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SECICI FTALAT TAYINI iCIN KUANTUM NOKTALAR iCEREN
RASYOMETRIK AKILLI NANOHIDROJEL SENSORLERIN
GELISTIRILMESI

OZET

Ftalatlar (Phthalates) esnekligi, uzayabilirligi ve dayamikliligi arttirmak i¢in bir¢ok
tiriinde plastifiyan veya polimer katki maddesi olarak yaygin bir sekilde
kullanilmaktadir. Ftalatlar plastiklere veya polimerlere kimyasal olarak baglh
olmadigindan, plastik gida ambalaj malzemelerinden, kisisel bakim {iriinlerinden ve
cocuk oyuncaklarindan insan dokularina, yiyeceklere veya su ve toprak gibi cesitli
cevresel ortamlara karigir. Ftalatlarin insan sagligina getirdigi olasi riskler arasinda
endokrin bozulmasi, iireme mutasyonu ve kanserojen etkiler bulunmaktadir.

Ftalatlarin saptanmasi i¢in ¢esitli analitik teknikler literatiirde bildirilmistir. Bunlar,
goriliniir saptamal1 siv1 kromatografisi, gaz kromatografi-kiitle spektrometresi ve sivi
kromatografi-kiitle spektrometresidir. Bununla birlikte, bu teknikler pahali cihazlar ve
profesyonel operatorler gerektirmektedir. Bu yontemler yerine, son yillarda alternatif
bir metot olarak molekiiler imprint polimer veya hidrojel icerikli liiminesans
yontemler; yliksek hassasiyet, secicilik, hizli cevap verme ve diisiik maliyetleri
nedeniyle tercih edilen analitik bir yontem olma durumundadir. Bu nedenle, ftalat
analizlerinin yayginlagtirilabilmesi i¢in hizli, giivenilir ve diisiik maliyetli daha az
uzmanlik gerektiren alternatif ve pratik ¢oziimlere ihtiya¢ bulunmaktadir. Bu amagla,
plastiklere esneklik verici 6zellik kazandiran ve ¢ocuk oyuncaklarindan yiyeceklerin
saklandig1 bircok ambalaj malzemesine kadar genis bir yelpazede ticari olarak
kullanilan ftalardan biri olan diizobiitil ftalat (DIBP) molekiiliiniin tayininde
kullanilmak iizere, sicaklik-duyarli polimer hidrojel ile kapli kuantum nokta (QDs)
igeren rastometrik (ratiometric) nanokompozit sensor gelistirilmesi hedeflenmistir.

Bu tez calismasinda; ilk olarak fosforesans 1sima &zelligine sahip dis yiizeyi (3-
merkaptopropil)trimetoksisilan (MTPS) kapli mangan ile doplanmis ¢inko stilfiir
(Mn:ZnS) igeren kuantum noktalar, QDs (Quantum dots) sentezlendi ve daha sonra
[3-(metakriloiloksi) propil]Jtrimetoksisilan (MPTMS) ile reaksiyonu sonucunda vinil
modifiye QDs (V-QDs) sentezlendi. Ayrica, elde edilen V-QDs nanopargaciklarinin
ylizeyini sarmalayan sicaklik-duyarli rasyometrik nanokompozit hidrojel sensor
sentezi gerceklestirildi. Bu sentez i¢in kullanilan monomerler ve fonksiyonlari
sirastyla; sicaklik-duyarli o6zellige sahip N-izopropilakrilamid (NIPA), floresans
0zellik kazandirmak i¢in 9-vinilkarbazol (VCz), hedef sablon molekiiliine baglanma
ozelligi sergilemek iizere fonksiyonel monomer olarak akrilamid (AAm), ¢apraz
baglayict  olarak  N,N-metilenbis  (akrilamid) (BIS), baslatict  olarak
azobisizobiitironitril (AIBN) kullanildi. Sablon molekiil olan DIBP molekiillerinin
yoklugunda sentezlenen nanokompozit hidrojeller, N-imp@QDs-VCz notasyonu ile
gosterilirken; sablon molekiil olan DIBP varliginda sentezlendikten sonra sablon
molekiiliin uzaklagtirllmas1 ile elde edilen molekiiler imprint nanokompozit
hidrojeller, DIBP-imp@QDs-VCz notasyonu ile gosterilmistir.
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Elde edilen QDs ve V-QDs nanoparcaciklart ve N-imp@QDs-VCz ve DIBP-
imp@QDs-VCz sicaklik-duyarli rasyometrik nanokompozit hidrojeller; Transmisyon
Elektron Mikroskobu (TEM), Taramali Elektron Mikroskobu (SEM), Fourier
Doniisimii Kizilotesi Spektroskopisi (FT-IR) ve Dinamik Isik Sagilimi (DLS)
Ol¢limleri ile karakterize edildi.

Nanokompozit hidrojellerin ¢ozelti iginde stabilitesi, zamana karsi aliman hem
fosforesans hem de floresans Olgiimleri ile incelendi. Sensor olarak tasarlanan
nanohidrojellerin DIBP yi algilama siiresini belirlemek i¢in DIBP varliginda zamana
gore rasyometrik ol¢limler alindi. Analiz kosullarin1 belirlemek i¢in ¢ozelti pH sina
bagli olarak, DIBP yoklugunda ve varliginda floresans ve fosforesans 6l¢iimleri alindi.
Nanokompozit sensoriin sicaklik duyarliligini agiga ¢ikartmak i¢in farkl sicakliklarda
rasyometrik olgtimler alindi.

DIBP tayini igin nanokompozit hidrojelin sistigi 25 °C ve biiziistiigii 40 °C
sicakliklarda DIBP’ nin farkli konsantrasyonlarinda titrasyonlar gerceklestirildi. N-
imp@QDs-VCz ve DIBP-imp@QDs-VCz nanokompozit hidrojellerin ¢ozelti i¢inde
farkli DIBP konsantrasyonuna gore sergilemis oldugu floresans ve fosforesans
spektrumlar1 alind1 ve buradan elde edilen emisyon siddeti degerleri kullanilarak
kalibrasyon grafikleri elde edildi. Kalibrasyon egrileri gerek floresans gerekse
fosforesans siddetine gore ¢izildigi gibi ayn1 zamanda emisyon oranlarina gore de elde
edildi. Ayrica elde edilen DIBP-imp@QDs-VCz nanohibrit sensorii kullanilarak
gerceklestirilen DIBP tayini sirasinda, DIBP molekiilii ile yapisal benzerlik sergileyen
anolog molekiiller varliginda, se¢icilik iizerine etkisi incelendi.
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DEVELOPMENT OF IMPRINTED FLUORESCENT HYDROGELS
CONTAINING QUANTUM DOTS FOR PHTHALATE ANALYSIS

SUMMARY

Phthalates are widely used as plasticizers or polymer additives in many products to
increase flexibility, extensibility and durability. Because phthalates are not chemically
bound to plastics or polymers, they penetrate from plastic food packaging materials,
personal care products, and children's toys into human tissues, food, or a variety of
environmental media such as water and soil. Possible risks of phthalates to human
health include endocrine disruption, reproductive mutation and carcinogenic effects.
Diisobutyl phthalate (DIBP) and its structural analogues are commonly used as
plasticizers on an industrial scale to improve the flexibility and workability of
polymeric materials. Through a variety of pathways such as industrial effluent and the
presence of microplastics in waterways, they invariably leak into the environment.
Phthalates are classified as xenoestrogens and endocrine disruptors, and their presence
in the environment is a concern to human health and aquatic life. They can affect
reproductive health and physical development.

QDs are robust inorganic chromophores that combine an efficient broadband
absorption with a narrowband fluorescence spectrum. Doping QDs with trace
impurities enables the number of emission centres to be modified or increased. QDs
have therefore become very attractive nanomaterials for bioimaging and drug
detection. It has been reported that the replacement of cadmium in cadmium
chalcogenide QDs with zinc as the absorption zone resolved toxicity problems while
retaining the original advantages of this method. Manganese-doped ZnS (Mn:ZnS)
quantum dots (QDs) have advantages of their remarkable physical, chemical, and
optical properties, including high stability, short-lived autofluorescence, long decay
times, and minimal light scattering interference. In addition, the application of Mn:ZnS
type QDs alone has some limitations because of the aggregation and oxidation of
Mn:ZnS type QDs, leading to a decrease in fluorescence efficiency and effectiveness.
However, the preparation of supported QDs is expected to overcome these problems.

When using Mn:ZnS type QDs nano-fluorescent probes to detect different kinds of
biomolecules, it is usually necessary to pre-configure a certain concentration of QDs
standard solutions, which are prone to agglomeration in complex detection
environments and cause a certain degree of autofluorescence quenching, thus affecting
the final detection. As a result, the detection stability is poor. Furthermore, the
integration of fluorescent QDs into hydrogel networks can not only provide protection
for QDs against different harsh chemical environments, but also provide unique
optoelectronic properties that can be used in optoelectronics. In addition to the
advantages in terms of required flexibility and biocompatibility, hydrogel
photosensors allow continuous measurements without sample contamination.

Molecularly imprinted polymers (MIPs) are synthetic materials with recognition sites
artificially designed for selectively rebinding a target molecule in preference to other
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related compounds. MIPs are prepared by the copolymerization of a cross-linker with
a suitable monomer in the presence of a template molecule. When the polymerization
has finished, the template molecule is extracted and binding sites with shape, size, and
functionalities complementary to the target analyte are created within the polymeric
matrix. MIPs have many advantages including good selectivity, high physical
robustness, thermal stability, and inexpensive and easy preparation. Despite the use of
organic polymers for the preparation of MIP-QDs sensors is a promising combination,
QDs combined with organic MIPs have been less reported. MIPs based on organic
polymers are mainly synthesized by chain-growth polymerization of cross-linker and
functional monomer with radical initiator.

Stimuli-responsive polymers undergo changes in their physicochemical properties and
structure in response to external stimuli, such as temperature, pH, light and magnetism.
These “smart” polymers have been widely used in tissue engineering, shape memory,
and oil/water separation. Among all stimuli, temperature-responsive systems have
been the most studied over the decades, and extensive applications, including flexible
temperature sensors and drug release systems, have been explored. Poly(N-
isopropylacrylamide) (PNIPA) is awater-soluble temperature-responsive polymer
that, owing to the reversible hydrogen bonding formed between hydrogen from water
molecules and the PNIPA amide group, enables switchable phase transfer based on
temperature changes. It is notable that the lower critical solution temperature (LCST)
of PNIPA is about 32 °C, close to 37 °C which is the human body temperature.

In this thesis study; Firstly, quantum dots, QDs (Quantum dots), in which contain zinc
sulfur doped with manganese (Mn:ZnS) in the inner core and is covered with (3-
mercaptopropyl)trimethoxysilane (MTPS) in the outer shell, were synthesized. After
that vinyl modified QDs (V-QDs) were obtained as a result of the reaction with [3-
(methacryloyloxy)propyl]- trimethoxysilane (MPTMS). Then, the synthesis of a
temperature-sensitive ratiometric nanocomposite hydrogel sensor, covering the
surface of the V-QDs nanoparticles, was carried out. The monomers used for this
synthesis are respectively; N-isopropylacrylamide (NIPA) with temperature-sensitive
properties, 9-Vinylcarbazole (VCz) displaying fluorescence property, acrylamide
(AAm) as a functional monomer exhibiting binding properties to the target template
molecule, N,N-methylenebisacrylamide (BIS) as a cross-linker, azobisisobutyronitrile
(AIBN) was used as an initiator. While the nanocomposite hydrogel synthesized in the
absence of DIBP molecule, which is called a template molecule, is shown with the
notation of N-imp@QDs-VCz, the molecular imprint nanocomposite hydrogel
obtained by removing the template molecule after being synthesized in the presence
of DIBP is denoted with the notation of DIBP- imp@QDs-VCz.

The obtained QDs and V-QDs nanoparticles, and N-imp@QDs-VCz and DIBP-
imp@QDs-VCz temperature-sensitive ratiometric nanocomposite hydrogels were
characterized by Transmission Electron Microscopy (TEM), Scanning Electron
Microscopy (SEM), Fourier Transform Infrared Spectroscopy(FT-IR) and Dynamic
Light Scattering (DLS) measurements. The stability of nanocomposite hydrogels in
solution was examined by both phosphorescence and fluorescence measurements by
means of recording the data against the time. The ratiometric measurements were taken
according to time in the presence of DIBP in order to determine the DIBP detection
time of nanohydrogels designed as sensors. For the elucidation of analysis conditions,
fluorescence and phosphorescence measurements were taken in the absence and
presence of DIBP depending on the pH of the solution. Ratiometric measurements
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were obtained at different temperatures to reveal the temperature sensitivity of the
nanocomposite sensor.

For the determination of DIBP, titrations were carried out at different concentrations
of DIBP in swoolen state at 25 °C and shrunken state at 40 °C for nanocomposite
hydrogel. Fluorescence and phosphorescence spectra of N-imp@QDs-VCz and DIBP-
imp@QDs-VCz nanocomposite hydrogels were measured according to different DIBP
concentrations in solution, and calibration graph was plotted using the emission
intensity values obtained from obtained data. Calibration curves were drawn according
to both fluorescence and phosphorescence intensity, as well as emission ratio.
Additionally, the effect of the obtained DIBP-imp@QDs-VCz nanohybrid sensor on
the selectivity in DIBP determinations in the presence of analogous molecules that
have structural similarities with the DIBP molecule was examined.
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1. GIRIS VE AMAC

1.1 Fitalat Uygulamasi ve insan Saghgina Etkileri

Fitalatlar esnekligi, uzayabilirligi ve dayanikliligi artirmak ic¢in bir¢ok iiriinde
plastiklestirici veya polimer katki maddesi olarak yaygin sekilde kullanilmaktadir.
Fitalatlar plastiklere veya polimerlere kimyasal olarak baglanmadiklar1 i¢in plastik
gida ambalaj malzemelerinden, kisisel bakim iiriinlerinden ve ¢ocuk oyuncaklarindan
insan dokularina, gidalara veya su ve toprak gibi cesitli cevresel ortamlara niifuz
ederler. Fitalatlarin insan sagligina olas1 riskleri arasinda endokrin bozulmasi, iireme

mutasyonu ve kanserojen etkiler yer almaktadir.

Dibiitil fitalat (DBP) ve yapisal analoglari, polimerik malzemelerin esnekligini ve
islenebilirligini gelistirmek icin endiistriyel ol¢ekte plastiklestirici olarak yaygin
olarak kullanilir. Endiistriyel atiklar ve su yollarindaki mikroplastiklerin varlig1 gibi
cesitli yollarla bunlar her zaman g¢evreye sizmaktadir [1]. Fitalat esterleri (PAEs),
ksenoostrojenler ve endokrin bozucular olarak siiflandirilir ve bunlarin ¢evredeki
varlig1, insan saglig1 ve su yasami acisindan endise vericidir. Ureme sagligim ve

fiziksel gelisimi etkileyebilirler [2].

Fitalatesterler (PAEs), c¢ok c¢esitli endiistriyel ve evsel uygulamalarda
kullanilmaktadir. Ozellikle polimer zincirleri ile zayif ikincil molekiiler etkilesimler
yoluyla esnekliklerini arttirmak igin polimerik malzemelerde plastiklestirici olarak
yaygin sekilde kullanilirlar. Fitalatesterler (PAEs), yalnizca polimer zincirlerine
fiziksel olarak bagli olduklarindan, iiriinlerden kolayca salinabilir ve dogrudan temas

halinde yiyecek, icecek veya suya gegebilirler. [3,4]

Ayrica gida ambalaj sektoriinde sadece plastiklestirici olarak degil ayn1 zamanda
yapistirici, ofset baski miirekkepleri ve vernikler, seliiloz film kaplamalari olarak da
kullanilmaktadirlar. Bununla birlikte, dietil heksil fitalat (DEHP) ve dibiitil fitalat
(DBP) gibi belirli fitalat esterlerinin miktarinin belirlenmesinde dikkatli olunmasi
gerektiginin dikkate alimmasi 6nemlidir ¢iinkii bunlar laboratuvar solventleri ve

reaktiflerinde yaygin kirletici maddelerdir [5] PAE'lerin gocti, digerlerinin yani sira



endokrin bozucular ve olas1 kanserojenler olarak kabul edilmesi, insan sagligi

tizerindeki etkilerinden dolay1 son yillarda biiytik ilgi gdrmiistiir. [6]

Fitalatlar endokrin bozucu bilesikler olarak siniflandirilmistir, bu da onlarin insanlarda
ve hayvanlarda endokrin sisteme miidahale etme potansiyelini gostermektedir.[7] Bu
siiflandirma, cesitli cevresel matrislerde fitalatlarin dogru sekilde tespit edilmesinin
ve izlenmesinin 6nemini vurgulamaktadir. Ek olarak fitalat esterlerin floriir sensorleri
gibi biyolojik uygulamalardaki potansiyel kullanimi da arastirilarak bu bilesiklerin ¢ok
yonliiliigii vurgulanmistir. (Sekil 1.1) [8].
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Sekil 1.1: Fitalat uygulamalar1 ve insan sagligina etkileri.

Her yerde bulunmalar1 ve insan saglig1 ve c¢evre icin potansiyel riskleri nedeniyle,
bircogu Amerika Birlesik Devletleri Cevre Koruma Ajansi'nin (2013) kirleticilerin
oncelikli listesine dahil edilmistir.[9]. Avrupa'da, gida ambalaji i¢in kullanilan
malzemelere, gidaya gegebilecek maddelerin miktarlarina iliskin kisitlamalar
getirilmektedir [10]. Bu kisitlamalar, spesifik migrasyon limitleri (SML) olarak bilinir
ve "bir malzeme veya nesneden gida veya gida benzerlerine salinan belirli bir
maddenin izin verilen maksimum miktar1" olarak tanimlanir ve kg gida basina mg
madde olarak ifade edilir. Farkli gida kategorileri i¢cin model olarak gida benzerlerinde
bu limitlere uygunlugun kontrol edilmesi gerekmektedir. Ayrica tiiketicilere ulasan

gercek su, icecek ve gida numunelerinde PAE'lerin belirlenmesi de 6nemlidir.

Ftalik asit esterlerinin 6zellikle sensorlerle tespiti, yaygin kullanimlar1 ve potansiyel

saglik ve cevre etkileri nedeniyle kritik bir arastirma alanidir. Tarafindan Onerilene



benzer etkili tespit yontemlerinin gelistirilmesi, ftalatlarin insan saghigi ve cevre
tizerindeki etkisinin izlenmesi ve azaltilmasi i¢in esastir. Ayrica ftalatlarin endokrin
bozucu bilesikler olarak siniflandirilmasi ve biyolojik uygulamalardaki potansiyel
kullanimlar1 bu alandaki aragtirmalarin 6nemini daha da vurgulamaktadir. Ortamdaki
tespitleri temel olarak numune hazirlamaya yonelik se¢ici olmayan adsorbanlara ve 1
mg/L'ye kadar tespit limitiyle de olsa agir GC-MS/GC-FID yatirimia dayanir. Bu
nedenle uygun maliyetli, tasinabilir ve secici tekniklere ihtiyag devam etmektedir.
Biyolojik antikorlar, kesin sonuglarla ¢evresel kirleticilere yonelik teshis testlerinde de
kullanilabilirken [11], antikorlar her zaman kararsizdir ve onlar1 bir konakg1 sistemde
veya hiicre hattinda biiylitmek ve kullanilmadan once izole etmek igin uzun
prosediirler gerektirir. Antikorlarin kullanimina alternatif olarak, aptamerler [12] ve
molekiiler baskili polimerler (MIP'ler) [13] dahil olmak iizere sentetik reseptor
teknolojilerinde devam eden arastirmalar bulunmaktadir. Bunlar, antikor davranisini

taklit eden molekiiler hedeflerle gerekli konuk-konaker tipi etkilesimleri sunar.






2. TEORIK KISIM

2.1 Kuantum Dot’lar

Diisiik boyutlu yar1 iletkenler {izerine yapilan arastirmalarin, izole edilmis atomlar gibi
ayr elektronik enerji seviyelerine sahip "yapay atomlar" veya kuantum noktalari
(QD'ler) kavramina yol agmasinin lizerinden 30 y1l gecti. Sekil 2.1 'de gosterildigi gibi
QD'lerde, toplu yariiletkenlerin siirekli bant yapis1 6zelligi kismen ayrik hale gelir ve
bu da yi1gma gore kimyasal ve fiziksel 6zelliklerde farkliliklara neden olur. Kuantum
sinirlama etkisi, bant aralig1 enerjilerinin belirlenmesinde ¢ok 6nemli bir rol oynar.
Boylece QD'lerin optik oOzellikleri, boyutlarinin yani sira bilesimleri de kontrol
edilerek kolayca ayarlanabilir. Goriintilleme, aydinlatma, biyogoriintilleme ve
kemosensing teknolojileri de dahil olmak ftizere QD'lerin ¢esitli potansiyel
uygulamalar1 Onerilmistir. QD'ler artik iyi bilinen malzemeler olmasina ragmen,
bunlarin sentezi, karakterizasyonu ve uygulamalar1 konusundaki gelismeler olduk¢a
aktif olmaya devam etmektedir. QD'lerin ilk aragtirmalar1 12-16 grup yar1 iletkenlere
odaklanmigken, kadmiyum ve civa gibi grup 12 elementlerinin yiiksek toksisitesinin
iistesinden gelmek i¢in alternatif malzemeler gelistirildi. Su anda sadece 13-15 ve 11-
13-16 grup bilesikleri degil ayn1 zamanda kursun halojeniir perovskit ve karbon

nanomateryalleri de QD'ler i¢in aday haline gelmistir.
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Sekil 2.1: QD’lerin ve dokme malzemenin elektronik enerji durumlari. (b) Boyutu 2,2 nm ila 7.3 nm
arasinda degisen CdSe QD’lerinin floresans goriintiileri ve karsilik gelen (c) fotoliiminesans ve (d)
absorpsiyon spektrumlari.

Yar1 iletken kuantum noktalar1 (QD'ler), benzersiz optik ve elektronik 6zelliklere sahip
bir nanokristal sinifidir. [14] Bu QD'ler, yiiksek kuantum verimleri, miikkemmel foto
ve biyo-kararliliklar1 ve ayarlanabilir boyuta bagli emisyonlar1 nedeniyle 6nemli
Olciide ilgi gormiistiir. [15] QD'lerin optik ozellikleri, parcacik boyutunu
degistirmeden ayarlanabilir, bu da onlar1 cesitli uygulamalar i¢in uygun hale
getirir.[16] Ornegin, yiiksek hassasiyetleri nedeniyle molekiiler algilama, teshis ve tek
molekiil tespitinde kullanilmistir. [17] Ek olarak, kuantum hesaplama  diizenlerinde
kiibit gorevi gorebileceklerinden, kuantum bilgi islemedeki potansiyelleri agisindan
QD'ler arastirilmistir.[18] Ayrica, kuantum bilgi isleme ve simiilasyonlar igin
Ol¢eklenebilir bir platform saglayan yari iletken kuantum nokta dizileri, kuantum
simiilasyonundaki potansiyelleri agisindan aragtirilmistir.[19] QD'ler, verimli bir genis
bant absorpsiyonunu dar bantli bir floresans spektrumuyla birlestiren saglam inorganik
kromoforlardir. QD'lerin eser miktardaki safsizliklarla dopinglenmesi, emisyon
merkezlerinin sayisinin degistirilmesine veya arttirilmasina olanak saglar [20,21]. Bu
nedenle QD'ler biyogoriintiileme ve ilag tespiti i¢in ¢ok ¢ekici nanomalzemeler haline
geldi. Kadmiyum kalkojenit QD'lerdeki kadmiyumun, emilim bolgesi olarak ¢inko ile
degistirilmesinin, bu yontemin orijinal avantajlarin1 korurken toksisite sorunlarini
¢cozdiigii rapor edilmistir [22]. Toplu yar iletkenlerde yayict merkez olarak gegis

metali iyonlarinin (Mn, Cu, Ag ve Eu) kasitli olarak ithal edilmesinin, bunlarin optik



ozelliklerini iyilestirdigi gdsterilmistir [22]. Ozellikle konakg1 olarak ZnSe veya ZnS
kullanan Manganez (Mn2+) katkil1 QD'ler, yalnizca kendi kendine sogurulmayi en aza
indirmekle kalmay1ip ayni zamanda kuantum verimliligini de artiran yeni bir 1s1ldayan
malzeme kategorisidir. Mn katkili ZnS QD'lerin kusurla iliskili emisyonu, ZnS'nin
bant aralig1 gecisinden kaynaklanan 458 nm'de floresansa yol agarken, 590 nm'de
turuncu bir emisyon, Mn2+'nin Zn2+ bolgelerindeki 4T1 / 6A1 d-d gecisinden
kaynaklanir. Burada Mn2+ S2-[23] tarafindan tetrahedral olarak koordine edilir. Mn
katkil1 ZnS QD'ler, L-triptofan ve proteinler,[24,25] 4-nitrofenol [26] ve TNT'nin [27]

belirlenmesi icin floresan platform olarak kullanilmistir.

Manganez katkili ZnS kuantum noktalar1 (Mn-ZnS QD'ler), yiiksek stabilite, kisa
Omiirlii otofloresans, uzun bozunma siireleri ve minimum 1s1k sacilimi girisimi dahil
olmak iizere olaganiistii fiziksel, kimyasal ve optik 6zelliklerinin avantajlarina sahiptir.
Ek olarak, Mn-ZnS QD'lerin tek basina uygulanmasi, Mn-ZnS QD'lerin toplanmasi ve
oksidasyonu nedeniyle bazi sinirlamalara sahiptir ve bu da floresans verimliliginde ve
etkinliginde bir azalmaya yol agar. Ancak desteklenen QD'lerin hazirlanmasinin bu

sorunlarin iistesinden gelmesi beklenmektedir [28-31].

Farkli tiirdeki biyomolekiilleri tespit etmek i¢cin Mn:ZnS QD'lerin nano-floresan
problarin1 kullanirken, genellikle karmagik algilama ortamlarinda topaklanmaya
egilimli olan ve belirli bir derecede otofloresan sondiirmeye neden olan belirli bir QD
standart ¢6ziim konsantrasyonunun 6nceden yapilandirilmasi gerekir. , boylece nihai
tespit etkilenir. Sonug olarak algilama kararlilig1 zayiftir. Ayrica, floresan QD'lerin
hidrojel aglarina entegrasyonu, yalnizca QD'ler i¢in farkli sert kimyasal ortamlara
karst koruma saglamakla kalmaz, ayn1 zamanda optoelektronikte kullanilabilecek
benzersiz optoelektronik Ozellikler de saglar. Gerekli esneklik ve biyouyumluluk
acisindan avantajlara ek olarak, hidrojel fotosensdrler numune kontaminasyonu
olmadan siirekli 6l¢iimlere izin verir [32,33]. Kendi kendini kalibre edebilen ve ¢esitli
ortamlarda yerinde algilama yapabilen, ayn1 zamanda hizli1 yanitla GSH' nin siirekli
Olclimiine izin veren hidrojel bazli sensodrlerin iiretilmesi son derece arzu edilen bir

durumdur.

Gidalarda ve c¢evrede bulunmasma izin verilen farmasotik kalintilarin, gida
giivenligine etkileri ve c¢evrenin korunmasina iliskin verdigi zararlar ile ilgili
endiselerin artmasi nedeniyle; son birka¢ on yildir birgok tilke pestisitlerin maksimum

seviyelerini kisitladi.



Bunun yani sira, biyomedikal alandaki ana hedef; analitlerin ve biyobelirteglerin klinik
anlamda 6nemli eser miktarlarinin tespiti olmustur. Bu nedenle, analitik yontemler ¢ok
diisiik konsantrasyon seviyelerinde analitlerin belirlenmesine odaklanmistir. Bu,
analitik yontemlere 6rnek olarak; ozellikle yiiksek performansli sivi kromatografisi
(HPLC), yiiksek hassasiyetleri ve tanimlama kabiliyeti nedeniyle kiitle spektrometresi
ile birlestirilmis gaz kromatografisi (GC) kullanilmaktadir. Bu yontemler genellikle
uzun caligma siiresi, yiiksek maliyeti, uzun 6n islem adimlar ve yiiksek reaktif
tikketimi icerir. Bu nedenle; basit, hizli, son derece secici ve kullanic1 dostu tespit

stratejilerinin gelistirilmesine ihtiya¢ duyulmustur [34].

Kuantum noktalar1 (QD'ler) benzersiz 06zelliklere sahip yar1 iletken floresan
nanomalzemelerdir. Kuantum mekanigi kurallarina bagl olarak elektronik ve optik
ozellikleri bulunmaktadir. Bunlardan bazilari; olaganiistii optoelektronik o6zellikler
arasinda yliksek kuantum verimi, yiiksek fotostabilite ve dar fotoliiminesan emisyon

spektrumlari ile genis absorpsiyon spektrumlari igermeleridir.

QD'ler organik boyalardan daha dar bir emisyon bandi sundugundan, ger¢eklestirilen
tespitler QD'ler tarafindan daha az girisime maruz kalmaktadir. Ayrica, QD'ler organik
floresan boyalardan daha kararlidir [35]. Bu ¢ekici 6zelliklerin bir sonucu olarak,
QD'ler, ¢evresel kontrol, biyolojik ve biyomedikal alanlarda biiyiik potansiyel gdsteren
yeni bir floresan prob kategorisinin ortaya ¢ikmasina yol acan giiclii bir analitik arag

olarak ortaya ¢ikmistir, [36,37,38].

Floresan sensorler, elde edilebilecek diisiik tespit limitleri ve formatin basitligi
nedeniyle en yaygin optik teknik haline gelmistir; ancak QD bazli problarin, belirli
maddelerin (analitlerin) varliginda ve ayn1 zamanda numune bilesenlerinin varliginda
meydana gelen sondiirme fenomeni nedeniyle diisiik segicilik sundugu rapor
edilmistir. Belirli bir analite yonelik QD'lerin seciciligindeki iyilestirmeler, QD
yiizeylerinin molekiiler baskili polimerler (MIP'ler) gibi hedefe 6zgii malzemelerle
modifikasyonu ve bdylece MIP'lerin yiiksek segiciligi ile QD'lerin floresans
Ozelliginin birlestirilmesiyle basarili bir sekilde elde edilebilir. MIP'ler, diger ilgili
bilesiklere tercih edilerek bir hedef molekiiliin se¢ici olarak yeniden baglanmasi igin
yapay olarak tasarlanmis tanima bolgelerine sahip sentetik malzemelerdir. MIP'ler, bir
capraz baglayicinin uygun bir monomer ile bir sablon molekiill varliginda
kopolimerizasyonuyla hazirlanir. Polimerizasyon tamamlandiginda, sablon molekiil

ekstrakte edilir ve polimerik matris igerisinde hedef analitleri tamamlayici sekil, boyut



ve islevsellige sahip baglanma bolgeleri olusturulur. MIP'lerin iyi secicilik, yiiksek
fiziksel dayaniklilik, termal stabilite, ucuz ve kolay hazirlanma gibi birgok avantaj

vardir [39,40].

MIP-QD sensorleri, hedef analite spesifik yeniden baglanma sirasinda olgtilebilir bir
optik degisiklik tiretir. Sekil 2.2, genel bir hazirlama prosediiriiniin sematik gésterimini
ve QD-MIP problarinin olast bir algilama mekanizmasin1 gosterir; burada Floresans
sondiirme yogunlugun niceliklendirme(miktar belirleme) i¢in kullanilmaktadir. Buna
gore, MIP'lerin miikemmel seciciligi, QD bazli floresans sensorlerinin yiiksek
hassasiyeti ile birlestiginde, tayin limitlerini (LOD'ler) azaltarak hedef analitlerin eser

seviyelerde belirlenmesine olanak saglayabilir [41].
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Sekil 2.2: QD-MIP’lerin genel hazirlama prosediiriiniin ve olas1 algilama mekanizmasinin sematik
gosterimi.

2.2 Sensor Hazirlamada MIP'lerle Kombinasyonda Kullamilan QD'ler

QD'ler, nano 6lg¢ekli pargaciklarda ortaya ¢ikan kuantum etkileri nedeniyle benzersiz
elektronik ve optik 6zelliklere sahip yar1 iletken nanopartikiillerdir. Bu nedenle QD'ler,
organik veya inorganik floresan boyalara dayali geleneksel problara gore avantajlar
sagladigindan nanosensérlerin  hazirlanmasinda  kullamlmistir.  Ilging  optik
ozelliklerinden bazilar1 arasinda yiiksek floresans kuantum verimi (QY), genis uyarim,
dar emisyon band1 ve 1yi fotostabilite yer alir. Dahasi, QDscan'in emisyon dalga boyu,
kimyasal bilesimleri ve parcacik boyutlar1 kontrol edilerek ayarlanabilir. Bu nedenle
basitligi, hizlilig1 ve yliksek hassasiyeti nedeniyle QD tabanli sensdrlerin gelisimi hizla

artmistir. QD'ler bilesimlerine gore iki gruba ayrilabilir: ikili, ti¢lii ve ¢ekirdek kabuk



yapilar1 dahil olmak iizere farkli konfigilirasyonlarda bulunabilen inorganik QD'ler ve
grafen kuantum noktalar1 (GQD'ler) gibi grafit yapisal malzemeler olan organik
QD'ler. ve karbon noktalar1 (CD'ler) [42]. Ozellikle, MIP- QD sensérlerinin sentezinde
yaygin olarak kullanilan inorganik QD'ler, periyodik tablonun II-VI, III-V ve IV-VI
gruplarindan elementlerden olusan ikili yar1 iletken nanokristaller arasindadir. . Tlk
calismalar CdSe ve CdTe QD'lere dayaniyordu [43- 46]. Ancak kadmiyumun
toksisitesi, ZnS ve ZnSe gibi ¢inkolarin asamali olarak kullanilmasina yol agmustir.
QD'ler [47,48]. Ayrica, katkil1 ZnS QD'lerin hazirlanmasinda Mn ve Cu gibi metallerin
kullanilmast yaygindir ¢iinkii bunlar daha diisiik kendi kendine sénme ve termal,
kimyasal ve fotokimyasal bozulmalara kars1 {istiin direng gibi ilging avantajlar saglar
[47, 49-51]. Cekirdek-kabuk yapilariyla ilgili olarak, bir kabugun varligi ¢ekirdegin
kuantum verimini (QY) iyilestirebilir ve ayni zamanda ¢ekirdegi koruyarak
fotostabilitesini artirabilir. ZnS QD'ler siklikla kabuk olarak kullanilirken, ¢ekirdek,
CdSe/ZnS QD'ler ve CdTe/CdS QD'ler gibi II- VI, II-V ve IV-VI gruplarindan
elementlerden olusur [52, 53]. Organik QD'ler bu incelemenin konusu olmasa da, ilgili
ornekler GQD'ler ve CD'lerle hazirlanan MIP- QD sensorlerinin listesi literatiirde

bulunabilir ve ayrica mevcut incelemede de ele alinmistir [54, 55].

Su anda piyasada c¢esitli QD tiirleri mevcuttur; ancak genellikle laboratuvarda
sentezlenirler. Kokenlerinden bagimsiz olarak, onlar1 kinetik olarak stabilize etmek ve
sonraki ylizey modifikasyon protokolleri i¢in daha uygun bir yiizey kimyasi elde
etmek amaciyla QD'lerin genellikle degistirilmesi gerekir. Ornegin, optik olarak seffaf
bir silika kaplamanin eklenmesi, QD'ler i¢in koruyucu bir kalkan gorevi goriir ve
ayrica baski iglemi sirasinda fonksiyonel monomerlerin daha sonra eklenmesinde
ihtiyac duyulan yiizey lizerinde silikon hidroksil gruplar saglar. QD'ler {izerine silika
kabuklar1 kaplamanin en yaygin yolu, tetraetil ortosilikatin (TEOS) ve/veya [3-
(metakriloksi)propil]trimetoksisilanin (MPTS) sol-jel reaksiyonudur [56, 57]. Ayrica,
QD'lere hidrofilik o6zellikler saglayan tiyoglikolik asit (TGA) ile yapilan
modifikasyonlar siklikla tarif edilmistir [53,58-60]. Benzer sekilde, L-sistein (L-Cys)
ile yapilan modifikasyonlar, su uyumlulugu saglayarak QD'lerin stabilitesini ve
dagilimim iyilestirmenin yanm1 sira NH2 ve COOH gibi molekiiler baskilama igin

onemli baglanma gruplarini da saglar [61].
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2.3 MIP--QD Optik Sensorlerin Hazirlanmasi Stratejileri

2.3.1 Silika bazh MIP-QD sensorleri

QD sensorlerinin modifikasyonu i¢in silikanin kullanimi, silikanin bu kompozitlere
getirdigi sayisiz fayda nedeniyle son birkag yilda biiyiik ilgi gérmiistiir. Bu anlamda
silika, UV-1sinlarinda seffaftir. Vis spektrumu, QD'leri fotokimyasal bozulmaya kars1
korur ve QD'lerin optik ozelliklerini korur. Ayrica silika kaplama, agir metal
iyonlariin ¢evreye diflizyonunu engeller ve ayrica hidrofilik 6zellikler,
biyouyumluluk ve yiizey islevsellestirme olanagi saglar. Ek olarak silika, tanima
bolgelerinin olusumu i¢in ideal olan yiiksek diizeyde capraz bagli, sert bir matrise
sahiptir [42, 43]. Sol-jel yontemi, farkli tiirde nanomalzemeler hazirlamak veya
polimer ylizeylerini degistirmek i¢in kullanilan basit ve nispeten diisiik maliyetli bir
tekniktir. Ozellikle bu sekilde hazirlanan MIP'ler, silika bazli malzemelerin termal ve
mekanik stabilitesi yiiksek, gii¢lii ve stabil yapilar olmasi nedeniyle uzun 6miirlii se¢ici
bosluklar sunar. Ayrica sol-jel yontemiyle hazirlanan MIP'lerde kalip molekiiliin

polimerden uzaklastirilmasi daha verimli olmaktadir. [62]

MIP-QD sensorlerinin sol-gel yontemiyle hazirlanmasina yonelik iki temel yontem
vardir: Stober yontemi ve ters faz mikroemiilsiyon yontemi. Silika bazli MIP QD'lerin
Stober yoOntemiyle hazirlanmast bilimsel literatiirde genis capta agiklanmistir.
Protokollerde kullanilan QD'ler baski isleminden &nce degistirilmelidir. Ornekler
arasinda TGA bashikli CdTe@CdS [53], MPTS baslikli Mn-Katkili ZnS QD'ler [56,
63], CdTe@Si102 QD'ler [64], TGA baglikli CdTe QD'ler [58, 59], SiCQD'ler [65], ve
APTES ile degistirilmis GQD'ler [54]. Genel olarak Stober yontemi i¢in agiklanan
polimerizasyon  protokolii, fonksiyonel bir  monomer  olarak (3-
aminopropil)trietoksisilan (APTES), ¢apraz baglayic1 olarak TEOS, katalizor olarak
NH3 H20 ve segilen sablondan olusan bir polimerizasyon karisimini igerir. Ilk olarak
APTES, APTES molekiillerindeki amino gruplar1 (NH2) ile sablon molekiillerdeki
fonksiyonel gruplar arasinda hidrojen baglanmasi yoluyla bir 6n polimer olusturmak
i¢in siklikla sablonla inkiibe edilir. Kisa bir inkiibasyon siiresinden sonra TEOS eklenir
ve on-polimer, sol-jel katalizorii olarak NH3 H2O kullanilarak APTES'in TEOS ile
eszamanli hidrolitik yogunlastirilmasi yoluyla QDs silanizasyon reaksiyonuyla yiizeyi
tizerinde immobilize edilir. Polimerizasyondan sonra MIP-QD'ler santrifiijleme

yoluyla toplanir ve daha sonra sablon molekiilleri ¢ikarmak icin yikanir. Kontrol
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malzemesi olarak baskisiz Polimerler (NIP'ler), sablonun eklenmesi disinda aymi
sekilde sentezlenir. Bu sekilde hazirlanan silika bazli MIP-QD sensorleri,
perflorooktanoik asidin optosensing tespiti i¢in basariyla uygulanmistir  [53],

pentaklorofenol [56], amoksisilin [59], patulin [63], p-

aminofenol [64], indoksakarb [65], metronidazol [54] ve andsinapik asit [66] su, gida
ve biyolojik olmak iizere farkli matrislerde en yaygin oOrnekleridir. Bildirilen
damgalama faktorleri (IF'ler), yumurta, siit ve bal numunelerinde amoksisilin tespitine
yonelik MIP-QD sensorii haricinde 2,0 ile 4,4 arasinda degismis ve 43 degerine
ulagmistir [59].

Genel olarak, ortaya ¢ikan sensorler, analitik uygulamalarda liiminesans nanosensorler
olarak biiylik potansiyele sahip iyi bir hassasiyet ve dogruluk gosterdi. MIP-QD'lerde
mezo-gozenekli bir yap1 {retmek icin tek kap sentezinde modifikasyon,
setiltrimetilamonyum.bromiir (CTAB) gibi yapiyr yonlendiren bir yiizey aktif
maddenin eklenmesinden olusuyordu. CTAB, silika baskili polimerin yiizeyini
genisleterek, gbézenekli bir yapinin olusmasina yardimci oldu ve bdylece hedef
analitlerin difiizyonunu gelistirdi [67]. Ornegin Jalili ve arkadaslar1 [41] CTAB
varliginda hazirlanan MIP-QD'lerin spesifik bir ylizey alanmi elde etti; CTAB
olmadan hazirlanan karsilik gelen MIP-QD'lerden 40 kat daha yiiksek, bdylece
mezogdzenekli yap1 dogrulandi. Hidrofilik 6rneklerde miitkemmel floresan 6zelliklere
sahip olan hidrofobik QD'lerin kullanimina izin verilmistir. Yagda su (W/O) ters
mikroemiilsiyon, sulu bir ¢dzelti iginde daha iyi dagilabilirlige ve artan floresans
yogunluguna sahip QD'lere yol acan tercih edilen strateji olmustur [52, 68]. Ters bir
yontem kullanilarak hidrofobik QD'lerin silika kiirelerine dahil edilmesi
mikroemiilsiyon yontemi ilk kez Koole ve arkadaglar1 tarafindan 2008'de rapor
edilmistir. [69]. O zamandan bu yana silika bazli MIP-QD sensorlerinin
hazirlanmasinda ters mikroemiilsiyon yoOntemi, hafif degisikliklerle siklikla

kullantlmistir [42].

Genel olarak MIP-QD'ler i¢in agiklanan protokollerde sensdrler ters mikroemiilsiyon
yontemiyle hazirlandi ve kullanilan QD'ler genellikle baski isleminden once
degistirildi. Baz1 6rnekler, 3-merkaptopropiyonik asit (MPA) baslikli CdTe QD'ler
[46], trioktilfosfin oksit (TOPO) ile degistirilmis CdSe/ZnSQD'ler [52], TGA baslikli
CdTe QD'ler [42, 70], CdS/CdSe/ZnS QD'ler [71] ve yeni bir ¢evre dostu FeSe-

QD'lerdir [34]. MIP-QD sensorlerinin bu yontemle hazirlanmasina yonelik
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protokollere donersek, siirekli faz olarak sikloheksan kullanilmis, buna karsilik
sirasiyla yiizey aktif madde ve yardimer yiizey aktif madde olarak TritonX-100 ve n-
heksanol yaygin olarak kullanilmistir. Deneysel olarak, QD'lerin ve amonyagin sulu
cOzeltisi, manyetik karigtirma altinda emiilsifiye edilerek su mikro damlaciklar
olusturulur. Daha sonra TEOS eklenir ve sikloheksan/su ara yiizeyini difiizyonla gecen
sikloheksan i¢inde kolayca ¢oziiliir ve amonyak kataliziyle hidrolize olmaya baslar.
Hidroliz, silanol gruplarinin deprotonasyonunu iireterek kismen hidrolize edilmis
TEOS molekiillerinin sulu faza girecek kadar hidrofilik olmasini saglar. Daha sonra
fonksiyonel monomer APTES ve sablon eklenir ve sablon varliginda APTES ve

TEOS'un hidroliz ve yogunlasma reaksiyonlar1 yoluyla MIP sentezlenir.

APTES sadece QD'leri kapsamaz, ayn1 zamanda silika matrisinin yiizeyinde tanima
bolgeleri olusturan, hidrojen baglar1 yoluyla sablon molekiillerle etkilesime giren
ylizey amino gruplarim1 (-NH2) saglar. Mikroemiilsiyon aseton ile pargalanip
santrifiije tabi tutulur ve elde edilen ¢okelti sirasiyla etanol ve su ile yikanir. Son olarak
kalip uygun bir solvent ile silika matrisinden ¢ikarilir. Modifiye ters mikroemiilsiyon
yontemiyle hazirlanan silika bazli MIP-QD sensorleri, malakit yesili [46], Ne-
karboksimetillizin [52], kloramfenikol [37], prilokain [45], saksitoksin [72], siflutrin
[72] [70] ve sipermetrin [71] gibi cesitli gida, biyolojik ve g¢evresel numunelerin

tayininde basariyla uygulanmistir.

2.3.2 Hibrit inorganik-organik MIP-QD sensorleri

QD'leri kaplamak icin silika kullaniminin avantajlarina ragmen, baskili katmanin
siirlt gozenekliligi ve degistirilebilir kimyasal islevselliklerin az olmasi gibi
dezavantajlar da vardir. Bununla birlikte, organik polimerler, ticari olarak temin
edilebilen ¢ok cesitli fonksiyonel monomerler ve capraz baglayicilar nedeniyle daha
genis bir fonksiyonel grup se¢imine sahiptir. Boylece, hibrit inorganik-organik MIP-
QD sensorleri, silikanin QD'lerin optik 6zelliklerine sagladig: faydalar birlestirirken,
hedef molekiillerin tanimmmast ¢ok yonlii organik baskili polimer tarafindan

gergeklestirilir.

Literatiirde aciklanan hibrit inorganik-organik MIP-QD sensorlerinin sentezine
yonelik protokoller, konfigiirasyon acisindan olduk¢a farklidir; burada QD'ler,
algilama malzemesi ve/veya son kompozitin ¢cekirdeginde kalan destekleyici malzeme

olarak gorev yapabilir. Ikinci durumda silika, QD'ler ile organik polimer arasinda bir
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koprii gorevi goriir. Ornegin, siflutrinin optosensing tespiti icin bir floresan
nanosensor, FeSe-QD'leri bir algilama malzemesi olarak ve ayni1 zamanda bir destek
malzemesi olarak kullanarak hazirlandi. Kompozitin sentezi degistirilmis bir ters
mikroemiilsiyon yontemiyle gerceklestirildi. Ik olarak 2,20- azobisizobiitironitril
(AIBN), TritonX-100, sikloheksan, TEOS, FeSe-QD'ler ve amonyaktan olusan ¢ozelti
kullanilarak  TEOS'un  hidrolizi ~ gerceklestirildi. Daha sonra, sablonu,
monomerAPTES'i, ikincil monomer metakrilik asidi (MAA) ve ¢apraz baglayic etil
glikoldimetakrilat'1 (EGDMA) igeren onceden hazirlanmis bir 6n polimerizasyon
karisimi, oncekiyle karistirildi ve ardindan polimerizasyonu baglatmak i¢in 1sitildi.
MIP-FeSe-QDs sensort, balik ve sediment 6rneklerinde siflutrinin optosensing tespiti
i¢in uyguland1 ve tatmin edici geri kazanimlar elde edildi [34]. Benzer sekilde, nehir
suyunda sifenotrin tespiti i¢in bir floresans probu hazirlanmisti. Kisaca, Mn katkili
ZnS QD'ler TEOS'un hidrolizi yoluyla silika kaplama ile sentezlendi ve stabilize
edildi. Daha sonra APTES silanizasyon yoluyla silikaya baglandi ve elde edilen
malzemenin yiizeyine amino gruplart saglandi. Son olarak, fonksiyonel monomer
akrilamidin (AM), capraz baglama maddesinin (EGDMA) ve sablonun (sifenotrin)
kendi kendine birlesmesi yoluyla amino ile degistirilmis QD'ler iizerine yiizey baskisi
yoluyla bir MIP kabugu sentezlenmistir. Ortaya ¢ikan floresan prob, 9,0 nmol/L'lik bir
LOD ve literatirde bildirilen sifenotrin analizine yonelik diger ydntemlerle

karsilastirilabilir veya onlardan daha tistiin performans 6zellikleri gosterdi [73].

Ancak, floresans yogunlugu ve MIP'lerin morfolojisi agisindan QD'lerin silika
kiirelerine dahil edilmesiyle ilgili bazi dezavantajlar vardir. Bu nedenle QD'lerin
kompozitlerin ¢ekirdeginin diginda konumlandirildig: farkli bir yaklagim onerilmistir.
Bu durumda, yiizey MIP katmanlarinin sabitlenebilecegi ve QD'lerin yiizeye veya
yakinina yerlestirilebilecegi ve boylece floresans yogunlugunun artirilabilecegi destek
malzemeleri olarak silika nanopartikiilleri onerilmektedir. Ayn1 zamanda, baskili
bosluklar da ylizeyde kalarak kiitle aktarimini, tanima kabiliyetini ve ayirma
verimliligini artirir. Deneysel olarak, destek ve algilama malzemeleri ayr1 ayri
sentezlenir ve degistirilir ve daha sonra polimerizasyon karisimina eklenir. Bu
konfigiirasyonun dikkate deger bir 6rnegi, dibutil ftalat (DBP) tayini i¢in floresan
molekiiler baskili (Si02@QDs@MIPs) sensoriin hazirlanmasi ve deneysel prosediir
Sekil 2.3° de gosterilmektedir. Kisaca, ¢ekirdek substrat olarak vinil ile modifiye

edilmis Si02 nanopartikiilleri ve algilama malzemesi olarak Vinil ile modifiye edilmis
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Mn katkili ZnS QD nanopartikiilleri kullanilmistir. Daha sonra MIP, vinil ile modifiye
edilmis Si02 nanopartikiillerinin yiizeyinde ¢okeltme polimerizasyonu ile sentezlendi

ve Mn katkil1 ZnS QD'ler MIP'ye gomiildii [50].
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Sekil 2.3: Floresan hibrit inorganik-organik MIP-QD sensdriiniin dibiitil ftalat (DBP) tayini i¢in
hazirlanmasinin sematik gosterimi.

2.3.3 Organik MIP-QD sensorleri

MIP-QD'lerin hazirlanmasinin esas olarak silika kullanimina dayali olmasina ragmen,
Organik baskili polimerler ilging bir alternatif olarak ortaya ¢ikmistir. Bu anlamda,
floresan sensorler olarak CdTe kuantum noktalar1 iizerinde tetrasiklin baskili
polimerik silikat ve akrilatin sentezine iliskin karsilagtirmali bir ¢calisma, akrilat bazli
MIP'nin silika bazli MIP'den daha iyi 6zgiilliik ve se¢icilik sundugunu ve ayrica daha
az spesifik olmayan etkilesimler sundugunu gosterdi. Bu nedenle, sablon ile akrilat
bazli polimer arasinda meydana gelen daha giiclii etkilesim temelinde akrilat bazl
MIP'ler i¢in QD'lerin daha iyi floresan sonmesi beklenmelidir. Bu, akrilat bazli MIP
sensoOrleri icin hassasiyette bir artist igerecektir [75]. Gelecek vaat eden bir
kombinasyon olan MIP-QD sensoérlerinin hazirlanmast i¢in organik polimerlerin
kullanilmasimna ragmen, organik MIP'lerle birlestirilmis QD'ler daha az rapor
edilmistir. MIP'ler Organik polimerlere dayali olup, esas olarak ¢apraz baglayici ve

fonksiyonel monomerin radikal bir baslaticiyla zincir biiylime polimerizasyonuyla
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sentezlenirler. Ancak, baskilamadan o6nce QD'lerin, ilk organik bazli MIP-QD
hazirlama c¢alismasinda kullanilan TGA veya 4-vinilpiridin gibi bir ¢apa ile
islevsellestirilmesi gerekir [76]. Ayrica hazirlik adimlarinin sayisinin azaltilmasi ve
hazirlik siiresinin kisaltilmas1 yéniinde ¢alismalar yapilmustir. Ornegin, ultrason
1sinlamasi, polietilenglikol-Mn katkilt ZnS QD'lerin sentezinde ve ayrica ¢okeltme
polimerizasyonuyla MIP-QD kompozitlerinin hazirlanmasinda kullanilan bir yenilikti.
MIP, sablon olarak kokain (COC), fonksiyonel monomer olarak etilen dimetakrilat
(EDMA), capraz baglayic1 olarak divinilbenzen (DVB) ve baglatici olarak AIBN
kullanilarak sentezlendi. Polimerizasyon, oda sicakliginda 4 saat siireyle ultrason
1sinlamasi yoluyla gerceklestirildi. Bu sensdr, sirasiyla 23, 7.9 ve 9.1 IF degerleri
sunarak COC ve onun metabolitleri olan benzoilekgonin ve ekgonin metil esteri
tanidigimi gosterirken, diger kotiiye kullanilan ilaglar ve metabolitler i¢in floresans

sondiirme gozlemlenmedi [47].
2.3.4 Secilmis uygulamalar

2.3.4.1 MIP-QD’nin optik sensorleri

MIP-QD'nin optik sensorleri, bir olay sirasinda oOlgiilebilir bir optik degisiklik
iiretebilir. Ozellikle hedef tiirler mevcut baskili bosluklara baglandiginda. MIP-QD
kompozitlerinde, algilama malzemesi tarafindan yayilan floresans, kolayca dl¢iilebilen
bir degisiklige ugrar. Ek olarak, floresans sensorleri, formatin basitligiyle birlikte elde
edilebilecek diisiik LOD'lerin bir sonucu olarak biiyiik ilgi gormiistiir. Ustelik
geleneksel analitik yontemler, yliksek reaktif tiikketimi ve zaman, pahali ekipman ve
karmagik numune hazirlama gerektirir. Aksine, MIP-QD optik sensdrlerine dayali
yontemler kolay, hizli, hassas ve ¢cok yonliidiir; ¢esitli karmasik matrislerdeki floresan
olmayan bilesikler dahil ¢ok ¢esitli analitlerin belirlenmesine olanak tanir. [42, 81].
Tanimlanan MIP-QD optik sensorleri bilimsel literatiirde iki gruba ayrilabilir: ¢6ziim

bazli problar ve kati malzeme bazli problar.

2.3.4.2 Coziim tabanh problar

Literatiirde agiklanan algilama sistemlerinin ¢ogu bu kategoriye girmektedir. Kisaca,
MIP-QD kompozitlerinin sabit konsantrasyonlu bir ¢dzeltisi uygun bir ortamda,
genellikle bir tamponda hazirlanir. Daha sonra analit standart ¢ozeltilerinin bilinen

konsantrasyonlari sirayla eklenir ve karistirilir. Sabit bir siirenin ardindan liiminesans
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sinyali, spektroflorometre gibi uygun bir ekipmanla Olgiilebilir. MIP-QD
kompozitlerinin pH, sicaklik, inkiibasyon siiresi ve g¢aligma konsantrasyonu gibi
parametreler optimize edilmelidir. Kisaca floresans, hedef analitin yoklugunda ve
varhiginda Olgiliir ve sirasiyla FO ve F olarak kaydedilir. FO-F degeri, analit
konsantrasyonunu degerlendirmek i¢in bir yanit fonksiyonu olarak hesaplanir. Sonug
olarak Ol¢iimler, diisiik zaman ve reaktif tiiketimiyle birka¢ dakika iginde
gergeklestirilebilir. Bu nedenle, Coziim bazli MIP-QD sensorleri, c¢ok ¢esitli
numunelerde cesitli hedef analitlerin belirlenmesi i¢in en ¢ok rapor edilen sensorlerdir
ve hala da dyledir. Ornegin ¢evre alaninda, esas olarak su numunelerinde siflutrin [34],
stilfonamidler [41], dibiitil ftalat [50] ve perflorooktanoik asit [53] belirlenmistir. Gida
gilivenligi alaninda patulin [63], aflatoksinler [45], saksitoksin [72] ve malakit yesili
[46] gida maddelerinde incelenmistir. Biyokimyasal alanda, farmasétiklerde ve
ilaglarda prilokain [45], prometazin hidrokloriir [82], metronidazol [54], p-aminofenol
[64], metamfetamin [80] ve dopamin [83] varligi; plazma ve idrar gibi biyolojik

numunelerde tespit edilmistir.

Baska bir calismada, gida orneklerinde amoksisilin tayini igin MIP-CdTe QDs
fotoliiminesans sensorii gelistirilmistir. Kisacasi, TGA bashikli CdTe QD'ler ilk
sentezlendi ve ardindan sol-jel islemiyle silika bazli bir MIP'ye gomiildii. Deneysel
degiskenlerin uygun sekilde optimizasyonundan sonra, MIP-CdTe QD'lerde spesifik
bosluklarm varligim gésteren 43,6'lik bir IF elde edildi. Onerilen sensor amoksisiline
yiiksek bir yanit verirken ampisilin, Sefaleksin, penisilin G, kloramfenikol ve
tiamfenikol gibi diger antibiyotiklere karsi sensor yanit1 ¢ok daha diistiktii ve bu da
Onerilen sensoriin yiiksek seciciligini teyit ediyordu [59]. Tiim avantajlara ve
kolayliklara ragmen Coziime dayali arastirmalarin saglayabilecegi bazi ciddi
sinirlamalar hala mevcuttur. Cozelti sensorii genellikle atilmadan 6nce yalnizca bir kez
kullanilir; bu da rutin uygulama maliyetini artirabilir ve ¢evre kirliligine yol agabilir.
Ayrica sensor ¢Oziimleri zamanla bozulabilir, kararsiz hale gelebilir ve tasinabilir

sensOr cihazlar1 olarak kullanilmalarini engelleyebilir.

2.3.4.3 Kati malzeme bazh problar

QD sensorlerinin katt malzemelere dahil edilmesi, ¢6zliim bazli problarda ortaya ¢ikan
dezavantajlara alternatif bir ¢oziim olarak onerilmistir. Ozellikle MIP-QD sensdr

mikro cihazlar1 (6rn. mikroakigskan sistem, test seritleri), kii¢iik boyutlari, iiretim
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basitligi, tasmabilirligi ve diisik numune hacmi nedeniyle QD algilama
uygulamalarimi gelistirebilir; bu da giivenilir bakim noktasi testleri gerceklestirmek

i¢in umut vericidir ve birkac dakika i¢inde alan teshisi saglamaktadir. [84].

Ornek olarak, yeni bir stratejide, fikosiyaninin floresans tespiti i¢in {ic boyutlu origami
kagit mikroakiskan ¢ipler lizerinde MIP-QD'ler hazirlandi [58]. Bu c¢alismada
mikroakigkan kagit tabanli analitik cihazin (WPAD) hazirlanmasinda destek olarak
filtre kagidi kullamlmus olup, Sekil 2.4° de sematik olarak gdsterilmistir. Ilk olarak,
filtre kagid1 parcalar1 APTE'ler ile islevsellestirildi ve ardindan TGA baslikli CdTe
QD'ler, kagit QD'leri olusturmak i¢in filtre kagidi alt katmanina asilandi. Son olarak,
kagit@QDs@PC-MIP'ler yiizey baskilama yoluyla hazirlandi. Cip tasarlandi ve
ardindan hidrofobik bir bariyer olusturmak i¢in balmumu yazicit yardimiyla filtre
kagidina basildi. Kisaca, fikosiyanin 6rnegi kanaldan akip @QDs@PCMIP kagidina
ulastiginda, QD floresansinin sondiiriilmesi kaydedilebilir. Kati numune tutucusuna
yerlestirilen bir lamba, kagit QDs@PC-MIPs uPAD'lerini harekete gecirdi ve yayilan
floresans, bir spektroflorometre kullanilarak kaydedildi. Ek olarak sensér,
minyatiirlestirme, en az 7 giin stabilite, taginabilirlik ve uygun bir analit eliisyonundan

sonra sensoriin yeniden kullanilma olasilig1 gibi ¢ok sayida avantaj sundu.

Floresans
W \

Fikosiyanin

\

Sondiirme

FL | FL |

Dalga boyu (nm) Dalga boyu (nm)

.Kaélt selilloz @ QDs {:}Tamma bolgesi .’PC OSﬁndﬂrUEen N, Uyarmaigigi
QDsler

Sekil 2.4: Kagit@QDs@PC-MIPs'in yapisinin ve algilama ilkesinin sematik gdsterimi.
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2.3.4.4 Rasyometrik floresan tabanh sensorler olarak MIP-QD'ler

Bilimsel literatiirde bildirilen MIP-QD'lerin ¢ogu tek dalga boyu yogunluklu
modiilasyon tipi sensorlerdir. Bu problar genellikle sahip oldugu bazi1 ortak
dezavantajlar: homojen olmayan dagilim, sensor konsantrasyonunda istenmeyen
degisiklikler ve ayn1 zamanda cevre kosullarindan da etkilenme [67]. Bu nedenle
oranmetrik floresan tespiti ilging bir alternatif strateji olarak ortaya ¢ikmistir. Hedef
analitlerin tespiti. Prob genellikle iki yayan malzemeden olusur: hedefin varliginda
floresans1 sondiiriilebilen hassas malzeme analit ve floresansi sabit kalan referans
malzeme. Bdylece kullanim iki floresans sinyali arasindaki oranin iyi ¢éziimlenmesi,
ortak noktayr atlatir. Bdylece, iki floresan sinyali arasindaki oranin kullanimi iyi
¢Oziilmiis, kendi kendine kalibrasyon, miikemmel segicilik ve hizli izleme saglayan

tek dalga boyu sistemlerinin ortak dezavantajlarini ortadan kaldirmaktadir.[85]

Daha dnce bahsedilen igsel kendi kendine kalibrasyon nedeniyle, iz analitlere dogruluk
ve daha yiiksek hassasiyet saglamak icin ¢evresel bozukluklardan kaginilabilir. Buna
gore, son birkag yilda, ¢esitli hedef analitlerin belirlenmesi i¢in artan sayida molekiiler
baskili ratiometrik floresan nanosensorler nerilmistir, nehir ve gol sularinda malakit
yesili gibi [67], serumda folik asit ve gida [86,87], tohumlarda sinapik asit [66] ve
digerleri arasinda dopamin [88]. A¢iklayici bir 6rnek olarak, Sekil 2.5’ de tasvir edilen,
Jalili ve arkadaslar1 mavi (B) ve sar1 (Y) yayan CD'ler (B/ kullanarak bir ratiometrik
floresan sensor hazirladi/YCD'ler) siitte penisilin-G'nin (PNG) tespiti i¢in mezoporlu
bir MIP'de (B/YCDs@mMIP). PNG'nin yeniden baglanmasi sirasinda, sar1 yayici
CD'lerin floresansi sondiiriiliirken referans mavi yayici CD'ler sabit kald1 ve floresan
renginin bir saridan maviye varyasyonu ile sonu¢landi. Kompozit, yapiy1 yonlendiren
ylzey aktif madde CTAB varliginda iki adimda tek-pot sol-jel bazli bir yontemle
hazirlanmist1. Ilk adimda, B-CD'ler, B- CDs@SiO:'yi olusturan silika kiirelere dahil
edildi. Ikinci adimda, YC B-CDs@SiO2 yiizeyinde gdmiilii mezopor baskili polimer
tabakas1 olusturuldu. MIP sensdriinde bir kiinye faktorii 5.2 gdsteren tanima siteleri
olusturuldu. Mezoporéz yapinin sagladigi daha yiiksek spesifik yiizey, duyarlilig
arttirdr ve tepki siiresini kisalttr. Onerilen sensor, nafsilin, dikloksasilin ve oksasilin

gibi baz1 yapisal analoglar iizerinde PNG'ye iyi secicilik gosterdi[41].
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Sekil 2.5: B/YCDs@mMIPs oranmetrik sensoriin iiretim siirecinin ve PNG'nin algilama
mekanizmasinin sematik gdsterimi.
Ratiometrik floresan probun sinyal degisimi ¢iplak gozle gézlemlenebilir, bu da
sensorii bakim noktasi testi ve giinliik izleme gibi tibbi alanlarda yari niceliksel
tespitler icin uygun hale getirir [60,66,86,87]. Bu, Sigir hemoglobininin (BHb) gorsel
olarak belirlenmesi i¢in molekiiler baski temelli hibrit ratiometrik floresan sensoriinde
Wang ve arkadaslar tarafindan giizel bir sekilde gosterilmistir [89]. ilk olarak, yesil
CdTe@MIPs ve kirmizi CdTe@SiO2 ayr ayri sentezlendi ve daha sonra uygun bir
orana gore karistirilarak ratiometrik floresan sistemi elde edildi. Yesil CdTe@MIP'ler
tarafindan yayilan floresan, basili polimer tanima bolgelerinde BHb'nin yeniden
baglanmasi nedeniyle sondiiriildii, CdTe@Si0; tarafindan yayilan kirmizi floresan
baglanma olay1 sirasinda degistirilmemistir. Sonu¢ olarak, floresan oraninin
degismesi, yesilden kirmiziya ayirt edilebilir bir renk degisikligi ile sonuglandi.
Ratiometrik sensordeki CdTe@MIPs ve CdTe@Si0: i¢in en uygun oran, agik yesilden
turuncu kirmiziya ve kirmiziya fark edilebilir bir genis renk degisimi elde etmek igin

optimize edildi.

Ratiometrik algilama, MIP-QDs sensorlerinin kagit yiizeyine asilanmasiyla hazirlanan
test seritleri seklinde de gercgeklestirilebilir. Bu baglamda, Wang ve arkadaslari [60],
Sekil 2.6’ da tasvir edildigi gibi dopaminin biyofluidlerinin dogrudan gorsel tespiti

icin molekiiler olarak damgalanmis floresan test seritleri gelistirdi. Mavi-karbonlu
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QD'ler TEOS'un ¢okelmesiyle silis i¢ine gdmiilmiis ve sabit referans sinyali olarak
calismistir. Daha sonra MIP, hazirlanan silika nanopartikiillerinin yiizeyine, degisken
floresan sinyali olarak kirmizi-CdTe QD'ler, omurga monomeri olarak AM
kullanilarak ylizey baskis1 yapilarak hazirlandi, Fonksiyonel monomer olarak 4-
vinilfenilboronik asit (VPBA) ve dopamin varliginda ¢apraz baglayici olarak metilen
bisakrilamid (MBAAm). Daha sonra, 4 x 10 mm'ye uyarlanmis filtre kagidi parcalari,
etanolde bir MIP-QD c¢ozeltisine batirildi, ¢ikarildi ve test seritlerini almak ig¢in
kurutuldu. Gergek serum oOrneklerinin analizi, serumda dopaminin yar1 niceliksel
gorsel tespitini ¢iplak gdzle (100-150) x 10~ M'nin tespit smirlarmi sagladiginm
gosterdi. Dahasi, gorsel okuma 3 dakika i¢inde 10 uL numune kullanilarak elde edildi.
Boylece, onerilen test seritleri, pahali aletler olmadan serum 6rneklerinde dopaminin

kolay ve hizli giinliik izlemesine uygulanabilir.
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Sekil 2.6: (a) Spesifik DA afinitesine sahip ¢ift emisyonlu floresan molekiiler baskili polimer
nanopartikiillerin (DE-MIP'ler) sematik tiretimi; (b) Gdorsel tespit i¢in kolay bir DA test seridi olarak
DE-MIP kaplt filtre kagidi.
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2.3.4.5 Termo-duyarh polimerler

Capraz disiplinin stirekli gelisimi ile, akilli polimerler (uyaranlara duyarli polimerler
gibi) benzersiz 6zellikleri nedeniyle ¢esitli alanlarda yaygin ilgi gérmiistiir [92-94]. Bu
polimerler buna gore degisen dis kosullarla (6rnegin pH, sicaklik, 151k, elektrik alan,
manyetik alan vb.) fiziksel o6zelliklerini veya kimyasal yapilarini degistirebilirler.
[95-98] Bunlar arasinda, sicaklifa duyarlt polimer, termal stimiilasyon altinda
hidrofilik-hidrofobik faz gecisine ugrar [99].Sicakliga duyarli polimerler genellikle
klasik Flory-Huggins sicakliga duyarli faz degisim davranisina sahiptir, yani polimerin
LCST'si artan polimer zincir uzunlugu veya konsantrasyonu ile azalir. [100-102] Bu
nedenle, sicaklik LCST'min altina distiigiinde, polimer “genislemis” durumunda
olacaktir. Tersine, sicaklik LCST'yi astiginda, polimer bir “biizlilmiis” durumunda
olacaktir [103]. Ilag tasimacilig1 [104,105], biyonik malzemeler [106], mikroakiskan
cihazlar [107] ve biyolojik aywrma [108] gibi bircok alanda yaygin olarak
kullanilmaktadir. Buna ek olarak, sicakliga duyarli polimerler de elektrokimyasal
algilama alaninda yaygin ilgi ¢ekmistir [109]. Sicakliga duyarli polimer kullanilarak,
elektrokimyasal sensor akilli bir anahtarlama fonksiyonu ile donatilabilir. Bununla
birlikte, polimerler zayif iletkenlige sahip olduklarindan, sensoriin stabilitesini ve
algilama performansini artirmak i¢in kompozit olusturmak i¢in genellikle

nanomalzemelerle birlestirilirler.

Termo-duyarl polimerler, poli-Nizopropil akrilamid (PNIPAAm), polivinilpirolidon
(PVP), poli N,N-dietilakrilamid (PDEAAm) vb. dahil olmak fizere sicaklikla
uyarildiginda hacimde kiigiilen veya artan akilli polimerlerdir. NIPAM'"n diisiik kritik
cozelti sicakligi (LCST) insan viicut sicakligina (~32° C) yakindir [110]. Ayrica,
LCST yakinlarinda tersinir ve belirgin hacim degisiklikleri gosterir. Bu nedenle,
NIPAM her zaman sicaklifa duyarli polimer akilli malzemeler alaninda arastirma
odag1 olmustur. NIPAM tabanli sicakliga duyarli akilli malzemelerin hacmi, seffaflik
[111], hidrofobiklik [112] ve dielektrik sabiti gibi diger 6zelliklerde degisiklikler
esliginde sicaklik uyaranlar altinda dnemli 6l¢iide degisir. Ornegin, Ma ve arkadaslar
[112] modifiye edilmis bir yiizey elde etmek i¢in bir polidimetilsiloksan (PDMS)
madde tlizerindeki politetrafloroetilen (PTFE) partikiilleri gdmiilmiis ve degistirilebilir
stiperhidrofobik ve siiperhidrofilik 6zellikler elde etmek icin PNIPAM membranini
daha da asilamistir. Bu kesif, baz1 basit yontemlerle termokromik malzemelerin

gelistirilmesi i¢in daha fazla olanak sunuyor. NIPAM monomerlerinin igerdigi
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hidrofilik ve hidrofobik gruplar su molekiilleri ile etkilesime girerek farkli hidrofilik
ve hidrofobik 6zellikler ortaya ¢ikarir. Sicaklik LCST'den diisiik oldugunda, amid
gruplari1 ve su molekiilleri arasinda olusan hidrojen baglari, hidrofobik gruplarin
etkilerini dengeleyerek hidrofobik zincirlerin kirilmasina ve sonugta hidrofiliklige
neden olur. Bu nedenle, PNIPAM bazli malzemeler artan sicaklik ile sisme 6zelligini
sergiler. Aksi takdirde, izopropil gruplari arasindaki hidrofobik etkilesim baskindir ve

bu da artan sicaklik ile kii¢iilme 6zelligine neden olur. [113, 114]

Stimule duyarli polimerler, sicaklik, pH, 151k ve manyetizma gibi dis uyaranlara yanit
olarak fizikokimyasal 6zelliklerinde ve yapilarinda degisikliklere ugrarlar. [115-118].
Bu “akilli” polimerler, doku miihendisliginde [119], sekil hafizasinda [120] ve yag/su
ayriminda yaygin olarak kullanilmaktadir. [121] Tiim uyaranlar arasinda, sicakliga
duyarl sistemler on yillar boyunca en ¢ok ¢alisilan ve esnek sicaklik sensorleri ve ilag

salim sistemleri de dahil olmak iizere kapsamli uygulamalar olmustur, kesfedilmistir

(Sekil 2.7) [122, 123].
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Sekil 2.7: Gida alaniyla ilgili uyaranlara duyarl hidrojellerin siniflandirilmasi.

Poli(N-izopropilakrilamid) (PNIPAM), su molekiillerinden hidrojen ile PNIPAM
amid grubu arasinda olusan tersinir hidrojen bagi nedeniyle, suda ¢oziiniir sicakliga

duyarli bir polimerdir, Sicaklik degisimlerine bagli olarak degistirilebilir faz
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transferini saglarlar. PNIPAM'n diisiik kritik ¢ozelti sicakliginin (LCST) yaklasik 32
°C, insan viicut sicakligr olan (Sekil 2.8) 37 °C'ye yakin olmasi dikkat cekicidir.

Sicaklifa duyarli polimerlere olan 1ilgi, protein katlanmasimna benzeyen
makromolekiiler konformasyonel gegislere benzerliklerinden kaynaklanmaktadir ve
bu da onlar1 temel aragtirmalara ilgi duymaktadir. [124] Ayrica, sicakliga duyarl
polimerlerin toksisitesi ve iyi biyouyumlulugu, kapsamli biyomedikal uygulamalari
nedeniyle temel gerekliliklerdir. [125] Sicakliga duyarli polimerlerin sicakliga baglh
tersinir sol-jel gecisi, hassas kanser tedavisi i¢in akilli ila¢ dagitim sistemlerinin
gelistirilmesinde kullanilmasina yol agmistir. [126] Ayrica, sicakliga duyarl polimer
modifiye lipozomlarin gelisimi, 6zellikle tiimér hedefleme uygulamalarinda, hedefe

yonelik ilag dagitimi i¢in genis ¢apta calisilmistir. [127]

Eklem rahatsizliklar1 i¢in yerinde jeller ve osteoartrit tedavisi i¢in enjekte edilebilir
hidrojeller gibi 1s1ya duyarl polimerlerin biyomedikal uygulamalardaki potansiyeli
kabul edilmis olup, bunlarin tip alanindaki c¢ok yonliiliigi ve uygunlugu
vurgulanmistir.[128] Ayrica, sicakliga duyarli kopolimerlerin kontrollii sentezi
arastirtlmig ve bunlarin nanobiyoteknoloji ve biyomedikal uygulamalardaki 6nemi
vurgulanmistir. Sulu ¢ozeltilerde 1sitildiginda ¢ozilinebilir zincirlerden ¢okmiis
cokelmis zincirlere gecis ile karakterize edilen 1siya duyarli polimerlerin benzersiz

fiziksel davranisi, ¢esitli uygulamalar i¢in potansiyellerinin altini ¢izer. [130]

Isitma ::>

Sekil 2.8: Sicakliga duyarl: bir hidrojelin sicakliga tepkisi.

Sekil 2.8 de gosterildigi gibi, sicakliga duyarli bir hidrojel kiire 1sitildikca biiziiliir,
sogutuldukca siser. Renk, gozenekliligi (veya sisme derecesini) belirtir. Sisme
kenardan diizgiin bir sekilde meydana gelirken biiziilme i¢in iki (neredeyse) tekdiize

gozeneklilik bolgesi arasinda i¢ce dogru ilerleyen keskin bir cephe olusur.
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3. DENEYSEL KISIM

3.1 Kullanilan Kimyasallar ve Yapilarn
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3.2 Kullamilan Cihazlar

Floresans Olciimleri, Varian Cary-Eclipse Luminesans spektrometresi kullanilarak
kuvars hiicre (1,0 cm x 1,0 cm) i¢inde gerceklestirildi. Ayni dalga boyunda uyarma
sonucunda floresans ve fosforesans spektrumlar1 elde edildi. Numunelerin Fourier
doniisiimii kizilotesi (Fourier Transform InfraRed) (FT-IR) spektrumlari, Agilent
Cary 630 FTIR spektrometresi kullanilarak kaydedildi. Cozeltilerin pH 6l¢iimleri igin
VWR pH meter 730 P kullanildi. Taramal1 Elektron Mikroskobu (Scanning Electron
Microscope) (SEM) goriintiileri nanopartikiillerin seklinin ve yiizey morfolojisinin
karakterizasyonu i¢in LEO Supra VP-55 mikroskobunda elde edildi. Nanopartikiillerin
boyutunun ve yapisinin aydinlatilmasi i¢in numunelerin transmisyon elektron
mikroskobu (Transmission Electron Microscope) (TEM) goriintiileri, JEOL JEM-
2100 (UHR) cihaz1 kullanilarak elde edildi. TEM 6lgiimii i¢in numunelerin
hazirlanmasi, karbon kapli bakir 1zgaraya 5 uL numune ¢ozeltisi damlatilarak ve ortam
sicakliginda kurutularak gerceklestirildi. Kuvars bir hiicre kullanan Malvern Zeta-
sizer Nano-ZS90 (Malvern Instruments Ltd, UK) kullanilarak, nanopartikiillerin
boyut dagilimi 6l¢limii i¢in Dinamik 151k sagilim (Dynamic Light Scattering) (DLS)
teknigi kullanildi.
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3.3 MTPS-kaph Mn-doplu ZnS (QDs) Sentezi

MPTS-kaplt Mn-doplu ZnS (QDs) sentezi i¢in 50 mL'lik {i¢ boyunlu bir siseye 1,8 g
ZnS04, 0,1 g MnCl, ve 20 mL deiyonize su ilave edildi. Karigim azot altinda ve oda
sicakliginda 10 dakika karistirildiktan sonra 1,5 g NasS igeren 5 mL sulu ¢ozelti, damla
damla ilave edildi ve karisim 30 dakika karistirilmaya devam edildi. Daha sonra 0,072
g MPTS (Merkaptopropil)trimetoksisilan) iceren 5 mL etanol ¢ozeltisi ilave edildi ve
karisim, 24 saat karistirma ortaminda tutuldu. Elde edilen QDs, santrifiijlendi ve {i¢

kez su ve etanol ile yikandi ve oda sicakliginda vakumda kurutuldu.

OH
—0 1
\ O Ho O0—Si~p OH
HS Si / \

SN Si Si
Nazs o— g \
ZnSO,; + MnCly; —— W | > 9 9
MPTS Si Si
HO” N i

Sekil 3.1: MPTS-kapli Mn-doplu (QDs) sentezi.

3.4 Vinil modifiye edilmis QDs (V-QDs) sentezi

Vinil modifiye edilmis QDs (V-QDs) hazirlama prosediirii; 100 mL'lik {i¢ boyunlu bir
siseye, S0 mL mutlak metanol, 0,1 g QDs ve 1 mL MPTMS (3-metakriloiloksi
propiltrimetoksisilan) ilave edildi. Karigim 10 dakika siireyle ultrasonik banyoya tabi
tutuldu ve daha sonra azot altinda 50°C'de 12 saat siireyle geri sogutucu kullanilarak
riflaks edildi. Elde edilen V-QDs nanopargaciklar1 santrifiijlendi ve ii¢ kez suyla
yikandi, daha sonra oda sicakliginda vakumda kurutuldu (Sekil 3.2).
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Sekil 3.2: Vinil modifiye edilmis QDs (V-QDs) sentezi.
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3.5 Nanokompozit Hidrojellerin Hazirlanmasi

DIBP-imp@QDs-VCz nanohidrojelin sentezi asagidaki prosediir ile gergeklestirildi;
25 mL'lik cam erlen i¢inde, 1.0 mmol NIPA, 0.2 mmol AAm, 0.1 mmol VCz ve 0.1
mmol DIBP, solvent olarak 9 mL dioksanda ¢6ziildii ve 10 dakika karistirildi. Daha
sonra karisima sirasiyla 100 mg V-QDs, 0,1 mmol BIS ve 7,0 mg AIBN ilave edildi.
Daha sonra ¢dzeltiden 10 dakika azot gegirildi ve 60 °C'de 16 saat siireyle reaksiyon
gergeklestirildi. Baskilanmamis (Non-imprinted) nanohidrojel (N-imp@QDs-VCz),
paralel olarak ayni prosediir uygulanarak, sadece DIBP eklenmeden benzer sekilde
sentezlendi. Reaksiyon tamamlandiginda, nanokompozit hidrojeller santrifiijlendi ve
yiizeyde adsorplanan oligomerleri ve reaksiyona girmemis monomerleri uzaklastirmak
i¢in deiyonize suyla yikandi. Son olarak, DIBP-imp@QDs-VC nanopartikiiller elde
etmek i¢in, sablon molekiilleri (DIBP) yapidan ¢ikarmak i¢in metanol/asetik asit (9:1,
v/v) karisimiyla 3 kere yikandi ve vakumda kurutuldu (Sekil 3.3).
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Sekil 3.3: DIBP molekiiliiniin tayini i¢in sentezlenen DIBP-imp@QDs-VCz rasyometrik emisyon

sergileyen nanokompozit sensoriin sematik gdosterimi.
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4. SONUCLAR VE ARASTIRMA

4.1 Sentezlenen Malzemelerin Karakterizasyonu

Sentezlenen nanopartikiiller FT-IR, SEM, DLS ve TEM o6l¢timleri ile karakterize
edildi. QDs, V-QDs, N-imp@QDs-VCz ve DIBP-imp@QDs-VCz'nin FT-IR
spektrumlari Sekil 4.1' de gosterilmektedir. Sekil 4.1' den goriildiigii gibi (egri a), QDs
spektrumu 1624 cm ™! ve 1054 cm™! de iki karakteristik gii¢lii genis tepe gdstermistir;
bu bantlar, QDs yiizeyde mevcut olan Si-OH ve Si—O-Si asimetrik gerilmesine
atfedilebilir. Vinil grubunun modifikasyonundan sonra, Sekil 4.1' de (egri b)
gosterildigi gibi, 1716 cm™! ve 1330 cm™! de yeni absorpsiyonlar ortaya ¢ikmaktadir;
bunlar, MPTMS'nin sirasiyla C=0 gerilme titresimi ve C=C gerilme moduna
atfedilebilir. Bu sonug; QDs yiizeyinin MPTMS ile modifikasyon yoluyla reaktif vinil

gruplartyla basarili bir sekilde sentezlendigini gostermektedir.

QDs igeren N-imp@QDs-VCz ve DIBP-imp@QDs-VCz o6rneklerinin  FT-IR
spektrumlar1 Sekil 4.1' de gosterilmektedir. Sekil 4.1' de goriildiigii gibi, 1630 cm™!
deki absorpsiyon piki, hem N-imp@QDs-VCz ve DIBP-imp@QDs-VCz
nanohidrojellerinde yer alan izopropil akrilamidin’in amid grubundaki karbonil
grubuna (C=0) atfedilmektedir. N-H'nin yaklasik 1526 cm™' deki biikiilme titresim
bantlar1 ve C-N'nin yaklasik 1452 cm™! deki esneme titresim bantlar1 Sekil 4.1' de
gosterilmektedir. 1170 cm ™' ve 1120 cm ™! de bulunan diger gézlenen bantlar, Sirastyla
O-C-N gerilme titresimi ve C-C-N biikiilme titresimidir. N-imp@QDs-VCz ve DIBP-
imp@QDs-VCz  hidrojellerin  FT-IR  spektrumlarindaki  benzerlik, DIBP
molekiillerinin tamamen uzaklastirildigini ve nanohidrojellerin benzer bir yapiya sahip

oldugunu gostermektedir.
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Sekil 4.1: QDs (a), V-QDs (b), N-imp@QDs-VCz (c¢) ve DIBP-imp@QDs-VCz (d) 6rneklerinin FT-
IR spektrumlari.

4.2 SEM, DLS ve TEM Ol¢iimleri Sonuclar

V-QDs, N-imp@QDs-VCz ve DIBP-imp@QDs-VCz nanopartikiillerinin yiizey
morfolojisini analiz etmek i¢in Taramali Electron Mikroskobu (SEM) 6l¢iimleri alind1
(Sekil 4.2). V-QDs boyutunun ve morfolojik yapisinin, 1siya duyarli polimer NIPA'nin
ylizeydeki etkili kombinasyonu nedeniyle carpici bigimde degistigi ve homojen
olmayan bir kompozit sekline doniistiigii goriilmiistiir. SEM goriintiileri nanopolimer

kapli-QDslerin V-QDslerden 6nemli 6l¢lide daha biiyiik parcacik boyutlarina sahip

oldugunu gostermektedir.

Sekil 4.2: V-QDs (A), N-imp@QDs-VCz(B) ve DIBP-imp@QDs-VCz(C) nanopargaciklarinin SEM

gorlintiileri.
DIBP-imp@QDs-VCz'nin SEM goriiniimii, nanopartikiillerin diizgiin olmayan boyuta

ve piiriizlii bir yiizeye sahip kiiresel morfolojiye sahip oldugunu ortaya ¢ikarmistir.

Ayrica, N-imp@QDs-VCznin  ortalama  boyutu,  DIBP-imp@QDs-VCz
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nanopartikiilleri ile biiyiik 6l¢iide ayn1 olmasi, baskili nanopartikiillerin DIBP tanima
yeteneginin, V-QDs nanopartikiilleri arasinda yiizey morfolojisindeki ayrimdan degil,

spesifik gdzeneklerin olusturulmasindan kaynaklandigini ortaya ¢ikarmaktadir.
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Sekil 4.3: V-QDs (A), N-imp@QDs-VCz(B) ve DIBP-imp@QDs-VCz(C) nanopargaciklarinin
partikiil boyut dagilimi grafikleri.

Dinamik 151k sacilimi (DLS) o6l¢iimleri, V-QD'lerin, N-imp@QDs-VCz ve DIBP-
imp@QDs-VCz nanopartikiillerinin ortalama boyutlarinin sirasiyla yaklasik 13, 45 ve
56 nm oldugunu gostermektedir (Sekil 4.3). DIBP-imp@QDs-VCz'nin boyutu, N-
imp@QDs-VCz'ninkinden biraz daha biiyiik olmasi, baskilanmis bosluklarin V-QD

nanoparcaciklarinin yiizeyinde basariyla sentezlendigini gostermistir.

— -

Sekil 4.4: V-QDs (A), N-imp@QDs-VCz(B) ve DIBP-imp@QDs-VCz(C) nanopargaciklarin TEM
goriintiileri.
Transmisyon Elektron Mikroskop (TEM) kullanilarak V-QDs, N-imp@QDs-VCz ve
DIBP-imp@QDs-VCz nanopartikiillerinin yapist ve boyutu Sekil 4.4° de
resmedilmigstir. TEM goriintiilerinden goriildiigii gibi, V-QDs numunesinde tek bigimli
kiiresel boyutlu pargaciklar tanimlandi. N-imp@QDs-VCz ve DIBP- imp@QDs-VCz
nanoparcaciklari ¢ok dolgun goriiniimlii ve pargacik boyutlar1 agisindan V-QDs
parcaciklarindan 6nemli 6l¢iide daha biiyiik goziikmektedir. Boyuttaki belirgin fark,
V-QDs yiizeyleri tlizerinde VCz ve NIPA'nin kopolimerizasyonunun bir gostergesi
olarak yorumlanmistir. Kiiresel nanopolimer aglarinin morfolojik kusuru, V-QDs in
kiiciik pargacik boyutundan kaynaklanabilmekte, dolayisiyla baskili katmanlarin ¢ogu,
esit olmayan bir sekilde birlestirilmis V-QDs yapisina sarilmistir. Baska bir deyisle,
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V-QD'ler kompozit yapilarin igine yerlestirilmistir ve polimer ag kalinlig1 32-43 nm
arasinda degismektedir. Buda, baskilt malzemelerin algilanmasinda ve taninmasinda
yararli bir rol oynamistir ve molekiiler imprint polimerin QDs (Mn:ZnS) nano

parcaciklarinin yiizeyini basariyla kapladigin1 géstermektedir.

4.3 Nanohibrit Sensoriin Kararlihgi ve Cevap Verme Siiresi

Nanohibrit sensoriin stabilitesi, DIBP molekiillerinin yoklugunda her 5 dakikada bir
DIBP-impQDs-VCz nanopartikiillerinin floresans ve fosforesans spektrumlarinin
kaydedilmesiyle aydinlatildi (Sekil 4.5 A). Sirasiyla 594 ve 350 nm dalga boyundaki
elde edilen fosforesans (P) ve floresansin (F) maksimum emisyon pikindeki degisiklik,
nanohibrit sensoriin 30 dakika i¢inde oldukga tutarli oldugunu ortaya ¢ikardi. Bu
sonug; nanopartikiillerin belirgin bir ¢okme sergilemeden ¢ozelti icinde homojen

dagildigini gosterdi (Sekil 4.5 B).
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Sekil 4.5: A) 300 nm'lik uyarma dalgaboyuna gore zamanin fonksiyonu olarak sulu ¢ozelti icindeki

DIBP-imp@QDs-VCz'in (0,1 mg/mL) floresans (a) ve fosforesans (b) spektrumlari.

B) Zamana bagli olarak DIBP-imp@QDs-VCz'nin 350 nm'de floresans (a) ve 594 nm'de fosforesans

(b) emisyonlarindaki degigim.

DIBP-imp@QDs-VCz nanopartikiillerinin DIBP molekiiliine optik cevap verme
zamani optimize edildi. Bu amagla DIBP varliginda nanohibrit sensor ¢ozeltisi (0,1
mg/mL) hazirlandi. 1-30 dakikalik zaman aralifinda fosforesans ve floresans
spektrumlan kaydedildi (Sekil 4.6 A). Elde edilen spektrumlarin maksimum dalga
boyundaki emisyon siddeti degerleri zamana kars1i grafik olarak ¢izildiginde,
nanopartikiillerin tepkilerinin 8 dakika i¢inde eksponansiyel olarak azaldigini ve
ardindan neredeyse sabit kaldigin1 gosterdi (Sekil 4.6 B). Bu nedenle en uygun optik

cevap verme siiresi 8 dakika olarak se¢ilmistir.
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Sekil 4.6: A) DIBP varliginda zamanin fonksiyonu olarak sulu ¢dzelti igindeki DIBP- imp@QDs-
VCz nanopargaciklarinin (0,1 mg/mL), 300 nm uyarma dalga boyu degeri kullanilarak elde edilen
floresans (a) ve fosforesans (b) spektrumlari. B) DIBP- imp@QDs-VCz nanopar¢aciklarinin zamana

bagli olarak 350 nm deki floresans (a) ve 594 nm deki fosforesans (b) emisyon siddetinin degisimi.
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Sekil 4.7: Ug farkli konsantrasyonlarda, (a) 0,1, (b) 0,2 ve (c) 0,4 mg/mL DIBP- imp@QDs-VCz
nanopartikiillerinin 594 nm'de fosforesans siddeti orani, P/PO (A) ve 350 nm'de floresans siddeti oran

F/F0 (B) degerlerinin ¢dzelti sicakligina bagli olarak degisimi.

4.4 Nanohidrojellerin Sicakhik Tepkisi

DIBP-imp@QDs-VCz nanopartikiillerinin farkli konsantrasyonlarda fosforesans ve
floresans emisyon siddeti, sicaklifa bagl olarak kaydedildi. Sekil 4.7 'de goriildigi
gibi sicaklik arttikga hem fosforesans hem de floresans siddeti degerleri azalmaktadir.
Sicakliklarmn 35-40 °C araliginda oldugu durumlarda, fosforesans degerlerinde yari-
stireksiz (semi discontinuous) azalma olurken, floresansta siireksiz (discontinuous) bir
degisim gozlendi. Emisyon siddetindeki azalma, QDs nanopargacik yiizeyinde kaph
olan nanohidrojelin igerdigi NIPA monomerin, Diisiik Kritik Cozelti Sicakligi (Lower

Critical Solution Temperature (LCST)) olan 35 °C civarindaki sicakliklarda, biiziisme
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davranigin1 géstermektedir [131]. Nanojel yapisi, i¢ faz olarak QDs nanopartikiilleri
ve dig faz olarak NIPA nanohidrojel matrisleri kullanilarak hazirlandigindan,
¢ozeltinin LCST'sinin iizerine artan sicaklikla nanojel matrislerinin ¢apiin azalmasi,
nanopartikiiliin i¢ fazindaki uyarilmis kuantum nokta ve karbazol grubu sayisinin
azalmasina bagli olarak optik algisinin azalmasina neden olur. Liiminesansin sicakliga
bagimlilig1 deneyi, yalnizca QDs nanopartikiilleri kullanilarak gergeklestirildiginde,
cozeltinin sicakligindaki degisiklik iizerine liiminesans emisyonunda herhangi bir
degisiklik olmamistir. Elde edilen bu sonugtan anlasilmaktadir ki: eger liiminesansin
soniimlenmesi  sicakliktaki artisin - neden  oldugu belirli  ¢arpismalardan
kaynaklaniyorsa, bu durumda emisyon siddetinde siirekli (continuous) bir azalma

gozlenmesi gerekirdi [132].

4.5 Nanohibrit Sensoriin Performansina pH EtKisi

DIBP'nin DIBP-imp@QDs-VCz'deki tanima bosluklar ile etkilesim kapasitesinin
analiz ¢ozeltisinin pH' ile iliskili olup olmadigini degerlendirmek i¢in, nanokompozit
hidrojel sensoriiniin liiminesans sinyali tizerindeki pH etkisinin agiklanmas1 gerekir.
Bu nedenle, DIBP'nin yoklugunda ve varliginda 300 nm'de uyarilma sonrasinda DIBP-

impQDs-VCz'nin floresans ve fosforesans spektrumlari elde edildi (Sekil 4.8).
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Sekil 4.8: DIBP-impQDs-VCz nanopartikiillerinin (0,1 mg/ml) ¢6zeltinin pH'ma bagl olarak DIBP
yoklugunda (A) ve varliginda (B) floresans ve fosforesans spektrumlari. I¢-sekil: Cozeltinin pH sma

bagli olarak F (350 nm) ve P(594 nm) emisyon siddetinin degisimi.

Spektrumlardan elde edilen F (350 nm) ve P (594 nm) spektrumlarinin maksimum
emisyon degerleri kullanilarak pH ya gore degisimi grafikleri elde edilmistir (Sekil

4.9). 350 nm ve 594 nm'deki emisyon siddeti degerlerinin karsilastirilmasi sonucunda
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hem floresans hem de fosforesans emisyonlarinda DIBP varliginda yoklugunda en
yiiksek pH 4,0-7,0 araliginda farklilik gozlendi (Sekil 4.9A ve Sekil 4.9B). Emisyon
oraninin azalma derecesi pH 5,5-7,0 arasinda daha az belirgin hale gelmektedir (Sekil
4.9C). Emisyon oranindaki en yiiksek diisiis 2,0-5,0 arasindaki pH araliginda
gbzlenmesine ragmen, pH=5,0'm altindaki diisik pH degerlerinde yliksek asit
konsantrasyonunun nanopartikiillerin stabilitesine zarar vermesi ve fonksiyonel
gruplar arasindaki etkilesi azaltmasi dolayisiyla analiz ¢alismalarinda tiim floresans ve

fosforesans dlgiimlerinde ¢ozelti pH s1 olarak pH=7,0 olarak secildi [133].
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Sekil 4.9: DIBPnin yoklugunda (A) ve varliginda (B) DIBP-imp@QDs-VCz nanosensorii sergiledigi
F (350 nm) (A) ve P (594 nm) (B) emisyon siddeti degerlerinin ¢6zelti pH'sina bagli olarak degisimi.
Uex = 300 nm. (C) Nanosensoriin sergiledigi F/P oraninin ¢dzeltide DIBP yoklugunda (a) ve
varliginda (b) pH'ya gore degisimi.

4.6 Farkh Sicakliklarda Nanohidrojellerin DIBP Titrasyonu
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Sekil 4.10: DIBP molekiilii ile titrasyona bagl olarak 25°C'de N-imp@QDs-VCz (A) ve DIBP-

imp@QDs-VCz (B) nanopartikiillerinin (0,1 mg/mL) floresans (a) ve fosforesans (b) spektrumlari. I¢

sekil: F (350 nm) (a) ve P (5§94 nm) (b) emisyon siddetinin DIBP konsantrasyonuna bagl olarak

degisimi.
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N-imp@QDs-VCz ve DIBP-imp@QDs-VCz nanopartikiillerinin 25°C'de DIBP
molekiilii konsantrasyonuna bagli olarak titrasyonu gerceklestirildi ve herbir farkl
DIBP konsantrasyonuna gore floresans ve fosforesans spektrumlari alindi (Sekil 4.10).
Sekil 4.10° da gorildigii gibi N-imp@QDs-VCz ve DIBP-imp@QDs-VCz
nanopartikiillerin sergiledigi 350 nm deki floresans emisyon siddeti degerleri DIBP
konsantrasyonuna gore az oranda soniimlenmektedir. Diger taraftan fosforesans
dgerleri DIBP konsantrasyonu artisina gore Once biraz artmakta, daha sonra

azalmaktadir.

DIBP titrasyonunun fonksiyonu olarak floresans ve fosforesans siddeti degerleri N-
imp@QDs-VCz ve DIBP-imp@QDs-VCz nanopartikiilleri ic¢in karsilastirildiginda;
floresans degerlerinde belirgin bir fark olusmamistir (Sekil 4.11). Ayrica Sekil 4.11°
de goriildiigi gibi fosforesans degerleri agisindan yiiksek DIBP konsantrasyonunda N-
imp@QDs-VCz nin emisyon siddeti degeri DIBP-imp@QDs-VCz nin sergilediginden
biraz daha fazla séniimlenmistir. Spektrofotometrik titrasyon 25 °C de yani hidrojelin
sismis durumunda gerceklestirildiginde, her iki nanopartikiiliin liiminesans siddetinde,
DIBP nin varliginda belirgin bir fark olmamasinin sebebi; QDs kapli nanohidrojeller
60 °C de sentezlendigi i¢in gdzenek cap1 bu sicaklikta DIBP molekiiliiniin boyutunda
ve jel biiziismiis durumda bulunmaktadir. Dolayisiyla, 25 °C de hidrojellerin
sismesinden dolay1 gozenek ¢api biiyiimekte ve akrilamid ve karbazol gruplari
arasindaki mesafenin artmasi ve sismis durumda fonksiyonel monomer ¢ifti olusma
olasilig1 azalmaktadir. Bundan dolayi, gézeneklerin yer aldigi QDs yiizeyi ve VCz
gruplar1 ile DIBP arasindaki etkilesiminin zayif olmasinin sonucu ile DIBP

adsorpsiyonu azalmakta ve liiminesans degisiminin zayif olmasina sebep olmaktadir.
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Sekil 4.11: DIBP konsantrasyonuna bagh olarak 25 °C'de N-imp@QDs-VCz (a), DIBP-imp@QDs-
VCz (b) nanopartikiillerinin (0,1 mg/mL) floresans (A) ve fosforesans (B) emisyon siddetindeki

degisimi.
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Sekil 4.12: DIBP konsantrasyonuna bagh olarak 40 °C'de N-imp@QDs-VCz (A), DIBP-imp@QDs-
VCz (B) nanopartikiillerinin (0,1 mg/mL) floresans (a) ve fosforesans (b) spektrumlari. I¢ sekil: DIBP
konsantrasyonuna bagli olarak 350 nm floresans (a) ve 594 nm fosforesans (b) emisyon siddetindeki

degisimler.

Sekil 4.12° de gorildigi gibi, N-imp@QDs-VCz ve DIBP-imp@QDs-VCz

nanopartikiillerinin hem P hem de F emisyon siddeti degerleri, DIBP
konsantrasyonunun yaklagik 5x10-5 M oldugu degere kadar artmasiyla birlikte daha
sonra DIBP konsantrasyonunun daha fazla artmasina bagli olarak azalmaktadir.
Emisyon siddeti degerleri her iki sensor i¢in karsilastirildiginda; DIBP-imp@QDs-
VCz nano sensoriin siddet degerlerindeki degisim N-imp@QDs-VCz’ in
sergilediginden daha fazla olmaktadir (Sekil 4.13). Bunun nedeni; 40 OC de biizlismiis
durumdaki jelde, akrilamid ve karbazol gruplarinin bir DIBP molekiiliinii baglamak

icin yakinlagmasi nedeniyle baskilanmamis jellerin baglanma kapasitesi de artar.
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DIBP-imp@QDs-VCz deki artisin, N-imp@QDs-VCz den fazla olmasinin sebebi;

imprint jelde bir ¢ift akrilamid ve karbazol grubunun olusmas1 ve her grubun orijinal

ortagi akrilamid ve karbazoliin yakininda bulunmasidir. Bu, baskili jelin jellesmesi

sirasinda fonksiyonel gruplarinin ayni polimer zinciri tizerinde yer aldigini gosterir.
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Sekil 4.13: DIBP konsantrasyonuna bagh olarak 40 °C'de N-imp@QDs-VCz (a), DIBP-imp@QDs-

VCz (b) nanopartikiillerinin (0,1 mg/mL) floresans (A) ve fosforesans (B) emisyon siddetindeki

degisimi.

Sekil 4.14° de goriildiigii gibi, 40 °C'de baskili sensdriin emisyon orani degerlerinde

25 °C'ye kiyasla belirgin bir artis vardir. Bu sonug; DIBP ile sensérdeki fonksiyonel

gruplar arasindaki etkilesimin, QDs'lerin yiizeyinde yer alan nanohidrojelin biiziismesi

tizerine, yliksek sicaklikta daha belirgin hale geldigini gosterir.

1,4 4

1,31

1,24

F350 / P594

il

1,0 1

0,9 1

0,8

—=—25°C
— A 40°C

[DIBP]x10° M

Sekil 4.14: Sicakliga duyarli DIBP-imp@QDs-VCz nanopargaciklarin 25 °C ve 40 °C de F350/P594

oraninin DIBP konsantrasyonuna gore degisimi.
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Sekil 4.15° de goriildiigii gibi 40 °C'de baskili sensdriin emisyon oran1 degerleri, 5x10°
> M'nin iizerindeki DIBP konsantrasyonunda baskilanmamis sensére gore daha
yuksektir. Bu durum, DIBP'nin taninmasi igin spesifik baglanma bdolgelerinin
baskilanmis nanohibrit sensér de olusturuldugunu ortaya koymaktadir. Ote yandan
DIBP-imp@QDs-VCz sensorii, N-imp@QDs-VCz sensoriinden daha fazla DIBP
molekiiliinii baglar. Bunun nedeni, imprint jelde bir ¢ift fonksiyonel grubun olugmasi
ve her fonksiyonel grubun yakinlarda orijinal ortagmin bulunmasidir. Imprint jelde
spesifik baglanma taraflar1 olusturan her fonksiyonel grup, jel biiziistiiglinde yakindaki
orijinal ortagi bulur. Bu nedenle, imprint jel tarafindan adsorbe edilen DIBP
molekiillerinin miktari, adsorpsiyonu saglayan fonksiyonel gruplarin jel iginde

rastgele dagildigi N-imp@QDs-VCz nanojelinkinden daha fazladir.
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Sekil 4.15: Sicakliga duyarlt N-imp@QDs-VCz (a) ve DIBP-imp@QDs-VCz (b) nanopargaciklarin 40
C de F350/P594 orammin DIBP konsantrasyonuna gore degisimi.
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Sekil 4.16: DIBP-imp@QDs-VCz (0.1 mg/mL) nanohibrit sensériin 40 °C de sergiledi floresans (A)
ve fosforesans (B) siddeti degerlerinin DIBP konsantrasyonuna gore degisimini veren kalibrasyon

grafikleri.

DIBP konsantrasyonuna bagli olarak DIBP-imp@QDs-VCz nanohibrit sensoriin 40
OC de sergiledigi floresans ve fosforesans siddeti degerlerini veren kalibrasyon
grafikleri sekil -19 da verilmektedir. Sekil 4.16° da goriildiigii gibi nanokompozit
sensoOriin hem floresans hem de fosforesans siddeti degerleri DIBP’ nin yaklasik 5x10°

> M konsantrasyonuna kadar artmakta ve DIBP konsantrasyonunun daha da artmast ile

azalmaktadir.
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Sekil 4.17: DIBP konsantrasyonunun rasyometrik olarak belirlenmesi i¢in DIBP- imp@QDs-VCz
(0.1 mg/mL) nanohibrit sensériin 40 °C de sergiledigi emisyon siddeti (F350/P594) oranmin DIBP

konsantrasyonuna gore degisimini veren kalibrasyon grafigi.
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DIBP-imp@QDs-VCz nanokompozit sensor kullanilarak, DIBP konsantrasyonunun
rasyometrik olarak belirlenmesi i¢in 40 °C de elde edilen F3s0/Psos degerlerinin
konsantrasyona gore degisimini veren kalibrasyon grafigi Sekil 4.17° de verilmistir.
Sekil 4.17° de goriildigi gibi grafik iki lineer dogru vermektedir. Birinci dogrusal
cizgi diisiik konsantrasyonlardan baslamakta ve DIBP konsantrasyonunun yaklasik
5x10° M oldugu degere kadar artarken, ikinci dogrusal c¢izgi daha yiiksek
konsantrasyonlarda azalma sergilemektedir. Bu grafiklerden goriildiigii gibi, bazi
konsantrasyon bolgelerinde elde edilen rasyometrik emisyon degeri iki farkl
konsantrasyon eldesi ile sonuglanabilmektedir. Ger¢ek konsantrasyona ulagsmak i¢in
rasyometrik emisyon degerlerinin elde edildigi gerek floresans gerekse fosforesans
emisyon degerleri ile beraber degerlendirildiginde ger¢ekten bulunmasi gereken DIBP

konsantrasyon degerine ulasilabilir.

4.7 DIBP'nin Belirlenmesinde DIBP-Imp@Qds-Vcz Sensoriin Seciciligi

DIBP-imp@QDs-VCz nanohibrit sensoriiniin  Sekil 4.18° de gosterilen anolog
molekiiller varliginda DIBP molekiiliine karst segiciliginde girisim etkisi incelendi.
Sekil 4.19° da gorildiigii gibi, 6x10-5 M DIBP eklenmesi sonucunda DIBP-
imp@QDs-VCz sensoriin rasyometrik emisyonunun (F3so / Psos), girisim yapan
molekiillerin 20 kat fazlaliginda maksimum oranda % 6 etkilendigini gostermektedir.
Elde edilen bu sonug; nanohibrit sensoriin DIBP' nin belirlenmesinde segicilik

sergiledigini gostermektedir.
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Sekil 4.18: (A)Diizobutil ftalat(DIBP), (B) Dioktil ftalat (DOP), (C) dimetil ftalat (DMP) ve (D)
Dinonil ftalat (DNP) molekiillerinin kimyasal yapilari.
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Sekil 4.19: V Analog molekiillerin bulundugu ¢dzelti ortaminda, DIBP yoklugunda (mavi ¢izgi) ve
varhiginda (kirmizi ¢izgi), DIBP-imp@QDs-VCz nanokompozit sensoriin DIBP’ nin 40 °C de
belirlenmesinde segiciliginin karsilastirilmasi. (DIBP ve analog molekiillerin ¢ozeltideki

konsantrasyonlar1 sirastyla 60 uM ve 1,2 mM dir.)
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5. SONUCLAR

Bu tez calismasinda; plastiklere esneklik verici 6zellik kazandiran ve c¢ocuk
oyuncaklarindan yiyeceklerin saklandigi1 bircok ambalaj malzemesine kadar genis bir
yelpazede ticari olarak kullanilan ftalardan biri olan DIBP molekiiliiniin segici ve
hassas tespitinde kullanilacak rasyometrik bir sensor gelistirilmesi hedeflenmistir. Bu
amacla; fosforesans emisyon sergileyen QDs sentezlendikten sonra polimer yapisina
kimyasal olarak baglanmasini saplayacak vinil gruplan igerecek sekilde modifiye
edildi. Daha sonra QDs nanoparcaciklarinin etrafin1 sarmalayan hidrojel sentezinde
floresans Ozellik sergileyen V-Cz ve sicaklik-duyarli ozellie sahip NIPA
monomerleri kullanildi. Fonksiyonel monomer olan AAm ile ¢capraz baglayici olarak
BIS kullanilarak gerceklestirilen polimerizasyon sonucunda hem fosforesans hem de
floresans ozellik sergileyen rasyometrik nanokompozit hidrojel sensor elde edildi.
Sentezlenen malzemeler olan V-QDS, N-imp@QDs-VCz ve DIBP-imp@QDs-VCz
nanoparcaciklarinin DLS 6l¢iimleri sonucunda boyutlarinin yaklasik olarak sirasiyla
13, 45 ve 56 nm ortalamasinda oldugu bulundu. V-QDs nanoparcaciklarina kiyasla N-
imp@QDs-VCz ve DIBP-imp@QDs-VCz boyutlarinin daha biiylik olmasi, V-QDs
nanoparcaciklarinin polimerik hidrojel ile kaplandigin1 gostermistir. Boyut farkinin
kaplanan polimer yapisinin kalinligin1 gosterdigi sonucuna varilmistir. Mikroskopi
Olctimleri; nanopargaciklarin kiiresel yapisinin homojenliginin zayif ve parcacik
dagiliminin diizensiz oldugunu gostermistir. DIBP tayininde kullanilmak {izere
tasarlanmis nanokompozit hidrojellerin sensor olarak, ¢ozeltide stabil bir sekilde
rasyometrik emisyon sergiledigi, zamana kars1 alinanemisyon oranlarinda belirgin bir
degisiklik olmamasindan anlasilmistir. Sensoriin floresans ve fosforesans cevap verme
siiresi; c¢ozeltide DIBP varliginda hazirlanan nanokompozit hidrojel sensoriin
rasyometrik 6l¢iimlerin zamana bagli olarak degismesi sonucunda belirlendi ve cevap
verme siiresinin yaklagik 8 dakika olarak alinabilecegi sonucuna varildi. Gelistirilen
DIBP-imp@QDs-VCz nanokompozit hidrojel kullanilarak, DIBP yoklugunda ve

varliginda, floresans ve fosforesans Olglimleri ¢ozelti pH sina baglh olarak
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gerceklestirilerek yapilan analiz sonucunda daha sonraki analiz  ¢alismalarinda

cozelti pH smin pH=7,0 olarak alindi.

Nanokompozit hidrojelin sicaklik-duyarliligi davranisini incelemek ig¢in farkli
sicakliklarda rasyometrik dlciimler alindi ve yaklasik 35 °C sicaklik araliginda sisme

durumundan biiziisme durumuna faz gegisinin gergeklestigi gézlendi.

Nanokompozit hidrojelin 25 °C de sistigi sicaklikta DIBP molekiiliiniin farkli
konsantrasyonlarinda gergeklestirilen titrasyonlarda; N-imp@QDs-VCz ve DIBP-
imp@QDs-VCz nanokompozit hidrojellerin sergiledigi floresans ve fosforesans
emisyon siddeti degerlerinde belirgin bir fark goézlenmedi. Diger taraftan,
Nanokompozit hidrojelin 40 °C de biiziistiigii sicaklikta gergeklestirilen titrasyonlarda;
belirgin bir fark olustu. Nanokompozit hidrojellerin sergiledigi liiminesans emisyon
siddeti DIBP konsantrasyonuna gore artt1, daha sonra yiiksek DIBP konsantrasyonuna
bagli olarak azalma sergiledi. DIBP-imp@QDs-VCz nanokompozit hidrojelin
sergiledigi rasyometrik emisyon degisimi N-imp@QDs- VCz N-imp sensoriinden
daha belirgin oldugu gozlendi. DIBP-imp@QDs-VCz sensoriiniin 40 °C de biiziismiis
halde ¢ozelti i¢cinde farkli DIBP konsantrasyonuna gore elde edilen floresans ve
fosforesans spektrumlar1 alindi. Elde edilen emisyon siddeti degerleri kullanilarak
kalibrasyon grafikleri elde edildi. DIBP-imp@QDs- VCz nanohibrit sensoriiniin
anolog molekiiller varliginda DIBP molekiiliine karsi segiciliginde girisim etkisi
incelendi. Elde edilen sonuglar; nanohibrit sensoriin DIBP'nin belirlenmesinde

secicilik sergiledigini gdstermektedir.
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