilasyonu yapilmis ve klinik
LV basinci ve hacim izlerinin uyumlu ve iyi bir
saglamlikta oldugunu, diger aktif mekanik mo-
dellerden farkinin yalnizca tamamen fenomeno-
lojik degil biyofiziksel olarak da ayrintili mo-
dellerde kullanilabilir oldugu goriilmiistiir. Bu
durum klinik verilerdeki belirsizlikler ve ilk tah-
minlerin varyasyonlar1 g6z 6niinde bulundurul-
dugunda dahi gegerli olmustur (48).

Barbiero vd. biitiin olarak insan viicu-
dunun modellenmesindeki zorluk ve firsatlar
gormek ve kigilerin durumlarina iligkin biitiin-
ciil bir gbriiniim saglamak i¢in grafik sinir aglar1
ve iiretken rakip aglara dayanan bir DI olustur-
mustur. Grafik sinir ag1, insan viicudunun bilgi-
lerini birlestirerek ¢esitli hastalarin durumlarini
tahmin eder. Uretken rakip ag ise patofizyolojik
durumlarin alanini genisleterek ve DI kars1 ol-
gusal olaylarin etkilerinin simiilasyonunu
yapma yetenegini kazandirarak farkli kosul-
larda veri iiretebilir. Bu aglar sahip oldugu dog-
rusal olmama, yorumlanabilirlik, Oklid dis1 ge-
ometri, modiilerlik, ¢capraz mod, iiretken, ¢cok
Olcekli ve spektral yogunluk o6zelliklerinden
Otlirli tibbi veri analizi i¢in uygundur. Calis-
mada DI modeli organ, doku ve hiicresel dii-
zeyde bilgileri birlestiren iki vaka senaryosu ile
test edilmistir. Birincisi, yagh tip 2 diyabetli, hi-
pertansiyon ve diyabetik nefropatisi olan, hare-
ketsiz bir yasam ve karbonhidrat agirlikli bes-
lenmektedir. Ikincisi ise ayn1 hasta Sars-Cov
enfeksiyonunun yol a¢tig1 hafif bir grip i¢in yar-
dim istemektedir. Senaryolar sonucunda, birinci
vaka i¢in artan bir egzersiz, azaltilmis miktarda
kalori alim1 ve giindelik bir benazepril dozunun
aboneligini iceren terapotik bir miidahale ile
kan basinci ortalamasinin diisecegi ve kalp oda-
ciklarindaki degiskenlik olusturacagi, bdyle-
likle ciddi bir kardiyovaskiiler sorunun olma ih-
timalinin azalacag1 goriilmiistiir. ikinci vaka
icin benazepril ve sinerjik bir terapi ile ortalama
kan basinci ve degiskenligini olumlu yonde et-
kileyerek, kanin yogunlugu, pihtilasma olu-
sumu ve iltihaplanma azaltilir, boylelikle kan
basinci diizenlenmistir (49).

Voight vd., mevcut model ve uygula-
malardan hareket ederek Multipl Skleroz (MS)
hastaliginin yonetiminde dijital ikizin kulla-
nimi, teshisi, izleme ve tedavi, refahin arttiril-
masi ve maliyet tasarrufunu gérmek i¢in detayli
literatiir taramas1 yapmustir. Dijital ikiz multipl
skleroz (DIMS) igin istatistiksel modellere da-
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yali tahmin modelleri bulunmaktadir. DIMS in-
sas1 i¢in ¢ok boyutlu miktarda verinin dogru bir
sekilde toplanip diizenlenmesi gerektigi diisii-
niilmektedir. DIMS olusturmak ve takip veri-
leri, hastalarin fizyolojik durum verileri ve pro-
sediirlerle toplanmali, analiz edilmeli, gorsel-
lestirilmeli ve iligskilendirilmelidir. Gelistirile-
cek bir DIMS ile bireysel hastalar igin klinik ka-
rar vermek, hasta iletigimi, ortak karar verme ve
dolayisiyla bakim kalitesi iyilestirilebilirken di-
ger yandan bir DIMS gelistirmenin karmasik,
pahali ve klinik uygulamada takibi daha karma-
sik bir hale getirebilecegi belirtilmistir (50).
Geissler vd. BT esnasinda hastanin boy ve kilo-
sunun tahmin edilmesini saglayan 3 boyutlu bir
kamera algoritmasi gelistirmek ve bunun giin-
lik klinik uygulamada kesinlik ve kontrast
madde dozaji bakimindan degerlendirmeyi
amaglayarak 3 ay boyunca, BT endikasyonu
olan 21-92 yas arasi rastgele se¢ilmis 321 has-
tay1 ¢aligmaya dahil etmistir. Baglangigta hasta-
larin boy ve kilolar1 radyografi uzmani ve rad-
yolog tarafindan tahmin edilmis ve bu tahmini
degerler not edilmistir. Ardinda detayli bir se-
kilde hastalarin boy ve kilo 6l¢iimleri yapilmis-
tir. Calismaya baglanmadan 6nce hasta masasi-
nin Ustiine renk ve derinlik kamerasi kombinas-
yonu monte edilip kalibre edilmistir. Ik 100
hasta temel alinarak renk ve derinlik verileri
hastanin saptanmasina yonelik mevcut bir algo-
ritma kisinin boy ve kilosunun tahmin edilme-
siyle genisletilmistir. Caligma esnasinda uygun
olmayan hastalar ¢alismadan diglanmigtir. Has-
tanin konumu ve anatomik yer isaretleri makine
Ogrenimine dayali olarak algoritma ile algilanir
ve bu dogrultuda derinlik verilerine 3D insan ta-
ramalar1 koleksiyonuna dayanan bir avatar yer-
lestirilmistir. Algoritma klinik uygulamada 101
hasta iizerinde test edilmistir. Sonuclar hastanin
kendisi, radyografi uzmani, radyologun tahmin-
leri ve referans degerlerle karsilagtirilmigtir.
Gergeklesen dl¢limlerin sonucunda, 3D kame-
radan alinan goriintiilerin dijital bir ikizi model-
lemeye ve ardindan hastanin boy ve kilo 6lglim
tahminleri i¢in kullanilmaya uygun oldugu go-
rilmistiir. Hasta viicut yapisinin otomatik tah-
mininin tibbi personele kiyasla 6zellikle giive-
nilir hasta verilerinin olmadigir durumlarda gok
daha dogru sonuglar verdigi goriilmiistiir. Agir-
lik i¢in en dogru tahminlerin sirasiyla hasta bil-
gileri, 3D kamerayla otomatik tahminden ve en
az dogru tahminin tibbi personele ait oldugu go-
rilmiistiir. Bu modelin is yiikiinii, zamani, ma-
liyetleri ve hata kaynaklarini azaltabilecegi be-
lirtilmistir (51).
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Corral-Acero vd. kardiyovaskiiler tip
icin kullanilan dijital ikiz istatistiksel (veriler-
den kaynaklanan bilgi ve iliskiler) ve mekanik
(fizik ve kimyanin temel yasalar1) modelleri ve
etkilesimlerini gérmek icin mevcut modelleri
incelemistir. Sistemin iyi anlagildigr durumda
mekanik model etkili olurken, sistemde altta ya-
tan mekanizmalar iyi anlagilmadig1 veya meka-
nik olarak modellenemeyecek durumda istatis-
tiksel modellerin daha etkili olmaktadir. Klinik
kararlar1 iyilestirmek icin teshise yardimci
olma, kilavuz tedaviler, prognozu degerlendir-
mede; kanit {iretimini hizlandirmak i¢in bulgu-
larin genelligine yonelik model dogrulama, dii-
zenleyici karar almay1 hizlandirmak i¢in meka-
nik ve istatistik modeller baglaminda sinerjisi
goriilmistiir. Kardiyovaskiiler hastaliklarin 6n-
lenmesi ve tedavisi, hastaligin nedenleri ve sag-
lig1 siirdiirme ve iyilestirme yollarinin dogru
tahminine dayanmaktadir. Bu tahminler, istatis-
tiksel ve mekanik modeller arasindaki sinerjik
etkilesim tarafindan gerceklestirilecek ve dog-
rulanacaktir. Diger yandan verilere erigim, onay
ve gizlilik, organizasyonel ve toplumsal zorluk-
lar, potansiyel mesleki, kiiltiirel ve etik sorunlar
gibi birtakim engeller bulunmaktadir (17).

Liu vd. tibbi kurumlar ve hastaneler
arasinda siirekli bir gercek zamanh etkilesimin
olmamasi, tibbi fiziksel sistemlerin heniiz bilgi
sistemleriyle gergekten birlesmemis olmasi,
yaslt hastalar i¢in kriz uyart hizmetinin oldukg¢a
yetersiz olmasi ve mevcut sistem veya platform-
larin yaglilarin hayatlar1 boyunca siirekli kisisel
saglik yoOnetimini saglayamamasinin Oniine
gecmek icin dijital ikiz kullanmanin etkili ola-
cagint digiinmiistiir. Bu baglamda ozellikle
yaslt hastalar basta olmak lizere yasllar i¢in
gercek zamanli izleme gibi hizmetleri uygula-
mak icin saglik verileri, fiziksel (tibbi ekipman,
giyilebilir sensorler vb.) ve sanal nesnelerden
(giyilebilir sensorler ile ilag hatirlatmasi veya
kriz uyaris1 vermesi gibi) olusan dijital ikiz sag-
lik hizmeti (DIH) modelini gelistirmistir. DIH
veri tabani, ger¢cek zamanli durum verilerini,
davranigsal verileri, ¢cevresel verileri ve fiziksel
nesneden diger verileri ve model verilerini, si-
miilasyon verilerini yonetip analiz etmektedir.
DI saglik hizmetine (CloudDTH) dayal1 bir bu-
lut saglik sistemi referans cercevesi olusturul-
mustur. Ayrica “biiyiik veri tabanli hassas tip
bulut platformu” denilen, insamin fizyolojik
saglik verilerinin ¢evrimici goriintiilenmesi,
veri yonetimi ve analizi ve diger islevlerin te-
melini saglayan basit bir bulut medikal platform
olusturulmustur. Platform hastanin fizyolojik
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parametrelerini siirekli test ederek hastalik ris-
kini, erken teshisini, dogru tespit ve tedaviler
icin bilimsel saglik yonetimini uygulamaktadir.
CloudDTH’ye cihaz erisimi ve veri iletimi i¢in
EKG, kan basinci, viicut 1s1s1 ve nabiz i¢in sen-
sorler kullanilmistir. Bu sensorler, saglik ag ge-
cidi, telefon veya kisisel dijital asistan gibi bazi
adaptorlere bluetooth veya USB gibi kisa mesa-
feli bir iletim protokoliiyle baglanir. Bdylece
veriler wifi, internet veya mobil aglarla bulut
sunucusuna iletilir. DTH gelistirildikten sonra
normal ve anormal kalp atis1 hizlarini simiile et-
mek i¢in 2 kisiye vaka caligmasi yapilmistir.
Calisma sonucunda, platform gercek zamanli
izleme gereksinimlerini almig daha sonra hasta-
larin kimligi, PHR kayitlar1 ve gen tipine gore
veri isleme ve analizi yapilmig ve bir hastada
aritmi oldugu goriilmiis ve ilag hatirlatma ser-
visi devreye girmistir. Hangi bireysellestirilmis
ilacin hangi dozda alinmasi gerektigini hastanin
genetik ve fiziksel 6zelliklerine gore tavsiye et-
mistir. Yapilan bir baska deneyde ise yaslilar
icin ¢izelgeleme ve optimizasyon hizmetinin fi-
zibilitesi goriilmistiir. Sicaklik gibi nedenler-
den 6tiirii yashlarin acil servis ihtiyaci artar ve
gercek zamanlh verilerle DIH modeline dayali
bir simiilasyon gergeklestirilerek bir hastanenin
karsilayabilecegi kapasitesi incelenmistir. De-
neyde yatak sayist 100-200 olarak belirlenmis-
tir. Yiiksek sicaklik gibi nedenlerden otiirii acil
servise gelen yaslilarin sayisi ve hastane yata-
gina talep artmistir. Simiilasyon modeliyle ka-
rar vericiler i¢in hastanenin yatak sayist ve ka-
bul kapasitesi ayarlanarak kaynak tahsisi opti-
mizasyonu yapilabilecegi belirtilmistir (11)

Tartisma ve Yorum

Yapilan ¢aligmalar dogrultusunda en ¢ok ca-
ligma yapan tekli iilkenin Almanya oldugu,
coklu iilke galigmalarinda ise ABD oldugu go-
rilmiistiir. Caligmalarin ¢ogunlukla ABD, Al-
manya, Italya, Ingiltere gibi gelismis iilkelerde
gergeklestigi goriilmustiir. Bu durumda KT ala-
nindaki bu yeni teknolojik gelismeler i¢in gelis-
mis llkelerin daha ¢ok yogunlastigi izlenimi
olusmustur. Yayinlarin en cok 2022 ve 2023 y1l-
larinda gergeklestigi diger yillarda daha az ca-
lismanin gerceklestigi goriilmiistiir. Bunun ne-
deni olarak KT icin DI’lerin kullamlmasimin
yeni ve giderek daha ¢ok popiilerlik kazanmaya
baglamis olmasi sdylenebilir. Caligmalarin ger-
ceklestigi tip alanlarina bakildiginda en ¢ok ca-
lisma kardiyoloji ve geriatri alaninda diizenlen-
digi goriilmistiir. Tiirkiye’de 6liim oranlarmin
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%33,42’s1 dolasim sistemi hastaliklar1 nedenle-
riyle gerceklesmektedir. Bu hastaliklarla ilgile-
nen tip alaninin kardiyoloji olmas1 DI’lerin kul-
lanimin1 daha kritik bir hale getirebilir. Dolagim
sistemleri hastaliklar1 icin gelistirilebilecek
DI’lerle toplumun saglk diizeyi arttirilarak bu
hastaliklardan kaynakli 6liim oranlar1 azaltilabi-
lecegi veya ortadan kaldirilabilecegi diisiintil-
mektedir. Diger yandan dogumda beklenen ya-
sam siireleri OECD iilkelerinde 80 yil, Tiir-
kiye’de 78,6 y1l ve diinyada 71 yila yiikselmistir
(52). Tirkiye’de 2017 yilindaki yash niifus 5
yilda %22,5 artarak 8 milyondan fazla bir nii-
fusa sahip olmustur. 2022 yilinda Tiirkiye niifu-
sunun %9,9°u yasli iken bu oranin 2040 yilinda
%16,3 ve 2080 yilinda %25,6 olmas1 beklemek-
tedir (53). Yaslanan toplumlar g6z 6niinde bu-
lunduruldugunda bu Di’lerin yashihk ve yash-
liga bagl hastaliklar1 en aza indirerek yaslilik
kavramini genglestirebilecegi diisiiniilmektedir.
Shamanna vd. 90 giin boyunca 64 tip-2 diyabetli
hastaya hassas tedavi programi kapsaminda Di
yaklasimimi kullanarak diyastolik ve sistolik
kan basinci, glisemik degiskenlik ve viicut kitle
indeksinde onemli diisiisler goriilmiis ve biitiin
hastalarda antipertansif ila¢ kullaniminin nere-
deyse bittigi goriilmistiir (54). Diger yandan
DIH kullanilarak yatak planlamasi, calisan
programlari, erken hastalik teshisi, tedavi dene-
meleri, cerrahi simiilasyonlar ve sanal ilag de-
neyleri gibi testlerle hatalar erken fark edilebi-
lir. Bunun yani sira hastaliklar gerceklesmeden
fark edilebilir, riskler azaltilabilir ve maliyetler-
den tasarruf edilebilir (11). Yapilan ¢aligmalara
bakildiginda bir¢ok tibbi alan ve hastalik i¢in
KT icin DI’lerin kullanilabilir ve etkin oldugu
gorilmistar (11,12,17,36,42-51).

DI’lerle beraber saglik hizmetlerinin
degerleri olan 6zerklik, yararlilik, kétiiye kul-
lanmama ve adalet yeniden somutlastirilarak,
Ozerklik yerini bir dijital modelin gii¢lii bir ba-
gimlilig1 olusacak ve bireyin kendisi i¢in neyin
ne kadar iyi olacagina karar vermesi algoritma-
lardan otiirii sinirlanabilir. Dataizm tibbi ataer-
killigin yeni sekline doniiserek 6zerklik degeri
yeniden somutlastirilabilir. Bu durum bireyin
bilgiye dayali karar verme kapasitesini gelistir-
meyi zorunluluk haline getirecektir. Diger yan-
dan dagitim adaleti degeri, insanlar arasindaki
yapt ve yeteneklerin hemen tespit edilmesin
saglayan ¢oziliniirliik nedeniyle sorgulanacak ve
hangi kosullarin tedavi edilmesi gerektigi soru-
nunu giindeme getirecektir. Ornegin bir sporcu-
nun DI’si normal kullanmas1 gereken ilaglar go-
rilebilir bunda bir sorun yok fakat doping
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amagli ila¢ almasi halinde bu ikizinde de gorii-
lecektir bu da DI kullanma isteginde bir sorun
olusturacaktir (13). Insan faaliyetleri, amacina
ve anlamina gore tammlandigindan, resmi ve
resmi olmayan kurallar tarafindan yonetilen bir
uygulamaya yerlestirildiginden farkl tiirde faa-
liyetlerde bulunmaktadir (55). Diger yandan
esitlik¢i kaygilarda duyulmakta ve insan gelis-
tirme teknolojilerinin farkli insan siniflarina yol
acarak demokratik kurumlari yikabilecegi diisii-
niilmektedir (56). Dijital ikizler insanlarin sahip
oldugu fiziksel (gli¢, uzun 6miir vb.) ve mental
(zeka, saglik vb.) durumlar acisindan farklilik
gostermektedir. Bu farkliliklar gruplagmalar
olusturarak ayrimcilik ve yeni siniflarin olus-
masina neden olabilir. Insanlar hakkinda veri
toplanma zorunluluklart istenilen esitleme de-
gerlerini etkileyerek yeni esitlik sorunlarina ne-
den olabilir. Yine tedavi sunulmasi, cihaza eri-
sim, veri gizliligi, tasarimlar aras1 rekabetten
otiiri hangi gelistirmelerin tercih edilecegi ve
hangi miihendislik kararlarinin nasil alinacagi
ve maliyet konusunda ciddi etik sorunlara neden
olabilir (13).

Huang vd. etik haritas1 gelistirerek KT
icin DI kullanmanin etik sorunlarini 4 asamada
incelemistir. Bunlardan ilki “veri toplamada’ hi-
per koleksiyon uygulamalart mahremiyet,
ozerklik, bilgilendirilmis onam eksiklikleri ve
saglik bakiminin gozetiminde yasanabilen so-
runlardir. Ayrica verinin kalitesi ve aligilmigin
disinda kullanilmasi saglik anlayisinin garpitil-
masina neden olabilir. Ikinci etik sorun ‘veri yo-
netimi’, burada veriye sahip olmak ve erisebil-
mek, 6zerklik ve saglik esitsizligi, veri sahipligi
ve komisyonculugu nedeniyle hastanin 6zerk-
ligi, bilgilendirilmis onam eksikligi, mahremi-
yet ve seffaflik sorunlarina neden olurken hack-
leme ile yine mahremiyet sorunu yasanabilmek-
tedir. Ugiincii etik sorun asamasi olarak ‘veri
analizi’ kismida 6nyargili algoritmalar ve ta-
rafli egitim veri setleri ayrimcilik ve saglik an-
layisinin carpitilmasina neden olabilmektedir.
Son agama olarak ‘bilgi kullanim1’, burada has-
talik olusumunun baglamindan arindirilmasiyla
ozerklik, saglik anlayisinin ¢arpitilmasi, mag-
durun suglanmasi, epistemik adaletsizlikle
Ozerklik, saglik anlayisinin garpitilmasi ve he-
kim-hasta iligkisinin zedelenmesi, asir1 teshisile
saglik anlayisiin garpitilmasi ve viicut biitiin-
lugii hakkinda sorunlar yasanabilmektedir (32)

Giyilebilir cihazlarm internete bagli ol-
masi bu cihazlar1 bilgisayar korsanligi, potansi-
yel kimlik hirsizlig1, dolandiricilik ve veri ihlal-
lerine kargt savunmasizlastirir. Ayn1 zamanda
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onceden saglik sorunlari veya engelleri olan bi-
reylere karst ayrimciliga neden olabilir. Bu si-
gorta kapsami veya is firsatlarint olumsuz
yonde etkileyebilir. Diger yandan bu cihazlarla
bireyler kendi kendini izleme ile sagliksiz dav-
raniglari takinti1 haline getirebilir (43).

DI sistemi ile hastalik olusturma riski
erkenden tahmin edilebilecek bdylece hastaliga
yonelik 6nleme ve kisisellestirilmis bakim su-
nulabilecek, sonuglar iyilestirilebilecek ve sag-
lik hizmetlerinin maliyetlerinin azaltilabilecegi
diisiiniilmektedir (7). isve¢ DI konsorsiyumu
(SDTC) KT i¢in DI’leri benimsemis ve caligma-
lara baglamistir (57). SDTC stratejileri bireysel
hastalarda hastalik mekanizmalarina dair sinir-
s1z kopyalarin olusturulmasi, en iyi performanst
gbsteren ilacin belirlenmesi icin Di’leri binlerce
ilagla hesaplamali olarak tedavi etmek ve hasta-
nin bu ilagla tedavi edilmesine dayanmigtir (38).
Kisisel dijital ikiz (KDI), bireyin hayatinin sa-
nal bir kopyasini olusturarak onlara 6z bakim,
0z-yansitma ve kigisel gelisimlerine destek
olurken ayni zamanda bireyin mevcut yagamini
gosterir ve verileri vasitasiyla sonsuza kadar ya-
samasini saglayabilir. Ayrica 6zellikle yasgl ve
kronik hastalar olmak iizere hastalarin potansi-
yel sorun risklerini tahmin edebilir. PDI kullan-
manin dijital hasta modeli olusturma, kisiselles-
tirilmis tedavi, hizli teshis, cerrahi miidahale ya-
nitlarini tahmin etme, ortak arastirma firsati, ve-
riler aracilifiyla insanin Olimsiizligl, kendi
kendini yansitma ve kog¢lugunu giiclendirmek
gibi birgok faydasi bulunmaktadir (36). Bu bag-
lamda Tiirkiye’de KT icin DI benimseyerek
hastalik mekanizma kopyalariyla obezite, kan-
ser, kronik hastaliklar gibi bir¢ok hastaligin
azaltilip 6nlenebilecegi hem toplum sagligini
hem de saglik sisteminin sagligin1 daha iyi bir
hale getirilebilecegi diigiiniilmektedir.

KT i¢in DI geriatri (11,42), demans
(46), radyoloji (12), kardiyoloji (17,44,48), on-
koloji (45,58), diyabet (54), noroloji (50), bes-
lenme (37) ve saghk sektorii (36) gibi birgok
alanda kullanim alanlar1 goriilmektedir. Gele-
cekte dijital ikizler kullanilarak ruh sagligindaki
olast bozulmalari, miidahalelerin siire¢ ve so-
nuglarimi tahmin ederek en etkili tedavi sunula-
bilir ve hassas akil saghg: (59) daha iyi bir hale
getirilebilir. Benzer sekilde dijital ikizlerin ge-
lecekte pediatride Onlenebilir kanser, obezite,
astim, kronik hastaliklar (7) gibi kritik halk sag-
lig1 sorunlan igin uygun olabilecegi diisiiniil-
mektedir. Boylelikle cocuklarin tedavisinin sag-
lanabilecegi ve sagliklarimin iyilestirebilecegi
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dolayisiyla ¢ocukluk ¢agi ve 6ncesi de dahil ol-
mak iizere bircok hastaligin onlenebilecegi, er-
ken teshis ve tedavi edilebilecegi dolayisiyla
daha saglikli bir toplumun yetigebilecegi diisii-
niilmektedir. Bu calismada giderek popiilerlik
kazanan KT igin DI’lerin kullamilabilirligi, teh-
likeleri, faydalari, saglikta kullanim alanlar1 ve
kesimleri hakkinda genel bir ¢cergeve saglanmis-
tir. Bu baglamda konu hakkinda yapilan litera-
tir taramasinda Tirkiye'de yapilmis herhangi
bir calismaya ulasilamamistir. Bu taramaya
gore bu ¢alismanin alana katki saglar nitelikte
Ozgilin bir ¢alisma oldugu sdylenebilir. Ayica
yapilan analiz dogrultusunda uygulamalarin
yeni oldugu ve karmasikligi, zorluklar1 ve mali-
yetlerine ragmen gerekli diizenlemeler yapila-
rak tibbin neredeyse her alaninda uygulanabilir
olabilecegi diislinlilmektedir. Bu ¢alismanin en
biiytik simirhiliklarmi gerekli altyapilara sahip
olunmadigi i¢in bu teknolojilerin uygulanabilir-
ligine dair teknolojik bir donanim veya bir test
ortaminin olmamasi, literatiiriin sinirh ve yeni
olugsmaya baslamasi olusturmaktadir. Ayrica
calismanin bir literatiir arastirmasi olmasi bir di-
ger siirliliktir.

fleride yapilacak calismalar icin bu
yonde gelistirilebilecek teknolojik donanim
veya uygulamalarin gelistirilmesi veya test/de-
ney ortaminda uygulanmasi Onerilmektedir.
Tiirkiye’de kisisellestirilmis tip i¢in dijital ikiz
kullanimlariyla kanser, dolagim sistemi hasta-
liklar1, kronik hastaliklar, diyabet, osteoporoz
gibi agir sonuglari olan birgok hastaligin azalti-
labilecegi saglik sisteminde gelistirilecek dijital
ikiz uygulamalariyla saglik harcamalarinin ve
maliyetlerin daha ¢ok azaltilabilecegi, birey ve
toplum saglik durumunun daha ¢ok iyilestirilip,
iyilik halinin siirdiiriilebilir olmasinin saglana-
bilecegi diistinlilmektedir. Bebeklikten dijital
ikiziyle biiyiiyen bireylerin bir¢ok hastaligi ya-
samadan atlamasi ve saglikli bir yasam siirdiir-
mesinin miimkiin olabilecegi diisiiniilmektedir.
Ayrica kronik veya diger hastaliklar i¢in yash-
lara yonelik gelistirilebilecek kisisel dijital ikiz
teknolojileriyle saglikli yas almak saglanabile-
cegi ve ileride saglik sisteminde olusabilecek
ekonomik sorunlarin iyilestirilebilecegi diisii-
niilmektedir. Ayrica osteoporoz, demans ve di-
ger saglik alanlarinda sorunlarin azaltilabilecegi
disiiniilmektedir. Arastirmacilara bu baglamda
multidisipliner ¢aligmalar yapilmasi, sistemsel
ve/veya kisisellestirilmis dijital ikizler gelistir-
meleri 6nerilmektedir.
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