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OZET

iYON HAREKETLILiGi SPEKTROMETRESI iLE BIRLESTIRILMIS LC-
MSMS CIHAZI KULLANILARAK BAZI SEBZELERDE PESTISIiT
KALINTILARININ BELIRLENMESI

Gizem YILDIZ

Yiiksek Lisans Tezi, Gida Miihendisligi Anabilim Dali
Danisman: Yrd. Dog. Dr. Biilent SIK
Kasim 2012, 107 Sayfa

Sivi kromatografisi tandem kiitle spektrometresi (LC-MSMS) ve Yiiksek Alan
Asimetrik Dalga Iyon Hareketliligi Spektrometresi (FAIMS) ile birlestirilmis LC-
MSMS cihazlar kullanilarak, 18 pestisit i¢in ¢oklu kalint1 analiz metodu gelistirilmistir.

Calisma konusu pestisitler, Antalya’da en ¢ok kullanilan ve sivi kromatografik
analizler i¢in uygun olanlardan se¢ilmistir. Calismalarda domates ve hiyar Ornekleri
kullamilmis ve 6rnek ekstraksiyonu, QUEChERS yodntemine gore yapilmustir. Ornek
ekstraktlarinin analizleri 6nce LC-MSMS’de gerceklestirilmistir. Bu amagla kullanilan
aktif maddelere ait ana iyonlar ve {iriin iyonlar belirlenmistir. Analizler, se¢ili reaksiyon
izleme (SRM) ve pozitif iyonizasyon modunda gerceklestirilmistir. LC-FAIMS-MSMS
analizleri icin Oncelikle FAIMS parametrelerinin aktif maddelere gére optimizasyonu

yapilmis ve LC-MSMS’de gelistirilen metot kullanilmistir.

LC-MSMS’de 18 pestisitte calisma yapilmistir. LC-FAIMS-MSMS ile yapilan
analizlerde ise cihaz parametrelerinin her bir analit i¢in tek tek belirlenmesinin gerekli
oldugu saptanmistir. Bu nedenle gelistirilen analiz yontemi ile 13 pestisit analiz
edilebilmistir. Yapilan metot validasyonu ¢alismasinda, hem LC-MSMS ve hem de LC-
FAIMS-MSMS cihazlar i¢in gelistirilen analiz yontemlerinin gegerliligi saglanmis ve
elde edilen sonuglar metot validasyon parametreleri i¢in kabul edilebilir araliklarda

bulunmustur.



Yapilan karsilastirma calismalarinda, FAIMS cihazinin kullanilmasiyla matriks
etkisinin biiyiik 6l¢iide ortadan kalktigi ve bu nedenle elde edilen sinyal/giiriilti (S/N)
oraninin LC-MSMS’e kiyasla olduk¢a fazla oldugu tespit edilmistir. Bu sonucun
Ozellikle karmasik yapili matrikslerde tek veya birkag tane pestisit kalintis1 analiz

edilecekse ¢ok biiyiik avantaj saglayacagi belirlenmistir.

ANAHTAR KELIMELER: Gida giivenligi, pestisit, LC-MSMS, FAIMS, ¢oklu

kalint1 analizi
JURI : Yrd. Dog. Dr. Biilent SIK (Danigman)

Prof. Dr. Muharrem CERTEL
Dog. Dr. Birsen S. OKSAL



ABSTRACT

DETERMINATION OF PESTiCIDE RESIDUES ON SOME VEGATABLE BY
USING ION MOBILITY SPECTROMETRY COUPLED WITH LC-MSMS

Gizem YILDIZ

M. Sc. Thesis in Food Engineering
Supervisor: Asst. Prof. Dr. Biilent SIK
November 2012, 107 pages

Multi-residue analysis method was developed for 18 pesticides by using liquid
chromatography tandem mass spectrometry (LC-MSMS) and High- Field Asymmetric
Waveform lon Mobility Spectrometry (FAIMS) coupled with LC-MSMS devices.

In this study 18 pesticides which were the most used for the agricultural production in
Antalya and suitable for liquid chromatographic analysis were chosen. Tomato and
cucumber were used as samples for the study and sample extraction was made
according to QUEChERS method. Analyses of sample extract were carried out with
LC-MSMS initially. Parent ions and product ions of the active substances were
determined. Selected reaction monitoring (SRM) and positive ionization mode was
used. For the LC-FAIMS-MSMS analysis, FAIMS parameters optimization performed
initially according to the active substances and developed LC-MSMS method was used.

18 pesticides were studied in LC-MSMS. It was found that it is necessary to
determine the device parameters individually for each analyte in LC-FAIMS-MSMS
analyses. However, it is not suitable for multi-residue analyses were confirmed. The
analysis method developed for both LC-MSMS and LC-FAIMS-MSMS was validated

and for the result of method validation parameters were found the acceptable ranges.

The comparison studies indicate that the matrix effect largely disappeared with using

FAIMS device and the signal to noise (S/N) ratio has been found to be considerably



higher than LC-MSMS. It is reported that it can be advantegeous in single or several

pesticide residue analyses in complex matrix.
KEYWORDS: Food safety, pesticide, LC-MSMS, FAIMS, multi residue analysis
COMMITTEE : Asst. Prof. Dr. Biilent SIK (Supervisor)

Prof. Dr. Muharrem CERTEL
Assoc. Prof. Dr. Birsen S. OKSAL



ONSOZ

Tarimsal iiretim diinya ¢apinda ekonomi ve saglik agisindan énemli bir yere sahiptir.
Ancak tarimsal iiretimde daha fazla pestisit kullanilmasina yol acan faaliyetlerin
yayginlik kazanmasiyla 6zellikle ¢cevre ve insan sagligi lizerinde olumsuz etkiler ortaya
¢ikmaya baglamigtir. Zararlilarla miicadele amaciyla kullanilan pestisitlerin, ¢evredeki
bircok canli tiirlinii olumsuz yonde etkilemesi, dogal dengenin bozulmasina neden
olmaktadir. Ayrica bu kimyasallarin ¢evrede ve gida maddelerinde kalinti birakmasi
nihai tiiketici olan insan saglig1 i¢in de biiyiik bir tehlike olusturmaktadir. Bu nedenle
cesitli uluslararasi kuruluslar tarafindan tarimsal {iretimde kullanilan pestisitler sik sik
gozden gecirilmekte ve sonug¢ olarak da bazilarinin kullanilmasina yasak veya

kisitlamalar getirilmektedir.

Insanlar pestisitlere gesitli yollarla maruz kalmaktadirlar. Ancak en 6nemli maruziyet
beslenme yoluyla olmaktadir. Insanlarn gida tiiketimlerinin biiyiikk bir kismin
olusturmasi ve ¢ig veya yari islenmis olarak tiiketilmeleri sebebiyle meyve ve sebzeler,
diger gida gruplarma kiyasla tiiketicilerin pestisitlere daha fazla maruz kaldigi gida

tiriinlerinin basinda gelmektedir.

Gidalardaki pestisit kalintilarinin  izlenebilirliginin  saglanmasi amaciyla bu
maddelerin fizikokimyasal 6zellikleri dikkate alarak belirleme yapmaya olanak saglayan
cesitli analiz yontemleri bulunmaktadir. Diinya ¢apinda tarimsal iiretimde yiizlerce ¢esit
pestisit kullanilmaktadir. Dolayisiyla bir gida iiriinlinde pestisit kalint1 analizi yapilirken
yiizlerce pestisit etken maddesinin varlig1 aragtirilmaktadir. Bu nedenle kullanilan analiz
yontemi ayni anda yiiksek bir dogruluk ve kesinlik degeri ile yiizlerce etken maddeyi
tespit edecek yetenekte olmalidir. Bu amagla LC-MSMS ve GC-MSMS gibi kiitle
spektrometreleri kullanilmaktadir. Calismamizda domates ve hiyar matrikslerinde,
Antalya’da tarimsal tiretimde siklikla kullanilan bazi pestisitlerin LC-MSMS ve LC-
FAIMS-MSMS ile belirlenmesi amaglanmis ve her iki yontemden elde edilen sonuglar
arasindaki farklar degerlendirilmistir. FAIMS cihazinin pestisitlerin, ¢oklu kalinti
analizlerine sagladig1 avantaj ve dezavantajlarin belirlenmesiyle bu konudaki literatiire

bir katki saglanmaya ¢alisilmistir.
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Bana bu konuda calisma firsati yaratan, tez konumun belirlenmesinden yazimina
kadar bana her konuda destek olan, bana olan giiveniyle her zaman arkamda duran,
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1. GIRIS

Gidalarda bulunan toksik kimyasallar, giiniimiizde toplum sagligin1 tehdit eden en
onemli etmenlerden biri haline gelmistir. Cevresel kaynaklardan bulasan cesitli
kimyasallar ile tarimsal iiretimde kullanimi giin gectikge artan zirai ilaglar, gidalarda
bulunan toksik kimyasallarin basinda yer almaktadir. Insan ve ¢evre sagligi acisindan
bu tiir maddeleri icermeyen gidalarin tiiketicilere sunulmasi iizerinde 6nemle durulmasi

gereken bir konudur (Boobis vd 2008, Sik vd 2011).

1950 yilinda 2.5 milyar olan Diinya niifusu, 2000 yilinda 6.1 milyara ulagmistir. 2050
yilina gelindiginde ise bu rakamin 9.1 milyara ulasacagi tahmin edilmektedir (Carvalho
2006). Diinya niifusundaki bu artis, gida maddelerine olan gereksinimi de
arttirmaktadir. Ancak dogal kaynaklarin sinirli olmasit ve c¢esitli yollarla giderek
kirlenmesi, saglhikli ve giivenilir oOzellikler tasiyan gidalarin iretilmesini
zorlastirmaktadir. Insanlarm, yeterli ve dengeli bir bigimde beslenebilmesi ve saglikli
bir yagsam ancak gida giivencesi ve giivenliginin saglanmasi ile siirdiiriilebilir (Schmidt

ve Rodrick 2003).

Gida giivenligi, gidalarin islenmesi, hazirlanmasi, depolanmasi ve tiiketiciye
sunulmasi1 asamalarinda tiiketicilerde herhangi bir saglik sorunu olusturmadan, saglikli
gida tretimini saglamak amaciyla gelistirilen, her tiirlii yontemi tanimlayan bir
kavramdir. Bu amagcla, gidalarin iiretiminden tiiketiciye ulasincaya kadar gecen siirecte
gidanin gegirildigi her bir asama ayr1 ayr1 ele alinmakta ve gidada olusabilecek fiziksel,
kimyasal ve biyolojik riskler degerlendirilmektedir (Giray ve Soysal 2007). Fiziksel risk
kapsaminda; tag, toprak vb. yabanci maddeler, kimyasal olarak; zirai ve veteriner ilag
kalintilar1, gida katki maddeleri ile dioksin ve agir metaller gibi ¢evreden bulasan toksik
kimyasallar, biyolojik olarak da mikotoksinler vb. gelmektedir. Bu risk unsurlarinin
gida maddelerinde bulunup bulunmadigini aragtirmak oOnemlidir. Risk analizi, gida
giivenligi ¢aligmalarinin 6nemli bir bilesenini olusturmaktadir. Bu kapsamda, gidalarda
bulunan kimyasal risklerin tespit edilmesi ve bu gidalan tiiketen canlilarin, bulasan veya
kalintilara ne diizeyde maruz kaldiklarinin degerlendirilmesi ig¢in, giivenilir ve amaca

uygun analitik yontemlere ihtiyag¢ vardir (Nielen ve Marvin 2008).



Tarimsal tekniklerin tarihine bakildiginda birim alandan daha fazla iiriin elde etme ve
trlinleri hastalik, zararli ve yabanci otlarin etkilerinden korumak, iiriin verimi ve
kalitesini arttirmak amaciyla tarimsal miicadele yapildigi goriillmektedir. Bu miicadelede
en ¢ok kullanilan yontemlerden biri ise pestisitlerle yapilan kimyasal miicadeledir
(Sendz 2007). Pestisitler, iiriinii zararli organizmalara karst korumak, zararlilarin
gelisimlerini engellemek ya da kontrol altina almak i¢in kullanilan dogal veya sentetik

kokenli kimyasal maddelerdir.

Diinyada 3 milyon ton pestisit iiretimi yapilmakta ve bunun %47’sini herbisitler,
%29’unu insektisitler, %19’unu fungusitler ve %5’lik kismini ise diger pestisitler
olusturmaktadir (Dag vd 2000). Tiirkiye’deki pestisit kullanim oranlarina bakildiginda
ise %4611k oranla insektisitler ilk sirada yer alirken bunu %25 ile herbisitler ve %23 ile
fungusitler takip etmektedir (Dag vd 2000). Ege ve Akdeniz Bdlgelerinde tarimsal
tiretimin yogun olarak yapilmasi, bu bolgelerdeki pestisit kullanimini da arttirmaktadir.
Tiirkiye’deki pestisit kullanim oran1 gelismis tilkelerle kiyaslandiginda, bu bolgelerdeki
pestisit kullanim diizeyinin gelismis tilkeler diizeyine ulastig1 bildirilmektedir (Delen vd
2005).

Bitkisel iiretim ve 6zellikle ortii alt1 tarim alani agisindan ¢ok biiyiik bir potansiyele
sahip olan Antalya, Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK) nun yaymladigi Gayri Safi Milli
Hasila (GSMH) rakamlarina gore tarimsal iiretimde Tiirkiye birincisi durumundadir.
Taze sebze ve meyve lretiminde onemli bir yere sahip olan Antalya’da 2010 yih
verilerine gore 64 iilkeye yas meyve-sebze ihracati gerceklesmistir. Gergeklestirilen
sebze ihracatinda %61°lik bir payla domates ilk sirada yer alirken bunu biber ve hiyar-

kornison triinleri izlemistir (Anonim 2010).

Tiirkiye’de toplam pestisit kullaniminin %7.4°’ii Antalya’da gerceklesmektedir.
Kullanilan pestisit ¢esidi acisindan %30 ile nematositler en énemli grubu olustururken
bunu %26.6 ile fungusitler ve %19.8’lik bir payla da insektisitlerin takip ettigi
goriilmektedir (Ozkan vd 2002).



Diinya c¢apinda pestisit olarak kullanilan yaklagitk 800 adet aktif madde
bulunmaktadir. Bu aktif maddelerin, insanlardaki ve ¢evredeki etkileri oldukea farklidir
(Padovani vd 2004). Pestisitlerin neden oldugu kirlilik sadece insan sagligini degil ayni
zamanda toprak, ylizey ve yeralti sulari, liriin verimliligi, mikro ve makroflora gibi
birden ¢ok cevresel faktorii etkilemektedir (Atreya 2008). Bunlara ek olarak, daha
toksik ve ¢evrede kalici kimyasallarin yaygin olarak kullanim, yerel ve kiiresel ¢cevresel

etkiler ile insanlar i¢in ciddi akut saglik sorunlar1 yaratmaktadir (Kaushik vd 2009).

Gida giivenligi, ¢evre saghigr ve is¢i sagligi gibi alanlarda izleme, denetim ve kontrol
gibi c¢esitli amaglar igin pestisit analizleri yapilmaktadir. Gida giivenligi agisindan
konuya bakildiginda, yogun kullanimlar1 nedeniyle meyve ve sebzelerde pestisit
kalintis1 analizleri yapilmasiin ¢ok giincel ve iizerinde ¢ok ¢alisilan bir konu haline
geldigi goriilmektedir (Niessen 2010). Pestisit kalintilarinin ayrintili sekilde izlenmesi,
insanlarin  gidalar  yoluyla pestisitlere ne diizeyde maruz kaldiklarinin
degerlendirilmesinde ¢ok dnemlidir (Sannino vd 2004). Bu nedenlerden dolay1, kalinti
analizleri i¢in kullanilan analitik metotlar ¢ok diisiik diizeylerdeki kalintilar1 belirleme
yetenegine sahip olmali; yani hem pestisitin tanimlanmasi hem de kalintt miktarinin

tespit edilerek dogrulanmasinda kesin ve giivenilir kanitlar saglamalidir (Di Muccio vd
2006).

Bu tez ¢aligmasinin amaci; bazi sebze drneklerinde iz diizeydeki pestisitleri Iyon
Hareketliligi Spektrometresi (FAIMS) cihazi ile birlestirilmis LC-MSMS cihaziyla
tespit etmek icin gereken analitik ¢aligma parametrelerinin belirlenmesini saglamak ve

FAIMS cihazinin analiz sonuglar iizerindeki etkilerini ortaya koymaktir.



2. KURAMSAL BIiLGIiLER ve KAYNAK TARAMALARI

Tarim sektorii ozellikle de Tiirkiye’de, gerek iilke kalkinmasima katki saglamasi
gerekse de bireylerin beslenmesi agisindan stratejik bir 6neme sahiptir (Yalginkaya vd
2006). Tarim alanlarinin simirlt olmasina karsilik diinya niifusunun hizla artmasi, daha
fazla pestisit kullanimina yol agan faaliyetlerin gelismesine neden olmustur. Pestisitler
baska bir deyisle zirai ilaglarin kullanimi da ¢evre ve gidalarda bu maddelerin kalinti
birakmalarina yol agmaktadir. Bu maddeler uygulanis sekillerine gore az veya cok
oranda ¢evreye yayilmakta ve ekosisteme zarar vermektedir. Pestisitlerin; basta kuslar,
solucanlar, arilar, eklembacaklilar olmak iizere ekosistemdeki bir¢ok canli tiirii {izerinde
olumsuz etkiler gosterdigi bilinmektedir (De Schampheleire vd 2007, Eraktan ve Olhan

1996). Bu etkiler de dogal dengenin bozulmasina neden olmaktadir.

Pestisitler, zararlilarla miicadelede bitki koruma maddesi olarak tarimsal Uretimde
onemli bir ara¢ haline gelmistir. Ancak bu kimyasallarin gelisigiizel kullanilmalari,
ekosistemdeki bir¢ok canli tiirli igin tehlike yaratmakta ve nihai tiiketici olan insanlar
icin de ciddi saglik sorunlart olusturmaktadir. Bu tarimsal kimyasallar, gida
maddelerinde kalintt birakmakta ve bu maddelerin konsantrasyonlari, gidalarda
bulunmasina izin verilen maksimum kalint1 limitlerini (MRL) astiginda ise tiiketiciler
acisindan zararli etkiler olusmaktadir. Bu kimyasallarin, insan ve ¢evre sagligini
olumsuz etkiledigine iliskin calismalar giderek daha fazla giindeme gelmektedir.
Amerika Birlesik Devletleri Cevre Koruma Ajansi ve Uluslararast Kanser Arastirmalari
Ajanst bircok pestisiti kanserojen olarak smiflandirmaktadir. Baz1 pestisitler, oldukca
zehirli 6zellik gostermesine ragmen biyo-bozunur bir yapiya sahip degillerdir. Bu
maddelerin bozulmaya kars1 direngli olmas1 hem diinyanin bir¢ok yerine dagilmasina

hem de ¢evrede uzun siire kalic1 olmalarina yol agmaktadir (George ve Shukla 2011).

Tarimda ve kimya sanayiinde diizenli olarak kullanilan ¢ok sayidaki kimyasal
bilesigin gidalarda kalint1 birakmasi gida gilivenligini yakindan ilgilendiren bir konudur
(Jin vd 2004, Koesukwiwat vd 2011). Genel olarak gidalar, pestisitlere maruz kalma
yollarinin basinda yer almaktadir. Yapilan bir ¢alismada, beslenme yoluyla pestisit

kalintilarina maruziyetin, hava ve igme suyuyla maruziyete gore bes kat daha yiiksek



oldugu bildirilmistir (Knezevic vd 2012). Buna gore, genel olarak insanlarin gida
tiketiminin  yaklasik olarak %30’unu  meyve ve sebzelerin olusturdugu
vurgulanmaktadir. Meyve ve sebzeler, ¢ig olarak veya yari-islenmis olarak tiiketilmeleri
ve en sik tiiketilen gida grubu olmalar1 nedeniyle diger bitkisel kokenli gida gruplariyla
karsilagtirildiginda, tiiketicilerin maruz kaldig1 pestisit kalintilarinin en fazla bu gida

tiriinlerinden kaynaklandigi diistiniilmektedir.

2.1. Antalya’da Tarimsal Uretim

Tarim sektori, lilkelerin gelismislik diizeyine bakilmaksizin ekonomik agidan dnemli
bir yere sahiptir. Bu sektor, canlilar i¢in gida maddesi, sanayii i¢in ham madde ve
bireyler i¢in istthdam saglamasi bakimindan da gerek iilkemizde gerekse de diinya
capinda iizerinde durulan bir konudur. Tiirkiye’de tarimsal iiretimin yogun olarak Ege
ve Akdeniz Bolgelerinde yapildigi bildirilmektedir (Delen vd 2005). Ozellikle kiy1
Akdeniz havzasi, biinyesinde liman ve havaalani gibi yurtdist baglanti noktalarini
barindirdi: i¢in tarimsal iirlinlerin pazarlanmasi acisindan oldukca elverisli bir havzadir

(Anonim 2011a).

Antalya, niifus biiyiikliigli bakimindan Tirkiye’de 6. sirada yer alirken tarimsal
iiretimde ise 1. siradadir (Anonim 2012). il niifusunun %31°i kirsal kesimde yasamakta
ve tarimla ugrasmaktadir. 2009 yil1 verilerine gére Antalya’nin %20’sini tarim alanlari
olusturmakta ve bu alanlarin da %25’inde acik tarla ve Ortiialt1 olmak {lizere meyve-
sebze yetistirilmektedir. Ilde, kaliteli, verimli ve cesitlilik acisindan zengin bir tarimsal
iiretim yapilmaktadir. Antalya Gida, Tarim ve Hayvancilik Il Miidiirliigii ve TUIK
tarafindan hazirlanan 2009 y1li verilerine gore Tiirkiye’deki tarimsal iiretimin %14’ tinlin
Antalya’da yapilmakta oldugu ve domates tretiminin %19’unun, hiyar iretiminin
%28’inin ve biber iretiminin de %]13’liniin Antalya’da iretildigi bildirilmektedir

(Anonim 2011a).

Tiim diinyada oldugu gibi ililkemizde de tarimsal iiretimde zararlilarla miicadele
amaciyla zirai ilaglar kullanilmaktadir. Bu amagla Tiirkiye’de 1980 yilinda pestisit

kullanim1 baglamig ve tiiketim miktar1 her y1l az veya ¢ok artis gdstermistir. Seraciligin



yogun olarak yapildig1 Ege ve Akdeniz Bolgelerinde, iilke toplaminin yaklasik iicte ikisi
kadar pestisit tiiketiminin oldugu bildirilmektedir (Anonim 2011a). Antalya’da 2004-

2009 yillar1 arasinda kullanilan zirai ilag miktarlar1 Cizelge 2.1°de gosterilmektedir.

Cizelge 2.1. Antalya ilinde zirai ila¢ kullanim1 (Anonim 2009)

Zirai ilaglar 2004 (kg) 2005 (kg) 2006 (kg) 2007(kg) 2008 (kg) 2009 (kg)
insektisitler 666563 751865 966200 1243425 1155195 1367646
Fungusitler 734139 860979 1160129 973909 1248030 1173595
Akarisitler 91882 89057 186294 229683 218608 383908

Nemptisitlerve 981040 1480638 1505790 1589758 2542139 2132492
Fumigantlar

Rodontisitler ve 7600 10386 6577 6359 1897 7482
Mollusitler
Herbisitler 123366 151380 295698 322407 287342 455860

515}11( ve Yazhk 481673 326860 335000 331000 332045 146560
aglar

Diger Maddeler 3200 5716 174157 66475 85820 58310
Toplam 3089463 3676881 4629845 4763016 5871076 5725853

Cizelge incelendiginde, Antalya’da her sene kullanilan toplam pestisit miktarinin
yildan yila az veya ¢ok oranda arttig1 goriilmektedir. Bu da, ¢evrede ve dolayisiyla gida
maddelerinde bulunan kalintt miktarnin  her sene daha fazla olabilecegini
gostermektedir. Ilde kullanilan pestisit ¢esidine bakildiginda en fazla nematosit ve
fumigantlarin kullanildigi ve bunu sirasiyla fungusit ve insektisitlerin takip ettigi

goriilmektedir.

Pestisitler etki sekillerine gore insektisitler (bdceklere karsi), herbisitler (yabanci
otlara kars1), fungusitler (mantarlara karsi), akarasitler (uyuz bocekleri ve parazitlere
kars1) vb. sekilde smiflandirilabilecegi gibi kimyasal Ozelliklerine gore de
siniflandirilabilmektedirler. Kimyasal 6zelliklerine gore pestisitler organik ve inorganik
bilesikler olmak iizere iki gruba ayrilmaktadirlar. Organik bilesikler kullanilan

pestisitlerin biiyiik bir kismini olusturmaktadir. Giiniimiizde kullanilan ticari pestisitler



kimyasal yapilarina ve fonksiyonel gruplarma goére organoklorlu, organofosforlu ve

karbamatli pestisitler gibi ¢esitli sekillerde tanimlanmaktadirlar (Sannino 2008).

2.2. Organoklorlu Pestisitler

Organoklorlu pestisitler, genellikle bir veya birden fazla klor atomu igeren
hidrokarbon grubunu ifade etmektedir. Bu grup pestisitler genel olarak sentetik kokenli,
toksik ozellik gosteren ve cevrede kaliciliklart yliksek maddelerdir (Ogunfowokan vd
2012). En ¢ok bilinen organoklorlu pestisitlerden bazilari; diklorodifeniltrikloroetan
(DDT) ve tiirevleri, hekzaklorosiklohekzan (HCH), lindane, endosiilfan ve aldrin’dir.
Ancak bu maddeler, yagda c¢ok, suda az c¢oziinmeleri, foto-oksidasyona karsi
kararliliklar1 ve diisiik buhar basincina sahip olmalar1 gibi kimyasal 6zelliklerinden
dolay1 ¢evreye zarar vermekte, insan ve hayvan dokularinda birikime yol agmaktadir
(Sannino 2008, Kim ve Smith 2001). Bu nedenle DDT basta olmak {izere bazi

organoklorlu pestisitlerin kullanimi1 yasaklanmastir.

Organoklorlu pestisitlerin, dogada fiziksel ve kimyasal olarak yiiksek kalicilik
degerine sahip olmalar1 ve haserelerin kontrolii i¢in yillarca kullanilmalari, bu
maddelerin her yerde goriilen ¢evre kirleticileri olmasina neden olmustur. Bu toksik
maddeler genellikle ¢iftlik hayvanlar1 ve tarimsal uygulamalarda parazit ve haserelerin
kontrolinde ve sitma hastaligina karsi genis c¢apta kullanilmaktadir. Organoklorlu
pestisitler grubuna dahil olan DDT ve HCH molekiillerinde bulunan klor atomlari, bu
bilesiklerin ¢evredeki kaliciliklarini ve canlilar {izerindeki toksisitelerini etkileyen en
onemli faktordiir (Mishra ve Sharma 2011). Pestisitlerin ¢evredeki kaliciliklari, yari
Omiir tanimi ile belirlenmektedir. Yapilan c¢aligmalar sonucu DDT’nin yar1 émriiniin 2
ila 25 y1l oldugu tespit edilmistir (Bajpai vd 2007). Organoklorlu pestisitlerin ¢evreye
bulagsmalarinin temel sebepleri; fazla iiretilmeleri, kontrolsiiz olarak kullanilmalar1 ve

cevrede kaliciliklarinin yiiksek olmasidir (Mishra ve Sharma 2011).

Organoklorlu pestisitlerden dieldrin, lindane, toxaphene, endosulfan ve metabolitleri

viicutta Ostrojen hormonunun aktivitesini etkilemektedir. Lipofilik yapida olmalari,



ozellikle cilt alt1 yag dokusu ve anne siitii gibi yag miktar1 farklilik gdsteren biyolojik
dokularda birikmelerine neden olmaktadir. Insan siitiiniin %3,5 yag igerdigi
bilinmektedir. Bu oran da emzirme doneminde bebeklerin bu toksinlere maruz kalmasi
icin fazlastyla yeterli olmaktadir (Campoy vd 2001, Daglioglu 2009). Bu
Ozelliklerinden dolay1 birgok {ilkede bu pestisitlerin kullanilmasi yasaklanmigtir.
Organoklorlu pestisitlerin kullaniminin yasaklanmasina ragmen kalintilar1 cevrede
oldugu kadar gida maddelerinde de goriilmektedir (Zohair 2001). Insanlar, besin
zincirinin bir pargasi olan hayvanlari, balik ve sebzeleri tiikketmesi sonucu bu maddelere
maruz kalmaktadir. insanlarin bu kimyasallara maruziyetlerinin %90’ 1ndan fazlas1 gida

ve stvilarin tikketimiyle olmaktadir (Campoy vd 2001).

Organoklorlu pestisitler insanlarda hormonal sistemin bozulmasina neden
olabilmektedir. Bu gruptaki pestisitlerin viicutta birikmesinin g6giis, akciger, rahim ve
prostat gibi kanser cesitlerinin olugma riskini arttirdigi disiiniilmektedir. Bununla
birlikte bu maddelerin insanlar iizerinde mutajenik ve genotoksik etkiler olusturdugu da
bilinmektedir. Genel olarak bakildiginda, organoklorlu pestisitler, gida zincirinin
yukarisinda yer alan organizmalarin tiremelerini olumsuz yonde etkilemektedir (Leong

vd 2007, Mishra ve Sharma 2011).

2.3. Organofosforlu Pestisitler

Pestisitlerin bir smifi olan organofosforlu pestisitler, fosforik asidin organik
esterleridir. Organofosforlu pestisitler organoklorlu bilesiklere alternatif olarak, biitiin
diinyada bir¢ok sebze, meyve ve tahillarda insektisit kontrolii i¢in genis capta
kullanilmaktadir (Bai vd 2010). Yaygin olarak kullanilan organofosforlu pestisitler
parathion, azinphosmethyl, mevinphos, methamidophos, diazinon, chlorpyrifos ve
dichlorvos’dur. Bu bilesiklerden ilk olarak bir bocek 6ldiiriicti olan parathion piyasaya

stiriilmiistiir (Demirdégen 2010, Giiler ve Cobanoglu 1997).

Pestisitlerin insanlar tizerinde 6zellikle mutajenik, karsinojenik ve teratojenik etkilere
sahip oldugu; karbamatlar, organofosforlu pestisitler ve klorlanmis hidrokarbonlari

iceren birgok kimyasal bilesigin ise genotoksik oOzellikler gosterdigi yapilan



calismalarda bildirilmektedir (Soydz ve Ozcelik 2003). Gelismekte olan iilkelerde her
y1l tahmini 200.000 insanin intihar etmek amaciyla pestisitleri kullandig1 ve hayatini
kaybettigi bildirilmektedir (Darko ve Akoto 2008). Ulkemizde ise Ulusal Zehir
Merkezi’nin 2008 yil1 verilerine gore en fazla zehirlenmeye yol agan grup insektisitler
olarak belirlenmis ve bu insektisitlerin neden oldugu zehirlenmelerin de %:20,98’ini
organofosforlu insektisitlerin olusturdugu belirtilmistir (Ozcan ve Ikinciogullar1 2009).
Bu bilesiklerden parathion mesleki zehirlenmelere ve 6liimlere neden olan pestisitler
arasinda basta yer almaktadir. Bunu ileri derecede toksik olan mevinphos,

methamidophos ve azinphos-methyl takip etmektedir (Giiler ve Cobanoglu 1997).

Organofosforlu pestisitler canlilarda bulunan asetilkolin esteraz (AChE) enzimini
inhibe etmektedir (Khalili-Zanjani vd 2008). AChE, boceklerden siiriingenlere, kuslara
ve memelilere kadar birgok tiirde bulunan sinirsel fonksiyonlari diizenleyici énemli bir
enzimdir. Organofosforlu bilesikler bu enzimi inhibe ederek merkezi sinir sisteminin
normal sekilde ¢calismasini engellemekte ve konviilsiyon (ani atak), fel¢ ve 6liime neden
olmaktadir. Bu pestisitlere maruziyet sonucu kalict sinir sistemi bozukluklar1 da
meydana gelebilmektedir. Kalic1 zarar en sik anne karninda ve c¢ocukluk c¢aginda
maruziyet yasayanlarda goriilmektedir. Organofosforlu pestisitlerin  toksisitesi
konsantrasyona, maruz kalma siiresine ve organizmanin viicut agirligma baglh olarak
degisiklik gostermektedir (Tahara vd 2005, Mathew vd 2007, Istanbulluoglu vd 2009).
Bocekler i¢in son derece toksik olan bu bilesikler, memelilerde de olduke¢a yiiksek akut
zehirlenmeye neden olmaktadir (Davies vd 2004). Akut organofosforlu pestisitlerle
zehirlenme belirtileri temas sekline bagli olarak maruziyet sirasinda veya sonrasinda
dakikalar veya saatler i¢inde ortaya ¢ikmaktadir. Toksik belirtilerin ortaya ¢ikmasi en
hizli solunum yoluyla maruziyette goriiliirken, bunu agiz yoluyla alinmasi ve son olarak
deriyle temas sonucu olusan maruziyetler takip etmektedir (Khalili-Zanjani vd 2008).
Yukarida belirtilen maruz kalma yollarina ek olarak insanlar genellikle daha ¢ok
dogrudan dogruya organofosforlu pestisitlerle islem gormiis veya kontamine olmus
alanlarda yetistirilmis gidalarin ve bu alanlara yakin yerlerdeki yiizey veya yeraltt

sularimin tiiketilmesiyle bu bilesiklere maruz kalmaktadir (Bai vd 2006, Acero vd 2008).



Pestisitler, uygulanma sekillerine, formiilasyonlarina, uygulanma zamanlarma ve
fizikokimyasal Ozelliklerine bagli olarak cesitli ¢evre sorunlarmma neden olmaktadir.
Riizgar, yagmur gibi cesitli etkilerle baska yerlere siiriiklenen pestisitler, ylizey ve
yeralt1 sularina, topraga ve hedef dis1 organizmalara dogrudan ya da dolayli yollardan

bulasarak ¢evre kirliligine neden olmaktadir (Erdogan 2010, Yildiz vd 2005).

Organofosforlu bilesikler son derece zehirli olmalarina ragmen genellikle ¢evrede
kalic1 6zellik gostermezler. Glines 15181, hava ve toprakla temas ettiklerinde hidrolize

olmaktadirlar (Demirdégen 2010).

Pestisitlerin su sistemindeki kararliliklari, kimyasal yapilarina bagh olarak
degismektedir.  Kararli pestisitler, kalint1 olarak yillarca ekosistem i¢inde yer
almaktadir. Pestisitlerin su ekosistemindeki kararliliklart; organoklorlu, organofosforlu
ve karbamatli insektisitler sirasina gore gittikge azalmaktadir. Organofosforlu pestisitler
topraga bulastiklarinda ise toprak mikroorganizmalar1 tarafindan hizla metabolize
edilmektedirler. Kuru toprakta bu bilesiklerin bozunmalar1 yavas olurken asit karakterli

toprakta hidrolizleri daha hizli olmaktadir (Erdogan 2010).

2.4. Karbamath Pestisitler

Karbamik asit esterleri olan karbamatl pestisitler, sentetik organik pestisitlerin ana
sinifin1 olusturmaktadir. Karbamatlar, insektisit, fungusit, akarasit, herbisit ve nematosit
olarak tarimsal alanlarda kullanilan oldukga etkili ticari pestisitlerdir. Bununla birlikte
cevredeki kaliciliklar1 diisik olmasindan dolayr organoklorlu ve organofosforlu
pestisitlerin yerine kullanimlar1 giderek artmaktadir. Cevredeki kaliciliklart diisiik
olmasia ragmen canlilar {izerinde ciddi akut zehirlenmelere neden olmaktadirlar. Bu
grup pestisitler de organofosforlu pestisitlerde oldugu gibi canlilarda AChE enizimini
Onleyici veya durdurucu etki gostermektedir. Bu nedenle karbamath pestisitlerin
mutajenik ve kanserojenik oOzellik gosterdigi diisiiniilmektedir. Karbamatlarin ¢ogu
yiiksek erime noktasina ve diisiik buhar basincina sahiptir. Suda ¢oziiniirliiklerinin
yiiksek olmasindan dolayr genellikle sulu ortamlarda bulunurlar. Bu nedenle bu grup

pestisitlerin kullanimlarmin artmasi su sistemleri i¢in risk olusturmaktadir. Yapilan
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calismalarda, karbamatlar ve bozunma iirlinlerinin, ¢evre ve gida maddeleri igin
potansiyel kirletici oldugu bildirilmekte ve bu toksik maddelerin insan sagligi igin
potansiyel bir tehlike haline geldigi vurgulanmaktadir (Zhang ve Lee 2006, Gou vd
2000, Jin vd 2004, Guo ve Lee 2012).

2.5. Ekstraksiyon Yontemleri

Gilinlimiizde pestisitlerin yaygin olarak kullanilmasi, ¢evrede ve gida maddelerinde bu
bilesiklerin kalint1 birakmalarina neden olmaktadir. Bu kalintilarin canlilar iizerinde
olumsuz etkiler gosterdigi yapilan ¢alismalarda bildirilmektedir. Bu bilesiklerin saglik
tizerindeki olumsuz etkilerinin anlasilmasiyla da 6zellikle gida maddelerinde pestisit

kalint1 analizlerinin yapilmasina iliskin konu giderek 6nem kazanmaktadir.

Gida giivenligi, insan ve gevre saglhigmi korumak i¢in bir oncelik haline gelmistir.
Bununla birlikte ithal edilen tarimsal iiriinlerdeki kalintilarin izlenmesi sorunsuz bir
uluslararasi ticaretin gerceklestirilebilmesi agisindan da olduk¢a 6nemlidir. Bu amacla
gidalarda eser miktardaki kalintilarin belirlenmesinde ¢esitli kromatografik yontemler
kullanilmaktadir. Teknolojinin ilerlemesine bagli olarak daha hassas 6lgiim yapabilen
cthazlarin sayis1 da giin gectikge artmaktadir. Ancak kullanilan enstriimental cihazlar
kadar uygulanan ekstraksiyon yontemleri de kalintilarin dogru bir sekilde tespit
edilmesi ve miktarlarinin belirlenebilmesi agisindan {izerinde 6nemle durulmasi gereken

bir konudur.

Pestisit kalintilarini igeren gidalarin analizleri igin gesitli 6rnek hazirlama yontemleri
bulunmaktadir. Ancak her yontem i¢in belirlenen ilk hedef heterojen yapidaki gida
ornegini pargalayici veya karistirici aletlerle homojen hale getirmektedir. Ikinci hedef
de uygun bir ¢6ziicii kullanilarak pestisit kalintilarint matriksten ayirmaktir (Ahmed

2001).

Analitik ¢alismalarda, ekstraksiyon isleminin en iyi sekilde gergeklestirilebilmesi i¢in
farklt pestisit gruplarmin sudaki ¢oziniirliikleri ve analitlerin polariteleri oldukca

onemlidir. Gida matriksinin 6zellikle yag icerigine gore drnekler ayrilmakta, temizleme

11



(clean-up) islemi ve analiz yontemi belirlenmektedir. % 2’den fazla yag icerigine sahip
gidalar yagl triinler olarak kabul edilmektedir. Yagsiz iiriinlerde ise gidanin igerdigi su
miktar1 6nem kazanmaktadir. Su igerigine gore gidalar; yiiksek ve orta diizeyde su
iceren (%5- 30 seker iceren liriinler) ve kuru {iriinler olmak iizere ii¢ gruba ayrilmaktadir

(Ahmed 2001).

Meyve ve sebzelerde pestisit kalintt analizleri; ¢6zgen ekstraksiyonu, oOrnek
temizleme basamagi ve enstriimental analiz olmak {izere li¢ asamadan olusmaktadir.
Cozgen ckstraksiyonu rutin analizlerde ¢ok faydali olmasina ragmen c¢ok miktarda
¢ozgen kullanim1 gibi dezavantajlari bulunmaktadir. Fazla ¢6zgen kullanimi, yiliksek
miktarda organik atik olusmasina neden olmakta ve ayn1 zamanda analizlerin siiresini

de uzatmaktadir (De Pinho vd 2010).

Pestisit analizlerine olan en etkili yaklasim, coklu-kalinti analiz yontemlerini
kullanmaktir. Bu amagla farkli ¢ézgen ve tuzlarin kullanildigi cesitli yontemler
gelistirilmistir. Bu yontemler de cesitli ekstraksiyon basamaklarim1 kapsamaktadir.
Laboratuvarlar i¢in daha kullanishh ve daha az ¢6zgen harcamaya yonelik; stiperkritik
stvi ekstraksiyonu (SFE), matriks katt faz ayrimi (MSPD), mikrodalga destekli
ekstraksiyon (MAE), kati faz mikroekstraksiyonu (SPME) ve ticari olarak
hizlandirilmis ¢6zgen ekstraksiyonu (ASE) olarak da bilinen basingl s1v1 ekstraksiyonu
(PLE) gibi ekstraksiyon yontemleri gelistirilmistir. Kullanilan bu tekniklerin avantajlar
oldugu gibi dezavantajli oldugu yonler de bulunmaktadir. Ornegin bu tekniklerden
hicbiri kritik noktalarda ariza vermesi veya pratikte kullanimlarimin kisith olmasi gibi
zorluklarin istesinden gelememektedir. Enstriimental temelli, ard arda ekstraksiyon
yapabilen PLE ve SFE teknikleri, fazla zaman gerektiren elle yapilmasi gereken
basamaklar1 icermekte ve her kullanimdan sonra cihazin temizlenmesi gerekmektedir.
Ayrica cihaz ve bakim maliyetleri de yiiksektir. SFE, MSPD ve SPME teknikleri, tek
bir metot ile yeterince ¢ok sayida pestisit i¢in arastirma yapmayi, MAE ve PLE
teknikleri ise yeterli diizeyde hassasiyeti saglayamamaktadir. Bunlarla birlikte
yukaridaki  tekniklerin  hepsinde c¢ok az miktardaki Orneklerle caligsmalar

gerceklestirilebilmektedir. Ayrica biitiin bu tekniklerin, belirli uygulamalar igin
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kullanish olmakla birlikte ideal bir ¢oklu-kalint1 analizi i¢in yeterli derecede basit ve

etkili olmadiklar1 belirtilmektedir (Anastassiades vd 2003).

Anastassiades vd (2003) tarafindan, gesitli galismalar sonucunda meyve ve sebzelerin
¢oklu-kalinti ve ¢oklu-sinif analizleri igin “hizli (quick), kolay (easy), ucuz (cheap),
etkili (effective), saglam (rugged) ve giivenli (safe)” kelimelerinin bas harflerinden
olusan QUEChERS yontemi gelistirilmistir. Bu teknikte, dnce asetonitril ile tek fazli bir
ekstraksiyon ger¢eklesmekte ve bunu susuz magnezyum siilfat (MgSO,) ve sodyum
kloriir (NaCl) ilavesi ile sivi-sivi ayirma takip etmektedir. Bu islemlerden sonra
dispersif kati1 faz ekstraksiyonu (dispersive-SPE) kullanilarak 6rnek temizlenmektedir
(Wilkowska ve Biziuk 2011, Anastassiades vd 2003). Dispersif kat1 faz ekstraksiyonu
icin susuz MgSOy ve primer sekonder amin (PSA) toz karisimlari ile karbon 18 (C18)
ve aktif karbon kullanilmaktadir. MgSO,4 ortamdaki fazla suyu; PSA gesitli polar
organik asitleri, polar pigmentleri, bazi1 sekerleri ve yag asitlerini; C18 lipit ve sterolleri
ve aktif karbon ise pigment ve sterollerin ekstrakta gegmelerini 6nlemek amaciyla

kullanilmaktadir (Anonymous 2012a).

Gida matriksindeki pestisitlerin belirlenmesinde cogunlukla aseton, etil asetat ve
asetonitril gibi ¢oziiciiler kullanilmaktadir. Bu kimyasallarin hepsi de analitlerin geri
kazanimlarinda biiyiik bir basar1 saglamaktadir. Yapilan denemelerde meyve ve
sebzelerde ekstraksiyon agamasinda asetonitril kullanmanin, aseton ve etil asetatla
karsilastirildiginda girisim sorunlarini azalttigir ve bu nedenle, QUEChERS ydnteminde
ekstraksiyon ¢o6zgeni olarak kullanilmasinin  daha uygun oldugu belirlenmistir
(Wilkowska ve Biziuk 2011).

Anastassiades vd tarafindan 2003 yilinda ekstraksiyon verimini arttirmak i¢in sodyum
kloriirtin kullanildig1 ¢oklu-kalint1 analizleri i¢in gelistirmis olan QuUEChERS yontemi
orijinal metot olarak adlandirilmaktadir. Ancak bazi spesifik tiirdeki pestisitler veya
gida maddeleri i¢in geri kazanim caligsmalarinda daha iyi sonuclar alabilmek adina
orijinal yontemde bazi degisikliklerin yapilmasi gerekmistir. Bu nedenle
laboratuvarlarda sodyum kloriir yerine sodyum asetatin kullanildigi Resmi Analitik
Kimyacilar Birligi (Association of Official Analytical Chemist- AOAC) 2007.01 resmi
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yontemi ve AOAC metoduna benzeyen ancak sodyum asetat yerine sodyum kloriir,
sodyum sitrat dehidrat ve disodyum sitrat seskuihidrat’mm kullanildigi Avrupa
Standardizasyon Komitesi (CEN) Standart Metot EN 15662 yontemi gelistirilmistir
(Anonymous 20123, Lehotay vd 2010).

Gaz kromatografisi- kiitle spektrometresi (GC-MS) ve sivi kromatografisi tandem
kiitle spektrometresi (LC-MSMS) teknikleri kullanilarak meyve ve sebzelerdeki pestisit
kalintilarin1 belirlemeye yonelik olarak yapilan bir ¢aligmada orijinal QuEChERS,
AOAC 2007.01 ve Avrupa Standardizasyon Komitesi (CEN) Standart Metot EN 15662
ornek hazirlama yontemleri karsilagtirilmigtir. Bu amagla 32 pestisit kalintisinin geri
kazanim c¢aligmalarinda her iki kromatografik yontem ic¢in de 0.05, 0.25 ve 1 pg/mL
konsantrasyonlar1 ve elma, yaban mersini sosu, bezelye ve 1ihlamur O&rnekleri
kullanilmistir. Ug yontem icin geri kazanim calismalarindan genel olarak cok iyi
sonuglar elde edilmekle birlikte, orijinal QUEChERS yonteminde pH’ya bagli olarak
baz1 pestisitler i¢in diisiik geri kazanimlar elde edilmistir. AOAC yontemi diger iki
yontemle kiyaslandiginda t1hlamurda thiabendazole i¢in ve biitiin matrikslerde
pymetrozine ic¢in daha yiiksek ve daha tutarli geri kazanim sonuglar1 saglanmistir.
Bezelye orneginde chlorothalonil, folpet veya tolylfluanid i¢in ii¢ yontemde de tutarl
sonuglar elde edilmemekle birlikte bu ii¢ aktif madde i¢in asetat tamponlu metotta daha
iyl bir sonu¢ elde edilmistir. Yapilan calismalarin sonucunda, asetonitril kullanilan
AOAC yonteminin diger iki metoda gore daha avantajli oldugu bildirilmistir (Lehotay
vd 2010).

2.6. Sivi Kromatografisiyle Birlestirilmis Tandem Kiitle Spektroskopisi (LC-
MSMS)

Glinlimiizde gida zincirine giren pestisit kalintilarinin kronik toksik etkiler gdstermesi
nedeniyle gidalardaki, Ozellikle meyve ve sebzelerdeki, pestisit kalintilarinin
belirlenmesi; insan sagliglt acisindan olasi riskleri onlemek igin bir oncelik haline
gelmistir (Soler vd 2004). Pestisit analizlerinde kromatografik yontem sec¢imi analiz
edilecek aktif maddenin kimyasal 6zelliklerine (polarite, uguculuk vb) gore farklilik

gostermektedir.
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Birgok pestisit termal olarak kararli ve ucucudur. Bu nedenle bu maddelerin
tespitinde en sik kullanilan yontemler; gaz kromatografik (GC) ve kiitle spektrometrik
yontemlerin birlesiminden olugmaktadir. Bununla birlikte, uguculuklar1 diisiik, yiiksek
polariteli ve termal olarak kararli olmamalarindan dolayr GC ile tespit edilemeyen
bilesiklerin sayisi son birka¢ yil icerisinde 6nemli dlgiide artmistir. Giiniimiizde kiitle
spektrometresiyle birlestirilmis sivi kromatografisi (LC-MS), meyve ve sebzelerdeki
polar, iyonik veya ucuculugu diisiik pestisitlerin kalint1 analizlerinde en giigli
tekniklerden biri haline gelmistir. Atmosferik basing iyonizasyonu ile ¢alisgan modern
LC-MS cihazlari, eser diizeydeki hedef analitlerin belirlenmesinde ¢ok iyi hassasiyet ve
secicilik saglamaktadir. Ayrica sivi kromatografisinin tandem kiitle spektrometresiyle
(LC-MSMS) kombinasyonu, analit ve matriks sinyallerini LC-MS’den daha giiglii bir
sekilde ayirma yetenegine sahip oldugu igin analizlerin segicilik ve hassasiyetini

artirmustir (Sannino vd 2004, Lambropoulou ve Albanis 2007).

Analitik kimyadaki “hassasiyet” teriminin yanlis anlamda kullanimi karigiklik ve
tartismaya neden olmaktadir. Hassasiyet, analit konsantrasyonundaki degisime karsilik
sinyaldeki degisim veya temelde analizdeki kalibrasyon grafiginin egimi olarak
tanimlanmaktadir. Daha 1yi bir terim bulunamadig: i¢in analitik kimyacilar, hassasiyeti
“disiik tespit limitlerine (LOD) inilebilmesi” olarak c¢ogu kez yanlis anlamda
kullanmaktadirlar. Bu deyimde, daha fazla veya daha iyi hassasiyet diisiik LOD degeri
ile iligkilendirilmektedir. Ancak tandem kiitle spektrometresi gibi uygulamalarda LOD
degerinde bir kazan¢ ya da gelisme saglanmasi, hassasiyeti arttirmak yerine segiciligi
artirmak suretiyle matriks etkisi ve diger kimyasal giiriiltiilerin azaltilmas1 sonucunda

saglanmaktadir (Fialkov vd 2007).

S1v1 kromatografisi kiitle spektrometresinde elektrosprey iyonizasyon (ESI), 1sitmali-
elektrosprey iyonizasyon (H-ESI) ve atmosferik basing kimyasal iyonizasyon (APCI)
olmak tizere en ¢ok kullanilan {i¢ iyonizasyon modiilii veya arayiizii bulunmaktadir. ESI
veya H-ESI, aminler, peptitler ve proteinler gibi polar bilesiklerin, APCI ise steroidler
gibi polar olmayan bilesiklerin analizini yapmaya uygundur. ESI ve H-ESI modiilleri
genellikle analit ve ¢oziicii yapisina bagli olarak ayr1 ayri iyonlardan olusan kiitle

spektrumlart tiretmektedir. ESI ve H-ESI modiilleri ¢6zeltideki iyonlar1 gaz fazina
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tagimakta ve yiiksek molekiiler agirlikli bilesikler gibi daha 6nce kiitle analizleri i¢in
uygun olmayan herhangi bir 6rnegin analiz edilmesini saglamaktadir. Bunlara ek olarak,
ESI ve H-ESI ¢ozeltide daha 6nce iyon haline getirilen herhangi bir polar bilesigi analiz
etmek icin de kullanilmaktadir. ESI ve H-ESI 6zellikle biyolojik polimerleri (protein,
peptit, glikoprotein ve niikleotitler vb.), ilaglar ve metabolitleri ve endiistriyel
polimerleri igeren polar bilesiklerin kiitle analizleri i¢in kullanilmaktadir (Anonymous
2009). APCI veya ESI arayiiziine sahip LC-MSMS cihazlar1 basta pestisit analizleri
olmak {lizere gida, cevre ve biyokimya alanlarinda yaygin olarak kullanilmaktadir.
Pestisit analizleri igin LC-MSMS’de gergeklestirilen ¢ok bilesenli kalinti analiz
caligmalarinda ESI arayiizii APCI’ya gore yaklasik olarak 20 kez daha hassas sonug
verdigi ve gidalarda bulunan ¢ok sayidaki pestisit i¢in yiiksek bir segicilik ve hassasiyet
sagladig belirtilmektedir (Granby vd 2004).

Bir diger 6nemli konu, kiitle spektrometresi cihazi ile kullanilan sivi kromatografisi
cihazinin niteligidir. Ultra-yiiksek basingli sivi kromotografisi (UHPLC) cihazinin
tandem kiitle spektrometresiyle kombinasyonu, su 0rnekleri basta olmak iizere ilag ve
pestisitlerin ¢oklu kalinti analizleri i¢in miilkemmel bir enstriimantal cihaz olarak
gosterilmektedir. UHPLC, geleneksel yiiksek performansl sivi kromatografisi (HPLC)
kolonunda bulunan duragan faz partikiillerinden daha kii¢iik (<2um) partikiil boyutunun
kullanimina dayali yenilik¢i ve gii¢lii bir ayirma teknigi olarak gelistirilmistir. Partikiil
boyutunun kiiciilmesi, analiz siiresinin kisalmasina, c¢oziiniirlik ve hassasiyetin
artmasina yol a¢maktadir. Ancak UHPLC’nin bu avantajlarindan faydalanmak i¢in
onunla kombine edilecek en uygun kiitle spektrometresi cihazinin ti¢lii kuadrupol (triple
quadrupole) yapiya sahip kiitle spektrometreleri oldugu da belirtilmistir (Marin vd
2009).

Uglii kuadrupol dizayna sahip kiitle spektrometreleri segiciligi ¢ok yiiksek cihazlardir.
Bu tip kiitle analizorlerinde iyon gecisleri kolayca izlenebildigi i¢in dogruluk degeri
yiiksektir. ikiden fazla segili reaksiyon izleme (SRM) gecisi hassasiyeti kaybetmeden
elde edilebilmektedir. Bu nedenle UHPLC-MSMS, kolayca 3 veya 4 tanimlama veya

teshis noktasina ulasilmasina izin vererek hem iyi bir hassasiyet hem de orneklerde
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tespit edilen kalint1 bilesiklerinin dogrulanmasinda yiiksek bir givenilirlik

saglamaktadir (Marin vd 2009).

Gida Ornegindeki pestisit kalintilarinin belirlenmesi igin ¢esitli analitik teknikler
mevcuttur. Kiitle spektrometresi ile yapilan pestisit analizi ¢aligmalarinda, Avrupa
Birligi Pestisit Kalintilar1 Referans Laboratuvari tarafindan kalintilarin belirlenmesi igin
kalite kriteri olarak tanimlama veya teshis noktalar1 kavrami gelistirilmistir. Gida Tarim
ve Hayvancilik Bakanligi’na bagli Koruma ve Kontrol Genel Miidiirliigii, 22.12.2009
tarih ve 3221 sayili tebligi ile bu calisma grubunun Gida ve Yemlerde Pestisit Kalinti
Analizine Yonelik Metot Validasyonu ve Kalite Kontrol Prosediirlerini igeren Avrupa
Birligi Saglik ve Tiiketici Genel Miidiirliig (DC SANCO) /2007/3131 isimli belgesini el
kitab1 olarak yaymlanmistir (Anonim 2011b). Bu rehber, Avrupa Birligi (AB)’nde
pestisit kalintilarinin izlenmesine yoneliktir. Belgede, maksimum kalinti limitlerine
(MRL) uygunlugu kontrol etmede kullanilan verilerin gegerliligini destekleyecek metot
validasyonu ve analitik kalite kontrol sartlar1 tanimlanmaktadir. Rehber maksimum
kalint1 limitleri (MRL) olusturulmus bilesiklerin tanimlanmasinda, kabul edilebilir bir
sonuca ulagmak i¢in en az ii¢ tanimlama noktasina ihtiya¢ oldugunu belirtmektedir.
Analitik yontem olarak LC-MSMS cihaz1 kullanildiginda, bir ana iyon ve iki adet
parcalanma iyonu veya iiriin iyon olmak {izere li¢ adet tanimlama noktas1 elde edilerek
bu kriter karsilanmaktadir (Zamora vd 2004). Bu yaklasimlarin gelistirilmesinde ana
ama¢ karmasik yapili matrikslerde bile hedef analitlerin secici ve hassas bir sekilde

belirlenmesidir.

Kiitle spektrometresinde yenilik ve gelisme saglamaya yonelik son egilimler, tek bir
cihaz tizerinde dogruluk ve kesinligi artirmak ve ¢esitli amaclara yonelik kullanimi
saglamak icin farkli analizorlerin birlestirilmesine olanak saglayan tasarimlarin
gerceklestirilmesine dogrudur. Tandem kiitle spektrometresinin 6zelliklerini arttirmak
icin, iyon tuzaklayici kuadrupol, tiglii kuadrupol ve ugus zamanli kuadrupol gibi her biri
farkl1 Ozelliklere sahip kiitle analizorlerinin birlestirildigi tasarimlar mevcuttur. Bu
tasarimlar i¢inde iiclii kuadrupoliin baglica avantajlari; ¢ok iyi kantitatif 6l¢iim yapma
yeteneginde olmasi, se¢ili reaksiyon izleme (SRM) modunda biiylik bir hassasiyete

sahip olmasi ve ayni anda birden fazla iyon gegisini segme imkanidir (Soler vd 2007).
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Olusturdugu ilk iyonu segici parcalanmaya ugratarak ikincil par¢alanma {irlinleri
lizerinden belirleme yapma olanagi saglayan LC-MSMS, segicilik ve duyarlilig
arttirarak bu teknigi disiik kalinti diizeyleri analizi i¢in uygun hale getirmektedir
(Zamora vd 2004). LC-MSMS’de ikincil parg¢alanma iiriinlerinin izlenmesi, tek asamali
MS ¢alisma bigimine kiyasla daha iyi bir belirleme saglamaktadir (Frenich vd 2004).
On yil oncesine kadar pestisit analizlerinde kullanilan ¢oklu kalint1 analiz yontemleri
50-70 hedef bilesikle siirliyken giinlimiizdeki yontemlerle tek seferde 150’nin iizerinde
hedef bilesik i¢in tamimlama ve belirleme yapilabilmektedir. Pestisitlerin
tanimlanmasinda biri dogrulamay1 saglamak digeri de miktarlarini belirlemek tizere iki
SRM gegisi kullanilmaktadir. iki SRM gegisi igin secilen pargalanma iyonlar: veya iiriin
iyonlar oncelikle yiiksek sinyal {iretme 6zelligine sahip olmalidir. Ancak miimkiin olan
en 1yl segicilik ve tanimlamayi elde etmek icin MSMS analizlerinde pestisitlerin
karakteristik pargalanma davraniglari hakkinda daha onceden bilgi sahibi olmak
gerekliligi vurgulanmaktadir (Niessen 2010). MSMS sistemlerinde hedef bilesiklere ait
iyonlarin belirlenmesi 6ncesinde girisim unsurlarini ortadan kaldiran ii¢ adet kuadrupol
tinitesi bulunmaktadir. Kuadrupol kiitle spektrometresinde kullanilan bir dedektor
cesitidir. 11k kuadrupol, kiitle filtresi gdrevi yaparak sadece kiiciik bir kiitle araligindaki
iyonlar1 gecirmektedir. Ikinci kuadrupol, secilen iyonlarm ayrildigi ve bu iyonlar:
iclincti kuadrupole ileten ¢arpisma bolimi veya odacigidir. Ayrica ikinci kuadrupol
tinitesinde birinci kuadrupol iinitesinde segilen iyonlar par¢alanarak iyon parcaciklar da
olusturulabilmektedir. Ugiincii kuadrupol ise ikinci kuadrupolde olusan iyon
parcgaciklarin1 filtrelemekte ve béylece tiriin iyon spektrumu elde edilmesine olanak
saglamaktadir. Bu sistemlerde ilk kuadrupol initesi kiitle filtresi olarak kullanildig1 igin
ornek hazirlama asamalarinda temizleme (clean-up) islemi yapilmasina her zaman gerek
yoktur. Ancak karmasik yapili 6rneklerden elde edilen ekstraklar, drnek hazirlama
asamasinda temizleme uygulanmadan MSMS’e verildiginde iyon olusumu siirecine
olumsuz etkide bulunabilmektedir. Bu nedenle MSMS analizlerinde &rnek hazirlama
asamasinda uygun bir 6rnek temizleme yonteminin kullanilmasi 6rnek ekstraktindan
gelen ve sonuglari olumsuz etkileyen unsurlarin ortadan kaldirilmasinda gerekli

olmaktadir (Goto vd 2006).
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Karmagik yapili orneklerin analizinde en onemli sorun, analit ya da analitlerin
iyonizasyonunu Onleyerek ya da engelleyerek kesin ve dogru belirleme yapmay1
giiclestiren girisim unsurlarmin varhigidir. Matriks etkisi adi verilen bu olay analit-6rnek
kombinasyonuna baglidir. Matriks etkisini en aza indirmede; daha etkili ekstraksiyon ve
temizleme basamaklari igerecek sekilde drnek hazirlama agamalarini gozden gecirmek,
degistirmek veya diizeltmek ve matriks uyumlu kalibrasyon yapmak gibi farkli
yaklasimlar mevcuttur (Zamora vd 2004). Ancak bu ilave tekniklerin kullanilmasi ile

analiz zamaninin uzayacagi ve maliyetlerin artacagi da agiktir.

2.7. Yiiksek Alan Asimetrik Dalga iyon Hareketliligi Spektrometresi (FAIMS)

Giliniimiizde laboratuvarlarda kiitle spektrometresi ile birlestirilebilen iyon
hareketliligi spektrometresi (IMS) denilen yeni bir teknoloji kullanmaktadir. iyon
hareketliligi spektrometresi, iyonlar1 kiitle, biiytikliik, sekil ve yiiklerine gore essiz bir
sekilde ayirma yetenegine sahiptir (Jafari vd 2011, Armenta vd 2011). IMS, sivi
kromatografisi kiitle spektrometresi g¢alismalarinda analizlerin siiresini kisaltmakta,
kesinlik ve dogruluk agisindan 6nemli avantajlar saglamaktadir (Debono 2002). LC-
MSMS ile birlestirilmis Iyon Hareketliligi Spektrometresi,  giiriiltiiyii azaltmak,
analitlere ait sinyali arttirmak, metabolit ve matriks bilesenlerinin olusturdugu

girisimleri gidermek ve izomerik analitleri ayirmak i¢in avantajlar saglamaktadir (Xia

vd 2008).

IMS, milisaniyeler icerisinde kiitle/ylik oran1 yerine boyut/ylik orani araciligiyla gaz
fazindaki iyonlarn hizli bir sekilde ayrilmalarini saglayan bir gaz-faz elektroforetik
tekniktir. Azot veya helyum gibi bir gaz veya bu gazlarin bir karigimi vasitasiyla taginan
gaz fazindaki iyonlar, IMS cihazi i¢cinde hizlandirilmakta ve hareket hizlarinda meydana
gelen farkliliga dayanarak da iyonlarin ayrilmasi gergeklestirilmektedir (Howdle vd
2009, Miller vd 2000, Ewing vd 2001). Iyon kaynag: ve kiitle spektrometresi arasina
yerlestirilen FAIMS ile analizde istenmeyen veya analiz sonuglart {izerinde olumsuz
etkisi olan ¢esitli unsurlarin segici ve ayirdedici bir sekilde kiitle dedektoriine girmeleri
engellenerek ortamdan uzaklastirilmalar1 saglanmaktadir (Xia vd 2008). IMS prensip
olarak ucus zamanl kiitle spektrometresine (TOF-MS) benzemekte; ancak iki cihaz
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arasindaki temel farklibk IMS’in bulunulan ortam basincinda (oda kosullarinda)

calismasindan kaynaklanmaktadir (Jafari vd 2011).

Giivenlik, askeri, gida ve yem, petrokimya, ¢evre analizleri, teshis, proses kontrol ve
hava kirliligi kontrolii dahil olmak tizere ¢esitli alanlarda kullanilan IMS teknigi, ugucu
ve yart ugucu organik bilesiklerin basit ve hizli bir sekilde belirlenmesine olanak
saglamaktadir. IMS’in diisiik tespit limitlerine inmeyi saglamasi1 ve atmosferik basingta
iyonizasyonu gergeklestirme yetenegine sahip olmasi gibi en Onemli iki avantaji
bulunmaktadir. Yiiksek hassasiyet ve eser diizeydeki konsantrasyonlari 6l¢mesinden
dolay1 IMS teknigi minér ve major bilesenlerin kalite kontrolleri i¢in de
kullanilmaktadir (Borsdorf vd 2009, Armenta vd 2011). IMS, tek bir iinite olarak
kullanilabilecegi gibi kompleks karigimlarin analizi i¢in GC veya HPLC gibi ayirma
teknikleriyle birlestirilerek veya kiitle spektrometresi i¢cin ayirma teknigi olarak da

kullanilabilmektedir (Borsdorf vd 2009).

Standart bir IMS cihazi, iyon kaynagi, iyonlarin giris yeri, siiriiklenme bolgesi ve
dedektdr olmak iizere dort boliimden olusmaktadir. Iyon giris yerinin amaci, iyon
kaynaginda olusturulan iyonlarin siiriiklenme bdlgesine gecislerini saglamaktir.
Siiriiklenme bolgesinde, iyon giris yeri ve dedektor arasinda toplanmis bir dizi iletken
halka ve gerilim béliiciiniin kullanilmastyla bir elektriksel alan olusturulmustur. Iyonlar
bu elektrik alani etkisi altinda detektore dogru hareket etmektedir (Ewing vd 2001). Bu
teknigin kullanilmasinda kritik ve birinci adim nétral 6rnek molekiiliinden iyonlarin
olusturulmasidir. Bu amagla ®Ni kaynakli radyoaktif kimyasal iyonizasyon,
elektrosprey iyonizasyonu, lazer iyonizasyonu vb. iyonizasyon teknikleri
kullanilmaktadir (Borsdorf ve Eiceman 2006). IMS’de en yaygin olarak ®3Ni kaynakl
radyoaktif iyonizasyon teknigi kullanilmaktadir. Bu iyonizasyon tekniginin ekstra gii¢
kaynagina ihtiya¢ duymamasi, basitlik ve kararlilik gibi avantajlart bulunmaktadir.

Bununla birlikte radyoaktif ®

Ni kullanildiginda diizenli kagak testinin ve 6zel giivenlik
diizenlemelerinin yapilmasi gibi sakincalar da bulunmaktadir. Bunlara ek olarak 3N
kullanilmasiin, iyon olusturma oraninin yeteri kadar yiiksek olmamasi, sinyallerin
zayif ve dinamik arahigin diisiik olmasi gibi olumsuzluklara neden oldugu da

bildirilmektedir (Tabrizchi ve Abedi 2002).
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Son yillarda kullanimi artan iyon hareketliligi spektrometrelerinden biri radyo-
frekans iyon hareketliligi spektrometresi veya daha genel anlamda diferansiyel iyon
hareketliligi spektrometresi olarak da bilinen yiiksek alan asimetrik dalga iyon
hareketliligi spektrometresi (FAIMS)’dir (Miller vd 2001, Canterburg vd 2010). Genel
olarak IMS’de disiik elektrik alanlar1 kullanilmaktadir. Bu teknikte iyonlar, dogrusal
olarak azalan elektrik alani vasitasiyla sabit bir hizda hareket etmektedirler. FAIMS’de
ise kullanilan yiiksek alan dogrusal olmayan hizlarda iyonlarin hareketini saglamaktadir
(O’Donnel vd 2008). FAIMS cihazindaki elektrotlardan birine yiiksek alan digerine
diistik elektrik alaninin uygulanmasiyla iyonlarin hareketlilikleri alana bagli hale
gelmektedir (Miller vd 2000). Bdyle bir asimetrik uygulama sonucu iyonlar elektrotlar
arasinda merkezden cevreye dogru hareket etmektedirler. Bir baska deyisle yiiksek
elektrik alanindaki iyon hareketliligi diisiik alandan farklilik gosterdigi igin iyonlar iki
elektrottan birine dogru siiriiklenmektedir. Iyonlarm elektrotlardan birine g¢arpip
notrlenmesini 6nlemek igin bir dengeleyici voltajin (compensation voltage- CV)
uygulanmas1 gerekmektedir. CV degeri her iyon tiirli i¢in spesifiklik gostermektedir
(Anonymous 2007a). Bdylece istenmeyen bilesenlerin uzaklastirilmasi veya istenen

analitlerin se¢ilmesi miimkiin hale gelmektedir.

Ornegin, o-Toluidin, pestisit ve boya sanayinde yaygm olarak kullanilan bir
kimyasaldir. Toluidin’nin, o-Toluidin, m-Toluidin ve p-Toluidin olmak iizere ii¢ adet
izomeri vardir ve bu izomerler birbirine yakin fizikokimyasal 6zellikler gdsterdigi igin
o-Toluidin’in belirlenmesinde zorluklar yaratmaktadir. o-Toluidin’in iyon hareketliligi
spektrometresi kullanilarak tespit edilmesine yonelik yapilan bir ¢alismada {i¢ Toluidin
izomeri i¢in farkli farkli dengeleyici voltajlar tespit edilmis ve boylece bu ii¢ Toluidin
izomerinin iyi bir sekilde ayrildigr ve tespit edildigi ortaya konulmustur (Chilai vd

2011).

FAIMS diger IMS teknikleri ile benzer 6zellikler gostermesine ragmen aralarinda
baz1 acgilardan farkliliklar da bulunmaktadir. iki teknik arasindaki ana farklilik
uygulanan elektrik alanin yontemi ve biiyiikliiglinden kaynaklanmaktadir. Yaygin
olarak kullanilan IMS’lerde, genellikle 200 V/cm’den diisiik sabit bir elektrik alani,

ayirma yoniine paralel olarak uygulanmakta ve spektrometre igine siiriiklenme gazi
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vasitasiyla iyonlar tagimmaktadir. FAIMS’de ise genellikle 10,000 V/cm’den biiyiik
sabit olmayan ya da degisken bir elektrik alani, ayirma yoniine dik olarak uygulanmakta
ve siiriiklenme gazi da iyonlarin ayirma yoniine dik olarak hareket etmelerini saglamak
i¢in kullanilmaktadir (Rorrer III ve Yost 2011, Purves vd 2000). Diger bir farklilik ise,
ESI ile birlikte kullanilan FAIMS cihazinin oda sicakliginda ¢aligsmasidir. Yaygin olarak
kullanilan diger IMS cihazlarinda ise analitleri desolve etmek i¢in karmasik bir 1sitmal
giris sisteminin olmasi gerekmektedir. Bu tip IMS cihazlarinin ugus tiipii, iyonlarin
tamamen desolve olmasmi saglamak igin ¢ogunlukla 150°C veya daha yiiksek bir
sicaklikta tutulmaktadir. FAIMS’te iyon kaynagi veya analizor bolgesinde yiiksek
sicakliga gerek duymadan desolvasyon saglanmaktadir. Son olarak, FAIMS’in silindir
seklindeki geometrisi iyonlar1 odaklayarak iletmektedir. IMS cihazinda ise siiriiklenme
tipiindeki iyon dagilimi, iyon bulutunun genislemesine neden olmakta ve sonucta
iyonlarin kiitle spektrometresine gegisleri olumsuz yonde etkilenmektedir. Bu
ozelliginden dolay1 FAIMS, IMS’e kiyasla daha yiiksek bir hassasiyete sahiptir (Purves
vd 2000). Kiitle spektrometresi baz alinarak bir benzerlik yapmak gerekirse FAIMS,
kuadrupol yapili kiitle analizériine benzerken IMS, ucus zamanh kiitle analizoriine

benzemektedir (Guevroment 2004).

Gida kalitesi iizerinde olumsuz etkisi bulunabilen bulasan maddeler, gida
iretimlerinin ¢esitli asamalarinda, ambalajlamada, tasimada, bekletmede ve/veya
cevresel kirliligin bir sonucu olarak meydana gelebilmektedir. Bu bulasanlar veya
gidada aranan analit disinda bulunan diger maddeler, kromatografik analizler esnasinda
girisim gostererek elde edilen verinin kalitesini olumsuz yonde etkilemektedir (Hajslova
ve Zrostlikova 2003). Bu maddelerin giderilmesi i¢in, 6rnek hazirlama sirasinda ¢esitli
kimyasal ve sarf maddeleri kullanilarak o6rnek temizleme (clean- up) isleminin
uygulanmas1 gerekmektedir. Ancak bazi durumlarda, IMS-MS ve 6zellikle FAIMS gibi
zemin giriiltiisiinii azaltan ve girisim unsurlarinin giderilmesini saglayan cihazlarin
kullanilmasiyla bu pahali ve analiz siiresinin uzamasina sebep olan temizleme
basamaginin uygulanmasia gerek kalmamaktadir. Boylece hassasiyet gelismekte ve
analitik yontemin sinyal/giiriiltii oran1 da artis gostermektedir. McCooeye vd (2008),
cesitli mantar tlirleri tarafindan iiretilen ve misirda bulunan zealenone (ZON) ve

metabolitleri zearolenol (a-ZOL), B-zearolonol (B-ZOL) ve [-zearalanol (B-ZAL)
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analitleri icin yliksek alan asimetrik dalga iyon hareketliligi spektrometresinde
yaptiklar1 bir calismada, FAIMS iyon filtresi olarak kullanildiginda sinyal/giiriiltii

oraninin yaklasik 5 kat arttigini tespit etmislerdir.

Kafein ve ana metaboliti olan teofilin; kahve, cay ve ¢ikolata gibi gida {irlinlerinde
bulunan dogal alkoloidlerdir. Bu iki bilesik benzer kimyasal o6zelliklere sahip
oldugundan es zamanli analizlerinin gergeklestirilebilmesi i¢in HPLC, GC ve kapiler
elektroforez gibi giiclii ayirma teknikleri gelistirilmistir. Insan plazmasina yesil caydan
elde edilen kafein ve teofilin eklenerek bu iki maddenin es zamanl analizini saglamak
amaciyla yapilan bir ¢alismada HPLC kullanilmaksizin 6rnek enjeksiyonu direkt ESI-
IMS’e yapilmis ve ESI-IMS’in cesitli matrikslerde bu maddelerin analizi i¢in ¢ok hizl,
hassas ve kolay bir analitik yontem oldugu belirtilmistir. Ayrica bu bilesiklerin analizi
HPLC’de 15-30 dakika siirerken ESI-IMS’de 1 dakikadan daha az bir siirede yapildigi
da bir iistlinliik olarak bildirilmistir (Jafari vd 2011).

2.8. Kiitle Spektrometresi Cihazi1 Kullanilarak Yapilan Pestisit Analiz Calismalari

Lacina vd (2010), elma, cilek, 1spanak ve domates matrikslerinde QuEChERS
ekstraksiyon yontemi ve UHPLC-TOF-MS kullanarak 212 pestisitin belirlenmesi
lizerine bir arastirma yapmislardir. Bu amagla oncelikle aktif maddelerin molekiiler
iyonlar1 ve pargalanma iyonlarimi aragtirmiglar ve {i¢ tanimlama noktasi {izerinden
analizlerini gergeklestirmiglerdir. Arastirmacilar ekstraktaki analitlerin varligini daha iyi
tespit edebilmek icin pozitif ve negatif iyonizasyon olmak iizere iki enjeksiyon
yapmiglardir. Her iki iyonizasyon modu i¢in UHPLC’de analiz siiresini 24 dakika
olarak belirlemiglerdir. 212 aktif maddenin %96’dan fazlasinda LOQ degerinin 10
png/L’nin altinda oldugunu tespit etmislerdir. LOQ<10 pg/L olanlar i¢in 0.01 pg/mL
konsantrasyonunda, LOQ>10 pug/L olan aktif maddeler iginde 0.1 pg/mL
konsantrasyonda zenginlestirme yapmiglardir. Biitlin matrikslerde tiim pestisitler i¢in

bagil standart sapma %?20’den kii¢iik bulunmustur.

Garrido Frenich vd (2004), domates, biber, hiyar, patlican vb.’den olusan 50 tane taze

meyve ve sebze Orneginde LC-MSMS yontemini kullanarak 31 c¢oklu-sinif pestisit
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kalintisinin ~ belirlenmesi  {izerine bir metot gelistirme c¢alismasi  yapmuslardir.
Calismalarinda ekstraksiyon ¢dzgeni olarak etil asetat kullanmiglardir. Gelistirilen metot
oncelikle hiyar matriksinde valide edilmis ve daha sonra diger matrikslere
uygulanmistir. Metodun validasyonu kapsaminda her bir aktif madde i¢in gerikazanim,
kesinlik, dogrusallik, LOD ve LOQ parametreleri calisilmis ve sonuglar ol¢iim
belirsizlikleri ile birlikte verilmistir. Geri kazanim ¢alismalarinda kalibrasyon egrisi igin
belirlenen ilk ve ikinci noktalarin %30’u olan konsantrasyonlar1 kullanmislardir. Her iki
konsantrasyonda tim pestisitlerde elde edilen geri kazanim degerleri %74-105"dir.
Caligsma sonucunda tiim pestisitler i¢in LOD ve LOQ degerleri methomyl disinda genel

olarak 1 pg/L’nin altinda bulunmustur.

Hernandez vd (2006), meyve ve sebzelerde 52 pestisitin analizi, miktarlarinin
belirlenmesi ve dogrulanmasi amaciyla bir ¢oklu-kalinti yontemi gelistirmiglerdir. Bu
calismada analizler LC-MSMS kullanilarak gerceklestirilmistir. Pestisitlerin 6rnekten
ekstraksiyonu i¢in MeOH:H,0 (80:20, v/v) %0.1 HCOOH kullanmiglar ve daha sonra
bir kati faz ekstraksiyon kartusu ile Ornek temizleme islemi uygulamislardir.
Aragtirmacilar analizlerde matriks olarak yiiksek su iceriginden dolay1r domates, yiiksek
asit igeriginden dolay1 limon, yliksek seker igeriginden dolay1 kuru iiziim ve yliksek yag
iceriginden dolay1 da avokado kullanmislardir. Gelistirdikleri metodu bahsi gegen dort
ornek matriksi icin SANCO Avrupa Yonergesi'ni temel alarak valide etmislerdir. Geri
kazanim ¢alismalart 0.01 ve 0.1 mg/mL konsantrasyonlarinda gerceklestirilmis ve bazi

pestisitler disinda gerikazanimlar %70-110 arasinda bulunmustur.

Ferrer vd (2005a), LC-TOF-MS kullanarak 15 pestisit tespiti i¢in g¢oklu-kalintt
yontemi lizerine bir ¢aligma yapmiglardir. Biber, brokoli, domates, portakal, limon,
elma ve karpuz gibi c¢esitli orneklerde gelistirdikleri metodun performansini
degerlendirmislerdir. Arastirmacilar O6rnek hazirlamada ¢oziicii olarak etil asetat
kullanmiglardir. LOD ¢aligmalarini portakal, biber ve brokoli olmak iizere ili¢ drnekte
gerceklestirmiglerdir. Biber matriksinde LOD degerleri 0.3-30 pg/L  araliginda

bulunmustur.
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Bir baska calismada 160 c¢oklu-sinif pestisit kalintisinin belirlenmesine yonelik LC-
ESI-MSMS’de hizli ve hassas analiz metodu gelistirilmistir. Analizler pozitif
iyonizasyon modunda ve 33 dakikalik analiz siiresinde gerceklestirilmistir. Ornek
hazirlanmasinda asetonitril temelli QuEChERS yontemi kullanilmistir. Metot
validasyon ¢alismalari, yliksek su igceriginden dolayr domates, yiiksek seker iceriginden
dolay1 armut ve yiiksek asit iceriginden dolayr portakal matrikslerinde DG
SANCO/2007/3131 talimat1 takip edilerek gergeklestirilmistir. Bu ii¢ ornekte matriks
etkisinin geri kazanim ve iyonizasyon {lzerindeki etkileri degerlendirilmistir.
Dogrusallik ¢alismast matriks- uyumlu olacak sekilde 5-500 pg/L konsantrasyon
araliginda yedi noktali ve geri kazanimlar da kor matriks i¢ine 0.01 ve 0.1 pg/mL
konsantrasyonlarinda olacak sekilde pestisit karistmimin eklenmesi yontemiyle
caligilmistir. Caligilan matrikse gore degismekle birlikte geri kazanimlar genel olarak
%70-120 araliginda bulunmustur. Pestisitlerin %90’ nindan fazlasi i¢cin LOD degerleri
Sug/L veya daha az olarak tespit edilmistir. Gelistirilen metot daha sonra 14 farkl
meyve ve sebzede olmak iizere 59 gergek 6rnege uygulanmistir. Uygulama sonucu 50

ornek tlizerinde 33 bilesik tespit edilmistir (Kmellar vd 2008).

Japonya’daki meyve ve sebzelerde 27 pestisitin belirlenmesi i¢in gelistirilen metotta,
siiper kritik sivi ekstraksiyonu (SFE) kullanilarak HPLC’de ¢oklu kalint1 analizleri
gerceklestirilmistir. Analizlerde hiyar, elma, turp, patates ve muz Ornekleri
kullanilmistir. Orneklere 0.5 pg/mL konsantrasyonda zenginlestirme islemi yapilmis ve
uygulanan matrikse gore degismekle birlikte genel olarak thiabendazole, imazalil ve
clofentezine disindaki pestisitler icin %61.3-103.6 arasinda geri kazanimlar elde
edilmistir. Calismada kullanilan 27 pestisit icin LOD degerleri 0.005- 0.01 pg/mL
araliginda bulunmustur (Kaihara vd 2000).

Yapilan baska bir ¢alismada HPLC-MS kullanilarak meyve ve sebzelerdeki 19 tane
1s1 ile bozunan ve ugucu olmayan pestisit kalintisinin tespiti i¢in ¢oklu-kalint1 yontemi
gelistirilmistir. Analizlerde secili iyon izleme (SIM) modu kullanilmistir. Pestisitler;
elma, fasulye, marul, biber, patates ve domates oOrneklerinden Luke ¢oklu kalinti
ekstraksiyon yontemi modifiye edilerek ekstrakte edilmistir. Calisma kapsamindaki

pestisitler i¢in LOD degeri 0.025- 1 pg/mL arasinda bulunmustur. Tiim matrikslerde 0.5
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png/mL konsantrasyonunda geri kazanim g¢aligmasi yapilmis ve carboxin hari¢ diger
pestisitler i¢in %69-110 geri kazanim elde edilmistir. Calisma sonucu %RSD degeri
1.4- 23.6 arasinda bulunmustur (Liu vd 1991).

Fenoll vd (2007), biber ve domateste ¢esitli pestisit siniflarina ait 39 pestisitin es
zamanl belirlenmesine yonelik yaptiklar1 ¢alismada azot-fosfor dedektorlii (NPD) gaz
kromatografi- kiitle spektrometri sistemini kullanmislardir. Ornek ekstraksiyonu aseton
kullanilarak gerceklestirilmistir. Dogrusallik i¢in  0.05-2 pg/mL  konsantrasyon
araliginda calisilmig ve biitiin aktif maddeler i¢in korelasyon katsayisi >0.999 olarak
bulunmustur. Geri kazanim c¢alismalart ig¢in yesil biber, kirmizi biber ve domates
orneklerine 0.05, 0.1 ve 0.2 pg/mL olmak lizere li¢ konsantrasyonda zenginlestirme
islemi uygulanmistir. Tiim pestisitler i¢in geri kazanimlar %70.1- 128.5 araliginda elde

edilirken, %RSD degerinin de 7’nin altinda oldugu bulunmustur.

Martinez Vidal vd (2002) GC-MSMS’de 31 ¢oklu-sinif pestisit kalintisinin
belirlenmesi iizerine metot gelistirilmesine yonelik bir ¢alisma yapmislardir. Caligmada
taze fasiilye, hiyar, biber, domates, patlican, karpuz, kavun ve kabak olmak {izere 8000
adet taze meyve ve sebze matriksleri kullanilmistir. Pestisitlerin ekstraksiyonu
diklormetan kullanilarak gergeklestirilmistir. Geri kazanim ¢alismalar1  hiyar
matriksinde aktif maddelere gore degismekle birlikte 0.007-0.3 pg/L konsantrasyon
araliginda 10 tekrarl olarak gerceklestirilmis ve her bir pestisit i¢in %71-119 araliginda
bulunmustur. Her bir bilesik i¢in bagil standart sapma %19’un altinda tespit edilmistir.

LOD ve LOQ degerleri de <0.001 pg/L olarak hesaplanmistir.

Bir bagka calismada GC-MSMS kullanilarak meyve ve sebzelerde yaygin olarak
kullanilan 121 pestisit i¢cin hizli, hassas, dogru ve giivenilir bir ¢oklu-kalinti metodu
gelistirilmistir. Gelistirilen metot Ispanya’nin Almeria sehrindeki seralardan toplanan
1463 meyve ve sebze Ornegine uygulanmistir. Ornek ekstraksiyonu QuEChERS
yontemine gore sadece kullanilan asetonitril orani degistirilerek yapilmistir. Geri
kazanim ve kesinlik ¢alismalar1 domates, biber, marul, hiyar, patlican, kabak, kavun,

karpuz ve elma olmak iizere 9 matrikste gerceklestirilmistir. Ortalama geri kazanimlar
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%80-116 arasinda ve her bir bilesik igin RSD degeri <%?20 olarak elde edilmistir
(Camino-Sanchez vd 2011).

Kruve vd (2011), domates matriksinde karbamat grubu 7 pestisitin tespiti igin, kapiler
stvi kromatografisi (capLC)- atmosferik basing fotoiyonizasyon (mikrofabrika 1sitmali
nebulizer ¢ip kullanilan)- tandem kiitle spektrometresi (MSMS) teknigini ve
QuEChERS ekstraksiyon yontemini kullanarak analizlerini gergeklestirmislerdir.
Oxamyl, methomyl, aldicarb, carbofuran, pirimicarb, thiocarb ve ditalimfos aktif
maddeleri i¢in cihaz performansini belirlemislerdir. Kullanilan yontemle aktif maddeler
icin 0.005- 0.025 pg/mL LOD degerleri tespit edilmistir. 0.05 ve 0.5 pg/mL olmak
tizere iki konsantrasyonda zenginlestirme islemi yapilmis ve %RSD degerleri %2.5-13.9
araliginda bulunmustur. 0.005-5 pg/mL arasindaki konsantrasyonlarda tiim pestisitlerin
kalibrasyon grafikleri ¢izilmis ve korelasyon katsayilari 0.984- 0.999 araliginda elde

edilmistir.

Bu tez calismasi, ilimizde en fazla iiretimi yapilan domates ve hiyar {irlinlerinde
siklikla kullanilan pestisitler baz alinarak planlanmistir. Calismada, acetamiprid,
azoxystrobin, carbendazim, chlorpyrifos, cyprodinil, diethofencarb, dimethomorph,
famoxadone, imazalil, imidacloprid, metalaxyl, methomyl, oxamyl, pirimicarb,
pyrimethanil, tebuconazole, tolylfluanid, triadimenol olmak iizere 18 pestisit aktif
maddesi sec¢ilmistir. Cizelge 2.2°de calisma konusu pestisit aktif maddeleri ve

ozellikleri verilmektedir.
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Cizelge 2.2. Pestisit aktif maddeleri ve 6zellikleri (Anonymous 2012b)

Molekiil Formiilii/ )
Pestisit Ad1 Molekiil Agrlig (g/mol) Molekiil Yapisi Kimyasal grubu Kullanim amaci
olekiil Agirhg: (g/mo
. C10H11CINg (T: = ‘
Acetamiprid (2227) " : EH/E ™ Neonicotinoid Insektisit
. (g | 3
: C22H17N30s5 i T = o _
Azoxystrobin o= O Strobilurin Fungusit
(403.4) cM CHIO =~ coLoH,
Carbendazim CoMaN:02 i i dazol
Benzimidazole Fungusit
(191.2) N S [ oYl g
Chlorpyriphos CoMiuCiNOsPS <l ™~ Oi(OCH S ) hosph .
= = =% Organophosphorous Insektisit
I
(350.6) S (R N
. Ci4H1sN3 [ i = /‘U/JFg
Cyprodinil (225.3) T v Anilinopyrimidine Fungusit
CusH2NO
Diethofencarb 1426713 * CH,CH, 0 MACO,CHER, Carbamate Fungusit
(267.3) CH4CH,O
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Simethomoron CatHoCINO, O i '
Imethomorp C=E. SRR Cinnamic acid Fungusit
(387.9) AN AR g
CH,O OCH, CH,O OCH,
[ E)-igomer [ Z-igomer
Famoxadone CazHisN2Os i — e
i i Strobilurin Fungusit
(374.4) - J
. C14H1CIoN;0 oS P
Imazalil o Imidazole Fungusit
(297.2) = <z
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Hz
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Literatiirde farkli kiitle dedektorii igeren sistemler kullanilarak yapilmis pek c¢ok
calisma oldugu bilinmektedir. Yapilan literatiir incelemelerinde ise FAIMS cihazi ile
LC-MSMS cihaz1 birlikte kullanilarak yapilan bir pestisit analizi ¢alismasina
rastlanmamistir. Daha 6nce de belirttigimiz gibi FAIMS cihaz1 kullanilarak yapilmis
cesitli calismalar vardir. Ancak bu c¢aligmalarda arastirilan analit sayis1 bir veya birkag
taneyi gegcmemektedir. Pestisit analizlerinde ise ayn1 anda birden ¢ok sayida pestisitin
varhig1 arastirilmaktadir. Bazen bu say1 birkag yliz pestisiti bulabilmektedir. Sagladigi
avantajlara ragmen bdyle bir durum icin FAIMS kullanilmasinin miimkiin olup
olmadig1 hakkinda bir veri yoktur. Pestisit analizlerinde FAIMS cihazini kullanmanin
siirlarini, olasi sorunlarini ve yeterliligini ortaya koyacak bir ¢alismanin bu konudaki
arastirmalara ve literatiire bir katki saglayacagi diisiiniilerek bu calismanin yapilmasi

amagclanmistir.
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3. MATERYAL ve METOT

3.1. Materyal

Arastirmada kullanilacak olan domates ve hiyar 6rnekleri Antalya ve g¢evresinden
temin edilmistir. Bu iki iiriin Antalya’da en fazla ihra¢ edilen tarim {irlinleri arasinda yer
aldigi i¢in sec¢ilmistir. Bu irlinlerde, yetistirme silirecinde en fazla kullanilan
pestisitlerden 18 tanesi se¢ilmis ve bu pestisitler tizerinden analizler yapilmistir. Biitiin
ornekler analiz edilinceye kadar buzdolabinda 5°C’de saklanmigtir. Analiz sonucunda,
icerisinde pestisit bulunmayan Ornekler homojenize edilmis ve 100 gramlik partilere

ayrilmistir. Partiler -18 °C’de saklanmustir.

Calisma kapsaminda kullanilacak olan pestisit standartlar1 Dr. Ehrenstorfer
firmasindan temin edilmistir. Cizelge 3.1°de kullanilacak pestisit standartlarinin saflik
degerleri ve saklama kosullart verilmistir. Denemelerde HPLC safliginda kimyasallar

kullanilmistir.

Cizelge 3.1. Pestisit standartlarinin safliklar1 ve saklama kosullar

Pestisitler Saflik(%0) Depolama (°C)
Cyprodinil 99,5 (+) 20
Diethofencarb 97,5 (+) 4
Carbendazim 99,5 (+) 20
Imazalil 97 (+) 20
Pyrimethanil 98,3 (+) 20
Tolylfluanid 98 (-) 18
Famoxadone 99 (+) 20
Dimethomorph 99 (+) 20
Oxamyl 97,5 (+) 20
Tebuconazole 98,8 (+) 20
Azoxystrobin 99,5 (+) 20
Pirimicarb 99,3 (+) 20
Imidacloprid 99 (+) 20
Methomyl 99,5 (+) 20
Acetamiprid 99 (+) 20
Metalaxyl 98,7 (+) 20
Triadimenol 98 (+) 20
Chlorpyrifos 98,5 (-) 18
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3.2. Metot

3.2.1. Sebze orneklerinin analize hazirlanmasi

Sebze ornekleri QUEChERS yontemiyle hazirlanmistir (Anastassiades vd 2003). Sekil

3.1’de QUEChERS yo6ntemine gore drnek hazirlama basamaklar: goriilmektedir.

15 g homojenize edilmis numune 50 mL’ lik teflon tiipe aktarilir.

15 mL %1’ lik asetik asit i¢ceren asetonitril ilave edilir.

1,5 g susuz sodyum asetat + 6 g susuz magnezyum siilfat toz karisimi eklenir.

1,5 dk boyunca elle ¢alkalama yapilir.

4000 rpm’de 5 dk boyunca santrifiij edilir.

0,5-1 mL’lik ekstrakt viallere aktarilir.

Vialden alinan 0,18- 0,36 mL’lik ekstrakt baska bir viale aktarilir ve iizerine 0,32-
0,64 mL 3,125 mM amonyum format i¢eren su eklenir.

Hazirlanan vial analiz i¢in cihaza verilir.

Sekil 3.1. QUEChERS yontemi ile 6rnek hazirlama basamaklari
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3.2.2. Standartlarin hazirlanmasi

Standartlar 0,00001 g hassasiyetle tartilmistir. Tartimlar oda sicakliginda
gerceklestirilmistir. Her bir pestisit standardi 1000 ppm olacak sekilde 10 mL’lik balon
joje igerisine hazirlanmistir. Cozgen olarak pestisitlerin polarliklar1 goz ontine alinarak
metanol veya aseton kullanilmistir. Calisma konusu pestisitlerin tamamini igeren 5
png/mL’lik bir karigim hazirlanmistir. Hazirlanan ana stoklar amber renkli Pyrex tiiplere
aktarilip agizlan sikica kapatildiktan sonra -18 °C’de saklanmustir. Analizler karisim

tizerinden gergeklestirilmistir.

3.2.3. Hareketli fazlarin hazirlanmasi

Hareketli faz A: 4 mmol amonyum formatin sudaki ¢ozeltisi hazirlanmis ve 1 mL

formik asit ilave edilmistir.

Hareketli faz B: 4 mmol amonyum format igeren metanol ¢ozeltisi hazirlanmistir ve 1

mL formik asit ilave edilmistir.

3.2.4. LC- FAIMS- MSMS analizleri

Thermo Scientific Accela UHPLC, Thermo Scientific- FAIMS, Thermo Scientific-
TSQ Quantum Access Max (Thermo Fisher Scientific Inc. Waltham, Massachussetts,
USA) sisteminde analizler gergeklestirilmistir. Kromatografik degerlendirmeler
Xcalibur yazilimi kullanilarak yapilmistir. Kromatografik ayirim i¢cin RP C18 (1.9um),
50x2.1 mm, (Thermo Fisher Scientific Inc. Waltham, Massachussetts, USA) kolon

kullanilmastir.
Iki ayrn mobil faz ¢ozeltisi hazirlanarak gradyen programda analizler
gerceklestirilmistir. Gerekli kromatografik ayrimin saglanabilmesi i¢in mobil faz ¢ozelti

oranlar1 ve akis gradyen programi analiz esnasinda denemeler ile belirlenmistir.

Calisma konusu pestisitlerin kiitle spektrometresi cihazindaki teshis noktalarinin

belirlenmesi igin, kiitle dedektoriine her bir maddenin ayri ayri inflizyonlart
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gerceklestirilmis ve iriin iyonlarin en iyi gozlemlendigi carpisma enerjileri (CE)
belirlenmistir. Hazirlanan 500 pg/L pestisit karigimi sivi kromatografisi cihazina
verilerek her bir pestisidin alikonma zamanlar1 (RT) tespit edilmistir. Analizler FAIMS
cihazi ile birlikte ve FAIMS cihaz1 olmaksizin gerceklestirilerek elde edilen sonuglar
metot validasyon parametreleri kriter alinarak birbiri ile kiyaslanmistir. Boylece FAIMS
cihaz1 kullanarak analiz yapmanin tespit ve Ol¢ciim limiti, dogruluk ve kesinlik ve
dogrusallik gibi en Onemli metot validasyon kriterleri {izerine olan etkileri

belirlenmistir.

3.2.5. Metot validasyonu

FAIMS kullanarak analiz yapmanin analiz sonuglari tizerindeki etkilerini belirlemek

icin metot validasyonu ¢aligsmasi yapilmistir.

3.2.5.1. Tespit limiti (Limit of detection-LOD)- Ol¢iim limiti (Limit of
guantification-LOQ)

Enstriimental analizlerde ornekten kaynaklanan girisim unsurlarinin belirlenmesinde
biiyiik bir 6neme sahip olan 6rnek korii, analiz edilen 6rnekle ayni ozellikleri tasiyan
ancak c¢aligma konusu analit veya analitleri icermeyen 6rnege denilmektedir. Tespit
limiti (LOD), zemin giriltisiinden farkli olarak tespit edilen fakat miktar
belirlenemeyen en kiiciik analit derisimidir. LOD degeri, genellikle analit i¢in cihazdan
elde edilen sinyal biiylikligliniin giiriilti sinyaline oraninin {i¢ katinin elde
edilebilebilecegi  konsantrasyonun belirlenmesi ile bulunmaktadir. LOD’nin
belirlenmesi i¢in Ornek korii {izerine pestisit standart karisimlarinin cihazda
goriilebildigi ve tekrarlanabilirligin saglanabildigi en diisiik konsantrasyonda analitler
eklenerek ayni giin icinde 10 ayr1 ¢aligma yapilmistir. Yapilan caligmalar sonucu
analitler i¢in elde edilen miktarsal degerlerin standart sapmasi hesaplanmig ve standart

sapmanin 3 kat1 LOD olarak kabul edilmistir.

Raporlama limiti olarak da bilinen 6l¢iim limiti (LOQ), kabul edilebilir dogrulukta ve
tekrarlanabilirlikte dlgiilebilen en diisiik derisimdir. LOQ, LOD’nin tespiti i¢in yapilan

calismadan elde edilen standart sapmanin 10 kat1 alinarak belirlenmistir.
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LOD ve LOQ hesaplanmadan o6nce ornek koriinden elde edilen sonuglar igin

uygunluk testi yapilmis ve sapan degerler varsa degerlendirmeye dahil edilmemistir.
3.2.5.2. Dogrusalhik

Dogrusallik, analit konsantrasyonu ile 6l¢iim cihazindan elde edilen yanit arasindaki
iliskiyi gostermektedir. Her bir analit i¢in matriks uyumlu kalibrasyon grafikleri
olusturulmustur. Kalibrasyon grafigi igin konsantrasyonlar, 6rnek korii igine artan
konsantrasyonda standart maddenin eklenmesiyle elde edilmistir. Her bir kalibrasyon
grafigi alt1 farkli konsantrasyonda (0, 10, 20, 50, 100, 250 pg/L) hazirlanmis ve her bir
konsantrasyon i¢in ii¢ tekrarli olarak okuma yapilmistir. Elde edilen yanitlarin
dogrusallig1 korelasyon katsayisi (%) hesaplanarak degerlendirilmistir. Bu calisma
sonucunda her bir analit icin metodun dogrusal dinamik c¢alisma araligi belirlenerek

minimum ve maksimum konsantrasyon seviyeleri tespit edilmistir.
3.2.5.3. Dogruluk ve kesinlik

Dogruluk, bir 6l¢iim cihazinin veya metodun oOl¢iim sonucunun gercek degere
yakinhigini ifade etmek i¢in kullanilmaktadir. Dogruluk referans maddeler ile geri

kazanim caligmalar1 yapilarak tespit edilmistir.

Kesinlik ise, homojen bir 6rnegin ¢oklu analizinden elde edilen sonuglarin birbirine
yakinligini ifade etmektedir. Kesinlik, 6l¢iim sonuglarimin ortalama deger etrafindaki
dagilimini gostermekte ve standart sapma (SD) veya bagil standart sapma (RSD) olarak

ifade edilmektedir. Bagil standart sapma;

Standart Sapma

%RSD = 100
% Ortalama Geri kazanim X

denklemine gore hesaplanmistir. Kesinligin belirlenmesi i¢in referans maddeler ile geri

kazanim ¢alismalar1 yapilmstir.
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Analitik yontemler her zaman 6rnekte bulunan, ¢alisma konusu olan analiti tespit
edemeyebilir. Omek icinde ilgilenilen analit disinda cesitli formlarda bilesikler
bulunabilir. Girisim unsurlar1 olarak bilinen bu maddeler, ¢ogunlukla aranan analitin
belirlenmesini zorlastirmaktadir. Calisilan 6rneklerde girisim unsurlarinin aranan analite
ne Olgilide etki ettigini belirlemek ve deneysel islemler sirasinda herhangi bir nedenle
analit konsantrasyonunda olusacak kayiplar1 saptayabilmek icin geri kazanim
caligmalar1 yapilmaktadir. Geri kazanim ¢alismalar1 ¢esitli sekillerde yapilabilmektedir.
Ancak bu tez ¢alismasinda 6rnek korii i¢cine miktari bilinen oranlarda standart maddenin

eklenmesiyle geri kazanim ¢aligmasi yapilmustir.

Tekrarlanabilirlik bir metodun; ayni materyalle, ayn1 laboratuvarda, ayni cihazla, ayni
kisi tarafindan kisa zaman aralifinda yaptig1 6l¢iim sonuglarinin birbirine yakinliginin
oOl¢iistidiir. Tekrarlanabilirlik, kesinligin bir gostergesidir ve tekrarlanabilirligin kesinligi
geri kazanim ¢alismasindan elde edilen Olgiim sonuglarinin bagil standart sapmasi

hesaplanarak belirlenmistir.

3.2.6. Istatistiksel degerlendirme

Istatistiksel degerlendirmelerde ortalamalar icin t-testi ve standart saplamalar icin
Fisher testi (F-testi) uygulanmaktadir. Bu amagla iki yontemden elde edilen sayisal
veriler arasinda anlamli bir farkin olup olmadigmin anlasilmasi i¢in Null hipotezi
olusturulmalidir. Hy: py; = p, ve alternatif hipotez olan Hp:py > p, hipotezleri
kurulmalidir. Hipotezlere gore elde edilen sayisal deger %95 giliven araliginda
istatistiksel tablo degerinden kiigiik ise Hg hipotezi reddedilmekte veya biiyiik ise kabul
edilmektedir. Hipotezin kabul edildigi durumlar i¢in ortalamalar veya standart sapmalar
arasinda “anlamli bir fark yoktur” veya red edildigi durumlar i¢in “anlaml: bir fark

vardir” yorumu yapilmaktadir (Miller ve Miller 2008).

LC-MSMS ve LC-FAIMS-MSMS sistemlerinden elde edilen sonuglara istatistiksel
onem testleri uygulanmistir. Bu amagla Excel programi kullanilmistir. Iki yontemden
geri kazanim ¢aligsmalar1 sonucu elde edilen ortalamalar igin t- testi ve standart sapmalar

icin de F-testi uygulanmustir.
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4. BULGULAR ve TARTISMA

4.1. LC-MSMS Analizleri

4.1.1. Pestisitlerin ana iyonlary, iiriin iyonlar1 ve c¢arpisma enerjilerinin
belirlenmesi

Calisma konusu pestisitlerin tespit edilmesini saglayacak, iirlin iyonlarin olustugu
carpisma enerjilerinin belirlenmesi amaciyla kiitle spektrometresine her bir pestisitin
ayrt ayri infiizyonlar1 gergeklestirilmigtir. Sivi kromatografisi kiitle spektrometeresi ile
yapilan caligmalarda kiitle analizoriine giren molekiiler iyon, ilk kiitle dedektoriinde
secildikten sonra carpigma hiicresi ya da odacigr olarak adlandirilabilecek boliime
gonderilir. Molekiiler iyonlar, bu boliimde bulunan argon gazi molekiilleri ile ¢arpisarak
pargalanir ve yavru (veya iirlin) iyonlar olusturulur. Her bir analit icin karakteristik
veya bolca bulunan {iriin iyonlar segilip kiitle dedektdrii boyunca izlenerek tespit
gerceklestirilir. Burada kritik olan sey, her bir analitin farkli ¢arpisma enerjilerine sahip
olmas1 ve ortaya ¢ikan iiriin iyonlarin en az ikisinin segilerek izlenebilirligin ve yiiksek

kalitede bir dogruluk ve kesinlik degerinin saglanabiliyor olmasidir.

Carpisma enerjilerinin belirlenmesi amaciyla, her pestisit, konsantrasyonu 1 pg/mL
olacak sekilde hazirlanmis ve viallere konulmustur. Bu asamada enstriimental analiz
cihazinin sivi kromatografik kismi kullanilmadigi i¢in maddelerin hareketli fazla
birlikte iyonizasyonu gerceklesmemekte; hazirlanan standartlar direkt olarak kiitle
spektrometresine verilmektedir. Molekiiler iyonlarin olusturulmasi ve analitlerin gaz
fazina gecirilerek kiitle dedektoriine girislerinin saglanmasi icin elektrosprey
iyonizasyon teknigi (ESI) kullanilmigtir. ESI polar 6zellikli analitlerin iyonizasyonu
icin uygun bir teknikdir. ESI ile yapilan ¢alismalarda genellikle pozitif yiiklii iyonlar
olussa da, negatif yiiklii iyonlar da olusabilmektedir. Yiiksek pH degerinde asidik
molekiillerin negatif iyonlari, diisiik pH degerinde ise bazik molekiillerin pozitif yiiklii
iyonlart olusturdugu bilinmektedir (Anonymous 2009). Pestisitler ESI’de iyonize
edildiklerinde genellikle pozitif iyon olusturma egilimindedir. Caligma konusu
pestisitlerin daha iyi iyonize olmalarin1 saglamak i¢in ortam pH’s1 %1°lik formik asit

ilavesi ile disiliriilmiistir. Bu islemler 300 pL/dk enjeksiyon akis hizinda
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gerceklestirilmistir. Her bir pestisit i¢in bir ana iyon veya molekiiler iyon ve iki {iriin
iyon belirlenmistir. Calismalar tam tarama (full scan) ve pozitif iyon tespit modunda
gerceklestirilmistir. Tarama aralifi ana iyon ve {lriin iyonlar1 kapsayacak sekilde
secilmistir. Her bir pestisit i¢in ana iyonlar belirlendikten sonra argon gazi acgilarak
molekiillerin birbirleriyle carpismalarini saglamak i¢in uygun carpisma enerjileri
aragtirlmugtir. Uriin iyonlarin en iyi gézlemlenebildigi noktadaki carpigma enerjileri

temel alinmistir.

Sekil 4.1’de methomyl i¢in belirlenen ana iyon ve Sekil 4.2’°de methomyl’e ait iiriin
iyonlar 6rnek olarak gosterilmektedir. Sekilde de goriilecegi gibi, methomyl i¢in ana
iyon kiitlesi 163.212 m/z olarak belirlenmistir. infiizyon yapilarak degisik carpisma
enerjilerinde olusan iirlin iyonlar gdzlendiginde en uygun iyonlarin 88.327 m/z ve
106.291 m/z kiitleli iyonlar oldugu belirlenmistir. Belirleme yapilirken carpisma
enerjisinin sifir oldugu durumdan baslanmakta ve yavas yavas carpisma enerjisi
artirtlarak ana iyondan {irlin iyonlarinin olusumu gdzlenmektedir. Methomyl icin
carpisma enerjisi 11 eV olarak belirlenmistir. Burada dikkat edilen husus, molekiiler
iyona ait sinyal pikini tamamen yok etmeden yavru iyonlara ait sinyal piklerini elde
etmektir. Boylece 163.212 m/z kiitleli methomyl’den 88.327 m/z ve 106.291 m/z
kiitleli yavru iyonlara gecis oldugunu sdylemek miimkiindiir. Daha sonra metot
calismasi yapilirken, methomyl i¢in elde edilen ¢arpisma enerjisi degeri ve bu degerde
elde edilen yavru iyonlara ait kiitleleri metoda yazmak olanakli olmaktadir. Analiz
esnasinda ise, kiitle spektrometresi cihazi, methomyl i¢in belirlenen ¢arpigsma enerjisi
degerinde daha Once inflizyon yaparak belirledigimiz iki adet iiriin iyona ait kiitleleri

tespit etmeye calismaktadir.
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Cizelge 4.1°de ¢alisma konusu tiim pestisitler i¢in belirlenen ana iyonlar, {iriin iyonlar
ve uygun carpisma enerjileri verilmistir. Bu ¢alismaya konu olan pestisitlerin ana iyon
ve iirlin iyonlarina ait veriler, literatiirde bu konuda yapilan calismalarla kiyaslama

yapilabilmesi amaciyla Cizelge 4.2°de sunulmustur.

Cizelge 4.1. Pestisitler i¢in belirlenen ana iyonlar, iiriin iyonlar ve ¢arpisma enerjileri

Aktif Maddeler A(Ir}nalzi)yon ﬁri(irr]lq/iz);onlar Carpl?:l\;l)Enel‘jiSi
Oxamyl 237.1 72.4 [ 90.3 10/10
Methomyl 163.1 88.3 /106.3 11/11
Carbendazim 192.0 132.3 / 160.3 39/21
Imidacloprid 256.0 175.3 / 209.2 19/19
Acetamiprid 223.1 73.4 | 126.4 51/22
Pirimicarb 239.2 725 /1823 21/21
Pyrimethanil 200.2 82.4 /107.3 33/33
Imazalil 297.2 159.2 / 255.2 28128
Metalaxyl 280.2 160.2 / 220.2 251725
Diethofencarb 268.2 180.2 / 226.3 20/11
Cyprodinil 226.2 774 1 93.4 64 /42
Azoxystrobin 404.0 329.2 / 372.2 31/14
Dimethomorph 388.1 165.2 / 301.1 30/23
Triadimenol 296.0 70.5 / 227.0 17/10
Tolylfluanid 347.2 137.2 / 238.0 29/12
Tebuconazole 308.2 70.5 / 125.0 25/25
Famoxadone 392.2 238.2 / 331.2 20/10
Chlorpyrifos 352.0 97.3 / 200.1 34/20
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Cizelge 4.2. Pestisitlerin literatlirde yer alan gecis iyonlar1

Pestisitler ~ Ana Iyon  Uriin iyonlar Kaynaklar
(m/z) (m/z)

Oxamyl 237 72- 90 Garrido Frenich vd 2004, Ortelli
vd 2004

Methomyl 163 106- 88 Garrido Frenich vd 2004, Ortelli
vd 2004

Carbendazim 192 160-132 Zamora vd 2004, Garrido
Frenich vd 2004, Ortelli vd 2004

Imidacloprid 256 209-175 Sannino vd 2004, Garrido
Frenich vd 2004

Acetamiprid 223 126-56 Garrido Frenich vd 2004, Ortelli
vd 2004, Kmellar vd 2008

Pirimicarb 239 182-72 Ortelli vd 2004

Pyrimethanil 200 107-82 Ortelli vd 2004

Imazalil 297 159-41 Granby vd 2004, Zamora vd
2004

Metalaxyl 280 220-192 Ortelli vd 2004

Diethofencarb 268 226-180 Ortelli vd 2004

Azoxystrobin 404 372-344 Sannino vd 2004, Ortelli vd
2004

Cyprodinil 226 108-93 Garrido Frenich vd 2004, Ortelli
vd 2004, Leandro vd 2007

Dimethomorph 388 301-165 Sannino vd 2004, Garrido
Frenich vd 2004, Ortelli vd 2004

Triadimenol 292.2 70.2-227 Kmellar vd 2008

Tolylfluanid 347 238-137 Leandro vd 2007

Tebuconazole 308 125-70 Ortelli vd 2004

Famoxadone 392.12  331.12-238.13 Bakirci ve Higil 2012

Chlorpyrifos 350.2 197.8 Venkateswarlu vd 2007

Calisma sonucu tespit edilen iyon gecisleriyle literatiir taramalarindan elde edilen

verilerin birbiri ile uyumlu oldugu belirlenmistir.
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4.1.2. Metodun olusturulmasi ve analitlerin ahkonma zamanlarinin belirlenmesi

Calismalar ters faz kolon igeren Ultra Yiiksek Basingli S1vi Kromatografisi (UHPLC)
cihazinda gergeklestirilmistir. Ters faz kromatografinin temel prensibi; duragan faz
apolar iken kullanilan hareketli fazlarin polar olmasidir. Analitlerin polarlik dereceleri
kromatografik ayrimin temelini olusturmaktadir. Ters faz kolonlarda polar maddeler ¢cok
fazla tutunmadan kolondan ¢ikarken, daha az polar maddeler kolon dolgu maddesiyle
daha fazla etkilesime girmekte ve bdylece kolonu geg terk etmektedir (McMaster 2005,
Meyer 2004). Kolon boyutlari, duragan faz tipi, hareketli faz bilesimi ve akis hizi, 6rnek
enjeksiyon miktar1 ve sicaklik kromatografik kosullari olusturmaktadir. Tim bu
parametreler analitlerin pik sekillerini ve alikonma zamanlarini etkilemektedir. Calisma

kosullar1 bu parametreler géz oniinde bulundurularak olusturulmustur.

Calisma sirasinda 500 pg/L’lik pestisit karisimi kullanilmistir.  Analizler SRM
modunda gergeklestirilmistir. SRM gecisleri i¢in daha Once tespit edilen ana iyonlar,
irlin iyonlar ve carpisma enerjileri kullanilmistir. Her bir analit i¢in alikonma zamanlari
SRM gecisleri gbz oniinde bulundurularak degerlendirilmistir. Calisma sonrasi analiz
stiresi 16 dk olarak belirlenmistir. Calismalar oncelikle Sekil 4.3°de gosterilen hareketli
faz gradyen programiyla gerceklestirilmistir. Ancak bazi piklerin birbirlerine yakin
gelmesi ve bazi analitlere ait piklerde ise yayilma gozlenmesinden dolay1 hareketli faz
gradyen programi tekrar diizenlenmistir. Farkli hareketli faz bilesimleri ve akis
hizlartyla elde edilen kromatogramlar degerlendirilerek c¢alismaya en uygun
kromatografik kosullarin  belirlenmesi amaglanmistir. Boylece kromatografik
¢Oziiniirliigl saglamak ve pik sekillerini diizeltmek miimkiin olmustur. Sekil 4.4’te
calismay1 yapmak i¢in en uygun olduguna karar verilen hareketli faz gradyen programi
gosterilmektedir. Sekil 4.5’te ilk gradyen programindan ve son gradyen programindan

elde edilen kromatogramlar gdsterilmektedir.
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Sekil 4.5 (a)’da oxamyl, methomyl ve carbendazim pestisitlerine ait pikler 1-2.5
dakikalar1 arasinda gelirken (b)’de 0.9-1.1 dakika arasinda gelmektedir. Oxamyl i¢in ilk
gradyen programindan elde edilen pik genisligi 1-2.1 dakika arasindayken gradyen
programindaki diizenlemeden sonra 0.9-1 dakika arasina disiirilmistiir. Methomyl ve
carbendazim aktif maddelerine ait pikler i¢in de ayni durum goézlenmistir. 8.24’iincii
dakikada gelen azoxytrobin ve 8.39’uncu dakikada da gelen dimethomorph 1
pestisitlerine ait piklerin de pik genisliklerinin fazla olmasi nedeniyle kromatografik
ayrim 1yi olmazken gelistirilen gradyen programiyla bu pestisitlere ait piklerin sirasiyla
8.27 ve 8.46 dakikalarinda gelmesi saglanmis ve pik genislikleri azaltilmistir. Bu
caligma ile analitlere ait piklerin ¢ozlnirliikleri gelistirilimis ve daha iyi pik sekilleri

elde edilmistir.

Kolon sicakligindaki degisimlerin, kromatografik ayrima olan etkisini gérmek icin
analizlerin yapilmasina karar verilen hareketli faz gradyen programiyla farkli kolon
sicakliklarinda denemeler gergeklestirilmistir. Sicaklik pik sekilleri ve ¢oziiniirliik
tizerinde etkisi olan faktdrlerden biridir. Bu nedenle analiz i¢in en uygun sicaklik
noktasini belirlemek amaciyla, denemelerde 30°C, 40°C ve 50°C’de kolon sicakliklari
kullanilmistir. Sekil 4.6’da farkli kolon sicakliklarindan elde edilen kromatogramlar
gosterilmektedir. Kolon sicakligindaki degisimlerin, en basta gelen oxamyl, methomyl
ve carbendazim aktif maddelerine ait pikleri daha ¢ok etkiledigi goze ¢arpmaktadir. Bu
tic aktif madde temel alindiginda, pik genislikleri en fazla 30°C’de goriilmektedir.
50°C’den elde edilen pik sekilleri, 30°C’den daha iyi oldugu ancak bu sefer de diger
aktif maddelere ait piklerin bazilarinda yayilma oldugu tespit edilmistir. Sonug¢ olarak
40°C’lik kolon sicakligr ile kromatografik ayrimin en iyi sekilde gerceklestigi saptanmis

ve analizlerde bu sicakligin kullanilmasina karar verilmistir.
Analizler esnasinda 5 pL ve 10 pL enjeksiyon hacimleri kullanilmigtir. Ancak 5 pL

enjeksiyon hacminde kromatografik ayrimin daha iyi oldugu belirlenmis ve ¢aligmalarin

5 uL enjeksiyon hacmi kullanilarak siirdiiriilmesine karar verilmistir.
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Sekil 4.6. (a) Kolon sicakligi: 30°C, (b) Kolon sicakligi: 40°C ve (c) Kolon sicakligi: 50°C
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Calismalar esnasinda dimethomorph pestisitinin Sekil 4.7’de goriildiigii gibi iki pik
olusturdugu tespit edilmistir. Literatiirde, dimethomorph’un iki izomere sahip olmasi
nedeni ile iki ayr1 pik olusturdugu vurgulanmaktadir (Sannino vd 2004). Bu nedenle bu

pikler dimethomorph 1 ve dimethomorph 2 olmak tizere ayr1 ayr1 degerlendirilmistir.
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Pestisitlerin tanimlanmasi ve hesaplanmasi isleminin hem alikonma zamanlari hem de
aktif maddelere 6zgii se¢ilen iyonlar dikkate alinarak yapilmasi gerekmektedir. Bu
nedenle analitlere ait alikonma zamanlarinin dogru bir sekilde tespit edilmesi analiz
sonuclarini etkilemesi agisindan 6nemlidir. Analiz metodu olusturulduktan sonra aktif
maddeler i¢in elde edilen alikonma zamanlar1 (Retention Time-RT) Cizelge 4.3°de

gosterilmektedir.

Cizelge 4.3. Calisma konusu analitler i¢in belirlenen alikonma zamanlar1 (RT)

Aktif Maddeler RT (dk)
Oxamyl 0.96
Methomyl 1.00
Carbendazim 1.05
Imidacloprid 1.69
Acetamiprid 2.29
Pirimicarb 4.54
Pyrimethanil 6.87
Imazalil 6.92
Metalaxyl 7.17
Diethofencarb 7.99
Azoxystrobin 8.27
Cyprodinil 9.21
Dimethomorph_1 8.46
Dimethomorph_2 9.00
Triadimenol 9.63
Tolylfluanid 11.31
Tebuconazole 11.35
Famoxadone 12.41
Chlorpyrifos 14.16
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4.1.3. Metot validasyonu

Gelistirilen metodun gecerliliginin  saglanmas1 i¢in performans Kriterlerinin
belirlenmesine yonelik calismalar laboratuvar i¢i metot validasyonuna gore yapilmistir.
Bunun i¢in; tespit limiti (LOD), o6l¢lim limiti (LOQ), dogrusallik (lineer aralik),

dogruluk ve kesinlik parametreleri belirlenmistir.

4.1.3.1. Dogrusallik

Kalibrasyon grafikleri, analit konsantrasyonlar1 ile absorbans arasindaki iliskiyi
kurmak i¢in kullanilmaktadir. Bu iligki, kiiciik konsantrasyon noktasindan baslayarak
giderek artan konsantrasyonlara dogru, arastirilan analitleri igeren bir dizi 6rnegin analiz
edilmesiyle olusturulmaktadir. Elde edilen kalibrasyon grafiklerinin dogrusal olmasi
beklenmektedir. Dogrusal olmayan kalibrasyon grafiklerinin de kullanildigi bazi
analizler bulunmakla birlikte, verilerin islenmesinde kolaylik saglamasindan dolay:
genellikle dogrusal olan kalibrasyon grafiklerinin kullanimi tercih edilmektedir (Penner

2010).

(Coziicli i¢inde hazirlanmig standartlarla kalibrasyon grafikleri olusturulabilmektedir.
Bu sekilde olusturulmus kalibrasyon grafiklerinden sonra matriksle c¢alisildiginda
analitlere ait dogru miktar tayinleri yapilamamaktadir. Matriks iginde bulunan
bilesenlerin analitlerin olusturduklart sinyalleri arttirdigi veya azalttigi bilinmektedir
(Hird 2008). Matriks etkisi adi verilen bu olayr 6nlemek i¢in matriks uyumlu
kalibrasyon grafiklerinin olusturulmas: onerilmektedir (Zamora vd 2004). Bu nedenle,
matriksten gelen girisim unsurlarinin neden oldugu etkileri ortadan kaldirmak amaciyla
calisma konusu gida oOrnekleri (domates, hiyar) icin matriks uyumlu kalibrasyon
grafikleri olusturulmustur. Matriks uyumlu kalibrasyon yapabilmek icin pestisit

icermeyen organik domates ve hiyar 6rnekleri kullanilmistir.

Matriks uyumlu kalibrasyon grafikleri yapmak i¢in hazirlanan konsantrasyonlar,
ornek ekstrakt kompozisyonunu yansitmalidir. Yani yapilacak islem 6rnek hazirlama
asamalarinda yapilan islem basamaklarina benzer olmalidir. Bunun saglamasi igin

konsantrasyonlar hazirlanirken, o6rnekte kullanilan ¢oziicii veya tampon c¢ozelti
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kullanilmal1 ve her bir konsantrasyon, drnegin igerdigi miktar kadar matriks icermelidir
(Hird 2008). Bu amagcla 900 pL 6rnek korii igerisine artan konsantrasyonlarda standart
maddeler ve ayn1 zamanda her bir viale hareketli faz A’dan 600 uL eklenmistir. Toplam

hacim 1600 pL olacak sekilde her bir vial metanolle tamamlanmustir.

Kalibrasyon grafikleri 0, 10, 20, 50, 100 ve 250 pg/L olmak iizere alt1 noktal1 olacak
sekilde olusturulmustur. Her bir konsantrasyon noktasi i¢in cihazda ii¢ tekrarli ¢alisma
yapilmistir.  Sonuglarin  dogrusalligi  korelasyon katsayist  (r?)  hesaplanarak
belirlenmistir. Avrupa Birligi (AB) kilavuzlarinda, kalibrasyon grafiklerinin matriks
etkisinin varligin1 gozleyebilmek amaciyla, orijinden gegirmeye zorlanmamasi gerektigi
bildirilmektedir (Anonymous 2011). Calismalarda bu bilgi dikkate alinmistir. Sekil
4.8’de domateste diethofencarb, Sekil 4.9°da ise hiyarda tebuconazole pestisitleri i¢in
olusturulan kalibrasyon grafikleri, bu dogrularin egimlerini ifade eden r* degerleri ve

grafiklerin olusturulmasi i¢in kullanilan temel pikler 6rnek olarak sunulmustur.

Cizelge 4.4’te her bir pestisit etken maddesi i¢in domates ve hiyar matriksleri ile elde
edilen kalibrasyon grafiklerinin dogru denklemi ve korelasyon katsayilari (r2)
verilmistir. Caligmalarda r® degerlendirilirken, genel olarak 0.99 degeri temel alinmakta
ve bu degerin iizerindeki r? degerleri dogrusallik agisindan uygun kabul edilmektedir
(Soler vd 2007, Zamora vd 2004, Soler vd 2004, Hernandez vd 2006, Yigit 2009).
Cizelge incelendiginde her bir aktif madde igin, her iki érnek matriksinden elde edilen r?
degerlerinde farklilik gézlenecektir. Bunun da matriks bilesiminde bulunan su, asit, renk
maddeleri ve vitamin gibi bilesenlerin farklilik gdstermesinden ileri geldigi
diistiniilmektedir. Matriks etkisi olarak da bilinen bu duruma isaret eden birgok c¢alisma
bulunmaktadir (Ferrer vd 2005b, Jansson vd 2004, Granby vd 2004, Sannino vd 2004).
Ancak sonugta, her iki matrikste calisma konusu aktif maddelerin r? degerleri kriter
olarak kabul edilen 0,99 degerinden biiyiik ¢tkmaktadir. Bu da gelistirilen metotla belirli

bir konsantrasyon aralifinda dogrusal bir ¢alisma yapabilecegimizi kanitlamaktadir.
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Sekil 4.9. Hiyar matriksinde Tebuconazole pestisiti i¢in elde edilen kalibrasyon egrisi

55




Cizelge 4.4. Matriks uyumlu kalibrasyonlardan elde edilen dogru denklemleri ve korelasyon katsayilari (%)

Domates matriksi

Hiyar matriksi

Aktif Madde Dogru denklemi r? Dogru denklemi r’
Oxamyl y=18259.7x+20564.2 0.9990 y=17872.9x+63966.7 0.9973
Methomyl y=10840.3x+36805.4 0.9976 y=10752.4x+37713.6 0.9985
Carbendazim y=24758x+60992.3 0.9993 y=20688.3x+103631 0.9978
Imidacloprid y=7423.35x+4863.34 0.9980 y=7411.86x+15495.4 0.9977
Acetamiprid y=17781.7x+35590.7 0.9991 y=14187.1x+62662.3 0.9978
Pirimicarb y=53263.9x+43107 0.9989 y=49644.3x-1253.64 0.9990
Pyrimethanil y=6152.9x+8723.62 0.9986 y=5496.45x+13973.7 0.9979
Imazalil y=10854.3x+25202.2 0.9976 y=10719.9x+17677.4 0.9983
Metalaxyl y=44986.9x+7810.3 0.9990 y=47120.5x+102475 0.9983
Diethofencarb y=20746.7x+25852 0.9994 y=22289x+10654.5 0.9994
Azoxystrobin y=94857.4x+766503 0.9991 y=92165.3x+282591 0.9989
Cyprodinil y=12504.4x+16857.1 0.9964 y=11639.3x+23677.1 0.9983
Dimethomorph_1 y=11286.8x-107149 0.9916 y=13885.9x-110216 0.9924
Dimethomorph_2 y=23054.2x+208143 0.9958 y=26815.6x+206384 0.9960
Triadimenol y=5004.75x-15053 0.9910 y=6311.56x+26850.3 0.9966
Tolylfluanid y=1297.42x+7872.81 0.9939 y=1075.78x+10826 0.9940
Tebuconazole y=9268.88x-863.098 0.9986 y=11067.9x-8142.53 0.9990
Famoxadone y=2823.67x+942.494 0.9967 y=3429.08x-4413.62 0.9973
Chlorpyrifos y=3018.79x+20414.6 0.9967 y=2540.14x+31593.1 0.9965
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4.1.3.2. Tespit limiti (LOD) ve 6l¢iim limitinin (LOQ) hesaplanmasi

Metodun gegerliligin saglanabilmesi i¢in en 6nemli kosul LOD ve LOQ degerlerinin
hesaplanmasidir. LOD degerinin belirlenmesi i¢in 15 g numune tartilmis ve nihai
konsantrasyon 0.01 pg/mL olacak sekilde 5 pg/mL’lik pestisit karigimindan ilave
yaptlmistir. Bu islemlerden sonra QuEChERS metoduyla Ornek ekstraksiyonu
gergeklestirilmistir. Calisma 10 tekrarli olarak yapilmis ve elde edilen sonuglarin
standart sapmalar1 hesaplanmistir. Standart sapmanin 3 katt LOD ve 10 kat1 da LOQ
olarak kabul edilmistir. Hesaplanan LOQ degerleri “Tiirk Gida Kodeksi Pestisitlerin
Maksimum Kalint1 Limitleri Yonetmeligi” nde yer alan MRL degerleri goz oniinde
bulundurularak degerlendirilmistir. AB kilavuzlarina goére analitler i¢in bulunan LOQ
degerlerinin, o analite ait MRL degerinin altinda veya MRL degerinin yaris1 olmasi

gerektigi belirtilmektedir (Anonymous 2010).

Cizelge 4.5’te domates ve hiyar matriksleri i¢in hesaplanan LOD- LOQ degerleri ve
Tiirk Gida Kodeksi’'nde belirtilen MRL limitleri verilmistir (Anonim 2011c). Cizelge
incelendiginde her iki matrikste aktif maddeler ic¢in tespit edilen LOD ve LOQ
degerlerinin Tiirk Gida Kodeksi’nde belirtilen MRL’in altinda oldugu tespit edilmistir.
Bu durum kullandigimiz analiz yonteminin c¢alisma konusu pestisitler icin yeterli

oldugunu gostermektedir.

57



Cizelge 4.5. Hesaplanan LOD- LOQ degerleri ve MRL degerleri

Domates Hiyar

Aktif Madde LOD LOQ LOD LOQ MRL

(ng/mL) (pg/mL)  (ug/mL)  (ng/mL)  (mg/kg)
Oxamyl 0.0027 0.0090 0.0020 0.0066 0.01-0.02
Methomyl 0.0041 0.0136 0.0044 0.0146 0.02-10
Carbendazim 0.0017 0.0055 0.0026 0.0088 0.01-2
Imidacloprid 0.0034 0.0114 0.0047 0.0156 0.1-2
Acetamiprid 0.0017 0.0058 0.0023 0.0076 0.01-1
Pirimicarb 0.0013 0.0044 0.0017 0.0058 0.1-4
Pyrimethanil 0.0053 0.0176 0.0041 0.0135 0.05-5
Imazalil 0.0029 0.0095 0.0036 0.0120 0.05-5
Metalaxyl 0.0021 0.0069 0.0017 0.0058 0.05-2
Diethofencarb 0.0039 0.0131 0.0035 0.0115 0.5-1
Azoxystrobin 0.0034 0.0112 0.0012 0.0039 0.2-5
Cyprodinil 0.0036 0.0121 0.0047 0.0157 0.5-5
Dimethomorph_1 0.0053 0.0178 0.0026 0.0085 0.15-3
Dimethomorph_2 0.0027 0.0089 0.0041 0.0138 0.15-3
Triadimenol 0.0042 0.0140 0.0059 0.0196 0.1-2
Tolylfluanid 0.0055 0.0185 0.0032 0.0107 0.05-0.1
Tebuconazole 0.0019 0.0063 0.0028 0.0094 0.05-5
Famoxadone 0.0054 0.0178 0.0046 0.0153 0.02-2
Chlorpyrifos 0.0030 0.0101 0.0040 0.0134 0.05-1
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4.1.3.3. Dogruluk ve kesinlik

Dogruluk, bir 6l¢iim metodundan elde edilen sonuglarin gergek degere yakinligini
ifade etmektedir. Dogrulugun kesinlik (precision) ve gergeklik (trueness) olmak iizere
iki bileseni bulunmaktadir. Gergeklik bilinen bir ger¢cek degere yakinligin 6l¢iisiiyken,
kesinlik, homojen bir 6rnegin ¢oklu analizinden elde edilen tek tek 6l¢iim Sonuglarinin
birbirine yakinliginin bir 6l¢iistidiir. Dogruluk degerini gostermek i¢in %ortalama geri
kazanim oranlar1 gerceklik, %RSD degerleri ise kesinlik bileseninin 6l¢iitii olarak
degerlendirilmistir (Karaman ve Akalin 2008, Sogiit Ertas ve Kayal1 2005, Gonzales vd
2010, Betz vd 2011, Mermet ve Granier 2012, Peters vd 2007, Feinberg 2007).

Dogruluk ve kesinlik degerleri geri kazanim caligmalar1 yapilarak belirlenmistir. Bu
amagla, standart maddelerin 6rnek koriine eklenmesiyle geri kazanim c¢aligmalari
yapilmistir. Orneklere 0.01 ve 0.1 pg/mL olmak iizere iki farkli konsantrasyonda
standart ekleme islemi yapilarak geri kazanim degerleri hesaplanmistir. Bunun i¢in 15 g
ornek tartildiktan sonra her bir 6rnege 5 pg/mL’lik karisimdan 0.01 pg/mL igin 30 pL
ve 0.1 pg/mL i¢in 300 pL ilave edilmis ve ekstraksiyona devam edilmistir. Bu iglem 10
tekrarli olarak yapilmistir. Her iki matriksteki geri kazanim calismalar1 her bir aktif
madde i¢in %ortalama geri kazanim, standart sapma ve %bagil standart sapma (%RSD)

olarak ayr1 ayr1 hesaplanmistir.

Cizelge 4.7°de domateste ve Cizelge 4.8’de hiyarda 0.01 pg/mL ve 0.1 pg/mL’lik
zenginlestirmelerden elde edilen ortalama geri kazanim, standart sapma ve %bagil
standart sapma degerleri verilmektedir. SANCO/12495/2011 direktifine gore
gidalardaki pestisit kalintilarinin analizi i¢in uygulanan ¢oklu kalinti metotlarinin
validasyonu i¢in elde edilen %RSD degerlerinin %20’den kiigiik ve elde edilen %geri
kazanimlarin ise 70-120 araliginda olmasi gerektigi vurgulanmaktadir (Anonymous
2011). Calisma sonuglari domates ve hiyar matrikslerinde her bir aktif madde icin
belirlenen %ortalama geri kazanim ve %RSD degerleri SANCO/12495/2011

direktifinde belirtilen degerlere gore uygun bulunmustur.
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Cizelge 4.6. Domates Orneginde yapilan zenginlestirmeler, %ortalama geri kazanim,
g g Yap g g

standart sapma ve %RSD degerleri

1. Zenginlestirme

2. Zenginlestirme

Aktif Madde % Ort. Geri SD % RSD 9% Ort. Geri SD % RSD
kazanim kazanim
Oxamyl 82.25 090  10.92 83.86 2.80 3.34
Methomyl 103.07 136 13.22 93.94 2.68 2.85
Carbendazim 84.22 0.55 6.57 83.19 3.11 3.74
Imidacloprid 99.26 1.14 11.50 95.32 441 4.63
Acetamiprid 77.80 0.58 7.41 81.25 3.57 4.39
Pirimicarb 85.21 0.44 5.16 84.94 3.66 4.31
Pyrimethanil 92.87 1.76 18.98 84.18 5.74 6.82
Imazalil 87.23 095 10.92 88.73 4.20 4.74
Metalaxyl 98.21 0.69 7.04 99.97 4.07 4.07
Diethofencarb 99.74 131  13.17 98.95 5.54 5.60
Azoxystrobin 94.07 1.12 11.90 86.59 4.24 4.90
Cyprodinil 84.61 121 14.26 85.31 355  4.16
Dimethomorph_1 96.36 1.78  18.50 101.14 4.28 4.23
Dimethomorph_2 98.33 0.89 9.08 107.51 7.16 6.66
Triadimenol 92.26 1.40 15.17 102.97 6.79 6.60
Tolylfluanid 113.66 1.85 16.27 90.51 11.40 12.60
Tebuconazole 95.68 0.63 6.60 104.96 4.39 4.18
Famoxadone 93.99 1.78  18.99 104.97 8.18 7.80
Chlorpyrifos 113.99 1.01 8.82 92.95 6.76 7.27




Cizelge 4.7. Hiyar oOrneginde yapilan zenginlestirmeler, %ortalama geri kazanim,
standart sapma ve %RSD degerleri

1. Zenginlestirme 2. Zenginlestirme

Aktif Madde % Ort. Geri SD % RSD % Ort. Geri SD % RSD

kazanim kazanim
Oxamyl 89.92 0.66 7.32 94.68 3.70 391
Methomyl 101.70 1.46 14.35 98.35 466 4.74
Carbendazim 103.75 0.88 8.48 99.57 289 290
Imidacloprid 96.70 1.56 16.18 92.13 6.27 6.81
Acetamiprid 99.12 0.76 7.62 97.16 352 3.63
Pirimicarb 92.49 0.58 6.24 80.76 161 199
Pyrimethanil 90.30 1.35 14.95 84.62 331 3091
Imazalil 107.73 1.75 16.29 89.34 9.74  10.90
Metalaxyl 98.94 0.58 5.86 94.20 321 341
Diethofencarb 92.02 1.15 12.54 89.92 254 282
Azoxystrobin 90.06 0.39 4.35 91.34 3.64  3.99
Cyprodinil 90.35 1.57 17.34 86.85 3.74 430
Dimethomorph_1 81.72 0.85 10.34 90.71 391 431
Dimethomorph_2 86.87 1.38 15.87 89.04 339 380
Triadimenol 110.28 1.96 17.80 85.50 3.08 3.60
Tolylfluanid 99.37 1.07 10.78 80.18 8.54 10.65
Tebuconazole 81.64 0.94 11.56 86.10 413 479
Famoxadone 80.98 1.53 18.93 86.63 588  6.79
Chlorpyrifos 118.62 1.34 11.32 95.56 6.13 6.42

Calisma sonucu ortalama geri kazanimlar domates matriksi i¢in %77.80-113.99 ve
bagil standart sapmalar %3.74-18.99 araliginda bulunurken hiyar matriksinde bu
degerler sirasiyla %80.18-118.62 ve %1.99-18.93 araliginda tespit edilmistir.
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4.2. LC-FAIMS-MSMS Analizleri

4.2.1. FAIMS cihazinda temel parametrelerin optimize edilmesi

FAIMS’te iyonlarin ayrilmasinda; dagilma voltaji (dispersion voltage- DV),
dengeleyici voltaj (compensation voltage- CV), elektrotlarin sicakliklari, tasiyic1 gaz
bilesimi, tasiyict gaz akis hizi ve iyonizasyon probunun konumu etkili olmaktadir. Bu
nedenle bu parametrelerin istenilen analize uygun sekillerde ayarlanmasi gerekmektedir.
Bu ayarlama islemlerinin nasil yapildigina gegmeden 6nce, FAIMS cihazinda bulunan
ayar parametreleri ve bu parametrelerin nasil ayarlandig1 ve sonuca olan olas1 etkileri
hakkinda kisa bir bilgi vermek daha uygun olacaktir. Bu temel parametreler cihaz el

kitabindan 6zetlenerek sunulmustur (Anonymous 2007a).

4.2.1.1. Dagilma voltaji1 (DV)

Dagilma voltaj1 asimetrik dalganin pik potansiyelini olusturmaktadir. DV degeri
arttitkca, iyonun sinyal siddeti artmakta ve ayrica CV degeri de artma egilimi
gostermektedir. DV degeri genellikle en yiiksek deger olan £5000 V ayarlanmaktadir.
Bu deger negatif iyonlar icin pozitif, pozitif iyonlar iginse negatif polaritede
kullanilmalidir (Anonymous 2007a). Bazi maddelerin analizlerinde bu parametrenin,
pozitif iyonlar i¢in -4500V veya -4000V, negatif iyonlar i¢in de +4500V veya +4000V
kullanilmast durumunda daha i1yi ayrim sagladig: belirtilmektedir. DV degeri diistiikce
hassasiyet ve CV degeri diismekte, CV pik genisligi daralmakta ve bu sekilde daha iyi
secicilik saglanabilmektedir (Anonymous 2007b).

4.2.1.2. Dengeleyici voltaj (CV)

Dengeleyici voltaj segilen iyonlarin elektrotlar araciligiyla iletimini saglamak igin i¢
elektrota uygulanmakta ve dogrusal akim potansiyelini dengelemektedir. CV degeri
genellikle pozitif iyonlar i¢in negatif, negatif iyonlar i¢inse pozitiftir. Bu deger her
analit i¢in farklilik gostermekte ve cihaza sira ile etken maddeler enjekte edilerek belirli
bir zaman siirecinde en uygun dengeleyici voltajin hangisi oldugunu belirten bir sayisal

deger tespit edilerek yapilmaktadir (Anonymous 2007a).
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4.2.1.3. Elektrot sicakliklar1

Elektrotlarin sicakliklari, elektrotlarin i¢indeki gaz yogunlugunu degistirerek
iyonlarin se¢imini etkileyebilmektedir. Sicaklik kontrolii, kararli kosullara hizli bir
sekilde ulasilmasini ve bu kosullarin siirekli olarak korunmasini saglayabilmektedir.
Sistemin dengelenmesi sirasinda CV degerinin degismesini dnlemek igin elektrotlarin
sicakliklarmin kontrol edilmesi gerekmektedir. I¢ ve dis elektrot sicakliklar1 birbirinden
bagimsiz olarak ayarlanmaktadir. Sicaklik, elektrotlar arasindan gecen gaz akisiyla
kontrol edilmektedir. I¢ ve dis elektrotlarin sicakliklar1 arasindaki farklihik segiciligi
arttirmak icin de kullanilmaktadir. Genellikle i¢ elektrot sicakligi 70°C ve dis elektrot
sicakligi 90°C’ye ayarlanmaktadir (Anonymous 2007a). Bazi bilesikler i¢in iki elektrot
sicakliginin ayn1 oranlarda azaltilmasi (sirastyla 50°C ve 70°C), seg¢icilik ve hassasiyeti
arttirmaktadir. Daha iyi bir secicilik ise genellikle elektrotlar arasindaki sicaklik farki
arttirtlarak (sirasiyla 60°C ve 90°C) elde edilmektedir. Ancak daha yiiksek sicaklik
farkliliklarinda  hassasiyet —azalabilmektedir. Kimyasal analoglarin birbirinden
ayrilmadigl durumlarda ise elektrot sicakliklarini tam tersine ¢evirmek (sirastyla 90°C
ve 70°C) yararli olabilmektedir. Elektrot sicakliklart hizli bir sekilde dengeye gelmesine
ragmen elektrotlardaki ugucu kalintilarin uzaklastigindan emin olmak i¢in ilk 6rnek
enjeksiyonu verilmeden oOnce 30 dakika boyunca bekleme yapilmasi optimum

sonuclarin alinmasi agisindan 6nemlidir (Anonymous 2007b).

Konuyu daha anlasilir kilmak i¢in, Sekil 4.11°de dis elektrot sicakliginin i¢ elektrot
sicakligindan yiiksek oldugu durumda elektrotlar arasindaki sicaklik farkliliklariin
minoxidil etken maddesinin iyon siddetine ve CV’ye olan etkisi gosterilmistir
(Anonymous 2007a). Sekilde goriildiigii gibi minoxidil maddesi i¢in i¢ ve dis elektrot
sicakliklar1 esit oldugunda, elde edilen iyon siddeti artmakta ancak sicakliklar
arasindaki fark arttitkca bu maddeye ait iyon siddeti azalmaktadir. Bununla birlikte
minoxidil i¢in elde edilen CV degeri de elekrotlar arasindaki sicaklik farkina bagh

olarak degisiklik gostermektedir.
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Sekil 4.10. I¢ ve dis elektrot sicaklik farklarmin minoxidil maddesinin iyon siddetine ve
CV degerine olan etkisi (Anonymous 2007a)

4.2.1.4. Tasiyicl gaz bilesimi

Tasiyic1 gaz, elektrot diizenegi araciligiyla iyonlarin taginmasii saglamaktadir.
Tastyic1 gaz ve iyonlar arasinda gerceklesen etkilesimler analizlerin segicilik ve
hassasiyetini etkilemektedir. Diigiik molekiil agirligina sahip bazi bilesiklerin analizleri
icin %100 azot gaz1 ve pozitif iyonlar i¢in pozitif DV veya negatif iyonlar i¢in negatif
DV degerinin kullaniminin analizlerin hassasiyetini arttirabilecegi bildirilmektedir
(Anonymous 2007a). Bazi durumlarda tasiyict gaz bilesiminde He gazinin %50’nin
altinda kullanilmast ayrimi arttirmaktadir. %He kullanimi1 diistiikce CV pik genisliginde
daralma olurken hassasiyet ve CV degerlerinde azalma olmaktadir (Anonymous 2007b).
Sekil 4.12°de atrazine i¢in He gazinin yiizde olarak kullaniminin iyonun sinyal siddetine
ve ¢Oziiniirliige olan etkisi gosterilmektedir (Anonymous 2007a). Tasiyict gaz
bilesiminde kullanilan He yiizdesi arttik¢a atrazin i¢in elde edilen iyon siddeti artmakta
ve buna bagl olarak da CV degeri degigsmektedir. Sekilde de goriilecegi gibi 50:50
N2:He gaz bilesimi bir¢ok analiz i¢in ¢ok uygun bir deger olmaktadir.
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Sekil 4.11. %He kullaniminin atrazin maddesinin iyon siddetine ve ¢oziiniirliige olan
etkisi (Anonymous 2007a)

4.2.1.5. Tasiyic1 gaz akis hizi

Tasiyict gaz akis hizi da lzerinde durulmasi gereken diger bir parametreyi
olusturmaktadir. Optimal bir tasiyici gaz akis hizinin 2.5 ile 4 L/dk arasinda oldugu
bildirilmektedir. LC-MSMS sistemlerinde iyonizasyon kaynaginda olusturulan iyonlarin
hareketli fazdan ayrilmasi gerekmektedir. Bu sekilde hareketli fazin neden oldugu
giiriiltii de azaltilmaktadir. FAIMS sisteminde bu ayrimin daha iyi olmasi i¢in uygun bir
tastyici gaz akis hizi segilmelidir. Eger bu deger onerilen akis hizindan ¢ok diisiik olursa
taginan iyonlarin hareketli fazdan (sivi) ayrimi iyi olmamaktadir. Bu gibi durumlarda

asagida belirtilen olaylar gézlemlenebilmektedir;

e Belirli bir m/z degeri i¢in CV spektrumunda cesitli ¢oziiciilerden
kaynaklanabilen bazi1 pikler olugmaktadir.

e C(CV degeri, belirli bir iyon i¢in Onceden belirlenen degerden farklilik
gostermektedir.

e FElde edilen iyonlarin sinyal siddetleri diismektedir.
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e Hareketli fazdan iyi bir sekilde ayrilmis iyonlarin CV degerleri ile tam olarak
ayrilamamis iyonlar ig¢in tespit edilen CV degerleri arasinda farkliliklar

olmaktadir.

FAIMS’te tasiyici gaz akis hiz1 degerinin, onerilen degerin ¢ok {lizerinde kullanilmasi,
iyonlarin sisteme giris yaptig1 plakanin oniinde tiirbiilansa neden olabilmektedir. Bu da
analitler i¢in belirlenen CV degerlerini degismeden kalmasina ragmen iyonlarin sinyal

siddetlerinin olmasi gereken degerden diisiik olmasina yol agmaktadir.

Sekil 4.13’te 6rnek olarak, FAIMS’te tasiyict gaz akis hizinin tereftalik asidin CV
degerine ve iyon siddetine olan etkisi gdsterilmektedir (Anonymous 2007a). Tastyici
gaz akis hizi olmasi gereken degerden c¢ok diisiik kullanilirsa sekilde gorildigi gibi
tereftalik aside ait CV piki disinda bagka pikler gézlenebilmekte, CV degeri veya elde
edilen iyon siddeti degismektedir. Cok yliksek akislarda calisildiginda ise tereftalik asit
icin elde edilen iyon siddeti diismektedir. Bu parametrenin optimal degerlerde tutulmasi

analiz sonuglariin dogrulugu agisindan 6nem tasimaktadir.
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Sekil 4.12. Tasiyict gaz akis oraninin tereftalik asidin CV degerine ve iyon siddetine
olan etkisi (Anonymous 2007a)

4.2.1.6. Iyonizasyon modiiliiniin (H-ESI) optimizasyonu

FAIMS analizlerinde en iyi sonuglar, miimkiin oldugunca hareketli fazdan iyi
arindirtlmis iyonlarla saglanmaktadir. Bu nedenle iyonizasyon modiilii olarak H-ESI
kullanilmistir. Iyonizasyon modiiliiniin iyonlarin giris yerine olan yakinligi-uzaklig
tizerinde durulmasi gereken bir konudur. Probun ucuyla iyonlarin sisteme giris yaptigi
yer arasindaki mesafenin ¢ok yakin olmamasi gerektigi bildirilmektedir. Genellikle
iyonlarmn sisteme giris yaptig1 yer ile probun uzakligi 1.5 mm’den fazla olmasinin iyi
sonuglar verdigi yaptigimiz denemelerde de gézlenmistir. Ancak bu durum bilesige,

hareketli faza ve sivi akis hizina bagl olarak da degisiklik gostermektedir. Bu nedenle
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optimizasyon ¢aligmalarina iyonizasyon prop derinligi C veya D pozisyonunda olacak
sekilde baslanmali ve miimkiin oldugu kadar aradaki mesafe geriye dogru agilmalidir.
Probun 6ne arkaya hareketi, iyonizasyon modiiliiniin 6niinde yer alan mikrometre

aracilifiyla yapilmaktadir. Sekil 4.14°te H-ESI probunun konumlar1 gdsterilmektedir.

On-Arka
Pozisyonu

Mikrometre

Sekil 4.13. H-ESI probu (Anonymous 2007b)

FAIMS’in kullanildigi durumlarda, H-ESI veya APCI buharlastirma sicakligi
(vaporizer temperature), FAIMS olmaksizin yani sadece LC-MSMS ile yapilan
calismalarda kullanilan degere gore yiikselmektedir. 200 uL/dk siv1 akis hiz1 i¢in H-ESI
modiliiniin sicaklik optimizasyon calismalarina 300°C ile baslanmasi ve maksimum
kararli sinyalin elde edildigi sicaklik degerine kadar 50°C’lik artiglarla 500°C’ye kadar
¢ikilmasi 6nerilmektedir (Anonymous 2007D).

Iyonizasyonda bazi gazlar kullamlmaktadir. Bu arastirmada kullanilan cihazin
yaziliminda nasil yer aliyorsa Oyle kullanmayr bu gazlarin ismini Tiirkce’ye

¢evirmemeyi daha uygun bulduk. Bu gazlardan sheath gazi, kararli bir iyon demeti elde
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etmeyi saglarken auxiliary gaz, ¢ozgeni ortamdan uzaklasgtirmaktadir. Bu gazlarin
optimizasyonu iyi bir sinyal siddetinin elde edilebilmesi agisindan ¢ok Onem
tasimaktadir. FAIMS ile yapilan analizlerde FAIMS cihazi kullanilmadan yapilan
analizlere gore iyonizasyonda daha fazla sheath ve auxiliary gaz kullanimina ihtiyag
duyuldugu belirtilmektedir. Ornegin FAIMS’in kullanilmadig1 calismalarda sheath ve
auxiliary gaz akis hizlart sirastyla 20 ve 10 birim olarak kullaniliyorsa kararli bir
puskiirtme gbzleninceye kadar 10 birimlik artislarla akis hizlar1 arttirilmalidir. Sheath ve
auxiliary gaz akiglarmin daha yiiksek olmasi genel olarak daha kiigiik damlaciklarin
olusumuna ve daha iyi piiskiirtmenin elde edilmesine neden olmaktadir. Bu sekilde
iyonlarin tastyict fazdan ayrilmasi saglanmaktadir (Anonymous 2007b). Yaptigimiz
denemelerde sheath gaz degeri 30 ve auxiliary gaz degerinin 20 olmasi durumunda en

uygun sonucun alindigi belirlenmistir.

4.2.1.7. Kiitle spektrometre kosullarinin optimizasyonu

Kiitle spektrometresinin kosullar1 da analizlerin performanslarini etkilemektedir.
FAIMS cihazina ait parametrelerin optimizasyonu yapildiktan sonra kiitle

spektrometresindeki bazi parametrelerin de tekrar gozden gecirilmesi gerekmektedir.

Tiip lens voltaj;, FAIMS parametrelerinin optimizasyonu yapildiktan sonra
ayarlanmalidir. Bu sekilde FAIMS elektrotlarindan ¢ikan iyonlarin, FAIMS olmadan
yapilan analizlerdeki iyonlara kiyasla hareketli fazdan daha 1iyi ayrilmasi

saglanabilmektedir (Anonymous 2007b).

H-ESI parametrelerinin optimize edilmesiyle maksimum sinyal elde edildikten sonra
kapiler sicaklik (iyon geg¢is tiipii sicakligl) disiiriilerek elde edilen iyon siddetleri
degerlendirilmelidir. Bu islem H-ESI ile kiictlik kii¢iik damlaciklar seklinde elde edilen
iyonlarin, FAIMS elektrotlarin1 gegtikten sonra daha kuru olmasi (desolvation) veya
hareketli fazdan daha iyi ayrilmasi i¢in yapilmaktadir. Bu sekilde daha kuru iyonlar elde
edildigi i¢in FAIMS olmadan yapilan ¢alismalarda kullanilan kapiler sicakligi diistirmek
iyon siddetini arttirabilmektedir (Anonymous 2007b).
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Yukaridaki bilgiler dogrultusunda LC-FAIMS-MSMS sisteminin optimizasyonu
gerceklestirilmistir. Dengeleyici voltaj disindaki diger FAIMS parametreleri bir kez
belirlenen parametreler oldugu icin bu ¢alisma Ornek bir pestisit segilerek yapilmistir.
Calisma, 500 ug/L konsantrasyonda carbendazim pestisitinin infiizyonu ile yapilmustir.
Hareketli faz varliginda CV degerlerinin degisecegi Ongoriildiigii i¢in carbendazim
inflizyonu 300 pL hareketli faz akisi ile gergeklestirilmistir. Bu ¢alisma siirekli olarak
cihaza carbendazim enjekte edilmesi ve yukarida 6zet olarak sundugumuz FAIMS
parametrelerinin analist tarafindan ekranda sinyal siddeti gozlenerek sira ile
degistirilmesi esasina gore yapilmak zorundadir. Her bir parametrenin degistirilmesinin
iyon siddetine olan etkisi es zamanl olarak ekrandan takip edilmis ve en yiiksek iyon
siddetinin elde edildigi parametreler temel alinmistir. Cizelge 4.8’de LC-MSMS
analizlerinde kullanilan parametrelerle carbendazim i¢in belirlenen FAIMS
parametrelerinin  karsilagtirmali listesi verilmigtir. Carbendazim i¢in en uygun
dengeleyici voltajin belirlenmesi igin yapilan test calismasindan elde edilen grafik Sekil

4.15°de gosterilmektedir.

Cizelge 4.8. LC-MSMS ve LC-FAIMS-MSMS i¢in belirlenen cihaz parametreleri

Parametre LC-MSMS LC-FAIMS-MSMS
Iyonizasyon modiilii ESI H-ESI
Iyonizasyon prob derinligi D C
Prob mikrometre konumu (mm) 1.0 15
Sheath gaz basinci 50 30
Auxiliary gaz basinci 10 20
Buharlastirma sicakligi (°C) 50 400
Toplam gaz akis1 (L/dk) -- 3.5
I¢ elektrot sicakligi (°C) -- 100
Dis elektrot sicakligi (°C) -- 100
Dagilma voltaji (V) -- -5000
% He kullanim1 -- 50
% N> kullanim 100 50
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Sekil 4.14. Carbendazim i¢in belirlenen CV grafigi

4.2.2. Dengeleyici voltaj (CV) degerlerinin belirlenmesi ve metodun olusturulmasi

Carbendazim igin belirlenen cihaz parametreleri sabit tutularak diger pestisitlerin CV
degerleri belirlenmistir. Bu amagla yapilan ¢alismada 500 pg/L konsantrasyonunda
calisma konusu pestisitleri i¢ceren karisim kullanilmistir. Pestisitlere ait CV degerlerinin
belirlenmesi 300 pL’lik hareketli faz akisi ile yapilmistir. LC-MSMS ile analitler pozitif
iyon modunda arastirildig1 ve pozitif iyonlarin negatif CV degerleri aldig: bilindigi i¢in
—50V ile 10V araliginda tarama yapilarak analitlere ait CV degerleri belirlenmistir.
Cizelge 4.9°da galisma konusu aktif maddeler icin belirlenen CV ve tiip lens voltaj

degerleri ve bu degerler dogrultusunda belirlenen alikonma zamanlar1 verilmektedir.
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Cizelge 4.9. Arastirma konusu aktif maddeler i¢in belirlenen CV, tiip lens voltaj
degerleri ve alikonma zamanlari

Aktif Madde CV (V) Tiip lens voltajlar: (V) RT (dk)
Oxamyl -29.3 101 --
Methomyl -21.8 106 --
Carbendazim -19.2 74 1.10
Imidacloprid -23.3 77 1.92
Acetamiprid -14.0 77 --
Pirimicarb -23.3 61 4.73
Pyrimethanil -25.4 92 6.81
Imazalil -19.1 80 6.82
Metalaxyl -23.9 62 7.06
Diethofencarb -.23.9 57 7.86
Azoxystrobin -19.4 71 8.14
Dimethomorph_1 -17.0 87 8.35
Dimethomorph_2 -17.0 87 8.92
Cyprodinil -23.3 85 9.17
Triadimenol -23.0 58 --
Tolylfluanid -27.2 58 --
Tebuconazole -32.0 88 11.35
Famoxadone -17.9 59 --
Chlorpyrifos -24.5 62 14.09

LC-FAIMS-MSMS calismasinda da, LC-MSMS c¢alismasinda kullandigimiz ayni
gradyen analiz metodu kullanilmistir. Metodun olusturulmasinda aktif maddelere 6zgii
olarak belirlenen tiip lens voltaj degerleri de yer almaktadir. Ayrica LC-MSMS
calismasindan elde edilen analitlere ait alikonma zamanlar1 g6z dniinde bulundurularak
her bir analit i¢in belirlenen dengeleyici voltaj degerlerinin hangi zaman araliklarinda
uygulanacagi da metoda yazilmistir. Daha sonra sivi kromatografisi cihazina
enjeksiyonlar yapilip daha once olusturulan gradyen metot kullanilarak LC-FAIMS-
MSMS kosullarinda denemeler yapilmistir. Burada amacimiz, her bir analit i¢in daha
once belirlenen dengeleyici voltaj degerine otomatik olarak kendini ayarlayan FAIMS
cthazinin secilen iyonlar1 kiitle analizorii igine gonderip gonderemedigini anlamaktir.
Cizelge 4.9°da da goriilebilecegi gibi, LC-FAIMS-MSMS’de yapilan ¢alismada oxamyl,
methomyl, acetamiprid, triadimenol, tolylfluanid ve famoxadone’a ait pikler
gozlemlenememistir. Bu durumun nedeninin, carbendazim i¢in belirlenen cihaz

parametrelerinin  yukarida adi gecen pestisitler i¢in uygun olmamasi oldugu
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diisiiniilmistiir. Bu tezi dogrulamak i¢in famoxadone pestisiti kullanilarak biitiin bir
optimizasyon ¢alismasi tekrarlanmis yani carbendazim i¢in yaptigimiz ayarlama
caligmalar1 yeniden famoxadone i¢in yapilmistir. Elde edilen sonuglar diisiincemizi
dogrulamistir. Famoxadone i¢in FAIMS parametre kosullar1 degismektedir. Cizelge
4.10’da carbendazim ig¢in belirlenen parametrelerle famoxadone icin belirlenen

parametrelerin karsilastirmali listesi verilmektedir.

Cizelge 4.10. Carbendazim igin belirlenen FAIMS parametreleri ile famoxadone igin
belirlenen parametreler

Parametre Carbendazim Famoxadone

Iyonizasyon modiilii H-ESI H-ESI
Iyonizasyon prob derinligi C D
Prob mikrometre konumu (mm) 1.5 1.5
Sheath gaz basinci 30 30
Auxiliary gaz basinci 20 20
Buharlastirma sicakligi (°C) 400 400
Toplam gaz akig1 (L/dk) 3.5 3.5
I¢ elektrot sicaklig1 (°C) 100 120
D1s elektrot sicakligi (°C) 100 120
Dagilma voltaj1 (V) -5000 -5000
% He kullanim1 50 50
% N, kullanim 50 50
Famoxadone’a ait CV degerleri (V) -17.9 -18.3
Famoxadone’a ait tiip lens degerleri (V) 59 48

Parametrelerin famoxadone’a gore degistirilmesi sonucu kromotogramda bu pestisite
ait sinyal elde edilmistir. Famoxadone i¢in bulunan CV degeri, tiip lens voltaji, i¢ ve dis
elektrot sicaklik degerleri ile iyonizasyon prob derinligi farklilhik gostermektedir.
Famoxadone i¢in elde edilen yeni degerlere gore FAIMS kosullar1 ayarlandiginda, elde
edilen iyon siddetinin de yaklasik dort kat arttigi tespit edilmistir. Bu da cihaz
parametrelerinin tek tek analit bazinda analiz sonuglar1 iizerinde ¢ok etkili oldugunun

bir gostergesidir. FAIMS cihazinda, belirli bir zaman araliginda uygulamasi gereken
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dengeleyici voltaj ve tiip lens voltaj degerleri degistirebilmesine ragmen ayni
enjeksiyon siiresince i¢ ve dig elektrot sicakliklari, iyonizasyon prob derinligi gibi analit
sinyal siddeti {lizerinde onemli etkisi olan parametreleri analiz esnasinda degistirmek
miimkiin  degildir. Literatirde FAIMS ile yapilmis ¢oklu kalintt analizi
bulunmamaktadir. Cihazda analiz esnasinda sabit kalan parametrelerin analite 0zgii
olarak degistirilmesi gereksinimi bu cihazin, pestisitler gibi tek bir enjeksiyonla
yiizlerce aktif maddenin arastirildigi ¢oklu kalint1 analizleri i¢in pek uygun olmadigini
gostermektedir. Ancak yine de bir karsilastirma olanagi sunmasi ve FAIMS’in
avantajlarin1 agia ¢ikarmasi amaciyla, ¢aligmanin carbendazim i¢in belirlenen FAIMS
kosullar1 dikkate alinarak siirdiiriilmesine karar verilmistir. FAIMS kullanilarak
belirlenen 13 pestisit i¢in, daha 6nce LC-MSMS c¢alismasinda kullanilan metot ile LC-
FAIMS-MSMS cihazinda validasyon calismasi ayni sekilde tekrarlanmis ve daha sonra
LC-MSMS ve FAIMS kullanilarak elde edilen sonuglar karsilagtirilmistir.

4.2.3. Metot validasyonu

Metot validasyon c¢alismalari LC-MSMS analizleri kisminda agiklanan sekilde
gerceklestirilmistir.

4.2.3.1. Dogrusallk

Dogrusallik caligmalar1 i¢in artan konsantrasyonlarda matriks uyumlu kalibrasyon
grafikleri olusturulmustur. Calisma sonucunda her iki matriks ve 13 aktif madde icin
elde edilen r* degerlerinin, kabul edilebilir deger olan 0.99’dan biiyiik oldugu tespit
edilmistir.  Sekil 4.16’da domates matriksinde cyprodinil ve Sekil 4.17°de hiyar
matriksinde pyrimethanil pestisitlerine ait 6rnek kalibrasyon grafikleri gésterilmektedir.
Cizelge 4.11°de ise domates ve hiyar matrikslerinde tiim aktif madddeler i¢in elde

edilen dogrularin denklemi ve korelasyon katsayilari (rz) sunulmustur.
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Sekil 4.15. Domates matriksinde cyprodinil pestisiti i¢in elde edilen kalibrasyon grafigi
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10 ppb2 (Method Settings)
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Sekil 4.16. Hiyar matriksinde pyrimethanil pestisiti i¢in elde edilen kalibrasyon grafigi
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Cizelge 4.11. LC-FAIMS-MSMS Kalibrasyon egrileri

Aktif Madde

Domates matriksi

Hiyar matriksi

Dogru denklemi

Dogru denklemi

Carbendazim
Imidacloprid
Pirimicarb
Imazalil
Pyrimethanil
Metalaxyl
Diethofencarb
Azoxystrobin
Dimethomorph_1
Dimethomorph_2
Cyprodinil
Tebuconazole
Chlorpyrifos

y=53212.7x-156160
y=507.619x-4451.66
y=57380.2x-53649.2
y=16397.6x+33945.6
y=20918x+4052.14
y=97386x+119156
y=377.116x-1380.7
y=143229x+721173
y=13608.8x-96852.1
y=53922.9x+394442
y=32815.7x+34930.6
y=7815.01x+13423.9
y=4814.01x+29849.3

0.9967
0.9924
0.9988
0.9990
0.9991
0.9991
0.9977
0.9974
0.9948
0.9968
0.9993
0.9937
0.9993

y=6316.57x-3346.75
y=32.8605x-263.865
y=43880.5x+75304.1
y=22291.5x-23155
y=23947.8x-8734.02
y=97777x+128587
y=162.408x-219.689
y=146144x-70065.2
y=17382.4x-145852
y=59713.3x+266612
y=35696.1x-20642.4
y=8392.57x+9918.72
y=3928.96x+33221

0.9979
0.9970
0.9965
0.9983
0.9997
0.9991
0.9925
0.9995
0.9965
0.9985
0.9995
0.9986
0.9962
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Domates ve hiyar matrikslerinde, LC-MSMS’de elde edilen kromatogramlarla ayni
konsantrasyondaki LC-FAIMS-MSMS’den elde edilen kromatogramlar
karsilastirilmistir. Her iki matriks ve tim konsantrasyonlar i¢in LC-FAIMS-MSMS’de
daha temiz bir temel hat ¢izgisinin (baseline) elde edildigi tespit edilmistir. Bu sonug,
FAIMS cihazinin, 6rnek matriksinden veya tastyict fazdan gelebilecek temel hat
sinyalini yiikselten girisim unsurlarmin kiitle analizoriine girisini engelledigini
gostermektedir. Sekil 4.18’de 10 pg/L konsantrasyonu i¢in domates matriksinden elde
edilen kromatogramlar ve bu kromatogramlarin 12. ve 13. dakika arasinda temel hat
¢izgisinin biyiitilmis sekli gosterilmektedir. Kromatogramlar incelendiginde FAIMS
analizlerinde 4.1’inci dakikadan sonra gozle de rahatlikla goriilebilecegi iizere, FAIMS
cithazinin matriks bilesenlerinin neden oldugu giiriiltiiyii biiylik dl¢iide azalttigi ve bu
nedenle analitlere ait sinyallerin daha iyi ve daha dogru bir sekilde tespit edilmesini
sagladigi belirlenmistir. 4.1’inci dakikaya kadar giiriiltiiniin gézlenmesinin hareketli faz
akis hizindaki degisimden ileri geldigi diisiniilmektedir. Optimizasyon ¢aligmalart 300
uL/dk sabit bir hareketli faz akigi ile gergeklestirildigi igin farkli akis hizlarinda
calisildiginda iyonlarin hareketli fazdan ayriminin tam olarak saglanamamasi ve bu
nedenle iyonlarin se¢imini etkilemesi FAIMS analizlerinde giiriiltiiniin gézlenmesine
neden olmaktadir. Daha oOncede belirtildigi gibi optimizasyon kosullar1 FAIMS

analizlerinde elde edilen sonugclar iizerinde oldukga etkili olmaktadir.

Literatiirde bu olumlu etkiyi vurgulayan g¢esitli ¢alismalar da bulunmaktadir. Cui vd
(2003), cisplatin ve bunun mono- ve dihidrat karisimlar: tizerine geleneksel ESI-MS ve
ESI-FAIMS-ITMS (iyon tuzag: kiitle spektrometresi) sistemlerini karsilastirmislardir.
Arastirmacilar, ESI-FAIMS-ITMS’in ESI-MS’e goére giiriiltilyli Onemli 0lciide
azalttigin1 ve cisplatin i¢in elde edilen sinyal/giiriiltii oranin ise 30 kat arttirdigin1 tespit
etmislerdir. Kelavkar vd (2007), LC-FAIMS-MSMS’de kanser hiicrelerindeki linoleik
asidin belirlenmesi iizerine yaptiklar1 ¢alismada FAIMS kullanmanin kimyasal
glirtiltiiyli biiytik olciide azalttigimi ve S/N oranmi 10 kat arttirarak linoleik asidin
tespitini kolaylastirdigin1 gézlemlemislerdir. Isoprostanlar, insanlarda arasidonik asidin
peroksidasyon tepkime lriinleri olarak olugsmaktadir. Nakagawa (2008), insan idrarinda
8-isoprostanin LC-MSMS ve LC-FAIMS-MSMS’de karsilastirmali olarak analizini
yapmustir. FAIMS’in kimyasal giiriiltiiyli azaltip, girisim yapan pikleri ortadan
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kaldirarak S/N oranini 21 kat arttirdigini tespit etmistir. Klassen ve Roemer (2008)
yapmis olduklar1 benzer bir ¢alismada, fare kan1 serumunda peptitlerin berlirlenmesinde
LC-MS ve LC-FAIMS-MS kullanmislardir. LC-MS’de kimyasal giiriiltiiniin ve girisim
yapan piklerin varligimin peptitlerin belirlenmesinde yarattigi sorunun FAIMS

kullanilarak ortadan kalktigini ve S/N oraninin da 18 kat artti§in1 vurgulamaktadirlar.
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Sekil 4.17. LC-MSMS ve LC-FAIMS-MSMS’de 10 pg/L konsantrasyondaki domates matriksine ait kromatogramlarin karsilagtirtlmasi
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Sinyal/giirtiltii (S/N) oranmin artmasi analizlerde istenilen bir 6zelliktir. Bu oranin
artmastyla analitlere ait sinyaller daha iyi bir sekilde tespit edilebilmektedir. Ayrica
analitlere ait piklerin alanlar1 hesaplanirken giiriiltiiniin sebep olacagi olas1 integrasyon
hatalar1 da bu sekilde kismende olsa ortadan kaldirilmaktadir. Bununla birlikte LOD ve
LOQ hesaplamalarinin sinyal/giiriiltii oranina gore yapildigi analizler i¢in bu oranin
artmasi daha diisiik tespit limitlerine inilebilmesi agisindan da ayr1 bir 6neme sahiptir.
Cizelge 4.12°de analitlere ait LC-MSMS ve LC-FAIMS-MSMS calismalarindan elde
edilen S/N oranlar verilmektedir. Giiriiltii seviyesinin belirlenmesi i¢in yapilan
hesaplamalarda cihaz yaziliminda bulunan ortalama karekok (RMS) algoritmasi
kullanilmistir. RMS cinsinden giiriiltiiniin belirlenmesi i¢in temel hat ¢izgisi iizerinde
belirli bir bolgenin segilmis olmasi gerekmektedir. Bolgeler hem LC-MSMS hem de
LC-FAIMS-MSMS c¢alismalarinda ayni analit i¢in ayn1 dakikalar1 kapsayacak sekilde
secilmigtir. Sekil 4.20°de hiyar matriksinde aktif maddelere ait S/N oranlarin
belirlenmesinde  kullanillan RMS  algoritmasi  i¢gin  6rnek  kromatogramlar
gosterilmektedir. Sekilde goriilen pik pyrimethanil aktif maddesine aittir. LC-MSMS’de
bu analite ait S/N orani1 59 olarak hesaplanirken LC-FAIMS-MSMS analizlerinde bu
oran 5309 olmaktadir. Her iki yontem i¢in otomatik integrasyon yapilmistir. Bu sonug,
FAIMS cihaz ile analiz yapmanin, matriks etkisini azaltarak analitlere ait sinyalin

artisin1 sagladigini gostermektedir.

Cizelge 4.12 incelendiginde FAIMS ile ¢alismanin birgok aktif maddenin S/N oranini
arttirdigir  goriilecektir.  Diethofencarb, dimethomorph 1 ve dimethomorph 2
pestisitlerine ait S/N oraninda ise diislis tespit edilmistir. Bunun da daha once
bahsedilen  optimizasyon parametrelerinin  aktif maddeye gore degisiklik
gostermesinden ileri geldigi diisiiniilmektedir. Calisilan parametreler bu maddelerin
tespit edilmesini saglamakla birlikte, kiitle analizoriine bu etken maddelere ait iyonlarin

girisi az olmakta ve bu da sinyal kaybina neden olmaktadir.
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Cizelge 4.12. Analitlere ait sinyal/giiriilti oranlarmin LC-MSMS ve LC-FAIMS-
MSMS’de karsilastirmast

Domates Hiyar
Aktif Madde LC- LC-FAIMS- LC- LC-FAIMS-
MSMS (S/N) MSMS (S/N) MSMS (S/N) MSMS (S/N)

Oxamyl 20 -- 20 --
Methomyl 25 - 38 --
Carbendazim 91 226 122 612
Imidacloprid 69 613 39 22
Acetamiprid 119 -- 159 --
Pirimicarb 769 6780 432 12743
Pyrimethanil 54 32077 59 5309
Imazalil 138 15938 140 7524
Metalaxyl 470 7292 238 4519
Diethofencarb 8814 3130 262 135
Azoxystrobin 50 130 115 219
Cyprodinil 793 22294 10847 27320
Dimethomorph_1 101016 2932 158279 83844
Dimethomorph_2 796137 34578 806565 712236
Triadimenol 935 - 129899 --
Tolylfluanid 16 - 190 --
Tebuconazole 112 10752 107 9017
Famoxadone 88 -- 871 --
Chlorpyrifos 176 1117 168 105
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Sekil 4.18. RMS algoritmasina gére S/N oraninin hesaplanmasi
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4.2.3.2. Tespit limiti (LOD) ve 6l¢iim limitinin (LOQ) hesaplanmasi

FAIMS’in analiz sonuglarina olan etkisinin daha iyi anlasilabilmesi i¢in LC-
MSMS’de yapilan ¢alismanin aynisi LC-FAIMS-MSMS i¢in de yapilmistir. Cizelge
4.13’te domates matriksi igin, Cizelge 4.14’te ise hiyar matriksi i¢in elde edilen LOD ve
LOQ degerlerinin LC-MSMS ile karsilastirmali listesi ve tiim aktif maddeler i¢in Tiirk
Gida Kodeksi’nde belirtilen MRL limitleri verilmistir (Anonim 2011c). Cizelgeler
incelendiginde baz1 aktif maddeler i¢in LOD ve LOQ seviyelerinin arttig1 ancak bazi
maddeler i¢in de azaldig1 goriilmektedir. Bu durum daha once belirttigimiz gibi, cihaz
parametrelerin bazi aktif maddeler i¢in optimum olmamasindan kaynaklanmaktadir.
FAIMS ile yapilan calisma da bazi aktif maddeler i¢in LOD ve LOQ degerlerinde artis
gozlense de, bu pestisitler i¢in elde edilen degerlerin de Tiirk Gida Kodeksi’nde
belirtilen MRL degerlerinin altinda oldugu tespit edilmistir.
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Cizelge 4.13. Domates matrikslerinin LOD-LOQ agisindan karsilastirmasi

LC-MSMS LC-FAIMS-MSMS
Aktif Madde LOD LOQ LOD LOQ MRL

(ng/mL)  (ug/mL)  (pg/mL)  (ng/mL) (mg/kg)

Oxamyl 0.0027 0.0090 -- -- 0.01-0.02
Methomyl 0.0041 0.0136 -- -- 0.02-10
Carbendazim 0.0017 0.0055 0.0016 0.0053 0.01-2
Imidacloprid 0.0034 0.0114 0.0043 0.0145 0.1-2
Acetamiprid 0.0017 0.0058 - - 0.01-1
Pirimicarb 0.0013 0.0044 0.0010 0.0032 0.1-4
Pyrimethanil 0.0053 0.0176 0.0016 0.0053 0.05-5
Imazalil 0.0029 0.0095 0.0012 0.0041 0.05-5
Metalaxyl 0.0021 0.0069 0.0015 0.0050 0.05-2
Diethofencarb 0.0039 0.0131 0.0056 0.0185 0.5-1
Azoxystrobin 0.0034 0.0112 0.0046 0.0153 0.2-5
Cyprodinil 0.0036 0.0121 0.0014 0.0048 0.5-5
Dimethomorph_1 0.0053 0.0178 0.0055 0.0183 0.15-3
Dimethomorph_2 0.0027 0.0089 0.0016 0.0054 0.15-3
Triadimenol 0.0042 0.0140 - - 0.1-2

Tolylfluanid 0.0055 0.0185 -- -- 0.05-0.1
Tebuconazole 0.0019 0.0063 0.0039 0.0128 0.05-5
Famoxadone 0.0054 0.0178 -- -- 0.02-2
Chlorpyrifos 0.0030 0.0101 0.0030 0.0101 0.05-1

85



Cizelge 4.14. Hiyar matrikslerinin LOD-LOQ agisindan karsilastirmasi

LC-MSMS LC-FAIMS-MSMS
Aktif Madde LOD LOQ LOD LOQ MRL
(ng/mL)  (ng/mL)  (ug/mL)  (ng/mL) (ma/kg)
Oxamyl 0.0020 0.0066 - -- 0.01-0.02

Methomyl 0.0044 0.0146 -- -- 0.02-10
Carbendazim 0.0026 0.0088 0.0017 0.0056 0.01-2
Imidacloprid 0.0047 0.0156 0.0034 0.0113 0.1-2
Acetamiprid 0.0023 0.0076 -- -- 0.01-1
Pirimicarb 0.0017 0.0058 0.0038 0.0127 0.1-4
Pyrimethanil 0.0041 0.0135 0.0028 0.0093 0.05-5
Imazalil 0.0036 0.0120 0.0026 0.0088 0.05-5
Metalaxyl 0.0017 0.0058 0.0010 0.0035 0.05-2
Diethofencarb 0.0035 0.0115 0.0043 0.0142 0.5-1
Azoxystrobin 0.0012 0.0039 0.0021 0.0070 0.2-5
Cyprodinil 0.0047 0.0157 0.0024 0.0081 0.5-5
Dimethomorph_1 0.0026 0.0085 0.0033 0.0109 0.15-3
Dimethomorph_2 0.0041 0.0138 0.0022 0.0075 0.15-3
Triadimenol 0.0059 0.0196 -- -- 0.1-2

Tolylfluanid 0.0032 0.0107 -- -- 0.05-0.1
Tebuconazole 0.0028 0.0094 0.0028 0.0092 0.05-5
Famoxadone 0.0046 0.0153 -- -- 0.02-2
Chlorpyrifos 0.0040 0.0134 0.0050 0.0166 0.05-1
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4.2.3.3. Dogruluk ve kesinlik

Dogruluk ve kesinligin belirlenmesi i¢in LC-MSMS c¢alismasinda oldugu gibi 0.01 ve
0.1 pg/mL olmak {izere iki konsantrasyonda zenginlestirme islemi yapilmistir. Cizelge
4.15’te domates matriksinde, Cizelge 4.17°de ise hiyar matriksinde 0.01 pg/mL
konsantrasyonu i¢in LC-MSMS ve LC-FAIMS-MSMS’den elde edilen %ortalama geri
kazanim, SD ve %RSD degerleri verilmektedir. Cizelge 4.16’da domates matriksinde ve
Cizelge 4.18’de hiyar matriksinde 0.1 pg/mL konsantrasyonundaki %ortalama geri
kazanim, SD ve %RSD degerleri i¢in her iki yontem kullanilarak bulunan sonuglar

verilmektedir.

LC-MSMS ¢alismasi sonucu domates matriksi i¢in ortalama geri kazanimlar %77.80-
113.99 ve bagil standart sapmalar da %3.74-18.99 olarak bulunmustur. LC-FAIMS-
MSMS c¢alismasinda ise aynt matrikste bu degerler sirasiyla %71.26-115.54 ve %2.72-
19.61 olarak hesaplanmistir. Ayn1 degerler hiyar matriksinde LC-MSMS c¢alismasinda
strastyla %80.18-118.62 ve %1.99-18.93, LC-FAIMS-MSMS ¢alismasinda ise sirastyla
%74.77-119.72 ve %3.67-15.26 olarak bulunmustur.
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Cizelge 4.15. Domates matriksinde 0.01 pg/mL konsantrasyonu igin elde edilen
%ortalama geri kazanim, SD ve %RSD degerleri

LC-MSMS LC-FAIMS-MSMS

Aktif Madde % Ort. Geri % Ort. Geri
SD %RSD SD %RSD
kazanmim kazanim

Oxamyl 82.25 0.90 10.92 - - --
Methomyl 103.07 1.36 13.22 - - --
Carbendazim 84.22 0.55 6.57 81.50 053  6.47
Imidacloprid 99.26 1.14 11.50 104.97 1.45 13.81
Acetamiprid 77.80 0.58 7.41 - - --
Pirimicarb 85.21 0.44 5.16 84.88 032 374
Pyrimethanil 92.87 1.76 18.98 85.18 0.53 6.27
Imazalil 87.23 0.95 10.92 71.26 041 575
Metalaxyl 98.21 0.69 7.04 84.50 050 5.87
Diethofencarb 99.74 1.31 13.17 94.56 185 19.61
Azoxystrobin 94.07 1.12 11.90 102.86 1.53 14.91
Cyprodinil 84.61 121 14.26 73.45 048 657
Dimethomorph_1 96.36 1.78 18.50 99.80 1.83  18.37
Dimethomorph_2 98.33 0.89 9.08 76.44 054 7.12
Triadimenol 92.26 1.40 15.17 -- -- --
Tolylfluanid 113.66 1.85 16.27 -- -- --
Tebuconazole 95.68 0.63 6.60 77.25 1.28 16.62
Famoxadone 93.99 1.78 18.99 -- -- --
Chlorpyrifos 113.99 1.01 8.82 114.24 1.01 881
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Cizelge 4.16. Domates matriksinde 0.1 pg/mL Kkonsantrasyonu igin elde edilen
%ortalama geri kazanim, SD ve %RSD degerleri

LC-MSMS LC-FAIMS-MSMS
Aktif Madde % Ort. Geri % Ort. Geri
kazanmim D Y6RSD kazanim SD Y6RSD

Oxamyl 83.86 2.80 3.34 -- -- --
Methomyl 93.94 2.68 2.85 - - --
Carbendazim 83.19 3.11 3.74 77.25 3.11 4.03
Imidacloprid 95.32 441 4.63 91.62 9.19 10.03
Acetamiprid 81.25 3.57 4.39 -- -- --
Pirimicarb 84.94 3.66 4.31 74.06 2.02 2.72
Pyrimethanil 84.18 5.74 6.82 87.75 5.00 5.70
Imazalil 88.73 4.20 4.74 88.74 5.18 5.84
Metalaxyl 99.97 4.07 4.07 77.12 491 6.36
Diethofencarb 98.95 5.54 5.60 77.35 3.49 451
Azoxystrobin 86.59 4.24 4.90 83.55 5.46 6.54
Cyprodinil 85.31 3.55 4.16 76.31 3.64 476
Dimethomorph_1 101.14 4.28 4.23 97.76 4.73 4.84
Dimethomorph_2 107.51 7.16 6.66 86.42 4.94 5.72
Triadimenol 102.97 6.79 6.60 -- -- --
Tolylfluanid 90.51 11.40 12.60 -- -- --
Tebuconazole 104.96 4.39 4.18 80.41 5.17 6.44
Famoxadone 104.97 8.18 7.80 -- -- --
Chlorpyrifos 92.95 6.76 7.27 78.38 5.34 6.81
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Cizelge 4.17. Hiyar matriksinde 0.01 pg/mL konsantrasyonu i¢in elde edilen %ortalama
geri kazanim, SD ve %RSD degerleri

LC-MSMS LC-FAIMS-MSMS
Aktif Madde % Ort. Geri % Ort. Geri
kazanim >b YORSD kazanim Sb - %RSD
Oxamyl 89.92 0.66 7.32 -- -- --
Methomyl 101.70 1.46 14.35 -- -- --
Carbendazim 103.75 0.88 8.48 90.95 056 6.20
Imidacloprid 96.70 156  16.18 100.06 1.13 11.28
Acetamiprid 99.12 0.76 7.62 -- -- --
Pirimicarb 92.49 0.58 6.24 83.06 1.27 15.25
Pyrimethanil 90.30 1.35  14.95 89.22 0.93 10.40
Imazalil 107.73 1.75  16.29 92.02 0.88  9.57
Metalaxyl 98.94 0.58 5.86 74.77 035 4.66
Diethofencarb 92.02 1.15 12.54 115.70 142 12.30
Azoxystrobin 90.06 0.39 4.35 88.53 0.70  7.96
Cyprodinil 90.35 157 17.34 89.89 081 9.01
Dimethomorph_1 81.72 0.85 10.34 99.86 1.09 10.88
Dimethomorph_2 86.87 1.38 15.87 78.01 0.75  9.56
Triadimenol 110.28 1.96 17.80 -- -- --
Tolylfluanid 99.37 1.07 10.78 -- -- --
Tebuconazole 81.64 094 1156 86.05 092 10.70
Famoxadone 80.98 1.53 18.93 -- -- --
Chlorpyrifos 118.62 134 1132 108.91 1.66 15.26
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Cizelge 4.18. Hiyar matriksinde 0.1 pg/mL konsantrasyonu i¢in elde edilen %ortalama
geri kazanim, SD ve %RSD degerleri

LC-MSMS LC-FAIMS-MSMS
Aktif Madde %O0rt. Geri %Ort. Geri
SD  %RSD SD %RSD
kazanmim kazanim

Oxamyl 94.68 3.70 3.91 -- - --
Methomyl 98.35 4.66 4.74 -- - --
Carbendazim 99.57 2.89 2.90 95.20 3.74 3.93
Imidacloprid 92.13 6.27 6.81 106.43 14.46 13.59
Acetamiprid 97.16 3.52 3.63 -- - --
Pirimicarb 80.76 1.61 1.99 82.64 5.58 6.76
Pyrimethanil 84.62 3.31 3.91 91.94 5.19 5.64
Imazalil 89.34 9.74 10.90 97.11 4.58 4.72
Metalaxyl 94.20 3.21 3.41 92.21 4.62 5.01
Diethofencarb 89.92 2.54 2.82 88.85 6.80 7.65
Azoxystrobin 91.34 3.64 3.99 89.70 6.50 7.24
Cyprodinil 86.85 3.74 4.30 91.21 3.75 4.12
Dimethomorph_1 90.71 3.91 4.31 102.52 6.26 6.11
Dimethomorph_2 89.04 3.39 3.80 82.07 5.44 6.63
Triadimenol 85.50 3.08 3.60 -- -- --
Tolylfluanid 80.18 854  10.65 -- -- --
Tebuconazole 86.10 4.13 4.79 103.73 3.80 3.67
Famoxadone 86.63 5.88 6.79 -- -- --
Chlorpyrifos 95.56 6.13 6.42 106.72 4.50 4.21

LC-MSMS ve LC-FAIMS-MSMS calismalarindan elde edilen verilere 6nem testleri
uygulanmistir. Bunun ic¢in geri kazanim calismalarindan elde edilen sonuglarin
ortalamalar1 t-testi ile standart sapmalar1 ise F-testi ile degerlendirilmistir. Her iki
matriks ve tiim analitler i¢in iki analitik yontemden elde edilen sonuglar arasinda
anlaml bir fark olmadig: tespit edilmistir. Elde edilen sonuglar, ¢oklu pestisit kalinti
analizi s6z konusu oldugunda FAIMS kullanmanin dogruluk ve kesinlik agisindan

Oonemli bir iistlinliik yaratmadigini gostermektedir.
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5. SONUC

Tarimsal liretimde pestisit kullanimi ile birlikte hem ekonomi hem de saglik agisindan
tehlike olusturacak bir durum ortaya g¢ikmaktadir. Zararlhilarla miicadele amaciyla
kullanilan bu kimyasallarin, bekleme zamani bitmeden Once iiriiniin hasat edilmesi,
gereginden fazla kullanim veya uygulamis sekillerindeki yanlisliklar gibi cesitli
sebeplerden dolayr gida maddelerinde kalinti birakmasi insan ve c¢evre sagligimi
olumsuz yonde etkilemektedir. Pestisit kalintilarimin saglik {izerindeki olumsuz
etkilerinin anlasilmasiyla diinya ¢apinda Avrupa Promosyon Uriinleri Dernegi (EPPA),
Diinya Saglik Orgiitii (WHO), Gida ve Tarmm Orgiitii (FAO) gibi uluslararas1 pek ¢ok
kurulus tarafindan bazi pestisitlerin kullanimlar1 yasaklanmis veya kisitlamalar
getirilmistir. Ulkemizde tarimsal {iriinlerdeki pestisit kalmtilarmin izlenebilirligi ise
uluslararas1 gelismeler takip edilerek Gida Tarim ve Hayvancilik Bakanlig: tarafindan
ve Tiirk Gida Kodeksi Pestisitlerin Maksimum Kalint1 Limitleri Yonetmeligi’ne gore

yapilmaktadir.

Pestisit kalint1 analizlerinde kullanilan yontemlerin pahali, islem basamaklarinin uzun
ve kimyasal atigin fazlalig1 gibi sebepler arastirmacilart yeni yontemler gelistirmeye
zorlamaktadir. Bununla birlikte daha dogru bir belirleme yapmaya olanak saglayacak
sistemlerin sayis1 da giin gegtikge artmaktadir. Bu amagla istenilen analize uygun
enstriimental analiz tekniklerinin segilmesi, zaman kaybini 06nlemek, kullanilan
kimyasal miktarim1 azaltmak ve dolayisiyla analiz maliyetlerini diisiirmek acisindan

onem kazanmaktadir.

Bu caligmada, domates ve hiyar matriksleri i¢cin FAIMS kullanmanin etkinligini
belirlemeye olanak saglayacak c¢oklu kalinti analiz metotlar1  gelistirilmistir.
Ekstraksiyon islemleri Anastassiades vd (2003) tarafindan gelistirilen QUEChERS
yontemine gore yapilmistir. LC-MSMS analizlerine, her bir aktif maddenin tek tek
infiizyonlar1 ile baglanmistir. Bu asamada her bir aktif madde i¢in molekiiler iyondan
iirlin iyonlarin elde edildigi ¢carpisma enerjileri belirlenmis ve her bir aktif madde i¢in
bir ana iyon ve iki Uriin iyon olmak iizere ii¢ tanimlama noktasi sec¢ilmistir. Ayrica

calisma konusu aktif maddelerin hepsinin pozitif iyonizasyon modunda daha iyi sonug
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verdigi saptanmistir. Calisma, tiim aktif maddeleri iceren karisim iizerinden SRM
gecisleri olusturularak yapilmistir. Aktif maddelerin daha iyi kromatografik ayrimin
saglamak ve bu maddelere ait pik genislemelerini 6nlemek amaciyla hareketli faz
bilesimi ve akis hizi, kolon sicakligi ve 6rnek enjeksiyon miktar iizerinde ¢aligsmalar

yapilmis ve 18 pestisit i¢in optimum analiz kosullart belirlenmistir.

Analiz metodu olusturulduktan sonra metodun gegerli kilinmasi i¢in metot validasyon
calismalar1 yapilmistir. Bu amacla LOD, LOQ, dogrusallik, dogruluk ve kesinlik
calisilmigtir. Her bir aktif madde i¢in matriks uyumlu kalibrasyon egrileri; 0, 10, 20, 50,
100 ve 250 pg/L olmak iizere 6 noktali olacak sekilde ve her bir nokta i¢in ti¢ tekrarlt
okuma yapilarak olusturulmustur. Her iki matrikste tlim pestisitler i¢in korelasyon
katsayis1 kabul edilebilir deger olan 0.99’dan biiyiikk bulunmustur. LOD ve LOQ
calismalar1 yapilmis ve elde edilen sonuglar Tiirk Gida Kodeksi’nde belirtilen MRL
degerleriyle karsilastirilmistir. Analitler i¢cin bulunan LOQ degerlerinin, o analite ait
MRL’in altinda veya MRL degerinin yaris1 olmasi gerektigi Avrupa Birligi (AB)
kilavuzlarinda belirtilmektedir. LC-MSMS ile yapilan ¢aligma sonucu her iki matriks ve

tiim aktif maddeler i¢in LOQ degeri MRL degerlerinin altinda bulunmustur.

Dogruluk ve kesinligin tespiti i¢cin 0,01 ve 0,1 pg/mL olmak {izere iki farkh
zenginlestirme seviyesinde 10 tekrarli olarak geri kazanim calismalar1 yapilmis ve
sonuglar, ylizde ortalama geri kazanim, standart sapma ve yiizde bagil standart sapma
olarak verilmistir. AB klavuzlarima gore gelistirilen ¢oklu kalinti analiz metodunun
gecerli olabilmesi icin, elde edilen geri kazanim degerlerinin %70-120 aralifinda ve
RSD degerinin de %20’nin altinda olmasi gerektigi belirtilmektedir. Literatiirde
belirtilen bu degerler dikkate alindiginda, her iki 6rnek ve tiim aktif maddeler i¢in elde
edilen verilerin uygun oldugu goriilmiistiir. Gelistirilen ¢oklu kalint1 analiz yonteminin,

LC-MSMS’de calisma konusu 18 pestisitin analizine imkan sagladig: tespit edilmistir.

LC-FAIMS-MSMS calismalar1 6ncelikle FAIMS parametrelerinin optimizasyonu ile
baslamistir. Optimizasyon i¢in carbendazim aktif maddesi se¢ilmistir. Optimizasyon
caligmalarinda; ESI probunun derinligi, prob mikrometre konumu, sheath ve auxiliary

gaz basinci, buharlagtirma sicakligi, toplam gaz akisi, i¢ ve dis elektrot sicakliklari,
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dagilma voltaji, He ve N; gazlarmin akis oranlar1 gibi parametreler, carbendazim’in
analizine olanak saglayacak sekilde ayarlanmistir. Literatiirde, FAIMS’de secilen
iyonlarin elektrotlara ¢arpmadan kiitle dedektoriine gegisinin saglanmasi i¢in yiiksek
alan voltaj degerini dengeleyecek bir voltajin uygulanmasi gerektigi ve bu dengeleyici
voltajin da (CV) analite 6zgii oldugu vurgulanmaktadir. Bu bilgiler dikkate alinarak
calismalar gerceklesmis ve her bir aktif madde icin CV degeri ve tiip lens voltaj
degerleri belirlenmistir. LC-FAIMS-MSMS’de analitlere ait alikonma zamanlarinin
belirlenmesi icin ¢alisma yapilmis ancak 18 aktif maddeden 13’{iniin tespit edilebildigi
goriilmistiir. Bu sorunun, carbendazim igin belirlenen optimizasyon kosullarinin her
aktif madde i¢in gegerli olmayacagindan kaynaklanabilecegi diisliniilmiistiir. Bu tezi
dogrulamak i¢in famoxadone aktif maddesi iizerinden tekrar optimizasyon c¢aligmasi
yapilmistir. Famoxadone i¢in 6nceden belirlenen CV ve tiip lens voltaj degerlerinin bu
calisma ile degistigi saptanmistir. Bu gibi degisikliklerin, aktif maddelerin tespitlerini
engelledigi goriilmiistiir. FAIMS parametrelerinin analiz esnasinda analitlere 6zgil
olarak degistirilememesi bu cihazin, pestisitler gibi tek bir enjeksiyonla yiizlerce aktif

maddenin arastirildig1 coklu kalint1 analizleri i¢in pek uygun olmadigini gostermistir.

LC-FAIMS-MSMS c¢aligmalari, yukarida bahsi gecen nedenlerden dolayr 13 aktif
madde iizerinden, carbendazim icin belirlenen parametrelere gore gergeklesmistir.
Dogrusallik ¢alismalar1 igin matriks uyumlu ve LC-MSMS’de belirtilen 6 farkli
konsantrasyonda kalibrasyon egrileri olusturulmustur. Her iki matriks ve tiim pestisitler
icin elde edilen korelasyon katsayilari 0.99°dan biiyiik bulunmustur. LC-FAIMS-MSMS
ve LC-MSMS’de ayn1 matriks ve ayn1 konsantrasyonda elde edilen kromatogramlar ve
13 aktif maddeye ait sinyal/giiriiltii (S/N) oranlar1 cihazin yaziliminda bulunan RMS
algoritmasina gore karsilastirllmistir. S/N oraninin yiiksek olmasi analit piklerine ait
sinyal bliytikliiklerinin daha yiiksek oldugunun bir géstergesidir. Bununla birlikte LOD
ve LOQ degerlerinin S/N oranina gore hesaplandigi analizler i¢in S/N oraninin artmast
bu degerlerin daha diisiik bulunmasin1 da saglamaktadir. Karsilastirma sonucu FAIMS
cihazinin analizlerde kullanilmasinin matriks etkisini biiyiik 6l¢iide azalttig1, dolayisiyla

analitlere ait S/N oranin1 da biiyiik 6lcilide arttirdig: tespit edilmistir.
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LC-FAIMS-MSMS’de metot validasyonu degerlerinin belirlenmesi i¢in LC-
MSMS’de yapilan ¢alismanin aynisi yapilmistir. Her iki matriks ve 13 aktif madde i¢in
LOD ve LOQ degeri MRL limitlerinin altinda bulunmustur. Dogruluk ve kesinlik
caligmalarindan elde edilen verilerin, her iki matriks ve tiim pestisitler i¢in literatiirde

belirtilen degerlere uygun oldugu tespit edilmistir.

Her iki yontemden elde edilen veriler i¢in 6nem testleri yapilmis ve sonuglar arasinda
onemli bir farkin olmadig belirlenmistir. Gelistirilen metotlar LC-MSMS’de 18, LC-
FAIMS-MSMS’de ise 13 pestisitin belirlenmesine olanak saglamaktadir.

Sonug olarak FAIMS cihazinin ¢oklu pestisit kalintis1 analizlerinde LC-MSMS ile
birlikte kullanilmasinin matriks etkisini azalttig1 ve analitlere ait S/N oranini arttirdigi
tespit edilmistir. LC-MSMS ile yapilan pestisit kalintis1 analizlerinde yiizlerce etken
maddenin tespiti yapilabilmektedir. FAIMS cihazinin bu tip ¢oklu pestisit analizleri i¢in
uygun olup olmadiginin belirlenmesi i¢in daha detayli ¢alismalara ihtiya¢ vardir.
Bununla birlikte bu cihazin karmasik yapili matrikslerde oOzellikle tek bir pestisit

tizerinde calisildiginda ¢ok etkin olacagi kanisina varilmistir.
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