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Molekiiler Baskilanmis Polimer Temelli Kreatinin-Secici Kati-Hal Mikrosensor
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Oz

Kreatinin baskilanmis polimer temelli biitiiniiyle kati-hal polivinilkloriir (PVC)-membran potansiyometrik kreatinin-
secici mikrosensor gelistirildi. Baskilanmis polimer sentezinde; kalip molekiil, fonksiyonel monomer ve ¢apraz baglayici
olarak sirastyla; kreatinin, metakrilik asit ve etilen glikol dimetakrilat (EGDMA) kullanildi. Elde edilen kreatinin-
baskilanmis polimerin iyonofor olarak kullanilmasiyla, PVC-membran yapisinda kreatinine karsi segici bir yanit elde
edildi. Kreatinin-secici mikrosensdriin bazi potansiyometrik performans 6zellikleri (dogrusal ¢aligma aralig1, tayin sinirt,
secicilik, egim, cevap siiresi, kullanim émrii, pH ve sicaklik vb.) incelendi. Hazirlanan mikrosensér, 57,2+1,2 mV (R
0,9979) egimle 1071-103 mol.L™! konsantrasyon araliginda Nernst davranisi sergiledi. Gelistirilen mikrosensor elde edilen
potansiyellerde 6nemli farkliliklar olmaksizin yaklasik olarak alt1 hafta boyunca kullanildi. Gelistirilen mikrosensoriin
tayin sinir1 5,0x10°° mol.L™! ve cevap siiresi oldukga kisaydi (<15 s). Mikrosensoriin pH ¢aligma aralig1 6,0-10,0 olarak
belirlendi. Gelistirilen mikrosensor kullanilarak, sentetik numunelerde bulunan kreatinin basariyla tayin edildi. Elde
edilen potansiyometrik veriler, UV spektroskopi yontemi ile elde edilen verilerle karsilastirildi ve metotlarin %95 giiven
sevisinde uyumlu oldugu sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Kreatinin, Mikrosensor, Molekiiler baskilanmis polimer, Potansiyometri, PVC-membran.

Creatinine-Selective Solid-State Microsensor Based on Molecular Imprinted
Polymer

Abstract

A solid-state polyvinylchloride (PVC)-membrane potentiometric creatinine-selective microsensor based on a creatinine-
imprinted polymer was developed. For the imprinted polymer synthesis process; creatinine, methacrylic acid and ethylene
glycol dimethacrylate (EGDMA) were used as template molecule, functional monomer and crosslinker, respectively. By
using the obtained creatinine-imprinted polymer as an ionophore, a selective response was obtained towards creatinine in
the PVC-membrane structure. The potentiometric performance characteristics (linear operating range, detection limit,
selectivity, slope, response time, lifetime, pH and temperature, etc.) of the creatinine-selective microsensor were
investigated. The prepared microsensor exhibited Nernst behavior in the concentration range of 107'-10-> mol.L"! with a
slope of 57.2£1.2 mV (R?: 0.9979). The developed microsensor was used for approximately six weeks without significant
differences in the potentials optained for creatinine. The detection limit of the developed microsensor was 5.0x10 mol.
L' and the response time was rather short (<15 s). The pH working range of the microsensor was determined as 6.0-10.0.
Using the developed microsensor, the creatinine determination was successfully performed in synthetic samples. The
obtained potentiometric data were compared with the results obtained by UV spectroscopy method. The obtained results
were in good harmony in 95% confidence level.

Keywords: Creatinine, Microsensor, Molecular imprinted polymer, Potentiometry, PVC-membrane.
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1. Giris

Kreatinin (Sekil 1), viicuttan kreatin pargalanmasi sonucu salinan bir metabolik atik {irtindiir
(Horne ve Swearingen, 1993). Kreatinin, kreatin yan iriinii olarak kendiliginden ve enzimatik
olmayan bir bozunma sonucu olusan bir molekiildiir (Wyss ve Kaddurah-Daouk, 2000). Giinliik kas
yipranmasi sirasinda ortaya ¢ikan kreatinin seviyeleri, kas-bobrek fonksiyonunun hesaplanmasinda
onemli rol oynar. Kadin serumundaki normal kreatinin aralig1 5-11 ppm iken erkeklerde 6-12 ppm’dir
(Davis, 2021). Kreatinin konsantrasyonu 15,836 ppm’in iizerine ¢iktiginda tibbi miidahale
gerekirken, 59,952 ppm’i astiginda ise bdbrek hastaliginin gostergesidir. Ayrica; bobrek
yetmezliginde kreatinin konsantrasyonu 113,18 ppm’in iizerine ¢ikabilir. Bunlara ek olarak; bobrek
hastalig1 olan kisilerde kreatinin miktarininin giinliik olarak kontrol edilmesi gerekmektedir (Kintzel,
2001). Normal kreatinin seviyesinin korunmast &nemlidir, ¢ilinkii yiiksek seviyedeki kreatinin
diyabetik nefropati, eklampsi, glomeriilonefrit, kas distrofisi, preeklampsi, piyelonefrit azalmis renal
kan akisi, bobrek yetmezligi, idrar yolu tikanikligi ve iiretritin gibi rahatsizliklarin gostergesidir.
Bunlara ilaveten; koyu renkli idrar, idrara ¢ikmanin aciliyeti, hematiiri, yorgunluk, ayaklarda veya
ayak bileklerinde kas sismesi, halsizlik, kusma veya mide bulantisi, kafa karisikligi, ndbet gibi
belirtilerde goriilebilir. Diisiik seviyedeki kreatinin ise miiskiiler distrofi ve miyasteninin gostergesi
olabilir (Delaney ve ark., 2002).

Biyolojik numunelerde kreatinin miktarinin belirlenmesi i¢in yiiksek performansh sivi
kromatografisi (Carducci ve ark. 2002), gaz kromatografisi (Tsikas, 2010), s1vi kromatografi-tandem
kiitle spektrometrisi (Sukhang, 2020), kizil6tesi spektroskopi (Barnea ve Abookasis, 2019), kapiler
bolge elektroforezi (Vitali ve ark., 2017) ve UV/Vis spektrofotometri (Mohammadi ve Khayatian,
2015) gibi farkl analitik yontemler kullanilmaktadir. Bu yontemler hem karmasik numune hazirlama
prosediirii hem de pahali ekipman gerektirdigi i¢in zaman alicidir. Ote yandan elektrokimyasal
yontemler, analitin belirlenmesini diisiik maliyetle kolaylastirir ve iyilestirir. Iyon-secici elektrotlar
daha pahali yontemlerle karsilastirildiginda; diisiik tasarim maliyeti, diigiik tayin limiti, genis caligma
araligi, kisa cevap siiresi, yliksek secicilik, minimum numune hazirlama siiresi, dogruluk ve
hassasiyet, basit tasarim ve basit 6l¢iim gibi ¢esitli avantajlara sahiptir (Isildak ve Covington, 1993).

Molekiiler baskilanmis polimerler (MBP), hedef molekiil i¢in miilkemmel segicilik gosteren
yiiksek oranda ¢apraz baglayici kullanilarak olusan kati maddelerdir. Molekiiler baskilama yontemi;
hedef molekiiliin, monomer ve ¢apraz baglayici ile birlikte polimerize edilmesi iglemidir (Sellergren
ve ark., 2001; Kryscio ve Peppas, 2012; Cheong ve ark., 2013) ve hedef molekiil i¢in spesifik tanima
ve baglanma bolgeleri olusturdugu i¢in 6nemli bir tekniktir (Chen ve ark., 2011). Polimerizasyondan
sonra hedef molekiil uygun bir ¢oziici yardimi ile polimer yapisindan uzaklastirilir ve bdylece

polimer yapisinda hedef molekiile 6zgii bir kavite olusur. Bu teknik, molekiiler tanima bosluklarina
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sahip bir polimer matris olusturmak icin hizli ve ¢ok uygun bir yontemdir. Sonug olarak; MBP’ler
sekil, boyut ve islevsellik acisindan hedef molekiile 6zgili yiiksek secicilige sahip 6zel baglanma
bolgeleri saglar. MBP’lerin iyi fiziksel ve kimyasal kararlilik, yiiksek se¢icilik ve diisiik maliyet gibi
bircok avantajlar1 vardir. MBP’ler; ilag salinimi (Hu ve ark., 2019), kat1 faz ekstraksiyonu (Ge ve
ark., 2010), enzim simulasyonu (Salgarello, 2013), kromatografik ayirma (Borisov ve ark., 2019),
kanser biyobelirtegleri (Wanga ve ark., 2010) ve sensorlerde (Yolcu ve Dere, 2018) yaygin olarak
kullanilmaktadir.

Bu calismada, kreatinin-baskilanmis polimerin (KR-BP) iyonofor olarak kullanilmasiyla
biitliniiyle kati-hal PVC-membran potansiyometrik kreatinin-secici mikrosensor tasarlandi.
Hazirlanan mikrosensoriin potansiyometrik davraniglari (tayin siniri, segicilik, dogrusal aralik, egim,
cevap stiresi, sicaklik ve pH araligi vb.) ayrintili olarak incelendi. Hazirlanan mikrosensor
kullanilarak, sentetik numunelerdeki kreatininin potansiyometrik tayini basariyla gerceklestirildi.

Elde edilen sonuglar UV spektroskopi yontemi ile % 95 giiven seviyesinde karsilastirildi.

O
% NH
SNH
|
CHj
Sekil 1. Kreatinin (2-amino-1-metil-2-imidazolin-4-on) molekiiliiniin yapisi.

2. Materyal ve Metot
2.1. Kimyasallar

Metakrilikasit (MMA), kreatinin, azobisizobiitironitril (AIBN), etilen glikol dimetakrilat
(EGDMA), asetonitril, etanol, yiiksek molekiil agirlikli polivinilkloriir (PVC), tetrahidrofuran (THF),
o-nitrofeniloktileter (0-NFOE), dioktilsebakat (DOS), dibutilsebakat (DBS), potasyumtetrakis(p-
kloro)fenilborat (KTpCIPB) ve grafit Sigma Aldrich (Bucks, Switzerland) firmasindan, epoksi
recginesi (Ultrapur SU 2227) Victor (Italy) firmasindan, sertlestirici (Desmodur RFE ) Bayer AG
(Germany) firmasindan, ¢alismada kullanilan diger tuzlar ve ¢oziiciiler Merck (Darmstadt, Germany)

firmasindan saglandi.
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2.2. Cihazlar

Potansiyel dl¢limleri, tasarimi ve yazilimi aragtirma laboratuarimizda gelistirilen ve bilgisayar
programi ile desteklenmis ¢ok kanalli potansiyometre cihaziyla gergeklestirildi. Potansiyel
Olctimlerinde referans elektrot olarak, Ag/AgCl referans elektrotu (Basi-MF-2079-RE-5B) kullanild.
(Cozeltilerin hazirlanmasinda kullanilan ultra saf su Sartorius Stedim (Arium*611UV) marka ultra saf
su (18.6 MQ) cihazi kullanilarak temin edildi. Polimerden kreatininin ¢ikarilmasi i¢in bir Memmer
(GmbH & Co. KG D.91126 Tip: WNB 14) calkalayic1 kullanildi. Tartim igslemlerinde Shimadzu
(model AUX220) marka analitik terazi kullanilmistir. Santrifiij icin Kubota (model 4200) marka
santrifiij kullanildi. Yiizey goriintiileri icin A Jeol JSM-6610 serisi bir taramal1 elektron mikroskobu
(SEM) cihazi kullanildi. Son olarak, kreatinin Ol¢iimlerinin spektroskopik tayininde Thermo

Scientific Evuluation Array UV-Vis Spektrofotometre kullanildi.

2.3. Kreatinin-Baskilanmis Polimer Sentezi

Kreatinin-baskilanmis polimerin hazirlanma siireci Sekil 2°de sematik olarak gdsterilmistir.
Literatiirde atrazin molekiiliinlin baskilanmas1 amaciyla 6nerilen sentez metoduna (Royani ve ark.,
2014) benzer bir metot uygulanarak kreatinin-baskilanmis polimer sentezlendi. 50 mL’lik bir cam
balon igerisine alinan 6,2 mL asetonitrilde 59 mg kreatinin, 0,4 mL MMA ve 1,24 mL EGDMA
¢oziildi. Cozeltiden 15 dakika saf azot gazi gegirildi, su banyosunda 20 dakika sonike edildi ve sonra
karisima 0,02 mg AIBN ilave edildi. Cézelti, bir manyetik karistirici iizerinde termostatik olarak
ayarlanmig bir yag banyosunda 60 °C’ye kadar 1sitild1 ve 24 saat sonunda polimerizasyon islemi
tamamlandi. Renksiz yar1 saydam bir kat1 polimer kiitlesi elde edildi. Elde edilen bu polimer
yapisinda kreatinin bulundugu i¢in kreatinin igeren polimer (KR-IP) olarak adlandirildi. Elde edilen
polimer partikiilleri siiziildii ve etanol ile yikandi. Metanol/asetikasit (90/10; h/h) ¢dozeltisi,
filtrelenmis ¢ozeltide UV spektrofotometri yontemi ile herhangi bir kreatinin tespit edilmeyene kadar
polimerden kreatinin molekiillerinin uzaklastirilmasi i¢in tekrar tekrar kullanildi. Son iiriin olarak
elde edilen polimer tozu 50 °C’de vakum altinda kurutuldu ve kreatinin baskilanmis polimer (KR-
BP) olarak adlandirildi. Kreatinin kullanilmadan ayni prosediir izlenerek baskilanmamis polimer

olarak adlandirilan polimer tozu da sentezlendi ve karsilastirma amaciyla iyonofor olarak kullanildi.

2.4. Kreatinin secici mikrosensor iiretimi

Hazirlanan tiimiiyle kati-hal kreatinin segici mikrosensor, dnceki calismamizda agiklanan

yonteme gore iiretildi (Isildak ve ark., 2004). Sensoér iiretiminin ilk asamasinda; % 50 grafit, % 35
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epoksi ve % 15 sertlestirici THF igerisinde homojenize edildi. ikinci asamada; yaklasik 10 mm

uzunlugunda ve 2 mm yarigapinda dis ylizeyi yalitilmig bir bakir tel, yaklasik 0,5 mm kalinlik elde

edilene kadar bu karisima birka¢ kez daldirildi ve laboratuvar kosullarinda bir giin kurumaya
birakildi. Son asamada; PVC-membran kokteyl karisimina (4-6 (a/a) KR-BP, % 67-69 (a/a) o-NFOE,
DOS veya DBS, % 26-27 (a/a) PVC ve % 1 (a/a) KTpCIPB 2,5 mL THF igerisinde) ikinci asamada

olusan kat1 temas ylizey 4-5 kez daldirild1 ve hazirlanan mikrosensor bir giin laboratuvar sartlarinda

kurumaya birakildi. Mikrosensér bu son haliyle potansiyometrik performans 6zelliklerinin

incelenmesi amaciyla kullanildi.

o

- “L w;

Kreatinin

A EDGMA., AIBN, 60 °C, ACN. 24 saat
> >\
(o]

] Polimerlesme ‘
OH
| | -
HO
Metakrilik asit /

HO

HO \

- KR-BP

Sekil 2. KR-BP sentez siirecinin sematik gosterimi.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1. SEM Analizi

KR-IP, KR-BP ve baskilanmamis polimerin yiizey morfolojileri SEM analizi yoluyla incelendi.

Ilgili SEM mikrografikleri Sekil 3’te goriilmektedir. Mikrografikler incelendiginde, polimer
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parcaciklarinin yapisal farkliliklara sahip oldugu soylenebilir. KR-IP (Sekil 3a-b) ve KR-BP (Sekil
3c-d) tanecikleri baskilanmamis polimer taneciklerine (Sekil 3e) kiyasla daha kiiciik boyuttadir.
Baskilanmamis polimer parcaciklarinin, digerlerine kiyasla daha homojen oldugu ve ayrica genel
goriintiisiiniin KR-IP taneciklerine benzedigi soylenebilir. KR-BP yiizeyinin (Sekil 3d) KR-IP
ylizeyine (Sekil 3b) kiyasla daha genis bir ylizey alanina ve daha gozenekli bir yapiya sahip oldugu
gozlemlendi. Bu durum baskilama isleminin etkisini kismen desteklemektedir. Sonug olarak, KR-
BP’nin nispeten daha gozenekli ylizeyi, kreatinin i¢in uygun etkilesim bolgelerine ve 6zel bosluklara

sahiptir. Bu durum potansiyometrik bulgularla da desteklenmistir.

SEI D —— SEI

-

S e
SEl  15kV

SEI x10,000 1pm

Sekil 3. KR-IP (a, b), KR-BP (c, d), ve baskilanmamis (e) polimerlerin SEM goriintiileri.
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3.2. Optimum Membran Bilesiminin Belirlenmesi

Kimyasal sensorler i¢in ideal membran oranlarinin belirlenmesi 6nemlidir. Ciinkii membranin
icerdigi tlirler ve miktarlar1 sensor performansini oldukga etkilemektedir. Bu nedenle ¢alismamizda
cok sayida ve farkli membran bilesimine sahip sensorler hazirlanarak test edildi ve en iyi performansi
sergileyen sensdr belirlendi. Incelenen membran bilesimleri ve bazi potansiyometrik performans

ozellikleri Tablo 1°de verilmistir.

Tablo 1. Incelenen membran bilesimleri.

Membran Bilesimi (% a/a) Potansiyometrik Ozellikler

No' pvc oNPOE DOS  DBS KTpCIPB  KR-BP ﬁﬁl\‘}; DO%;“SilL?f;‘hk Ta‘onl.lf_ﬁl;“

I 26 69 - - 1 4 49,1 10-'-10° 7,1x10°¢
11 26 - 69 - 1 4 57,2 10-'-10° 5,0x10°
111 26 - - 69 1 4 437 10-1-2x107° 8,1x10°
v 27 69 - - - 4 39,3 10-'-10° 7,3x10°¢
A" 27 - 69 - - 4 50,5 10-'-10° 6,1x10°¢
VI 27 - - 69 - 4 41,6 10-'-5x107° 9,6x10°¢
VII 26 67 - - 1 6 45,8 10-'-10° 7,0x10°¢
VIII 26 - 67 - 1 6 52,6 10-'-10° 6,5x10°¢
IX 26 - - 67 1 6 422 10-1-3x107° 8,3x10°

Tablo 1 incelendiginde; 6zellikle e§im ve tayin limiti agisindan II nolu olarak tanimlanan
sensOriin en iyi performansi sergiledigi gorilmektedir. Caligmanin devaminda II nolu sensoriin
potansiyometrik performans 6zellikleri daha ayrintili olarak incelenmis ve elde edilen sonuglar
sirasiyla asagida 6zetlenmistir. Sekil 4’te 1x107-1x10"! mol.L"! derisim araligindaki standart kreatinin
cozeltilerine sirasiyla daldirilan KR-secici mikrosensoriin potansiyometrik davranisit ve bu sensore
ait kalibrasyon grafigi (sag iistte) birlikte goriilmektedir.

Grafikler incelendiginde; sensoriin genis bir derisim araliginda (1x107°-1x10"' mol.L™)
dogrusal davrandigi, kisa cevap zamanina (<15 s) sahip oldugu goriilmektedir. Sensoriin tayin sinirt
IUPAC’a gore (Buck ve Lindner, 1994) 5,0x10® mol.L"! ve her logaritmik derisim birimim artis1 igin
ortalama potansiyel degisimine karsilik gelen egim degeri 57,2+1,2 mV olarak hesaplanmistir. KR-
BP ve baskilanmamis polimer iceren membranlar ile hazirlanan sensorlere ait kalibrasyon grafikleri
karsilagtirmali olarak Sekil 5°te verilmistir. KR-BP kullanilarak hazirlanan (MBP tabanli) sensoriin
potansiyometrik performansi, baskilanmamis polimer tabanli sensore kiyasla belirgin sekilde daha
istiindiir. Acike¢asi, baskilanmamis polimer tabanli sensOriin yaniti, polimer taneciklerinin

ylizeyindeki spesifik olmayan etkilesime atfedilebilir.



Karadeniz Fen Bilimleri Dergisi 11(2), 584-599, 2021 591

300 - y=-57,2x+315,2
IIQ 1 @ R=09979
250 - S 200 - ®,
£ ‘s,
) * 100 - ..'O
102u L_“’_\M _
o)
200 3
01 2 3 4 5
-Log [KR]
£
-3 1073 M
150 _ 107 M|
S~
L
100 4

. 107 M
1077 M ot ——
N

50 1 105 M Q
] EEL*

106 m
L 107 ™

107
0 T T T T T T
0 100 200 300 400
Zaman /s
Sekil 4. KR-secici mikrosensore ait potansiyel-zaman grafigi.
300
—o—MBP
250 ~
= Baskilanmamig Polimer
200 ~
£
< 150 H
w
100 -
50 ~
0
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Sekil 5. MBP ve baskilanmamis polimer tabanli sensorlere ait kalibrasyon grafikleri.
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3.3. Tekrarlanabilirlik ve Yasam Omrii

Gelistirilen sensoriin tekrarlanabilirligini incelemek amaciyla; KR-se¢ici mikrosensor standart
kreatinin ¢ozeltilerine sirasiyla 5’er kez daldirilmis ve tekrarlanan potansiyometrik olgiimler
almmastir (Sekil 6.). KR-secici sensore ait tekrarlanabilirlik 6l¢iimleri i¢in potansiyel degerleri,
ortalama ve standart sapmalart ile birlikte Tablo 2’de verilmistir. Sensoriin sergiledigi davranigin

oldukgca diisiik standart sapma ile tekrarlanabilir oldugu sdylenebilir.

10" M
250 4
107 M
200 4
~
£ 150 1 10° M
-
L
100 -
10*M
50 10° M
10° M
0 T I T I T I T I T
0 200 400 600 800
Zaman /s

Sekil 6. KR-se¢ici mikrosensoriin tekrarlanabilirligi i¢in potansiyel-zaman grafigi.

Tablo 2. KR-se¢ici mikrosensore ait tekrarlanabilirlik potansiyel degerleri.

Derisim Tekrarlanan Potansiyometrik Olgiimler (mV) (X£S)"

(mol/L) 1 2 3 4 5
10! 260,7 258,1 258.,9 2614 259,7 259,7+1,3
10 199,3 198,9 197,7 199,3 198,3 198,7+0,7
103 145.,4 144,4 142,9 142,9 144,3 143,9+1,1
10+ 81,6 79,6 78,3 77,4 77,6 78,9+1,7
10° 35,6 34,0 34,7 35,6 34,5 34,9+0,7
10°¢ 20,6 17,9 17,7 17,0 18,9 18,4+1,4

*n=5 i¢in ortalama deger + standart sapmast ile birlikte verilmistir.

KR-segici mikrosensoriin kullanim émriinii belirlemek igin belirli giinlerde 107'-10% mol.L™!

kreatinin konsantrasyonu araligindaki standart ¢ozeltiler i¢in potansiyometrik olgiimler alind1 ve



kalibrasyon egrilerinden egim degerleri belirlendi. Elde edilen egim degerleri Sekil 7°de
gosterilmistir. Sekil 7°den de goriilebilecegi gibi, 6zellikle 42 giin sonra, egim degerlerinde belirgin
bir azalma goriilmiis ve bu durumun sensoriin kararliliginin bozulmaya basladiginin bir gostergesi

oldugu sonucuna varilmistir. Bu nedenle, sensoriin kullanim 6mrii yaklasik 6 hafta olarak tespit
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edilmistir.
65
60 +
>
[ 004§4>0404D‘>04">04§4>04O‘>‘
€ 55 4 M
ﬁ? L 2
"0
L
50 + *
45 T T T T T
0 10 20 30 40 50
Zaman, giin
Sekil 7. KR-secici mikrosensore ait kararlilik grafigi.
3.4. pH Etkisi

Sensdr yaniti iizerine pH etkisini incelemek igin pH 3,0—11,0 araliginda ve herbiri 1,0x1073

mol.L™! kreatinin iceren ¢ozeltilerde potansiyometrik dl¢iimler alind1 (Sekil 8.).

170

160

150

E/mV

140

130

120

pH

12

Sekil 8. KR-segici mikrosensoriin pH’ya kars1 davranisi.
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Sekil 8’den de gorildiigli gibi, sensér potansiyeli pH: 6,0-10,0 araliginda 6nemli oOlgiide
degismeden kalmistir. pH: 6,0’dan daha diisiik degerlerde potansiyeldeki artis, hidronyum iyonlariin
sensOr membraninda etkilesim yaparak girisime neden olmasi ile agiklanabilir. Benzer sekilde
pH:10,0’dan yiiksek degerlerde potansiyeldeki azalma ise hidroksil iyonlarmin girisimi ile
aciklanabilir. Bu nedenle, gelistirilen sensor i¢in pH: 6,0-10,0 araligi optimum pH c¢alisma araligi

olarak belirlenmistir.
3.5. Secicilik

Gelistirilen KR-secici mikrosensoriin kreatinin yaninda girisimi muhtemel olabilecek bazi
iyonik tiirlere karst seciciligi ayr1 ¢ozelti metoduna (Buck ve Lindner, 1994) gore belirlenmis ve

secicilik katsayilar1 (log K) asagida verilen Nicolsky esitligi yardimiyla hesaplanmistir.

pot _aa
KA, B T _za/zZB (1)
ag

Burada A ve B sirasiyla ana ve girisim yapan tiirleri; « ilgili tiirlin sensore karsi cevabini ve z
ilgili tiirtin yikiini ifade etmektedir. Hesaplanan segicilik katsayilar1 logaritmik olarak Tablo 3’te
verilmigstir. Bilindigi lizere segicilik katsayisinin logaritmik degeri sifirdan uzaklagtik¢ca sensoriin
daha seg¢ici oldugunu ifade edilmektedir. Dolayisiyla degerler incelendiginde; sensoriin bir¢ok tiir
yaninda kreatinine kars1 se¢ici davrandigi ve bunun yaninda en ¢ok ve en az girisim yapan tiirlerin

sirasiyla laktoz ve tiyoasetamid oldugu sdylenebilir.

Tablo 3. KR-se¢ici mikrosensor igin hesaplanan logaritmik secicilik katsayilari.

Tiir logK a8 Tiir logK a8
K* -2,04 Zn* -2,91
Na* -2,00 Ba?* -2,95
NH4" -2,87 Ni% -2,29
Ca* -2,20 Co* -2,33
Mg?* -2,04 Fe’* -1,95
Cu? -3,54 Pb** -3,05
Cd** -2,83 Dopamin -2,08
Fruktoz -3,54 Glukoz -2,00
Ure -2,08 Laktoz -1,12
Trietanolamin -2,12 Tiyoiire -2,58
Askorbik asit -1,83 Tiyoasetamid -3,62

A: Kreatinin, B: Girigim yapan tiir
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3.6. Sicakhik Calisma Arahgi

Sicaklik, iyon-secici elektrotlarin performansina etki eden diger 6nemli bir parametredir.
Gelistirilen sensdriin optimum ¢alisma sicaklik araligini belirlemek i¢in 102 mol.L™! KR ¢dzeltisinin
sicaklig1 5 °C’den 70 °C’ye degistirildi ve dlgtimler alind1 ( Sekil 9). Sekil 9°dan da goriilecegi gibi;
KR-secici mikrosensoriin, yaklasik 10-35 °C sicaklik araliginda (£2 mV’luk sapma ile)
performansinda dnemli bir degisiklik olmadan ¢alisabildigi ve yaklasik 35 °C’nin iizerinde ise sensor
performansinin sicaklik degisiminden etkilendigi tespit edildi. Ayrica sensoriin 35 °C’nin lizerinde

deforme oldugu belirlendi (Dybko, 2001).
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Sekil 9. KR-secici mikrosensdr performansina sicakligin etkisi.

3.7. Kreatinin-Secici Sensorlerin Karsilastirilmasi

Gelistirilen mikrosensoriin literatiirde verilen kreatinin-segici mikrosensorlerle performans
karsilagtirmas1 Tablo 4’te verilmistir. Gelistirilen sensoriin ¢ogu durumda daha 6nce bildirilen
sensorlerle kiyaslanabilir oldugu diisiiniilmektedir. Gelistirilen sensor, hizli cevap, diisiik tayin limiti,
genis dogrusal aralik ve diisliik maliyet gibi avantajlara sahiptir. Bu nedenle gelistirilen sensoriin,

kreatinin segici sensorler listesinde 1yi bir 6rnek olarak kabul gorecegi diisiiniilmektedir.
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Tablo 4. Gelistirilen sensoriin bildirilen gesitli kreatinin-segici sensorlerle karsilastirilmasi.

Egim, Dogrusal aralik,

Cevap

Kullanim

pH Tayin limiti,

mV mol/L zamani, s Omri, hafta aralii mol/L Girigim Kaynak
59,5 1x101-1x107° 6 24 3,5-6,5 1,0x10°3 - Elmosallamy., 2006
27,5 1x10-1-8x107° <10 6 7,2 6,0x10°3 - Cubuk ve ark., 2012
23,2 1x103-1x10¢ 91-192 - - 5,5x10°¢ ire  Darmokoesoem ve ark., 2017
28,4 1x103-1x10¢ 91-192 - - 5,5x10°¢ ire  Darmokoesoem ve ark., 2017
52,0 1x107-1x107 <50 7 7.0 7,9x108 Khasanah ve ark., 2018

- 1x107-1x102 - - 3,8 1,0x107 - Erenas ve ark., 2019
57,2 1x10-'-1x107° <15 6 6-10 5,0x10°¢ laktoz Bu ¢aligma

3.8. Analitik Uygulama

Kreatinin igeren sentetik numunelerdeki kreatinin miktari, KR-secici mikrosensor ile

belirlenmeye calisildi. Ik dnce dogrudan 6lgiim ydntemi kullanilarak potansiyometrik kreatinin

tayini gerceklestirildi. Ardindan UV-Vis analizi i¢in 200 nm dalga boyunda spektroskopik 6lgiimler

alind1 ve sonuglar hesaplandi. Her iki metotla elde edilen sonuglar icin istatistiksel hesaplamalar

yapildi (Tablo 5). Elde edilen sonuglara istatistiksel ¢ift tarafli z-testi uygulandi (Skoog ve ark., 2004).

Hesaplanan deneysel ¢ degerinin (1,88) %95 giliven seviyesinde ve serbestlik derecesi 7 igin tablo

degeri olan kritik ¢ degerinden (2,36) kiiciik olmasi, her iki metot ile elde edilen veriler arasinda

onemli derecede farkliliklarin olmadigi sonucunu desteklemektedir.

Tablo 5. Sentetik kreatinin ¢ozeltileri i¢in potansiyometri ve UV-Vis sonuglari, % bagil hatalar ve ¢ degeri.

KR miktari, ppm
No
Standart Potansiyometri UV-Vis E:? E:" te
1 1,13 1,10+0,03 1,11+0,01 -2,42 -1,48
2 2,83 2,76+0,06 2,78+0,02 -2,66 -1,79
3 5,66 5,50+0,16 5,56+0,14 -2,84 -1,81
4 11,31 10,92+0,78 11,06+0,50 23,43 2,25
5 28,28 24,55+2,02 27,36x1,09 -3,25 -3,47 Lo
6 56,56 51,57+4,88 53,92+3,58 -7,95 -4,67
7 113,12 104,94+537 107,39+2,68 7,23 -5,07
8 282,80 259,73+17,34 269,58+4,79 -8,16 -5,03

2 : Potansiyometrik veriler i¢in hesaplanan % bagil hata degerleridir.
b : Spektroskopik veriler igin hesaplanan % bagil hata degerleridir.
¢ : Biitiin degerler i¢in hesaplanan # geneysel degeridir. (%95 giiven seviyesi ve serbestlik derecesi=7 igin # witik degeri:2,36).
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4. Sonuclar ve Oneriler

Bu ¢alismada, kreatinin baskilanmis polimer temelli tiimiiyle kati-hal PVC-membran KR-segici
potansiyometrik mikrosensor gelistirilmistir. Gelistirilen sensériin; 107-10 mol.L! konsantrasyon
araliginda 57,2+1,2 mV’luk egim degeri ile Nernst davranigina yakin cevap sergiledigi, tayin siniriin
5,0x10% mol.L"!, kullanim mriiniin yaklasik 6 hafta, cevap siiresinin 15 s’den kisa ve pH ¢aligma
araliginin 6,0-10,0 oldugu belirlendi. Mikrosensoér ayni zamanda sentetik Orneklerde bulunan
kreatininin hizli, dogru, secici ve tekrarlanabilir tespiti icin basariyla kullanildi. Gelistirilen
mikrosensoriin diger tiirler yaninda KR ’ne kars1 se¢ici davrandigi tespit edildi.

Gelistirilen KR-se¢ici mikrosensoriin performansi, literatiirde yer alan bazi KR-segici sensorler
ile baz1 potansiyometrik 6zellikler agisindan karsilastirildiginda; 6nerilen sensoriin literatiirde verilen
KR-secici sensorlere gore bazi avantajlara sahip oldugu belirlendi. Gelistirilen sensor, genis ¢alisma
arali8i, diisiik tayin sinir1, basit kullanim, diisiik maliyet ve hizli cevap siiresine sahip olup, minyatiir
uclu ve kat1 hal tipinde olmas1 sebebiyle kii¢iik hacimli numune analizinde kolayca kullanilabilir.
Gelistirilen KR-segici mikrosensor, literatiirdeki KR-segici sensorler arasinda basariyla yer alabilecek
kapasitededir. Ayrica gelistirilen mikrosensoriin ileriki caligmalarda akis enjeksiyon analizi gibi

kromatografik sistemlerde dedektor olarak basariyla kullanilabilecegi diisiiniilmektedir.
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