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OZET

BIYOMOLEKULLERIN TESPITINDE KULLANILAN NANOMALZEME
TABANLI BIYOSENSOR TASARIMI VE UYGULAMALARI

Muratcan CAM

Elektrik-Elektronik Miihendisligi Anabilim Dali

[zmir Bakircay Universitesi, Lisansiistii Egitim Enstitiisii, Ocak 2026

Danisman: Prof. Dr. Ozge TUZUN OZMEN

Insanhigin gelisimi acisindan disiplinler arasi calisma ve farkli bilim dallarinin
etkilesimi saglik alaninda yeni teknolojilerin dogmasina olanak tanimaktadir. Bu
yeniliklerden biri olan biyosensorler, biyolojik bir tanima elemani ile fiziksel bir
dontistiiriiciiniin birlesiminden olusan, hedef analitleri hizli, hassas ve 6zgiil bir sekilde
algilayabilen cihazlar olarak dikkat ¢ekmektedir. Geleneksel analiz yontemlerine
kiyasla diisitk maliyet, tasinabilirlik, gercek zamanli Ol¢lim imkani ve kullanim
kolaylig1 gibi avantajlardan dolay1 biyosensor arastirmalari son yillarda biiyiik ivme
kazanmistir. Ozellikle nanoteknoloji alanindaki gelismeler, biyosensdr performansini
artirma konusunda 6nemli katkilar saglamis, ylizey alani, iletkenlik ve biyouyumluluk
gibi Ozellikleri gelistiren nanomalzemeler sayesinde daha duyarli ve segici sensor
sistemleri gelistirilebilmistir. Bu gelismeler, biyosensorlerin antibiyotik tespiti gibi
halk saghigim1i dogrudan etkileyen kritik uygulamalarda kullanilmasini miimkiin

kilmaktadir.

Bu calismada organik malzeme sinifinda yer alan Poly (3-hexylthiophene-2, 5-diyl)
(P3HT) ile biyomalzeme olarak bilimsel c¢alismalarda yaygin olarak kullanilan
Polilaktik Asit (PLA) ve iz miktarda nanomalzeme tercih edilmistir. Bu malzemeler
ile Uiretilen biyosensorler Referans cihaz saf su, Diafuryl (1. antibiyotik) ve Enfexia (2.
antibiyotik) kategorisine ayrilmis olup deneysel calisma elektriksel ve optiksel
karakterizasyon yoOntemleri kullanilarak gerceklestirilmistir. Elde edilen veriler

grafiksel olarak analiz edildiginde, 1:2 (P3HT:PLA) katki oranina sahip

v



biyosensorlerde biyomalzemenin organik malzeme iizerinde negatif etki olusturdugu
ve biyosensoriin hassasiyetini zayiflattigir gézlemlenmistir. 2:1 (P3HT:PLA) katki
oranina sahip biyosensorlerin antibiyotikleri kararli ve hassas bir sekilde tespit ettigi
sonucuna ulasilmistir.

Anahtar Sozciikler: Biyosensor, P3HT:PLA, Nanomalzeme, Antibiyotik Tespiti,
Karakterizasyon yontemleri



ABSTRACT

DESIGN AND APPLICATIONS OF NANOMATERIAL BASED BIOSENSORS
USED IN DETECTION OF BIOMOLECULES

Muratcan CAM
Department of Electrical and Electronics
Engineering

Izmir Bakirgay University, Graduate Education Institute, January 2026

Supervisor: Prof. Dr. Ozge TUZUN OZMEN

Interdisciplinary work and interaction between different branches of science in terms of
human development allow the emergence of new technologies in the field of health. One
of these innovations, biosensors, are remarkable as devices that are composed of a
biological recognition element and a physical transducer and can detect target analytes
rapidly, sensitively and specifically. Biosensor research has gained great momentum in
recent years due to advantages such as low cost, portability, real-time measurement and
ease of use compared to traditional analysis methods. Developments in the field of
nanotechnology in particular have made significant contributions to increasing biosensor
performance, and more sensitive and selective sensor systems have been developed
thanks to nanomaterials that improve properties such as surface area, conductivity and
biocompatibility. These developments enable the use of biosensors in critical applications

that directly affect public health, such as antibiotic detection.

In this study, Poly (3-hexylthiophene-2, 5-diyl) (P3HT), which is in the organic material
class, and Polylactic Acid (PLA), which is widely used in scientific studies as a
biomaterial, and trace amounts of nanomaterials were preferred. Biosensors produced
with these materials were divided into device, pure water, Diafuryl (1st antibiotic) and
Enfexia (2nd antibiotic) categories and the experimental study was carried out using
electrical and optical characterization methods. When the obtained data were analyzed
graphically, it was observed that the biomaterial had a negative effect on the organic

material in biosensors with 1:2 (P3HT:PLA) contribution rate and weakened the
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sensitivity of the biosensor. It was concluded that biosensors with 2:1

(P3HT:PLA)contribution rate detected antibiotics stably and sensitively.

Keywords: Biosensor, Nanomaterial, P3HT:PLA, Antibiotic Detection,
Characterization methods
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1. GIRiS

Gelisen teknolojiye paralel olarak, biyomedikal teknolojisi alaninda da
son 30 yilda ciddi ilerlemeler kaydedilmis olup biyosensorlerin bu
ilerlemeye katkis1 biiyiiktiir. 1962 yilinda tanitilan ilk biyosensor kandaki
glikoz seviyelerini 6lgmek ic¢in kullanildi. Clark ve Lyons tarafindan
tanitilan bu bulus, glikoz konsantrasyonunu dogrudan o6l¢meye olanak
saglayan aperometrik bir oksijen elektrotu ylizeyine oksidaz enzimi
eklenerek gerceklestirildi. Clark ve Lyons, elektrokimyasal sensorlerin (pH,
polarografik, potansiyometrik ya da kondiiktometrik) daha akilli hale nasil
getirilebilecegini acgiklamis ve bu sensorlerin islevini arttirmak igin
membranla kaplanmis doniistiiriiciilerden bahsetmislerdir [1].

Biyosensor, biyolojik bir tanima unsuru kullanarak belirli bir
niceliksel veya yar1 niceliksel bilgi saglama kapasitesine sahip, kendi
kendine entegre bir sistemdir. Uluslararas1 Temel ve Uygulamali Kimya
Birligi (IUPAC) biyosensorleri soyle tanimlamistir: Biyosensorler kimyasal
bir maddeye verilen biyolojik cevabi optik, termal veya elektrik sinyallerine
doniistliren elektrokimyasal cihazlardir. Bir biyosensor temelde kompakt bir
analitik sistemdir. Bu sistem bir tanima elemani ve bir doniistiiriiciiye
sahiptir. Tam fonksiyonel bir biyosensor, biyolojik tanima elemanlarini,
biyo-etkilesimleri 6lgiilebilir bir sinyale doniistiiren bir doniistiiriicli ve bu
sinyali okunabilir verilere doniistiirmek i¢in bir sinyal isleme sistemi igerir.
Bu yapida, prob ve analit arasindaki reaksiyon, kimyasal degisiklikler (yeni
bir kimyasalin {iretimi, yiik akisi, 1simnin serbest birakilmasi, kiitle ve pH
degisimi) ile tetiklenir. Sinyal isleme sistemi ¢ikis1 gliclendirir ve dogru

formatta goriintiilenmesini saglar [1].
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Sekil 1.1. Biyosensoriin temel ¢alisma prensibinin sematik olarak gosterimi.

Analit: Tespit edilmek istenen maddeyi temsil eden gri sekildir.

Biyoreseptor: Analiti tanityan ve ona 6zgiil olarak baglanan biyolojik
bir bileseni temsil eden bej renkli katmandir.

Transdiiser: Biyoreseptor ile analit arasindaki etkilesimden dogan
kimyasal veya biyolojik sinyalleri Olciilebilir elektriksel bir sinyale
doniistiiren mavi renkli katmandir.

Amplifikatér: Transdiiserden gelen zayif elektriksel sinyali
giiclendiren ve islenmeye uygun hale getiren sar1 renkli katmandir.

Biyosensorler, biyolojik ve kimyasal analizler yapmak i¢in kullanilan
cihazlardir ve genellikle biyolojik materyalleri (enzimler, antikorlar, DNA,
vb.) ve fiziksel sensorleri birlestirerek dl¢lim yaparlar. Biyosensorler, bircok
farkli alanda yaygin olarak kullanilmaktadir. En ¢ok 6ne ¢ikan kullanim
alanlar1 sunlardir:

Tibbi uygulamalarda; hastalik teshisi ve izleme, patojen tespiti,
genetik analizler yapilirken kullanilmaktadir.

Gida giivenligi ve kalite kontroliinde; bakteri ve toksin tespiti, taze
iirtinlerin takibi asamalarinda kullanilir.

Cevre izlemede; hava ve suyun cevresel atiklar yoniinden takibinde,

toprak saglig1 i¢in yapilan uygulamalarda kullanilir.



Kozmetik ve ilag sektoriinde; kozmetik iirlinlerin {iretiminde ve
giivenliginde, ila¢ iiretimi ve uygulanmasinda, siirecin denetlenmesinde
tercih edilmektedir.

Biyoteknoloji ve arastirmalarinda kullanilir.

Giyilebilir teknolojilerde; saglik izleme cihazlarinda aktif olarak
kullanilmaktadir.

Genel olarak biyosensorler; saglik, gida, cevre ve birgok endiistride ve

cesitli alanlarda daha da geliserek kendine 6zgii bir yer edinmektedir.

Tablo 1.1. Giyilebilir biyosensorler ile ilgili 6rnek tablo.

Sensor Tiirii Olctiigii Parametre Kullanim Alam
Elektrokimyasal Sensor Glikoz, laktat, potasyum Diyabet takibi, spor
performansi
Optik Sensor Nabiz ve Satiirasyon Fitness, kardiyovaskiiler
saglik
Elektromekanik Sensor Hareket, ivme, diisme Rehabilitasyon, yash
bakimi
Termal Sensor Viicut sicaklig1 Ates takibi, enfeksiyon
tespiti
Elektrofizyolojik Sensor EEG, EMG, EKG Norolojik ve kalp saglig:
Kimyasal Sensor Ter analizi (pH, elektrolitler) Dehidrasyon, metabolik
analiz

Biyomalzemeler bir canli yapisin1 veya biyomedikal bir cihazin
gorevlerini kismen ya da tamamen yapabilirler. Bu malzemeler dogal veya
sentetik olabilirler. Molekiiler sensdrlerin kritik bilesenlerinden biri, reaktif
katmanlardir. Bu katmanlarin tasarlanabilmesi i¢in, algilama siirecinin etkin
olabilmesi adina tanima elemanlarinin ylizeye sabitlenmesi gereklidir. Bu
tanima elemanlar1 genellikle biyomolekiiller olarak bilinir. Biyosensor
iiretiminde kullanilan bu sabitleme yontemleri laboratuvar ortaminda ¢esitli
seceneklere sahip olsa da her birinin her zaman ideal sonuglar

vermeyebilecegi unutulmamalidir.



Biyosensor teknolojilerinde organik maddeler o6zellikle iletken
polimerler biyosensoriin  performansint artirma konusunda temel
iceriklerden biri olmustur. Bu maddeler esneklikleri, biyouyumluluklar1 ve
kimyasal olarak kolay islenebilir olmalar1 sayesinde sensor tasariminda
onemli avantajlar sunar.

Biyosensorler, enzimler, antikorlar ve mikroorganizmalar gibi
biyomolekiilleri igerir. Biyomolekiillerin yiizeylere sabitlenmesi i¢in ¢esitli
teknikler bulunmaktadir. Ancak her bir yontem her kosulda biyosensor
iiretimi i¢in uygun olmayabilir. Spesifik sensorlerin gelistirilmesinde yaygin
olarak kullanilan biyomalzeme immobilizasyon teknikleri arasinda fiziksel
adsorpsiyon, tuzaklama, molekiiller arasi ¢apraz ve kovalent baglanma
yontemleri bulunmaktadir [2].

Biyosensorler olduk¢a genis bir kullanim yelpazesine sahiptir. Bu
kullanim alanlar1 arasinda 6zellikle dikkat ¢ekenler tani, tibbi ve klinik
uygulamalar, biyoreaktorler, proses kontrolii, tarim ve veterinerlik tibbi,
kalite kontrolii, patojen tani, ilag¢ iiretimi, madencilik, endiistriyel atik su
izleme ve savunma endiistrileri yer almaktadir. Biyosensorler, farkli
biyomolekiil tiirlerini tespit etmek amaciyla 6zel olarak tasarlanmig

sensOrlerdir.

1.1. Nanoteknoloji

Nanoteknoloji, maddelerin 1 ila 100 nanometre arasinda
yapilandirilmas1 ve bu Olgekte gelistirilen teknolojilerin gercek yasam
uygulamalarina doniismesini saglayan bir bilim alanidir. Bu teknoloji, atom
ve molekiil diizeyinde maddeye miidahale edilmesini miimkiin kilmaktadir.
Bir malzeme boyut olarak kiiciildiigiinde, ilk basta 6zellikleri benzer kalir,
ancak zamanla kiigiik degisiklikler gozlemlenir. Boyut 100 nm'nin altina
indiginde ise Ozelliklerde belirgin degisiklikler meydana gelebilir. Bu
degisimlerin baslica nedeni, yiizey-hacim oranmin artmast ve kuantum
etkilerin baskin hale gelmesidir. Bu durum, optik, elektriksel, manyetik ve
mekanik &zelliklerin farklilasmasma yol agar. Ornegin, malzeme daha

reaktif hale gelebilir, 15181 farkli sekilde sogurabilir ya da elektriksel



iletkenligi boyuta bagli olarak degisebilir.

Ayrica  bazi  nanoparcaciklar  siiperparamanyetik  davranig
gosterebilirken, mekanik dayanimlar1 da artis gosterebilir. Bu tiir 6zgiin
ozellikler, nanoteknolojiyi ileri diizey uygulamalarda cazip kilar.

Nanomateryallerin baska hi¢cbir metaryalde bulunmayan fiziksel ve
kimyasal 6zellikleri ticari uygulamalarda ve topluma fayda saglayacak yeni
performanslar yaratmak i¢in kullanilabilir. Nano 6l¢ekteki yeni malzemeler,
siirecler ve olaylar lizerine yapilan kesifler ve 20. yiizyilin sonlarinda
gelistirilen deneysel ve teorik teknikler, yenilik¢i nanosistemlerin ve
nanomateryallerin gelistirilmesine olanak saglamaktadir. Bu alan, bilim ve
teknolojiye yeni bir yon kazandirmaktadir.

Nanoteknoloji uygulamalari, genis bir yelpazeye yayilmakta olup,
insan yasami i¢in 6nemli olan ¢evre uygulamalari ve tibbi uygulamalar gibi
bircok alanda etkili olmaktadir. Ornegin, saglik alaninda nanoteknolojinin
kullanimi, hastaliklarin onlenmesi, teshis ve tedavi siireclerine yonelik
yapilan arastirmalarin ilerlemesine olanak tanidigi i¢in yeni alternatifler

olusmustur [3].

Tablo 1.2. Nano boyut ile ilgili 6rnek tablo.

Malzeme Tiirii Boyut (Nanometre) Karsilastirma
Su Molekiilii ~0.3 Cok kiiciik, nano 6lgegin baslangici
Glikoz ~1 Su molekiiliinden biraz daha bilyiik
Antikor ~10 Nano 6l¢ekte biyolojik molekiil
Viriis ~100 Hiicrelerden daha kiigiik, nano
Olcekte
Bakteri ~1000 Mikron dlgeginde, nano 6lgegin sonu
Kanser Hiicresi ~10000 Mikron dlgeginde, nano 6lgegin ok
Otesinde
Nokta Mikron 6lgeginde Nano 6lgegin ¢ok dtesinde
Tenis Topu Milimetre 6lgeginde Nano 6l¢egin ¢ok 6tesinde




Nanoteknoloji; fizik, kimya ve miihendislik gibi farkli bilim alanlarinin
bir araya geldigi ¢ok disiplinli bir alandir. 21. ylizyilda toplumsal ve
ekonomik yapilar lizerindeki etkisi gegmis ylizyilda bilgi teknolojileri, yari
iletkenler ve biyolojide yasanan gelismelerin etkisiyle karsilastirilabilir.
Nanoteknolojinin diger sistemlerle kombinasyonu; akilli malzemeler, nano
imalat, elektronik, ila¢ liretim ve dagitimi, enerji ve su yonetimi, giivenlik
gibi bircok farkli alandaki soruna yenilik¢i ¢6ziimler sunmustur.
Nanoteknolojinin getirdigi yenilikler toplum ve ekonomi iizerinde etkiler
birakir. Bu da modern bir sanayi devrimi olarak degerlendirilebilir.
Nanoteknoloji, biiyiik ve etkili degisimlere neden olarak cesitli endiistriyel
sektorlerde uygulanabilen ¢ok yonlii bir teknoloji haline gelmistir [4].

Nanoteknoloji; tibbi caligmalar, tekstil, mimari, havacilik ve uzay
caligmalari, ila¢c ve kozmetik sektdrleri, enerji depolama ve aktarimi gibi
birgok alanda 6nemi gittikce artan uygulamalara sahiptir. Nanoteknoloji
sayesinde yeni iretim yontemleri gelistirilmekte, diisiik enerji tiiketimi
saglayan sistemler olusturulmakta ve mevcut liretim yontemlerinin zararlari
azaltilmaktadir. Bu alandaki arastirmalar, insanlik i¢in yenilik¢i ¢oziimler
sunarken, ayni zamanda zararsiz bir sekilde kullanim imkani sunacak ve
diger teknolojilere kiyasla dnemli bir avantaj saglayacaktir [5].

Nanoteknoloji  sayesinde, insan sagliginin 1iyilestirilmesi ve
korunmasi, molekiiler diizeydeki sistemlerin izlenmesi, onarilmasi ve
yapilandirilmasiyla miimkiin olabilmektedir. Bu sayede hasta bakim
kalitesinin artmasi beklenmektedir. Mevcut tibbi yontemlerle ¢oziilemeyen
saglik sorunlarina nanoteknoloji ile ¢oziimler sunabilmenin miimkiin oldugu
diisiiniilmektedir. Glinlimiizde nanoteknoloji, saglik alaninda da onemli
ilerlemeler kaydetmekte ve bazi hastaliklarin erken teshis ve tedavisinde

umut verici olabilecegi diisliniilmektedir [6].



1.2. Nanomalzeme

Nanomalzemeler giliniimiizde kullandigimiz ¢ogu malzemeden daha
istiin Ozelliklere sahiptir. Bu nanoyapilar, giiniimiizdeki malzemelerin
biiyiik boyutlu yapilariyla karsilastirildiginda farkliliklar1t ve {istiinliikleri
oldukca belirgindir. Nanomalzemelerin elde edilmesi i¢in, geleneksel tiretim

yontemlerinden farkl teknikler kullanilmaktadir [7].
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Sekil 1.2. Nano boyut ile ilgili 6rnek gorsel. (http-1)

Nanoteknoloji, maddelerin atom ve molekiil 6l¢ceginde tasarlanmasini
ve kontrol edilmesini esas alan bir bilim dalhidir. Bu alanda gelistirilen
nanomalzemeler, ¢evresel kosullara uyum saglayabilen ve belirli gorevleri
kendiliginden yerine getirebilen iistiin 6zellikler gosterebilmektedir. Tekstil,
mimarlk, saglik, kozmetik, gida ve enerji gibi pek ¢ok alanda 6nemli
dontisimlere  yol agan nanoteknoloji, oOzellikle 20. ylizyilda
nanomalzemelerin uygulamalarda kullanilmaya baslanmasiyla birlikte
biiylik bir gelisim siirecine girmistir.

Son yillarda arastirma kapsami hizla artan nanomalzemelerle ilgili
yapilan calismalar hizla ilerlemektedir. Bu caligmalar sayesinde daha
dayanikl, kaliteli, maliyeti diislik, uzun 6miirlii, hafif ve kompakt iiriinlerin
dretimi miimkiin hale gelmistir. Nanomalzemelerin iiretimiyle ilgili
caligmalarda, nano boyutlarda islem yapabilmeyi miimkiin kilmak icin
gelistirilen ve hala gelistirilmeye devam eden yeni goriintiileme teknikleri

kullanilmaktadir.



Bu alandaki yeniliklere pek ¢ok Ornek verilebilir. Kolay
temizlenebilen yiizeyler, hava kalitesini artiran malzemeler, kendini onaran
betonlar gibi uygulamalar bu 6rneklerden bazilaridir. Ayrica nanoteknoloji
sayesinde pek cok yapisal yenilik de miimkiin olmustur. Buna 6rnek olarak
ultraviyole ve kizilotesi 1sinlardan 1s1 yalitimi saglayan malzemeler
gosterilebilir.

Nano olgekte kullanilan malzemelerdeki belirgin bir avantaj,
malzemenin sertliginde goriilmektedir. Nano film kaplamalarla yapilan
malzemeler, yiizey alan1 agisindan olduk¢a genistir. Geleneksel
malzemelerde, nano malzemelere gore yiizeyde ¢cok daha az atom bulunur.
Nano parcaciklarin yiizeyindeki atomlar, malzemelerin davranislarini

degistirebilir.

Tablo 1.3. Nano malzemeler ile ilgili 6rnek tablo.

Malzeme Gorsel Ozellikler
Grafen :‘:‘:‘:‘:.:‘ ' tkTe%f katgm k?hnhglnia, yll(ll:isek
ISOSSSSS | iletkenlik, inanilmaz mekanik dayanim
Karbon Nanotiip Silindirik yap1, gii¢li, hafif, elektrik ve

1s1 iletkenligi yiiksek

Kuantum Noktalar1 Nanometre boyutunda yari iletken
kristaller, optik ve elektronik

uygulamalarda kullanilir

Nano-Seliiloz Biyobozunur, hafif, yiiksek

mukavemetli dogal nanomalzeme

Fulleren (C60) Kiiresel karbon molekiilii, ilag tagima
ve elektronik uygulamalarda kullanilir
Metal Antibakteriyel 6zellikler, katalizor ve
Nanoparcaciklar optik uygulamalar i¢in ideal
MXeneler GERL iki boyutlu metal-karbiir bilesikleri,
e enerji depolama ve siiper kapasitorlerde
e kullanilir
Nano Kil Polimer kompozitlerde giiglendirme,

gaz bariyeri 6zellikleri




Nanometaller, nanometaloksitler, nano yapilar ve nanomineraller
kullanilarak farkli yapilarda malzemeler iiretilebilir. Bu iiretilen malzemeler
sert, esnek ve hafif olabilir. Saydam, iletken ya da yar1 iletken 6zellik tasiyan
nano Olcekli biyolojik yapilar ve metaller, bozunabilir molekiillerle
birleserek akilli ve aktif malzemelerin gelistirilmesine olanak saglamaktadir.

Nanomalzemeleri geleneksel malzemelerden ayiran temel unsurlardan
bazilar1 ylksek bagil ylizey alani ve kuantum etkileridir. Bu faktorler
dayaniklilik, reaktiflik ve elektriksel Ozellikler gibi bazi nitelikleri
degistirebilir ya da artirabilir. Nanomalzemeler, geleneksel malzemelere
yeni iglevler kazandirilmasina ya da farkli 6zelliklerin tek bir malzeme
icinde bir araya getirilmesine olanak tanir. Ayrica, bu malzemeler ekonomik
olarak daha verimli olabilir ve mevcut kaynaklarin daha iyi korunmasina

olanak tanir.

1.3. Biyomolekiiller

Biyomolekiiller, canli organizmalarin temel yap1 taslaridir. Bunlar
dort ana gruba ayrilirlar ve bu gruplar: proteinler, karbonhidratlar, lipitler ve
niikleik asitlerdir. Bu molekiiller, hiicrelerin yapisinda ve islevlerinde
onemli rol oynar. Biyomolekiiller arasindaki etkilesimler, organizmalardaki
yasamsal siirecler acisindan oldukga fazla bir 6neme sahiptir. Herhangi bir
problem sonrasinda olusan tutarsizlik, canli sistemdeki biyomolekiiller
arasindaki etkilesimi bozabilir. Doku ve organlardaki yapisal bozulmalar ya
da hasar, bir¢ok insanin sakatlanmasina ve hastalanmasina yol agabilir. En
biiyiik zorluk ise, insan viicudunun olumsuz fizyolojik kosullar altinda
organlarinin ¢ogunun kendisini, kendiliginden yenileyememesidir. Bu
baglamda, etkilenen doku ve organlar icin kalici implantlar ya da doku
yenilenmesini destekleyen alternatif yapilarda biyomolekiillerden elde
edilen malzemeler kullanilmaktadir.

Biyomolekiillerin en dikkat ¢ekici 6zelliklerinden biri hem sert hem
de esnek biyolojik yap1 ve malzemelerin olusumunu miimkiin kilan

hiyerarsik organizasyon yetenekleridir. Ornegin; kolajen, keratin ve elastin



gibi biyomakromolekiiller, islevsel yapilara doniisebilirken; jelatin,
dayanikl1 ve ayn1 zamanda yenilebilir jellerin olusumuna olanak tanir. ipek
proteini ise yliksek dayaniml liflerin yani sira islevsel amiloid yapilarin
olusumunda rol oynar. Ote yandan baz1 peptit ve proteinler, toksik amiloid
yapilar olusturarak c¢esitli hastaliklarin gelisimine neden olabilir [8].

Biyomolekiiller arasindaki ve kendi iclerindeki etkilesimler, biyolojik
yapilarin olusum siirecinde temel bir 6neme sahiptir. Biyomolekiillerin
dikkat ¢ekici kimyasal, biyolojik ve mekanik 6zellikleri, dogrudan isleme
yontemleriyle veya sentetik malzemelerle kombinasyon halinde yeni
biyomalzemelerin iiretiminde énemli bir rol oynamaktadir [9].

Dogal biyolojik yapilar1 sayesinde biyomolekiillerden tiiretilen
malzeme sistemleri, biyouyumluluk, biyomolekiiler tanima, biyolojik
uyaranlara yanit verme ve karmasik-heterojen biyokimyasal ortamlarda
uyum saglama gibi bir¢ok avantaj sunmaktadir [9].

Son birkag on yilda, biyomedikal arastirmalardaki gelismeler,
biyomolekiillerden tiiretilmis biyomalzemelerin tasarimini ve iiretimini
miimkiin kilmistir. Biyomolekiillerin ¢ozelti islenmesi, modifikasyonu veya
diger sentetik ve dogal malzemelerle entegrasyonu, klinik olarak duyarl
biyomalzeme sistemleri ve cihazlarinin iiretimi i¢in ¢esitli fiziksel, mekanik,
kimyasal ve biyomimetik 6zelliklerin entegre edilmesine olanak tanimistir
[10].

Biyomolekiiller, cesitli fiziksel ve kimyasal 6zelliklere sahip olup
cevresel etkilere farkli tepkiler gosterebilirler. Bu nedenle ¢ozeltideki, kati
haldeki ve arayiizdeki biyomolekiillerin yapisin1 ve kimyasini anlamak
olduk¢a 6nemlidir [11].

Biyosensorler, biyomolekiilleri algilamak i¢in kullanilan cihazlardir.
Biyosensorler, biyolojik bir bilesen (enzimler, antikorlar, hiicre reseptdrleri
gibi) ve fizikokimyasal bir donistiiriicii icererek, belirli bir analitin
konsantrasyonuna orantili elektronik sinyaller {iretir.

Biyomolekiillerin biyosensorlerde kullanim1 enzimler,
mikroorganizmalar ve dokular gibi katalitik bilesenler veya reseptorler,
antikorlar ve niikleik asitler gibi katalitik olmayan bilesenler araciligiyla

gerceklesir.
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Bu molekiiller, biyosensorlerde immobilizasyon teknikleri ile stabilize
edilir ve gesitli transdiiserlerle (elektrokimyasal, optik vb.) tespit edilir [12].

Biyomolekiillerin kullanildig1 biyosensorler bir¢ok farkli alanda
biliylik 6nem tagirlar. Bu alanlardan bazilar1 tibbi teshis ve tedavi, ¢evre
analizleri, gida giivenligi ve biyoteknoloji gibi alanlardir. Enzim bazli
sensorlerden, mikrobiyal biyosensorlere ve immiinosensorlere kadar birgok
tiri  bulunmaktadir.  Ozellikle

elektrokimyasal ~ biyosensorler,

biyomolekiillerin hassas algilanmasin1 saglayarak saglik ve c¢evre

alanlarinda genis uygulama alan1 sunmaktadir.

Tablo 1.4. Biyomolekiiller ile ilgili 6rnek tablo

Biyomolekiil Yap1 Gorevleri Ornekler Gorsel
Karbonhidratlar Sekerler, Enerji kaynagi, | Glikoz, siikroz,
. . @
nisastalar, yapisal destek kitin
seliiloz ‘J?
Lipitler Yaglar, Enerji depolama, | Trigliseritler,
fosfolipitler, hiicre zar1 yapisi, kolestrol, S
steroidler horman tiretimi testosteron w&\ﬁ«t}'}
Proteinler Amino asit Yapisal destek, Kolajen,
zincirleri enzimler, keratin, W
antikorlar, kas hemoglobin ‘j,*g
lifleri
Niikleik Asitler Niikleotit Genetik bilgi DNA, RNA
zincirleri tagima, protein 3
sentezi ‘Z‘\’L‘_
¥
Son donemlerde, biyomolekiillerin tespiti amaciyla kuantum

parcaciklar1 gibi nanoteknolojik yaklasimlar 6n plana c¢ikmistir. Bu
teknolojik ilerlemeler; ozellikle saglikta tani koyma, gida giivenliginin
saglanmasi1 ve cevresel analizlerde, yiiksek duyarlilik ve giivenilirlikte

Ol¢ciimler yapilmasina olanak tanimaktadir [2].
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2. BIYOSENSORLER

Canli organizmalar, yasadiklar1 ¢evrede meydana gelen degisiklikleri
algilayarak hizlica adapte olmak zorundadir. Bu adaptasyon siirecleri, dis
tehditlere karst koruyucu islev goren mekanizmalarin olusmasina olanak
tanir ve genellikle enzimler, dokular ile mikroorganizmalar gibi dogal
algilayici elemanlar kullanilir. Canlilardaki bu algilama sistemleri, bircok
arastirmaciya ilham vererek biyosensor teknolojilerinin gelistirilmesinde
temel bir kaynak olmustur. Yapilan arastirmalar sonucunda, enzim
elektrotlar1 elde edilmistir. Bu elektrotlar, glukoz ve oksijen i¢eren biyolojik
bir ¢ozelti ile temas ettiklerinde, her iki bilesik de enzimatik membran
gecer. Elektrot, ¢ozeltide bulunan oksijenden yararlanarak glukozu glukonik
aside cevirir. Bu siiregle, enzim elektrotu oksijenin kismi basincindaki
azalma miktarin1 dlger. Biyosensorler, bu degisiklikleri kullanarak fiziksel
veriler elde ederler. Analit ad1 verilen maddeler (biyolojik ya da biyolojik
olmayan), biyolojik taniyici elemanlar (6rnegin enzimler, antikorlar, DNA,
hiicreler, dokular veya sentetik biyosensorler) ile fiziksel ya da kimyasal
doniistiiriiciiler  (6rnegin  elektrotlar, transistorler, optik fiberler,
piezoelektrik kristaller) bir araya getirilerek fiziksel bir sinyal olusturur. Bu
fiziksel sinyal, elektriksel sinyale doniistiiriilerek ol¢iilebilir hale getirilir.
Bu prensiple ¢alisan cihazlara biyosensor ad1 verilir. [13].

Biyosensor, bir doniistiiriicii araciligiyla biyolojik bir siire¢ hakkinda
bilgi saglayan analitik bir cihazdir. Bu bilgiler hem yar 6lgiilebilir hem de
Olciilebilir olabilir. Biyokimyasal reseptorler, biyolojik olaylardan veri
toplay1p bu bilgiyi déniistiiriiciiye aktarmak amaciyla kullanilir. ideal bir
biyosensor yiiksek Ozgiilliige sahiptir. Tekrarlanabilir ve ¢evresel
kosullardan etkilenmez [14].

Biyosensorler, biyoreseptorler, doniistiiriicliler ve amplifikatorlerin
dikkate deger bir birlesimi olup, agir metal iyonlari, karbonhidratlar, amino
asitler, gazlar ve hastalikla iliskili maddeler gibi genis bir analit yelpazesinde
tespit yapabilen ¢ok yOnlii analitik araclar olarak 6ne ¢ikmaktadir [15].

Biyosensorler, biyolojik bilesenlerle gelismis elektronik sistemlerin

12



karmasik bir etkilesimi iizerine ¢aligir, biyolojik siireclerin karmagikliklarini
cozer ve Dbunlart algilanabilir elektriksel sinyallere doniistiiriir.
Biyosensorlerin ¢alisma prensibi, biyolojik bir tanima birimi ile bu birimden
gelen sinyali Ol¢iilebilir bir ¢iktiya doniistiiren bir doniistiiriiciniin uyum
icinde calismasina dayanir [16].

Biyosensorler gida, saglik, havacilik, denizcilik gibi bir¢ok alanda
kullamilmistir ve geleneksel yontemlere kiyasla daha iyi stabilite ve
hassasiyet saglarlar. Sekil 1.2'de biyosensorlerin temel algilama prensibi

sematik olarak sunulmaktadir.

ANALITLER

Antikor ———,
O Aptamer ——>
A Enzim ———>
% Niikleik asit —>
0 LEKTIN

aiter o]

Sekil 2.2. Biyosensoriin temel algilama prensibi.

Biyosensorler hedef molekiiller olan analitlerin (antikor, aptamer,
enzim, niikleik asit ve lektin gibi biyolojik tanima elemanlar1 araciligryla)
taninmasi ile baslar. Bu tanima siire¢ analitlerin 6zgiil baglanma
yeteneklerine dayali olarak seciciligi yiiksek bir sekilde gerceklesir. Tanima
elemanlar tarafindan algilanan biyolojik sinyal bir doniistiiriicii araciliiyla
elektriksel ya da optiksel bir sinyale g¢evrilir. Daha sonra bu sinyal bir
ylukseltici birim tarafindan giliclendirilerek okunabilir hale getirilir ve son
olarak bir ¢ikis ekraninda grafiksel olarak izlenebilir. Bu yap1 sayesinde
biyosensorler hedef maddeleri yiiksek segicilik ve kararlilik ile tespit
edebilir.

Nanoteknoloji ile gelistirilen biyosensorler; MEMS, NEMS ve
BioNEMS gibi mikro ve nano 6lgekli elektromekanik sistemlerle birlikte,
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nanoteknoloji ve biyoteknolojideki gelismelere bagli olarak daha gelismis
islevler kazanma potansiyeline sahiptir. Yeni nesil biyosensorler,
nanoteknoloji ile entegre edilen ¢ip tabanli sistemlerin bir tirlinii olarak, daha
hizli ve etkin veri takibi ile analiz imkani saglamaktadir. Bu teknolojik
geligsmeler, bireylerin saglik durumlarinin, hastaneye basvurmaksizin
taginabilir biyogip sistemleri aracilifiyla izlenmesini miimkiin kilmaktadir.
Ayrica, molekiiler diizeyde yapilarin c¢ogaltilmasi ve goriintiilenmesine
yonelik tekniklerdeki hizli ilerlemeler, nanoteknoloji ile biitiinlestirilerek
niikleotit temelli biyosensdrlerin uygulama alanlarinin genisletilmesine

katk1 sunmaktadir [17].

2.1. Nanoteknolojinin Biyosensorlerde Kullanilma Nedenleri

- Dogal biyolojik sistemlerin makro boyuttaki yapilarindan ziyade,
nano Olgekli sistemlerle calisma firsati sunar. Bu sayede molekiiler ve
atomik diizeydeki yapilar incelenebilir.

- Nano yapili malzemelerin kullanimi, biyosensorlerin analizlerde
daha yiiksek duyarlilik géstermesini miimkiin kilar.

- Biyosensorlere nanoyapilarin entegrasyonu, elektronik bilesenlerin
hem bellek kapasitesini hem de islem giiclinii énemli Olglide artirarak
sistemin genel verimliliginde kayda deger bir yiikselis saglar.

- Nanoyapili elektronik pargaciklarla desteklendiginde biyosensorlerin
islem yetenekleri artar.

- Karmasik yapiya sahip nano molekiillerin daha hizli ve etkili sekilde
analiz edilmesini kolaylagtirir.

- Yiksek ylizey/hacim oranina sahip nanoyapilar sayesinde
biyosensorlerde yliksek secicilik elde edilir.

- Nanoteknolojik tirlinler ¢alisirken daha az enerji kullanirlar.

- Nanoteknoloji ile iiretilen biyosensdrlerde difiizyon problemi
gozlenmez.

- Biyosensorlerin daha uzun 6miirlii olmalar1 saglanir.

- Arastirmacilara canli hiicrelere zarar vermeden c¢alisma imkani

sunar|18].
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3. MATERYAL VE METOT
3.1. Biyosensor Uretiminde Kullanilan Malzemeler

Biyomalzeme olarak organik malzeme sinifinda yer alan Poly (3-
hexylthiophene-2, 5-diyl) (P3HT) ve bilimsel calismalarda sikc¢a tercih
edilen Polilaktik Asit (PLA), iz miktarda CAO + %7 SM nanomalzeme bu
caligmada tiretim sirasinda tercih edilmistir. Biyosensorlerin iiretiminde alt
taban olarak cam lam kullanilmis ve yiizey kaplama islemleri bu zemin
iizerinde gergeklestirilmistir. Kaplama analite uygun olarak secilen

biyouyumlu ve iletken organik/biyomalzemeler kullanilarak hazirlanmistir.

3.2. Alttaslarin Temizligi

Kaplama islemine ge¢ilmeden oOnce lam alttaslar Sekil 3.1°de
gosterildigi gibi esit boyutlarda olacak sekilde kesildi. Yiizeylerindeki
organik ve inorganik kirlerden arindirmak amaciyla temizleme islemine tabi
tutuldu. Bu islem kapsaminda alttaglar Sekil 3.2°de gosterildigi gibi saf

suyla doldurulmus beherlerin igerisine yerlestirildi.

Sekil 3.1. Alttas lamlarin esit olarak kesilme siirecinin goriintiisii.
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Sekil 3.2. Lamlarin saf su doldurulmus beherlere yerlestirilmesi.

Lamlar Sekil 3.3’te gosterilen ultrasonik temizleyicide 10 dakika
bekletildi. Ardindan saf su ile durulanan alttaslar kurutma isleminden

gecirildikten sonra kaplama asamasina hazir hale getirildi.

Sekil 3.3. Beherlerin ultrasonik temizleme cihazina yerlestirilmesi.
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3.3. Kaplama Cozeltisinin Hazirlanmasi

Organik malzemeler ile biyomalzemelerin bir araya getirilmesiyle
olusan karmasik zincirli yapilar, biyosensorlerde kaplama islevi gorebilir.
Bu nedenle bu calismada kaplama organik malzemesi olarak P3HT ve
biyomalzeme olarak da bilimsel c¢alismalarda sik¢a tercih edilen PLA
kullanildi.

P3HT ve PLA malzemelerinin ortak ¢oziiciisii kloroformdur. Sekil
3.4’te goziiken vial tiilere 20 mg P3HT + 1 mL kloroform ve 20 mg PLA +
I mL kloroform olacak sekilde malzemeler eklendi. Ayrica daha dnceki
caligmalarda iz miktar nanomalzeme ilave edilen biyosensorlerin ilave
edilmeyen biyosensorlere gore daha kararli ve segici bir performansi oldugu
gozlemlenmis olup iiretilecek olan biyosensore iz miktarda CAO + %7 SM
nanomalzemesi hazirlanan vial tiiplere ilave edilmistir. Cozeltilerin homojen
bir sekilde karigsmasi i¢in vial tiiplere manyetik baliklar eklenerek 1s1 tablasi
iizerinde 45 °C ve 800 rpm devirde 3 saat karismasi i¢in birakildi. Homojen
sekilde 1:2 ve 2:1 oraninda karistirilan P3HT:PLA malzemesi vial tiiplere
eklendi ve 12 saat 1s1 tablasi iizerinde homojen bir sekilde karismasi i¢in
birakildi. Manyetik karistirict iizerinde homojen karigmasi i¢in beklenen

cozeltiler Sekil 3.5’te gdsterilmistir.

! e

Sekil 3.4. Organik malzeme (agik renkli vial tiip) ve biyomalzemelerin (koyu renkli vial
tiip) vial tiiplere kloroform ile birlikte eklenmesi.
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() (b)

Sekil 3.5. Is1 tablasi lizerinde (a) P3HT ve PLA malzemelerin manyetik karistirilma
islemi ve (b) bu malzemelerin farkli oranlarda (1:2 agik renkli vial tiip ve 2:1 koyu
renkli vial tiip) manyetik olarak karistirilma islemi.

3.4. Alttaslarin Kaplama Islemi

Bu tez kapsaminda, 1:2 ve 2:1 (P3TH:PLA) oranlarinda hazirlanan
cozeltiler manyetik bir karistiricitda homojenize karistirildiktan sonra, daha
once kimyasal ve ultrasonik islemlerle temizlenmis lam altliklarin {izerine
kaplama islemi gergeklestirilmistir. Kaplama islem i¢in spin kaplama
yontemi kullanildi. Cihaz parametreleri 1500 devir ve 30 saniye olarak

ayarlandi. Kaplama oda sicakliginda gerceklestirilmistir.

e Gimiig Kontaklar
—' ’-v-'—-‘—' <X~ -r’-".- L ~ i .
f N ‘:- R — Nanomalzeme Katkili Biyoorganik malzeme

= (am Lam

Sekil 3.6. Cam lam {izerine yapilan spin kaplamanin sematik gosterimi.
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Speed(rpm) :

—== _
k‘wlznxi n(rpm/sec) :
&’v ation(rpm/se: ec):

ease pour the s luonl Time:2

Sekil 3.7. Spin kaplama islemi i¢in kullanilan cihaz.

3.5. Giimiis Pasta fle Kontaklarin Yapilmasi

Yiizey kaplama islemleri tamamlanan lamlar elektriksel
karakterizasyon testlerine hazir hale gelmesi icin Sekil 3.8’de goziktiigii
sekilde iki ucuna glimiis pasta ile kontaklar yapilmistir. Kontaklar

uygulandiktan sonra 50 santigrat derecede tavlama islemi yapilmistir.

Sekil 3.8. Gilimiis pasta ile kontak yapilmis biyosensorler.

19



3.6. Elektriksel Karakterizasyon Testleri icin Kullamlan Ol¢iim Cihaz1

Uretilen biyosensorlerin elektriksel karakterizasyonu, Sekil 3.9.a’da
gosterilen Keithley 2450 model hassas akim-gerilim 6l¢iim cihazi ve Sekil

3.9.b’de gosterilen 6zel prob sistemi araciliiyla gergeklestirilmistir.

() (b)

Sekil 3.9. Elektriksel karakterizasyon testlerinde kullanilan (a) Keithley 2450 model
cihaz ve (b) 6l¢limler i¢in 6zel prob sistemi.

3.7.0ptiksel Karakterizasyon Testleri icin Kullanilan Ol¢iim Cihaz

Uretilen biyosensorlerin optiksel karakterizasyonu, Sekil 3.10’de
gosterilen UV-VIS spektrofotometre N4S model 6l¢lim cihazi ile ve Sekil
3.11°da gosterildigi sekilde yerlestirilerek gerceklestirilmistir.
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Sekil 3.10. Biyosensor optiksel karakterizasyon testlerinde kullanilan UV-VIS
spektrofotometre N4S model dl¢iim cihazi.

Sekil 3.11. UV-VIS spektrofotometre N4S model 6l¢lim cihazinda 6l¢timlerin
gerceklestirilmesi i¢in lamlarin yerlestirildigi boliim.
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4. BULGULAR

4.1. Uretilen Biyosensorlerin Elektriksel Karakterizasyonu

Elektriksel karakterizasyon, bir malzemenin elektriksel direncini
tespit etmek i¢in kullanilan bir analiz teknigidir. Bu yontemde malzemeye
uygulanan gerilimle ortaya ¢ikan akim oOlciilerek malzemenin iletkenlik

ozellikleri degerlendirilir.

Elektriksel karakterizasyon analizleri sirasinda, Sekil 4.1'de goriildiigi
iizere, her bir analitten 40 pl damlatild1 ve 2 dakikalik bekleme siiresinin

ardindan grafikler kaydedildi.

Sekil 4.1. Elektriksel karakterizasyon testleri gorseli.
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4.1.1. 1:2 oraninda P3HT:PLA iiretilen biyosensorlerin elektriksel

karakterizasyonu

Uretilmis olan 1:2 (P3HT:PLA) oranlarma sahip biyosensdrlere ait
elektriksel karakterizasyon testleri Saf haldeki (analit damlatilmayan), Saf
su damlatilan biyosensor, Diafuryl (1. antibiyotik) damlatilan biyosensor ve
Enfexia (2. antibiyotik) damlatilan biyosensor olarak siniflandirilip sirasi ile
deneyler yapilmistir. Elde edilen sonuglar Sekil 4.2-6 ve Tablo 4.1-4’de

verilmistir.

—i— Referans Cihaz

0,07
0,06
0,05 -
0,04

0,03 4

Akim (a.u.)

0,02
0,01 -

0,00

-0,01 T T T T T T T

Gerilim (Volt)

Sekil 4.2. 1:2 oraninda nanomalzeme katkilt P3HT-PLA kapli biyosensdre ait
akim-gerilim grafigi.

Sekil 4.2°de biyosensor referans halinde olup iizerine herhangi bir
analit damlatilmadan alinan referans degerleri akim-gerilim grafiginde
goriilmektedir. Tablo 4.1°de -3V ile +3V gerilim deger araliginda alinan
referans akim degerleri verilmistir. Yapilan karakterizasyon testlerinde
biyosensore 0V gerilim uygulandiginda akimin sifira ¢ok yakin degerde
oldugu gozlemlenmis olup -3V ile +3V gerilim degerlerinde ise ¢ikis
akiminin 0.07(a.u) oldugu gozlemlenmistir. Grafigin pozitif ve negatif

gerilimlerde akim artisinin yakin oldugu gézlemlenmistir.
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Tablo 4.1. Saf haldeki (analit damlatilmayan) biyosensore ait akim-gerilim degerleri

Voltaj(Volt) Akim(Amper)

-3,0 1,29 10°%

-2,5 1,09 10-%

-2,0 7,79 10°%°

-1,5 5,87 10°%°

-1,0 4,04 10

-0,5 1,93 10%

0 2,83 102

0,5 2,0710%

1,0 4,06 10

1,5 6,4510°%

2,0 7,77 10°%

2,5 1,08 10-%

3,0 1,29 10-%

0,5
—i—Saf su
0.4 4
0,3 -
H
02+
0,1 =
0,0 4
T % 5 ; : ; ;
Gerilim (Volt)

Sekil 4.3. Saf su damlatilmis biyosensore ait elektriksel karakterizasyon
akim-gerilim grafigi.

Sekil 4.3’te biyosensor iizerine saf su damlatilip alinan akim-gerilim
grafigi goriilmektedir. Tablo 4.2°de -3V ile +3V gerilim deger araliginda
alman referans akim degerleri verilmistir. Yapilan karakterizasyon
testlerinde biyosensore 0V gerilim uygulandiginda akimin sifira ¢ok yakin
degerde oldugu gozlemlenmis olup -3V ile +3V gerilim degerlerinde ise
¢ikis akiminin 0.44(a.u) oldugu gozlemlenmistir. Grafigin pozitif ve negatif

gerilim bolgelerinde bolgelerinde akim artisinin yakin oldugu goriilmiis
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olup saf haldeki (analit damlatilmayan) biyosensore gore daha kuvvetli tepki

verdigi gozlemlenmistir.

Tablo 4.2. Saf su damlatilan biyosensore ait belirli gerilim deger araliginda
alinan akim degerleri

Voltaj(Volt) Akim(Amper)
-3,0 1,04 10°%
-2,5 8,38 10"
-2,0 5,94 10%
-1,5 4,28 10%
-1,0 3,1510%
-0,5 1,38 10"

0 1,93 10710
0,5 1,59 10°%
1,0 3,5510°%
1,5 4,6110%
2,0 6,16 10"
2,5 8,53 10"
3,0 1,01 10°%
—m— Diafury|

0,25

0,20

— 0,15 5

Akim (a.u

0,10 <

0,05 4

0,00 H

-3

=2

Gerilim (Volt)

akim-gerilim grafigi.

Sekil 4.4. Diafuryl antibiyotigi damlatilmis biyosensore ait elektriksel karakterizasyon

Sekil 4.4’te biyosensor tizerine Diafuryl damlatilip aliman akim-

gerilim grafigi goriilmektedir. Tablo 4.3’te -3V ile +3V gerilim deger
araliginda aliman akim degerleri verilmistir. Yapilan karakterizasyon

testlerinde biyosensore 0V gerilim uygulandiginda akimin sifira ¢ok yakin
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degerde oldugu gozlemlenmis olup -3V ile +3V gerilim degerlerinde ise
cikis akiminin 0.26(a.u) oldugu gozlemlenmistir. Biyosensoriin saf su
damlatilan biyosensér grafigine gore daha zayif tepki verdigi

gozlemlenmistir.

Tablo 4.3. Diafuryl antibiyotigi damlatilan biyosensore ait belirli gerilim deger
araliginda aliman akim degerleri

Voltaj(Volt) Akim(Amper)
-3,0 2,44 109
2,5 1,9 108
2,0 1,49 1078
-1,5 1,07 1098
-1 7,14 10
-0,5 3,13 10%
0 4,15 1010
0,5 3,96 10
1,0 8,03 10
1,5 1,15108
2,0 1,54 108
2,5 1,9 1008
3,0 2,2410%
—&— Enfexia
1,0 4
0,8 o
0,64
£
< 0.4
0,2 -
0,0 o
i ; : : :
Gerilim (Volt)

Sekil 4.5. Enfexia damlatilmis biyosensoriin elektriksel karakterizasyon
akim-gerilim grafigi.

Sekil 4.5’de biyosensor iizerine enfexia damlatilip alinan akim-

gerilim grafigi goriilmektedir. Tablo 4.4’te -3V ile +3V gerilim deger
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araliginda alman akim degerleri verilmistir. Yapilan karakterizasyon
testlerinde biyosensore 0V gerilim uygulandiginda akimin sifira ¢ok yakin
degerde oldugu gozlemlenmis olup -3V ile +3V gerilim degerlerinde ise
cikis akiminin 1(a.u) oldugu goézlemlenmistir. Ayrica pozitif ve negatif
gerilim bolgelerinde akim artislarinin birbirine olduk¢a yakin oldugu ve
enfexia damlatilan biyosensoriin analit damlatilmayan, saf su ve diafuryl

damlatilan biyosensorlere gore daha kuvvetli tepki verdigi gozlemlenmistir.

Tablo 4.4. Enfexia antibiyotigi damlatilan biyosensore ait belirli gerilim deger
araliginda alinan akim degerleri

Voltaj(Volt) Akim(Amper)
-3 41210
-2,5 2,94 10
-2,0 2,26 108
-1,5 1,57 10°%
-1,0 6,99 10
-0,5 2,66 10°%°
0 1,77 10°%
0,5 7,05 10
1,0 1,29 10°%
1,5 1,810
2,0 2,410
2,5 2,96 10
3 3,53 10
1,1
1,0
0,9 ] —a— Referans Cihaz
0.8 —e— Saf su
] —a— Enfexia
0.7 ] —w— Diafuryl
_. 0,6
g 0.5
% 04
0.3
0.2
0.1
0,0
_011 ] T T T T T T T
3 -2 -1 o) 1 2 3
Gerilim (Volt)

Sekil 4.6. Biyosensorlere farkli analit uygulamalarinin elektriksel karakterizasyon
akim-gerilim grafigi kiyaslamasi.
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Sekil 4.6’daki grafik incelendiginde biyosensoriin tiim analitlere tepki
verdigi gorlilmiistiir. Tim grafiklerde pozitif ve negatif gerilimlerde akim
artisginin yakin oldugu gozlemlenmistir. -3V ile +3V gerilim degerleri
arasinda yapilan deneyler incelendiginde, daha genis spektruma sahip
olmasi sebebi ile daha giiclii olan 2.antibiyotik 1(a.u) degerinde en fazla
¢ikis akimi vermistir. Uretilen biyosensdr 1.antibiyotige 0.26(a.u) ve saf
suya 0.44(a.u) degerinde ¢ikis akimi verdigi goriilmiistiir. Yaptigimiz
caligmada 1:2 oraninda P3HT:PLA iiretilen biyosensor incelendiginde

l.antibiyotige saf sudan daha az tepki verdigi gozlemlenmistir.

4.1.2. 2:1 oraninda P3HT:PLA iiretilen biyosensorlerin elektriksel
karakterizasyonu

Bu tez calismasinda tiretilmis olan 2:1 oranlarina sahip biyosensorlere
ait elektriksel karakterizasyon testleri Saf haldeki (analit damlatilmayan),
Saf su damlatilan, Diafuryl antibiyotigi damlatilan, Enfexia antibiyotigi
damlatilan biyosensor olarak siniflandirilip sirasi ile deneyler yapilmistir.

Elde edilen sonuglar Sekil 4.7-11 ve ve Tablo 4.5-8 de verilmistir.

0,30

—&— Referans Cihaz

0,25 -

0,20

0,15

Akim (a.u.)

0,10 4

0,05 H

0,00

Gerilim (Volt)

Sekil 4.7. 2:1 oraninda nanomalzeme katkili P3HT-PLA kapli biyosensore ait akim-
gerilim grafigi.
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Sekil 4.7°de biyosensor lizerine herhangi bir analit uygulanmadan
once referans degerleri elde edilen biyosensoriin akim-gerilim grafigi
gosterilmektedir. Tablo 4.5°te belirli -3V ile +3V gerilim deger araliginda
alman referans akim degerleri verilmistir. Yapilan karakterizasyon
testlerinde biyosensore -3V ile +3V gerilim uygulandiginda ¢ikis akiminin
0.27(a.u) oldugu gozlemlenmistir. Ayrica pozitif ve negatif gerilim
bolgelerinde akim artiglarinin ~ birbirine olduk¢ca yakin  oldugu
gozlemlenmistir. Biyosensoriin analit damlatilmadan alinan referans
degerlerinin elektriksel tepkisinin beklenildigi gibi oldukc¢a diisiikk oldugu

gbzlemlenmistir.

Tablo 4.5. Saf haldeki (analit damlatilmayan) biyosensore ait akim-gerilim degerleri

Voltaj(Volt) Akim(Amper)

-3 8,29 10710
-2,5 5,68 1010
-2,0 4,47101°
-1,5 3,44 101°
-1,0 2,13 10"
-0,5 9,77 10°!
0 4,66 10!
0,5 1,52 10
1,0 2,59 10710
1,5 3,68 1010
2,0 4,9 10!°
2,5 5,84 10710
3 7,1101°
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—— Saf Su
0,25

0,20 +

0,15 -

Akim (a.u

0,10

0,05 o

0,00 =

Gerilim (Volt)

Sekil 4.8. Uzerine saf su damlatilan biyosensdre ait akim-gerilim grafigi.

Sekil 4.8’de biyosensor iizerine saf su damlatilip elde edilen akim-
gerilim grafigi goriilmektedir. Tablo 4.6’da saf su damlatilan biyosensoriin
-3V ile +3V gerilim deger araliginda alinan referans akim degerleri
verilmistir. Yapilan karakterizasyon testlerinde biyosensore -3V ile +3V
gerilim uygulandiginda ¢ikis akiminin 0.25(a.u) oldugu gozlemlenmistir.
Grafigin pozitif ve negatif gerilim bolgelerinde bolgelerinde akim artiginin
yakin oldugu goriilmiis olup saf haldeki (analit damlatilmayan) biyosensor

ile cok yakin tepki verdigi gézlemlenmistir.
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Tablo 4.6. Saf su damlatilan biyosensore ait belirli gerilim deger araliginda alinan
akim degerleri

Voltaj(Volt) Akim(Amper)

-3 5,13 107

-2.5 3,61 10%

2 2,94 10%

-1,5 2,1510%

-1 1,37 10°%°

-0,5 6,31 10°1°

0 1,96 10710

0,5 9,96 10710

1 1,7 10%

1,5 2,4110%

2 3,1910%

2,5 4,09 10

3 4,46 10°%°

—— Diafury!
0,4
0,3 =
=
E 0,2 =
=4
0,1~
0,0 o
: : ; ; :
Gerilim (Volt)

Sekil 4.9. Diafuryl antibiyotigi damlatilmis biyosensore ait elektriksel
karakterizasyon akim-gerilim grafigi.

Sekil 4.9°da biyosensoér iizerine Diafuryl damlatilip elde edilen akim-
gerilim grafigi goriilmektedir. Tablo 4.7°de diafuryl damlatilan
biyosensoriin -3V ile +3V gerilim deger araliginda alinan akim degerleri
verilmistir. Yapilan karakterizasyon testlerinde biyosensore OV gerilim
uygulandiginda akimin sifira ¢ok yakin degerde oldugu gézlemlenmis olup

-3V ile +3V gerilim degerlerinde ise ¢ikis akiminin 0.40(a.u) oldugu
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gbzlemlenmigtir. Biyosensdriin saf su ve analit damlatilmayan durumlarina

gore daha kuvvetli ¢ikis akimi verdigi gézlemlenmistir.

Tablo 4.7. Diafuryl damlatilan biyosensdre ait belirli gerilim deger araliginda alinan
akim degerleri

Voltaj(Volt) Akim(Amper)

-3 2,73 10°%°

-2.5 1,98 10°%

2 1,51 10°%

-1,5 9,7 10710

-1 6,19 10710

-0,5 22510710

0 221010

0,5 6,71 10°1°

1 1,09 10°%°

1,5 1,46 10

2 1,91 10°%

2,5 2,38 10"

3 2,77 10°%°

—— Enfexia
1,0 4
0,8 -
— 0,6 =
<04 -
0,2 -
0,0
b e ; ; ;
Gerilim (Volt)

Sekil 4.10. Enfexia antibiyotigi damlatilan biyosensore ait elektriksel
karakterizasyon akim-gerilim grafigi.

Sekil 4.10°da biyosensor lizerine Enfexia damlatilip elde edilen akim-
gerilim grafigi goriilmektedir. Tablo 4.8’ de enfexia damlatilan biyosensdriin
-3V ile +3V gerilim deger araliginda alinan akim degerleri verilmistir.

Yapilan karakterizasyon testlerinde biyosensore 0V gerilim uygulandiginda
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akimin sifira ¢ok yakin degerde oldugu gozlemlenmis olup -3V ile +3V

gerilim degerlerinde ise ¢ikis akiminin 1(a.u) oldugu gozlemlenmistir.

Enfexia damlatilan biyosensoriin analit damlatilmayan, saf su ve diafuryl

damlatilan biyosensorlere gore daha kuvvetli ¢ikis akim degeri verdigi

gozlemlenmistir.

Tablo 4.8. Enfexia antibiyotigi damlatilan biyosensore ait belirli gerilim deger

araliginda aliman akim degerleri

Voltaj(Volt) Akim(Amper)

-3 1,17 108
2.5 7,24 10
2 54109
1.5 3,63 10
-1 2,410%
-0,5 7,03 10710
0 9,89 10710
0,5 2,49 10%

1 3,710%
1,5 5,5210%
2 6,1510%
2,5 7,45 109
3 1,01 108

—a— Referans Cihaz

0,8 —e— Saf Su
—i— Enfexia
—w— Diafuryl

~ 0,64
=
&
E
<04+
0.2
0,0 4
T T 1 1 T
3 -2 -1 0 1
Gerilim (Volt)

Sekil 4.11. Farkl analitler kullanilarak test edilen biyosensorlere ait
akim-gerilim grafiklerinin karsilastirmali analizi.
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Sekil 4.11°deki tiim grafikler incelenip karsilatsirildiginda
biyosensoriin tiim analitlere kararl ve secici tepki verdigi gorilmiistiir. Tiim
grafiklerde pozitif ve negatif gerilimlerde akim artiginin yakin oldugu
gozlemlenmistir. -3V ile +3V gerilim degerleri arasinda yapilan deneyler
incelendiginde, daha genis spektruma sahip olmasi sebebi ile daha giicli
olan 2.antibiyotik 1(a.u) degerinde en fazla ¢ikis akimi vermistir. Uretilen
biyosensor 1.antibiyotige 0.40(a.u) ve saf suya 0.25(a.u) degerinde ¢ikis
akimi verdigi goriilmiistiir. Yaptigimiz calismada 2:1 oraninda P3HT:PLA
iiretilen biyosensor incelendiginde bir dnceki biyosensoriin aksine giiclii
olan enfexia antibiyotigine en ¢ok ve daha az giiclii olan diafuryl

antibiyotigine ise ikinci en ¢ok elektriksel tepkiyi verdigi gézlemlenmistir.

4.2. Uretilen Biyosensorlerin Optiksel Karakterizasyonu

Optiksel karakterizasyon testleri, malzemenin ultraviyole 1sik ile
etkilesim davranisini analiz ederek yapisal ve ylizeysel 6zellikleri hakkinda
bilgi saglar. Optiksel karakterizasyon araciligiryla biyosensor yapilarinin
gecirgenlik ve sogurma aralifi gibi temel optiksel parametreleri
belirlenebilir. Bu sayede iiretilen biyosensorlerde kullanilan —aktif
katmanlarin performansini etkileyen faktorler ile bu katmanlarin analitlerle

etkilesim sonucu gosterdigi tepkiler daha detayli sekilde analiz edilebilir.

4.2.1. 1:2 oraminda P3HT:PLA iiretilen biyosensorlerin optiksel
karakterizasyonu

Bu tez ¢alismasinda iiretilmis olan 1:2 (P3HT:PLA) oranlarina sahip
biyosensorlere ait optiksel karakterizasyon testleri Saf haldeki (analit
damlatilmayan), Saf su damlatilan biyosensor, Diafuryl damlatilan
biyosensor ve Enfexia damlatilan biyosensor olarak siniflandirilip sirasi ile

deneyler yapilmigtir. Elde edilen sonuglar Sekil 4.12-16 arasinda verilmistir.

34



—i— Referans Cihaz
0,35

0,30

0,25

0,20 H

0,15

Sogurma (a.u.)

0,10

0,05 -

0,00

-0,05 T T T T T T
400 500 800 700 800 200

Dalga boyu (nm)

Sekil 4.12. 1:2 oraninda nanomalzeme katkil1 P3HT-PLA kapli biyosensore ait optiksel
karakterizasyon sogurma-dalga boyu grafigi.

Sekil 4.12°de biyosensor referans halinde olup iizerine herhangi bir
analit damlatilmadan 350nm ile 900nm arasinda alinan sogurma-dalga boyu
grafigi goriilmektedir. Yapilan optiksel karakterizasyon testlerinde
biyosensoriin sogurma siddetinin 0,35(a.u.) degerinde oldugu ve bu degere

550nm dalga boyunda ¢iktig1 gézlemlenmistir.
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—B— Saf su
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Sekil 4.13. Saf su damlatildiktan sonra test edilen biyosensore ait

optiksel karakterizasyon sogurma-dalga boyu grafigi.

Sekil 4.13’de biyosensor lizerine saf su damlatilip 350nm ile 900nm
arasinda alinan sogurma-dalga boyu grafigi goriilmektedir. Yapilan optiksel
karakterizasyon testlerinde biyosensoriin sogurma siddetinin 1(a.u.)
degerinde oldugu ve bu degere 550nm dalga boyunda ¢iktig
gozlemlenmistir. Grafik incelendiginde biyosensoriin analit damlatilmayan

biyosensor grafigine gore 15181 daha kuvvetli sogurdugu gozlemlenmistir.
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Sekil 4.14. Diafuryl antibiyotigi damlatilmis biyosensore ait optiksel
karakterizasyon sogurma-dalga boyu grafigi.

Sekil 4.14°de biyosensor lizerine Diafuryl antibiyotigi damlatilip 350nm
ile 900nm arasinda alinan sogurma-dalga boyu grafigi goriilmektedir.
Yapilan optiksel karakterizasyon testlerinde biyosensoriin  sogurma
siddetinin 0,7(a.u.) degerinde oldugu ve bu degere 550nm dalga boyunda
ciktig1 gozlemlenmistir. Grafik incelendiginde biyosensoriin  analit
damlatilmayan biyosensor grafigine gore 15181 daha kuvvetli sogurdugu
ancak saf su damlatilan biyosensére gore daha az sogurdugu

gbzlemlenmistir.
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Sekil 4.15. Enfexia antibiyotigi damlatilmis biyosensore ait optiksel
karakterizasyon sogurma-dalga boyu grafigi.

Sekil 4.15’de biyosensor lizerine Enfexia damlatilip 350nm ile 900nm
arasinda alinan sogurma-dalga boyu grafigi goriilmektedir. Yapilan optiksel
karakterizasyon testlerinde biyosensoriin sogurma siddetinin 0,9(a.u.)
degerinde oldugu ve bu degere 550nm dalga boyunda c¢iktig1
gozlemlenmistir. Grafik incelendiginde biyosensoriin analit damlatilmayan
ve diafuryl damlatilan biyosensor grafiklerine gore daha kuvvetli sogurdugu
ancak saf su damlatilan biyosensore gore 15181 daha az sogurdugu

gbzlemlenmistir.
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Sekil 4.16. Biyosensorlere uygulanan farkli analitler sonucu 6l¢iilen
sogurma-dalga boyu grafikleri ve bunlarin karsilagtirilmasi.

Sekil 4.16°daki grafik incelendiginde biyosensoriin tiim analitlere tepki
verdigi goriilmistiir. 350nm ile 900nm arasinda alinan sogurma-dalga boyu
grafikleri incelendiginde saf su damlatilan biyosensor analit damlatilmayan,
l.antibiyotik (diafuryl) ve 2.antibiyotik(enfexia) biyosensorlerine gore 15181
daha fazla 15181 sogurdugu goézlemlenmistir. Yaptigimiz c¢aligmada 1:2
oraninda P3HT:PLA iiretilen biyosensor incelendiginde 1.antibiyotige saf

sudan daha az tepki verdigi gézlemlenmistir.

4.2.2. 2:1 oraninda P3HT:PLA iiretilen biyosensorlerin optiksel
karakterizasyonu

2:1 oraninda P3HT:PLA fdretilen biyosensorlere ait optiksel
karakterizasyon testleri Saf haldeki (analit damlatilmayan), Saf su
damlatilan biyosensoér, Diafuryl damlatilan biyosensor ve Enfexia
damlatilan biyosensor olarak siniflandirilip sirasi ile deneyler yapilmistir.

Elde edilen sonuglar Sekil 4.17-21°de verilmistir.

39



0,5

—8— Referans Cihaz

0.4 -

0,3 - -

Sogurma (a.u.)

0,1 -

0,0 o -

1 ' T > 1 L 1 = T ad ] * 1
300 400 500 600 700 800 900
Dalga boyu (nm)

Sekil 4.17. 2:1 oraninda nanomalzeme katkili P3HT-PLA kapl1 biyosensore ait optiksel
karakterizasyon sogurma-dalga boyu grafigi.

Sekil 4.17°de biyosensor tizerine herhangi bir analit uygulanmadan 6nce
referans degerleri elde edilen biyosensdriin 350nm ile 900nm arasinda
alinan sogurma-dalga boyu grafigi goriilmektedir. Yapilan optiksel
karakterizasyon testlerinde biyosensoriin sogurma siddetinin 0,45(a.u.)
degerinde oldugu ve bu degere 550nm dalga boyunda ¢iktig

gozlemlenmistir.
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Sekil 4.18. Saf su damlatilmis biyosensore ait sogurma-dalga boyu grafigi.

Sekil 4.18’de biyosensor lizerine saf su damlatilip 350nm ile 900nm
arasinda alinan sogurma-dalga boyu grafigi goriilmektedir. Yapilan optiksel
karakterizasyon testlerinde biyosensoriin sogurma siddetinin 0,8(a.u.)
degerinde oldugu ve bu degere 550nm dalga boyunda ¢iktig
gozlemlenmistir. Yapilan optik karakterizasyon testinde biyosensoriin analit
damlatilmayan cihaz grafigine gore 15181 daha kuvvetli sogurdugu

gbzlemlenmistir.
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Sekil 4.19. Diafuryl damlatilmis biyosensore ait sogurma-dalga boyu grafigi.

Sekil 4.19°da biyosensor lizerine diafuryl damlatilip 350nm ile 900nm
arasinda alinan sogurma-dalga boyu grafigi goriilmektedir. Yapilan optiksel
karakterizasyon testlerinde biyosensoriin sogurma siddetinin 0,9(a.u.)
degerinde oldugu ve bu degere 550nm dalga boyunda c¢iktig1
gozlemlenmistir. Bu biyosensoriin analit damlatilmayan ve saf su damlatilan

biyosensor grafiklerine gore 15181 daha kuvvetli sogurdugu gézlemlenmistir.
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Sekil 4.20. Enfexia damlatilmis biyosensore ait sogurma-dalga boyu grafigi.

Sekil 4.20°de biyosensor lizerine enfexia antibiyotigi damlatilip 350nm
ile 900nm arasinda alinan sogurma-dalga boyu grafigi goriilmektedir.
Yapilan optiksel karakterizasyon testlerinde biyosensoriin  sogurma
siddetinin 1(a.u.) degerinde oldugu ve bu degere 550nm dalga boyunda
ciktig1 gozlemlenmistir. Sonuclar incelendiginde biyosensoriin analit
damlatilmayan, saf su ve diafuryl damlatilan biyosensor grafiklerine gore

15181 daha kuvvetli sogurdugu gézlemlenmistir.
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Sekil 4.21. Farkli analitler kullanilarak test edilen biyosensorlere ait
sogurma-dalga boyu grafikleri ve bunlarin karsilagtirilmasi.

Sekil 4.21°de bulunan grafikler incelendiginde biyosensoriin tiim
analitlere tepki verdigi goriilmistiir. 350nm ile 900nm arasinda alinan
sogurma-dalga boyu grafikleri incelendiginde biyosensoriin optiksel
karakterizasyon islemine tepkisi, daha genis spektruma sahip olmasi sebebi
ile daha giiclii olan olan Enfexia’da en yliksek iken, Diafuryl’a olan tepkisi
ise daha diisiik olmustur. Ayrica saf su damlatilan ve analit damlatilmayan
biyosensorlerin sogurma siddeti antibiyotik damlatilan biyosensorlerden az

oldugu gozlemlenmistir.
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5. SONUC VE ONERILER

Bu aragtirma ve deney ¢aligmalar1 kapsaminda P3HT tabanli organik
malzeme ile PLA biyomalzemesi ve iz miktarda nanomalzeme kullanilarak
gelistirilen biyosensorlerin antibiyotik tespiti lizerindeki performanslari
degerlendirilmistir. Ayni biyosensorler farkli zamanlarda tiretilmis olup elde
edilen sonuglarin karsilastirilmasinda benzer grafiklerin gozlemlenmesi bu
biyosensdrlerin kararli oldugunu ortaya koymustur. Sensor tepkisinin P3HT
ve PLA konsantrasyonuna gore degisiklik gosterdigi gdzlenmistir. Saf suya
ayni oranda karistirilan antibiyotik Orneklerinin (Diafuryl ve Enfexia)
tespitine yoOnelik yapilan elektriksel ve optiksel karakterizasyonlar
sonucunda biyosensorlerin katki oranlarina bagli olarak degisen seg¢icilik ve
kararlilik seviyeleri ortaya konmustur. Ozellikle tez calismasinda elde edilen
sonuglar kiyaslandiginda 2:1 oraninda P3HT:PLA iceren biyosensdrlerde
yuksek hassasiyet, kararlilik ve secicilik performansi gozlemlenirken, 1:2
oraninda P3HT:PLA iceren Orneklerde biyomalzemenin organik yapiy1
olumsuz etkileyerek sensor performansini diislirdiigli belirlenmistir. P3HT
orani fazla olan sensoriin saf su ile etkilesimi sensoriin malzeme direncini
arttirirken, diisiik oranda P3HT igerigine sahip sensoriin saf su ile etkilesimi
malzeme direncinin azalmasi ile sonug¢lanmistir. Bu bulgular biyomalzeme
ve organik malzeme oranlarinin biyosensor performansi iizerinde belirleyici
bir rol oynadigini gostermektedir. Antibiyotik uygulanan her iki sensérde de
direngte benzer bir azalma ve buna karsilik akim degerlerinde artis
gozlemlenmistir. Bu bulgular, antibiyotiklerin kimyasal yapisinin
biyokimyasal PLA matrisinde yapisal degisimlere yol agtigin1 ve P3HT
agim  giliclendirerek  sistemin  elektriksel iletkenligini  artirdigini
disiindiirmektedir.  Sonu¢ olarak  disiplinleraras1  yaklasimlar ve
nanoteknolojiye dayali malzeme gelistirme stratejileri, biyosensorlerin
antibiyotik tespiti gibi halk saglig1 i¢in kritik Gneme sahip alanlarda etkili bir
bigimde kullanilabilecegini gostermektedir. Elde edilen veriler organik ve
biyomalzeme  tabanli  nanomalzemelerin  katkisiyla  gelistirilen
biyosensorlerin hem kararlilik hem de segicilik agisindan {istiin performans

sergileyebilecegini gostermektedir.
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