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oz

Aptamerler, tek sarmalli, kisa, sentetik niikleik asit dizileridir. Cesitli hedef molekiillere karsi yiksek afinite
gOsteren ve spesifik olarak baglanan aptamerler, gidalarda bulunabilecek patojen mikroorganizmalar,
biyotoksinler, alerjenler, pestisitler ve agir metaller gibi gesitli risk faktdrlerinin hassas bir sekilde tespiti igin
kullandmaktadir. Gida giivenligi acisindan risk olusturan molekiillere spesifik olarak baglanan aptamerlerin
secilmesi SELEX adt verilen bir siirecle gerceklestirilir. Secilen aptamer, hedef molekil ile 6zglin olarak
etkilesime girer ve bu etkilesim elektrokimyasal, optik veya diger biyosensor teknikler kullanidarak
olculir. Gida analizlerinde kullanidan geleneksel yontemlere kiyasla daha hizli sonuglar veren, yiksek
Ozgullige ve duyarlihifa sahip aptamer tabanl yontemlere duyulan ilgi giderek artmaktadir. Bu derlemede
aptametrlerin genel 6zellikleri ve SELEX prensibiyle tiretimleri 6zetlenmis ve gida giivenligi alanindaki
uygulamalarina 6rnekler verilmistir.

Anahtar kelimeler: Aptamer, SELEX, biyobelirte¢ molekiilii, biyosensér, kontaminasyon, gida giivenligi

APTAMER BASED IDENTIFICATION METHOD AND ITS APPLICATIONS IN
FOOD SAFETY

ABSTRACT

Aptamers are single-stranded, short, synthetic nucleic acid sequences. Aptamers, which show high
affinity and specific binding to various target molecules, are used for the sensitive detection of various
risk factors such as pathogenic microorganisms, biotoxins, allergens, pesticides and heavy metals that
may be present in foods. The selection of aptamers specifically binding to molecules that pose a risk
in terms of food safety is carried out through a process called SELEX. The selected aptamer interacts
specifically with the target molecule and this interaction is measured using electrochemical, optical,
or other biosensor techniques. There is a growing interest in aptamer-based methods with high
specificity and sensitivity, which provide faster results compared to conventional methods used in
food analysis. This review summarized the general properties of aptamers and their production by
the SELEX principle and given examples of their applications in food safety.
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Gida guvenliginde aptamer tabanli ydontemler

GIRIS
Kuresellesme, hizli kentlesme ve nufus artisina
paralel olarak gida kaynakli hastaliklar diinya
capinda giderek 6nemli bir halk saghgi sorunu
haline gelmistir. Bu durum halk saglhg: acisindan
oldugu kadar ekonomik kayiplarin &nlenmesi
bakimindan da kritik bir konudur. Gida kaynaklt
hastaliklar yalnizca az gelismis veya gelismekte
olan tlkelerde degil ayni zamanda gelismis
tlkelerde de siklikla rastlanilan bir problemdir
(Kalita vd., 2023). Gida tretim siirecinde, bitkisel
ve hayvansal hammaddelerin tretimi, islenmesi,
depolanmasi ve tasimnmasi sirasinda, insan saglig
icin risk olusturabilecek cesitli etkenler gidalara
bulasabilir. Bu risk faktorlerinden en 6nemlileti,
pestisit ve veteriner ila¢ kalintilari, agir metaller,
patojen  mikroorganizmalar ve  mikrobiyel
toksinlerdir. Bunlarin disinda bir kisim alerjenler
de duyarh kisiler tzerinde etkili olabilmektedir
(Schmitz vd., 2020). Dolayistyla akut veya kronik
hastaliklara neden olan bu risk faktotlerinin hizlt
ve c¢oklu analizini yapabilen givenilir tespit
yontemlerine olan ihtiyag giderek artmaktadir.
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Aptamer  tabanli  sistemler,  aptamerlerin
enstrimental  cihazlara  entegre  edildigi
sistemlerdir. Diger analiz yontemlerine gére daha
yiksek bir dogruluga ve hizli tespit yetenegine
sahip olan aptamer tabanli sistemlerin, son yillarda
gida  kalite ve giivenliginin  kontrolinde
kullanimina yonelik yogun calismalar
yapilmaktadir (Altalbawy vd., 2024).

APTAMER TANIMI VE APTAMERLERIN
GENEL OZELLIKLERI

Aptamerler belirli bir hedefe secici olarak
baglanabilen kisa, sentetik, tek iplikli DNA
(ssDNA) veya RNA molekilleridir. Kelime
manast “uygun parcactk” olan aptamer terimi, ilk
kez 1990’lt yillarda kullanilmaya baslanmistir (Zhu
vd., 2023). Aptamerler aminoasit, protein, kiiciik
metal iyonu, organik molekil, bakteri, viras, bitki
ve hayvan hiicresi gibi ¢esitli hedeflere spesifik
olarak baglanabilmektedir (Sekil 1A). Bugtine
kadar bahsedilen bu hedeflere spesifik binlerce
aptamer Uretilmistir (Lee vd., 2023).
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Sekil 1. A) Aptamerlerin baglandigr hedefler, B) Aptamerlerin olusturdugu yap1 6rnekleri

Aptametler, hedef molekiile karst
konformasyonel adaptasyon saglamak icin yapisal
degisim gecirerek hedefe uygun bir baglanma alant
olusturabilmektedir. Aptamerler bu baglanma
alanlarinin  olusumu icin; loop, pirin igerigi
bakimindan zengin ¢ikinti, hairpin yapist, dortli
loop, pseudoknot, kissing kompleks ve G-
quadrupleks olarak isimlendirilen 3 boyutlu
yapisal motifleri igerirler (Sekil 1B) (Khan vd.,
2022; Mahmoudian vd., 2024). Aptametler, sahip
olduklart bu molekiler yapilar sayesinde hedef

molekdl ile etkilesime girerek yiksek afinite ve
Ozgilliikle hedeflerine baglanabilmektedir (Zhang
vd., 2021a).

Aptamerlerin  hedeflerine yiiksek afinite ve
Ozgullikle baglanma  6zelligi, c¢ogu
antikorlara benzetilmekte ancak aptamerlerin
antikorlara kiyasla bazi avantajlarinin  oldugu
bildirilmektedir ~ (Koerselman  vd.,  2023).
Aptamerlerin  baglica  avantaji,  Uretiminde
hayvanlarin kullanilmamast ve in vivo kosullara
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ihtiya¢ duyulmamasidir. Bu nedenle aptamerlerin
tretimi antikorlara kiyasla daha az maliyetle ve
kisa stirede gergeklestirilir. Yalnizca imminojenik
molekillerle etkilesime girebilen antikorlara
karsin aptamerler hem immiinojenik ve hem de
immiunojenik  olmayan hedef molekiillerle
etkilesim gdsterebilmektedir. Aptamerlerin diger
bir 6nemli avantajt da ytiksek sicaklik ve genis bir
pH araliginda (=4-9) stabil olmalaridir. Bunun
aksine antikorlar, yiksek sicakliga duyarlt
olduklarindan geri doniisimsiiz denatiirasyona
maruz kalabilirler (Koerselman vd., 2023; Tang
vd., 2023a; Musumeci ve Montesarchio 2023).
Aptamerlerin  antikorlara  karst  en  buyik
dezavantaji ise, niikleazlara karst dayaniksiz

olmalaridsr. Ancak bazt kimyasal
modifikasyonlatla aptamerlerin niikleaz stabilitesi
artirilabilmektedir (Koerselman vd., 2023).
APTAMER TESPIT
MEKANIZMASI

Aptamer tabanli tespit icin ilk agama, hedef analite
spesifik olarak baglanacak aptamerin secilimidir.
Sonrasinda secilen aptamer bir enstrimental
cihazla kombine edilmektedir. Bunun sebebi
aptamer-hedef baglanmasi sonucunda olusan
verilerin ancak bir enstriimental cihazla analiz
edilebilmesidir (Sekil 2) (Verdian vd., 2019; Zhao
vd., 2023).
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Sekil 2. Aptamer Tabanl Tespit (Verdian vd., 2019)

Aptamer segilimi
Aptamerler, Ussel  zenginlestirme  yoluyla
ligandlarin sistematik evrimi (SELEX=S8ystematic

enrichment) adi verilen bir in vitro yontemle elde
edilmektedir (Sekil 3) (Wolter ve Mayer, 2017; Qi
vd.,, 2022).
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Sekil 3. Aptamerlerin in vitro se¢im déngusii (Wolter ve Mayer, 2017)
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Aptamer secilimini saglayan her bir SELEX
dongtsi, 5 temel asamay1 icermektedit. Bunlar;
-DNA veya RNA kiitiphanesinin olusturulmast
-Olusturulan kitiphanenin hedef molekil ile
etkilesimi

-Hedefe baglanan ve baglanmayan aptamerlerin
ayrilmast

-Hedefe spesifik olarak baglanan aptamerlerin
PCR ile amplifikasyonu

-Hedefe spesifik baglanma 6zelligi  gésteren
aptametlerin  klonlanmast ve baz dizilerinin
belirlenmesidir (Oliveira vd., 2022).

DNA veya
olusturulmasi
SELEX’in ilk basamag, DNA veya RNA
kiitiphanesinin olusturulmasidir. Bu asamada,
rastgele siralanmig 10'4-10'6 farklt oligontkleotid
iceren bir kiitliphane kimyasal olarak sentezlenir.
Genellikle  bu  oligoniikleotid  dizilerinin
merkezinde rastgele siralanmug 30 ia 50
niikleotitten (nt) olusan bir bélge bulunur (Manea
vd., 2024). Dizilerin 5've 3' uglarinda ise PCR
amplifikasyonunu saglamak icin 18 ila 21 nt’den
olusan primer baglanma bolgeleri bulunur
(Komarova ve Kuznetsov, 2019; Mili vd., 2024).
DNA veya RNA aptametlerinin se¢iminde hemen
hemen ayni protokol uygulanir, ancak DNA
SELEX islemine baslamadan o6nce cift zincirli

RNA kiitiiphanesinin

RNA veya ssDNA U Boyutlu Yapiya Katlanma

B L S T

sssssenenssntne

sssssenentrsnes

B e ST

DNAlarin, tek zincitli RNA’lara dontstirilmesi
gerekir.  Bu amacla, DNA’nin  RNA’ya
transkripsiyonu  saglayacak olan T7 RNA
polimerazin tanima bélgesi olan T7 promotori,
dizinin 5' ucuna eklenmektedir (Zou vd., 2019;
DeRosa vd., 2023; Wang vd., 2024).
Olusturulan hedef ile
inkiibasyonu

Aptamer seciliminde ikinci asama, DNA veya
RNA kiitiiphanesinin uygun tampon ve sicaklik
kosullart altinda hedef molekdl ile inkiibe edilerek
etkilesiminin saglanmasidir (Zhao vd., 2023). Bu
asamada inkiibasyon ortaminda sadece istenilen
hedef molekiiliin bulunmast ve yeterli miktar ve
saflikta olmasi zorunludur. Bu kosul saglanamazsa
aptamer birden fazla hedefle etkileseceginden
spesifik aptamerin secilimi mimkiin olmayacaktir
(Kohlberger ve Gadermaier, 2022). Inkiibasyon
ortaminda bulunan aptamer, hedef molekulle
etkilesime girdiginde konformasyonel degisiklilik
gecirir ve hedef icin uygun bir baglanma alan
olusturur (Sekil 4) (Darmostuk vd., 2015; Onas
vd., 2022). Aptamerin  olusturdugu  bu
konformasyonel yapi, i¢inde bulundugu cevresel
kosullara (6rnegin tampon ¢Ozeltinin bilesimi,
sicakllk  ve  pH  deger)) bagh  olarak
degisebilmektedir (DeRosa vd., 2023).

kiitiphanenin

Hedefi Tanima

Sekil 4. Aptamer-Hedef Interaksiyonu (Darmostuk vd., 2015)

Bu baglanma alanin olusmasinda etkili olan
birtakim faktorler s6z konusudur. Bunlardan
birincisi, aptamerlerin Watson-Crick eslesmesi
sergilemeyen baz ciftlerine (Ornegin; Wooble baz
ciftleri ve Hoogsteen baz eslesmesi) sahip
olmasidir. Bu baz ciftleri nedeniyle aptamerlerde
olusan genis oluklar, hedef icin uygun tanima ve
baglanma alanlari olusturur (Seelam vd., 2019;
Zhu vd., 2023). Ayrica aptamerlerin hedeflerine

baglanmak icin kullandigt bazi 6zel baglar ve
etkilesimler de bulunmaktadir. Oligoniikleotid
aptamerleri, baz eslestirmesi, istifleme,
DNA/RNA  seker Dbiziilmesi, hidrofobik,
elektrostatik, kanonik olmayan intra molekiler
etkilesimler, Van der Waals ve hidrojen baglar1 ile
bir araya gelip 3 boyutlu yapilarint olusturur. Bu
t¢ boyutlu yapilar, aptamerin ilgilenilen hedef
molekiille glglii ve spesifik olarak etkilesime
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girmesini saglamakta ve hedefe en uygun
aptamerin segilme olasiligini artirmaktadir (Chen
vd., 2023).

Hedefe baglanan ve
aptamerlerin ayrilmasi
Aptamer seciliminde bir sonraki asama, hedef
molekiile afinite géstererek baglanan aptamerler
ile  baglanmayan  aptamerlerin  birbirinden
ayrilmasidir. Hedef molekiil ile spesifik aptamer
arasinda baglanma gerceklestikten sonra, 6nce
hedefe baglt olmayan aptamerler, sonrasinda ise
hedefe bagh olan aptamerler ortamdan
alinmaktadir. Bu islemlerin gerceklestirilmesinde
membran filtrasyonu, afinite kromatografisi, jel
filtrasyonu,  manyetik  ayirma,  jel/kapiler
elektroforez, akis sitometrisi veya ylizey plazmon
rezonanst gibi ¢esitli teknikler kullanilmaktadir
(Liu vd., 2021a; Kohlberger ve Gadermaier,
2022).

baglanmayan

Hedefe spesifik olarak baglanan aptamerlerin
PCR ile amplifikasyonu

SELEX’in bir sonraki asamast hedefe baglanma
6zelligi goésteren aptamer dizilerinin, polimeraz
zincir reaksiyonu (PCR) ile amplifikasyonudur. Bu
basamakta amag, ylksek baglanma afinitesi ve
Ozgullugtine sahip aptamerleri ¢ogaltmaktir. Bu
amacla hedef molekil ile spesifik baglanma
ozelligi gosteren DNA aptamerler, PCR ile RNA
aptamerler ise ters transkripsiyon (RT)-PCR ile
amplifiye edilirler. Elde edilen cift zincirli DNA
dizileri yeniden tek iplikli RNA haline
donisturalir ve hedef icin yuksek baglanma
afinitesi ve Ozglllik gOsteren aptamerlerin
secilmesi  icin  tekrardan se¢im  déngustine
(SELEX) tabi tutulur. Bu islem yaklagik olarak 20
secim donglsiine kadar uzayabilir (Komarova ve
Kuznetsov, 2019; Khan vd., 2022; Wei vd., 2023).

Uygulanacak  doéngli  sayist  oligoniikleotid
uzunlugu, ortamin pH’sy, iyonik kuvvet,

oligontikleotid kiitliphanesinin 6zellikleri ve hedef
molekiillin konsantrasyonu gibi bazt faktorlere
baglt olarak belitlenir. Aptamerler bir kez elde
edildikten ve dizisi belirlendikten sonra, sinirsiz
miktarda aptamer kimyasal sentez ile kolayca elde
edilebilmektedir (Bottari vd., 2020).

Hedefe spesifik olarak baglanan aptamerlerin
klonlanmas1 ve baz dizilerinin belitlenmesi

Aptamer seciliminde son agama, hedefe kesin
olarak baglanma Ozelligi gOsteren aptametlerin
klonlanmast ve baz dizilerinin belirlenmesidir.
Dizisi belirlenen aptamerler daha sonra stabiliteyi
artirmak ve baglanma 6zelliklerini iyilestirmek icin
gesitli post SELEX modifikasyonlara tabi
tutulmaktadir (Wang vd., 2019; Brown vd., 2024).

Hedefe baglanan ve baglanmayan aptametlerin
ayriminda kisa stirede ve yliksek verimde aptamer
elde edilmesini kolaylastiran yeni SELEX
metotlart gelistirilmistir. Kapiler elektroforez-
SELEX, manyetik boncuk bazli SELEX, hiicre
SELEX yeni gelistirilen SELEX metotlarindan
sadece birkacidir. Ornek olarak hiicre SELEX,
hedef olarak canli hiicrelerin  kullanildigr bir
SELEX stratejisi iken, kapiler elektroforez-
SELEX tekrarlanan dongulerin stiresini kisaltmak
amactyla kapiler elektroforezin kullanildigi bir
SELEX stratejisidir (Wei vd., 2023). Bunlara ek
olarak in vitro dretimin &tesine de gecilerek in
vivo SELEX yontemleri gelistirilmeye
calistlmistir. In vitro secilim ile elde edilen
aptamerlerin in vivo olarak da etkili olup
olamayacagint  belirlemek amaciyla aptamer
secilimi dogrudan canlt bir hayvanin viicudunda
gerceklestirilmistir.  Ancak in  vivo olarak
aptamerlerin seciliminin maliyetli olmasi, giivenilir
olmamast ve uygulanan organizmalara gore
farkliliklar gdstermesi, bu yéntemi biytk 6lctide
sintirlandirmaktadir (Sola vd., 2020; Nasiri vd.,
2024; Li vd., 2024).

Hedef molekiiliin 6zellikleri

Kesfedildigi 1990 yilindan beri SELEX teknolojisi
farkli hedef siniflarina uygulanmustir. Ancak belirli
bir molektli hedefleyip tanimlayacak olan
aptamerin bagarili bir sekilde baglanabilmesi icin
hedef molekulin de bazt 6zelliklere sahip olmast
gerekmektedir. Oncelikle aptamer ile hedef
molekiil arasinda bir yiik etkilesimi bulunmalidir.
Aptamerler, oligoniikleotid karisimi oldugundan
negatif bir ylke sahiptit. Bundan dolay1
aptametler, pozitif yiikli gruplar (6rnegin birincil
amino  gruplarf) veya atomlart  kolayca
hedefleyebilirken, negatif yiike sahip gruplara
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(6rnegin, fosfat gruplart) ve atomlara zayif bir ilgi
duymaktadir (Drees vd., 2023).

Hedef molekil seciminde 6nemli olan bir diger
faktor ise, aptametlerin hedeflerine baglanmak
icin kullandig1 kimyasal baglar ve etkilesimlerdir.
Aptamerler hidrojen bagi, Van der Waals bagy,
kovalent  olmayan  kimyasal  etkilesimler,
hidrofobik ve istifleme etkilesimleri ile hedeflerine
baglanmaktadir. Bu nedenle secilecek olan hedef
molektlin hidrojen alict veya verici belirli
fonksiyonel gruplara veya yapisal motiflere sahip
olmast istenir (Zhang vd., 2023a; Lee vd., 2023).
Ornegin proteinlerde bulunan arjinin aminoasiti,
aptamerin spesifik olarak hedefi tanimasinda
6nemli bir rol oynar. Arjininde bulunan, katyonik
guanidinyum grubu hem RNA hem DNA’daki
bazlarla etkilesime girme yetenegine sahiptir.
Guanidinyum grubundaki pozitif yukli azot,
nikleotidlerin negatif yikli fosfat grubuyla
clektrostatik  olarak  etkilesime  girebilir.
Elektrostatik etkilesimlerin sonuncunda genellikle
aptamerin bazlar ile arjinin arasinda giiclii
hidrojen baglart olugsmaktadir (Fadeev vd., 2022).
Ornegin; Ebola viriisiine spesifik RNA aptameri,
viriisiin glikoprotein yapisinda bulunan arjinin
587 ve arjinin 596 rezidilerine baglanmaktadir.
Baglanmanin, atjininde bulunan NH» grubu ile
aptamerdeki guanin arasindaki hidrojen bagiyla
saglandig1 tespit edilmistir (Teng vd., 2019).

Aptamer tabanl tespit

Hedef molekiillerin kalitatif ve kantitatif analizi
icin aptamerlerin  enstrimental yontemlerle
kombine olarak kullanidmast gerekmektedir.
Bugiine kadar bircok aptamer-hedef molekiil
kompleksinin nicel ve nitel analizinde gesitli
enstrimental cihazlarin kullanilabilecegi
gosterilmistir (Ugurlu vd., 2023).

Hedef molekiillerin aptamerler ile tespitinde 6n
plana cikan enstriimental sistem, aptamer tabanlt
biyosensorler bir baska ifadeyle aptasensorlerdir.
Son on yilda, farkli optik sensétler (floresans,
liminesans, elektrokemiliminesans, Floresans
Rezonans Enerji Transferi (FRET), Yuzey
Zenginlestirilmis Raman Spektroskopisi (SERS),
Yizey Plazmon Rezonanst (SPR)  gibi)
kullanilarak ~ bircok  aptasensér — tasarimi

gerceklestirilmistir (Kara vd., 2023). Ayrica optik
sensOtlerin  disinda Elektrokimyasal Empedans
Spektroskopisi (EIS), Dongiisel Voltametri (CV),
Diferansiyel Puls Voltametri (DPV), Kare Dalga
Voltametri (SWV) ve Alan Etkisi Transistor
(FET) gibi bircok elektrokimyasal biyosensér de
aptasensOr tasariminda kullandlmistir (Wang vd.,
2023a; Huang vd., 2024).

Aptasensorlerde aptamer-hedef baglanmasinin
uygun bir sinyal olusturabilmesi i¢in organik
boyalar veya floroforlar kullanilabildigi gibi grafen
oksit, kuantum noktalari, metal veya silika
nanopartikiiller ~ gibi  nanomateryaller  de
kullanilmaktadir (Ning vd., 2020). Floresans
aptasensotlerde, aptamerlerin hedefiyle
baglanmasi sonucunda floresan sinyal olusumunu
veya sOndirilmesini indiikleyerek 6lgiilebilir bir
veri olusur. Tetrasiklin antibiyotiginin tespiti i¢in
tasarlanan bir floresans aptasensérde, floresans
boya ile aptamer etkilestifinde floresans
yogunlugunun arttudl gbzlemlenmistir. Ancak
ortamda hedef molekiil (antibiyotik) varsa
aptamere  spesifik  bir  sekilde baglanarak
aptamer/boya kompleksinin olusumunu
engellemektedir. Bunun sonucunda floresan
yogunlugu azalmakta ve olusan sinyal degisikligi
ile hedefin varligi tespit edilmektedir (Sekil 5) (Sun
vd., 2018; Zhou vd., 2020).

Aptamerler kromatografi, kapiler elektroforez

veya mikroakiskan sistemlerinin = yani sira
gorintileme  sistemleri ile de  kombine
edilebilmektedi. Aptamerler, floresans

gorintileme sistemi ile birlestirilerek; hiicre ici
iletisim, hiicrelerin kimyasal bilesikletle etkilesimi
ve hicre disina salgt gibi olaylar etkin bir sekilde
gbzlenebilmistir (Lin vd., 2023).

APTAMERLERIN GIDA GUVENLIGI
ANALIZLERINDEKI UYGULAMALARI
Aptamerlerin  ¢esitli enstrimental cihazlar ile
kombine edilmesiyle gelistirilen  sistemler,
gidalarda bulunabilecek pestisit, herbisit gibi zirai
ila¢c kalintilar, veteriner ila¢ kalintilari, patojen
mikroorganizmalar, biyotoksinler, alerjenler ve
organik kirleticiler gibi bir¢ok risk etmeninin
tespitinde kullanilmigtir. Bu uygulamalara ait
ornekler Cizelge 1’de kisaca 6zetlenmistir.
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Sekil 5. Floresans aptasensori ile antibiyotik algilama (Zhou vd., 2020)

Cizelge 1. Aptamer Tabanl Tespit Yontemlerinin Gida Giivenligi Analizlerinde Kullanimi

Pestisit ve Veteriner la¢ Kalintilarinin Tespiti

Ornek Analit 'ljesplt . Dogrusal Aralik Tespit Limiti Kaynak
Yontemi
Msff}lzk Malatyon FRET 0.01-1 uM 1420M  (Chen vd., 2020)
Elma Izokarbofos Floromettik 5-50 pg/L 1.2 pg/L (Gao vd., 2022)
Cay Karbendazim Florometrik 2.33-800 nM 2.33nM (Su vd., 2020)
Sut Diazinon FRET 0.05-500 ng/mL 0.023 ng/mL  (Rong vd., 2020)
Sut Tetrasiklin Florometrik 20 ng/ml.-10 g/ml.  11.46 ng/mL  (Yang vd., 2023)
Stt Streptomisin Kolotimetrik 0.005-6 ng/mL 0.51 pg/mL  (Wang vd., 2020)
Bal Kanamisin Florometrik 5-600 nM 3.6 nM (Li vd., 2023b)
. 1l . (Zhang vd.,
Sut Stlfadimetoksin SERS 1.20-120.00 ng/mL  0.89 ng/mL 2023h)
Balik Kanamisin CV 25-900 nM 13 nM (Yao vd., 2020)
Patojen Mikroorganizmalarin Tespiti
R . Dogrusal Tespit
Ornek Hedef Patojen ’1;;862123{5 .I.1rteesrinl Aralik Limiti Kaynak
pit Stiresi) (KOB/ ml) (KOB/ml)
Sut S. aurens Elektrokemiliiminesans 3.0 10-107 (Liu vd., 2022)
Balik V.parahaemolyticns  Elektrokemiliiminesans 1 1-106 (Wei vd., 2021)
Sut E. ¢l O157:H7 Florometrik 10-100 0.6031 (Zhang vd., 2022)
Sut S. Typhimurium  Kolotimetrik (45 dk) 10-107 7 (Wei vd., 2022)
Tavuk C. jeguni Florometrik 1-107 1 (Liu vd., 2024)
Yagsiz siit P. Aeruginosa Florometrik (1.5 sa) 10-107 1.0 (Zhong vd., 2020)
Biyotoksinlerin Tespiti
« . R . g Tespit
Ornek Analit Tespit Yontemi Dogrusal Aralik o Kaynak
Limiti
1;1;;;‘; Aflatoksin B1 Florometrik 0-180 ng/mL  0.35ng/mL  (Jia vd., 2020)
.. S.anrens
Stt Enterotoksin B SERS 1-750 pg/mL 0.2 pg/mL  (Wang vd., 2022)
< . 0.004
Bugday Zearalenon Florometrik 0.01-100 ng/mL ng/ml. (Ma vd., 2023)
Mistr Fumonisin B1 CvV 10-11-10* g/mL 10 pg/mL  (Zheng vd., 2021)
Mistr unu Okratoksin A Florometrik 9 nM-500 nM 3.9 nM (Yu zvoezghao’
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Gida Alerjenlerinin Tespiti

Ornek Analit Tespit Yontemi Dogrusal Aralik Ef;ﬁg Kaynak
Yumurta Lizozim FRET 2-70 nM 0.07 aM (Ah%Zil)Vd"
) (Torregrosa
Soya unu B-konglutin ICP-MS 0.001-0.08 nM 2pM vd.,2023)
Panna cotta Gluten Elektrokimyasal 1-100 pg/L 34 mg/kg  (Svigelj vd., 2020)
Kurabiye Ara hl Elektrokimyasal 25-800 ng/mL. 11.8 ng/mL (Pan vd., 2024)
Metal Iyonlarinin Tespiti
Ornek Analit Tespit Yontemi Dogrusal Aralik Ef;ﬁg Kaynak
-2
Yeralti suyu Ph* EIS O'Ofgx/lLO 0.8uM  (Yadav vd., 2020)
. 1-10.000 0.045
2+
Sebze Hg Elektrokimyasal amol/L. amol/L (Zhou vd., 2024b)
. 31.3 nM-1000 (Yu ve Zhao
7 2+ b
Gl Suyu Cd SWV oM 90 pM 2024)

Pestisit ve veteriner ilag kalintilarinin analizi
Tarimsal tretim ve hayvancilikta yaygin olarak
kullanilan pestisit ve veteriner ilaglarinin yogun ve
bilingsiz kullanim1 insan saghigt acisindan biytik
bir tehdit olusturmaktadir (Banerjee vd., 2023).
Aptamer tabanlt biyosensdrler pestisit ve
veteriner ilag kalintilarinin tespitinde, hizli ve
hassas olmasinin  yaninda taginabilir  olmast
nedeniyle sahada tespit imkidni da sunmaktadir
(Xie vd., 2022). Pestisit kalintillarinin tespitinde
elektrokimyasal (Himanshu vd., 2024), floresan
Xu vd., 2022), kolorimetrik (Shen vd., 2022),
kemiliminesans (Sun vd., 2024) ve SERS (Yan
vd., 2023) aptasensorleri kullandmistir. Ornek
olarak Mao vd. (2023) elektrokimyasal
aptasensoril kullanarak, asetamiprid kalintisini,
yuksek bir secicilik, tekrarlanabilirlik ve genis bir
dogrusal aralikta belirleyebilmislerdir.
Asetamiprid tespit limiti Enzim-bagl
Immiinosorbent Analizi (ELISA), Diyot dizi
Dedektorla Yiiksek Basinglt Stvi Kromatografisi
(HPLC-DAD), Sivi Kromatografi-Kiitle
Spektrometresi (LC-MS) yontemleri ile 1.35x10-7-
4.49x10-12 M arasinda belitlenirken Fei vd. (2015),
elektrokimyasal aptasensorinin kullanildigi bu
yontemde dogrusal araltk 10 pM-10 pM ve tespit
limiti ise 1.3 pM olarak bulunmustur. Sun vd.
(2024) tarafindan tg¢ farkl sebze (kolza, 1spanak,
marul) Ornegindeki asetamiprid, aptamer tabanlt
elektrokimyasal sensor ile bagaril bir sekilde tespit
edilmis ve sonuglar LC-MS y6ntemi ile elde edilen

sonugclarla kiyaslanmistir. Elde edilen sonuglar
elektrokimyasal aptasensérde asetamipridin geri
kazaniminin LC-MS ydntemine gbre daha yiiksek
oldugunu gbstermistir. Bu ¢alisma  ayrica
elektrokimyasal aptasensoriin iz miktarlardaki
asetamipridi sahada tespit edebilme potansiyelini
ortaya koymustur. Veteriner ilaglarinin tespitinde
de aptamer tabanli ydntemlerin basaril bir sekilde
kullanabilecegi gésterilmistir. Ornegin; B-laktam
grubu antibiyotiklerden biri olan azlosilinin tespiti
icin voltametrik bir aptasensér gelistirilmis ve
hedef antibiyotik i¢in tespit limiti 1.2X10 mg/ml,
analiz stresi ise, 30 ila 50 dakika olarak
bildirilmistir (Chinnappan vd., 2020).

Patojen mikroorganizmalarin tespiti

Gida kaynakli patojen bakteriler diinya c¢apinda
6nemli bir halk saglig1 problemidir. Escherichia coli,
Salmonella spp., Shigella spp., Listeria monocytogenes,
Staphylococens  aurens, Bacillus  cereus,  Clostridinm
perfringens ve Campylobacter jejuni gida  kaynaklt

salginlardan  sorumlu en yaygin  patojen
bakterilerdir. ~ Gida  kaynakli  mikrobiyel
hastaliklarin ~ 6nlenebilmesi amactyla  patojen

mikroorganizmalarin tespitinde hizli sonug veren,
basit ve  glvenilir  yontemlere  ihtiyag
duyulmaktadir. Son zamanlarda aptamer tabanlt
sistemlerin, klinik ve gida kaynakli bakteriyel
patojenlerin  tanumlanmast  i¢in  biyik bir
potansiyele sahip oldugu gosterilmistir. Aptamer
tabanli yontemler, geleneksel yontemlerden farkls
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olarak bakteriyel hedefleri, kiltiire alinmasina
gerek duyulmadan kisa zamanda tespit edebilen
sistemlerdir (Mishra vd., 2023). Bugiine kadar
birbirinden farkli 6zellige sahip aptamer tabanlt
bircok sistem gidalarda bulunan patojenlerin
tespitinde kullanilmistir. Ornegin; gida kaynakli en
yaygin patojenlerden Salmonella spp.nin tespiti
icin EIS aptasensorii gelistirilmis ve tavuk
Orneklerinde test edilmigtir. Bu aptasensor
Salmonella spp.’nin geleneksel yontemle yaklastk 4-
5 giin olan tespit stiresini 2 saate kadar indirmis ve
tespit limiti 2 KOB/ml olarak belitlenmistir (Qiao
vd.,, 2023). Yapian baska calismada ise, L.
monocytogenesin tespit edilebilmesi icin bir floresans

aptasensori gelistirilmistir. Empedans
immiunosensér sisteminde L. monocytogenes’in
tespit limid 4.7x102 KOB/ml bulunurken,

floresans aptasensér sisteminde tespit limiti 8
KOB/mlye dusurulmustir (Liu vd.,, 2021b).
Jiang vd. (2023) tarafindan yapilan bir ¢aligmada
ise, nanozim bazli elektrokimyasal bir aptasensor
gelistirilmis ve L. monocytogenesin tespit limiti 2
KOB/ml olarak bulunmustut.

Biyotoksinlerin tespiti

Mikotoksin, fitotoksin, nérotoksin vb. toksinler,
cesitli organizmalar tarafindan tretilen biyotoksin
sinift toksik maddelerdir. Gidalarla birlikte alinan
biyotoksinler, kronik hastaliklara neden olmakta
hatta yiiksek miktarlarda alinmast durumunda
Olimle  sonuglanan akut hastaliklara  yol
acabilmektedir (El-Sayed vd., 2022). Bu nedenle,
biyotoksinleri hizli bir sekilde tespit eden hassas
ve pratik yontemlere ihtiya¢ duyulmaktadir. Son
yillarda aptamerler, biyotoksinlerin tespitinde
yaygin olarak kullamilan, pahall ve kisa bir raf
sahip antikorlarin yerini alabilecek
alternatif bir molekil sinift olarak 6ne ¢ikmaktadir
(Kadam ve Hong, 2022). Zhang vd. (2021b)
tarafindan yapilan calismada, Fusarium titlerinin
drettigi bir mikotoksin olan T-2 toksininin (T-2)
tespiti  i¢cin  kolorimetrik  bir  aptasensor
tasarlamustir. Altun nanopartikiiller (AuNP’ler) ve
T-2’ve spesifik aptamerden olusan bu sensérde;
AuNP-aptamer kompleksi, ¢ozelti icinde kirmizt
renkte gorintrken, T-2 varhginda aptamerler,
hedefe baglanarak  AuNP’lerin  ylzeyinden
desorbe oldugunda ¢6zelti rengi kirmizidan mora
doéntsmektedir. Renk degisimine baglt olarak T-2

omrune

toksinini  analiz  eden  bu  kolorimetrik
aptasensOrde tespit limitinin 0.124 nM  oldugu
bildirilmistir (Zhang vd., 2021b; Tang vd., 2023b).
Bunun disinda kontamine olmus tahillarda ve
bunlarin driinlerinde yaygin olarak bulunan
aflatoksin B1 (AFB1), fumonisin B1
(FB1), okratoksin A (OTA), zearalenon (ZEN)
gibi mikotoksinlerin tespiti icin de aptasensér
sistemleri gelistirilmistir. Ornegin aflatoksin B1
icin tasarlanan SERS aptasensoriintin, 4.0x10-10

mg/ml seviyesine kadar oleim  yapabildigi
bildirilmistir  (Fan vd., 2023). Ek olarak
aptamerler, alg toksinlerinin tespitinde ve

dekontaminasyonunda da kullamlmustir (Bilibana
vd., 2022). Ornek olarak insan sagligini tehdit
eden ve tespit edilmesi oldukea zor olan kabuklu
deniz toksini DTX-1, gelistirilen
biyokatman interferometri aptasensér sistemi ile
614 pM seviyesine kadar Sl¢tlebilmistir (Li vd.,
2020).

urunu

Gida alerjeni tespiti

Alerjenler genellikle gidalarda eser miktarda
bulunmasina ragmen duyarli olan bireylerin
bagisiklik sistemini uyararak, cilt dokuntisd,
trtiker, ishal, karin agrisi ve hatta anaflaktik sok
gibi  siddetli akut reaksiyonlari  provoke
edebilmektedir (Zhou vd., 2024a). Bu nedenle
bircok iilkede, gidalarin etiketlerinde alerjen
madde beyanit zorunlu kiinmaktadir. Gida alerjeni
olarak kabul edilen bilesenler arasinda yumurta,
stit, yer fisugl, findik, bugday, soya fasulyesi,
kereviz, hardal, susam tohumu, balik, kabuklu
hayvanlar ve yumusakealar bulunmaktadir. Gida
kaynakli alerjik reaksiyonlar, alerjen gidanin direkt
kendisinin tiiketimiyle ortaya ¢ikabilecegi gibi, bu
alerjenleri iceren gida Grtnlerinin tiketimi sonucu
indirekt olarak da ortaya cikabilmektedir. Bu
nedenle gida alerjenlerinin hassas bir sekilde
tespiti buyik bir 6nem arz etmektedir (Calabria
vd., 2022). Son yillarda yapilan bir ¢calismada, fistik
alerjeni olan Ara hl’e spesifik aptamerler iceren
mikroakiskan kagit bazlt analiz cihazt gelistirilmis
ve tespit limiti 11.8 ng/mL olarak bulunmustur
(Pan vd., 2024). Ara hl disinda aptamer tabanl
sensor sistemleri, B-konglutin (act bakla aletjeni),
gluten ve lizozim (yumurta alerjeni) gibi gida

alerjenlerinin tespiti icin de kullandmistir (Hong
vd., 2021; Torregrosa vd., 2023).


https://www.sciencedirect.com/topics/food-science/fumonisin
https://www.sciencedirect.com/topics/food-science/ochratoxin
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Agir metallerin tespiti

Endistriyel atiklardan, kadmiyum, ctva, kursun
gibi agir metal iyonlari toprak ve suya gecerek
bitkisel ve hayvansal hammaddelere bulasmakta
ve daha sonra gida zincirine dahil olmaktadir. Agir
metaller ayrica pestisitlerden, katki ve ambalaj
maddelerinden de gidalara bulagabilmektedir.
Gidalara bulasan bu agir metal iyonlar insan
saghgint tehdit eden Onemli risk faktorleri
arasindadir (Scutarasu ve Trincia, 2023). Gida
Orneklerinde, bulasan agir metal iyonlatinin tespit
etmek icin Atomik Absorpsiyon Spektrometrisi
(AAS), Atomik Floresans Spektrometrisi (AFS),
spektrofotometri, Eslesmis Plazma-kiitle
Spektrometrisi  (ICP-MS), Endiktif Eslesmis
Plazma-Atomik Emisyon Spektrometrisi (ICP-
AES) yontemleri yaygin olarak kullanilmaktadir
(Sawan vd., 2022). Ancak son yillarda aptamer
tabanli biyosensor sistemlerinin de agir metal
iyonlarinin  tespitinde  basarilt  bir  sekilde
kullanilabilecegi bildirilmistir (Cizelge 1). Ornegin
Yalagandula vd. (2024) tarafindan yapilan bir
calismada g6l suyundaki arsenigin tespitine
yonelik bir EIS aptasensorii gelistirilmis ve bu
aptasensOr ile arsenigin minimum  tespit
konsantrasyonu 0.076 pg/kg olarak belitlenmistit.
Ayrica kursun ve kadmiyumun yiksek segicilik ve
hassasiyetle tespiti icin Qian vd. (2022) tarafindan
elektrokimyasal kagit bazli ¢ip sistemine dayali bir
aptasensOr gelistirilmis ve bu aptasensor ile
kursunun minimum tespit konsantrasyonu 46.23
pmol/L,  kadminyumun minimum  tespit
konsantrasyonu ise 23.31 pmol/L olarak
belitlenmistir. Bunlarin diginda civa ve talyum gibi
diger agir metalllerin tespitine yonelik gelistirilmis
aptamer tabanli yOntemler de bulunmaktadir.
Ornegin Wang vd. (2023b), sularda bulunan
ava’nin belirlenebilmesi icin FET aptasensor
gelistirmis ve tespit limitini 0.02 mg/kg olarak
bildirmistir. Srinivasan vd. (2023) ise nehir
suyunda bulunan talyumun tespitine yonelik
kolorimetrik bir aptasensér tasarlamis ve bu
sensor ile 7.4 pM’a kadar dusuk miktardaki
talyumu tespit edebilmistir.

SONUC

Aptamerler, belitli bir hedefi tanima ve bu hedefe
spesifik bir sekilde baglanma kabiliyetine sahip
olan molekiillerdir. Sahip olduklari egsiz 6zellikler

nedeniyle molekiiler tanima elemant olarak
kullanilan aptamerlerin floresans, elektrokimya,
SERS, SPR, kolorimetri, afinite kromatografisi,
kapiler elektroforez gibi cesitli analiz teknikleri ile
kombine edilmesi, gelistirilen aptasensérlerin
bir¢ok alanda kullaniminmn yolunu agmustir (Xie
vd., 2022; Li vd., 2023a). Gida kalite kontrold,
aptamerlerin potansiyel olarak 6nemli kullanim
alanlarindan biridir. Cok sayida patojen, pestisit ve
veterinerlik ilaci, gida alerjeni, biyotoksin ve metal
iyonunun spesifik ve secici bir sekilde aptamer ve
aptasensorler ile basarli bir gsekilde tespit
edilebilecegi gosterilmistir (Mohamad vd., 2023).
Aptamer teknolojisi sundugu bir¢ok faydaya
ragmen, bugiine kadar yalnizca birkag aptamer
tabanlt Giriin (NeoVentures’in OTA okratoksin A
ve aflatoksin tespit kiti ve afinite kolonu) ticari
olarak piyasaya strilmistir. Hedefine karsi
yiksek afiniteye sahip aptamerlerin {retiminin
6zel bir uzmanhk gerektirmesi, nikleaz
degradasyonuna hassas olmasi ve yitksek maliyet,
aptamerlerin  ticari dretimi  ve kullanimini
stnirlandiran en 6nemli faktorlerdir (Kalita vd.,
2023). Ancak aptamer teknolojisi olduk¢a hizlt
gelisim  gostermektedir.  Gida  kalite  ve
givenliginin  kontroline  yonelik  alternatif
yontemlere duyulan ihtiyag, daha basit, uygun
maliyetli ve pratik aptamer tabanli tanimlama
teknolojilerinin gelistirilmesini ve kullanilmasini
tesvik etmektedir. Bu amagla son yillarda 6zellikle
aptamer tabanli tagmnabilir el cihazlarinin
gelistirilmesine yonelik ¢alismalar artmustir. Diger
taraftan, yeni biyobelirte¢ adaylarinin kesfinde
makine 6grenimine dayali yontemlerin kullanimi,
yiksek spesifiteye sahip aptamerlerin tretimini
kolaylastiracaktir. Bu ve benzeri teknolojik
gelismeler, gida kalite ve glivenliginin kontroliinde
aptamerleri etkin bir arac haline getirerek saglikl
ve givenilir gidalarin tiiketiciye ulastirilmasina
katki saglayacaktir.

CIKAR CATISMASI BEYANI
Yazarlar arasinda cikar
bulunmamaktadir.

catismast

YAZAR KATKILARI
Her iki yazar da makalenin yazilmasinda ve
diizenlenmesinde katki saglamustur.
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