T.C.
HASAN KALYONCU UNIVERSITESI
LISANSUSTU EGIiTiM ENSTITUSU
BESLENME VE DIiYETETIK ANABILIM DALI

4

<
) p’h@ASAI\‘ KALYONCU
UNIVERSITESI

GIDALARDAN FAMOKSADON TESPITI ICIN YENI BiR
MOLEKULER BASKILI SPR SENSORU GELISTIRILMESI

Merve YAVAS KIiREZ

YUKSEK LiSANS TEZi

GAZIANTEP- 2025



LISANSUSTU EGITiM ENSTITUSU
¢ YUKSEK LiSANS TEZ KABUL VE ONAY FORMU

Beslenme ve Diyetetik Anabilim Dal1 Yiiksek Lisans Programi 6grencisi Merve
YAVAS KIREZ tarafindan hazirlanan “Gidalardan Famoksadon Tespiti I¢cin Yeni
Bir Molekiiler Baskili SPR Sensorii Gelistirilmesi” baslikli tez, 17/6/2025 tarihinde
yapilan savunma smavi sonucu basarihi bulunarak jiirimiz tarafindan Yiiksek Lisans
Tezi olarak kabul edilmistir.

Gorevi Unvani, Adi__ve Kurumu/Universitesi Imzas:
Soyadi

Tez Prof. Dr. Mehmet Hasan Kalyoncu

Damismam  Liitfi YOLA Universitesi

Dr. Ogr. Uyesi

.llgurlk Mustafa Anil ga§an I(.?lyoncu
agkani ERBAGCI niversitesi

Jiiri Dr. Opgr. Uyesi Kahramanmaras

Uyesi Hiilya YILMAZ Istiklal Universitesi

Bu tez Enstitii Yonetim Kurulunca belirlenen yukaridaki jiiri iiyeleri tarafindan
uygun goriilmiis ve Enstitii Yonetim Kurulu karari ile onaylanmistir.

Prof. Dr. Ufuk AKBAS
Enstitii Miduiri



TEZ BiLDiRiMi

Bu tezdeki biitiin bilgilerin etik davranis ve akademik kurallar ¢ercevesinde elde
edildigini ve tez yazim kurallarina uygun olarak hazirlanan bu ¢aligmada bana ait

olmayan her tiirlii ifade ve bilginin kaynagina eksiksiz atif yapildigini bildiririm.

DECLARATION PAGE

I hereby declare that all information in this document has been obtained and
presented in accordance with academic rules and ethical conduct. I also declare that, as
required by these rules and conduct, I have fully cited and referenced all material and

results that are not original to this work.

Imza
Merve YAVAS KIREZ

Tarih:



HASAN KALYONCU UNIVERSITESI
LISANSUSTU EGITiM ENSTIiTUSU
BESLENME VE DIiYETETIiK ANABILIM DALI

GIDALARDAN FAMOKSADON TESPITI ICIN YENI BIR
MOLEKULER BASKILI SPR SENSORU GELISTIRILMESI

Merve YAVAS KiREZ

YUKSEK LiSANS TEZi

Danisman
Prof. Dr. Mehmet Liitfi YOLA

OZET

Bu aragtirmada, bir fungisit olarak Famoksadon (FAM) i¢in yeni molekiiler baskili yiizey plazmon
rezonans (SPR) sensorii hazirlanmistir. Biyosensorler, gida analizinde siiper hizli, tahribatsiz ve uygun
maliyetli algilama sunarak otomatik bir teknoloji saglamaktadirlar. SPR (Surface Plasmon Resonance)
biyosensorii, ¢ok yonliiliigii ile bilinen gida testi ve analizinde daha genis uygulamalara sahip bir optik
biyosensordiir. Caligmadaki amag, bu sensoril yiiksek geri kazanima sahip domates numunelerindeki
Famoksadon (FAM) fungisitinin kantitatif analizi i¢in kullanmaktir. {lk olarak FAM-MAGA kompleksi PBS
(pH 6,0) varliginda hazirlandiktan sonra AIBN-HEMA-EGDMA ¢ozeltisine (1,5 mL) eklenmigtir. UV
polimerizasyonu kullanilarak FAM baskilt SPR yongasi olusturulmustur. (MIP/SPR). Gelistirilen sensor
yilizeyleri fourier doniisimlii kizilotesi spektroskopisi (FTIR) ve atomik kuvvet mikroskobu (AFM)
kullanilarak karakterize edilmistir. Analitik sonuglar, domates 6rneklerinde SPR sinyallerinin 1,0 — 10,0 ng
L' FAM arasinda dogrusalliga sahip oldugu belirlenmistir. Kantifikasyon sinir1 (LOQ) ve LOD degerleri
strastyla 1,0 ng L' ve 0,30 ng L' olarak hesaplanmigtir. Neticede, gelistirilen SPR tabanli sensor platformu,
yiiksek secicilik, tekrarlanabilirlik, yeniden tretilebilirlik ve yapisal stabilite gibi kritik analitik parametreler
acisindan {stiin performans sergilemistir. Bu o6zellikleriyle sensor, kiiresel diizeyde gida giivenliginin
izlenmesine yonelik stratejik uygulamalarda etkin bir analitik arag¢ olarak degerlendirilme potansiyeline
sahiptir.

Anahtar Kelimeler: famoksadon; SPR, sensor; molekiiler baskilama, gida analizi
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ABSTRACT

In this study, a novel molecularly imprinted surface plasmon resonance (SPR) sensor was developed
for the detection of Famoxadone (FAM), a fungicide. Biosensors offer a rapid, non-destructive, and cost-
effective technology for food analysis by enabling automatic detection. SPR (Surface Plasmon Resonance)
biosensors are widely used in food testing and analysis due to their high sensitivity and broad application
range. The aim of this study is to utilize this sensor for the quantitative analysis of Famoxadone (FAM) in
tomato samples, which is known as a fungicide with high sensitivity and signal acquisition. Initially, the
FAM-MAGA complex was prepared in PBS (pH 6.0) and AIBN-HEMA-EGDMA solution (1.5 mL) was
added. The SPR chip imprinted with FAM was then fabricated using UV polymerization (MIP/SPR). The
sensor surfaces were characterized by Fourier Transform Infrared Spectroscopy (FTIR) and Atomic Force
Microscopy (AFM). Analytical results showed that SPR signals in tomato samples were linear in the range of
1.0-10.0 ng L! for FAM, with a strong correlation. The limit of quantification (LOQ) and limit of detection
(LOD) values were calculated as 1.0 ng L™ and 0.30 ng L, respectively. Consequently, the developed SPR -
based sensor platform demonstrated high selectivity, repeatability, reusability, and structural stability,
exhibiting superior performance in terms of critical analytical parameters. With these features, the sensor has
the potential to serve as an effective analytical tool in strategies aimed at monitoring food safety at a global
level.

Keywords: Famoxadone; surface plasmon resonance; sensor; molecularly imprinting; food analysis
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1. GIRIS

Gilinlimiizde hizla artan diinya niifusu, insanligin kars1 karsiya oldugu en temel
sorunlardan biri olan gida yetersizligini de beraberinde getirmektedir. Bu sorunun
iistesinden gelebilmek icin Oncelikli hedef, tarimsal iiretim alanlarindan en yiiksek
verimi elde etmeye yonelik ¢caligmalarin yogunlastirilmasi olmustur (Tortora vd., 2024).

Tarihsel siiregte, bitkisel {liretimi tehdit eden zararlilar ve hastalik etmenleriyle
miicadele edebilmek amaciyla ¢esitli tarimsal savasim yontemleri gelistirilmistir. Bu
yontemler; kiiltiirel uygulamalar, biyoteknik miidahaleler, karantina Onlemleri ile
birlikte fiziksel, mekanik, biyolojik ve kimyasal miicadele yaklagimlarini
kapsamaktadir. Ancak, Tiirkiye’de uygulama kolayligi, kisa siirede etkili sonu¢ vermesi
ve yaygin bilgi diizeyi nedeniyle en sik basvurulan yontem kimyasal miicadele
olmustur. Bunun sonucu olarak pestisit kullanimi iilke tariminda yaygin bir uygulama
haline gelmistir ancak pestisitlerin bilingsiz veya asir1 kullanimi, g¢evresel kirlenme,
insan saglhigina yonelik riskler, biyolojik gesitlilikte azalma ve direng gelisimi gibi ¢ok
yonlii sorunlar1 da beraberinde getirmistir. Bu nedenle pestisit uygulamalarinda
siirdiirtilebilirlik ilkesine dayali, entegre zararli yonetimi gibi daha ¢evreci yaklagimlarin
benimsenmesi giderek daha biiyiik énem kazanmaktadir (Oztiirk ve Tosun, 2004).

Oksazolidindion smifindan nispeten yeni bir fungisit olan Famoksadon; tarla
bitkileri, meyve ve sebzelerde genis bir yelpazedeki mantar patojenlerine karsi
etkilidir.Famoksadon, spor ¢imlenmesine ve hassas mantarlarin misel biiyiimesine kars1
oldukga etkilidir. Famoksadon'un biyokimyasal etki mekanizmasi, Kompleks III'te
mantar mitokondriyal solunum zincirinin inhibisyonu olup, mantar hiicresi tarafindan
ATP iretiminin azalmasma neden olmaktadir. Famoksadon‘un kullanim amaglari
arasinda kabakgiller ve marullarda tiiyli kiif tedavisini , meyve ve sebzelerde ise erken
ve geg yaprak yanikligin tedavisi yer almaktadir (Sternberg vd., 2001).

Bununla beraber gida mahsullerinde bulunan belirli pestisitlerin eser miktarlar
bile insan sagligi i¢in risk olusturabilmektedir. Bu nedenle maksimum kalint1 sinirlari
(MRL) diinya ¢apinda hiikiimetler tarafindan diizenlenmelidir. EFSA, Avrupa Birligi
Mevzuatinda uygulanan Famoksadon ig¢in olusturulan uluslararasi olarak Onerilen
kodeks maksimum kalmti smrmi baz alarak tiiketici risk degerlendirmesini
gerceklestirmistir. En yiiksek akut maruziyet domates i¢in hesaplanmistir (European

Food Safety Authority, 2023).



Gida giivenligini saglamak i¢in 6zellikle yeni tanitilan bilesikler i¢in hassas ve
giivenilir analitik yoOntemler acilen istenmektedir (Rejczak ve Tuzimski, 2016).
QuEChERS (Hizli, Kolay, Ucuz, Etkili, Saglam ve Giivenilir) yontemi diinya ¢apinda
analistler tarafindan genis ¢apta kabul gérmiistiir (Anastassiades vd., 2003). Su anda,
gida drneklerinden pestisitleri ¢ikarmak i¢in en yaygin kullanilan yontem QuEChERS
yontemidir (Sierotzki ve Scalliet, 2013).

Biyosensorler, gida analizinde siiper hizli, tahribatsiz ve uygun maliyetli
algilama sunarak otomatik bir teknoloji saglar. SPR (Surface Plasmon Resonance)
biyosensorii, ¢cok yonliiliigii ile bilinen, gida testi ve analizinde daha genis uygulamalara
sahip bir optik biyosensordiir. Yiizey plazmonlarinin uyarilmasi ve sorgulanmasi igin
bir optik sisteme ve bir numunede bulunan hedef analiti tespit etmek ve yakalamak i¢in
bir biyomolekiiler tanima elemanina sahiptir. Optik sinyal, tanima elemani {izerindeki
baglayici analiti saptar, bu da ylizeyde kirilma indeksinde bir degisiklikle sonuglanir ve
ylizey plazmonlarmmin yayilma sabitini degistirir. SPR, gidalardaki safsizliklar,
antibiyotikler, biyomolekiiller, genetigi degistirilmis gidalar, pestisitler, insektisitler,
herbisitler, mikroorganizmalar ve mikrobiyal toksinler gibi cesitli bilesenlerin etiketsiz
tespitine yardime1 olur ve giivenligi saglar (Kadirsoy vd., 2020; Ravindran vd., 2023).

Hedef molekiil i¢in ¢apraz bagli ve spesifik polimerik yapilar olusturma islemine
molekiiler baskilama denir. Molekiiler baskilama islemi i¢in, fonksiyonel monomer ve
analitin etkilesimi ile bir 6n polimerizasyon kompleksi olusturulur. Daha sonra ¢apraz
baglayic1 ilave edilerek polimerizasyon baglatilir. Capraz baglayicinin fazlahigi
sayesinde, fonksiyonel gruplar olan fonksiyonel monomer ve analit dondurulur. Analitin
yapidan uzaklagtirilmasi sonucunda tamamen analite 6zgii sekil ve biiyiikliikte bir
tanima bolgesi elde edilir. Molekiiler baskili polimer (MIP), analite 6zgli molekiiler
tanima bolgelerine sahiptir ve yliksek afinite ile etkilesime girmeye hazirdir. Son
yillarda sensor teknolojisinde MIP'lerin tanima elemani olarak kullanildigini

goriilmistiir (Ravindran vd., 2023; Yola vd., 2015).



1.1. Calismanin Onemi

Kimyasal yontemler, diinya genelinde en yaygin kullanilan tarimsal miicadele
teknikleri arasindadir. Bunun nedeni, kimyasal miicadelenin etkisinin yiiksek olmasi,
hizl1 sonug¢ saglamasi ve dogru sekilde, bilingli ve kontrollii kullanildiginda ekonomik
avantaj sunmasidir. Bu tlir miicadelenin temelinde, pestisit olarak adlandirilan sentetik
tarim ilaglar1 yer alir (De Waard vd., 1993).

Pestisitlerin bilingsiz ve denetimsiz bi¢imde kullanimi, zararli organizmalarin
direng gelistirme potansiyelini artirmakta ve bu durum, pestisit kalintilarinin insan
saghigi ile ¢evre lizerinde ciddi olumsuz etkiler yaratmasina neden olmaktadir. Bu tiir
etkiler kesinlikle goz ardi edilmemeli, dikkatle degerlendirilmelidir (Delen vd., 2005).
Kontrolsiiz pestisit uygulamalari; hava, su, toprak ve dogal ekosistemler iizerinde geri
dontisii zor zararlar dogurmaktadir. Her ne kadar bu kimyasallar tarimsal verimliligi
artirmak amaciyla kullanilsa da iriinlerde kalinti seklinde kontaminasyona yol agarak
insan saghig1 acisindan cesitli riskler barindirmaktadir. Pestisitlerin potansiyel toksik
etkileri; kanserojenite, dogumsal anomaliler, sinir sisteminin hasar gérmesi ve felg,
multipl skleroz, demans gibi 6nemli ve kalic1 sorunlara sebep olabilmektedir (European
Food Safety Authority, 2023).

Bu dogrultuda, maksimum kalint1 limitlerinin (MRL) uluslararas1 diizeyde
hiikiimetler tarafindan diizenlenmesi gerekmektedir. Gida giivenliginin saglanabilmesi
adma, Ozellikle yeni tanitilan bilesikler icin duyarliligi yiiksek ve gilivenilir analitik
yontemlere acilen ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu baglamda, Famoksadon’un daha hassas
sekilde tespitini miimkiin kilan, ¢evre dostu yeni bir yontemin gelistirilmesi gerekliligi

ortaya ¢ikmistir (European Food Safety Authority, 2023).

1.2. Calismanin Amaci

Bu calismada, molekiiler baski malzemesi olarak kiikiirt katkili grafitik karbon
nitriir (S-g-C3N4) iceren yeni tasarlanmig bir ylizey plazmon rezonans (SPR)
sensoriliniin gelistirilmesi ve kullanilmas1 amaglanmistir.

Birincil amag, bu sensorii piring numunelerindeki FEN'in kantitatif analizi igin
kullanmaktir. Arastirmada yesil kimya ilkelerine uymak hedeflenmistir ve S-g-C3N4'in
mitkemmel saflikta sentezi, yesil kimya ilkelerine bagli termal polikondenzasyon

yaklagimi kullanilarak elde edilmistir.



Bu calisma, FEN tanima i¢in molekiiler baskili SPR sensdriine dayali verimli
algilama yOntemini sunmaktadir. Hazirlanan nanokompozitin, analit molekiiliine dogru
spesifik bir yiizey alan1 ve {istlin sensor performansi gostermesi amaglanmistir.

Gelistirilen molekiiler basklili SPR sensoriiniin, fungisit tespiti i¢in yeni bir bakis
acis1 saglamasi ve ayni zamanda gida giivenligine sundugu katki ile saglikli yasam igin

iyi bir ara¢ olmas1 beklenmektedir.



2. KAVRAMSAL CERCEVE

Bu arastirmanin amaci olan besinlerde pestisit analizleri ile ilgili literatiirde yer

alan bilgilere tezin bu bdliimiinde yer verilmistir.

2.1. Pestisitler

2.1.1. Pestisitlerin tanim

Pestisitler, kimyasal veya biyolojik bilesenlerden olusan ve =zararlilan
puskiirtmek, yok etmek veya kontrol etmek veya bitki biliylimesini diizenlemek icin
tasarlanmis herhangi bir madde veya madde karisimidir. Zararlilar, mahsul verimi
kayiplarinin 6nemli bir nedenidir. FAO, bitki zararhilarinin ve hastaliklarmin yillik
kiiresel mahsul veriminin yiizde 20 ila 40" arasinda azalmay1 olusturdugunu tahmin
etmektedir. Mahsul kayiplari, iklim zorluklart karsisinda artan niifus sayilariyla birlikte
artmaya devam eden gida giivensizligine katkida bulunmaktadir. Son arastirmalar, iklim
degisikligi ve degisken hava kosullar1 nedeniyle mahsul verimlerinin diisebilecegini
giiclii bir sekilde gdstermektedir. Iklim degisikliginin ayrica bitki zararlilarmi yogunluk,
dagilim ve yayilma agisindan mahsullere daha zararli hale getirmesini muhtemel
kilmaktadir (Food and Agriculture Organization, 2025).

"Pestisit" terimi, veba anlamina gelen Latince "pestis" ve oldiirmek anlamina
gelen "caedere" kelimelerinden tiiretilmistir. Bu terim genel olarak, yabani otlar, bitki
patojenleri, bocekler, yumusakgalar, nematodlar (yuvarlak solucanlar), kuslar, baliklar,
memeliler ve yiyecek ic¢in insanlarla rekabet eden, miilkleri yok eden, yayan veya
hastaliklarin tasinmasina veya yayilmasina yardime1 olan veya bir sikint1 olarak goriilen
mikroplar dahil olmak iizere zararlilar1 yonetmek ve kontrol etmek i¢in kullanilan bir
dizi kimyasali kapsar (Yadav ve Devi, 2017).

Bagka bir ifade ile bitkisel tiriinlerin {iretimi, hasadi, depolanmas1 ve taginmasi
esnasinda zararli organizmalarin zararini azaltmak amaciyla kullanilan formiilasyon
haline getirilmis ticari preparatlardir. Ayrica pestisitlere farkli bir adlandirma ile bitki

koruma iiriinleri (BKU) denir (Birisik vd., 2018).



2.1.2. Pestisitlerin tarihcesi

Pestisitlerin tarihgesi incelendiginde, insanlarin zararli organizmalarla miicadele
amaciyla ¢esitli maddeler kullandiklar1 ¢ok eski donemlere kadar gitmektedir. Ornegin,
kutsal kabul edilen bazi tuzlarin ve fethedilen bdlgelerin kalintilarinda bulunan kiillerin,
M.O 1200 yillarinda yabani otlara kars1 segici etkili bir herbisit olarak kullanildig
bilinmektedir. M.O 1000’lerde ise kiikiirdiin hem bdcek oOldiiriicii hem de mantar
oldiiriicii etkisinin kesfedildigi anlasilmaktadir. ‘Hellebore’ adli bitki ise M.O 100
civarinda Romalilar tarafindan fare ve bocek gibi zararlilarla miicadelede kullanilmistir.
Cin kaynaklarma gore, M.S 900 yillarinda arsenik, Cinliler tarafindan bahge
bocekleriyle miicadelede etkili bir madde olarak kullanilmaya baslanmistir. Ingiltere’de
ise 1821°de kiikiirtlii bilesiklerin bitki hastaliklarina kars1t fungusit olarak kullanimi
yayginlasmistir. 1921 yilinda, tarim alanlarinda ugakla ilaglama yontemine gegilmistir.
1932°de Fransa ‘da ise metil bromid, fumigant yani gaz halindeki bir pestisit olarak
kullanilmaya baslanmistir.1939 senesinde Paul Miiller tarafindan Isvigre’de DDT nin
insektisit etkisi ilk kez ortaya konulmus, 1942°de ise 2,4-D maddesi gelistirilmistir.
1948°de, Isvigre’de karasineklerde DDT’ye karsi ilk kez direng olustugu
gozlemlenmistir. Ancak DDT, ¢evresel ve saglik iizerindeki olumsuz etkileri nedeniyle
1973 yilinda Amerika Birlesik Devletleri Cevre Koruma Ajansi tarafindan tamamen
yasaklanmistir. Amerika Birlesik Devletleri Cevre Koruma Ajansi (EPA), 1978’de
pestisitlerin yasaklanan veya kisitlanan tiirlerine dair ilk resmi listeyi yayimlamistir. Bu
listeyi takiben ikinci liste ise 1985 yilinda kamuoyuna sunulmustur. Tiirkiye’de pestisit
kullanimina yonelik kimyasal miicadele uygulamalart 1950°li yillarda hiz kazanmistir.
Bu donemde c¢esitli zararlilara karsi “Devlet Miicadeleleri” kapsaminda pestisit
kullaniminin  yayginlastirilmas1 ve ¢iftciler tarafindan benimsenmesine yonelik
calismalar yiiriitilmiistir. 1960 sonras1 donemde hazirlanan kalkinma planlarinda ise
zirai  miicadelede  kullanilan  kimyasal ilaglarin  tiiketiminin  artirilmasi
hedeflenmistir.1955 yilinda siine zararhisina karsi ilk kez yer ekipmanlari ve hava
araglartyla ilagh miicadeleye baslanmistir. 1979 yilina gelindiginde ise ULV (ultra
diistik hacimli) uygulamalar1 i¢in ugak kullanimi tercih edilmistir. Tiirkiye’de 2006
yilinda havadan ilaglama faaliyetleri yasaklanmig; 2008 yilinda ise metil bromid
maddesinin, karantina uygulamalari haricinde, kullanim1 durdurulmustur (Zirai

Miicadele Merkez Arastirma Enstitiisii, 2015).



2.1.3. Diinya ¢apinda ve iilkemizde pestisit kullanimi

Pestisit kullanim miktar1 ve ticareti istatistikleri, tarimin siirdiiriilebilirligini
izlemek i¢in dnemlidir. Ozellikle, pestisitlerin kiiresel hareketini degerlendirmeye ve
pazarlara erisimdeki olas1 eksiklikleri belirlemeye yardimeci olabilirler. FAOSTAT
(Pestisit Kullanim1 veri tabani), 1990-2022 donemleri arasinda aktif bilesenlere ve ana
pestisit smiflandirmasina gore iilkelerdeki pestisit kullanimi bilgilerini icerir (Food and
Agriculture Organization, 2024).

2022 yilinda tarimda kullanilan toplam pestisit miktar1 3,70 milyon ton (Mt)
aktif madde olarak gerceklesmis olup, 2021 yilina gore yiizde 4, on yilda yiizde 13 artis
ve 1990 yilindan bu yana iki katina c¢ikmistir. 1990-2022 yillar1 arasinda pestisit
yogunluklari farkli oranlarda artti: Ekili alan bagina kullanim yiizde 94, tarimsal iiretim
degeri basia kullanim yiizde 5, kisi basina kullanim ise ylizde 35 artis gostermistir.
2022 yilinda toplam pestisit ihracatinin hacmi 2021 yilina gore ylizde 1 azalarak
yaklasik 6,9 milyon ton formiile iiriin olarak gergeklesirken, degeri yiizde 13 artarak
48,8 milyar ABD dolarina ¢ikmustir. 2022 yilinda Asya, 3,5 milyon ton ve 21,7 milyar
ABD dolar1 (sadece diger bolgelere yapilan ihracat dikkate alindiginda 2,3 milyon ton
ve 15,3 milyar ABD dolan) ile en fazla pestisit ihra¢ eden bdlge olmustur. Amerika'da
tarimda pestisit kullanimi1 2021'de 1,71 milyon tondan 2022'de 1,89 milyon tona yiizde
10 artmustir. Avrupa’da pestisit kullanimi 1990'dan bu yana yiizde 5 azalirken, son on
yilda yiizde 7 oraninda azalmistir. Bolgedeki dort ada iilkesi ve topraklarina ait verilere
gore Okyanusya'da toplam bocek ilact kullanimina gbre bocek ilaci-biyopestisitlerin

ortalama pay1 ylizde 44'tlir (Food and Agriculture Organization, 2024).

Sekil 2.1 Brezilyanin 2022'de tarimsal kullanim i¢in 801 kt pestisit
uygulamasiyla diinyanin en biiyiik pestisit kullanicis1 oldugu gosterilmistir. Bu, ikinci
en biiyilik kullanic1 olan Amerika Birlesik Devletleri'nden (468 kt) yaklasik %70 daha
yuksektir. Sonraki ii¢ kullanici olan iilke Endonezya’nin (295 kt), Arjantin (263 kt) ve
Cin (236 kt) ile benzer miktarda uygulama seviyeleri goriilmektedir (Food and

Agriculture Organization, 2024).
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Sekil 2. 1 2022 yili Ulkelerin Toplam Pestisit Kullanim Miktarlar1 (Food and

.‘ Amerika } i Asya ‘ ‘ Avrupa ‘l‘ Okyanusya ‘
Agriculture Organization, 2024).

Tiirkiye’de 2024 yilinda toplam tarim ilaci kullanim miktari, 2023 yilina gore
%7,3 azalarak 53.515 tona diismiistiir. Pestisitlerin kullanim miktarlar1 etki gruplarina
gore degerlendirildiginde, tipki diinya genelinde oldugu gibi Tiirkiye’de de en fazla
kullanilan grup fungusitler olmustur. 2024 yilinda kullanilan toplam tarim ilaglarinin
%33,9’luk kismini fungusitler, %25,1’ini insektisitler (bocek oldiirticiiler), %23,7°1ik
kismin1 yabanci otlara karst kullanilan herbisitler, %4,1’ini akarisitler (akar ve mite
oldiiriiciiler), %0,4’linli ise rodentisitler (kemirgen kontrol iirlinleri) olusturmustur.
Geriye kalan %12,6’lik kisim ise bitki aktivatorleri, gelisim diizenleyiciler, feromonlar,
fumigantlar, nematisitler, kiikiirt ve mineral yaglar gibi ¢esitli diger pestisit gruplarina

aittir (Tarim ve Orman Bakanligi, 2025).



Bitki Koruma Uriinii Tiirleri

. Rodentisit +
Yillar Toplam Insektisit Fungisit Herbisit Akarisit Mollussisit Diderleri (1)
Years

Ton Ton Ton Ton Ton Ton Ton
2006 45.376 7.628 19.900 6.956 902 3 9.987
2007 48.716 21.046 16.707 6.669 966 51 3.277
2008 38.836 9.251 16.707 6.177 737 351 5.613
2009 37.651 9.914 17.863 5.961 1.533 78 2.302
2010 38.555 7.176 17.396 7.452 1.040 147 5.344
2011 39.534 6.120 17.546 7.407 1.062 421 6.978
2012 42,611 7.264 18.124 7.351 859 247 8.766
2013 39.440 7.741 16.248 7.336 858 129 7.128
2014 39.723 7.586 16.674 7.7% 1.513 149 6.007
2015 39.026 8.117 15.984 7.825 1.576 197 5.327
2016 50.054 10.425 20.485 10.025 2.025 259 6.835
2017 54,098 11.436 22.006 11.759 2452 236 6.209
2018 60.020 13.583 23.047 14.794 2.486 309 5.801
2019 51.297 11.609 19.698 12.644 2124 264 4,958
2020 53.672 12.347 20.600 13.250 2.200 280 4.995
2021 52.965 11.071 19.098 13.320 2.342 283 6.851
2022 55.374 12.205 19.446 14.553 2.462 298 6.410
2023 57.766 12.326 19.614 15.509 3.104 297 6.916
2024 53.515 13.420 18.145 12.727 2.223 221 6.779

Digerleri: Bitki Gelisim Diizenleyici ve Aktivatorii, Bocek Cezbedici, Fumigant, Nemasit

Sekil 2. 2 Yillara gore Tirkiye’de Toplam Pestisit Kullanimi (Tarim ve Orman
Bakanligi, 2025).

Pestisit kullanim miktart en ¢ok olan bolge 14.776.907 ton ile tarim
faaliyetlerinin en yogun oldugu Akdeniz Bolgesidir. Bu miktar Tiirkiye’deki pestisit
kullaniminin yaklagik %26,68 oranina denk gelmektedir. Bu bolgeyi sirali olarak
11.164.840 ton ve %20,16’lik kullanim orani ile Marmara Bolgesi ve 10.729.353 ton ve
%19,37 kullamim oraniyla Ege Bolgesi takip etmektedir. Tirkiye’de pestisit
kullaniminin en diisiik oldugu bolge Karadeniz Bolgesi’dir. Bu bdlgenin ardindan sonra
en az kullanim siralandiginda Dogu Anadolu Bolgesi, Giineydogu Anadolu Bdlgesi ve
I¢ Anadolu Bolgesi gelmektedir (Erdogan, 2024).

Tarimsal iiretim agisindan degerlendirildiginde, Akdeniz Bolgesi Tiirkiye i¢in
son derece onemli bir konumda yer almaktadir. Benzer sekilde, tarim iiretim kapasitesi
ve ¢esitliligi ele alindiginda Marmara ve Ege Bolgeleri de 6n plana ¢ikmaktadir. S6z
konusu bolgelerde iirlin deseninin ¢esitliligi, iiretim sezonunun uzunlugu, iklim ve
toprak acisindan elverislilik, sulama olanaklarinin varligi ve seralarda {iretimin
yaygmligr gibi unsurlar tarim faaliyetlerin yogun olarak yiiriitilmesine imkan

saglamaktadir. Ayrica, bu bolgelerin tarimsal ihracat potansiyeli yiiksek olup, turizm
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faaliyetleri nedeniyle tiiketici talebinin fazla olmasi, pestisit kullaniminin da artmasina
neden olmaktadir. I¢ Anadolu Bolgesi, Tiirkiye’nin tahil iiretiminde 6nemli bir yere
sahip olup, bu yoniiyle dikkat ¢ekmektedir. Gilineydogu Anadolu Bolgesi ise GAP
Projesi sayesinde gelisen sulama altyapisi ve pamuk gibi endiistriyel iiriinlerin yaygin
liretimi nedeniyle pestisit kullanimmin yiiksek oldugu bir diger bélgedir. Ote yandan,
Dogu Anadolu Bolgesi’nin iklimsel kosullari tarimsal {iretim agisindan sinirlayici
niteliktedir. Bu nedenle bolgede hayvansal iiretim 6n planda olup, tarimsal iiretim
faaliyetleri sinirli diizeyde gercgeklestiginden pestisit kullanim oran1 da disiiktiir.
Karadeniz Bolgesi ise Tiirkiye genelinde pestisitin en az kullanildig1 bolge olarak 6ne
¢ikmaktadir. Bu durum, bolgenin daglik ve engebeli topografyasi ile egimli arazilerde
tarim faaliyetlerinin sinirli olmasi gibi etmenlere dayanmaktadir. Bununla birlikte, bolge
cay, findik, turunggiller, tiitiin, misir ve kivi gibi bircok 6nemli tarim {iriiniiniin
iiretildigi bir alan olmasi bakimindan iilke tarim1 agisindan stratejik bir 6neme sahiptir

(Erdogan, 2024).

Cizelge 2. 1 2022 yilinda Tiirkiye’de bolgelere pestisit kullanim miktarlar1 (Erdogan,
2024).

BOLGE Toplam insektisit Fungisit Herbisit Akarisit Rodentisit/  Digerleri
Molluskisit

Akdeniz 15.108.367  4.575.180 3.174.957 1.511.131 1.061.751  23.528 4.761.820

Marmara 11.164.840  1.496.441 4.610.663 4.369.853 225.136 60.662 402.085

Ege 10.894.923  2.086.623 5.557.089 2.024.572 591.520 35.714 599.405

i¢ Anadolu 7.019.240 1.172.547 2.118.780 3.049.473 160.504 147.728 370.208

Giineydogu  5.115.647 1.890.360 870.026 1.767.939 317.337 12.670 257915

Anadolu

Dogu 3.236.591 533.839 322.636 1.030.852 60.195 5.862 1.207.207

Anadolu

Karadeniz 2.834.392 451.150 809.545 1.507.996 45.557 7.079 12.705

Toplam 55.374.000  12.205.000  19.446.000  14.553.000  2.462.000  298.000 6.410.000

Digerleri: Bitki Gelisim Diizenleyici ve Aktivatorii, Bocek Cezbedici, Fumigant, Nemasit
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2022 yili verilerine gore, tarim ilact kullaniminin en yiiksek oldugu ilk alt1 il;
tim miktarin %?7,7’sinin gergeklestigi Antalya (4.272 ton), %7,6’sinmn gerceklestigi
Manisa (4.213 ton), %7,2’sinin gerceklestigi Mersin (3.985 ton), %5,9’unun
gerceklestigi Adana (3.276 ton), %4,1’inin gerceklestigi Malatya (2.280 ton) ve
%3,93’liikk oranla Konya (2.178 ton) olarak belirlenmistir. Bu alt1 il, toplam bitki
koruma {iriinii  kullaniminin  %36,44°liikk kismin1 olusturmaktadir; yani toplam
kullanomin iigte birinden fazlasi bu illerde ger¢eklesmektedir. Pestisit kullanim
miktarinin fazlalikta oldugu bu illerde, tarim tiretimi genellikle {iziim, sebze, meyve ve
sera faaliyetleri etrafinda sekillendigi goriilmektedir. Antalya’da portakal, limon,
turung, greyfurt ve mandalina gibi narenciye tiirlerinin yani sira agik alanda sebze
iiretimi de yogun olarak yapilmaktadir. Manisa’da baslica {iriinler arasinda zeytin,
lizim, kiraz, tiitin ve pamuk yer almaktadir. Mersin’de limon, muz, erik, badem,
keciboynuzu ve balkabagi gibi tarim iirlinlerinin yani sira cesitli sebze tiirleri
yetistirilmektedir. Adana’da ise nohut, fasulye, arpa, mercimek, sogan, sarimsak, biber,
salatalik, domates, patlican, karpuz ve daha pek ¢ok sebze tiirii iiretimi yapilmaktadir.
Malatya’da en Onemli iiretim kayisi ile 6ne c¢ikmakla birlikte arpa, bugday, nohut,
mercimek, cavdar ve musir da 6nemli iirlinler arasindadir. Konya ilinde ise baslica
tarimsal iirlinler arasinda seker pancari, bugday, arpa, misir, patates, ay¢icegi, yonca,

fig, nohut, kuru fasulye ve sebzeler yer almaktadir (Erdogan, 2024).

Cizelge 2. 2 2022 yilinda Tirkiye’de pestisit kullanimimnin en ¢ok oldugu iller ve
kullanim miktarlar1 (ton) (Erdogan, 2024).

iL Toplam  insektisit ~Fungisit Herbisit Akarisit Rodentisit/ Digerleri
Molluskisit
Antalya | 4271.889 1.501.142 1.057.804  424.048 568.42 15.498 70.977
Manisa | 4.212.532 459455  3.466.823  190.268 67.482 1.257 27.247
Mersin | 3.984.988 1.770.628  482.735 387.902 14.85 16 1.328.857
Adana | 3.275.746  511.807 558.244 215.227  106.345 0 1.884.123
Malatya | 2.280.103  272.282  1.871.300  99.787 28.818 3.041 4.875
Konya | 2.178.455  381.577 604.601 1.133.063  42.557 14.307 2.35

Digerleri: Bitki Gelisim Diizenleyici ve Aktivatorii, Bocek Cezbedici, Fumigant, Nemasit
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Tarimsal {retimde zararli organizmalarla miicadelede pestisit kullaniminin
azaltilmasi amaciyla, Tarim ve Orman Bakanligi tarafindan c¢esitli c¢aligmalar
yiriitiilmektedir. Diinya genelinde kabul gérmiis Entegre Zararli Yonetimi (EZY)
uygulamalarinin iilkemizde de benimsenmesi tesvik edilmekte; hasat Oncesi yapilan
pestisit kontrolleriyle bu siire¢ desteklenmektedir. Ayrica kimyasal miicadeleye
alternatif olarak biyolojik ve biyoteknik yontemlerin kullanimi tesvik edilmekte, bu
yontemler ¢esitli destek programlarina dahil edilerek yayginlastirilmaktadir. Ciftcilere
yonelik tarla okulu gibi uygulamali egitimlerin yami sira, uzaktan egitim ve
bilgilendirme faaliyetlerine de yogunlasarak, toplumda ve c¢iftcilerde biling diizeyinin

artirilmasi hedeflenmektedir (D6nmez vd., 2024).

2.1.4. Pestisitlerin siniflandirilmasi

Pestisitler bir¢ok sekilde farkli gruplara ayrilmaktadir.

2.1.4.1 Pestisitlerin yapisal ozelliklerine gore simiflandirilmasi:

Pestisitler genel olarak dogal ve sentetik yapida olmak iizere iki sinifa
ayrilmistir.

a) Dogal pestisitler: bitkisel ve mineraller olarak ikiye ayrilirlar.

b) Sentetik pestisitler: inorganik ve organik pestisitler olarak ikiye ayrilirlar

(Manap vd.,2023).

2.1.4.2 Pestisitlerin farkh ticari formiilasyon sekillerine gore

siiflandirilmasi:

Pestisitler farkli ticari formiilasyon sekillerine gore smiflandirilmasi detayl

olarak gosterilmistir.

-Graniiller: Pestisit iceren kiiciik peletler veya graniiller graniiler formiilasyonlar
olusturur. Genellikle, hedef boyunca dagilirlar.

-Islatilabilir Tozlar: Bu pestisit parcaciklari ince toz haline getirilir ve zararsiz
maddelerle birlestirilir. Uygulamadan Once, bir silispansiyon olusturmak i¢in su ile

birlestirilmeleri amaglanmistir. Stabiliteleri ve uzun raf 6mrii ile onemlidirler.
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-Coziinebilir Tozlar: Coziinebilir tozlar 1slanabilir tozlar gibidir, ancak suda tamamen
¢oziinecek sekilde cergevelenirler.

-Sivi konsantreleri: Genellikle, bu bilesimler suyla seyreltildikten sonra uygulanir.
Siklikla, emiilsifiye edilebilir konsantrasyonlardir.

-Tozlar: Genellikle bir toz aplikatorii vasitasiyla uygulanirlar. Toz formiilasyonlar:
normalde diisiik neme sahip bdlgelerde veya sivi kullanimmin miimkiin olmadigt her
yerde kullanilir.

-Yemler: Zararlilar1i ¢ekmek igin tasarlanmistir ve aktif bilesen bocek ilaci igerir.
Karicalar, hamambocegi ve kemirgenler gibi bocekleri kontrol etmek icin siklikla
kullanilirlar. Yemler jel, macun veya kati blok olarak bulunabilirler.

-Aerosoller: Bu formiilasyonlar, u¢can bocekleri kontrol etmek i¢in ince bir sprey yayan
sikistirilmis kaplardir.

-Mikrokapsiillenmis: Bu pestisitler, aktif bileseni ¢evreleyen kiiciik kapsiillerdir.
Kontrollii serbest birakma saglarlar ve daha uzun verimlilik i¢in yiizeylere yapisirlar.
-Nano Bazh Pestisit Formiilasyonu: Kontrollii salim mekanizmalar1 araciligiyla, nano
bazli pestisit formiilasyonunun gelistirilmesi, aktif bilesenlerin yeterli miktarini hassas

bir sekilde teslim etmeye ¢alisirlar (Ahmad vd., 2024).

2.1.4.3 Hedef zararhlar temelinde pestisitlerin siniflandirilmasi:

Pestisitler genellikle hedef aldiklar1 zararli organizmalara gore siniflandirilir.
Ornegin, insektisitler bitkileri bdcek kaynakli hastaliklardan korumak amaciyla
kullanilan kimyasal maddelerdir. Baz1 pestisit tiirleri ise birden fazla zararli grubuna

karsi etkili olacak sekilde formiile edilmistir.

e Herbisitler: Istenmeyen bitki ortiisiinii kontrol etmek igin uygulanan kimyasallardir.

e Insektisitler: Bocekleri 6ldiirmek veya 6nlemek icin kullanilan kimyasallardir.

e Rodentisitler: kemirgenleri dldiiren bocek ilaglaridir.

e Fungusitler ve Bakterisitler: Mantar o6ldiiriicliler ve bakterisitler, mantar ve
bakterilerin neden oldugu zarar1 engeller veya hafifletirler.

e Akarsitler: Hayvanlar ve bitkilerle beslenen akarlar1 dldiiriir.

e Algisitler: Yosunlarin biiyltimesini 6ldiirmek ve onlemek i¢in kullanilan kimyasal
maddelerdir.

e Silvisitler: Odunsu bitkilere kars1 kullanilirlar.
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e Larvisitler: Larvalarm biiytimesini engellerler.

e Ovisidler: Ozellikle bocek yumurtalarmi dldiirmek i¢in kullanilan maddelerdir.

e Nematisitler: Nematodlar1 oldiirmek ve bitki parazitleri olarak hareket etmek icin
kullanilan kimyasallardir.

o Piskisitler: Baliklara karsi etkilidirler.

e Kurutucular: Dokularini kurutarak bitkilere etki ederler.

o Termitisitler: Termitleri yok etmek i¢in 6zel olarak tasarlanmis kimyasallardir

(Ahmad vd., 2024).

2.1.4.3 Pestisitlerin giris bicimlerine gore siniflandirilmasi:

-Sistemik pestisitler: Bitkiler tarafindan emilen ve saplari, yapraklari, kokleri
ve cicekleri de dahil olmak iizere dokular1 boyunca taginan bir pestisit kategorisidir.
Bitkinin disinda devam eden temas pestisitlerinin aksine, sistemik pestisitler bitkinin
vaskiiler sistemi tarafindan kullanilir ve dahili olarak dagitilir. Sistemik bdcek
oldiirticiiler bitkiler tarafindan emilir ve bitkinin dokularindan beslenen boceklere karsi
koruma saglar. Bocekler, tedavi edilen bitkinin bdliimlerini tiikettiklerinde ve
yaralandiklarinda veya oldiiriildiiklerinde sistemik pestisiti yutarlar. Sistemik bdcek
Oldiiriiciiler, bitkinin yilizeyindeki pestisite dogrudan maruz kalmasalar bile kontrol
edilebildikleri i¢in, delici emme agiz pargalarma sahip zararlilarin aksine esas olarak

etkilidir (Ahmad vd., 2024).

-Sistemik olmayan pestisitler: Bu pestisitler, uygulandiktan sonra bitki i¢inde
gb¢ etmeyen veya translokasyonasyon yapmayan pestisitlerdir. Bu pestisitler bitkinin
ylizeyinde kalir ve dokular1 i¢inde ne emilir ne de dagilir. Hedef organizmalar ve
pestisitler arasindaki temas, sistemik olmayan bocek oOldiiriiciileri belirler. Temas
pestisitleri dogrudan bitki ylizeylerine veya zararlilara uygulanir. Zararhlarla temas
ederek ve onlar1 ya oldiirerek ya da piiskiirterek calisirlar. Temas bocek oOldiirticiiler,
uygulama sirasinda mevcut olan zararlilara karsi etkilidir, ancak uzun siireli koruma

saglamayabilirler (Ahmad vd., 2024).
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2.1.4.4 Kimyasal yapilarma gore pestisit gruplarinin siniflandirilmasi:

- Organoklorlu pestisitler: Bu pestisitler, kimyasal yapilarinda klor atomlarmin
varlig ile karakterize edilir, 1940’11 yillardan itibaren insektisit olarak yaygin bigimde
kullanilmiglardir. Ancak giinimiizde bu maddeler, cevresel ve saglik iizerindeki
olumsuz etkileri nedeniyle 6nemini biiylik ol¢lide yitirmistir. Organoklor bilesikleri
yiiksek toksisiteleri, 6zellikle gastrointestinal sistemde olusturduklar1 etkiler ve giiclii
temas toksisitesi ile bilinmektedir. Ayrica bu bilesikler solunum sistemi ve diger
organlar iizerinde de ciddi zararlar olusturabilmektedir (Reyes-Calderon vd., 2022).

- Organik fosforlu pestisitler (Organofosfat): Kiiresel Olcekte pestisit
tilketiminin yaklasik %45’ini olusturan organofosfor bilesikleri, kolay sentezlenebilir
olmalar1 sebebiyle yaygin olarak tercih edilmektedir. Bu gruba ait bilesiklerin yapisal
cesitliligi zamanla artig gdstermistir. Grubun aktif maddeleri arasinda; suda ¢oziiniirliik,
sicaklik degisimlerine karsi toksisite diizeyleri, ucuculuk ve g¢evresel kalicilik gibi
fiziko-kimyasal Ozellikler agisindan 6nemli farkliliklar bulunmaktadir. Bu cesitlilik
sayesinde, hemen her tarimsal ihtiya¢ ve ¢evresel kosula uygun nitelikte organofosfat
bilesigi iiretilebilmektedir. Organofosforlu pestisitler; inhalasyon, dermal temas ve oral
yolla organizmaya etki edebilirler. Bu bocek dldiiriiciiler orta diizeyde hasere direncine
sahip olsalar da biyolojik olarak pargalanabilirler ve kirliligi azaltirlar (Reyes-Calderon
vd., 2022).

- Karbamath insektisitler (Karbamatlar): Karbamatlar, karbamik asit
esterlerinden tiireyen ve organik fosforlu insektisitlere kiyasla daha kiigiik bir grubu
olusturan pestisitlerdir. Bu bilesikler, Calabar fasulyesinden elde edilen Neostigmin ya
da kimyasal adiyla N, N-dimetil karbamat seklinde sentezlenmektedir. Etki
mekanizmalari, asetilkolinesteraz enzimine baglanarak bu enzimin inhibisyonu
seklindedir. Ancak organik fosforlu bilesiklerden farkli olarak bu inhibitor etkiyi farkl
bir biyokimyasal yolla ger¢eklestirirler. Karbamat grubu bilesikler hem temas yoluyla
hem de sistemik olarak organizmalar {izerinde toksik etki gosterebilmektedir. insanlar
tizerinde olusturduklar: toksisite, organofosfatlarla benzerlik gostermekte; fakat enzim
diizeylerinin normale donme siiresi karbamatlarda daha kisa olmaktadir (Das ve Aksoy,
2016).

Giliniimiizde en yaygin kullanilan pestisit gruplar1 arasinda organofosfatlar ve
karbamatlar yer almaktadir. Bu kimyasal maddeler, diger ¢evresel kirleticiler gibi hem

cevre saghg hem de ekosistemler iizerinde ciddi tehditler olusturmaktadir. Ozellikle
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organoklor grubuna ait pestisitler, yaygin olarak kullanilmasalar da c¢evresel kalicilik
acisindan diger pestisit gruplarina kiyasla ¢ok daha direnclidir (Reyes-Calderon vd.,
2022).

2.1.4.5 Pestisitlerin toksisite diizeyine gore siniflandiriimasi

Pestisitlerin toksik etkileri, esas olarak maruz kalinan doz miktar1 ve siiresi gibi
iki temel parametreye dayanmaktadir. Bu baglamda, pestisitlerin hangi siklikta
uygulandig1 ve organizmalarin bu kimyasallara ne dl¢iide maruz kaldigina gore, akut ve
kronik toksisite olmak iizere iki farkli toksikolojik yanit gelisebilmektedir (Akashe vd.,
2018).

Akut toksisite: insan, hayvan ya da bitki organizmalarmin tek seferlik ve kisa
siireli yiiksek dozda bir pestisitle karsilasmasi durumunda ortaya ¢ikan toksik etkiyi
ifade etmektedir. Akut toksisitesi yiiksek olan bir pestisit, olduk¢a az dozlarda bile
hayati tehlikeye sebep olabilmektedir. Akut toksik etkiler, genellikle oral ya da dermal
yollarla alinan maddelerin kisa siirede fizyolojik sistemlerde yol actigir bozulmalar

seklinde kendini gosterebilmektedir (Akashe vd., 2018).

Kronik toksisite: Uzun zaman siiresince tekrarlayan ve diisilk dozlarda
gerceklesen pestisit maruziyetinin sonucunda gelisen gecikmeli toksik etki olarak
tanimlanmaktadir. Ozellikle pestisit kalmtilarmmn gida iiriinleri, su veya hava yoluyla
organizmalara alinmas1 durumunda ya da pestisitlere dogrudan ve siirekli temas halinde,
organizmalarda kronik toksisiteye bagli saglik sorunlari meydana gelebilmektedir

(Akashe vd., 2018).

Pestisitlerin toksikolojik smiflandirilmasinda dikkate alinan bir diger onemli
parametre LDso (letal doz) kavramidir. LDso degeri, bir pestisitin oral ya da dermal yolla
organizmaya alinmasi sonucunda, test edilen popiilasyonun %50’sinde 6liim meydana
getiren madde miktarin1 ifade etmektedir. Yani, ortalama oOldiiriici doz olarak
tanimlanan bu deger, kilogram basina miligram cinsinden verilmesi gereken pestisit
miktarin1 ortaya koyar. LDso degeri azaldikca pestisitin toksik potansiyeli artar ve bu
durum, pestisitin g¢evresel ve biyolojik risklerini artirir. Bu nedenle, diisiik LDso
degerine sahip pestisitlerin kullanimi sirasinda yiiksek diizeyde dikkat ve 0Ozen

gosterilmesi gerekmektedir (Diinya Saghk Orgiitii, 2019).
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Cizelge 2. 3 DSO Pestisit Smiflamasi (Diinya Saglik Orgiitii, 2019)

LD 50 (fareler i¢in) (mg/kg viicut agirligt)

DSO Simiflamast Oral Dermal

I a son derece tehlikeli <5 <50

Ib yiiksek derece tehlikeli 5-50 50-200

II orta derece tehlikeli 50-2000 200-2000

III hafif tehlikeli 2000 st 2000 iisti
5000 veya daha

U akut tehlike arz etmesi muhtemel degil o
tistil

2.1.5. Pestisitlerin kullanim alanlari

Pestisitler, olduk¢a genis bir kullanim yelpazesine sahip olup yalnizca tarimsal
faaliyetlerle smirli kalmayip ¢ok sayida sektdrde yaygin bigimde uygulanmaktadir.
Tarimsal {iretimin yan1 sira, balik yetistiriciligi, ormancilik, kentsel yesil alan yonetimi
(6rnegin parklar, bahgeler, oyun alanlar1), tiitin ve kereste sanayi, hayvancilik,
endiistriyel zararli miicadelesi, ingaat sektorii (duvar kaplama malzemeleri, boyalar,
yalitim {drlinleri vb.), sucul ve denizel ortamlarda hasere kontrolii, gida muhafaza
teknolojileri, toplu yasam alanlarinin hijyeninin saglanmasi ve evsel uygulamalar gibi

farkli disiplinlerde pestisit kullanimi s6z konusudur (Tiryaki ve ark., 2010).

2.1.5.1. Tarimsal Uygulamalar

Mevcut veriler, pestisitlerin yaklasik %75’inin dogrudan tarimsal amagclarla
kullanildigin1 gostermektedir. Yiiksek verimli ve kaliteli iirlin elde edilmesinde pestisit
kullanimi, modern tarimsal iiretimin vazgegilmez unsurlarindan biri haline gelmistir.
1940’1 yillardan itibaren pestisitler, iirlin kayiplarmi azaltarak verimliligi artirmada
onemli rol oynamaktadir. Nitekim yapilan arastirmalara gore ciftgiler, pestisit
uygulamalar1 sayesinde meyvede %78, sebzede %54 ve tahilda %32 oraninda verim

kaybini 6nleyebilmektedir (Tudi ve ark., 2021).

2.1.5.2.Tarimsal Olmayan Uygulamalar

Tarimsal alanlar disindaki pestisit kullanimlar1 da oldukea ¢esitlidir. Pestisitler;

egitim kurumlari, is yerleri, biiyiik 6l¢ekli perakende magazalari, hastaneler, konaklama
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tesisleri, gida depolama alanlari, tiyatrolar ve aligveris merkezleri gibi insan
faaliyetlerinin yogunlastigi kentsel alanlarda zararhilarla miicadele amaciyla yaygin
sekilde kullanilmaktadir. Ayrica golf sahalar1 ve diger spor alanlarinda ¢imlerin saglikli
gelisiminin siirdiiriilmesi amactyla uygulamalara bagvurulmaktadir. Enerji iletim hatlari,
kanalizasyon ve benzeri altyapi sistemlerinde, istenmeyen bitki gelisimini baskilamak
amactyla da pestisit kullanimina gidilmektedir. Kara sinek ve sivrisinek gibi vektor
organizmalarin kontrol altina alinmasi da pestisitlerin kullanim alanlarindan biridir.
Bunun yani sira; yapiskan, boya, macun ve benzeri ylizey kaplamalarinda; tenis kortu
gibi dis mekan spor sahalarinda yiizeylerin korunmasi amaciyla pestisit uygulamalari
yapilmaktadir. Kozmetik (6rnegin sabun ve sampuan), ev temizlik iriinleri,
dezenfektanlar ve gida ambalajlar1 gibi endiistriyel iirlinlerde de pestisitler, zararh
kontrolii amaciyla sikca tercih edilmektedir. Ayrica, su kanallari, hendekler ve ylizme
havuzlarinda yosun olusumunu engellemek, sucul ekosistemlerde bitki gelisimini
simirlamak amaciyla da pestisitlerden yararlanilmaktadir. Kiiresel diizeyde ise, 6zellikle
sivrisinek kaynakli hastaliklarin, 6rnegin sitmanin, yayilimim engellemek ve halk
saghigint korumak amaciyla pestisitlerin saglik alanindaki kullanimi da onem arz
etmektedir. Bununla birlikte, ev i¢i kullanim esnasinda, kapali ortam kosullarinda
gerceklesen pestisit uygulamalar1 sonucunda c¢evresel kirlenme olusabilecegi ve bu

durumun zehirlenmelere yol agabilecegi belirtilmektedir (Tiryaki ve ark., 2010).
2.1.6. Pestisit kullaniminin ¢evre ve insan saghg iizerindeki etkileri

Pestisitler, yapilar1 geregi yalnizca hedef organizmalar {izerinde degil, ayni
zamanda insanlar ve diger canl tiirleri lizerinde de toksik etkilere yol agabilmektedir.
Bu nedenle, s6z konusu kimyasallarin giivenli kosullarda kullanilmas1 ve cevresel
etkilerinin dogru yontemlerle ortadan kaldirilmasi biiyiik énem arz etmektedir. ideal
sartlarda bir pestisitin yalnizca hedef organizmaya yonelik etkili olmas1 beklenir; ancak
uygulamalar, insan da dahil olmak iizere hedef disi canlilarin da bu zararlardan
etkilenebilecegini gostermektedir. Giiniimiizde tarim teknolojilerindeki gelismelerle
birlikte, gida giivenligi ve insan saghgi kiiresel Olgekte oOncelikli bir konu haline
gelmistir. Bu baglamda, pestisitlerin {iretim siirecinde sagladigi faydalarm yam sira,
insan saglig1 ve cevre lizerinde olusturdugu olumsuz etkiler de dikkat ¢cekmektedir. Bu
zararlarin fark edilmesiyle birlikte, pek cok iilke pestisit kullanimina yonelik ¢esitli

yasal ve teknik diizenlemeler gelistirme yoluna gitmistir (Y1lmaz vd., 2024).
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2.1.6.1 Pestisit maruziyeti ve insan saghgi

Pestisitlere maruz kalma, onu g¢esitli zararli saglik sonuglari ve hastaliklarla
iliskilendiren artan veriler nedeniyle biiylik bir halk sagligi sorunu olarak ortaya
cikmugtir. Pestisitler sadece kanser gibi yasami tehdit eden hastaliklarla degil, ayni
zamanda tedavi edilmezse 6liimciil olabilecek ve bir bireyin yasam kalitesini tehlikeye
atan ¢esitli diger bozukluklarla da iliskilidir. Caligmalar, pestisitlerle temas ile ndrolojik
hastaliklar, solunum yolu rahatsizliklari, tireme sagligi ile ilgili zorluklar ve hatta belirli
kanser tiirleri gibi bir dizi saglik sorunu arasinda baglantilar oldugunu gostermistir
(Kumar vd.,2023).

Ana maruz kalma yollar1 agagidaki sekildedir.

Solunum: Uygulama sirasinda veya havadaki kalintilardan pestisit aerosollerini,
buharlarini veya tozlarini solumak.

Deri temasi: Ozellikle tarim iscileri i¢in pestisitlerle dogrudan cilt temasi.

Ag1z yolu ile: Kalintili gidalar, su tiikketmek veya uygunsuz depolama nedeniyle kazara
yutmasi.

Saglik etkileri agagidaki sekildedir.

Akut etkiler: Yiiksek dozlara kisa siireli maruz kalma sunlara neden olabilir: cilt ve goz
tahrigi, bas agris1 ve donmesi ve mide bulantisi, solunum sorunlari, siddetli vakalar
nobetlere, komaya veya o6liime neden olabilir (Rodrigues vd., 2025).

Kronik etkiler: Diisiik seviyelerde bile uzun siireli maruz kalma sunlara yol agabilir:
-Kanser: ¢esitli perstisitlerin maruziyeti hem cocuklarda hem de yetiskinlerde 16semi,
Burkitt lenfoma, nétrofilom, Wilm tiimorii, Hodgkin dis1 lenfoma, yumusak doku
sarkomu, Sindirim organi kanseri, Solunum kanseri, Meme, Erkek ve Kadin genital
organ kanseri dahil olmak iizere cesitli kanser riskinin artmasiyla baglantilidir.
(IARC,2024).

- Norolojik bozukluklar (sinir sistemi): Bilissel bozukluklar, Alzheimer ve Parkinson
gibi hastaliklarla iligkilidir (Sheakhar vd., 2024)

-Solunum problemleri: Astim, Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH)

-Ureme ve gelisim sorunlari: Potansiyel etkiler kisirlik, diisiikler ve dogustan gelen
kusurlardir. (Sheakhar vd., 2024)

- Endokrin bozulma: Viicut agirhig1 artigi, yag-glikoz homeostazinin bozulmasi, instilin

direnci ve diyabet (Zhao vd.,2023)
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2.1.6.2 Pestisit maruziyeti ve ¢evre saghgi

Pestisitlerin ¢evre sagligi iizerindeki etkilerinin; hava, su ve toprak olmak iizere
i¢ ana baglik altinda incelenmesi uygun bir yaklagim olacaktir.

Hava, pestisit partikiillerini uzun mesafelere tagiyabilme kapasitesine sahiptir.
Bu 06zellik, pestisitlerin genis alanlara yayilmasina ve ¢esitli ortamlara siiriiklenmesine
neden olmaktadir. Kontrolsiiz sekilde atmosfere karigsan pestisitler; su kaynaklarina,
yerlesim alanlarina ve yesil bolgelere ulasarak, basta yabani yasam ve hassas bitki
tirleri olmak tiizere bir¢ok ekosistem bilesenine zarar verebilmektedir. Bu nedenle
ucucu Ozellik tasimayan pestisit formiilasyonlarinin tercih edilmesi ¢evresel agidan daha
giivenli bir uygulama olacaktir. Pestisitlerin uygulandigi bolgelerde, kimyasal ve
fiziksel Ozelliklerine bagli olarak riizgar ve yagmur gibi cevresel faktorler, bu
maddelerin bagka alanlara tasinmasina ve dolayisiyla cevre saglhigini tehdit eden
durumlarin ortaya ¢ikmasina yol agmaktadir. Bazi pestisitler buharlasarak atmosfere
karigmakta ve burada kalic1 toksik maddelerin birikimine neden olmaktadir. Diger bazi
pestisitler ise fotokimyasal siirecler sonucunda toksik etkisi olmayan bilesiklere
doniisebilmektedir. Pestisitlerin bir boliimii ise dogrudan toprakta tutulmakta ve burada
kimyasal ya da mikrobiyolojik parcalanma reaksiyonlar1 ile ¢evresel kirlenmeye
sebebiyet vermektedir. Yagmur, kar ve sel sular1 araciligryla bu maddeler topraktan
taginarak gol, nehir ve deniz gibi su kaynaklarmi kirletebilmektedir. Tarimsal {iretimde
pestisitlerin yogun kullanimi; hava, toprak ve su ekosistemlerinin zamanla kirlenmesine
neden olmakta, bu durum dogal besin zincirinde yer alan tim canlilar i¢in ciddi bir

tehdit olusturmaktadir (Ozdemir ve Kiraz, 2022).

2.1.6.3 Pestisit maruziyeti ve hayvan saghgi

Zararhlarla miicadelede kullanilan pestisitlerin asir1 ve bilingsiz tiiketimi, dogal
diismanlar olarak bilinen faydali bocekler ile su ve kara ekosistemlerinde yasayan diger
canli tiirlerini olumsuz yonde etkileyebilmektedir. Bu durum, ekosistem i¢indeki dogal
dengenin bozulmasina neden olmaktadir. Hayvanlarin pestisitlere maruz kalmasi;
norotoksisite, endokrin sistem bozukluklari, karaciger ve bobrek hasari, kanser, lireme
bozukluklar1 (6rnegin sperm anormallikleri), dogurganlikta azalma, fetal biiyiime
geriligi, dogum anomalileri ya da diisik gibi gelisimsel sorunlar ile

iliskilendirilmektedir. Ayrica, pestisitlerin biyolojik tiirler {lizerindeki tehdidine de
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dikkat cekilmistir. Nitekim Avrupa’da yapilan arastirmalara gore, pestisit kullaniminin
bocek biyokiitlesinde %70, kus tiirlerinde %50 ve bal aris1 popiilasyonlarinda ise %30
oraninda bir azalmaya yol a¢tig1 bildirilmistir (Yilmaz vd., 2024).

2.2. Famoksadon (Famoxadone)

Famoksadon (3-anilino-5-metil-5-(4-fenoksifenil)-1,3-oksazolidin-2,4-dion),
DuPont tarafindan yakin zamanda Famoxate ticari adi altinda ticarilestirilen yeni bir
tarimsal fungisittir. Famoksadon, iiziim, tahil, domates, patates ve diger mahsulleri
enfekte eden Ascomycete, Basidiomycete ve Oomycete siniflarindaki bitki patojenlerine
kars1 miikemmel kontrol saglayan yeni bir oksazolidinon fungisit sinifinin iiyesidir
(Xiao vd., 2024).

Famoksadon meyvelere, sebzelere ve tahillara yaygin olarak uygulanir ve son
yillarda Corteva Agriscience Co., Ltd. i¢in en ¢ok satan bes fungisit arasinda yer
almigtir. Famoksadon'un yaygin olarak uygulanmasi, hem c¢evrede hem de tarim
iriinlerinde yaygin kalintilarina neden olmustur. Famoksadon konsantrasyonu,
uygulamadan sonra suda 912 ila 1916 pg/L ve toprakta 1916 ila 2045 ng/kg arasinda
degismektedir. Uziimlerde , domateslerde, salataliklarda, Cin lahanalarinda ve diger
mahsullerde famoksadon kalintilar1 tespit edilmistir. Bazi bolgelerde sebze
konsantrasyonu maksimum kalmti smirmi asmustir. Ozellikle, son yillarda insan
serumunda 1,45 ila 2,60 ng/mL arasinda degisen konsantrasyonlarda famoksadon tespit
edilmistir. Bu nedenle, famoksadon maruziyetinin neden oldugu insan saglig1 riskleri
g6z ard1 edilemez (Xiao vd., 2024).

EFSA’ ya gore Famoksadon’un mevcut kabul edilebilir giinlik alimi (ADI)
giinde 0,006 mg/kg ve akut referans dozu (ARfD) giinde 0,1 mg/kg seklinde
belirlenmistir. Ayrica domateste belirlenen mevcut maksimum kalintt limitleri (MRL) 2

mg/kg‘dir (European Food Safety Authority, 2023).

TS

Sekil 2. 3 Famoksadon’ un kimyasal yapisi (Xiao vd., 2024).

21



2.3. Biyosensorler

Sensor teknolojisi, modern tibbi cihazlarda ¢ok sayida parametrenin diisiik
maliyetli, giivenilir ve etkin bir sekilde izlenmesini miimkiin kilan temel bilesenlerden
biridir. Biyosensorler, iiretim siireglerindeki kolayliklari, 6lgeklenebilirlikleri ve yiiksek
verimlilikleri sayesinde Onemli bir uygulama potansiyeline sahiptir. Giliniimiizde
biyosensorlerin, basta diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar ve kanser olmak tizere ¢esitli
hastaliklarin tani, izlem ve ayirt edilmesinde kullanimi giderek yayginlasmaktadir
(Turner, 2013).

Sensorler, bulunduklar1 ortamda meydana gelen degisimleri algilayarak, bu
verileri bilgisayar gibi elektronik sistemlere ileten cihazlardir. Sensorler; molekiiler
tanima sistemi (reseptor), fizikokimyasal doniistiiriicli ve sinyal islemcisi olmak {izere 3
boliimden meydana gelmektedir. Sensor yapisinda yer alan reseptor bir biyolojik 6ge
oldugunda, bu tiir cihazlar “biyosensor” olarak adlandirilir (Turner, 2013).

“Biyosensorler, belirli bir maddenin (analit) miktarini belirlemek igin biyolojik
bir tanima elemani ile bu bilgiyi dl¢iilebilir bir sinyale g¢eviren bir doniistiiriiciiniin
birlesiminden olusan o6l¢iim cihazidir’” seklinde de tanimlanabilirler. Potansiyel
kullanimlar, tibbi teshisten ila¢c kesfi, gida gilivenligi, siire¢ kontrolii ve cevresel
izlemeye, savunma ve giivenlik uygulamalarina kadar akla gelebilecek hemen hemen
her analitik gorevi kapsamaktadir (Justino vd., 2010).

Biyosensoriin temel konsepti ilk olarak Leyland C. tarafindan agiklanmistir.
Clark oksijen elektrodunun daha 6nceki icadi lizerine dayanarak, oksijen veya hidrojen
peroksitin elektrokimyasal tespitinin, uygun immobilize edilmis enzimlerin dahil
edilmesiyle ¢ok c¢esitli biyoanalitik cihazlar i¢in temel olarak kullanilabilecegini
gerekcelendirmistir. Klasik 0rnek, basit bir platin elektrotu diyabetli insanlardan alinan
insan Orneklerinde glikozun tespiti i¢in gii¢lii bir analitik cihaza doniistiiren immobilize
edilmis glukoz oksidaz (GOx) idi (Turner, 2013).

Biyosensorler; biyoreseptor, transduer (sinyal doniistiiriicii) ve elektronik kisim
olmak iizere 3 ana bilesimden meydana gelmektedir (Bhalla vd., 2016).

-Analit: Biyosensorlerde saptanmasi hedeflenen maddeye denir. Ornek olarak
bir sensor glikozu Olgmek amaciyla tretildiyse, glikoz bu sistemin analiz etmeye
calistig1 analittir (Bhalla vd., 2016).

-Biyoreseptor: Analiti tanima gorevini listlenen 6zel molekiillere biyoreseptor

ad1 verilir. Bunlar genellikle enzimler, hiicreler, antikorlar veya DNA gibi biyolojik
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yapilar olabilir. Biyoreseptdr, analitle etkilesime girdiginde bu temas bir sinyal
tiretimine yol acar. Bu slirece biyo-tanima denir ve genellikle 151k, sicaklik, pH gibi
fiziksel veya kimyasal degisimlerle kendini gosterir (Bhalla vd., 2016).

-Doniistiiriicii: Bu bilesen, biyo-tanima sonucu olusan degisimi ol¢iilebilir bir
sinyale ¢evirir. Yani biyosensoriin tanidig1 maddeye verdigi tepkiyi, elektriksel ya da
optik bir sinyale doniistiiriir. Bu doniisiim, sinyalizasyon siireci olarak da adlandirilir.
Doniistiirticliniin iirettigi sinyalin siddeti genellikle analit miktara baglidir (Bhalla vd.,
2016).

-Elektronik: Doniistiiriicliden gelen sinyali kaydetme ve onu kullaniciya
sunmak Tlizere hazirlayan boliimdir. Bu kisim, sinyalin dijitallestirilmesini,
giiclendirilmesini (amplifikasyon) ve uygun forma getirilmesini saglayan elektronik
devrelerden olusur. Sonugta islenen veri, ekrana aktarilir (Bhalla vd., 2016).

-Ekran: Elde edilen sinyallerin kullaniciya sunulmasini saglayan sistemdir. Bu,
genellikle grafik ekranlar, dijital gostergeler ya da ¢ikt1 lireten yazicilar seklinde
olabilir. Ekran, kullaniciya bilgiyi anlasilir bigimde sunar ve gorsel ya da sayisal sekilde

sonuclar gosterebilir (Bhalla vd., 2016).

ANALIT GORUNTULEME
(Tslilﬁ‘lj:lljUER ELEKTRONIK
() SN L e oa KISIM
. & BIYORESEPTOR DONUSTURUCU) “
* ENZIM .
. ®3| HOCRELER * FORODIYOT * ANALOGDAN DIJITALE
s €| ~l * TERMISFOR DONUSU i 3.24 mv |
¢ & EQSOPARTiKULLER 1 * PHELEKTROTY ‘ [+ SINYAL 2 i)
* KUARTZ ELEKTROTU KOSULLANDIRMA
e ISl
*  SICAKLIK .
: iST?.iG[iZg;iMI TRANSDUER (DONUSTORUCU) SINYAL ISLENMIS SINYAL
Biyo-tanima Sinyalizasyon Nicelendirme

Sekil 2. 4 Biyosensorlerin sematik calisma prensibi gosterimi (Bhalla vd., 2016)

2.3.1. Biyosensorlerinin karakteristik ozellikleri

Biyosensorler, belirli statik ve dinamik parametreler dogrultusunda iglev goren
algilama sistemleridir. Bu parametrelerin uygun bigimde yapilandirilmasi, cihazin genel
performansini ve uygulama basarimini dogrudan belirlemektedir (Bhalla vd., 2016).

-Secicilik: Bir biyosensoriin hedef analiti, matriks icindeki benzer yapilar ya da

parazit edici bilesenlerden ayirt edebilme kapasitesini ifade eder.
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Bu 6zellik, biyosensoriin sadece spesifik bir biyolojik etkilesime yanit vermesini saglar.
Ornegin, bir antijenin yalnizca ilgili antikor ile segici olarak etkilesime girmesi, yiiksek
diizeyde segiciligin gostergesidir. Segicilik, biyosensoriin dogruluk ve giivenilirligini
belirleyen temel kriterlerden biridir (Bhalla vd., 2016).

-Tekrarlanabilirlik:  Biyosensoriin  aynt  deneysel kosullar  altinda
gerceklestirilen coklu oOlgiimler sonucunda tutarli ve benzer ciktilar {iretebilme
yetenegidir. Bu 0Ozellik, sistemin Olglimsel giivenilirligini destekleyen temel bir
parametredir. Donistiiriiclilerin stabilitesi, sinyal iiretimindeki dogruluk ve elektronik
bilesenlerin keskinligi ile dogrudan iligkilidir. Yiiksek tekrarlanabilirlik, 6zellikle nicel
analizlerin gecerliligini artirir ve istatistiksel olarak gilivenli sonuglara ulagilmasini
saglar (Bhalla vd., 2016).

-Kararlihk (istikrar): Biyosensoriin zamanla ve cevresel degiskenliklere
ragmen islevselligini stlirdiirebilme derecesidir. Sicaklik, nem, pH gibi c¢evresel
parametrelerdeki dalgalanmalar, sensoriin yanitlarinda sapmalara neden olabilir. Bu tiir
digsal etkiler karsisinda biyosensoriin sinyal biitiinliigiinti koruyabilmesi, 6zellikle uzun
vadeli izleme ve kesintisiz ol¢lim gerektiren uygulamalarda biiyiik 6nem tasir. Bu
baglamda kararlilik, biyosensér performansinin siirekliligini  saglayan temel
faktorlerden biridir (Bhalla vd., 2016).

-Hassasiyet (Duyarhlik): Biyosensoriin algilayabilecegi en diisiik analit
diizeyini ifade eder ve genellikle “limit of detection” (LOD) degeri ile tanimlanir. Bu
ozellik, ozellikle klinik ve ¢evresel analizlerde diislik konsantrasyonlardaki bilesenlerin
giivenilir bicimde tespit edilmesinde kritik rol oynar. Ornegin, kandaki prostata 6zgii
antijen (PSA) seviyelerinin nanogram/mililitre (ng/mL) diizeyinde belirlenebilmesi,
prostat kanseri tanisinda onemli bir gostergedir. Dolayisiyla, biyosensoriin yiiksek
hassasiyete sahip olmasi, erken tani ve izlem agisindan vazgegilmezdir (Bhalla vd.,
2016).

-Dogrusalhik: Biyosensoriin farkli analit konsantrasyonlarina karsilik verdigi
yanitin, matematiksel olarak dogrusal bir iliski (6rnegin, y = mc) sergileme derecesini
ifade eder. Bu 6zellik, analit miktarinin artigina paralel olarak sensoriin 6lgiim ¢iktisinin
da tutarlhh ve orantih bir sekilde degismesini gerektirir. Burada c¢ analit
konsantrasyonunu, y Ol¢iilen yanitt ve m ise sensoriin yanit verme duyarliligini temsil
eder. Bir biyosensoriin dogrusalligi, hem c¢oziintirlik kapasitesi hem de belirli analit
konsantrasyonlarin1 dogru sekilde ayirt edebilme becerisiyle iliskilidir. Bu baglamda

¢Oziintirliik, sensoriin 6l¢tim yanitinda anlamli bir degisiklik olusturabilmesi i¢in gerekli
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olan en kiiciik analit konsantrasyonu farkini tanimlar. Dolayisiyla, yiiksek dogrusallik
ve ¢ozlnirlik, biyosensoriin hassas ve giivenilir Olglimler gergeklestirebilmesi
agisindan kritik neme sahiptir (Bhalla vd., 2016).

2.3.2. Biyosensor cesitleri

Biyosensorler, genellikle kullanilan biyoreseptér ve sinyal doniistiiriiciiniin

yapisina gore siniflandirilirlar (Alhadram, 2018).

BiYOSENSORLERIN SINIFLANDIRILMASI

BIYORESEPTORLERIN SINYAL DONUSTURUCULERIN
TURLERINE GORE TURLERINE GORE
BIYOSENSORLER BIYOSENSORLER
* Enzimatik Biyosensorler » Elektrokimyasal Biyosensorler
* Protein Reseptor Bazli Biyosensorler * Optik Tabanli Biyosensorler
« Immiinosensérler » Kiitle Tabanli Biyosensorler
* Dna-aptamer Bazli Biyosensorler * Kalorimetrik Biyosensorler

* Tam Hiicre Biyosensorler

Sekil 2. 5 Biyosensorlerin siniflandirilmas: (Alhadram, 2018).

Biyoreseptorlerin tlirlerine gore biyosensorler: 5’e ayrilir.

1.Enzimatik biyosensorler: Biyosensor teknolojisinde yaygin olarak tercih
edilen analitik enzimler arasinda oksidorediiktazlar ve hidrolazlar One c¢ikmaktadir.
Enzim temelli biyosensor sistemlerinde, genellikle immobilize edilmis (sabitlenmis)
enzimlerin katalizledigi biyokimyasal reaksiyonlar sonucunda olusan veya tiiketilen
bazi analizler —0rnegin oksijen (O2), karbondioksit (CO:) ya da ¢esitli iyonlar— uygun
bir transdiiser araciligiyla elektriksel ya da optik sinyallere doniistiiriilerek oOlgiilebilir
hale getirilir. Bu tiir sistemlerin tipik bir O0rnegi, biyotanima elemani olarak glikoz
oksidaz enzimi kullanilan ve kan sekeri diizeylerini saptamak amaciyla gelistirilen

glikoz biyosensorleridir (Alhadram, 2018).
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2.Protein reseptor bazh Dbiyosensorler: Protein reseptorlerine dayali
biyosensorler, hiicre zarinda dogal olarak bulunan reseptdr proteinlerinin biyotanima
eleman1 olarak islev gérmesine dayanan gelismis sistemlerdir. Bu reseptorler, hedef
molekiiliin 6zgiil baglanmas1 sonucunda sinyal iletimini baslatarak biyokimyasal bir
yanit olusturur. Sinyal iletimi iki temel mekanizma iizerinden gerceklesebilir:
Metabotropik reseptorler, ligand baglanmasini takiben hiicre i¢i ikincil haberci
sistemlerini aktive ederek enzimatik yanitlar1 baslatirken; iyonotropik reseptorler,
dogrudan iyon kanallarin1 acarak hiicre zarindan iyon gegigine olanak tanir. Bu tiir
biyosensorler, tek bir analit molekiiliinii yiiksek segicilikle ve hizli bigcimde tespit
edebilme kapasitesine sahiptir. Etiketli ya da etiketsiz tespit yontemlerine uyarlanabilir
yapilar1 sayesinde, Ozellikle tasmabilir analiz cihazlarinda kullanilmaya elveriglidir.
Protein reseptor temelli biyosensorler, hassasiyet, 6zgiilliik ve gercek zamanli izleme
avantajlariyla basta biyomedikal tani, farmasotik arastirmalar ve cevresel analizler
olmak iizere genis bir uygulama yelpazesinde onemli bir potansiyel sunmaktadir
(Misawa ve Takeuchi, 2018).

3.Immiinosensérler: Immiinosensorler, biyolojik tanima unsurunu antijen-
antikor etkilesimleri {izerine kuran 6zel bir biyosensor siifidir. Bu sensorler, antijen ile
antikor arasindaki yiiksek 6zgiilliige dayali dogal tanima mekanizmasi sayesinde, hedef
bilesigin onceden saflastirilmasina gerek duymadan tespit edilmesini miimkiin kilar.Bu
sensorlerin en dikkat ¢eken yoOnlerinden biri, tanima hassasiyetlerinin oldukga yiiksek
olmasidir. Ayrica, modern biyoteknolojik yaklasimlar kullanilarak gelistirilen
rekombinant antikorlar aracilifiyla bu sistemlerin 6zgiilliik ve baglanma kapasitesi daha
da 1iyilestirilebilmektedir. Bu sayede, immiinosensorler sadece giivenilir Olglim
sunmakla kalmaz, ayn1 zamanda cok diisiik konsantrasyonlardaki analitlerin bile
tespitine olanak tanir. Yiiksek secicilik, duyarlilik ve esnek antikor miihendisligi
imkanlar1 sayesinde immiinosensdrler, Ozellikle tibbi tani, ¢evresel Kkirleticilerin
izlenmesi ve gida giivenligi gibi hassasiyet gerektiren uygulama alanlarinda biiytlik
Onem tasimaktadir (Alhadram, 2018).

4.DNA-aptamer tabanh biyosensorler: DNA aptamerlerine dayali biyosensor
teknolojileri, yiiksek termal ve kimyasal stabiliteleri, molekiiler hedeflere karsi
gosterdikleri Ustiin ozgiillik ve diisiik iiretim maliyetleri nedeniyle, klasik antijen-
antikor temelli biyotanima sistemlerine islevsel bir alternatif olarak 6ne c¢ikmaktadir.
Aptamerler, belirli hedef molekiillere yliksek afiniteyle baglanabilen, sentetik olarak

iiretilebilen kisa oligoniikleotid zincirleridir ve in vitro se¢im siireci olan SELEX
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(Systematic Evolution of Ligands by Exponential Enrichment) yontemi ile elde
edilmektedir.Bu molekiiler tanima elemanlarmin biyosensor platformlarina entegre
edilmesi, yalnizca antikor tabanli sistemlerde karsilasilan smirhiliklarin agilmasini
saglamakla kalmamis; aym1 zamanda daha sade, hizli ve maliyet etkin analiz
protokollerinin gelistirilmesine olanak tanimistir(Alhadram, 2018).

5.Tam hiicre biyosensorleri: Genetik olarak modifiye edilmis mikrobiyal
hiicrelere dayanan tam hiicre biyosensorleri, g¢evresel ve biyolojik 6rneklerdeki
kimyasal bilesimlerin, toksik ajanlarin, mutajenik ve kanserojen bilesiklerin tespitinde
etkili bir biyoteknolojik arac¢ olarak kullanilmaktadir. Bu sistemlerde hem prokaryotik
hem de 6karyotik hiicreler, hedef bilesige maruz kaldiklarinda belirli bir biyolojik yanit
iiretecek sekilde tasarlanmistir. Bu sayede analiz, gercek zamanli ve diisiik maliyetli bir
sekilde gerceklestirilebilmektedir. Tam hiicre biyosensorleri yalnizca belirli bir
kimyasalin varligmi veya yoklugunu gostermekle kalmaz; ayni zamanda s6z konusu
maddenin toksik veya mutajenik etkisini ortaya ¢ikarabilecek, ancak hiicre 6liimiine yol
acmayacak dilizeydeki alt esik konsantrasyonlarini da yiiksek hassasiyetle Ol¢ebilme
kapasitesine sahiptir. Bu ozellikleri sayesinde ¢evre izleme, toksisite degerlendirme ve
biyogiivenlik uygulamalarinda 6nemli bir yer edinmislerdir (Alhadram, 2018).

Biyosensorler, sinyal doniistiiriiciilerin tiirlerine gére 4 gruba ayrilmaktadirlar.

1.Elektrokimyasal Biyosensorler: Bu tip sensorler kolay taginabilir olmakla
birlikte maliyet olarak uygun, son derece hassas ve modern mikrofabrikasyon
teknolojileriyle uyumludur. Giliniimiizde en yaygin kullanilan biyosensor tiiriidiir
(Alhadram, 2018).

2.0ptik tabanh Biyosensorler: Elektrokimyasal tabanli sistemlerden sonra en
yaygin biyosensdrler optik sensorlerdir. Bunlar yiiksek tespit hizi, hassasiyet, saglamlik
ve birden fazla analiti tespit etme yetenekleri ile karakterize edilir. Biyosensor
yapiminda genellikle kullanilan optik tekniklere bir ornek olan ylizey plazmon
rezonanst (SPR), isaretlenmis molekiillere gerek olmadan bir kimyasalin varligmi
saptayabilmektedir (Alhadram, 2018).

3. Kiitle Tabanh Biyosensorler: Bu tiir biyosensdr sistemleri, sivi, vakum ya da
gaz ortamlarinda anlik izleme imkani1 sunmalariyla dikkat ¢eker. Bu sensorler, yilizeye
baglanan hedef molekiillerin kiitle degisimlerini algilayarak sinyale doniistiiriir. Ancak
bu siniftaki sensorlerin ¢cogu, sinyal iletiminde piezoelektrik materyaller kullandig1 i¢in
smirlt bir hassasiyet aralifina sahiptir ve bu durum, ylizey plazmon rezonansi (SPR)

gibi daha yliksek duyarliliga sahip yontemlerle karsilagtirildiginda, uygulama sikligini
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azaltan bir dezavantaj olarak 6ne ¢ikar. Mikrokantilever tabanli biyosensdrler, bu gruba
ait onemli Orneklerden biridir ve hedef molekiiliin baglanmasiyla olusan mekanik
sapmay1 tespit ederek analiz gerceklestirir (Alhadram, 2018).

4. Kalorimetrik Biyosensorler: Bu tiir biyosensorler, biyokimyasal
reaksiyonlar sirasinda acgiga cikan 1siy1 Olcerek analit tespiti yapan sistemlerdir.
Ozellikle ekzotermik enzimatik reaksiyonlarda olusan 1s1 degisimleri, hedef bilesigin
konsantrasyonuna dogrudan orantili olarak olciilebilir. Bu tiir biyosensorler, yiiksek
stabiliteye sahip olmalar1 ve herhangi bir isaretleme gerektirmeden dogrudan Slglim
yapilabilmesine olanak tanimalar1 nedeniyle, 6zellikle klinik tami siireclerinde ve

endiistriyel tiretim hatt1 kontrollerinde tercih edilmektedir (Alhadram, 2018).

2.3.3. Yiizey plazmon rezonans sensorii (SPR)

Yiizey Plazmon Rezonansi (SPR), polarize 1sik bir metal ve dielektrik bir
malzeme arasindaki ara yiizde elektronlarla etkilesime girdiginde meydana gelen ve
ylizey plazmonlarinin (SP'ler) olusumuna neden olan elektronlarin tutarli salinimlar ile
sonuglanan bir optik etkidir (Duan vd.,2021). Bu etkilesim, metal-dielektrik ara yiiz
boyunca elektromanyetik bir dalganin yayilmasina yol agar. SPR, metal ylizeye yakin
kirilma indeksindeki (RI) degisikliklere karsi oldukca hassastir, bu da onu etiketlere
ihtiya¢ duymadan molekiiler etkilesimleri gercek zamanli olarak tespit etmek igin
degerli bir yontem haline getirir (Butt, 2025). SPR deneylerinde, polarize 151k, rezonans
kriterlerini karsilayan kosullar altinda genellikle altin (Au) olan ince bir metal filme
yonlendirilir. Belirli bir a¢ida veya dalga boyunda, gelen fotonlarin enerjisi, SP'leri
uyarmak i¢in gereken enerjiyle hizalanir ve yansiyan 151¢in yogunlugunda bir diisiise
neden olur. Bu rezonans, g¢evredeki ortamin RI'sindeki degisikliklere karsi oldukca
hassastir. Bir molekiil metal yiizeye sabitlenmis bir liganda baglandiginda, yerel kirilma
indeksi degisir ve rezonans agisinda veya dalga boyunda bir kaymaya neden olur. SPR,
bu kaymalar1 gbézlemleyerek, baglanma afiniteleri, kinetik ve konsantrasyonlar dahil
olmak iizere biyomolekiiler etkilesimlerin hassas bir sekilde Olg¢lilmesine izin verir
(Caucheteur vd.,2015).

Yiizey Plazmon Rezonansit (SPR) teknolojisi, reaksiyon siireglerini yiiksek
hassasiyet ve etiket kullanimina ihtiyag duymadan, gercek zamanli olarak izleyebilme
imkan1 sunmaktadir.Bu nitelikleri dogrultusunda molekiiler biyoloji, analitik kimya,

tarimsal iirlin denetimi, ekosistem takibi, farmasoOtik arastirmalar, klinik teshis
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teknolojileri ve biyoproses miihendisligi gibi ¢ok cesitli disiplinlerde yaygin kullanim
potansiyeli tasimaktadir. Ozellikle, hizli yamt siiresi ve yiiksek dzgiilliik gerektiren tibbi
tan1 uygulamalarinda, biyosensorlerin gelistirilmesinde 6nemli bir ara¢ olarak One
cikmaktadir. SPR teknolojisi, biyolojik Ornek ihtiyacin1 azaltarak etiketsiz analiz
yontemlerinin etkin bir bicimde uygulanmasina olanak tanimaktadir. Gida giivenligi
kapsaminda ise toksinler, patojenler, farmasotik kalintilar ve gida katki maddelerinin
tespitinde etkili bir analiz yontemi olarak kullanilmaktadir (Cemek vd., 2021).

Gida iirtinlerinin giivenligini ve kalitesini saglamak, SPR biyosensorlerinin kritik
uygulamasidir. Bu cihazlar, gida matrislerindeki alerjenleri, kirleticileri ve bozulma
organizmalarini tespit ederek geleneksel yontemleri asan hizli ve dogru testler sunar.
Ornegin, SPR islenmis gidalardaki yer fistig1 proteinlerinin eser seviyelerini
tanimlayabilir veya bozulabilir maddelerdeki bakteriyel kontaminasyonu izleyebilir. Bu
gercek zamanli izleme, gida kaynakli hastaliklarin 6nlenmesine yardimci olur ve
giivenlik standartlarina uyumu saglar, boylece tiiketicileri korur ve gida endiistrisindeki
ekonomik kayiplar1 azaltir. Yiizey plazmon rezonansi (SPR) temelli biyosensorler, siit,
sarap ve meyve suyu gibi sivi gidalarda bulunan bakteriyel biyobelirtecler ya da
kontaminantlar1 herhangi bir 6n isleme gerek kalmaksizin dogrudan algilayabilmektedir.
Ote yandan, kati gida &rneklerinin analizi, farkli bir yaklasim gerektirir; bu tiir
orneklerde, plazmonik bir yiizeye dogrudan numune yerlestirilerek ya da gida yiizeyine
metal nanopartikiiller uygulanarak, yiizey destekli raman sagilimi (SERS), yiizey
gelistirilmis fluoresans (SEF) veya lokalize ylizey plazmon rezonansi (LSPR) gibi optik
teknikler araciligiyla hedef bilesenlerin tespiti saglanmaktadir (Butt,2025).

2.3.4. Gida giivenligi ve biyosensor kullanimi

Diinya Saglik Orgiitii (WHO), giivenli gidalarin toksik olmayan ve zararsiz
olmamas1 gerektigini agik¢a tanimlamistir. Gida giivenligi, 6zellikle gelismekte olan
iilkelerde insan sagligi i¢in her zaman biiyiik bir kiiresel zorluk olmaya devam
etmektedir (Lv vd.,2018).

Farkli gida iirlinlerinin kiiresel Olgekte tasinarak genis tliketici kitlelerine
ulastirilmasi, bireylerin ¢esitli beslenme kiiltiirlerini deneyimlemelerine olanak tanirken;
ayni zamanda gida giivenligine iliskin biyolojik, kimyasal ve fiziksel risklerin ortaya
¢ikmasina da zemin hazirlamaktadir. Cogu gidanin karmasikligi, bunlarin geleneksel

mikrobiyolojik tekniklerle analiz edilmesini zorlastirmaktadir. Su anda, mikrobiyal
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kontrol i¢in ¢ogunlukla plaka sayim yontemleri ve polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
kullanilirken, gidalarin kimyasal kontrolii i¢in gaz kromatografisi ve yiiksek basingli
stv1 kromatografisi kullanilmaktadir. Tiim bu yontemlerin egitimli personel gereksinimi,
maliyet ve zaman tiiketimi gibi bazi sorunlari1 vardir. Plaka sayim yontemlerinin sonug
vermesi 7 giine kadar siirebilir (zenginlestirme adimindan sus tanimlama testine kadar),
bu da raf omrii kisa olan gidalar i¢in ¢ok uzun bir siiredir. PCR yontemleri analiz
siiresini 24 saate-48 saate diisiiriir, ancak DNA polimerazini inhibe edebilen ve yanlis
negatif sonuglar {retebilen karmasik gida matrisi bilesiklerine karst hassas
olabilmektedir (Balbinot vd.,2021).

Gida kalitesinin ve giivenliginin izlenmesinde kullanilan enstriimantal analiz
yontemleri, altin standartlar arasinda yer alsa da kalite parametrelerini ve potansiyel
tehlikeleri hizli ve etkin sekilde belirleyebilecek tamamlayici tekniklere ihtiyag
duyulmaktadir. Son yillarda fotonik tabanli yenilik¢i gelismelerin hiz kazanmasi, optik
ve mikro akigkan sistemlerin entegrasyonu ile biyosensor sistemlerinin gelistirilmesini
miimkiin kilmistir. Mikrogip tabanli teknolojiler ve biyoteknolojiye odakli yeni nesil
yaklagimlar sayesinde, gida kalitesinin degerlendirilmesi ve giivenlik analizleri dahil
olmak tzere bircok alanda kullanilabilecek, kimyasal sensorler ve biyosensdrlerin
gelistirilmesi yoniinde 6nemli adimlar atilmistir (Narsaiah vd., 2012).

Optik biyosensorler, kullanim kolayligi ve az maliyetli olmalar1 sebebiyle
giivenilir gida tespiti uygulamalarinda en yaygin tercih edilen cihazlar arasinda yer
almaktadir. Minimum Ornek hacmi ile karmasik gida matrislerinde bulunan analizleri
tespit edebilme yetenekleri, bu cihazlara olan ilgiyi artirmaktadir. Bu baglamda, optik
biyosensorlerin en yaygin tiirlerinden biri olan Yiizey Plazmon Rezonansi (SPR)
biyosensorleri, yliksek duyarliliga sahip sinyal doniistiiriicli yapilar1 sayesinde, karmasik
matrislerde bulunan hedef bilesenleri dogrudan ve secici bicimde algilayarak iistiin

analitik basar1 saglamaktadir (Balbinot vd.,2021).

2.4. Molekiiler Baskilama Teknolojisi

Molekiiler baski teknolojisi (MIT), sentetik polimerlerden tiiretilen belirli bir
hedef molekiil i¢in yapay reseptorlerin hazirlanmasina yonelik bir yontemdir. Molekiiler
olarak damgali polimerlerin (MIP'ler) sentezlenmesinde kullanilan teknik, hedeflenen

molekiiliin tam yapisina, boyutlarina ve fonksiyonel gruplarina uygun sekilde eslesen

30



bosluklarin gelistirilmesine neden olur. Sonug¢ olarak, bu MIP'ler hedef molekiilleri
spesifik olarak tanimlayabilir (Bedair vd., 2025).

Dogal reseptorlerin islevsel oOzelliklerini taklit eden molekiiler baskilanmis
polimerler (MBP’ler), hedef molekiillere karsi gosterdikleri yiiksek 0Ozgiillik ve
baglanma yetenekleriyle 6n plana ¢ikmaktadir. Bu yapay tanima elemanlari, biyolojik
karsitlarina gore daha dstiin bir kimyasal ve fiziksel stabilite sunmakta; iiretim
siireclerinin basitligi ve cok c¢esitli sistemlere entegrasyon kabiliyetleri sayesinde
giderek artan bir ilgi gérmektedir (Sener vd., 2010).

Molekiiler baskilanmis polimerler, yalnizca yiiksek segicilikleriyle degil, ayni
zamanda gii¢lii mekanik yapilartyla da dikkat ¢ekmektedir. Yiiksek sicaklik ve basing
kosullarina kars1 dayaniklilik gostermeleri; ayrica asidik, bazik, metal iyonlar1 igeren
veya organik ¢oziicli barindiran agresif ortamlarda bile iglevselliklerini koruyabilmeleri,
onlar1 zorlu uygulama alanlar1 i¢in ideal hale getirmektedir. Bu materyaller, uzun raf
Omriine sahip olmalarinin yan sira, performans kaybi olmaksizin yillarca muhafaza
edilebilme 6zelligiyle de tercih edilmektedir (Sener vd., 2010).

Molekiiler baskilanmis polimerler, yiiksek kararliliklari, diisikk maliyetleri ve
polimerizasyon asamalarmin sensor teknolojileriyle uyumlu olmasi sayesinde, cesitli
uygulamalarda sentetik tanima elemant olarak kullanilabilmektedir (Y1lmaz vd., 2015).
Bu 6zellikler, kimyasal biyosensorlerin gelistirilmesinde bu polimerlerin kullanimini
yayginlagtirmistir. Pestisitler, sekerler, niikleik asitler, amino asit tiirevleri, ilaclar,
toksinler ve coziiciiler gibi bircok hedef madde i¢in molekiiler baskilanmis polimer
temelli sensorlerin gelistirildigi bildirilmistir (Guan vd., 2008).

Son yillarda, molekiiler baskilanmis polimerlere dayali sensor sistemleri, 6zgiin
tanima yetenekleri ve cok yonlii kullanim alanlar1 nedeniyle bilim insanlarinin yogun
ilgisini ¢eken dinamik bir arastirma sahasi olarak one ¢ikmaktadir (Yola vd.,2014).

Molekiiler baskilama yontemi, temelde li¢ ana adimdan olusur. Alttaki sekilde
detayli olarak gosterilmistir (Bedair vd., 2025).

—On kompleks olusumu: Fonksiyonel monomerler, hedef analit ile 6zgiil
etkilesimler kurabilecek kimyasal gruplara sahiptir hem de polimerizasyon
reaksiyonuna katilmalarini saglayan doymamis baglar (6rnegin ¢ift karbon baglari)
icerir. Bu monomerler, sablon molekiille kovalent veya zayif etkilesimler (hidrojen
baglari, elektrostatik ¢ekim vb.) yoluyla birleserek, polimerizasyon oncesinde gecici bir
kompleks meydana getirir. Bu 6n yapi, hedef molekiiliin ¢evresinde monomerlerin

uygun sekilde konumlandigi, 6zgiil bir tanima bolgesi olusumuna zemin hazirlar. Bu
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asamada, sablon molekiilin hem {i¢ boyutlu konformasyonu hem de kimyasal
ozellikleri, kalip olusumunun dogrulugu acisindan kritik rol oynar (Denizli ve
Kiifrevioglu, 2010).

—Polimerizasyon: Fonksiyonel monomer ile hedef molekiil kompleksinin uygun
bir baslatici ve capraz baglayict esliginde polimerlestirilmesiyle polimer yap1
olusturulur (Denizli ve Kiifrevioglu, 2010).

—Hedef (kalip) molekiiliin uzaklastirilmasi: Polimerden hedef molekiiliin
ayrilmasi, uygun c¢oziicliler ya da ¢oziicii karigimlartyla gergeklestirilir. Bu islem
sonucunda, baskilanan molekiil polimer matristen fiziksel ve kimyasal yollarla
uzaklastirilir. Boylece polimerde,molekiiliin boyutu ve yapisina uygun segici bosluklar
(kaviteler) elde edilir. Bu kaviteler, baskilanan molekiiliin polimere tekrar ayirt edici

olarak baglanabilmesini saglarlar (Denizli ve Kiifrevioglu, 2010).

Kovalent
A

Oz-birlesim

b d

Kovalent
olmayan

o
e
Polimerizasyon

Hedef molekil

Hedef molekilin
uzaklagtiriimasi

emilen hedef Analit

R
——

Ayrilma

Sekil 2. 6 Molekiiler baskilama prensibinin sematik gosterimi (Bedair vd., 2025).

Molekiiler baskilamaya dayali farkli bir kulllanim alan1 ise sensor
teknolojilerinde tanima eleman1 amaciyla 6nemli olarak kullanimidir. Temel prensipte,
elektrokimyasal voltametri, floresan, piezoelektrik ve yiizey plazmon rezonansi gibi
fiziksel Ol¢lim yOntemleri, molekiiler baskilama tabanli sensorlerde sinyal tayini
amaciyla kullanilabilmektedir. Sentetik tanima elemanlarmin yiiksek yapisal kararhlik,
diisiik tiretim maliyeti ve kolay hazirlanabilirlik gibi {istiin 6zellikleri, bu sistemlerin

cesitli pratik uygulamalarda tercih edilmesini miimkiin kilmaktadir (Saylan vd., 2017).
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3. MATERYAL VE YONTEM

Bu kisimda, Famoksadon tespiti i¢in yeni bir molekiiler baskili SPR sensorii
gelistirilmesinde kullanilacak materyal, enstriiman, segilen yoOntemler ve yapilan

analizler asagidaki kisimda ayrintili olarak anlatilmistir.

3.1. Materyal

Famoksadon, aflatoksin B1 (AFB1), fumonisin B1 (FB1), okratoksin A (OTA),
2-hidroksietilmetakrilat (HEMA), MAGA, etilen glikol dimetakrilat (EGDMA), AIBN,
sodyum kloriir (NaCl), MWCNT'ler (35-45 nm capinda ve 2.0-6.0 mm uzunlugunda,
sodyum molibdat dihidrat (Na2Mo0O4.2H20), setiltrimetilamonyum bromiir (CTAB) ve
L-sistein, Sigma-Aldrich tarafindan saglanacaktir. Destek soliisyonu olarak fosfat

tamponlu salin (pH 6.0, PBS) (0.1 mol L") se¢ilmistir.

3.2. Enstriimantasyon

Transmisyon elektron mikroskobu (TEM) icin JEOL 2100 TEM (Tokyo,
Japonya), Rikagu Miniflex, X- 1511 kirmim analizi (XRD) i¢in X-151n1 difraktometresi
(Tokyo, Japonya), Bruker-Tensor gibi morfolojik analizlere yonelik enstriimantal
cihazlar Fourier doniisiimii kizil6tesi spektroskopisi (FTIR) i¢in 27 FTIR spektrometresi
(Tokyo, Japonya), X-151m1 fotoelektron spektroskopisi (XPS ) i¢cin PHI 5000 Versa Prob
tipi X-151m1 fotoelektron spektrometresi (Tokyo, Japonya/New York, NY, ABD) ),
atomik kuvvet mikroskobu (AFM) i¢in AFM Park NX10 (Tokyo, Japonya) ve UV-Vis
icin Thermo Fisher Scientific UV-Vis/ Vis Instrumentation biiyiik bir 6zenle kullanildi .
Elektrokimyasal empedans spektroskopisi (EIS) ve dongiisel voltametri (CV) 6lglimleri
, Warminster, PA, ABD'den Gamry Reference 600 is istasyonu kullanilarak yapild1 .
Kinetik analiz i¢in Calgary, AB, Kanada'dan GenOptics SPR sistemi kullanilacaktir.

3.3. Yontem

3.3.1. Famoxadone (FAM) baskili SPR sensoriiniin gelistirilmesi

Oncelikle altin  filmle kaplanmis SPR yongalarmm yiizey temizligi

gerceklestirildi. Bu islemde, SPR yongalar1 onceden hazirlanmig asidik piranha
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cozeltisine (25,0 mL, 3:1 H2SO4:H202, v/v) daldirildi ve bu yongalar 30 dakika
boyunca calkalanmig banyo sisteminde birakildi. 30 dakika sonra, temizlenmis SPR
yongalar1 45 dakika boyunca nitrojen atmosferinde kurutuldu.

PBS (pH 6,0) varliginda optimum mol stokiyometrik oranda (2:1) FAM-MAGA
kompleksi hazirlandiktan sonra, AIBN (10,0 mg), HEMA (1,0 mL) ve EGDMA (2,0
mL) karigimi bir tiipte hazirlandi. Daha sonra, FAM-MAGA kompleksi (0,5 mL) 1 saat
boyunca AIBN-HEMA-EGDMA ¢ozeltisine (1,5 mL) yavas¢a eklendi. Hazirlanan bu
dispersiyon ¢ozeltisi yaklasik 30 dakika boyunca nitrojen atmosferinde saflastirildiktan
sonra, SPR yongalar1 15 saniye boyunca spin kaplama yontemi ile bu c¢ozelti ile
kapland1 ve 25 °C'de kurutuldu. 25 dakika UV polimerizasyonundan sonra, FAM
baskili SPR yongasi olusturuldu (MIP/SPR). Yukarida agiklanan prosediirii kullanarak
FAM molekiilii olmadan baski seg¢iciligini gostermek i¢cin NIP/SPR hazirlandu.

3.3.2. Numune hazirlama

Yerel siipermarketten satin alinan domates 6rnegi (0,25 g, Gaziantep/Tiirkiye) ve
15,0 mL etanol:asetonitril ¢ozeltisi (1:1, v/v) karisimi, 10 dakika boyunca kuvvetli
karistirma islemi altinda bir tiipte tasinmistir. Hazirlanan karistmin 10000 rpm'de 20
dakika santrifiijlenmesinden sonra, iist faz toplandi ve 0,1 M PBS (20,0 mL, pH 6,0) ile
seyreltildi ve FAM tayini i¢in SPR hiicresine aktarilmistir.

3.3.3. MIP/SPR'den FAM uzaklastirilmasi ve analiz prosediiri

Analit molekiiliiniin baskilanmasindan sonra, FAM molekiiliiniin polimerik
ylizeyden tamamen uzaklastirilmasi, MIP tipi sensdr uygulamalarinda baskilama
kinetigini 6nemli Olclide etkiler. Analit molekiilii ile monomer arasindaki etkilesime
bagl olarak farkli desorpsiyon ajanlari kullanilabilir. Bu calismada, FAM ve MAGA
arasindaki elektrostatik etkilesimler nedeniyle desorpsiyon ajani olarak 1,0 M NaCl
secilmistir. Hazirlanan MIP bazli SPR yongalari, 1,0 M NaCl igeren bir ¢ozeltiye
daldirilmis ve 45 dakika boyunca c¢alkalanmis banyo sisteminde tutulmustur.
Uzaklastirmadan sonra, SPR yongalar1 bir nitrojen atmosferi altinda kurumaya
birakilmistir. Ayni uzaklastirma islemi NIP/SPR i¢in tekrarlanmustir.

FAM uzaklagtirmali MIP/SPR elektrot hiicresine yerlestirildikten sonra, ilk olarak
denge tampon c¢ozeltisi (pH: 6.0, PBS, 10.0 mL, 1.0 mL dak™ akis hiz1) 10 dakika
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boyunca ¢ip yiizeyine gonderildi. Dogrusallik araliginda olan herhangi bir FAM
cozeltisine ait adsorpsiyon ¢ozeltisi, 40 dakika boyunca SPR ¢ip ylizeyine (1.0 mL dak™
akis hiz1) gonderilmistir. Rezonans frekansindaki degisimler sabit bir plato bolgesine
ulastiktan sonra, desorpsiyon ¢ozeltisi (1.0 M NaCl) sisteme (1.0 mL dak™' akis hiz1)
verilmis ve tekrar denge saglanmustir.

Dogrusallik araliginda olan her bir FAM adsorpsiyon ¢ozeltisi i¢in yukarida
belirtilen "adsorpsiyon-desorpsiyon-rejenerasyon" dongiisiiniin tekrarlanmasiyla elde

edilen SPR sinyalleri vasitasiyla kalibrasyon korelasyonu olusturulmustur.
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4. ARASTIRMA BULGULARI

Bu boliimde, Famoxadone (FAM) tayini amaciyla gelistirilen molekiiler baskili
ylizey plazmon rezonans (SPR) sensoriine iligkin uygulanan yontemler ile
gerceklestirilen analitik ¢alismalarin sonuglart ayrintili bigimde sunulmustur. Elde
edilen veriler, literatiirdeki calismalarla karsilagtirilarak  bilimsel baglamda
degerlendirilmis ve yorumlanmistir. Caligma kapsaminda gelistirilen sensor sisteminin,
domates orneginde FAM analizine yonelik yiiksek secicilik ve duyarlilik gdstermesi,
ayrica ¢evre dostu bir alternatif analiz yontemi sunmasi bakimindan 6nem arz ettigi

ortaya konulmustur.

4.1. FAM Baskih p(HEMA-MAGA) Filminin FTIR ve AFM Karakterizasyonlari

FAM desorpsiyon calismalarindan sonra, SPR ¢ipi iizerindeki FAM baskil
p(HEMA-MAGA) filminin FTIR spektrumlar1 kaydedildi (Sekil 4.1.A). MAGA ve
HEMA'ya ait yaklasik 3563 cm™ 'de, MAGA'nin —CH gerilmesine ait 2918 cm™ 'de,
karboksil-karbonil gerilmesine ait 1691 cm™ 'de ve —COO- gerilmesine ait 1478
cm'l'de emilim bantlar1 gozlenmistir. Gozlenen bu karakteristik emilim bantlari,
FAM'm SPR ¢ipi yiizeyine basaril bir sekilde basildigini kanitlamistir.

AFM yontemi, ciplak SPR ¢ipinin (Sekil 4.1.B) ve SPR iizerine FAM baskili
ylzey kalinliklarmin hesaplanmasi i¢in kullanilmistir (Sekil 4.1.C). Ciplak SPR ¢ipi ve
MIP/SPR ¢ipi i¢in sirastyla 2,08+£0,06 ve 29,17+0,97 nm ylizey kalinliklar1 elde
edilmistir. Son olarak, FTIR ve AFM sonuglar1t FAM baskili SPR ¢ipinin basarili bir
sekilde olustugunu dogrulamaistir.
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Sekil 4. 1 (A) SPR iizerine basilmis FAM'In FTIR spektrumlari; (B) ¢iplak SPR ¢ipinin
ve (C) MIP/SPR ¢ipinin AFM goriintiileri

4.2. FAM Baskili SPR Cipinde pH Etkisi

Optik sensor uygulamalarinda, PBS'nin pH' sensor sinyalini etkileyen en 6nemli
parametrelerden biridir. Calismada monomer olarak kullanilan MAGA'nin karboksilik
asit gruplar1 (pKal: 2.10 ve pKa2: 4.07), yiiksek pH'ta anyonik hale gelir. Ozellikle pH
6.0'a kadar, monomerin anyonik davranisi nedeniyle monomer-analit (FAM) etkilesimi
maksimum olmustur. pH 7.0'dan sonra, FAM analiti bazik ortamda anyonik hale
geldikce monomer-analit etkilesimi azalmig ve bu da sensdr afinitesinin azaldigini
gostermistir. Sekil 4.2.A’ya ve Sekil 4.2.B'ye gore, optimum SPR sinyali pH 6.0'da elde
edildiginden gida uygulamalar1 i¢in pH 6.0 segilmistir.
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Sekil 4. 2 (A) PBS'nin farkli pH'larinda 10,0 ng L' FAM icin SPR sensorgramlari, (B)
pH'!n FAM baskil1 SPR ¢ipi ve 10,0 ng L' FAM varligindaki etkisi

4.3. Dogrusallik Arahg:

MIP/SPR  sensorii  hazirlandiktan sonra, FAM  c¢ozeltilerinin  farkh
konsantrasyonlarinin her biri 10 dakika sonra SPR ¢ip yiizeyine gonderildi ve bir plato
bolgesine ulasildiktan sonra, dongiiler desorpsiyon c¢ozeltisi ile tamamlandi. Tim
adsorpsiyon-desorpsiyon-rejenerasyon  dongiisii  tiim  konsantrasyonlarda FAM
cozeltileriyle tamamlandiktan sonra, SPR sinyallerinin 1,0 — 10,0 ng L' FAM arasinda
dogrusalliga ¢cok yakin oldugu belirlenmis ve Sekil 4.3'te y (AR) = 1,0794x (CFAM, ng
L™)- 0,3709 kalibrasyon denklemi elde edilmistir. Kantifikasyon sinir1 (LOQ) ve LOD
degerleri sirasiyla 1,0 ng L' ve 0,30 ng L' olarak hesaplanmistir.

38



a b |=1ngL’
15 - ! | |=2ngt
— 5 ng L1
12 — 7.5ng L1
10ng L
~ 9] { |
q ! }
6 : |
| .
3 { 1:
0 -<:-:~v.-:.-J -

0 10 20 30 40 50 60
Zaman(dakika)

Sekil 4. 3 pH 6.0 PBS varliginda (1,0 ng L™ 'den 10,0 ng L' FAM’a) FAM
konsantrasyonunun MIP/SPR sinyalleri iizerindeki etkisi: (a) adsorpsiyon; (b)
desorpsiyon; (c) rejenerasyon

4.4. Geri Kazanim

Gelistirilen SPR sensdriiniin dogrulugunu kanitlamak i¢in, dogrusallik araligina
giren 3 farkli FAM standart sollisyonu gercek numunelere eklenerek geri kazanim
deneyleri gerceklestirilmistir. Herhangi bir FAM standart soliisyonu eklenmeden
gelistirilen MIP/SPR sayesinde Domates o6rneginde 0,12 + 0,03 ng L' FAM
bulunmustur. Standart FAM soliisyonlarinin eklenmesiyle Domates 6rnegindeki FAM
miktarlar1 Cizelge 4.1'de verilmistir. Cizelge 4.1'e gore, %100'e yakin degerler
gelistirilen sensoriin ger¢cek numuneleri yiiksek dogrulukla analiz edebilecegini

kanitlamustir.

Cizelge 4. 1 Domates o6rneklerinde FAM’1n geri kazanim sonuclar1 (n=6)

Numune Eklenen FAM Bulunan FAM *Geri Kazamim
(g L™ (ng L) (%)
Domates - 0.12+0.03 -
2.00 2.13+0.07 100.47 + 0.01
4.00 4,11 £0.01 99.76 + 0.03
6.00 6.11 +£0.04 99.84 + 0.08

*Geri kazamim = Bulunan FAM, ng L' / Gergek FAM, ng L"!
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4.5. MIP/SPR'nin Tekrarlanabilirligi, Yeniden Uretilebilirligi ve Kararhhg

Kisa vadeli tekrarlanabilirlik i¢in, 10,0 ng L' FAM varliginda 5 ardigik
adsorpsiyon-desorpsiyon-rejenerasyon dongiisii tamamlanmis ve her adsorpsiyon iglemi
sirasinda elde edilen SPR sinyallerinin bagil standart sapma (RSD) degerleri
hesaplanmistir. %0,47'lik RSD degeri, yiiksek kisa vadeli 6l¢iim tekrarlanabilirligini
gostermistir (Sekil 4.4).

5 b a
||
ininialaln
) U0

Zaman(dakika)

Sekil 4. 4 25 °C'de pH 6.0 PBS iceren 10.0 ng L' FAM varliginda MIP/SPR ¢ipinin
tekrarlanabilirligi: (a) adsorpsiyon; (b) desorpsiyon; (c) rejenerasyon

L<— 0

20 farkli MIP/SPR sensoriiniin tekrarlanabilirligi 10,0 ng L™ FAM varliginda
degerlendirilmis ve 20 farkli 6l¢iime ait %0,94'lik RSD, sentez prosediiriiniin yiiksek
tekrarlanabilirligini dogrulanmistir.

Bir MIP tabanli SPR sensoriiniin SPR sinyalleri, belirli zaman araliklarinda 6
hafta boyunca 10,0 ng L' FAM varliginda Olgiilmiis ve %0,07'lik RSD degeri

hazirlanan sensoriin yiiksek kararliligii kanitlanmistir.
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5. SONUCLAR VE ONERILER

Bu kisimda Famoksadon tespiti i¢in yeni bir molekiiler baskili SPR sensorii

gelistirilmesi aragtirmasinin mevcut sonuglari ve dnerileri verilmistir.

5.1 Sonuclar

Bu ¢alismada FAM tespiti i¢in yeni bir molekiiler baskili SPR sensorii sunulmus
ve domates numunelerine uygulanmustir. ilk olarak FAM-MAGA kompleksi PBS (pH
6,0) varhiginda hazirlandiktan sonra AIBN-HEMA-EGDMA ¢6zeltisine (1,5 mL)
eklenmistir.

UV  polimerizasyonu kullanilarak FAM baskili bir SPR ¢ip yiizeyi
gelistirilmistir. Yiiksek baski seciciligini gdstermek icin FAM molekiilii olmadan
MIP/SPR hazirlanmistir. Segicilik sonuglarina yansima durumuna gére FAM analizi
yiiksek segicilik ve geri kazanimla basarili sekilde tamamlanmigtir. Analitik sonuglar,
domates Orneklerinde SPR sinyallerinin 1,0 — 10,0 ng L' FAM arasinda dogrusalliga
sahip oldugu belirlenmistir. Kantifikasyon sinir1 (LOQ) ve LOD degerleri sirasiyla 1,0
ng L' ve 0,30 ng L' olarak hesaplanmistir.Bu degerler sensoriin yiiksek duyarl
oldugunu gostermistir.

FAM desorpsiyon ¢alismalarindan sonra, SPR c¢ipi iizerindeki FAM baskili
p(HEMA-MAGA) filminin FTIR spektrumlar1 kaydedildi (Sekil 4.1.A). MAGA ve
HEMA'ya ait yaklasik 3563 cm™ 'de, MAGA'nin —CH gerilmesine ait 2918 cm™ 'de,
karboksil-karbonil gerilmesine ait 1691 cm™ 'de ve —COO- gerilmesine ait 1478
cm'l'de emilim bantlar1 gozlenmistir. Gozlenen bu karakteristik emilim bantlari,
FAM'n SPR ¢ipi yiizeyine basarili bir sekilde basildigini kanitlamstir.

AFM yontemi, ¢iplak SPR c¢ipinin ve SPR {izerine FAM baskili yiizey
kalinliklarinin hesaplanmasi i¢in kullanilmistir. Ciplak SPR ¢ipi ve MIP/SPR ¢ipi i¢in
strastyla 2,08+0,06 ve 29,17+0,97 nm ylizey kalinliklar1 elde edilmistir. Son olarak,
FTIR ve AFM sonuglar1i FAM baskili SPR ¢ipinin basarili bir sekilde olustugunu
dogrulamustir.

Optik sensor uygulamalarinda, PBS'nin pH'1 sensor sinyalini etkileyen en 6nemli
parametrelerden biridir. Calismada monomer olarak kullanilan MAGA'nin karboksilik
asit gruplar1 (pKal: 2.10 ve pKa2: 4.07), yiiksek pH'ta anyonik hale gelir. Ozellikle pH
6.0'a kadar, monomerin anyonik davranist nedeniyle monomer-analit (FAM) etkilesimi

maksimum olmustur. pH 7.0'dan sonra, FAM analiti bazik ortamda anyonik hale
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geldikce monomer-analit etkilesimi azalmis ve bu da sensdr afinitesinin azaldigini
gostermistir. Optimum SPR sinyali pH 6.0'da elde edildiginden gida uygulamalari i¢in
pH 6.0 secilmistir.

Gelistirilen SPR sensoriiniin dogrulugunu kanitlamak i¢in, dogrusallik araligina
giren 3 farkli FAM standart soliisyonu gercek numunelere eklenerek geri kazanim
deneyleri gerceklestirilmistir. Herhangi bir FAM standart soliisyonu eklenmeden
gelistirilen MIP/SPR sayesinde Domates 6rneginde 0,12 + 0,03 ng L' FAM
bulunmugtur. Standart FAM soliisyonlarinin eklenmesiyle Domates 6rnegindeki FAM
miktarlar1 belirlenmistir. Verilere gore, %100'e yakin degerler gelistirilen sensoriin
gercek numuneleri yiiksek dogrulukla analiz edebilecegini kanitlamistir.

Kisa vadeli tekrarlanabilirlik ic¢in, 10,0 ng L' FAM varliginda 5 ardisik
adsorpsiyon-desorpsiyon-rejenerasyon dongiisii tamamlanmis ve her adsorpsiyon iglemi
sirasinda elde edilen SPR sinyallerinin bagil standart sapma (RSD) degerleri
hesaplanmistir. %0,47'lik RSD degeri, yiliksek kisa vadeli dl¢iim tekrarlanabilirligini
gostermistir.

20 farkli MIP/SPR sensoriiniin tekrarlanabilirligi 10,0 ng L' FAM varliginda
degerlendirilmis ve 20 farkli dlgiime ait %0,94'liik RSD, sentez prosediiriiniin yiiksek
tekrarlanabilirligini dogrulanmaigtir.

Bir MIP tabanli SPR sensoriiniin SPR sinyalleri, belirli zaman araliklarinda 6 hafta
boyunca 10,0 ng L' FAM varliginda 6l¢iilmiis ve %0,07'lik RSD degeri hazirlanan
sensoriin yiiksek kararliligini kanitlanmistir.

Neticede, gelistirilen SPR tabanli sensor platformu, yiiksek segicilik,
tekrarlanabilirlik, yeniden iretilebilirlik ve yapisal stabilite gibi kritik analitik
parametreler acisindan {istiin performans sergilemistir. Bu 6zellikleriyle sensor, kiiresel
diizeyde gida giivenliginin izlenmesine yonelik stratejik uygulamalarda etkin bir analitik

ara¢ olarak degerlendirilme potansiyeline sahiptir.

5.2 Oneriler

Pestisitlerin gida iiretiminde gilivenli bi¢cimde kullanilabilmesi i¢in, uygulama
dozlarinin titizlikle belirlenmesi gerekmektedir. Ozellikle yeni sentezlenen pestisitlerin
dozaj siirlarinin bilimsel yontemlerle saptanmasi hem ekosistem dengesi hem de halk
saglig1 acisindan temel bir zorunluluktur. Bu dogrultuda, ¢evresel etkiler konusunda

toplumsal farkindalik olusturulmasi biiylik 6nem tagimaktadir.
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Yeni nesil pestisitlerin izlenebilirligini saglayacak tani ve analiz sistemlerinin
gelistirilmesi ise acil bir gereksinim olarak 6ne ¢ikmaktadir. Cevre sagliginin korunmasi
ve insan yasam kalitesinin siirdiiriilebilirligi adina bu alanda daha yogun ve nitelikli
aragtirmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Geleneksel fungisit analizlerinde yaygin olarak kullanilan kromatografik
yontemler, yliksek dogruluk saglamalarina ragmen hem zaman agisindan verimsiz hem
de maliyetli olabilmektedir. Ayrica, bu tekniklerin uygulanmasi uzmanlik
gerektirdiginden pratik kullanimi sinirlidir. Bu ¢alismada, s6z konusu zorluklar1 agsmak
amaciyla daha ekonomik ve kullanici dostu bir yontem olan SPR (Yiizey Plazmon
Rezonans) temelli algilama sistemi gelistirilmistir. Bu tiir yaklagimlarin ileride
yayginlagsmas1 hem ¢evre hem de toplum saglig1 agisindan olumlu etkiler yaratabilir.

Bu c¢alismada, hedef bilesiklerin algilanmasinda hem ekonomik hem de yiiksek
secicilige sahip bir ¢oziim sunan SPR tabanli sensor teknolojisi kullanilmistir. Sensor
ylizeyinde tanima elemani olarak molekiiler baskilama teknigiyle iiretilmis 6zel polimer
yapilar yer almistir. Bu yaklasim, 6zgiil tanima kapasitesiyle dikkat cekerken, ileride
gerceklestirilecek  kapsamli  aragtirmalarla gevresel izleme ve halk saghigi
uygulamalarinda 6nemli bir potansiyele sahip olabilir.

Mevcut tekniklerle karsilastirildiginda daha yiiksek hassasiyete sahip bir sensor
sisteminin bilimsel ¢aligmalara kazandirilmasi, gida 6rneklerinde pestisit tespitinin daha
giivenli ve hizli bir sekilde ger¢eklestirilmesine olanak tanimaktadir. Bu sayede, pestisit
etkisine bagh olarak gelisebilecek bazi saglik sorunlarmin erken asamada belirlenmesi
miimkiin hale gelmektedir. ileride bu tiir yenilik¢i caligmalarin literatiirde daha fazla yer
bulmasi, halk saglig1 agisindan umut verici gelismelere kapi aralayabilir.

Aragtirma bulgulari, gelistirilmis MIP/SPR sensoriiniin yiiksek secicilik ve
%100’e yakin dogrulukla basarili bir gekilde iiretildigini kanitlamaktadir. Yapilan uzun
siireli dayaniklilik testleri, MIP esasli SPR sensoriiniin zaman ig¢inde kararliligini
korudugunu ortaya koymustur. Ayrica FAM kaplamali SPR sensor ¢iplerinin iiretim
siirecine yonelik tekrar iiretim denemeleri, bu siirecin tutarlilikla yeniden
gerceklestirilebildigini  kanitlamistir. SPR tabanli sistemlerde analitik performans
acisindan en kritik unsurlardan biri olan tekrarlanabilirlik, bu ¢alismada adsorpsiyon,
desorpsiyon ve rejenerasyon adimlarini igeren altt dongii sonunda basarili bicimde test
edilmistir. Elde edilen sonuglar, sensoriin ¢coklu kullanimlarda dahi giivenilir sonuglar

verdigini desteklemektedir. Gelecekte bu 6zelliklere sahip sensorlerin yaygin kullanima,
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pestisitlerin yol actig1 hastaliklarin erken teshisinde ve gilivenli gidaya erisimin

artirtlmasinda onemli katkilar sunabilir.
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