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ÖZET 
 

Kaliteli gıdaya ulaşmak, modern insanın en büyük gereksinimlerinden biri 
olmakla beraber kalite kavramı, içerisinde pek çok kriteri barındırmaktadır. 
Özellikle de et, süt ürünleri, deniz ürünleri gibi gıdalar, zengin besin içerikleri 
nedeniyle çabuk bozulduğu için tazelik, bu gıdaların tüketilebilirliği açısından 
en önemli kalite kriteri konumundadır. Tazeliğin belirlenmesi ise geçen 
zamana, balığın çeşitli özelliklerine ve maruz kaldığı koşullara paralel olarak 
gerçekleşen reaksiyon ve değişimler neticesinde oluşan bazı indikatörlerin 
tespitiyle mümkün olmaktadır. Bu maddeler içerisinde balığın ölümünü 
izleyen süreçteki ATP yıkım reaksiyonlarıyla oluşan ksantin, hipoksantin, ürik 
asit miktarları, en kritik parametrelerden sayılmaktadır. Söz konusu indikatör 
maddelerin geleneksel analiz yöntemleriyle (spektrofotometrik, kromatografik 
yöntemler vb.) tayin edilmesinin genellikle zaman alması, özel bir donanım, 
kalifiye işgücü ve yoğun kimyasal kullanımı gerektirmesi nedeniyle, 
biyosensör teknolojisinin bu dezavantajları giderebilecek bir alternatif 
olmasından yola çıkılarak bu tez çalışmasında balığın tazelik kriterlerinden 
olan ksantin, hipoksantin ve ürik asidin eş zamanlı tayinine yönelik bir 
biyosensör tasarımı gerçekleştirilmiştir. Biyosensör kısaca, hedef analit ile 
reaksiyona giren ve oluşan yanıtı ölçülebilir fiziksel sinyallere dönüştüren 
analitik cihaz olarak tanımlanmakta olup, bu çalışma kapsamındaki biyosensör 
tasarımında düşük maliyetli ve bol bulunan malzemelerin kullanımı esas 
alınmak suretiyle kalem ucu (PGE) elektrotlar üzerine poliakrilonitril (PAN) 
polimerinin elektroeğirilmesine dayalı bir elektrokimyasal sensör tasarımı 
yapılmıştır. Bu tasarım ile elektrokatalitik özelliği yüksek, adsorpsiyon 
kapasitesi artırılarak analit etkileşimi iyileştirilmiş ve geniş reaksiyon yüzeyi 
sağlanmış nanomodifiye elektrot yüzeylerinin elde edilmesi hedeflenmiştir. 
Sensör elektrotlarının üretiminde yararlanılan elektroeğirme işleminde 
optimum uygulama parametreleri ve çözelti formülasyonu deneysel olarak 
belirlenmiş, polipirol kullanılmadan hazırlanan % 8’lik PAN çözeltisi ile 13 
cm mesafe, 5 µl/dk debi ve 18 kV voltaj uygulanarak ortalama 137 nm çapında 
nanoliflerle kaplanan modifiye PGE elektrot yüzeyleri elde edilmiştir. 
Sensörün hipoksantin, ksantin ve ürik asidi eş zamanlı olarak tayin edebilme 
yeteneği, ksantin oksidaz enzimi ile gerçekleştirilen kontrollü bozunma 
çalışmaları ile ortaya konmuştur. Bu tasarım ile elde edilen nanomodifiye 
yüzeyler ile hipoksantin için 0,74 µM, ksantin için 1,28 µM ve ürik asit için 
1,32 µM’lık tespit limitlerine (LOD) ulaşılmıştır. Böylece, literatürde daha 
önce hiç yapılmamış olan, ilk kez hipoksantin, ksantin ve ürik asitin eş zamanlı 
tayinine yönelik olarak elektroeğrilmiş PAN nanolif modifikasyonu ile PGE 
elektrot üretimine dayalı özgün bir elektrokimyasal (voltametrik) sensör 
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tasarımı gerçekleştirilmiştir.  Söz konusu sensör elektrotlarının 4°C ve 25 
°C’de 30 günlük muhafazası sonrasındaki ölçüm performansı da 
değerlendirilmiş ve 4°C’de depolamanın ölçümlerdeki sapma oranını azaltarak 
daha uygun bir muhafaza koşulu olduğu sonucuna varılmıştır. Geliştirilen 
sensör elektrotları, İzmir’de satılan standart boyutlardaki çiftlik çipura 
balıklarının tazeliğini belirlemede kullanılmış, sonuçlar mikrobiyolojik 
analizler ve pH ölçümleriyle desteklenmiştir. Balığın buzdolabı koşullarında 
depolandığı 5. gün itibariyle kabul edilemez duruma geldiği kritik hipoksantin, 
ksantin ve ürik asit konsantrasyonları sırasıyla 1,53 µM 9,41 µM ve 1,41 µM 
olarak bulunmuştur. 

 
Anahtar Kelimeler: Balıkta tazelik, Elektrokimyasal biyosensör, 
Elektroeğirme, PAN nanolifler, Hipoksantin, Ksantin, Ürik asit  
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ABSTRACT 
 

Access to quality food is one of the biggest requirements of modern people, but the 
concept of quality includes many criteria. Freshness is the most important quality 
criterion in terms of the consumability of these foods, especially since foods such as 
meat, dairy products and seafood spoil quickly due to their rich nutrient content. 
Determination of freshness is possible by detecting some indicators that occur as a 
result of reactions and changes that occur in parallel with the elapsed time, various 
properties of the fish and the conditions to which it is exposed. Among these 
substances, the amounts of xanthine, hypoxanthine, uric acid, which are formed by 
ATP breakdown reactions in the process following the death of the fish, are considered 
among the most critical parameters. Since the determination of these indicator 
substances by conventional analysis methods (spectrophotometric, chromatographic 
methods, etc.) is generally time-consuming, requires special equipment, skilled labor 
and intensive use of chemicals, biosensor technology is an alternative that can 
eliminate these disadvantages, and a biosensor was designed for the simultaneous 
determination of xanthine, hypoxanthine and uric acid, which are among the freshness 
criteria of fish. A biosensor is briefly defined as an analytical device that reacts with 
the target analyte and converts the response into measurable physical signals. In the 
biosensor design in this study, an electrochemical sensor design based on the 
electrowinning of polyacrylonitrile (PAN) polymer on pencil lead (PGE) electrodes 
was made based on the use of low-cost and abundant materials. With this design, it is 
aimed to obtain nanomodified electrode surfaces with high electrocatalytic properties, 
improved analyte interaction by increasing adsorption capacity and large reaction 
surface. The optimum application parameters and solution formulation in the 
electrospinning process used in the production of sensor electrodes were determined 
experimentally. Modified PGE electrode surfaces coated with nanofibers with an 
average diameter of 137 nm were obtained by applying 8% PAN solution with a 
distance of 13 cm, a flow rate of 5 µl/min and a voltage of 18 kV. The ability of the 
sensor to simultaneously determine hypoxanthine, xanthine and uric acid was 
demonstrated by controlled degradation studies with xanthine oxidase enzyme. With 
the nanomodified surfaces obtained with this design, limits of detection (LOD) of 0.74 
µM for hypoxanthine, 1.28 µM for xanthine and 1.32 µM for uric acid were achieved. 
Thus, a novel electrochemical (voltammetric) sensor design based on the production 
of PGE electrodes by modification of electrospun PAN nanofibers for the 
simultaneous determination of hypoxanthine, xanthine and uric acid was realized for 
the first time, which has never been done before in the literature.  The measurement 
performance of these sensor electrodes after 30 days of storage at 4 °C and 25 °C was 
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also evaluated. The ratio of deviation in the measurements is reduced at 4 °C, 
concluding that the electrodes should be kept at 4 °C for a better preservation. The 
developed sensor electrodes were used to determine the freshness of standard sized 
farmed sea bream fish sold in Izmir and the results were supported by microbiological 
parameters and the pH measurements. By the fith day of storage at refrigerator that the 
fish became unacceptable, the critical hypoxanthine, xanthine and uric acid 
concentrations found to be 1,53 µM 9,41 µM and 1,41 µM respectively.  
 

 
Keywords: Fish freshness, electrochemical biosensor, electrospinning, PAN 
nanofibers, hypoxanthine, xanthine, uric acid 
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ÖNSÖZ VE TEŞEKKÜR 
  
 İnsan beslenmesinde önemli bir yere sahip olan balığın tazeliğinin 
belirlenmesi, gıda güvenilirliği açısından büyük önem taşımakta ve bu amaca yönelik 
zaman kazandıracak pratik yöntemlere duyulan teknolojik gerekliliği de artırmaktadır. 
Bu amaca yönelik hızlı, kolay ve ekonomik teknikler içerisinde öne çıkan biyosensör 
teknolojisi, bu çalışmanın temelini oluşturmuş ve balık etinin tazeliğini belirlemek 
üzere bir biyosensör tasarımı gerçekleştirilmiştir. Tasarım, poliakrilonitril (PAN) 
polimer çözeltisinin elektroeğirme işlemi vasıtasıyla kalem ucu elektrotlar üzerine 
nano ölçekli lifler halinde kaplanmasına ve balıkta tazelik kriterlerinden olan 
hipoksantin, ksantin ve ürik asitin nanomodifiye elektrot yüzeyleri ile eş zamanlı 
olarak tayin edilmesine dayanmaktadır. Buradan yola çıkılarak, bu tez çalışmasında 
balık eti ve tazelik kriterleri, biyosensör teknolojisi, nanomateryaller ve elektroeğirme 
hakkında bilgiler sunulduktan sonra materyal yöntem detaylandırılmış, deneysel 
çalışmalar doğrultusunda biyosensörün optimizasyon çalışmaları aktarılmış ve 
stabilitesi belirlenmiştir. Sonuç itibariyle, balıktaki tazelik kriterlerinden hipoksantin, 
ksantin ve ürik asitin eş zamanlı tayinine yönelik olarak geliştirilen ve endüstriye 
adapte edilebilecek hassas, pratik, ekonomik, dayanıklı ve özgün bir prototip elde 
edilmiştir.  
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kapsamında desteklenmiş ve Manisa Celal Bayar Üniversitesi Mühendislik ve Doğa 
Bilimleri Fakültesi Gıda Mühendisliği Bölümü Laboratuvarları ile Ege Üniversitesi 
Eczacılık Fakültesi Analitik Kimya Anabilim Dalı Laboratuvarlarında 
gerçekleştirilmiştir.  
 

Bu zorlu süreçte tecrübesi ve desteğini sonsuz bir cömertlikle bana sunan, sabrı 
ve hoşgörüsüyle kucaklayarak en zor anlarda bile başarabileceğime beni inandıran, 
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danışman hocam Dr. Öğr. Üyesi Seval DAĞBAĞLI’ya,  
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ADP  Adenosine Di Phosphate (Adenozin Di Fosfat) 

AMP  Adenosine Mono Phosphate (Adenozin Mono Fosfat) 

ATP   Adenosine Tri Phosphate (Adenozin Tri Fosfat) 

CNF  Carbon Nano Fiber (Karbon Nano Lif) 

CNT  Carbon Nano Tube (Karbon Nano Tüp) 

CPE  Carbon Paste Electrode (Karbon Pasta Elektrot) 

GCE  Glassy Carbon Electrode (Camsı Karbon Elektrot) 

DMF  Di metil Formamid 

DPV  Diferansiyel Puls Voltametrisi 

EE  Elektroeğirme 

EIS  Elektokimyasal Impedans Spektroskopisi 

EMS  En Muhtemel Sayı 

FAO  Food and Agriculture Organisation 

GO  Grafen Oksit 

rGO  reduced (indirgenmiş) Grafen Oksit 

HPLC High Pressure Liquid Chromatography (Yüksek Basınç Sıvı 

Kromatografisi) 

HX  Hipoksantin 

IN  İnozin 

IMP  Inosine Mono Phosphate (Inozin Mono Fosfat) 

LOD  Limit of Detection (Tespit Limiti) 

LOQ  Limit of Quantification (Miktarsal Tayin Limiti) 

MOF  Metal Oksit Çerçeve (Metal Oxide Framework) 

MONF  Metal Oksit Nano Fiber (Metal Oksit Nano Lif) 

NEAR-MIR Near- Middle Infared Technology (Yakın-Orta Kızılötesi Teknolojisi) 

PAN  Poli Akrilo Nitril 

PBS  Phosphate Buffer Solution (Fosfat Tamponu Çözeltisi) 

PGE  Pencil Graphyte Electrode (Kalem Ucu Elektrot) 

POC  Point of Care (Örnek Başında Analiz) 

SEM  Scanning Electrone Microscope (Taramalı Elektron Mikroskobu) 

SPE   Screen Printed Electrode (Yazdırılmış elektrot) 

TMA  Tri Metil Amin  
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TVB-N Total Volatile Basic Nitrogene (Toplam Uçucu Bazik Azot) 

UA  Ürik Asit 

XN  Ksantin 

XOD  Xanthine Oxidase (Ksantin Oksidaz) 

0D  0-Boyutlu (Boyutsuz) 

1D  Tek Boyutlu 

2D  İki Boyutlu 

3D  Üç Boyutlu 
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GİRİŞ 

Balık, yüksek oranda protein, yağ asitleri, vitamin ve mineraller içeren besin 

değeri yüksek bir gıda maddesi olup bozulmaya da oldukça açıktır. Balığın 

yakalanmasından itibaren ortam koşullarına bağlı olarak başlayan kimyasal 

reaksiyonlar ve açığa çıkan çeşitli maddeler, depolama süresince kalite kaybı ve 

bozulma reaksiyonlarının seyrini göstermektedir. Tazelik, balık piyasasında en önemli 

parametrelerden biri olup balığın tazeliği veya bozulma durumu, enzimatik otoliz, 

lipid oksidasyonu ve hidroliz, enzimatik olmayan oksidasyon, mikrobiyal aktivite, 

uçucu madde oluşumu ve diğer biyojen aminlerin açığa çıkmasına bağlı mekanizmalar 

doğrultusunda şekillenmektedir (Prabhakar ve ark., 2020).  

Balık etinin tazeliğine ilişkin olarak yapılabilecek test ve analizlerin 

gerçekleştirilmesi, zaman alan bir örnek hazırlama sürecine ilaveten pahalı 

malzemelerin kullanıldığı ve eğitimli iş gücü gerektiren bir süreç olmakla beraber, 

kullanılan tekniklerin seçicilik ve hassasiyeti beklentilerin altında kalabilmektedir 

(Dervisevic ve ark., 2015). Geleneksel yöntemlerin dezavantajlarına karşılık, özellikle 

de elektrokimya, optik ve matematik başta olmak üzere çeşitli çalışma alanlarında 

kaydedilen hızlı gelişmelere paralel olarak balıkta tazeliğin belirlenmesine yönelik 

hızlı, kolay ve ekonomik teknikler geliştirilmekte, biyosensör teknolojisi de bunların 

içerisinde yer almaktadır (Wu ve ark., 2019). Biyosensör, belirtildiği gibi hızlı, üretimi 

kolay ve maliyetten tasarruf edilebilecek olan ve son zamanlarda balığın tazeliğini 

belirlemeye yönelik olarak önde gelen yeni teknolojiler içerisinde gösterilen bir analiz 

aracıdır. Biyosensörlerin temel bileşenleri, hedef maddeyi (analiz edilecek maddeyi) 

algılayan biyolojik molekül ve bu biyolojik molekül ile analit arasındaki etkileşimi 

elektriksel, termal veya optik sinyallere çeviren bir dönüştürücüdür (Thakur ve 

Ragavan, 2013). Dolayısıyla biyosensör tasarımı, analiz edilmesi planlanan madde ve 

çalışma ortamı (çalışılacak gıda örneği) başta olmak üzere analiz hedefleri 

doğrultusunda pek çok yenilik ve gelişmelere açık bir çalışma alanıdır. Örneğin, 

elektrot üretimlerinde yararlanılan teknikler ile de sayısız tasarım çeşitliliği 

sağlanabilmektedir. Bu yardımcı tekniklerden biri olan elektroeğirme, ultra hassas 

algılama sistemlerinin üretiminde öne çıkan nanoteknoloji bazlı bir yaklaşım olup, bir 

polimer çözeltinin, bir enjeksiyon sisteminden püskürtülmesi itibariyle maruz kaldığı 

yüksek voltajlı elektrik alan etkisinde çok küçük boyutlarda lif (fiber) yapıları 

oluşturmasına dayalı bir uygulama olarak ifade edilebilir. Elde edilen nanofiberlerin 
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yüksek porluluk (gözeneklilik) ve yüzey alanına sahip olması, biyosensör teknolojisi 

bakımından son derece önemli olan etkileşim alanını temas noktaları boyunca 

homojen bir şekilde artırma avantajını sağlamasının yanında nanofiber yüzeyinin 

grafen, karbon nanotüpler, nanopartiküller gibi çeşitli nanomateryaller ile 

fonksiyonelleştirilmek suretiyle amaca göre özellikleri geliştirilmiş nanoyapılar 

halinde kullanımını da mümkün kılmaktadır. Yöntemin sağladığı kilit avantaj, 

liflerdeki por (gözenek) yapısının artırılmasıyla, yüzeyden elektroeğirilmiş nanolif 

kaplı elektrotlara gerçekleşecek analit çözeltisine karşı oluşan kütle transfer direncinin 

düşmesi olarak açıklanabilir (Mercante ve ark., 2017).  Böylelikle elektroeğirme 

tekniği, yeni biyosensör elektrotları veya reaksiyon ara yüzü oluşturmada bir yenilik 

ve tasarıma yardımcı bir teknoloji olarak karşımıza çıkmakta, bu teknik ile üretilen 

nanoyapılar “elektrospun” olarak adlandırılmaktadır.  

Biyosensör teknolojisinin sahip olduğu bu önemli potansiyelden hareketle, 

kaydedilen her yeni gelişmenin, gıda güvenilirliğinin sağlanması ve izlenmesindeki 

etkinliği artırarak tüketici sağlığının korunması başta olmak üzere çeşitli ekonomik 

önlemler ve/veya aksiyonların planlanması bakımından zaman, maliyet ve emekten 

kazanım sağlayacağı düşünülmektedir. Zira insan beslenmesinde önemli bir yere sahip 

olan ve gıda güvenilirliği açısından büyük önem taşıyan balığın tazeliğinin 

belirlenmesinde bir kriter olan ksantin (Xn), hipoksantin (Hx) ve ürik asidin (UA) 

tespitinde, mevcut yöntemlere ait dezavantajların giderildiği daha üstün bir analiz 

tekniğinin geliştirilmesine duyulan ihtiyacın karşılanması amaçlanmış, diğer yandan 

da hassasiyet başta olmak üzere performans kriterlerinde iyileşme sağlanması 

hedeflenmiştir. Dolayısıyla bu çalışma ile gerçekleştirilen biyosensör tasarımı, balık 

gibi temel bir gıdanın tazeliğini belirlemeye yönelik olarak nanoteknoloji destekli 

ekonomik, hassas ve pratik bir analiz yöntemi ve malzemesi üretmek hedefiyle 

planlanmıştır. Bu noktada, nanomodifiye reaksiyon yüzeyi kazandırılan PGE elektrot 

üretiminin elektroeğirme tekniğinden yararlanılarak gerçekleştirilmesi, tasarımın 

temelini oluşturmaktadır. Böylelikle hedef maddeler (analitler) ile temas yüzeyi 

alanının artırılması ve daha iyi bir etkileşimin sağlanması mümkün hale getirilmiştir. 

Bu doğrultuda biyosensör tasarımında düşük maliyetli ve bol bulunan malzemelerin 

kullanımı esas alınmak suretiyle kalem ucu (PGE) elektrotlar üzerine poliakrilonitril 

(PAN) polimerinin elektroeğirilmesine dayalı bir elektrokimyasal sensör tasarımı 

yapılmıştır. Böylece elektrokatalitik özelliği, adsorpsiyon kapasitesi ve analit 



 

 3 

etkileşimi iyileştirilmiş, geniş reaksiyon yüzeyi sağlanmış nanomodifiye elektrot 

yüzeylerinin elde edilmesi amaçlanmıştır.  
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BİRİNCİ BÖLÜM 
LİTERATÜR ÖZETİ 

 
1.1. Balıkta Tazelik 

Balık, yüksek oranda protein, çeşitli yağ asitleri, vitaminler ve mineralleri 

içeren besleyici bir gıda maddesi olmakla birlikte bozulmaya karşı da oldukça hassastır 

(Wu ve ark., 2019). Diğer et türleri ile karşılaştırıldığında, balığın bol miktarda içerdiği 

endojen enzimler ve soğuk depolama koşullarında da gelişip çoğalabilen psikrofilik 

mikroorganizmalar bu durumun temel etkenleridir. Kalite bozulmaları dokuda 

yumuşama, deride renk değişimleri, kötü koku ve/veya kas dokusundan belirgin bir 

sıvı sızıntısı (su salma) biçiminde kendini gösterebilmektedir. Ayrıca, balığın gevşek 

bağ dokusu, etin birçok küçük kas grubuna ayrılmasına ve bakterilerin bu kas 

gruplarını daha kolay istila ederek bozmasına neden olmaktadır. Bu nedenle, uygun 

olmayan işleme, nakil veya depolama koşulları altında balığın fizikokimyasal 

özelliklerinin değişmesi ve bozulma eğilimindeki artış göz ardı edilemeyecek 

boyuttadır (Sequeira-Munoz ve ark., 1999; Wu ve ark., 2019). Dolayısıyla balığın 

bozulma nedenleri kısaca enzimatik ve mikrobiyal faktörlere dayandırılmakta iken, bu 

çerçevede meydana gelen değişimler enzimatik otoliz, lipid oksidasyonu ve hidrolizi, 

enzimatik olmayan oksidasyon, mikrobiyal aktivite, uçucu maddelerin oluşumu gibi 

çeşitli mekanizmalarla şekillenmektedir. Başka bir deyişle, balığın avlanması 

itibariyle ortam koşullarına bağlı olarak meydana gelen söz konusu kimyasal 

reaksiyonlar ve açığa çıkan çeşitli maddeler, depolama boyunca tazelik ve kalite 

kaybına neden olmaktadır (Prabhakar ve ark., 2020). Tüm bunlar, balık eti kalitesini 

aynı zamanda değişken ve varyasyonlara açık kılmaktadır. Nitekim, göl balıklarında 

et kalitesi üzerine yapılan bir çalışmada, bir gölün farklı bölümlerinden tutulan balık 

örnekleri arasında dahi kalite farklılıkları olduğu ortaya çıkmıştır (X, 2019). Şu halde, 

balık etinin kalitesini etkileyen faktörler tür, genotip, beslenme ve çevresel faktörler, 

hasat koşulları ve ölüm sonrası işleme koşulları şeklinde sıralanırken (Listrat ve ark., 

2016), kalitenin çok değişkenli ve sabit olmayan unsurlara bağlı olduğunu 

göstermekte, bu amaca yönelik izleme ve kontrollerin kolaylaşması gerekliliği bir kez 

daha ortaya çıkmaktadır.  

Öte yandan, sağlıklı beslenme anlayışı ile birlikte taze ve kaliteli gıdaya olan 

talep giderek artmaktadır. Gıdaların tazeliğini ve kalitesini kaybetmeye başlaması, 

tüketici güvenini ve memnuniyetini zedelemekle kalmayıp, ürünün risk durumuna 
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göre tüketicinin sağlığını da tehlikeye atmaktadır. Besleyici ve ekonomik açıdan 

değerli gıdaların tazeliğinin belirlenmesinde zamana karşı bir yarış söz konusudur 

(Özkaya ve ark., 2021). Başka bir deyişle, değişikliklerin duyu organlarımızla 

algılanabilir hale gelmeden önce tespit edilmesi, olası ekonomik kayıpların 

öngörülmesi/önlenmesi kadar tüketicinin korunması için de önem arz etmektedir. 

Çünkü, balığın tüketim zamanındaki tazeliğin belirlenememesine ek olarak durumun 

küresel düzeydeki gıda israfı boyutu halen güncelliğini korumaktadır (Guo ve ark., 

2021). Nitekim FAO, yılda 179 milyon ton balık üretilmesine rağmen sadece 156 

milyon ton balığın tüketilebildiğini bildirmiş ve oluşan israfa dikkat çekmiştir (Saeed 

ve ark., 2022). Bu nedenle, gıda endüstrisinde balık ürünlerinin tazelik durumunun 

değerlendirilmesi mutlak bir gerekliliktir (Pundir ve ark., 2011). Bu noktada, bozulma 

mekanizması ve ilgili indikatörlerin bilinmesi, kritik öneme sahiptir. Balığın tazeliğini 

yitirdiği süreçte açığa çıkan çeşitli metabolitler ve bazı değişimler, “tazelik indikatörü” 

olarak ifade edilmekte ve genellikle bu indikatörlerden biri veya birkaçı, tazelik 

durumunun göstergesi olarak analiz edilmektedir.  

Genellikle glikoz, laktik asit, CO2, O2, uçucu azotlu bileşikler ve biyojenik aminler 

gibi maddeler et ve balıkların depolanması sırasında tazeliğin kaybıyla birlikte açığa 

çıkmaktadır (Park ve ark., 2015). Öte yandan, amino asitler genellikle ölüm sonrası 

süreç ilerledikçe proteinlerin otolizi ile açığa çıkmakta, balık ve çeşitli et türlerinde 

mikroorganizmaların gelişip çoğalmasını teşvik etmektedir. Bu post-mortem dönemde 

gerçekleşen otolitik ve mikrobiyal reaksiyonlar sonucu amonyak, aminler, uçucu bazik 

azot (TVB-N), trimetil amin (TMA), merkaptan, indol, tirozin kompleksleri, hidrojen 

sülfür (H2S) gibi reaksiyon ürünleri açığa çıkmakta ve genellikle bozulmanın kimyasal 

göstergeleri olarak kabul edilmektedir (Fu ve ark., 2019). Söz konusu metabolitler 

içerisinde biyojenik aminler, serbest amino asitlerin mikrobiyal dekarboksilaz 

aktiviteleri ile oluşurken (Jairath ve ark., 2015), proteinlerin mikrobiyal metabolizması 

sonucu açığa çıkan dimetil amin ve trimetil amin gibi maddeler, uçucu azotlu bileşikler 

(TVB-N) ortak adı altında incelenmektedir (Park ve ark., 2015). Bu metabolitler, 

kromatografik yöntemler (Kumudavally ve ark., 2001), titrimetrik analiz (Quiao ve 

ark., 2017), spektrofotometrik yöntemler (Albeda ve ark., 2017), anyon değişim 

kromatografisi, ince tabaka kromatografisi, çökeltme ve kapiler elektroforez (Nakatani 

ve ark., 2005) ve hatta pH ölçümleri (Kuswandi ve Nurfawaidi, 2017) gibi çeşitli tespit 

yöntemleriyle analiz edilebilir. Hatta, duyusal değerlendirme de balık etinde tat ve 
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lezzeti değerlendirmede güvenilir bir yöntem olmaya devam etmektedir (Mahboob ve 

ark., 2018). Bunlar klasik yöntemler olarak bilinmekte, sağlam ve hassas olmaları 

nedeniyle hala yaygın olarak kullanılmaktadır (Wu ve ark., 2019). Örneğin, Qiao ve 

ark. (2017) tarafından tavuk etinde titrimetrik metod ile TVB-N oluşumu analiz 

edilmiştir. Kromatografik yöntemlere bakıldığında, yüksek basınç sıvı kromatografisi 

(HPLC) kullanılarak Şȩnman (2007) tarafından gökkuşağı alabalığında biyojen amin 

ve Saraç (2011) tarafından Atatürk Baraj Gölü’nden avlanan Carasobarbus luteus ve 

Capoeta trutta’ da hipoksantin tayini gerçekleştirilmiştir. Wojnowski ve ark. (2019) 

ise örneklerin hızlıca zenginleştirilmesini sağlama amaçlı dispersif sıvı-sıvı 

mikroekstraksiyon yöntem desteği ile kanatlı etleri, domuz eti ve biftek gibi çeşitli et 

örneklerinde (in situ) biyojen amin tespitini GC-MS ile yapmıştır. Son yıllarda daha 

da gelişen teknolojiye paralel olarak yöntem çeşitliliği artmakta iken hangi indikatörün 

seçilip inceleneceği de bir başka önemli konudur. Nitekim, TVB-N ve pH’nın bazen 

yanıltıcı olabildiği ve tazeliğin tespiti için daha güvenilir indikatör metabolitler ile yola 

çıkılması gerekliliği vurgulanmaktadır. Örneğin, soğukta depolanan alabalık 

burgerleri ile yapılan bir çalışmada örneklerin 28 gün boyunca duyusal analiz skorları 

ve hipoksantin değerleri kaydedilmiş ve burgerlerin 21. günün sonrasında bozulduğu 

belirlenmiştir. Toplam uçucu bazik azot (TVB-N) değerleri, burgerler bozulduğunda 

dahi çok düşük bulunmuş, pH değerleri ise depolama süresince düşüş göstermiştir. 

Dolayısıyla, TVB-N ve pH analizleri, ürün kalitesinin tespiti için uygun 

bulunmamıştır. Halbuki, depolama süresince duyusal analiz skorları ve hipoksantin 

değerleri arasında negatif bir korelasyon görülmüş ve hipoksantin analizi, balık 

burgerlerinin kalitelerinin belirlenmesi için uygun bir parametre olarak önerilmiştir 

(Metin, 2002). Ksantin, hipoksantin ve ürik asit ile beraber ATP bozunma 

ürünlerindendir. ATP yıkımına ilişkin reaksiyon basamakları, Şekil 1’de şematize 

edilmiştir.  
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Şekil 1a. ATP yıkım reaksiyon zinciri (He rnandez-Cazares ve ark., 2010) b. Ksantin 
oksidoredüktazlar ile gerçekleşen metabolik yol izi (NADH: nikotin amin adenin 
dinükleotit, XO: ksantin oksidaz, XDH: ksantin dehidrogenaz, ROS: aktif oksijen) 
(Waheed ve ark., 2021) 

 



 

 8 

Şekil 1’de görülen ve ATP yıkımının gerçekleştiği reaksiyon zincirindeki son 

ürünler olarak Ksantin, hipoksantin ve ürik asitten oluşan bu spesifik metabolitler, 

ölüm zamanının bir işareti olarak adli vakalar için de önem arz etmekte ve 

ölçümlenmektedir (Liao ve ark., 2020). Dolayısıyla balığın ölümü itibariyle moleküler 

oksijen ile ksantin oksidaz katalizörlüğündeki oksidasyon reaksiyonu sonucu 

kaslardaki ATP ayrışmaya başlamakta ve sırası ile ADP, AMP, IMP, inozin, 

hipoksantin,  ksantin ürik asit ile H2O2 oluşmaktadır. IMP, taze balığın hoş lezzetine 

katkıda bulunan başlıca maddelerden biri iken onun bozunma ürünü olan Hx, acımsı 

kötü bir tat vermektedir. Dolayısıyla hipoksantin miktarının belirlenmesinin, balığın 

tazelik durumunda önemli bir gösterge konumunda olduğu açığa çıkmakta (Hu ve ark., 

2000; Nakatani ve ark., 2005; Hernández-Cázares ve ark., 2010; Saraç, 2011) fakat 

bozulmayı gösteren belirli bir kritik (hipo)ksantin seviyesinin bulunmayışı da göze 

çarpmaktadır. Nitekim Garg ve ark. (2022), muhafaza koşullarına ve türe bağlı olarak 

kritik (hipo)ksantin seviyelerini içeren bir veri tabanına gereksinim olduğunu 

belirtmektedir. Dolayısıyla mevcut biyosensör çalışmalarının hedefinde ve herhangi 

bir balık türü için literatürde belirli bir (hipo)ksantin tespit eşiği önerilmemekte ve 

mümkün olabilen en düşük LOD değerine ulaşılmaya çalışılmaktadır. Başka bir 

deyişle, ölçüm performansının olabildiğince artırılması hedeflenmektedir. Yine de, 

Clenopharyngodon idellus, Hypophthalmichthys molitrix ve Mylopharyngodon piceus 

türleri için tazelik eşik değerinin deneysel olarak belirlendiği (Qiong, Tuzhi ve Liju, 

1998) ve kritik Hx/Xn seviyelerinin (11, 8 mg/100 g Hx varlığı, bozulma göstergesi) 

açıklandığı çalışmalar fikir sağlamaktadır. Bu çalışmalara bir başka örnek olarak 

Özoğul ve Balıkçı (2007), 15 gün boyunca modifiye atmosferde paketlenen 

sardalyaların hipoksantin konsantrasyonunun en fazla 0.79 μmol/g, vakum paketleme 

ile depolanan sardalyaların ise en fazla 0.75 μmol/g’a ulaştığını bildirmiştir. Buna 

karşın, bozulma eşik değerlerine yönelik kapsamlı bir veri tabanı ihtiyacı halen mevcut 

olup özellikle yerel balık türleri için ilgili metabolitlerin kritik konsantrasyonlarını 

bilmenin ve ölçmenin, israfla başa çıkmaya katkıda bulunacağı belirtilerek tedarik 

zinciri içinde daha iyi bir kontrol mekanizması sağlama gerekliliği vurgulanmaktadır 

(Garg ve ark., 2022).  
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1.2.Biyosensörler: Tanımı, Tarihçesi ve Genel Özellikleri 
 
Gelişen teknoloji, artan tüketici farkındalığı ve taleplerine paralel olarak taze 

ve kaliteli gıda tedarik zincirinin hammaddeden son ürüne kadarki tüm süreçlerinde 

zamanla yarış halinde olunması, gerekli takip ve kontrollerin de mümkün olduğunca 

hızlı, pratik, güvenilir ve ekonomik yollarla gerçekleştirilmesi, büyük önem arz eden 

bir başka konudur. Balık gibi çabuk bozulan gıdalar bu açıdan ele alındığında, analiz 

edilecek tazelik indikatörünün seçimi ve seçilen indikatörün tespit yöntemine ilişkin 

kombinasyonların çeşitliliği, pek çok neden ve ihtiyacın bir sonucu olarak görülebilir. 

Özellikle de literatürde yeni ve alternatif yaklaşımlara yönelik çalışmalardaki artış 

dikkat çekmektedir. Zira klasik yöntemler sağlam ve yaygın olsa da, bu yöntemlerin 

zaman alıcı olması, çok fazla iş gücü, kalifiye personel ve pahalı ekipman/kimyasal 

gereksinimleri (Yazdanparast ve ark., 2019), kapsamlı numune hazırlama ve analiz 

prosedürleri (Wojnowski ve ark., 2017) ile çok düşük konsantrasyonlarda hata payının 

artması (Chauhan ve ark., 2016) gibi bazı önemli dezavantajları da bulunmaktadır. 

Benzer problemlerin gıda dışı alanlarda da yeniliklere ihtiyaç oluşturduğu ve/veya 

biyosensörün doğuşunu tetiklediği düşünülebilir.  

Biyosensörün geçmişi, 1950’li yıllarda L. C. Clark’ın kandaki oksijen 

miktarını bir elektrot vasıtasıyla ölçmesine dayanmaktadır. 1962 yılında ise Clark ve 

Lyons, oksijen elektrodu ile glukoz oksidaz enzimini birleştirerek kandaki glukoz 

miktarını ölçmüş ve bu prensipten yola çıkarak spesifik ve duyarlı yeni bir cihaz 

geliştirmiştir. Bu ilk biyosensörde elektron alıcısı oksijen iken sonraki tasarımlarda 

enzimin redoks merkezinden elektron yüzeyine elektron taşıyabilen redoks medyatörü 

kullanılmaya başlanmıştır. Sonuçta, analiti algılayan biyomolekül ve analitin 

tepkimesi sonucu oluşan ürün sensör yüzeyine taşınmakta ve sensör yüzeyinde gaz 

moleküllerinin (O2, CO2, NH3 vb.) serbest bırakılması veya kullanılması, seçici 

iyonların oluşumu (H+, NH4+, diğer tek değerlikli anyon ve katyonlar), ısı oluşumu 

veya azalması, optik yoğunlukta değişim, elektronun serbest hale geçmesi veya 

kullanılması gibi değişiklikler tespit edilerek elektrik devreleri ile ölçülebilen bir 

büyüklüğe dönüştürülmekte ve bu sinyal, analit derişimiyle orantılı olmaktadır 

(Keskin ve Arslan, 2020). Buradan hareketle biyosensörler, biyolojik moleküller veya 

sistemlerin seçicilik özellikleri ve ileri elektronik işlem yeteneklerinin birleştirilmesi 

sonucu geliştirilen biyoanalitik cihazlar olarak tanımlanmakta (Deligöz ve Bilge, 

2017; Tüylek, 2017) ve hedef maddelerin tespit edilmesini sağlayacak olan biyolojik 
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reaksiyonların, analit konsantrasyonu ile orantılı olarak oluşan ölçülebilir sinyallere 

dönüştürüldüğü yenilikçi bir tasarım olarak ifade edilmektedir (Bhalla ve ark., 2016; 

Mondal ve Sharma, 2016; Asal ve ark., 2018). Dolayısıyla bu küçük anlizörler, hedef 

analit ile reaksiyona girmek ve elde edilen biyokimyasal yanıtı ölçülebilir fiziksel 

sinyallere dönüştürmek üzere (Asal ve ark., 2018; Kıvrak ve ark., 2019; Özkaya ve 

ark., 2021; Turgut, 2023) bir biyolojik algılayıcı ve fiziksel dönüştürücünün (sinyal 

dönüştürücü) birleştirilmesi ile üretilmekte olup (Thakur ve Ragavan, 2013) hızlı 

cevap süresi, yüksek duyarlılık ve kullanım kolaylığı ile analiz maliyetini düşürme gibi 

avantajları beraberinde getirmektedir. Biyosensörler gıda teknolojisi, biyoteknoloji, 

genetik mühendisliği, nanoteknoloji, tıbbi tanı (kanser, MS, vb.), enzim ve antikor 

çalışmaları gibi pek çok farklı amaca yönelik test ve kontrollerde kullanım alanı 

bulmaktadır (Keskin ve Arslan, 2020). Kısacası sağlık, çevre, tarım ve gıda 

araştırmaları / analizlerinde biyosensörler göz ardı edilmeyecek bir konuma sahip 

olmuştur (Supraja ve ark., 2020; Liao ve ark., 2020; Liu ve ark., 2022). Ayrıca, yapılan 

çalışmalar incelendiğinde biyosensörlerin sadece akademik alanda değil, endüstride de 

ilgi çekici bulunduğu ve çeşitli disiplinlerden araştırmacıların ortak çalışmalar 

yapmasıyla daha da geliştiği ortaya çıkmaktadır. Bunun basit bir örneği olarak gebelik 

testi biyosensörü, biyologlar ile mühendislerin işbirliği sonucunda geliştirilmiş ve 

sağlık sektöründe yaygın bir kullanım alanı bulmuştur (Bhalla ve ark, 2016).  

Gıdalarda tazeliği belirlemeye yönelik yeni yaklaşımlar ise renk indikatörleri 

(Ezati ve ark., 2020), elektronik burun (Rajamaki ve ark., 2004), torimetre (Sujiwo ve 

ark., 2018), NIR-MIR (near- middle infared teknolojisi; Sinelli ve ark., 2010) olarak 

sıralanmakta iken biyosensör teknolojisi, sensörler ve yenilebilir sensörleri de 

kapsamakta (Zhai ve ark., 2020a) ve hatta daha da geliştirilerek örnek başında analiz 

(Point of Care: POC) ve cep telefonlarına adapte edilerek gerçek zamanlı izleme 

sağlamakta, buna yönelik portatif ve ekonomik tasarım çeşitliliğiyle son zamanlarda 

öne çıkmaktadır (Zhang ve ark., 2021; Chaithra ve ark., 2023; Villarino ve ark., 2023; 

Yumnam ve ark., 2023). 

Biyosensör teknolojisindeki tasarım çeşitliliği, biyosensörün yapısal 

birimlerinin de farklılık göstermesine dayanmaktadır. Örneğin, biyosensörlerin 

biyoalgılama işlevini yerine getirecek olan biyolojik tanıyıcının bir enzim, aptamer, 

canlı bir hücre, DNA parçası veya bir antikor olabilmesi dahi çeşitliliğin boyutunu 

ortaya koymakta ve bunların her biri, biyosensörlerin sınıflandırılmasında 
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biyoreseptör temelinde bir alt kategori oluştururken, dönüştürücü tipi elektrokimyasal, 

optik, termal (kalorimetrik) ve piezoelektrik (kütle tabanlı) olabilmektedir (Kara ve 

ark., 2004; Kara ve ark., 2010; Bulut, 2011; Kant ve ark., 2018; Özer ve ark., 2022). 

Dolayısıyla biyosensörler, ana bileşenlerindeki (biyolojik algılayıcı ve sinyal 

dönüştürücü) çeşitliliğe istinaden sınıflandırılmıştır. Bu çalışmada ise yalnızca 

elektrokimyasal biyosensörler ayrıntılı olarak incelenecektir. 

  

1.2.1. Elektrokimyasal Biyosensörler 

Çevirici kısımda elektrokimyasal yöntemlerin kullanıldığı biyosensörlere 

“Elektrokimyasal Biyosensörler” adı verilmektedir (Aykut ve Temiz, 2006). 

Elektrokimyasal biyosensörler basit ve güvenilir oluşunun yanı sıra hızlı, pratik ve 

düşük maliyetli olmaları ile öne çıkmakta ve özellikle gıdaların kalite kontrolü, 

çevresel test ve izlemeler ile sağlık hizmetlerinde uygulama alanı bulmaktadır 

(Putzbach & Ronkainen, 2013). Bu alanlardaki yaygın biyosensör uygulamaları 

örneklenecek olursa alg toksinleri (Vogiazi ve ark., 2019), bulaşıcı hastalıklar (Alafeef 

ve ark., 2020; Echeverri ve Orozco, 2022), kanser biyobelirteçleri (Dong ve ark., 

2021), nükleik asitler ve toksinler (Campàs ve ark., 2012; Cui ve ark., 2023), 

mikotoksinlerin (Dong ve ark., 2021) tespitinde öne çıkmaktadır. Ticari başarıya 

ulaşabilmiş olan bu biyosensörler, en yaygın biyomoleküler elektronik cihazlar 

arasında yer almakta (Zhao ve ark., 2010) ve tasarımlarında, biyolojik bileşenlerin 

seçiciliği ile elektroanalitik yöntemlerin hassasiyeti birleştirilmektedir (Ronkainen ve 

ark., 2010). Biyosensör teknolojisine dayalı çalışmalar içerisinde elektrokimyasal 

temelli tasarımların daha öne çıkmasında, avantajlı malzeme/tasarım alternatifleri de 

etkili sayılmaktadır. Nitekim, tek kullanımlık grafit elektrotlar (kalem ucu elektrot: 

PGE) bunun en iyi örneği sayılabilir. PGE, diğer karbon temelli elektrotlara kıyasla 

daha ekonomik, yüzey parlatma gibi zaman alıcı işlemleri gerektirmeyen, yüksek 

algılama hassasiyetine sahip ve kullanımı kolay elektrokimyasal elektrotlardır. Tek 

kullanımlık olan bu elektrotların elektrokimyasal modifikasyonu, diğer modifikasyon 

işlemlerine göre daha basit ve az zaman alan bir stratejiye dayandığından, çeşitli 

voltametrik tekniklerle çok çeşitli analitlerin belirlenmesinde geniş kullanım alanı 

bulmaktadır. Bu çalışma elektrotlarının da nanomalzemelerle modifiye edilmesi 

sayesinde elektroaktif yüzey alanı artırılmak suretiyle kimyasal analitin karakterize 

edileceği bağlanma bölgesi sayısı ve hassasiyet arttırılabilmektedir (Yaman, 2022). Bir 
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başka deyişle, nano-biyoteknolojiden yararlanılan tasarımlar ile elektrokimyasal 

biyosensörlerin analitik performansının daha da artırılmış olduğu görülmektedir 

(Campàs ve ark., 2012). Nitekim ette ve/veya balıkta ksantin tayinine yönelik olarak 

elektrokimyasal biyosensör tasarımlarının daha baskın olduğu ifade edilebilir. Bu 

durum, özellikle elektrokimyasal biyosensörlerin daha hassas, basit, kompleks bir 

örnek hazırlama süreci gerektirmeyen, hızlı ve ekonomik tayinler yapılabilmesini 

mümkün kıldığı, daha geniş bir konsantrasyon aralığı, düşük LOD (tespit limiti), 

yüksek hassasiyet ve seçicilik sağlanabildiği, bu yüzden daha fazla tercih edildiği 

vurgulanarak açıklanmaktadır (Dervisevic ve ark., 2015, 2019). Elektrokimyasal 

biyosensörler, hızlı ve spesifik bir analiz sürecinin yanı sıra ucuz, taşınabilir ve 

minyatürize edilebilir olması gibi özellikleri ile hızlı tanıya yönelik çip tasarımlarının 

temelini oluşturmaktadır. Bu amaçla son yıllarda, gıda kalite ve güvenliğine yönelik 

hedeflenen analizlerde biyosensör teknolojilerine sıkça başvurulmaktadır. 

Elektrokimyasal biyosensörlerin çalışma prensibi, immobilize edilen 

biyomolekül ile hedef analit arasındaki kimyasal reaksiyonların, reaksiyon ortamı olan 

çözeltinin elektrik akımı veya potansiyeli gibi ölçülebilir elektriksel özelliklerini 

etkilemesine dayanmaktadır (Bahadır & Sezgintürk, 2015). Bir başka deyişle 

elektrokimyasal biyosensörlerin temeli, potansiyometrik, amperometrik veya 

voltametri gibi farklı yöntemler kullanılarak bir elektriksel özelliğin (direnç, akım, 

potansiyel, kapasitans, empedans) ölçülmesi üzerine kuruludur (Kıvrak, 2019). Bu 

kapsamda amperometrik, potansiyometrik, voltametrik, kondüktometrik ve 

impedimetrik biyosensörleri içeren pek çok çeşide rastlanmaktadır (Silva ve ark., 

2018). Amperometri, belirli bir potansiyeldeki akım gücünün ölçülmesine dayanmakta 

ve bu akım yoğunluğu, çalışan elektrotta oksitlenmiş veya indirgenmiş elektroaktif 

türlerin derişiminin bir fonksiyonu olarak tanımlanmaktadır. Başka bir deyişle, 2 

elektrot arasında gerilim uygulanmasıyla elde edilen akım ölçülmekte ve işlem 

sonucunda elde edilen grafik, zamana karşı akımın değişimini göstermektedir (Özer, 

2022). Potansiyometride, genellikle çalışma elektrodu ve referans elektrot arasındaki 

potansiyel farkı ölçülmekte ve elektrot potansiyelinin belirlenmesi, doğrudan analit 

derişimini tanımlamaktadır. Hava nemi ve belirli gazların derişiminin belirlenmesinde 

ise konduktometrik biyosensörler kullanılmakta olup amperometrik ve 

potansiyometrik biyosensörlere göre daha az uygulama alanına sahip olsalar da 

kondüktometrik biyosensörler analiz esnasında referans elektrot kullanılmaması, 

düşük voltajda çalışılması ve ışığa duyarsız olma gibi avantajlar sunmaktadır (Keskin 
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ve Arslan, 2020). İmpedimetrik yöntemlerde ise bir biyolojik elemanla kaplanmış olan 

çalışma elektrodunun analitle etkileşimi sonucu kapasitans ve elektrot-elektrolit ara 

yüzeylerindeki elektron transfer kinetiğinde meydana gelen değişikliğin belirlenmesi 

(impedans değerleriyle) esas alınmaktadır. Bu amaçla yararlanılan elektokimyasal 

impedans spektroskopisi (EIS), sistemlerin kompleks elektriksel dirençlerinin, 

korozyon kinetiklerinin belirlenmesi, metal-elektrolit arayüzeyinde meydana gelen 

olayların karakterizasyonu ve miktarlarındaki değişimlerin analizini mümkün 

kılmaktadır (Kıvrak, 2019). Sonuç olarak transdüksiyon (sinyal dönüşüm) tekniğine 

ve kaydedilen sinyale göre birbirinden ayrılan tüm bu biyosensörler, yüksek özgüllük, 

düşük tespit limitleri ve matris girişimini nispeten elimine etme gibi avantajlar 

sunmaktadır (Zhang ve ark., 2018). Bu çalışmada yararlanılmış olan voltametrik 

biyosensörler ayrıntılı olarak ele alınacaktır. 

  
1.2.1.1.Voltmetrik Biyosensörler 

 Voltametri, uygulanan anodik veya katodik potansiyelle ortaya çıkan akım 

değişimini incelemekte olup uygulanan potansiyelin, elektrot yüzeyinde 

elektrokimyasal indirgenme veya yükseltgenme ile elektroaktif türlerin derişiminde 

değişime neden olmasından yola çıkılarak bu potansiyel ile derişim arasındaki ilişkinin 

incelenmesi biçiminde açıklanmaktadır (Oğuz, 2018). Başka bir ifadeyle, voltametrik 

teknik ile analitin kimyasal özellikleri potansiyel, akım ve zamanın bir fonksiyonu 

olarak ölçümlenmekte ve uygulanan gerilimin ölçülen akım değerlerine karşı grafiği 

olarak elde edilen voltamogramlarda, çalışma elektrodu ve analitin elektroaktivitesine 

bağlı olarak meydana gelen redox (oksidasyon-redüksiyon) reaksiyonları sonucu akım 

pikleri kaydedilmektedir. Bu piklerin genişliği ve yüksekliği gibi nicelikler, analitin 

elektrokimyasal özelliklerini yansıtmakta olup, söz konusu reaksiyon çalışma 

elektroduna ait gerilim aralığının belirli bir noktasında gerçekleştiği için piklerin 

konumları da maddelerin tanınmasında önem taşımaktadır. Bu nedenle voltamogram, 

çözeltideki elektroaktif maddelerin nitel ve nicel özelliklerini yansıtmaktadır 

(Çetintaş, 2013). Literatürdeki biyosensör çalışmaları incelendiğinde, voltametrik 

tekniklerin geniş uygulama alanına sahip olması, aşağıdaki unsurlara dayanmaktadır: 

• Hem organik hem de anorganik türler için geniş bir konsantrasyon aralığında 
üstün duyarlık (10-12-10-1 M) 

• Geniş sıcaklık aralığı 
• Çeşitli analitlerin eş zamanlı tayini 
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• Düşük miktarlarda numune gereksinimi (Şahin, 2017). 
 

Voltametri, spesifik analitler ile bir elektronik iletken (çalışma elektrodu) arasında 

değiş tokuş edilen elektronların enerjisinin ölçülmesine dayalı bir teknik olduğundan, 

çalışma elektrodunun doğası bu elektrokimyasal teknikte çok önemli bir rol 

oynamaktadır. Başta soy metaller, cıva veya karbon gibi malzemelerden oluşan 

çalışma elektrotları, voltametrik çalışmaların çoğu için uygun bulunmaktadır. Mikro 

mol düzeyinde veya daha düşük konsantrasyonlardaki analitlerin voltmetrik 

ölçümlerinde, üstün iletken ve kimyasal özelliklere sahip malzemelerle modifikasyonu 

gerçekleştirilmiş olan çalışma elektrotları kullanılmaktadır. Dolayısıyla son 20 yılda, 

voltametrik deneylerde kullanılan elektronik iletkenlerin yüzeylerini geliştirmek için 

metaller (Au, Ag, Pt gibi), metal oksitler (Fe2O3, Al2O3, CuO, CoO, MoO3, Bi2O3) ve 

farklı karbon malzemelerden (çok duvarlı ve tek duvarlı karbon nanotüpler) türetilen 

nanopartiküller, yaygın olarak kullanılmakta ve önemli kimyasal, fizyolojik 

bileşenlerin tayinine yönelik voltmetrik sensörlerin tasarımında yer almaktadır 

(Gulaboski, 2022).  

Elektrokimyasal biyosensörlerin bir türü olan voltametrik sensörler, bu gruptaki 

bir diğer tür olan amperometrik biyosensörler ile benzer şekilde üçlü elektrot sistemi 

ile çalışmaktadır. Bu sistem, analitin algılandığı çalışma elektrodu, akım kaynağı 

olarak karşıt elektrot ve potansiyelin uygulandığı bir referans elektrodu içermektedir. 

Amperometrik biyosensörlerde sabit potansiyel uygulanırken voltmetrik 

biyosensörlerde uygulama potansiyeli değişkendir. Sonuç itibariyle, uygulanan 

potansiyel altında çalışma elektrodu yüzeyinde meydana gelen kimyasal reaksiyonlara 

bağlı akım sinyalleri oluşmakta ve analit tayin edilmektedir. Voltmetrik 

biyosensörlerde değişken potansiyel uygulaması (diferansiyel puls voltametrisi), 

döngüsel voltmetri, diferansiyel puls voltametrisi, kare dalga voltametrisi, anodik strip 

voltametrisi gibi tekniklere dayalı alt kategoriler bulunabilmektedir (Wu ve ark., 

2023). Söz konusu teknikler içerisinde, bu çalışmada yararlanılmış olan diferansiyel 

puls voltametrisinin açıklanması yerinde olacaktır. Diferansiyel  puls voltametrisinde 

çalışma elektroduna uygulanan gerilim, elektroaktif maddenin indirgenme veya 

yükseltgenme gerilimine ulaştığında, elektrot yüzeyindeki maddenin çok hızlı 

tüketilmesi ile akımda artışa yol açması ve bu durumda elektrot yüzeyi ile çözelti 

arasında oluşan derişim farkı sonucunda çözeltiden elektrot yüzeyine difüzyonla kütle 
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transferinin gerçekleşmesi fakat difüzyonla kütle aktarım hızının elektron aktarım 

işleminin hızı ile yarışamaması nedeniyle akımdaki üstel düşüşün pik şeklini 

oluşturmasına dayanmaktadır. Bu gerilim-akım cevap grafikleri de voltamogram 

üzerinde incelenerek yorumlanmaktadır (Ayrancı, 2013). Literatürde, balıkta tazeliğin 

de dahil olduğu çeşitli gıda analizleri ve diğer farklı alanlara yönelik tasarımları da 

kapsayan çok sayıda voltametrik biyosensör örneği bulunmakta, bu biyosensörlerin 

oldukça hassas ve hızlı tayinleri mümkün kıldığı öne sürülmektedir (Zhang ve ark., 

2019; Khan ve ark., 2020; Zhu ve ark., 2021). 

 
1.3. Nanomateryallerin Tanımı ve Genel Özellikleri 

Nanomateryaller, nano ölçekli tek ya da çok boyutlu malzemeler olarak 

tanımlanmakta (Li ve ark., 2019) olup numune hazırlama ve konsantrasyon, 

biyoajanların immobilizasyonu ve sinyal geliştirme gibi çeşitli amaçlar doğrultusunda 

kullanılmaktadır. Bu çok yönlü işlevsellik, nanomateryallerin benzersiz 

elektrokatalitik özellikleri, güçlü adsorpsiyon kapasitesi, geniş yüzey alanı ve kolay 

yüzey modifikasyonu sayesinde sağlanabilmekte ve kararlılık, hassasiyet ve seçicilik 

açısından performansı artırmaktadır (Curulli, 2020). Bunun doğal bir sonucu olarak 

son yıllarda analitik performansı, sağlamlığı ve mekanik kararlılığı geliştirilmiş 

biyosensörler üretmek için nanomateryaller büyük ilgi görmektedir (Lawal ve 

Adeloju, 2012). Ayrıca biyosensörlerin, kullanım alanından bağımsız olarak mümkün 

mertebede minyatürize edilmesi hedeflenmektedir. Çünkü biyosensör boyutunun 

mikro veya nano ölçeğe indirgenmesi, daha iyi bir sinyal/gürültü oranının elde 

edilmesini ve daha küçük hacimlerde numuneler ile çalışabilmeyi mümkün kılmakta, 

bu da maliyeti düşürmektedir. Nano ölçekte ise aktif alanın yüzey/hacim oranının 

artmasıyla, çalışma elektrodu boyutları analitinkiyle kıyaslanabilir düzeye inmektedir. 

Bu durum, tam da istenildiği gibi hem spesifik olmayan bağlanmanın (girişim) 

azalmasıyla hem de hedef moleküle bağlanma etkinliğinin artmasıyla 

sonuçlanmaktadır. Bu bağlamda geliştirilmeye çalışılan nanosensörler, 

nanomateryallere olan ilgiyi ve çalışmaları da artırmıştır (Bhalla ve ark., 2016).  

Sonuç olarak, nanoteknolojik malzemeler ve yaklaşımların biyosensör 

teknolojisindeki yeri aşağıdaki unsurlara dayandırılmaktadır: 

• Büyük boyutlu yapılar yerine nano boyutlu yapılarla çalışma imkânı, 

• Nano yapılı malzemelerin sağladığı yüksek duyarlılık, 
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• Biyosensörlere nano yapılı elektronik parçacık entegrasyonu ile bellek 

ve işlem yeteneğinde artış, 

• Karmaşık yapılı nano moleküllerin analizinde kolaylık ve çok çeşitli 

analitlerin tespiti (çeşitli kimyasal ajanlar, mikroorganizmalar, mineraller, vb.) 

• Yüksek yüzey alanı/hacim oranına sahip liflerin kullanımı sayesinde 

analiz performansında artış, 

• Daha az enerjiye gereksinim, 

• Difüzyon probleminin giderilmesi, 

• Biyosensörün daha uzun ömürlü olmasını sağlama, 

• Canlı hücrelere zarar vermeksizin çalışma imkânı (Tüylek, 2017).  

 

1.3.1. Nanomateryallerin Sınıflandırılması 

Nanomateryaller, oluşum temeline göre çeşitli gruplara ayrılmaktadırlar. Bu 

sınıflandırma metal, metal bileşiği, karbon ve nanokompozit bazlı nanomalzemeler 

olmak üzere dört ana grup içerirken (Liu ve ark., 2021), kategoriler karbon 

nanomalzemeler, metal oksit nanopartiküller, metal-organik çerçeveler (MOF'lar) ve 

iletken polimerler olarak da sıralanabilmektedir (Dervisevic ve ark., 2019-derleme). 

Bununla birlikte, Arduini ve ark. (2020), sadece iki kategori içeren daha basit bir 

sınıflandırma yaparak nanomateryalleri karbon bazlı (karbonlu) nanomalzemeler ve 

karbon içermeyen nanomalzemeler olarak ayırmıştır. Boyut bakımından ele 

alındığında, nanomalzemeler sıfır boyutlu (0D) nanopartiküller (NP'ler, nanodotlar), 

tek boyutlu (1D) nanorodlar (nanoteller ve nanotüpler içeren), iki boyutlu (2D) 

nanoyapraklar ve üç boyutlu (3D) metal organik çerçeveler (MOF'lar) gibi formlarda 

kullanılabilmektedir (Yang ve ark., 2016). Literatürde bu nanomalzemeler ile yapılan 

çok sayıda araştırmaya rastlanmakta olup her birinin spesifik bir amaç ve tasarım 

doğrultusunda tercih edildiği anlaşılmaktadır.  

Nanomateryaller, özellikle birçok yeni elektrokimyasal biyosensör 

uygulamasının çıkış noktası konumundadır. Biyosensör cihazlarının yapımında 

kullanılan nanoyapılar boyut (1 ila 100 nm), şekil (nanopartikül, nanotüp, nanorod, 

nanotel, nanolif, nanoplaka gibi), kimyasal yapı (karbon bazlı malzemeler, metaller, 

metal oksitler, polimer oksit gibi) ve fizikokimyasal özellikler (elektronik, optik, 
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manyetik, mekanik, termal) bakımından çeşitlilik göstermektedir. Nanomalzemeler, 

biyosensör yapımında efektif ve stabilize edici platformlar olma işlevinin yanı sıra 

küçük boyutları ve geniş yüzey alanı, yüksek reaktivite, kontrollü bir morfoloji ve 

yapıda olmaları, biyo-uyumlulukları ve bazı durumlarda elektrokatalitik özellikleri 

sayesinde, gelişen sensör teknolojisinin bir parçası haline gelmiştir. Sinyal 

dönüştürücünün nano ölçekte yapılandırılmasına katkı sağlamasıyla biyomolekül 

immobilizasyonu için mevcut toplam yüzeyin artırılması ve böylece sensör 

etkinliğinin artması da mümkün olmaktadır. Nanomalzemelerin sensör yapılarına 

dahil edilmesiyle kütle aktarımı ve etkileşimin hızlanmasına bağlı olarak sinyal 

üretiminin de hızlanması ve çoğalması, dolayısıyla sensörün cevap süresinin kısalması 

mümkün olmaktadır (Sapountzi ve ark., 2017).  

Malzemenin türü baz alınacak olursa, nanomateryal çeşitleri arasında karbon 

bazlı olanların çeşitli avantajlar doğrultusunda rağbet gördüğü anlaşılmaktadır. 

Örneğin grafen, yüksek elektron transfer kabiliyeti ve spesifik yüzey alanı nedeniyle 

çokça tercih edilmektedir. Grafen, karbon atomlarının tuğla gibi örüldüğü görünümü 

andıran, saf bir karbon formu olmakla beraber bu yapı, grafene olağanüstü kimyasal 

ve fiziksel özellikler kazandırmaktadır. Grafenin oksitlenmiş formu olan grafen 

oksidin keşfi de, diğer araştırma alanlarında olduğu gibi biyosensör tasarımında da 

yeni ufuklar açmış durumdadır. Dolayısıyla grafen, grafen oksit (GO) ve indirgenmiş 

grafen oksit (rGO) formlarında kullanılabildiği gibi, metal oksitler (ZnO nanorodlar), 

metalik nanoparçacıklar (Au), pirol, karbon nanotüpler vb. ile birlikte de 

kullanılabilmektedir (Arduini ve ark., 2020). Bu şekilde üretilen biyosensörler, eski 

tasarımlara kıyasla daha düşük tespit limitlerine (LOD) inilebilmesini sağlamakta ve 

tek bir molekülün tespitine bile olanak tanımaktadır (Bhalla ve ark., 2016). Karbon 

bazlı nanomateryaller ayrıca, sahip olduğu güçlü katalitik etkiyle, redoks 

reaksiyonlarında sensörün elektrokimyasal tepki sinyalini önemli ölçüde artırabileceği 

gibi eşsiz biyouyumluluğu ile biyomoleküllerin aktivitesini koruyarak numunelere 

zarar vermeksizin algılama işlemini gerçekleştirebilmektedir. Sensör minimum 

hacimde fakat geniş spesifik yüzey alanına sahip, yüksek mukavemetli ve kimyasal 

özellikler bakımından kararlı olabilmektedir. Elektrot yüzeyini ve enzimin aktif 

bölgesini bağlamak için moleküler bir tel olarak kullanılabilmek suretiyle protein ve 

enzimlerin bağlanması kolaylaşmakta ve elektron transfer yeteneği yüksek olmakta, 

bir reaksiyon ortamı sağlanmadan doğrudan elektrokimyasal tespit yapılabilmektedir. 

Tüm bu avantajlara karşın, yaygın olarak kullanılan karbon nanomateryallerin bazı 
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kusurları da mevcuttur. Örneğin karbon nanotüpler (CNT) kıvrılmaya ve/veya 

birbirine yapışmaya meyilli olsa da birçok bilimsel araştırma ve tasarımda 

kullanılmaktadır (Liu ve ark., 2020). CNT, 1991 yılında keşfedilmiş ve CNT, Sp2 

karbon birimlerinden oluşan 1D yapıya sahip grafitik karbonun iğne benzeri tüpleri 

olarak tarif edilmektedir. Bu yapılar tek veya çok duvarlı/katmanlı (multi walled) 

formlarda olabilmekte, sahip oldukları geniş yüzey alanı, biyomoleküller de dahil 

olmak üzere diğer malzemelerin immobilizasyonu için CNT’leri uygun kılmaktadır. 

Öte yandan, bu iki nanomalzeme (CNT'ler ve GO) bir araya getirilerek mükemmel 

iletkenliğe ve suda çözünürlüğe sahip hibrit bir nanokompozit oluşturulmuştur (Huang 

ve ark., 2014). Karbon siyahı (CB: carbon black) da, analiz öncesi ön işlem 

gerektirmeyerek avantajlı konumda olan, düşük maliyetli bir başka nanomodifikasyon 

materyali olarak gösterilmektedir. Karbon bazlı nanomateryalleri, farklı formlardaki 

örnekleri ile (küresel, tübüler ve/veya fibriler manyetik karbon yapılar gibi) 

çeşitlendirmek mümkündür ancak önceden belirtildiği gibi bu nanomateryallerin 

çeşitli dezavantajları da göz ardı edilmemektedir. Örneğin grafen tabakaların 

kullanımında katmanlar arasında, karbon kuantum noktalarında ise nanoyapı 

özelliklerinin kaybı ile topaklanma eğilimi söz konusu olabilmektedir. Buna ek olarak, 

karbon nanomateryallerin sensörün çözücüsündeki dağılabilirliği elektrokimya 

alanındaki uygulamalarını sınırlayan önemli bir etken konumundadır. Bu nedenle 

maliyet, saflaştırmada karşılaşılan sorunlar ve kontrollü sentez gibi unsurlar üzerinde 

daha fazla çalışma yapılması gerektiği öne sürülse de (Liu ve ark., 2020), mevcut 

durumda karbon bazlı nanomateryallerin avantajlarının muhtemelen daha baskın 

olduğu anlaşılmakta ve bu malzemelerin kullanımına dayanan çok sayıda 

elektrokimyasal biyosensör örneği ile karşılaşılmaktadır. Liao ve ark. (2020), 

polidopamin (PDA) ile modifiyeli elektroeğirilmiş karbon nanoliflere enzim (XOD) 

immobilize ederek geliştirdiği elektrokimyasal biyosensör ile insan gözünün camsı 

cisim tabakasında hipoksantin tayini gerçekleştirebilecek ve böylece adli vakalarda 

kullanılabilecek bir biyosensör tasarlamıştır.  

Öte yandan, karbon içermeyen nanomalzemeler soy metal bazlı (Au, Ag, Cu, 

Pt) nanoparçacıklar, inorganik kristaller, oksitler, yarı iletkenler vb. kaynaklı 

olabilmekte ve kan, idrar ve yüzey suları gibi karmaşık matrislerde bile sensör 

performansının artırılmasında önemli bir rol oynamaktadır (Arduini ve ark., 2020). 

Metal veya seramik nanopartikül modifiyeli nanolifler, yarı iletken ve metal 
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özelliklerine sahip polimer ve polimer modifiyeli nanolifler ile de alternatifler 

çoğalmaktadır (Liu ve ark., 2020).  

İnorganik gruba giren metal veya metal oksit parçacıkların çeşitli malzemelerle 

nanobileşimler oluşturarak film haline getirilmesi ile elde edilen pek çok biyosensör 

çalışması var olmakla beraber, bunlardan bazılarında elektroeğirme tekniğinden de 

yararlanıldığı görülmektedir. Nitekim Ostermann ve ark. (2011)’nın çalışmasında, 

elektroeğirme tekniği ile düzgün bir nanopartikül ön oluşumu sağlanarak yüzey alanı, 

porluluk özelliği ve işlerliği daha gelişmiş, düzenli yapıda metal-organik nanolifler 

yardımıyla yüksek performanslı ölçümler yapılmıştır. Metal oksit nanoliflerin 

(MONF) kullanıldığı tasarımların genel avantajları incelendiğinde, bunların küçük 

boyutlu ve geniş bir partikül dağılımı ile aktif yüzey alanı/hacim, atomik titreşim 

düzeyi, elektron alıkonması, yüzey reaksiyonu, katalitik aktivite, adsorbsiyon 

kapasitesini artırarak performansı olumlu etkilediği ifade edilmektedir. Bir başka 

deyişle, yarı iletken MONF’in poröz kristal yapısı, etkileşim reaksiyonu koşulları 

açısından oldukça uygun bir ara yüz oluşturmaktadır (Mondal ve Sharma 2016; 

Mercante ve ark., 2017). Metal oksit kullanarak yapılan araştırmalara örnek olarak 

Lavanya ve ark. (2016), elektrokimyasal uygulamalarda metal oksit içeren 

nanomateryaller kullanılmasını, kimyasal olarak yüklenme ve kompozit oluşumuna 

elverişli olmaları sayesinde elektrokatalitik özelliğinin gelişmiş olmasına dayandırarak 

Co-Ce2O modifiyeli camsı karbon elektrot (GCE) ile hipoksantin, ksantin ve ürik 

asitin eşzamanlı olarak tayinini sağlayan ultra hassas bir elektrokimyasal sensör 

geliştirmiştir. Balık etinin tazeliğini belirlemek amacıyla üretilen bir başka 

elektrokimyasal biyosensör tasarımında (Devi ve ark., 2011), metal oksit (çinko oksit) 

nanoparçacıklar ile polipirolden üretilen nanokompozit bir film kullanılmak suretiyle 

amperometrik ksantin tayini yapılmış ve biyosensörün performansı 0.8 μM -40 μM 

lineer aralık, 0.8 μM (S/E=3)’lık tespit limiti olarak kaydedilmiştir. Reza ve ark. 

(2014)’nın manganez oksit (Mn3O4) ve kitosan nanokompozit yapısına XOD 

immobilizasyonu ile geliştirdiği elektrokimyasal biyosensör de, bir diğer örnek 

çalışmadır. Söz konusu örnekler çoğaltılabilmekle beraber, bu çalışmaların bir ortak 

noktasının XOD kullanımı olduğu dikkat çekmekte, balıkta tazeliğin belirlenmesine 

yönelik tasarımlarda yaygın bir uygulama olan enzim kullanımına karşılık biyoajan 

kullanılmaksızın (non-enzimatik) geliştirilen biyosensör örneklerinin de var olduğu ve 

başarılı sonuçlar alındığı görülmektedir. Şüphesiz, enzim kullanılmayan tasarımların 

ortaya çıkışı, enzim kullanımına bağlı çeşitli sorunların eliminasyonuna dayalı 
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olmuştur. Nitekim, enzim kullanımından kaynaklı başlıca sorunlar tekrar 

kullanılabilirlik, stabilite, immobilizasyon işlemine bağlı aksaklıklar, maliyetli ve 

karmaşık üretim aşamaları şeklinde sıralanabilir (Li ve ark., 2015; Zhu ve ark., 2019). 

Ayrıca biyoalgılama materyalleri genel olarak zamanla ısı, nem, pH ve diğer 

faktörlerden etkilendiği için kullanım ömürleri açısından da kritik bir durum söz 

konusudur (Tüylek, 2017). Buradan hareketle XOD kullanılmayan çalışmalar 

örneklenecek olursa, Tang ve ark. (2011)’nın ette ksantin tayinine yönelik olarak 

geliştirdiği elektroeğirilmiş karbon nanoliflerle modifiyeli karbon pasta elektrot 

elektrot (CNF-CPE) ile çalışan 0.03–21.19 µM (R = 0.9992) lineer aralık ve 20 nM’lık 

(S/N = 3) tespit limitine sahip enzimatik olmayan elektrokimyasal biyosensörünün 

klinik çalışmalar için de uygun olduğu kaydedilmiştir. Enzimatik olmayan bir başka 

çalışma ise ürik asit tayinine yönelik olarak geliştirilen, karbon nanotüp iyonik-sıvı 

macun elektrodun elektropolimerizasyon ile poli(β-siklodekstrin) modifikasyonundan 

üretilen elektrokimyasal (voltametik) biyosensör çalışması olup LOD= 0,3 µM (S/N = 

3) ve lineer aralık 0,6-400 µM ile 0,4-1 mM olarak kaydedilen hassas bir tayin 

sağlanabilmiştir (Li ve ark., 2015). İbrahim ve Temerk (2016) ise bor (B) katkılı CeO2 

nanoküpler ile modifiye edilmiş camsı karbon mikrokürecikli pasta elektrot 

geliştirerek elde ettiği elektrokimyasal sensör ile nano molar (nM) düzeyinde Hx ve 

Xn tayinlerini mümkün kılmıştır.  

Bu çalışmalardan ayrıca, literatürde et, balık ve diğer deniz ürünlerinde tazeliği 

belirlemek amacıyla nanomateryallerle modifiye edilmiş elektrotların kullanıldığı 

elektrokimyasal biyosensör çalışmalarının ksantin, hipoksantin ve ürik asit dışındaki 

tazelik indikatörlerinin tayinini de mümkün kılarak çeşitlendiği görülmektedir. 

Örneğin, Ye ve ark. (2017) tarafından nanogözenekli alümina membran bazlı ve 

manyetik nanoparçacık destekli empedans immünosensör tasarımı, histamin tayinine 

yönelik olarak geliştirilmiş ve özellikle histidin aminoasidi bakımından zengin olan 

kırmızı etli balıklarda hassas bir tayin gerçekleştirilmesini mümkün kılmıştır. Öte 

yandan, tazelik indikatörlerinin niteliğine göre tasarımın formatı da 

çeşitlenebilmektedir. Yani uçucu aminlerin oluşumu, hidrojen sülfürün açığa çıkması 

veya buna bağlı pH değişimlerinden yola çıkılarak tazeliğin belirlenmesi 

amaçlandığında nanomateryallerin kullanım şekli de değişmektedir. Örneğin, farklı et 

ve et ürünleri için geliştirilen metal nanopartiküllerin çeşitli matrikslere 

hapsedilmesiyle üretilen kolorimetrik sensörler, akıllı ambalaj teknolojisine entegre 

olmuştur. Tavuk etinde gerçek zamanlı bir izleme için gümüş (Ag) nanopartiküllerin 
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kullanıldığı gellan gam bazlı kolorimetrik hidrojen sülfür sensörü (Zhai ve ark., 2019) 

veya Zhai ve ark. (2020a)’ın, agar (AG), antosiyanin (AN), gellan gam (GG) ve TiO2 

nanopartiküllerinden çift katmanlı filmler halinde ürettiği sensörler, bu kapsamdaki 

örneklerdendir (Özkaya ve ark., 2021).  

Bu çalışmada ise tazelik indikatörü olarak ksantin, hipoksantin ve ürik asit eş 

zamanlı tayin edilmesine yönelik sensör yüzeyi elde etmek amacıyla kalem ucu 

elektrotların poliakrilonitril (PAN) nanolifler ile nanomodifikasyonu gerçekleştirilmiş 

ve bu nedenle PAN ile ilgili daha ayrıntılı bilgi sunulmuştur. 

 

1.3.2. Poliakrilonitril (PAN) Nanolifler 

Poliakrilonitril (PAN), yüksek gerilme mukavemeti, termal ve mekanik 

stabilitesi, çözücüler ve aşınmaya karşı direnci nedeniyle en çok kullanılan 

polimerlerden biridir. Bu yalıtkan nanolifleri elektrot malzemesi olarak kullanmak için 

gerekli iletkenliği sağlamak amacıyla tavlama işlemi ve sonrasında karbonizasyon 

uygulamasının yanı sıra metalik kaplamalar veya metal nanopartiküller, karbon 

nanoyapılar gibi iletken takviyeler kullanılabilir (Bourourou ve ark., 2015).  

Bunlar arasında PAN (poliakrilonitril) elektrospun nanolifler ile ilgili 

çalışmalar, kompozit malzemeler ve yeşil teknolojilerden enerji depolama sistemlerine 

kadar geniş bir uygulama yelpazesini kapsayarak büyük bir potansiyele sahip olduğu 

görülmektedir. PAN nanolifler, biyolojik örneklerin analizine yönelik olarak üretilen 

elektrotların modifikasyonunda da kullanılmaktadır. Elektrot tasarımlarında, PAN'ın 

fonksiyonel bir polimer olarak iki farklı görevde kullanıldığı belirtilmektedir. 

Bunlardan biri, reaksiyon indükleyici (tetikleyici/başlatıcı) olarak kullanılması ve çok 

çeşitli Nanomateryallerle biyosensör yapısının oluşturulmasıdır. PAN nanoliflerin 

diğer işlevi ise bir reaksiyon plakası görevi görmesi, yani analite duyarlı maddelerin 

söz konusu nanoliflere yapışıp birikerek kimyasal modifikasyonun ardından elektrot 

yüzeyinde sensör özellikleri kazanmış bir kompozit film oluşturmasıdır (Liu ve ark., 

2020).  

Poliakrilonitril (PAN), nanomalzemeler ile yapılan çeşitli uygulamalar 

kapsamında sıkça çalışılmış olan çok yönlü bir polimerdir. PAN’ın, piroliz ve 

elektroeğirme gibi işlemler yoluyla karbon bazlı nanomalzemelerin sentezinde bir 

öncü madde olarak kullanılabileceği ileri sürülmektedir. Örneğin, PAN nanolifleri, 

atık sudan bakır iyonlarının adsorbe edilmesine yönelik uygulamalarda MgO ile 

beraber başarılı bir şekilde kullanılmıştır (Zhou ve ark., 2022). Bir başka çalışmada, 
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gümüş-ZnO heteronanoyapılarla işlevselleştirilmiş PAN tabanlı nanoliflerin gelişmiş 

antibakteriyel özellikler gösterdiği ortaya konmuştur (El-Samak ve ark., 2021). PAN, 

çeşitli nanokompozit malzemelerin yapımında da kullanılmıştır. Olağanüstü 

adsorpsiyon ve fotodegradasyon yeteneğine sahip PAN-TiO2 nanomembranların 

sentezi, son dönemde PAN ile yapılan önemli çalışmalardandır (Noah, 2023). PAN 

ayrıca, nanoliflerin mekanik özelliklerini geliştirmek için karbon nanotüplerle 

birleştirilebilmektedir (Ebadi ve ark., 2016). PAN bazlı karbon nanoliflerin, benzersiz 

özellikleri nedeniyle sensör uygulamalarındaki kullanım potansiyeli de önemle 

vurgulanmaktadır (Homaeigohar, 2020).  Enerji cihazları alanında, PAN bazlı karbon 

nanolifler yüksek yüzey alanları ve çeşitli alanlardaki potansiyel uygulamaları 

nedeniyle ilgi çekmiştir (Huang ve ark., 2019). PAN ayrıca süperkapasitörler için 

elektrot malzemelerinin geliştirilmesinde de kullanılmış ve enerji depolama 

uygulamalarındaki çok yönlülüğünü göstermiştir (Cherusseri ve ark., 2019).  Genel 

olarak, PAN tabanlı nanomalzemeler üzerine yapılan çok çeşitli çalışmalar, PAN'ın 

çeşitli nanolif ve nanokompozit uygulamaları için bir öncü olarak önemini 

vurgulamakta ve kataliz, antibakteriyel özellikler, çevresel iyileştirme, sensör 

teknolojisi ve enerji depolama cihazlarındaki potansiyelini ortaya koymaktadır. Bu 

potansiyelin ortaya çıkarılmasında ise bazı yardımcı teknolojilerden yararlanılarak 

daha üstün performans sağlanmaya çalışılmaktadır. Bu teknolojilerden elektroeğirme, 

ayrıntılı biçimde ele alınacak olup balığın tazelik kriterlerinden olan ksantin, 

hipoksantin ve ürik asidin eş zamanlı tayinine yönelik geliştirilecek olan 

elektrokimyasal biyosensör tasarımında performans kriterlerini (seçicilik, hassasiyet, 

maliyet, vb.) olumlu etkileyeceği öngörülen PAN nanoliflerin üretilmesinde 

kullanılacaktır.  

 
1.4. Elektroeğirme Teknolojisi ve Temel Prensipleri 

 
Elektroeğirme (EE), nanoteknoloji tabanlı bir yaklaşım olarak eriyik eğirme, 

çözelti eğirme ve emülsiyon eğirme de dahil olmak üzere nano/ mikro ölçekte sürekli 

ve düzgün yapılı lif üretimi için kullanılabilecek tüm eğirme yöntemlerinin en iyisi 

olarak kabul edilmektedir (Aliheidari ve ark., 2019). Sensör tasarım uygulamalarında 

ve özellikle elektrot nanomodifikasyonu ve/veya reaksiyon arayüzü üretimi için 

kullanılan destekleyici bir teknik konumundadır. Elektroeğirmenin prensibi, bir 

polimer çözeltisinin bir enjeksiyon sisteminden püskürtülerek maruz bırakıldığı 
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yüksek voltajlı bir elektrik alanının etkisi altında çok küçük fiber yapıların oluşmasına 

dayanmaktadır. Elde edilen nanoliflerin gözenekliliği ve yüzey alanı artmaktadır. Bu 

da, biyosensör teknolojisi açısından son derece önemli olan etkileşim alanının temas 

noktaları boyunca homojen bir şekilde artması anlamına gelmektedir. Ayrıca nanolif 

yüzeyinin grafen, karbon nanotüpler, nanoparçacıklar gibi çeşitli nanomateryallerle 

işlevselleştirilerek amaca göre özellikleri iyileştirilmiş nanoyapılar halinde 

kullanılmasına da olanak tanınmaktadır. Yöntemin en önemli avantajı, liflerdeki 

gelişmiş gözenek yapısı ile elektrospun (elektroeğirilmiş) nanolif kaplı elektrotlara 

temas edecek olan analit çözeltisine karşı kütle transfer direncinin azalması olarak 

açıklanabilir (Mercante ve ark., 2017). Tasarıma yardımcı olan bu teknoloji ile üretilen 

nanoyapılar literatürde “elektrospun” olarak adlandırılmaktadır. EE ile nanolif üretimi, 

gözenek geometrisinin öngörülebilir, tek tip ve amaca uygun olmasını sağlamakta ve 

bu amaçla çeşitli malzemelerden (polimerler, inorganik nanopartiküller, C 

nanoyapılar) istenilen çapta ve yüksek etkileşim özelliklerine sahip nanolifler 

üretilebilmektedir. Genel olarak, ES nanoliflerin çapı min 10 nm'den birkaç mikrona 

kadar değişebilmekte ve işlem parametrelerine (polimer konsantrasyonu, uygulanan 

elektrik alanı ve çözelti akış hızı) bağlı olmaktadır. Son yıllarda, bu teknik kullanılarak 

çeşitli elektrot tasarımları gerçekleştirilmiştir (Marega ve ark., 2015; Aghaei ve ark., 

2020). Hatta, elektrospun nanoliflerin dönüştürme hızının da oldukça yüksek olması, 

reaksiyonu çok daha hızlandırmanın yanı sıra uzun ömürlü ve kararlı olması sayesinde 

biyosensör tekrar kullanılabilirlik özelliği kazanmaktadır (Liu ve ark., 2020).  

Elektroeğirme, esasen iğneli ve iğnesiz olmak üzere iki şekilde uygulanabilen 

bir tekniktir. İğneli elektroeğirmede, iğnenin tıkanması ve buna bağlı sorunların ortaya 

çıkabildiği fakat daha düşük voltajlarda gerçekleştirilebilen, daha ince, daha homojen 

yapıda nanolif üretimini mümkün kılmaktadır. İğnesiz elektroeğirmede ise daha kalın 

ve homojenliği düşük nanoliflerin daha yüksek verimlilikte ve daha yüksek uygulama 

voltajlarında elde edildiği ifade edilmekle beraber, her iki tekniğin de farklı uygulama 

alanlarında yer bulduğu ifade edilmektedir (Liu ve ark., 2020). Elektroeğirme ile ilgili 

olarak son yıllarda, özellikle işlem parametreleri, sistem parametreleri ve 

karakteristiklerine yönelik yayınların arttığı gözlenmekte ve buna paralel olarak 

nanolif üretimleri daha da iyileşmektedir. Bu da, elde edilen nanoliflerde daha iyi bir 

yapısal morfoloji, kontrollü ve homojen nanolif çapları ve hatasız lif yüzeyleri (boncuk 

oluşmaması) şeklinde yansımaktadır (Jacobs ve ark., 2010). Buradan hareketle nanolif 

özelliklerini etkileyen başlıca faktörler ele alınacak olursa; kullanılan çözeltinin 
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özellikleri, akış debisi, uygulama voltajı, sıcaklık, iğnenin boyutu ve toplayıcıya 

(kolektör) uzaklığı, ayrıca toplayıcının şekli, boyutu ve tipi şeklinde sıralanabilir. Söz 

konusu faktörlerin açıklanmasına çözelti özellikleriyle başlamak gerekirse, bu işlemde 

viskoelastik bir çözelti (polimer bazlı) kullanılmakta ve çözeltinin özellikleri, oluşacak 

lif yapısı, gözenek boyutu ve şeklini etkilemektedir. Çözeltinin viskozitesi, esnekliği 

ve yüzey gerilimi gibi parametreler, değişen polimer ve çözücü oranlarıyla 

ayarlanabilmekte, dolayısıyla konsantrasyon önemli bir parametre konumuna 

gelmektedir (Aliheidari ve ark., 2019). Nitekim çözelti konsantrasyonunun artmasıyla 

viskozite de arttığından, çözeltideki polimer zincirlerinin ve eğrilmeye karşı gösterilen 

direncin artmasına bağlı olarak elektroeğirme işlemi daha kalın lif oluşumuyla 

sonuçlanmaktadır (Jacobs ve ark., 2010). Buna karşılık, viskozite düştükçe lif 

oluşumunda süreklilik azalmakta ve boncuklanma olasılığı artmaktadır. Kullanılan 

polimerin türü de başlı başına bir etken olup düşük molekül ağırlıklı polimer 

kullanımında, daha kısa ve boncuklanabilen lifler geniş bir alana yayılırken, yüksek 

molekül ağırlıklı polimer çözeltilerde bunun aksine daha dar bir alana daha kalın lifler 

atılmaktadır. Bu esnada sıcaklık ne kadar yüksekse, o ölçüde viskoziteyi düşürerek 

daha ince ve homojen yapılı lifler elde edilebilirken, sıcaklığın düşmesi iğne ucunda 

tıkanmaya dahi neden olabilmekte ve artan viskozite nedeniyle daha kalın lifler 

oluşmaktadır. Nem de oluşacak nanolifler üzerinde etkin faktörlerden biri olarak 

sayılmakta, nemin düşük olmasının kırık lifler ve iğne ucunda tıkanmalara neden 

olabileceğine, nemin yüksek olmasının ise işlem seyrinin spreylemeye dönmesi ve yaş 

liflerin oluşmasıyla sonuçlanacağına dikkat çekilmektedir (Aliheidari ve ark., 2019).  

Sıcaklık ve nemin yanı sıra bir diğer önemli işlem parametresi de uygulama 

voltajıdır. Voltaja bağlı oluşan elektrik alanın etkisiyle çözeltide indüklenen 

(tetiklenen) elektrostatik kuvvet, çözeltinin yüzey gerilimi ve viskoziteye bağlı 

direncini kırdığı anda eğirilme başlamakta artan voltaj lif kalınlığını da genellikle 

artırmaktadır. Şöyle ki, voltajdaki ılımlı artışlar artan gerilme etkisiyle lifleri önce 

inceltmekte fakat daha büyük artışların yarattığı elektrik alana bağlı olarak yüklerin 

birbirini kuvvetle itmesi sırasında yalnızca uzunlamasına değil, radyal bir genişleme 

de gerçekleşmekte ve oluşacak lifler kalınlaşmaktadır. Bir başka önemli işlem 

parametresi de mesafe olup, uygulama mesafesinin lif çapları üzerinde iki farklı etkisi 

bulunmaktadır. Birincisi, mesafe arttıkça lif çapının azalmasıdır. Mesafenin 

artmasıyla, mevcut elektrik alanında solventin buharlaşması ve aynı zamanda jetin 

esnemesi için daha fazla zaman sağlanarak daha ince liflerin oluşumu 
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kolaylaşmaktadır. Öte yandan mesafenin artması, elektrik alan gücünün (E = V/d) 

azalması ve düşen ivmeye bağlı olarak daha büyük çaplı liflerin oluşmasıyla 

sonuçlanmaktadır. Bu iki etki arasındaki denge, nihai lif çapını belirlemektedir. 

Dolayısıyla mesafedeki artış, lif çapını artıran veya azaltan yönde etki gösterebilir ya 

da değiştirmeyebilir. Çözeltinin besleme hızı ise elyaf boyutunu, morfolojisini, 

verimliliğini ve eğirme işleminin stabilitesini belirleyen ve sıklıkla polimer 

çözeltisinin konsantrasyonuyla ilişkili olan elyaf oluşumunda önemli bir rol 

oynamaktadır. Bir başka işlem parametresi olan çözelti akış debisi de elde edilecek 

nanolifler üzerinde önemli etkilere sahiptir. Düşük debi, çözücünün iyice 

buharlaşmasını ve eğirilme esnasında yeterli esnemenin gerçekleşmesini sağlayarak 

daha ince ve tekdüze lif oluşumunu mümkün kılsa da, çok düşük bir debi ile Taylor 

konisinin oluşması da zorlaşmaktadır. Genellikle debi artırıldığında daha kalın lifler 

elde edilmekte ve üretim hızı artmaktadır (Liu ve ark., 2020).  

Sonuç olarak elektroeğirilmiş nanoyapıların üretilmesinde, her prosese ve 

üretim amaçlarına özgü ideal koşul/parametrelerin öngörülmesi ve/veya deneysel 

çalışmalarla belirlenerek bir arada kullanılması, akabinde optimum çalışma şartlarının 

ortaya çıkarılması esas alınarak sonsuz çeşitlilikte nanoyapılar üretimi 

gerçekleştirilebilmektedir. Tüm bu bilgiler ışığında, elektroeğirme tekniğinin 

kullanıldığı biyosensör uygulamalarına bakıldığında, bu teknikten yararlanılarak 

yapılan çalışmaların uzun yıllar öncesine dayandığı ve başarılı sonuçlar alındığı 

görülmektedir. Nitekim Liu ve ark. (2008), karbon pasta elektrodun (CPE) karbon 

nanolifler (CNF) ile modifikasyonunda elektroeğirmeden yararlanmış ve eş zamanlı 

dopamin, askorbik asit ve ürik asit tayinine yönelik yüksek seçicilik ve hassasiyette 

biyosensör geliştirmiştir. Benzer bir çalışma, Tang ve ark. (2011) tarafından ette 

ksantin biyosensörü geliştirmek üzere de yapılmıştır (elektroeğirme destekli CNF-

CPE modifikasyonu). Kant ve ark. (2018) ise balık etinde ksantin tayini için 

elektroeğirme yöntemi ile ürettikleri ve tantalum (v) oksit (Ta2O5) nano-yapılarına 

ksantin oksidaz enzimini entegre ederek lifoptik bir biyosensör tasarlamış, söz konusu 

nanoyapıları enzim için bir immobilizasyon matriksi gibi kullanmışlardır. Verilen 

örnekler özellikle, bu çalışma kapsamında incelenecek olan ksantin, hipoksantin ve 

ürik asit tayinine yönelik olup, daha pek çok farklı analitin tayinini mümkün kılan ve 

elektroeğilmiş nanoyapıların kullanılmış olduğu biyosensör çalışmaları ile örnekler 

çeşitlendirilebilmektedir (Liu ve ark., 2009; Chen ve ark., 2012; Zhang ve ark., 2012a; 

Supraja ve ark., 2020).  
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1.5. Hipoksantin, Ksantin ve Ürik Asit Belirlenmesine Yönelik Biyosensör 

Çalışmaları 

 

Literatürde hipoksantin, ksantin ve ürik asit tayinine yönelik olarak yapılan 

biyosensör çalışmaları, elektroeğirmeden tekniğini içeren veya içermeyen, enzimatik 

veya non-enzimatik olma gibi tasarım özellikleri ve kullanılan nanomateryaller göz 

önüne alındığında büyük bir çeşitlilik göstermektedir. Söz konusu biyosensör 

çalışmalarının tasarım çeşitliliği ve algılama gücüne dayalı performans özelikleri 

Tablo 1’te derlenmiştir. 

 

Tablo 1. Literatürde çeşitli numunelerde (kan, idrar, balık, vb.) ksantin, hipoksantin ve 

ürik asit tayinlerine yönelik olarak geliştirilen elektrokimyasal biyosensör çalışmaları 

 
Elektrot özellikleri 

(Nanomodifikasyon) 
Analitik 

Performans 
Analit/ 
Matriks 

Referans 

CPE üzerine XOD immobilizasyonu LOD: 0,8 µM Hx Hu ve ark., 2000 

Preanodize nontronit kaplı SPE  Hx LOD: 0,32 µM; 
Xa LOD: 0,07 µM; 
UA LOD: 0,42 

Serum ve 
idrar-Hx, 
Xn, UA 

Zen ve ark., 2002 

AuNPs modifiyeli CPE (karbon 
pasta elektrot) 

 

 LOD: 2,2 x10−7 M 
 

Hx-Balık, 
tavuk eti 

Agui ve ark., 2006 

Camsı CPE üzerine AuNPs ve XOD 
modifikasyonu 

- 

 

Xn-Hx Çubukçu ve ark., 
2007 

Fonksiyonel tek katmanlı karbon 
nanotüp modifiyeli ultra ince iç 
katmanlı CPE  

Hx LOD: 0,562 
µM; Xa LOD: 
0,146 µM; UA 
LOD: 0,08 µM 

İdrar-Hx, 
Xn, UA 

Wang ve ark., 2008 

Nafyon-rutenyum dimetil sülfoksit 
modifiye membran bazlı GCE  

Hx LOD: 2,37 µM 

Xn LOD: 2,351 µM 

UA LOD: 0,372 
µM 

Çeşitli 
numuneler-
Hx, Xn, UA 

Kumar ve Swetha, 
2010 

Polipirol-Pt elektrot bazlı elektrot LOD: 6 μM Xn Lawal ve Adeloju, 
2010 

pi–pi non-kovalent bağlanma ile 
PPy ve polistirensülfonik asit-g-
pirol ile fonksiyonelleştirilmiş RGO 

LOD: 10 nM  

 

Balık-Hx Zhang ve ark., 2010 

Bromokresol moru modifiyeli GCE Hx LOD: 0.12 μM 
Xa LOD: 0.06 μM 
UA LOD: 0.2 μM 

Serum-Hx, 
Xn, UA 

Wang ve Tong 
2010 
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Karboksillenmiş MWCNT/ 
polianilin komposite filme XOD 
immobilizasyonu 

LOD: 0,6 μM Balık-Xn Devi ve ark., 2011a 

XOD/ZnO-NPs–PPy/Pt  LOD: 0,8 μM  Balık-Xn Devi ve ark 2011b 

MWCNT bazlı GCE  Hx LOD: 2,87 µM 
Xn LOD: 134 nM 
UA LOD: 141 nM 

Balık-Xn, 
Hx ve UA 

Kumar ve 
Shanmugan, 2011 

Poli (PCV)/karboksilli MWCNT 
kompozit film modifiyeli elektrot 

  

Hx LOD: 0,2 µM; 
Xn LOD: 0,05 µM; 
UA LOD: 0,16 µM 

Serum-Hx, 
Xn, UA 

Wang, 2011 

B-Siklodekstrin/GCE  
 

Xn LOD: 1,25 μM  
Hx LOD: 5 μM 
UA LOD: 5 μM 
DOP LOD: 1,5 μM 

İdrar- Hx, 
Xn, UA, 
DOP 

Gong ve ark., 2012 

ZnO-NP/CHIT/c-MWCNT/PANI 
modifikasyonu ile üretilen enzim 
biyosensörü (XOD)  

 

LOD: 0,1 μM  Balık eti-Xn Devi ve ark., 2012a 

Au kolloidleri–poliprol 
nanokompozit film 

LOD: 0,4 μM Tavuk, balık, 
domuz ve 
dana eti-Xn 

Devi ve ark., 2012b 

XOD- Siklodekstrin 
/AuNPs/SWNT/GCE 

LOD: 40 nM 
 

Xn Villalonga ve ark., 
2012 

Poli(l-arjinin)/grafen kompozit film 
modifiyeli elektrot  

Hx LOD: 0,10 μM; 
Xa LOD: 0,05 μM; 
UA LOD: 0,05 μM 

İdrar- UA, 
Hx, Xn 

Zhang ve ark 2012b 

Au NPs-Tek Katmanlı Karbon 
Nanoçubuk bazlı enzim (XOD) 
biyosensörü 

Xn LOD: 0,72 μM 
Hx LOD: 0,61 μM 

Hx, Xn Zhang ve ark., 
2012c 

Fonksiyonelleştirilmiş Au@FeNPs 
/kitosan modifiyeli PGE elektrot 
bazlı enzim (XOD) biyosensörü 
 

LOD: 0,05 μM  Balık- Xn Devi ve ark., 2013a 

AgNPs /sistein modifiyeli Au 
elektrot 

LOD: 0,15 μM Xn-Et Devi ve ark 2013b  

XOD ve birlikte ürikaz, 
polipirolpilivinil sülfonat bazlı Pt 
elektrod  

LOD: 2,5 μM Balık-Hx Görgülü ve ark., 
2013 

Poli(L-methionine) modifiyeli GCE  UA LOD: 0,372 
μM; Hx LOD: 0,008 
μM; Xa LOD: 0,004 
μM 

Serum-UA, 
Hx, Xn ve 
kafein  

Ojani ve ark., 2013 

Elektrokimyasal RGO modifiyeli 
elektrot 

UA LOD: 8,8 x 10-8 
μM 
Hx LOD: 3,2 x 10-7 

μM  
Xn LOD: 1,1 x 10-7 

μM 

İnsan kan 
serumu ve 
idrar- UA, 
Hx, Xn, 
kafein 

Raj ve ark., 2013 

Karbon film ve CNT modifiyeli 
elektrot  

LOD: 0,75 µM Balık, 
karides-Xn 

Torres ve ark., 2013 

Kitosan-Co3O4-MWCNT 
modifiyeli GCE 

LOD (anodik): 2,0 x 
10-7 

LOD (katodik): 2,0 
x 10-5 

Balık-Xn Dalkıran ve ark., 
2014 
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Poliksilitol bazlı GCE  LOD: 4,5 µM İdrar-Hx Duo ve ark., 2014 

Elektroforetik Mn3O4 nanopartikül 
(15–20 nm) ve kitosan modifiyeli 
elektrot 

 

LOD: 1,31 μM  Balık-Xn Reza ve ark., 2014 

Fe3O4/polianilin nanopartikül 
modifiyeli nanokompozit bazlı 
XOD biyosensörü 

LOD: 0,1 μM  Tavuk ve 
balık-Xn 

Sadeghi ve ark., 
2014 

Poli (GMA-co-VFc)/RGO-Fe3O4 
nanomodifiye elektrot 

LOD: 0,12 μM  Balık Dervisevic ve ark., 
2015 

Manyetik nanomaptikül ve karbon 
nanotüp bazlı elektrot ara yüzü 

LOD: 0,05 μM Balık-Xn Jain ve ark., 2015 

Politreonin bazlı CPE Hx LOD: 100 μM 

Xn LOD: 80 μM 

Hx, Xn Juban ve Billione, 
2015 

Poli(6-tioguanin) film modifiyeli 
GCE  

Hx LOD: 0,10 μM; 
Xa LOD: 0,30 μM; 
UA LOD: 0,06 μM 

Serum ve 
idrar-UA, 
Hx, Xn  

Lan ve ark., 2015 

Sülfonik gruplar ile 
fonksiyonelleştirilmiş azot katkılı 
grafen elektrot 

UA LOD: 0,05 μM; 
Hx LOD: 0,231 
μM; Xn LOD: 
0,084 μM 

Serum ve 
idrar-UA, 
Hx, Xn 

Luo ve ark., 2015 

Enzim modifiyeli GCE-çok 
katmanlı karbon nanotüp ve 
nanogold (altın) polimer kompozit 
temelli sensör film 

LOD: 12 nM Xn Sen ve Sarkar, 2015 

RGO/ZnO nanokompozit bazlı non-
enzimatik sensör 

LOD: 1,67 μM  Balık-Xn Zhang ve ark., 2015 

Nafyon, TiO2- grafen bazlı GCE  LOD: 9,5 µM Et-Hx Albeda ve ark., 
2017 

RGO/PtNP-PAMAM-MNP/GO-
CMC/GCE  

LOD: 0,013 μM  Balık-Xn Borisova ve ark., 
2016 

XOD/AuNP/PtNP/ çok katmanlı 
karbon nanotüp hibrit 
nanokompozit modifiyeli GCPE 

- Sentetik 
serum 
örneği- Xn 

Çevik, 2016  

Grafen/Kobalt oksit NP/Kitosan 
komposite bazlı elektrot 

LOD: 0,2 μM  Balık-Hx Dalkıran ve ark., 
2016 

SPE-PB/XOD/nafyon  

 

LOD: 0,4 μM  Tıbbi 
bitkilerde 
XOD 
inhibitörü 
tespiti-Hx 

El Harrad ve 
Amine, 2016 

Bor katkılı CeO2 nanoküp 
modifiyeli camsı karbon 
mikrokürecik bazlı electrode (B-
CeO2NCs/GCPE)  

 

Xn LOD: 3,65   

Hx LOD: 8,17 nM 

Biyolojik 
sıvılar ve 
balık eti-Xn 

İbrahim ve Temerk, 
2016 

GCPE modifiyeli with poröz silika 
nanomateryal bazlı enzim (XOD) 
biyosensörü 

LOD: 0,28 μM Balık-Xn Saadaoui ve ark., 
2016 

Kitosan/Polipyrol/AuNPs 
nanokompozit 

LOD: 0,5 μM  Et, balık, 
tavuk-Xn 

Dervisevic ve ark., 
2017a 

Co-CeO2 modifiyeli GCE  UA LOD: 0,331 
μM; Hx LOD: 0,36 

İdrar-Hx, 
Xn, UA 

Lavanya ve ark; 
2016 
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μM; Xn LOD: 
0,096 μM 

REGO-NP (Pt, Pd ve Au) bio-
nanokompozit film 

LOD: 3 nM Et-Xn Dervisevic ve ark., 
2017b 

ZnO–CNT, ZnO–CB, ZnO–GO ve 
ZnO nanopartiküller ile 
karşılaştırmalı tasarım 

LOD: 0,16 nM; (en 
etkili 
nanomodifikasyon 
ZnO–CNT 
NCs/Nafyon/GCE) 

Xn Rahman ve ark., 
2017 

Grafen/kobalt oksit nanopartiküllü 
kitosan kompoziti 

LOD: 0,20 µM Balık-Xn Dalkıran ve ark., 
2017 

Çok katmanlı karbon nanotüp /TiO2 
nano-biokompozitler 

LOD: 0,5 µM Balık-Xn Narang ve ark., 
2017 

4B-PGE Hx LOD: 1,09 µM 

Xn LOD: 0,40 µM 

UA LOD: 0,17 µM 

Balık-Hx, 
Xn, UA 

Vishnu ve ark., 
2017 

PVF + XOD-/Pt  LOD: 0,52 μM  

 

Biyolojik 
matriksler- 
Xn 

Wang, 2017 

ZnO nanopartikül 
nanomodifikasyonu‒ çok katmanlı 
karbon nanotüp ‒1,4-benzokinon 
kompoziti (XOD enzim 
biyosensörü) 

LOD: 2,1×10-7 M  

 

Tavuk eti ve 
dana eti-Xn 

Dalkıran ve ark., 
2018 

Pirolitik grafit elektrot  Xn LOD: 0,06 μM  

Hx LOD: 0,08 μM  

UA LOD: 0,03 μM 

Balık-Xn, 
Hx, UA 

Pierini ve ark., 2018 

Pozitif yüklü polidimetil amonyum-
CNT-grafen bazlı elektrot  

LOD: 4,40 µM Serum ve 
tampon-Xn 

Si ve ark., 2018 

RGO/Polipirol/CdO  

 

LOD: 0,11 μM  Balık-Xn Ghanbari & 
Nejabati, 2019  
 

Ag katkılı ZnO-Np (nano Ag-ZnO) 
ile iletken polimer PPy 
elektropolimerizasyonu bazlı PGE 
enzim (XOD) biyosensörü 

LOD: 0,07 μM  Balık-Xn Şahyar ve ark., 2019 

Cu-MOF nanolif modifiyeli elektrot 
bazlı enzim (XOD) biyosensörü 

 

Hx LOD: 0,0023 ve 
Xn LOD: 0,0064 
μM  

Donuk deniz 
ürünleri-Hx, 
Xn 

Wang ve ark., 2019 

GCE üzerine XOD 
immobilizasyonu için çok katmanlı 
karbon nanotüp ve poli(L-aspartic 
acid) (Poly(L-Asp)) film tasarımlı 
biyosensör 

LOD: 3.5 x 10−4 
μM 

Balık eti-Xn Yazdanparast ve 
ark., 2019 

Pt-NP katkılı MOF (MIL-101 (Cr) LOD Xn: 0,42 μM Spike 
yapılan 
serum 
örnekleri 
DOP-Xn-
Hx-UA 

Zhang ve ark., 2019 



 

 30 

GCE üzerinde ferrosin, 
heteropoliasit ve grafen bazlı non-
enzimatik sensör 

LOD: 1,01 x 10-8 M İnsan idrarı-
Xn 

Zhu ve ark., 2019 

Pt yüzeye polipirol-
paratoluensülfonat modifikasyonu 
ile XOD ve ürikaz enzim 
immobilizasyonu (enzim 
biyosensörü) 

LOD: 5 x 10-6 M  Sentetik 
numuneler- 
Xn 

Erol ve ark., 2020  
 

GCE/PEDOT:PSS-AuNPs LOD: 300 μM  Et ve balık-
Xn 

Khan ve ark. 2020  
 

Polidopamin ve karbon nanoliflerle 
modifiyeli enzim biyosensörü 

LOD: 2 μM Göz camsı 
cisim-Hx 

Liao ve ark., 2020 

XOD NP modifiyeli Au elektrot 
(kovalent bağ immobilizasyonu)   

LOD: 0,01 μM  Balık eti-Xn Joon ve ark. 2021 

XOD immobilize edilmiş Au 
NPs/c- çok katmanlı karbon 
nanotüp bazlı SPE  

LOD: 1,14 nM Balık-Xn Sharma ve ark., 
2021 

3-D poröz grafen bazlı elastik 
nanozim elektrot  

Xn LOD: 0,26 μM; 
Hx LOD: 0,18 μM  

Balık eti-Hx, 
Xn 

Zhu ve ark., 2021 

İndium tin oksit kaplı camsı yüzeye 
XOD immobilize edilmiş 
polianilin-sargılı titanium dioxide 
(PANI@TiO2) nanohibrit yapı 
modifikasyonu 

LOD: 0,01 μM  Et ve balık-
Xn 

Thakur ve ark., 
2022 

Kitosan-kaplama ve glutatyon-
katmanlı bakır nanokümecik 
kombinasyonlu (CS−GSH−CuNCs) 
fotoelektrokimyasal sensör 

LOD: of 6,6 nM 
 

İdrar ve 
diğer 
numuneler-
Xn 

Chen ve ark., 2022 

Bruşit (CaHPO4·2H2O) 
nanopartikül bazlı GCE elektrot 

UA LOD: 0,576 
μM; Xn LOD: 1,0 
μM ve Hx LOD: 
0,076 μM  
 

İnsan idrarı 
ve kahve-
Hx, Xn, UA 

Sudhan ve ark., 
2022 

NiO Nanomodifiyeli elektrot (XOD 
biyosensörü) 

LOD: 37 nM Balık-Xn Tripathi ve ark., 
2022 

Molibdenumdisülfit-
molibdenumtrioksit (MoS2/MoO3) 
nanohibrit bazlı enzim biyosensörü 
(XOD/MoS2/MoO3/ITO) 

LOD: 64 nM Balık-Xn Sharma ve ark., 
2023 

 

 

Tablo 1’de, çeşitli elektrot materyallerinin (PGE, GCE, CPE, vb.) farklı 

nanomateryallerle modifikasyonu sonucunda 0,16 nM’dan 10 μM’a kadar değişen 

algılama gücündeki sensör ve biyosensör tasarımlarının elde edildiği görülmektedir. 

Çalışmalarda kan serumu, idrar, kahve, balık, et gibi çok çeşitli biyolojik numunelerin 

ksantin, hipoksantin ve ürik asit içerikleri ayrı ayrı (tek analit) veya eş zamanlı (çoklu) 

tayini gerçekleştirilmiştir.  
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İKİNCİ BÖLÜM 

MATERYAL-YÖNTEM 

2.1.Materyal 

2.1.1.Kullanılan Kimyasallar ve Çözeltiler 

Çalışmada, potasyum dihidrojen fosfat (KH2PO4), potasyum hidrojen fosfat 

(K2HPO4), sodyum hidroksit (NaOH), Merck (Darmstad, Almanya) firmasından; 

Poliakrilonitril (PAN), Polipirol, N,N-Dimetilformamid (DMF), sodyum klorür 

(NaCl), ksantin, hipoksantin, ürik asit, dopamin hidroklorür, L-aspartik asit ve 5 U’luk 

ksantin oksidaz enzimi (sığır sütünden, I.sınıf, 14 mg protein/ml) Sigma-Aldrich 

(Steinheim, Almanya) firmasından temin edilmiş olup tüm kimyasallar analitik 

saflıktadır.  

Tüm tampon çözeltiler için 18.2 Ω Ultra saf su kullanılmış ve tampon çözeltiler 

+4°C’de muhafaza edilmiştir. Diğer çözeltiler ise taze hazırlanarak kullanılmıştır. 

Çözeltilerin pH ayarlamaları 0.1 N NaOH veya 0.1 N HCl ilavesiyle yapılmış olup 

deneysel çalışmalar oda sıcaklığında (yaklaşık 25.0 ºC) gerçekleştirilmiştir. Ayrıca 

nanomodifiye elektrot yüzeylerinin üretimi için 0.5 HB Tombo kalem uçları temin 

edilmiştir. Kullanılan tüm çözeltiler, içerikleriyle beraber Tablo 1’de verilmiştir.  

Mikrobiyolojik analizler için kullanılan besiyerleri ise toplam aerobik 

mezofilik bakteri sayımı (TMAB) için “Plate Count Agar” (BD, New Jersey, ABD) ve 

olası toplam koliform bakteri sayısının belirlenmesi için “Lauryl Sulphate Tryptose 

Broth” (Merck, Almanya) toz formda temin edilmiş ve besiyerleri, kutu ambalajı 

üzerindeki talimatlara göre hazırlanmıştır. 
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Tablo 2. Deneylerde kullanılan çözeltiler ve içerikleri 

Çözeltiler İçerik 

0.05 M Fosfat Tampon 
Çözeltisi (PBS) (pH 7.4) 

10 mM KH2PO4, 40 mM K2HPO4 ve 20 mM NaCl 
ultra saf su ile hazırlanmıştır. 

PAN Nanolif Solüsyonu 8 wt% PAN olacak şekilde N,N-dimetilformamid 
(DMF) ile hazırlanmıştır. 

2 M NaOH Solüsyonu 
(Elektrotların ön 

muamelesi) 

80 g sodyum hidroksit (NaOH) / 1 L ultra saf su 
olacak şekilde hazırlanmıştır. 

Ölçüm Solüsyonu 0.05 M PBS (pH: 7,0) kullanılmıştır 

Ksantin, hipoksantin, 
ürik asit, dopamin ve L-
aspartik asit çözeltileri 

Her bir analitten taze 1 mM stok çözelti 0.05 M PBS 
(pH: 7,0) içerisinde hazırlanmış ve sonrasında yine 
PBS ile farklı konsantrasyonlara (10, 20, 50, 100 ve 

200 mikro molar) ayarlanmıştır 

Ksantin oksidaz (XOD) 
çözeltisi Hazır süspansiyon (amonyum sülfat içerisinde) 

 

2.1.2. Balık Numunesi 

Balık numunesi olarak, İzmir’de yetiştirilen ve standart boyutlardaki 1 kg’lık 

çiftlik çipura balıkları iç organları çıkarttırılmaksızın taze olarak yerel zincir marketten 

temin edilmiştir. 
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2.2. Yöntem 

2.2.1. Elektroeğirilmiş PAN Nanolifler ile Elektrot Modifikasyonu 

Bir şırınga pompası ve nanolif üretimi için yüksek voltaj kaynağı içeren ve 

Şekil-2’de görülen elektroeğirme sistemi kullanılarak (Fytronix ES-9000, Türkiye) 

PAN nanolifler, kolektör (toplayıcı) kısımda konumlandırılan ve 3 cm uzunluğunda 

kesilmiş kalem ucu elektrotlar (PGE) üzerine kaplanmak suretiyle modifikasyon 

gerçekleştirilmiştir. Nanomodifiye elektrotların yüzey karakterizasyonu, taramalı 

elektron mikroskobu (SEM, Geminisem Zeiss, Almanya) ve elektrokimyasal 

empedans spektroskopisi (EIS) kullanılarak belirlenmiştir. Modifiye elektrot 

yüzeylerinde görüntülenen nanolif çaplarının belirlenmesi ve histogram grafiklerinin 

oluşturulması ise “Image J” programı ile gerçekleştirilmiştir. 

 

  
                               A                                                                  B 
 

Şekil 2. (A) Elektroeğirme cihazı (FYTRONIX ES-9000), (B) Taylor konisi 

 

Elektrot modifikasyonunda Kıvrak ve ark. (2020)’nın yöntemi, bazı 

değişiklikler yapılarak Şekil-3’teki gibi uygulanmıştır. Buna göre 0,37 g PAN, 5 ml 

N,N-dimetil formamid (DMF) içerisinde manyetik karıştırıcı ile 80°C'de 1 saat 

karıştırılarak elektroeğirme işlemi için homojen bir polimer çözeltisi elde edilmiştir. 

Ardından, bir parça alüminyum folyo üzerine yapıştırılmış 3 cm uzunluğundaki PGE 

elektrotlar, elektroeğirme silindirinin üzerine sarılmıştır. Polimer çözelti, 18 kV'da 13 

cm mesafeden 5 µl/dk. akış hızıyla elektrotlar üzerine eğirilmiştir. Modifiye elektrotlar 
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doğrudan kullanılmayıp, 2 M NaOH çözeltisine daldırılmış olarak 40 °C'de 1 saat 

boyunca ön işleme tabi tutulmuştur. Böylece PAN'ın nitril (-CN) gruplarının karboksil 

(-COOH) ve amin (-NH2) gruplarına dönüştürüldüğü bir yüzey fonksiyonelleştirme 

işlemi gerçekleştirilmiştir. Yalın (kaplanmamış) kalem uçları ile yapılan ön deneme 

ve referans çalışmaların öncesinde ise elektrokimyasal ölçüm hücresinde, 0,05 M PBS 

(fosfat tamponu) içerisinde, 0,1V-1,4 V voltaj aralığında ve elektrotların her birine tek 

tek uygulanmak suretiyle (1,5 dk/elektrot) bir yüzey aktivasyon işlemi 

gerçekleştirilmiştir. 

 

 

Şekil 3. PGE yüzeylerin elektroeğirilmiş PAN nanolifler ile modifikasyonunda 

belirlenen üretim parametreleri 

 

2.2.2. Üçlü Elektrot Sistemi  

Üçlü elektrot sistemi Ag/AgCl referans elektrodu, karşı elektrot olarak platin 

tel ve çalışma elektrodu olarak kalem ucu grafit elektrottan (PGE) oluşmaktadır. Bu 

sistem, Şekil 4’te şematize edilmiştir. Voltametrik (DPV) ölçümler için Autolab-

Pgstat-Fra12 cihazı ve MetrOhm Drop Sense potansiyostat cihazları ve 

elektrokimyasal analizör olarak Nova 10.1 ve Dropview yazılımlarından 

yararlanılmıştır. 
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Şekil 4. Üçlü elektrot sistemi 

 

2.2.3. Optimizasyon Çalışmaları  

2.2.3.1. Yalın PGE (Kaplanmamış Elektrot) ile Analitlerin 

Elektrokimyasal Karakterizasyonu  

Yalın PGE yüzeylerle ksantin, hipoksantin ve ürik asitin yanı sıra non-spesifik 

dopamin (DOP) ve L-aspartik asit (L-ASP) moleküllerinin tampon çözelti içinde 

elektrokimyasal karakterizasyonu gerçekleştirilmiştir. Bu amaçla ksantin, hipoksantin, 

ürik asit, dopamin ve L-aspartik asit çözeltilerinin her biri, PBS (pH: 7,0) içerisinde 

10 µM, 20 µM, 50 µM, 100 µM ve 200 µM olmak üzere 5 ayrı konsantrasyonda 

hazırlanmak suretiyle DPV ölçümlerine tabi tutulmuş ve sonrasında karışım çözeltileri 

hazırlanarak ölçümler tekrarlanmış ve pik potansiyelleri ile pik yükseklikleri (nano 

amper) belirlenmiştir. Çalışma, üç tekerrür ve beş paralel olarak gerçekleştirilmiş ve 

analiz sonuçları ortalama± standart sapma olarak verilmiştir. 

 

2.2.3.2. PAN Nanomodifiye PGE Yüzeyleri ile Analitlerin Elektrokimyasal 

Karakterizasyonu  

Elektroeğrilmiş PAN nanolifler ile modifiye edilen PGE yüzeyler kullanılarak 

ksantin, hipoksantin ve ürik asitin yanı sıra nonspesifik DOP ve L-ASP moleküllerinin 

tampon (0,05 M PBS, pH=7) ile hazırlanan 10 µM, 20 µM, 50 µM, 100 µM ve 200 

µM’lık çözeltilerinin elektrokimyasal davranışları monitorize edilmiş, sonrasında 
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karışım çözeltileri hazırlanarak tekrarlanan DPV ölçümleri sonucunda elektrokimyasal 

karakterizasyon gerçekleştirilmiştir. Modifiye yüzeylerin üretimi ve akabinde 

gerçekleştirilen DPV ölçümleri üç tekerrür ve beş paralel olarak gerçekleştirilmiş ve 

analiz sonuçları ortalama± standart sapma olarak verilmiştir. 

 

2.2.3.3. PAN Nanomodifiyeli PGE Yüzeyleri ile Seçicilik Çalışması  

Bu amaçla tampon çözelti içine sırasıyla L-aspartik asit, dopamin, ksantin, 

hipoksantin ve ürik asit ilave edilerek elde edilen karışımda DPV ölçümleri 

gerçekleştirilmiştir. Böylece, gerçek örneğe yakın bir karışım elde edilmiş olup bu 

karışım ortamındaki bileşenlerin elektrokimyasal ayırımı ve görüntülenmesi 

sağlanmıştır. Bu çalışmada kullanılacak olan derişimlerin gerçek örneğe yakın olması 

amacıyla, balığın bozunma sürecinde oluşan miktara yakın konsantrasyonlar ve nötral 

pH’da tampon çözeltisi (PBS pH=7) ile çalışılmıştır. Modifiye yüzeylerin üretimi ve 

akabinde gerçekleştirilen DPV ölçümleri üç tekerrür ve beş paralel olarak 

gerçekleştirilmiş ve analiz sonuçları ortalama± standart sapma olarak verilmiştir. 

 

2.2.3.4. Kontrollü Bozunma Koşullarında Elektrokimyasal Ölçümler  

Ksantin oksidaz enzimi kullanılarak gerçekleştirilen kontrollü bozunma 

çalışması kapsamında, Hx içeren çözelti içine farklı derişim ve sürelerde XOD ilave 

edilerek Xn ve UA oluşumu sağlanmıştır.  

Süre çalışmasında, 200 µM’lık Hx çözeltilerine 1,1 U’luk XOD enzim 

muamelesinin 0.dk, 7,5.dk, 15.dk, 22,5.dk ve 30.dakikalarındaki DPV ölçümleriyle 

ksantin, hipoksantin ve ürik asitin eş zamanlı elektrokimyasal monitorizasyonu 

gerçekleştirilmiştir.  

Konsantrasyon çalışması Avan ve ark. (2023) referans alınarak planlanmıştır. 

200 µM’lık Hx çözeltileri, sabit sürede (15 dk.) sırası ile 0,55 U; 1,1 U; 2,2 U; 5,5 U 

ve 11 U olmak üzere farklı konsantrasyonlarda XOD ile ayrı ayrı muamele edilmiş ve 

Hx, Xn, UA’nın eş zamanlı elektrokimyasal monitorizasyonu gerçekleştirilmiştir. 

Bu uygulamalardaki amaç, balığın bekleme süresince aktif olan enzimin farklı 

zamanlarda oluşturduğu bozunma ürünlerinin eşzamanlı olarak kontrollü bir şekilde 

görüntülenebilirliğinin değerlendirilmesidir. Modifiye yüzeylerin üretimi ve akabinde 
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gerçekleştirilen DPV ölçüm çalışmaları üç tekerrür ve beş paralel olarak 

gerçekleştirilmiş ve analiz sonuçları ortalama± standart sapma olarak verilmiştir. 

 

2.2.3.5. Tespit Limiti (LOD) ve Miktarsal Tayin Limiti (LOQ) 

Belirlenmesi  

LOD ve LOQ belirlenmek üzere 1 mM’lık stok ksantin, hipoksantin ve ürik 

asit çözeltilerinden 1, 2, 5 ve 10 µM’lık karışımlar hazırlanmış ve bu çözeltiler ile 

alınan elektrokimyasal yanıtlar ölçümlenmiştir. Hesaplamalarda; 

LOD= 3*SD/m 

LOQ=10*SD/m 

“SD” tampon çözeltideki ölçüm değerlerinin standart sapması ve “m” doğru 

denkleminin eğimi olmak üzere her bir analit için elde edilen doğru denklemleriyle 

LOD ve LOQ hesaplanmıştır. Modifiye yüzeylerin üretimi ve akabinde 

gerçekleştirilen DPV ölçüm çalışmaları üç tekerrür ve beş paralel olarak 

gerçekleştirilmiş ve analiz sonuçları ortalama± standart sapma olarak verilmiştir. 

 

2.2.3.6. Elektrot Depolama ve Ölçümlerde Sapma Oranı 

Yeterli sayıda üretilen PAN nanomodifiyeli PGE elektrotlar, 4°C ve 25°C’de 

30 gün muhafaza edildikten sonraki ölçüm performansları, LOD’ye en yakın olan 10 

µM’lık konsantrasyona ait sonuçlar baz alınarak taze elektrotlarınkiyle karşılaştırılmış 

ve (%) sapma oranı olarak ifade edilmiştir.   

 

2.2.3.7. Gerçek Örneklerde Nanobiyosensörün Uygulanması 

Balık numunesi aseptik şartlarda temizlendikten sonra mikrobiyolojik analizler 

(Toplam Aerobil Mezofilik Bakteri Sayımı: TMAB ve olası toplam koliform bakteri 

sayısının belirlenmesi), pH ölçümleri ve DPV ölçümleri için uygun şekilde ve 

miktarda porsiyonlanarak buzdolabı koşullarında (4°C) ve orta boy buzdolabı 

poşetlerinde depolanmıştır. Tüm analizler, depolamanın 0. ve 1. günlerinde, 

devamında ise 3.gün, 5.gün şeklinde gün aşırı sıklıkta balık bozuluncaya kadar 

gerçekleştirilecek şekilde planlanmıştır. 
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2.2.3.7.1. Mikrobiyolojik Analizler 

10 gram örnek steril homojenizatör poşetine aktarıldıktan sonra üzerine 90 ml 

%0,1’lik peptonlu su ilave edilip 2 dk homojenizatörde (BagMixer, Interscience, 

Fransa) tutulmuştur. Elde edilen homojenattan %0,1’lik peptonlu su ile seri 

dilüsyonlar hazırlanmış ve her dilüsyon için çift petriye dökme plak yöntemi ile ekim 

yapılarak TMAB analizi için 30ºC ± 1ºC’de 48 ± 3 saatlik inkübasyon koşulları 

sağlanmıştır. Sonuçlar, numunenin gramı başına koloni oluşturan birim (kob/g) olarak 

ifade edilmiştir (TS EN ISO 4833-1, 2014). Olası toplam koliform bakteri sayısının 

belirlenmesinde ise her dilüsyondan Laurly Sulfate Tryptose Broth besi yeri içeren 

3’er tüpe 1’er ml ekim yapılmış ve 37ºC’de 24-48 saatlik inkübasyon 

gerçekleştirilmiştir. İnkübasyon sonucunda gaz oluşumu görülen tüplerin sayısına göre 

En Muhtemel Sayı Yöntemi (EMS) ile sonuç belirlenmiştir (Baumgart, 1986). 

 

2.2.3.7.2. pH Ölçümleri 

5 gram numune üzerine 5 ml distile su ilave edilip vorteks ile karıştırıldıktan 

10 dakika sonra WTW Inolab pH 7310 masa tipi pH metre ile ölçüm alınmıştır 

(Manthey ve ark., 1988). 

 

2.2.3.7.3. Elektrokimyasal (DPV) Ölçümler 

2 gram örnek üzerine 10 ml 0,05 M (pH=7) PBS tampon çözeltisi ilave edilip 

5 dk karıştırıldıktan sonra 4000 rpm / 15 dk’lık santrifüjleme işlemine tabi tutulmuş 

ve sıvı faz süzülüp 100 µL filtrat alınıp 10 ml’ye tamamlanarak karıştırıldıktan sonra 

elektrokimyasal ölçüm hücresinde analiz edilmiştir (Wang ve ark., 2019).  
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ÜÇÜNCÜ BÖLÜM 

BULGULAR VE TARTIŞMA 

3.1. Elektroeğirme Gerçekleştirilerek PAN Nanolifler ile Kaplanmış 

Sensör Yüzeylerinin Karakterizasyonu  

Elektroeğirme işlemiyle elektrot yüzeylerinin nanomodifikasyonuna yönelik 

olarak deneme üretimleri gerçekleştirilmiştir. Deneme üretimleriyle elde edilen 

elektrotlar kullanılarak gerçekleştirilen DPV ölçüm sonuçlarının, nanomodifiye 

elektrot tasarımına yönelik optimum çalışma parametrelerinin seçiminde referans 

olması amaçlanmıştır. 

Kaplanmamış (yalın PGE) ve kaplanmış (PAN nanomodifiyeli) elektrotların 

SEM görüntüleri Şekil 5’te verilmiş olup, 18 kV, 13 cm mesafe 5 µl/ dk akış debisiyle 

üretilen elektroeğrilmiş PAN nanoliflerin başarılı biçimde elektrot yüzeyine 

kaplandığı anlaşılmaktadır. 

 

 

Şekil 5. a) Yalın PGE (kaplanmamış) elektrot yüzeyi ve b) Elektroeğirilmiş PAN 

nanolifler ile modifiye edilmiş PGE elektrot yüzeyi  

 

 Şekil 5-a’da, kaplanmamış elektrot yüzeyinde pürüzsüz görünümlü karbon 

grafit yapısı dikkati çekerken, Şekil 5-b’de PGE yüzeyi yoğun olarak kaplayan PAN 
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nanolifler, analitler ile etkileşime geçebilecek yüzey alanını artırarak geniş bir 

reaksiyon yüzeyi teşkil etmektedir.  

İlk iki üretiminde, iki farklı uygulama mesafesi denenmiş ve diğer tüm 

parametreler sabit tutulmak suretiyle elektroeğrilmiş PAN nanolifler PGE yüzeylere 

kaplanmış olup bu nanoliflerin SEM görüntüleri, histogram grafikleri ile beraber Şekil 

6 ve Şekil 7’de verilmiştir. Üretimlere ait tüm parametreler elde edilen ortalama 

nanolif çapları ile beraber Tablo 3’te verilmiş ve ayrıca literatür karşılaştırması 

yapılmıştır.  

 

Tablo 3. PAN nanolif üretimlerinin uygulama parametreleri ve elde edilen 

nanoliflerin çap bakımından karşılaştırılması 

Üretkm 

No 
Üretkm Parametrelerk 

Nanolkf Çapları  

(nanometre: nm) 

1 

18 kV 
16 cm mesafe  
5 µl/ dk akış 

2 saat uygulama süres� 

Prekürsör çözelt�: 1,48 g PAN + 20 

ml DMF + 0,164 g PP (7 gün/60°C 

karıştırma)  

83,10 ±58,10 

2 

18 kV 
13 cm mesafe  
5 µl/ dk akış 

2 saat uygulama süres� 

Prekürsör çözelt�: 1,48 g PAN + 20 

ml DMF + 0,164 g PP (7 gün/60°C 

karıştırma) 

122,34 ±53,99  
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Şekil 6.a) 1.Üretimden elde edilen nanomodifiye PGE elektrodun genel görünümü b) 

Elektrodun bir bölümünden yakınlaştırılmış görüntüsü  

 

Şekil 6.a’da elektrodun genel görünümü, Şekil 6.b’de ise elektrodun 

yakınlaştırılmış görüntüsü ve nanoliflerin ortalama çapı (83,10 ±58,10 nm) 

verilmektedir. Nanoliflerin damlacık kusurları içermeyen düzenli bir morfolojik 

yapıya sahip olduğu, bir başka deyişle düzgün ve boncuksuz nanoliflerin oluştuğu 

görülmektedir.  
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Şekil 7.a) 2.Üretimden elde edilen nanomodifiye PGE elektrodun genel görünümü b) 

Elektrodun bir bölümünün yakınlaştırılmış görüntüsü  

 

Şekil 7.a’da elektrodun genel görünümü, Şekil 7.b’de elektrodun 

yakınlaştırılmış görüntüsü ve nanoliflerin ortalama çapı (122,34 ±53,99 nm) yer 

almaktadır. Bu üretimde de nanoliflerin düzgün ve boncuksuz yapıda olduğu 

anlaşılmıştır.  

% 0,8 PPy kullanılarak hazırlanan prekürsör çözeltiyle gerçekleştirilen iki 

üretim birbiriyle kıyaslandığında, Tablo 3’te görüldüğü gibi elektroeğirme iğnesinin 

kolektöre uzaklığındaki 3 cm’lik azalma ile ortalama nanolif çapında küçük bir artış 

gözlenmiştir. Dolayısıyla elektroeğirme prosesinde nanolif çapı üzerine etkili olabilen 

parametreler arasında yer alan mesafenin nanolif çapıyla ters orantılı bir değişim 

gösterebildiği tespit edilmiştir.  
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Elde edilen sonuçlar ayrıca literatür ile kıyaslandığında, Tang ve ark. (2011) 

tarafından non-enzimatik amperometrik ksantin biyosensörü için üretilen ve CPE 

(karbon pasta elektrot) üzerine elektroeğrilen PAN nanolif (CNF) çapları 200-400 nm 

aralığında, Nasouri ve ark. (2012) tarafından üretilen elektrospun PAN nanolif 

çaplarının 80-162 nm aralığında, Ahmad ve ark. (2022) tarafından Xn ve UA tayinine 

yönelik olarak üretilen elektroeğrilmiş Co-MOF nanolifleri 280-300 nm aralığında 

değişim göstermiştir. Yöntemi referans alınıp modifiye edilerek uygulanan Kıvrak ve 

ark. (2020)’nin üretmiş olduğu elektroeğirilmiş PAN/PPy nanoliflerin ortalama çapı 

ise 160 nm olarak kaydedilmiştir. Böylece, bu tez çalışması kapsamında yapılan 

üretimler ile daha düşük ortalama çapa sahip nanoliflerin elde edildiği anlaşılmaktadır.  

Buna karşılık, prekürsör çözelti formülasyonunun nanolif çapları ve 

elektrokimyasal performansa etkisi incelenerek optimum bileşimin belirlenmesi 

amacıyla değişen polipirol (PPy) oranlarında hazırlanan prekürsör çözeltiler ile 

elektrot üretimleri tekrar edilmiştir. PPy’nin, stabilitesi yüksek, kolay sentezlenebilen, 

biyouyumluluğu ve iletkenliği yüksek bir polimer olduğu ifade edilmekte ve PPy 

içeren nanolif sistemlerindeki iletkenliğin, metal iletkenliğine ulaşabilen bir ağ yapısı 

oluşturduğu da belirtilmektedir. Bu özelliklerin yanı sıra PPy'nin düşük çözünürlüğü 

ve zayıf mekanik özelliklerinin geliştirilmesinde hidrofil karakterli, stabil ve 

yapışkanlık (adhezyon) özelliklerinden ötürü PAN ile karışım halinde kullanıldığı 

uygulamalar mevcuttur (İnce-Yardımcı, 2022). Buradan hareketle, artan PPy 

konsantrasyonunun iletkenliği artırmak suretiyle sensör özelliklerini iyileştirmesi 

öngörülerek yapılan üretimler sonucunda elden edilen elektrotların performansına 

göre ideal çözelti formülasyonu belirlenmiştir. PPy’nin standart çözeltideki 

konsantrasyonu yarıya indirilerek ve PPy formülasyondan tamamen çıkarılarak 

gerçekleştirilen iki ayrı elektrot üretimine ait SEM görüntüleri ve ortalama lif çapları 

Tablo 4’te ve Şekil 8’deki gibidir.  
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Tablo 4. PAN nanolif üretimlerinde farklı PPy kullanımına göre elde edilen 

nanoliflerin çap bakımından karşılaştırılması 

Üretkm 

No 
Üretkm Parametrelerk 

Nanolkf Çapları 

(nanometre: nm) 

3 

18 kV 
13 cm mesafe  
5 µl/ dk akış 

2 saat uygulama süres� 

Prekürsör çözelt�: 1,48 g PAN + 20 

ml DMF + 0,82 g PP (7 gün/60°C 

karıştırma)  

112,83±67,50 

4 

18 kV 
13 cm mesafe  
5 µl/ dk akış 

2 saat uygulama süres� 

Prekürsör çözelt�: 1,48 g PAN + 20 

ml DMF (80°C/ 1 saat karıştırma) 

137,52±45,46 
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Şekil 8. a) %0,4’lük PPy konsantrasyonu ile üretilen elektroeğrilmiş PAN 

nanomodifiyeli PGE elektrot yüzeyinden bir bölümün SEM görüntüsü b) Yalnızca 

PAN kullanılarak hazırlanan prekürsör çözeltiden (PPy=0) elektroeğirme ile üretilen 

PAN nanomodifiyeli PGE elektrot yüzeyinden bir bölümün SEM görüntüsü  

 

Elektrotlar üzerinden alınan lokal görüntülere (Şekil 8) ve Tablo 4’te verilen 

değerlere bakıldığında, PPy kullanımı ile daha ince yapılı ve çap varyasyonunun daha 

yüksek olduğu nanoliflerin elde edildiği (112,83±67,50 nm), öte yandan prekürsör 

çözelt� formülasyonundan PPy çıkarılarak gerçekleşt�r�len uygulama �le elektrot 

yüzeyler�nde PAN nanol�f çapının arttığı (137,52±45,46 nm) görülmekted�r. Bu 

sonuçlar, İnce-Yardımcı ve ark. (2022)’nin çalışmasında farklı PPy konsantrasyonları 

ile yapılan PAN nanolif üretimlerinden elde edilen sonuçları destekler niteliktedir. 

Dolayısıyla PPy varlığı ve miktarına bağlı olarak daha ince nanolifler elde edildiği 

veya başka bir ifadeyle PPy kullanılmaksızın daha kalın PAN nanoliflerin elde edildiği 
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görülmektedir. Ayrıca her iki uygulamada da düzgün yapılı ve boncuklanmanın 

gözlenmediği düzenli bir nanolif morfolojisine rastlanmaktadır. Literatürde yer alan 

ve yalnızca PAN içerikli prekürsör çözeltiyle nanolif üretimi gerçekleştirilen 

çalışmalara bakıldığında Gu ve ark. (2005)’nın prekürsör çözeltideki PAN 

konsantrasyonunu da içeren farklı elektroeğirme parametreleri ile 200-1200 nm 

aralığında, Khan ve ark. (2015)’ın ise 208-881 nm aralığında çaplara sahip nanolifler 

elde ettiği görülmekte ve tez çalışması kapsamında üretilen PAN nanoliflerin çok daha 

ince olduğu sonucuna varılmaktadır. 

 

3.2. Modifiye Edilmemiş Kalem Ucu Elektrot (PGE) Sensör Yüzeyleri ile 

Elektrokimyasal Karakterizasyon Çalışması  

Bu kısımda, analitlerin elektrokimyasal karakterizasyonu için yalın PGE 

elektrotlar ile farklı konsantrasyonlardaki analit çözeltilerinde DPV ölçümleri alınmış 

ve pik potansiyelleri belirlenmiştir. PGE elektrotlar ile gerçekleştirilen ölçümler, 

analitlerin elektrokimyasal karakterizasyonunun gerçekleştirilmesi ve pik 

potansiyellerinin belirlenmesine yönelik olarak yapılmıştır.  

Analitlerin elektrokimyasal karakterizasyonlarına ait voltamogramlardan ve 

alınan ölçümlere göre spesifik voltajlarda yükselen akım piklerinden hareketle, 

analitlerin pik potansiyelleri belirlenmiştir. Voltamogramlar Şekil 9, Şekil 10 ve Şekil 

11’de verilmiştir. 
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Şekil 9. Ksantinin 10, 20, 50, 100 ve 200 µM’lık çözeltilerine ait voltamogramları 

 

 

Şekil 10. Hipoksantinin 10, 20, 50, 100 ve 200 µM’lık çözeltilerine ait 

voltamogramları 
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Şekil 11. Ürik asitin 10, 20, 50, 100 ve 200 µM’lık çözeltilerine ait 

voltamogramları 

 

Şekil 9, 10, ve 11’deki voltamogramlar, Hx’in 0,9 V’da, Xn’in 0,6 V’da ve 

UA’nın 0,2 V’da geldiğini göstermektedir. Zira artan konsantrasyona paralel olarak 

bu potansiyellerde gelen pik yükseklikleri artmaktadır. Bu çalışmalara ait ölçüm 

sonuçları Tablo 5’te, bu değerlerin grafiği ise Şekil 12’de yer almaktadır. 

 

Tablo 5. Farklı konsantrasyonlarda hazırlanan analit çözeltileriyle alınan DPV 

ölçüm sonuçları ve analitlerin pik potansiyelleri  

Analitler/Pik 

Sinyali (mA) 
10 µM 20 µM 50 µM 100 µM 200 µM 

Xn (0,6 V) 0,39±0,07 0,69±0,26 1,56±0,52 2,22±0,59 10,87±0,10 

Hx (0,9 V) 2,20±0,59 4,97±1,54 11,93±8,88 17,94±4,30 46,56±14,33 

UA (0,2 V) 1,24±0,19 2,33±0,75 7,54±4,30 16,12±5,23 31,36±10,36 

Sonuçlar, ortalama± standart sapma olarak verilmiştir (Hx: Hipoksantin; Xn: Ksantin ve UA: Ürik asit) 
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Şekil 12. Xn, Hx, UA Konsantrasyon Çalışması ve Hata Çubukları 

 

Tablo 5’teki ölçüm sonuçları ve Şekil 12’deki grafik incelendiğinde, artan 

konsantrasyonlarda ve ayrı ayrı hazırlanan saf analit çözeltileri ile alınan voltmetrik 

ölçüm sonuçlarının kendi içerisinde düzenli bir artış gösterdiği, hata çubuklarının ürik 

asitte daha büyük olduğu görülmektedir. Tablodaki değerler de, ürik aside ait 

okumaların Xn ve Hx’e göre daha yüksek standart sapmaya sahip olduğunu 

göstermektedir. Buna karşılık, bozunma ürünlerinden Hx ve Xn, bozulma 

reaksiyonları seyrinde daha önce açığa çıktığı için ölçüm hassasiyetinde daha öncelikli 

metabolitler olarak düşünülebilmektedir (Hernandez-Cazares ve ark., 2010).  

Ayrıca, analitlerin eş zamanlı olarak tayin edilebilirliğiyle ilgili 200 µM’lık bir 

karışım (ksantin, hipoksantin ve ürik asit içeren) çözeltisi de hazırlanarak yeni bir 

ölçüm daha alınmıştır. Bu ölçüme ait voltamogram, Şekil 13’te verilmiştir. 
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Şekil 13. 200 µM’lık Hx, Xn ve UA karışımının voltamogramı 

 

Karışım çözeltisinin Şekil 13’te yer alan voltamogramında da görüldüğü gibi 

tüm analitlerin (ksantin, hipoksantin ve ürik asit) eş zamanlı monitorizasyonu 

gerçekleşmiş, elde edilen düzgün ve net pikler ile karakterizasyon çalışması 

doğrulanmıştır.  

Analitler ile girişim yapma potansiyeli olan DOP ve L-ASP’in de 

elektrokimyasal karakterizasyon çalışmaları yapılmış olup bu çalışmalara ait ölçüm 

sonuçları Tablo 6 ve Tablo 7’de verilmiştir. 

 

Tablo 6.  Farklı konsantrasyonlarda hazırlanan dopamin çözeltileriyle alınan 

DPV ölçüm sonuçları ve pik potansiyelleri 

DOP Pik 

Potansiyeli / 

Konsantrasyon 

(mA) 

10 µM 20 µM 50 µM 100 µM 200 µM 

(0,1 V) 3,43±1,07 6,19±2,44 17,10±5,51 28,39±4,92 45,28±12,54 

(0,8 V) 0,25±0,03 0,54±0,19 1,76±0,38 2,81±0,40 4,52±0,37 

Sonuçlar, ortalama± standart sapma olarak verilmiştir (DOP: Dopamin) 
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Tablo 7. Farklı konsantrasyonlarda hazırlanan L-aspartik asit çözeltileriyle 

alınan DPV ölçüm sonuçları ve pik potansiyelleri 

L-ASP Pik 

Potansiyeli / 

Konsantrasyon 

(mA) 

10 µM 20 µM 50 µM 100 µM 

(0,1 V) 96,22±35,80 107,73±27,51 209,10±54,38 227,10±19,57 

(0,8 V) 73,72±7,82 56,69±14,23 78,41±28,66 78,47±7,97 

Sonuçlar, ortalama± standart sapma olarak verilmiştir (L-ASP: Aspartik asit) 

 

Tablo 6 ve Tablo 7’de görüldüğü gibi, DOP ve L-ASP’in pik potansiyelleri, 

analitlerin pik potansiyellerinden farklı olup 0,1 V ve 0,8 V’da pikleri gelmektedir. 

ASP ayrıca, yüksek konsantrasyonda (200 µM) tespit edilemeyerek lineer aralığın 

dışında kalmış ve bu nedenle ASP için 200 µM’lık ölçüm değerleri alınamamıştır. 

DOP ve L-ASP için tespit edilen pik potansiyellerinin gösterildiği voltamogramlar,  

Şekil 14 ve Şekil 15’te yer almaktadır. 
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Şekil 14. Dopaminin 10, 20, 50, 100 ve 200 µM’lık çözeltilerine ait voltamogramlar 

 

Şekil 15. L-Aspartik asitin 10, 20, 50 ve 100µM’lık çözeltilerine ait voltamogramlar 

 

Bu çalışmalara ilaveten, eklemeli konsantrasyon çalışması ile non-spesifik 

(girişim çalışması) ölçüm performansları da incelenmiştir. Söz konusu eklemeli 
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konsantrasyon çalışması için öncelikle L-ASP çözeltisi hazırlanarak ölçümler alınmış, 

sonra üzerine eş molarite sağlanacak şekilde sırası ile DOP, UA, Xn, ve Hx ilave 

edilerek ölçümler tekrarlanmıştır. Farklı konsantrasyonlarda (20, 50 ve 100 µM) 

yapılan tekrarlar sonucunda L-ASP ve DOP pik potansiyellerinin analitler ile 

çakışmadığı ortaya konmuştur.  Şekil-16, 17 ve 18’de sırasıyla 20, 50 ve 100 µM için 

yapılan eklemeli konsantrasyon çalışmasının voltamogramları verilmiştir. 

 

 

Şekil 16. 20 µM’lık eklemeli konsantrasyon çalışması voltamogramı (hazırlanan 

karışımlar ve voltamogramlar aynı renkler ile gösterilmiştir) 

 

 

 

Şekil 17. 50 µM’lık eklemeli konsantrasyon çalışması voltamogramı (hazırlanan 

karışımlar ve voltamogramlar aynı renkler ile gösterilmiştir) 

1: ASP; 2: ASP+DOP; 3: ASP+DOP+UA; 4: ASP+DOP+UA+XN; 5: ASP+DOP+UA+XN+HX 

1: ASP; 2: ASP+DOP; 3: ASP+DOP+UA; 4: ASP+DOP+UA+XN; 5: ASP+DOP+UA+XN+HX 
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Şekil 18. 100 µM’lık eklemeli konsantrasyon çalışması voltamogramı (hazırlanan 

karışımlar ve voltamogramlar aynı renkler ile gösterilmiştir) 

 

Sonuçlar, literatür ile karşılaştırıldığında herhangi bir biyomolekül 

kullanılmaksızın, eşzamanlı ksantin, hipoksantin ve ürik asit ölçümlemeye yönelik 

olarak üretilen voltmetrik biyosensör örneklerinden Wen ve ark. (2017)’nin 

çalışmasında CMC (karboksimetil selüloz)-Pal (paligorskit)-NG (nano katmanlı azot 

içeren grafen)/GCE (camsı karbon elektrot) içerikli nanokompozit elektrot 

kullanılmak suretiyle 0,1 M PBS’te (pH=7) hazırlanan analit çözeltileri ile yapılan 

ölçümlerin sonucunda pik potansiyelleri UA için yaklaşık 0,3 V; Xn için yaklaşık 0,7 

V ve Hx için yaklaşık 1 V olarak kaydedilmiştir. Benzer şekilde Zhang ve ark. (2019), 

GCE üzeri platin nanopartikül yüklü metal organik yapılı elektrot tasarımı ile 0,1 M 

PBS (pH=7)’te eşzamanlı ksantin, hipoksantin, ürik asit ve dopamin tayini 

gerçekleştirmiş ve pik potansiyellerini dopamin için 0,13 V; ürk asit için 0,28 V; 

ksantin için 0,68 V ve hipoksantin için 1,05 V şeklinde saptamıştır. Bu sonuçların, 

yalın PGE elektrotlar ile elde edilen sonuçlara (pik potansiyelleri) yakın olduğu 

görülmüştür.  

 

 

1: ASP; 2: ASP+DOP; 3: ASP+DOP+UA; 4: ASP+DOP+UA+XN; 5: ASP+DOP+UA+XN+HX 
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3.3. Elektroeğrilmiş PAN Nanomodifikasyonu Uygulanan PGE Sensör 

Yüzeylerinin Elektrokimyasal Performansının Değerlendirilmesi  

Elektroeğrilmiş PAN nanomodifikasyonu ile elde edilen elektrotların ölçüm 

performansı ise Tablo 8, Tablo 9 ve Tablo 10’da verilmiş olup bu tablolardaki 

değerlere göre çizilen grafikler, elektrotların ksantin, hipoksantin ve ürik asit ölçüm 

performansları, hata çubukları ve R2 değerleri ile beraber Şekil 19, 20 ve 21’de 

verilmiştir.  

 

Tablo 8. PPy kullanılmaksızın (Yalnızca % 8 PAN çözeltisi) yapılan elektroeğirilmiş 

nanolif modifiyeli elektrot üretimi sonrası analitlerin DPV ölçümlerinden elde edilen 

ortalama pik yükseklikleri 

Konsantrasyon/P�k 
yük. (nano amper) 

10 µM 20 µM 50 µM 100 µM 200 µM 

Xn 25,16± 
10,87  

51,28± 
9,76 

109,12± 
22.73 

190,56± 
38,59 

416,24± 
40,25 

Hx 101,95±6
1,07  

140,53± 
22,85 

419,90± 
50,53 

644,48± 
108,48 

1130,52± 
156,18 

UA 94,70± 
24,68 

208,17± 
55,92 

817,71± 
286,28 

1426,33± 
527,41 

1650,83± 
447,80 

Sonuçlar, ortalama± standart sapma olarak verilmiştir  

(Hx: Hipoksantin; Xn: Ksantin ve UA: Ürik asit; PPy: Polipirol; PAN: Poliakrilonitril) 

 

Tablo 9. % 0,4 PPy içeren % 8’lik PAN çözeltisi ile yapılan elektroeğirilmiş nanolif 

modifiyeli elektrot üretimi sonrası analitlerin DPV ölçümlerinden elde edilen ortalama 

pik yükseklikleri 

Konsantrasyon/P�k 
yük. (nano amper) 

10 µM 20 µM 50 µM 100 µM 200 µM 

Xn 14,51± 
0,74 

53,65± 
8,53 

86,40± 
52,92 

161,18± 
62,34 

264,77± 
103,52 

Hx 53,99± 
9,71 

173,39± 
44,33 

285,33± 
35,13 

559,71± 
172,44 

956,26± 
283,94 

UA 81,58± 
0,38 

342,97± 
260,48 

722,53± 
348,24 

934,68± 
221,62 

2129,15± 
980,31 

Sonuçlar, ortalama± standart sapma olarak verilmiştir  

(Hx: Hipoksantin; Xn: Ksantin ve UA: Ürik asit; PPy: Polipirol; PAN: Poliakrilonitril) 
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Tablo 10. % 0,8 PPy içeren % 8’lik PAN çözeltisi ile yapılan elektroeğirilmiş nanolif 

modifiyeli elektrot üretimi sonrası analitlerin DPV ölçümlerinden elde edilen ortalama 

pik yükseklikleri 

Konsantrasyon/P�k 
yük. (nano amper) 

10 µM 20 µM 50 µM 100 µM 200 µM 

Xn 24,00± 
3,28 

26,89± 
11,14 

53,04± 
19,81 

112,06± 
21,69 

236,32± 
35,71 

Hx 74,89± 
26,82 

129,85± 
71,42 

300,25± 
110,75 

791,76± 
160,58 

1285,50± 
207,01 

UA 100,79± 
28,37 

165,66± 
23,19 

420,64± 
151,05 

516,68± 
333,69 

1124,35± 
952,46 

Sonuçlar, ortalama± standart sapma olarak verilmiştir  

(Hx: Hipoksantin; Xn: Ksantin ve UA: Ürik asit PPy: Polipirol; PAN: Poliakrilonitril) 

 

 

Şekil 19. PPy kullanılmaksızın (Yalnızca % 8 PAN çözeltisi) hazırlanan çözeltiden 

elektroeğirme ile elde edilen elektrotların Hx, Xn ve UA ölçüm performansları, hata 

çubukları ve R2 değerleri  
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Şekil 20. % 0,4 PPy içeren % 8’lik PAN çözeltisinden elektroeğirme ile elde edilen 

elektrotların Hx, Xn ve UA ölçüm performansları, hata çubukları ve R2 değerleri  

 

 

Şekil 21. % 0,8 PPy içeren % 8’lik PAN çözeltisinden elektroeğirme ile elde edilen 

elektrotların Hx, Xn ve UA ölçüm performansları, hata çubukları ve R2 değerleri  

 

Tablo 8, 9 ve 10’daki verilere göre çizilen Şekil 19, 20 ve 21’deki grafiklere 

bakıldığında, analitlerin DPV ölçüm sonuçlarının hata çubukları ve R2 değerleri ile 

beraber incelenmesi sonucu, PPy konsantrasyonunun % 0,8 olduğu uygulamada 

performansın nispeten daha düşük olduğu ve R2 değerlerinin de 0,9’un altında kaldığı, 

diğer 2 üretimde ise R2’lerin yükseldiği ve fakat ortalama pik yükseklikleri 

y = 60,806x - 66,317
R² = 0,9423

y = 219,09x - 251,52
R² = 0,9248

y = 468,69x - 563,88
R² = 0,8763
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bakımından PPy kullanılmayan üretim ile en iyi sonuçların alındığı anlaşılmaktadır. 

Başka bir deyişle, genel pik yüksekliklerine ve R2 değerlerine göre polimer çözelti 

formülasyonundan polipirolün çıkarıldığı bir üretim ile daha yüksek performansa 

sahip,  özgün bir elektrot tasarımı gerçekleştirilebilmektedir. Dolayısıyla İnce-

Yardımcı (2022)’nın çalışmasında, artan PPy konsantrasyonunun iletkenliği artırmak 

suretiyle sensör özelliklerini iyileştirdiği ifadesinden farklı olarak, PPy kullanımının 

bu çalışma kapsamında ölçüm performansını iyileştirmediği sonucuna varılmaktadır. 

Ayrıca çözünmesi zor olan ve uzun süren PPy kullanımının, biyosensör üretimine 

hazırlık sürecini uzatmasından kaynaklı (1 haftalık ısıtma & karıştırma süreci) 

dezavantajın giderilmesi ve olası bir aksaklık halinde karşılaşılabilecek zaman 

kaybının önlenmesi, bu sayede biyosensör elektrotlarının ticari boyuta adaptasyonunu 

kolaylaştırabilecek olması da birer kazanım olarak yorumlanabilir. Nitekim, çeşitli 

amaçlarla elektroeğirilmiş PAN nanolif üretimlerine yönelik literatür çalışma 

örneklerine de rastlanmakta ve PPy kullanımının bu tez çalışmasında performansı 

olumlu etkilemediği anlaşılmaktadır. Literatürde de çeşitli amaçlarla yalın PAN+DMF 

çözeltisi ile üretilen nanolif üretimlerinin varlığı (Gu ve ark., 2005; He ve ark., 2008; 

Khan ve ark., 2015; Isaac ve ark., 2020; Huang ve ark. 2022) da dikkat çekmekle 

beraber, bu tez çalışmasının balığın tazelik kriterlerinden olan ksantin, hipoksantin ve 

ürik asidin belirlenmesine yönelik olarak elektroeğirilmiş PAN nanoliflerin kalem ucu 

elektrotların yüzey modifikasyonunda kullanılmasına dayalı tek tasarım olması, 

çalışmanın özgünlüğünü ortaya koymaktadır. 

Bu sonuçlar itibariyle PAN/PPy prekürsör çözeltisinin Taylor konisi biçiminde 

kararlı ve düzenli bir akış sağlayarak elektrotların üzerine kaplanması hedefiyle 

elektrot tasarımı için en uygun olan üretim parametreleri 18 kV uygulama voltajı, 5 

µL/dk debi, 13 cm uygulama mesafesi, 150 rpm kolektör dönüş hızı ve 2 saatlik 

uygulama süresi olarak belirlenmiştir (Şekil-3).  

 

3.4. PAN Nanomodifikasyonu Uygulanan PGE Yüzeylerin Seçiciliği 

Elektroeğrilmiş PAN nanolifler ile modifiye edilen aktif PGE yüzeylerin 

yalnızca analitler ile etkileşim göstermesi, bir başka deyişle performansın tam olarak 

değerlendirilmesinde bu sensör elektrotlarının seçiciliği aynı derecede öneme sahip 

bulunmaktadır. Analitler ile girişim yapabilecek olan maddelerden dopamin ve L-



 

 59 

aspartik asitin elektrokimyasal karakterizasyonu ve analitleri tayin etmedeki 

seçiciliğinin tespitine yönelik çalışmalar kapsamında beş ayrı konsantrasyonda 

analitlerin (Hx, Xn, UA) yanı sıra DOP ve L-ASP çözeltilerinin DPV ölçümleri 

alınmıştır. Bu çalışmaların sonuçlarını içeren veriler Tablo-11’de, voltamogramları ise 

Şekil 22’de gösterilmiştir.  

 

Tablo 11.  Farklı konsantrasyonlarda hazırlanan ksantin, hipoksantin ve ürik 

asit ile girişim potansiyeli olan dopamin ve L-aspartik asit çözeltilerinden alınan DPV 

ölçüm sonuçları ve pik potansiyelleri 

Maddeler / 

Derişim / 

Ölçüm (mA) 

10 µM 20 µM 50 µM 100 µM 

 

200 µM 

Hx (1 V) 
2089,63± 

146,31 

2856,20± 

502,45 

6550,30± 

817,59 

14414± 

4628,60 

27915,33± 

5619,75 

Xn (0,7 V) 196,42±33,58 
525,80± 

64,48 

1137,81± 

323,11 

2928,03± 

507,50 

4445,97 

±794,34 

UA (0,3 V) 
1013,55± 

213,52 

2084,35± 

627,41 

5479,95± 

671,63 

15980,33± 

3638,52± 

30780,33± 

4871,76 

DOP  

(0,15 V) 

1657,9± 

262,31 

3199,37± 

117,48 

6986,10± 

1274,87 

15381,33± 

1796,51 

27785,33± 

1595,24 

DOP (0,8 V) 377,66±52,13 
318,25± 

31,25 

973,77± 

95,24 

1903,43± 

107,83 

4267,7± 

451,13 

L-ASP  

(0,15 V) 
14,97± 3,25 21,55± 17,01 

26,75± 

27,02 

32,49± 

15,15 

51,31±37,00 

L-ASP  

(0,8 V) 
22,43± 31,13 

168,40± 

237,14 

8,47± 

6,95 
4,92±5,16 

64,57±67,53 
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Sonuçlar, ortalama± standart sapma olarak verilmiştir (Hx: Hipoksantin; Xn: Ksantin; UA: Ürik asit; 

DOP: Dopamin; L-ASP: L-aspartik asit) 

 

 

 

 

Şekil 22. Hx, Xn, UA ve girişim potansiyeli olan DOP ve L-ASP’in 10, 20, 50, 100 ve 

200 µM’lık karışım çözeltilerinin voltamogramı 
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Tablo 11’deki veriler ve Şekil 22’deki voltamogramlara göre, numune (balık) 

matriksinde bulunan ve analitler ile girişim potansiyeli olan DOP ve L-ASP, tasarlanan 

elektrotlar kullanılarak seçici biçimde analiz edilebilmektedir. Piklerin çakışmaması 

ve böylelikle maddelerin karışım çözeltisindeki varlığının tespit edilebilmesinin yanı 

sıra, her bir maddenin artan konsantrasyonlardaki varlığına karşılık pik 

yüksekliklerinin de artması, maddelerin birbirini baskılamadan eş zamanlı olarak 

algılanabildiği özgün ve seçici bir sensör yüzeyi elde edildiğini göstermektedir.   

Sonuçlar, yalın PGE ile tespit edilen pik potansiyelleri ile ilgili olarak yapılan literatür 

karşılaştırmalarına uymakta (Wen ve ark., 2017; Zhang ve ark., 2019) olup PAN 

nanomodifikasyonu gerçekleştirilen elektrotlar ile 0,05-0,1 V civarında farklılık 

gözlenmektedir. Bu da, elektrotların yüzey farklılığı ve pH gibi nedenlerden ileri 

gelmektedir.  

 

3.5. Kontrollü Bozunma  

3.5.1. Farklı Konsantrasyonlarda Enzim (XOD) Uygulamasıyla Kontrollü 

Bozunma 

Konsantrasyon çalışmasının planlanmasında, Avan ve ark. (2023)’nın balıktaki 

hipoksantin miktarının enzimatik olarak belirlenmesine yönelik CUPRAC (Cupric ion 

Reducing Antioxidant Capacity) kolorimetrik sensör çalışması temel alınmış ve 

kullanılacak enzim miktarı belirlenmiştir. Buna göre, enzim katalizörlüğünde Şekil 

23’te görüldüğü gibi hipoksantinin giderek azalan konsantrasyonlardaki seyrine 

karşılık artan konsantrasyonlarda ksantin ve ürik asitin eş zamanlı elektrokimyasal 

monitorizasyonu gerçekleştirilmiştir.  
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Şekil 23. Farklı konsantrasyonda XOD enzimi ile muamele edilen Hx 

çözeltisinin DPV ölçüm sonuçları  

 

Alınan ölçüm sonuçları, Tablo 12’de ortalama pik yükseklikleri (nano amper: 

nA) ± standart sapma değerleri ile birlikte verilmiştir. 

 

Tablo 12. Farklı konsantrasyonda ksantin oksidaz enzimi ile muamele edilen 

hipoksantin çözeltisinin DPV ölçüm sonuçları  

Enzim 

Konsantrasyonu / 

Akım pikleri (nA) 

Hx Xn UA 

O XOD 1779,98±531,46 0 0 

0,55 U XOD 1616,20±372,92 470,71±171,10 0 

1,1 U XOD 1282,90±400,59 654,37±368,48 328,58±248,27 

2,2 U XOD 1141,69±482,46 1051,52±231,62 503,54±168,79 

5,5 U XOD 920,34±364,08 969,71±275,75 396,29±145,91 

11 U XOD 650,26±225,28 1082,03±109,51 635,50±161,30 

BARE XOD 36,81±53,45 18,44±7,95 7,12±10,40 

Sonuçlar, ortalama± standart sapma olarak verilmiştir  

(Hx: Hipoksantin; Xn: Ksantin ve UA: Ürik asit; XOD: ksantin oksidaz) 
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Tablo 12’de, arklı konsantrasyonda XOD enzimi ile muamele edilen Hx 

çözeltisinin DPV ölçümlerinden elde edilen pik yüksekliklerine ait değerler 

görülmektedir. Bu değerlerden yararlanılarak oluşturulan Şekil 23’te de görüldüğü 

gibi sabit sürede (15 dk.) artan enzim konsantrasyonuna karşılık Hx sinyalleri 

azalmakta ve Xn ile UA sinyalleri ise artmaktadır. Bu da, balık dokularındaki XOD 

enzimi ile gerçekleşecek olan dönüşümlerin elektrokimyasal olarak eş zamanlı 

görüntülenebileceğini göstermektedir. Ne var ki ürik asit sinyallerinde düzenli bir artış 

olmaması, Radi ve ark. (1992)’nın belirttiği şekilde ürik asidin ksantin oksidaz enzimi 

üzerindeki yarışmasız inhibisyon etkisine bağlı olarak mevcut ürik asit miktarının 

sonuçlara tam olarak yansımamasıyla açıklanmaktadır. Bir hücre içerisinde metabolik 

yol izlerinde kullanılan enzim sentezinin kontrolü, geri tepkimeli regülasyon ile 

gerçekleştirilmektedir. Bir başka deyişle ürik asit, ksantin oksidaz enzimine aktif bölge 

dışındaki bir bölgeden bağlandığı için tespit edilen miktar, gerçek ürik asit miktarı 

olmamaktadır. Bu sonuçlardan hareketle, her üç analit pikinin de gözlenebilmeye 

başladığı 1,1 U’luk ksantin oksidaz konsantrasyonu seçilerek farklı sürelerde ksantin 

oksidaz enzimi uygulamasıyla kontrollü bozunma gerçekleştirilmiştir. 

 

3.5.2. Farklı Süre Enzim (XOD) Uygulamasıyla Kontrollü Bozunma 

1,1 U’luk ksantin oksidaz enzimi ile farklı sürelerde muamele edilen 

hipoksantin çözeltisi ile yapılan çalışmaya ait DPV ölçüm sonuçları, Şekil 24’te yer 

almıştır. Şekildeki grafikte görüldüğü gibi hipoksantinin giderek azalan 

konsantrasyonlardaki seyrine karşılık artan konsantrasyonlarda ksantin ve ürik asitin 

eş zamanlı elektrokimyasal monitorizasyonu gerçekleştirilmiştir.  
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Şekil 24. 1,1 U’luk XOD enzimi ile farklı sürelerde muamele edilen Hx 

çözeltisinin DPV ölçüm sonuçları  

 

Alınan ölçüm sonuçları, Tablo 13’te ortalama pik yükseklikleri (nano amper: 

nA) ± standart sapma değerleri ile birlikte verilmiştir. 

 

Tablo 13. 1,1 U’luk XOD enzimi ile farklı sürelerde muamele edilen Hx 

çözeltisinin DPV ölçüm sonuçları  

Enzim Uygulama 

Süresi / 

Akım pikleri (nA) 

Hx Xn UA 

200 µM Hx 

(ENZİM=0) 2357,80±120,21 0 0 

XOD DK 7,5  1781,40±221,72 797,35±126,23 111,22±156,83 

XOD DK 15  1531,60±280,22 930,33±159,51 292,54±86,97 

XOD DK 22,5  1419,80±166,56 1026,72±148,13 539,75±202,07 

XOD DK 30 1191,00±140,83 1106,80±61,46 654,06±61,56 

Sonuçlar, ortalama± standart sapma olarak verilmiştir (Hx: Hipoksantin; Xn: Ksantin ve UA: Ürik asit) 
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Tablo 13’te, sabit konsantrasyonda (1,1 U) farklı sürelerde ksantin oksidaz 

enzimi ile muamele edilen hipoksantin çözeltisinin DPV ölçümlerinden elde edilen pik 

yüksekliklerine ait değerler görülmektedir. Bu değerlerden yararlanılarak oluşturulan 

Şekil 24’te de görüldüğü gibi uygulama süresi arttıkça bozunma ilerlediği için 

hipoksantin sinyalleri azalmakta ve ksantin ile ürik asit sinyalleri ise artmaktadır. 

Böylelikle balığın ölümünü izleyen süreçte dokulardaki ksantin oksidaz enzimine 

bağlı olarak analit konsantrasyon değişikliklerinin izlenebileceği ortaya konmuştur. 

Nitekim Xia ve Zweier (1995) tarafından iskemik kalp dokularında (yetersiz kan 

akışına ve oksijensiz kalmaya bağlı plaklaşma) ksantin oksidaz aktivitesine bağlı 

serbest radikal oluşumunun incelendiği çalışmada ATP yıkımına bağlı olarak oluşan 

ksantin ve hipoksantin substratlarının konsantrasyonunda da büyük bir artış olduğuna 

ve beraberinde moleküler oksijenin hidrojen perokside indirgendiğine, sonrasında ise 

çok daha reaktif serbest radikallerin de açığa çıkması nedeniyle substrat kontrolünün 

önemine dikkat çekilmiştir. Benzer şekilde Sekizuka (2022) tarafından, 

kardiyovasküler hastalıkların önlenmesinde ksantin oksidaz inhibitörlerinin ve 

böylece ürik asit oluşumunun önlenmesindeki önem vurgulamıştır. 

  

3.6. Tamponda Tespit Limiti (LOD) ve Miktarsal Tayin Limiti (LOQ) 

LOD ve LOQ belirlemek amacıyla 1, 2, 5 ve 10 µM’lık hazırlanan ksantin, 

hipoksantin ve ürik asit karışım çözeltileri, elektroeğirilmiş PAN nanomodifiyeli 

elektrotlar ile DPV ölçümlerine tabi tutulmuş ve Tablo 14’teki sonuçlar elde edilmiştir.  
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Tablo 14. Analitlerin farklı konsantrasyonlardaki (1, 2, 5 ve 10 µM) karışım 

çözeltilerinin DPV ölçüm sonuçları ve standart sapmaları 

Konsantrasyon/ 

Akım pikleri (nA) 
Hx Xn UA 

1 µM mix 31,19±11,44 14,73±10,57 22,06±25,28 

2 µM mix 44,53±16,23 22,67±4,55 30,88±23,39 

5 µM mix 67,57±7,20 26,08±3,66 49,6±12,06 

10 µM mix 89,16±26,61 33,63±7,14 57,51±18,53 

Blank (Ort.) 7,05 0 4,80 

Sonuçlar, ortalama± standart sapma olarak verilmiştir (Hx: Hipoksantin; Xn: Ksantin ve UA: Ürik asit) 

 

Bu sonuçlara göre blank (kör) ile yani analitleri içermeyen 0,05 M’lık (pH=7) 

fosfat tamponu ile alınan ölçümlerde ksantin sinyali alınmaz iken diğer analitlerden 

çok düşük sinyaller alınmış ve tüm konsantrasyonlarda en yüksek sinyali veren analit 

hipoksantin olmuştur. Bu ölçüm sinyallerine göre çizilen grafik ise Şekil 25’teki 

gibidir. 

 

 

Şekil 25. Analitlerin 1, 2, 5 ve 10 µM’lık karışım çözeltileriyle elde edilen DPV ölçüm 
sonuçları 

(Hx) y = 19,394x + 9,8766
R² = 0,9849

(Xn) y = 6,0118x + 9,2463
R² = 0,9794

(UA) y = 12,506x + 8,7465
R² = 0,9731
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Şekil 24’teki grafiğe göre ölçüm sonuçlarının R2 değerleri, hipoksantin için 

0,98, ksantin ve ürik asit için 0,97 olarak bulunarak regresyon model uyumunun 

yüksek olduğu görülmektedir. Ayrıca Tablo 14’teki veriler ile Şekil 25’teki doğru 

denklemleri kullanılarak hesaplanan LOD ve LOQ değerleri, Tablo 15’te verilmiştir.  

 

Tablo 15. Hx, Xn ve UA için LOD ve LOQ değerleri (µM) 

Analitler LOD LOQ 

Hx 0,74 2,49 

Xn 1,28 4,28 

UA 1,32 4,42 
Hx: Hipoksantin; Xn: Ksantin ve UA: Ürik asit 

 

Tablo 15’te görüldüğü gibi, LOD ve LOQ değerleri Hx için sırasıyla 0,74 µM 

ve 2,49 µM, Xn için 1,28 µM ve 4,28 µM, UA için ise 1,32 µM ve 4,42 µM’dır. Bu 

durumda, sensörün gerçek (balık) örneklerde uygulanmasıyla elde edilecek olan akım 

pik değerleri, her bir analit için ilgili doğru denklemlerinde “y” yerine yazılarak 

konsantrasyon karşılığının bulunmasıyla sonuç verecek özgün bir sensör yüzeyi 

oluşturulmuştur. Ülkemizde yaygın olarak yetiştirilen ve satılan balık 

numunelerindeki bozulma eşik değerlerinin de belirlenmesiyle ürünün kabul 

edilebilirliği ile ilgili hızlı ve pratik bir karar mekanizması olarak bu sensör 

yüzeylerinden yararlanılması mümkün görülmektedir.  

Literatür özetinde derlenmiş olan (Bölüm 1.5) Tablo 1’de yer alan 

elektokimyasal biyosensör çalışmaları incelendiğinde, Hu ve ark. (2000) tarafından 

geliştirilen ve enzim (XOD) kullanımına rağmen 0,8 µM’lık LOD değerine sahip olan 

elektrokimyasal hipoksantin biyosensöründen daha hassas bir LOD değerine ulaşıldığı 

görülmektedir. XOD enzimi kullanılan diğer çalışmalardan Lawal ve Adeloju (2010), 

polipirol-platin elektrot bazlı tasarımında 6 µM, Görgülü ve ark. (2013) XOD ile 

birlikte ürikaz, polipirolpilivinil sülfonat bazlı platin elektrod tasarımıyla 2,5 µM, 

Torres ve ark. (2013) karbon film bazlı elektrot ile 0,77 µM, karbon film ve karbon 

nanotüp modifiyeli elektrot tasarımlı biyosensörü ile 0,75 µM, Albeda ve ark. (2017) 

nafyon, titanyum dioksit grafen bazlı camsı karbon elektrot ile 9,5 µM, Si ve ark. 

(2018) pozitif yüklü polidimetil amonyum-karbon nanotüp-grafen bazlı karbon baskılı 
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elektrot tasarımı ile 4,40 µM, Erol ve ark. (2020) da XOD ile birlikte ürikaz enzimi 

kullandıkları polipirol-paratoluensülfonat film bazlı elektrokimyasal biyosensör ile 5 

µM, Liao ve ark. (2020) ise polidopamin ve karbon nanoliflerle modifiye ettiği 

enzimatik hipoksantin biyosensörü ile 2 µM’lık LOD’a ulaşmıştır. Böylece, bu 

çalışma kapsamında geliştirilen non-enzimatik elektrospun PAN nanolif modifiyeli 

PGE elektrot bazlı tasarımın hem daha düşük tespit limitine sahip olduğu hem de 

enzim kullanımına bağlı dezavantajları (stabilite, maliyet, üretim-muhafa güçlüğü) 

gideren özgün ve başarılı bir tasarım örneği teşkil ettiği anlaşılmaktadır. 

Öte yandan, biyomolekül kullanılmaksızın (non-enzimatik) geliştirilen 

elektrokimyasal sensör örneklerine bakıldığında ise Reza ve ark. (2014)’nın 

geliştirdiği manganez oksit ve kitosan bazlı ksantin sensörünün LOD değeri 1,31 µM 

olduğundan, bu çalışmada elde edilen 1,28 µM’lık Xn LOD değeri ile daha hassas bir 

tasarım gerçekleştirildiği anlaşılmaktadır. Hipoksantin sensörlerinden Kumar ve 

Swetha (2010)’nın nafyon-rutenyum dimetil sülfoksit- modifiye membran bazlı camsı 

karbon elektrot tasarımı ile 2,37 µM, Kumar ve Shanmugan (2011)’ın çok katmanlı 

karbon nanotüp bazlı camsı karbon elektrotlu tasarımı ile 2,87 µM, Duo ve ark. 

(2014)’nın poliksilitol bazlı camsı karbon elektrot tasarımı ile 4,5 µM, Juban ve 

Billione (2015)’in politreonin bazlı karbon pasta elektrot ile geliştirdiği sensörün 10 

µM, Vishnu ve ark. (2017)’nin 4B-kalem ucu elektrot ile geliştirdiği sensörün 1,09 

µM’lık LOD değerlerinden, çalışmamız kapsamında geliştirilen sensörün daha düşük  

LOD (Hx) değerine ulaştığı (0,74 µM) anlaşılmaktadır. Böylece, bu çalışma 

kapsamında geliştirilen non-enzimatik elektrospun PAN nanolif modifiyeli PGE 

elektrot bazlı tasarımın ekonomik ve az malzeme gereksinimi ile üretilebilen, daha 

düşük tespit limitine sahip bir örnek teşkil ettiği gözlenmiştir. 

Bu tez çalışmasındakinden daha düşük LOD değerlerine ulaşabilen 

çalışmaların çoğunda ise eş zamanlı bir monitorizasyonun (ksantin, hipoksantin ve 

ürik asit) amaçlanmadığı dikkat çekmektedir (Dervisevic ve ark., 2017; Rahman ve 

ark., 2017; Şahyar ve ark., 2019; vb.). Dolayısıyla ksantin, hipoksantin ve ürik asitin 

eş zamanlı tayinine yönelik olarak geliştirilen ve bu çalışma ile gerçekleştirilen 

tasarımdan daha düşük tespit limitlerine inilen çalışmalarda ise enzim kullanımı göze 

çarpmaktadır (Wang ve ark., 2019; Zhu ve ark., 2021. Bu durumda, mevcut tasarımın 

kazanımı ise enzim kullanımının getirdiği üretim zorluğu, muhafaza ve maliyet 

sorunlarının elimine edilmiş olmasıdır. Pierini ve ark. (2018)’nın geliştirmiş olduğu 

tasarım, enzim kullanımı mevcut olmayan ve balık örnekleri için geliştirilmiş bir 
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sensör örneği olarak daha düşük tespit limitlerine inebilmişse de, elektrotlara 

uygulanan ön işlemlerin nispeten daha zor bir prosedür ile (çalışma elektrotlarının her 

aşamada alümina ile silinmesi, sonikasyonu, yıkama ve bekletmeden oluşan uygulama 

adımları) ve elektrotlara bireysel olarak uygulanması gerekliliği nedeniyle bu 

çalışmada tasarlanan elektrotun daha pratik bir uygulama sağladığı düşünülmektedir. 

Zhang ve ark. (2019)’nın Pt nanopartikül katkılı MOF yapılı elektrodu ise DOP dahil 

eş zamanlı bir ksantin, hipoksantin ve ürik asit monitorizasyonu gerçekleştirmekte 

olup serum örneklerine ksantin çözeltisi ile spike çalışması yaparak yalnızca ksantin 

için miktarsal tayin kapasitesini rapor etmiştir. Benzer şekilde Sudhan ve ark. (2022), 

bruşit (CaHPO4·2H2O) nanopartikül bazlı GCE elektrot tasarımlı non-enzimatik 

sensörü ile düşük LOD’lerde eş zamanlı tayin gerçekleştirmiş fakat idrar ve kahve 

numuneleri üzerinde çalışmıştır. Bu çalışma da, gerek elektroeğrilmiş PAN 

nanomodifiyeli elektrot tasarımı bakımından gerekse balıktaki tazelik kriterlerinden 

olan hipoksantin, ksantin ve ürik asitin eş zamanlı tayinine yönelik bir model çalışma 

olması bakımından özgünlüğü ve taze gıda tedarik zincirindeki potansiyeliyle fark 

oluşturmaktadır.  

 

3.7. Elektrot Depolama ve Ölçümlerde Sapma Oranı 

4ºC ve 25ºC’de 30 gün süreyle muhafaza edilmiş olan elektrotların ölçüm 

performansı ile taze elektrotların (üretimi takip eden ilk 24 saat içerisindeki elektrotlar) 

kullanımıyla elde edilen DPV ölçüm sonuçları Tablo 16’da verilmiştir. DPV 

sonuçlarının ksantin, hipoksantin ve ürik asit için grafiksel gösterimi ise Şekil 26’da 

yer almaktadır. 
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Tablo 16. Farklı koşullarda saklanan 30 günlük elektrotlar ile taze elektrotların 

hipoksantin, ksantin ve ürik asit (10 µM) ölçüm performansları (nano amper: nA) 

Elektrot Hx (nA) Xn (nA) UA (nA) 

30 günlük elektrot 

(25ºC) 

180,5 ± 16,46 32,65± 7,78 55,89± 10,48 

30 günlük elektrot 

(4ºC) 

131,42± 68,93 20,52± 7,80 75,48± 11,45 

Taze elektrot 101,95± 61,07 25,16± 10,87 94,70± 24,68 

Sonuçlar, ortalama± standart sapma olarak verilmiştir (Hx: Hipoksantin; Xn: Ksantin ve UA: Ürik asit) 

 

 

Şekil 26. Farklı koşullarda muhafaza edilen elektrotların 10 µM’lık analit ölçüm 

performansı 

 

 

Tablo 16’dan elde edilen veriler ve bu veriler ile oluşturulmuş olan Şekil 

26’daki grafikte görüldüğü gibi elektrotların oda sıcaklığına maruz kaldığı zaman 

içerisinde, taze elektrotlar ile alınan ölçüm sonuçlarının referans alındığı değerlerden 
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giderek uzaklaştığı görülmektedir. Hipoksantin ve ksantinin sinyalleri zamanla 

yükselmekte iken ürik asit sinyalleri referans değere göre giderek azalmak suretiyle 

sapmaktadır. Taze elektrotların performansına oranlanan DPV ölçüm sonuçları ile elde 

edilen sapma oranları (%), Tablo 17’de verilmiştir. 

 

Tablo 17. 30 günlük depolama boyunca 4°C’de ve 25°C’de muhafaza edilen 

nanomodifiye elektrotlar ile alınan DPV ölçümlerinde % sapma oranı 

% Sapma oranı Hx Xn UA 

4°C’de saklanmış 

30 günlük elektrot 

%128,90 %81,56 %79,70 

25°C’de saklanmış 

30 günlük elektrot 

%177 %129,77 %59,02 

 

 

Tablo 17’deki sonuçlar incelendiğinde, elektrotların oda sıcaklığında 

bekletilmesinin ölçümlerdeki sapma oranını yükselttiği görülmektedir. Bir başka 

deyişle, taze elektrot temini sağlanamadığı takdirde buzdolabı koşullarında muhafaza 

edilmiş elektrotlar ile ölçüm alınmasının daha uygun olacağı gözlenmiştir. 

Literatürdeki sensör stabiliteleri incelendiğinde Wang ve ark. (2019)’ın 20 gün 

boyunca 4°C’de tampon çözelti içerisinde depoladığı Cu-MOF bazlı enzimatik (XOD) 

biyosensör elektrotlarında % 80; Dervisevic ve ark. (2017)’nın 4°C’de tampon çözelti 

içerisinde depoladığı kitosan-PPy-Au Np bazlı nanokompozit yapılı sensör 

elektrotlarında 18. günün sonunda % 85 oranında stabilite sağlandığı görülmektedir. 

Burada dikkat çeken, biyoajan kullanımına bağlı olarak elektrot muhafazasının 

tampon çözelti içerisinde ve soğuk koşullarda tutulma zorunluluğu olduğudur. 

Enzimatik olmayan sensör elektrotları incelendiğinde ise Zhu ve ark. (2019) tarafından 

tek aşamalı elektrodepozisyon işlemi ile üretilen heteropoliasit katkılı demir ve RGO 

bazlı elektrotların oda sıcaklığında 42 günlük depolama sonunda % 87,8; Tang ve ark. 

(2011)’ın 1 hafta süreyle depoladığı elektroeğrilmiş PAN nanomodifiyeli CPE 

elektrotlarında % 85,5 oranında stabilite sağladığı görülmektedir. Bu tez çalışması 

kapsamında üretilen elektroeğrilmiş PAN nanomodifiyeli PGE elektrotlarda ise oda 

sıcaklığında depolamanın, taze elektrotlar ile gerçekleştirilen ölçümler ile elde edilen 

sonuçlara kıyasla sapma oranını artırdığı ve bu nedenle 4°C’de muhafaza edilmesinin 

daha uygun olduğu sonucuna varılmaktadır.  
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3.8. Gerçek Örnekte (Balık) Nanobiyosensörün Uygulanması   

 

Taze balıkların laboratuvarda aseptik şartlarda temizlenip örneklenmesiyle 

bozulmayı hızlandıracak bulaşmalar önlenmiş ve bozulmanın doğal sürecinde 

ilerlemesi sağlanmış olarak gerçekleştirilen analizlerin sonuçları Tablo 18’de 

verilmiştir.  

 

Tablo 18. Gerçek örnekte elektrokimyasal ve mikrobiyolojik analiz sonuçları 

ve standart sapmaları 

Analkz 

Günlerk/ 

Analkzler 

Hx (nA) Xn (nA) UA (nA) pH TMAB 

TOPLAM 

KOLİFORM 

BAKTERİ 

0.GÜN 
103,10 ± 

43,45 

41,98 

±9,94 

19,23 

±4,97 
6,15 <30x10

1 

kob/ g 
4,30 adet /g 

1.GÜN 
26,97 ± 

21,21 

25,19 

±3,23 

19,65 

±12,48 
5,98 5x10

2 

kob/ g 
15 adet /g 

3.GÜN 
32,38 ± 

8,97 

27,99 ± 

7,79 

21,19 ± 

5,42 
5,84 7,6x10

3 

kob/ g 
15 adet/g 

5.GÜN 
39,49 ± 

11,08 

65,81 ± 

25,06 

26,36 

±6,30 
6,35 2,87x10

6 

kob/ g 
210 adet/g 

DPV ölçüm sonuçları, ortalama± standart sapma olarak verilmiştir  

(Hx: Hipoksantin; Xn: Ksantin ve UA: Ürik asit; TMAB: Toplam mezofilik aerobik bakteri) 

 

Taze su ürünleri için kabul edilebilir toplam koliform limit değeri 160- 210 

EMS/g (2,20- 2,32 log EMS/g) olduğundan, Tablo 18’deki toplam koliform bakteri 

(EMS) sonuçlarına göre balığın depolamanın 5.günü itibariyle kabul edilemez duruma 

ulaştığı, bu sonuçların TMAB sayısı ile desteklendiği görülmektedir. Nitekim TMAB 

sayısının 6 log kob/g düzeyini aşması da ürünün tüketilemez durumda olduğunu ifade 

etmektedir (Anon, 1991). Bu nedenle tabloda 5 günlük depolama sürecine ait analiz 

verileri yer almaktadır.  

pH sonuçlarına bakıldığında, pH’daki düşüş eğiliminin de 5.gün itibariyle 

değiştiği dikkati çekmektedir. Balığın çok taze olduğu yani ölümünü izleyen ilk 3 

günde kaslardaki oksijensiz solunum dolayısıyla laktik asit birikimine bağlı bir düşüş 
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gözlenmiş fakat 5. güne gelindiğinde bozulmaya paralel olarak uçucu aminler gibi 

azotlu bileşiklerin açığa çıkmasıyla pH yükselmeye başlamıştır. 3. günde 5,84’e kadar 

düşmüş olan pH, 5. günde 6,35’e kadar çıkmıştır. Taze balık etinin pH değer aralığı 

genellikle 6.0-6.5 olarak kabul edilmekte ve tüketilebilirlik sınır değeri 6,8-7,0 olarak 

ifade edilmektedir. Ne var ki, pH’nın kesin bir kriter konumunda olmadığı ve diğer 

analizlerle desteklenmesi gerektiği de belirtilmektedir (Yıldırım, 2004).  

5.gün itibariyle bozulmuş olduğu görülen örneğin elektrokimyasal ölçüm 

sonuçlarına bakıldığında, balığın temin edildiği gün (0. gün) itibariyle hipoksantin 

düzeyinin daha yüksek seyrettiği, ilerleyen günlerde ise düşmeye başladığı dikkat 

çekmektedir. Ksantin düzeyinde dalgalı bir seyir söz konusu iken ürk asitin beklenen 

artışı göstermediği dikkati çekmektedir. Bu durum, Radi ve ark. (1992) tarafından 

ifade edilen, ürik asitin ksantin oksidaz enzimi üzerindeki yarışmasız (inkompetitif) 

inhibisyon özelliğine bağlanabilir. Bir başka deyişle ürik asit, ksantin oksidaz 

enzimine aktif bölge dışındaki bir lokasyondan bağlanarak enzimi inhibe eden bir 

metabolit olduğu için mevcut konsantrasyonu yansıtan sinyaller alınamamakta ve 

hesaplanan miktar gerçek konsantrasyonun altında kalabilmektedir.  

Mevcut durumda, temin edilen balığın bozulmuş olduğu 5. gündeki ksantin, 

hipoksantin ve ürik asit konsantrasyonlarının hesaplanması için Şekil-a’teki doğru 

denklemlerinde “y” yerine 5. günde kaydedilen ort. DPV ölçüm değerleri (nano 

amper) yerleştirilip bu denklemlerin çözümü ile bulunan “x” değerleri, o günkü (5. 

gün) ksantin, hipoksantin ve ürik asit konsantrasyonlarına karşılık gelmektedir. Buna 

göre; 

 

• Hx için y = 19,394x + 9,8766 denkleminde  

39,49= 19,394x+9,8766; Hx konsantrasyonu 1,53 µM  

• Xn için y= 6,0118x + 9,2463 denkleminde 

65,81= 6,0118x + 9,2463; Xn konsantrasyonu 9,41 µM ve 

• UA için y = 12,506x + 8,7465 denkleminde 

26,36= 12,506x + 8,7465; UA konsantrasyonu 1,41 µM olarak bulunur. 

 

Sonuç olarak İzmir çiftlik çipurasının tazeliği ile ilgili olarak yapılan eş 

zamanlı hipoksantin, ksantin ve ürik asit monitorizasyonu sonucu ilgili değerlerin 

sırasıyla < 1,53 µM Hx;  <9,41 µM Xn ve < 1,41 µM UA olması gerektiği 

anlaşılmaktadır. 
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DÖRDÜNCÜ BÖLÜM 

SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

Bu tez çalışmasında, balığın tazelik kriterlerinden olan hipoksantin, ksantin ve 

ürik asitin eş zamanlı tayinini gerçekleştirebilmek amacıyla elektroeğirilmiş PAN 

nanolifler ile PGE elektrotların modifikasyonuna dayanan ekonomik, pratik ve seçici 

sensör yüzeylerinin elde edildiği özgün bir tasarım yapılmıştır.  

Bu doğrultuda öncelikli olarak kaplanmamış (yalın) PGE elektrotlar ile 

analitlerin ve analitlerle girişim yapma potansiyeli olan DOP ve L-ASP’in 

elektrokimyasal karakterizasyonu gerçekleştirilmiş, hipoksantin, ksantin ve ürik asit 

için sırasıyla 0,9 V; 0,6 V ve 0,2 V’luk pik potansiyellerine karşılık DOP ve L-ASP’in 

0,1 V ve 0,8 V’da pikler vererek analitler ile herhangi bir çakışma olmadığı tespit 

edilmiştir.  

Diğer yandan, nanomodifiye yüzeylerin elde edilmesine yönelik deneme 

üretimleri gerçekleştirilmiş ve düzenli yapıda, damlacık/boncuklanma kusuru 

olmayan, kusursuz morfolojiye sahip nanolifler elde edilmiştir. Elektroeğirme çözelti 

içeriğinin de dahil olduğu elektroeğirme parametreleri ise deneme üretimleriyle 

deneysel olarak belirlenmiştir. Buna göre %0,8 PPy içeriğinde hazırlanan PAN 

çözeltisi ile üretilen nanolifler ortalama 122,34 nm çapında; %0,4 PPy içeren PAN 

çözeltisi ile üretilen nanolifler ortalama 112,83 nm çapında ve sadece PAN çözeltisi 

ile (PPy=0) üretilen nanolifler ise ortalama 137,52 nm çapında olmuştur. Bu sonuçlar, 

PPy varlığının nanolif çaplarında büyük bir değişim yaratmadığını göstermektedir.  

Böylelikle bu çalışma, hipoksantin, ksantin ve ürik asitin eş zamanlı tayini kapsamında 

PGE nanomodifikasyonuna yönelik elektroeğrilmiş PAN nanolif üretiminde prekürsör 

çözelti etkinliğinin de araştırılması bakımından literatürdeki ilk çalışmadır. Bu arada 

maddelerin elektrokimyasal karakterizasyonu, yalın PGE için tespit edilen pik 

potansiyellerine benzerlik göstererek Hx, Xn ve UA için sırasıyla ortalama 1,0 V; 0,7 

V ve 0,3 V olarak belirlenmiştir. Bunu takiben nanomodifiye yüzeylerin seçiciliği, 

DOP ve L-ASP için pik potansiyellerinin 0,1 V ve 0,8 V olarak belirlenmesi ve farklı 

konsantrasyonlardaki karışım çözeltilerinde de her bir maddenin ayrı ayrı monitorize 

edilebildiğinin ortaya konmasıyla sonuçlanmıştır. 

Elektroeğirilmiş PAN nanolifler ile modifiye edilen PGE elektrotlarda 

seçiciliğin yanı sıra pratik bir analiz süreci sağlanması da tasarımın özgün değerleri 
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arasındadır. DPV ölçümleri öncesinde yalın PGE yüzeylerin aktivasyonu için üçlü 

elektrot sisteminde her bir elektroda tek tek uygulanması gereken ve elektrot başına 

yaklaşık 2 dakika süren elektrokimyasal ön işlem esnasında harcanan süre ve iş gücü 

gereksinimi giderilmiş olup nanomodifiye elektrotların 2 M NaOH çözeltisinde 1 

saat/40°C bekletilmesinden ibaret olan kimyasal aktivasyon işlemiyle toplu olarak (tek 

seferde) analize hazır edilmesi, son kullanıcı bakımından tasarımın sağladığı kolaylığı 

açıkça ortaya koymaktadır.  

Elektroeğirilmiş PAN nanolifler ile modifiye edilen PGE elektrot yüzeylerinin 

gerçek balık dokularında meydana gelen bozulma reaksiyonlarındaki hipoksantinin 

ksantine, ksantinin ürik aside dönüşümü ise ksantin oksidaz enzimi kullanılarak 

yapılan kontrollü bozunma çalışmasıyla incelenmiştir. Farklı konsantrasyon ve farklı 

sürelerde enzim (ksantin oksidaz) uygulamalarını içeren çalışmalarda, balığın 

dokularındaki ksantin oksidaz enzimi ile oksidasyonu katalizlenen analitlerin eş 

zamanlı monitorize edilebildiği ve enzimin etkisiyle hipoksantin konsantrasyonu 

azalırken ksantin ve ürik asitin açığa çıktığı görülmüştür. Tasarlanan sensör 

yüzeylerinin algılama gücü ise hipoksantin, ksantin ve ürik asit için sırasıyla 0,74 µM; 

1,28 µM ve 1,32 µM olarak hesaplanan LOD değerleri ile belirlenmiş ve literatürdeki 

birçok çalışmaya kıyasla başarıya ulaştığı görülmüştür. LOQ değerleri ise hipoksantin, 

ksantin ve ürik asit için sırasıyla 2,49 µM; 4,28 µM ve 4,42 µM olarak hesaplanmıştır. 

Ayrıca nanomodifiye sensör elektrotlarının 4°C ve 25 °C’de 30 günlük muhafazası 

sonrasındaki ölçüm performansı da değerlendirilmiş ve 4°C’de depolanan elektrotlar 

ile alınan ölçümlerde sapma oranı daha düşük bulunmuştur. 

Sonuç olarak bu tasarım, endüstriyel uygulamalara adapte edilebilecek 

ekonomik, pratik ve seçici bir tazelik sensörü elde edilmesine yönelik özgün bir ön 

çalışma/prototip olarak başarıya ulaşmıştır. Ayrıca, mevcut tasarıma taşınabilirlik 

özeliğinin kazandırılması ve sektörde örnek başı analiz (point of care, POC) 

gerçekleştirilebilmesini sağlayacak ileri hedeflere yönelim söz konusu olabilecektir. 
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