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OZET

ICME SULARINDA CEVRESEL GUATROJEN (NIS iINHIiBITORLERI)
MADDELERININ iYON KROMATOGRAFISIi YONTEMi KULLANILARAK
BELIiRLENMESI

Ayse Kevser BILGIN

Yiiksek Lisans Tezi, Gida Miihendisligi Anabilim Dah
Danmisman: Yrd. Do¢. Dr. Mehmet Fatih CENGIZ
Ocak 2015, 91 sayfa

Giincel saglik istatistikleri, tiroit bezinin fonksiyonunun bozulmasi sonucu
meydana gelen ve guatr olarak adlandirilan saglik probleminin iilkemizde ve diinyada son
on yilda biiyiikk bir ivme kazandigim1 gostermektedir. Problemin temel nedeni iyot
yetersizligi olarak goriilse de, iilkemizde guatr hastaliginin siklikla goriildiigli yerlerden
alinan su ve gida drneklerinde iyot eksikligine rastlanilmadigi bildirilmektedir. Bu durum,
iyodun tiroid bezi tarafindan kullanimimi engelleyen bir takim kalintilarin, su ve gida
orneklerinde bulunabilecegine isaret etmektedir. Literatiirde, tiroit bezinin iyot
metabolizmasinda aktif rol oynayan Sodyum Iyodiir Simporteri (NIS)nin galismasini
engelleyerek guatrojenik etki gosteren bu maddeler, "NIS inhibitorleri" olarak
adlandirilmaktadir. Bu grupta yer alan en etkili inhibitér maddeler ise; nitrat, tiyosiyanat
ve perklorat olarak bildirilmektedir.

Literatiir taramasindan elde edilen bilgilere gore, NIS inhibitorii maddelerinin
genellikle tibbi 6rneklerdeki kalint1 diizeylerinin iyon kromatografisi (IC) tandem kiitle
spektrometre sistemi kullanilarak tiimiiniin birlikte incelendigi bazi aragtirmalara
rastlanilmaktadir. Ancak, belirtilen sistem oldukca yiiksek bir yatirim maliyeti
gerektirmekte olup iilkemizde hali hazirda bulunmamaktadir. Bu nedenle bu galismanin
amaci, lUlkemizde pek cok halk sagligi kurumunda ve iiniversitelerde de yaygin olarak
kullanildig1 belirlenen iletkenlik dedektorlii (CD) bir IC sisteminde bu maddelerin
tiimliniin ayn1 anda tanimlanabilecegi validasyon caligmalar1 yapilmis bir yontemin
gelistirilmesi olarak planlanmistir. Calismada; adim adim yaklasimi kullanilarak igme
sularindaki NIS inhibitorii kalintilarinin belirlenmesi i¢in valide edilmis bir yontem
gelistirilmistir. Bu yaklasima gore, on denemelerden elde edilen kromatogramlarin
performans olgiitleri degerlendirilmis ve sistem bilesenlerinin bazi degerleri (mobil faz
tiirii ve konsantrasyonlari, kolon ve dedektor sicakliklar1 ve akis oranlari) en uygun hale
getirilerek analitlerin en 1yl ayrimmin saglandigi kosullar belirlenmistir. Sonraki
asamada, icme sularinda mevcut potansiyel matris etkileri tespit edilerek bu maddelere
yonelik stratejiler gelistirilmistir. Bu kapsamda igme sularinda bulunma ihtimali bulunan
bazi anyon ve katyonlar (klorid, nitrit, bromat, florid, magnezyum, amonyum, sodyum,
potasyum, kalsiyum, fosfat, bromid, siyaniir) ii¢ farkli diizeyde eklenmis (spike) arastirma
konusu maddelerin ¢ikis siireleri ve pik alanlari {izerine etkileri degerlendirilmistir.
Calismanin son agsamasinda ise, validasyonu tamamlanan yontem kullanilarak Antalya ili
sehir merkezi dlgeginde igme sular1 izlenmistir. izleme calismalarinda Antalya merkez



baglh 5 il¢edeki (Aksu, Désemealti, Konyaalti, Kepez, Muratpasa) 189 farkli noktadan
igme suyu Ornekleri alinarak NIS inhibitorii kalintilart agisindan incelenmistir.

Gelistirilen yontemin segici, dogrusal (R>=>0.999), ilgili iyonlarin tiimii i¢in kesin
ve dogru oldugu bulunmustur. Nitrat, tiyosiyanat ve perklorat i¢in tespit sinirlar1 (LOD)
sirastyla 0.025 mg/L, 0.004 mg/L ve 0.003 mg/L olarak belirlenmistir. Igme sularmdaki
geri kazanim caligsmasi her bir iyon i¢in {i¢ farkli konsantrasyonda denenmis ve % 81.98
ile % 93.29 araliginda tespit edilmistir. Izleme calismalarindan elde edilen verilere gore;
Antalya bolgesindeki igcme sularmin nitrat diizeylerinin 0.85-47.71 mg/L araliginda,
tiyosiyanat diizeylerinin tiim bdlgeler icin <LOD altinda oldugu ve perklorat diizeylerinin
ise <LOD-0.11 mg/L araliginda degistigi tespit edilmistir.

Sonug¢ olarak bu tez calismasi ile igme sularindaki NIS inhibitér maddeleri
diizeylerinin belirlenebilmesi i¢in es zamanli, hassas, dogru, kesin, hizli, giivenilir ve
validasyon ¢alismalar1 yapilmis bir IC yontem gelistirilmistir. Caligmanin, diinyada ve
iilkemizde hizla arttig1 gozlenen guatr probleminin baslica nedenleri arasinda gosterilen
NIS inhibitérii maddelerine yonelik plan ve politikalarin gelistirilmesine katkilar
saglamasi timit edilmektedir.

ANAHTAR KELiMELER: Guatrojenik maddeler, NIS inhibitorleri, Igme sulari,
Yéntem gelistirme, Validasyon, Iyon kromatografisi
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ABSTRACT

DETERMINATION OF ENVIRONMENTAL GOITROGEN (NIS INHIBITORS)
IN DRINKING WATER BY USING ION CHROMATOGRAPHY

Ayse Kevser BILGIN

M.Sc. Thesis in Food Engineering
Supervisor: Asst. Prof. Mehmet Fatih CENGIiZ
January 2015, 91 pages

Recent health statistical datas show that health problem due to thyroid gland
disruption, also known as goiter, has gained a great acceleration in our country and the
world within the last decade. Despite the fact that the most common reason of the problem
has been accepted as iodine deficiency, it was reported that there was no iodine
inadequacy in water and food samples collected from the areas where the disease was
observed in our country. This case indicates that there may be specific residues, which
prevent the usage of iodine by thyroid gland, in water and food samples. In the literature;
these substances, which have goitrogenic effects by preventing NIS which has an active
role in iodine metabolism in thyroid gland, are called as NIS inhibitors. It was reported
that among the most effective inhibitor substances were perchlorate, thiocyanate and
nitrate.

According to the literature, NIS inhibitors usually were analyzed using ion
chromatography with tandem mass spectrometry. However, it is not available in our
country due to its high investment costs. For this reason, this project's aim is planned to
develop a method that has been examined in terms of validation that all these elements
described at the same time in a IC system with conductivity detector that has been
commonly used in lots of health institutions and universities. A validated method was
developed for the determination of NIS inhibitor residues in drinking waters using a ‘step
by step’ approach. According to this approach, performance criterions of chromatograms
obtained from preliminary studies were evaluated and optimum conditions which produce
the best separation were determined by adjusting values of system components. In the
next step, possible matrix effects (chloride, nitrite, bromate, fluoride, magnesium,
ammonium, sodium, potassium, calcium, phosphate, bromide, cyanide) in drinking water
were determined and strategies about these compounds were improved and the method
was validated. At the last step of the project, drinking water samples in the scope of
Antalya municipal were monitored using the validated method. NIS inhibitor ions, in 5
district of Antalya (Aksu, Dosemealti, Konyaalti, Muratpasa, Kepez) were examined in
terms of 189 drinking water samples.



The method was found to be selective, linear (R? =>0.999), precise, and accurate
for all of the interested ions. The limits of the detections were estimated as 0.003, 0.004,
and 0.025 mg/L for perchlorate, thiocyanate, and nitrate, respectively. Recoveries of the
method were determined for all ions at 3 different concentrations were between 81.98 and
93.29%. The results of the monitoring study show that the concentrations of nitrate were
in the range of 0.85-47.71 mg/L, thiocyanate were <LOD and perchlorate were in the
range of <LOD-0.11 mg/L in all drinking water samples in Antalya districts.

As a result, a validated analytical method was developed for the simultaneous
determination of NIS inhibitor substances in drinking water. It is expected that the results
of this project will contribute to enhance plans and policies about the NIS inhibitor
substances which are known as the main causes of goiter disease that has been observed
in our country and all over the world.

KEYWORDS: Goitrogenic substances, NIS inhibitors, Drinking water, Method
development, Validation, lon chromatography
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ONSOZ

Son zamanlarda basta kanser olmak {izere, endokrin sistemin bozulmasina bagl
cesitli hastaliklarin goriilme sikligindaki artislar gida, su ve ¢evresel 6rneklerde bulunan
toksik kimyasal kalintilarinin artis oranlari ile iliskilendirilmektedir.

Endokrin sisteminin 6nemli bir tiyesi olan tiroid de bu tiir kimyasallardan
etkilenmektedir. Bu bezin islevinin bozulmasi sonucu meydana gelebilecek en bilinen
saglik problemi guatr olup, yapilan istatistiksel ¢calismalar da bu hastaligin iilkemizde ve
diinyada goriilme sikligimin siirekli bir artis egiliminde oldugunu ortaya koymaktadir.
Tiroit bezinin islevinde meydana gelen bu bozulmanin temel nedenleri arasinda gida ve
icme sularinda kalintilarina rastlanabilen ve ¢evresel guatrojen olarak adlandirilan bazi
toksik maddelerin yer aldigi bildirilmektedir. Bu maddeler tiroit bezinin iyot
metabolizmasinda aktif rol oynayan Sodyum Iyodiir Simporterini (NIS) etkilemektedir.
NIS’1n belirtilen iyot tasima islevini engelleyen maddeler literatiirde NIS inhibitorleri
olarak adlandirilmakta olup bu grupta yer alan en etkili inhibitér maddeler nitrat,
tiyosiyanat ve perklorattir.

Igme sularinda tespit edilen NIS inhibitér maddelerinin genel bulagma kaynaklar
arasinda; tarimsal alanlarda kullanilan kimyasal maddeler ve endiistriyel atiklar baslica
olanlaridir. Ulkemizde tiiketime sunulan i¢me sular1 “Insani Tiiketim Amacli Sular
Hakkinda Yonetmelik” kapsaminda kontrol edilmektedir ve s6zii edilen NIS inhibitor
maddeleri grubundan sadece nitrat rutin olarak izlenmekte olup, tiyosiyanat ve perklorat
ise heniiz izlenmemektedir. Antalya Su ve Atiksu Idaresi Genel Miidiirliigii (ASAT)
verilerine gore Antalya bolgesi igme sularindaki nitrat diizeylerinin 2014 yilindaki
ortalama miktar1 (ilk 9 aylik ortalama) 6.65mg/L olarak belirtilmis olup perklorat ve
tiyosiyanat kalintilari ile ilgili bir veriye rastlaniimamastir.

Bu tez calismasmin amaci, toplum sagligi agisindan risk olusturabilecegi
diisiniilen NIS inhibitorlerinin (nitrat, tiyosiyanat ve perklorat) i¢cme sularindaki
diizeylerinin belirlenebilmesi i¢in dogru, kesin, hizli ve giivenilir es zamanli analiz
edilebilecegi bir IC analiz yonteminin gelistirilmesi ve gelistirilen bu yontem kullanilarak
Antalya sehir merkezi Olgeginde igme sularindaki NIS inhibitér maddelerinin kalinti
durumlarinin tespit edilmesi olarak belirlenmistir.

Bu ¢alismanin gergeklesmesinde bana bilgi ve tecriibeleriyle yardimei olan, her
zaman fikirleriyle beni aydinlatan sayin hocam Yrd. Dog. Dr. Mehmet Fatih CENGIZ’e,
destegini esirgemeyen, her tiirlii tecriibelerini benimle paylasip, manevi olarak daima
yanimda bulunan Nisa DURAK’a ve daima yanimada olup bana destek olan Onur
BASANCELEBI'ye, benimle ayn1 duygulari paylasan ve bana daima gii¢ veren sevgili
arkadasim Hilal YILDIZ KURAL’a, kromatografik cihaz kullaniminda yardimci olan
Siikriye NILUFER’E, galismaya maddi destek saglayan TUBITAK ’a, Gida Giivenligi ve
Tarimsal Arastirmalar Merkezi’nde ve Gida Miihendisligi Boliimii’'nde bana yardimci
olan tiim hocalarima ve arkadaslarima ve hayatim boyunca desteklerini her zaman
hissettigim, her zaman yanimda olan ve basarilarimda en biiylik paya sahip olan
anneannem Emine Sayegan TEZSOZ ve herzaman benim giiclenmemde ve en zor
durumlarda bile dimdik ayakta durmama yardimci olan sevgili teyzem Serife Giilgin
TEZSOZ’e ve dogdugu ilk giinden beri varligindan hep mutluluk duydugum beni her



zaman neselendiren, ne olursa olsun beni seven ve daima beni gurulandiran kiz kardesim
Serife BILGIN’e ¢ok tesekkiir ederim.

Vi



ICINDEKILER

OZET ...ttt i
ABSTRACT .. ii
ONSOZ ..ot v
ICINDEKILER .....oocviiiiiiiiiisiicte et vii
SIMGELER ve KISALTMALAR DIZINI ......cccooiiiiiiiiniiiiisseeeeseeennne ix
SEKILLER DIZINI......ooiiiiieiiiiiiesiee et Xi
CIZELGELER DIZINT ...coviiiiiiiee ettt Xii
L GIRIS ot 1
2. KURAMSAL BILGILER ve KAYNAK TARAMALARI .....c.ccvmiiinrinrisineieiieees 3
2.1, SU et 3

2.2, THFOIE BOZI . 3
2.3.NIS TNRIDIOE ... 6
2.3.1. PEIKIOTAL ... 6
2.3.1.1. Perklorat KaynaKIar ..........ccccuieieinieneiesie e 7

2.3.1.2. Perkloratin saglik tizerine etkileri ..........ccccovvvriiiiniiniciicc e 8

2.3.1.3. Gida ve su orneklerinde perklorat kalintilart ...........cccoceeviiiiinnnnne 9

2.3.1.4. PerkIorat tOKSISITESE .........covrirveiriiiieesie e 10

2.3.1.5. Perklorat ile ilgili yasal degerler ...........ccceooviniiiiiiiiine e, 11

2.3.2. THYOSIYANAL .....ccueeiieiiieeeie ittt bbbttt b bbb 11
2.3.2.1. Tiyosiyanat kaynaklart ..........ccccceviiiiiiiieiic e 11

2.3.2.2. Tiyosiyanat saglik tizerine etkileri ..........ccooevvriviriicniniiniciecce e 12

2.3.2.3. Gida ve su 6rneklerinde tiyosianat kalintilart ..........ccooceverenvnnnnnnne. 12

2.3.2.4. Tiyosiyanat tOKSISITESI ........ccueruiriieieieie st 13

2.3.2.5. Tiyosiyanat ile ilgili yasal degerler............ccooviiriininiiniiiicee 13

2.3.3. INTEFAL . 13
2.3.3.1. Nitrat KaynakIlari........cocoovveiiiiiiiiiieeee s 14

2.3.3.2. Nitratin insan saglig1 Gzerine etkisi........cccoovviviiiiiiiiniiiiciiccsee e, 15

2.3.3.3. Gida ve su 6rneklerinde nitrat kalintilart .........ccocceeeverencieicnnnnnn. 15

2.3.3.4. NItrat tOKSISIEEST ....c.voviviiveeiiiciiiici e 17

2.3.3.5. Nitrat ile ilgili yasal degerler...........ccooovviiiiiiiiiiiiciice 17

2.4. NIS Inhibitér Maddelerinin Tanimlanabildigi Analiz Yontemleri .................. 18
2.4.1. Iyon kromatografi cihazinin Kisimlart.............cceevevrirecreveresnescrceeee 19

2.4.2. Kromatografinin temel prensip ve tanimlart.........ccoccooevereneieseseneennn 20
2.4.2.1. Alikonma stiresi (Retention time) ..........cccoovevirieeriieniniesieseee e 20

2.4.2.2. Kapasite faktoril .........occvviiiiiiiiiiiicc e 21

2.4.2.3. Pik simetrisi (Asimetri faktorii) ........occovvereeiiiiiiieiieeseeeee e 21

2.4.2.4. Cozinlirlik (ReSOIUtION) ........ccouvriiiiiiiiieiicie e 21

2.4.3. Kolonun ayirma giiciinii etkileyen parametreler...........ccoceeienininnnnnn. 21

2.4.4. Iyon kromatografi ile yapilan ¢alismalar .............cococevreerercresiererienennns 22

2.5. Metot ValidaSYONU ..........ccuiieiiiiieie et 24
2.5.1. DOZIUSALIIK ...t 24

2.5.2. Tespit limiti (LOD) ve dlgim limiti (LOQ) .....ccovvviiiiiiirieic e 24

2.5.3. DOZIUIUK ..ot 25

2.5.4. Segicilik ve SPESITIKIK ... 27

2.5.5. DOZrusal @ralik ..........cccevviiiiiiiiiiiic e 27

vii



3. MATERYAL VE METOT ..ot s 28

3L IMAEEIYAL ... et 28
3.1.1. Kullanilan kKimyasallar ..........ccccviiiiiiiiiiin i 28

3.1.2. Kullanilan kimyasallarin hazirlanmasi............cccoovveiiieiinicncniccee, 28
3.1.2.1. Kalibrasyon i¢in kullanilan standartlarinin hazirlanmasi................... 28

3.1.2.2. Matris etkisinin degerlendirilmesinde kullanilacak olan kimyasallarin
hazZirlanmast .......ccviiiiiiii 29
3.1.2.3.Validasyon ¢alismasinda kullanilan standartlarin hazirlanmast ......... 30

3.1.3. Kullanilan cihazlar ...........ccooveiiiiiiiiiceee e 30
3.1.4.Kullanilan kromatografi SISteMI........c.oovverriiiiiieiiiiiiieseci e 30

B2 MEIOt ... 31

3.3. Igme Sularinm Toplandigl BOIZE .......c.c.ceiiveviieiveiieeicee e, 33
3.3.1. Igme suyu 6rneklerinin toplanmasi ve laboratuvara getirilmesi ............... 34
3.3.2. NIS inhibitorlerinin 6rneklerdeki miktarlarinin belirlenmesi................... 34

3.4. Istatistiksel DeZerlendirme ..........cccovveeeueverereceeie et 35

4. BULGULAR VE TARTISMA ...ttt 36
4.1, On DENEMELET ..ottt ettt ettt n e 36

4.2. Hareketli Faz Tiir ve Konsantrasyonunun Belirlenmesi..............ccccovvieneen, 37

4.3. Iyon Kromatografi Cihazina ait Parametrelerin Optimizasyonu ................... 38

4.4. Gradient Eliisyon Formunun Optimizasyonu ...........cccceoereneneneneniseenienen, 43

4.5. Matris Uygunluk Calismalart.........c.cccooviviiiiiiiiiiiie, 53

4.6. Analitik Metodun Etkinliginin Degerlendirilmesi ..........c.ccoovveiiriviiniiinnennnnn, 54
4.6.1. DOZIUSallIK.....cviiiiiiiiieie s 55

4.6.2. LOD ve LOQ d@ZErIeri ....cccvviveiiiiiiiieiieeiee e 57

4.6.3. DOZIUIUK .....oviiiiiiiieee s 57

4.6.4. SECICIITK ..c.viiieiieieitiee e 61

4.6.5. SPESITIKITK ..o 62

4.6.6. Dogrusal araliK..........cccoiiiiiiiiiiii 64

4.7. igme Suyu Orneklerinin Degerlendirilmesi ...........cccccveveecveveieiieiecreeiseecrenas 66

5. SONUC ...t s 70
6. KAYNAKLAR ...ttt bbbttt bbbttt n e 72
T EKLER .o 84
EK-1. 25 ile 50 mM KOH uygulandig1 zaman olusan nitrat piki............cccocernee 84
EK-2. Igme suyu 6rneklerinin analitik SONUGIAIT ..........ceveveveeiecierereeeeccveie e, 85

EK-3. Ornek kromatogramlar (En yiiksek nitrat igeren bolgeye ait kromatogram)90
EK-4. Ornek kromatogramlar (En yiiksek perklorat iceren bolgeye ait
KIOMALOGIAM) ..t bbb 91
OZGECMIS

viii



SIMGELER ve KISALTMALAR DiZiNi

Simgeler

ug : Mikrogram
cm?® * Santimetre kiip
g : Gram

kg : Kilogram

L . Litre

mg : Miligram
mmol : Milimol

mol : Mol

nm : Nanometre

°C : Santigrat derece
C . Konsantrasyon
X : Ortalama
Kisaltmalar

%RSD  : Yiizde bagil standart sapma

Asym : Pik simetrisi (Asimetri faktorii)

Ccrm : Sertifikali referans maddenin konsantrasyon degeri
CD : Tletkenlik dedektorii

CDHP  : Kaliforniya Halk Sagligi Departmani

CG : Siyanojenik glikozidleri

Cmet : Metotla bulunan miktar

Cobs : Bulunan konsantrasyon degeri

Cref : Referans metotla bulunan miktar

Csamp : Ornegin konsantrasyon degeri

DNA : Deoksiriboniikleik Asit

EG : Eluent jenerator

ESI : Electrospray iyonizasyon

GC : Gaz Kromatografisi

HPLC : Yiiksek Performansli Sivi Kromatografisi

IC : Iyon Kromatografi

IE : Tyot eksikligi

k’ : Kapasite faktori

LDso . Populasyondaki bireylerin %50’sini 6ldiiren doz
LOD : Tespit Limiti

LOQ : Ol¢lim Limiti

MCL : En fazla bulasan sinir1

MS : Kiitle Spektrometrisi

Na*/I : Sodyum™/iyodiir

NIST : Ulusal Standartlar ve Teknoloji Enstitiisii
NOAEL : Herhangi bir yan etkiye neden olmayan diizey
PAD : Darbeli Amperometrik Dedektor

R : Coziintirlik

R? * Korelasyon katsayzsi



RfD
Rm
RT
rT3
SD
T3
T4
TDS
TLC
TSH
EPA
uv
WHO

: Referans doz

- Metot geri kazanim

: Alikonma siiresi

: Reverstriiyodotironin

: Standart sapma

: Trityodotironin

: Tiroksin

: Toplam ¢6ziinmiis katt madde
: Ince Tabaka Kromatografisi

- Tiroit Sitimiilan Hormon

: Amerikan Cevre Koruma Ajansi
: Ultraviole

: Diinya Saglik Teskilat1
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1. GIRIS

Su viicut fonksiyonlarmin c¢alismasinda, metabolizmanin  dengesinin
saglanmasinda ve viicutta pek cok biyokimyasal reaksiyonunun gerceklesmesinde son
derece onemli rol oynayan hayati bir maddedir (Bryan vd 2012). Giiniimiizde niifusun
hizla artmasi sonucu i¢cme ve kullanma suyu ihtiyaci giderek artarken, ¢evre kirliligi
sonucunda temiz ve uygun kalitede su kaynaginin bulunup kullanima sunulmasi ise kisitl
hale gelmektedir (Oner 2010). Diinya iizerindeki niifusun yaklasik %20’si giivenilir
olmayan igme suyu kullanmakta, yilda 200 milyon civarinda insan su ile iligkili
hastaliklara yakalanmakta ve 2 milyondan fazla insan bu hastaliklar nedeniyle yagamini
yitirmektedir (Irmak 2008, Kalan 2009). i¢me sularinda bulunan toksik madde
kalintilarinin kanser, metabolik hastaliklar ve daha bircok saglik problemine yol actigi
literatiirde yaygin bir sekilde yer almaktadir (Muncke 2009, Bryan 2012).

Bu konuda yapilan saglik istatistikleri, son zamanlarda tiroit bezinin bu tiirlii
kimyasallardan etkilenmesine bagli olarak guatr hastaliginin goériilme sikligimin ciddi
diizeylerde arttigin1 ortaya koymaktadir. Bu maddelerin tiroit bezini etkilemeleri iyodun
tiroit bezindeki metabolizmasi ile iliskilendirilmektedir. Yapilan ¢alismalar sonunda tiroit
icine iyot birikiminin uzun elektrokimyasal tepkimeler sonucu aktif bir tagima ile
meydana geldigi ve iyodiir transferinin Na*I” simporteri (NIS) tarafindan gerceklestigi
bildirilmektedir (O’neill vd 1987). NIS, temel olarak tiroit bezi ve gesitli dokularda aktif
iyodiir aliminda arac1 olan bir membran glikoproteindir (Doha'N vd 2003). Iyodiiriin
tiroit bezine alinmasi sirasinda iyodiire benzer sekil ve elektrik yiikiine sahip diger
iyonlarin da NIS tarafindan taginabilecegi ve bu iyonlarin tiroit hiicrelerine iyodiiriin
girigini bloke edebilecekleri belirtilmistir (Kannan vd 2009). Literatiirde NIS’in bu
sekilde caligmasini engelleyen maddeler NIS inhibitorii olarak tanimlanmakta olup bu
iyonlar perklorat, tiyosiyanat ve nitrat olarak bildirilmektedir.

Igme sularinda NIS inhibitérlerinin tanimlandigr spektrofotometrik, kolorimetrik,
titrimetrik gibi yontemler genel olarak degerlendirildiginde, Iyon Kromatografisi (IC) ile
yapilan analizlerin diger yontemlere gore daha diisiik tanimlama sinir degerlerine ve daha
yiiksek geri kazanim oranlarina sahip oldugu goriilmektedir. IC teknigi istenilmeyen
iyonlarin analitik kolona girmesini engelleyerek oldukga diisiik diizeylerde (ung/L)
tanimlama imkani saglayan ve ozellikle su orneklerinde herhangi bir 6rnek hazirlama
islemi gerektirmemesi nedeniyle hizli bir yontem olarak 6n plana ¢ikmaktadir. Bu teknik
ayn1 zamanda organik ve inorganik iyonlar1 igeren pek ¢ok anyon ve katyonu es zamanli
olarak analiz edebilmesi, analitlere bagli olarak farkli dedektorlerle (Ultraviyole (UV),
Darbeli Amperometrik Dedektor (PAD), Iletkenlik dedektérii (CD), Kiitle spektrometrisi
(MS) gibi) galisabilme kolayligi, oldukga kisa analiz siiresi, diisiik 6rnek hacmi, diisiik
analiz maliyeti, bu tiir analizlerde siklikla kullanilan kadmiyum ve benzeri gibi toksik
maddelere ihtiya¢ duyulmamasi, yiiksek hassasiyet, tekrarlanabilirlik ve segicilik gibi
avantajlar sunmasi nedenleriyle 6zellikle igme sular1 matrisinde siklikla miiracat edilen
bir analitik tekniktir. IC sistemi 6zellikle MS sistemleri ile kombine edildiginde ¢ok
yiiksek secicilik ve hassasiyete sahiptir. [C-MS sistemleri kullanarak aragtirma konusu
tiim NIS inhibitorlerinin birlikte analiz edildigi bir takim bilimsel ¢aligmalar literatiirde
bildirilmektedir. Ancak IC-MS sistemi oldukg¢a pahalidir ve iilkemizde hélihazirda bu
tiirden bir cihaz bulunmamaktadir. Bununla birlikte bir IC-CD sistemi halk saglig1 ile
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ilgili kurumlarda ve tniversitelerde izleme ve arastima amacgli yaygin bir sekilde
kullanilmaktadir.

Bu yiiksek lisans tez ¢alismasinda, toplum saglig1 acisindan risk olusturabilecegi
diigtinilen NIS inhibitér maddelerinin igme sularindaki diizeylerinin belirlenmesine
yonelik 1C-CD sistemi kullanilarak bir analiz yonteminin gelistirilmesi ve gelistirilen bu
yontem kullanilarak Antalya sehir merkezi dlgeginde igme sularindaki NIS inhibitor
maddelerinin kalintt durumlarinin tespit edilmesi planlanmstir.

Calismanin ana amacinin gergeklestirilebilmesi i¢in izlenecek yol asagida
belirtildigi sekliyle planlanmistir: Aragtirmanin ilk asamasinda; 6n denemelerden elde
edilen kromatogramlarin performans Ol¢iitleri degerlendirilmis ve sistem bilesenlerinin
en uygun hale getirilmesi saglanarak analitlerin en iyi ayriminin saglandigi kosullar
belirlenmigstir. Matris tizerinde etkili olabilecek maddeler tizerinde ¢aligmalar yapildiktan
sonra, analiz metotunun geri kazanim, tekrarlanabilirlik, tespit limiti (LOD) ve 6lgiim
limiti (LOQ) gibi degerlerini ortaya konularak metodun validasyon c¢aligmalari
yapilmistir. Calismanin son asamasinda ise, validasyonu tamamlanan yOntem
kullanilarak Antalya ili sehir merkezi dl¢geginde igme sular1 izlenmistir.
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2. KURAMSAL BIiLGILER VE KAYNAK TARAMALARI
2.1.Su

Canlilar i¢in, yagamsal faaliyetlerin siirdiiriilmesinde su biiylik 6nem tasimaktadir.
Fakat hayati 6neme sahip olan su, yeryiizinde sinirli miktarda bulunmakta (Kili¢ 2008)
ve ayn1 zamanda tehlikeli bir¢ok etken i¢in dnemli bir tasiyici pozisyonundadir (Irmak
2008). Tabiattaki suyun igilebilir su olabilmesi i¢in suyun i¢inde bulunan maddelerin
belirli baz1 limitler arasinda olmasi istenir. Bu amagla, lilkemizde Saglik Bakanligi'nin
yayinlamis oldugu “Insani Tiiketim Amagcli Sular Hakkinda Yonetmelik” (Resmi gazete
no ve tarih: 28580, 07/03/2013) esaslar1 yasal olarak kabul edilmekte ve sularin saglikli,
temiz oldugu yasalar tarafindan gilivence altina alinmaktadir (Varol ve Davraz 2008).

Saglikli ve temiz su; igerisinde hastalik yapict mikroorganizmalarin ve/veya
viicutta zehirli etki yapacak maddelerin bulunmadigi su olarak ifade edilmektedir (Irmak
2008). Suyun i¢inde, dogal olarak bulunabilen oksijen, karbondioksit, iyot, flor,
kalsiyum, magnezyum, sodyum, Kloriir vs. gibi maddeleri bulunurken, insan sagligi igin
zararli olan amonyak, nitrat, nitrit, civa, kursun, arsenik, deterjanlar, pestisitler, giibre vb.
gibi maddeleri belirtilen limitlerin lizerinde igermemesi gerektigi ifade edilmistir (Koksal
2008). Bu nitelikleri saglayamayan, su sorunu olan veya su sorununu ¢dzememis
tilkelerde goriilen her dort hastaliktan birisinin suyla bulasan hastaliklar oldugu
goriilmektedir (Irmak 2008). Yapilan saglik istatistikleri, tiroit bezinin de sulara bagh
cevresel faktorlerden etkilendigini ortaya koymaktadir (Saka 2000).

2.2. Tiroit Bezi

Endokrin organlarin en biiyiigii olan tiroit bezi, bag dokusu kapsiilii ile sarilmis
ve folikiiler yapilardan olusmustur (Ozdemir 2014). Tiroit bezinin esas fonksiyonu, tiroit
hormonlarint (tiroksin (T4), triiyodotironin (T3) ve reverstrityodotironin (rT3)
hormonlart) sentezlemektir. Hormon sentezi i¢in ise iyoda ihtiya¢ duyulur ve gerekli olan
iyodun biiyiik kism1 yiyeceklerle ve su ile kolayca alinabilmektedir (ligin vd 2003).

Yapilan calismalar sonunda tiroit i¢ine iyot birikiminin uzun elektrokimyasal
tepkimeler sonucu aktif bir tagima ile meydana geldigi ve iyodiir transferinin bir membran
glikoprotein olan Na*/I" simporteri (NIS) tarafindan gergeklestigi bildirilmektedir
(Ozgeris 2011). Tiroit bezinin agirhig; yasa, cinse ve cografi bolgelere bagl olarak 12 ile
20 gr arasinda degismeler gostermektedir (Gozkaya 2011). Biiytikliigiini etkileyen en
onemli faktoriin iyot alimi oldugu ve iyot yetersizliginde bezde asag1 ve/veya arkaya
dogru biiyiimenin oldugu bildirilmistir (iligin vd 2003).

Tiroit bezinin biiylimesi guatr olarak adlandirilmakta (Bideci 2008) ve iyot
eksikligi, guatr hastalifinin tek nedeni olmasa da, en Onemli nedeni olarak
gosterilmektedir (Ozgeris 2011). Iyot, tiroit hormonlarinin major yap tasidir ve yetiskin
bir insanin viicudunda toplam 20-30 mg civarinda bulunmaktadir (Gallagher 2008).
Insanlarin giinliik iyot ihtiyacinin %90’ nin1 besinlerden, %10 unu i¢gme sularindan temin
edildigi bildirilmistir (Erdogan 2003). Bununla birlikte, viicuda ilaglarla ve yiyecek
endiistrisinde iyot kullanilmas1 yoluyla da alinabilmektedir (Bilgen 2001).
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Fizyolojik olarak gerekli iyot karsilanmaz ise fonksiyonel ve gelismeyle ilgili
anormallikler ortaya cikabilmektedir (Erdogan 2003). Iyot eksikligi, basta guatra neden
olurken, ¢ocuklarda zeka geriligine (Crill 2010) ve hamilelik sirasinda 6lii dogum ve
diisiik yapma riskine de neden olabilecegi ifade edilmistir (HUNEE 2004).

Iyot eksikligi, diinyada ve iilkemizde saglik agisindan biiyiik bir problem
olusturmaktadir. 2005 yilinda, diinyada yaklasik 800 milyon ile 1 milyar kisinin iyot
eksikligi agisindan risk altinda oldugu, 200 milyon kisinin de guatr hastast oldugu
bildirilmistir (Barutgugil 2005). Bundan dolay1 birgok iilkede tuzlarmn iyotlanmasiyla
ilgili calismalar yapilmis, Tiirkiye’de de 1994 yilinda “Iyot Yetersizligi Hastaliklar1 ve
Tuzun Iyotlanmas1 Programi” baslatilmis ve 9 Temmuz 1998 tarih ve 23397 sayili Resmi
Gazete ile sofra tuzlarinin iyotlu olarak {iretilmesi zorunlu hale getirilmistir. Diinyada da
iyot eksikligi pek cok iilkede yaygin bir sekilde goriilmektedir. Organizmada iyot
eksikliginin en belirgin tespit yontemi idrardaki iyot analizleridir. Bu konuda yapilan bir
calismada, idrar orneklerindeki ortalama iyot diizeylerinin iilkelere gore dagilimi Sekil
2.1’de sunulmaktadir.

I Orta Derecods lyot Keadags (2040 ppt

[ 0 Derecede [yot Kk (9099 g ';

ot Al Yterll (100199 pg'l) e
Iyorls Indtikhenens Hiperteokd Riski (200209 gl
- Apn fyot Alimins Madh Sadlids Tedadin Fiden Daeanhr (300 jg1.)
Ehsal Ditzeyde Verl Yok
Ven Yok

Sekil 2.1. Diinya 2011, yi1li medyan idrar iyot konsantrasyon dagilimlar1 (Andersson vd
2012)

Sekil 2.1'de sunulan verilere gore, 32 tilkede iyot alim1 yetersiz, 69’unda yeterli,
36’sinda optimum iizerinde ve 11’inde asir1 yiiksek olarak belirlenmistir. Ulkemizde
guatr sorunu iyot eksikligine baglansa da, lilkemiz; diinyada iyot alimi yeterli iilkeler
arasinda yer almaktadir (Andersson vd 2012).
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Tiroit bezinin normal ¢alismamasi sonucu goriilen en bilinen saglik problemi
guatrdir. Bu problem, tiroit bezinin normal agirliginin {izerinde biiylimesi olarak
adlandirilmaktadir ve insan yasami iizerinde biiylik etkiye sahiptir (Bideci 2008).
Diinyada guatr goriilme sikligi genel olarak bir artis egiliminde olmakla birlikte bolgeden
bolgeye degismektedir. Diinya Saglik Teskilat’inin, bazi bolgelerde yaptigi izleme
caligmalar1 sonuglarina gore guatr goriilme sikligi oranlarinin 1993-2011 yillar
arasindaki degisimi Cizelge 2.1°de verilmistir (WHO 2004). Ulkemizde ise iller bazinda
yapilan bazi ¢aligmalar saptanan guatr siklik oranlari, yas araligi belirtilerek Cizelge
2.2’de Ozetlenmistir.

Cizelge 2.1. 1993, 2003, 2011 yillar1 arasi1 toplam guatr siklik oranlar1 ve 2003-2011
yillar1 arasindaki % degisimi (WHO 2004, Andersson vd 2012)

. Toplam Guatr Sikhik Orani (%) e .
DSO Bolgeler 1993 P 2003 2011 %Degisim
Afrika 15.6 28.3 40.0 +41.34
Amerika 8.7 4.7 13.7 +191.48
Gilineydogu Asya 13.0 154 37.4 +142.85
Avrupa 11.4 20.6 44.2 +114.56
Dogu Akdeniz 22.9 37.3 31.6 -15.28
Bat1 Pasifik 9.0 6.1 17.3 +183.60
Toplam 12.0 15.8 28.5 +80.37

Cizelge 2.2. Ulkemizde yapilan bazi ¢alismalarda iller bazinda guatr siklik oranlar

Yore Yas Aralig1 | Guatr Sikhgi(%) Referans
Elazig (Aricak ilgesi) 6-15 87 Uygun vd 1993
Trabzon 6-12 68.5 Budak vd 1996
Istanbul 3-12 14.3 Suoglu 1997
Istanbul 13-18 40 Alagol vd 1998
Ankara 6-15 34.8 Yordam vd 1999
Kayseri (Biiyiikgakir koyii) 5-24 92 Yordam vd 1999
Kocaeli 5. Smuf 14.2 Hatun vd 2000
Antalya 6-11 35 Semiz vd 2001
Erzurum 7-14 35.3 Ozkan vd 2002
Istanbul 6-15 8.7 Barutgugil 2005

Guatr, dogumsal olabilecegi gibi endemik guatr seklinde de olabilir (Hatemi
1999). Endemik guatr, bir bolgede yasayan niifusun %10 undan veya 5-12 yas okul ¢ag1
cocuklarmin %S5’inden fazlasinda guatr bulunmasi olarak tanimlanmaktadir (Ustiindag
2000). Cizelge 2.2'deki verilere gore Kayseri, Elazig ve Trabzon bolgesinin ciddi bir
endemik bolge oldugu goze carpmaktadir. Yapilan c¢alismalar, iilkemizde Dogu
Karadeniz bolimi basta olmak tizere Bat1 Karadeniz bolimii, Bolu, Kastamonu Yoresi,
Goller Yéresi, Dogu Anadolu, Giineydogu Anadolu ve i¢ Anadolu’daki baz1 yérelerin
endemik guatr alanlar1 oldugunu ortaya koymaktadir (Ustiindag 2000). 1988'de, 73757
kiside yapilan kitle taramasinda 9%30.5 siklikta guatr bulunmustur. Cerrahpasa
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Universitesi’nin hazirladig1 Cerrahpasa Endemik Guatr Indeksi (CEGI) adi verilen bu
indekse gore elde edilen sonuglar Cizelge 2.3 te gosterilmistir (Urgancioglu 1988).

Cizelge 2.3. Bolgelerde guatr dagilimi (Urgancioglu 1988)

BOLGE %
Karadeniz Bolgesi 5.32
Dogu Anadolu Bolgesi 4.98
Ege Bolgesi 4.63
Marmara Bolgesi 4.41
I¢ Anadolu Bolgesi 4.32
Akdeniz Bolgesi 3.78
Giiney Dogu Anadolu Bolgesi 2.35

Ulkemizde guatr sorununun yaygin sekilde goriildiigii bolgelerde gerek sularda
gerekse gidalarda yapilan arastirmalarda iyot eksikligi goriilmedigi bildirilmektedir
(Celik vd 2000). Bu durum endemik guatrin nedeni olarak guatrojenik maddeler tizerinde
dikkatleri ¢gekmektedir. Guatrojenik maddeler, tiroit hiicrelerine iyodiiriin girisini bloke
eden maddeler olarak adlandirilmaktadir (Stephen 2006). Bu maddelerin kimyasal yapisi
iyodiire benzer sekil ve elektrik yiikiine sahip olup iyodiir i¢in yarigmali bir inhibitordiir
(Dogan 2007).

2.3. NIS inhibitorleri

NIS'a baglanarak, g¢alismasini1 engelleyen maddeler "NIS inhibitori" olarak
tanimlanmakta olup, bu iyonlardan en etkili olanlarinin perklorat, tiyosiyanat ve nitrat
oldugu bildirilmektedir (Van Sande 2003). Yapilan calismalar sonucunda, bu iyonlara
karst NIS’in gosterdigi ilginin iyodiire karst gosterdiginden daha yiliksek oldugu
vurgulanmaktadir (EPA 2010).

2.3.1. Perklorat

En etkili NIS inhibitoriiniin perklorat oldugu bildirilmistir (EPA 2010). Perklorat,
negatif yikli bir iyon oldugu igin, tiroitte bulunan iyodiir ile yarisarak taginimini
engellemektedir (NAP 2005). “Cl104™ formiillii ile gosterilen bu madde, diisiik molekiiler
agirlikli (Kirk vd 2003), tek bir klor atomuna bagli dort oksijen ihtiva eden -oxy haldeki
tuzun anyonudur. Kapali kabuk goriiniimiinde olup bilesikleri daima bir adet elektron
almaktadir (Urbansky 2002, EPA 2011). Sekil 2.2°de perklorat anyonun molekiiler
formiilii gosterilmistir.
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Sekil 2.2. Perklorat anyonu

Perkloratlar dogal olarak nitrat depolarinda ya da nitrath giibrelerde olugsmaktadir.
Sili Atacama Coliinde kesfedilen perklorat, Sili nitratinin dogal bir bileseni olarak
giibrelerde 1840°dan bu yana ticari olarak kullanilmaktadir (Snyder 2009). Bu tiir nitrath
giibrelerin kullanimi son yillarda azalmig olmasina ragmen, bu gilibrenin kullanildig:
toprak ve tarimsal alanlarda kalintilarina rastlandigi bildirilmektedir (Anonim 2011).

Perkloratlar dogal yollarla olusabildigi gibi, yapay yollarla da olusabilmektedirler.
Troposferde ¢esitli yollarla olusan ClO2nin OOH™ ile ve ClOzun OH ile reaksiyona
girmesi sonucunda da olusabilmektedir. Perklorat olusumuna yol agan atmosferik
reaksiyonlar asagida gosterilmistir (Dasgupta vd 2005).

Cl'+ O3 —» ClIOs”
ClI+0; > ClO;

Cl'+ 03 » ClO2+0O"
Cl'+ O3 » CIO+0O;
CIO+O » ClO:
CIO+03 y ClO2+0;
CIO+CIO » Cl202
ClL0, » CI'+CIO2
CIO+02 » ClO3
Cl202+03 » ClO3+CIO2

Perkloratin kimyasal olarak sentezlenmesi asagida gosterilmis olup bu esitlige
gore; oncelikle klor gazi hidroksit molekiilii ile tepkimeye sokularak klorat elde edildigi
ve daha sonra klorat molekiilleri su ile karistirildiginda hidrojen gazi ve perklorat agiga
ciktig1 goriilmektedir (Brown 2006).

3Cl+60H" —» 5CI+CIO3+3H20
ClOs+H20 —> ClOs+2H"

2.3.1.1. Perklorat kaynaklari

Perklorat tuzlari, endiistriyel olarak magnezyum, potasyum, amonyum, sodyum
ve lityum perklorat formunda iiretilmektedir. Perklorat tuzlarina ait detayli fiziksel ve
kimyasal 6zellikler Cizelge 2.4'te sunulmustur (Anonim 2006).
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Cizelge 2.4. Perklorat tuzlarina ait fiziksel ve kimyasal 6zellikleri (Anonim 2006)

Magnezyum Potasyum Amonyum Sodyum Lityum
perklorat perklorat perklorat perklorat | perklorat
Kimyasal 24 4 N N "
formiilii [Mg*1[CIO4)2 | [K*][CIO4] | [NH4*][CIO4] | [Na*][CIO4] | [Li*][CIO4]
Molekal 223.21 138.55 117.49 122.44 106.39
agirhigl
. . Renksiz
Renk Beyaz Renksiz/beyaz | Beyaz kristal Beyaz Kristal
E“m(eog‘)’kta“ ~250 400 130 471 236
Yogunluk
(g/ml, 20°C) 2.21 2.52 1.95 2.02 2.43
Suda
¢oziiniirlik 9.96x10° 2.06x10* 2.49x10° 2.10x10° 5.97x10°
(mg/L, 25°C)

Perkloratlarin en yaygin olarak kullanilan formu amonyum perklorattir (Boldyrev
2006). Giibre tiretiminde, tabaklama, yaglama yaglarinda katki maddesi olarak, islenmis
deri, kumas sabitleyiciler, boyalar, galvanik, aliiminyum aritma, lastik iiretimi, boya
emaye ve magnezyum pilleri {iretiminde kullanilmaktadir (Dyke vd 2006, Anonim 2011).

Perkloratin diger bir 6nemli {iyesi olan sodyum perklorat, diger perklorat tuzlar
icinde en yiiksek c¢Oziiniirliige sahip olandir. Sodyum perklorat laboratuvarlarda
¢ogunlukla reaktif olmayan elektrolit olarak cesitli kullanim alanlarma sahiptir. Ornegin,
molekiiler biyoloji alaninda standart DNA ekstraksiyon ve melezlestirme
reaksiyonlarinda kullanilmaktadir. Bunun disinda sodyum perklorat sivi patlayicilarin
tiretiminde ve kati roket itici olarak da kullanildig: bildirilmektedir (Vogt vd 2000).

Suda ¢6ziiniirliik diizeyi acisindan en diisiik degere sahip olan potasyum perklorat
ise uzun siire tipta hipertiroid tanimlanmasinda ve tedavisinde kullanilmistir. 1952°de
yapilan caligmalarda potasyum perkloratin iyodun baglanmasini engelleyici etkisinin
oldugu tespit edilmistir (Soldin vd 2001). Perkloratlar grubunun diger {iyeleri olan lityum
ve magnezyum perkloratlar ise daha cok pil liretiminde ve laboratuar uygulamalarinda
kullanildig1 bilinmektedir (Cohen vd 1993, Anonim 2011).

2.3.1.2. Perkloratin saghk iizerine etkileri

Insanlarin perklorata olan genel maruziyetleri perklorat iceren gida ve igeceklerin
tilkketilmesi yoluyla gerceklestigi bilinmektedir (Haddow vd 1999). Organizmaya bu
sekilde dahil olan perkloratin suda kolayca ¢oziilmelerinden dolay1 hizlica mide bagirsak
sisteminden gegerek kan dolagimina karistig bildirilmektedir (EPA 2011). Kan dolasimi,
perklorat1 viicudun tiim bdlgelerine tasimasina ragmen insanlarda perklorat toksisitesi
icin ana hedef organin tiroit bezi oldugu pek ¢ok ¢alismada vurgulanmaktadir (Kolbasi
2008).
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Perkloratin, tiroit bezi tizerinde tiroit hormonlarmin temel bileseni olan iyot
pompasini bloke ettikleri ve boylelikle iyodiir alimin1 engelledikleri bildirilmektedir
(EPA 2002). Bu durum hiicrelerde iyodiir diizeyinin azalmasina ve tiroit hormonlarinin
tiretimi i¢in gerekli olan iyodiiriin yeterince bulunmamasina neden olmaktadir. Aym
zamanda, azalan tiroit hormon {iiretimi negatif geri besleme mekanizmasinin devreye
girmesine yol agmaktadir. Bu mekanizmanin devreye girmesi ise, hipofiz bezinden daha
fazla Tiroit Sitimiilan Hormon (TSH) salgilanmasini uyararak bezin biiylimesi ile
sonuglanmaktadir (Despopoulos vd 1997). Bununla birlikte tiroit folikiillerinde
anjiyogenesise sebep oldugu da bilinmektedir (Patino 2003, Karayazi 2005).

Perkloratin tiroit bezi iizerindeki bu etki mekanizmasi ozellikle ¢ocuklarda ve
hamile bayanlarda daha biiyiik oranda saglik sorunlarina yol agmaktadir (Ozpinar 2010).
Cocuklarda tiroidin metabolizma hizinin diizenlenmesi biiyiimenin ve sinirsel gelisimin
istenilen seviyede gergeklesebilmesi igin hayati 6neme sahiptir. Hamilelerde ise tiroit
fonksiyonlarinin bozulmasi fetiisiin gelisimini olumsuz yonde etkilemektedir (Braverman

vd 2000).

Tiroidin metabolizmay1 diizenleyici temel organ olmasindan hareketle tiroit
fonksiyonlarini bozan perkloratin bobrek yapisinda da degisikliklere yol agtigina dair
bulgular mevcuttur (Cheng vd 2007).

2.3.1.3. Gida ve su orneklerinde perklorat kalintilar

1988 yilinda Henderson, Nevada bolgesinde bulunan PEPCON roket yakit
tesisinin patlamasindan 10 yil sonra g¢evredeki perklorat diizeyi arastirilmis ve su
yiizeyinden itibaren 300 metre derinlikten alinan 6rneklerde 0.63mg/L perklorat icerdigi
tespit edilmistir (Urbansky 1998). Tespit edilen bu sonug perklorat kalintilarinin dogada
uzun siireli olarak bozulmadan kalabildigini gostermektedir.

Insan organizmasinda genel olarak tiroit bezi iizerine olumsuz etkilere neden olan
perkloratlarin ¢evresel 6rneklerde (atmosfer, toprak, gol, nehir ve yer alt1 sular1), igme ve
kullanma sularinda, yesil yaprakli sebzelerde, anne ve inek siitlerinde, piringte, bazi
meyvelerde ve gida katki maddelerinde farkli diizeylerde kalintilarmin tespit edildigi
bildirilmektedir (WHO 2004). Kalifornia Bolgesi’ndeki igme sularinda perklorat
kontaminasyonunun onemli bir problem teskil ettigi (Jackson vd 2000) ve bazi
bolgelerindeki su kaynaklarinin (20’den fazla) perklorat kontaminasyonundan dolay:
kapatildig1 bildirilmektedir (CDHP 2000).

Amerika Birlesik Devletleri’nin (ABD) 35 eyaletinde yer alt1 suyu, yiizey suyu,
toprak ve igme sularindaki perklorat diizeyleri {izerine yapilan bir ¢alismada arastirilan
bolgelerden yaklasik 400 tanesinde farkli diizeylerde perklorat tespit edildigi ve en
yiiksek perklorat miktarinin ise Kalifornia ve Texas Eyaletlerinde oldugu bildirilmistir
(GAO 2005). Kalifornia Saglik Departmani’nin, 2005 yillinda yapmis oldugu perklorat
aragtirmasi sonucunda ise 395 havuzda ve 96 su sisteminde perkloratin tespit edildigi ve
en yliksek diizeyin 0.82mg/L oldugu agiklanmistir (CDHP 2012).
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Martilengo, 2006 yillindaki c¢alismasinda perkloratin yagmur suyunda da
Olgiilebilir miktarda bulundugunu bildirmistir. Hatta deniz suyunda bile disiik
konsantrasyonlarda perklorat kalintilar1 tespit edildigi belirtmistir (Martilengo 2006).

Perkloratlarin su 6rneklerinde ¢oziiniirliigiiniin yiiksek olmasi ve kontaminasyonu
sonucu kalintilarinin stabilitesini uzun siire koruyabilmesi diinya genelinde icme suyu
kaynaklarindaki kalint1 diizeylerinin izlenmesi agisindan biiytlik bir ilgi odagi olmus ve
bu konu hakkinda pek ¢ok bilimsel ¢alisma yapilmistir. Cizelge 2.5’te diinyanin farkl
bolgelerindeki yer altt su Orneklerindeki perklorat kalinti diizeyleri lizerine yapilan
caligmalar ve elde edilen bulgular 6zetlenmektedir.

Cizelge 2.5. Farkl1 bolgelerdeki yer alt1 sularinin perklorat diizeyleri

Bolge Perklorat diizeyi (mg/L) Referans
Kalifornia <0.004-0.029 ABD HH S 2011
Hindistan 0.00002-0.00074 Kannan 2009

Cin <0.00002-0.0544 Wu vd 2010

Kalifonia 0.018-0.28 Motzer 2001

Orta Rio Grande Havzasi 0.00012-0.0018 Plummer vd 2006
>(.00004 (147 6rnek)
0.00004 -0.00012 (42 6rnek
ABD (48 eyalet) 0oL (105 émek) ) | Parker vd 2008
0.001-0.0104 (28 6rnek)
Kalifornia ve ABD Gliney Batisi >0.0001 Fram 2011
Kalifornia’nin Kuzeydogu <0.001 Fram 2011
kiyilari
Cin 0.000037-0.002013 Shi vd 2007
Cin 0.00056-0.0379 Shi vd 2007

Ulkemizde igme sularindaki perklorat kalinti diizeyleri {izerine yapilan
hélihazirda bir arastirma mevcut olup, bu ¢alismada Hatay Bolgesi’ndeki 8 farkli
noktasinda icme suyu ve diger bazi tarimsal 6rnekler perklorat kalint1 diizeyleri agisindan
IC yontemi ile arastirilmistir. Arastirma sonuglarina gore, igme ve sulama sularindaki
perklorat diizeyleri sirasiyla 0.00044 ve 0.00059mg/L olarak tespit edildigi bildirilmistir.
Genel olarak tiim Orneklerden elde edilen perklorat sonuglarinin benzer ancak Amik
Ovasi’nda perklorat miktarin yiiksek oldugu belirtilmistir. Bunun nedeni olarak da
havaalaninin Amik Ovasi’nda yer almasindan dolay1 olabilecegi seklinde yorumlanmigtir
(Sungur 2010).

2.3.1.4. Perklorat Toksisitesi

Akut zehirliligin 06lgiisii LDso degeridir. LDso agiz ve deri yolu ile deney
hayvanlarina uygulandigi zaman bunlarin %50’sini 6ldiiren dozdur ve mg/kg ile ifade
edilmektedir. Diisiik LDso degeri o bilesigin zehirliliginin yiiksek oldugunu
gostermektedir (Ware 1986). 2006 yillinda yapilan ¢alisma sonucunda sodyum perklorat
LDso degerinin fareler i¢in 3.621 mg/kg oldugu bulunmustur (De Groef 2006).
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Karayaz1 (2005), baliklarda 200mg/L perklorat uygulamasinda belirgin
anjiyogenesis bildirmekte; Liu (2006) 0.09mg/L’lik perklorat uygulamasina ait
sonuglarla bunu dogrulamaktadir. Anjiyogenez, viicutta kanserli timorlerin beslenmesini
saglayan yeni kan damarlar1 ag1 olusumuna denir (Olgen 2002). Moli balig1 iizerinde
yapilan ¢alismada; 1mg/L’lik sodyum perklorat uygulanmasinin, anjiyogenez i¢in duyarl
bir histopatolojik parametre oldugu ifade edilmistir (Kolbas1 2008).

2.3.1.5. Perklorat ile ilgili yasal degerler

Kimyasal maddelerin sinir degerleri ifade edilirken bazi degerlerden
yararlanilmaktadir. Bu degerlerin hesaplanmasi ve kabul gérmesi uzun siiren arastirmalar
sonunda ortaya ¢ikmaktadir.

eRfD (Referans Doz);Kanser harici durumlar igin kiside herhangi bir olumsuz
etkinin goriilmedigi sinir dozu ifade eder.

eNOAEL,; Deney hayvanlarinda gozlenebilen herhangi bir yan etki neden
olmayan dozdur.

eMCL,; Sular da olmasina izin verilen en yiliksek bulasan miktarini ifade
etmektedir.

Sulardaki perklorat kirliligi konusunda Cevre Koruma Ajansi’nin (EPA)
belirlemis oldugu kriterler Cizelge 2.6’da gosterilmistir. Tiirkiye’deki sular i¢in perklorat

ile ilgili herhangi bir sinir degeri bulunmamaktadir.

Cizelge 2.6. EPA’nin belirtmis oldugu Perklorata degerleri

Analit RID NOAEL MCL Referans
(mg/kg*giin) (mg/kg*giin) (mg/L)
Perklorat 0.0007 04 0.0245 EPA 2010

2.3.2. Tiyosiyanat

Iyodun tiroit bezi tarafindan alimini engelleyen diger onemli potansiyel inhibitdr
tiyosiyanattir. Tiyosiyanat iyonlar1 (SCN°) kompleks anyondur ve siyaniiriin bir
metaboliti oldugu ifade edilmektedir (Ozpinar 2010). Iyot ile ortak bazi fizyolojik
ozelliklere sahiptir. Her ikisi de peroksidaz enzimleri tarafindan okside edilir (Ozpimar
2010). Biyolojik yarilanma 6mrii 1-2 haftadir (Skoog vd 1996).

2.3.2.1. Tiyosiyanat kaynaklari
Beslenmemizde yaygin olarak kullanilan sebzelerin bazilari tiyosiyanat i¢in dogal
kaynaklar oldugu bildirilmistir (Tonacchera vd 2004). Bitkilerin en azindan 2500 sinifi,

siyanojenik glikozitler (CG) igermektedir (Wilson vd 2008).

Lahana, brokoli, briiksel lahanasi, misir, salgam, kolza, hardal tohumu,
karnabahar, turp, 1spanak, domates ve siit, tiyosiyanat igerikli gidalardir (Bendtsen vd

11



KURAMSAL BILGILER VE KAYNAK TARAMALARI Ayse Kevser BILGIN

1991). Inorganik tiyosiyanat igeren siit, peynir viicudumuzdaki bu anyonun en énemli
kaynaklar1 olarak gosterilmektedir (Valdes 2004). Diinya’nin bazi bolgelerinde manyok
denilen bir bitki cok 6nemli bir tiyosiyanat kaynagidir. Manyok 3400 mg/kg tiyosiyanat
(kuru agirlik) icerebilmektedir. Manyokun ¢ok tiiketilmedigi yerlerde tiyosiyanatin diger
onemli bir kaynag: sigaradir. Bununla birlikte diisiik pH degerlerinde tiyosiyanat atik
sularda, 6zellikle maden atik sularinda bulundugu tespit edilmistir (Csikia 1983).

Endiistrinin de degisik dallarinda tiyosiyanatin genis olarak kullanildig:
gorilmektedir. Fotografcilik, metal ayirmalar1 ve elektro kaplamalar, ziraat, tekstil
tiyosiyanatin kullanildig1 alanlardir (Jeong 2006).

2.3.2.2. Tiyosiyanat saghk iizerine etkileri

Kronik siyaniir zehirlenmesi guatr ve hipertiroidizme yol agmaktadir. Bu durum
tiyosiyanat olusumu ile ilgili olup bas agrisi, ¢carpinti, mide-barsak bozuklugu, kulakta
ugultu, gérme bozuklugu, psikoz ve bazi kisilerde ciltte kirmizi kabarciklar olarak
goriilmektedir (Vural 1996).

2.3.2.3. Gida ve su orneklerinde tiyosiyanat kalintilari

1997 yilinda yapilan bir calismada atik sulari, deniz ve nehir sularinda tiyosiyanat
miktarin1 tespit etmek i¢in 460nm dalga boyundaki spektrofotometreden yararlanilmistir.
Yapilan ¢aligmada elde edilen geri kazanim sonuglarinin; atik sular i¢in 102-103.32, nehir
sulart i¢in 94.99-98.69 ve deniz suyu i¢in 92.50-96.66 bulundugunu bildirmislerdir
(Mohammad vd 1997).

Endiistriyel ve belediye atik sularindaki tiyosiyanat iyonlarinin belirlenmesi i¢in
spektrofotometrik ¢aligmalarinda yeni, basit ve hizli bir metot 6nerilmistir. 610 nm dalga
boyunda gergeklesen bu calisma sonunda olusturulan metodun korelasyon katsayimnin
0.99, tespit limitinin 0.066pg/ml; 2pg/ml igin yiizde bagil standart sapma degerinin %1.3
oldugunu ve bu metodun avantajlarinin yiiksek, kolay bir metot oldugunu belirtmiglerdir.
Orneklerde belediye atik sularinda 5.31-26.5mg/L; endiistriyel atik sularinda ise 1.100-
527mg/L arasinda degisen degerlerde tiyosiyanat bulduklarini bildirmislerdir (Shukla vd
2004).

Cinde yapilan bir ¢alismada, toplanan 101 atik su, yiizey suyu, deniz suyu ve
yagmur Suyu orneklerinde perklorat, iyodiir ve tiyosiyanat miktarlar1 IC-CD tarafindan
Olgiilmiistiir. Yagmur suyu Orneklerinde perklorat ig¢in 0.00035-0.0273 (medyan:
0.00405), tiyosiyanat icin ise 0.00131-0.107 (0.00562)mg/L, yiizey suyu Orneklerinde
perklorat i¢in <0.00009-0.00687 (medyan: 0.00104), tiyosiyanat i¢in ise 0.00005-
0.00511 (medyan: 0.0006)mg/L, atik suyu orneklerinde perklorat i¢in 0.00021-0.0347
(medyan: 0.00787)mg/L tiyosiyanat i¢in ise tespit edilememis, deniz suyu 6rneklerinde
perklorat i¢in 0.00028-0.00089 (medyan: 0.00039), tiyosiyanat i¢in ise 0.00011-0.0027
(medyan: 0.00015)mg/L bulunmustur (Qin 2014).
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2.3.2.4. Tiyosiyanat toksisitesi

Yapilan caligmalar sonucunda tiyosiyanatin da siyanit gibi ¢ok toksik oldugu
aragtirmacilar tarafindan ortaya konulmustur (Valdes 2004). Namasivayam’a (2005)
gore; Ingles ve arkadaglarinin 1987 yillinda yaptiklar1 ¢caligmalar sonrasinda tiyosiyanat
ve toksisitesinin baliklar i¢in 90-200mg/L oraninda oldugunu belirtmislerdir. Kandaki
tiyosiyanat 1mmol/L (60mg/L) diizeylerinde oldugunda norotoksiktir.

Tiyosiyanatin 58-116mg/L diistik konsantrasyonlari araliginda
mikroorganizmalara toksik oldugunu belirtmistir. Fakat bunlarin ototrof ve heterotrof
bakteri sayilar tarafindan diistiriilebilir oldugunu da vurgulamislardir (Wood vd 1998).

Siddetli iyot eksikligi ve iyot fazlaliginda, kronik tiyosiyanat serum
konsantrasyonu >0.2mmol/L oldugunda, tirodial etkiler meydana gelebilir. 0.065-
0.085mmol/L konsantrasyon oranmna dikkat edilmesi gerektigi belirtilmistir (Gibbs
2006).

Tiyosiyanat viicutta normalden biraz yiiksek oldugunda protein diyalizini
etkilemektedir. Bununla birlikte, komaya sebep olabildigi de bilinmektedir. Bu yiizden
diisiik diizeyli tiyosiyanat miktarinin, biyolojik olarak ozellikle yiyeceklerde ve su
orneklerinde 6nemli oldugu bildirilmistir (Yang vd 2007).

2.3.2.5. Tiyosiyanat ile ilgili yasal degerler
Sulardaki tiyosiyanat Kirliligi konusunda EPA’nin belirlemis oldugu kriterler
Cizelge 2.7°de gosterilmistir. Tiirkiye’deki tiyosiyanat ile ilgili her hangi bir sinir degeri

bulunmamaktadir.

Cizelge 2.7.Tiyosiyanat’in yetiskinler i¢in EPA tarafindan belirlenen sinir degerleri

RD NOAEL(mg MCL
Analit Cinsiyet ma/ke*sii perklorat (mg/L) | Referans
(mg/kg*giin) esdeger/kg*giin)
Tiyosiyanat Erkek 0.0075 0.075 0.2 EPA 2010
Bayan 0.0046 0.046 0.2 EPA 2010
2.3.3. Nitrat

Nitrat, dogadaki azot dongiisiiniin bir pargasi olarak, dogal yollarla olusmaktadir.
Nitrat, NO molekiil formiiliine sahip bir poliatomik iyondur ve molekiiler agirligi
62.0049g/mol’diir. Nitrik asidin konjuge bazi olup, merkezdeki bir azot atomuna, esit
acilarla baglanmis 3 oksijen atomundan olusur. Sekil 2.3’te nitratin molekiiler yapisi
gosterilmistir.
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Sekil 2.3. Nitrat anyonu

Neredeyse tiim inorganik nitrat tuzlari, standart sicaklik ve basing altinda suda
coziinebilme 6zelligi gostermektedir. Nitrat, kararli bir bilesik oldugundan her ne kadar
kimyasal olarak reaktif olmasa da, mikrobiyal aktivite sonucu indirgenebilmektedir. Suda
cok 1yi ¢oziinen maddelerdir ve topraga baglanmazlar. Bu sebeple nitrat, yer alt1 suyu ile
taginim i¢in yiiksek bir potansiyel risk tasimaktadir. Buharlasmadiklari i¢in, nitrat bitkiler
ya da organizmalar tarafindan tiiketilmedik¢e suda kaldig1 bildirilmistir (Ugar 2012).

2.3.3.1. Nitrat kaynaklar

Nitrat tuzlarinin en 6nemlileri; sodyum nitrat ve potasyum nitratdir. Sodyum nitrat
dogal olarak olusan bir mineraldir. Formiili NaNOgz, molekiiler agirligi 84.9947g/mol,
yogunlugu 2.26g/cmd, erime noktas1 307°C, kaynama noktas1 653°C, sudaki ¢oziiniirliigii
87.49/100mL olan beyaz toz veya renksiz kristal seklinde bulunur. Sodyum nitrat, Sili
giihercilesi olarak da bilinir. Potasyum nitrat formiili KNOs, molekiiler agirlig
101.103g/mol, yogunlugu 2.109g/cm?, erime noktas: 334°C, kaynama noktas1 400°C,
sudaki ¢Oziinlirligic 369/100mL olan beyaz kristal seklinde bulunur. Gliserin ve
amonyakta ¢0ziiniir, alkolde ¢ok az ¢oziiniir (Ustaoglu 2011).

Nitrat yer alti sularinda ve yilizey sularinda dogal olarak veya insan
faaliyetlerinden kaynakli olarak bulunmaktadir. Bitkisel ve hayvansal atiklarin
parcalanmasi, kat1 atik depo alanlarindan gelen s1zinti sular, evsel ve endiistriyel kaynakli
atik sular (nitrik asit. azotlu giibre endiistrileri vs.), tarimsal giibreler, sulama ylizey akis
sulari, ylizey ve yer alt1 sularinda nitrat kirlenmesinin temel kaynaklarini olusturdugu
goriilmektedir (Keskin 2009).

Nitrat kaynaklari, dogal ve insan faaliyetlerinden kaynakli olarak
siniflandirilabildigi gibi kirleticilerin gevreye verilis sekline bagli olarak noktasal ve
noktasal olmayan yayili kaynaklar olarak da siniflandirilabilmektedir. Noktasal
kaynaklara evsel ve endiistriyel atik su desarjlari, gaz depolama tanklari, endiistriyel
alanlar, ¢op ve kimyasal atik depolama alanlarindan kaynaklanan sizintilar 6rnek olarak
verilebilir. Noktasal olmayan kirletici kaynaklar ise noktasal kaynaklar ile
karsilagtirildiginda daha genis alanlarda ¢evre kirliligine neden olabilen ve olduk¢a genis
alanlar1 etkileyebilen kaynaklardir. Ornek olarak, tarimsal alanlarda pestisit ve giibrelerin
genis alanlara asir1 miktarda uygulanmasi sonucu yayilmasi ve yiizeyden yikanarak su
kaynaklarina sizmasi veya kanalizasyon sistemlerinden, septik tanklardan kaynaklanan
sizintilar verilebilir (Ardi¢ 2013).
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2.3.3.2. Nitratin insan saghg iizerine etkisi

Nitrat dogal olarak toprak, su, bitki ve tahillarda, hayvansal doku ve artiklarinda
yaygin bir sekilde bulunmaktadir (WHO 2004). Inorganik nitrata maruziyet daha gok
gidalar ve igme suyu yoluyla olurken, organik nitrata maruziyet oral yolla, deri ve
solunum yoluyla olmaktadir (Francis 1995). Nitrat ¢evre toksikolojisi yoniinden 6nemi,
insan ve hayvanlarda alinan doza bagl olarak meydana getirdikleri akut ve kronik nitrat
zehirlenmesi ile ilgili olarak degerlendirilmektedir. Besin ve su yoluyla viicuda alinan
nitrat kismen bagirsak florasindaki mikroorganizmlar ve kismen diger bazi faktorler
tarafindan hidroksilamine ve amonyaga indirgenirler. Asit ortamda nitratin bu indirgenme
iirtinii olan aminler ve amidlerle reaksiyona girerek N-nitroso bilesiklerini olusturur. Bu
bilesiklerin ise insan ve hayvanlarda kanserojen etkileri oldugu bilinmektedir (Weyer
2001, Cakmak vd 2009). Alt1 aylik ve daha kii¢iik olan bebeklerde, nitrat; kanin, hayati
dokulara oksijen tasima mekanizmasini engellemektedir. Ortaya ¢ikan hastaliga
“’methemoglobinemia’’ ya da mavi bebek sendromu denmektedir (Ugar 2012).

2.3.3.3. Gida ve su o6rneklerinde nitrat kalintilari

Sularda ve toprakta yiliksek miktarda nitrat bulunmasi bircok gelismis ve
gelismekte olan iilkelerde onemli bir halk sagligi sorunu olarak goriilmektedir. Bazi
Avrupa lilkelerinde 75mg/L’nin altinda nitrat igeren su kaynagi bulmak neredeyse
imkansiz hale gelmektedir (Ardi¢ 2013).

Igme suyu kaynaklarinda nitrat konsantrasyonu diinyada oldugu gibi iilkemizde
de artis gostermektedir (Aslan vd 2003). Bursa’da kuyu sularindaki nitrat igeriklerinin
incelendigi bir calismada, diizeylerin 6zellikle yaz aylarinda 110-150mg/L’ye kadar
yiikseldigi bildirilmis olup bu oranin yiikselmesine fazla giibrelemenin neden oldugu
rapor edilmistir (Yahsi 1981).

Konya bolgesindeki igme ve kullanma sulariin saglik agisindan degerlendirmek
icin toplam 25 kuyudan alinan sularda nitrit, nitrat ve amonyak yoniinden yaptiklar
analizlerde bazi kuyularda nitrat oraninin sinir degeri olan 5S0mg/L diizeyinin iizerinde
oldugu tespit edilmistir. Bunun nedeni olarak da bolgede bol miktarda kullanilan suni
giibrelerin neden olabilecegi diisiiniildiigii ifade edilmistir (Mete 1990).

Marmara Bolgesinde kaynak, musluk, artezyen, dere, baraj ve kuyu sularindaki
nitrat diizeylerinin belirlenmesine yonelik yiiriitilen bir ¢aligmada nitrat diizeyleri
sirasiyla 2.2-46.5, 1.8-59.3, 6.2-81.9, 6.2-81.9, 1.8-32.3 ve 2.2-35.5mg/L olarak tespit
edilmistir (Omurtag 1992). Ankara'min sekiz ilgesinde bulunan ciftliklerdeki kuyu
sularinin nitrat ve nitrit diizeylerini belirlemek amaciyla yapilan bir ¢alismada
orneklerdeki nitrat diizeylerinin 0.4-546mg/L, nitrit diizeylerinin ise 0-16mg/L arasinda
oldugu saptanmistir (Yavuz vd 1993).

Elaz1g ve ¢evresinden temin edilen kuyu sularinda 4.92-196.55mg/L nitrat,
kaynak sularinda ise 5.41-88.56mg/L nitrat varlig1 belirlenmistir (Piringci 1993). Van
yoresinde yapilan bir ¢alismada kaynak sularindaki nitrat diizeylerinin 50mg/L'in altinda,
kuyu sularinda ise %46'sinin 50mg/L'in altinda, %6'sinin ise 100mg/L'in iizerinde
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oldugunu belirlemislerdir. Calisma, kaynak sularinin kuyu sularina nazaran daha diisiik
diizeyde nitrat i¢erdigini gostermektedir (Dagoglu 1995).

Antalya—Kumluca Yo6resi’nde asir1 giibre kullanimi sonucu kuyu sularinda NO3
kirlenmesinin ¢ok 6nemli diizeye ulastigi; 45mg/L olarak ele alinan sinir degerinin
iizerinde NOs igeren 6rnek oraninin %50 seviyesinde oldugu saptanmistir. Ayni zamanda
kuyu sularinin nitrat igerikleri ile drenaj kanallarindaki NO3 i¢eriginin yiikseldigini ve bu
yolla hektardan 20-100kg verim kaybinin oldugunu bildirmislerdir (Kaplan vd 1996).

Evsel ve endiistriyel atiklarla kirlenmis Melez Cayi’nin kirlenmesi incelenmis ve
bu ¢aym NOs igeriginin 83.70-120.90mg/L arasinda bulundugu bildirilmistir (Saatgi vd.
1998). Bursa Yoresi’nde yapilan bir ¢alismada sigirlarin beslenmesinde kullanilan yem
ve yem hammaddeleri, igme sular1 ve sigirlarin Rumen igeriginde nitrat, nitrit ve kanda
methemoglobin diizeylerinin aragtirilmasi, belirlenen nitrat diizeylerinin hayvan ve insan
saghg agisindan tasidigi risklerin belirlenmesi amaglanmigtir. Calismada 28 igme suyu
numunesi kullanilmistir. Bursa’daki sigir ciftliklerinden alinan su numunelerinin bir
kismi insanlar tarafindan da igme suyu olarak kullanilmaktadir. Bu numunelerin
%21 indeki nitrat miktarlart insanlar i¢in izin verilen sinir degerini agsmaktadir. Ortalama
nitrat diizeyi igme suyunda 6.58+1.08mg/L olarak belirlenmistir (Orug ve Ceylan 1999).

Trabzon’da yapilan bir c¢alismada, Asagi Degirmendere Havzasi’ndaki su
kalitesinin  degerlendirilmesi amaglanmigtir. Calisma sonucunda, Degirmendere
Vadisi’ndeki yer alt1 sular1 pH, TDS, Cl, NO2 ve NO3 miktarlarina gore yiiksek kaliteli su
smifinda yer almakta oldugu belirlenmistir (Giiltekin vd 2005). Cizelge 2.8'de son 10
yilda nitratla ilgili sularda yapilmis ¢calismalar 6zetlenmistir.

Cizelge 2.8. Farkli bolgelerde sulardaki nitrat diizeyi ile ilgili son 10 yilda yapilmis

calismalar
Bolge Ornek Nitrat diizeyi(mg/L) Referans
Erzurum Sebeke suyu 4.08-128.39 Kogak 2007
Erzurum Yiizey suyu 0.008-0.1 Kiziloglu 2007
Samsun Icme ve yer alt1 suyu 39-815 Eksi 2005
Samsun Yiizey suyu 1.45-10.25 Tas 2006
Samsun Yiizey suyu 0-113.52 Turan 2011
Eskigehir Yiizey suyu 0.087-24.25 Cakmak vd 2007
Eskisehir Yer alt1 suyu 0.013-0.36 Cakmak vd 2007
[zmir Kuyu ve pinar suyu 0.2-344.4 Polat vd 2007
[zmir Kuyu ve pinar suyu 2-65 Tayfur vd 2008
Trabzon Yiizey suyu 4.4-8.18 Bulut 2005

Mersin’de yapilan bir ¢alismada, 205 adet kuyudan alinan su 6rneklerinin nitrat
diizey aralig1 0.44—73.48mg/L ve ortalama nitrat diizeyi 16.41mg/L olarak bulunmustur.
Bolgedeki nitrat kirliliginin kaynaginin endiistriyel ve evsel atiklar gibi insan kaynakli
(antropojenik) faaliyetlerle iliskili oldugu bildirilmistir (Korkut 2009).
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Kayseri ilindeki 5 farkli noktadan aliman i¢gme suyu Orneklerinin
spektrofotometrik yontemle nitrat igeriklerinin belirlendigi ¢alismadaki sonuglarin Su
Kirliligi Kontrol Yonetmeligi’'nce belirtilen diizeyin altinda oldugu bildirilmistir (Kolsuz
2007).

2.3.3.4. Nitrat toksisitesi

Nitratin akut toksisitesinin ¢ok seyrek goriildiigii ifade edilmistir. Cogu olguda
meydana gelen bulgular nitratin nitrite indirgenmesi sonucu ortaya ¢ikmaktadir
(Ozdestan 2010).

Almanya’da yapilmis olan bir caligmada, yliksek nitrat icerikli su tiiketen
kisilerde, diisiik konsantrasyonda nitrat bulunan su kaynaklarini kullanan kisilere oranla
guatr hastaligmin insidansinda artis oldugu bulunmustur (Seffner 1995).

20-40 yas araligindaki gen¢ gruptan 32 kisinin ve 70-95 yas araligindaki yash
gruptan 26 kisinin kanlarindaki nitrat miktar1 arastirllmistir. Analiz sonuglarma gore
kanda bulunan nitrat miktar1 ise geng¢ grupta 0.01916+0.00635mmol/L bulunmus iken
yasli grupta 0.04540+£0.01088mmol/L saptanmistir. Arastirmada yaslilarin kaninda
bulunan nitrat miktarinin genglerin kaninda bulunan nitrattan daha fazla oldugu tespit
edilmistir (Jedlickova vd 2002).

Farelerde yapilan bir ¢alismada, 5 ay boyunca 150 ve 500 mg miktarindaki nitrat
uygulamasinin serum tiroit T3 hormon seviyesinde 6nemli bir azalmaya, nitrat dozuna
bagli olarak tiroit bezinin agirhiginda artisa sebep oldugunu tespit etmislerdir. Nitratin
icme sularinda fazla bulunmasinin tiroit bezinde morfolojik ve fonksiyonel degisikliklere
sebep oldugunu ve nitratin guatrojenik (guatr olusturan) bir faktér olarak
diistiniilebilecegini bildirmislerdir (Zaki vd 2004).

Danimarkalilarin 1998’den 2006’ya kadar nitrit ve nitrat alimlar1 dlgiilmiis ve
testler sonucunda sodyum nitrat tiiketiminin en fazla giinde 1mg oldugu tespit edilmistir.
Toplam giinliik tiikketimi 61 mg ile karsilastirinca bu diizeyin ¢ok diisiik oldugu ifade
edilmistir (Leth vd 2008).

Yetiskinlerde 8-15 g sodyum veya potasyum nitrat alinmasini takiben aniden
ortaya ¢ikan siddetli gastroenterit, karin agrisi ilk belirtileridir. Ayrica idrar ve gaitada
kan ve halsizlik goriilebildigi bildirilmistir (Ozdestan 2010).

2.3.3.5. Nitrat ile ilgili yasal degerler

Insani Tiiketim Amagcl Sular Hakkinda Y6netmelik kapsaminda sinir deger nitrat
i¢in 50mg/L’dir. Avrupa Halklar1 Igme Suyu Yénetmeligi’nde belirtilen degerler nitrat
i¢cin 50mg/L, Amerikan Cevre Koruma Ajansi (EPA) sinir degerleri 45mg/L (EPA 2010)
ve Diinya Saglik Teskilat 45mg/L (Ardi¢ 2013) olarak kabul etmistir. Ayrica “Tarimsal
Kaynakl1 Nitrat Kirliligine Kars1 Sularin Korunmasi Yonetmeligi”nde nitrat kirliligine
kars1 sularin korunmasi amaciyla S0mg/L nitrat konsantrasyon sinirt bulunmakta olup bu

standardi asan alanlar hassas alan olarak kabul edilmektedir.
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2.4. NIS inhibitor maddelerinin tanimlanabildigi analiz yontemleri

Literatiirde perklorat, tiyosiyanat ve nitratin su 6rneklerindeki kalint1 diizeylerinin
tanimlanabilmesi i¢in titrimetrik, spektrofotometrik, kromatografik vb. yontemler
bildirilmektedir. Bu yontemlere ait baz1 6rnekler asagida sunulmustur:

ePerklorat analizinde;
=Spektrofotometri (Braik vd 2014)
=fyon Secici Elektrot (Hautman vd 1999)
»Elektroforez (Urbansky1998)
=Kolorometrik (Coates vd 2014)
=Iyon Kromatografisi (Liu vd 2002)
eTiyosiyanat analizinde;
=Spektrofotometri (Bashammakh vd 2007)
= Amperometri (Ozoemena vd 2005)
=Elektroforez (Glatz vd 2001)
=[yon segici elektrot (Yang 2007)
=Iyon Kromatografisi (Lin 2013)
eNitrat analizinde;
»Spektrofotometrik yontemler (Garcia-Robledo vd 2014)
=fyon Kromatografisi (Mcmullen vd 2005)
=Polarografi (Ximenes vd 2000)
=Kapilerelektroforez (Oztekin vd 2002)
=Iyon segici elektrot (Tang vd 2012)
=Kromatografi (Connolly vd 2001)

Belirtilen yontemler arasinda IC yonteminin digerlerine gore daha diisiik
tanimlama smir degerlerine ve daha yiiksek geri kazanim oranlarma sahip oldugu
bilinmektedir. IC teknigi istenilmeyen iyonlarin analitik kolona girmesini engelleyerek
oldukea diisiik diizeylerde (ng/L diizeyinde) tanimlama imkani saglamasi ve 6zellikle su
orneklerinde herhangi bir 6rnek hazirlama iglemi gerektirmemesi nedenleriyle hizli bir
yontem olarak on plana ¢ikmaktadir. Bu teknik ayn1 zamanda organik ve inorganik
iyonlar1 igeren pek ¢ok anyon ve katyonu es zamanli olarak analiz edebilmesi, analitlere
bagl olarak farkli dedektorlerle (UV, PAD, CD ve MS gibi) ¢alisabilme kolayligi,
oldukca kisa analiz siiresi, diislik 6rnek hacmi, diisiik analiz maliyeti, yiiksek hassasiyet,
tekrarlanabilirlik ve secicilik gibi avantajlar sunmasi nedenleriyle 6zellikle igme sulart
matrisinde siklikla tercih edilen bir analitik tekniktir. Ayrica bu tiir analizlerde siklikla
kullanilan kadmiyum ve benzeri gibi toksik maddelere ihtiya¢ duyulmamasi nedeni ile de
cevreci bir yontem olarak taninmaktadir.

Iyon kromatografi teknigi, yiiksek performans sivi kromatografi (HPLC)'den
tiretilen sivi kromatografi tekniklerinden biridir (Giirses 2006). HPLC'den ayiran en
biiyiik 6zelligi supresore sahip olmasidir (Skoog 1996). Supresyon sinyal/giiriiltii oranini
onemli ol¢iide yiikselten boylece daha iyi pikler elde edilmesini saglayan kromatografik bir
parcadir (Destanoglu 2009).

Suda ¢ozlinmeyen ¢ok biiyiik bir recgine lizerinde bulunan iyonlarin, ¢ozeltide
bulunan iyonlarla yer degistirmesi reaksiyonundan yararlanilir (Glindiiz 2007). Genel
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mekanizmas1 agagidaki esitlikte belirtildigi lizere sabit fazdaki yiikli gruplar (R) ve
hareketli fazdaki () iyonlar ile 6rnege ait (X) iyonlar arasindaki basit iyon degisimidir.

Y +R*X"™
Y*+R X"

X+RYY™
X+RY?*

vy

2.4.1. Tyon kromatografi cihazimin kisimlar

IC cihazi temel olarak eluent jeneratorii, pompa, enjeksiyon vanasi, kolon,
supresor ve dedektor olmak {izere 6 ana boliimden olusmaktadir. Sekil 2.4’te iyon
kromatografi cihazinin semasi1 gosterilmistir.

. Dedektdr

Hareketh
Faz
-
Pamps
Asmmma Koolona
Eluent }
Jenaratorii

e Otomatik
Enjelcsivon Orneklevici

wrarnasi

Sekil 2.4. Iyon kromatografi cihazinin kisimlar

¢ Eluent Jeneratorii, i¢inde K elektroliti bulunan ve ultra saf sudan KOH {iretimini
saglayan sistemdir (Destanoglu 2009).

e Pompa, hareketli fazi olusturan ¢6ziicii karisimlarinin, enjektor, kolon ve
dedektor igerisinden belirli, sabit veya degisken bir hizda, belirli basing altinda
gecmesini saglamaktadir (Erulas 2010).

e Enjeksiyon vanasi, sisteme Ornegin dahil edilmesini ve eluent akisindan
sorumludur (Dionex 2002).

e Kolon, ¢ozeltideki analitlerin tutulup birbirinden ayiriminin gergeklestigi sabit
fazdir.

e Supresor, dedektor ile kolon arasinda bulunan, eluentin arkaplan (background)
iletkenligini azaltmak (ndtralize etmek) ve efer miimkiinse iyonun iletkenligini
arttirmak amacli kullanilan sistemlerdir (Destanoglu 2009).
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e Dedektor, Ayirma kolonundan farkli alikonma zamanlarinda ayrilan iyonlarin
olusturdugu sinyali tespit ederek buna gore bir cevap olusturur.

2.4.2. Kromatografinin temel prensip ve tammmlari

Bir kromatografik analizde en uygun bir ayirma isleminin gerceklestirilmesi igin
keskin ve simetrik piklerin eldesi sarttir. Bundan dolayi, en uygun ayirmanin
gerceklestiginin  anlasilabilmesi i¢in ¢esitli parametreler incelenmektedir. Bu
parametreler:

2.4.2.1. Ahikonma siiresi
Bir analitin kolona enjekte edilmesinden, dedektdrdeki pik noktasina kadar gegen

zamana o analitin alikonma zamani denir. tr simgesiyle gosterilir (Glindiiz 2007). Sekil
2.5’te alikonma zamani gosterilmistir (Tandogan 2012):

[ t: — > ||
= 'I—ta.f *|h| A || B
E ‘- th— || | |
-
& ! ! ||
= | Emjeksryomm | | | | |
a | |
,___—fll-,__ — L /J |-=—
l |
. - th — > Ezmmmak_;.
4 >

to=kolona ait 6lii zaman (column dead time)
tr=alikonma siiresi (retention time)

t'r1= 1. pikin net alikonma siiresi (net retention time)
t'ro= 1. pikin net alikonma siiresi (net retention time)

Sekil 2.5. Alikonma zamani

to, kolona ait 6lii zaman olarak ifade edilir ve sabit faz tarafindan hi¢ alikonmayan
bir bilesige aittir. Bu bilesigin kolondaki hizi, aym1 zamanda hareketli faz olarak
kullanilan ¢6ziicii molekiillerinin ortalama hizi olarak kabul edilir (Giindiiz 2007).
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2.4.2.2. Kapasite faktorii

Analizi yapilan analitlerin kolon ig¢inde go¢ etme hizlar1 kapasite faktori ile tayin
edilir. Kapasite faktoriiniin hesaplanmasi ile ilgili Esitlik 2.1°de verilmistir (Tandogan
2012).

=1 (2.1)

Kromatografik analizlerde analitlerin kapasite faktoriiniin 2-10 arasinda olmasi
tercih edilmektedir (Snyder vd 1997). Kapasite faktoriiniin 2'den ¢ok kiiciik olmasi
durumunda, ayrilma hizli gergeklesir ve alikonma zamaninin dogru olarak belirlenmesi
zor olmaktadir. Diger taraftan 10'dan daha biiyiik degerlerde ise alikonma zaman
uzamaktadir. Kapasite faktorii hareketli faz ve/veya sabit faz bilesimlerinin
degistirilmesiyle ayarlanabilir (Giindiiz 2007).

2.4.2.3. Pik simetrisi

Kromatografik ayrimda elde edilen piklerin sekilsel ac¢idan diizgiinliigliniin bir
ifadesidir ve ideal simetrisinin degeri 1°dir. Esitlik 2.2'de pik asimetrisinin nasil
hesaplandig1 gosterilmistir ( Bkz. Sekil 2.5).

. . B (2.2)
Simetri = A

2.4.2.4. Coziiniirlik

Birbirini takip eden iki bilesene ait piklerin birbirinden ayirimlarinin basarisini
(oranini) gosterir. Esitlik 2.3’te ¢oziintirliik degerinin nasil hesaplandig1 gosterilmistir.

=3 =
2 2

W= 1. analite ait pikin pik genisliginin
Wo= 2. analite ait pikin pik genisliginin

Takip eden pikler i¢in iyi bir ¢oziiniirliikten bahsedebilmek i¢in hesaplanan R
degerinin 1.5 ve iizerinde olmasi istenir (Giindiiz 2007).

2.4.3. Kolonun ayirma giiciinii etkileyen parametreler

e Kolonun ¢alistirilmasiyla ilgili faktorler
= Hareketli fazin akis hizinin optimum hale getirilmesi
* Numune miktari
= Kolon sicaklig1
= Uygun hareketli faz kullanma

21



KURAMSAL BILGILER VE KAYNAK TARAMALARI Ayse Kevser BILGIN

e Kolonun yapimyla ilgili faktorler
= Kolon ¢api
= Kolonun boyu
» Dolgu maddesinde kullanilan taneciklerin boyutu
* Dolgu materyalinin tiniform olmasi1 (Giindiiz 2007).

2.4.4. Tyon kromatografi ile yapilan calismalar
IC teknigi Ozellikle i¢me sular1 analizlerinde yaygin kullanilan bir tekniktir.

Cizelge 2.9’da arastirma konusu analitlerin IC analizleri ve elde edilen bazi metot
performans kriterleri 6zet halinde sunulmaktadir.
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Cizelge 2.9. Iyon kromatografisi ile yapilmis Nitrat, Tiyosiyanat ve Perklorat analitlerinin karsilastirmasi

LOD Geri
Analit Matris Teknik Kolon (mg/L) kazanim Referans
| (%)
Perklorat feme suyu ve yer alti suyu | 1C-CD D'O”e)(‘z'ggﬁ’(jf)‘ ASIL 1 00003 | 921-100 | Jackson vd 1999
Perklorat Yer alti ve icme sulari | 1C-CD D'O”e)(‘z'ggﬁ’(jf)‘ ASIL 1 500015 | 93.5-100.6 | Jackson vd 2000
Perklorat Musluk, havuz veyiizey | o opy | DionexlonPac AS20- | o7 | 8461006 Ucar 2011
suyu (250%2)
Perklorat | f¢me suyu ve yer alti sulari | IC-CD D'O”e)(‘z'ggﬁ’(jf)‘ ASIE 1 00077 92 Tian vd 2003
. IC-ESI- Dionexlonpac AS16 -
Perklorat Musluk ve sise suyu MS/MS (250x2) 0.000005 102 El Aribi vd 2006
. IC-ESI- Dionexlonpac As16 Martinelango vd
Perklorat Deniz suyu MS/MS (250x2) 0.0001 >95 2006
Nitrat su ic-cp | Dlonexlonpac ASI4 146004 | 947977 |  Thabano 2004
- - (250x4)
Nitrat Musluk, siselenmis ve yer | 1C-UV- 0.00314 | 92-109 Wilson 2011
alt1 suyu MS
- DionexlonPac AS19
Tiyosiyanat Su IC-CD (250%0.4) 0.00019 86.4-96.0 Zhang 2010
Tiyosiyanat Icme ve yiizey suyu PI;\:D 0.001 80.6-99.5 Christison vd 2007

ESI: Electrosprayionization
MS: Kiitle spektrometrisi
PAD: Darbeli amperometrik algilama
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2.5. Metot Validasyonu

Metot validasyonu, bir analitik metodun ilgilenilen amag i¢in kabul edilebilirligini
saglama iglemidir. Metot problemlerini en aza indirmek i¢in en iyi yol, gelistirme
esnasinda uygun validasyon deneylerini gerceklestirmektir (Green 1996).

2.5.1. Dogrusalhk

Dogrusallik 6l¢limii i¢in, kalibrasyon grafiginin olusturulmasi gerekmektedir.
Kalibrasyon grafiginin olusturulmasinda kullanilan en ideal yaklasim Ornegin cihaza
verilmesinden sonra elde edilen analitik sinyalin kalibrasyon grafiginin orta bolgesine
diismesini saglamaktir.

Hazirlanacak standartlarin konsantrasyon araligmnin en az 6 olmasi ve her bir
standardin en az 3 kez cihaza verilmesi Onerilmektedir (Taverniers 2004). Calisma
sonucunda standartlarin konsantrasyonuna karsi cihazdan elde edilen analitik sinyal baz
alinarak bir kalibrasyon grafigi ¢izilmektedir; grafikten elde edilen egrinin korelasyon
katsayisinin (R?) en az 0.99 olmas1 gerektigi bildirilmektedir (Green 1996). Ortalama
degeri Esitlik 2.4'te gosterildigi gibi hesaplanmistir. Standart sapmanin hesaplanmasinda
Esitlik 2.5'ten yararlanilmistir.

_ Xt Xt Xy (2.4)

X = n

o [P @
(=1

SD: Ornege ait verilerin standart sapma
n: Ornek sayisi

2.5.2. Tespit limiti (LOD) ve ol¢iim limiti (LOQ)

Tespit limiti (LOD) bir analitik metot ile giivenilir olarak belirlenebilen en diisiik
analit konsantrasyonu olarak tanimlanmaktadir. Kromatografik 6l¢timlerde pratik bir
kural olarak S/N oraninin, alinan cevabin standart sapmasinin (SD), kalibrasyon egrisinin
egimine (S) oraninin 3 katin1t LOD degeri olarak kabul etmektedir (Ertas 2005).

Olgiim limiti (LOQ), analitik metotdun &lgebilecegi en biiyiikk deger olup,
belirlenmesi igin tespit limiti ¢alismasindan elde edilen sonucun 2.5-3 katinin alinmasi
veya ¢ok diisiik konsantrasyonda analit eklenmis 6rnek koriiniin standart sapmasinin 10
katinin 6l¢iim limiti olarak belirlenmesi 6nerilmektedir (Green 1996, Tiryaki 2003).
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2.5.3. Dogruluk

Bir cihazin, ekipmanin, metodun veya Ol¢iim sisteminin calisildigi laboratuvar
kosullarinda belirlenen amaca uygun oldugunun test edilerek yazili kayitlarla
onaylanmasidir (Kafali 2008). Dogrulugun iki alt bileseni vardir. Bunlar gerceklik ve
kesinliktir. Bir metodun sistematik hatasi (bias) dogrulugun gergeklik bilesenini, rastgele
hatasi ise kesinlik bilesenini olusturur (Green 1996). Gergeklik ve kesinlik kriterlerinin
degerlendirilmesi igin, her bir konsantrasyon (li¢ konsantrasyon onerilir) i¢in en az 6 kez
tekrarlanmalidir (Green 1996).

Gerceklik; 6l¢tiim sonucu ortalamasi ile gergcek deger (referans deger) arasindaki
yakinhigi ifade eder. Gergeklik calismasi geri kazanim bulunarak hesaplanabilir (Green
1996).

Geri kazanim ¢aligmasi, analitik metodun bir biitiin olarak degerlendirilmesidir.
Bir analitin drnekten ne kadar iyi ekstrakte edilebildiginin ve analitik cihazda ne kadar
1yi 6l¢iim yapilabildiginin bir gostergesidir. Genellikle {li¢ yoldan biri ile saptanir:

1. Bilinen konsantrasyondaki bir 6rnegin analiz edilmesi ve dl¢iilen deger ile gercek
degerin karsilastirilmasi ile belirlenir. Genelde Ulusal Standartlar ve Teknoloji Enstitiisii
(NIST) referans standartlar1 kullanilir (Green 1996; Kafali 2008; Yiice 2006).

_ Cobs (2.6)
M = CCRM

Cobs:  Bulunan konsantrasyon degeri
CCRM: Referansin konsantrasyon degeri

2. Onceden kullanilan alternatif metodun sonuglarryla yeni bir metottan elde edilen
analiz sonuglarinin karsilastirilmasi bulunabilir (Green 1996; Kafali 2008; Yiice 2006).

_ Cmet (2.7)
~ Cref

Rm

Cmet: Metotla bulunan miktar
Cref: Referans metotla bulunan miktar

3. Omek matrisine bilinen miktarda analitin eklenerek geri kazanimina
dayanmaktadir (Green 1996, Yiice 2006, Kafal1 2008).

_ (Cobs — Csamp) (2.8)
B Cspike

Rm

Csamp: Ornegin konsantrasyon degeri
Cspike: Eklenmis konsantrasyon degeri
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Geri kazanim ¢alismalarindan elde edilecek sonuclar 6rnegin yap1 ve bilesimine,
ornek hazirlama teknigine ve analitin 6rnekteki konsantrasyonu gibi ¢esitli parametrelere
bagli olarak degisim gdstermektedir. Ornekte bulunan analit konsantrasyonuna bagl
olarak elde edilebilecek geri kazanim oranlari i¢in Onerilen degerler Cizelge 2.10°da
sunulmustur.

Cizelge 2.10. Analit konsantrasyonuna bagli olarak olmasi gereken geri kazanim oranlar1
(Taverniers 2004)

Geri kazanim orani

Analit(%) Analit/Numune Oram Birim (%)
100 1 1000g/kg 98-102
10 101 100g/kg 98-102
1 1072 10g/kg 97-103
0.1 103 1g/kg 95-105
0.01 10 100mg/kg 90-107
0.001 10° 10mg/kg 80-110
0.0001 10 1mg/kg 80-110
0.00001 107 100pg/kg 80-110
0.000001 108 10ug/kg 60-115
0.0000001 10 lug/kg 40-120

Kesinlik; ayni kosullarda yapilan bagimsiz 6l¢iim sonuglarinin birbirine
yakinliginin Slgiistidiir ve Olglim sonuglarinin ortalama deger etrafindaki dagilimini
gostermektedir. Kesinlik parametresi kendi igerisinde tekrarlanabilirlik ve tekrar
tiretilebilirlik olmak tizere ikiye ayrilir (Taverniers 2004):

a) Tekrarlanabilirlik; bir maddenin ayni 6l¢iim kosullarinda (ayni kisi, ayni
cihaz ve ekipmanlar, ayni1 laboratuvar sartlar1), kisa zaman aralifinda yapilan 6l¢giim
sonuclarinin  birbirine yakinligint degerlendirmek amaciyla standart sapmasinin
hesaplanmasidir. Standart sapmayi 6l¢ciim sonucundan bagimsiz ve birimsiz olarak
raporlamak igin bagil standart sapma (%RSD) Esitlik 2.9°dan yararlanilarak hesaplanir
(Green 1996).

SD .
%RSD = < 100 (29)

SD: Standart sapma
X : Ortalama

Ornekte bulunan analit konsantrasyonuna bagl olarak elde edilebilecek %RSD
oranlari i¢in Onerilen degerler Cizelge 2.11°de sunulmustur (Kafali2008).
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Cizelge 2.11. Tekrarlanabilirlik kesinliginin analit konsantrasyonuna bagli olarak
degerlendirilmesi (Kafali 2008).

Analit%  Analit/Numune oram Birim Bagil S(tc;;l Iggllg)t)Sapma
100 1 1000g/kg 1.34
10 101 100g/kg 1.89
1 1072 10g/kg 2.68
0.1 103 1g/kg 3.79
0.01 104 100mg/kg 5.36
0.001 10° 10mg/kg 7.58
0.0001 10 1mg/kg 10.72
0.00001 107 100pg/kg 15.16
0.000001 108 10ug/kg 21.44
0.0000001 10° lug/kg 30.32

0.00000001 10710 0.1ug/kg 43

b) Tekrar Uretilebilirlik; Analizi yapan kisi, farkli cihaz veya farkl1 laboratuvar
veya farkli giinlerde elde edilen sonuglarin %RSD olarak hesaplanir. Tekrar iiretilebilirlik
hangi degisken i¢in yapiliyorsa o degisken i¢in hesaplanir (Yiice 2006).

2.5.4. Secicilik ve Spesifiklik

Olgiim asamasinda analitin veya analit ile ilgili bir 6zelligin cihazda olusturdugu
sinyalin ilgilenilen analite mi; yoksa kimyasal ve fiziksel 6zellikler agisindan ona
benzeyen bir baska maddeye mi ait oldugunu belirleyebilmek ¢ok 6nem tasimaktadir.
Secicilik ve spesifiklik, cihazin 6l¢iim yaptig1 sirada ortamda girisime neden olacak
maddeler bulunmas1 durumunda 6l¢iim gilivenilirligini gosteren parametrelerdir. Segicilik
ve spesifiklik terimlerinin siklikla birbirinin yerine kullanildigi ancak bu iki terim
arasinda ayrim yapilmasi gerektigi bildirilmektedir

Segicilik, bir metodun ilgilenilen analitin belirleme yetenegidir. Spesifiklik ise,
ilgilenilen analitin 6rnekte bulunan diger bilesenlerin arasindan belirleme yetenegidir.
Uzerinde tam bir uzlasma saglanmamis olmakla birlikte Eurochem'e gore, spesifiklik
genelde %100 segicilik anlamina gelmektedir (Taverniers 2004).

2.5.5. Dogrusal Aralik

Dogrusal aralik ise kalibrasyon isleminin lineer oldugu derisim araligidir.
Dogrusal aralik metot 6l¢giim araligindan daha dar olabilir (Yiice 2006).
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3. MATERYAL VE METOT
3.1. Materyal
3.1.1. Kullanilan kimyasallar

Calismalarda kullanilan tiim kimyasallar kromatografik saflikta olup, perklorat ve
tiyosiyanat Fluka (St. Louis, MO, ABD) firmasindan; nitrat, klorid, nitrit amonyum,
sodyum, potasyum, kalsiyum, fosfat, siyaniir, florid, magnezyum, bromat, bromid ve
anyon karigim ¢ozeltisi Inorganik Ventures (Christianburg, VA, ABD) firmasindan temin
edilmistir. Analiz siiresine kadar tiim kimyasallar 4°C’de buzdolabinda saklanmislardir.
Kromatografik sistemde hareketli fazin hazirlanmasi, belirli diizeylerde standart
maddelerin temini ve numunelerin istenilen iletkenlik diizeyinin elde edilmesi i¢in
seyreltilmesi islemlerinde kullanilan su 18.2MQ cm (25°C’de) kalitesinde Millipore ultra
saf su saflastirma sisteminde (Bedford, MA, ABD) iiretilmistir.

3.1.2. Kullanilan kimyasallarin hazirlanmasi
3.1.2.1. Kalibrasyon icin kullanilan standartlarin hazirlanmasi

Kalibrasyon egrisinin ¢izilmesi i¢in 7 farkli diizeyde nitrat, tiyosiyanat ve
perklorat igceren karigim standart c¢ozeltileri kullanilmistir. Nitrat i¢in kullanilacak
kalibrasyon noktalarinin belirlenmesinde “Insani Tiiketim Amagh Sular Hakkinda
Yonetmeligi” nde belirtilen sinir degeri (50mg/L) gbéz Oniinde bulundurulmustur.
Belirtilen yonetmelikte tiyosiyanat ve perklorat i¢in bir sinir degeri bulunmamasi nedeni
ile bu maddelere iliskin kalibrasyon noktalar1 literatiir ¢alismalar1 1s181inda derlenen
diizeyler goz onilinde bulundurularak belirlenmistir. Numunelerin seyreltme oranlar1 da
dikkate alinarak hazirlanan kalibrasyon noktalar1 Cizelge 3.1'de sunulmaktadir.

Cizelge 3.1. Kalibrasyon egrisi grafiginin hazirlanmasi i¢in kullanilan karigim standartlar
ve diizeyleri

Standart Nitrat (mg/L) Tiyosiyanat (mg/L) Perklorat (mg/L)
S1 10.000 1.000 1.000
S2 5.000 0.500 0.500
S3 2.500 0.250 0.250
S4 1.000 0.100 0.100
S5 0.500 0.050 0.050
S6 0.250 0.025 0.025
S7 0.100 0.010 0.010

Nitrat ¢ozeltisi: Metot olusturma, kalibrasyon, metot validasyon c¢aligmalarinda
kullanilacak olan nitrat ara stok ¢ozeltileri agsagida belirtilen Esitlik 3.1’den yararlanilarak
hazirlanmstir.

M1 (mg/L) x V1 (mL) = M2 (mg/L) x V2 (mL) (3.1)
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10ma/L.: 0.5mL (1000mg/L’lik referans standart)
49.5mL ultra saf su

Img/L: 5mL (10mg/L’lik ara stok)
45mL ultra saf su

Kalibrasyon grafiginin ¢izilmesinde kullanilan S1 standardi i¢in 1000mg/L’lik
referans nitrat standardi kullanilirken, S2, S3, S4 i¢in 10mg/L konsantrasyonda nitrat ara
stogu, S5, S6, S7 igin 1mg/L konsantrasyonda nitrat ara stogu kullanilmustir.

Tiyosiyanat ve perklorat cozeltileri: Metot olusturma, kalibrasyon, metot
validasyon caligmalarinda kullanilacak olan tiyosiyanat ve perklorat ara stok c¢ozeltileri
Esitlik 3.1°den yararlanilarak hazirlanmistir

10ma/L.: 0.5mL (1000mg/L’lik referans standart)
49.5mL ultra saf su

img/L: 5mL (10mg/L’lik ara stok)
45mL ultra saf su

0.1mg/L: 5mL (10mg/L’lik stok)
45mL ultra saf su

S1 standard: i¢in 10mg/L’lik referans standartlar kullanilirken, S2, S3, S4 i¢in
1mg/L konsantrasyonda tiyosiyanat ara stogu, S5, S6, S7 i¢in 0.1mg/L konsantrasyonda
tiyosiyanat ara stogu kullanilmistir.

3.1.2.2. Matris etkisinin degerlendirilmesinde kullanilacak kimyasallarin
hazirlanmasi

Aragtirma konusu analitlere etki edebilecegi diisiiniilen iyonlarin Cizelge 3.2'de
belirtilen diizeyleri incelenmistir.

Cizelge 3.2. Matris etkisinin degerlendirilmesi ¢alismasinda kullanilan anyon ve
katyonlarin konsantrasyon degerleri

Girisim izin verilen diizey Disiik Orta Yiiksek
maddesi (mg/L) * diizey(mg/L) | diizey(mg/L) | diizey(mg/L)
Klorid 250 50 150 250
Nitrit 0.5 0.1 0.3 0.5
Bromat 0.01 0.002 0.005 0.01
Florid 1.5 0.3 1 1.5
Magnezyum 50 10 30 50
Amonyum 0.5 0.1 0.3 0.5
Sodyum 200 50 100 200
Potasyum Sinir degeri yok 50 150 250
Kalsiyum Sinir degeri yok 50 150 250
Fosfat Sinir degeri yok 50 150 250
Bromid Sinir degeri yok 0.01 0.03 0.05
Siyaniir 0.05 0.01 0.03 0.05
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* nsani tilketim amagcl sular hakkinda ydnetmelik (Resmi gazete no ve tarih:
28580, 07/03/2013)’te belirtilen diizeylerdir. Siir degeri belirtilmeyen maddelerin
diizeyleri igin literatiir bilgisine gore karar verilmistir.

Aragtirilan iyonlarin diizeylerinin hesaplanmasinda Esitlik 3.1°den yararlanilarak
gerekli miktarlar1 hesaplanmis ve IC cihazinin vialleri icine konulmustur. Uzerine,
hazirlanmis olan S4’ten 0.6mL ilave edilmis ve 6mL oluncaya kadar ultra saf su ile
tamamlanarak hazirlanmstir.

3.1.2.3.Validasyon ¢alismasinda kullanilan standartlarin hazirlanmasi

Validasyon calismasi icin kalibrasyon egrisinde kullanilan en diisiik (S7), orta
(S4) ve en yiiksek (S1) standart ¢ozeltiler kullanilmistir.

3.1.3. Kullanilan cihazlar

epH metre ve iletkenlik 6lger: Mettler Toledo S230
eKaristirict: Tts3 Basic Yellow Line

eHassas terazi: Sartarius

eBuzdolabi: Sanyo

eOtomatik pipet: Transferpette

eiyon kromatografisi: Dionex 1CS-5000

3.1.4.Kromatografik sistem

Bu ¢alismada DIONEX ICS-5000 (Dionex Corporation, ABD) iyon Kromatografi
Sistemi kullanilmigtir. Bu analizler i¢in kullanilan donanim iki izokratik pompa ile
donatilmig bir ICS-5000 iyon kromatografisi, iki tane iletkenlik dedektorii ve iki tane
supresore (ASRS Ultra Il 300x4mm), bir AS-DV40 otomatik 6rnekleyici ve bir kolon
1isiticidan olugmaktadir. Cizelge 3.3’te 6n denemelerde kullanilan kromatografik kosullar
gosterilmistir.

Cizelge 3.3. On denemelerde kullanilan kromatografik kosullar

Kolon(anyon) IonPac™ AS19 (250 mm x 4 mm i.d.)
Koruyucu kolon(anyon) IonPac™ AG19 (50 mm x 4 mm i.d.)
Kolon (katyon) IonPac™ CS12A (250 mm x 4 mm i.d.)
Koruyucu kolon (katyon) IonPac™ CGI12A (50 mm x 4 mm i.d.)
Akis orani ImL/min
Hareketli faz(anyon) 12-45 mM Potasyum Hidroksit
Hareketli faz(katyon) 20 mM Metansiilfonik Asit
Kolon sicaklig1 30°C
Dedektor sicakligi 30°C
Enjeksiyon hacmi 125 uL, full loop injection
Tanimlama [letkenlik dedektorii
Sistem geri basinci ~12.41 MPa
Toplam analiz siiresi 35 dakika
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3.2. Metot

Iyon kromatografi sistemi ile yapilan metot gelistirme ¢alismalarinda izlenecek
evrensel bir yaklasim bulunmamaktadir. Ancak 6zellikle sistemin ana temasini olusturan
HPLC ile yapilan ¢alismalarda adim adim (step by step) yaklasiminin uygun oldugu
bildirilmektedir (Snyder 1997). Bu yaklasimda bilinen bir metoda ait ¢alisma kosullar
temel alinarak veya genis bir organik ¢6zgen araliginda 6ncii gradyen ¢alismasi yapilarak
elde edilen kromatograma gore bir sonraki calisma planlanmistir. Metot gelistirme
caligmalarinda Snyder (1997) tarafindan 6nerilen ve temel ayrintilar1 agagidaki belirtilen
asamalar izlenmistir.

1. On denemeler: On deneme calismalarinda, arastirma konusunu analitlere ait
piklerin IC sisteminde tek enjeksiyonda (single run) timiiniin ayn1 anda
tanimlanabilirligine yonelik denemeler yapilmigtir. Bu amagla, 1mg/L'lik nitrat,
Img/L'lik tiyosiyanat ve 1mg/L'lik perklorattan olusan karisim ¢ozeltisi ultra saf su ile
hazirlanarak literatiir bilgisine gore belirlenen kromatografik sartlar altinda cihaza enjekte
edilmistir. Kromatografik kolonda ayrilan pikler iletkenlik dedektorii ile tanimlanmig
olup, elde edilen pik alanlar1 uS birimi olarak 6l¢iilmistiir. Denemeler 3 paralelli olarak
gerceklestirilmis ve sonuclar ortalama+standart sapma degeri olarak ifade edilmistir.

2. Kromatogramlarin  degerlendirilmesi: On denemeden elde edilen
kromatogramlar {izerinde analit piklerine ait baz1 performans oSlgiitlerinin (pik alanlari,
alikonma siireleri (tr), ¢oOziiniirlik (R), kapasite faktorii (k’), asimetri faktori (asym),
sinyal/giiriiltii oran1 (S/N) parametreleri) degerlendirilmistir.

3. Sistem uygunluk ¢alismalari: Metodun olusturulmasi asamasinda asagida
belirtilen denemeler yapilmistir:

a) Hareketli faz tiir ve konsantrasyonlarin etkileri: Literatiir bilgisine gore,
NIS inhibitdrii maddelerinin tanimlanmasinda en yaygin kullanilanlar hareketli fazlar:
potasyum hidroksit (KOH) ve sodyum hidroksit (NaOH)'tir (Zhu 2005, Christison 2007,
Ming Li 2011). Literatiirdeki verilerden yararlanarak ¢alismamizin bu agsamasinda NaOH
ve KOH’in farklh diizeylerindeki (25, 50 ve 100 mM) hareketli fazlar1 hazirlanarak
analizlerde bu iki hareketli faz tiirii ve bu tiirlere ait baz1 degerlerinin hangisinin en iyi
ayrimi saglayabildigine yonelik denemeler yapilmistir. Caligmalarda kullanilacak olan
karigim standart degerleri nitrat i¢in 1mg/L, tiyosiyanat i¢in Img/L, perklorat i¢in 1mg/L
olacak sekilde ayarlanmis ve on deneme ¢alisma kosullarindaki kromatografik sartlar
altinda enjekte edilmistir. Her iki mobil faz tiirii ve konsantrasyonlarinin denemelerinde
tiim kromatografik sartlar ayni sekilde tutulmustur.

b) Kolon firim sicakhik degerlerinin etkileri: Sicaklik artisi hareketli faz
viskozitesini diisiirmekte ve ¢6ziinen iyonlarin hareketli faz ile sabit faz arasindaki yer
degistirme oranini da artirmaktadir. Dolayisiyla alikonma siiresini azaltmaktadir (Gtirses,
2006). Literatiirde yer alan bu bilgi g6z 6niinde bulundurularak kolon firin sicakligi, 25-
35-45°C olacak sekilde denemeler gerceklestirilmistir. Bu amagla, 0.1mg/L nitrat,
0.01mg/L tiyosiyanat, 0.01mg/L perklorat olacak sekilde karisim standardi hazirlanarak
IC cihazina enjekte edilmis ve arastirma konusu analitlerin kromatografik performans
Olctitleri iizerine etkileri belirlenmistir.
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c) Dedektor hiicresi sicakhik degerlerinin etkileri: Dedektor hiicresi sicakligi
25, 35 ve 45°C olarak degistirilmis ve sicaklik degisimine gore baz1 yontemin performans
kriterlerinin degisimi incelenmistir.

d) Akis hiz1 oranlarimin etkileri: Akis oranlar1 0.8, 1.0 ve 1.2mL/dak olarak
degistirilerek bu degisimin kromatografik performans oOlgiitleri iizerine etkileri tespit
edilmistir.

e) Gradient Eliisyon Formunun Optimizasyonu: Gradyen akis tim analitlerin
daha i1yi ve daha hizli ayrimini saglar. Ancak bunun i¢in en uygun gradient eliisyon
profilinin olusturulmasi gerekmektedir. Bu ¢alismada, 1mg/L nitrat, Img/L tiyosiyanat
ve 1mg/L perklorat ile sularda yaygin olarak tespit edilebilen olan anyonlardan (klor, flor,
fosfat, nitrit, siilfat ve bromid) olusan bir ¢6zelti alinarak ultra saf su kullanilarak
hazirlanmistir. Bu karisim ¢ozeltisi, 10-80mM'larlik KOH izokratik akista (10 mM’dan
80 mM’a 10 mM artislarla) 8 farkli enjeksiyon gergeklestirilmis ve gesitli kromatografik
performans parametreleri (parametrelerinde kisim 2.4.2°de Synder vd 1997, Giindiiz
2007, leri 2011 tarafindan bildirilen kriterler) agisindan degerlendirilmistir.

4. Matris uygunluk calismalari: igme suyu 6rneklerinde bulunabilecek gesitli
anyon ve katyonlarin arastirma konusu analitlerin yontem performans parametrelerine
etkilerinin belirlenmesi amaci ile bu anyon ve katyonlarin ¢esitli diizeylerini igeren
matrisler hazirlanmistir. Hazirlanan ¢6zeltiler IC-CD sistemine enjekte edilerek aragtirma
konusu analitlere ait kromatogramlar metot performans kriterleri agisidan ve incelenen
analitlerine ait pik alanlar tizerine % etkileri degerlendirilmistir.

5. Metot validasyon cahsmalari: Orneklerdeki NIS inhibitér iyonlarinin
diizeylerini belirlenmeden Once yontem, asagida agiklanan sekilde metot validasyon
caligmalart ile en uygun hale getirilmistir. Bu amagla dogrusallik, tespit limiti ve dlgim
limiti, dogruluk, segicilik, spesifiklik, dogrusal aralik ¢alismalar1 gergeklestirilmistir.

a) Dogrusallik: 7 farkli diizeyde nitrat, tiyosiyanat ve perklorat iceren karigim
standart ¢ozeltileri kullanilmistir. Her bir standart ¢ozelti ii¢ kez cihaza enjekte edilmistir.
Elde edilen pik alan1 sonuglar1 ortalamatstandart sapma olarak ifade edilmistir (Bkz.
Esitlik 2.4 ve 2.5). Pik alanlari, hazirlanan diizeyler ile iliskilendirilerek, nitrat,
tiyosiyanat ve perklorat i¢in ayr1 ayr1 kalibrasyon grafikleri olusturulmustur.

b) Tespit limiti ve 6l¢iim limiti: Kalibrasyon grafiginin ¢izilmesinde kullanilan
en diisiik standart konsantrasyon (S7) hazirlanip, IC cihazina 7 kez enjeksiyonu
gergeklestirilmistir. Elde edilen pik alanlarina ait konsantrasyon degerlerinin standart
sapmasinin 3 kat1 LOD, 10 kat1 LOQ degeri olarak ifade edilmistir.

) Dogruluk: Dogruluk i¢in gergeklik ve kesinlik ¢aligmalar1 yapilmis ve elde
edilen bulgular literatiirde yer alan limit degerler 1s181inda degerlendirilmistir.

1. Gergeklik: Arastirma konusu analitlerin gercekligi %geri kazanim degeri

olarak ifade edilmistir. Kalibrasyon standart1 olarak hazirlanan S7 (en diisiik), S4 (orta)
ve S1 (en yiiksek) standartlar1 igme suyu 6rnegi kullanilarak hazirlanmig ve IC cihazina
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7 kez enjeksiyonu gergeklestirilmistir. Elde edilen sonuglar kullanilarak %geri kazanim
degeri hesaplanmistir (Bkz. Esitlik 2.11).

2. Kesinlik: Kesinlik degeri; tekrarlanabilirlik kesinligi ve laboratuvar igi tekrar
iretilebilirlik c¢alismasi olarak planlanmistir. Laboratuarlar arasi tekrar iiretilebilirlik
calismasi ise ilk kez gelistirilen bir metot i¢in miimkiin olmamasi nedeni ile ¢caligmaya
dahil edilmemistir.

i. Tekrarlanabilirlik kesinligi: Geri kazanim ¢alismasindan elde edilen sonuglarin
%RSD sonucu tekrarlanabilirlik kesinligi olarak ifade edilmistir.

ii. Laboratuvar ici tekrar iiretilebilirlik kesinligi: Bu c¢alisma i¢in kullanilan
kimyasal maddeler ve standart ¢ozeltiler yenilenerek geri kazanim galismasi bir hafta
sonra tekrar gergeklestirilmis ve elde edilen sonuglar karsilastirilmistir.

d) Segicilik: Secicilik i¢in; sadece ultra saf su, ultra saf su ile hazirlanmig S7, ultra
saf su ile hazirlanmis S4, ve ultra saf su ile hazirlanmis S1 standartlar1 igeren 4 vial
hazirlanip 3 tekrriirlii olarak enjeksiyonlar1 gerceklestirilmis ve elde edilen
kromatogramlar degerlendirilmistir.

e) Spesifiklik: Spesifiklik i¢in; sadece ¢esme suyu, ¢esme suyu ile hazirlanmig
S7, ¢esme suyu ile hazirlanmig S4, ve ¢gesme suyu ile hazirlanmig S1 standartlari igeren
cozeltiler hazirlanarak IC cihazina 7 kez enjeksiyonu yapilmis ve kromatogramlar
degerlendirilmistir. %bagil ¢ikis zamanlarina incelenerek iyonlarin ¢ikis siireleri tizerine
olumsuz etki eden bir etmen olup olmadigi belirlenmistir. Esitlik 3.2°de verildigi iizere
%bagil alikonma siiresi hesaplanmustir.

tRysr

X: %Bagil alikonma siiresi

f) Dogrusal aralik: Dogrusal dl¢iim araligini belirlemek igin artan derisimde 8
kalibrasyon standard1 hazirlanarak 3 paralelli olarak cihaza enjekte edilmistir. Boylece
konsantrasyon degerinlerine karsilik gelen cihaz sinyal degerlerine gore cihazin yazilimi
kullanilarak grafigi cizilmistir. Elde edilen grafigin korelasyon katsayisi hesaplanmis ve
konsantrasyona bagli cihazin iirettigi sinyalin dogrusal oldugu aralik tespit edilmistir.

3.3. igme Sularinin Toplandig: Bolgeler

Geligtirilen yontem yardimi ile yapilacak olan izleme ¢aligmalarinda kullanilacak
igme suyu numuneleri Antalya Saglik Il Miidiirliigii’niin sehir merkezinde Insani Tiiketim
Amagli Sular Hakkinda Yonetmeligine gore igme sularinin izlenmesi amaciyla
olusturdugu cografi bilgi sistemindeki numune alma noktalarindan temin edilmistir.
Belirtilen sisteme gore Antalya ili merkez ilgelerinden Aksu ilgesinde 38, Dosemealti
ilgesinde 37, Kepez ilgesinde 46, Konyaalti ilgesinde 26 ve Muratpasa ilgesinde 42 olmak
tizere toplam 189 izleme noktas1 bulunmakta olup, ilgili izleme noktalar1 Sekil 3.1'de
sunulmustur.
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Sekil 3.1. Igme sularinin toplandigi bolgeler

3.3.1.icme suyu érneklerinin toplanmasi ve laboratuvara getirilmesi

Numunelerin temin edildigi cesmelerden i¢me suyu 30 saniye kadar akitilmis, ve
3 kere su numunesi ile numune kaplar1 (50mL'lik santrifiij tiipleri) calkalanarak dolum
gergeklestirilmistir. Numune kaplarinin dolumu sirasinda kontaminasyon riskine karsi
onlem alinmistir. Doldurulan numune kaplar1 sogutuculu numune tagima kutularinda
taginarak laboratuvara ulastirilmis ve toplanan su Ornekleri bekletilmeden analize
alinmiglardir. Numunelerin toplamasi islemi 2 hafta (24.11.2014-07.12.2014) iginde
gergeklestirilmistir.

3.3.2. NIS inhibitorlerinin orneklerdeki miktarlarmin belirlenmesi

Laboratuara ulastirilan numuneler 6ncelikle belirgin diizeyde kirlilik ve bulaniklik
iceren dgeler bulunuyorsa 0.45 pm siringa filtreden gecirilmistir. Iletkenlik, pH, toplam
¢coziinmiis katt madde (TDS) ve tuzluluk degerleri agisindan analiz edilmislerdir. Bu
analizler i¢in bir iletkenlik dlcer (Mettler Toledo S230, Isvigre) ve bir pHmetre (Mettler
Toledo S220, isvicre) kullanilmistir. Tletkenlik, pH, toplam ¢dziinmiis kat1 madde (TDS)
ve tuzluluk degerleri hesaplanmasi i¢in toplanan su numunelerinin sicakligi 20°C’de
oluncaya kadar beklenmis ve sicaklik sabitlendigi anda pH metre ve iletkenlik o6lger ile
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Olgtimleri yapilmistir. Asir1 iyonik yiik ve dolayisiyla yiiksek iletkenlik nedeni ile IC-CD
sisteminin kolon ve dedektdr kisimlerinde meydana gelebilecek sorunlar1 6nlemek amaci
ile igme suyu ornekleri iletkenlik degeri 200 uS altina diisecek sekilde ultra saf su ile
seyreltilmigtir. Numunelerde tespit edilen analit konsantrasyonlar1 seyreltme orani ile
carpilarak numunelerdeki gercek sonuglar ifade edilmistir. Seyreltme islemleri 6ncesi
kontrol olarak ultra saf su numunesindeki iyonik yiik belirlenmis ve arastirilan iyonlar
acisindan ari oldugu tespit edilmistir.

3.4. Istatistiksel degerlendirme
Analizlerden elde edilen veriler SAS istatistik program1 (SAS Institute, Cary, NC,

ABD) ve/veya Microsoft Excel programi kullanilarak istatistiksel olarak analiz edilerek
sonuglar cizelgeler ve sekiller iizerinde tartisilmistir.
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4. BULGULAR VE TARTISMA

NIS inhibitorlerinin IC-CD sistemi ile analizi i¢in kromatografik kosullarin
belirlenmesi amaciyla sirasiyla; 6n denemeler, hareketli faz tiir ve konsantrasyonunun en
uygun hale getirilmesi, iyon kromatografisi cihazina ait parametrelerin (dedektor
sicakligl, kolon firin sicakligi, akis hizi) en uygun hale getirilmesi, gradient eliisyon
formunun belirlenmesi, matris etkilerinin degerlendirilmesi ve metot validasyon
caligmalar1 yapilmis ve elde edilen veriler degerlendirilerek yontem en uygun hale
getirilmistir.

4.1. On Denemeler
On deneme calismalarindan elde edilen NIS inhibitér maddelerine ait
kromatografik parametre (pik alani, tr, K’, R, asym) sonuglari Cizelge 4.1'de

gosterilmektedir.

Cizelge 4.1. On deneme galismalarmin kromatogramlarinin degerlendirilmesi

Analitler Kon?re:]r;tlgsyon Parametreler Sonuclar
Pik alan1 (uS) 3.16+0.14
tr(dak) 12.91+0.02

Nitrat 1 asym 1.28+0.01
k' 4.17+0.01
R 14.06+0.59

Pik alan1 (uS) 2.85+0.04
tr 25.98+0.00

Tiyosiyanat 1 asym 1.58+0.01
k' 9.39+0.00
R 25.85+0.08

Pik alan1 (uS) 1.70+0.02
tr 27.92+0.00

Perklorat 1 asym 1.44+0.02
K' 10.17+0.00

R 3.51+0.02

Cizelge 4.1'deki verilere gore, lic pikinde aynmi kromotogram iizerinde tespit
edilebildigi belirlenmistir. Ancak, alikonma siireleri acisindan degerlendirildiginde her
ii¢c analitinde alikonma siirelerinin olduk¢a uzun olmasi enerji, zaman ve kimyasal
sarfiyatin fazla olmasima neden olacaktir. Bununla birlikte preklorata ait kapasite
faktoriiniin 10'un tizerinde olmasi, NIS inhibitér anyonlarinin belirlenmesinde bir takim
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metot optimizasyon g¢alismalarini gerektirmektedir. Ayrica igme sularinda bulunan ve
aragtirma konusu anyonlarin bazi kromatografik parametrelerini etkileyebilecek iyonlarin
da degerlendirilmesi metodun en uygun hale getirilmesi acisindan 6nem arz etmektedir.

4.2. Hareketli faz tiir ve konsantrasyonunun belirlenmesi

Bu kapsamda 25, 50 ve 100 mM konsantrasyonlarinda NaOH ve KOH mobil
fazlar1 denenmistir. Enjeksiyonlar sonucunda NaOH ve KOH mobil faz tiiri ve
konsantrasyonu deneme ¢alismalarina ait elde edilen pik alanlari, alikonma siireleri ve
asimetri faktorleri ve elde edilen degerlere uygulanan istatistiksel degerlendirme
sonuglar1 Cizelge 4.2'de sunulmaktadir.

Cizelge 4.2. Farkli konsantrasyonda NaOH ve KOH mobil fazlari uygulamalarindan elde
edilen bazi analitik bulgular

Mobil
. C Alan tr
Analit (MM) t1;arzu (uS) (dak) Asym
o5 NaOH | 2.46+0.03° 8.02+0.11°™ | 1.44+0.01°2
KOH | 2.86+0.002 8.77+0.00 2 1.44+0.022
Nitrat 50 NaOH | 2.69+0.01° 5.97+0.00° 1.57+0.00°
KOH | 2.85+0.01°2 6.00+£0.00 1.62+0.012
100 NaOH | 2.56+0.04 4.58+0.00 1.88+0.05
KOH TE* TE TE
25 NaOH | 2.13+0.02° 23.20+0.00° 1.81+0.022
KOH | 2.57+0.05% | 26.17+0.082 1.81+0.002
Tiyosiyanat 50 NaOH | 2.43+0.00° 14.73+£0.00° 1.67+0.012
KOH | 2.51+0.02°2 14.99+0.06 2 1.67+0.022
100 NaOH | 2.44+0.02 9.13+0.00 1.6+0.00
KOH TE TE TE
o5 NaOH | 1.12+0.01° 27.39+0.00° 1.61+0.01°
KOH | 1.34+0.01°2 30.57+0.152 1.65+0.002
Perklorat 5 NaOH | 1.25+0.01° 17.09+0.00 2 1.54+0.00°
KOH | 1.37+0.002 16.97+0.00° 1.61+0.022
100 NaOH | 1.32+0.01 10.29+0.01 1.51+0.00
KOH TE TE TE

*TE : Tespit Edilemedi
** Ayni slitunda her bir analitin konsantrason degerine ait ayn1 harfle gosterilen degerler arasinda
Duncan Coklu Karsilagtirma Testine gore (p>0.05) gore istatistiksel olarak 6nemli bir fark yoktur.

Cizelge 4.2 yer alan verilere gore, KOH hareketli faz1 ile yapilan denemelerde
elde edilen pik alanlarinin, NaOH hareketli mobil fazinin her bir konsantrasyon degerinde
elde edilen pik alanlarina gore istatistiksel (p>0.05) olarak daha yiiksek sonuglar
bulundugu goriilmektedir. 100 mM KOH hareketli fazinda arastirma konusu analitlerinin
tespit edilememesi bu konsantrasyonda oldukca yiiksek diizeyde oldugu belirlenen
baseline giiriiltiisii ile aciklanabilmektedir. Sekil 4.1’de 100 mM KOH hereketli faz
olarak kullanildig1 zaman olusan kromatogram gosterilmistir. Bununla birlikte 25 mM
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KOH yerine 50 mM KOH uygulandig1 takdirde alikonma siirelerinde nitrat, tiyosiyanat
ve perklorat i¢in sirasiyla 2.77, 11.18, 13.6 dakika azalmalar oldugu tespit edilmistir.
Analiz siiresinin uzun olmasi zaman ve kimyasal madde sarfiyati bakimindan énem arz
etmektedir. Ayrica, 25 mM KOH uygulamasinda elde edilen piklerin sekilleri
degerlendirildiginde genisliklerinin artmis oldugu (Ek-1) ve bu durumun matris etkisinin
degerlendirilmesi c¢aligmasinda bir takim girisim etkilerine neden olabilecegi
diistiniilmektedir.
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Sekil 4.1.100mM KOH mobil fazi kullanildigi zaman olusan kromatogram

Cizelge 4.3te kromatografik ayrim konusunda NaoH mobil fazina gore daha fazla
avantajlar1 bulunan KOH mobil fazinin 25 ve 50 mM’lik konsantrasyonlarina ait bulgular
karsilastirilmali olarak sunulmaktadir.

Cizelge 4.3. KOH mobil faz konsantrasyonu uygulamasinin pik alanlari tizerine etkisinin
Duncan Coklu Karsilastirma Testi sonuglari

Analit KOH (25 mM) KOH (50 mM)
Nitrat 2.86+0.00%" 2.85+0.002
Tiyosiyanat 2.57+£0.052 2.50+0.02
Perklorat 1.3440.01° 1.37+0.00 2

" Ayni satirda ayni harfle gosterilen degerler arasinda Duncan Coklu Karsilagtirma Testine gore
(p>0.05) gore istatistiksel olarak énemli bir fark yoktur.

Cizelge 4.3’te nitrat ve tiyosiyanat pik alanlarinin 25 ve 50 mM KOH
diizeylerinde istatistiksel olarak bir fark bulunmadigini (p<0.05), ancak perklorat pik
alaninin 50 mM KOH’da daha yiiksek olarak belirlendigini gostermektedir. Elde edilen
biitiin veriler 15181inda 50 mM KOH mobil fazi uygulamasinin NIS inhibitdr maddelerinin
ayrilmasinda en uygun mobil faz konsantrasyonu oldugu sonucuna varilmistir.

4.3. Iyon Kromatografi Cihazina Ait Parametrelerin Optimizasyonu

Bu asamada yaygin olarak kullanilan enstriimantal parametrelerden; kolon firin
sicakliklari, dedektor sicakliklart ve akis oranlarinin farkli diizeyleri degerlendirilmistir.
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a) Kolon firnm sicaklik denemeleri: Sekil 4.2'de kolon firin1 sicaklik
denemelerinin pik alanlar1 tizerine etkisi ve Cizelge 4.4’te ise bu denemelere ait
Duncan Coklu Karsilastirma Testi sonuglar1 sunulmaktadir.
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Sekil 4.2. Kolon firmi sicaklik denemelerinin pik alanlari {izerine etkisi

Cizelge 4.4. Kolon firin sicaklik denemelerine ait Duncan Coklu Karsilastirma Testi

sonuglari
. Kolon firm sicakhgi(°C)

Analit C (mg/L) | Parametre o5 35 45
Nitrat 0.1 Pik Alan | 0.83+0.08% | 0.78+0.00® | 0.77+0.00°
Tiyosiyanat 0.01 (uS) 0.03+0.00° | 0.04+0.00% | 0.03+0.00°
Perklorat 0.01 0.02+0.00? | 0.02+0.002 | 0.02+0.00%
Nitrat 0.1 tr (dak) 5.36+0.002 | 5.36+0.00% | 5.36+0.002
Tiyosiyanat 0.01 11.57+0.02% | 11.56+0.00% | 11.57+0.01%
Perklorat 0.01 12.82+0.02% | 12.81+0.01% | 12.80+0.012
Nitrat 0.1 asym 1.87+0.02@ | 1.88+0.02% & 1.85+0.03°
Tiyosiyanat 0.01 1.18+0.11% | 1.13+0.06° | 1.19+0.132
Perklorat 0.01 1.07+0.13° | 1.06+0.03° | 1.16+0.27?2
Nitrat 0.1 K’ 2.14+0.002 | 2.14+0.00% | 2.14+0.002
Tiyosiyanat 0.01 3.63+0.00% | 3.63+0.00% | 3.63+0.01%
Perklorat 0.01 4.13+0.01% | 4.12+0.01% | 4.12+0.01°
Nitrat 0.1 R 3.92+0.01% | 3.93+0.01% | 3.92+0.01°2
Tiyosiyanat 0.01 18.34+0.27° | 18.36+0.19% | 18.32+0.24°¢
Perklorat 0.01 2.56+0.082 | 2.50+0.05° | 2.49+0.06°

" Ayni satirda ayni harfle gosterilen degerler arasinda Duncan Coklu Kargilagtirma Testine gore
(p>0.05) gore istatistiksel olarak 6nemli bir fark yoktur.
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Kolon firin sicaklik uygulamalarinda perklorat anyonuna ait pik alanlar1 arasinda
istatistiksel olarak bir fark tespit edilmemistir (p<0.05). Nitrat anyonuna ait pik alanlari
arasinda istatistiksel olarak bir fark tespit edilmis (p>0.05), ancak bu farkin sebebinin
25°C'deki pik alanina ait standart sapmasinin yiiksek olmasina baglanmistir. Bu nedenle
25°C sicaklik derecesi kullanildig1 takdirde yapilacak olan validasyon caligmalarinda
istenilen sonuglarin elde edilemeyecegi ve bir takim hassasiyet problemlerine neden
olabilecegi diisiiniilmiistiir. Tiyosiyanat anyonuna ait pik alanlar1 arasinda ise istatistiksel
olarak farkliliklar bulunmus (p>0.05) ve en iyi sonucun 35°C elde edildigi belirlenmistir.
Bu bilgiler goz oniinde bulunduruldugunda g¢alisma i¢in en uygun kolon firin sicaklik
degerinin 35°C oldugu sonucuna varilmistir.

b) Dedektor sicaklik denemeleri: 35°C olarak belirlenen kolon firin sicakligi
sabit tutulmus ve dedektor sicaklik degerleri 25-35-45°C seklinde degistirilerek en iyi
dedektor sicaklik degerinin bulunmasi hedeflenmistir. Dedektor sicakligi caligsmalarinda
kolon firin sicakligi denemelerinde kullanilan karisim standardi kullanilmustir. Sekil
4.3’te dedektor sicaklik denemelerinin NIS inhibitorlerinin piklerine ait alanlari {izerine
etkisi gosterilmistir. Cizelge 4.5’te dedektor sicaklik denemelerine uygulanan Duncan
Coklu Karsilastirma Testine ait sonuglar sunulmaktadir.

08-

0.7

L& LY
1 L

Pikk Alam (m~)
—
.

03
02
0.1-
0.0
25 33 4 25 3B 8
Tivosivanat Perklorat
Dedektor Sicakhg (°C)

Sekil 4.3. Dedektor sicaklik denemelerinin pik alanlar iizerine etkisi
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Cizelge 4.5. Dedektor sicaklik denemelerine ait Duncan Coklu Karsilastirma Testi

sonugclari
. Dedektor sicakhigr (°C)

Analit C (mg/L) | Parametre o5 35 45
Nitrat 0.1 Pik Alan | 0.50+0.01°" | 0.78+0.00 & 0.39+0.01°¢
Tiyosiyanat 0.01 (uS) 0.04+0.01% | 0.04+0.00% | 0.03+0.00%
Perklorat 0.01 0.02+0.00% 0.02+0.00% | 0.02+0.00%
Nitrat 0.1 tr (dak) 5.35+0.00% | 5.36+0.00% | 5.35+0.00°
Tiyosiyanat 0.01 11.54+0.02% | 11.55+0.00% | 11.54+0.02°
Perklorat 0.01 12.78+0.022 | 12.79+0.012 | 12.78+0.032
Nitrat 0.1 Asym 1.87+0.03% | 1.88+0.02% | 1.88+0.032
Tiyosiyanat 0.01 1.14+0.15% | 1.13+0.06% | 1.10+0.06°
Perklorat 0.01 1.10+0.222 | 1.06+0.03° | 1.03+0.18°
Nitrat 0.1 K’ 2.14+0.00% | 2.14+0.00% | 2.14+0.00°2
Tiyosiyanat 0.01 3.62+0.012 | 3.63+0.00% | 3.62+0.012
Perklorat 0.01 4.11+0.01° 4.12+0.01? | 4.11+0.00%
Nitrat 0.1 R 4.1140.14% | 3.93+0.01° | 4.10+0.102
Tiyosiyanat 0.01 18.44+0.202 | 18.36+0.19° | 18.44+0.262
Perklorat 0.01 2.60+0.072 | 2.52+0.05° | 2.54+0.075°

*: Aymi satirda ait aym harfle gosterilen degerler arasinda Duncan Coklu Kargilagtirma Testine
gore (p>0.05) gore istatistiksel olarak 6nemli bir fark yoktur.

Dedektor sicaklik denemelerinde 35°C nitrat i¢in en iyi pik alaninin elde
edilmesini saglarken, tiyosiyanat ve perklorat anyonlarinin pik alanlari i¢in istatistiksel
olarak bir fark tespit edilmemistir (p<<0.05). Elde edilen bu sonu¢ Destanoglu’nun 2009
yilinda Dionex ICS-3000 IC sistemi ile yaptig1 anyon analizleri i¢in en uygun olarak
belirledigi dedektor sicakligi olan 35°C ile uyum i¢inde bulunmustur. (Destanoglu 2009).
Sonug olarak dedektor sicakligi denemelerinde en uygun sicaklik degeri olarak 35°C
uygulanmasina karar verilmistir.

c) Akis lmzi: Akis hizi, pikin alikonma siiresi ve ¢oziiniirlik parametrelerini
dogrudan etkilemesi nedeni ile metodun en uygun hale getirilmesi agisindan 6nem arz
etmektedir. Akis hizinin gereginden yavas olmasi, analizin uzun siirede ger¢eklesmesine,
dolayisiyla zaman ve kimyasal sarfiyatin fazla olmasina; aranilan piklerde kuyruklanma
olusumu ve/veya yayvanlagsmaya neden olabilmesine, fazla hizli olmasi ise 1yi bir ayrimin
gerceklesememesine neden olabilmektedir (Gilindiiz 2007). Bu bilgiler géz oniinde
bulunduruldugunda, 0.1mg/L nitrat, 0.01mg/L tiyosiyanat ve 0.01mg/L perklorat iceren
karisim standardi hazirlanmig ve akis hizi oranlari, 0.8-1-1.2mL/dk olarak degistirilerek
akis hizinin metot performans parametreleri lizerine olan etkileri incelenmistir. Bu
denemeler sirasinda diger en uygun hale getirilen parametreler (kolon ve dedektor
sicakliklar1) sabit tutulmustur. Elde edilen her {ic anyona ait pik alan1 sonuglar1 Sekil
4.4’te, akis hizina ait Duncan Coklu Karsilastirma Testi sonuglar1 Cizelge 4.6'da
gosterilmistir.
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Sekil 4.4. NIS anyonlarina ait pik alanlarinin akis hizina gére sonuglari

Cizelge 4.6. Akis hizina ait Duncan Coklu Karsilastirma Testi sonuglari

Analit C (mg/L) | Parametre 08 Ak HIle(ml/dak) 12
Nitrat 0.1 Pik Alan | 0.42+0.02° | 0.78+0.00% | 0.27+00.01°¢
Tiyosiyanat 0.01 (uS) 0.05+0.022 | 0.04+0.00° | 0.04+0.00°
Perklorat 0.01 0.03+0.03% | 0.02+0.00° | 0.01+0.00°
Nitrat 0.1 tr (dak) 6.54+0.03% | 5.36+0.00° | 4.34+0.04°¢
Tiyosiyanat 0.01 14.02+0.262 | 11.55+0.00° | 9.09+0.05°¢
Perklorat 0.01 15.47+0.512 | 12.79+0.01° | 9.99+0.05°¢
Nitrat 0.1 Asym 1.96+0.07° | 1.88+0.02°¢ | 2.07+0.05°2
Tiyosiyanat 0.01 1.38+0.59% | 1.13+0.06° | 0.91+0.35°¢
Perklorat 0.01 1.15+£0.292 | 1.06+0.03° | 1.03+0.23°
Nitrat 0.1 kK’ 3.62+0.012 | 2.14+0.00° | 1.74+0.01°¢
Tiyosiyanat 0.01 4.61+0.10% | 3.63+0.00° | 2.64+0.02°¢
Perklorat 0.01 5.19+0.202 | 4.12+0.01° | 2.99+0.01°¢
Nitrat 0.1 R 3.97+0.64° | 3.93+0.01¢ | 4.19+0.272
Tiyosiyanat 0.01 16.67+0.28° | 18.36+0.192 | 16.63+0.76°
Perklorat 0.01 2.47+0.89° | 2.52+0.052 | 2.19+0.20°¢

" Ayni satirda ayni harfle gosterilen degerler arasinda Duncan Coklu Karsilagtirma Testine gore
(p>0.05) gore istatistiksel olarak 6nemli bir fark yoktur
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Sekil 4.4’te akis hiz1 ¢calismasinda tiyosiyanat ve perklorat i¢in 0.8mL/dak, nitrat
icin ise 1mL/dak'da en iyi pik alanlarinin elde edildigi goriilmektedir. Ancak, Cizelge
4.6'daki veriler incelendiginde, 0.8mL/dak akis hizi uygulandigi takdirde alikonma
zamanlarinda nitrat, tiyosiyanat ve perklorat igin sirasiyla yaklasik 1.19mL/dak,
2.46mL/dak ve 2.66mL/dak'lik zaman kayb1 soz konusu olmaktadir. Ayrica akis hizi
degerleri ImL/dak uygulandiginda 0.8mL/dak akis hizina gore asimetri faktorii degerinin
en uygun degeri olan 1’e daha yakin oldugu goriilmektedir.

Sonug olarak, kromatografik kosullarin belirlenmesi i¢in yapilan denemelerde
dedektor sicakligi 35°C, kolon firin sicakligi 35°C ve akis hizi 1mL/dk oldugu sartlarin
NIS inhibitorlerinin ayrimi i¢in en iyi konfigiirasyon oldugu belirlenmistir.

4.4.Gradient Eliisyon Formunun Optimizasyonu

Kromatografik kosullarda izokratik ve gradient olmak iizere iki tip akis soz
konusudur. Tiim analiz boyunca hareketli faz sabit bir konsantrasyonda akisini
gerceklestiriyorsa buna izokratik akis, analizin belirlenen siiresinde istenilen
konsantrasyonda akisin ayarlanabildigi eliisyonlar ise gradient akis olarak ifade
edilmektedir. Gradient eliisyon, genis bir iyon yelpazesinin ayni enjeksiyonda etkili bir
sekilde ayrilabilmesi ve kabul edilebilir alikonma zamani gibi avantajlari nedeniyle
kromatografik ¢alismalarda daha ¢ok tercih edilen bir eliisyon tipi olarak bilinmektedir
(Synder 1997).

Cizelge 4.7°de gradient eliisyon profili olusturulmasi i¢in denenmis olan farkli 8
hareketli faz konsantrasyonunda elde edilen sonuglar gosterilmistir. Sekil 4.5°te NIS
inhibitor anyonlarinin 10-80 mM KOH izokratik akislarinda elde edilen kapasite faktor
degerleri grafiksel olarak sunulmaktadir.
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Cizelge 4.7. Gradient eliisyon formunun optimizasyonu ¢alismasina ait sonuglar

KOH molaritesi (mM)

‘_é Parametre
g 10 20 30 40 50 60 70 80
Pik alan1
S) 3.30+0.07 3.3340.09 3.6340.07 4.27+0.03 4.04+0.03 3.0340.02 2.64+0.02 2.9140.00
tr (dak) 14.670.00 8.96+0.09 7.03+0.05 6.05+0.00 5.240.05 5.1240.00 4.89+0.02 4724001
IS
S| asym 1.25+0.00 1.57+0.00 1.54+0.00 1.62:£0.00 1.10+0.00 1.86+0.01 1.95+0.00 1.95+0.00
e
K 4.87+0.00 2.59+0.03 1.81£0.02 1.42£0.00 1.080.02 1.05+0.00 0.96+0.01 0.89+0.00
R 3.52+0.00 2.65+0.04 1.47+0.02 1.68+0.00 1.29+0.13 1.30+0.01 1.21£0.01 1.1340.01
SIN 52.5340.12 | 1286.73+163.26 | 15472.27+2343.16 | 18207.90+2465.22 | 14171.6742307.08 | 3678.60+1329.27 | 1244.83+648.64 | 629.67+55.40
P"(‘u"s';‘m 2.88+0.00 2.01+0.04 3.04+0.01 2.98+0.02 3.01£0.03 3.05+0.01 3.09+0.01 3.0840.03
L t(dak) 45.82+0.01 24.74+0.00 17.75+0.05 14.23+0.00 12.15+0.03 10.76£0.00 9.9340.11 9.3740.03
©
8 asym 1.85+0.00 3.29+0.02 1.61£0.00 1.59+0.00 1.56+0.03 1.55+0.00 1.54+0.00 1.54+0.00
é K 17.330.00 8.9+0.04 6.01+0.02 4.69+0.00 3.86:0.01 3.31+0.00 2.97+0.04 2.7540.01
R 6.32+0.00 1.47+0.11 10.53+0.03 20.07+0.01 18.85+0.23 17.29+0.03 16.43+0.09 15.90+0.14
SIN 593.13431.06 | 320.37+96.41 4582.474823.73 4448.80+602.76 | 4675.30+415.94 13913333842 | 466.73428321 | 255.57+69.82
P'?:}S';"”‘ 1.52+0.00 1.48+0.02 1.68+0.00 1.68=0.00 1.65+0.02 1.69:£0.00 1.75+0.03 1.83+0.01
tr (dak) 53.91+0.01 28.68+0.09 20.24+0.05 16.030.00 13.4840.12 11.940.00 10.90+0.13 10.23+0.03
<
S| asym 1.5940.00 1.51+0.00 1.47+0.01 1.45+0.00 1.44+0.00 1.38+0.00 1.4340.01 1.41+0.00
S
& K 20.56+0.00 10.47+0.04 7.09+0.02 5.410.00 4.41£0.01 3.76+0.00 3.36+0.00 3.0940.01
R 4284001 1.78+0.04 3.0540.01 2744001 2.74+0.01 2.4740.01 2.2740.02 2.1640.03
SIN 309.67427.79 | 129.77+35.78 2013.97£323.56 | 2014.80+235.09 2098.50+85.61 678.93+160.33 22827+136.96 | 137.57+35.97
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20 Q‘\ Analitler
Y —@— Nitrat
Ry —mB— Tiyosiyanat
\ \\ - 4 - Perklorat
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10 20 30 40 50 60 70 80 90
Mobil Faz Konsantrasyonu ( mM)

Sekil 4.5. 10-80 mM KOH izokratik akislarinda elde edilen kapasite faktor degerleri

Sekil 4.5'te, nitrat i¢in 30 mM KOH diizeyinin {izerinde konsantrasyon
degerlerinde kapasite faktoriinlin 2'nin altma diistiigi goriilmektedir. Tiyosiyanat ve
perklorat anyonlarinda ise kapasite faktoriiniin kabul edilir sinir degeri i¢inde olmasi i¢in
KOH konsantrasyonunun 20 mM f{izerindeki olmas1 gerektigi tespit edilmistir. Sonug
olarak kapasite faktoriiniin kabul edilebildigi aralik olan 2<k'<10 (Synder vd 1997)
saglanabilmesi i¢gin KOH konsantrasyonunun nitrat i¢in 30 mM altindaki degerler,
tiyosiyanat ve perklorat icin 20mM {izerindeki degerlerin kullanilmas1 gerektigi tespit
edilmistir.

Literatiirde yer alan bilgiler goz oOnilinde bulunduruldugunda sularda
bulunabilecek tiyosiyanat ve perklorat anyonlarinin konsantrasyon diizeylerinin oldukg¢a
diisiik diizeylerde oldugu goriilmektedir. Bu dogrultuda cihazin iiretecegi giiriiltii diizeyi
bu iki iyon i¢in belirleyici bir parametre olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Analite ait sinyal
degerinin yiiksek iken, cihazin {iretecegi giriilti oranini diisiik olmasi piklerin
belirlenmesini biiyiik dl¢lide kolaylastirmaktadir. Dolayisiyla S/N oraninin miimkiin
oldugunca yiiksek olmasi 6nem arz etmektedir. Sekil 4.6'da tiyosiyanat ve perklorata ait
10-80 mM KOH izokratik akislarinda elde edilen S/N oranlar1 gosterilmektedir.
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Sekil 4.6. 10-80 mM KOH izokratik akislarinda tiyosiyanat ve perklorat anyonuna ait
sinyal/glirtiltii degerleri

Sekil 4.6'da goriildiigii tizere tiyosiyanat ve perkolrat i¢in en yiiksek S/N oraninin
50 mM KOH mobil fazi uygulanmasi sonucu elde edildigi belirlenmistir. Bu nedenle
Sekil 4.5 ve Sekil 4.6’da belirtilen kriterler goz oniinde bulunduruldugunda arastirma
konusu analitlerin kromatografik ayrimi icin kritik degerlerin 20 ve 50 mM KOH
konsantrasyonlari oldugu tespit edilmis ve bu konsantrasyonlarda yapilan izokratik
denemelere ait kromatogramlar Sekil 4.7'de karsilastirilmali olarak sunulmustur.
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Sekil 4.7'deki verilere gore, 20 mM KOH hareketli fazi uygulanmasi halinde
kromatografik ayrimin ¢ok daha net bir sekilde gerceklestigi goze ¢arpmaktadir. Ancak,
bu konsantrasyonda elde edilen alikonma siirelerinin 50 mM KOH hareketli fazi
uygulamasina gore nitrat, tiyosiyanat ve perklorat anyonlari i¢in sirasiyla 3.76, 13.78 ve
14.12 dakika arttig1 tespit edilmistir. Artan analiz siiresi kimyasal madde, isgiicii ve
zaman tasarrufu agilarindan onem arz etmekte olup bu durum bir takim metot
uygunlastirma c¢aligmalarini zorunlu kilmaktadir.

Diger taraftan 50 mM KOH hareketli fazi denemesinde ise tiyosiyanat ve
perklorat anyonlarin en iyi S/N degerinin yan1 sira kapasite faktorii, asimetri faktorii ve
¢cOziinlirlik parametrelerinin kabul edilebilir sinirlar i¢inde kaldigi ve pik taban
genisliginin daha az oldugu tespit edilmistir. Ancak bu konsantrasyon degeri nitrat
pikinde diger anyonlarla bir takim girimlere neden olmaktadir. Bu nedenle hareketli faz
baslangi¢ konsantrasyonunun nitrat pikinin kolondan ayrilma siiresi gegcene kadar 20 mM
KOH’da izokratik olarak tutulmasmma ve bu siireden sonra belirli bir atis hiz1 ile
tiyosiyanat ve perklorat i¢in en uygun degeri olan 50 mM KOH konsantrasyonuna
ulasarak analiz bitimine kadar sabit tutulmasina karar verilmistir.

Gradient eliisyon formununun belirlenmesinde 20mM'den 50 mM'e hangi artis
oraninda ¢ikilacagina karar vermek iizere bir yiikselme siiresi en uygun hale getirilmesi
caligmast yapilmistir. Bu kapsamda kromatografik kolondan nitrat pikinin ¢ikmasindan
sonra (9. dakika) hareketli faz konsantrasyonunun 50 mM ulasmasi igin farkli yiikselme
stireleri (2, 4, 6 ve 8 dakika) denenmistir.

Elde edilen sonuclara gére 20 mM'dan 50mM'a yiikselme siiresinin pik alanlari
iizerine istatistiksel anlamda bir fark olusturmadigi belirlenmistir (p<0.05). Sekil 4.8,
Sekil 4.9, Sekil 4.10'da uygulanan yiikselme siirelerinin tiyosiyanat ve perklorata ait bazi
metot performans kriterlerine (asimetri faktor, kapasite faktorii ve ¢oziiniirlik degeri)
olan etkileri gdsterilmektedir.
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Sekil 4.8. Uygulanan yiikselme siiresi deneme ¢alismasinda tiyosiyanat ve perklorat
iyonlarina ait asimetri faktor degerleri

Sekil 4.8'de ki verilere gore tiyosiyanat igin 6 dakikalik yiikselme siiresi
uygulandig: takdirde en iyi asimetri faktoriine uygulanan yiikselme siirelerinin her iki
anyonun simetri faktorleri lizerine istatistiksel anlamda bir fark olusturmadigi (p<0.05)
tespit edilse de kisim 2.4.2.3’te aciklandig1 gibi asimetri faktorii 1'e yakin olan pikin
simetrisinin en iyi (Ileri 2011) oldugu ifadesinden yola ¢ikilarak 6 dakikalik yiikselme
stiresi uygulandiginda daha simetrik piklerin elde edildigi kabul edilmistir.
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Sekil 4.9. Uygulanan yiikselme siiresi deneme g¢aligmasinda tiyosiyanat ve perklorat
iyonlarina ait kapasite faktor degerleri

Sekil 4.9'daki verilere gore hem tiyosiyanat hem de perklorat i¢in kapasite faktorii
ile yiikselme siireleri arasinda istatistiksel bir fark tespit edilememistir (p<0.05).
Uygulanmis olan biitiin yiikselme siiresi degerlerinde kapasite faktoriiniin kabul edilebilir
aralig1 deger aralig1 olan 2<k'<10 (Synder vd 1997) elde edilmistir.
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Sekil 4.10. Uygulanan yiikselme siiresi deneme calismasinda tiyosiyanat ve perklorat
iyonlarina ait ¢oziiniirliik degerleri

Kisim 2.4.2.4°te aciklandig1 gibi ¢oziiniirlik degeri (>1.5) olmas1 gerektigi ifade
edilmektedir (Giindiiz 2007). Sekil 4.10'daki veriler dogrultusunda tiyosiyanat i¢in en iyi
¢ozlinlirliik sonucunun 6 dakikalik yiikselme siiresi uygulandiginda, perklorat igin ise
yiikselme siiresi uygulama calismalarinda istatistiksel bir fark tespit edilemedigi
belirlenmistir (p<0.05).

Sonug¢ olarak, hem tiyosiyanat hem de perklorat iyonu ig¢in 6 dakikalik bir

yiikselme siiresi uygulamasiin en uygun siire oldugi sonucuna varilmistir. Belirtilen
sartlarda yapilan bir analize ait kormatogram Sekil 4.11.'de gosterilmistir.
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4.5. Matris Uygunluk Calismalari

Igme sularinda mevcut bu anyonlarin kabul edilebilir sinir degerleri Insani
Tiiketim Amagli Sular Hakkinda Yonetmeliginde (Resmi gazete no ve tarih: 28580,
07/03/2013) belirtilmis olup, belirtilen iyonlarin arastirma konusu anyonlara olan etkisi
yontemin uygulanabilirliligi agisindan énem arz etmektedir. Igme sularinda mevcut bu
anyonlarin NIS inhibitor iyonlarinin tanimlanmasi iizerine olan etkileri kromatografik
parametreler 6l¢ceginde incelenmistir. Sekil 4.12 ve Sekil 4.13’te sirastyla igme sularinda
bulunan pik alanlar1 tizerine etkileri % cinsinden sunulmustur.

Anyonlarn NIS inhibitdr maddelerine ait pik alanlan iizerine % etkileri
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Sekil 4.12. Anyonlarmn NIS inhibitor maddelerine ait pik alanlari tizerine % etkisi
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Katyonlarin NIS inhibitir maddelerine ait pik alanlar: iizerine % etkileri
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Sekil 4.13. Katyonlarin NIS inhibitor maddelerine ait pik alanlari tizerine % etkisi

Elde edilen sonuglara gore, etkisi arastirilan her bir iyon varliinda NIS
inhibitorlerine ait geri kazanim degerlerinin %95-100 araliginda degistigini ortaya
koymus olup, icme sularinda mevcut anyon ve katyonlarin NIS inhibitorlerine ait pik
alanlar1 lizerine 6nemli 6l¢iide etki etmedigi gosterilmektedir.

4.6. Analitik Metodun Etkinliginin Degerlendirilmesi
Bu asamada, metodun etkinliginin belirlenmesi i¢in validasyon caligsmalarinin

yapilmasi gerekmektedir. Validasyon calismasi olarak dogrusallik, tespit limiti, 6lgtim
limiti, dogruluk, segicilik, spesifiklik ve dogrusal aralik ¢alismalar1 gergeklestirilmistir.

54



BULGULAR VE TARTISMA Ayse Kevser BILGIN

4.6.1. Dogrusallik

Tanimlanan analitik yontemin belirlenen konsantrasyon araliginda uygulanan
analit konsantrasyonu ile dogru orantili olarak cevap vermesidir. Elde edilen bulgulara
gore, arastirilan her {i¢ anyon igin R% >0.999, belirtilen konsantrasyon araliklarinda
metodun dogrusal oldugu sonucuna varilmstir. Nitrat, tiyosiyanat ve perklorata ait elde
edilen kalibrasyon egrisi, korelasyon katsayis1 ve dogru denklemi Sekil 4.14, Sekil 4.15
ve Sekil 4.16'da sirasiyla gosterilmistir. Bulunan R? degerinin 1’e yakinligi analizin
dogrulugunu kuvvetlendirmektedir.

10 NITRAT
y=0.1131 +0.3145X

N

CONSANTRASY(
=

5 0.0895764
R 99.9%
R-Sqad)  99.9%
0
0 5 10 15 20 25 30 35
ALAN

Sekil 4.14. Nitrat iyonuna ait kalibrasyon egrisi
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1.0 TIYOSIYANAT
y = 0.000256 + 0.2876 X

0.8
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= 0.6
o
Z
w 0.4
<
“ 02 ﬁ 0.0027729
R- 100.0%
R-Safady) 100.0%
0.0
0.0 0.5 1.0 1.5 2.0 2.5 3.0 3.5
ALAN
Sekil 4.15. Tiyosiyanat iyonuna ait kalibrasyon egrisi
1.0 PERKLORAT

y =0.003051 + 0.5064 X

0.8
=
>
Z 06
s
=
= 04
=z
v S 0.0017969
02 R 100.0%
R-5q(ad) 100.0%
0.0
0.0 0.5 1.0 1.5 2.0
ALAN

Sekil 4.16. Perklorat iyonuna ait kalibrasyon egrisi
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4.6.2. LOD ve LOQ degerleri

En diisiik kalibre edilen standart diizeyindeki tekrarli (n=7) analiz sonuglarinin
standart sapmasinin 3 katt LOD ve 10 kati1 LOQ kabul edilmistir. Elde edilen LOD ve
LOQ degerleri Cizelge 4.8'de sunulmustur.

Cizelge 4.8. LOD ve LOQ degerleri

i Nitrat (0.1mg/L) | Tiyosiyanat (0.01mg/L) | Perklorat (0.01mg/L)
Ornek C C C

1 0.19 0.01 0.01
2 0.18 0.01 0.01
3 0.19 0.01 0.01
4 0.19 0.01 0.01
5 0.20 0.01 0.01
6 0.20 0.01 0.01
7 0.20 0.01 0.01
ORT 0.19 0.01 0.01
SD 0.008 0.0012 0.001
LOD 0.025 0.004 0.003
LOQ 0.084 0.013 0.010

Sonug olarak Cizelge 4.8'de belirtilen diizeylerin NIS inhibitdrlerine ait MCL
diizeylerinin Old].lk(;a altlnda (MCLNitrat: 45mg/|_, MCLTiyosiyanat: Ong/L, MCLPerhorat:
0.0245mg/L) oldugu goriilmektedir. Elde edilen LOD ve LOQ degerleri literatiirdeki
cesitli caligmalarla ile uyum igindedir.

Ucgar, 2011 yilinda IC kullanarak yapmis oldugu musluk ve havuz sularinda
perkloratin tespit edilmesine yonelik ¢alismasinda, LOD degeri olarak 0.0027mg/L, LOQ
degeri olarak 0.0093mg/L bulundugunu ifade etmistir (Ugar 2011). Dionex firmasinin IC-
CD kullanarak Sunnyvale’deki (ABD) i¢me sularinda yapmis oldugu nitrat ¢alismasinda
LOD degerini 0.024mg/L oldugunu belirtmistir (Dionex 2001).

4.6.3. Dogruluk

a) Gerceklik

. Gergeklik testi geri kazanim calismasi yontemi kullanarak gergeklestirilmistir
Igme suyu orneklerine, 3 farkli diizeyde NIS inhibitor anyonlan ilave edilerek %geri

kazanim g¢aligmas1 yapilmistir. Analizler 9 kez tekrarlanarak gergeklestirilmistir. Elde
edilen sonuglar Cizelge 4.9'da sunulmaktadir.
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Cizelge 4.9. % Geri kazanim degerleri

Ayse Kevser BILGIN

Analit Konsantrasyon (mg/L) %Geri Kazanim
0.1 82.17
Nitrat 1 87.27
10 92.83
0.01 85.14
Tiyosiyanat 0.1 93.29
1 93.15
0.01 86.61
Perklorat 0.1 81.98
1 88.80

Icme sularmnda NIS inhibitér iyonlarinin her biri icin denenen {i¢c farkli
konsantrasyondaki geri kazanim ¢alismasi %81.98 ile %93.29 araliginda tespit edilmistir.
Elde edilen sonuglarin Cizelge 2.10'da belirtilen limit degerleri (%80-110) arasinda yer
aldig1 belirlenmistir (Taverniers 2004). Destanoglu, 2009 yilinda igme sularinda yapmis
oldugu caligmasinda 1.386 mg/L'lik nitrat konsantrasyonunun geri kazaniminin %97.6,
9.897mg/L'lik nitrat konsantrasyonunun geri kazaniminin %97.2 oldugunu bildirmistir

(Destanoglu 2009).

b) Kesinlik

Ug farkli konsatrasyon degerlerinde (S1, S4, S7) 1'er hafta arayla tekrarlanabilirlik
ve tekrar tiretilebilirlik ¢alismalar1 (n=7) yapilmustir. Cizelge 4.10 ve Cizelge 4.11'de NIS
inhibitorlerinin sirasiyla tekrarlanabilirlik ve tekrar iiretilebilirlik calismasina ait

sonuclar1 sunulmaktadir.

Cizelge 4.10. Gelistirilen iyon kromatografi yontemine ait tekrarlanabilirlik sonuglari

i Nitrat (0.1mg/L) Nitrat (Img/L) Nitrat (10mg/L)
% RT Alan c RT Alan C RT Alan C
Q (1S) (uS) (1S)
1 789 | 0.27 | 0.19 7.76 | 2.75 0.98 7.67 | 29.54 9.29
2 789 | 021 | 0.18 7.7 | 2.85 1.01 7.67 | 29.33 9.23
3 7.83 | 027 | 0.19 7.75 | 2.73 0.97 7.68 | 29.59 9.31
4 789 | 0.25| 0.19 7.75 | 2.68 0.96 7.67 | 29.45 9.26
5 7.88 | 028 | 0.20 7.74 | 2.74 0.97 7.68 | 29.51 9.28
6 793 | 028 | 0.20 7.7 | 2.85 1.01 7.69 | 29.88 9.40
7 7.89 | 028 | 0.20 7.77 | 2.82 1.00 7.66 | 29.33 9.23
ORT 0.195 ORT 0.986 ORT 9.284
SD 0.008 SD 0.021 SD 0.060
%RSD 431 %RSD 2.14 %RSD 0.65

58




BULGULAR VE TARTISMA Ayse Kevser BILGIN
~ | Tiyosiyanat (0.01mg/L) | Tiyosiyanat (0.1mg/L) Tiyosiyanat (Img/L)
= Alan Alan Alan

o) RT (uS) C RT uS) C RT (uS) C
1| 16.660 | 0.033 | 0.010 | 16.620 | 0.324 | 0.093 | 16.550 | 3.241 | 0.932
2 | 16.650 | 0.036 | 0.011 | 16.650 | 0.360 | 0.104 |16.550 | 3.231 | 0.929
3 | 16.680 | 0.023 | 0.007 | 16.660 | 0.307 | 0.088 | 16.540 | 3.241 | 0.932
4 | 16.670 | 0.029 | 0.009 |16.640 | 0.339 | 0.098 | 16.570 | 3.246 | 0.934
5| 16.700 | 0.026 | 0.008 | 16.640 | 0.325 | 0.094 | 16.570| 3.236 | 0.931
6 | 16.650 | 0.027 | 0.008 | 16.640 | 0.307 | 0.089 |16.590 | 3.240 | 0.932
7 | 16.680 | 0.027 | 0.008 | 16.640 | 0.319 | 0.092 |16.530 | 3.233 | 0.930
ORT 0.009 ORT 0.094 ORT 0.932
SD 0.001 SD 0.005 SD 0.002
%RSD 14.944 %RSD 5.694 %RSD 0.161

é Perklor?:lg)r.?lmg/L) Perklorz’iég.lmg/L) Perklo;\?;rglmg/L)

1

S RT ®S) C RT ®S) C RT ®S) C
1 |17.830 | 0.013 | 0.010 | 17.750 | 0.154 | 0.081 |17.700 | 1.751 | 0.890
2 | 17.820 | 0.010 | 0.008 | 17.750 | 0.153 | 0.081 |17.680 | 1.755 | 0.892
3 | 17.800 | 0.013 | 0.010 | 17.790 | 0.159 | 0.084 |17.690 | 1.741 | 0.885
4 |17.780 | 0.010 | 0.008 | 17.790 | 0.153 | 0.081 |17.710 | 1.754 | 0.891
5 |17.790 | 0.011 | 0.009 | 17.790 | 0.160 | 0.084 |17.740 | 1.736 | 0.882
6 | 17.880 | 0.008 | 0.007 | 17.810 | 0.153 | 0.081 |17.660 | 1.748 | 0.888
7 | 17.810 | 0.012 | 0.009 | 17.810 | 0.159 | 0.084 |17.730 | 1.747 | 0.888
ORT 0.009 ORT 0.082 ORT 0.888
SD 0.001 SD 0.002 SD 0.003
%RSD 10.674 %RSD 2.018 %RSD 0.394

%RSD: bagil standart sapma
SD: Standart Sapma

ORT: Ortalama
RT: Alikonma Siiresi

Cizelge 4.11. Gelistirilen iyon kromatografi yontemine ait tekrar tiretilebilirlik sonuglari

i’ Nitrat Af?éﬁmg/L)C Nltrifl z(jllnmg/L)C Nltraj; I(6:1Lr(]ng/ L)C
1

S| RT T ws) [mgw) | *T | @ws) [mg)| RT | @s) | (mg)
1| 7.770 | 0.271 | 0.198 | 7.730 | 2.710 | 0.965 | 7.650 | 29.909 | 9.414
2 | 7.770 | 0.257 | 0.194 | 7.700 | 2.779 | 0.992 | 7.630 | 29.186 | 9.414
3 | 7.750 | 0.299 | 0.207 | 7.740 | 2.817 | 0.999 | 7.650 | 29.806 | 9.414
4 | 7.780 | 0.273 | 0.199 | 7.820 | 2.712 | 0.968 | 7.640 | 29.052 | 9.414
5 7.740 | 0.294 | 0.205 | 7.730 | 2.867 | 1.015 | 7.650 | 29.714 | 9.414
6 | 7.750 | 0.294 | 0.205 | 7.720 | 2.771 | 0.984 | 7.660 | 29.588 | 9.414
7 | 7750 | 0.233 | 0.186 | 7.710 | 2.919 | 1.031 | 7.650 | 29.761 | 9.414
ORT 0.199 ORT 0.993 ORT 9.301
SD 0.007 SD 0.023 SD 0.103
%RSD 3.758 %RSD 2.415 %RSD 1.094
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% | Tiyosiyanat (0.01mg/L) | Tiyosiyanat (0.1mg/L) Tiyosiyanat (Img/L)
g Alan C Alan C Alan C
S| R @) [mom| R s [mow)| R | @s) | (g
1 | 16.620 | 0.027 | 0.008 | 16.570 | 0.280 | 0.081 | 16.520 | 3.284 | 0.945
2 | 16.610 | 0.026 | 0.008 | 16.580 | 0.313 | 0.090 | 16.490 | 3.270 | 0.941
3 | 16.580 | 0.032 | 0.009 | 16.600 | 0.278 | 0.080 | 16.490 | 3.288 | 0.946
4 | 16.630 | 0.026 | 0.008 | 16.580 | 0.277 | 0.080 | 16.540 | 3.277 | 0.943
5 | 16.630 | 0.028 | 0.008 | 16.600 | 0.277 | 0.080 | 16.490 | 3.270 | 0.941
6 | 16.700 | 0.029 | 0.009 | 16.660 | 0.323 | 0.093 | 16.510 | 3.284 | 0.945
7 | 16.620 | 0.025 | 0.007 | 16.610 | 0.320 | 0.092 | 16.520 | 3.286 | 0.945
ORT 0.008 ORT 0.085 ORT 0.944
SD 0.001 SD 0.006 SD 0.002
%RSD 8.329 %RSD 7.411 %RSD 0.230
2 | Perklorat (0.01mg/L) Perklorat (0.1mg/L) Perklorat (1mg/L)
= Alan C Alan C Alan C
S| R @) myy]| BT @) (myn| BT | @s) | mon)
1 |17.740 | 0.012 | 0.009 | 17.680 | 0.154 | 0.081 | 17.650 | 1.780 | 0.904
2 | 17.750 | 0.012 | 0.009 | 17.710| 0.141 | 0.074 | 17.630| 1.775 | 0.902
3 |17.750 | 0.011| 0.009 | 17.720| 0.139 | 0.073 | 17.630 | 1.777 | 0.903
4 | 17.710 | 0.010 | 0.008 | 17.710 | 0.140 | 0.074 |17.630 | 1.775 | 0.902
5 117750 | 0.012 | 0.009 | 17.720| 0.144 | 0.076 | 17.660 | 1.773 | 0.901
6 | 17.770 | 0.010 | 0.008 | 17.800 | 0.145 | 0.077 | 17.660 | 1.780 | 0.904
7 |17.790 | 0.013 | 0.010 | 17.800 | 0.145 | 0.077 | 17.650 | 1.775 | 0.902
ORT 0.009 ORT 0.076 ORT 0.903
SD 0.001 SD 0.003 SD 0.001
%RSD 6.467 %RSD 3.353 %RSD 0.151

Farkl1 stirelerde yapilan denemelerde elde edilen kesinlik degerleri incelenmistir.
Iki haftanin kesinlik karsilastirma sonuglar1 ortalama konsantrasyonu, standart sapma ve
%RSD degerleri Cizelge 4.12°de gdsterilmistir.

Cizelge 4.12. Farkli siirelerde yapilan denemelerden elde edilen ortalama kesinlik

sonuglar1
% Nitrat (0.1mg/L) Nitrat (Img/L) Nitrat (10mg/L)
g Alan C Alan C Alan C
= RT RT RT

< (nS) | (mg/L) (nS) | (mg/L) (nS) | (mg/L)
H;ﬁa 7.886 | 0.261 | 0.195 | 7.759 | 2.775 | 0.986 | 7.674 | 29.520 | 9.284
Hzﬁa 7.759 | 0.274 | 0.199 | 7.736 | 2.796 | 0.993 | 7.647 | 29.574 | 9.301
ORT 0.197 ORT 0.990 ORT 9.292
SD 0.002 SD 0.004 SD 0.001
%RSD 1.435 %RSD 0.500 %RSD 0.129
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% Tiyosiyanat(0.01mg/L) | Tiyosiyanat(0.1mg/L) Tiyosiyanat (Img/L)
= Alan C Alan C Alan C
S RT RT RT
< (1) | (mg/L) (®S) | (mg/L) (©S) | (mg/L)
H;ﬁa 16.67 | 0.029 | 0.009 | 16.641|0.326 | 0.094 | 16.557 | 3.238 | 0.932
Hzﬁa 16.627 | 0.028 | 0.008 | 16.600 | 0.295 | 0.085 | 16.509 | 3.280 | 0.944

ORT 0.009 ORT 0.090 ORT 0.938
SD 0.001 SD 0.006 SD 0.008
%RSD 8.319 %RSD 7.111 %RSD 0.905
2 Perklorat (0.01mg/L) Perklorat (0.1mg/L) Perklorat (1mg/L)
= Alan C Alan C Alan C
- RT RT RT
< (nS) | (mg/L) (nS) | (mg/L) (nS) | (mg/L)
H;ﬁa 17.816 | 0.011 | 0.009 | 17.784 | 0.156 | 0.082 | 17.701 | 1.747 | 0.888
Hzﬁa 17.751 1 0.011 | 0.009 | 17.734|0.144 | 0.076 | 17.644 | 1.776 | 0.903
ORT 0.009 ORT 0.079 ORT 0.896
SD 0.000 SD 0.004 SD 0.011
%RSD 0.000 %RSD 5.370 %RSD 1.184

4.6.4. Secicilik

Secicilik, kromatografik bir yontemde analiz edilecek bilesik pikiyle ona en yakin
cikan pikten ayrilabilme kapasitesiyle Slgiilebilir (Akdag 2006). 1C-CD dedektoriin de
kor, S7, S4 ve S1 karisimlarin ayrilma kapasiteleri sirasiyla Sekil 4.17, Sekil 4.18 ve Sekil
4.19'da gosterilmistir.
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Sekil 4.17. NIS inhibitorlerinin ayrilma kapasitesi (en yliksek konsantrasyon)
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Sekil 4.18. NIS inhibitorlerinin ayrilma kapasitesi (orta konsantrasyon)
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Sekil 4.19. NIS inhibitérlerinin ayrilma kapasitesi (en diisiik konsantrasyon)
4.6.5.Spesifiklik

Spesifiklik, 6l¢iilmesi hedeflenen bilesigin analiz edilecegi matrikste dogru olarak
tespit edilmesidir. Kor, S7 eklenmis, S4 eklenmis ve S1 eklenmis karisgimlarin ayrilma
kapasiteleri sirasiyla Sekil 4.20, Sekil 4.21, Sekil 4.22'de gosterilmistir. Her seferinde bu
kromatogramlar kalibrasyon egrisini olusturmakta kullanilan standart maddeleriyle
karsilagtirilmistir.
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Sekil 4.20. Eklenmis (spike) numune kromatogrami (en yiiksek konsantrasyon)
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Sekil 4.21. Eklenmis (spike) numune kromatogrami (orta konsantrasyon)
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Sekil 4.22. Eklenmis (spike) numune kromatogrami (en diisiik konsantrasyon)

Cizelge 4.13’te analiz edilen analitlerin sirasiyla %bagil ¢ikis zamanlar
gosterilmektedir. Metot kor ¢aligmasi yapilmistir. Yapilan bu ¢aligma sonunda elde edilen
verilere gore, nitrat, tiyosiyanat ve perklorat piklerinin ¢ikis siirelerini etkileyen yabanci
pikler tespit edilmemistir.

Cizelge 4.13. NIS inhibitér maddeleri eklenmis 6rneklere ait bagil ¢ikis zamanlari

Analit Ornek %Bagil ¢ikis zamani
Cesme suyu 98.22
. 0.1 98.20
Nitrat 1 96.74
10 96.66
0.01 99.55
Tiyosiyanat 0.1 99.65
1 99.68
0.01 99.92
Perklorat 0.1 99.69
1 99.56

4.6.6. Dogrusal aralik

Kalibrasyon egrisinin dogrusal oldugu konsantrasyon araligidir (Kafali 2008)
Sekil 4.23’te 0.1 ile 20mg/L konsantrasyon araliginda ¢izilmis nitrat, Sekil 4.24’te 0.01
ile 5bmg/L konsantrasyon araliginda ¢izilmis tiyosiyanat ve Sekil 4.25’te 0.01 ile 5mg/L
konsantrasyon aralifinda ¢izilmis perklorat'a ait kalibrasyon egrileri goriilmektedir.
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Sekil 4.23. Nitrata ait dogrusal aralik kurvesi
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Sekil 4.24. Tiyosiyanata ait dogrusal aralik kurvesi
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Sekil 4.25. Perklorata ait dogrusal aralik kurvesi

Bu egrilerin R? hesaplanmis ve elde edilen her bir kalibrasyon egrisi logaritmik
olarak hesaplandiginda 1 olarak bulunmustur. Dogrusal aralik degerleri ise nitrat i¢in 0.1
ile 10mg/L arasinda oldugu (R? = 0.998), tiyosiyanat ve perklorat icin ise 0.01 ile Img/L
arasinda oldugu (R?= 0.999) tespit edilmistir.

4.7.icme Suyu Orneklerinin Degerlendirilmesi

Orneklerde bulunan NIS inhibitér maddelerinin diizeylerinin belirlenmesi igin
kullanilacak olan metodun parametreleri en uygun hale getirildikten sonra igme suyu
ornekleri gelistirilen metot yardimiyla incelenmistir. Calismada 5 farkli bolgeden
toplanan ve 189 ornek 2 paralelli olarak analiz edilmistir. Kisim 3.3.1.'de belirtildigi
sekilde alinan su Orneklerinin analizi sonucu belirlenen NIS inhibitér maddelerinin
diizeylerinin aritmetik ortalama, minimum ve maksimum degerleri ve standart sapmalari
Cizelge 4.14’te gosterilmektedir. Ortalama degerlerinin hesaplanmasinda LOD’den
diisiik degerler sifir olarak kabul edilmistir.
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Cizelge 4.14. Antalya ili merkez ilgelerinden alinan su 6rneklerindeki NIS inhibitor iyonlarinin izleme sonuglar1 (mg/L)

Biloe n Nitrat Tiyosiyanat Perklorat
g Min-Mak Ort SD Min-Mak Ort SD Min-Mak Ort SD
Aksu 76 3.59-30.99 10.41 5.57 <LOD <LOD <LOD <LOD-0.0679  0.0021 0.0099
Dosemealt1 74 4.32-47.71 15.56 13.93 <LOD <LOD <LOD <LOD-0.0519 0.0038 0.0127
Konyaalti 52 1.66-16.17 7.36 4.09 <LOD <LOD <LOD <LOD <LOD <LOD
Kepez 92 0.85-9.23 7.30 1.76 <LOD <LOD <LOD <LOD-0.1117 0.0078 0.0242
Muratpasa 84 6.76-20.53 8.73 1.87 <LOD <LOD <LOD <LOD-0.0291 0.0006 0.0040

n: Ornek sayisi

Min-Maks: en diisiik en yiiksek miktarlar
Ort: ortalama

SD: Standart sapma

<LOD: Tespit edilebilir limitin altinda
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Bolgeler arasinda NIS inhibitér maddelerinin diizeyleri bakimindan bir takim
farkliliklar oldugu tespit edilmistir. Farkliligin bolgelerin konumlarindan ve o bolgede
yapilan tarimsal faaliyetlerden kaynaklandigi diisiiniilmekte olup elde edilen bu bulgular
literatiirdeki ¢esitli galismalarla ile uyum igindedir (Kaplan 1996, Eryurt vd 2001, Olhan
vd 2009, Sungur 2010).

Cizelge 4.14°te ki verilere gore Antalya'nin biitiin bolgelerinde tiiketilen sulardaki
ortalama nitrat konsantrasyon degerinin Insani Tiiketim Amagli Sular Hakkinda
Yonetmeligi’ne goére igme sularinda nitrat igin belirlenen limit deger 50mg/L'yi
gecmedigi goriilmektedir. Benzer sekilde, Ardi¢'in (2013) Antalya bolgesindeki AKsu-
Karacaoren, Duraliler ve Kirkgozler istasyonlarindan yapilan 14 su 6rneklerine ait nitrat
diizeylerinin belirlenmesine yonelik yapmis oldugu c¢alismasinda, nitrat diizeyini 0.00-
7.52mg/L arasinda tespit edilerek kabul edilebilir oldugu ifade edilmistir.

Mevcut veriler degerlendirildiginde incelenen tiim i¢gme suyu orneklerinde nitrat
bulundugu ve diizeyileri bakimmdan Ddsemealti>Aksu>Muratpasa>Konyaalti>Kepez
seklinde siralanmakta oldugu goriilmektedir. Désemealt1 ve Aksu, Antalya'nin tarimsal
faaliyetlerinin en yogun yapildigi bolgeleridir. Tarimsal verimin arttirilmasi amaciyla
yogun bir sekilde kimyasal gilibre ve zirai miicadele ilaglar1 kullanilmaktadir.
Antalya'daki tarim igletmelerinin %39'unda, 51-75kg/da giibre kullanildig1 belirlenmistir.
Bu miktarin Tiirkiye ortalamasinin 10 katindan daha yiiksek oldugu ve fazla miktarda
organik ve kimyasal giibre kullaniminin toprak ve su kaynaklari igin ¢evresel kirletici
faktorler oldugu ifade edilmistir (Atilgan vd 2007). Bu baglamda bu bolgelerde yiiksek
c¢ikan nitrat yiikiiniin tarimsal kaynakli olabilecegi diisiiniilmektedir. Aslan (2001) Urla
ve Menemen civarinda yer alt1 sularinda yiiksek oranda nitrat kirlenmesinin kaynaginin
giibreleme ve tarimsal faaliyetler oldugunu rapor etmislerdir. Aydin ilinde yapilan bir
caligmada sularda 0.23-158.90mg/L arasinda degisen diizeyde nitrat tespit edildigi bildirilmis
ve 40mg/L tizerinde nitrat konsantrasyonu belirlenen yerlesim birimlerinin diiz ovalik arazi
oldugu, yogun tarim ve hayvancilik yapilan yerler oldugu tespit edilmistir (U¢maklioglu
2011).

Bununla birlikte Amerikan Cevre Koruma Ajansi (EPA)'nin ve Diinya Saglik
Teskilat’nin (WHQ) nitrat igin belirtmis oldugu smir degeri olan 45mg/L'lik sinir
degerine gore degerlendirildiginde bu sinir degerini asan Dosemealt1 ilgesine bagl 2 koy
bulunmaktadir. Bunlar nitrat konsantrasyon miktarina gére DA31>DA30 'dur. Bu
koylerin her ikisinin de gelir kaynaginin tarim ve hayvancilik oldugu goriilmektedir
(Anonim 2014). Literatiirde Antalya il siirlar1 igersinde yapilmis olan bir ¢alismada,
analiz edilen kuyularin %50'sinin nitrat iceriginin Diinya Saglik Tegskilatt (WHO) siniri
olan 45mg/L smirmin tizerinde oldugu, nitrat konsantrasyonunun 2.40-165mg/L arasinda
belirlendigi rapor edilmistir (Kaplan vd 1996).

Literatiir'de yapilan calismalarda tiyosiyanat ve perkloratin biitiin su
kaynaklarinda bulunabilecegi ifade edilmektedir (Qui 2014). Calismada incelenen su
orneklerinde tespit edilebilir diizeylerde tiyosiyanat bulunmazken, 23 tane Ornekte
perklorat tespit edilmistir. Calismada tiim boélgelere ait igme suyu ornekleri incelenip
perklorat diizeyleri degerlendirildiginde, 167 6rnegin tespit limitinin altinda (<LOD)
veya MCLperkiorat degerinin altinda oldugu belirlenmistir. 11 &rnegin  0.05mg/L
konsantrasyon araliginda, 8 6rnegin 0.05-0.10mg/L araliginda perklorat igerdigi tespit
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edilmistir. 0.10mg/L ve tizerinde perklorat igeren 3 tane 6rnek bulunmakta olup bunlarin
hepsi Kepez bolgesine ait drneklerdir.

Bolgelere gore perklorat diizeyleri incelendiginde en yiiksek perklorat
konsantrasyonunun Antalya Havalimani’na yakin bir bolgede yer alan KZ34 bolgesinden
alinan Ornekte tespit edildigi belirlenmistir. Sungur'un 2010 yilinda Hatay'da yapmis
oldugu ¢alismasinda, havalimanina yakin bolge olan Amik ovasinda perkloratin tespit
edildigi ve bunun sebebinin ugaklarda kullanilan yakittan kaynaklanabilecegini
belirtmislerdir (Sungur 2010).
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5. SONUC

Bu tez ¢alismasinda, nitrat, tiyosiyanat ve perklorat anyonlarinin igme sularinda
analizi igin bir IC-CD yo6ntemi gelistirilmistir. Bu amagla farkli kromatografik kosullar
denenerek yontem en uygun hale getirilmis ve gelistirilen bu yontem yardimiyla Antalya
ili merkez ilgelerindeki bazi noktalardan alinan igme suyu Ornekleri NIS inhibitorlerinin
kalint1 diizeyleri agisindan incelenmistir.

NIS inhibitér anyonlarininin IC-CD ile analizi i¢in en uygun kromatografik
kosullarin  belirlenmesi amaciyla, hareketli fazin, iyon kromatografisi cihaz
parametrelerinin (dedektor sicakligi, kolon firin sicakligi, akis hizi), gradient eliisyon
formunun, kromatografik davranisi lizerindeki etkileri incelenmistir. Bu sirada bir
degisken degistirilirken digerleri optimum belirlenmis degerde sabit tutulmustur. Cesitli
kromatografik parametrelerden (pik alani (uS), alikonma zamani (tr), ¢6ziiniirlik (R),
kapasite faktorii (k') ve asimetri faktorii (asym), sinyal/giiriiltii (S/N) orani) elde edilen
sonuclar degerlendirilmistir.

Gelistirilen yontem dogrusallik, tespit ve oOl¢iim limiti, dogruluk, segicilik,
spesifiklik ve dogrusal aralik parametreleri arastirilarak valide edilmistir. Test i¢in igme
suyundan hazirlanan ¢ozeltiler kullanilmistir. Metodun tespit limiti ve 6lgiim limitlerinin
saptanmasi igin 3 farkli (kalibrayon grafiginde kullanilan en diisiik, orta ve en yiiksek
konsantrasyon karigim c¢ozeltileri) seviyede geri kazanim calismalari yapilmistir.
Calismalarda limitlere uygun geri kazanimin saglandigi en diisiik konsantrasyonun
standart sapmasi tizerinden LOD ve LOQ hesaplamalar1 ger¢eklestirildi. Validasyona dair
tiim parametreler hesaplanmis ve metot validasyonu gerceklestirildi.

Tiim ¢aligmalarin sonucunda en iyi belirlenen gradient kosullari; 0-9 dakikalar
arasinda 20mM ve 9-15 dakikalar arasinda 20mM'dan 50 mM'a 6 dakikalik yiikselme
stiresi (5 mM/dak), 15-30 dakikalar arasinda 50mM sabit akis ve 30.1 dakikada tekrar 20
mM’a diisiilmesi olarak belirlenmistir. Kolon firin sicakligi 35°C, dedektor sicakligi
35°C, akis hiz1 1mL/dk ve sample loop hacmi 1300 uL olacak sekilde belirlenmistir.
Gelistirilen yontemin segici, dogrusal (R?>=>0.999), ilgili iyonlarm tiimii igin kesin ve
dogru oldugu bulunmustur. Nitrat, tiyosiyanat ve perklorat i¢in LOD degerleri sirasiyla
0.025mg/L, 0.004mg/L ve 0.003mg/L olarak belirlenmistir. Icme sularindaki geri
kazanim ¢aligmasi her bir iyon igin {i¢ farkli konsantrasyonda denenmis ve %81.98 ile
%093.29 araliginda tespit edilmistir.

Icme sularmnin iletkenlik degerlerini 200pus/cm'e indirmek igin ultra saf su ile
seyreltme islemi disinda bagka herhangi bir numune hazirlama asamasi olmadan direk
analizi yapilmistir. izleme ¢aligmalarindan elde edilen verilere gore; Antalya
bolgesindeki igme sularinin nitrat diizeylerinin 0.85-47.71mg/L araliginda, tiyosiyanat
diizeylerinin tiim bdlgeler i¢in <LOD altinda oldugu ve perklorat diizeylerinin ise <LOD-
0.11mg/L araliginda degistigi tespit edilmistir. Insani Tiiketim Amagch Sular Hakkinda
Yonetmeligi’ne gore igme sularinda nitrat i¢in belirlenen limit deger SO0mg/L'i tim
bolgelerden alinan su orneklerinin gegmedigi goriilmektedir. Ancak Amerikan Cevre
Koruma Ajansi'nin (EPA) ve Diinya Saglik Teskilati’nin (WHO) nitrat igin belirtmis
oldugu sinir degeri olan 45mg/L'lik sinir degerine gore Dosemealt1 ilgesine baglh 2 kdyiin
sinir degerlerinin lizerinde oldugu tespit edilmistir.
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Calismada incelenen su Orneklerinde tespit edilebilir diizeylerde tiyosiyanat
bulunmazken, 23 tane Ornekte perklorat tespit edilmistir. Perklorat diizeyleri
incelendiginde en yiiksek perklorat kalintisina Antalya Havalimani'na yakin bir bolgede
yer alan KZ34 bolgesinden alinan drnekte tespit edildigi belirlenmistir.

Onerilen bu metodun hayata gecirilmesi ile ydntem gelistirmenin yaninda zararli
bilesiklerin igme sulari, gidalar ve c¢evresel Orneklerde izlenmesi alanlarinda
arastirmacilarin yetistirilmesi miimkiin olacaktir. Ulkemizin bir endemik guatr bolgesi
olmas1 nedeniyle gelistirilen yontem halk sagligi, cevre miihendisligi, gida miihendisligi
ve kimya alanlarinda yeni bir¢ok projenin ele alinmasina yol agacaktir.

Calisma sonuglarindan akademik birimlerin yan1 sira, igme sularinin izlenmesi
yetkisine sahip resmi (Saglik Bakanlig1, Orman ve Su Isleri Bakanlig1, Cevre ve Sehircilik
Bakanligi, Gida ve Tarim Bakanligi, Belediyeler) ile 6zel statiide (gida ve su
laboratuarlar1) kurum ve kuruluslar faydalanacaktir. Bu tiir calismalarin sonucunda
tiretilen veriler bolgesel ve/veya iilkesel farkliliklarin karsilastirilabilmesinde
kullanilabilecektir.
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7. EKLER

EK-1. 25 ile 50 mM KOH uygulandigi zaman olusan nitrat piki
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EK-2. icme suyu érneklerinin analitik sonuglar

Bolge Iletkenlik
(us/em) TDS (mg/L)  SAL (ppt) pH Qcm RES
KONYAALTI
KAO1 975 493 0.49 7.74 997
KA02 1174 584 0.58 7.60 858
KAO03 1082 543 0.54 7.80 916
KA04 578 290 0.28 8.05 1710
KAO05 534 268 0.26 7.99 1870
KAQ06 544 272 0.26 7.99 1840
KAO07 528 263 0.26 7.81 1890
KAO08 1227 614 0.61 6.63 812
KA09 1395 697 0.70 8.10 718
KA10 1125 561 0.55 6.70 890
KA1l 913 455 0.45 7.06 1100
KA12 993 498 0.49 7.38 996
KA13 1211 605 0.60 8.08 826
KAl4 1161 579 0.58 7.98 861
KA15 1189 595 0.59 6.61 839
KA1l6 596 297 0.29 7.40 1680
KA17 597 298 0.29 7.40 1680
KA18 1228 615 0.61 7.98 813
KA19 1247 623 0.62 8.08 804
KA20 530 261 0.25 7.70 1900
KA21 1201 600 0.60 6.79 832
KA22 1239 618 0.62 7.32 810
KA23 506 254 0.25 7.75 1960
KA24 332 172 0.16 7.72 2880
KA25 352 1755 0.17 7.30 2850
KA26 530 264 0.26 7.78 1890
Min 332 172 0.16 6.61 718
Max 1395 697 0.70 8.10 2880
Ort 884.12 442.10 0.44 0.57 1354.69
SD 342.90 171.14 0.17 0.47 640.95
MURATPASA
MPO1 1361 681 0.68 7.30 733
MPO2 1246 625 0.62 6.79 795
MPO3 1245 623 0.62 6.75 803
MPO04 1237 620 0.62 7.63 802
MPO5 1258 622 0.62 7.80 803
MPO6 1267 630 0.63 7.70 793
MPO7 1337 669 0.67 7.50 747
MPO8 1288 645 0.64 7.58 774
MP09 1280 630 0.63 8.35 791
MP10 1330 665 0.66 8.16 753
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Ek-2’nin devami

MP11 1379 689 0.69 6.91 725
MP12 1275 638 0.64 7.29 784
MP13 1350 680 0.68 7.10 736
MP14 1274 637 0.63 7.28 785
MP15 1272 636 0.63 7.75 786
MP16 1268 634 0.63 7.65 788
MP17 1264 632 0.63 7.10 790
MP18 1392 695 0.70 7.06 719
MP19 1254 627 0.62 7.18 798
MP20 1262 630 0.63 7.16 793
MP21 1275 637 0.63 7.08 785
MP22 1294 647 0.65 7.00 772
MP23 1302 651 0.65 7.14 769
MP24 1300 650 0.65 6.97 770
MP25 1369 685 0.68 7.25 730
MP26 1294 646 0.64 7.16 774
MP27 1314 657 0.66 7.20 761
MP28 1366 638 0.68 7.08 733
MP29 1286 643 0.64 7.20 777
MP30 1295 648 0.65 7.24 772
MP31 1306 653 0.65 6.80 766
MP32 1283 642 0.64 7.04 779
MP33 1247 624 0.62 7.27 801
MP34 1279 639 0.64 7.08 782
MP35 1276 638 0.64 7.32 784
MP36 1331 666 0.66 7.11 751
MP37 1320 660 0.66 6.93 758
MP38 1320 660 0.66 7.09 757
MP39 1344 672 0.67 7.01 744
MP40 1326 663 0.66 7.16 754
MP41 1340 670 0.67 7.05 746
MP42 1285 642 0.64 7.07 778
Min 1237 620 0.62 6.75 719
Max 1392 695 0.70 8.35 803
Ort 1299.78 648.55 0.65 7.25 770.02
SD 39.83 19.78 0.02 0.34 23.42
KEPEZ
KZ01 1759 879 0.89 7.37 569
KZ02 1163 578 0.57 7.69 863
KZ03 1262 629 0.63 7.66 794
KZ04 1765 880 0.89 6.94 568
KZ05 1424 701 0.70 7.60 712
KZ06 1135 567 0.56 7.63 882
KZ07 1770 883 0.89 7.03 566
KZ08 941 470 0.46 7.68 1060
KZ09 1446 722 0.72 7.77 694
KZ10 1216 606 0.60 8.14 824
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Ek-2’nin devami

KZ11 1726 659 0.87 7.46 581
KZ12 1247 610 0.61 7.75 813
KZ13 1773 885 0.90 7.48 565
KZ14 1478 739 0.74 7.75 676
KZ15 1466 732 0.73 7.61 683
KZ16 941 469 0.45 7.68 1060
KZ17 1763 879 0.89 7.20 569
KZ18 1326 661 0.66 7.83 756
KZ19 1772 885 0.89 7.73 565
KZ20 1764 879 0.89 7.39 568
KZ21 1769 883 0.89 7.57 566
KZ22 1492 746 0.75 7.83 671
KZ23 1321 659 0.66 7.83 758
KZ24 1774 884 0.89 7.57 565
KZ25 1775 885 0.90 7.62 565
KZ26 1782 889 0.90 7.54 562
KZ27 1782 890 0.90 7.73 562
KZ28 1758 878 0.89 7.70 569
KZ29 1767 881 0.89 7.89 567
KZ30 1626 810 0.82 7.96 617
KZ31 1775 886 0.90 7.55 564
KZ32 1777 887 0.90 7.85 563
KZ33 1765 881 0.89 7.81 567
KZ34 1306 652 0.65 7.82 767
KZ35 1645 817 0.82 7.43 611
KZ36 1433 706 0.71 7.74 705
KZ37 1734 866 0.87 7.73 578
KZ38 1287 642 0.64 7.76 778
KZ39 1776 888 0.90 7.28 563
KZ40 1746 883 0.89 7.51 566
Kz41 1767 882 0.89 7.75 567
KZz42 1772 885 0.89 7.11 565
KZ43 1485 741 0.74 7.88 674
KZ44 1752 876 0.89 7.80 571
KZ45 1759 878 0.89 7.72 569
KZ46 1772 885 0.90 7.75 565
Min 941 469 0.45 6.94 562
Max 1782 890 0.90 8.14 1060
Ort 1576.83 782.04 0.79 7.63 655.28
SD 250.84 126.94 0.13 0.24 129.78
AKSU
AS01 868 432 0.42 8.19 1160
AS02 1061 530 0.52 8.30 942
ASO3 1159 S77 0.57 7.98 865
AS04 999 497 0.49 8.08 1000
ASO05 1243 622 0.62 8.00 805
AS06 1367 682 0.68 7.91 733
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Ek-2’nin devami

AS07 1259 628 0.63 7.86 796
AS08 1272 635 0.63 7.87 787
AS09 1338 669 0.67 7.90 748
AS10 1385 692 0.69 7.32 723
AS11 1300 649 0.65 7.86 770
AS12 1300 649 0.65 7.86 771
AS13 1305 651 0.65 7.15 768
AS14 1393 696 0.70 7.29 718
AS15 1283 640 0.64 7.86 781
AS16 1264 630 0.63 7.85 794
AS17 1279 639 0.64 7.41 782
AS18 1268 633 0.63 7.97 790
AS19 1330 664 0.66 7.90 753
AS20 1322 659 0.66 7.89 758
AS21 1196 597 0.59 7.98 838
AS22 1138 569 0.56 7.93 878
AS23 1084 542 0.54 8.04 922
AS24 1173 585 0.58 7.96 854
AS25 1175 586 0.58 7.87 854
AS26 1202 600 0.60 7.86 833
AS27 1006 502 0.50 8.01 996
AS28 1183 590 0.59 7.89 847
AS29 1141 570 0.57 8.10 877
AS30 1161 581 0.58 8.03 861
AS31 1149 575 0.57 8.00 870
AS32 1165 583 0.58 8.02 858
AS33 996 498 0.49 7.89 1000
AS34 1058 529 0.52 8.10 945
AS35 1095 547 0.54 8.03 914
AS36 1088 544 0.54 8.06 920
AS37 1222 611 0.61 7.86 819
AS38 1224 612 0.61 7.91 817
Min 868 432 0.42 7.15 718
Max 1393 696 0.70 8.30 1160
Ort 1196.08 597.24 0.59 7.89 822.29
SD 120.41 60.18 0.06 0.23 149.74
DOSEMEALTI
DA01 1179 590 0.59 6.85 848
DAO02 1740 870 0.88 7.25 574
DAO03 1009 507 0.50 7.21 986
DAO04 1064 533 0.53 7.17 939
DA05 1153 577 0.57 7.20 866
DAO06 1228 614 0.61 7.17 814
DA07 1228 614 0.61 7.25 814
DAO0S 1231 616 0.61 7.13 812
DAO09 618 309 0.30 7.45 1620
DA10 536 264 0.26 7.50 1890
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Ek-2’nin devami

DA1l 1399 696 0.70 7.29 718
DA12 1469 732 0.73 7.26 682
DA13 1495 746 0.75 7.22 670
DAl4 1564 779 0.78 7.17 641
DA15 1587 792 0.80 7.31 631
DAl6 1709 853 0.86 7.05 586
DAl7 1699 848 0.86 7.34 589
DA18 1645 822 0.83 7.06 608
DA19 1777 888 0.90 7.28 563
DA20 1202 600 0.60 7.15 834
DA21 1144 571 0.57 7.25 876
DA22 894 443 0.44 7.52 1130
DA23 890 441 0.43 7.60 1130
DA24 1402 691 0.69 7.20 724
DA25 1607 797 0.80 7.34 627
DA26 715 354 0.34 7.50 1410
DA27 1203 599 0.59 7.34 835
DA28 1497 742 0.74 7.29 674
DA29 1527 760 0.76 7.24 658
DA30 927 462 0.45 7.44 1080
DA31 940 469 0.46 7.38 1070
DA32 1732 863 0.87 6.55 579
DAS33 1699 848 0.86 7.24 590
DA34 737 367 0.36 7.19 1360
DAS35 1579 787 0.79 7.18 635
DA36 1329 663 0.66 1.22 754
DA37 1265 631 0.63 7.15 792
Min 536 264 0.26 6.55 563
Max 1777 888 0.90 7.60 1890
Ort 1287 641.57 0.64 7.24 1924.03
SD 343.77 171.66 0.18 0.19 6753.10
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EK-3. Ornek kromatogramlar (En yiiksek nitrat iceren bélgeye ait kromatogram)
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EK-4. Ornek kromatogramlar (En yiiksek perklorat iceren bolgeye ait
kromatogram)
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