DUZCE . LISANSUSTU EGITIM ENSTITUSU
UNIVERSITESI

KOZMETIK URUNLERDE CESIiTLi ORGANIK MADDELERIN
BELIRLENMESI iCIN FARKLI MIKROEKSTRAKSIYON
YONTEMLERININ GELiSTiRILMESI

ASLIHAN DALMAZ

DOKTORA TEZi
DOGAL, BITKISEL URUNLER/KOZMETIK URUNLER
ANABILIM DALI

DANISMAN
DOC. DR. SEZEN SIVRIKAYA OZAK

DUZCE, 2023



T.C.
DUZCE UNIVERSITESI
LISANSUSTU EGITiM ENSTITUSU

KOZMETIK URUNLERDE CESITLi ORGANIK MADDELERIN
BELIRLENMESI iCiN FARKLI MIKROEKSTRAKSIYON
YONTEMLERININ GELISTIRILMESI

Aslihan DALMAZ tarafindan hazirlanan tez ¢alismasi asagidaki jiiri tarafindan Diizce
Universitesi Lisansiistii Egitim Enstitiisi Dogal, Bitkisel Uriinler/Kozmetik Uriinler
Anabilim Dali’'nda DOKTORA TEZI olarak kabul edilmistir.

Tez Danismani
Dog. Dr. Sezen SIVRIKAYA OZAK

Diizce Universitesi

Jiiri Uyeleri

Dog. Dr. Sezen SIVRIKAYA OZAK
Diizce Universitesi

Prof. Dr. Duygu EKINCI
Diizce Universitesi

Dog. Dr. Hasan CABUK
Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi

Prof. DI'.. Umit ERGUN
Diizce Universitesi

Prof. Dr. Hiiseyin ALTUNDAG
Sakarya Universitesi

Tez Savunma Tarihi: 13/07/2023



BEYAN

Bu tez ¢alismasinin kendi ¢alismam oldugunu, tezin planlanmasindan yazimina kadar
biitiin asamalarda etik dis1 davranigimin olmadigini, bu tezdeki biitiin bilgileri akademik
ve etik kurallar i¢inde elde ettigimi, bu tez ¢alismasiyla elde edilmeyen biitiin bilgi ve
yorumlara kaynak gosterdigimi ve bu kaynaklar1 da kaynaklar listesine aldigimai, yine bu
tezin ¢alisilmasi ve yazimi sirasinda patent ve telif haklarini ihlal edici bir davranisimin

olmadigini beyan ederim.

13 Temmuz 2023

Aslihan DALMAZ



Sevgili Babama,



TESEKKUR

Doktora 6grenimimde danismanligimi iistlenen ve bu tez ¢alismasinin her asamasinda
degerli disiinceleri ile beni olumlu sekilde yonlendiren, tecriibe, hosgorii ve bilgi
birikiminden faydalandigim, benden her konuda yakin ilgi ve yardimlarini esirgemeyen,
bilim insan1 kimligi ve kisiligi ile her zaman kendime 6rnek alacagim ayrica doktora tez
calismam boyunca biiyiik bir sabir, 6zveri ve emek gosteren ¢ok kiymetli danisman
hocam Sayin Dog. Dr. Sezen SIVRIKAYA OZAK ’a sayg1 ve siikranlarimi sunar, en igten

dileklerimle tesekkiir ederim.

Yasamimin her aninda sevgilerini her zaman hissettigim, maddi ve manevi olarak her
tiirlii emek ve 6zveriyi gostererek beni yetistiren, egitim hayatim boyunca yanimda olan,
her zaman ve her tiirlii konuda beni daima destekleyen sevgili ailem; annem Seher
DALMAZ’a, hazirlamis oldugum doktora tezimi atfettigim rahmetli babam Siikri
DALMAZ’a, ablam Nese ERIM ve ikizim Neslihan POLAT a émriim boyunca tesekkiir

etmeyi bir borg bilirim.

Tez ¢alismam boyunca degerli fikir, katki ve yardimlarin1 esirgemeyen sayin Dog. Dr.
Hasan CABUK ’a siikranlarimi sunarim. Calismalarim sirasinda desteklerini esirgemeyen
arkadaslarim Mesut OZDINCER ve Kiibra ZENKIN’e tesekkiir ederim. Ayrica tez
calismam boyunca bana laboratuvarda eslik eden kiiclik laboratuvar arkadasim Kaan

OZAK a tesekkiir ederim.

Bu tez calismasi, Diizce Universitesi BAP-2022.05.03.1327 numaral1 Bilimsel Arastirma

Projesiyle desteklenmistir.

13 Temmuz 2023 Ashhan DALMAZ



ICINDEKILER

Sayfa No
SEKIL LISTEST ...ttt viii
CIZELGE LISTESI ..ottt X
KIS A LT IMAL AR ..ttt et et et e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e aeaeaneneanaanaans Xi
Y 00Y (€] 20 B9 20 2 ST Xiii
(0 )72 g NSRS XiVv
A B S T R A T ettt e et e e e e e e e et rrraaeeeeeeeeera s XV
EXTENDED ABST RA C T oottt ttet e e e e e e e e e e e enn e e s XVi
Lo GIRIS oottt ettt 1
2.  AYIRMA VE ZENGINLESTIRME YONTEMLERI.................... 4
2.1. MIKROEKSTRAKSIYON YONTEMLERI ......coooviveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 9
2.1.1. Kat1 Faz MikroeKstraKksiyon ................cccccoiiiiiiiiiiinic e 11
2.1.1.1. Magnetik Kati Faz MikroekStrakSiyom ..............ccocvuioiiieiiiiieeni i 12
2.1.2. S1v1 Faz MikroeKkstraksiyon ..............cccocviiiiiiiiii 14
2.1.2.1. Tek Damla MiKroeKStrakSIYON ..........c.ccveiieieeieiiesiee e seeseesie et ee e ta e steesee e 15
2.1.2.2. Oyuk Fiber Swi Faz MikroekStraksiyom ............c.ccccouveioiiiiiiiiiiii et 16
2.1.2.3. Dispersif Stvi-Sivi MikroekStraksiyom ...........ccccucuoiiiiiiiiniiiiiieieiese et 17
21.24. Supra.{nolekiiler Coziicii Svi Faz MikroekStrakSiyon ...........ccooocviceiiinicnicnienienesen 18
2.1.3. Derin Otektik Coziicii Bazli Mikroekstraksiyon....................ccccooeennnn 20
3. BOYAR MADDELER VE KORUYUCULAR.....cccccooeeeiiiiiiiiininn, 23
3.1 BOYAR MADDELER ..o e oot e e e ea e e e e aeaeeeees e e se e an e 23
I O I =T F= U o 11 0 T = S 24
312 SUAAN -0V oo ettt e et e e e e et e e e e et et e e e e et e e eeeren e 26
3.2. KORUYUCULAR ..ottt ee et e e ete e ee e e e eee e et eeeeseeeesaeeeneenssaens 28
3. 2. L. Palab e e 29
4, LITERATUR TARAMASL.......cocooooeeieeee oo eeeeeeeeer e e eee e eenae e 32
4.1. PARABENLERIN EKSTRAKSIYONU iLE iLGILi YAPILAN
CALISMALAR ..ottt ettt ettt ettt ettt e et e et en oo 32
4.2. RODAMIN B BOYAR MADDESININ EKSTRAKSIYONU iLE ILGILI
YAPILAN CALISMALAR ........ooooioioteieieeeeeeeeeeeeeeee ettt ettt ettt en e en oo 35
4.3. SUDAN I-1V BOYARMADDELERININ EKSTRAKSIYONU iLE iLGILI
YAPILAN CALISMALAR ........ooooioioteieieeeeeeeeeeeeeeeeeeee ettt ettt en oo 38
5. MATERYAL VE YONTEM ...ooooooooeeeeeeeeeeeeee e, 42
DL IMATERY AL ..o ee e e e e et e e e oot e e e et e et e et e s e e steerees s 42
5.1.1. Kullanilan Kimyasal Malzemeler ..................cccocoiiiiiiiii, 42
B.1.2. Kullanilan CHRAZIAY ...........cooooveeiieeee ettt ettt e e e ettt e e e e e e e e e e aan e 43
5.1.3. Standart Cozeltilerin Hazirlanmasi................cccccooviiiiiiiiiin e 44
B.2. YONTEM ..ottt ettt e et et e et et e et et et e et et et et e e et ete et eeeeeteteeeete et eaenes 44

5.2.1. Parabenlerin Derin Otektik Coziicii Bazh S1ivi Faz Mikroekstraksiyonu



6.

5.2.1.1. Derin Otektik Co“ziiciiniiy HAZIPIANMAST ... 44
5.2.1.2. Vorteks Destekli Derin Otektik Coziicii Bazlt Mikroekstraksiyon Yontemi ........................ 45
5.2.1.3. Parabenler Igin HPLC-UV Cihazimin Ideal Calisma Kogullart.............cccccoooivveiiiininnnns 46
5.2.1.4. Gergek Numunelerin HAziPlQnmasi...........c..cccooeiiiiiiiiiiiei ittt 47
5.2.1.5. Optimizasyon Parametreleri...... ..o 47
5.3.1. Rodamin B’nin Magnetik Kati Faz Mikroekstraksiyonu ...................... 47
5.3.1.1. Laurus nobilis L. Yaprak Ekstraktinin Hazirlanmasi.............c..cccevceecesinsiviinavneiesesiesnnnns 47
5.3.1.2. Zeolit@Fe304 Nanokompozitinin SENTEZI.........cccveeerieieie s 47
5.3.1.3. Magnetik Kati Faz Mikroekstraksiyon YOntemi ... 48
5.3.1.4. Rodamin B I¢in HPLC-UV Cihazinin Ideal Calisma Kosullart..............ccooueeicniccnnnnnne. 49
5.3.1.5. Ger¢ek Numunelerin HAzirlanmasi..............ccocoviiieiiieeiiiieiiiee e siee e ssies et sas e 50
5.3.1.6. Optimizasyon Parametreleri...... ..o 50
5.4.1. Sudan I-IV Boyar Maddelerinin Supramolekiiler Coziicii
MIKFOEKSTIaKSIYONU ..ot 50
5.4.1.1. Ultrasonik Destekli Supramolekiiler Coziicii Mikroekstraksiyon Yontemi......................... 50
5.4.1.2. Sudan I-1V I¢in HPLC-UV Cihazimin Ideal Calisma Kogullart .............ccocveveeveveenencnnnnn. 51
5.4.1.3. Ger¢ek Numunelerin HAziPIANmMASL...........c.c...cccviiiiiiiie e iiis e ssaee s siee e sniee s snaee e aveee s 52
5.4.1.4. Optimizasyon Parametreleri...........cooooiiiiiiiiiiieieee s 52
BULGULAR VE TARTISMA ... 54
6.1. DERIN OTEKTIK COZUCUNUN KARAKTERIZASYONU ...................... 54
6.1.1. FT-IR SPEKIIUMU........cciiiiieieiie e 54
6.1.2. TGA ANALIZI..cuoiiiiicie et 55
6.2. PARABENLERIN DERIN OTEKTIK COZUCU BAZLI
MIKROEKSTRAKSTYONU........oooviiiiiininiiineineie et 56
6.2.1. Derin Otektik Coziicii Tipinin EtKisi ............cccccccovovveereceireceeceenennne 56
6.2.2. Derin Otektik Coziicii Hacminin EtKisi ...............ccocoovvveviivicsenseneennn, 57
6.2.3. PH ELKIST ..o e 58
6.2.4. Vorteks Siiresinin EtKisi................cccccccoiiiiii i 58
6.2.5. Santrifiij Siiresinin EtKisi..............cc.ooooiiii, 59
6.2.6. Numune Hacminin EtKISI ........ccccceiiiiiiieiee e 60
6.2.7. Gelistirilen Yontemin Analitik Performanst ..................ccccccoviiinninn, 60
6.2.8. Yontemin Yesil ve Cevre Dostu Yoniiniin Degerlendirilmesi.................. 61
6.2.9. Gelistirilen Yontemin Agiz Calkalama Sularima Uygulanmasi ............... 62
6.2.10. Gelistirilen Yontemin Diger Yontemlerle Karsilastirilmasi .................. 63
6.3. MAGNETIK ZEOLIT NANOKOMPOZITIN KARAKTERIZASYONU ... 64
6.3.1. FT-IR SPEKIIUMU....coviiiiiiiiiiiiicieieee e 64
6.3.2. SEM-EDAX ANANIZI ...coooiiiiiict ettt 65
6.3.3. XRD ANGLIZI.ccuviiiiiiiiee ettt 66
6.3.4. VSIM ANALIZI.....ooiiiiiii et 67
6.4. RODAMIN B’NiN MAGNETIK KATI FAZ MIKROEKSTRAKSIYONU. 68
6.4.1. PH ELKISE ..ooviiieii e 68
6.4.2. Tyonik Tiir EKISi..........c.ccccoeveviviiiiiieieceececeeee e 69
6.4.3. Eliient Tipi ve Hacmi ... 70
6.4.4. Numune Hacminin EtKISI ........ccccooviiiiiiiee e 71
6.4.5. Ultrasonik Siiresinin EtKisi ...............cccoooooiiiiiii e 72
6.4.6. Adsorban Miktarinin EtKisi...................ccocccoiiii e 73
6.4.7. Adsorbanin Yeniden Kullamlabilirli8i...................ccooooiiiii, 73
6.4.8. Gelistirilen Yontemin Analitik Performansi .....................ccccoooininnnn 74
6.4.9. Ger¢cek Numunelere Uygulanmasi.............ccccoooviiiiiiiiiinin, 74

6.4.10. Magnetik Kati Faz Mikroekstraksiyon Yontem Performansinin
Karslastirmlmast ...........ooooiiiiiiiiii e 76



7.
8.

6.5. SUDAN I-1V BOYAR MADDELERININ SUPRAMOLEKULER COZUCU

BAZLI MIKROEKSTRAKSIYONU .......ooooiiiiiiininniineseiesesseesssesees 76
B.5. 1. PH ETKIST .oviiviiiiiiieieee e 76
6.5.2. Supramolekiiler Coziicii Tiriiniin EtKisi ..., 77
6.5.3. Ekstraksiyon Coziicii Hacminin EtKisi .................cccooiiiiiiin 78
6.5.4. THF Hacminin ETKISI.........ccccoiiiiiiiiie e 79
6.5.5. Ultrasonik Siiresinin EtKisi .................ccccoooiiii 79
6.5.6. Santrifiij SiireSiNiN ETKISI..........cccooiiiiiiii e 80
6.5.7. Gelistirilen Yontemin Analitik Performansi ..........................ccooonn, 81
6.5.8. Ger¢ek Numunelere Uygulanmasl................ccoooveiiiiiiicninicnicncccsee 81
6.5.9. Supramolekiiler Coziicii Bazh Mikroekstraksiyon Yontem
Performansinin Karstlastirtlmast ...............ccccooiiiiiiceee e, 82

L0 )01 8 ST 84
KAYNAKLAR Lot 86

OZGECMIS



SEKIL LiSTESI

Sayfa No
Sekil 1.1. Analitik siiregteki adimlar. .........c.ccooiiiiiiiiiiie e 2
Sekil 2.1. Yesil kimyanin avantajlari. .........ccccovveriiiieniiieiiieiie e 7
Sekil 2.2. Yesil kimyanin prensipleri..... ..o 9
Sekil 2.3. Magnetik kat1 faz mikroekstraksiyonun sematik gosterimi..........c..ocuverrvvenne. 13
Sekil 2.4. Amfifillerden supramolekiiler ¢oziiciilerin sentezinde yer alan kendi
kendine montaj ve koaservasyon islemlerinin $emasi..........ccocoevvrvieiiiveennnnn. 19
Sekil 2.5. Hidrofobik derin otektik c¢oziicii bazli sivi-sivi mikroekstraksiyon
J L0 TSIt L1 3 PR SUR PR 22
Sekil 3.1. Rodamin B boyar maddesi. .........ccccueiiriiiiiiiiiciieeee e 25
Sekil 3.2. Rodamin B’ nin kimyasal yapisL. ......cccocoeiiiiiiiiiieiicse e 26

Sekil 4.1. Kozmetik {iriinlerde paraben tayini igin gelistirilen analitik prosediiriin
sematik agiklamasi (HPP, yiiksek basin¢li pompa; IV, yiiksek basingh

ENJEKSTYON VAITT). ..o 32
Sekil 4.2. Kurkumin katkili magnetik grafen oksit eldesi. ..........cccovviiiiiiiniiiiieinee, 33
Sekil 4.3. Gelistirilen yontemin $ematik OZti. ........cccuerreeriieiieiiieiie e 34
Sekil 4.4. Gelistirilen mikroekstraksiyon yonteminin sematik gosterimi.............coc..... 35
Sekil 4.5. Ekstraksiyon proSediirii. .........veieerieiiiiienieiiiseese e 36
Sekil 4.6. Magnetik kat1 faz ekstraksiyonunun sematik gosterimi. ..........coceeevvrievernenne. 37
Sekil 4.7. Fe304s@SiO@IL MNP’ler ile Rodamin B’nin mikroekstraksiyon

J L0 TSIt L1 3 PRSPPI 38
Sekil 4.8. Supramolekiiler sivi faz mikroekstraksiyon yonteminin sematik ozeti. ......... 39
Sekil 4.9. Sudan boyar maddelerine ait HPLC-DAD kromatogrami................ccoeveuee. 40
Sekil 4.10. Mikroekstraksiyon yonteminin sematik gOSterimi. ........cccoevvvvrverivrrireernnnnne 41
Sekil 5.1. Agi1z calkalama sularinda kullanilan yontemin temsili gésterimi. ................. 45
Sekil 5.2. Parabenlerin standart ¢ozeltisinin HPLC-UV kromatogrami. ........................ 46
Sekil 5.3. Kozmetik numunelerde kullanilan yontemin temsili gosterimi. .................... 48
Sekil 5.4. Rodamin B’nin standart ¢6zeltisinin HPLC-UV kromatogramit. ................... 49
Sekil 5.5. Kozmetik, gida ve igecek numunelerinde kullanilan ydntemin temsili

FeLa T 1S3 4 1oV TP UPP PP 51
Sekil 6.1. Dekanoik asit (DA), Mentol (M) ve DOC'iin FT-IR spektrumlart................. 55
Sekil 6.2. Dekanoik asit, Mentol ve DOC’iin TGA diyagramlart. ...............cccoevevrvrnnne. 56
Sekil 6.3. DOC tipinin parabenlerin ekstraksiyon geri kazanim iizerindeki etkisi......... 57
Sekil 6.4. DOC hacminin parabenlerin ekstraksiyon geri kazanimi iizerindeki etkisi. .. 57
Sekil 6.5. Parabenlerin ekstraksiyon geri kazanimi i¢in pH optimizasyonu. ................. 58
Sekil 6.6. Parabenlerin ekstraksiyon geri kazanimi i¢in vorteks siiresinin

OPLIMIZASYONU. vttt ettt ettt e e e e et e e e aeesreeanbeenree s 59
Sekil 6.7. Parabenlerin ekstraksiyon geri kazanimi i¢in santrifiij siiresinin

OPLIMIZASYONU. ©evviiieiie ettt et e b e e e be e e e e sreeanbeenree s 59
Sekil 6.8. Parabenlerin ekstraksiyon geri kazanimina numune hacminin etkisi............. 60
Sekil 6.9. (a) GAPI ve (b) AGREE araglar1 kullanilarak yesil yontem

dEZErleNAITTNESI. ..oevveieiiiii ettt 62

Sekil 6.10. a) Standart madde ilavesi yapilmayan, b) 1 pg mL?* ve c) 10 ug mL*
konsantrasyonlarinda olacak sekilde paraben ilavesi yapilan agiz
calkalama suyu numunesinin analizinden elde edilen HPLC-UV
kromatogramlart (Marka 4). ........cccoveiiiiiiiiiii 62

Sekil 6.11. Zeolit ve MZNK’nin FT-IR spektrumlari. .........cccccoviiiiiiiiiiiniiiiienen, 65

viii



Sekil 6.12. (a) Saf zeolitin, (b) MZNK’nin, (¢) Zeolit yiizeyinde biiyiitiilmiis Fe3O4
nanopartikiillerinin SEM goriintiileri, (d) MZNK’nin EDAX spektrumu.

EK: Saf zeolitin EDAX SPEKIrUMU. .......cocvevieiieiiee e 66
Sekil 6.13. MZNK’n1n XRD deSENI. ....ceiuviiiiiiiiiiiieiieeee e 67
Sekil 6.14. MZNK ’nin histerezis dongiisii. EK: Koersiv alan1 ayrintili olarak gosteren

hiStereziS dONGUSTL. ....vveveeriiieiieie e 68
Sekil 6.15. Numune pH’1nin ekstraksiyon geri kazanimi {izerindeki etkisi (N = 3)....... 69
Sekil 6.16. Iyonik tiiriin ekstraksiyon geri kazanim iizerindeki etkisi (N = 3).............. 70
Sekil 6.17. Eliient tipinin ekstraksiyon geri kazanimai tizerindeki etkisi (N = 3)............ 70

Sekil 6.18. Eliient hacminin ekstraksiyon geri kazanimu iizerindeki etkisi (N = 3). ...... 71
Sekil 6.19. Numune hacminin ekstraksiyon geri kazanimi tizerindeki etkisi (N = 3).... 72
Sekil 6.20. Ultrasonik siiresinin ekstraksiyon geri kazanimi iizerindeki etkisi (N =3) .72
Sekil 6.21. Adsorban miktariin ekstraksiyon geri kazanimi tizerindeki etkisi (N =3).. 73
Sekil 6.22. MZNK'nin yeniden kullanilabilirliginin ekstraksiyon geri kazanimi
tizerindeki €tiSh (IN = 3)....iiiiiiiiiiieiiii i 74
Sekil 6.23. a) Standart madde ilavesi yapilmayan, b) 10 ng mL? ve ¢) 50 ng mL™*
konsantrasyonlarinda olacak sekilde Rodamin B ilavesi yapilan ruj
numunesinin analizinden elde edilen HPLC-UV kromatogramlart. .............. 75
Sekil 6.24. Numune pH'min ekstraksiyon geri kazanimi tizerindeki etkisi (N = 3). ...... 77
Sekil 6.25. Supramolekiiler ¢dziicii tiirliniin ekstraksiyon geri kazanimina etkisi (N =

Ky, . W AT AN AT A 78
Sekil 6.26. Coziicii hacminin ekstraksiyon geri kazanimu tizerindeki etkisi (N = 3)...... 78
Sekil 6.27. THF hacminin ekstraksiyon geri kazanimi iizerindeki etkisi (N = 3). ......... 79

Sekil 6.28. Ultrasonik siiresinin ekstraksiyon geri kazanimi iizerindeki etkisi (N = 3) . 80

Sekil 6.29. Santrifiij siiresinin ekstraksiyon geri kazanimi {izerindeki etkisi (N = 3). ... 80

Sekil 6.30. a) Standart madde ilavesi yapilmayan, b) 10 ng mL ve ¢) 100 ng mL™*
konsantrasyonlarinda olacak sekilde Sudan I-IV ilavesi yapilan kirmizi
biber numunesinin analizinden elde edilen HPLC-UV kromatogramlart. ..... 81



CIZELGE LISTESI

Sayfa No
Cizelge 3.1. Sudan I-IV’iin kimyasal yapilar1 ve renkleri. .........ccccovvvriiiniiiiniiiinsiiinns 27
Cizelge 3.2. Parabenlerin kimyasal yapilart ve renkIeri. .........c.ocoovviiiiiiiiniciiicns 29
Cizelge 5.1. Calismada kullanilan DOC’ler ve mol oranlart. ..........cceeveveveeevereeeeeeeeennne, 45

Cizelge 5.2. Parabenler igin HPLC-UV cihazinin g¢alisma kosullar1 ve yontem
PAFAMELTEIETT. ...t re e 46

Cizelge 5.3. Rodamin B i¢in HPLC-UV cihazinin ¢aligma kosullar1 ve yontem
PATAMELIEIEIT. ... 49

Cizelge 5.4. Sudan I-IV i¢in HPLC-UV cihazinin ¢alisma kosullar1 ve ydntem
PAFAMELIEIEIT. ... 51
Cizelge 6.1. Gelistirilen mikroekstraksiyon yonteminin analitik parametreleri. ............ 61
Cizelge 6.2. Yontemin agiz calkalama sularia uygulanmast. ..........coceevvvvniieninnennn, 63
Cizelge 6.3. Gelistirilen yontemin literatiirdeki diger yontemlerle karsilastirilmasi...... 64
Cizelge 6.4. Yontemin kozmetik numunelere uygulanmasi (N = 3). .......ccocenvviiiiennnns 75

Cizelge 6.5. Gelistirilen yontemin literatiirdeki diger yontemlerle karsilastirilmast...... 76
Cizelge 6.6. Yontemin kozmetik, gida ve igecek numunelerine uygulanmast (N = 3) .. 82
Cizelge 6.7. Gelistirilen yontemin literatiirdeki diger yontemlerle karsilastirilmasi...... 83



AGREE
[BMIM]PF
BP

BSS

C-CAD

CE
DD-TDME
dk.

DL

DOC
DOC-SFME
DSSME
EDAX

EP

FA-DES
FeClz.6H.0
FeS04.7H.0
FesOq4
FKBU
FT-IR

GAPI

GC

GC-MS
HBA

HBD
HD-DSSME
[HMIM]PFe
HPLC
HPLC-DAD

HPLC-MS/MS

HPP

v

KFE
KFME
LC-MS
LC-MS/MS
MKFE
MKFME
MP

MZNK
NaCl
NaOH
OF-SFME
[OMIM]PFs
PP

KISALTMALAR

Analitik GREEnness Metrik Yaklagimi ve Yazilimi
1-biitil-3-metilimidazol hekzaflorofosfat

Biitil paraben

Bagil standart sapma

Korona yiiklii aerosol dedektorii

Kapiler elektroforez

Dogrudan daldirmalr tek damla mikroekstraksiyon
Dakika

Dedeksiyon limiti

Derin 6tektik ¢oziicli

Derin 6tektik ¢oziicti sivi faz mikroekstraksiyon
Dispersif s1vi-sivi mikroekstraksiyon

Enerji dispersif X-1sinlar1 analizi

Etil paraben

Yag asidi bazli derin 6tektik ¢oziicii

Demir kloriir hekzahidrat

Demir siilfat heptahidrat

Magnetit

Farmasotik ve kisisel bakim tirtiinii

Fourier dontisiimlii infrared spektroskopisi

Yesil analitik prosediir indeksi

Gaz kromatografisi

Gaz kromatografi/kiitle spektrometresi

Hidrojen bag: alicisi

Hidrojen bagi donortii

Hava destekli-dispersif sivi sivi mikroekstraksiyon
1-heksil-3-metil-imidazol hekzaflorofosfat
Yiiksek performansli s1vi kromatografisi

Yiksek performansli sivi  kromatografisi-diyot
dedektorii

Yiksek performansli sivi  kromatografi-tandem
spektrometresi

Yiiksek basin¢li pompa

Yiiksek basinglt enjeksiyon valfi

Kati faz ekstraksiyon

Kat1 faz mikroekstraksiyon

S1v1 kromatografi/kiitle spektrometresi

Sivi kromatografi-tandem kiitle spektrometresi
Magnetik kat1 faz ekstraksiyon

Magnetik kati faz mikroekstraksiyon

Metil paraben

Magnetik zeolit nanokompozit

Sodyum kloriir

Sodyum hidroksit

Oyuk fiber sivi faz mikroekstraksiyon
1-oktil-3-metilimidazol hekzaflorofosfat

Propil paraben

Xi

dizisi

kutle



ppb

ppm

rpm

SEM
SFME
SSE
SUPRAS-SFME
TDME
TEM
TB-TDME
TGA

TL

THF
UV-Vis
VSM
XRD

Milyarda bir kisim

Milyonda bir kisim

Dakikadaki devir sayisi

Taramali elektron mikroskobu

S1v1 faz mikroekstraksiyon

S1vi-sivi ekstraksiyon

Supramolekiiler ¢oziicii s1v1 faz mikroekstraksiyon
Tek damla mikroekstraksiyon

Gegirimli elektron mikroskobu

Tepe bosluklu tek damla mikroekstraksiyon
Termogravimetrik analiz

Tayin limiti

Tetrahidrofuran

Ultraviyole-Goriiniir bolge spektroskopisi
Titresimli numune manyetometrisi
X-1sinlart kirmimi

Xii



SIMGELER

°C Santigrat derece

% Yiizde

g Gram

keV Kiloelektronvolt
kOe Kilooersted

kg Kilogram

kHz Kilohertz

L Litre

ug Mikrogram

mg Miligram

uL Mikrolitre

mL Mililitre

pum Mikrometre

mm Milimetre

ng Nanogram

nm Nanometre

Al Aliiminyum

Fe Demir

Hc Koersivite

K Potasyum

Mr Artik miknatislanim
Ms Doygunluk manyetizasyonu
Na Sodyum

@) Oksijen

R? Regresyon katsayisi
Si Silisyum

w Watt

Xiii



OZET

KOZMETIK URUNLERDE CESIiTLI ORGANIiK MADDELERIN
BELIRLENMESI ICIN FARKLI MIKROEKSTRAKSIYON YONTEMLERININ
GELISTIRILMESI

Aslihan DALMAZ

Diizce Universitesi
Lisansiistii Egitim Enstitiisii, Dogal, Bitkisel Uriinler/Kozmetik Uriinler Anabilim Dali
Doktora Tezi
Danisman: Dog. Dr. Sezen SIVRIKAYA OZAK

Temmuz 2023, 99 sayfa

Yesil kimya, ilkelerinin uygulanmasi ve genisletilmesi yoluyla siirdiiriilebilir kalkinmaya
katkida bulunabilecek yeni bir felsefi yaklasimdir. Yesil kimya yaklasiminin kurallart
dikkate alinarak yeni analitik metodolojiler ortaya c¢ikmistir. Bu yeni analitik
metodolojilerin bazilarinda, yesil ve organik ¢oziicii kullanilmayan bir ekstraksiyon
yontemi gelistirmek igin, ¢alismalarda numune 6n islem proseslerine ultrasonik destekli
stvi-sivi mikroekstraksiyon ya da vorteks destekli sivi-sivi mikroekstraksiyon ile birlikte
stvi-s1vi mikroekstraksiyon, magnetik kat1 faz mikroekstraksiyonu uygulanmaktadir. Son
zamanlarda, magnetik kati1 faz ekstraksiyon (magnetik nano-metal oksitleri igeren), sivi-
stvi mikroekstraksiyon (supramolekiiler ¢oziiciileri igeren) ve derin tektik ¢oziicii bazl
mikroekstraksiyon, hizli ve basit 6l¢iim, diisiik hacimde organik ¢oziicii tiiketimi ve
yiiksek konsantrasyon orani ile literatiirlerde popiiler olan yesil numune 6n
zenginlestirme teknolojilerindendir. Magnetik kati-faz mikroekstraksiyon yonteminde,
mitkemmel adsorpsiyon kapasiteleri ve kimyasal oOzellikleri nedeniyle magnetik
nanopartikiiller ekstraksiyon ve ayirma alanlarinda kullanilmak {izere son doénemlerde
oldukga tercih edilmektedir.

Tez calismasinda, kozmetik tiriinlerden, farkli mikroekstraksiyon yontemleri (derin
otektik ¢oziicii bazli, magnetik nanopartikiil adsorpsiyon bazli, supramolekiiler ¢oziicii
bazli) kullanilarak ¢esitli organik maddelerin ekstraksiyonu gergeklestirilmistir.
Sentezlenen magnetik zeolit nanokompozitin yapist Fourier Donigiimlii Infrared
Spektroskopisi (FT-IR), X-1s1n1 Kirinim Analizi (XRD) ve Enerji Dispersif X-1sinlari
Analizi (EDAX) gibi, morfolojileri ise Taramal: Elektron Mikroskop (SEM) yontemleri
ile incelenmistir. Ayrica sivi-sivi mikroekstraksiyon yontemi kullanilirken sentezlenecek
olan derin otektik ¢oziiciiniin yapisi da FT-IR spektroskopisi ve TGA analizi ile
karakterize edilmistir. Ayrica gelistirilen mikroekstraksiyon yontemleri igin gerekli
optimizasyon parametreleri belirlenmistir. Bu yontemler sonucu elde edilen ekstraksiyon
fazlar1 Yiksek Performansli Sivi Kromatografisi (HPLC) cihaz1 kullanilarak analiz
edilmistir.

Anahtar Sézciikler: Kozmetik, Mikroekstraksiyon, Derin otektik ¢oziicli, Magnetik
nanopartikiil, Supramolekiiler ¢oziici.
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Green chemistry is a new philosophical approach that can contribute to sustainable
development through the application and extension of its principles. New analytical
methodologies have emerged taking into account the rules of the green chemistry
approach. In some of these new analytical methodologies, liquid-liquid microextraction,
magnetic solid phase microextraction, liquid-liquid microextraction in combination with
ultrasonically assisted liquid-liquid microextraction or vortex assisted liquid-liquid
microextraction are applied to sample pre-treatment processes in studies to develop a
green and organic solvent-free extraction method. Recently, magnetic solid-phase
extraction (involving magnetic nano-metal oxides), liquid-liquid microextraction
(involving supramolecular solvents) and deep eutectic solvent-based microextraction are
among the green sample pre-enrichment technologies popular in the literatures with fast
and simple measurement, low volume of organic solvent consumption and high
concentration ratio. In magnetic solid-phase microextraction method, magnetic
nanoparticles have recently been highly preferred for use in extraction and separation due
to their excellent adsorption capacity and chemical properties.

In this thesis, extraction of various organic substances from cosmetic products using
different microextraction methods (deep eutectic solvent based, magnetic nanoparticle
adsorption based, supramolecular solvent based) was carried out. The structure of the
synthesized magnetic zeolite nanocomposite was investigated by Fourier Transform
Infrared Spectroscopy (FT-IR), X-ray Diffraction Analysis (XRD) and Energy Dispersive
X-ray Analysis (EDAX), and their morphology was investigated by Scanning Electron
Microscopy (SEM). In addition, the structure of the deep eutectic solvent to be
synthesized while using liquid-liquid microextraction method was also characterized by
FT-IR spectroscopy and TGA analysis. In addition, the optimization parameters required
for the developed microextraction methods were determined. The extraction phases
obtained as a result of these methods were analyzed using High Performance Liquid
Chromatography (HPLC).

Keywords: Cosmetic, Microextraction, Deep eutectic solvent, Magnetic nanoparticles,
Supramolecular solvent.
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1. INTRODUCTION

Since sample conditioning to meet the requirements for its analysis is a part of sample
preparation, it has emerged as one of the field’s strengths in analytical chemistry. This
stage is critical when the target analytes are preconcentrated at low concentration levels
or isolated from a complex matrix. In recent years, there has been an increased interest in
creating methodologies that adhere to the principles of green analytical chemistry,
particularly those of the recently proposed green sample preparation, as well as suitable
analytical parameters related to sensitivity and selectivity. The so-called microextraction
techniques are a great way to accomplish both goals simultaneously for this reason.
Significantly less extraction solvent or sorbent is utilized in these procedures compared
to what is needed in liquid-liquid extraction (LLE) or solid-phase extraction (SPE),
respectively, which have emerged as apparent alternatives to classic extraction
techniques. In addition to these unique benefits, these eco-friendly methods also take less
time to analyze data, are easier to automate and couple to analytical instruments, have
higher sensitivity, and enrichment factors, and require smaller sample sizes. All of this,
which is in unmistakable accordance with the aforementioned principles, has helped their
use rise over the past few decades. Depending on the type of the extraction phase,
microextraction techniques can be divided into two broad categories: those based on solid
extraction phases and those based on solvents as extraction phases. It should be mentioned
that although being developed continuously to improve operational features, such as
lowering the need for manual intervention and accelerating analytical times,

microextraction techniques were first introduced roughly three decades ago. In fact, as
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sorbent-based, and solvent-based microextraction techniques have developed, so have the
design, synthesis, and use of more environmentally friendly and sustainable sorbents, and

solvents all of which have intriguing and helpful extraction properties.

Within the scope of the thesis study, different microextraction methods, which are green
synthesis methods compatible with green chemistry, have been tried, and magnetic solid-
phase microextraction and ultrasonic, vortex-assisted liquid-liquid microextraction
methods are the most used among these methods. The effects of these methods on the
content, separation and purification of cosmetic products were examined based on the
extensively researched literature. Then optimizations that would bring difference and
innovation to the study were tried. In the liquid-liquid microextraction method, one of the
tested methods, various deep eutectic solvents (DES) were synthesized using different
chemicals. After the deep eutectic solvent synthesis was completed, phase separation was
performed using a vortex, ultrasonic, and centrifuge with the addition of other materials
in the study. The analysis of the obtained DES phase was done by an HPLC instrument.
In addition, within the scope of the experimental study, the contribution of optimization
parameters such as solvent volumes, pH effect, vortex, ultrasonic, and centrifugation
times to the study was investigated. The magnetic nanomaterial zeolite-Fe3O4 compound
was synthesized in the magnetic solid-phase microextraction method. Biological
substances were extracted from cosmetic products by providing the necessary parameters
using this synthesized magnetic nano-zeolite-FesO4 compound. Then, different methods
optimized suitable conditions, such as literature-supported calcination, annealing, and
sintering. Optimization parameters such as centrifugation time, 1-octanol volume, pH,
solvent type, THF volume, and ultrasonic time were investigated while developing the
ultrasonic-assisted supramolecular solvent-based microextraction method, one of the new
generation environmental methods. With these different approaches, it is planned to bring
economic, reproducible and applicable green solvents, nanotechnological materials, and
supramolecular solvents to the literature and benefit from these materials’ advantages in

the microextraction method.
2. MATERIAL AND METHODS

400 pL of the previously made DES was added to a 15 mL falcon tube filled with 5 mL
of mouthwash. The resulting mixture was mixed with a vortex for 3 minutes. Phase
separation occurred after the mixture was centrifuged for 5 minutes at 6000 rpm. the DES
phase was separated as the supernatant and deposited into the vial using a glass syringe
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and a falcon tube. The DES phase from the vial was put into the HPLC-UV system to
analyze parabens in mouthwashes. A pH 3 buffer (acetic acid/sodium acetate) was added
to 100 pL of the cosmetic sample solution in a falcon tube. Then, 100 uL of a 100 g/mL
Rhodamine B standard solution was added. Once the sample's final volume was 20 mL,
10 mg of magnetic sorbent was added to this solution. The resultant mixture was
sonicated in an ultrasonic bath at room temperature for 10 minutes. After the extraction
process, a NdFeB external magnet was used to separate the Rhodamine B adsorbed
MZNC from the solution. With the help of 500 mL of methanol containing 1% NaOH,
rhodamine B was desorbed. The elution solution was injected into the HPLC-UV system
to determine Rhodamine B. To form the SUPRAS phase, after 1000 puL of sample
solutions were taken into a conical-bottomed falcon tube, 200 uL of 1-octanol, and 200
uL of THF were added. After adding 3 mL of pH 4.0 buffer (acetic acid/sodium acetate),
the sample volume was 15 mL using deionized water. A supramolecular solution was
created by subjecting the prepared solution to ultrasonic vibration for 4 minutes. The
turbid solution was then centrifuged for 4 minutes at 4000 rpm to hasten the separation
of the supramolecular solvent phase. The supernatant from the supramolecular solvent

phase was added to the HPLC-UV system for Sudan dye analysis after separating it.
3. RESULTS AND DISCUSSIONS

In the thesis study, the first and most crucial step is obtaining the deep eutectic solvents
planned to be synthesized. The parabens used were determined by analyzing these
synthesized solvents in mouthwash in the HPLC instrument, and the amount of parabens
was determined. In addition, the structures of these synthesized deep eutectic solvents
were elucidated using FT-IR spectroscopy. The thermal stability of the deep eutectic
solvent was measured using thermogravimetric analysis. The parameters with the most
efficient result were reached by applying optimization at every stage of the method used.
Optimization was made in different parameters such as deep eutectic solvent volume,
vortex, centrifugation, pH, and sample volume. As a result of the trials, the parameters
with the best recovery were determined, and the main steps of the method were
established. The determined method was applied to our real samples, mouthwashes. In
the thesis study, the synthesis of magnetic zeolite nanocomposite, which is planned to be
synthesized in other microextraction methods, is an essential step, and after the synthesis
of the synthesized nanomaterial, which is compatible with the study, is determined and
analyzed in different cosmetic samples (Lipstick, Balm, Eyeshadow, Cologne, Nail
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Polish, Liquid hand soap) in the HPLC instrument. Rhodamine B used was determined,
and its amount was determined. In addition, the structure of the synthesized magnetic
zeolite nanocomposite was elucidated using FT-IR, XRD, and SEM-EDX analysis
methods. The parameters with the most efficient result were reached by applying
optimization at every stage of the method used. Optimization was made in different
parameters such as sample volume, centrifuge, pH, and volume of adsorbent amount. As
a result of the trials, the parameters with the best recovery were determined, and the main
steps of the method were established. In the other microextraction method developed in
the thesis study, supramolecular solvent trials were performed. After the determination of
the solvent that was most compatible with the study and gave the best result, it was used
in the HPLC-UV in cosmetics (nail polish and lipstick), food (spices and sauce), and
beverage (powder drinks, wine) samples. By analyzing, the determination of Sudan I, Il,
Il and IV dyestuffs were carried out, and the amount was determined. The parameters
with the most efficient result were reached by applying optimization at every stage of the
method used. Optimization was made in different parameters such as ultrasonic time,
centrifugation time, pH, and THF volume. As a result of the trials, the parameters with

the best recovery were determined, and the main steps of the method were established.
4. CONCLUSION AND OUTLOOK

This study uses a novel liquid-liquid microextraction technology based on deep eutectic
solvent with an HPLC system to extract and quantify parabens from mouthwash samples
obtained from cosmetic stores. Additionally, the extraction procedure utilized in this
study successfully removed parabens without using any risky solvents. The procedure
also benefits from not utilizing organic solvents like hexane and tetrahydrofuran, another
benefit. This approach is straightforward enough to complete in minutes while still
inexpensive. The value of parabens in various types of mouthwash was measured to
assess this procedure's usefulness. According to real sample results, parabens were
quantitatively removed from cosmetic mouthwashes using the DES4 (DL-
menthol/decanoic acid 4:1) microextraction method. It is clear that the study’s recovery
values are high, demonstrating that the procedure can be successfully used in similar
instances. Laurus nobilis L. leaf extract was used in the green synthesis of MZNC.
Rhodamine B has been successfully identified in numerous cosmetic goods using the
acquired MZNC and the magnetic solid-phase microextraction technique. Utilizing FT-
IR, SEM/EDAX, VSM, and XRD analyses, the synthesized magnetic sorbent for the
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measurement of Rhodamine B was described. The discovered approach has several
benefits, including a low detection limit, high sensitivity, good analytical performance,
environmental friendliness, speed and simplicity, cost-effectiveness, and the possibility
of reusing the sorbent. The microextraction approach is equivalent to similar research and
performs better than most studies, as shown by the table comparing Rhodamine B with
alternative methods. The results show that it is possible to extract and identify Rhodamine
B from cosmetic goods using a straightforward and highly accurate approach. The green,
quick, and unique microextraction procedure is given as a microextraction technique for
the extraction and measurement of Sudan dyes found in food and beverage samples. For
the recovery of the analyte from the samples in this investigation, optimization of every
parameter was carried out. Additionally, this procedure can be applied to samples in as
little as 10 minutes. Additionally, this created process offers benefits like using eco-
friendly chemicals, quick extraction times, low costs, and practicality, requiring minimal
solvent volume, being ecologically friendly, requiring less usage of organic solvents,
being selective, and being sensitive. Examining the data demonstrates that this established
method can be successfully used on numerous samples comparable to the samples in this
investigation. The high extraction recovery numbers make this clear. Sudan dyes were
valued in various cosmetic, food and beverage samples to assess the method's

applicability.

XX



1. GIRIS

Karmasik numuneler i¢in olusturulan analitik prosediirler, tipik olarak numune alma,
numune hazirlama, ayirma, kantitatif analiz, istatistiksel degerlendirme ve karar vermeyi

iceren birka¢ adimdan olugsmaktadir.

Dogru ve bilgilendirici sonuglar elde etmek i¢in her adim kritik 6neme sahiptir. Numune
alma adimmi, karakterize edilen nesneyi veya problemi uygun sekilde tanimlayan
numunelerin nereden alinacagina karar vermeyi ve ardindan dogru miktarlarda numune
almak igin bir yontem se¢gmeyi i¢ermektedir. Numune hazirlama adiminin amaci, ilgili
bilesenleri bir numune matrisinden izole etmektir. Bunun nedeni, ¢ogu analitik cihazin
matrisi dogrudan isleyemeyecek olmasidir. Numune hazirlama ekstraksiyon
prosediirlerini igerir ve ¢ok karmasik “Kirli” numuneler i¢in “temizleme” prosediirlerini
de icerebilmektedir. Bu adim ayn1 zamanda analitleri tespit i¢cin uygun bir konsantrasyon
seviyesine getirmelidir; bu nedenle numune hazirlama yontemleri tipik olarak
zenginlestirmeyi icermektedir. Analitik prosesin ayirma adimi sirasinda, hedef analitleri
igeren izole edilmis kompleks karisim, tipik olarak kromatografik veya elektroforetik
teknikler vasitasiyla bilesenlerine ayrilmaktadir. Kantitatif analiz, tanimlanan bilesiklerin
miktarlarinin belirlenmesidir. Tanimlama, segici algilama ile birlestirilmis bir tutma
stiresine dayal1 olabilir; bununla birlikte, daha sik olarak, daha spesifik bilgiler saglayan
cihazlar (kromatografi cihazlar, kiitle spektrometreleri gibi), girisimlerden kaynaklanan
olas1 Ol¢tim hatalarin1 ortadan kaldirmak icin kullanilir. Sonuglarin istatistiksel
degerlendirmesi, analiz edilen numunedeki hedef bilesik konsantrasyonunun bir
tahminini saglamaktadir. Veriler daha sonra daha fazla aragtirma i¢in bagka bir 6rnegin
alinmasini igerebilecek uygun kararlar1 destekleyecektir. Verilen karar sonucunda gergek

numunelerde uygulamasi da gergeklestirilecektir.

Sekil 1.1°de vurgulandig1 gibi, analitik adimlarin birbirini takip ettigini ve bir sonraki
adimin bir 6nceki tamamlanmadan baslayamayacagini not etmek dnemlidir. Bu nedenle,
en yavas adim, analitik siirecin genel hizini1 belirler ve tek bir adimin hizini iyilestirmek,
verim artigini saglayamayabilir. Analiz verimini artirmak ic¢in tiim adimlarin dikkate
alinmasi gerekir. Ayrica, numune alma da dahil olmak tizere herhangi bir 6nceki adimda

gerceklestirilen hatalar, prosediiriin genel olarak zayif performansina neden olacaktir.
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Sekil 1.1. Analitik stiregteki adimlar.

N

Analitik cihazlarin minyatiirlestirilmesini ve farkli adimlarin tek bir sistemde
birlestirilmesini iceren enstriimantasyonun gelistirilmesinde biiylik atilimlar olmustur.
Ideal bir cihazin tiim analitik adimlar1 insan miidahalesi olmadan, su anda yapildig: gibi
numuneyi laboratuvara tagimak yerine tercihen dogrudan arastirilan sistemin bulundugu
yerde gergeklestirecegi kabul edilmektedir. Bu yaklasim, numune tasima ve depolama ile
ilgili hatalar1 ve zamani ortadan kaldiracak ve daha dogru, daha kesin ve daha hizli
analitik veri iiretimi ile sonuglanacaktir. Boyle bir toplam analiz sisteminin olugturulmasi
zor olsa da yiiksek performansli sivi kromatografisi (HPLC), gaz kromatografi/kiitle
spektrometresi (GC-MS) veya sivi kromatografi-kiitle spektrometresi (LC-MS) gibi
glinimiiziin sofistike cihazlar1 karmagik karigimlar1 ayirabilmekte ve miktarim
belirleyebilmektedir ve sonuglar istatistiksel olarak degerlendirmek i¢in gecerli olan
yontemleri otomatik olarak uygulamaktadir. Numune alma ve numune hazirlama
adimlarini birlestirmek ¢ok daha zordur, ¢iinkii numune hazirlama tekniklerindeki mevcut
durum, organik ¢oziiciileri igeren ¢ok adimli prosediirler kullanmaktadir. Bu 6zellikler,
otomasyon amaciyla numune alma ve numune hazirlama ile ayirma metotlarini birlestiren
bir metodun gelistirilmesini zorlastirmaktadir. Sonug olarak, analiz siiresinin %80'inden

fazlasi su anda numune alma ve numune hazirlama adimlarina harcanmaktadir.



Numune hazirlama alanindaki ilerlemenin bu kadar yavas olmasinin nedenlerinden biri,
dogal, siklikla karmasik numuneleri igeren ekstraksiyon temellerinin, kromatografi ve
kiitle spektrometri gibi ayirma ve niceleme adimlarinda kullanilan fizikokimyasal olarak
daha basit sistemlere kiyasla ¢ok daha az gelismis ve anlasilmis olmasidir. Bu durum,
ekstraksiyon sistemlerinin rasyonel tasariminin ve optimizasyonunun miimkiin olmadigi
izlenimini uyandirmaktadir. Bu nedenle, numune hazirlama prosediirlerinin gelistirilmesi
siklikla “bilim” degil, “sanat” olarak kabul edilmektedir. Bu durum, uygulayicilar ve
diizenleyici kurumlar tarafindan kapsamli olmayan tekniklere karsi ayrintili teknikleri
tercih etme egilimi yaratir, ancak bu se¢im siklikla yogun is giicii gerektiren ve maliyetli
prosediirlerle sonuglanir. Kapsamli yontemlerin ana amaci, analitleri bir numune
matrisinden tamamen ¢ikarmak ve bunlari ekstraksiyon asamasina aktarmaktir. Kapsamli
yontemlerin temel avantaji, prensipte kalibrasyon gerektirmemeleridir ¢linkii analitlerin
biiyiikk ¢ogunlugu ekstraksiyon asamasina aktarilmaktadir. Bununla birlikte, ¢oziicii
kullanimin1 azaltmak ve performansi artirmak igin gelistirilmis, kendilerine 6zgii
avantajlar1 olan alternatif ekstraksiyon teknikleri de vardir (Pawliszyn, 2011; Reyes-
Garces vd., 2017).



2. AYIRMA VE ZENGINLESTIRME YONTEMLERI

Ekstraksiyonun temelinde yatan ilke, kat1, siv1, siiperkritik sivi veya gaz olabilen ayri bir
karigsmayan faz kullanilarak numune matrisinden ilgilenilen bir kimyasal varligin (analit)
¢ekilmesi veya ayrilmasidir. Bir analitin numune matrisinden ekstrakte edici faza kiitle
transferi hem analitin hem de ekstrakte edici fazin kimyasal 6zelliklerine ve numune
matrisinin spesifik 6zelliklerine baglidir. Bu 6zelliklerden bazilar1 ¢oziiniirliik, yogunluk,
buhar basinci, pH ve hidrofobikligi igermektedir (Wells, 2003). Analitin sulu fazindan
ekstraksiyon ¢oziicli fazina toplanmasini, ekstrakte eden/eliisyon ¢oziiciisliniin hacmini
onemli Ol¢iide azaltan ve boylece daha diisiik tespit limitleri i¢in analitin 6n
konsantrasyonunu saglayan buharlastirma gibi bagka aritma prosediirleri izlemektedir.
Buharlagtirma, doner buharlastirict veya numune yogunlastiric gibi aparatlar kullanilarak
etkili bir sekilde gergeklestirilebilmektedir (Fu, Cheng, Liu, Yang & Xu, 2009).
Ekstraksiyon ¢6ziicii fazinin uguculugu bu nedenle 6n zenginlestirme i¢in énemli oldugu
gibi ekstraksiyon ¢o6ziiciisiiniin kullanilacak enstriimantasyonla uyumlu olabilmesi de
onemlidir. Modern ekstraksiyon yontemleri, siradan ekstraksiyon stratejilerinin
dezavantajlarinin istesinden gelmek igin kullanilmigtir. Literatiirde, yalnizca analitlerin
numune matriksinden ayrilmasi i¢in degil, ayn1 zamanda daha diisiik tespit limitleri elde
etmek ve analitlerin zenginlestirilmesi igin de ¢esitli ekstraksiyon prosediirleri

gelistirilmistir (Zeeb, Ganjali, Norouzi, & Kalaee, 2011).

Bu ekstraksiyon prosediirlerinden biri olan sivi-sivi ekstraksiyonu (SSE), bir sulu
¢ozeltiden bir veya daha fazla analitin karigmayan bir siviya (genellikle organik ¢oziicii)
boliinmesini igermektedir. Ilgili analit, yiiksek ekstraksiyon verimi elde etmek igin
organik coziiciide daha fazla ¢oziliniir olmalhidir ve ¢o6ziicii de analit i¢in ¢ok segici
olmalidir. Organik ¢oziiciilerin polaritesi, ¢oziiniirliiklerini ve su ile karisabilirliklerini
belirlemektedir (Chormey, Biiylikpinar, Turak, Komesli, & Bakirdere, 2017). Coziiciiler
icin “benzer benzeri ¢ozer” temel kurali, polar ve polar olmayan molekiillerin sirasiyla
polar ve polar olmayan ¢d6ziiciilerle ¢oziildiigli polarite ve ¢oziinilirligli ifade etmektedir.
Ancak stvilarin birbiriyle tamamen karismaz oldugu sdylenemez. Organik ¢oziiciilerin
sudaki ¢oziiniirliik yiizdesi ve bunun tersi, sivi-sivi ekstraksiyonunda dikkate alinmasi

gereken bir diger onemli faktordiir, ¢iinkii faz ayrimindan sonra sulu ¢6zeltide birakilacak



organik ¢oziiciilerin miktarin1 belirlemektedir. Organik c¢oziiciilerin bir karisimi
birlestirildiginde ve ekstraksiyon i¢in kullanildiginda, sulu fazdaki atik organik
¢oziiciiniin miktar1 daha da azalmaktadir. Ekstraksiyonda, ara polariteye sahip diisiik
molekiiler agirlikl alkoller (metanol, etanol ve propanol), sulu ¢ozeltilerle karisabilirligi
artirmak ve bdylece analit ekstraksiyonunun yiizey alanini artirmak i¢in diger organik
coziiciilerle karistirilmaktadir (Chormey, Biiyiikpinar, Turak, Komesli, & Bakirdere,
2017). Bununla birlikte, ekstraksiyon sonucundaki bir artisa, ekstraksiyondan sonra sulu
fazda artan miktarda artik organik ¢oziicli eslik etmektedir. Bakaraki ve arkadaslari,
daldirilmis bir membran biyoreaktoriinde ¢ekirdek algilayici sinyal molekiilii N-biitiril-L
homoserin laktonu belirlemek i¢in degistirilmis bir SSE yontemi olarak diklorometan:

dagitmak i¢in metanol kullanmislardir (Bakaraki, Chormey, Bakirdere, & Engin, 2016).

Ekstraksiyon protokollerinden bir digeri olan kati faz ekstraksiyon (KFE), numune
¢ozeltisinin i¢inde analitlerin bir sorbent tarafindan tutulabilecegi bir kolon, disk, kartus
veya tiip i¢inden gegcirilmesini i¢germektedir. Sorbent, kati bir malzeme veya kat1 bir
destek malzemesi lizerine yiiklenmis bir sivi olabilmektedir. SSE'den farkli olarak KFE,
denge dis1 bir ekstraksiyon islemidir ve adsorpsiyon, absorpsiyon eylemleriyle agiklanan
fizikokimyasal sorpsiyon siirecine dayanir (Smith, Grillo, Rogers, & Eastoe, 2015). Bir
adsorpsiyon islemi, dipol-dipol veya Van der Waals molekiiller arasi kuvvetler gibi
etkilesimler yoluyla bir analitin adsorbanin yiizeyinde tutuldugu bir siiregtir. Tutma
derecesi, adsorbent ve adsorbat (adsorbe edilmis molekiiller) arasindaki etkilesimin
giiciine baghdir. Adsorbentin sinirh yiizey kapasitesi nedeniyle, adsorbe edici molekiiller,
doymus hale gelen mevcut alanlar icin rekabet eder ve bundan sonra daha fazla
adsorpsiyon kaydedilmez. Adsorpsiyon ayrica, genellikle kovalent baglarin olusumuyla,
adsorban ve adsorbatin kimyasal baglanmasindan da kaynaklanabilmektedir.
Adsorpsiyon ve sicaklik arasindaki ters iliski nedeniyle, adsorpsiyon etkinligini artirmak
icin y1gin numunenin gegisi i¢in diisiik sicakliklar korunur. Absorpsiyonda, absorbe
edilen molekiiller, ylizey tabakasini absorbe eden malzemenin kiitlesine gegirir.
Adsorpsiyona benzer sekilde, absorpsiyon islemi fiziksel veya kimyasal bir etkilesimle
gerceklesebilmektedir. Analit molekiilleri tamamen absorban i¢ine dagilir ve bu nedenle

analitleri absorbandan ayirmak i¢in uygun bir eylem gerektirmektedir (Firat vd., 2017).

Klasik ekstraksiyon yontemlerinde toksik ve organik c¢dziiclilerin kullanimini
gerektirmesi, bu ¢oziiciilerin kullanilan yonteme gore biiyiik hacimlerde olmasi, yiiksek

maliyetli olmasi, ekstraksiyonun uzun slirede tamamlanmasi, ayni zamanda cevre



kirliligine sebebiyet vermesi ve bununda beraberinde insanlarin sagligi i¢in tehlike arz
etmesi gibi sebeplerden dolayr yeni yoOntemler tasarlanmaktadir. Yeni yontemler
tasarlanirken klasik ekstraksiyon yontemlerinin dezavantajlarini ya yok edecek ya da
minimum diizeye indirgeyecek 6zellikte olmasi dikkat edilen en 6nemli hususlardandir.
Bu sebeple, son yillarda ¢evre dostu, basit sekilde uygulanabilecek, giivenli, ucuz, hizl
olan mikroekstraksiyon yontemlerinin kullanimi bir hayli dikkat ¢ekmistir. Bu yontemler
icin bahsedilen en 6nemli 6zellikler ¢evre dostu olmasi, insanlara ve dogaya zarar
vermeyecek sekilde tasarlanabilecek yontem gesitliliginin fazla olmasidir. Ayni zamanda
gelistirilen bu mikroekstraksiyon yontemlerinin diisiik tayin limiti, yliksek zenginlestirme
faktorii ve faz ayriminin hizli olmasi gibi avantajlara sahip olmasi mikroekstraksiyon
yontemlerini klasik ekstraksiyon yoOntemlerinden bir adim 6ne ¢ikarmaktadir (Wen,

Deng, & Guo, 2011; Kagaya vd., 2009; Zgota-Grzeskowiak & Grzeskowiak, 2011).

Cevremizi ve toplumumuzu kalkindirma, bilimsel yonden daha ileri seviyelere getirme
ve koruma gibi amaclarla birbirinden bagimsiz arastirma gruplari, devlet kurumlari,
tiniversitelerde bu konu ile ilgili arastirma yapan c¢alisma ekiplerinin birbirleriyle
iletigsimleri sayesinde yapilan aragtirmalar sonucunda ortaya ¢ikan yesil kimya kavrami

ortak bir aragtirma programudir.

Yesil kimya kavrami, kimyasal {riinlerin sentezinden, iiretiminden ve uygulamasindan
tehlikeli maddelerin azaltilmasin1 veya ¢ikarilmasini ve sonug olarak insan sagligi ve
cevre icin tehlikeli olan maddelerin azaltilmasi gerekliligini amaclayan on iki ilkeye
dayanmaktadir. Bu yesil kimya kavrami ilk olarak 1990°larin basinda formiile edilmistir.
Yesil kimya enstitiisii 1997°de (Linthorst, 2010) kurulmustur ve 1999°da kraliyet kimya
toplulugunun koklii yesil kimya dergisinin ilk cildi yayinlanmistir (Clark, 1998; Anastas
& Eghbali, 2010). Yesil kimyanin on iki ilkesi, kimyagerlerin siirdiiriilebilirlik hedefine
ulagmalarina yardimci olan tasarim kilavuzlaridir. Yesil kimya, olumsuz sonuglari
azaltmak i¢in kimyasal sentezin ve molekiiler tasarimin dikkatli bir sekilde planlanmasi
ile karakterize edilmektedir. Uygun tasarimlar yoluyla, sadece degis tokuslar degil,
sinerjiler de elde edilebilmektedir (Anastas & Eghbali, 2010). Tamamen kimyasallar ve
cevreye olumsuz etkisi olmayan kimyasal prosesler kullanilmaktadir. Hem insan sagligi
hem de ¢evre i¢in daha giivenli olan molekiilleri, reaksiyon malzemelerini ve siirecleri
baslangigta liretmeye veya yeniden yaratmaya dayanmaktadir. Yesil kimyanin siiregleri,
inorganik, organik, biyokimya, polimer, ¢cevre ve toksikoloji gibi kimyanin hemen hemen

tiim boltimlerini igermektedir. Kataliz, biyo-kataliz ve giivenlik alternatifinin kullanimi



gibi yesil programin birka¢ onde gelen egilimi sayesinde yenilenebilir hammadde
(biyokiitle), reaksiyon ¢ozeltisi (su, iyonik sivilar ve siiperkritik sivilar gibi), reaksiyon
kosullart (mikrodalga 1s1nimi1) ve yeni sentetik yollar (fotokatalitik reaksiyon), cevre
koruma ve ekonomik fayda hedeflerine bu sayede ulasilabilmektedir (Ivankovi¢, Dronjic,
Bevanda, & Tali¢, 2017). Yirminci yiizyilin ikinci yarisinda bilim ve teknolojideki artan
ilerleme, 6nemli ekonomik gelismeye ve yasam standartlarinda olumlu yonde bir artisa
yol agmistir. Bununla birlikte, bu tiir bir ekonomik gelisme, daha belirgin iklim
degisikligi, ozon deliklerinin gelisimi ve biyosferin her yerinde yikict olmayan organik

kirleticilerin biiylimesi ile gosterilen 6nemli bir gevresel bozulmaya neden olmustur.

Bitkiler ve
diger
malzemeler

Cevre
Risk ¥ tzerindeki

\CI etki
tehlike

Sekil 2.1. Yesil kimyanin avantajlar.

Bilim ve teknoloji alanindaki ilerlemeler, dogal kaynaklarin kullanimi, ekonomik
bliyiime ve ¢evre koruma arasinda denge saglayacak bir ¢6ziim arayisinm
gerektirmektedir. Son yirmi yildaki gelismeler incelendiginde, ¢evre koruma gerekliligi
konusundaki farkindalik artmistir, bu nedenle yesil ve uygulanabilir teknolojilere biiyiik
onem verilmektedir. Yeni yasa ve yoOnetmelikler ekosistemi zararli kimyasallardan
korumay1 amaglarken, kimya topluluklar1 yesil kimya siiregleri yoluyla insan sagligi ve
cevre i¢in gilivenli olan yeni bilesikler ve siiregler gelistirmeye yonelmistir. Yesil veya
stirdiirtilebilir kimya, zararli maddelerin kullanimini ve iiretimini azaltan veya ortadan

kaldiran kimyasal iriinlerin ve siireglerin iiretimi ile ilgili bir terimdir (Sekil 2.1).



Ekolojik yaklasimlara sahip yeni bir kimya dali olarak, kimyasal islemlerde zararh
maddelerin kullaniminin azaltilmasim1 veya ortadan kaldirilmasini, ayrica zararli ve
toksik trilinlerin atilmasini igermektedir. “Yesil” olarak adlandirilmasi i¢in, her
reaksiyonun ii¢ yesil bilesene sahip olmasi gerekir. Ek olarak, yesil kimya, timii kirliligin
Onlenmesi ve siirdiiriilebilir ilerleme onlemlerine uygun olarak, atik bertarafinin en iyi
sekli ve kullanimdan sonra kimyasal {iriinlerin bozunma siirecini tasarlamakla
ilgilenmektedir. Dahasi, yesil kimya kavrami biiyiik bir etkiye sahiptir ¢linkii izole bir
sekilde arastirma laboratuvarlariin 6tesine gegmekte ve endiistriye, cevreye, egitime ve
halka dokunacak ilerlemeler kaydetmektedir. Yesil kimya alan1 hem insan sagligi hem de
cevre i¢in iyi olurken ayn1 zamanda ekonomik getirisi yiiksek olacak sekilde yeni nesil
triinleri ve siiregleri nasil sentezleyebileceklerini belirlemistir (Ivankovié, Dronjié,

Bevanda, & Tali¢, 2017).

Benzer sekilde, yesil kimyanin 12 prensibi, siirdiiriilebilir tasarim i¢in gergeve saglayan
tasarim prensipleridir. Daha giivenli kimyasallarin ve kimyasal doniisiimlerin tasarimi
icin kapsayici bir konsept olusturmaktadir. Bir kimyasal maddenin veya kimyasal bir
islemin igsel tehlikesi ister toksisite ister patlama, yanicilik gibi fiziksel tehlikeler veya
stratosferik ozon tabakasiin incelmesi gibi kiiresel tehlikeler olsun, bir islemin her
seviyesinde azaltilacak sekilde tasarlanabilmektedir. Bu tehlikelere dayali riskler,
hammaddenin niteliginden dolay: artabilmektedir. Kimyasallar ve siireclerdeki igsel
tehlikeleri ortadan kaldirmak, on iki ilkenin tek bir tutarli set olarak entegrasyonuna
dayal1 bir tasarim ile miimkiin olacaktir (Anastas & Eghbali, 2010; Anastas & Warner,
1998).

Yesil kimyanin on iki prensibi (Sekil 2.2), 1998’de Paul Anastas ve John Warner
tarafindan tanitilmistir. Bu ilkeler, kullanilan hammaddelerden dontisiimiin verimliligi ve
giivenligine, kullanilan {irinlerin ve reaktiflerin toksisitesine ve biyolojik olarak
parcalanabilirli§ine kadar proses yagam dongiisiiniin tiim yonlerine uygulanabilen yeni
kimyasal iirlinlerin ve siireglerin tasarimi igin yol gosterici bir ¢ergevedir (Anastas &

Eghbali, 2010; Tang, Smith, & Poliakoff, 2005; Tang, Bourne, Smith, & Poliakoff, 2008).

Giliniimiizde analitik kimya, yesil kimyaya katkida bulunan yontemler ve prosediirler
aramaktadir (Armenta, Garrigues, & de la Guardia, 2008). Coziiciilerden yesil kimyanin
besinci ilkesinde acgikca bahsedilmektedir: “Daha giivenli c¢oziicliler ve yardimci
maddeler: miimkiin oldugunda yardimeci maddelerin (¢oziiciiler ve ayirma maddeleri)

kullanimindan kag¢inilmali ve kullanildiklarinda bu maddeler zararsiz olmalidir”. Ayrica,



terim diger ilkelerde zimni olarak bulunmaktadir. Ornegin, iigiincii ilke, daha az tehlikeli
driinleri sentezlemeyi amaclamaktadir: “Miimkiin oldugunda, bir iirlinlin sentezi
sirasinda, insan saglig1 ve gevre i¢in ¢ok az toksik veya hig¢ toksisitesi olmayan maddeler
kullanmal1 ve fretilmelidir”. Dordiincii ilke ise, giivenli bilesiklerin gelistirilmesine
odaklanir: “Kimyasallar, istenen islevi ve ayn1 zamanda diistik toksisiteyi sunmak i¢in
gelistirilmelidir” (Anastas & Eghbali, 2010; Lenarddo, Freitag, Dabdoub, Batista, &
Silveira, 2003). Bu prensipler, atik iiretiminin, enerji tiiketiminin ve ucgucu organik

coziiciilerin en aza indirilmesiyle ilgili bir¢ok konuyu kapsamaktadir.

Sekil 2.2. Yesil kimyanin prensipleri.

2.1. MIKROEKSTRAKSIYON YONTEMLERI

Son yillarda tip, bilgisayar bilimi, miithendislik, fizik ve telekomiinikasyon gibi farkli
alanlarda minyatiirlestirme bliylik ilgi goérmektedir. Bu, kaliteden 6diin vermeden
geleneksel sistemlerin veya cihazlarin 6nemli 6l¢iide kiigiiltiilmesini, ancak diger yandan
performans ve islevselligin biiyiik olgiide iyilestirilmesini i¢ermektedir. Bu nedenle
minyatlirlestirme, farkli ¢alisma alanlarindan ilkelerin disiplinler arasi ¢aligmalar igin
kullanilabilecek tek bir birimde birlestirilmesi i¢in yer agmaktadir. Analitik kimyada

minyatiirlestirme,  yerinde analiz  igin  kullanilabilecek ve laboratuvarda



gergeklestirilenlere benzer sonuglar elde edebilen tasmabilir cihazlar {iretmeyi
amaclamaktadir. Analitik kimyada minyatiirlestirmenin faydalari, tasinabilir cihazlar
yapmanin 6tesine gegcmekte, ancak numune hazirlama yontemlerini yesil kimyaya dogru
kaydirmaktadir. SSE ve KFE, g¢esitli numunelerin hazirlanmasinda yaygin olarak
kullanilmaktadir, ancak biiylikk numune miktari, yiiksek miktarlarda toksik reaktif
kullanim1 ve biiyiik miktarlarda atik olusumu gibi dezavantajlar mikroekstraksiyon
tekniklerini gerektirmistir. Diisiik numune hacimlerinin gerekliligi, tibbi ve adli
analizlerde numunelerin hazirlanmasi i¢in mikroekstraksiyonu ideal hale getirmektedir.
Ayrica mikroekstraksiyon yontemlerinin temel deney diizenekleri kullanilarak
gerceklestirilmesi, basit ve diisiik miktarda malzeme gerektirmesi sebebiyle ekonomiktir.
Numune hazirlama basamaklarmin azalmasi, onu yalnizca hizlandirmakla kalmaz, ayni
zamanda c¢oklu adimlardan ve miidahalelerden kaynaklanan hatalar1 da azaltir.
Mikroekstraksiyon ilk olarak Pawliszyn ve digerleri tarafindan bildirilmis ve bu,
¢oziiclisiz ve cok diisiik ¢oziicii hacimlerine dayali yeni minyatiir ekstraksiyon
yontemlerinin ve numune hazirlamanin otomasyonuna dogru hareketin yolunu agmistir
(Kabir & Furton, 2017). Bu yontemler, oldukgca hassastir ve analitlerin daha diisiik tespit

limitine sahip olmasi i¢in yiiksek zenginlestirme faktorleri iiretmektedir.

Mikroekstraksiyon yontemleri, SSE ve KFEnin temel ilkelerine dayanmaktadir. Bu
nedenle, bunlar genis bir sekilde sivi faz mikroekstraksiyon (SFME) ve kati faz
mikroekstraksiyon (KFME) olarak kategorize edilebilmektedir. Bununla birlikte, mevcut
iki yontemin bir araya getirilmesi hem SSE hem de KFE ilkelerini igerdiginde
simiflandirmasimi karmagiklagtirabilir. Bu geleneksel yontemlerde yapilan degisiklikler,
cesitli terminolojilere ve yontemlere yol agmaktadir. Bu yontemlerin ¢ogu ayni temel
ilkeye ve ¢alisma moduna sahiptir, ancak esas olarak kiitle transferini kolaylastirmak i¢in
kullanilan ¢alkalama veya karistirma tiirii nedeniyle yonteme farkli 6nekler eklenmistir.
Tipik ornekler, vorteks destekli, ultrasonik destekli, yukar1 ve asag1 ¢alkalayict destekli
ve manyetik karistirma destekli ekstraksiyonlar1 igermektedir. Bu ¢alkalama ve Karigtirma
modlari, ekstraksiyon sonuglarin1 6nemli Olgiide etkiledikleri igin ekstraksiyon
yontemlerine eklenmektedir (Lu vd., 2017). Hava destekli ¢oziicii mikroekstraksiyonu,
yiiksek basing destekli mikroekstraksiyon ve mikrodalga destekli mikroekstraksiyon gibi
diger yontemler yalnizca onekler degildir, etkili bir ekstraksiyon i¢in farkli yaklagimlar

tanimlamaktadir (Alexandre vd., 2017; Lu vd., 2017; Tarkan & Finch, 2005).
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2.1.1. Kat1 Faz Mikroekstraksiyon

Yesil kimya alaninda kullanilan yontemlerden biri kat1 faz mikroekstraksiyondur. Sadece
minyatlirlestirme ile karigtirnlmamast gereken mikroekstraksiyon, ekstraksiyon faz
hacminin ¢ok kii¢iik oldugu bir tekniktir (Reyes-Garces vd., 2017). Bu, ekstraksiyon ig¢in
gereken malzeme ve ¢o6ziiciilerin yani sira analiz igin gereken numune miktarinin da
biiyiik 6l¢iide minimuma indirildigi anlamina gelmektedir. Kat1 faz mikroekstraksiyon
olarak bilinen belirli bir mikroekstraksiyon tiirii, ekstraksiyon fazi i¢in kati malzeme
kullanmaktadir. Mikroekstraksiyonun yesil yonleri, katt faz ekstraksiyonunun yesil
bilesenleri ile birlestiginde, hizli, ¢ok az ¢o6ziicii kullanan veya hi¢ ¢6ziicii kullanmayan,
cok az numune hazirlig1 gerektiren veya hi¢ gerektirmeyen ve ¢ok az laboratuvar atigi
treten bir teknikle sonuglanmaktadir (Spietelun, Kloskowski, Chrzanowski, &
Namiesnik, 2013; Armenta, Garrigues, Esteve-Turrillas, & de la Guardia, 2019). Bu
yontemle ekstrakte edilebilecek analit miktari, numune matrisi ile ekstraksiyon fazi

arasindaki dengeye baghdir.

Pawliszyn ve arkadaslar1 tarafindan 1990’larin basinda mikroekstraksiyon yontemleri
cag1 baslatilmistir. KFME’de tiim ekstraksiyon fazlar1 kat1 degildir, ancak yontem, kati
erimig silis lifleri kullanilarak vyiiriitilen ilk KFME deneyine dayanarak basitge
adlandirilmigtir. Bu ekstraksiyon yontemi, cesitli numune hazirlama prosediirlerini
(ekstraksiyon, zenginlestirme ve numune yerlestirme) tek adimda birlestirir, bdylece hizli
bir popiilerlik kazanmakta ve rutin laboratuvar numune hazirlama i¢in kabul edilmektedir
(Merkle, Kleeberg, & Fritsche, 2015). Geleneksel KFE yontemiyle karsilastirildiginda,
KFME hizli, basit, hassastir, diisiik ¢oziicii hacimlerine ihtiya¢ duymaktadir. KFME,
analitin bir sorbent iizerine adsorpsiyonunun ve ardindan enstriimantal belirleme i¢in
desorpsiyonunun temel ilkesini takip etmektedir. KFME’deki adsorpsiyon ve
desorpsiyon islemi de KFE’dekinden ¢ok daha basittir ve kiiclik boyutu, tasinabilir alan
ornekleme cihazlarina dahil edilmesini saglamaktadir. KFME’yi etkileyen faktorler
arasinda ekstraksiyon siiresi, ekstraksiyon sicakligi, ¢calkalama tipi, desorpsiyon sicaklig
ve desorpsiyon ¢oziiclisii yer almaktadir. Sorbent olarak kullanilabilen bir¢ok eski ve yeni
malzeme vardir ve bunlar bazi arastirma makalelerinde ve kitaplarinda iyi tartigitlmistir
(Pyrzynska, 2011). KFME, genis bir sekilde numune karistirma (statik) ve numune akis
(dinamik) yontemleri olarak gruplandirilmistir. Fiber KFME, numune karistirma
yonteminin bir Ornegidir ve kati bir sorbent veya sivi polimer olabilen yeniden

kullanilabilir bir fiber tizerine duragan bir fazin kaplanmasimi igermektedir. Sabit faz
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ayrica sivt polimer ve kati sorbent kombinasyonundan olusabilmektedir (Merkle,
Kleeberg, & Fritsche, 2015). Ornek olarak yiiksek sicakliklarda iyi stabilite gdsteren
polidimetilsiloksanin fiziksel ve geometrik 6zellikleri onu siringa formatindaki tutuculara

yiikklemeye uygun hale getirmektedir.

KFME’nin geleneksel numune hazirlama tekniklerine kiyasla birka¢ 6nemli avantaji

vardir (Arthur & Pawliszyn, 1990):
¢ Analitlerin ekstraksiyonu i¢in hizli, basit, ¢oziiciisiiz ve hassas bir yontemdir.
¢ Basit, etkili bir adsorpsiyon/desorpsiyon teknigidir.
¢ Analit ayrim1 ve yiiksek performansli sivi kromatografisi yontemi ile uyumludur.
¢ Cok cesitli analit konsantrasyonlari i¢in dogrusal sonuglar saglamaktadir.

¢ Alan 6rneklemesinde tasinabilir cihazlarin tasarlanmasi i¢in uygun olan kiictik bir

boyuta sahiptir.

¢ Cok diisiik analit konsantrasyonlarindan son derece tutarli, dl¢tilebilir sonuglar

vermektedir.
2.1.1.1. Magnetik Kati Faz Mikroekstraksiyon

Magnetik 6zellige sahip materyallerin kullanimi, analitik kimyadaki en heyecan verici
trendlerden biri haline gelmistir. Analitik metodolojiler, mevcut prosediirlerin
performansim1  iyilestirmek i¢in magnetik nanopargaciklarin, hibrit magnetik
nanomalzemelerin ve magnetik kompozitlerin gelistirilmesindeki son gelismelerden
yararlanmaya baglamistir. Magnetik materyal destekli ekstraksiyonun benzersiz
ozellikleri bu alan1 daha ¢ekici hale getirmistir (Mei, M., Huang, Luo, & Yuan, 2016).

Magnetik kati1 faz mikroekstraksiyon (MKFME), yiiksek hacimlerdeki birbirinden farkli
hem organik hem de inorganik analitlerin ayrim1 Ve zenginlestirilmesi amaciyla magnetik
malzeme ve adsorbanlarin kullanildig1 bir prosediirdiir. Bu mikroekstraksiyon yontemi,
ilk kez Safarikova ve Safarik tarafindan 1999 yilinda kullanilmistir. (Herrero-Latorre,
Barciela-Garcia, Garcia-Martin, Pefia-Crecente, & Otarola-Jiménez, 2015; Safatikova &
Safaiik, 1999). Magnetik malzemeler, ferromagnetik veya siiper paramagnetik 6zelliklere
sahip demir, nikel, kobalt, bakir, manganez vb. magnetik &zellik gosteren elementleri
iceren maddelerdir. Magnetik pargaciklar harici bir magnetik alana maruz kaldiklarinda,
kalict miknatis gibi davranirlar ve dis alanla magnetik etkilesimler nedeniyle bir ag veya

yumak olustururlar. Sonug¢ olarak, parcaciklar, dis alan oldugu siirece magnetik alana
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adsorbe edilir. Magnetik parcaciklarin sulu ¢ozeltilerden ayrilmasi, karmasik bir matrisin
oldugu durumlarda mantikli olan harici bir magnetik kuvvetin uygulanmasini gerektirir,
ardindan analitler ¢oziicli kullanilarak magnetik pargaciklarin yiizeyinden desorbe edilir.

MKFME prosediirii, Sekil 2.3’te verilmistir.

Magnetik Sorbent Partikiller

o
Ekleme
l Magnetik Ayirma
Adsorpsiyon ¥ y

| )~ [ =@4

Eldsyon
Elent

1

ANALEZO—B'_ ‘
: i= :

Sekil 2.3. Magnetik kat1 faz mikroekstraksiyonun sematik gosterimi.

Magnetik par¢aciklarin kullanimi, geleneksel KFE teknikleriyle karsilagtirildiginda 6rnek
hazirlama prosediiriinii basitlestirmektedir. (Andrade, Ferreira, Fabris, & Domingues,
2011; Archer, Lin, Wang, & Stenger, 2006; Chen, Mao, Liu, & Wang, 2012). Magnetik
pargaciklar ¢ok cesitli nano ve mikro boyutlarda mevcuttur. Nano 6l¢ekli magnetik
parcaciklar, paramagnetik karakterler, yiikksek dagilma kabiliyeti ve numune hazirlama
amaclari i¢in yiiksek absorpsiyon kapasitesiyle sonuclanan genis yiizey-hacim orani gibi
benzersiz fiziksel ve kimyasal parcacik 6zelliklerinden dolay1 ¢ok ilgi ¢ekicidir (Bagheri,
Afkhami, Saber-Tehrani, & Khoshsafar, 2012; Henglein, 1989; Dalmaz, & Ozak, 2022).
Cesitli ¢evresel, biyolojik ve gida analizleri gibi farkli uygulamalarda performanslarini
tyilestirmek i¢in farkli boyutlardaki magnetik nanopartikiillerin sentezi ve yiizeylerinin
kolayca degistirilebilmesi i¢in uygun yaklasimlar gelistirilmistir (Ghiasvand, Heidari, &
Abdolhosseini, 2018). Bu sebeple, magnetik nanopartikiillerin sentezi i¢in birlikte
¢oktiirme, yesil sentez, mikroemiilsiyon, termal ayrigsma, solvotermal, sonokimyasal,
mikrodalga, kimyasal buhar biriktirme, yanma sentezi, karbon ark ve lazer piroliz
yontemleri kullanilmigtir (Kaur vd., 2014). Bu yontemlerin arasinda, yesil sentez ve

birlikte ¢oktiirme 6zel bir ilgi alanidir ¢iinkii biyiitiilebilir ve sentezlenen magnetik
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nanopartikiillerin boyut dagilimi, ¢oktiirme ortami, reaktantlarin konsantrasyonu, tuz tipi,
¢ozelti pH’1 ve iyonik kuvvet gibi reaksiyon kosullarina gore degisebilmektedir.
Magnetik nanopartikiillerin kullanimi, hem on-line tekniklerle kombine olabilmesi hem
de otomatik sistemlerde de kullanilabilir olmasi bakimindan yesil kimyada onemli

adimlardan biri olmustur.

2.1.2. Siv1 Faz Mikroekstraksiyon

Sivi faz mikroekstraksiyon teknikleri, kati faz mikroekstraksiyonda Kkarsilagilan
problemlerin iistesinden gelebilmek ayni1 zamanda biiyiik miktarlarda potansiyel olarak
toksik, tehlikeli ve pahali organik ¢oziiciilerin kullanimi, bu tir prosediirleri
gerceklestirmek i¢in gereken siire ve bunlarin sikici, cok asamali islemleri gibi geleneksel
SSE’nin dezavantajlarinin tistesinden gelmek igin gelistirilmistir (Pedersen-Bjergaard &
Rasmussen, 2008; Pena-Pereira, Lavilla, & Bendicho, 2010; Dadfarnia & Shabani, 2010;
Nerin, Salafranca, Aznar, & Batlle, 2009). Yasanan teknolojik gelismeler {izerine,
Spietelun ve arkadaslari, SFME’deki yeni toksik olmayan ekstraksiyon ajanlari gibi yesil
yonleri, gelismeleri ve perspektifleri tizerine bir ¢alisma rapor etmislerdir (Spietelun,

Marcinkowski, de la Guardia, & Namie$nik, 2014).

SFME’de, ekstraksiyon genellikle suyla karigsmayan bir ¢oziiclinlin (akseptor fazi) ¢ok
kii¢iik bir miktarinda (mikrolitre araliginda) gergeklesmektedir (Lee, Lee, Rasmussen, &
Pedersen-Bjergaard, 2008). SFME’nin en temel bigiminde, bir mikro siringa ignesinin
ucunda bir damla alic1 faz tutulur veya dogrudan numuneye daldirilir ya da sézde tepe
bosluk ekstraksiyonu i¢in yilizeyinin {izerinde siispanse edilmektedir. SFME tekniklerinde
¢oziicii, hidrofobik bir zarin gdzeneklerine yerlestirilebilir veya bir zar ara yiizii
araciligiyla verici fazdan ayrilabilir (Sarafraz-Yazdi & Amiri, 2010). SFME, geleneksel
SSE’de ihtiya¢ duyulan vyiizlerce mL yerine ¢esitli numunelerden analitleri
zenginlestirmek i¢in yalnizca birkag pL ¢oziiciiniin gerekli oldugu SSE’nin ¢oziicii
acisindan en aza indirilmis bir numune On isleme prosediiriidiir. Ayrica, gaz
kromatografisi (GC), kapiler elektroforez (CE) ve HPLC analiz teknikleri ile uyumludur.
Otomasyon potansiyeli yliksek, ¢ok yonlii, hizli ve uygulanmasi kolay yontemlerden
biridir (Farahani, Shokouhi, Rahimi-Nasrabadi, & Zare-Dorabei, 2016; Farajzadeh,
Djozan, & Khorram, 2012; Venson, Korb, & Cooper, 2019).

SFME’de, ekstraksiyon normalde analit i¢eren sulu bir numuneden (verici faz) az
miktarda suyla karismayan bir c¢oziiciiye (alic1 faz) gergeklestirilmektedir. Zaman

igerisinde birgok SFME yo6ntemi gelistirilerek literatiire kazandirilmustir.
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—> Tek damla mikroekstraksiyon (TDME)
—> Oyuk fiber siv1 faz mikroekstraksiyon (OF-SFME)
—> Dagitic1 svi-s1ivi mikroekstraksiyon (DSSME)

—> Supramolekiiler ¢oziicii sivi faz mikroekstraksiyon (SUPRAS-SFME)

Farkliliklar, ¢oziiciiniin sulu faz ile nasil temasa gegtiginde yatmaktadir (Pinto, Sontag,
Bernardino, & Noronha, 2010). Bu temel mikroekstraksiyon yontemlerinin disinda

stirekli olarak yeni yontemler gelistirilmektedir.
2.1.2.1. Tek Damla Mikroekstraksiyon

Bir mikro siringanin ucunda tipik olarak 1-3 pL organik ¢oziicii kullanan TDME,
SFME’den geligmistir. Ekstraksiyondan sonra, mikro damla siringaya geri ¢ekilir ve daha
fazla analiz igin aktarilir. Bir damla alict fazin kullanimina dayanan TDME, en eski
SFME teknigidir (Miller & Synovec, 2000; Xu, Basheer, & Lee, 2007). Bu
mikroekstraksiyon yontemi, Liu ve Dasgupta tarafindan ilk kez bildirilmistir (Liu &
Dasgupta, 1996). Aym1 zamanda, Jeannot ve Cantwell, karistirilmis bir sulu numune
¢ozeltisine daldirilmis bir teflon gubugun ucunda bir mikro damla (8 pL) organik
¢oziiciiniin askida birakildigr yeni bir ¢oziicli mikroekstraksiyon teknigini anlatmiglardir
(Jeannot & Cantwell, 1996). Ayrica, Psillakis ve Kalogerakis, yontem gelistirme ve
optimizasyonu igin bazi pratik hususlar1 gozden gegirmisler ve bu konuda bir ¢alisma
rapor etmislerdir (Psillakis & Kalogerakis, 2003). Belirli bir siire ekstraksiyondan sonra,
cubuk numune ¢dzeltisinden ¢ikarilmis ve bir mikro siringanin yardimiyla, daha fazla
analiz i¢in bir GC cihazina organik damlanin bir kismi1 enjekte edilmistir. Bu teknik i¢in
cesitli yontemler ve 6zel ekipman mevcuttur. (Hy6tyldinen & Riekkola, 2008). Sivi-sivi-
stvi mikroekstraksiyonu (SSSME) da bu gruba dahil edilebilmektedir (Ramos, 2012).
TDME modlari, ekstraksiyonun faz sayisina gore genel olarak iki fazli veya li¢ fazli
teknikler olarak siniflandirilabilir. Ekstraksiyondan sonra damla geri ¢ekilir ve bir analitik
cihaza enjekte edilir. Diislisli olusturmak icin 6zel bir ekipman gerekmedigi i¢in TDME
prosediirii ¢ok basit, verimli ve uygun maliyetlidir (ALOthman, Dawod, Kim, & Chung,
2012). Uygulamada, TDME’yi ger¢eklestirmek i¢in iki ana yaklagim kullanilabilir:

¢ Dogrudan daldirma (DD-TDME)

%+ Tepe bosluklu (TB-TDME)
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DD-TDME’de, sulu numuneye daldirilmis bir mikro siringa ignesinin ucunda dogrudan
suyla karismayan bir ¢oziicii damlasi vardir. DD-TDME uygulamalar1 normalde orta
polarite, polar olmayan analitler ve ekstraksiyondan once polariteleri azaltilabilenlerle
sinirlidir. Ayrica DD-TDME ig¢in kullanilan organik ¢oziiciiler su ile karigmamaktadir.
TB-TDME, kesinlik ve analiz hiz1 a¢isindan DD-TDME’ye benzer yeteneklere sahiptir,
ancak aralarindan se¢im yapabilecek daha genis bir ¢6ziicii yelpazesi avantajina sahiptir.
DD-TDME’den farkli olarak, ugucu ve suda ¢oziiniir analitleri ¢ikarmak i¢in TB-
TDME'de ¢oziicii olarak su da kullanilabilmektedir. Bu durum, ekstrakte edilebilir
analitlerin araligim1 ve TDME’ye baglanabilen analitik yontemlerin araligin1 6nemli
oOl¢iide artirmaktadir. Ek olarak, TB-TDME’nin karmasik matrislere sahip numuneler igin

miitkemmel temizlik sagladigi bulunmustur (Dadfarnia & Shabani, 2010).
2.1.2.2. Oyuk Fiber Sivi Faz Mikroekstraksiyon

Tek damla mikroekstraksiyon uygulamasi, ekstraksiyon islemi sirasinda ekstraktant
damlasinin ayrilmast riski tasimaktadir. Ayrica sulu bir numuneden dogrudan
ekstraksiyon durumunda uygun ¢oziiciilerin sayist smirlidir. Bu dezavantajlarin
istesinden gelmenin bir yolu, s1v1 ekstrakte ediciyi gézenekli, yar1 gecirgen bir polimerik
zar icine sokmaktir. Bu soliisyonun kullanildigi teknik oyuk fiber sivi faz
mikroekstraksiyon olarak bilinmektedir. Pedersen-Bjergaard ve Rasmussen OF-SFME’yi
bildiren ilk kisilerdir. (Pedersen-Bjergaard & Rasmussen, 1999; Rasmussen, Pedersen-
Bjergaard, Krogh, Ugland, & Grenhaug, 2000). Bir siringanin ignesine takili gdzenekli
polipropilen tiipiin i¢cine hapsolmus az miktarda ekstraksiyon ortami (birka¢ mikrolitre)
gerektirir ve tiip numuneye daldirilir (Zhu, Zhu, & Lee, 2001). OF-SFME, sulu bir
cozeltiye (verici faz) batirillmis az miktarda ekstraksiyon c¢ozeltisi (alici faz) ile
doldurulmus tek kullanimlik propilen (veya daha az yaygin olarak baska bir malzeme)
gozenekli i¢i bos liflerin kullanimina dayanmaktadir. Ayrica analitler OF-SFME
cihazinin numune yiizeyinin iizerine uygun sekilde takilmasiyla numune iist alanindan da
ekstrakte edilebilmektedir. OF-SFME teknigi, iki fazli bir sistemde, yani hem duvar
gozeneklerini hem de oyuk fiber liimenini doldurmak i¢in organik ¢oziicii kullanildiginda
kullanilabilmektedir. Ug fazl1 bir sistem segeneginde ise oyuk fiber liimeni, oyuk fiber
duvar gozeneklerini emdiren ¢oziliciiden farkli bir c¢oziicii ile doldurulmaktadir.
Ekstraksiyon tamamlandiktan sonra ekstraksiyon fazi, piston ¢ekilerek siringanin igine
cekilir ve ardindan analit tayini i¢in bir 6lgiim cihazina enjekte edilir. Ayni zamanda oyuk

elyaf, oyuk fiberin segiciligini artirmak igin i¢ ylizeyi kaplanarak da
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degistirilebilmektedir. Bildirilen bir calismada, molekiiler baskili polimerler
sentezlenerek gozenekli oyuk bir fiberin yiizeyi iizerine kaplanmistir (Liu, Li, Qiu, Chen,
& Chen, 2010; Basheer, Alnedhary, Rao, Valliyaveettil, & Lee, 2006). OF-SFME’nin
maliyet etkinligi, verimli temizlik ve yiiksek zenginlestirme faktorii gibi ¢esitli avantajlar
vardir. Bununla birlikte, ana dezavantajlari, ekstraksiyon islemi sirasinda hidrofobik
maddeleri (tipik olarak plazma ve idrar gibi biyolojik numunelerde bulunur) adsorbe etme
veya liflerin yiizeyinde hava kabarciklarinin olugsmasidir, bu da nihayetinde sonuglarin
tekrarlanabilirligini etkileyebilmektedir (Ocafna-Gonzalez, Fernandez-Torres, Bello-
Lopez, & Ramos-Payan, 2016).

2.1.2.3. Dispersif Stvi-Srvi Mikroekstraksiyon

Assadi ve calisma arkadaglari, DSSME’yi birka¢c mL dispersif ¢oziicli ile birlikte pL
hacimlerde ekstraksiyon ¢oziiciisii kullanan yeni bir SSE teknigi olarak bildirmislerdir
(Rezaee vd., 2006). Bu yontemde, ilgili analitleri i¢eren sulu bir numuneye uygun bir
ekstraksiyon ve dispersiyon ¢oziicii karisimi enjekte edildiginde bulanik bir ¢ozelti
olugmaktadir. Hidrofobik ¢6ziinen maddeler, sulu c¢ozeltiye dagitilan ekstraksiyon
¢oOziiclisiinde zenginlestirilmektedir. Santrifiijleme isleminden sonra, ¢oken fazdaki
analitlerin tayini geleneksel analitik tekniklerle yapilabilmektedir (Kocurova, Balogh,

Sandrejova, & Andruch, 2012).

DSSME’de, dispersif ¢oziicii, ekstraksiyon karigiminin toplam hacminin yaklasik %97-
99’unu temsil eden, sulu numunelerde ince damlaciklar olusturan ekstraksiyon
¢oziliciisiine yardimer olarak oOnemli bir rol oynamaktadir. Diger yontemlerle
karsilastirildiginda, DSSME’de ince damlaciklar ve analit arasindaki bol yiizey temasi,
analitlerin su fazindan organik faza kiitle transfer islemlerini hizlandirmaktadir, bu sadece
ekstraksiyon verimliliini biiyiik Ol¢iide artirmakla kalmaz, ayni zamanda harcanan
zaman sorununun da iistesinden gelir. Diisiik toksisite ve diisiik maliyet i¢in, genellikle
dispersif ¢oziiciiler olarak aseton, metanol, etanol ve asetonitril kullanilmaktadir. Bununla
birlikte, ekstraksiyon ¢oziiciisiiniin dozaji diisiik oldugunda sabit, biiyiik hacimli bir tortu
olusturmak i¢in bazi ekstraksiyon ¢oziiciileri uygulanabilmektedir. Diger dispersif
coziiclilerden daha maliyetli ve zararli olmasina ragmen, tetrahidrofuran (THF) daha
biiyiik yerlesik hacim olusturmakta, bu da uygun calismay: saglamakta ve toksik, klorlu
ekstraksiyon ¢oziiciilerinin hacim gereksinimini azaltmaktadir. Dispersif ¢oziicii olarak

THF’nin DSSME’de daha fazla avantaji oldugu goriilmektedir.

DSSME’nin avantajlari, calistirma kolayligi, hizlilik, diisiik maliyet, yiiksek geri
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kazanim, yiiksek zenginlestirme faktorii ve ¢cok kisa ekstraksiyon siiresidir (birkag¢ saniye)

(Jahromi, Bidari, Assadi, Hosseini, & Jamali, 2007).

DSSME yaklasiminin en ¢ok zaman alan asamasi, faz ayrimi ig¢in disperse olan
¢Oziiclinlin santrifiijlenmesi oldugundan, Ebrahimpour ve arkadaglari, sulu numuneden
organik ekstraksiyon fazinin ayrilmasi i¢in sirali bir filtre kullanarak yeni bir fikir
onermislerdir (Ebrahimpour, Yamini, & Esrafili, 2012). Ek olarak, faz koleksiyonunu
cikarmak i¢in i¢i bos fiber kullanilmistir. Elyaf, asetonitril ile ayristirilmis ve elde edilen
¢ozelti, daha sonra analiz cihazina enjekte edilmistir (Wang vd., 2016). Lopes ve
arkadaslari, es zamanli ekstraksiyon ve analitlerin bir kombine i¢i bos fiber-DSSME
prosediirii yoluyla toplanmasi igin, ekstraksiyon isleminin baslangicindan itibaren
ekstraktor ve dagitict ¢oziicii karisimlarini iceren numuneye bir parca igi bos fiber
yerlestirmiglerdir. Analitler, asetonitril ilavesiyle gerceklestirilen sivi desorpsiyonu ile

membrandan uzaklastirilmistir (Lopes, Dias, Simao, & Carasek, 2017).

Farajzadeh ve arkadaslarinin yapmis olduklar1 c¢alismada ise, numuneye stirekli bir
¢Oziiclinlin eklenmesi ve daha fazla toplanmasi i¢in bir ekstraksiyon diizenegi
tasarlanmistir. Bu diizenek Sirasiyla dar, genis tiiplerde dagitici, ekstraksiyon ¢oziictileri
ve numune c¢ozeltisi karisimi ile doldurulmus iki paralel cam tiipten olugmaktadir.
Ekstraksiyon islemi baslatildiktan sonra ¢oziicii karisimi sulu faz ile karistirllmistir.
Ekstraksiyon damlaciklari daha sonra sulu faz boyunca yukart dogru hareket ettirilerek
yiizeyde toplanmistir. (Farajzadeh, Mohebbi, & Feriduni, 2016).

2.1.2.4. Supramolekiiler Coziicii Stvi Faz Mikroekstraksiyon

Yesil kimya alanindaki caligmalarda daha gilivenilir, hassas ve dogru analizler
gerceklestirmek ve kromatografik analizin 6n basamagi olan 6rnek hazirlama agamasinda
organik ¢dziicii kullanimini minimuma indirmek amaciyla laboratuvarlarda bircok
calisma yapilmaktadir. Pérez-Bendito ve arkadaslari, 2007 yilinda bir alkil karboksilik
asit iceren ¢oziicli ve yigin halindeki sulu numunelerde analit boliinmesine dayanan bir
yontem olan g¢evre dostu supramolekiiler ¢oziicii (SUPRAS) sivi faz mikroekstraksiyon

yontemini gelistirmislerdir (Ballesteros-Gomez, Rubio, & Pérez-Bendito, 2007).

SUPRAS’lar, amfifilik bilesiklerin kolloidal ¢6zeltilerinde, kendi kendine toplanma ve
koaservasyonun kendiliginden sirali gergeklesen olaylar tarafindan {iretilen nanoyapili
stvilardir (Ballesteros-Gomez, Sicilia, & Rubio, 2010). Bu tiir ¢oziiciilerin genel
yogunlugu, i¢inde olustuklar1 ¢ozeltininkinden farklidir, bu da onlarin kremlesmesini ve

fazin ayrilmasim kolaylastirir. SUPRAS’taki koaservat damlaciklar bireysel olusumlar
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olarak tutulur (Sekil 2.4) ve konsantre ¢ozeltide amfifil monomerlerini igeren toplu
coOzelti ile dengededirler (Caballo, 2017). Kendi kendine agregasyon, molekiiler tiirlerin,
bilesenlerin (6rnegin, amfifilin bag grubunun ve hidrokarbon zincirinin goreli boyutu)
ve/veya cevrenin uygun tasarimiyla uyarlanabilecek diizenli yapilart olusturmak igin

kendiliginden ve geri doniisiimlii birlesmesini ifade eder.
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Sekil 2.4. Amfifillerden supramolekiiler ¢oziiciilerin sentezinde yer alan kendi kendine

montaj ve koaservasyon islemlerinin semasi.

Tersine cevrilebilirlik veya ayarlanabilirlik, kendinden diizenlenmis sirali yapilar
olusturmak ve SUPRAS’larin ¢ozeltideki davranigini anlamak igin kilit bir faktordiir.
Kosullar degisirse, agregalar yeniden sekillenir ve orijinalinden ayirt edilemez hale
gelirler, boylece uyarlanabilir malzemeler gibi davranirlar (Lehn, 2009). SUPRAS ’larin
tersine cevrilebilir dogasi, onlart olusturan sirali yapilari manipiile etmenin basit bir
yolunu sunmakta ve 6zel ¢oziiciilerin tasarimina kapi agmaktadir. Amfifillerin toplanmasi
bir baglatma durdurma islemidir; daha fazla molekiil eklemek, ayn1 boyutta daha fazla
agrega olusmasma neden olur. Tipik amfifiller icin, solvofobiklik kiimelenmeyi
yonlendirirken, durdurma siireci bas grup bas grup itmesinden kaynaklanir (Caballo,
2017). Amfifillerin kiimelenme konsantrasyonu iizerinde olusturdugu sirali yapilarin
morfolojisi esas olarak ¢oziiciliniin dogasina, ¢ozelti kosullarina ve amfifilin bas grubunun
ve hidrokarbon zincirinin nispi boyutuna baglidir (Israelachvili, Mitchell, & Ninham,
1976). SUPRAS’larin  ¢ogu igin, sentezleri sirasinda kullanilan  amfifil
konsantrasyonlarinda, sulu kolloidal ¢ozeltiler, miseller ve vezikiiller icerirken, sulu
olmayan kolloidal ¢6zeltiler ters misellerden olusur. Bu kolloidal soliisyonlarda

koaservasyonun indiiklenmesi i¢in, bunlarin iginde dagilmis nanometre biiyiikliigiindeki
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amfifilik agregatlarin biiylimesi gerekir. Bu adimda agrega biiylimesi, kolloidal
soliisyonda agregasyonu durduran ana grup-ana grup itmelerinin azaltilmasini igerir. Bu

hedefe nasil ulasilacagi, belirli bir sisteme baglidir (Caballo, 2017).

Koaservasyon ajanlar1 arasinda, elektrolitler veya amfifilik karsit iyonlar ve ayrica pH
degisiklikleri, iyonik amfifillerin kolloidal ¢ozeltilerinde koaservasyonu indiiklemek igin
siklikla kullanilir. Noniyonik sistemlerde, koaservasyonu desteklemenin ¢ok etkili bir
yolu, ¢6zme i¢in mevcut olan ¢dziicii molekiillerinin sayisini azaltmaktir; bu, sicakligi
degistirerek veya kolloidal agregat i¢in zayif bir ¢oziicii ekleyerek elde edilebilmektedir.
SUPRAS olusumu i¢in deneysel kosullar, koaservasyon maddesinin bir fonksiyonu

olarak amfifil i¢in faz diyagramlar1 incelenerek kolayca sinirlandirilabilir.

SUPRAS’larin SFME’deki organik ekstraksiyon ¢oziiciisiine bir alternatif olmalarini
saglayan cekici fizikokimyasal 6zellikleri sunlart igerir: (i) Ekstraksiyon verimliliginde
artisa sebep olan iyonik baglanma, hidrojen bagi, n-katyon ve hidrofobik etkilesim gibi
cesitli etkilesimler yoluyla analitlerle etkilesime girme yetenekleri. (ii) Amfifillerin
tirlerini veya konsantrasyonlarini degistirerek ayarlanabilirlik ve (iii) Ugucu ve yanici

olmadiklari i¢in gevresel agidan zararsiz olmalar1 (Ruiz, Rubio, & Pérez-Bendito, 2006).

SUPRAS’larin genis bir polarite araliginda ¢6ziinen maddelerin verimli bir sekilde
coziilmesine yonelik muhtesem Ozelliklerinden dolayi, cevresel, gida ve biyolojik
numunelerden metallerin ve organik bilesiklerin analitik ekstraksiyonunda genis
uygulama alani1 bulmuslardir. (Jin, Zhu, & Conte, 1999; Zhao, Zhong, Fang, Qian, &
Chen, 2012; Lopez-Jiménez, Ballesteros-Gomez, & Rubio, 2014; Caballo, 2017; Dalmaz
& Ozak, 2023).

Supramolekiiler yapilardaki etkilesimler, fakli cihazlarda 6l¢tim segenekleri, az miktarda
toksik malzeme kullanimi, yiliksek ekstraksiyon verimi ve ekstraksiyon siiresinin ¢ok kisa
olmasi gibi 6zellikler, SUPRAS yontemini geleneksel numune hazirlama yontemlerindan
daha avantajli hale getirmektedir (Deng, Wang, Liang, & Su, 2019; Hafez, El Sheikh,
Fathallah, Sayqal, & Gouda, 2019).

2.1.3. Derin Otektik Céziicii Bazhh Mikroekstraksiyon

Son yillarda, yesil kimyanin ilkelerini analitik yontemlerde aramak Onemli Slgiide
artmstir. Yesil analitik kimyada ¢oziiciiler 6nemli bir yer tutmaktadir. Bir ¢dziiciiniin
yesil ortam olarak nitelendirilmesi i¢in kullanilabilirlik, diisiik toksisite, biyolojik olarak

parcalanabilirlik ve diisiik maliyet gibi bazi kriterler gereklidir. Simdiye kadar, mevcut
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yesil c¢oziciilerin sayis1 olduk¢a smirhidir. Yesil ¢oziiciiler kullanan geleneksel
ekstraksiyon prosediirlerine alternatif olarak bir¢ok ekstraksiyon teknigi ortaya ¢ikmaistir.
Derin 6tektik ¢oziiciiler (DOC) olarak bilinen yeni bir ¢oziicii grubu, geleneksel
¢oziiclilerin yerini almak i¢in yeni ve umut verici bir alternatif olarak ortaya ¢ikmistir

(Santos vd., 2022).

Birgok geleneksel ekstraksiyon yontemi ve ayirma tekniginde kullanilan maddeler,
genellikle biiyiik miktarlarda kullanilan ve yliksek ucuculuk, yanicilik ve toksisite ile
karakterize edilen ¢oziiciilerdir. Cevre dostu ¢oziiciiler ve biyolojik olarak pargalanabilen
ham maddeler arayis1 artmaktadir (Pacheco-Fernandez & Pino, 2019; Plotka-Wasylka,
Rutkowska, Owczarek, Tobiszewski, & Namie$nik, 2017; Pena-Pereira, Kloskowski, &
Namiesnik, 2015).

Yesil ¢oziiciiler, onlar1 geleneksel ¢ozliciilerden ayiran gesitli cevresel, saglik ve giivenlik
Ozelliklerine sahip olmalidir (Capello, Fischer, & Hungerbiihler, 2007). Bu nedenle,
iyonik sivilar, degistirilebilir hidrofobik ¢oziiciiler ve DOC’ler bu arastirma alaninda en
¢ok kullanilan adaylardir (Francisco, van den Bruinhorst, & Kroon, 2013; Hansen vd.,
2020).

Abbot ve calisma arkadaslari, kolin kloriir ve metal tuzu (¢inko kloriir) karigiminin 100
°C’nin altindaki sicakliklarda sivi olusturabilecegini bildirmislerdir (Abbott vd., 2001).
DOC, iki veya daha fazla bilesigin karistirilmasi ve bunlarin yaklasik 80 °C’ye 1sitilmasi
veya dondurularak kurutulmasi ile kolayca elde edilmektedir ve ardindan herhangi bir
karmasik saflastirma adimina ihtiya¢ duyulmamaktadir, bu nedenle reaksiyon kosullar
herhangi bir laboratuvar igin erigilebilirdir (Abbott, Capper, Davies, Rasheed, &
Tambyrajah, 2003; Imperato, Eibler, Niedermaier, & Konig, 2005; Gutierrez, Ferrer,
Mateo, & del Monte, 2009). DOC’ler, ayr1 bilesenler i¢in gdzlemlenenden daha diisiik bir
donma noktas1 sunan yeni bir homojen sivi faz saglayabilen, birbirine karigsmayan iki veya
daha fazla bilesenden (hidrojen bag alicist (HBA) olarak kuaterner amonyum veya
fosfonyum tuzlar1 ve hidrojen bagi (HBD) donorii olarak aminler, karboksilik asitler,
alkoller, polioller veya karbonhidratlar iceren) olusan otektik karigimlar olarak
tamimlanmaktadir (Farajzadeh, Hojghan, & Mogaddam, 2018; Shishov, Bulatov,
Locatelli, Carradori, & Andruch, 2017; Liu vd., 2019). DOC’lerin mikroekstraksiyon
caligmalarinda tercih edilir olmasini saglayan en onemli 6zelligi 25°C’de sivi halde
bulunmasidir. DOC’ler, bir HBA ve bir HBD’nin kombinasyonu ile elde edildiginden

genellikle hidrofilik karigimlarla sonuglanan hidrojen baglama yetenegine sahiptir.
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Hidrofiliklik ve bunun sonucunda suda ¢6ziinme kolaylig1 nedeniyle, bu karisimlarin sulu
faz ekstraksiyon prosediirlerinde kullanimina bir emiilsiyonlastiric1 ¢6ziicli eslik eder.
Ayr1 bilesenler olan HBD ve HBA nin yapisi, DOC’iin hidrofobikligini giiclii bir sekilde
etkilemektedir (Mako$, Stupek, & Gebicki, 2020; Dalmaz & Ozak, 2022). Tek tek
bilesenlerin ve DOC’iin sulu fazdaki ¢oziiniirliigii, genellikle HBA ve HBD’de daha uzun
bir alkil zinciri ile azalmaktadir. Ekstraksiyon islemlerinde suda ¢oziiniirliigii diistik
¢oziiciilerin kullanilmasi ihtiyaci, bazi hidrofobik DOC’lere yol agmistir (Warrag &
Kroon, 2019; Dalmaz & Ozak, 2022). Hidrofobik derin 6tektik ¢dziicii bazli sivi-sivi

mikroekstraksiyon prosediirii Sekil 2.5°te gosterilmektedir.
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Sekil 2.5. Hidrofobik derin 6tektik ¢oziicii bazli sivi-sivi mikroekstraksiyon prosediirti.

DOC’iin ana &zelliklerinden biri, farkli ¢dziinen maddeler igin ekstraksiyon ¢oziiciisii
olarak kullanilabilmesidir (Zhang, Vigier, Royer, & Jérome, 2012). Ekstraksiyon
prosediirlerinde ¢6ziicii olarak kullanimlari, viskozite, yogunluk, karisabilirlik ve polarite
gibi fiziksel Ozelliklerine baglidir. Karistirmay1 kolaylastirmak i¢in diisiik viskoziteli,
ancak fazlarin ayrilmasinmi kolaylastirmak i¢in matristen bliyiik bir yogunluk farki olan
coziiciilerin segilmesi uygundur (Huddleston, Willauer, Swatloski, Visser, & Rogers,

1998).
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3. BOYAR MADDELER VE KORUYUCULAR

3.1. BOYAR MADDELER

Boyar maddeler ve pigmentler, tekstil, kdgit, boyalar, kaplamalar, plastikler, insaat,
kozmetik, gida, cam, otomotiv ve baski miirekkepleri gibi genis bir uygulama alanina
sahiptir. Tekstilden kaplamaya kadar c¢esitli son kullanim endistrilerinin artan
renklendirme ihtiyaglari nedeniyle kiiresel renklendirici pazarinin  artmasi
beklenmektedir. Ayrica, yiiksek performansl renklendiricilere yonelik artan talebin ve
cevre dostu lriinlere yonelik artan tiiketici tercihinin, tahmin dénemi boyunca kiiresel
endustri talebini daha da artirmasi beklenmektedir. Renk, bir iiriinlin tiiketiciler i¢in
cekiciligini ve dolayisiyla basarili pazarlamasini belirleyen temel bir ézelligidir. Uriiniin
kendisini renklendirmek veya viicudun bir boliimiinii (cilt, sag, tirnak veya kirpik)
renklendirmek i¢in kozmetiklere renklendirici maddeler eklenmektedir. Bu ikinci
durumda, renkli kozmetik olarak adlandirilan sektdr, sosyal medyanin popiilaritesinin
motive ettigi viicut imajina artan ilgi g6z ontine alindiginda, kozmetik endiistrisinde gii¢lii
bir biliyiime gosteren bir sektordiir (Fardouly & WVartanian, 2016). Kozmetikler
kullanimlarina gore, ruj, krem veya viicut losyonu gibi ciltle uzun siire temasta bulunanlar
ve sampuan, jel veya sabun gibi uygulandiktan sonra durulananlar olarak

siniflandirilmaktadir.

Renklendiriciler yapilarina, kaynaklarina, renklerine, ¢oziiniirliiklerine ve uygulama
yontemlerine gore siniflandirilabilmektedir (Giirses, A¢ikyildiz, Glines, & Giirses, 2016).
Coziintirlige gore iki ana kategori olusturulmustur: Boyar maddeler ve pigmentler. Boyar
maddeler, hidro veya yagda ¢oziinen sentetik organik bilesiklerdir ve cilt bakim tiriinleri
veya banyo malzemeleri gibi kozmetiklerde bulunurken, pigmentler ¢dziinmez, parcacik
halinde kalirlar ve esas olarak dis macunlarinda veya dekoratif makyajda kullanilirlar

(Valet vd., 2007).

Renklendirici olarak kullanilan binlerce madde arasinda, sentetik boyar maddeler, daha
diistik tiretim maliyetleri ve parlaklik gibi uzun omiirlii 6zellikleri veya iiretim siirecinde
meydana gelebilecek 151k, 1s1 veya asir1 pH’a kars1 daha fazla kararlilik nedeniyle dogal
(bitkilerden, hayvanlardan ve minerallerden elde edilen) boyar maddelere tercih
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edilmektedir.

Insanlarin kozmetiklerdeki boyar maddelere maruz kalmasmin ana yolu, dekoratif
makyajin giinliik olarak uygulandig1 goz veya dudak gibi mukoza zarlarina yakin alanlara
ozel dikkat gosterilerek dermal temastir. Ornegin, bu boyar maddelerden
Triarilmetanlarin ~ sistemik absorpsiyondan sonra kan dolasimima girebildikleri
kanitlanmistir (Lucova, Hojerova, Pazourekova, & Klimova, 2013). Baska bir ¢alisma,
Kinolin sarisinin deriden emiliminin neden oldugu genotoksik etkilere dikkat ¢ekmistir
(Chequer vd., 2015). Olusan kirmizi gélge nedeniyle kozmetikte oldukga popiiler olan
Acid Red 92, Eritrosin veya Rose Bengal gibi ksanten boyar maddelerinin ciltteki
proteinlerle reaksiyona girerek piiriizlii cilt olusumundan sorumlu oldugu tespit edilmistir
(Mizutani, 2009). Ayrica bu boyar maddelerden bir digeri olan Rodamin B ve benzeri
diger renklendiriciler igin kanitlanan zararli etkiler, Avrupa Birligi yetkililerinin bu
maddelerin kozmetikte kullanimini yasaklamasina yol agmistir (Soylak, Unsal, Yilmaz,
& Tuzen, 2011).

Saclar1 renklendirme amacli kullanilan maddeler arasinda, gii¢lii alerjenler olarak
bilinmelerine ragmen, kalict veya oksidatif sa¢ boyalar1 yaygin olarak kullanilmaktadir
ve bu nedenle, bu maddelerin analitik kontrolii biiyiik bir endise kaynagidir (Schuttelaar
& Vogel, 2016; Goossens, 2016). Ote yandan dévmelerde ve kalic1t makyajda kullanilan
renklendiricilerin, bu sonuncusu yari (kalici) dovmelerde makyaji andirmak igin
kullanildigin1 belirtmekte fayda vardir. Ana bilesenler pigmentlerdir, ancak boyar
maddeler de stabiliteleri nedeniyle 6zellikle lake formunda kiigiik miktarlarda kullanilir.
Dovmeler ve kalict makyaj tiriinleri igin kullanilan ham renk malzemeleri bu uygulama
icin Ozel olarak iretilmemistir, bu nedenle safliklar1 genellikle diisiiktiir. Aromatik
aminler, polisiklik aromatik hidrokarbonlar veya agir metaller mevcut olabilir ve bu
nedenle bilesenlerin yani sira istenmeyen maddelerin kapsamli bir analitik kontroliine
biiyilik 6l¢iide ihtiya¢ vardir. Bununla birlikte, dovmeler ve kalict makyaj iirtinleri i¢in
0zel olarak gelistirilmis bir Avrupa diizenleyici ¢er¢evesinin ve uyumlastirilmis analitik
metodolojilerin olmamasi, bu maddelerin kontroliinii zorlastirmakta ve ayrica ele
alinmas1 gereken bir endiseyi temsil etmektedir (Guerra, Lamas, Llompart, & Garcia-
Jares, 2017).

3.1.1. Rodamin B

Rodamin B, tekstil endiistrilerinde yiinlii kumaslarin boyanmasinda yaygin olarak

kullanilan suda ¢6ziinen bir boyar maddedir. Ayrica, kagit, plastik, matbaa, biyomedikal
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ve deri endiistrileri gibi diger endiistrilerde, Rodamin B yaygin olarak bir renklendirici
madde, 1s18a duyarlilagtiricilar, su izleyici, mikroskobik yapisal analiz i¢in floresan
isaretleyiciler ve biyomedikal arastirmalarda biyolojik leke olarak kullanilmaktadir (Chen
vd., 2012; Merouani, Hamdaoui, Saoudi, Chiha, & Pétrier, 2010; Tuzen, Sar1, & Saleh,
2018). Dolayistyla, bu endiistrilerden ¢ikan atik sularin ortak bir bilesenidir. Gida ve
kumas boyama endiistrilerinde kullanilan en eski sentetik boyar maddelerden biri olan
Rodamin B, genis ksanten boya smifina ait amfoterik bir boyadir. Cevre agisindan en
zararsiz ksanten bazli boyar maddelerden biridir (Al-Gheethi vd., 2022). 554 nm dalga
boyunda maksimum absorbans sergilemektedir (Uner, Geggel, Kolancilar, & Bayrak,
2017). Suda yiiksek oranda ¢oziinen bazik bir kirmizi boyar maddedir ve ¢oziinmiis hali

etanol veya biitanol kullanilarak kolaylikla ekstrakte edilebilmektedir.

Rodamin B (Sekil 3.1) boya ailesi, en eski ve en yaygin kullanilan sentetik boyar
maddeler arasinda yer almakta ve gesitli endiistriyel alanlarda kullanilmaktadir. Rodamin
B’nin, kimyasal yapis1 Sekil 3.2°de gosterilmektedir. Rodamin B, biyolojik numunelerin
boyanmasinda, matbaacilikta ve tekstil endiistrisinde ve ayrica hayvanlar i¢in ilag olarak
kullanilan, suda ¢ozliniirliigi yiiksek katyonik bir boyar maddedir (Tuzen, Sari, & Saleh,
2018).

Sekil 3.1. Rodamin B boyar maddesi.

Rodamin B boyar maddesinin kanserojen etkilerinin oldugu, solunum yolu rahatsizliklari
ve bobrek yetmezligi gibi hastaliklara sebep oldugu bilinmektedir (Barka, Qourzal,
Assabbane, Nounah, & Ait-Ichou, 2008). Bu boyar madde katyonik bir boya igerdiginden
insanlarda goz tahrigine neden olmaktadir (Rahdar, Rahdar, Zafar, Shafgat, & Ahmadi,
2019). Ayrica Rodamin B ile yapilan bir baska g¢alismada, 151k penetrasyonunu
engelleyerek fotosentezin azalmasina neden olarak sudaki yasam i¢in bir tehdit

olusturdugu tespit edilmistir (Panda, Das, & Guha, 2009). Ayn1 zamanda Venugopal ve
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Kannan yapmis oldugu bir ¢alismada, Rodamin B ile kirlenmis suda zooplankton ve
fitoplankton sayilarinin daha az oldugunu rapor etmislerdir (Venugopal & Kannan, 2014).
Rodamin B’nin insanlar ve canlilar iizerindeki zehirli etkileri kaydedilmistir ve asirt
duyarli dermatite, cilt rahatsizliklarina ve bir¢ok hastaliga neden oldugu kaydedilmistir
(Soejima, Nishizawa, & Isoda, 2018).
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Sekil 3.2. Rodamin B’nin kimyasal yapisi.

Rodamin B’nin kullanimi, insan saglig1 i¢in bahsedilen yan etkiler degerlendirildiginde
bazi lilkelerde yasalar ¢ikarilarak yasaklanmistir. Buna en iyi 6rneklerden biri, Amerika
Birlesik Devletleri, Cin ve Avrupa’da gidalarda katki maddesi olarak kullaniminin
yasaklanmis olmasidir. Uluslararast Kanser Arastirma Ajansi’ndan elde edilen verilere
gore Rodamin B, kanserojen olarak nitelendirilmistir. Fakat hem renginden dolay1 hem
de maliyeti diistirmek gibi sebeplerle yasa dis1 sekilde kullanilmaya devam edilmektedir.
Bu durum insan sagligi i¢in biiyiik bir tehdit olugturmaktadir. Bu ve benzeri sebeplerden
dolay1 hem ¢evre hem de insan saglig1 agisindan kozmetik, gida ve daha birgok farkli
numunede Rodamin B boyar maddesinin tayini 6nem arz etmektedir (Ji, Zhao, Yu, &
Chen, 2019; Shokrollahi & Zarghampour, 2016).

3.1.2. Sudan I-1VV

Organik boyar maddeler, iiretim ve uygulama sirasinda biyo-abio sistemlere girebilmekte
ve 6nemli ¢evresel kirleticiler haline gelmekte, 6zellikle Cin’in baz1 kiy1 bolgelerinde su-
toprak-iiriin sistemlerinde dnemli bir kirletici sinifi oldugu bulunmustur (Zhou, 2001).
Endiistride kullanilan yaklasik 10.000 boyar madde vardir ve bunlarin %20°’si tekstil
endiistrisinde kullanilmaktadir, ancak diger boyar madde uygulamalarini olusturan
yaklasik %15 veya daha yiiksek bir oran, boya liretimi ve boyama islemleri sirasinda
dogal ckosistemlere salinmaktadir (Martinez-Huitle & Brillas, 2009; Zhou, 2001;
Almeida & Corso, 2014). Diinyada yillik toplam organik boyar madde iiretiminin

yaklasik 7x10° ton oldugu tahmin edilmektedir ve azo boyalar %70’in iizerinde bir oranla
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en ¢ok tiretilen ve uygulanan organik boyar maddelerdir (Kaur & Kaur, 2015). Organik
boyar maddelerin ana grubu olan azo boyalar, tekstil, plastik, ila¢, kozmetik, biyolojik
boyalar ve gida iirlinlerinde yaygin olarak kullanilmaktadir ve atik sulardaki yiliksek

igerikleri nedeniyle oldukca endise vericidir.

Kromofor azo gruplarina (-N=N-) sahip Sudan I, Il, Il ve IV dahil olmak tizere Sudan
boyar maddeleri, sentetik yagda ¢oziinen azo bilesikleridir (Pardo, Yusa, Leon, & Pastor,

2009). Sudan I-IV’iin kimyasal yapilar1 ve renklerine ait bilgiler Cizelge 3.1°de

verilmigtir.
Cizelge 3.1. Sudan I-IV’iin kimyasal yapilar1 ve renkleri.
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Kimya endiistrisinde hidrokarbon ¢oziiciileri, mumlari, yaglari, matbaa mirekkepleri,
tekstil, kozmetik, petrol, plastikleri renklendirmek i¢in kullanilmaktadir. Sudan boyar
maddelerinin insanlar i¢in potansiyel kanserojen ve mutajen oldugu kanitlanmistir ve hem
Gida Standartlart Ajanst hem de Avrupa Birligi’ne gore gida iiretiminde herhangi bir
amac¢ ic¢in herhangi bir diizeyde katki maddesi olarak kullanilmasi yasaklanmistir
(Stiborova, Martinek, Rydlova, Hodek, & Frei, 2002). Bununla birlikte, yogun kirmizi
tonlarindan dolay1, Sudan boyar maddeleri genellikle yasa dis1 olarak kirmizi biber, kori,
kirmizibiber soslari, zerdecal, balik sosu, pizza, hurma yagi ve benzerleri dahil olmak
lizere gida tirlinlerinin goriiniimiinii iyilestirmek icin bir katki maddesi olarak yogun bir
sekilde kullanilmaktadir (Ertas, Ozer, & Alasalvar, 2007; Shan, Xi, Sun, Zhang, & Wang,
2012).

3.2. KORUYUCULAR

Avrupa Birligi tarafindan kozmetik iirlinler, insan viicudunun gesitli dig kisimlarina veya
dislere ve agiz boslugunun miikdz zarlarina miinhasiran veya esas olarak onlar
temizlemek, goériiniimlerini degistirmek, viicut kokularini diizeltmek, onlar1 korumak ve
Iyi durumda tutmak, giizel koku vermek amaciyla temas ettirilmesi amaglanan herhangi
bir madde veya karisim olarak tanimlanmaktadir. Baslica kozmetik tiirleri arasinda kisisel
bakim iriinleri (krem, losyon, deodorant, parfiim, sabun), giizellik trtinleri (ruj, dudak
parlaticisi, rimel, goz fari, oje), sa¢ bakim tiriinleri (sampuan, sa¢ kremi, sag boyasi, sprey,
jel) ve oral triinler (dis macunu, gargara) sayilabilir (Union, 2009). Kozmetiklerdeki
kimyasal maddeler genellikle antioksidanlar, koruyucular, pigmentler, kokular, UV
emiciler, sa¢ boyalar1 veya sa¢ perma maddeleri olarak kasitlh kullanimlartyla
baglantilidir (Llompart vd., 2013; Desmedt vd., 2014). Ham ve yardimci malzemelerdeki
safsizliklar, kimyasal reaksiyon ve bilesen bozunma iirlinleri ve hatta yasa dis1 ekleme
dahil olmak ftizere cesitli kaynaklardan kaynaklanan nihai iiriinlerde belirli tehlikeli
maddeler bulunabilmektedir. Bu nedenle kozmetikler, mevcut uluslararasi diizenlemelere
dayal1 olarak siki bir giivenlik degerlendirmesinden ge¢melidir. Kisitlanmis maddeler,
Avrupa Birligi’ndeki Tiiketici Uriinleri Bilimsel Komitesi tarafindan periyodik olarak
gozden gecirilmis ve formiilasyonlarda izin verilen maksimum konsantrasyonlari
belirlenmis ve 76/768/EEC sayili Konsey Direktifinin Ek III-VI’sinda listelenmistir.
Zehirli kimyasallarin kozmetik igerik olarak kullanimi yasaklanmistir ve 76/768/EEC
sayil1 Konsey Direktifinin Ek II'sinde listelenmistir (Union, 2009).
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3.2.1. Paraben

Parabenler olarak da bilinen p-hidroksibenzoik asidin alkil esterleri, gida triinleri,
farmasotik miistahzarlar, kozmetik ve banyo malzemeleri tiiketici iiriinlerinde yaygin
olarak antimikrobiyal maddeler olarak kullanilmaktadir (Vo, Yoo, Choi, & Jeung, 2010;
Hossaini, Larsen, & Larsen, 2000). Bu kimyasal ailesi temel olarak metil paraben (MP),
etil paraben (EP), propil paraben (PP) ve biitil paraben (BP) icermektedir (Yamamoto vd.,

2011). Parabenlerin kimyasal yapilar1 ve renklerine ait bilgiler Cizelge 3.2’de verilmistir.

Cizelge 3.2. Parabenlerin kimyasal yapilar1 ve renkleri.

Metil
Paraben

(E218)

Etil
Paraben

(E214)

Propil
Paraben

(E216)

Biitil
Paraben

(E204)
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Parabenin ester grubunun zincir uzunlugu arttikga antimikrobiyal aktivitenin arttigi
bulunmustur (Soni, Taylor, Greenberg, & Burdock, 2002). Bununla birlikte, daha uzun
alkil zincirlerinin esterleri, suda daha diisiik c¢oOziiniirliikklerinden dolayr sinirh
uygulamalara sahiptir (Giordano vd., 1999). Tatmin edici bir aktiviteye ulagsmak igin,
parabenler genellikle antibakteriyel sinerjistik etkilerine gore karisimlar halinde kullanilir
(Farajzadeh, Djozan, & Bakhtiyari, 2010). Tim parabenler arasinda MP ve PP siklikla
birlikte kullanilmaktadir (Kreuz, Howard, & Ip, 1999).

Parabenler ¢cok uzun stiredir yiyeceklere eklenmekte ve yillar icinde daha birgok gida
kategorisinde parabenlerin kullanimu istikrarli bir sekilde artmaktadir. Islenmis sebzeler,
unlu mamuller, kat1 ve siv1 yaglar, cesniler, seker ikameleri, kahve 6zleri, meyve sulari,
tursular, soslar, alkolsiiz igecekler ve dondurulmus siit iirtinleri dahil olmak {izere birgok

gidada kullanilmaktadirlar (Soni, Taylor, Greenberg, & Burdock, 2002).

Gecmiste parabenler, giivenli koruyucular olarak kabul edilmekteydi, ¢linkii hizla emilip
ana bilesiklerden daha az toksik olan p-hidroksibenzoik aside metabolize edilebilir ve bu
nedenle bliyilk miktarlarda tiiketilebilir 6zelliktedir (Tavares, Martins, Oliveira,
Ramalho-Santos, & Peixoto, 2009). Parabenlerin insan sagligina olan zararlarini
azaltmak ic¢in bircok iilkede parabenler regiile edilmektedir. Avrupa Birligi, bitmis
kozmetik {irtinde her biri i¢in maksimum %0,4 (w/w) ve karigimlar i¢in toplam
maksimum konsantrasyon 0,8 (w/w) ile kullanimlarina izin vermektedir (Kozmetik
Direktifi 76/768/EEC) (Labat, Kummer, Dallet, & Dubost, 2000). Japonya’da, kisi bagina
izin verilen giinliik alim miktar1 1,06 mg’dir (Ishiwatari vd., 2007).

Paraben koruyucularinin popiiler kullanimu, diisiik toksisitelerinden, genis antibakteriyel
aktivite spektrumundan, kimyasal kararliliklarindan, diinya capinda yasal kabul
gormelerinden, biyolojik olarak parcalanabilirliklerinden ve diisiik maliyetlerinden
kaynaklanmaktadir (Guadarrama, Fomine, Salcedo, & Martinez, 2008). Bununla birlikte,
son zamanlarda yapilan birka¢ calisma, parabenlere maruz kalmanin endokrin sistemi
modiile edebilecegi veya bozabilecegi ve dolayisiyla hayvan ve insan sagligi iizerinde
daha once fark ettigimizden daha zararli sonuglar1 olabilecegi konusunda uyarida
bulunmustur (Vo, Jung, Choi, Frank, & Jeung, 2011). Ornegin, parabenlerin
antibakteriyel aktivitelerine ek olarak Ostrojenik aktivite sergiledikleri ve yararli veya
zararli bir sekilde degigsme potansiyeline sahip olduklari gosterilmistir (Okubo, Suzuki,
Yokoyama, Kano, & Kano, 2003). Ayrica, paraben igeren deodorantlara uzun siireli cilt

maruziyeti nedeniyle parabenlerin meme kanserine yol agma olasiligi oldugu
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kanitlanmistir. Bazi yeni calismalar da parabenlerin olumsuz iireme etkilerini bildirmistir
(Soni, Carabin, & Burdock, 2005). Tiim bu ¢alismalardan goriilebilecegi gibi, paraben

analizi bu gibi durumlarda ¢ok 6nemli ve zorunlu hale gelmektedir.
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4. LITERATUR TARAMASI

4.1. PARABENLERIN EKSTRAKSIiYONU IiLE IiLGILI YAPILAN
CALISMALAR

Marquez-Sillero ve arkadaslar tarafindan yapilan bir ¢alismada, kozmetik triinlerdeki
parabenlerin kat1 faz ekstraksiyonu i¢in korona yiiklii bir aerosol dedektorii (C-CAD)
kullanilarak tespiti i¢in karbon nanotiiplerin potansiyeli sunulmaktadir. Sunduklar
prosediir, ¢ok duvarli karbon nanotiipiin 3 mL’lik ticari bir KFE kartusuna paketlendigi
geleneksel bir kat1 faz ekstraksiyon adimina dayanmaktadir. Calismada MP, EP, PP ve
BP izole edilmis ardindan mobil faz olarak asetonitril:su (50:50 (v/v)) kullanilarak bir
ters faz C18 kolonunda ayrilmistir. Ekstraksiyon prosediiriinii etkileyen tiim parametreler
derinlemesine incelenmis Ve optimizasyon tamamlanmistir. Dedeksiyon limitleri 0,5-2,1
mg L*? araliginda iken, lineer aralik 400 mg L™'’e kadar genisletilmistir. Y&ntemin
kesinligi %3,3-3,8 (tekrarlanabilirlik) ve tekrar kullanilabilirligi %4,3-7,6 arasinda
degismistir. Son olarak, cesitli kozmetik iirlinlerde hedef koruyucularin belirlenmesinde
tatmin edici sonuglarla optimize edilmis prosediirii (Sekil 4.1) uygulamislardir (Marquez-

Sillero, Aguilera-Herrador, Cardenas, & Valcarcel, 2010).
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Sekil 4.1. Kozmetik iirlinlerde paraben tayini i¢in gelistirilen analitik prosediiriin

sematik agiklamasi (HPP, yiiksek basingli pompa; IV, yiiksek basingli enjeksiyon valfi).
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Rodas ve arkadaslari, kozmetik ve kisisel bakim iiriinlerinde yaygin olarak kullanilan dort
parabenin belirlenmesi i¢in ilk kez ¢oklu siringa kromatografik sistemini 6nermislerdir.
Coklu siringa sisteminin kullanimi, ayirmadan sonra kemiliiminesans tespitinin kolayca
uygulanmasina izin vermistir. Ayn1 zamanda elde edilen sonuglari ayni anda optimize
etmek ve degerlendirmek i¢in ¢oklu yanit sistemi ile birlestirilmis ¢ok degiskenli
tasarimlar kullanmislardir. Sonrasinda gelistirdikleri yontemi, kozmetik ve kisisel bakim

iriinlerine uygulamislardir (Rodas, Portugal, Avivar, Estela, & Cerda, 2015).

Razavi ve arkadaglari, dis macunu ve agiz ¢calkalama suyu 6rneklerinden dort parabenin
ayni anda ekstraksiyonu i¢in basit ve hizli bir numune 6n islemi olan dispersif magnetik
kat1 faz ekstraksiyonunu gergeklestirdikleri bir ¢alisma rapor etmislerdir. Bu amagla,
cevre dostu bir sorbent olan kurkumin katkili magnetik grafen oksit sentezledikten (Sekil
4.2) sonra elde ettikleri {iriniin yapisin1 FT-IR, VSM, SEM, TEM ve EDAX analiz
yontemleri ile karakterize ederek iirliniin yapisini basartyla bir sekilde dogrulamislardir.
Optimum kosullar altinda, yontem, 0,9938 ila 0,9993 arasinda regresyon katsayisi (R?)
ile secilen aralikta (0,001-5 pg mL™?) iyi bir dogrusallik gdstermistir. Dedeksiyon limitleri
(DL) 0,0004 ila 0,001 pg mL? ve zenginlestirme faktorleri 36 ila 55 arasinda
degismektedir. Bu degerlendirmenin sonuglarini tatmin edici seviyelerde bulduktan sonra
optimize ettikleri yontemi, dis macunu ve agiz ¢alkalama sularindaki parabenlerin tayini
i¢cin uygulamislardir. Gergek numunelerdeki geri kazanimlar1 %71,62—120,34 araliginda

bulmuslardir (Razavi & Es' haghi, 2019).

HO~ OH
OCH, b OCH;

Kurkumin

Kurkumin katkih magnetik grafen oksit

Sekil 4.2. Kurkumin katkili magnetik grafen oksit eldesi.
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Liu ve arkadaglar1, sonikasyon destekli sivi faz mikroekstraksiyon ile yesil ¢oziicii olarak
DOC kullanarak balik yagindaki dort yaygin farmasétik ve kisisel bakim {iriiniiniin
(FKBU) belitlenmesi igin basit ve etkili bir yontem (Sekil 4.3) gelistirmislerdir.
Ekstraksiyon yonteminin ve DOC tiirlerinin etkileri, her seferinde geleneksel bir faktor
deneyi ile incelenmis ve ekstraksiyon siiresinin, DOC hacminin ve ekstraksiyon
dongiilerinin geri kazanim Tlzerindeki etkileri, Box-Behnken deney tasarimi ile
arastirilmis ve optimize edilmistir. Elde etmis olduklar1 sonuglar, DOC'iin, bu viskoz
stviyl dagitmak igin giiclii bir yontem olan sonikasyon ile balik yagindaki FKBU’lerin
ekstraksiyonu i¢in iyi bir alternatif oldugunu gostermistir. Optimum kosul altinda, DOC’e
dayal1 sonikasyon destekli SFME, siilfametazin, siilfametoksazol ve ayrica triklokarban
icin 0,1-20 pg L' ve karbamazepin icin 0,05-20 pg L araliginda iyi dogrusallik
gdstermistir. Bu dért FKBU’niin geri kazamimlarmin %87,0-93,8 araliginda ve bagil
standart sapmalarmin (BSS) ise %1,6 ila %6,0 arasinda degistigi tespit edilmistir. Ayrica,
tespit limitleri de 16,7 ila 33,0 ng L™ araliginda bulunmustur. Genel olarak, DOC’e dayali
sonikasyon destekli SFME "nin, balik yagindaki FKBU'niin belirlenmesi igin yesil, hassas
ve uygun bir yontem oldugunu rapor etmislerdir (Liu vd., 2017).

&<

R
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Sekil 4.3. Gelistirilen yontemin sematik ozeti.

Altunay ve Elik, yag asidi bazli derin otektik ¢oziiciiler hazirlamis ve kozmetik
tiriinlerden hava destekli sivi sivi mikroekstraksiyon ile BP ekstraksiyonu ig¢in
arastirmada (Sekil 4.4) bulunmuslardir. Calismada, BP miktarlarin1 Ultraviyole-Goriiniir
bolge (UV-Vis) spektrofotometresi ile belirlemis, tek faktér optimizasyonu ve Box-
Behnken tasarimina dayali ¢ok degiskenli yaklasimi birlestirerek, mikroekstraksiyon

prosediiriinii etkileyen anahtar ekstraksiyon parametrelerini sistematik olarak optimize
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etmislerdir. Optimize edilmis kosullar altinda, iyi bir R? (0,9972) ve yiiksek
zenginlestirme faktorii (205) ile genis ¢alisma aralign (5-800 pg L) elde edilmistir. 10
ug Lt (diisiik), 300 ug L (orta) ve 600 pg L (yiiksek) BP’nin ii¢ tekrarli denemelerini
gerceklestirmislerdir. Matris etkisinin incelenmesi, Onerilen yontemin secilen drneklerde
BP’yi 6l¢mek icin yiiksek secicilige sahip oldugunu gostermistir. Bu nedenle, numune 6n
isleminde ve kozmetik friinlerde eser miktarlarda biitilparaben miktarinin

belirlenmesinde biiyiik bir potansiyele sahiptir (Altunay & Elik, 2022).
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Sekil 4.4. Gelistirilen mikroekstraksiyon yonteminin sematik gdsterimi.

4.2. RODAMIN B BOYAR MADDESININ EKSTRAKSIYONU ILE iLGILI
YAPILAN CALISMALAR

Yu ve Fan, igeceklerden Rodamin B’nin zenginlestirilmesi i¢in polistiren kapli magnetit
nanokompozit bazli magnetik sorbent hazirlamislardir. Sentezledikleri nanokompozitin
yapisini ve morfolojisini, SEM, TEM ve FT-IR analiz yontemleri ile incelemislerdir.
Numunelerdeki Rodamin B’nin belirlenmesi, HPLC ile gergeklestirilmistir. Optimize
edilmis adsorpsiyon kosullarini, 70 mg sorbent, 250 mL numune, pH 4, 35 °C ve 20
dakika olarak belirledikten sonra analitin optimize edilmis eliisyonunu, pH 8’de, 20 °C’de
5 dakikada ve 2,5 mL metanol kullanarak gergeklestirmislerdir. Bu kosullar altinda,
Rodamin B i¢in zenginlestirme faktériinii 100, DL’yi 0,0021 pg mL™?, TL’yi 0,0035 pg
mL* ve BSS’yi %0,87 olarak bulmuslardir. Calismalarinda gelistirmis olduklar1 yontemi,
iceceklerde Rodamin B tayini i¢in kullanmiglardir (Yu & Fan, 2016).
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Bagheri ve arkadaslari, oOncelikle yeni bir FesOs-poli(anilin-naftilamin) bazlh
nanokompoziti, kati faz mikroekstraksiyonu i¢in magnetik sorbent olarak kimyasal
oksidatif polimerizasyon islemi ile sentezlemislerdir. Sentezledikleri nanokompozitin
SEM goriintiilerini incelediklerinde, kopolimerin 50 nm’den kiigiik ¢capli gdzenekli bir
yapiya sahip oldugunu tespit etmislerdir. Bu sorbentin ekstraksiyon (Sekil 4.5)
etkinligini, dispersiyon modunda akuatik ortamdan mutajenik ve kanserojen bir boyar
madde olan Rodamin B’nin izolasyonu ile incelemislerdir. Sentezlenen farkli polimerler
arasinda Fe3Ou/poli(anilin-naftilamin) nanokompoziti dikkat ¢eken bir etkinlik
gostermistir. Ayrica, desorpsiyon ¢oziiciisii, sorbent miktari, desorpsiyon siiresi, numune
pH’1, iyonik kuvvet, ekstraksiyon siiresi ve karigtirma hizi gibi parametrelerinde
optimizasyonunu ger¢eklestirmislerdir. Calismada optimum kosullar altinda dogrusal bir
kalibrasyon egrisi elde etmislerdir. Gelistirdikleri yontemi, Rodamin B’nin bulasik
deterjani, sampuan, kursun kalem, kibrit uclar1 ve goéz far1 6rneklerinde tayini igin
uygulamig ve ekstraksiyon geri kazanimini %94-99 araliginda bulmuslardir (Bagheri,
Daliri, & Roostaie, 2013).
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Sekil 4.5. Ekstraksiyon prosediirii.

Feng ve arkadaslari, yaptiklar1 ¢alismada, baharatlarda Rodamin B tayini i¢in kat1 faz
ekstraksiyon-yiiksek performansli sivi kromatografi-tandem kiitle spektrometrisi (HPLC-
MS/MS) yontemini gelistirmislerdir. Deneyler sirasinda numuneleri asetonitril ile
ekstrakte edip santrifiijledikten sonra saflagtirmiglar ve 10 mL %1°lik trikloroasetik asit

cozeltisi ekledikten sonra gii¢lii bir pozitif iyon degisimi KFE kolonu (Bond Elut Plexa
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PCX KFE kolonu) ile zenginlestirmislerdir. HPLC’de analizi ise, mobil faz olarak %0,1
(v/v) formik asit ¢ozeltisi ve metanol kullanilarak gradient eliisyon ile bir Pursuit C18
kolonunda (100 mm x 2,0 mm, 3 pm) gergeklestirmislerdir. Rodamin B igin tespit limiti
1,2 pg/kg ve dogrusallik 0,6~6 pg/L araliginda (R?>0,99) bulunmustur. Ortalama geri
kazanimlar, %80 ila %121 arasinda degisirken, BSS degerleri %15’ten fazla tespit
edilmemistir. Mobil faz eliisyon gradientlerinin, ekstraksiyon ¢oziiciilerinin ve kat1 faz
ekstraksiyon kolonlariin kosullar1 optimize edildikten sonra yontemin oldukga segici

oldugunu rapor etmislerdir (Yin, Ding, & Yang, 2012).

Liu ve arkadaslari, ikisi bir arada molekiiler tasarim stratejisinin monomeri 1,6-bis(4-
formilfenil)-3,8-bis((4-aminofenil)etinil))pireni kendi kendine polimerize ederek bir
¢ekirdek-kabuk yapisina sahip bir magnetik Fez0s@COF nanokompozitini sentezlemek
icin modifiye edilmis Fe3O4 ylizeyi iizerine kaplamigtir. HPLC analizinden 6nce, kirmizi
biber tozuna ve Cin dikenli kiiliine yasadisi olarak eklenen Rodamin B’yi zenginlestirmek
icin bir magnetik kat1 faz ekstraksiyon adsorbani olarak FesO4s@COF kullanmislardir.
Ekstraksiyon geri kazanim oranini etkileyen, adsorpsiyon kapasitesi, adsorpsiyon siiresi,
pH, iyonik kuvvet, eliisyon solventi, eliisyon hacmi ve eliisyon siiresi dahil olmak iizere
birkag anahtar parametreyi arastirdiktan sonra en iyi optimize edilmis kosullar altinda,
miikemmel bir dogrusallik (R?=0,9997) ve iyi tekrarlanabilirlik (BSS%< %3,8) ile
Rodamin B ig¢in tatmin edici ekstraksiyon geri kazanim oranini (%91,7 - %97,5) rapor
etmislerdir. Bu nedenle, gelistirilen bu yontemin (Sekil 4.6) gida numunelerinde Rodamin

B’nin tespiti i¢in uygulanmasinin olumlu sonuglar verecegini belirtmislerdir (Liu, Xu, &

Sun, (2021).
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Sekil 4.6. Magnetik kat1 faz ekstraksiyonunun sematik gésterimi.
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Chen ve Zhu yapmis olduklar1 ¢alismada, (1-biitil-3-metilimidazol hekzaflorofosfat
([BMIM]PFs), 1-heksil-3-metil-imidazol hekzaflorofosfat ([HMIM]PFgs) ve 1-oktil-3-
metilimidazol hekzaflorofosfat ((OMIM]PFs)) olmak iizere ii¢ hidrofobik iyonik siviy1
magnetik kat1 faz ekstraksiyon ajani olan Fe3Os@SiO@IL bilesigini hazirlamak igin
kullanmislardir. Bu amagla, FesOs@SiO2 nanopargaciklarmin ¢ekirdek-kabuk yapilarini
olusturmak {izere iyonik sivilar ile kaplamislardir. Daha sonra Rodamin B’nin
ayrilmasi/analizi i¢in HPLC ile birlestirilmis yeni bir MKFE yontemi (Sekil 4.7)
olusturmuslardir. Elde ettikleri sonuglar, Rodamin B'nin Fe3Os@SiO.@[OMIM]PFe
tizerinde hizla adsorbe edildigini ve etanol kullanilarak desorbe oldugunu gostermistir.
Optimum kogsullar altinda, onerilen yontem icin zenginlestirme faktoriinii 25, dogrusal
aralik, DL, R? ve BSS’yi sirastyla 0,50-150,00 ng L%, 0,08 pg L™ 0,9999 ve %0,51 (n =
3) olarak bulmuslardir. Ayrica FesOs@SiO2 nanopartikiillerinin 10 defaya kadar yeniden
kullanilabilir oldugunu tespit etmislerdir. Yontemi, gida Orneklerinde Rodamin B

tayininde basartyla uygulamiglardir (Chen& Zhu, 2016).
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Sekil 4.7. Fes04@SiO2@IL MNP’ler ile Rodamin B’nin mikroekstraksiyon prosediirii.

4.3. SUDAN I-IV BOYARMADDELERININ EKSTRAKSIYONU IiLE iLGIiLi
YAPILAN CALISMALAR

Soylak ve arkadaslari, Sudan I’in eser seviyelerinin zenginlestirilmesi ve tayini igin

supramolekiiler sivi faz mikroekstraksiyonuna dayali bir yontem (Sekil 4.8) gelistirmistir.
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Supramolekiiler ¢oziicii bilesenleri olarak ise 1-dekanol ve tetrahidrofuran kullanmiglar
ve daha sonra eser miktarda Sudan I’in ekstraksiyon ¢oziiciisii fazina ekstraksiyonunu
pH=4,0’te gerceklestirmislerdir. Ayrica pH degeri, supramolekiiler ¢oziicii hacmi,
ultrasonikasyon, santrifiijleme, model soliisyon hacmi, matris etkileri gibi analitik
parametreleri optimize etmisler ve Sudan I i¢in DL ve TL degerlerini sirasiyla 1,74 ug L
lve 5,75 png L! olarak hesaplamislardir. Ek olarak yoéntemin dogrulugunu belirlemek igin
cevresel orneklere ekleme ve geri kazanim galigmalar1 yapmuslardir (Soylak, Ozalp, &

Uzcan, 2021).
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Sekil 4.8. Supramolekiiler sivi faz mikroekstraksiyon yonteminin sematik zeti.

He ve arkadaslari, Sudan I boyar maddesinin domates sosu ve aci biber {irlinlerinden
ekstraksiyonu ve zenginlestirilmesi amaciyla ¢evre dostu bir yontem gelistirmislerdir.
Gelistirdikleri yontem, bir 6n prosediirden sonra yiizen organik damlanin katilagsmasiyla
ultrason destekli bir dispersif sivi-sivi mikroekstraksiyonuna dayanir ve bunu fotodiyot
dizisi algilamali yiiksek performansli sivi  kromatografisi takip etmektedir.
Mikroekstraksiyon yontemi igin ekstraksiyon ¢oziiciisii, disperse edici ¢oziici,
ultrasonikasyon siiresi, tuz ilavesi gibi parametreleri optimize etmislerdir. Optimum
kosullar altinda, Sudan Ii¢in DL’yi 1,5 ug kg, geri kazanimlari ise %79 ile %92 arasinda
bulmuslardir (He vd., 2015).

Qi ve arkadaglari, toz ac1 biber iriinlerinde dort Sudan boyar maddesinin belirlenmesi
igin yiiksek performansli sivi kromatografisi-diyot dizisi dedektorii (HPLC-DAD) ile
birlestirilmis basit, hizli, ucuz ve saglam bir KFE temizleme yontemi gelistirmislerdir.

Daha yiiksek maliyetli olan sivi kromatografisi tandem kiitle spektrometresi (LC-
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MS/MS) cihazi kullanilmasina gerek kalmadan, Sudan boyar maddelerini diisiik DL,
yiiksek hassasiyet ve geri kazanimla kirmizi biber iceren gidalarda tanimlayarak
miktarlarini belirlemislerdir. Sudan boyar maddelerine ait kromatogram Sekil 4.9°da
gosterilmektedir. Calismalarindaki yontemin, duyarliligi, basitligi, uygunlugu ve diigiik
maliyeti nedeniyle Sudan boyar maddelerinin rutin analizi i¢in uygun oldugunu elde
ettikleri sonuglardan yola ¢ikarak tespit etmislerdir (Qi, Zeng, Wen, Liang, & Zhang,
2011).

] Sudan |
Sudan 1t
B Sudanll

SudanlV

| ./L

T
Fal

Sekil 4.9. Sudan boyar maddelerine ait HPLC—-DAD kromatogrami.

Ge ve arkadagslari, ¢alismalarinda, farkli molar oranlarda Gjenol (hidrojen bagi donorii
olarak) ve  benziltrietilamonyum  bromiir, benziltribiitilamonyum  bromdir,
benziltrietilamonyum kloriir ve benziltribiitilamonyum kloriir (hidrojen bagi alicisi
olarak) kullanarak yeni nesil hidrofobik DOC’ler hazirlamislardir. Hazirladiklar:
DOCleri, Sudan boyar maddelerinin gida numunelerinden vorteks destekli dispersif s1vi-
s1v1 mikroekstraksiyonu ve ardindan HPLC analizi i¢in kullanmislardir. Bu amagla, DOC
tipi, DOC miktar1, ekstraksiyon siiresi, ¢dzelti pH’1 ve tuz ilavesi dahil olmak iizere
ekstraksiyonu etkileyen bazi parametreleri arastirarak optimize etmislerdir. Gelistirdikleri
yontemi, biber sosu, kirmiz1 biber tozu ve ketgapta Sudan boyar maddelerinin tayininde
basariyla kullanmis ve %89,9 ile %119,3 arasinda tatmin edici geri kazanimlar ve %0,1-

6,8 araliginda BSS’ler elde etmislerdir (Ge, Shan, Pang, Lu, & Wang, 2021).

Barfi ve arkadaslari, gida ve kozmetik iiriinlerinden bazi yasa disi azo bazli boyar
maddeleri (Sudan I ila IV ve Orange G dahil) ekstrakte etmek i¢in tek adimli hava destekli
stvi-s1vi mikroekstraksiyon olarak adlandirilan yeni ve basit bir ¢evre dostu yontem rapor

etmiglerdir. Rapor ettikleri yontemde, DL’leri, lineer araliklar ve zenginlestirme
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faktorlerini sirasiyla 3,9-84,8 ng mL?, 0,013-3,1 g mL?, ve 33-39 araliginda
bulmuslardir. Sonuglar, mikroekstraksiyon yonteminin basitligi, hassaslig1 ve tehlikeli
ekstraksiyon ¢oziiciileri kullanmamasinin yani sira bu boyar maddelerin karmasik
matrislerden ekstraksiyonu icin yeterince verimli bir yontem oldugunu gostermistir.
Optimizasyon ve validasyondan sonra, segilen boyar maddelerin ana indirgeyici
metaboliti olarak insan biyo-sivilarindaki 1-amino-2-naftol konsantrasyonunu tahmin
etmek icin gelistirdikleri mikroekstraksiyon yontemini uygulamislardir. (Barfi, Asghari,
Rajabi, & Sabzalian, 2015).

Soylak ve arkadaglar1 yaptiklar: bir bagka ¢alismada, Sudan Orange G boyar maddesinin
UV-Vis spektrofotometrik tayininden dnce supramolekiiler sivi faz mikroekstraksiyonu
icin yeni, hizli ve hassas bir ayirma-zenginlestirme yontemi (Sekil 4.10) gelistirmislerdir.
Model ¢ozeltideki Sudan Orange G boyar maddesini, pH 4,0°te supramolekiiler ¢oziicii
fazina ekstrakte etmislerdir. Bu c¢alismada kullanilan supramolekiiler ¢oziicii
tetrahidrofuran ve dekanoik asitten hazirlanmistir. Sudan Orange G konsantrasyonu, 380
nm’de UV-Vis spektrofotometrede Ol¢iilmiistiir. Numune hacmi, pH, matriks etkisi,
santrifiijleme siiresi, ultrasonik banyo siiresi, supramolekiiler ¢oziicii hacmi optimize
edilmis ve ¢alisma bu kosullar altinda yapilmistir. Calismada BSS degeri %5’in altinda,
DL degeri 3,4 pg L ve zenginlestirme faktorii 40 olarak bulunmustur. Sunmus olduklari
supramolekiiler siv1 faz mikroekstraksiyon prosediiriinii, yapay ter numunelerine ve su

numunelerine uygulamislardir (Soylak, Celik, & Uzcan, 2020).

THF (50 uL)

Analiz(380 nm)

Ultrasonikasyon " Santrifiij

Dekanoik asit (50 mg) Sudan Or;mgeG

Céziicii karigma (Model ¢ozelti)

Sekil 4.10. Mikroekstraksiyon yonteminin sematik gosterimi.
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5. MATERYAL VE YONTEM

5.1. MATERYAL
5.1.1. Kullanilan Kimyasal Malzemeler

Bu c¢alismada kullanilan kimyasal maddelerin temin edildikleri firmalar asagida verilmis

olup, bu kimyasal maddelerin tamami ek bir saflagtirma islemi gergeklestirilmeden

kullanilmuastir.
Adi Firma
Metil paraben Sigma Aldrich
Etil paraben Sigma Aldrich
Propil paraben Sigma Aldrich
Biitil paraben Sigma Aldrich
Rodamin B Merck
Sudan | Sigma Aldrich
Sudan 11 Sigma Aldrich
Sudan I11 Sigma Aldrich
Sudan IV Sigma Aldrich
Metanol Merck
Asetonitril Merck
Asetik asit Merck
Tetrahidrofuran Merck
Sodyum Asetat Merck
Amonyum asetat Merck
Amonyum fosfat Merck
1-oktanol Merck
Dekanoik asit Sigma Aldrich
DL-Mentol Sigma Aldrich
Etanol Merck
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Aseton Merck

FeS04.7H0 Merck
FeClz.6H20 Merck
NaOH Merck
Klinoptilolit Merck

5.1.2. Kullamilan Cihazlar

Vi.

Vii.

viii.

Xi.

Xil.

Paraben koruyuculari, Rodamin B ve Sudan I, Il, 1l ve IV boyar maddelerinin
analizi i¢in SPD-20A model UV dedektorii, DGU-20A3R model degazer, LC-
20AT model pompa ile donatilmis Shimadzu marka (Shimadzu, Kyoto, Japonya)
HPLC cihazi kullanildu.

Cihaz kontrolii ve kromatogramlarin degerlendirilmesi i¢in Shimadzu LC
Solution yazilimi kullanildi.

Kromatografik ayirma calismalari i¢in 4,6 mm i¢ ¢apli, 250 mm uzunlukta ve 5
um partikiil boyutuna sahip ODS-C18 kolonu (Beckman ve Welchrom) kullanildi.
FT-IR galigmalarinda Perkin Elmer ATR spektrometresi kullanilarak 4000-400
cm? araliginda bilesiklerin spektrumlar kaydedildi.

Termogravimetrik analizler i¢in Shimadzu marka DTG 60H-DSC 60 model
Termal analiz cihaz1 kullanildi.

Sentezlenen materyallerin olusumu ve elementel bilesimleri, FEI marka Quanta
FEG 250 model EDAX ile birlestirilmis bir SEM cihazi kullanilarak dogrulandi.
Magnetik ol¢iimler Lakeshore marka 7407 model VSM cihazi kullanilarak oda
sicaklig1 kosullarinda gerceklestirildi.

Kalsinasyon islemleri Nabertherm marka B180 model kiil firin1 kullanilarak
gergeklestirildi.

Sentezlenen magnetik nanokompozit materyalin kristal faz bilesimleri,
Panalytical Empyrean marka XRD cihazi kullanilarak belirlendi.

Elektromag marka M5040P model etiiv kullanildi.

Tim kimyasal maddelerin tartimi1 ve optimizasyon ¢alismalar1 sirasinda
Weightlab Instruments marka WSA-224 model elektronik terazi kullanildu.
Numune hazirlama ve faz ayrimi basamaklarinda Elektromag marka M 2815P

model santrifiij kullanildu.
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Xiii.  Numune hazirlama, ¢6ziicii ve nanopartikiillerin ornekler ig¢inde karistirma
islemleri i¢in Isolab marka MX-S model vorteks kullanildi.

xiv.  Calismada pH optimizasyonunun deneysel prosese etkisini gormek icin AZ
Instrument marka 86505 model pH metre kullanildu.

Xv.  Mikroekstraksiyon, mobil faz, numunelerin model ¢o6zeltilerinin hazirlanma
asamalarinda Hydraultrasonic marka UltraGold model ultrasonik banyo
kullanildi.

5.1.3. Standart Cozeltilerin Hazirlanmasi

Tez ¢alismas1 kapsaminda hedef analit olarak parabenler (metil paraben, etil paraben,
propil paraben ve biitil paraben), Rodamin B ve Sudan boyar maddeleri (Sudan I, Sudan
I, Sudan III ve Sudan IV) belirlenmistir. Parabenlerin stok standart ¢ozeltileri asetonitril
icinde 1000 pg mL* konsantrasyonunda, Rodamin B stok standart ¢ozeltisi deiyonize su
icinde 1000 ug mL* ve Sudan boyar maddelerinin stok standart ¢dzeltileri metanol icinde
1000 pg mL* konsantrasyonunda hazirlanmistir. Ara stok ¢ozeltiler ise her bir hedef
analit icin belirlenen ¢oziiciiler ile seyreltme yapilarak hazirlanmistir. Tiim stok standart

¢ozeltiler analiz agamasinda kullanilana kadar (+4 °C) buzdolabinda muhafaza edilmistir.

5.2. YONTEM

5.2.1. Parabenlerin Derin Otektik Céziicii Bazh Sivi Faz Mikroekstraksiyonu

5.2.1.1. Derin Otektik Coziiciiniin Hazirlanmast

Hidrojen bag1 vericisi ve hidrojen bagi alicisi olarak mentol ve dekanoik asit kullanildi.
Mentol ve dekanoik asit farkli mol oranlarinda karistirildiktan sonra olusan karisim
homojen, renksiz bir s1v1 hale gelene kadar 80-85 “C’de uygun sekilde karistiriimaya
devam edildi. Elde edilen DOCler karanlik ortamda ve oda sicakliginda muhafaza edildi.

Calismada kullanilan DOC’ler ve mol oranlar1 Cizelge 5.1°de verilmistir.
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Cizelge 5.1. Calismada kullanilan DOC’ler ve mol oranlari.

Kisaltma HBD HBA Mol orani
DOC-2 Dekanoik 12
) Mentol
. asit 1:3
DOC-3 '
DOC-4 1:4

HBA: Hidrojen bag1 alicis;; HBD: Hidrojen bag1 donérii; DOC: Derin 6tektik ¢oziicii

5.2.1.2. Vorteks Destekli Derin Otektik Céziicii Bazli Mikroekstraksiyon Yontemi

Deneysel caligmanin ilk basamaginda 15 mL’lik falkon tiipiine 5 mL ag1z ¢alkalama suyu
konuldu. Uzerine bir 6nceki asamada hazirlanmis olan DOC’ten 400 pL ilave edildi.
Olusan karisim 3 dakika vortekste karistirildi ve ekstraksiyonun tamamlanmasi saglandi.
Karisim 6000 rpm’de 5 dakika boyunca santrifiijlendikten sonra faz ayrimi gerceklesti.
DOC faz, iist faz olarak ayrild1 ve cam bir siringa ile tiipten viale aktarildi. Vialdeki DOC
faz1 parabenlerin analizi icin HPLC-UV cihazina enjekte edildi. Onerilen ydntemin

temsili gosterimi Sekil 5.1°de verilmistir.

Enjeksiyon HPLC Analizi i¢in Ust

\ Faz Aktarim

d

Agiz Calkalama
Suyu

- U é
| el |

Sekil 5.1. Agi1z calkalama sularinda kullanilan yontemin temsili gosterimi.

=T
T
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5.2.1.3. Parabenler Icin HPLC-UV Cihazimin Ideal Calisma Kosullar:

HPLC-UV cihaziin ¢alisma kosullar1 Cizelge 5.2°de verilmistir.

Cizelge 5.2. Parabenler i¢in HPLC-UV cihazinin ¢aligma kosullar1 ve yontem

parametreleri.

HPLC-UV Kkosullari Parametre
HPLC-UV Modu [zokratik
. %40 Asetonitril
Mobil Faz %60 Deiyonize su
Dedektor uv
Dalga Boyu 254 nm
Akis Hizi 1 mL/dk.
Yiiriitme Siiresi 30 dk.
Ultrasphere ODS (C18)
Kolon (250 mmx4,6x5,0 um)
Kolon Sicakhig1 30°C
Enjeksiyon Hacmi 20 uL

Analiz kosullar1 belirlendikten sonra, parabenlerin (MP, EP, PP ve BP) standart
¢ozeltisinin (2 pg/mL) HPLC-UV ile analizinden elde edilen kromatogram Sekil 5.2°de

ornek olarak verilmistir.

Meil paraben

Etl paraben

Propil parahen

Biitil paraben

Sekil 5.2. Parabenlerin standart ¢ozeltisinin HPLC-UV kromatograma.
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5.2.1.4. Ger¢cek Numunelerin Hazirlanmast

Tez ¢alismasinda 10 adet farkli marka agiz ¢alkalama suyu, vorteks destekli derin 6tektik

¢oziicli bazli mikroekstraksiyon prosediiriinde dogrudan kullanildi.

5.2.1.5. Optimizasyon Parametreleri

e Derin 6tektik ¢oziicii oran,

e Derin otektik ¢oziicii hacmi,

e Vorteks siiresi,

e Santrifiij siiresi,

e pH Etkisi,

e Numune hacmi

dahil olmak tizere, gelistirilen yontem ile ilgili ekstraksiyon geri kazanimini etkileyen
bir¢ok farkli parametre lizerine arastirma yapildi. Sonrasinda, belirlenen optimizasyon
parametrelerinden yola ¢ikilarak, agiz ¢alkalama sularindaki parabenlerin hem tespiti
hem de tayini yapildi. Tim denemeler ii¢ kez tekrarlandi ve elde edilen sonuglarin

ortalamasi alinda.

5.3.1. Rodamin B’nin Magnetik Kat1 Faz Mikroekstraksiyonu
5.3.1.1. Laurus nobilis L. Yaprak Ekstraktinin Hazirlanmasi

Diizce ili Konuralp ilgesinden Laurus nobilis L.’ nin taze yapraklar1 toplandi. Toplanan
yapraklar birka¢ kez musluk suyuyla ve ardindan safsizliklar1 gidermek i¢in deiyonize su
ile yikandi. Yapraklar yikandiktan sonra oda sicakliginda kurumaya birakild.
Kurutulmus yapraklar bir dgiitiicliden gegirildi ve daha kiiciik pargalar halinde kesildi. 12
gram oOgiitiilmiis yaprak pargalar1 ¢ift boyunlu balona aktarilarak {izerine 200 mL
deiyonize su ilave edildi ve manyetik karistiricili 1siticida 60 °C’de 1 saat karistirildi.
Ekstrakt olusumu tamamlandiginda sar1 renkli bir ¢ozelti olustu ve oda sicakliginda
sogumaya birakildi. Elde edilen ekstrakt Whatman filtre kdgidindan siiziildii ve daha

sonra kullanilmak tizere buzdolabinda +4 °C’de saklandu.
5.3.1.2. Zeolit@Fe3O4 Nanokompozitinin Sentezi

2 g zeolit (klinoptilolit) 70 °C’lik inkiibatorde belirli bir siire bekletilerek tizerindeki
nemin uzaklastirilmasi saglandi. Daha sonra 250 mL’lik bir balona aktarildi ve {izerine
20 mL deiyonize su ilave edildi. Karisim manyetik karistiricida 10 dakika karistirilarak

homojen hale getirildi. Homojen karigima 25 mL Laurus nobilis L. yaprak ekstrakti ilave
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edildi. Daha sonra 0,5 mmol demir siilfat heptahidrat ve 1 mmol demir kloriir hekzahidrat
20 mL deiyonize suda ¢oziilerek ¢ozeltileri hazirlandi. Daha sonra karigima demir
tuzlarinin ¢ozeltileri ilave edildi ve 80 °C’de 30 dakika karistirildi. Elde edilen karisima
25 mL NaOH soliisyonu damla damla ilave edildi ve 80 °C’de 5 saat karismaya birakildi.
Olusan magnetik zeolit nanokompoziti, ¢ozelti karisimindan ayirmak i¢in 6000 rpm’de
santrifiijlendi. Elde edilen iiriin birka¢ kez deiyonize su ile yikandi ve 60 °C’de kurumaya
birakildi.

5.3.1.3. Magnetik Kati Faz Mikroekstraksiyon Yontemi

1000 pL kozmetik numune ¢ozeltisi bir falkon tiipiine yerlestirildi ve tizerine 2 mL pH=3
tamponu (asetik asit/sodyum asetat) ilave edildi. Daha sonra 100 uL 100 pug mL™
Rodamin B standart ¢ozeltisi eklendi ve numunenin son hacmi 20 mL’ye tamamlandiktan
sonra bu ¢ozeltiye 10 mg magnetik sorbent eklendi. Nihai ¢ozelti, oda sicakliginda 10
dakika boyunca bir ultrasonik banyoda sonikasyona tabi tutuldu. Ekstraksiyon isleminden
sonra, MZNK tarafindan adsorbe edilen Rodamin B, bir NdFeB miknatis kullanilarak
¢ozeltiden ayrildi. Rodamin B, %1 NaOH iceren 500 pL metanol ile desorbe edildi.
Eliisyon ¢6zeltisi, Rodamin B boyar maddesinin tespiti igin HPLC-UV sistemine enjekte

edildi. Mikroekstraksiyon yonteminin temsili gosterimi Sekil 5.3’te gosterilmektedir.

Kozmetik
iiriin

Sekil 5.3. Kozmetik numunelerde kullanilan yontemin temsili gosterimi.
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5.3.1.4. Rodamin B I¢cin HPLC-UV Cihazinin Ideal Calisma Kosullar:

HPLC-UV cihazinin ¢alisma kosullar1 Cizelge 5.3’te verilmistir.

Cizelge 5.3. Rodamin B i¢in HPLC-UV cihazinin ¢aligsma kosullar1 ve yontem

parametreleri.

HPLC-UV kosullar

Parametre

HPLC-UV Modu
Mobil Faz

Dedektor

Dalga Boyu
Akis Hiz
Yiiriitme Siiresi

Kolon

Kolon Sicakhig1

Enjeksiyon Hacmi

Izokratik

%75 Metanol
%25 Deiyonize su

uv
554

1 mL/dk.

30 dk.

Ultrasphere ODS (C18)
(250 mmx4,6x5,0 um)

30°C
20 L

Analiz kosullar1 belirlendikten sonra, Rodamin B boyar maddesinin standart ¢ozeltisinin

(2 ug/mL) HPLC-UV ile analizinden elde edilen kromatogram Sekil 5.4’te 6rnek olarak

verilmistir.

Rodamin B

rrrr[rrrrrrrrr[prrrryrrrr 1111 [T T T[T T T T[T T T T T T T T[T T T T T T 1T
-

00 25 50 [k

15.0 7k 200 s 250 5 min

Sekil 5.4. Rodamin B’nin standart ¢ozeltisinin HPLC-UV kromatogrami.
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5.3.1.5. Ger¢ek Numunelerin Hazirlanmasi

Tez calismasinda kullanilan alt1 farkli kozmetik {iriin (ruj, balm, goz far1, oje, kolonya ve
stv1 el sabunu) yerel kozmetik magazalarindan temin edildi. Kozmetik tiriinlerden uygun
miktarda ruj, dudak kremi, g6z fari, oje ve kolonya metanolde ¢oziiliirken, uygun
miktarda sivi el sabunu suda ¢o6ziildii. Bu kozmetik numuneler ilizerinde daha rahat
caligabilmek i¢in gerekli miktarda seyreltme yapildi ve gelistirilen magnetik kat1 faz

mikroekstraksiyon yontemi alti kozmetik iiriine uygulandi.

5.3.1.6. Optimizasyon Parametreleri

e pH etkisi,

e Iyonik tiir etkisi,

e Eliient tipi ve hacmi,
e Numune hacmi

e Ultrasonik siiresi,

e Adsorban miktari,

e Adsorbanin yeniden kullanilabilirligi,

dahil olmak tizere, gelistirilen yontem ile ilgili ekstraksiyon geri kazanimin etkileyen
birgok farkli parametre iizerine arastirma yapildi. Sonrasinda, belirlenen optimizasyon
parametrelerinden yola ¢ikilarak, gergek numunelerdeki Rodamin B’nin hem tespiti hem
tayini yapildi. Tim denemeler ii¢ kez tekrarlandi ve elde edilen sonuglarin ortalamasi

alindi.

54.1. Sudan I-IV  Boyar Maddelerinin  Supramolekiiler = Coziicii

Mikroekstraksiyonu
5.4.1.1. Ultrasonik Destekli Supramolekiiler Coziicii Mikroekstraksiyon Yontemi

1000 pL hacimde numune ¢ozeltileri konik tabanli falkon tiipe alindiktan sonra lizerine
200 pL 1-oktanol ve 200 uL THF ilave edilerek SUPRAS fazi olusturuldu. Daha sonra
bu karigima 3 mL pH 4 tamponu (asetik asit/sodyum asetat) ilave edildi ve numune hacmi
deiyonize su ile 15 mL’ye tamamlandi. Hazirlanan ¢ozelti 4 dakika ultrasonik titresime
maruz birakilarak supramolekiiler ¢ozeltinin olusumu saglandi. Bu adimi takiben,
supramolekiiler ¢oziicli fazinin ayrilmasini hizlandirmak i¢in bulutumsu ¢ozelti 4000
rom’de 4 dakika santrifiijlendi. Supramolekiiler ¢oziicii fazi siipernatant olarak

ayrildiktan sonra Sudan boyar maddelerinin analizi i¢in HPLC-UV sistemine enjekte
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edildi. Sekil 5.5, mikroekstraksiyon yonteminin sematik gosterimini vermektedir.

Numune

N
-\B U f.

Sekil 5.5. Kozmetik, gida ve igecek numunelerinde kullanilan yontemin temsili gosterimi.

5.4.1.2. Sudan I-1V I¢in HPLC-UV Cihazinin Ideal Calisma Kosullar:

HPLC-UV cihazinin ¢alisma kosullar1 Cizelge 5.4’te verilmistir.

Cizelge 5.4. Sudan I-1V i¢in HPLC-UV cihazinin ¢alisma kosullari ve yontem

parametreleri.

HPLC-UV kosullar

Parametre

HPLC-UV Modu
Mobil Faz

Dedektor
Dalga Boyu
Akis Hizi

Yiiriitme Siiresi
Kolon

Kolon Sicakhig:
Enjeksiyon Hacmi

[zokratik

%80 Metanol
%20 Asetonitril

uv
480 nm

1 mL/dk.

30 dk.

Ultrasphere ODS (C18)
(250 mmx4,6x5,0 um)

30°C
20 uL
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Analiz kosullar belirlendikten sonra, Sudan I, Sudan II, Sudan III ve Sudan IV boyar
maddelerinin standart ¢6zeltisinin (5 ug/mL) HPLC-UV ile analizinden elde edilen

kromatogram Sekil 5.6’da 6rnek olarak verilmistir.

Sudan I

Sudan IT

Sudan ITT

N A

LI e e e s e e B e e e e e e e e ey e
0.0 25 5.0 75 10.0 125 15.0 175 ili] ki 250 s miin

Sekil 5.6. Sudan boyar maddelerini igeren standart ¢ézeltinin HPLC-UV kromatogrami.

5.4.1.3. Ger¢ek Numunelerin Hazirlanmast

Tez ¢alismasi sirasinda kullanilacak olan gida, icecek ve kozmetik numuneleri
Diizce’deki yerel kozmetik magazalar1 ve marketlerden temin edildi. Kozmetik, gida ve
icecek Orneklerinden uygun miktarlar alindi ve metanolde ¢oziildii. Calismada gergek
numunelerle daha rahat ¢alisilabilmesi igin gerekli seyreltmeler yapildi ve optimizasyon
parametrelerinin belirlenmesinde Sudan boyar maddelerini igermeyenler tercih edildi.
Ayrica calisma Orneklerine farkli konsantrasyonlarda Sudan boyar maddelerinin
standartlar1 eklendi ve farkli kozmetik, gida ve igecek Orneklerine ultrasonik destekli

supramolekiiler ¢oziicii bazli mikroekstraksiyon yontemi uygulandi.

5.4.1.4. Optimizasyon Parametreleri

pH etkisi,
THF hacmi,

Supramolekiiler ¢oziicii tipi,

1-oktanol hacmi,

Ultrasonik siiresi,

Santrifiij siiresi,

dahil olmak {iizere, gelistirilen yontem ile ilgili ekstraksiyon geri kazanimini etkileyen
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bircok farkli parametre iizerine arastirma yapildi. Sonrasinda, belirlenen optimizasyon
parametrelerinden yola ¢ikilarak, gergek numunelerdeki Sudan I, II, Il ve IV boyar
maddelerinin konsantrasyonu belirlendi. Tiim denemeler ii¢ kez tekrarland1 ve elde edilen

sonuglarin ortalamasi alindi.
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6. BULGULAR VE TARTISMA

6.1. DERIN OTEKTIK COZUCUNUN KARAKTERIZASYONU

6.1.1. FT-IR Spektrumu

Derin o6tektik ¢oziicii olusumu igin gerekli olan mentol ve dekanoik asit arasindaki
molekiiller aras1 hidrojen bagidir. Bu etkilesimi gostermek i¢cin mentol, dekanoik asit ve
DOC’iin FT-IR spektrumlar1 incelenmistir. Mentol, dekanoik asit ve DOC’iin FT-IR
spektrumlart Sekil 6.1°de gosterilmektedir. Mentoliin FT-IR spektrumu incelendiginde,
3270, 2870-2867 ve 993-1223 cm™’deki pikler, sirasiyla OH, C-H ve C-O gerilme
titresimlerine karsilik gelmektedir. Altigen halka ve iskelet modu titresimleri, sirasiyla
844-918 ve 500-633 cm™’de goriiliirken, metil gruplarina ait titresim ise 1365 -1454
cm™?de gdzlenmistir (Choonara vd., 2015; Mathur, Prasad, Rao, Babu, & Dua, 2011).
Dekanoik asitin FT-IR spektrumunda, karboksil grubunda 2849 ve 2916 cm™’de gozlenen
pikler sirasiyla O-H ve C-H gerilmelerine karsilik gelmektedir. Ek olarak, C=0 gerilme
titresimini temsil eden pik spektrumda net bir sekilde goriilmektedir. Hidrofilik kisimda
ise, 1411 cm™ ve 931 cm™’de O-H biikiilme titresimi ve ayrica 1295 cm™’de C-O gerilme
titresimi goriilmektedir. Ayrica, hidrokarbon kuyrugu, 543 ve 722 cm™'deki bandlarin
varlhigi ile kanitlanmaktadir. Hidrokarbon zincirinin C-H biikiillme, C-H germe ve C-C
germe modlarinm varligmi, srasiyla 931-1263, 1429 ve 1457 cm™’deki bandlar
gostermektedir (Hadzi & Sheppard, 1953; Corish & Chapman1957).

Derin 6tektik ¢oziiciiniin FT-IR spektrumu incelendiginde, dekanoik asit ve mentol
spektrumlarina kiyasla farkli bir olusum gozlenmektedir. Bolgedeki, O-H ve C-H germe
modlarina karsilik gelen 3600 ve 2920 cm™ arasindaki genisleyen bandlar yapisal
diizensizlikleri gostermektedir (Chen, Carillo, Haltiwanger, & Bradley, 2005). Bu
diizensizlikler cogunlukla dekanoik asit ile mentol arasindaki hidrojen bagi olusumundan
kaynaklanir, ¢iinkii molekiillerin kristal yapisinda bir kayip vardir. DOC sisteminde
hidrojen bagi olusumu, 1710 cm™’de C=0 bandinin genislemesinde belirgindir (Deng
vd., 2019). Ayrica karisimda 844 ile 1043 cm™ arasinda mentol bandlarmin gériilmesi,

mentoliin yapisindaki altigen halkanin bozulmadan kaldigini gosterir.
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Sekil 6.1. Dekanoik asit (DA), Mentol (M) ve DOC'iin FT-IR spektrumlari.

6.1.2. TGA Analizi

Mentol, dekanoik asit ve DOC’iin termal analiz diyagramlar1 incelendiginde,
bozunmalarin tek basamakta gerceklestigi, tim bilesenlerin bozunmalarinin belirli bir
sicaklik araliginda gerceklesmekte oldugu ve incelenecek olursa bozunma sicakliklarinin
100,29 °C ila 172,13 °C araliginda oldugu goriilmektedir. Ayrica TGA verileri, DOC'iin
kaynama noktasmim, DOC’{in molekiil i¢i hidrojen bagi nedeniyle mentol'den daha
yiiksek oldugunu ortaya koymaktadir (Liu vd., 2020; Lin, Zhang, Zhao, Chen, & Jiao,
2021). Aym1 zamanda DOC, 100 °C’ye kadar bozunmadigi i¢in DOC’iin bu sicaklik
araliginda calisilacak olan bagka calismalar i¢inde uygun oldugunu gostermektedir.
Analiz sonuglar;, DOC’{in basarili bir sekilde hazirlandigini, yiiksek kimyasal ve termal
stabilitesini ortaya koymaktadir. Mentol, dekanoik asit ve DOC’iin termogravimetrik

analiz sonuglar Sekil 6.2°de goriilmektedir.
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Sekil 6.2. Dekanoik asit, Mentol ve DOC’iin TGA diyagramlar.

6.2. PARABENLERIN DERIN OTEKTIK CcOzZUCU BAZLI
MIKROEKSTRAKSIYONU

6.2.1. Derin Otektik Céziicii Tipinin Etkisi

Farkli oranlarda dekanoik asit ve mentol kullanilarak ¢alisma i¢in en uygun ekstraksiyon
¢oziiciisii belirlenmistir. Bunun icin farkli DOC tipleri test edilerek en uygun DOC’ii
bulabilmek adina dekanoik asit ve mentoliin mol oranlart 1:1°den 1:4’e¢ kadar
degistirilerek arastirildi. Elde edilen sonuglar Sekil 6.3’te verilmistir. Sonuglar
incelendiginde, dekanoik asit-mentol mol oranmmin 1:1’den 1:4’e¢ arttirilmasiyla
ekstraksiyon geri kazaniminin giderek arttigi ve kantitatif geri kazanimlarin 1:4 mol
oraninda en yiiksek seviyede oldugunu goriilmiistiir. Bu sebeple DOC4 kodlu DOC (1:4),
bu ¢alismada kullanilacak en uygun DOC olarak segilmistir.
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Sekil 6.3. DOC tipinin parabenlerin ekstraksiyon geri kazanim iizerindeki etkisi.

6.2.2. Derin Otektik Coziicii Hacminin EtKisi

Dekanoik asit ve mentolden 1:4 mol oraninda hazirlanan DOC en uygun DOC segildikten
sonra ikinci en énemli parametre olan DOC hacminin etkisi arastirildi. Sekil 6.4’te DOC
hacmi 100 pL’den 400 pL’ye arttirildiginda parabenlerin  ekstraksiyon geri
kazanimlarinin %100’e dogru artis gosterdigi goriilmiistiir. Arastirmalar sonucunda, en
verimli kantitatif geri kazanim 400 pL DOC kullanildiginda elde edilmistir. Bu sebeple,
bu ¢alisma i¢in en uygun DOC hacmi olarak 400 pL segilmistir.
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Sekil 6.4. DOC hacminin parabenlerin ekstraksiyon geri kazanimi iizerindeki etkisi.
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6.2.3. pH Etkisi

2-8 arasinda pH degerlerine sahip olan tampon ¢ozeltilerin ornek ¢ozeltisine ilavesiyle
gelistirilen yontem uygulandiktan sonra ulasilan geri kazanim sonuglar1 Sekil 6.5°te
gosterilmektedir. Elde edilen geri kazanimlar sonucunda, bundan sonra yapilacak olan bu
calismada pH’in ¢alismaya pek bir etkisinin olmadigi goriilmektedir. Bu sebeple daha
sonraki caligmalarda pH’a etki edecek herhangi bir tampon ¢ozelti kullanilmamis ve

calisma ¢ozeltinin kendi pH’sinda (pH=4) gerceklestirilmistir.
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Sekil 6.5. Parabenlerin ekstraksiyon geri kazanimi i¢in pH optimizasyonu.

6.2.4. Vorteks Siiresinin Etkisi

Ekstraksiyon geri kazanimi tizerinde etkili olan diger bir parametre de vorteks siiresidir.
Caligmada vorteks siiresi 0 ile 10 dakika arasinda degismekte olup, Sekil 6.6
incelendiginde, ekstraksiyon geri kazaniminin 3 dakikaya kadar arttig1 ve sonrasinda
onemli bir degisiklik olmadig1 goriilmektedir. Bu nedenle bu calismada 3 dakikalik
vorteks siiresi optimum deger olarak belirlenmis ve calismaya bu sekilde devam

edilmistir.
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Sekil 6.6. Parabenlerin ekstraksiyon geri kazanimi i¢in vorteks siiresinin optimizasyonu.

6.2.5. Santrifiij Siiresinin Etkisi

Parabenlerin ekstraksiyon geri kazanimi i¢in santrifiij siiresi optimizasyonu, 6000 rpm’de
0 ila 10 dakika araliginda gergeklestirildi. Elde edilen sonuglar Sekil 6.7°de
gosterilmektedir. Parabenlerin kantitatif ekstraksiyon geri kazanimlarinin 5 dakikaya
kadar arttig1 ve 5 dakikadan sonraki santrifiij siiresinin ekstraksiyon geri kazanimina
farklt bir etkisinin olmadig1r belirlendi. Gergeklestirilen optimizasyon sonucunda,

caligmanin geri kalaninda santrifiij siiresi i¢in en uygun siire olarak 5 dakika segildi.
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Sekil 6.7. Parabenlerin ekstraksiyon geri kazanimi i¢in santrifiij siiresinin optimizasyonu.
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6.2.6. Numune Hacminin Etkisi

Calismada kullanilan mikroekstraksiyon yonteminde numune hacimleri 5 mL ila 15 mL
arasinda degisen hacimlerde test edilmistir. Parabenlerin ekstraksiyon geri kazanimlarina
numune hacminin etkisi Sekil 6.8’de gosterilmektedir. Yapilan deneysel caligmalarin
sonuglar1 incelendiginde, numune hacmi artistnin parabenlerin ekstraksiyon geri
kazanimlarina etkili olmadig1 goriildii. Bu nedenle, agiz calkalama sularinda parabenlerin
analizi i¢in gelistirilen bu mikroekstraksiyon yonteminde 5 mL numune hacmi ile ¢aligma

gerceklestirilmistir.
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Sekil 6.8. Parabenlerin ekstraksiyon geri kazanimia numune hacminin etkisi.

6.2.7. Gelistirilen Yontemin Analitik Performansi

Parabenlerin analizi i¢in bu ¢alismada gelistirilen yontem, dekanoik asit ve mentolden
olusan DOC4 kullanilarak gerceklestirildi. Metil, etil, propil ve biitil paraben igin,
optimum kosullar altinda 0,01-25 pg mL? konsantrasyon araliklarindaki kalibrasyon
egrileri yardimiyla dogrusal aralik, kalibrasyon denklemi, DL, TL, R? ve giin i¢i ve giinler
aras1 BSS degerleri hesaplandi. Gelistirilen analitik yontem i¢in, DL ve TL sirasiyla 3s/m
ve 10s/m kullanilarak hesaplandi; burada s, on bir blank ¢6zeltinin standart sapmasini ve
m ise kalibrasyon egrisinin e8imini temsil eder. Gelistirilen yontemin tiim analitik

parametreleri Cizelge 6.1°de dzetlenmistir.
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Cizelge 6.1. Gelistirilen mikroekstraksiyon yonteminin analitik parametreleri.

Dogrusal )
Kalibrasyon DL TL
Paraben  aralik ) R? BSS® BSS®
. denklemi (ng mL?)  (png mL7?)

(ng mL™)
MP y = 2E+06x + 18194 0,9994  0,0061 0,020 1,41 2,19
EP y = 2E+06x - 18037 0,9998  0,0053 0,018 1,22 1,88

0,01-25

PP y = 2E+06x - 128725 0,9999  0,0046 0,015 0,70 2,41
BP y = 2E+06x - 108024 10,9995  0,0052 0,017 0,71 1,27

4Giin i¢i bagil standart sapma (C = 0,1 pg mL™?, n = 6)
bGiinler aras1 bagil standart sapma (C = 0,1 pg mL™, n = 6)

Gelistirilen yontemin BSS degerleri giin i¢i ve giinler arasi tekrarlanabilirlik olarak
hesaplanmustir. Parabenleri 0,1 ug mL™? konsantrasyonunda igeren sulu ¢ozeltilerin giin
icerisinde alt1 kez analiz edilmesi sonucunda giin i¢i BSS ve ayrica art arda bes giin pes
pese analiz edilmesinde de giinler aras1 BSS degerleri elde edilmistir. Parabenler i¢in giin
ici ve giinler arasi tekrarlanabilirlik sonuglart sirastyla % 0,70-1,41 ve % 1,27-2,41
arasinda degisiklik gdostermistir. Bu sonucglar dogrultusunda metodun 1iyi bir
tekrarlanabilirlige sahip oldugu gorilmektedir. Ayrica, parabenler icin korelasyon
katsayilarinin 0,9994 ile 0,9999 arasinda degistigi ve iyi bir dogrusallik elde edildigi

gorilmiistiir.

6.2.8. Yontemin Yesil ve Cevre Dostu Yoniiniin Degerlendirilmesi

Hem GAPI hem de AGREE aracina uygulanan doniisiimlerin bir 6zeti, Sekil 6.9(a) ve
(b)’de grafiksel olarak sunulmustur. Sekil 6.9(a), GAPI araci ile gelistirilen yontemin en
cok yesil ve sar1 bolgeye (yedi yesil ve alt1 sar1 bolge) ve en az kirmizi1 bolgeye (iki bolge)
sahip oldugunu gostermektedir. Sekil 6.9(b), AGREE araci ile gelistirilen yontemin
piktogramimi ve elde edilen nihai puani (0,75 puan) gostermektedir. Sekil 6.9(b)
incelendiginde, ilkelerin ¢ogunda yesil rengin elde edildigi goériilmektedir ki bu da
AGREE aracina gore yontemin ne kadar ¢evre dostu oldugunu gostermektedir. Ayrica
ilkelerin hi¢birinde kirmizi rengin yer almamasi da bir baska delildir. Gelistirilen yonteme
GAPIve AGREE aracinin uygulanmasi sonucunda, yontemin oldukca ¢evre dostu oldugu

ve zararli ¢oziicli ve reaktifleri en diisiik diizeyde kullandig1 kanitlanmigtir.
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Sekil 6.9. (a) GAPI ve (b) AGREE araglar1 kullanilarak yesil yontem degerlendirmesi.

6.2.9. Gelistirilen Yontemin Agiz Calkalama Sularina Uygulanmasi

Kozmetik iiriin satig1 yapan magaza ve marketlerden 10 farkli agiz ¢alkalama suyu satin
alind1 ve belirlenen optimum kosullar altinda analiz edildi. Gergek numuneler, yontemin
dogrulugunu gostermek icin herhangi bir ilave olmadan dogrudan gelistirilen yontem
kullanilarak analiz edildi. Sonrasinda agiz c¢alkalama sular;, 1 ve 10 pg mL*
konsantrasyonlarinda parabenleri icerecek sekilde standart madde ilavesi yapildi ve
optimize edilen ekstraksiyon prosediiriine tabi tutuldu. Cizelge 6.2’deki sonuglara gore,
elde edilen geri kazanim degerleri kabul edilebilir oldugundan, gelistirilen yontem agiz
calkalama sularinda parabenlerin ekstraksiyonu ve tayini i¢in basartyla uygulanabilir
oldugunu gostermistir. Standart madde ilavesi yapilmayan ve iki farkli konsantrasyonda
standart madde ilavesi yapilan agiz calkalama sularmin gelistirilen yontem ile
ekstraksiyonlari ve ardindan HPLC-UYV ile analizlerinden elde edilen 6rnek kromatogram

Sekil 6.10°da verilmistir.

w

Metil parahen

Propil parah
Etil paraben T pare
Biitil paraben }L

I

.

T T T T T T T T T
0.0 25 50 75 10.0 125 150 175 200 25 250 275

Sekil 6.10. a) Standart madde ilavesi yapilmayan, b) 1 ug mL™* ve ¢) 10 pg mL™
konsantrasyonlarinda olacak sekilde paraben ilavesi yapilan agiz calkalama suyu

numunesinin analizinden elde edilen HPLC-UV kromatogramlar1 (Marka 4).
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Cizelge 6.2. Yontemin agiz calkalama sularina uygulanmasi.

MP EP PP BP
Agiz
Callalama Eklenen Bulunan %R Bulunan %R Bulunan %R Bulunan %R
Sulan (ngmL?)  (ngmL7) (ng mL") (ng mL") (ng mL™)

Marka 1 0 <DL - <DL - <DL - <DL -
1 0,920 92,01 0,916 91,61 0,937 93,66 0,950 94,95
10 9,362 93,62 9,433 94,33 9,035 90,35 9,125 91,25

Marka 2 0 <DL - <DL - <DL - <DL -
1 0,979 97,92 0,935 93,53 0,953 95,26 0,947 94,70
10 9,951 99,51 9,471 94,71 10,118 101,18 9,461 94,61

Marka 3 0 <DL - <DL - <DL - <DL -
1 0,900 90,01 0,926 92,59 0,989 98,87 0,933 93,28
10 9,694 96,94 9,742 97,42 10,169 101,69 9,596 95,96

Marka 4 0 8,889 - <DL - 0,966 - <DL -
1 9,820 99,30 0,915 91,51 1,926 97,93 0,923 92,33
10 18,357 97,18 10,084 100,84 9,836 89,69 9,562 95,62

Marka 5 0 8,944 - <DL = 9,433 - <DL -
1 9,740 97,95 0,960 95,95 9,676 92,75 0,943 94,28
10 18,004 95,04 9,129 91,29 17,943 92,33 9,005 90,05

Marka 6 0 <DL - 0,05 - <DL - <DL -
1 0,909 90,87 0,939 89,06 0,910 91,00 0,942 94,20
10 9,405 94,05 9,178 91,29 9,432 94,32 9,027 90,27

Marka 7 0 <DL 5 <DL - <DL - <DL -
1 0,992 99,17 0,965 96,50 0,992 99,22 0,920 91,99
10 9,356 93,56 9,721 97,21 10,118 101,18 9,661 96,61

Marka 8 0 <DL - <DL - 0,077 - 0,056 -
1 0,927 92,68 0,939 93,88 1,073 99,62 1,028 97,37
10 9,061 90,61 9,481 94,81 9,318 92,47 9,411 93,59

Marka 9 0 <DL - <DL - <DL - <DL -
1 0,988 98,82 0,986 98,61 1,009 94,86 0,980 93,02
10 9,711 97,11 9,657 96,57 9,519 94,58 9,480 94,29

Marka 10 0 <DL - <DL - <DL - <DL -
1 0,917 91,74 0,933 93,36 0,993 93,38 0,959 91,02
10 9,111 91,11 9,530 95,31 9,268 92,09 9,511 94,60

6.2.10. Gelistirilen Yontemin Diger Yontemlerle Karsilastirilmasi

Gelistirilen ekstraksiyon yonteminin performansi, parabenlerin ekstraksiyonu ve tayini
igin literatiir verileriyle karsilagtirilmistir. Literatiir karsilastirmasinin sonuglari Cizelge
6.3’te verilmistir. Cizelge 6.3’te, bu ¢alisma igin gelistirilen yontemin DL’leri, BSS ve
ekstraksiyon siiresinin  diger yoOntemlerle karsilastirilabilir vaziyette oldugu

goriilmektedir. Ekstraksiyon siiresi literatiirdeki diger yontemlerle karsilastirilabilir olup,
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bu siire diger yontemlere kiyasla oldukga kisa gériinmektedir. BSS degerlerinin daha 6nce
uygulanan bazi yontemlere benzer ve bazilarina gore ise daha {istin oldugu
goriilmektedir. Sonuglar, Onerilen yontemin agiz calkalama sularinda parabenlerin

ekstraksiyonu i¢in hizli, verimli, duyarli ve ekonomik bir yontem oldugunu gostermistir.

Cizelge 6.3. Gelistirilen yontemin literatiirdeki diger yontemlerle karsilastirilmasi.

Eks.
Metot Numune DL,l BOSS zamant Kaynak
(pg mL™) (%) (dk.)
DLLME Kozmetik 0,029-0,102 o5 2090  Moradi vd. (2012)
MSC Kozmetik 0,002-0,004 4.9 - Rodas vd. (2015)
. Abbasghorbani vd.
CZE Kozmetik 0,002-0,005 <32 (2013)
SFE Kozmetik 0,004-0,019 <18 5-20 Lee vd. (2006)
MA-MSPD Kozmetik 0,025 5,1-6,6 - Rebbeck vd. (2006)
. 0,0046- 0,70-
V-SFME Kozmetik 0,0061 141 10 Bu calisma

6.3. MAGNETIK ZEOLIT NANOKOMPOZITIN KARAKTERIZASYONU

6.3.1. FT-IR Spektrumu

Indirgeyici ajan olarak kullanilan Laurus nobilis L.’nin yapisindaki biyomolekiiller
araciligiyla sentezlenen MZNK’ nin ve ayni zamanda zeolitin yapilarindaki fonksiyonel
gruplar ve bunlara karsilik gelen titresim degerleri FT-IR spektroskopisi kullanilarak
incelenmistir. Zeolit ve MZNK ’nin 4000-400 cm™ araligindaki FT-IR spektrumlar Sekil
6.11°de gosterilmektedir. Bilesiklerin FT-IR spektrumlari incelendiginde, 3600-3000 cm®
! araliginda gozlenen gerilme titresimleri bandi, MZNK nin yapisinda zeolit tarafindan
adsorbe edilen su molekiiliiniin varligin1 gostermektedir (Chutia, Kato, Kojima, &
Satokawa, 2009; Shameli, Ahmad, Zargar, Yunus, & Ibrahim, 2011). Su molekiiliiniin
yapisinda bulunan hidroksil gruplarinin biikiilme titresimlerine karsilik gelen band,
zeolitin yapisinda 1630 cm™’de, MZNK’nin yapisinda 1625 cm™’de gozlenmistir (Salem
Attia, Hu, & Yin, 2014; Dehghan, Zarei, Jaafari, Shams, & Khaneghah, 2019). Zeolit ve
MZNK'min FT-IR spektrumlarinda 595 ve 583 cm™'de gdzlenen pikler, zeolit yapisindaki
¢ift halkalarin titresimlerinden kaynaklanmaktadir (Mollahosseini & Toghroli, 2015;
Stefanovsky, Stefanovskaya, Vinokurov, Danilov, & Myasoedov, 2015). 443 cm™ ve 583

cm’de gozlenen titresimler Fe-O baginin karakteristik titresimleridir ve MZNK nin FT-
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IR  spektrumunda frekans degerlerindeki kayma nanokompozitin olusumunu
dogrulamaktadir. Ayrica, zeolitin FT-IR spektrumunda 670 cm™’de gozlenen bandin

MZNK spektrumunda goriilmemesi nanokompozit olusumunu desteklemektedir.

MZNK
Zeolit

%T

L] L] L) 1 L] L] L]
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

cm

Sekil 6.11. Zeolit ve MZNK’nin FT-IR spektrumlari.
6.3.2. SEM-EDAX Analizi

Laurus nobilis L. yaprak ekstrakti kullanilarak yesil sentezlenen MZNK’nin taramali
elektron mikroskobu goriintiileri Sekil 6.12(a-c)’de gosterilmektedir. SEM goriintiileri,
Laurus nobilis L. yaprak ekstrakti, zeolit ve farkli demir tuzlarindan sentezlenen
MZNK’nin ve zeolitin sekil ve boyutundaki farkliliklar1 gostermektedir (Izadiyan vd.,
2020). Sentezlenen MZNK’nin SEM goriintiileri incelendiginde, ortalama partikiil
boyutlarinin 4 ile 9 nm arasinda oldugu goriilmektedir. Saf zeolitin morfolojik yapisi diiz,
gozenekli ve tabakali olarak gozlenirken, FesO4’in zeolitin ylizeyine tutunmasi ile zeolit
ve Fe304 nanopartikiilleri arasinda morfolojik ve yapisal degisikliklerin meydana geldigi
gbzlenmistir. Ayn1 zamanda elde edilen MZNK'nin SEM sonuglarinin XRD analiz
verileriyle iyi bir uyum ig¢inde oldugu goriilmektedir. Deneysel ¢alismalar sonucunda
yesil sentezle iiretilen MZNK’nin elementel bilesimini belirlemek i¢in yapilan EDAX
analizinin sonuglar1 Sekil 6.12(d)’de gosterilmistir. EDAX analiz sonucu, zeolitin
elementel bilesiminin Al, Si, O, Na ve K elementlerinden olustugunu goéstermektedir.
MZNK’nin EDAX sonucunda bu elementlere ek olarak 0.7, 6.40 ve 7.05 keV
bolgelerinde gozlenen pikler Fe elementinin yapiya dahil oldugunu gosteren baglanma
enerjilerine karsilik gelmektedir (Abdullah, Shameli, Etesami, Abdullah, & Abdullah,
2017).
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Sekil 6.12. (a) Saf zeolitin, (b) MZNK’nin, (¢) Zeolit ylizeyinde biiyiitiilmiis FesOa
nanopartikiillerinin SEM goriintiileri, (d) MZNK’nin EDAX spektrumu. EK: Saf
zeolitin EDAX spektrumu.

6.3.3. XRD Analizi

Zeolit ve demir tuzlar kullanilarak elde edilen MZNK’nin faz bilesimlerini ve kristal
yapilarini incelemek i¢in yapilan XRD analizi sonucu Sekil 6.13’te verilmistir.
MZNK’nin XRD sonucu incelendiginde, Fe3Os nanopartikiillerinin karakteristik
fazlarinin 32.12, 35.72, 43.42, 57.34, 62.93 20 difraksiyon pikleri, sirastyla (220), (311),
(400), (511) ve (440) diizlemlerine karsilik gelmektedir (Cai, Shen, Xie, Li, & Wang,
2010). Fe3O4 nanopartikiillerinin JCPDS standart kartinda bildirilen verilerle elde edilen
sonuglar karsilastirildiginda, degerlerin uyum iginde oldugu goriilmiis ve nanokompozitin
yapisinda Fe3O4 nanopartikiillerinin varligi dogrulanmistir. Ek olarak, MZNK’nin XRD
deseninde gozlemlenen 22.53, 26.74, 27.60, 28.10, 30.24 20 kirmmim pikleri, zeolit
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yapisindaki fazlar gostermektedir. XRD analiz sonuglarina gore, yapida sadece MZNK’

ya ait fazlar tespit edilmis olup, safsizlik i¢eren baska bir faza rastlanmamustir.
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Sekil 6.13. MZNK’nin XRD deseni.

6.3.4. VSM Analizi

Sorbent olarak kullanilan MZNK’nin magnetik 6l¢timleri, magnetik davranisi ve ayirma
yetenekleri, 20 kOe manyetik araliginda VSM analizi ile belirlendi. Elde edilen
magnetik histerezis egrileri Sekil 6.14’te gosterilmis ve bu egri kullanilarak Doygunluk
manyetizasyonu (Ms), Koersivite (Hc) ve Artik miknatislannm (Mr) degerleri
belirlenmistir. Magnetik nanopartikiil i¢in bulunan histerezis egrisi, malzemenin artik
miknatislanim ve koersivite degerleri ile siiperparamanyetik ozellikler sergiledigini
desteklemektedir. MZNK’nin VSM sonucu incelendiginde, MZNK’y1 magnetize etmek
igin gerekli alani temsil eden koersivite 23,5 Oe, doygunluk manyetizasyonu 23,0 emu/g,
MZNK’y1 demagnetize etmek i¢in gerekli alan1 temsil eden artik miknatislanim ise 1,1
emu/g olarak bulunmustur. Doygunluk manyetizasyonu i¢in bulunan deger, bu deger
agildiginda MZNK’nin magnetize edilemeyecegini gosterir. MZNK’nin VSM analizi
sonucunda elde edilen histerezis egrisi incelendiginde, MZNK’nin siiperparamanyetik
davranisa sahip oldugu ve kolaylikla magnetize edilip demagnetize edilebildigi igin
yumusak magnetik malzeme Ozelliklerine sahip oldugu goriilmektedir (Abdullah,
Shameli, Etesami, Abdullah, & Abdullah, 2017; Mesdaghinia vd., 2017).
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Sekil 6.14. MZNK’nin histerezis dongiisii. EK: Koersiv alani ayrintili olarak gdsteren

histerezis dongiisii.

6.4. RODAMIN B’NIN MAGNETIK KATI FAZ MiKROEKSTRAKSIYONU

6.4.1. pH Etkisi

Rodamin B boyar maddesinin MZNK tizerindeki adsorpsiyon davranigini incelemek igin,
1 ile 6 arasindaki farkli pH’larda ekstraksiyon geri kazanim degerleri belirlendi. Sekil
6.15 incelendiginde, asidik pH’da Rodamin B boyar maddesinin MZNK’ya adsorpsiyon
miktar1 artmaktadir. Rodamin B’nin %95'inden fazlas1 pH 1 ve 3 arasinda adsorbe
edilmistir. Saf Fe3O4 nanopartikiilleri yiiksek afiniteye sahiptir ve oksidasyon ile oldukca
aktif bir 6zellik gdstermektedir. Bu 6zellik ayn1 zamanda dezavantajidir, ¢iinkii bu 6zellik
onu kararsiz hale getirir. Bu durum Fe3O4 nanopartikiillerinin adsorpsiyon kapasitesinin
artirtlmasiyla agilabilmektedir. Bu ¢aligmada, zeolit yiizeyleri FesOs nanopartikiillerini
tutmak i¢in uygun alanlar saglamaktadir. Adsorpsiyonun ilk asamasinda, nanokompozitin
yapisinda adsorpsiyon i¢in bos ve dolu aktif bolgeler bulunmaktadir. Rodamin B boya
molekiillerinin MZNK tarafindan tutulmasi, katyonik Rodamin B boya molekiilii ile
negatif yiizey yikli MZNK arasindaki yiiksek elektrostatik  ¢ekimden
kaynaklanmaktadir. MZNK, bu c¢alismada kullanilan Rodamin B boyar maddesinin
adsorpsiyonu i¢in gerekli pH degerinde negatif yiiklii bir yilizeye sahip olmasina ragmen,

bu durum katyonik Rodamin B yiizeyi ile negatif yiikli MZNK arasinda elektrostatik bir

68



etkilesim yaratmaktadir. Calismada, MZNK ve Rodamin B arasindaki maksimum
elektrostatik etkilesim pH=3"te belirlenmistir. Maksimum ekstraksiyon geri kazanimi pH
3’te elde edildigi i¢in calisma pH 3 tamponu kullanilarak gerceklestirilmigtir. pH 3
tamponu (asetik asit/sodyum asetat), toplam 20 mL numune hacmi i¢in kontrol edildi. Bu

calismada en 1yi ekstraksiyon geri kazanimi 2 mL tampon soliisyonu kullanildiginda elde

edildi.
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Sekil 6.15. Numune pH’inin ekstraksiyon geri kazanimi tizerindeki etkisi (N = 3).

6.4.2. Tyonik Tiir Etkisi

Adsorpsiyon ortaminda iyonik olarak hareket edebilen pozitif ve negatif yiiklii iyonlarin
varligr adsorplanan materyalin miktarin1 degistirebilmektedir. Bu calismada NaCl
¢ozeltisi yardimiyla ortamin iyonik siddeti %0-10 (w/v) araliginda degistirilerek iyonik
tir etkisi arastirild1 (Sekil 6.16). Ayrica artan iyonik siddetin (1,0’den sonra) adsorbe
edilen Rodamin B miktarini hemen hemen degistirmedigi gorildi. %5,0’e (w/v) kadar
tuz ilavesi, sulu ¢ozelti ile sorbent arasindaki analitin dagilim sabitinde herhangi bir
degisiklige neden olmamakta ve ekstraksiyon geri kazanimini degistirmemektedir. %10
(w/v) tuz ilavesinde, ekstraksiyon geri kazaniminda c¢ok kiiciik bir azalma meydana
geldigi goriilmektedir. Sonuglar incelendiginde, ekstraksiyon geri kazaniminin, %10

(w/v) tuz ilavesinde bile %95’in tizerinde oldugu tespit edildi.
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Sekil 6.16. Iyonik tiiriin ekstraksiyon geri kazanimu iizerindeki etkisi (N = 3).

6.4.3. Eliient Tipi ve Hacmi

MZNK iizerinde Rodamin B boyar maddesinin kantitatif ekstraksiyon geri kazanimi,
uygun bir eliient kullanilmasini gerektirmektedir. Eliient tipi ve hacminin MZNK’ya bagli
Rodamin B'nin desorpsiyon ve ekstraksiyon geri kazanimi {izerindeki etkisi arastirildi.
Elde edilen sonuglar Sekil 6.17°de verilmistir. Rodamin B’nin maksimum ekstraksiyon
geri kazanimi, %1 NaOH igeren metanol kullanildiginda elde edildi. Ek olarak, etanol ve
asetonitril ile de ¢aligma yapildiginda ekstraksiyon geri kazanimi yaklasik %70 olarak

tespit edildi.
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Eliient tipi
Sekil 6.17. Eliient tipinin ekstraksiyon geri kazanimu tizerindeki etkisi (N = 3).
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Ekstraksiyon calismalarinda eliient ¢oziiciisii belirlendikten sonra eliient hacminin
belirlenmesi de 6nemli bir parametredir. Bu nedenle, eliient hacminin Rodamin B'nin
ekstraksiyon geri kazanimi lizerindeki etkisi 100-500 pL araliginda incelendi. Sonug
olarak maksimum ekstraksiyon geri kazanimi, %1 NaOH iceren 500 pL metanol
kullanildiginda elde edildi Bu nedenle, ¢alismada eliient hacmi olarak 500 uL se¢ilmistir.
(Sekil 6.18).
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Sekil 6.18. Eliient hacminin ekstraksiyon geri kazanimi tizerindeki etkisi (N = 3).

6.4.4. Numune Hacminin Etkisi

Numune hacminin, gelistirilen yontemde Rodamin B boyar maddesinin ekstraksiyon geri
kazanimi tlizerindeki etkisi arastirildi. Yontem, optimize edilmis kosullar altinda 5 ila 40
mL arasinda degisen hacimlerde model ¢ozeltiler hazirlanarak uygulandi. Sonuglar (Sekil
6.19) incelendiginde, Rodamin B, 5-40 mL numune hacmi araliginda 20 mL’ye kadar
kantitatif olarak geri kazanilmistir. Bu nedenle, ¢alismada numune hacmi olarak 20 mL
secilmistir. Ayrica numune hacmi 20 mL ve eliisyon hacmi 500 pL iken ydntemin

zenginlestirme faktorii 40 olarak hesapland.
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Sekil 6.19. Numune hacminin ekstraksiyon geri kazanimi tizerindeki etkisi (N = 3).

6.4.5. Ultrasonik Siiresinin Etkisi

Ekstraksiyon geri kazanimi, ultrasonik dalgalarin etkisiyle kiitle aktarimma baghdir.
Kiitle transferi ne kadar yliksek olursa, ekstraksiyon geri kazanimi o kadar yiiksek
olmaktadir. Calismada ultrasonik siiresi 0-20 dakika araliginda incelendi (Sekil 6.20).
Elde edilen veriler incelendiginde, ekstraksiyon geri kazaniminin en yiiksek oldugu
ultrasonik stiresi 10 dakika olarak tespit edildi. MZNK ve numunenin homojen
dagilimindan dolay1 sentezlenen MZNK genis bir ylizey alanina sahiptir, bu nedenle
ekstraksiyon isleminin hizl bir sekilde gergeklesmis olabilecegi diistiniilmektedir. Diger
geleneksel yontemler 30 dakikadan fazla ekstraksiyon siiresi gerektirmektedirler,
yontemin avantaji bu kadar kisa siirede ekstraksiyon yapabilmesidir. Bu nedenle

calismanin optimum ultrasonik siiresi olarak 10 dakika secilmistir.
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Sekil 6.20. Ultrasonik siiresinin ekstraksiyon geri kazanimi iizerindeki etkisi (N = 3).
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6.4.6. Adsorban Miktarmmin Etkisi

Adsorban miktar1 ¢aligmasinin amaci, 2,5 ila 20 mg araliginda 5 farkli adsorban miktar1
secerek sabit bir Rodamin B konsantrasyonunda maksimum ekstraksiyon geri kazanimini
elde etmektir. Yapilan denemeler sonucunda en iyi ekstraksiyon geri kazanimi, 10 mg
adsorban kullanildiginda elde edildi. Sekil 6.21 incelendiginde, maksimum 10 mg’a
ulasan ekstraksiyon geri kazanimi bu noktadan sonra degismemektedir. Bu nedenle

calismada 10 mg MZNK adsorbani kullanildu.
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Sekil 6.21. Adsorban miktarinin ekstraksiyon geri kazanimi lizerindeki etkisi (N = 3).

6.4.7. Adsorbanin Yeniden Kullamlabilirligi

Sentezlenen MZNK’nin yeniden kullanilabilirligi i¢in aragtirmalar yapildi. MZNK’y1
kullanmadan 6nce sorbent, %1 NaOH igeren 1 mL metanol ile yikandi. Sekil 6.22°de
goriilebilecegi gibi, MZNK’nin 5 kez kullanimdan sonra ekstraksiyon geri kazaniminda
onemli bir kayip yoktur. Bu sonuglar, gelistirilen yontem ile MZNK’nin tekrar tekrar

kullanilabilecegini ve iyi bir stabiliteye sahip oldugunu gostermektedir.
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Sekil 6.22. MZNK'nin yeniden kullanilabilirliginin ekstraksiyon geri kazanimi
izerindeki etkisi (N = 3).

6.4.8. Gelistirilen Yontemin Analitik Performansi

Gelistirilen yontem ile belirlenen optimum kosullar altinda R? = 0,9995 olmak iizere, 1-
100 ng mL? konsantrasyon araliginda iyi bir dogrusallik gostermektedir. Pik alan
okumasi alinarak kalibrasyon grafiginin denklemi A = 5036.6c - 4243.8 olarak elde
edilmistir. DL = 3s/m ve TL = 10s/m kullanilarak hesaplanmistir. Burada s, bos
numunenin standart sapmasidir ve m, kalibrasyonun egimidir. DL ve TL i¢in bulunan
degerler sirastyla 0,16 ng mL™ ve 0,55 ng mLY"dir. Yontemin kesinligini hesaplamak
icin hem giin ici hem de giinler aras1 10 ng mL™? konsantrasyonunda model ¢ozeltileri
okunarak BSS degerleri elde edildi. Giin igi ve giinler arasi elde edilen sonuglar sirasiyla
%1,89 ve %2,49’dur. Zenginlestirme faktorii, numune hacminin 40 olarak bulunan eliient

hacmine orani olarak tanimlanmaktadir.

6.4.9. Gercek Numunelere Uygulanmasi

Rodamin B boyar maddesinin ekstraksiyonu ve kantitatif geri kazanimi igin gelistirilen
yontemin dogrulugunu belirlemek i¢in siv1 el sabunu, ruj, balm, goz fari, oje ve kolonya
numunelerinde Rodamin B konsantrasyonlar1 belirlenmeye calisilmistir. Segilen
numunelerin konsantrasyonlar1 belirlendikten sonra bu numunelerdeki Rodamin B
konsantrasyonlar1 10 ve 50 ng mL™ olacak sekilde ilave edilmis ve geri kazanim degerleri
belirlenmistir. Cizelge 6.4’teki sonuglar, gelistirilen yontemin dgrulugunu gostermekte

ve kanitlamaktadir.
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Cizelge 6.4. Yontemin kozmetik numunelere uygulanmast (N = 3).

Numune Eklenen Bulunan Geri kazanim
(ng mL) (hg mL™) (%)

0 1.89 -
Sivi el sabunu 10 11.70 98.42
50 52.68 101.52

0 2.43 -
Ruj 10 12.00 96.52
50 52.47 100.07

0 <LOD -
Balm 10 9.64 96.37
50 49.21 98.43

0 <LOD -
Goz fan 10 9.20 92.03
50 48.52 97.04

0 <LOD -
Oje 10 9.62 96.20
50 47.13 94.26

0 2.49 -
Kolonya 10 11.56 92.57
50 51.26 97.65

Standart madde ilavesi yapilmayan ve iki farkli konsantrasyonda standart madde ilavesi
yapilan ruj numunelerinin gelistirilen yontem ile ekstraksiyonlari ve ardindan HPLC-UV

ile analizlerinden elde edilen 6rnek kromatogramlar Sekil 6.23’te verilmistir.

Rodamin B

Sekil 6.23. a) Standart madde ilavesi yapilmayan, b) 10 ng mL* ve ¢) 50 ng mL*
konsantrasyonlarinda olacak sekilde Rodamin B ilavesi yapilan ruj numunesinin

analizinden elde edilen HPLC-UV kromatogramlari.
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6.4.10. Magnetik Kat1i Faz Mikroekstraksiyon Yontem Performansinin

Karsilastirilmasi

Sentezlenen MZNK ile yapilan magnetik kati faz mikroekstraksiyon caligmasinda
Rodamin B’nin literatiirde yer alan diger yontemlerle karsilagtiriimas: Cizelge 6.5°te
verilmistir. Cizelgedeki sonuglar incelendiginde, bu calismadaki yontemin diger
yontemlere gore diistik tespit limiti, genis lineer aralik ve kolay sentez ve tayin gibi birgok
avantaja sahip oldugu ve diger yontemlerle karsilastirilabilecegi goriilmektedir. Ayrica
gelistirilen yontemde santrifiij ve siizme islemleri kullanilmadigindan zaman ve enerji
acisindan geleneksel kati faz ekstraksiyon yontemlerine gore daha distiin oldugu
goriilmektedir. Sonuclar, Onerilen bu yontemin kozmetik {iiriinlerde Rodamin B'nin
ekstraksiyonu ve tayini i¢in %95’in lizerinde geri kazanim degerlerine sahip oldugunu ve

benzer matrisli iiriinlerde basariyla belirlenebilecegini gostermektedir.

Cizelge 6.5. Gelistirilen yontemin literatiirdeki diger yontemlerle karsilastiriimasi.

DL BSS
Metot Sorbent Numune 1 o Kaynak
(ng mL™) (%0)
Polistiren- Yu vd.
MSPE-HPLC Magnetit Gida 2,1 0,87 (2016)
IL-based w . Sivi  sabun, Taziki vd.
DLLME Iyonik stvi Kibrit ucu 1,05 13 (2012)
Ruj,
SPE Se%bfjgi SP Mesrubat, 3,14 5,0 U(”;glé‘l’)d'
Atik su
FesO4—ANI-NA- FesOs—ANI- . ) Bagheri vd.
MSPE NA Kozmetik 0,1 2,1-8,2 (2013)
Kozmetik ve Pourreza vd
CPE-UV-VIS Triton X-100 diger 1,3 0,87-2,40 '
(2008)
numuneler
MZNK-KFME MZNC Kozmetik 0,16 1,89-2,49 Bu ¢alisma

6.5. SUDAN I-1V BOYAR MADDELERININ SUPRAMOLEKULER COZUCU
BAZLI MIKROEKSTRAKSIYONU

6.5.1. pH Etkisi

Numune ¢ozeltisinin pH’1, ekstraksiyon geri kazanimlarinda 6nemli bir rol oynamaktadir.
Sudan boyar maddelerinin ekstraksiyon geri kazanimina pH’in etkisini arastirmak
amaciyla hazirlanan numunelerin pH degerleri farkli tampon ¢ozeltiler eklenerek 2 ile 10
arasinda degisen pH degerlerine ayarlandi. pH’nin ekstraksiyon geri kazanimi iizerindeki

etkisi, Sekil 6.24°teki sonuglarla agiklanmaktadir. Elde edilen sonuglar, gelistirilen
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yontemle Sudan boyar maddeleri i¢in kantitatif ekstraksiyon veriminin numune
¢ozeltisinin pH 4 ve lizerinde elde edilebilecegini gostermektedir. Bu sebeple soliisyonun
pH’1, asetik asit/sodyum asetat ile tampon pH 4’e ayarlandi. Bu nedenle gelistirilen

yontem ile yapilan bu ¢alismada en uygun pH olarak 4 secilmistir.
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Sekil 6.24. Numune pH'imin ekstraksiyon geri kazanimi tizerindeki etkisi (N = 3).

6.5.2. Supramolekiiler Coziicii Tiiriiniin Etkisi

1-oktanol ve THF kombinasyonu ile ters miseller iiretildiginden, bir supramolekiiler
¢oziicti meydana gelmektedir. Supramolekiiler ¢oziicti igindeki ters miseller, Sudan boyar
maddelerinin ¢6ziinmesi i¢in ikili bir mekanizma ile olugsmaktadir. Bu mekanizma 1-
oktanoliin Van der Waals hidrokarbon zincirlerine ve misel ¢ekirdegindeki hidrojen bagi
etkilesimlerine dayanmaktadir. Bu sayede Sudan boyar maddelerinin numunelerden
ekstraksiyonu verimli bir sekilde gergeklestirilmektedir. Supramolekiiler ¢oziicii
kullanilarak yapilan ekstraksiyon caligmalarinda, ekstraksiyon ve emiilsiyonlastirici
¢oziiciilerin tiirii ve miktar1 ¢ok dnemlidir. Sudan boyar maddelerinin ekstraksiyonu i¢in
en uygun supramolekiiler ¢6ziiciiyii elde etmek amaciyla 1-oktanol, 1-dekanol, dekanoik
asit, undekanoik asit ve 1-biitanol olmak iizere bes farkli ekstraksiyon ¢oziiclisii denemesi
yapildi. Ekstraksiyon ¢0ziiclisii olarak kullanilan c¢oziiciiniin diigiik toksisite, oda
sicakliginda erime noktasi, diisiik uguculuk ve iyi ¢oziinlirlik gibi avantajlara sahip
olmas1 istenmektedir. 1-oktanol bu ozellikleri ile iyi bir ekstraksiyon ¢oziiciisiidiir.
Supramolekiiler ¢o6ziicii iiretiminde kullanilan THF’nin iki islevi vardir. Biri
emiilsiyonlastiric1 ¢6ziicii olmasi, digeri ise 1-oktanoliin kendi kendine montajina neden
olmasidir. Sekil 6.25 incelendiginde, Sudan boyar maddelerinin en iyi geri kazanim

degerlerinin sirasiyla THF ve 1-oktanoliin emiilsiyonlastiric1 ve ekstraksiyon ¢oziiciileri
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olarak kullanildiginda elde edildigi goriildii. Bu nedenle, THF ve 1-oktanol kullanilarak

supramolekiiler ¢oziicii olusturuldu ve ¢alismada kullanildi.
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6.5.4. THF Hacminin Etkisi

Diger bir Onemli parametre, uygun ekstraksiyon c¢oziiciisii secildikten sonra
emiilsiyonlastirici ¢oziiclinlin hacmidir. 200 pL 1-oktanol igeren hacimleri 100 ile 500 pL.
arasinda degisen THF kullanilarak ayni c¢alisma kosullarinda 6rnekler hazirlandi ve
gelistirilen yontem uygulandi. Sonuglar, en 1yi ekstraksiyon geri kazaniminin 200 uL
THF kullanildiginda elde edildigini gostermektedir (Sekil 6.27). 100 uL THF
kullanildiginda, diisiik hacim nedeniyle koaservasyon islemi gergeklesmedigi i¢in geri
kazanim degerleri diisiiktiir. Bu nedenle, THF hacmi olarak 200 pL secildi ve ¢aligmada

emiilsiyonlastirici ¢oziicii olarak uygulandi.
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Sekil 6.27. THF hacminin ekstraksiyon geri kazanimi tizerindeki etkisi (N = 3).

6.5.5. Ultrasonik Siiresinin Etkisi

Ultrasonik dalgalar kullanilarak ¢dziicii iizerinde yogun kavitasyon olusturulmastyla hem
Sudan boyar maddeleri ile ekstraksiyon soliisyonu arasindaki etkilesimin hem de
yontemin etkinliginin ve performansinin artirilmasi amaglanmaktadir. 100 W ve 40
kHZ'lik bir ultrason enerjisi ince bulutumsu bir ¢dzeltinin olusumunu saglamak igin
uygulandi. Bu ¢alismada ultrasonik dalgalarin ekstraksiyon geri kazanimina etkisi 2 ile
10 dakika araliginda incelendi (Sekil 6.28). Kantitatif maksimum ekstraksiyon geri
kazanim degerleri, ultrasonikasyon siiresi 4 dakikaya ulagtiginda elde edildi. Bu nedenle

bu ¢alismada ultrasonikasyon islemi i¢in 4 dakika yeterli bulundu.
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Sekil 6.28. Ultrasonik siiresinin ekstraksiyon geri kazanimi iizerindeki etkisi (N = 3).

6.5.6. Santrifiij Siiresinin Etkisi

Santrifiij stiresinin Sudan boyar maddelerinin ekstraksiyon geri kazanimina etkisini
belirlemek amaciyla 2-10 dakika araliginda santrifiij uygulandi. Gelistirilen yontemde
Sudan boyar maddelerinin tam olarak ayrilmasini saglamak i¢in 4000 rpm’de 4 dakikalik
bir santrifiij siiresi se¢ildi ve santrifiij daha da artirildiginda ekstraksiyon verimlerinde bir
degisiklik olmadig1 gozlendi (Sekil 6.29). Bu nedenle, ¢alismada santrifiij siiresi olarak 4
dakika kullanildi.
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6.5.7. Gelistirilen Yontemin Analitik Performansi

Gelistirilen yontem i¢in dogrusal aralik, kalibrasyon denklemleri, korelasyon katsayilari,
DL, TL ve BSS degerleri incelendi. Belirtilen optimizasyon kosullar1 altinda 1-100 ng
mL! konsantrasyon araliginda 0,9952’den biiyiik R? degerleri, incelenen konsantrasyon
aralig icin miikkemmel dogrusalligi gostermistir. DL ve TL’nin degerlerinin sirasiyla
0,48-0,63 ng mL* ve 1,60-2,09 ng mL™* araliginda olmas: gelistirilen yontemin yiiksek
duyarliliga sahip oldugunu godstermektedir. Ayrica 10 ng mL? Sudan I-IV boyar
maddeleri i¢in 2,47’den diisiik BSS degerleri analizin tekrarlanabilirligini gostermektedir.

6.5.8. Ger¢ek Numunelere Uygulanmasi

Gelistirilen mikroekstraksiyon yontemi, oje, ruj, kirmizi sarap, toz igecek, act sos ve
kirmiz1 biberde (baharat) Sudan boyar maddelerinin tespiti ve tayini ig¢in uygulandi.
Ornekler Diizce’deki gesitli kozmetik magaza ve marketlerden temin edildi. Cizelge
6.6’daki sonuglar incelendiginde, alt1 farkli 6rnegin ticlinde (0je, aci1 sos ve kirmizi biber)

Sudan | boyar maddesi tespit edildi.

Sudan II

Sudan I

Sud an TIT Sudan IV

Sekil 6.30. a) Standart madde ilavesi yapilmayan, b) 10 ng mL* ve ¢) 100 ng mL™
konsantrasyonlarinda olacak sekilde Sudan I-IV ilavesi yapilan kirmizi biber

numunesinin analizinden elde edilen HPLC-UV kromatogramlart.

Gelistirilen yontem ile analizi yapilacak kozmetik, gida ve icecek numuneleri 6nce
herhangi bir ilave yapilmadan incelendi, ardindan 10 ila 100 ng mL?
konsantrasyonlarinda Sudan I-1V boyar madde standartlar1 eklenerek yoOntemin

dogrulugu degerlendirildi. Cizelge 6.6’daki sonuglar, %90,9-102,5 araliginda yiiksek geri
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kazanim degerlerinin elde edildigini géstermektedir. Sonuglar, kozmetik, gida ve icecek
numunelerinde Sudan I-1V boyar maddelerinin ekstraksiyonu ve tayini igin gelistirilen

yontemin dogrulugunu gostermektedir.

Standart madde ilavesi yapilmayan ve iki farkli konsantrasyonda standart madde ilavesi
yapilan kirmizi biber numunesinin gelistirilen yontem ile ekstraksiyonlari ve ardindan

HPLC-UYV ile analizlerinden elde edilen 6rnek kromatogramlar Sekil 6.30°da verilmistir.

Cizelge 6.6. Yontemin kozmetik, gida ve igecek numunelerine uygulanmasi (N = 3).

Sudan | Sudan Il Sudan 111 Sudan IV
Eklenen
Numune Bulunan %R Bulunan %R Bulunan %R Bulunan %R
(ng mL™Y)
0 11,7 - <DL - <DL - <DL -
Oje 10 22,2 102,0 9,4 93,9 9,5 95,4 9,9 99,4
100 110,5 98,9 97,7 97,7 94,6 94,6 93,5 93,5
0 <DL - <DL - <DL - <DL -
Dudak
10 9,6 95,7 9,51 95,1 9,8 98,0 10,2 101,8
kalemi
100 94,2 94,2 102,0 102,0 94,9 94,9 96,2 96,2
0 <DL - <DL - <DL - <DL -
Kirmzi
10 9,1 90,8 10,2 101,5 9,6 96,1 9,3 92,5
sarap
100 91,8 91,8 90,9 90,9 97,2 97,2 94,0 94,0
0 <DL - <DL - <DL - <DL -
Toz
10 10,1 101,1 9,6 96,2 9,8 97,5 9,4 93,9
icecek
100 102,2 102,2 93,8 93,8 95,6 95,6 90,9 90,9
0 13,1 - <DL - <DL - <DL -
Ac1 sos 10 22,7 98,6 9,3 92,9 9,8 98,3 9,4 93,5
100 107,5 94,5 91,6 91,6 97,7 97,7 90,7 90,7
0 28,5 - <DL - <DL - <DL -
Kirmzi
. 10 37,8 98,3 9,1 90,6 9,7 97,0 9,3 93,2
biber
100 131,7 102,5 94,2 94,2 93,5 93,5 94,3 94,3

6.5.9. Supramolekiiler Coziicii Bazli Mikroekstraksiyon Yontem Performansinin

Karsilastirilmasi

Cizelge 6.7, bu caligmada gelistirilen yontemin kozmetik, gida ve icecek numunelerinde

Sudan boyar maddelerinin tayini igin daha ©nce gelistirilmis literatiirdeki diger
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yontemlerle karsilastirmasini  sunmaktadir. Sonuglar incelendiginde, gelistirilen
yontemin Cizelge 6.7°de verilen literatiir ¢alismalar1 ile karsilastirilabilir oldugu
goriilmektedir. Ayrica bu ¢alismada gelistirilen yontemin dogrulugu elde edilen tatmin
edici ekstraksiyon geri kazanim degerlerinden de anlasilmaktadir. Bu tez ¢alismasindaki
yontemin, basit sentez, diisiik tespit limiti, ekonomik, hizl1 ve ¢evre dostu olmasi ayrica
tiim Sudan I-1V boyar maddelerinin tek yontemle farkli 6rneklerde es zamanli tespiti gibi

avantajlar1 bulunmaktadir.

Cizelge 6.7. Gelistirilen yontemin literatiirdeki diger yontemlerle karsilastiriimasi.

Prosediir Analiz  Analit Matriks (ngDrrI1_L'1) (50 | ZF Kaynak
SUPRAS- Sudan Toz biber, Soylak vd.

LPME? UV-VIS IV sl 1,74 101-108 20 (2021)

UADLLME- Domates sosu, He vd.

. gl ¥ chili tirtinleri 15 99z - (2015)

HPLC- Sudan Chili Qi vd.

C e - -
SPE DAD -1V iiriinleri 4158 93,2-103 (2011)
UV-Vis Sudan 92- Ge vd.
d o =

LPME boyalari Gida 0,5-1,0 86,3-90,9 97 (2021)

UV-Vis Sudan Tekstil Soylak vd.
e ' -

LPME Orange G o 34 91-109 40 (2020)
os- HPLC.UV If/“dsag d'a’n Ka”h:fjrar' 3,9- 868~ 33  Barfivd.

AALLMES Or’ange G I 84.8 102,3 39 (2015)

UA- Kozmetik,
Sudan Icecek, 0,48- 90,6-
SUEAREAS' HPLC-UV -V Act biber sosu, 0,63 1025 [0 Bucalisma
Baharat

a Ultrasonik destekli supramolekiiler s1v1 faz mikroekstraksiyonu.

b Yiizen organik damlanin katilastirilmast ile ultrasonik destekli dispersif sivi-sivi mikroekstraksiyonu.
¢ Kat1 faz ekstraksiyonu.

d,e Sivi faz mikroekstraksiyonu.

f Organik ¢6ziicii igermeyen hava destekli sivi-sivi mikroekstraksiyonu.
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7. SONUC

Tez calismasinda derin Otektik ¢oziicii bazli sivi-sivi mikroekstraksiyon prosediirii
basartyla olusturulmus ve agiz calkalama sularinda parabenlerin belirlenmesi igin
kullanilmistir. Bu tez c¢alismasi, HPLC-UV sistemi ile birlestirilmis sivi fazli
mikroekstraksiyon teknigi ile kozmetik magazalarindan satin alinan agiz ¢alkalama suyu
orneklerinde paraben ekstraksiyonu ve miktar tayini i¢in yeni bir yontem sunmaktadir.
Ayrica bu tez ¢alismasinda kullanilan yontem, parabenlerin herhangi bir organik ve
tehlikeli ¢oziicii kullanmaya gerek kalmadan verimli bir sekilde ekstrakte edilmesini
saglamistir. Ayn1 zamanda bu yontem, birka¢ dakika i¢inde yapilacak kadar basit ve ayn1
zamanda diisiikk maliyetli olup, islemin diger bir avantaji ise, hekzan, tetrahidrofuran gibi
organik c¢oziiciilerin kullanilmamasidir. Bu yontemde kullanilan ¢6ziiciilerin pL
diizeyinde olmasi ve diisiik ekstraksiyon siiresi bu yontemi one ¢ikaran diger 6zelliklerdir.
Bu yontemin uygulanabilirligi, farkli agiz calkalama sularinda parabenlerin degeri
Olciilerek degerlendirilmistir. Gergek numunelere uygulanan sonuglar goz Oniine
alindiginda, DOC4’iin (dekanoik asit/mentol 1:4) vorteks destekli sivi-sivi
mikroekstraksiyonu ile birlestirilmesiyle; parabenler, kozmetik agiz ¢alkalama sularindan
kantitatif olarak ayrilmistir. Calisma sonucunda elde edilen geri kazanim degerlerinin
yiiksek oldugu gorilmektedir ki bu da benzer bircok Ornekte yontemin basariyla

uygulanabilecegini bizlere gostermektedir.

Tez calismasinda yer alan diger yontemde, MZNK'nin yesil sentezi, Laurus nobilis L.
yaprak oOziitii kullanilarak gergeklestirilmistir. Elde edilen MZNK, bir¢ok kozmetik
irinde Rodamin B boyar maddesini belirlemek i¢in magnetik kati fazh
mikroekstraksiyon yontemi ile basariyla uygulanmistir. Rodamin B’nin belirlenmesi i¢in
sentezlenen magnetik sorbent, FT-IR, SEM/EDAX, VSM ve XRD analiz yontemleri
kullanilarak karakterize edilmistir. Gelistirilen yontem, diisiik tespit limiti, yiiksek
hassasiyet, iyi analitik performans, ¢evre dostu olma, hiz ve basitlik, maliyet etkinligi ve
sorbentin yeniden kullanilabilirligi gibi bir¢cok avantaj sunmaktadir. Rodamin B'yi diger
yontemlerle karsilastiran tablodan da goriilebilecegi gibi, gelistirilen yontem benzer
calismalarla karsilastirilabilir ve hatta ¢ogu ¢alismadan daha iyi oldugu goriilmektedir.

Elde edilen sonuglar, kozmetik tiriinlerden Rodamin B’nin ekstraksiyonu ve belirlenmesi
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i¢in basit ve olduk¢a hassas bir yontemin uygulanabilirligini dogrulamaktadir.

Yesil, hizlt ve yeni ultrasonik destekli supramolekiiler ¢oziicii bazli mikroekstraksiyon
prosediiriinde ise, kozmetik, gida ve igecek numunelerinde bulunan Sudan boyar
maddelerinin  ekstraksiyonu ve miktarinin belirlenmesi igin  gelistirilmis  bir
mikroekstraksiyon yontemi olarak sunulmaktadir. Bu tez ¢alismasinda, numunelerden
analitin geri kazanimi i¢in tiim parametrelerin optimizasyonu yapilmistir. Ayni zamanda
gelistirilen bu yontem numunelere 10 dakika gibi kisa bir siirede uygulanabilmektedir.
Ayrica gelistirilen supramolekiiler ¢6ziicti bazli mikroekstraksiyon yonteminin ¢evreci
kimyasallar kullanmasi, kisa ekstraksiyon siiresi, diisiik maliyetli ve pratik bir yontem
olmasi, ¢ok diisiik ¢oziicli hacmi kullanimini gerektirmesi, ¢evre dostu olmasi, minimum
organik ¢oziicii kullanimi gerektirmesi, segici ve hassas olmasi gibi avantajlar
bulunmaktadir. Sonuglar incelendiginde, gelistirilen yontemin bu ¢alismadaki 6rneklere
benzer birgok Ornege basariyla uygulanabilecegini gostermektedir. Bu, yiiksek
ekstraksiyon geri kazanim degerlerinden anlasilabilmektedir. Ayrica Sudan boyar
maddelerinin farkli kozmetik, gida ve igecek orneklerinde degeri belirlenerek yontemin

uygulanabilirligi dogrulanmustir.
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