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DIMERKAPROL iLE ZENGINLESTIRILMIS JELATIN TEMELLI KATI
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OZET

Fenilarsin oksidin sahada basit, ucuz, hizli ve etiketsiz tespiti, insan saglig1 iizerindeki
Olimciil akut ve kronik etkileri nedeniyle onemli ve karsilanmamus bir ihtiyagtir.
Mevcut yontemler arasinda arsenik tespitinde hassas yontemler vardir ancak saha da
uygulanabilir degildir, ger¢ek zamanli, hizli ve erken tespitin sistematik bir analize
adapte edilmesi zordur, yliksek vasifli personel ile pahali ve karmagik enstriimantasyon
gerektirir, uzun tespit siireleri vardir, arsenik i¢in uygun degildir. Cevre dostu bir
sensore sahip basit, hizli, hassas, nispeten diisiik maliyetli bir arsenik algilama sistemi
bu boslugu doldurabilir. Arsenigi yerinde izlemek icin, ger¢ek zamanl, hizli, diisiik
maliyetli, ng/mL seviyesinde diisiik algilama limitlerinde, yiiksek hassasiyetli, tasarimi
ve kullanimi kolay, erken, giivenilir ve tasinabilir impedimetrik elektrokimyasal sensor

en uygun platformdur.

Bu c¢alismada yer alan dogaya minimum zarar veren ve dogada ¢éziinme potansiyeline
sahip, patentli yesil bir sensdre sahip algilama sistemi ile konsantrasyona bagl
empedans degigimi izlenmistir. 15 mL saf su + 2 g jelatin + 1,75 g gliserol ile
hazirlanan, 2,3-Dimercapto-1-propanol (BAL) ve 2-mercaptoetanol (ME) ile
zenginlestirilen jelatin temelli kat1 elektrolitli elektrokimyasal impedimetrik sensorler
olusturulmustur. Olusturulan bu sensorler ile 1-100 ng/mL aralifinda inorganik arsenik
tespiti gerceklestirildi. Sonuglar igme suyu ve dogadan alinmis su numunelerinde

arsenigin 0,1 ng/mL hassasiyet seviyesinde tespit edildigini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Arsenik, Impedimetrik elektrokimyasal sensor, Jelatin tabanli kati

elektrolit, Cevre dostu
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DETECTION OF ARSENIC IN DRINKING WATERS USING IMPEDIMETRIC
ELECTROCHEMICAL SENSOR WITH GELATIN-BASED SOLID
ELECTROLYTE ENRICHED BY DIMERCAPROL

Kiibra KESER

Erciyes University, Graduate School of Natural and Applied Sciences
PhD Thesis, February 2023
Supervisor: Assoc. Prof. Mehmet Cagr1 SOYLU

ABSTRACT

A simple, inexpensive, rapid and label-free detection of phenylarsine oxide in the field
is a significant and unmet need because of its fatally acute and chronic effects on human
health. Among the current methods, there are sensitive methods for detecting arsenic,
but they are not applicable in the field, real-time, rapid and early detection is difficult to
adapt to a systematic analysis, requires expensive and complex instrumentation with
highly skilled personnel, has long detection times, not suitable for arsenic. A simple,
fast, sensitive, relatively low cost arsenic detection system with an eco-friendly sensor
could fill this gap. To monitor arsenic in situ, real-time, fast, low-cost, high-sensitivity
at low detection limits in the nanogram per mL range, easy to design and use, enabling
early, reliable, and portable impedimetric electrochemical sensor is the most suitable
platform.

Concentration-dependent impedance change was monitored by the sensing system,
which has a patented green sensor, which causes minimal damage to nature and has the
potential to dissolve in nature. Electrochemical impedimetric sensors with solid
electrolyte based on gelatin prepared with 15 mL distilled water + 2 g gelatin + 1.75 g
glycerol and enriched with 2,3-Dimercapto-1-propanol (BAL) and 2-mercaptoethanol
(ME) were formed. With these sensors, inorganic arsenic was detected in the range of 1-
100 ng/mL. Results show that arsenic in drinking water and natural water samples has
been detected at 0.1 ng/mL of sensitivity level.

Keywords: Arsenic, Impedimetric electrochemical sensor, Gelatin-based solid

electrolyte, Eco-friendly
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GIRIS

I¢me sularina endiistriyel islemler sirasinda mineral ve madenler, volkanik hareketler,
orman yangmlari, kayalarin asinmasi ya da tarim ilaci kullanilmasi sonucu g¢esitli
metaloidler karigsmaktadir. Bildirilen bu zararli metaloidler icerisinde arsenik, i¢me
sularinda bilinen en toksik maddedir. Toksisite etkisi kisa siirelerde “akut” toksisite ya
da uzun siirelerde “kronik” toksisite olmak iizere iki sekilde meydana gelmektedir.
Yiiksek dozda arsenige maruziyet gastrointestinal semptomlar (istahsizlik, kusma, ishal
vb.), cilt lezyonlari, diyabetes mellitus, kronik bronsit, kardiyovaskiiler ve sinir sistemi
hastaliklar1 (kas kramplari, kalp sikayetleri), periferik noropati, kanser (akciger,
karaciger, uterus, cilt kanseri), ani disiik, 6lii dogum ve erken dogum, hepatoselliiler
karsinoma, hematolojik etkiler ve yavas ve acili 6liime neden olur. Arsenik dogal
dengeyi bozan kirleticiler arasindadir. Dogada serbest halde bulunabilir ve canli yapida
olusturdugu degisik toksik etkileri sebebiyle insan ve hayvan saglig1 agisindan tehlikeli
bir durum olusturmaktadir. Bu nedenle yerinde, hizli, basit, ucuz tespit sistemleri ile
arsenigin tespiti oldukca Onemlidir. Fenilarsin oksidin sahada basit, ucuz, hizli ve
etiketsiz tespiti, insan saglig1 lizerindeki oliimciil akut ve kronik etkileri nedeniyle
onemli ve karsilanmamis bir ihtiyagtir. Cevre dostu bir sensore sahip basit, hizli, hassas,
nispeten diisilk maliyetli bir arsenik algilama sistemi bu boslugu doldurabilir. Arsenigi
yerinde izlemek icin, gercek zamanli, hizli, diisiikk maliyetli, ng/mL araliginda diisiik
algilama limitlerinde yliksek hassasiyet, tasarimi ve kullanimi kolay, erken, giivenilir,
taginabilir ve cevre dostu impedimetrik elektrokimyasal sensor ile igme sularinda
nanogram aralikta diigiik algilama limitlerinde (LOD) arsenigin tespiti ve analizi konulu

tez yazilmistir.

Arsenigi tespit edebildigi bildirilen bu bir¢ok tespit yontemi arasinda, igme suyunda
arsenik tespiti i¢in en uygun elektrokimyasal sensor yapisinin ve elektrot iretim
yontemi prosediiriiniin belirlenmesi gerekmektedir. Yiiksek hassasiyet ve secicilige

sahip, tasmnabilir, basit, tasarim-kullanimi kolay, disik maliyetli, yiiksek



minyatiirlestirme kabiliyeti ve hizlar1, biyobozunur biyoaktif tabaka ve gercek zamanli,
hizli, diisiik tespit limitlerinde (LD) erken tespit kabiliyeti olan bir impedimetrik
elektrokimyasal sensor ve Olglim sistemi gelistirmek bu ¢alismanin amacini ve énemini

ihtiva etmektedir.

Bu ¢aligmada yer alan dogaya minimum zarar veren ve dogada ¢dziinme potansiyeline
sahip, patentli yesil bir sensore sahip algilama sistemi ile konsantrasyona bagl
empedans degisimi izlenmistir. 15 mL saf su + 2 g jelatin + 1,75 g gliserol ile
hazirlanan, 2,3-Dimercapto-1-propanol (BAL) ve 2-mercaptoethanol (ME) ile
zenginlestirilen jelatin temelli kat1 elektrolitli elektrokimyasal impedimetrik sensorler
olusturuldu. Olusturulan bu sensorler ile 1-100 ng/mL aralifinda inorganik arsenik
tespiti gerceklestirildi. Sonuglar igme suyu ve dogadan alinmis su numunelerinde

arsenigin 0,1 ng/mL hassasiyet seviyesinde tespit edildigini gostermektedir.

Bu tespit metadolojisinin sadece arsenigin tespiti degil ayni zamanda igme sularinda
agir metal analizi, su kalitesinin izlenmesi; ¢evresel numunelerde eser metal ve anyon
analizi; insan ve hayvan numunelerinde metal konsantrasyonun belirlenmesi,
biyoalgilama, biyomolekiiler etkilesimlerin izlenmesi; insan, hayvan sivi numunelerinde
biyo belirte¢, mikroorganizma, DNA, protein ve enzim tespiti yapmak; sivi, gida ve
cevre numunelerinde mikroorganizma, biyolojik/kimyasal belirteclerin tespit edilmesi,
bakteri ve biyobelirteclerin nicel tespitinin ve DNA tayininin yapilmasinda kullanimi

potansiyeli vardir.



1. BOLUM

GENEL BILGILER VE LITERATUR CALISMASI

1.1. Arsenik

Arsenik dogal olarak kristal formda bulunan ve i¢gme sularindaki en toksik agir metaldir.
Dogal olusumunda 2 mg/L ortalama konsantrasyon, yer kabugunda 5,78 g/cm®

yogunluk ve 33 atom numarasi kimyasal karakteristigidir.
1.1.1. Arsenigin Ozellikleri, Kaynaklar

Arsenik, organizmalarda, toprakta, atmosferde, kayalarda ve dogal sularda yaygin
olarak yer almakta olup dogada en bol bulunan elementlerden biridir [1]. Arsenik
metallere benzemekle birlikte, bazi tiirleri metaller ve ametaller arasinda bir 6zellige
sahip metaloidler olarak smiflandirilir ve genellikle diinyanin farkli yerlerinde, yeralti
sularinda ve antropojenik faaliyetler sonucu dogal siireglerde bulunur [2-4]. Insan
viicudunda 12. sirada bulunan arsenik, deniz suyunda 14. ve yer kabugunda 20. sirada

yer almaktadir [1].

Elemental arsenik metalik arsenik, sar1 arsenik ve siyah arsenik olarak {i¢ allotropik
formda bulunur, bu formlardan en kararli olan ve havada kolay kararan metalik arsenik;

en toksik ve kararsiz olan sar1 arsenik; camsi ve kirilgan olan ise siyah arseniktir [5].

Tablo 1.1. Arsenik Ozellikleri

Sembol As
Atom Numarasi 33
Valans Kabuk Yapisi 4s*4p®
Yogunluk (g/cm?) 5,73
Elemental Yapi Polimer
Kiitle Numarasi 74,9216 g/mol
Goriiniim Metalik Gri
Radyoaktif izotoplar As-72, As-74 ve As-76
Van der Waals Yaricap: (10™2 m) 119




Dogada birgok farkli arsenik formu vardir, ancak bunlar genellikle organik ve inorganik
arsenik tiirleri olarak ayrilir. Arsenik; arsenat [As(V)], arsenit [As(I11)], dimetilarsinik
asit (DMA), monometilarsonik asit (MMA) ve ¢esitli organoarsenikler seklinde dogal
sularda bulunmaktadir [6]. En yiiksek hareketlilige ve en yliksek toksisiteye sahip olan
tiirleri ise As(I11) ve As(V)’tir [7]. Tablo 1.1.’de arsenik ozellikleri goriilmektedir.

Kimyasal formuna gore arsenigin akut toksisitesi degisir. En toksik olan formu ise gaz
formu olup, inorganik arseniklerden arsenik trioksit ise dogada en ¢ok bulunan
formudur. Arsenik oraninin bitkilerdeki orani ele alindiginda, cografi konum, topraktaki

arsenik miktar1 ve cevresel etmenler belirleyici olmaktadir.

2500 yil oOncesinde giizellik, solunum problemlerinin diizeltilmesi ve bulasici
hastaliklarin tedavisi i¢in antimikrobiyal olarak kullanilmis olan arsenik metaliirji,
tarim, endiistri ve akut promiyelositik I6semi tedavisi gibi tibbi amaclar igin

kullanilmaktadir.

Gliniimiizde endiistriyel siire¢lerde mineraller ve madenler, volkanik hareketler, orman
yanginlari, pestisit olarak kullanilmasi veya kayalarin erozyona ugramasi sonucu gesitli
metaloidler igme sularina karigsmaktadir. Pigmentler, insektisitler, herbisitler ve diger
bazi ilgili materyallerin tiretimi ile ilgili artan endiistriyel faaliyetler nedeniyle su
kaynaklarindaki konsantrasyonu son zamanlarda artmistir [8]. Sekil 1.1, su

kontaminasyonunu géstermektedir.
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Sekil 1.1. Su kontaminasyonu [9]



1.1.2. Arsenik Kimyasi ve Ozellikleri

Dort oksidasyon durumunda bulunan ve minerallerin 6nemli bir bileseni olarak ortaya

¢ikan arsenik 6,5-8,5 pH'ta agir metaloidler arasinda en emsalsizidir.

Oksitleri Arsenik trioksit
Halojenli . -
Biilegijlgrérli Arsenik pentaoksit
Arsenik Bilesikleri
I R Sulfurleri
Organik Bilesikleri

Sekil 1.2. Arsenik bilesikleri

Genellikle organik ve inorganik arsenik tiirleri olarak 2’ye ayrilir. Arsenik; arsenat
[As(V)], arsenit [As(I11)], dimetilarsinik asit (DMA), monometilarsonik asit (MMA) ve
cesitli organoarsenikler seklinde dogal sularda bulunmaktadir [6]. Monometil arsenik
asit (MMAA), dimetil arsenik asit (DMAA) ve arseno-sekersekillerini igeren viicut
tarafindan kolay atilabilen ve sagliga ¢ok daha az zararli olan organik arsenik tiirleri

denizlerde bol bulunur.

Cogunlukla As(IIT) ve As(V) igeren formu inorganik arseniktir. Oksitlenmis pentavalent
formu [As(V)] ylizey suyunda bulunurken azaltilmis ti¢ degerlikli arsenit [As (IIT)] sekli

yeraltt sularinda bulunur.

Suda arsenattan en az 4 kat daha fazla ¢6ziinebilen ve insanlarda genellikle daha zehirli
olan As(III)’tiir [10].

1.1.3. Arsenik Maruziyeti

Arsenik insan viicuduna baslangigta yutma, solunum veya deri emilimi yoluyla girer.

Solunum ve yutma arsenik alimindaki en giiclii yoldur.

Kirli hava, igme suyu, yiyecek ve toprak insanlarda arsenik maruziyet kaynaklari
icerisinde yer alir [11]. insanlarda arsenik maruziyetinin en yaygin kaynaklarindan biri

de igme suyundan sonra arsenikle kirlenmis gidalar ve tarim iiriinleridir [12]. Genellikle



denizlerdeki baliklar, kabuklu deniz hayvanlari, etler, siit iiriinleri, kiimes hayvanlar1 ve

tahillar daha yiiksek diizeyde arsenik igermektedir.

Arsenik, ¢evrede genis bir dagilima sahip toksik ve kanserojen bir metaloid olarak
diinya ¢apinda kisisel ve halk sagliginda bir¢ok ¢evresel kaygiya neden olmustur[13].
2003 yilinda Diinya Saghk Orgiiti (WHO), igme sularindaki bulunan inorganik
arsenigin kanser olusumuna sebep oldugunu belirtmistir. Bulunabilecek kabul edilebilir
maksimum miktarl0 pg/L olarak belirtilmistir[14]. Tiirkiye’de, Saglik Bakanligi
tarafindan hazirlanan ve TSE 266 sayili standart ile igme sularindaki arsenik miktar1

<10 pg/L olarak belirlenmistir[15] .

Komiir yakma, madencilik ve metal eritme havadaki en Onemli arsenik
kaynaklarindandir. Degisken arsenik konsantrasyonlar: i¢eren toprak 7,2 mg/kg ile 0,1-
55 mg/kg konsantrasyon araliginda arsenik igerir[16]. Topraktaki arsenik seviyelerinin

yiikselmesinin nedeni giibre, bocek ilaci, madencilik ve eritme faaliyetleridir.

Arsenige mesleki olarak maruz kalma, yari iletken imalat endiistrisi veya kursun veya
bakir ve diger demir dis1 metaller gibi cevherlerin madenciligi ve eritilmesi seklinde
olabilir[11]. Bakir ve kursun eritme, arsenik igeren malzemelerin (cevherlerin veya yan
tirtinlerin) iglenmesi, komiir yakan isyerlerinde mesleki arsenik maruziyeti olusur.
Buralarda mesleki arsenik maruziyetinin ¢ogu solunum yoluyla olusur ve olusan arsenik

toksisitesi ciddi zehirlenmelere ve zaman zaman da 6liimlere sebep olmaktadir.
1.1.4. Arsenigin Saghga Etkileri ve Toksisite

Uluslararas1 Kanser Arastirma Ajans1 (ABD EPA) tarafindan I. Grup kanserojen olarak
simiflandirilmis olan arsenik gii¢lii bir zehirdir. Toksik Maddeler ve Hastalik Kayit
Ajansi tarafindan 20 tehlikeli madde listesindedir[17].Arsenik toksisitesi, tehlikeli
arsenik seviyelerinin icilmesi, emilmesi veya solunmasindan kaynaklanan tibbi bir
durumdur ve kilogram viicut agirligi basina bilesenin miligrami olarak ifade edilir
(LD50).

Yas, cinsiyet ve beslenme gibi faktorler arsenigin toksik etkilerine duyarliligi
etkiler[18]. Toksik etkisi, akut toksisite seklinde olabilecegi gibi, kronik toksisite
seklinde de ortaya ¢ikabilir. Kronik toksisite, igme suyu gibi kaynaklardan diisiik dozda



arsenige uzun siire maruz kalindiginda ortaya cikar. Arsenigin sudaki kontaminasyonu
insan sagligi i¢in dnemli bir endise kaynagidir[19-21], ¢ilinkii maruz kalma disfazi, yiiz
O0demi, dehidratasyon, sarilik ve kanser gibi bir dizi akut ve kronik hastaliga yol

acabilir[22-28].

Arsenik bilesikleri kontaminasyonu akciger, deri ve mesane ve bobrek hastaliklarinda
kanserle dogrudan iligkilidir[29]. Birikmenin etkisi nedeniyle, uzun siire diisiik diizeyde
arsenige maruz kalmak bile cilt degisiklikleri, solunum, kardiyovaskiiler,
gastrointestinal, genotoksik, mutajenik ve kanserojen etkiler dahil olmak lizere gesitli

olumsuz saglik etkilerine yol acabilir[1].
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Sekil 1.3. Arsenik konsantrasyonu ve saglik riski[9]

Dogal dengeyi bozan en tehlikeli kirleticilerden biri olan arsenik saglik yoniinden takip

edilmelidir.
1.1.5. Arsenik I¢in Klavuzlar ve Standartlar

* Birinci sif kansorejen olan arsenik, yiiz milyonlarca insanin sagligimi etkiler ve

diinya capinda yiizbinleri bulan 6liimden sorumludur.

* Halk sagligi yoniinden, igme sularinda arsenige maruz kalma hususundaki ana
endise, cabuk acil toksisite degildir; uzun siire maruziyetile iliskili kansere neden

olma &zellikleri ve uzun vadeli saglik etkilerinin olmasidir.

* Igme suyu sistemlerinin arsenik kontaminasyonunun giinlimiiziin en biiylik ¢evresel

zorluklarindan biri olmas1 nedeniyle Diinya Saglik Orgiitiiniin (WHO) bu konuda



giivenli bir sinir koymasini zorunlu kilmustir. Arsenik igin belirlenen limit degerler;

1958: 200 pg/L, 1963: 50 pg/L, 1993: 10 pg/L olarak belirlenmistir[30].

e Bu degerlerin iizerindeki arsenik derisimlerinin toksik oldugu belirtilmistir.
Amerika Bilesik Devletleri Cevre Koruma Orgiitii (USEPA) 2003 yilinda i¢gme
sularindaki maksimum degeri 50 pg/L den 10 pug/L ye diistirmiistiir[3,4].

Ulkemizde ise Saglik Bakanlig: tarafindan hazirlanan ve TSE 266 sayili standart ile igme

sularindaki arsenik miktar1 <10 pg/L olarak belirlenmistir.

2003 yilinda Diinya Saglk Orgiitii (WHO), i¢me sularinda kursun icin 10 pg/L, bakir
icin 2000 pg/ L miktart sinir seviye olarak onermistir [31].

1.2. Arsenik Tespit Yontemleri

Analitik bir yontemin kalitesi, amaca uygunluk, hassasiyet, analit stabilitesi, analiz
kolayligi, zaman ve maliyet agisindan sirayla incelenmelidir. Sistematik bir siire¢
yoluyla s6z edilen analitik yontemin hedeflenen amag igin kabul edilebilir oldugunu
tespit etmek oldukca gereklidir. Analitik bir prosediirle giivenilir bir sekilde dlciilebilen
en kii¢iik analit konsantrasyonunu tanimlamak i¢in kullanilan terimler olan tespit limiti
(LOD) ve niceleme limiti (LOQ) metot validasyonunda iki Onemli performans

ozelligidir.
1.2.1.Ticari Yontemler
1.2.1.1. Test Kitleri

Saha test kitleri[32], 5-500 ng/mL saptama aralig1 ile arsenigin kalitatif ve kantitatif
analizi i¢in en ¢ok tercih edilen laboratuvar tabanli yontemdir. Belirli miktardaki test
cozeltisi ve reaktif reaksiyon kabinda karistirilip test seridindeki renk degisimine goére
degerlendirme yapilir. Sahada uygulamalar1 kolaydir ve sudaki arsenigin tespitinde
yaygin olarak kullanilmaktadir. Su numunelerini analiz etmeden once segiciligi ve
hassasiyeti etkileyen 6n zenginlestirme adiminin olmamasi, operasyonel zorluklar, her
zaman uygun ve giivenilir bir yanit olusturmama yontemin dezavantajlar1 arasinda yer

almaktadir[33—-35].



Tablo 1.2. Yaygin Kullanilan Arsenik Test Kitleri

Test Kitleri Test stiresi | Algilama Aralig1 (ng/L)
(dakika)

1.MERCK 30 <50 — 3000 [34,36-38]

(Almanya)

2.Hach EZ | 20-40 <10-1500 [36,38,39]

(Amerika)

3.Quick Arsenic | <15 <5-500

(Amerika) [36,38-40]

4.Arsenator 20 <2-100

(Ingiltere) [34,36,38,40-42]

1.2.2. Laboratuvar Temelli Yontemler

Atomik absorpsiyon spektrometrisi (AAS), kantitatif bir metal analizi yontemidir. AAS
teknigi, oOzellikle parazitsiz bir yap1 saglar. Dekontamine suda metal iyonu
konsantrasyonlarini degerlendirme, metal ¢ikarma uygulamalarinda girisimsiz yap1
olusturur[43]. Belirli bir elementin radyasyon kaynagi tarafindan yayilan belirli bir
dalga boyundaki 1s1k bir numuneden gelen atom bulutlarindan gegirilerek elementin
konsantrasyonu oOl¢iiliir. Atomlar, i¢i bos katot lambasi olarak bilinen bir enerji
kaynagindan gelen 15181 emer. Dedektore ulasan 1s1k yogunlugu miktarindaki azalma,
orijinal numunedeki belirli bir elementin konsantrasyonu igin bir 6l¢ii olarak goriiliir.
Bir enerji (151k) kaynagi, monokromator, bir detektor ve bir veri isleme sistemi AAS’yi

olusturur. Alev, grafit firm gibi gesitli AAS teknikleri vardir[44].

Alevli atomik absorpsiyon spektrometresi (FAAS), milyonda bir (ppm) konsantrasyon
seviyelerinde metalleri belirlemek i¢in uygundur. Grafit firinli atomik absorpsiyon
spektroskopisi (GFAAS), numunelerdeki analit konsantrasyonlarini milyarda bir (ppb)
diizeyinde belirlemek i¢in kullanilan bir tekniktir. Antimon, arsenik, selenyum ve telliir
gibi ¢cogunlukla metaloidler olan baz1 elementlerin 6l¢iimiinde ise hidrit tiretimli atomik

absorpsiyon spektroskopisi (HGAAS) teknigi kullanilir[45].

Atomik absorpsiyon spektrometresi (AAS-HG/AAS-GF[46]), 0,06-0,15 ng/mL
saptama araligiyla arsenigin kalitatif ve kantitatif analizi i¢in en ¢ok tercih edilen

laboratuvar tabanli yontemdir. AAS tekniklerine baktigimizda genis konsantrasyon
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araliginda oldukca hassas ve 10-15 saniye kadar kisa siirede 6l¢iime imkan tanir[45]. Bu
yontemler, arsenik saptama ve niceleme icin giivenilir laboratuvar yontemleridir, ancak
bu teknikler, hassasiyeti artirmak ve girisimi 6nlemek i¢in karmasik hazirlik ve ek
kimyasal maddelerin kullanimimi gerektirir. Ayrica yetenekli personel ve pahali
enstriimantasyon gerektirme, nispeten numune hacminin biiyiikk olmasi, sivi
numunelerde agir metal bilesiklerinin tespit edilmesinin zor olmasi, tespit kapasitesinin

diisiik numune hacminde yetersiz olmasi gibi dezavantajlari vardir[43,47,48].

Atomik floresans spektroskopisinde elementin uyarilir ve buhar halindeki her agir metal
i¢in radyasyon ile atomik floresans iiretilir. Oncelikle numune gaz haline doniistiiriiliir.
Floresans yogunlugu ile element konsantrasyonu orantilidir[43]. Otomatik 6n
zenginlestirme ve elemental tiirlesmeye izin verir[49]. Hassasiyet ve lineer kalibrasyon
araligi agisindan AAS'den iyidir, basitlik, nispeten ucuz olma gibi avantajlar
vardir[50,51]. Hidrit tiretimli AFS’nin arsenik(lll) ve arsenik(V) igin 0,009 ve 0,012
ng/mL tespit limitleri bulunur. Ancak smirl 6geleri algilayabilme gibi dezavantajlar
vardir[43].

Indiiktif eslesmis plazma (ICP) ve kiitle spektrometresi (MS), endiiktif olarak eslesmis
plazma kiitle spektrometresini (ICP-MS) olusturan iki farkli bolmedir. Sivi bir
numunedeki metalik ve metalik olmayan iyonlar1 tespit etmek icin numuneleri
iyonlastirir. 7-250 arasinda atomik kiitlesi olan elementler kiitle spektrometresi (MS) ile
belirlenebilir [43]. ICP-MS ile birden fazla arsenik tiirii tespit edilebilir. Endiiktif olarak
eslesmis plazma kitle spektrometrisinin (ICP-MS) algilama araligi 0,002-0,06
ng/mL’dir[52]. Yiiksek hassasiyetle segicilige ve genis dinamik araliga sahiptir[53].
Ayrica hiz ve kesinlik en Onemli avantajlaridir. Kiiciik lineer aralifi olan tuz

konsantrasyonu yiiksek numuneleri tarayamama gibi dezavantajlar1 vardir[43].

Indiiktif olarak eslesmis plazma optik emisyon spektrometresi (ICPAES -ICPOES) iz
elementlerin yiiksek hassasiyetle belirlenmesinde kullanilir. Yogun elektromanyetik
alanda iyonize olan argon gazi ICP’yi olusturur. Uyarilmis atomlar elemente 6zgii dalga
boylarinda elektromanyetik radyasyon yayar, emisyon yogunlugu konsantrasyon
hakkinda bilgi verir. Yontemin kesinlik, dogruluk, yiliksek duyarlilik gibi 6zellikleri
vardir[43]. On zenginlestirme adimi1 gerektirmesi, girisim etkisi, AAS gibi yontemlere

gore nispeten pahali olmasi, tekrarlanamayan sonuglarin elde edilmesi gibi
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dezavantalar1 gériilmektedir[54].Tespit limiti 0,7 ng/mL’dir[55].

Notron aktivasyon analizi yonteminde radyoaktif izotoplar tarafindan yayilan gama
isilarinin yogunlugu elementin konsantrasyonu ile orantili oldugundan numunedeki
element konsantrasyonu saptanabilir. Minimum miktarda numune ile disiik tespit
limitlerinde analiz yapilabilir[43]. Algilama aralig1 0,05-0,5 ng/mL’dir[56]. Yontemin

onemli sorunlarindan biri ise niikleer reaktorlerin kullanimi ve erisilebilirligidir[57].

Yiiksek basingli sivi kramatografisi (HPLC), 1-100 ng/mL algilama araligina
sahiptir[58]. Burada numunedeki bilesenlerin adsorban malzemeye olan afinitesi ile
ayirma islemi yapilir. Ayirma yiiksek basingli pompalara dayanir[59]. AAS, AES, ICP-
MS gibi diger algilama teknikleri ile de birlestirilebilir olmasi ve gesitli ayirma modlari
ile sivi kromatografisi gibi yontemler diisik LOD degerlerinden dolay1 tiim arsenik
tiirlerinin  ayrilmasinda kullanilabilir. HPLC yontemlerinde fazladan hazirlik
calismasina ve maliyete ihtiya¢ duyulabilir. Her ¢aligmadan 6nce ayarlanmasi gereken

cok sayida degisken vardir[59].

X-151m floresan yonteminde X 1sinlari ile numunedeki element konsantrasyonu 6lgiiliir.
Enerji fotonlar1 analiz edilecek numuneleri hedeflemeden once filtreden geger, bu
fotonlar enerjilerini i¢ kabuk elektronlarina aktarir. Dis kabukta bulunan elektronlarda X
15101 yayarak bos alanlar1 doldurur boylece bu X i1sinlar ile agir metaller belirlenir[43].
0.7 ng/mL algilama limitine sahiptir[60—62]. XRF yonteminin kolay numune hazirlama,
hizlilik ve maliyet etkinligi gibi ozellikleri vardir[43]. Tespit sinirmin diizenleyici
esikler dahilinde kontrol edilmesi ise dezavantajidir[43]. Anodik siyirma voltametrisi
(ASV), arsenigin kalitatif ve kantitatif analizinde kullanilan tekniklerden biridir. 0,05-
0,5 ng/mL algilama araligina sahiptir[63]. Siyirma potansiyeline karsilik gelen tepe
yiiksekligi ve konsantrasyona bagli agir metal iyonlarinin kategorilerini belirleme
yetenegine sahiptir[64]. ASV’de civa bazli elektrotlarin kullanilmasina bagli civa

toksisitesi ve depolamada zorluklar bu yontemin dezavantajlarindandir[65,66].
1.2.3. Gelisme Altindaki Y o6ntemler
1.2.3.1. Kiitle Hassas Biyosensorler

Déniistiiriicti  yapisina gore cesitleri vardir. Piezoelektrik sensorler, karakteristik
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rezonans frekansindaki degisimi tayin ederek piezoelektrik kristal yiizeyinde biriken
numunenin kiitlesinin 6l¢iilmesi temeline dayanan yapilardir. Kristal tistiindeki yapi ile
Ozgiil etkilesime sahip analizi yapilacak maddenin birikimi sensor seciciligi ile

iliskilidir.

Kuvars kristali mikro terazi (QCM), kiitle degisimi ile frekans tepkisi arasindaki iligskiye
gore ¢ok kii¢iikk miktarlardaki analitleri tespit edebilen sistemlerdir. QCM, metalik
elektrotlara sahip ince, dairesel bir kuvars levha; elektrotlarin tist iiste binen kismi, aktif
algilama ylizeyi ile tanimlanir[67]. 1-100 ng/mL algilama araligina sahiptir[68]. Altin
kapli bir kuartz kristale belirlenen rezonans frekanslarinda elektriksel sinyalin
gonderilmesi ile calisan QCM cihazi ile yapilan QCM c¢aligmalarinda hava igerisinde
okside olmamasindan dolay1 altin elektrotlar en ¢ok kullanilan elektrot yapisidir.
Kullanimmin basit olmasi, diisiik maliyetli olmas1 gibi avantajlara sahip iken disiik

calisma frekansi araligi, kalin alt tabakaya sahip olma gibi dezavantajlar1 vardir[69].

Akustik dalga cihazlarinda giris sinyal {iretici tarafindan iiretilen akustik dalgalar ¢ikista
elektriksel sinyale dondstiiriiliir. Sinyal seviyelerine ve faz gecikmelerine gore yanit
olusturulur[70]. SAW, piezoelektrik malzeme yiizeyi boyunca yayilir[71] . Viriis ve
bakteri tespitinde, protein tespiti ve miktarinin belirlenmesinde, biyomolekiil tespitinde
SAW biyosensorleri kullanilabilmektedir[69]. SAW biyosensorlerinde farkli algilama

yontemleri kullanilabilir, nispeten diisiik maliyetlidir[72].

Basit iiretim gereksinimleri, ¢alisma frekans araliginin genis olmasi gibi 6zellikleri
bulunur. Sivi algilamada soniimleme etkisi, mikroakiskanlar1 entegre etmede zorluklar

gibi dezavantajlar1 vardir[73].

Mikrokantilever biyosensorlerin ¢aligmasi analitlerin adsorpsiyonu sirasindaki kiitle
degisimine dayanmir[74]. Bu sensoérlerin bir ucu sabit bir ucu serbesttir. Mikro
konsollarin ylizeyi islevsellestirilerek segicilikleri ayarlanabilir[75]. Mikrokantilever
biyosensorlerin yiiksek hassasiyetlerinin olmasi, algilama limitlerinin diigiik olmasi,
yiiksek verim, hizli yanit, kii¢iik reaktif tliiketimi ve tasinabilir olma gibi o6zellikleri

vardir[76]. Cok ¢esitli kimyasal ve biyolojik ajanlari tespit edebilir[77] .
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1.2.3.2. Optik Biyosensorler

Optik biyosensorler, yiiksek hassasiyet, Ozgiillik ve nispeten hizli algilama gibi
Ozelliklere sahiptir. Giris 1s18mnin  genligi, polarizasyon frekansi ve fazindaki
degisiklikler optik doéniistiiriiciilerin performansini genel olarak etkiler. Isik kaynagi,
sabitlenmis biyotanima elemanlari, bir optik analiz sistemi ve fiber gibi bir optik iletim
cihazi optik biyosensoriin ana bilesenlerindendir[78]. Yiizey plazmon rezonans (SPR),
kolorimetrik sensorler, floresans, yiizey gelistirilmis raman spektroskopisi (SERS) ve

kemiliiminesans gibi alt bagliklar1 bulunur[79].

Isigin metal yiizeye carpmasi sonucu olusan SPR’de serbest elektronlarin hareketi
uyarilarak tespit edilir. Isik sinyali emilirken iiretilen rezonans agisi Olgtlir ve
molekiiler baglanma olaylar1 SPR yansima yogunlugundaki kaymanin degismesi ile
yorumlanabilir[80]. SPR’de, hedef analit sensor yiizeyine baglandiginda plazmon
rezonanst degisir[81]. SPR biyosensorleri bu degisiklikleri olger[79]. Yiiksek uyarim
giicli, toksisite (altin hari¢) ve yiiksek tiretim maliyetleri dezavantajlari arasinda

say1labilir[82]. SPR biyosensorlerin LOD’u 10 ng/mL’dir[83,84].

Kolorimetrik yontemler renk degisimine dayanir. Olusan sinyaller, herhangi bir analitik
alet gereksinimi olmadan gozle goriilebilir[79]. Islem siiresi hazlidir ancak
hassasiyetinin diisiik olmasi, yar1 kantitatif sonu¢ verme gibi dezavantajlari

vardir[85].Bu yontemlerin LOD’u 0,18 ng/mL’dir[86].

Floresan biyosensorler, floresan ile biyomolekiillerin konsantrasyonu ve Yyeri tespit
edilir[87-89] bazi algilama yontemlerinde genellikle bir optik doniistiiriicii ve floresan
biyo-tanima elemani bulunur[79]. Atom veya molekiildeki elektron transferi uyarilir.
Elde edilen wveriler optik sinyallere doniistirilir. Floresan kolay ve ucuz
bulunabilir[82]. Sahip oldugu yogunluk, enerji transferi gibi ¢esitli parametrelerinden
dolay1 wvirlis tespiti icin kullanilabilir. Floresan biyosensorlerin LOD degeri 5

ng/mL’dir[90].

Raman sagilmasinda sagilan fotonlarin spektrumu, biyoalgilamadaki molekiiler yapinin
cesitli modlarina 6zgii enerji  degisiklikleri hakkinda bilgi verir[91]. Yiizeyle
gliclendirilmis Raman spektroskopi yontemleri (SERS) Raman spektroskopisi ve

nanoteknolojinin birlesiminden olusur. Elektromanyetik teoriye gore, SERS ¢alisma
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prensibi, hedef analitin yakininda olan bir yiizeye bir 151k ¢arptiginda molekiillerin
nanomalzeme ylizeyinde plazmon destekli sagilmasi esasina dayanir[79,92]. Bu
sensorlerin LOD’u 1,5 ng/mL’dir[93]. Biyomolekiil tespiti, hiicresel goriintiileme ve
cevresel izleme gibi alanlarda kullanilmistir[94,95]. Toksisite sorunlar1 ve enzimatik
bozunma veya desorpsiyon, problarin zayif kararliligindan[96] dolay1 SERS tabanli

biyogoriintiileme gelisme altindadir[97].

Kemiliiminesansta cesitli kimyasal uyarimlar sonucu 151k olusur. Foton {iretim hiz1 151k
yogunlugunu  etkiler.  Liiminesans  reaksiyonundaki  smirlayict  maddenin
konsantrasyonuyla ¢ikis 1s18inin yogunlugu dogru orantilidir. Hassas ve pratik yapilarin
elde edilmek istenmesi bu sensorlerin tasarim amaglarindandir[78]. Bu yontemin LOD

degeri 1 ng/mL’dir[98]. Tasiyic1 gaz tankina ihtiyag olmasi ise dezavantajidir[99].
1.2.3.3. Nanomalzeme Tabanh Biyosensorler

Nanomalzemeler, kimyasal ve elektriksel 6zelliklerinin oldukg¢a iyi olmasindan dolay1
elektrokimyasal sensdrlerin ve biyosensorlerin duyarliligini, seciciligini ve yanitini
gelistirme potansiyeline sahiptir[100]. Elektrotlarin nanomalzeme ile modifiye edilmesi
ile elektrotlar artan yiizey alani, gelismis katalitik aktivite, artan elektron transferi ve

miikkemmel biyouyumluluk gibi ¢esitli avantajlara sahiptir[98].

Nanomalzeme tabanli sensorler genis yiizey alani, ylizey reaktivitelerinin yiiksek
olmasi, adsorpsiyon kapasitelerinin yiiksek olmasi 6zelliklerine sahiptir. Bu sensorlerin
olusturulmasinda metalik nanopartikiiller, karbon bazli malzemeler, silikon bazli
malzemeler gibi ¢esitli nanomalzemeler kullanilmaktadir. Ayrica nanomalzemeler
algilama limitleri ve tekrarlanabilirligin gelistirilmesi noktasinda elektrokimyasal
sensorlerin gelistirilmesinde etkilidir[101]. Nanomalzemeler ile arsenigi tespit etmek
icin kullanilan ASV gibi teknikler birlestiginde hassasiyet ve segicilikte artis, daha hizl
yanit ve daha diisik maliyet gibi ozellikler saglayabilir[102]. Bu sensorlerin LOD
degeri 5 ng/mL’dir[103,104].

Au bazli nanomalzemelerin elektrokimyasal indirgeme/biriktirme sirasinda gii¢lii asidik

ortama ihtiya¢ duymalari saha tespitinde kullanimlarini sinirlar[105].
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1.2.3.4. Mikroakiskan Biyosensorler

Mikroakiskan, c¢ok kiiciik miktardaki sivilar1 mikrokanallar kullanarak isleyen
sistemlerin gelistirilmesidir. LOD degeri 0,077 ng/mL’dir[106]. Mikroakigkan teknigi,
parcactk  algilama  mekanizmasinin  kalitatif ve  kantitatif analizi  i¢in
kullanilabilir[107,108]. Kisa siirede yanit verme, ucuz olma ve yiiksek verimle
analizlerin hassas yapilabilmesi ile saglik ve ¢evre uygulamalarinda gelecek vaat eden
bir teknolojidir[109]. Minimum reaktif ve numune kullanimi, azaltilmis atik Giretimi ve

atilabilirlik avantajlar1 arasinda yer alir[110,111].

Mikroakigkan sensor ¢ipi ve optik sistem bir arada kullanilir. Optik sistem ile
mikroakiskan sensor ¢ipi arasinda yer alan 151k alani, 151k ve akiskan arasindaki
etkilesimi arttirir. Algilama siirecinde, 15181 6zellikleri degisir bu de§isim incelenerek

numune Slgtimii yapilir[112].
1.2.3.5. MikroElektroMekanik Sistemler (MEMYS)

Boyutlart mikrometreden milimetreye kadar degisir. Algilamalar1 ve kontrol etmeleri
mikro Olgekte ve etkileri makro Olgekte olusturmak igin gesitli yetenekleri bulunur.
Elektriksel ve elektriksel olmayan uyaranlara cevap verebilir. Algilama elemana,
dontistiiriicii ve okuma platformu olmak {iizere ii¢ boliimden olusur. MEMS sensorleri
sinyalleri elektriksel sinyallere ¢evirmektedir [113]. Kontrol algoritmasina gore karar
veren algilama tnitesinden denetleyiciye bilgi aktarimini igeren MEMS cihazlarinin
temeli enerji iletimine dayalidir [114]. Bakir i¢in tespit limiti 18,89 ng/mL [115] iken
civa igin tespit limiti 0,75 ng/mL’dir [116].Enerji ve malzeme gereksinimini en aza
indirmesi; gelismis hassasiyet, dogruluk ve giivenilirlige sahip olmasi; boyut, kiitle ve
hacminin kiigiik olmas1 gibi avantajlart bulunmaktadir. MEMS sistemleri bir¢ok alanda
yer almaktadir[117]. Kiigiik olmasi, kirilgan olmasi, hassas olmasina bagli olarak
iiretiminde baz1 zorluklar bulunmaktadir. Ayrica cesitli faktorler sebebiyle arizaya
egilimlidir [114]. Sulu ortamlarda elektrot polarizasyonu, elektroliz, yiizey gerilimi gibi

sulu ortamlardaki calismalardaki goriilen zorluklardandir [118].
1.2.3.6. Elektrokimyasal Biyosensorler

Elektrokimyasal yontemler, duyarliligi ve segiciligi yiiksek, tasinabilir, pratik ve basit,
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nispeten kisa siirede sonug veren yontemlerdir. Elektrokimyasal analiz yontemleri, daha
ucuz enstriimantasyon gerektirmesi ve yerinde kontrol ve merkezi olmayan izleme igin
taginabilir analitik Unitelerin uygulanmasi olasiligina uygun olmas1 avantajiyla arsenik
tayini i¢in kullanilir. Agir metal iyonlarmin yiliksek konsantrasyonda bulundugu
numune ¢ozeltileri i¢in AC kaynaklar uygun iken metal iyonu konsantrasyonu diisiik

numuneler i¢in DC kaynaklar kullanilabilir[119].

Elektrokimyasal biyosensor, elektrokimyasal doniistiiriicii ile niceliksel veya yari
niceliksel analitik bilgi saglar[120]. Voltametrik/amperometrik, konduktometrik,
potansiyometrik, alan etkili transistor (FET) tabanli ve impedimetrik biyosensorler
elekrokimyasal tekniklerin cesitleri arasinda yer almaktadir[121]. Voltametrik
biyosensorlerde, potansiyel belirli bir hizda artarken akim Olgiiliir ve akim tepkisi ile
analitin konsantrasyonu orantili olan bir tepe olusturur. Amperometrik biyosensorlerde
calisma elektroduna sabit potansiyelde akim uygulanarak analit belirlenir. Potansiyel
direk istenilen degere yiikseltilip sonrasinda akim Olgiiliir. Burada yer alan farkli
bliyiikliikler dogrusal tarama voltametrisi (LSV), dongiisel voltametrisi (CV),
diferansiyel pulse voltametrisi (DPV), kare dalga voltametrisi (SWV) gibi farkli
elektrokimyasal teknikleri olusturmustur [121]. Bu tekniklerin LOD degerlerinin ise
sirastyla 0,763 ng/mL[122], 10 ng/mL[123], 0,021 ng/mL[124], 0,1 ng/mL [125]
seklindedir.

Kondiiktometrik ve kapasitif biyosensorler, ¢6zelti bilesimi degisimine baglh elektriksel
degisimin 6l¢iildiigii biyosensorlerdir. Kapasitif biyosensorlerde algilama katmaninin
kiiglik bir desorpsiyonu dahi kapasitans taban c¢izgisinde bir artisa ¢evrilebilir[126].
Kondiiktometrik  sensorlerin  LOD  degeri 5 ng/mL’dir[127]. Potansiyometrik

biyosensorlerde ise elektrokimyasal hiicrenin potansiyeli 6l¢iiliir[121].

Impedimetrik sensorlere baktigimizda malzemelerin direngli ve kapasitif 6zelliklerinin
belirlenmesinde kiiciik genlikli sinlizoidal AC uyarma sinyalinin (~2-10 mV)
uygulandig1 elektrokimyasal empedans spektroskopisi (EIS) goriilmektedir. Frekans

genis aralikta incelenir[121].

Literatiirde bu yontemlerin yer aldig1 ¢calismalara bakildiginda bu ¢aligmalardan birinde
dogrusal tarama voltametrisi (LSV) ile altin (Au) ¢alisma elektrodu {lizerinde gevresel su

numunelerinde arsenik tiirlemesi ¢alismasinda As(I11) igin tespit limitinin 0,763 ng/mL
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olarak bulundugu belirtilmektedir[122].

Dongiisel voltametri (CV) yontemi ile Kalay oksit nanoignelerle modifiye edilmis basit
bir grafit kalem elektrot kullanilarak arsenik iyonlarinin algilandigi ¢alismada 50-500
ng/mL c¢alisma araliginda 10 ng/mL tespit limiti ile arsenigin tayin edildigi
goriilmektedir [123].

Notr ortamda merkaptoetilamin ile modifiye edilmis Au elektrot iizerinde arsenik(l11)
tayini caligmasinda ¢alisma araligi 0,2-300 ng/mL iken tespit limiti 0,02 ngm/L’dir
[128].Arsenigin dogal sularda tayini amaciyla altin nanopartikiiller ile modifiye edilmis
karbon fiber ultra-mikroelektrotlarin kullanildigi caligmada arsenigin 5-60 ng/mL
calisma araliginda 0,9 ng/mL tespit limiti ile tayin edildigi ifade edilmektedir [7].
Dongiisel voltametri (CV) ve diferansiyel pulse voltametrisi (DPV) ile Ag-Au alasimi
nanopargaciklar1 emdirilmis camsi karbon elektroduna dayali elektrokimyasal aptamer
biyosensor ile arsenigin tayin edildigi bir bagka ¢alismada ise 0,01-10 ng/mL c¢alisma
araliginda 0,003x 103 ng/mL tespit limiti ile arsenit tayini gerceklestirilmistir [129].
Cevresel orneklerde arsenik tespitinin hassas iletkenlik sensorii ile yapildigi ¢caligmada

arsenigin 5 ng/mL tespit limiti ile tayin edildigi belirtilmektedir [127].

Hassasiyet acisindan bu yontemler tercih edilebilir ancak bu tekniklerin dezavantaji
hassasiyeti artirmak igin ekstra madde kullanilmasi,hazirlik siirelerinin uzun olmasi |,

ekstra modifikasyon gerektirmesidir.
1.2.4. impedimetrik Elektrokimyasal Biyosensorler

Elektrokimyasal empedans spektroskopisi (EIS), elektrokimyasal sistemleri karakterize
etmek i¢in kullanilir. Akim ve potansiyel arasindaki transfer fonksiyonunu tahmin
eder[130]. Bir elektrota farkli frekans degerlerinde siniizoidal potansiyel modiilasyonu

uygulandigindaki cevabi dlgiiliir.

Empedans, alternatif akima kars1 gosterilen zorluktur. Direng, kondansator ve endiiktans
gibi degeri zamanla degisen elemanlardan olugsur. Z sembolii ile gdsterilir birimi Q’dur.
Hem genligi hem de faz1 gostermek igin |Z|£© kullanilir. Devre analizlerinde ise
karmasik sayi ifadeleri kullanilir. Z empedans vektorii reel kissim (R) yani direngten

kaynaklanan deger ve sanal kisim (X) yani kondansator ve endiiktanstan kaynaklanan
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degerden olusur. Faz farki yoksa empedans tamamen rezistif olur devrede sadece direng
vardir. Devrede bobin veya kondansator varsa 90° faz farki olugur. Toplam empedans
hesaplanirken direncin gerilime kars1 gosterdigi zorluk (Xr), kapasitoriin gerilime karsi
gosterdigi zorluk (Xc) ve bobinin gerilime kars1 gosterdigi zorluk (Xi) toplanir. Burada
Xr=R, Xc=1/2nfc ve X1 =2nfL’den hesaplanir. Empedans 6lgerken se¢ilebilecek bir¢ok

6lctim yontemi bulunmaktadir.

Elektrokimyasal sistemlerde potansiyel akim iligkisi dogrusal degildir. Empedans,

potansiyel-zaman fonksiyonunun akim-zaman fonksiyonuna boliinmesi ile bulunur.

V()  Vysin(Zmft) sin(2mft)
CI(t)  Lsin(2rnft—8)  °sin(2nft — )

Vo Ve lo sirastyla potansiyel ve akimin genligini; f, frekansi; t,zamani; &,

V(t) ile I(t) arasindaki faz kaymasini ifade etmektedir.
Empedans karmasik sayilarla ifade edilir.

exp(jx) = cosx + jsinx

Bu bilgi ile V(t) ve I(t) ifadelerine bakildiginda;

V(t) =V exp(jwt)

I{t) =1exp(jwt—j@)

(G =+-1)

Z(w) = Z, exp(jO) = Z (cose) + jsin(ep) = Z jcosp + jZ  sing=Zre+Zim

Burada Zre kism1 Z’, Zim kism1 Z”’ ile gosterilebilir. Elektrokimyasal empedans verileri
reel kisma karsi sanal kismin ¢izildigi Nyquist grafigi ile veya empedansa ve faz agisina

kars1 log o’nin ¢izildigi Bode grafigi ile degerlendirilir.
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Nyquist grafiginin omik (dengelenmemis) direncin etkilerini gérmeyi kolaylagtirmasi,
seri halindeki devre bilesenlerini vurgulamasi gibi avantaji vardir. Bode grafiginde
frekans empedans iliskisi kolay anlasilabilir, genis empedans araliginin gosterilebilmesi
icin empedans ekseni logaritma ekseni lizerinde gosterilir. Ayn1 zamanda degerleri

degisirse egrilerin seklinin degisebilmesi gibi dezavantajlar1 vardir[131].
Alternatif akima kars1 devre elemanlarinin tepkileri asagida ifade edilmistir;

Z.=R Z =— g = —90° Z, = jwl g = 90°

EIS verileri es deger devre yapilari ile incelenebilir.

cjdl

O—L 1 —0

R; —

Ret

Sekil 1.4. Randles esdeger devresi

Rs: Cozelti direnci
Ret: Yiik transfer direnci
Cuai: Cift katmanh kapasitans

Elektrokimyasal empedans spektroskopisinin (EIS), elektrotun islevsellesmesini adim
adim yansitmak ve yiizey oOzelliklerini izlemek i¢in etkili bir arag oldugu iyi
bilinmektedir[132-133]. Tipik EIS spektrumu, yiiksek frekans bolgesinde sikistirilmig
bir yarim daire ve ardindan diisiik frekans bolgesinde kuyruk icerir. Yarim dairenin
cap1, elektron transfer direncine (Rct) karsilik gelir. Yiiksek frekans bolgesine ¢ift
katmanl kapasitans (C) ve elektrolit ¢ozelti direnci (Rs) hakimdir [133-134].

Elektrotlari elektrokimyasal olarak analiz etmek EIS kullanim alanlar1 arasindadir[135].
Empedans 6l¢iimleri, empedans spektroskopisinin olusturulmasi ve empedans algilama

hiicre davramiginin  gercek zamanli izlenmesi i¢in empedans analizorleri
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kullanilmaktadir.
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Sekil 1.5. Nyquist diyagraminin gosterimi [136]

1.2.5. impedimetrik Elektrokimyasal Biyosensor Elektrotlari

Nanomalzeme tabanli impedimetrik  biyosensorlerde, doniistiiriici  ylizeyini
islevsellestirmek ve reseptorlerin veya tanima elemanlarimin baglanmasi igin
nanomalzemeler kullanilir. Sensoriin ylizey alanini artirma, algilama elemanini

hareketsiz hale getirme, daha fazla alana izin verme gibi islemler i¢in kullanilir.

Dogrudan elektron transferini kolaylastirmasindan dolayr metal ve metal oksit
nanoyapilart elektrot modifikasyonu i¢in kullanilan malzemelerdir. ZnO, CuO, NiO,
TiO2 ve Fes0s4 impedimetrik biyoalgilamada yaygin olarak kullanilir. Au, Pt, Ag veya
Pd gibi metal nanoyapilar, biyouyumlu olma, yiizeylerindeki oksidasyon
reaksiyonlarma karsi reaksiyon vermemelerinden dolayr elektrot modifikasyonunda
kullanilmistir[137].

Karbon nanotiipler (CNT'ler), grafen ve grafen oksit gibi karbon nanomalzemeler
elektrokimyasal sensorlerin hassasiyetini onemli bir sekilde artirir. Mikro ve nanoyapili
yiizeyler elektrot yiizey alanim artirir. CNT ler yiiksek elektrik iletkenlige ve ylizey
alanina sahiptir. Dagitilmig CNT’ler c¢esitli sensor uygulamalarinda yer alir ancak
elektrot yiizeyinde biiyiitiilen nanoyapilar daha fazla stabilite ve ylizey alanina
sahiptir[138]. Cok duvarli karbon nanotiipler (MWCNT), tek duvarl karbon nanotiipler
(SWCNT) bulunmaktadir.
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Elektrokimyasal tepkimede karbon malzemelerinin tiirevleri olan grafen oksit (GO) ve
indirgenmis grafen oksit (rGO) kullanilmistir. Grafen oksit elektrotlar, elektriksel
iletkenligi ve elektron hareketi ile genis ylizey alani sunar. Bu sayede algilama
performansimi artirir[139,140] daha diisiik elektriksel iletkenlige sahipken hidrofilikligi
fazladir[137]. Katmanli montaj islemlerinin yapilmasi, aktif ylizey alanini arttirmak i¢in

ekstra maddesi kullanilmasi gibi ek iglemlerin olmasi bu yontemin dezavantajidir.

Nanoteller yine kullanilan nanomalzemeler arasinda yer almaktadir. Elektriksel tagima
Ozelliginin iyi olmasi, iletim kanallarinin tek yonlii olmasi, hedef molekiiliin yapisina
gore cap ve boyutunun olmasi gibi avantajli 6zellikleri bulunur. Yine nanopartikiil,
nanotabaka ve nanotiipler gibi nanokompozit yapilari gesitli 6zelliklerinden dolay1

impedimetrik biyosensor yapilarinin olusturulmasinda yer alir[137].
1.2.6. Hidrojel Tabanh Elektrotlar

Hidrojeller, bir polimer ag yapist ve su molekiilii bulunduran yapidir. Polimer ag yapisi
hidrojele elastik kati olma ozelligi saglarken, iyonik iletken yapist ise su
molekiillerinden kaynaklanir. Polimer ag yapisinin boyutu su molekiiliinden ¢ok daha

biiytiktiir. Polimer ag 15111 dagitmamasi seffaf olmasini saglar[141].

Di1s uyaranlara yanit olarak kolayca degistirilebilen fiziksel 6zellikleri bulunur. Hacim
degisikligi ve sol-jel gegcisi gibi fiziksel degisiklikler, hedef analitlerin saptanmasi igin
iyi bir gosterge olabilir[142]. Biizilme ve genlesme gibi kontrol edilebilir tepki
ozellikleri ile ortam kosullar1 degisimine uygun elde edilebilir. Oldukga esnek yapiya
sahiptirler[143].

Bebek bezlerinde, lenslerde, yapay kas yapilar1 gibi biyomedikal alanlarda, pastacilikta
yaygin olarak kullanilmaktadir. Hidrojel malzemelerde istenilen islevselliklerin
saglanabilmesi i¢in ¢esitli yontemler kullanilir. Uyaranlara yanit verme ve miikemmel
biyouyumluluk &zellikleri ile konvansiyonel hidrojeller, doku miihendisligi, ilag
dagitimi ve diger biyomedikal alanlarda uygulanmistir[144]. Cok yonlii ve ayarlanabilir
yapi, jellesme kimyasmin avantajlari, mikro ve nanomalzemelerle birlesebilme

Ozellikleri ile enerji ve su uygulamalarinda yeni bir malzeme alani olabilir[145-148].
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Hidrojeller ve hidrojel tiirevli malzemelerin enerji depolama cihazlarinin iyonik ve
elektronik iletkenlik, elektrolit gecirgenligi ve yapisal esneklik gibi avantajli 6zellikleri
vardir. Iyonik ve elektronik iletkenlikler, mekanik gii¢, esneklik, gerilebilirlik,
uyaranlara yanit verme ve sisme davranislari jellesme kimyasinin hidrojellere sagladigi

ozelliklerdir. Sentezlenerek ya da dogadan tiiretilerek polimerik aglari olusturulur[149].

Bu tiir elektrotlar iletkenlik gibi elektriksel ozelliklerinden dolay1 elektrokimyasal

biyosensor uygulamalarina uygundur [150,151].

Spesifik hedef analit varliginda, hidrojel agindaki aptamerler, hedef analitlere rekabetgi
bir sekilde baglanarak hidrojel agin1 ¢okertir. Bu durum izlenerek, hedef molekiiller
hassas bir sekilde belirlenebilir. Analite duyarli hidrojellerin ¢ogu, bu analite hizli yanit
verecek spesifik biyomolekiillerle modifiye edilmis polimerler ile olusturulur. Ligand
ve enzimlerin dogal yapisini tutan hidrojel tabanli sistemler iyi hassasiyet saglar. Bu

ozelliginden dolay1 bircok biyosensor uygulamalarinda yer almaktadir[143].

Cevresel Kkirleticilerin  tespitinde hidrojel bazli sensorler kullanilmaktadir[152].
Patojenik  proteinlerin  tespiti,  bakteri  kontaminasyonunun  belirlenmesi,
biyokimyasallarin tespiti, kiigiik ilag ve toksinlerin tespiti, giyilebilir cihazlar, niikleik
asit tespiti, hastaliklarin teshisi hidrojel bazli biyosensorlerin uygulama alanlar1 arasinda
yer almaktadir[142]. Hiicre metabolitlerinin tespiti, doku miihendisligi, yara

iyilestirilmesi, kanser izlemede bu uygulamalar arasindadir[153].

Optik oOl¢limlerin okunmasi i¢in daha gelismis analitik cihazlar gereklidir. Hidrojel
biyosensorlerin raf omrii iyi arastirllmamistir. Tasinmasi ve depolanmasi igin ek

onlemler gereklidir[142].
1.3. Tezin Hipotezi ve Amaci

Mevcut yontemlerle arsenigin istenilen hassasiyette tespiti mimkiin degildir ve
halihazirdaki yontemlerin hizli, ger¢ek zamanli ve erken tespitin sistematik bir analize
adapte edilmesi zordur, yliksek vasifli personel ile pahali ve karmagik enstriimantasyon
gerektirir, uzun tespit siireleri vardir, yerinde 6l¢tim i¢in uygun degildir, hassasiyeti
artirmak ve paraziti azaltmak i¢in ekstra madde kullanilmas1 gerekir, tasinabilir degildir,

girisimden etkilenir. Literatiirde elde edilen veriler degerlendirildiginde, kaynaginda,
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ozellikle su yonetim merkezlerinde, hizh, gergek zamanli, erken ve spesifik olarak
nanogram aralikta diigiik algilama limitlerinde (LD) algilama performanslarinin ytiksek
hassasiyetle elde edilmesi One ¢ikan ihtiyaglar olarak géze carpmaktadir. Bunlarin yam
sira, giiniimiizde kullanilan tespit araglar1 ve gelisme altinda olan teknolojilere kiyasla
hiz ve maliyetten 0diin verilmemesi 6nemlidir. Ayrica daha 6nce yapilan ¢aligmalarda
arsenik tayininin dimerkaprol ile zenginlestirilmis jelatin temelli kati elektrolitli

impedimetrik elektrokimyasal sensor ile yapilmamis oldugu goriilmektedir.

Halihazirda var olan bu agig1 kapatmak ve arsenigi tespit edebildigi bildirilen bu bir¢ok
tespit yontemi arasinda, igme suyunda arsenik tespiti i¢in en uygun elektrokimyasal
sensor yapisinin ve elektrot {iretim yontemi prosediiriiniin belirlenmesi gerekmektedir.
Bu amagla arsenik ve diger agir metal iyonlarinin analizi i¢in son on yilda hassasiyeti ve
seciciligi  kanmitlanmis  elektrokimyasal tekniklerden biri olan impedimetrik

elektrokimyasal sensor yapisi tercih edilmistir.

Yiiksek hassasiyet ve segicilige sahip, tasinabilir, basit, tasarimi kullanimi kolay, diisiik
maliyetli, yiiksek minyatiirlestirme yetenekleri ve hizlar1 olan, biyobozunur biyoaktif
katmanli ve gergek zamanli, hizli, erken ve diisiik algilama limitlerinde (LD) algilama
yapabilen impedimetrik bir elektrokimyasal sensor ve Ol¢iim sistemi gelistirilerek

arsenik tespit edilebilir, hipotezinden yola ¢ikilarak bu ¢alisma yapilmistir.

Elektrokimyasal yontemler, duyarlilig1 ve seciciligi yiiksek, tasimabilir, pratik ve basit,
nispeten kisa siirede sonu¢ veren yontemlerdir. Gelismis, kolay ve hizli bir ylizey
modifikasyon protokolii ile gelistirilmekte olan yontemler, su anda mevcut olan ticari

deneylerin yerini alma potansiyeline sahip olacaktir.

Yapilacak o6l¢timler i¢in hangi deney diizeneginin kullanilacagi, hidrojel elektrotlarin
olusturulmasi i¢in hangi bilesenlerin kullanilacagi, en iyi iletkenlik ve optimum sensor
yapist i¢in kullanilacak olan bilesenlerin miktarinin ne kadar olmasi gerektigi, hidrojel
elektrotlarin optimizasyonu ve karakterizasyonunda hangi c¢alismalarin yapilmasinin
gerekli oldugu, biyosensoriin biyoaktif tabakasinin nasil olusturulacagi, optimum tespit
siiresinin ne kadar oldugu, reseptér miktarinin ne kadar olacagi, hangi lineer aralikta
Olciim alinabilecegi, sensorlerin kullanim émriiniin ne kadar oldugu, olusturulan elektrot

yapilar ile spesifik tespitin yapilip yapilamayacagi, igme suyu numunelerinde ve
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dogadan alinmis su numunelerin tespitin yapilip yapilamayacaginin bu caligmada

¢oOziilmesi gerekecektir.

2,3-Dimerkaptol-propanol (BAL) ile zenginlestirilmis jelatin temelli kat1 elektrolitli
impedimetrik elektrokimyasal sensor kullanilarak 1-100 ng/mL araliginda inorganik
arsenik miktariin belirlenmesi ve en uygun elektrotun iiretilmesine odaklanan bu tez
calismasinda, distile su (DIW) ve siselenmis su orneklerinde arsenigin 0,1 ng/mL'nin
saptanabilir oldugu ayn1 zamanda dogadan alinmis su numunelerinde arsenigin tespit

edilebildigi kanitlanmistir.



2. BOLUM

YONTEM VE MATERYAL

2.1. Deney Malzemeleri Ve Kimyasallar

2.1.1. Kullanilan Cihazlar

Yapilan deneyler ve dlglimler esnasinda kullanilan cihazlar asagidadir.

1)
2)
3)
4
9
6)

7
8)

AIM 4300 Impedance Analyzer

Karstirier (Vorteks) — Stuart

Hassas Tart1 — Radwag

pH-metre — Milwaukee

Isitict — IKA CMAGHS7

Multimetre- Fluke - 15B+

Taramali Elektron Mikroskobu (SEM)- Zeiss-Gemini 500

Fourier Dontisiimlii Kizil6tesi Spektroskopisi (FTIR)- Bruker / Alpha

2.1.2. Kullanilan Kimyasallar

1)

Ticari renksiz jelatin (Sigir jelatini Dr. Oetker (100%))
y NH,
OH—

— OH

Sekil 2.1. Jelatin yapisi



2)

3)
4)
5)
6)
7)
8)
9
10)
11)

Ticari marka gliserol (Gliserin- Saglik (%80)

HO OH
OH

Sekil 2.2. Gliserol yapisi

Etil Alkol (Merck: 1117272500)

Saf Su

I¢me Suyu (Piyasadan almmis bir su markasindan temin edildi)
Hidrojen Peroksit (H202, Merck(% 35): 10860001000)
Potasyum hidroksit (KOH, Merck (%85): 1050331000)

Bakir ((Cu(NOs3)2, Merck (%99): 102753)

Kursun ((Pb(NOs3)2, Merck (%99.5): 1073980100)

Grafit

Demir tozu

12) 2-Mercaptoethanol (ME) (Merck (% 99): 8057400250)

13)

14)

HS/\/OH

Sekil 2.3. ME yapist

Ethylenediaminetetraacetic acid (EDTA) (Sigma (%99))
O

Lo

O
HO)K/N\/\N/\H/OH
O

Oﬁ')
OH
Sekil 2.4 EDTA yapisi

2,3-Dimercaptol-propanol (BAL) (Sigma (% 98): 64046)

26
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HS/Y\OH
SH

Sekil 2.5. BAL yapisi

Kapali Yapis1 = HOCH2CH(SH)CH2SH

15) Fenil Arsin Oksit (phenylarsine oxide PAO) (Sigma-Aldrich (% 99): 71287)

O“‘As

Sekil 2.6. PAO yapisi
Kapali Yapis1 = CeHsAsO

16) Sodyum Meta Arsenit ((NaAsOz) Sigma-Aldrich (%90))

2.1.3. Kullanilan Deney Diizenegi

Deneylerde hazirlanan sensor {lizerine pastor pipeti ile aktarilan numune soliisyonlarinin
empedans degisimleri empedans analizorii ile takip edilmistir. Deneyler sirasinda

kullanilan deney diizenekleri Sekil 2.7.’de goriilmektedir.
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9V Batarya

Empedans
Analizoéri

Sensor
® MIE @ Gliserol @ PAO Jelatin

9V Batarya

Empedans
Analizori

b) ®BAL®Gliserol ®PAO Jelatin

Sekil 2.7.  Deney diizenekleri a)ME katkili elektrotlar i¢in deney diizenegi b)BAL
katkilr elektrotlar i¢in deney diizenegi

2.2. Yontem
2.2.1. Hidrojel Elektrot Olusturulmasi

Elektrokimyasal oOl¢iim performansimni artirmak i¢in Onemli kimyasal bilesiklerin
tespitinde ve tayininde kullanilan elektrot yapilari, kolay hazirlanabilmeleri,
uyumluluklari, giivenilirlikleri ve genis elektroanalitik uygulamalari nedeniyle
secilmelidir [154-164].



29

Optimum sensor yapisinin olusturulmasinda jelatin, gliserol ve saf su ortak olarak yer
alan bilesenlerdendir. Dogal polimerlerin dogadaki zenginlikleri, ¢ok diisiik maliyetleri
ve temelde biyolojik bozunma 6zellikleri nedeniyle 6zellikle ilgi ¢ekici oldugu, jelatinin
korozyon direncini ve smirli akim yogunlugunu iyilestirmeye ve ayni akim
yogunlugunda potansiyeli azaltmaya yardimci oldugu goriilmektedir[165-169]. Jelatin
gibi dogal polimerlerden olusan membranlardaki hidrofilik gruplar iyonik iletkenligi
arttirir. Kollajenin hidroliziyle elde edilir ve yapisinda yiiksek oranda glisin, prolin ve
hidroksiprolin amino asitlerini igermektedir. Toksik olmamalari, biyouyumlu olmalari,
sulu ¢oziiciilerle uyumlulugu ve iletkenlikleri nedeniyle elektronik sistemlerde kullanim
icin uygundur. Jel olusumu icin herhangi bir yapiya gerek yoktur. Mekanik agidan
oldukca saglamdir. Ayrica termal stabiliteye sahiptir ve erime noktasi jelin ¢aligmasi
i¢in yeterince yliksektir. Dogal protein tiirevi bir malzemedir. Jelatin {izerinde bulunan
hidroksil gruplar1 hem c¢apraz baglayici ajanlari olan baglamak hem de gliserol ile

plastizizasyonun olusmasi i¢in kullanilmistir.

Jelatinin molekiiller aras1 mikrokristalin baglant1 bolgeleri ile {ic boyutlu bir ag
olusturacagi ve bu sistemin dehidrasyonu kirilgan filmler iiretebilecegi bu nedenle, film
esnekligini artiran zincir etkilesimlerini azaltmak i¢in plastiklestiricilerin eklenmesinin
gerektigi belirtilmistir[169]. Gliserin yapisinda ii¢ adet hidroksil grubu bulunduran, suda
tamamen ¢dziinen bir maddedir. Yaygin adi propan-1,2,3-triol’ diir. Bu renksiz s1vi suda

¢oOziilebilmektedir. Hayvansal ve bitkisel yag maddelerinin i¢inde bulunur.

Kat1 polimerik elektrolitlerin hazirlanmasinda genellikle jelatin filmlerde mekanik
ozelliklerin gelistirilmesi igin plastiklestirici olarak kullanilir. Gliserol orani arttikca

filmlerin sudaki ¢oziintirliigii artar.

Plastiklestiricinin eklenmesinin jelatin bazli filmlerde,
* Artan esneklik,

* Nem hassasiyeti,

* Bazi islevsel ve fiziksel 6zellikleri degistirdigi,

* Yeniden kristallesme egilimine neden olmadigi,
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» Makromolekiil zincirleri arasindaki etkilesimleri degistirdigi belirtilmistir [167].

Gliserolde bulunan 3 hidroksil grubu, jelatin molekiilleri tizerindeki farkli noktalarda
bulunan hidroksil gruplar1 ile hidroksil yogunlasma tepkimesine girerek jelatin tabanl

elektrot yapisini olusturmaktadir.

Ingiliz anti-Lewisite (BAL)1n, arsenik igeren bir ajan olan Lewisite karsi panzehir
olarak II. Diinya Savasi'nda kullanilan ilk selatdr oldugu ve halen siddetli arsenik
toksisitesi i¢in kullanildigi[170], yine toksik metal iyonlarina ve metaloidlere 6zellikle
arseniklere kars1 en iyi bilinen selator tipi terapotik ajanlardan biri oldugu[171], invivo
calismalarin sayisinin BAL, 2,3-dimercaptopropan-1-sulfonat (DMPS) ve mezo-2,3
dimerkaptostiksinik asit (DMSA) ile acil ydnetimin inorganik arsenigin olumsuz
etkilerini durdurabilecegini gosterdigi[172]; arsenik, civa, altin ve kursun gibi agir
metallerin neden oldugu akut zehirlenmeleri tedavi etmek i¢in kullanilan bir ila¢ oldugu

literatiirde yer alan ¢aligmalarda ifade edilmektedir[173].

Ayni zamanda BAL’m toksisite profili diger selatorlere kiyasla zayiftir[174], viicutta
emilimi iyidir ve yar1 dmriiniin kisa olmasi nedeniyle elimine olma hiz1 yiiksektir, akut

arsenik zehirlenmesi i¢in etkili bir selatordiir[175,176].

Etkisini yapisinda bulunan -SH gruplan ile gosterir, arsenik veya diger metallerle
baglanmak i¢in enzimlerin tiyol gruplariyla metal-selat kompleksi olusturur ve metali
idrar yoluyla uzaklastirir[170]. Arsenik-tiyol etkilesimleri, bir su molekiiliiniin
salinmasi1 bir yogusma reaksiyonu yoluyla yiiksek kovalent karakterli As-S baglarinin
olusturur[171]. BAL"!n ana kullaniminin, toksik olmayan kompleksler olusturmak iizere
arsenik iyonlarini selatlayarak Lewisit zehirlenmesini yonetmek oldugu literatiirde yer

alan ¢aligmalarda ifade edilen bilgilerdendir[177,178].

ME katkili elektrotlarin olusturulmasinda, jelatin-tabanli elektrotu fenilarsin oksit
reaktif hale getirmek igin biyosensdr uygulamalarinda capraz baglama ajani olarak
kullanilan ve bir thiol ve bir hidroksil grubu bulunan ME elektrot sentezi esnasinda
elektrot karisimina eklenmistir. ME’nin elektrot sentezi asamasinda eklenmesi,
hidroksil yogunlagsma reaksiyonu i¢in ihtiya¢ duyulan pH=8,5-9,0 aras1 bazik ortamin
saglanmasi[179] ve PAO’nun baglanacagi jelatin bazli PAO reaktif elektrotun

olusturulabilmesi i¢in kullanilmustir.
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BAL Katkili elektrotlarin olusturulmasinda ise iginde iki siilthidril grubuna sahip ve
stabil bir {irlin olusturmaya yardimei bir ditiol bilesigi ve arsenik ile baglanmis ve toksik
olmayan selat olusturan bes tiyeli bir heterosiklik halka[170] bulunduran BAL elektrot

sentezi esnasinda elektrot karisimina eklenmistir.

Kat1 polimerik elektrotlarin hazirligina bakildiginda oda sicakliginda 2 gr jelatin, 15 mL
saf su igerisinde dagitilmig daha sonra 1,75 gr plastiklestirici bu ¢ozeltiye karistirilarak
eklenmis ve elde edilen bu ¢ozelti seffaf filmler olusturmak igin petri plakalarina

dokiilmiistiir.

Sonrasinda arsenik tespiti i¢in literatiirden edinilen bilgilere goére farkl
konsantrasyonlarda numuneler hazirlanarak optimum sensor yapist tespit edilmeye
calisilmistir. Sensor yapisinin belirlenmesi amaciyla yapilan ¢alismalarda jelatin ve
gliserol miktar1 1,25 gr, 1,5 gr, 1,75 gr ve 2 gr; saf su miktar1 ise 10 mL, 15 mL, 20 mL

olacak sekilde belirlenerek deneysel ¢alismalar gerceklestirilmistir.
2.2.2. Hidrojel Elektrotlarin Optimizasyonu ve Karakterizasyonu
2.2.2.1. Jelatin, Gliserol ve Saf Su Miktarimin Elektrot Ozelliklerine Etkisi

Elektrot yapisini olusturan optimum gliserol, jelatin ve saf su miktarmin tayini i¢in
oncelikle jelatin (2 g) ve saf su (15 mL) miktar1 sabit tutularak gliserol miktarlar
sirastyla 1,25 gr, 1,5 gr, 1,75 gr ve 2 gr olarak degistirilmistir. Bir sonraki asamada
gliserol miktar1 sabit tutulup jelatin miktar1 sirastyla 1,25 gr, 1,5 gr, 1,75 gr ve 2 gr
olacak sekilde degistirilmistir. En son asamada ise saf su miktari sirastyla 10 mL,15 mL
ve 20 mL olacak sekilde degistirilirken jelatin (2 g) ve gliserol (1,75 g) miktarlari sabit
tutulmustur. Belirlenen bu miktarlara gore 1,5 cm x 0,5 cm boyutlarinda 9 adet eliptik
numune hazirlanarak tim numunelerin pH O6l¢timleri yapilmis ve pH'in 8,5-8,9
araliginda oldugu gozlemlenmistir. Hazirlanan partilerden bir numune oda sicakliginda
6 saat kurumaya birakilmis ve her bir numuneden birer numune +4°C'de muhafaza

edilmistir. Bu islemler sonrasinda olusan sensor yapilarina Sekil 2.8.’de yer verilmistir.
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Sekil 2.8. Hazirlanan sensorler a) Nemli sensdrler b) Kuru sensorler

Arsenik tespitine yonelik empedans analizorii araciligiyla empedans takibi oncesinde
suyun ve arsenigin numune altina gitmesini engellemek i¢in petri kabinin tabanina mum
eritilip dokiilmiis ve sadece sensoriin girebilecegi kadar agiklik birakilmistir.
Elektrotlarin bulundugu alanlara etki etmesin diye sensorlerin orta kisimlarina sivilar

uygulanmistir.

Deneylerde hazirlanan sensor lizerine pastor pipet ile aktarilan ornek c¢ozeltilerin

empedans degisimleri empedans analizori ile takip edilmistir.

Numunelerin tamamen kuru oldugundan emin olduktan sonra nemli ve kuru
numunelerin  iletkenlik  &lciimleri  yapilmistir.  iletkenlik  &lgiimleri  elektrot
karakterizasyonu ve optimizasyonu i¢in multimetre ve empedans analizori ile

yapilmustir.

Farkli miktarlarda jelatin, gliserol ve saf su igerecek sekilde hazirlanan numuneler igin
iletkenlik Ol¢timiinde takip edilen prosediir ayn1 zamanda gliserol, jelatin ve saf su

miktarlarina bagli empedans degisiminin incelenmesi i¢in de takip edilmistir.
2.2.2.2. PAO Reaktif Reseptorlii Hidrojel Elektrodun Olusturulmasi

Biyosensoriin biyoaktif tabakasini olusturulmasinda jelatin tam ¢oziinme igin saf su
igerisinde ¢Oziilmiistiir. Coziinme islemi sonrasinda ise jelatin yapmin esneklik ve
sertlik kazanmasi i¢in gliserol eklenirken ¢apraz baglama i¢in 2 farkli ¢apraz baglama

ajan1 olan ME ve BAL jelatin soliisyona eklenmistir.
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ME katkili elektrotlar i¢cin ME jelatin soliisyonuna eklenmis ve ME immobilizasyonu
icin 1 mL etanol, 15 pL saf su, 2 mL potasyum hidroksit (KOH) igerisine farkli
miktarlarda ME eklenerek 0,05 M- 0,1 M-0,15 M-0,2 M ME olusturulmustur.

BAL katkili elektrotlar i¢in ise BAL jelatin soliisyonuna eklenmis ve BAL
immobilizasyonu i¢in 1 mL etanol i¢inde 0,15 M BAL soliisyonu uygulanmistir.
Kimyasal capraz baglama kirilgan mekanik 6zelligi iyilestirmek igin sertligi kontrol

etmek i¢in kullanilir. Bu asama sonrasinda kati elektrolit hazirligi tamamlanmustir.

Jelatin-gliserol-¢apraz baglama ajani etkilesimi ile olusan yapi sonucunda jelatin
molekiilleri iizerindeki hidroksil gruplariin ve serbest ME/BAL molekiilleri tizerindeki
hidroksil gruplarinin yogunlagmasi devam eder ve yiizeyde tiyol gruplarindan olusan bir

iist tabaka olusur.

Jelatin+Gliserol+ME yapisi

PAD tespiti

& 5u @ ME @Gliserin @ PAO Jelatin

a)
0 =2 0@ ). |
S8 S =0 SN <R <R
PAO tespiti 7 h
~ (\{:‘/fv_,,aznzo
Earta vy
b) & Su @BAL@Gliserol @ PAO ~_—_ jalatin |

C)
Sekil 2.9.  a)ME ile sentezlenmis elektrotlarla PAO tespiti b)BAL ile sentezlenmis
elektrotlarla PAO tespiti
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Oncelikle yiiksek lisans tez ¢alismamzda ve daha onceki caligmalarimizda yer alan
PAO tespitindeki basarisint ortaya koydugumuz ME ile deneysel ¢alismalara
baslanilmis burada belirlenen prosediir takip edilerek BAL ile elektrotlar hazirlanip

Olgtimler alinmustir.

ME ile zenginlestirilmis jelatin temelli kat1 elektrolitli impedimetrik elektrokimyasal
sensOr kullanilarak arsenik tespitine yonelik empedans analizorii araciligiyla empedans
takibi i¢in en optimal sonucu veren prosediiriin tespit edilmesi gereklidir. ME, gliserol
ve jelatin miktarinin ve uygulanma siiresinin impedimetrik elektrokimyasal sensor
cevabi lizerine etkisi belirlenmistir. Empedans takibi i¢in en optimal sonucu veren
prosediiriin tespit edilmesinde her bir parametrenin optimum miktar1 belirlenip
impedimetrik elektrokimyasal sensor hazirlanarak amacglanan Olglimler alinmaya

baslanmistir.

Elektrot karakterizasyonu ve optimizasyonu i¢in empedans Olgiimleri empedans
analizori ile yapilmistir. Kat1 elektrolit yiizeyinin kimyasal ve morfolojik 6zellikleri,
algilamanin kalitesi ve hassasiyeti ile dogrudan iligkilidir. Bu nedenle jelatin polimer

elektrolitin morfolojisi ve yiizey 6zellikleri SEM ve FTIR ile karakterize edilmistir.

Jelatin-bazli elektrot i¢in elektriksel ve morfolojik 6zellikler géz Oniine alinarak regete
tayini yapildiktan sonra, ME’nin yiizey modifikasyonuna olan etkisini gézlemlemek
amaciyla ME igermeyen (15 mL saf su+2 gr jelatin+1,75 gr gliserol) ve ME igeren (15
mL saf su+2 gr jelatin+1,75 gr gliserol + 0,1 M ME) 3’er adet jelatin elektrot
hazirlanarak 10’ar dk araliklarla 6l¢iim alimmustir. Sonrasinda ise ME ile PAO reaktif
hale getirilmis elektrotun, PAO tespiti ig¢in olusturulmasit istenen S-As-H
komplekslerinin uygun bir sekilde olusup olugsmadigini incelemek amaciyla ME katkili
elektrot ilizerine deneysel ¢alismada kullanilan en yiiksek PAO konsantrasyonu olan 100

ng/mL PAO eklenip 10’ar dk araliklarla 40 dakika empedans 6l¢iimii alinmustir.

PAO eklenmesi ile iletkenlik degisiminin gozlemlenmesi sonrasinda kuru ve nemli
numunelerde ME katkili elektrotun tespite olan etkisinin ortaya konulmasi amaciyla
nemli ve kuru ME katkili elektrotlarda (ME katkil1 elektrot + saf su ve nemli ME katkili
elektrot + 100 ng/mL PAO; kuru ME katkili elektrot + saf su ve kuru ME katkili

elektrot + 100 ng/mL PAO) empedans degisimleri incelenmistir.
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EIS verileri, Sekil 2.10°da verilen esdeger bir elektrik devresi modeli olusturularak

incelenmistir.
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Sekil 2.10. Nyquist grafigi ve esdeger devre modeli

Sekil 2.10.'da 200 kHz — 10 MHz frekans araliginda empedans degisiminin 6l¢iimii i¢in
Randles esdeger devre yapisinda, Rs ¢6ziim direncidir; Ret, yiik transfer direncidir; Cai,
cift katmanl kapasitanstir. Nyquist grafigi bu esdeger devre ile aciklanabilir. Tipik EIS
spektrumu, yiiksek frekans bolgesinde sikistirilmis bir yarim daire ve ardindan diisiik
frekans bolgesinde bir kuyruk igerir. Yarim dairenin ¢api, elektron transfer direncine
(Ret) karsilik gelir. Yiiksek frekans bolgesine ¢ift katmanli kapasitans (C) ve elektrolit
¢ozeltisi direnci (Rs) hakimdir[133-134]. R kare degerlerinin belirlenmesi igin veriler

Origin 2018 programinin analiz béliimiinde Fitting algoritmasi ile yerlestirilmistir.

Calismamizda yer alan sayisal ifadelerin sunumundaki yilizde direng degisimi (%ARct)
degerleri asagida verilen denkleme goére hesaplanmistir. Denklem 1'deki Rcto, hazirlanan
sensore saf su eklendiginde ilk Rct'yi gosterirken, Ret1 degeri algilamadan sonraki en son
Rct'yi gosterir.

%ﬂRcr = M}( 100

cto



36

2.2.2.3. Reseptor Miktarmin Optimizasyonu

Tespit siiresi belirlendikten sonra ME katkili elektrot iizerine PAO eklendigindeki
empedans degisiminin en fazla oldugu ME konsantrasyonunu belirlemek igin farkli
konsantrasyonlarda (0,05 M- 0,1 M-0,15 M-0,2 M’lik) ME igeren jelatin elektrolar ile
100 ng/mL PAO tespiti gerceklestirilmistir.

Ayni zamanda farkli ME konsantrasyonlarinda hazirlanan numunelerde arsenik reaktif
olan SH gruplarinin degisiminin goézlemlenmesi amaciyla hem 400-4000 cm™ dalga
boyu araliginda hem de thiol grubunun analizinin yapildigi spesifik dalga boyu aralig

olan 2400-3000 cm™* dalga boyu araliginda FT-IR analizleri yapilmigtir[180].

Farkli konsantrasyonlarda (0,05 M-0,1 M-0,15 M-0,2 M’lik) ME igeren jelatin
elektrolar ile gergeklestirilen 100 ng/mL PAO tespiti ve FT-IR analizleri sonucunda
calismada kullanilacak ME konsantrasyonu 0,15 M olarak belirlenmistir. 15 mL saf
su+2 gr jelatin+1,75 gr gliserol + 0,15 M ME prosediiriine gore elektrotlar hazirlanmis
ve kurumaya birakilmis, kuruyan bu elektrotlar ile 1-10-100 ng/mL
konsantrasyonlarinda PAO tespiti i¢in 3’er tekrarli olarak dl¢timler alinmis ve sonuglar
incelenmistir. Ayn1t ME konsantrasyonu igerigine sahip 15 mL saf su + 2 gr jelatin +
1,75 gr gliserol +0,15 M ME elektrot ile igme suyu numunelerinde farkli
konsantrasyonlarda arsenik tespiti islemi igme sularinda da gergeklestirilmis ve saf su

ve igme suyunda elde edilen veriler grafiklestirilerek yorumlanmistir.

Belirlenen ME konsantrasyonundan yola ¢ikilarak 15 mL saf su + 2 gr jelatin + 1,75 gr
gliserol + 0,15 M ME igerigine sahip 3 elektrot ve ayni oranda BAL konsantrasyonu
bulunduran 15 mL saf su + 2 gr jelatin + 1,75 gr gliserol + 0,15 M BAL igerigine sahip
3 elektrot hazirlanmis ve 3’er numune olusturulmustur. 3 numuneden de 10’ar dk
araliklarla 40 dk 6l¢tim alinmistir. BAL ve ME ile hazirlanan elektrotlarin empedans ve
hassasiyet agisindan degerlendirmesi yapilarak ¢aligmalara hassasiyetinden dolayr BAL

ile olusturulan elektrotlar ile devam edilmesi gerektigi belirlenmistir.

Sonrasinda BAL katkili elektrot {izerine 100 ng/mL As eklenip 10’ar dk araliklarla
Ol¢tim alinmus, her 10 dk’lik 6lgtimlerin her birinde 1000 veri alinip bu verilere veri
azaltma yapilarak her 50 6rnekte bir ortalama ve standart sapma hesaplanmigtir. AS

eklenmeden oOnce ve As eklendikten sonra empedans Ol¢iimleri almmistir. Bu
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calismalara ise 15 mL saf su + 2 gr jelatin + 1,75 gr gliserol + 0,15 M BAL igeren
sensorler hazirlanarak saf su ve igme suyunda farkli konsantrasyonlarda (1-10-100

ng/mL) arsenik tespitinin yapilmasi ile devam edilmistir.

ME ve BAL Kkatkili elektrotlarda farkli konsantrasyonlarda elde edilen sonuglarin
tespitindeki empedans degisimlerine bakilip elektrotlardaki olgtimlerin - %ARct

degerlendirilmesi yapilarak yorumlanmaistir.
2.3. Arsenik Tespiti

Arsenik tespiti ¢alismasinda, yeralti sularinda en yaygin arsenik kirliligi tiirii ve organik
arsenik bilesigi olan PAO tercih edilmistir[181-183]. PAO tayini i¢in 6ncelikli olarak
tespitin yapilacagi ortam (saf su, icme suyu) ¢oziicii olarak belirlenmistir. Ardindan
secilen bu 50 mL ¢o6ziicii igerisine 8 mg PAO eklenerek stok ¢6zelti hazirlanmigtir. Bu
adimi takiben stok PAO soliisyonundan gerekli seyreltme islemleri yapilarak 100, 10, 1
ng/mL PAO ¢ozeltileri elde edilmistir.

Analitin bulundugu ortamin ve konsantrasyonun tayine etkisini arastirmak amaciyla 1
ng/mL, 10 ng/mL ve 100 ng/mL olmak iizere 3 farkli konsantrasyonda hazirlanan PAO
cozeltilerinden 0,5 mL PAO c¢ozeltileri alinarak sensor ylizeyine 40 dakika siireyle
uygulanmistir. PAO tespitinde izlenilen prosediir ¢alismamizda yer alan bir diger
arsenik tiirevi olan sodyum metaarsenit (NaAsO:) iginde izlenmistir. Sodyum
metaarsenit tayini i¢in ortam igme suyu olarak belirlenerek 6nce 50 mL i¢gme suyuna 8
mg Sodyum metaarsenit eklenerek stok ¢ozelti hazirlanmistir. Ardindan bu ¢6zeltiden
gerekli seyreltmeler yapilarak sirasiyla 100, 10 ve 1 ng/mL Sodyum metaarsenit
¢ozeltileri elde edilmistir. Igme suyunda hazirlanan 0,5 mL Sodyum metaarsenit

cozeltileri alinarak sensor yiizeyine 40 dakika siireyle uygulanmstir.

Her iki arsenik tiirevi i¢in de ARct degisimleri izlenerek oOl¢timler nicellendirilmis ve
ARct degisiminin ortalamalarin1 ve standart sapmalarini elde etmek i¢in her deney 3
farkl1 konsantrasyon i¢in en az 3 kez tekrarlanmistir. Arsenigin spesifik tespitinin
yapilabildiginin gosterilmesinden sonra dogadan alinmis su numunelerinde ARt
degisimi izlenerek arsenik tespiti caligmalar1 yapilmistir. Empedans degisikligi, 200

kHz — 10 MHz frekans araliginda empedans degisikliginin giivenilir bir sekilde



38

saptanmasini saglayan yerlesik sinyal isleme algoritmasini kullanan bir empedans

analizori ile izlenmistir.
2.3.1. Tespit Siiresinin Optimizasyonu

Optimum sensdr yapisi ve reseptér miktarimin belirlenmesinden sonra ise tespit
siresinin  belirlenmesine yonelik ¢alismalar yapilmistir. ME  katkili elektrotlar
olusturulmus ve 10’ar dk araliklarla 60 dk boyunca Ol¢limler alinmig ve elde edilen

verilerden yararlanilarak tespit i¢in ideal siire belirlenmistir.
2.3.2 Lineer Ol¢iim Araligmm Optimizasyonu

BAL’in sensor iiretiminde kullanilabilir oldugu bir kere daha gosterildikten sonra
biyosensoriin lineer 6l¢iim araliginin belirlenmesine yonelik ¢alismalara baglanmistir.
BAL ile zenginlestirilmis jelatin temelli kat1 elektrolitli impedimetrik elektrokimyasal
sensorler kullanilarak saf su ve igme suyu numunelerinde 0,1-1-10-100-1000 ng/mL
konsantrasyonlarinda arsenik tespiti yapilarak hem kalibrasyon egrisi ¢izilmis hem de

olusturulan elektrokimyasal sensor icin tespit limiti belirlenmistir.
2.3.3. Segcicilik Optimizasyonu

Farkl1 arsenik tiirevleri i¢in iiretilen elektrotlardaki transfer yiik direnci, empedans ve
iletkenligin degisiminin daha iyi gozlemlenmesi amaciyla PAO disinda bagka bir
arsenik tiirevi olan sodyum meta arsenit kullanilmistir. igme suyunda i¢me suyunda
farkli konsantrasyonlarda (1-10-100 ng/mL) olusturulan sodyum meta arsenit ¢ozeltileri

sensOr yiizeyine eklenerek Ol¢timler yapilmustir.
2.3.4. Biyosensoriin Spesifikligi

fgme sularinda bulunan diger agir metallerin girisim etkisinin azaltilarak arsenigin
spesifik tespitinin yapildiginin gosterilmesi i¢in ek bir deney prosediirii takip edilmistir.
Bu ek deney prosediiriinde EDTA, grafit, demir tozu, hidrojen peroksit yapilar1 yer
almaktadir. Oncelikle bu yapilarin 6zelliklerine ve tercih edilme nedenlerine yer

verilmis sonrasinda ise ek deney prosediirii agiklanmustir.
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Etilendiamintetraasetik asit (EDTA), metal toksisitesine karst kullanilan ¢ok sayida
selatlayicidan biridir. Diisiik maliyetlidir, giicli selatlama ozelligi ile ¢ogu metalle
kompleks [184,185]. Cogu metal iyonu ile koordinasyon kompleksleri olusturabilme
Ozelliginden dolay1 iyi bir adsorban adayi1 olacaktir. Agir metallerin uzaklastirilmasi igin

diger malzemelerle bilesimi 6nemli ve uygulanabilirdir[186].

Grafitin katmanli yapis1 6nemli elektronik ve mekanik 6zellikler sunar. Yiiksek spesifik
yiizey alanlar1 bulunur[187]. Grafit oksit ve diger karbon bazli nanomalzemeler gevresel
aritma ve su aritma uygulamalarinda inorganik ve organik Kirleticilerin uzaklastirilmasi
icin adsorban olarak kullanilir. Genis yiizey alan1 ve yiizey fonksiyonel gruplarinin

varligi gibi 6zellikleri vardir[188].

Deneysel caligmanin bu kisminda takip edilen ek deney prosediiriinde grafit (kursun
kalem tozu) ve demir tozu hidrojen peroksit igerisinde dagitilmis ve pH’in
ayarlanabilmesi i¢in potasyum hidroksit eklenmis daha sonra 1 saat boyunca manyetik
karistiricida 60 °C de 1sitilmistir. Olusan bu demir tozu grafit kompleksi miknatis ile
tutularak 10 mL saf su ile 2 kere yikanmis sonrasinda kurumaya birakilmistir. Kuruyan
bu kompleksten 1 gr alinarak igerisinde 10 gr EDTA bulunan 10 mL saf suya eklenmis
ve 90 dk ayirma islemi yapilmistir. Sonrasinda 2 kere saf suda yikanan bu karisimdan

30 mgr alinarak agir metal tayini i¢in kullanilmistir.

Arsenigin spesifik tespiti i¢in bu tespit yonteminin olusturulmasinda oOzellikle atik
malzemeler kullanilmistir. Grafit ve demir tozunun hidrojen peroksit igerisinde
dagitilmasinin nedeni hidrojen peroksitin, ¢evre dostu bir reaktif oldugunun ve kisa
stireli oksidasyonlarda kullanildiginin ifade edildigi ¢alismalarin bulunmasidir[189].

EDTA ile agir metal etkilesimi sonucunda H" ag13a ¢ikar.

Yapilan ¢alismalara bakildiginda agir metallere 6rnek olan Pb, Cu gibi agir metallere
EDTA afinitesinin diisiik pH degerlerinde yiiksek oldugu ifade edilmektedir[190]. Bu
nedenle hem grafit (kursun kalem tozu) ve demir tozu hidrojen peroksit igerisinde
dagitilmasi sonrasinda hem de EDTA bulunan saf suya kuruyan kompleksten alinip
eklendiginde pH olgiimleri yapilmistir. Miknatis kullanilarak demir tozu grafit
kompleksi ¢ok kisa siirede ayrilmistir. Bu ek deney prosediirii tamamlandiktan sonra
olusturulan elektrokimyasal sensor yapisi ile 6l¢lim alirken diger agir metallerin girisim

etkisinin azaltildigi ve arsenigin spesifik tespitinin yapildiginin gdsterilebilmesi
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amactyla icme suyunda 10 ng/mL konsantrasyonu icin iicer tekrarli olarak Ol¢iimler

alimmustir.
2.3.5. Kullanim Omriiniin Optimizasyonu

Biitiin bu ¢alismalar sonrasinda BAL ile zenginlestirilmis jelatin temelli kat1 elektrolitli
impedimetrik elektrokimyasal sensorler i¢in kullanim Omriiniin belirlenmesi amaciyla
impedimetrik elektrokimyasal sensorler olusturulmus ve 1, 5, 15 ve 30 giin sonrasinda
saf suda 10 ng/mL konsantrasyonu icin Olgiimler alinmistir. Bu deney asamasinda

olusturulan sensorler ile ne kadar siire 6l¢tim alinabilecegi belirlenmistir.
2.4. Dogadan Alinmms Su Numunelerinde Arsenik Tespiti

Dogadan almmis su numunelerinde arsenik tespiti ¢alismalar1 Kiitahya ili Simav
Ilcesi'nde yer alan 3 farkli umumi g¢esmeden alinan igme suyu numuneleri ile

gerceklestirilmistir.

Deneysel ¢alismanin bu asamasinda Pb ve Cu giderimi i¢in dogadan alinms ti¢ farkli su
numunesinin her birinden 10 mL alinarak her birinin igerisine agir metallerin giderimi
icin  olusturulan kompleksten 30 mg eklenmistir. Sonrasinda olusturulan
elektrokimyasal sensor yapisi ile empedans analizorii kullanilarak empedans 6l¢timleri

alinmistir.
2.5. Istatistiki Analiz

Saf su ve igme suyunda kontrol ile diger konsantrasyonlardaki —%ARct ‘nin iki grup
arasindaki ortalama farkinin birbirinden anlamli derecede farkli olup olmadigini tespit
etmek amaciyla t-Test (Unpaired two-tail) analizi SPSS programi vasitasiyla
yapilmistir. Ayni analiz ¢alismamizda arsenigin spesifik tespiti agsamasinda yer alan

Pb ve Cu ile yapilan 6l¢iim sonuglari i¢inde gergeklestirilmistir.

Yeni yontem ile elde edilen sonuglarin istatistiki analizi ve degerlendirilmesi

yapilarak biitiin caligmalar tamamlanmustir.
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BULGULAR

3. Hidrojel Tabanh Elektrotlarin Olusturulmasi
3.1.Hidrojel Tabanh Elektrotlarin Optimizasyonu Ve Karakterizasyonu
3.1.1. Jelatin, Gliserol ve Saf Su Miktarmin Elektrot Ozelliklerine EtKkisi

Elektrot yiizeyinin fonksiyonellestirmesi ile PAO'nun yakalanmasi igin istenilen tiyol
olusumu saglanmistir. Optimum sensor yapisinin tespit edilmesi amaciyla farkl
miktarlarda jelatin, gliserol ve saf su igerecek sekilde hazirlanan nemli ve kuru
numunelerin iletkenlik dlgiimleri 3 kez alinmis ve elde edilen veriler kullanilarak Sekil

3.1°de yer alan konsantrasyona bagli iletkenlik grafikleri ¢izilmistir.

Farkli miktarlarda jelatin, gliserol ve saf su igerecek sekilde hazirlanan numuneler i¢in
iletkenlik Olclimiinde takip edilen prosediir aynt zamanda gliserol, jelatin ve saf su
miktarlarina bagli empedans degisiminin incelenmesi i¢in de takip edilmis ve elde

edilen sonuclardan yaralanarak Sekil 3.1°de yer alan Nyquist grafikleri ¢izilmistir.



a)

lletkenlik(S)

[ Nemli(10%)
[ I Kuru (207

1,25

15 1,75 2
Gliserol(gr)

b)

iletkenlik (S)

[ Nemli (10),
[ Kuru (107)

s B

ol il e

1,25 15 1,75 2
Jelatin (gr)
7
c) [ Nemli (10%)
6 [ IKuru (107)
5 T
_ + 1
[
=47
<
Q
£ 34
2 Py
A l
T
14 1
0

10

Sekil 3.1.

15 20
Saf su (mL)

Z"IQ

Z"IQ

Z"IQ

6000

5000

4000

3000 A

2000 A

1000 +

1,25 g Gliserol
1,5 g Gliserol
1,75 g Gliserol
2 g Gliserol

d)

ooEg

T T T T T
2000 4000 6000 8000 10000
ZQ

e) O 1,259 Jelatin
@ 159 Jelatin
O 1,75 g Jelatin
[ 2gJelatin

T T T T T T T
2000 4000 6000 8000 10000 12000 14000

zZ'IQ
f) [0 15mL saf Su
[0 10mL Saf Su
[0 20mL Saf Su
® 3
s b
&
=] [
o
R ]
L]

T T T T T T
2000 4000 6000 8000 10000 12000 14000
Z'IQ

42

a) Gliserol miktarindaki degisime gore iletkenlik grafigi (jelatin:2 gr, saf

su:15 mL) b) Jelatin miktar1 degisimine gore iletkenlik grafigi (gliserol:1,25
gr, saf su:15 mL) c) Saf su miktar1 degisimine gore iletkenlik grafigi
(jelatin:2 gr, gliserol:1,25 gr) d) Gliserol miktar1 degisimine bagli Nyquist
grafigi (jelatin:2 gr; saf su: 15 mL) e) Jelatin miktar1 degisimine bagli gore
Nyquist grafigi (gliserol:1,25 gr; saf su: 15 mL) f) Su miktar1 degisimine
bagh Nyquist grafigi (jelatin:2 gr; gliserol:1,25 gr) * Koyu cizgiler fit

edilmis datalar1 gdsteriyor.
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Grafikler numunelerin nemli ve kuru olmasi durumunda iletkenlik degisimi agisindan
degerlendirildiginde gliserol, jelatin ve saf su miktarlarindaki degisime baglh yliksek
iletkenlik degerlerinin nemli numunelerde gozlemlendigi, kuru numunelerde
empedansin nemli numunelere gore ¢ok degismedigi, hem iletkenlik degerlerinin
yiiksek olmasi hem de standart sapmanin diisikk olmasi1 nedeniyle 15 mL saf su, 2 gr
jelatin ve 1,75 gr gliserol miktarinin sensér hazirlanmasinda kullanilabilecegi sonucuna
vartlmistir ve nemli numunelerde jel yapisinin suyu emmesine bagli olarak zaten

doyumun var olmasi nedeni ile kuru numunelerin kullanilmasina karar verilmistir.

Nyquist grafiklerine bakildiginda degisen gliserol miktar: (1,25 gr, 1,5 gr, 1,75 gr ve 2
gr) i¢in Ret degerleri sirasiyla 7,71 kQ (£0,011 kQ), 9,4 kQ (£0,025 kQ), 6,19 kQ
(£0,029 kQ) ve 9,43 kQ (£0,069 kQ); degisen jelatin miktar1 (1,25 gr, 1,5 gr, 1,75 gr ve
2 gr) i¢in 4,72 kQ (+0,111 kQ), 13,47 kQ (+0,045 kQ), 7 kQ (+0,031 kQ) ve 7,71 kQ;
degisen saf su miktar1 (10, 15 ve 20 mL) i¢in 12,87 kQ (£0,138 kQ), 7,71 kQ (0,011
kQ) ve 10,10 kQ (£0,054 kQ)’dur. R, elektrot yiizeyinin elektronlara karst direnci
olarak tanimlanir [191]. Difiizyon zaman sabitinin sinyal periyodundan ¢ok daha uzun
oldugu yiiksek frekanslarda, ¢izim, yiik transfer direnci Rt tarafindan verilen ¢ap1 olan
bir yarim daire ile tanimlanir [192]. Bu sonuglara bakilarak genel degerlendirme
yapildiginda madde miktar1 arttikga Rct degeri artmis buna bagli olarak iletkenlik
azalirken empedans degeri artmistir. Ancak bazi konsantrasyon degerlerinde literatiirde
de belirtildigi gibi yiizeyin doygunluga ulasmasi akim degisikligi olusturarak Ret
degerlerinde diisiise neden olmustur [193]. Bu nedenle iletkenlik ve empedans
grafiklerinde konsantrasyonla orantili olarak siirekli bir artis veya azalma

gbzlenmemistir.

Kat1 elektrolit ylizeyinin kimyasal ve morfolojik 0Ozellikleri tespitin kalitesi ve
hassasiyeti ile dogrudan iligki arz etmektedir. Bu nedenle hem iletkenlik degerlerinin
hem de empedans degisim degerlerinin yer aldig1 grafikler incelendiginde bu degerler
acisindan istenen ozellikleri gosteren ancak net olarak konsantrasyon degerlerine karar
verilmesi i¢in gerekli oldugu diisiiniilen 2 gr jelatin+1,75 gr gliserol+15 ml saf su; 1,25
gr jelatin+1,25 gr gliserol+15 ml saf su; 1,75 gr jelatin+1,25 gr gliserol+15 ml saf su ve
2 gr jelatintl,25 gr gliserol+15 ml saf su igeren kuru numunelerin yiizey
morfolojilerinin ve godzenekli yapilarmin goriintiilenebilmesi icin yiizey SEM ile

karakterize edilmistir.
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Sekil 3.2.  a) 15 mL saf su+2 gr jelatin+1,75 gr gliserol b) 15 mL saf su+1,75 gr
jelatin+1,25 gr gliserol c¢) 15 mL saf su+2 gr jelatin+1,25 gr gliserol d) 15
mL saf su+1,25 gr jelatin+1,25 gr gliserol igeren numuneler igin SEM
goriinttleri

Alinan bu SEM gorintiileri incelendiginde 15 mL saf su+2 gr jelatin+1,75 gr gliserol

iceren numune yapisinda PAO molekiilleri ile etkilesimin artirilabilmesine imkan

tantyan gézenekli mikro yapinin daha fazla olustugu goriilmektedir. Bu karakterizasyon

islemi ile hazirlanacak olan elektrot yapisi igin jelatin, gliserol ve saf su miktari

belirlenmistir.
3.1.2. Reseptor Miktarinin Belirlenmesi
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Yontem karsilagtirmasi

Sekil 3.3. 100 ng/mL PAO konsantrasyonunda 0,1 M nemli ME elektrot ve 0,1 M
kuru ME elektrotun karsilastirmali —%ARct grafigi
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Kuru ve nemli numunelerde ME katkili elektrotun tespite olan etkisinin ortaya
konulmasi amaciyla nemli ME katkili elektrot + saf su ve nemli ME katkili elektrot +
100 ng/mL PAO empedans degisimleri ve kuru ME katkili elektrot + saf su ve kuru ME
katkil1 elektrot + 100 ng/mL PAO empedans degisimleri incelendiginde nemli 0,1 M
ME katkili elektrotta —%ARct degerinin %28 (£4,25) iken kuru 0,1 M ME katkili
elektrotta —%ARct degerinin %56 (+7) oldugu goriilmektedir.

Bu sonuglar degerlendirildiginde ise ylizey modifikasyonunun her asamasi igin
tekrarlanabilirligin ve stabilitenin saglandig1; yiiksek iletkenlik degerlerinin nemli
numunelerde gozlemlendigi, ME katkili elektrot yilizeyine 100 ng/mL PAO
eklendiginde yiizeyde akim artisina bagl olarak iletkenligin arttigi empedansin ise

azaldigr ve kuru numunelerde empedans degisiminin daha fazla oldugu sonucuna

ulasilmaktadir.
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Sekil 3.4. Farkli ME konsantrasyonlar1 (0,05 M, 0,1 M, 0,15 M, 0,2 M) igeren kuru
jelatin elektrotlara 100 ng/mL PAO eklendiginde konsantrasyona bagli —
%ARct grafigi

Farkli konsantrasyonlarda (0,05 M-0,1 M-0,15 M-0,2 M’lik) ME igeren jelatin
elektrolar ile 100 ng/mL PAO tespiti gerceklestirilmistir. Elde edilen sonuglardan
yararlanilarak ¢izilen grafige bakildiginda artan ME konsantrasyonu igin —%ARct
degerlerinin sirasiyla %39 (£2,25) , %47 (£3,5), %56 (+3,75) ve 12 (£5) oldugu

goriilmektedir.
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Bu sonuglara bakildiginda ME konsantrasyonu arttikca PAO tespitinde iletkenligin
oldukga arttigi ve empedansin ise azaldigr goriilmiistir. Bu durum ME’nin farkhi
konsantrasyonlarindaki  empedans  degisiminin, sensor yiizeyinde S-PAO-S
komplekslerinin artmasiyla dogrudan iligkili oldugunu ortaya koymustur. Ancak 0,15 M
ME Konsantrasyon limitinden sonra bu durum tam tersine donmeye baslamis yani
Nyquist grafiginde Rct degeri yiikselmistir. Bu durumun nedeni ise artan konsantrasyon

ile birlikte kiimelenmelerin olugmasi ve buna bagl iletkenligin azalmasidir[194].

Farkli ME konsantrasyonlarinda hazirlanan numunelerde arsenik reaktif SH gruplarinin
degisimini gdzlemlemek amaciyla hem 400-4000 cm™ dalga boyu araliginda hem de
tiyol grubunun analizinin yapildig1 spesifik dalga boyu araligi olan 2400-3000 cm
dalga boyu araliginda FT-IR analizleri yapilmistir[180].
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Sekil 3.5. Farkli konsantrasyonlarda (0,05; 0,1; 0,15; 0,2) ME (M) iceren jelatin
elektrotlarn FT-IR analizi a) 400-4000 cm™ dalga boyu araligi b) Tiyol
grubunun analiz edildigi spesifik dalga boyu araligi olan 2400-3000 cm™
dalga boyu aralig1

FT-IR grafikleri incelendiginde tiyol grubunun yer aldig1 yaklasik 2650 cm™ dalga boyu

araligindaki tepe degeri ME miktariyla ters orantili olarak artmaktadir. Elde edilen
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veriler incelendiginde jelatin + gliserol yapisinin farkli konsantrasyonlardaki ME ile
etkilesimine bagli olarak bu pikler arasinda kiiciik degisikliklerin oldugu goriilmekle
birlikte genel olarak 2400-3000 cm™ dalga boyu araligindaki transmittance degerine
baktigimizda 0,15 M ME igeren yapida tiyol gruplarinin daha fazla oldugu
goriilmektedir. Bu nedenle calismada kullanilacak olan ME konsantrasyonu 0,15 M

olarak belirlenmistir.

3.1.3. Tespit Siiresinin Belirlenmesi
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Sekil 3.6. Tespit siiresinin belirlenmesi (10-60 dk zaman araliginda Nyquist grafigi)

Tespit siiresinin belirlenmesi amactyla ME igeren kuru elektrotlardan 6l¢iimler alinarak
cizilen Nyquist grafigi incelendiginde yaklasik 40.dk’da PAO tespiti i¢in olusturulan
thiol gruplarinin yiizeyde doyuma ulasmasi nedeniyle bu siire sonrasinda empedans

degisiminin olmadig1 40 dk’nin tespit i¢in ideal bir siire oldugu sonucuna varilmistir.
3.1.4. ME Katkih Elektrotlar ile Arsenik Tespiti

15 mL saf su+2 gr jelatin+1,75 gr gliserol + 45 uLL ME prosediiriine gore hazirlanan ve
kurumaya birakilan elektrotlar ile 1-10-100 ng/mL konsantrasyonlarinda PAO tespiti
icin 3’er tekrarli olarak alinan olglimlerin sonuglar1 ile olusturulan Nyquist grafigi
incelendiginde artan PAO konsantrasyonu ile azalan Rct degerleri, teknigin bilinen

durumu ile uyumludur. Literatiirde arsenik tespit eden ve EIS yontemini kullanan
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caligmalar incelendiginde bu ¢alismalardan birinde elektron transfer direnci (Rct)
degerinin As konsantrasyonu arttikga azalacagi bunun sebebinin As'in absorpsiyonu
oldugu belirtilmistir. Ayn1 ¢alismada film yiizeyi lizerindeki elektron transfer kinetigini
daha da engelleyen film yiizeyinde As konsantrasyonu miktari arttikga akimin da arttigi
belirtilmektedir[194]. Yine literatiirdeki birgok calismada As konsantrasyonu miktari
arttik¢ca akimdaki artigin grafiklerle ifade edildigi goriilmektedir[7, 128, 195, 196].

Bu calismada tespit mekanizmasinin en kritik noktast PAO ile komsu tiyol gruplari
arasindaki reaksiyondur. PAO tiyollerle baglandiginda, elektrokimyasal tespite izin
veren iki 6nemli sonug ortaya ¢ikar. Birincisi, birbirine yakin iki tiyol grubu PAO'yu
yakaladiginda, kat1 elektrot yapisinin ana pargasini olusturan jelatin katlanir ve mekanik
gerilime maruz kalir. Iyon bakimmdan zengin bélgeleri olan jelatin katlandiginda bu
bolgeler birbirine yaklasir ve iletkenligi artar[197]. Ayrica, bu katlanma yapinin
dielektrik Ozelligini ve jelatin konfiglirasyonunu degistirdigi icin arayiizey elektron
transferi kolaylasir[196]. Ikinci énemli etki, elektrolitin pH'm1 diisiiren PAO ve tiyoller
arasindaki reaksiyon sonucunda suyun aciga cikmasidir. Negatif yiiklerin ve pozitif
yiiklerin yer degistirmesi elektrostatik itme kuvvetinin harekete ge¢mesine neden
olacagindan bu durum jelatin yapisinin katlanmasimni kolaylastirir[198]. Bu bilgiler
degerlendirildiginde sabit gerilim degerinde konsantrasyon artisina bagli olarak akimin

artacagi, empedansin diisecegi ve iletkenligin artacagi goriilmektedir.

DIW'da 1, 10, 100 ng/mL'lik PAO konsantrasyonlari i¢in direngteki degisim -%ARct'nin
strastyla %12 (£%0,62), %26 (£%2,3) ve %40 (+%3,8)’dir ve elde ettigimiz bu sonuglar
benzer calismalarla uyumludur. Ayn1 zamanda sensor tretiminde standardizasyon
saglandig1, sudaki degisen PAO konsantrasyonlarinin Rt Olgiilerek belirlenebildigi,
elektrot yilizeyinde artan PAO konsantrasyonu ile absorpsiyon ve elektrot direnci
azaldigt ve empedans diiserken konsantrasyondaki artis nedeniyle akimin arttigi

goriilmektedir.
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Sekil 3.7. 0,15 M ME igeren kuru jelatin elektrotlara farkli konsantrasyonlarda (1, 10
ve 100 ng/mL) PAO eklendiginde konsantrasyona bagli —%ARct grafigi

3.1.5. BAL Katkih Elektrotlar ile Arsenik Tespiti

Belirlenen ME konsantrasyonundan yola ¢ikilarak 15 mL saf su + 2 gr jelatin + 1,75 gr
gliserol + 0,15 M ME ve 15 mL saf su + 2 gr jelatin + 1,75 gr gliserol + 0,15 M BAL
prosediiriine gore olusturulan ve kurumaya birakilan elektrotlar ile 10’ar dk araliklarla
40 dk Ol¢iim alinarak ME ve BAL ile hazirlanan elektrotlara ait Nyquist grafikleri
incelendiginde ME katkili elektrotlardaki yiik transfer direncinin BAL katkili
elektrotlardaki yiik transfer direncine gore daha az oldugu aymi zamanda BAL ile

hazirlanan elektrotlarin daha hassas oldugu goriilmiistiir.

Sonrasinda ME ve BAL ile iiretilen elektrotlar ile igme suyu Orneginde farkli

konsantrasyonlarda (1-10-100 ng/mL) PAO igin grafik ¢izilmistir.
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0,15 M BAL igeren kuru jelatin elektrotlara farkli konsantrasyonlarda (1,
10 ve 100 ng/mL) PAO eklendiginde konsantrasyona bagli —%ARct grafigi

Elde edilen sonuglarla olusturulan konsantrasyona bagli -%ARct grafigi incelenecek

olursa olusturulan elektrotta artan PAO konsantrasyonu i¢in saf sudaki Ol¢timlerin -

%ARct degerleri sirasiyla % 13,3 (+0,85), % 22,5 (£1,5), %54,4 (£3,5)’tir. Artan PAO
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konsantrasyonu i¢in i¢gme suyundaki Ol¢iimlerin -%ARct degerleri ise sirasiyla %20,7

(+4,5), %32,9 (£2,35), %61,5 (£1,1) seklindedir.

Bir sonraki asamada ME ve BAL ile {liretilen elektrotlardaki transfer yiik direnci,
empedans ve iletkenligin degisiminin daha iyi gozlemlenmesi amaciyla igme suyu
orneginde farkli konsantrasyonlarda (1-10-100 ng/mL) PAO ig¢in bar grafikleri

cizilmistir.
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Sekil 3.10.  I¢gme suyunda farkli konsantrasyonlarda PAQO tespiti i¢in ME-BAL
karsilagtirmali bar grafigi

Sekil 3.8. ve Sekil 3.10.’da igme suyu 6rnegi igerisindeki PAO tespitindeki empedans
degisimlerine bakildiginda elektrotlardaki 6lgtimlerdeki -%ARct’nin 3 tekrarli deneyler
sonucunda 3 konsantrasyonda da literatiirde arsenik reseptorii olarak gosterilen

ME’den nispeten biiyiik ¢iktig1 icin BAL’1n kullanilabilir oldugu goriilmektedir [68].

Bu sonuglara bakildiginda ME katkil1 elektrotlardaki %ARct degerlerinin BAL katkili
elektrotlara gore daha diisiik olmasi, BAL ile hazirlanan elektrotlarin daha hassas

olmasi nedeniyle ¢aligmalara BAL ile hazirlanan elektrotlarla devam edilmistir.
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3.1.6. Lineer Ol¢iim Aralig

BAL ile zenginlestirilmis jelatin temelli kati1 elektrotlar kullanilarak saf su ve igme
suyunda 0,1-1-10-100-1000 ng/mL konsantrasyonlarinda PAO tayini i¢in 3 tekrarli
Olgtimler alinmis ve sonuclar incelenmistir. Elde edilen sonuglarla olusturulan
konsantrasyona bagli -%ARct grafigi incelenecek olursa olusturulan elektrotta artan
PAO konsantrasyonu i¢in saf sudaki 6lgtimlerin -%ARct degerleri sirasiyla % 7,5 (1),
% 13,3 (£0,85), % 22,5 (£1,5), %544 (£3,5), 553 (£10)’tir. Artan PAO
konsantrasyonu i¢in icme suyundaki Ol¢limlerin -%ARct degerleri ise sirastyla %12

(£3,5), %20,7 (+4,5), %32,9 (+2,35), %61,5 (£1,1), %62,2 (£0,8) seklindedir.
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Sekil 3.11. Saf su ve igme suyunda konsantrasyona bagli -%ARct grafigi
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BAL ile zenginlestirilmis kati elektrotlar kullanilarak saf su ve i¢cme suyu
numunelerinde farkli konsantrasyonlarda arsenik tespiti yapilarak ¢izilen Sekil 3.11°de
yer alan grafige bakildiginda sensor iiretiminde standardizasyonun yakalandigi, -
%ARct'nin  Olgiilmesiyle su icerisinde degisen PAO konsantrasyonlarinin tayin
edilebildigi, elektrot yiizeyinde artan PAO konsantrasyonu ile absorpsiyonun ve elektrot
direncinin arttig1 yine konsantrasyon artigina bagli olarak akimin artti§1 empedansin ise

azaldig1 goriilmektedir.

Ayn1 zamanda olusturulan bu sensorler ile hem saf suda hem de igme suyu
numunelerinde 0,1 ng/mL gibi diisiik konsantrasyonlarda dahi arsenigin tespit edilebilir
oldugu, 1000 ng/mL konsantrasyonunda ise sensor yiizeyinin artitk doyuma ulastig
goriilmektedir. Yani yapilan bu calisma ile hem kalibrasyon egrisi ¢izilmis hem de
olusturulan elektrokimyasal sensor igin tespit limiti belirlenmistir. Her bir
konsantrasyon degeri i¢in igme suyundaki -%ARct degerlerinin saf sudaki -%ARct
degerlerinden biraz daha yiiksek olmasi ise igme suyundaki az miktardaki arsenik

varlig ile agiklanabilir.

Grafiktede goriildiigii gibi saf su ve igme suyu icin LOD degeri belirlenirken
kontroldeki standart sapma 3 ile carpilip %ARcti ile toplanmis sonrasinda 3 ile
carpilmigtir. Sekil 3.11. de goriilen mavi alan bu degerlere karsilik gelen konsantrasyon
degerlerini gostermektedir. Kalibrasyon egrisinde bu alan kontrol ile 0,1 ng/mL

araliginda kaldig1 icin LOD degeri 0,1 ng/mL olarak belirlenmistir.
3.1.7. Seciciligi

Farkl1 bir arsenik tiirevleri igin iiretilen elektrotlardaki transfer yiik direnci, empedans ve
iletkenligin degisiminin daha iyi gozlemlenmesi amaciyla igme suyunda farkli
konsantrasyonlarda (1-10-100 ng/mL) yapilan 6l¢iim sonuglarindan yararlanilarak Sekil
3.12°de yer alan konsantrasyona bagli -%ARct grafigi cizilmistir. Elde edilen sonugclarla
olusturulan bu grafik incelendiginde 1, 10, 100 ng/mL'lik PAO konsantrasyonlari i¢in -
%ARct degerleri sirasiyla % 20,7 (+4,5), % 32,9 (£2,35), %61,5 (+1,1) iken sodyum
meta arsenit i¢in -%ARct degerleri sirastyla  %17(£0,7), %27(%0,5), %35(£11,5)
seklindedir.
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Sekil 3.12. Fenil arsin oksit ve sodyum meta arsenitin karsilagtirmali -%ARct grafigi

Bu grafige bakildiginda PAO i¢in biitiin konsantrasyon degerlerinde —%ARct degerinin
daha yiiksek oldugu goriilmektedir bu durum sodyum meta arsenitin molekiil yapisinin
daha kiiclik olmast ile aciklanabilir. Molekiil yapist olarak nispeten daha biiyiik olan
PAO’yu iki tiyol grubu yakaladiginda, kati elektrot yapisinin ana pargasini olusturan
jelatin katlanir ve sodyum meta arsenite oranla daha az mekanik gerilime maruz kalir.
Iyon bakimindan zengin bdlgeleri olan jelatin katlandiginda bu bolgeler birbirine daha
fazla yaklasir ve iletkenligi artar[197]. Ayrica, bu katlanma yapinin dielektrik 6zelligini

ve jelatin konfigiirasyonunu degistirdigi i¢in arayiizey elektron transferi kolaylasir[196].

Yapilan t-Test (Unpaired two-tail) istatistiksel analizinde Diinya Saglik Orgiitii ve
Saglik Bakanlig1 tarafindan belirlenen limit deger olan 10 ng/ml konsantrasyonu
altindaki deger olan 1 ng/mL konsantrasyonu igin anlamli bir fark ¢ikmamus, limit deger

ve iizerindeki degerler i¢in anlamli bir fark ortaya ¢ikmustir.
3.1.8. Spesifikligi

Elektrokimyasal sensor yapisi ile igme sularinda bulunan diger agir metallerin girisim
etkisinin azaltilarak arsenigin spesifik tespitinin yapildiginin gosterilebilmesi amaciyla
icme suyunda 10 ng/mL konsantrasyonu i¢in dl¢iimler alinmistir. Olgiimler énce higbir

ekstra madde kullanilmadan (Sekil 3.13.a.) yapilmis sonrasinda EDTA eklenerek (Sekil
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3.13.b.) gerceklestirilmistir. ilgili grafiklere bakildiginda girisim etkisinin

engellenemedigi goriilmektedir.

Sonrasinda ise ek deney prosediirii ile 3’er tekrarli olarak alinan dlgtimlerde elde edilen
sonuglar ile konsantrasyona bagli -%ARct grafigi ¢izilmistir. Sekil 3.13.c.’de yer alan
grafige bakildiginda elektrot ylizeyinde sadece igme suyu var iken —%ARct degerinin %
0,3 (#0,07) oldugu goriilmektedir. Yine elektrot yiizeyinde sadece Pb ve sadece Cu
oldugunda —%ARct degerlerinin sirastyla % 5 (£0,5) ve % 9 (£2,5) ; Pb+PAO ve
Cu+PAO oldugunda —%ARct degerlerinin sirastyla % 32 (£12,5) ve % 31 (£7); Pb+Cu
ve Pb+Cu+PAO oldugunda ise —%ARct degerlerinin sirastyla % 3 (1) ve % 29 (+0,5)

oldugu goriilmektedir.
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Sekil 3.13. a) Girisim etkisi engellenmek i¢in herhangi bir 6n uygulama yapilmadan
alan ol¢iimler b)Sadece EDTA kullanilarak alinan 6l¢timler ¢)PAO’nun
spesifik tespiti

Elektrot yiizeyinde sadece Pb, sadece Cu veya Pb+Cu oldugunda daha diisiik —%ARct

degerleri goriiliirken arsenik eklendiginde daha yiiksek —%ARct degerleri goriilmektedir.

Bu durum i¢gme suyu numunelerinde girisim etkisinin olduk¢a azaltilmis oldugunu ve

Pb ve Cu iyonlarmin gideriminin basarili olarak gerceklestirildigini gostermektedir.

Olusturulan deney prosediirii ile igme suyunda arsenik spesifik olarak tespit

edilebilmistir.
3.1.9. Kullanim Omrii

BAL ile zenginlestirilmis jelatin temelli kat1 elektrolitli impedimetrik elektrokimyasal
sensorler igin depolama siiresinin belirlenmesi amaciyla impedimetrik elektrokimyasal
olusturulan sensorler ile 1, 5, 15 ve 30 giin sonrasinda saf suda 10 ng/mL
konsantrasyonu i¢in yapilan dl¢iimlerin sonuglar ile asagidaki sekilde yer alan grafik

cizilmistir.

Olusturulan kat1 elektrot yapilarinin kullanim siiresinin belirlenmesi amaciyla 1, 5, 15
ve 30 giin sonrasinda saf suda 10 ng/mL As konsantrasyonu i¢in 6l¢iimler alinarak —
%ARct grafikleri ¢izilmistir. Elde edilen sonuclarla olusturulan giin sayisina bagl —
%ARct grafigi incelenecek olursa —%ARct degerlerinin sirasiyla % 22,5 (£1,5), % 26
(£3), % 27 (£2,25) ve %15 (+4,5) oldugu goriilmektedir.
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Sekil 3.14. Kat1 elektrotlarin kullanim siiresinin belirlenmesi

Grafige bakildiginda kati elektrotlarin iiretimini takip eden 5 giinliik siire igerisinde
molekiiler etkilesimdeki tiyol-siilfidril komplekslerinin devam etmesine bagl olarak az
da olsa —%ARct degerinin arttigi goriillmektedir. 5 ile 15 gilin arasinda —%ARct
degerindeki artisin azalmaya basladigl 15 giinden sonra ise bu etkilesimlerin gittik¢e
azalmaya basladig1 30 giin sonrasinda ise oldukca azalan bir —%ARct degisimi gosterdigi
goriilmektedir. Calismanin bu asamasinda olusturulan sensor ile ne kadar siire ayni
Olciim ve hassasiyet performansi ile Olgiim alinabilecegi ve sensorlerin kullanim

Omriiniin ne kadar oldugu belirlenmis oldu.
3.2. Dogadan Alinmis Su Numunelerinde Arsenigin Tespiti

Arsenigin spesifik tespitinin yapilabildiginin gdsterilmesinden sonra dogadan alinmis su
numunelerinde 3’er tekrarli olarak gergeklestirilen arsenik tespiti deneylerinden elde
edilen sonuglardan yararlanilarak Sekil 3.15’te yer alan grafikler ¢izilmistir. Her bir
numune i¢in —%ARct degerlerinin sirasiyla %16 (£3,5), %19 (+4), %21 (£1,5) oldugu

goriilmektedir.
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Sekil 3.15. Dogadan alinmis su numunelerinde yapilan dlgiimler

Daha oncesinde igme suyu numunelerinde gergeklestirilen konsantrasyon deneylerinde
elde edilen veriler ile olusturulan konsantrasyona bagli —%ARct grafigi tizerine
dogadan alinmis her bir su numunesi i¢in belirlenen —%ARct degerleri yerlestirilerek

Sekil 3.16°da goriilen grafik olusturulmustur.
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Sekil 3.16. I¢me suyunda konsantrasyona bagli -%ARct grafigine yerlestirilmis
dogadan alinmig su numunelerinin -% ARctdegerleri

Dogadan alinmis her bir su numunesi i¢in —%ARct degerleri yaklasik olarak

hesaplanmigtir. Daha Oncesinde igme suyu numunelerinde gerceklestirilen
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konsantrasyon deneylerinde elde edilen degerlerle hesaplanan bu degerler
karsilastirildiginda hesaplanan bu degerlerin igme suyu numunelerindeki 1 ng/mL
konsantrasyonundaki —%ARct degerleri civarinda oldugu grafikte de gorilmektedir.
Ayrica deneyler sonucunda elde edilen bu konsantrasyon degeri halihazirda yapilan
Olgiim degerleri ile karsilagtirildiginda olusturulan BAL ile zenginlestirilmis jelatin
temelli kat1 elektrolitli impedimetrik elektrokimyasal sensorler ile dogadan alinmis su

numunelerinde arsenigin tespit edilebildigi gosterilmistir.
3.3. Istatistiksel Analiz Sonuclari

Yapilan tez ¢alismasinda igme suyunda kontrol ile ¢alismada yer alan en diisiik
konsantrasyon olan 0,1 ng/mL’deki —%ARct ‘nin, saf su ve igme suyundaki farkli
konsantrasyonlardaki (0,1-1-10-100-1000 ng/mL) —%ARct‘'nin, Pb ve PbtAs
Ol¢tiimlerindeki —%ARGct ‘nin, Cu ve Cu+As ol¢iimlerindeki —%ARct ‘nin ve Pb+Cu ve
Pb+CutAs olglimlerindeki —%ARct ‘nin iki grup arasindaki ortalama farkinin
birbirinden anlamli derecede farkli olup olmadigini gérmek amaciyla yapilan
istatistiksel analizde p degerlerinin sirastyla 0.004,0.007, 0.02, 0.007 ve 0.0001 oldugu
ve PAO tespiti sonuclarinin  a=0.05 i¢in dogrulandig1 goriilmiistiir. Istatistiksel analiz
sonucunda elde edilen p degeri a degerinden oldukga kiigiik oldugundan, degiskenler

arasinda da oldukg¢a anlamli bir fark oldugu teyit edilmistir.
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4. BOLUM

TARTISMA-SONUC VE ONERILER

4.1.Tartisma

Arsenigin birinci simif bir kanserojen olmasi, halk sagligi agisindan, igme sularinda
arsenige maruz kalma konusundaki ana endisenin, hemen acil toksisitesi degil; uzun
siire maruz kalma ile iligkili kanserojenik 6zellikleri ve uzun vadeli sagliga etkilerinin
olmas1 gibi medikal problemlerin ¢oziimiine katki saglamasi amaciyla bu g¢alismada
arsenigin tayini konusunda calisilmistir. Arsenigin bir tlirevi olan fenilarsin oksidin
sahada basit, ucuz, hizli ve etiketsiz tespiti, insan saglig1 tizerindeki olimciil akut ve
kronik etkileri nedeniyle onemli ve karsilanmamis bir ihtiyagtir. Cevre dostu bir sensore
sahip basit, hizli, hassas, nispeten diisiik maliyetli bir arsenik algilama sistemi bu

boslugu doldurabilir.

Bu tez calismasinda yiiksek hassasiyet ve secicilige sahip, taginabilir, basit, tasarimi
kullanim1 kolay, diisiik maliyetli, yiiksek minyatiirlestirme yetenekleri ve hizlar1 olan,
biyobozunur biyoaktif katmanli ve gercek zamanli, hizli, erken, diisiik algilama
limitlerinde (LD) algilama yapabilen c¢evreye ve canlilara en az zarar1 veren
impedimetrik bir elektrokimyasal sensor ve Ol¢lim sistemi gelistirilerek nanomolar

seviyelerde PAO tayininin gerceklestirilmesi amaglanmistir.

Gelistirilmekte olan arsenik tespit yontemleri ig¢in son teknoloji gbz oniine alindiginda,
bu calisma hem tespit limiti (LOD) hem de dogrusal aralik agisindan emsal tekniklerle
rekabet edebilmektedir. Son teknolojiye yapilan bu olumlu katkiya ek olarak, 6zetlenen
yontemler karmasik, zahmetli, zaman alan eckstra madde kullanimi ve ek islem
adimlarmin  gerekli oldugu kimyasal ylizey modifikasyon prosediirlerini
gerektirmektedir. Ayrica bu c¢alismalarin bir ¢ogunda hassasiyet yiiksek iken
performansin artirilmasi i¢in nanopargaciklarin kullanildigi, bazilarinda ise girisimin
engellenemedigi goriilmektedir (Tablo 4.1.). Bu eksikliklere yanit olarak, 1 ng/mL'den
100 ng/mL'ye dogrusal aralikta 0,1 ng/mL'lik bir LOD'ye sahip PAO'yu nispeten ucuz,
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kolayca bulunabilen, biyolojik olarak pargalanabilen kimyasallarla basit bir prosediir
kullanarak 40 dakika gibi kisa bir siirede tespit edebildik. Bugiine kadar ilk kez jelatin
bazli kat1 elektrot sensor sisteminin kullanildig1 bu calismada, sensor fabrikasyonunun
hizli ve diisiik maliyetli olmasi, algilamanin hassas, hizli, basit ve kolay yapilabilmesi

bu caligmanin en 6nemli 6zgiinliigiinii olusturmaktadir.



Tablo 4.1. Baz1 arsenik tespit yontemlerinin modifikasyon siiresi ve analitik performanslarinin karsilastirilmasi
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. Tespit Dogrusal . .
Tespit Mekanizmasi Hazirhik Siiresi A arahk LOD Avantaj Dezavantaj Ref.
siiresi
(ng/mL) (ng/mL)
SERS 1 saat 20 dk 30dk | 0,5-10ng/mL | 0,1 ng/mL Hassasiyet yiiksek Performansin artirilmasi i¢in nanopargacik [199]
kullanilmasi
SERS 5 saat 13 dk 1saat | 5-60 ng/mL 1,5 ng/mL Hassasiyet nispeten yiiksek Hazirlik ve tespit siiresi uzun [93]
Performansin artirilmasi i¢in nanopargacik
kullanilmast
HFSLME-FAAS 40 dk 15dk | 0,4-12 ng/mL 0,08 ng/mL Hassasiyet yiiksek Zenginlestirme teknikleri gerekli. [200]
Iyi segicilik Ekstra madde kullanilmali
GFAAS 24 saat 38 dk 2saat | 0,19-3 ng/mL 0,03 ng/mL Diisiik tespit limiti Hazirlik siiresi uzun [201]
Ek islem adimi igeriyor
Kagit tabanl bir - 5dk 1,1-3,6 ng/mL 1,1 ng/mL Tespit stiresi kisa Ek iglem adimlar1 gerekli [202]
analitik cihaz (PAD) Azaltilmig numune tiiketimi
Etiketsiz kolorimetrik - 30dk | 1-30 ng/mL 0,18 ng/mL ssDNA uzunlugu az Girisim engellenememis [86]
test 30-100 ng/mL hassasiyet yiiksek Gergek numunelerde 6lgiim yapilmamis
sSDNA (Apt-21) ve nanopartikiil yapisi kullanilmig
Elektrokimyasal tespit | 10 dk (6n 90s 10-12000 0,15 ng/mL Tespit i¢in ekstra niteleyici Nanopartikiil kullanimi [203]
konsantrasyon ng/mL kullanilmamis
stiresi= Lyi tekrar iiretilebilirlik
30-360 s)
RuNPs/GC tabanl - Birkag | 0-80 ng/mL 0,1 ng/mL Hizli Hassasiyeti ve tekrar tiretilebilirligi saglayacak [204]
DPV dk hassasiyet yiiksek matris gerekli
Nanopartikiil kullanimi
AUNP-SPE - 30 0,5-12 ng/mL 0,22 ng/mL Hizli Gergek numunelerde girisimi engellemek igin [205]
saniye | 0,5-20 ng/mL Hassasiyet yiiksek ekstra madde gerekli
Nanopartikiil kullanilmig
SWASV 32 saat 150 10-110 ng/mL | 3,37 ng/mL Iyi tekrar iiretilebilirlik Hazirlik siiresi uzun [206]
saniye Kararlilik Nanokiireler kullanilmig
Ccv 8 saat - 50-500 ng/mL 10 ng/mL Uygun maliyetli Hazirlik siiresi uzun [123]
Hassasiyeti yliksek Nanoigneler kullanilmig
Gergek numunelere 6n islem
uygulamasi yok
30dk | 0,01-10 ng/mL | 0,003% 1078 | Tespit limiti diisiik Nanopartikiil ve aptamer kullanilmig [129]
CV ve DPV ng/mL Tekrarlanabilirlik
Immobilizasyonsuz ve | 63 saat 90dk | 2x103-2x10° 1,2x10 ng/mL Etiketsiz Hazirlik ve tespit siiresi uzun [207]

etiketsiz Elektrokemil-
liminesans sensor

ng/mL

Iyi segicilik
Yiiksek hassasiyet

DNA ve nanokiireler kullanilmig
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Impedimetrik Test 7 saat - 50—10000 104 ng/mL Basit [208]
ng/mL Cevre dostu
SWASV 3 saat 5dk 1-100 ng/mL 0,22 ng/mL Hassasiyeti yiiksek Nanopartikiil kullanilmig [105]
ASV - - 1-100 ng/mL 0,55 ng/mL Tekrar iiretilebilirligi iyi Yiiksek konsantrasyonlarda Cu girigimi [209]
Girigim engellenmis engellenememis
Seciciligi yiiksek
Nanopartikiil kullanilmig
Floresan CQD bazli 12 saat 18 dk - 5-100 ng/mL 0,086 ng/mL Yiiksek hassasiyet Cevre Karbon kuantum noktalar1 kullanilmis [210]
kemosensor sistem dostu
Floresan Rezonans - - 40-90 ng/mL 10 ng/mL Geri kazanim orani yiiksek Sensor olarak tasarlanmasi i¢in uygun kalibrasyon | [211]
Enerji Transferi gerekli
(FRET) tabanli sensor
Kolorimetrik sensor 10 dakika 10 5-100 ng/mL As*3,7,2 ng/mL Yerinde tespite imkan saglar Hassasiyeti nispeten diigiik [212]
saniye As*® 6,7 ng/mL Tespit ve hazirlik siiresi kisa
Kolorimetrik tespit 6 saat 30 dakika 6 dk 4-100 ng/mL 1,8 ng/mL Girigim etkisi 6nlenmis Hassasiyeti belirli modifikasyonlarla sinirl [213]
Basit Online goriintiileme yapilamiyor
Kolorimetrik tespit 33 saat 30dk | 0,67-3333,33 0,42 ng/mL Hassasiyeti yiiksek Hazirlik siiresi uzun [214]
ng/mL Ekstra modifikasyon yapilmig
Elektrokimyasal tespit | 11 saat 5dk 6,4955- 26 1,79 ng/mL Hassasiyeti yiiksek Modifikasyon asamalarinin sayisi fazla [215]
ng/mL Tespit stiresi kisa Girisim engellenememis
Tekrarlanabilirligi zayif
Diferansiyel darbe 1 saat 4 dakika 6 dk 0,2-300 ng/mL | 0,02 ng/mL Tespit siiresi kisa Ekstra modifikasyon yaapilmis [128]
anodik styirma Genis 6l¢lim araligi
voltametrisi (DPASV)
ASV 1 saat 20 dakika 20 5-60 ng/mL 0,9 ng/mL Tespit ve hazirlik siiresi kisa Bakirin girigim etkisi engellenememis [7]
saniye
QCM 1 saat 30dk | 1-100 ng/mL 1 ng/mL Hassasiyeti yiiksek Biitiin molekiilleri sensor yiizeyinde tutmak zor [68]
Gergek numunelerde tespite
imkan tanir.
Floresan 35 - 5 ng/mL: As(l11) Tespit siiresi uzun [90]
saat 50 ng/mL: As(V)
Impedimetrik Sensor hazirhgr: 40dk | 1-100 ng/mL 0,1 ng/mL Hassasiyeti yiiksek - Bu caligma

elektrokimyasal sensor

5dk
Kuruma:6 saat

Gergek ve dogadan alinmis
numunelerinde tespite imkan
tanir. Cevre dostu
Biodegradable Basit
Girigim etkisi engellenmis
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4.2. Sonug ve Oneriler

Arsenigi tespit edebildigi bildirilen bir¢ok tespit yontemi arasinda, igme suyunda
arsenik tespiti i¢in en uygun elektrokimyasal sensér yapisinin ve elektrot iiretim
yontemi prosediiriiniin belirlenmesi gerckmektedir. Bu amagla ilk olarak, literatiir
taramasit yapilarak PAO tayininde kullanilan yontemler derlenmis ve yenilikgi,
tasinabilir ve halihazirda kullanilan yontemlere alternatif bir yontem gelistirilebilir mi
sorusunun cevabi aranmistir. Arsenik ve diger agir metal iyonlarinin analizi i¢in son on
yilda hassasiyeti ve seciciligi kanitlanmis elektrokimyasal tekniklerden biri olmasi

nedeniyle impedimetrik elektrokimyasal sensor yapisi tercih edilmistir.

Ikinci olarak hidrojel elektrotlarm olusturulmasi sonrasinda kat1 elektrolit yiizeyinin
kimyasal ve morfolojik 6zellikleri tespitin kalitesi ve hassasiyeti ile dogrudan iliski arz
etmesi nedeni ile bu hidrojel elektrotlarin karakterizasyonu ve yiizey
modifikasyonunun optimizasyonu ¢aligmalar1 yapilmistir. Her bir deney asamasinda
elde edilen veriler ile grafikler olusturularak deneylerin tespit kalitesi ve basarilari

yorumlanmustir.

Uciincii olarak saf su, igme suyu ve dogadan alinmis su numunelerinde arsenigin
farkli konsantrasyonlarda tespiti yapilarak heniiz yapilmamis ve 0,1 ng/mL

konsantrasyonunda tespite imkan veren sonuglar literatiire kazandirilmistir.

Son asamada ise sonuglarin istatistiki analizi ve degerlendirilmesi ile biitiin

calismalar tamamlanmustir.

Arsenik analizi i¢in takip edilmis olan prosediir bu alanda diger g¢alismalarda
kullanilmamis olup bu g¢alismada ilk defa uygulanmistir. Yerinde, gercek zamanli,
hizli, ng/mL araliginda diisiik algilama limitlerinde yiiksek hassasiyetli, tasarimi ve
kullanim1 kolay, ozellikle su yonetim merkezlerinde, erken, giivenilir, tasinabilir,
nispeten ucuz, kolayca bulunabilen, biyolojik olarak parcalanabilen kimyasallarla basit
bir prosediir kullanarak impedimetrik elektrokimyasal sensor ile spesifik olmayan
baglantilar olmadan 40 dakika iginde algilama gergeklestirilmistir. Calismada yer alan
bu platformun arsenik tespiti igin en uygun platform oldugu sonucuna ulasilmistir. Bu
platform ayni zamanda dogaya minimum zarar veren ve dogada ¢oziinme potansiyeli

olan yesil sensor 6zelligine sahiptir.
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Bu ¢alismada PAO 1 ng/mL'den 100 ng/mL'ye lineer aralikta 0,1 ng/mL'lik bir LOD ile
nispeten ucuz, kolayca bulunabilen, biyolojik olarak parcalanabilen kimyasallarla basit

bir prosediir kullanilarak tespit edilebilmistir.

Bugiine kadar ilk kez jelatin bazli bir kat1 elektrot sensor sisteminin kullanildigi bu
caligsmada, sensor fabrikasyonunun hizli ve diisiik maliyetli olmasi, algilamanin hassas,
hizli, basit ve kolay yapilabilmesi bu calismanin en Onemli Ozgiinliigiidiir. Ayni
zamanda su anda sensoriin ana yapisinda g¢evre dostu jelatin [216], gliserol [217],
hidrojel [218] yapisi1 kullanilmaktadir, arsenigin spesifik tespiti asamasinda ise atik

malzemeler kullanilmistir.

Bu tespit metadolojisinin sadece arsenigin tespiti degil ayn1 zamanda igme sularinda
agir metal analizi, su kalitesinin takibi; ¢evresel numunelerde eser metal ve anyon
analizi; insan ve hayvan numunelerinde metal konsantrasyonun tespiti, biyoalgilama,
biyomolekiiler etkilesimlerin izlenmesi; insan, hayvan sivi numunelerinde biyo
belirteg, mikroorganizma, DNA, protein ve enzim tespiti yapmak; sivi, gida ve ¢evre
numunelerinde mikroorganizma, biyolojik/kimyasal belirteglerin tespit edilmesi,
bakteri ve biyobelirteclerin nicel tespitinin ve DNA tayininin yapilmasinda kullanimi

potansiyeli vardir.

Bu sensor metodolojisinin gelistirilmesindeki nihai amag, sudaki agir metalleri tespit
edebilen, cevreye ve canlilara en az zarar1 veren sensor platformunu gelistirmektir .
Sistein [219], glutatyon [220] ve ditiol peptitleri [221] gibi reseptorlerin gelecekte
yapilacak ¢alismalarda kullanilmasi sensoriin dogaya tamamen zararsiz hale getirilmesi
hedefine ulasilmasini saglayacaktir [222]. Ayrica girisim ¢aligmalari suda en muhtemel
girisim yapacak metaller ile yapilmistir ancak tuz, klor ve pH etkisi de
degerlendirilebilir. Ancak Klorun tiyol ile etkilesim yapacagi literatiirde
belirtilmemistir. Iyonlar adsorban yiizeyi iizerinde etkili oldugundan dolay: pH etkisi
degerlendirilmelidir [223].
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