Biyosistem Miihendisligi Dergisi
Journal of Biosystems Engineering

Biyosistem Miih Derg 2 (1):17-39
J Biosystems Eng 2 (1): 17-39

Derleme Makalesi/Review Article
ISSN : 2757-8100

Biyolojik Sistemlerde Gelecekteki Nano / Biyosensor Uriinlerine Hazirlik

Ziilfii TOYLEK""
Malatya Turgut Ozal Universitesi, Yesilyurt MYO, Elektronik ve Otomasyon Béliimii, Yesilyurt/Malatya,
TURKIYE
Alinis tarihi: 26 Subat 2021 Diizeltilme tarihi: 29 Mayis 2021 Kabul tarihi: 17 Haziran 2021

Ozet: Biyosensorler, temel biyolojik siirecleri anlamamuza yardimci olan degerli bilgileri kodlayan
biyomolekiillerin ve biyo-iglevlerin dinamik degisikliklerini izlemek i¢in tasarlanmig temel araglardir. Giiniimiizde
doku histolojisi, doku analizi ihtiyacini karsilayan en yaygin analitik tekniktir. Bu teknik, u¢ nokta analizi, yiiksek
maliyet ve uzun hazirlik siiresi ile siirlidir. Uygulamalarda, gercek zamanli izlemedeki zorluklar ve nitel
yorumlamada ortaya ¢ikan etik sorunlar nedeniyle kullanimi avantajli degildir. Bu nedenle, boyuta bagli olarak
farkli fizikokimyasal 6zelliklere sahip nanometre dlgekli malzemeler, son zamanlarda biyolojik algilama (sensor)
uygulamalari i¢in umut verici adaylar olarak ortaya ¢ikmustir. Bu sensor yapilari, 6nemli fizyolojik parametrelerin
gercek zamanl degisikliklerine benzersiz bir bakis acisi saglar. Sensor bilesenlerinin iki veya daha fazla sinyal
aktarim mekanizmasina dayali olarak calistigt ¢cok modlu (multi mod) nanosensoérlerin yarattigt sinerji daha
ayrintili olarak elde edilir. Yogi Berra'nin "Sadece izleyerek ¢ok sey gozlemleyebilirsiniz" ifadesi, biyosensorlerde
biyoalgilama islevinde sadece kiiciik bir ayarlama ile yerine getirilir. Pek ¢ok biyolojik siirec, basitge yiiksek uzay-
zamansal algilayici tepkileri takip edilerek gozlemlenir. Makalemizde son yillarda in vitro veya in vivo 6l¢iimlere
uygulanan nanobiyosensor cihazlarindaki énemli gelismelere deginilmektedir. Biyolojik algilama uygulamalar
i¢in birden fazla mekanizma igeren nanobiyosensorlerin son gelismelerine kisaca deginilecektir.
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Abstract: Biosensors are key tools designed to monitor the dynamic changes of biomolecules and bio-functions
that encode valuable information that helps us understand fundamental biological processes. Today, tissue
histology is the most common analytical technique that meets the need for tissue analysis. This technique is limited
by endpoint analysis, high cost, and long preparation time. In applications, its use is not advantageous due to
difficulties in real-time monitoring and ethical problems arising in qualitative interpretation. Therefore, nanometer-
scale materials with different physicochemical properties depending on size have recently emerged as promising
candidates for biological sensing (sensor) applications. These sensor structures provide unparalleled insight into
real-time changes of important physiological parameters. The synergy created by multi-mode (multi-mode)
nanosensors, in which the sensor components operate based on two or more signal transmission mechanisms, is
achieved in greater detail. Yogi Berra's statement, "You can observe a lot just by watching" is fulfilled with only
a small adjustment to the biosensing function in biosensors. Many biological processes are observed simply by
following high spatio-temporal sensor responses. In our article, important advances in nanobiosensor devices
applied to in vitro or in vivo measurements in recent years are mentioned. Recent developments of nanobiosensors,
which include multiple mechanisms for biological sensing applications, will be briefly discussed.
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1. Giris
Canli sistemler, ¢ok sayida dinamik biyolojik siirecler tarafindan modiile edilen karmagik

molekiiler makineler olarak islev goriir. Organizmalardaki biyomolekiiler konsantrasyonlar ve
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dalgalanmalar, yalnizca molekiiler diizeyde mekanizmalarin ¢oziilmesine yardimci olan degerli
bilgileri kodlamakla kalmaz, ayn1 zamanda klinik uygulamalar i¢in 6nemli ¢ikarimlar saglar
(Kim ve ark., 2017). Bu 6zellikler sayesinde biyolojik sisteme gelen analitleri veya islevleri
algilayabilen ve/veya izleyebilen sensorler gelistirilmistir. Giliniimiizde pek c¢ok alanda
sensorler, canli sistemlerin kendi kendini diizenlemesiyle ilgili temel sorular1 yanitlamak i¢in
gelistirilmis bir arastirma araci olarak 6nemli bir rol oynar (Rong ve ark., 2017). Uygulama
alanlar1 incelendiginde, ticari alanda yasamsal belirtileri veya elektrolit seviyelerini gercek
zamanli olarak izleyen giyilebilir cihazlarin ayrilmaz parcalari olarak ortaya ¢iktiklar
goriilmektedir. Teknolojik uygulamalara bakildiginda, sensorler genellikle iki bilesenden
olusur. Ik bilesen biyolojik hedefi veya biyolojik aktiviteyi tanir, tanima olayin 6lgiilebilir bir
duruma doniistiiriir ve tanima siirecini gerceklestirir. Ikinci bilesen, sinyali alir, iletim
elemanina gonderir ve algilama (sensorden) islevini gergeklestirir (Borisov ve Wolfbeis, 2008).
Nano yapilar ve 6zellikler iceren sensorler olarak tanimlanan nanosensorler, biyolojik islevleri
anlamak ve avantajli algilama oOzellikleri saglamak icin analitik araclar olarak gelistirilmis
gelecek vadeden bir teknolojidir. Farkli islevler i¢in ¢ok sayida uygun sabitleme (baglama)
pozisyonu sunabilir. Sunulan formatlar, nanosensorlerin aktif bilesenleri genellikle boyuta bagli
kimyasal olaylarin kuantum noktalar1 gibi fiziksel yoOntemlerle ¢6zme konusunda
nanopartikiillerin benzersiz yeteneginden yararlanir. Paladyum nanopartikiiller, gazlara,
biyomolekiillere ve tehlikeli toksik molekiillere yonelik kapsamli katalitik ve sensor
uygulamalar ile karakterize olduklarindan dolayr bu uygulamalarda kullanilir. Paladyum
nanopartikiiller, nanopartikiil bazli elektrot malzemelerindeki cesitli analitlere kars1 yiiksek
elektrokatalitik aktivite sergiler. Ayrica diger soy metallere gore paladyumun Kkolay
bulunurlugu, onu cesitli elektrokimyasal sensorlerin tasarimi i¢in daha ucuz bir ikame haline
getirmigtir (Xi ve ark., 2019). Geleneksel olarak gelistirilmis nanosensorler, molekiiler veya
genetik olarak kodlanmig gostergelerin baskin oldugu in vitro ve in vivo uygulama
caligmalarinda kullanilmaktadir. Kuantum fizigindeki iiretim teknolojileri ve uygulamalari
sayesinde giinliik hayatimiz1 etkileyen nanomalzemeler gelistirilmistir. Nanosensorler, bu
gelismeler sonucunda olarak ortaya ¢ikan bir teknolojidir. Nano 6lgekte en az bir boyutu olan
ve nano Olgekli malzemeleri veya olaylar algilayarak sinyal iletebilen elektronik bir
cihazdir. Nanosensorler, tek basina ¢alisabilen ve bagka bir makro 6lgekli cihazin islevsel bir
parcast olarak kullanilabilen yapisal bir 6zellige sahiptir. Nanosensorler, ¢ok az gegmisi olan
elektronik cihazlardir. Ancak bu kisa siirede ulusal giivenlik, tip ve goriintilleme, gida
endiistrisi, ¢evre koruma ve diger bir¢ok alanda kendine yer edinmistir. Nanosensdrlerin giinliik

hayatimizi etkilemede ne kadar ileri gidebilecegi, kullandigimiz nano iriinlerde saklidir.
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Nanoteknolojideki hizl1 gelismeler sayesinde, nano iiriinlerin her yerde bulunmalar gergege
dontigmektedir. Bu nedenle, nanosensor uygulamalar1 gelistirmenin basarisi, temel olarak iki
ana amaca baglidir. Bunlar nanomalzemeler ve nano iiretim teknolojileridir. Nanomalzemeler,
bu alandaki hedeflere ulasma g¢abalar1 i¢in miikemmel bir baslangi¢ ve mevcut arastirmacilar
icin 1yi bir referans noktasidir. Nano tiretim teknikleri araciligi ile yaygin olarak kullanilan
cesitli nanomalzemeler sayesinde nanosensorler gelistirilmektedir. Giinlimiizde kullanilan
nanosensorler, optik nanosensorler ve manyetik nanosensorler gibi belirli sensor tiirlerine
odaklanmigtir. Kullanilan farkli nanomalzemeler sayesinde, c¢esitli kategoriler arasindaki
ozellikler ve temel farkliliklar karsilastirilir, boylece nanosensorlerin tiirleri ve siniflandirmalari
hakkinda fikir edinilir (Maduraiveeran ve Jin, 2017). Ornegin nanoteknolojinin tipta
uygulamalari olarak bilinen nanotip, teshis, izleme, tedavi ve hastaliklarin 6nlenmesi gibi farkl
amaglar i¢in nano 6l¢ekli materyalleri ve sistemleri kullandiklar1 gériilmektedir. Nanoteknoloji
ile liretilen nanosensorler ve nanopartikiiller sayesinde dogru teshis ve zamaninda tedavi her
gegen giin daha kolay hale gelmektedir (Luo ve ark., 2017). Glinlimiiz biyoteknolojisinde, bir
organizmaya yeni Ozellikler kazandirmak icin DNA'yt manipiile etmenin yollar
arastirilmig/arastirilmakta ve daha dnce miimkiin olmayan {iriinleri gelistirmek i¢in ¢aligmalar
yapilmis/yapilmaktadir. Oniimiizdeki yillarda biyoteknolojinin gelecekteki iiriinlerinde ne gibi
gelismeler olacak? Gelecekteki olast biyoteknoloji iriinlerinin  verimli ve saglam
degerlendirmelerini yapmak i¢in hangi bilimsel becerilere ve araglara ihtiya¢ duyulacak? Bu
gelismelerden uzak kalmamak igin, biyoteknoloji iirlinlerinin gelecekteki manzarasini analiz
etmek i¢in biyoteknolojinin gelecekteki nano / biyo {iirlinlerine hazirlikli olmak gerekmektedir.
Giliniimiizde biyoteknoloji alaninda yapilan ¢alismalara baktigimizda nanobiyosensor iiriinlerin
on plana ¢iktig1 goriilmektedir. Nanobiyosensor teknoloji tlirtinlerinin potansiyel yeni riskleri

ve eksiklikleri bu nedenle iyi anlagilmalidir.

2. Nano/Biyo/Sensor Yapilar

Yapilan Sensorler, algi kavramini tanir, isler, elde edilen bilgiyi giivenilir bir sekilde
hesaplar ve yorumlar. Genellikle elektronik olarak degisken bir miktar1 algilar ve 6l¢iimii belirli
sinyallere doniistiiriir. Farkinda olmasak da gilinlik yasantimizda yiizlerce sensor
uygulamasiyla karsilasiyor ya da kullaniyoruz. Ideal olarak, in vivo ve in vitro uygulamalar igin
kullanilan uygun sensérlerin farkli kriterleri karsilamas1 gerekir. Ilgili analitin sensorlerdeki
dinamik algilama araliinda, fizyolojik ortam ile uyumluluk, biyolojik ortamin etkilerine kars1
yiiksek secicilik, dl¢lim siirecinde 1iyi stabilite, hizli sensor tepkisi, biyolojik islevlerde

minimum bozulma ve yiiksek biyouyumluluk gibi durumlar 6nem kazanmaktadir. Sensorlerin

19



Tiiylek | J Biosystems Eng 2(1): 17-39

en Onemli gereksinimleri c¢esitlilik, duyarlilik, cikarilan bilginin dogrulugu, segicilik ve
kararliliktir (Ahammad ve ark., 2009). Ulasilmas1 zor alanlarda fiziksel ve kimyasal olaylarin
izlenmesinde, hiicresel organellerde biyokimyasallarin tespit edilmesinde, endiistride
nanoskopik partikiillerin Ol¢iilmesinde ve cevresel degisimlerin tespit edilmesinde {istiin
ozellikler sergiler. Giiniimiizde gelistirilen kimyasal sensorlerin asagidaki uygulamalarda {istiin
ozellikler sergiledikleri goriilmektedir.

Endiistriyel Alan: Kacak tespiti, gida kalite kontrolii, proses kontrolii

Ekolojik Cevre: Cevresel analiz, hava ve su kalitesi (kirlilik, asidik ve bazik kirlilik)

Askeri Alan: Terorle miicadele uygulamalari, biyolojik savas

Havacilik Alani: Toprak ve atmosferin kimyasal analizi, bilesenleri (Mousavi ve ark.,
2018).

Ozellikle nanosensérler, bu zorlu gereksinimlerin cogunu karsilamak konusunda biiyiik
potansiyele sahiptir (Peng ve Chiu, 2015). Tiim canlilar, viicutlarinda kullanilan fiziksel ve
kimyasal biyolojik sensorler yardimiyla bulunduklari ¢evre ile temas halindedirler.
Nanosensorler, atmosferik c¢evresel testte hayati bir rol oynayan elektronik
cihazlardir. Geleneksel yontemlere gére onemli avantajlar1 vardir. Secicilik ve kararlilik ile
tasinabilir analitik araclara olan ihtiyaci karsilarlar. Nanosensorlerin iiretiminde kullanilan
algilama malzemelerinin yapisal ozellikleri, cihaz performans: iizerinde kritik bir etkiye
sahiptir. Bu giin malzeme bilimindeki gelismeler sayesinde nanosensdrler ¢ok fazla gelisme ve
hassasiyet kazanmistir. Kullanildiklar1 alanlarda genellikle geleneksel tekniklere uygun olarak
performans gosterirler. Yiiksek verimlilik ve ¢ok islevlilik, nanosensorlerin ayirt edici
ozellikleridir. Gelismis teknolojiler kullanilarak ¢evresel izleme i¢in nanosensorlerin kullanimi
konusunda c¢ok sayida ¢alisma yapilmistir. Giinlimiizde ¢esitli nanosensorler i¢in farkli tasarim
ve tlretim yaklagimlari kullanilmaktadir. Bu yaklasimlar nanosensorlerin tasariminda ve
iretiminde kullanilan nanomalzemelerin spektrumunu ve kullanilan tanima elemanlarinin
tiirlerini kapsayacak sekilde diizenlenmistir. Nanosensorler, 100 nm'ye kadar olan en az bir
boyuttaki malzemeleri algilayabilen cihazlardir. Nanosensoérlerin iiretiminde kullanilan nano
yapili malzemeler sunlardir: nano 6l¢ekli teller (yliksek algilama hassasiyeti yetenegi), karbon
nanotiipler (cok yiiksek ylizey alan), ince filmler, nanopartikiiller ve polimer
nanomalzemelerdir (Hu ve ark., 2017). Metal oksit ince filmler ve nanopartikiiller ultra yiiksek
ylizey alani, diisiik maliyet ve benzersiz 6zelliklere sahiptir. Seramik bazli nanomateryaller,
yanma ve emisyonlar, petrol rafinerisi ve yenilenebilir enerji teknolojileri dahil olmak iizere
farkli ¢evresel ve proses izlemede kullanilabilen yiiksek verimli nanosensorlerin tiretiminde

yaygin olarak kullanilmaktadir (Yu ve ark., 2014). Geleneksel sensorler ile elde edilemeyen
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nanopartikiil verilerini toplamak i¢in giinliimiiziin ileri teknolojileri kullanarak kimyasal, cerrahi
ve biyolojik alanlarda kullanilan nanosensorler gelistirilmistir. Bunlar ¢ok daha kiiciik, ¢cok
daha hafif ve tasinabilir sensorlerdir. Nanosensorler normal sensdrler gibi ¢alisir, ancak temel
fark, nanosensorlerin daha kii¢iik parcaciklar1 algilama yetenegidir. Geleneksel yontemlerle
iiretilen sensorler bunu yapamaz. Nanosensorler, incelenecek kiigiik parcaciklar1 algilamasi
gereken bilgisayar ¢ipleri, nano robotlar ve diger nano iiriinler i¢in kullanilan elektronik bir
yapidir. Geleneksel sensorlere kiyasla nanosensorlerin avantajlari, daha hizli yanit, daha fazla
veri, daha yiiksek veri dogruluk orani, Olciilen durum {izerinde daha az etki olarak
goriilmektedir (Gao ve ark., 2016). Nano algilama cihazlarinin piyasaya siirtilmesiyle kisisel
saglik hizmetlerinde biiylik ilerleme saglanmistir. Ancak tekli nanosensorlerin kullanimi, islem
giicii ve depolama acisindan sinirlt kalmistir. Bu nedenle, herhangi bir saglik uygulamasi i¢in
bir nanosensér agma ihtiyag vardir. Oncelikle, nanosensér agi igin iletisimin nasil
olusturulacagina dair 6rnek bir modelin detaylandirilmasi gerekiyor. Ek olarak, akilli ilag
dagitimi, viicut alan1 agi, yaralanmalari veya aksakliklari tedavi etmek i¢in implante edilebilir
cihazlar gibi ¢esitli akilli saglik uygulamalar1 gelistirilmelidir.

Biyosensor, biyolojik sensoriin kisaltildigi ve birlikte yazildigir kelimedir. Elektronik
biyosensor tanimi; ortamdaki biyolojik numunelere karst secici Ozellikler gdsteren,
numunelerin yapt ve yogunluk bilgilerini 6lgen ve bunlart ¢alisabilen elektrik sinyallerine
doniistiiren analitik bir cihazlardir. Biyosensorler, biyolojik ve elektronik olmak tizere iki
bilesenden olusur. Biyosensorlerin uzun yillardir kullanimda olduklar: gériilmektedir. En basit
biyosensor uygulamasi, doktorlar tarafindan kalbi, gogsii ve sirtt dinlemek i¢in kullanilan
stetoskop cihazidir. Biyosensorler ayrica kan basinci (tansiyon) Olgiim cihazlarinda veya
kandaki seker miktarim1 6lgen glikoz 6l¢iim cihazlarinda kullanilmistir. Nanobiyosensorler
1990’larin sonlarindan itibaren kullanilmaktadir. Nanobiyosensorler, nanoteknoloji {iretim
tekniklerine ihtiya¢ duyan ¢ok yeni bir teknolojidir. Nanobiyosensorler kan, ter, tiikiirtik, idrar,
gbzyas1 gibi viicut sivilarindan bir damla ile kisa siirede onlarca bilginin mikro ve nano
boyutlarda elde edilebildigi son derece hassas 6l¢iim cihazlaridir (Mukhopadhyay ve ark.,
2005). Elektronik teknolojisinin canlilarla dijital diinya arasinda kesintisiz bir baglant1 kurmaya
basladig: disiintildiigiinde, gelecekte kullanilacak cihazlarin canlilarla uyumlu esnek bir yapiya
sahip olmasi gerekir. Bu nedenle sekillendirilebilir (esnek, yazdirilabilir, biyouyumlu ve
gerilebilir) elektronik cihazlarin gelistirilmesi son yillarin teknolojik arastirma alanlarindan biri
haline gelmistir. Sensor iiretim caligmalarinda, sekillendirilebilir olmalar1 nedeniyle genellikle
inorganik malzemeler kullanilmaktadir. Elde edilen sensor sekillendirilebilir, ince, hafif ve

esnektir, bu da giyilebilir bir cihazin tiretimine izin verdigi anlamina gelir. Gliniimiizde ticari
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uygulamalari olan esnek ekranlar, enerji depolama 6geleri, entegre devreler gibi diizenlenebilir
cihazlar, giyilebilir sensorler alanindaki ilerlemelerde iyi bir temel olusturmaktadir.
Sekillendirilebilir manyetik alan sensor elemanlari, benzersiz mekanik 6zellikleri ve insan cildi
de dahil olmak {iizere ¢ogu biyolojik ortama uyarlanabilirligi nedeniyle elektronik cihaz
teknolojisinde 6nem kazanmistir (Zhang ve ark., 2004). Canli viicutta bulunan biyolojik
maddeler miligram / litre veya milimol / litre diizeyindedir. Nanobiyosensorlerin hassasiyeti bu
miktarin 1 milyon kattindan fazladir. Nanobiyosensorlerin hassasiyeti nanomol / litre veya
pikomol / litre seviyesindedir (Sheehan ve Whitman, 2005). Organizmada bir degisiklik
oldugunda bu degisim o anda o6lg¢iilebilir ve hastaya gerekli miidahale yapilabilir. Bu hassas
nanobiyosensdrler sayesinde hastaligi erken evrelerde onlemek miimkiindiir. Bu nedenle
giiniimiizde hassas nanobiyosensor uygulamalarina ihtiyag duyulmaktadir.

Saglik alanindaki ihtiyaclar dogrultusunda gelistirilen bir¢ok biyosensdr ve nanosensor
tiirii, farkli 6l¢lim yontemlerine gore incelenmektedir. Bu nanobiyosensdrleri tespit tiirline ve
uygulama alanina gore (Cizelge 1) asagidaki gibi siralamak miimkiindiir.

Cizelge 1. Nano / Biyosensor ¢esitleri

SENSORLER
Biyosensorler Nanosensorler
Kimyasal biyosensorler Hall-Etken sensorler
Elektrokimyasal biyosensorler Indiiktans sensorleri
Potansiyometrik biyosensorler Metal nanopargacik esasli sensorler
Amperometrik biyosensorler Kapasitans nanosensorleri
Kalorimetrik biyosensorler Tiinelleme nanosensorleri
Piezoelektrik tabanli biyosensorler Piezodireng nanosensorleri
Optiksel biyosensorler Piezoelektrik sensorler

Manyetodireng tabanli biyosensorler

Bu nanobiyosensor uygulamalari, kullanilan sensér malzemesinin tiiriine, sensoriin
geometrik sekline ve Olgiilecek biyolojik ornege gore kendi platformlarinda daha fazla

siniflandirma gosterebilir.

3. Nanobiyosensor Uygulamalari

Yasadigimiz ekolojik ortamda hayatta kalabilmek i¢in degisimlerin bilinmesi gerekir.
Biyolojik sistemler incelendiginde, endiistrinin bir¢ok alanda hizl1 biiylimesinin nedeni ekolojik
ortamda meydana gelen degisimlerin olusmasi olarak goriilmektedir. Bu nedenle ekolojik

ortamdaki degisiklikleri 6l¢cmek gerekir. Bu ihtiyaclar karsilamak i¢in ¢esitli sensor yapilar
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gelistirilmistir.  Bu sensér yapilardan biri nanobiyosensorlerdir. Nanobiyosensorlerin
gelistirilmesi ve iyilestirilmesi i¢in birgok malzeme ve bilesik iizerinde algilama 6zelliklerini
artirma yoniinde ¢aligmalar yapilmaktadir. Giinlimiiz nanobiyosensor teknolojisi sayesinde
antikorlar, niikleik asitler, patojenler ve metabolitler gibi biyolojik ajanlar1 tespit miimkiindiir.
Ilgili biyoanalitler, karsilik gelen fizikokimyasal sinyali saptamak ve modiile etmek igin
biyoreseptorlere baglanir. Sistemdeki doniistiiriicii daha sonra fizikokimyasal sinyali yakalar ve
bunu elektrik sinyaline doniistiiriir. Sinyaldeki elektrik potansiyeli, akim, iletkenlik, empedans,
yogunluk ve faz, elektromanyetik radyasyon, kiitle, sicaklik ve viskozite gibi degisimler izlenir.
Canli hiicredeki yiiksek protein, niikleik asit ve kompleks seker konsantrasyonu, kiigiik
molekiillerde cesitli enerji ve boyut kisitlamasina neden olur. Biiyiik yapilarin etkisi
"makromolekiiler yogunlagsma" olarak tanimlanir. Makromolekiillerin konsantrasyonu 400 g /
L'ye kadardir, yani toplam hacmin % 5-40"1 fiziksel olarak bu molekiiller tarafindan isgal
edilmistir (Chen ve ark., 2003). Hiicrelerdeki bu degisiklikler nanobiyosensorler tarafindan
taninabilir. Nanoteknolojideki mevcut gelismeler ve elektronikteki ileri liretim teknolojileri
sayesinde nanobiyosensorler tasarlanmakta ve hastalik teshisinde nanobiyoteknolojik analizde
yeni bir dénem baglamaktadir. Oniimiizdeki yillarda nanoteknolojiye dayali birgok yeni teshis
cihazi piyasaya siiriilecek ve binlerce 6l¢iim ¢ok hizli ve ucuza yapilacaktir. Teshis alanindaki
gelecekteki egilimler, biyogip teknolojisini nanometre aralifina tagimaya devam edecektir
(Jain, 2013) .

Sistemik dolasimdaki kan, ¢ogu organin saglikli veya hastalikli oldugunu gosterir. Bu
nedenle, kan proteinlerinin analizi glinimiiz teknolojilerinde en yaygm klinik tani
uygulamasidir. Kan s1vist molekiiler parmak izlerinin tespiti, saglik ve hastalik degerlendirmesi
imkan1 sunar. Molekiiler elektronikler ve nano Olgekli kimyasal sensorler, bir sividaki
kimyasallar tespit edebilen mikroskobik sensorlerdir. Kandan biiyiik miktarda bilgi saglayan
bu tiir cihazlar, makroskopik doku hacmindeki kii¢iik kimyasallarin 6zelliklerini tahmin eder.
Nanobiyosensdrlerin - uzun siireli  kullanimi1  hastaligin  teshisinde umut vericidir.
Nanobiyosensor uygulamalarin1 destekleyen minyatiirlestirme, sinyal yogunlugunu azalttig
icin floresan etiketlemeyi desteklemez ancak, fliioresan etiketleme yontemlerini nanopartikiiller
ile uygulanabilir kilan iyilestirmeler yapabilir. Nanobiyosensorler, polimeraz zincir
reaksiyonunu (PCR) iceren teshis teknolojilerinin gelistirilmesini de kolaylastiracaktir. ilk kez
1985 yilinda Kary Mullis tarafindan bilim diinyasina sunulan PCR, modern bilime 6nemli
katkilar saglamistir (McPherson ve Moller, 2000). Endodontik mikrobiyolojide PCR
kullanilarak enfeksiyonlara bagh viriislerin tespiti saglanmistir. Nanoteknoloji, genetik tani i¢in

tek bir hiicrenin analizinde potansiyel olarak kullanilabilir. Yakin gelecekte nanodiyagnostikler
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test bekleme siirelerini azaltacaktir. Bu sayede acil veya bulasic1 hastaligi olan hastalar,
hastaneye gelir gelmez test sonuglarini alabilecekler. Bakteriyel tarama i¢in genellikle basit bir
PCR kullanilsa da, bazi durumlarda nested PCR, multipleks PCR ve rt-PCR (Covid-19) gibi
yontemler kullanilmaktadir (Siqueira ve Rogas, 2004). Teknolojik gelismeler sayesinde
hastalara hemen recete verilecek, hastanin sonuglar1 bekleme siire azalacak, hasta kaygisini
azaltacak ve tiim siirecin maliyetini diislirecektir. Nanteknolojiye dayali olarak gelistirilen
biyosensorler, yalnizca tanida degil, ayni zamanda kisisellestirilmis tibbin tedavisi ve
gelistirilmesiyle olan iliskisinde de 6nemli bir rol oynayacaktir. Nano diagnostikte yer alan
cesitli teknolojilerin entegrasyonu ve birbirleriyle olan iliskileri nedeniyle, bu testleri yapanlar
karar vermede daha aktif rol oynayacaktir. Bir diger 6nemli uygulama alani ise kanser teshisi
olacaktir. Halihazirda piyasada genetik bir profil iceren molekiiler kanser tan1 yontemleri
kullanilmaktadir. Bu mevcut yontemlerle kanser teshisi konuldugunda genellikle tedavi i¢in
cok gec kalmistir. Nanobiyosensorler, gelecekte kanserin erken teshisi ve tedavisi ic¢in
uygulanabilecek biyolojik belirteglerin tespitinde hassasiyet saglayacaktir. Bu uygulama igin
gelistirilen nano cihazlar fizibilite asamasindadir. Nanoterapinin profilaktik bir onlem olarak
uygulanmasi ve kanser siirveyansi, belirgin kanser belirtisi olmayan hastalarda uzaktan
izlenecektir. Bu izleme sayesinde, kanseri en erken asamada tespit edebilecek ve uygun
terapotik miidahale yapilabilecektir. Bu izleme cihazlari, giivenli implantasyon i¢in biyolojik
olarak parcalanabilir olmalidir. Boyle bir siirveyans sistemi, kisisellestirilmis kanser 6nleme
saglayacaktir. Sonug olarak erken teshis, tedavi sansini artiracaktir (Kwon ve Bard, 2012 ).
Bugiin grip virlisii ile ilgili arastirma ve gelistirme ¢aligmalariin yiiriitildigi
gortiilmektedir. Arastirmacilar, influenza (grip) viriisiinii ve diger farkl virtisleri olduk¢a hizl
bir sekilde tespit edebilen yeni bir nanobiyosensor gelistirme ¢abasi igerisindeler. Su anda,
rezonans enerji transfer yukari dontisiimlii 1s1ldama (upconversion luminescence) siireci adi
verilen optik bir yontem kullanarak ultra hassas virlis tanima 6zelligine sahip biyosensorler
tasarladilar. Mevcut bulus, basit operasyonel prosediirleri icermektedir. Bu biyosensdrler
geleneksel klinik yontemlere gore 10 kata kadar daha kisa slirede test etme imkam
saglamaktadir. Geleneksel yontemlerle yapilan testin siiresi 1-3 giin iken bu teknolojik bulug 2-
3 saate kadar diislirliyor. Bu teknoloji aym1 zamanda farkli viriisleri tespit etmek i¢in
kullanilabilecek diisiik maliyetli, hizli ve oldukg¢a hassas bir yontemdir. Giiniimiizde COVID-
19 vakalarinin olagan dogrulamasinda halihazirda kullanilan laboratuvar tekniklerinden RT-
PCR en dogru yontem olarak tercih edildigi goriilmektedir (Corman ve ark., 2020). 2012 yilinda
Corman VM ve ark. PCR ile insan korona viriisliniin yiiksek ¢oziiniirliikkte gosterilebildigi ve

bunun i¢in bir tahlil sistemi tasarlamanin miimkiin oldugunu bildirmistir. Caligmalar, viriisiin
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E proteininin yukar1 akis bolgesinde (upE) ve orflb bolgelerinde PCR ile cogaldigim
gostermistir (Corman ve ark., 2012). 2020 yilinda yayinlanan bir bagka ¢alisma, viriisiin RdRP,
E ve N bolgelerini kopyalayarak SARS-Cov2'nin bu sefer RT-PCR ile tespit edilebilecegi

kanitlanmistir (Corman ve ark., 2020).

4. Nano/Biyo/Sensorlerin Siiflandirilmasi
Glinlimiizde kullanilan teknolojiler sayesinde birgok sensor tasarimi gerceklestirilmistir.

Tasarlanan bu sensorlerden bazilarini su sekilde siniflandirmak miimkiindiir.

4.1.0ptik Tabanh Nanosensorler

Son yillarda, malzeme bilimi ve biyoloji dahil olmak iizere ¢esitli alanlardaki hizli
bilimsel gelismeler nedeniyle molekiiler baskili polimer teknolojisine olan ilgi artmistir. Bu
gelismelerde ihtiyaca gore gelistirilen yapilar sayesinde hedef molekiillerin tespiti i¢in sentetik
reseptdrlerin kullanilmas1 miimkiin olmustur. Ozellikle, molekiiler baskil1 polimerlerin en son
teknolojisine ve optik algilama sistemleri kullanilarak gesitli ilgili analitlerin tespitinde yeni
aragtirmalara odaklanilmistir. Yukarida agiklandigi gibi, ¢evresel veya biyomedikal
uygulamalar basit, hizl1 ve ultra hassas biyosensorlerin gelistirilmesini gerektirir. Optik tabanl
biyosensorler, fiber optik kimyay1 i¢eren bir diger 6nemli biyoalgilama teknolojisidir. Hidrojel
bazli ¢apraz baglamanin en iyi kullanimi, DNA veya peptidler gibi tek molekiil tanimlamalari,
yliksek yiikleme kapasitesi ve hidrofilik yap1 gibi avantajlart nedeniyle bu teknolojide
kullanilmaktadir. Bir sonraki ¢alisma, biyotip ve adli tip biliminde yaygin olarak kullanilan
DNA 6l¢limii i¢in optik biyosensdrlerin tasarimidir (Kwon ve Bard, 2012 ). Bu alanda simdi
yapilmasi gereken yenilik, daha 1yi optik tabanli genetik biyosensorler kullanarak tiim genomu
incelemektir. Floresan ve kii¢lik molekiiller / nanomateryallerin ve optik tabanli biyosensorlerin
kombinasyonunun uygulamalarda ve hassasiyette daha etkili ve basarili oldugu yaygin olarak
kabul edilmektedir (Johnson ve Mutharasan, 2014). Optik nanobiyosensdr, hiicresel enerji
iretmek i¢in ¢ok 6nemli bir protein olan ve apoptoz veya programlanmis hiicre 6liimiine dahil
olan sitokrom c gibi hiicre i¢i bilesenlerin minimal invaziv analizini saglayan benzersiz bir fiber
optik tabanl aractir (Patil ve ark., 2008). Mekanik cihazlarin biyofabrikasyonu, kiitle tabanl
biyosensorler i¢in daha iyi sonuglar saglar. Aslinda, hem elektrokimyasal hem de optik
biyosensorler, iistiin biyosensorlerin kesfinde en c¢ok yer alan teknolojilerdir. Mikro ve
nanofabrikasyon teknolojilerindeki biiyiik ilerlemeler, nano boyutlu hareketli pargalarin ve

mekanik cihazlarin gelistirilmesini imkan tanir. Yap: iiretme yetenekleri, yari iletken isleme
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prosediirlerini kullanarak mikro ve nanoelektromekanik biyosensdrlerin iiretim siirecinde
biyofizik ve biyomiihendislik ilkelerini pratik olarak birlestirir (Arlett ve ark., 2011).
Kemilliiminesans (termal radyasyon ve 1s1k radyasyonu durumu), bir kimyasal reaksiyon
gergeklestiginde 151k seklinde enerji iiretimidir. Biyoliiminesans, canli organizmalarda 6zel bir
kimyasal reaksiyon sonucu ortaya ¢ikan 1s1k canlilarin dogal ortaminda savunma ve iireme gibi
bir tiir dogustan gelen icgiidii olarak tanimlanir. Sentetik bilesiklerde boyle bir kimyasal
parlaklik, peroksit gibi yiiksek oranda oksitlenmis bir kimyasal reaksiyon sirasinda enerji
yayildiginda ortaya ¢ikar. Bir konjugat olusturmak i¢in bir biyomolekiile bazi sentetik bilesikler
eklendiginde, bir teshis teknigi olarak kullanilabilen 1s1k seklinde enerji aciga ¢ikar.
Immiinofloresan veya immiinoperoksidaz boya ydntemlerinde oldugu gibi, antijeni saptamak
icin bir antikor molekiiliiniin, bir fliioresan veya enzim gibi bir isaretleyici protein ile
birlestirilmesine ihtiya¢ duyulmaktadir. Biyoliiminesans, firefly luciferase / luciferini sentetik
bilesik olarak kullanan bir tekniktir (Hibbert, 1993). Ortaya ¢ikan goriiste, elektrokimyasal veya
optik, biyoelektronik prensiplerini biyomolekiiller, biyolojik materyaller, polimerler ve
nanomalzemeler ile birlestirerek son derece hassas ve minyatiir mikro ve nanobiyosensor
platformlar1 elde etmek icin biyomolekiillerin, biyolojik materyallerin, polimerlerin ve
nanomalzemelerin kombinasyonu ile elektrokimyasal veya optik biyoelektronik prensiplerin
kullanilmas1 gerekmektedir. Ayrica entegre (¢ip) teknolojileri igeren farkli mikro ve

nanobiyosensdr platformlarinin gelistirilmesine de ihtiyag duyulmaktadir.

4.2. Nano Yapih Metal Oksit Bazh Elektrokimyasal Sensorler

Cevresel bozulmalarin ortaya c¢ikmasindan kaynaklanan ekolojik dengesizlikler,
insanlar ve diger canlilar i¢in gilincel tehditler ve biiyliyen sorunlar icermektedir. Bu endise
verici durumlarin temel nedeni kirleticilerin gevreye zehirler / kirleticiler seklinde girmesidir.
Sensor liretim malzemeleri ve katalizorler olarak yari iletken metal oksit nano yapilar, bu
tehditleri ¢6zmede potansiyel bir rol oynamaktadir. Nano yapili metal oksitler, yiiksek biyolojik
aktiviteye sahip biyomolekiillerin immobilizasyonunu ve istenilen yonlenme, konformasyon ve
gelismis algilama i¢in etkin bir yiizey saglayan daha iyi 6zellikler saglayan malzemeler olarak
son yillarda 6nem kazanmistir. Metal oksit nanoteller, kolay iiretim teknikleri ve kimyasal
kararliliklar1 nedeniyle umut verici nanomateryal algilama yontemidir (Anam ve ark., 2019).
Nano yapili metal oksitler, istenen fonksiyonlar ve benzersiz optik, elektrik ve molekiiler
ozelliklere sahip ylizey yiikleri ile birlestirildiginde, biyo algilama elemanlarini sinyal tanima
icin doniistiiriiciilerle ara yiizleyerek platformlar haline gelirler. Ote yandan asil metal

nanopartikiillerin istiin fizikokimyasal, spektral ve optik 6zellikleri, yeni biyosensorlerin
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sentezini miimkiin kilmaktadir (Rackauskas ve Barolo, 2017). Bir sens6ér malzemesi olarak bu
nano yapilar, kontaminasyonlarin erken kesfi ve degerlendirilmesinde ¢ok verimlidir. Metal
oksitler ve bunlarin farkli uygulamalar iizerindeki son arastirma faaliyetleri tartigmalara yol
acmistir. Tartisilan yeni yaklagimlardan bazilari, elektrokimyasal nanosensor aktivitesini
artirmak i¢in metal oksit yar1 iletken nano yapilarda gerceklestirilen basarili
caligmalardir. Nano yapili metal oksit bazli elektrokimyasal sensorlerdeki son gelismeler
ayrintili bir tartigma gerektirmektedir. Metal oksit nano yapiya dayali elektrokimyasal
sensoOrlerdeki gelecekteki gelismelere yonelik perspektiflerin ve yaklagimlarin kapsami ve
ayrica karsilanmasi gereken zorluklar dikkate alinmalidir. Nanobiyosensorlerdeki nanoyapilar,
biyolojik ajanlar ve fizikokimyasal dedektor bilesenleri arasinda bir ara katman gorevi
gordiigiinden, dekonstriiktérler ve nanomalzemeler bir biyosensér olusturmak tizere
birlestirilir. Bu siiregler ileri teknolojilerin kullanildigi zorlu bir siireci beraberinde
getirmektedir (Adamson ve Gast, 1997). Elektriksel biyosensorler, numuneye yerinde analiz
uygular veya ayakta tedavi gibi maliyet tasarrufu saglayan uygulamalar i¢in kullanim kolaylig1
saglar. Bu biyosensorler temel olarak akim ve / veya gerilim degisiminde kuplaj (baglanma)
olaymin ol¢iilmesine dayanir. Elektrokimyasal yontemler kullanan biyosensorler ayrica
voltammetrik, amperometrik ve empedans Ol¢iimleri dahil olmak {izere elektriksel dlgiimiin
nasil yapildigia gore siniflandirilir (Bard ve ark., 1985). Elektriksel biyosensorler, kimya
alaninda gelistirilen elektroanalitik tekniklerle yakindan ilgilidir. Kullanilan elektroanalitik
teknikler hassasiyet, coklu analiz yetenegi, segicilik, ucuzluk ve 6l¢tim kolayligi ile ayirt edilir.
Kullaniglt elektrokimyasal ve molekiiler o6zelliklere sahip nano yapili metal oksitler,
nanomalzemelerin eklenmesi ve organik / inorganik nanokompozitlerin yani sira ¢esitli sentetik
yollarin kullanilmasiyla hazirlanir. Karbon bazli nanomateryaller, agir metal iyonlari, gaz
molekiilleri, gida katki maddeleri, toksik pestisitler ve antikorlarin izlenmesinin yani sira biyo
goriintiileme gibi genis bir uygulama alanina sahiptir (Doria ve ark., 2012).

Piezoelektrik kristaller 1880'lerde Fransiz fizik¢iler Pierre Curie ve Jacques Curie
kardesler, kristallerin c¢esitli yonlerden mekanik kuvvet uygulayarak voltajlar irettigini
kesfettiler. Nanosensorler enerji kaynagi, yapisi ve uygulamalarina gore siniflandirilabilir. Bu
durumda nanosensorler, termistor gibi bir enerji kaynagina ihtiya¢ duyan aktif nanosensorler
ve bir enerji kaynagma ihtiyag duyulmayan pasif nanosensorler olarak smiflandirilir.
Termokupllar ve piezoelektrik gibi yapilar nedeniyle optik nanosensorler, elektromanyetik
nanosensorler ve mekanik ve / veya titresimli nanosensorler olarak siniflandirilir (Agrawal ve
Prajapati, 2012). Piezoelektrik etkisi, mekanik olarak gerilmis bir yiizeyin voltaj olugturmasi

anlamina gelir. Piezoelektrik etkisi, bazi malzemelere uygulanan mekanik basinglar sonucu
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kristal yapilarda sekil bozuklugunu gelistirerek mekanik diinya ile elektrik diinyas1 arasinda bir
koprii islevini yerine getirir. Bir piezoelektrik malzemenin yilizeyine uygulanan voltajin
degismesinden sonra mekanik stres veya salinim meydana gelir. Bu degisiklik kiitle ile

orantilidir (Sekil 1). Analitik sensdrlerin tasariminda genis bir uygulama alanina sahiptir
(Pohanka, 2018).

(A) (B)
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Sekil 1. Piezoelektrik biyosensorerde (A) antijen (B) antikor (Pohanka, 2018).

Piezoelektrik sensdrler, darbe veya yliksek hizli sikistirma gibi kuvvet uygulamasinin

gerekli oldugu alanlarda algilama amaciyla kullanilir.

4.3.Nanosensorler ve Nanobiyosensorler

Klasik elektrokimya ile yalnizca anyon ve katyon belirleyici sensorler hazirlanirken,
sisteme biyolojik materyali dahil ederek bir¢ok bileseni belirlemek miimkiindiir. Clark ve
Lyons tarafindan gelistirilen ilk biyosensorde elektron alicis1 olarak oksijen kullanilirken, ikinci
nesil biyosensorlerde, elektronlart enzimin redoks merkezinden elektron yiizeyine tasiyabilen
bir redoks mediatorii oksijen yerine kullanilmaya baglandigi goriilmektedir (Arslan ve ark.
2020). Biyosensorler, belirli bir DNA dizisi veya protein gibi biyokimyasal molekiilleri tanimak
ve 6lgmek i¢in gelistirilmis cihazlardir. Birgok biyosensor afinite temellidir. Afinite, bir antijen-
antikor immiin kompleksinin bu epitopta sahip oldugu giicii ifade eder. Antikorlara ve hiicrelere
baglanan bir antijenin parcasidir. Yani, analite se¢ici olarak baglanan hareketsizlestirilmis bir
prob kullanilir. Bu sayede soliisyondaki hedef molekiilii tanir ve ylizeydeki degisimi tespit eder.
Genis yiizey alani, yiiksek adsorpsiyon kapasitesi, benzersiz elektrokimyasal aktivite ve
stabiliteye sahip bu metal oksit nanomateryalleri, elektrokimyasal sensorlerin tasarimi ve
sentezi i¢in Onemlidir. Metal oksit nanomateryal tabanli sensoriin analitik performansi,
morfolojiyi, partikiil boyutunu, yiizey alanin1 ve yiizey islevselligini etkiler (Zhang ve Gao,
2019). Bu degisiklik birgok farkli sekilde 6l¢iilebilir. Bunlar yiizey plazmon rezonansi (SPR),
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Kuvars kristal mikro terazisi (QCM) veya manyetik pargaciklar olabilir. Kullanilan teknikler
arasinda, elektriksel yontemler tasarlanmis ve yaygin olarak "etiketlenmemis" biyosensorler
olarak kullanilmaktadir. Elektrik biyosensdrleri, baglanmay1 belirlemek i¢in yalnizca akim ve /
veya voltaj olglimiine (voltaj) dayanir (Zheng ve ark., 2005). Elektriksel biyosensorler, diisiik
maliyetleri, daha az enerji ve kiigiik dlgekte kullanim kolaylig1 nedeniyle yerinde teshis gibi
uygulamalarda tercih edilmektedir.

Gliniimiiz gida ve tarim sektorlerinde nanoteknoloji uygulamalarmin biiyiidiigiini
gormekteyiz. Hem tarim hem de gida sektorleri diinyadaki giinliik insan yasamiyla agikca
dogrudan iligkilidir ve herhangi bir iilkenin ekonomik biiyiimesi bu iki 6nemli sektorle yakindan
baglantilidir. Saglikli gida yetistirme uygulamasi saglikla yakindan ilgilidir. Nanosensorler,
gidalar1 toksik maddelerden ve mahsulleri hastaliklardan korumada 6nemli bir rol oynayabilir.
Nanoteknoloji su anda insanlara tohum koruma, ekim, giibre uygulamasi, mahsul yetistirme,
hayvancilik, gida isleme, paketleme, liretim seviyesini diizenleme ve en Onemlisi kalite ve
giivenligi saglama konularinda giivenligi saglamada yardimci olmaktadir. Giiniimiizde
nanoteknoloji, hizla biiyiiyen bir niifus i¢in gida ve tarim iiriinlerine yonelik yiiksek talepleri
karsilayacak sekilde uyarlanmaktadir. Gida denetimi durumunda, gida ambalajinin hem i¢ hem
de dis durumunu dogrulamak icin nanosensérler kullanilir (Aykut ve Temiz, 2006). Iyonlar,
toksik agir metalleri, organik bilesikleri, bocek ilaglarini (pestitisleri), agir1 dozdaki giibreyi vb.
uygulandigr birgok alanda uzaklastirabilir. Algilama i¢in karbon nanotiiplii elektrokimyasal
nanosensorler kullanilmaktadir. Karbon nanotiipler, mekanik ve elektronik 6zelliklerinden
dolay1 biiyiik ilgi géren tek boyutlu nanomalzemelerdir. Yiiksek yiizey / hacim orani ve yeni
elektronlar1 tagima yetenegi nedeniyle, bu nano yapilardaki -elektronik iletkenlik,
makromolekiillerin baglanmasiyla iliskili kiigiik ylizey bozulmalarindan biiyiik 6l¢iide etkilenir.
Bu tiir tek boyutlu malzemeler hizli (ger¢ek zamanli), hassas, etiketsiz biyoelektronik algilama
saglar (Desai ve ark., 1999).

Karbonhidratlar, proteinler, yaglar gibi makromolekiiller ve nano yapilar, cesitli gida
makromolekiilleri i¢in yeni uygulamalar olusturmak amaciyla kullanilabilir. Kiigiik yap1 taslar
monomerlerin polimerizasyonu (kovalent baglanma) ile olusturulan ¢ok biiyiik molekiiler
yapilardan olusur. Ornegin proteinler amino asitlerin polimerizasyonu ile olusurken, niikleik
asitler seker, fosfat asit ve nitrojen igeren heterosiklik bazlarin (purin / pirimidin)
polimerizasyonu ile olusur. Bu yapilar bilgi tasima islevini yerine getirir. Gida
makromolekiilleri, biyopolimerik nanopartikiiller, nanokompozitler, nanofiberler, nanotiipler

ve nanosensdrlerden olugsan nano emiilsiyonlarin gida uygulamalarinda cesitli amaglarla
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kullanildig1 goriilmektedir (Chen ve ark., 2006). Nanomalzemelerin gida ve tarim alanindaki
uygulamalar1 (Cizelge 2) su sekilde verilebilir.

Cizelge 2. Nanomalzemelerin gida ve tarim uygulamalar1 (Neethirajan ve Jayas, 2007; Travan
ve ark., 2009; Llorens ve ark., 2012; Wesley ve ark., 2014; Beyt ve ark., 2015; Gong ve ark.,
2012; Skalickova ve ark., 2017; Homeros ve ark., 2006; Fu ve ark., 2008; Musavi ve Rizai,
2011; Aly ve ark., 2018; Coles ve Frewer, 2013; Paul ve ark., 2017)

Gida ve Tarim Uygulamasi Kullanilan Nanomalzemeler ve Etkileri

Nanosilikatlar (gida bozulmasinm ve eksimeyi azaltir)

Cinko oksit nanosensdr (gida renk ve lezzet degisikligini azaltir)

Gida saklama ve paketleme Nano giimiis (gida yiizeyinde saglikli kosullar1 korur)

Nanolaminatlar (gidalarin raf dmriinii artirir)

Kitosan nanoparcaciklar (antibakteriyel, antiviral ve antifungal aktiviteye
sahiptir)

Gida ile temas eden

malzeme Giimiis nanopargaciklar (antibakteriyel 6zellikleri gelistirir)

Silikamineral hidrit kompleksi (biyoyararlanim artirir)

Lipid nanopartikiiller (biyokimyasallarin biyoyararlanimini ve tutulmasin

Besin takviyesi iyilestirir)

Selenyum nanopartikiiller (antimikrobiyal ve antikanser 6zelligi gelistirir)

Besleyici igecek Demir nanopartikiiller (biyoyararlanim ve reaktiviteyi artirir)

Silika ¢ip iizerinde belirtilen protein lusiferaz nanosensor (gida kaynakli
patojenleri tespit eder)

Patojen tespiti Karbon nanotiipler ve silikon nanotel transistor (kolera tespiti)

Immiinogold nanopartikiiller (bebek mamalarinda cronobacter sakazakii
tespiti)

Nanobarkotlar (tiim tiriinlerin kalitesinin tespiti)

Gida kalitesinin test edilmesi | Nano akilli toz (gevre kirliliginin tespiti)

Altm ve giimiis nanopartikiiller (gida kirleticilerin tespiti)

4.4 Ekolojik Cevre Uygulamalarinda Nanobiyosensorler
Bilimdeki en 6nemli gelismelerden biri, belirli bir olayr algilayan ve olayla uyumlu bir

sinyal iireten sensor teknolojisidir. Giiniimiizde algilama teknolojilerinin zaman i¢inde gelistigi
ve bir¢ok uygulamada kullanildigi goriilmektedir. Cevresel uygulamalar i¢in Au tabanh
nanosensorler gelistirmek igin birgok calisma yapilmistir. Altin nanopartikiiller, biiyiileyici

kimyasal, optik ve katalitik 6zelliklerinden dolay1 biyolojik ve kimyasal sensorlerde yaygin
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olarak kullanilmaktadir. Altin nanopartikiillerin modifiye elektrotlara dahil edilmesi,
doniistiiricti ve biyomolekiiller arasinda elektron transferini kolaylastirir, bu da redoks
enzimleri ve hem proteinleri ile sunuldugunda daha iyi biyoanalitik performansa yol agar
(Chang ve ark. 2019). Bunun nedeni, ince ayarlanabilen optik 6zellikler, yiiksek yiizey alani ve
yiizey modifikasyonu i¢in yiiksek kapasite gibi benzersiz 6zelliklerdir. Au nanopartikiiller,
iistiin kararliliklar1 ve kimyasal redoks islemlerinde tam geri kazanimlari nedeniyle gesitli
elektrokimyasal reaksiyonlarda etkili elektrokatalizorler olarak kabul edilir. Au nanopargacik
bazli elektrotlarin uygulanmasi, elektroaktif tiirlerin gelismis diflizyonu, yiiksek secicilik,
gelistirilmis katalitik aktivite ve daha yiiksek sinyal-giiriiltii orani (S / N) gibi bir¢ok avantaja
sahiptir (Wolfrum ve ark.,, 2016). Bu uygulamalar arasinda biyomedikal uygulamalar
(biyosensorler) one ¢gikmaktadir. Clark ve Lyons 1962 yilinda enzim elektrotlarini gelistirdikten
sonra biyosensorler tiptan ¢cevreye kadar genis bir yelpazede kapsamli bir sekilde incelenmis ve
kullanilmigtir (Burgin ve ark., 2017). Giinlimiiziin saglik alaninda, ¢esitli biyomedikal olaylarin
biyomedikal tespiti, bir¢ok teshis siirecinin temel tagidir. Ayrica yasam kalitesini iyilestirmede
hayati bir rol oynarlar. Biyomedikal algilama uzun siiredir gelisme yolunda olmasina ragmen,
nanoteknoloji ve nanomalzemelerin dahil edilmesinden sonra bu alandaki gelismeler hiz
kazanmistir. Nanoteknoloji, biyosensorlerin  performansint  biiyiikk  Olclide  gelistirir.
Nanopartikiiller, nanoteller, karbon nanotiipler gibi nanomalzemelerin dahil edilmesi, giivenilir
ve ¢ok boyutlu ozelliklere sahip minyatiir ve esnek sensorlerin gelistirilmesine yol agmuistir.
Maduraiveeran ve ark. sulu ve biyolojik sistemlerde yaygin olarak sunulan toksik fenolik
bilesiklerin (katekol, p-kresol ve p-nitrofenol) tespiti i¢in tek duvarli karbon nanotiip
nanosensorleri sentezlemistir. Bu tiir sensorler yiiksek hassasiyet, 1yi tekrarlanabilirlik ve
kararlilik sergiler (Maduraiveeran ve ark., 2015). Metal nanopartikiil tabanli sensorler,
ayarlanmis sinyal amplifikasyonlar1 yoluyla hem hassasiyeti hem de seciciligi artirarak giiclii
bir potansiyel saglar. Metal nanopartikiillerin, biyolojik olarak islevsellestirilmis
nanopartikiillerin ve nanokompozitlerin tasarimi, nanosensorlere odaklanan arastirmalari
cezbetmistir. Cevresel izleme ve gida giivenligi uygulamalari i¢in ¢ok sayida analitik yontem
gelistirilmistir (Wang ve ark., 2011). Devam eden arastirmalar, daha iyi yasam kalitesi i¢in
teshis ve nanotiptan ¢evresel izlemeye kadar nanoteknolojik olarak tasarlanmis biyosensdrlerin
olaganiistii uygulamalarini gelistirmektedir. Giiniimiiz teknolojileri, nanobiyosensor tiirleri ve
performans parametrelerinin yant sira nanoteknoloji ile tasarlanmis biyosensorlere
odaklanmaktadir. Biyomedikal uygulamalarda kullanilan nanosensorlere genel bir bakis
saglayan bu tiir sensorlerin bazi uygulamalar: tartismaya tabidir. Bir biyosensorde, analite tepki

veren algilama elemani biyolojik kokenlidir. Gorsel olarak gozlemlenebilir bir sinyalin
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kaydedilebilmesi i¢in bir tiir donistiiriiciiye baglanmasi gerekir. Bu uygulama sirasinda
herhangi bir algilama sorunu yasanmamalidir. Giiniimiizde sensorlere dahil edilebilen
doniistiiriiciiler bu nedenle nanomalzeme 6zelliklerine sahiptir. Nanomalzemelerin boyutu ve
yapisi, yeni algilama sistemleri tasarlamak ve biyosensoriin performansini iyilestirmek i¢in
milkemmel firsatlar saglar (Guedon ve ark., 2000). Tani, hastaligin tedavisinde ilk adimdir.
Dogru klinik teshis, her zaman ilk veya son asamadaki hastaliklarin komplikasyonlarini
azaltmaya yardimci olur. Insan viicut sivilar1 ve biyomolekiiller, antijenler, enzimler ve
proteinler iceren kan, hastalik teshisi i¢in benzersiz Ozelliklere sahiptirler. Bu biyolojik
malzemeler arasinda, yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliikleri nedeniyle enzimler en yaygin kullanilan
biyomateryallerdir (Newman ve Turner, 2005). Hastaliklar1 tespit etmek i¢in ekolojik ortamda
salgilanan bilesimsel ve yapisal eksiklikleri tespit etmek igin bir dizi biyosensorler
kullanilabilir. Geleneksel biyosensorler, boyutlar1 daha biiyiik olan ve yalnizca in vitro tespiti
icin kullanilabilen malzemeler kullanir. Bu biyosensorlerin duyarliligi diistiktiir ve sonug
iiretmesi daha uzun siirer. Daha kiigiik boyutlari, daha biiylik yiizey alanlari, bozulmamis
stabiliteleri nedeniyle biyonanomalzemelerin ortaya ¢ikisi, hastaliklarin yerinde tespiti igin
biyomolekiillerin hizl1 tespitinde umut vaat etmektedir. Bu yapilarda gelistirilmis
biyouyumluluk her gecen giin artmaktadir. Buda, gelismis biyoalgilama 6zelliklerin ve farkl
siniflandirmalara sahip nanomalzemelerin {iretimindeki ilerlemelerin bir sonucudur. Analit
molekiiliiniin yayilmasi i¢in gereken biyolojik isaretleme materyalinden olan mesafenin
azaltilmasi, biyosensoriin tepki siiresinde bir azalmaya yol agar. Bu da, diflizyonla sirl
proseslerdeki kosullar1 6nemli Slgiide iyilestirir (Lafleur ve ark., 2016). Ek olarak, belirli
hastaliklar1 teshis etmek i¢in kullanilan nanobiyosensoérler, zorluklar1 ve gelecekteki arastirma
yonleriyle birlikte tartisilmaktadir. Bu nedenle farkli uygulama alanlarina sahip olacag:
diistinilmektedir. Nanobiyosensorii farkli alanlarda verimli kullanmak ve daha az yer kaplamak
miimkiin olacaktir. Nanobiyosensorler, yogun ve etkili bir prob ile herhangi bir elektronik,
manyetik veya optik teknolojiyi kullanarak biyokimyasal veya biyolojik bir olay1 6lgen cihazlar
olarak gelistirilecektir (Gullberg ve ark., 2004). Nanoteknolojideki mevcut gelismeler ve
elektronikte kullanilan ileri tiretim teknolojiler sayesinde nanobiyosensorler tasarlanmakta ve
hastalik teshisinde biyo/nanoteknolojik analizinde yeni bir donem baslamaktadir.
Nanoteknoloji sayesinde bu teknolojilerin performanst ve biyosensdrlerin islevselligi
artmaktadir. Biyosensorler, biyomedikal uygulamalarda (teshis) ve ¢evresel izlemede, analit
molekiillerinin tespiti ve kantifikasyonu i¢in farkli transdiiksiyon mekanizmalarina dayanan
caligmalar ile yaygin olarak kullanilmaktadir. Bugiin, Lab-on-a-chip (LOC) teknolojileri

sayesinde, yeni nesil sensorlerin hassasiyeti ve 6zgiilliigli artirillmistir. Lab-on-a-chip (LOC)
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teknolojisinde, ¢ip lzerinde daha az maliyetle biliyiilk miktarlarda numune hazirlamak
miimkiindiir. Giiniimiizde bu uygulamalar biyogip olarak tanimlanmaktadir. ilk kez, yonga
iizerinde laboratuvar kavrami (LOC) Andreas Manz ve digerleri tarafindan kullanilmistir.
1990'arda, biiyiik laboratuvar testlerinin tek bir asamaya indirgendigi akiskanlar mekanigi,
fizik ve nanoteknolojiyi birlestiren bir sistem olarak gelistirilmistir (Lafleur ve ark., 2016).
Burada, farkli sensorlerin ticari yonleri ve bu sensorlerin laboratuvarda ve uzak ortamlarda
kullanimi1 vurgulanmaktadir. Su anda biyomedikal ve ¢evresel izleme endiistrisi i¢in pazarlanan
cihaz ve sensorlerin uygulamalar1 da arastirilmaktadir. Nanobiyosensor alani incelendiginde,
yeni teknolojilerden nasil etkilendigi daha net goriilmektedir (Faria ve ark., 2018).
Nanobiyosensorlerde, hastaliklarin teshisi ve biyobelirteclerin molekiiler teshisi siklikla
kullanilir. Yiiksek yilizey alanina sahip nanomalzemeler kullanilarak nanobiyosensorlerin
duyarliligr arttirilmis ve tepki siireleri kisaltilmistir. Nanobiyosensorler tarafindan sunulan
tasarim ve islevsel karmasiklik, nano/biyo arayiiziindeki sayisiz etkilesim nedeniyle genel

sensor gelisimi i¢in hem bir nimet hem de bir engel olabilir (Bjéornmalm ve ark., 2016).

5. Sonu¢

Sensorler, sanayi devriminden bu yana bozulan ekolojik ¢evre kalitesinin iyilestirilmesinde
hayati bir rol oynamaktadir. Endiistriyel prosesler tarafindan tiretilen farkli gazlarin izlenmesi
giiniimiizde 6nemli bir konudur. Uygun fiyathi ve taginabilir sensorlerin {iretimi bugiin hala
teknolojik bir zorluktur. Nanoteknolojinin gelisi, gaz algilama i¢in umut verici 6zelliklere sahip
yeni malzemeler sunarak algilama alaninda devrim yaratmistir. Nanomalzemelere dayali
sensorler daha iyi hassasiyet, segicilik ve yanit siiresi sunar. Nanosensorler, temel biyolojik
stireclerin dinamiklerini daha 1y1 anlamak i¢in son yillarda biyolojik bilimlerde biiyiik ilgi
gormiistiir. Molekiiler veya y18in emsallerine kiyasla nano 6lgekli materyallerin, avantajl
fizyokimyasal Ozelliklerinden ve benzersiz biyolojik etkilesimlerinden yararlanarak
nanobiyosensor tasariminda daha fazla serbestlik sagladigi bircok uygulama vardir. Bununla
birlikte, nanobiyosensorler tarafindan sunulan tasarim ve islevsel karmasiklik, nano / biyo
arayiizdeki sayisiz etkilesim nedeniyle genel sensor gelisimi i¢in hem bir nimet hem de bir
engel olabilir. Bu nedenle, nanobilim toplulugunda molekiiler sensorler i¢in iyi yapilandirilmis
testlere benzer bir dizi standart karakterizasyon protokolii formiile etmek i¢in gii¢lii bir ivime
vardir. Bu ¢aba, arastirmacilarin performans kiyaslamalar1 olusturmasina ve farkli sensor
prototiplerinin karsilastirilmasini kolaylagtirmasina imkan saglamaktadir. Boylece, daha iyi
kalite kontrollerle nanobiyosensor ticarilesmesinin yolu agilmis olacaktir. Nanobiyosensor

gelisiminin nihai hedeflerinden birinin viicudun kimyasini tamamen aydinlatmak oldugu
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unutulmamalidir. Bu nedenle, farkli biyolojik siirecleri ¢ok daha biiylik bir uzunluk 6lgeginde
iliskilendirmek gerekecektir.

Bir¢ok nanobiyosensor tiirii, enerji kaynaklari, yapilar1 ve malzemelerine gore incelenmis,
kategorize edilmis ve tartisilmistir. Nanoteknoloji araglarindaki ilerleme ve nano olgekli
arastirmalardaki artig ile nanobiyosensor alaninda daha fazla basar1 beklenebilir. Bu, mevcut
nanobiyosensorlerin ve yeni mekanizmalara dayali daha yeni nanobiyosensorlerin
performansini artirarak basarilabilir. Nanobiyosensdrlerin son derece hizli gelisimi géz Oniine

alindiginda, o giin gelecekte ¢ok uzak olmayabilir.
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