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D vitamini ve tespitine yonelik gelistirilen elektrokimyasal biyosensorler
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Son yillarda giderek artan taleple birlikte vitaminlere olan
ilgi hizla biiylimektedir. Pandemi donemiyle beraber
dikkatleri tizerine ¢eken vitamin grubu ise D vitaminidir. D
vitamini eksikligi ve yetersizligi; kanserler,
kardiyovaskiiler hastaliklar, metabolik sendrom,
enfeksiydz ve otoimmiin hastaliklarin dahil oldugu pek ¢ok
kronik hastalikla iligkilendirilmektedir. Bu yiizden gerek
maruz kalinan ve gerekse yiyeceklerdeki, ilaglardaki ve
biyolojik sivilardaki vitaminlerin ve miktarlarinin takibine
duyulan ihtiya¢g diizenli Olgmeyi kritik hale getirir.
Vitaminlerin ~ stabilitesinin  saglanmasi, kararliliginin
arttirilmas1  ve korunmasinda kullanilan organik ve
inorganik (nanokiller, seramikler, biyoaktif camlar ve
metal oksit nanopartikiiller gibi) tastyicilarin 6nemi
biiyiiktiir. Bu ¢alismada, D vitamini ve Oneminden
baglayarak, D vitamini tayininde kullanilan yontemlere
deginerek, ozellikle elektrokimyasal yontemler
incelenecek, stabilite saglayici inorganik nanotastyicilara
nanokiller 6zelinde deginerek, yakin gelecekteki
(biyo)algilama platformlar1 olarak umut verici olasiliklar
hakkinda kapsamli incelemelerde bulunulacaktir.

Anahtar kelimeler: D vitamini, Elektrokimyasal
sensorler, Giyilebilir biyosensorler, Nutrikozmetikler,
Nanokil tasiyicilar

1 Giris

Nutrikozmetikler, cilt, tirnak ve sagin dogal giizelligini
koruyan, besin takviyesi gorevi goren {irlinler ve
bilesenlerdir. Igerideki giizelligi tesvik etmek icin igeriden
calisirlar. Son kullanict uygulamalar1 dikkate alindiginda
kiiresel nutrikozmetik pazarinin kolajen, peptitler, proteinler,
karotenlerden, minerallere ve omega-3 yag asidi ile birlikte
vitaminleri de kapsamaktadir [1]. Vitaminler metabolizma
icin 6nemli fonksiyonlara sahiptirler. Pek ¢ok vitamin
metabolizmada gorev yapan enzimlerin ve proteinlerin
yapisina girerek biyolojik olaylarin diizenlenmesini saglar
[2]. Vitaminler ¢esitli biyokimyasal islevler i¢in gerekli olup
organizma tarafindan ya yetersiz sentezlenirler ya da hig
sentezlenmezler, bu sebeple diyetle disaridan alinirlar. Genel
olarak yesil bitkiler bu besin maddelerinin ana kaynagidirlar.
Ancak diger vitaminlerden farkli olarak D vitamini sadece
viicuda yenen yiyecekler ve takviyeler yoluyla degil, deri
tizerinden gilinesin UV isinlarint tetiklemesi ile de iiretilir.
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With the increasing demand in recent years, the interest in
vitamins has been growing rapidly. The vitamin group that
attracts attention with the pandemic period is vitamin D.
Vitamin D deficiency and insufficiency; It is associated
with  many chronic diseases including cancers,
cardiovascular diseases, metabolic syndrome, infectious
and autoimmune diseases. Therefore, the need to monitor
exposure and the amount and amount of vitamins in foods,
drugs, and biological fluids makes regular measurement
critical. The importance of organic and inorganic (such as
nanoclays, ceramics, bioactive glasses and metal oxide
nanoparticles) carriers used in ensuring, increasing and
protecting the stability of vitamins is of great importance.
In this study, starting from vitamin D and its importance,
by referring to the methods used in the determination of
vitamin D, electrochemical methods will be examined in
particular, by referring to the stabilizing inorganic
nanocarriers in particular nanoclays, comprehensive
reviews will be made about promising possibilities as
(bio)detection platforms in the near future.
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Vitaminler arasinda daha az galigsmasi bulunan grubu olan D
vitaminlerine duyulan ihtiyacin giderilmesinde yani insan
viicudundaki hayati sistemlerin diizgiin ¢aligmasinda uygun
miktarda alimmalar1 énemlidir. Zira hem vitamin eksikligi
hem de fazlaligi gesitli hastaliklara zemin hazirlayabilir.
Diger yandan sensor bilesenleri arasinda algilayict
modifikasyonlarinda son derece etkili elektrokimyasal
sensorlerin nanokil modifiye elektrotlarin kullanildigini,
gelistirilen  elektrokimyasal  sensdrlerin ~ miikemmel
hassasiyet, secicilik ve stabiliteye sahip oldugunu
gormekteyiz [3]. Bu nedenle ¢alismamizda D vitamini ve
tespitine yonelik Onerilen yollarla, D vitamini tasiyicilar
tanitilacak, 6zellikle kil bazl1 algilayicilar tizerinde durularak
D vitamini tesbitine yonelik biyosensor ¢alismalari
derlenerek, gelecekteki giyilebilir biyosensorlere oneriler
gelistirilecektir.
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2 D vitamini nedir?

D vitamini, 750 milyon yildan fazla iretilen en eski
hormonlardan biridir. Dogumdan 6liime kadar saglikli bir
iskeletin gelisimi, biiylimesi ve bakimi i¢in kritik dneme
sahiptir. Ana islevi ise kalsiyum dengesini korumaktir. D
vitamini sayesinde, bagirsaktaki kalsiyum emilimi artar [4].

Sekil 1’ de gosterildigi gibi D vitamini iki farkli formda
bulunur [5]. D, vitamini, maya sterol ergosterol’ iin
ultraviyole 1s1masi ile elde edilen, dogal olarak giinese maruz
kalan mantarlarda bulunan geklidir. D3 vitamini ise dnemli
bir kismi (%80-90) giines 1s1gma ultraviyole B (UVB)
radyasyona dogrudan maruz kalan ciltte sentezlenen, bu
yiizden en "dogal" form olarak adlandirilan formudur [6]. D3
vitamini ayrica bazi hayvansal gidalarda da bulunur ve D,
vitaminine gore viicutta ve kemiklerde 2-3 kat daha fazla
depolanir. Bu yiizden oldukga etkilidir [7].

Vitamin D3

Vitamin D2

Sekil 1. D vitamin formlarinin kimyasal yapilarina gore
karsilagtirilmast [5].

2.1 D vitamini ve UV radyasyonu

UVA (Ultraviolet A), 1s1m1 cildin kalin tabakasi olan alt
deriye (dermise ve hipodermise) uzun dalgalar halinde
ulasarak niifuz ederken UVB (Ultraviolet B) 1sinlar1 daha
kisa dalgalar halindedir. iki 1smn tiirii de cildin erken
yaslanmasinin, giines lekelerinin ve cilt kanserlerine neden
olmaktadir [8]. Buna karsin, viicut bir seferde sadece sinirl
miktarda D vitaminini emebilir. Sekil 2’de cilt iizerinden
olan emilimin mekanizmas: gosterilmektedir. Yeterince
ultraviyole 1sinlarina maruz kaldiginda, 6rnegin giines
altinda fazladan zaman harcamasi, kisinin D vitamini
diizeylerini artirmaz. UV etkisiyle erken yaslanma ve daha
biiyiik bir tehdit olan cilt kanseri riskini artirir. Bir kisinin
UV ihtiyaci, yilin zamanina, bulundugu konumun cografi
ozelliklerine, cilt tipine ve mevcut D vitamini seviyelerine
baglidir [9]. Ozellikle giinesin daha az goriildiigii iilkelerde
D vitamini eksikligi y1l boyu devam etmektedir. Tkinci diinya
savagt yillarindan beri tedavi amagh olarak kullanilan UV
lambalar bu ihtiyacin sonucu olarak ortaya cikan tedavi
yontemidir. Gilinlimiizde yeni dogan c¢ocuklarin sarilik
tedavisinde halen kullanilmaktadir [10].

2.2 D vitamin eksikligi

Diinyada D vitamini eksikligi dramatik bir sekilde
artmaktadir. Bagigiklik sisteminin diizenli ¢aligmasinda
kritik 6neme sahip olan D vitamini eksikligi, D vitamininin
aktif formu (1025 (OH).;D) (1.25 dihidroksivitamin D) ile

belirlenir. Eksikliginde ise hem otoimmiin hastaliklar hem de
kardiyovaskiiler hastaliklar goriilebilir [11].
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Sekil 2. UV-A ve UV-B isinlarinin cilt ve deri lizerindeki
etkinligi.

Ornek olarak, D vitamininin kalsiyum homeostazindaki
roliiniin bir sonucu olarak gorilen kemik bozuklugu
ragitizmiyle iligkilidir. Yapilan arastirmalara gore, viicuttaki
D vitamini eksikliginin ideal diizeyinin tanimlayan,
minimum seviye tanimlart neredeyse her yil degismektedir.
Minimum diizeylerin gegen birkag yildan ¢ok daha yiiksek
oldugunu gosteren aragtirmalara gére [7], D vitamini
eksikligi siklikla, proksimal uzuv kaslarinin baskin olarak
kas giicsiizliigii, bacaklarda agirlik hissi, kronik kas-iskelet
sistemi agrisi, yorgunluk veya kolay yorulma gibi yaygn,
spesifik olmayan semptomlarla kendini gosterir. Eksiklik
endemiktir ve ¢ok sayida ciddi hastalikla iligkilidir [12].

Tirkiye’de Bati Karadeniz bolgesindeki g¢ocuklarin D
vitamini diizeyleri ile ilgili yapilan bir ¢alismada, ¢ocuklarin
biiyiik ¢ogunlugunda vitamin D vitamin diizeylerinin diisiik
oldugu ortaya ¢ikmustir [13]. 381 kiz (%53.7), 328’1 erkek
(%46.3) toplam 709 ¢ocugun dahil edildigi bu ¢aligmada,
ortalama serum 25(OH) D vitamin diizeyleri 18.8 ng/mL yas
gruplarina (1-4 yas, 5-9 yas, 10-14 yas, 15-18 yas) ve
mevsimlere gore farkliliklar gosterirken, yerlesim yerine
gore farklilik saptanmamis olmasi dikkat c¢ekicidir.
Erkeklerde ortalama serum 25(OH) D vitamin diizeyi 20.2
ng/mL ile ortalamanin iizerinde oldugu, buna karsin kizlarda
17.3 ng/mL ile ortalamanin altinda kaldigi, kizlarla erkekler
arasinda anlamli farkin oldugu tespit edilmistir [13].

2.3 D vitamininin COVID-19 ‘a etkisi

D vitamini grip ve solunum yolu enfeksiyonu riskleriyle
de ilgilidir. Zarfl1 viriislere kars1 dogrudan antiviral etkilere
sahiptir. Giiniimiiziin pandemisi koronaviriis, zarfli bir
virlistiir. Bu yiizden D vitamini, COVID-19 ile enfeksiyona
kars1 bagisiklik ve oksidatif yanitin1 diizenleyebilir [14].
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Diinyanin ¢esitli yerlerinde gergeklestirilen korelasyonel
ve kesitsel gozlemsel ¢aligmalar, D vitamini eksikligi olan
bolgelerin COVID-19 hastalarinin daha yiiksek prevalansina
sahip oldugunu gostermistir. Tanimlayict ve gozlemsel
calismalar, daha yiiksek mortalite ve kritik vakalarin
goriildiigiinil bildirmistir. COVID-19, D vitamini eksikligi
olan hastalarda daha yaygin oldugu ortaya ¢ikmustir [15].

D vitamininin COVID-19 enfeksiyonu, hastaneye yatis
ve Oliim oranlarma etkisi, son zamanlarda sadece bilimsel
platformlarda degil, medyada da ¢ok tartigilmistir. Bilinen
COVID-19 bagisiklik yollari, D vitamini fizyolojisi ve
bagisiklik sistemi {izerine etkileri, D vitamini diizeylerini
solunum yolu enfeksiyonlarina baglayan popiilasyon temelli
calismalar dahil olmak iizere ¢ok sayida veri olusturuldu.
COVID-19 iletimi ve komplikasyonlarinda D vitamini
eksikliginin 6nemini gosterdi [13- 15].

3 D vitamini analiz yontemleri

D vitamini miktar tayininde rutin olarak ¢esitli yontemler
kullanilmaktadir. Rekabet¢i protein baglama (CPB) testleri,
radyoimmiinoassayler (RIA), kemiliiminesans immiinolojik
testler (CLIA), UV saptamali sivi kromatografisi (LC) ve
stvi  kromatografi-kiitle spektrometrisi (LC-MS) veya
tandem kiitle spektrometrisi (MS/MS) kullanilan popiiler
yontemlerdir. Klinik uygulamada, CPB, RIA ve CLIA en
yaygin olarak uygulanan testler olmaya devam etmektedir.
Kit seklinde olup, saatte yiizlerce 6rnegin 6l¢iilmesine izin
verecek otomatik sistemlerde kolayca ve yiliksek verimle
analiz imkan1 saglamaktadir [16].

Farmasotik  iriinlerden, gidalara veya biyolojik
numunelerden vitamin tespit test etmek igin kullanilan
HPLC, floresan algilamalari, mikrobiyolojik teknikler ve
kapiler bolge elektroforezi (CZE) gibi standart analitik
yontemler zaman alict ve pahali oldugu kadar, karmagik
prosediirlere gerek duyarak, cok miktarda numune gerektirir.
Buna karsin, vitaminlerin hizli ve hassas tespiti i¢in
elektrokimyasal yontemlerin kullanildigini gérmekteyiz. D
vitamininin tayini igin kullamlan analitik yontemlerle
karsilagtirildiginda, az miktarda numune gerektirmesi ve
prensibin basit olmasi nedeniyle, sensorler ve ozellikle
elektrokimyasal sensorler hizli, giivenilir ve ucuz bir
alternatif olugturmaktadir [17].

3.1 Viicuttaki D vitamini tespiti icin gelistirilen
elektrokimyasal sensérler

Biyosensorler, molekiilleri aragtirmak veya tespit etmek
icin biyolojik tanima sistemi kullanan kiigiik cihazlardir.
Insan viicudundaki en ufak fizyolojik degisikligi bile yiiksek
hassasiyetle tespit edebilme, insan dogasini ve gevresini
etkileyen siirecleri dogru bir sekilde izleyebilme yetenegi
sayesinde yasam kalitesinde bilyiik bir iyilesme saglarlar.
Biyosensorler, biyomedikal teshis, tedavi ve hastalik
ilerlemesinin izlenmesi, ilag kesfi, gida kontrolii, gevresel
izleme, vitamin eksikligi dahil olmak iizere sayisiz alanda
kritik bir rol oynarlar [18]. Bilindigi gibi hemen hemen tiim
vitaminler elektrokimyasal olarak aktiftir. Elektrokimyasal
sensorler, bir analit varli§inda doniistiiriicii eleman olarak bir
elektrotun kullanildig1 bir kimyasal sensor sinifidir [19] Bu
tir sensorler, algilama yiizeyi ile analitler arasindaki
etkilesimden kaynaklanan elektrotlari kullanarak

elektrokimyasal reaksiyonlart ve dlg¢iimleri algilar ve bu
yanit veren bilgiyi, ayni zamanda amperometri,
potansiyometri ve Kkondiiktometri Olglimlerine dayanan
kalitatif ve kantitatif elektrik sinyallerine doniistiiriirler [20-

21].

L<@a-

Analit Reseptor Doniistiriicii  fslem Elektrokimyasal
sinyaller

Sekil 3. Elektrokimyasal sensoriin ana bilesenleri.

Elektrokimyasal sensorlerin ¢aligma prensibi, bir
elektrolitteki vitaminlerin elektrokimyasal oksidasyonu veya
indirgeme reaksiyonuna dayanarak, ¢aligma elektrotundaki
akimin Olgerek vitaminlerin konsantrasyonunun
saptanmasina dayanir [22].

COVID-19 de dahil olmak iizere gesitli solunum yolu
rahatsizliklariyla iligkilendirilen D vitamini yetersizliginin
tespitinde,  organik  ¢Oziiciilerle  elektron  transfer
reaksiyonuna  girebilen  elektrokimyasal  sensorlerin
kullanildigim1 gérmekteyiz. D vitamini algilamasinda, ¢ok
sayida altin, metal, grafen gibi nanomalzemeler ile
calisilmus, elektrokimyasal sensdrler oldukea ilgi gdrmiistiir
[19- 22].

Vitamin tespiti ig¢in son zamanlarda kullanilan
biyosensor ¢aligmalarina baktigimizda Parvin ve ekibi
tarafindan altin elektrotlar iizerinde yerinde
elektropolimerizasyon yoluyla polianilin/gama aliiminyum
oksit (PAn/y-Al;03) nanokompozitleri sentezlenerek E
vitamini (VE) tespiti yapmuslardir. Calismaya gore,
biyosensér miikemmel performans sergilemis, algilama
smirinin (LOD) 0.06uM civarinda oldugu gozlenmistir
Sonuglar, dnerilen modifiye elektrotun VE i¢in iyi bir sensor
olarak iglev gordiigiinti gostermistir. [23].

Sha ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢aligsmada ise ticari
meyve suyunun gercek numunelerindeki C vitamini
konsantrasyonu elde etmek i¢in enzimatik olmayan bir
amperometrik C vitamini biyosensoriiniin yapimi i¢in ilk kez
Okara'nin biyokiitle atiklarindan diisiik maliyetli nitrojen
katkili grafen benzeri mezogézenekli nano tabakalar (N-
GMN'ler) sentezlemiglerdir. N-GMN'lerin nano yapili
karbonunun sentezi i¢in hammadde olarak Okara'nin
kullanilmasi, C vitamini tespitinde enzimatik olmayan
elektrokimyasal biyosensor gelistirmesi ve diigiik maliyetli
bir elektrot malzemesi iiretmek i¢in yesil bir yontem oldugu
sonucuna vartlmstir [24].

Bireysel beslenme ihtiyaglarini karsilamak ve bagisiklik
sistemi sagligint gelistirmek icin diyet miidahalelerine
rehberlik etmeye yonelik kisisellestirilmis beslenmeyi
gelistirmeyi amaclayan Ruiz ve ekibinin c¢alismasinda,
tikiirikten C ve D vitaminlerinin eszamanli olarak
izlenmesini saglayan kompakt bir biyoelektronik ¢ift sensor
¢ipi tasarlamiglardir. Yeni biyoelektronik ¢ip, 25 dakika
icinde 10 pL'lik bir tikiirik orneginde her iki vitaminin
secici olarak tespitini gergeklestirmek i¢in komsu elektrotlar
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iizerinde rekabet¢i D vitamini immiin testi ile yeni bir C
vitamini amperometrik testini birlestirmislerdir [25].

3.1.1 Dsvitamini tayini i¢in kullanilan elektrokimyasal
sensorler

Genel olarak Dz vitamini tayini i¢in kullanilan
elektrokimyasal sensorler incelendiginde, son yillarda
yapilan yenilik¢i elektrot calismalarinin agirlikli olarak
modifiye edilmis organik polimerlerle ve hibrid iyonik
hidrojel kompozitlerinden hazirlandigimi gérmekteyiz [25-
27]. Kompozitlere eklenen CNT’ler, nanokiller ve metal
oksitler gibi inorganik katki maddeleri sayesinde D3 vitamini
tespitinde hizli ve kararli 6l¢iimler alinabilmektedir.

3.1.1.1 Modifiye edilmis organik polimerlerle yapilan
sensorler

Secici molekiiler baskili polimer olan fenilendiamin—
resorsinol karisimi sayesinde, ekran baskili karbon elektrot
(SPCE) yiizeyinde D3 vitamini molekiillerinin varliginda
elektropolimerizasyonu ile sentezlenmis, ardindan elektrot
ylizeyinde ferrisiyaniiriin indirgenmesini bastiran bir film
birikimi yapilmistir. Bu sensér, 1 x 10 2 M alt algilama
limiti ve 1 x 10 2 x 10° M dogrusal yamt arahig
gostermistir. [26]. Aym ekibin bir diger D3 vitamini
calismasinda, hibrit baskili polimere dayali olarak son derece
hassas bir elektrokimyasal sensor iiretilmistir. D3 vitamini
emici molekiiler baskili polimer (MIP), ortama katilan ¢ok
duvarli karbon nanotiiplerin (MWCNT'ler) mevcudiyetinde
sentezlenmis ve daha sonra baglayici grafit tozu ve n-eikosan
ile karigtirilarak karbon pasta elektrotlarla dogrusal yanit
aralig1 aralig1 5 x 108- 7 x 108 M ve alt algilama limiti 3 x
10® M ile gercek drnekler icin oldukga verimlidir [27]. Bir
diger ¢alismada ise Chauhan ve ekibi, D3 vitamin tespitinde
gadolinyum oksit nanogubuk (Gd2OsNR) ile modifiye
edilmis bir elektrokimyasal biyosensor tasarlamustir.
Tasarlanan hidrofiliklige sahip GdO3NR' ler (Asp-
Gd203NR) aspartik asit ile iglevsellestirilip, ITO yiizeyine
kaplanmig cam substrat {izerine biriktirildi. Daha sonra Ab-
VD; ve BSA, Asp-Gd,O3;NR'lerin yiizeyine immobilize
edildi. BSA/Ab-VD3s/Asp-Gd;OsNRs/ITO immiinoelektrot-
unun pH 7' de PBS (fosfat tamponlu tuz ¢ozeltisi) i¢cindeki
Ds vitamininin elektrokimyasal tepkisi DPV analizi ile
arastirildi. Dogrusal aralik 10-100 ng mL* ve LOD degeri
ise 0.1 ng mL™? saptandi. Gelistirilen biyosensor, dzellikle
ticari D3 oral soliisyona tatmin edici bir sonug gosterdi [28].

3.1.1.2 Iyonik hidrojel bazli polimerlerle yapilan sensérler

Suda sisebilen ii¢ boyutlu yapilar olarak bilinen
hidrojellerin, matris yapisima Kkattiklar1 iistiin 6zellikleri,
kimyasal etkilesimler sonucu gii¢lii kovalent baglarla, capraz
bagli jeller veya hidrojen baglar ile olusturulan jeller veya
fiziksel kuvvetler sayesinde van der Waals kuvvetleri,
hidrofobik ve iyonik etkilesimler gibi zayif kuvvetlerle bir
arada tutulmasiyla olusturulur [29-30]. Mikemmel
biyouyumluluga  sahip bu  akilli malzemelerin
biyosistemlerle agamali olarak arayiizler olusturdugu kabul
edilir. Biyolojik bilesenlerle arayiizeylerdeki molekiiler
diizeydeki etkilesimlerle biyoalgilama uygulamalarinda
popiiler hale gelmistir. Diizenleyicinin  viskoelastik
ozellikleri, dis uyaranlara kars1 reaktifligi, biyoreseptorleri

yiikksek oranda 1slak yapilarina dahil edebilmesi gibi
avantajlanyla dikkat cekmektedirler [29-31].

Hidrojel bazli biyosensorlerle biyolojik olaylarin tesbiti
genel olarak pH ve sicaklik olarak iki sekilde yapilmaktadir.
Birinci grup, biyoreseptdr igermeyen hidrojeller olup,
secilen biyolojik etkilesimlere yanit olarak sisme 6zellikleri
degisen hidrojelleri igerir [32]. Sicaklik, elektrik alan1 ve pH
gibi ¢evresel duyarliliga sahip iyonik hidrojeller bu grupta
yaygin olarak kullanilmaktadir [33].

pH'a duyarli hidrojeller, ¢evreleyen sulu biyosistemdeki
uygun iyonik gii¢ degisikliklerine tepki olarak protonlart
kabul eder ya da serbest birakir. Tyonik hidrojeller ne kadar
iyonize olursa, polimerik zincirler arasinda o kadar fazla
elektrostatik itme olusacaktir. Buna bagli olarak, negatif
veya pozitif sisme gortlir [34]. Benzer davranim,
polielektrolit jeller i¢in de gézlemlenmistir. Polielektrolit
jellerde, sisme ve sismeyi giderme siireglerinden sorumlu
olan bir elektrik alanina yanit olarak sisme davranimi
gelismektedir. Elektrik alan siddeti ne kadar yiiksek olursa,
sisme derecesini etkileyen sabit yiikler o kadar fazla
olacaktir [35]. pH duyarli polielektrolit kompozitlerde
nanokiller gibi inorganik katkilarin ilavesini gérmekteyiz.
Ikinci grupta ise, termo-duyarli hidrojeller bulunmaktadur.
Uyarictya duyarli hidrojeller ailesinin bir pargasi olan
sicakliga duyarlt hidrojeller, sicakliga bagli bir sigsme
derecesi sergileyen su dolu polimer aglarindan (yani jeller)
olugur. Sicakliga duyarli hidrojeller, jel malzemesinin artan
sicaklikla sistigi anlamina gelen pozitif bir sicaklik tepkisi
veya jel malzemesinin artan sicaklikla kii¢iildiigii anlamina
gelen negatif bir sicaklik tepkisi gosterebilir [36-37].

3.1.1.3 Inorganiklerle modifiye edilmis kompozit sensérler

Nanokompozit hidrojellerin {iretiminde, organik bazl
nanomalzemelerin disinda nanokatki olarak inorganik
nanomalzemelerin (nanokiller, seramikler, biyoaktif cam,
metalik NP'ler) aktif olarak kullanildigin1 gérmekteyiz [38].
S6z konusu inorganik nanoyapilarin arasinda gerek katki
maddesi (filler) ve gerekse destek malzemesi olarak
kullanilan nanokiller, kendiliginden nanoboyuta
inebildiginden, diger metal oksitler nanopartikiillere gore
son yillarda dikkat ¢ceken dogal ve sentetik nanoyapilardir.
Sekil 4’ de elektrokimyasal yiik dagilimina gore yapilan kil
smiflandirilmasi goriilmektedir [39].

Katyonik Nanokiller Anyonik Nanokilles

Sekil 4. Elektrokimyasal yiizey yiiklerine gore killer.
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Nanokiller ise tabakali mineral silikatlara verilen genel
isimlendirmedir. ~ Killer, tetrahedral ve oktahedral
nanotabakalarin bir arada bulunmasi, yiiksiiz killerde (tip 0:1
ve 2:1), katyonik killerde (tip 2:1 ve 2:1:1), ve anyonik
killerde (tip 0:1) olusumuna sebeb olur. Smektitlerden
montmorillonit (MMT), hektorit tipi killer ve yliksek oranda
MMT igeren kalsiyum ve/veya sodyum bentonit yani sira
fiber yapili sepiolit ve halloysit killeri ile tek tabakali kaolin
bu grupta en bilinenleridir [40], [41].

Nanokiller, uygun dagitma ortamlarinda kimyasal
etkisiyle ve/veya ilave mekanik kuvvetlerle nanoboyuta
getirilebilmeleri sayesinde biyouyumlu, biyobozunur, toksik
olmayan nanokatki arayisinda dikkat c¢ekici alternatif
olmaktadir. Organiklerle yiizeyi modifiye edilen gruplar
“organokiller” olarak bilinir. Bu nedenle, nanokil
bilinyesindeki metal oksitler, topraktan gelen dogal hiimatlar
ve hiimik asit gibi organik madde izleri icermesi bulundugu
formasyona gore degisen magnezyum, demir, alkali toprak,
alkali metaller ve diger ortamdaki katyonlarla izomorfik yer
degistirme (katyon degisimi) sonucunda kimyasal yapisinda
yeni bir degisiklik olmaksizin mineral kristaldeki elementler
yer degistirebilir [42]. Ornegin, oktahedral kosullarda Fe*?,
Fe*2 ve Mg*? iyonlar: muhtemelen Al**'nin yerini alabilirken,
tetrahedral kosullarda Si*4, Al*® ile degistirilebilir. Bu yer
degistirmede, sulu aluminyum silikatlardaki AlOg ve SiO;
agirlik¢a oran 6nemlidir. Ornegin agirlikca AlOg/SiO2 orani
kaolinde 1:1, montmorillonit ve vermikilit ile 2:1, klorit ise
2:2 oranindadir [42].

Dogal olusum kil mineralleri yiiksek yiizey alant (~750
m?/g), kimyasal kararlilik, {istiin iyon degistirme yetenegiyle
kontrol edilebilir yilizey yapilart sayesinde genis
kullanilabilirlik ve diisiikk maliyet gibi avantajlar sunarak,
elektrot modifikasyonlarinda kaplama malzemesi olarak son
yillarda yogun ilgi gérmektedirler [43-45]. C vitamininin
biyokimyasal olarak aktif formunu temsil eden, L-Askorbik
asidin saptanmasinda kullanilan nanoyapili MMT-serisin
nanokompozit sayesinde, yiiksek fiziksel ve mekanik
mukavemete sahip sensoriin, kare dalga voltametrisi (SWV)
ile ve 10-1000 uM arasinda ve (LOD) 8 uM hassas tespitinin
miimkiin oldugu goriilmiistiir. Sensor ayrica farmasotik C
vitamini numunesi i¢in gegerlidir [46]. Kil minerallerinin
ilag ve biyomedikalde yara iyilestirici formiilasyonlarda
kullanilmaktadir. Mg agisindan zengin smektit kil minerali,
cilt yaralarinda kollajen sentezine ve anjiyogeneze yardimci
olur. Paligorksit ve sepiolit, anti-inflamatuar O6zellikler
gosterdigi  gorilmiistiir. Kil mineralleri, cilt bakim
iriinlerinde yagdan arindirma, temizleme, peeling yapma,
canlandirma, nemlendirme ve sikilagtirma aktiviteleri igin
kullanilan termal ¢camurlar1 (nanokil/kaynak suyu hidrojeli)
formiile etmek i¢in kullanilir. Kil takviyeli dermatolojik
iirtinler ve kil maskeleri giinliik kullanimlarda daha gok yer
bulan uygulamalaridir [46].

Diger yandan, metal NP' lerin ve bunlarin oksit
formlarinin  hidrojel yapisina olan etkisi, manyetizma,
elektriksel ve termal iletkenlik ve antimikrobiyal aktiviteler
gibi ¢ekici ozellikleri ortaya ¢ikarmistir. Bu nanokompozit
hidrojelleri, ilag dagitimi gibi diger uygulamalara ek olarak
sensorler ve iletken yapi iskeleleri olarak harika alternatifler
haline getirir [38]. Antioksidanlar ve vitaminler igin tastyici

olarak sistemde kil nanopargaciklarinin bircok uygulamasi
vardir. Killer dogada bulunur, diisiik maliyetlidir ve ¢ok
cesitli  kullanimlar i¢in kullanilabilen c¢evreye zararsiz
malzemelerdir. Kil nanopargaciklar1 kani temizleme, gida
kontaminasyonunu azaltma ve mide iilserlerini ishal 6nleyici
ilaglar1 iyilestirme 6zelliklerine sahiptir [38].

3.1.1.4 Hidrojel tabanli sensorlerin hazirlanmasina
ornekler

Hidrojelleri kullanan sensor platformlarmin
hazirlanmasinda oncelikle matris yapinin hazirlanmasi ile
baglanir. Hidrojellerin {iretiminde, genel olarak UV, termo-
baglatilmis  radikal  polimerizasyon veya  ekleme
reaksiyonlari, yerinde jellesme yontemlerinden biri tercih
edilir [47].

Hidrojel inorganik kompozitler, inorganik ve biyolojik
ozellikleri birlestirerek her iki malzemenin dezavantajlarini
dengelemek igin tasarlanmistir. Hibrit kompozit yap1
olusturmak i¢in polimer matrisine nanodolgu maddeleri ve
capraz baglayicilar eklenir [48].

Inorganik partikiiller, jellesmeden o6nce veya sonra
hidrojel yapisina eklenebilir. Bunun i¢in dncelikle homojen
olarak dagitilmis nanopartikiil dispersiyonu, hidrojel
matrisine eklenerek, birlikte jellestirilir. Sonradan ilaveliler
de ise jellesmis hidrojel matrisine nanopartikiiller emdirilir.
Hidrojel matrisi i¢inde diizgiin bir sekilde dagilim birbirleri
ile olan etkilesimlere baglidir, polimer =zincirleri ile
nanopartikiiller arasinda fiziksel enkapsiilasyon ve hidrojen
bagi gibi fiziksel etkilesimler meydana gelir [47]. Yerinde
jellesme ise daha ¢ok optik olarak duyarli sensorler iiretmek
icin uygulanir. Farkli uygulamalar igin Langer ve
arkadaslari, matris boyunca daha diizglin bir nanopargacik
dagilimi elde etme de nanopartikiil iiretme ve homojen
dagitma yontemleri esasen uygulanmaktadir. Ayrica,
nanopartikdil sentez yerine nanopartikiillerin
hazirlanmasinda kullanilan 6nciilerin bir jele yerlestirilmesi
de basarili sonuglar vermistir [49,50].

Nanopartikiller

1. S+ @ Jellesme

Monomerler ~ Capraz
Baglayicilar

Jellesme

+

Monomerler  Capraz
Baglayicilar

»

Tellesme
@ —
3 At \\ +.\'ampan.km

Monomerler  Capraz  (yciileri
Baglayicilar

Nanopartikiiller
4 + —_—
Polimerler Polimerler Capraz
Baglama

\

Jelatdrler
===

\+ ® kiill
Polimerler Nanopartikiiller

Sekil 5. Tekdiize dagilimli hidrojel-inorganik faz
kompozitinin sentezlenme yontemleri: (1) yerinde jellesme,
(2) jellesme sonras1 nanopartikiillerin katilimi, (3) jel i¢inde
nanopar¢acik olusumu, (4) birden fazla polimerle
nanopargaciklar kullanilarak capraz baglama, (5) Jelator
molekiilleri varliginda jel olusumu [47].
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D vitamini 6zelindeki sensor c¢aligmalarindan, iyonik
hidrojelleri kullanan, giyilebilir giines radyasyonu sensorii
tasarimu Sekil 6° de gosterilmektedir [51]. Sensor sayesinde,
hem D vitamini iretimi miktar1 ve hem de gilines yanigi
olusturabilecek radyasyon dozu ayni anda izlenebilmektedir.
Tetrametiletilendiamin akrilat (TEMEDA), Tetrametil-
etilendiamin (TEMED), serbest radikal reaksiyonu ile
akrilamid ve akrilik asit (AA) notralizasyonundan elde
edilmistir. Polimerizasyon sirasinda MB (Metilen mavisi) ve
NR (dogal kirmizi) ekleyerek, nihai iyonik hidrojellerin renk
degisikligi ile gilines iginlarinin radyasyon siddeti tespit
edilebilmektedir. Maviden kirmiziya renk degisimi hizi
radyasyon dozu ile iliskili oldugundan, giyilebilir sensor
blinyesindeki MB'nin iyonize hidrojelinin renginin
bozulmas1 D vitamini sentezlemek i¢in insan viicudunun
ihtiya¢ duydugu giines radyasyonu dozunu gosterirken; NR
ise potansiyel cilt hasarina neden olan radyasyon dozunun
esigini gostermektedir [51].

Ek olarak, 1stya duyarli ¢apraz bagli poliiiretan kaplama
kullanimi ise kendiliginden temizleme etkisi yaratmaktadir.
Gegis sicakliginin altindaki hidrofilik 6zelliginden dolay1
capraz bagli bant, giinliik kullanimdan sonra lekeleri kolayca
temizleme Ozelligine sahiptir. Bu tiir giyilebilir sensorler,
Ozellikle agik hava etkinliklerinde gilines radyasyonunu
izlemek igin yaygin olarak kullanilabilir [51].

)
—

Mw
ll

o
o L . (:(o- '_
o

‘
Akrilamid Tetrametilendiamin akrilat  Notr Kumizt  pfe m o Mav

- N

NN m:(l obisakrilamid

Sekil 6. Iyonik hidrojellere dayali giyilebilir giines
radyasyonu sensorii gosterilmektedir. Boya igeren iyonik
hidrojel sensor, PU bandina entegredir [51].

Diger yandan, 3D baski yontemi yardimiyla ilk kez Finny
vd. 2020 [52], kolorimetrik olarak UV radyasyonu takibi
yapabilen taginabilir, saglam ve ucuz, hidrojel tabanli sensor
yapisi gelistirmislerdir. Sensorler, organik boyalar1 oksidatif
olarak pargalamak i¢in TiO> nanopar¢aciklarinin benzersiz
fotokatalitik 6zelligini kullanmis, boyay1 ve fotokatalitik
nanoparcaciklart seffaf bir hidrojel matrisi iginde stabilize
ederek hazirlanmistir. Hidrojel, nanopartikiilleri ve boyalari
stabilize etmek i¢in milkemmel bir ortam saglayan aljinat ve
jelatin biyopolimerlerinden yapilmistir. Hidrojel bilesimi,
oda sicakliginda jellesmeyi saglamak ve mekanik olarak
kararli, saglam ve tekrar tiretilebilir yapilarin 3D baskisim
kolaylagtirmak i¢in optimize edilmigtir. Tamamen 3D baski1
ile yapilan sensor tasarimi, biyouyumlu giyilebilir sensorler

gelistirmek i¢in 3D baskinin potansiyeli Sekil 7’de
gosterilmektedir [52].

O
"0
Elektronlar €
BE0000EEE0
o oy (i

hv oy

Boyalarm
bozulmas

Delikler h* H0

Sekil 7. Sensoriin fotokatalitik algilama mekanizmast;
(A) UV'ye maruz kalmadan o&nce, (B) UV'ye maruz
kaldiktan sonra sensoriin kolorimetrik yanit1 [52].

3.1.1.5 Cift ag hidrojel kompozitlerin hazirlanmasina
ornekler

Daha  sert hidrojeller  gelistirme  arayisinda,
makromolekiiler, mikrokiire kompozit hidrojeller, fiziksel
etkilesimle gelistirilmis hidrojeller, tetra-PEG hidrojeller,
kayan halka hidrojeller, nanokompozit hidrojeller ve ¢ift ag
hidrojeller dahil olmak tizere pek ¢ok yontem literatiirde
kullanilmistir. Klasik iki agamali polimerizasyon yontemi,
molekiiler stent yontemi ve tek kap yontemi gosterilmektedir
[48]. Polimerizasyon, UV lamba kiirleme ve isitma ile
yapilirken, ¢ift ag hidrojellerin kat1 ve kirilgan ags1 yapisi,
tipik olarak kovalent bagli, ¢apraz bagl polimer agi, digeri
ise iyonik baglanmaya benzer daha yumusak ve daha zayif
molekiiler etkilesimler ile karakterize edilebildigi, i¢ ige
gecen bir polimer agina (IPN) sahiptir. Bu zit ag yapisi ve
karigiklik,  hidrojel  bazli  elektroniklerin  mekanik
Ozelliklerini 6nemli 6l¢iide gelistirmektedir [49].

3.1.1.6 Inorganik katkili sensérlerin hazirlanmasina
ornekler

Cok yonli uygulamalar igin dogru, se¢ici ve kullanimi
kolay bir elektrokimyasal analitik cihaz tasarlamak, bugiiniin
ve yarinin biyomedikal bilimi i¢in 6nemli bir zorluktur.
Ciplak  elektrotta D  vitamininin  elektrokimyasal
oksidasyonu zayiftir. D vitamininin oksidasyonunu arttirmak
ve kan Orneklerindeki konsantrasyonunu belirlemek igin
Anusha ve ekibi bir elektrokimyasal sensor olarak fulleren-
C60 ve bakir-nikel bimetalik nanopargaciklar nanokompozit
film modifiye cams: karbon elektrotunu Onermistir.
Fullerene-C60, damla dokiim yontemi ile GCE'ye manuel
olarak disliriilmiis ve ardindan CuNP'ler ve NiNP'ler,
fulleren ile modifiye edilmis GCE {izerine elektrokimyasal
olarak biriktirilmistir. Gelistirilen sensdr, elektrokimyasal ve
morfolojik olarak karakterize edilmistir. GCE {izerindeki
CuNPs-NiNPs@indirgenmis-fulleren-C60  nanokompozit
filmi, 1.25-475 uM yiiksek dinamik konsantrasyon araligi ve
0.0025 uM algilama smir1 ile D3 vitamini tespiti igin iyi
tammlanmis bir oksidasyon zirvesi sergilemistir [53].
Ekibinin yaptig1 farkli bir ¢alismasinda ise cams1 bir karbon
elektrot (GCE) yiizeyinde zeolitik imidazolat ¢ergevesi (ZIF-
8) ile birlestirilmis lantan nanopargaciklari-grafen kuantum
noktalarina (LaNPs-GQDs) dayali biyolojik sivilarda D3

530



NOHU Miih. Bilim. Derg. / NOHU J. Eng. Sci. 2023; 12(2), 525-537
M. Kirazoglu, B. Benli

vitamini analizi i¢in yeni bir elektrokimyasal nanosensor
gelistirmiglerdir. Elektrokimyasal ¢alismalar, hazirlanan bir
sensoriin, sirasiyla 0.00610uM kabul edilebilir bir saptama
limiti ile 0.00625 pM ila 1.25 uM arasinda genis bir lineer
aralikta Ds vitamini oksidasyonuna karst miikemmel
elektrokimyasal tepki gosterdigini ortaya koymustur [54].
Aymni ekibin bir diger ¢alismasinda ise giimiis-kobalt (Co-
Ag) katkili polianilin-polipirol (PANI-PPY) kopolimeri ve
iyonik siviya (IL) dayali yeni kompozit malzemenin sentezi
icin basit ve ekonomik bir yol tanmimlamislar ve D3 vitamini
tespiti i¢in algilama malzemesi olarak kullanmigslar. Co-
Ag/PANI-PPY/IL ilk olarak camsi karbon elektrotunu
(GCE) modifiye etmek i¢in kullanilmis ve D3 vitamini tespiti
icin uygulanmigtir. Daha sonra 6nerilen malzemenin iletken
miirekkebi hazirlanmis ve el yapimi bir kagit sensorii
tretilmistir. Co-Ag/PANI-PPY/IL@GCE ve kagit elektrot,
sirastyla 0.0073 uM ve 0.015 uM kabul edilebilir saptama
limitiile 0.0125-22.5 uM ve 0.025-0.125 pM konsantrasyon
araliginda D3 vitamini oksidasyonuna karst miikemmel
elektrokimyasal davranig gostermistir. Serum ve idrar
orneklerinde Ds vitamini tespiti i¢in Co-Ag/PANI-
PPY/IL@GCE ve kagit elektrot basariyla uygulanmistir
[55]. Ekibin son ¢alismasinda ise Au nanopartikiiller ile
fonksiyonellestirilmis GCN—b-CD nanokompozitine dayali
serum numunelerinde 25-hidroksivitamin Dz (25(OH)Ds)
biyobelirteg tespiti ve miktar tayini i¢in yeni bir etiketsiz
impedimetrik immiinosensér Onermislerdir. Ab-25(OH)Ds
antikorlari, karbodiimid kimyas:1 kullanilarak GCN-b-
CD@AU/GCE iizerinde kovalent olarak hareketsizlestirildi.
Olusturulan immiinosensoriin yilizey morfolojisi ve yapisal
ozellikleri, farkli  analitik  tekniklerle  dogrulandi.
Elektrokimyasal empedans spektroskopi teknigi (EIS),
etiketsiz olmasi, biyomolekiil aktivitelerine daha az zarar
vermesi ve yliksek oranda immiinosensor yiizeyinde Antikor
(Ab) ve Antijen (Ag) etkilesiminin Sl¢limiinde ana tespit
yontemi olarak segilmistir. Hazirlandigi gibi immiinosensor,
0.01 ng/ml'lik en diisiik saptama limiti ile 0.1 ng/ml ila 500
ng/ml arasinda beklenenin aksine miikemmel olmayan bir
konsantrasyon  aralifn  sergiledi.  Ayrica,  serum
numunelerinde tekrarla dogruland: ve elde edilen sonuglar
standart CLIA teknigi ile karsilagtirildi. Sonuglar, algilama
probunun klinik laboratuvarlarda Vitamin D eksikliginin
klinik teghisi i¢in kullanilabilecegini ortaya koymustur [56].
Wadhwa ve arkadaglarinin ¢aligmasinda [57], ise grafen
kuantum nokta-altin (GQD-Au) hibrit nanoparcaciklari
kullanarak D3 vitamini tespiti i¢in tasmnabilir bir
elektrokimyasal aptasensorii rapor etmislerdir. Gelistirilen
aptasensoriin dogrusal araligi 1 nM — 500 nM, algilama limiti
(LOD) 0.70 nM (0.28 ng mL™), miktar belirleme limiti
(LOQ) 2.09 nM (0.84 ng mL?), hassasiyet 0.90 Q nM™* mm-
2 ve yamt siiresi <1 dakikadir. Gelistirilen sensér kontrollii
elektronik ile entegre edilerek tasinabilir bir prototip
olusturulmustur. Durovic ve ekibinin yaptig1 ¢aligmada [58],
calisgma metodu olarak camsi modifiye edilmemis camsi
karbon elektrot kullanilarak ticari diyet takviyelerinde D3
vitamini tayini i¢in hassas bir voltametrik yOntem
gelistirilmistir.  Kare  dalga voltametrik  yOntemin
optimizasyonunu takiben, tepe akimi ve Ds vitamini
konsantrasyonu arasindaki dogrusal iligski gostererek, 1.25-

105 umol/L  konsantrasyon araliginda  basarilidir.
Hesaplanan saptama limiti ve 6l¢lim limiti degerleri sirasiyla
0.24 ve 0.73 pmol/L oldugu, gelistirilen analitik prosediir
sayesinde, giin i¢i ve gilinler aras1 (n=7) %3' ten daha diisiik
RSD degerleriyle olaganiistii kesinlik ortaya koymustur.
Ayni ekibin bir diger ¢alismasinda D3 vitamini tayini i¢in bor
katkili elmas elektrodunun ¢aligma elektrotu olarak
kullanildigi, hassas bir kare dalga voltametri yontemi
geligtirilmistir. D3 Vitamini, %50 etanol i¢inde hazirlanan
0.02 moldm® Britton-Robinson tampon pH 5.0'da yaklagik
+1.00 V'de (Ag/AgCl'ye kars1 3.5 moldm™) iyi tammlanms
bir voltametrik tepe saglanmistir. Optimum kosullar altinda,
oksidasyon tepe akimi, 2 ila 200 umol dm? aralifinda Ds
vitamini konsantrasyonu ile dogrusal olarak artmustir.
Hesaplanan saptama limiti ve 6l¢iim limiti sirasiyla 0.17
umoldm™ ve 0.51 pmoldm™ idi. Bor katkili elmas elektrot,
olas1 enterferanslar arasinda kolekalsiferol igin spesifik
tanima Kkabiliyeti sergilemis ve karmagik numune On
islemleri olmaksizin ticari farmasotik riinler gibi
numunelerde D3 vitamini tespiti mimkiin olmustur [59].
Fathima vd. [60] karbon nanotiiplerin elektrokatalitik
aktivitesi lizerine yaptiklar1 bir ¢aligmada, D3 vitamini
elektro-oksidasyonu durumunda metalik safsizliklar ve
karbonlu safsizliklarin herhangi bir rol oynamadigini
gorerek, elektrokatalitik aktivitenin, CNT'lere bagli oksijen
fonksiyonel gruplari tarafindan desteklendigi ve yalnizca
bunlarin kenar bolgelerinden kaynaklanmadigi
gozlemlenmistir. MWCNT (¢ok duvarli karbon nanotiipler)
ile modifiye edilmis GCE (camsi karbon elektrotlar) ayrica
20-350 uM araliginda ve LOD'si 9.3 uM'lik bir aralikta iyi
algilama performansi sergilemistir.

Karbon bazli nanomalzemeler, gesitli biyomolekiillerin
algilanmasinda kapsamli bir sekilde arastiriimaktadir. Bora
ve ekibinin c¢alismasinda, antikor icermeyen, yiiksek
duyarliliga sahip, karbon nanotiip bazli, yiiksek diizeyde
yanit veren bir vitamin D3 sensorii rapor edilmistir. Saf
karbonun hidrofobik karakterinin simirlayict etkisinin
iistesinden gelmek igin azot katkili karbon nanotiipler
kullanilmugtir. Sensér, 16 pM algilama sinirt ile 0—10 nM
konsantrasyon araliginda yiiksek performans
saglayabilmektedir. Yanit yiizey modelleme ¢aligmasi,
duyarlilik degerinin  0.000495 mA/cm? nM olarak
gOstermistir [61]. Canevari ve arkadaslarmin yaptigi bir
caligmada [62], amorf nikel (I1) hidroksit parcaciklarinin, a-
Ni(OH)2'nin sentezini, karakterizasyonunu ve uygulamasini,
silika ve grafen oksitten olusan bir hibrit malzeme olan
SiO2/GO fizerine agiklamaktadir. Bu organik-inorganik
matrisi elde etmek i¢in katalizor olarak HF kullanan sol-jel
islemi kullanilmistir. Ni(OH)s, ¢6ziicii olarak nikel (II) asetat
ve N,N-dimetilformamid (DMF) kullanilarak dogrudan
matrisin  ylizeyinde hazirlanmigtir.  SiO2/GO/Ni(OH);
materyali ile modifiye edilmis camsi bir karbon elektrot,
darbe diferansiyel voltametrisi ile vitamin Ds; tayini i¢in
hassas bir elektrokimyasal sensoriin gelistirilmesinde
kullanilmistir. pH 13'te sodyum hidroksitte D3 vitamininin
iyi tanmimmlanmis bir elektro-oksidasyon tepe noktasi
gbzlemlenmigtir. Sonuglar, elde edilen SiO2/GO/Ni(OH),
modifiye elektrotun son derece segici ve bir saptama siniri
ile ¢cok hassas oldugunu gdstermistir.
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3.2 Dy vitamini igin elektrokimyasal sensorler

D vitaminin diger formu olan D> vitamini konusunda ise
daha sinirl sayida ¢alismay1 gérmekteyiz. Sarkar ve ekibinin
yaptigt CQD@Fe304-CHIT/ITO' nun elektrokimyasal tepki
calismalarinda Fe3Os-CHIT/ITO elektrotlarina  kiyasla
gelismis elektrokimyasal sinyal gdstermistir. Bu nedenle,
diferansiyel darbe voltametri (DPS) teknigi kullanilarak D,
vitamini  (10-100 ngmL™?) tespiti icin CQD@Fe30q-
CHIT/ITO elektrotu kullanilmistir [63]. Sarkar ve ekibinin
yaptig1 ¢alismada D, vitamini tespiti i¢in karbon noktalari
(CDs) ile modifiye edilmis kitosan (CH) tabanli bir
biyoalgilama platformu iretilmistir. Asetik asit (%]1)
cozeltisi iginde kitosan (%]1) ¢ozeltisi hazirlanmig ve
ardindan karbon noktalari-kitosan (CD-CH) kompozitini
hazirlamak igin CD'ler eklenmistir. Damla dokim
yontemiyle ITO cam substrat1 (CD-CH/ITO) iizerine ince bir
CD-CH kompozit filmi hazirlanmistir. CD-CH/ITO yiizeyi,
BSA/Ab-VD./CD-CH/ITO biyoelektrotunu hazirlamak i¢in
vitamin D, antikorunun (Ab-VD;) ve sigir serum
albiimininin (BSA) hareketsizlestirilmesiyle ayrica modifiye
edilmistir. Biyoelektrodun D, vitamini antijenine (Ag-VD-)
kars1 elektrokimyasal tepkisi, dongiisel voltametre ve DPS
ile gerceklestirilmistir. Biyoalgilayici1 elektrot, Ag-VD;
konsantrasyonunun 10-50 ng mL*? aralifinda dogrusallik
gostermistir [64].

4 Giyilebilir teknolojiler ve gelecegin teknolojileri

Giyilebilir elektrokimyasal sensorler, hizla gelisen bir
dijital saglik teknolojisini temsil etmekte ve basarili bir
kisisellestirilmis beslenme yaklagimi i¢in dijital ve
biyokimyasal analizler arasindaki boslugu kapatmak ig¢in
miikemmel adaylardir. Bu tiir biyosensorler, farkli formlarda
gelismis elektrokimyasal cihazlar kullanarak ter, tiikiirtik,
gbzyast ve interstisyel sividaki dinamik olarak degisen
biyobelirte¢ konsantrasyonlarina kolayca ve hizli bir sekilde
erigebilir [65, 66].

COVID-19 pandemisi, hastaliklarin  dnlenmesine,
izlenmesine ve erken tedavisine yardimci olmak i¢in klinik
ziyaretler olmaksizin insanlarin esenligi hakkinda kapsamli
bir goriis saglayan kendi kendini izleme cihazlarina olan acil
ihtiyac1 ortaya c¢ikardi. Kiiresel pandemi krizine yanit
olarak, su anda viicut sivilarindaki ana vitaminlerin ve diger
temel besinlerin giivenilir, sik veya siirekli multipleks tespiti
ihtiya¢  halini aldigindan, biitiinlesmis biyoelektronik
cihazlarin gelistirilmesine yoOnelik artan ¢abalara tanik
olmaktayiz. Bu yeni giyilebilir ve mobil kimyasal algilama
yeteneklerini diger fiziksel sensor modaliteleri ve biiylik veri
analitigininkilerle entegre ederek, etkili kisisellestirilmis
diyet rehberligi saglama potansiyeline sahiptir [66].

Birgok calismada; iirik asit, kan ketonlar1 ve glikoz gibi
analitleri gibi biyobelirtecleri tespit edebilmek icin akilli
telefon tabanli elektrokimyasal sensorler onerilmistir. Bu
nedenle, vitaminlerin tespiti i¢in akilli telefon tabanli
elektrokimyasal sensdrlerin kullanilabilecegini, ucuz ve
erisebilir kilinarak, yaygimlastirilacag: diistiniilmektedir.
Ayrica, akilli telefon tabanli elektrokimyasal sensorler,
vitaminlerin gercek zamanli ve uzaktan tespiti i¢in besinci
nesil kablosuz iletisim ve IoT ile birlesebilir.  Ustiin
ozellikleri diisiik maliyetli inorganik katkilarla saglayarak,

her kesime hitap eden, vitaminlerin tespitine iimkiin kilan,
elektrokimyasal sensorlerin stirekli ilerlemeler
saglayacagina ve gelecekte tam olarak giinliik hayatin icinde
kullanilacagi 6n goriilmektedir [66, 67].

5 Sonug ve perspektifler

Covid-19 pandemisi, vitaminler ve insanlarin tiikettikleri
gidalara olan ilgilerinin ¢ogalmasi sayesinde yapilan testleri
biiyiik 0l¢iide artirdi. Bu nedenle, vitamin miktarinin tayini
daha da onemli hale geldi ve bu sonu¢ olarak vitamin
algilama alanindaki arastirmalar hizlandi. Ilave olarak,
bakim noktas1 testlerine (point-of-care-testing) yonelik
yiiksek taleple birlikte kullanimi kolay, uygun maliyetli ve
basit test kitlerine duyulan ihtiyacin ortaya cikmasiyla
birlikte, elektrokimyasal algilama ve optik algilama alaninda
galisan arastirmacilarin  artmasina, ¢ok fazla beceri
gerektirmeyen, kolayca ele alinabilen ve ayni zamanda iyi
performans saglayan yeni sensorler tasarlamaya motive
edecektir.

Unutulmamalidir ki, biyosensorler; aptamerler, MIP ve
nanomalzemelerin ~ kullanimi, algilama ve vitamin
algilamada yeni bir boyut agti. Tablo 1’de elektrokimyasal
sensor kullanan D  vitaminleriyle ilgili ¢alismalar
derlenmistir. Yapilan ¢alismalara bakildiginda one ¢ikan
yapilarin  karbonnanotiiplerin  oldugunu soéyleyebiliriz.
Ayrica, vitaminleri 6l¢gmek i¢in elektrokimyasal algilamanin
kullanildigini ve iyi sonuglar verdigi goriilmiistiir. Vitamin
tespiti, bagisiklik sistemlerini ve insan viicudunun sagligin
iyilestirmedeki rolii nedeniyle 6niimiizdeki yillarda biiyiime
potansiyeline sahip olacagi beklenmektedir.
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