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OZET

SISTEAMIN TAYINi iCiN MOF TEMELLI YENI BiR POTANSIYOMETRIK
SENSORUN GELISTIiRILMESI

KAYA, Lutfi
Yuksek Lisans Tezi, Kimya Anabilim Dali
Danisman: Dog. Dr. Giilsah SAYDAN KANBEROGLU
Mayis 2024, 79 sayfa

Sisteamini tayin etmek icin potansiyometrik PVC membran iyon segici sensor
(ISE) gelistirildi. Sensoriin yapisinda, iyonofor olarak metal organik kafes yapist (MOF)
kullanildi. Metal organik kafes yapisi olarak Basolite C300 kullanildi. Optimize edilmis
membran bilesimi %6.0 Basolite C300, %67.0 o-nitrofenil oktil eter (0-NPOE), %26.0
polivinil klorir (PVC) ve %1.0 potasyum tetrakis(4-klorofenil)borat (KTpCIPB)
icermektedir ve bu membran bilesimi ile olusturulan sensdr 0Ustlin potansiyometrik
performans 6zellikleri gosterdi. Sensor, sulu ¢ozeltilerde 1.0x107¢ mol L™ ile 1.0x1072
mol L (R?=0.9958) arasinda degisen sisteamin konsantrasyonlarma, 51.5 mV/on kat
egim ve 8.0x107 mol L™ tayin limitiyle dogrusal bir yanit sergiledi. pH ¢alisma aralig1,
3.2-9.1 ve cevap zamanmi 10 saniyenin altinda belirlendi. SensOr ayrica 6nemli bir
duyarhilik kaybi1 olmadan dokuz hafta boyunca calisabilir. Gelistirilen sensoriin
tekraredilebilirligi oldukca yiiksektir. Uretilen sisteamin secici sensor, farmasotik
preparatta oldukca basaril1 bir sekilde uygulandi.

Anahtar kelimeler: Basolite C300, MOF, Potansiyometrik sensor, Sisteamin






ABSTRACT

DEVELOPMENT OF A NEW MOF BASED POTENTIOMETRIC SENSOR
FOR CYSTEAMINE DETERMINATION

KAYA, Lutfi
M.Sc. Thesis, Department of Chemistry
Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Giilsah SAYDAN KANBEROGLU
May 2024, 79 pages

A potentiometric PVC membrane ion selective sensor (ISE) was developed to
determination of cysteamine. In the structure of the sensor, a metal organic framework
structure (MOF) was used as an ionophore. Basolite C300 was used as the metal organic
framework. The optimized membrane composition includes 6.0% Basolite C300, 67.0%
o-nitrophenyl octyl ether (0-NPOE), 26.0% polyvinyl chloride (PVC) and 1.0%
potassium tetrakis(4-chlorophenyl)borate (KTpCIPB) and the sensor formed with this
membrane composition showed superior potentiometric performance properties. The
sensor exhibited a linear response to cysteamine concentrations ranging from 1.0x107°
mol L to 1.0x107% mol L (R?=0.9958) in aqueous solutions, with a slope of 51.5
mV/decade and a limit of detection of 8.0x10 " mol L. The pH operating range was
determined to be 3.2-9.1 and the response time was determined to be under 10 seconds.
The sensor can also operate for nine weeks without significant loss of sensitivity. The
repeatability of the developed sensor is quite high. The produced cysteamine selective
sensor was applied quite successfully in pharmaceutical formulation.

Keywords: Basolite C300, Cysteamine, MOF, Potentiometric sensor
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1. GIRIS

Sistinozis, sistinin hiicresel lizozomlardan disar1 tasmmasmin bozulmasi
nedeniyle nadir goriilen otozomal resesif bir hastaliktir. Hastaligin siddetine ve hastanin
yasina bagli olarak sistinozisin ti¢ farkli klinik formu vardir: nefropatik infantil form en
siddetli ve yaygin formdur ve genellikle son donem bobrek hastaligmma yol agar;
nefropatik juvenil form hastalarin az bir kisminda teshis edilir ve hastalarin ¢oguna 10
yasin lizerinde teshis konur; ve yetiskin veya okiiler nefropatik olmayan form, korneada
sistin birikmesine bagh olarak yalmzca fotofobi ile kendini gosterir (Ozlii vd., 2016).

Nefropatik sistinozisin bagarili tedavisi erken taniyr gerektirir. Bebeklik
doneminde durum tanimlanmazsa ve uygun sekilde tedavi edilmezse, kronik bdbrek
yetmezligi erken yasta gelisebilir. Ayrica diyaliz ve transplantasyona da ihtiyac
duyulabilir. Etkilenen bir ¢ocugun terapoétik ihtiyaglar: hastaligin evresine baghidir (Gahl
vd., 2002).

Ozgiin tedavinin amaci hiicrelerde sistin birikimini azaltmaktir. Bu amagla,
bobrek yetmezligini geciktirmede veya onlemede etkili oldugu kanitlanmis sisteamin
tedavisi uygulanir (Soliman vd., 2009). Sisteaminle tedavi edilen hastalarda tedaviye
ozellikle erken yasta baslandiginda, sisteamin tek basma biiylimeyi gelistirdiginden
dolay1 biiylime hormonuna siklikla ihtiya¢ duyulmaz. Sisteamin ile tedavi, sistinozis
tanis1 konulur konulmaz uygulanmali ve bobrek disi organlari korumak i¢in bobrek nakli
sonrasinda bile dmur boyu devam ettirilmelidir (Wilmer vd., 2011).

Sisteaminin aninda salinan bir formiilasyonu olan ve sistinozis icin mevcut ilk
tedavide kullanilan Cystagon ilaci, 1994 yilinda FDA (Gida ve Ilag Dairesi) tarafindan
onaylanmistir. Cystagon ilaci, sistin seviyelerini etkili bir sekilde diisiirmesine ragmen,
onemli gastrointestinal semptomlar da gosterebilir. Bu yan etkiler, ilacin belirli
periyotlarda sik bir dozlama programiyla (her 6 saatte bir) birlikte hastaya uygulanmasi
durumunda hastalarin tedaviye uyumunu 6nemli 6lciide etkiler. Sisteamin bitartaratin
gecikmeli salimmh bir formiilasyonu olan Procysbi, midede emilmez ancak ince
bagirsakta siirekli emilim saglar, bu durumda gastrointestinal yan etkilerin azalmasina
neden olur. Buna ek olarak, giinde yalnizca iki kez dozlama gerektirir ve bdylece gece
dozlama i¢in kesintili uykunun yiikiinii hafifleterek hastanin yasam kalitesini dnemli

Olcude arttirir. Ancak Procysbi hala gastrointestinal sistemde sisteamin salgilamaktadir;



dolaysiyla ilk gecis metabolizmasina yatkindir ve mide rahatsizliklarina neden olur.
Ayrica sisteamin metabolitleri dimetilsiilfid ve metanetiol agiz kokusuna ve koti ter
kokusuna neden olur. Bu olumsuz olaylarm Ustesinden, metabolik stabiliteyi artiran,
stirekli bir sisteamin konsantrasyonu saglayan ve hedeflenen salinimi garanti eden
sisteamin ilaglar1 kullanilarak gelinebilir (Jamalpoor vd., 2021).

Ila¢ miktarmm belirlenmesi icin biyolojik ve ¢evresel numunelerin analizi, ilag
kesfinde oOnemlidir. Simdiye kadar, ppb veya ppb alti seviyelerde yiiksek aymrma
verimliligi ve disiik tayin limitleri elde etmek icin yeterli analitik yontemler
kullanilmistir. Ancak enjeksiyon Oncesinde uygun olmayan bir numune hazirlama
yonteminin kullanilmasi ileri analitik siireglerin tamamini olumsuz etkileyebilir. Bu
nedenle, secilen analitik yontem ve onun tiim enstriimantasyonlari, ilag analizinde dnemli
bir role sahiptir (Ansari ve Karimi, 2017). Ancak, cihaz ve kullanilan kimyasallarin
maliyetleri oldukca yiiksektir. Gaz ve sivi kromotografi yonteminin yaninda, pek cok ilag
etken maddesinin absorbans Ozelligine sahip olmasi dolayisiyla spektrofotometrik
tekniklerde yaygm olarak ila¢ analizlerinde kullanilmaktadir.

Analitik enstrimantasyondaki kayda deger ilerlemenin yani sira, modern
elektrokimyasal yontemler oldukca hassas, kararli ve maliyetlerinin ucuz olmasi
nedeniyle, terapotik ajanlarin ve bunlarin metabolitlerinin klinik numuneleri tzerinde
yapilan analizlerde son derece diisiik konsantrasyonlarinda tayin edilmesinden dolay1
popiilerlik kazanmaktadir (Gupta vd., 2013).

Potansiyometrik iyon-secici elektrotlar maliyetlerinin diisiik olmas1 ve kullanim
kolayligi nedeniyle gilinlimiizde bircok analiz laboratuvarinda rutin olarak
kullanilmaktadir. Literatiirde oldukga yiiksek seciciliklere sahip elektrotlar mevcuttur
(Kissinger ve Heineman, 1996; Zuman, 2006).

Modern bir iyon secici elektrotta, iyon-secici membran i¢ standart ve test
cozeltisindeki iyonlar1 birbirinden ayirir. Elektronlar, basit iyonlar veya test edilen iyonun
yiikli ya da nétral kompleksleri, membranin i¢ kisimlarina dogru i¢ standart ¢ozeltinin
kompozisyonuyla orantili olarak tasinirlar. Boylece olusan elektrostatik motor kuvveti
(EMK), standart referans elektrot yari hiicresiyle membran elektrot yari hiicresi
birlestirilerek 6lculir (Skoog vd., 1996).

Sisteamin tedavisinde dozaj son derece 6nemlidir. Doz agiminda siddetli kabarcik,

peeling ve kirmizi cilt dokiintiisii ile ates, bogaz agrisi, bas agrisi, olagandis1 morarma



veya cilt lizerinde ¢izgiler, kemik veya eklem problemleri, zayiflik veya bayilma, siyah
kanl1 veya katran gibi diski, kahve telvesi seklinde kan veya kusmuk tiikiirme, asir1 uyku
hali, haliisinasyonlar, ruh hali ya da davranis degisiklikleri, bas donmesi, mide bulantisi,
gérme problemleri, bulanti, kusma, ishal, karin agrisi, istah kaybi, ates, titreme, viicut
agrilart gibi yan etkiler goriilir. Bu nedenle sistinozis tedavisinde kullanilan ve doz
asiminda ciddi yan etkilere neden olan sisteamin etken maddesinin tayini i¢in sisteamin
secici potansiyometrik bir sensoriin gelistirilmesi, eczacilik ve tip alanlarinda, onemli
avantaj ve katkilar saglayacaktir.

Bu tezde, sistinozis tedavisinde kullanilan Sisteamin’i tayin etmede kullanilacak
potansiyometrik PVC membran iyon segici bir elektrot gelistirilmesi amaglanmistir. Ilk
olarak PVC membran iyon segici elektrotun yapisinda aktif bilesen olarak kullanilacak
olan ve en 1yi potansiyometrik performans 6zellikleri gosteren MOF arastirildi. Ayrica en
1yl potansiyometrik performans 6zelliklerini elde etmek i¢in membran kompozisyonlari
(PVC:plastiklestirici:iyonik bilesen:MOF) optimize edilerek en {istiin 6zellikleri tasiyan
elektrot i¢in potansiyometrik performans 6zellikleri (dogrusal ¢caligsma araligi, tayin limiti,
secicilik, cevap zamani, pH ¢aligma araligi, kullanim 6mrii, tekrarlanabilirlik, duyarlilik)
ortaya konmustur. Sonug olarak, gelistirilen elektrot kullanilarak sisteamin’in tayini i¢in

farmasotik preparatlarda uygulamalar1 yapilmastir.

1.1  Sistinozis Hastahg

Sistinozis, sistin amino asitinin oksitlenmis dimeri olan sistinin vicutta anormal
birikimi ile karakterize edilen bir lizozomal depo hastaligidir (Gahl vd., 2002).

Sistinozis, 100.000 ile 200.000 canli dogumda bir gorulen otozomal resesif bir
hastaliktir. Sistinozis geni (CTNS), 1995 yilinda kromozom 17p13 ile eslenmis ve 1998
yilinda izole edilmistir. Nefropatik sistinozisde, serbest sistin lizozomlarda stirekli olarak
birikir ve sonunda viicutta hiicre i¢i kristal olusumuyla sonuglanir. Buna ek olarak, son
40 yilda sistinozis hakkinda klinik ve temel bilgilerin edinilmesi, daha Once
aciklanamayan bu hastaligin nedeni ve tedavisine iliskin anlayis1 netlestirmistir.
Terapinin son derece etkili oldugu kanitlandigindan, erken teshis ve tedavi kritik neme
sahiptir (Gahl vd., 2002).



Sistinozis, pediatrik yas grubunda Fanconi sendromunun en sik nedenidir.
Fanconi sendromu, renal tiibiillerdeki hiicrelerin fonksiyonu bozuldugunda ortaya ¢ikar;
bu durum idrarda anormal miktarda karbonhidrat ve amino asit bulunmasina, asir1 idrara
¢ikmaya ve kanda diisiik potasyum ve fosfat seviyelerine yol agar (Nesterova ve Gahl,
2013). Ancak hastaligin ilerlemesi hedef dokularda kristallerin bulunmasiyla iliskili
degildir. Doku hasar1 sistin birikimine bagli olsa da doku hasarmin mekanizmalari tam
olarak anlasilamamistir. Artan hiicre i¢i sistin, hiicresel oksidatif metabolizmay1 ve
glutatyon durumunu derinden bozarak mitokondriyal enerji metabolizmasinin, otofajinin

ve apoptozun degismesine yol acar (Kumar ve Bachhawat, 2010; Park ve Thoene, 2005).

Sistinozis Hastaliginin Belirtileri

Sistinozis belirtileri ve siddeti, baglangi¢ ve tani yasina gore degisir.
Nefropatik sistinozis semptomlar: tipik olarak 6 ile 18 ay arasinda bobrek hasari
belirtileri gelistik¢e ortaya ¢ikmaktadir. Bu belirtiler sunlari igerebilir:
< Asir1 susama (polidipsi)
< Asiri idrara ¢ikma (politiri)
< Elektrolit dengesizlikleri
< Kusma
< Dehidrasyon
% Ates
< Rasitizm
< Gelisim bozuklugu
< Yarali veya bulanik kornealar
< Is18a duyarhlik (fotofobi)
< Gorme kayb1
< Yutma giicligii
Orta dereceli sistinozisin semptomlar1 infantil sistinozis ile aynidir. Ancak daha
ge¢ cocukluk déneminde veya ergenlik doneminde ortaya ¢ikmaktadir ve daha az siddetli
olma egilimindedirler. Geg¢ baslangigli sistinozisin diger yaygin semptomlar1 sunlari
icerebilir:

< Tiikkenmislik



< Kas Giigsiizligii

< Miyopati

< Kisa boy

< Gecikmis ergenlik

< Kisirlik

Okiiler sistinozis yalnizca gozlerinizin kornealarini etkiler ve 11k hassasiyeti

genellikle bu durumun tek belirtisidir. Bobreklerle ilgili hi¢bir semptom gelismez (Gahl
vd., 2002).

1.1.1 Sistinozis Tedavisi

Nefropatik sistinozisin basarili tedavisi erken taniyr gerektirir. Bebeklik
doneminde durum tanimlanmazsa ve uygun sekilde tedavi edilmezse, kronik bdbrek
yetmezligi erken yasta gelisebilir ve bu durumda diyaliz ve transplantasyona ihtiyac
duyulabilir. Hastaliktan etkilenen bir ¢ocugun terapotik ihtiyaglari hastaligin evresine
baghidir. Sistinozis tedavisi destekleyici ve 6zgiin tedavi olarak ikiye ayrilir (Gahl vd.,
2002).

1.1.1.1 Destekleyici Tedavi

Destekleyici tedavi, renal tiibiiler reabsorbsiyonun bozulmasma bagli olarak
meydana gelen asir1 sivi ve ¢dziinen madde kaybini giderir. Etkilenen bobrekler su,
sodyum, Klorir, potasyum, bikarbonat, kalsiyum, amino asitler, glikoz ve karnitin dahil
olmak tizere ¢ok sayida maddeyi israf eder. Uygulanan tedavide su ve tuz alimi esastur.
Formal elektrolit takviyesi, sodyum bikarbonat veya sodyum-potasyum sitratin oral
soliisyonlarinin uygulanmasiyla gergeklestirilir. Oral kalsiyum takviyesi gerekli olabilir
ve renal rasitizmi onlemek igin erken ¢ocukluk déneminden itibaren sodyum fosfat ve
1,25-dihidrotakisterol uygulanmalidir. Karnitin replasmani diisik plazma karnitin
seviyelerini yiikseltir, ancak bu degisime klinik iyilesmenin eslik ettigini gdsteren
caligmalar yapilmamistir. Biiyiikk hacimlerde sivilarin zorunlu olarak yutulmasindan
kaynaklanan tokluk hissi nedeniyle ve ayrica sisteamin uygulaniyorsa tat alma

duyusundan dolay1 tatmin edici bir beslenmenin saglanmasi zor olabilir. Her ne kadar bu



islemin faydasini degerlendirmek i¢in kontrollii ¢calismalar yapilmamis olsa da, bazi
merkezlerde beslenme ve ilag uygulamasina yardimci olmak igin hastaya gastrostomi
tiipleri yerlestirilmektedir ve c¢igneme fonksiyonu kaybinin Onlenmesine dikkat
edilmelidir. Sistinozisli hastalarda buytime hormonu eksik olmasa da, biylime hormonu
tedavisi buyiimede bir artis saglar ve bu durumda hastalarin genellikle yaslarina gore
normal boya ulagsmasimni ve bunu korumasini saglar. Hipotiroidizm levotiroksin tedavisi
ile kolaylikla kontrol altma alinir ve hipogonadizmli secilmis erkeklerde testosteron
replasmani faydali olabilir. Bobrek yetmezligi ortaya ¢ikarsa, hastalar renal allograft
nakledilene kadar periton diyalizi veya hemodiyalizle tedavi edilir veya dnceden diyaliz

olmadan 6nleyici nakil yapilir (Gahl vd., 2002).

1.1.1.2 Sisteamin ile Ozgiin Tedavi

Bir aminotiol olan sisteamin ile 6zgin tedavi, lizozomal sistinin uzun sireli
tiikkenmesine neden olmaktadir. Klinik ¢aligmalar, boyle bir tedavinin yasamin erken
doneminde uygulanmasinin renal glomeriiler bozulmay1 geciktirdigini ve dogrusal
biiylimeyi iyilestirdigini gostermistir. Oral sisteamin ile tedavi edilen ve tedavi edilmeyen
hastalarda yasa gore serum kreatinin konsantrasyonlar1 sistinozisli hastalarda erken ve
uzun sureli sistin tikenmesine dikkate deger kurtarict bir etkisi vardir. Tan1 konur ve
semptomlar gelismeden Once sisteamin tedavisine baslanirsa, glomeriiler fonksiyonun
prognozu 6zellikle iyidir, ancak tibuler disfonksiyon yine de erken yasta gelismektedir.
Sisteamin tedavisinin sistinozisli hastalarda levotiroksin replasman ihtiyacini ortadan
kaldirdig1 gosterilmistir; bu durumda sisteamin tedavisinin en az bir bobrek dis1 organ
olan tiroid iizerinde yararh bir etkiye sahip oldugunu gdstermektedir. Bu, sisteaminin
sistinozisli hastalarda transplantasyon sonrasi komplikasyonlar1 6nlemede yararli olmasi
gerektigini diislindiirmektedir. Oral sisteamin tedavisi, diinya ¢apinda nefropatik
sistinozisli ve transplantasyon yapilmamis hastalar i¢in tercih edilen tedavi olarak
halihazirda kabul edilmektedir (Gahl vd., 2002).

Lizozomal sistin tiikenmesinin mekanizmasi, sisteaminin spesifik bir tasiyici
yoluyla lizozomal bolmeye girisini, sistin ile reaksiyona girerek distlfit sisteamin-sistein
karisimmi olusturmayi, bu bilesigin saglam bir lizin tasiyict yoluyla lizozomlardan

¢ikmasini ve sitoplazmada glutatyon, sisteamin ve sisteine indirgenmesini icermekedir.



Bu islem, sisteaminin lizozomlar ve sitoplazma arasinda dongiisiine izin verir, her
dongude, 1 mol sisteamine karsilik 0.5 mol sistin uzaklastirilir. Sisteamin, tiyollerin
belirgin kokusuna, tadma sahiptir ve agiz mukozasmna ve dis dolgularma baglanir.
Cocuklar kapsiilleri yutabilecek kadar biiyiidiigiinde, sisteamin bitartarat (Cystagon,
Mylan) kapstlleri sulu ¢ozeltilerde tercih edilmektedir. Bebekler icin ise kapsiiliin igerigi
meyve suyunda eritilebilir ve diger ilaclarla birlikte verilebilir. Cogu zaman aileler tiim
giiniin ihtiyacini tek seferde hazirlayip buzdolabinda saklarlar. Sisteamin tedavisi, glinde
viicut agirliginin kilogrami basina 10 mg serbest baz dozunda baslatilmali, alt1 saatte bir
bolinmiis dozlar halinde verilmeli ve gunde kilogram basina 60 ile 90 mg hedef doza

ulasgilincaya kadar haftalik olarak kilogram basina 10 mg artirilmalidir (Gahl vd., 2002).
1.2 Sisteamin

Sisteamin, insanlar da dahil olmak Uzere memelilerde koenzim A'nmn
pargalanmasiyla biyosentezlenebilen kimyasal bir bilesiktir (Besouw vd., 2013).

Kararli bir aminotiyoldiir, yani hem bir amin hem de bir tiyol fonksiyonel grubu
iceren organik bir bilesiktir. Sisteamin beyaz renkli, suda ¢6ziinebilen bir katidir.
Genellikle hidroklorir, fosfosisteamin ve bitartarat dahil olmak izere amonyum tirevi
[HSCH2CH2NH3]™ 'nin tuzlar1 olarak kullanilir. Sekil 1.1’de sisteaminin kimyasal

formilu gorulmektedir.

Sekil 1.1 Sisteaminin kimyasal formali



Cizelge 1.1 Sisteaminin fiziksel ve kimyasal 0zellikleri

) Ozellikler

Uriin Ad1 Sisteamin

IUPAC ady 2-Aminoetan-1-tiyol
MolekulerFormuli C2H7NS

Molekiil Agirhg 77.15g mol

Erime Noktasi 95 ile 97 °C (203 ile 207 °F)
Goriiniis ve fiziksel hali Beyaz renkli, kat1

Sisteamin, sistinozis tedavisinde ilag olarak kullanilir. Sisteamin hem in vitro hem
de in vivo olarak lizozomlarda sistin birikimini baskilayici olarak etkinligini kanitlamis
olan tek maddedir. Etki mekanizmasi, lizozomal membranlara niifuz etmesi ve S-S
baginin kirllmasiyla sistin ile etkilesime girerek lizozomdan kolayca ayrilabilen edilen
serbest sistein ve sistein-sisteamin disulfurin ortaya ¢ikmasindan olusur. Ayrica
sisteaminin kimyasal yapisinda kolayca oksitlenebilen tiirlerin bulunmasi, onu potansiyel
bir antioksidan haline getirmektedir. Sisteamin ve tirevlerinin bir baska uygulamasida
sa¢ sekillendirmedir. Sag¢ sekillendirici karigimlarinda sisteamin, insan sagindaki S-S
baglarin1 kirabilen bir madde gibi davranir ve bdylece saclar dnceden belirlenmis bir
sekilde yeniden sekillendirilebilir. Bahsedilen tiim gercekler, farkli numunelerde
sisteamin tayini i¢in yeni analitik yontemlerin gelistirilmesini gerekli kilmaktadir (Apyari

vd., 2012).

1.2.1 Sisteaminin Yan Etkileri

Bir ilag, gerekli etkilerinin yani sira bazi istenmeyen etkilere de neden olabilir. Bu
yan etkilerin timi hastalarda gérilmeyebilir. Bu yan etkilerin ortaya ¢ikmasi durumunda
hastalar tibbi miidahaleye ihtiya¢ duyabilirler.

En yaygin yan etkileri;

v Ishal
Uyusukluk
Ates
Istah kaybi

v
v
v
v" Mide bulantisi



v" Deri dokuntusu

v Karmn agrist

v Kusma
Daha az yaygin yan etkileri;

v' Biling bulanikligi, konflizyon
v' Bas donmesi
v’ Bas agrist
v Ruhsal depresyon
v' Bogaz agrisi

v’ Titreme
Nadir yan etkileri;

v" Artan susuzluk

v Nobetler

v Olagandis1 yorgunluk veya zayiflik
1.3 MOF

Metal organik kafes yapilar1 (MOF’lar), inorganik diigiimlerin (metalyonlar veya
metal oksit kimeleri) politopik organik baglayicilarla doniisiimlii olarak birbirine
baglanmasiyla bir araya getirilen ilgi ¢ekici nano-gdzenekli bir kristal kat1 smifidir (Yaghi
vd., 1998; Gassensmith vd., 2014). Dahil edilen organik ligandlara ise "baglayicilar" ad1
verilir; bunun bir 6rnegi 1,4-benzendikarboksilik asittir (BDC). Daha resmi olarak, metal
organik bir kafes yapisi, metal iyonlarindan ve organik baglayicilardan yapilan, gozenekli
ve genisletilmis bir yapidir. Genisletilmis bir yapi, alt birimleri sabit bir oranda olusan ve
tekrarlanan bir diizende diizenlenmis bir yapidir. MOF'lar1 igeren koordinasyon aglari
ayrica bir, iki veya li¢ boyutta uzanan tekrarlanan koordinasyon birimlerine sahip bir
koordinasyon bilesigidir. Literatiirde bildirilen MOF’larin ¢ogu kristalli bilesiklerdir
ancak amorf MOF’lar ve diger diizensiz fazlarda vardir (Batten vd., 2013). Bircok
durumda, metal merkezinde (tipik olarak Lewis bazi (LB) molekiillerinin zayif
koordinasyon baglariyla baglanarak geri dontisiimlii olarak ayrilabilecegi yer) koordineli
olarak bosaltilabilir alanlar olan agik koordinasyon bolgelerinin (OCS’ler), kimyasal

ayirma, gaz depolama, heterojen kataliz, algilama ve iyon iletimi gibi MOF’larin



potansiyel uygulamalarinda énemli bir rol oynadigi gosterilmistir (Furukawa vd., 2013;
Bae vd., 2012).

MOF’lar igin ¢ogu durumda go6zenekler, yabanci molekiillerin (¢cogunlukla
¢oziiciiler) eliminasyonu sirasinda stabildir ve diger bilesiklerle yeniden doldurulabilir.
Bu 6zelligi nedeniyle MOF’lar hidrojen ve karbondioksit gibi gazlarin depolanmasinda
ilgi gekicidir. MOF’larin diger olasi uygulamalar1 arasinda gaz saflastirma, gaz ayirma,
kataliz, iletken katilar ve superkapasitorlerde yer alir.

MOF’larin sentezi ve 6zellikleri, retikiler kimya (Latince retikulum, "kiigiik ag")
ad1 verilen disiplinin ana odagini olusturur (O'Keeffe ve Yaghi, 2005).

MOF’lar inorganik bir metal kiimesi ve baglayici ad1 verilen organik bir molekiil
olarak iki ana bilesenden olusmaktadir. Bu nedenle malzemelere siklikla hibrit organik-
inorganik malzemeler ad1 verilir (Batten vd., 2013).

Sekil 1.2’de bazt MOF yapilar1 goriilmektedir. Organik birimler tipik olarak
mono-, di-, tri- veya tetra- degerlikli ligandlardir (Czaja vd., 2009). Metal ve baglayicinin
secimi MOF'un yapismi ve dolayisiyla oOzelliklerini belirler. Ornegin metalin
koordinasyon tercihi, metale ka¢ ligandin hangi yonde baglanabilecegini belirleyerek

gozeneklerin boyutunu ve seklini etkiler.

- -

HKUST-1

~ PCN-66

Sekil 1.2 Baz1t MOF yap1 6rnekleri
Son yillarda yeni bir bilesik sinif olan metal organik kafes (MOF) yapilar1 bityiik

ilgi uyandirmigtir. Bunun temel nedeni, bazt MOF'larin hidrojen depolama malzemeleri

olarak kullanilabilecegi umududur. Ancak sorbent ve katalizor olarak uygulamalarda
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olduk¢a iimit vericidir. MOF’lar, organik ligandlara baglanan ve 1, 2 veya 3 boyutlu
yapilar olusturan metal katyonlardan olusmaktadir. Ug boyutlu yapilar, zeolitlere
benzeyen farkli gozeneklerle karakterize edilmistir. Ancak iki bilesik sinifi arasinda
onemli farkliliklar vardir. Normalde zeolitler, SiO4 ve AlO; tetrahedronlar: tarafindan
olusturulur ve kafes dis1 konumlardaki cesitli katyonlar, yiik dengeleyici olarak gorev
yapmaktadir. Kafes yapisindaki silikon ve aliminyum atomlar1 dogrudan adsorpsiyona
dahil degildir. Benzer sekilde, yapiya dahil olan MOF’ lardaki katyonlarmda adsorpsiyona
kars1 aktif olmadig1 varsayilabilir (Drenchev vd., 2010).

1.3.1 Basolite C300

Basolite C300 ilk olarak 1999 yilinda Chui ve arkadaslar1 tarafindan kiibik bir
kafeste bakir iyonlarini koordine eden 1,3,5-benzentrikarboksilat (BTC) ligandlarindan
olustugu belirtilmistir. 9x9 A biiyiikliigiinde kare sekilli biiyiik gézeneklerden olusan bir
Uc¢ boyutlu yap1 icermektedir (Chui vd., 1999). Sekil 1.3’te Basolite C300°iin molekil

yapisi goriilmektedir.

Sekil 1.3 Basolite C300’{in molekiil yapis1 (Boehle, 2013)

Basolite C300 kafes yapisinda Cu(Il) iyonlari, her bir bakir atomunun BTC
baglayicilarindan ve su molekiillerinden gelen dort oksijen tarafindan koordine edildigi
dimerler olusturur. Cu (II) iyonlarinin birinci koordinasyon kiiresinde su molekiillerinin
varligi, Cu (II) tiirleri lizerinde koordinatif bir bosluk elde etme olasiligini 6ne stirmiistiir
(Chui vd., 1999; Prestipino vd., 2006). MOF malzemelerinin her iki birimide hidrojenle

potansiyel etkilesimlerinden dolayr etkili hidrojen depolama malzemeleri olarak
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adlandirilmistir (Li ve Yang, 2006; Panella ve Hirscher, 2005; Rowsell ve Yaghi, 2005).
Hidrojenin depolama 06zelligi, organik ve inorganik {i¢ boyutlu koprii baglantismin
yapisina biiyiikk Olglide baghidir. Hidrojen adsorpsiyonu, yani hidrojen molekiilii ile
gozenekli katilarin duvarlar1 arasindaki etkilesim yalnizca diisiik sicakliklarda 6nemlidir.
Basolite C300’iin 77 kelvin sicakliginda 6nemli miktarda hidrojeni adsorbe edebildigi
gosterilmistir. Bununla birlikte, oda sicakliginda veya daha yiiksek sicakliklarda
adsorpsiyon kapasitesi genellikle yakit hiicresi sistemleri tizerindeki ticari ve pratik
uygulama icin gerekli seviyelerin altindadir. Iki Cu (II) iyonu ve dort 1,3,5-
benzentrikarboksilat (BTC) baglayict arasindaki ¢ark benzeri koordinasyonun g¢oklu
baglantilarindan olusan bir MOF olan Basolite C300, OCS’lerin ¢ok yiksek
konsantrasyona sahip bir MOF’un iyi bir 6rnegidir (Chui vd., 1999).

1.3.2 MIL-101

MIL-101(Cr), MIL serisinin en ¢ok bilinen malzemelerinden ve glinimizde en
¢ok arastirilan MOF'lardan birisidir. MIL-101(Cr) malzemelerinin topolojisi ve
potansiyel uygulamalarina iligskin bilimsel arastirma raporlar1 son 30 yilda artmaya devam
etmigtir. MIL-101(Cr), Cr3O iyon kimesinin tereftalik asit (H2BDC) ile
[Cr3(O)X(BDC)3(H20),] (burada BDC tereftalik asittir ve X, OH— veya F-'dir)
mikrodalga 1smlamasi formiilii ile koordine edilmesiyle olusur.

MIL-101 (Cr), molekiiler yapismnin sonunda, yiiksek sicaklik veya vakum
kosullar1 altinda ¢ikarilabilen kristal su molekiillerine sahiptir, bu durumda MIL-

101(Cr)'nin doymamis metal bdlgelerine sahip olmasina neden olur (Zou vd., 2022).
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Sekil 1.4 (a)’da MIL-101"in kafes yapisina yer verilmistir (Zou vd., 2022). MIL-
101 (Cr), Sekil 1.4 (b)’de gosterildigi gibi 29 A° ve 34 A° capinda iki farkl1 boyutta mezo
gozenekli kafes bosluguna sahiptir ve gozenekli kafes yapilari, Brunauer-Emmet-Teller
(BET) 4100 m? g ! alan spesifik yiizeyi ile 16 A° capa ulasabilir (Zou vd., 2022).

a)

L) Nt

Sekil 1.4 (a) MIL-101'in kafes yapisi, (b) Swrasiyla 29 A° ve 34 A° capmndaki mezo
g6zenekli MIL-101 kafes yapilar1

1.4 Tla¢ Analiz Yontemleri

Farmasotik preparatlarda ve biyolojik sivilarda ilaglarin belirlenmesi, farmasotik
ve tipta biiylik 6neme sahiptir. Basarili analiz, biyolojik sivilarda ppb diizeyinde veya
daha disiik diizeyde yuksek secicilik ve hassasiyet gerektirir. Yakin zamana kadar
biyofarmasotik analiz esas olarak, spektrofotometrik analize, gaz ve sivi kromatografisi
dahil  kromatografik  yontemlere, enzime baglh immiinosorbent analizine,
radyoimmiinoanalize ve ilgili tekniklere dayanmustir. Analitik enstriimantasyondaki
kayda deger ilerlemenin yani sira, modern elektrokimyasal yontemler oldukga hassas,
kararli ve maliyetlerinin ucuz olmasi nedeniyle, terapétik ajanlarin ve bunlarin
metabolitlerinin Klinik numuneleri {izerinde yapilan analizlerde son derece diisiik
konsantrasyonlarinda tayin edilmesinden dolay: popiilerlik kazanmaktadir (Gupta vd.,
2013).

Elektrokimyasal tayin, daha az elektroaktif girisim nedeniyle olaganiistii secicilik
sunar ve yalnizca ¢ok kiiglik hacimlerde biyolojik numuneye ihtiya¢c duyulur. Cesitli
modern elektrokimyasal tekniklerin ilkeleri ve teorilerinin yani sira, amperometrik,

elektrot ylizey modifikasyonlarini igeren enstriimantasyonuna, farmasotik preparatlarda
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ve biyolojik sivilarda ilaglarin belirlenmesi igin kullanilan nanotiip bazli biyosensorler,
polimerle modifiye edilmis iyon secici elektrotlar ve modifiye indiyum-kalay-oksit
elektrotlar dahildir (Gupta vd., 2013).

Ilag analizleri gesitli analitik cihazlar kullanilarak gerceklestirilmesine ragmen,
analitler genellikle disiik konsantrasyonlarda bulundugundan ve ayrica farmasotik
urunler ve biyolojik malzemeler; asitler, bazlar, tuzlar, proteinler gibi analitlerinkine
benzer ozelliklere sahip diger organik bilesikleri igerebileceginden, bu cihazlar ¢ogu
numune matrislerini dogrudan isleyemez. Farmasotik {Uriinlerde ve biyolojik
numunelerde analitlerin son nokta tayini igin yiiksek verimli analitik enstrimantasyonun
gelistirilmesine ragmen, karmasik matrislerden ilgili analitleri ekstrakte etmek, izole
etmek ve konsantre etmek i¢in numune 6n islemi genellikle gereklidir. Verimli numune
hazirlamanin gerceklestirilmesinde, analitin 1yi verimle geri kazanilabilmesi, bir arada
bulunan bilesenlerin verimli bir sekilde uzaklastirilabilmesi, kromatografi ve elektroforez
sistemlerinde sorun yasanmamasi, islemin yapilabilmesi i¢in numune kaybinin
minimumda tutulmasi uygun ve hizli bir sekilde gergeklestirilmesi ve analiz maliyetinin
minimumda tutulmasi gibi hususlar 6nem arzetmektedir (Kataoka, 2009).

Potansiyometrik iyon secici elektrotlar, maliyetlerinin diisiik olmasi ve kullanim
kolayligi nedeniyle gilinlimiizde bircok analiz laboratuvarinda rutin olarak
kullanilmaktadir. Literatiirde oldukga yiiksek seciciliklere sahip elektrotlar mevcuttur

(Kissinger ve Heineman, 1996; Zuman, 2006).

1.4.1 Elektrokimyasal Yontemler

Elektrokimyasal yontemler kimyasal, biyokimyasal ve fiziksel sistemlere iligkin
bilgilere benzersiz bir erisim sunmaktadir. Gerek uygulamada, gerekse teorik olarak,
uzman olmayanlarin kolaylikla uygulayabilecegi sekilde gelistirilmistir (Scholz, 2010).

Elektrokimyasal yontemler geleneksel olarak ¢oziim arastirmalariyla iliskilidir;
ancak kat1 malzemelerin elektrokimyasi iizerine dogrudan ¢alismalar ilgi ¢ekicidir ciinki
element bilesiminden termodinamik ve kinetik verilere, yapi-reaktivite iliskilerinden yeni
sentez yollarina kadar ¢ok ¢esitli bilgilere ulasilabilir. Kat1 bilesiklerin ve malzemelerin
elektrokimyasal incelemesini tanimlayan yontemler, son yirmi yilda onemli dlgiide

gelismistir (Scholz, 2010).
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Elektrokimyasal analiz yontemleri (EAM), 10 mol L ve daha diisiik
konsantrasyon araligindaki maddeleri yliksek dogrulukla belirlemek ve bunlar1 ayirmak

i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir (Budnikov ve Shirokova, 2006).

Elektrokimyasal Yontemlerin Siniflandiriimas:

CLEKTROKIMYASAL YONTEMLER

|
[ ]

Statik (i=0) yintemler Dinamik (i#0) yntemler

Potansivometri | |Fotansivometrik Segici
titrasyonlar elektrotlar lf'ﬂlﬂlli-li'ﬂ Yilk kontrolli Alam kontrollil
E.[-lLtrallll viotemler ybntemler
vontemler ’
Kronopotansiyometri | | Kulometrik titrasyon

. . . Potansivel kontrolli
Voltametri | [Kronokulometri| | Kroncamperometri kulometri

Puls Hidronidamik Sabit elektrot
voltametri voltametri

voltametri

Sekil 1.5 Elektrokimyasal yontemlerin siniflandirilmasi (Oladebeye, 2017)

1.4.1.1 Potansiyometri

Iyon secici elektrotlara dayali potansiyometri, ¢ogu laboratuvarda kullanilan bir
analitik yontemdir. Iyon segici elektrotlarm yaygin kullanimi, genis dogrusal calisma
aralig1 ve kisa sure icinde analitlerin yiiksek diizeyde ve ¢ok yonlu tayinine cevap veren
ustlin analitik 6zelliklere dayanir; ayn1 zamanda bu 6zelliklere basit kullanim ve disiik
maliyette eslik etmektedir (Bobacka vd., 2008; Bakker ve Pretsch, 2007). Sivi veya
polimer membran malzemelerine dayanan potansiyometrik sensorler, potasyum, sodyum,

kalsiyum ve Klorr gibi temel elektrolitler i¢in fizyolojik numunelerin otomatik olarak
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test edilmesi ve ayrica pH degeri 6l¢limii i¢in algilama cihazlarinin klinik laboratuvara
entegrasyonuna oncullik eden yerlesik bir teknolojidir (Young, 1997).

Potansiyometri baglangicta metalik elektrotlardaki redoks dengesiyle smirl
olmustur ve uygulamasini birkag iyonla belirlenmistir. 1906 yilinda Cremer, ince bir cam
membrandaki potansiyel farkinin, membranin farkli konsantrasyonlardaki HzO" iyonu
iceren c¢oOzeltilere daldirildiginda pH'in bir fonksiyonu olarak degisim gosterdigini
kesfetmistir. Bu kesif, 1909 yilinda cam pH elektrotunun gelistirilmesine yol agmistir
(Kaya, 2023).

Potansiyometrik sensorler alanindaki dnemli doniim noktalarindan biri, 1990l
yillarn basinda Meyerhoff ve Yang gruplar1 tarafindan heparin secici elektrotun
tanitilmasidir (Ma vd., 1992). Yaygin olarak kullanilan antikoagiilan ila¢ sinifindan olan
heparin ve onun panzehiri olan protamin igin bir sensorin gelistirilmesi, bu yonteme
yonelik caligmalar1 artrmustir. Arastirmanin ilk asamalarinda altta yatan algilama
mekanizmasi anlagilamadi. Yanit mekanizmasinin dengesiz iyon degisimi/karsi diflizyon
stireci olarak sonraki acgiklamasi, klasik olmayan potansiyometri alaninin baslatilmasina

yardime1 olmustur.

Potansiyometrik Ol¢timler

Sekil 1.6°da gosterildigi gibi, iki elektrotun potansiyeli arasindaki farki belirlemek
icin bir potansiyometre kullanilir. Bir elektrotun (calisma veya gosterge elektrotu)
potansiyeli analitin aktivitesine cevap verir ve diger elektrotun (referans elektrot) bilinen,

sabit bir potansiyeli vardir (Anonim, 2023a).

Drijital
potansivometre

Referans )
elekitrot Indikatir
elekiot

Aktif elektot

Analit yiizeyi

chzeltisi

Sekil 1.6 Potansiyometrik dl¢iim sisteminin sematik gosterimi
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Potansiyometri Tekniginin Tayin Ilkesi

Esitlik (1.1)" de tersinir bir yar1 reaksiyon verilmistir
aA+bB+..+ne 5cC+dD +.. (1.1)

“Esitlik 1.1” deki tersinir yar1 reaksiyon ele alindiginda, bir elektrodun potansiyel

farki (E), Nernst (Nernstian) Esitlik (1.2) verilmistir (Deelder vd., 1981).

B RT [C]°[D]?
£ =B —F I aaep

(1.2)
E= Indikator elektrot potansiyeli
E°= Standart elektrot potansiyeli
R= Gaz sabiti, 8.314 J mol* K*
T= Sicaklik, kelvin ( 0 °C igin 273.15 K)
F= Faraday sabiti = ( 96486 J volt™)
[A], [B], [C] ve [D]= Elektrotta hissedilen iyon aktiviteleri
a, b, ¢ ve d= yar1 reaksiyonda yer alan her bir tiire ait mol sayis1
n= Alinip-verilen elektron sayis1 veya membrandaki aktif iyon yiikiidiir.
“ai” 1iyon aktivitesi olarak, Esitlik (1.2) tek bir iyon i¢in yazilirsa, Esitlik
(1.3)’deki halini alir.

E=E° +Elna- (1.3)
“nFo ! '

(%) ; Anyonlar icin (-), katyonlar icin (+) olur.
Eger iyon aktivitesi a1’den az2’ye degisirse potansiyel degisimi Esitlik (1.4)’deki

gibi olur.

E=E'—In—= (1.4)
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Esitlik (1.4)’e gore, ¢ozeltide iyon aktivitesinin artmasi sonucu elektrotun cevabi

Esitlik (1.5)’deki gibi logaritmik olarak gozlenir.

EO

2.303RT a;
+

w09, (1.5)

Eger 6lgtimler 25 °C de alinirsa, Esitlik.(1.5)’te sabit sayilar yerine yazildiginda,
Konsantrasyon ile elektrot potansiyeli arasindaki iliski asagidaki gibi Esitlik (1.6) halini

alir.

log— (1.6)

Esitlige gore; 25 °C’de E-loga iliskisinin teorik degisimi n yiiklii iyonlar i¢in
59.2/n mV’tur. Bu degisim genel olarak katyonlar i¢cin pozitif anyonlar i¢in negatiftir.
Dolayisiyla tek yiikli, iki yiiklii ve Gi¢ yiiklii iyonlar i¢in bu deger sirasiyla 59.2, 29.6 ve
19.8 mV’tur (Suzuki vd., 1987; Yilmaz, 2018).

ISE kullanilarak olusturulan bir dlciim hiicresi asagidaki gibi sematik olarak
gosterilebilir (Suzuki vd., 1987; Buck ve Lindner, 1994);

I¢ referans elektrot / I¢ referans ¢ozelti / Iyon-segici membran / Test ¢ozeltisi //
Dis referans elektrot,
veya

[letken tel / Kati-hal kontakt / iyon-secici membran / Test ¢ozeltisi / D1s referans
elektrot (Tekce, 2022).

1.5 lyon Secici Elektrotlar

Iyon segici elektrotlarm gelistirilmesi ve uygulanmasi analitik arastirmalarin
heyecan verici ve genisleyen alanlar1 olmaya devam etmektedir. Acikgasi, karmasik
numunelerde numune rengi veya bulanikligi endisesi olmadan dogrudan veya dolayli
Olgtimler yapabilme yetenegi ve bu tiir 6lglimlerin nispeten ucuz ekipman gerektirmesi,

ISE tabanli teknikleri bir¢ok disiplindeki bilim insanlar1 i¢in ¢ekici kilmaktadir.
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Iyon segici elektrotlar asagidaki gibi smiflandirilabilir (Arnold ve Meyerhoff,
1984).
+ Cam membran elektrot
4+ Kat1 hal membran elektrotlar1
+ Swvi-membran iyon-secici elektrotlar (polimer-membran elektrotlar)
+ Gaz algilama elektrodu (Anonim, 2023b).

1.5.1 Sivi-Membran Iyon-Secici Elektrotlar

1967 yilinda kalsiyum i¢in segici sivi membran elektrotun piyasaya
siiriilmesinden bu yana, hem katyonlara hem de anyonlara seg¢ici yanit veren bu tipte
bircok yeni elektrot kullanima sunulmustur. Bu elektrotlara iliskin degerlendirme
calismalari, bu elektrotlarin Nernst cevabini ve dinamik araligini ortaya koymus, ancak
ayni zamanda bunlarin uzun siireli kullanim altinda zamanla segiciliklerinde kademeli
kayiplar ve genel bozulmalar oldugunu da ortaya ¢ikarmustir.

S1vi membran tipindeki iyon secici elektrotlar kullanilacaksa, bunlarin segicilik
ozelliklerini belirlemeye yonelik giivenilir yontemler ve seciciliklere iliskin dogru sayisal

veriler mevcut olmalidir (Arnold ve Meyerhoff, 1984).

Potansiyometre

Ag/AgCl referans
elektrot

Organik sivi ivon
degistirici
AgClve CaClz

Svi ivon degistirici ile ile doyurulmus sulu ¢ozeltisi
doyurulmus gézenekli

hidrofobik membran

Sekil 1.7 Sivi-membran iyon secici bir elektrodun sematik gosterimi (Kaya, 2023)
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1.6  TIyon Secici Elektrotlarin Performansim Etkileyen Faktorler

1.6.1 Dogrusal Calisma Arahg

Yiiksek ve diisiik iyonik aktivitelerde dogrusalliktan sapmalar vardir. Bu
sapmalar, tayinin tist ve alt limitiyle tanimlanir. Bu sinirlar arasinda kalibrasyon egrisinin,
enstriimantal tepkinin aktivitenin logaritmasi ile dogrusal bir iligkiyi takip ettigi bir kism
vardir. Tipik olarak elektrot kalibrasyon egrisi, iyon segici elektrotlar i¢in genelde igin
10" mol L? ile 10®° mol L™ arasinda dogrusal bir ¢alisma aralig1 sergiler. Bu bdlge yararl
analitik bilgiler icerir ve ideal olarak kalibrasyon ve 6lgiim noktalarinim belirlenebilecegi
yerdir (Rafael, 2014).

1.6.2 Go0zlenebilme Sinin

Diger analitik yontemlerde gbzlenebilme sinir1, arka plan giraltisunin standart
sapmasinin ii¢ kati olarak tanimlanir. Ancak potansiyometrik dl¢climler alaninda iyon
secici elektrotlar i¢in bu tanimin yeniden gézden gegirilmesi gerekmektedir ¢linkii tipik
guraltd 0.1 mV'dan azdir ve bu da gergeklikle 6rtiismeyen ¢ok diisiik tayin limitlerine yol
acacaktir.

Iyon segici elktrotlarda tayin limiti (LOD), kalibrasyon grafiginin belirlenmis
dogrusal orta aralik ve son diisiik konsantrasyon seviyesi bdliimlerinin kesigsme

noktasindaki bir maddenin aktivitesi (veya konsantrasyonu) olarak tanimlanabilir

(Rafael, 2014).
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Sekil 1.8 Iyon-segici elektrotla tayin limitinin belirlenmesini gsteren érnek bir grafik

1.6.3 Cevap Zamani

Ideal olarak, bir elektrotun aktivite veya konsantrasyondaki bir degisiklige tepkisi
aninda olmalidir. Dolayisiyla cevap zamani, elektrotun numuneyle temas ettigi an ile
EMK tepkisinin kararl kabul edildigi veya olusturulan deneysel kosullara gore secilen
bir smirlayic1 degere esit oldugu ilk an arasindaki zaman aralig1 olarak diistiniilebilir. Bu
parametre genellikle konsantrasyona baglidir. Diisiik konsantrasyonlu numune ¢ozeltileri
icin cevap zamani genellikle uzunken, nispeten yiiksek konsantrasyondaki analit icin
cevap zamani genellikle kisadir (Rafael, 2014).

IUPAC tarafindan belirtilen bir hesaplama yontemine gore cevap zamani,

potansiyel degisiminin %95’e ulasmasi i¢in gecen zaman olarak tanimlanmaktadir ve togs

seklinde simgelenir.
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IUPAC’a gore cevap zamani Sekil 1.9’da gosterilmektedir. Bir iyon-segici
elektrodun analit igerisindeki herhangi bir referans elektroda karsi spesifik olarak
gosterdigi cevap zamani, elektrodun performans 6zelliklerinin belirlenmesinde 6nemlidir
(Eylem, 2016; Ganjali vd., 2010).

N
-
=
©
=
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=
=
E = _‘95_,?_ i -
\-_-‘v—;
t
S
7
Zaman, s

Sekil 1.9 ITUPAC’a gore cevap zamani grafigi (tos) (Kaya, 2023)
1.6.4 Segcicilik

Ideal olarak, bir elektrotun potansiyometrik cevabi yalnizca hedef analite, yani bu
durumda birincil iyon veya girisim yapan iyona bagli olmalidir. Ne yazik ki bu etkilesim
0zel degildir ve tanima katmani diger analitlere de yanit verir. Bu parametre, tayin
siniriyla birlikte ¢ok dnemlidir ve bazen bir elektrotun belirli bir uygulama igin kullanilip
kullanilamayacagini belirler. Segicilik terimi niceliksel karakterizasyon agisindan
kullanilmalidir. Segicilik, hedef numunenin giivenilir bir dl¢iimiiniin miimkiin olup
olmadigni, elektrotlarin KagP® segicilik katsayilarmi kullanarak hedef analit ile girigim
yapan diger analitleri ayirt edip edemedigini belirler (Rafael, 2014).

Segicilik, ilk olarak sodyum ve hidrojen iyonlarma duyarlilik gosteren cam
elektrot igin Nikolskii tarafindan kullanilmustir. Segicilik katsayilari, elektrot potansiyeli

kullanilarak Esitlik (1.7)’deki Nikolskii-Eisenman esitligi ile verilmektedir.
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O 059 ot
E = Cloglas + Y (kb5 aze®] (wL.7)

z, zg = Herbir tirln ydki
kP = Segicilik katsayisi
= Girisim yapan iyonun aktivitesi

a, = Olgiilecek iyonun aktivitesi
1.6.4.1 Ayn Cozelti Metodu

Ayri ¢ozelti metoduna gore segicilik katsayisinin hesaplanmasi, iki farkl sekilde
gergeklestirilmektedir. Birincisinde, iyon segici elektrot ve referans elektrottan olusan
hlicrenin potansiyeli iki ayr1 ¢ozelti ile dlgulur. Bu ¢ozeltilerin ilkinde, a, aktivitede A
iyonu bulunurken, hic B iyonu bulunmaz. Bu ¢ozeltinin 6lgiilen potansiyeli Ea’dir. Ikinci
cozeltide ise, ilk ¢ozeltideki ana iyonunun aktivitesine esit aktivitede B iyonu (ag)
bulunurken, A iyonundan hi¢ bulunmaz. Bu ¢6zeltinin dlcuilen potansiyeli Eg’dir. Bu
yonteme gore se¢icilik katsayilari, okunan potansiyel degerleri kullanilarak Esitlik (1.8)’e

gore hesaplanir. Bu yontemde a,=ag durumu dikkate alinir (Umezawa vd., 2000).

(Ex — Ep).Z.F Z
RT.mi0 T~ /z5)l0g aa (1.8)

log kmt =

Ikincisinde, E ve loga arasmdaki iligki girisim yapan iyon ve ana iyon icin elde
edilir. Daha sonra, Esitlik (1.9)’da ayn1 potansiyel degerine karsilik gelen aktiviteler,
yerine yazilarak secicilik katsayilari belirlenir. Bu yontemde Ea=Eg durumu dikkate alinir
(Umezawa vd., 2000).

pot — au
Ky /(aB) Az (1.9)
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1.6.5 Kullanim Omri

Iyon secici elektrotlarda potansiyometrik davranisin uzun zaman aym kalmasi
istenir. Fakat elektrotun kullanim 6mrii, membranin yapisina, kullanim sikligina, saklama
kosullarna ve sartlarma bagli olarak degisim gostermektedir. Egimde Onemli bir
azalmanin meydana geldigi siire, kullanim Omriinii belirler. Sekil 1.10’da kullanim

Omriinii gosteren bir grafik verilmistir.

f"\
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=
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10 ~
3 o o 1z 1% 18 21 z4 27 -~

Zaman, giin

Sekil 1.10 Iyon-segici elektrotun kullanim émriinii gdsteren 6rnek bir grafik

Elektrotun émri genellikle, PVC membran elektrotlarda zamanla membranin
icerisine ¢ozeltinin sizmasi ile son bulmaktadir. On katlik konsantrasyon degisiminde
belirli araliklarla sergiledikleri potansiyel farklar incelenerek, elektrotlarm kullanim dmrii
belirlenmektedir. Bu potansiyel farklar kullanilarak, kullanim omrii igin grafik
olusturulur (Tekge, 2022). Kullanim 6mrii, egimde 6nemli bir azalmanin meydana geldigi

zaman olarak belirlenebilir.
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1.6.6 pH Cahsma Arahg

Elektrotlar i¢in uygun bir pH sec¢imi yapilirken, elektrotun segici oldugu tiiriin

belli derisimini ihtiva eden tampon ¢ozeltiler kullanilir. Genellikle, elektrotun segici

oldugu ana iyon konsantrasyonunun 10 mol L, 102 mol L veya 10 mol L™ ’da sabit

tutuldugu, farkli pH’lardaki tampon ¢ozeltiler kullanilmaktadir. pH’lar1 genellikle 2-12

arasinda olan tampon ¢ozeltiler kullanilir. Her bir pH degerinde potansiyel degerleri

okunur ve uygun ¢aligma aralig1 olarak, potansiyel degerin 6nemli 6l¢lide degismedigi

pH aralig1 belirlenir (Kamata vd., 1988).

N
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Sekil 1.11 Y maddesine ait iki farkli derisimde pH ¢alisma araliginin belirlenmesi

(Kaya, 2023)

1.6.7 Tekraredilebilirlik

Elektrotun giivenilirligi ag¢isindan, iyon segici elektrotlarm tekraredilebilir

potansiyel degerleri vermesi Onemlidir. Tekraredilebilirlik, bir seri kalibrasyon

cozeltisinde dl¢iilen seri potansiyel degerlerin standart sapmasi olarak tanimlanmaktadir

(Buck ve Linder 1994; Eylem, 2016).
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Bir tiire ait Olgiilen potansiyel degerlerinin tekraredilebilirligi Sekil 1.12°de
gorulmektedir.

120
102

S U —
=
T Y| 100
= L _
Z
= i
1=
B 104, _ L

20

o 10 1] k1] 40 0 1] T 50 90 1.1 110 120 130

Zaman, s

Sekil 1.12 Bir tiire ait segici bir elektrotun 1.0x10* mol L™?,1.0x10° mol L™ ve 1.0x107?
mol L? konsantrasyonlardaki ¢ozeltilerinden elde edilen potansiyel
degerlerinin tekraredilebilirligi (Kaya, 2023)

1.7 liyon Secici Elektrotlarin Avantajlan

Iyon secici elektrotlar, elektrik potansiyelini dlgerek sulu ¢ozeltideki iyonlarin

aktivitesini belirlemek i¢in kullanilirlar. Iyon segici elektrotlarin diger tekniklere kiyasla

bir¢ok avantaji vardir:

/7

» Nispeten ucuzdur ve kullanimi kolaydir.

R

% Genis konsantrasyon 6l¢iim araligina sahiptir.
¢ Bu ger¢ek zamanh bir 6l¢iimdiir, yani iyonun aktivitesinin zamanla degisimini
izleyebilir.

% Hem pozitif hem de negatif yiiklii iyonlar1 belirleyebilir (Anonim, 2023b).
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1.8 lyon Secici Elektrotlarin Uygulamalari

Iyon secici elektrotlar genellikle dort farkli analitik uygulamada yaygm olarak

kullanilir. Bunlar;

R

¢ Dogrudan dl¢timlerde,
% Potansiyometrik titrasyonlarin doniim noktalarinin tayininde,
% Denge sabiti ve buna bagli fiziksel sabitlerin hesaplanmasinda,

R

¢ Hareketli ortamlarda dedektor olarak kullanilirlar (Eren, 2006).
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2. KAYNAK BILDIiRISLERI

Sisteamin ile ilgili yapilan ¢alismalar;

Jayson vd. (1964), sulu ¢ozeltilerde sisteamin veya sistaminin veya her ikisinin
varliginda tiyosulfonat, hipotaurin ve taurinin analiz edilmesi ve belirlenmesi icin bir
yontem agiklamistir. Tiim bu bilesiklerin ayrilmasi kagit kromatografisi ile saglanmustir.
Kagidin  2,4-dinitroflorobenzen  ile  islenmesiyle  2.,4-dinitrofenil  tarevleri
olusturulabildigi belirtilmistir. Bu tiirevler kagittan aseton veya su ile siiziilmiistir. Daha
sonra konsantrasyonlar1 430 pm’de ultraviyole emiliminin 6lgulmesiyle belirlenebildigi
belirtilmistir.

Ida vd. (1984), yiiksek performansl sivi kromatografisi kullanarak sistamin igin
oldukca hassas ve spesifik bir analiz yontemi gelistirmistir. YOntem, sistaminin 2-
merkaptoetanol ve sodyum hipoklorit varliginda oftalaldehit ile kolon sonrasi
tiirevlendirilmesine dayanmaktadir. Sistaminin ayrilmasi bir katyon degisim kolonu
kullanilarak saglanmustir. Tahlil, 2 ile 200 pmol konsantrasyon araliginda dogrusal
oldugu belirlenmistir. Bu tahlil yonteminin biyolojik malzemelere uygulanmasi ig¢in,
muidahale eden o-ftalaldehitle reaktif maddelerin uzaklastirilmasi amaciyla bir katyon
degistirme kolonu (Dowex 50Wx8) ile 6n islem yapilmasi gerektigi belirlenmistir.
Biyolojik malzemelerdeki sisteamin, bu Ornekleme prosediirleri sirasinda niceliksel
olarak sistamine doniistiiriildiiglinden, bu yontemin, cesitli organ ve dokulardaki
sisteamin art1 sistamin igeriginin test edilmesi i¢in uygun oldugu bulunmustur. Mevcut
tahlil yontemiyle belirlenen, siganin c¢esitli dokularindaki sisteamin-sistamin igerigi
sunulmustur.

Insan plazmasimdaki bu aminotiyoliin kantitatif belirlenmesine yonelik bir ydntem
sunulmustur. Disiilfitleri tiyollere doniistiirmek i¢in plazmanin tamami sodyum
borohidrit ile indirgenmistir. Sisteamin daha sonra yiliksek performanslt sivi
kromatografisi ile ayrilmis ve elektrokimyasal olarak tayin edilmistir. Plazmaya eklenen
standart sisteaminin geri kazanimi %96.6+1.9 olarak belirlenmistir. Sistinozisli bir
hastada, oral sisteamin dozu hizla emilmistir ve plazma sistemini dozdan 1 saat sonra
maksimum 56 pm'ye ulasmustir. 108 dakika sonra plazmadaki sisteamin konsantrasyonu

maksimum degerin yarisina diigmiistiir (Smolin ve Schneider, 1988).



Kataoka vd. (1993), sisteamin ve bunun disulfit sistamininin belirlenmesi icin bir
gaz kromatografisi yontemi sunmustur. Sisteamin ve sistamin sirasiyla N,S
diizobutoksikarbonil ve N,N-diizobutoksikarbonil tiirevlerine doniistiirilmistiir.
Turevler, bir DB-210 kilcal kolon kullanilarak alev fotometrik algilamali gaz
kromatografisi ile analiz edilmistir. 0.2-5.0 nmol araligindaki sisteamin ve sistaminin
kalibrasyon egrileri dogrusaldir ve kantitatif analiz icin yeterince tekrarlanabilirdir ve
tayin limiti enjekte edilen yaklagik 0.5 pmol olarak belirlenmistir. Fare dokularindaki
sisteamin serbest indirgenmis, serbest oksitlenmis ve proteine bagli formlarda
bulunmugstur. Serbest oksitlenmis ve proteine bagli formlar, sodyum borohidrit
kullanilarak serbest sisteamine indirgenmis ve daha sonra tiliretilmistir. Fare
dokularindaki sisteamin ve sistamin, bu yOntemle bir arada bulunan maddelerden
herhangi bir miidahale olmaksizin 6l¢tilebilmistir. Doku 6rneklerine eklenen sisteamin ve
sistaminin geri kazanimlar1 %91-106 olup tekrarlanabilirlikleri tatmin edici bulunmustur.
Fare dokularinda ¢esitli sisteamin formlarmin belirlenmesine yonelik analitik sonuglar
sunulmustur.

Stachowicz vd. (1998), floresans detektorlli yiiksek performansli sivi
kromatografisi ile insan plazmasindaki toplam sisteaminin belirlenmesine yonelik uygun,
giivenilir ve hizli bir yontem gelistirmistir. Bu tayin, numunelerin ditiyotreitol ile
indirgenmesini, monobromobiman ilavesiyle toplam sisteaminin turevlendirilmesini ve
perklorik asit ile protein ¢okeltilmesini i¢erdigi belirtilmistir. Kalibrasyon egrisi 2—150
nmol mL? araliginda dogrusal ve tayin limiti 0.5 nmol mL™ olarak belirlenmistir. Bu
yontem, saglikli goniillillerde {i¢ sisteamin tiirevinin farmakokinetik ¢alismasinda, bir
arada bulunan maddelerden herhangi bir miidahale olmaksizin basariyla uygulanmaistir.

Agiti1 vd. (2004), kiikiirt igeren bilesiklerin elektrokimyasal tayini i¢in koloidal-
altin sisteaminle modifiye edilmis karbon pasta elektrotlarinin (nAu-Cyst-CPE)
uygunlugu bu ¢alismada, gercek numunelerde amino asit metiyoninin yani sira peptit
metionin bazli bir yontem gelistirmistir. nAu-Cyst-CPE'deki metionin ¢dzeltilerinden
elde edilen voltamogramlar, koloidal-altin sisteaminle modifiye edilmis Au disk
elektrotlariyla (nAu-Cyst-AuE) karsilastirildiginda gelismis elektroanalitik ozellikler
sergilemistir. Metiyoninin belirlenmesi i¢in pH 7.0 fosfat tamponunda diferansiyel puls
voltametrisi kullamilmustir; dogrusal ¢alisma araligi (1.0-100.0)x107° mol L™! ve tayin

limiti 5.9x1077 mol L™! olarak belirlenmistir. Bu tayin limiti, daha énce diger modifiye
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elektrotlar veya amperometrik tayin kullanilarak rapor edilenlerden oldukg¢a diisiik
oldugu belirlenmistir. Metionin peptidleri ayrica bu tiir molekiilleri tayin etmeye uygun
anodik tepe noktalar1 da sergilemistir. Metiyonin, ¢esitli vitaminler, amino asitler ve diger
bilesikleri iceren farmasdtik bir {irlinde ve enzimatik olarak sindirilmis protein i¢eren
karmasik bir 6rnek olan katkili et peptonunda iyi sonuglarla belirlenmistir.

Yang vd. (2004), sulftrleri (HS—, H2S ve kiiclik miktarda S*°) tayin etmek icin
tiyolat kendiliginden birlesen tek tabakaya (SAM) dayanan amperometrik bir yaban turpu
peroksidazi (HRP) inhibisyon biyosensorii gelistirmistir. Altin elektrot ylzeyine
sisteamin SAM uygulanmistir ve daha sonra HRP, glutaraldehit ile ¢apraz baglanarak
elektrot iizerinde immobilize edilmistir. Olglim, bir elektron araci hidrokinon ve pH 6.5
olan 0.067 mol L? fosfat tamponu varhiginda, SCE'ye karsi -150 mV potansiyel
uygulanarak gerceklestirilmistir. Siilfiirlerin belirlenmesi, 0.3 pmol L tayin limitiyle
0.5-12.7 umol L™? arahginda elde edilebilir oldugu belirtilmistir. Kinetik parametreler
Michaelis-Menten sabiti (Kmapp) ve inhibitorlii ve inhibitorsiiz maksimum akim (Imax)
da hesaplanmis ve Kmapp degisimine gore olas1 mekanizma ¢ikarilmistir.

Ku$mierek vd. (2005), sisteamin kolon oOncesi turevlendirmeden sonar UV
detektorlu sivi kromatografisi ile plazmada belirlenebilir oldugunu belirtmistir. Plazma,
distilfitleri tiyollere doniistiirmek igin sodyum borohidrit ile indirgenmis ve 2-kKloro-1
metilkinolinyum tetrafloroborat ile tlretilmistir. Daha sonra sisteaminin 2-S-kinolinyum
tirevi, plazmada bulunan diger tiyol tiirevlerinden ayrilmis ve yiiksek performansl sivi
kromatografisi kullanilarak niceligi belirlenmis ve ardindan 355 nm’de tespit yapilmistir.
Ana plazma tiyolleri olan sistein, sisteinilglisin, glutatyon ve homosisteinden gelen pikler
de gozlemlenmistir ve gerektiginde olgiilebilir oldugu belirlenmistir. Indirgeme
adimindan 6nce plazmaya eklenen sisteamin standartlari, detektoriin tepkisinin incelenen
aralikta (0.1 ile 40 umol L*? plazma) dogrusal oldugunu gOstermistir. Kalibrasyon
araliginm alt ve list kismindaki belirsizlikler swrasiyla %11.17 ve %0.8 ve yanlsliklar
%8.64 ve %1.50 ve nicelik belirlemenin alt smir1 1 mL plazmada 0.1 nmol sisteamin
olarak belirlenmistir.

Shervedani vd. (2006), bir altin sisteamin kendiliginden birlestirilmis tek
katmanlar (Au-CA SAM'ler) ile modifiye elektrot Gretmek icin kendi kendine montaj
prosediirii yoluyla bir polikristalin altin elektrot {izerinde bir tek sisteamin (CA)

katmanlar1 hazirlanmistir. Modifiye elektrotun karakterizasyonu, déngusel voltametri
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(CV) ve elektrokimyasal empedans spektroskopisi (EIS) kullanilarak gergeklestirilmistir.
Altmn yiizeyinde adsorbe edilen CA'nin pKa'sini degerlendirmek i¢in EIS kullanilmistir
ve Au CA yiizeyi pKa'st i¢in 7.6 degeri elde edilmistir. Tek tabakalarin yiiklii terminal
gruplari, diferansiyel puls voltammetrisi (DPV) kullanilarak yiiksek konsantrasyonda
askorbik asit (AA) varliginda dopamin (DA) belirlenmistir. Asidik bir ¢ozelti igindeki
Au-CA SAM celektrotlarinda iyi ayrilmis DA ve AA voltametrik dalgalar (~330 mV)
gbzlenmistir. DA igin srasiyla 0.997 ve 0.992 korelasyon katsayilariyla 6.00 x 10~¢ mol
L? ile 3.84x107* mol L™ ve 3.36x10™* mol L™* ile 9.50x107° mol L™ olmak tizere iki
dogrusal pargali bir kalibrasyon egrisi elde edilmistir. DA i¢in tayin limiti, 1.0 mmol L
AA varliginda 2.31 umol L? olarak bulunmustur. AA ve DA'nin gériiniir yiik aktarim
hiz1 sabitleri (kapp), degistirilmis elektrot {izerinde EIS Gl¢timleri kullanilarak sirasiyla
44.0 x10 ¥ cms™! ve 2.45 x10°® cm s™! olarak degerlendirilmistir.

Bozdag vd. (2008), %0.5, %1.0, %1.5 veya %3.0 hidroksipropilmetilseliloz
(HPMC) kullanarak sisteamin hidrokloriiriin (CH) viskoz ¢dzeltilerini hazirlamis ve in
vitro Ozellikleri ve stabiliteleri agisindan degerlendirmistir. Formiilasyonlarin
ozmolaliteleri, pH"1 ve viskozitesi belirlenmistir. Benzalkonyum kloriir ve otoklav
sterilizasyonunun ¢oOzelti 6zellikleri Gzerindeki etkisi de arastirilmistir. Stabilite
degerlendirmesi igin viskoz soliisyonlar 12 ay boyunca +4°C ve +25°C'de saklanmuistir.
Saklanan ¢ozeltilerin in vitro 6zellikleri ve CH igerikleri izlenmistir. Formiilasyonlara
yonelik tahris testleri tavsan gozleri iizerinde degerlendirilmistir. %1.0 ve %1.5 HPMC
iceren soliisyonlarin in vitro salim ¢alismasini ger¢eklestirmek i¢in diyaliz kesesi teknigi
kullanilmistir. Test edilen viskoz ¢ozeltilerin tiimii Newtonyen olmayan (genisleyen) akis
davranis1 gostermistir. Tiim soliisyonlarin osmolalite degerleri 351.2 + 6.2 ile 355.1 +7.9
mOsm kg ! arasinda, pH degerleri ise 3.70+0.1 ile 3.98+0.2 arasinda siralanmistir. Ayrica
saf HPMC ¢ozeltilerinin dilatan davranisinda, osmolalitesinde veya pH degerlerinde
onemli bir degisiklik gdzlenmemistir. Yardimci maddelerin veya CH-eksipiyanlarin
eklenmesinden sonra bu formulasyonlarda artan viskozite degerleri kaydedilmistir. Ne
benzalkonyum Klorlr ne de otoklav sterilizasyonunun %1.5 HPMC iceren soliisyonun
viskozite, pH veya osmolalite degerleri tizerinde herhangi bir etkisi olmamustir. Stabilite
calismalari, 25°C'de saklanan formilasyonlarda, 4°C'de saklananlara kiyasla CH
konsantrasyonunda daha hizli bir azalmanin gézlemlendigini gostermistir; tiim saklama

kosullarinda ¢ozeltilerin osmolalite degerlerinde herhangi bir degisiklik saptanmamaistir.
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CH ve yardimci1 maddeler igeren HPMC ¢ozeltilerinde artan pH ve azalan viskozite
degerleri goriilirken, 4 ve 25°C’de tutulan saf HPMC ¢ozeltilerinde bu degerlerde
herhangi bir degisiklik gdzlenmemistir. In vitro salim testleri, 8 saatte %1.5 ve %1 HPMC
iceren viskoz cozeltilerden CH’nin sirasiyla %81.2 ve %85.3"iniin salindigin1 ortaya
cikarmustir. Viskoz soliisyonlar tavsan ve insan gdzleri tizerinde test edildiginde herhangi
bir tahris gézlenmemistir.

Cinar, (2009) biyosensor liretimi amaciyla fotokatalitik olarak aktif ince filmler
uzerinde enzimin immobilizasyon, fotokatalitik uzaklastirma ve yeniden immobilizasyon
asamalar1 ile desenlendirmenin uygulanabilirligini arastrmistir. Bu amagla TiO2-SiO-
Au sol-jel kolloidleri sentezlenmistir ve cam altliklar tizerine daldirma yontemiyle ince
filmler halinde biriktirilmistir. Sisteamin baglayici, model enzim invertazin
immobilizasyonu i¢in ince filmleri amin gruplar1 ile islevsellestirmek iizere altin
nanopartikiiller iizerine birlestirilmistir. Immobilizasyon sicakliginmn, immobilizasyon
cozeltisinin  enzim konsantrasyonunun ve immobilizasyon siresinin invertaz
immobilizasyonuna  etkisi  arastirilmustr.  Immobilize  invertaz  aktivitesinin
immobilizasyon sicakhigindan bagimsiz olarak test edilen aralikta (4°C oda sicakligr)
oldugu belirlenmistir. Optimum enzim konsantrasyonu ve immobilizasyon siresi
sirastyla 10 pg mL? ve 12 saat olarak belirlenmistir. Sonucta elde edilen invertaz
hareketsizlestirilmis ince filmler, 9 haftalik depolamadan sonra baglangi¢ aktivitelerinin
%50’sinden fazlasin1 koruyan yiiksek depolama stabilitesi gostermistir. Invertaz
immobilize edilmis ince filmlerin siyah 1s1kla 1s1nlanmasiyla fotokatalitik enzim giderimi
ve yeniden immobilizasyon ¢alismalar1 gergeklestirilmistir. 30 dakikalik 1smlamanin
ardindan hareketsizlestirilmis invertaz tamamen ve geri doniilemez sekilde etkisiz hale
getirilmistir. Baslangig hareketsizlestirilmis invertaz aktivitesi (1smlamadan Once),
invertaz 5 saat boyunca 1ginlanmis ince filmler iizerinde yeniden hareketsizlestirildiginde
elde edilmistir. Dolayisiyla, yeterli maruz kalma durumunda enzimlerin yiizeylerden
tamamen uzaklastirilabilecegi ve bunun da yeniden immobilizasyonu miimkiin kildig:
sonucuna varilmistir. Fotokatalitik aktivite ile enzimin uzaklastirilmasi ve yeniden
immobilizasyon olasiligi, ¢coklu enzim elektrot dizileri tiretmek igin yeni desenleme
tekniklerinin Oniinii acabildigini belirtmistir.

Sisteamin ve triptofanin belirlenmesi, p aminofenol-¢cok duvarli karbon

nanotiipler macun elektrotu kullanilarak elektrokimyasal yontemlerle agiklanmistir.
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Karisimdaki sisteamin ve triptofanin her biri, 600 mV potansiyel farkiyla birbirinden
bagimsiz olarak dlgiilebildigi belirtilmistir. Sonuglar, elektrokatalitik akimlarin sirasiyla
0.5-300.0 pmolL™!' ve 10.0-650.0 umolL™! araliklarinda sisteamin ve triptofan
konsantrasyonlartyla dogrusal olarak arttigini géstermistir. Sisteamin ve triptofanin tayin
limitleri sirastyla 0.14 pmol L™! ve 5.90 umol L™! olarak bulunmustur. Onerilen yontem
hem kapsiill hem de idrar Orneklerinde sisteamin tayini i¢in basariyla kullanilmigtir
(Ensafi ve Karimi-Maleh, 2010).

Apyari vd. (2012), etiketsiz altin nanopartikiilleri, sisteamini tayin etmek ic¢in
kolorimetrik prob olarak uygulamistir. Yaklagim, nanopartikiillerin agregasyonunun
absorpsiyon spektrumunda ve c¢ozeltinin renginde bir degisiklige yol ag¢masina
dayandigini belirtmistir. Prosediiriin agregasyon ve analitik performansi tizerindeki farkl
faktorlerin (EDTA'nin varligi, pH, sisteamin konsantrasyonlar1 ve nanopartikiillerin
varhigi) etkisi arastirilmistir. Metal katyonlarin girisimini ortadan kaldirmak igin bir
maskeleme maddesi olarak EDTA'nin potansiyeli tahmin edilmistir. Yontem, 0.01 pg
mL™! tayin limitiyle sisteaminin belirlenmesine olanak tanimistir. Sa¢ sekillendiren bir
formilasyona ve idrarin analizine uygulanmustir.

Gana vd. (2015), nefropatik sistinozis tedavisinde kullanilan ve yakin zamanda
Avrupa Komisyonu tarafindan yetim olarak tanimlanan sisteamin hidrokloriiriin kat1 hal
faz davranigina iliskin kapsamli bir ¢calisma (yliksek basingli) kalorimetri, sicakligin bir
fonksiyonu olarak su buhari sogurulmasi ve X-1sin1 kirinimi kullanilarak sunmustur. Yeni
bir kristal formu (I2/a, form III) kesfedilmis ve yapis1 X-1s1mni1 toz kirinimi ile ¢oziilmiistiir;
diger iki kristalin formu ise halihazirda bilinmekte oldugu belirtilmistir. Ticari form I'in
ve yeni kesfedilen form III'iin goreceli termodinamik stabiliteleri olusturulmustur; genel
bir enantiyotropik faz iligkisine sahip oldugu belirtilmistir; form I oda sicakliginda stabil
ve form III 37°C'nin iizerinde stabil oldugu belirtilmistir. Erime sicakhigi 67.320.5 °C
olarak bulunmustur. Sisteamin hidrokloriir higroskopiktir ve %35’lik bagil nemin
Uzerinde %47.5 mol gibi sasirtict derecede yiiksek bir konsantrasyonla su iginde hemen
konsantre doymus bir ¢ozelti olusturmustur. Higbir hidrat gézlenmemistir. Tekli basing-
sicaklik faz diyagrami, olgilimler ve hesaplamalarla elde edilen bir sicaklik-bilesim faz
diyagrami sunulmustur. Gelistirme i¢in form I, neme kars1 tamamen korunmasi gereken

herhangi bir kat1 dozaj formunda kullanilabilecek en iyi form olacag: belirtilmistir.
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Tayebi vd. (2016), tarim endistrilerinde kullanilmak {izere aflatoksin
fotodetektorleri olarak hizmet vermek iizere sisteamin baslikli CdS kuantum noktalari
(QD'ler) tasarlamistir. Suda ¢6ziinebilen CdS QD'ler, kimyasal ¢Okeltme ydntemi
kullanilarak bir poli(vinil alkol) matrisinde biiyiitiilerek sentezlenmistir. Hazirlanan
QD'ler daha sonra X-isin1 kirinimi (XRD), Fourier doniisiimlii kizilotesi spektroskopisi
(FT-IR), dinamik 11k sagilimi (DLS) ve transmisyon elektron mikroskobu (TEM)
analizleriyle karakterize edilmistir. Elde edilen sonuglar, bu CdS QD'lerin 1-2 nm kristal
boyutuna, altigen wurtzite yapismma ve 10 nm'den kii¢iik bir capa sahip kiiresel
morfolojiye sahip oldugunu ortaya c¢ikarmistir. Fotoliiminesans spektroskopisi (PL),
aflatoksin dedektorleri olarak etkinliklerini belirlemek amaciyla CdS QD'lerin standart
bir aflatoksin ¢ozeltisi (5:1:5:1 oraninda B1, B2, G1 ve G2) ile etkilesimlerini incelemek
icin gerceklestirilmistir. Toplam aflatoksin konsantrasyonuyla pozitif korelasyon
gosteren yogunluk artisiyla birlikte 508 nm'de yesil bir emisyon zirvesi gozlenmistir.
Toplam aflatoksin konsantrasyonu i¢in alt tayin limiti, gida {riinlerine yonelik
uluslararas1 kontaminasyon izinlerinin ¢ok altinda, 0.05 ppb olarak bulunmustur.
Aflatoksin konsantrasyonuna bagli PL degisiklikleri en iyi sekilde bu calismanin
konsantrasyon araliginda (2.4-48 ppb) Langmuir tipi bir denklemle tanimlanmaistir.

Sisteamin kozmetikte antioksidan, sa¢ diizlestirme maddesi ve sa¢ dalgalandirma
maddesi olarak kullanilmistir. Ancak son arastirmalar sisteaminin kuaforlerde alerjen
gorevi gorebilecegini gostermistir. Bu ¢alismanin amaci, sisteamin ve bunun dimeri olan
sistaminin 6l¢timii igin basit ve etkili bir ters fazl yiiksek performansli sivi kromatografisi
(RP-HPLC) yontemi gelistirilmis ve dogrulanmistir. Kromatografik performansi
iyilestirmek i¢in iyon eslestirme maddesi olarak sodyum 1-heptansilfonat (NaH-pSO)
kullanilmistir. Ayirma, %0.1 fosforik asit:asetonitril icerisinde 85:15 (h/h) 4 mmol L™
NaH-pSO'den olusan bir mobil faz kullanilarak bir Gemini C18 kolonu (250x4.6 mm, 5
um parcacik boyutu) lizerinde gerceklestirilmistir. UV absorbansi 215 nm'de izlenmistir.
Bu ¢alismada gelistirilen RP-HPLC yontemi 6zglinliikk, dogrusallik, tayin limiti, nicelik
sinirt, kesinlik, dogruluk ve geri kazanim agisindan dogrulanmustir. Sisteamin ve
sistamin, tiyoglikolik asit ve sistein gibi diger indirgeyici maddelerden kromatografik
olarak ayristirilmigtir. Su ve kloroform kullanilarak yapilan ekstraksiyon, sisteamin ve
sistaminin sirasiyla %100.2-102.7 ve %90.6-98.7 arasinda degisen geri kazanimiyla

sonuglanmigtir. Bu dogrulanmis RP-HPLC yontemi, kozmetiklerde sisteamin ve
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sistaminin kalite kontroll ve izlenmesi i¢in faydali olacagi belirtilmistir (Kim ve Na,
2019).

Ayhan (2020), Kuvars Kristal Mikro Denge (QCM) biyosensoruni kullanarak
Homosistein (Hey) tayinini gergeklestirmeyi amaglamistir. Yiiksek plazma homosistein
diizeyleri kardiyovaskiiler, serebrovaskiiler ve periferik arter hastaliklar1 riskinin
artmasina neden olabildigini ve buna ek olarak Alzheimer hastalig1 ve diger demanslar,
osteoporoz, diyabet ve folat ve B vitamini eksikligine bagli bobrek hastaliklari, ¢esitli
ilaglar veya dnceden var olan aterosklerotik hastaliklar yiiksek homosistein diizeylerinin
sonucu olabildigi belirtilmistir. Sicaklik kontrollii QCM sistemi, giimiis elektrotlu kuvars
kristali kullanabilen, ev yapimi tasarlanmais ve tiretilmis bir ekipman oldugu belirtilmistir.
Glimiis elektrotlu kuvars kristallerinin yiizeylerinin modifikasyonu, sodyum hidroksit,
aseton ve metanol ile ardisik olarak yiizey temizleme islemi yapilarak gerceklestirilmistir.
Daha sonra, aralayici dal/ligand olusumunu tamamlamak amaciyla yeni fonksiyonel
ylizeyin yaratilmasi i¢in kendiliginden birlesen sisteamin tek katmani ve glutaraldehidin
(GA) tek katmanin serbest ucuna kimyasal olarak baglanmasi saglanmistir. Homosistein
spesifik tantyan ligand, anti-Homosistein antikoru, glutaraldehitle birlestirilmis ylizeylere
immobilize edilmistir. Her modifikasyon adimi i¢in rezonans frekansi degerlerindeki
degisim Ol¢iilmiistiir. Antikor ¢ozeltisinin seyreltme oraninin optimizasyonu degistirilmis
yiizeylere yapilmistir. Antikorun en az seyreltme orani olan 1/10000 v/v, optimum antikor
orani olarak belirlenmistir. Homosistein tayini 0.1 umol L tayin limitinde analiz edilmis
ve kalibrasyon egrilerinin dogrusal araliklar1 0.1-2.0 umol L™ ve 10-50 umol L olarak
belirlenmistir. Homosistein tayini i¢in dogrusal ¢alisma araligmm R? degerleri sirastyla
0.9813 ve 0.9875 olarak belirlenmistir. Hassasiyet i¢in bagil standart sapma (%RSD)
%10'dan az bulunmustur. Sonu¢ olarak homosistein tayininin hem nano hem de mikro
molar konsantrasyon seviyelerinde yapilabilecegi belirlenmistir. Ayrica tasarlanan
biyosensor istenilen stabiliteyi ve tekraredilebilirligi gdstermistir. Son olarak Hcy
analizinde kullanilmak {izere mevcut yontemlerden farkli olarak, tasarlanmis QCM
teknigi ile homosisteini hizli, daha ucuz ve daha az 6n islem siiregleriyle tayin eden yeni
bir yontem Onerilmis ve gelistirilmistir. Ayrica nano ve mikromolar konsantrasyon
degerlerinde homosistein tayini yapilmistir.

Atallah  vd. (2022), sisteamin  hidrokloriri  kapsllleyen  lipozom

formiilasyonlarinin depigmentasyon aktivitesini ve deriye niifuzunu degerlendirmistir.

36



I1k olarak sisteamin hidrokloriir yiklii lipozomlar hazirlanmis ve boyutlari, polidispersite
indeksi, zeta potansiyeli ve aktif molekiliin kapstlleme verimliligi agisindan karakterize
edilmigstir. Siispansiyon ve dondurularak kurutulmus formlarda hazirlanan lipozom
formiilasyonlarindaki sisteamin hidroklorirln stabilitesi daha sonra degerlendirilmistir.
Sisteamin ve sisteamin yiikli lipozom siispansiyonlarmin (orijinal veya dondurularak
kurutulmus) in vitro sitotoksisitesi, B16 murin melanom hiicrelerinde degerlendirilmistir.
Melanin ve tirozinaz aktivitelerinin 61giimii, hiicrelerin serbest ve kapsiillenmis sisteamin
ile islenmesinden sonra degerlendirilmistir. Serbest ve kapsiillenmis sisteaminin
antioksidan aktivitesi, tedavi edilen hiicrelerde ROS olusumunun 06lgilmesiyle
degerlendirilmistir. EX vivo insan derisi penetrasyon ¢alismasi da Franz diflizyon hiicresi
kullanilarak  gergeklestirilmistir. ~ Sisteamin hidrokloruriin  stabilitesi, lipozomal
stispansiyon i¢inde kapsiilleme sonrasinda gelistirilmistir. Ek olarak dondurularak
kurutulduktan sonra yeniden stspanse edilen lipozom icin vezikil stabilitesinde 6nemli
bir artis gdzlenmistir. Siispansiyondaki serbest ve kapsiillenmis sisteamin (orijinal veya
dondurularak kurutulmus) herhangi bir sitotoksik etki gdstermemis, melanin sentezini ve
ayrica tirozinaz aktivitesini inhibe etmistir. Serbest ve kapsiillenmis sisteamin hidrokloriir
icin bir antioksidan aktivite gozlemlenmistir. Kapsulleme, sisteamin hidrokloririn cilde
niifuzunu arttirmistir. Bu molekiiliin penetrasyonu, yeniden slispansiyon haline getirilmis
dondurularak kurutulmus formda, ilacin derinin epidermis tabakasinda tutuldugu orijinal
lipozomal siispansiyona gore daha iyi oldugu belirtilmistir.

Sandal vd. (2021) sentetik ovidukt s1vis1 (SOF) ve charles ve rosenkrans (CR1aa)
icindeki sisteamin (CA) ve fetal dana serumunun (FCS) sigirlarda in vitro embriyo
uretimi ve donma kabiliyeti Gizerine etkilerini arastirmuglardir. Oositler iki gruba ayrilmis
ve sisteaminli ve sisteaminsiz TCM-199’da olgunlasmaya birakilmigtir. 2 farkli kiiltiir
ortaminda (SOF ve CR1aa) Cys ve FCS icerip igermedigine gore 4 alt gruba ayrilmis ve
buna goére SOF+FCS+Cys, SOF+Cys, SOF+FCS, SOF, CR1aa+FCS+Cys, CR1aa+Cys,
CR1aa+FCS ve CR1aa olmak tizere 8 grup olusturulmustur. Embriyolar 7-9 gln kilttire
edilmis ve vitrifikasyon yontemi kullanilarak dondurulmustur. Embriyolarin gelisimi,
¢ozililme sonrasi ilk 24 saatlik donemde gozlemlenmistir. En ylksek kompakt morula
orant %20 ile SOF+FCS+Cys'de, %19.4 ile CR1aa+FCS+Cys'de gorilmiistiir. SOF+FCS
ve CR1laa+FCS’de blastokist orani sirasiyla %17.9 ve %15.4 olarak bulunmustur ve

gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli olarak belirlenmistir (P<0.05). 12
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saatlik canlilik degerlendirmesinde en yiiksek oran SOF+FCS’de (%47) belirlenmistir.
Sonuglar, kullanilan kiiltiir ortami veya antioksidanin varligma bakilmaksizin FCS’nin
kompakt morula ve blastosiste ulasmada olumlu bir etkiye sahip oldugunu gostermistir.
Cozdiirme sonrasi embriyolarin degerleri arasinda istatistiksel olarak fark olmadigini
belirtmiglerdir.

MOF ile ile ilgili yapilan ¢aligmalar;

Chen vd. (2017), Cu bazli MOF-199 (MOF) ve grafen oksitin (GO) bir
kompozitini (MOF-GO) hazirlamis olup bunu, solvotermal yéntem, katekol (CT) ve
hidrokinon (HQ) tayini i¢in bir elektrokimyasal sensor imal etmek {izere modifiye edilmis
malzeme  olarak  kullanmistir.  Modifikasyon,  elektrodepozisyon  yoluyla
gergeklestirilmistir. Elektrokimyasal indirgeme ile camsi karbon elektrot iizerindeki
MOF-GO kompozitlerinin  ve MOF-GO'nun MOF-ERGO'ya doniistiiriilmesi
saglanmustir. Diferansiyel puls voltametrisi (DPV), hazirlanan elektrotun elektrokimyasal
ozelliklerini ve modifiye elektrotta CT ve HQ'nun oksidasyonunu arastirmak icin
kullanilmistir. Optimize edilmis deneysel kosullar altinda, dogrusal kalibrasyon egrisi 0.1
umol L7 ile 566 pmol L araliginda elde edilmistir. Deneysel sonuglar, modifiye
elektrotun kolayca iiretildigini ve olaganiistii kararlilik sergiledigini gostermistir.

Bu c¢alismada, potansiyometrik algilama baglamimda iyondan -elektrona
dondstiiriiciiler olarak iletken metal organik kafes yapilarinin (MOF'lar) kesfedilmemis
bir 6zelligi agiklanmistir. Birkag iletken iki boyutlu MOF analogu, camsi bir karbon
elektrot lizerine damlatilmistir ve daha sonra potansiyometrik bir sensor olusturmak i¢in
iyon segici bir membranla kaplanmustir. Ortaya ¢ikan cihazlar, Nernst'e yakin bir cevap
ve 4 buyiklikte biiyiik dogrusal aralik ile karakterize edilen, anyonlara ve katyonlara
kars1 milkemmel algilama 6zellikleri sergilemistir. Empedans ve kronopotansiyometrik
Olcuimler, biiyiik toplu kapasitansin (204+2 pF) ve iyi potansiyel stabilitenin (11.1 + 0.5
pnA/saat sapma) varhigini ortaya ¢ikarmustir. Potansiyometrik su testi ve temas agisi
Olctimleri, bu smiftaki malzemelerin hidrofobiklik sergiledigini ve elektrot/membran
arayiiziinde su tabakasi olusumunu engelledigini, bunun sonucunda 11.1 pA/saat kadar
diistik bir potansiyel sapma ile oldukc¢a kararli bir algilama tepkisi sagladigim
gdstermistir. Iletken MOF'larin iyondan elektrona transdiiksiyon 6zelligi, iyon segici
elektrotlar icinde umut verici bilesenler olarak bu siniftaki malzemelerin gelistirilmesinin

temelini olusturabildigi belirtilmistir (Mendecki ve Mirica, 2018).
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Cao vd. (2019), elektroaktif olmayan glifosat tayini i¢in hiyerarsik olarak Cu-BTC
MOF malzemesine dayali bir elektrokimyasal sensor ilk olarak bu c¢aligmada
olusturulabilmistir. Cu-BTC kafes yapilarin1 bir tespit matrisi olarak kullanarak, blyuk
malzemenin spesifik yilizey alani, elektrot reaksiyon alanmi artirabilir, verim ve
algilamay1 daha da iyilestirebilir. Glifosat tayini icin Cu-BTC MOF elektrokimyasal
davranis1 su sekilde degerlendirilmistir; dongiisel voltametri (CV) Optimum kosullar
altinda, glifosat1 saptamak i¢in diferansiyel darbe siyirma voltametrisi (DPV)
kullanilmistir. Sonuglar, iiretilen sensoriin diisiik tayin limiti gosterdigini saptamistir.
Sonuglar, fabrikasyon sensdriin ¢ok diisiik tayin limiti (1.4x10°"° mol L) ve genis
konsantrasyon araligi (1.0x102 ile 1.0x10° mol L ve 1.0x107? ile 1.0x10° mol L?)
gostermistir. Ayrica, bu sensor kabul edilebilir tekrarlanabilirlik ve kararliligi yani sira
iyi secicilige de sahiptir. Bu etki gercek drneklerde (organofosforlu pestisitler) Cu-BTC
MOF tabanli sensoriin, olumlu ve segici algilamada bilyiik potansiyel uygulamaya sahip
oldugunu gostermistir.

Zhang vd. (2020a), yaptig1 c¢alismada, modifiye UiO-66-NH> ve N-
metilolakrilamit (NMA) yaygin monomerleri kullanarak yerinde polimerizasyon yoluyla
bir metal organik kafes yapis1 (MOF) bazli kompozit monolit kolon hazirlamislardir.
MOF tabanli kompozit monolitik kolon, nitrojen adsorpsiyon-desorpsiyon izotermi, civa
girisi ile karakterize edilmistir. UiO-66-NH2'nin eklenmesi, monolitin hem spesifik ylizey
alanin1 hem de gecirgenligini artirabilmistir. Yontemin pratikte kolay, dogru ve kullanigl
oldugu bulunmustur.

Zhu vd. (2021), altin nanoparcaciklarla (Aunano/Fe-MOF’lar) siislenmis amino
iceren Fe bazli metal-organik kafes yapilarmin bir melezini, AuCls'ln basit bir
adsorpsiyon/indirgenmesi yoluyla basarili bir sekilde iiretmislerdir. Aunano'nun Fe-MOF
yiizeyinde iyi dagilimi, taramali elektron mikroskobu ile dogrulanmistir. X-1gmn1
fotoelektron spektroskopisi ve N»-adsorpsiyon karakterizasyonu ile elektrokimyasal
empedans spektroskopisi, Aunano/Fe-MOF kompozitindeki Aunano'nun yik transferini
kolaylastirdigin1 gostermistir. Aunano/Fe-MOF ile modifiye edilmis camsi karbon
elektrot (Aunano/Fe-MOF/GCE), optimize edilmis kosullar altinda As(III) kare dalga
anodik siyirma voltametrisi (SWASV) ile As(I11) tayini icin 0.02 ppb ~ 2 ppb ve 2 ppb ~
30 ppb’lik genis dogrusal araliklari, yiiksek hassasiyetle elde edilmis olup, tayin sinir1
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(LOD) 0.0085 ppb (S/N>3) olarak bulunmustur. Ayrica, onerilen Aunano/Fe-MOF/GCE,
gercek su drneklerinde As(III) dlgtimii i¢in tekrarlanabilirlik i¢in basariyla kullanilmistir.

Algahtani vd. (2024), potansiyometrik bir sensorde hassaslastirici gorevi goren
metal organik kafes yapisi (MOF) sorbentine bir 6rnek olarak, metal-organik kafes yapisi
(MOF) UiO-66-NH'yi kopriilii genisletilmis kapili alan etkili transistor (EGFET)
tasarimina dahil etmiglerdir. Hassaslastirilmis EGFET, imidacloprid icin AB 'Maksimum
Kalint1 Limiti'nden (MRL) 3 kat daha kuguk bir tayin limitiyle insektisit imidacloprid
kalintisini tayin etmistir. Bu, kromatografik yontemlere kiyasla ¢ok daha diisiik deneysel
ayak iziyle suyun MRL uyumluluguna iligskin kararlarm alinmasina olanak saglamistir.
Sensorii gida numunelerine uygulamak i¢in yasal gida igeriklerinden kaynaklanan olas1
girisimi hesaba katilmistir. Etkilesim, meyve sular1 i¢in kiicliik veya orta diizeyde,
'kirmizi' meyve suyu (antosiyanin boyalar1 iceren) i¢in orta diizeyde ve digerleri i¢in
kii¢iik oldugu belirtilmistir. Cay i¢in etkilesim gii¢liidiir, kafeinden kaynaklanabildigi
belirtilmistir. Kiigiik veya orta diizeyde girisim varliginda bile imidakloprid kalintisina
iligkin 'kabul/red' kararlar1 vermek i¢in bir test protokolii Onerilmistir. Mevcut agar
kopruli EGFET tasarimi, MOF sorbentlerinin potansiyometrik sensorlerde daha genis
kullanimini saglamstir.

Keshta vd. (2024), geri donistiiriilebilir atiklardan bir IET substrati tiretmiglerdir
ve gevresel bir numunedeki kursun iyonlarmmn (Pb?*) hizli ve yerinde tayini i¢in bunu
ISE tabanli bir sensorde bir IET katmani olarak uygulamislardir. Ilk olarak MIL-101(Cr),
PET ve Cr*® atik geri doniisiimii (R-MIL-101(Cr)) kombinasyonuna dayali olarak
hazirlanmistir. Polianilin  (PANI), iletken bir PANI@R-MIL-101(Cr) kompoziti
hazirlamak i¢in R-MIL-101(Cr) tizerinde polimerlestirilmistir. Daha sonra Misir'in Idku
Goli'nden toplanan sediment Orneklerinde Pb?* iyonlarinm tayini i¢in Pb?*-ISE
yapiminda IET substrati olarak uygulanmstir. Ug Pb?* sensérii iiretilmistir ve IET
substratlar1 olarak sirasiyla PANI, R-MIL-101(Cr) ve PANI@R-MIL-101(Cr)'ye karsilik
gelen sensorler I, II ve III olarak adlandirilmistir. Sensorlerin performansi, diisiik
konsantrasyon seviyelerinde Pb?'nm hizli ve secici tayini icin uygulanmak uzere
incelenmistir. Uretilen sensorler arasinda PANI@R-MIL-101(Cr) hizli hizhi cevap siiresi
(5 saniye), diisiik tayin limiti (1x10~7 mol L) ve 0.9 mV h™! potansiyel sapma ile 70 giine
ulasan uzun kullanim 6mriine sahip oldugu belirlenmistir. Elektrokimyasal ozellikler,
diisiik empedansi ve yiiksek kapasitansi nedeniyle PANI@R-MIL-101(Cr) durumunda
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hizli iyondan elektrona tasmimi kanitlamigs oldugu belirtilmistir. PANI'nin yerinde
polimerizasyonu, PANI@R-MIL-101(Cr) kompozitinin iletkenligini 6nemli Olgude
arttirmustir. PANI@R-MIL-101(Cr)'nin hidrofobik yapisi, elektrot/membran arayiiziinde
su katmanlarinin olusumunu Onleyerek yiiksek stabilite saglamistir. Bu sonuglar, SC-
ISE'lerin gelecekteki gelisimi igin diisiik tayin limitleri ve yiiksek stabilite ile cevresel
numunelerde Pb?* algilamast igin IET tabanli PANI@R-MIL-101(Cr) katmaninimn biiyiik
potansiyelini gostermistir.

Basolite C300 ile ilgili yapilan ¢aligmalar;

Petit vd. (2011), metal organik kafes yapist (MOF)/grafit hibrit malzemeler
yerinde bir islem kullanarak hazirlamistir. Cesitli kimyasal ve fiziksel 6zelliklere sahip
grafitler kullanilmis ve MOF bileseni olarak Basolite C300 secilmistir. Numuneler (ana
materyaller ve hibrit materyaller), X-isin1 kirinimi, nitrojen sogurulmasi, taramali
elektron mikroskobu, Raman spektroskopisi, Fourier doniisiimii kizilotesi spektroskopisi
ve termogravimetrik analiz ile karakterize edilmistir. Daha sonra dinamik kosullarda
amonyak adsorbanlar1 olarak test edilmistir. Sonuclar, sinerjistik 6zelliklere sahip hibrit
malzemelerin olusturulmasinda grafitin islevsellestirilmesinin  6nemli oldugunu
gostermistir. Grafit {izerinde fonksiyonel gruplarim bulunmamasi, basit bir fiziksel
karisimm olusmasina neden olmustur. Grafit bilesenin ylizey kimyasmin yani sira,
fiziksel parametrelerin de (g6zeneklilik ve pullarn boyutu) hibrit malzemelerin
olusumunu etkiledigi goriilmiistiir. Grafit pargaciklarinin Basolite C300 olusumunu
bozdugu ve bir substrat yoklugunda MOF olustugunda gozlemlenenden farkli bir kristal
morfolojisine neden oldugu gézlemlenmistir. Grafit pargaciklarinin ikinci davranist ise,
Basolite C300 ve grafitin basit fiziksel karisimi i¢in beklenenden daha az amonyagin
hibrit malzemeler Uzerinde adsorbe edilmesine neden olmustur. MOF yapis1 (Basolite
C300 ve hibrit malzemelerde) amonyak adsorpsiyonu Uzerine ¢Okmiis ve yeni tirlerin
olusumuna yol agmistir.

Martinez vd. (2012), Basolite C300, ZIF-8, MIL-100(Al), MIL-53(Al) ve NH.-
MIL-53(Al) gibi cesitli arketipik metal organik kafes yapilari, bir elektrokimyasal
hiicrede anodik c¢oziinme yoluyla sentezlemislerdir. Cozilcl, elektrolit, voltaj-akim
yogunlugu ve sicaklik gibi farkli reaksiyon parametrelerinin, elde edilen MOF'larin
sentez verimi ve dokusal Ozellikleri {izerindeki etkisi arastirilmistir. Numunelerin

karakterizasyonu, X-ismi kirmimi, gaz adsorpsiyonu, atomik kuvvet mikroskobu, daginik
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yansima kizildtesi Fourier doniisimii  spektroskopisi ve taramali elektron
mikroskobundan olustugu belirlenmistir. Bu makalede, elektrokimyasal sentezin, bu
g0zenekli malzemelerin sentezinde ek serbestlik dereceleri sunan saglam bir yontem
oldugu gosterilmistir. Baglica avantajlari, daha kisa sentez siiresi, daha iliman kosullar,
MOF nanopartikiillerinin kolay sentezi, morfoloji ayar1 ve yiiksek Faraday verimliligi
oldugu belirlenmistir. Sentezlenen MIL-53 ve NH»-MIL-53 6rnekleri, solvotermal olarak
sentezlenen orneklerle karsilastirildiginda bastirilmis kafes yapis1 esnekligi sergilemistir.

Linvd. (2012), hidrojen depolama kapasitesi, Basolite C300 adi verilen bakir bazli
metal organik bir kafes yapisi1 UGzerinde ince yapisal analizlerle aragtirmistir. Basolite
C300 MOF’un kristal yapisi, toz X-1gin1 kirmimiyla dogrulanmistir ve ortalama pargacik
cap1, FE-SEM tarafindan yaklasik 15-20 um olarak belirlenmistir. Azot adsorpsiyon
izotermleri, Basolite C300 MOF’un yaklasik 1055 m?g~' BET spesifik yiizey alanma
sahip tip | izotermine sahip oldugunu gostermistir. Hidrojen adsorpsiyon ¢aligmasi, bu
malzemenin 303 K ve 35 bar’da agirlikga %0.47 H> depolayabildigini gostermistir.
Basolite C300 MOF’un kristal ¢ergevesindeki Cu(II)’nin varligi, kenar 6ncesi XANES
spektrumlari ile dogrulanmistir. XANES spektrumundaki 8985.8 ¢V’deki keskin dzellik,
dipoliin izin verdigi elektronun 1s’den 4pxy’ye gecisini temsil etmistir. Ek olarak,
EXAFS spektrumlar1 Basolite C300 MOF yapisinin 4.2 koordinasyon numarasiyla 1.95
A Cu-O bag mesafesine sahip oldugunu gostermistir.

Sudaki PNP adsorpsiyonu icin yeni bir mikro gézenekli adsorban smifi olan metal
organik kafes yapilar1 (MOF’lar) sunulmustur. Temsili bir MOF olan Basolite C300,
sudaki olaganiistii kararliligi nedeniyle PNP’yi adsorbe etmek {lizere secilmistir.
Adsorpsiyon kinetigi, izotermler ve termodinamik arastirilmistir. Basolite C300’iin ~400
mg/g adsorpsiyon kapasitesine sahip oldugu bulunmustur. Bu kadar yiksek bir
adsorpsiyon kapasitesinin mekanizmasi: Onerilmis ve PNP’nin NO’sinin Basolite
C300’iin metal bolgesine afinitesine ve ayrica PNP ile Basolite C300’iin benzen halkalari
arasindaki afiniteye atfedilmistir. Fenoliin varligi, PNP’nin Basolite C300’in
adsorpsiyonunu engellememistir, bu da Basolite C300’in PNP’ye Kkarsi yiiksek
seciciligini gostermistir. Basolite C300, PNP’yi adsorpsiyon islemi yoluyla sudan
uzaklastirmak i¢in etkili ve oldukca secici bir adsorban olabildigi belirtilmistir (Lin ve
Hsieh, 2015).
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Zhu vd. (2015), Cu-BTC'nin (Basolite C300) ilk kez alkali ortamda luminol-H20O>
sisteminin kemiliiminesans (CL) reaksiyonunu milkemmel sekilde katalize edebildigini
bildirmistir. Luminol-H20: sistemi ile karsilastirildiginda, luminol-H20,-Basolite C300
sisteminin CL yogunlugu yaklagik 90 kata kadar onemli Olgiide arttirilmis ve bu da
hassaslagtirilmig CL sistemini olusturmustur. Dopamin (DA) varligi luminol-H>O»-
Basolite C300 sistemini inhibe ederek CL yogunlugunda (Al) degisikliklere neden
Olmustur. Bu olguya dayanarak DA'nin tayini icin mikemmel bir algilama platformu
olusturulmustur. Optimize edilmis kosullar altinda AI, 2.3 nmol L (3S/N) tayin limitiyle
0.010-0.70 pmol L? araliginda DA konsantrasyonuyla orantili oldugu belirlenmistir.
Onerilen yontem tatmin edici sonuglarla insan plazmasi ve idrar 6rneklerinde DA'nin
belirlenmesine uygulanmistir. Ayrica, bu tiir bir gelistirmenin karsilik gelen mekanizmasi
aragtirtlmustir. Sonuglar, luminol-H202-Basolite C300 sisteminin CL yogunlugundaki
artisin, ylizeyinde radikal olusumunu ve elektron transfer siireclerini kolaylastiran
Basolite C300’iin katalizinden kaynaklandigini gostermistir.

Lin wvd. (2018), Basolite C300 ve QDs-luminol-aptamer konjugatlari
hazirlanmistir. QDs-luminol-aptamer konjugatlari, m-n konjugasyonu yoluyla grafen
oksit tarafindan adsorbe edilebilmistir. Adenozin eklendiginde, QDs-luminol-aptamer
konjugatlar1 manyetik grafen oksitten (MGO) serbest birakilmistir ve kemiliiminesan
anahtar acilmistir. Basolite C300’tin, alkalin bir ortamda luminol-H2O2 sisteminin
kemiliiminesans reaksiyonunu katalize edebildigi ve kemiliiminesans ile QD'ler
arasindaki kemiliiminesans rezonans enerji transferini (CRET) dolayli olarak
gelistirebildigi bildirilmistir. Boylece adenozin hassas bir sekilde tayin edilebilmistir. Bu
olguya dayanarak adenozinin saptanmasi i¢in miikemmel bir platform olusturulmustur.
Optimize edilmis kosullar altinda, adenozin i¢in dogrusal ¢alisma araligi 1.0x10'2-
2.2x107'% mol L™ ve tayin limiti 2.1x107"* mol L olarak belirlenmistir. Onerilen yontem
biyolojik 6rneklerde adenozin tayini i¢in basariyla kullanilmustir.

Murinzi vd. (2018), [Cus(benzen-1,3,5-trikarboksilat)2(H20)s]n Basolite C300°iin
elektron transfer kinetiginin, CuO@Basolite C300 verecek sekilde bakir oksit
nanopartikillerini ~ kullanarak  kanallarmm  yiiklenmesiyle iyilestirilebilecegini
kanitlamiglardir.  Elektrokimyasal c¢alismalar, nanokompozitteki bakir  oksit
nanopartikilleri ve Basolite C300’tin sinerjisinin, ylksek elektrokatalize, iyi sinyal

giicleriyle birlikte kataliz i¢in hizli cevap zamanma (5 saniyeden az) ve sitrik asidin
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oksidasyonuna karsi miikemmel secicilik gostermistir. Ayrica sitrik  asidin
oksidasyonunun, bildirilen ¢ogu sistem igin yaygin olarak gozlemlenenlere (+1.00)
kiyasla daha diisiik potansiyelde (+0.47) meydana geldigi ve pasiflesmeye karsi ¢ok
yuksek bir direng gosterdigi de kaydedilmistir. Bu sonug, ¢cok sayida katalitik olarak aktif
bolgenin varligma ve sitrik asidin oksidasyonu i¢in aktivasyon enerjisi bariyerini
azaltabilen nanokompozit malzemenin genis yiizey alanma atfedilmistir. Onciilerle
karsilastirildiginda kompozit, {istiin elektron transfer kinetigi sergilemis ve bu da
sinerjistik bir iliskinin olustugunu ortaya koymustur. Bu ¢alisma, MOF'lar ve iletken
nanopartikiillerin kombinasyonunun yeni elektrokimyasal sensorlerin gelistirilmesi i¢in
kullanilabilecegini gii¢lii bir sekilde one stirdiigii belirtilmistir.

Lestari vd. (2019), Basolite C300 [Cu3(BTC).] (BTC: benzen 1,3,5-trikarboksilat)
ve Klaten, Orta Java'dan Endonezya'ya 6zgii aktiflestirilmis dogal zeolit (ANZ) iceren
kompozit malzemeleri basariyla hazirlamis ve karakterize etmislerdir. Bu iki malzemenin
kombinasyonunun kompozitin o6zelliklerine etkisini ve ayni zamanda CO: gazini
adsorblama  yetenegini  belirlemeyi  amaglamislardir.  Basolite  C300-ANZ
(ANZ@Basolite C300) kompoziti iki farkli teknikle, yani solvotermal ve sonikasyon
yontemiyle sentezlenmistir. Elde edilen malzemeler hem Basolite C300’tin hem de
ANZ'nin X-1gmn1 kirmim grafigi 6zelliklerini sergilemistir. Fourier dontisiimii kizilotesi
(FTIR) analizi, Basolite C300 ve ANZ'den gelen zirvelerin bir kombinasyonunu, yani
karboksilat gruplarina atanan zirveleri ve Basolite C300°den Cu-O arasindaki baglarin
yani sira ANZ'den N-H bikilmesi ve SiO’nun bir kombinasyonunu gostermistir.
ANZ'nin Basolite C300’e eklenmesi ylizey alanini ve nitrojen absorplama kapasitesini
azaltmigtir. Kompozitlerin CO> yakalama malzemeleri olarak uygulanmasi, bunlarin CO2
adsorpsiyon kapasitesinin, baslangic malzemelerine kiyasla arttigini (yaklasik %12)
gostermistir.

Rezvani Jalal vd. (2020), iletken grafen oksit nanoseritleri (GONR'ler) ile
degistirilmis cams1 karbon elektrot (GCE) (Basolite C300/GONR'ler/GCE) uzerinde
Basolite C300 kafes yapisinin yerinde biuyimesine dayanan bir elektrokimyasal sensor
gelistirmislerdir. Fabrikasyon olarak degistirilmis elektrot, alan emisyon taramali
elektron mikroskobu, transmisyon elektron mikroskobu (TEM), yiksek ¢ozinurlukli
TEM, Fourier doniisiimii kizilotesi, X-1sm1 kmrmimi, elektrokimyasal empedans

spektroskopisi, dongusel voltametri ve Raman spektroskopisi kullanilarak karakterize
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edilmistir. Basolite C300/GONR 'ler/GCE'nin bir antikanser ilaci olarak Imatinib'e (IMA)
kars1 voltametrik cevabi, GONR'lerin ve Basolite C300 kafes yapisinin sinerjik etkisi
nedeniyle Basolite C300/GCE'den 6nemli 6l¢lide daha yiiksek g¢ikmustir. IMA igin
Basolite C300/GONRS/GCE'deki kalibrasyon egrisi, 0.006 pmol L™ (6 nmol L) tayin
limitiyle 0.04-1.00 ve 1.0-80.0 pmol L olmak iizere iki dogrusal dinamik aralig
kapsadig1 belirlenmistir. GONR'lerin iletkenliginden ve Basolite C300’{in genis yiizey
alanindan faydalanarak, IMA'nin elektrokimyasal tayini i¢in hassas bir modifiye elektrot
gelistirilmistir. Mevcut yontem, MOF'larin zayif iletkenligini ¢ozmek igin etkili bir
strateji saglamistir. Son olarak, elde edilen elektrokimyasal performans, bu degistirilmis
elektrodu idrar ve serum oOrneklerinde IMA'nin belirlenmesinde umut verici hale
getirmistir.

Gill vd. (2020), bir bakir(ll) benzen-1,3,5-trikarboksilat (BTC) metal-organik
kafes yapis1 (MOF), poli(akrilik asit) (PAA) ile modifiye etmis ve daha sonra vankomisin
icin bir elektrokimyasal sensorde kullanmislardir. Tek kap yontemiyle sentezlenen MOF,
Basolite C300’e¢ kiyasla suda ¢Oziiniirliigiinii arttrmus ancak kristalliginden ve
gozenekliliginden 6diin vermemistir. MOF, gelismis elektrokatalitik 6zellikler gosterdigi
cams1 bir karbon elektrotun (GCE) iizerine yerlestirilmistir. Bunun, BTC ve PAA'nin
karboksi gruplar1 arasindaki dimer olusumu yoluyla ¢esitli Basolite C300 kristalleri
arasinda bir ag olusturan poli(akrilik asit) varligina bagh oldugu varsayilmaktadir. Bu
aynt zamanda MOF'un daha iyi dagilmasma ve MOF ile vankomisin arasindaki
etkilesimin gelismesine yol agmistir. MOF'larin ve vankomisin komplekslerinin yapisal,
spektral ve elektrokimyasal 6zellikleri karakterize edilmistir. Modifiye edilmis GCE'nin,
eklenmis idrar ve serum Orneklerinde antibiyotik vankomisin'in elektrokimyasal tayini
(en 1yisi Ag/AgCl'ye kars1 784 mV c¢alisma potansiyeli) i¢in gecerli bir ara¢ oldugu
gosterilmistir. Vankomisin 1-500 nmol L? konsantrasyonu araliginda dogrusal ve
+904.3'lik bagil standart sapmayla tayin limiti 1 nmol L™"dir.

Shen vd. (2020), Cu bazli bir nanolevha metal-organik kafes yapis1 (MOF) olan
Basolite C300, oda sicakliginda bir solvent yontemi kullanarak sentezlemistir.
Morfolojisi, yapis1 ve bilesimi, taramali elektron mikroskobu (SEM), transmisyon
elektron mikroskobu (TEM), atomik kuvvet mikroskobu (AFM), toz X-ismi kirmimi
(XRD), Fourier doniistimii kizilotesi (FTIR) spektroskopisi, Raman spektroskopisi,

nitrojen adsorpsiyonu ve desorpsiyon izotermleri, enerji dagilimli X-1sin1 spektroskopisi
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(EDS) ve element analizi (EA) ile karakterize edilmistir. Bu malzeme daha sonra askorbik
asidin (AA) elektrokimyasal oksidasyonunu katalize etmek igin bir indiyum kalay oksit
(ITO) elektrotunun yiizeyine yiiklendi. pH incelemesinden esit elektron-esit proton
reaksiyonu ¢ikarilmig ve dinamik c¢alismayla diflizyon kontrollii bir siireg
guclendirilmistir. Optimum kosullar altinda, +0.02 V’deki oksidasyon tepe akimi,
sirastyla 0.01-25 ve 25-265 mmol L™ araliklarinda AA konsantrasyonuyla dogrusal bir
iliski sergilemistir. Tayin limiti (LOD), S/N 3’te 3 pumol L olarak belirlenmistir.
Miikemmel yanit, hem etkili yiizey alanin1 hem de elektron transfer yetenegini 6nemli
Olglide artiran Basolite C300’iin gozenekli nano tabaka yapisina atfedilebildigi
belirtilmistir. Ayrica yeni AA sensorii 1yi bir tekrarlanabilirlik, olumlu stabilite ve glikoz,
urik asit (UA), dopamin (DA) ve c¢esitli amino asitlere karsi yiiksek hassasiyet
gostermistir. Ayrica gesitli AA iceren tabletlerin gercek numune testlerine de basariyla
uygulanmaistir.

Zhang vd. (2020b), Basolite C300’i, sulu ¢ozeltide boyanin ¢ikarilmasi igin
gOriiniir 151k (Vis) altinda peroksomonosiilfat: (PMS) aktive etmek iizere bir fotokatalizor
olarak uygulamiglardir. Sonuglar, iki katyonik boyanin [rodamin B (RhB) ve metilen
mavisi (MB)] giderim verimliliginin 120 dakika i¢inde %95'ten daha yiiksek oldugunu
gostermistir. SO4>", -OH gibi serbest radikaller bozunma siirecinde yer almistir. SO4>"
baskin bir rol oynamistir. Bozunma mekanizmasimni arastirmak i¢in Zeta potansiyeli, X-
1511 fotoelektron spektroskopisi ve fotoliiminesans spektroskopisi verileri kullanilmistir.
Bozunma siirecinde, Basolite C300 ile katyonik boyalar arasindaki yiizey yiikii ¢ekimi,
katyonik boyalarin (MB ve RhB) bozunma verimliligi, anyonik boyalardan [asit turuncu
7 (AO7) ve metil kirmizis1)] %50'den daha yiiksek olan giderim verimliligini arttirmistir.
Ote yandan Basolite C300’iin, boyalarm bozunmasini hizlandiran fotoelektronlari
ileterek PMS'yi aktive ettigi kanitlanmigtir. Basolite C300 mevcut oldugunda (Basolite
C300/PMS/Vis) PMS/Vis'in reaksiyon kosullariyla karsilagtirildiginda MB ve RhB'nin
bozunma oranlar sirastyla %62.7 ve %63.2 arttirmustir.

Singh vd. (2021), Cd?* seviyesinin hizli ve ekonomik olarak izlenmesi i¢in multi
duvarli karbon nanotiiplere (CNT'ler) ve bakir metal organik kafes yapisina (Cu-MOF)
dayanan bir elektrokimyasal sensor, tek kapta hidrotermal reaksiyon yoluyla
sentezlemistir. Hazirlanan CNT-Cu-MOF'un yapisi, morfolojisi ve fiziksel 6zellikleri

farkli fizikokimyasal tekniklerle karakterize edilmistir. Cams1 karbon elektrotun yiizeyi,
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0.1 mol L fosfat tamponunda Cd?**y1 tayin etmek igcin CNT-Cu-MOF ile degistirilmistir.
Tayin limitinin 0.275 nmol L™ (S/N = 3) oldugu ve dogrusal kalibrasyon egrilerinin 0.2
ile 10 p mol L arasinda degistigi bulunmustur. Ayrica gelistirilen elektrokimyasal sensor
mukemmel secicilik, kararlilik ve tekraredilebilirlik gostermistir. Ger¢ek zamanli bir
musluk suyu 6rneginde CNT-Cu-MOF'un geri kazaniminin %100.4 oldugu bulunmustur.
Iyi tasarlanmis sensor, musluk suyundaki Cd** miktarmm yerinde izlenmesi igin umut
verici bir yaklasim kullanilmistir.

Mahmoud vd. (2021), bir nano-Schiff bazli baglayiciya sahip yeni hazirlanmis bir
Cu-MOF'ye dayali bir karbon pasta elektrotu gelistirmistir. Hazirlanan iyonofor birgok
analitik ve spektroskopik yontem kullanarak karakterize edilmistir. X-1sin1 kirmim
verileri, yeni sentezlenen Cu-MOFun mezog6zenekli bir yapiya sahip oldugunu ileri
stirmiistiir. Farkli ger¢ek su ve farmasotik numunelerde Al(III) tayini i¢in, olusturulan
elektrot ylksek hassasiyetle (%RSD = 0.82—1.98) ve dogrulukla (%geri kazanim = 98.0—
101.2) basariyla kullanilmistir. Spektroskopi sonuglar1 atomik absorpsiyonla iyi bir uyum
gostermistir. Incelenen sensor, Al(I11) iyonuna (19.89 + 0.63 mV/on kat) kars1 Nernst
davranis1 sergileyerek 1.0x1077 ile 1.0x10"* mol LY1ik genis bir dogrusal ¢alisma
araligmi kapsayarak 3.31x10° mol L™ diisiik tayin limiti sergilemistir. pH ¢alisma aralig1
2.3-6, Ve cevap zamani 6 saniye olarak belirlenmistir. Uretilen sensor Al(I11) iyonlar1 i¢in
olduke¢a secici ¢ikmistir. Tepki mekanizmasi ve ylizey reaksiyonu, enerji dagitict X-1sin1
analizi ve Fourier doniisiimii kizilotesi analizi ile birlestirilmis taramali elektron
mikroskobu yoluyla incelenmistir.

Baheri vd. (2021), biyolojik numunelerdeki bagmmlilik yapici ilaglarin eser
miktarlarinin zenginlestirilmesi igin ilk kez bakir bazli bir metal-organik kafes yapisi
(Basolite C300) kullanmustir. Basolite C300 sentezlenmis ve paslanmaz celik telin
yiizeyine kaplanmistir. Hazirlanan kaplama, biyolojik sivilardaki bazi bagimlilik yapici
ilaglarin  6n zenginlestirilmesi ve Dbelirlenmesi i¢in gaz kromatografisi-kitle
spektrometresi ile birlikte headspace kati faz mikro ekstraksiyon ydnteminde
kullanilmistir. Hazirlanan kaplama, genis yiizey alani ve segilen analitlerle n-m istifleme
etkilesimi nedeniyle iyi ekstraksiyon verimliligi gostermistir. Optimum kosullar altinda,
yontem makul bir belirleme katsayis1 (R? > 0.9961) ve uygun dogrusal dinamik aralik
(0.5-1000 pg L") ile dogrulanmistir. Ayrica tayin limitleri su, idrar ve plazma 6rnekleri

igin swrastyla 0.1-0.4, 0.2-0.6 ve 0.4-0.7 ug L' arahginda elde edilmistir. Mevcut
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yontemin miktar belirleme sinirlar1 su, idrar ve plazma numunelerinde sirasiyla 0.5-1.3,
0.7-1.5ve 1.0-1.9 pg L™ arahginda elde edilmistir. Gun igi ve boyalar arasi tek elyaf ve
elyaftan elyafa bagil standart sapmalar sirasiyla %3.0-13.9 ve %3.5-12.3 araliginda
gozlenmistir. Son olarak biyolojik numunelerdeki ilaglarin belirlenmesi igin mevcut
yontem uygulanmistir.

Liu vd. (2022), izoproturon herbisitinin son derece hassas ve segici tayini igin
molekiiler baskili polimer (MIP) baslikli Au@Basolite C300 nanokapsiil bazli elektrotun
yenilik¢i bir tasarimi agiklamistir. Au@Basolite C300 nanokapsulleri, nanodlgekli
Basolite C300 kristallerinin Cu.O gekirdek malzemeleri tizerinde yerinde buyuttlmesi ve
ardindan AuCls~ ve Cuz0 arasindaki galvanik yer degistirme reaksiyonu yoluyla i¢i bos
Basolite C300 duvarlar1 igindeki Au nanopartikiillerinin  kapstllenmesiyle
olusturulmustur. Hidrofobik Au@Basolite C300 varliginda bir baska yiizey baskilama-
yonlendirme polimerizasyon isleminden sonra, yiiksek performansl bir elektrokimyasal
algilama platformu elde edilmistir ve izoproturonun taninmasi ve miktariin belirlenmesi
icin kullanilmistir. Optimum deney kosullar1 altinda, 0.45 nmol L™ 'lik ultra diisiik tayin
limitiyle 0.0010-45 pmol L? dogrusal araligim kapsayan dogrusal bir iliski
gozlemlenmistir. EK olarak, su numunelerinin uygulanmasinda izoproturon icin
Au@Basolite C300@MIP ile degistirilmis elektrot, %99.07-105.8 araliginda geri
kazanimlar ve < %4 bagil standart sapma belirlenmistir.

Wannassi vd. (2023), basit ve hizl1 bir sentez olan bir oda sicakligi yontemi
kullanarak oldukca mikro gozenekli bir Cu-BTC (Basolite C300) sentezlemistir.
Hazirlandig: sekilde oda sicakliginda 10 dakika boyunca elde edilen Basolite C300, 1875
m?/g'lik cok yiksek bir Brunauer-Emmett-Teller (BET) yiizey alani, 0.789 cm®/g'lik
gozenek hacmi (Vp) ve 7.84 A ortalama mikro gézenek boyutu sergilemistir. Bu trtine
dayanarak, metal-organik kafes yapisi olan Basolite C300 etrafinda iletken bir polianilin
polimerini (PANI) polimerize ederek iletken bir elektrokimyasal sensor olan Basolite
C300@PANI bagsariyla tiretilmistir. Fourier doniistimii kizil6tesi (FTIR) spektrumlari, X-
isin1 kirinim deseni (XRD), Basolite C300@PANI olusumunu desteklemistir. Ayrica
taramali elektron mikroskobu (SEM) ¢aligmalari, PANI'nin Basolite C300 yiizeyini esit
sekilde kapladigimi dogrulamistir. Ortaya ¢ikan malzemeyi, kursun iyonlarinin glivenilir
sekilde algilanmasi i¢in yeni bir elektrokimyasal sensor olusturmak i¢in kullanilmustir.

Gelistirilen sensoriin iyonlara karsi elektrokimyasal cevabi, diferansiyel darbe
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voltammetrisi (DPV) kullanilarak degerlendirilmistir. Optimize edilmis kosullar altinda,
minimum 5 nmol L tayin limitiyle 0.005 ile 50 u mol L™ Pb?* konsantrasyon araliginda
dogrusal tayin tekrarlanabilir oldugu belirlenmistir. Sensor, bir arada bulunan diger
iyonlardan kaynaklanan parazitlere karsi neredeyse bagisik oldugundan, ¢ok cesitli
ortamlarda pratik olarak kullanilabilir oldugu belirtilmistir.

Sandhu vd. (2023), HD benzeri 2-kloroetil etil siilfirtin (CEES) disiik
mikromolar seviyelerinin gergek zamanli, uzaktan/yerinde kablosuz tespiti i¢in hem
tagmabilir hem de giyilebilir konfigiirasyonlarda minyatiirlestirilmis bir katalitik
elektrokimyasal sensoriin gelistirmislerdir. Ekran baskili CEES potansiyometrik sensorti,
katalitik CEES hidrolizi ve serbest kalan Cl anyonunun elektrokimyasal tayini i¢in MIP-
202 bazli reaktif katmani olan biyomimetik zirkonyum metal-organik kafes yapis1 (Zr-
MOF) ile yeni bir kat1 temasli kloriir iyon segici elektrotun (CI-ISE) kaplanmasina dayali
oldugu belirtilmistir. Yesil MIP-202 Zr-MOF'un bu tir CEES hidrolizine yonelik
kullanimi tanimlanmis ve karakterize edilmistir ve proton niikleer manyetik rezonans (1H
NMR) analizini kullanarak yerlesik MOF katalizorleri UiO-66 ve Basolite C300’¢e karsi
iistiin katalitik performansi gosterilmistir. Ortaya ¢ikan seridin ve tekstil bazli sensorlerin
¢ekici analitik performansi, sulu tamponlu ¢ozeltilerden, igme suyundan sulu tamponlu
aerosollere kadar c¢ok fazli numunelerde CEES kontaminasyonunun tespiti i¢in
gosterilmistir.

Ikhtiarudin vd. (2024), metal organik kafes yapilar1 Cu-BTC ylizeyinde amonyum
iyonunun (NH4") tayini tizerine hem deneysel hem de hesaplamali yontemler kullanarak
bir ¢alisma yapmuslardir. DFT hesaplamasi kullanilarak amonyum iyonunun (NHs")
MOF yizeyleri Uizerindeki adsorpsiyon enerjisi belirlenmistir. Hesaplama sonucu NH4*
molekillerinin Cu-BTC ylzeyine -1.51 eV adsorpsiyon enerji degeri ile adsorbe
edilebildigini gostermistir. Ayrica Cu-BTC sentezide gerceklestirilmistir ve CV
(Dongusel Voltametri) kullanilarak -0.113 V civarinda bir ¢alisma alani elde edilmistir.
Ayrica kronoamperometri testleri, akimda degisiklere neden olan 0.05, 0.1 ve 0.15 mmol
L konsantrasyonlarda amonyum ilavesinin oldugunu ortaya ¢ikarmistir. Sensor ayrica
iyi bir stabilite ve test edilen her konsantrasyonda tepe akiminda bir artig géstermistir.

Soylak vd. (2024), gida ve su Orneklerinden Pb ve Cd'min hassas ve segiCi
ekstraksiyonu icin yeni bir nanokompozit (islevsellestirilmis
nanodiamonds@CuAl.Os@Basolite C300) bazli pu-SPE yonteminin gelistirmis Ve
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uygulamiglardir. Teknik, yuksek hassasiyet ve segicilik sunarak bu metallerin eser
miktarlarda dogru 6l¢iimiine olanak saglamistir. Tayin limiti Cd icin 0.031 pug kg™! ve Pb
icin 0.052 pg kg ! olup Cd i¢in %1.7 ve Pb igin %4.8 bagil standart sapma belirlenmistir.
Yontem gergek Orneklere basariyla uygulanmistir. Gida ve dogal su 6rneklerinde Pb ve
Cd'nin miktar1 etkili bir sekilde Olgiilmistiir. En yuksek konsantrasyonlar kirmizi
mercimekte (0.274 pg kg™ Pb) ve taze nanede (0.197 pg kg*Cd) belirlenmis, ancak yine
de FAO/WHO tarafindan belirlenen siirlarin altinda (Pb igin 300 ug kg™ ve Cd icin 200
ug kg?) bulunmustur.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1 Kullanilan Kimyasallar

Basolite C300 (Sigma-Aldrich, Almanya), sisteamin HCI (Sigma-Aldrich,
Almanya), tetrahidrofuran (THF), yiksek molekiil agirlikli polivinilkloriir (PVC), o-
nitrofeniloktileter (0-NPOE), bis(2-ethylhexyl) sebacate (DOS), dibtilftalat (DBF),
potasyum tetrakis (4-klorofenilborat) (KTPCIPB), grafit ve calismadaki ¢ozeltilerin
hazirlanmasinda kullanilan biitlin tuzlar Sigma-Aldrich (Almanya) firmasindan, kati
kontakt hazirlanmasinda kullanilan Epoxy (TP 3100) ve sertlestirici (Desmodur RFE),
Denlaks (Tiirkiye) ve Bayer (Almanya) firmasindan alindi. Potansiyometrik uygulama

icin ise Cystagon ilac1 kullanildi. Biitiin ¢6zeltiler 18.3 MQ deiyonize saf su ile hazirland.

3.2 Kullanilan Cihazlar

Butin  olcumler, Sekil 3.1°de gosterildigi  gibi  bilgisayar kontrolli
potansiyometrik Olctiim sistemi ile gerceklestrildi. Referans elektrot olarak kullanilan
Ag/AgCl elektrot Gamry (USA) marka olup pH 6lglimleri de masadsti ISTEK NeoMet
Olgtim cihaziyla gergeklestirildi.

Sekil 3.1 Bilgisayar kontrollt potansiyometrik 6lgiim sistemi



3.3 Standart Cozeltiler

Olgiimlerde kullanilan standart ¢ozeltiler, analitik saflikta maddeler kullanilarak
hazirland1. 1lk olarak, her bir tiiriin deiyonize suda 0.1 mol L derisimde standart
cozeltileri hazirlandi. Daha sonra bu tiirlerin ¢alismada ihtiya¢ duyulan derigimlerdeki
standart cozeltileri, baslangicta hazirlanan 0.1 mol L™ konsantrasyondaki standart
cozeltilerinin deiyonize su ile seyreltilmesi ile hazirlandi. Tamponda hazirlanan standart
sisteamin ¢dzeltileri ise, pH=5.6 ‘da hazirlanan 0.1 mol L™ sisteamin stok ¢ozeltisinin

pH=5.6 fosfat tamponu ile seyreltilmesiyle hazirlandi.

3.4 Sensorlerin Hazirlanmasi

Sensorlerin hazirlanmasi genel olarak iki basamaktan olusur. IIk basamakta,
membran kaplama igin uyumlu iletken ara yiizeyler elde etmek i¢in kati kontakt
hazirlanmigtir. Kat1 kontakt; %50 (m/m) grafit, %35 (m/m) epoksi, %15(m/m)
sertlestiricinin THF ile uygun bir homojenize karisim seklinde olusturulmasi ile
hazirlandi. Sonra bu bakir telin agik ucu bu karisim icine daldirilarak kati kontakt ile
kaplanan teller karanlikta oda sicakliginda 24 saat kurumaya birakild. ikinci basamakta,
hazirlanan PVC membranlar kat1 kontaktlarin yiizeyine kaplandi. PVC membranlarin
bilesimleri farkli tiplerde plastiklestiriciler, iyonofor olarak Basolite C300 ve MIL-101
bazen de iyoniklestirici bilesenden meydana gelmektedir. Membranlar, 100 mg’lik
toplam membran kditlesinin 1 mL THF iginde ¢ézllmesiyle hazirlandi. Oda sicakliginda

ve karanlikta 24 saat kurutuldu.
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Hazirlanan sensdrler (Sekil 3.2) 12 saat 1.0x102 mol L sisteamin HCI

cozeltilerinde sartlandirilmistir.

Sekil 3.2 Olgiimlerde kullanilan sisteamin segici sensor
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4. BULGULAR

4.1 Optimum Membran Bilesiminin Belirlenmesi

Bir PVC membran iyon segici sensoriin potansiyometrik 6zellikleri, blyuk 6lgude
membran bilesimine baghdir. Degisik tiirde ve oranlarda iyonofor, plastiklestirici, iyonik
katk1 maddesi ve PVC oranlar1 ile 50 farkli sensor elde edildi. En iyi membran bilesimini
belirlemek amaciyla, hazirlanan membran bilesimlerinin potansiyometrik performans
ozellikleri (egim, dogrusal ¢ahisma araligi, tayin limiti ve R? degeri) karsilastirildi.
Iyonofor olarak Basolite C300’iin kullanildig1, iyonofor olarak MIL 101’in kullanildig:
membran bilesimleri ve bu membran bilesimlerinin kullanildig1 sensorlerin
potansiyometrik performans 6zellikleri sirasiyla Cizelge 4.1, Cizelge 4.2 ve Cizelge

4.3’de verilmistir.

Cizelge 4.1 Iyonofor olarak Basolite C300 kullanilarak hazirlanan membran bilesimleri

Membran Bilesimi (Yow/w)

Polimer Plastiklestirici iyonofor Iyoniklestirici

Sensér PVC 0-NPOE DBF DOS BasoliteC300 KTpCIPB
AN-(;. 32.0 - 64.0 - 3.0 1.0
A-2 26.0 70.0 - - 4.0 -

A-3 32.0 - - 62.0 5.0 1.0
A-4 32.0 - - 63.0 5.0 -

A-5 32.0 - 62.0 - 5.0 1.0
A-6 32.0 - 63.0 - 5.0 -

A-7 26.0 69.0 - - 4.0 1.0
A-8 26.0 - - 70.0 4.0 -

A-9 26.0 - - 69.0 4.0 1.0
A-10 26.0 - 70.0 - 4.0 -
A-11 26.0 - 69.0 - 4.0 1.0

A-12 26.0 67.0 - - 6.0 1.0




Cizelge 4.2 iyonofor olarak MIL-101 kullanilarak hazirlanan membran bilesimleri

Membran Bilesimi (% w/w)

Polimer Plastiklestirici Iyonofor Iyoniklestirici
Sensor  PVC 0-NPOE DBP DOS MIL- KTeCIPB
no 101(Cr)

A-13 32.0 64.0 - - 3.0 1.0
A-14 32.0 - 65.0 - 3.0 -
A-15 32.0 - - 64.0 3.0 1.0
A-16 32.0 - - 65.0 3.0 -
A-17 32.0 62.0 - - 5.0 1.0
A-18 32.0 - 63.0 - 5.0 -
A-19 32.0 - 62.0 - 5.0 1.0
A-20 32.0 63.0 - - 5.0 -
A-21 32.0 - - 63.0 5.0 -
A-22 32.0 - - 62.0 5.0 1.0
A-23 32.0 - - 62.1 5.0 0.9
A-24 32.0 - - 62.2 5.0 0.8
A-25 32.0 - - 62.3 5.0 0.7
A-26 32.0 - - 62.4 5.0 0.6
A-27 32.0 - - 62.5 5.0 0.5
A-28 32.0 - - 62.6 5.0 0.4
A-29 32.0 - - 62.7 5.0 0.3
A-30 32.0 - - 62.9 5.0 0.1
A-31 32.0 - - 62.8 5.0 0.2
A-32 32.0 - 64.0 - 3.0 1.0
A-33 32.0 - 64.1 - 3.0 0.9
A-34 32.0 - 64.2 - 3.0 0.8
A-35 32.0 - 64.5 - 3.0 0.5
A-36 32.0 - 64.3 - 3.0 0.7
A-37 32.0 - 64.4 - 3.0 0.6
A-38 32.0 - 64.6 - 3.0 0.4
A-39 32.0 - 64.7 - 3.0 0.3
A-40 32.0 - 64.8 - 3.0 0.2
A-41 32.0 - 64.9 - 3.0 0.1
A-42 26.0 70.0 - - 4.0 -
A-43 26.0 69.0 - - 4.0 1.0
A-44 26.0 - - 70.0 4.0 -
A-45 26.0 - - 69.0 4.0 1.0
A-46 26.0 - 70.0 - 4.0 -
A-47 26.0 - 69.0 - 4.0 1.0
A-48 26.0 67.0 - - 6.0 1.0
A-49 26.0 - - 67.0 6.0 1.0
A-50 26.0 - 67.0 - 6.0 1.0
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Cizelge 4.3 Calisilan membran bilesimlerinden hazirlanan sensorlerin potansiyometrik
performans Ozellikleri

Sensor Egim, mV/10 kat Tayin Dogrusal Aralik, R?
No Konsantrasyon Degisimi Limiti, mol L*
mol L*
A-1 42.7 1.0x10° 1.0x102 - 1.0x10° 0.9620
A-2 3.9 1.0x10° 1.0x102 - 1.0x10° 0.0215
A-3 44.0 1.0x10° 1.0x102 - 1.0x10° 0.9999
A-4 34.4 1.0x10° 1.0x102 - 1.0x10° 0.9722
A-5 41.8 1.0x10°® 1.0x102 - 1.0x10® 0.9474
A-6 31.0 1.0x10* 1.0x10? - 1.0x10* 0.9833
A-7 49.8 1.0x10°® 1.0x102 - 1.0x10® 0.9939
A-8 12.2 1.0x10° 1.0x102 - 1.0x10° 0.0774
A-9 49.2 1.0x10°® 1.0x102 - 1.0x10® 0.9857
A-10 29.6 1.0x10° 1.0x102 - 1.0x10° 0.4400
A-11 51.3 1.0x10° 1.0x102 - 1.0x10° 0.9962
A-12 51.5 8.0x107 1.0x10 — 1.0x10° 0.9958
A-13 49.6 1.0x10°® 1.0x10% - 1.0x 10° 0.9575
A-14 29.8 1.0x10°® 1.0x 102 —1.0x 10°® 0.9202
A-15 20.5 1.0x10°® 1.0x 102 - 1.0x 10 0,8743
A-16 24.2 1.0x10° 1.0x 102 —1.0x 10 0.9249
A-17 18.5 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.8631
A-18 e 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.5918
A-19 22.1 1.0x10°7 1.0x 10— 1.0x 107 0.9566
A-20 4.3 1.0x10® 1.0x 10°-1.0x 108 0.9757
A-21 78.0 1.0x10° 1.0x 10° - 1.0x 10 0.9806
A-22 8.2 1.0x10® 1.0x 10° - 1.0x 108 0.9717
A-23 88.5 1.0x10° 1.0x 10° - 1.0x 10 0.9953
A-24 6.4 1.0x10® 1.0x 10° - 1.0x 108 0.9990
A-25 35.3 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9623
A-26 38.0 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9837
A-27 36.9 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9891
A-28 31.4 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9795
A-29 7.0 1.0x10® 1.0x 10% - 1.0x 108 0.9735
A-30 7.6 1.0x10® 1.0x 10°-1.0x 108 0.9857
A-31 14.1 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9198
A-32 45.8 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9995
A-33 44.6 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9897
A-34 38.5 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9844
A-35 38.3 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9594
A-36 47.4 1.0x10® 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9529
A-37 48.5 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9700
A-38 48.4 1.0x10°® 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9620
A-39 53.5 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9841
A-40 42.0 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.8985
A-41 41.5 1.0x10* 1.0x 102 —1.0x 10* 0.5463
A-42 20.1 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.6732
A-43 48.5 1.0x10°® 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9797
A-44 22.0 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.7506
A-45 57.1 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.9998
A-46 12.0 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10 0.1157
A-47 56.5 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 10°® 0.9995
A-48 57.1 1.0x10°® 1.0x 102 - 1.0x 10°® 0.9773
A-49 38.8 1.0x10° 1.0x 102 - 1.0x 105 0.9934
A-50 48.3 1.0x10° 1.0x 102 — 1.0x 10°° 0.9602
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Cizelge 4.3’den de goriildiigii gibi tayin limiti, R? ve dogrusal ¢alisma aralig
acisindan %6 Basolite C300, %26 PVC, %67 NPOE + %1 KTpCIPB bilesimine sahip A-
12 sensorin, calisilan diger membran bilesimleri arasinda optimum membran bilesimi
olarak en iyi potansiyometrik performans ozelligi gosterdigi bulunmustur. Sekil 4.1,
1.0x102 mol L ve 1.0x10® mol L™ konsantrasyon araliginda deiyonize suda hazirlanmis
standart sisteamin HCI ¢ozeltilerine karsi sisteamin secici sensoriin potansiyometrik

cevaplarin1 géstermektedir.

4.2 Dogrusal Cahsma Arahgi, Tayin Limiti ve Egimin Belirlenmesi

Kalibrasyon grafigini olusturmak i¢in deiyonize suda hazirlanmig sisteamin HCI
standart c¢ozeltileri (1.0x102 mol L71-1.0x10® mol L™) serisinde alman &lgiimler
kullanild1 ve elde edilen kalibrasyon grafigi, egim, dogrusal ¢alisma araligi ve R2
hesaplamalari i¢in kullanildi. TUPAC’a gdre sisteamin seg¢ici Sensorin tayin limiti
belirlenmistir (Buck ve Lindner, 1994). Bunun i¢in diisiik ile yliksek konsantrasyonlarda
sisteamin HCI 25+£1°C’de potansiyel 6l¢iimleri yapilmistir. Sisteamin segici sensor ile
farkli konsantrasyonlardaki sisteamin HCI ¢ozeltileri igin elde edilen potansiyel-zaman
grafigi Sekil 4.1°de verilmistir. Elde edilen potansiyel-zaman grafigi ve buna ait
kalibrasyon grafigi de Sekil 4.2’de gosterilmektedir. A-12 numarali sensor, 51.5 mV/on
katlik konsantrasyon degisimiyle 1.0x102 mol L™2-1.0x10® mol L konsantrasyon
araliginda dogrusal cevap gostermis olup, dnerilen sensoriin tayin limiti ise 8.0x107 mol

L olarak hesaplanmistir.
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Sekil 4.1 Sisteamin HCI segici sensoriin, deiyonize suda hazirlanms 102 mol L*-108
mol L konsantrasyon araliginda sisteamin HCI ¢6zeltilerinde potansiyometrik

cevaplari
2750 e
y = 51,5x + 2797.8
102 M = 2700 R® = 0,9958 T
2700 = _Eh 2650 Lo
E 2600 pL
= R
L. 2650 103 M g 2550 s
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e
=
Ay 2550 10-5 ML
2500
2450
225 230 235 240 245 250 255 260 265
Zaman, s

Sekil 4.2 A-12 sensor kullanilarak deiyonize suda hazirlanmig sisteamin HCI standart
cozeltileri i¢in elde edilen kalibrasyon gafigi
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A-12 sisteamin segici sensor kullanilarak 102 mol L™ pH=5.6 fosfat tamponunda
hazirlanmis 1.0x10 mol L?-1.0x10° mol L sisteamin HCI ¢ozeltileri icin elde edilen
Potansiyel-zaman grafigi ve elde edilen kalibrasyon grafigi ise Sekil 4.3°te verilmistir.
IUPAC’a gore sisteamin Sec¢ici sensoriin tayin limiti belirlenmistir (Buck ve Lindner,
1994). Bunun igin sisteamin 25+1°C’de potansiyel dlgiimleri yapilmistir. A-12 numarali
sensor, 53.6 mV/on katlik konsantrasyon degisimiyle 1.0x10"* mol L?-1.0x10° mol L
konsantrasyon arahiginda R? degeri 0.9826 olarak belirlendi.
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Sekil 4.3 Sisteamin segici sensor kullanilarak 102 mol L (pH=5.6) fosfat tamponunda
hazirlanmis 10" mol L™2-10° mol L? konsantrasyon araligindaki standart
sisteamin HCI cozeltilerinden elde edilen potansiyel-zaman ve kalibrasyon
gafigi

4.3 Sisteamin Segici Sensorin Cevap Zamaninin Belirlenmesi

Diistik derisimden yiiksek derisime ve yliksek derisimden diisiik derisime dogru
olmak Uzere sensoriin cevap zamanmin belirleme amaci ile hazirlanan kalibrasyon
cozeltilerinin her biri icin sisteamin secici sensor ile 6lgiim alindi. Cozelti sabit hizla
karistirilarak, potansiyelin kararli hale gelmesi i¢in gerekli zamanlar kaydedilerek %951

alindi (tes). Potansiyellerin kararl hale geldigi ortalama zamanin %95°1, sensorlin cevap
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zaman olarak belirlendi. 10* mol L™ ve 10 mol L sisteamin ¢ozeltilerinde sensoriin

dengeye gelmesi icin gerekli siire Sekil 4.4 ve Sekil 4.5’te goriilmektedir. Sensorin
ortalama cevap zamani 10 saniyeden disiik oldugu belirlendi.

2640

2620

2600

2580

2560

Potansiyel, mV

2540

2520

2500

740 750 760 770 780 790
Zaman, s

Sekil 4.4 Deiyonize suda hazirlanmis 10 mol L™ ve 10 mol L sisteamin ¢ézeltilerinde
sisteamin secici sensoriin cevap zamani
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Sekil 4.5 102 mol L (pH=5.6) fosfat tamponunda hazirlanmis 10* mol L ve 10 mol
L sisteamin ¢ozeltilerinde sisteamin segici sensoriin cevap zamani
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4.4  Sisteamin Secici Sensorin Tekraredilebilirligi

Sisteamin segici sensoriin tekraredilebilirligi deiyonize suda hazirlanmis 10 mol

L, 10* mol L ve 10° mol L™ sisteamin ¢dzeltilerinde ardisik 6lgiimler almmustir. Elde

edilen potansiyel dlciimleri Sekil 4.6°da gdsterilmistir. Deiyonize suda hazirlanms 1073

mol L, 10* mol L ve 10° mol L sisteamin ¢ozeltileri icin elde edilen ortalama ve
standart sapma degerleri sirastyla 2631.6x1.7 mV, 2586.4+0.9 mV ve 2528.8+2.3 mV

olarak hesaplanmustir. 102 mol L%, 10 mol L ve 10° mol L? deiyonize suda

hazirlanmig sisteamin ¢ozeltilerinde sisteamin secici sensor ile Olgiilen potansiyel

degerleri Cizelge 4.4 te verilmistir.
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Sekil 4.6 Deiyonize suda hazirlanmig 10° mol L, 10* mol L™ ve 102 mol L sisteamin
cozeltilerinde sisteamin segici sensorun tekraredilebilirligi

Cizelge 4.4 Deiyonize suda hazirlannmis 10° mol L%, 10* mol L ve 10° mol L*
sisteamin cozeltilerinde sisteamin secici sensor ile dlcllen potansiyel

degerleri
Konsantrasyon 1 2 3 4 5 X4+S
(mol L)
103 2633 2632 2633 2631 2629 2631.6+1.7
10* 2587 2586 2587 2587 2585 2586.4+0.9
10° 2525 2529 2530 2529 2531 2528.8+2.3
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Sisteamin segici sensoriin tekraredilebilirligi 102 mol L? (pH=5.6) fosfat
tamponunda hazirlanmis 10 mol L, 10 mol L? ve 10° mol L sisteamin ¢ozeltilerinde
ardisik ol¢timler alinmigtir. Elde edilen potansiyel olgtimleri Sekil 4.7°de gdsterilmistir.
102 mol L pH=5.6 fosfat tamponunda hazirlanmis 10 mol L, 10 mol L? ve 10~ mol
L7 sisteamin ¢ozeltileri icin ortalama ve standart sapmalar1 sirasiyla 2634.4+1.3 mV,
2587.6+0.5 mV ve 2535.6+3.6 mV olarak hesaplanmistir. 102M (pH=5.6) fosfat
tamponunda hazirlanmis 10 mol L, 10 mol L™ ve 10 mol L sisteamin ¢ozeltilerinde

sisteamin se¢ici sensor ile Ol¢giilen potansiyel degerleri Cizelge 4.5°te verilmistir.
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Sekil 4.7 102 mol L (pH=5.6) fosfat tamponunda hazirlanmis 10° mol L?,10* mol L™
ve 10° mol L sisteamin cozeltilerinde sisteamin secici sensoriin
tekraredilebilirligi. (A) 1.0x10° mol L, (B) 1.0x10* mol L* ve (C) 1.0x107
mol L

Cizelge 4.5 102 mol L (pH=5.6) fosfat tamponunda hazirlanmis 10 mol L, 10 mol
Lt ve 10° mol L? sisteamin ¢Ozeltilerinde sisteamin segici sensor ile
Olctilen potansiyel degerleri

Konsantrasyon 1 2 3 4 5 X4+S

(mol /L)
103 2636 2635 2635 2633 2633 2634.4 £1.3
10* 2588 2588 2587 2587 2588 2587.6+£0.5
10° 2531 2533 2536 2538 2540 2535.6+3.6
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4.5 Sisteamin Segici Sensoriin pH Cahsma Arahginin Belirlenmesi

Sisteamin segici sensoriin pH ¢alisma araligini belirlemek igin 25 mL 102 mol L
Vlik sisteamin ¢ozeltisini belli bir hizda karistirilarak ¢ozeltilere referans sensr ve A-12
numarali sisteamin se¢ici sensor daldirildi. Ayrica ¢ozeltinin igerisine pH metre de es
zamanli olarak daldirildi. Sisteamin ¢ozeltisine HCI ile NaOH azar azar eklenerek
cozeltinin pH degeri degistirildi. Her asit ve baz eklendiginde ¢ozeltinin pH degeri ve
potansiyometrik hiicreden okunan potansiyel degerleri kaydedildi. Okunan pH degerine
karsilik, elde edilen mV degerleri grafige gecirildi. Elde edilen grafik Sekil 4.8’de
verilmigstir. Grafikte goriildiigii gibi pH=3.2-9.1 araliginda, potansiyel degerleri 6nemli
derecede degisim goOstermemistir. Bu da bize pH=3.2-9.1 araliginda sensOrun

potansiyometrik cevabmin hidronyum iyonundan etkilenmedigini gostermektedir.
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Sekil 4.8 Sisteamin segici sensoriin pH ¢alisma araligi

4.6 Sisteamin Segici Sensorun Segiciliginin Belirlenmesi

Bazi alkali metaller, agir metaller, toprak alkali metallerin sisteamin segici
sensorunun cevabina etkilerini belirlemek i¢in ayr1 ¢6zelti metodu (Ea=Eg) kullanilarak
bu tiirlere kars1 segicilik katsayilar1 hesaplandi. Girisim yapan iyonun 1.0x102 mol L
derigimi i¢in elde edilen potansiyel degerinin sisteamin igin elde edilen kalibrasyon

egrisinde karsilik gelen derisim degeri segicilik sabiti hesaplama esitliginde yerine
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konularak her bir girisim yapan katyon ve organik molekiil i¢in sensorun segicilik sabiti
belirlendi. Sisteamin segici sensorun segiciligi Sekil 4.9°da verilmistir. Cizelge 4.6’da
sisteamin segici sensoriin yaygin olarak bulunan bazi tiirlere karst ayri ¢dzelti metodu
kullanilarak hesaplanan segicilik katsayilar1 verilmistir. Sensoriin, olgiilen tiirlere karsi

oldukga secici oldugu, segicilik sabitleri degerlendirilerek belirlenmistir.
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Sekil 4.9 Sisteamin segici sensoriin seciciligini gosteren grafik
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Cizelge 4.6 Sisteamin segici sensOriin bazi tiirlere karsi ayr1 ¢ozelti metodu kullanilarak
hesaplanan secicilik katsayilar

Secicilik K logK
Li* 2.74x107? -1.56
Na* 3.99x10% -0.40
K* 2.96%x107? -1.53
NH,* 1.73%x107? -1.76
Mg?* 2.18x107 -2.66
Ca* 2.85x1073 -2.54
Ba?* 9.62x107? -1.02
Co* 2.87x10 -3.54
Cd? 1.06x10* -3.97
Pb% 1.37x107? -1.86
Ni%* 2.02x10°3 -2.69
Bi* 1.36x10% -1.86
ce* 1.26x10% -1.90
Fruktoz 1.93x101 -0.71
Glikoz 2.08x10* -0.68

4.7  Sisteamin Secici Sensoriin Kullanim Omrii

Sisteamin segici sensoriin kullanim émriiniin belirlenmesi i¢in 102 mol L -10°
mol L™ konsantrasyon arah@inda ayarlanmis standart sisteamin cozeltilerinde her giin
sisteamin segici sensor ile 6l¢tim alinip elde edilen egim degerleri zamana kars1 grafige
gecirildi. Bu islem i¢in sensorler her giin 6l¢iimden 6nce yarim saat oda kosullarinda 10
2 mol L? sisteamin ¢ozeltilerinde sartlandirildi. Sensorler kullanilmadigi zamanlarda

karanlikta bekletilmistir.
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Onerilen sensériin zamana bagli olarak calisilan konsantrasyon araligindaki egim
degerlerini gosteren grafik Sekil 4.10’da verilmistir. 9 haftalik bir siirede sensOrin
egiminde 6nemli bir degisiklik olmadigm gdstermektedir. Onerilen sensériin 9 hafta
boyunca herhangi bir hassasiyet sorunu olmadan kullanilabilecegini ifade edebiliriz.

Sonug olarak sisteamin segici sensorun kullanim 6mrii 9 haftadir.
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Sekil 4.10 Sisteamin segici sensoriin kullanim dmriinii gosteren grafik

4.8 Sisteamin Secici Sensoriin Analitik Uygulamasi

Sensoriin potansiyometrik performans Ozelliklerini degerlendirdikten sonra,
nefropatik sistinozis tedavisinde kullanilan ticari bir ilacn (CYSTAGON® 150 mg)
sisteamin miktarmin belirlenmesi i¢in pratik uygulamasma gegildi. CYSTAGON isimli
ilactan toplam 10 kapsiil alinarak homojen olarak karistirildi. Bu homojen karigimdan
ortalama bir kapsiil miktar1 alinarak 100 mL pH=5.6 fosfat tamponunda ¢Ozilerek S
numunesi hazirlandi. Cozeltideki sisteamin konsantrasyonu, olusturulan kalibrasyon
grafiklerine dayali olarak dogrudan kalibrasyon yontemiyle bes kez belirlendi. Hem
kalibrasyon standartlarina hem de S numunesine yonelik potansiyometrik cevaplar, Sekil
4.11°de gosterilmistir. Karsilik gelen tablet igerigi hesaplandi ve etiket degeri ile

kiyaslanarak geri kazanim degeri Cizelge 4.7’de verildi.
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Sekil 4.11 102 mol L?-10® mol L konsantrasyon arahgindaki (pH=5.6) sisteamin
¢Ozeltilerine, S numunesine sisteamin se¢ici sensoriin cevabi

Cizelge 4.7 Sisteamin segici sensor ile numune analizlerinin potansiyometrik analiz
sonuglari ile istatistiksel olarak degerlendirilmesi

GERCEK DEGER BULUNAN %GERI KAZANIM
(mg/tablet) (mg/tablet)
CYSTAGON 150.0 147.0+2.0 98.0
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5. TARTISMA VE SONUC

Sisteamin segici sensorin membran bilesiminde iyonofor olarak metal organik
kafes yapilarindan Basolite C300 kullanildi. Potansiyometrik performans ozellikleri
bakimindan karsilastirildiginda, optimum membran bilesimi olarak %6 Basolite C300,
%67 0-NPOE, %26 PVC, %1 KT,CIPB bilesimine sahip membran belirlendi. Sensoriin
cevap zamani 10 saniyeden diisiik olup, hizli analizler yapilmasina olanak saglamaktadir.
SensOr, 9 haftalik bir kullanim émriine sahiptir. Sensér pH=3.2-9.1 araliginda hidronyum
iyonu girisiminden bagimsiz olarak sisteamine karsi potansiyometrik bir cevap
sergilemektedir. Gelistirilen sisteamin segici sensoriin potansiyometrik performans
Ozelliklerini degerlendirdikten sonra, nefropatik sistinozis tedavisinde kullanilan ticari bir
ilactaki (CYSTAGON® 150 mg) sisteamin igerigini analiz ederek pratik uygulamasini
yaptik. Gelistirilen sensor; pratik olmasi, ekonomik olmasi, cevap zamaninin kisa olmasi,
duyarli olmasi, dogrusal ¢alisma araliginin genis olmasi ve disiik tayin limitine sahip
olmasi gibi avantajlarindan dolay1 pahali, daha fazla zaman gerektiren karmasik 6l¢tim

tekniklerine alternatif olarak kullanim potansiyeline sahiptir.
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