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TARİHÇE



İnsan koronavirüs türleri: 

229E (alfa koronavirüs), 

NL63 (alfa koronavirüs), 

OC43 (beta koronavirüs)

HKU1 (beta koronavirüs) 

MERS‐CoV (beta koronavirüs)

SARS‐CoV (beta koronavirüs)

SARS‐CoV‐2 (COVID‐19)

*https://doi.org/10.1007/s40820‐020‐00533‐y



*Who, Laboratory testing for coronavirus disease (COVID‐19) in suspected human cases, Interim guidance 19 March 2020



*https://www.escardio.org/Education/COVID‐19‐and‐Cardiology/ESC‐COVID‐19‐Guidance

TEST MATERYALLERİ

• Ayakta: Nazofaringeal ve 
burun swab ve balgam

• Hastane ortamında: alt 
solunum yolu örnekleri, 
kan, tükrük

TEST ŞEKLİ

• Nükleik asit amplifikasyon
tesleri (POC için uygun 
değil)

• Antijen, antikor (POC için 
uygun)

• Klinik testler (POC için 
uygun) 



*https://doi.org/10.1007/s40820‐020‐00533‐y



*https://consultorsalud.com/uso‐de‐las‐pruebas‐diagnosticas‐disponibles‐en‐colombia‐para‐sars‐cov‐2/



NÜKLEİK ASİT TEMELLİ TESTLER



• E, N1, N2, N3, nsp10 ve 14 hedef 
genleri için *https://blog.microbiologics.com/wp‐content/uploads/2020/02/2019‐novel‐

coronavirus‐real‐time‐pcr.png

• Yüksek hassasiyet ve 
özgüllük

• Erken teşhis

Fakat;

• Yüksek bütçeli

• Test süresi uzun

• Yanlış pozitif veya negatif:

. Örneklemede ve taşınımda
standardizasyon eksikliği

. Viral yük

. Kontaminasyon riski



• Test süresi 30 dk

• Yüksek hassasiyet

• Düşük bütçeli

• Thermo cycler’a
ihtiyaç yok: izotermal

• Görüntüleme ve 
miktar belirleme 
kolay: Türbidimetri, 
floresans ve LFIA gibi 
metotlarla 
görüntüleme

*https://doi.org/10.1007/s12250‐020‐00223‐4



• a) SARS‐CoV‐2 genomu ve Primerleri, 
probları ve gRNA'ları gösteren genom
haritası (Gen hedefleri N ve E geni)

• b) gRNA özgünlüğü üzerinde
primerlerin ve probların
görüntülenmesi. Cas12 gRNA'lar,
SARS‐CoV‐2'yi spesifik olarak
hedeflenir veya ilgili koronavirüs
suşlarını geniş ölçüde tespit eder. 

• c) Test kiti, İzotermal bloklar, LFIA 
kartujları

CRISPR (clustered regularly interspaced short palindromic repeats)

DETECTR (DNA Endonuclease‐Targeted CRISPR Trans Reporter) *doi:10.1101/2020.03.06.20032334



• d) SARS‐CoV‐2 DETECTR iş 
akışının şeması. Geleneksel 
RNA ekstraksiyonu veya 
numune matriksi, 
DETECTR'ye (E ve N geni ve 
RNaz P için LAMP ön 
amplifikasyonu ve Cas12 
bazlı saptama) bir girdi 
olarak kullanılabilir ve 
floresan okuyucu veya LFIA 
ile görselleştirilir. 

• e) Lateral Flow Strip
gösterimi: Olumlu bir sonuç 
için en az iki SARS‐CoV‐2 
viral geninin saptanmasını 
gerektirir (N ve E geni).

*doi:10.1101/2020.03.06.20032334 



POC TESTLERİ



• Metot: Lateral flow strip
test

• Taşıyıcı: Altın 
nanopartiküller

• Antijen: S1 veya N 
protein

• Hasta kanında COVID‐19 
IgM ve IgG testi

• Kalitatif ve kantitatif 
analiz

• Bulaşım sonrası 6. ve 10. 
günden sonra 

• Hassasiyet düşük

*https://doi.org/10.1007/s40820‐020‐00533‐y



ELİZA



*http://www.epitopediagnostics.com/covid‐19‐elisa

• Rekombinant
antijen (S veya N 
protein ) temelli 

• Covid‐19 Ig G veya 
IgM ölçümleri

• Benzer şekillerde 
Covid‐19 IgA’sı
içinde ölçümler 
bulunmaktadır.



*https://www.acrobiosystems.com/static/main/products/pdf/ds/TAS‐K003.pdf



• Plakalara ACE2‐His tag veya 
SARS‐CoV‐2 Spike‐Fc tag ile 
immobilizasyon

• Daha sonra, karşılık gelen 
ligandlar (ACE2 veya Spike) ile 
inkübasyon (İnhibitörler bu 
inkübasyon sırasında ekleniyor)

• HRP‐etiketli anti‐his veya anti‐Fc
antikorları ile muamele ve 
substrat eklenmesi

• Kemilüminesans, fluorometrik
veya kolorimetrik okuma

*https://www.tebu‐bio.com/blog/2020/03/27/new‐sars‐cov‐ace2‐inhibitor‐assays‐and‐small‐molecules‐for‐drug‐discovery/



• Şekil 1, inhibitörsüz ortam, Spike
proteine ACE2 (nM) bağlanması 

• Şekil 2, farklı konsantrasyonlarda 
ACE2 inhibitörü (μM) bulunan 
ortamda ACE2 aktivitesinin %’de 
olarak azalması

*https://bpsbioscience.com/ace2‐inhibitor‐screening‐assay‐kit‐79923





• Plazmonik fototermal (PPT) efekti ve 
lokal yüzey plazmon rezonans (LSPR) 
algılama transdüksiyonunu birleştiren 
çift fonksiyonlu plazmonik biyosensör

• Tamamlayıcı nükleik asit reseptörleri ile 
işlevselleştirilmiş iki boyutlu altın 
nanopartiküller ile SARS‐CoV‐2 nükleik 
asit hibridizasyonu yoluyla seçilen 
sekansların hassas tespiti

• Seçilen SARS‐CoV‐2 sekanslarına karşı 
0.22 pM konsantrasyonuna kadar düşük 
bir tespit limiti ile yüksek bir hassasiyet

• Klinik COVID‐19 tanısı için alternatif ve 
umut verici bir çözüm 

*https://dx.doi.org/10.1021/acsnano.0c02439



• Klinik örneklerde, Field‐
effect transistör (FET) tabanlı
biyosensör

• Sensör, FET'in grafen
tabakalarının SARS‐CoV‐2 
spike proteinine karşı
spesifik bir antikor ile
kaplanmasıyla direkt virüs 
deteksiyonunu içermektedir.

• 1 fg/mL hassasiyet

*ACS Nano 2020, 14, 5135−5142. https://dx.doi.org/10.1021/acsnano.0c02823



• Karbon bazlı ekran baskılı 
elektrotlarla birleştirilmiş 
manyetik boncuklar,

• Elektrokimyasal ölçüm, 

• Manyetik boncuklar ve 
immünolojik etiket olarak 
alkalen fosfatazlı ikincil antikor 
kullanılarak Spike (S) veya 
Nükleokapsid (N) tespiti

• Enzimatik yan ürün 1‐naftol, 

• RT‐PCR ile karşılaştırma

*Biosensors and Bioelectronics 171 (2021) 112686



• pg düzeyinde inhibisyon ölçme 
imkanı sağlıyor.

• İnhibitörler: Hipertansiyon 
tedavisinde kullanılan blokörler



• Biyosensör, insan spike S1 antikorunu 
taşıyan membran mühendisliği ile yapılmış 
memeli hücrelerine dayanmaktadır.

• Proteinin membrana bağlı antikorlara 
bağlanması (Electroinsertion) ile ölçülen 
bir membran potansiyel farkı ile sinyal 
(Volt) alınmaktadır.

• 1 fg / mL'lik bir tespit limiti 

• 3 dakikada sonuç

• SARS‐CoV‐2 N proteinine karşı çapraz 
reaktivite yoktur.

• Akıllı telefon / tablet ile çalıştırılan portatif 
bir okuma cihazı dahil, kullanıma hazır bir 
platform olarak yapılandırılmış.

*Sensors 2020, 20, 3121; doi:10.3390/s20113121



• Risk altındaki veya mevcut bir COVID‐
19 enfeksiyonu bireylerde Sars‐CoV‐2 
tespitinde ve izlenmesinde invazif
olmayan bir yaklaşım

• Ekshale edilen nefesten hastalığa özgü 
biyobelirteçleri tespit edebilen ve 
böylece hızlı ve doğru tanıya olanak 
tanıyan çoklanmış algılama 
özelliklerine sahip nanomateryal
tabanlı bir hibrit sensör dizisinden 
oluşan gelişmiş bir nefes cihazı

• Hassasiyet: %100

• Özgüllük: %90

*doi: 10.1021/acsnano.0c05657



• Yüksek yoğunluklu iletken nanotel
dizisine dayalı immünosensör (Anti‐
Spike)

• Minyatürleştirilmiş bir empedans
devresinin ve kablosuz iletişim
birimlerinin yerleştirildiği akıllı bir
yüz maskesi (bluetooth)

• POC sistem

• İnsan nefesinde koronavirüs "spike" 
proteini ve tam virüs aerosol tespiti
için

• 7 pfu / mL kadar düşük viral 
konsantrasyon tespiti

• Sadece 5 dakikada

*https://doi.org/10.1016/j.bios.2021.113286



*https://diagnostics.roche.com/global/en/products/params/elecsys‐anti‐sars‐cov‐2.html



*https://doi.org/10.1021/cr020373d

MEDİATÖR

Ölçüm Hücresi



*https://doi.org/10.1016/j.jim.
2007.08.003



*https://diagnostics.roche.com/global/en/products/params/elecsys‐anti‐sars‐cov‐2.html





*https://www.gminsights.com/industry‐analysis/covid‐19‐detection‐kits‐market



*https://www.gminsights.com/industry‐analysis/covid‐19‐detection‐kits‐market



*https://www.grandviewresearch.com/industry‐analysis/covid‐19‐diagnostics‐market



*https://www.electronicspecifier.com/news/analysis/covid‐19‐diagnostics‐technologies‐players‐and‐trends




