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OZET
Yiiksek Lisans Tezi

POLI(3,4-ETILENDIOKSITIYOFEN) MODIFIYE ELEKTROTLAR ILE
ELEKTROKIMYASAL DOBUTAMIN TAYINI

Aysegiil 0ZBEK
Afyon Kocatepe Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Biyomedikal Miihendisligi Anabilim Dali
Damisman: Prof. Dr. Levent OZCAN

Bu tez ¢alismasinda 6nemli katekolaminlerden biri olan dobutamin (DBT) bilesiginin
elektrokimyasal tayini icin modifiye elektrot gelistirilmesi amaglanmistir. Bu amagla
grafit kokenli olan kalem ucu elektrodu (KUE), elektrokimyasal polimerizasyon
yontemi kullanilarak asir1 yiikseltgenmis ve nanofiber yapida hazirlanan poli(3,4-
etilendioksitiyofen) (AYPEDOTNF) iletken polimeri ile modifiye edilmistir.
AYPEDOT modifiye KUE’un (KUE/AYPEDOTNF) dobutamine kars1 elektrokimyasal
performanslart donilisiimlii voltametri ve diferansiyel puls voltametri yontemiyle
incelenmistir. Karsilagtirma amaciyla nanofiber yapida olmayan elektrotlarin
performanslari da arastirilmistir. Modifiye elektrotlarin taramali elektron mikroskobu ve
elektrokimyasal yontemlerle karakterizasyonu yapilmigtir. Diferansiyel puls voltametri
yontemi kullanilarak KUE/AYPEDOTNF elektrotlarim DBT’ye karsi cevabinin 0,1 uM
- 4,0 uM derigsim araliginda dogrusal oldugu goriilmiistiir. Gézlenebilme sinir1 (LOD)
0,026 uM; tayin sinir1 ise (LOQ) 0,086 uM olarak hesaplanmistir. KUE/AYPEDOTNF
ile DBT tayinlerinde girisim yapabilecek tiirlerin etkisi belirlenmistir. Calisma sonucu
elde edilen veriler, KUE/AYPEDOTNF un hassas ve segici dobutamin tayinlerinde

kullanilabilecegini gostermistir.

2021, xi + 63 sayfa
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ABSTRACT
M.Sc. Thesis

ELECTROCHEMICAL DETERMINATION of DOBUTAMINE by USING
POLY(3,4-ETHYLENEDIOXYTHIOPHENE) MODIFIED ELECTRODES

Aysegiil OZBEK
Afyon Kocatepe University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Biomedical Engineering
Supervisor: Prof. Levent OZCAN

In this study, it was aimed to develop a modified electrode for the electrochemical
determination of dobutamine (DBT) compound, one of the important catecholamines.
For this purpose, pencil graphite electrodes (PGE) were modified with overoxidized and
nanofiber structured poly (3,4-ethylenedioxythiophene) (OPEDOTNF) conductive
polymer by the electrochemical polymerization method. The electrochemical
performance of OPEDOTNF modified PGE (PGE/OPEDOTNF) against dobutamine
were examined by cyclic voltammetry and differential pulse voltammetry. The
performances of non-nanofiber electrodes were also examined for comparison.
Modified electrodes were characterized by scanning electron microscopy and
electrochemical methods. By the differential pulse voltammetry method, it was
observed that the response of the modified electrodes against DBT was linear
concentration range of 0,1 uM — 4,0 uM. Limit of detection limit is calculated as 0,026
uM. Limit of quantification is calculated as 0,086 uM. The effect of the interfering
species was determined. The data obtained as a result of the study, it was found that
sensitive and selective dobutamine determination can be made by using pencil graphite

electrodes modified with nanofiber structured poly (3,4-ethylenedioxythiophene).

2021, xi + 63 pages
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1. GIRIS

Fizyolojide diizenleyici rol oynayan ve bu nedenle hem hastalik belirtecleri hem de
farmasotik maddeler olarak ilgi ¢ceken organik bilesiklere katekolamin denir (Venton ve
Wightman 2003). Katekolaminler, insanlardaki fizyolojik ve biyokimyasal siireglerin
cogunda yer aldiklari icin énemlidir. Ozellikle yaygin sentetik katekolaminlerden olan
dobutamin (DBT), klinik uygulamada kardiyostimiilator, antimutajen, antioksidan ve
antikarsinojen olarak yaygin sekilde kullanilmaktadir (Zhang 2004). DBT’ nin sahip
oldugu katekol, ikincil amin ve fenol fonksiyonel gruplarinin redoks tepkimelerine
katilma potansiyeli yiiksektir ve bu nedenle elektroaktif bir bilesiktir (Hasanpour vd.
2018).

DBT gibi katekolaminler, merkezi sinir, renal, kardiyovaskiiler ve hormonal sistem
fonksiyonlar1 gibi pek c¢ok fizyolojik ve biyokimyasal islemlerde Onemli rol
oynadigindan bu tiir bilesiklerin klinik uygulamalar agisindan viicut sivilarinda veya

¢ozlindligii ortamlarda belirlenmesi ¢ok onemlidir.

Biyolojik 6neme sahip bir¢ok bilesik elektrokimyasal olarak tayin edilebilmektedir. Bu
tayinlerde bircok elektrot kullanilmaktadir ve genel olarak yiiksek gerilimlerin
uygulanmasi1 gerekmektedir. Bazi durumlarda akim degerleri istenilen seviyelerde
olmamaktadir. Bu gibi problemlerin asilmasinda modifiye edilmis elektrotlarin
kullanilmast son derece ©nemli hale gelmistir. Ozellikle katalitik etki gosteren
maddelerin ylizeye modifikasyonu sayesinde daha diisiik gerilimlerde tayinler
gerceklesebilmekte ve ayni zamanda c¢ok daha yiiksek akim degerleri elde
edilebilmektedir. Elektrotlarin yiizey modifikasyonu, hassas tayinler ve yeniden
tiretilebilirlik konusunda bazi gelismelere yol agtigi gibi bazi durumlarda fonksiyonel
gruplarin ilgili yiizeyde sabit hale getirilmesiyle (immobilizasyon) se¢icilik artmaktadir
(Hasanpour vd. 2018).

Iletken polimerler, elektrokimyasal sensorlerde kullanilan iistiin kimyasal, elektronik ve
mekanik ozelliklere sahip tipik elektrot malzemeleridir (Reddy vd. 2019). Iletken

polimerlerden  biri  olan  poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT), sensér ve



biyosensOr {iiretiminde onu istiin bir elektrot malzemesi yapan birgok ozellige
sahiptir. Bu ozellikler arasinda yiiksek elektronik ve iyonik iletkenligi, seffafligi,
mekanik esnekligi ve kimyasal modifikasyon i¢in sahip oldugu fonksiyonel gruplarin
varligi sayilabilir (Butina vd. 2019). Ayrica PEDOT’un yiiksek elektrokatalitik
aktivitesi ve g¢evresel kararliligi, elektrokimyasal sensorlerin  performansinin
arttirilmasinda yaygin olarak kullanilma nedenlerindendir (Mariani vd. 2018, Qian vd.
2018).

Biitiin bunlar géz oniine alindiginda, DBT nin elektrokimyasal olarak tayin edilmesinde
kullanilabilecek modifiye elektrot gelistirilmesi bu tez ¢alismasinin amacini

olusturmaktadir.
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2. LITERATUR BILGILERI

2.1 Dobutamin ve Onemi

Sekil 2.1°de molekiil yapisi verilen dobutamin (DBT), merkezi sinir, bobrek, hormonal
ve kardiyovaskiiler sistemlerin fonksiyonunda oOnemli bir rol oynar. Viicut
hareketlerinin uygun sekilde koordinasyonu i¢in beynin bazi kisimlarina mesaj iletme
gorevi goriir. Beyindeki DBT seviyesindeki anormallikler, ¢esitli norolojik hastaliklar
Parkinson, sizofreni ve epilepsi gibi psikiyatrik bozukluklarla iligkilidir. Ayrica kalp
kasinin kasilma giictinii arttiric1 etkisine (pozitif inotropik etki) dayanarak, kalp
ameliyat1 sirasinda veya kardiyojenik sok durumlarindaki gibi hizli baglayan ancak
potansiyel olarak geri dondiiriilebilen kalp yetmezligini tedavi etmek i¢in de kullanilir

(Atta vd. 2015).
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Sekil 2.1 Dobutamin molekiiliiniin yapis1 (Int. Kyn.1).

DBT dogrudan etkili bir ajan olarak kullanilir ve temel aktivitesi, kasilmay: artiran, kalp
ritmini yiikselten, kan akigini iyilestiren ve koroner kalp hastaliklarinin belirtilerini
(semptomlarini) hafifleten kalbin B;-adrenoseptorlerini uyarmasidir. By-reseptorlerinin
neden oldugu damar genislemesi (vazodilatasyon) nedeniyle DBT’nin enjeksiyonunu
takiben kalp hizinda veya sistemik kan basincinda anlamli bir artis yoktur. Bu nedenle,
DBT tibbi tedavide yaygin olarak antikarsinojen, kardiyostimiilator, antioksidan ve

antimutajen olarak kullanilir (Ekram vd. 2018).

DBT normalde dogrudan damar yoluyla uygulanir, ¢iinkii oral yoldan uygulandiginda
cok az biyoyararlanima sahiptir. DBT'nin baslica yan etkileri, sistolik kan basicinin

yiikselmesi, tagikardi, ektopik kalp atislari, ¢arpint1 ve anjinadir (Negahban vd. 2017).



2.2 PEDOT ve Modifiye Elektrot Olarak Kullanim

Akilli malzemeler olarak bilinen iletken polimerler, iyi elektriksel iletkenlik, hafiflik,
mekanik olarak dayaniklilik ve miikemmel islenebilirlik gibi benzersiz 6zellikleri
nedeniyle pek ¢ok ¢alismada kullanilmaktadir. Ayrica benzersiz optik, elektriksel ve
manyetik 6zelliklere sahip iletken polimerler, 6zellikle elektrot malzemeleri, korozyon

Onleyici malzemeler ve sensorler gibi alanlarda kullanilmaktadir (Xu vd. 2019).

fletken polimerler arasinda, Sekil 2.2°de molekiill yapist verilen poli(3,4-
etilendioksitiyofen) (PEDOT), biyouyumlulugu, yiiksek iletkenligi ve miikemmel
cevresel kararliligi nedeniyle diger polimerlere kiyasla 6n plana ¢ikmistir. PEDOT
elektrokimyasal olarak elektrotlarin yiizeyinde biriktirilebilir. Literatiirdeki pek g¢ok
calismada PEDOT un elektrotlarin elektriksel 6zelliklerini biiylik olgiide iyilestirdigi
gosterilmistir ve bu da PEDOT’u elektrokimyasal kataliz ve algilama alanlarinda ilgi
cekici hale getirmektedir. Biitlin bu 6zellikler PEDOT'un, sensorler ve esnek elektrotlar
gibi elektronik cihazlarin potansiyel uygulamalarinda kullanimini saglamistir. PEDOT
kaplanarak hazirlanan modifiye elektrotlarin, ara yliz empedans: azalmakta ve

elektrotlarin elektriksel 6zellikleri iyilesmektedir (Chen vd. 2017, Xu vd. 2019).

0 O

— —In
Sekil 2.2 Poli(3,4-etilendioksitiyofen) molekiil yapist (Int. Kyn.2).

Dinesh vd. (2019) fizyolojik pH degerindeki (7,4) 0,1 M fosfat tamponu (FT) iginde
bulunan askorbik asit (AA), dopamin (DA) ve iirik asiti (UA) eszamanl olarak tayin
edilebilen modifiye bir elektrot gelistirmek maksadiyla indirgenmis grafen oksit
tizerinde PEDOT’u potansiyostatik (sabit gerilimde) olarak biriktirmislerdir. Sekil



2.3’te, her li¢ maddeyi de iceren ortamda elde edilen voltamogramlar incelendiginde
sadece camsi karbon elektrot (CKE) kullanildiginda tek bir pik elde edilmistir. CKE
yiizeyi, indirgenmis grafen oksit (IGO) ile modifiye edildiginde ¢ok belirgin olmayan
iki pik, PEDOT ile modifiye edildiginde ise iki tanesi belirgin bir tanesi belirgin
olmayan ii¢ pik elde edilmektedir. CKE yiizeyinin hem IGO hem de PEDOT ile
modifiye edilmesiyle hazirlanan elektrot kullanildiginda ise AA, DA ve UA’in
yiikseltgenmesi birbirinden ayr1 gerilimlerde ve belirgin pikler seklinde elde edilmistir.
PEDOT’un nano yapili bir malzemeyle birlikte kullanimi sayesinde bu ii¢ maddenin

eszamanli olarak elektrokimyasal tayini ger¢eklestirilebilmistir.
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Sekil 2.3 A ve B: 2 mM AA, 0,5 mM DA ve 1 mM UA iceren 0,1 M FT ¢ozeltisinde (pH 7,4)
farkli elektrotlar ile elde edilmis doniisiimlii voltamogramlar (1) CKE, (2) CKE-
iGO,(3) CKE-PEDOT (4) CKE-PEDOT-IGO (Dinesh vd. 2019).

Gorduk (2020) serotoninin elektrokimyasal tayinini gergeklestirmek igin asitle
aktiflestirilmis ¢ok duvarli karbon nanotiip (ACDKN) ile asir1 yiikseltgenmis PEDOT u
(AYPEDOT) modifikasyon amaciyla kullanmistir. Kalem ucu elektrot (KUE) yiizeyine
ACDKN ve AYPEDOT’un modifikasyonuyla hazirlanan elektrotlar ile serotoninin
elektrokimyasal olarak tayini yapilmistir. Elde edilen modifiye elektrotlar ile 0,20 mM
serotonin i¢in elde edilmis diferansiyel puls voltamogramlarinin gosterildigi Sekil 2.4
incelendiginde sadece AYPEDOT modifikasyonunun bile yiikseltgenme pik akiminda 5
kata kadar bir iyilesmeye neden oldugu goriilmektedir. Modifikasyonda AYPEDOT ile
beraber ACDKN kullanildiginda sinerjik etki neticesinde akimda ¢ok daha yiiksek

seviyelerde iyilesme oldugu goriilmektedir.
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Sekil 2.4 0,10 mM serotonin igeren pH 7,0 FT ¢ozeltisinde elde edilen diferansiyel puls
voltamogramlar1 (1) KUE (2) KUE-PEDOT (3) KUE-ACDKN (4) KUE-
AYPEDOT-ACDKN (5) KUE-AYPEDOT (6) KUE-ACDKN-AYPEDOT (Gorduk
2020).

Ozcan ve Ilkbas (2015), secici ve hassas bir voltametrik iirik asit (UA) sensorii
gelistirmek i¢in asir1 yiikseltgenmis PEDOT nanofiber ile modifiye grafit kokenli
kursun kalem ucu elektrot (AYPEDOTNF-KUE) gelistirmislerdir. UA'nin
elektrokimyasal yiikseltgenmesinde AYPEDOTNF-KUE'nin daha etkin oldugunu
gostermek igin agirt yiikseltgenmis polipirol nanofiber ile modifiye KUE (AYPPyNF-
KUE) da hazirlanmig ve test edilmistir. Elde edilen sonug¢lar AYPEDOTNF-KUE ile
karsilagtirilmistir  (Sekil 2.5). KUE'nin UA’ya cevabi, hem AYPPyYNF hem de
AYPEDOTNF ile modifikasyonuyla biiyilk oranda artmistir. Ote yandan,
AYPEDOTNF'nin UA’ya cevabinin AYPPyNF’den yaklagik 7 kat daha yiiksek oldugu
goriilmiistiir. AYPEDOTNEF, diger iletken polimerlere gore asir1 yiikseltgenmeye karsi

daha fazla diren¢ gosterdiginden dolay1 da bdyle bir sonucun goriildiigii belirtilmistir.


https://5cef0b7b43e7a42fd019406d30fe2e79ab6b0d1f.vetisonline.com/science/article/pii/S0003267015009939#fig4
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Sekil 25 50 pM UA iceren PBS (pH 2,0) c¢ozeltisinde KUE, AYPPyNF-KUE ve

AYPEDOTNF-KUE 'nin baseline alinmug diferansiyel puls voltamogramlari (Ozcan
ve llkbag 2015).

2.3 Dobutamin Tayininde Kullanilan Yontemler

DBT tayinlerinde sivi kramotografi (LC), yiiksek performansli sivi kromatografi
(HPLC), spektroflorometri, gaz kromatografi (GC) ve kiitle spektroskopisi (MS) gibi
cesitli analitik teknikler kullanilmaktadir (Ghalkhani ve Salehi 2017).

Yukarida belirtilen yontemler DBT ve diger elektroaktif bilesiklerin tayinlerinde
basartyla kullanilsa da zaman alan karmagik islemler ve pahali ekipmanlar uygulamalar1
sinirlandirmaktadir. Ote yandan elektrokimyasal tekniklerin sahip oldugu diisiik
maliyet, hizli tepki, basitlik, kolaylik ve ¢evre dostu olma gibi istiinliikleri analitik
uygulamalarda hassas ve giivenilir bir sekilde kullanilmalarinin 6niinli agmaktadir.
Bununla birlikte cogu zaman c¢iplak elektrotlarin yiizeyindeki yavas elektron transferi
elektrokimyasal yontemlerin uygulanmasini kisitlayan bir etkendir. Elektrokimyasal
Olglimlerde duyarlilik ve segiciligin arttirllmasinda elektrot yiizeylerinin modifiye
edilmesinin  etkili oldugu kanitlanmistir. Bu iyilesme elektrot yiizeylerinin
modifikasyonu sonucu kiitle taginimi, analit birikimi, etkin yilizey alan1 veya katalitik

etkinin artmasindan kaynaklanabilir (Shahrokhian vd. 2016).



Elektrokimyasal yontemlerin biitiin bu avantajlari nedeniyle DBT'nin tespiti ig¢in
elektrokimyasal yontemler gelistirmek cazip olacaktir. Literatirde DBT'nin
elektrokimyasal tayinine yonelik sinirli sayida ¢alisma mevcuttur (Shvedene vd. 2002,
Zhang (2004), Chernyshov vd. 2008, Rastogi vd. 2012, Ling vd. 2013, Asadian vd.
2014, Negahban vd. 2017, Ekram vd. 2018, Hasanpour vd. 2018, Atta vd. 2019,
Ibrahim ve Temerk 2020).

Shvedene vd. (2002), aktif bilesen olarak 3-(4-tolilazo) fenil-boronik asit ve iyonik sivi-
grafit tozu bilesimleriyle modifiye edilmis yilizey baskili elektrot kullanarak
elektrokimyasal DBT tayini yapmislardir.

Zhang (2004), poli(akridin turuncusu) filmiyle modifiye elektrotlar: kullanarak DBT'yi

adsorptif siyirma voltametrisi yontemiyle belirlemistir.

Chernyshov vd. (2008) iyonik sivilar i¢inde dagitilmig grafit tozu i¢eren karbon macunu
ile modifiye edilmis yiizey baskili elektrotlarin hazirlandigini ve bunlarin DBT gibi

katekolaminlerin elektrokimyasal olarak belirlenmesi i¢in uygulandigini bildirmislerdir.

Rastogi vd. (2012), iyon degisim voltametrisi ile DBT'nin de iginde bulundugu
norotransmiter maddeleri tayin etmek amaciyla siilfonik asit ve akrilamit tiirevi

kopolimer ile modifiye edilmis elektrotlar kullanmiglardir.

Ling vd. (2013) DBT'in elektrokimyasal oksidasyonu i¢in mikro ¢igek yapili
magnezyum oksit-nafyon kompozit tabakasina dayanan modifiye camsi karbon elektrot

gelistirmislerdir.

Asadian vd. (2014) yerinde elektropolimerlesme islemi ile grafen nanoserit/polianilin
modifiye camsi karbon elektrot (CKE-GNS/PAN) iiretmislerdir. CKE-GNS-PAN‘1n,
ciplak CKE’ye kiyasla pik akiminda yaklasgitk 10 kathk bir artig gosterdigini
belirtmislerdir.



Ekram vd. (2018) DBT’nin elektrokimyasal tayini i¢in karbon nanotiipler (KNT) ile
karistirtlan ve camsi karbon elektrot yilizeyine dokiilen Sr,PdO; nano-perovskit
kullanilarak hazirlanan yeni bir elektrokimyasal sensor gelistirmislerdir. Nanoperovskit
modifiye edilmis karbon nanotiip kompozitinin uygulanmasiyla DBT tayinlerinde
hassasiyet, secicilik, kararlilik ve elektron transfer kinetiginde iyilesme saglanmistir.
Sekil 2.6’de DBT ’nin elektrokimyasal yiikseltgenme yoluyla tayininde kullanilan CKE-

KNT/Sr,PdO3; modifiye elektrodunun sematik gosterimi verilmistir.

Sr,PdO;
perovskite

Glassy Carbon Electrode

Dobutamine,,

Sekil 2.6 DBT’nin elektrokimyasal yiikseltgenmesi igin kullanilan CKE-KNT/Sr,PdO;
modifiye elektrodunun sematik gosterimi (Ekram vd. 2018).

Atta vd. (2019) DBT’yi tespit edebilmek i¢in ¢ok duvarli karbon nanotiip (CDKNT),
iyonik sivi1 kristal (ISK), grafen (G) ve 18-Crown-6 (CW) ile bir cams1 karbon elektrot
(CKE) yiizeyinin katman katman modifikasyonuna dayanan katmanli bir kompozit
gelistirmislerdir. Gelistirilen sensdrle dobutamin, amlodipin (AM) ve parasetamoliin
(PS) es zamanh olarak belirlenebilmesi i¢in ¢alismalar yapmuslardir. Sekil 2.7
incelendiginde sadece CKE kullanildiginda belirgin bir pik elde edilemedigi
goriilmektedir. CKE yiizeyi, CDKNT ile modifiye edildiginde ii¢ ayr1 pik belirgin hale
gelmistir. CKE yiizeyinin hem ISK hem de CDKNT ile modifiye edilmesiyle hazirlanan
elektrot kullanildiginda yiikseltgenme pik akimlarinda artis meydana gelmistir.
Modifikasyonda CDKNT ile birlikle ISK, G ve CW kullanildiginda ise DBT

yiikseltgenmesinin diger elektrotlara gore daha diisiik gerilimlerinde gerceklestigi ve



yiikseltgenme pik akimlarinin  6nemli derecede arttigt gdzlenmistir. Akimda
gozlemlenen bu artis, ISK'nin CDKNT ve G katmanlar1 arasindaki bosluklari

doldurmasiyla iliskilendirilmistir.
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Sekil 2.7 50 uM DBT, 50 uM PS ve 100 uM AM’nin pH 7,4 olan 0,1 M FT ¢ozeltisinde elde
edilen doniisiimli voltamogramlart (1) CKE, (2) CKE-CDKNT, (3) CKE-CDKNT-
ISK (4) CKE- CDKNT-ISK-G (5) CKE- CDKNT-ISK-G-CW (Atta vd. 2019).

Ibrahim ve Temerk (2020) DBT tayinlerinde kullanmak amaciyla indiyum oksit (In,Os)
ve fonksiyonellestirilmis ¢ok duvarli karbon nanotiipten (FCDKNT) olusan yeni bir
nanokompoziti  (In;O3/FCDKNT) elektrokimyasal bir sensor olarak basariyla
kullanmiglardir. Elde edilen sensor, In,O3 ve FCDKNT’lerin sinerjik etkisi sayesinde
DBT'nin yiikseltgenmesinde elektrokatalitik etki gostermistir. Ayrica elektrokimyasal
sensoriin {irik asit ve askorbik asit varliginda DBT tayinlerinde yiiksek segicilik ve
hassasiyet gosterdigi belirtilmistir. Sekil 2.8 incelendiginde IN;03/FCDKNT-CKE ‘nin
diger elektrotlara kiyasla yiiksek seviyede bir pik akimi sergiledigi goriilmektedir. In,O3
ve FCDKNT’nin CKE'ye modifiye edilmesi yiikseltgenme gerilimini azaltmaya ve
diger elektrotlara kiyasla anodik akimda 6nemli bir artisa neden olmustur. Sonug olarak
In,03 ve FCDKNT’nin sinerjik etkisinin In,03/FCDKNT'lerin kimyasal kararlilik,
yiksek yiizey alan1 ve 1iyi elektriksel iletkenlik gibi &zelliklerinden dolay:

elektrokatalitik yanitta onemli bir artisa neden oldugu goriilmektedir.
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Sekil 2.8 5,66 uM DBT igeren pH 7,0 PBS ¢ozeltisinde elde edilen déniisiimlii voltamogramlar
(1) CKE (2) In,05-CKE (3) FCDKNT-CKE (4) In,O3/FCDKNT-CKE (lbrahim ve
Temerk 2020).

2.4 Elektrokimyasal Yontemler

Elektrokimyasal yontemler; analitik maksatli olgtimler, biyomedikal analizler ve
cevreyle ilgili caligmalarda rutin olarak kullanilan akim, gerilim ve yiik ile ilgili
degiskenlerin olgtldigi segici, az maliyetli, yiiksek hassasiyetli, diisik miktarda
numune ile ¢alisilabilen, pratik analitik yontemlerdir. Modern farmasétik ve biyolojik
analizlerde, ilaglarin ve bazi viicut sivilarinin miktarlarimi belirleyebilmek i¢in farkli
tekniklerle yapilan ¢ok sayida elektrokimyasal uygulamalar mevcuttur (Asangil 2014,
Subas1 2019).

Elektrokimyasal yontemler uygulanan gerilimin tipi, ¢alisma elektrodunun tipi, siyirma
(biriktirme)  kosullar1  vb. dikkate alinarak siiflandirilabilir.  Sekil 2.9’da
elektrokimyasal yontemlerin genel sematik gosterimi verilmistir. Elektrokimyasal
yontemlerden biri olan voltametri 6zellikle elektroaktif tiirlerin tayinleri amaciyla uzun

yillardan beri siklikla kullanilmaktadir.
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Sekil 2.9 Elektrokimyasal yontemlerin genel sematik gosterimi.

2.4.1 Voltametri

Voltametri, elektroda uygulanan gerilim sonucunda gegen akimin Sl¢iildiigii yonteme
denir. Olusan akim siddeti-gerilim egrilerine voltamogram adi verilir. Uygulanan
gerilim sonucunda elektroaktif tiirler (elektrot yilizeyinde tepkimeye girebilen tiirler)

elektron vererek yiikseltgenir veya elektron alarak indirgenir (Arvas 2016).

Voltametri, elektrokimyasal bir hiicrede polarize olabilen bir ¢alisma elektrodu ve
referans (karsilastirma) elektrodu arasinda gerilimin uygulandig: bir yontemdir. Ug
elektrotlu hiicrelerde ¢alisma elektrodu ve karsit elektrot, iki elektrotlu hiicrelere ise
calisma elektrodu ve referans elektrodu arasindaki akimin o&lgiilmesi prensibine
dayanarak caligmaktadir. Uygulanan gerilimin arttirilmasiyla bir gerilim-akim egrisi
elde edilir. Ol¢iim sirasinda ¢alisma elektrodu olarak kati elektrotlar kullanilirsa bu
egriye voltamogram, calisma elektrodu olarak civa elektrodu kullanilirsa da bu egriye
polarogram adi verilmektedir (Arvas 2016). Sekil 2.10’da voltametrik yontemlerin

sematik gosterimi verilmistir.
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Sekil 2.10 Voltametrik Yontemler.
2.4.1.1 Siyirma Voltametrisi ve Adsorptif Siyirma Yontemi

Siyirma  yontemleri, baslangi¢ asamasi ortak ve Kkarakteristik olan birgok
elektrokimyasal yontemi kapsamaktadir. Biitiin bu islemlerde, analit, genellikle
karistirilan bir ¢ozeltide oncelikle bir ¢alisma elektrodunda biriktirilir. Dogru ve hassas
olarak o6lgiilen bir siire sonunda, elektroliz ve karistirma islemi durdurulur ve daha sonra
birikmis olan analit, voltametrik yontemlerden biriyle tayin edilir. Analizin bu ikinci
asamasinda analit, caligma elektrodunun yiizeyinden ¢6ziiliir ya da styrilir bu nedenle
bu yonteme siyirma yontemi adi verilir. Biriktirme asamasinda analit, elektrokimyasal
olarak bir On deristirilme islemine ugrar yani ¢alisma elektrodunun yiizeyinde birikmis
olan analitin derisimi, ana ¢ozeltideki derisiminden ¢ok daha fazladir. On deristirme
asamasinin bir sonucu olarak da siyirma yontemleri biitiin voltametrik yOntemlerin

icinde, en diisiik gozlenebilme sinirlarini veren yontemlerdir (Skoog vd. 2013).
Siyirma yontemleri, eser miktardaki tiirlerin tayininde 6nemli bir yer tutar; ¢linkii 6n

deristirme asamas1 sayesinde ¢ok az miktardaki bir analit, makul bir dogrulukla tayin

edilebilmektedir. Dolayisiyla da bu basit ve hizli yontemlerle 10° — 10° M araliginda
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analit iceren ¢ozeltilerden elektrokimyasal olarak tayinler miimkiin hale gelmektedir
(Skoog vd. 2013). Analitler elektrot yiizeyinde anodik veya katodik olarak ya da
adsorpsiyona dayali olarak birikmektedir. Bu nedenle, siyirma yontemleri anodik

styirma, katodik siyirma ve adsorptif siyirma olarak tige ayrilir (Herzog ve Beni 2013).

Adsorptif styirma yonteminde bir ¢alisma elektrodu, i¢inde analit bulunan ve karistirilan
bir ¢o6zeltiye birka¢ dakika siire ile daldirilir. Elektrot yiizeyinde analitin birikmesi olay1
elektrolitik olarak degil, fiziksel adsorpsiyonla meydana gelir. Yeterli miktarda analit
biriktirildikten sonra, karistirma durdurulur ve birikmis olan madde dogrusal taramali ya
da puls voltametrik 6l¢iimlerle tayin edilir. Nicel analiz, numunelerle ayni islemlere tabi

tutulan standart ¢ozeltilerle yapilan kalibrasyona dayanir (Skoog vd. 2013).

Klinik ve farmasotik agidan 6nemli olan pek ¢ok organik molekiil, sulu ¢ozeltilerden
civa ve karbon elektrot yiizeylerine kuvvetle adsorplanma egilimine sahiptir. Bu
adsorpsiyon olay1 da elektrot yiizeyinin 6zellikle elektrot tizerindeki yiikiin hemen
hemen sifir oldugu bir gerilimde tutuldugunda gergeklesmektedir. lyi bir karistirma
yapilmasiyla adsorpsiyon hizlanir ve analiz igin yeterli miktarda analit biriktirebilmek
amactyla, 107 M derisimli ¢ozeltilerde 1-5 dakika; 10° M derisimli ¢ozeltilerde ise, 10-
20 dakika gerekmektedir. Adsorptif siyirma voltametrisi, ¢cok diisiik derisimlerdeki
cesitli anorganik katyonlarin tayin edilmesinde de kullanilmaktadir (Skoog vd. 2013).

Yildiz vd. (2020) nérotransmiter serotoninin bir onciisii olan L-triptofanin ¢ok diisiik
miktarmin elektrokimyasal olarak tespitini grafit kokenli kalem ucu elektrodun (KUE)
kullanildig1 bir sensor kullanarak gergeklestirmislerdir. Segilen KUE, tek kullanimlik,
ekonomik ve ¢evre dostu ozelliklere sahiptir. Ayrica adsorptif siyirma diferansiyel puls
voltametrisi (ASDPV) teknigi ile iirik asit varliginda ve idrar 6rneklerinde L-triptofanin
hassas ve secici tayinlerinde basariyla kullanilmistir. L-Triptofan'in elektrokimyasal
yiikseltgenmesinin difiizyon kosullar1 altinda kismen adsorpsiyon kontrollii oldugu
bulunmustur. Optimum kosullarda, iirik asit varliginda ve idrar numunesinde L-
triptofanin ASDPV yontemi kullanilarak elde edilen anodik pik akimi ile L-triptofan
derisimi arasinda dogrusal bir iligki bulunmustur. Sekil 2.11°de ¢alismanin sematik

gosterimi verilmistir.

14



= 0 ) i
= " [
48- s 2 o z—f—?;:_—-—'—-.h—.:
s & e - W
8 3 < » ~ r *Uric ecid
e+ e i A
3 g 12 ; E 7 V—.
85 S % L-tyrptophan "‘[' ' L-tyrptophan
b~ - » L -
° 1.2 ar 'S oy 1 n’r“".m g L} 0y
e v CV and DPAdSV signals
(=1
DPAdSV cv

Sekil 2.11 Yildiz vd. (2020)’nin yapmis oldugu ¢alismanin sematik gosterimi.

Gutiérrez vd. (2017), adsorptif siyirma yoluyla norotransmiterlerin ve metabolik olarak
ilgili bilesiklerin olduk¢a hassas ve segici 0l¢limil igin buzagi-timus ¢ift sarmalli DNA
(dsDNA) icinde dagitilmis bambu benzeri karbon nanotiiplerle (bCNT ) modifiye
edilmis camsi karbon elektrotlarin (GCE) uygulamasini gerceklestirmislerdir. Sekil

2.12°de ¢alismanin nasil gergeklestirildigi ve elde edilen veriler 6zet olarak verilmistir.
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Sekil 2.12 Gutiérrez vd. (2017)’nin yapmus oldugu ¢aligmanin sematik gdsterimi. Dopamin, en
onemli metaboliti olan 3,4-dihidroksifenilasetik asit (dopac) varliginda 6lgiiliirken,
normetanefrin (NM) 6ncii norepinefrin (NE) varliginda belirlenmistir. Miktar tayini
diferansiyel puls voltametrisi kullanilarak gergeklestirilmistir.

CURRENT / pA

4

2.5 Modifiye Elektrotlar

Elektroaktif analitlerin tayinlerinin yapilmasinda elektrot malzemesinin cinsi, yiizeyine
uygulanan gerilim veya ¢ozelti ortami dikkate alinarak kullanilacak olan elektrodun
belirlenmesi gerekmektedir. Bununla beraber uygun 6zelliklere sahip elektrot
malzemeleri smirli sayidadir ve mevcut malzemelerin ylizeylerinin farkli yollarla
modifiye edilerek istenilen 6zelliklere sahip olmasi i¢in gaba sarf edilmektedir. Yiizey
modifikasyon islemleri arasinda, istenen isleve sahip olan maddenin tersinmez olacak
sekilde ylizeye adsorbe edilmesi, kimyasal bileseni yiizeye kovalent baglarla tutturma
ve elektrodu bir polimer film ya da bagka bir maddenin filmi ile kaplama sayilabilir

(Skoog vd. 2013).

Modifikasyon islemi, elektrodun performansinin ve katalitik 6zelliginin gelismesi,

analite kars1 segiciliginin artmasi, analitin elektrot ylizeyine daha iyi adsorplanmasi ve
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karmasik Orneklerde girisimin azalmasi agisindan son derece onemlidir (Ozcelikay
2016). Elektrot yiizeylerinin gesitli malzemeler ile modifiye edilmesi sayesinde daha
Once ortaya ¢ikan sorunlarin giderilmesi, yeni analitik uygulamalarin ortaya ¢ikmasi ve

farkli tiirlerin tespit edilmesi i¢in yeni cihazlar gelistirilmesi kolay hale gelmistir.

2.6 Kalem Ucu Elektrot ve Elektrokimyasal Analizlerde Kullanilmasi

Karbon, ¢esitli yapisal ve morfolojik formlarda bulundugundan 6nemli bir elektrot
malzemesidir. Hem grafit hem de elmas allotroplarindan elde edilen elektrotlar, uygun
bir baglayictyla karigtirilmis karbon parcaciklarindan elde edilen elektrotlar ve karbon
nanomalzemeleri kullanan elektrotlar elektrokimyasal analizlerde yaygmn olarak
kullanilmaktadir (Navratil vd. 2016).

Karbon kokenli elektrot malzemeleri arasinda yer alan kursun kalem uglari, diisiik
maliyetle kolayca temin edilebildikleri i¢in tek kullanimlik elektrot olarak
kullanilabilmektedir. Genellikle daha biiyiik ¢apta ahsap uclu veya daha ince ¢apli
mekanik uglar seklinde iki tiirii vardir. Ahsap govdeli olanlarda kullanilan grafit ug
istenilen sertligi elde etmek i¢in farkli orandaki grafit ve kil karigiminin 1sitilmasiyla
elde edilir ve takiben piirlizsiiz ve giirliltiisiiz bir yazma i¢in {iriiniin yag ve balmumuna

emdirilmesi gergeklestirilir (Navratil vd. 2016).

Avrupa Harf Olgegine gore grafit kalemler H (sertlik) ve B (siyahlik) harfleriyle ve 9H
(en sert) ile 8B (en yumusak) arasinda sertlik veya siyahlik derecesini gosteren sayilarla
isaretlenmistir. B tipi uglar daha fazla grafit igerir ve daha yumusaktir. Daha sert olan H
tipi uglar daha az grafit icerirken, HB tipi uglar esit miktarda grafit ve kil i¢erir (Tavares
ve Barbeira 2008, Gong vd. 2012, Liv ve Nakiboglu 2016).

Kil-grafit bilesiminin zayif mekanik 6zelligi yaklagik 1 mm’den kiigiik ¢apli kursun
kalem uclarinin iiretimini zorlastirmaktadir. Bu nedenle, mekanik kursun kalem ucu
olarak bilinen ikinci grup kursun kalem ucu malzeme grubunda (genel olarak 0,3; 0,5;
0,7 ve 0,9 mm caplarinda bulunan ve en yaygini 0,5 mm olan) olduk¢a esnek ve elastik

olan seramik olmayan bir baglanma, dogal kokenli yiiksek polimerle (seliiloz gibi)
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grafit karisiminin oksijensiz bir atmosferde yiiksek sicaklikta karbonizasyonuyla olugur

(Navratil vd. 2016).

Kalem ucu elektrot (KUE) yiiksek elektrokimyasal aktivitesi, mekanik dayanikliligi,
disiik maliyet ve teknoloji gerektirmesi, modifikasyon, minyatiirlestirme ve
yenilenmesinin kolay olmasi nedeniyle tercih edildigi gibi grafit yapisi sayesinde
elektrokimyasal sinyalin artirilmasinda ve asir1 gerilimin azaltilmasinda da biiyiik etkiye
sahiptir. Ayrica zaman alan elektrot yilizey temizleme ve parlatma/cilalama asamalar1 da
yoktur. Diferansiyel puls, kare dalga ve siyirma voltametrisi gibi hassas ve yliksek
dogrulukta yontemlerde kullanildiginda oldukg¢a etkili bir iz analiz yontemi meydana
gelmektedir. KUE'lerin iyi tanimlanmis voltametrik pikler veren tekrarlanabilir sinyaller
gostermesi elektrotlarin uygulanabilir, yenilenebilir ve ekonomik bir arag¢ olarak iyi bir
hassasiyet ve tekrarlanabilirlik sagladigimi gostermektedir (Gao vd. 2005, David vd.
2017, Kolahi-Ahari vd 2020).

Tavares ve Barbeira (2008), iireticiden ve sertlikten bagimsiz olarak ¢ogu kursun
kalem ucunun 5 ohm'dan daha diisiik elektrik direncine sahip oldugunu bu nedenle de
elektrot malzemesi olarak kullanima uygun oldugunu belirlemislerdir. Dontigimlii
voltametri g¢alismalarinin bir sonucu olarak da daha sert kursun kalem uglarin daha
yiiksek voltametrik sinyaller sundugu ve pik gerilimlerinin ayrilmasinin tersinir

sistemler icin teorik degere daha yakin oldugu sonucuna varmislardir.

Gong vd. (2012) genis ¢apli yumusak B tipi KUE’lerin kolay bir elektron transferini
miimkiin kildig1 dolayisiyla da daha yiiksek sinyaller olusturdugu ve kantitatif tayinler
icin uygun oldugunu, kiigiik ¢apli H tipi kursun kalem uclarinin ise kalitatif arastirmalar

icin daha uygun oldugu i¢in daha iyi tersinirlik sagladigi sonucuna varmiglardir.
KUE kullanilarak elektroanalizle ilgili pratik caligmalara yonelik makale sayisindaki

artis da bir elektrot malzemesi olarak bu elektrotlara yonelik artan ilginin kanitidir
(David vd. 2017).

18



3. MATERYAL ve METOT

3.1 Kullanilan Cihazlar

Dontistimli voltametri (DV) ve diferansiyel puls voltametri (DPV) deneyleri bilgisayar
kontrollii IVIUM (CompactStat model) potansiyostat-galvanostat sistemi kullanilarak
yapilmistir (Resim 3.1). Verilerin analizi ve degerlendirmesi Ivium Soft yazilimiyla
gerceklestirilmistir. pH 6l¢timleri Thermo Scientific (Orion 3 Star model) pH metre
kullanilarak gerceklestirilmistir. Tiim elektrokimyasal Olgiimler oda sicakliginda

yapilmustir.

Resim 3.1 Bilgisayar kontrollii potansiyostat-galvanostat sistemi.

Baz1 ¢ozeltilerin hazirlanmasi ve elektrotlarin temizlenmesi islemlerinin yapilmasi i¢in
Sonorex model (Bandelin) ultrasonik su banyosu kullanilmistir. Yapilan ¢alismalarda
diizenli bir karigtirma saglanmasi i¢in manyetik karistirict (IKA) kullanilmistir. Calisma
icin yapilan biitiin tartim islemleri AS220/C/2 model (Radwag) analitik terazi ile
gerceklestirilmistir.  Elektrokimyasal Ol¢iimler i¢in stok ve tampon ¢ozeltilerin
hazirlanmasinda kullanilan ultra saf su, TKA Smart 2 Pure marka ultra saf su
cihazindan elde edilmistir. Taramali elektron mikroskobu (SEM) gériintiileri NanoSEM

650 model (FEI Microscope) cihaz ile gergeklestirilmistir.
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3.2 Kullanilan Elektrotlar

Calisma elektrodu olarak kullanilan kursun kalem uclar1 (0,7 mm c¢apli, 2B, Faber
Castell ) kirtasiyelerden satin alinarak temin edilmistir. 10x10 mm boyutlarinda Pt levha
karsit elektrot (Aldrich % 99,9) ve Ag/AgCl (3 M KCI) ise referans elektrot olarak
kullanilmistir. ~ Elektrokimyasal Ol¢limlerde kullanilacak olan kalem uglarmi
tutturabilmek i¢in u¢ kismi metalden olusan mekanik kalemlerden hazirlanan sistem
kullanilmistir. Deneysel c¢aligmalar, bes boyunlu elektrokimyasal hiicrede {i¢ elektrotlu
sistemin kullanilmasiyla gergeklestirilmistir. Resim 3.2°de deneysel c¢alismalarda

kullanilan diizenek verilmistir.

IKA

topolino

Resim 3.2 Deneysel ¢aligmalarda kullanilan diizenek.
3.3 Kimyasal Maddeler
Calismada kullanilan kimyasal maddeler, temin edildigi firmalar ve saflik yiizdeleri

Cizelge 3.1” de verilmistir.
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Cizelge 3.1 Kullanilan kimyasal maddeler, temin edildigi firmalar ve saflik yiizdeleri.

|I\</|l;lé?121|lez:~n Kimyasal 'llz'ierrmg Edilen Saflik
Dobutamin Alfa Aesar %98
EDOT Aldrich %97
Na,COs Sigma-Aldrich %99,5-100
LiClO4 Sigma-Aldrich >%98+
H3BO; Sigma-Aldrich >%98,5
HsPO, Sigma-Aldrich %99,5-100
CH3COOCH Sigma-Aldrich %99,5-100
KH,PO, Merck %99,5-100
K,HPO, Sigma-Aldrich %99+
NaOH Sigma-Aldrich %98-100
Glikoz Acros %99

Urik Asit Alfa Aesar %99
Dopamin Alfa Aesar %99

KCI Sigma-Aldrich %99,5
NaCl Sigma-Aldrich %99,8+
Epinefrin Sigma-Aldrich %95
Fenilalanin Sigma-Aldrich >%98
Askorbik Asit Roth %99
Parasetamol (Asetaminofen) Acros %98

3.4 Kullanilan Cozeltilerin Hazirlanmasi

Yapilan ¢aligmalarda pH 2 ile pH 12 arasinda degisen fosfat (F) ve Britton-Robinson

(BR) tampon ¢ozeltileri kullanilmustir.

Britton—Robinson tampon ¢ozeltisinin hazirlanmasi1 ve pH degerlerinin ayarlanmasi su
sekilde yapilmistir: H3BO3; CH3COOH ve H3PO,’lin iiglinii de 0,04 M derisiminde
iceren ve bir manyetik karistirici ile karigtirilan belli hacimdeki ¢dzeltinin tizerine 0,20
M NaOH’ten yavas yavas ilave edilerek pH degerinin istenilen degere ayarlanmasi

saglanmistir. Cozeltinin istenilen pH degerine gelip gelmedigini 6lgmek i¢in standart
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cozeltiler ile kalibrasyonu yapilmis pH-metre kullanilmigtir.

Fosfat tampon ¢dzeltisinin hazirlanmasi1 ve pH degerlerinin ayarlanmasi da su sekilde
yapilmistir: 0,054 M derisiminde K;HPO, ve 0,046 M derisiminde KH;PO,4
cozeltilerinin belirli hacimleri manyetik karistirici ile karigtirilarak ¢oziilmiistir ve
boylece pH 7 FT hazirlanmistir. Farkli pH degerlerinde FT elde etmek icin de belirli
derisimlerdeki NaOH veya HCI kullanilmigtir. Cozeltinin istenilen pH degerine gelip

gelmedigini 6l¢gmek i¢in pH-metreden yararlanilmistir.

3.5 PEDOT ile Modifiye Edilmis KUE’larin Hazirlanmasi

Oncelikle kalem uglarinin ortadan ikiye béliinmesiyle daha fazla sayida elektrot olmasi
saglanmistir (Resim 3.3a). Daha sonra bu uglar saf su ve etanol ile ultrasonik olarak
beser dakika yikandiktan sonra etiivde 50° C sicaklikta 1 saat boyunca kurutulmustur.
Boylece uglarin hem yiizey kirliliklerinden temizlenmesi hem de modifikasyona hazir

hale getirilmesi saglanmigtir. Hazirlanan uglar 10 mL’lik beherlerde ortam

kirliliklerinden korunmasi igin agzi kapali olarak muhafaza edilmistir (Resim 3.3b).

Resim 3.3 (a) Kalem uglarinin ortadan ikiye boliinmesi , (b) olgiimler i¢in hazir olan kalem
uglari.

Kalem ucu elektrotlarin yiizeyine elektropolimerlesme ile PEDOT un modifiye edilmesi
doniisiimlii voltametri yontemi ile gerceklestirilmistir. Ozcan ve ilkbas’m (2015)
belirttigi yontem kullanilarak PEDOT un nanofiber yapida elde edilmesi amaglanmaistir.
Elektropolimerizasyonun gergeklestirildigi ortam 10 mM etilendioksitiyofen (EDOT),

22



0,10 M LiCIlOy4, 0,10 M NayCO3 ve hacimce %5 asetonitril igeren sulu ¢ozeltidir. 1,0
cm’lik kismi1 bu ¢ozeltiye daldirilan KUE’lara —0,30 V ile +1,25 V arasinda belli sayida
gerilim taramasi uygulanarak KUE’nin yiizeyinde nanofiber yapida PEDOT elde
edilmektedir. Nanofiber yapida PEDOT olusumuna ¢ozeltideki Na,COs3 varligi neden
olmaktadir. Nanofiber yapida olmayan PEDOT un elde edilmesi i¢in Na,CO3 icermeyen
cozeltide ayn sartlarda elektropolimerizasyon yapilmistir. Elektropolimerlesme sonrasi
ylizeyde kalan monomer kalintilarinin giderilmesi i¢in polimerlesmenin oldugu kisim
saf su i¢ine birkag defa daldirilip ¢ikarilmistir. Ardindan pH 7,0 fosfat tamponunda 120
saniye boyunca 2,0 V gerilim uygulanarak PEDOT’un asir1 yiikseltgeme islemi
gerceklestirilmistir. Daha sonra asir1 yilikseltgenmis PEDOT un pH 7,0 FT iginde 0,0 V
ile +0,90 V araliginda diferansiyel puls voltametrik 6l¢limii alinarak kosullandirilmasi
saglanmigtir. DPV Gl¢iimlerinde 20 mV/s tarama hizi, 50 ms puls siiresi ve 50 mV puls
genligi degerleri uygulanmistir. Bu yapilan iglem analit iceren ortamdaki diferansiyel
puls voltametrik Olgiimlerin taban sinyalinde iyilesme saglamaktadir. Her islem
sonrasinda elektrotlar saf suya daldirilip ¢ikarilarak temizlenmistir. KUE yiizeyinde

gerceklestirilen islem basamaklart Sekil 3.1°de sematik olarak gosterilmistir.

PEDOTun PEDOTNF 'nin
elektropolimerizasyonu asm vilkseltgenmesi
- -
pH 7 FT'de
KUE KUEPEDOTNF KUE/AYPEDOTNF

Sekil 3.1 KUE/AYPEDOTNEF elektrotlarin hazirlanma semasi.

KUE ve modifiye edilmis KUE’lerin goriiniimlerindeki farklarin daha iyi
anlasilabilmesi i¢in Resim 3.4 verilmistir. Resim 3.4 incelendiginde modifiye edilen
KUE’lerin modifikasyona ugrayan 1 cm’lik kisimlarmin koyu renkte oldugu ve
elektropolimerlesme ile olusan PEDOT yapilar1 goriilmektedir. Ancak PEDOT un
nanofiber ve nanofiber olmayan yapisi ile bunlarin asir yiikseltgenmis formlari arasinda
gozle goriilen bir renk farkliligi bulunmamaktadir. Yapilarin nanometre boyutundaki

farkliliklar1 ise SEM goriintiilerinden tespit edilmistir.
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Resim 3.4 KUE ve modifiye edilmis KUE’larin resimleri (a) KUE, (b) KUE/PEDOT (c)
KUE/PEDOTNF (Elektrot iiretim kosullari: Dongli sayist 2, asir1 yiikseltgenme
gerilimi 2,0 V ve siiresi 120 s, kosullama i¢in bir kez uygulanan DPV 0,0 ile +0,90 V
arast).

Sekil 3.2°deki voltamogramlar KUE yiizeyinde nanofiber yapilt PEDOT un 3 dongiilii
gerilim taramasiyla elde edilmesine aittir. Sekil 3.3’de ise nanofiber yapili olmayan
PEDOT’un 3 dongiide doniisiimlii voltametrik olarak polimerlesmesi sirasinda elde
edilen voltamogramlar gériilmektedir. Oncelikle ilk dongiide gerilim -0,30 V’tan 0,80 V
degerine gelinceye kadar herhangi bir elektroaktivite gézlenmemis ve akim degerinde
herhangi artis olmamistir. Gerilim 0,80 V’tan daha biiyiik gerilim degerlerine dogru
arttkca EDOT’un yiikseltgenmeye baslamasiyla akim degerinde ani bir artis
gozlenmekte ve 1,05 V’ta EDOT yiikseltgenmesine ait pik net olarak goriilmektedir.
Gergeklesen bu yiikseltgenmeler EDOT molekiillerinin elektropolimerlesmesini ve ince
bir film seklinde KUE elektrot ylizeyine PEDOT’un kaplanmasint saglamaktadir.
Boylelikle elektropolimerlesmenin gergeklestigi KUE yiizeyinin  6zellikleri de
degismektedir. Bu nedenle ikinci dongiide, ilk dongiliden farkli olarak daha diisiik
gerilim degerlerinde de (-0,20 ile 0,70 V aras1i) PEDOT un kendi elektroaktivitesinden
kaynaklanan akim degerleri karsimiza c¢ikmaktadir. Ayni zamanda ortamda mevcut
EDOT monomerinin elektropolimerlesmek iizere daha diisiik gerilim degerinde (0,70
V) vyiikseltgenmeye basladigin1 gérmekteyiz. Yiiksek gerilim degerlerine dogru
gidildikge EDOT’a ait yiikseltgenme akim degerlerinin ilk dongiidekinden daha yiiksek
oldugu da goriilmektedir. Geri dongiide ise polimer yapisinin kendisine ait indirgenme

akimlar1 daha belirgindir. Ugiincii dongiide de benzer davranislar gozlenmistir.
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Ayrica Na;COs’in olmadigr ortamda elde edilen voltamogramlar karsilastirildiginda
hem KUE yiizeyinde hem de PEDOT kapli KUE yiizeyinde EDOT’un
yiikseltgenmesine ait pik akimlarinin daha diisiik oldugu dikkat ¢ekmektedir. Bunun
disinda PEDOT’un kendi elektroaktivitesin gézlendigi -0,30 V ile 0,70 V arasindaki
akim degerlerinin de Na,CO3 ortaminda yiiksek oldugu goriilmiistiir.

T T T T T T T T

!
0.0 0.5 1.0

Gerilim / V

Sekil 3.2 10 mM EDOT + 0,10 M LiCIO4+ 0,10 M Na,COj3; ortaminda KUE ylizeyinde 3 dongii
ile nanofiber yapili PEDOT eldesine iligkin voltamogramlar.
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Gerilim / V

Sekil 3.3 10 mM EDOT + 0,10 M LiClO, ortaminda KUE yiizeyinde 3 dongii ile nanofiber
yapili olmayan PEDOT eldesine iliskin voltamogramlar.
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4. BULGULAR

4.1 PEDOT Modifiye Elektrotlarin Yiizey Morfolojisi

PEDOT filmlerinin ylizey morfolojisi taramali elektron mikroskobu (SEM) ile
incelenmistir. Elektrokimyasal yontemler ile elde edilen PEDOT filmlerinin morfolojisi
kullanilan karsit iyon, ¢oziicii, polimerizasyon ortami vb. parametrelere baghdir. Sekil
4.1’de optimum sartlarda elde edilmis modifiye elektrotlara ait SEM gorintiileri
verilmigtir. Sulu ortamda karsit iyon olarak sadece LiClO,4 kullanildiginda elektrot
yiizeyinde elde edilen PEDOT (AYPEDOT) “karnabahar” yapisina benzemektedir
(Sekil 4.1a). Ote yandan LiClQy ile birlikte ortamda Na,CO3 bulundugunda elde edilen
PEDOT’un (AYPEDOTNF) morfolojisi nanofiber yapidadir. Nanofiberler 350 ile 650
nm arast uzunlukta degisirken yer yer daha kisa olanlarina da rastlanmaktadir.
Nanofiberlerin ¢aplari ise 50-80 nm arasindadir (Sekil 4.1b). Bazi nanofiber yapilarin ug¢
kisimlarinin birbiriyle temas halinde oldugu da goriilmektedir. Bunun yaninda nanofiber
yapilarin KUE yiizeyini tamamen kaplamadigi ve az da olsa polimerle kaplanmamig
kisimlarin oldugu goriilmektedir. SEM goriintiileri, KUE ile kiyaslandiginda nanofiber
yapt olusumunun yiizey alanmin arttigin1 gostermektedir. Yiizey alanindaki bu artis,

DBT molekiiliine olan hassasiyeti de dnemli derecede arttirmistir.

Asirt yiikseltgenmenin PEDOT ve PEDOTNF morfolojisi iizerindeki etkisinin hangi
seviyede oldugu, Sekil 4.1a ve b’deki asir1 yiikseltgenmis yapilar ile Sekil 4.1c ve
d’deki asir1 yiikseltgenmemis yapilarin goriintiilerinin kiyaslanmasiyla anlasilabilir.
Asint  yiikseltgenmenin  morfolojide c¢ok belirgin farklilifa neden olmadig:
goriilmektedir. Bununla birlikte 6zellikle karnabahar yapili PEDOT (Sekil 4.1c) ve
AYPEDOT (Sekil 4.1a) goriintiilerine bakilinca asir1 yiikseltgenmis yapinin nispeten
daha az piriizlilige sahip oldugu dikkat cekmektedir. Dolayisiyla bu caligmada
kullanilan agir1 yilikseltgenme sartlarinin fiziksel goriiniim ve saglamlik acisindan ciddi
bir farkliliga yol agmadigi degerlendirilmistir. Ote yandan DBT nin voltametrik olarak
tayin edilmesinde asir1 yiikseltgenme isleminin etkili oldugu yapilan ¢alismalar sonucu
tespit edilmistir. Sekil 4.le ve f‘de KUE yiizeyinde elektropolimerlesmenin
gerceklestigi ve gerceklesmedigi her iki bolgenin de SEM goriintiileri verilmistir. SEM
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goriintiilerinin sol tarafinda kalan kisimlar elektropolimerlesme ile ylizeyin modifiye
oldugu bolgeleri gostermektedir ve nanofiber yapinin yilizey alanina olan katkist bu

goriintlilerden de anlasilmaktadir.

— L1 1\ Re— v v 20 pm ————

DPU-ILTEM 2 m 2 DPU-ILTEM

Sekil 4.1 (a) KUE/AYPEDOT, (b) KUE/AYPEDOTNF, (c) KUE/PEDOT (d) KUE/PEDOTNF
(e) KUE yiizeyinde PEDOT olusmus ve olusmamis kisimlarin ve (f) KUE yiizeyinde
PEDOTNF olugsmus ve olusmamis kisimlarin SEM goriintiileri (Elektrot iiretim
kosullari: Dongii sayisi 2, asir1 yiikseltgenme gerilimi 2,0 V ve siiresi 120 s, kosullama
igin 0,0 ile +0,90 V aras1 bir kez uygulanan DPV).
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4.2 DBT Yiikseltgenmesinde pH ve Nanofiber Yapinin Etkisi

KUE’lerin nanofiber yapili PEDOT ile modifiye edilmesinin ve ortam pH’sinin elektrot
performansina etkisini arastirmak i¢cin KUE’ler hem nanofiber yapili hem de nanofiber
olmayan yapidaki PEDOT ile modifiye edilmistir. Ozcan ve ilkbas (2015)’1n nanofiber
yapili PEDOT ile iirik asit icin yaptig1 calismada belirlemis oldugu optimum doéngii
sayist olan 3 dongiinlin kullanilmasina karar verilmistir. Ayrica asir1 yiikseltgeme icin
kullanilan siire ve gerilim degerleri de bu ¢alismada belirlenen degerler olup sonrasinda

bunlara yonelik optimizasyon ¢aligmalari1 yapilmistir.

Dobutaminin (DBT) elektrokimyasal cevabina etkileyecek 6nemli etkenlerden biri
ortamin pH’dir. Genis bir pH araliginda ¢alisma imkani veren ve elektrokimyasal
calismalarda yaygin olarak da kullanilan Britton-Robinson Tamponu (BRT) elektrolit
olarak se¢ilmis ve 400 uM DBT igeren farkli pH degerlerindeki BRT i¢inde doniistimlii
voltametrik olarak olgiimler gergeklestirilmistir. DBT nin yiikseltgenme pik akimi ile
pH arasindaki iligskinin verildigi Sekil 4.2’de goriildiigii gibi en yiiksek akima pH 2
degerinde ulagilmistir. pH degeri yiikseldikge akim degerinin diisme egiliminde oldugu

goriilmektedir.
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Sekil 4.2 KUE/AYPEDOTNF elektrotlarin farkli pH degerlerindeki BRT de 400 uM DBT i¢in
doniistimlii voltametrik olarak elde edilen pik akimlar (Elektrot iretim kosullari:
Dongii sayisi 3, asir1 yiikseltgenme gerilimi 2,0 V ve siiresi 60 s, kosullama i¢in 0,0 ile
+0,90 V arasi uygulanan DPV sayisi: 2).
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Sekil 4.3’de nanofiber ve nanofiber olmayan PEDOT kullanilarak pH 2,0 BRT’de 400
uM DBT varliginda KUE/AYPEDOT ve KUE/AYPEDOTNF ile elde edilmis
doniistimlii voltamogramlar gosterilmektedir. Sekildeki doniistimlii voltamogramlardan
nanofiber yapili KUE/AYPEDOTNF ile DBT igin elde edilen yiikseltgenme pik
akiminin nanofiber yapida olmayan KUE/AYPEDOT elektrot ile elde edilen
yiikseltgenme pik akimindan yaklasik 2 kat daha yiliksek oldugu goriilmektedir.
Yiikseltgenme akimindaki bu 6nemli artis nanofiber yapinin ylizey alanini arttirmast
sebebiyle daha fazla analitin elektrot yiizeyine adsorblanmasindan kaynaklanabilir.
Dolayisiyla yapinin nanofiber olmasimmin DBT’nin yiikseltgenme akimini arttirip
DBT’nin voltametrik olarak tayin edilmesinde énemli iyilesme sagladigi belirlenmis ve

KUE’ler nanofiber yapili PEDOT ile modifiye edilmistir.

400

1) KUE/AYPEDOT
2) KUE/AYPEDOTNF

200

-200_|

-400_|

T I T
0.2 0.4 0.6
Gerilim / V

Sekil 4.3 400 uM DBT igeren pH 2,0 BRT ¢ozeltisinde (1) nanofiber yapili olmayan ve (2)
nanofiber yapili PEDOT ile elde edilen doniisiimlii voltamogramlar (Elektrot tiretim
kosullari: Dongii sayist 3, asir1 yiikseltgenme gerilimi 2,0 V ve siiresi 60 s, kosullama
icin 0,0 ile +0,90 V aras1 uygulanan DPV sayist: 2).
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4.3 Elektrot Modifikasyonu icin Optimum Sartlarin Belirlenmesi

Elektrot modifikasyonuna ait en uygun sartlarin  belirlenebilmesi icin
KUE/AYPEDOTNF eldesiyle iligskili ¢esitli parametreler sirayla degistirilip
kargilagtirmali Ol¢timler yapilmistir. Yapilan Slglimlerin sonucunda en uygun sartlar
belirlenmistir. Bunun i¢in 6ncelikle modifiye elektrotlarin iki asamada hazirlandig1 bir
kez daha hatirlanmalidir (Sekil 3.1). Ilk asamada KUE yiizeyinde PEDOT’un
elektrokimyasal olarak polimerlestirilmesi ikinci asamada ise PEDOT’un asiri
yiikseltgenmesi gergeklestirilmektedir. Ikinci asamadaki nanofiber yapili PEDOT un
asir1 yiikseltgenmesi islemi PEDOT’a ait yiikseltgenme pikinin miimkiin oldugunca
azalmasi i¢in yapilmaktadir. Boylece modifiye elektrot yiizeyindeki PEDOT’un
elektroaktivitesi nedeniyle gozlenen piklerin DBT’ye ait yiikseltgenme piklerini

engellemesinin Oniine gegilmektedir.

Elektropolimerizasyonla  doniisiimlii  voltametrik olarak PEDOT’un eldesinde
performansi etkileyecek ilk parametre olarak karsimiza dongii sayist ¢ikmaktadir. KUE
yiizeyinde olusacak film kalinlig1 ve nanofiber yapilarin uzunlugu gibi 6zellikler dongii
sayisiyla beraber degisen parametrelerdir ve DBT igin elde edilen elektrokimyasal
sinyali de etkileyeceklerdir. Bu nedenle oncelikle dongii sayist ile elektrot
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performansinin nasil degistigi belirlenmistir.

4.3.1 Elektropolimerlesme i¢cin Kullanilan Dongii Sayisinin Etkisi

1 ile 10 arasindaki dongii sayilarinda iretilen KUE/AYPEDOTNF elektrotlar
kullanilarak pH 2,0 BRT iginde 400 uM DBT igin doniisiimlii voltametrik olarak elde
edilen pik akimi degerlerinin grafigi Sekil 4.4’de verilmistir. Sifir dongii sayist i¢in

verilen akim degeri herhangi bir modifikasyon yapilmamis KUE’a ait pik akimidir.
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Sekil 4.4 KUE/AYPEDOTNF eldesinde dontisiimlii  voltametrik olarak uygulanan dongii
sayisinin 400 uM DBT’nin (pH 2,0 BRT ¢ozeltisinde) yiikseltgenme pik akimina
etkisi (Elektrot asir1 yiikseltgenme gerilimi 2,0 V ve siiresi 60 s, kosullama i¢in 0,0 ile
+0,90 V aras1 2 kez uygulanan DPV).

Sekil 4.4°deki veriler incelendiginde tek dongiide elde edilmis modifiye elektrodun
akim degerinin KUE ile elde edilene kiyasla olduk¢a yiiksek oldugu goriilmektedir.
Dongii sayist 2’ye ¢ikinca akim degeri de artmis ve 268 pA degerine ulagmustir.
Bununla beraber dongii sayis1 3’e ciktiginda akimdaki artis devam etmemis aksine
dongii sayisi arttik¢a dontisiimlii voltametrik olarak elde edilen pik akimi azalmstir.
Sonuglar, DBT yiikseltgenmesine ait en yiiksek pik akimina 2 dongiiyle elde edilen
modifiye elektrotlar ile ulasildigini gdstermistir ve ¢alismanin sonraki agamalarinda
KUE’lerin yiizeyinde AYPEDOTNF’in elektropolimerizasyonu 2 dongii alinarak
yaptlmistir. Bu dongli sayisiyla iretilen modifiye elektrodun kisa gdsterimi
KUE/AYPEDOTNF-2dng seklindedir.

Pik akim degerini etkileyebilecek diger parametreler elektropolimerizasyon sonrasinda
PEDOT’un agir1 yiikseltgenmesine ait parametrelerdir. Asir1 yiikseltgenmenin hangi
gerilim degerlerinde ve ne kadar siireyle uygulanacagi asir1 ylikseltgenmis yapinin
elektrokimyasal karakteristigini  belirleyeceginden sonraki basamaklarda bu

parametrelere yonelik optimizasyon c¢aligmalar1 yapilmistir.
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4.3.2 Asin Yiikseltgenme Sartlarinin Belirlenmesi

Optimum dongii sayist1 2 olarak belirlendikten sonra KUE/AYPEDOTNF-2dng
elektrodunun asir1 yiikseltgenmesi i¢in uygulanan gerilimlerin degismesiyle DBT pik
akiminin nasil degistigi incelenmistir. 1,4-2,2 V aras1 gerilim degerlerinin 60 saniye
uygulanmasiyla asir1 yiikseltgenen AYPEDOTNF-2dng ile pH 2,0 BRT iginde 400 uM
DBT i¢in donisiimlii voltametrik olarak elde edilen pik akim degerlerinin degisimi
Sekil 4.5°te verilmistir. Sekil 4.5’teki verilere gore en yiiksek pik akimina (257 pA) 2,0
V geriliminde ulasildigindan KUE/PEDOTNF’ un asir1 yiikseltgenmesi i¢in 2,0 V
gerilim degerinin uygun oldugu belirlenmistir. Bu sartlarda olusturulan modifiye

elektrodun kisa gosterimi KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V seklindedir.

300 +

250 e
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Asint yilikseltgenme gerilimi/ V

Sekil 4.5 KUE/PEDOTNF-2dng’nin asir1 yiikseltgenmesinde 60 saniye boyunca uygulanan
farkli gerilim degerlerinin 400 uM DBT igeren pH 2,0 BRT deki pik akimina etkisi.

Sonraki ¢alisma KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V elektrodunun asir1 yiikseltgenme
isleminde 2,0 V gerilimin farkli siirelerde uygulanmasiyla yapilmistir. Bu amagla 2
dongiiyle iretilen KUE/AYPEDOTNF-2dng'lerin asir1 yiikseltgenmesi pH 7,0 FT
cozeltisinde 2,0 V gerilimde, 40-220 saniye arasindaki farkli siirelerde
gerceklestirilmistir. Bu parametrelere uygun tiretilen elektrotlarla 400 uM DBT igin
doniistimlii voltametrik olarak elde edilen verilerin gosterildigi Sekil 4.6 incelendiginde

en yiliksek pik akimina 120 saniyede ulasildigi anlagilmaktadir. 120 saniyeden daha az
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veya fazla siireler icin elde edilen degerler diisiiktiir. Dolayisiyla modifikasyon amaciyla
gerceklestirilen asirt yiikseltgeme isleminin 2,0 V gerilimde 120 saniye siireyle
uygulanmasi1 gerektigi sonucuna ulasilmistir. Belirlenen bu kosullarda olusturulan

modifiye elektrodun kisa gosterimi KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s seklindedir.
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Sekil 4.6 KUE/PEDOTNF-2dng-2V’nin asir1 yiikseltgenmesinde 2,0 V gerilim i¢in uygulanan
stirenin 400 uM DBT’nin (pH 2,0 BRT’de) doniisiimlii voltametrik pik akimina etkisi.

Calismanin sonraki asamasinda KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s elektrotlarin asiri
yiikseltgenmesi igin belirlenen en uygun gerilim ve siire degeri (2,0 V ve 120 saniye)
sabit tutularak kosullama igin uygulanan DPV sayisinin etkisi incelenmistir. Bu
calismaya kadarki kisimda kosullama i¢in 0,0 ile +0,90 V gerilim araliginda 2 kez DPV
islemi uygulaniyordu. Bununla beraber bu islem icin gergeklestirilen tekrar sayisinin
degismesi ile kayda deger bir iyilesme olup olmadigindan emin olmak amaciyla 1 ile 7
tekrar sayilar1 arasinda DPV ile yapilan kosullamanin pH 2,0 BRT’deki 400 uM
DBT’nin doniistimli voltametrik cevabina etkisi Sekil 4.7°de verilmistir. Sekilde hig
kosullama yapilmayan durum i¢in elde edilen sonug sifir sayisi ile belirtilmistir. Sekil
incelendiginde DPV uygulama sayisinin 4 oldugu duruma kadar artis gosteren pik akimi
sonrasinda azalmaktadir. Ancak kosullama siirecinde harcanacak zamanin ¢ok
olmamasi adina 2 kez kosullama uygulanmasinin yeterli derecede sinyal artigini
sagladigr degerlendirilmis ve 2 kez DPV uygulanmasinin uygun olduguna karar

verilmistir. Bu optimum kosullarda elde edilen modifiye elektrodun kisa gosterimi
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KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP seklindedir.
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Sekil 4.7 KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s’nin  asir1  yiikseltgenmesinde kosullama igin
uygulanan DPV sayisinin 400 uM DBT’nin (pH 2,0 BRT’de) dontisiimlii voltametrik
akimina etkisi (Elektrot {iretim kosullari: Dongii sayis1 2, asirt yiikseltgenme gerilimi
2,0 V ve siiresi 120 s).

4.3.3 Modifiye Elektrot Yiizeyinde DBT’nin Biriktirilme Sartlarinin Belirlenmesi

Elektroaktif analitlerin ¢ok diisiik miktarlarmin belirlenmesinde elektroda sabit bir
gerilim uygulanmasi sayesinde bir 6n deristirme yapilabilir. Bu 6n deristirme islemi
voltametrik 6lciimlerin hassasiyetini daha da artiracaktir. On deristirme isleminin
tayinlerdeki etkisinin sinanmasi amaciyla ¢alismanin onceki kisimlarinda tercih edilen
DBT derisiminin diisiiriilmesine karar verilerek 6l¢iimler 100 uM DBT igeren ¢ozeltide

gergeklestirilmistir.

100 uM DBT igeren pH 2,0 BRT ¢ozeltisine daldirilan KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-
120s-2DP elektrotlarinin yiizeyinde DBT birikmesinin saglanmasi amaciyla 250 saniye
sabit biriktirme siiresi icin farkli gerilim degerleri uygulanmistir. Boylelikle biriktirme
gerilimi ile DBT ’nin doniistimlii voltametrik olarak belirlenen yiikseltgenme akimi
arasindaki iligki belirlenmis olup sonuglar Sekil 4.8’de goriilmektedir. Sekildeki grafik
incelendiginde KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP ile DBT i¢in en yiiksek akim
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degerinin (410 pA) elde edildigi 0,20 V gerilim degerinin optimum deger oldugu tespit
edilmistir. Herhangi bir biriktirme islemi yapilmadan KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-
120s-2DP ile akim degeri 105 pA olarak bulunurken modifiye edilmemis KUE ile 10,8
LA bulunmustur. Sonuglar biriktirme isleminin o6zellikle diisiik derisimlerdeki DBT

sinyalinin yiikseltilmesinde 6nemli rolii oldugunu gostermektedir.
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Sekil 4.8 KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP kullanilarak 100 uM DBT (pH 2,0 BRT de)
icin doniisiimlii voltametri ile elde edilen akima biriktirme geriliminin etkisi
(Biriktirme siiresi: 250 S).

Ayrica bu verilerin elde edilmesinde kullanilan doniisiimlii voltamogramlar Sekil 4.9°da
verilmistir. Voltamogramlar incelendiginde biriktirme islemi uygulanan elektrotlar ile
elde edilen taban sinyali degerlerinin birbirinden 6nemli Sl¢lide farklilik gosterdigi
gortlecektir. Sadece DBT’den kaynaklanan akim degerinin belirlenebilmesi ig¢in
IviumSoft yaziliminda dontistimlii voltamogramlarin acildig sayfada
“Analysis/Peakfind Advanced/Baseline  Substract/Automatic/Substract  Baseline”
komutu uygulanmig ve bu komut uygulandiginda hesaplanan akim degerleri
kullanilmistir. Sekil 4.9’daki biriktirme kosullarinin optimize edilmesinde kullanilan
voltamogramlara bu islem uygulanmis ve “Baseline” islemi uygulanarak hesaplanan

degerler Sekil 4.8’deki grafikte kullanilmistir.
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Sekil 4.9 100 uM DBT (pH 2,0 BRT’de) igeren ¢ozeltiye daldirilan KUE/AYPEDOTNF-2dng-
2V-120s-2DP’e 250 s siireyle uygulanan farkli gerilimler sonunda elde edilen
doniistimlii voltamogramlar.

Biriktirme isleminin etkinliginin voltamogramlar {izerinden de goriilebilmesi igin
KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP ile biriktirme yapilarak ve yapilmadan elde
edilen doniistimlii voltamogramlar Sekil 4.10°da verilmis olup Karsilastirma amaciyla

KUE ile biriktirme yapilmadan elde edilen veriler de sekilde yer almaktadir.
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Sekil 4.10 100 uM DBT (pH 2,0 BRT’de) iceren ¢ozeltiye daldirilan KUE ve
KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP  elektrotlarla elde edilen doniistimlii
voltamogramlar.

Biriktirme gerilimi 0,20 V olarak belirlendikten sonra bu gerilimde biriktirme siiresinin
etkisi c¢alisildi. Bunun i¢in 100 pM DBT igeren pH 2,0 BRT i¢indeki KUE-
AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP elektrotlarma 0,20 V gerilim degerinde farkli
biriktirme siirelerinde (saniye) on islem yapilip ardindan doniisiimlii voltametrik
Olctimler gerceklestirilmistir. DBT yiikseltgenmesi i¢in elde edilen pik akimi ve
biriktirme siiresi arasindaki iliski Sekil 4.11°dedir. Sonuglar biriktirme siiresi arttik¢a
pik akiminin da arttigin1 gostermektedir. Ancak uzun biriktirme siireleri uygulamak gibi
olumsuz tarafi da géze alinarak 5 dakikanin ¢ok iizerinde olmayan bir biriktirme siiresi
olan 350 saniye (5,8 dakika) biriktirme siiresi tercih edilmistir. Bu se¢im yapilirken
tercih edilebilir bir siire i¢inde hassas dlgiimlerin gergeklestirilmesi ve analitik acidan

tekrarli 0l¢limlerin yapilmasi gerekliligi beraberce dikkate alinmistir.
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Sekil 4.11 KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP  kullanilarak 100 puM DBT (pH 2,0
BRT’de) i¢in doniisiimlii voltametri ile elde edilen akima biriktirme siiresinin etkisi
(Biriktirme gerilimi: 0,20 V).

KUE-AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP hazirlanirken su ana kadar gergeklestirilen ve
optimum sartlart 2,0 V’ta 120 saniye olarak belirlenen asir1 yiikseltgenme iglemi pH 7,0
degerindeki fosfat tamponunda yapilmisti. Asirt yiikseltgenmenin yapildigi ortamin pH
degerinin DBT tayinlerini etkileyip etkilemedigini belirlemek iizere asir
yiikseltgemeler pH 6, 7 ve 10 degerindeki fosfat tamponlarinda gergeklestirilmistir.
Sekil 4.12°de farkli pH degerlerinde asir1 yiikseltgenen elektrotlar kullanilarak 100 pM
derisiminde DBT igeren pH 2,0 BRT iginde 0,2 V gerilimde 350 saniye biriktirme
siiresinde DV olarak elde edilen akim degerleri verilmistir. Goriildigu gibi pH 7,0 FT
icinde elde edilen degerler daha yiiksek ¢ikmis olup bu degerde karar kilinmistir. Bunun
yaninda biriktirme isleminin karistirilan ¢6zeltide yapilmasinin da etkisi pH 7,0 FT i¢in
denenmis ve Sekil 4.12’ye bu veriye ait deger de konulmustur. Aslinda biriktirme
islemleriyle ilgili Olglimlerin gergeklestirilmesi sirasinda karigtirma isleminin bastan
beri yapilmasi1 gerekmekle beraber sonradan fark edilen bu durum i¢in ilgili ¢alisma bu
asamada gergeklestirilmistir. DBT tayinlerinde ¢ozeltinin karistirilip karistirilmamasinin
da etkisi belirlenmeye calisilmigtir.  Beklendigi gibi karistirma analitin elektrot
yiizeyine ulasmasini kolaylastirmis ve elde edilen akim degerinde 6nemli derecede bir

artis gozlenmistir. Bu sonuglar diisik DBT derisimlerinde doniisiimlii voltametri
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yontemi kullanilarak hassas tayinlerin yapilabilecegini gostermistir ve su ana kadar
belirledigimiz optimum kosullar kullanilarak Ol¢limlerin  yapilmasi miimkiindiir.
Dontigiimlii voltametri yontemiyle KUE-AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP
kullanilarak (karistirilmayan ¢ozeltide) DBT i¢in yapilan kalibrasyon egrisi ¢alismasi

EK 1°de verilmistir.

900 -

800 -
700 -
600 -
500 -

400 -

Akim / pA

300 -
200 -
100 -

6 (kanistirmasiz) 7 (karistirmasiz) 10 (karistirmasiz) 7 (karistirmali)
Asin yiikseltgenmenin gergeklestirldigi ¢ozelti pH'st

Sekil 4.12 KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP elektrotlarin asir1 yiikseltgenmelerinin
gergeklestirildigi pH degerinin akima etkisi (Kullanilan yontem: Dondisiimli
voltametri, 6l¢tim yapilan ortam: pH 2,0 BRT’deki 100 uM DBT, biriktirme
gerilimi: 2,0 V, biriktirme siiresi: 350 saniye).

Bununla beraber elektroaktif bilesiklerin tayinlerinde hassasiyetin 1iyilestirilmesi
amaciyla diferansiyel puls voltametri (DPV) veya kare dalga voltametri gibi diger
elektroanalitik yontemlerin kullanilmas1 da etkin bir stratejidir. Daha disiik
derisimlerdeki analit sinyallerinin tespit edilmesinde DPV yaygin olarak kullanildig
icin Olglim hassasiyetinin arttirilmasi ve tayin smirinin ¢ok daha diisiik degerlere
cekilebilmesi hedeflenmis ve sonraki kisimlarda DPV yontemi tercih edilmistir.
Gerektigi durumlarda bazi optimizasyonlar DPV dl¢limlerine yonelik olarak yeniden

caligilmistir.
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4.4 DPV Yontemi Kullanilarak Yapilan Dobutamin Tayinleri

Onceki bélimde DV yontemi kullanilarak elde edilen verilerden yararlanilarak DBT
tayinlerini etkileyecek sartlar arastirilmisti. Bu verilerin 1s18inda modifiye elektrot
hazirlanmasi i¢in belirlenen dongii sayisi, asir1 yiikseltgenme gerilimi ve siiresi ile ilgili
belirlenen degerler kullanilmistir. Bununla beraber DPV yontemi kullanildiginda ¢ok
daha disiik derisim degerlerinde yapilan Ol¢limlerde DBT’nin elektrot ylizeyinde
birikmesinde etkisi olacak degerlere yonelik calismalar yapilmistir. Bolim 4.4’{n alt
boliimleri bu galismalarla iligkilidir. DPV 6lgtimlerinde 20 mV/s tarama hizi, 50 ms puls

stiresi (pulse time) ve 50 mV puls genligi (pulse amplitude) degerleri kullanilmistir.

4.4.1 Biriktirme Siiresinin ve Kosullama i¢cin Uygulanan DPV Sayimn Etkisi

Bu kapsamdaki ¢alismalar DPV yontemi kullanilarak oldukg¢a diisiik derisimlerde DBT
tayinlerine biriktirme siiresi ve asir1 yiikseltgenen elektrodun kosullanmasi igin
uygulanan DPV sayist ile ilgilidir. Oncelikle 20,0 uM DBT iceren pH 2,0 BRT igine
daldirilan KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP yiizeyinde analitin 6n deristirilmesi
icin 0,20 V gerilim degeri farkli siirelerde uygulanmig ve DPV olglimleri
gerceklestirilmistir.  Diferansiyel puls voltamogramlarindan elde edilen akim
degerlerinin dogru bir sekilde karsilastirilabilmesi igin voltamogramlara baseline
diizeltmesi yapildiktan sonra elde edilen pik akimi degerleri kullanilmistir. Baseline
diizeltmesi yapilmis ve yapilmamis voltamogramlar ile biriktirme islemi uygulanmasi
ve uygulanmamasi durumunda 20 uM DBT igin elde edilen DP voltamogramlari EK
2’de sunulmustur. Akim degerleri ile biriktirme siiresi arasindaki iliskinin verildigi EK
3’teki grafige ait veriler incelendiginde 100 saniye biriktirme zamanina kadar hizla
artan akim degerlerindeki artisin azalmasi nedeniyle bu asamada biriktirme siiresi i¢in

100 saniyenin yeterli oldugu tespit edilmistir.

KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s elektrodunun kosullanmasi i¢in uygulanan DPV
sayisinin da yeni durumda ol¢iimleri etkileme potansiyeli arastirilmis ve bu amagla
yapilan denemelerde diisiik derisim degerlerinde 1 kez DP kosullamasi yapilan
elektrotlarin en yiiksek akim degerini verdigi gozlenmistir. Bu ¢alismaya ait veriler EK

4’te grafik seklinde verilmistir. Bu sonuclarin ardindan biriktirme siiresiyle ilgili olarak
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KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP elektrodu ile yeniden denemeler yapilmistir.
Bu kez 10 kat daha diisitk DBT derisimi (2,0 uM) i¢in gergeklestirilen ¢alismaya ait
sonuglar Sekil 4.13’de goriilmektedir. Sekil 4.13’deki grafikte veriler hem yiiksek akim
degerleri hem de makul bir siire agisindan degerlendirilmis ve 0,20 V gerilimde
KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP elektrot yilizeyinde 250 saniye biriktirme
zamaninin uygun olduguna karar verilmistir. Girisim c¢alismalari, kararlilik, yeniden

tiretilebilirlik ¢alismalarinda bu biriktirme stiresi kullanilmastir.
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Sekil 4.13 KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP kullanilarak 2,0 uM DBT (pH 2,0 BRTde)
icin diferansiyel puls voltametri ile elde edilen akima biriktirme siiresinin etkisi
(Biriktirme gerilimi: 0,20 V, ¢ozelti karigtirma hizi: 250 devir/dak.).

4.4.2 DBT’ye Ait Elektrokimyasal Cevabin Derisimle Degisimi

KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP elektrotlar kullanilarak DBT derisimiyle
DBT ye ait ylikseltgenme pik akim degerleri arasindaki ilisgki DPV yontemi kullanilarak
incelenmis ve elde edilen verilerle kalibrasyon grafikleri olusturulmustur (Sekil 4.14).
Burada optimum olarak belirlenen 250 saniye degeriyle birlikte bu siirenin altinda ve
tizerinde degerler segilerek ti¢ farkli biriktirme siiresinin (100 s, 250 s ve 400 s) etkisi
calisilmistir. Biriktirme siiresinin en diisiik oldugu 100 saniye degeri i¢in dogrusal aralik

0,1-4,0 uM arasinda iken 250 saniye biriktirme siiresi i¢in dogrusal aralik 0,1-2,0 uM
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araligindadir. Bununla beraber biriktirme siiresinin artigiyla dogrusal derisim araligina
ait egim degeri artmaktadir ki bu durumda daha hassas Slgimler yapilabilir. 400 saniye
biriktirme siiresi i¢in bahsedilen davranis dogrultusunda dogrusal aralik azalirken egim
degeri artmaktadir. Sekil 4.14’lin i¢indeki grafik 250 saniye biriktirme stiresi i¢in 0,997

korelasyon katsayisiyla elde edilmis dogrusal aralig1 gostermektedir.
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Sekil 4.14 KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP elektrotlar ile DPV yontemiyle pH 2,0
BRT’de farklt DBT derisimleri farkli biriktirme siireleri i¢in (100 s, 250 s ve 400 s)
icin elde edilen akim degerlerinin grafigi (Biriktirme gerilimi: 2,0 V; c¢ozelti
karigtirma hizi: 250 devir/dak).

Sekil 4.15’de  KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP elektrodu ile 250 saniye
biriktirme siiresinde 0,1-8,0 uM araligindaki derisim degerleri i¢in elde edilen DP
voltamogramlar goriilmektedir. Yapilan hesaplamalar sonucu 250 saniye biriktirme
stiresi i¢in gozlenebilme sinir1 (Limit of Detection, LOD) 0,026 uM olarak; tayin sinir1
ise (Limit of Quantification, LOQ) 0,086 uM olarak bulunmustur.
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Sekil 4.15 KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP  elektrodu kullanilarak pH 2,0 BRT
icerisinde 250 saniye biriktirme siiresi i¢cin dogrusal aralikta DBT i¢in elde edilen DP
voltamogramlari (Biriktirme gerilimi: 0,20 V).

4.5 Modifiye Elektrotlarin Elektrokimyasal Karakteristikleri

[Fe(CN)s]™>™ redoks ¢ifti elektrot karakterizasyonu icin kullanilmaktadir ve Fe**/ Fe*?

redoks ciftinden elde edilmis olan elektrokimyasal cevap, elektrot ara yiiziiniin
iletkenligini yansitmaktadir. KUE, KUE/PEDOTNF ve KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-
120s-2DP elektrotlarin elektrokimyasal davranis1 0,10 M KCl + 15 mM pH 7,4 FT +
5,0 mM Kj3(Fe(CN)g ve K4(Fe(CN)g iceren ¢ozelti iginde doniisiimlii voltametri yontemi
kullanilarak incelenmistir (Sekil 4.16). Sekil incelendiginde KUE ve KUE/PEDOTNF
icin redoks (yiikseltgenme ve indirgenme) piki ¢iftlerinin ayrimi (AEp) 100 mV iken
KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP i¢in 140 mV olarak belirlenmistir. Ayrica
PEDOTNF ve KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP igin elde edilen anodik pik
akiminda, KUE i¢in elde edilen anodik pik akimina gore bir miktar artis goriilmektedir.
Bu sonuglar da KUE un yiizey karakteristiginin degistigini gostermektedir. ilgili redoks
pikleri, AEp degerleri ve anodik pik akimlar1 Cizelge 4.1” de verilmistir.
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Sekil 4.16 5,0 mM Ky(Fe(CN)s ve Kq(Fe(CN)s + 0,10 M KCI + 15 mM pH 7,4 FT iginde KUE

(kirmiz1), KUE/PEDOTNF (siyah) ve KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP
(yesil) igin elde edilen doniisiimlii voltamogramlar.

Cizelge 4.1 KUE, KUE/PEDOTNF ve KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP elektrotlar:
icin redoks piki ¢iftlerinin pik-pik ayrimi (AEp) ve anodik pik akim degerleri.

E Anodi E ' AE | Anodik pi
Elektrot (V) (V) (V) (A
KUE (0,7 mm, FC, 2B) 250 150 100 285,23
KUE/PEDOTNF 250 150 100 288,14
KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP 270 130 140 294,48

KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP elektrodu kullanilarak pH 2,0 BRT iginde 25
uM DBT igin sirastyla 10-500 mV/s tarama hizlarinda doniisiimlii voltamogramlar
alinmigtir. Belirtilen bu sartlarda tarama hizina karst DBT nin yiikseltgenmesi igin elde
edilen akim degerleri ve doniisiimlii voltamogramlara ait grafik Sekil 4.17°de

gorilmektedir.
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Sekil 4.17 KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP ile 25uM DBT igeren pH 2,0 BRT iginde
farkl tarama hizlarinda elde edilmis doniisiimlii voltamogramlar ve pik akimi-tarama

hiz1 degerlerinin grafigi.

Sekil 4.18’de ise pik akimi degerlerinin tarama hizlarinin karekokiine karsi ve tarama

hizlarinin logaritmalarinin pik akiminin logaritmalarina kars1 grafigi goriilmektedir.
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Sekil 4.18 KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP ile 25uM DBT igeren pH 2,0 BRT igin (a)
tarama hizi karekokii-pik akimi ve (b) tarama hizinin logaritmasi-pik akiminin
logaritmasi degerleri (Biriktirme yapilmadan).
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Sekil 4.18’deki tarama hizinin logaritmasi-pik akiminin logaritmasi grafigine ait egimin
1,0575 olmast ve ayrica bu grafik ile Sekil 4.17°de yer alan tarama hizi-pik akimi
grafiginde goriilen dogrusallk DBT’ye ait elektrokimyasal yiikseltgenme

reaksiyonunun adsorpsiyon kontrollii oldugunu géstermektedir.

4.6 Girisim Yapan Tiirlerin Etkisi

Viicut sivilar igerisinde birgok farkli tiirdeki biyolojik molekiil birlikte bulunmaktadir.
Dolayisiyla tayini yapilacak analitin bu tiirlerin ortamda bulunmasindan etkilenip
etkilenmedigini tespit edebilmek amaciyla dl¢timler yapilmigtir. Girigim yapan tiirlerin
bulunmas1 DBT’nin elektrokimyasal davranigini etkileyebildiginden muhtemel girisim
yapan tlirler ve ne diizeyde etki ettiklerinin bilinmesi Onemlidir. Bu sebeple
KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP elektrotlarin 1,0 uM DBT mevcudiyetinde
verdigi voltametrik cevabin, fizyolojik ortamda bulunabilecek tiirlerin farkli
derigimlerinde beraberce bulundugunda ne diizeyde etkilenecegi test edilmistir. Elde
edilen ytikseltgenme pik akimi degerleri ile girisim yapan tiirlerin derisimleri de Cizelge

4.2’te karsilagtirmali olarak verilmistir.

Cizelge incelendiginde glikoz, NaCl, KCI gibi tiirlerin derisiminin DBT ninkinin 100
katt oldugunda elektrokimyasal sinyal ciddi derecede etkilenmemektedir. Bununla
beraber hem elektroaktif hem de kendileri de DBT gibi ndrotransmiter maddeler olan
epinefrin ve dopamin girisim etkisi en ¢ok olan tirlerdir. Modifiye elektrodun
sinyaldeki iyilestirici etkisinin bu tiirlere yonelik olarak da islemesi bunun en 6nemli
nedenlerinden biri olabilir. Bunun yaninda biriktirme islemi sirasinda girisim yapan
tiirlerin de elektrot yilizeyinde kimyasal yapilarina ve etkilesme derecelerine bagli olarak
birikmesiyle girisim etkisinin tahmin edilenden daha da yiiksek seviyelere ulastigi
diistiniilmektedir. Elektroaktif olmayan tiirlerin DBT derisimine gore 250, 500 veya
1000 kat derisimde olduklar1 durumda DBT sinyalini azaltmalar1 da boyle bir etkilesim
neticesinde elektrot yilizeyinde biriken DBT miktarmin azalmasiyla iligkili olabilir.
Dolayisiyla girisim etkisi yiliksek olan tiirlerin de bulundugu fizyolojik sivilarda segici
bir modifikasyon islemine ihtiya¢ duyulacagi goriilmektedir. Molekiiler baskilama

yontemi burada Onemli bir alternatif olabilir. Literatiirde molekiiler baskilama
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yontemiyle elektrokimyasal olarak iiretilen iletken polimerik yapilarin segiciligi

arttirdig1 bildirilmektedir (Ozcan ve Sahin 2007, Menon vd. 2018, Crapnell vd. 2019).

Cizelge 4.2 KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP elektrotlar ile 1,0 uM DBT igin DPV
yontemiyle elde edilen akim cevabina girisim yapan tiirlerin etkisi (Biriktirme
stiresi: 250 sn, biriktirme gerilimi: 0,20 V).

- - KUE/AYPEDOTNF ile
Girisim yapan Girisim yapan

.. - e 1,0 uM DBT i¢in Akimdaki Sapma (%)
tiir tiiriin derisimi (uM) Akimdaki® degisim (1A)
. . 5 -0,16 0,27
Askorbik Asit 20 3,05 521
0,5 +10,07 17,21
Dopamin 1 +23,15 39,57
3 +57,07 97,56
1 +16,34 27,94
Epinefrin 2 +33,50 57,28
3 +40,64 69,48
Fenilalanin 100 -1,21 2,06
25 -1,23 2,11
Glikoz 100 -4,13 7,06
250 -5,06 8,65
1000 -7,65 13,07
50 -1,09 1,86
100 -4,25 7,27
KCl 250 7.94 13,58
500 -17,67 30,20
25 -1,29 2,21
50 -1,95 3,33
NaCl 100 -5,86 10,01
250 -8,65 14,78
500 -17,54 29,98
Parasetamol 10 11,96 2045
15 -19,82 33,89
2 -9,81 16,77
Urik Asit 4 -15,59 26,65
8 -19,20 32,82

# Girisim yapan tiirler yokken akim = 58,5 pA.

4.7 KUE/AYPEDOTNF Elektrodun Kararhlig: ve Yeniden Uretilebilirligi

KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s elektrotlarinin kararliligi ile ilgili ¢aligmalarimin

gerceklestirilebilmesi i¢in ayni giin i¢cinde aymi sartlarda hazirlanan ¢ok sayidaki
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elektrot i¢inde desikant madde bulunan kapali bir plastik kutu i¢inde kullanilacaklar
zamana kadar muhafaza edilmistir. Ol¢iim icin hazirlanan modifiye elektrotlarin uzun
siire etkinligini kaybetmeden kararli olarak kalabilmesi ve laboratuvar ortaminda
oldukca spesifik saklama kosullarina ihtiyag duyulmayacak ortamda saklanabilmesi de
g6z Oniinde bulundurulmalidir. Bu nedenle oda sicakliginda ve yukarida belirtilen
kapal1 bir kapta bekletilmelerine karar verilmistir. Ilgili ¢alismalar, daha 6nce herhangi
bir elektrokimyasal 6l¢iimde kullanilmayan tek kullanimlik modifiye elektotlar ile hem
dontistimlii voltametri hem de diferansiyel puls voltametri yontemleri kullanilarak
gerceklestirilmistir. DV 6l¢iimleri KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP elektrodu
ile 100 uM DBT derisiminde, DPV olgiimleri ise KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-
1DP elektrodu ile 1 uM DBT derisiminde ve pH 2,0 BRT tamponundaki ¢ozeltilerinde
gerceklestirilmistir. Elektrot kararlilig1 i¢in uzun bir siire boyunca baslangigta daha sik
araliklarla sonrasinda ise daha uzun zaman dilimleri i¢in yapilan 6liim sonuglarinin

degisimi Sekil 4.19°da goriilmektedir.
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Sekil 4.19 (a) KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP elektrotlar ile 1 uM DBT igin DPV’yle;
(b) KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP elektrotlar ile 100 uM DBT i¢in DV ile
yapilan uzun siireli dl¢iimlere ait veriler (Biriktirme gerilimi: 0,20 V).

KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP elektrodu kullanilarak DPV ile 1,0 uM DBT
derigimi i¢in ilk giin elde edilen akim degerinin 15 giin boyunca kayda deger bir
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degisiklik gostermedigi ve 15. giinde % 4 oraninda bir azalma oldugu tespit edilmistir.
Daha sonra elektrodun cevabinda giin gectikce diismeler gerceklesmis ve ornegin 213.
giin i¢in bu azalma % 36 degerine ulasmistir. Benzer davranis KUE/AYPEDOTNEF-
2dng-2V-120s-2DP elektrodu ile DV yonemi kullanildiginda 100 uM DBT igin de

gozlenmektedir.

KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP elektrotlar1 igin yeniden iiretilebilirligin
belirlenmesi amaciyla ayni kosullarda iiretilmis elektrotlarin akimlarn1 1,0 uM DBT
iceren pH 2,0 BRT ¢ozeltisinde DPV ile Olclilmiistiir. Farkli elektrotlar i¢in yapilan 5

Olctimdeki elektrokimyasal cevabin standart sapmasi % 5,2 olarak hesaplanmustir.

50



5. TARTISMA ve SONUC

Tez calismasi kapsaminda, klinik uygulamalarda kardiyostimiilator, antimutajen,
antioksidan ve antikarsinojen olarak yaygin sekilde kullanilan DBT’nin tayini igin,
elektrokimyasal Olglimlerde etkin bir sekilde kullanilabilecek nano yapili modifiye
elektrot gelistirilmesi amaglanmistir. Bu kapsamda PEDOT iletken polimerinin nano
fiber yapili ve asirt yiikseltgenmis olarak KUE vyiizeyinde -elektrokimyasal

polimerizasyonu gerceklestirilmistir.

Literatiir taramasi sonuglarina goére, DBT maddesinin tayin edilebilmesi i¢in, sivi
kramotografi (LC), yiiksek performansh sivi kromatografi (HPLC), spektroflorometri,
gaz kromatografi (GC) ve kiitle spektroskopisi (MS) gibi birgok farkli ydntem
kullanildig1 goriilmektedir. DBT tayini i¢in, elektrokimyasal yontemlerin kullanildig:
¢ok fazla ¢alisma bulunmamaktadir ve bu ¢alismalarin arasinda hem KUE’un hem de
PEDOT modifiye KUE’un kullanildigi bir c¢aligma bulunmamaktadir. Bu da tez

calismasinin 6zgiin yanini olusturmaktadir.

DBT’nin elektrokimyasal olarak tayin edilmesi i¢cin modifiye elektrot gelistirilmesi
amaciyla ilk olarak; 10 mM EDOT, 0,10 M LiClO4 ve 0,10 M Na,COj; igeren hacimce
%5’lik asetonitril sulu ¢ozeltisi i¢erisinde KUE/PEDOTNF elektrotlar hazirlanmistir.
Hazirlanan bu elektrotlarin DBT’ye kars1 daha hassas hale getirilmesi i¢in pH 7,0 FT
¢ozeltisinde 120 saniye boyunca 2,0 V gerilim uygulanarak asir1 yiikseltgeme islemi ve
sonrasinda 0,0 V ile +0,90 V araliginda bir kez DPV 6l¢iimii alinarak kosullandirma
islemi gergeklestirilmistir. Gergeklestirilen bu islemler sonrasinda elde edilen asiri
yiikseltgenmis modifiye elektrotlar ile yapilan Olgiimlerde DBT yiikseltgenme pik
akimlarinin en yiiksek seviyede oldugu goriilmistir. KUE/AYPEDOTNF-3dng-2V-
60s-2DP elektrotlarin performanslar1 farkli pH degerlerinde olan BRT c¢dozeltilerinde
doniistimlii voltametrik olarak test edildiginde en yiiksek pik akimi pH’s1 2 olan BRT
cozeltisinde elde edilmistir. DV yontemi kullanilarak yapilan optimizasyon
caligmalarinda en uygun dongii sayisinin 2 oldugu belirlenmis ve ardindan asiri
yiikseltgeme sartlarinin optimizasyonu ile ilgili degerler belirlenmistir. Ayrica modifiye

elektrotlar ile yapilan DBT’nin tayinlerinde son derece hassas elektrokimyasal
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yontemlerden biri olan diferansiyel puls voltametrisi (DPV) kullanilmistir ve
elektrotlarin DBT’ye karst verdigi akim cevabini etkileyebilecek olan parametreler
incelenerek optimum sartlar belirlenmistir. KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP
elektrotlar ile DBT varliginda gerceklestirilen DPV 6l¢limleri sonucunda, elektrotlarin
0,1 uM ile 4,0 puM derisim araliginda DBT’ye karsi cevabinin dogrusal oldugu
goriilmiistiir. Gozlenebilme sinir1 (LOD) 0,026 uM olarak, tayin smirt ise (LOQ) 0,086
UM olarak hesaplanmistir. Ayrica DBT derisimi i¢in girisim c¢aligmalar1 yapilmistir.
KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP elektrotlarin yeniden {iretilebilirliginin %5,2
oldugu ve uzun siire etkinligini kaybetmeden kararli olarak kalabildigi de yapilan

Ol¢iimlerle tespit edilmistir.

Elde edilen bilgiler sonucunda, modifiye kalem ucu elektrotlar kullanilarak DBT nin
voltametrik olarak tayin edilebilecegi bir teknik gelistirilmistir. DBT’ nin yiikseltgenme
akimini etkileyecek parametreler optimize edilerek DV ve DPV yontemleri ile ilgili
analitik parametreler belirlenmistir. Ayrica calismada modifikasyonu yapilan KUE ¢ok
ucuza temin edilebilen elektrot malzemesi olmasi sebebiyle Onemli bir avantaj
saglamaktadir. Modifikasyonun oldukca basit sekilde yapilmasi, yontemin pratik olarak
uygulanabilirligini biiyiik oranda arttirmaktadir. Bu avantajlari nedeniyle KUE’lerin tek

kullanimlik ve diigiik maliyetli modifiye elektrot iiretiminde kullanilmalar1 miimkiindiir.

Calismanin sonucunda elde edilen veriler DBT tayinleri hususunda daha da
gelistirilebilir. Yapilan bu calisma bazi ilave modifikasyonlarla sonraki arastirma ve
calismalarm da 6niinii acacak nitelige sahiptir. Ozellikle son zamanlarda biyolojik
olarak dneme sahip olan maddelerin tayinleri {izerinde duruldugu dikkate alinirsa basit,
ucuz ve minyatiire edilen sistemlerin gelistirilmesi olduk¢a 6nemlidir. Bu baglamda
diistinecek olursak yapilan ¢alismanin, belirlenmesi son derece Onemli olan
katekolaminlerden biri olan DBT’nin tayinlerinde degerlendirilme potansiyelinin

yiiksek oldugu goriilmektedir.
Yapilan ¢alisma sonucunda elde edilen dogrusal 6l¢iim aralig1 ve gézlenebilme sinirina

(LOD) ait veriler, literatiirde yer alan ve daha onceden yapilmis olan ¢alismalara ait

veriler ile karsilastirilarak Cizelge 5.1° de verilmistir.
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Cizelge 5.1 KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-1DP

elektrodun

DBT  tayinlerindeki

elektrokimyasal davraniglarinin literatiir ile karsilastiriimasi.

Dogrusal Aralik  Gozlenebilme

Modifiye Elektrot (M) Smir, LOD (uM) Kaynak
GQDs/NiMnO4/CPE? 0,08-40 0,02 Hasanpour vd. 2018
BNPs-MWCNTS/GCE®  0,005-1 0,009 Shajkhani ve Salehi
PAO/GCE® 0,05-100,0 0,002 Zhang 2004

IL/GPE® 0,17-100 0,053 Chernyshov vd. 2008
MgO-N/GCE® 1-30 0,092 Ling vd. 2013
AuCoPcCPE' 6,0-200 0,084 Atta vd. 2015
GC/CNT/ILC/RGO/CW?® 0,02-40 0,000497 Atta vd. 2019
CPE/MWCNTPE" 18-1100 3,1 Fouladgar 2015
KUE/AYPEDOTNF' 0,1-4,0 0,026 Bu ¢alisma

& Grafen Kuantum Nokta- NiMnO; nanoparcacik- Karbon pasta elektrot

® Bshmit nanopargacigi- Cok duvarli karbon nanotiip- Camsi karbon elektrot.

°Poli (Akridin Turuncusu) film- Cams1 karbon elektrot.
Y fyonik Sivi- Grafit pasta elektrot.

*MgO mikro ¢igekleri/Nafyon- Camsi karbon elektrot.

" Altin nanoparg¢acik- kobalt ftalosiyanin modifiyeli karbon pasta elektrot.
9 Cams1 karbon elektrot- Cok duvarli karbon nanotiip- Iyonik siv1 kristal- Grafen- 18-Crown-6.
" Karbon pasta elektrot- Cok duvarli karbon nanotiip.
'Kalem ucu elektrot- Asir1 yiikseltgenmis poli(3,4-etilendioksitiyofen) nanofiber.
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EKLER

EK 1. KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP elektrotlar ile doniisiimlii voltametrik
olarak pH 2,0 BRT de farkli DBT derisimleri i¢in elde edilen akim degerlerinin
grafigi (Biriktirme gerilimi: 2,0 V; biriktirme siiresi: 350 saniye, karistirilmayan
¢ozelti, baseline islemi uygulanmis veriler).
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EK 2. KUE (1) ve KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP elektrodu ile biriktirme
yapilmadan (2) ve yapilarak (3) elde edilmis DP voltamogramlar1 a) baseline
diizeltmesi yapilmamis ve D) baseline diizeltmesi yapilmis voltamogramlar
(Biriktirme gerilimi: 2,0 V; biriktirme siiresi: 350 saniye, karistirilmayan

cozelti).
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EK 3. KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s-2DP kullanilarak 20 uM DBT (pH 2.0

Akim / pA

350

300

250

200

150

100

50

BRT’de) i¢in diferansiyel puls voltametri ile elde edilen akima biriktirme
stiresinin etkisi (Biriktirme gerilimi: 0,20 V, 250 devir/dak. donme hizinda
karigtirilan ¢ozelti).
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EK 4. KUE/AYPEDOTNF-2dng-2V-120s elektrotlar ile 1 uM DBT (pH 2,0 BRT’de)
icin diferansiyel puls voltametri ile elde edilen akima kosullama i¢in uygulanan
DPV sayilarinin etkisi (Biriktirme gerilimi: 0,20 V; Biriktirme siiresi 100 s).
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