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OZET

BAZI PESTISITLER iLE ORGANIK MOLEKULLERIN VOLTAMETRIK
TAYINI iICIN MOLEKUL BASKILI POLIMER ESASLI SENSORLERIN
GELISTIiRILMESI

Mert SOYSAL

Doktora, Kimya Anabilim Dali
Tez Danmismant: Prof. Dr. A. Ersin KARAGOZLER
2013, 107 sayfa

Molekiiler baskilanmis polimerler, ii¢ boyutlu capraz bagli polimerik yapi
icerisinde hedeflenen molekiil veya iyon i¢in segici tanima bolgelerine sahip, yeni
nesil akilli malzemelerdir. Bu ii¢ boyutlu capraz bagli polimerik malzemeler,
fonksiyonel ve capraz baglayict monomerlerin, ilgilenilen kalip molekiiliin
etrafinda polimerizasyonu ile elde edilirler. Polimerizasyondan sonra kalip
molekiiliin polimerden uzaklagtirilmasiyla sekil, boyut ve fonksiyonel gruplar
acisindan hedef analitin tekrar baglanabilecegi tanima bolgeleri olusturulur. Bu
teknik ile sentezlenen baskilanmis polimerler kararli ve saglam malzemeler
olmalarinin yaninda, analite ¢ok secicilik gosterirler. Son yillarda molekiiler
baskilanmis polimerler bu istiin 6zellikleri nedeniyle ayirma, sensorler v.b.

uygulamalarda biiyiik ilgi cekmektedirler.

Disulfiram ve thiram molekiillerinin baskilandigi, molekiil baskili polimerler
literatiirde ilk kez bu calisma ile sentezlenmistir. Sentezlenmis baskili polimer
kullanilarak, karbon pasta elektrotlar hazirlanmis ve bu elektrotlar ile kalip
molekiillerinin yiikseltgenme sinyali voltametrik olarak OSlciilmiistiir. Baskili
polimerler, Taramali Elektron Mikroskopi ve Fourier Transform Infrared
Spektroskopi teknikleri kullanilarak karakterize edilmistir. Kalip molekiiliiniin
sokme islemi, baskilanmis ve sokiilmemis, baskilanmig ve sokiilmiis ayrica kalip
molekiil icermeyen kontrol polimerleri kullanilarak test edilmistir. Bu ¢aligmada
ayrica, sentezlenen baskili polimerin kendi kalip molekiiliine karsi se¢imliligi, kalip

molekiillerin yap1 analoglar1 kullanilarak denenmistir.

Anahtar sozciikler: Molekiil baskili polimer, voltametrik sensor, pestisit, organik
molekiil, karbamat






ABSTRACT

DEVELOPMENT OF MOLECULARLY IMPRINTED POLYMER BASED
SENSORS FOR VOLTAMMETRIC DETECTION OF SAME PESTICIDE
AND ORGANIC MOLECULES

Mert SOYSAL

Ph.D. Thesis, Department of Chemistry
Supervisor: Prof. Dr. A. Ersin KARAGOZLER
2013, 107 pages

Molecular imprinted polymers (MIP) are new-generation, smart materials that are
three dimensional, cross-linked structures in which specific sites are contained for
recognition of target molecules or ions. These three dimensional highly cross-
linked network MIP materials are obtained by the polymerization of functional and
crosslinking monomers in the presence of template molecules. After
polymerization, the template is removed and a free cavity is obtained with shape
and an arrangement of functional groups being complementary to the structure of
the template. In that way, a molecular memory is introduced into the polymer,
which is now capable of rebinding the analyte with a very high specificity. In
recent years, molecular imprinting polymers has become increasingly attractive in
many fields of chemistry particularly in separation, sensor etc..

In this study, the synthesis of disulfiram and thiram imprinted polymers were
performed as the first time in the literature. Carbon paste electrodes were prepared
by using synthesized imprinted polymers and the oxidation signal of template
molecules were measured by voltammetry. The imprinted polymers were
characterized by scanning electron microscopy and Fourier transform infrared
spectroscopy techniques. The removal of template process was tested by using
carbon paste electrodes prepared with imprinted but unleached, imprinted and
leached and non-imprinted polymers. In addition, the selectivity of the imprinted
polymer against its own template was evaluated using the structural analogues of
the template molecule.

Key words: molecular imprinting polymer, voltammetric sensor, pesticide,
organic molecule, carbamate.
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1. GiRiS
1.1. Molekiil Baskili Polimerler

Molekiiler etkilesim kavrami oldukc¢a eski bir kavram olup ilk kez 1894'te
Fischer'in enzim-substrat etkilesimini ortaya koyan {inlii "anahtar-kilit" modelini
ortaya atmastyla birlikte konuyla ilgili modern fikirler ortaya ¢ikmaya baglamistir.
Bu tanima gore enzim molekiiliiniin yiizeyinde substrat molekiiliiniin seklini
tamamlayan, bu sekle uygun yapilar bulunmaktadir. Béylece substrat, bir anahtar
gibi enzimin aktif bolgeleriyle etkilesir. Molekiiler etkilesim kavraminin en yeni
ve bilyiik capta ilgi goren uygulamalarindan biri de molekiiler baskilama
yontemidir. Molekiiler baskilama yontemi farklt matrikslerden iyonlar, organik
molekiiller ve biyomolekiillerin segiciligi yliksek olarak ayrilmasi i¢in akilli
polimer elde edilmesi ve bunun farkli uygulamalarda kullanilmasini yayginlagtiran

yeni bir malzeme gelistirme yontemidir.

Molekiiler baskilamada hedef molekiil ¢evresi ile etkilesen bir kalip olarak
davranir. Capraz bagli monomerler hedef molekiil ¢cevresinde diizenlenir ve kalip
benzeri bir tabaka olusturmak iizere polimerlesir. Temel olarak monomerler
kovalent veya kovalent olmayan (non-kovalent) etkilesimler yoluyla yuva molekiil
ile bir kompleks olusturur. Polimerizasyondan sonra hedef molekiil uzaklastirilir
ve baglanma bdlgeleri hedef molekiile biyiiklik, sekil ve fonksiyonel gruplarin

yerlesimi olarak tamamlayicidir.

Molekiiler baskilanmig polimerler biyolojik reseptorlerin en dnemli iki 6zelligine,
yani tanima yetenegine ve spesifik hedef molekiilleri baglama yetenegine sahiptir.
Baskilama igin kullanilan pek ¢ok polimerin karmasik yapisi, heterojen gdzenek
bliylikliigli ve baglanma bdlgelerinin kat1 materyal boyunca bulunmasi genellikle
kiitle aktarimini yavaglatir. Her zaman problem olmamasina ragmen bu 6zellikler,
molekiiler baskilanmis polimerlerin genel uygulamalarda dogal reseptorlerin yerini
almalarin1 ~ Onler. Molekiiler baskilanmis polimerler yiiksek mekanik
dayanikliliklar1, 1siya ve basinca olan direngleri, fiziksel saglamliklari, asitler,
bazlar ve organik ¢oziiciiler gibi zorlayici sartlarda yiiksek kararliliklari nedeniyle
olduk¢a dayaniklidirlar. Molekiil baskilama teknigi temel olarak ii¢ adimdan

olusur.



Birinci adimda, fonksiyonel grup/gruplar igeren polimerlesmeye uygun
monomer/monomerler, kalip (hedef) molekiile kovalent veya non-kovalent
etkilesimlerle baglanarak bir 6n kompleks olusur.

Ikinci adimda, monomer-kalip &n kompleksi, uygun bir ¢apraz baglayicinin da
kullanilmasiyla fonksiyonel monomer iizerinden polimerlestirilir.

Uciincii adimda ise, yapidaki kalip molekiiliiniin uzaklastirilmast icin, baskilannmis
polimer uygun bir ¢dziicii sistemi ile yikanir. Uygun kosullar altinda, yapida
meydana gelen bu bosluklar kalip molekiiliin boyutunu, yapisini ve fizikokimyasal
Ozelliklerini tanir, segici ve etkin olarak kalip molekiiliin tekrar yapiya baglanmasi
saglar. Sekil 1.1'de bu li¢ adim sematize edilmistir (Komiyama vd., 2003).
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Sekil 1.1. Molekiiler baskilama tekniginin sematize gosterimi.



1.2. Molekiiler Baskilama Yontemleri

1.2.1. Kovalent Baskilama

Kovalent baskilama igin kalip molekiilin polimerlesebilen bir iiriiniini
sentezlemek gerekir ve polimer sentezi sonrasinda kalip molekiil yapidan kimyasal
olarak ayrilabilmelidir. Bu yaklagim oncelikle Wulff ve arkadagslari tarafindan
gelistirilmistir (Wulff ve Sarhan, 1972).

Polimerizasyon isleminden once fonksiyonel monomer ile kalip molekiil
birbirlerine kovalent baglarla baglanir. Polimerizasyon isleminden sonra kovalent
baglar kirilir ve segici bosluk olusturmak i¢in polimerden uzaklastirilir. Kalip
molekiil, baskilanmig polimerlerle etkilestirildiginde ayni kovalent bag yeniden
meydana gelerek kalip molekiil bosluga secici olarak baglanir (Komiyama vd.,
2003).

Bu baskilama tekniginin avantaj ve dezavantajlari asagidaki gibi siralanabilir.
Avantajlart:

a) Fonksiyonel monomer-kalip molekiil bilesenleri kararli ve stokiyometriktir.
Molekiil baskilama islemi ve polimerdeki baglanma bolgelerinin yapisi
non-kovalent etkilesimlere gore daha aciktir.

b) Bilesenler kovalent etkilesimler ile olustugu i¢in yiiksek sicaklik, asidik ve
bazik pH, polar ¢oziiciiler gibi farkli polimerizasyon kosullart uygulanabilir.

Dezavantajlart:

a) Fonksiyonel monomer-kalip molekiil bileseninin sentezi zor ve ekonomik
degildir.

b) Kullanilan kovalent etkilesimlerin sayis1 azdir.

c) Kovalent baglarin kirtlmasi adimi zor kosullarda meydana geldigi igin
baskilama etkisi azalmaktadir (Spivak, 2005, Komiyama vd., 2003).



1.2.2. Non-kovalent Baskilama

Molekiiler baskilama sirasinda kovalent baglanmanin yani sira non-kovalent
baglanma da gerceklesebilir. Bu baglanmada, fonksiyonel monomer ile kalip
molekiiliiniin baglanmasi non-kovalent (hidrojen bagi, elektrostatik etkilesimler ve
koordinasyon bag1 vb.) etkilesimlerle gerceklesir. Asagidaki sekilde de gosterildigi
gibi, polimerizasyondan sonra uygun ¢oziicii sistemi ile kalip molekiil yapidan
ayrilir (Komiyama vd., 2003).
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Sekil 1.2. Molekiil baskili polimerlerde kalip-monomer etkilesimleri: a) kovalent
etkilesim, b) non-kovalent etkilesim, c¢) iyonik etkilesim, d) van der waals
etkilesimi, e) metal-ligand etkilegimi.

Bu baskilama tekniginin avantaj ve dezavantajlarini su sekilde siralayabiliriz.
Avantajlari:

a) Non-kovalent etkilesimler 6n kompleks olusturmak i¢in sentetik bir reseptore
ihtiyag duymaz. Fonksiyonel monomer ile kalip molekiil arasindaki etkilesimler
tim bilesenlerin ¢6zelti i¢erisinde karistirilmasiyla kolayca elde edilir (Sellergren
ve Allender, 1988).

b) Kalip molekiiliin baskilanmis polimerden uzaklastirilmasi daha kolaydir.
Siirekli bir ekstraksiyon ile kalip molekiil ortamdan kolaylikla uzaklastirilabilir.



c) Non-kovalent yonteminin uygulanmasiyla molekiil baskili polimerin baglanma
bolgelerine farkli oOzellikte fonksiyon gosteren yapilar eklenebilir. Kalip
molekiiliin tekrar baglanmasi ve uzaklastirilmasi hizli bir sekilde gergeklesir.

Dezavantajlari:
a) Baskilama islemi belli bir stokiyometrik oranda gerceklesmez.

b) Karisimlarda non-kovalent etkilesimleri maksimum diizeyde tutabilmek igin
polimerizasyon kosullarinin ¢ok iyi se¢ilmesi gereklidir.

c) Dengenin kompleks olusum yoniine kaymasi i¢in ortama asirt miktarda
kompleks eklenir, bu da non-spesifik bolgelerin olusumuna neden olur.

1.3. Molekiiler Baskilamanin Temel Bilesenleri
1.3.1. Kalip Molekiil

Molekiil baskilama isleminde, fonksiyonel monomerler ile kovalent veya
non-kovalent baglanabilen kalip molekiiller en 6nemli temel bilesenlerdir. ideal
kalip molekiil, serbest radikal polimerizasyon siiresince kimyasal olarak inert
olmalidir. Kalip molekiil polimerize olabilen gruba ve serbest radikal
polimerizayonunu engelleyecek gruplara sahip olmamalidir. Literatiirde kalip
molekiil olarak amino asitler, karbonhidratlar, hormonlar, ilaglar, niikleik asitler,

proteinler ve pestisitlerin kullanildig1 yaygin ¢aligmalar mevcuttur.

1.3.2. Fonksiyonel Monomer

Baskili polimerlerin baglanma bdlgelerinin kalip molekiil ile etkilesiminden
monomerlerin fonksiyonel gruplari sorumludur. Fonksiyonel monomer-kalip
molekiil oran1 polimerizasyonda dikkat edilmesi gereken en 6nemli parametredir.
Uygun fonksiyonel monomer kalip molekiil oran1 deneme yanilma yolu ile ya da
bilgisayarda modelleme yontemleriyle bulunabilir.

Molekiil baskili polimerlerin sentezinde en ¢ok kullanilan fonksiyonel monomerler
su sekilde siralanabilir.



Cizelge 1.1. Molekiil baskili polimer sentezinde kullanilan bazi fonksiyonel

monomerler ve agik yapilari.
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1.3.3. Capraz Baglayicilar

Baskilanmis polimerlerde capraz baglayicilar 6zellikle baskilanmis molekiiliin
baglanma bdlgelerinin kararliligi i¢in 6nemlidir. Kalic1 gézenekli bir yapi elde
etmek i¢in yiiksek ¢apraz baglanma orani istenir. Asiri miktarda capraz baglayici
kullanildiginda ise istenmeyen etkilesimler sonucunu tanima bdlgelerinin
etkinliginin azaldig1 gozlenir.

Molekiil baskili polimerlerin hazirlanmasinda yaygin olarak veya cogunlukla
kullanilan ¢apraz baglayicilar asagida listelenmistir.



Cizelge 1.2. Bazi ¢apraz baglayicilar ve agik yapilari.
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1.3.4. Porojen (Coziicii)

Coziicli, kalip molekiil, fonksiyonel monomer, c¢apraz baglayict ve polimer
baglaticisin1 tek faz halinde ¢dzmesinin yanmi sira polimerlerdeki bosluklarin
(gbzeneklerin) olusumundan da sorumlu oldugu i¢in molekiil baskilama
yonteminde porojen olarak isimlendirilir. Gozenek olusumunun disinda
non-kovalent baskilamada kalip molekiil ile fonksiyonel monomer arasindaki
etkilesimin hangi tiirden olacagini da porojen belirler. Hidrojen bagi olusumuna
dayanan polimerlerde genelde asetonitril, kloroform, diklorometan, toluen veya
tetrahidrofuran segilebilir.

1.3.5. Polimer Baslaticisi

Serbest radikal polimerzasyonunun baslamasini saglayan molekiillerdir.
Polimerizasyonun gergeklestirilecegi ortama gore, Ornegin hidrojen bagi
olusumuna dayanan polimerler hazirlanirken, genelde diisiik sicakliklarda
tepkimeyi hizlandiran baslaticilar secilir. Yaygin olarak kullanilanlara 6rnek
olarak benzoilperoksit (BPO) ve 2,2'-azobisisobiitironitril (AIBN) verilebilir.

1.4. Molekiil Baskili Polimer Hazirlama Yontemleri
1.4.1. Y1g8in (Bulk) Polimerizasyonu

Kronolojik olarak molekiil baskili polimer sentezinde ilk kullanilan yontemdir
(Mosbach ve Ramson, 1996). Islemin basitligi, evrenselligi ve hemen hemen her
yerde yapilabilirligi, yayginliginin en o6nemli nedenlerindedir. Bu yontemi
kullanarak monolitik makropordz yapida polimerler elde edilir. Bunun igin
polimerizasyon bilesenleri olan monomer(ler), kalip molekiil, ¢capraz baglayici,
baglatict ve porojen karigtirilir, ortamdan O, uzaklastirildiktan sonra kullanilan
baglatictya gore polimer karigimi belli bir sicaklikta 16-24 saat boyunca
polimerlesmeye birakilir. Islem sonunda istenen boyutta polimer partikiilleri elde
etmek igin bu polimerlerin kirilip, 6giitiilmesi ve elenmesi gerekmektedir. Islemin
yapilig siras1 asagidaki sekilde gosterilmistir.
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Bu yontem her ne kadar basit bir yontem olmasina karsin bir ¢cok dezavantaji
bulunmaktadir. Ogiitme islemi sirasinda etkilesim bélgelerinin bir kismu zarar
gormektedir. Ogiitme ve eleme islemleri zaman alicidir. Ayrica baslangig polimer
miktarindan %50-75 oraninda kayip s6z konusudur (He vd., 2007).
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Sekil 1.3. Y1gin polimerizasyonunun sematik gosterimi.
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1.4.2. Siispansiyon Polimerizasyonu

Mekanik olarak o6giitmeye gerek olmadan kiiresel partikiill elde etmek ig¢in
kullanilan yontemlerden biri de siispansiyon polimerizasyonudur. Siispansiyon
polimerizasyonu iki fazli sistemlerdir (su ve organik faz). Kiiresel formatta
polimer sentezi i¢in ortama yiizey aktif madde veya stabilizator ilave etmek
gerekmektedir. Stabilizator olarak ¢cogunlukla polivinilalkol ve polivinilpirolidon
cozeltileri kullanilir. Olusan kiiresel formdaki polimerin yapisini; karigtirma hizi
gibi fiziksel faktorler, monomer karisimi ve kolloidal stabilizatorlerin kimyasal
yapisi belirler (Mayes ve Mosbach, 1996) (Whitcombe vd., 1995).
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Sekil 1.4. Siispansiyon polimerizasyonun sematik gdsterimi.
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1.4.3. Coktiirme Polimerizasyonu

Coktiirme polimerizasyonunun siispansiyon polimerizasyonundan farki ylizey
aktif madde veya stabilizatére gerek olmamasidir. Sistem yigin polimerizasyona
benzer, tek farki ortama asirn miktarda porojen (¢oziicii) eklenmesidir. Monomer
ve baslatici, organik fazda birleserek oligomerleri olustururlar. Polimerizasyon
islemi bagladiktan sonra zamanla mikrojeller olusur. Her bir mikrojel ortamdaki
oligomerleri kullanarak diizgiin yuvarlak mikrokiirecikleri olusturur. Bu sekilde
hazirlanan kiiresel formda polimerler yiizey aktif madde kullanilmadan capraz
bagli yiizeyleri sayesinde birbirlerine yapismadan olusurlar (Cacho vd., 2004), (Ye
ve Mosbach, 2001), (Briiggemann vd., 2000).

aligatmer mikrojel I_,I mikrakire
[— "t—% 0
| |

Hirarava nelme il iz en

Sekil 1.5. Coktiirme polimerizasyonunun sematik gosterimi.
1.4.4. Cok Adimh Sisme Polimerizasyonu

Son yillarda etkinlik ve kiitle transfer ozellikleri acisindan daha iyi Ozellikte
molekiil baskili durgun fazlarm hazirlanmasina yonelik alternatif yontemler
gelistirilmeye calisilmaktadir. Cok adimli sisme polimerizasyon ile es biiyiikliikte
kiiresel partikiiller elde edilmektedir. Partikiiller direkt olarak kontrol edilebilir
capta kiiresel formda hazirlanir (Sekil 1.6.). Demir oksidin eklenmesiyle bu
kiireler manyetik 6zellik kazanmaktadir (Haginaka, 2007).
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Sekil 1.6. Cok adimli sisme polimerizasyonunun sematik gosterimi.

1.4.5. Yiizey Polimerizasyonu

Klasik yontemlerle hazirlanan polimerlerde karsilasilan sinirh kiitle transferi ve
kalip molekiilin uzaklastirilmas1 problemlerini ¢6zmek amaciyla {izerinde
calisilan yontemlerden biri de yiizey baskilamadir. Yiizey baskilamada birkag
yontem s6z konusudur. Bunlardan biri altin veya karbon gibi uygun bir substrat
tizerine MIP filmi olusturmaktir. Bu sekilde hazirlanan MIP filmleri kuvarz kristal
mikroterazi (QCM) veya yiizey plazmon rezonans sensor elektrotlari olarak
kullanilmaktadir (Liu vd., 2006).

1.5. Molekiil Baskili Polimerlerin Uygulama Alanlar

Molekiiler baskilanmis polimerler analitik ve biyolojik seg¢ici molekiiler tanima
alanlarinda siklikla kullanilmaktadir. Kati faz ekstraksiyonu, kromatografi,
katalitik ve sensor uygulamalar1 gibi analitik tekniklerde MIP'lerin kullanimina
yonelik galigmalar siirekli artmaktadir (Andersson, 2000), (Haupt, 2001), (Spegel
vd., 2002). Asagidaki sekilde MIP'lerin kullanim alanlar1 gdsterilmektedir.
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Sekil 1.7. MIP'in uygulama alanlari.

1.5.1. Kat1 Faz Ekstraksiyonu (SPE)

Kati faz ekstraksiyonu (SPE) kompleks matrikslerin veya diisik derisimli
analitlerin analizlerinde kullanilan bir 6n deristirme veya ayirma teknigidir. SPE
sivi fazdaki analitin kati1 fazin aktif alanlarina transferi temeline dayanmaktadir.
Bu transfer siv1 faz, analit ve kat1 faz arasinda optimum kosullarin segilmesiyle
hizlanir. SPE'de analit sulu faz ile kat1 faz arasinda adsorbsiyon, birlikte ¢oktiirme,
kompleks olusum ve diger kimyasal tepkimelerin gerceklesmesiyle dagilir
(Rao vd., 2004).

Kati faz ekstraksiyonu temel olarak sivi drnegin bir adsorban igeren tiip, disk veya
kolondan gegirilmesiyle gergeklesir. Ornek kat1 faz {izerinden tamamen gegtikten
sonra alikonan analit, uygun bir ¢oziicli ile uzaklastirlir. SPE dort asamada
gerceklestirilir. Ik asamada kati faz uygun bir ¢dziicii ile kosullandirilir. Bu
islemle kat1 faz yiizeyindeki safsizliklar uzaklastirihr. ikinci asamada ise, analit
kati faz Tlzerinden gegirilirr Bu asamada analitin bulundugu matriks
bilesenlerinden bir kismu tutunabilir. Ugiincii asamada ise, kat1 faz, diisiik eliisyon
siddetine sahip ve kati faz yiizeyine matriks bilesenlerinin de uzaklagsmasim
saglayan bir ¢0ziicii ile yikanir. Son olarak da analit, matriks bilesenlerinin de ayni
anda uzaklagsmasini engelleyen bir ¢oziicii yardimiyla kat1 faz ylizeyinden elde
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edilir (Camel 2003). Asagidaki sekilde kati faz ekstraksiyonunun asamalar

gosterilmektedir.
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Sekil 1.8. Kati faz ekstraksiyonun sematik gosterimi.

MIP'in ilk olarak kati1 faz ekstraksiyonunda kullanimi oldukg¢a yeni bir yaklasgim
olup ilk defa Sellergren ve caligsma arkadaslari tarafindan gerceklestirilmistir. Bu
grup, calismalarinda, idrar 6rneginden pentanamitin ekstraksiyonunu segici bir
sekilde ayiran, molekiiler baskilanmis polimerler hazirlamiglardir. Daha sonra
bircok grup cesitli matriks ortamindan farkli analitleri aymrmak i¢in MIP
hazirlayarak kati faz ekstraksiyonunda kullanmilmislardir (Sellergren 1999),
(Masque vd., 2002), (Piletsky ve Turner, 2006). Uyguladiklar1 yontem sematik
olarak Sekil 1.9.'da gosterilmektedir.
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Sekil 1.9. MIP'in kat1 faz ekstraksiyonunda uygulanmasini sematik gosterimi.

Molekiil baskil kat1 faz ekstraksiyonu, ilag, gida ve diger ger¢ek 6rnekler ile alan
caligmalart icerdigi gibi, biyolojik ve c¢evre Orneklerinden bilesiklerin
ekstraksiyonunda da kullanilmaktadir (He vd., 2007).

Zhu ve arkadaglar1 caligmalarinda bir organofosfat pestisit grubunda bulunan
monocrotophos ile molekiill baskili polimer teknigini kullanarak kati faz
ekstraksiyonu (MISPE) ile su ve toprak 6rneklerinden bu pestisitin geri kazanimini
basarili bir sekilde gergeklestirmiglerdir (Zhu vd., 2005).

1.5.2. Kromatografik Uygulamalan

Kromatografi ve 6zellikle sivi kromatografi analitik kimyada en ¢ok kullanilan
tekniklerden biridir. Ayirma, kolon igerisinde bulunan biri durgun faz digeri ise
kolondan gegen sivi faz olmak tizere iki faz arasinda meydana gelir. Molekiiller bu
iki faza olan afinitelerine gore ayrilirlar.

Molekiil baskili polimerlerin ilk kullanim alanlarindan biri de kromatografi
ozellikle de sivi kromatografisidir. Sivi kromatografisinde (LC) genellikle y1gin
polimerizasyonu yontemi ile sentezlenmis polimerler kullanilmakta olup bu
polimerler kirilip, ogiitiiltiikten sonra kromatografik kolona yerlestirilir. Ancak,
y1gin polimerizasyonu ile elde edilen polimerlerin diizensiz yapida olmalar1 ve
baglanma bdlgelerinin  homojen olmamast nedeniyle diger polimerizasyon
teknikleriyle yapilan ¢alismalar artis gostermektedir. Sekil 1.10'da LC'de durgun
faz hazirlama teknikleri gosterilmektedir.
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Sekil 1.10. Sivi kromatografide durgun faz hazirlama tekniklerinin sematik
gdsterimi.

MIP'ler LC'de oOzellikle rasemik karigimdaki bir ¢ok bilesigin ayrilmasinda
kullanilmaktadir. Bu yontemle yapilan ilk ¢aligma Mosbach ve grubu tarafindan
gerceklestirilmistir. Bu calismada MIP durgun faz olarak kullanilmig ve amino asit
tiirevlerini birbirinden ayirmiglardir (Sellergren vd., 1985).

MIP durgun fazlarinda karsilasilan diisiik kiitle transfer kinetigi, doldurulan
materyalin boyutlarimin es olmamasi1 ve maliyetinin kismen yiiksek olmasi
nedeniyle son yillarda kapiler elektrokromatografi yontemi daha fazla tercih
edilmektedir (Vallano ve Remcho, 2000). Sekil 1.11'de bu yoéntemin kullanim
prensibi gosterilmistir.
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Sekil 1.11. MIP'in LC uygulanmasina drnek.

1.5.3. Katalitik Uygulamalari

Molekiil baskilt polimerleri kullanarak enzim taklidi ya da yapay enzim
olusturulmasina yonelik c¢alismalara son yillarda siklikla rastlanmaktadir.
Enzimlerin kusursuz ii¢ boyutlu yapilan ile hedef molekiile katalitik ve spesifik
baglanmasi benzersiz Ozelliklerinden biridir. Sinirli hassassiyeti, pH'dan kolay
etkilenmeleri, sicaklik ve organik ¢oziiciiler vb. gibi durumlar enzimlerle
caligmalar1 sinirlandirmaktadir. Bu nedenle son yillarda farmasotik ve organik
kimyada belirli tamima merkezine sahip ve dogal biyomolekiillerin sentetik
yapilar sentezlenmektedir. Biyolojik olarak taklit eden molekiillerin sentezinde en
umut verici yaklagimlardan biri hedef molekiile spesifik bir baglanma
gerceklestiren molekiil baskilama teknigidir. Biyotaklit molekiilleri (yapay enzim),
molekiil baskili polimerler ile hazirlanirken enzim ve substrat tepkimesinin gegis
hal analogundan (TSA) yararlanilir (Jakubiak vd., 2006). Bu mekanizamanin
dayandig1 teori herhangi bir makromolekiilin TSA formuna kovalent veya
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non-kovalent olarak baglanabiliyorsa gergek gecis haline de baglanir ve kararli
kalir. Kararli kalmasi, TSA'nin enzimin aktif merkezi gibi davranmasi anlamina
gelir (Vasapollo vd., 2011), (Alexander vd., 2003), (Piletsky ve Turner, 2006).

vapahilir
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{1 Yapamaz

Secici bilgeve
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Sekil 1.12. MIP'in kataliz uygulamasina 6rnek (Li vd., 2011).

1.5.4. Sensorler

Sensorler, bir 6rnek matriksinde analitin dogrudan/dolayli yoldan dl¢iimil igin
kullanilan kii¢iikk bir algilayici cihazdir. Boyle bir aygit, incelenen Ornegi
etkilemeden tersinir ve siirekli yanit alma yeteneginde olmalidir. Bir sensorde {ig
temel bilesen bulunur. Bunlar: algilayic1 boliim, algilayici ve analit arasindaki
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etkilesmeyi Olgiilebilir sinyale ¢eviren c¢evirici ve son olarak da elektronik
bolimdiir.

Analizlenen bilesene karsi spesifik bir numunenin derisiminden yararlanilarak elde
edilen kimyasal bilgiyi analitiksel sinyale g¢eviren sistemlere kimyasal sensor
denir.

Kimyasal sensorlerde bulunmasi istenen bazi 6zellikler:

duyarli bir tabaka analit ile kimyasal etkilesim i¢inde olmali,

duyarli tabakanin kimyasinda herhangi bir etki olusmamal,
* minyatiirize edilebilir olmali,

= ayni kimyasal dl¢limler i¢in kullanilan benzer cihazlardan daha ucuz olmalidir.

Algilayict boliim ile analit arasindaki etkilesmeyi elektrokimyasal 6lgiilebilir
sinyallere c¢eviren sensdrler, elektrokimyasal sensorlerdir. Elektrokimyasal
sensorler analitik kimyada olduk¢a yaygin kullanim alani bulmaktadir. Bu
cihazlara [IUPAC tarafindan literatiirde getirilen tanim su sekildedir:

"Kimyasal bilesiklere ya da iyonlara segici ve tersinir sekilde cevap veren ve
derisime bagimli elektriksel sinyaller olusturan kiigiitilmiis cihazlara
elektrokimyasal sensorler" denir. Bu sensorler, yapilarina enzim, hiicre, doku,

antikor, DNA gibi biyolojik maddelerin eklemesiyle biyosensor adini almislardir.

Biyosensorler, biyolojik materyalleri igeren ve/veya bunlarin cesitli ortamlarda
kalitatif ve/veya kantitatif tayin ve izlenmesinde kullanilan aygitlardir.
Biyosensorlerde en onemli husus sistemde mutlaka bir biyolojik materyal
kullaniyor olmasidir. Bu biyolojik materyaller kullanilarak, ¢ok se¢ici, ¢ok duyarli,
¢ogu zaman da, klasik sensorlere gore, daha hizli 6lgiim yapmak miimkiindiir.

Amperometrik sensorler, bir tepkime sonucunda olusan {iriinlerin tepkime sonucu
calisma elektrodunda meydana getirdigi akim degisikligini 6l¢cer. Amperometrik
tekniklerde yanit, analit derisimi ile dogru orantilidir. Amperometrik sensorler
giivenilir ve maliyeti disiik olup klinik, g¢evre ve endistriyel alanindaki
uygulamalarda oldukga se¢icidir.
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Potansiyometrik sensorler, referans elektroda gore caligsma elektrodunda meydana
gelen potansiyel Ol¢limiindeki degisime dayanmaktadir. Potansiyometrik sensor
genellikle iyon aktivitesindeki degisiklige yanit veren iyon segici elektrottur.

Son yillarda, biyojik/kimyasal sensorlerin gelistirilmesi iizerine ugrasan bilim
insanlart icin molekiil baskili polimerler ilgi odagi haline gelmistir. Dogal
reseptorler, enzimler ve antikorlarla kiyaslandiginda {istiin kararhiliklan, diisiik
maliyetli olmalar1 ve kolay hazirlanma gibi bir¢cok 6nemli avantajlarindan dolay1
bilim insanlarinin dikkatini ¢ekmektedir.

Molekiil baskili polimer esash elektrokimyasal sensor ilk kez 1990arin basinda
Mosbach ve grubu tarafindan gelistirilmistir (Andersson vd., 1990). Son yillarda,
kondiiktometrik/potansiyometrik 6l¢iimler ve nanomateryaller kullanilarak yapilan
molekiil baskili polimer esash elektrokimyasal sensorlerin sayilart 6nemli dlglide
artmistir (Guan vd., 2008). Sekil 1.13.'de molekiil baskili polimerlerin sensor
uygulamalarindaki sematik gosterimi verilmistir.
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Sekil 1.13. MIP'in sensor uygulamalarindaki sematik gosterimi.
1.6. Elektrokimyasal Teknikler
1.6.1. Voltametri

Voltametri, elektroda uygulanan potansiyelin fonksiyonu olarak gecen akimin
olgiildiigli elektrokimyasal bir yontemdir. Elektroda uygulanan potansiyel
kimyasal tiirlerin elektron vererek yiikseltgenmesine ya da elektron alarak
indirgenmesine neden olur. Elektrot yiizeyinde bu tir bir indirgenme ya da
yiikseltgenme gergeklesirken elektron hareketinden dolayr da bir akim olusur.
Olusan bu akimlarin siddeti madde derisimi ile orantilidir.

Voltametrik Glgtimler, ¢alisma elektrodunun polarize oldugu kosullarda yapilir.
Genellikle polarizasyonu saglamak i¢in voltametride calisma elektrodu olarak
yiizey alam birka¢ milimetrekare olan mikroelektrotlar kullanilmaktadir. Bir
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elektrolitik hiicrede, uygulanan potansiyelin fonksiyonu olarak devreden gecen
akimin grafigi egimi sabit, diiz bir dogru olmalidir. Ancak dogrusallik, diisiik akim
degerlerinde gecerlidir. Uygulanan potansiyel artarken akim dogrusalliktan
sapmaya bagslar. Daha yiiksek akimlarda dogrusal olmayan davranig gosteren
hiicrelere polarizlenmistir denir ve polarizasyonun derecesi asir1 gerilimle
(potansiyelle) verilir. Kisaca polarizasyon, daha yiiksek akim elde etmek amaciyla
teorik olarak uygulanmasi gereken potansiyelden daha yiiksek potansiyeller
uygulandiginda olusan asir1 gerilimlerdir. Voltametride bir mikroelektrot igeren
kimyasal hiicreye degistirilebilir potansiyel uyarma sinyali uygulanir. Bu uyarma
sinyali metodun temelini teskil eden karakteristik akim yanitlar1 olusturur.
Sekil 1.14'de voltametride kullanilan potansiyel uyarma sinyalleri gosterilmistir.

Voltametrinin Voltametrinin

_Eim i Dalga}g}i i tipi isim Dalga Sekli tipi
Polarografi o .
(a) Dogrusal g 8 (b) Difcransiyclr Diferansiyel
taramal Hidrodinamik puls ) puls .
T4 . polarografisi
voltametri
Zaman—» Zaman—s
/\
(c) Kare E Kare dalga (d) Uggen /7 \ Doniigiimlii
dalga : voltametrisi E // \\ voltametri
L \
Zaman—»
Zaman—»

Sekil 1.14. Voltametride kullanilan potansiyel uyarma sinyalleri

Uygulanan gerilime karsi Ol¢iilen akim arasinda ¢izilen egrilere voltammogram
denir. Dogrusal taramali voltammogramlar sigmoidal (S sekilli) gortiniimdedir.
Bunlar voltametrik dalga olarak bilinir. Dik artigtan sonra akim sabit kalir; bu sabit
akima sinir akimi, I, denir. Clinkii akim, analizlenecek maddenin kiitle aktarim
islemiyle elektrot ylizeyine taginma hiziyla simrlidir. Smir akimlari, analizi

yapilacak madde derisimiyle dogru orantilidir.

Sinir akiminin yarisina esit olan akima karsilik gelen potansiyele yari-dalga
potansiyeli denir ve Ey; ile gosterilir ve derisimden bagimsizdir.
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Bir elektrodun bir elektrolit c¢ozeltisine daldirilmasi ve negatif yiik ile
yliklenmesiyle c¢ozeltideki pozitif yiiklii iyonlar elektroda dogru cekilir. Boylece
ara ylizeyde bir gerilim farki meydana gelir. Ters isaretli yiliklerin ara ylizeyin iki
tarafinda birikmesi ile bu bdlgede bir elektriksel ¢ift tabaka olusur. Olusan bu ¢ift
tabaka, bir kapasitor gibi davranir. Bu kapasitorii yiikklemek i¢in ortamda
yiikseltgenecek veya indirgenecek madde olmasa dahi bir akim meydana gelir. Bu
akim tepkimeye bagli degildir; sistemden kaynaklanir ki bu akima kapasitif akim
denir. Kapasitif akim ne kadar diisiik olursa, 6lgim o kadar dogru yapilir.
Kapasitif akim zemin akiminin olusmasina neden olan etkenlerden biridir.

Cozelti ve elektrot arasindaki yiizeyden akimin iletimi sirasinda, elektrotlardan
birinde yiikseltgenme tepkimesi olurken digerinde indirgenme tepkimesi meydana
gelir. Bu sirada elektrotlarin dogrudan aktarim ile akim iletilir. Bu sekilde olugan
akimlara faradaik akim denir.

1.6.1.1. Dogrusal taramah voltametri

Bu yontemde genellikle 10-1000 mV/s potansiyel araliginda dogrusal potansiyel
taramas1 yapilir. Calisma elektrodunun potansiyeli baslangi¢ potansiyelinden,
redoks aktif tiiriin ylikseltgendigi veya indirgendigi potansiyele dogru zamanla
dogrusal olarak degisir. Hiicrede olusan akim, zamanin ve dolayisiyla da
uygulanan potansiyelin bir fonksiyonu olarak oOl¢iiliir. Bu yontemin duyarligi
10° M civarindadir. Polarografi ve hidrodinamik voltametri olmak iizere iki tiptir.
Polarografide belli bir potansiyelden sonra akimin sabit kaldig1 bolgeye ulagilir.
Bu akima sinir akimi adi verilir. Elektrot {izerinde heniiz tepkime olmadig1 zaman
kiiciik de olsa bir akim goézlenir. Bu akima artik akim denir. Hidrodinamik
voltametride, ¢ozelti sabit bir mikroelektrotla temas halinde iken siddetli bir
sekilde karistirtlir. Bu yontemin disinda farkli  bir uygulama olarak,
mikroelektrodun yerlestirildigi bir tiip igerisine analit ¢ozeltisi aktarilir. Bu
yontem, bir s1vi kromatografi kolonundan ¢ikan ¢6zeltideki yiikseltgenebilen veya
indirgenebilen analitleri tayin etmede yaygin olarak kullanilir.
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1.6.1.2. Puls voltametrisi

Voltametride duyarligi belirleyen arttk akim oldugundan, duyarlik artisi
saglayabilmek amaciyla artik akimi giderici degisik teknikler gelistirilmistir.
Bunlardan biri puls seklindeki gerilimlerin  kullanildigt normal puls
voltametrisi/polarografisidir.

Normal puls voltametresinde pulsun sonunda saptanan akim az da olsa kapasitif
bilesen igerir. Bu bilesenin Olciilen akimdaki payini daha da azaltmak ve boylece
secimliligi arttirmak i¢in pulsun basinda ve sonundaki akimlar1 6l¢iip, farklarini
alma yoluna gidilmistir. Bu teknikle ¢alisan yonteme diferansiyel puls
voltametresi (DPV) denir.

algilen interval
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Sekil 1.15. a) Normal puls voltametrisi ve b) Diferansiyel puls voltametrilerinin
potansiyele karsi ¢izilen akim grafikleri

10 mV'luk veya 50 mV'luk bir puls ¢alisma elektroduna uygulanir. Uygulanan
pulsun belli bir zaman 6ncesi ve sonrasinda, puls basina elde edilen akimdaki fark
(A1), dogrusal olarak artan potansiyelin fonksiyonu olarak kaydedilir. Gozlenen
akim yanit1 pik seklinde olup, yiiksekligi analitin derigimi ile dogru orantilidir.

Tersinir bir tepkimede pik potansiyeli, yar1 tepkimenin standart potansiyeline

yaklasik esittir.
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Dogru akim ve normal puls voltametrilerinde ¢ozeltideki birden fazla tiiriin
analizi, genelde yar1 dalga potansiyelleri arasindaki farkin 120-240 mV olmasi
gerekirken, diferansiyel puls voltametrisinde bu farkin, 30-60 mV olmasi
yeterlidir. Bu teknik normal puls tekniginden daha duyarli olup, duyarligi
107-10® M diizeyindedir ve secimliligi de yiiksektir. Diferansiyel puls
voltametrisinin yiiksek duyarliligi iki sekilde agiklanabilir. Birincisi, faradaik

akimin artmasi, ikincisi de faradaik olmayan yiikleme akiminin azalmasidir.

1.6.1.3. Kare dalga voltametrisi

Kare dalga voltametri son derece duyarli ve hizli olma istiinliigii olan bir puls
teknigidir. Bu yontemde kare dalga formu, g¢aligma elektroduna uygulanan
basamak sinyali ile pulsun toplamindan olusur. Kare dalga voltametrisinin tayin
smirt 107-10"® M arasindadr.

1.6.1.4. Doniisiimlii (Dongiisel) voltametri

En sik kullanilan ve elektrokimyasal tepkimeler hakkinda kalitatif ve kantitatif
bilgi alinabilecek voltametrik yontemdir. Bu yontemde, ¢alisma elektroduna tiggen
dalga potansiyel taramasi uygulanir. Potansiyel énce dogrusal olarak artar ve en

yiiksek degerine ulasir sonra da ayni hizda baslangi¢ noktasina geri doner.

Dontigiimlii  voltametrinin  baslica kullanim alani, elektrokimyasal islemler
hakkinda kantitatif bilgiler saglayan temel ¢aligmalardir. Bu yontem, rutin
kantitatif analizlerde kullanilmamakla birlikte, 6zellikle organik ve metal-organik
sistemlerde yiikseltgenme-indirgenme islemlerinin mekanizma ve hizinin

belirlenmesinde 6nemlidir.

Doniistimlii voltametride tarama hizi degistirilerek pik yiiksekliklerinin tarama hizi
ile degismesi incelenir ve tepkimenin adsorpsiyon, difiizyon ve elektron aktarim
tepkimelerine eslik eden kimyasal tepkimelerin dogasi incelenerek belirlenir.
Doniistimlii voltamogramlardan elde edilen pik akimimin degeri (Ip) i¢in siur
durumlari ve tarama hiz1 gbzoniine alinarak, Randles-Sevcik matematiksel esitligi
tiiretilmistir.

I, = 0.4463 n F (nFRT)"/2 C,D"/2v"/2
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Bu esitlikte, I,: Akim siddeti, n: elektron sayisi, F: Faraday sabit, R: Gaz sabiti, D:
Diflizyon katsayisi, v: Tarama hizi, C: elektroaktif maddenin derisimidir.
Gorildiigii gibi pik akimi elektroaktif maddenin derigimi ile tarama hizinin
karekokiiyle dogru orantilidir. Bu nedenle, doniistimlii voltametri ile bir
tepkimenin tersinirligi incelenebilir. Eger Ip—vll2 grafigi dogrusal ve orjinden
gecerse sistem tersinirdir. Bunun disinda, bir sitemin tersinir olmasi igin bazi
ozelliklerinin de bulunmasi gerekir. Anodik pik potansiyeli ile katodik pik
potansiyeli arasinda 59 mV fark bulunmali, pik potansiyeli tarama hizindan
bagimsiz olmali, anodik pik akiminin katodik pik akimina oran1 1'e esit olmalidir.

Bir sistemin tersinir olmasi i¢in yukarida bahsedilen kriterlerin hepsininin gegerli
olmasi gereklidir. Bir veya birkagi gecerli degilse sistem tersinir degildir ve
elektrot tepkimesi ya tersinmez ya da kabul edilenden daha kompleks bir
mekanizmaya sahiptir. Tersinir sistemlerde biitiin potansiyellerde elektron aktarim
hiz1 kiitle aktarim hizindan biiyiliktiir ve Nernst esitligi elektrot yiizeyinde
gecerlidir. Tersinmez sistemlerde ise elektron aktarim hizi yeteri kadar biiyiik
olmadigindan Nernst esitligi gegerli degildir. Bu durumda doniisiimli
voltammograminin sekli tersinir durumdan farklidir. Tersinmez durumlarda
potansiyel tarama hizi ¢ok diigiikse elektron aktarim hizi kiitle aktarim hizindan
daha yiiksektir ve sistem tersinir gibi gozlenebilir. Tarama hiz1 arttik¢a kiitle
aktarim hizi artar ve elektron aktarim hizi ile aym seviyeye gelir. Bu durum,
tarama hizi arttikga anodik ve katodik pik potansiyellerinin birbirinden
uzaklagmasi ile kendini belli eder.

Tamamen tersinmez bir sistemin en Onemli belirtisi ters tarama pikinin
gozlenememesidir. Ancak bunun tersi her zaman dogru degildir. Yani ters tarama
pikinin gbzlenmesi mutlaka elektron aktarim basamaginin tersinmez oldugunu
gostermez. Ornegin elektron basamagini ¢ok hizli bir kimyasal tepkimenin takip
ettigi EC mekanizmasi adi verilen durumda olusan iiriin, hizli bir sekilde bagka bir
maddeye doniisecegi icin ters taramada yiikseltgenme piki gozlenmeyebilir. EC
mekanizmas ile gerceklesen elektrokimyasal tepkimelerde, elektrokimyasal bir
tepkime sonucu olusan {iriin homojen kimyasal bir tepkime ile harcaniyorsa, diisiik
tarama hizinda doniisiimlii voltammogramlarda iiriiniin yiikseltgenmesine ait
anodik pik ya hi¢ gozlenmez ya da katodik pik akimindan ¢ok kiigiik olur. Tarama
hizinin  artmasi ile Uriiniin  homojen tepkime maruz kalmadan tekrar
elektrokimyasal tepkime ile yiikseltgenmesi saglanir. Bu yiizden ip/ipx orani
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tarama hiz1 arttikga biiyliyor ise bu durum homojen bir tepkimenin varligim
gosteren bir kriterdir.

1.6.1.5. Kronoamperometri

Caligma elektrodunun potansiyelinin faradaik bir tepkime olmasina yetmeyecek
bir potansiyelden (E;), elektron aktarim hizinin ¢ok yiiksek oldugu bir potansiyele
(Ez) ani olarak degistirilmesi ile durgun ortamda akim-zaman iliskisinin
incelenmesine dayanan teknige kronoamperometri teknigi denir. Bu teknikte akim-
zaman iligkisi izlenmektedir ve kiitle aktarimi sadece difiizyon etkisiyle
gergeklesir. Asagidaki sekilde de gortldiigii gibi O (yiikseltgen) tiiriiniin oldugu
baslangic ¢ozeltisinde O +ne~ = R tepkimesi sirasinda, ilk Once ¢alisma
elektroduna indirgenme-yiikseltgenme tepkimesinin olugsmayacagi bir E;
potansiyeli uygulanir. Daha sonra potansiyel ani olarak, elektron aktarim hizinin
cok yiiksek oldugu bir potansiyele (E;) degistirilir.

E,

(&)

Tzakhlk (x)

Sekil 1.16. Kronoamperometri tekniginin prensibinin sematik gosterimi

Uygulanan E; potansiyeli belirli bir siire sabit tutulur ve bu potansiyel
uygulanirken olusan akimin zamanla degisimi incelenir. Bu degisim Cottrell

esitligi ile verilir.
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_ nFACd'2  _4
i(t) = —5 = kt™ /2
w2t /2

Bu denklemde I: akim, F: Faraday sabiti, D: Difiizyon katsayisi, C: O tiiriiniin
derisimi ve t: zaman'dir. Cottrell esitliginden de goriildigii gibi, akim t*? ile dogru
orantil1 olarak degisir. i degerleri t* ye kars1 grafige gecirildiginde orjinden gegen
bir dogru elde edilir. Bu dogrunun egiminden yararlanilarak bir maddenin
diflizyon katsayisi ve ¢alisma elektrodunun ger¢ek alami bulanabilir. Ayrica
kronoamperometri teknigini kullanilarak, elektron aktarim tepkimesinin hiz sabit
hesaplanabilir, elektrot tepkimesinin mekanizmasini belirlenebilir, elektrot aktarim
basamagina eslik eden bir kimyasal tepkimenin hiz sabiti bulunabilir, elektrotta bir
adsorpsiyon olay1 meydana gelip gelmedigini belirlenebilir.

1.7. Taramah Elektron Mikroskopi

Insan goziiniin ¢ok ince ayrintilart gérebilme olanag: smirlidir. Bu nedenle goriintii
iletimini saglayan 1s1k yollariin merceklerle degistirilerek, daha kii¢lik ayrintilarin
gorlintiilenmesine olanak saglayan optik cihazlar gelistirilmistir. Ancak bu
cihazlar, gerek bilyilitme miktarlarinin simirli olusu gerekse elde edilen goriintii
lizerinde islem yapma imka&ninin olmayisi nedeniyle arastirmacilart bu temel
iizerinde yeni sistemler gelistirmeye itmistir. Elektronik ve optik sistemlerin
birlikte kullanimu ile yiiksek biiyiitmelerde, iizerinde islem ve analiz yapilabilen
goriintiilerin elde edildigi cihazlar gelistirilmistir.

Elektro-optik prensipler gergevesinde tasarlanmis taramali elektron mikroskobu,
bu dogrultuda gelistirilmis cihazlardan birisidir. Taramali elektron mikroskobu,
bir¢ok alanda, arastirma-gelistirme calismalarinda kullaniminin yaninda, mikro
elektronikte, sanayinin degisik kollarinda hata analizlerinde, biyolojik bilimlerde,
tip ve kriminal uygulamalarda yaygin olarak kullanilmaktadir.

Taramali elektron mikroskobunda (SEM) goriintii, yiiksek voltaj ile hizlandirilmis
elektronlarin numune iizerine odaklanmasi, bu elektron demetinin numune
ylizeyinde taratilmasi sirasinda elektron ve numune atomlari arasinda olusan ¢esitli
girisimler sonucu meydana gelen etkilerin uygun algilayicilarda toplanmasi ve
sinyal gii¢lendiricilerden gecirildikten sonra bir katot 1sinlan tiipliniin ekranina
aktarilmasiyla elde edilir. Modern sistemlerde bu algilayicilardan gelen sinyaller
dijital sinyallere c¢evrilip bilgisayar monitoriine verilmektedir. Gerek ayirim giicii
(resolution), gerek odak derinligi (depth of focus) gerekse goriintii ve analizi
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birlestirebilme ozelligi, taramali elektron mikroskobunun kullanim alanini
genisletmektedir.

1.8. Modifiye Elektrotlar

Voltametride kullanilan elektrotlarin ¢aligma kosullarmin sinirli olmasi nedeniyle
elektrotlarin kimyasal veya elektrokimyasal oOzellikleri degistirilerek modifiye
elektrotlar gelistirilir.

1.8.1 Kimyasal Olarak Modifiye Edilmis Elektrotlar

Cesitli organik ve inorganik modifiye edicilerin elektrot yiizeyine yerlestirilmesi
ile analitik amaglara uygun olacak sekilde, kimyasal olarak modifiye edilmis
elektrotlar hazirlanmaktadir. Bu iglemler, yiikseltgenme ve indirgenme
potansiyellerini azaltmayi, metal iyonlarinin zenginlestirilmesini, iyon degistirme
Ozelliklerinden yararlanarak elektroaktif olmayan tiirlerin belirlenmesini saglar.
Analitik amaglarla kullanilacak kimyasal olarak modifiye edilmis bir elektrot,

»  mekanik dayaniklilik,

» kimyasal kararlilik,

= tekrarlanabilirlik,

»  modifiye edicinin aktivitesinin uzun dmiirlii olmasi,

= gerekli potansiyel araligindaki zemin akimlarinin diisiik ve kararli olmast,

= elektrot yapiminin basit ve giivenli olmasi gibi 6zelliklere sahip olmalidir
(Downard, 2000).

1.8.2. Camsi1 Karbon Elektrotlar

Cams1 karbon; izotropik, diisikk gozenekli, ¢ok sert, akimi iyi ileten ve pek ¢ok
korozif ortama direngli bir malzemedir. Cams1 karbonun adsorpsiyon giicii ve
yeniden aktive edilmesi, hekzagonal ya da rombohedral kafes yapisina sahip diger
grafit malzemelere gore daha diisiiktiir. Bu faktorler, modifiye edilmemis camsi
karbon elektrotlarin analiz sirasinda diisiik hassassiyet gdstermesine neden olur.
Ultrasonik olarak ayristirmak ya da camsi karbon elektrot yiizeyinin modifiye
edilmesi gibi islemler uygulanarak elektrokimyasal biriktirme zamaninin
arttirllmasi ile elementlerin tayin sinir1 diistiriilmektedir (Di ve Zhang, 2003).
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1.8.3. Karbon Pasta Elektrotlar

Karbon pasta elektrotlar ilk kez Adams tarafindan, bir elektrot govdesinin karbon
pasta ile doldurulmasi yolu ile hazirlanmistir (Adams, 1969). Elektrot govdesi
olarak kisa bir teflon ¢ubuk kullanmis ve elektriksel iletkenlik bir platin tel ile
saglanmistir. Adams'in kullandig1 yontem, simdiye kadar yapilan karbon pasta
elektrotlar i¢in hala en ¢ok kullanilan yontemdir.

Geleneksel karbon pastalar, grafit tozlar ile mekanik olarak baglanan organik
sivilar1 kapsamaktadir. Baglayici sivilarin sahip olmasi gereken genel 6zellikler;

» Kimyasal olarak inert olmali,
= yiiksek viskozite ve diisiikk uguculuga sahip olmali,
» sulu c¢ozeltilerdeki ¢ozinirliigi disiik olmali ve organik c¢oziiciilerle

karigmamalidir.

Karbon pastalarin hazirlanmasinda en ¢ok kullanilan baglayic1 maddeler mineral
(parafin) yaglaridir. Mineral yaglari, nujol ve uvasol'dur. Bunlarin disinda, alifatik
ve aromatik hidrokarbonlar, silikon yaglari, makine yaglar1 veya kati formdaki
silikon kaugugu kullanilmaktadir.

Anorganik iyonlar, 6zellikle de agir metaller, karbon pasta elektrotlar ile en ¢ok
tayini yapilan tiirlerdir. Ayrica organik ve gevre kirliligine neden olan maddelerin
tayini, ila¢ bilesimlerinin belirlenmesi ve biyolojik 6neme sahip olan bilesiklerin

tayini ile ¢ok sayida calismalarda karbon pasta elektrotlar kullanilmistir.

1.9. Karbamatlar

Karbamik asit tiirevi olan organik bilesiklere karbamatlar denir. Fonksiyonel gruba
sahip olan karbamat esterlerine karbamat pestisitleri denir. Bu pestisitler herbisit
veya fungisit olarak kullanilmaktadirlar. Aldicarb, karbofuran, karbaril,
fenobukarb ve thiram bu smifin en fazla kullanilan pestisitleridir. Thiram, tohum
koruma ve hasat sonrasi olmak iizere her iki alanda da kullanilan bir fungisittir.
Fungisit olarak, elma, sogan, seftali, ¢ilek, domates, kereviz gibi sebze ve
meyvelerde meydana gelebilecek hastaliklara karsi ve ¢imlerde goriilen genis

kahverengi yamalara neden olan hastaliklarda kullanilmaktadir.
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Thiram solunum veya sindirim yoluyla alindiginda orta derecede toksik olmakla
birlikte cilt tarafindan alindiginda kismen toksiktir. Fare ve si¢anlar iizerinde
yiiksek dozda yapilan laboratuar testleri sonucunda oliimler genellikle 2-7 giin
olarak belirlenmistir. Thiramin insanlar iizerine etkileri ise, uyusukluk, sersemlik,
cinsel diirtii kaybi, koordinasyon bozuklulugu, geveleyerek konusma ve gii¢siizliik
olarak belirlenmistir. Tekrar tekrar ve uzun siireli thirama maruz kalma alerjik
reaksiyonlara neden olmaktadir. Thiram toprakta kalic1 degildir. Kil veya organik
topraklara kolaylikla immobilize olur. Bu nedenle de yeraltt sularina karismaz.

Amerika Birlesik Devletleri'nde etil karbamat, bilindik ismiyle iiretan, tibbi
amaclar dogrultusunda antineoplastik materyal olarak {iretilmistir. Fakat bu
maddenin tedavide etkili olmadig1 ve de toksik etkisinin oldugu tespit edilmistir.
Ayrica bazi karbamatlar tedavi amaghh kullamilmaktadir. Bunlardan biri
disulfiramdir. Disulfiram alkol bagimliliginin tedavisinde kullanilmaktadir.
Disulfiram aldehit dehidrojenaz enzimini inhibe ederek etki gosterir. Disulfiram
ile birlikte alkol alindiginda viicutta asetaldehit birikmesi nedeniyle disulfiram-
alkol tepkimesi denilen toksik tablo meydana gelir. Bunun sonucunda insanlarda,
terleme, carpinti, bas agrisi, mide bulantisi, nefes alma giicliigii, kusma, susama,

diisiik tansiyon, halsizlik gibi bir¢ok sorun ortaya ¢ikar.

1.10. Tez Calismasinin Amaci

Literatirde molekiill baskilama yontemlerine iliskin ¢ok sayida ¢aligma
bulunmaktadir. Béliim 2 Kaynak Ozetleri'nde belirtildigi gibi molekiil baskili
polimerlerle hazirlanmis, pestisitlerin baskilandigi, farkli ¢alisma esaslarina gore
calisan sensor uygulamalar1 da mevcuttur. Pestisit baskili polimerlerle hazirlanmig
sensorlerde daha ¢ok organofosfat grubun da yer alan pestisitlerin baskilandigi
goriilmektedir. Bu c¢alismada, karbamat grubu iki farkli molekiil ile baskilanan
polimetakrilik asit polimeri ile hazirlanan voltametrik sensorlerin analitik
parametrelerinin tespiti amaglanmis, gercek drneklere uygulanmasi gosterilmistir.
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2. KAYNAK OZETLERI
2.1. Molekiil Baskili Polimerlerin Uygulamalari

Literatiirde molekiil baskilama iizerine pek g¢ok ¢alisma mevcuttur. Bunlardan
bazilar1 agsagida 6zetlenmistir.

Organofosfat pestisit karisimi olan monokrotofos ve triklorofonin kalip molekiil
olarak kullanildigr molekiil baskilama caligsmasi Xin ve arkadaglari tarafindan
gerceklestirilmistir. Bu ¢alismada organofosfat pestisit karigimi baskilanmis olan
polimerin karakterizasyonu yapilmis ve sentezlenen polimerlerin iyi bir
adsorpsiyon-deadsorbsiyon sergiledigi ve baskilanmis molekiillerin her birinin ayri
ayrt kendi analogu olan molekiillere karsi yliksek se¢imlilik gosterdigi
bildirilmistir. Baskili polimer kullanilarak kat1 faz ekstraksiyonu yapilmis, analiz
teknigi olarak ise gaz kromatografi kullanilmistir. Polimerle yapilan analit derigimi
caligmasinda polimer 0.005-10 ppm derisim araliginda dogrusallik gdstermistir.
Akis hiz1 2.0 mL/dk 'da 5 tekrarli deney sonucunda monokrotofos i¢in % 4.23
bagil hata ile 0.090 ppb, triklorofon icin % 4.50 bagil hatayla 0.28 ppb
gozlenebilme sinir1  tespit edilmistir. Pirasa 6rneginde monokrotofos ve
trikloroforun kantitatif analizinin bu metotla % 89.41-95.12 geri kazanimla basarili
bir sekilde uygulandigi rapor edilmistir (Xin vd. 2013).

Memantin hidrokloriir Alzheimer hastaliginda kullanilan bir ilagtir. Kovalent
olmayan etkilesim ile molekiil baskili polimerin sentezlendigi bir diger caligsma
Arvand ve Samie tarafindan gergeklestirilmigtir. Memantin hidrokloriirin kalip
molekiil olarak kullanildigi ¢alismada elde edilen polimer ile ilag ve ilag formunda
olan tabletteki memantinin tayinine yonelik potansiyometrik sensor gelistirilmistir.
Bu c¢alismada molekiil baskili polimer ¢oktiirme polimerizasyonu yontemi ile
sentezlenmistir. Fonksiyonel monomer olarak metakrilik asit, capraz baglayici
olarak da etilenglikoldimetakrilat kullanilmigtir. Memantin baskili polimer
10°-10" M derisim araliginda dogrusallik gdstermistir. Gozlenebilme sinirinin
6x10° M olarak hesaplandigi calismada hizli cevap verme yaklasik 15 s, sensor
omri ise 4 ay olarak tespit edilmistir. Elde edilen molekiil baskili polimer
sensorler, kalip molekiilii igeren sensér ortaminda yiiksek segicilik gostermis ve
duyarli yanitlar vermistir. Farkli sicakliklarda standart elektrot potansiyelleri
belirlenmis ve elektrodun izotermik katsayis1 hesaplanmigtir. Farmasotikte
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memantinin potansiyometrik tayininde bu sensorlerin indikatdr elektrot olarak
kullanildigi bu ¢aligmada rapor edilmistir (Arvand ve Samie 2013).

Molekiil baskilama ile ilgili yapilan diger bir caligmada allilamin tepkimesiyle ¢ok
duvarli karbon nanotiiplerin (MWCNTSs) yiizeyleri vinil gruplartyla modifiye
edilmis ve bu nanoyiizeye yine bir organofosfat pestisiti olan kloropirifos (CFE)
baskilanmistir (Anirudhan ve Alexander 2013). Monomer olarak metakrilik asit
(MAA), capraz baglayici trimetilol propan trimetakrilat (TRIM), polimer baglatici
olarak azoisobiitironitril (AIBN)’nin kullanildig1 calismada hazirlanan baskili
polimerin ylizey karakterizasyonu i¢in Fourier transform infrared spektroskopisi
(FT-IR), X-isin1 kirmmim (XRD) ve taramali elektron mikroskopisi (SEM)
analizleri ile gerceklestirilmistir. MWCNT-MIP'in geri baglanma yetenegi, sulu
¢ozeltilerden CPF'in adsorplanmasiyla incelenmistir. Polimerin maksimum
adsorpsiyon gosterdigi pH=7 ve adsorpsiyon siiresi de 3 saat olarak bulunmustur.
Maksimum adsorpsiyon kapasitesi Langmuir izoterm modeli uygulandiginda
30 °C'de 38.14 mg/g olarak bulunmustur. Anirudhan ve Alexander basarili bir
sekilde sulu ¢ozeltilerden kloropirifosun analizlendigini bildirmislerdir.

Kloropirifos (CPF) baskilanmis bir diger ¢alisma Xie ve arkadaglari tarafindan
gerceklestirilmistir. Bu ¢aligmada g¢ekirdek biiyiitme yontemi kullanilarak silika
yiizeyde molekiil baskili polimer sentezlenmistir. Oncelikle silika yiizeyi
3-metkriloksipropil trimetoksisilan ile modifiye edilmis ve ylizeyde metakriloil
gruplarinin olusmas: saglanmistir. Modifiye edilmis silika yilizeyde fonksiyonel
monomer olarak akrilik asit, capraz baglayici olarak etilen glikol dimetakrilat
(EGDMA) ve kloropirifos kalip molekiiliiniin varliginda molekdil baskili polimer
sentezi yapilmistir. Baskilanmig partikiiller yiiksek baglanma kapasitesi, hizli bir
baglanma kinetigi ve kloropirifos i¢in yiiksek bir se¢imlilik gostermistir. Bu
yontem ile gozlenebilme sinir1 0.92 nM bulunmustur. Bu degerin literatiirdeki
kloropirifos baskilanmig diger calismalarla kiyaslandiginda 2 kat daha disiik
oldugu rapor edilmistir (Xie vd. 2011).

Bal orneklerinden kloramfenikol —molekiiliniin (CAP) ekstraksiyonunda
kullanilmak {izere hizli ve secici magnetik molekiil baskili polimerin (MMIP)
sentezlendigi calisma Chem tarafindan gerceklestirilmistir. Bu c¢alismada
ekstraksiyon islemi, 6rnegin karigtirllmasi, parcalanmasi, ekstraksiyon ¢oziiciisii
ve polimerin birarada olmasiyla tek bir adimda gergeklestirilmistir. Ekstraksiyon
islemi sonunda Ornekten analit adsorplamis MMIP'ler bir miknatis tarafindan
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ayrilmistir. Elde edilen ultrasound ekstraksiyonunu kullanarak analit metanol ile
yikanarak sokiilmiis ve sivi kromatografi-tandem kiitle spektroskopisi ile
analizlenmistir. Se¢ici olmayan etkilesimleri azaltmak ve optimum geri kazanim
elde etmek icin ekstraksiyon verimliligini etkileyen parametreler incelenmistir.
Optimum kosullarda, CAP icin goézlenebilme sinir1 % 4.1-5.3 bagil standart
sapmayla 0.047 ng/g olarak bulunmustur. Alt1 farkli bal 6rnegine uygulanan
yontem ile CAP kazanimi % 84.3-90.9 olarak rapor edilmistir (Chen 2013).

Dai vd. (2013) fonksiyonel monomer olarak 2-vinilpiridini kullandiklart
caligmalarinda iki farkli kalip molekiilii, karbamazepin (CBZ) ve klofibrik asiti
(CA) baskilamiglardir. Cift kalipli molekiil baskili polimer ¢oktiirme
polimerizasyonuyla sentezlemistir. MIP verileri Freundlich izoterm modeline gore
tanimlanmig ve adsorpsiyon deney sonugalarina gére MIP’nin CBZ ve CA'ya karsi
secici davrandigi rapor edilmistir. Sentezlenen MIP’ler nehir suyu, gol suyu ve
baraj suyu oOrneklerinden CBZ ve CA’nin geri kazanimi iizerine g¢alismalar
yapilmustir.

Stispansiyon polimerizasyon teknigi kullanilarak mikro boyutta metilen mavisi
(MB)  baskili  polimerin sentezi Soysal ve arkadaslar1 tarafindan
gerceklestirilmistir. Sentezlenen MIP’lerin karakterizasyonu taramali elektron
mikroskopu (SEM) ve fourier transform infrared spektroskopisi (FT-IR) ile
yapilmistir. Adsorpsiyon ve secimlilik c¢alismalari, MB baskili polimerlerle
modifiye edilmis karbon pasta elekrotlar kullanilarak diferansiyel puls voltametri
teknigi kullanilarak gerceklestirilmistir. Ayrica MIP polimer ile hazirlanmig
CPE’lerin elektrokimyasal karakterizasyonu i¢in elektrokimyasal empedans
spektrometri (EIS) teknigi kullanilmistir. Se¢imlilik ¢aligmalart metilen mavisinin
kimyasal yapisina ¢ok benzeyen iki boyarmadde olan thionin mavisi ve toluidin
mavisi secilerek yapilmistir. MB baskili polimerin kendi kalip molekiiliine
oldukgea yiiksek secimlilikle baglandigi rapor edilmistir (Soysal vd. 2013).

Boyar madde baskilanmasina dayanan bir diger ¢alisma Yan ve arkadaslari
tarafindan gerceklestirilmistir. Malahit yesili (MG) boyar maddesinin kalip
molekiil olarak kullanildigi bu ¢alismada, metakrilik asit (MAA) monomer, etilen
glikol dimetakrilat (EGDMA) c¢apraz baglayict olarak kullanilmis ¢oktiirme
polimerizasyonuyla baskili polimer sentezlenmistir. Scathard plot's analizinin
verilerine gore adsorpsiyon kapasitesi 2.33 pumol/g olarak hesaplamis, ayrica,
malahit yesilinin analoglar1 ile secimlilik ¢alismalari yapilmis ve elde edilen
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polimerin kendi kalip molekiiliine yiiksek se¢imlilikle baglandig1 rapor edilmistir
(Yan vd. 2007).

Soleimani ve arkadaglar1 6rnek hazirlama islemi olmaksizin fizyolojik durumda
tramadol'un kantitatif tayinine yonelik yeni bir MIP modifiye karbon pasta elektrot
hazirlamistir. Cok duvarli karbon nanotiipler, iletkenlik ve iyon transferini
desteklemek icin karbon pasta matriksine eklenmistir. Karbon pasta elektrotlar
tramadol molekiilii igin 107-10° M gibi genis bir dogrusal derisim aralig:
gostermistir. % 1.8 yiizde bagil standart sapma ile 5x107 gozlenebilme sinirt
hesaplanmustir. Onerilen bu metotla idrar ve ilag numunelerinde tramadol tayinine

yonelik ¢aligmalar yapilmistir (Soleimani vd. 2013).

Zeytinyaginda bulunan methidathion'un ekstraksiyonu i¢in segici bir polimerin
sentezlendigi ¢alisma Bakas ve arkadaslari tarafindan gerceklestirilmistir. Bu
caligmada baskili polimeri sentezlemek igin N,N'-metilenbisakrilamid (MBAA)
fonksiyonel monomeri ve etilen glikol dimetakrilat (EGDMA) ¢apraz baglayicisi
kullanilmigtir.  Ayrica, itakonik asit (IA), metakrilik asit (MAA) ve
2-(triflorometil)akril asit (TFMAA) fonksiyonel monomerleriyle polimerler
sentezlenmis ve analitik parametreleri karsilastirilarak methidathion MBAA
monomerinin daha uygun bir monomer oldugu deneysel sonuclarla desteklenerek
rapor edilmistir. Sentezlenen polimer kati faz tutucusu olarak kullanilmis daha
sonra c¢ozeltiler HPLC-UV ile analizlenmistir. Zeytinyagindan methidathion
molekiiliiniin ekstraksiyonu i¢in tayin smirt 0.1 ppm, gdzlenebilme siniri ise
0.02 ppm olarak bulunmustur. Elde edilen bu sonuglar ile MIP’nin methidathion
tutulumu icin HPLC’de kullanilan geleneksel C18 kolonuna gore daha etkin
oldugu bildirilmistir (Bakas vd. 2012).

Kuversetin'in kontrollii salinimi i¢in nanokiire seklinde molekiil baskili polimer,
Curcio ve arkadaslari tarafindan sentezlenmistir (Curcio vd. 2012). Metakrilik asit
monomeri ve etilen glikol dimetakrilat ¢apraz baglayicisinin  kullanildigt
calismada kiiresel ve nano boyutta partikiil elde etmek igin ¢oktiirme
polimerizasyonu tercih edilmistir. Morfolojik 6zellikleri i¢in taramali elektron
mikroskopisi (SEM) hidrofilik 6zellikleri i¢in ise su absorplama kapasite deneyleri
yapilmstir. Kalip molekiil olan kuversetinin yap1 analogu olan katesin kullanilarak
sentezlenen polimerin se¢imliligi incelenmistir. Elde edilen analiz sonuglarina

gore sentezlenen polimerin kuversetine se¢imli oldugu rapor edilmistir.
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Kang ve arkadaglar organofosfat yapisina sahip
dietil-(3-metilureido) (fenil)metilfosfat (DEP) orjinal molekiilii sentezlemis ve
kalip molekiil olarak kullanarak molekiil baskili polimeri sentezlemislerdir. DEP
ile fonksiyonel monomer arasindaki etkilesim teorik modelleme yapilarak tesbit
edilmis ve monomer ile kalip molekiil arasindaki 6n kompleksin hidrojen bagi
etkilesimi ile gerceklesecegi anlasilmistir. Farkli fonksiyonel monomerlerle
molekiil baskili polimerler sentezlenmis ve adsorpsiyon denemeleri yapilmustir.
S6zkonusu kalip molekiiliin baskilanmasinda kullanilacak en uygun monomerin
metakrilik asit oldugu bildirilmistir. Kalip ile monomer mol oraninin 1:9 olacak
sekilde ayarlandigi polimerlerin daha iyi sonug¢ verdigi gdézlenmistir. Scatchard
plot's analiz sonuglarma gore MIP'in iki tip baglanma bolgesi olabilecegi
vurgulanmigtir. DEP ve birgok organofosfat pestisitini kullanilarak secimlilik
caligmasi yapilmistir. DEP-MIP polimeri methamidophos ve orthene gibi amino
veya imin grubu igeren pestisitlere karsi daha iyi se¢imlilik gostermislerdir (Kang
vd. 2011).

Shamsipur ve Seidani (2011) iyon baskilamaya yonelik olarak yaptiklart
calismalarinda  1,4-dihidroksi-9,10-antrakinon  (QZ) ligand1  kullanarak
nanoboyutta Cu®* iyonu baskili polimer hazirlamuslardir.  Oncelikle
dimetilsiilfoksit ¢oziiciisii igerisinde Cu®* ile QZ’yi 1:1 oraminda karistirarak
kararl bir 6n kompleks olusturmuslar, ¢oktiirme polimerizasyonu ile etilen glikol
dimetakrilat ¢apraz baglayicisim kullanarak Cu?* iyonu baskili polimer
sentezlemislerdir. Baskilanan Cu®" iyonlarim polimer matriksinden uzaklastirmak
icin 0.1 M HNOj3 ¢ozeltisi kullanilmustir. Cu®* iyonu baskili polimer, elementel
analiz, taramali elektron mikroskopisi (SEM) ve fourier transform infrared
spektroskopisi (FT-IR) ile karakterize edilmistir. Bu yontemle elde edilen
polimerlerin 60-110 nm boyutunda ve diizensiz bir sekilde olduklart bildirilmistir.
Caligmada maksimum sorbent kapasitesi ve zenginlestirme faktorii sirasiyla
346.3 umol/g ve 18.4 olarak bulunmustur. Bagil standart sapma ve gdzlenebilme
stirt sirasiyla %0.97 ve 0.3 ng/mL olarak hesaplanmustir.

Bir baska iyon baskilama calismasinda Zhao ve arkadaglar1 kat1 faz ekstraksiyonu
kolonunda kullanmak iizere ¢inko (II) iyonu baskili polimer sentezlemislerdir.
8-akriloloksikinolin monomer olarak kullanildigi ¢alismada etilen glikol
dimetakrilat c¢apraz baglayicisi ve azoisobiitironitril polimer baslaticis
kullanilmigtir. S6kme isleminden sonra polimerin, ¢inko (II) iyonuna adsorpsiyon
caligmalar1 yapilmigtir. MIP kiirelerine Zn(Il)nin maksimum adsorpsiyon
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kapasitesi yaklasik 3.9 mg/g olarak bulunmustur. Zn(II) baskili mikrokiirelerinin
secimlilik ¢aligmalarinda, yiikleri ve atom yaricaplar1t ZN(II)’ye yakin olan Cu(Il),
Co(Il) ve Ni(Il) iyonlarmi kullamilmustir. Baskili polimerin, Zn(II) iyonuna
oldukga secimli davranig gosterdigi rapor edilen calismada gozlenebilme sinirini
ve bagil standart sapmay sirasiyla 0.65 ppb ve %2.9 olarak hesaplamistir (Zhao
vd. 2007).

Antienflamatuar (NSAID) bir ilag olan ibuprofenin kalip molekiil olarak
kullanildigi molekiil baskilt polimer (MIP) sentezini Lagha ve arkadaslari
gerceklestirmigtir.  MIP  sentezinde, akrilamid  fonksiyonel = monomer,
etilen glikol dimetakrilat (EGDMA) c¢apraz Dbaglayici, ¢0ziicii olarak da
dimetilformamit kullanilmistir. Sentezlenen MIP'inin sec¢imlilik ¢aligsmalar1
ibuprofenin kimyasal yap1 analogu olan naproksen ve ketopren kullanilarak kati
faz ekstraksiyon (SPE) yontemiyle yapilmistir. Bu ¢alismada sentezlenen MIP'nin
ibuprofen'e karst ¢ok secgici davrandigi rapor edilmistir. Asetonitril:su (9:1)
karigimi ile sokme isleminin gergeklestirildigi ¢alismada ibuprofen geri kazanim
yaklasik %90 civarinda elde edilmistir. Ibuprofen'in geri baglanma kapasitesi
Freundlich izotermine uygun olarak 1.45 pumol/g hesaplanmistir. HPLC analiz
sonuglarina gére MIP-SPE kullanilarak yapilan insan idrar 6rneginde ibuprofen
tayini i¢in geri kazanim yaklasik % 85 olarak bulunmustur (Lagha vd. 2011).

Metil-parathion, organofosfat pestisit sinifinda bulunan bir pestisittir. ZrO,
nanopartikiilleri ile modifiye edilmis karbon pasta elektrodun metil-parathionun
tayini i¢in kullanildigi ¢alisma Parham ve Rahbar tarafindan yapilmistir. Analiz
teknigi olarak kare dalga voltammetri tekniginin kullanildig1r calismada metil-
parathion molekiiliinde bulunan fosfat gruplarimin ZrO, nanopartikiillerine karsi
gosterdigi yiiksek afiniteden yararlanilmistir. Bu affinite sayesinde modifiye
edilmis karbon pasta elektrodun, metil-parathion molekiiliine secimli davrandig
ve bu sayede, gelistirilen sensoriin duyarliliginin arttigr bildirilmistir. Metil
parathionun, 5.0-3000.0 ppm gibi genis bir derisim araliginda pik akimi ile
dogrusallik gosterdigi (R*=0.9992) rapor edilen ¢alismada gozlenebilme sinuri
2.0 ppm, tayin sinir1 ise 5.7 ppm olarak hesaplanmistir (Parham ve Rahbar, 2010).

Metil parathion tayinine yonelik olarak gelistirilen bir diger caligma Nirmala ve
arkadaglar1 tarafindan yapilmistir. Bu c¢alismada c¢alismada, parathion-etil ve
metil-parathion organofosfat pestisitlerinin tayininde stearik asit ile modifiye
edilmis camsi karbon elektrot kullanmustir. Parathion-etil ve metil-parathion'un
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elektrokimyasal davraniglarini  dongiilii  voltammetri, diferansiyel puls
voltammetresi ve amperometri tekniklerini kullanarak incelenmistir. Stearik asit
ile modifiye edilmis camsi karbon elektrot ile ¢iplak camsi karbon elektrodun
voltammetri ile elde edilen sonuglarmi karsilastirmustir. Modifiye elektrodun
parathion-etil ve metil-parathion tayini i¢in modifiye edilmemis elektroda kiyasla
daha yiiksek ve dolayisiyla duyarl akim yaniti olusturdugu bildirilmistir. Sensoriin
analitik karakteristigi, duyarlilik, dogrusal aralik, diisiik gozlenebilme sinir1 ve
yanit siireleri bakimindan incelemistir (Nirmala vd. 2010).

Kumaravel ve Chandrasekaran (2010) parathion-metil ve etil-parathion analizi igin
literatiirde ilk kez nanogiimiis\nafyon kompozit elektrodu gelistirmislerdir. Bu
kompozit elektrodun, diisiik indirgenme potansiyeli ve yiiksek akim siddeti
gosterdigi bildirilmistir. Farkli pestisit derisimlerinde maksimum akim siddetine
30 s gibi bir siirede ulasildigi rapor edilmistir.

Bir diger organofosfat pestisit olan triazofos (TAP) tayini icin molekiil baskili
polimer Xie ve arkadaslari tarafindan gelistirilmistir. Kalip molekiil olarak TAP’1n
kullanildig1r polimer ¢oktiirme polimerizasyon yontemi ile gergeklestirilmistir.
Sentezlenen TAP baskili polimerlerin boyutlarinin yaklasik 0.7 um oldugu SEM
fotograflarindan anlasilmaktadir. Molekiil baskili polimerin bir &rnek ¢ozelti
matriksinden TAP'u segici olarak adsorpladig: bildirilmektedir. Adsorplanan TAP
luminol-H,O,'in ~ kemiliiminesansim1 ~ giliglii ~ bir  sekilde  arttirmaktadir.
Kemiliiminesansdaki bu artisin TAP derisimi ile dogrusal bir iliski i¢inde oldugu
rapor edilmistir. Bu yontemle TAP tayini i¢in ticari kemiliiminesans analizlerinden
diisilk bir degerdir. Bu c¢alismada sentezlenmis olan MIP kullanilarak bitki
orneklerindeki TAP'in basarili bir sekilde tayin edildigi bildirilmistir (Xie vd.,
2010).

Paraokson tayinine yonelik MIP ile modifiye edilmis bir voltametrik sensoriin
gelistirildigi ¢alismada Molekiil baskili polimer ile 3 elektrot modifiye edilmistir.
Karbon pasta elektrot (MIP-CPE) modifikasyonunda MIP karbon pasta matriksine
dogrudan eklenmis, camsi karbon elektrot modifikasyonunda elektrot yiizeyi MIP
partikiilleri ile kaplanmig (MIP/PECH-GCE) ve son olarak ta camsi karbon
elektrot yiizeyine poliepikloro hidrin ve grafit/MIP karisimi ince bir tabaka
seklinde kaplanmigtir (MIP/Grafit-PECH-GCE). Modifiye edilmis bu ii¢ farkli
elektrot, analit ekstraksiyonu, elektrodun yikanmasi ve paraoksonin
elektrokimyasal 6l¢limii agisindan kiyaslanmigtir. MIP-CPE’nin diger elektrotlara,
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daha iyi secicilik, iyi bir dogrusal aralik ve daha diisiik gozlenebilme sinir1 gibi
stlinliikleri oldugu bildirilmistir (Alizadeh, 2010).

Alizadeh’in yaptig1 bir diger ¢alisma, organofosfat pestisit olan parathion baskili
polimerin sentezlenmesi ve yiiksek segici adsorban materyali olarak sulu
orneklerde parathion tayini ve ayrilmasina yonelik bir ¢alismadir. Bu galisma 6nce
baskilanmis polimerdeki bosluklara parathion molekiiliiniin adsorpsiyonu daha
sonra bu bosluklardan metanol yardimiyla parathion molekiiliiniin uzaklagmasina
dayanmaktadir. Molekiiliiniin yapiya baglanip baglanmadigi elektrokimyasal bir
yontem olan kare dalga voltammetrisi kullanilarak incelenmigtir. Ortamin pH',
adsorpsiyon islemindeki karigtirma hizi (rpm), 6rnek hacmi, eluent hacmi ve
ekstraksiyon siiresi gibi parametreler optimize edilmistir. Optimize edilmis
kosullarda yapilan denemeler sonucunda %95 oraninda geri kazamim rapor
edilmistir. Elde edilen parathion baskili polimerler kullanilarak yapilan analizde
derisim ile akim arasinda 0.20-467.4 ppb araliginda dogrusallik elde edilmistir.
Gozlenebilme sinirt % 5.7 bagil standart sapma ile 49.0 ppb olarak bulunmustur.
(Alizadeh vd. 2009).

Pardieu ve arkadaslar1 kimyasal yap1 bakimindan kiigiik bir pestisit olan atrazini
kalip molekiil olarak kullanarak elektrokimysal sentez metoduyla molekiil baskili
iletken  polimer  (MICP)  sentezlemislerdir. ~ Platin  (Pt)  elektrot
yiizeyinde 3,4-etilendioksitiyofen-co-tiyofen-asetik asit'in elektrokimyasal sentez
metoduyla polimerlesmesi, birbirini izleyen iki basamakta olmaktadir. Ilk
basamakta, asetik asit ile polimerlesecek komonomerin, kalip molekiil olan atrazin
varliginda hidrojen bagi olusturmasi, ikinci basamakta ise atrazin molekiiliiniin
ayrilmasi ger¢eklesmistir. Elde edilen MICP’nin, atrazin molekiiliine karsi oldukga
secimli oldugu bildirilmigtir. Dongiilii voltammetri teknigi kullanilarak atrazin
analizinin gergeklestirildigi ¢alismada gelistirilen sensor, 10°-1.5x10% M gibi
genis bir derisim araliginda dogrusallik gostermis ve 107 M gibi diisiik bir tayin
sinirini rapor edilmistir (Pardieu vd 2009).

Coktiirme polimerizasyonuyla ¢evresel sularda bulunan karbaril pestisidinin
tayinine yonelik mikrokiire seklinde molekiil baskili polimerlerin sentezlendigi bir
diger calismada monomer olarak metakrilik asit (MAA), ¢apraz baglayici olarak
etilen glikol dimetakrilat (EGDMA), baglatici olarak azoisobutironitril (AIBN) ve
porojen olarak asetonitril kullanmistir. Molekiil modelleme yazilimi kullanarak
kalip molekiil ile monomer arasindaki mol oranini hesaplamustir. Elde edilen
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polimerlerle kalip molekiilii geri baglama ve secimlilik deneyleri yapilmus,
mikrokiire seklindeki baskili polimerin karbaril pestisitine karsi se¢imli oldugu
bildirilmistir (Yao vd. 2008).

5-florourasil molekiiliiniin kalip olarak kullamldigi molekiil baskili polimer
sentezine dayanan calisma Puoci ve arkadaslar1 tarafindan rapor edilmistir.
5-florourasil, sindirim sistemi sorunu olan hastalarin kullandigi ilaglarin etken
maddesidir. Bu ¢aligmada baskili polimerin se¢imliligi hem organik hem de sulu
cozeltilerde denenmistir. Baskilanmigs polimer ile baskilanmamis polimerin
5-florourasil adsorblama kapasiteleri karsilastirilmistir (Puoci vd. 2007).

Kovalent olmayan (non-kovalent) yaklasim kullanilarak su &rneklerinden metil
karbamat pestisitlerinin tayinine yonelik molekiil baskili polimerin sentezlendigi
caligmada polimerizasyonda kullanilacak fonksiyonel monomerin segiminde
molekiiler modelleme yazilimi kullanilmigtir. Molekiil baskili polimer sentezinde
kalip molekiil ile en yiiksek baglanma gdsteren fonksiyonel monomer segilmistir.
MIP kullanilarak su drneklerinden karbaril molekiiliiniin segici ve duyarli bir
sekilde tayini igin floresans emisyon tayinine dayanan akis enjeksiyon sistemi
onerilmistir. Onerilen bu akis enjeksiyon sistemi ile yapilan segimlilik
caligmalarinda sentezlenen polimerin karbarile diger metil karbamatlara
(bendiocarb ve carbofuran) gore cok daha segici davrandigi bildirilmistir. Bu
calismada gozlenebilme smirt 3 mL Ornek enjeksiyonunda 0.27 ppb olarak
bulunmustur. Sentezlenen polimerin ¢ok iyi tekrarlanabilirlik gdsterdigi ve uzun
bir kullanim 6mrii oldugu rapor edilmistir (Barragan vd. 2007).

Say (2006) yaptigi ¢alismada yiik transfer (CT) (metakriloil-antipirin) ve ligand
degisim (LE) (metakriloil-antipirin-gadalinyum) yontemleriyle hazirlanmisg
monomerleri kullanarak paraoksan ve parathion molekiilleri i¢in yiizey baskilama
gergeklestirmigtir.  Azobisisobutronitril polimer baglaticisi ve etilen glikol
dimetakrilatin c¢apraz baglayici olarak kullanildigr g¢alismada CT ve LE'nin
paraoksan ve parathion'un baglanma bolgelerine etkisi adsorpsiyon izotermlerine
bakilarak incelenmistir. Calismada paraoksan ve parathion'un baslangi¢
derisimlerinin etkisi, adsorpsiyon siiresi ve MIP-CT ve MIP-LE i¢in adsorpsiyon

secimliligi gibi parametreler incelenmistir.

Mikrokiire elde etme yontemi olan silispansiyon polimerizasyonu ile kati faz
ckstraksiyonunda kullanmak iizere mikro boyutta tirozin baskili polimer sentezi
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Zhang ve arkadaslar tarafindan gerceklestirilmistir. Trimetilolpropantrimetakrilat
capraz baglayicist ile 2-vinilpiridin ve 2-akrilamido-2-metilpropansiilfonik asit
monomerleri kullanildigi ¢aligmada siispansiyon polimerizasyonu ile elde edilen
MIP’lerin boyutlarinin genis bir aralikta olmasina ragmen tirozine karsi ¢ok iyi
secimlilik gdsterdigi bildirilmistir (Zhang vd. 2003).

Nitropestisit olan 4,6-dinitro-o-cresol, fenitrothion ve parathion-metil, paration-etil
ve indirekt tayin i¢in bu pestisitlerin metabolitleri olan parathion (metil ve etil
icin)'un kimyasal yapisina benzeyen 4-nitrofenol ve fenitrothion'un kimyasal
yapisina benzeyen 3-metil-4-nitrofenol bilesiklerinin elektrokimyasal dedektorlii
sivi kromatografisi ile analiz edildigi ¢alismada Onderistirme islemi yapilmadan
direkt nehir suyu ornekleri ile g¢aligilmistir. Nehir suyu orneklerinin 0.5 ppb
derisiminde referans madde ile zenginlestirildikten sonra % 1-15 arasinda bagil
standart sapmayla test edilen bilesiklerin geri kazanim verimliliginin % 96-112
araliginda oldugunu bildirilmistir. Ayrica bu bilesiklerin gozlenebilme sinirinin
0.05-0.14 ppb derisim araliginda oldugunu rapor edilmistir (Diaz vd. 2000).

2.2. Disulfiram ve Thiram Tayininde Kullanilan Analitik Yontemler

Her ikiside dithiokarbamik asit tiirevi olan disulfiram ve thiramin degisik
yontemlerle tayinine yonelik calismalar bulunmaktadir. Yontemleri spektroskopik,
kromatografik, elektrokimyasal ve diger yontemler olarak simiflandirmak
mimkiindiir.

2.2.1. Spektroskopik Yontemler

Thiram, Cu(ll) ve Pd (Il) ile dimetildithiokarbamat kompleksleri halinde
coktiiriilerek spektrofotometrik olarak tayin edilmistir. Cesitli iyonlarin girisim
etkisi ¢alistlmistir (Malik ve Rao 1991).

Thiram, molibden kompleksi halinde metil izobiitil keton ile ekstrakte edilmis ve
spektrofotometrik dordiincii tlirev yoOtemiyle tayin edilmistir. Tayin sinir

0.3 pg/mL olarak verilen bu ¢alismada, metot bugday 6rneklerine uygulanmistir
(Sharma vd. 2005).

Thiramin siilfiirik asitli ortamda Ce(Il[)SO, ve kinin ile olusturdugu tepkime
liriinliniin kemiliiminesansindan yararlanilarak yapilan tayinde dogrusal derisim



43

araligl ve tayin sinir1 (7.5 ng/mL) belirlenmistir. Cesitli anyon ve katyonlarin ve
diger bazi pestisitlerin girisimlerinin ¢alisildig1 bu calismada yontem dogal sularda
thiram tayinine uygulanmistir (Waseem vd. 2010).

Bir siilfiir bilesigi olan disulfiramin asidik ortamda N,N-dimetil-p-fenilendiamin
ile Fe(Ill) varliginda olusan yiikseltgenme {iriinii spektrofotometrik olarak tayin
edilmis, yontem farmasotik bilesiklere uygulanmistir  (Skowron  ve
Ciesielski 2011).

2.2.2. Kromatografik Yontemler

Biyolojik sivilardaki disulfiram ve metabolitleri ekstrakte edilmis ve fare
plazmasindaki miktarlar1 LC ile tayin edilmistir (Jensen ve Faiman 1980).

Terapotik dozda disulfiram alan hastalarin plazmalarindaki disulfiram ters faz LC
ile tayin edilmistir. Yontemin duyarliginin yeterli oldugu ifade edilmistir (Masso
ve Kramer 1981).

Disulfiram ve idrardaki iki metaboliti ters faz LC-UV dedeksiyonu ile 6n-kolon
tirevlendirme isleminden sonra tayin edilmistir (Irth vd. 1988).

Dogal sularda ve bazi formiilasyonlardaki thiram elektrokimyasal dedeksiyonun
kullanildig: ters faz HPLC ile tayin edilmistir. Tayin sinir1 20 pL 6rnek i¢in 2.7 ng
olarak verilmistir (Ubeda vd. 1990).

Igme sularindaki thiram ve diger {i¢ adet pestisit kat1 faz ekstraksiyonundan (SPE)
ters faz LC ile tayin edilmistir. Thiram ve digerleri i¢in dogrusal derisim araliklari,
tayin sinirlart ve su Orneklerinden geri kazanmimlari hesaplanmigtir (Ohto
vd. 1994).

Thiram ve disulfiramin grafit-teflon amperometrik elektrodu kullanilarak HPLC
ile tayin edildigi bu ¢alismada, yontem elma orneklerine uygulanmustir (Fernandez
vd. 1996).

Meyve ve sebze oOrneklerindeki kalinti halindeki thiram normal faz HPLC-UV
dedeksiyonu ile tayin edilmistir. Tiim numuneler i¢in kantitasyon siirt 0.1-0.2
ppm olarak ifade edilmistir (Ekroth vd. 1998).
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Thiram ve diger iki zirai ilacin tarim sularmdaki tayini i¢in kat1 faz ekstraksiyonu
HPLC-UV dedeksiyonun kullanildigi bu ¢alismada tayin sinir1 olarak 1-10 ng/mL
ifade edilmistir (Aulakh vd. 2005).

Yogun alkol ve nikotin kullanicilarinin plazmasindaki disulfiram ve bupropion ters
faz LC-UV dedeksiyonu ile tayin edilmistir. Dogruluk, secicilik ve kesinligin
tahmin edici oldugu belirtilen c¢alismada tayin smirt 1.5 ng/mL olarak
hesaplanmistir (Saracino vd. 2010).

Regeteli ve regetesiz ilaglardaki ve idrardaki disulfiramin tayini i¢in gelistirilen ve
optimize edilen yontemde ters faz HPLC-UV ile yapilan dedeksiyonda disulfiram
icin gozlenme simirt 15 ng/mL, kantitasyon sinir1 70 ng/mL olarak hesaplanmigtir
(Mourya vd.2011).

Meyve ve sebze Orneklerinde thiram kalintilarinin tayini i¢in LC-MS/MS'in
kullanildigr bu g¢alismada, tayin s 0.0012 ppm oldugu ifade edilmistir
(Peruga vd. 2012).

2.2.3. Elektrokimyasal Yontemler

Su ve toprak drneklerindeki thiramin asili civa damla elektrot {izerinde adsorptif
polarografik tayin kosullarinin belirtildigi bu calismada, iki farkli biriktirme siiresi
icin ayr1 ayr1 olmak iizere tayin simirlart hesaplanmistir: 120 s igin 0.3 ng/mL,
600 s i¢gin 0.03 ng/mL (Procopio vd. 1988).

Thiramin doner Au disk elektrotta yiikseltgenmesinin adsorpsiyonun basamagini
igerdiginin belirtildigi bu ¢alismada optimum tayin kosullari olarak biriktirme
potansiyeli ve siiresi ile tarama hiz1 belirtilmis: 10 dk biriktirme igin tayin sinir1
0.3 ng/mL olarak ifade edilmistir (Sevilla vd. 1990).

Thiram ve disulfiram grafit-teflon elektrotlarda belli bir potansiyelde ve belli bir
stire biriktirilerek oksidatif tarama ile tayin edilmistir. Her iki tiir i¢in dogrusal
derisim araliklar1 verilmis, baz1 girisim yapan tiirlerin thiram ve disulfiramin

yiikseltgenme pikleri {izerine etkisi ¢alisilmistir (Fernandez vd. 1995).

Co-ftalosiyanin ile modifiye edilmis CPE'ler kullanilarak yapilan elektrokimyasal
tayinde, modifikasyonun disulfiram ve thiram yiikseltgenme piklerindeki asiri
gerilimi  disilirdiigii, ve pik siddetlerini arttirdigi gosterilmistir. Acgik devre
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potansiyelinde biriktirilerek DPV ile yapilan tayinde her iki tiir i¢in oldukga diisiik
tayin smurlari elde edildigi gosterilmistir: thiram igin 7.1x10® M, disulfiram igin
2.2x10°° M (Fernandez vd. 1995).

Diigiik derisim diizeylerindeki thiramin karbon mikro fiber elektrotlardaki kare
dalga voltametrisi i¢in tayin kosullarinin optimize edildigi bu ¢alismada tayin
stirt 4.3x10”7 M olarak hesaplanmustir. Yontem {iziim 6rnekleri ile ticari fungisit
ve ilag preparatlarina uygulanmistir (Hernandez vd. 2000).

Au mikro elektrotlarin kullanildigt DP adsorptif siyirma voltametrisi ile
disulfirammn 120 s biriktirme i¢in tayin siur1 6.3x10° M olrak belirlenmistir.
Yontem bezelye orneklerine uygulanmistir (Agui vd. 2002).

Thiramin civa damla elektrottaki katalitik dalgasinin duyarliginin indirgenme
dalgasindakine kiyasla 125 kez daha yiiksek oldugu belirtilen bu calismada,
katalitik dalganin ikinci tiirev pik akimi yardimiyla hesaplanan thiram tayin
sinirinin 1.0x10-8 M oldugu gosterilmistir (Wang vd. 2008).

Coziicl olarak asetonitrilin kullanildig1 ve elektrolit olarak iyonik sivi i¢eren bir
ortamda thiramm Cu(Il) ile olusturdugu tepkime iriiniiniin polarografik olarak
tayin edildigi bu calismada dogrusal derisim araligi belirtilmistir (Sharma
vd. 2011).

2.2.4. Diger Yontemler

Borik asit tamponunda UV dedeksiyon kullanilarak kapiler elektroforez ile yapilan
thiram tayininde thiram ve nabamin ayrilmalar1 {izerine ortam pH ve yapisinin
etkileri ¢alisilmig, bugday orneklerine uygulanan yontemin tayin sinir1 0.5 pg/mL
olarak hesaplanmigtir (Malik ve Faubel 2000).

Au/Ag-gekirdek/kabuk  bipiramitlerinin  fabrikasyonu ve karakterizasyonu
anlatilmis; ¢ekirdek ve kabuk kalintilar1 ile NaCl derisimi ve ortam pH'sinin
optimize edildigi kosullarda bipiramitler iizerine etkin bir sekilde adsorplanan
thiramin neden oldugu Raman sagilmasinin belli bir derisim araliginda thiram

derisimi ile orantili oldugu gésterilmistir (Zheng vd. 2012).

Askorbik asit ile HAUCI,'in indirgenmesi esnasinda olusan Au nano tanecikleri
ylizey plasmon pik siddetlerinin thiram varliginda azalmasi dikkate alinarak
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gelistirilen yontemde thiram dogrusal derisim araligi saptanmis, tayin sinirt olarak
1.7x107 M hesaplannmustir (Rastegarzadeh ve Abdali 2013).
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3. MATERYAL VE YONTEM
3.1. Kullanilan Cihazlar

Deneylerde, MTOPS 60 W Dijital mekanik karistirici, IVIUM Compact Stat Plus
Module elektroanalizor, BASi Cell stand, RCT Classic IKEMAG isiticilt manyetik
karigtiric, VELP Multistirrer 15 manyetik karistiric, VELP Scientifica AM4
coklu 1siticilt manyetik karistirici, Presica XB 220A 0.0001 g duyarlikta analitik
hassas terazi, Bandolin Sonorex ultrasonik banyo, NUVE EV018 Vakum Etiivii,
JSR JSON-100 Etiiv, LABCONCO WaterPro PS ultra saf su cihazi, THERMO
Scientific Orion 3 star pH metre, ROCKER 600 vakum pompasi, BASi Ag/AgCl
referans elektrot, BASi Pt karsit elektrot ve BRAND Transferpette mikropipetler
kullanilmustr.

Polimer karakterizasyonu igin Adnan Menderes Universitesi Bilim Teknoloji
Aragtirma ve Uygulama Merkezinde bulunan fourier transform infrared
spektrofotometresi (Varian FTS 7000, ABD), [zmir Yiiksek Teknoloji Enstitiisii,
Malzeme Arastirma Merkezinde bulunan taramali elektron mikroskobu (FEI
Quanta 250 FEG, ABD) kullanilmustir.

3.2. Kullanilan Kimyasallar ve Cozeltiler

Etilen  glikol  dimetakrilat (EGDMA),  metakrilik asit (MAA),
N,N'-dietilditiyokarbamid sodyum tuzu trihidrat, polivinil alkol, tetraetilthiram
disiilfit  (Disulfiram, DSF), tetrametilthiram disiilfit (Thiram, THI),
tetraizopropilthiram disilfit (TIPT), sodyum fosfat monobasic, sodyum fosfat
dibasic anhidrat, sodyum kloriir, asetik asit, etanol, kloroform, metanol, fosforik
asit, sodyum hidroksit, mineral yagi, 2,2'-azoizobiitironitril, dietil amin,
trietil amin Sigma-Aldrich (Steinheim, Almanya)'den, toluen, sodyum asetat
Riedel de Haen (Seelze, Almanya)'dan analitik saflikta temin edilmistir.

Tiim tampon ¢dzeltilerin hazirlanisinda ultra saf su kullanildi. Tampon ¢ozeltiler
hazirlandiktan sonra cam siselerin igerisinde buzdolabinda saklandi.

Elektrokimyasal Olglimler sirasinda kullanilan 0.050 M fosfat ¢ozeltisi (pH 7),
litresinde 1.38 g (0.010 mol) NaH,PQO,, 5.68 g (0.040 mol) Na,HPO, ve 1.168 g
(0.020 mol) NaCl icermektedir. Hazirlanan tampon c¢ozeltisinin pH degeri
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yaklasik 7 olmaktadir. Cozeltinin pH"1 gerekliyse, 0.1 N NaOH ve/veya 0.1 N HCI
cozeltisi ilavesiyle pH metre ile 7'e ayarlanir.

Kullanilan 0.50 M asetat tampon ¢ozeltisi (pH 5), litresinde 28.9 mL asetik asit ve
1.168 g (0.020 mol) NaCl igermektedir. Asetat tamponunun olusturulmasi ve
¢ozeltinin pH'sinin 4.8 degerine ayarlanmasi, 0.1 N NaOH ilavesiyle pH metre ile
Olciilerek gerceklestirildi.

3.3. Karbon Pasta Elektrotlarinin (CPE) Hazirlanmasi

Caligmalarda kullanilan yalin CPE'ler % 70 grafit tozu ve % 30 mineral yagi
icerecek sekilde hazirlandi. MIP ile modifiye edilmis CPE'ler ise grafit tozunun
% 25'i olacak sekilde grafit matriksine 24 saat boyunca 40 °C'de vakum etiiviinde
kurutulmus polimerlerin eklenmesiyle hazirlandi. Elektrot dik konumda tutularak,
ylizeyi yagl kagit iizerinde halkalar ¢izmek suretiyle zimparalandi ve Olgiime
hazir hale getirildi.

Disulfiram baskili polimer. Polimer orani grafit matriksin % 25'i olacak sekilde
karbon pasta elektrot (CPE) hazirland1 ve polimer yapisindaki kalip molekiiliiniin
yiikseltgenme sinyali diferansiyel puls voltametri teknigi ile ol¢lildii. Ayni islemler
kontrol polimeri i¢in de yapildi.

3.4. Elektrokimyasal Ol¢iimler

Tim elektrokimyasal Olgiimlerde iiclii elektrot sistemi kullanilmistir. Caligsma
elektrodu olarak Boéliim 3.3'de anlatildigi sekilde hazirlanan elektrotlar, referans
elektrot olarak Ag/AgCl (3.0 M), yardimci elektrot olarak Pt tel kullanilmustir.

DSF ve THInin elektrokimyasal davramigi ilk oncelikli olarak asetonitril
ortaminda donistiimlii voltametri (CV) ve diferansiyel puls voltametri (DPV)
teknikleri kullanilarak incelenmistir. DSF tayinine dayali voltametrik 6lgiimler
0.050 M fosfat tampon ¢ozeltisi (PBS), THI tayinine dayali voltametrik dlglimler
ise 0.50 M asetat tampon ¢o6zeltisi (ABS) igerisinde gerceklestirilmistir. Her iki
kalip molekiil i¢in ayn1 CV ve DPV kosullar1 uygulanmis olup kosullar asagida
tablo seklinde verilmistir.
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Bu c¢alismada polimer ve grafitin hidrofobik 6zellikte olmasi nedeniyle, eletrot
matriksindeki geri baglanmis kalip molekiillerin eletron transferini hizlandirmak
amaciyla DPV o6l¢iimii alinmadan o6nce iki adimli kronoamperometri teknigi
uygulandi. Bu sekilde elde edilen DSF ve THI yiikseltgenme sinyallerinde
kronoamperometri uygulanmadan once Olciilen DSF ve THI yiikseltgenme
sinyallerine kiyasla yaklasik 5 kat yiiksek sinyal elde edildi. Bu nedenle bundan
sonraki tiim DPV &l¢iimlerinden 6nce 0.7 V'ta 30 saniye ve 1.2 V'ta 30 saniye
kosullandirma yapildu.

Cizelge 3.1. Her iki kalip molekiil (DSF ve THI) i¢in CV ve DPV kosullari

Teknik Potansiyel | Tarama Step Puls Puls Calisma
Arahgi Hizi potansiyeli | Genligi | Siiresi | Elektrodu
cVv 0.5—1.5V Pt
1.5—0.5V
10 mV/s 4 mV 50mV | 50 ms
DPV' 1 0551.5v CPE

3.5. Kalip Molekiillerin Elektrokimyasal Davramislarinin Belirlenmesi

Kalip molekiillerin elektrokimyasal davranisimi incelemek icin 0.01 M DSF ve
THI c¢ozeltileri elektrolit olarak 0.1 M tetraetilamonyum hekzaflorofosfat
(TEAHFF) iceren asetonitril ¢ozeltisinde hazirlandi. Bu ¢6zeltilerin igerisinde
Pt calisma elektrodu daldirilarak doniistimli voltametri teknigi ile yiikseltgenme
ve indirgenme pik siddetleri ve potansiyelleri belirlendi.

3.6. Baskili Polimer Sentezi

Bazi pestisitler ile organik molekiillerin voltametrik tayini igin molekiil baskili
polimer esasli sensorlerin gelistirilmesi amaciyla organik molekiil olarak
disulfiram, pestisit olarak ise thiram molekiillerinin baskilandig iki farkli polimer
sentezlendi. Her bir polimer igin kalip molekiillerin ii¢ farkli mol oraninda
kullanildig1 alt1 farkli kombinasyonda silispansiyon polimerizasyon yoOntemiyle
polimer sentezi yapildi. Elde edilen polimerlerin SEM ile yiizey
karakterizasyonlar1 yapildu.
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Baskili polimerlerin analiti yani kalip molekiilii geri baglama kapasitesi,
adsorpsiyon siiresi, analit derisimi gibi analitik parametreler, polimer ile karbon
pasta elektrot hazirlanarak DPV teknigiyle incelenmis, ayrica, polimerlerin kalip
molekiiliiniine kars1 gosterdigi secimlilik, kalip molekiillerin analoglarina karsi
yine DPV teknigi kullanilarak test edilmistir. Baskili polimerler ile hazirlanmig
karbon pasta elektrotlar kullanilarak polimerlerin gercek numunelerdeki yanitlari

incelenmistir.

3.6.1. Tetraetilthiramdisiilfit (Disulfiram) Baskilh Polimerin (DSF-MIP)
Sentezi

Kalip molekiil olan disulfiram (0.5 mmol) ile fonksiyonel monomer metakrilik asit
(MAA) (4 mmol), 6n kompleks olusturmak icin yaklasik 60 dk 5 mL toluen
icerisinde karigtirildi. Bu siire sonunda ortama ¢apraz baglayici olarak 20 mmol
etilen glikol dimetakrilat (EGDMA) ilave edildi. Ayr1 bir beherde 250 mg polivinil
alkol (PVA) 25 mL ultra saf suda isitilarak ¢o6ziildii. Hazirlanan iki ¢ozelti,
polimerlesmenin gergeklesecegi balona aktarildi. Balona aktarilan polimerizasyon
karigiminin igerisine 40 mg polimer baglaticist 2,2'-azoisobiitironitril ilave edilerek
karisimin i¢inde ¢oziilmesi saglandi. Balon 60 °C'deki yag banyosuna konulup
mekanik karistirici ile 24 saat siiresince 400 rpm'de karistirildi. Ayni islemler kalip
molekiil icermeyen kontrol polimeri (NIP) elde etmek icin de yapildi

Polimerizasyon islemi Sekil 3.1'de gosterilmistir.
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x mmol Disulfiram 5 mL S0°C

toluende ¢ozilir

omends 60 025 g PVA 25 mL ultra saf OO
+ suda 1sitilarak kanstirilir,

Disulfiram ¢ozeltisine 4 mmol MAA
eklenip 6n komplekslesme igin 1 saat
kanstinlir

+

Karigima 20 mmol EGDMA
eklenip kanistnlr.

!

Her iki g&zelti  Tbalona aktanlip
iizetlerine 40 mg AIBN ilave edilerek
24 saat boyunca 400 rpm'de mekanik
karistirics ile kanstinlir.

Sekil 3.1. Disulfiram baskili polimer sentezi prosediirii ve sematik gosterimi

3.6.1.1. Disulfiram baskih polimerden kalip molekiiliiniin uzaklastirilmasi

Elde edilen disulfiram baskili polimer, seliiloz ekstraksiyon kartusuna aktarildi.
Seliiloz kartus, soxhlet haznesine yerlestirilerek 24-48 saat boyunca metanol-asetik
asit (9:1) karisiminda ekstrakte edildi.

Disulfiram baskili polimer 24 saat boyunca 40 °C'de vakum etiiviinde kurutuldu.
Polimer orani grafit matriksin % 25'i olacak sekilde karbon pasta elektrot (CPE)
hazirlandi ve polimer yapisindaki kalip molekiiliiniin yiikseltgenme sinyali
diferansiyel puls voltametri teknigi ile Olgiildii. Ayni islemler kontrol polimeri
icin de yapildi.
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3.6.2. Tetrametilthiramdisiilfit (Thiram) Baskili Polimerin (THI-MIP) Sentezi

Kalip molekiil olan thiram (0.5 mmol) ile fonksiyonel monomer metakrilik asit
(MAA) (4 mmol) 6n kompleks olusturmak i¢in yaklagik 60 dk 5 mL kloroform
icerisinde karistirildi. Bu siire sonunda ortama g¢apraz baglayici olarak 20 mmol
etilen glikol dimetakrilat (EGDMA) ilave edildi. Ayr1 bir beherde 250 mg polivinil
alkol (PVA) 25 mL ultra saf suda isitilarak ¢oziildii. Hazirlanan iki ¢ozelti,
polimerlesmenin gergeklesecegi balona aktarildi. Balona aktarilan polimerizasyon
karigiminin igerisine 40 mg polimer baslaticis1 2,2'-azoisobiitironitril (AIBN) ilave
edilerek karigimin iginde ¢oziilmesi saglandi. Balon 60 °C'deki yag banyosuna
konulup mekanik karigtiric1 ile 24 saat siiresince 400 rpm'de karistirildi. Aym
islemler kalip molekiil icermeyen kontrol polimeri (NIP) elde etmek igin de
yapildi. Polimerizasyon islemi sekil 3.2'de gosterilmistir.

700 ]
x mmol Thiram 5 mL
Kdoroformda éziliir 023 g PVA 25 mL ultra saf OO

T suda 1sitilarak kan gtirilir.

Thiram c¢ézeltisine 4 mmol MAA
eklenip 6n komplekslesme igin 1 saat
kangtrilir

-+

Kansitma 20 mmol EGDMA
eklenip karighnlir.

!

Her iki gozeli balona aktarilip
izetlerine 40 mg AIBN ilave edilerek
24 saat bovunca 400 rpm'de mekanik
karistirict ile karigtinlir.

Sekil 3.2. Thiram baskili polimer sentezi prosediirii ve sematik gosterimi
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3.6.2.1. Thiram baskih polimerden kalip molekiiliiniin uzaklastirilmasi

Elde edilen thiram baskili polimer, selilloz ekstraksiyon kartusuna aktarildi.
Seliiloz kartus, soxhlet haznesine yerlestirilerek 24 saat boyunca metanol-asetik
asit (9:1) karigiminda ekstrakte edildi.

Thiram baskili polimer 24 saat boyunca 40 °C'de vakum etiiviinde kurutuldu.
Polimer oran1 grafit matriksin % 25'i olacak sekilde karbon pasta elektrot (CPE)
hazirlandi ve polimer yapisindaki kalip molekiiliniin yiikseltgenme sinyali
diferansiyel puls voltametri teknigi ile olgiildii. Ayni islemler kontrol polimeri
icin de yapildi.

3.7. Optimizasyon ¢calismalari

3.7.1. Disulfiram Baskih Polimer ve Kontrol Polimerinin Optimizasyon
Calismalan

DSF-MIP ve NIP polimerlerinin elektrokimyasal analizlerdeki kullanim
kosullarinin optimizasyonu igin, derisim, adsorbsiyon siiresi ve se¢imlilik
parametreleri incelendi.

3.7.1.1. Derisim ¢alismalar:

DSF-MIP ve NIP polimerlerinin en fazla miktar ve kararlilikta adsorblayacagi
kalip molekiiliin derisiminin belirlenmesi amaciyla farkli derisimlerde
(0.01M,0.03 M, 0.05 M, 0.07 M, 0.1 M ve 0.2 M) disulfiram c¢ozeltileri
hazirlandi. Her bir disulfiram ¢ozeltisinden 5'er mL alindi ve her birinde 50 mg
polimer igeren beherlere aktarilarak 60 dk adsorpsiyon yapildi. Adsorpsiyon
isleminden sonra polimerler (MIP ve NIP) vakum pompasi yardimiyla siiziilerek
kurutulduktan sonra karbon pasta elektrotlar hazirlandi. Hazirlanan bu elektrotlar
ile DSF-MIP ve NIP'taki disulfiramin yiikseltgenme sinyali diferansiyel puls
voltametri teknigi kullanilarak 6l¢iildii ve bu sinyaller MIP ve NIP modifiye
elektrotlar i¢in karsilagtirildi.
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3.7.1.2. Adsorpsiyon siiresi

Her biri 50 mg DSF-MIP polimeri igeren alt1 adet behere, derisimi 6nceki ¢alisma
ile belirlenmis olan DSF ¢o6zeltisinden 5'er mL konuldu ve her bir behere farkli
stirelerde (15 dk, 30 dk, 45 dk, 60 dk, 120 dk ve 180 dk) adsorpsiyon islemi
uygulandi. Boylece siirenin adsorbsiyon iizerine etkisi incelendi. Adsorpsiyon
isleminden sonra polimerler vakum pompasi yardimiyla siiziildii, kurutuldu.
Kurutulan polimerler ile karbon pasta elektrotlar hazirlandi ve diferansiyel puls
voltametri teknigi ile disulfiram yiikseltgenme pikleri ol¢iildii. Ayni islemler kalip
molekiil igermeyen kontrol polimerleri (NIP) ile de yapildu.

3.7.1.3. Secimlilik

Kimyasal yapisi kalip molekiil (disulfiram) ile benzer bir yapiya sahip, agik
yapilart Sekil 3.3'te gosterilmis olan analog molekiillerle segimlilik ¢alismasi

yapildi.
H3C\
CH S
| 2 ‘ (|:H3 ﬁ CH,—CH
H. N S C CH ,CH;—CHs
e, e s NTT CH, N 8 _C._  CH HN.
I | HiC ﬁ S "|' CHo—CHs
S H,C . e .
2™ CH, S CH3 Dietil amin
Disulfiram (DSF) Thiram (THI)
HsC_  _CHs
\(I:H I ¢ CHa Mot E
Nas” N7 S 3H,0 3C—CHa-N_
HC oM oSOy CH; o e CHa—CHa
(l;H g (l;H z ™“CH, Trietil amin
3 -~ ] 0 * *
H:C™ “CH; Dietildithiokarbamat
Tetraizopropil thiram (TIPT) sodyum tuzu trihidrat

Sekil 3.3. DSF-MIP'in sec¢imlilik deneylerinde kullanilan molekiillerin yapilar1

Bu amagla her biri 50 mg DSF-MIP polimeri igeren alti adet behere, derisimi
onceki calisma ile belirlenmis olan DSF, THI, TIPT, dietil amin, trietil amin ve
dietilditiyokarbamat sodyum tuzu trihidrat ¢6zeltilerinden 5'er mL konuldu ve
her bir behere onceki ¢alismada belirlenmis olan adsorpsiyon siiresi uygulanarak
DSF baskilanmis polimerin se¢imliligi incelendi.
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3.7.1.4. Gerg¢ek drneklerde DSF-MIP uygulamalari

Etken maddesi disulfiram olan ve 1 tablette 500 mg disulfiram iceren ilac tabletleri
toluen igerisinde ¢oziilerek Onceki c¢aligmalarda belirlenmis olan derisimde
hazirlandi. Hazirlanan bu ¢ozelti igerisine MIP ve NIP eklenerek onceki ¢caligmada
belirlenen adsorbsiyon siiresince karistirilarak bekletildi. Boylece, MIP ve NIP'in
gercek ilag matriksinden disulfirami geri baglama kapasitesi incelendi.

3.7.2. Thiram Baskih Polimer ve Kontrol Polimerinin Optimizasyon
Cahismalan

THI-MIP ve NIP polimerlerinin ¢aligma kosullariin optimizasyonu igin, derisim,

adsorbsiyon siiresi ve se¢imlilik parametreleri incelendi.

3.7.2.1. Derisim ¢alismalari

THI-MIP ve NIP polimerlerinin en fazla miktar ve kararlilikta adsorblayacagi
kalip molekiiliin derisiminin belirlenmesi amaciyla farkli derisimlerde
(0.02 M, 0.04 M, 0.06 M, 0.08 M, 0.1 M, 0.125 M ve 0.17 M) thiram ¢ozeltileri
hazirlandi. Her bir thiram ¢ozeltisinden 5'er mL alindi ve her birinde 50 mg
polimer iceren beherlere aktarilarak 60 dk adsorpsiyon yapildi. Adsorpsiyon
isleminden sonra polimerler (MIP ve NIP) vakum pompasi yardimiyla siiziilerek
kurutulduktan sonra karbon pasta elektrotlar hazirlandi. Hazirlanan bu elektrotlar
ile THI-MIP ve NIP'taki disulfiramin yiikseltgenme sinyali diferansiyel puls
voltammetri teknigi kullanilarak o6lgiildii ve bu sinyaller MIP ve NIP modifiye
elektrotlar i¢in karsilagtirildi.

3.7.2.2. Adsorpsiyon siiresi

Her biri 50 mg THI-MIP polimeri igeren alt1 adet behere, derisimi 6nceki ¢aligma
ile belirlenmis olan THI ¢ozeltisinden S'er mL konuldu ve her bir behere farkli
stirelerde (15 dk, 30 dk, 45 dk, 60 dk, 120 dk ve 180 dk) adsorpsiyon islemi
uygulandi. Bdylece siirenin adsorbsiyon iizerine etkisi incelendi. Adsorpsiyon
isleminden sonra polimerler vakum pompasi yardimiyla siiziildi, kurutuldu.
Kurutulan polimerler ile karbon pasta elektrotlar hazirland1 ve diferansiyel puls
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voltametri teknigi ile thiram yiikseltgenme pikleri dlgiildii. Ayni islemler kalip
molekiil icermeyen kontrol polimerleri (NIP) ile de yapildu.

3.7.2.3. Secimlilik

Kimyasal yapist kalip molekiil (thiram) ile benzer bir yapiya sahip, acik yapilar
sekil 3.4'te gosterilmis olan analog molekiillerle secimlilik ¢alismasi yapildi.

Hng
[ || CHy
HC._ N _S.___C._ _CH, | I
N S CHa
CH, (|3| S l\ll CH, H3'C/ x”/ g xhll/
S H,C
"™ CH, . CH3
Disulfiram (DSF) Thiram (THI)
HiC.  .CHs
I
HiC. . S C CH
H(|:H K‘ﬁ/ RS/ ‘xb'l/ \CHg
CH; S CH
HyC”  “CHj
Tetraizopropil thiram (TIPT)

Sekil 3.4. THI-MIP'in se¢imlilik deneylerinde kullanilan molekiillerin yapilari

Bu amagla her biri 50 mg THI-MIP polimeri iceren ii¢ adet behere, derisimi
onceki calisma ile belirlenmis olan THI, DSF ve TIPT c¢ozeltilerinden 5'er mL
konuldu ve her bir behere dnceki ¢alismada belirlenmis olan adsorpsiyon siiresi
uygulanarak THI baskilanmis polimerin se¢imliligi incelendi.

3.7.2.4. Gergek orneklerde THI-MIP uygulamalar:

Etken maddesi thiram olan ve % 80 (a/a) thiram iceren toz halindeki zirai ilag
kloroform igerisinde ¢oziilerek Onceki caligmalarda belirlenmis olan derisimde
hazirlandi. Hazirlanan bu pestisit ¢ozeltisi igerisine MIP ve NIP eklenerek 6nceki
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caligmada belirlenen adsorbsiyon siiresince karistirilarak bekletildi. Boylece, MIP
ve NIP'in gergek pestisit matriksinden thirami geri baglama kapasitesi incelendi.
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4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. Disulfiram Baskili Polimer ile Yapilan Calismalar

4.1.1. Disulfiram Molekiiliiniin Yiikseltgenme Pik Siddetlerinin ve
Potansiyellerinin CV ve DPV ile Belirlenmesi

Disulfiram molekiiliiniin voltametrik davranmigi dongiili ve diferansiyel puls
voltametrisi teknikleri ile incelendi. Sekil 4.1'de gosterilen DP voltamograminda
+0.8 V ve + 1.2 V civarinda disulfirama ait iki yiikseltgenme piki verdigi
goriilmiistiir. Daha diisiik derisimlerde, + 0.8 V civarinda gelen yiikseltgenme
pikinin daha kararli olmasi nedeniyle bundan sonraki g¢alismalarda bu
potansiyeldeki yiikseltgenme sinyali dikkate alinarak c¢alismalara devam
edilmistir.

04

0.6 0.8 1.0 1.2 1.4
Potansivel (V)

Alam (pA)

. . T . .
0.6 0.8 10 1.2 14
Potansiyel (V)

Sekil 4.1. 0.1 M TEAHFF igeren asetonitril ¢ozeltisinde 0.01 M DSF'in
A) Doniisimlii B) zemini diizeltilmis DP voltamogram. CV kosullari
icin bakimz Cizelge 3.1
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4.1.2. Farkh Mol Oranlarinda DSF Baskilh Polimerlerin ve Kontrol
Polimerlerinin CPE ile Alnmis Voltamogramlari

Kalip molekiil, monomer ve gapraz baglayici ii¢ farklt mol oraninda kullanilarak
polimerler sentezlendi. Kullanilan mol oranlar1 Cizelge 4.1.'de gosterilmistir.

Cizelge 4.1. DSF baskili polimer sentezinde kullanilan mol oranlar

Kalip Molekiiliin Monomerin Capraz baglayicinin
mmol sayisi mmol sayisi mmol sayis1
Polimer 1 0,5 4 20
Polimer 2 1 4 20
Polimer 3 2 4 20

Yukaridaki ¢izelgede gosterilen farkli mol oranlarinda kalip molekiiliin
baskilandigr ve sokiilmedigi polimerler kullanilarak kiitlece % 25 polimer igeren
karbon pasta elektrotlar hazirlandi. Bu elektrotlarin 0.05 M fosfat tampon ¢ozeltisi
(pH=7) igerisinde DSF'in yiikseltgenmesine dayali DPV'leri alindi. DP
voltamogramlar Sekil 4.2'de gorilmektedir.

Kalip molekiiliin 0.5:4:20 (DSF:MAA:EGDMA) mol oraninda baskilandig1 ve
sokiilmedigi polimerler kullanilarak hazirlanan CPE'ler ile elde edilen disulfiram
yiikseltgenme pik sinyalinin diger mol oranlarindaki polimerler kullanilarak
hazirlanmis olan CPE'ler ile elde edilen kalip molekiiliin pik sinyalinden daha
yiiksek oldugu Sekil 4.2'deki voltamogramdan goriilmektedir.
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Sekil 4.2. Farkli mol oraninda kalip molekiil iceren polimerler ile hazirlanmig
CPE'lerle alinmis A) DP voltamogram B) zemini diizeltilmis DP
voltamogram a) (2:4:20), b) (1:4:20) ve c¢) (0.5:4:20). DPV kosullar1
i¢in bakiniz Cizelge 3.1

4.1.3. Farkhh Mol Oranlarinda DSF Baskilanmis Polimerlerin ve Kontrol
Polimerlerinin SEM Gériintiileri

Farkli mol oranlarinda kalip molekiil iceren polimerlerin taramali elektron
miskoskopu ile elde edilmis SEM fotograflari Sekil 4.3'de goriilmektedir. Kalip
molekiiliin 0.5:4:20 mol oraninda baskilandigi ve sokiilmedigi polimerlerin yiizey
morfolojisi incelendiginde, diger mol oranlarma kiyasla, olusan polimerlerin
sekillerinin tam bir kiire oldugu ayrica boyutlarinin mikrometre biiyiikligiinde
oldugu gorilmektedir. Kalip molekiiliin 0.5:4:20 mol oraninda kullanildiginda
polimer matrikse daha etkin ve homojen bir dagilim ile baskilandigini
diisiindiirmektedir. Bu sonuglar bir 6nceki bolimde (Bolim 4.2.1) diferansiyel
puls voltametrisi ile elde edilmis DSF yiikseltgenme sinyaleri agisindan
degerlendirildiginde, s6z konusu mol orani Kullanarak yapilan sentezde DSF'in
polimere en etkin ve homojen sekilde baskilandig: diisiincesini dogrulamaktadir.



Sekil 4.3. Farkli mol oralarinda kalip molekiil igeren polimerlerin SEM
gorintiileri, A) (0.5:4:20), B) (1:4:20), C) (2:4:20)

Bundan sonraki ¢aligmalara 0.5:4:20 mol oraninda hazirlanmig polimerlerle devam

edilmesine karar verilmistir.

4.1.4. Kalip Molekiilii Uzaklastirilmis ve Uzaklastirilmamis Polimerin CPE
ile Alinmis Voltamogramlari

Disulfiram baskili polimerden kalip molekiili uzaklastirmak ve bu sekilde
disulfirama se¢ici oyuklarin bulundugu polimerler elde etmek i¢in kalip molekiiliin
uzaklastirilmasi islemi Bolim 3.6.1.1'de anlatildigi sekilde gergeklestirilmistir.
Ekstraksiyon isleminden sonra polimer kurutularak % 25 polimer igeren karbon
pasta elektrotlar hazirlanmis ve diferansiyel puls voltametrisi alinmigtir. DPV
kosullar1 Boliim 3.4'de verilmistir. Sekil 4.4'de kalip molekiilii s6kme islemi
yapilmadan, yapildiktan sonra ve kontrol polimerinin (NIP) DPV voltamogramlari
gosterilmektedir.
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Sekil 4.4. a) S6kmeden 6nce, b) sé6kme isleminden sonra ve ¢) Kontrol polimeri
(NIP) ile alinmigs DSF yiikseltgenme sinyallerini gosteren A) DP
voltammogram B) zemini diizeltilmis DP voltammogram. DPV kosullar
icin bakiniz Cizelge 3.1

Sekildeki voltamogramlardan da goriildiigii gibi, DSF baskilanmis ve sokiilmemis
polimer ile hazirlanmig CPE ile elde edilen DSF'e ait yiikseltgenme sinyali
yaklagik 0.85 pA iken (Sekil 4.4-B) soxlet ekstraksiyonu kullanilarak
gerceklestirilen yikama iglemi sonunda elde edilen DSF yiikseltgenme sinyalinin
(Sekil 4.4 A-b) tamamen kayboldugu, yani kontrol polimeri (NIP) kullanilarak
hazirlanmig CPE ile ayn1 davranigi (Sekil 4.4. A-c) gosterdigi goriilmektedir. Bu
sonu¢ baskilanmis polimerden kalip molekiiliin tamamen uzaklastirildigini
gostermektedir.

4.1.5. Kalip Molekiilii Uzaklastirilmis ve Uzaklastirilmamis Polimerin SEM
Goriintiileri

Kalip molekiilii baskilanmig ve sokiilmemis polimer ve kontrol polimeri (NIP) ile
alinmis SEM fotograflar sekilde goriilmektedir.
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100 kat biiyiitme ile alinmis SEM fotograflarindan kalip molekiil baskilanmis ve
sokiilmemis polimerlerin kontrol polimerine (NIP) kiyasla sekillerinin tam bir kiire
oldugu, ayrica, boyutlarinin mikrometre biiylikliigiinde oldugu goriilmektedir
(Sekil 45 A ve B). Ayrica, daha yiiksek biiyilitmelerde (X 10000) alinmis
fotograflarda goriildigi gibi (Sekil 45 C ve D) kiirenin yilizeyinde goriilen
milyonlarca kiigiik kiirecik, literatiirde bahsedilen (Spivak, 2005) siispansiyon
polimerizasyonunun bir sonucu olan kiigiikk kiireciklerin birleserek biiylik
mikrokdireleri olusturdugu bilgisini dogrulamaktadir.

HV spot WD |'mag det | pressure - 10 pm - HV sp’ol’ D |mag det | pressure L 10 pm
200 Ly 02 00 e 10 000 D 43502 mha S 15.00 kV. 2.5 9.2 mm 10 000 x ETD 1.03e-5 mbar IYTEMAM

Sekil 4.5. A) Baskilanmig ve sokiilmemis polimer B) kontrol polimeri (NIP) ile
100 kat biiyiitiilerek C) baskilanmis ve sokiilmemis polimer ve D)
kontrol polimeri (NIP) ile 10000 kat biiyiitiilerek elde edilmis SEM
fotograflar
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4.1.6. Disulfiram Baskili Polimerin ve Kontrol Polimerinin FT-IR Spektrumu
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Sekil 4.6. A) MAA, B) DSF-MIP ve C) DSF-NIP'in FT-IR spektrumlari
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Sekil 4.6'da goriilen FT-IR spektrumuna gore, MAAmin karboksil grubuna kalip
molekiiliiniin baglanmasi sonucunda, MAA'daki C=0, C=C ve C-O gerilme
titresim pikleri 1639.98, 1633.06, 1201.82 cm™den (Soysal vd. 2013) 1721.88,
1637.06 ve 1137 cm™e kaymustir. MIP ve NIP spektrumlarinda 1137 cm™ dalga
boyunda goriilen C-O piki ¢apraz baglayicinin yapisinda bulundugundan pik
siddeti arttmigtir. Bunun yaninda ayni dalga boyunda DSF molekiiliindeki C-S
baginin gerilmesi nedeniyle s6z konusu pik MIP'de NIP'da oldugundan daha
yliksek siddette elde edilmistir.

4.1.7. Baskih Polimerin Kalip Molekiilii Baglama Ozelliklerinin Belirlenmesi

Disulfiram baskili polimerler ile derigim, adsorpsiyon siiresi, se¢imlilik ve gercek
numune analizi deneyleri yapilmistir.

4.1.7.1. Derisim

Boliim 3.7.1.1'de anlatildig1 sekilde hazirlanan CPE'ler ile elde edilen diferansiyel
puls voltamogramlar1 Sekil 4.7'de goriilmektedir.



67

30—

Akim (HA) 25
=3
1 1

—
]
1

T T
0.6 0.8 1.0 1.2 1.4
Potansiyel (V)

1600 -

1400 -

1200 -

1000 -

@0
>
=

Akim (nA)

600 A

400 -

200 1

y = 18910x - 463,57
R*=0,9981

0,02

003 004 005 006 007 008 0,09 0,1 0,11
Derigim (mol/L)

Sekil 4.7. Farkli derisimlerde DSF ¢ozeltileri ile DSF adsorplanmis polimerler

kullanilarak hazirlanmis CPE'ler ile elde edilmis 0.8 V'daki DSF
yiikseltgenme sinyallerini gosteren A) DP voltammogrami, B) zemini
diizeltilmis DP voltammogrami ve C) kalibrasyon grafigi, a) 0.2 b)
0.1, ¢) 0.07, d) 0.05, ¢) 0.03, f) 0.01 M. DPV kosullar1 i¢in bakiniz
Cizelge 3.1
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0.03 ile 0.2 M derisim araliginda DSF igeren ¢6zeltilere DSF baskilanmis ve
sokiilmiis polimer (MIP) eklenerek 60 dk adsorbsiyon sonunda elde edilen
MIP'lerle yukaridaki boliimlerde anlatildigi gibi hazirlanan CPE'ler kullanilarak
alinan DP voltamogramlarmmdan ve histogramdan MIP'nin 0.1 M derisimde DSF
kullanildiginda en yiiksek yiikseltgenme sinyali verdigi ve bu derisim degerinden
sonra polimerin doygunluga ulagtigi goriilmektedir. MIP igin en yiiksek geri
baglanma derisimi 0.1 M olarak belirlenmistir. Ayrica, Sekil 4.7-C'deki
kalibrasyon grafiginden, DSF derisimi ile yiikseltgenme akim siddetleri arasinda
bir korelasyon oldugu goriilmektedir (R?=0.9981). Gozlenebilme simir1 (LOD)
%99.75 giivenirlilikle 4.7x10° M olarak Miller ve Miller (2000)'deki yénteme
gore hesaplanmigtir. Herbir derisime karsilik elde edilen DSF yiikseltgenme pik
akimlari, 6l¢iim sayis1 (n) ve bagil standart sapma asagidaki ¢izelgede verilmistir.

Cizelge 4.2. Farkli DSF derisimlerinde elde edilen DSF yiikseltgenme pik
siddetleri ve bagil standart sapmalari

Derisim (M) Akim (nA) BSS (%) Olgiim sayis1 (n)
0.03 124.4 6.4 10
0.05 446.8 2.3 10
0.07 870.4 3.0 10
0.1 1431.6 1.0 10
0.2 1457.1 1.0 6

Bundan sonraki tiim optimizasyon c¢alismalari 0.1 M DSF ile yapilmustir.

4.1.7.2. Adsorpsiyon siiresinin belirlenmesi

Bolim 3.7.1.2°de anlatildigi sekilde hazirlanan CPE’ler ile alman DP
voltamogramlart Sekil 4.8’de goriilmektedir. Voltamogramlardan ve DSF’in
yiikseltgenme sinyal biiytikliikleri ile hazirlanmis histogramlardan MIP’nin 0.1 M
DSF igeren ortamda maksimum adsorbsiyonunu 60. dakikada gosterdigi, bu
siireden sonra ise DSF sinyalinde belirgin bir diisme oldugu goriilmektedir. 60
dakikadan uzun adsorbsiyon siirelerinde, Ornegin 120 dakika adsorbsiyon
stiresinde DSF sinyalinin pratik¢e sabit kalmasi polimerin doygunluga ulastigini,
180 dakikadan sonra ise DSF sinyalinin belirgin bir sekilde azalmasi, polimerden
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DSF’in desorblandigini diislindiirmektedir. Her bir siireye karsilik elde edilen
akim degerleri, bagil standart sapma ve 6l¢tim tekrarlar1 Cizelge 4.3'de verilmistir.
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Sekil 4.8. Farkli adsorpsiyon siirelerinde 0.1 M DSF ¢ozeltisi kullanilarak

hazirlanmig CPE'ler ile elde edilmis DSF yiikseltgenme sinyallerini
gosteren A) DP voltamogrami ve B) zemini diizeltilmis DP
voltamogrami C) histogram grafigi a) 15 dk, b) 30 dk, c) 45 dk, d) 60
dk, e) 120 dk ve f) 180 dk. DPV kosullari i¢in bakiniz Cizelge 3.1
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Cizelge 4.3. Farkli adsorpsiyon siirelerinde elde edilen + 0.8 V'daki DSF
yiikseltgenme pik siddetleri ve bagil standart sapmalari

Ac.l.sort.)SIyOn Alam (nA) BSS (%) Olgiim sayisi1 (n)
Siiresi (dk)

15 450.3 5.2 10

30 836.6 2.6 10

45 1171.8 2.2 10

60 1623.3 1.6 10

120 1500.2 2.7 6

180 837.1 1.8 6

4.1.7.3. Secimlilik ¢alismalar:

Boliim 3.7.1.3’de anlatildig1 gibi hazirlanan CPE’lerle alinmis DP voltamogram ve
histogram Sekil 4.9'da goriilmektedir. Hem voltamogramlardan hem de
histogramdan MIP’nin baski molekiilii olan DSF’e yiiksek se¢imlilikte baglandigi,
DSF’e ¢ok benzer bir molekiil yapisina sahip olan TIPT, dietildithiokarbamat,
Trietilen amin ve dietilen amin analoglarina ise pratikce sifir kabul edilebilir bir
baglanma gosterdigi goriilmektedir. Her bir molekiile karsi elde edilen sinyaller
Cizelge 4.4'de gosterilmektedir.
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Sekil 4.9. Kalip molekiil ve analoglarinin MIP-CPE'lerle ile elde edilmis A) DP
voltamogrami, B) zemini diizeltilmis DP voltamogrami ve C) histogram
grafikleri a) DSF, b) THI, c) TIPT, d) dietildithiokarbamat, e) trietil

amin ve f) dietil amin. DPV kosullar1 i¢in bakiniz Cizelge 3.1
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Cizelge 4.4. DSF baskili MIP ile elde edilmis + 0.8 V'daki yiikseltgenme pik
siddetleri ve bagil standart sapmalari

Analit Akim (nA) BSS (%) Olciim sayisi (n)
DSF 1640.7 1.1 6
THI 927.4 1.8 5
TIPT 1.4 6.3 5
Dietildithiokarbamat 66.4 1.6 5
Trietil amin 5.8 24.2 6
Dietil amin 0 0 6

4.1.7.4. Ger¢ek numune analizi

Sentezlenen DSF baskili polimerin gercek numunelerdeki performansi, alkol
tedavisinde kullanilan ve etken maddesi DSF olan Antabuse ilaci kullanilarak
denendi. Gergek DSF 6rnegi ile elde edilen DP voltamogramlar Sekil 4.10'da
goriilmektedir. Bu ¢alismada ilag direkt ogiitiilerek 0.1 M derisimde olacak sekilde
toluen ¢ozeltisi igerisinde hazirlandi ve MIP nin 60 dk adsorbsiyonundan sonra
elde edilen polimerlerle Bolim 3.7.1.4'de anlatildigi sekilde hazirlanan CPE’ler
kullanilarak DPV’leri alindi.

Baskil1 polimer ayn1 derisim ve adsorbsiyon siiresinde saf DSF numunesi ile islem
gordigiinde + 0. 8 V'daki DSF yiikseltgenme sinyali 1431.6 pA (BSS=%1.7,
n=10) iken, herhangi bir 6rnek hazirlama ve saflagtirma islemi gerekmeksizin,
direkt ger¢cek numune ile elde edilen DSF sinyali ise 1376 uA (BSS=%3.5, n=6)
olarak bulunmustur. Bu ¢alismada ayn1 zamanda, kontrol polimerinin (NIP) gergek
omeklerde DSF tutulumu gosterip gostermedigi de arastirilmistir. Kontrol
polimerinin MIP’ye kiyasla yaklastk 9 kat daha disik sinyal verdigi
(155.3 pA, BSS=%3.7, n=6) goriilmiistir. Gozlenen bu kiigiik sinyalin NIP’nin
spesifik olmayan DSF baglanmalarindan kaynaklanmaktadir.
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Sekil 4.10. MIP’nin ilag 6rnegindeki DSF etken maddesi ile adsorpsiyonu sonrasi
elde edilen DSF yiikseltgenmesine dayali A) DP voltamogrami, B)
zemini diizeltilmis DP voltamogrami ve C) histogram grafigi a) MIP ve
b) NIP. DPV kosullari i¢in bakiniz Cizelge 3.1
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4.2. Thiram Molekiiliiniin Baskilanmasi

4.2.1. Thiram Molekiiliiniin Yiikseltgenme Pik Siddetlerinin ve
Potansiyellerinin CV ve DPV ile Belirlenmesi

Thiram molekiiliiniin voltametrik davranigt dongiili ve diferansiyel puls
voltametrisi teknikleri ile incelendi. Sekil 4.11'de gosterilen zemini diizeltilmis DP
voltamograminda + 0.8 V, + 1.0 V ve +15 V civarinda thirama ait ti¢
yiikseltgenme piki verdigi goriilmiistiir. Daha diisiik derisimlerde, 0.8 V civarinda
gelen yiikseltgenme pikinin daha kararli olmasi nedeniyle bundan sonraki
caligmalarda bu potansiyeldeki yiikseltgenme sinyali dikkate alinarak galigmalara
devam edilmistir.
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Sekil 4.11. 0.1 M TEAHFF igeren asetonitril ¢ozeltisinde 0.01 M THI'nin A)
Doniigiimlii B) DP voltamogram. CV kosullari i¢gin bakiniz Cizelge 3.1

4.2.2. Farklhh Mol Oranlarinda Thiram Baskilanmis Polimerlerin ve Kontrol
Polimerinin CPE ile Alinmis Voltamogramlari

Kalip molekiil, monomer ve ¢apraz baglayici ti¢ farkli mol oraninda kullanilarak
polimerler sentezlendi. Kullanilan mol oranlar1 Cizelge 4.5'de gdsterilmistir.
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Cizelge 4.5. THI baskil1 polimer sentezinde kullanilan mol oranlari

Kalip Molekiiliin Monomerin Capraz baglayicinin
mmol sayisi mmol sayisi mmol sayisi
Polimer 1 0,5 4 20
Polimer 2 1 4 20
Polimer 3 2 4 20

Yukaridaki ¢izelgede gosterilen farkli mol oranlarinda kalip molekiiliin
baskilandig1 ve sokiilmedigi polimerler kullanilarak kiitlece % 25 polimer igeren
karbon pasta elektrotlar hazirlandi. Bu elektrotlarin 0.50 M asetat tampon ¢6zeltisi
(pH=5) igerisinde THI'm yiikseltgenmesine dayali DPV'leri alindi. DP
voltamogramlar Sekil 4.12'de goriilmektedir.

Kalip molekiiliin 0.5:4:20 (THI:MAA:EGDMA) mol oraninda baskilandigi ve
sokiilmedigi polimerler kullanilarak hazirlanan CPE'ler ile elde edilen thiram
yiikseltgenme pik sinyalinin diger mol oranlarindaki polimerler kullanilarak
hazirlanmig olan CPE'ler ile elde edilen kalip molekiiliin pik sinyalinden daha
yiiksek oldugu Sekil 4.12'deki voltamogramdan goriilmektedir.
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Sekil 4.12. Farkli mol oranlarinda sentezlenmis THI-MIP'lerin A) DPV ve
B) zemini diizeltilmis voltamogramlar1 a) (0.5:4:20), b) (1:4:20) ve
c) (2:4:20). DPV kosullari i¢in bakiniz Cizelge 3.1

4.2.3. Farkhh Mol Oranlarinda Thiram Baskilanmis Polimerlerin ve Kontrol
Polimerinin SEM Goriintiileri

Farkli mol oraninda kalip molekiil igeren polimerlerin taramali elektron
mikroskopu ile elde edilmis SEM fotograflar sekil 4.13'de goriilmektedir. Kalip
molekiiliin 0.5:4:20 mol oraninda baskilandig1 ve sokiilmedigi polimerlerin yiizey
morfolojisi incelendiginde, diger mol oranlarina kiyasla, olusan polimerlerin
sekillerinin tam bir kiire oldugu ayrica boyutlarinin mikrometre biytkligiinde
oldugu gorilmektedir. Kalip molekiiliin 0.5:4:20 mol oraninda kullanildiginda
polimer matrikse daha etkin ve homojen bir dagilim ile baskilandigin
diisiindiirmektedir. Bu sonuglar bir dnceki boliimde (Bolim 4.2.2) diferansiyel
puls voltametrisi ile THI yiikseltgenme sinyaleri agisindan degerlendirildiginde,
s0z konusu mol orani kullanarak yapilan sentezde THI'nin polimere en etkin ve
homojen sekilde baskilandigi diisiincesini dogrulamaktadir.



Sekil 4.13. Farkli mol oranlarinda kalip molekiil iceren polimerlerin SEM
goriintiileri A) 0.5:4:20, B) 1:4:20, C) 2:4:20

4.2.4. Kalip Molekiilii Uzaklastirilmis ve Uzaklastirilmamis Polimerlerin CPE
ile Allnmis Voltamogramlari

Thiram baskili polimerden kalip molekiilii uzaklastirmak ve bu sekilde thirama
segici oyuklarin bulundugu polimerler elde etmek igin kalip molekiiliin
uzaklastirilmasi iglemi boliim 3.6.2.1'de anlatildigi sekilde gergeklestirilmistir.
Ekstraksiyon isleminden sonra polimer kurutularak % 25 polimer iceren karbon
pasta elektrotlar hazirlanmis ve diferansiyel puls voltametrisi alinmistir. DPV
kosullar1 Bolim 3.4'de verilmistir. Sekil 4.14'de kalip molekiilii s6kme islemi

yapilmadan, yapildiktan sonra ve kontrol polimerinin DP voltamogramlari
gosterilmektedir.
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Sekil 4.14. a) Sokmeden once, b) sokmeden sonra ve c¢) kontrol polimeri ile
alinmig THI yiikseltgenme sinyallerini gosteren A) DP voltamogrami,
B) zemini diizeltilmis DP voltamogrami. DPV kosullar1 igin bakiniz
Cizelge 3.1

Sekildeki voltamogramlardan da goriildigii gibi, THI baskilanmis ve s6kiilmemis
polimer ile hazirlanmis CPE ile elde edilen THI'a ait yiikseltgenme pik siddeti
950 nA iken (sekil 4.14-B) soxhlet ekstraksiyonu kullanilarak gerceklestirilen
sokme islemi sonunda elde edilen THI yiikseltgenme sinyalinin (Sekil 4.4 A-b)
tamamen kayboldugu yani kontrol polimeri ile hazirlanmis CPE ile ayn1 davranisi
(Sekil 4.4 A-c) gosterdigi goriilmektedir. Bu sonug¢ baskilanmis polimerden kalip
molekiiliin tamamen uzaklastirildigini géstermektedir.

4.2.5. Kahp Molekiili Uzaklastirilmis ve Uzaklastirilmamis Polimerlerin
SEM Goriintiileri

Kalip molekiilii baskilanmig ve sokiilmemis polimer ve kontrol polimeri ile
almmis SEM fotograflar Sekil 4.15'de goriilmektedir.
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100 kat biiyiitme ile alinmig SEM fotograflarindan kalip molekiil baskilanmis ve
sokiilmemis polimer ile kontrol polimerinin sekillerinin tam bir kiire oldugu ayrica
boyutlarinin mikrometre biiyiikliigiinde oldugu goériilmektedir (Sekil 4.15-A,B).
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Sekil 4.15. A) Baskilanmig ve sdkiilmemis polimer B) kontrol polimeri (NIP)
ile 100 kat biiyiitiillerek C) baskilanmis ve sokiilmemis polimer, D)
kontrol polimeri (NIP) E) Baskilanmis ve sokiilmiis polimer ve F)
kontrol polimeri ile 5000 kat biyiitillerek elde edilmis SEM
fotograflart.



4.2.6. Thiram Baskili Polimerin ve Kontrol Polimerinin FT-IR Spektrumu
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Sekil 4.16'da goriilen FT-IR spektrumuna gére, MAA'nin karboksil grubuna kalip
molekiiliiniin baglanmasi sonucunda, MAA'daki C=0, C=C ve C-O gerilme
titresim pikleri 1639.98, 1633.06, 1201.82 cm™den (Soysal vd. 2013) 1721.88,
1637.06 ve 1137 cm™'e kaynustir. MIP ve NIP spektrumlarinda 1137 cm-1 dalga
boyunda goriilen C-O piki ¢apraz baglayicinin yapisinda bulundugundan pik
siddeti arttmistir. Bunun yaninda ayni1 dalga boyunda THI molekiiliindeki C-S
bagimin gerilmesi nedeniyle s6z konusu pik MIP'de NIP'da oldugundan daha
yliksek siddette elde edilmistir.

4.2.7. Baskih Polimerin Kalip Molekiilii Baglama Ozelliklerinin Belirlenmesi

4.2.7.1. Derisim

Boliim 3.7.2.1'de anlatildig1 sekilde hazirlanan CPE'ler ile elde edilen diferansiyel
puls voltamogramlar1 Sekil 4.17'de goriilmektedir.

0.02 ile 0.1 M derisim araliginda THI igeren ¢ozeltilere THI baskilanmig ve
sOkiilmiis polimer (MIP) eklenerek 60 dk adsorpsiyon sonunda elde edilen
MIP'lerle yukaridaki boliimlerde anlatildigi gibi hazirlanan CPE'ler kullanilarak
alman DP voltamogramlarindan ve histogramdan MIP'in 0.1 M derisimde THI
kullanildiginda en yiiksek yiikseltgenme sinyali verdigi ve bu derisim degerinden
sonra polimerin doygunluga ulagtigr goriilmektedir. MIP icin en yiiksek geri
baglanma derisimi 0.1 M olarak belirlenmistir. Ayrica, sekil 4.16-C'deki
kalibrasyon grafiginden, THI derisimi ile yiikseltgenme akim siddetleri arasinda
bir korelasyon oldugu goriilmektedir (R* = 0.9713). gézlenebilme smirt (LOD) %
99.75 giivenirlilikle 1.7 x 10 M olarak Miller ve Miller (2000)'deki yonteme gore
hesaplanmigtir. Her bir derisime karsilik elde edilen THI yiikseltgenme pik
akimlari, 6l¢iim sayisi (n) ve bagil standart sapma asagidaki Cizelge 4.6'da

verilmistir.
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Cizelge 4.6. Farkli THI derisimlerine karsilik elde edilen THI yiikseltgenme pik
siddetleri ve bagil standart sapmalari

Derisim (M) | Akim (nA) | BSS (%) | Ol¢iim sayis1 (n)
0.02 175 10.2 10
0.04 145.5 9.6 9
0.06 302.1 95 10
0.08 621.0 5.7 10
0.1 861.1 4.7 10
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Sekil 4.17. Farkli derigsimlerde THI ¢ozeltileri ile THI adsorplamig polimerler
kullanilarak hazirlanmis CPE'ler ile elde edilmis THI yiikseltgenme
sinyallerini gosteren A) DP voltamogrami, B) zemini diizeltilmis
DP voltamogrami ve C) kalibrasyon grafigi. a) 0.02, b) 0.04, c)
0.06, d) 0.08, e) 0.1, f) 0.125 ve g) 0.17 M. DPV kosullar1 igin

bakiniz Cizelge 3.1
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4.2.7.2. Adsorpsiyon siiresinin belirlenmesi

Bolim 3.7.2.2'de anlatildigt sekilde hazirlanan CPE'ler ile alinan DP
voltamogramlar1 Sekil 4.18'de goriilmektedir. Voltamogramlardan ve THI'n
yiikseltgenme sinyal biiyiikliikleri ile hazirlanmig histogramlardan MIP'in 0.1 M
THI igeren ortamda maksimum adsorpsiyonunu 60. dakikada gosterdigi, bu
sireden sonra ise THI sinyalinde belirgin bir diisme oldugu goriilmektedir.
60 dakikadan uzun adsorpsiyon siirelerinde, o6rnegin 120 dakika adsorpsiyon
stiresinde, THI sinyalinin pratik¢e sabit kalmas1 polimerin doygunluga ulastigini,
180 dakikada ise, THI sinyalinin ¢ok belirgin bir sekilde azalmasi, polimerden
THI'in desorplandigini diistindiirmektedir. Her bir siireye gelen karsilik elde edilen
akim degerleri, bagil standart sapma ve 6l¢iim tekrarlar Cizelge 4.7'de verilmistir.

Cizelge 4.7. Farkli adsorpsiyon siirelerinde elde edilen THI yiikseltgenme pik
siddetleri ve bagil standart sapmalari

Adsorpsiyon

o Pl o
siiresi (dk.) Akim (nA) | BSS (%) | Olgiim sayisi1 (n)

15 120.0 8.1 10
30 330.5 4.9 10
45 558.5 4.0 10
60 861.6 2.7 10
120 863.9 2.9 10

180 341.0 7.8 10
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Sekil 4.18. Farkli adsorpsiyon siirelerinde 0.1 M THI ¢o6zeltisi kullanilarak

hazirlanmis CPE'ler ile elde edilmis THI yiikseltgenme sinyallerini
gosteren A) DP voltamogrami , B) zemini diizeltilmis DP
voltamogramu ve C) histogram., a)15 dk., b) 30 dk, c¢) 45 dk, d) 60
dk, e) 120 dk ve f) 180 dk. DPV kosullari i¢in bakiniz Cizelge 3.1
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4.2.7.3. Secimlilik ¢calismalar:

Boliim 3.2.8.3'de anlatildig1 gibi hazirlanan CPE'lerle alinmig DP voltamogram ve
histogram Sekil 4.19'da goriilmektedir. Hem voltamogramlardan hem de
histogramdan MIPnin kalip molekiil olan THI' ¢cok yiiksek se¢imlilikle baglandigi,
THI'e benzer molekiil yapisina sahip DSF ve TIPT analoglaria ise ¢ok diisiik
baglanma gosterdigi goriilmektedir. Her bir molekiile karsi elde edilen sinyaller
cizelge 4.8'de gosterilmektedir.

Cizelge 4.8. THI ve analoglari ile MIP-CPE'nin elde edilen sinyalleri

Analit | Akim (nA) | BSS (%) | Olciim sayisi (n)

THI 861.6 2.7 10

TIPT 75.0 23.3 10

DSF 17.8 17.3 10
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Sekil 4.19. Kalip molekill ve analoglarimin MIP-CPE'lerle ile elde edilmis
A) DP voltamogrami, B) zemini diizeltilmis DP voltamogrami ve C)
histogram grafikleri a) THI, b) TIPT ve c) DSF. DPV kosullar1 igin
bakiniz Cizelge 3.1
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4.2.7.4. Ger¢ek numune analizi

Sentezlenen THI baskili polimerin gercek numunlerdeki performansi, pestisit
olarak kullanilan ve etken maddesi thiram olan Horn forte wp 80 ilac1 kullanilarak
denendi. Gergek THI 6rnegi ile elde edilen DP voltamogramlar Sekil 4.20'de
gorlilmektedir. Bu ¢alismada pestisit toz ilacindan 0.1 M derisimde olacak sekilde
kloroform ¢ozeltisi i¢erisinde hazirlandi ve MIP'in 60 dk Adsorpsiyonundan sonra
elde edilen polimerlerle boliim 3.2.9'da anlatildigi sekilde hazirlanan CPE'ler
kullanilarak DPV'leri alindi.

Baskili polimer ayn1 derisim ve adsorpsiyon siiresinde saf THI numunesi ile islem
gordiigiinde elde edilen THI yiikseltgenme sinyali 861.6 nA (BSS=2.7, n=10)
iken, herhangi bir 6rnek hazirlama ve saflastirma gerekmeksizin, direkt gergek
numune ile elde edilen THI sinyali ise 688.4 nA (BSS=4.6, n=10) olarak
bulunmustur. Bu ¢aligmada ayn1 zamanda, kontrol polimerinin (NIP) ger¢ek
orneklerde THI tutulumu gosterip gostermedigi de incelenmistir. Kontrol
polimerinin MIP'e kiyasla yaklagik 2.5 kat daha diisiik sinyal vermesi
(272.8 nA, BSS=4.4, n=10) goriilmiistir. Gozlenen bu kiigiik sinyalin NIP’nin

spesifik olmayan THI baglanmalarindan kaynaklanmaktadir.
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5. SONUC

Molekiil baskilamaya dayali ¢alismamiz, iki farkli molekiiliin baskilandigi iki
asamadan olusmaktadir. Ilk asama alkol bagimlilig: tedavisinde kullanilan bir
ilacin etken maddesi olan disulfiramin baskilanmasini, ikinci asama ise bir pestisit

olan thiram molekiiliiniin baskilanmasini icermektedir.

[lk asamada disulfiram kalip molekiilii, metakrilik asit monomeri,
etilen glikol dimetakrilat ¢apraz baglayicisi ve azobisizobutironitril baslaticisi
kullanilarak sentezlenmis polimerin baskilama etkinligi, diferansiyel puls
voltametri teknigi kullanilarak, baskilanmis ve sokiilmemis polimerdeki
disulfiramin yiikseltgenme sinyaline bagli olarak 6l¢iilmiistiir. S6kme isleminden
sonra sOkme etkinligi ise, yine aynmi yontemle disulfiram yiikseltgenme
sinyalindeki azalmadan yola ¢ikilarak test edilmistir. Polimer matriksten
disulfiramin tamamen sokiilerek uzaklastirildigr bu ¢alismada, elde edilen baskili
polimer (MIP), s6z konusu molekiile karsi ¢ok yiiksek bir geri baglanma
gostermis, artan analit (kalip molekiil) derisimi ile geri baglanmig analitin verdigi
yiikseltgenme sinyali arasinda bir dogrusallik oldugu goriilmiistiir. Ayrica, bu
yontemde kullanilan MIP ile modifiye edilmis CPE’lar, disulfiram pik sinyalinde
oldukea iyi bir tekrarlanabilirlik sergilemistir. Disiilfiram tayinine yonelik olarak
molekiil baskilama tekniginin kullanildig1 ve literatiirde ilk kez gergeklestirilen bu
caligsmada elde edilen MIP-CPE’ler 0.03 M ile 0.1 M derisim araliginda derisim ile
akim arasinda dogrusal bir yanit vermis ve tayin smirt (LOD) 4.7.10° M olarak
hesaplanmugtir. Ayrica, bu ¢calismada sentezlenen MIP’ler kendi hedef molekiiliine
(baski1 molekiilii) yiiksek se¢imlikle baglanmus, disulfiramin kimyasal yapisina ¢ok
benzeyen analoglarina karsi zayif bir etkilesim gostermistir.

Siispansiyon polimerizasyonu, baskili polimerlerin mikro kiireler seklinde ve
homojen biiyiikliikte elde edilmesini saglayan, karigtirma hizi, yiizey aktif madde
miktar1 gibi kosullarmin optimize edilmesi diger yontemlere (yigin, ¢oktiirme)
kiyasla nispeten zor bir polimerizasyon teknigidir. Caligmamizda, tayin yontemi
olarak elektrokimyasal yontemler tercih edilmesi nedeniyle, bir -elektrot
modifikasyon malzemesi olarak, polimerin homojen biiyiikliikte ve mikrometre
capinda kiireler seklinde elde edilebilmesi igin tercih edilen bir polimerizasyon
yontemi  olan  siispansiyon  polimerizasyonunun basarihi  bir  sekilde
gerceklestirildigi ve elde edilen polimerlerin mikrokiire seklinde oldugu SEM
fotograflari ile gosterilmistir.
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Caligmamizin ikinci agamasinda thiram kalip molekiilii, metakrilik asit monomeri,
etilen glikol dimetakrilat ¢apraz baglayicis1 ve azobisizobutironitril baslaticisi
kullanilarak sentezlenmis polimerin baskilama etkinligi, bir 6nceki calismada
oldugu gibi diferansiyel puls voltametri teknigi kullamilarak, baskilanmis ve
sokiilmemis polimerdeki thiram yiikseltgenme sinyaline bagli olarak 6lgiilmiistiir.
Sokme isleminden sonra sokme etkinligi ise yine ayni yontemle thiram
yiikseltgenme sinyalindeki azalmadan yola ¢ikilarak test edilmistir. Thiramin
polimer matriksten uzaklastirilma derecesini gosteren sokme etkinligi, baskilanmig
ve sokiilmemis polimerler ile MIP’lerin ve NIP’larin sinyalleri karsilastirilarak test
edilmigtir. Polimer matriksten thiramin tamamen soékiilerek uzaklastirildigi bu
calismada elde edilen baskili polimer (MIP), s6z konusu molekiile karsi ¢ok
yiiksek bir geri baglanma gostermis, artan analit (kalip molekiil) derigimi ile geri
baglanmis analitin verdigi yiikseltgenme sinyali arasinda bir dogrusallik oldugu
gorlilmisiitr. Ayrica, bu yontemde kullanilan MIP ile modifiye edilmis CPE’lar,
thiram molekiiliiniin yilikseltgenme pik sinyalinde oldukea iyi bir tekrarlanabilirlik

sergilemistir.

Bir fungisit olan thiramin tekli veya bazi diger fungusitlerle birlikte tayinine
yonelik literatiirde bazi1 ¢alismalar bulunmaktadir. Tayin yoOntemi olarak
cogunlukla spektroskopik (UV ve florometrik) ve kromatografik (LC-
elektrokimyasal deteksiyon, LC-MS) yontemler kullanilmaktadir. Thiramin Cu(ll)
ile olusturdugu komplekslerin polarografik tayinine rastlanmaktadir. Ancak,
molekiil baskili materyaller kullanilarak thiram tayinine yonelik herhangi bir
calisma bulunmamaktadir. Bu calisma, molekiil baskilamanin thiram tayininde
kullanilmasint  o6rnekleyen ilk ve bu nedenle Onemli bir c¢aligsmadir.
Elektrokimyasal yontemlerle molekiiler baskilama tekniginin birlikte kullanildig
bu ¢alismada elde edilen MIP’lerle modifiye edilmis CPE’ler 0.02 M ile 0.1 M
derisim araliginda derisim ile akim arasinda dogrusal bir yanit vermis ve tayin
stirt (LOD) 1.7.10% M olarak hesaplanmistir. Ayrica, bu ¢alismada sentezlenen
MIP’ler kendi hedef molekiiliine (baski molekiilii) yiiksek secimlikle baglanmus,
thiramin kimyasal yapisina ¢ok benzeyen analoglarina karst zayif bir etkilesim

gOstermistir.

Thiram baskilamada da bir 6nceki asamada oldugu polimerizasyon yontemi olarak
tercih edilen stispansiyon polimerizasyonunun basarili bir sekilde uygulandig: yine
thiram baskili polimerler kullanilarak elde edilmis SEM fotograflarindan

anlagilmaktadir.
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Bu c¢aligmada, disulfiram ve thirami baskilamada kullanilan polimer olarak
polimetakrilat secilmistir. Bu polimer asidik karakterdedir (Yan vd. 2006).
Baskilamada kullanilan molekiiller ise igerdikleri amin gruplar1 nedeniyle bazik
karakterlidir. Polimer ile baski molekiilii arasindaki etkilesimlerin ¢ok farkli tiirde
olmasi s6z konusudur. Elbette, polimerdeki yuva boslugu ile daha sonra analit
olarak kullanilacak baski molekiiliiniin biiyiiklik ve sekil olarak uyumu esas
olmakla birlikte yuva boslugundaki atom veya atom gruplarinin analitteki atom
veya atom gruplartyla olan kimyasal etkilesimleri de Onemli olmalidir. Bu
caligmada, polimer ve baski molekiillerinin se¢imi, bunlar arasindaki etkilesimin
asit-baz karakterli olacagi varsayilarak yapilmistir. Disulfiram ve thiramin hangi
tiir etkilesimlerinin etkin olacagini modelleyen bilgisayar programlari vasitasiyla
caligmay1 farkli polimerler kullanarak genisletmek imkani arastirilabilir. Boylece,
gelistirilecek voltamterik sensorlerin analitlerin tayin siniri, ¢alisma dogrusal

aralig1 gibi analitik parametreleri iyilestirilebilir.
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