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Bir demir depolama proteini olan ferritin, insanda olduk¢a yaygin olarak
gorilen demir eksikligi anemisi hastaliginda belirteg olarak kullanilmaktadir.
Ayrica, ferritin insan viicudundaki demir dengesi ya da metabolizmasi igin kritik
bir 6neme sahiptir. Her yas grubunun savunmasiz oldugu demir eksikliginin uzun
stire devamliligi artan Olim oranlar1 ile iliskili olmakla beraber cocuklarda
gelisimi kalic1 olarak bozabilir. Bu nedenle demir eksikliginin erken teshisi ve sik
sik kontrol edilmesi, demir eksikligi sonuglarindan kag¢inmak i¢in oldukca
gereklidir. Biyomedikal uygulamalar i¢in kullanilan alan etkili transistor (FET)
biyosensorleri  doniistiiriiciilerinde biyoreseptor ~ modifikasyonu icin
kullanilmaktadir. Ayrica nanomalzemelerin kullanilmasi ile FET biyosensorleri
saglam bir ilerleme kaydetmistir. Bu calismada ferritin tayinine yonelik bir grafen
alan etkili transistor biyosensér (GFET) platformu ve kapasitif EIS (elektrolit-
yalitkan-yar1 iletken) FET biyosensor platformu gelistirilmistir. FET’lerde iki
boyutlu bir nanomalzeme olan grafenin kullanilmasiyla biyosensoriin performansi
ist diizeye ¢ikartilmigtir. Ayrica biyosensor modifikasyon ¢alismalarinda
nanopartikiillerin kullanilmasiyla yiiksek hassasiyete ve secicilige sahip bir
biyoalgilama cihaz1 gelistirilmesi amaglanmistir. Tek tabakali grafen kimyasal
buhar biriktirme yoOntemiyle iiretilmistir ve yapisal karakterizasyonu Raman
Spektroskopisi kullanilarak yapilmustir. Grafen, fotolitografi yontemi ile Gretilen
farkli drain-source kanal araliklarina sahip katkili Si/SiO; alttaslara basarili bir
sekilde transfer edilmistir. GFET ’in elektriksel karakterizasyonu transfer ve ¢ikis
egrileri elde edilerek yapilmistir. Ayrica, devrenin iletkenlige cevabi farkli tip gate
elektrodu uygulanarak olusturmustur. Ek olarak, kanal genisligine bagl olarak
degisen sensor direnci analiz edilmistir. Biyosensor yiuzey modifikasyonu tizerine
calisilan Kapasitif EIS FET’in ise elektrokimyasal olarak karakterize edilmistir.
Yiizey modifikasyon ¢aligmalarmin sinyale etkisi kapasitans-voltaj (C-V) ve sabit
kapasitans (ConCap) egrileri elde edilerek analiz edilmistir.

ANAHTAR KELIMELER: Ferritin, Grafen Alan Etkili Transistor, Biyosensor,
Kimyasal Buhar Biriktirme, Elektriksel Karakterizasyon, Kapasitif EIS Alan
Etkili Transistor



ABSTRACT

DEVELOPMENT OF GRAPHENE FIELD-EFFECT BIOSENSOR
DESIGN FOR FERRITIN DETECTION
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Ferritin, an iron storage protein, is used as a marker in iron deficiency anemia,
which is very common in humans. Also, it is a crucial protein for iron balance or
metabolism in the human body. Long-term persistence of iron deficiency, to
which all age groups are vulnerable, is associated with increased death rates, but it
can permanently impair development in children. Therefore, early diagnosis and
frequent control of iron deficiency are essential to avoid the consequences. Field-
effect transistor (FET) biosensors used for biomedical applications are utilized for
bioreceptor modification in transducers. They also made solid progress with the
use of nanomaterials. Here, a graphene field-effect transistor (GFET) biosensor
platform and a capacitive EIS (electrolyte-insulator-semiconductor) field-effect
transistor biosensor platform for ferritin determination were developed. With the
use of Graphene, a two-dimensional nanomaterial in FETS, the performance of the
biosensor is increased to a higher level. Also, The high sensitivity and selectivity
are aimed to achieve by developing biosensor modification studies using
nanoparticles. Monolayer graphene was produced by the chemical vapor
deposition method, and its structural characterization was done using Raman
Spectroscopy. Graphene has been successfully transferred to doped Si/SiO2
substrates with different drain-source channel spacings by using photolithography.
The GFET system was characterized by obtaining the transfer and output curves.
Also, the conduction response of the created circuit was examined by applying
different types of gate electrodes. Additionally, the change in sensor resistance
depending on the channel width was analyzed. The Capacitive EIS FET, which
was studied on biosensor surface modification, was electrochemically
characterized. The effects of surface modification on the signal were analyzed by
obtaining capacitance-voltage (C-V) and constant capacitance (ConCap) curves.

KEYWORDS: Ferritin, Graphene Field Effect Transistor, Biosensor, Chemical
Vapor Deposition, Electrical Characterization, Capacitive EIS Field Effect
Transistor
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1. GIRIS

1.1  Biyosensorler

1.1.1 Biyosensor Yapisinin Tanim ve Siniflandiriimasi

Biyosensorler pestisitleri, alerjen ve toksik maddeleri, mikroorganizmalari ve
agir metalleri tespit etmekte kullanilan spesifik cihazlardir. Biyosensoriin baslangici
1960 yillarina dayanmaktadir ve bu kavram ilk olarak oksijen tespiti lizerine ¢alistigi
oksijen elektrodu adli galismasiyla Leland C. Clark tarafindan 1956’da tanimlamistir
(Clark 1956). Ilk biyosensor, Clark ve Lyons tarafindan bir enzim-elektrotu tizerine
yaptiklar1 glikoz tespiti adina yapilan ¢alisma ile tiretilmistir (Clark ve Lyons 1962).
Biyosensorler, biyolojik reaksiyonlar1 Olgiilebilir sinyallere doniistiiren analitik
cihazlardir. Enzim, doku, mikroorganizma, antikor veya hiicre reseptorleri, bir sinyal
dontistiiriicii  lizerine immobilize edilerek hareketsiz hale getirilir ve soliisyon
icerisinde bulunan baglayicisi olan analiti ile etkilesime girerek biyokimyasal yanit
olusturur. Doniistiiriici de bu biyokimyasal yanit1 sayisal detektor modiilii tarafindan
Olgtilebilir bir sinyale doniistiiriir (Goode ve dig. 2015, Yang. ve dig. 2020). Kisaca,

“biyosensor” kavramu ti¢ bilesimden olusur. Bunlar;

- Analit
- Algilayici (Reseptor)

- Donustliriicu

Sekil 1.1°de biyosensoriin temel olusum bilesenleri yer almaktadir. Analit,
biyosensor tarafindan tespit edilebilen ve Olgiilebilen madde olarak tanimlanir.
Antijen, DNA/RNA, enzim, protein, viriis, gazlar, kimyasallar ve agir metaller analit
olabilirler ve biyosensor tarafindan detekte edilebilirler. Reseptor, analite spesifik
molekil olarak tanimlanir. Enzim, aptamer ve antikor analite 0zgli reseptor
olabilirler. Sinyal Gretimi analit ve reseptor ile etkilesime girdiginde saglanir ve pH

degisimi, kiitle, renk, 151k veya termal olarak go6zlemlenebilir. Reseptorler
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biyokatalitik, biyoafinite ve hibrit olmak iizere ii¢ gruba ayrilabilirler. Enzim,
hiicreler ve dokular biyokatalitik reseptdrler sinifina; niikleik asitler ve antikorlar
biyoafinite reseptorler sinifina; DNA ve RNA tutuculari ise hibrit reseptorler sinifina
girerler. Reseptorler kat1 yiizeye immobilize edilerek analitin taninmasini saglarlar.
Kullanilacak immobilizasyon yontemi yiizeyin yapisina, doniistiiriicii cesitine,
calisgma kosullarina ve biyolojik elemente gore belirlenerek kovalent baglama,
carpraz baglama, enkapsiilasyon ve absorbsiyon olarak ayrilmaktadir. Doniistiirticti
analite spesifik molekiill olan tanima elemaninda meydana gelen degisikligi
okunabilir bir sinyale doniistiiriir. Reseptor, tespit edilmek istenen analite spesifiktir

ve dolayisiyla diger analitleri tespit etmek {lizere tantyamaz.

N
e EX
A 4m

‘ . . - Analit

Sekil 1.1: Biyosensor bilesenlerinin sematik gosterimi.

Ana doniistiirme sistemi tiirleri elektrokimyasal, optik ve piezoelektriktir. Bu
doniistiirme sistemleri ile kullanilacak biyosensoriin analiti tespit etme yontemi
belirlenir (Sekil 1.2). Piezoelektrik sensorlerde analitin reseptoriyle etkilesimi
meydana geldiginde, donistiiriicli yilizeyine bagl olarak analitin optik 6zelliklerinin
Olglilmesine odaklanilir (Soni ve dig. 2018, Masson 2017, Garzon ve dig. 2019,
Soler ve dig. 2019). Piezoelektrik biyosensorler, hareketsizlestirilmis biyolojik
materyalin  kiitlesinin neden oldugu rezonans frekansindaki degisikliklerin

Olclilmesine dayanir. Analitin temas: iizerine elektrik sinyalinin karsilik gelen



cevabina gore, kiitle farki degerlendirilir (Chorsi ve dig. 2019, Jeffree ve dig. 2019,
Pohanka 2018).

Elektrokimyasal biyosensorlerde tespit etme, analit ve reseptor arasinda olusan
kimyasal reaksiyonlar sonucunda elektriksel Ozelliklerinde degisiklige yol agan
iyonlar ya da elektronlarin tiretilmesi veya tiiketilmesine dayanir. Elektrokimyasal
biyosensorler, potansiyometrik (Saeedfar ve dig. 2017; Ding 2020), amperometrik
(German ve dig. 2017, Labban ve dig. 2019, Lima ve dig. 2018) veya impedimetrik
(Aydin ve dig. 2020, Chakraborty ve dig. 2019, Cordeiro ve dig. 2019) olmak (zere 3
temel Olglim sistemine dayanir ve aliman Ol¢iimlerde elektrokimyasal cevaplar

sirastyla potansiyelden, akimdan veya direngten tiiretilir.

a. Potansiyometrik: Analitin reseptore baglanmasi sonucu olusan iki yilizey
arasindaki potansiyel fark olgiiliir. Iyon-secici sensorler ve alan etkili
transistorler potansiyometrik doniistiirticiiye 6rnek olarak verilebilir.

b. Amperometrik: Bu 6l¢iim sisteminde elektrik akimi, hem belli bir zaman
boyunca elektrik potansiyeli sabit tutularak 6lgtlur (kronoamperometri) hem
de degisen elektrik potansiyeli ile akim cevabi Ol¢giilerek sonuca gidilir
(voltametri).

c. Impedimetrik: Bu déniistiiriicii ile analitin baglanmasiyla olusan direng ya da

iletkenlik degisimi Olgiiliir.

Biyosenszérin Tespit Etme Yéntemler:

' ' l

Elektrokirm yasal Optik Piezoel ektrik
, Impedimetrik , Kolarimetrik s Kiitle dayal
— % Potansivometrik % Floimetrik Ly ‘lzey akustik
) dalgalar
L Amperometrik L Kizil Otesi

Sekil 1.2: Biyosensoriin farkli doniistiiriicii sistemleri kullanilarak analiti tespit etme
yontemlerinin siniflandirilmasi.



Elektrokimyasal biyosensorler analitin reseptoriiyle etkilesimini dogrudan
analitik bilgi olarak kullaniciya sunma yetenegine sahiptir. Diger sensor cesitleri ile
karsilastirildiginda bir biyosensdriin sahip olmasi gereken 6zellikler arasinda bulunan
hizli 6lgtim sistemi, tagmabilirlik, tekrarlanabilirlik, giivenilirlik, secicilik ve
hassasiyet agisindan iistiin 6zelliklere sahip oldugundan dolay1 oldukga tercih edilen

bir biyosensor g¢esiti olmaktadir (Simoes ve Xavier 2017).

Reseptorler ve doniistiirme araglar1 arasinda bulunan ara birimlere goére

biyosensorler, iki genel sinifa ayrilabilir:

a. Dogrudan biyosensorler (veya label free biyosensorler), analitin
kendisinin sahip oldugu fiziksel 6zellikler sayesinde olusan sinyaller belli
bir baglama molekiiliine gerek duymadan dogrudan analitin varligini ve
miktarin1 gdstermektedir. Ornegin, DNA yiiklii oldugu igin, bir FET
tarafindan DNA’nin sahip oldugu yiik kullanilarak kolay bir sekilde tespit
edilebilir.

b. Dolayl biyosensorler (veya etiketli biyosensorler), bir isaret veya etiket
biyosensérde kullanilarak doniistiiriicliye neyin tespit edilecegini ve
sayilacagmi veya neyin tespit edilmeye ihtiyag olmadigmi belirlemesine
yardimc1 olunur. Kisaca, analitlerin varligimm sebep oldugu kimyasal
reaksiyon dolayli bir sekilde kullanilan isaret vasitasiyla tespit edilebilir

(6rnegin enzimler, 151ma, metal partikiiller).

Dogrudan biyosensorlerin avantajlari arasinda, daha kisa siirede cevap verme
ve daha az malzeme ihtiyaci, analitin baglanmasi, yikama ve inkiibasyon siirecleri

i¢in hazirlanma islemlerinin uzun ve zahmetli olmamasi yer almaktadir.

1.1.2 Biyosensor Performansim Etkileyen Parametreler

Biyosensorler — siniflandirildiktan  sonra  farkli  smiflarda  yer alan
biyosensorlerin veya ayni siniftaki biyosensorlerin birbiri ile karsilastirilmasinda ve
biyosensoriin - kendi igerisinde performansinin degerlendirilmesi adma bazi
parametreler mevcut olup asagida tanimlanan bu parametreler biyosensor

performansini direkt olarak etkilemektedir (Currie 1995, Thevenot ve dig. 1999).
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Hassasiyet: Biyosensoriin tespit edebilecegi en az analit miktar1 olarak
tanimlanir. Bu tanim ayni zamanda tespit limiti olarak bilinir. Fakat
biyosensOriin  hassasiyeti ile tespit limiti kavramlar1 farkhdir.
Biyosensoriin  hassasiyeti genis tespit araliginda sabit tutulamaz.
Biyosensorun analit miktarindaki en kii¢iikk degisikligi tespit edebilme
yetenegi yliksek olmalidir.

Secicilik: Farkli analitleri de igerisinde bulunan 6rnekte biyosensoriin
sahip oldugu reseptoriine Ozgii analiti tespit edebilme yetenegidir.
Biyosensor tarafindan istenen analitin tespit edilebilmesi igin
biyosensoriin analite 6zgii reseptore sahip olmasi ve segici olmas1 gerekir.
Dogruluk: Bir biyosensoriin dogrulugu, biyosensor cevabinin gercekteki
analit konsantrasyonuna ne kadar yakin oldugudur ve g¢evresel
kosullardan ve analit konsantrasyonundan etkilenmez.

Tekrarlanabilirlik: Biyosensoriin ayni 6rnegi tekrar dlgerken ayni sinyal
cevabini olusturabilme yetenegidir.

Guvenilirlik: Farkli analitler devreye girdiginde biyosensoriin segiciligini
ve tekrarlanabilirligini gozlemleyerek belirlenen parametredir.
Dogrusallik: Analit igerisinde olusan degisiklikleri hizli takip edebilme
kabiliyetinin 6lctstdiir. Olgiim sirasinda analitin konsantrasyon araligma
ve biyosensorun kararliligina baghdir.

Sinyal/Giiriiltii orani: Yalin malzeme icin ¢ikis sinyal giiciiniin giiriiltii
sinyaline orani olarak tanimlanir.

Tespit Zamani: Biyosensoriin analiti tespit etmek icin ve sinyal cevabi
olusturmak icin gereken en kisa zaman olarak tanimlanir.

Kararlilik: Biyosensoriin cevresel faktorlere karsi hassasiyeti olarak

tanimlanir.



1.2 Alan Etkili Transistor Tabanh Biyosensorler

Bellek aygitlarinda ve bilgisayar ¢iplerinde kullanilan FET tabanli sensorler,
daha yaygin olan "MOSFET” (metal oksit yar1 iletken alan etkili transistor)
bigciminin bir modifikasyonudur. MOSFET smiflandirilmasinda, MOSFET yapisinda
bulunan drain source arasinda gegen akimi saglayan yiik tasiyicilarinin tiri
kullanilir. n-kanalli MOSFET’te kanal arasindaki akim elektronlar tarafindan
saglanirken p-kanalli MOSFET te desikler (holes) tarafindan saglanir. MOSFET te
kapasitor yapist yariletken ve metal tabakasinin arasinda bulunan oksit tabakasmnin
sandvi¢ yap1 olusturmasi ile saglanir. Yariiletken ve iletken tabaka arasinda bulunan
oksit sayesinde ve gate potansiyelinin metale uygulanmasi ile yariiletken tabaka

iizerinde birikme, ters ¢evirme ve tiikkenme bolgeleri olusur.

Alan etkili transistor (FET)’ler, iletken, yalitkan ve yariiletken malzeme
birlesiminden olusan bir kapasitOr yapisina sahip olup iletken ile yalitkan arasindaki
gerilimin degistirilmesi ile yariiletken malzemedeki yik tasiyici yogunlugu
degisebilmesi oOzelligine sahiptir. Yik tasiyict yogunlugunun degismesi ile
yariiletken malzemedeki iletkenlik degistirilmis olur. Malzemedeki bu iletkenlikteki
dizenleme sayesinde FET’lerde bulunan iki elektrot (drain ve source) arasindan
gecen akim, tgiincii elektrottan (gate) uygulanan voltaj ile kontrol edilebilir.
Dolayisiyla gate elektrotundan uygulanan gerilim ile drain ve source elektrotlari
arasindaki yiik tasiyic1 yogunlugu yariiletkendeki yiik tasiyici hareketliligi sayesinde

kontrol edilir.

Bir FET tabanli biyosensorde gate elektrodu analitin bulundugu ve direkt
yalitkan malzeme tizerinde bulunan sollisyon ile yer degistirir ve soltisyon tzerinden
gate potansiyeli uygulanir. Bu tip FET biyosensorler, elektrokimyasal
potansiyometrik  biyosensorler olarak solisyonda bulunan yikli analitin
konsantrasyonunun tespit edilmesinde kullanilir. FET tabanli biyosensorler yukli
analitleri veya iyonlar1 herhangi bir katki olmadan sadece analitin sahip oldugu yiikii
kullanarak tespit edebilme yetenegine sahip biyosensorlerdir. Analitin tespiti igin
reseptorler tarafindan yakalanan reseptore spesifik olan yiiklii analit, doniistiiriicii
vasitastyla sinyale doniistiiriiliir. Ornegin, DNA nin tespit edilmesinde kullanilan bir

FET tabanli biyosensorde reseptor olarak DNA’nin eslenigi FET yuzeyine



fonksiyonlastirilir ve yiiklii DNA yiizeye gelerek reseptorii tarafindan yakalandiginda
FET yiizeyinde potansiyel degisim meydana getirerek FET karakteristik transfer
egrilerinde degisiklige sebep olur. Ortaya ¢ikan toplam voltajin hassasiyeti hem
analitin sahip oldugu yiike hem de reseptorlerin sahip oldugu yiike baghdir. Analitin
bulundugu elektrolitin sahip oldugu iyonik derigim, biyomolekll ile FET yizeyi
arasindaki mesafe, reseptdor yogunlugu ve analit-reseptor etkilesimleri biyosensor

cevabini etkileyen faktorler arasindadir.

1.2.1 Grafen Alan Etkili Transistor Biyosensorler

Grafen, 2004 yilinda Geim ve Novoselov tarafindan kesfedilen ve karbon (C)
atomlarinm altigen kafes yapis1 seklinde sp? hibritlesmesiyle olusan iki boyutlu tek
atom kalinligmma sahip nanomalzemedir (Novoselov ve dig. 2004). Ayrica grafen
ambipolar elektriksel davranig sergileyen, sifir bant araligma (Sekil 1.3) sahip

yariiletken bir nanomalzemedir.

iletken Bandi

— — —— — p Fermi Seviyesi (Ef)

Valans Band1

Sekil 1.3: Grafenin bant yapisi.

Grafen yiiksek yiizey alanina (2630 m?g?), elektrokimyasal aktiviteye ve
diisiik dirence sahip olup Ustun fiziksel ve elektrokimyasal ozellikler tasimaktadir.
(Wu ve dig. 2013). Oda sicakhiginda tasiyict hareketliligi (10* cm?*V1s™ Gzerinde)
oldukca yuksektir ve yiksek Young moduliine (~1 TPa) sahip olup esnek ve seffaf
bir nanomalzemedir (Lee ve dig. 2008, Banszerus ve dig. 2015). Goriiniir 151k
bolgesinde grafenin 11k absorbsiyonu sadece %3’tiir. Grafen, yiksek hassasiyet ve
sinyal/gliriltii  oranma sahip materyal davranigi sergileyerek belli ylizey

modifikasyonlarindan sonra analiti etkili bir sekilde yiizeyde tutabilir. Bu sayede
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elektrokimyasal biyosensor uygulamalarinda grafen 6nemli bir yere sahiptir (Chen ve
dig. 2012). Grafen yar1 metal oldugu icin elektriksel iletkenligi elektrik alani ile
kontrol edilebilir ve bu o6zelligi sayesinde FET yapisinda kullanim potansiyeli

oldukca fazladr.
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Y b 4
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Sekil 1.4: Farkli forma sahip grafen yapilar1 a) sp? hibiritlesmesiyle diizenlenmis C
atomlarindan olusan yalin grafen ve ylizeyinde analiti baglamak i¢in olusturdugu
kimyasal etkilesimi, b) Grafen oksit yapis1, c) Indirgenmis grafen oksit yapisi, d)

Grafen quantum dot yapisi (Suvarnaphaet ve Pechprasarn 2017).

Sekil 1.4’te gosterilen grafenin farkli formlari, elektrokimyasal biyosensor
uygulamalarinda yaygin olarak kullanilmaktadir. Iki boyutlu malzemeler {iretim
sirasinda Olgiilebilir 6zellik tasir ve bulundugu yiizeyde iki boyuta da genis olarak
yayilarak yuksek hassasiyet gosterirler. Bir biyosensorde ayni biyomolekiiller igin
sensOriin hassasiyeti doniistiiriicii ya da doniistiiriiclyl olusturan malzemeler ile
belirlenir. Nanomalzemeler diger kullanilan malzemelere gore yiiksek hassasiyete,
daha yiiksek yiizey alani/hacim oranina ve birim kiitle basina toplam yiizey alani
olarak tanimlanan genis spesifik yiizey alanina sahiptir. Bu avantajlar géz onlinde
bulunduruldugunda biyosensor uygulamalarinda kullanilmalar1 ka¢inilmazdir.

Grafen, grafitten mekanik eksfoliasyon yontemi ile SiO, Uzerine Uretilerek
kesfedilmistir. Daha sonra uygulamalarda bu yontem ile iiretilen grafenin kullanima,
grafenin pul pul dokiiliip istenilen genis alana yayilamamasimdaki diigiik verim elde
edilmesi ve mekanik olarak iiretim sirasinda izole edilmis olan pullarin kalitesinde
biiyiik farkliliklar olugsmasi nedeniyle bu yontemin ilerleyebilmesinde belirli engeller
ortaya cikmistir. Bu tez c¢aligmasinda da kullanilan asagidan yukariya bir
nanomalzeme Uretim yontemi olan kimyasal buhar biriktirme (CVD) sayesinde tek

tabakali grafen iiretimi kKimyasal bazli kontrol edilerek, genis ylizey alanmna sahip,



yuksek kalitede ve fiziksel Ozellikleri bozulmadan gergeklestirilebilir. CVD grafen
iretiminde alttag olarak bakir veya nikel gibi malzeme kullanilabilir ve bu
malzemelerden grafen izole edilerek istenilen alttaslara kolayca aktarimi

gerceklestirilebilir.

1.2.1.1 Grafen Alan Etkili Transistorlerin Cahsma Mekanizmasi

Grafen alan etkili transistor (GFET) biyosensor tasarimini ti¢ 6nemli bilesen
olusturur. Bunlar; ¢ elektrota sahip transistor yapisi, drain source elektrotlarmin
arasinda (drain source kanalinda) bulunan, akim iletiminden ve biyolojik olaylarin
sensore iletiminden sorumlu grafen, grafen ylzeyinde analite 6zgu reseptorler (Sekil
1.5.a). Grafenin aktarildig: alttagin en tstiinde yalitkan tabaka bulunur bu yalitkan
tabaka sayesinde iizerinde bulunan farkli elektrotlarin arasinda istenmeyen
elektriksel iletim olmasi engellenir. GFET yapisinda genellikle yariiletken tabaka
olarak katkilanmis silikon, yalitkan tabaka olarak SiO» bulunur. GFET yapisinda
bulunan ve source drain ve gate olarak adlandirilan elektrotlardan source ve drain
elektrotlar1 grafen ile direkt olarak temas halindedir ve grafen boyunca akim
akmasini saglarlar (Sekil 1.5.c). Source ve drain elektrotlari altin (Au) gibi iletken bir
malzemeden olusur ve Au elektrotlarin oksit yiizeyine yapisabilmesi igin krom (Cr)
veya nikel (Ni) gibi ince yapiskan tabaka kullanilir (Wang ve dig. 2020, Maehashi ve
dig. 2013). Gate olarak adlandirilan {i¢iincli elektrot grafen ile direkt temas halinde
degildir ve analitin tespiti i¢in secilen deney protokoliine bagli olarak konumu
degisir. Sensor hava veya gaz ortaminda ise genel olarak back-gate olgiim alinir
(Sekil 1.5.b). Bu durumda drain ve source elektrotlarindan yalitkan tabaka ile
ayrilmis iletkenligi daha diisiik malzeme gate olarak kullanilir. Biiylik cogunlukla
silikon tizerinden 6lgim alinir ve silikon tizerindeki oksit kalinligi uygulanan gate
voltajimin  kapasitansmi belirler. Oksit tabakanin kapasitanst kalmhgi ile ters

orantilidir: Cg= Cox=gox/t, ox dielektrik gecirgenligi olarak tanimlanir.

Biyosensor uygulamalarinda GFET ile birlikte soliisyon kullanildig1 i¢in bu
durumda gate elektrodu soliisyon igersinden uygulanir ve top-gate veya sivi-gate
olarak adlandirilir. Gate potansiyelinin uygulandig: referans elektrot olarak Ag/AgCl
veya platinyum (Pt) kullanilir (Minot ve dig. 2007, Yu ve dig. 2015). Gate elektrodu



grafen ile elektriksel ¢ift tabaka (EDL) iizerinden baglant: saglar ve bu durumda
kapasitans grafenin iizerinde soliisyon igerisindeki iyonlarin olusturdugu EDL
tarafindan belirlenir. EDL, angstrom veya nanometre (nm) kalinliginda yalitkan
tabakaya benzer davranig sergiler (Gebbie ve dig. 2017). Bu formda elde edilen gate
kapasitans1 back-gate kapasitansindan oldukea biiyiiktiir ve kuantum kapasitansi (Cq)
seviyesine yaklasabilir. Bu durumda kapasitans Cq= [Cq?+CepL]? olarak belirlenir
(Chen ve dig. 2010). Iletkenlik ve kapasitans degerleri gate elektrodunun

diizenlenmesine yiiksek derecede baghdir.

GFET'lerde, analitin grafen Uzerinde tutunabilmesi siirecinde gogu zaman,
GFET substrati iizerine bir reaksiyon hiicresi sabitlenir, bu da numunenin
tutunmasini ve kontrol edilebilmesini saglar (Zheng ve dig. 2015). GFET lerin kiguk
algilama alani nedeniyle, bu tiir hiicreler siklikla onlarca mikrolitre mertebesinde
diisiik numune hacimleri igerecek sekilde yapilir (Zhu ve dig. 2016, Zuccaro ve dig.
2015, Wang ve dig. 2019, Farid ve dig. 2015). Polidimetilsiloksanin (PDMS)
esneklik Ozellik tagimasi, reaksiyone girmeyen inaktif malzeme olmasi, seffaf
olmasi, diisiik maliyetli ve kolay iiretime sahip olmasi nedeniyle PDMS hiicrenin
iiretiminde kullanilabilen bir malzeme olarak 6rnek gosterilebilir (Sia ve Whitesides
2003, Qin ve dig. 2010, Kim ve dig. 2018).
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Sekil 1.5: GFET biyosensor tasarimi a) GFET biyosensoriin fonksiyonellestirilmis
grafen Uzerinde reseptdr ve analit ile etkilesimi, b) Back-gate elektrot diizenlenmesi,
c¢) Grafenin source drain elektrotlari ile etkilesimi.

(c)

1.2.1.2 Grafen Alan Etkili Transistorlerin Elektriksel Karakterizasyonu

GFET ’lerin elektriksel karakterizasyonu source drain kanali arasinda bulunan
grafen lizerinden gegen akim Olgiimiine dayanir. Akim elektrik alani ile kontrol
edilebilir ve elektrik alanmn biiyiikliigii kanal Uzerinde meydana gelen fiziksel ve
kimyasal degisiklikler tarafindan etkilenir. Tek atom kalinhigma sahip grafenin
meydana gelen fiziksel ve kimyasal degisikliklere kars1 hassasiyeti oldukca yiiksektir
ve dogrudan elektriksel cevap saglar. FET biyosensorde temel amag¢ analiti
yakalamak oldugu i¢in grafen yiizeyine gelen analit sahip oldugu yiikten dolay1 var
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olan akimda degisiklige yol acar ve grafen sayesinde yiiksek elektriksel sinyal cevabi

olusturulabilir.

Kanal boyunca drain source elektrotlar1 arasinda uygulanan potansiyel ile
saglanan yiikk tastyicilart akigi, gate elektrodundan uygulanan potansiyel ile
degistirilebilir ve daha fazla yiik tasiyicilarinin kanalda akmasma sebep olabilir.
Uygulanan voltaj ve ortaya ¢ikan akim degisimleri ile FET cihazlari; transfer egrileri,
cikis egrileri, zaman serisi egrileri olmak {izere {i¢ karakteristik egri ile karakterize

edilir.

a. Transfer egrileri

Transistoriin transfer egrileri, sabit bir drain source voltajinda (Vgs) gate
voltaji (Vg) siiriilerek elde edilen drain source akimi (lgs) ile olusturulur. Sonug
olarak elde edilen lg¢s (veya diren¢ Ras=Vas/las veya iletkenlik Ggs=lds/Vas) gate
potansiyelinin bir fonksiyonu olarak grafikte gosterilir. GFET ler i¢in yaygin olarak
goriilen transfer egrisi Sekil 1.6’da gosterilmistir. Uygulanan gate potansiyeli
cogunluklu olan akim tasiyicilarinin polaritesinde degisiklige yol acar. Transfer
egrisinin sol tarafi pozitif yiikli akim tasiyicilarinin (holes, desikler) artisimi temsil
ederken (p kolu), sag tarafi negatif yiiklii akim tasiyicilarinin (elektronlar) artigini
temsil eder (n kolu). Bu iki kol arasinda yiik tastyicilarinin yogunlugundan dolay1
olusan akim, esik degeri veya yiikiin minimum oldugu nokta (CNP) olarak
adlandirilan gate voltaji (Vcene) degerinde minimuma ulasir ve bu deger her iki kol

i¢in esit olur.

im(h;} %(7

Vene

|ds

Vy
Sekil 1.6: GFET transfer egrisi.
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Tastyic1 hareketliliginin degismesi géz Oniine alindiginda GFET davranisi
diistik bir Vgs potansiyeli uygulandigi zaman (1.1) esitligi ile tanimlanir (Streerman
1997).

lis= MCo [ (Vi Vin) Vs Y] (1.1)

2

Esik degeri dogrusal bir sekilde (1.2) esitligine bagli olarak her iki kol iizerinde
degisebilir.

las= gm (Vg-Vene) (1. 2)

Ortaya ¢ikan akim degisikliginin giris voltajina orani gm (iletkenlik) olarak
gosterilir ve grafenin genisligine (W) ve uzunluguna (L) baghdir. Bu deger
elektronlar ve desikler igin esit olmak zorunda degildir ve bu durumda asimetrik
transfer egrisi goriilebilir. (1.3) esitliginde goOsterilen W tasiyici hareketliligini, Cqg

gate kapasitansini temsil eder (Zhang ve dig. 2019).

Om = ~pCoVes (1.3)

Biyosensorde iletkenligin degismesi gm = 9 lgs/ d Vg, transfer egrisindeki p ve

n kolunun egiminde degisiklise yol acar. Iletkenlik transistér performansmin
belirlenmesi icin énemli bir parametredir, bu parametre sayesinde voltajdaki kiclk
bir degisim yiiksek akim degisikligi cevabi1 olusturur. Transistordeki iletkenlik,
grafenin elektronik 0Ozelliklerine ve onun yapisinin gostergesi olan tasiyici
hareketliligine baghdir. Dolayisiyla tasiyict hareketliligi, transfer karakteristiginin
dogrusal bolgesi icin (1.4) esitligi yardimiyla tanimlanabilir.
=g (1.4)
Vene degisimi GFET biyosensorlerde analiti tespit etmek i¢in kullanilir.
Degisim grafenin katkilanma seviyesine baghdir. Sabit diisiik drain-source voltaji
degerinde yalin grafen i¢in Vcne’nin sifir degerine yakin olmasi beklenir. P-tipi
katkilanmis (desiklerin ¢ogunlukta oldugu yiik tasicilar1) grafen i¢in bu deger daha
pozitif, n-tipi katkilanmig grafen igin (elektronlarm ¢ogunlukta oldugu yiik
tastyicilar1) daha negatif olur. Katkilanma seviyesi grafenin kalitesine, Uzerindeki
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yik dagilimmna, tizerinde bulundugu alttasa ve elektrotlara baghdir (Champlain
2011). Biyosensor deneylerinde gate potansiyelinin strilmesi ile CNP degerinin
degisimi her asama i¢in gozlemlenir ve bu degisim fark: yoluyla analit tespit edilir.
Analit grafen ile etkilesime girdiginde analitin sahip oldugu yiik, grafende yik
degisimine ve grafenin katkilanmasina sebep olur ve bu yiizden CNP degerinde
degisiklik gozlemlenir (Sekil 1.7.a). Pozitif yUkli analit grafen iizerine geldiginde
negatif yuk tastyicilarmi ¢ekecegi i¢in grafenin negatif katkilanmasina sebep olur ve
Vene degerinde negatif yone dogru kayma gozlemlenir. Tam tersi olarak negatif
yiikli analit yiizeye geldiginde pozitif yiik tastyicilarini ¢ekerek grafenin pozitif
katkilanmasina sebep olur ve Vcnp degerinde pozitif yone dogru kayma gozlemlenir
(Fu ve dig. 2017).

Esik degeri noktasinin pozitife veya negatife dogru kaymasima bagl olarak tastyici
yiik yogunlugu (n) degisimi (1.5) esitligine gore belirlenir. Denklemde gosterilen e
temel yiki, d ise kapasitorler arast mesafeyi temsil eder. Gate voltaji etkisi igin,
Vg'nin ylzeyine baglanan yiikli proteinler, Vy tasiyict yogunlugunda bir degisiklige
yol acan pozitif veya negatif potansiyel yiik degisimine esdegerdir; yiik tiinelleme
etkisi igin, Vg'deki tasiyict yogunlugu, elektronlar1 Vg'ye yikleyerek veya elektronlari
yiiklii proteinlerden ¢ekerek degistirilir.

_ Q _ C.(vg-Vth)
eVolume eW.Ld

(1.5)

Grafendeki safsizliklar iletkenlikle ters orantilir (Fu ve dig. 2017, Champlain
2011). Bu safsizliklar biyosensérde analit eklendikten sonra elektriksel yik
sacilmalarina neden olabilir ve bu yiizden transistdr iletkenligindeki giiriiltii
yikselebilir. Bu olumsuz yonde iletkenlik degisimi transfer egrisinde bulunan p ve n
kolundaki egimi degistirir. Yiik tasiyicilarinin etkilendigi bu elektriksel ek sagilmalar
transfer egrisi egimlerinin siklikla asimetrik olarak kaymasma neden olur (Sekil

1.7.b).

Elektriksel akimin siddeti transfer egrilerinde degisiklige yol acar. Bu
degisiklik sadece p ve n kolunda degil ayn1 zamanda CNP degerinde de olabilir
(Sekil 1.7.c). Elektriksel akim tasiyici yik yogunluguna ve hizina baghdir.
Biyosensor uygulamalarinda analit ylizeye geldiginde CNP degerini yiik tasiyici
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yogunluguna bagli olarak dikey sekilde degistirebilir ve bu ayn1 zamanda iletkenligin

sebep oldugu asimetrik degisime de yol agabilir (Farid ve dig. 2015).

“ s || £ 3

Ids

Vg Vg Vg

Sekil 1.7: GFET transfer egrileri a) Esik degerinin degigmesi, b) Elektronlarin gme)
ve bosluklarin gm) iletkenligi etkilemesi, ¢) Akim siddetinin degismesi.

b. Cikis Egrileri

Transfer egrilerine ek olarak, c¢ikis egrileri ile de GFET elektriksel
karakterizasyonu yapilabilir. Cikis egrilerinde Igs akimi sabit bir Vg degerinde drain-
source voltajinin (Vgs) bir fonksiyonu olarak elde edilir. Bu karakterizasyon
cevabinda Sekil 1.8’de gosterildigi gibi uygulanan potansiyel arttikca akim siddeti de
ayni polarite de artar. Bu egrilerin egimi genelde grafen ve source-drain elektrotlar:
arasinda olusturulan temasin ve grafen boyunca tasmabilen yiik miktarmin 1yi bir
gostergesidir. Kaliteli bir grafen ve elektrotlar arasindaki temasin iyi olmasi, diisiik
potansiyelde ohmik davranigin goriilmesi ile belirlenir (Moon ve dig. 2012,
Vandecasteele ve dig. 2010). Pratikte, pozitif egim ve dogrusal rejim bazen temasin
iyi olmamasi ve kusurlarin bulunmasi anlamina gelebilir (Mao 2010). Cikis
egrilerinde saglanan iletkenlik ggs, egrinin egimi ile belirlenir. Akim siddeti tastyici
yogunlugunu kontrol eden sabit Vy ile iligkilidir (Kwong Hong Tsang ve dig. 2019).
GFET biyosensor uygulamalarinda egrinin egimi tespit edilmek istenen analitin

yiikiine bagli olarak konsantrasyonu ile degisir.
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Sekil 1.8: GFET cikis egrisi.

C. Zaman egrileri

Zamana bagli akim egrileri sabit bir Vg ve Vgs degerinde belirlenir. Zaman
egrileri, biyosensor uygulamarinda analit baglanmadan 6nce baslatilir ve baglanma
sonrasinda devam ettirilir bunun sonucunda ise analitin tasidig1 yiike bagli olarak
tastyic1 yiik konsantrasyonunun degistirilmesi ile zaman egrilerinde akim degisikligi
gozlemlenir. Elektrik akimmin degismesi ile analit tespiti ve miktar1 belirlenebilir.
Bu zaman egrileri, Vg sabit oldugu icin transfer e§iminin zaman igerisindeki bir
noktasinda olusturulur. Sabit gate voltajinin se¢imi direkt olarak sinyalin siddetini ve
polaritesini etkiler (Sudibya ve dig. 2011). Genellikle transfer egrisindeki yiiksek
akim elde edilen gate voltaji sabit tutulur (Saltzgaber ve dig. 2013). Bu nedenle
zaman egrileri transfer egrilerine bagli ¢alisan bir mekanizma olarak calisir.
Dolayisiyla zaman egrilerindeki akim siddetini transfer egrisi yonlendirir. Akim

degisimi (Algs) voltaj degisimi ile iliskilendirilebilinir (Denklem 1.6).

AVene = Algs/gm (1.6)
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Time
Sekil 1.9: GFET zaman egrileri.

1.2.1.3 Grafen Alan Etkili Transistor Biyosensorlerin Performansinin

Degerlendirilmesi

GFET’in biyosensér olarak biyomolekiil tespitinde ve tespit edilen
biyomolekilin miktarin1 belirlemek i¢in kulanim performansmm Kkalitesi bolim
1.1.2’de anlatilan parametrelere gore belirlenebilir. Bu parametrelere ek olarak, sivi
gate icin ortamdaki net negatif (pozitif) yiiklerin sayis1 molekiillerin pozitif (negatif)
yik sayilart ile esit olmasi durumunun da analitin tespitinde dikkate alinmasi
gereklidir. Debye-Huickel modeline gore solusyon icerisinde bulunan yikli analit,
serbest iyonlarin elektriksel potansiyeli tarafindan mesafe ile iistel olarak katlanarak
tarama etkisiyle sifira iner ve bu bozunma sabiti ise Debye uzunlugu (Ap) olarak
isimlendirilir. Denklem 1.7’te bir tampon ¢0zeltisi icin Debye uzunlugunun bagl
oldugu parametrelerle iligskisi gosterilmistir. Denklemde € ortamin gegirgenligi, kg
Boltzmann sabiti, T sicaklik, Na Avagadro sayisi, e elektron yiikii ve I soliisyonun

iyonik derigsimini ifade etmektedir.

ekgT
AD = B
2Npe?l

1.7

Ap, yiklerin tarandigi mesafeyi temsil eder bu ylzden vyuikler Debye
uzunlugunu asan yiikler FET biyosensor tarafindan tespit edilme araliginin disinda
kabul edilir (Stern ve dig. 2007, Green ve Norton 2015). Sulu bir ¢ozelti i¢in oda
sicakliginda bu uzunlugun tanimi (1.8) esitliginde verilmistir. Denklemdeki I degeri,

bir litredeki mol miktaridir.
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AD (nm) = N (1.8

IXPBS (fosfat tamponlu tuz ¢ozeltisi) igin bu deger yaklasik 0.7 nm’dir.
Analit ve reseptoriin iginde bulundugu tespit sirasinda kullanilan soliisyonlardan biri
olan PBS derisimi degistirilerek Ap dizenlenebilir (Sekil 1.10). Analitin tespiti igin
reseptor seciminde Ap’na dikkat edilmelidir ¢linkii yilizey ile analit arasindaki
mesafenin artmasi FET sensor sinyal cevabini olumsuz yonde etkileyebilir (Kim ve
dig. 2013, Sorgenfrei ve dig. 2011, Zhang ve dig. 2008) veya tamamen sinyal
cevabinin olugsmamasina neden olabilir (Kim ve dig. 2013, Stern ve dig. 2007). 0.7
nm Ap oldukea kisadir ¢iinkii bir protein tespiti i¢in yaygin olarak kullanilan antikor
boyutlar1 10 nm iizerinde olabilir. Daha yiiksek Ap elde edebilmek i¢in daha diisiik
iyonik derisime sahip soliisyonlar kullanilabilir (Kim ve dig. 2013, Saltzgaber ve dig
2013, Kergoat ve dig. 2012). Baska bir ¢dziim olarak ve ayni zamanda biyosensor
hassasiyetini arttirmak igin antikor fragmentleri (Okamoto ve dig. 2012, Matsumoto
ve dig. 2014) veya aptamerler (Wang ve dig. 2019, Kim ve dig. 2013, Ohno ve dig.
2010) gibi antikordan daha kiiciik reseptdr gesitleri kullanilabilir. Ornegin Kim ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada reseptdr olarak kullanilan antikor (Ap~10
nm), aptamer (Ap~4 nm) ile yer degistirilmistir ve 10 um PBS (Ap~23.6 nm)
solusyonu kullanilarak GFET biyosensoriiniin hassasiyeti 1000 kat daha fazla
arttirtlmistir (Kim ve dig. 2013). Ancak, 1 mM PBS kullanildiginda (A\p~2.3 nm)

GFET biyosensoriinden sinyal alinamamustir. Literatiirde iyonik konsantrasyonlarin

ve Ap’nin biyosensorun tespit hassasiyetinde 6nemli bir rol oynadigi gosterilmistir.

0.01x

Source

Sekil 1.10: Debye uzunlugunun farkli PBS derisimlerinde degisimi.
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Biyosensorun hassasiyeti analitin tespitinden dnce ve sonraki dlgiilen akim

degisimleri ile (1.9) esitligi yardimiyla belirlenir.

S — lasonratldence (1 9)

Iasnce

Biyosensorun tespit limitini belirlemek igin, biyomolekiil eklendiginde
zamana gore biyosensoriin akim degisimlerine bakilir. Olusan akim, elektronik yiike,
sahip olunan elektron sayisma, yiik tasiyici sayisina, hareket ettikleri hiza ve kesit

alanina baghidir (Denklem 1.10).

I=gxnxvxA (1. 10)

1.2.2 Kapasitif Elektrolit-Yalitkan-Yaniletken (EIS) Alan Etkili

Transistor Biyosensorler

1.2.2.1 Kapasitif Elektrolit-Yahtkan-Yaniiletken (EIS) Alan Etkili

Transistorlerin Calisma Mekanizmasi

Mikro-nano fabrikasyon teknolojileriyle uyumlu olmasi, boyut olarak kiigiik
ve hafif olmasi, hizli cevap verme siiresine sahip olmasi, label-free ¢alisma, gercek
zamanli ve ayni zamanda birden fazla 6l¢iim yetenegine sahip olmasi nedeniyle
elektrolit-yalitkan-yariiletken (EIS) sistemine dayali FET ler kimyasal ve biyolojik
algilama i¢in yiiksek umut vaat edici cihazlardir. Biyokimyasal olarak hassas bir
kondansatorii temsil eden kapasitif EIS yapisi, konvensiyonel ISFET’lerin veya
silikon nanotel FET lerin aksine yerlesim acisindan basit ve liretim agisindan diisiik
maliyetlidir. Sekil 1.11°de EIS sensorlerinin genel yapisi ve basitlestirilmis es deger
elektriksel devresi gosterilmektedir. EIS sensorii yalitkan, yariiletken tabaka ve
aliminyum gibi yariiletken altina biriktirilen iletken bir arka taraf kontak tabakadan
olusur. Analit ¢ozeltisindeki H* iyonlarinin konsantrasyonuna bagli olarak,
transdiiser iizerinde ylizey potansiyeli olusturulur. Bu yiizey potansiyeli bir referans
elektrotu kullanilarak yariiletken arasina uygulanan DC 6n gerilim voltaji ile kontrol
edilir. Uygulanan voltaj yukin birikmesine ve yariiletken/yalitkan ara yiiziinde bir

tukenme bdlgesinin (space charge region, Csy) olusmasina neden olur. Dolayisiyla
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kapasitans1 diizenlemek ve calisma noktasini ayarlamak icin referans elektrot
(6rnegin  Ag/AgCl sivi baglant1 elektrodu) kullanilir ve referans elektrot ile
elektrolitin pH degerinden veya iyon konsantrasyonundan bagimsiz olarak kararli bir

gate voltaji uygulanir (Poghossian ve Schoning 2020).

EIS sensoriiniin ¢aligma prensibinde yalitkan kapasitansi (Ci) sabit kalir. Cser
ise uygulanan gate voltaji ve sensOriin yiizey potansiyeli y’den etkilenir. Genel

olarak, bir EIS sensoriiniin birlesik kapasitanst (Ccomb) (1.11) esitligi ile ifade edilir.
Ceomb = (Ci.Coer(Vew))(CitCoer(Ve ) (1. 11)

Ceomb’u 6lgmek icin Vg'ye kiiclik bir alternatif voltaj (yaklasik 10-50 mV,
Ol¢tim frekansi fm<1 kHz) uygulanir.

Bir plaka kapasitoriin kapasitansi, plaka alan1 A, plaka mesafesi d, vakum
gecirgenligi € ve dielektrik gegirgenligi € ile (1.12) esitligi yardimiyla

hesaplanabilir.

C = €. €. Ald (1. 12)

Ag/AgCl referans
J‘e’iﬂ;;c}:?ocdlureferans elektrodu

Empadans analizdri

Empedans analizorii

Ta,0¢
SiO

SiO

G
CSCr

—IH~

Sekil 1.11: Kapasitif elektrolit-yalitkan-yariiletken (EIS) sistemine dayali
FET lerin yapisi.
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1.2.2.2 Kapasitif Elektrolit-Yahtkan-Yaniletken (EIS) Alan Etkili
Transistorlerin Elektrokimyasal Karakterizasyonu

Kapasitif EIS sensorler temel olarak kapasitans-voltaj (C-V) veya sabit
kapasitans (ConCap) modu kullanilarak elektrokimyasal olarak karakterize edilir. Bir
p-tipi Si’ye sahip EIS sensoOrlerinin yiksek frekanstaki C-V egrisinde ortaya ¢ikan
biriktirme, tikenme ve ters ¢cevirme bolgeleri Sekil 1.12.a°da gosterilmektedir. Bir n-
tipi Si’ye sahip EIS sensorii aymi sekilde fakat voltaj egrisinin polaritesi ters yonde
olan bir C-V egrisi olusturur. Negatif gate voltaji uygulandiginda, pozitif yiikli
bosluklar (cogunluk tastyicilart) ylizeye cekilir ve yariiletken/yalitkan ara yiiziinde
yukler birikir. Biriktirme modunda, Ci << Cs, EIS sensorinin toplam kapasitansi
yalitkan tabakanin kapasitansi tarafindan belirlenir, C=C; ve sensorin maksimum
kapasitansina esit olur. Gate kapisma pozitif potansiyel uygulandiginda bosluklar
yariiletken/yalitkan  ara  yiizinden uzaklastinllir ve bunun  sonucunda
yariiletken/yalitkan ara yiiziinde tiikkenme bolgesi olusturulur. Tiikkenme bolgesinin
genigligi uygulanan potansiyel, yariiletken icerisindeki katkilanma konsantrasyonu,
dielektrik sabiti ve yalitkanin sahip oldugu kalinlik gibi parametrelerle belirlenir.
Gate voltajinin arttirilmasiyla tiikenme bolgesinin genisligi de artar ve bunun
sonucunda toplam kapasitans azalir. Pozitif gate potansiyeli yeterince fazla
oldugunda fermi seviyesi diiser ve yariiletken/yalitkan ara yiiziindeki elektronlarin
konsantrasyonu bosluklarin konsantrasyonundan daha fazla olur. Bunun sonucunda
sensOr yapis1 p-tipi silikona sahip olmasina ragmen ince bir n-tipi silikon tabaka
olusturulur (ters c¢evirme tabakasi). SensOriin tiikenme bdlgesinin genisligi
maksimum oldugunda EIS sensoriiniin yiiksek frekanstaki toplam kapasitansi
minimuma ulagir. Uygulanan gate potansiyeli sabitlendiginde disaridan art1 bir gate
potansiyeline benzer potansiyel araciligiyla sadece ara yiiz potansiyelinde
degiskenlik gozlenir. FET ler yiike duyarli cihaz olduklarindan dolay1 ara yuzde
herhangi bir kimyasal veya elektriksel degisiklik EIS sensorleri tarafindan tespit
edilebilir. Kapasitif alan etkili sensor, pH'a duyarli bir katman, enzim, antikor,
niikleik asit, vb. gibi belirli bir kimyasal veya biyolojik tanima eleman: ile
islevsellestirildiginde, bu degisiklikler biyokimyasal reaksiyonlarla sensor
davranigini etkileyebilir. Biyo-kimyasal sensor uygulamalar1 ve bu tiir kapasitif EIS
yapilarinda yiik etkilerini aragtrmak icin, C-V egrilerinin tilkenme bolgesindeki

voltaj ekseni (AVg) boyunca kaymast (Sekil 1.12.a) dikkate alinir. Bu potansiyel
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kaymalarinin yoni, adsorbe edilen kimyasal veya biyolojik tiirlerin yiik isaretine
bagldir. Ornegin, bir p-tipi EIS sensdr yapisinda, negatif yiiklii molekiillerin gate
yiizeyine baglanmasi ile analitin pH degerindeki bir artig, tiikenme tabakasinin
genisligini azaltacak ve Si'deki tilkenme kapasitansinda bir artisa neden olacaktir. Bu
artis ise sensoriin toplam kapasitansini artirir ve C-V egrisinde daha pozitif bir gate
voltajina dogru kayma gozlemlenir. Genlik ve potansiyel kaymalarmin yond,

ConCap modu dl¢iimleri kullanilarak dogrudan belirlenebilir (Sekil 1.12.b).

Ayrica ConCap modu, sensor sinyalinin ger¢ek zamanli olarak izlenmesini ve
EIS sensoriinilin tepki siiresinin belirlenmesini saglar. ConCap modunda, ¢alisma
noktasindaki EIS sensoriinilin toplam kapasitansi, geri besleme devresi kullanilarak
sabit tutulur. Genellikle, ConCap modu i¢in ¢aligma noktasi, C—V egrisinin tiikenme
bolgesinin lineer araligi icinde bulunan deger olarak ayarlanir (Poghossian ve

Schéning 2008).
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¢evirme
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Sekil 1.12: Kapasitif elektrolit-yalitkan-yari iletken (EIS) sistemine dayali
FET lerin C-V ve ConCap egrilerindeki yiizey potansiyel degisikligi etkisinin
goOsterimi a) C-V egrisi, b) ConCap egrisi.
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1.3 Ferritin

Insan viicudunda; yaklasik iicte ikisi kirmizi kan hiicrelerinde hemoglobin
olarak bulunan, yaklasik %15 — 20'si depo seklinde ferritin veya hemosiderin olarak
bulunan 2-5 gram demir vardir. Ferritin bir demir depolama proteinidir ve bu sebeple
ferritin insan viicudundaki demir dengesi ya da metabolizmasi i¢in kritik bir neme
sahiptir. Ferritin, demirin toksik etkilerinden lipitleri, DNA'lar1 ve proteinleri
korurken, kritik hiicresel suregler igin gerekli olan durumlarda hucrelere demir

salgilar.

L-Ferritin
. ® Fe?*
H-Ferritin e% o
()4 ..
(X}

Apoferritin

Sekil 1.13: Ferritin yapisi.

Apoferritin demir igermeyen bir ferritin formudur. Apoferritin kabugu H ve L
olmak tizere iki tip olmak iizere toplam 24 alt birimden olusur. L monomerinin 174
amino asidi vardir ve molekiiler agirhigir 18.500 d'dir; H monomeri ise 21.000 d

molekiiler agirligina 182 amino asite sahiptir (Knovich ve dig. 2009).

Ferritin, sirasiyla ~ 8 nm ve ~ 12.5 nm i¢ ve dis ¢aplara sahip 24 alt birimden
olusan kiiresel bir nano kafes yapisina sahiptir (Hoare 1975). 80 A capinda bir ic
boslugu cevreleyen {i¢ boyutlu bir dis protein kabugundan olusur. Dogal ferritin, i¢
boslugunda bir ferrihidrit ¢ekirdege (Fe**10H,016) sahiptir ve 4500'e kadar ferrik
(Fe*®) atomu depolayabilir, normal depolanan Ferrik atomu miktar1 yaklasik
2000°dir. Ferritin 474 kDa agirliginda negatif yiiklii bir proteindir ve olduk¢a kararl
bir protein olmakla birlikte genis pH (4-12) araligina ve nispeten yiiksek sicakliklara
dayanabilen yapiya sahiptir (He ve Marles-Wright 2015, Takahashi ve Kuyucak
2003, Colton ve dig. 2014).
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Sekil 1.14: Ferritin protein yapisinin seritsel gosterimi.

Ferritin vicuttaki demir seviyesinin énemli bir klinik belirteci olarak serumda
hiicre disinda bulunur. Demirin ferritin mineral c¢ekirdeginde depolanmasi ve
ferroksidaz olarak salinmasi sirasinda oksitlenme tepkimesi yoluyla Fe(Il)'yi Fe(IlI)'e
doniistiirmesi ferritinin birincil roliidir. Demir, hiicresel sistemlerde toksiktir, ¢tinki
DNA ve proteinlere dogrudan zarar verebilecek reaktif tiirler iiretebilir. Ferritin hiicre
icindeki toksik demiri depolayip hiicreye zarar vermeyecek formda da salgiladig igin

organizmanin hayatta kalmasinda 6nemli bir proteindir (Knovich ve dig. 2009).

Insan viicudunda demir miktar1 arttikca hiicrelerde ana demir depolama
proteini olan ferritinin de Uretilmesi artar. Bu nedenle serum ferritin dizeyi demir
miktarinin 6l¢lilmesinde en onde rol oynayan gostergedir. Demirin vicuttaki temel
gorevi kanda oksijenin tasmmasidir. Demir miktarmm disik olmasi durumunda
demir eksikligi ortaya ¢ikar ve bu durum vicuttaki saglikli kan hicrelerinin disiik
konsantrasyonda oldugunu ifade eder. Demir eksikligi (ID) erken donemde teshis
edilip tedavi edilmezse demir eksikligi anemisine (IDA) neden olacaktir. Demir
eksikliginden her yas grubu muzdarip olmakla birlikte kadinlarda ve ¢cocuklarda daha
yaygin gorulmektedir (WHO 2010, Freerks ve dig. 2019). Cocuklarda gorilen ID,
belirli bir seviyeye gelip IDA olarak ortaya ¢ikana kadar teshis edilemez. Bu
durumda soluk cilt, yorgunluk/uyusukluk, strekli enfeksiyon durumlar1 ve istahsizlik
gibi belirtiler gozlemlenir. 1D, bebeklikten ergenlige kadar cocuklarin biligsel
gelisimini bozmaktadir ve 6lim oranlart ile iligkilidir (Kuku-Shittu ve dig. 2016,

Lozo 2011). Bu nedenle tedavi i¢in midahaleye bir an dnce baslanabilmesi adina
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erken tespit oldukca gereklidir. Vicuttaki demir miktarinin en 6nemli gostergesi olan
serum ferritin seviyelerinin normal referans smirlar1 12-50 pg/L arasindadir (Dadoun
2012). Ek olarak, 5 yasindan klglk cocuklarda 30 pg/L’ye kadar serum ferritin
seviyelerinin artmasi enfeksiyon durumunun bir belirtecidir (WHO 2001). Bu yuzden
ferritin testlerinin sonucunda ferritin diizeyinin anormal sekilde yiksek veya disiik

¢ikmasi durumunun ciddiye alinmasi oldukga 6nemlidir.

Bu tez galigmasinda, insan demir depolarmin gostergesi olan ve demir
eksikligi ve fazlaligi durumlarinda erken teshisinin ve buna yonelik tedavisinin
onemli oldugu serum ferritin diizeyinin, non-invaziv bir yontemle ve yuksek
performansl erken teshisinin gergeklestirilebilecegi bir GFET biyosensor platformu
ve Kkapasitif EIS FET biyosensor platformu tasarimi gelistirilmistir. GFET
tasariminda farkli kanal araliklarinda sensorler UV-litografi yontemi kullanilarak
Uretilmistir ve ardindan CVD yontemiyle iretilen tek tabakali grafen transferi
yapitlmistir. Farkli kanal araliklarma sahip GFET sensorlerin  elektriksel
karakterizasyonlar1 yapilarak performanslar1 degerlendirilmistir. Kapasitif EIS FET
biyosensor platformunda ise nanopartikiller yoluyla immobilizasyon galigsmalari
yapilmistir. Ardindan sensorler elektrokimyasal olarak karakterize edilmis ve

antikor-antijen afinite esasli tespite yonelik bir biyosensor platformu gelistirilmistir.
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2. LITERATUR ARASTIRMASI

Muhendislik, fizik, kimya, biyoloji ve nanoteknoloji arasindaki ara yiizde
tasarlanan biyosensorler, biyolojik olarak ilgili molekillerin (nikleik asit, protein,
enzim, ilaglar vb.) kantitatif analizleri i¢in tasarlanabilen bir ara¢ sinifindandir. Bu
tiir biyosensorler biyotip (Shabaninejad ve dig. 2019, Reina ve dig. 2017), cevresel
olarak gozlemleme (Zubiarrain-Laserna ve Kruse 2020, Rogers 1995) ve halk sagligi
(Xu 2012, Vaidya ve Annapure 2019) olmak iizere g¢esitli alanlarda bir¢cok
uygulamaya sahiptir. FET biyosensorlerde biyolojik analitlerle etkilesim, sensoriin
elektriksel iletkenligindeki degisime dontistiriiliir. FET biyosensorler ilk olarak 1980
yillarinda ortaya ¢ikmistir ve ilk etapta pH degisimini tespit edebilen sensorlerden
olan iyon secici sensorler (ISFET) tretilmistir (Schoning ve Poghossian 2002). Bu
tip FET’lerde genellikle yariiletkenler (6r: Si) ve oksitler (6r: Ta:0s veya Al.O3)
kullanilarak {iretildi ve diisiik yiizey alani/hacim orani nedeniyle hassasiyetleri
smirliydl. Yiiksek hassasiyetli FET biyosensorleri igin silikon nanotel FET’ler (Si-
NWFET) ve karbon nanotip FET’ler (CNTFET) biyosensoér olarak dretilip ve
biyomolekiiller i¢in minyatiirize edilip kullanilmistir (Mu ve dig. 2015, Allen ve dig.
2007, Hou ve dig. 2016, Wang ve dig. 2014, Choi ve dig. 2012, Bouilly ve dig.
2016). lyi bir tespit edebilme performansma sahip olmasina ragmen 1 boyutlu
FET’lerin sentezi sirasinda zorluklar yagsanmasi, uygulama sirasinda manipiilasyonu
ve boyut acisindan uyum saglayamamasi gibi belirli sikintilar ortaya c¢ikartmasi
nedenlerinden dolay1 1 boyutlu FET ler, 2 boyutlu FET lerin gerisinde kalmistir. 2
boyutlu nanomalzemelerin FET lerde kullanimi, oldukga yiiksek yiizey alani/hacim
orant ve mikro Tlretim siirecine daha kolay uyum saglayabilmesi agisindan
gelistirilmek i¢in daha fazla tercih edilmektedir. Ozellikle grafenin oldukca yiiksek
tastyict hareketliligi, ortamdaki elektrostatik degisikliklere karsi olan yiiksek
hassasiyeti biyosensor uygulamalarinda grafeni ilk tercih edilen malzeme kilar
(Zhong ve dig. 2017, Brown ve dig. 2016, Huang ve dig. 2020). GFET sensorler
fizikte ve kimyada, ornegin foto detektorler (Zhan ve dig. 2014), gaz sensorleri
(Schedin ve dig. 2007) ya da pH sensorleri (Fakih ve dig. 2017, Zhu ve dig. 2015)
olarak kullanilmaktadir. 2008 yilinda GFET DNA’nin tespiti lizerine Mohanty ve
arkadaslar1 tarafinda c¢alisilmistir (Mohanty ve Berry 2008). Calismada GFET
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biyosensoriine baglanan tek iplikli DNA eslenigi ile hibriditasyonunun
saglanabilecegi ve DNA’nin sahip oldugu yiik sayesinde GFET tarafindan tespit
edilebilecegi gosterilmistir. Daha sonra biyolojik sistemde kullanilmak (izere, toksik
iyonlarin veya agir metallerin tespiti icin de kullanilmistir (Sudibya ve dig. 2011,
Wang ve dig. 2017). Direkt olarak glukoz (Zhu ve dig. 2016) gibi biyolojik
molekiillerin, kanser gibi ¢esitli hastaliklarin gostericisi olan biyomolekiillerin (Kim
ve dig. 2013, Kwong ve dig. 2019), bakteri gibi patojenler (Huang ve dig. 2011,
Thakur ve dig. 2018) ve virslerin (Liu ve dig. 2013), ilaclar (Lerner 2014) ve
antibiyotiklerin (Chen 2019) igin tespiti i¢in kullanilmis olup ¢esitli molekiiller igin
gelistirilmesi tizerine yiiksek umut vaat etmektedir. An ve arkadaslar1 tarafindan
kaslardan tiireyen civa iyonlarmin tespiti iizerine (An ve dig. 2013), Wang ve
arkadaglar1 tarafindan direkt olarak kan Orneklerinden c¢ocuklardaki kursun
iyonlarmin tespiti tizerine (Wang 2016) GFET c¢alisilmistir. E. Coli tespitinin nehir
sularindan yapilmasi tizerine Thakur ve arkadaslart GFET gelistirmistir (Thakur ve
dig. 2018). GFET’in tespit uygulamalarinda kullaniminin, kolay bir sekilde dizayn
edilebilmesi, hizli cevap vermesi (Jiang ve dig. 2013), deneyin yapilma siirecinde
aktif olarak izlenebilmesi (Wang ve dig. 2019, Xu ve dig. 2017), yiiksek segicilige ve
femtomolar seviyeye kadar tespit edebilen bir hassasiyete sahip olmasi1 (Hajian ve
dig. 2019, Islam ve dig. 2019), mikro akiskan diizenege adapte edilebilmesi (Chan ve
dig. 2017, Wang ve dig. 2019) gibi onu st diizeye ¢ikaracak yiiksek avantajlari
mevcuttur. GFET Uretiminde eksfoliasyon yontemi ile iiretilen grafenin daha diisiik
yik tastyici hareketliligine sahip olmasi (Chen ve dig. 2014), transferi sirasinda
grafenin zarar gérme ihtimalinin yiiksek olmasi ve safsizlik olusturmasi CVD ile
iiretilen grafenin GFET tasariminda kullanilmasinda daha ¢ok tercih edilen oldugunu
gostermistir (Gao ve dig. 2018, Campos ve dig. 2019). CVD yontemiyle ayni
zamanda tek tabakali grafen {iretilebilmesi agisindan tercih edilen bir yontemdir
clinkii cok tabakali grafenin kullanildigi GFET ler ile karsilastirildiginda tek tabakali
grafenin transfer edildigi GFET lerin daha yiliksek hassasiyete ve tespit edebilme
performansima sahip oldugu agiktir (Li ve dig. 2016).

Kompleks biyomolekiil yapilarda da galisilabilen bir biyosensér dizaynina
sahip olabilecek kabiliyete sahip GFET’in, proteinler i¢in ¢aligmalarma bakildiginda
yuzeyine analite spesifik monoklonal antikor immobilize edilerek hasta plazmasina

direkt olarak daldirilmasi ile alfa-fetoprotein biyobelirtecinin yakalanmasi Kim ve
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arkadaslar1 tarafindan calisilmistir (Kim ve dig. 2018). Yikama adimlarinda PBS
kullanilmas1 ve her agamada ayr1 ayr1 elektriksel karakterizasyon yapilmasi GFET
biyosensorlerin protein tespiti asamalarinda yer almaktadwr. Kanser biyobelirteci
olarak bilinen protein olan prostat antijeninin Kim ve arkadaslar1 tarafindan reseptor
olarak monoklonal antikorun GFET yizeyinde immobilize edilmesi ile oldukca
yiksek hassasiyete sahip bir biyosensor platformu olusturulmustur (Kim ve dig.
2013).

Toplum saghginin temel ti¢ mikro besini olarak iyot, demir ve A vitaminin
arasinda demir eksikligi en yaygm goriilen bir beslenme eksikligidir (WHO 2010,
Lopez ve dig. 2015) ve demir eksikliginin teshisinde biyobelirte¢ olan ferritinin
biyosensorler tarafindan tespitine yonelik calismalar 6nem arz etmektedir. Peterson
ve arkadaglar1 tarafindan yapilan ferritinin serum iizerinden tespitine yonelik bir
calismada (Peterson ve dig. 2014) 26 ng/ml tespit limitinde ve 2000 ng/ml’ye kadar
tespit edebilen fotonik kristal biyosensorler iiretilmistir. Lee ve arkadaslar1 tarafindan
secicilik ve hassasiyetin de c¢alisildigir 5-50 ng/ml tespit araliginda g¢alisan opto-
elektronik 6zelliklere ve bir mikroakiskan yapiya sahip biyosensor gelistirilerek kan
iizerinden ferritin tespiti lizerine calisilmis ve %80 oraninda hassasiyete ve %84
oraninda segicilige sahip bir cihaz gelistirilmistir. Fotodedektoriin kullanildigi bu
calismada 1s1k iletimlerinin degismesi tlizerine hizli bir sekilde ferritin miktar1 tayin
edilerek biyosensoriin cevap verme siiresi tizerine ¢alisilmistir (Lee ve dig. 2016).
Yen ve arkadaglar1 tarafindan 133.47 mV/pH degerinde hassasiyete sahip Nanotel
FET’ler iiretilerek PBS ile ferritin tayini 50 pg-500 ng/ml araliginda
gerceklestirilmistir (Yen ve dig. 2016). Ustin ozelliklere sahip grafenin FET
biyosensorlerde kullanilmasiyla PBS Uzerinden ferritin tayini yuksek hassasiyette (10
fM’a kadar tespit smirina sahip bir sekilde) gergeklestirilmis ve diger sensorler ile
karsilastirildiginda cevap verme sliresinin - olduk¢a kisa olmast GFET

biyosensorlerinin kullanimmin 6nemini gostermistir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1 Teorik Bilgiler

3.1.1 Spin Coating (Dondurmeli Kaplama) Yodntemi

Spin Coating yontemi duzlemsel alttas tizerine ince filmlerin kaplanmasi
islemidir ve genellikle fotolitografi islemlerinde kullanilir. Bu yontemde kaplanmak
istenen sivi veya ¢Oziiniir bir malzeme ilk 6nce alttasin ortasina gelecek sekilde
eklenir. Bu alttas vakum ile bir eksende sabitlenir ve alttas yiiksek hizda {izerine
eklenen malzemenin merkezkag kuvvetleri tarafindan homojen bir sekilde yayilmasi
icin dondurultr (dakikada 10.000 devir, rpm). Alttas iizerinde yayilim sergileyen
malzeme istenilen kalinliga ulasinca islem durdurulur. Burdaki agisal hiz sayesinde
malzeme kalinligi kontrol edilebilir. (3.1) esitliginde bu siirecin bagli oldugu

parametrelere iliskin esitlik gosterilmektedir (Tabeling 2006).

h=kC (ﬁ)2 (3.1)

3.1.2 Elektron-Demeti Fiziksel Buhar Biriktirme Yodntemi

Elektron demeti fiziksel buharlastirma yonteminde (EB-PVD) kaynak olarak
kullanilan malzeme, yuksek enerjiye sahip yogun elektron demeti tarafindan
buharlastirilir. YUksek sicaklik elektronlarm yiksek termal enerjiden dolay1
yuklenmesine yani termik emilimine neden olur. Yeterince enerjiye sahip olarak
yiklenen elektronlar hizlanir ve anottaki kaynak malzemeye carparak ona yeterli
enerji girigi saglar sonrasinda onu buharlastirarak alttasa dogru tek yonlii bir akis
baslar. Buharlasan atomlar vakum ¢emberi igerisinde her noktaya yapisir ve ince film
olustururlar. Kaynaktaki atomlarin ylizeyden koparak gaz fazina gegmesini saglayan
bu elektron demeti yiklu bir tungsten malzemesinden Gretilir ve bobinlerin veya bir

dizi kalict manyetik miknatisin manyetik alanina yonlendirilerek ylzeye cekilir.
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Alttag iizerinde olusturulan film kalinligi 1 pm ve 100 pm arasinda degisebilir.
Esitlik (3.2)’de verilen denklemde elektrik ve manyetik alandaki elektronun
birlestirilmis kuvvetini ifade eden Lorentz kuvvetini gostermektedir. Bu verilen
denklemde ilk kuvvet terimi elektronlar1 filamentten veya katottan uzaklastirir. Bu
sekilde elde edilen hiz, elektronlarin ikinci kuvvet terimine gdre manyetik alan
cizgilerini gegerken yanal olarak sapmasma neden olur. r yarigapinda kivrilan
elektronlarin merkez kag kuvveti, ikinci kuvveti dengeler (Smith 1995). Fg hem hiz
ile hem manyetik alanla dik olarak yonlendirilir.

F:FE+FB=qu+Qe(VXB) (32)

Vakum cemberi Alttas tutucu

[—  Alttas

Kaynak
Elekt
Elektron dimg,?in —
kaynag o
N S "
I’- L Yiiksek sicak
tutucu

Vakum pompasi

Sekil 3.15: Elektron demeti fiziksel buhar biriktirme yonteminin sematik gdsterimi.
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3.1.3 Fotolitografi Yontemi ile Elektrot Gelistirilmesi

Fotolitografi optiksel bir mikro Gretim yontemidir. Bu yontemde alttas
Uzerinde yayilan fotorezist olarak adlandirilan polimer ara tabaka Ustlinde, foto
maske olarak bilinen ve desen olusturmak i¢in kullanilan ara yiiz sayesinde istenilen
yapt olusturulur. Fotorezist 1s18a ve Ozellikle ultraviyole 1s1ga (UV) duyarli bir
polimerdir ve 11k ile kalict kimyasal degisiklige ugrarlar. Fotorezistler negatif ve
pozitif olarak iki ana kategoriye ayrilabilir. Bu smiflandirma fotorezistin isiga maruz
kalma sonrasindaki kullanilan developerin (¢0zucu) iginde ¢oziiniirligiiniin
degismesine bagli olarak yapilir. Pozitif tip fotorezistler ¢oziinlirliigii artirirken

negatif tip fotorezistler ¢oziiniirliigii azaltir (Quero ve dig. 2018).

[Ik olarak elektrot dizayni i¢in Uretim slrecinde kimyasal direncine ve
istenilen mekaniksel 6zelliklerine bagli olarak kullanilacak uygulamaya gore alttas
secilir (Sekil 3.16.a). Segilen alttas iizerine pozitif fotorezist spin coating yontemi ile
kaplanir (Sekil 3.16.b). UV 1s1¢mn uygun olan yogunlugu ve agis1 belirlendikten sonra
istenilen deseni dizayn etmek i¢in maske kullanilarak veya maskesiz olarak direk
lazer yazic1 kullanilarak énceden dizayn edilmis desen fotorezist lizerine UV 151k ile
maruz birakilir (Sekil 3.16.d). Rezist ardindan kaldirilabilir. Pozitif rezist kullanilirsa
UV 151ga maruz kalan alanlar ¢oziiliirken negatif fotorezist ile UV 1s18a maruz
kalmayan alanlar developer icerisinde c¢oOzllecektir (Sekil 3.16.e). Cozulme
sonrasinda Au, Cu, Ag gibi istenilen metal tabaka yiizeye bir metal biriktirme
yontemi (EB-PVD gibi) biriktirme islemi uygulanir (Sekil 3.16.f). Metal tabakanin
alttas lizerine yapisabilmesi i¢in ek olarak Cr veya Ti gibi yapiskan tabaka biriktirme
islemi metal tabakadan once uygulanabilir. Son olarak kalan metal tabakanin altinda
kalan fotorezist ve Uzerinde biriktirilen metal ve yapiskan tabaka ile birlikte aseton

gibi veya fotoreziste 6zel bir ¢6ziicii ile kaldirilabilir (Sekil 3.16.9).
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Sekil 3.16: Fotolitografi yontemi kullanilarak elektrotlarin gelistirilmesi agamalari.

3.1.4 Kimyasal Buhar Biriktirme Yéntemi

Kimyasal Buhar Biriktirme Yontemi (CVD) asagidan yukariya bir
nanomalzeme dretim yéntemi olup 1sitilan alttas iizerinde gaz fazda reaksiyona
giren kimyasal bilesenler yoluyla katinin biyiitiildiigii bir islem siirecidir. Yliksek
kaliteli, tek katmanli ve kontrollii olarak grafen iiretimi adina olduk¢a kullanimi
yaygin ve umut vaat edici bir yontemdir (Wang ve dig. 2019). CVD, filamentlerin
karbon veya metal ile kaplanmasiyla akkor lambalarin mukavemetinin arttirilmasi
adma 1880 yillarinda kullanilarak duyulmaya baglanmistir ve 1960 yillarina kadar

bu yonde kullanilmaya devam edilmistir (Pierson 1992).

CVD, alttag diye isimlendirilen 1sitilan bir yiizey iizerinde buhar fazinda
gerceklesen kimyasal reaksiyonlar yardimiyla bir katinin atomdan veya
molekiilden biriktirilme islemidir. CVD ile kontrollii olarak c¢esitli biriktirme
oranlar1 saglanilabilir. Fiziksel buhar biriktirme yontemine gore ucuz olmasi ve
ultra yiiksek vakum gerektirmemesi onu 6n plana tasir. Kimyasal olarak, vakum
ortaminda grafenin sentezlenmesi ve maliyet olarak diisiik olmas1 CVD’yi tercih
edilen bir yontem kilar. Ayrica biriktirme iglemi sirasinda sistemdeki parametreler
kullanilarak sentez siiresince olusturulabilecek yapinin potansiyeli degistirilebilir

(Teyssandier ve Dollet 1999, Yang ve dig. 2019).
32



CVD’de Ni (nikel), Cu (bakir), Pt (platinyum) ve bunlarin alagimlar1 gibi
malzemelerin alttas olarak kullanilmasiyla gaz halindeki reaktantlarin aktivasyonu
sayesinde yiizeyde kararli bir katinin tretimi gergeklestirilir. Genis alana sahip
grafenin CVD ile iiretim g¢aligmalar1 ilk olarak 2006 yilinda Ni alttas {izerinde
baslamustir (Obraztsov ve dig. 2007). Genis alanda iretilebilme ve sonradan
transfer edilebilme kosullarina bakildiginda Ni (Reina ve dig. 2009, Yu ve dig.
2008) ve Cu (Li ve dig. 2009)’1n katalizor olarak kullanilmalar1 daha iyi optimize
edilebilme potansiyelleri agisindan onlar1 daha tercih edilebilir bir katalizor olarak
sunar. Polikristal Ni iizerine lretilen grafen ve yalitkan alttabakalara aktarilan
grafen 3650 cm?Vs? degerine kadar hareketlilik saglayabilir ve homojen bir
sekilde ylizeyde yayilim gostermez. Ek olarak, Ni’in Kkatalizér olarak
kullanilmasindaki en Onemli temel smirlamast karbonun Ni igerisindeki
¢oziinlirligiiniin yiikksek oldugundan dolay: iiretim sirasinda tabaka sayisi kontrol
edilemez. Cu igerisinde Karbonun ¢oziiniirligii ¢ok diisiik oldugundan, grafenin
Cu alttasta biiyliimesini smirlar ve dolayisiyla Cu tek tabakali grafen iiretimi i¢in
daha ideal bir katalizor olarak gosterilebilir (Kim ve dig. 2009, Obraztsov ve dig.
2007).

CVD isleminde grafen uUretimi slresince gaz molekilleri reaktdrden
pompalanir ve hidrokarbon Onciillerinin metal alttag yilizeyinde carbon
radikallerine ayristigi ve ardindan tek katmanli veya birka¢ katmanli grafen
olusturdugu yiksek sicak yilizeye tagmnir. Ar gazi yiiksek kararli yapiya ve termal
iletkenlige sahip oldugundan dolay1 sistemde tasiyict gaz olarak kullanilir.
Hidrojen yuzeydeki metal oksiti temizler ve indirgeyici gaz olarak gorev alir.
Hidrojen sayesinde hidrokarbon numunelerinin ayrismasi dengelenir ve grafen

yapis1 kontrol edilir.
CHs4 (g) — C (s) + 2H2 (g) (Hidrokarbonun ayrigsma reaksiyonu) (Pierson 1992)

Karbon biriktirme siireci, gaz fazinda homojen reaksiyonlar ve isitilan bolgede
heterojen kimyasal reaksiyonlar olmak tizere iki reaksiyondan olusur. Biriktirme
sirasinda kullanilan metal katalizor, reaksiyona enerji kazandirir ve ayn1 zamanda
grafenin kalitesini de etkiler (Wang ve dig. 2019). Isitma sonrasinda gelen

sogutma islemi slresince KkatalizOr Uzerinde karbon atomlarinin ¢oziiniirligi
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azalir ve katalizor yilizeyinde genisleyerek grafen tabakalari buylr (Wang ve dig.
2019, Pierson 1992, Manawi ve dig. 2018).

Genis alanda ve yiiksek verimlilikle, tek kristalli ve tek katmanli olarak
kaliteli grafen iretiminin gergeklestirilebilmesi ve bunun biiylik miktarlarda
tiretilerek endistriyel alanda da kullanilabilmesine imkan saglamasi, yariiletken
ve ince film malzemelerinin de fiiretilebilmesine olanak saglamasi sayesinde

CVD’nin 6nemi glinlimiizde oldukga yiiksektir (Wang ve dig. 2019).

Vakum
- Pompas1
Gaz girisi Yiiksek sicakhk firim
— ™y _
Metal katalizor
R | | _/ o
Yiiksek sicaklik firmm Gaz pilag
CHy | B | ar

Sekil 3.17: Kimyasal buhar biriktirme yonteminin sematik gosterimi.

3.2 Deneysel Bilgiler

3.2.1 Grafen Alan Etkili Transistor Platformu Tasarim

3.2.1.1 Si/SiO2 Alttas Uzerine Elektrot Tasarimm

Fotolitografi islemleri Dresden-Helmholtz Zentrum Arastirma Merkezi’nde

temiz oda kosullarinda bulunan UV litografi sistemi kullanilarak gergeklestirilmistir.

Alttaglar olarak 525 um kalinliginda p-tipi (boron) silikon (<100>) (izerine,
270 nm kalmliginda (1x1 cm?) ve 177 nm kalinhginda (2x2 cm?); n-tipi (arsenik)
silikon (<100>) iizerine 150 nm kalmhginda (2x2 cm?) termal oksidasyon yontemi
ile ayr1 ayr1 SiO2 buydtllen dort ayr1 Si/SiO2 alttas kullanilmistir. Termal oksidasyon
yontemi ile SiO tabakasi Si’nin her yiiziine biiyiitiilmiistir ve ardindan Si’nin arka

tarafi hidroflorik asit ile asmdmrilmistir. Si/SiO. alttaslar Gzerine drain source
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elektrotlarinimn gelistirilmesi i¢in UV-litografi yontemi kullanilmistir. Bu yontemde
ilk olarak Si/SiO; alttag iizerine UV 1s1ga duyarh pozitif fotorezist (S1813) spin
coater yontemi ile 115 °C’de 2 dk boyunca 4000 rpm'de kaplanmustir (Sekil 3.18.b).
Bilgisayar ortaminda klayout programui ile dnceden ¢izilen desenler kullanilarak direk
lazer yazici cihazi (Microwriter ML, Durham Magneto Optics) ile alttaslar iizerine
UV sik disiirilmiis ve 1s18in diistigli yerler fotorezist sayesinde sertlestirilmistir
(Sekil 3.18.c). Daha sonra alttaglar, kullanilan fotoreziste spesifik olan developer
(MF319) igerisinde 45 saniye boyunca tutulmus ve ardindan 1 dk boyunca distile
suda bekletilmistir. Bu islem sonunda sertlesen kisimlar uzaklastirilarak alttaglar
uzerinde istenen desenlerde bosluklar olusturulmustur (Sekil 3.18.d). Daha sonra EB-
PVD yontemi kullanilarak metal biriktirme islemi gerceklestirilmistir (Sekil 3.18.e).
Metal kaynagi olarak altin (Au)-krom (Cr) kullanilmistir. Au’nin SiO; alttas {izerine
yapisabilmesi i¢in ilk 6nce Cr 5 nm kalinliginda biriktirilmistir daha sonra tzerine
125 nm Au biriktirilmistir. Son olarak lift-off asamasinda sertlesmeyen kisimlarda
kalan fotorezist tabakalar1 tizerine biriktirilen metaller ile birlikte 2 saat aseton
icerisinde bekletildikten sonra 3 dakika boyunca ultrasonik temizleyici kullanilarak
uzaklastirilmasi saglanmistir (Sekil 3.18.f). Ardindan izopropanol ile 1 dk boyunca
yikama islemi gerceklestirilmistir. Uretilmis olan farkli kanal araliklarinda drain

source metal elektrotlarina sahip FET sensor yapilar1 N2 gazi ile kurutulmustur.
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Sekil 3.18: Si/SiO; alttas tizerine UV litografi yontemi kullanilarak elektrot
gelistirilmesi asamalar1.

Au (125 nm) Au (125 nm) Au (125 nm) Au (125 nm)

Si0, (177 nm) Si0, (150 nm)

P-doped Si (525 pm) N-doped Si (525 um)

Au (125 nm) Au (125 nm)

Si0, (270 nm)

P-doped Si (525 pm)

Sekil 3.19: FET yapilarinin sematik goriintiisii.
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Sekil 3.20: UV litografi islemi i¢in kullanilan direk lazer yazici cihazi.

3.2.1.2 Kimyasal Buhar Biriktirme Yontemi ile Grafen Uretimi

Bu tez c¢alismasmda grafen Pamukkale Universitesi Biyomedikal
Miihendisligi Biyo-nano Malzeme Laboratuvari’nda bulunan Kimyasal Buhar
Biriktirme Cihazi (VAKSIS) ile tiretilmistir.

Tek katmanli grafen {iretimi i¢in asagidan yukariya bir nanomalzeme iiretim
metodu olan CVD ydntemi kullanilmistir. CVD ydnteminde karbon kaynagi olarak
metan (CHa4) gazi, tastyict gaz olarak Ho gazi kullanilmistir. Katalizor olarak self-
control dzelligi ile bilinen 2x2 cm? boyutuna ve 0.1 mm kalinligina sahip saf (99.8%)
bakir (Cu) folyolar (Alfa Aesar) kullanilmustir. Ilk islem olarak, Cu folyolar
kullanilacak alttaslara gore 1x1 cm? ve 2x2 cm? boyutlarinda kesilmistir ardindan
yiizeyinde bulunan oksit tabakasinin giderilmesi ve Cu grainlerin olusturulmasi i¢in
Cu folyolar 10 dk boyunca asetik asit ile muamele edilmistir. Sonrasinda Cu
folyolarn temizleme islemine geg¢ilmis ve sirasiyla aseton, izopropanol ve saf su
icerisinde her adimda 10 dakika boyunca ultrasonik temizleyici kullanilarak Cu
folyolar yikanmistir. Temizlenen Cu folyolar CVD cihazinda bulunan kuartz tup
icerisine yerlestirilmistir ve sistem vakum (10° Torr) altma alinarak, sistemin

icerisindeki yabanci atomlarm ve su molekiillerinin uzaklastirilmasi saglanmistir.
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Sisteme bilgisayar kontrollii bir sekilde tasiyic1 gaz olarak kullanilan Hy gaz akisi
100 sccm’de verilerek 1000°C sicaklikta 30 dakika boyunca dnceden yerlestirilmis
olan Cu folyolar {izerinde grain yapilarinin olusturulmasi ve biiyiitilmesi
saglanmistir. 1000°C sicaklikta sabit tutulan sistemden CH4 gazi akig1 30 sccm’de 30
dakika boyunca verilerek Cu folyo (zerinde tek katmanli grafen tabakasinin
blydtulmesi islemi gergeklestirilmistir. Bu siirenin sonunda ani soguma islemi igin
firm kapatilmistir ve firn yana dogru kaydirilmistir. Sistem sicakligi oda sicakligma
kadar disiince Uzerinde tek katmanli grafen biyiitiilmiis olan bakir folyolar

sistemden ¢ikartilmistir.

Sekil 3.21: Grafen tiretiminde kullanilan CVD cihazi.
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3.2.1.3 Uretilen Grafenin Si/SiO Alttas Uzerine Transfer Edilmesi

CVD yontemi ile Cu folyolar tizerine iiretilmis olan tek katmanli grafenin
UV-litografi ile gelistirilmis olan FET Uzerine transfer edilebilmesi i¢in Cu folyolar

2 ve 1x1 cm? boyutlarmda

FET’lerin boyutuna tam gelecek sekilde 2x2 cm
kesilmistir. Ardindan grafenin Cu folyodan izole edilmesi (etching) islemi
uygulanmistir. Bu islemde ilk olarak Cu folyo iizerinde grafenin yogun oldugu
tarafin herhangi bir yap: hasarmma ugramamasi admma %35’lik polimetil metakrilat
(PMMA) ¢ozeltisi grafene destek malzemesi olarak hazirlanmistir. Hazirlanan ¢ozelti
spin coating yontemi ile 4000 rpm'de 40 saniye boyunca Cu folyo tzerine homojen
olarak kaplanmustir (Sekil 3.22.a). Ardindan PMMA kaplanmayan Cu tarafina
zimparalama islemi gerceklestirilmistir. Cu’m daglama islemi i¢in 200 g Fe(III)
nitratnonahidrat (Fe(NOz)3.9H.0) ve 400 ml distile su ¢ozeltisi hazirlanmustir.
Hazirlanan ¢6zelti igerisine istenilen boyutlarda kesilen Cu folyolar icerisine
daldirilmayacak sekilde ¢ozelti ylizeyine birakilarak 24 saat bekletilmistir (Sekil
3.22.b). Bu siure sonunda Cu tamamen daglanip sadece PMMA kapli grafen
(grafen/PMMA) yapisi1 elde edilmistir. Elde edilen grafen/PMMA yapisinin FesNO-
¢ozeltisi tarafindan gelen metal kalintilardan armdirilmasi i¢in %2’lik Hidroklorik
asit (HCI) ¢ozeltisi ayr1 olarak hazirlanmistir. 2 ml hazirlanan HCI ve 15 ml distile su
kullanilarak hazirlanan ¢6zelti igerisine grafen/PMMA yapisi cam lamel yardimiyla
aktartlip 10 dakika boyunca bekletilmistir (Sekil 3.22.c). Daha sonra yeni bir cam
lamel kullanilarak grafen/PMMA vyapist saf su igerisine aktarilmis ve 10 dakika
boyunca yikama iglemi yapilmistir. Yikama islemi iki defa daha 10’ar dakika
boyunca tekrarlanmistir. Grafen/PMMA yapisi FET {izerine daldirilip alma yontemi
kullanilarak transfer edilmistir. Grafen tizerindeki PMMA tabakasin1 yok etmek icin
saf aseton (% 99,9) igerisinde 40°C sicaklikta 30 dakika boyunca bekletilmistir.
Ardindan yikama islemi gerceklestirilerek oda sicakliginda kurumasi icin
birakilmistir. PMMA’1n uzaklastirilmasi islemi ardindan farkli kanal araliklarina
sahip Grafen Alan Etkili Transistor (GFET) yapilarina sahip mikrogip
olugturulmustur (Sekil 3.23). Ayni islemler her dort farkli mikrogip igin
tekrarlanmigtir ve farkli elektrot kanal araliklarma sahip GFET yapilari

olusturulmustur.
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Sekil 3.22: CVD yontemi ile tiretilen grafenin transfer islemleri a) Spin coater
yontemi ile PMMA tabakasmin Cu folyo {izerine kaplanmasi, b) FesNO; ¢ozeltisinde
Cu’m etch edilmesi, ¢) Bakirdan izole edilen grafenin yikanmasi islemi.

Sekil 3.23: PMMA tabakali grafenin transferi ve PMMA tabakasmin
uzaklastirilmasinin ardindan olusan GFET yapisinin sematik goriintiisii.
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3.2.2 Kapasitif Elektrolit-Yahtkan-Yaniletken (EIS) Alan Etkili

Transistor Platformu Tasarimi

Kapasitif EIS FET platformu tasarimi ve ilgili tum deneyleri FH Aachen
Universitesi INB (The Institute of Nano- and Biotechnologies) Laboratuvarlari’nda
gerceklestirilmistir. Kullanilan sensor yapisi, sensoOriin arka tarafindan kontak
alabilmek icin 300 nm Al tabaka, p-tipi silikon ve 385 um kalinliginda SiO>

tabakasindan olugmaktadir.

3.2.2.1 Sensor Yiizeyine Altin Nanopartikiillerin immobilizasyonu

Nanopartikillerin sensor yiizeyine immobilizasyonu igin pozitif yikli amino
oktanetiyol bagli altin nanopartikiiller (AuAOT) kullanildi. 1 ml soliisyon halinde
bulunan AuAOT nanopatikiillerini immobilizasyona hazir hale getirmek icin
nanopartikiller ilk 6dnce 5000xg’de 15 dakika boyunca santrifij edildi. Daha sonra
icerisinde 50 pl pelet kismi birakildi ve 250 pl 20 mM NaCl igeren 20 mM HEPES
(pH 3) solusyonu eklendi.

y

Sekil 3.24: Santrifiij cihaz1.

Pozitif yiikli altin nanopartikiillerinin immobilizasyonu i¢in ilk olarak sensorlere
temizleme islemi uygulandi. Bu islem i¢in U¢ sensor kullanildi. Sensorler sirasi ile
aseton, izopropanol ve saf suda 3’er dakika siireyle ultrasonik temizleyicide yikandi.

Temizlenen sensorlerin ikisi Uzerine 40 pl AuAOT eklendi ve 2 saat boyunca
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bekletildi (Karschuck ve dig. 2021). Diger kalan sensor iizerine sensoriin referans
sensOr olarak kullanilmasi amaciyla 40 pl HEPES solisyonu eklenerek 2 saat
boyunca bekletildi. Sitre sonunda sensorler 0.33 mM PBS (pH 7.24) ile U¢ defa
yikandi.

3.2.2.2 Streptavidinin Altin Nanopartikiillere Baglanmas1 ve Sigir
Serum Albiimin (BSA) Inkiibasyonu

Streptavidin ~ soliisyonu  hazirlamak  icin  Streptavidin 1  mg/ml
konsantrasyonunda 0.1 M MES (pH 5) soliisyonu kullanilarak hazirlandi. Sensérler
MES soliisyonu ile bir defa yikandi. Ardindan 60 pl hazirlanan streptavidin sensor
ylizeyine eklendi ve 3 saat boyunca inkiibasyon yapildi. Negatif kontrol i¢in ayr1
olarak MES solisyonu ile 3 saat boyunca sensor iizerine inkiibasyon yapildi.
Inkiibasyon sonunda sensorler 0.33 mM PBS (pH 7.24) ile ii¢ defa yikand.

Sigir serum albumin (BSA) ¢ozeltisini hazirlamak i¢in 1xPBS (pH 7.37)
soliisyonu kullanildi. %1°lik BSA ¢06zeltisi hazirlandiktan sonra 60 pl sensor
yiizeyine eklendi ve 30 dakika inkiibasyon yapildi. Inkiibasyon sonunda sensorler

0.33 mM PBS (pH 7.24) ile yikand.
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3.3  Sistemin Karakterizasyonu

3.3.1 Grafen Alan Etkili Transistorin Elektriksel Karakterizasyonu

3.3.1.1 Akim-Voltaj Olctimleri

GFET yapisinin elektriksel karakterizasyonu FH Aachen Universitesi INB

Laboratuvarlari’nda gergeklestirilmistir.

GFET elektriksel karakterizasyonu igin probe-station (Karl Suss, PM5) ve
semiconductor parameter analyzer (Agilent 4155) kullanmilmistir. Cihazin 3 probu
GFET’in drain, source ve gate elektrotlarindan Ol¢iim almak iizere kullanilmistir.
Farkli Si02 kalinliklarina sahip GFET yapilar1 sirastyla elektriksel olarak karakterize
edilmistir. Ik olarak 270 nm SiO, kalinligma ve p-tipi sensor karakterizasyonuna
baslamadan 6nce gate kontagi olusturmak i¢cin GFET’in arka yiizeyi aseton ve distile
su ile temizlendikten sonra silver conductive paint kullanilmistir. Ardindan probe

station kullanilarak transfer ve ¢ikis egrileri elde edilmistir.

Transfer egrilerinde drain-source voltaji (Vgs) sabit tutularak gate potansiyeli
(Vg) uygulanmustir ve farkli sabit Vgs degerlerinde drain akimi (Ig) elde edilmistir.
Cikis egrilerinde Vg sabit tutularak Vgs potansiyeli uygulanmistir ve farkli sabit Vg

degerlerinde Igs elde edilmistir.

177 nm SiO2 kalmligina sahip p-tipi sensor igin temizleme islemi
uygulandiktan sonra Si’nin tek basma gate kontagi olarak etkisinin analiz edilmesi
adma ilk Olgiimler alimmistir. Daha sonra gate kontagi olusturmak icin termal
buharlasma yontemi (2 nms™?, 10® mbar) kullanilarak ¢ipin arka yiizeyine 300 nm
kalinliginda Aliminyum (Al) tabaka biriktirilmistir ve Olclimler tekrarlanmstir.
Farkli kanal araliklarinda elektriksel karakterizasyonu i¢cin GFET yapilar:

isimlendirilerek transfer ve ¢ikis egrileri elde edilmistir.

150 nm SiO; kalmhigmma sahip n-tipi GFET sensOrunin elektriksel
karakterizasyonu farkli Vg¢s degerlerindeki transfer egrileri ve farkli Vq degerlerindeki

cikis egrileri elde edilerek yapilmstir.
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270 nm SiO kalinligina ve 8 ¢ift 20 pum kanal uzunluklarina sahip p-tipi
interdigitated GFET sensorunin elektriksel karakterizasyonu igin transfer ve c¢ikis
egrileri ilk olarak back gate 6l¢iimii alinarak elde edilmistir. Ardindan 10 pl 0.33
mM PBS (pH 7) solusyonu sensor lizerine damlatilarak sivi gate kontak ile transfer

ve ¢ikis egrileri elde edilerek sensor elektriksel olarak karakterizasyon edilmistir.

Sekil 3.25: GFET elektriksel karakterizasyonu icin kullanilan probe station cihazi ve
semiconductor parameter analyzer.

Sekil 3.26: 270 nm SiO; kalinligma ve 20 pm parmak araliklarina sahip p-tipi
interdijitated GFET sensoriiniin elektriksel olarak probe station cihazinda karakterize
edilmesi a) Back gate kontagi, b) Sivi gate kontagi.
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3.3.2 Kapasitif Elektrolit-Yalhtkan-Yaniletken (EIS) Alan Etkili
Transistorun Elektrokimyasal Karakterizasyonu

Kapasitif EIS sensorleri bir empedans analizorii (Zahner-Elektrik, Almanya)
kullanilarak karakterize edildi. EIS sensoru, dort vidayla bir arada tutulabilen ve iki
par¢adan olusan el yapimi bir 6l¢lim haznesine monte edilmistir. EIS sensorunin
Uzerinde 1 mL elektroliti tutmak ig¢in haznenin {ist kisminda silindirik bir agiklik
olusturulmustur. Elektrokimyasal karakterizasyon i¢in elektrolit icerisinde 3 M KCl
cozeltisi ile doldurulmus bir Ag/AgCl referans elektrotu (Metrohm, Almanya)
kullanilir. Alt kisimda ise EIS sensoriinli empedans analiz cihazina elektriksel olarak
baglamak i¢in arka taraftaki kontaga vida ile erisilebilen agiklik bulunmaktadir.
Sensorler 3’er dakika sirasiyla aseton, izopropanol, etanol ve distile su ile yikanip N>

gazi ile kurutulduktan sonra haznesine yerlestirilir.

Sensorler, kagak akim, kapasitans-voltaj (C-V), empedans ve sabit kapasitans
egrileri ile elektrokimyasal olarak karakterize edilmistir. i1k olarak pH degerleri 5 ile
9 arasinda degisen 1 mL titrisol tampon c¢ozeltileri sensor karakterizasyonunda
kullanilmistir. Sensorler karakterize edilmeden 6nce 1 ml titrisol ¢ozeltisi (pH 7)
icerisinde en az 12 saat bekletilmistir. Tiim Ol¢timler, 151k ve elektromanyetik
alanlardan gelen girdltileri 6nlemek igin karanlik bir Faraday kafesi igerisinde

yapilmistir.
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Sekil 3.27: EIS sensorlerinin elektrokimyasal karakterizasyonu igin kullanilan
empedans analizoru.

3.3.2.1 Kapasitans-Voltaj (C-V) Olguimleri

C-V olciimleri ile sensoriin potansiyele bagli olarak biriktirme, tilkenme ve
ters ¢evirme karakteristiklerine sahip oldugu dogrulanir. Kapasitans, 20 mV genlige
ve 120 Hz 6l¢lim frekansina sahip bir alternatif voltaj ile -2 V ile +2 V arasindaki Vg
degerleri i¢in 100 mV araliklarla kullanilarak kaydedildi. ConCap modu i¢in ¢caligma
noktasi olarak C—V egrisinin tilkenme bdlgesinin lineer araligi iginde bulunan deger

se¢ilmistir.

3.3.2.2 Sabit Kapasitans (ConCap) Olcimleri

ConCap modu, kullanilan titrisol ¢6zeltisinin yizey yuki Gzerindeki etkisi ve
immobilizasyon c¢aligmalarinin  analizinin arastilmasit i¢in  kullanmildi.  EIS
sensorlerinin pH duyarlilig1 ve histerezisi, 4 ile 9 pH degerlerine sahip titrisol tampon
cozeltileri icin ConCap modunda belirlendi. Olgiim sirasinda, C sabit tutuldu ve
elektrolit-yalitkan ara yiiziindeki EIS sensorlerinin zamanla yiizey yiikiine bagli
olarak Vg degisimi kaydedildi.
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4. BULGULAR

4.1 Grafen Alan Etkili Transistor

4.1.1 Grafenin Yapisal Karakterizasyonu

4.1.1.1 Optik Mikroskop Goruntusu

Sekil 4.28: Cu folyo Uzerine Uretilen grafenin optik mikroskop géruntas.

4.1.1.2 Raman Spektroskopisi

Uretilen grafenlerin tek tabakali yapiya sahip olduklar1 Raman spektrumlari
ile dogrulanmustir. Grafen tabakalar1 Raman Spektrumu’nda ¢ tane belirgin pike
sahiptir ve piklerin 6zelliklerinin belirlenmesiyle grafenin tabaka sayisi agisindan

karakterize edilmesi saglanir.
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Sekil 4.29: Tek tabakali grafenin Raman Spektrumu.

Sekil 4.29°de verilen Raman Spektrumu incelendiginde 2D bandinin G
bandindan daha biiyiik oldugu ve 2D bandinin keskin bir pik verdigi goriilmektedir.
Brillouin bdlgesinin merkezindeki E2g fononlarina karsilik gelen G piki, yaklasik
olarak 1583 cm™’dir. Kusurlardan kaynaklanan D piki, 1348 cm™ iken grafenin asil
parmak izini gosteren 2D piki ise 2686 cm®’dir. Hesaplanan 2D/G yiikseklik
oranimnin yaklasik 2.1 olmasi ile grafenin tek katmanl oldugu dogrulanmistir. Raman
spektrumundaki D bandi, atomik dizinin i¢indeki diizensizliklerin varligindan veya
grafenin kenar kusurlarindan dolay1 ortaya cikmaktadir. Kiiciik D piki, grafenin

diisiik kusur yogunluguna sahip oldugunu gosterir (Hao ve dig. 2010).
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4.1.2 Grafen Alan Etkili Transistor Yapisimn Optik Mikroskop ile

incelenmesi

(c) (d)

Sekil 4.30: Farkli kanal araliklarina sahip GFET sensdrlerinin optik goriintiisii a) 270
nm SiO2 kalinligina sahip p-tipi GFET sensor yapilari, b) 177 nm SiO2 kalinligina
sahip p-tipi GFET sensor yapilari, ¢) 150 nm SiO2 kalinligina sahip n-tipi GFET
sensOr yapilari, d) Interdigitated GFET sensor yapisi.
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SiO;

Grafen

Sekil 4.31: 270 nm SiO2 kalinligina sahip p-tipi GFET sensor yapisinin optik
goruntusa.

Farkli alttag kalinliklarina sahip sensorler iizerine transfer edilen grafen
yapilart optik mikroskop ile incelenmistir. Dogrudan transfer islemi sirasinda
catlaklardan kaginmak zor olsa da, numune boyunca grafen iceren milimetre dlgekli
alanlar optik mikroskop ile kolayca gozlemlenebilmektedir. Sekil 4.31’de 270 nm
SiO. kalinligina sahip alttas {izerine transfer edilen GFET’in optik mikroskop
goriintiisii yer almaktadir. Optik mikroskop karakterizasyonu sirasinda secilen alttas
olduk¢a Onemlidir dolayisiyla SiO2 kalmhigi grafenin goriilmesini saglayan
kontrastin ayarlanmasinda bir etkendir. Optik mikroskop ile incelendiginde tek
tabakali grafenin SiO: yiizeyine gore alttasa gore alttas ile ayn1 fakat daha koyu

tonda gozlemlenmektedir.
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SiO;

Grafen

Sekil 4.32: 177 nm SiO2 kalinligina sahip p-tipi GFET sensor yapisinin optik
goruntasu.

Sekil 4.32’de 177 nm SiO2 kalinligina sahip GFET’in optik mikroskop
goriintlisii yer almaktadir. Grafenin seffaf goriintiisii sensor Tlizerinde grafen
kaplanmayan yer ile karsilastirildiginda fark belirgin sekilde optik mikroskop ile
goriilebilmektedir. Bu sayede grafenin sensor iizerine kaplanabildigi bolgeler ayirt
edilebilmektedir. Grafen elektrotlarda dahil olmak {izere sensor yiizeyinin tamamina

transfer edilebilmistir.

SiO;

Grafen

Sekil 4.33: 150 nm SiO; kalinligina sahip n-tipi GFET sensor yapisinin optik
gordntasa.

Sekil 4.33’de 150 nm SiO2 kalinligina sahip alttas iizerine transfer edilen
grafenin optik mikroskop goriintiisii yer almaktadir. Grafenin seffaf goriintiisii sensor

iizerinde grafen kaplanmayan yer ile karsilastirildiginda optik mikroskop ile
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gorulebilmektedir. Elde edilen gorintu ile grafenin sensor iizerine kaplanabildigi

bolgeler ayirt edilebilmektedir.

Grafen

SiO;

Sekil 4.34: 270 nm SiO; kalimligma ve 20 um parmak araliklaria sahip p-tipi
interdijitated GFET sensérinin optik gorintlsu.

Sekil 4.34°’de 270 nm SiO; kalmhigmna sahip alttas iizerine transfer edilen
grafenin optik mikroskop goriintiisii yer almaktadir. Grafenin seffaf goriintiisii sensor
Uzerinde SiO; ylizeyine gore daha koyu rengini alarak belirgin sekilde optik
mikroskopta gozlemlenebilmistir. Grafenin sensor ylizeyinde genis alan boyunca
elektrotlar tizerinde homojen bir sekilde transfer edilebildigi gosterilmektedir ve

elektrotlar Uzerinde grafen olan ve olmayan bolge ayirt edilebilmektedir.

4.1.3 Taramal Elektron Mikroskobu (SEM)

Taramali elektron mikroskobu, odaklanmis elektron demeti kullanarak
istenen numunenin Yylizey goriintiisiinii saglayan bir mikroskopi ydntemidir.
Cozundrluk ve Kkalite agisindan Ornegin ylizey topografyasina yonelik optik
mikroskoptan ¢ok daha iyi goriintiiler saglar. Genel olarak SEM, bir elektron
tabancas1 ve vakumda calisan bir ¢ift elektromanyetik mercekten olusur. Elektron
tabancasi tarafindan {iretilen elektronlar, SEM'de 1-40 keV araliginda enerji
seviyelerine hizlandirilir. Daha sonra bu elektronlar, numune iizerindeki lensler
tarafindan odak elektron probu olusturmak i¢in kullanilir. Goriintli olusturmak igin,
bir dedektor yiizeyden yansiyan elektronlari toplar ve gozlemlenen elektronlar1 analiz

ederek taranan yiizey alaninm bir goriintiisiinii olusturur. SEM'de genellikle iki tip
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dedektor bulunur, geri sagilan elektron (BSE) ve ikincil elektron (SE). BSE,
morfoloji ve topografi hakkinda daha iyi bir goriintii verebilmesine ragmen, SE
dedektorii diisiik enerjili elektronlar1 tespit etme yetenegine sahiptir ve bu da daha

yiiksek biiylitmede yiiksek rezoliisyonlu goriintii saglamasina olanak tanir.

Sekil 4.35 ve Sekil 4.40°da elde edilen SEM Olcimleri, FH Aachen
Universitesi INB Laboratuvarlari’nda bulunan taramali elektron mikroskobu (JSM-
7800F, Jeol) kullanilarak incelenmistir. Olgiimlerde Schottky tipi elektron kaynagi
kullanildi. Grafen transfer edildikten sonra alinan GFET SEM o6l¢iimlerinde grafenin,

sensor yiizeyini kaplayacak sekilde transfer edildigi gozlemlenmistir.

100 um

@) (b)
Sekil 4.35: 150 nm SiO> kalinligina sahip n-tipi GFET sensérin SEM goriintusi a)
Grafen transfer edilmeden 6nce, b) Grafen transfer edildikten sonra.
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4.1.4 Akim-Voltaj (1-V) Ol¢iim Sonuclar
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Sekil 4.36: 270 nm SiO; kalinligina sahip p-tipi GFET sensorlerinin transfer ve ¢ikis
egrileri a) 250 um kanal araligina sahip GFET sensoriin farkli V¢ degerlerindeki ¢ikis
egrisi, b) 250 um kanal araligina sahip GFET sensoriin farkli Vgs degerlerinde
transfer egrisi, ¢) Farkli kanal araliklarma sahip GFET sensorlerinin sabit Vg
degerindeki ¢ikis egrisi d) Farkli kanal araliklarina sahip GFET sensdrlerinin sabit
Vs degerindeki transfer egrisi.
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Sekil 4.36°de optik mikroskop gorintust verilen GFET’in elektriksel
karakterizasyon sonuglar1 gosterilmektedir. Sonuglara bakildiginda 250 pm kanal
araligina sahip GFET’e 0 V ve 2 V degerlerinde farkl sabit Vquygulanmis ve -2 V
ile 2 V araliginda degisen Vgs degerinin fonksiyonu olarak Igs degeri Olgiilmiistiir.
Ortaya ¢ikan her iki lgs egrisinde de akim degerinin arttig1 gézlemlenmistir. lgs—Vas
karakteristigi lineer bir degisim gostermektedir. Bu davranis diisiik Vgs degerlerinde
GFET icin tipik olarak gozlenen bir durumdur (Guo ve dig. 2011). Vg sabitinin
artmastyla olusan egrilerin farkina bakildiginda gate potansiyelinin artmasiyla
birlikte egim sabit kalmistir. Sensor p-tipi GFET oldugu i¢in bosluk sayisi elektron
sayisindan fazladir; dolayisiyla, gate voltajinin uygulanmasiyla iletkenlik azalir. Ote
yandan negatif potansiyel ylizeye uygulandiginda kanaldaki bosluk sayisi1 artar ve bu
ise lgs akim artisina sebep olur. (Kazuhiko ve dig. 2015). Fakat bu grafiklerdeki
egimin sabit kalmasi ile degismeyen iletim sensoriin ortam sartlarinda yar1 iletken
davranis gosterdigini dogrulayamaz. Grafen yari iletken olmadigi i¢in standart alan
etkili transistorlerde gorllen sattirasyon bolgesi bu grafiklerde goérilmemektedir.
Harici alan etkisiyle iizerindeki yiikiin diizenlenebildigi bir metaldir. iletim ve valans
bandlarmin ¢akisik olmasindan dolay: standart bir transistor gibi agma-kapama (on-

off) da yapamamaktadir.

Bu grafige tutarli olarak ayni kanal araligina sahip GFET in transfer egrisine
bakildiginda 0 V ve 0.3 V degerlerinde farkli sabit Vgsuygulanmis ve -10 V ile 10 V
arasinda degisen Vg degerinin fonksiyonu olarak lgs degeri dlgiilmiistiir. Ortaya ¢ikan
her iki egride de Igs akim degerinin dogrusal olarak azaldigi gozlemlenmistir. Fakat
Vs sabitlerinin degistirilmesiyle Igs egrisinin egimin sabit kalmasi, farkli Vgs
degerlerinin Vgy'deki tastyici hareketliligi izerinde 6nemsiz bir etkiye sahip oldugunu
gosterir. Bu nedenle, Vgdeki diren¢ degisikliginden elektrik alan gecis etkisinden
kaynaklanan tasiyic1 yogunlugundaki degisim sorumlu olabilir (Jung ve dig. 2008).

Safsizliklardan kaynaklanan bu degisim sensore p katk etkisi gostermistir.

650 pm ve 250 pm kanal araliklarina sahip GFET sensorlerinin ayni sabit 2 V
degerindeki gate potansiyelindeki ¢ikis egrileri gosterilmektedir (Sekil 4.36.c). Kanal
araliginm artmasi ile sensoriin direnci artacagindan dolay1 650 pm kanal araliginda

ortaga cikan lgs akim egrisindeki egimin azaldigi gosterilmektedir. Sensorde elde

56



edilen lgs degeri sensor kanal araligina baghdir ve kanal aralig1 yiikseldikge iletkenlik

azalmaktadur.

350 pm ve 250 pm kanal araliklarina sahip GFET sensorlerinin ayni sabit 0.3
V degerindeki Vgs'de transfer egrileri gosterilmektedir (Sekil 4.36.d). Transfer
egrisinde ¢ikis egrisine tutarli olarak -10 V d egeriden 10 V degerine gate potansiyeli
uygulandiginda yiiksek kanal araliginda lgs akim degerinin daha diisiikk egime sahip
oldugu goézlemlenmektedir. ideal grafenin FET olciimiiniin, yiikin nétr oldugu esik
voltaji degerinde noktasi gate potansiyeli uygulanmasi ile Vg'ye karsi Igs'nin
ambipolar yapiya sahip bir egri olmasi beklenir (Semenoff 1984; Avouris ve dig.
2007). Her FET olgtimii igin sifir noktast akimlarmin farki, her bir grafenin kusur
yogunlugundaki veya kirlilik seviyesindeki farka atfedilebilirken, esik degeri
noktasindaki kayma ilk katkilamadan kaynaklanmaktadir. Sekilde transfer egrilerine
bakildiginda numuneler, Oz veya H>O tarafindan yapilan katki nedeniyle giiclii p
katkillanmas1 gosterebilmektedir. Bu ise yiiksek pozitif gate voltaji uygulanmasiyla
anca esik degerinin goriilmesini saglar. Optik mikroskop goriintiisiinde gosterildigi
gibi, PMMA ile transfer edilen grafen tizerinde bazi PMMA kalintilar1 bulunabilir bu
nedenle tasiyici hareketliligini olumsuz etkilenir. Ig-Vgs egrisinin siirekli olarak giiglii
bir diisiis sergilemesi grafenin p katkilanmas1 olusturarak sensor cevabini etkiledigini

gostermektedir (Ren ve dig. 2012).
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Sekil 4.37: 177 nm SiO2 kalinligima sahip p-tipi GFET sensorlerinin transfer ve ¢ikis
egrileri a) 25 pm kanal araligina sahip GFET sensoriiniin farkli V4 degerlerindeki
cikis egrisi, b) Al tabaka biriktirildikten sonra 25 um kanal araligina sahip GFET
sensoriiniin farkli Vg degerlerinde transfer egrisi, ¢) farkli kanal araliklarma sahip

GFET sensorlerinin sabit Vg degerindeki ¢ikis egrisi d) 250 um kanal araligina sahip

GFET sensoriiniin farkl sabit Vgs degerlerindeki transfer egrisi.
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Sekil 4.37°de nm SiO: kalinligina sahip p-tipi GFET sensorlerinin elektriksel
sonuglarina bakildiginda Sekil 4.36.a’da 25 pm kanal araligia sahip GFET’e 0 V ve
2 V degerlerinde farkli sabit V4 potansiyeli uygulanmistir ve -2 V ile 2 V araliginda
degisen Vgs degerinin fonksiyonu olarak lgs degeri Olgiilmiistiir. Ortaya ¢ikan akim
egrilerinde gate voltaji etkisi goriilmemis fakat Igs degerinin Vgs ile birlikte lineer bir
sekilde arttig1 gdzlemlenmistir. Gate voltaji etkisini gosterebilmek adina sensor altina
Al tabaka biriktirilmis ve Olcumler tekrarlanmistir. Sekil 4.37.b’de sonuclara
bakildginda gate voltaji ile birlikte ortaya g¢ikan akim degerinin artis1 nispeten
gozlemlenmistir. Fakat lgs degerleri Al tabaka biriktirildikten sonra yaklagik 20 mA
kadar azalmistr. Akimin diismesi Al tabaka biriktirilmesi esnasinda grafen
yiizeyinde meydana gelebilecek olan kusurlardan kaynakli olabilir. Grafen
kalitesindeki, yiizey adsorbatlarindaki ve kimyasal katki maddelerindeki
degisiklikler, hareketliligi etkiler (Heller ve dig. 2007).

Sekil 4.37.c’de 650 pum, 250 pm ve 25 pm kanal araliklarina sahip GFET
sensoOrlerinin ayn1 sabit 2 V degerindeki gate potansiyelindeki c¢ikis egrileri
gosterilmektedir. Cikis egrisinde azalan kanal araligi ile birlikte iletimde artis

olmustur ve dolayisiyla sensor direncinin azaldig1 gozlemlenmistir.

Sekil 4.37.d’de 250 um kanal araliklarina sahip GFET sensorlerinin 0.5 V, 1
V ve 1.5 V degerlerindeki ii¢ farkli sabit Vgs’de transfer egrileri gosterilmektedir.
Transfer egrisinde ¢ikis egrisine tutarlh olarak -10 V degeriden 10 V degerine gate
potansiyeli uygulandiginda daha yiiksek Vs degerinde sensor direncinin de azaldigi
gozlemlenmistir. Ortaya ¢ikan [-V egrilerinden GFET’in agikga p-tipi davranis
gozlemledigi goriilmektedir (Park ve dig. 2017)
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Sekil 4.38: 150 nm SiO> kalinligina sahip n-tipi GFET sensorlerinin transfer ve ¢ikis
egrileri a) 100 um kanal araligina sahip GFET sensoriin farkli V¢ degerlerindeki ¢ikis
egrisi, b) 100 um kanal araligina sahip GFET sensoriin farkli Vs degerlerinde
transfer egrisi.

Sekil 4.38’de 150 nm SiO. kalmligina sahip p-tipi GFET sensorlerinin
elektriksel karakterizasyon sonuglar1 gosterilmektedir. Sonuglara bakildiginda Sekil
4.38.a’da 100 pm kanal araligmma sahip GFET’e 0 V, 2 V4 V,6 V,8 V,10 V
degerlerinde farkli sabit Vg potansiyeli uygulanmistir ve 0 V ile 2 V araliginda
degisen Vgs degerinin fonksiyonu olarak Igs degeri Olgiilmiistiir. Ortaya ¢ikan lgs
egrilerinde Vg etkisi hafifce goriilmiis ve Vg degerinin arttirilmasiyla sensor iletimi
azalmistir. Bunun nedeni grafen C atomlariin bosluk tasiyicilarin olusturulmasina
yol agan daha az degerlik elektronlu safsizlik atomlari ile degistirildigi varsayilabilir.
Boylece degerlik bandma yakin bant araliginda bir alic1 enerji seviyesi olusturularak

p-tipi iletkenlik elde edilir.

Sekil 4.38.b’de 100 pm kanal araliklarina sahip GFET sensorlerinin 0 V, 50
mV, 100 mV, 150 mV, 200 mV, 250 mV, 300 mV degerlerindeki farkli sabit Vgs’de
ortaya ¢ikan transfer egrileri gosterilmektedir. Transfer egrisinde ¢ikis egrisine tutarl
olarak -20 V degeriden 20 V degerine gate potansiyeli uygulandiginda daha yiiksek

Vs degerinde sensor direncinin de azaldig1 gdozlemlenmistir.
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Sekil 4.39: 270 nm SiO; kalinligina sahip p-tipi interdijitated GFET sensorinin
transfer ve ¢ikis egrileri a) Farkli V4 degerlerindeki back gate ¢ikis egrisi, b) Farkli
Vy degerlerindeki s1vi gate ¢ikis egrisi, ¢) Sabit Vgs=0V’daki back gate transfer

egrisi, d) Sabit V=0V daki s1v1 gate transfer egrisi, e) farkli Vgs degerlerindeki sivi
gate transfer egrisi.
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Ids
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Sekil 4.39’de 270 nm SiO. kalinhigmma sahip p-tipi interdijitated GFET
sensoriniin  elektriksel karakterizasyon sonuglar1 gosterilmektedir. Sonugclara
bakildiginda Sekil 4.39.a’da 0 V, -5 V ve -10 V degerlerinde farkli sabit Vjy
potansiyeli back gate olarak uygulanmistir ve 0 V ile 2 V araliginda degisen Vs

degerinin fonksiyonu olarak Igs degeri Ol¢ilmiistiir. Ortaya ¢ikan lgs egrilerinde
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Vg'nin azalmasiyla birlikte ortaya egim artis1 gozlemlenmistir. Sekil 4.39.b’de ise
egrilerdeki egim artiginin sivi gate olarak uygulanmasi nedeniyle sividaki iyonlarin
da uygulanan yiike etkisiyle birlikte daha fazla oldugu goriilmektedir. Sivi gate ile
alinan Ol¢iimlerde Fosfat Tamponlu Tuz Cozeltisi (PBS) kullanilmistir. Boylece
sadece kanalin altindaki grafen, ¢ozeltideki yiiklii tiirlere maruz kalmistir. Bu alan
yalnizca sarj modiilasyonu nedeniyle katkili hale gelir (Feng ve dig. 2014, Baltazar
ve dig. 2012, Sun ve dig. 2017). Bu etki, yalin grafen esik noktasindan farkli bir Vg4
degerinde Igs — Vg egrisinde ek bir minimum iletkenlik olarak goézlenmistir. Bu
minimum iletkenlik farki, grafenin direncindeki degisiklik nedeniyle ortaya ¢ikar ve
grafende kaynak ve drenaj arasinda farkli direngli iki bolge ile sonuglanir. Bu iki
direncin kombinasyonu, iki ayrt minimum olarak goriilen iki Igs - Vg egrisinin st
uste binmesi olarak kendini gosterir. Cozeltideki yukli turler grafeni doldurur,
bdylece kaplanmamis grafen p-katkili kalir ve ¢ozeltiye maruz kalan grafen segici
olarak n-katkilidir. Bu nedenle, kanalin altindaki grafen filmde daha yiiksek bir
elektron yogunlugu indiiklenir. PBS'ye maruz kalan grafenden kaynaklanan ek
minimumun konumu, maruz kalmayan grafenin esik degerinden ¢ok daha diisiiktiir,
bu da PBS'nin yiizeydeki negatif yiiklerin taranmasi nedeniyle maruz kalan alani n-
doping ettigini gosterir (Tsang ve dig. 2019). Sekil 4.39.c’de ve Sekil 4.39.d’de 0 V
sabit VVds’de sirasiyla back gate ve sivi gate olarak transfer egrileri gosterilmektedir.
PBS'ye maruz kalan grafenden kaynaklanan esik degeri agik¢a grafikte
gorulebilmektedir. Sekil 4.39.e’de Vgssabit olarak 0 V, 1V, 5V, 10 V degerlerinde
tutularak -10 V ile 10 V araliginda degisen Vg degerinin fonksiyonu olarak Ids
degeri Olciilmiistiir. Ortaya ¢ikan egride esik degeri noktalarinin sifira yakin oldugu
gozlemlenmektedir. Grafenin transfer edilmesinden sonra PMMA kalintilarinin
tavlama iglemi yapilarak uzaklastirilabilmesi sayesinde numunelerin tim esik
degerleri, diisiik bir katkilama seviyesini gosteren sifira yakin noktada yer alir (Li ve
dig. 2012). Vgs degerinin artmasiyla her egri i¢in akimin en az oldugu voltajdaki
akim degeri de artmustir. |-V egrisinden yola ¢ikilarak sensériin p-tipi davranis

sergiledigini gozlemlenmektedir (Chang ve dig. 2017).
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4.2  Kapasitif Elektrolit-Yahtkan-Yaniletken (EIS) Alan Etkili

Transistor

4.2.1 Taramah Elektron Mikroskobu (SEM)

(a) (b)

Sekil 4.40: Kapasitif FET tzerine AUAOT immobilizasyonunun SEM goruntusi a)
AUAOT immobilizasyonundan 6nce, b) AUAOT immobilizasyonundan sonra.

Sensor yuzeyine AUAOT immobilizasyonundan sonra SEM 6lglimii alinarak
partikullerin  sensér yiizeyinde homojen bir sekilde dagilimmin saglandigi
g6zlemlendi.
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4.2.2 Kapasitans-Voltaj (C-V) ve Sabit Kapasitans (ConCap) Olgiim

Sonuclar
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Sekil 4.41: EIS sensoriiniin pH degerleri 4 ile 7 arasinda degigen titrisol tampon
cozeltileri icin C-V egrisi.

Sekil 4.41°de gosterilen kapasitans-voltaj (C-V) egrisi sonucunda titrisol
soliisyonunun pH degerindeki bir artis, tilkenme tabakasinin genisligini azaltarak
Si'deki tiikkenme kapasitansinda bir artisa neden olmustur. Bu artig sensoriin toplam
kapasitansini artirir ve bunun sonucunda C-V egrisinde daha pozitif bir gate voltajina

dogru kayma gozlemlenmistir.
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Sekil 4.42: EIS sensoriiniin pH degerleri 4 ile 9 arasinda degisen titrisol tampon
cozeltileri icin ConCap egrisi.

Sekil 4.42°de verilen sabit kapasitans (ConCap) 6lclimi  sonucu
incelendiginde farkli pH degerlerinde titrisol soliisyonlar kullanilarak 5 dakikalik
stirelerde art arda kesintili 6lgtimler alinmistir. 300 s dlglimlerinden elde edilen farkli
titrisol tampon cozeltilerindeki u¢ noktalar, dogrusal olarak fit edilerek sensoriin pH
duyarlilig1 ideal aralik olarak belirtilen 4224 mV/pH olarak hesaplanmistir. Sonug
olarak, immobilizasyon deneyleri i¢in EIS sensorlerinin  kullanilabilirligi

dogrulanmustir (Poghossian ve Schoning 2020).
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Sekil 4.43: EIS sensoriiniin AuAOT'un immobilizasyonundan 6nce ve sonrasinda
degisen C-V egrisi.

Sekil 4.43’de yer alan 0. 33 mM PBS (pH 7.24) solusyonunda AuAOTnin
immobilizasyonundan 6nce ve sonra kapasitans-voltaj (C-V) 6lglimii soniucunda
pargaciklar pozitif yiiklii oldugundan islemden sonra Vg4 degerinin daha negatife

dogru kaydig1 gozlemlenmistir (Karschuck ve dig. 2021).
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Sekil 4.44: EIS sensoriinde AuAOT'larin (yesil ve kirmizi renkli ¢izgiler) ve
streptavidin'in (mavi ve yesil renkli ¢izgiler) immobilizasyonu sonrasindaki sinyal
degisimini gosteren ConCap egrileri. Kirmizi renkli ¢izgi, negatif kontrolii
(streptavidin yok) temsil ederken, yesil (AuAOT var) ve mavi- (AUAOT yok) renkli
¢izgi, streptavidin'in sinyal lizerinde sirasiyla pozitif ve negatif bir kayma olarak
etkisini gostermektedir.

Sekil 4.44°de yer alan ConCap Ol¢limleri sirasinda 0.33 mM PBS (pH 7.24)
soliisyonu kullanilmistir. Her deneyden sonra 30 dakikalik siirelerde art arda kesintili
dlciimler almmustir. Ilk olarak sensérler (negatif kontrol, streptavidin) iizerine
AuAOT immobilizasyonu yapildiktan sonra ConCap 6l¢iimiine bakildiginda AuAOT
pozitif yiikli oldugundan immobilizasyondan sonra Vg degerinin azaldigi
gozlemlenmigtir. Sensor yiizeyine AuAOT’nin immobilizasyonundan sonra
streptavidinin eklenmesiyle streptavidinin nétr pH degerinde sahip oldugu negatif
yuk sayesinde AuAOT yiizeyine baglandiginda referans sensore goére daha pozitif
sinyal etkisi olusturarak yiikselen Vg degeri g6zlemlenmistir (Lowe ve dig. 2017).

Yiizeydeki spesifik olmayan baglanma bolgelerini bloklamak i¢in ardindan BSA
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kullanilmistir ve sensorlerdeki sinyal degisim farki ayni kalarak hala yiizey tlizerinde
AUAQT ve streptavidinin olduklart dogrulanmis ve BSA’nin nétr pH degerinde sahip

oldugu negatif yik etkisi sinyalde pozitif kayma olarak gézlemlenmistir.
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5. SONUC VE ONERILER

Bu tez caligmasinda ferritin tayinine yonelik grafen alan etkili biyosensor
platformu ve kapasitif EIS alan etkili transistor biyosensor platformu gelistirilmesi
amacglanmistir. GFET platform tasariminda kanal malzemesi olarak kullanilan grafen
son derece yiiksek elektriksel iletkenlige ve ambipolar transfer Ozelliklere sahip
olmas1 nedeniyle, yiiksek duyarlilik ve segicilige sahip bir biyosensor platformu
gelistirilmesi ve kapasitif EIS alan etkili transistor biyosensor platformunda
nanopartikiillerin kullanilmas: ile biyosensér yiizey modifikasyonu iizerine

calisilmas1 amaclanmaistir.

Grafen CVD yontemiyle tek tabakali olarak genis yiizey alanina sahip
parcalar halinde bagarili bir sekilde tiretilmistir. Fotolitografi teknigi ile farkli kanal
uzunluklarmma ve farkli tip Ol¢iim teknikleriyle Slciilebilecek yapilarda gelistirilen
alan etkili transistorlerin Gzerine grafen, sensor ylzeyinde genis alana yayilacak
sekilde santimetre boyutlarinda transfer edilebilmis ve farkli kanal araliklarma sahip
grafen alan etkili transistor yapilari olusturulmustur. Olusturulan GFET sensor
yapilar1 n-tipi ve p-tipi katkilamasimna, uygulanan harici alanin tasiyict mobilitesi ve
iletime etkisine, elektrotlarin kanal genisligine ve 6l¢iim alinan kontak tipine bagli
olarak elektriksel karakterizasyon ile analiz edilmistir. Cevresel etmenlere duyarli
olan GFET sensor yapilarinda grafenin p-tipi katkili oldugu ve sensor cevabini bu
yonde etkiledigi sonucuna varilmustir. ileriki ¢alismalarda grafenin etching siirecinde
amonyum persiilfat gibi farkli kimyasallar kullanilmasi ve tavlama parametrelerin
degistirilmesi ile sensor analizleri yar1 iletken cevabi yoniinde iyilestirilerek analiz
edile bilinir. Grafen lizerinden elektriksel 6lgtimlerin alinmasi sirasinda kontak alinan
metal elektrotlarin grafendeki tasiyici iletimi ilizerine etkisi oldugundan dolay1 bu
olusan katkilama ile sensor cevabi etkilenmektedir. Farkli metaller kullanilarak
olusturulabilecek yeni elektrot desenlerinin grafenin elektriksel ozellikleri {izerine

etkisi incelenerek sensor cevabi iyilestirile bilinir.

Kapasitif EIS alan etkili transistdr platformu ilk olarak farkli pH
degerlerindeki titrisol soliisyonlar1 ile elektrokimyasal olarak karakterize edilmis ve

calistigi tespit edilmistir. Calisan sensorlerin yiizey modifikasyon ¢aligsmalari igin ilk
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olarak sensor yiizeyine basarili bir sekilde AUAOT immobilizasyon edilmis ve hem
sensoOriin elektrokimyasal karakterizasyonu hem de sensor ylizeyinin SEM ile yapisal
karakterizasyonu yapilarak AuAOT immobilizasyonu dogrulanmistir. Daha sonra
sensor yuzeyindeki nanopartikillere streptavidin baglanarak ardindan BSA
inkiibasyonu ile bloklama yapilmig ve sensoriin elektrokimyasal karakterizasyonu
sirasinda sinyale olan etkileri incelenmistir. Ileriki calismalarda streptavidin tizerine
antikor baglantisinin gergeklestirilerek ferritin tespiti Gzerine antijen-antikor afinite

esasl ¢aligilabilecek bir kapasitif EIS FET biyosensor platformu olusturulacaktir.
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