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OZET

Parmak izleri, kriminal olaylarda delil olarak kullanilan 6nemli biyometrik verilerden biridir.
Ancak, parmak izlerinin yiizeylerde genellikle ¢ok diisiik yogunlukta ve gériinmeyen sekillerde
bulunmasi, tespitlerini zorlastirmaktadir. Bu tez ¢alismasinda, gizli parmak izlerinin farkli
ylizeylerde goriiniir hale getirilmesine yonelik, aptamer ile fonksiyonellestirilmis ve hidrofobik
olarak modifiye edilmis floresans silika nanopargaciklarin birlikte kullanildig1 kompozit bir
nanogelistirici sistem gelistirilmis ve performanst degerlendirilmistir. Calismanin ilk
asamasinda, farkli FAM yiikleme diizeylerine sahip silika nanoparcaciklar karsilastirilarak
floresans siddeti, boya retansiyonu ve kolloidal 6zellikler agisindan optimum nanoparcacik
platformu (FAMSNp OPT) belirlenmistir. FAMSNp OPT'nin anti-lizozim aptamer ile
fonksiyonellestirilmesi ve HDTMS ile hidrofobik modifikasyonu ger¢eklestirilmistir. Elde
edilen Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT sistemleri farkli oranlarda birlestirilerek, goriintii
kalitesi ve kolloidal o6zellikler agisindan en dengeli formiilasyon olan 50:50 oranindaki
kompozit gelistirici (CD_OPT) belirlenmistir. Gelistirilen sistemlerin performansi lifli kagit,
kumas, karton ve cam ylizeylerde deplesyon ve zaman serileri kullanilarak degerlendirilmistir.
Parmak izi goriintiileri; sirt—arka plan kontrasti, sirt keskinligi, goriiniir sirt kapsami, sirt
siirekliligi ve arka plan girisimini igeren ROI tabanli Parmak Izi Kalite Skoru (FQS) ile nicel
olarak analiz edilmistir. CD_OPT ozellikle diigiik parmak izi kalintisinin bulundugu ileri
deplesyon basamaklarinda lifli kagit, kumas ve cam yiizeylerde daha dengeli goriintii kalitesi
saglamigtir. Zaman serilerinde de CD_OPT'nin goriintii kalitesini daha uzun siire korudugu
gorlilmiistiir. PCA analizinde ilk iki ana bilesenin toplam varyansin %93,21'ini agiklamasi,
gorilintli kalite degiskenleri arasindaki temel farkliliklarin biiyiik dl¢iide temsil edilebildigini
gostermistir. Sonug olarak, CD OPT'nin 6zellikle diisiik kalint1 ve zorlayici yiizey kosullarinda

uygulanabilir bir parmak izi goriintiileme yaklagimi sundugu ortaya konmustur.

Anahtar kelimeler: Adli Bilimler, Gizli parmak izleri, Aptamer, Silika Nanoparikiiller,

Nanoteknoloji
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ABSTRACT

Fingerprints are among the most important biometric evidence used in forensic investigations.
However, their detection can be challenging because latent fingerprints are generally deposited
on surfaces at very low concentrations and are often invisible to the naked eye. In this thesis
study, a composite nanodeveloper system was developed and evaluated for the visualization of
latent fingerprints on different surfaces by combining aptamer-functionalized and
hydrophobically modified fluorescent silica nanoparticles. In the first stage of the study, silica
nanoparticles with different FAM loading levels were compared in terms of fluorescence
intensity, dye retention, and colloidal properties, and the optimum nanoparticle platform
(FAMSNp_ OPT) was determined. FAMSNp OPT was subsequently functionalized with an
anti-lysozyme aptamer and hydrophobically modified using hexadecyltrimethoxysilane
(HDTMS). The resulting Apt-FAMSNp and Hfb-FAMSNp OPT systems were combined at
different ratios, and the 50:50 composite developer (CD_OPT), which provided the most
balanced formulation in terms of image quality and colloidal properties, was selected. The
performance of the developed systems was evaluated on fibrous paper, fabric, cardboard, and
glass surfaces using depletion series and time-course experiments. Fingerprint images were
quantitatively analyzed using a region-of-interest (ROI)-based Fingerprint Quality Score
(FQS), incorporating ridge-to-background contrast, ridge sharpness, visible ridge coverage,
ridge continuity, and background interference. CD_ OPT provided more balanced image
quality, particularly at advanced depletion steps with low fingerprint residue, on fibrous paper,
fabric, and glass surfaces. In the time-course experiments, CD OPT also demonstrated a longer
retention of image quality. Principal component analysis (PCA) showed that the first two
principal components explained 93.21% of the total variance, indicating that the major
differences among the image quality variables were largely represented by these components.
Overall, the findings demonstrated that CD_OPT provides a promising fingerprint visualization
approach, particularly under conditions involving low fingerprint residue and challenging

surface characteristics.

Keywords: Forensic Science, Latent Fingerprints, Aptamer, Silica Nanoparticles,

Nanotechnology
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1. GIRIS

Parmak izlerinin kisisel kimlik tespiti amaciyla ilk kez 19. ylizyilin sonlarinda
kullanilmasindan bu yana, parmak izleri su¢ sorusturmalarinda vazge¢ilmez olmustur (Datta
vd., 2001). Fakat parmak izlerinin ¢ogu ¢iplak gozle goriilmezler. Parmak ucundaki ter ve yag
birikimleri ile altta yatan yiizey arasindaki diisiik gorsel kontrast nedeniyle bu tiir parmak izleri
gizli parmak izleri (Latent fingerprints, LFP) olarak adlandirilir. Bu tiir kanitlar, olay yerinde
goriilen en yaygin parmak izidir. LFP’leri goriiniir hale getirmek i¢in fiziksel veya kimyasal
islemler dahil olmak tizere ¢esitli teknikler kullanilmaktadir (Lennard, 2007). Parmak izinin
birakildig1 ylizeyin tiirli, parmak izinin kaliciligin1 ve goriiniirliik derecesini belirleyen 6nemli
bir etkendir (Gino ve Omedei, 2011). Parmak izinin birakildig: yilizeyler, genellikle gozenekli,
gozeneksiz ve yar1 gozenekli olarak siniflandirilmaktadir. Gézenekli ylizeylerde parmak izleri
genellikle daha uzun siire kalabilir, ancak bunlarin goriiniir hale getirilmesi daha zordur. Ote
yandan, gozeneksiz yiizeyler daha kolay tanimlanabilir, ancak hasara daha yatkindir (Girod vd.,
2012). Parmak izi gorsellestirme i¢in bircok yontem gelistirilmistir (Ramotowski, 2013).
Geleneksel parmak izi gelistirme yontemleri, goriintii detaylar1 lizerinde yikici etkilere sahip
olabilir, diisiik hassasiyet sunabilir ve yiiksek toksisite sorunlar1 igerebilir (Jelly vd., 2009). Baz1
kimyasal teknikler, parmak izlerinin detaylarin1 olumsuz etkileyebilirken, digerleri yiiksek
diizeyde toksik bilesenler icermektedir (Wang vd., 2017). Bu nedenle, daha az toksik ve daha
etkili alternatif yontemlerin gelistirilmesi de gerekmektedir (Wang vd., 2017; Sharma vd.,
2021). Bu gereksinim dogrultusunda, son yillarda nanoteknolojideki gelismelerle birlikte
yuksek yiizey alani, ayarlanabilir ylizey kimyasi ve giiglii optik oOzelliklere sahip
nanomalzemelerin parmak izi kalintilariyla fiziksel, kimyasal veya hedefe yonelik
etkilesiminden yararlanan yeni gorlintiileme sistemleri gelistirilmistir (Wang vd., 2017;
Prabakaran ve Pillay, 2021). Aptamerler, belirli hedef molekiillere baglanabilen {i¢ boyutlu
yapilara katlanan kisa DNA veya RNA dizileridir. Kimyasal olarak sentezlenebilmeleri, farkl
fonksiyonel gruplarla modifiye edilebilmeleri ve nanopargacik yiizeylerine baglanabilmeleri,
aptamerlerin hedefe yonelik goriintiilleme sistemlerinde biyotanima elemani1 olarak
kullanilmasina olanak saglamaktadir (Bayat vd., 2018). Parmak izi kalintisindaki lizozim gibi
belirli molekiiler bilesenlerin aptamer araciligtyla taninabilecegi ve bu etkilesimin floresan
veya nanoparcacik temelli sistemlerle goriintiilenebilecegi daha dnce gosterilmistir (Wood vd.,
2012; Wang vd., 2014). Son yillarda, geleneksel parmak izi tespit yontemlerinin yani sira

nanomalzemeler kullanilarak daha hassas ve etkili tespit yontemleri gelistirilmistir (Wang vd.,
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2017; Prabakaran ve Pillay, 2021). Nanomalzemeler, kiigiik boyutlar1 ve yiiksek yiizey alanlar1
sayesinde parmak izi kalintilarindaki bilesenlerle fiziksel ve kimyasal etkilesim kurarak
gorlintli elde edilmesini kolaylastirmaktadir. Aptamer gibi biyotanima elemanlariyla
islevsellestirildiklerinde  ise  belirli parmak izi bilesenlerine yonelik secicilik
kazandirilabilmektedir. (Wood vd., 2012; Wang vd., 2014). Bu yaklasimlarin birlikte
degerlendirilmesi, parmak izi kalintilarinin tek bir bilesen iizerinden degil, ekrin ve sebum
kokenli farkl bilesenler tizerinden tamamlayici bicimde hedeflenmesine olanak saglamaktadir.
Aptamerlerin molekiiler tanima yetenegi ile floresan silika nanoparcaciklarin yiiksek yiizey
alani, optik kararlilig1 ve yiizey fonksiyonellestirmesine uygunlugu bir araya getirildiginde,
gizli parmak izlerinin goriintiilenmesine yonelik ¢ok bilesenli sistemler gelistirilebilir (Wood

vd., 2012; Wang vd., 2014; Montalti vd., 2014; Prabakaran ve Pillay, 2021).

Bu c¢aligmada, parmak izi kalintisinda ekrin kokenli olarak bulunabilen lizozimi
hedeflemek iizere anti-lizozim aptamer ile fonksiyonellestirilmis floresan silika
nanoparcaciklarin ve sebum salgisindaki lipit bilesenlerle hidrofobik etkilesimi artirilmis
floresan silika nanopargaciklarin gelistirilmesi ve birlikte kullanilmas1 amaglanmistir. Bu amag
dogrultusunda Oncelikle FAM yiiklii silika nanoparcaciklar hazirlanmig ve boya yiikleme
miktar1 optimize edilmistir. Secilen floresan silika nanoparcacik platformu, anti-lizozim
aptamer ile fonksiyonellestirilerek Apt-FAMSNp sistemi; HDTMS ile hidrofobik olarak
modifiye edilerek Hfb-FAMSNp sistemi elde edilmistir. Daha sonra bu iki nanopargacik
sistemi farkli oranlarda bir araya getirilerek ekrin kokenli lizozime yonelik molekiiler tanima
ile sebum/lipit kokenli kalintilara yonelik hidrofobik etkilesimi tamamlayici bigimde birlestiren

kompozit bir nanogelistirici formiilasyonunun olusturulmasi amag¢lanmastir.

Hazirlanan nanopargacik sistemlerinin optik, kolloidal, kimyasal, morfolojik ve ylizey
ozellikleri uygun karakterizasyon yontemleriyle degerlendirilmistir. Gelistirilen sistemlerin
parmak izi goriintiileme performansi karton, lifli kagit, kumas ve cam yiizeylerde; farkli
bekleme siireleri ve ardisik temaslardan olusan deplesyon serileri kullanilarak incelenmistir.
Tam parmak izi goriintiileri yerine anonimlestirilmis ilgi bolgeleri (ROI) kullanilmis ve goriintii
kalitesi Python tabanli analizle hesaplanan Parmak Izi Kalite Skoru (FQS) araciligiyla
degerlendirilmistir. Bu skor; sirt—arka plan kontrasti, sirt keskinligi, goriiniir sirt alani, sirt
siirekliligi ve arka plan girigsimi gibi temel goriintii 6zelliklerinin birlikte degerlendirilmesine

dayanmaktadir.



Calismanin temel hipotezi, aptamer aracili lizozim tanimasi ile sebum/lipit kokenli
kalintilara yonelik hidrofobik etkilesimin ayn1 gelistirici sistem i¢erisinde tamamlayici bigimde
kullanilmasinin, farkli yiizey, deplesyon ve bekleme siiresi kosullarinda parmak izi sirtlariin
goriintiilenmesini tek bir etkilesim mekanizmasina dayanan sistemlere gore destekleyebilecegi

yoniindedir.



2. KURAMSAL VE KAVRAMSAL TEMELLER
2.1. Parmak izinin Tanimi ve Tarihgesi

Parmak bir nesnenin yiizeyine dokundugunda, ter gibi sulu salgilar ve sebum gibi yagl
maddeler ylizeye aktarilir ve bu durum parmak izinin olugsmasina yol agar (Champod vd., 2004).
Bu nedenle parmak izleri, parmak uglarindaki papiller sirtlarin yiizey ilizerinde olusturdugu
temas izlerini temsil eder (Saferstein ve Hall, 2001). Papiller sirt desenlerinin karmasikligi,
benzersizligi ve kararlilig1 nedeniyle, parmak izleri adli bilimlerde kisisel kimlik tespiti i¢in
kullanilan en yaygin ve glivenilir biyometrik araglardan biri olarak kabul edilmektedir (Maltoni

vd., 2009).

Tarihsel veriler goz oniinde bulunduruldugunda Cin ve Roma medeniyetlerinin antik
caglarda parmak izlerini kimlik belirleme amaciyla kullandigin1 gésteren ¢esitli tarihsel kayitlar
bulunmaktadir. Parmak izlerinin bilinen en eski &rnekleri arasinda, M.O. ikinci binyilda
Babil’de kullanilan seramikler, miihiirler ve kil tabletler izerinde bulunan izler yer almaktadir
(Caplan, 1990). Hammurabi yonetimi sirasinda (M.O. 1792-1750), yetkililerin tutuklularin
parmak izlerini kayit altina aldig1 bilinmektedir (Al-Ani, 2013). Benzer sekilde, parmak izi
izleri antik Babil ve Roma tuglalarinda, Yunan ve Cin seramiklerinde, Misir mezar duvarlarinda
ve diger tarihi yapilarda da tespit edilmistir. Cin’de ¢esitli donemlerde , parmak, el ve ayak
izleri toplanarak adli inceleme ve kimlik tespitinde kullanilmistir (Fieldhouse ve Stow, 2016).
Cinli tarih¢i Kia Kung Yen ve Arap tiiccar Abu Zayd Hasan, 851 yil1 6ncesinde parmak izlerinin
kimlik belirlemede kullanildigin1 aktarmislardir (Tewari ve Ravikumar, 2000). Onde gelen Fars
hekimi Residiiddin Hemedani (1247-1318), parmak izlerinin bireyler arasinda farklilik
gosterdigini ve kisisel kimlik tespitinde kullanilabilecegini belirttigi aktarilmistir (Lambourne,
1977). Siirtinme sirt1 derisi (friction ridge skin) ilk olarak 1684 yilinda Dr. Nehemiah Grew
tarafindan tanimlanmistir. Derinin yapisi, islevi ve siirtiinme sirtlarinin formu, 1687°de
Marcello Malpighi tarafindan yayimlanan eserde ayrintili bigimde agiklanmistir (Haylock,
1988). 1788 yilinda Alman hekim J.C.A. Mayer, parmak izlerinin kisiye 6zgii oldugunu ortaya
koymustur (Mukhaiyar, 2017). 1823’te Jan Evangelista Purkyn¢, parmak izi desenlerini dokuz
grupta siniflandirmis ve her gruba bir ad vermis; bu ¢alismasi sonraki parmak izi siniflandirma
calismalarina temel olusturmustur (Cole, 2004). William James Herschel ise 1858’den itibaren
Hindistan’da sozlesmelerin dogrulanmasinda el ve parmak izlerini sistematik bigimde
kullanmis ve parmak izi desenlerinin zaman i¢indeki kaliciligina iliskin gozlemler yapmustir

(Caplan, 1990). 1880 yilinda Dr. Henry Faulds, parmak izlerinin bireysel kimlik belirlemede
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kullanilabilecegini vurgulayan ilk arastirmay1 yapmus ve izlerin adli kanit niteligini 6n plana
cikarmistir (Karu ve Jain, 1996). Sir Francis Galton, parmak izleri ve siirtlinme sirtlar1 tizerinde
arastirmalarmi devam ettirmis, bu izlerin simiflandirilmasi ve karsilastirilmasina iliskin
calismalar yayimlamis ve iki parmak izinin tesadiifen ayni olma olasilig1 i¢in yaklasik 64
milyarda bir diizeyinde tarihsel bir tahminde bulunmustur (Faulds, 1917). Arjantin’de merkezi
polis teskilatinda gorevli Juan Vucetich 1892’de diinya capindaki ilk parmak izi biirosunu
kurmus ve parmak izlerini bireyleri tanimlamada tek bagina kullanan ilk tilke Arjantin olmustur.
Bu yontem, mahkemelerde hiikiimliilerin kimlik tespitinde de basartyla uygulanmistir (Stigler,
1995). Parmak izlerinin kimliklendirmedeki degeri sirt desenlerinin benzersizligine dayanirken,
gizli parmak izlerinin yiizey iizerinde gorlinlir hale getirilmesi biiylik Ol¢iide iz kalintisinin

kimyasal bilesimine baglidir.
2.2. Parmak izi Yapisi ve Karakteristik Ozellikleri
2.2.1. Parmak Izi Kalintisinin Kimyasal Bilesimi

Parmak izi kalitilarinda; epidermisten kaynaklanan maddeler, dermiste bulunan salgi
bezlerinin iirettigi bilesenler, metabolitler ve ila¢ kalintilar1 gibi endojen maddeler ile kan, kir,
yag, makyaj malzemeleri, gida artiklari, nemlendirici ve sa¢ bakim tirtinleri gibi dis kaynakli
maddeler bulunur (Cadd vd., 2015). Bu maddelerin miktari, farkli bireyler arasinda oldugu
kadar, ayni1 bireyde farkli giinlerde veya giiniin farkli zamanlarinda da degisebilir (Michalski

vd., 2013).

Yeni birakilmis parmak izi kalintisinin biiyiik bir boliimii, yaklasik olarak %95-99
oraninda su ve {i¢ boyutlu bir matris i¢inde bulunan organik ve inorganik bilesiklerden olusur
(Girod vd., 2012). Parmak uglarindaki ekrin salgi ise ¢ogunlukla (%98) sudan olugmakta ve
buna ek olarak ¢esitli organik ve inorganik bilesenler icermektedir (Ramotowski, 2001; Croxton
vd., 2010). Yapilan ¢aligmalar, parmak izi kalintilarinda 20 farkli amino asidin bulunabildigini

gostermektedir (Oro ve Skewes, 1965; Croxton vd., 2006).

Sebase salgi, diger bir ifadeyle sebum, agirlikli olarak lipidlerden meydana gelir ve
bunlar arasinda yag asitleri, gliseridler, uzun zincirli yag asidi esterleri, skualen ve steroller

(kolesterol dahil) ile g¢esitli lipid esterleri yer alir (Croxton vd., 2010).

Avug i¢i ve parmak uglarinda sebase bez bulunmadigindan, parmak izi kalintilarindaki
sebumun Onemli bir kismi yliz ve sa¢ gibi sebum bakimindan zengin bdélgelerle temas

sonucunda parmaklara taginmaktadir (Girod vd., 2012; Cadd vd., 2015). Parmak izi kalintisinin
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ekrin ve sebum kokenli bilesenleri ile dis kaynakli maddelerden olusan bu degisken kimyasal
yapisi, kullanilan gelistirme yontemlerinin etkilesim mekanizmasini ve goriintiileme

performansini1 dogrudan etkileyebilmektedir (Girod vd., 2012; Cadd vd., 2015).
2.2.2. Parmak lzinin Karakteristik Ozellikleri

Parmak izlerinin {i¢ temel o0zelligi bulunmaktadir: benzersizlik, kalicilik ve
smiflandirilabilirlik. Bu o6zellikler, parmak izlerini kimlik belirleme ve adli bilimler
uygulamalarinda giivenilir bir ara¢ haline getirmektedir. Parmak izi sirt desenlerinin bireyler
arasinda farklilik gdstermesi, parmak izlerinin kigisel kimlik tespitinde kullanilmasinin temelini
olusturmaktadir. Parmak izi sirt diizeni dogum Oncesi donemde olusmakta ve yasam boyunca
temel yapisini korumaktadir. Parmak biiyiikliigii ile birlikte parmak izinin boyutlar1 degisebilir;
ancak temel karakteristik 6zellikleri ve bu 6zelliklerin birbirlerine gére konumlari biiyiik 6l¢tide
degismeden kalir. Bununla birlikte, derinin sirt yapisini olusturan tabakalarina ulasan derin
kesikler, yaniklar veya kimyasal yaralanmalar kalic1 yara izi (skar) olusumuna neden olarak
parmak izinin yerel yapisini degistirebilir. Parmak izlerinin siniflandirilabilirligi, desenlerin
standart siniflandirma sistemlerine gore kullanilarak gruplara ayrilmasiyla saglanir. Bu gruplar,
kendi iginde harf ve sayilarla kodlanir. Parmak izi kayitlari, on parmak veya tek parmak
kayitlar1 gibi farkli veri yapilar1 kapsaminda siniflandirilabilir. Teknolojinin gelismesiyle
birlikte parmak izlerinin siniflandirilmasi, arsivlenmesi ve karsilastirilmasi dijital sistemlere
aktarilmistir. Dijital sistemlerde, parmak izi verileri arsivlenir ve bir olay yerinden alinan
parmak izi, veri tabaninda bulunan kayitlarla karsilastirilir.(Deniz, 2016). Otomatik Parmak izi
Tanima Sistemleri, veri tabanindaki olas1 eslesmeleri benzerlik diizeylerine gore siralamakta;
nihai kimliklendirme karar1 ise parmak izi uzmaninin ayrintilhi karsilagtirmasi sonucunda
verilmektedir (Maltoni vd., 2009). Parmak izlerinin siniflandirilmasinda kullanilan genel desen
tiirleri ve bireysel tanimlamaya katki saglayan sirt karakteristikleri bir sonraki boliimde ele

alinmistir.
2.3. Parmak izi Simiflandirilmasi

Parmak izi desenlerinin bilimsel olarak siniflandirilmasina yonelik temel ¢aligmalardan
biri Sir Francis Galton tarafindan yiiriitiilmistiir. Galton, parmak izi desenlerini ii¢ ana
kategoriye ayirmustir: kemer, dongii ve girdap. Daha sonra gelistirilen Henry siniflandirma
sisteminde bu desenler; kemer, ¢adir tipi kemer, radyal dongii, ulnar dongii ve girdap olmak

iizere bes temel smifta ele alinmistir. Cekirdek ve delta bdlgeleri ise desenlerin yoniiniin
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belirlenmesi ve siniflandirilmasinda kullanilan temel referans noktalaridir (Cappelli vd., 1999;

Maltoni vd., 2009; Galton, 1892).

Kemer Dongii Girdap

Sekil 2.1. Parmak izi desenlerinin yaygin siniflari: kemer, dongii ve girdap (James vd., 2023)

Genel popiilasyonun yaklagik %60—65’inde dongii tipi desenler goriiliirken, %30-35’inde
girdap tipi desenler, yalmizca %5’inde ise kemer tipi desenler goriildiigii bildirilmektedir.
Kemerler diiz kemer ve c¢adir tipi kemer olmak iizere iki alt grupta degerlendirilebilir. Girdap
desenleri ise basit girdap (plain whorl), merkezi cepli dongii girdab1 (central pocket loop whorl),
¢ift dongiilii girdap (double loop whorl) ve rastlantisal girdap (accidental whorl) olmak tizere

alt tiirlere ayrilmaktadir (Kaushal ve Kaushal, 2011).

Stirtlinme sirt1 derisinin detayli incelenmesi, ¢ogu durumda sirt ¢izgilerinin parmak yiizeyi
boyunca kesintisiz olmadigini ortaya koymaktadir. Sirt ¢izgilerinin sona erdigi noktalar sirt
sonlanmas1 (ridge ending), iki kola ayrildig1 noktalar ise catallanma (bifurcation) olarak
adlandirilir. Bunun yani sira, ¢ok kisa ve diger sirt ¢izgilerinden ayri bulunan sirt pargalari nokta
(dot) olarak tamimlanabilir. Bu tiir sirt 6zellikleri, miniitiyelerin parmak izi iizerindeki
konumlari, yonelimleri ve birbirlerine gore dagilimlari, parmak izi kargilagtirmasi ve bireysel

kimlik tespitinin temelini olusturmaktadir (Champod vd., 2004; Maltoni vd., 2009).



Kemer (arch) desenlerinde sirt ¢izgileri, desenin bir tarafindan girer, ortada yiikselerek bir
yay olusturur ve karsi taraftan ¢ikar. Dongii (loop) desenlerinde sirt ¢izgileri parmak izinin bir
tarafindan girer, merkez bolgede kivrilarak yon degistirir ve gogunlukla girdikleri taraftan ¢ikar.
Girdap (whorl) desenlerinde ise sirt ¢izgileri genellikle dairesel veya spiral bir yol izler. Parmak
izi incelemesinde sirt ¢izgilerinin akis yoniiniin belirlenmesi ile ¢ekirdek ve delta bolgelerinin
tanimlanmasi, desenin siniflandirilmasi agisindan onem tasimaktadir. Desen tiirli tek basina
bireysellestirme i¢in yeterli olmasa da, parmak izlerinin 6n smiflandirilmasinda ve
karsilastirilacak olasi kayitlarin daraltilmasinda kullanilabilir (Maltoni vd., 2009). Bu desen ve
miniitiyelerin adli incelemede degerlendirilebilmesi i¢in, yiizey {izerinde cogunlukla gériinmez
durumda bulunan parmak izi kalintisinin uygun fiziksel veya kimyasal yontemlerle goriiniir

hale getirilmesi gerekir.

2.4. Gozenekli Yiizeylerde Gizli Parmak izi Belirleme Yontemleri

Gozenekli yiizeylerde gizli parmak izlerinin gelistirilmesinde kullanilacak yontem;
ylizeyin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri, parmak izi kalintisinin bilesimi, izin yas1 ve yiizeyin
maruz kaldig1 ¢evresel kosullar dikkate alinarak secilir. Ninhidrin ve 1,8-diazafluoren-9-on
(DFO), kagit ve karton gibi gozenekli yilizeylerde parmak izi kalintisindaki amino asitleri
hedefleyen yaygin gelistirme reaktifleridir. Glimiis nitrat kalintidaki kloriir iyonlariyla, iyot
buhari ise basta lipitler olmak iizere organik bilesenlerle etkilesime dayanmaktadir. Termal
kagitlarda ise yiizeyin 1siya ve ¢oziiciilere duyarli olmasi nedeniyle ThermaNin gibi 6zel
formiilasyonlardan yararlanilabilmektedir (Jelly vd., 2009; Girod vd., 2012; Yadav, 2019;
Hacimurtazaoglu, 2016).

2.4.1. Ninhidrin Yontemi

Ninhidrin (2,2-dihidroksi-1,3-indanedion), renksiz veya soluk sar1 renkte bulunabilen
kristal yapili bir bilesiktir ve su ile ¢esitli polar ¢oziiclilerde ¢oziinmektedir. Gozenekli
ylzeylerde, ornegin kagit, karton, islenmis ahsap gibi malzemelerde bulunan gizli parmak
izlerinin gorsellestirilmesinde siklikla bagvurulan yontemlerden biridir (Yadav, 2019 ; Jelly vd.,
2009; Girod vd., 2012). Ninhidrinin gizli parmak izlerinin gelistirilmesinde kullanimi, Oden ve
von Hofsten tarafindan 1954 yilinda rapor edilmistir (Oden ve HOFSTEN, 1954). Ninhidrin
yonteminin temel prensibi parmak izi kalintilarinda yaygin olarak bulunan amino asitlerle
kkimyasal reaksiyona girmesidir. Reaksiyon sonucunda, “Ruhemann moru” olarak bilinen mor

renkli bir bilesik olusur ve parmak izinin sirt ¢izgileri goriiniir hale gelir (Oden ve HOFSTEN,
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1954, Sodhi ve Kaur, 2001, Girod vd., 2012). Kagit ve diger seliiloz esasli gézenekli yilizeylerde
ninhidrin, gizli parmak izlerinin gelistirilmesinde yaygin olarak kullanilan yontemlerden
biridir. Yontemin yaygin kullanilmasinda, gézenekli yiizeylerdeki amino asit kalintilarina
duyarlt olmas1 ve uygun gelistirme kosullarinda belirgin renkli sirt ¢izgileri olusturmasi etkili

olmaktadir (Jelly vd., 2009 ; Sodhi ve Kaur, 2001).

Sekil 2.2. Ninhidrin ile gorsellestirilmis parmak izi (Kaynak: Bleay ve Sears, 2012 aktaran Bagceci, 2015,
ss.15-20)



2.4.2. DFOS8 (1,8-Diazafluoren-9-one) Yontemi

DFO (1,8-diazafluoren-9-one), ninhidrine benzer bicimde parmak izi kalintilarindaki
amino asitleri hedefleyen bir reaktiftir. Amino asitlerle gerceklesen reaksiyon sonucunda soluk
pembe renkli ve giiclii floresan 6zellik gdsteren bir iirlin meydana gelir (Jelly vd., 2009). DFO
ile iglenen parmak izleri normal 151k altinda soluk kirmizi bir renk gosterirken, reaksiyon liriinii
yaklagik 470 nm’de uyarildiginda 570-585 nm araliinda maksimum floresans emisyonu
gosterir. DFO—amino asit reaksiyonunun gelismesi genellikle 1s1 uygulanmasiyla
hizlandirilmakta ve olusan floresans uygun bir 151k kaynag ile goriintiileme filtresi kullanilarak
incelenmektedir. DFO, 6zellikle kagit ve diger gézenekli yiizeylerde kullanilan yaygin floresan
parmak izi gelistirme reaktiflerinden biridir (Luo vd., 2013).

Sekil 2.3. DFO ile gorsellestirilmis parmak izi (S.M.Bleay, 2012)

2.4.3. Giimiis Nitrat Yontemi

Glimiis nitrat, 19. yiizyilin sonlarindan itibaren gozenekli yiizeylerdeki gizli parmak
izlerinin gelistirilmesinde kullanilan klasik reaktiflerden biridir. Yontemin temelini, parmak izi
kalintisindaki kloriir iyonlarinin giimiis nitrat ¢ozeltisindeki giimiis iyonlariyla reaksiyona
girerek beyaz renkli giimiis kloriir olusturmasi olusturmaktadir. Olusan giimiis kloriir, 1518a
maruz birakildiginda fotokimyasal olarak pargalanir ve metalik giimiis olusumu sonucunda
parmak izi sirtlar1 kahverengi, mor veya siyaha yakin bir renk kazanarak goriiniir hale gelir
(Lennard, 2007; Ramotowski, 2013).. Reaksiyon hiz1 UV 15181 altinda artirilabilir ve verimlilik
dalga boyuyla ters orantilidir; bu nedenle daha kisa dalga boylar1 (254 nm) daha uzun dalga
boylarina (365 nm) gore daha etkili sonuglar verir (Wang vd., 2017). Giimiis nitrat yontemi
ozellikle kagit ve islenmemis ahsap gibi gdzenekli yiizeylerde uygulanabilmekle birlikte, kloriir

iyonlarinin nem veya su etkisiyle yiizey i¢inde dagilabilmesi nedeniyle 1slanmis 6rneklerde
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yontemin etkinligi azalabilir. Ayrica ylizey arka planinin zamanla koyulagmasi, gelistirilen

izlerin kontrastini olumsuz etkileyebilir.
2.4.4. iyot Buhar1 Yontemi

Parmak izlerinin ortaya ¢ikarilmasinda uzun yillardir kullanilan yontemlerden biri iyot
buhar1 yontemidir. Bu yontemde, kapali bir ortamda bulunan iyot kristalleri siiblimleserek
buhar fazina geger; gerektiginde 1s1 uygulanmasi buhar olusumunu hizlandirabilir. Parmak izi
iceren yiizey bu buhara maruz birakilir. Ortamda olusan iyot buhari, parmak izi kalintilarinda
yer alan yag ve lipid bilesenleriyle etkilesime girerek izlerin bulundugu bolgede sari-kahverengi
bir renk olusmasini1 saglar. Ancak bu renk gecici niteliktedir; bu nedenle parmak izinin
goriiniirligiinii kalict kilmak i¢in farkli sabitleme islemleri uygulanmasi gerekmektedir (Yadav,

2019 ; Ramotowski, 2013).
2.5. Gozeneksiz Yiizeylerde Gizli Parmak izi Belirleme Yontemleri

Gozeneksiz ylizeyler, parmak izi kalintisin1 biinyelerine emmek yerine biiyiik 6l¢iide
ylizey iizerinde tuttugundan, bu yiizeylerde tozlama, siyanoakrilat dumanlama ve vakum metal
biriktirme gibi fiziksel veya kimyasal gelistirme yontemlerinden yararlanilmaktadir (Lennard,

2007; Ramotowski, 2013).
2.5.1. Tozlama Y ontemi

Bu yontem, gbézeneksiz ylizeylerde gizli parmak izlerini gorsellestirmek amaciyla en
eski ve yaygin yontemlerden biri olarak bilinir. Yontemin adli incelemelerdeki kullanimi 19.
yiizyilin sonlarina kadar uzanmaktadir. Tozlama ydnteminin temel ¢aligma prensibi, ince toz
pargaciklarinin parmak izi kalintisindaki sulu ve yagh bilesenlere fiziksel olarak tutunmasina
dayanir. Tozun sirt ¢izgilerine tutunmasi ve kalinti bulunmayan oluklardan uzaklastirilmasi
sonucunda parmak izi deseni goriiniir héale gelir (Sodhi ve Kaur, 2001). Olay yeri
incelemelerinde siklikla geleneksel metalik, manyetik ve floresan toz formiilasyonlar: tercih
edilir. Toz formiilasyonlarinin bilesimi kullanim amacina gore degismekte; metal, metal oksit,
karbon veya polimer esasli pargaciklar ile renk veya floresans saglayan bilesenler
kullanilabilmektedir. Manyetik tozlar ise, ferromanyetik parcaciklar icermekte ve manyetik bir
aplikator araciligiyla yiizeye uygulanmaktadir. Bu uygulama, geleneksel fir¢alamaya kiyasla
ylizeyle dogrudan temasi ve hassas sirt ¢izgilerinin zarar gérme riskini azaltabilmektedir.
Manyetik tozlarin ve manyetik aplikatorlerin parmak izi gelistirmede kullanimi1 MacDonell

tarafindan 1960’larin baginda tanimlanmistir (Sodhi ve Kaur, 2001; Wang vd., 2017).
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2.5.2. Siyanoakrilat Dumanlama Yontemi

Siyanoakrilat veya siiper yapistirict dumanlama olarak da bilinen bu yontem, gézeneksiz
yiizeylerdeki gizli parmak izlerini goriiniir hale getirmek i¢in sik¢a kullanilmaktadir. Y dntemin
temel mantigi, siyanoakrilat ester monomerlerinin parmak izi kalintilar1 {izerinde hizli bir
sekilde polimerlesmesine dayanir. Buharlasan siyanoakrilat monomerleri parmak izi
kalintisinin bulundugu bolgelerde yogunlasir. Kalintidaki su ve diger niikleofilik bilesenler
polimerlesmenin baslamasina katkida bulunur. Ardindan zincir biiyiimesiyle olusan poli
(siyanoakrilat), parmak izi sirt ¢izgilerini kaplayan beyaz renkli ve dayanikli bir polimer
tabakas1 olusturur (Girod vd., 2012). Olusan beyaz polimer tabakasinin yiizeyle yeterli kontrast
gostermedigi durumlarda, floresan boyama veya alternatif 151k kaynaklariyla gergeklestirilen

ikincil goriintiileme islemleri uygulanabilir.
2.5.3. Vakum Metal Biriktirme Yontemi (VMD)

Vakum metal biriktirme (VMD), g6zeneksiz yiizeylerde gizli parmak izlerini ortaya
cikarmak i¢in uzun siiredir kullanilan bir tekniktir. Yontemde, genellikle altin ve ¢inko gibi
metaller yliksek vakum altinda ardisik olarak buharlastirilir ve incelenen yiizey iizerine
biriktirilir. Parmak izi kalintis1 ile temiz ylizey arasindaki metal cekirdeklenmesi ve
yogunlasmasindaki farkliliklar, sirt ¢izgileri ile arka plan arasinda goriiniir bir kontrast
olusmasini saglar. Vakum altinda metal biriktirmenin parmak izi gelistirmede kullanildig: ilk
caligmalar 1960’larin sonlarinda rapor edilmis; yOontemin polietilen yiizeylerdeki pratik
uygulamasi ise Kent ve arkadaslar1 tarafindan gelistirilmistir (Theys vd., 1968; Kent vd., 1976;
Thomas, 1978). Yontemin yiiksek duyarliligi,, 6zellikle eski parmak izlerinin bulundugu veya
olumsuz ¢evresel kosullara maruz kalan durumlarda belirgin sekilde ortaya ¢ikmaktadir (Batey
vd., 1998). Ayrica, bu yontem, diger yontemlerle parmak izi gelistirilmesinin zor oldugu plastik
filmler ve polimer banknotlar gibi yar1 gézenekli ylizeylerde de etkili olabilmektedir (Flynn
vd., 1999).
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Sekil 2.4. Vakum metal kaplama cihazi (S.M.Bleay, 2012)
2.5.4. Coklu Metal Biriktirme Yontemi (MMD)

Coklu metal biriktirme (MMD) yontemi, 1980’lerin sonlarinda gelistirilen ve metal
nanoparcaciklarindan yararlanarak gizli parmak izlerinin goriiniir hale getirilmesini saglayan
¢ok asamal1 bir yontemdir. MMD nin ilk agsamasinda kolloidal altin nanopargaciklar1 parmak
izi sirtlarindaki kalintilara segici olarak tutunur. Ikinci asamada altin nanopargaciklari
cekirdeklenme bolgeleri olarak kullanilarak fiziksel gelistirici araciligiyla glimiis biriktirilir ve
sirt ¢izgileri koyu gri veya siyah renkte goriiniir hale getirilir (Becue vd., 2012). MMD’nin
onemli avantajlarindan biri, gozenekli, yari gozenekli ve gozeneksiz cesitli yiizeylerde
uygulanabilmesi ve bazi 1slanmis 6rneklerde de kullanilabilmesidir. Bununla birlikte yontem;
¢ok sayida islem basamagi icermesi, pH ve ¢ozelti kosullarina duyarli olmasi ve bazi yiizeylerde

arka plan boyanmasina neden olabilmesi gibi sinirliliklara sahiptir.

Geleneksel gelistirme yoOntemleri farkli yilizey ve kalinti bilesenleri i¢in Onemli
avantajlar saglamakla birlikte, diisiik kontrast, arka plan girisimi, yiizeye bagli performans
degisimi ve bazi yontemlerde 6zel cihaz veya kimyasal gereksinimi gibi sinirliliklar
gosterebilir. Bu sinirhiliklar, parmak izi kalintilariyla daha etkin etkilesim kurabilen ve optik
sinyali giliclendirebilen nanomalzeme temelli goriintilleme yaklagimlarina yonelik ilgiyi

artirmistir (Wang vd., 2017).
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Sekil 2.5. MMD yontemi ile gesitli yiizeylerde goriiniir hale getirilmis gizli parmak izleri (S.M.Bleay, 2012)
2.6. Parmak izi Gorsellestirmede Nanomalzemeler

Floresan nanomalzemeler, uygun dalga boyundaki 1sikla uyarildiklarinda karakteristik
floresans emisyonu gdosterebilir. Bu optik ozellikleri nedeniyle floresan nanomalzemeler,
biyobelirleme ve biyogdriintiileme basta olmak {izere farkli alanlarda kullanilmaktadir.
Floresan nanomalzemelerin parmak izi kalintilarina tutunmasi ve uygun 1s1k altinda yiiksek
kontrastli sinyal olusturmasi, bu malzemelerin gizli parmak izlerinin gelistirilmesinde
kullanilmasina olanak saglamistir. Kuantum noktalar1 (QDs) ve yukart doniisimli
nanomalzemeler (UCNMs) gibi floresan nanomalzemelerin gizli parmak izlerini gériiniir hale
getirmek, bu malzemelerin benzersiz optik 6zellikleri nedeniyle son zamanlarda biiyiik ilgi
gormiistlir. Floresan nanomalzemeler, uygun malzeme ve yiizey kimyasi kullanildiginda
yiiksek optik kontrast, diisiik arka plan girisimi ve hassas goriintilleme saglayabilir. Bununla
birlikte secicilik, toksisite ve goriintiileme performansi; nanoparcacigin bilesimine, boyutuna,

ylizey fonksiyonellestirmesine ve kullanilan formiilasyona baghdir (Wang vd., 2017).
2.6.1. Gizli Parmak izi Tespiti icin Altin Nanopartikiiller

Altin nanopargaciklar, kimyasal kararliliklar1, ayarlanabilir yiizey 6zellikleri ve optik
nitelikleri nedeniyle gizli parmak izlerinin belirlenmesinde etkili malzemeler arasinda yer
almaktadir. Uygulama yontemi ve yiizey kaplamasina bagli olarak altin nanopargaciklar farkli
ylizeylerde kullanilabilmekle birlikte, Choi ve arkadaslarinin g¢aligmasinda oleilamin ile

stabilize edilmis altin nanoparcaciklar 6zellikle gdzeneksiz ylizeylerde degerlendirilmistir(Choi
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vd., 2006). Choi ve arkadaglari, oleilamin ile stabilize edilmis altin ve glimiis nanotozlarin
parmak izi sirt bolgelerinde yogunlagtigini ve altin nanotozlarin sinirl arka plan boyanmastyla
belirgin sirt ¢izgileri olusturabildigini bildirmistir (Choi vd., 2006). Nanoparg¢aciklarin sirt
cizgilerine tutunmasi, kullanilan yiizey kaplayicinin kimyasal yapisi ile parmak izi

kalintisindaki bilesenler arasindaki fiziksel ve kimyasal etkilesimlere baghdir.
2.6.2. Gizli Parmak izi Tespiti Icin Giimiis Nanopartikiiller

Giimiis nanoparcaciklar (AgNP’ler), goriiniir bolgedeki giiglii lokalize yiizey plazmon
rezonans1 Ozellikleri, yliksek optik sogurma kapasiteleri ve ylizeylerinin farkli kimyasal
gruplarla islevsellestirilebilmesi nedeniyle gizli parmak izi goriintileme calismalarinda
degerlendirilen metalik nanomalzemelerden biridir. AgNP’lerin parmak izi sirtlarinda
birikmesi, sirt bolgeleri ile ylizey arka plani arasinda renk veya optik kontrast olugsmasini
saglayabilir. Bununla birlikte nanoparcaciklarin parmak izi kalintisina tutunmast; pargacik
boyutu ve morfolojisinin yani sira kullanilan yiizey kaplayict molekiiliin yapisina,
nanoparcaciklarin kolloidal kararliligina, parmak izi kalintisinin bilesimine ve incelenen

ylizeyin 6zelliklerine baghdir.

Choi ve arkadaslari, oleilamin ile stabilize edilmis altin ve giimiis nanotozlari
gozeneksiz yiizeylerdeki gizli parmak izlerinin gelistirilmesi amaciyla degerlendirmistir.
Calismada her iki metalik nanomalzeme hazirlanmis olmakla birlikte, Ozellikle altin
nanotozlarin parmak izi sirtlarinda yogunlastigi, sinirlt arka plan boyanmasi olusturdugu ve
belirgin sirt detaylar1 sagladigr bildirilmistir (Choi vd., 2006). Bu sonug, metalik
nanoparcaciklarin yalnizca metal tiirtine gore degil, yiizey kaplayicist ve parcacik—kalint1

etkilesimine gore de farkli performans gosterebildigini ortaya koymaktadir.

Saf AgNP’lerde goriilebilen agregasyon ve goriintii kararliligi sorunlarini azaltmak
amaciyla glimiis—altin alasim nanopargaciklar: da gelistirilmistir. Cheng ve arkadaglari, Ag—Au
nanoalagimlarindaki giimiis oranmin optik sogurmay1 ve goriintii kontrastini artirdigini, altin
bileseninin ise nanoparcaciklarin agregasyonunu smirlandirarak gelistirilen parmak izi
gorilintlisliniin kararliligia katki sagladigini gostermistir. Calismada uygun Ag/Au bilesimine
sahip nanoalasimlar kullanilarak parmak izi sirtlar1 ile oluk bdlgeleri arasinda belirgin renk

kontrasti elde edilmistir (Cheng vd., 2016).

Glimiis nanoyapilar yalnizca sirt desenlerinin optik olarak goriiniir hale getirilmesinde

degil, parmak izi kalintisindaki diisiik molekiil agirlikli bilesenlerin kiitle spektrometrik
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goriintiilenmesinde de kullanilabilmektedir. Giimiis kiimelerinin veya AgNP’lerin lazer
enerjisini soguran bir yiizey olarak kullanilmasi, parmak izi morfolojisi korunurken kalintidaki
bazi kimyasal bilesenlerin uzamsal olarak incelenmesine olanak saglamistir (Walton ve

Verbeck, 2014).

Bununla birlikte AgNP’lerin oksidasyona ve agregasyona egilim gdstermesi, arka plan
tizerinde 6zgiil olmayan birikim olusturabilmesi ve performanslarinin yilizey kimyasina giiclii
bicimde bagl olmasi, adli uygulamalardaki temel sinirliliklar1 arasindadir. Bu nedenle AgNP
temelli yontemlerde pargacik boyutu, ylizey kaplayicisi, zeta potansiyeli, kolloidal kararlilik ve
hedef yiizeyle etkilesim gibi parametrelerin  kontrollii bi¢imde optimize edilmesi

gerekmektedir.
2.7. Silika Nanopartikiiller

Goriintiileme, sensér ve biyotanima uygulamalarinda siklikla kullanilan silika
nanoparcaciklari, kimyasal ve mekanik kararliliklari, kontrollii boyut ve morfolojide
sentezlenebilmeleri, optik olarak gecirgen bir matrise sahip olmalar1 ve yiizeylerinin farkl
islevsel gruplarla kolayca degistirilebilmesi nedeniyle kullanilir. Silika matrisi, organik floresan
boyalarin taginmasina veya yapi i¢ine dahil edilmesine izin verirken, nanopargacik yiizeyindeki
silanol gruplari, daha sonraki kimyasal iglevsellestirme basamaklar1 i¢in uygun reaksiyon

bolgeleri olusturur. (Rossi vd., 2005; Montalti vd., 2014).

Silika nanoparcaciklarin 6nemli bir avantaji, optik sinyali saglayan i¢ yap1 ve hedef
yiizeyle etkilesimi belirleyen dis ylizey kimyasinin birbirinden belirli 6l¢lide bagimsiz olarak
diizenlenebilmesidir. Bu 0zellik sayesinde, floresan boya silika matrisi i¢inde korunurken
nanoparcacik yiizeyine amin, karboksil, epoksi, alkil veya biyotanima gruplari kazandirilabilir.
Sonu¢ olarak, ayni silika temelli baslangic materyalden farkli hedefleme mekanizmalari
kullanan floresan gelistiriciler fiiretilebilir. Onceki arastirmalar, boya katkili silika
nanoparcaciklarin optik goriintiileme, degisken yiizey kimyasi ve kontrollii floresans siddeti

icin kullanilabilecegini gostermektedir.

Stober yontemi, silika nanoparcaciklarin tiretiminde kullanilan en yaygin tekniklerden
biridir. Bu yontemde tetraetil ortosilikat (TEOS) gibi alkoksisilan onciilleri, su ve alkol iceren
bir ortamda, ¢ogunlukla amonyak katalizérliigiinde hidroliz ve kondenzasyon reaksiyonlarina
ugrar. Hidroliz sonucunda olusan silanol gruplarinin kondenzasyonu, siloksan baglarindan

olusan ti¢ boyutlu silika aginin ve yaklasik kiiresel pargaciklarin meydana gelmesini saglar.
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TEOS, su, amonyak ve alkol miktarlar1 ile sicaklik, karistirma kosullar1 ve reaksiyon siiresi;
olusan pargaciklarin biiyiikligiinii, dagilimini ve yiizey 6zelliklerini etkileyebilir (Stober vd.,
1968). Stober yaklasimi, ayarlanabilir biiyiikliik ve yiizey 6zelliklerine sahip, gorece tekdiize
silika pargaciklarin elde edilmesine olanak saglayan temel bir sol-jel yontemi olarak kabul

edilmektedir.
2.7.1. Floresan Boya Yiiklii ve Yiizeyi Islevsellestirilmis Silika Nanoparc¢aciklar

Dogrudan ¢ozelti igerisinde organik floresan boyalarin kullanilmasi, fotobozunma,
ylizeyden uzaklagsma ve ortama bagli floresans degisimi gibi sorunlara neden olabilir. Bununla
birlikte, floresan boyanin silika nanoparcacik yapisina dahil edilmesi, ¢ok sayida boya
molekiiliiniin tek bir optik tasiyici iginde bir araya getirilmesine olanak saglayabilir. Bu,
boyanin ¢evresel faktorlerden kismen korunmasina ve pargacik temelli giiclii bir floresan sinyal
iiretmesine olanak saglayabilir. Bununla birlikte, boyanin silika yapisina fiziksel olarak
hapsedilmesine veya kovalent olarak baglanmasina gore fotostabilite ve boya retansiyonu

degismektedir. (Rossi vd., 2005; Montalti vd., 2014).

Floresan boyalarin silika yapisina kovalent olarak dahil edilmesi durumunda, amino-
reaktif boya tiirevleri &nceden amin igeren organosilanlarla reaksiyona girebilir. Ornegin, N-
hidroksisiiksinimid ester grubu igeren floresan boyalar, APTES olarak da bilinen 3-
aminopropiltrietoksisilanin amin grubuyla reaksiyona girebilir ve bu da boya-silan konjugati
olusturabilir. Bu konjugatin TEOS ile birlikte hidroliz ve kondenzasyon reaksiyonlarina
katilmasi, floresan grubun kovalent olarak silika agina girmesine olanak tanir. Benzer bir
yontem kullanilarak, floresan ester—APTES konjugatlarinin Stober sentezine eklenmesi
sonucunda, silika nanoparcaciklarin kararli ve degistirilebilir floresans ozelliklerine sahip

oldugu gosterilmistir.

Farkli organosilanlarin silika yiizeyine baglanmasi, silika yiizeyinde bulunan silanol
gruplar1 nedeniyle miimkiindiir. APTES, ylizeye amin gruplar1 kazandirarak uygun baglayici
kimyas1 aracilifiyla aptamer, protein veya diger biyotanima bilesenlerini immobilize edebilir.
Bu nedenle, silika ¢ekirdegi, floresan sinyal {ireterek hedef molekiilii taniyan islevsel bir dig
ylizeyle birlestirilebilir. Aptamerin nanopargacik yilizeyine uygun bir aralayici iizerinden
baglanmasi, hedefe erisimi saglamak ve pargacik yiizeyinin aptamerin ii¢ boyutlu katlanmasina

neden olabilecegi sterik etkiyi azaltmak i¢in dnemlidir.
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Silika ylizeyi, biyotanima gruplarinin yani1 sira hidrofobik organosilanlarla da modifiye
edilebilir. Hegzadesil trimetoksisilan (HDTMS), hidrolize olabilen silan grubu aracilifiyla
silika yiizeyine baglanirken uzun Cis alkil zincirlerini dis yiizeye yonlendirir. Bu islem
ylizeydeki polar silanol gruplarinin etkisini azaltarak nanopargacigin hidrofobik o6zelligini
gliclendirir. HDTMS ile modifiye edilmis silika nanopargaciklarda uzun alkil zincirlerinin
ylizeye baglanmasi FTIR, temas agist ve yiizey Kkarakterizasyonu yontemleriyle

dogrulanabilmektedir (Xu ve Zhang, 2021).

Hidrofobik modifikasyon derecesi arttik¢a lipit benzeri apolar bilesenlerle etkilesim
potansiyeli artabilmekle birlikte, parcaciklar aras1 hidrofobik c¢ekimlerin gili¢lenmesi
dispersiyon kararliliginin azalmasina ve agregasyona neden olabilir. Bu nedenle en uygun
modifikasyon diizeyinin yalnizca en yliksek temas agis1 lizerinden degil; floresans sinyalinin
korunmasi, hidrodinamik biiyiikliik, polidispersite, yiizey yiikii ve kolloidal kararlilik birlikte

degerlendirilerek belirlenmesi gerekir.

Parmak izi kalintisinin ekrin ve sebum kokenli bilesenleri birlikte icermesi, silika
nanoparcacik yiizeyinin farkli etkilesim mekanizmalarina gore diizenlenebilmesine olanak
saglamaktadir. Bu tezde ortak baslangic materyali olarak FAM yiiklii silika nanopargaciklar
kullanilmis; bir nanoparcacik grubu anti-lizozim aptameriyle islevsellestirilerek ekrin kokenli
lizozimin molekiiler olarak taninmasi amacglanmig, diger grup ise HDTMS ile
hidrofobiklestirilerek sebum ve diger lipit kdkenli kalintilarla etkilesim potansiyeli artirilmistir.
Aptamer konjugasyonu ile hidrofobik modifikasyonun aynm1 nanopargacik {iizerinde
gerceklestirilmesi yerine, iki islevsel nanopargacik ayri1 ayri hazirlanmis ve uygulama 6ncesinde
uygun oranda birlestirilmistir. Bu yaklasim, hidrofobik modifikasyonun aptamerin katlanmasi,
hedefe baglanmasi ve pargacigin dispersiyon davranisi lizerindeki olast olumsuz etkilerini

sinirlandirmay1 amaclamaktadir.

Silika nanoparcaciklarin floresan boya tagima yetenegi ve ylizey kimyasimin hedef
kalintiya gore ayarlanabilirligi, bu malzemelerin gizli parmak izi goriintiillemede g¢esitli
etkilesim mekanizmalarina dayali gelistiriciler olarak degerlendirilmesine yol agmistir. Bu
alandaki literatiir, hem amin, karboksil, epoksi ve diger islevsel gruplarla degistirilmis silika
sistemlerini hem de dogrudan floresan Ozellik gosteren veya floresan boya iceren silika

nanoparcaciklarini incelemistir.
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2.7.2. Silika Nanopar¢aciklarin Gizli Parmak izi Géoriintiilemede Kullanimi

Gizli parmak izi goriintilemede silika nanoparcaciklarin kullanilmasi, parcacik
boyutunun, optik 6zelliklerin ve yiizey kimyasinin birlikte diizenlenebilmesine dayanmaktadir.
Sirt cizgileri ile arka plan arasindaki optik kontrasti artirmak i¢in silika yapisina floresan
bilesikler dahil edilebilir. Ote yandan, kii¢iik parcacik boyutu, parmak izi sirtlarinda daha
homojen birikim ve ayrintiyr saglayabilir. Silika ylizeyinin degisik fonksiyonel gruplarla
degistirilebilmesi, nanoparcaciklarin  parmak izi kalintisindaki belirli  bilesenlere
odaklanmasina olanak tanir. Bununla birlikte, goriintiileme basarisi yalnizca floresans siddetine
degil, parcaciklarin kolloidal kararlili§ina, yiizey yiikiine, hidrofobikligine, uygulama bi¢imine,
parmak izi kalmtistnin yasina ve incelenen yiizeyin Ozelliklerine de baghdir.
Fonksiyonellestirilmis silika nanopargaciklarin kii¢iik boyutu, ayarlanabilir optik sinyali ve
degistirilebilir yilizey kimyasi, bu malzemeleri parmak izi olugturmak i¢in ¢ok dnemli hale

getirir.

Silika temelli parmak izi gelistiricilere yonelik ilk ¢aligmalardan birinde Theaker ve
digerleri, farkli floresan boyalar igceren hidrofobik silika nano- ve mikropartikiillerini cam
yiizeylerdeki gizli parmak izlerinin gelistirilmesinde degerlendirmistir. Nanoboyuttaki silika
parcaciklar siispansiyon halinde, mikroboyuttaki pargaciklar ise toz olarak uygulanmis ve
ozellikle floresan boya iceren sistemlerle belirgin sirt ayrintilar: elde edilmistir. Bununla birlikte
calismada yontemlerin geleneksel parmak izi gelistirme teknikleriyle kapsamli karsilastirmasi
yapilmamustir (Theaker vd., 2008). Bu calisma, silika yiizeyinin hidrofobiklestirilmesi ile
floresan goriintiilemenin ayni pargacik sistemi i¢inde birlestirilebilecegini gdsteren erken

Oorneklerden biridir.

Liu ve arkadaslari, yiiksek floresans elde etmek amaciyla Eu®‘/duyarlilastirici
komplekslerini silika nanokompozit yapisina dahil etmis ve hazirlanan malzemeleri gézeneksiz
yiizeylerdeki parmak izlerine toz olarak uygulamistir. TEOS temelli silika yapist ve 1,10-
fenantrolin duyarlilastiricisi, incelenen sistemler arasinda daha iyi floresan performans
gostermistir. Bununla birlikte calismada yeni birakilmis ve deneysel olarak zenginlestirilmis
izlerin kullanilmasi ile geleneksel yontemlerle ayrintili karsilastirma yapilmadigi igin,
yontemin operasyonel gecerliligini sinirlamistir (Liu vd., 2008). Benzer sekilde Kim ve
arkadaglari, organik bir floresan boya iceren silika nanopargaciklarini PVP ile islevsellestirerek
parmak izi kalintisina olan ilgiyi artirmayir amaglamig ve UV altinda sirt ayrintilarinin

goriintiilenebildigini gostermistir (Kim vd., 2016). Bu ¢alismalar, giiclii floresansin tek basina
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yeterli olmadigini; parcacik—kalint1 etkilesimi ve deney tasarimmin da goriintii kalitesini

belirledigini ortaya koymaktadir.

Moret ve ark., silika nanoparcgaciklarin floresan toz olarak degil, hedef etkilesimler i¢in
diizenlenmis kolloidal reaktifler olarak kullanilmasin1 daha sistematik bir sekilde inceledi. Bu
calismada RuBpy kompleksi iceren floresan silika ¢ekirdeginin ylizeyi karboksietilsilanetriol
ile iglevsellestirilmis ve hazirlanan nanoparcaciklar gozeneksiz yilizeylerdeki gizli parmak
izlerinin gelistirilmesinde kullanilmistir. Fonksiyonellestirilmis silika nanopargacik sisteminin
bazi kosullarda tek asamali floresan siyanoakrilat uygulamasiyla karsilastirilabilir sonug

verdigi, ancak performansin yiizey tiiriine bagl olarak degistigi bildirilmistir (Moret vd., 2016).

Lee ve arkadaslari, Moret ve arkadaslari tarafindan gelistirilen RuBpy yiikli ve
karboksil iglevli silika nanopargacik sisteminin uygulama kosullarini ayrintili olarak optimize
etmigstir. Nanoparcacik derigimi, iyonik gii¢, pH, uygulama sicaklig1 ve daldirma siiresi gibi
parametreler incelenmis; daha diisiik nanopargacik derisimi, artirilmis banyo sicakligi ve daha
kisa uygulama siiresiyle goriintiileme performansinin iyilestirilebildigi gosterilmistir. Yontem;
aliminyum folyo, seffaf polipropilen ve yesil polietilen yiizeylerde, farkli parmak izi
vericilerinden alinan 10 giinliik ve {i¢ aylik izler kullanilarak degerlendirilmistir. Yiiksek
nanoparcacik derigsimlerinde parcaciklar arasi etkilesimin artmasinin, parcaciklarin parmak izi

kalintistyla etkilesimini sinirlandirabilecegi ileri siiriilmiistiir (Lee vd., 2019).

Lee ve arkadaslarinin daha sonraki caligmasinda, aymi nanopargacik sisteminin
puskiirtme ve tekrarli uygulama yoluyla kullanilabilirligi arastirilmistir. Birden fazla islem
dongiisiiniin, asir1 gelistirme riskini 6nemli 6l¢lide artirmadan parmak izi kalitesini iyilestirdigi
gosterilmistir. Bu, nanoparcgacik silispansiyonunun aliiminyum folyo ve polimer yiizeylere
puskiirtiilmesi yoluyla gerceklestirilebilir (Lee vd., 2022). Bu bulgular, silika nanopargacik
temelli gelistiricilerin hem sentez 6zelliklerinin hem de uygulama bi¢iminin hem de c¢alisma

kosullarinin operasyonel basari i¢in kritik oldugunu gostermektedir.

Floresan boyanin silika yapisimna dahil edilme yontemi de parmak izi goriintiileme
performansini etkileyen 6nemli bir faktordiir. Zhang ve arkadaslart konjuge bir floresan
oligomeri silika yapisina kovalent olarak dahil ederek %97 floresans kuantum verimine sahip,
151k, sicaklik, pH ve c¢esitli ¢oziicii kosullarina karsi dayanikli nanopargaciklar iirettiler.

Hazirlanan mavi emisyonlu silika nanoparcaciklar, farkli ylizeylerde parmak izi tozu olarak
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uygulanmis ve sirtlar ile oluklar arasinda yiiksek kontrastli goriintiiler elde edilmistir (Zhang

vd., 2017).

Alsolmy ve digerleri, FITC igeren silika nanoparcaciklari yedi farkli sentez yaklagimiyla
hazirlayarak boya yiikleme yontemi, silika onciil bilesimi ve ylizey kaplamasinin parmak izi
gelistirme performans: lizerindeki etkilerini karsilastirmistir. Caligmada Stober ve ters
mikroemiilsiyon yontemleri, TEOS un APTES veya feniltrietoksisilan ile birlikte kullanima,
FITCnin APTES’e kovalent baglanmasi ve PVP yiizey kaplamasi degerlendirilmistir. TEOS
ile feniltrietoksisilanin birlikte kullanildig1 daha hidrofobik silika yapisinin, floresan boyanin
silika agina alinmasi ve gozeneksiz yiizeylerde parmak izi gelistirme ac¢isindan avantaj
sagladig bildirilmistir. Buna karsilik PVP kaplamasinin parmak izi goriintiilemede belirgin bir
tyilesme olusturmadigr goriilmiistiir (Alsolmy vd., 2018). Bu calisma, floresan boya
miktarindan ¢ok, boya retansiyonu ve parcacik ylizeyinin kalinttyla uyumunun birlikte

degerlendirilmesi gerektigini gostermektedir.

Zhang ve digerleri, yaklasik 30 nm biiyiikliigiinde ve %70,6’ya kadar floresans kuantum
verimi gosteren konjuge olmayan organosilikon floresan nanopargaciklar hazirlamistir.
Floresan organosilikon bilesigin silika matrisi i¢ine kovalent olarak dahil edilmesi, UV 15181 ve
genis pH aralig1 altinda optik kararliligin korunmasina katki saglamistir. Hazirlanan
nanopargaciklar cesitli yiizeylerde parmak izi gelistirmede kullanilmis ve pargacik boyutunun
sirt genisliginden oldukea kiiciik olmas1 sayesinde belirgin sirt—oluk ayrimi elde edilmistir

(Zhang vd., 2019).

Yang ve ark., kirmizi1 emisyonlu konjuge bir oligomeri silika matrisi i¢ine kovalent
olarak dahil edildi ve nanoparcaciklarin yiizeylerini epoksi gruplari ile islevsellestirdiler.
Kirmiz1 emisyonlar, 6zellikle kendiliginden biiyiiyen plastik ve kagit yiizeylerde arka plan
girisimini  azalttt. Epoksi islevli nanopargaciklarin, hidroksil veya amin yiizeyli
nanoparcaciklarin aksine parmak izi kalintisina daha fazla ilgi gosterdigi ortaya ¢ikmistir. Bu
etki, amino asitlerle eclektrostatik etkilesimler ve sebum kokenli bilesenlerle hidrofobik
etkilesimlerle baglantili olabilir (Yang vd., 2019). Bu sonug, silika yilizey kimyasinin hem

sebum hem de ekrin bilesenleri dikkate alinarak degistirilebilecegini gosteriyor.

Silika nanoparcaciklar yalnizca dogal gizli parmak izleri i¢in degil, kanli parmak izleri
gibi 6zel kalint1 tiirlerinde de degerlendirilmistir. Meng ve arkadaslari, etanol ve Tween 80 ile

slispansiyonlanmis siyah polipropilen yiizeylerdeki gizli kanli parmak izlerine monodispers
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silika nanopargaciklar1 uyguladilar. Nanopargaciklarin sirt bolgelerinde diizenli bigimde
birikmesiyle meydana gelen fotonik kristal etkisi sayesinde, floresan boya veya yiizey
islevsellestirmesi kullanilmadan renkli goriintiiler elde edilmistir. Yontem, 30 giine kadar
bekletilen kanli izlerde de uygulanabilmistir. Bu sistemin goriintiilleme mekanizmasi, tezde
kullanilan floresan ve yiizeyi islevsellestirilmis silika nanoparcaciklardan farkli olmakla
birlikte, silika parcacik boyutu ve diizenli yiizey birikiminin optik goriintiilemeye katkisini

gostermektedir (Meng vd., 2020).

Literattirdeki arastirmalar birlikte degerlendirildiginde, silika nanoparcaciklarin gizli
parmak izlerini goriintiileme yetenegi ii¢ ana bilesen tarafindan belirlenebilir: floresan sinyal
iireten i¢ yapi, yiizey kimyasi ve nanoparcaciklarin uygulama ortamindaki kolloidal davranisi.
Yiiksek floresans siddetine sahip bir parcacik {retmek yeterli degildir; ayrica,
nanoparcaciklarin sirt bolgelerine segilen veya tercih edilen bir sekilde tutulmasi ve arka plan
iizerinde 6zgiil olmayan birikimin siirlandirilmasi gerekir. Sonug olarak, pargacik derisimi,
ylizey fonksiyonel gruplari, yilizey yikii, hidrofobiklik, dagilim kararlilig1 ve uygulama stiresi

birlikte optimize edilmelidir.
2.8. Aptamerler
2.8.1. Aptamerlerin Yapisi, Secimi ve Molekiiler Tanima Ozellikleri

Aptamerler, belirli bir hedef molekiile baglanabilen {i¢ boyutlu yapilara katlanan kisa,
tek zincirli DNA veya RNA oligoniikleotitleridir. “Aptamer” terimi, Ellington ve Szostak
tarafindan hedef ligandlara 6zgiil baglanma gosteren RNA dizilerini tanimlamak amaciyla
kullanilmistir. Bu arastirmacilar, genis ve rastgele diziler igeren bir RNA havuzundan hedef
ligandlara baglanan dizilerin in vitro se¢im ve ¢ogaltma dongiileriyle zenginlestirilebilecegini

gostermistir (Ellington ve Szostak, 1990).

Aptamerler genellikle iistel zenginlestirme yoluyla ligandlarin sistematik evrimi olarak
adlandirilan SELEX yontemiyle secilmektedir. SELEX siireci, ¢ok sayida farkli oligoniikleotit
dizisini i¢eren baglangig kiitliphanesinin hedef molekiille inkiibe edilmesi, hedefe baglanmayan
dizilerin uzaklastirilmasi, baglanan dizilerin ayrilmasi ve niikleik asit cogaltma yontemleriyle
zenginlestirilmesi basamaklarindan olusur. Bu dongiilerin tekrarlanmasi sonucunda hedefe
daha yiiksek baglanma gosteren diziler elde edilir. Bu nedenle SELEX, aptamerleri dogrudan
“sentezleyen” degil, baslangic kiitliphanesindeki baglanma yetenegine sahip dizileri segen ve

zenginlestiren bir yontemdir (Ellington ve Szostak, 1990; Bayat vd., 2018). Ellington ve
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Szostak’in 6zgiin calismasinda baglanan RNA dizilerinin tekrarlanan se¢im ve g¢ogaltma
dongiileriyle zenginlestirildigi gosterilmistir. Aptamerler kiigiik molekiiller, iyonlar, proteinler,
hiicre yiizeyi yapilar1 ve mikroorganizmalar gibi farkli hedeflere karsi secilebilir. Hedef tanima,
aptamerin hedefin varliginda olusturdugu 6zgiin ii¢ boyutlu yap1 ile sekil uyumu, hidrojen
baglari, elektrostatik etkilesimler, hidrofobik etkilesimler ve aromatik gruplar arasindaki
etkilesimler dahil olmak iizere ¢esitli etkilesimlerin bir sonucu olarak gerceklesir. Aptamerin
hedefe baglanma davranisi, yalnizca niikleotit dizisine degil, ayn1 zamanda pH'", sicakligi,

iyonik giictinii ve 6zellikle iki degerlikli iyonlarin varligini da igerir.

Aptamerlerin kimyasal olarak sentezlenebilmesi; floresan boyalar, biyotin, tiyol, amin
ve farkli baglayici gruplarla u¢ modifikasyonlarmin yapilmasina olanak saglar. Aptamerler,
kiiciik boyutlar1 ve kimyasal modifikasyona dayanikli yapilar1 nedeniyle nanoparcacik
ylizeylerine veya optik isaretleyicilere baglanarak hedef tanima ve sinyal iiretme gorevlerini
ayni sistem i¢inde birlestirmek icin kullanilabilir. Ancak bir aptamerin yiiksek afinite
gostermesi yeterli degildir. Aptamer ylizeye baglandiktan sonra uygun yapiya katlanabilmesi,
hedef bolgesinin erisilebilir kalmasi ve kullanilan baglayici kimyanm hedefi tanimayi
engellememesi gerekir. Bu nedenle, aptamer tabanli bir goriintiileme sisteminin performansi,

immobilizasyon yonelimi, aralayici uzunlugu ve ylizey yogunlugu tarafindan etkilenebilir.

Bazi caligmalar, aptamerleri "kimyasal antikorlar" olarak tanimlasa da antikorlarin
dogrudan esdegeri degildir. Antikorlar protein yapisinda biyolojik tanima elemanlar1 iken
aptamerler niikleik asit yapisinda ve baglanma 6zellikleri 6l¢iim kosullarina ve se¢im dizisine
baghdir. Sonu¢ olarak, aptamerlerin antikorlara mutlak {istiinlilk sagladig1 seklindeki
genellemelerden ziyade, kimyasal sentez, kontrolli modifikasyon ve nanomalzemelerle

biitiinlestirme yoluyla avantaj sagladiklari belirtilmelidir.
2.8.2. Aptamerlerin Nanoparcaciklarla Birlestirilmesi

Aptamerlerin nanopargaciklarla birlestirilmesi, molekiiler tanimanin yani sira optik
veya spektroskopik sinyallerin iiretilmesine olanak tanir. Altin nanopargaciklar, yukari
doniistimlii nanoparcaciklar, kuantum noktalar1 veya floresan silika nanoparcaciklar, bu tiir
sistemlerde aptamer hedef molekiilii taniyan bir bilesen olarak calisirken, ayn1 zamanda hedef-

aptamer etkilesiminin goriintiilenmesini saglayan sinyal tastyicilar1 olarak kullanilabilir.

Aptamerin nanoparcacik ylizeyine nasil baglandigi, biyotanima performansini belirler.

Aptamer, dogrudan ve yogun bir sekilde yiizeye yapistiginda, niikleik asit zincirinin hareketini
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kisitlayabilir veya hedefe baglanmak icin gerekli olan ii¢ boyutlu yapmin olusmasini
engelleyebilir. Sonug olarak, aptamer ile nanoparcacik yiizeyi arasinda hidrofilik bir aralayici
kullanilmasi, aptamerin yiizeyden uzaklastirilmasina yardimci olabilir ve ayn1 zamanda hedefe
erisilebilirligini koruyabilir. Ozellikle poli(etilen glikol) temelli aralayicilar, aptamerin yiizeye
cok yakin konumlanmasini sinirlarken 6zgiil olmayan yiizey etkilesimlerini azaltmak amaciyla

kullanilabilmektedir.

Silika nanoparcaciklar, aptamer tabanli sistemler i¢in uygun tastyicilardan biridir.
Floresan boya silika yapisina dahil edilerek optik sinyal olusturulabilirken, dis yiizey amin veya
baska reaktif gruplarla islevsellestirilebilir. Boylece aptamer dis yiizeye baglanirken floresan
boya pargacigin i¢ yapisinda tutulabilir. Bu mimari, hedef tanima yiizeyi ile optik sinyal {ireten

boliimiin birbirinden belirli 6l¢lide ayrilmasina olanak saglar.

Ancak aptamerin nanoparcacik yiizeyine baglanmasi, hedefe 6zgli baglanmanin
otomatik olarak dogrulandigi anlamina gelmez. Konjugasyondan sonra parcacik biiytkliigii,
ylizey yiikii ve fonksiyonel grup degisiklikleri fizikokimyasal karakterizasyonla incelenebilir;
ancak aptamerin biyolojik islevinin korundugunu kanitlamak i¢in hedef baglanma veya
ozgiillik deneyleri de gereklidir. Bu ayrim, aptamer konjugasyonunun kimyasal olarak
gerceklesmesi ve aptamerin hedef tanima yetenegini korumasinin farkli dogrulama diizeyleri

oldugunu goéstermektedir.
2.8.3. Aptamer Tabanh Gizli Parmak izi Gériintiilleme Yaklasimlar

Parmak izi kalintisi, yalnizca sirt desenini olusturan fiziksel bir kalinti degil; ayni
zamanda amino asitler, lipitler, tuzlar ve proteinler gibi endojen bilesenler ile ylizeye disaridan
aktarilmis maddeleri igeren kimyasal bir yapidir. Bu nedenle aptamerler, parmak izi
kalintisindaki belirli molekiiler bilesenleri tantyarak sirt ¢izgilerinin hedefe dayali bigimde
isaretlenmesi amaciyla kullanilabilir. Aptamer temelli yaklagim, yalnizca kalintiya fiziksel

olarak tutunan gelistiricilerden farkli olarak belirli bir molekiiler hedefin taninmasina dayanur.

Aptamer kullanilarak gergeklestirilen ilk parmak izi goriintiileme ¢alismalarindan biri
Wood ve arkadaslari tarafindan yapilmistir. Calismada parmak izi kalintisindaki ekrin kokenli
proteinlerden biri olan lizozim hedef olarak secilmis ve lizozime baglanan floresan isaretli
aptamer kullanilmistir. CAL Fluor® Orange 560 ile isaretlenmis aptamer, poliviniliden floriir
(PVDF) membran {izerindeki parmak izlerine uygulanmis ve sirt cizgileri floresans

gorilintiileme yoluyla belirlenmistir. Bu c¢alisma, parmak izi kalintisindaki 6zgiil bir protein
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bileseninin aptamer araciligiyla taninabilecegini ve molekiiler tanimanin optik goriintiilemeye

doniistiiriilebilecegini gostermistir (Wood vd., 2012).

Li ve arkadaslar, aptamerle islevsellestirilmis altin nanopargaciklarin karanlik alan
mikroskobundaki 151k sacilma Ozelliklerinden yararlanmistir.  Aptamer baglh altin
nanoparcaciklar kullanilarak parmak izlerinde ikinci ve Tgiincii seviye ayrintilar
goriintiilenmistir. Ayrica kokain baglayan aptamer kullanildiginda, kokain kaynakli
nanoparcacik kiimelenmesi sagilan 151 yesilden kirmiziya degismesine neden olmus ve
parmak izi kalintisindaki kokainin yaklasik olarak degerlendirilmesine olanak saglamistir (Li
vd., 2013). Bu calisma, sirt deseninin goriintiilenmesi ile parmak izindeki ekzojen bir maddenin

belirlenmesinin ayni1 sistemde gerceklestirilebilecegini gostermistir.

Wang ve arkadaslari, arka plan otofloresansini azaltmak amaciyla yakin kizilotesi 1sikla
uyarilan yukar1 doniisiimlii nanoparcaciklari lizozim baglayan aptamerlerle islevsellestirmistir.
Aptamer, parmak izi sirtlarindaki lizozimi tanirken UCNP’ler goriinlir bolgede emisyon
olusturarak sirt deseninin goriintiilenmesini saglamistir. Yakin kizilotesi uyarma, 6zellikle
kendiliginden floresans gdosteren yiizeylerde arka plan girisiminin azaltilmasina katkida
bulunmustur. Calismada ayrica lizozim aptameri yerine kokain baglayan aptamer kullanilarak
kokainle temas etmis parmak izlerinin goriintiilenebildigi gosterilmistir. Lizozim ve kokain
ayn1 aptamerle veya ayni anda degil, farkli aptamerli sistemlerle hedeflenmistir (Wang vd.,

2014).

Aptamer tanimasinin silika iceren ¢ekirdek—kabuk nanoparcgaciklarla birlestirilmesine
yonelik 6nemli bir yaklasim Zhao ve arkadaglari tarafindan gelistirilmistir. Calismada altin
cekirdek, Raman raporlayici ve silika kabuktan olusan Au/pNTP/SiO2 nanopargaciklar lizozim
baglayan aptamerle islevsellestirilmistir. Aptamer parmak izi kalintisindaki lizozimi
hedeflerken, silika i¢ginde korunan Raman raporlayici yiizeyle giiclendirilmis Raman sagilmasi
sinyali saglamistir. Sistem; ekrin ve sebasoz Ozellikteki, yeni birakilmig ve yaslandirilmig
izlerde, farkli gozeneklilikteki yiizeylerde degerlendirilmis ve {igiincli seviye ayrintilarin
goriintiilenebildigi bildirilmistir (Zhao vd., 2016). Bu ¢alisma, silikanin yalniz floresan boya
tasiyicisi olarak degil, spektroskopik raporlayiciyr dis ortamdan koruyan bir kabuk olarak da

kullanilabilecegini gostermektedir.

Liu ve arkadaslari, dogrudan floresanla isaretlenmis tek parcali bir aptamer yerine

boliinmiis aptamer ve boliinmiis G-kuadrupleks dizilerinden olusan bir goriintiilleme ¢ozeltisi
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gelistirmistir. Tki DNA zincirinin parmak izi kalintisindaki lizozime baglanmasi, zincirleri
birbirine yaklastirmis ve N-metilmesoporfirin IX ile floresan sinyal olusturan G-kuadrupleks
yapisinin meydana gelmesini saglamistir. Yontem farkli yiizeylerde ve farkli goniilliilerden
alinan parmak izlerinde uygulanmistir (Liu vd., 2018). Bu yaklasim, sinyalin hedef baglanmasi
sonucunda olustugu “yakinlik temelli” aptamer sistemlerinin de parmak izi goriintiilemede

kullanilabilecegini gostermektedir.

Bu c¢alismalar birlikte degerlendirildiginde aptamer tabanli parmak izi goériintiilemenin
farkl sinyal iiretim mekanizmalariyla gergeklestirilebildigi goriilmektedir. Dogrudan floresan
isaretleme, altin nanopargaciklarin plazmonik 1s1k sagilmasi, yukari doniisiimlii floresans,
SERS ve hedefe bagli G-kuadrupleks olusumu bu yaklasimlara 6rnektir. Bununla birlikte bazi
sistemler floresans mikroskobu, karanlik alan mikroskobu veya Raman goriintiileme cihazi gibi
0zel donanimlar gerektirmektedir. Ayrica tek bir molekiiler hedefe dayanan goriintiileme
performansinin hedefin parmak izi kalintisindaki miktari, izin yasi, parmak izinin ekrin veya
sebase karakteri ve yiizey Ozelliklerinden etkilenmesi beklenebilir. Bu son degerlendirme,
mevcut ¢aligmalarin farkli hedef ve goriintiileme sistemleri kullanmasindan yapilan bir

¢ikarimdir.

Literatiirdeki ¢aligmalar, aptamerlerin parmak izi kalintilarinda bulunan belirli
molekiiler hedeflerin taninmasinda; floresan nanopargaciklarin ise bu etkilesimin optik olarak
goriintiilenmesinde kullanilabilecegini gostermektedir. Bununla birlikte parmak izi kalintisinin
hem ekrin hem de sebum kokenli bilesenlerden olusmasi, tek bir hedefleme mekanizmasinin
farklh yiizey ve kalint1 kosullarinda yeterli olmayabilecegini diisiindiirmektedir. Bu nedenle
anti-lizozim aptameriyle saglanan molekiiler tanimanin, sebum bilesenlerine yonelik hidrofobik
etkilesimle birlestirilmesi, daha kapsamli bir floresan nanogelistirici sisteminin olusturulmasi

acisindan uygun bir yaklagim olarak degerlendirilmistir.
2.9. Tez Calismasinin Kuramsal Tasarim ve (")zgiin Yaklasim

Gizli parmak izi kalintisi, ekrin salgidan kaynaklanan suda ¢6ziinebilen bilesenler ile
parmaklara diger viicut bolgelerinden aktarilan sebum ve lipit kdkenli bilesenleri birlikte iceren
heterojen bir yapidir. Bu bilesenlerin miktar1 bireyler, yiizeyler, ardisik temaslar ve izin
birakilmasindan sonra gegen siire arasinda degisebilmektedir. Dolayisiyla yalnizca tek bir
protein veya yalnizca lipit bilesenlerini hedefleyen bir gelistiricinin farkli parmak izi ve yiizey

kosullarinda ayni performansi gostermesi beklenmemelidir.
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Bu tezde s6z konusu kimyasal degiskenlige karsi, iki ayr1 etkilesim mekanizmasini bir
araya getiren floresan silika temelli bir parmak izi gelistirici yaklasimi tasarlanmistir. Ortak
baslangic materyali olarak FAM iceren floresan silika nanoparcaciklar kullanilmistir. Silika
matrisi FAM kaynakli optik sinyali tagirken, amin islevli dis ytlizey farkli hedefleme gruplariin
baglanabilecegi bir platform saglamistir. Tezde FAM giris miktar1 degistirilmis; temel Stober
sentez kosullar1 sabit tutularak floresans sinyali, boya retansiyonu ve DLS/PDI sonuglar1
birlikte degerlendirilmis ve sonraki islevsellestirme islemleri i¢in optimum FAM yiikli silika

nanoparcacik formiilasyonu se¢ilmistir.

Optimum FAM yiikli silika platformundan iki ayri islevsel nanopargacik sistemi
hazirlanmistir. Birinci sistemde anti-lizozim aptameri nanoparcacik yilizeyine bir aralayict
yaklasimi lizerinden baglanmis ve parmak izi kalintisindaki ekrin kékenli lizozimin molekiiler
olarak tanmmmasi amaglanmistir. Bu sistem Apt-FAMSNp olarak adlandirilmistir. Aptamerin
kullanilmasinin temel gerekcesi, dnceki caligmalarda lizozimin aptamer aracili parmak izi
gorilintiileme i¢in uygun bir molekiiler hedef oldugunun gosterilmis olmasidir (Wood vd., 2012;
Wang vd., 2014). Tezin yonteminde aptamerli sistemin hazirlanmasi ve fizikokimyasal

karakterizasyonu ayrica tanimlanmstir.

Ikinci sistemde FAM vyiiklii silika nanopargaciklarin yiizeyi hegzadesil trimetoksisilan
ile modifiye edilmistir. Uzun alkil zincirlerinin yiizeye kazandirilmasiyla nanoparcaciklarin
sebumdaki yag asitleri, mum esterleri ve diger hidrofobik bilesenlerle etkilesim potansiyelinin
artirtlmast amacglanmistir. Bu sistem Hfb-FAMSNp olarak adlandirilmistir. Hidrofobik
modifikasyon diizeyi yalnizca en yiiksek temas agisina gore secilmemis; floresans sinyalinin
korunmasi, DLS/PDI, zeta potansiyeli ve FTIR sonuglar1 birlikte degerlendirilmistir. Boylece
yiiksek hidrofobiklik ile yeterli kolloidal kararlilik arasinda denge saglayan Hfb-
FAMSNp OPT formiilasyonu belirlenmistir.

Aptamer konjugasyonu ve hidrofobik modifikasyon ayni nanopargacik iizerinde
gerceklestirilmemistir. Bunun yerine Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT ayr1 ayr
hazirlanmig, son uygulama asamasinda farkli oranlarda karistirilmistir. Bu tasarimin temel
gerekcesi, yogun hidrofobik ylizey modifikasyonunun aptamerin ii¢ boyutlu katlanmasini,
hedefe erisilebilirligini ve nanopargacigin sulu ortamdaki dispersiyon davranigini olumsuz
etkileyebilme riskidir. Iki bilesenin ayr1 tutulmasiyla aptamer aracili lizozim tanimasinin ve

sebum bilesenlerine yonelik hidrofobik etkilesimin birbirinden bagimsiz olarak korunmasi
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hedeflenmistir. Tezde tek bilesenli sistemler ile 75:25, 50:50 ve 25:75 oranindaki karigimlar

karsilastirilmasgtir.

Bu yaklasimda Apt-FAMSNp nin ekrin/lizozim ydniinden zengin sirt bolgelerine, Hfb-
FAMSNp OPT’nin ise sebum ve lipit kokenli kalintilara katki saglamasi ongoriilmiistiir.
Bdylece nihai kompozit gelistiricinin, tek bir molekiiler hedefe dayali sisteme gore farkli kalinti
bilesimlerine kars1 daha dengeli goriintiileme performansi géstermesi amaglanmistir. Ancak bu
yaklasim, her parcacigin yalnizca tek bir bilesene mutlak o6zgiillikk gosterdigi anlamina
gelmemektedir. Aptamerli bilesenin hedefe yonelik molekiiler tanimasi bulunurken, hidrofobik
bilesenin etkilesimi daha genis kapsamli ve 0zgiil olmayan hidrofobik ¢ekimlere

dayanmaktadir.

Nihai gelistirici orani yalnizca en yliksek floresans siddeti veya en yiiksek hidrofobiklik
temelinde secilmemistir. Kolloidal davranis, temas acisi, kisa siireli karisim kararliligi, arka
plan girisimi ve pilot parmak izi kalite sonuglar1 birlikte degerlendirilmistir. Bu ¢ok parametreli
secim sonucunda Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT’nin 1:1 oranindaki karigimi CD_OPT

olarak belirlenmistir.

Gelistirilen sistemin performansi, yiizey ve parmak izi kalintisindaki degiskenligi
yansitmak amaciyla lifli kagit, karton, kumas ve cam ylizeylerde degerlendirilmistir. Yeni
birakilmis tek bir parmak izi Ornegiyle smirli kalimmamisg; ardisik temasla parmak izi
materyalinin azaldig1 deplesyon serileri ile izin yaslanmasini temsil eden zaman serileri
kullanilmistir. Goriintiilerde sirt—arka plan kontrasti, sirt keskinligi, goriiniir sirt alani, sirt
siirekliligi ve arka plan girisimi birlikte degerlendirilerek Parmak Izi Kalite Skoru
hesaplanmigtir. Bu tasarim, aptamer aracili molekiiler tanimanin, hidrofobik kalint1
etkilesiminin ve floresan silika tasiyicinin farkl yiizey ve kalinti kosullarindaki katkilarinin

karsilagtirilmasini amaglamaktadir.

28



3. MATERYAL VE YONTEM
3.1. FAM Yiiklii Silika Nanoparcaciklarin Sentezi

FAM yiiklii silika nanoparcaciklar (FAM-SNp), tetraetil ortosilikat (TEOS) temelli sol-
jel/Stober yontemi esas alinarak hazirlanmistir. Floresan grubun silika matrisi igerisine dahil
edilmesi amaciyla N-hidroksisiiksinimid ester modifiye karboksifloresin (FAM-SE), 3-
aminopropiltrietoksisilan (APTES) ile 6n reaksiyona sokulmus ve elde edilen FAM—-APTES
konjugati daha sonra TEOS temelli silika sentezine dahil edilmistir (Wacker vd., 2012). FAM-
SE stok c¢ozeltisi 1.0 mg/mL derisimde susuz dimetil siilfoksit (DMSO) igerisinde
hazirlanmigtir. FAM—-APTES 6n konjugatinin hazirlanmasi i¢cin 1.0 mL FAM-SE stok
cozeltisine 5 uL APTES eklenmis ve karigim 1s1k almayan kosullarda, oda sicakliginda 4 saat
karigtinnlmistir. Hazirlanan bu stok konjugattan, sentez ortamina sirasiyla 2.5, 5.0 ve 10.0 ug

FAM-SE'ye karsilik gelen hacimler ilave edilmistir.

Silika nanoparcacik sentezi i¢in 30.0 mL mutlak etanol, 1.50 mL deiyonize su ve 1.50
mL %28-30 (w/w) amonyum hidroksit ¢ozeltisi 50 mL'lik reaksiyon kabina alinmis ve karigim
25 = 2 °C'de 400 rpm'de 10 dakika 6n karistirmaya birakilmistir. Ardindan 1.00 mL TEOS
reaksiyon ortamina tek seferde eklenmis ve karistirmaya devam edilmistir. Bu kosullarda
yaklasik TEOS, NHs ve toplam su derisimleri sirasiyla 0.13 M, 0.65 M ve 4.0 M diizeyindedir.
Reaksiyon kabi amonyak ve etanol kaybini smirlamak amaciyla kapali tutulmus ve silika

cekirdek olusumu 12 saat siireyle stirdiiriilmiistiir (Polat vd., 2026).

FAM yiikleme diizeyinin nanoparcaciklarin optik ve kolloidal 6zellikleri iizerindeki
etkisini degerlendirmek amaciyla temel Stober kosullari tiim gruplarda sabit tutulmus ve
yalnizca senteze dahil edilen FAM-SE miktar1 degistirilmistir. Diisiik, orta ve yliksek yiikleme
kosullarinda sirasiyla 2.5, 5.0 ve 10.0 pg FAM-SE kullanilmis; elde edilen nanoparcaciklar
sirastyla FAM-SNp-L, FAM-SNp-M ve FAM-SNp-H olarak adlandirilmistir. Her sentezde
TEOS miktar1, etanol/su orani, amonyak derisimi, toplam reaksiyon hacmi, sicaklik, karigtirma

hiz1 ve reaksiyon sliresi degistirilmemistir.

Silika ¢ekirdek olusumunun tamamlanmasinin ardindan, sonraki aptamer
fonksiyonellestirme asamasinda kullanilacak yiizey amin gruplarinin olusturulmasi amaciyla
reaksiyon karigimina 25 pL. APTES ilave edilmistir. APTES ilavesinden sonra reaksiyon ayni

sicaklik ve karistirma kosullarinda 4 saat daha siirdiiriilmiistiir. Kullanilan APTES miktari,
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TEOS'a gore diisiik bir organosilan oran1 saglayacak sekilde se¢ilmis ve silika yiizeyine birincil

amin gruplar1 kazandirilmas1 amaglanmistir (Takeda vd., 2013).

Reaksiyon sonunda nanopargacik dispersiyonlar1 10,000 xg'de 15 dakika
santrifiijlenmis ve nanoparcacik fraksiyonu ¢okelti olarak ayrilmistir. ik santrifiij sonras1 elde
edilen silipernatant, silika yapisina dahil olmayan veya nanopargaciklarla birlikte tutulmayan
FAM miktarinin belirlenmesi amaciyla ayr1 olarak saklanmigtir. Nanopargacik ¢okeltileri 10
mL mutlak etanol icerisinde yeniden disperse edilmis, kisa siireli ultrasonik banyoda dagitilmis
ve ayni santrifiij kosullarinda yeniden ¢oktiiriilmiistiir. Bu islem iki kez tekrarlanmis ve her iki
yikama fraksiyonu FAM kaybinin hesaplanmasi amaciyla ayr1 olarak toplanmistir. Son yikama
sonrasinda nanopargaciklar deiyonize su igerisinde yeniden disperse edilmis ve sonraki

karakterizasyon islemlerine kadar 4 °C'de, 1s1ktan korunarak saklanmigtir (Wacker vd., 2012).

FAM-SNp-L, FAM-SNp-M ve FAM-SNp-H formiilasyonlart UV—Vis absorbans,
floresans emisyon, FAM retansiyon/kayip ve DLS/PDI sonuglar1 birlikte degerlendirilerek
karsilastirilmistir. Orta yiikleme kosulunda hazirlanan 5.0 pg FAM-SE igeren FAM-SNp-M
formiilasyonu, yeterli floresans sinyali ile boya tutulmasi ve kolloidal kalite arasinda en dengeli
profili gosterdiginden sonraki ylizey islevsellestirme c¢alismalart i¢in optimum baslangic
materyali olarak se¢ilmis ve bundan sonraki bdliimlerde FAMSNp OPT olarak

adlandirilmistir.
3.1.1. UV-Vis Absorbans Analizi

Serbest FAM ile FAM-SNp-L, FAM-SNp-M ve FAM-SNp-H dispersiyonlarinin UV—
Vis absorbans spektrumlar1 350-650 nm dalga boyu araliginda kaydedilmistir. Olgiimler, FAM
kromoforuna ait goriiniir bolge absorbans bandinin nanoparcacik yapisina dahil edilmesi
sonrasinda korunup korunmadigimmi ve farkli FAM-SE giris miktarlarinin absorbans profili
iizerindeki etkisini degerlendirmek amaciyla gerceklestirilmistir (Nakamura vd., 2007).
Olgiimler Hacettepe Universitesi HUNITEK Kimyasal Analiz Laboratuvarinda bulunan
Shimadzu UV-2600 UV-Vis spektrofotometre kullanilarak gerceklestirilmistir. Ornekler
Ol¢tim Oncesinde homojen dispersiyon elde etmek amaciyla kisa siireli olarak karistirilmis ve
uygun dispersiyon ortami referans/blank olarak kullanilmistir. Spektrumlar 1 cm optik yol
uzunluguna sahip kuvars kiivetlerde kaydedilmis, her 6rnek ii¢ kez Slgiilmiis ve sonuglar

ortalama spektrumlar {izerinden degerlendirilmistir.
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FAM igeren silika nanoparcaciklarda serbest boyaya ait karakteristik absorbans
bolgesinin korunmasi, floresan kromoforun sentez ve yikama basamaklar1 sonrasinda optik
biitiinliglinii korudugunu degerlendiren temel kriterlerden biri olarak kullanilmistir. Floresan
boya—NHS esterlerinin APTES ile konjuge edilerek Stober sentezine dahil edildigi benzer silika
nanoparcacik sistemlerinde de boya kaynakli optik 6zelliklerin nanoparcacik yapisinda

korunabildigi bildirilmistir (Nakamura vd., 2007).
3.1.2. Floresans Emisyon Analizi

FAM-SE giris miktarinin nanoparcaciklarin floresans siddeti tizerindeki etkisini
belirlemek ve FAM kromoforuna ait karakteristik yesil emisyon bandimin Stober sentezi ve
yikama iglemleri sonrasinda korunup korunmadigini degerlendirmek amaciyla, FAM yiikli
silika nanoparcaciklarin floresans oOzellikleri, Horiba FluoroMax-4 spektroflorometre
kullanilarak degerlendirilmistir. Serbest FAM ile FAM-SNp-L, FAM-SNp-M ve FAM-SNp-H
ornekleri 488 nm dalga boyunda uyarilmis ve floresans emisyon spektrumlari 500-650 nm
arahiginda kaydedilmistir. Olgiimlerde 1 ¢cm optik yol uzunluguna sahip kuvars kiivetler
kullanilmig, nanoparcacik dispersiyonlar1 dl¢lim dncesinde homojen hale getirilmis ve tim
ornekler ayni 6l¢iim kosullarinda analiz edilmistir. Uyarma ve emisyon yarik genislikleri ile
tarama parametreleri tiim orneklerde sabit tutulmustur. Her 6rnek i¢in {ic bagimsiz 6l¢iim

alinmis ve sonuglar ortalama floresans spektrumlari iizerinden degerlendirilmistir.

FAM-SE gibi reaktif floresan boya tiirevlerinin APTES ile konjuge edilerek silika
nanopargacik yapisina dahil edilmesi ve elde edilen nanoparcaciklarin floresans 6zelliklerini

korumasi daha 6nce benzer sistemlerde bildirilmistir (Nakamura vd., 2007; Montalti vd., 2014).
3.1.3. 96-Kuyucuklu Plaka ile FAM Kalibrasyonu ve Retansiyon Analizi

FAM yiikleme veriminin ve sentez/yikama basamaklarindaki boya kaybinin nicel olarak
degerlendirilmesi amaciyla, serbest FAM kullanilarak 96-kuyucuklu mikroplaka formatinda bir
floresans kalibrasyon egrisi olusturulmustur (Spitzmiiller vd., 2024). Kalibrasyon standartlar1
0-1000 ng/mL FAM derisim araligin1 kapsayacak sekilde hazirlanmig ve her derigim ii¢ tekrar
halinde analiz edilmistir. Standart ve Orneklerin floresans siddetleri BioTek Synergy HI
multimode mikroplaka okuyucu kullanilarak FAM i¢in uygun uyarma/emisyon kosullarinda

Ol¢iilmiistiir. Tiim 6l¢timlerde ayni1 plaka tipi, 6rnek hacmi ve cihaz ayarlar1 kullanilmistir.

Ortalama floresans siddeti FAM derisimine kars1 grafige alinmig ve kalibrasyon iligkisi

dogrusal regresyon ile degerlendirilmistir. Elde edilen regresyon denklemi, sentez sonrasi
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fraksiyonlarda Olgiilen floresans sinyallerinin FAM esdeger miktarina doniistiiriilmesinde
kullanilmistir. Retansiyon analizi igin ilk santrifiij sonrasinda elde edilen siipernatant ile birinci
ve ikinci etanol yikamalarindan elde edilen fraksiyonlar ayri ayri toplanmistir. Son yikama
sonrasinda elde edilen nanopargacik fraksiyonu da analiz edilmistir. Her fraksiyonda 6l¢iilen
floresans siddeti kalibrasyon egrisi yardimiyla FAM esdeger miktarina doniistiiriilmiis;
nanoparcacik fraksiyonunda tutulan FAM, siipernatanta gegcen FAM ve iki yikama
basamaginda kaybedilen toplam FAM miktarlar1 baslangi¢ta kullanilan boya miktarina gore

ylizde olarak hesaplanmigtir

FAM retansiyonu; nanoparcacik fraksiyonunda belirlenen FAM esdeger miktarinin
baslangic FAM miktarma orani, siipernatant ve yikama kayiplar ise ilgili fraksiyonlarda
belirlenen FAM esdeger miktarlarinin  baslangig FAM miktarina oram1 iizerinden

hesaplanmustir.
3.1.4. DLS ve PDI Analizi

FAM-SNp-L, FAM-SNp-M ve FAM-SNp-H formiilasyonlarinin hidrodinamik
boyutlar1 ve boyut dagilim oOzellikleri dinamik 151k sa¢ilmast (DLS) yontemiyle
degerlendirilmistir.  Olgiimler Malvern Zetasizer Nano ZSP cihazt  kullanilarak
gerceklestirilmistir. Nanoparcacik dispersiyonlari 6l¢iim oncesinde deiyonize su ile cihazin
uygun sacilma yogunlugu araligini saglayacak sekilde seyreltilmis ve homojen dispersiyon elde

etmek amaciyla nazikg¢e karistirilmigtir.

DLS olgtimleri 25 °C’de gergeklestirilmis ve drnekler 6l¢lim dncesinde cihaz icerisinde
2 dakika sicaklik dengelenmesine birakilmistir. Sagilan 151k, Zetasizer Nano ZSP sisteminin
geri sagilma geometrisi kullanilarak degerlendirilmistir. Her 6rnek i¢in en az ii¢ ardigik dl¢im
yapilmis; kiimiilatif analizden elde edilen Z-average hidrodinamik ¢ap ile polidispersite indeksi
(PDI) degerleri kaydedilmis ve sonuglar ortalama + standart sapma olarak ifade edilmistir. DLS
ile belirlenen hidrodinamik c¢ap, partikiil ¢ekirdeginin kuru geometrik ¢apma ek olarak
ylzeydeki hidratasyon tabakasi ve dispersiyondaki olas1 partikiil—partikiil etkilesimlerini de
icerdiginden, sonuglar dogrudan kuru partikiill ¢ap1 olarak degil, formiilasyonlarin
karsilastirmali kolloidal davranisini gosteren bir parametre olarak yorumlanmistir (Tavernaro
vd., 2017). PDI degerleri, farkli FAM yiikleme kosullarinin pargacik dagilim homojenligi

iizerindeki goreli etkisini karsilagtirmak amaciyla kullanilmistir.
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3.2. FAMSNp_OPT Tabanh Aptamer Fonksiyonellestirmesi ve Hidrofobik

Modifikasyonun Karakterizasyonu
3.2.1. FAMSNp_OPT Baslangi¢c Materyali

Aptamer fonksiyonellestirmesi ve hidrofobik yiizey modifikasyonu g¢aligmalarinda
ortak baslangi¢c materyali olarak, Boliim 3.1°de sentezlenen ve optimize edilen FAMSNp OPT
kullanilmistir. FAMSNp OPT, 5.0 pg FAM-SE giris miktar1 ile hazirlanan FAM-SNp-M
formiilasyonunun UV—Vis absorbans, floresans emisyon, boya retansiyonu ve DLS/PDI
sonuclarinin birlikte degerlendirilmesi sonucunda optimum baslangic formiilasyonu olarak

se¢ilmesiyle tanimlanmistir.

FAMSNp_ OPT nanopargaciklari, floresan sinyal saglayan FAM igeren silika matrisi ile
sonraki yiizey fonksiyonellestirme basamaklarinda kullanilabilecek amin gruplarmi birlikte
tasiyan ortak nanoparcacik platformu olarak kullanilmigtir. FAMSNp OPT baslangic
materyalinden iki ayr tiirevlendirme kolu olusturulmus; birinci kolda anti-lizozim aptameri ile
fonksiyonellestirilmis Apt-FAMSNp, ikinci kolda ise HDTMS ile hidrofobiklestirilmis Htb-
FAMSND serileri hazirlanmustir.

3.2.2. Aptamer Fonksiyonlu FAM Yiiklii Silika Nanoparc¢aciklarin Hazirlanmasi

Aptamer fonksiyonlu floresan silika nanoparcaciklarin hazirlanmasinda, Boliim 3.1°de
optimize edilen amin fonksiyonlu FAMSNp OPT baslangic materyali kullanilmistir.
Nanoparcacik yiizeyindeki primer amin gruplari ile 5'-NH2 modifiye anti-lizozim aptamer
arasinda PEG aralayicili kovalent baglanti olusturmak amaciyla homobifonksiyonel amin-
reaktif capraz baglayict BS(PEG)5 [PEGylated bis(sulfosuccinimidyl)suberate] kullanilmgtir.
BS(PEG)5’in her iki ucunda bulunan NHS ester gruplari primer aminlerle reaksiyona girerek
kararli amid baglar1 olusturdugundan, amin fonksiyonlu silika ylizeyi ile amino-modifiye

aptamer arasinda PEG aralayicili baglanma i¢in uygun bir reaksiyon sistemi saglamaktadir.

Konjugasyon i¢in 1.0 mg amin fonksiyonlu FAMSNp OPT, 1.0 mL 50 mM sodyum
fosfat tamponu (pH 7.5) igerisinde disperse edilmistir. Nanoparcacik dispersiyonu kisa siireli
sonikasyon ve nazik karistirma ile homojen hale getirildikten sonra, kullanim 6ncesinde taze
hazirlanmis 10 mg/mL BS(PEG)5 ¢o6zeltisinden 10 pL eklenmistir. Karisim oda sicakliginda
30 dakika siireyle hafif karistirma altinda inkiibe edilmistir. Fosfat tamponlu salin (PBS; 1x,

pH 7.4) hazirlanmis ve sonraki yikama, bloklama ve dispersiyon basamaklarinda kullanilmaistir.
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[Ik baglama basamagi sonunda nanopargaciklar 10,000 xg’de, 4 °C’de 10 dakika
santrifiijlenmis ve reaksiyona girmemis fazla BS(PEG)S5 uzaklastirilmistir. Nanopargacik
fraksiyonu bir kez 1.0 mL 50 mM sodyum fosfat tamponu (pH 7.5) ile hizli sekilde yikanmis
ve yeniden ayn1 tampon igerisinde disperse edilmistir. Bu asamada nanopargacik ylizeyine bir
ucundan baglanan BS(PEG)5’in diger ucundaki aktif NHS ester grubunun 5'-NH: modifiye

aptamer ile reaksiyona girmesi amaglanmaistir.

BS(PEG)S ile aktive edilmis FAMSNp_ OPT dispersiyonuna 15 pg 5'-NH. modifiye
anti-lizozim aptamer ilave edilmis ve karisim oda sicakliginda 2 saat siireyle hafif karigtirma
altinda inkiibe edilmistir. Amin-modifiye aptamerin terminal primer amin grubunun yiizeyde
kalan aktif NHS esterleriyle reaksiyona girmesi sonucunda aptamerin PEG aralayic1 {izerinden

nanoparcacik ylizeyine immobilizasyonu amaglanmistir (Tan vd., 2016).

Aptamer immobilizasyonu sonunda nanoparcaciklar 10,000 xg’de, 4 °C’de 10 dakika
santrifiijlenmis ve baglanmamis aptameri uzaklastirmak amaciyla iki kez %0.05 Tween 20
iceren PBS ve ardindan iki kez PBS ile yikanmistir. Fizikokimyasal karakterizasyon amaciyla
kullanilacak Apt-FAMSNp fraksiyonu bu asamada ayrilmis, fosfat ve yiizey aktif madde
kalintilarin1 azaltmak amaciyla bir kez deiyonize su ile yikanmig ve FTIR, EDX, DLS/PDI, zeta
potansiyel ve optik analizlerde kullanilmistir. Parmak izi gelistirme deneylerinde kullanilacak
ayr1 Apt-FAMSNp fraksiyonu ise 6zgiil olmayan yiizey etkilesimlerini azaltmak amaciyla %0.5
BSA igeren PBS ile muamele edilmis ve son olarak %0.5 BSA/PBS igerisinde 1.0 mL hacimde

yeniden disperse edilmistir.

Apt-FAMSNp, parmak izi kalintisinda ekrin kokenli olarak bulunabilen lizozime
yonelik aptamer iceren floresan nanodeveloper bileseni olarak kullanilmistir. Aptamer
fonksiyonellestirmesinin nanoparcaciklarin fizikokimyasal o6zellikleri {iizerindeki etkisi
DLS/PDI, zeta potansiyel, SEM, EDX, ATR-FTIR, UV-Vis ve floresans analizleri ile
degerlendirilmistir. Aptamer immobilizasyonu sonrasinda hidrodinamik cap ve yiizey
yukiindeki degisimler ile FTIR ve EDX'te gozlenen niikleik asit iligkili gostergeler birlikte
degerlendirilerek yiizey fonksiyonellestirmesi dogrulanmigtir. Benzer sekilde, amine-modifiye
aptamer tasiyan floresan silika nanopargaciklarin DLS, zeta potansiyel, FTIR ve optik

yontemlerin birlikte kullanilmasiyla karakterize edildigi bildirilmistir (Tan vd., 2016).
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3.2.3. HDTMS ile Hidrofobiklestirilmis FAM Yiiklii Silika Nanoparcaciklarin

Hazirlanmasi

Parmak izi kalintisindaki sebum kokenli lipit bilesenleriyle hidrofobik etkilesim egilimi
artirtlmig floresan silika nanoparcaciklarin hazirlanmasinda baslangic materyali olarak
FAMSNp OPT kullanilmigtir. Hidrofobik yiizey modifikasyonu, uzun alkil zinciri tasiyan
hekzadesiltrimetoksisilan (HDTMS) kullanilarak Xu ve Zhang (2021) tarafindan bildirilen
yontem uyarlanarak gerceklestirilmistir (Xu ve Zhang, 2021).

HDTMS miktarmin yiizey hidrofobikligi ve nanoparcaciklarin kolloidal 6zellikleri
iizerindeki etkisini degerlendirmek amaciyla iki modifikasyon diizeyi hazirlanmistir.
FAMSNp OPT:HDTMS kiitle oranlar1 diisiik ve yiiksek modifikasyon kosullar1 igin sirasiyla
1:0.5 ve 1:1 olarak belirlenmis ve elde edilen ornekler Hfb-FAMSNp HO5 ve Hfb-
FAMSNp H10 olarak adlandirilmistir. Her iki kosulda FAMSNp OPT miktar sabit tutulmus
ve yalnmizca kullanilan HDTMS miktar1 degistirilmistir. Bu oranlar, HDTMS ile nano-SiO:
yilizey modifikasyonunda farkli silika, HDTMS oranlarinin karsilastirildig literatiir yaklagimi
esas alinarak belirlenmistir (Xu ve Zhang, 2021).

Her bir formiilasyon ayr1 olarak 300 mL susuz etanol igerisinde disperse edilmis ve
nanoparcaciklarin homojen dagilimini saglamak amaciyla karistirilmistir. HDTMS 1lgili kiitle
oranma gore dispersiyona ilave edilmis ve karisimlar 90 °C’ye ayarlanmis termostatik su
banyosunda 1 saat siireyle karistirilmistir. Xu ve Zhang (2021) tarafindan bildirilen HDTMS—
nano-SiO: modifikasyon yonteminde de nanopar¢acitk/HDTMS karisimlart 300 mL susuz

etanol igerisinde 90 °C’de 1 saat siireyle isleme tabi tutulmustur.

Reaksiyon sonunda nanoparcaciklar ortamdan ayrilmis ve reaksiyona girmemis
HDTMS ile diger c¢oziinebilir bilesenlerin uzaklagtirilmast amaciyla deiyonize su ile
yikanmistir. Yikama sonrasinda tirtinler filtre edilerek kati fraksiyon elde edilmis ve 60 °C’de
vakumlu etlivde 24 saat kurutulmustur. Kurutulan nanopargaciklar sonraki karakterizasyon

analizleri i¢in uygun dispersiyon ortaminda yeniden disperse edilmistir (Xu ve Zhang, 2021).

Hfb-FAMSNp HO5 ve Hfb-FAMSNp H10 formiilasyonlari; statik su temas agist,
DLS/PDI, zeta potansiyel, UV—Vis absorbans, floresans emisyon ve ATR-FTIR sonuglar1
birlikte degerlendirilerek karsilagtirilmigtir. Optimum hidrofobik formiilasyonun se¢iminde
yalnizca en yiiksek temas acis1 degil, FAM floresansinin korunmasi ve nanopargaciklarin

kolloidal dagilim ozellikleri de dikkate alinmistir. Bu degerlendirme sonucunda segilen
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modifikasyon kosulu ayni prosediir kullanilarak yeniden hazirlanmis ve sonraki deneylerde
kullanilacak nihai hidrofobik nanopargacik formiilasyonu Hfb-FAMSNp OPT olarak

adlandirilmistir.
3.2.4. UV-Vis Absorbans Analizi

FAMSNp OPT ile aptamer ve HDTMS ile tiirevlendirilmis nanoparcaciklarin optik
ozelliklerinin karsilagtiritlmasi amaciyla FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp, Hfb-FAMSNp HOS,
Hfb-FAMSNp H10 ve Hfb-FAMSNp OPT o6rneklerinin UV—Vis absorbans spektrumlari
kaydedilmistir. Analizler, Boliim 3.1.1°de agiklanan UV—Vis 6l¢iim kosullar1 kullanilarak 350—
650 nm dalga boyu araliginda gerceklestirilmistir. Tiirevlendirme islemleri sonrasinda FAM
kromoforuna ait karakteristik absorbans bandinin korunumu ve 6rnekler arasindaki absorbans

profili degisimleri karsilagtirmali olarak degerlendirilmistir.
3.2.5. Floresans Emisyon Analizi

FAMSNp OPT ile aptamer ve HDTMS ile tiirevlendirilmis nanopargaciklarin floresans
ozelliklerinin karsilagtiritlmasi amaciyla FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp, Hfb-FAMSNp HOS,
Hfb-FAMSNp H10 ve Hfb-FAMSNp OPT 6rneklerinin emisyon spektrumlari kaydedilmistir.
Analizler Boliim 3.1.2°de agiklanan floresans 6l¢iim kosullar1 kullanilarak gerceklestirilmistir.
Yiizey fonksiyonellestirme islemleri sonrasinda FAM’a ait karakteristik emisyon bandinin

korunumu ile 6rneklerin goreli floresans siddetleri karsilastirmali olarak degerlendirilmistir.
3.2.6. DLS ve PDI Analizi

FAMSNp_ OPT ile tiirevlendirilmis nanopargaciklarin hidrodinamik boyut ve dagilim
ozellikleri, Bolim 3.1.4’te agiklanan DLS yontemi kullanilarak degerlendirilmistir.
FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp, Hfb-FAMSNp HO05, Hfb-FAMSNp HI0 ve Hfb-
FAMSNp OPT ornekleri i¢in Z-average hidrodinamik ¢ap ve PDI degerleri belirlenmistir.
Hidrodinamik ¢ap ve PDI degerlerindeki degisimler birlikte ele alinmig; 6zellikle artan Z-
average ve PDI degerleri yiizey modifikasyonu sonrasinda olusabilecek dagilim genislemesi ve

agregasyon egilimi agisindan degerlendirilmistir (Tavernaro vd., 2017).
3.2.7. Zeta Potansiyel Analizi

FAMSNp OPT ile ylizey fonksiyonellestirmesi uygulanmis nanopargaciklarin
elektrokinetik  ylizey oOzelliklerindeki  degisimler zeta potansiyel Olglimleri ile

degerlendirilmistir. FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp, Hfb-FAMSNp HO05, Hfb-FAMSNp HI10
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ve Hfb-FAMSNp OPT o6rnekleri 6l¢im oncesinde deiyonize su igerisinde ayni nanoparcacik
derisimine seyreltilmis ve homojen dispersiyon elde edilmistir. Olgiimler, Boliim 3.1.4°te DLS
analizleri i¢in kullanilan Malvern Zetasizer Nano ZSP sistemi ile ger¢eklestirilmis ve her 6rnek

icin ortalama zeta potansiyel degeri belirlenmistir.

Tim orneklerde ayni dispersiyon ortami ve Ol¢iim kosullar1 kullanilarak ylizey
fonksiyonellestirmesine ~ bagh goreli degisimler  karsilastirilmistir. Aptamer
fonksiyonellestirmesi sonrasinda DNA aptamerin negatif yiiklii fosfat omurgasinin yiizeye
katkis1 nedeniyle zeta potansiyelin daha negatif degerlere kaymasi beklenmis ve bu degisim
aptamer iceren ylizey olusumunu destekleyen tamamlayici bir fizikokimyasal gosterge olarak
degerlendirilmistir. Benzer sekilde, DNA aptamer ile fonksiyonellestirilmis floresan silika
nanoparcaciklarda yilizey yiikii degisimlerinin zeta potansiyel Olgiimleriyle izlenebildigi

bildirilmistir (Tan vd., 2016).

HDTMS ile modifiye edilen 6rneklerde ise silika yiizeyindeki iyonlagabilir silanol
gruplariin organosilan tabakasi tarafindan kismen maskelenmesi ve uzun alkil zincirlerinin
ylzeye kazandirilmasi nedeniyle zeta potansiyelin daha az negatif degerlere kaymasi
beklenmistir. Bu nedenle zeta potansiyel sonuglari, temas agis1 ve DLS/PDI verileriyle birlikte
degerlendirilerek hidrofobik yiizey modifikasyonunun kolloidal 6zellikler tizerindeki etkisinin

incelenmesinde kullanilmistir (Xu ve Zhang, 2021).
3.2.8. SEM Goriintiileme ve Partikiil Boyut Analizi

FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT o6rneklerinin morfolojisi ve
kuru haldeki partikiil boyutlar1 taramali elektron mikroskobu (SEM) ile incelenmistir.
Nanoparcacik dispersiyonlart uygun oranda seyreltilmis, SEM 0Ornek tutucular1 {izerine
damlatilmis ve oda kosullarinda kurutulmustur. Hazirlanan oOrnekler uygun goriintiileme

kosullarinda FEI Quanta 450 FEG taramali elektron mikroskobu kullanilarak analiz edilmistir.

SEM mikrograflarinda nanoparcaciklarin genel morfolojisi, sekil ozellikleri ve
kurutulmus 6rneklerdeki partikiil organizasyonu degerlendirilmistir. Partikiil boyut analizi i¢in
mikrograflarda birbirinden ayirt edilebilen nanoparcaciklarin ¢aplari goriintii Slgegi esas
alinarak Olcililmiis, elde edilen ¢ap dagilimlar1 ylizde siklik olarak ifade edilmis ve ortalama

partikiil ¢aplar1 ortalama =+ standart sapma seklinde verilmistir.

SEM ile belirlenen cap degerleri kuru nanopargacik boyutunu temsil ettiginden, Boliim

3.2.6’da DLS ile belirlenen hidrodinamik caplardan ayr1 olarak degerlendirilmistir. DLS
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Olglimleri  dispersiyon ortaminda nanopargacigin hidratasyon tabakasit ve ylizey
modifikasyonlarinin hidrodinamik boyuta katkisini da igerdiginden, SEM ve DLS sonuglar1
birbirini tamamlayan ancak dogrudan esdeger olmayan boyut karakterizasyonlari olarak

yorumlanmistir (Tavernaro vd., 2017).
3.2.9. EDX Elementel Analiz

FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT orneklerinin elementel
bilesimlerindeki degisimler, SEM sistemi ile entegre enerji dagilimhi X-151m1 spektroskopisi
(EDX) kullanilarak degerlendirilmistir. Analizlerde her 6rnek icin farkli bolgelerden ii¢ 6lgiim
alanmi secilmis ve Si, O, C, N ve P elementlerine ait atomik yilizde degerleri belirlenmistir.
Sonuglar ii¢ analiz alanindan elde edilen degerlerin ortalama + standart sapmasi olarak ifade
edilmistir. FAMSNp OPT o6rneginde Si ve O sinyalleri silika matrisinin temel elementel
gostergeleri olarak degerlendirilmistir. Apt-FAMSNp 6rneginde baslangic materyaline kiyasla
N ve ozellikle P katkisindaki artis, aptamer fonksiyonellestirmesi sonrasinda nanopargacik
yilizeyine niikleik asit yapisinin kazandirilmasini destekleyen elementel gostergeler olarak
kullanilmigtir. N sinyalinin yiizeydeki amin gruplar1 ve diger azot i¢eren organik bilesenlerden
de katki alabilecegi dikkate alinarak, aptamer fonksiyonellestirmesi yalmizca N artigina
dayandirilmamig, P sinyali, zeta potansiyel, DLS ve ATR-FTIR sonuglariyla birlikte

degerlendirilmistir.
3.2.10. ATR-FTIR Analizi

FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT o6rneklerinin yiizey
fonksiyonellestirmesi sonrasinda kimyasal yap1 ve karakteristik fonksiyonel grup degisimleri
attenuated total reflectance Fourier doniisiimlii kizilotesi (ATR-FTIR) spektroskopisi ile
incelenmistir. Olg¢limler Thermo Scientific Nicolet iS50 ATR-FTIR-NIR spektrometre
kullanilarak 4000400 cm™ dalga sayis1 araliginda, 4 cm™ spektral ¢oziiniirliikte ve her 6rnek

icin 32 tarama almarak gerceklestirilmistir (Xu ve Zhang, 2021).
3.2.11. Su Temas Acis1 Analizi

FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp, Hfb-FAMSNp HO05, Hfb-FAMSNp H10 ve Hfb-
FAMSNp OPT orneklerinin 1slanabilirlik 6zellikleri statik su temas agisi Olclimleri ile
belirlenmistir. Nanoparcacik dispersiyonlar1 temiz kati1 yiizeyler iizerine esit miktarda
uygulanarak homojen bir nanoparcacik tabakasi olusturulmus ve oda kosullarinda tamamen

kurutulmustur.
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Temas agis1 Ol¢imleri Kriiss DSA100 temas agis1i Olglim sistemi kullanilarak
gergeklestirilmistir. Kurutulmus nanoparcacik kaplamalarinin {izerine 2 pL deiyonize su
damlas1 birakilmis, damla profili cihaz kamerasi ile kaydedilmis ve statik temas agis1 cihaz
yazilimi kullanilarak hesaplanmigtir. Her O0rnek i¢in ii¢ bagimsiz 6l¢iim gergeklestirilmis ve

sonuglar ortalama + standart sapma olarak ifade edilmistir.
3.3. Apt-FAMSNp/Hfb-FAMSNp_OPT Karisimlarimin Hazirlanmasi

Nihai gelistirici formiilasyonunun optimizasyonu amaciyla, Bolim 3.2°de ayr1 ayri
hazirlanan Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT dispersiyonlar: kullanilmigtir. ki
nanoparcacik tipi ayni partikiil iizerinde birlestirilmemis; ayr1 dispersiyonlar halinde

hazirlanmis ve yalnizca uygulama 6ncesinde farkli hacim oranlarinda karistirtlmistir.

Karisim hazirlanmadan 6nce Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT dispersiyonlari
esdeger nanopargacik derisimine ayarlanmistir. Ardindan iki dispersiyon asagidaki hacimsel
oranlarda (v/v) karistirilmigtir. Saf Apt-FAMSNp ve saf Hfb-FAMSNp OPT dispersiyonlari

da karsilastirma amaciyla ayn1 deney setine dahil edilmistir.

Hazirlanan karigimlar kisa siire vortexlenmis ve homojen dispersiyon elde edilmesi
amaciyla kisa siireli ultrasonik dagitmaya tabi tutulmustur. Karigimlar hazirlandiktan sonra

pilot parmak izi deneylerinde kullanilmistir.

Tablo 3.1. Karigim optimizasyonunda kullanilan dispersiyon formiilasyonlar1 ve oranlari

Formiilasyon Apt-FAMSND orani (%) Hfb-FAMSNp OPT orani (%)
Apt-FAMSNp 100 0

Hfb-FAMSNp OPT 0 100

CD_75Apt 25Hfb 75 25

CD 50Apt 50Hfb 50 50

CD 25Apt 75Hfb 25 75

3.4 Pilot Parmak izi Uygulamasi ve Goriintiileme

Apt-FAMSNp/Hfb-FAMSNp OPT karigim oranlarmin  parmak izi gelistirme
performansinin 6n degerlendirmesi amaciyla pilot goriintiilleme deneyi gergeklestirilmistir.
Pilot deneylerde ayni dondrden ardisik olarak elde edilen deplesyon serisinin doérdiincii
depozisyonuna karsilik gelen DP4 oOrnekleri kullanilmigtir. Deplesyon serileri, parmak izi
kalintisindaki azalmaya bagl olarak gelistirici performansinin farkli depozisyon diizeylerinde
degerlendirilmesine olanak saglayan deneysel yaklasim esas alinarak hazirlanmistir (Almog
vd., 2014; Lee vd., 2019).
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Uygulama 6ncesinde Apt-FAMSNp, Hfb-FAMSNp OPT ve bunlarin farkli oranlardaki
karigimlart esdeger nanoparcacik derisimine ayarlanmig ve kisa siire vortexlenerek
homojenlestirilmistir. Her bir DP4 parmak izi bolgesine 200 pL gelistirici dispersiyonu, sirt
yapisina mekanik temas olusturmayacak sekilde damla damla dagitilarak uygulanmistir.
Ornekler yatay konumda oda sicakliginda 5 dakika inkiibe edilmistir. Bu uygulama kosulu, sulu
nanoparcacik dispersiyonlarmin kisa siireli parmak izi gelistirme uygulamalar ile lizozim-
hedefli aptamer—nanoparcacik sistemleri i¢in bildirilen ylizey uygulama prosediirleri esas

aliarak belirlenmistir (Su vd., 2016; Lee vd., 2019).

Inkiibasyon sonrasinda yiizeye baglanmamis nanoparcaciklar1 uzaklastirmak amaciyla
ornekler, parmak izi bolgesine dogrudan kuvvetli akis uygulanmadan, deiyonize su ile iki kez
nazik¢e yikanmistir. Ornekler oda kosullarinda tamamen kurumaya birakilmis ve ardindan
floresans goriintiileme gergeklestirilmistir. Tiim formiilasyonlarda uygulanan gelistirici hacmi,
inkiibasyon siiresi, yilkama islemi ve kurutma kosullar1 ayn1 tutulmustur. Floresans goriintiilerin
karsilastirilabilirligini saglamak amaciyla pozlama siiresi, uyarma 15181 siddeti, kamera—6rnek
mesafesi ve goriintii alan1 tiim Ol¢limlerde sabit tutulmustur. Her formiilasyon {i¢ bagimsiz

tekrar lizerinden degerlendirilmistir.
3.5. Goriintii Analizi ve Parmak izi Kalite Skoru (FQS) Yontemi
3.5.1. ROI Se¢imi ve Goriintii On isleme

Parmak izi goriintiilerinin nicel olarak degerlendirilmesi, goriintiilerden segilen ilgi
bolgeleri (region of interest, ROI) iizerinden gergeklestirilmistir. ROI tabanli yaklasim, farkli
ornek ve deney kosullarinda ayni biiyiikliikte ve karsilastirilabilir goriintli alanlarinin analiz
edilmesini  saglamak amaciyla kullanilmistir. Parmak izi gorlinti  kalitesinin
degerlendirilmesinde lokal goriintii bolgelerinin kullanilmas1 ve kontrast, ridge yapis1 ve arka
plan gibi 6zelliklerin ayr1 ayri nicellestirilmesi, adli parmak izi goriintii analizi i¢in bildirilen
cok bilesenli kalite degerlendirme yaklagimlariyla uyumludur (Guan vd., 2014; Tabassi vd.,
2021).

Tam parmak izi gorlintiilerinin bireysel tanimlamaya olanak saglayabilecek desen
bilgisi igermesi nedeniyle, raporlama ve sayisal analizlerde yalnizca lokal ROI alanlar
kullanilmistir. ROI seciminde sirt ¢izgilerinin goriintli kalite analizine uygun oldugu lokal
alanlar tercih edilmistir. Ayn1 deneysel seri icerisinde karsilagtirilan goriintiilerde miimkiin

oldugunca ayn1 goreceli parmak izi bélgesinden ve ayni boyutta ROI secilmistir.
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Segilen ROI goriintiileri Python ortamina aktarilmis ve analiz dncesinde standart boyut
ve gorlintii formatina dontistiirilmiistiir. Floresans goriintiilerde FAM kaynakl1 optik sinyali
temsil eden goriintli kanali esas alimmis; visible/brightfield olarak kaydedilen kontrol

goriintiilerinde ise gorliniir sirt sinyali degerlendirilmistir.

ROI goriintiilerine sirastyla lokal arka plan diizeltmesi, sinirli yumusatma, esikleme
tabanli segmentasyon ve morfolojik temizleme islemleri uygulanmistir. Arka plan diizeltmesi,
gorlintii alanindaki homojen olmayan aydinlatma ve zemin sinyalinin etkisini azaltmak
amactyla uygulanmistir. Diigiik diizeyli kamera giiriiltiisii ve izole piksel degisimlerini azaltmak
amaciyla hafif Gaussian veya median yumusatma kullanilmistir. Ardindan sirt ve arka plan
bolgelerinin ayrilmasi i¢in esikleme tabanli maskeleme uygulanmis ve olusan maskelerdeki

kii¢iik izole bolgeler morfolojik temizleme islemleriyle uzaklastirilmistir.

Tiim goriintillerde ayni analiz akisi ve ayni islem sirast kullanilmig; 6n isleme
basamaklar1 goriintiide bulunmayan yeni sirt yapilari olusturmadan yalnizca mevcut goriintii
bilgisinin nicel degerlendirmeye hazirlanmasi amaciyla uygulanmistir. Goriintii isleme ve
analiz adimlar1 OpenCV, NumPy, pandas ve scikit-image Kkiitiiphaneleri kullanilarak

gerceklestirilmistir.
3.5.2. Goriintii Kalite Metriklerinin Hesaplanmasi

On isleme ve segmentasyon islemlerinin ardindan her ROI i¢in bes temel goriintii kalite
metrigi hesaplanmustir: sirt-arka plan kontrasti, sirt keskinligi, goriiniir sirt kaplama orani, sirt
stirekliligi, arka plan paraziti. Metriklerin hesaplanmasinda 6n islenmis ROI goriintiisii ile sirt

ve arka plan bolgelerini tanimlayan segmentasyon maskeleri birlikte kullanilmistir.

Sirt-arka plan kontrasti (Ridge-background contrast), sirt olarak simiflandirilan
bolgelerin ortalama goriintii yogunlugu ile arka plan olarak siniflandirilan bolgelerin ortalama

gorilintli yogunlugu arasindaki fark esas alinarak hesaplanmistir.

Sirt keskinligi (ridge sharpness), sirt sinirlarinda meydana gelen lokal goriintii
yogunlugu degisimleri lizerinden belirlenmistir. Bu amagla ROI igerisindeki lokal gradyan

biiytikliikleri kullanilarak sirt kenarlarinin belirginligi nicellestirilmistir.

Gorilinilir sirt kaplama orani (visible ridge coverage), segmentasyon sonucunda sirt

bolgesi olarak siniflandirilan piksel alaninin toplam ROI alanina orani {izerinden
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hesaplanmigtir. Boylece her goriintii i¢in sirt yapisinin ROI igerisindeki goreli kaplama orani

elde edilmistir.

Sirt stirekliligi (ridge continuity), segmentlenmis sirt maskesindeki baglantili sirt
yapilar1 esas alimarak hesaplanmigtir. Sirt bolgelerinin baglantililig1 ve kesintisiz ¢izgi karakteri

algoritmik olarak degerlendirilerek her ROI i¢in bir siireklilik metrigi elde edilmistir.

Arka plan paraziti (background interference) ise sirt maskesi disinda kalan bolgelerdeki
istenmeyen goriintii sinyalinin nicellestirilmesiyle hesaplanmistir. Bu metrik, sirt bolgesi
diginda kalan zemin sinyalini bagimsiz bir goriintii 6zelligi olarak temsil etmek {izere

kullanilmistir.

Hesaplanan bes metrik, farkli goriintiiler arasinda karsilastirilabilirligi saglamak
amaciyla 0—1 araligina normalize edilmistir. Normalize edilmis metrikler daha sonra FQS

hesaplamasinda kullanilmistir.
3.5.3. Parmak izi Kalite Skoru (FQS) Matematiksel Modeli

Parmak izi goriintiilerinin genel kalite diizeyini tek bir sayisal deger ile ifade etmek
amaciyla, Boliim 3.5.2°de tanimlanan goriintii kalite metrikleri kullanilarak Parmak Izi Kalite
Skoru (Fingerprint Quality Score, FQS) hesaplanmistir. Parmak izi goriintii kalitesinin tek bir
goriintii 6zelligine degil, kontrast, sirt yapisinin belirginligi, siireklilik ve arka plan 6zellikleri
gibi birden fazla bilesenin birlikte degerlendirilmesine dayandirilmasi, literatiirde kullanilan
cok bilesenli parmak izi kalite degerlendirme yaklagimlariyla uyumludur (Guan vd., 2014;
Tabassi vd., 2021). Bununla birlikte, bu ¢aligmada kullanilan FQS formiilii ¢alisma kapsaminda
gelistirilmis karsilastirmali bir kalite indeksi olup standart NFIQ veya NFIQ2 skorlarindan
farkhdir.

FQS hesabinda sirt-arka plan kontrasti (C), sirt keskinligi (S), goriintir sirt kaplama orant
(V) ve st siirekliligi (R) pozitif goriintii kalite bilesenleri olarak kullanilmigtir. Arka plan
paraziti (B) ise istenmeyen zemin sinyalini temsil eden negatif bilesen olarak modele dahil

edilmistir (E.1). Tiim metrikler hesaplama 6ncesinde 0—1 araligina normalize edilmistir.

C+S+V+R

FQS = [ ] —aB (E.1)

Burada C normalize sirt-arka plan kontrasti, S normalize sirt keskinligi, V normalize
gorlinlir sirt kaplama orani, R normalize sirt siirekliligi ve B normalize arka plan paraziti

degerini ifade etmektedir. Dort pozitif kalite bileseni esit agirlikla degerlendirilmis, arka plan
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girisimi ise 0.07 katsayis1 ile ceza terimi olarak hesaba katilmistir. 0.07 katsayisi literatiirden
alinmis standart bir katsay1 olmayip, bu ¢aligmada arka plan girisiminin kalite skoruna katkisini

sinirli ancak 6l¢iilebilir diizeyde tutmak amaciyla ¢aligsma kapsaminda sabitlenmistir.

Her goriintii icin FQS ayr1 ayr1 hesaplanmig, ayni deneysel kosula ait ii¢ bagimsiz

tekrarin FQS degerleri ortalama + standart sapma seklinde ifade edilmistir.
3.5.4. Python Tabanh Goriintii Analizi ve Veri Ciktilar

Gorlintli analizleri, parmak izi ROI’lerinden nicel goriintii kalite parametrelerinin ve
FQS degerlerinin elde edilmesi amaciyla Python ortaminda hazirlanan bir analiz betigi
kullanilarak gergeklestirilmistir. Analiz akiginda goriintli isleme islemleri i¢cin OpenCV ve
scikit-image, sayisal islemler i¢cin NumPy, sonuglarin diizenlenmesi ve tablo formatinda
aktarilmasi i¢in pandas kiitiiphanelerinden yararlanilmistir. NumPy ve scikit-image, bilimsel
sayisal hesaplama ve tekrarlanabilir goriintii isleme uygulamalarinda yaygin olarak kullanilan

acik kaynakli Python kiitiiphaneleridir (van der Walt vd., 2014; Harris vd., 2020).

Analiz betigi; goriintiiniin ice aktarilmasi, ROI’nin islenmesi, Bolim 3.5.1°de
tanimlanan 6n isleme ve segmentasyon basamaklarinin uygulanmasi, Boliim 3.5.2°de
tanimlanan bes goriintii kalite metriginin hesaplanmasi, metriklerin normalize edilmesi ve
Bolim 3.5.3’te verilen esitlik kullanilarak FQS degerinin hesaplanmasi islemlerini ardisik

olarak gerceklestirmistir.

Her goriintii i¢in sirt-arka plan kontrasti, sirt keskinligi, goriiniir sirt kaplama orani, sirt
stirekliligi, arka plan paraziti ve FQS degerleri ayr1 bir kayit olarak olusturulmustur. Analiz
sonucunda elde edilen sayisal veriler daha sonraki istatistiksel ve ¢ok degiskenli analizlerde
kullanilmak tizere .csv formatinda disa aktarilmigtir. Ayn1 analiz akisi, deney gruplar1 arasinda
islem kaynakli farklilik olusmasini 6nlemek amaciyla tiim goriintiilere degisiklik yapilmadan

uygulanmstir.
3.6. Parmak izi Performans Deneyleri

Pilot ¢aligma sonucunda belirlenen gelistirici sistemlerinin farkli yiizey ve parmak izi
kalintis1 kosullarindaki performanslarmi karsilastirmak amaciyla ana parmak izi deneyleri
gerceklestirilmistir. Deneylerde yiizey 6zelliklerindeki farkliligi temsil etmek tizere lifli kagit,
karton, kumas ve cam substratlar kullanilmistir (Girod vd., 2012; Almog vd., 2014).
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Her substrat i¢in dort farkli gelistirme yaklasimi karsilagtirilmistir: ninhidrin referans
yontemi (N), fonksiyonellestirilmemis FAM yiiklii silika nanoparcacik sistemi (NC), aptamer
fonksiyonlu FAM yiiklii silika nanopargacik sistemi (C) ve Apt-FAMSNp ile Hfb-
FAMSNp OPT’nin 1:1 (v/v) oranindaki karisimindan olusan nihai gelistirici CD_OPT (CD).

NC, C ve CD orneklerinin parmak izi yiizeylerine uygulanmasinda Boliim 3.4°te
tanimlanan nanoparcacik dispersiyonu uygulama, inkiibasyon, yikama, kurutma ve floresans
gorilintiileme prosediirii kullanilmistir. Elde edilen goriintiiler B6liim 3.5°te tanimlanan standart

ROI tabanli goriintii analiz ve FQS yontemiyle degerlendirilmistir.
3.6.1. Deney Gruplar: ve Substratlar

Lifli kagit ve karton, gozenekli/seliilozik yiizeyleri; kumas, lifli ve heterojen tekstil
ylizeyini; cam ise gdzeneksiz ve dlizgiin yiizeyi temsil etmek tizere deney setine dahil edilmistir
(Girod vd., 2012; Almog vd., 2014). Her substrat—yontem kombinasyonu {i¢ bagimsiz tekrar
halinde hazirlanmigtir. Ayni deneysel kosullar icerisinde karsilastirilan orneklerde parmak

izinin olugturulmasi, gelistirici uygulamasi ve goriintiileme kosullar1 sabit tutulmustur.
3.6.2. Ninhidrin Referans Kontroliiniin Uygulanmasi

Geleneksel parmak izi gelistirme yaklagimini temsil eden referans kontrol olarak
ninhidrin yontemi kullanilmistir. Ninhidrin ¢alisma ¢6zeltisi literatiirde bildirilen standart
amino asit reaktifi formiilasyonu esas alinarak hazirlanmistir. Bir litre ¢alisma ¢ozeltisi i¢in 4.0
g ninhidrin, 20 mL metanol igerisinde ¢oziindiiriilmiis; ardindan 70 mL etil asetat ve 10 mL

glasiyal asetik asit eklenmis ve karigim 900 mL petrol eteri ile tamamlanmistir (King vd., 2022).

Parmak 1zi 6rneklerini tagtyan substratlar ninhidrin ¢aligma ¢ozeltisi ile tamamen temas
edecek sekilde kisa siireli daldirma yontemiyle islenmis, fazla ¢ozeltinin uzaklagsmasina izin
verildikten sonra oda kosullarinda kurutulmustur. Kuruyan 6rneklerde ninhidrin—amino asit
reaksiyonunun gelistirilmesi amaciyla 6rnekler 85 °C ve %65 bagil nem kosullarinda 20 dakika
bekletilmistir. Bu islem kosullari, gozenekli yiizeylerde ninhidrin ile latent parmak izi

gelistirilmesinde kullanilan literatiir prosediirii esas alinarak uygulanmistir (King vd., 2022).

Gelistirme isleminin ardindan Ornekler oda sicakligma getirilmis ve gorlniir 151k
(visible/brightfield) kosullarinda goriintiilenmistir. Goriintilleme sirasinda kamera konumu,

gorilintli alan1 ve aydinlatma kosullar1 deney gruplari igerisinde sabit tutulmustur. Ninhidrin ile
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elde edilen goriintiiler, B6lim 3.5’te tanimlanan ROI tabanli goriintii analiz prosediirii

kullanilarak degerlendirilmistir.
3.6.3. Deplesyon Serisinin Hazirlanmasi ve Degerlendirilmesi

Gelistirici sistemlerinin azalan parmak izi kalintis1 kosullarindaki performansin
degerlendirmek amaciyla alt1 basamakli deplesyon serisi hazirlanmistir. Ardisik depozisyon
serilerinin parmak izi kalmti miktar1 ve sirt gorlintirliigindeki degisimin incelenmesinde
kullanilmas literatiirde yerlesik bir deneysel yaklasimdir (Almog vd., 2014; Salmeron ve De
Alcaraz-Fossoul, 2022). Deplesyon yaklagiminda ayni dondre ait ayn1 parmak, arada yeniden
parmak izi kalintis1 olusturacak herhangi bir islem uygulanmadan ardigik olarak alt1 kez ilgili
substrat ylizeyine temas ettirilmistir. Ardisik temaslar sirasiyla DP1, DP2, DP3, DP4, DP5 ve
DP6 olarak kodlanmustir.

Deplesyon serilerinin olusturulmasinda dondr, kullanilan parmak ve ardisik temas sirast
sabit tutulmustur. DP1 ilk temas sonucu elde edilen izi, DP6 ise ayn1 serideki altinci ardisik
temasi temsil etmistir. Her substrat ve gelistirici sistemi i¢in deplesyon serileri ayni deneysel

diizen kullanilarak hazirlanmis ve her kosul {i¢ bagimsiz tekrar halinde gerceklestirilmistir.

Hazirlanan DP1-DP6 o6rneklerine NC, C ve CD gelistirici sistemleri Bolim 3.4’te
tanimlanan uygulama prosediiriine gore uygulanmistir. Ninhidrin referans grubu ise Bolim
3.6.2’de tanimlanan yontemle gelistirilmistir. Goriintiileme sonrasinda her deplesyon
basamagina ait goriintiiler Boliim 3.5’te tanimlanan ROI tabanli goriintii analiz yontemi ile
islenmis ve her goriintii i¢in ridge-background contrast, ridge sharpness, visible ridge coverage,
ridge continuity, background interference ve FQS degerleri hesaplanmistir. Her deplesyon
basamagi icin li¢ tekrardan elde edilen degerler ortalama + standart sapma olarak ifade

edilmistir.
3.6.4. Zaman Serisinin Hazirlanmasi ve Degerlendirilmesi

Gelistirici uygulamas1 sonrasinda elde edilen parmak izi goriintiisiiniin kisa siireli ve 24
saate kadar olan goriintii stabilitesini degerlendirmek amaciyla zaman serisi olusturulmustur.
Bu amagla N, NC, C ve CD gruplan i¢in TO, 5 dk, 15 dk, 30 dk, 1 saat ve 24 saat zaman
noktalarinda goriintiiler kaydedilmistir. TO, ilgili gelistirme ve goriintiilemeye hazirlik

islemlerinin tamamlanmasinin ardindan alinan baglangi¢ goriintiisiinii temsil etmistir.
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Ayn1 Ornege ait goriintiiler belirlenen zaman noktalarinda ayni goriintiileme diizeni
kullanilarak kaydedilmistir. NC, C ve CD gruplar1 floresans goriintiilleme kosullarinda,
ninhidrin referans grubu (N) ise goriiniir 151k/brightfield kosullarinda degerlendirilmistir. Her

zaman noktasi ve deneysel kosul ii¢ bagimsiz tekrar {izerinden incelenmistir.

Zaman serisine ait goriintiiler Boliim 3.5’te tanimlanan ROI tabanli analiz prosediirii
kullanilarak degerlendirilmis; sirt-arka plan kontrasti, sirt keskinligi, goriiniir sirt kaplama
orani, sirt siirekliligi, arka plan paraziti ve FQS degerleri hesaplanmistir. Ayni deneysel kosula
ait li¢ tekrardan elde edilen degerler ortalama + standart sapma olarak ifade edilmistir (Almog

vd., 2014).
3.7. Temel Bilesenler Analizi (PCA)

Goriintii kalite parametrelerinin birlikte degisimini ve floresans tabanli gelistirici
sistemlerinin genel dagilimmi degerlendirmek amaciyla temel bilesenler analizi (PCA)
uygulanmistir. Analize yalnizca ayni goriintiileme kosullarinda degerlendirilen NC, C ve CD
gruplar1 dahil edilmis; goriiniir 151k kosullarinda goriintiilenen ninhidrin kontrolii PCA disinda
birakilmistir. PCA’da sirt—arka plan kontrasti, sirt keskinligi, goriiniir sirt alani, sirt siirekliligi
ve arka plan temizligi degiskenleri kullanilmistir. Arka plan temizligi degeri, arka plan girisimi
degerinin 1’den c¢ikarilmasiyla elde edilmis ve boylece tiim kalite degiskenlerinin ayni1 yonde
yorumlanmasi saglanmistir. FQS, bu degiskenlerden tiiretilmis kompozit bir skor oldugundan

PCA’ya ayrica dahil edilmemistir.

Her deneysel kosula ait ii¢ tekrarin ortalamasi alinmis ve her PCA noktas1 seri x substrat
x yontem x kosul kombinasyonunu temsil edecek sekilde veri seti hazirlanmistir. Bu sekilde
toplam 144 ortalama deneysel kosul analize dahil edilmistir. PCA 6ncesinde degiskenler z-skor
dontisiimii kullanilarak standardize edilmis ve analiz standardize edilmis veri matrisi tizerinden
gerceklestirilmistir (Jolliffe, 2002). Ayrica aynmt PCA modelinden elde edilen skorlar
kullanilarak her substrat—ydntem grubu i¢in ortalama merkez noktalar1 hesaplanmis ve centroid

grafigi olusturulmustur.
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4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. FAM Yiiklii Silika Nanoparcaciklarin (FAM-SNp) Karakterizasyonu ve

Optimizasyon Sonuclari

FAM yiikleme miktarinin silika nanopargaciklarin optik ozellikleri, boya tutma
kapasitesi ve kolloidal kalitesi tizerindeki etkisi degerlendirilmistir. Bu amagla serbest FAM ile
diistik, orta ve yiikksek FAM yiikleme kosullarinda hazirlanan FAM-SNp formiilasyonlari
karsilastirilmistir. Optimizasyon asamasinda, UV-Vis absorbans davranisi, floresans emisyon
siddeti, FAM retansiyonu, siipernatant/yikama kayiplart ve DLS/PDI sonuglar1 dikkate

almmustir.
4.1.1. UV-Vis Absorbans Spektrumlari

Serbest FAM ve farkli FAM yiikleme miktarlarinda hazirlanan silika nanopargaciklarin
UV-Vis absorbans spektrumlart Sekil 4.1°de verilmistir. Serbest FAM ile FAM-SNp
formiilasyonlariin goriiniir bolgedeki ana absorbans bantlar1 benzer dalga boyu araliginda
gbzlenmis ve nanoparcacik sentezi sonrasinda belirgin bir bant kayb1 veya biiytik bir spektral

kayma meydana gelmemistir.
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—— FAM-SNp-L
—— FAM-SNp-M
08 —— FAM-SNp-H
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Sekil 4.1. Serbest FAM ve FAM yiiklii silika nanopargaciklarin UV-Vis absorbans spektrumlari

Bu sonu¢, FAM’in silika matrisi igerisine dahil edilmesinden sonra karakteristik

elektronik absorbans davranismin biiylik 6lciide korundugunu gostermektedir. Floresan
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boyalarin silika matrisi igerisinde optik 6zelliklerini koruyabildigi dnceki boya katkili silika

nanoparcacik ¢alismalarinda da bildirilmistir (Nakamura vd., 2007; Montalti vd., 2014).

Serbest FAM ile FAM-SNp orneklerinin 488 nm uyarim altinda 500—650 nm araliginda
kaydedilen spektrumlar1 goriilmektedir. Boyanin karakteristik yesil floresans emisyonunun
silika yapisina yiikleme sonrasinda da basariyla korundugunu goriilmektedir. Boya giris
miktarinin artirilmasiyla emisyon siddeti belirgin sekilde yiikselmis ve en yiiksek siddete FAM-
SNp-H o6rneginde gozlenmistir. Bununla birlikte, en yiiksek floresans siddeti FAM-SNp-H
orneginde elde edilse de, FAM tutulumu, boya kaybi ve DLS/PDI sonuglariyla
degerlendirildiginde FAM-SNp-M, sonraki ¢alismalarda FAMSNp OPT olarak kullanilmistir
ve grafiklere dahil edilmistir.

1 Serbest FAM
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Sekil 4.2. Serbest FAM ve FAM yiiklii silika nanopargaciklarin floresans emisyon spektrumlari

Serbest FAM kullanilarak olusturulan kalibrasyon egrisinde (Sekil 4.3), 0-1000 ng/mL
derisim araliginda floresans siddetinin FAM derisimiyle dogrusal olarak arttigi goriilmiistiir.
Dogrusal regresyon analizinde R? = 0,99755 olarak hesaplanmistir. Elde edilen kalibrasyon
iliskisi, sentez sonras1 nanopargacik, siipernatant ve yikama fraksiyonlarinda 6l¢iilen floresans
sinyallerinin FAM esdeger miktarlarina doniistiiriilmesinde ve boya tutulumu/kayip oranlarinin
hesaplanmasinda kullanilmistir. FAM alikonma (retensiyon) olgiimleri 96-kuyucuklu plaka

formatinda gerceklestirilmistir.
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Equation y=a+b*x

Plot Ortalama
120000 - |weignt Instrumental (=1/ei"2)
Intercept 542,32453 £ 11305614
J [Slope 125,24698 * 2,3437 D

Residual Sum of Squares 5964816

Pearson's r 0,99878
100000 — |r-square cop) 0,99755

Adj. R-Square 0,99721
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Sekil 4.3. 96-kuyucuklu plaka formatinda serbest FAM kalibrasyon egrisi
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Sekil 4.4. FAM kalibrasyonu ve FAM-SNp formiilasyonlarinda floresans retansiyonunun 96-kuyucuklu
plaka gériintiisii
96-kuyucuklu plaka goriintiisiinde serbest FAM standartlarinda derisim artisina bagl
olarak floresans sinyalinin kademeli bigimde arttig1 goriilmektedir. FAM-SNp-L, FAM-SNp-
M ve FAM-SNp-H orneklerinde ise nanoparcacik fraksiyonu, siipernatant ve yikama
fraksiyonlar1 arasinda belirgin  floresans farkliliklar1  g6zlenmistir.  Nanopargacik
fraksiyonlarinda floresans sinyalinin korunmasi, FAM’1n sentez sonrasinda nanopargaciklarla

birlikte tutuldugunu; siipernatant ve yikama fraksiyonlarinda gozlenen sinyal ise nanoparcacik
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yapisina dahil olmayan veya yikama sirasinda uzaklagtirllan FAM fraksiyonlarini
gostermektedir. Bu gorsel degerlendirme, Sekil 4.5’te nicel olarak verilen FAM tutulumu ve

kayip sonuglariyla birlikte degerlendirilmistir.
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Sekil 4.5. FAM-SNp formiilasyonlarinda FAM tutulmasi ve kayip fraksiyonlarinin degerlendirilmesi. (A) FAM-
SNp-L, FAM-SNp-M, FAM-SNp-H ve FAM-SNp-opt 6rneklerinde partikiil fraksiyonunda tutulan ortalama FAM
ylizdesi. (B) Ayni formiilasyonlarda siipernatantta kalan FAM ve iki yikama basamagi sonrasinda uzaklastirilan

FAM yiizdeleri. Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

Sekil 4.5A’da farklt FAM yiikleme kosullarinda nanopargacik fraksiyonunda tutulan
FAM esdeger yiizdeleri, Sekil 4.5B’de ise siipernatant ve iki yikama basamaginda belirlenen
FAM kayiplar1 gosterilmistir. Diislik ylikleme kosulundaki FAM-SNp-L 6rneginde FAM
tutulma orani en yiiksek diizeyde olmakla birlikte, bu formiilasyonun floresans siddeti daha
diisiik kalmistir. Buna karsilik yiliksek yiikleme kosulundaki FAM-SNp-H o6rneginde
nanoparcacik fraksiyonunda tutulan FAM oran1 azalirken silipernatant ve yikama
fraksiyonlarindaki kayip artmistir. Bu sonug, FAM giris miktarinin artirilmasinin

nanoparcacikta tutulan boya oraninda ayni dlgiide bir artis saglamadigini gostermektedir.

Orta yiikleme kosulundaki FAM-SNp-M ise belirgin floresans sinyalini, gorece yiiksek
FAM tutulumu ve daha siirli boya kaybu ile birlikte saglamigtir. Bu nedenle floresans siddeti
ve boya tutulumu birlikte degerlendirildiginde orta FAM yiikleme kosulu daha dengeli bir profil
gostermistir. Bu formiilasyon sonraki ¢alismalarda FAMSNp OPT olarak kullanilmistir.
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Sekil 4.6. FAM-SNp formiilasyonlarinin hidrodinamik ¢ap (A) ve PDI degerleri (B). ). Degerler ortalama +
standart sapma olarak verilmistir.

DLS sonuglarma gére FAM-SNp-L 6rneginin Z-ortalama hidrodinamik cap1 yaklagik
129 nm iken, FAM-SNp-M 0Orneginde bu deger yaklasik 150 nm’ye yiikselmistir. FAM
miktarinin 10,0 pg’a ¢ikarildigt FAM-SNp-H 6rneginde ise hidrodinamik cap yaklasik 193
nm’ye ulagsmistir. Buna paralel olarak PDI degeri FAM-SNp-L i¢in yaklasik 0,147 ve FAM-
SNp-M i¢in 0,177 diizeyinde iken, FAM-SNp-H 6rneginde yaklasik 0,304’e yiikselmistir.
Dolayisiyla yiiksek FAM yiikleme kosulu yalnizca ortalama hidrodinamik ¢apta yaklagik 43
nm’lik bir artisa degil, ayn1 zamanda pargacik boyut dagiliminin belirgin bi¢imde genislemesine
neden olmustur. DLS 6l¢iimlerinde daha biiyiik parcacik veya agregatlarin sagilan 1s18a katkist
belirgin oldugundan, Z-ortalama ¢ap ve PDI degerlerinin birlikte yiikselmesi dispersiyonda
daha genis bir boyut dagilimi ve kismi agregasyon egilimi ile uyumludur (Stetefeld vd., 2016).
Bu nedenle FAM-SNp-H 6rnegindeki yaklasik 193 nm ¢ap ve 0,304 PDI degeri, yiiksek boya
girisinin kolloidal homojenligi olumsuz etkiledigini diisiindiirmektedir (Stetefeld vd., 2016).
FAM-SNp-M, yaklasik 150 nm hidrodinamik c¢ap ve 0,177 PDI degeri ile ylksek FAM
yiliklemesine gore daha homojen bir dispersiyon profili gostermistir. Floresan boya iceren
Stober tipi silika nanoparcgaciklarin kontrollii sentez kosullarinda dar boyut dagilimiyla
hazirlanabildigi daha 6nce de bildirilmistir (Rossi vd., 2005). Bu ¢alismada FAM-SNp-M’nin
yliksek floresans sinyalini, yaklasik %81 diizeyindeki FAM tutulumu ve diisiik boya kaybiyla

birlikte gorece diisiik PDI degerinde korumasi, orta yiikleme kosulunun optik performans ile
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kolloidal kalite arasinda daha dengeli oldugunu gostermektedir. Bu nedenle FAM-SNp-M
sonraki fonksiyonellestirme ¢aligmalarinda FAMSNp OPT olarak kullanilmistir.

4.2. FAMSNp Orneklerinin Karsilastirmal Karakterizasyon Sonuclari

Bolim 4.1°de belirlenen FAMSNp OPT baslangic materyali kullanilarak iki farkli
yiizey islevsellestirme yaklasimi uygulanmistir. Apt-FAMSNp 6rneginde yiizeye anti-lizozim
aptameri baglanirken, Hfb-FAMSNp o6rneklerinde HDTMS kullanilarak yiizeye uzun alkil
zincirleri kazandirilmistir. Aptamer ile fonksiyonellestirilmis floresan silika nanoparcaciklarin
optik ve yiizey Ozelliklerinin birlikte degerlendirilebildigi daha once gosterilmis (Tan vd.,
2016); HDTMS ile silika yiizeyinin modifikasyonunda ise modifikasyon derecesinin yiizey
hidrofobikligi kadar dispersiyon 6zelliklerini de etkileyebildigi bildirilmistir (Xu ve Zhang,
2021). Bu nedenle FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp ve farkih HDTMS modifikasyon
diizeylerindeki 6rnekler UV-Vis, floresans, DLS/PDI, zeta potansiyel, SEM/EDX, ATR-FTIR

ve temas agis1 sonuglari birlikte degerlendirilerek karsilastiriimistir.

0,7 7 Hfb-FAMSNp_OPT
] —— Hfb-FAMSNp_H10
0,6 - —— Hfb-FAMSNp_H05
—— Apt-FAMSNp
— FAMSNp_OPT
0,5 |
=
50,4 4
[72)
c
30,3
g
20,2
0,1
0,0

T T T T T T T T T T T T T
350 400 450 500 550 600 650
Dalgaboyu (nm)

Sekil 4.7. FAMSNp_OPT ve tiirevlendirilmis nanopargaciklarin UV-Vis absorbans spektrumlari

FAMSNp OPT ve ylizeyi islevsellestirilmis orneklerin UV-Vis spektrumlarinda
FAM’a ait ana absorbans bandi yaklasik ayni dalga boyu bdlgesinde korunmustur.
FAMSNp OPT o6rneginde tepe absorbansi yaklasik 0,62 a.u. iken, Apt-FAMSNp’de yaklagik
0,60 a.u.; Hfb-FAMSNp HO05 ve Hfb-FAMSNp OPT Orneklerinde ise yaklasik 0,59 a.u.
diizeyinde Olciilmiistiir. Buna gore aptamer konjugasyonu sonrasinda tepe absorbansindaki

azalma yaklasik %3, HDTMS ile secilen hidrofobik modifikasyon kosullarinda ise yaklasik %5
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diizeyinde kalmistir. Ana absorbans bandinin konumunda belirgin bir kayma veya bandin
kaybolmas1 gézlenmemesi, ylizey islevsellestirmesinin FAM kromoforunun temel absorbans
davranisini onemli Ol¢lide degistirmedigini gostermektedir. Floresan gruplarin silika matrisi
icerisinde korunarak yiizeyin daha sonra farkli kimyasal gruplarla iglevsellestirilebilmesi

benzer floresan silika sistemlerinde de bildirilmistir (Nakamura vd., 2007; Tan vd., 2016).

Bununla birlikte spektrumlarin yalnizca maksimum absorbans degerleri degil, taban
¢izgisi davramglar1 da farklilk gostermistir. Ozellikle yiiksek HDTMS diizeyindeki Hfb-
FAMSNp H10 o6rneginde kisa dalga boyu bolgesinde ve ana absorbans bandi disinda diger
orneklere gore daha yiiksek bir taban absorbansi gozlenmektedir. Nanopargacik
dispersiyonlarinda bu tiir genis taban yiikselmeleri gergek molekiiler absorbansa ek olarak 1s1k
sagilmasinin artmasiyla iligkili olabilir; daha biiylik pargaciklar ve agregatlar optik sagilmaya

daha giiclii katk1 vermektedir (Stetefeld vd., 2016).

Genel olarak UV-Vis sonuglari, aptamer konjugasyonu ile orta diizeyde HDTMS
modifikasyonunun FAM’1n ana absorbans profilini biiylik 6l¢iide korudugunu; buna karsilik
daha yiiksek HDTMS diizeyinin optik taban ¢izgisinde degisime yol agtigin1 géstermektedir.
Bu taban ¢izgisi kaymasi olasi kolloid olusumu ile iliskilendirilmek {izere floresans ve DLS/PDI

sonuclar1 birlikte degerlendirilmistir.

FAMSNp OPT ve yiizeyi islevsellestirilmis nanoparcaciklarin floresans emisyon
spektrumlarinda FAM’a 6zgii ana emisyon bandi yaklasik 520 nm civarinda korunmustur.
FAMSNp OPT o6rneginde maksimum floresans siddeti yaklagik 87.000 a.u. diizeyinde iken,
Hfb-FAMSNp HO5 ve Hfb-FAMSNp OPT orneklerinde yaklasitk 81.000 a.u., Apt-
FAMSNp’de yaklasik 76.000 a.u. ve Hfb-FAMSNp H10 6rneginde yaklasik 72.000 a.u. olarak
gozlenmistir. Buna gore baslangi¢ materyaline kiyasla floresans siddetindeki azalma HOS ve
Hfb-FAMSNp OPT i¢in yaklasik %7, Apt-FAMSNDp i¢in %13 ve H10 i¢in yaklasik %17
diizeyindedir. Bununla birlikte tiim tiirevlendirilmis 6rneklerde karakteristik FAM emisyon
bandinin belirgin olarak korunmasi, ylizey modifikasyonlariin floresan silika ¢ekirdegin optik
islevini ortadan kaldirmadigini gostermektedir. Aptamer ile fonksiyonellestirilmis floresan
silika nanoparcaciklarin biyotanima islevi kazandirildiktan sonra floresan &zelliklerini

koruyabildigi benzer sistemlerde de bildirilmistir (Tan vd., 2016).

53



100000 — Hfb-FAMSNp_OPT
— Hfb-FAMSNp_H10
—— Hfb-FAMSNp_H05
— Apt-FAMSNp

—— FAMSNp_OPT

80000 -

60000 -

40000

Floresans sinyali (a.u.)

20000

0

T T
480 500 520 540 560 580 600 620 640 660
Dalgaboyu (nm)

Sekil 4.8. FAMSNp_OPT ve tiirevlendirilmig nanopargaciklarin floresans emisyon spektrumlari

Apt-FAMSNp’de gozlenen yaklasik %13’liik sinyal azalmasi, aptamer konjugasyonu
sirasinda uygulanan ¢oklu yikama basamaklarinin yani sira nanoparcacik yiizeyindeki kimyasal
mikrogevrenin degismesiyle iligkili olabilir. Ancak emisyon maksimumunun belirgin bigimde
yer degistirmemesi ve giiclii floresansin devam etmesi, bu azalmanin FAM kromoforunun kaybi1
veya yapisal bozulmasi seklinde yorumlanmasini desteklememektedir. Nitekim floresan silika
nanoparcaciklarin temel avantajlarindan biri, floresan g¢ekirdegin korunmasina karsin dis
ylizeyin biyomolekiillerle bagimsiz olarak islevsellestirilebilmesidir (Montalti vd., 2014; Tan

vd., 2016).

HDTMS ile modifiye edilen 6rneklerde ise modifikasyon diizeyi ile floresans davranisi
arasinda daha belirgin bir farklilk ortaya ¢ikmustir. HOS ve yeniden hazirlanan Hfb-
FAMSNp OPT orneklerinin yaklasik 81.000 a.u. ile birbirine olduk¢a yakin sinyal vermesi,
secilen hidrofobik modifikasyon kosulunun tekrarlanabilir bir optik profil sagladigini
gostermektedir. Buna karsilik H10 6rneginde tepe siddetinin yaklasik 72.000 a.u.’ya diigsmesi
ve emisyon egrisinin uzun dalga boyu tarafinda daha genis bir kuyruk gostermesi, yliksek
HDTMS diizeyinin dispersiyonun optik davranigini degistirdigini diisiindiirmektedir. Floresan
boyalarda molekiiler yakinlagma ve agregasyonun floresans kaybina yol agabildigi, floresan
silika sistemlerinde de agregasyon kaynakli sondiirmenin 6nemli bir sinirlilik olusturabilecegi
bildirilmistir (L1 vd., 2019). Sonug olarak, ylizeyin hidrofobiklestirilmesi belirli bir diizeye

kadar FAM floresansinin biiyiik 6l¢lide korunmasina olanak verirken, HDTMS miktarinin daha
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fazla artirilmasi optik sinyal ve kolloidal 6zellikler agisindan ek bir avantaj saglamamistir. Bu
nedenle Hfb-FAMSNp OPT seciminde yalnizca yiiksek hidrofobiklik degil, floresans

sinyalinin korunmasi ve dispersiyon ozellikleri birlikte dikkate alinmistir (Li vd., 2019).

Sekil 4.9. FAMSNp OPT ve tiirevlendirilmis nanopargacik dispersiyonlarinin goriiniir 151k ve UV altindaki
goriintiileri. (a,e) Floresan boya igermeyen silika nanopargacik kontrolii, (b,f) FAM yiiklii optimum silika
nanopargacik (FAMSNp OPT), (c,g) aptamer konjuge FAM yiiklii silika nanopargacik (Apt-FAMSNp) ve
(d,h) HDTMS ile hidrofobiklestirilmis optimum FAM yiiklii silika nanopargacik (Hfb-FAMSNp OPT)
dispersiyonlari.

Sekil 4.9’da floresan boya igermeyen silika kontrolii ile FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp
ve Hfb-FAMSNp OPT dispersiyonlarinin goriintir 15tk ve UV aydinlatma altindaki
gortiniimleri karsilastirilmistir. Goriiniir 151k altinda boya igermeyen silika kontrolii opak-beyaz
bir dispersiyon goriiniimii gosterirken, FAM iceren 6rneklerde FAM varligiyla uyumlu sari-
yesil renklenme gozlenmistir. UV aydinlatma altinda ise boya igermeyen kontrol 6rneginde
belirgin bir floresans gézlenmezken, FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT
orneklerinin tiimiinde giiclii yesil floresansin devam ettigi goriilmiistiir. Floresan boyalarin
silika matrisi igerisinde tutulmasiyla parlak ve goriintilemeye uygun nanopargacik
sistemlerinin elde edilebildigi daha once de bildirilmistir (Montalti vd., 2014; Nakamura vd.,
2007).

Aptamer konjugasyonu ve HDTMS ile yiizey modifikasyonu sonrasinda floresansin
gorsel olarak korunmasi, FAM tasiyan silika c¢ekirdeginin yiizey islevsellestirme
basamaklarindan sonra da optik sinyal iiretmeye devam ettigini desteklemektedir. Aptamer ile
islevsellestirilmis floresan silika nanopargaciklarin ylizey modifikasyonu sonrasinda

gorilintiileme i¢in yeterli floresans 6zelliklerini koruyabildigi Tan vd. (2016) tarafindan da
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gosterilmistir. Sekil 4.9°daki goreli parlaklik farklari, kamera pozlamasi, 1siklandirma ve
dispersiyon yogunlugu gibi degiskenlerden etkilenebileceginden nicel floresans karsilagtirmasi
olarak degerlendirilmemistir. Nicel degerlendirme Sekil 4.8’deki spektroflorometrik dl¢limlere

dayandirilmgtir.

Goriiniir 151k altinda floresan boya icermeyen silika kontrolii opak-beyaz bir dispersiyon
gorlinlimii sergilerken, FAM iceren 0rneklerde agik sari-yesil renklenme gézlenmistir. Bu renk
degisimi, FAM’m silika nanoparcacik yapisina yiiklenmesi ve tlirevlendirme basamaklari
sonrasinda dispersiyon i¢inde korunmasi ile uyumludur. UV aydmlatma altinda blank silika
kontroliinde belirgin floresans sinyali gozlenmemistir. Buna karsilik FAMSNp OPT 6rneginde
giiclii yesil floresans elde edilmigstir. Apt-FAMSNp 6rneginde floresans sinyalinin korunmasi,
aptamer konjugasyonu sonrasinda FAM kromoforunun optik olarak tamamen baskilanmadigini
gostermektedir. Htb-FAMSNp OPT 6rneginde de belirgin ve yogun floresansin devam etmesi,
HDTMS ile hidrofobik modifikasyonun FAM sinyalini ortadan kaldirmadigim
desteklemektedir. Bu gorsel sonug, UV-Vis ve floresans emisyon spektrumlariyla birlikte
degerlendirildiginde, aptamer konjugasyonu ve HDTMS-hidrofobiklestirme basamaklarinin
FAM’1in temel optik goriiniirliiglinii korudugunu gdstermektedir. Boylece Apt-FAMSNp ve
Hfb-FAMSNp OPT Orneklerinin, nihai parmak izi gelistirici karistminda floresan sinyal

saglayabilecek uygun bilesenler oldugu desteklenmistir.

FAMSNp_ OPT baslangic materyalinin yaklasik 150 nm hidrodinamik ¢ap ve 0,177 PDI
degerine sahip oldugu dikkate alindiginda, aptamer konjugasyonu sonrasinda Apt-FAMSNp
orneginin hidrodinamik ¢ap1 yaklasik 184 nm’ye, PDI degeri ise yaklasik 0,22 ye yiikselmistir.
Boylece aptamer fonksiyonellestirmesi sonrasinda hidrodinamik capta yaklasik 34 nm, yani
%23 diizeyinde bir artis meydana gelmistir. Bu artis PEG aralayici ve ylizeye baglanan
oligoniikleotid tabakasinin hidrodinamik katkisiyla uyumludur (Stetefeld vd., 2016). Benzer
bicimde Tan vd. (2016), aptamer ile fonksiyonellestirilmis floresan silika nanopargaciklarda

ylizey modifikasyonu sonrasinda pargacik boyutunda artis gozlemistir.
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Sekil 4.10. FAMSNp OPT ve tiirevlendirilmis nanopargaciklarin DLS/PDI karakterizasyonu. (A)
FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp, Hfb-FAMSNp HO05, Hfb-FAMSNp H10 ve Hfb-FAMSNp OPT
orneklerinin DLS ile belirlenen Z-average hidrodinamik ¢ap degerleri. (B) Ayni drneklere ait PDI degerleri.

Veriler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

HDTMS ile modifiye edilen 6rneklerde Hfb-FAMSNp HOS5 ve ayni kosulda yeniden
hazirlanan Hfb-FAMSNp OPT 6rneklerinin hidrodinamik ¢aplart yaklasik 171-172 nm, PDI
degerleri ise yaklasik 0,22 diizeyinde bulunmustur. Bu degerlerin birbirine oldukg¢a yakin
olmasi, se¢ilen hidrofobik modifikasyon kosulunun yeniden hazirlanmasinda benzer kolloidal
ozelliklerin elde edildigini gostermektedir. HDTMS nin silika yiizeyine uzun alkil zincirleri
kazandirarak yiizey 6zelliklerini degistirdigi daha o6nce de gosterilmistir (Xu ve Zhang, 2021).
Buna karsilik Hfb-FAMSNp HI10 6rneginde hidrodinamik c¢ap yaklasik 237 nm’ye, PDI ise
yaklasik 0,37’ye yiikselmistir. Bu degerler, H10 kosulunda parcacik boyut dagiliminin belirgin
bicimde genisledigini ve dispersiyonda parcacik—parcacik etkilesimleri ile kismi agregasyon
egiliminin arttigin1 diisiindiirmektedir. Silika ylizeyinin hidrofobik olarak modifiye edilmesinin
pargaciklar arasi etkilesimleri ve agregat olusumunu etkileyebildigi literatiirde de bildirilmistir

(Moro vd., 2017).

Bu sonuglar, HDTMS miktarinin artirilmasinin kolloidal 6zellikler agisindan dogrusal
bir iyilesme saglamadigin1 gostermektedir. H10 kosulunda daha yiiksek hidrofobiklik elde
edilmesine karsin, 237 nm hidrodinamik ¢ap ve 0,37 PDI degerleri kolloidal homojenligin
belirgin bicimde bozuldugunu gostermektedir. Buna karsilik HOS kosulu yaklasik 171-172 nm
hidrodinamik ¢ap ve 0,22 PDI degerleriyle daha dengeli bir dagilim gdstermis ve bu profil Hfb-
FAMSNp OPT 6rneginde de korunmustur. Bu nedenle DLS/PDI sonuglari, floresans ve temas
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acist bulgulariyla birlikte degerlendirildiginde, HO5 kosulunun sonraki ¢aligmalar i¢in daha

uygun hidrofobik modifikasyon diizeyi olarak se¢ilmesini desteklemektedir.

Tablo 4.1. Aptamer konjugasyonu ve HDTMS ile hidrofobik modifikasyon kapsaminda tiirevlendirilmis
FAMSNDp orneklerinin zeta potansiyel degerleri

Numune Zeta potansiyel Yorum
(mV)

FAMSNp OPT —22.4+0.7 Baslangic FAM yiiklii silika nanopargacik
Apt-FAMSNp Aptamer konjugasyonu sonrasi daha negatif

-37.4+0.7 - el

ylizey yuki

Hfb- 171407 HDTMS sonras1 silanol yiikiiniin kismen
FAMSNp HOS5 ' ' maskelenmesi
Hfb- 115407 Daha yiiksek hidrofobik modifikasyon; en
FAMSNp HI10 ' ' diistik negatiflik
Hitb- 16.840.5 Hidrofobiklik ve kolloidal kalite agisindan
FAMSNp OPT ) ) secilen formiilasyon

Zeta potansiyel Ol¢iimleri, FAMSNp OPT yiizeyinin aptamer konjugasyonu ve
HDTMS modifikasyonu sonrasinda farkli elektrokinetik 6zellikler kazandigint gdstermistir.
Baslangic materyali FAMSNp OPT’nin zeta potansiyeli —22,4 + 0,7 mV iken, aptamer
konjugasyonu sonrasinda Apt-FAMSNp i¢in —37,4 + 0,7 mV olarak belirlenmistir. Yaklasik 15
mV’lik bu negatif yondeki degisim, nanoparcacik yiizeyine negatif yiiklii fosfat omurgasina
sahip DNA aptamerin kazandirilmasiyla uyumludur. DNA aptamer ile fonksiyonellestirilmis
floresan silika nanoparcaciklarda yiizey yiikiiniin daha negatif degerlere kaymasinin aptamer
immobilizasyonunu destekleyen bir fizikokimyasal gdsterge olarak kullanilabilecegi Tan vd.
(2016) tarafindan da bildirilmistir. Bununla birlikte zeta potansiyelindeki degisim tek basina
kovalent aptamer immobilizasyonunun kesin kanit1 olarak degerlendirilmemis; DLS, EDX ve
ATR-FTIR bulgulariyla birlikte tamamlayici bir yiizey karakterizasyon gostergesi olarak ele

alinmistir.

HDTMS modifikasyonu ise aptamer konjugasyonunun tersine zeta potansiyelini daha
az negatif degerlere kaydirmistir. FAMSNp OPT’de —22,4 + 0,7 mV olan deger Hfb-
FAMSNp HOS5 6rneginde —17,1 = 0,7 mV’ye, Hfb-FAMSNp HI10 6rneginde ise —11,5 + 0,7
mV’ye ylikselmistir. Bdylece baslangic materyaline gore negatif ylizey potansiyelinin mutlak
buyiikliigti HOS kosulunda yaklasik 5,3 mV, H10 kosulunda ise 10,9 mV azalmistir. Silika

yiizeyindeki silanol gruplarinin organosilan tabakasiyla kismen ortiilmesi ve yiizeye uzun Cis
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alkil zincirlerinin kazandirilmas1 sonucunda yiizeyin elektrokinetik 6zelliklerinin degigmesi,
HDTMS ile modifiye silika sistemleri i¢in bildirilen yiizey kimyasiyla uyumludur (Xu ve
Zhang, 2021).

Hfb-FAMSNp HO5 ile aym1 modifikasyon kosulunda yeniden hazirlanan Hfb-
FAMSNp OPT o6rneginin zeta potansiyeli —16,8 £ 0,5 mV olarak 6l¢iilmiis ve HO5 degerinden
yalnizca 0,3 mV farkli bulunmustur. Bu yakinlik, DLS/PDI sonug¢larinda HO5 ve Hfb-
FAMSNp OPT i¢in gozlenen benzer hidrodinamik davranigla birlikte degerlendirildiginde,
secilen HDTMS modifikasyon kosulunun yeniden hazirlanmasi sonrasinda benzer yiizey

ozelliklerinin elde edildigini desteklemektedir.

H10 6rneginin —11,5 + 0,7 mV ile sifira en yakin zeta potansiyeline sahip olmasi ise
yiksek HDTMS diizeyinde yiizeydeki iyonlasabilir silanol gruplarinin etkisinin daha fazla
azaldigmi diisiindiirmektedir. Ancak zeta potansiyelinin mutlak biiylikliiglinliin azalmas1 tek
basina agregasyonu kanitlamamaktadir. Bu calismada H10 6rneginin ayni zamanda yaklasik
237 nm hidrodinamik ¢ap ve 0,37 PDI gdstermesi, daha diisiik elektrostatik itmenin yiiksek
hidrofobik ylizey karakteriyle birlikte parcacik—parcacik etkilesimlerini kolaylastirmig
olabilecegi yorumunu desteklemektedir. Dolayisiyla zeta potansiyel sonuglari, HOS kosulunun
yluzey modifikasyonu saglarken H10’a gore daha dengeli kolloidal davranisi korudugunu

gosteren tamamlayici bir bulgu olarak degerlendirilmistir.

SEM goriintiilerinde FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT
orneklerinin genel olarak kiiresel morfolojilerini koruduklar1 ve yiizey islevsellestirme
islemlerinin silika nanopargaciklarin temel morfolojik yapisinda belirgin bir bozulmaya neden
olmadig1 goriilmiistiir. Stober tipi silika sentezinin uygun reaksiyon kosullarinda kiiresel ve

gorece dar boyut dagilimina sahip pargaciklarin hazirlanmasina olanak verdigi bilinmektedir

(Polat vd., 2026).
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Sekil 4.11. FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT o&rneklerinin SEM goériintiileri ve SEM
tabanli partikiil ¢ap dagilimlari. Ust sirada temsili SEM gbriintiileri, alt sirada ise ayni1 drnekler igin SEM
mikrograflarindan hesaplanan partikiil ¢ap dagilimlar verilmistir. (a) FAMSNp_ OPT, (b) Apt-FAMSNp ve
(c) Hfb-FAMSNp_ OPT o6rneklerini gdstermektedir.

SEM mikrograflarindan hesaplanan ortalama kuru partikiil capt FAMSNp_ OPT i¢in
109,4 + 16,2 nm iken, Apt-FAMSNp’de 121,2 + 18,4 nm ve Hftb-FAMSNp OPT’de 118,6 +
16,7 nm olarak belirlenmistir. Buna gore baslangi¢ nanopargacigina kiyasla ortalama ¢ap Apt-
FAMSNp’de 11,8 nm (%10,8), Hfb-FAMSNp OPT’de ise 9,2 nm (%8,4) artmistir. Dolayisiyla
SEM sonuglari, yiizey fonksiyonellestirmesinden sonra yeni ve belirgin bicimde daha biiyiik
bir silika partikiil popiilasyonunun olusmasindan c¢ok, baslangi¢c nanoparcacik morfolojisinin

korundugunu gostermektedir.

SEM sonuglar1 Sekil 4.10°daki DLS verileriyle karsilastirildiginda, her {ic 6rnekte de
DLS ile belirlenen hidrodinamik ¢aplarin SEM tabanli kuru c¢aplardan daha yiiksek oldugu
gorlilmektedir. FAMSNp OPT i¢in yaklasik 150 nm DLS / 109,4 nm SEM, Apt-FAMSNDp i¢in
184 nm/121,2 nm ve Hfb-FAMSNp OPT i¢in yaklagik 171-172 nm / 118,6 nm degerleri elde
edilmistir. Ozellikle Apt-FAMSNp’de SEM capindaki yaklasik %11°lik artisa karsilik
hidrodinamik ¢apin yaklasik %23 artmasi, aptamer konjugasyonunun yalnizca kuru geometrik

boyutta meydana gelen degisimle agiklanamayacagini gostermektedir. DNA aptamer, PEG
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aralayict ve bunlarm sulu ortamda tasidigi hidratasyon tabakast DLS ile olgiilen etkin
hidrodinamik boyutuna katkida bulunmaktadir. Nanopargacik boyutunun farkli yontemlerle
belirlenmesinde 6l¢iim teknigine bagli belirgin farkliliklarin ortaya ¢ikabilecegi literatiirde de
gosterilmistir (Tuoriniemi vd., 2014), kolloidal silika nanoparcaciklarin SEM ve DLS dahil
farkli yontemlerle Olciilen caplarinin 6nemli olgiide farklilasabildigini ve her yontemin

parcacigin farkl fiziksel 6zelligini yansittigini géstermistir (Tuoriniemi vd., 2014).
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Sekil 4.12. FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT &rneklerinin SEM tabanli ortalama
partikiil ¢aplari

Tablo 4.2. FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT o6rneklerinin EDX elementel bilesimi

Numune Si(%) 0 (%) C (%) N(%) P (%)
FAMSNp OPT 30.9+0.6 58.7+£0.8 102+05 02+02 —
Apt-FAMSNp 275408 554+05 12.6+05 3.0+03 14+05

Hfb-FAMSNp OPT 26.0+0.8 50.5+04 22.6+03 09+06 —
EDX analizi, FAMSNp OPT yiizeyinde gerceklestirilen aptamer ve HDTMS

modifikasyonlarina eslik eden elementel bilesim degisimlerini ortaya koymustur. Baslangic
FAMSNp OPT 6rneginde Si ve O atomik yiizdeleri sirastyla %30,9 + 0,6 ve %58,7 + 0,8 olarak
belirlenmis, karbon oran1 %10,2 + 0,5 diizeyinde kalmistir. Bu profil, Si ve O bakimindan

baskin silika matrisinin korundugunu gostermektedir.

Apt-FAMSNp Orneginde en belirgin degisim N ve P elementlerinde gozlenmistir.

Baslangic materyalinde N oran1 %0,2 + 0,2 iken aptamer konjugasyonu sonrasinda %3,0 + 0,3’e
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yiikselmis; FAMSNp OPT’de belirlenemeyen P sinyali ise Apt-FAMSNp’de %1,4 + 0,5 olarak
Ol¢iilmiistiir. DNA yapisindaki azot i¢eren niikleobazlar N sinyaline, fosfodiester omurgasi ise
P sinyaline katkida bulundugundan, 6zellikle yeni ortaya ¢ikan P sinyali aptamer iceren ylizey
olusumunu destekleyen ayirt edici bir elementel bulgudur. Aptamer ile fonksiyonellestirilmis
nanomalzemelerde EDX analizinde N ve P sinyallerinin DNA varligin1 destekleyen gostergeler
olarak kullanilabildigi daha 6nce de bildirilmistir (Shamsipur vd., 2017). Bununla birlikte bu
calismada aptamer immobilizasyonu yalnizca EDX sonucuna dayandirilmamis; zeta
potansiyelindeki —22,4 mV’den —37,4 mV’ye degisim, DLS’deki hidrodinamik ¢ap artis1 ve
sonraki ATR-FTIR bulgulariyla birlikte degerlendirilmistir (Shamsipur vd., 2017).

Apt-FAMSNp’de karbon oraninin %10,2°den %12,6 + 0,5’e yiikselmesi de organik
ylizey katkisindaki artigla uyumludur. Buna karsilik Si ve O oranlarinin sirastyla %27,5 + 0,8
ve %55,4 £0,5’e diismesi, silika matrisinin ortadan kalktig1 seklinde yorumlanmamalidir. EDX
sonuglar1 toplam atomik bilesim ylizde olarak normalize edildiginden, nanoparcgacik yilizeyine
N-, P- ve C-igeren organik bilesenlerin eklenmesi Si ve O’nun goreli ylizdelerinde azalmaya
neden olabilir. Bu nedenle Apt-FAMSND i¢cin en anlamli bulgu, mutlak Si/O azalmasindan ¢ok,
baslangi¢ materyalinde bulunmayan P sinyalinin ortaya ¢ikmasi ve N katkisinin belirgin

bicimde artmasidir.

Hfb-FAMSNp OPT o6rneginde ise en belirgin degisim karbon iceriginde gdzlenmistir.
Karbon orant FAMSNp OPT’de %10,2 £+ 0,5 iken HDTMS modifikasyonu sonrasinda %22,6
+ 0,3’e yiikselmis; yani yaklasik 12,4 yiizde puanlik ve baslangi¢ degerine gore yaklagik
%122’lik goreli bir artis meydana gelmistir. HDTMS’ nin uzun Ci¢ alkil zinciri tasimasi
nedeniyle bu belirgin karbon artisi, silika ylizeyine organik alkil gruplarinin kazandirilmasiyla
uyumludur. HDTMS ile modifiye nano-SiO> sistemlerinde uzun zincirli alkil gruplarmin silika
ylizeyine baglanabildigi ve bunun FTIR, temas acis1 ve diger ylizey karakterizasyon

yontemleriyle dogrulanabildigi (Xu ve Zhang, 2021) tarafindan da gosterilmistir.

Hfb-FAMSNp OPT’de Si ve O yiizdelerinin sirasiyla %26,0 + 0,8 ve %50,5 + 0,4’e
diismesi de artan karbon katkisinin atomik yiizde dagilimini degistirmesiyle uyumludur. Bu
nedenle EDX verileri, Hfb-FAMSNp OPT’de silika yapisinin kayboldugunu degil, silika
matrisi tizerinde karbon bakimindan daha zengin bir organik yiizey bilesiminin olustugunu
desteklemektedir. Karbon artisinin sonraki ATR-FTIR analizinde alifatik C—H bantlar1 ve
temas acisindaki belirgin artisla birlikte gézlenmesi, HDTMS modifikasyonu i¢in birbirini

tamamlayan bagimsiz karakterizasyon bulgular1 saglamaktadir.
62



120

100

Transmitans (%)+ ofset

—— FAMSNp-OPT
1—— Apt-FAMSNp
—— Hfb_FAMSNp

60 T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Dalgasayisi (cm™)

Sekil 4.13. FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp ve Hfbo-FAMSNp OPT &rneklerinin ATR-FTIR spektrumlari

Tablo 4.3. Aptamer konjugasyonu ve HDTMS ile hidrofobik modifikasyon 6rneklerine ait baslica FTIR pik
atamalari

Numune Dalga Atama Yorum
say1s1
(cm™)

FAMSNp OPT 3420 O-H gerilme titresimi

Yiizey silanol gruplar1 ve adsorbe

suw/hidroksil katkist
. . . . Silika ag yapisinin ana
FAMSNp OPT 1090 Si—O0-Si asimetrik gerilme Karakteristik bandi
FAMSNp OPT 800 Si—O-Si simetrik gerilme Silika iskelet yapisini destekler

Silika ag yapisina ait diigiik dalga
sayisi band1

Aptamer konjugasyonu sonrasinda
organik/niikleik asit katkisindaki
degisimi destekler; tek Dbasina
aptamere 0zgl degildir

DNA  aptamerin  fosfodiester

FAMSNp OPT 462 Si—O-Si egilme titresimi

Niikleobaz/N-H ve organik
bag yapilariyla iliskili karma
bant bolgesi

1650/

Apt-FAMSNp |27

PO, asimetrik gerilme /

Apt-FAMSNp 1235 fosfat omurgast Katkist omurgasiyla uyumlu zayif
bant/omuz

Hfb- 2022/ Alifatik CH, C-H asimetrik oINS it wzun yu;él;g

FAMSNp OPT 2852 ve simetrik gerilme Kazandirilmasin destekler

Hfb- 1465 CH, egilme/deformasyon Uzun alkil zinciri iceren HDTMS

FAMSNp OPT titregimi modifikasyonunu destekler

Sekil 4.13 ve Tablo 4.3’te FAMSNp OPT, Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT
orneklerinin ATR-FTIR spektrumlari ve baslica karakteristik bantlar verilmistir.
FAMSNp OPT orneginde yaklasik 1090 cm'’de gozlenen giiglii bant Si-O-Si asimetrik
gerilme titresimine, 800 cm™! civarindaki bant Si—O-Si simetrik gerilme titresimine ve 462 cm®

! civarindaki bant ise Si—~O-Si egilme titresimine atanmustir. Yaklasik 3420 cm™’de gdzlenen
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genis bandin yiizey silanol gruplari ile adsorbe su ve hidroksil gruplarimin O-H gerilme
titresimlerinden kaynaklandigi degerlendirilmistir. Bu karakteristik bantlarin Apt-FAMSNp ve
Hfb-FAMSNp OPT oOrneklerinde de korunmasi, uygulanan yiizey islevsellestirme
islemlerinden sonra silika ag yapisina ait temel spektral Ozelliklerin devam ettigini
gostermektedir. HDTMS ile modifiye nano-SiO: sistemlerinde yaklagik 1100 ve 800 cm
bolgelerindeki bantlarin Si—O-Si titresimleriyle iligkili oldugu daha 6nce de bildirilmistir (Xu
ve Zhang, 2021).

Apt-FAMSNp 6rneginde 1650 ve 1545 cm™! bolgelerinde gdzlenen spektral degisimler,
aptamer konjugasyonu sonrasinda nanopargacik yiizeyindeki organik ve niikleik asit kokenli
yapilarin katkisinin arttigint  diisiindiirmektedir. Bununla birlikte bu bolgedeki bantlar
niikleobaz titresimleri, N-H iceren yapilar ve baglama kimyasinda yer alan diger organik
gruplarin titresimleriyle Ortiisebildiginden, tek basina aptamer immobilizasyonunun 6zgiil
kanit1 olarak degerlendirilmemistir. Apt-FAMSND i¢in daha ayirt edici bulgu, yaklasik 1235
cm’! civarinda gozlenen zayif bant/omuzdur. DNA’nm fosfodiester omurgasindaki PO>
gruplarinin  asimetrik gerilme titresimlerinin yaklasik 1220-1244 cm™' bolgesinde
gozlenebildigi bildirilmistir (Mello ve Vidal, 2012). Bu nedenle 1235 cm™ civarindaki bant,

nanoparcacik yiizeyine kazandirilan DNA aptamerin fosfat omurgasmin spektral katkisiyla

uyumludur (Mello ve Vidal, 2012).

DNA’nin simetrik fosfat titresimlerinin yaklasik 1085-1090 cm™! bolgesine de katki
verebildigi bilinmekle birlikte, bu bolgede silika matrisine ait giiclii Si-O-Si bandinin

bulunmas: nedeniyle 1090 cm!

civarindaki degisimler aptamer i¢in bagimsiz bir gosterge
olarak kullanilmamistir. EDX analizinde baslangic FAMSNp OPT 6rneginde belirlenemeyen
P sinyalinin Apt-FAMSNp’de %1,4 + 0,5 olarak ortaya ¢ikmasi ve N igeriginin %0,2 + 0,2’den
%3,0 £ 0,3’e yiikselmesi, 1235 cm!’deki fosfat iliskili FTIR bulgusunu desteklemektedir.
Ayrica zeta potansiyelinin —22,4 = 0,7 mV’den —37,4 + 0,7 mV’ye kaymas1 ve hidrodinamik

capta gozlenen artis da ylizeye DNA iceren bir tabakanin kazandirilmasiyla uyumlu

tamamlayici fizikokimyasal gostergeler olarak degerlendirilmistir.

Hfb-FAMSNp OPT &rneginde ise yaklasik 2922 ve 2852 cm!*de belirginlesen bantlar
uzun alkil zincirlerindeki CH> gruplarinin sirasiyla asimetrik ve simetrik C-H gerilme
titresimlerine, yaklasik 1465 cm™’deki bant ise CH» egilme/deformasyon titresimine atanmistir.
Bu bantlarm FAMSNp OPT’ye kiyasla Hfb-FAMSNp OPT oOrneginde belirginlesmesi,

HDTMS’nin uzun Cj¢ alkil zincirlerinin silika ylizeyine kazandirildigimi desteklemektedir. Xu
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ve Zhang (2021), HDTMS ile modifiye nano-SiO> 6rneklerinde yaklagik 2925, 2854 ve 1467
cm™’de alkil zinciri kaynakl karakteristik bantlar bildirmistir. Literatiirde verilen bu degerlerin
bu ¢aligmada belirlenen 2922, 2852 ve 1465 cm™! bantlartyla yakin olmasi, Hfb-FAMSNp OPT
icin yapilan spektral atamalar1 desteklemektedir.

Tablo 4.4. Aptamer konjugasyonu ve HDTMS ile hidrofobik modifikasyon iglemlerinin 6rneklerinin statik
su temas agis1 degerleri

Numune Su_temas Yiizey karakteri  Yorum

acis1 (°)
FAMSNp OPT  40.7+12 Hidrofilik Baglangic  FAM —yikla  silika

nanoparcacik yiizeyi
Apt-FAMSNp 495+ 1.4 thdroﬁlhlk / orta Aptamer konjugasyonu sonrasi hafif
hidrofilik temas agisi artisi

Hfb- . . HDTMS modifikasyonu sonrasi
FAMSNp HO5 932+1.6 Hidrofobik belirgin hidrofobiklesme

Hfb- 115.1 + Kuvvetli En yiiksek hidrofobiklik; ancak
FAMSNp H10 23 hidrofobik DLS/PDI agisindan agregasyon riski
Hfb- Hidrofobiklik ve kolloidal kalite
FAMSNp OPT 93.5+ 0.7 Hidrofobik aglsn}dan segilen optimum

- formiilasyon

HDTMS modifikasyonuna iliskin FTIR bulgulart EDX sonuglariyla da uyumludur. Hfb-
FAMSNp OPT orneginde karbon iceriginin FAMSNp OPT’deki %10,2 + 0,5 degerinden
%22,6 + 0,3’e yikselmesi, alifatk C-H bantlarinin belirginlesmesiyle birlikte
degerlendirildiginde yiizeyde karbon bakimindan zengin uzun alkil zincirlerinin arttigini
desteklemektedir. Genel olarak ATR-FTIR sonuglari, yiizey islevsellestirme islemlerinden
sonra silika iskeletine ait karakteristik bantlarin korundugunu, Apt-FAMSNp’de niikleik
asit/fosfat iliskili spektral katkilarin ve Hfb-FAMSNp OPT’de HDTMS kaynakl alifatik C—H
titresimlerinin ortaya ciktigini gostermistir. Bulgular EDX, zeta potansiyeli ve DLS
sonuglartyla birlikte degerlendirildiginde, aptamer ve HDTMS ile gerceklestirilen iki farkli

yiizey islevsellestirme islemini birbirini tamamlayan fizikokimyasal verilerle desteklemektedir.

Statik su temas agist sonuglari, yiizey islevsellestirme islemlerinin kurutulmus
nanopargacik kaplamalarinin islanabilirligi iizerindeki etkisini agik bigimde gostermistir.
Baslangi¢ materyali FAMSNp OPT i¢in temas agis1 40,7 & 1,2° olarak belirlenmis ve bu deger
silika ylizeyinin belirgin hidrofilik karakteriyle uyumlu bulunmustur. Aptamer konjugasyonu
sonrasinda Apt-FAMSNDp Orneginin temas agis1 49,5 + 1,4°’ye yiikselmistir. Yaklasik 8,8°’lik
bu artis ylizey kimyasiin degistigini gostermesine karsin, Apt-FAMSNp kaplamas1 90°’nin
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altinda kalarak hidrofilik karakterini biiylik 6l¢iide korumustur. Bu sonug, aptamerli bilesenin

sulu dispersiyon ortaminda kullanilabilirliginin korunmasi agisindan da olumludur.

HDTMS ile modifiye edilen 6rneklerde ise temas agisindaki degisim ¢ok daha belirgin
olmustur. Hfb-FAMSNp HO5 6rneginde temas agis1 93,2 + 1,6°’ye ulasmis ve baslangic
FAMSNp OPT’ye gore yaklagik 52,5° artmistir. Hfb-FAMSNp H10 6rneginde ise temas agis1
115,1 +£2,3° olarak Sl¢ililmiis ve en yiiksek hidrofobik ylizey karakteri bu grupta elde edilmistir.
Uzun Cis alkil zincirleri tastyan HDTMS nin silika yiizeyine kazandirilmasinin ylizey enerjisini
azaltarak suyla 1slanabilirligi diisiirdiigli daha 6nce de bildirilmistir (Xu ve Zhang, 2021). Bu
nedenle HOS5 ve 6zellikle H10 gruplarinda gozlenen belirgin temas agisi artisi, FTIR’deki
alifatik C—H bantlar1 ve EDX’teki karbon artisiyla birlikte degerlendirildiginde HDTMS ile

ylizey modifikasyonunu destekleyen giiclii bir yiizey karakterizasyon bulgusudur.

Bununla birlikte en yiiksek temas acisinin elde edilmesi tek basina optimum
formiilasyonu belirlemek i¢in yeterli olmamistir. H10 kosulunda 115,1 £ 2,3° ile daha giigli
hidrofobik karakter elde edilmesine karsin, ayni 6rnegin DLS analizinde yaklasik 237 nm
hidrodinamik ¢ap ve yaklasik 0,37 PDI gdostermesi, yliksek HDTMS diizeyinin kolloidal
dagilim agisindan dezavantaj olusturdugunu ortaya koymustur. Dolayisiyla H10 kosulunda

ylizey hidrofobikligi artarken dispersiyon homojenligi azalmistir.

Buna karsilik Hfb-FAMSNp HO5 i¢in 93,2 + 1,6°, aymt kosulun yeniden
hazirlanmasiyla elde edilen Hfb-FAMSNp OPT i¢in ise 93,5 + 0,7° temas agis1 belirlenmistir.
Iki deger arasindaki yalnizca 0,3°’lik fark, HO5 kosulunun yeniden hazirlanmasinda benzer
ylizey 1slanabilirliginin elde edildigini gostermektedir. Bu yakinlik, daha 6nce DLS/PDI ve zeta
potansiyel sonucglarinda HOS5 ile Hfb-FAMSNp OPT arasinda gozlenen benzerlikle de
uyumludur. Bdylece se¢ilen HDTMS modifikasyon kosulunun yalnizca kolloidal davranis
acisindan degil, ylizey 1slanabilirligi acisindan da tekrarlanabilir bir profil sagladigi

gorilmiistiir.
4.3. Apt-FAMSNp/Hfb-FAMSNp_OPT Karisiminin Hazirlanmasi

Karakterize edilen Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT nanoparcaciklari, nihai
kompozit parmak izi gelistirici formiilasyonunun olusturulmasi amaciyla birlikte
degerlendirilmistir. Apt-FAMSNp bileseni parmak izi kalintisindaki ekrin kokenli lizozime
yonelik aptamer tabanli tanima islevini, Hfb-FAMSNp OPT ise sebum ve diger lipit kokenli

bilesenlerle hidrofobik etkilesimi artirmaya ydnelik yiizey 6zelligini temsil etmektedir. Iki
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islevsel nanopargacik tipi ayni1 nanopargacik iizerinde birlestirilmek yerine ayr1 dispersiyonlar

halinde hazirlanmis ve uygulama 6ncesinde farkli hacimsel oranlarda karistirilmistir.

Karisim oncesinde Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT dispersiyonlar1 esdeger
nanopargacik derisimine ayarlanmig, ve saf Apt-FAMSNp ve saf Hfb-FAMSNp OPT
ornekleriyle birlikte 75:25, 50:50 ve 25:75 (v/v) Apt-FAMSNp:Hfb-FAMSNp OPT oranlar1
karsilastirilmistir. Hazirlanan dispersiyonlar kisa siireli vortex ve ultrasonik dagitma ile
homojenlestirilmis ve daha sonra pilot parmak izi goriintileme deneylerinde
degerlendirilmistir. Nihai kompozit gelistirici oraninin se¢imi yalnizca bilesen oranina gore
degil; karisimlarin PDI, temas agis1, pilot DP4 goriintiileme performansi, arka plan girisimi ve

Parmak izi Kalite Skoru (FQS) sonuglarinin birlikte degerlendirilmesiyle gerceklestirilmistir.
4.3.1. Nihai Kompozit Developer Oraninin Belirlenmesi

Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp_OPT bilesenlerinin nihai gelistirici i¢erisindeki uygun
oranini belirlemek amaciyla saf bilesenler ile 75:25, 50:50 ve 25:75 (v/v) Apt-FAMSNp:Hfb-
FAMSNp OPT karisgimlart karsilagtirilmistir. Se¢imde yalnizca parmak izi goriintiileme
performansi degil, karisimin kolloidal davranisini temsil eden PDI, kurutulmus nanoparcgacik
kaplamasinin 1slanabilirligini gdsteren temas agis1 ve goriintli analizinden elde edilen FQS ile

arka plan girisimi birlikte dikkate alinmistir.

Saf Apt-FAMSNp o6rnegi 0,223 PDI, 49,5° temas acis1, 0,628 FQS ve 0,228 arka plan
girisimi gostermistir. Diisiik arka plan girisimi bu bilesenin avantaji olmakla birlikte, elde edilen
FQS degeri karisim formiilasyonlarinin 6zellikle 50:50 oranmin altinda kalmigstir. Saf Hfb-
FAMSNp OPT o6rneginde ise temas acis1 93,5°’ye yiikselmis ve beklenen hidrofobik ylizey
karakteri saglanmis, ancak, FQS 0,610 diizeyinde kalirken arka plan girisimi 0,345°e
ylikselmistir. Bu sonug, hidrofobik bilesenin tek basma kullanilmasinin yiiksek ylizey
hidrofobikligi saglamasina ragmen goriintii kalitesi acisindan yeterli olmadigini ve 6zgiil
olmayan arka plan tutunmasini artirabilecegini gostermektedir. Apt-FAMSNp’nin baskin
oldugu CD_75Apt 25Hfb formiilasyonunda PDI 0,243, temas agis1 63,0°, FQS 0,697 ve arka
plan girisimi 0,255 olarak belirlenmistir. Saf Apt-FAMSNp’ye kiyasla FQS’nin 0,628’den
0,697°ye yiikselmesi, sinirlt miktardaki hidrofobik bilesen katkisinin  goriintiilleme
performansina olumlu katki sagladigini gostermektedir. Bununla birlikte temas a¢isinin 63,0°
diizeyinde kalmasi, bu formiilasyonda yiizey karakterinin halen aptamerli/hidrofilik bilesen

tarafindan daha gii¢lii bigimde belirlendigini gostermektedir.
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CD_50Apt 50Hfb formiilasyonu degerlendirilen tiim gruplar arasinda en yiiksek FQS
degerini 0,740 ile saglamigtir. Ayn1 formiilasyonun PDI degeri 0,264, temas agis1 76,2° ve arka
plan girisimi 0,291 olarak belirlenmistir. Temas acisinin saf Apt-FAMSNp ile saf Hfb-
FAMSNp OPT arasinda yer almasi, kurutulmus kompozit kaplamada iki bilesenin yiizey
ozelliklerinin birlikte yansidigini gostermektedir. PDI’nin 0,264 diizeyinde kalmasi da iki farkl
nanoparcacik dispersiyonunun karigtirilmasi sonrasinda belirgin bir dagilim bozulmasi
olugsmadigini gostermistir. Bu nedenle 50:50 orani, aptamer iceren ve hidrofobik bilesenlerin
katkilarin1 dengelerken genel goriintii kalitesini en yiliksek diizeye c¢ikaran formiilasyon
olmustur. Hidrofobik bilesenin baskin oldugu CD_25Apt 75H{fb formiilasyonunda temas agis1
89,4°’ye yiikselirken PDI 0,336 ve arka plan girisimi 0,422 degerine ulagsmistir. Buna karsilik
FQS 0,655 diizeyinde kalmistir. Bu sonug, Hfb-FAMSNp OPT oraninin artirilmasinin yiizey
hidrofobikligini gli¢clendirmesine ragmen kolloidal dagilim1 ve arka plan temizligini olumsuz
etkiledigini gostermektedir. Dolayisiyla hidrofobik bilesenin oranini artirmak, goriintiileme

performansinda dogrusal bir iyilesme saglamamustir.

Genel olarak degerlendirildiginde, en diisiik arka plan girisimi saf Apt-FAMSNp’de, en
yiiksek hidrofobiklik saf Hfb-FAMSNp OPT veya hidrofobik bileseni yiiksek karigimlarda,
buna karsilik en yiiksek genel goriintii kalitesi 50:50 karisiminda elde edilmistir. Bu sonug,
optimum gelistirici formiilasyonunun tek bagina maksimum hidrofobiklik veya minimum arka
plan sinyaline gore secilemeyecegini gostermektedir. PDI, temas agisi, FQS ve arka plan
girisiminin birlikte degerlendirilmesi sonucunda CD_50Apt 50Hfb, sonraki ayrintili pilot

degerlendirmeye tasinan en dengeli karisim olarak belirlenmistir.

Tablo 4.5. Apt-FAMSNp/Hfb-FAMSNp_OPT karisim oranlarinin genel se¢im kriterlerine gore karsilastiriimasi

Apt- Hib- Temas DP4 ?riz
Formiilasyon FAMSNp FAMSNp OPT PDI o

o N - acist (°) FQS plan

(%) (%) N

girisimi

Apt-FAMSNp 100 0 0.223 495 0.628 0.228
Hfb-
FAMSNp OPT 0 100 0.220 935 0.610 0.345
CD_75Apt 25Hfb 75 25 0.243 63.0 0.697  0.255
CD 50Apt 50Hfb 50 50 0264 76.2 0.740 0.291
CD _25Apt 75Hfb 25 75 0.336 &894 0.655 0422
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Tablo 4.6. DP4 pilot parmak izi metriklerine gore karisim oranlarinin karsilastiriimasi

GOrinur Surt Arka
Formiilasyon Kontrast Keskinlik sirt . ... plan FQS
strekliligi ... .
kapsami girisimi
0.750 + 0644 + 0.581 =+ 0.581 =+ 0228 + 0.628 +
Apt-FAMSNp 0.013 0.023 0.023 0.049 0.015  0.015
Hfb- 0.751 + 0571 + 0682 + 0525 + 0345 + 0.610 +
FAMSNp OPT 0.032 0.010 0.019 0.023 0.020 0.002
0.787 + 0.679 =+ 0.703 £ 0.677 =+ 0255 + 0.697 +
CD_75Apt_25Hfb 0.005 0.015 0.040 0.014 0.018 0.006
0.808 + 0.736 + 0.751 £ 0.743 + 0291 + 0.740 +
CD_50Apt_50Hfb 0.016 0.026 0.042 0.036 0.042 0.012

0.825 + 0612 =+ 0714 + 0.601 =+ 0422 + 0.655 +
0.018 0.037 0.021 0.017 0.037 0.006

Tablo 4.6’da goriildiigii tizere, saf Apt-FAMSNp 6rneginde kontrast 0,750 + 0,013,
keskinlik 0,644 + 0,023, goriiniir sirt kapsami 0,581 £ 0,023 ve sirt siirekliligi 0,581 & 0,049

CD_25Apt_75Hfb

olarak belirlenmis; arka plan girisiminin 0,228 + 0,015 ile diisiik kalmasma karsin FQS
degeri 0,628 + 0,015 diizeyinde bulunmustur. Saf Hfb-FAMSNp OPT o6rnegi benzer
kontrast (0,751 + 0,032) ve daha yiiksek goriiniir sirt kapsami (0,682 + 0,019) saglamus;
ancak keskinlik (0,571 £+ 0,010) ve sirt stirekliliginin (0,525 + 0,023) daha diisiik, arka plan
girisiminin ise 0,345 + 0,020 ile daha ytiksek olmas1 nedeniyle FQS degeri 0,610 £+ 0,002

diizeyinde kalmistir.

Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT’nin birlikte kullanilmasi, 6zellikle 75:25 ve
50:50 karisimlarinda goriintii kalite bilesenlerinin daha dengeli bir profile ulasmasini
saglamistir. CD_75Apt 25H{b formiilasyonunda kontrast 0,787 + 0,005, keskinlik 0,679 +
0,015, goriiniir sirt kapsami 0,703 + 0,040 ve sirt stirekliligi 0,677 = 0,014 olarak belirlenmis
ve FQS 0,697 + 0,006 degerine ylikselmistir. Boylece diisiik arka plan girisiminin (0,255 +
0,018) biiylik olglide korunmasiyla birlikte saf Apt-FAMSNp’ye gore daha iyi genel

gorilintli performansi elde edilmistir.

En dengeli metrik profili CD_50Apt S0Hfb formiilasyonunda elde edilmistir. Bu
grupta kontrast 0,808 + 0,016, keskinlik 0,736 + 0,026, goriiniir sirt kapsam1 0,751 + 0,042
ve sirt strekliligi 0,743 + 0,036 degerlerine ulasmis ve FQS 0,740 + 0,012 ile
degerlendirilen tiim formiilasyonlar arasindaki en yiiksek degeri vermistir. Saf Apt-
FAMSNp ile karsilastirildiginda FQS yaklasik %18, saf Hfb-FAMSNp OPT ile
karsilastirildiginda ise yaklasik %21 artmistir. Ozellikle keskinlik ve sirt siirekliliginin ayni

anda yiikselmesi, 50:50 karisimin yalnizca goriiniir sinyal alanmni artirmadigini, sirt
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detaylarmin daha belirgin ve kesintisiz bi¢cimde goriintiilenmesini de destekledigini

gostermektedir.

Hidrofobik bilesenin daha yiiksek oldugu CD 25Apt 75Hfb formiilasyonunda
kontrast 0,825 + 0,018 ile tiim gruplarin en yiiksek degerine ulasmistir. Bununla birlikte
keskinlik 0,612 + 0,037 ve sirt siirekliligi 0,601 = 0,017 diizeyinde kalirken arka plan
girigimi 0,422 + 0,037’ye ylikselmistir. Sonug olarak yliksek kontrasta ragmen FQS 0,655
+ 0,006 olarak belirlenmistir. Bu bulgu, tek basina yiiksek kontrastin daha kaliteli parmak
izi goriintiisii anlamina gelmedigini; arka plan temizligi, sirt keskinligi, goriiniir sirt alani

ve sirt siirekliliginin birlikte degerlendirilmesi gerektigini gostermektedir.

0,8 [ ]FQS ortalama
| Arkaplan girisim ortalama

0,7 =

==

Apt-FAMSNp  Hfb-FAMSNp_OPT CD_75Apt_25Hfb  CD_50Apt_50Hfb  CD_25Apt_75Hfb

Numune

Sekil 4.14. Apt-FAMSNp/Hfb-FAMSNp_ OPT karisim oranlarinin DP4 pilot parmak izi performansina etkisi

Sekil 4.14’te FQS ve arka plan girisiminin birlikte degerlendirilmesi de ayni sonucu
desteklemektedir. CD 50Apt S0Hfb, en yiiksek FQS degerini saglarken arka plan girisimi
0,291 + 0,042 diizeyinde kalmistir. CD_75Apt 25Hfb daha diisiik arka plan girisimine sahip
olmakla birlikte genel goriintii kalitesi daha diisiik; CD 25Apt 75Hfb ise yliksek kontrasta
ragmen belirgin bigimde daha fazla arka plan girisimi gostermistir. Bu nedenle 50:50 Apt-
FAMSNp:Hfbo-FAMSNp OPT orani, farkli goriintii kalite bilesenlerini en dengeli bicimde bir

araya getiren formiilasyon olarak degerlendirilmistir.
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Tablo 4.7. CD karisim oranlarinin kisa siireli karisim stabilitesi

Floresans

Formiilasyon Stire Korunumu Tiirbidite ~ Sedimentasyon Yorum
(saat) (%) A650 skoru (0-5)

CD 75Apt 25Hfb 0 99.7 0.5 8:83? = 0.09+0.13 Stabil

CD 75Apt 25Hfb 24 96.2 + 0.6 8:88? = 101+0.14 Stabil
CD_50Apt SOHfb 0 100.3+ 0.6 8:88‘1) = 0.00+0.00 Stabil
CD_50Apt S0Hfb 24 93.8+0.3 8:83; = 166+0.12 Stabil

CD 25Apt 75Hfb 0 100.1+0.6 8:8(9)2 = 0.10£0.10 ﬁfﬁfgasyon
CD 25Apt 75Hfb 24  85.8+0.7 8: ég = 427+0.04 ﬁsgkriegasyon

Karigim stabilitesi, Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT bilesenlerinin farkl
oranlarda bir araya getirilmesinden sonra floresans korunumu, tiirbidite ve sedimentasyon
davranig1 tizerinden degerlendirilmistir. CD 75Apt 25Hfb formiilasyonunda baslangicta
floresans korunumu %99,7 £ 0,5, tiirbidite A650 degeri 0,048 = 0,001 ve sedimentasyon skoru
0,09 + 0,13 olarak belirlenmistir. Yirmi dort saat sonunda floresansin %96,2 + 0,6 diizeyinde
korunmasi, tlirbiditenin yalnizca 0,058 + 0,001’e ve sedimentasyon skorunun 1,01 + 0,14’¢
yiikselmesi, aptamer orani yiiksek bu karisimin kisa siireli dispersiyon stabilitesinin iyi diizeyde

oldugunu gostermektedir.

CD_50Apt 50Hfb formiilasyonu baglangicta %100,3 + 0,6 floresans korunumu, 0,060
+ 0,001 tiirbidite ve 0,00 + 0,00 sedimentasyon skoru gostermistir. Yirmi dort saat sonunda
floresans korunumu %93,8 + 0,3 diizeyinde kalmus, tiirbidite 0,073 £ 0,002 ve sedimentasyon
skoru 1,66 £+ 0,12 olarak belirlenmistir. Bu degisimler 24 saat i¢inde belirli 6l¢ciide pargacik
birlikteligi ve ¢okelme egiliminin gelistigini gdstermekle birlikte, floresans sinyalinin biiyiik
Olgiide korunmasi ve sedimentasyonun sinirlt diizeyde kalmasi, 50:50 karigimin kisa siireli

kullanim agisindan yeterli stabiliteye sahip oldugunu gostermektedir.

Hidrofobik bilesenin baskin oldugu CD 25Apt 75Hfb formiilasyonunda ise baslangi¢
tiirbiditesi 0,098 £ 0,003 ile diger karisimlardan daha yiiksek bulunmustur. Yirmi dort saat
sonunda floresans korunumu %85,8 + 0,7°’ye diserken tiirbidite 0,117 + 0,001 ve
sedimentasyon skoru 4,27 + 0,04 degerine yiikselmistir. Ozellikle yiiksek sedimentasyon skoru,

bu formiilasyonda pargaciklarin zamanla belirgin bigimde ¢okelmeye ve birlikte hareket etmeye
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basladigini gostermektedir. Bu sonug, daha énce CD_25Apt 75Hfb i¢in belirlenen yiiksek PDI
ve yiiksek arka plan girisimiyle birlikte degerlendirildiginde, hidrofobik nanoparcacik oraninin

asir1 artirtlmasimin karisim davranisi acisindan dezavantaj olusturdugunu desteklemektedir.

Stabilite sonuglar1 tek basina degerlendirildiginde CD_75Apt 25Hfb formiilasyonu 24
saat sonunda en yliiksek floresans korunumu ve en diisiik sedimentasyonu gostermistir. Bununla
birlikte pilot parmak izi analizlerinde en yiiksek FQS degeri bu formiilasyonda degil,
CD 50Apt 50Hfb’de elde edilmistir. Dolayisiyla nihai se¢im yalnizca en kararli dispersiyonun
belirlenmesine dayandirilmamistir. PDI, temas agisi, arka plan girisimi, DP4 goriintii kalite
metrikleri ve kisa siireli karisim stabilitesi birlikte degerlendirildiginde CD 50Apt 50Hfb,
goriintiileme performansi ile fizikokimyasal kullanilabilirlik arasinda en dengeli formiilasyon
olarak belirlenmistir. Bu nedenle 50:50 (v/v) Apt-FAMSNp:Hfb-FAMSNp OPT karisimi1 nihai

kompozit gelistirici olarak se¢ilmis ve sonraki deneylerde CD_OPT olarak kullanilmistir.

Sekil 4.15. Apt-FAMSNp/Hfb-FAMSNp_ OPT karisimlarinin hazirlanmasi kapsaminda degerlendirilen
floresan nanoparcacik dispersiyonlarinin UV 1s1k altindaki gorsel karsilagtirmasi.

UV 151k altinda Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp OPT dispersiyonlarinin her ikisinde
de FAM kaynakli yesil floresansin korundugu gériilmiistiir. Iki nanopargacik tipinin
karistirilmas1 sonrasinda CD 75Apt 25Hfb ve CD 50Apt 50Hfb o6rneklerinde de belirgin
floresan goriinim devam etmistir. Bu gozlem, aptamer fonksiyonellestirilmis ve hidrofobik
olarak modifiye edilmis FAM tasiyan nanopargaciklarin farkli oranlarda bir araya
getirilmesinin floresan 6zelligin kaybolmasina yol agmadigini gorsel olarak desteklemektedir.
Bununla birlikte goriintiiler 151k geometrisi, 6rnek yogunlugu ve kamera kosullarindan

etkilenebileceginden, 6rnekler arasindaki goreli floresans siddetinin nicel karsilastirilmasi igin
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kullanilmamistir. Bu gorsel degerlendirme, Tablo 4.7°de verilen floresans korunumu ve

stabilite sonuglarini destekleyen nitel bir gézlem olarak degerlendirilmistir.
4.4. Parmak izi Goriintilleme Performansi ve FQS Analizi
4.4.1. Anonim ROI Tabanh Goériintii Panelleri

Parmak izi gelistirme performansinin gorsel olarak karsilastirilmasi amaciyla, tam
parmak izi goriintiileri yerine standartlagtirilmig lokal ilgi bolgeleri (region of interest, ROI)
kullanilmistir. ROI se¢iminde tam desen organizasyonunu temsil eden merkez (core) ve delta
gibi ayirt edici bolgelerden kaginilmis; sirt ¢izgilerinin goriiniirliigi, stirekliligi ve arka planla
ayriminin degerlendirilebildigi temsili lokal alanlar tercih edilmistir. Boylece farkli gelistirici
sistemleri ve deney kosullar1 arasindaki gorsel karsilagtirmalar ayni yaklasim iizerinden

gergeklestirilmistir.

Bu boliimde N ninhidrin kontroliini, NC fonksiyonellestirilmemis FAMSNp OPT
sistemini, C aptamer ile fonksiyonellestirilmis Apt-FAMSNDp sistemini ve CD ise 50:50 Apt-
FAMSNp:Hfbo-FAMSNp OPT oraninda hazirlanan nihai kompozit gelistiricic CD OPT’yi
ifade etmektedir. Ninhidrin kontrolii goriiniir 151k/brightfield goriintiileme ile, NC, C ve CD
sistemleri ise floresans/UV goriintiileme kosullarinda degerlendirilmistir. Gorsel paneller
yontemlerin mutlak optik siddetlerini dogrudan karsilastirmak yerine, her yontemde elde edilen
sirt yapisinin kendi goriintiileme kosullari igerisindeki korunumu ve okunabilirligini gostermek

amaciyla kullanilmistir.
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Sekil 4.16. Lifli kagit substratta NC, C ve CD yontemlerinin deplesyon serisine bagli floresans ROI
goriintileri
Lifli kagit substratta NC, C ve CD yontemleri i¢in DP1-DP6 deplesyon basamaklarinda
elde edilen temsili ROI goriintiileri Sekil 4.16’da verilmistir. Ardisik depozisyonlarla parmak
izi kalint1 miktarinin azalmasina paralel olarak, tiim sistemlerde ileri deplesyon basamaklarinda
sirt sinyalinin zayiflamasi beklenen bir egilimdir. Bununla birlikte {i¢ floresans sistemi arasinda

bu azalmanin gorsel etkisi farklilik gostermistir.

NC grubunda deplesyon ilerledikge sirt-arka plan ayriminin ve segilebilir sirt
cizgilerinin belirgin bi¢imde azaldig1 goriilmiistir. Bu sonug, FAM igeren silika
nanoparcaciklarin floresan goriintiileme saglamakla birlikte, ylizey fonksiyonellestirmesi
bulunmadiginda azalan parmak izi kalintisinda tutunmanin smirli  kalabilecegini
diisiindiirmektedir. Apt-FAMSNp kullanilan C grubunda ise Ozellikle orta deplesyon
basamaklarinda NC’ye gore daha belirgin ve daha siirekli sirt yapilari gozlenmis, ancak ileri

deplesyon basamaklarinda bu sistemde de sinyal kaybi ortaya ¢ikmastir.
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CD_OPT kullanilan CD grubunda ise Ozellikle DP4-DP6 araliginda lokal sirt
cizgilerinin diger floresans sistemlerine gore daha secilebilir ve daha siirekli goriinmesi dikkat
cekmistir. Bu gorsel egilim, aptamerli ve hidrofobik nanopargacik bilesenlerinin birlikte
kullanilmasinin diisiik kalinti kosullarinda lifli kagit tizerindeki goriintileme performansini

destekleyebilecegini diisiindiirmektedir.

Kumas substratta NC, C ve CD yontemleri icin DP1-DP6 deplesyon basamaklarinda
elde edilen temsili floresans ROI goriintiileri Sekil 4.17°de verilmistir. Kumasin lifli ve dokulu
yapisi, parmak izi sirt sinyalinin yilizey dokusundan ayrilmasini giiglestiren belirgin bir arka
plan olusturmaktadir. Bu nedenle deplesyon ilerledik¢e kalinti miktarinin azalmasi, 6zellikle
zaylf tutunma gosteren gelistirici sistemlerinde sirt ¢izgilerinin tekstil dokusu icerisinde

secilebilirligini azaltmigtir.

NC grubunda ilk deplesyon basamaklarinda sirt yapisi secilebilir olmakla birlikte, DP
basamaklari ilerledikce floresan sirt sinyalinin azaldig1 ve kumas dokusunun gorsel olarak daha
baskin hale geldigi goriilmiistiir. Bu egilim, yalnizca FAM yiiklii silika nanoparcaciklarin diisiik
kalint1 miktarinda dokulu yiizey iizerinde yeterli sirt-arka plan ayrimimi silirdiirmekte sinirli

kaldigin1 gostermektedir.
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Sekil 4.17. Kumas substratta NC, C ve CD yontemlerinin deplesyon serisine bagli floresans ROI goriintiileri

Apt-FAMSNDp kullanilan C grubunda NC’ye gore daha belirgin ve daha stirekli sirt
yapilar1 gézlenmis, 6zellikle orta deplesyon basamaklarinda lokal sirt okunabilirligi daha iyi
korunmustur. Bununla birlikte ileri deplesyon basamaklarinda C grubunda da sirt sinyalinde
zayiflama meydana gelmistir. Bu durum, aptamer fonksiyonellestirmesinin NC sistemine gore
olumlu katki sagladigim diisiindiirmekle birlikte, azalan parmak izi kalintis1 ve kumasin giicli
dokusal arka planinin tek bilesenli aptamer sisteminin performansini sinirlamaya devam ettigini

gostermektedir.

CD_OPT kullanilan CD grubunda ise 6zellikle ileri deplesyon basamaklarinda daha
siirekli ve segilebilir sirt ¢izgileri gézlenmistir. Kumas gibi heterojen bir yiizeyde CD grubunun
DP4-DP6 araliginda sirt yapisini daha belirgin bi¢imde korumasi, aptamerli ve hidrofobik
nanopargacik bilesenlerinin birlikte kullanilmasinin diisiik kalinti kosullarinda goriintiileme

acisindan avantaj saglayabilecegini diisiindiirmektedir.
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Sekil 4.18. Lifli kagit substratta NC, C ve CD yontemlerinin zamana bagl floresans ROI goriintiileri

Lifli kagit substratta NC, C ve CD yontemleri i¢in TO, 5 dk, 15 dk, 30 dk, 1 saat ve 24
saat zaman noktalarinda elde edilen temsili floresans ROI goriintiileri Sekil 4.18’de verilmistir.
Bu zaman serisi, gelistirme islemi sonrasinda elde edilen sirt sinyalinin ve gorinti

okunabilirliginin zaman igerisindeki korunmasini degerlendirmektedir.

NC grubunda baslangicta secilebilir floresan sirt yapilari goriilmesine ragmen, zaman
ilerledik¢e sirt-arka plan ayriminmn azaldigi ve 6zellikle ge¢ zaman noktalarinda lokal sirt
sirekliliginin  zayifladigi  gozlenmistir. Bu egilim, yalnizca FAM yikli silika
nanoparcaciklardan olusan sistemin lifli kagit iizerinde olusturdugu goriintliniin zaman
icerisinde ayni1 diizeyde korunamadigini gostermektedir. Apt-FAMSNp kullanilan C grubunda
sirt ¢izgileri NC grubuna goére daha uzun siire segilebilir kalmis ve erken-orta zaman
noktalarinda daha diizenli bir goriintii profili gozlenmistir. Bununla birlikte 1 saat ve 24 saat

gibi ileri zaman noktalarinda C grubunda da sirt sinyalinin ve lokal siirekliligin azaldig:
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goriilmiistiir. Bu durum, aptamer fonksiyonellestirmesinin goriintii korunmasimna katki
saglayabilecegini diisiindiirmekle birlikte, tek bagina aptamerli sistemin zamanla ortaya ¢ikan
goriintii kalitesi kaybini tamamen Onlemedigini gostermektedir. CD_OPT kullanilan CD
grubunda ise sirt ¢izgilerinin zaman serisi boyunca daha segilebilir ve daha siirekli kaldig,
ozellikle ge¢ zaman noktalarinda NC ve C gruplarina gore daha iyi lokal okunabilirligin
korundugu goézlenmistir. 24 saat sonunda dahi belirgin sirt yapilarinin secilebilmesi, CD_OPT
formiilasyonunun lifli kagit izerinde gelistirme sonrasi goriintii sinyalinin korunmasi agisindan

daha avantajli bir egilim gosterdigini desteklemektedir.
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Sekil 4.19. Kumas substratta NC, C ve CD yodntemlerinin zamana bagli floresans ROI goriintiileri

Kumays substratta NC, C ve CD yontemleri igin T0—24 saat araliginda elde edilen temsili
floresans ROI goriintiileri Sekil 4.19°da verilmistir. Kumas yiizeyin lifli ve heterojen yapisi,
zaman ilerledikce sirt sinyalinin ylizey dokusundan ayrilmasini gii¢lestiren 6nemli bir arka plan
olusturmaktadir. NC grubunda erken zaman noktalarinda segilebilir sirt ¢izgileri gézlenmekle

birlikte, zaman ilerledik¢e floresan sirt sinyalinin zayifladigi ve kumas dokusunun arka plan

78



etkisinin daha belirgin héle geldigi goriilmiistiir. Bu durum, yalnmizca FAM yikli silika
nanopargaciklardan olusan sistemin tekstil yiizeyinde gelistirme sonrasi sirt-arka plan ayrimini

uzun siire korumakta sinirlt kaldigini géstermektedir.

Apt-FAMSND kullanilan C grubunda NC’ye kiyasla daha belirgin ve daha uzun siire
korunabilen sirt yapilar1 gozlenmistir. Bununla birlikte orta ve ge¢ zaman noktalarinda C
grubunda da lokal sirt siirekliliginin azaldig1 ve tekstil dokusunun goriintii lizerindeki etkisinin
artti@1 goriilmiistiir. Bu bulgu, aptamer fonksiyonellestirmesinin yalnizca FAMSNp OPT
sistemine gore goriintii korunmasina katki saglayabilecegini diisiindiirmekle birlikte, dokulu

kumas ylizeyinde zamanla olusan kalite kaybini tamamen engellemedigini gostermektedir.

CD_OPT kullanilan CD grubunda ise 6zellikle orta ve ge¢ zaman noktalarinda sirt
cizgilerinin daha secilebilir ve daha siirekli kaldig1 goriilmiistiir. 24 saate kadar devam eden
zaman serisinde CD grubunun lokal okunabilirligi NC ve C gruplarina gore daha iyi korumasi,
kompozit formiilasyonun kumas yiizeyde gelistirme sonrasi1 goriintii kalitesinin siirdiiriilmesi

acisindan avantajli bir egilim gdsterdigini desteklemektedir.

Lifli kagit substratta ninhidrin kontrolii i¢in deplesyon serisine ait DP1-DP6 goriintiileri
ile gelistirme sonrasi T0—24 saat zaman serisine ait temsili ROI goriintiileri Sekil 4.20°de
verilmistir. Ninhidrin kontrolii goriiniir 1s1k/brightfield kosullarinda degerlendirildiginden, bu
panelin amaci gelistirilen sirt yapisinin azalan kalinti miktar1 ve gelistirme sonrast zaman

icerisindeki gorsel davranisini ortaya koymaktir.

Deplesyon serisinde erken basamaklarda ninhidrin ile belirgin ve segilebilir sirt yapilari
elde edilmis, ancak ardisik temas sayis1 arttikc¢a sirt kontrasti ve lokal okunabilirlik azalmistir.
Bu egilim, DP basamaklar ilerledik¢e parmak izi kalintisindaki amino asit ve diger ekrin
bilesenlerinin miktarinin azalmasiyla uyumludur. Ninhidrinin 6zellikle kagit gibi poréz ve
seliilozik ylizeylerde parmak izi kalintisindaki amino asitlerle reaksiyona girerek etkili bir
klasik gelistirici olarak kullanilmasi literatiirde iyi tanimlanmistir. Bu nedenle erken deplesyon
basamaklarinda gézlenen giiclii goriiniir sirt gelisimi beklenen bir sonuctur. Zaman serisinde de
erken zaman noktalarinda belirgin sirt goriiniirliigii korunurken, ilerleyen zaman noktalarinda

lokal sirt-arka plan ayriminda azalma gézlenmistir.
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Sekil 4.20. Lifli kagit substratta ninhidrin kontroliiniin deplesyon ve zaman serilerine ait visible/brightfield
ROI goriintiileri

Genel olarak Sekil 4.20, ninhidrinin lifli kagit tizerinde ozellikle gii¢lii kalint1 igeren
erken deplesyon basamaklarinda etkili bir referans yontem oldugunu, ancak kalintt miktarmin
azalmasiyla sirt okunabilirliginin kademeli olarak sinirlanabildigini géstermektedir. Ninhidrin
kontroliiniin NC, C ve CD sistemleriyle nicel karsilagtirmasi ise farkli goriintiileme modlar1
nedeniyle yalnizca bu gorsel panel iizerinden yapilmamis; sonraki béliimde her yontemin kendi
goriintiiler1  iizerinden hesaplanan standartlastirilmis FQS  degerleri  kullanilarak

degerlendirilmigtir.
4.4.2. Deplesyon Serisi FQS Sonuclar

Deplesyon serisi, aynt dondrden ardigik olarak alinan parmak izi depozisyonlarinda
ylizeye aktarilan kalinti miktarinin giderek azalmas1 durumunda gelistirici sistemlerin goriintii
kalitesini ne dl¢lide koruyabildigini degerlendirmek amaciyla kullanilmistir. DP1 ilk, DP6 ise

ayni1 serideki altinct ardisik temasi temsil etmektedir. Ardisik depozisyon yaklagiminin parmak
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izi kalintis1 ve sirt goriiniirliiglindeki degisimin incelenmesinde kullanilmasi literatiirde de

yerlesik bir yaklasimdir (Salmeron ve De Alcaraz-Fossoul, 2022).
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Sekil 4.21. Lifli kagit substratta N, NC, C ve CD yontemlerinin deplesyon serisine bagli FQS degisimi

Lifli kagit substratta yontemlerin deplesyon serisine verdigi yanit 6zellikle orta ve ileri
depozisyon basamaklarinda ayrigsmistir. DP1°de tiim yontemlerin FQS degerleri birbirine yakin
ve yaklagik 0,73-0,76 araliginda bulunurken, ardigik temaslarin ilerlemesiyle NC, C ve N
gruplarinda farkli diizeylerde azalma goézlenmistir. Buna karsiik CD grubunun FQS degeri
DP1-DP6 boyunca yaklasik 0,74-0,77 araliginda korunmus ve en kararli profil bu
formiilasyonda elde edilmistir. Sekil 4.21°de verilen degerler ii¢ tekrarin ortalama =+ standart

sapmasini temsil etmektedir.

Ninhidrin kontrolii DP1-DP3 araliginda yiiksek FQS degerlerini korumus ve DP2’de
yaklasik 0,79 ile en yiiksek degerine ulagsmistir. Ancak DP4’ten sonra FQS kademeli olarak
azalarak DP6’da yaklasik 0,50 diizeyine gerilemistir. Ninhidrinin kagit gibi gozenekli ve
seliilozik yiizeylerde parmak izi kalintisindaki amino asitleri hedeflemesi nedeniyle erken
deplesyon basamaklarindaki yiiksek performansi beklenen bir bulgudur. Gézenekli yiizeylerde
amino asitlere duyarl reaktiflerin, 6zellikle ninhidrinin, latent parmak izi gelistirmede etkili
oldugu iyi bilinmektedir (Jelly vd., 2009). Bununla birlikte ardisik temaslarla yiizeye aktarilan
ekrin kalmtinin azalmasi, ileri deplesyon basamaklarinda ninhidrin ile elde edilen sirt

okunabilirliginin azalmasiyla uyumludur.
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NC yontemi deplesyondan en fazla etkilenen floresans sistem olmustur. DP1’de
yaklagik 0,73 olan FQS, DP2’den itibaren diizenli bigimde azalmig, DP4’te yaklasik 0,41 ve
DP5’te yaklasik 0,30 diizeyine gerilemistir. DP6’da gbzlenen sinirli artig genel azalma egilimini
degistirmemektedir. Bu sonug, yalnizca FAM yiiklii silika nanopargaciklarin lifli kagit iizerinde
yliksek kalinti miktarinda goriintii olusturabildigini, ancak kalinti azaldik¢a sirt yapisinin

korunmasinda yetersiz kaldigini gostermektedir.

Aptamer ile fonksiyonellestirilmis C sistemi NC’ye gore daha dayanikli bir profil
sergilemistir. C grubunda FQS DP1-DP3 boyunca yaklasik 0,74—0,76 diizeyinde korunmus,
ancak DP4 sonrasinda azalarak DP5—DP6’da yaklasik 0,44—0,45 diizeyine ulasmistir. Boylece
aptamer fonksiyonellestirmesi Ozellikle erken ve orta deplesyon basamaklarinda
FAMSNp OPT’ye gore daha iyi goriintii korunumu ile iliskili bulunmustur. Bununla birlikte
ileri deplesyonlarda C grubundaki diisiis, tek basina aptamerli bilesenin ¢ok diisiik kalinti

kosullarinda goriintii kalitesini tamamen koruyamadigini gostermektedir.

CD_OPT grubunun davranisi diger iic yontemden farkli olmustur. FQS degerleri
DP1’den DP6’ya kadar yaklasik 0,75 civarinda korunmus ve ileri deplesyon basamaklarinda
belirgin bir asag1 yonlii egilim olusmamustir. Ozellikle DP4-DP6 araliginda CD grubunun N,
NC ve C gruplarma gore daha yiiksek FQS profilini siirdiirmesi, 50:50 Apt-FAMSNp:H{fb-
FAMSNp OPT kompozit sisteminin azalan parmak izi kalmtis1 kosullarinda lifli kagit
iizerindeki sirt okunabilirligini daha iy1 korudugunu gostermektedir. Bu sonug, Sekil 4.16°daki
ROI goriintiilerinde ileri deplesyon basamaklarinda gozlenen daha siirekli ve secilebilir sirt

yapilariyla da uyumludur.

Genel olarak lifli kagit substratta ninhidrin erken deplesyon basamaklarinda gii¢lii bir
referans performans sergilerken, kalinti miktarinin azalmasiyla FQS degerinde diisiis meydana
gelmigtir. NC ve C sistemleri de ileri deplesyondan etkilenmis, buna karsilik CD_OPT DP1-
DP6 boyunca en kararli FQS profilini gostermistir. Bu nedenle kompozit sistemin avantaji
yalnizca baslangic goriintii kalitesinin yiliksek olmasi degil, ardisik depozisyonlarla azalan

kalint1 miktarma kars1 goriintii kalitesini daha iyi korumasi olarak degerlendirilmistir.
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Sekil 4.22. Kumas substratta N, NC, C ve CD yo6ntemlerinin deplesyon serisine bagli FQS degisimi

Kumas substratta deplesyon serisi, yontemler arasindaki farkin 6zellikle DP3 sonrasinda
belirginlestigini gdstermistir. Ik iki depozisyon basamaginda tiim yontemler gorece yiiksek
FQS degerleri iiretirken, ardisik temaslarla parmak izi kalintisinin azalmasi sonucunda N ve
NC gruplarinda daha hizli, C grubunda ise daha sinirli bir kalite kayb1 meydana gelmistir. Buna
karsiik CD_OPT, ileri deplesyon basamaklarinda FQS degerini daha iyi koruyan sistem
olmustur. Ardisik depozisyonlarin parmak izi kalintis1 ve sirt goriiniirliigiinii degistirmesi,

deplesyon serilerinin temel 6zelligidir (Salmeron ve De Alcaraz-Fossoul, 2022).

Ninhidrin kontrolii DP1 ve DP2’de yaklasik 0,75 diizeyinde FQS degerleri gostermis,
ancak DP3’te yaklasik 0,55 ve DP4’te yaklasik 0,40 diizeyine kadar gerilemistir. DP5-DP6’da
goriilen smirli toparlanmaya ragmen baslangic diizeyine ulagilamamistir. Bu profil, kumas
yiizeyde kalinti miktarinin azalmasiyla ninhidrin tarafindan gelistirilen sirt yapisinin goriintii
kalitesinin hizl1 bi¢imde diisebildigini gostermektedir. Kumasin lifli ve heterojen yiizey yapisi
da lokal sirt sinyali ile zemin dokusunun ayrilmasini zorlastiran ek bir unsur olarak

degerlendirilmistir.

NC grubunda da benzer bigimde deplesyona bagli belirgin bir azalma goriilmiistiir.
DP1°de yaklasik 0,78 olan FQS, DP2’den itibaren diismiis ve DP4-DP5 araliginda yaklagik

0,44 diizeyine gerilemistir. Bu sonug, yalnizca FAM yiiklii silika nanoparcaciklardan olusan
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sistemin kumas tizerinde yliksek kalinti miktarinda yeterli goriintii olusturabilmesine karsin,

ileri deplesyon basamaklarinda sirt okunabilirligini korumakta sinirh kaldigini gostermektedir.

Aptamer ile fonksiyonellestirilmis C sistemi NC ve N gruplarma gore daha kararli bir
profil gostermistir. C grubunda FQS yaklasik 0,74-0,77 araliginda DP1-DP3 boyunca
korunmus, DP4’te yaklasik 0,66 ve DP5’te yaklasik 0,55 diizeyine gerilemistir. Bu sonug,
aptamer fonksiyonellestirmesinin 6zellikle orta deplesyon basamaklarinda FAMSNp OPT
sistemine gore daha iyi sirt okunabilirligi ile iliskili oldugunu gdstermektedir. Bununla birlikte
DP6’da goriilen daha belirgin azalma, aptamerli bilesenin tek basina ¢ok diisiik kalinti

kosullarinda goriintii kalitesini tamamen koruyamadigini ortaya koymaktadir.

CD_OPT grubunda ise en kararli deplesyon profili elde edilmistir. FQS degeri DP1—
DP4 boyunca yaklasik 0,75-0,77 diizeyinde korunmus, DP5’te yalnizca smirli bir azalma
gdstermis ve DP6’da yaklasik 0,63-0,65 diizeyinde kalmstir. Ozellikle DP3—-DP6 araliginda
CD grubunun NC ve N gruplarindan, ileri basamaklarda ise C grubundan daha yiiksek FQS
degerlerini korumasi, kompozit formiilasyonun azalan kalint1 miktarina kars1 kumas iizerindeki
sirt okunabilirligini daha iyi siirdiirdiiglinii gostermektedir. Bu nicel egilim, Sekil 4.17°de CD
grubunda ileri deplesyon basamaklarinda gozlenen daha siirekli ve secilebilir lokal sirt

goriintiileriyle de uyumludur.

Genel olarak kumas substratta yoOntemler arasindaki temel fark baslangic
performansindan ¢ok deplesyona karsi performansin korunmasi olmustur. N, NC ve C
gruplarinda farkli derecelerde FQS kaybi goriiliirken, CD_OPT 6zellikle DP3—DP5 araliginda
yuksek ve daha yatay bir profil sergilemistir. Bu nedenle kompozit sistemin kumas iizerindeki
baslica avantaji, giiclii ilk depozisyonlarda daha yiiksek baslangi¢ sinyali liretmesinden ziyade,
parmak 1izi kalintis1 azaldik¢a sirt goriintii  kalitesini daha 1y1 korumasi olarak

degerlendirilmistir.

Karton substratta deplesyon serisi boyunca yontemlerin FQS profilleri belirgin bi¢imde
farklilagsmistir. Ninhidrin kontrolii 6zellikle DP1-DP3 araliginda yiiksek goriintii kalitesi
saglamig, ancak DP4 sonrasinda FQS degerinde belirgin bir azalma meydana gelmistir.
Kartonun seliillozik ve gozenekli yapisi nedeniyle ninhidrinin erken deplesyon
basamaklarindaki gii¢lii performansi beklenen bir sonugtur; ninhidrin parmak izi kalintisindaki
amino asitleri hedefleyen ve kagit ile karton gibi gézenekli yiizeylerde yaygin olarak kullanilan

bir gelistiricidir (Jelly vd., 2009).
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Sekil 4.23. Karton substratta N, NC, C ve CD yontemlerinin deplesyon serisine bagli FQS degisimi

N grubunda DP5 noktasinda gozlenen kismi artis, deplesyon ilerlemesine bagli genel
azalma egilimini degistirmemektedir. Ardisik temaslarda yiizeye aktarilan kalintinin monoton
bicimde ayn1 oranda azalmasi1 beklenmekle birlikte, gergek parmak izi 6rneklerinde lokal kalinti
dagilimi, karton ylizeyin heterojenligi ve ROI igerisindeki sirt-arka plan 6zellikleri nedeniyle
ardisik noktalar arasinda sinirli dalgalanmalar olusabilmektedir. Bu nedenle DP5’teki artis bir
performans geri kazanimi olarak degil, deneysel ve ylizey kaynakli degiskenlik kapsaminda

degerlendirilmistir.

NC yontemi karton substratta deplesyondan en fazla etkilenen sistemlerden biri
olmustur. Baslangicta kabul edilebilir FQS elde edilmesine ragmen, DP basamaklari ilerledikce
goriintii kalitesi hizla azalmig ve 6zellikle DP4—DP5 araliginda diisiik diizeylere ulagmistir. Bu
sonug, yalnizca FAM yiikli silika nanopargaciklardan olusan sistemin karton gibi emici ve
heterojen bir ylizeyde diisiik miktardaki parmak izi kalintisinin sirt organizasyonunu korumakta

smirlt kaldigini gostermektedir.

Apt-FAMSNp kullanilan C sistemi NC’ye gore daha iyi bir deplesyon profili
gostermistir. Ozellikle DP1-DP3 araliginda FQS degerlerinin daha iyi korunmasi, aptamer ile
ylizey fonksiyonellestirilmis nanopargaciklarin FAMSNp OPT sistemine kiyasla karton
tizerindeki parmak izi kalintisiyla daha elverisli bir etkilesim profili olusturdugunu

diisiindiirmektedir. Bununla birlikte DP4 sonrasinda C grubunda da belirgin FQS kayb1
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meydana gelmis, dolayisiyla aptamerli sistem tek basma ileri deplesyon basamaklarinda
gorlintli  kalitesini tamamen koruyamamistir. Bu sonug¢ aptamer-lizozim baglanmasinin
dogrudan deneysel kanit1 olarak degil, Apt-FAMSNp formiilasyonunun NC’ye gore gbzlenen

goreli goriintiileme avantaji olarak degerlendirilmelidir.

CD_OPT ise karton substratta en dengeli ve deplesyona kars1 en dayanikli FQS profilini
gostermistir. Ik depozisyonlardan ileri basamaklara dogru kademeli bir azalma goriilmekle
birlikte, 6zellikle DP4-DP6 araliginda CD grubunun NC ve C gruplarindan daha yiiksek FQS
degerlerini korudugu goriilmiistiir. Bu durum, kompozit formiilasyonun avantajinin baslangigta
maksimum FQS olusturmasindan ¢ok, yiizeye aktarilan parmak izi kalintis1 azaldik¢a goriintii

kalitesindeki kayb1 sinirlandirmasi oldugunu gostermektedir.

Genel olarak karton yiizeyde ninhidrin erken deplesyon basamaklarinda gii¢lii bir
referans yontem olarak one ¢ikarken, ileri basamaklarda performansi azalmistir. NC en hizh
kalite kaybii gosteren sistemlerden biri olmus, Apt-FAMSNp bu kaybi belirli 6l¢iide
smirlandirmig, CD_OPT ise ozellikle DP4-DP6 araliginda en siirdiiriilebilir FQS profilini
saglamistir. Bu nedenle karton substratta da kompozit formiilasyonun temel iistiinliigii, diistik

kalint1 kosullarinda sirt okunabilirligini daha uzun siire korumasi olarak degerlendirilmistir.
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Sekil 4.24. Cam substratta N, NC, C ve CD ydntemlerinin deplesyon serisine bagl FQS degisimi
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Cam substratta deplesyon serisi, gelistirici sistemler arasindaki farkin en belirgin olarak
ortaya ¢iktig1 yiizeylerden biri olmustur. DP1’de yontemler arasindaki FQS degerleri gorece
yakin olmakla birlikte, DP2’den itibaren 6zellikle C ve CD gruplart ile N ve NC gruplari
arasinda belirgin bir ayrigsma goriilmiistiir. Sekil 4.24’te N, NC, C ve CD sistemleri i¢in DP1-

DP6 boyunca hesaplanan ortalama FQS degerleri ve standart sapmalar verilmistir.

Ninhidrin kontrolii DP1°de yaklasik 0,70 diizeyinde FQS degeri géstermesine ragmen
DP2’de yaklasik 0,47’ye diismiis ve DP3—DP6 boyunca yaklasik 0,33—0,36 araliginda diisiik
bir profil sergilemistir. Ninhidrin, amino asitleri hedefleyen ve esas olarak kagit ve karton gibi
gozenekli yiizeylerde kullanilan bir parmak izi gelistirme reaktifi (Jelly vd., 2009) oldugundan
cam gibi gozeneksiz bir substratta elde edilen diisiik FQS degerleri, biiylik dl¢lide yontemin

hedef yiizey sinifiyla uyumlu olmamasindan kaynakanmaktadir.

NC yontemi DP1°de yaklasik 0,64 diizeyinde FQS gdstermis, ardindan deplesyon
ilerledik¢e kademeli olarak azalmistir. DP4°te yaklasik 0,47, DP5’te ise yaklasik 0,33 diizeyine
gerileyen FQS, DP6’da yaklasik 0,42’ye yiikselmistir. DP6’daki bu sinirli artis genel azalma
egilimini degistirmediginden, yOntemsel bir performans iyilesmesinden c¢ok lokal kalinti
dagilimi ve tekrarlar arasindaki degiskenlik kapsaminda degerlendirilmistir. Boylece yalnizca
FAM yiiklii silika nanopargacik sisteminin cam ylizeyde ileri deplesyon basamaklarinda sirt

goriintii kalitesini korumakta sinirli kaldigr goriilmiistiir.

Apt-FAMSNDp kullanilan C grubu ise NC’ye gore belirgin bicimde daha 1yi bir profil
gostermistir. DP2°de FQS yaklasik 0,80 diizeyine ulasmis ve DP3—DP5 boyunca yaklasik 0,73—
0,75 araliginda korunmustur. DP6’da yaklasik 0,60 diizeyine bir diisiis gériilmesine ragmen C
sistemi, ileri deplesyon basamaklariin biiyiik boliimiinde NC grubunun iizerinde kalmistir. Bu
sonug, aptamer ile fonksiyonellestirilmis nanoparcacik formiilasyonunun cam yiizeyde

FAMSNp OPT’ye gore daha iyi sirt goriintiileme performansi sagladigini gostermektedir.

En dikkat ¢ekici profil CD_OPT grubunda elde edilmistir. CD grubunun FQS degeri
DP1’de yaklasik 0,63 iken DP2’de yaklasik 0,79 diizeyine yiikselmis ve DP3—DP6 boyunca
yaklasik 0,76—0,78 araliginda biiyiik 6l¢tide korunmustur. Boylece CD_OPT, ilk depozisyonda
en yiiksek FQS degerini vermemesine ragmen, ardisik temaslarla kalintt miktar1 azaldik¢a
goriintii kalitesini en iyi koruyan sistem olmustur. Ozellikle DP5 ve DP6’da C grubunda diisiis
goriiliirken CD grubunun yaklasik 0,77-0,78 diizeyinde kalmasi, kompozit formiilasyonun ileri

deplesyon kosullarindaki avantajini belirginlestirmektedir.
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Cam yilizeyde CD_OPT’nin bu davranisi, aptamerli ve hidrofobik nanopargacik
bilesenlerinin birlikte kullanilmasinin farkli parmak izi kalintisi bilesenleriyle etkilesim

olasiligini artirmasiyla uyumlu bir sonug olarak degerlendirilebilir.

Genel olarak cam substratta ninhidrin, hedef yiizey sinifiyla uyumsuzlugu nedeniyle
ileri deplesyonlarda diisiik FQS sergilemis; NC sisteminde de belirgin kalite kayb1 goriilmiistiir.
C sistemi NC’ye gore daha yiiksek ve daha kararl bir profil olustururken, CD_OPT DP2-DP6
boyunca yaklasik 0,76-0,79 araliginda korunarak en kararli FQS profilini saglamistir. Bu
nedenle cam ylizey, kompozit gelistiricinin diisiik kalint1 kosullarindaki avantajinin en belirgin

goriildiigli substratlardan biri olmustur.
4.4.3. Zaman Serisi FQS Sonugclari

Zaman serisi, gelistirilen parmak izi goriintiisiiniin kisa ve uzun siireli korunabilirligini
degerlendirmek amaciyla kullanilmistir. Bu degerlendirmede TO, 5 dk, 15 dk, 30 dk, 1 saat ve
24 saat noktalarinda ROI tabanli FQS degerleri hesaplanmistir.
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Sekil 4.25. Lifli kagit substratta N, NC, C ve CD yontemlerinin zamana bagli FQS degisimi

Lifli kagit substratta yontemlerin zaman igerisindeki FQS profilleri belirgin bigimde
farklilik gostermistir. NC yontemi TO’da yaklasik 0,70 diizeyinde FQS degeri verirken 5 dk’da
yaklasik 0,50’ye diismiis ve azalma 1 saate kadar devam ederek yaklasik 0,28 diizeyine

ulagmigtir. Yirmi dort saatte gozlenen sinirhi artisa ragmen FQS yaklasik 0,31 diizeyinde
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kalmistir. Bu sonug, yalnizca FAM yiiklii silika nanoparcaciklardan olusan NC sisteminin lifli
kagit lizerinde gelistirme sonrasinda olusturdugu sirt goriintiisiinii zaman igerisinde yeterince
koruyamadigim1  gostermektedir. Nanomalzeme tabanli parmak izi goriintiileme
yaklagimlarinda da goriintii kalitesinin sinyal siddeti yaninda ¢oziiniirliik, kararlilik ve arka plan

ayrimiyla birlikte degerlendirilmesi gerektigi belirtilmektedir (Prabakaran ve Pillay, 2021).

Ninhidrin kontrolii T0’da yaklasik 0,74 diizeyinde baglamis ve 5 dk’da yaklasik 0,79 ile
serideki en yiiksek degerine ulagmistir. Daha sonra FQS degeri kademeli olarak azalarak 15
dk’da yaklasik 0,72, 30 dk’da 0,64, 1 saatte 0,59 ve 24 saatte yaklasik 0,51 diizeyine
gerilemistir. Ninhidrinin lifli kagit gibi gozenekli ve seliilozik yiizeylerde parmak izi
kalintisindaki amino asitlere duyarli bir gelistirici olmasi, baslangictaki yiliksek goriintii

kalitesiyle uyumludur (Jelly vd., 2009).

Apt-FAMSNDp kullanilan C sistemi T0’da yaklasik 0,79 ile yiliksek bir FQS degeri
gostermis, daha sonra zamanla kademeli olarak azalarak 5 dk’da yaklasik 0,64, 15 dk’da 0,53,
30 dk’da 0,48 ve 1 saatte yaklasik 0,39 diizeyine gerilemistir. Yirmi dort saatte yaklasik 0,41
diizeyinde smirli bir artis goriilmekle birlikte bu degisim genel azalma egilimini
degistirmemektedir. C grubunun zaman serisinin bilyiik boéliimiinde NC’nin iizerinde kalmasi,
aptamer ile fonksiyonellestirilmis sistemin FAMSNp OPT’ye gore gelistirilmis sirt
goriintiisiinii daha iyi korudugunu gostermektedir. Parmak izi kalintisinin amino asit ve lipit
bilesiminin bireyler ve dérnekleme kosullar1 arasinda degisebildigi bilindiginden (Croxton vd.,

2010), bu fark, aptamer—lizozim baglanmasinin bir gdstergesi olabilir.

CD_OPT grubu ise lifli kagit lizerinde en yiiksek ve genel olarak en kararli zaman
profillerinden birini géstermistir. FQS TO ve 5 dk’da yaklasik 0,79-0,80 diizeyinde korunmus,
15 dk’da yaklasik 0,76, 30 dk’da 0,70 ve 1 saatte yaklasik 0,60 degerine gerilemistir. Yirmi
dort saatte yaklagik 0,65 diizeyinde bir deger elde edilmis ve CD grubu tiim zaman noktalarinda
NC’nin, ¢ogu zaman noktasinda ise C’nin iizerinde kalmigtir. Béylece CD_OPT’nin avantajt
yalnizca baslangicta yiiksek bir FQS saglamasi degil, gelistirilmis sirt goriintiisiiniin zamanla
kaybolmasint tek bilesenli floresans sistemlere gore daha smirli tutmas: olarak

degerlendirilmistir.

Genel olarak lifli kagitta NC en hizli FQS kaybini, C daha sinirli ancak belirgin bir
azalmay1, N baglangigta gii¢lii olmakla birlikte zamanla kademeli kalite kaybini1 gostermistir.

CD_OPT ise 24 saatlik izleme boyunca en yiiksek ve daha iyi korunmus FQS profillerinden
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birini saglayarak, gelistirme sonrasi sirt okunabilirliginin korunmasi agisindan en dengeli

sistem olarak one ¢ikmugtir.
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Sekil 4.26. Kumas substratta N, NC, C ve CD yo6ntemlerinin zamana bagli FQS degisimi

Kumays substratta zaman serisi boyunca yontemler arasindaki performans farki 6zellikle
15 dakikadan sonra belirginlesmistir. TO ve 5 dk noktalarinda tiim yontemler gorece yliksek
FQS degerleri gostermekle birlikte, ilerleyen zaman noktalarinda N, NC ve C gruplarinda daha
belirgin kalite kayb1 meydana gelmis, CD_OPT ise daha dengeli bir profil sergilemistir.

Ninhidrin kontrolii TO ve 5 dk noktalarinda yiiksek FQS degerleri géstermis, daha sonra
15 dk’dan itibaren diizenli bir azalma egilimine girmistir. Bir saat ve 24 saat noktalarinda
FQS’nin daha diisiik diizeylerde kalmasi, kumasin lifli ve heterojen yapisinda ninhidrin ile
olusturulan goriiniir sirt-arka plan ayriminin zaman igerisinde daha smirli korunabildigini

gostermektedir.

NC yontemi baglangigta yiliksek bir FQS degeri vermesine ragmen, 5 ve 15 dk
noktalarindan itibaren belirgin bir azalma gostermistir. Otuzuncu dakikada goriintii kalitesi
daha da diismis, 1 saat ve 24 saat noktalarinda sinirli bir toparlanma goriilse de baslangic
diizeyine ulasilamamustir. Bu profil, yalnizca FAM yiikli silika nanoparcaciklardan olusan

sistemin kumas ylizeyde baslangi¢ floresans goriintiisii olusturabildigini, ancak tekstil dokusu
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ve zamanla degisen sirt-arka plan ayrimi nedeniyle goriintii kalitesini uzun siire ayni diizeyde

koruyamadigini gostermektedir.

Apt-FAMSNp kullanilan C grubu TO ve 5 dk noktalarinda yiiksek FQS degerlerini
korumus ve baslangic performanst bakimimmdan NC grubundan daha avantajli bir profil
gostermistir. Bununla birlikte 15 dk’dan itibaren FQS’de belirgin bir azalma meydana gelmis,
30 dk ve 1 saat noktalarinda goriintii kalitesi daha diisiik diizeylere gerilemistir. Yirmi dort

saatte goriilen sinirli artig genel azalma egilimini degistirmemektedir.

CD_OPT ise kumas substratta zaman serisi boyunca en dengeli profili gdstermistir.
T0’da diger baz1 gruplardan bir miktar daha diisiik baglamasia ragmen 5 dk’da ytliksek FQS
diizeyine ulagsmis, 15 ve 30 dk noktalarinda goriintii kalitesini biiylik 6l¢iide korumustur. Bir
saat ve 24 saat sonunda CD grubunda da kademeli bir azalma goriilmesine ragmen, 6zellikle
orta ve ge¢ zaman noktalarinda FQS degerleri N, NC ve C gruplarinin tizerinde kalmistir. Bu
sonug, kompozit formiilasyonun kumas gibi lifli, heterojen ve arka plan girisiminin yiiksek
olabildigi bir yiizeyde gelistirilmis sirt goriintiisiiniin zamanla korunmasi agisindan avantaj

sagladigini gostermektedir.

Genel olarak kumas substratta baglangi¢ performanslar1 arasindaki farklar sinirli
olmakla birlikte, yontemler arasindaki esas ayrim zaman ilerledik¢e goriintii kalitesinin
korunmasinda ortaya ¢ikmustir. NC en belirgin kalite kaybini gosteren sistemlerden biri olmus,
C baslangicta daha iyi bir profil sunmasina ragmen ileri zaman noktalarinda azalmis, ninhidrin
ise erken donemde gii¢lii olmakla birlikte zamanla goriintii kalitesini kaybetmistir. CD_OPT,
ozellikle 15 dk—24 saat araliginda daha ytiksek ve daha dengeli FQS profiliyle kumas yiizeyde

gelistirme sonras1 goriintii okunabilirligini en iyi koruyan formiilasyon olarak 6ne ¢ikmustir.
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Sekil 4.27. Karton substratta N, NC, C ve CD yontemlerinin zamana bagli FQS degisimi

Karton substratta zaman serisi boyunca tiim yontemlerde genel olarak azalan bir FQS
egilimi gozlenmis, ancak azalmanin hizi ve biyiikliigli yontemler arasinda farklilik
gostermistir. Ninhidrin kontrolii TO’da yaklasik 0,74 FQS degeriyle baslamis ve 5 dk’da
yaklagik 0,82 diizeyine ulasmistir. Daha sonra FQS 15 dk’da yaklasik 0,54, 30 dk’da 0,48 ve 1
saatte yaklasik 0,40 diizeyine gerilemis; 24 saatte ise yaklasik ayn1 seviyede kalmistir.

NC yonteminde T0’da yaklasik 0,67 olan FQS degeri 5 dk’da yaklasik 0,54, 15 dk’da
0,46 ve 30 dk’da yaklasik 0,31 diizeyine diismiistiir. En belirgin azalma 1 saat noktasinda
goriilmiis ve FQS yaklasik 0,15 diizeyine gerilemistir. Yirmi dort saatte yaklasik 0,40
diizeyinde bir artig goriilmesine ragmen bu degisim, goriintii kalitesinin sistematik olarak
yeniden kazanildig: seklinde degerlendirilmemelidir. Genel profil, yalnizca FAM yiikli silika
nanoparcacik sisteminin karton yiizeyde gelistirme sonrasi sirt goriintiisiinii zaman igerisinde

korumakta sinirl kaldigimi gostermektedir.

Apt-FAMSNp kullanilan C sistemi T0’da yaklasik 0,75 FQS degeri ile baslamis,
ardindan 5 dk’da yaklasik 0,56, 15 dk’da 0,50, 30 dk’da 0,37 ve 1 saatte yaklasik 0,28 diizeyine
gerilemistir. Yirmi dort saatte yaklasik 0,17 ile serideki en diisiik degerlerden biri elde
edilmistir. C grubunun 6zellikle TO ve erken zaman noktalarinda NC’ye gore daha yiiksek
performans gdstermesi, aptamer ile fonksiyonellestirilmis formiilasyonun baslangi¢c goriintii

kalitesine olumlu katkistyla uyumludur. Bununla birlikte siirekli azalan profil, karton yiizeyde
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Apt-FAMSND sisteminin tek basina uzun siireli goriintii korunumu agisindan yeterli olmadigini

gostermektedir.

CD_OPT Kkarton yiizeyde TO-1 saat aralifinda en yiiksek ve en yavas azalan profili
gostermistir. FQS degeri T0’da yaklasik 0,87, 5 dk’da 0,82, 15 dk’da 0,68, 30 dk’da 0,56 ve 1
saatte yaklasik 0,43 olarak belirlenmistir. Boylece 6zellikle 15-60 dk araliginda CD grubunun
N, NC ve C gruplarindan daha yiiksek goriintii kalitesini korudugu goriilmiistiir. Bu sonug,
kompozit formiilasyonun karton yiizeyde gelistirme sonras1 sirt okunabilirliginin korunmasina

tek bilesenli floresans sistemlerden daha fazla katki sagladigini gostermektedir.

Bununla birlikte CD OPT’nin FQS degeri 24 saatte yaklasik 0,31 diizeyine diigmiis ve
bu noktada N ile NC gruplarinin altinda kalmistir. Genel olarak karton substratta CD_OPT
erken ve orta zaman araliginda en avantajli goriintii korunumu profilini saglamis, ancak 24
saatte bu Ustlinliigiinii koruyamamistir. Ninhidrin baslangicta ve 5 dk noktasinda gii¢lii bir
referans performans gostermis; NC ve ozellikle C sistemlerinde ise zaman ilerledik¢e daha

belirgin kalite kayb1 meydana gelmistir.
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Sekil 4.28. Cam substratta N, NC, C ve CD ydntemlerinin zamana bagh FQS degisimi

Cam substratta zaman serisi boyunca yontemler arasinda belirgin bir ayrisma
gozlenmistir. TO’da yontemlerin FQS degerleri yaklasik 0,63—0,76 aralifinda bulunurken,

ilerleyen zaman noktalarinda 6zellikle NC ve C gruplarinda belirgin kalite kayb1 meydana
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gelmis; CD_OPT ise 24 saate kadar yiiksek FQS diizeyini biiyiik 6l¢iide korumustur. Ninhidrin
kontroliinde TO’da yaklasik 0,70 olan FQS degeri 5 dk’da yaklasik 0,61°e, 15-30 dk araliginda
ise yaklasik 0,53—0,55 diizeyine gerilemistir. Bir saat ve 24 saat noktalarinda da FQS yaklasik
0,51-0,56 araliginda kalmstir.

NC yontemi TO’da yaklasik 0,67 FQS degeriyle baslamis, ardindan 5 dk’da yaklasik
0,59, 15 dk’da 0,50 ve 30 dk’da yaklasik 0,29 diizeyine kadar azalmistir. Bir saat noktasinda
benzer diisiik deger korunmus, 24 saatte yaklasik 0,42 diizeyinde siirli bir artig goriilmiistiir.
Apt-FAMSNDp kullanilan C grubunda farkli bir zaman profili ortaya ¢ikmistir. FQS T0’da
yaklasik 0,76 iken 5 dk’da yaklasik 0,86 diizeyine ulasmis, 15 dk’da yaklasik 0,76 ve 30 dk’da
0,66 diizeyinde kalmigtir. Bunun ardindan daha belirgin bir kalite kayb1 baglamis; FQS 1 saatte
yaklasik 0,52, 24 saatte ise yaklasik 0,19 diizeyine gerilemistir. Dolayisiyla Apt-FAMSNp cam
tizerinde Ozellikle erken ve orta zaman araliginda NC’ye gore belirgin bir avantaj saglamis,
ancak bu avantaj 24 saate kadar korunamamistir. CD_OPT ise cam substratta en kararli zaman
profilini gostermistir. TO’da yaklasik 0,63 olan FQS degeri 5 dk’da yaklasik 0,86—0,87 diizeyine
ulasmig ve 15-30 dk boyunca yaklasik 0,85-0,87 araliginda korunmustur. Bir saatte yaklagik
0,76 ve 24 saatte yaklasik 0,72 diizeyine gerilemesine ragmen, CD grubu 6zellikle 15 dk—24
saat araliginda diger yontemlerin iizerinde kalmistir. Boylece CD_OPT’de zamanla belirli bir
kalite kayb1 meydana gelmis olsa da, bu kayip NC ve ozellikle ge¢ donemde C grubunda
gozlenenden belirgin bigimde daha sinirli olmustur. CD_OPT’nin cam iizerindeki bu davranisi,
aptamerli ve hidrofobik nanoparcaciklarin birlikte kullanildigi kompozit formiilasyonun

gelistirilmis sirt goriintiisiiniin korunmasina katk1 sagladigini goéstermektedir.

Genel olarak cam substratta NC zamanla hizl kalite kayb1 gostermis, C erken ve orta
zaman noktalarinda gii¢lii performans sergilemesine ragmen 1 saatten sonra belirgin bicimde
zayiflamis, ninhidrin ise kullanim alan1 agisindan uygun olmayan bu gézeneksiz yiizeyde orta-
diisiik bir referans profili olusturmustur. Buna karsilik CD_OPT, 15 dk—24 saat araliginda en
yuksek ve en iyi korunmus FQS degerlerini saglayarak cam yiizeyde gelistirme sonrasi goriintii

stabilitesi agisindan en avantajli sistem olmustur.
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Mean-level PCA of fluorescence ROI quality metrics
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Sekil 4.29. Floresans goriintiilerden elde edilen ortalama ROI kalite metriklerine dayali PCA skor ve yiik
grafigi (NC, C ve CD yontemleri)

PCA analizine, ayn1 goriintiileme kosullarinda degerlendirilen NC, C ve CD gruplari
dahil edilmis; goriiniir 151k/brightfield kosullarinda goriintiilenen ninhidrin kontrolii farklh
goriintiileme modalitesi nedeniyle analizin diginda birakilmistir. Analizde sirt—arka plan
kontrasti, sirt keskinligi, goriiniir sirt kapsamu, sirt stirekliligi ve arka plan temizligi degiskenleri
kullanilmistir. Arka plan temizligi, arka plan girisiminin 1’den ¢ikarilmasiyla hesaplanmis; bu
degiskenlerden tiiretilmis kompozit bir skor olan FQS ise ayni bilginin PCA’ya tekrar dahil
edilmesini &nlemek amaciyla analize almmamustir. Ug tekrarin ortalamalar1 iizerinden
olusturulan toplam 144 deneysel kosul, PCA 06ncesinde z-skor doniisiimii ile standardize

edilmistir (Jolliffe, 2002).

[Ik ana bilesen (PC1) toplam varyansin %64,28’ini, ikinci ana bilesen (PC2) ise
%28,93’linli aciklamis; boylece ilk iki bilesen birlikte toplam varyansin %93,21’ini temsil
etmistir. Bu yiiksek aciklanan varyans orani, bes goriintii kalite degiskenindeki temel degisimin

iki boyutlu PCA diizleminde biiyiik dl¢lide temsil edilebildigini gostermektedir.

Yiik vektorleri incelendiginde, sirt—arka plan kontrastt ve arka plan temizliginin

birbirine yakin yonlerde konumlandigi, goriiniir sirt kapsamu ile sirt siireklili§inin de benzer
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yonelim gosterdigi goriilmektedir. Bu durum, deneysel veri setinde kontrastin arka planin
temizligiyle; sirt kapsaminin ise sirt siirekliligiyle birlikte degisme egiliminde oldugunu
gostermektedir. Buna karsilik sirt keskinligi vektorii PC1 iizerinde diger kalite degiskenlerinin
coguna gore karsi yonde yer almistir. Pozitif PC1 yonii daha ¢ok yiiksek kontrast, arka plan
temizligi, goriiniir sirt kapsami ve siirekliligi ile iliskiliyken, sirt keskinligindeki degisim veri

setinde farkli bir yonelim gostermistir.

PC2 ise kalite bilesenlerinin farkli boyutlarini birbirinden ayirmaktadir. Kontrast, arka
plan temizligi ve keskinlik vektorleri PC2’nin pozitif yoniine katki saglarken, goriiniir sirt
kapsami ve sirt stirekliligi daha ¢ok negatif PC2 yoniinde konumlanmistir. Bu dagilim, goriintii
kalitesinin tek bir 6zellik tarafindan belirlenmedigini; lokal sirt keskinligi ve kontrasti ile
sirtlarin daha genis alanda goriiniirliigii ve siirekliliginin deneysel kosullara bagl olarak farkli

oranlarda degisebildigini gostermektedir.

Yontemlerin ortalama PCA konumlar1 degerlendirildiginde, NC merkezinin negatif
PC1 bolgesinde, C merkezinin daha merkezi bir konumda, CD merkezinin ise belirgin bicimde
pozitif PC1 yoniinde bulundugu goriilmektedir. Boylece yontem merkezleri genel olarak NC
— C — CD yoniinde pozitif PC1’e dogru bir kayma gostermistir. CD_OPT merkezinin
kontrast, arka plan temizligi, sirt kapsami ve sirt siirekliligi yiiklerinin bulundugu bélgeye daha
yakin konumlanmasi, dnceki FQS analizlerinde CD lehine gozlenen egilimin tek bir kompozit
skorla simirlt olmadigini; FQS’yi olusturan birden fazla goriintii kalite parametresinin birlikte

degisimiyle de desteklendigini gdostermektedir.

Substrat isaretleyicileri incelendiginde karton, lifli kagit, kumas ve cam Orneklerinin
PCA uzayinda tamamen ayr1 kiimeler olusturmadigi, 6nemli 6l¢tlide Ortiisen fakat farkli yayilim
gosteren dagilimlar sergiledigi goriilmektedir. Ozellikle bazi cam rneklerinde PC2 yoniinde
genis bir sacilim bulunmasi, yiizey tiiriinliin tek basina PCA konumunu belirlemedigini;
deplesyon ve zaman kosullarinin da goriintii kalite profilinde 6nemli degiskenlik olusturdugunu
gostermektedir. Bu nedenle PCA sonuglari, yontem ve substrat etkilerinin yani sira deneysel
kosullara bagl degisimin birlikte yansitildigi tanimlayici bir¢ok degiskenli 6zet olarak

degerlendirilmistir.
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Substrat-yontem merkezli PCA biplotu
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Sekil 4.30. Floresans goriintiilerden elde edilen ortalama ROI kalite metriklerine dayali substrat-merkezli
PCA centroid grafigi

Sekil 4.30°da, Sekil 4.29°da kullanilan ayn1t PCA modelinden elde edilen skorlar
tizerinden her substrat—-yontem kombinasyonu icin ortalama merkez (centroid) noktalar
gosterilmistir. Karton, lifli kagit, kumas ve cam olmak iizere dort substrat ile NC, C ve CD
olmak tlizere ii¢ floresans gelistirici sisteminin kombinasyonu sonucunda toplam 12 centroid

elde edilmistir.

Centroid dagiliminda en belirgin genel egilim, her substratta CD grubunun NC’ye gore
daha pozitif PC1 konumunda bulunmasidir. Sekil 4.29°da oldugu gibi pozitif PC1 yonii sirt—
arka plan kontrasti, arka plan temizligi, goriiniir sirt kapsami ve sirt stirekliligi degiskenleriyle
daha fazla iligkiliyken, sirt keskinligi negatif PC1 ve pozitif PC2 yoniinde konumlanmistir. Bu
nedenle centroidler arasindaki farkliliklar, goriintii kalitesini olusturan parametrelerin birlikte

degisimi iizerinden yorumlanmustir.

Karton substratta NC ve C centroidleri PC1’in negatif bolgesinde yer alirken, CD
centroidi daha yiiksek PC1 ve pozitif PC2 yoniine kaymistir. Bununla birlikte kartonda C’nin
NC ile CD arasinda dogrusal bir ara konum olusturmadig1 goriilmektedir. C centroidinin daha

yiksek PC2 ancak daha negatif PC1 konumu, aptamerli sistemin 6zellikle PC2 ile iliskili kalite
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bilesenlerini etkiledigini; CD_OPT’nin ise kontrast, arka plan temizligi, sirt kapsami ve
stirekliligi ile iligkili pozitif PC1 yoniine daha fazla yaklastigin1 gostermektedir. Bu dagilim,
karton yiizeyde yontem etkisinin tek bir goriintii 6zelligine indirgenemeyecegini ortaya

koymaktadir.

Lifli kagitta yontemler arasinda daha diizenli bir PC1 geg¢isi gortilmiistiir. NC centroidi
negatif PC1 bolgesinde, C buna gore daha merkezi bir konumda, CD ise belirgin bigimde pozitif
PC1 bolgesinde yer almistir. Boylece NC — C — CD yoniindeki degisim; kontrast, arka plan
temizligi, gorliniir sirt kapsami ve siirekliligiyle iligkili degiskenlerin birlikte daha olumlu
yonde degismesiyle uyumlu bulunmustur. Bu sonug, lifli kagit i¢in deplesyon ve zaman serisi
FQS sonuglarinda CD_OPT lehine gbzlenen daha kararli goriintiileme profilini ¢ok degiskenli
diizeyde desteklemektedir.

Kumas substratta {i¢ gelistirici sistem de PC1’in gorece daha pozitif bolgesinde yer
almakla birlikte, NC’den C’ye ve C’den CD’ye dogru kademeli bir saga kayma gozlenmistir.
CD centroidinin kontrast/arka plan temizligi ile sirt kapsami/siirekliligi vektorlerinin arasinda
konumlanmasi, kompozit sistemin kumas gibi dokulu bir yiizeyde tek bir kalite bileseni yerine
birden fazla goriintii 06zelligi bakimindan daha dengeli bir profil olusturdugunu
distindiirmektedir. Bu durum, kumas deplesyon ve zaman serilerinde CD_OPT’nin 6zellikle

orta ve ileri kosullarda FQS degerlerini daha iyi korumasiyla da uyumludur.

En belirgin yontem ayrismalarindan biri cam substratta goriilmiistiir. NC centroidi hem
negatif PC1 hem de belirgin negatif PC2 yoniinde konumlanirken, C centroidi pozitif PC1
bolgesine gegmis, CD centroidi ise tiim centroidler icerisinde en yiiksek pozitif PC1
konumlarindan birine ulagmistir. Ozellikle CD noktasinm goriiniir sirt kapsami ve sirt
suirekliligi yiiklerinin yoniine yaklasmasi, cam ylizeyde kompozit sistemin bu goriintii kalite
bilesenleriyle giiclii bicimde iliskili bir profil olusturdugunu gostermektedir. Bu dagilim, cam
substratta hem ileri deplesyon basamaklarinda hem de ge¢ zaman noktalarinda CD_OPT lehine

gozlenen yiiksek FQS degerleriyle tutarhdir.

Genel olarak centroid PCA sonuglari, gelistirici sistemin etkisinin substrata bagli olarak
degistigini, ancak CD_OPT’nin dort substratin tamaminda NC’ye gore pozitif PC1 ydniine
kaydigin1 gostermistir. C sistemi ¢ogu substratta NC ile CD arasinda bir gegis profili
olusturmakla birlikte, 6zellikle kartonda bu siralama dogrusal degildir. Bu nedenle PCA

bulgulart, CD_OPT nin her kalite parametresini mutlak olarak artirdigi seklinde degil; kontrast,
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arka plan temizligi, sirt kapsami ve sirt siirekliligi basta olmak {izere birden fazla gdriintii
ozelliginin birlikte olusturdugu daha avantajli birgok degiskenli profil ile iliskili oldugu
seklinde degerlendirilmistir. PCA’nin denetimsiz ve tanimlayici niteligi nedeniyle centroidler

arasindaki uzakliklar ayrica istatistiksel anlamlilik kaniti olarak yorumlanmamastir.

Sekil 4.29 ve Sekil 4.30 birlikte degerlendirildiginde, NC, C ve CD sistemleri arasindaki
farkliliklarin yalnizca tek bir goriintii kalite parametresine bagli olmadigi, sirt—arka plan
kontrasti, sirt keskinligi, goriiniir sirt kapsami, sirt stirekliligi ve arka plan temizligi
degiskenlerinin birlikte degismesiyle olustugu goriilmiistiir. Ik iki ana bilesenin toplam
varyansin %93,21’ini agiklamasi, bu ¢cok degiskenli yapinin iki boyutlu PCA diizleminde biiyiik
Ol¢iide temsil edilebildigini gdstermektedir. CD orneklerinin ve substrat merkezlerinin genel
olarak pozitif PC1 yoniine kaymasi, dnceki FQS degerlendirmelerinde CD_OPT lehine

gozlenen egilimin temel goriintii kalite bilesenleri tarafindan da desteklendigini gdstermektedir.

Genel olarak deplesyon, zaman serisi, FQS ve PCA sonuglar1 birlikte ele alindiginda,
CD_OPT formiilasyonunun 6zellikle diisiik kalint1 ve zorlayici yiizey kosullarinda daha dengeli

bir parmak izi goriintiileme performansi sagladigi goriilmiistiir.
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5. SONUCLAR VE ONERILER

Bu tez ¢aligmasinda, gizli parmak izlerinin farkli ylizeylerde goriiniir hale getirilmesine
yonelik aptamer ile fonksiyonellestirilmis ve hidrofobik olarak modifiye edilmis floresans
silika nanoparcaciklarin birlikte kullanildig1 ¢ok bilesenli bir nanogelistirici sistem gelistirilmis
ve performansi degerlendirilmistir. Calisma; floresan nanopargacik platformunun
optimizasyonu, yiizey fonksiyonellestirmesi, kompozit gelistirici oraninin belirlenmesi ve
parmak izi goriintiilerinin nicel olarak degerlendirilmesini kapsayan biitlinlesik bir yaklagim

dogrultusunda yiiriitiilmiistiir.

Ik asamada farkli FAM vyiikleme miktarlarinda hazirlanan silika nanoparcgaciklar
karsilastirilmistir. FAM miktarindaki artig floresans siddetini yiikseltmekle birlikte, yiiksek
yukleme diizeyinde partikiil boyutu ve PDI degerlerinde artis meydana gelmistir. Floresans
siddeti, boya retansiyonu, yikama kayiplar1 ve kolloidal 6zellikler birlikte degerlendirildiginde
orta FAM yiikleme diizeyindeki FAM-SNp-M formiilasyonu optimum baslangi¢ sistemi olarak
secilmis ve FAMSNp OPT olarak adlandirilmistir. Bdylece sonraki fonksiyonellestirme
asamalarinda yalnizca maksimum floresans sinyaline degil, optik ve kolloidal 6zelliklerin

birlikte dengelendigi bir nanopargacik platformuna gegilmistir.

FAMSNp OPTnin aptamer ile fonksiyonellestirilmesi sonrasinda DLS, zeta
potansiyeli, EDX ve ATR-FTIR sonuglarinda yiizey modifikasyonuyla uyumlu degisiklikler
elde edilmistir. Bununla birlikte bu karakterizasyon sonuglar1 aptamerin nanopargacik
yiizeyinde bulundugunu desteklemekte olup, aptamer-lizozim baglanma etkinliginin dogrudan
Olcimii olarak degerlendirilmemistir. Hidrofobik modifikasyon kolunda ise HDTMS
miktariin artirilmasi temas acisini yiikseltirken, yiliksek modifikasyon diizeyinde partikiil
boyutu ve PDI artmistir. Bu nedenle en yiiksek hidrofobiklik yerine, ylizey 6zelligi ile kolloidal
davranig arasindaki denge dikkate alinmus ve HOS5 kosulu Hfb-FAMSNp OPT olarak

secilmistir.

Apt-FAMSNp ve Hfb-FAMSNp_ OPT sistemlerinin farkli oranlarda birlikte kullanim1
incelendiginde, 50:50 Apt-FAMSNp:Hfb-FAMSNp_ OPT karisimi1 goriintii kalitesi, PDI, temas
acisi, arka plan girisimi ve kisa siireli dispersiyon davranisi agisindan en dengeli formiilasyonu
olusturmustur. Bu karisim CD_OPT olarak tanimlanmigtir. BOylece nihai sistem, aptamer ile

fonksiyonellestirilmis ve hidrofobik ylizey Ozelligi kazandirilmis nanopargaciklarin ayni
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partikiil lizerinde birlestirilmesi yerine, ayr1 olarak hazirlanip uygulama Oncesinde birlikte

kullanildig1 bir kompozit gelistirici yaklagimi seklinde olusturulmustur.

Gelistirilen sistemlerin parmak izi goriintiileme performanst lifli kagit, kumas, karton
ve cam substratlarda deplesyon ve zaman serileri kullanilarak incelenmistir. Goriintiiler anonim
ROI alanlar1 tizerinden degerlendirilmis; sirt—arka plan kontrasti, sirt keskinligi, goriiniir sirt
kapsamu, sirt siirekliligi ve arka plan girigimi birlikte kullanilarak FQS hesaplanmistir. Boylece
gelistirici sistemler yalnizca gorsel olarak degil, goriintii kalitesini olusturan farkli bilesenleri

iceren nicel bir yaklagimla karsilastirilmistir.

Deplesyon serileri, CD _OPT'nin 6zellikle diisiik parmak izi kalintis1 bulunan ileri
depozisyon basamaklarinda avantaj sagladigini gostermistir. ilk depozisyonlarda substrata
bagl olarak ninhidrin veya Apt-FAMSNp yiiksek performans gdsterebilmesine karsin, DP
basamaklar ilerledikce NC ve C sistemlerinde daha belirgin FQS kayb1 meydana gelmistir.
CD_OPT ise ozellikle lifli kagit, kumas ve cam iizerinde ileri deplesyon basamaklarinda daha
dengeli bir profil sergilemistir. Cam substratta bu fark daha belirgin olmus ve CD_OPT diisiik
kalint1 kosullarinda goriintii kalitesini diger sistemlere gore daha iyi korumustur. Karton
yilizeyde ise ninhidrin 6zellikle erken deplesyon basamaklarinda giiglii bir referans yontem
olarak kalmistir. Bu sonuglar, gelistirilen sistemin avantajinin her kosulda en yiiksek baslangic
sinyalini olusturmasindan c¢ok, kalinti miktar1 azaldiginda sirt okunabilirligini daha iyi

korumasi oldugunu ortaya koymustur.

Zaman serisi deneylerinde de benzer bi¢imde yonteme ve substrata bagl farkliliklar
belirlenmistir. NC sistemi bir¢ok yilizeyde zaman ilerledik¢e hizli goriintii kalitesi kaybi
gosterirken, C sistemi Ozellikle erken zaman noktalarinda NC'ye gore daha iyi performans
saglamistir. CD_OPT ise lifli kagit, kumas ve 6zellikle cam yiizeyde gelistirme sonras1 goriintii
kalitesini daha dengeli bigimde korumustur. Bununla birlikte karton substratta CD_OPT'nin
iistiinliigii daha ¢ok erken ve orta zaman araliginda ortaya ¢ikmis ve 24 saat sonunda mutlak bir
istiinliik korunmamistir. Bu nedenle sonuglar, CD OPT'nin tiim substrat ve zaman
noktalarinda kosulsuz olarak iistiin oldugu seklinde degil, genel olarak daha dayanikli ve

substrata daha az bagimli bir goriintiileme profili sundugu seklinde degerlendirilmistir.

FQS sonuglarinin ¢ok degiskenli olarak degerlendirilmesi amaciyla gercgeklestirilen

PCA'da, ayn1 goriintiilleme kosullarindaki NC, C ve CD sistemleri karsilagtirilmis ve FQS'nin
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kendisi analize dahil edilmemistir. {1k iki ana bilesenin toplam varyansin %93,21'ini agiklamast,
goriintii kalite degiskenlerindeki temel farkliliklarin iki boyutlu PCA diizleminde biiyiik 6l¢iide
temsil edilebildigini gostermistir. CD Orneklerinin ve substrat merkezlerinin genel olarak
pozitif PC1 yoniine kaymasi, FQS analizlerinde gozlenen egilimin sirt—arka plan kontrasti, arka
plan temizligi, gorliniir sirt kapsami ve sirt siirekliligi gibi temel kalite bilesenlerinin ortak
degisimiyle de desteklendigini gostermistir. Bununla birlikte PCA tanimlayici ve denetimsiz
bir analiz oldugundan, gruplar arasindaki konum farkliliklar: istatistiksel siniflandirma kaniti

olarak degerlendirilmemistir.

Sonu¢ olarak bu tez kapsaminda gelistirilen CD OPT kompozit floresans
nanogelistirici, kontrollii deney kosullarinda farkli yilizey ve kalint1 diizeylerinde uygulanabilir
bir parmak izi goriintiileme yaklagimi ortaya koymustur. Calismanin temel katkisi, aptamer ile
fonksiyonellestirilmis ve hidrofobik 6zellik kazandirilmis iki farkli floresans nanoparcacik
sisteminin birlikte kullaniminin, 6zellikle diisiik kalintt ve zorlayici ylizey kosullarinda tek
bilesenli sistemlere gdre daha dengeli bir goriintii kalite profili saglayabileceginin
gosterilmesidir. Bununla birlikte mevcut calisma goriintiileme performansini degerlendirmekte
olup, aptamer-lizozim baglanmasimin veya hidrofobik bilesenin parmak izi lipitleriyle
etkilesiminin katkis1 ayr1 baglanma deneyleriyle nicel olarak belirlenmemistir. Bu nedenle
gozlenen performans artisi, belirli bir molekiiler etkilesimin dogrudan kanitindan ziyade

kompozit formiilasyonun islevsel goriintiilleme avantaji olarak degerlendirilmelidir.

Calismanin  kontrollii laboratuvar kosullarinda gergeklestirilmis olmasi temel
sinirliliklardan biridir. Gelecek ¢alismalarda gelistirilen sistemin daha fazla donor, farkli yas ve
biyolojik o6zellikteki bireylerden elde edilen Ornekler, daha genis substrat cesitliligi,
yaslandirilmis parmak izleri ve nem, sicaklik, 151k, ylizey kontaminasyonu gibi gergek olay yeri
kosullarin1 temsil eden degiskenler altinda dogrulanmasi gerekmektedir. Ayrica anti-lizozim
aptamerin katkisinin dogrudan ortaya konabilmesi i¢in lizozim igeren ve igermeyen model
parmak izi sistemleri, serbest lizozim baglanma deneyleri ve uygun negatif kontrol aptamerleri
kullanilarak 6zgiilliik ¢caligmalarinin yapilmasi; hidrofobik bilesenin katkisinin ise farkl lipit

bilesenleriyle kontrollii deneylerle ayrica incelenmesi Onerilmektedir.

Son olarak, bu tez kapsaminda gelistirilen ROI tabanli FQS yaklasimi yontemler
arasindaki goriintii kalitesi farkliliklarini nesnel olarak karsilagtirmak i¢in yararli bir arag
saglamis olmakla birlikte, adli uygulamaya aktarilmadan O6nce daha genis bir goriintii veri

setinde dogrulanmalidir. Gelecek ¢alismalarda FQS sonuglarinin uzman degerlendiriciler
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tarafindan yapilan kor gorsel puanlama, sirt detay seviyeleri ve miimkiin oldugunda standart
parmak izi kalite degerlendirme yaklagimlariyla karsilastirilmasi uygun olacaktir. Bu
dogrulamalarla birlikte CD_OPT sisteminin ger¢ek adli orneklerdeki uygulanabilirligi,

seciciligi ve tekrarlanabilirligi daha gii¢lii bigimde ortaya konabilecektir.
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