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Bu tezde, IrO, nanopartikiiller (IrO;NP) ile katkilanmig bakteriyel seliiloz (BS) kullanilarak
dopamin tespitinde kullanilmak tizere kagit temelli bir optik sensor hazirlanmistir. Elde edilen kompozit
nanomalzeme (IrO:NP@BS) Fourier Doniisiimlii Kizil6tesi Spektroskopisi (FT-IR), Raman Spektroskopisi,
X-151m Kristalografisi (XRD), Gegirimli Elektron Mikroskobu (TEM), Alan Emisyonlu Taramali Elektron
Mikroskobu (FE-SEM), Atomik Kuvvet Mikroskobu (AFM) ve UV-Vis-NIR Spektrofotometresi ile
karakterize edilmistir.

Hazirlanan kompozit nanomalzemedeki IrO,NP i¢in iki farkli sentez yontemi kullanilmistir. Uygun
sentez yonteminin belirlenmesiyle beraber liyofilizasyon ve siizme metotlart ile iki farkli kagit platform
uygulamasi gergeklestirilmistir. Burada, sentezlanen IrO,NP’ler ile BS katkilanarak kompozit malzeme elde
edilmistir. Kagit ortaminda, katekol grubunda yer alan dopaminin IrO; nanopartikiil yiizeyleri tizerindeki
olas1 baglanmasi sonucu renk degisiklikleri aragtirilmistir. Ayrica, IrO2NP@BS ile elde edilen kagit
sensoriin askorbik asit, iirik asit, fenilalanin, glikoz, lizin, histidin, sistein ve sistin gibi biyomolekiillere
karst secicilik ¢aligsmalari da yapilmistir. Deneyler neticesinde kagit sensoriin dopamine karsi segici oldugu
tespit edilerek hizli test kiti uygulamasi gergeklestirilmistir. Sonug olarak, farkli biyoaktif mololekiillerle
yapilan bu caligmada, IrO.NP@BS’nin optik ozellikleri, tasima ve uygulama kolayligi, sunmus oldugu

imkanlar sayesinde farkli alanlarda dopamin sensor olarak kullanilabilirligini gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: Bakteriyel seliiloz, IrO, nanopartikiil, dopamin, nanokompozit, nanomalzeme, optik
sensor.
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In this thesis, a paper-based optical sensor for dopamine detection was obtained by using bacterial
cellulose (BS) doped with IrO, nanoparticles (IrO2:NP). The resulting composite nanomaterial
(IrO2NP@BS) was characterized by Fourier Transform Infrared Spectroscopy (FT-IR), Raman
Spectroscopy, X-ray Crystallography (XRD), Transmission Electron Microscope (TEM), Field Emission
Scanning Electron Microscopy (FE-SEM), Atomic Force Microscopy (AFM) and UV-Vis-NIR
Spectrophotometer.

Two different IrO2NP synthesis methods were used to add the prepared composite nanomaterials.
With the determination of the appropriate synthesis method, two different paper platform applications,
lyophilization and filtration methods, were also investigated. Here, composite material was obtained by
doping IrO-NP and BS matrices, and color changes were investigated as a result of possible binding of
dopamine in the catechol group on the IrO;NP surfaces in the paper medium. For this purpose, synthesis
and characterization of homogeneous nanoparticles, obtaining selectivity for dopamine among various
interacting compounds and biomolecules (ascorbic acid, uric acid, phenylalanine, glucose, lisin, histidine,
cysteine and cystine) based on the interaction of nanoparticle surface, are suitable for the detection of
dopamine in vital fluids of the detection limit of sensor application. This study includes objectives such as
the observation of dopamine sensor in different areas, thanks to the optical properties of IrO;NP@BS, the

possibilities it offers thanks to its easy transport and application.

Keywords: Bacterial cellulose, IrO, nanoparticle, dopamine, nanocomposite, nanomaterial, optical sensor.
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kagitlardaki renk degisimi (40 pL dopamin ¢ozeltisi 1lavesiyle)........coovereeriieeniiieiiie i 58



1. GIRIiS

1.1. Sensorler

Bilimde bir terminoloji olarak ilk kez 1977 yilinda enzim ve elektrottan olusan algilayici
anlamina gelmekte olan sensor terimi, ingilizceden dilimize ge¢gmis olup sensor ve algilayici olmak
iizere iki sekilde de kullanilmaya devam edilmektedir (Hulanicki et al., 1991)(Cammann, 1977).
ISA (Instrument Society of America) standardina gére sensor i¢in, “fiziksel 6zelligin algilanmasi,
sonu¢ ve sartlarin kullanilabilir elektriksel bir sinyal formu haline getiren araglardir” tanimi
yapilabilmektedir (Onder, 2017). Sekil 1.1 'de goriildiigii gibi, bir sensor genel itibariyle analit
maddeyi taniyan segici kisim ve buradan algiladig veriyi anlasilabilir bir elektriksel - analog veya
dijital - sinyale doniistiiren kisimlardan olusmaktadir. Reseptor adi verilen ve karmasik ¢ozeltide
hedef analitlere yonelik se¢ici kisim ve olusan tepkiye bagli olarak iletim i¢in sinyaller gonderen
alic1 kisim sensorlerin temelini olusturmaktadir (Mohanty and Koucianos, 2006)(Kokbas Umut et
al., 2013).

Diger bir tanima gore ise sensor, maddelerin fiziksel ve kimyasal 6zelliklerinden yola
cikilarak, analit maddenin bilesenlerini, derisimlerini algilayip elektriksel, optik veya farkli
sekillerde kolayca okunabilen ve anlasilabilen verilere doniistiirmekte, dolayisiyla da bu verileri

kullanmaya olanak saglayan cihazlardir (Sinclair ve Robertson, 2009).

Analit Madde
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Sekil 1.1. Temelde sensorlerin ¢alisma mekanizmasi

Ayn1 zamanda sensorler, kullanilan sensor ortami ile kullanilan elektronik cihazlar arasinda
baglanti olusturan cihazlardir. Goriintiileme, kontrol ve koruma gibi genis ve farkli bir¢ok kullanim
alanina sahiptirler. Bunlarin yaninda, kullanilacak olan bir sensoriin se¢iminde duyarlilik, segicilik,
giic, ucuzluk ve dayamiklilik gibi Ozellikler olmakla birlikte amaca yonelik farkliliklar
gosterdiginden dolay1 iiretilecek sensoriin amaca uygun olmasina dikkat etmek gerekir. Son

zamanlarda bu konu hakkinda yapilan ¢alismalarin daha daha segici, duyarli, daha ucuz ve daha



kiiclik sensorler lizerinde hemfikir olunmus ve bu hassasiyetler iizerine odaklanildig1 goriilmiistiir

(Parlatic1, 2014).

1.2. Sensor Tiirleri

Yaygin bir kullanim alanina sahip olan sensorler, doniistiiriicii yapilarina ve c¢alisma
prensiplerine gore kimyasal ve fiziksel olmak {izere iki temel gruba ayrilmaktadirlar. Bu ana
gruplara ait alt gruplar arasinda fiziksel sensorler grubuna dahil olan termal sensorler, basing
sensOrleri ve manyetik sensorler bulunmaktadir. Diger bir alt kategori olan kimyasal sensdrler
sinifina dahil olan sensor tiirleri ise biyolojik sensorler, elektrokimyasal sensorler, gaz sensorleri

ve optik sensorler olmak iizere dort genel kategoride incelenebilmektedir (Kenan, 2014).

Sekil 1.2 'de goriildiigii gibi elektrokimyasal sensorler amperometrik (Pohanka and Skladal,
2008)(Li et al., 2015), potansiyometrik (Kawashima and Rechnitz, 1976)(Tarasov et al., 2016),
voltametrik (Stobiecka et al., 2007)(Reta et al., 2016), voltamperometrik (Mars et al., 2016) ve
kondiiktometrik sensorler olarak (Chouteau et al., 2005); optik esash sensorler de fotometrik
(Tashkhourian et al., 2011)(Sotnikov et al., 2015), florometrik(Huang et al., 2015)(Shojaei et al.,
2016) ve biyoliiminesans (Nivens et al.,, 2004)(Arts et al., 2016) sensorler olarak
gruplandirilabilmektedir.

Kimyasal Sensorler
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Sekil 1.2. Sensorlerin Siniflandirilmasi (Kenan, 2014)



1.3.  Optik Sensorler

Bu caligmada da odaklanacagimiz optik sensorler, opto-elektronik kelimelerinin bir araya
gelmesi ile bu isme sahip olmustur. Ortamda yonlendirilen 151k ile algilama olaymin dedektdrler
yardimiyla elektriksel sinyale doniistiiriilmesi esasina dayanmaktadirlar. Baglica floresans, lazer,
infrared ve hiperspektral sensorler olarak siniflandirilmaktadir. Dolayisiyla, optik esash
sensorlerde olgiim yapilirken, 6l¢iim malzemesinin konsantrasyonuna bagli olarak absorbans,

liiminesans vb. siddetindeki degisimler incelenmektedir (Giingor, 2017).

Optik biyosensorler, doniistiiriicii platform yiizeyinde (test kiti) bulunan reseptor ile analit
etkilesimi sonucunda ortaya ¢ikan renk, kirilma indeksi veya bunlara bagli boyut-kalinlik
degisikliklerini tespit edebilmektedirler. Isik ve renk 6zellikleri reseptor maddenin konsantrasyonu,
kiitle veya molekiillerinin sayis1 gibi parametrelerle baglantilidir. Ornegin, tek modlu yiizey SPR,
dielektrik dalga kilavuzlari, elipsometri, interferometresi ve rezonans aynasi gibi algilama
yontemleri kullanilarak patojenik molekiillerin tespiti yapilabilmektedir (Syam et al., 2012). SPR
biyosensorler baglica bir 151k kaynagi, ince altin film, prizma ve fotodetektor parcalarindan
olusmaktadir. Altin yiizey lizerine tutturulmus reseptorler ile bu yiizeyden serbest halde akan analit
etkilesimi, foto-dedektérde minimum yansima prensibiyle algilanmaktadir. Ayn1 zamanda SPR
yaygin olarak patojen bakterilerin tespitinde ve bagisiklik sistemi tepkileri i¢in kullanilmaktadir

(Homola et al., 1999).
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Sekil 1.3. Yiizey Plazmon Rezonans (SPR) biyosensorler calisma mekanizmasi (Boyaci,
2015)(Piliarik et. al., 2009)

Optik tabanli sensorlerde nano boyutta malzemelerin kullaniminin miimkiin olmasi,

gelistirilen sensoriin daha duyarli ve daha ekonomik olmasini sagladigi igin, nanoteknoloji optik



sensOr pazarini yonlendiren temel faktorlerden bir tanesi olmustur (Sinclair ve Robertson, 2009).

Gilintimiizde yeni teknolojiler sayesinde gelistirilen sensorlerin aksine optik tabanli sensorler

asagida belirtilen yeniliklerin birgcogunu gerceklestirme konusunda diger sensor tiirlerinden daha

oOn siralarda yer almaktadirlar (Sharma et al., 2020). Bunlar;

1.3.1.

Birden fazla analiti ayn1 anda izleyebilme ve tespit edebilme kabiliyetine sahip sensorlerin
gelistirilmesi,

Biyolojik algilama bilgilerinin ger¢ek zamanli olarak izlenmesi ve iletilmesi,

Lab-on-chip teknolojisiyle uyumlu olabilecek sekilde gelistirilebilmeleri,

Sensdrler arasinda birgok iiriin ile birlikte ¢alisabilirligi ve standardizasyonu,

Mobil cihazda kullanimi ve buna bagli olarak kablosuz baglanti seceneklerinin
kullanilabilirligi,

Kontrol ve analiz yolu ile sensor odakli otomatik karar analiz kabiliyeti.

Optik Sensorlerin Kullanildig1 Alanlar

Optik sensorlere ait birgok kullanim alani1 bulunmasinin yani sira son arastirmalarda sulu

¢ozelti icerisinde bulunan agir metal iyonlari, anyonlar, organik bilesikler gibi bir¢ok analitin

tespitinde kullanimlar {izerine ¢alismalara oldukga ilgi gésterilmektedir. Tablo 1.1°de de genel

gruplandirmalar seklinde sunuldugu iizere, optik sensorler birgok farkli tiirde analitler i¢in hali

hazirda kullanilmaktadirlar.

Tablo 1.1. Optik sensorlerin kullanildig: alanlar (Borisov ve Wolfbeis, 2008)

Bilesen Analit Bilesen Analit
Kanser Prostat kanseri markeri olan | Pestisitler Sulardaki bitki
isaretleyicileri prostata 6zel antijen Oldiirticiiler
Maglar ve ilag Morfin-3-glusuronid, Aromatik 2-hidroksibifenil
kaynakl1 antikorlar Insiilin hidrokarbonlar Benzo [a] pirin
Hormonlar Gebeligin belirteci, insan Agir metaller Cu(ll), Pb(11),
koryonik gonadotropin Hg(ll), Cr(I11),
hormonu (hCG) Ni(11), Ir(11)
Alerjik isaretleyiciler | Immiinoglobiilin E (IgE) Fenoller Bisfenol A,
2,4-diklorofenol
Kalp krizi Kalp kas1 travmasi belirteci | Poliklorinli 3,3,4,4'5-
isaretleyicileri olan troponin bifeniller pentaklorobifenil




Diger molekiiler Romatoid artrit ve Dioksinler 2,3,7,8-TCDD
biyobelirtecler osteoartrit hastalarinin (Tetraklorodibenzodi
sinovyal sivilarinda yer alan oksin)
6-fosfat izomeraz glikoz Boyar maddeler | Basic red 9
(GPI)

Bu tezde renk degisimini temel alan sensorler konu alinmis olup 6zellikle optik degisim NP
cozeltisi kullanimina dayanmaktadir. Baska bir deyisle nanomalzemeye dayali optik degisim,
direkt olarak optik tayini miimkiin olamayan kimyasal madde tiirleri i¢in doniistiiriicii olarak rol
oynamaktadir. Burada hedef analitin bizzat kendisinin yerine NP ¢6zeltisinin renk degisimi 6nemli

bir parametreyi olusturmaktadir (Zhang and Hoshino, 2013).

14, Kagit Temelli Optik Sensorler

Optik sensorler, ¢cozelti ortamindaki sinyal degisimlerinin yani sira kagit, plastik gibi kati
althk ve/veya destek malzemelerle bir araya getirilerek tani islemlerinde kullanilabilmektedir.
Kagit temelli optik sensorler; tek kullanimlik olmalari, cam ve plastik yiizeylere gore bol miktarda
olmalari, tasinmasi kolay ve diisiik maliyetli olmalar1 gibi avantajlara sahiptirler. ilk kagit cihaz
1956 yilinda idrar numunelerindeki glikozun yar1 kantitatif (nicel) analizinde kullanilmak {izere
kagit immune kromatografik test seritleri (paper test strips) olarak liretilmis ve gelistirilmistir (Von

Lode, 2005).

Arastirmacilar, ¢ok daha basit bir iiretim teknigine sahip olmasi dolayisi ile kagit temelli
sensorlerin gelistirilmesi lizerine odaklanmiglardir. Kagit temelli sensorler desenli ve farkli
ozellikleri barindiran bazi kagit tiirlerinden yapilmakta ve “giivenli (assured)” teshis testleri icin
0zel tasarlanmis yeni bir platform olusturmus olmaktadir. Bir hastalik i¢in genel bir bakisla,
hastaligin 6nlenebilmesi ve tedavisindeki ilk adim dncelikle dogru ve erken teshistir. Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) prosediirlerine gore, gelismekte olan iilkelerin teshis cihazlari igin hassas, uygun
fiyath, ekipmansiz, spesifik, hizli1 ve dayanikli, kullanimi kolay ve son kullanicilara dagitilabilir
olmalidir (Peeling et al., 2006). Kagit temelli analitik cihaz (paper-based analytical device, PAD)
olarak ifade edilen bu sistemler, seritler halinde diizenlenmis teshis testlerinin sadeligi ve
geleneksel mikro-akiskan cihazlarin 6zelliklerini birlestirmis bir mimariye sahiptir (Zhang and
Hoshino, 2013)(Martinez et al., 2008a)(Martinez et al., 2008b)(Martinez et al., 2008c). Ozellikle



saglik teshisinde kullanilan pPAD’ler, lab-on-a-chip (LOC) cihaz uygulamalar1 gibi oldukga ilgi
cekmektedirler. LOC teknolojisi, laboratuvar testlerinin 6lgegini minimuma indirmek amacl ve

teshis acisindan POC olunabilmesi esasina dayanmaktadir (Zhao and Van Den Berg, 2008).

Kagit tabanlh sensorler genellikle kullanildigr calismalar, klinik teshis (tani) alanlarinda
kan, idrar ve tiikiiriik gibi gergek orneklerin kullanimiyla ¢esitli analitlerin algilanmasi amaciyla
yapilmistir. Kanda bulunan bu analitlere 6rnek olarak glikoz, protein, {irik asit, laktat, keton, nitrat,
kolesterol, niikleik asit, g¢esitli hormon ve ndrotransmitterler (sinir ileticiler) gibi analitler
verilebilir. Son yillarda birgok ¢alismada cep telefonlarinda bulunan kamera ile PAD’leri yukarida
verilen amaglar dogrultusunda entegre edilmistir. Gelistirilen bu sistemlerde, hasta tarafindan test
amacgli kullanilmig olan PAD’in, teshisi barindiran fotografi direkt merkez laboratuvara
gonderilerek bir uzman tarafindan analiz edilmekte ve hastaya, telefon gériismesi veya kisa bir

mesaj ile yanit verilmektedir (Martinez et al., 2010).

Sekil 1.4. Kagit temelli analitik cihaz (PAD) tasarimini barindiran mobil uygulama platformu
(Chung et al., 2019)

Sekil 1.5°de PAD'ler elde etmek icin gelistirilmis kapsamli sinyal gelistirme yontemleri
gorsellestirilmistir. Kolorimetrik, liiminesans, SERS, fototermal, fotoakustik, fotoelektrokimyasal,
niikleik asit aracili ve PAD miihendisligi sinyal amplifikasyonunu i¢eren bu sinyal gelistirme
yontemleri, nanoyapilart ve algilama performanslart kisaca Ozetlenmistir. Ayrica, sinyal
amplifikasyonundaki  olaganiistii ~ 6zellikleri nedeniyle nanomalzemelerin  6nemi de

vurgulanmaktadir (Hoang vd., 2021).



(' Enzyme functionalization )( Metal nanozyme )

' \ \
( Particle nucleation )( Polymer functionalization )

Colorimetric Photo-
electrochemical
9,
9

- Y
)
& %

Photoacoustic

Photothermal

PAD Nucleic acid-
engineering mediated

Design change I i of ni CRISPR/Cas
amplification

Assistant of laser, wax, isotachophoresis, centrifugation

Luminescent

&
H
-

Sekil 1.5. Kolorimetrik, liiminesans, SERS, fototermal, fotoakustik, fotoelektrokimyasal, niikleik
asit aracilt ve PAD miihendisligi sinyal amplifikasyonu dahil olmak tizere farkli gelistirme
stratejilerine dayanan sinyalle giiclendirilmis kagit tabanl analitik cihazlar

1.4.1. Kagit Secimleri

Bir kullanici i¢in tek kullanimlik kagit malzemelerin se¢imi, cesitli amaglar igin g¢esitli
sekillerde bulunuyor olmasina ragmen bir cihaz gelistirilmesindeki spesifik uygulama alanina ve
gerekli fabrikasyon asamalarina dayanmaktadir. Filtre kagitlari, fitilleme yani igeri sizdirma
yeteneklerinden dolayi, son yillarda kagit tabanli biyosensorlerin iiretiminde yaygin olarak
kullanilmaktadirlar (Apilux et al., 2010). Ozellikle Whatman® filtre kagitlar;, kagit temelli
biyosensorlerin fabrikasyonu asamalarinda en ¢ok kullanmilan kagit tiirii olmaktadir. Bazi
parametreler dogrultusunda No.1 ve No.4 Whatman® filtre kagitlari, hidrofilik kanallar ve
hidrofobik bariyerler olusturmak amaciyla bir¢ok arastirma grubu tarafindan tercih sebebi

olmaktadirlar (Carvalhal et al., 2010),(Martinez et al., 2008a),(Ellerbee et al., 2009).

Sekil 1.6. Spesifik uygulama alanlarina yonelik farkli boyutlarda filtre kagitlart



Filtre kagitlar1 bu dogrultuda yaygin olarak kullaniliyor olmasina ragmen, tam anlamiyla
istenen fiziksel Ozellikleri ¢ogu zaman karsilayabilmekte degildirler ve bu sebeple baska kagit
tiirleri ya da modifiye olmus kagitlar arastirilmakta ve iiretilmeye calisilmaktadir. Ornegin,
nitroseliiloz hidrofobik membranlar, biyomolekiillere spesifik olmayan yiiksek dereceli
baglanmay1 gostermekte ve proteinler (Cretich et al., 2010) enzimler (Apilux et al., 2010) ve
DNA’larin (Martinez et al., 2008a) immobilizasyonu amaciyla kullanilmaktadirlar. Lu ve
arkadaglar kagit temelli biyosensor fabrikasyonunda nitroseliilloz membrana ilk olarak baskilama
ve sonrasinda 1sitma yontemleri uygulayarak membran iizerinde mum (wax) bariyerler olusturmus
ve sonrasinda istenilen yerlere enzim doplayarak (biriktirme) kolorimetrik olarak test etmislerdir
(Lu et al., 2010),(Lu et al., 2011). Fakat Lu ve arkadaslarinin bu ¢alismasinda da oldugu gibi
nitroseliiloz membranlar, makul ve diizgiin bir gézenek boyutuna (0,45 um) sahip olmus olsa dahi
filtre kagidina gore wax penetrasyonu yavas olmustur. Arastirmanin ¢éziimii i¢in izlenecek olan
bagka bir yol olarak da, kimyasal modifikasyon uygulanmis seliiloz liflerin kullaniimasi

olmaktadir.

Bu seliiloz lifleri igeren kagit malzemeler, mikro/nanoteknolojiler ve nanomalzemelerdeki
son gelismelerle birlikte, kagit tabanli POCT cihazlarinin performansini iyilestirmek icin g¢esitli
modifikasyon yaklasimlari gelistirilmis ve kullanilmistir (Sekil 1.7). Ornegin, DNA'nin kagit
tizerinde adsorpsiyon performansini iyilestirmek i¢in Fusion 5 kagidi kitosan ile modifiye edilerek
kullanilmistir (Gan vd., 2017).
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Sekil 1.7. Farkli kagit malzemeleri, kdgit bazli numune 6n isleme ve kagit bazli tespit igin ¢esitli
reaktiflerle modifiye edilmis mevcut kagit modifikasyon yaklasimlar1 (Tang vd., 2019).
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Biitlin bunlar diisiiniildiigiinde, kagit bazli cihazlarin hazirlanmasi i¢in uygun malzemelerin
secilmesine yonelik bir referans ve rehberlik saglamak amaciyla, ilk olarak cesitli kagit tiirleri
(seliiloz, pamuk elyafi, cam elyafi, nitroseliiloz membran, iplik dahil) ve bunlarin fizikokimyasal
ozellikleri tanitilmalidir. Kagit malzemenin denge siiresine ve adsorpsiyon kapasitesine gore bir

malzeme se¢im diyagrami Sekil 1.8'de gosterilmistir.
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Sekil 1.8. Malzeme secim diyagrami: denge siiresine karsi ¢izilen adsorpsiyon yetenegini
gostermektedir (Tang vd., 2019)(Du vd., 2015)(Mohite ve Patil, 2014)

Bahsi gegen bu se¢im diyagramina gore kullanimi uygun bulunmus, dogal bir polimer olan
seliiloz igerikli olan ve literatiirde genellikle bakteriyel seliiloz (BS) olarak adlandirilan bir kagit
tiiri de, son yillarda kagit temelli sensorlerin elde edilmesinde artan bir kullanima sahiptir (Torres
vd., 2020). Acetobacter xylinum bakteri liflerinden yapilan bu kagit platformu, hidrofilik bir yapiya
sahip olup, fiber matris yapist i¢ine sivinin kolayca niifuz etmesine olanak saglamaktadir. BS
yapisindan kaynakli bu 6zellik, mikro akigkan sistemlerin fabrikasyonu sirasinda da avantaj
saglamaktadir (Malekghasemi, 2015). Buradan yola c¢ikarak kagit temelli optik sensorleri
olusturma noktasinda, ana malzeme olarak filtre kagitlarinin kullanmasinin yani sira BS nin sensér

teknolojisinde de uygun bir platform olusturdugu gériilmiistiir (Torres vd., 2020).

Bakteriyel seliiloz (BS) nanokagidi, ¢ok sayida istenen 6zelligi ile bilinen c¢ok islevli bir
malzemedir: siirdiiriilebilirlik, biyouyumluluk, biyolojik olarak pargalanabilirlik, optik seffaflik,
termal Ozellikler, esneklik, yiiksek mekanik mukavemet, hidrofiliklik, yliksek gozeneklilik, genis
kimyasal modifikasyon yetenekleri, hafifligi ve yiiksek yiizey alani bu islevleri arasindadir. BS
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seffaf gorlinimii sayesinde renkli nitelige sahip nanomalzemelerle katkilanarak optik degisim
gosterebilen sensor platformlart sunabilmektedir. Bu konudaki ilk ¢alismalardan (Morales-Narvaez
vd., 2015) olan katkili giimiis ve altin nanopargaciklari igeren nanokagida dayali kolorimetrik
tabanli bir sensor, nanokagitla katkilanmis kuantum noktalarini iceren fotoliiminesan bazli bir
sensor ve NP’ler ile islevsellestirilmis nanokagittan yapilmis potansiyel bir algilama platformu

Sekil 1.9a’da ve bu nanopargaciklarin SEM goriintiileri Sekil 1.9b’de gosterilmektedir.

L

Sekil 1.9 a) Seffaf katkilanmamis haldeki BS, AgNP-BS (turuncu) ve AuNP-BS (mor)
gortintimleri (Morales-Narvaez vd., 2015)

Sekil 1.9 b) Bakteriyel seliiloz nanokagidi (BC) kullanilarak i¢inde/yerinde tiretilmis altin
nanoparcaciklarin (AuNP'ler) SEM goriintiileri. Sagda, AUNPS-BC bilesiminin resmi (Morales-
Narvaez vd., 2015)

Acetobacter xylinum bakteri liflerinden olusturulmus olan BS, farkli islemler neticesinde esnek ve
hafif bir destek materyali de olusturabilmektedir (Huang vd., 2017). SEM goriintiilerinden de
goriildiigii tizere 20-100 nm civari fiber boyutu ve gézenekli iskelet yapisi sayesinde bir¢ok islevde
kullanilabilen, modifikasyonu kolay, dogaya uyumlu ve esnek (Sekil 1.10) nitelige sahip bir iiriin
olma potansiyelini elde etmistir (Huang vd., 2017).
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Sekil 1.10. Katkilanmig esnek BS yapisinin yan kesit gorseli ve esnekligi (Huang vd., 2017)

1.4.2. Uretim ve Desenlendirme

Kagit temelli cihazlarin fabrikasyonunda basitlik, verimlilik, hafiflik ve diigiik maliyetli
olmasi gibi kriterler, liretimin teknikleri ve malzemelerin se¢iminde dikkate alinmasi gereken
noktalar arasindadir. Fiziksel ¢okeltme ve/veya kimyasal modifikasyon gibi cesitli yontem ve
teknikler, kagit 6zelliklerinin belirlenmesinde dncelikli olarak kullanilmaktadir (Li et al., 2012).
Bu dogrultuda pPAD’ler, analog cizilmesi, fotolitografi, plazma islenmesi, mum baskilama, kagit
kesme, fleksografi baskilama, lazer islenmesi, serigrafi, asindirma teknikleri ve miirekkep
puskiirtmeli baskilama ile liretilmektedirler. Bahsi gecen bu teknikler, modifikasyon tiirlerine ve

secilen malzemelere gore kullanilmaktadirlar.

Mum baskilama tekniginde, kati halde bulunan mum yazic1 yardimiyla kagit yiizeyine
basilmakta ve sonrasinda firin, 1s1 tabancasi veya sicak plaka v.b. yardimiyla mum tabakanin
erimesi saglanmaktadir (Lu et al., 2009)(Lu et al., 2011)(Carrilho et al., 2009). Isitma islemi
esnasinda, mumun kagit matrisine yatay ve dikey olarak niifuz etmesi saglanir ve diisiik
coOziiniirliige sahip desenlerin olusmasina neden olur. Burada, 1sitma sicakligi ve mum ¢izgisinin
genisligi gibi etkenler uygulanan fabrikasyon tekniginin tekrarlanabilirligini biiyiik o6lgiide
etkilemektedir.

Kagit ylizeyine mum baskilama teknigindeki degisken parametrelerin olmasi sebebiyle
Songjaroen ve ark. yPAD mum daldirma teknigi kullanmiglardir (Dungchai et al., 2010). Bu
teknikte ise oncelikli olarak kagit, cam bir ylizey iizerine koyulur ve ardindan miknatis yardima ile
kaliba tutturulmaktadir. Daha sonra yiizeyine sabitlenmis halde bulunan kagit ile birlikte kalip,
erimis mum icine bir saniye boyunca bekletildikten sonra sogutulur ve kagit uzaklastirilir.

Boylelikle kaliptaki desen elde edilmis olur. Bir diger metot olarak serigrafi teknigi uygulanmis ve
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bu teknikte katt mum, desenlenmis ekran kullanilarak kagit ylizeyine yayilmis ve sonrasinda mum

eritilerek hidrofilik kanallar ve hidrofobik bariyerler olusturulmaktadir (Dungchai et al., 2010).

Kagt
Kagt Kalip

= s - &,
| montail‘ Kalip Qs = = 4
j Kati mum R
; "4 s~ 1.am .

Kaat
4 K Miknatis

L Kat: mum daliiing .

—— 510101 yontemi Hidrofobik
wmmn

bariver
Mum bariyer “— Hidrofilik
alan

Sekil 1.11. Kagit temelli mikro akigkan padlerin (WPAD) iiretim teknikleri, a) sablon baskilama,
b) mum igerisine daldirma ve ¢) mum baskilama (Torul, 2016)(Dungchai et al., 2010)

Martinez ve arkadaslari 2007 yilinda mikro akiskan kanallarin olusturulmasinda
fotolitografi teknigini kullanarak hidrofobik fotodireng SU-8 polimerini liretmislerdir (Martinez et
al., 2007). Martinez ve arkadaslarinin uygulamis oldugu bu teknikte; hedef analiti i¢eren sivi,
hidrofilik kanala verildiginde, sivinin kagit matrisi boyunca ilerlemesini saglamak amaci ile kapiler
akis etkisinden faydalanilmistir. Bu dogrultuda igerisinde hidrofilik kanallari barindiran bir
hidrofobik duvar ile siv1 penetrasyonu saglanmistir. Gorsel olarak ii¢ dala sahip bir aga¢ deseni
litografi yontemi ile tasarlanmis ve segici reaktifler bu tasarim iizerinde reaksiyon bdolgeleri

olusturularak, glikoz ve protein analizleri i¢in yerlestirilmistir (Martinez et al., 2007).
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Sekil 1.12. a) Merkezi kanal, kilcal etki ile numuneyi emerek numuneyi ii¢ ayri test alanina
yonlendirir, b) reaktifleri belirten bolgeler ve kontrol kuyusu olarak kullanilan iist dairesel bolge,
¢) negatif kontrol (Brooks and Keevil, 1997), d) Pozitif test sonucu.

Sekil 1.12’de de bahsi gegen bu teknik, nispeten ucuz ve basit bir teknik olmakla birlikte
diger arastirmacilar tarafindan ilerleyen donemlerde yine hidrofobik bir bariyer igerisinde
sinirlanmig hidrofilik bir kanal olusturmak amacli alternatif yaklasimlar gelistirilmistir. Birgok
arastirma grubu tarafindan kagit temelli cihazlar olusturmak i¢in kullanilmig olan
polidimetilsiloksan (Bruzewicz et al., 2008), mum (Dungchai et al., 2010)(Songjaroen et al., 2011)
ve polistiren (Olkkonen et al., 2010) gibi hidrofobik ajanlar bu fiziksel biriktirme yontemleri
iizerine ¢alisilan maddelere 6rnek olusturmaktadir. Fotolitografi kullanimiyla mikro akiskan kanal
olusturmak ile iligkili olarak maruz kalinan en 6nemli sorun; foto direng gosteren kagit materyalin
katlama ve biikiilme esnasinda hasar gormesidir. Bu problemin iistesinden gelebilmek igin,
Bruzewicz ve ark. tarafindan bir isaretleyici yardimiyla kanal bozulmadan kagidin katlanmasina
olanak saglayan kagit yiizeyine elastomerik polidimetilsiloksan baskilanmasi Onerilmistir
(Bruzewicz et al., 2008). Ayni1 zamanda bu teknigin yiiksek oranda tekrarlanabilir olmasi ve
malzemelerinin ucuz olmasi da temel arastirma laboratuvarlarinda, hassasiyet gerektiren (~1 mm)
kagit temelli cihazlarda uygulanmaktadir.

Miirekkep piiskiirterek baskilama, plazma ve asindirma islemlerini iceren yaklasimlar ile
de secici hidrofobik yap1 olusturulan kagit yiizey lizerinde hidrofobik malzemenin modifikasyonu
veya ortadan kaldirilmasi yontemleri gelistirilmistir. Ornegin Abe ve arkadaslarinin yapmis oldugu

bir ¢aligmada polistiren iceren bir toluen ¢ozeltisi ile 1slatilan bir kagit malzeme hidrofobik hale
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dontstiiriilmiistiir. Sonrasinda miirekkep piiskiirtmeli yazici sayesinde ise istenilen bolgelere
toluen biriktirilerek hidrofilik bir alan olusturulmaktadir (Abe et al., 2008). Hossain ve ark. kagit
ylizey iizerine iist liste uygulamis oldugu farkli kimyasal maddeler ile norotoksinlerin tespiti i¢in
kullanilan pPAD’in enzimatik bir reaksiyon sonucunda renginde bir degisimin olusmasi da

miirekkep piiskiirtme ile bask1 yontemine 6rnek teskil etmektedir (Zakir Hossain et al., 2009).

Son olarak diger bir yontem olan plazma islemini ise Li ve ark. kagit yilizeyini kimyasal
olarak modifiye ederek kullanmislardir. Bu yontemde ise ilk olarak kullanilacak olan kagit,
hidrofobik o6zellikteki ajan (alkil keten dimer (AKD) gibi) igerisine daldirilir ve ardindan
hidrofobik hale gelmis olan bu filtre kagidi iki metal ylizey arasina yerlestirilerek hidrofilik
kanallar plazma islemi kullanilarak olusturulmus olur (Li et al., 2008) (Li et al., 2010).

1.5. Dopaminin Optik Algilamasi

Tiim canlilarin beyninde var olan monoamin norotransmitterlerden biri olan dopamin,
ndronlar ile reseptorlere sahip diger hiicreler arasindaki elektriksel sinyallerin iletimini saglayarak
ayn1 zamanda beynin ¢esitli bolgelerinde iiretilen ve diger adiyla "mutluluk hormonu" da dedigimiz
biyolojik oneme sahip kimyasal bir yapidir (Sekil 1.13a). Dopamin gibi nérotransmitterler
araciligiyla iletisim halinde bulunan néronlar, birbirlerine dendritler ve aksonlar ile bagli olup
sinapslar araciligiyla haberlesmektedir (Sekil 1.13b). Bir takim elektriksel sinyal yapilarini
kimyasal yapilara doniistiirebilme yetenegine sahip olan sinaptik keseciklerde sentezlenen
ndrotransmitter yapilari, burada iyon-aksiyon mekanizmasi sayesinde sinaptik bosluga dogru
ilerleyerek yilizey membrani ile birlesmesiyle birlikte salinimlart saglanir (Hughes et al., 2006).
Karsidaki ndronlarin hiicre yiizeylerindeki protein reseptorlerince algilanan yapilar, alinan sinyalin
bu hiicreye aktarilmasini saglar. Burada tasinma mekanizmasina sahip dopaminin diger bir 6zelligi
ise hipotalamusdan salgilanan bir ndrohormon olmasi1 6zelligidir. Ayrica dopamin, stresle yakin
iliskide olan katekolamin tiirevlerinin sentezinde de dncii madde olma niteligi tasimaktadir (Snider

and Kuchel, 1983).
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Sekil 1.13 a) Bir norotransmitter yapisi olan dopaminin kimyasal formiilii, b) nérotransmiter
yapilarinin sinyal iletim mekanizmasina ait genel sematik gosterimi

Dopamin tespitinde kullanilan baslica yontemler, spektrofotometrik, florometrik, kapiler
elektroforez, kromatografik ve elektrokimyasal yontemlerdir. Dopamin, monoamin bir yapida olup
kromofor grup igermemesinden kaynakli olarak spektrofotometrik ve spektroflorometrik
metotlarla dogrudan tayini yeterince miimkiin olamamaktadir. Kromatografik metot diger
metotlardan daha popiiler olmasina ragmen, maliyet ve deneysel siiregler bu metot i¢in dnemli bir
dezavantaj olmaktadir. Buna alternatif olarak elektrokimyasal yontemler, pratik uygulama ve
maliyet noktasinda diger yontemlerle kiyaslandiginda daha kisa bir hazirlama siirecinin olmasi gibi
avantajlara sahip olmasi1 sebebiyle ilgi cekiyor olsa da (Zhao et al., 2005), ger¢ek numune
analizlerinde karsilagilan énemli problemlerden biri askorbik asit gibi girisim yapabilen elektro
aktif yapilarin varliginin olmasidir. Ciinkii askorbik asit ve diger bazi elektro aktif yapilar dopamin
yapist ile ayni viicut sivilarinda birlikte bulunmakta ve pik verme potansiyellerinin birbirlerine
yakin olmasi, dopaminin tespiti igin oldukga ciddi bir problem haline gelmektedir. Bundan dolay,
elektrokimyasal olarak dopamin tespitinde, askorbik asit ile {irik asitin bir arada bulunmasi bu
calismanin ger¢ek numune iizerine uygulamalarini sinirlayabilmektedir (Tatli et al., 2020). Canli
sistemler iizerinde gerceklestirilmis arastirmalarda viicut sivilarindaki var olan diger
norotransmitter tiirevleri de dopamin tespitinde sik¢a karsilasilan problemlerden bir tanesidir.
Bundan dolay1 bu tezde kan numuneleri iizerinde yapilacak olan analizlere iliskin ger¢ek numune
analizlerinden de Once segici kolorimetrik maddenin iirik asit, askorbik asit, serotonin, fenilamin,

glikoz, lizin, histidin, sistein ve sistin yapilarina olan duyarlilig1 da arastirilacaktir.
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Sekil 1.14 a) Analitlerim eklenmesinden sonra WS>QD ¢dzeltilerinin absorpsiyon spektrumlari,
b) WS2QD'lerin ¢esitli maddelere floresan tepkisi

Buna 6rnek bir ¢alismada tek katmanli Tungsten Distilfiir (WS2) kuantum noktalar1 (QDs),
insan serumunda (4 dakikada, 23,8 nM kadar diisiik) dopaminin segici, hassas ve hizli tespiti igin
basariyla uygulanan bir yontem olmustur. WS, QD'lerin yogun floresansi, WS, QD'ler ve hizli
olusturulmus (Altin Nanopartikiiller) AuNP’ler arasindaki floresans rezonans enerji transferi
nedeniyle dopamin ve Au*™® iyonlarmmn eklenmesi iizerine segici olarak sondiiriilmesi ile
gerceklesmistir. Bu algilama ilkesi, dopamini, epinefrin ve norepinefrin dahil olmak iizere dopamin

tiirevi norotransmitterlerden ve diger girisim bilesiklerinden ayirt etmeye yarar saglamistir (Kim
vd., 2017).

1.6.  Nanoteknoloji ve Nanomalzemeler

Oncelikle nanoteknoloji kavramini aciklamak istersek, herhangi bir maddenin molekiiler
boyutta miihendisliginin yapilmasiyla nanometre Olgeginde fiziksel yapr1 ve Ozelliklerinin,
biyolojik ve kimyasal 6zelliklerinin ortaya ¢ikarilarak, iiretim ve kontroliinii saglamak amaciyla
islevsel, ileri malzemeler ve sistemlerin iiretimi ve gelistirilmesine olanak saglayan teknolojiler
biitlinii olarak adlandirilabilmektedir. Nanoteknolojideki istikrarl ilerleme, goriintiileme, algilama
ve hedefleme gibi farkli islevleri yerine getirebilen gelismis nanomalzemelerin gelistirilmesine yol
acmigtir. Malzemelerin ylizey alanlari, boyutlarini, sekillerini ve konfigiirasyonlarini
degistirerek, muazzam hassasiyetle biyosensorler olugturmak ve kullanimi i¢in kimyasal ve fiziksel

ozelliklerini optimize etmek miimkiin hale gelmistir (Guntupalli, 2017).

Nanoteknolojinin malzemeler tizerindeki tarihteki ilk 6rnegi olarak Romal1 bir cam ustasinin 14.

yiizyilda yapmis oldugu “Lycurgus kupasi”dir (Sekil 1.15). Bu kupa, i¢erigindeki altin ve glimiis
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nanopargaciklar ve nanotel kalinliginda camsi yapiya sahip olmasi sebebiyle 151k etkisiyle birlikte

renginin yesilden kirmiziya doniismesi 6zelligine sahiptir.

Sekil 1.15. Lycurgus kupasi (Arvizo et al., 2012)

Bu yillarda anlamlandirilamayan ve ismi konulamayan bu teknoloji, Richard Feyman’in
1959 yilinda “There is a plenty of room at the bottom (Asagida daha ¢ok yer var)” baglikli tinlii
konferansinda sdylemis oldugu “atomik ve molekiiler diizeyde malzemelerin olusturulmasi, yeni

buluslarin temeli olacaktir” soziiyle ortaya ¢ikmistir (Quirk, 2006).

Sekil 1.16. Richard Feyman (1959) ve Norio Taniguchi (1974)

Nanoteknoloji terimi ise ilk olarak, 1974 yilinda Japon bilim insan1 Norio Taniguchi
tarafindan kullanilmistir (Parvathy, 2020). Nanoteknoloji ve bu teknoloji sayesinde {iretimi
miimkiin olan nanomalzemeler “daha kii¢iik boyutlarla daha biiyiik etki” vaat eden ilgi ve heyecan
uyandiran bilimsel bir gelisim alan1 olmaktadir. Daha az hammadde kullanilarak daha akillica
islevler yapabilen, daha ekolojik, minimal, daha hizli ve hafif ve daha ekonomik cihazlar iretmenin

yollarini sunabilmekte olan bir bilimdir (Elborombaly, 2016).
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1.6.1. Nanomalzemelerin Davranislari

Nanomalzemelerin davranisini agiklamak i¢in kuantum mekaniginin kullanilmasina ihtiyag
duyulmaktadir. Nano-6l¢ekli boyutla ilgili kuantum etkileri ve gdze ¢arpan fiziksel 6zellikler i¢in
sunlar sdylenebilir; nanomalzemelerin kiitlesinin son derece kii¢iik olmas1 sebebiyle yercekimi
kuvvetleri ihmal edilmektedir. Sonu¢ olarak, nanomalzemelerin davranmisini belirlemede
elektromanyetik kuvvetler baskindir denebilmektedir. Ayrica, son derece kiigiik kiitleye sahip
olmalar1 nedeniyle dalga benzeri bir etkiye sahiptir ve konumlar1 dalga (olasilik) fonksiyonu ile

temsil edilmektedir (Basu and Basu, 2011).

1.6.1.1. Kuantum Tiinelleme

Kuantum fizigine gore, bariyeri atlamak i¢in gerekenden daha az enerjiye sahip bir
parcacigin bariyerin diger tarafinda bulunma olasiligi sonludur. Béylece pargacigin bariyerden
sanal tiinele gectigi diistiniilebilir. Nanometre diizeyinde gézlem yapildiginda, tiinelleme etkisi igin
bariyerin kalinligiin partikiiliin dalga boyu ile karsilastirilabilir olmas1 gerekmektedir (Basu and

Basu, 2011).

\
Klasik Fizik _/
tepeye tirmanmak « ~ A

\ X

Kuantum Fizigi \
tunelleme

@)D ) W

N

Sekil 1.17. Kuantum Tiinelleme (Besergil, n.d.)(Pjheinz, 2016)

1.6.1.2. Kuantum Hapsi

Metaller veya yar1 iletkenler gibi nanomalzemeler s6z konusu oldugunda, elektronlar y1gin
icinde serbestge hareket etmek yerine uzayda hapsedilir. Elektronlar ayrik enerji seviyesinde
bulundugundan, yar1 iletkenler i¢in bant araligi, toplu olanlara kiyasla daha biiyiik olur. Cok kii¢iik
boyutlarda metaller, enerji seviyelerinin kuantizasyonu ve metallerde normal olarak bulunan bant

ortlismesinin kaybolmasi nedeniyle yar iletkenler gibi davranabilir (Basu and Basu, 2011).
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Sekil 1.18. Kuantum hapsi etkisi. Nanokristallerin boyuta bagli bant araligini ve bant kenarina
yakin ayrik durumlarin olusumunu gosteren y1gin, nanokristaller ve molekiillerin karsilastiriimasi
(Akkerman, 2018)
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1.6.1.3. Rastgele Molekiiler Hareket

Molekiiller kinetik enerjilerinden dolay1 hareket ederler (6rnegin mutlak sifirin iizerinde
oldugu varsayilarak) ve buna rastgele molekiiler hareket denir. Bu hareket her malzemede
mevcuttur ve cismin boyutuna gore ¢ok kiigiiktiir. Bu nedenle, nesnenin nasil hareket ettigini
etkileyemez. Ancak nano olgekte bu hareket, pargaciklarin boyutuyla ayni 6l¢iide olabilir ve

molekiillerin nasil hareket ettigini etkileyebilir (Basu and Basu, 2011).

1.6.1.4. Yiizey ve Reaktivite

Nanomalzemeler, dokme malzemelere kiyasla artan ylizey/hacim oraninin ayirt edici
ozelliklerine sahiptir. Yiizeydeki veya bir araytlizdeki atomlar ve molekiiller, bir malzemenin i¢inde
bulunanlardan farklidir. Kristal boyutu kiiciildiikce daha fazla yiizey aciga cikar. Boylece tane
sinirindaki atomlarin orani artar. Tane siirlarinin, genel olarak malzemelerin elektronlarinin ve
0zel olarak nanomalzemelerin elektronlarinin tagima ozelliklerinde 6nemli bir rol oynayan
bosluklar ve sarkan baglar gibi biiylik yogunlukta kusur durumlari igerdigi bilinmektedir. Aslinda,
tane sinirlar1 yar1 kararli durumlardan bagka bir sey degildir ve enerjilerini ya degis tokus yoluyla
ya da elektronlarin diger atomlarla paylasilmasi yoluyla azaltma egilimi gdsterirler. Bu nedenle
ylizey reaktivitesi (veya kimyasal reaktivitesi) artar. Nanomalzemelerdeki atomlarin biiyiik bir

kism1 ylizeyde oldugundan, erime noktasi gibi bazi fiziksel ozellikleri etkiler. Ayn1 malzeme igin,
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ornegin, nano boyutta ise erime noktasi daha diistiktiir. Bunun nedeni, yiizey atomlarinin kristal
yapidaki y1gin atomlardan daha kolay uzaklastirilabilmesi ve dolayisiyla atomlari tutan molekiiller
arasit kuvvetlerin istesinden gelmek i¢in gereken toplam enerjinin nanomalzemelerde daha az

olmasi ve bunun sonucunda erime noktasinin azalmasidir (Basu and Basu, 2011).

1.6.1.5. Mekanik Ozellikler

Karbon nanotiipler, NP’ler ve dahasi gibi birgok nanomalzemeler dogal olarak olaganiistii
mekanik ozelliklere sahiptir. Bunlara karbon nanotiipleri 6rnek verecek olursak; grafitten petek
yapil1 son derece kiiciik tiiplerdir. Karbon nanotiipler celikten yiiz kat daha giiclii ancak alt1 kat
daha hafiftir. NP'ler ise, kuantum boyutu etkileri nedeniyle dokme metal veya molekiiler
bilesiklerinden farkli olan 6nemli 6lgiide optik ve elektronik 6zelliklere sahiptir (Paudyal, 2016).
Altin nanopatikiiller (AuNP'ler) lizerinden 6rnek vermek gerekirse AuNP’lerin boyutlari, de
Broglie dalga boylar ile degerlik elektronlari ayn1 biiytikliik sirasina diistiigiinde, metalik benzeri
bir kutu icerisine elektronlar hapsedilir ve bu hapsedilme nedeniyle, elektronlarin elektromanyetik
radyasyonla etkilesimleri, dokme altina kiyasla ¢ok farklidir. Bu nedenle nanomalzemeler ayrica
metal, polimer, kompozitler gibi mevcut malzemelerden daha iyi mekanik 6zelliklere sahip olabilir

(Ajayan and Zhou, 2001) (Basu and Basu, 2011).

1.6.2. Fonksiyonel Nanomalzemeler

Yukaridaki farkli nitelikleri tasiyan ve nanobilimin odaklandig1 farkli nitelikteki diinyay1
olusturan nanomalzemeler genel olarak yapisina ve boyutlarina goére 2 farkli alanda
gruplandirilabilir (Hansen, 2009). Tablo 1.2 ve Tablo 1.3’de verilen bu gruplandirmalar dahilindeki
farklr nitelikteki yeni nanomalzemeler de giin gectikge artmaktadir. Yapilarindaki igerigi gore
siiflandirilmadaki organik nanomalzemeler biyolojik, atmosferik, termolojik ve jeolojik
pargaciklardan olusurken, inorganik nanomalzemeler ise karbon atomu igermeyen nanomalzemeler

olarak ayrilmaktadir.
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Tablo 1.2. Yapilarina gére nanomalzemeler

: e Fulleren
Organik ,
Nanomalzemeler * Karbon nanotiip
e Aerojel vb.
Yapilarina Gore e Nano-Titanyum Dioksit
Nanomalzemeler . . (nano-TiOy)
Inorganik - .
e Nano-Silika (nano-SiOy)
Nanomalzemeler . )
e Nanoaliiminyum Oksit
(nano-Al,0s)

Tablo 1.3. Boyutlarina gére nanomalzemeler

Sifir Boyutlu Nanomalzemeler o RlggFlopaklar
e Nanopargaciklar
Bir Boyutlu Nanomalzemeler e Nanoteller
Boyutlarmma Gore . e Nanofilmler
Naﬁomalzemeler Lagpoyutiuggiomalzgiiler e Nanokaplamalar
e Fullerenler
Uc¢ Boyutlu Nanomalzemeler e Karbon Nanotiipler
e Aecrojeller

Nanomalzemelerin icerdikleri serbest elektronlarinin hareket edebilme kabiliyetlerinin
oldugu yonlere gore ise boyutlar1 belirlenmektedir. Boyutlarina gére nanomalzemeler ise sifir
boyutlu, tek boyutlu, iki boyutlu ve ii¢ boyutlu nanomalzemeler olarak gruplandirilabilmektedir
(Tablo 1.3). Yapilarinda serbest elektronlart bulunan, ancak hareket kabiliyetine sahip olmayan
100 nm’nin altinda bir 6lgege sahip olan malzememeler “0 boyutlu (0B) nanomalzemeler” olarak
adlandirilmaktadirlar. Kuantum noktalar ve NP’ler bu sinifta yer almaktadir (Erkog, 2012). Tek
boyutlu nanomalzemeler genel olarak elektronik ve kimya alaninda ise yiizeyler ve ince filmler
olacak seklinde kullanilmaktadirlar. Insaat endiistrisi uygulamalarinda ise, 151k gibi ve 1s1y1
diizenleyen akilli cam ve bu cami iiretmek i¢in de ince filmlerin yani sira yiiksek verimli fotovoltaik
hiicreler 6rnek olarak verilebilmektedir (Zhang et al., 2014). Diger bir sinifi ifade eden “iki boyutlu
(2B) nanomalzemeler” de ise serbest elektronlar iki yone dogru hareket etmektedirler. iki boyutlu
nanomalzemelerin kalinliklar1 nano boyutta olup sadece yiizeyi gozle goriilebilen ve bu sekilde
iiretilen nanomalzemelerdir (Ciscar et al., 2010). Katmanli yapiya sahip nano malzemelerin biiyiik
bir ¢cogunlugu bu grupta yer almaktadir (Erkog, 2012) Bunlara 6rnek olarak nano filmler, nano

kaplamalar ve nano katmanlar verilebilir (Kumar et al., 2022). Eger ki bir nanomalzemenin i¢ermis



22

oldugu serbest elektronlar {i¢ yonde de hareket kabiliyetine sahip ise, bu nanomalzemeler “ii¢
boyutlu (3B) nanomalzemeler” seklinde adlandirilmaktadirlar. Kristal yapiya sahip olan biitiin
nanomalzemeler bu smifta yer almaktadirlar (Erkog, 2012). Ug boyutlu nanomalzemelere drnek

olarak da karbon nanotiipler, fullerenler, ve aerojeller gosterilebilir.

Sonug olarak, nanomalzemeler boyut ve yapilarina gore, igerik ve yapilarda kullanimlarina
gore, elde etme yOntemlerine gore, bir {riin igerisindeki konumlarma  gore
siniflandirilabilmektedir. Iceriklerine gore cesitli icerik ve sekilsel yapilardaki nano boyuttaki
malzemeler, yapilarina kazandirilan fonksiyonel gruplarla uygulama amacma gore
hazirlanabilmektedir. Nanomalzemelerdeki bu degiskenlikleri 6zetleyen bir sematik ¢izim Sekil
1.19°da verilmistir. Burada goriildigii gibi, igerik, sekil, boyut ve ylizey gruplarina gore ¢ok sayida

nanomalzeme uretmek mimkiin olabilmektedir.
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Sekil 1.19. Nanomalzemelerin simiflandirilmasi (https://nanoteknoloji.org/nanomalzemeler/,
2018)

Bu tez ¢alismasinda, potasyum heksakloroiridat(IV) (K2IrCle) iz metali kullanilacak olup
IrO>NP’ler sentezlenmis, BS kagit platformuna katkilanmis ve sensor calismasinda dopamin
algilamasi i¢in kullanilmistir. Dopaminin yan sira iirik asit, askorbik asit, serotonin, fenilamin,
glikoz, lizin, histidin, sistein ve sistin gibi girisim yapabilecek olan tiirlere de optik degisimleri

incelenmistir.
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2. KAYNAK ARASTIRMASI

IrO2 sentezi iizerine farkli metotlar denenmis olup bunlardan yesil sentez yontemiyle
Murraya koenigii yapragi ekstresi kullanilarak IrO2 NP'lerin sentezi saglanmistir (Sekil
2.1). Sentezlenen parcaciklar XRD, FE-SEM, enerji dagilimli X-1s1n1 spektroskopisi, elementel
haritalama, TEM, X-1s1n1 fotoelektron spektroskopisi ve Fourier transform kizil6tesi spektrumlari,
termal analiz (TGA, DTG ve DTA) teknikleri kullanilarak karakterize edilmistir. XRD verileri,
tim IrO2 numunelerinin tetragonal kristal yapiya sahip oldugunu gostermistir. FE-SEM
gortintiileri, NP’lerin hangi morfolojide oldugunu gostermektedir. IrO2’nin yaklasik kristalit
boyutu, TEM goriintiilerinden yaklasik ~20 nm civart oldugu belirlenmistir (Goel and Tomar,
2022).

Sekil 2.1. Murraya koenigii destekli IrO2 NP’lerin sentezinin akis semasi

Zhao ve arkadaslarinin ise sentezlemis oldugu 2 nm ¢apl iridyum oksit (IrOx'nH20)
nanopargaciklarinin kararli koyu mavi siispansiyonlari, IrCls 2'yi 90 °C'de hidrolize ederek
[Ir(OH)6] 2 elde etmek ve ardindan HNOj ile isleme tabi tutmak suretiyle elde edilmistir. 0 °C'de
UV-goriiniir spektrumlari, [In(OH)s] #nin asit yogunlasmasinm, 580 nm'de 630 + 50 M ‘cm™
sonme katsayisina sahip olan stabil, ligand igcermeyen IrOx'nH,O nanopargaciklarina nicel
dontigiimle sonuglandigini gostermektedir. Asitlenmis NP’ler 2 °C'de en az bir ay kararli olup pH
1 ile 13 arasinda kolloidal ¢ozeltiler yapmak i¢in kullanilabildigi gosterilmistir. pH 7 ve iizerinde,
[Ir(OH)6] 2 olusturmak igin bir miktar hidroliz meydana geldigi de vurgulanmistir (Zhao et al.,
2011).
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Sekil 2.2. IrO2 ve RuO2 NP’lerin kimyasal sentezi (Nguyen vd., 2016)

Diger bir IrO2 sentez yonteminde oksijen olusum reaksiyonu ile (OER) IrO: ve
RuO2 NP'lerin sentezlenmesi i¢in kolay ve sulu ortamda gergeklesen bir kimyasal yontem
sunulmaktadir (Sekil 2.2). NP’ler, polivinilpirolidon varliginda etilen glikolde metal kloriirlerin
indirgenmesi ve ardindan havada tavlanmasiyla sentezlenmistir. Parcacik boyutu, tavlama sicakligi
ayarlanarak kontrol edilmis, IrO2 ve RuO 'in aktivitesi karbon siyahi iizerinde desteklenen NP'ler,
alkali (0,1 M KOH) elektrolit i¢inde dongiisel voltametri (CV) ile arastirilmistir (Nguyen vd.,
2016).

Burada sentez yontemlerinden bahsedilmis olan IrO2NP'lerin bir prob molekiilii olan
katekol ile etkilesiminin karakterize edilmesi ile ilgili bir ¢calismadan bahsedilmistir (Sekil 2.3).
Katalizor, substratin farkli bir fazda oldugu goz oniine alindiginda heterojendir, ancak kolloidal
siispansiyonda kaldig: i¢in elektrokimya agisindan homojen bir katalizor gibi davranmaktadir. iki
tiir baglanma bolgesine sahip ylizeyin %21'ini olusturan katekolii tersinmez sekilde baglayan A
merkezleri ve ylizeyin %79'unu olusturan tersinir olarak katekolii baglayan B merkezleri
bulunmaktadir. UV-vis absorpsiyon spektroskopisi, NP'lerin karakteristik mavi renginden A
bolgelerinin sorumlu oldugunu gosterir. Elektrokimyasal deneyler, B bolgelerinin katalitik olarak

aktif oldugunu gostermektedir (Finkelstein-Shapiro vd., 2017).
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Sekil 2.3. Katekoliin Ir ylizeyleri lizerindeki olas1 baglanma geometrileri (fizisorpsiyon)

Giines pili mimarilerinde kullanilan ligandlarin bir arastirmasim1 = gerceklestirerek
hangilerinin yiizeye iyi baglandigini ve hangilerinin bunu yaparken Kkatalitik aktiviteyi
engelledigini gostermektedir. Yiizey oksijen atomlarina baglanan ligandlar, katalitik aktivite
iizerinde higbir zararli etki olmaksizin ligand yogunluklarina izin verdigi gorilmektedir
(Finkelstein-Shapiro vd., 2017). Buradan yola ¢ikildiginda IrO2NP’lerin sensor platformlarinda
kullanilabilme potansiyelinin de ortaya ¢iktig1 goriilmektedir.

NP’lerin kagit temelli sensorler lizerinde kullaniminda ise sensoriin, diisiik maliyetli, kii¢iik
hacimli, kolay elden cikarilabilir ve yiiksek dogruluk kriterlerinin yan1 sira uzman olmayan bir
operasyonla dahi giivenilir algilama saglamasi beklenmektedir. Son derece diisiik tayin limitleri ve
son derece yiiksek dogruluk ile iz tespitinde gli¢lii analiz araglari haline gelen kagit sensorler ve bu
sensOrler sayesinde yapilan tespitler, tibbi teshis, ¢cevre denetimi ve diger uygulamalarda biiyiik
popiilerlikleriyle sonuglandilar. Sekil 2.4’de de goriildiigi tizere biyolojik, fiziksel ve kimyasal
analitlere duyarli elektriksel veya optik sinyallere dayali olarak, nem, basing, niikleik asit, protein,
seker gibi ¢ok sayida faktoriin kapsamli tespiti, biyobelirtegler, metal iyonlart ve organik/inorganik

kimyasal maddeler kagit tabanli sensorler araciligiyla rapor edilmistir (Zhang et al., 2021).

Sekil 2.4. Optik veya elektriksel sinyal okumalarina dayali fiziksel faktorler, biyomolekiil, gida
giivenligi ve cevre tespiti i¢in kagit tabanli sensorler
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Yapilan bir calismada mikroakiskan kagit temelli optik sinyal cihazlarinin (uWPAD'ler), ¢esitli
analitlerin diisiik maliyetli ve basit belirlemesinde umut verici yesil analitik stratejilerden birisi
oldugu tizerinde durulmustur. Bu ¢alismada, glimiis nitrat, 4-nitrofenildiazonyum tetrafloroborat
ve reaktif olarak demir(IIl) kloriirii igeren yeni bir ii¢ reaktif pPAD'in olasiliklari, dihidrokersetin
tayinine gore degerlendirilmektedir. Her {i¢ reaktifin de bir mini spektrofotometre-monitor
kalibratorii veya bir akilli telefon tarafindan algilanabilen farkli kolorimetrik tepkiler {irettigi
gosterilmistir. Yontem, bir¢ok diyet takviyesi i¢in uygun olan yiliksek dihidrokersetin igeriginin
(kalibrasyon aralig1 0,026-1 mg mL™? ve tayin smir1 7,7 ug mL''dir) dogrudan dlgiilmesi icin
gecerlidir. Bir gida takviyesinin analizi, kantitatif ve yar1 kantitatif tespitler i¢in tatmin edici olan
%9-26'lik nispi standart sapmalarla miimkiin olmustur. Ug reaktifin tepkilerinin 3 boyutlu uzayinda
bir kalibrasyon grafigi ¢izmenin, dihidrokersetin'i yakin yapisal analogu olan kersetin'den ayirt
etmeyi sagladigi bulunmustur (Sekil 2.5) (Apyari et al., 2022).

s~k

1.0
C, mg mL?

4-NPD

Sekil 2.5. uPAD algilama bolgelerinde kaydedilen kersetin arasindaki etkilesime dayali
kalibrasyon grafikleri (denklemleri ve kare korelasyon katsayilari ile); (bo) kersetin (am) ve
dihidrokersetin ile ilgili karsilik gelen algilama bélgeleri yanitlarinin 3 boyutlu grafigi (Apyari et
al., 2022)

Su ve kan plazma orneklerinde Fe*® tayini igin setiltrimetilamonyum bromiir modifiye
giimiis NP’ler (AgNP/CTAB) ile katkilanmis kagit bazli bir sensorde belirleme metodolojisi,
analitin biriktirilmesinden sonra bir kagit substrat iizerinde {iiretilen AgNP/CTAB'nin sinyal
yogunlugundaki degisime dayanmaktadir (Sekil 2.6). Fe*iin saptanmasi ve belirlenmesi igin
algilama mekanizmasi, kagit substrati emdiren AgNP'lerin renk bozulmasina dayanir. Renk
bozulmasi, CTAB varliginda NP'lerin yiizeyinde gergeklesen elektron transfer reaksiyonuna

atfedilmistir (Shrivas et al., 2020).
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Sekil 2.6. Su ve kan plazma 6rneklerinde Fe* tayini igin setiltrimetilamonyum bromiir modifiye
giimiis NP’ler (AgNP/CTAB) ile katkilanmis kagit bazli bir sensor gosterimi.

Kalsiyum iyonlarmin (Ca*?) belirlenmesi, su sertligini izlemek icin yiiksek &neme sahiptir.
Bu calisma, igme ve musluk suyu 6rneklerinde kalsiyum iyonlarinin basit ¢iplak gozle kolorimetrik
tayini i¢in tamamen miirekkep piiskiirtme baskili ve diisitk maliyetli mikroakigskan kagit tabanl
analitik cihazlar1 (WPAD'ler) gdstermektedir. Ca*? miktarinin belirlenmesi, bir tarayici veya kamera
gereksinimini ortadan kaldirarak iyonofor katkili iyon segici optod nanokiireler (nano-optodlar) ile
modifiye edilmis renk degistiren bir algilama kanalinin uzunlugunun goérsel olarak okunmasina
dayanir. Test reaktiflerinin biriktirilmesi i¢in tiim {iretim adimlari, yigindan yigina yiiksek oranda
tekrarlanabilir cihaz hazirligina katkida bulunmasi beklenen basit bir masaiistii termal miirekkep
puskiirtmeli yazic1 aracilifiyla gerceklestirilmistir. Nano-optodlara dayanan mesafe tabanli
uPAD'ler, gercek numunelerde Ca*?
araglar oldugu belirlenmistir (Sekil 2.7.) (Shibata et al., 2019).

nin yerinde ekipmansiz tahlili igin hassas ve tekrarlanabilir

Ca2+ secicl PA
optod nanosekilleri HEAD

: ‘\ Kolorimetrik
Igilama
0/’

murekkep puskurtme

005 05 10
“,/ Ca2+ konst. (mmol L-1)
Sekil 2.7. Kalsiyum iyonlarinin kolorimetrik tayini i¢in miirekkep piiskiirtmeli ve baskili
uPAD (Shibata et al., 2019).

Mesafeye dayal yeterlilik
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Bakim noktasi teshisine artan ilgi, bir¢ok hafif ve uygun maliyetli kagit tabanli sensoriin
gelistirilmesine yol agmakla birlikte 6zellikle kolorimetrik okumalarda kullanilan sensorler, sinyal
gosterimi i¢in ek bir dedektdr veya cihaz gerekmediginden oldukg¢a avantajli olarak kabul
edilir. Burada, geleneksel kolorimetrinin dezavantajlarini telafi edebilen, dolayistyla tepki siiresini,
yeniden kullanilabilirligi ve renk tekdiizeligini arttiran, elektrokimyasal olarak caligtirilan bir
kolorimetrik sensor sunulmaktadir. Bu ¢calismada tek bir kagit substrat lizerinde, ¢alisma ve karsit
elektrotlar1 olusturmak icin karbon/grafit macunu serigrafi ile basilmis ve referans elektrot i¢in
Ag/AgCl mirekkebi uygulanmistir. Analit, hidrojen peroksit ve glikoz tespiti icin karbon
elektrotlardan birinde Prusya mavisi ve Glikoz oksidaz kullanilmistir. Kolorimetrik okuma
icin, indiyum kalay oksit nanoparcaciklari1 ve polianilin, karsit elektrot olarak kullanilan diger
karbon elektrot lizerine art arda yerlestirilmistir. Elektrokromik polianilinin renk degisimi acikca
gozlemlenebilir ve bunun kolorimetrik bir sensor olarak uygulanmasi hidrojen peroksit ve glikozun
nicel analizleriyle kanitlanmistir. Bu kagit bazli elektrokromik glikoz sensorti, 30 s'lik kisa bir tepki
stiresi gostermekte ve glikoz i¢in 126 uM'ik bir tespit limiti sergilemektedir. Kagit bazli
elektrokromik sensor, elektrokimyasal algilama ve kolorimetrinin 6zelliklerini bir araya getirerek
hizl1 ve kolay tespitinin yani sira, tasinabilir gli¢ kaynaklariyla birlikte bakim noktas1 cihazlarinin

gelistirilmesine potansiyel olarak katkida bulunabilir (Yeon et al., 2022).

®  Glikoz oksidaz
Kitosan

Lacivert
~

Glikoz Glikonik asit

Glikoz oksidaz

Sekil 2.8. Kagit bazli elektrokromik sensoriin bilesenleri ve glikozun algilama ilkesi (Yeon et al.,
2022)

Onemli bir nérotransmitter olan dopaminin saptanmasi, memelilerde ve hastalik
teshislerinde olduk¢a hayati onem tasir. Burada, bazi nanopargaciklara dayali bir ¢ift sinyalli
dopamin tespiti rapor edilmektedir. Dopamin varliginda, bu nanopargaciklar 272 nm uyarim altinda
liiminesans sondiirme sergilerken, 297 nm uyarim altinda gelismis liiminesans verir. Nanopargacik
tabanli ¢ift sinyal sensorleri, ~30 nM'lik bir algilama limiti ile yiliksek hassasiyet ve numunelerdeki

potansiyel enterferanslar1 tanimlama imkani sunan iyi segicilik sergiler. Ayrica, cift sinyal
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yanitinin, farkli 15181in uyarilmasi altinda NP’ler icindeki farkli enerji transfer siireclerinden

kaynaklandigini da gostermis olur (Sekil 2.9) (Ling et al., 2018).

’)/_/uﬂ
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Sekil 2.9. Nanopargaciklara dayali dopamin ¢ift sinyal algilamasinin sematik gosterimi (Ling et
al., 2018).

Bu ¢alismada, diisiik konsantrasyonda glikoz tespiti igin seliiloz bazli seritler (CBS),
gozenekli ve yliksek saflikta selilloz membranlardan (CM) hizli, hassas ve kolay bir enzim
kolorimetrik testine dayali olarak tasarlanmigtir (Sekil 2.10). Ticari olarak temin edilebilen filtre
kagidindan yapilan geleneksel kagit bazli sensorlerden farkli olarak, seliiloz bazli membran matrisi,
seliillozun sulu bir NaOH/iire soliisyonunda ¢oziindiiriildiigii ve daha sonra sodyum tarafindan
modifiye edildigi daha yiiksek bir algilama performansi gostermesi amaciyla "yesil" bir yolla
tiretilmistir. Bu algilama platformunun tespit sinir1 (LOD), 1 ila 11 mM arasindaki dogrusal glikoz

konsantrasyonu araliginda 0,45 mM olarak belirlenmistir (Luo vd., 2019).

Sekil 2.10. CBS'nin SEM goriintiisii (solda) CM'nin optik goriintiileri ve CM'nin
mikroskobik semasi (sag altta) (Luo vd., 2019).

Diger bir kagit temelli sensér c¢alismasina baktigimizda miirekkep piiskiirtmeli baski,
biyomolekiilleri ve kimyasallart mikroakigskan kaliplara hassas bir sekilde ileterek, kaliplar i¢cinde
biyolojik/kimyasal algilama alanlar olusturarak eksiksiz algilama cihazlari olusturulmustur. Sekil

2.11°de de goriilmekte olan bu c¢alisma, kagit bazli sensorleri diisiik maliyette ve ticari hacimde
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tiretmek icin kagit boyutlandirma kimyasini ve miirekkep piiskiirtmeli baskiyr birlestirme
potansiyelini gostermektedir. Kagit bazli mikroakigkan cihazlarla kalitatif ¢oklu analit tespiti
hedeflenmistir. NO (azot dioksit)ve UA (iirik asit) iceren karisik numune soliisyonu merkezi giris
bolgesinden verilmis olup; numune, farkli renk degisikliklerini tetiklemek igin farkli algilama

bolgelerine niifuz etmistir (Li vd., 2010).

u N —

5mm

Sekil 2.11. a) Kagit bazli mikroakiskan cihazlarin iiretimi igin iki 6zdes kalip b) plazma reaktorii
(su ile 1slatilmig) kullanilarak {iretilen alt1 kanalli bir model ¢) NO2 (N) gostergesi ve UA (U)
gostergesi (isaretlenmis alt1 tespit bolgesi) d) tespit malzemelerini i¢eren karisik numune
soliisyonunun renk degisimi (merkezi giris bolgesinden verildi) (Li vd., 2010).

Grubumuz tarafindan yapilan ¢alismalarda da buna benzer kolorimetrik (Zor, 2018) ve
florimetrik (Zor vd., 2018) kagit temelli sensor eldesi miimkiin olmustur. Kolorimetrik algilama
temelli bu c¢alismamizda, yerinde sentezlenmis giimiis NP’ler ile gomiili seffaf nanokagit
kullanilarak kiral analitlerin enantioselektif olarak taninmasi i¢in yeni bir optik algilama platformu
olusturulmustur. Bu amagla, nanoliflerden yapilmis bakteriyel seliiloz kullanilarak ¢evre dostu bir
yaklagimla nanokagit elde edilmis ve yerinde iiretim yontemiyle nanokagidin igine giimiis NP’ler
gomilmiistiir (Sekil 2.12). AgNP'ler, 4,88 uM'lik bir LOD degeri ile D-sisteine karsi hem sulu
fazda hem de nanokagitta saridan mor-kahverengiye 6nemli bir renk degisikligi gostermistir. Pratik
kullanim agisindan elde edilen plazmonik nanokagit dairesel pargalara zimbalanmis ve siradan bir
spektrofotometreye yerlestirilebilen tek kullanimlik iki boyutlu kiivet liretmek i¢in mum baskili

PET film iizerine yerlestirilmistir (Zor, 2018).
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Sekil 2.12. D-sisteine karg1 saridan mor-kahverengiye renk degisimi gosteren giimiis NP
kiimelenmis kagit sensor gosterimi (Zor vd., 2018).

Florimetrik algilama temelli ¢alismamizda ise, secici iyodiir algilamasi i¢in karbon
kuantum noktalarina gomiilii kagit tabanli bir sensor onerilmektedir. Burada A. Xylinum bakterileri
tarafindan iiretilen nanoliflerden (nano liflerin ¢cap1 40 £ 10 nm olarak gézlemlenmistir) yapilmig
bakteriyel seliiloz kullanilarak ¢evre dostu bir yaklagimla nanokagit elde edilmistir. Daha sonra,
fotoliiminesans 6zellikleri elde etmek i¢in nitrojen katkili karbon kuantum noktalar1 nanokagida
gomiilmiistiir. Sekil 2.13’de de goriildigii tizere elde edilen nanokagit, kullanilmaya uygun bir
tespit platformu olugturmak amaci ile kalip igerisine yerlestirilmis ve ticari nitelik tagiyabilecek bir

iiriin haline getirilmistir.

PUVisik

Nanokadgitin
eklenmesi

Sekil 2.13. Nanokagit i¢ine gdmiilil nitrojen katkili karbon kuantum noktalarin giines 15181 ve UV
151k altindaki goriintiisti (Zor vd., 2018).

Son olarak, nanokagit pargalari anyon algilamasi i¢in kullanilmis ve deniz suyunda segici
bir iyodiir algilamasi yapilmistir. Deniz suyunda mikro kiivet uygulamasi i¢in tespit limiti (LOD)
ve miktar limiti (LOQ) degerleri sirastyla 48 ve 144 uM (6,1 ve 18,3 ppm) olarak hesaplanmistir
(Zor vd., 2018).
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Kimyasal Maddeler

Bu calismanin baslangic asamasinda sentezlenmis olan IrO2 NP ¢ozeltisi icin Sigma-
Aldrich sirketinden alinan %99,99’luk saflik oranina sahip potasyum heksakloroiridat(IV) iz metal
tozu kullanilmis olmakla birlikte stabillestirici ajan olarak Sigma-Aldrich’ten alinmis olan >99,0
saflik yiizdesine sahip sodyum sitrat dibazik seskihidrat kullanilmustir. IrO2 deneylerinde 18,2 MQ
cm direncindeki Direct-Q3 UV (Millipore, USA) ultra saf su kullanilarak NP’ler elde edilmistir.
(Cozelti ortaminda absorbans Ol¢limlerinde kullanilan sistin, askorbik asit (AA), glikoz, sistein,
histidin, lizin, iirik asit (UA), fenilalanin ve dopamin hidrokloriir (DA) olmakla birlikte bu

kimyasallar da yiiksek saflikta Sigma-Aldrich sirketinden temin edilmistir.

3.2. Kullamilan Cihazlar

Deneylerde kullanilmak {izere sentezlenen IrO2 sulu ¢ozeltisi UV-Vis absorpsiyon
spektrumu Ol¢iimleri Shimadzu UV-3600 Plus UV-Vis-NIR ¢ift 1sinli spektrofotometre ile
yiritilmiistir. IrO2 sentezi esnasinda yapilan pH 6l¢timii ProLine WTW inoLab PH 7110 model
pH metre ile yapilmis olup, bu esnada kullanilan NaOH tuzlarini sonike etmek i¢in Sonorex Super
RK 106 (Germany) ultrasonik banyo kullanilmistir. Eldesi yapilan IrO.NP’ler Himac CS 150FNX
Micro Ultrasantrifiij ile c¢oktiiriilmiistiir. Kristal yapilarinin belirlenmesi ve mikroyapisal
incelemesi STEM dedektoriinii de barindiran ZEISS GeminiSEM 500 model Alan Emisyonlu
Taramali Elektron Mikroskobu (FE-SEM) ve 80-200 kV araliginda hizlandirict voltaj altinda
calisan, FEG elektron tabancali, JEOL marka JEM 2100F model Yiiksek Coziintirliiklii Gegirimli
Elektron Mikroskobu (HRTEM) ile gergeklestirilmistir. Infrared 6lgiimleri i¢in Thermo Scientific
iS10 FT-IR spektrometresi kullanilmistir.

Eldesi yapilmis olan NP’lerin ylizey 6zellikleri ve ii¢ boyutlu goriintiisii ise Park System
XE model atomik kuvvet mikroskobu (AFM) ile goriintiilenmistir. Spektral analiz i¢in Thermo
Scientific/Nicolet iS20 fourier doniisiimlii kizilotesi spektrometresi kullanilmistir. Kristal fazlarin
tespitinde Panalytical/Empyrean X-Isinlar1 difraktometresi (XRD) kullanilmistir. Sentezlenen
NP’ler iizerinde 3 boyutlu analizler ve farkli ¢oziiniirlilkte haritalama yapmak iizere Renishaw

Invia Reflex konfokal Raman mikroskopu kullanilmigtir. Liyofilizasyon igslemleri HyperCOOL
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vakumlu sogutucu ile gergeklestirilmis olup filtrasyon siiregleri vacuubrand 1C motorlu filtrasyon

cihazi ile yiiriitilmiistiir.

3.3. Malzemelerin Hazirlanmasi

3.3.1. IrO2 Nanopartikiillerin (IrO2NP’lerin) Eldesi

Bu ¢alisma i¢in IrO2NP’ler Sekil 3.1°de verildigi Harriman ve Thomas'in caligsmasi
prensibine (Zhao vd., 2011) gore sentezlenmistir. Sentezin ilk asamasinda 50 mL saf su igerisine
1,24 mM Potasyum heksakloroiridat(IV) (KzIrCle) tuzu ile 3,80 mM Sodyum sitrat dibazik
seskihidrat (stabillestirici olarak) eklenmistir. Cozelti pH'1, konsantrasyonu 0,25 M olan sulu
NaOH ¢ozeltisi ile kahve tonlarinda bir soliisyon elde etmek iizere 7,5'e ayarlandi. Ardindan ¢eker
ocakta reflux altinda yaklagik 180 °C'de, kaynama baslayana kadar 1sitildi ve kaynamanin
baslamasindan itibaren 30 dakika daha kaynatmaya devam edildi. Belirlenen siire sonunda ¢ozelti,
sogutulmak tizere behere alindi. Soguyan ¢ozeltinin pH’1 tekrardan 7,5’e ayarlanarak reflux altina
alind1 ve 2 saat boyunca oksijen gazina maruz birakildi. 2 saatin sonunda, koyu mavi bir ¢ozelti
elde edilmesinin ardindan, 4 °C'de buzdolabinda saklandi. Sentez esnasindaki renk degisimleri

sekilde gosterildigi gibidir (Sekil 3.2).
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Sekil 3.1. IrO2 Nanopartikiillerin (IrO2NP’ler) sentezinin sematik gosterimi
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Sekil 3.2. IrO,NPs sentezi esnasinda gergeklesen renk degisimleri (soldan saga ~5 dakika
araliklarla alinan numuneler)

Sentezlenen NP’lerin absorbans degerleri UV-Vis spektrofotometresi (Sekil 3.3a)
kullanilarak elde edilmistir. Sentez sonrasi IrO2 nanopatikiillerin belirlenen bir miktari, farkl
konsantrasyonlarda kullanilabilmesi amaci ile 80000 rpm, +4 °C’de ve 30 dakika kosullarinda ultra
sanrifiij (Sekil 3.3b) yapilarak ¢oktiiriilmistiir. Ayrica sentez sonrasinda elde edilen stok ¢ozelti
AFM, FE-SEM, FT-IR ve XRD cihazlar1 ile karakterizasyon yapilmak {izere +4 °C’de ve karanlik

ortamda saklanmugtir.

[

e ol ey

Sekil 3.3. a) UV-Vis-NIR Spektrofotometresi ve b) Ultrasantrifiij Cihazi

3.3.2. Bakteriyel Seliiloz (BS) Nanofiberlerin Eldesi

Sekil 3.4’de sematik olarak verilen bakteriyel yontemle sentezlenmis olan BS numuneleri,
1 L suda 50 g glikoz, 5 g (NH4)2SO4, 5 g maya 6zii, 4 g KH2PO4 ve 0,1 g MgS04.7H20 igeren
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statik bir besin kiiltiirlinde 28 °C sicaklikta iki haftalik bir siire zarfinda Acetobacter xylinum
bakterisi kullanilarak iiretilmistir (Sekil 3.5a,b) (Zor vd., 2018). ki haftanin sonunda 3-4 mm
civarinda kalinliga sahip seliiloz nanofiberler, bakteri ve diger safsizliklari ihtiva eden,
saflagtirllmamig bir nanokagit elde edilmistir. Bu bakteriyel seliiloz nanokagit, ilk olarak %5’lik
NaOH c¢ozeltisi ile oda sicakliginda, bakteri ve safsizliklar1 uzaklastirmak {izere muamele
edilmistir. Bunun takibinde 80 °C'de 1 saat NaOH/H2O, karisimi ile muamele edilmis olup,
ardindan damitilmis su ile yikanmistir. Yikama isleminin ardindan, Sekil 3.5¢”de goriildiigii tizere
tamamen BS nano fiberlerden olusan seffaf, yas ve jelimsi bir malzeme elde edilmistir
(Gismatulina vd., 2019). Daha sonra bu jelimsi malzeme blenderdan gecirilerek PAD

uygulamalarinda kullanilmak {izere sulu ortamda dagitilmistir (Sekil 3.5d).

Elde edilen sulu BS karisimi, sensor uygulamalarinda kullanilmak {izere amber cam
siselerde stoklanmustir. Elde edilen karisim ileri agsamalarda kagit temelli sensor uygulamalarinda

kullanilmak tizere +4 °C’de saklanmustir.

/

h 28 °C sicaklikta iki hafta

s Sy Glikoz inkiibasyon siirecr
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Sekil 3.4. Bakteriyel seliiloz (BS) nanofiberlerin hazirlanmasi
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g . 45
Sekil 3.5. a) Acetobacter xylinum bakterisinin ¢ozeltiye eklenmesi, b) mayalanma siireci,
¢) temizlenmis BS katmani ve d) PAD uygulamasinda kullanilmak {izere harmanlanmis sulu BS

karisimi

3.3.3. BS’nin NP’lerle Katkilanmasi

Yukarida elde edilen IrO2NP ve BS karisimi kullanilarak PAD uygulamasi i¢in homojen
yapidaki IrO:@BS kompozit malzemesi iki farkli yontemle elde edilmigtir. Siizme ve
liyofilizasyon basliklar1 altinda verilen bu siireclerdeki temel kompozit yap1 olusumu Sekil 3.6’da

sematize edilmistir.
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lrO2 NPler BS Fiberler Kompozit

Sekil 3.6. Blender kullanilarak harmanlanmis BS’nin IrO>NP ¢6zeltisi ile karistirilmasi sonucu
olusan kompozit yapinin eldesi
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3.3.3.1. Siizme Yontemiyle Katkilama

Optimum kosullardaki IrO2NP’lerin eklenmesi amaciyla stokta bekletilen BS karigimi
siizme isleminde Oncelikle 10 mL BS ele alinarak toplam hacim 30 mL olacak sekilde saf su ile
seyreltilmistir. Homojen dagilim saglanincaya kadar 1 saat silireyle karistirilan bu karisim Sekil
3.7°de verilen vakumlu filtrasyon sisteminden (i¢ ¢ap 4 cm, dis ¢cap 5 cm) siizilmiistiir. Stizme
islemi i¢in ticari olarak temin edilen 12,5 cm ¢apinda mavi bant siizgeg kagitlar1 5 cm’lik ¢aplarda
kesilerek sisteme yerlestirilmistir. Stizme isleminden sonra elde edilmis olan 4 cm capindaki
numuneler 40 °C’de etiivde kurutulmustur. Kurutulan BS tabakasindan 5 mL’lik IrO2NP ¢ozeltileri
gecirilerek IrO2NP’lerin BS tabaka igerine tutulmasi (IrO.NP@BS) saglanmistir. Vakum altinda
BS liflerin igerisine yerlesen IrO>NP’leri bulunduran tabakalar tekrar kurumaya birakilmistir (Sekil
3.8).

Sekil 3.7. Kompozit malzemelerin elde edilmesinde kullanilan filtrasyon cihazi

a) b)

Sekil 3.8. BS malzemenin a) filtre edildikten sonra, b) NP’lerle filtrasyon yontemi sonucu
katkilamasi c) elde edilen kuru IrO.NP@BS
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3.3.3.2. Liyofilizasyon Yontemiyle Katkilama

BS’nin IrO2NP ile katkilanmasinda kullanilan diger bir yontem Sekil 3.9°da cihaz gorseli
verilen liyofilizasyon yontemidir. Harmanlanmis BS’nin sulu karisimindan belirli miktarlarda (1 -
10 mL) beherlere alinip, belirli oranlarda (5-10 mL) IrO2NP’ler iceren ¢ozeltiden eklendi.
Homojen bir ¢ozelti olusuncaya kadar 1 saat siireyle karigtirildi. Ardindan petri kaplarina aktarilan
karisim (Sekil 3.10a) agz1 kapali bir sekilde -20 °C’de 2 gece siiresince buzdolabinda saklanmustir.
Dondurulmus olan numuneler (Sekil 3.10b) 2 gece beklemenin ardindan -110 °C’de vakum altinda
liyofilizatore yerlestirilerek 48 saat siireyle kurutulmustur. Koyu mavi renkte elde edilen
kurutulmus esnek yapili kagit platformlari (Sekil 3.10c, d) bir¢ok sekilde kullanabilecegimiz gibi,
bir kism1 da preslenmis halde farkli bir platform olusturmak amaci ile sensor performanslarini

incelemek iizere saklanmustir.

Sekil 3.9. Kompozit malzemelerin elde edilmesinde kullanilan liyofilizator cihazi

Sekil 3.10. Belirli oranlarda nanopartikiil iceren IrO.NP@BS’nin hazirlanmasindaki a) ¢ozelti
formlar1 b) dondurulmus ¢6zelti formlari ¢, d) liyofilizasyon sonrasi formlari
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Sekil 3.11. Liyofilizasyon sonrasi IrO;NP@BS kompozite ait gorseller

3.4. Optik Sensor Performanslarimin Belirlenmesi

IrO2NP’lerin sensor performanslar1 hem ¢ozelti ortaminda hem de PAD uygulamasi igin
kati ortamda detayli olarak incelenmistir. Cozelti ortaminda degisimler yalin-géz ve UV-Vis
spektrofotometresi ile yapilirken, kagit platformundaki 6l¢timler yalin-g6z ve akilli telefonla elde
edilen goriintiilerin ImageJ programinda islenmesi ile degerlendirilmistir. Bunlara iliskin deneysel

siiregler asagida basliklar altinda verilmistir.

3.4.1. Cozelti Ortamindaki Olciimler (Spektrofotometrik Olciimler)

Elde edilen IrO2NP’ler igeren ¢6zeltinin optik 6zelliklerindeki degisimler sistin, askorbik
asit (AA), glikoz, sistein, histidin, lizin, iirik asit (UA), fenilalanin ve dopamin hidrokloriir (DA)
varliginda yalin-goz ve spektrofotometrik olarak detayli olarak incelenmistir. Bunun i¢in, 3 mL’lik
kiivetlerde tampon ¢ozelti varliginda IrO2 sulu ¢ozeltisine belirli miktarlara ulasincaya kadar analit
eklenmistir. IrO2NP varligindan dolay: olusan UV-Vis spektrumundaki absorbans degisimlerinin
gozlendigi  spektrofotometrik  Ol¢imlerde, azalmanin  goriildiigii  analitlerin ~ farkh
konsantrasyonlarinda da 6lgiimler detayli olarak gerceklestirilmistir. Optimum sartlar1 belirlemek
icin IrO2 miktar1, pH ve tampon tiirii gibi degigkenler ele alinarak deneysel siire¢ler yiirtitiilmiistiir.
Tampon ¢ozelti olarak Britton Robinson (BR) ve fosfat tamponu (PBS) kullanirken, pH taramasi
3,0 ile 9,0 araliginda yapilmistir. Belirlenen optimum sartlarda absorbans degisimleriyle yontemin

validasyon parametreleri de belirlenmistir. Bunun i¢in, elde edilen sonu¢lardan dopamin miktari
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ile absorbans arasinda cizilen kalibrasyon grafigiyle lineer c¢aligma aralifi ve tayin siniri
parametreleri hesaplanmistir. Burada tayin sinirinin hesaplanmasi i¢in kalibrasyon grafigine ait
denklem OriginLab programi ile elde edilmistir. Elde edilen dogrusal denkleme ait kesim

noktasinin standart sapmasinin ii¢ katinin grafigin egimine orani tayin sinirt olarak alinmaistir.

3.4.2. Kat1 platform élciimleri (Kagit temelli 6l¢iimler)

Siizme Ve liyofilizasyon yoluyla elde edilen kagit platformlarin spot uygulamalarinin yani
sira yaklasik 20-30 mm enlerinde ve 4 cm uzunluklarinda muntazam sekilde kesilerek test seritleri
olusturulmustur. Bu kagit malzemelerin her birine farkli konsantrasyonlarda biyoaktif yapilarin
eklenmesi yapilarak hem spot hem de serit kagit platformlarina yonelik optik degisimleri
incelenmistir. Ayrica fotograf makinesi ile elde edilen optik degisimler ImageJ programiyla analiz

edilmistir.
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4. ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

4.1. Malzeme Karakterizasyonu

Tez galismasi kapsaminda elde edilen IrO2NP’ler, BS fiberler ve IrO2NP@BS kompozit
malzemelerin yapisal ve morfolojik olarak detayli karakterizasyonlar: yapilmistir. Elde edilen

veriler asagida sunulan basliklar altinda tartisilmastir.

4.1.1. IrO201xH20 Nanopartikiillerin (IrO2NP) Karakterizasyonu

IrO-NP’ler yapisal olarak UV-Vis-NIR, XRD, Raman, FT-IR ile karakterize edilirken,
morfolojik olarak AFM ve TEM teknikleri ile karakterize edilmistir. Sentezlenmis olan
IrO2NP’lerin koyu mavi renkteki sulu ¢ozeltisi 594 nm de maksimum bir absorpsiyon piki elde edilmistir
(Sekil 4.1 a). IrO2NP’lerin varligim1 gosteren spektrumdaki bu karakteristik pik, literatiirle uyum
icindedir (Zhao et. al, 2011). Diger taraftan, Sekil 4.1b’de verilen IrO;NP’lere ait FT-IR
spektrumunda 3296 cm™, 1634 cm™ ve 608 cm™'de karakteristik pikler gdzlenmistir. 3296 cm”
L deki pik yapidaki hidroksil gruplarmin varhgindan kaynaklanirken, diger gdzlenen pikler Ir—-O—
Ir gerilmesine atfedilmektedir (Bhanja vd., 2019). Bununla birlikte, Raman spektroskopisi ile
solvotermal indirgeme sonrasinda metalik Ir nanopargaciklarinin, oksit fazinin karakteristik
bantlar1 545 ve 716 cm™ civarinda elde edilmistir (Sekil 4.1c). Bunlar, oksit veya hidroksit ile
sonlandirilmis nanopargacik yiizeyi ile agiklanmakla olup, dlgiilen bu Raman bantlari sirasiyla
IrO2'nin birinci dereceden Eg ve Bzg fonon bantlarina atfedilmektedir (Ji vd., 2017). Yapisal
karakterizasyonun dogrulandigi 45 kV ve 40 mA'da ¢alisan 10-90 26 araligi ve 0,01 adim
aralifinda (step size) XRD analizi Cu (1=1.54178 A) anot materyal ile gergeklestirilmistir.
Tetragonal fazda IrO2'nin paternleri Sekil 4.1d'de gosterilmektedir. Ir’nin kafes yapisindan
kaynaklanan bu piklerin 26 degerleri sirasiyla 34,66°; 40,01°; 46,54° ve 56,94°’de olup (1 0 1), (1
11),(200)ve (2 1 1) kirmim tepeleri sergilemektedir (Kim vd., 2015)(Ji vd., 2017).
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Sekil 4.1. Nano boyutlu IrO2NP’lerinin @) UV-Vis spektrumu b) FT-IR spektrumu c) Raman
bantlar1 d) XRD modeli (arka plan ¢ikarilmistir)

IrO2NP’lerin morfolojik karakterizasyonunda ise IrO>NP’lerin varligi oncelikle Sekil

4.2a’da verilen STEM goriintiisii ile dogrulanmistir. Homojen ve net bir bi¢imde tanimlanabilen

IrO2NP gozlenmistir. STEM goriintiilerine dayali olarak elde edilen boyut dagilim egrisi ise Sekil

4.2b’de verilmistir. Buradan da goriildiigii gibi dar bir aralikta boyut dagilimina sahip olan

partikiillerin homojen bir dagilima sahip oldugu goriilmiistiir. En yiiksek popiilasyona sahip

ortalama boyutun 14 nm oldugu goriilmiistiir. Bu sonuglarin, Harriman yontemini kullanan diger

literatiir ¢aligsmalari ile uyum iginde oldugu goézlenmistir (Zhao vd., 2021)(Quesada-Gonzalez vd.,

2019). Ayrica, ayn1 numune i¢in yiiksek kV’ya sahip baska bir cihazla elde edilen TEM goriintiisii

ise Sekil 4.2c ve Sekil 4.2d’de verilmistir. Bu goriintiilerden de NP’lerin varligr dogrulanmakla

birlikte, IrO2NP igin yiiksek biiyiitmede elde edilen ve IrO2NP’lerin kristal yapisini ortaya koyan



43

parmak izi goriintiileri de gozlenmistir (Jang ve Lee, 2020). Son olarak ise IrO.NP’lerin varlig
AFM analizi ile de dogrulanmustir. Elde edilen ii¢ boyutlu (3B) AFM goriintiisii, bu goriintiiye ait
iistten goriiniim ve buna iligskin histogram grafigi sirasiyla Sekil 4.2e ve Sekil 4.2f’de sunulmustur.
3B AFM goriintiisiinden IrO2NP’lerin homojen yapida kiiresel benzeri yapida oldugu goriiliirken,
sunulan histogramdan goriildiigii gibi nanopargaciklarin ortalama 26 nm yiikseklige sahip oldugu

sonucuna ulasilmistir.
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Sekil 4.2. Elde edilen IrO.NP i¢in a) STEM goriintiisii b) STEM sonucuna ait boyut dagilimi
¢) TEM goriintiisti d) TEM goriintiisii €) 3B AFM goriintiisti f) AFM goriintiisii ve histogrami
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4.1.2. Bakteriyel Seliiloz (BS) Nanofiberlerin Karakterizasyonu

BS’den elde edilen kagit tabanin 6zellikleri FT-IR ve Raman cihazlar ile incelenmis olup,
cihazdaki gorseller fotograflanmaistir.

Saf BS'nin FT-IR spektrumu, hidroksil gruplarinin germe titresimine karsilik gelen 3340
cm™ civarinda giiclii bir tepe gosterir. Yaklasik 1350 cm™'deki tepe noktast O-H biikiilmesine
karsilik gelmektedir (Ruparelia, 2019). Yine yaklasik olarak 2893 ve 1648 cm™'deki absorpsiyon
bandi, sirasiyla, piranoid halkasindaki C-H gerilmesine ve emilen suyun H-OH biikiilmesine
atanmistir. ~1106 cm™'deki tepe, C-O bagmin asimetrik koprii gerilmesinden kaynaklanur.
Spektrumdaki 1045 cm™'deki ana tepe noktasi, C-O-C piranoz halkasi iskelet titresimine
atfedilmektedir (Nunes, 2011).

Ayni zamanda saf BS’nin FT-IR spektrumu Sekil 4.3a’da, spektrumdan gozlemlenen
karakteristik pikler ve Raman bantlar1 Sekil 4.3b'de gosterilmistir.
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Sekil 4.3. a) BS yapisinin FT-IR spektrumlar1 ve b) Raman pikleri

Dogal seliiloz liflerinin, C-O halkasinin gerilmesi ile iliskili olarak 1066 cm™'de bulunan iyi
tanimlanmigs bir Raman bandina sahip oldugunu bilinmektedir (Eichhorn vd., 2000)(Eichhorn vd.,
2001). Bu ¢alismada, BS nin Raman spektrumu 400 ile 2000 cm™ arasindaki bolgede incelenmistir
(Sekil 4.3b). 1097 cm™! civarinda gdzlenen sinyal, seliiloz zincirlerindeki C—O—C halka germe
modlarindan ve B-1,4 glikozidik baglant1 (C—O—C) germe modlarindan kaynaklanirken (Wiley ve
Atalla, 1987)(Gierlinger vd., 2006), bu piklere yakin bdlgede ¢ikan 1150 cm ™! civarindaki bant ise
nanoseliiloz yapisindaki C—O—C biikiilmesine karsilik gelmektedir (Dhar vd., 2016). 435-556 cm"
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! araliginda yer alan bantlar, halkadaki iskelet bikkme modlarindan ve C—C ve C—O'nun iskelet
germe modlarindan kaynaklanmaktadir (Szymanska-Chargot vd., 2011)(Wiley ve Atalla, 1987).
Ayn1 zamanda 1379 cm™ civarlarinda gozlenen pikler de BS yapisinin C—OH biikiilmesine
atfedilmekte ve diger literatiir ¢alismalari ile de uyum i¢inde oldugu goriilmektedir (Szymanska-
Chargot vd., 2011)(Agarwal, 2017).

Dogal, kurumamis halde bir BS, rastgele yonde organize edilmis i¢ ig¢e seliiloz mikro-
fibrilleri ile hidrojel, yar1 saydam ve jelatinimsi bir filmdir (Picheth vd., 2017). FE-SEM
goriintiilemeleri i¢in, kurutulmus BS numunesi ¢ift tarafli yapiskan karbon bantla tutuculara
sabitlenerek ve plazma kaplayict kullanilarak 4 nm kalinliginda Ir/Au karigimiyla kaplandi.
Mikroskop altindaki BS numuneleri 30K-200K araligindaki biiyiitmelerde incelenmis ve elde
edilen FE-SEM goriintiileri Sekil 4.4°de verilmistir. BS’yi olusturan nanofiberlerin literatiirle
uyumlu bir sekilde 50 nm civarinda ¢apa ve fiber olusumu sirasinda bakterilerin hareketinden

dolay1 sarmal bir biikiilmeye sahip oldugu gozlenmistir (Reddy ve Yang, 2015).

EHT = 200 WV Signal A » InLens - | ENT = 200hV Signal A = InLens

WO = 43mm Mag= 000KX WD = 43mm Mag= S000KX

EMT = 200KV Signal A = InLens L EHT = 200KV Signal A = InLens
WO = 43mm Mag= 10000K X WO = 43mm Mag = 20000 K X

Sekil 4.4. BS’nin a) 30K b) 50K c¢) 100K ve d) 200K biiyiitmelerdeki SEM goriintiileri
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4.1.3. Kompozit Malzemenin (IrO:NP@BS) Karakterizasyonu

BS ve IrO2NP’lerin kullanilmasiyla elde edilen kompozit malzemenin yapisal ve morfolojik

ozellikleri de FT-IR, Raman spektroskopisi ve SEM goriintiileri ile incelenmistir.
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Sekil 4.5. IrO:NP@BS kompozit malzemenin a) FT-IR Spektrumu ve b) Raman Spektrumu

Sekil 4.5’de verilen kompozitin yapisal karakterizasyonlarinda goriildiigii tizere metalik
IrO2NP’lerin ve BS yapisinin FT-IR spektrumlarinin karakteristik piklerini birlikte karsilamaktadir
(Sekil 4.5a). Aymi sekilde metalik IrO,NP’lerin, 545 ve 716 cm™ civarinda oksit fazinin
karakteristik piklerinden, BS yapisinin 435-556 cm™ araliginda yer alan bantlari, 1097 cm™* ve
1150 cm™! civarinda gzlenen sinyal ve 1379 cm™ civarlarinda gézlenen pikleri ile drtiismesinden
dolay1 kompozit yapidaki genis pike karsilik geldigi anlasilmaktadir (Sekil 4.5b). Boylece yukarida
detayli olarak agiklanan ve kompozit malzemeyi olusturan her iki bilesene ait karakteristik piklerin
varlig1 malzemede varliklarinin yani sira herhangi bir yapisal degisikligin (kimyasal reaksiyon,
bozunma vb.) olmadigini1 gostermektedir. Diger taraftan iki farkli hazirlama yontemiyle (siizme ve
liyofilizasyon) elde edilen kompozit malzemenin morfolojik 6zelliklerinde ise 6nemli Olciide
farklilik goriilmiistiir. Siizme ve liyofilizasyon yontemiyle saglanan kurutmalar i¢in elde edilen FE-
SEM goriintiileri sirastyla Sekil 4.6 ve Sekil 4.7°de verilmistir.

30K, 50K, 100K ve 200K biiyiitmelerde verilen her iki malzeme yapilarindan goriildigi
gibi BS fiberlerin varligi (6zellikle yiiksek biiylitmelerde) ve IrO2NP’lerin bu fiberler iizerinde
homojen olarak basarili bir sekilde dagildig1 gozlenmistir. Ancak, siizme yontemiyle elde edilen

kompozit malzemede BS fiberlerinin son derece siki bir sekilde istiflendigi gozlenirken,
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liyofilizasyon yonteminde siki istiflenmenin yani sira hem mikron hem de nano dlgeklerde
gbozeneklerin bulundugu goriilmiistiir. Bu durum, sirasiyla Boliim 3’de Sekil 3.9 ve Sekil 3.10°da
verilen farkli nitelikteki gorselleri dogrulamakla birlikte, liyofilizasyon yontemiyle elde edilen

malzemenin daha genis hacim kaplamasinin nedenini ortaya koymaktadir.

Signal A « InLens 0 ENT = 200KV Signal A « InLens
Mag= 2000KX Wo= S5mm Mag= S000KX
Y. v - I -

ENT= 200 kV Signal A = InLens Signal A = InLens
WO = S5mm Mag= 10000KX . Mag = 20000 K X

Sekil 4.6. Siizme yontemi ile elde edilen IrO,@BS kompozit malzemenin a) 30K b) 50K c¢) 100K
ve d) 200K biiyiitmelerdeki SEM goriintiileri
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Sekil 4.7. Liyofilizasyon yontemi ile elde edilen IrO.@BS kompozit malzemenin a) 30K b) 50K
c) 100K ve d) 200K biiyiitmelerdeki SEM goriintiileri

4.2.  IrO:NP@BS’nin Sensor Performanslarimin incelenmesi

IrO2NP ¢ozeltisinin koyu mavi rengine dayali olarak sensor performanslarinin incelendigi
calismamizda biyoaktif molekiiller olan dopamin, iirik asit, askorbik asit, fenilalanin, glikoz, lizin,
histidin, sistein ve sistin varligindaki optik degisimler incelenmistir. Hem ¢ozelti ortaminda hem
de elde edilen IrO:.NP@BS’nin kullanildigr kati platformdaki optik degisimler incelenmistir.
IrO2NP ¢ozeltisinde yalin-goz (naked-eye) ve spektrofotometrik Ol¢timler alinarak yiiriitiilen
deneylerde IrO.NP’lerin dopamine karsi segici oldugu goriilmiistiir. Gergeklestirilen detayl
incelemelerin ardindan IrO>2NP@BS kompozit malzemeyle elde edilen kagit ortaminda dopamin

tayini i¢in hizli test kiti uygulamasi gergeklestirilmistir.
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Yalin-goz (naked-eye), UV-Vis spektrofotometrik ve kompozit malzeme (IrO.NP@BS) ile

yapilmis Ol¢iimlerin sonuglar1 asagida basliklar altinda detayli gosterilmistir.

4.2.1. Yalin-goz (Naked-eye) Sonuclari

Tez kapsaminda belirlenen biyoaktif molekiillerin (dopamin, iirik asit, askorbik asit,
fenilalanin, glikoz, lizin, histidin, sistein ve sistin) varliginda, IrO.NP ¢ozeltisinin optik
ozelliklerinde degisimler PBS tamponu ortaminda oncelikle kolorimetrik olarak yalin-gozle
incelenmistir. Bu amagla 2 mg/mL IrO2NP igeren ¢ozelti iizerine 1,6x10™* M biyoaktif molekiiller
eklenmis ve renk degisimleri izlenmistir. Elde edilen sonuglar Sekil 4.8°de verilmistir. ilk sisede
PBS tamponu (pH 7,0) ortamindaki (optimum sartlar) yalin IrO2NP ¢6zeltisi bulunurken soldan
saga sirasiyla ayn1 konsantrasyondaki (1,6x10 M) dopamin, askorbik asit, iirik asit, fenilalanin,
glikoz, lizin, histidin, sistein ve sistin eklenmistir. Buradan da goriildiigii gibi, dopamin varliginda
koyu mavi rengin kayboldugu agik gri renge sahip bir ¢ozelti olustugu goriilmiistiir. Dopamin harig
eklenen diger biyoaktif molekiillerin varliginda ise herhangi bir renk degisimi gézlenmemistir.
Dopamin varligi sonucu olusan gri tonun ileri béliimlerde agiklanan mekanizma sonucu IrO2NP ile

dopamin arasinda olusan kompleks yapidan kaynaklandigi diistiniilmektedir.

- - - . - - - .
a . \ & \

wl L]

Sekil 4.8. a) PBS tamponunda yalin IrO2 NP ¢6zeltileri (pH 7,0) b) Yalin IrO2NP ¢6zeltisinin
yani sira sirastyla 1,6x10™* M dopamin, askorbik asit, iirik asit, fenilalanin, glikoz, lizin, histidin,
sistein ve sistin varligindaki optik degisimler
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Dopamin varliginda gozlenen bu optik degisim, dopaminin artan konsantrasyonu ile
tekrarlanarak detayli olarak incelenmistir. Bu amagla, 2,0x10° M ile 1,6x10* M araliginda alti
farkli konsantrasyondaki dopamin varliginda elde edilen sonuglar Sekil 4.9°de sunulmustur. Koyu
mavi IrO2NP sulu ¢ozeltisinin (PBS tamponu, pH 7,0) renginin artan dopamin konsantrasyonuyla

orantili olarak degistigi goriilmiistiir.

X | ik ,
. 5 == . 4 N

Sekil 4.9 Artan dopamin konsantrasyonuna (soldan-saga 2,0x10™° M ile 1,6x10* M araliginda)
bagli olarak IrO2 NP ¢ozeltisinin gosterdigi renk degisimleri

4.2.2. UV-Vis Spektrofotometrik Olgiimler

Dopamin ve diger biyoaktif molekiillerin IrONP ¢ozeltisi lizerinde yalin-gozle elde edilen
optik degisimlerin detayli olarak incelenmesi i¢in spektrofotometrik yontem kullanilmigtir. UV -
Vis-NIR spektrofotometresinde 3 mL’lik kiivetlerde 2 mg/mL IrO.NP ¢ozeltisi olacak sekilde
¢ozeltiler ayarlanmis ve 6lglimler alinmistir. Bu 6l¢iimlere baslamadan dnce renksiz olan Ir(OH)e”
2 jyonu ile koyu mavi renki 1IrO2.xH,0O arasindaki kondenzasyon reaksiyonunun Sekil 4.10’da
gortildiigi gibi ortamin pH’1ina bagli olarak yonelmesinden dolayr (Zhao vd., 2011), gerceklesen
optik degisimleri incelemek i¢in oncelikle IrO-NP ¢ozeltisinin farkli tampon ve pH’lardaki optik
davraniglar1 incelenmistir. Bu amagla genis tampon araligina sahip olan Britton Robinson (BR)

tamponu kullanilarak IrO>NP ¢6zeltisi i¢in elde edilen spektrumlar Sekil 4.11°de verilmistir.

[Ir(OH)]* + IrO#nH,0

-

IrOx*nH,O

Sekil 4.10. a) Renksiz olan Ir(OH)s iyonu ile koyu mavi renkli IrO,NP arasindaki
kondenzasyon reaksiyonu
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Sekil 4.11. 2 mg/mL IrO2NP ¢6zeltisinin Britton Robinson (BR) tamponunda farkli pH’lardaki
spektrumlart

Farkli pH’larda IrO.NP c¢ozeltisi i¢in elde edilen spektrumlarda, koyu mavi renge sahip
IrO,NP’lere ait karakteristik maksimum dalga boyu literatiirle uyumlu olarak (Zhao vd., 2011)
(Finkelstein-Shapiro vd., 2017) 594 nm’de elde edilmistir. Gézlenen maksimum dalga boyunun
¢ozeltinin pH’s1yla 6nemli 6l¢iide degismedigi gézlenirken, pH 3,0 i¢in elde edilen spektrumda ise
farkli bir dalga boyunda (492 nm) zayif bir absorbans piki gozlenmistir. IrO2NP’lere proton
saglayabilen farkli bilesiklerle yapilan titrasyon ¢alismalarinda da gozlenen bu zayif pik, ortamda
olusan yiik transferine atfedilmistir (Finkelstein-Shapiro vd., 2017). Diger taraftan, pH 5,0 ve tizeri
spektrumlarda ise sadece IrO>NP’lere ait karakteristik dalga boyu gozlenmis olup, pH 7,0’a ait
spektrumun en yiiksek absorbans degerine sahip oldugu gézlenmistir. pH 9,0’a ait spektrumda ise
kayda deger onemli bir farkliligin bulunmadigi tespit edilmistir. Bununla birlikte, 2 mg/mL IrO2NP
cozeltisinde dopamin i¢in yalin-gozle gozlenen optik degisimler BR tamponunda farkli pH’lardaki
spektrumlar1 ele alinarak da degerlendirilmistir.  1,0x 107 M ile 4,0x10° M araligindaki
konsantrasyona sahip dopamin varliginda farkli pH’lar i¢in elde edilen absorbans degisimleri Sekil
4.12’de verilmistir. Buradan goriildiigi gibi, pH 3,0 ve pH 9,0°da elde edilen sonuglarda dopamin
miktar1 artistyla maksimum absorbans degerlerinde anlamli bir degisim gozlenmezken, 1limh
aralikta olan pH 5,0 ve pH 7,0’da dopamin miktarinin artisiyla elde edilen degisimler yalin-gozle
uyumlu bir nitelik tasimaktadir. Ancak, pH 7,0’da maksimum absorbansdaki azalma ¢ok diisiik
konsantrasyonlardaki dopamin miktarlarinda (1,010 M —1,0x10° M araliginda) gergeklesirken,
pH 5,0’daki azalma ise nispeten yiiksek konsantrasyondaki miktarlarda (1,0x107 M —4,0x10° M
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araliginda) gergeklesmistir. Dolayisiyla, maksimum absorbans degerine sahip olmasi, dopamin
varligindaki degisimlerin yalin-gézle uyumlu olmast ve yaklasik 4 kat daha diisiik
konsantrasyonlarda meydana gelen absorbans degisimlerinden (daha diisiik tayin limiti

saglayabilme potansiyeli) dolay1 caligmamizdaki optimum pH degeri 7,0 olarak belirlenmistir.
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Sekil 4.12. a) pH 3,0 b) pH 5,0 ¢) pH 7,0 d) pH 9,0°da IrO2NP ¢ozeltisine ait spektrumun
dopamin miktar artisiyla degisimleri (BR tamponu)

Optimum pH’nin belirlenmesinin ardindan tampon tiirliniin etkisini incelemek icin BR
tamponunun yani sira fosfat tamponu (PBS) varliginda da deneyler gergeklestirilmistir. Her iki
tampon varliginda da elde edilen sonuglar Sekil 4.13’de sunulmustur. Buradan goriildiigii gibi,
IrO.NP’lere ait karakteristik maksimum dalga boyu (594 nm) her iki tampon i¢in de degismezken,
artan dopamin miktari ile elde edilen pik siddetindeki azalma benzer 6zellik sergilemistir. Ozellikle
PBS ortaminda gozlenen azalmadaki farkin daha fazla olmasindan ve fizyolojik ortamlara nispeten

daha yakin nitelik sergilemesinden dolay1 ileri ¢aligmalarda PBS tamponu tercih edilmistir.



53

0.50 4 @) 0.50 4 (b)

0.45 0.45

0.40 0.40 4

N Oas_L/\
0.30 0304
| IrQ,NP ¢&zeltisi (BR Tamponu) IrQ,NP ¢ozeltisi (PBS tamponu)

IrO, NP cozeltisi + 1.0x10° Dopamin IrO NP gozeltisi + 1.0x1 0° Dopamin
0 25 T T T 1 0 25 T T T 1
400 500 600 700 800 400 500 600 700 800

Dalgaboyu 7 nm Dalgaboyu / nm

Absorbans
Absorbans

Sekil 4.13. pH 7,0’da @) BR ve b) PBS tamponlari varliginda IrO,NP ¢6zeltisine ait spektrumun
dopamin miktariyla degisimleri

Yukarida detayli olarak incelenen ve optimum kosullar1 belirlenen pH 7,0 PBS
tamponundaki optik degisimleri degerlendirmek igin biyoaktif molekiillerin (dopamin, askorbik
asit, lrik asit, glikoz, sistein, sistin, histidin, lizin ve fenilalanin) varliginda elde edilen sonuglar
Sekil 4.14’de verilmistir. Buradan goriildiigii gibi, 594 nm’de IrO:NP’lere ait karakteristik
maksimum dalga boyu dopamin varliginda 6nemli 6lglide azalirken, ayn1 miktardaki askorbik asit
icin ¢ok az diger molekiiller i¢in ise herhangi bir 6nemli degisim gozlenmemistir. Daha diisiik
konsantrasyonlarda UV-Vis spektrofotometresi ile elde edilen bu degisimler yukarida verilen

yalin-gozle yapilan deneylerle de uyumlu bir nitelik sergilemektedir.
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Sekil 4.14. 2 mg/mL IrO2NP ¢ozeltisine ait spektrumun 1,0x10° M dopamin, askorbik asit, {irik
asit, glikoz, sistein, sistin, histidin, lizin ve fenilalanin varligindaki degisimleri (pH 7,0 PBS
tamponu)

Calisilan molekiiller arasindan son derece segici nitelik sergileyen IrO2NP’lerin bu 6zelligi,
Ir atomlartyla dopamin molekiilii arasinda olusan kuvvetli selat yapisiyla acgiklanabilmektedir.
Sekil 4.15’da goriildiigii gibi dopamin yapistyla olduk¢a benzer nitelik tasiyan katekol (1,2-
dihidroksibenzen) ile gergeklestirilen bu calismada, IrO>NP yiizeyleriyle katekol arasindaki
baglanma mekanizmast NMR teknigi ile ortaya konmus, katekoliin oksitlenmesine yonelik
IrO,NP’lerin katalitik 6zellikleri incelenmistir (Finkelstein-Shapiro vd., 2017). Bu ¢alismadaki
katekol grubunu igeren dopamin i¢in de benzer bir davranisla, beklenilen bu muhtemel selat
baglanma 6zelligi sonucu olusan adsorpsiyon azalmasinin, askorbik asit icin ihmal edilebilecek
kadar az nitelikte gbzlenmesi bu yaklagimi da dogrulamaktadir (Sekil 4.13a ve 4.13b). Diger bir
ifadeyle, birbirine benzer fonksiyonel gruplari igeren dopamin ve askorbik asit arasinda bu
farkliligin —OH gruplarinin bagli oldugu benzen halkasinin varligindan kaynaklandigini ortaya
koymustur.
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Sekil 4.15. a) Ir atomlari ile katekol arasindaki baglanma mekanizmasi (Finkelstein-Shapiro vd.,
2017) b) Dopamin ve askorbik asit yapisi €) IrOz yiizeyleri ile dopamin arasindaki muhtemel
selat yapist

pH 7,0 PBS tamponu iceren IrO2NP’lere ait spektrumun dopamin igin sergiledigi bu
adsorpsiyon degisimi 1,0x107 — 2,0x10° M araliginda artan miktarlardaki dopamin varliginda
detayl1 olarak incelenmis ve elde edilen titrasyon spektrumlart Sekil 4.16’da verilmistir. Gortldiiga
gibi artan dopamin miktariyla maksimum dalga boyundaki azalma, s6z konusu nanomalzemenin

dopaminin optik tayininde kullanilabilinecegini géstermistir.
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Sekil 4.16. Farkli miktarlarda dopamin (1,0x107 — 2,0x10° M) igeren 2 mg/mL IrO2NP
cozeltilerine ait spektrumlar (pH 7,0 PBS tamponu)
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Sekil 4.17. 2 mg/mL IrO2NP ¢6zeltisi (pH 7,0 PBS tamponu) kullanilarak dopamin igin elde
edilen kalibrayon egrisi

Maksimum dalga boyundaki absorbans degisimleri ve dopamin miktar1 arasinda c¢izilen
kalibrasyon egrisi ise Sekil 4.17°de verilmistir. Dogrusal ¢alisma araliginm 3,0x107 — 1,0x10° M
dopamin belirlendigi ¢alismamizdaki kalibrasyon egrisine ait denklem Esitlik 4.1°de verilmistir.
Bu denklem goz oniinde bulundurularak, kesim noktasinin standart sapmasi ve egim kullanilarak

hesaplanan dopaminin tayin simir1 1,07x107 M (107 nM) olarak elde edilmistir.

(Ao-A)Ao = 18661.96 (£316.97) + 0.0289 (£6.0802x10*) [Dopamin/Mx107]  Esitlik 4.1

4.2.3. Kompozit Malzeme (IrO:2NP@BS) Ortaminda Yapilan Olciimler

Elde edilen optik kimyasal sensoriin yerinde analiz (POC) uygulamasinin yapilabilmesi i¢in
gerceklestirilen caligmalarda spot kagit platformlarinin yani sira literatiirle benzer nitelikte kagit
platformalar1 da hazirlanmistir (Coronado vd., 2005). Bu amagla, dopaminin yan1 sira yukarida
¢ozelti ortaminda incelenen biyoaktif molekiillerin (askorbik asit, drik asit, fenilalanin, glikoz,
lizin, histidin, sistein ve sistin) 0,001 M ¢ozeltilerinin (PBS tamponu, pH 7,0) 40 uL’si 0,1 mg

agirliklarinda hazirlanan spot platformlar iizerine eklenmistir. Bu spot formdaki IrO:NP@BS
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kagit numuneler lizerindeki renk degisimleri gézlemlenmistir. Sekil 4.18’de sunulan sonuglardan
gorildiign gibi, referans numuneye dopamin ¢6zeltisinin ilavesinden 5 dk sonra IrO;NP@BS’in
koyu mavi rengi kaybolurken, diger molekiillerin eklemesinin yapildigi numunelerde herhangi bir
renk degisikligi gézlenmemistir. Bu durum ¢ozelti ortaminda elde edilen sonuglarla paralellik
gostermesiyle birlikte, IrO2NP’lerle elde edilen dopamin segici 6zelligin [rO2NP@BS kagit
platformda da siirdiirdiigiinii, BS varliginin herhangi bir degisiklige neden olmadigini gostermistir.
Sonug olarak, elde edilen bu sonuclar hedef matriks igerisinde dopamin i¢in var/yok testinde

IrO.NP@BS kompozitin uygun bir materyali olarak kullanilabilinecegini gostermektedir.

Fenilalanin
Glikoz Histidin

AA
‘C @ @ -
‘ . Lizin

Saf su

DA
Sistein

a) b)

Sekil 4.18. 40 uL 0,001 M dopamin, iirik asit (UA), askorbik asit (AA), glikoz, fenilalanin,
histidin, sistin, lizin ve sistein sulu ¢ozeltilerinin @) ekleme 6ncesi b) ekleme sonrasi IrO>;NP@BS
kagit numunelerindeki renk degisimi

Ayni sekilde IrO.NP@BS kompozit malzeden elde edilen spot numunelere farkl
konsantrasyonlardaki 60 pL dopamin ¢ozeltisiyle (PBS tamponu, pH 7,0) beslenilmesi sonucu elde
edilen sonuglar ise Sekil 4.19°da verilmistir. Buradan eklemeden kaynaklanan i1slanma sonrasi
kagit renginde koyu mavi renk olusurken, artan dopamin miktariyla (saat yoniinde) koyu mavi

rengin kayboldugu goriilmiistiir.
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a) b)
Sekil 4.19. Artan dopamin konsantrasyonuyla (3,0x10 ile 5,0x107° M) IrO,NP@BS kompozit
spot kagitlardaki a) ekleme oncesi b) ekleme sonrasi renk degisimi (60 uL. dopamin ¢ozeltisi
ilavesiyle)

Yalin-goz (naked-eye) deneylerindekine benzer bir sekilde, dopamin konsantrasyonunun
IrO>NP@BS iizerindeki etkisini gozlemleyebilmek amaciyla yiiriitiilen deneylerde ise serit kagit
platformlar1 kullamilmigtir. IrO.NP@BS kompozit malzemeden elde edilen seritlerin alt
bolgesinden farkli konsantrasyonlardaki 40 pL dopamin ¢ozeltisiyle (PBS tamponu, pH 7,0)
beslenilmesi sonucu elde edilen sonuglar ise Sekil 4.20°de verilmistir. Buradan goriildiigii gibi,
aynt miktarda cozeltiler eklenmesine ragmen dopamin konsantrasyonunun artmasiyla serit
numunelerdeki IrO>NP’den kaynaklanan mavi rengin daha yiiksek seviye (daha genis alan)
kapsayacak sekilde kayboldugu goriilmiistiir. Dolayisiyla, bu sonuglar ileri ¢alismalarla dopaminin

kantitatif analizi i¢in de IrO.NP@BS ile elde edilen kagit platformlarinin uygun nitelik
tasiyabilecegini gdstermistir.
IrO,NP@BS

AL

0 3.0x10'M  6.0x10'M 1.25x10°M  2.5x10°M  5.0x10°M

Dopamin Miktari

Sekil 4.20. Artan dopamin konsantrasyonuyla (3,0x10* ile 5,0x10° M) IrO,NP@BS kompozit
kagitlardaki renk degisimi (40 uL dopamin ¢ozeltisi ilavesiyle)
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5. SONUC VE ONERILER

Antik ¢aglardan itibaren 6zellikle refleks kaybi olarak bilinen Parkinson hastaligi, merkezi
sinir sistemindeki sinirsel bozukluk olarak tarif edilmekle birlikte Parkinson hastalarinda dopamin
iireten noronlarin miktarinda yiiksek oranda kayip oldugu (%60-80) ifade edilmekte ve yapilan
klinik ¢aligmalar dopamin eksikliginin bu hastaliga neden olan etkenlerden bir tanesi oldugunu
gostermektedir. Bundan dolay1, dopaminin biyolojik sistemlerdeki analizi Parkinson gibi sinirsel
hastaliklarin teshisinde onemli bir rol oynadigi i¢in dopamin tayini biiyiikk 6neme sahiptir.
Parkinson vb. hastaliklarin erken tanisina yonelik sensorlerin gelistirilmesi amaciyla yerinde tayin
(POC) yapabilecek dopamin tayinine yonelik ¢alismalar halen giincel bir nitelik tasimaktadir. Bu
amagla yapilan optik sensdrlerin ¢alisma prensibinde, doniistiiriicii platform yiizeyinde (test kiti)
bulunan reseptor ile analit etkilesimi sonucunda ortaya ¢ikan renk, kirilma indeksi veya bunlara
bagli boyut-kalinlik degisikliklerini tespit edebilme 6zelligi bulunmaktadir. Buradaki renk degisim
orani etkilesime giren analit molekiil oranina bagli olarak degismektedir. Tespit mekanizmalari
sensOr malzemesinin katkilanma materyaline ve analit molekiiliin 6zelliklerine baglidir. Malzeme
yizeyinin gozenekli ve hidrofilik yapida olmasi, tespit mekanizmasimi etkilemektedir. Bu
yaklasimla gerceklestirilen bu tez ¢alismasinda, IrO;NP temelli kagit kompozit sensor farkli
yontem ve yaklasimlarla hazirlanmis, elde edilen bu kompozit malzemenin dopamine karsi

duyarliligina yonelik uygulamalar1 arastirilmistir.

Calismamizda oncelikle optik degisimi saglayacak olan IrO2NP’ler literatiire dayali olarak
Harriman metot ile sentezlenmistir. Diger taraftan, son yillarda ilgi ¢ekici bir biyopolimer olan
nanofiber yapil1 bakteriyel seliiloz (BS) da laboratuvar ortaminda literatiire gore elde edilmistir. Bu
nanoyapili BS materyalin farkli yontemlerle katkilanmasi sonucunda IrO2NP temelli biyopolimer
kompozitler elde edilmis ve detayli bir karakterizasyona tabi tutulmustur. Calismamizda 6zgiin
olarak hazirlanmis olan IrO.NP@BS kagit kompozit sensoér performanslart ve IrO2’in
bozunmasinin optik yetenekleri incelenmistir. Hazirlik asamasi esnasinda, IrO.NP@BS'yi elde
etmek i¢in, asidik kondenzasyon yontemiyle homojen bir ¢ozelti elde edilmis fakat kagit sensore
istenen amag¢ dogrultusunda aktariminda meydana gelen tuz kristallerinin olusumu sebebiyle
miimkiin olmamasindan kaynakli [rO,NP ¢ozeltisi hazirlamakta baska bir yontem olan Harriman

metot kullanmanin daha uygun oldugu belirlenmistir. Bu sayede, amaca uygun bir kagit kompozit
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sensor platformu olusturmak miimkiin olmustur. Ayrica Harriman metot ile hazirlanmis olan
IrO2NP ¢o6zeltisinin sentezinden sonra elde edilen renkten daha koyu bir mavi elde edebilmek
amaci ile c¢ozelti ¢oktiiriilmiis ve elde edilen bu yogun ¢dzeltinin kullaniminin da kompozitin
homojenligi ilizerinde basarili sonu¢ verdigi goriilmiistiir. IrO2NP@BS kompozit malzemenin
dopaminin yani sira ¢esitli biyomolekiillere (sistin, askorbik asit, glikoz, sistein, histidin, lizin, tirik
asit, fenilalanin) yonelik de optik degisime dayali algilama performanslari incelenmis, ancak
calisilan bu biyomolekiillere yonelik optik degisimlerde anlamli bir farklilik gozlenmemistir. Bu
secici davranigin mekanizmasi dopamin molekiili ele alinarak literatiire dayali olarak
aciklanmigtir. IrO2NP’nin benzen halkasina bagli OH gruplariyla kompleks olusturmasina dayali
bu mekanizma dopamin i¢in se¢ici davranmasinin temelini olusturmaktadir. Gergeklestirilen
calismalarda IrO,NP ¢ozeltisiyle, sulu ortamda (PBS tamponu pH 7,0) dopamin i¢in ¢alisma
araliginin 3,0x107 — 1,0x10®° M ve tayin stmirinin 1,07x107 M oldugu bir optik dopamin sensér

gelistirilmistir.

IrO:NP@BS  kompozitleri fiber yapili BS ve katmanlardan olusan IrO,NP’lerinin
birlesmesinden meydana gelmektedir. Fiber yapili BS malzemesinin genis ve esnek temas alani
sunmas1 sayesinde biinyesinde IrO:NP’lerin tutunmasim1 ve ayni zamanda ¢o6zelti akisini da
saglamaktadir. [rO.NP@BS kompozit malzemesi ile gerceklestirilen denemelerde, kompozit
malzemenin de dopamin varliginda optik degisim sagladigi goriilmiistiir. Bu sebeple, [rO2NP@BS
kompozit malzemesi kullanilarak ka&git ortaminda dopamin tespitine yonelik c¢alismalar da
gerceklestirilmistir. Ancak, bu optik sensor uygulamalari i¢in slizme yontemi kullanilarak elde
edilen kompozit yapinin dopamin tespiti uygulamalari i¢in gerekli ¢6zelti akiginin (1slanma) ¢ok
diisiik olmasi ve bir itici kuvvet gerektirmesi nedeniyle, liyofilizasyon yontemi ile elde edilen kagit
ortamin kullanilmasinin daha uygun oldugu goriilmiistiir. Buradaki farkliligin nedeni BS
fiberlerinin vakum altindaki stizme isleminde ¢ok daha siki istiflenmesine atfedilmistir. Bu siki
istiflenme FE-SEM goriintiileri ile de ortaya konmustur. Bundan dolayr IrO.NP@BS kompozit
malzeme, gézenek yapilarinin fazlaca saglandigi liyofilizasyon tekniginin kullanildig1 farkli bir
hazirlama yontemiyle elde edilmistir. Hazirlanmis kompozit karigimin dondurulmasinin ardindan
hizlica kurutulmasi ile ¢ozelti akisinin saglanabilmesi amaciyla gozenekli yapilarin olusmasina
olanak saglanmistir. Bu kompozitten yiiksek segicilik gosteren bir platform ile laboratuvar
ortaminda kurulmus ekonomik ve basit bir yontemle dopamin tespit calismalar1 gergeklestirmistir.

Tiim ¢alismada kullanilmak tizere dopamin stogunun hazirlanmasi, deneysel siireglerde dopaminin
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molekiil yapisinin bozulmasiyla birlikte ¢ozelti renginde kararma problemleri olusturdugu igin,
kullanilacak olan soliisyon belirli periyotlarda (haftalik) taze olarak yeniden hazirlanmistir. Elde
edilen bu kagit sensor platformu farkli biyomolekiiller (sistin, askorbik asit, glikoz, sistein, histidin,
lizin, {irik asit, fenilalanin) ile de test edilmis, fakat ¢ozelti ortamindakine paralel olarak dopaminin
IrO>NP’ler tlizerinde gostermis oldugu etkilesmeyi gostermemistir. Sonug olarak, sensor
performanslarinin dopamin varligindaki etkilesimi ve hangi konsantrasyonlarda gézle goriiliir renk

degisimine sahip oldugu tespit edilmeye caligilmistir.

Sonug olarak, sadece dopamin ¢dzeltisi ortaminda anlamli bir performans gosteren IrO2NP
iceren BS kompozitin hassasiyeti oldukca yiiksektir. Buna ilaveten, kompozit platformundaki
IrO.NP katki oraninin artmasiyla tespit edilecek olan analitin konsantrasyonunun da artmasi
gerektigi goriilmiis ve kompozitteki IrO2NP katki miktarinin artmasi ile birlikte kompozitin

renginde de belirgin bir degisim oldugu anlasilmistir.
Oneriler

BS, uyumlu bir 3D seliilloz nanolif ag1 olarak bakteriler tarafindan sentezlenen bir
biyopolimerdir. Bu ag, goz ardi edilemez mekanik 6zelliklere sahiptir ve ¢esitli uygulamalar i¢in
nanokompozitlerin hazirlanmasinda matris olarak kullanilmistir. IrO,NP’ler ise, renk degisimi ve
adsorpsiyon yetenekleri gibi yeni 6zelliklere sahip platform saglamak i¢in kullanilmistir. Hem
bakteriyel seliillozun hem de IrO.NP’lerin kendine 6zgii Ozelliklerinden yararlanmak igin, bu
nanomalzemeleri basarili bir sekilde sensor platformuna dahil etmede yeni tekniklerin
gelistirilmesi ileri ¢alismalarda arastirma konusu olacagi inancindayiz. Biyopolimer ve NP temelli
kompozitlerin genis ve daha farkli uygulamalarda kullaniminin bir¢ok avantajmin olmasina
ragmen, uygulamalar1 ¢cogunlukla laboratuvar dlcegiyle sinirli kalmaktadir. Gelecekte, yiiksek
performans ve siirdiiriilebilirlige sahip mithendislik {iriinii biyopolimer/NP temelli kompozitlerin
gelistirilmesine yonelik artan ilginin endiistriyel uygulamalarini gelistirmesi beklenmektedir. Bu
calismanin, bu alandaki arastirmacilara cesitli uygulamalar i¢in yesil ve siirdiirilebilir
biyopolimer/NP temelli kompozitler gelistirmeleri i¢in bir fikir ve ilham vermesini umut

etmekteyiz.
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