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OZET

BIYOLOJIK ONEME SAHIP BAZI MOLEKULLERIN VUCUT SIVILARINDAN
TAYININE YONELIK MODIFIYE ELEKTROT TEMELLI SENSOR
GELISTIRILMESI

Salih ILKBAS

Kimya Anabilim Dali
Anadolu Universitesi, Fen Bilimleri Enstitiisii, Nisan, 2016

Danisman: Dog. Dr. Ali OZCAN

Bu tez ¢aligmasinda, iirik asit, serotonin ve dopamin gibi biyolojik dneme sahip
molekiillerin tayini i¢cin modifiye elektrot temelli sensor gelistirilmesi amaglanmaistir.
Sensor olarak poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT) ve poli(pirol-3-karboksilik asit)
p(P3KA) polimerleriyle modifiye edilmis kalem ucu grafit (KUG) elektrotlarin kullanimi
incelenmistir. Tez ¢alismasi ii¢ asamadan olusmaktadir. ilk asamada iirik asit tayini igin
asir1 yiikseltgenmis PEDOT nanofiberleriyle modifiye edilmis KUG elektrotlarin
hazirlanmasi gergeklestirilmistir (AY-PEDOT-nf/KUG). AY-PEDOT-nf/KUG elektrot
iirik asite kars1 yiiksek duyarlilik ve segicilik gdstermistir. Ikinci asamada serotonin tayini
icin poli(pirol-3-karboksilik asit) modifiye KUG (p(P3KA)/KUG) elektrotlarin
hazirlanmasi arastirilmistir. Elde edilen elektrotlar serotonin igin yiiksek duyarlilik
gostermistir. Serotonin tayininde iirik asit gibi elektroaktif tiirlerin etkilerini gidermek
amactyla analitik sinyal olarak serotoninin elektrot yiizeyinde yiikseltgenmesi sonucu
olusan ara tUiriine ait indirgenme piki kullanilmistir. Se¢ilen indirgenme piki serotonin i¢in
yiiksek secicilik gdstermistir. Uciincii asamada ise, poli(pirol-3-karboksilik asit) modifiye
edilmis asir1 yiikseltgenmis KUG (p(P3KA)/AY-KUG) elektrotlarin dopamin tayininde
etkinligi arastirilmistir. Hazirlanan modifiye elektrotlarin etkinliklerinin arttiriimasi
amaciyla elektrot hazirlama ve 6l¢ctim kosullar1 detayli bir sekilde optimize edilmistir.
Modifiye elektrotlarin etkinlikleri g¢esitli tiirdeki girisim yapan tiirler varliginda
incelenmistir. Son olarak modifiye elektrotlarin etkinlikleri kan serumu ve idrar gibi
gercek biyolojik orneklerde test edilmistir. Elde edilen sonuglar hazirlanan modifiye
elektrotlarin ideal bir sensoriin gereksinimleri olan diisiik maliyet, kolay hazirlanabilme,
tek kullanimlik olma, kisa cevap zamani, yiiksek duyarlilik ve segicilik gibi dzelliklere
sahip oldugunu gostermektedir. Buradan hazirlanan modifiye elektrotlarin iirik asit,
serotonin ve dopamin tayininde alternatif bir sensér olarak kullanilabilecekleri
sOylenebilir.

Anahtar Kelimeler: Sensor, Iletken polimer, Urik asit, Serotonin, Dopamin.



ABSTRACT

DEVELOPMENT OF MODIFIED ELECTRODE BASED SENSORS FOR THE
DETERMINATION OF SOME BIOLOGICALLY IMPORTANT MOLECULES IN
BODY FLUIDS

Salih ILKBAS

Chemistry Program
Anadolu University, Graduate School of Sciences, April, 2016

Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Ali OZCAN

In this study, development of a modified electrode based sensors for the determination of
biologically important molecules like uric acid, serotonin and dopamine, has been aimed.
The use of poly(3,4-ethylenedioxythiophene) (PEDOT) ve poly(pyrrole-3-carboxylic
acid) p(P3CA) modified pencil graphite elekctrodes as sensors have been investigated.
The whole study has been performed at three stages. In the first stage, the preparation of
over-oxidized PEDOT nanofibers modified PGE (OO-PEDOT-nf/PGE) for the
determination of uric acid has been performed. OO-PEDOT-nf/PGE showed high
sensitivity and selectivity towards uric acid. In the second step, the preparation of
poly(pyrrole-3-carboxylic acid) modified PGE for the determination of serotonin has
been conducted. The prepared electrode showed high sensitivity for serotonin. In the
determination of serotonin, to overcome the interferance of electro-active substances like
uric acid, the reduction peak of oxidation intermediates of serotonin has been selected as
an analytical signal. The selected reduction peak showed high selectivity for serotonin.
In the third step, efficiency of poly(pyrrole-3-carboxylic acid) modified over-oxidized
PGE (P3CA/OO-PGE) in the determination of dopamine has been examined. The
parameters effecting the electrode preparation and measurements have been deeply
optimized to increase the efficiency of the modified electrodes. The efficiencies of
modified electrodes have been tested in the presence of many diffirent interfering
substances. The results showed that the prepared electrodes had the requirements of ideal
sensor such as low cost, easy preparation, disposable chracter, low response time, high
sensitivity and selectivity. It can be concluded that the prepared modified electrodes can
be used as alternative sensors for the deteermination of uric acid, serotonin and dopamine.

Keywords: Sensor, Conducting polymer, Uric acid, Serotonin, Dopamine.
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1. GIRIS

Birgok hastaligin olusmasinda biyolojik kdkenli molekiillerle ilgili anormalliklerin
rol oynadigi bilinmektedir. Bu nedenle biyolojik molekiillerin hastaliklarin hem teshis
hem de tedavisi agisindan hassas ve hizli bir sekilde 6lgtimleri klinik uygulamalar igin
olduk¢a onemlidir. Kan serumu ve idrar gibi viicut sivilari igerisinde birgok farkli
molekiil yer almaktadir. Urik asit, serotonin ve dopamin de viicut sivilarinda yer alan
biyomolekiillerdendir. Bu molekiillerin viicut igerisindeki miktarlar1 bir¢ok hastaligin
teshisi ve takibinde kullanilmaktadir. Urik asit piirin metabolizmasinin son iiriiniidiir ve
viicut stvilar igerisinde bol miktarda bulunmaktadir [1]. Kan serumu ve idrarda anormal
seviyelerde iirik asit bulunmasi gut, hiperiirikami ve Lesch-Nyhan sendromu gibi birgok
hastaliga neden olmaktadir [2]. Serotonin merkezi sinir sistemi igerisinde bulunan
monoamin yapili sinir tastyicilarindan birisidir. Serotonin duyusal sistem tarafindan
kontrol edilen ruh hali, uyku, cinsellik ve istah gibi duyularin isleyisini diizenlemekte
onemli fonksiyonlara sahiptir. Depresyon, migren, psikolojik rahatsizliklar ve endise
duygusu gibi bazi diizensizliklerin olusum nedeni diisiik serotonin derisimiyle ilgilidir [3,
4]. Ayrica, bazi mide-bagirsak bozukluklari, hassas bagirsak hastaligi, inflamatuvar
bagirsak hastalig1 ve asir1 gida duyarliligini da igeren rahatsizliklar da serotonin diizeyiyle
iligkilidir [4]. Bir katekolamin bilesigi olan dopamin sinir iletiminde yer alan en 6nemli
maddelerden biridir. Dopamin baski, zevk, uyku, ruhsal durum, hareket mekanizmasi,
motivasyon, dikkat, hafiza ve Ogrenme gibi beyinde yer alan fonksiyonlarin
diizenlenmesinde 6nemli rollere sahiptir [5]. Dopamin, viicut icerisindeki normal
seviyesinden az oldugu durumlarda Parkinson hastaligina [6], fazlaliginda ise Sizofreni
rahatsizligina yol agmaktadir [7]. Goriildigii gibi tirik asit, serotonin ve dopamin gibi
biyolojik molekiillerin viicut igerisindeki anormallikleri olduk¢a fazla hastaliga sebep
olmaktadir. Bundan dolayi, bu molekiillerin kan serumu ve idrar gibi viicut sivilari
igerisindeki derigimlerinin tespit edilmesi, s6z konusu hastaliklarin tanisinda,
izlenmesinde ve tedavisinde hayati 6nem tasimaktadir. Bu nedenle, s6z konusu
molekiilllerin 6l¢timlerinin yapilmasi ve bir¢cok hastaligin teshis edilebilmesi icin segici,
duyarl1 ve hizli analitik yontemlere ihtiyag duyulmaktadir. Bu kapsamda gerceklestirilen
calismalarda, kan serumu ve idrar gibi 6rneklerde bu tiirlerin tayin edilebilmesi amaciyla
birgok sistem ve yontem arastirilmistir. Florimetrik [8], spektroskopik [9], kromatografik
[10,11] ve elektroanalitik yontemler en ¢ok tercih edilen yontemler arasindadir.
Florimetrik ve spektroskopik yontemlerin belirli bir maktriks igerisinde yer alan
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analitlerin tayini igin farkli ayirma ve saflastirma islemlerine ihtiyag duymasi gibi
nedenlerle uygulamalari smirhdir. Kromatografik yontemler ise olduk¢a yaygin
kullanilmalarina ragmen analiz siirelerinin uzun olmasi, pahali ekipman ve uzman
personele ihtiyag duymalar1 gibi dezavantajlara sahiptir. Bir¢cok dezavantaja sahip
geleneksel yontemlere nazaran, elektroanalitik yoOntemler; hassasiyetleri, kolay
uygulanabilir olmasi, diisiikk maliyetli ekipmanlari, kisa zamanda analiz yapilabilmesi,
cok diisiik derisimlere inebilmesi, az madde miktar1 ile analiz yapilabilmesi ve ek
saflagtirmaya ihtiya¢ duymamasi gibi 6zelliklerinden dolay1 oldukga iyi bir alternatiftir
[12]. Ayrica, elektrokimyasal ve biyolojik tepkimlerde rol alan yiikseltgenme-indirgenme
olaylarinin elektrot yilizeyinde ve viicut igerisinde benzer prensiple gergeklesmesi oldukca
onemli bir avantajdir [13]. Bu nedenle, biyolojik 6neme sahip molekiillerin
belirlenmesinde siklikla elektroanalitik yontemler tercih edilmektedir. Elektrokimyasal
sensOrler ve biyosensorler elektrotanalitik uygulamalarda en ¢ok tercih edilen
yontemlerin basinda gelmektedir. Son yillarda 6zellikle kan 6rneklerinde hastaliklarin
teshisi amaciyla analit tayininin 6neminin artmasi; segicici, hasssas, giivenilir ve diisiik
maliyetli sensor-biyosensoér hazirlanmasi amaciyla yapilan ¢aligmalara biiyiik bir ivme
kazandirmigtir [14,15]. Elektrokimyasal sensorler, molekiiler diizeyde gergeklesen
kimyasal veya biyokimyasal olaylarin ve elektronik sinyal-iletim siirecinin ara
yiizeylerde nasil olustugunun anlasilmasi igin de milkemmel bir aragtir. Ayrica,
elektrokimyasal sensorler; kiigiiltiilerek essiz kaliteli cihazlara doniisebilen, oldukc¢a az
madde miktariyla 6l¢iim yapilabilen ve ¢ok genis bir yelpazede biyomedikal veya ¢evre
uygulamalarinda kullanilabilen sistemlerdir [16,17]. lyi islenebilirlik, termal kararlilik,
kolay hazirlanma ve iyi derecede optik-mekanik 6zellikler gibi avantajlari nedeniyle
iletken polimerler elektrokimyasal sensor sistemlerinde yogun olarak arastirilmaktadir.
Ayrica, iletken polimerlerin ¢cok genis bir elektriksel iletkenlik aralifina sahip olmasi
arastirmacilarin son yillarda bu konular iizerine yogunlagmasina neden olmustur [18].
Avyrica, iletken polimerlerin elektropolimerizasyon ile elektrot yiizeyinde kolayca
olusturulabilmesi  bircok modifiye sensor-biyosensor —sisteminde  kullanimlar
arttirmaktadir.

Bu tez calismasinda KUG elektrot yiizeyinde elektropolimerizasyon ile poli(pirol-
3-karboksilik asit) ve poli(3,4-etilendioksitiyofen) filmleri olusturularak modifiye
elektrot temelli sensorler hazirlanmis ve bu sensorlerin iirik asit, serotonin ve dopamin
gibi biyolojik 6neme sahip molekiillerin tayinleri i¢in kullanilabilirlikleri incelenmistir.
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Uc ana kisimda gerceklestirilen ¢alismanin ilk kisminda elektropolimerizasyon yéntemi
ile asir1 yiikseltgenmis poli(3,4-etilendioksitiyofen) nanofiber (AY-PEDOT-nf) filmler
ile modifiye edilen elektrotlar hazirlanarak {iirik asit i¢in segici ve hassas sensorler
gelistirilmesi  amaclanmistir.  lkinci kisminda KUG elektrotlarin  yiizeyinde
elektropolimerizasyon ile poli(pirol-3-karboksilik asit) p(P3KA) filmleri olusturularak
biyolojik 0Orneklerde serotonini segici olarak tayin etmeye yonelik sensorler
hazirlanmigtir. Calismani son kisminda ise asir1 ylikseltgeme islemi uygulanmis KUG
elektrotlar yiizeyinde poli(pirol-3-karboksilik asit) p(P3KA) filmleri
elektropolimerizasyonla olusturularak dopamin tayinine yonelik segici ve hassas bir
modifiye sensor tiretilmistir. Hazirlanan her ti¢ modifiye elektrot temelli sensor ile hedef
molekiiller olan iirik asit, serotonin ve dopaminin ger¢ek orneklerde tayini basarili bir

sekilde gerceklestirilmistir.



2. KURAMSAL TEMELLER VE GENEL BIiLGIiLER

2.1. Tez Cahsmas1 Kapsaminda Arastirilan Biyomolekiiller

Gergeklestirilen tez ¢alismasinda, biyolojik dneme sahip iirik asit, serotonin ve
dopaminin viicut sivilarinda tayinine yonelik modifiye elektrot temelli elektrokimyasal
sensoOr hazirlanmasi arastirilmistir. Hedef molekiil olarak secilen {irik asit, serotonin ve

dopaminin 6nemi asagida sirasiyla detayli olarak agiklanmistir.

2.1.1. Urik asit

Urik asit (2,6,8-trihidroksipiirin) viicut stvilarinda 6zellikle idrar icerisinde bulunan
piirin mekanizmasinin son iiriiniidiir [19]. Urik asitin fizikokimyasal dzellikleri Cizelge
2.1’de listelenmistir. Katabolizmadan {iretilen {irik asitin ¢ogu bobrek tarafindan
gerceklestirilen birincil filtrasyon ve kismi salgilamadan sonra kan dolagim sistemi
tarafindan tekrar emilir. Plazma ve idrar gibi fizyolojik sivilarin igerisindeki iirik asit
seviyesi belirli klinik durumlar i¢in oldukg¢a 6nemli bir indikator gérevi goriir. Normal bir
insanin kan serumu igerisinde 11,9 — 50,56 mM derisim araliginda iirik asit bulunur [20].
Urik asit seviyesindeki asir1 anormalliklerin, diyabet, gut, 18semi, hiperiirisemi, yiiksek
kolesterol, kalp hastaliklar1 ve bobrek hastaliklar1 gibi gesitli hastaliklarin bir belirtisi
oldugu rapor edilmistir [21]. Gergeklestirilen baska bir ¢alismada molibden eksikligi,
bakir zehirlenmeleri ve doku sertlesmesi gibi durumlar  drik asit seviyesi ile
iliskilendirilmistir [22]. Anormal derecede diisiik iirik asit seviyesi, kisilerde Fanconi
hastalig1 ve Wilson hastaligi goriilebilecegini gosteren bir isarettir [23]. Asirt duyarli
hastalarla yiiriitiilen pek ¢ok ¢alismada, kardiyovaskiiler hastaliklarla iirik asit seviyesi
arasinda bir iligki olabilecegi ortaya konmustur [24]. Kronik kalp yetmezligine sahip
hastalarin ¢ogunun kaninda belirlenen iirik asit diizeyi, kisinin tedavi i¢in hastaneye
kaldirilmasinda bilyiilk 6neme sahip bir ngorii saglamaktadir [25]. Ayrica iirik asit,
bobrekle ilgili islev bozukluklarinin anlagilmasinda klinik agidan 6nemli bir belirtegtir.
Viicudunda yiiksek miktarda tirik asit bulunan kisiler, anormal glukoz toleransi ile diyabet
olma noktasinda biiyiik risk seviyesine sahiptir [26]. Goriildiigi gibi, fizyolojik sivilarda
¢ozlinmiis halde bulunan {irik asit seviyesinin tespit edilmesi, pek ¢ok hastaligin teshisi

ve tanisi i¢in yiiksek onem arz etmektedir [27].



Cizelge 2.1. Urik asit molekiiliiniin fizikokimyasal 6zellikleri

Yaygin adi Urik asit
Kimyasal ad1 7,9-dihodroksi-1H-piirin-2,6,8
(3H)-trion
Kimyasal formiilii CsH4N4Os3
OH H
NN
Molekiil formiilii P =0
HO” "N~ N
H
pKa 5,75
Erime noktasi 300 °C
Molekiil agirligt 168,11 g/mol

2.1.1.1. Urik asit tayininde kullanilan yontemler

Urik asitin tayini i¢in kullanilan oldukga fazla yontem bulunmaktadir. Bu yontemler
arasinda; kromatografik yontemler [28,29], kemiliiminesans yontemleri [30,31],
spektrofotometrik yontemler [32,33], kapiler elektroforez [34,35] ve enzimatik yontemler
[36,37] yer almaktadir. Adi gecen klasik analiz yontemlerinin yanisira irik asit
molekiiliiniin elektroaktivitesinden dolayr elektroanalitik yontemler de siklikla

arastirilmaktadir. Bu yontemlerden bazilart sunlardir:

Liang ve arkadaslar1 [38], camsi karbon elektrot yiizeyini siilfonat gruplar ile
fonksiyonellestirdikten sonra elektrot yilizeyinde elektrokimyasal olarak mikro altin
yapilar1 olusturmuslardir. Elde edilen modifiye elektrodun drik asit tayininde
kullanilabilirligini arastirmislardir. Hazirladiklarit modifiye elektrot ile 0,2-50 uM derisim
araliginda dogrusallik elde edilmis ve gézlenebilme sinir1 0,12 uM olarak bulunmustur.

Alipour ve arkadaslar1 [39], elektrokimyasal 6n isleme tabi tuttuklar1 kalem ucu
grafit elektrot (KUG) ile biyolojik ornekler igerisinde dopamin ve iirik asit tayinini

arastirmiglar. Hazirladiklar1 yiiksek katalitik aktiviteye sahip elektrotlar ile 0,3-150 uM
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araliginda iirik asit derisimi ile pik akimi arasinda dogrusal bir iliski bulmuslardir. Urik
asidin gozlenebilme sinirin1 0,12 uM olarak hesaplamislardir.

Urik asit tayinine yonelik gerceklestirilen bir diger ¢alismada, ferrosiyaniir iyonlar
katkilanan polipirol filmleri demir substrat Tlzerinde -elektrokimyasal olarak
sentezlenmistir [40]. Hazirlanan modifiye elektrodun genis bir derisim araliginda iirik asit
tayini i¢in sensor olarak kullanilabilecegi rapor edilmistir. Gozlenebilme sinir1 23 uM
olarak bulunmustur.

Revin ve arkadaslari [41] 3-amino-5-merkapto monomerini kullanarak
elektropolimerizasyon yontemiyle camsi karbon elektrot yiizeyinde iletken polimer fimi
olusturmus ve bu modifiye sistemin iirik asit tayininde girisim etkisi gosteren molekiiller
varliginda kullanilabilirligini arastirmislardir. iletken polimer film elektrot ile iirik asit
icin 40 nM ile 0,1 mM derisim araliginda dogrusal cevaplar elde edilmistir.
Gergeklestirilen 6l¢iimler sonucunda tirik asit i¢in gozlenebilme sinir1 0,52 nM olarak
belirlenmistir.

Noh ve arkadaslari [42] Hummer yontemiyle elde ettikleri grafen oksit ve
fonksiyonellestirilmis politiyofen polimeri ile camsi karbon elektrodu modifiye
etmiglerdir. Elde edilen iletken polimer modifiye elektrot ile eklem ilaglar1 igerisinde
bulunan askorbik asit, tirosin ve {rik asit miktarlarini belirlemek amaciyla calismalar
yapilmistir. Gergeklestirilen Slgiimler sonucunda iirik asit i¢in 0,03 ile 0,52 mM derisim
araliginda dogrusal sinyaller belirlenmistir. Ayrica hazirlanan iletken polimer temelli
modifiye elektrot ile {irik asit gdzlenebilme sinir1 1,86 uM olarak belirlenmistir.

Literatiir caligmalarinda da goriildiigii gibi farkl tiirde pek cok modifiye elektrodun
trik asit tayininde kullanimi arastirilmistir. Buradan yeni modifikasyon ajanlarin
kullanilmast ile iirik asit tayini i¢in literatiir calismalarina gore daha iyi 6zelliklere sahip

modifiye elektrotlarin hazirlanabilmesinin miimkiin oldugu goriilmektedir.

2.1.2. Serotonin

Serotonin, (5-hidroksi-triptamin) memelilerin sinir sistemi igerisinde duyusal,
motor ve davranis siireglerini ayarladigina inanilan monoaminerjik bir nérotransmitterdir
[43-45]. Serotoninin fizikokimyasal ozellikleri Cizelge 2.2°de verilmistir. Serotonin
temel amino asit olan triptofanin bir metabolitidir [46]. Serotonin viicut icerisinde iki
asamada iiretilir. Ilk asamada temel amino asit olan triptofan, triptofan hidroksilaz

enzimiyle 5-hidroksitriptofana (5-HTP) déniisiir. Ikinci asamada ise, 5-HTP
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dekarboksilize olarak serotonin formuna doniisiir (Sek. 2.1) [47]. Viicut serotoninin %90-
95’1 trombositler ve entrokromafin hiicrelerin geperlerinde bulunur. Ayrica, serotoninin
%99y, hiicre icerisinde sik1 sekilde diizenlenmis halde bulunur [48]. Serotoninin beyin,
akciger, bobrek, trombosit ve mide-bagirsak sistemi igerisindeki dokularda varlig rapor
edilmistir [49]. Serotonin duyusal sistem tarafindan kontrol edilen ruh hali, uyku,
cinsellik ve istah gibi duyularin isleyisini diizenlemekte 6nemli fonksiyonlara sahiptir
[50]. Merkezi sinir sistemi igerinde serotonin ile ilgili siire¢lerdeki anormallikler;
istahsizlik, kaygi, depresyon ve sizofreni gibi bazi ciddi ruhsal bozukluklara yol agar.
Ayrica, seronerjik ndronlarin tahribati, Alzheimer ve Parkinson gibi hastaliklarin
olusmasina neden olabilmektedir [51,52]. Serotonin seviyesi yiiksek veya diisiik olan
hastalarda yiiksek tansiyon, migren, fibrotik sendrom ve bagirsak tiimorleri gibi
rahatsizliklar gozlenebilmektedir [53-55]. Son zamanlarda serotoninin, mide bagirsak
fonksiyonlarin diizenlenmesinde gorevli oldugu belirlenmis ve bu fonksiyonel
bozukluklarin diizeltilmesinde kullanilabilecek yeni tedavilerin gelistirilmesinde etkin bir
rol oynadigi rapor edilmistir [56-58]. Dahasi, inflamatuvar bagirsak sendromu ve asirt
gida duyarliligmi da igeren rahatsizliklarin serotonin diizeyiyle iliskili oldugu
goriilmiistiir [4]. Teshis amaciyla serotonin derisimi, kanda ve dolagim sisteminde analiz
edilmesi olduk¢ 6nemlidir. Saglikli bireyler i¢in tipik serotonin plazma seviyesi 5-20 nM
diizeyindedir [56-60]. Buradaki miktarlardan da anlasilacagi iizere serotonin tayini igin

kullanilan yontemlerin hassasiyetinin oldukc¢a yiiksek olmas1 gerekmektedir.



Cizelge 2.2. Serotonin molekiiliiniin fizikokimyasal 6zellikleri

Yaygin ad1

Serotonin

Kimyasal ad1

3-(2-aminoetil)-1H-indol-5-ol

Kimyasal formiilii C10H12N20
OH
H N /\/(/\/©/
H N
Molekiil formiilii H
pKa 10,16
Erime noktasi 167,7 °C
Molekiil agirlig 176,215 g/mol
L-Triptofan
H (ITOOH

L-5-hidroksi

(5-hidroksi

Switis
I}I HH
H

Triptofan
hidroksilaz

H COOH

I}I HH
H

L-aromatik amino
asit dekarboksilaz

HH

N H H
H

Sekil 2.1. Viicut sivilarinda serotoninin sentez basamaklari [47]




2.1.2.1 Serotonin tayininde kullanilan yontemler

Serotoninin kan serumu igerisinde kalitatif ve kantitatif tayini i¢in kullanilan pek
cok analitik yontem mevcuttur. Ilk tayin yontemleri arasinda ise, diiz kasin kasilma
ozelliklerinden yararlanilarak yapilan biyoanalizler yer almaktadir [54]. N6tral pH’da 300
nm’de absorbans, 340 nm’de emisyon dalga boyu bulunan serotoninin floresans
spektroskopisi ile nicel tayini yapilabilmektedir [61, 62]. Iyon degisim kromatografisi ve
jel filtrasyon yontemi serotonin tayininde kullanilan diger yontemlerden birkagidir [54].
Ayrica ince tabaka kromotografisi [63], radyoimmiin test [64, 65], enzim immiin test [66],
gaz kromatografisi [67], gaz kromatografisi-kiitle spektrometresi [68-71] ve yiiksek
performansh sivi kromatografisi [10, 72-74] serotonin tayininde kullanilmaktadir.
Serotonin elektroaktif bir molekiil oldugu i¢in elektroanalitik yontemler de serotonin

tayini i¢in siklikla kullanilmaktadir. Bu yontemlerden bazilar1 asagida 6zetlenmistir.

Wang ve arkadaslar1 [75] kalikseren molekiiliinii kullanarak camsi karbon elektrot
yiizeyinde Langmuir-Blodgett filmleri elde etmisler ve bu filmlerin serotonin igin
elektrokimyasal sensor olarak kullanilabilirligini arastirmislardir. Bu amagla,
hazirladiklar1 modifiye elektrotlarin, serotonin molekiiliine kars1 oldukga hassas ve secici
olarak cevap verdigini bulmuslardir. Elde edilen modifiye elektrot temelli
elektrokimyasal sensoriin 4,0 x 107 ile 4,0 x 10° M derisim araliginda serotonin
tayininde kullanilabilecegini bulmuslardir. Yéntemin gozlenebilme smir1 8,0 x 108 M
olarak hesaplanmustir.

Han ve arkadaslari [76] camsi karbon elektrotlar1 elektrokimyasal olarak
indirgenmis grafen oksit ve porfirin ile modifiye etmisler ve bu elektrotlarin serotonin
tayininde sensor olarak kullanimini incelemislerdir. Elde edilen modifiye elektrotlar ile
serotonin igin oldukga diisiik bir gézlenebilme sinirina (4,9 nM) ulagsmislardir.

Xue ve arkadaglari [77] camsi karbon elektrot yiizeyinde indirgenmis grafen oksit
ve polianilin i¢ceren bir nanokomposit ve altin nanopartikiiller yardimiyla serotonin i¢in
molekiil baskili bir polimer hazirlamiglardir. Elde edilen modifiye elektrot serotoninin
secici tayininde kullanilmistir. Hazirladiklar elektrokimyasal sensor 0,2 - 10,0 pM
derisim aralifinda serotonin tayinine izin vermistir. Serotonin i¢in gozlenebilme sinir
11,7 nM olarak bulunmustur.

Caserino ve arkadaslar1 [78] ¢ok duvarli karbon nanotiip, polipirol ve giimiis
nanopartikiiller ile platin elektrot yiizeyini modifiye etmisler ve serotonin segici

elektrokimyasal sensor olarak kullanilabilirligini arastirmislardir. Hazirladiklar iletken
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polimer esasli elektrokimyasal sensoriin serotonini oldukga diisiik bir gozlenebilme
smirinda (0,15 uM ) belirleyebildigi bulunmustur.

Song ve arkadaslar1 [79] poli(etilendioksitiyofen) ve poli(sodyum-4-sitren siilfonat)
polimerleri ile flor katkili kalay oksit elektrot yilizeyini modifiye ederek serotonin i¢in
elektrokimyasal bir analiz sistemi olusturmayi1 amaglamislardir. Hazirladiklar1 polimer
esasli modifiye elektrot ile serotonin igin 1,7 ile 138 uM derisim araliginda dogrusal
cevaplar elde edilmistir. Hazirlanan elektrokimyasal yontemin gézlenebilme sinir1 0,23

UM olarak belirlenmistir.

2.1.3. Dopamin

Dopamin  (2-(3,4-dihidroksifenil)-etilamin),  memelilerin ~ merkezi  sinir
sistemlerinde mesaj iletimini saglayan ndrotransmitter bir katekolamindir [80]. Sekil
2.3’te  dopaminin fizikokimyasal ozellikleri  gdsterilmistir.  Dopamin;  sinir,
kardiyovaskiiler ve hormonal sistemler igerisindeki fonksiyonel faaliyetlerin
stirdliriilmesi agisindan 6nemli rol oynamaktadir. Stres, davranis ve dikkat gibi bilissel
fonksiyonlarin diizenlenmesinde oldukga biiyiik 6neme sahiptir. Ozellikle beyinde siyah
cisim ile korpus sitriatum arasinda santral sinir iletici gorevi tistlenir. Dopamin beynin 6n
tist lobunda siyah cisim adi verilen bolgelerinde iretilir. Dopamin organik bir katyon
halinde viicut sivilar1 ve beyin dokularinda bulunur. Dopamin seviyesinin viicut sivilari
igerisindeki anormalligi bir¢ok hastalik ile iliskilendirilmistir [81, 82]. Bunlar arasinda
Parkinson hastaligi, sizofreni, epilepsi, bunama ve HIV enfeksiyonu gibi hastaliklar yer
almaktadir [83, 84]. Dopaminin beyinde bulunan hareket kontrol merkezlerine, duyusal
tepkilere, zevk alma ve aci gekme hislerine etki ettigi birgok ¢alismada belirtilmistir [85].
Bunlara ilave olarak dopamin seviyesinin anormalligi yeme, i¢gme, uyku ve davranis
bozukluklarina sebep olabilmektedir. Ayrica dopamin, sempatik sinir sistemindeki
etkilerinden dolay1 ilag¢ olarak kan basincim yiikseltmek ve kalp atiglarin1 hizlandirmak

amaciyla da kullanilmaktadir [86].
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Cizelge 2.3. Dopamin molekiiliiniin fizikokimyasal 6zellikleri

Yaygin adi Dopamin

Kimyasal ad1 4-(2-aminoetil) benzen-1,2-diol

Kimyasal formiilii CsH11NO2
HOD/\/NHZ

Molekiil formiilii HO

pKa 9,41
Erime noktasi 128 °C
Molekiil agirligt 153,178 g/mol

2.1.3.1. Dopamin tayininde kullanilan yontemler

Hastanelerde dopamin tayini ELIZA kitleriyle yapilmaktadir. Ilk olarak kan serumu
icerisinde pihtilagmayr saglayan fibrinojen molekiilii ¢oktiiriilir. Bu molekiil
coktiiriildiikten sonra kalan kisim kan serumudur. Kan serumundan ELiZA kitine belirli
bir miktarda ilave edilerek ELIZA okuyucu yardimiyla dopamin miktar1 belirlenir.
ELIZA yontemi dopamin tayini i¢in oldukca yaygim olarak kullanilmasina karsin, gok
pahali bir yontemdir. Ayrica dopamin tayini i¢in spektroskopik, kromatografik ve
florimetrik yontemler gibi geleneksel yontemler kullanilmaktadir. Bu amagla

gerceklestirilen ¢alismalardan bazilart asagida aciklanmustir.

Gottas ve arkadaslart [87] gergeklestirdikleri bir ¢alismada dopamin tayinine
yonelik yeni bir kromatografik metot gelistirmislerdir. Bu amagla 1,7 mikron ¢apinda
dolgu malzemesi igeren Aquity T3 (2,1 x 100 mm) marka kolon ve formik asit igeren
metanol-su karisimini kullanmiglardir. Bu kosullarda dopamin i¢in 0,15-16 ng/mL
derisim araliginda dogrusal cevap elde edilmis ve gézlenebilme sinir1 0,15 ng/mL olarak

belirlenmistir.
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Raj ve arkadaslari [88] ¢igek 6zli yardimiyla giimiis nanopartikiil elde etmisler ve
dopamin tayini i¢in kullanilabilirligini incelemislerdir. Elde ettikleri giimiis
nanopartikiiller ile dopamini yiizey plazmon rezonans spektroskopi Olgiimleriyle
belirlemeyi basarmislardir. Hazirladiklar1 yontem ile 2 x 107 M gozlenebilme sinirina
ulagsmiglardir.

Wang ve arkadaslar1 [89] dopamin tayini i¢in hassas ve segici bir yontem
hazirlamay1 amaglamislardir. Bu amagla ilk olarak dopamini civa nitrat ile tepkimeye
sokarak vyiikseltgemislerdir. Ikinci asamada ise olusan yiikseltgenme iiriiniinii etilen
diamin ile karistirarak 10 dakika boyunca 1sitmiglardir. Bu iglemler neticesinde dopamin
yiikseltgenme tirlinii floresans 6zellik gosteren bir forma doniismiistiir. Hazirladiklar: bu
yontem ile gergeklestirdikleri florimetri 6lgtimleri sonucunda dopamini 0,02-0,06 mg/mL
derigim araliginda belirlemeyi basarmiglardir.

Li ve arkadasglar1 [90] , dopamin tayini i¢in grafen ve karbon nanotiip karigimini
kullanarak molekiil baskili elektrotlar elde etmislerdir. Elde ettikleri molekiil baskil
elektrot dopamine karst 2 x 10°%° - 2 x 102 M derisim araliginda dogrusal cevaplar
vermistir. Hazirladiklar1 bu yontemde literatiirde daha Once yayimlanan g¢alismalara
oranla oldukga diisiik bir gézlenebilme sinir1 (6,67 x 10716 M) elde etmislerdir.

Gorczyriski ve arkadaslar1 [91] elekrokimyasal biriktirme yontemi ile mangan (II)
kompleks molekiiliinii altin elektrot yiizeyine modifiye etmis ve bu modifiye elektrodun
girisim  etkisi  gosterebilen biyolojik tiirler varliginda dopamin tayini igin
kullanilabilirligini arastirmistir. Bu amagla hazirladiklar1 modifiye elektrot ile, girisim
etkisi gosterebilen tiirler varhiginda oldukca genis bir derisim araliginda (1 x 102°— 8,5 x
10* M) dogrusal sonuglar almislardir. Elde ettikleri modifiye elektrot ile dopamin igin
oldukea diisiik (6,8 x 10° M) gozlenebilme sinirma ulasmislardir.

Lete ve arkadaslart [92] dopamin ve katekoliin tayinine yonelik yeni bir
elektrokimyasal biyosensor sistemi hazirlamy1 amaglamislardir. Bu amagla, tek duvarli
karbon nanotiip ve poli(3,4-etilendioksitiyofen) polimerini altin mikro elektrot yiizeyine
modifiye etmisler ve elektrokimyasal olarak dopamini tayin edebilmeyi basarmigslardir.
Hazirladiklar iletken polimer esasli biyosensor ile dopamine karst 100-500 uM derisim
araliginda dogrusal sinyaller elde edilmistir. Hazirlanan biyosensoriin gézlenebilme sinir1

2,4 uM olarak bulunmustur.
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Gopalan ve arkadaslari [93] dopamin ve askorbik asiti elektrokimyasal
yontemlerle tayin edebilmek amaciyla altin nanopartikiil katkilanan cams1 karbon elektrot
yiizeyinde poli(4-aminotiyofenol) polimeri olusturmuslardir. Elde ettikleri iletken
polimer esasli modifiye elektrot ile dopamine kars1 10-50 uM derisim aralifinda dogrusal
sinyaller elde etmislerdir. Ayrica hazirlanan sistem ile kan serumunda dopamin dlgiimleri
gerceklestirilmis ve dopamin i¢in %96 ile %101 oraninda geri kazanim degerleri elde
edilmistir.

Lan ve arkadaslar [94] elektrokimyasal polimerizasyon yontemi ile camsi karbon
elektrot ylizeyinde poli(6-tiyoguanin) filmleri olusturmuslar ve hazirladiklar1 sistemin
dopamin, {irik asit, ksantin ve hipoksanstin molekiilleri i¢in elektrokimyasal sensor olarak
kullanilabilirligini incelemislerdir. Elde edilen iletken polimer esasli modifiye elektrot ile
dopamine karsi 1-200 uM derisim araliginda dogrusal cevaplar elde edilmistir.
Hazirladiklar1 elektrokimyasal sensoriin - gozlenebilme st 0,05 pM olarak
bulunmustur.

Tez calismasi kapsaminda hedef molekiiller olarak segilen iirik asit, serotonin ve
dopamin tayinine yonelik yukarida agiklanan kaynaklardan da goriildiigii gibi pek ¢ok
farkli tiirde modifiye elektrot hazirlanmistir. Bu ¢alismalar s6z konusu tiirlerin tayini igin
yeni modifiye elektrotlarin gelistirilerek daha 1y1 Ozelliklerde sensorlerin elde
edilebilecegini gostermektedir. Tez calismasit kapsaminda hazirlanmast planlanan
elektrokimyasal sensorlerde modifikasyon ajani olarak iletken polimerlerin kullanimi

arastirilmastir.

2.2. iletken Polimerler

Polimer, ¢ok sayida monomer olarak adlandirilan kiigiik molekiillerin kovalent
baglar ile birbirine baglanarak olusturdugu biiyiik molekiillere verilen isimdir. Polimerler
giinliik hayatimizda pek ¢ok farkli amag i¢in yogun olarak kullandigimiz malzemelerdir.
Polimerler kendilerini olusturan monomerlerin yapilarina goére cok farkli ozellik
gosterebilmektedir. Genel olarak yalitkan Ozellik gosteren polimerleri iletken hale
getirmek bilim insanlar1 i¢in uzun yillar 6nemli bir konu olmustur. Ik ¢alismalar metal
tuzlari ve karbon tozlarinin polimer yapisina sokularak polimere iletkenlik
kazandirilmaya ydnelik olmustur. Ilerleyen yillarda Shirakawa ve arkadaslari tarafindan
gerceklestirilen bir calisma kapsaminda elektriksel iletkenlik gosteren poliasetilen

senteziyle iletken polimer kavrami dogmustur. Giinlimiize kadar pirol, anilin, tiyofen gibi
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maddeler kullanilarak pek ¢ok iletken polimer sentezlenmis ve c¢esitli uygulamalarda
kullanilmistir. Giiniimiizde iletken polimer kavrami kendi orgiisii i¢inde elektrigi
iletebilen polimerler olarak tanimlanmaktadir. Sentetik metaller olarak da isimlendirilen
iletken polimerler, konjuge m-elektron sistemine sahip olmalarindan dolay1 elektriksel
iletkenlik yaninda diisiikk iyonlagsma potansiyeli, diisiik enerjili optik gegis ve yiiksek
elektron afinitesi gibi elektronik 6zelliklere de sahiptir [95]. Cizelge 2.4°te yaygin olarak

kullanilan baz1 iletken polimerler ve yapilar1 verilmistir.

Cizelge 2.4. Yaygin olarak kullanilan iletken polimerler ve yapilari

Monomer Polimerin adi Polimerin yapisi

Pirol Polipirol

Etilendioksitiyofen Poli(3,4-

etilendioksitiyofen)

Pirol-3-karboksilik Poli(pirol-3-

asit karboksilik asit)
Anilin Polianilin
Tiyofen Politiyofen
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lletken polimerler yapilarina, katkilama derecesine ve katkilamada kullanilan
reaktife gore farkli derecelerde iletkenlik gosterebilmektedir. Sekil 2.2°de iletken
polimerlerin iletkenliklerinin bilinen bazi1 maddelerle karsilastirilmasi goériilmektedir.
Gorildigi gibi iletken polimerler yalitkanlardan iyi iletken olan metallere kadar genis bir

aralikta iletkenlik gosterebilmektedir.

1010

iletkenler 108
metaller
C ) 108

10%

______________ 102

Cu. Fe. Ag. Hg

1 sulu tuz ¢ozeltileri
iletken

polimerler warr iletkenler 1072

10
______________ 10—6

silikon

1078 cam
10-10

10712
wvalrmtkanlar 10714

elmas

10716
1018

10°2°

polietilen. kuartz

polistiren. Teflon

Sekil 2.2. iletken polimerlerin iletkenliklerinin iletken, yar1 iletken ve yalitkanlar ile karsilastirilmasi

2.2.1. iletken polimerlerde iletkenlik teorisi

fletken polimerler, tek ve ¢ift baglardan olusan sp? hibritlesmesine sahip, organik
yapilardan olusan polimer zincirleri igerir. Bu polimerlerlerin yapisinda, p-orbitallerinin
elektron bulutlarinin st iiste ¢akismasiyla olusan m baglart yer almaktadir. Bunun
sonucunda meydana gelen tek ve ¢ift baglar polimerde konjugasyonun olusmasini
saglamaktadir [96].

Polimerlerin elektronik iletkenlige sahip olabilmesi i¢in konjugasyonun yaninda,
yapisinda bulunan elektronlarin zincir boyunca taginmasini saglayan yiik merkezlerinin
bulunmasi gerekir. Ana zincirinde konjiige ¢ift baglar bulunan polimerlerde c¢esitli
islemlerle bu tiir bolgeler olusturulabilir. Bu durum katkilama olarak isimlendirilir.
Katkilama islemi sonucunda polimer yapisina iletkenligi saglayacak elektronlarin
verilmesi veya elektronlarin alinmasiyla polimer orgiisiinde negatif ve pozitif yiik
merkezleri olusturabilir. Art1 yiiklii bir bosluga baska bir yerden atlayarak gelen bir
elektron, geldigi yerde de art1 yiiklii bir bosluk olusturur. Zincir boyunca ard arda ve
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zincirler arasinda yinelenerek gergeklesen bu olaylar elektrigin polimer boyunca
Iletilmesini saglar [97].

Polianilin, polipirol ve poliasetilen gibi polimerlerdeki iletkenlik mekanizmasi
band kuramiyla agiklanmistir [98]. Kovalent bir bagin olusmasi sirasinda iki yeni enerji
diizeyi ortaya ¢ikar. Bunlar, bag enerji diizeyi (bag orbitali) ve bos olan antibag enerji
diizeyi (antibag orbitali) olarak adlandirilir (Sek. 2.3). Bag enerji diizeyindeki elektronlar
yeterli enerji alarak daha yiiksek enerjili antibag enerji diizeyine ¢ikabilirler. Molekiil
blytikligl arttikca bag orbitallerinin sayis1 artar ve orbital enerji diizeyleri arasindaki
enerji farkinda azalma olur. Bir noktada birbirinden net ayrilmis enerji diizeyleri, siirekli
goriiniimdeki bir enerji bandina doniisiir. Bu band bag bandi veya valans bandi (w orbitali)
olarak adlandirilir. Bag bandi, igindeki elektronlarin yerleri kolayca degistirilerek band
icerisinde hareket ettirebilir. Bag bandi olusumuna benzer bir sekilde sayilar1 sonsuza
yaklagan antibag orbitalleri de iletkenlik bandini olusturur (n* orbitali). Bag band1 ve
iletkenlik band1 arasindaki enerji farki ise band aralig1 veya band esigi olarak adlandirilir.

Bu esigi asmak i¢in gerekli minimum enerjiye band esik enerjisi ad1 verilir [98].

iletkenlik
band

antibad

band esidi

T

ayr atomlar J‘—‘—
had
bandi
had JEL»
iki atomiu 4‘—*7
molekil

orta buylklikte
molekdl

—— -

biiyiik molekiil

Sekil 2.3. Farkl1 biiyiikliikteki molekiillerin olusumu esnasinda elektronlarin yer aldig: enerji diizeyleri
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a) Vakum hali \ \ \ \ A Temel konjugasyon
b) Nétral soliton X X Z Z Serbest radikal

¢) Pozitif soliton \ \ / / Karbokatyon
d) Negatif soliton AN X Z F Karbanyon

e) Negatif polaron R X . AN X Anyon radikali

Karbodianyon

Karbodikatyon

Sekil 2.4. Poliasetilen yapisinda olusturulabilecek yiik merkezlerinin gosterimi

Polimerlerde elektriksel iletkenlik, polimer zinciri yapisindaki hata merkezleri
tizerinden ilerler. Hata merkezleri olusturulmadan onceki yapr vakum halini gosterir.
Poliasetilen polimerinin vakum hali Sekil 2.4a’da gosterilmistir. Konjuge ¢ift baga sahip
polimerlerde elektronik uyarma, orgiide relaksasyon meydana getirmektedir.
Polimerlerde iki ¢esit yapisal relaksasyon oldugu kabul edilmektedir. Bunlardan ilki
polimer zinciri boyunca olusan tek diize relaksasyon, ikincisi ise lokal olarak yapisal
bozulmaya neden olan relaksasyondur. S6z konusu relaksasyonlar sonucunda polimer
zinciri lzerinde soliton olarak adlandirilan farkli spin-yiik konjugasyonuna sahip hata
merkezleri olusturabilmektedir. Poliasetilende relaksasyon sonucu olusan serbest radikal
(notral soliton) Sekil 2.4b’deki gibidir. Poliasetilen molekiiliinde katkilama sonucu
yapida pozitif veya negatif soliton olarak adlandirilan spini olmayan yapilar olusmaktadir
(Sek 2.4c-d). Katkilama sonucunda polimere elektron verilmesiyle polimer zincirinde
negatif ylik merkezi ve bir tanede radikalik bir merkez olusur. Bu radikal negatif bisoliton
olarak adlandirilir (Sek.2.4e). Ikinci bir elektronun polarona verilmesi ise bisoliton olarak
adlandirilan dianyon yap1 olusur (Sek. 2.4f). Bisoliton ¢iflesmemis elektron igermez,

ancak band araliginda bulunan elektronlar iletkenlik bandiyla kendileri arasindaki diisiik
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enerji diizeyini kolaylikla gecerek iletkenlik bandina atlayabilirler. Boylece iletkenlik
serbest elektronlar tizerinden gerceklesir. Poliasetilenden bir elektron koparilmasiyla bir
radikal-katyon (pozitif polaron) (Sek. 2.4g), ikinci bir elektronun koparilmasi ile ise
dikatyon (pozitif bisoliton) (Sek. 2.4h) yapilar1 olusur. Sonug olarak katkilama islemi
sonrasinda meydana gelen soliton, polaron ve bipolaron gibi yapilar polimerlere

iletkenlik 6zelligi kazandirmaktadir [99].

2.2.2. iletken polimerlerin elde edilme yontemleri

Iletken polimerlerin eldesinde pek ¢ok ydntem mevcut olmasina karsm en ¢ok
tercih edilen yontemler kimyasal veya elektrokimyasal polimerizasyondur. Kimyasal
polimerizasyonda monomer molekiilleri uygun baslaticilarla  karistirilarak
polimerlesmesi saglanir. Elektrokimyasal polimerizasyonda ise monomer igeren bir
¢ozeltide uygun bir elektrokimyasal hiicre yardimiyla bir elektrot yiizeyinde gerilim
uygulamasiyla polimer elde edilir. Elektrokimyasal olarak aktif olan monomerler elektrot
yiizeyinde uygun gerilim degerinde yiikseltgenerek radikalik gruplar olusturur. Olusan
radikalik yapilarin birbirine veya olusan polimer zincirlerine baglanmasi sonucunda
polimer filmleri elde edilir [100]. Elektrokimyasal polimerizasyon sonucunda olusan
polimer filmi elektrot yiizeyine sikica baglanmaktadir. Elektropolimerizasyon yontemi
ile hazirlanan iletken polimerler genis bir aralikta iletkenlik 6zelligi gostermektedir. Bu

nedenle oldukga genis uygulama alanlarina sahiptir [101].

2.2.3. Tletken polimerlerin kullanim alanlari

[letken polimerler, metaller ve yar1 iletkenlerin elektriksel ve optiksel 6zellikleri ile
geleneksel polimerlerin sahip oldugu mekaniksel 6zelliklere sahiptir. Bunlarin yaninda
iletken polimerler elektropolimerizasyon gibi yontemlerle kolayca sentezlenip
islenebilmektedir. Bu nedenle iletken polimerler olduk¢a fazla uygulama alanina sahiptir.
Bu uygulama alanlarindan bazilari piller [102], 1s1k-emisyon diyotlar1 [103] ve kimyasal
sensorler olarak siralanabilir. Bunlara ilave olarak iletken polimerler sahip olduklari essiz
ozellikleri nedeniyle biyomedikal uygulamalarda da siklikla kullanilmaktadir. Organik
yapilari, biyomolekiillerle kolay fonksiyonellestirilebilme, yiiksek iyonik ve elektronik
iletkenlik gibi 6zellikleri nedeniyle biyosensor uygulamalarinda iletken polimerler yogun

olarak tercih edilmektedir. Iletken polimerler kullanilarak hazirlanan biyosensérler ile
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hiicre reseptorlerindeki DNA molekiillerinden, enzimler ve antibadilere kadar viicut
icerisinde bulunan oldukga fazla biyomolekiiliin tayini yapilabilmektedir [18]. Ayrica ilag
salimim sistemlerinde de iletken polimerlerin kullanimi s6z konusudur. Bu uygulamalar
arasinda son yillarda pek ¢ok analitin segici ve hassas tayinine yonelik gelistirilen sensor

sistemleri dikkat ¢ekmektedir.

2.2.4. Tez kapsaminda kullanilan iletken polimerler ve 6zellikleri

Tez ¢alismasi kapsaminda hazirlanan modifiye elektrotlarda modifikasyon ajani

olarak poli(3,4-etilendioksitiyofen) ve poli(pirol-3-karboksilik asit) kullanilmistir.

2.2.4.1. Poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT)

PEDOT 1980’li yillarda Bayer arastirma laboratuvarinda ilk defa sentezlenmis
politiyofen tiirevi bir iletken polimerdir. Hazirlanan PEDOT filmlerinin oldukga ytiksek
iletkenlik (600 S/cm) gosterdigi bulunmustur [104-106]. PEDOT da diger iletken
polimerler gibi oldukca genis bir uygulama alanina sahiptir. Ayrica, PEDOT biyolojik
tiirlerin tayinine yonelik ¢alismalarda siklikla kullanilan bir iletken polimerdir. PEDOT
kullanilarak hastaliklara sebep olan bir¢ok biyolojik tiiriin tayinlerine yonelik pek ¢ok

sensOr sistemi gelistirilmistir.

Macaya ve arkadaglart [107] tarafindan, diyabet hastaliginin kolayca teshis
edilebilmesi amaciyla PEDOT-polistren filmler olusturularak olduk¢a hizli ve hassas
cevap veren bir glukoz sensorii hazirlanmistir.

Pedersen ve arkadaglar1 [108] tarafindan, insan metobolizmasina hasar veren ve
hastaliklara sebep olan Influenza A viriisiinii, insan hiicrelerinde tayin edebilecek PEDOT
ile modifiye edilmis bir biyosensor tasarlanmistir

Green ve arkadaglar1 [109] tarafindan, merkezi sinir sistemi dokularinda bulunan
NGH hormonunun viicut igerisindeki seviyesininin takip edilebilmesi amactyla PEDOT
polimer filmleri olusturulmus ve birgok girisim etkisi gdsterebilecek tiir varliginda NGH
basarili bir sekilde belirlenmistir.

Goriildigii gibi PEDOT un elektrokimyasal sensorlerde kullanimina yonelik pek
cok caligma yer almaktadir. Buna karsin, asir1 yiikseltgenmis PEDOT un kullanimina
yonelik sinirli sayida ¢alisma yer almaktadir. Bu kapsamda, Lin ve arkadaslari [110] asir1

yiikseltgenmis PEDOT ile modifiye edilmis karbon baski elektrotlarin hazirlanmasini
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arastirmiglardir. Hazirladiklar1 sensoriin etkinligini dopamin tayininde test etmiglerdir.
Asirt ylikseltgenmis PEDOT un dopamin tayininde yiiksek hassasiyet gosterdigi rapor
edilmistir. S6z konusu calisma haricinde literatiirde asir1 yilikseltgenmis PEDOT un

sensoOr ¢alismalarinda kullanimina yonelik bir ¢alismaya rastlanmamustir.

2.2.4.2. Poli(pirol-3-karboksilik asit) (p(P3KA))

Polipirol 1916 yilinda ilk defa kimyasal polimerizasyon yontemi ile sentezlenmis
ve pirol siyahi olarak adlandirilmistir. Polipirol, pirol veya siibstitiie pirol monomerlerinin
yiikseltgenmesi ile elde edilmektedir. Yiikseltgenme islemi genellikle, bir kimyasal
yiikseltgen varliginda ¢ozelti igerisinde veya disaridan bir gerilim uygulanarak elektrot
yiizeyinde elektropolimerizasyon islemi ile gergeklestirilebilmektedir. Polipirol ve
tirevleri olan iletken polimerler, ¢evre i¢in onemli kaplama malzemelerinden biyo-
uyumluluk gosteren biyosensor sistemlerine; yiiksek elektriksel iletkenlik gosteren
malzemelerden homojen film materyallerine kadar olduk¢a genis bir uygulama alanina
sahiptir [111]. Polipiroliin tiirevlerinden birisi olan poli(pirol-3-karboksilik asit)
p(P3KA), yapisinda bulunan karboksilik asit fonksiyonel gruplari sayesinde polimere
farl1 6zellikler kazandirilabilmektedir. Ornegin biyomolekiillerin kolayca immobilize
edebilebilecegi iletken polimer filmlerinin olusturulmasina izin vermektedir [112].
p(P3KA) essiz optik, elektriksel ve yapisal ozellikleri nedeniyle immunosensor
uygulamarinda sik¢a kullanilan bir materyaldir [113]. Ayrica p(P3KA), hastaliklarin
teshisinde ya da takip edilmesinde biiyiik 6neme sahip biyolojik molekiillerin tayinininde
siklikla kullanilan bir iletken polimerdir. p(P3KA) iletken polimeri kullanilarak yapilan

calismalardan bazilar asagida agiklanmistir.

Shi ve arkadaglari [114] p(P3KA)-alumina modifiye kompozit membranlar
hazirlayarak statik ve dinamik kosullarda bilirubin absorpsiyonunu incelemislerdir.
Hazirlanan modifiye membran ile bilirubin ve albiimin i¢eren ¢ozeltiden bilirubini segici
olarak ayirmay1 basarmislardir

Cui ve arkadaslar1 [111] gézenekli platin ve p(P3KA) ile modifiye edilen bor katkili
elmas elektrotlar ile klinik, biyolojik ve ¢evre alanlarinda tayini olduk¢a 6nemli olan
hidrojen peroksit (H202) molekiiliiniin belirlenmesine yonelik yiiksek hassasiyet gosteren
bir elektrokimyasal sensor tasarlamislardir. Hazirladiklar: sensoriin gozlenebilme siniri

2,0 uM olarak bulunmustur.
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Roy ve arkadaslari [115] polipirol ve p(P3KA) kullanarak kopolimer
sentezlemislerdir. ~ Sentezledikleri  kopolimerin ~ biyomedikal = uygulamalarini
arastirmiglardir. Bu sayede, ¢ok sayida biyolojik kokenli tiiriin tayinine olanak saglayan
iletken bir polimer platformu gelistirilmistir.

Gortldiigii gibi p(P3KA) farkli kimyasal sensorlerin hazirlanmasinda aktif olarak
yeralmaktadir. Buna karsin, literatiirde bu giine kadar serotonin ve dopamin tayinine

yonelik gergeklestirilen ¢calismalarda p(P3KA) nin kullanimina rastlanmamustir.

2.3. Sensorler

Sensor (algilayict), bir 6rnek igerisinde tayin edilmek istenen analitin derigimini ya
da aktivitesini 6l¢gmeye yarayan sistem olarak adlandirilmaktadir. Kimyasal bilgi, analit
ile alakal1 ilgili kimyasal 6zelliklerden veya arastirilan sistemin fiziksel 6zelliklerinden
elde edilmektedir [116]. En iyi bilinen sensorlerden biri, asitler ve bazlar i¢in kullanilan
turnusol kagididir. Turnusol kagidi, ¢ozeltinin asidik ve bazik karakterine gore farkli
tepkiler vererek renk degistirir. Bu renk degisimi, sistem hakkinda kalitatif bilgi
vermektedir. Cozeltinin asitlik veya bazlik dereesi hakkinda daha fazla bilgiye ihtiyag
duyuldugu durumlarda turnusol kagidi yerine pH kagitlar1 kullanilmaktadir. Bununla
birlikte ¢6zeltinin daha kesin veya ayrintili bir pH 6l¢limiiniin gerekli oldugu durumlarda
pH metre kullanilmaktadir. Goriildiigii gibi sensor kavrami ¢ok genis bir aralikta pek ¢cok
farkl: sistemi kapsamaktadir. Kimyasal sensor ise, UIPAC tarafindan analitin derisimi ya
da sistemin fiziksel bir ozelligi ile ilgili bilgiyi analitik olarak yararli bir sinyale

doniistiiren ara¢ olarak tanimlanmistir. Sekil 2.5’te sensor bilesenleri sematik olarak

) Analitik
Sinyal

gosterilmektedir.

Cevirici

wh

Sekil 2.5. Sensor bilesenlerinin sematik gosterimi
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2.4. Ideal Bir Sensériin Sahip Olmas1 Gereken Ozellikler

Ideal bir sensor pek ¢ok farkli gereksinimi yerine getirebilmelidir. S6z konusu
gereksinimlerden baslicalari asagida detayli olarak agiklanmuistir.

Secicilik: Bir sensoriin segiciligi girisim yapabilecek yani benzer 6zellik gosteren
tiirler varliginda analite ait sinyai diger sinyaller arasindan se¢ebilmesinin bir 6l¢iistidiir.
Secicilik bir sensoriin sahip olmasi gereken en 6nemli 6zelliklerden birisidir. Sensoriin
analitik segiciligi genellikle tanima elemani veya kullanilan ¢evirici tarafindan belirlenir.

Hassasiyet: Analitin derisimindeki degisimleri algilama kapasitesi olarak
tanimlanir. Sensorler ile Ol¢iim yapilirken bir kimyasal tepkimedeki ilgili analitin
derisimindeki degisim tespit edilir. Standart ¢ozeltilerle elde edilen cevaplarin derisime
kars1 grafige gecirilmesiyle elde edilen kalibrasyon grafiginde sensoriin hassasiyet
gosterdigi derisim aralig1 belirlenir. ideal bir sensoriin miimkiin olan en diisiik derisimde
ilgili analite cevap vermesi istenir.

Kalibrasyon gereksinimi: Ideal bir sensér, derisimi bilinen standart analit
cozeltileri ile kolayca kalibre edilebilmelidir. Kalibrasyon i¢in ¢ok sayida veriye ihtiyag
duymamalidir. Tayin edilecek analitin derisimi kalibrasyon araligi igerisinde olmalidir.
Ideal bir sensériin kalibrasyon gereksiniminin miimkiin oldugu kadar diisiik olmasi
istenir.

Dogrusallik: Sensorden elde edilen derisim-sensor cevabi egrilerininin, analitin
tayinin yapilacagi derisim araliginda dogrusal olmasi istenir. Ayrica dogrusal araligin
miimkiin oldugu kadar genis olmas istenir. Boylece analit derisimi hem diisiik hem de
dah yiiksek diizeylerde kolayca tayin edilebilir.

Tayin siniri: Tayin sinir, analitin belirli bir giiven araligindaki tayin edilebilecek
en diisiik derisimini gosterir. Tayin sinirini, sensoriin yiizey alani ve tayin edilecek analite
afinitesi gibi faktorler etkiler. Ideal bir sensor sisteminin miinkiin olan en diisiik derisime
cevap vermesi istenir.

Yamt zamam: Tayini yapilacak tiiriin oldugunca kisa siirede Ol¢limiiniin
yapilabilmesi olduk¢a 6nemlidir. Bu durum sensorlerin kullanilan diger yontemlere karsi
onemli bir avantajidir. Ozellikle hastalik teshislerinde ilgili tiiriin kisa siirede tayin
edilmesi hastalar agisindan biiyiik 6neme sahiptir.

Kullanim émrii: Ozellikle biyosensér sistemlerinde biyolojik déniistiiriiciilerin
aktivitesindeki azalma kullanim Omriinii kisaltan baslica nedendir. ideal bir sensor-

biyosensor sisteminde ise kullanim dmriiniin uzun olmasi istenir. Kullanim 6mrtii, yapilan
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Ol¢iim sayisina veya Olgiilen analit derisimin biyiikligiine bagh olarak degisiklik
gosterebilir. Ayrica kullanim 6mrii; sicaklik, pH, nem ve havadaki oksijenle temas gibi
baz1 parametrelerden etkilenmektedir. Bununla birlikte baz1 biyosensorlerin analite karsi
hassasiyetlerini daha uzun siire korumalar1 amaciyla diisiik sicakliklarda muhafaza
edilmeleri gerekmektedir.

Kiigiiltiilebilirlik: Sensor sisteminin kiigiiltiilebilmesi ticari amagla kullanimi
acisindan olduk¢a onemlidir. Sensor sisteminin kiiciiltiilebilmesi, baska bir sistemle

kombine edilerek kullanimi agisindan da biiyiik onem arz etmektedir.

2.5. Sensorlerin Kullanim Alanlari

Son yillarda sensor sistemlerinin ¢ok ¢esitli sektorlerde oldukg¢a genis kullanim
alan1 bulunmaktadir. Pek ¢ok endiistriyel siirecte kalite kontrol uygulamalari, endiistriyel
uygulamalar sonucu olusan atik su denetimi, g¢evresel atiklarin analizi, zirai ve
veterinerlik uygulamalari, maden analizleri, gida analizleri ve teshis-tedavi amagli tibbi

uygulamalar gibi bir¢ok alanda sensorler yogun olarak kullanilmaktadir.

Tez calismasi kapsaminda hazirlanan sensorlerin etkinlikleri biyolojik sistemlerde
incelenmesi hedeflenmistir. Bu nedenle burada sensorlerin tibbi uygulamalar1 daha
kapsamli olarak verilmistir.

Sensor ve biyosensor sistemlerin baslica uygulama alanlarindan biri olan tibbi
uygulamalari, hastaliklarin teshisi, izlenmesi ve tedevisinde siklikla kullanilmaktadir.
Ozellikle insan viicut sivilar1 igerisinde bulunan biyolojik kokenli bilesenlerin, iyonlarin
ve viicut metobolitlerinin miktar tayini olduk¢a énemli ve hassas bir konudur. Klasik
yontemlerle s6z konusu tiirlerin bu orneklerde ayristirilmast ve analizi uzun zaman
almaktadir. Fakat bu analizlerin hizli sekilde yapilabilmesi hayati 6nem tagimaktadir. Bu
kapsamda, biyolojik kokenli molekiillerin hassas ve hizli bir sekilde tayin
edilebilmelerine yonelik pek ¢ok sensor sistemi tasarlanmaktadir. Bu calismalardan
bazilar1 asagida 6zetlenmistir.

Yari ve arkadaglar1 [117] gergeklestirdikleri bir ¢alismada karbon pasta yiizeyine
polidopamin ile modifiye edildikten sonra karbon nanotiip-Fe304 kompoziti ile ikincil bir
modifikasyon tabakaasi olusturmuslardir. Hazirlanan modifiye elektrodu DNA yapisinda
yer alan adenin ve guanin bazlarinin elektroaktivitelerini belirlemede kullanmislardir.
Elde ettikleri veriler dogrultusunda DNA’nin s6z konusu elektrot yardimiyla hassas bir

sekilde tayininin yapilabilecegini belirtmislerdir.
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Noh ve arkadaslar1 [118] tarafindan bilirubin tayini i¢in ger¢eklestirilen ¢calismada,
mangan ve bakir1 nafyon yardimiyla elektrot yiizeyine immobilize etmisler ve bilirubin
i¢cin enzim igermeyen bir sensor hazirlamiglardir. Hazirlanan elektrot yardimiyla bilirubin
kan serumunda basaril1 bir sekilde tayin edilmistir.

Li ve arkadaslart [119] dopamin tayini i¢in altin-giimiis alasiminda olusan nano
gozenekli mikro c¢ubuklar iceren bir molekiill baskilt polimer hazirlamislardir.
Hazirladiklar1 polimeri tanima elemani olarak kullanmislar ve bir elektrokimyasal sensor
tasarlamislardir. Elde edilen sensériin 2,0 x 107 ile 2,0 x 10® M derisim araliginda
dogrusallik gosterdigi rapor edilmistir.

Yukaridaki ¢aligmalarda goriildiigii gibi biyolojik kokenli tiirlerin tayini amaciyla
birgok sensor sistemi tasarlanmustir. Bilim insanlari, her gegen giin s6z konusu tiirlerin
daha secici tayinlerinin yapilabilmesi igin ¢alismalarina devam etmektedir. Ozellikle
elektroanalitik teknikler kullanilarak hazirlanan sensor sistemleri diisik gozlenebilme

siirlarina inmeye olanak sagladigi i¢in ¢ok yaygin kullanim alanina sahiptir.

2.6. Sensor Bilesenleri

Sensorler Sekil 2.5’ den de goriildiigii gibi tanma elemani ve gevirici olmak tizere

temel olarak iki ana kisimdan olugmaktadir. Bu kisimlar asagida sirasiyla agiklanmustir.

2.6.1. Tamima elemani (Reseptor)

Tanima eleman1 herhangi bir sensoriin en 6nemli bilesenlerinden biridir ve belirli
bir analit ya da analit tiirline kars1 sensdriin segiciliginde oldukga biiylik bir paya sahiptir.
Bu yilizden, analitin tayininde girisim Ozelligi gosterebilen tiirlerin etkilerinin
giderilmesinde biiyiik role sahiptir. Sensoriin tanima elemani kisminda kimyasal bilgi
cevirici tarafindan Olciilebilecek bir enerji formuna doniistiiriiliir. Bu sayede analit
hakkinda yorumlanabilir bir bilgi elde edilir. Polimerler, kompleks molekiiller, molekiiler
baskili polimerler ve birgok biyolojik molekiil sensor sistemlerinde tanima elemani olarak

kullanilmaktadir.

2.6.2. Ceviriciler

Ceviriciler, analit ile reseptdr arasindaki etkilesim ya da tepkime sonucunda ortaya

cikan analit hakkindaki bilginin islenebilir elektrik sinyaline doniistiiriilmesini saglayan
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araglardir. Ceviriciler, genel olarak calisma prensibine gore dort ana gruba ayrilabilir
[120].

a) Optik ceviriciler

b) Mekanik temelli geviriciler

c) lIs1 duyarli geviriciler

d) Elektrokimyasal geviriciler

Tez ¢alismasi kapsaminda hazirlanan sensorlerde gevirici olarak elektrokimyasal

sistemler kullanilmistir. Bu nedenle burada verilen ¢evirici gruplarindan elektrokimyasal

ceviricilere daha detayl olarak deginilecektir.

2.7. Elektrokimyasal Ceviriciler

Elektrokimyasal ¢eviriciler analit ile biyolojik tanima eleman1 arasindaki etkilesim
neticesinde iyon veya elektronlarin olusturulmasi veya tiiketilmesi sonucunda ¢ozeltinin
elektrokimyasal ozelliklerindeki degisimleri algilayan sistemlerdir. Elektrokimyasal
ceviriciler de kendi i¢inde Slgiilen parametreye gore potansiyometrik, kondiiktometrik,
iyon-segici alan-etkili transistorler ve voltametrik c¢eviriciler olarak dort alt gruba
ayrilabilir. Tez ¢aligmasi kapsaminda hazirlanan sensorlerde bu elektrokimyasal gevirici

gruplarindan voltametrik ¢eviricilerin kullanimi aragtirilmistir.

2.8. Voltametrik Ceviriciler

Voltametrik ceviricilerin temel prensiplerinin anlasilabilmesi icin elektrokimya ve

elektroanalitik kimyanin anlagilmasi gerekmektedir.

2.9. Elektrokimya

Elektrokimya, kimya ve elektrigin baglandigi modern arastirmalarin énemli bir
alani temsil eder. Bu baglanti ilk kez kimyasal enerjiyi elektrik enerjisine doniistiiren
ve ilk pilin mucidi olan Volta tarafindan 1793 yilinda ispat edilmistir. 1980 yilinda
elektrik enerjisini kimyasal enerjiye ¢evirmeyi basarabilen Alessadro Volta, hazirladig:
sistemi kullanarak suyu hidrojen ve oksijen bilesenlerine ayirmayr bagarmistir. Genel
olarak elektrokimya maddelerin elektrik enerjisi ile etkilesime girmesi sonucu olusan
fiziksel ve kimyasal biitiin degisimleri inceleyen bilim dali olarak tanimlanmaktadir
[121].
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Elektrokimyasal tepkimeler yiikseltgenme-indirgenme tiirii tepkimelerdir. Bu tiir
tepkimelerde elektron alis-verisi s6z konusudur. Aktarilan tiir elektronlar oldugu igin
yiikseltgenme-indirgenme tepkimeleri hem ¢ozelti ortaminda dogrudan reaktiflerin
temas ettirilmesi ile hem de bir elektrokimyasal hiicrede reaktiflerin dogrudan temas
etmedikleri kosullarda dolayli olarak gerceklestirilebilir. Elektrokimyasal hiicre,
incelenen maddeyi igeren bir ¢ozelti ve maddenin elektrokimyasal doniisiime ugradigi
elektrotlari igeren elektrokimyasal 6l¢iim sistemlerinin bir pargasidir [122].

Yiikseltgenme-indirgenme tepkimelerinde elektron veren tiir yiikseltgenirken,
eletron alan tiir indirgenir. Elektrokimyasal hiicrede yiikseltgenme anot ylizeyinde,
indirgenme katot yiizeyinde gerceklesir. Yiikseltgenme-indirgenme tepkimeleri
eszamanli gerceklesen yani bir elektrotta yiikseltgenme olurken diger elektrotta
indirgenme gerceklesmektedir. Benzer sekilde bir elektrotta indirgenme gergeklesirken
diger elektrotta mutlaka yiikseltgenme olmalidir. Bu nedenle bir elektrot tepkimesine
ugrayan bir tiir bir elektrokimyasal hiicrede belirli bir miktarda elektron iletimine neden
olur. Elektrik akimi elektrik yiikiiniin akisi nedeniyle olusmaktadir. Elektrotlar1 birbirine
baglayan devredeki metalik kisimlarda elektrik yiikii elektronlar tarafindan taginir [122].
Elektrik akiminin birimi amper (A) dir. Bir amperlik elektrik akimi birim zamanda
(saniye) akan elektrik yiik miktar1 (Kulon) olarak tanimlanir. Kulon (Coulomb, C)
elektriksel yiik birimidir ve 6,25.10'® elektrona karsilik gelen elektriksel yiike 1 Kulon,
1 mol elektrona karsilik gelen elektrik yiikiine ise 1 Faraday (1F = 96485 C) denir.

2.10. Elektroanalitik kimya

Elektroanalitik teknikler, analit bir elektrokimyasal hiicrenin pargasi oldugunda,
cozeltinin elektriksel ozelliklerine dayanan bir grup kantitatif analitik yontemler
toplulugudur [123]. Bu teknikler oldukg¢a diisiik tayin smirlarina ulasabilirler ve
elektrokimyasal yontemlerin uygulanabildigi sistemler hakkinda ara yiizeyde gerceklesen
yik aktariminin = sitokiyometrisi ve hizi, kiitle aktarim hizi, adsorpsiyon ve
kemisorpsiyonun derecesi, kimyasal reaksiyonlarin hiz ve denge sabitleri gibi bilgileri de
kapsayan ¢ok fazla karakterizasyon bilgisi de sunmaktadirlar[124].

Elektroanalitik yontemlerin diger analitik yontemlere gore sahip oldugu avantajlar

asagidaki gibi siralanabilir [125].

a)  Cok az miktarda maddenin analiz i¢in yeterli olmasi,
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b)  Kullanilan cihazlarin diger yontemlerden daha ucuz olmasi,

c¢) Kolayca metoda donstiiriilebilmesi,

d)  Analiz siiresinin diger yontemlere nazaran daha kisa olmast,

e)  Analitlerin 6n saflastirma islemlerine gereksinimin az olmasi,

f)  Dogrusal araliginin genis olmasi,

g) Elde edilen sonuglarin ¢ogu zaman bir elementin ya da molekiiliin yiikseltgenme

basamagi icin spesifik olmasi.

Elektroanalitik tekniklerin temeli ¢6zelti-elektrot sistemine elektriksel bir etki
uyguladiginda sistemde meydana gelen degisimin Olgiilmesi ilkesine dayanir. Hemen
hemen biitiin elektrokimyasal tekniklerde potansiyel, akim ve zaman parametleri bulunur.
Bu parametreler tekniklerin adlandirilmasinda kullanilir. Elektroanalitik teknikler i¢in
literatiirde bir¢ok smiflandirma mevcuttur. Bunlardan en yaygin olani ise Sekil 2.6’da
verilmigtir. Goriildiigli gibi analitik amagclarla kullanilabilecek pek ¢ok yontem
mevcuttur. Tez c¢alismast kapsaminda hazirlanan sensorlerin - performanslarinin

belirlenmesinde bu yontemlerden birisi olan voltametrik yontemler kullanilmistir.
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Sekil 2.6. Elektroanalitik yontemlerin siniflandirilmasi [124]. (i: Akim, E: Potansiyel, G: Tletkenlik, Q: yiik

miktari, hacim: Standart ¢6zelti hacmi, m: Elektrokimyasal olarak biriktirilen tiirin kiitlesi)

2.11. Voltametrik Analiz Yontemleri

Voltametri, bir indikator ya da ¢aligma elektrodunun polarize oldugu sartlar altinda,
uygulanan potansiyelin bir fonksiyonu olarak akimin dlgiilmesiden yararlanarak analit
hakkinda bilgi edinilen bir grup elektroanalitik yonteme verilen isimdir. VVoltametrinin
temeli 1922 yilinda Cekoslavak bilim adami Jaroslav Heyrovski tarafindan atilmistir.
Heyrovski civayr elektrot olarak kullanmis ve civa yiizeyinde ¢esitli tiirlerin

yiikseltgenme ve indirgenme davranislarini incelemistir.

Voltametri ile eser miktardaki metal ve tiirevlerinin, S>, CN-, CI" ve F gibi
anyonlarm, NO2, SCN", S;03%, SO3* ve SO, gibi inorganik bilesiklerin yani sira;
aromatikler, peroksitler, eterler, nitroaromatikler, aminler, heterosiklik aminler, fenoller,
alifatik halojenler, kinonlar, karboksilik asitler, dienler, asetilenler gibi organik
bilesiklerin tayini de yapilabilmektedir.
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Voltametri analitik uygulamalarinin yaninda anorganik kimya, fizikokimya ve
biyokimyada cesitli ortamlarda meydana gelen yiikseltgenme-indirgenme olaylarinin,
ylizeydeki adsorpsiyon olaylarinin incelenmesinde, kompleks olusumu, kimyasal
tepkimelerin sitokiyometrik ve kinetik acgidan incelenmesinde, elektrot tepkime
mekanizmalarimin aydinlatilmasinda ve kimyasal olarak modifiye edilmis elektrot
yiizeylerindeki elektron aktarim mekanizmalarinin belirlenmesi gibi bazi temel arastirma
alanlarinda da siklikla kullanilmaktadir [124].

Voltametrik  analiz  sistemleri temel olarak elektrokimyasal hiicre,
potansiyostat/galvanostat ve kaydedici olmak iizere iic kisimdan olusur. Voltametrik
analizlerde kullanilan bir analiz sistemi Sekil 2.7°de sematik olarak gosterilmistir.
Sistemde kaydedici olarak onceleri mekanik kaydediciler kullanilirken giiniimiizde farkl
tirde bilgisayar yazilimlari kullanilmaktadir. Potansiyostat/galvanostat ise c¢alisma
elektroduna gerilim ve akim uygulanmasi ve bu uyaranlar varliginda elektrot ylizeyinde
olusan degisimleri algilamak i¢in kullanilir. Molekiillerin gerilim uyaranina verdigi akim
cevabinin uygulanan gerilimin fonksiyonu olarak grafige gecirilmesi sonucu

voltamogram olarak adlandirilan sistem ¢iktilari elde edilir [124].

Pt

| Gerilim

Akim

Kaydedici === >

Potantiostat/Galvanostat

Elektrokimyasal hiicre

Analit
................. .» Destek elektrolit
Cozucu

.
e,
e

g
.
N,
.

‘A Karsit elektrot

v
Calisma elektrodu

Referans elektrot

Sekil 2.7. Voltametrik dlgiimlerin gergeklestirildigi bir analiz sisteminin sematik goriiniimii

Voltametrik ol¢timlerde kullanilan voltametrik hiicre ve bilesenleri asagida daha

detayli olarak aciklanmustir.
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2.11.1. Voltametrik hiicre bilesenleri

Voltametrik 6lgtimlerde iki ya da ii¢ elektrotlu elektrokimyasal hiicreler kullanilir.
Ug elektrodun yer aldig1 hiicrelerde galisma elektrodu, karsit elektrot ve karsilastirma
elektrodu bulunurken, iki elektrotlu hiicrelerde ise ¢alisma elektrodu ve karsilastirma
elektrodu bulunur [126]. Voltametrik olgtimler elektrokimyasal hiicre adi verilen

sistemlerde gergeklestirilir.

Sekil 2.8. Voltametrik dlgiimlerde kullanilan 3 ve 5 boyunlu elektrokimyasal hiicreler
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Sekil 2.9 Voltametrik 6l¢iimlerde kullanilan bes boyunlu ii¢ elektrotlu bir elektrokimyasal hiicre

2.11.2. Destek elektrolit

Elektrokimyasal 0l¢iim ¢0Ozeltisi analit, destek elektrolit ve ¢oziicliden
olusmaktadir. Voltametrik Ol¢timlerde analiz ¢Ozeltisine destek elektrolit adi verilen
cozeltinin iletkenligini arttirict kimyasallar ilave edilmektedir. Olgiim ¢dzeltisindeki
destek elektrolit miktar1 analit iyonlarindan en az 100 kat daha yiiksek olmalidir.
Elektrokimyasal deneylerde en yaygin kullanilan destek elektrolitler alkali metal
tuzlaridir [127].

2.11.3. Calisma elektrodu

Calisma elektrodu, sistemde uygulanan gerilim sonucunda Yiizeyinde
yiikseltgenme veya indirgenme olaylarin gergeklestigi elektrottur. Voltametrik
calismalarda genel olarak cesitli sekil ve biiyiikliikte iletken yiizeyler kullanilir. Bu
elektrotlar platin (Pt), altin (Au) veya giimiis (Ag) gibi metallerin ya da camsi karbon,
grafit ve bor katkili elmas gibi karbon malzemelerin kii¢lik diskler halinde bir yalitkan

polimer igerisine gomiilmesi ile elde edilir. Voltametrik analizlerde bunlara ek olarak
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civanin karbon, platin, altin veya glimiis tizerine kaplanmasi ile hazirlanan civa-filmleri,
indiyum kalay oksit gibi yari iletkenler ve asili halde bir civa damlasi da ¢aligma elektrodu
olarak kullanilabilir [128].

Voltametrik dl¢iimlerde karsilasilan en biiyiik sorun 6l¢timlerin tekrarlanabilir bir
yiizeyde gerceklestirilme zorunlulugudur. Olgiim sirasinda ¢aligma elektrodunun
ylizeyinin analit veya analitin elektrokimyasal tiriinleri tarafindan kirlenebilmekte veya
elektrodun kendisi yiikseltgenerek yiizeyinde oksit tabakasi olusabilmektedir. Boyle
durumlarda, elektrodun yiizeyi degistigi igin bir sonraki olg¢tim farkli bir yiizeyde
gerceklestirilmis olur. Bunun sonucu olarak elde edilen verilerin tekrarlanabilirligi
diismektedir. Bu durumun engellenmesi i¢in ya her 6l¢iim sonunda ¢alisma elektrot
ylizeyinin temizlenmesi ya da tek kullanimlik elektrotlarin kullanilmasi gerekmektedir.

Kalem ucu grafit elektrot; tek kullanimlik olusu, diisiik maliyeti, ticari uygunlugu,
tekrarlanabilirliginin yiiksek olmasi, diisiikk arka plan akimina sahip olmasi ve kolay
modifiye edilebilmesi gibi 6zelliklerinden dolay: elektrokimyasal analizlerde siklikla
tercih edilen bir ¢alisma elektrodudur [129]. Bu 6zelliklerinden dolay1 gerceklestirilen tez

calismasinda, calisma elektrodu olarak kalem ucu grafit elektrotlar kullanilmastir.

2.11.4. Referans elektrot

Referans elektrotlar tersinir bir yar1 tepkime igeren, bulundugu ¢6zeltiden bagimsiz
ve sabit bir hiicre potansiyeline sahip yari-hiicrelerdir. Elektrik direnci oldukga yiiksek
oldugu icin lizerinden neredeyse hi¢ akim gecmez. En yaygin olarak kullanilan referans

elektrotlar glimiis-giimiis kloriir (Ag/AgCl) ve kalomel elektrotlardir (Sek. 2.10).

Ag/AgCI referans elektrot Kalomel referans elektrot

KCl gozeltisi Hg,CL/KCl g
Agtel KOl gozeltisi a4 o

—— =t )

Sekil 2.10. Doygun Ag/AgCl ve doygun kalomel elektrotlarin gematik gosterimi [128]
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2.11.5. Karsit elektrot

Karsit elektrot voltametrik 6l¢iimlerde referans elektrodun korunmasi amaciyla
kullanilir. Calisma elektrodu iizerinde olusan akim akisi, karsit elektrot araciligr ile
saglanir, boylece referans elektrodun yiizeyinden akim ge¢mesi onlenmis olur. Karsit
elektrot reaksiyonla ilgisi olmayan ve sadece elektrokimyasal hiicrede akimin
tasinmasindan sorumlu olan elektrottur. Akim karsit elektrodun iizerinden gectigi i¢in soy
metal olmalar1 gerekir. Bu yiizden daha ¢ok platin, tantal, grafit veya tungsten cubuklari
kullanilir. Ayrica bu elektrotlarin ylizey alan1 ¢alisma elektrodunkine oranla en az 50 kat
fazla olmalidir. Voltametrik 6lglimlerde en yaygin kullanilan karsit elektrot platindir.

Sekil 2.11°de yaygin olarak kullanilan platin karsit elektrot 6rnekleri goriilmektedir.

Sekil 2.11. Yaygin olarak kullanilan platin karsit elektrotlar

2.11.6. Voltametrik analizleri etkileyen parametreler

2.11.6.1. Destek elektrolit-¢éziicii secimi

Elektrokimyasal hiicrede yer alan ¢oziicli ve destek elektrolit kullanilan elektrotlar
ile reaksiyona girmemelidir. Ayrica, bu iki bilesen analit ile de tepkime vermemelidir.
Bunun haricinde ¢oziicii se¢iminde dikkat edilmesi gereken parametreler elektriksel
iletkenlik, ¢ozme giicli, vizkozite, kolay bulunabilme, ucuz olma ve Kkolay

saflastirilabilme olarak siralanabilir.

33



2.11.6.2. Ortam pH’s1

Organik molekiillerin elektrot yiizeyinde gerceklesen tepkimelerin biiyiik
cogunlugunda H* dretilir ve ya tiketilir. Bu ylizden pH etkisi akim-potansiyel
iligkilerinde oldukca 6nemlidir. Voltametrik ¢calismalarda bu etkinin meydana getirecegi
etkileri gidermek igin ¢ozeltilerin tamponlanmasi gerekir. Buna Kkarsin, segilecek

tamponun ¢alisma araligin1 daraltmayacak nitelikte olmas1 gerekir.

2.11.6.3. Sicaklik kontrolii

Sicaklik, diflizyon katsayisini degistirdiginden dolay1 dlgiilen akimda degismeler
olabilir. Sicakliktaki 10 °C’lik bir fark, difiizyon katsayisinda %1-2 oraninda degisiklige
neden olur. Bu nedenle oda sicakligi haricinde yapilan ¢alismalarda sicaklik degisimlerini

en aza indirecek Onlemler alinmalidir.

2.11.6.4. Coziinmiis oksijenin giderimi

Elektrokimyasal 6l¢iimlerde genis bir aralikta indirgenme piki vermesi ve giiclii bir
yiikseltgen olmasindan dolayi, oksijen deneysel Olgiimler sirasinda bazi sorunlarin

olusumuna neden olur. Bu sorunlardan en dnemlileri asagida listeenmistir.

a)  O2’nin indirgenmesi ek olarak bir faradayik akima sebep olur,

b)  O2’nin indirgenmesine ait pikler, genis bir potansiyel araligi kapladig: i¢in Slgiilen
analite ait pik ile girisim yapar,

¢) Baz analitler oksijen ile reaksiyona girme egilimindedir. Ornegin, agir metal
iyonlarinin varliginda metal oksitler olusur ve analite ait piklerin gozlenmesine

engel olur.

Bu gibi sebeplerden dolay: 6zellikle katodik bolgede gergeklestirilen galismalarda,
¢ozelti igerisinde ¢Oziinmis halde bulunan O2’nin, ¢ozeltiden N2, He, CO; gibi inert bir
gazin gegirilerek uzaklastirilmasi gerekir. Inert gaz, gegirmesi siiresi 2-30 dakika
araliginda degisebilir. Oksijene ait pik tamamen kaybolana kadar gaz gegirme islemine
devam edilmelidir. Ayrica ¢ozelti i¢erisindeki inert ortamin kaybolmamasi i¢in ¢alisma

stiresince elektrokimyasal hiicre girislerinin kapali tutulmasi gerekir.
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2.11.6.5. Cozeltinin Karistirilmasi ve temas siiresi

Bekleme basamagi esnasinda ¢ozeltiyi karistirmak, analizi yapilacak maddenin
elektrot ylizeyine ulagsma hizini arttirir. Ancak karistirmanin kontrol ebilebilir bir hizda
olmasi gerekir. Cozeltiye daldirilan elektrot yilizeyinde absorblanan analit i¢in temas
stiresinin optimum kosullar1 belirlenmeli ve optimum kosullarda analit olglimleri

yapilmalidir.

2.11.6.6. Elektrotlara yapilan énislemler

Kati elektrotlarda ylizey, adsorplanan maddeler ile kaplandiginda, elektrotlarin bir
gerilime maruz kalarak kendilerini yiikseltgediklerinde veya oksit tabakasiyla
kaplandiginda farkli iletkenlik Ozellikleri gosterebilir. Fakat tekrar edilebilirligin
saglanmasi i¢in her deneyden Once ayni ylizey halinin olusturulmasi gerekmektedir. Bu
amagla, elektrotlar: standart hale getirebilmek i¢in yapilan islemlere 6n islem ad1 verilir.
On islem elektrodun cinsine ve analit ¢dzelti bilesimine bagl olarak gesitlilik gosterir.
Elektrot yiizeyine uygulanan 6n islemler; kimyasal [130], elektrokimyasal [131], hem
kimyasal hem de elektrokimyasal [132] ve mekanik [133] sekilde olabilmektedir.

2.11.7. Voltametride akim c¢esitleri ve elektron aktarim

Voltametrik yontemlerde kaynagina gore kapasitif akim ve faradayik akim olmak

tizere iki farkli akim ¢esidi vardir:

Kapasitif Akim: Voltametrik ¢alismalarda kullanilan ¢6ziicti-destek elektrotlit
iyonlarinin ¢alisma elektrodunun g¢evresinde bulunan kisimlari uygulanan potansiyel
sonucunda kapasitdr davranis1 sergiler. Bu kapasitorlerin elektriksel yiiklenmesi
sonucunda olusan akim kapasitif akim olarak adlandirilir. Baz1 kaynaklarca artik akim
olarak adlandirilan bu akimin elektron transferine bir etkisi yoktur. Kapasitif akim
kullanilan ¢oziicli-elektrolit sisteminin ¢esidi ve derisimine, sicakliga, calisma
elektrodunun cinsine ve yilizey alanina, pH ve tarama hizina bagli olarak degiskenlik
gosterebilmektedir. Elektroanalit yontemler ile yapilan ¢alismalarda kapasitif akimin
minimum diizeyde olmasi istenir.

Faradayik Akim: Elektron aktarimi sonucunda olusam akimdir. Elektroanalitik
yontemlerde degerlendirilen ve sonuglarimin sistem ile ilgili termodinamik ve ya kinetik

bilgiler verdigi akim gesididir.
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Elektrokimyasal hiicrede maddenin bir yerden baska bir yere hareket etmesine kiitle
aktarimi denir. Sekil 2.12°de goriildiigii gibi elektrot yiizeyinde ve elektrot-¢ozelti ara
yiizeyinde elektron aktarimi saglayacak tiirlerin bu bolgelere tasinmasini saglayan kiitle
aktarim siiregleri bulunmaktadir. Elektrokimyasal hiicrelerde kiitle aktarimi elektriksel

g0c, karistirma ve diflizyon olmak iizere ii¢ yolla gerceklesir.

Elektrot-Cozelti ara yizeyi ! Cozelti ortamu (Bulk gozelti)

1 ¥

ektrot yiizevi

Elektrot Olast Kimyasa

B‘_'A

// Déniigtimler

'Yiizeye adsorbe olan viikseltge

lTElektron transferi

\Viizeye adsorbe olan indirgenmiy

'\\ Olast Kimyasal
Ce=—D
Déniisiimler

%

gozeltide

gozeltide

‘Elektrot yiizeyi &

Sekil 2.12. Elektrokimyasal ¢aligmalarda pik seklini ve pik akimini etkileyen olasi sistem donisiimleri
[134]

Elektriksel Go¢ (Migrasyon): Elektrik alan etkisi altindaki yiiklii taneciklerin
hareketidir. Calisma elektroduna uygulanan potansiyel sonucunda pozitif yiiklii iyonlarin
negatif yiiklii elektroda ya da negatif yiiklii iyonlarin pozitif yiiklii elektroda yonelimi
gerceklesmektedir. Elektrokimyasal analiz yontemlerinde elektriksel gog etkisi ile kiitle
aktarimi istenmeyen bir durumdur. Bunu engellemek amaciyla elektriksel gogii lizerine
alacak derisimi 0,1-1 M arasinda degisen elektrolitler ¢ozeltiye eklenir.

Karistirma (Konveksiyon): Cozeltide bulunan tiirlerin sicaklik/yogunluk farkina
veya c¢oOzeltinin karigtirilmasi, elektrodun dondiiriilmesi, titresim etkisine maruz
birakilmasi gibi bir mekanik hareket etkiyle saglanan kiitle aktarim tiirtidiir. Genellikle
bir siv1 yogunluk farki dolayisiyla dogal bir konveksiyon meydana getirirken, sivinin
karistirilmasi distan bir etki ile konveksiyon meydana getirir.

Difiizyon: Elektrotta tiiketilen elektroaktif bilesenin ara yiizeyde azalan derisimini
arttirmak tizere derisim farkindan kaynaklanan, kendiliginden gergeklesen kiitle aktarim
tiirtidiir. Diflizyon kiitle aktarim c¢aligmalarinda en ¢ok ¢alismanin oldugu kiitle aktarim
tiriidiir. Difiizyon ile taginmanin hizi; sicakliga, tanecik boyutuna ve derisim farkina baglh

olmakla beraber hareket bolgelerindeki derisim farki esitlenene kadar devam eder.
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Sekil 2.13’te elektrokimyasal bir hiicre igerisinde difiizyon, migrasyon (go¢) ve

konveksiyon ile gerceklesen kiitle aktarimi sematik olarak gosterilmistir.
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Sekil 2.13. Elektrokimyasal hiicrede gerceklesen kiitle aktarim tiirleri

e R

2.11.8. Voltametrik Teknikler

Voltametrik teknikler bir calisma elektroduna uygulanan potansiyele (E) karst
elektrokimyasal hiicreden gecen akim (i) gézlenmektedir. Voltametride akim sinyalleri
dikey eksende gosterilirken elektrokimyasal hiicreye uygulan potansiyel yatay eksende
gosterilmektedir ve molekiillerin gerilim uyaranina verdigi akim degerlerinin grafige

gecirilmesiyle voltamogram ad1 verilen akim sistem ¢iktilar1 elde edilmektedir.

Voltametrik Ol¢limlerde elde edilen voltamogramlarin sekli genel olarak
uygulanan potansiyele baghdir. Uygulanan potansiyel akim cevabini olusturdugu igin
genel olarak uyarma sinyali olarak adlandirilir. VVoltametrik ¢aligmalarda yaygin olarak
kullanilan uyarma sinyalleri Sekil 2.14’teki gibi 6zetlenebilir. Voltametrik yontemler
uyarma sinyalinin tiiriine gore kendi i¢inde farkli gruplara ayrilir. Her bir grup farkli bir

voltametri tipini olustur.
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Voltametrinin Voltametrinin

Isim Dalga sekli tipi Isim Dalga Sekli tipi
Polarografi . .
(a) Dogrusal g e ) DiferansiyelE Diferansiyel
taramalt Hidrodinamik puls puls ,
- polarografisi
voltametri
Zaman—» ) Zaman—»
(¢) Kare E Kare dalga (d) Uggen | £ X . Doniisiimlil
dalga voltametrisi E // \\ voltametri
\
: Zaman—»
Zaman—»

Sekil 2.14. Voltametrik ¢aligmalarda kullanilan uyarma sinyalleri ve gerceklestirilebilecek farkli voltmetri

tipleri

2.11.8.1. Déniisiimlii voltametri

Dontistimli voltametride belirli bir baslangi¢ potansiyelinden baslanarak dnceden
belirlenmis bir tarama hizinda belirli bir potansiyele kadar tarama yapilir. Ulasilan
potansiyelden durmaksizin baslangi¢ potansiyeline dogru ayni tarama hizinda ilk tarama
yoniine ters sekilde tarama yapilir. Bu dongii istenilen sayida tekrarli olarak
gerceklestirilebilir [135]. Doniistimlii voltametride tiggen uyarma sinyali kullanilir. Sekil
2.15’te doniisiimli voltametri igin bir uyarma sinyali ve tersinir bir tepkime igin bu

uyarma sinyaline karsilik gelen hipotetik bir voltamogram goriilmektedir.

Uyarma sinyali Voltamogram

Gerilim
Akim

Zaman —
Gerilim

Sekil 2.15. Doniisiimlii voltametri i¢in uyarma sinyali ve hipotetik tersinir bir tepkime i¢in voltamogram
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Dontistimlii  voltametri Ol¢timleri karistirllmayan ve yeterli miktarda destek
elektrolit iceren ¢ozeltilerde gergeklestirilir, bunun sonucunda da kiitle aktarimi yalnizca
difiizyonla gerceklesir. ileri yondeki gerilim taramas1 esnasinda analitin elektrokimyasal
tepkimesi sonucu olusan {iiriin bazen geri yonde gerilim taramasi esnasinda
elektrokimyasal tepkimeye girebilir. Bunun sonucunda da geri yondeki tarama esnasinda
da akim olusumu gézlenir. Sekil 2.15’te verilen voltamogram bu tiir bir analite aittir. ileri
ve geri yonde gerilim taramasi esnasinda elde edilen akimlar, Liieri ve Igeri Olarak
adlandirilir.

Dontistimlii  voltametri, kantitatif calismalarda nadiren kullanilirken; redoks
reaksiyonlarinin incelenmesinde, reaksiyon mekanizmalar1 hakkinda bilgi edinmede,
reaksiyon  sonucu  olusan  irlinlerin  Ozelliklerinin ~ ve  kararhiliklarininin
belirlenlenmesinde, Modifiye elektrotlarin hazirlanmasinda ve modifiye edilmis

yiizeylerin karakterize edilmesinde sikg¢a kullanilir [136].

2.11.8.2. Diferansiyel puls voltametrisi

Diferansiyel puls voltametresi hemen hemen biitiin elektro aktif tiirlerin miktar
tayinleri amaciyla oldukc¢a sik kullanilan bir yontemdir. Diferansiyel puls teknikleri ilk
olarak Barker ve Jenkin tarafindan 1952 yilinda voltametrik ¢alismalarda daha diisiik
tayin sinirina inilebilmek i¢in 6nerildi. Bunun sonucu olarak faradayik ve faradayik akim
arasindaki oran artirilarak tayin sinirmda 10 M’a inme saglandi. Bundan sonra ilerleyen
yillarda bu yontem ticari hale gelerek cok yaygin bir sekilde kullanilmaya baslamistir.
Kisaca DPV olarak gosterilen differansiyel puls voltametresi, elektro aktif olan organik
ve anorganik tiim bilesenlerin eser miktarda analizinin yapilmasia olanak saglayan
kullanigh bir tekniktir. DPV’de dogrusal bir potansiyel artisina gore ayarlanmis sabit
biiyiikliikteki pulslar, ¢aligma elektroduna belli bir siire boyunca uygulanir. Akim, pulstan
Once yani tam pulsun basladigi anda potasiyelde bir artma olmadan ve sonda pulsun
bitimine yakin bir bdlgede olmak iizere iki kez dl¢iiliir. Iki akim arasindaki fark, Alpys bu
iki akimin farki olarak kaydedilir ve potansiyele karsi bu akim farklarimin grafige
gecirilmesiyle olusan ¢iktiya diferansiyel puls voltamogrami denir. Diferansiyel puls
voltametresinde uygulanan uyarma sinyali ve bu uyarma sinyaline karsilik gelen hipotetik

DPV voltamogrami Sekil 2.16’da gosterilmistir.
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Uyarma Sinyali Voltamogram

Akim

I—v Puls
Dogrusal tarama

Zaman

Gerilim

Gerilim

Sekil 2.16. Diferansiyel puls voltametri i¢in uyarma sinyali ve karsilik gelen hipotetik bir voltamogram

2.12. Modifiye Elektrotlarin Karakterizasyonu

Karakterizasyon, modifiye edilmis bir ylizeyin 6zelliklerinin modifiye edilmemis
yiizey ile karsilagtirnllarak meydana gelen farkliliklarin belirlenmesi islemidir.
Karakterizasyon yontemleri ile modifiye edilmis yiizeylerdeki iletkenlik, elektron
aktarim hizi, elektroaktivite, homojenlik, seg¢icilik, duyarhilik, piiriizliliik, hidrofilik-

hidrofobik aktivite ve fonksiyonel gruplar gibi pek ¢ok konuda bilgiler edinilebilir.

Karakterizasyon yontemleri arasinda en ¢ok kullanilan teknikler elektrokimyasal ve
spektroskopik karakterizayon teknikleridir.

Bu amagla yaygm olarak kullanilan elektrokimyasal yontemler; doniisimlii
voltametri (CV) ve elektrokimyasal impedans spektroskopisidir (EIS). Bu yontemlerin
yaninda, kronoamperometri ve kronokulometri gibi yontemler de kullanilmaktadir.

Spektroskopik karakterizasyon yontemleri arasinda X 1sinlart fotoelektron
spektroskopisi  (XPS), taramali elektron miksroskopisi (SEM), atomik kuvvet
mikroskopisi (AFM), Raman spektroskopisi, infrared spektroskopisi ve gecirmeli
elektron mikroskopisi (TEM) yer almaktadir. Tez kapsaminda hazirlanan modifiye

elektrotlarin karakterizasyonunda kullanilan yontemler daha detayl olarak irdelenmistir.

2.12.1. Doniisiimlii voltametri

Doniistimlii  voltametri yontemi, elektrokimyasal karakterizasyon yontemleri
arasinda hizli sonug vermesi ve kolayligi nedeniyle en ¢ok kullanilan yontemdir. Bu
yontem ile elektron aktarim hizi, yiizeyin iletkenligi gibi spesifik bilgiler elde edilebilir.

Ayrica elektrot ylizeyinde gerceklesen kiitle aktarim mekanizmasinin difiizyon kontrollii
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olup olmadigi, difiizyon katsayisi ve aktarilan elektron sayist gibi pek ¢cok parametre ile
ilgili bilgilere ulasilabilir. Doniistimlii voltametri yontemiyle modifiye elektronlarin
karakterizasyonunda elektron aktarim hizi, yiizey vyikii ve fonksiyonelligin
anlasilabilmesi amaciyla Fe(CN)s*>"* ve Ru(NH2)e>* redoks tiirleri kullanilir. Modifiye
edilen ve edilmeyen elektrotlarla elde edilen voltamogramlar karsilastirilarak
modifikasyon siirecinin elektrodun elektron aktarim hizi ve yiizey yiikii iizerine etkileri

gozlemlenebilir.

2.12.2. Elektrokimyasal impedans spektroskopisi

Elektrokimyasal impedans spektroskopisi (EIS) elektrokimyasal sistem ve
yontemlerin aragtirilmasi i¢in oldukg¢a etkili bir yontemdir. Bu yontem frekans
degisikligine bagli olarak yiizeyde gerceklesen degisimlerin ve reaksiyonlarin
incelenmesinde kullanilan oldukca hassas bilgiler veren bir tekniktir. Bu teknigin
uygulamadaki en 6nemli avantaji 6lglim sirasinda denge durumunun bozulmamasidir.
Ciinkii sabit bir potansiyelde dogru bir akim uygulanan sisteme, diisiik genlige sahip bir
alternatif akim sinyali verilerek elektrokimyasal davranis olgiiliir dolayisiyla sistemin
denge durumu korunur. Oysa voltametrik tekniklerde elektrokimyasal sisteme bir gerilim
uygulanip, verdigi cevap Olgildiigli i¢in c¢ogunlukla sistem dengesi bozulur. EIS
tekniginin en 6nemli avanjlarindan birisi de, modifiye edilmis yiizeyin zarar gormeden

karakterize edilebilmesidir [136].

Impedans temelde yiiksek frekanslar uygulanan sistemde meydana gelen kapasitif
ve indiiktif degisimlerden etkilenen direncin Ol¢limii prensibine dayanir. Elektriksel
direng, elektriksel akima karsi bir devre elemaninin gsterdigi mukavemettir. impedans
ve direncin birbirine benzer oldugu nokta, impedans da direng gibi elektrik akimina kars1
bir devrenin gosterdigi direng ile Olciilen degerdir. Aralarindaki fark ise impedansin
direncin sahip oldugu basit 6zellikler ile sinirlandirilmamasidir.

Elektrokimyasal impedans spektroskopisi deneysel verilerin dogrulugu, benzer
olabilecegi diisiiniilen bir model elektrik devresi ile 6zdeslestirilerek kontrol edililir.
Empedans odl¢iimleri sonrasinda elde edilen veriler ¢ozelti direnci (Rs), yiik-transfer
direnci (Rct), warburg elemani (W) ve sabit faz elemanini (Cai) igeren elektriksel es devre

modeli kullanilarak fit edilir (Sek. 2.17). Yiik transfer direnci (Rct) Nyquist diyagraminda
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yarim dairenin ¢apindan elde edilir ve elektrot-elektrolit ara yiizeyinde elektron transferi

hakkinda oldukc¢a 6nemli bilgiler verir.

Rect W

Sekil 2.17. Bir EIS devresinin sematik gosterimi

EIS, Modifiye edilmis elektrotlarin yiizeyde olusan film yogunlugu, elektron
transfer kinetigi, iletkenligi ve dielektrik sabitleri gibi yiizey ozelllikleri hakkinda bilgi

edinilebilen etkili bir yontemdir.

2.12.3. Infrared spektroskopisi

Infrared spektroskopisi (IR), énemli yiizey karakterizasyon yontemlerinden biridir.
Bu teknik, molekiillerde bulunan fonksiyonel gruplarin, infrared 1sinlarini (0,78-1000 uM
dalga boyunda veya 12800-10 cm™ dalga sayisinda) absorplayarak daha yiiksek enerjili

titresim ve donme enerji seviyelerine uyarilmalarinin l¢iimii ilkesine dayanir.

Dipol momentine sahip olmayan bazi molekiiler bilesikler (O2, N2 ve Cl2) disindaki
biitiin molekiillerin infrared absorpsiyonu vardir ve spektrumlar1 alinabilir. Infrared
spektroskopisinde uyarmada kullanilan 1sinlarin enerjileri dalga sayilariyla ifade edilir.
Organik bilesiklerin bir¢ogu bu teknikle tanimlanabilir. Optik izomeriye sahip bilesenler
disinda higbir bilesigin IR spektrumlar1 ayn1 degildir. Bu yiizden teknik spesifik bilgiler

verir ve nitel analizlerde siklikla kullanilir.

2.12.4. Taramah elektron mikroskopisi

Insan goziiniin gorme kapasitesi oldukga smirlidir ve ¢ok ince ayrintilari gdremez.
Bu nedenle elektrik ve optik sistemler birarada kullanilarak bu ince ayrintilari
gorebilmeye olanak saglayan cihazlar gelistirilmistir. Taramali elektron mikroskobu
(SEM) bu amagla gelistirilen cihazlardan biridir. SEM’de goriintiiniin alinabilmesi i¢in

numunenin yiizeyine yiiksek gerilim ile hizlandirilmis elektronlar gonderilir. Elektron
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demetinin numune yiizeyini taramasi sirasinda elektronlar ve numune atomlari arasinda
girisimler meydana gelir ve bu girisim etkileri uygun bir algilayici ile toplanarak sinyal
cogalticilardan gegirildikten sonra bir katot 1sinlar1 tiipiiniin ekranina aktarilir. Modern
teknolojinin yardimiyla algilayicidan gelen sinyaller dijital sinyallere ¢evrilerek SEM

goriintiileri olusturulur.

Sem analizleri pek ¢ok alanda ylizey morfolojisinin belirlenmesi amaciyla yogun
olarak kullanilmaktadir. Modifiye elektrotlarin yilizey oOzelliklerinin incelenmesinde,
modifikasyonun basarili olup olmadiginin belirlenmesinde, ozellikle sentezlenen
polimerlerin morfolojilerinin belirlenmesi ve modifiye elektrotlarin davranislarinin

aciklanmasinda yogun olarak kullanilmaktadir.

2.12.5. Raman spektroskopisi

Raman spektroskopisi; molekiillerin yapilari, yiizey ozellikleri ve yiizey
reaksiyonlar1 hakkinda genis Olgekte bilgiler vermesi nedeniyle kimyasal analizlerde
olduke¢a sik kullanilir. Teknigin genel prensibi; bir malzeme {lizerine monokromatik bir
1sin demeti gonderildigi zaman, 1sin demetinin madde tarafindan absorplanma,
gegirilebilme ya da sagilma 6zelligine dayanmaktadir. Hintli fizik¢i C.V. Raman, 1928
yilinda sagilan 1s1min ufak bir kisminin dalga boyunun gonderilen 1s181n dalga boyundan
farkli oldugunu saptamistir. Ayrica, sagilmaya neden olan molekiillerin kimyasal
yapisinin dalga boyunda kaymalara neden oldugunu kesfetmistir. Bu kesfi sebebiyle 1931
yilinda Nobel Fizik 6diiliinii kazanmistir. Is181n sagilmasi esnasinda enerjisinin biiytik bir
kismi, madde ile etkilesen 15181n enerjisine esit olur ve bu sacilma durumuna Rayleigh
sacilmasi adi verilir. Rayleigh sag¢ilmasinda enerji kayb1 olmadig: icin foton ve molekiil
arasinda gerceklesen ¢arpismanin esnek carpisma oldugu varsayilir. Elastik sa¢ilmalarin
yant sira sagilan 15181n az bir kismi molekiil ile etkilesime giren 15181n enerjisinden daha
farkli enerjilere sacilim gosterir. Bu tiir elastik yapida olmayan sacilma olayina ise,
“Raman Sagilmasi” ad1 verilir. Rayleigh sa¢ilmasi sirasinda Raman sagilmasina oranla
10%-10° kat daha siddetli bir 1s1k sacilimi sdz konusudur. Raman sacilmasinda sagilan
151810 enerjisinde, molekiil ile etkilesime giren 15181inkine oranla olusan fazlalik veya
azlik, 1sikla etkilesen molekiiliin titresim enerji diizeyleri arasindaki enerji farklarina
esittir. Bu sebeple Raman sagilmasinin spektroskopik incelenmesi, molekiillerin titresim
enerji diizeyleri hakkinda genis bilgiler verir. Bu spektroskopik yontem Raman

spektroskopisi olarak adlandirilir. Bu yontemde cihaza yerlestirilen numuneye lazer 15181
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gonderilir ve molekiiller uyarilmig konuma gecerler. Uyarilmig konuma gecen bu
molekiiller titresimler meydana getirirler. Isigin gdnderildigi siire boyunca sagilan 1g1inin
(lazerin) spektrumu uygun bir goriiniir bolge spektrofotometre ile ¢ogunlukla 90°’lik
acida Olgtliir. Boylece raman spektrumlari olusur. Raman spektroskopisi pek ¢ok farkli
alanda farkli amaglar i¢in kullanimi yaninda modifiye elektrotlarin yiizey fonksiyonel

gruplarinin belirlenmesinde de yogun olarak kullanilmaktadir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Kullanilan Kimyasal Maddeler

Urik asit (%99), serotonin kreatin siilfat monohidrat, dopamin hidrokloriir
(%99,99), 3,4-etilendioksitiyofen (%>97), pirol-3-karboksilik asit (%>96), lityum
perklorat (%99,99), sodyum karbonat (susuz, %99,5), potasyum ferrisiyaniir (%99),
potasyum ferrosiyaniir trihidrat (%99,5) ve hekzaaminorutenyum (I11) kloriir (%98)
Sigma-Aldrich’ten temin edilmistir. Potasyum dihidrojenfosfat (%99) Fluka’dan temin
edilmistir.

Gergek numune analizleri i¢in kullanilan kan serumlar1 yerel bir hastaneden temin
edilmistir. Idrar 6rnekleri laboratuvar personelinden temin edilmistir. Dopadren ampul
(VEM) yerel kaynaklardan satin alinmustir.

Calisma elektrodu olarak kullanilan grafit temelli kalem uglar1 (Cap: 0,5 mm, HB,
Tombow) yerel kirtasiyelerden temin edilmistir. Deneylerde referans elektrot olarak
Gamry marka doygun kalomel elektrot, karsit elektrot olarak ise platin tel kullanilmistir.
Elektrokimyasal Olglimler borasilikat camdan 6zel olarak yapilmis 5 boyunlu

elektrokimyasal hiicrelerde gergeklestirilmistir.

3.2. Kullanilan Arag¢ ve Geregler
Elektrokimyasal ¢alismalarda Autolab PGSTAT 100 ve CHI 660D model olmak

tizere iki farkli potansiyostat-galvanostat kullanilmistir. Biitiin elektroanalitik 6lgtimler

oda sicakliginda gerceklestirilmistir.

Cozeltilerin hazirlanmasi igin kullanilan ultra-saf su, Sartorious Marka (Sartorius-
Arium Comfort 1-1-UV-T) ultra-saf su sistemiyle elde edilmistir. pH Ol¢timleri
Radiometer (IONcheck45) marka pH-iyon metre ile gergeklestirilmistir. Stok ¢ozelti
hazirlama islemlerinde ve elektrotlarin temizlenmesinde ultrasonik banyo kullanilmistir.
Karistirma islemleri manyetik karistirict (Velp, Scientifica) ile, tartim islemleri ise
OHAUS marka analitik terazi ile gergeklestirilmistir.

Modifiye elektrotlarin taramali elektron mikroskopisi (SEM) goriintiileri Zeiss-
Ultraplus marka ULTRAFE-SEM cihazi kullanilarak elde edilmistir. Raman
spektrumlarmin  elde edilmesinde Senterra marka raman spektroskopi cihazi

kullanilmistir.
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Modifiye elektrotlarin FTIR spekturumlari, KBr pelletleri hazirlanmasi suretiyle
Perkin Elmer Spektrum-100 marka cihaz ile elde edilmistir.

3.3 Sensor Olarak Kullanilacak Modifiye Elektrotlarin Hazirlanmasi

3.3.1. Urik asit tayini icin modifiye elektrotlarin hazirlanmasi

Urik asit tayini calismalarinda sensor olarak asir1 yiikseltgenmis poli(3,4-etilen
dioksitiyofen) ile modifiye edilmis kalem ucu grafit elektrotlar kullanilmistir. Bu
elektrotlar, KUG elektrot yiizeyinde 3,4-etilendioksitiyofen’in (EDOT) elektrokimyasal
olarak polimerlestirilmesi ile hazirlanmistir. Bu amagla, 6nce hacimce % 5’lik asetonitril
igeren ultra saf su icerisinde 10 mM EDOT, 0,1 M LiClOs ve 0,1 M NaxCO3 ¢oziilerek
polimerizasyon ¢6zeltisi hazirlanmigtir. Daha sonra, bu ¢6zelti igerisinde KUG elektrot
kullanilarak doniistimlii voltametri yontemiyle -0,3 ile +1,25 V gerilim araliginda 50
mVs? tarama hizinda 3 dongii gerilim taramasi gergeklestirilmistir. S6z konusu gerilim
taramas1 esnasinda elektrokimyasal polimerizasyon sonucunda KUG elektrot yiizeyinde

poli(3,4-etilendioksitiyofen) nanofiberlerin (PEDOT-nf) olusumu gerc¢eklesmistir.

PEDOT-nf/KUG elektrotlar elektrokimyasal davraniglarinin iyilestirilmesi
amactyla sabit gerilimde 0,1 M fosfat tamponunda asir1 yiikseltgenmistir. Asiri
yiikseltgeme ¢alismalari neticesinde elde edilen elektrotlar AY-PEDOT-nf/KUG olarak
gosterilmistir. Elde edilen elektrotlarin iirik asit cevaplarmin 6nemli derecede arttig
gozlenmistir. Bu nedenle agir1 yiikseltgeme kosullar1 detayli bir sekilde optimize
edilmistir. Optimizasyon ¢aligmalarinda analitik parametre olarak {rik asitin
yiikseltgenme pik akimi kullanilmistir. Ik olarak asiri yiikseltgeme geriliminin etkisi
incelenmistir. Bu amagla, PEDOT-nf/KUG elektrotlar 0,1 M fosfat tamponunda (pH 2)
farkli gerilimlerde (1,1, 1,8, 1,9, 2, 2,1 ve 2,2 V) 60 s boyunca yiikseltge islemi
uygulanmistir. A1 yilikseltgeme geriliminin  optimizasyonundan sonra, asiri
yiikseltgeme siiresi optimize edilmistir. Bu amagla, hazirlanan elektrotlar, 0,1 M fosfat
tamponunda 2 V’da farkli siirelerde (30, 60, 75, 90 ve 120s) tutulmustur. Son olarak asiri
yiikseltgeme islemlerinin gergeklestirildigi ¢ozeltinin pH’s1 optimize edilmistir. Bu
amagla, asirt yiikseltgeme islemi farkli pH’larda (2, 3, 4, 5, 6, 7,4 ve 8,5)
gerceklestirilmistir. Bu optimizasyon ¢alismalari sonucunda AY-PEDOT-nf/KUG

elektrodun {rik asit cavabinin asir1 yiikseltgeme geriliminin 2 V, asint yiikseltgeme
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stiresinin 60 s ve c¢ozelti pH’smin 7,4 oldugunda en yiiksek degerine ulastig

belirlenmistir.

3.3.2. Serotonin tayinine yonelik modifiye elektrotlarin hazirlanmasi

Serotonin tayini ¢alismalarinda sensor olarak poli(pirol-3-karboksilik asit)
modifiye kalem ucu grafit elektrotlar kullanilmistir. Bu elektrotlar, KUG elektrot
yiizeyinde pirol-3-karboksilik asit (P3KA) monomerinin elektrokimyasal olarak
polimerlestirilmesi ile hazirlanmistir. Bu amagla, dnce ultra saf su icerisinde 20 mM
P3KA, 0,1 M LiClO4 ve 0,1 M Na2COs ¢oziilerek polimerizasyon ¢ozeltisi hazirlanmistir.
Daha sonra, bu ¢ozelti i¢erisinde KUG elektrotla 0 ile +1,25 V gerilim araliginda 50 mVs
! tarama hizinda 3 dongii gerilim taramasi gerceklestirilmistir. Hazirlanan modifiye

elektrotlar p(P3KA)/KUG olarak kodlanmustir.

Polimer hazirlama kosullar1 dikkatli bir sekilde optimize edilmistir. ilk olarak
monomer derisiminin serotonin pik akimina etkisi incelenmistir. Bu amagla, farkl
derigimlerde (10, 20, 30 ve 50 mM) P3KA igeren ¢ozeltide p(P3KA)/KUG elektrotlar
hazirlanmis ve serotonin pik akimina etkisi incelenmistir. Optimum monomer derisimi
bulunduktan sonra, elektropolimerizasyon i¢in kullanilan dongii sayisi optimize
edilmistir. Bu amagla, 20 mM P3KA monomeri igeren ¢6zeltide farkli dongiilerde (1, 2,

3,4, 5, 7 ve 10) polimer olusturulmus ve serotonin pik akimina etkisi incelenmistir.

3.3.3. Dopamin tayinine yonelik modifiye elektrotlarin hazirlanmasi

Dopamin tayini ¢aligmalarinda sensor olarak, asir1 yiikseltgenmis KUG (AY-KUG)
elektrotlarin poli(pirol-3-karboksilik asit) ile modifiye edilmesiyle hazirlanan elektrotlar
kullanilmistir. Bu elektrotlar, AY-KUG elektrot yiizeyinde pirol-3-karboksilik asit
monomerinin elektrokimyasal olarak polimerlestirilmesi ile elde edilmistir. Bu amagla,
ilk olarak AY-KUG elektrotlar hazirlanmis ve ultra saf su i¢erisinde 20 mM P3KA, 0,1
M LiCIlOg4 ve 0,15 M Na.COs ¢oziilerek hazirlanan polimerizasyon ¢ozeltisi igerisinde 0
ile +1,25 V gerilim araliginda 20 mVs™ 2 déngii gerilim taramas1 gerceklestirilmistir.

Hazirlanan modifiye elektrotlar p(P3KA)/AY-KUG olarak isimlendirilmistir.

Modifiye elektrotlarin hazirlanma kosullar1 detayli sekilde optimize edilmistir. Bu
amagla once KUG elektrotlarmin asir1 yilikseltgeme kosullart optimize edilmistir.

Optimizasyon ¢aligsmalari i¢in hazirlanan tim AY-KUG elektrotlara p(P3KA) polimeri
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elektrokimyasal olarak kaplanmis ve dopamin 6l¢limleri diferansiyel puls voltametrisi
kullanilarak gergeklestirilmistir. Ilk olarak, asir1 yiikseltgeme geriliminin etkisi, KUG
elektrotlarin 0,1 M fosfat tamponunda (pH 8,5) farkli gerilimlerde (1,4, 1,5, 1,6, 1,7, 1,8,
19, 2, 2,1, ve 2,2 V) 60 s boyunca tutulmasiyla incelenmistir. Asir1 ylkseltgeme
geriliminin optimizasyonundan sonra, asirt yiikseltgeme siiresi optimize edilmistir. Bu
amagla, KUG elektrotlar, 0,1 M fosfat tamponunda (pH 8,5) 1,9 V’da farkli siirelerde
tutulmustur. Son olarak asir1 yiikseltgeme islemlerinin gerceklestirildigi ¢ozeltinin pH’s1
optimize edilmistir. Asir1 yiikseltgeme islemi farkli pH’larda (2, 3, 4, 5, 6, 7,4, 8,5, 10 ve
13) gergeklestirilmistir.

KUG elektrotlarin asir1  yiikseltgeme kosullar1 optimize edildikten sonra,
p(P3KA)’in polimerizasyon kosullarinin optimizasyonuna gecilmistir ve bu kosullarin
dopamin pik akimina etkisi incelenmistir. Bu amagla, ilk olarak farkli derisimlerde (10,
20, 30 ve 50 mM) P3KA monomeri igeren ¢ozeltilerde modifiye elektrotlar hazirlanmig
ve dopamin pik akimina etkisi incelenmistir. Optimum monomer derisimi saptandiktan
sonra, elektropolimerizasyon i¢in kullanilan dongii sayis1 optimize edilmistir. Bu amacla
20 mM P3KA monomerini igeren ¢ozeltide farkli dongiilerde (1, 2, 3, 5, 7 ve 10)
p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar hazirlanmis ve dopamin pik akimina etkisi incelenmistir.

3.4. Hazirlanan Modifiye Elektrot Temelli Sensérlerin ilgili Tiirler Varhginda

Elektrokimyasal Davramislarimin Incelenmesi

3.4.1. Urik asit varhginda AY-PEDOT-nf/KUG elektrodun elektrokimyasal

davranmisinin incelenmesi

Urik asit stok cozeltisinin hazirlanmasi: Standart iirik asit ¢ozeltileri, uygun
miktarda tirik asidin ultra saf suda ¢6ziilmesiyle hazirlanmigtir. C6ziinmeyi hizlandirmak
i¢in az miktarda NaOH ilave edilmistir. Cézeltiler giinliik olarak hazirlanmis ve +4 °C’de

saklanmustir.

Elektrokimyasal élgiimler: AY-PEDOT-nf/KUG elektrodunun elektrokimyasal
davranigt CV ve DPV yontemleriyle incelenmistir. Bu amagla, AY-PEDOT-nf/KUG
elektrot kullanilarak 0,1 M fosfat tamponunda (pH 2) +0,25 ile +0,85 V gerilim araliginda
tirik asit yoklugunda ve varliginda CV ve DPV olgiimleri gerceklestirilmistir. Ayni
kosullarda KUG ve PEDOT-nf/KUG elektrotlarinda elektrokimyasal davranislari

incelenmis ve AY-PEDOT-nf/KUG elektrot ile karsilastirilmistir.
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3.4.2. Serotonin varhginda p(P3KA)/KUG elektrodun elektrokimyasal davranisinin

incelenmesi

Serotonin stok c¢ozeltisinin hazirlanmasi: Serotonin kreatin siilfat monohidrat
¢Ozeltisi uygun miktarda tartilarak ultra-saf su ile hazirlanmistir. Cozeltiler giinliik olarak

hazirlanmis ve kullanilmayan zamanlarda -20 °C’de muhafaza edilmistir.

Elektrokimyasal ol¢iimler: p(P3KA)/KUG elektrodun elektrokimyasal davranisi
CV ve DPV yontemleriyle serotonin yoklugunda ve varliginda incelenmistir. Bu amagla,
p(P3KA)/KUG elektrotu kullanilarak 0,1 M fosfat tamponunda ( pH 5) +0,2 ile +0,8 V
gerilim araliginda serotonin igeren ve igcermeyen ¢ozeltilerde CV ve DPV olglimleri
gerceklestirilmistir. Ayn1 kosullarda KUG elektrotlarin elektrokimyasal davraniglari
incelenmis ve p(P3KA)/KUG elektrot ile karsilastirilmastir.

3.4.3 Dopamin varhginda p(P3KA)/AY-KUG elektrodun elektrokimyasal

davranmisinin incelenmesi

Dopamin stok ¢ozeltisinin hazirlanmasi: Dopamin hidrokloriir uygun miktarda
tartilmis ve ultra-saf su igerisinde ¢oziilmiistiir. Cozeltiler giinliik olarak hazirlanmis ve

+4 °C’de saklanmustir.

Elektrokimyasal o6lgiimler: p(P3KA)/AY-KUG elektrodun elektrokimyasal
davranig1 CV ve DPV yontemleriyle dopamin yoklugunda ve varliginda incelenmistir. Bu
amagla, p(P3KA)/AY-KUG elektrot ile 0,1 M fosfat tamponunda, (pH 7,4) +0,2 ile +0,5
V arasinda DOP varliginda ve yolugunda CV ve DPV dl¢ilimleri gergeklestirilmistir. Ayn
kosullarda KUG, AY-KUG ve p(P3KA)/KUG elektrotlarin elektrokimyasal davranislari
da incelenmis ve p(P3KA)/AY-KUG elektrot ile karsilastiriimistir.

3.5. Biyolojik Tiirlerin Analizleri i¢in Kosullarin Optimizasyonu

3.5.1. Urik asit tayini icin analiz kosullarinin optimizasyonu

Urik asit tayini icin AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlar kullanilarak gerceklestirilecek
analiz ¢alismalarinda, sistemin performansini etkileyen parametreler (6l¢iim ortaminin
pH’s1 ve temas siiresi) sirastyla optimize edilmistir. Ilk olarak dl¢iim ortaminin pH’sinimn
AY-PEDOT-nf/[KUG elektrotlarin iirik asit yiikseltgenmesindeki performansina etkisi
incelenmistir. Bu amagla, ilk olarak farkli pH (2, 3, 4, 5, 6, 7,4 ve 8,5) degerlerine sahip
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0,1 M fosfat tamponuna ayni miktarda iirik asit ilave edilerek AY-PEDOT-nf/KUG
elektrotlarla +0,25 ile +0,85 V gerilim araliginda DPV o6l¢iimleri gergeklestirilmistir.
Daha sonra bir diger Onemli parametre olan temas siiresinin optimizasyonu
gerceklestirilmistir. Bu amagla, belirli miktarda iirik asit igeren 0,1 M fosfat tamponunda
AY-PEDOT-nf/KUG celektrotlar farkli siirelerde (30, 60, 75, 90, 120, 150 ve 180 s)
bekletilmis ve DPV Ol¢limleri alinmistir. Yapilan optimizasyonlar sonucunda en yiiksek

tirik asit pik akimi, elektrodun pH 2’de 180 s bekletildiginde gézlenmistir.

3.5.2. Serotonin tayini icin analiz kosullarinin optimizasyonu

Serotonin tayini i¢in p(P3KA)/KUG elektrotlar kullanilarak gergeklestirilecek
analiz ¢alismalarinda, sistemin performansini etkileyen parametreler (6l¢iim ortaminin
pH’s1 ve temas siiresi) sirastyla optimize edilmistir. {lk olarak l¢iim ortaminin pH’sinin
p(PBKA)KUG elektrotlarin ~ serotonin  indirgenmesindeki  performansina etkisi
incelenmistir. Bu amagcla, farkli pH (2, 3, 4, 5, 6, 7,4 ve 8,5) degerlerine sahip 0,1 M fosfat
tamponuna ayni miktarda serotonin ilave edilerek p(P3KA)/KUG elektrotlarla +0,70 ile
-0,20 V gerilim araliginda DPV olgiimleri gerceklestirilmistir. Daha sonra bir diger
Oonemli parametre olan temas siiresinin optimizasyonu gergeklestirilmistir. Bu amagla,
belirli miktarda serotonin igeren 0,1 M fosfat tamponunda p(P3KA)/KUG elektrotlar
farkli siirelerde (30, 60, 75, 90, 120, 150 ve 180 s) bekletilmis ve DPV olglimleri
alinmigtir. Yapilan optimizasyonlar sonucunda en yiiksek serotonin pik akimi, 6l¢iim

ortam pH’sinin 5 ve bekleme siiresinin 90 s oldugunda elde edilmistir.

3.5.3. Dopamin tayini icin analiz kosullarinin optimizasyonu

Dopamin tayini i¢in p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar kullanilarak gerceklestirilecek
analiz ¢aligmalarinda, sistemin performansini etkileyen 6l¢lim ortaminin pH’s1 ve temas
siiresi sirasiyla optimize edilmistir. Ik olarak 6l¢iim ortaminin pH’smin p(P3KA)/AY-
KUG elektrotlarin dopamin yiikseltgenmesindeki performansina etkisi incelenmistir. Bu
amagla, farkli pH ( 2, 3, 4, 5, 6, 7,4 ve 8,5 ) degerlerine sahip 0,1 M fosfat tamponuna
ayn1 miktarda dopamin ilave edilerek p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarla -0,20 ile +0,50 V
gerilim araliginda DPV dlgiimleri gergeklestirilmistir. Daha sonra bir diger 6nemli
parametre olan temas siiresinin optimizasyonu gerceklestirilmistir. Bu amagla, belirli

miktarda dopamin igeren 0,1 M fosfat tamponunda p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar farkli
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stirelerde (30, 60, 75, 90, 120, 150 ve 180 s) bekletilmis ve DPV o6l¢iimleri alinmistir.
Yapilan optimizasyonlar sonucunda en yiiksek dopamin pik akimi, elektrodun dopamin

igeren ¢ozeltide pH 6’da 120 s bekletildiginde elde edilmistir.

3.6. Kalibrasyon Grafiklerinin Olusturulmasi

Tayin c¢alismalarinda analizi yapilacak bilesenin hangi derisim araliginda
dogrusallik gosterdigi oldukca dnemlidir. Hazirlanan 6l¢iim sisteminin genis dogrusallik
araligina sahip olmasi, sistemin en biiylik avantajlarindan biridir. Bu nedenle hazirlanan
sistemin, miimkiin olan en genis derisim araliginda bilesen ile dogrusal iligski gostermesi
istenir. Bu amagla, hazirlanan AY-PEDOT-nf/KUG, p(P3KA)/KUG ve p(P3KA)/AY -
KUG modifiye elektrotlarin sirasiyla iirik asit, serotonin ve dopamin molekiillerinin
tayininde hangi derisim araliginda dogrusallik gdsterdigi, yapilan 6lgiimler sonucu elde

edilen kalibrasyon egrileri araciligiyla incelenmistir.

Urik asidin AY-PEDOT-nf/KUG modifiye elektrot ile tayin galigmasinda,
kalibrasyon egrisi olusturulmast amaciyla, 0,01 uM ve 20 uM derisim araliginda farkl
miktarda iirik asit igeren ¢ozeltilerde elde edilen yiikseltgenme pik akimlari derisime karsi
grafige gecirilmistir.

p(P3KA)/KUG modifiye elektrodu kullanilarak serotonin tayininde kalibrasyon
egrisi olusturmak amaciyla, 0,01 uM ve 1,0 uM derisim araliginda farkli miktarda
serotonin iceren ¢ozeltilerde elde edilen indirgenme pik akimlar1 derisime kars1 grafige
gecirilmistir.

Dopaminin p(P3KA)/AY-KUG modifiye elektrodu ile voltametrik tayininde 0,05
ile 15,0 uM derisim araliginda farkli miktarda dopamin igeren ¢ozeltilerde elde edilen

yiikseltgenme pik akimlar1 derisime kars1 grafige gecirilmistir.

3.7. Girisim Etkilerinin incelenmesi

Biyolojik molekiiller viicut sivilart igerisinde birgok farkli tiir ile birlikte
bulunmaktadir. Bu tiirler analizi yapilacak bilesenin davranisini etkileyebilmektedir.
Ozellikle ~elektroanalitik calismalarda  elektro-aktif tiirlerin  varligi  analitin
elektrokimyasal davramisin1  etkileyebilmektedir. Bu nedenle, girisim etkisi

gosterebilecek elektro-aktif tiirlerin etkileri, bu tiirlerin varliginda ve yoklugunda
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gerceklestirilen Olgtimlerle degerlendirilmelidir. Bu amagla, siklikla girisim etkisi
gosteren tiirlerin tayin edilecek tiirlere etkileri detaylica incelenmistir.

Urik asitin tayinine yonelik hazirlanan AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlar ile
optimum kosullarda girisim c¢aligmalar1 gerceklestirilmistir. Bu amagcla, tirik asit
tayinlerinde siklikla girisim etkisi gosteren askorbik asit, dopamin ve serotonin
molekiillerinin etkileri yapilan DPV o&lgiimleri ile belirlenmistir. Bu tiirlerin karigimini
iceren ¢Ozeltide modifiye elektrot ile l¢iimler alinmis ve karigima tirik asit ilave edilerek
Olgtimler tekrarlanmistir. Ayrica glukoz, iire, sitrik asit, KCI ve NaCl gibi daha nadirde
olsa girisim yapabilen molekiillerin etkileri de incelenmistir.

Serotonin tayininde girisim c¢alismalart p(P3KA)/KUG elektrotlar kullanilarak
yapilmistir. Bu amagla, serotonin tayininde yaygin olarak girisim etkisi gosteren iirik asit,
dopamin ve askorbik asit molekiillerinin etkileri yapilan DPV 6lgiimleri ile belirlenmistir.
Belirli miktarda serotonin igeren ¢ozeltide hazirlanan modifiye elektrotlar ile dlgtimler
alinmis ve ¢ozeltiye bu tiirler ilave edilerek dlglimler tekrar edilmistir. Ayrica tartarik asit,
sitrik asit, NaCl, KCl, glukoz ve iirenin serotonin pik akimina etkileri incelenmistir.

Dopamin tayinine yonelik hazirlanan p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar ile optimum
kosullarda girisim c¢alismalar1 yapilmistir. Bu amagla dopamin tayinlerinde siklikla
girisim etkisi gosteren askorbik asit ve iirik asit molekiillerinin dopamin pik akimina
etkileri DPV ol¢iimleri yapilarak incelenmistir. Bu maksatla, belirli miktarda dopamin
iceren ¢Ozeltide modifiye elektrotlar ile dlglimler alinmis ve ¢ozeltiye bu tiirler eklenerek
Olgtimler tekrarlanmistir. Ayrica dopamin cevabina, tartarik asit, sitrik asit, KCI, NaCl,

iire ve glukoz molekiillerin etkisi arastirilmistir.

3.8. Gercek Ornek Analizleri

Hazirlanan modifiye elektrotlar ile gergek drneklerde incelenen analitin tayininin
yapilmasi oldukca 6nemlidir. Ciinkii ger¢cek drnekler oldukea fazla tiir icerir ve bu tiirlerin
varliginda analitin tayin edilmesi zorlasir. Bu ylizden ger¢ek 6rneklerde incelenen analitin
tayini hazirlanan yontemin analite kars1 yiiksek secicilik gostermesi beklenir. Bu amacla
hazirlanan AY-PEDOT-nf/KUG, p(P3KA)/KUG ve p(P3KA)/AY -KUG elektrotlarin kan
serumu ve idrar drneklerinde sirasi ile iirik asit, serotonin ve dopamin molekiillerinin
tayinine yonelik uygulanabilirligi incelenmistir.

Urik asitin gercek orneklerde uygulanabilirliginin belirlenmesi amaciyla AY-

PEDOT-nf/[KUG elektrotlar ile kan serumu ve idrar Orneklerinde olgiimler
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gerceklestirilmistir. Kan serumu ve idrar 6rnekleri 0,1 M fosfat tamponunda (pH 2) sirasi
ile 400 ve 2000 kat seyreltilerek herhangi bir onislem uygulanmadan olgiimlerde
kullanilmustir.

Serotoninin gercek Orneklerde belirlenmesi amaciyla kan serumu ve idrar
orneklerinde p(P3KA)/KUG elektrotlar kullanilarak DPV o6lgiimleri yapilmistir. Bu
amagla 0,1 M fosfat tamponunda (pH 5) kan serum 6rnekleri 10 kat, idrar 6rnekleri 1000
kat seyreltilmis ve herhangi bir 6nislem uygulanmadan 6l¢iimlerde kullanilmastir.

Dopaminin gergek orneklerde tayinine yonelik yapilan ¢alismada p(P3KA)/AY-
KUG elektrotlar kullanilmistir. Gergek 6rnek analizleri i¢in kan serumu ve ilag 6rnekleri
kullanilmistir. Bu kapsamda, 0,1 M fosfat tmponunda (pH 6) kan serumu 6rnegi 40 Kat,
ilag 6rnegi 1000 kat seyreltilmis ve dl¢limler bagka bir 6nislem uygulanmadan dl¢timler

gerceklestirilmistir.
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4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. AY-PEDOT-nf/IKUG Elektrot Temelli Urik Asit Sensorii Gelistirilmesi

4.1.1. KUG elektrot ile iirik asitin elektrokimyasal davranisinin incelenmesi

Modifiye elektrot temelli sensor ¢aligmalarinda temel amag, hedef molekiiliin
elektrokimyasal davramigin1  iyilestirmek i¢in uygun modifikasyon = siirecinin
olusturulmasidir. Modifikasyon siirecinin basarili sayilabilmesi i¢in, hedef molekiiliin
elektrokimyasal davranisinin modifiye edilmeyen elektroda goére daha iyi olmasi
gerekmektedir. Bu nedenle Oncelikli olarak, hedef molekiillerin modifiye edilmeyen
elektrotlardaki elektrokimyasal davranislar1 belirlenmistir. Bu amagla, iirik asitin KUG
elektrotlar kullanilarak 0,1 M fosfat tamponunda doniisiimlii voltametri yontemiyle
elektrokimyasal davranisi incelenmistir (Sek. 4.1). Goriildigii gibi tirik asit KUG elektrot
yiizeyinde +0,58 V’da tersinmez bir yiikseltgenme piki olusturmustur. KUG elektrot
yiizeyine uygulanan modifikasyonlarin etkinligi ayni kosullarda alinan voltamogramlarin

karsilastirilmasiyla belirlenmistir.

4.1.2. PEDOT-nf kaph KUG elektrodun hazirlanmasi

KUG elektrodun polimerizasyon ¢ozeltisinde alinan doniisiimlii voltamogramlari
Sekil 4.2°de verilmistir. Goriildigii gibi ileri yondeki taramada EDOT monomeri KUG
yiizeyinde +1,05 V’da tersinmez bir ylikseltgenme piki olusturmustur. Buna karsin, geri
yondeki taramada herhangi bir pik gdzlenmemistir. Ikinci ve iigiincii taramada
yiikseltgenme pikinin siddetinin arttigi gézlenmistir. Polimerizasyon sonunda elektrot
yiizeyinde siyah bir filmin kaplandig1 gozlenmistir. Buradan KUG yiizeyinde PEDOT un
olustugu sonucuna varilmistir. Elde edilen modifiye elektrotlar PEDOT-nf/KUG olarak

kisaltilmistir.
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Sekil 4.1. Urik asitin (50 uM) 0,1 M fosfat tamponunda (pH 2) KUG elektrot ile elde edilen doniisiimlii

voltamogrami. Tarama hizi: 50 mVs?, bekleme siiresi: 60 s
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Sekil 4.2. KUG elektrodun hacimce % 5 asetonitril iceren saf su icerisinde 10 mM EDOT, 0,1 M LiClO4

ve 0,1 M Na2COj3 varhiginda elde edilen déniisiimlii voltamogramlari. Tarama hizi: 50 mVs?, A:

1. Dongii, B: 2. Dongii, C: 3. Dongii
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4.1.3. PEDOT-nf/KUG elektrotlarinin elektrokimyasal davranisina asiri
yiikseltgemenin etkisi

Hazirlanan PEDOT-nf/KUG elektrotlarin elektrokimyasal davranisi doniisiimlii
voltametri yontemi ile incelenmis ve modifiye edilmeyen KUG elektrot ile
karsilagtirilmistir  (Sek. 4.3). Gorildigi gibi, KUG elektrodun  doniistimlii
voltamograminda herhangi bir elektroaktivite mevcut degildir (Sek. 4.3A). Ayn1 sekilde
PEDOT-nf/[KUG elektrodun voltamograminda da herhangi bir yiikseltgenme piki yer
almamaktadir (Sek. 4.3B). Bu da calisilan aralikta, hazirlanan modifiye elektrodun
elektroaktiviteye sahip olmadigin1 gostermektedir. Modifiye elektrotlar igin bu durum
elektroaktif tiirlerin elektrokimyasal ozelliklerinin incelenmesi agisindan son derece
onemlidir. Ciinkii modifiye elektrodun elektroaktivite gostermesi calisma araligini
daraltir. Ayrica, KUG ve PEDOT-nf/KUG elektrotlarin taban sinyalleri arasinda 6nemli
bir fark bulunmaktadir. Bu da PEDOT-nf/KUG elektrodun yiizey alaninin KUG elektroda
gore dnemli derecede daha biiyiik oldugunu gostermektedir. PEDOT-nf/KUG elektrodun
elektrokimyasal davranist tirik asit iceren ortamda da incelenmistir (Sek. 4.4). Gorildigi
gibi, tirik asit varliginda da benzer sekilde belirgin bir pik elde edilmemistir (Sek. 4.4B).
Bu da, PEDOT-nf/KUG elektrodun iirik asite cevap vermedigini gostermektedir. Bu ise

istenmeyen bir durumdur.

020 030 040 050 060 070 0,80
E/V

Sekil 4.3. KUG (A) ve PEDOT-nf/[KUG (B) elektrodun 0,1 M fosfat tamponunda (pH 2) elde edilen

doniistimlii voltamogramlari
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Sekil 4.4. KUG (A) ve PEDOT-nf/[KUG (B) elektrodun 50 uM fiirik asit igeren 0,1 M fosfat tamponunda

(pH 2) elde edilen doniistimlii voltamogramlar

Literatiirde iletken polimerlerin asir1  yiikseltgendiginde elektrokimyasal
davraniglarinda belirgin bir degisim oldugu pek ¢ok kez rapor edilmistir [137, 138]. Bu
nedenle, hazirlanan PEDOT-nf/KUG elektrotlara asir1 yiikseltgeme islemi uygulanarak
elektrokimyasal davraniglari tekrar incelenmistir. Elde edilen elektrotlar AY-PEDOT-
nf/KUG olarak isimlendirilmistir. AY-PEDOT-nf/KUG elektrodun elektrokimyasal
davranig1 lrik asit iceren ve igermeyen ortamda incelenmis ve KUG elektrotlarla
karsilastirilmistir (Sek. 4.5). AY-PEDOT-nf/KUG elektrot iirik asit icermeyen ortamda
herhangi bir elektroaktivite gostermezken (Sek. 4.5A), iirik asit varliginda 0,611 V’da bir
adet tersinmez yiikseltgenme piki gozlenmistir (Sek. 4.5B). Aymi kosullarda KUG
elektrodun da 0,582 V’da iirik asite ait bir yiikseltgenme piki verdigi gozlenmistir (Sek.
4.5C). Her iki elektrodun iirik asit yiikseltgenmesindeki etkinligi karsilagtirildiginda, AY -
PEDOT-nf/KUG elektrodun iirik asit cevabi1 KUG elektroda gore yaklasik 45 kat daha
yiiksek oldugu goriilmistiir. Asir1 yiikseltgeme islemi uygulanan PEDOT-nf/KUG
elektrodun iirik asite yiiksek afinite gosterdigi belirlenmistir. Bu sonug, asir1 yiikkseltgeme
isleminin PEDOT-nf/KUG elektrot i¢in Onemini gostermistir. AY-PEDOT-nf/KUG
modifiye elektrodunun iirik asite karsi olan yiiksek elektroaktivitesi asagidaki
sebeplerden kaynaklanabilir. Bunlardan biri, asir1 ylikseltgeme islemi sonucunda AY-

PEDOT-nf/KUG celektrot yiizeyinde fonksiyonel gruplarin olusmasidir. Bu durum
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literatiirde daha dnce gosterilmis olup, PEDOT un diger iletken polimerlerin aksine farkli
asirt yikseltgeme O6zelliklerine sahip oldugu rapor edilmistir [139]. Asirt yiikselgeme
islemiyle PEDOT-nf/KUG yiizeyinde hidroksil ve karbonil gruplarinin olusmasi, tirik
asitin adsorpsiyonunu arttirmistir. Bunun sonucu olarak AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlar,
tirik asit molekiiliine kars1 oldukga secici hale gelmistir ve iirik asit yiikseltgenme pik
akiminin artisina sebep olmustur. Bir diger sebep ise, AY-PEDOT-nf/KUG modifiye
elektrodunun iirik asite kars1 yiiksek afinitesi, bu modifiye elektrot ile iirik asit arasindaki
hidrofobik etkilesimlerden kaynaklanmaktadir. PEDOT asir1 ylikseltgeme isleminden
sonra yapisinda hidrofobik ve hidrofilik olmak iizere farki bolgeye sahiptir [140, 141].
Bu kisimlarin miktarlart PEDOT un asir1 yiikseltgeme derecesine baglidir. Hazirlanan
AY-PEDOT-nf/KUG modifiye elektrotta asir1 yiikseltgeme islemi sonrasinda olusan
hidrofobik kisimlarin miktari, hidrofilik kisimlardan daha fazladir. Bu sonug, AY-
PEDOT-nf/KUG elektrot ile iirik asit arasindaki yiiksek etkilesimin, hidrofobik
etkilesimlerden kaynaklanmig olabilecegini gostermektedir. Bu durum, optimum 6l¢iim
kosullarinda (pH 2) iirik asit molekiiliiniin temel olarak iyonize olmayan yapida
olmasindan kaynaklanmaktadir (pKa=5.4). Urik asitin modifiye elektrot yiizeyinde
gostermis oldugu tersinmez yiikseltgenmeye ait reksiyon mekanizmasi literatiir
caligmalarina dayanilarak Sekil 4.6’da verilmistir. Gortildiigi gibi, lirik asit 2 elektron ve
2 proton vererek yiikseltgenmekte ve kinoid formda bir tiire donligmektedir. Elde edilen

akim bu tepkime sonucunda olugmaktadir.
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Sekil 4.5. AY-PEDOT-nf/KUG elektrodun iirik asit yoklugunda (A), AY-PEDOT-nf/KUG (B) ve KUG
(C) elektrodun 50 pM iirik asit varhiginda 0,1 M fosfat tamponunda (pH 2) elde edilen doniistimli

voltamogramlar1

Urik asitin elektrokimyasal reaksiyon mekanizmasinin incelenmesi amaciyla, 25,0
uM iirik asit igeren ¢ozelti icerisinde AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlar ile farkli tarama
hizlarinda doniisiimlii voltametri 6lgtimleri gerceklestirilmistir (Sek. 4.7). Tarama hizi ve
pik akimlar1 arasinda hesaplanan dogrusal iliski, tirik asitin adsorpsiyon kontrolli

reaksiyon mekanizmasina sahip oldugunu gostermektedir.

OH g H, g
A N 0) 0 N
N
J =0 +2H,0 S=0 +CO, +2H"+ 2¢"
HO” N~ N NH, /~N
H O 4
Urik Asit Kinoid formda iiriin

Sekil 4.6. Urik asit molekiiliiniin yiikseltgenme mekanizmasi
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Sekil 4.7. AY-PEDOT-nf/KUG elektrodun 25,0 uM tirik asit igeren fostat tamponunda (pH 2) farkli tarama

hizlarinda elde edilen doniistimli voltamogramlari

Ayrica irik asitin elektrokimyasal yiikseltgenmesinde AY-PEDOT-nf/KUG
modifiye elektrodunun daha yiikksek cevap verdigini gdstermek amaciyla, asiri
yiikseltgeme islemi uygulanmis polipirol nanofiber modifiye kalem ucu grafit elektrot
(AY-PP-nf/KUG), hazirlanmigtir. Bu amagla KUG, AY-PP-nf/KUG ve AY-PEDOT-
nf/KUG elektrotlarmin iirik asit yiikseltgenme pik akim cevaplari DPV yontemi
kullanilarak karsilastirilmistir (Sek. 4.8). Sekilde gortildigii gibi AY-PEDOT-nf/KUG
elektrot, modifiye edilmemis KUG elektroda gore iirik asit molekiiliine, yaklasik 80 kat
daha yiiksek cevap vermistir. Aynt zamanda AY-PP-nf/KUG elektrodun {irik asit
yiikseltgenmesine karsi olan aktivitesi, AY-PEDOT-nf/KUG elektroda gore 7 kat daha
az oldugu goriilmektedir. Bu durum, AY-PEDOT-nf/KUG elektrodun AY -PPy-nf/[KUG
elektroda gore oldukga yiiksek iletkenlige sahip oldugunu gostermektedir. Ciinkii AY-
PEDOT-nf diger iletken polimerlere oranla asir1 yiikseltgeme islemine daha dayaniklidir.
Asirt yiikseltge islemi hazirlanan modifiye polimer elektrodun yapisini bozmamis, daha

iletken bir yapiya sahip olmasina neden olmustur.
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Sekil 4.8. KUG(A), AY-PEDOT/KUG (B) ve AY-PPy/KUG (C) elektrotlarimin 5,0 uM f{irik asit igeren
fosfat tamponunda (pH 2) elde edilen diferansiyel puls voltamogramlar1 (Bekleme siiresi: 120 s;

Karigtirma hizi: 250 rpm)

4.1.4. Asin yiikseltgeme kosullarinin optimizasyonu

Modifiye elektrotlarin {irik asit cevabini arttirabilmek i¢in asir1 yiikseltgeme
siirecine etki eden parametreler; asir1 ylikseltgeme gerilimi, asir1 ylikseltgeme siiresi ve

asir1 yiikseltgeme ortam pH’s1 sirasi ile optimize edilmistir.

4.1.4.1. Agsirt yiikseltgeme geriliminin optimizasyonu

Asirt  yiikseltgeme geriliminin  AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarin iirik asit
cevaplarina etkisinin incelenmesi amaciyla gerceklestirilen ¢alismada, PEDOT-nf/KUG
elektrotlara farkli gerilim degerlerinde 60 saniye siireyle asir1 yiikseltgeme islemi
uygulanmistir. Bu sekilde hazirlanan elektrotlar kullanilarak 5,0 uM iirik asit igeren
cozeltide diferansiyel puls voltametri Olglimleri gergeklestirilmistir. Farkli gerilim
degerlerinde hazirlanan elektrotlarla elde edilen pik akimlar1 Sekil 4.9°da verilmistir.
Gortldigi gibi, uygulanan gerilim degeri 1,1 V’dan basamakli olarak 2,0 V’a
arttirildiginda akim degerinde 6nemli bir artis meydana gelmektedir. 2,0 V’dan itibaren
gerilim artis1 ile akim degerlerinin azaldigi gdzlenmistir. Bu nedenle optimum asir

yiikseltgeme gerilimi olarak 2,0 V segilmistir.
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Sekil 4.9. Farkli gerilimlerde agir1 yiikseltgenmis AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarm 0,1 M fosfat
tamponunda (pH 2) elde edilen 5,0 uM iirik asite ait yilikseltgenme pik akimlar

4.1.4.2. Asirt yiikseltgeme siiresinin optimizasyonu

Asir1 ylikseltgeme geriliminin optimizasyonundan sonra, asir1 yiikseltgeme
sliresinin optimizasyonu gergeklestirimistir. Bu amagla, PEDOT-nf/KUG elektrotlar 2,0
V’da farkli siirelerde tutularak asir1 ylikseltgeme islemi uygulanmistir. Bu sekilde
hazirlanan elektrotlar kullanilarak 5,0 uM iirik asit i¢eren ¢ozeltide diferansiyel puls
Olctimleri gerceklestirilmistir. Elde edilen akim degerleri Sekil 4.10°da verilmistir.
Gorildigu gibi, asint yiikseltgeme 2,0 V’da 30, 60, 75, 90 ve 120 saniye boyunca
gerceklestirilmistir. 60 saniye boyunca uygulanan asir1 yiikseltgeme isleminde, iirik asit
yiikseltgenme pik akiminin en yiiksek oldugu ve bu degerden sonra yiikseltgenme pik
akim degerlerinin giderek azaldigi belirlenmistir. Bu nedenle, optimum asir1 yiikseltgeme

siiresi olarak 60 saniye secilmistir.
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Sekil 4.10. Farkli siirelerde asin ylikseltgeme islemi uygulanmis PEDOT-nf/KUG elektrotlar kullanilarak
0,1 M fosfat tamponunda (pH 2) 5,0 uM iirik asit varliginda elde edilen yiikseltgenme pik

akimlar1

4.1.4.3. Asirt yiikseltgeme ortam pH’sinin optimizasyonu

Asirt yiikseltgeme geriliminin ve uygulanma siiresinin optimizasyonundan sonra,
asir1 ylikseltgeme isleminin yapildig1 ortamin pH’s1 optimize edilmistir. Ortam pH’sinin
etkisi, PEDOT-nf/KUG elektrotlara 2,0 V gerilimde 60 saniye siiresince farkli pH’daki
fosfat tamponlarinda (2, 3,3 4, 5, 6, 7,4 ve 8,5) asin1 yiikseltgeme islemi uygulanarak
incelenmistir. Bu sekilde hazirlanan modifiye elektrotlar kullanilarak 5,0 uM iirik igeren
¢ozeltide diferansiyel puls dlgiimleri gergeklestirilmistir. Elde edilen pik akim degerleri
Sekil 4.11°de verilmistir. Gortildiigii gibi, uygulanan asiri yiikseltgeme isleminde, iirik
asit yiikseltgenme pik akimi pH 3’ten baslayarak artmakta ve 7,4’te en yiiksek degerine
ulagmaktadir. Daha yiiksek pH’da bu cevaplarin diistiigii gézlenmistir. Bu nedenle pH 7,4
asir1 ylikseltgeme pH’s1 olarak seg¢ilmistir.
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Sekil 4.11. Farkli pH degerlerinde asir1 yiikseltgenmis PEDOT-nf/KUG elektrotlar kullanilarak 0,1 M
fosfat tamponunda elde edilen 5,0 uM iirik asite ait yiikseltgenme pik akimlari

4.1.5. PEDOT-nf/[KUG ve AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarin karakterizasyon

calismalari

PEDOT-nf/[KUG, AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarin karakterizasyonu amaciyla
dontisimlii voltametri, elektrokimyasal impedans spektrokopisi, infrared spektroskopisi,

Raman spektroskopisi ve taramali elektron mikroskopi analizleri gergeklestirilmistir.

4.1.5.1 Modifiye elektrotlarin doniisiimlii voltametri olciimleri

Elektrokimyasal karakterizasyon calismalar1 0,1 M KCl igeren 2,5 mM Fe(CN)g>
4 ve 1,0 mM Ru(NH3)s® c¢ozeltileri icerisinde doniisiimlii voltametri yontemi
kullanilarak gergeklestirilmistir. 2,5 mM Fe(CN)s*™* igeren ¢ozelti igerisinde KUG,
PEDOT-nf/[KUG ve AY-PEDOT-nf/[KUG elektrotlar ile elde edilen voltomogramlar
Sekil 4.12°de gosterilmektedir. Elde edilen voltamograma gore; KUG elektrot
kullanildiginda Fe(CN)e>"* redoks cifti igin yiikseltgenme ve indirgenme pik gerilim
degerleri sirastyla +0.278 V ve +0,110 V olarak belirlenmis ve AE, degeri 0,168 V olarak

bulunmustur (Sek. 4.12A). PEDOT-nf/KUG’de ise bu yiikseltgenme ve indirgenme pik
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gerilim degerleri sirasiyla +0,231 V ve +0,132 V olarak bulunmus ve AEp degeri 0,099 V
olarak hesaplanmistir (Sek. 4.12B). AEp degerinin kalem ucu elektrot yiizeyinde PEDOT-
nf’nin varhi@inda diismesi, modifiye elektrotta elektron transferinin daha kolay
gerceklestigini gostermektedir. Pik akimlarinin artmasi ise PEDOT-nf varliginda elektrot
yiizey alamnin arttigmi  gostermektedir. AY-PEDOT-nf'nin Fe(CN)e®™*  ¢ozeltisi
icerisinde elektrokimyasal davranisi incelendiginde AE degeri 0,206 V olarak
hesaplanmis ve elektron aktarim hizinin azaldigi gorilmistiir (Sek. 4.12C). Doniistimlii
voltametri olgiimleri pozitif yiikli Ru(NH3)e®* redoks molekiilii varliginda
tekrarlanmistir. KUG varliginda indirgenme ve yiikseltgenme pik gerilim degerleri
sirasiyla -0,226 V ve -0,148 V olarak belirlenmistir (Sek. 4.13A). PEDOT-nf ile modifiye
edilen KUG elektrot ile alinan voltamogram incelendiginde, redoks davranislarinin bos
KUG elektrot ile hemen hemen ayni oldugu goriilmektedir. (Sek. 4.13B). Buna karsin,
AY-PEDOT-nf/[KUG varliginda yiikseltgenme ve indirgenme piklerinin oldukga farkli
ozellik gosterdigi ve sirasi ile -0,452 V ve -0,350 V gerilim degerlerine kaydigi
goriilmektedir (Sek. 4.13C). Elde edilen voltamogramda pik akim degerlerinin énemli
derecede arttig1 goriilmektedir. Bu sonug, asir1 yiikseltgeme islemi sonucunda PEDOT-
nf/KUG elektrot yiizeyinde negatif fonksiyonel gruplarin olustugunu ve AY-PEDOT-
nf/KUG yiizeyininin PEDOT-nf/KUG elektroda nazaran negatif yiiklii fonksiyonel grup

icerdigini gostermektedir.

:I: 0360 mA ""“‘ :

Q

g .
Q .
------------

- — A
----------- B
r . C
025 0 025 050 075 1,00

E/V
Sekil 4.12. (A) KUG, (B) PEDOT-nf/KUG ve (C) AY- PEDOT-nf/KUG elektroda ait 0,1 M KCI ve 2,5

mM Fe(CN)e*/* igeren ¢ozelti igerisideki davranislarinin voltamogramlari
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Sekil 4.13. (A) KUG, (B) PEDOT-nf/KUG ve (C) AY- PEDOT-nf/KUG elektroda ait 0,1 M KCI ve 1,0

mM Ru(NH;)e®* igeren ¢ozelti igerisindeki davranislarimin voltamogramlari

4.1.5.2. Modifiye elektrotlarin elektrokimyasal impedans spektroskopisi ol¢giimleri

KUG, PEDOT-nf/[KUG ve AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarin elektron aktarim
ozellikleri elektrokimyasal empedans spektrokopi (EIS) yontemi kullanilarak
incelenmistir. 5 mM Fe(CN)e3'/4' ve 0,1 M KCI igeren sulu ¢ozeltide gerceklestirilen
Olgtimler sonucunda elde edilen Nyquist diyagramlari Sekil 4.14’te verilmistir.
Elektrotlar i¢in empedans devre elamanlarinin es deger devreye fit edilmis degerleri ise
Cizelge 4.1’de verilmistir. EIS olgtimleri sonucunda, KUG, PEDOT-nf/KUG ve AY-
PEDOT-nf/KUG elektrotlarin yiik-transfer direngleri sirasiyla 114,5 Q, 42 Q ve 91,51 Q
olarak bulunmustur. PEDOT-nf/KUG elektrodun yiik-transfer direncinin KUG elektrot
ile kiyaslandiginda azaldigi gozlenmektedir. Bu sonug, PEDOT-nf/KUG elektrodunun
elektron transfer aktarimi arttirdigini gostermektedir. Buna karsilik, AY-PEDOT-
nf/KUG elektrodun yiik-transfer direncinin, PEDOT-nf/KUG elektrot ile kiyaslandiginda
arttigr gozlenmistir. Asirt yiikseltgeme islemi elektron transfer aktarimini azaltmigtir.

Elde edilen sonuglar modifiye elektrotlarin Fe(CN)g*"*

redoks ¢iftini igeren ¢Ozeltide
alinan doniisiimlii voltamogramlari ile tutarlidir. Sonug olarak, hazirlanan PEDOT-nf ve
asirt  ylikseltgeme islemi uygulanmis PEDOT-nf’in, bos kalem ucu elektrodun
elektrokimyasal davranisini 6nemli dl¢lide degistirdigi sOylenebilir.
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Sekil 4.14. KUG, PEDOT-nf/KUG ve AY-PEDOT-nf/KUG’nin 0,1 M KCI ve 5 mM Fe(CN)s*"* igeren

sulu ¢ozeltide empedans Slgiimleriyle elde edilen Nyquist diyagramlari

Cizelge 4.1. Elektrotlar icin empedans devre elamanlarinin es deger devreye fit edilmis degerleri

Elektrot Rs (Q) Ret (QQ) Cual (F) W
KUG 9,337 114,5 1,89 x 108 0,005096
PEDOT-nf/[KUG 10,69 42 0,0006208 0,008183
AY-PEDOT-nf/[KUG 9,932 91,51 0,0002999 0,005498

4.1.5.3. Modifiye elektrotlarin FTIR olgiimleri

Asin yiikseltgeme isleminin elektrot yilizeyinde farkliliga neden olup olmadiginin
incelenmesi amaciyla PEDOT-nf/KUG ve AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarin FTIR
olgiimleri gerceklestirilmistir. Olgiimler sonucu alinan spektrumlarda, PEDOT-nf/KUG
ve AY-PEDOT-nf/[KUG elektrotlar arasinda kiigiik farkliliklar oldugu goriilmektedir.
(Sek. 4.14). PEDOT-nf/KUG ve AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarin FTIR olgiimlerinde;
631,31-694,06 cm™, 846,00-844,47 cm™ ve 984,89-985,21 cm™ degerlerindeki pikler C-
S-C gerilmesini gostermektedir [142, 143]. Bu olgtimlerde; 1203,43-1205,76, 1148,81-
1147,30 cm™, 1089,83-1091,71 ve 1069,66-1070,12 cm degerlerindeki pikler
etilendioksi grubundaki C-O-C molekiillerinin titresimini gostermektedir [142-144].
Ayrica; 1513,14-1514,29 ve 1473,07-1470,30 cm? degerlerindeki pikler tiyofen
halkalarinin gerilmesini gostermektedir [143]. FTIR spektrumlarinda 1359,03-1358,87
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cm? degerindeki pik C-C ve C=C kinoid yapilarin titresim gerilim degerlerini
gostermektedir (Sek. 4.15). Ayrica 1650,93-1651,19 cm™? degerindeki pik asiri
yiikseltgeme isleminden dolayr polimer yapisindaki C=O gruplarinin varligini
gostermektedir [143]. 1740,2 cm™ degerinde yeni pikin olusumu asir1 yiikseltgeme
isleminden sonra gozlemlenmistir (Sek. 4.15). Bu pik halkali esterlerin karbonil
gruplarinin gerilmesinden meydana gelmektedir. Bu durum, asir1 yiikseltgeme islemi
siiresince  EDOT’un etilendioksi gruplar1 iizerinde lakton gruplarinin olusumunu

gostermektedir [139].
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Sekil 4.15. PEDOT-nf/[KUG ve AY- PEDOT-nf/KUG elektrotlara ait FTIR spektrumlar:

4.1.5.4. Modifiye elektrotlarin Raman spektroskopisi él¢iimleri

Modifiye elektrotlar ve bos KUG elektrotlarin kimyasal yapilarindaki degisikligin
incelenmesi amaciyla Raman spektrumlari alinmigtir. PEDOT-nf/KUG, AY- PEDOT-
nf/KUG ve KUG elektrotlarin raman spektrumlart Sekil 4.16°da gosterilmistir. Raman
spekturumlart incelendiginde bos KUG elektrodun kayda deger bir pik vermedigi
goriilmektedir. Buna karsilik; PEDOT-nf ve AY-PEDOT-nf modifiye elektrotlara ait
aromatik C=C bagimin simetrik gerilimi sirastyla 1432,79 ve 1435,80 cm™ degerlerinde
gdzlenmektedir. PEDOT-nf igin 1432,79 cm™’de gozlenen pik degeri, AY-PEDOT-nf
/KUG elektrodu igin 1435,80 cm™’e kaymustir. Asir yiikseltgeme islemi sonrasinda bu
pikin yogunlugu 6nemli derecede azalmistir. Bun durum, asir1 yiikseltgeme isleminden
sonra konjugasyonda meydana gelen degisikliklerden kaynaklanmaktadir. PEDOT-
nf/AY-PEDOT-nf igin 1564,77-1563,79; 1363,91-1364,87 ve 1265,43-1264.42 cm™
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degerlerinde goriilen pikler sirasiyla antisimetrik C,-C, gerilimini, Cg-Cg gerilim
deformasyonunu ve C,-C, zincirler arasi gerilim titresimlerini gostermektedir. 1563,79
cm* deki pikin siddetinde az miktarda artis ve asir1 yiikseltgeme isleminden dolay1 bu
pikte kayma gozlenmistir. Bu sonug¢, PEDOT-nf yiizeyinde asir1 yiikseltgeme isleminin
gerceklestigini gostermektedir [145]. PEDOT-nf/AY-PEDOT-nf polimerlerinin Raman
spektrumlarindaki 986,64-987,70 ve 570,08-571,93 cm? degerindeki pikler oksietilen
halka deformasyonundan kaynaklanmaktadir [146].

Sonug¢ olarak, FTIR ve Raman spektrumlarina dayanarak asir1 yiikseltgeme

isleminden sonra PEDOT-nf yapisinda oksijen igeren gruplarin olustugu sdylenebilir.
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Sekil 4.16. KUG, PEDOT-nf/[KUG ve AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarin Raman spektrumlari

4.1.5.5. Modifiye elektrotlarin SEM analizleri

KUG, PEDOT-nf/KU ve AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarinin yiizey morfolojileri
SEM yontemi kullanilarak incelenmistir (Sek. 4.17). Sekil 4.17A’da gorildigi lizere
KUG yiizeyi, grafit tabakalarinin rastgele dagilimindan dolay1 piiriizlii bir yaprya sahiptir.
EDOT monomerinin elektrokimyasal polimerizasyon sonucunda KUG elektrot
yiizeyinde PEDOT polimer yapisint olusturdugu goriilmektedir (Sek. 4.17B). PEDOT,;
asetonitril iceren ortamda hazirlandiginda, yapisinda karnabahar seklinde fiberlerin

olustugu gozlenmistir. [139, 147]. Ayrica polipiroliin polimerizasyonunda destek
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elektrolit olarak LiClOs ve Na,COs karisimi kullanildigi zaman, polimerin nanofiber
yapida olustugu daha 6nceki galigmalarda rapor edilmistir. Polipiroliin karbonat iyonlari
ile katkilandig1 elektrokimyasal polimerizasyonda, elektroaktivitesini kaybettigi
literatiirde yer almaktadir [148, 149]. Benzer sekilde karbonat iyonlari ile katkilanmis
PEDOT polimerizasyon boyunca elektro aktivite gdstermez. Oysa polimer zincirlerinin
biiyiimesi, polimer-elektrot arayiizeyinde kontrol edilebilmektedir. Bu ara yiizeyde
olusan yeni EDOT birimleri, polimer zincirlerinin biiyiimesine ve daha biiyiik PEDOT
filminin olusumuna sebep olmaktadir. Bu durum, polimer zincirlerinin ¢arpraz
baglanmasini engellemektedir. KUG elektrot yiizey yapisi nedeniyle, belirli bir
polimerizasyon zamanindan sonra Yylizeyde PEDOT nanofiberlerinin olusumu
durmaktadir. Yani elektrot ylizeyi tamamen polimerle kaplanmis olmakta ve polimer
yiizeyde grafit yiizeyden bagimsiz olarak oligomer yapilarin olusumu baslamaktadir.
Olusan bu oligomer yapilar yiizeyin aktivitesini engelleyerek, yiizeyin elektriksel
iletkenligini diistirmektedir. Elektrot materyalinin parafilm gibi iletken olmayan kisimlar
icerdigi durumlarda olusan polipirol nanofiber yapist daha 6nceki ¢aligmalarda rapor
edilmigtir [148, 149]. KUG elektrot yapisinda silikon dioksit gibi iletken olmayan
bilesenler icermektedir. Bu iletken olmayan bilesenler PEDOT nanofiberlerinin
olusumunda pay sahibidir. Nano fiberlerin daha fazla olusumu ve biiylimesi
polimerizasyon islemindeki dongii sayisinin arttirilmasi ile gergeklesmektedir (Sek.
4.17C). Elektrokimyasal polimerizasyon sonucu elde edilen nanofiberler 80-100 nM
capinda ve fir¢a yapisinda olustugu goriilmektedir. Olusan nanofiberler filmler arasindaki
bosluklarin olduk¢a az oldugu sekilde rahatlikla goriilmektedir. Bu sonuglar neticesinde
PEDOT-nf’nin KUG elektrodun yiizeyinde olusturulmasi yiizey alanini arttirmistir.
Yiizey alanindaki bu artis, hazirlanan modifiye elektrodun {irik asit molekiiliine olan
hassasiyetini onemli derecede arttirmigtir. Ayrica KUG elektrot yiizeyinde olusan
PEDOT-nf polimerinin asir1 yiikseltgendigi kosullarda elde edilen AY-PEDOT-nf/[KUG
elektrotlarin da SEM goriintiileri alinmustir. Asirt yiikseltgeme isleminin modifiye
elektrodun morfolojisine olan etkisi incelenmistir (Sek. 4.17D). Sonug olarak, asiri
yiikseltgeme isleminin, PEDOT-nf yiizey morfolojisinde 6nemli bir degislige sebep

olmadig1 gozlenmistir.
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Sekil 4.17. KUG (A), 3 dongii ile hazirlanan PEDOT-nf/KUG (B), 20 doéngii ile hazirlanan PEDOT-
nf/KUG (C) ve 2V gerilim degerinde 60 saniye asir1 yiikselgeme ile hazirlanan AY-PEDOT-
nf/KUG (D) elektrotlarinin SEM gériintiileri

4.1.6. Urik asit tayini icin analiz kosullarinin optimizasyonu

4.1.6.1. Olgiim ortamimin pH’sinin optimizasyonu

AY-PEDOT-n/KUG elektrotlarin elektrokimyasal davraniglar iirik asit varliginda
farkli pH’larda DPV yontemiyle incelenmistir. Bu amagla farkli pH’lardaki (2, 3, 4, 5, 6,
7,4, ve 8,5) fosfat tamponlarinda iirik asit yiikseltgenme pik akimlar1 dlgiilerek grafige
gecirilmistir (Sek. 4.18). Olgiim pH’nin 2 oldugu durumda iirik asit yiikseltgenme pik
akiminin en yiiksek degerde oldugu ve pH’nin artmasiyla beraber bu cevabin giderek
azaldig1 gozlenmistir. Bu nedenle {irit asit tayini i¢in en uygun pH degerinin 2 olduguna

karar verilmistir.
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Sekil 4.18. AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarin farkli pH degerlerinde elde edilen 5,0 uM firik asite ait

yiikseltgenme pik akimlari (Bekleme siiresi: 60 s)
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Sekil 4.19. AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlar ile farkli pH degerlerinde elde edilen dirik asite ait

yiikseltgenme pik gerilimleri

Urik asit yiikseltgenme pik gerilimleri 6l¢iim ortam pH’sina karsi grafige
gecirilmistir (Sek. 4. 19). Grafikte goriildiigii iizere, pik akimlari ile pH arasindaki iligki
dogrusallik gostermektedir. Elde edilen dogrunun egimi 0,0668 V olarak hesaplanmistir.
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Bu deger, iirik asitin yiikseltgenmesinde esit sayida elektron ve proton yer aldigini

belirtmektedir.

4.1.6.2. Temas siiresinin optimizasyonu

Olgiim ortam pH’sinin optimizasyonundan sonra temas siiresinin optimizasyonuna
gecilmistir. Bu amagla, AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlar 5,0 uM firik asit igeren fosfat
tamponunda (pH 2) farkli siirelerde (30, 60, 75, 90, 120 ve 180 s) bekletilmis ve DPV
Olctimleri gerceklestirilmistir. Elde edilen iirik asit yiikseltgenme pik akimlari temas
siirelerine kars1 grafige gecirilmistir (Sek. 4.20). Urik asit yiikseltgenme pik akiminin
temas siiresiyle dogru orantili olarak arttig1 gozlenmistir. Bu nedenle 6l¢iimiin, miimkiin
olan en kisa siirede ve en hassas sekilde yapilabilmesi amaciyla optimum bekleme stiresi

olarak 180 saniye se¢ilmistir.
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Sekil 4.20. AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlar ile pH 2’de farkli bekleme siirelerinde elde edilen 5,0 uM iirik

asite ait yiikseltgenme pik akimlart

4.1.7. Urik asit tayininde elektro-aktif tiirlerin etkilerinin incelenmesi

Biyolojik kokenli molekiiller viicut sivilari igerisinde bir¢ok farkl tiir ile birlikte
bulunmaktadir. Bu nedenle ilk olarak, tayini yapilacak molekiiliin bu tiirler varliginda
olgtimleri yapilarak pik akimina etkileri incelenmelidir. Ciinkii 6l¢iim ortaminda bulunan

diger aktif tiirlerin varlig iirik asitin elektrokimyasal davranisini etkileyebilmektedir. Bu
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nedenle, girisim yapabilecek elektroaktif tiirlerin etkileri, bu tiirlerin varliginda ve
yoklugunda gergeklestirilen voltmetrik Slgimlerle belirlenmistir. Bu amagla tirik asit
tayinlerinde siklikla girisim etkisi gosteren askorbik asit, serotonin ve dopamin
molekiillerin etkileri yapilan DPV &lgtimleri ile belirlenmistir. Belirli miktarda tirik asit
iceren ¢ozeltiye 500,0 uM askorbik asit, 0,5 uM dopamin ve 0,5 uM serotonin igeren
karisim eklenerek olgiimler gergeklestirilmistir. Eklenen tiirlerin yoklugunda (Sek.
4.21A) ve varliginda (Sek. 4.21B) 5 uM iirik asit igeren fosfat tamponunda (pH 2) alinan
voltamogramlar Sekil 4.21°de verilmistir. Askorbik asit, dopamin, serotonin ve firik asit
molekiillerinin yiikseltgenme pikleri sirasiyla +0,151 V, +0,390 V, +0,471 V ve +0,574
V olarak belirlenmistir. Goriildiigii tizere, AY-PEDOT-nf/KUG bu maddelerin
yiikseltgenme gerilimlerini oldukca basarili bir sekilde ayirmistir. Urik asit ve askorbik
asidin yiikseltgenme gerilimleri arasinda 0,423 V’luk bir gerilim fark: elde edilmistir. Bu
degerin literatiirde elde edilen diger degerlerle karsilastirildiginda oldukga yiiksek oldugu
goriilmiistiir. Ayrica bu molekiiller disinda daha nadir de olsa girisim etkisi gosterebilen
diger tiirlerin etkisi incelenmistir (Cizelge 4.2). Ozellikle yaygin olarak girisim etkisi
gosteren tiirlerin varliginda 1,0 pM firik asitin yiikseltgenme pik akiminin degismedigi
gozlenmistir. Bu sonuglar, AY-PEDOT-nf/KUG’ nin kan serumu ve idrar 6rneklerinde

bazi girisim yapan maddelerin varliginda iirik asit tayininde kullanilabilecgini gosterir.

74



Askorbik
asit

Urik asit

Dopamin

0 0,10 020 030 040 050 0,60 0,70 0,80
E/V

Sekil 4.21. 500,0 uM askorbik asit, 0,5 uM dopamin ve 0,5 pM serotonin karigiminin iirik asit yoklugunda

(A) ve 5,0 uM iirik asit varhiginda (B) fosfat tamponunda (pH 2) AY-PEDOT-nf/KUG ile
gerceklestirilen DPV dl¢limleri

Cizelge 4.2. Urik asit yiikseltgenme pik akimia girisim etkisi incelenen tiirlerin maksimum izin verilen

derisimleri ve bu tiirlerin varliginda yilizdece pik akimi degisimleri

‘e . e s e s . I.,—1
Girisim etkisi incelenen Gmsm_l etkisine izin verilen “YAD = ( p2 p1> x %100
tiirler maksimum derisim / pM p1
Askorbik asit 2000 3,65
Dopamin 50 -1,15
Serotonin 10 2,85
Glukoz 2000 2,11
Ure 2000 -2,57
Sitrik asit 1500 3,98
KCI 1500 -3,14
NaCl 1500 1,98
*YAD: Yiizdece akim degisimi.
lp1: 1,0 uM iirik asitin girisim yapan tiirler yoklugundaki yiikseltgenme pik akimi,
Ip2: 1,0 uM iirik asitin girisim yapan tiirler varhigindaki yiikseltgenme pik akimi,
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4.1.8. Analitik parametrelerin belirlenmesi

Urik asitin AY-PEDOT-nf/KUG ile tayin edilmesinde dogrusal aralik, tayin sinir1,
tekrarlanabilirlik ve kararlilik gibi analitik parametreler belirlenmistir. Kalibrasyon egrisi
olusturulmas1 amaciyla 0,01 ve 20,0 uM araliginda farkli miktarlarda iirik asit iceren
coOzeltilerden elde edilen yiikseltgenme pik akimlar1 derisime kars1 grafige gecirilmistir.
Artan {irik asit derisimiyle gerceklestirilen 6lgiimlerde elde edilen voltamogramlar Sekil
4.22°de gosterilmistir. Yapilan hesaplamalar sonucunda iirik asit kalibrasyon grafigi
0,9948 dogrusal regrasyon katsayisiyla (R?), lp (WA) = 14,23 Cirik asit (uM) + 0,50
esitligine sahip dogrusal bir iliski goOstermistir. Tayin smirt 0,0013 uM olarak
belirlenmistir (S/N=3). Bu ¢calismada elde edilen dogrusal aralik ve tayin sinir1 literatiirde
daha once yapilan ¢alismalar ile karsilastirilmistir (Cizelge 4.3). AY-PEDOT-nf/[KUG
elektrot ile gergeklestirilen ¢alismada, literatiirde bulunan bazi ¢aligmalara oranla 1000
kat daha diisiik derisimde tayin sinir1 elde edilmistir [140, 141]. Bu sonuglar; iirik asitin
voltametrik yontemler kullanilarak yapilan tayininde, AY-PEDOT-nf/KUG modifiye
elektrodun daha onceki calismalarda kullanilan modifiye PEDOT elektrotlarina gore
tistiin elektrokimyasal 6zelliklere sahip oldugunu gostermektedir [150].

........... A 4 20puM
— B
I 400 pA

0,1 pM

020 030 040 050 060 070 080
E/V

Sekil 4.22. AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlar ile 0,1 ve 20,0 uM derisim araliginda farkli miktarda tirik asit
iceren ¢ozeltilerde elde edilen difarensiyel puls voltamogramlari. A: AY-PEDOT-nf/[KUG

elektrodun taban sinyalini gostermektedir
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AY-PEDOT-nf/KUG  elektrotlarin  tekrar  dretilebilirlik  ¢alismalarinin
gerceklestirilmesi amaciyla, her 6l¢iim i¢in yeni modifiye elektrot kullanilmigtir. Ayrica
on adet yeni elektrot hazirlanarak 1,0 uM fiirik asit igeren ¢ozeltide DPV dlgiimleri
gerceklestirilmistir. Olgiimler sonucu, modifiye elektrotlar ile dlgiilen pik akimlarmin
standart sapmasi1 %4,2 bulunmustur (N: 10). Bu sonug, AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarin

yiiksek kararlilikta tekrar iiretilebilir oldugunu gostermistir.

Cizelge 4.3. Hazirlan yontem ile hesaplanan gdzlenebilme sinir1 ve dogrusal 6l¢iim aralig1 parametrelerinin

daha 6nce literatiirde rapor edilen yontemler ile kiyaslanmasi

Dogrusal dl¢iim Gozlenebilme
Modifiye elektrot Kaynak
arahg (uM) sinir1 (uM)
8GCE-CNTs-NFs 4,0 -400,0 1,0 [151]
bGCE-PEL 1,0-60,0 0,05 [152]
°GCE-Fe30:@CNT-N 2,5-850 0,047 [153]
IGCE-p(L-Met) 0,02-01 0,0074 [154]
*EGPE 0,5-350 0,02 [155]
fGCE-CNNS-GO 10,0 - 200 0,228 [156]
IGCE-MWCNTSs-CS-AuUNPs 2,0-150 0,46 [157]
"AY-PEDOT-nfIKUG 0,01-20,0 0,0013 Bu caligmada

a: Camsi karbon elektrot-karbon nanotiip ve nanofiber

b: Cams1 karbon elektrot-polielektrolit

c: Camsi karbon elektrot - FesO4 nanopartikiil-N-katkili karbon nanotiip

d: Cams1 karbon elektrot -poli(L-methioin)

e: Pullanmig halde grafit kagit elektrot

f: Camsi1 karbon elektrot — grafen oksit katkili grafitik karbon nitrit tabakasi

g: Cams1 karbon elektrot —¢ok duvarli karbon nanotiip-kitosan-altin nanopartikiil

h: Asirt yiikkseltgenmis poly(3,4-etilendioksitiyofen) nanofiber/ kalem ucu grafit

AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarin kararliliklariin belirlenebilmesi amaciyla bir
dizi 6lciim gergeklestirilmistir. Bu amacla, hazirlanan modifiye elektrotlar desikator
igerisinde 80 giin bekletilmis ve {irik asit dlgiimleri yapilmistir. Bu 6l¢timler sonucunda
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80 giin bekletilmis AY-PEDOT-nf/KUG elektrodun asil cevabinin %94’{inii korudugu
belirlenmistir. Bu sonug AY-PEDOT-nf/KUG elektrodun oldukga yiiksek kararliliga

sahip oldugunu gostermektedir.

4.1.9. Gergek orneklerde iirik asit tayini

Tayini yapilan molekiiliin ger¢ek Ornekler igerisinde analizi olduk¢a Onemlidir.
Ciinkii gergek orneklerde molekiiliin tayini, hazirlanan yontemin molekiile karsi ne kadar
secici  oldugunu goOstermektedir. Bu amagla, hazirlanan AY-PEDOT-nf/KUG
elektrotlarn iirik asitin tayinine yonelik uygulanabilirligi, kan serumu ve idrar drnekleri
iceren ¢ozeltilerde degerlendirilmistir. Gergek ornekler 0,1 M fosfat tamponunda (pH 2)
seyreltilip herhangi bir Onislem uygulamadan o6l¢iimlerde kullanilmistir. 400 kat
seyreltilen kan serumlarinin DPV voltamogramlar1 Sekil 4.23A’da gosterilmistir. Bu
voltamogramda +0,562 V degerinde iirik asitin yiikseltgenme piki goriilmektedir. Bu
yiikseltgenme pikinin siddeti birbiri ardina eklenen standart iirik asit ¢ozeltileri varliginda
artmigtir. Bu da orneklerde iirik asit varligini kanitlamaktadir (Sek. 4.23B). Ayrica bir
diger onemli viicut sivist olan idrar 6rneklerinde modifiye elektrotlarin uygulanbilirligi
incelenmistir. Bu amagla, 2000 kat seyreltilmis idrar 6rneginden belirli bir miktar
eklenerek AY-PEDOT-nf/KUG elektrodun aktivitesi incelenmistir (Sek. 4.24). Calisilan
orneklerdeki tirik asit miktarlari standart ekleme yontemiyle belirlenmistir (Cizelge 4.4).
Kan serumu orneklerinde belirlenen iirik asit miktarlar1 283,0 mM (4,771mg dL™?) ile
387,0 mM (6,523 mg dL!) derisim araligindadir. Bu miktarlar, iirik asitin normal sinirlari
(2,0-8,5mg dL™?) icerisinde yer almaktadir [20]. Ayrica calisilan kan serumu drneklerinde
elde edilen sonuglarin dogrulugunu kanitlamak igin ayni 6rneklerin yerel bir hastanede
fotometrik yontemle analiz edilmistir (Cizelge 4.4). Her iki metot ile elde edilen iirik asit
derigimleri  birbirine olduk¢a yakindir. Ayrica, geri kazanim ¢alismalarida
gerceklestirilmistir (Cizelge 4.5). Gortildigii gibi AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlarla kan
serumu Orneklerinde gergeklestirilen geri kazanim deneylerinde elde edilen degerler
%104-107 araligindadir. Bu sonuglar hazirlanan modifiye elektrodun iirik asit tayininde

giivenli bir sekilde kullanilabilecegini gostermektedir.
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KS + 1,00 uM UA
KS + 0,50 uM UA
KS + 0,25 uM UA
KS+ 0,10 uM UA
KS + 0,00 uM UA

0,50 0,60

E/V

0,20 0,30 0,40

0,70 0,80

0,90

Sekil 4.23. AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlar ile belirli miktarda kan serumu igeren fosfat tamponunda (pH

2) irik asit standartlar1 eklenmeden (A) ve artan derisimlerde iirik asit standartlar1 eklenerek

(B) elde edilen diferansiyel puls voltamogramlar1 (Bekleme siiresi 120s, karigtirma hizi 250

rpm)

i0 + 1,00 uM UA
i0+0,50 uM UA
i0+025uM UA
i0+0,10 uM UA
i0+ 0,00 uM UA

0,50 0,60
E/V

0,20 030 0,40

06,70 0,80

0,90

Sekil 4.24. AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlar ile belirli miktarda idrar 6rnegi iceren fosfat tamponunda (pH

2) iirik asit standartlar1 eklenmeden (A) ve artan derisimlerde {irik asit standartlar1 eklenerek

(B) elde edilen diferansiyel puls voltamogramlar1 (Bekleme siiresi 120s, karigtirma hizi 250

rpm)
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Cizelge 4.4. Kan serumu ve idrar 6rneklerinde tespit edilen iirik asit derisimleri ve gézlenen bagil hatalart

Ornek [Urik asit] / pM b[Urik asit] / pM Er/ %
KS-A 0,286 0,304 (+0,021) 6,29
KS-B 0,274 0,283 (+0,019) 3,28
KS-C 0,399 0,367 (+£0,023) -8,02
i0-A 1,102 (+£0,028)
i0-B 2,748 (£0,032)
i0-c 1,178 (+£0,029)

@ Hastanede fotometrik yontemle elde edilen sonuglar

® AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlar1 kullanilarak voltametrik yontemle elde edilen
sonuglar

E: Bagil hata

Cizelge 4.5. Kan serumu ornekleriyle gergeklestirilen geri kazanim deney sonuglari

Ornek [Urik asit]exienen / [Urik asit]butunan / [Urik asit]geri
uM uM kazamm %0
0,104 (£0,021)
0,050 0,156 (0,026) 104,0
Kan Serumu 0,100 0211 (20,024) 107.0
0,200 0,315 (£0,019) 1055

4.2. p(P3KA)/KUG Elektrot Temelli Serotonin Sensorii Gelistirilmesi

4.2.1. KUG elektrot ile serotoninin elektrokimyasal davramsinin incelenmesi
Serotoninin KUG elektrot kullanilarak 0,1 M fosfat tamponunda (pH 5) doniistimlii
voltametri yontemiyle elektrokimyasal davranisi incelenmistir (Sek. 4.25). Gortldigi
gibi, serotonin KUG elektrot yiizeyinde +0,410 V’da bir yiikseltgenme piki
olusturmustur. Ayrica voltamogramda -0,121 ve -0,25 V’da iki adet indirgenme piki yer
almaktadir. Pik potansiyelleri arasindaki fark (0,531 V) incelendiginde gozlenen

yiikseltgenmenin tersinmez oldugu sonucuna varilmaistir.
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050 025 0 025 050 075 1,00
E/V

Sekil 4.25. Serotoninin (5 uM) 0,1 M fosfat tamponunda (pH 5) KUG elektrot ile alman dontistimlii

voltamogrami (Tarama hizi: 50 mVs, bekleme siiresi: 60 s)

4.2.2. p(P3KA) modifiye KUG elektrodun hazirlanmasi

KUG elektrodun polimerizasyon c¢ozeltisinde alinan doniisiimlii voltamogrami
Sekil 4.26’da verilmistir. Gorildigi gibi ileri yonde gerceklesen taramada P3KA
monomeri +1,08 V’da tersinmez bir yiikseltgenme piki olusturmustur. Ancak geri
yondeki taramada herhangi bir pik gdzlenmemistir. Yiikseltgenme pik degeri sonraki
dongiilerde daha katodik potansiyellere kaymis ve pik akim degerleri 6nemli Olgiide
azalmistir. Polimerizasyon islemi sonunda elektrodun yiizeyinde siyah bir filmin olustugu
gozlenmistir. Buradan KUG elektrot yilizeyinde P3KA’nin polimerlestigi sonucuna
vartlmistir. Elde edilen modifiye elektrotlar p(P3KA)/KUG olarak kodlanmustir.
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0 0,20 0,40 0,60 0,80 1,00 1,20 1,40
E/V

Sekil 4.26. KUG elektrodun saf su igerisinde 20 mM P3KA, 0,1 M LiCIO4 ve 0,1 M Na;COs3 varliginda

elde edilen déniisiimlii voltamogramlar: (Tarama hizi: 20 mVs™?)

4.2.3. p(P3KA)/KUG elektrodun elektrokimyasal davranisinin incelenmesi
Elde edilen p(P3KA)/KUG elektrotlarin elektrokimyasal davraniglar1 fosfat

tamponu igerisinde incelenmis ve KUG elektrot ile karsilastirilmistir. Bu kapsamda,
p(P3KA)/KUG ve KUG celektrotlarin doniisiimlii voltametri 6lgtimleri -0,3 ile +0,8 V
potansiyel araliginda 0,1 M fosfat tamponunda (pH 5) gergeklestirilmistir (Sek. 4.27).
Gortldigi  gibi, KUG elektrodun doniistimlii  voltamograminda herhangi bir
elektroaktivite mevcut degildir (Sek. 4.27A). Aymi sekilde p(P3KA)/KUG elektrodun
voltamograminda da herhangi bir yiikseltgenme piki yer almamaktadir (Sek. 4.27B). Bu
sonu¢ calisilan aralikta, p(P3KA)/KUG elektrodun elektroaktivite gostermedigini
belirtmektedir. Ayrica, KUG ve p(P3KA)/KUG elektrotlarin taban sinyalleri arasinda
onemli bir fark bulunmaktadir. Bu da p(P3KA)/KUG elektrodun yiizey alaninin KUG
elektroda gore Onemli derecede daha biiyliik oldugunu gostermektedir. KUG ve
p(P3KA)/KUG elektrotlarin elektrokimyasal davraniglar1 serotonin igeren c¢ozelti
icerisinde de incelenmistir (Sek. 4.28). Serotonin p(P3KA)/KUG elektrot varliginda
+0,400 V’da bir adet yiikseltgenme, -0,090 V’da bir adet indirgenme piki olugturmustur.
Her iki pik arasinda gozlenen potansiyel farki (0,490 V) serotoninin tersinmez
yiikseltgenmeye ugradigini gostermektedir. Burada, -0,090 V’da goézlenen pikin
serotoninin yiikseltgenmesi sonucu olusan tiiriin su ile tepkimesi sonucu olusan tiiriin
indirgenmesine ait oldugu sdylenebilir. Her iki elektrodun serotonin yiikseltgenmesindeki

etkinligi karsilastirildiginda, p(P3KA)/KUG elektrot ile elde edilen serotonin pik akimi
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KUG elektrotla elde edilene gore yaklasik 30 kat daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bu
sonug, p(P3KA)/KUG elektrodun serotonin molekiiliine karsi yiiksek afiniteye sahip

oldugunu gostermektedir.

PEPIIEIIIINE

050 025 0 025 050 075 1,00
E/V

Sekil 4.27. KUG (A) ve p(P3KA)/KUG (B) elektrotlarm 0,1 M fosfat tamponunda (pH 5) elde edilen

doniigiimlii voltamogramlari

050 025 0 025 050 075 1,00
E/V

Sekil 4.28. p(P3KA)/KUG (A) ve KUG (B) elektrotlarinin fosfat tamponunda (pH 5) 5,0 uM serotonin

varliginda elde edilen doniisiimlii voltamogramlari
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Hazirlanan sensor sistemi ile hassas bir sekilde kan serumu ve idrar 6rneklerinde
analitin tayininin yapilabilmesi olduk¢a 6nemlidir. Ciinkii bu 6rnekler yiiksek miktarda
tirik asit gibi girisim etkisi gosterebilen elektroaktif bir bilesen igermektedir. Bu amagla
hazirlanan sensor sistemi ile iirik asit varliginda serotoninin elektrokimyasal davranisi O
ile +0,80 V gerilim araliginda DPV yontemiyle incelenmistir (Sek. 4.29). Bu kapsamda
1 uM serotonin igeren ¢ozeltide p(P3KA)/KUG elektrotlar ile dl¢giimler gergeklestirilmis
ve 0,350 V’da bir adet ylikseltgenme piki gozlenmistir (Sek. 4.29A). Bu ¢bzeltiye S0 uM
iirik asit ilave edilerek Ol¢limler tekrarlanmis ve serotonine ait yiikseltgenme pikinde
belirgin bir artis meydana gelmistir (Sek. 4.29B). Bu da {irik asitin serotonin ile ayni
gerilim degerinde yiikseltgendigini gostermektedir. Bu sonug, serotoninin iirik asit igeren
herhangi bir 6rnekte yiikseltgenme piki kullanilarak tayininin miimkiin olmadigini
gostermektedir. Bu nedenle doniisiimlii voltametri 6l¢iimlerinde belirlenen indirgenme
pikinin analitik parametre olarak kullanilmas1 diisiiniilmiistiir. Bu kapsamda serotoninin
elektrokimyasal davranigi {irik asit yoklugunda ve varliginda +0,80 ile -0,3 V gerilim
araliginda DPV yontemiyle incelenmistir. Bunun i¢in ilk olarak 1 uM serotonin iceren
cozeltide olgiimler alinmis ve -0,061 V’da serotonine ait bir adet indirgenme piki
belirlenmistir (Sek. 4.30A). Bu ¢ozeltiye 50 uM iirik asit eklenerek tekrar Olgtimler
alinmig ve iki adet indirgenme piki gozlenmistir. Bu pikler 0,407 ve -0,061 V gerilim
degerlerinde gézlenmis ve sirasiyla iirik asit ve serotonine ait oldugu saptanmistir (Sek.
4.30B). Goriildiigi tizere hazirlanan modifiye elektrot ile katodik yonde gergeklestirilen
taramada serotonin ve lirik asit pikleri oldukg¢a iyi bir sekilde ayrilmistir. Bu sonug,
indirgenme piki kullanilarak yiiksek miktarda iirik asit igeren drneklerde bile kolaylikla
serotoninin tayininin gergeklestirilebilecegini gostermektedir. Elde edilen sonuglardan
yola ¢ikilarak, s6z konusu indirgenme piki kullanilarak serotoninin viicut sivilarinda

tayinine yonelik bir voltametrik analiz yontemi gelistirilmesine ¢aligilmustir.
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Serotonin
........... A _——
iirik asit
— B
180 nA
Serotonin
—_— /. S _M
0 0,00 020 030 040 050 0,60 0,70 0,80

E/V

Sekil 4.29. p(P3KA)/KUG elektrotlarn 1,0 uM serotonin iceren fosfat tamponunda (pH 5) tirik asit
yoklugunda (A) ve 50,0 uM iirik asit varliginda (B) O ile 0,80 V gerilim araliginda anodik
yonde gerilim taramasiyla elde edilen diferansiyel puls voltamogramlari. Ok: Gerilim

taramasinin yoniinii géstermektedir

Urik asit

:[ 15 !—'»A Serotonin
............ A
— B
1,00 075 050 025 0  -025 -0,50
E/V

Sekil 4.30. p(P3KA)/KUG elektrotlarin 1,0 pM serotonin iceren fosfat tamponunda (pH 5) iirik asit
yoklugunda (A) ve 50,0 uM iirik asit varliginda (B) 0,80 ile -0,30 V gerilim araliginda katodik
yonde gerilim taramasiyla elde edilen diferansiyel puls voltamogramlari. Ok: Gerilim

taramasinin yoniinii géstermektedir

Daha onceki agiklamalarda da belirtildigi tizere serotoninin yiikseltgenme piki ile
tirik asit pikini birbirinden ayirmak miimkiin degildir. Bu nedenle serotoninin yliksek
secicilikte belirlenebilmesi amaciyla indirgenme piki iizerinden voltametrik ¢alismalara
devam edilmistir. Serotonin yiikseltgendiginde 2-(2-aminoetil)-5H-indol-5-on formuna

85



doniistir (Sek. 4.31A). Ancak bu form, kararli olmadigi i¢in su ile reaksiyona girerek 2-
(2-aminoetil)-1H-indol-5,6-diol ara iriiniine doniisiir (Sek. 4.31B). Bu ara iiriiniin
elektrokimyasal yiikseltgenmesi ile 2-(2-aminoetil)-1H-indol-5,6-dion olusur (Sek.
4.31C). Bu molekiil elektrokimyasal indirgenme ile tekrar 2-(2-aminoetil)-1H-indol-5,6-
diol ara iiriiniine doniisiir (Sek. 4.31D). Serotoninin voltametrik 6lgtimler ile elde edilen
piki bu doniisiim ile alakalidir. Bu nedenle diger molekiillerin girisim etkisi ortadan
kaldirmak i¢in 2-(2-aminoetil)-1H-indol-5,6-dion molekiiliiniin elektroanalitik sinyali
kullanilmistir. Serotonin molekiiliiniin tiim dontistimleri fosfat tamponunda (pH 5) +0,7
ile -0,2 V gerilim araliginda katodik gerilim taramasi esnasinda meydana gelmektedir
(Sek. 4.31).

Serotonin

OH !
N 1
H H

Sekil 4.31. p(P3KA)/KUG elektrot ile 5,0 uM serotonin igeren fosfat tamponunda (pH 5) 0,70 ile -0,20 V

gerilim araliginda katodik yonde gerilim taramasi esnasinda gerceklesen doniisiimleri

4.2.4. Elektropolimerizasyon dongii sayisinin optimizasyonu

Elektropolimerizasyonda kullanilan dongii sayisinin hazirlanan p(P3KA)/KUG
elektrodun serotonin yiikseltgenmesindeki etkinligine etkisi aragtirilmistir. Bu amagla, 20
mM P3KA iceren ¢ozeltide farkli dongiilerde (1, 2, 3, 5, 7 ve 10) p(P3KA)/KUG
elektrotlar hazirlanmig ve serotonin pik akimlari 6l¢iilmiistiir (Sek 4.32). Goriildigi gibi,
KUG elektrot varliginda elde edilen pik akimi (0,6133 pA) p(P3KA) varliginda ilk
dongiiden itibaren Onemli oranda artmaktadir. Buna karsin, 3 dongii ile hazirlanan

p(P3KA)/KUG elektrotlarla elde edilen serotonin pik akimlart 5 dongii ile hazirlanan
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elektroda oldukg¢a yakindir. Bu nedenle optimum dongii sayist 3 olarak belirlenmistir.
Serotonin pik akimi en yiiksek degerine 5 dongii ile hazirlanan p(P3KA)/KUG elektrotlar

varliginda ulasmistir.

30

20 A
<
=4
g
Z 10
<

0

3 5 7
Dongti Sayist

Sekil 4.32. Farkli dongiilerde hazirlanan p(P3KA)/KUG elektrotlarla elde edilen 5 uM serotonine ait pik

akimlar1

4.2.5. p(P3KA)/KUG elektrotlarin karakterizasyonu

Elektrokimyasal polimerizasyon ile hazirlanan p(P3KA)/KUG elektrotlarin
karakterizasyonu doniisiimlii voltametri, elektrokimyasal impedans spektrokopisi ve

taramali elektron mikroskopisi analizleriyle gerceklestirilmistir.

4.2.5.1. Modifiye elektrotlarin déniigiimlii voltametri élgiimleri

Hazirlanan p(P3KA)/KUG elektrodun yiizey fonksiyonelligini incelemek amaciyla
KUG ve p(P3KA)/KUG elektrotlarin 0,1 M KCl ¢ozeltisinde Fe(CN)s*>"* ve Ru(NH3)s*
redoks tiirleri varliginda doniistimlii voltamogramlar1 alinmistir. Elde edilen sonuglar
Sekil 4.33 ve Sekil 3.34’te verilmistir. KUG elektrot ile gerceklestirilen CV dlglimiinde
sirastyla Fe(CN)6®"* redoks ¢iftinin yiikseltgenme ve indirgenmesine ait olan +0,37 ve
+0,15 V’da iki pik gézlenmistir (Sek. 4.33A). Buna karsilik, p(P3KA)/KUG elektrot ile
alinan voltamogramda Fe(CN)e¢>"* redoks c¢ifti i¢in +0,32 ve +0,19 V potansiyel
degerlerinde iki adet yayvan pik gdzlenmistir (Sek. 4.33B). Ustelik p(P3KA)/KUG ile

gerceklestirilen 6l¢timlerde pik akim degerlerinin 6nemli 6lgiide azaldig1 goriilmiistiir. Bu
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durumun, modifiye elektrot yiizeyinde yer alan karboksilik asit gruplarinin Fe(CN)s"*

redoks c¢iftini itmesinden kaynaklandigi diistiniilmektedir. Ayrica, p(P3KA)/KUG ve
KUG celektrotlarin yiizey oOzelliklerinin incelenmesi amaciyla donilisimlii voltametri
olciimleri RU(NH3)6®" igeren ¢ozelti igerisinde de gerceklestirilmistir. KUG elektrot ile
alinan dl¢limlerde indirgenme ve yiikseltgenme pikleri sirasiyla -0,009 ve +0,081 V’da
gozlenmistir (Sek. 4.34A). Buna karsin, p(P3KA)/KUG ile yapilan 6l¢timlerde bu pikler
sirastyla -0,010 ve +0,051 V gerilim degerlerinde elde edilmistir (Sek. 4.34B). Ustelik
pik akimlar1 modifiye elektrodun kullanimiyla 6nemli derecede artmistir. Bu da yine
yiizeyde yer alan karboksilik asit gruplarmin pozitif yiikli RU(NH3)e®* molekiiliinii
elektrostatik olarak ¢ekmesinden kaynaklanmaktadir. p(P3KA)/KUG modifiye
elektrodunun Fe(CN)e®’* ve Ru(NHs)e>*  ¢ozeltileri igerisindeki davranislarina
bakildiginda p(P3KA) yapisinda bulunan karboksilik asit fonksiyonel gruplarindan
dolay1 ylizeyin negatif yiiklendigi sdylenebilir.

050 025 0 025 050 075 1,00 125

Sekil 4.33. KUG (A) ve p(P3KA)/KUG (B) elektrotlar kullanilarak 0,1 M KCI ¢6zeltisinde 2,5 mM

Fe(CN)e*"* varliginda elde edilen doniisiimlii voltamogramlar
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Sekil 4.34. KUG (A) ve p(P3KA)/KUG (B) elektrotlar kullanilarak 0,1 M KCI ¢ozeltisinde 1,0 mM

RU(NH3)6%* varliginda elde edilen déniisiimlii voltamogramlar

4.2.5.2. Modifiye elektrotlarin elektrokimyasal impedans spektroskopi élgiimleri

p(P3KA)/KUG ve KUG elektrotlarinin elektron aktarim 6zelliklerinin incelenmesi
amaciyla elektrokimyasal empedans spektroskopisi kullanilmistir. 5 mM Fe(CN)g>/* ve
0,1 M KCl igeren 0,1 M fosfat tamponunda (pH 7,4) KUG ve p(P3KA)/KUG elektrotlar
ile gergeklestirilen Olgiimlerde elde edilen Nyquist diyagramlart Sekil 4.35°te
gosterilmistir. Elde edilen veriler ¢ozelti direnci (Rs), yiik-transfer direnci (Rct), Warburg
eleman1 (W) ve sabit faz elemanini (Cai) igeren elektriksel es devre modeli kullanilarak
fit edilmistir. Bu bilesenlerin degerleri Cizelge 4.6’da verilmistir. Rc, Nyquist
diyagraminda yarim dairenin ¢apindan elde edilir ve elektrot-elektrolit ara yiizeyinde
elektron transferi hakkinda bilgi verir. KUG ve p(P3KA)KUG elektrotlarin yiik-transfer
direncleri sirasiyla 462 Q ve 835 Q olarak elde edilmistir. Yiik-transfer direngleri,
karsilastirildiginda KUG elektroda gore modifiye elektrotta bir artis gézlenmistir. Bu
artts, p(P3KA) yapisinda bulunan karboksilik asit gruplari ve Fe(CN)637* redoks ¢ifti
arasinda meydana gelen elektrostatik itmeden dolay1 elektron transferinin azalmasi ile

aciklanbilir.
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Sekil 4.35. KUG ve p(P3KA)/KUG elektrotlar kullanilarak 0,1 M KCI ve 5,0 mM Fe(CN)g*"* iceren fosfat

0

tamponunda (pH 7,4) elde edilen Nyquist diyagramlari

Cizelge 4.6. Elcktrotlar i¢in empedans devre elamanlarinin es deger devreye fit edilmis degerleri

Elektrot Rs (Q) Ret (Q) Ca (F) W
KUG 10,7 462 9,949 x 107 0,005096
p(P3KA)KUG 10,28 835,9 1,053 x 10° 0,003522

4.2.5.3. Modifiye elektrotlarin SEM goriintiileri

KUG ve p(P3KA)/KUG elektrotlarin ylizey morfolojileri taramali elektron
mikroskopisi (SEM) kullanilarak incelenmistir (Sek. 4.36). KUG elektrot yiizeyinde
olusan p(P3KA) filmi Sekil 4.36A’da kolaylikla goriilebilmektedir. Daha yiiksek
biiylitme oranina sahip SEM gorintiileri p(P3KA) filminin karnibahar yapisinda
oldugunu gostermektedir (Sek. 4.36B-C). p(P3KA) filminin varligt KUG elektrodun
yilizey alaninin artmasina neden olmustur. Bu durum hazirlanan elektrodun serotonine
kars1 hassasiyetinin artmasini agiklamaktadir. Daha 6nce gergeklestirilen bir calismada,
ayni polimerizasyon kosullarinda pirol-3-karboksilik asit yerine pirol kullanilmis ve elde
edilen polimerin nanofiber yapida oldugu rapor edilmistir [158]. Bu sonuglar, pirol-3-
karboksilik asit’te yer alan karboksilik asit grubunun polimerizasyonda dogrudan yer
almamasina karsin, olusan polimerin morfolojik 6zelliklerini  degistirdigini

gostermektedir.
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Sekil 4.36. p(P3KA)/KUG elektrodun farkli biiyiitme oranlarinda alinmig SEM goériintiileri (A:100X,
B:10000X ve C:50000X)

4.2.6. Serotonin tayini i¢in analiz kosullarinin optimizasyonu

p(P3KA)/KUG elektrotlar kullanilarak serotonin tayinine yonelik gelistirilen

voltametrik yontemi etkileyen parametreler sirasiyla optimize edilmistir.

4.2.6.1. Olgiim ¢ozelti pH’sinin optimizasyonu

p(P3KA)/KUG elektrotlarin elektrokimyasal davraniglari belirli miktarda serotonin
iceren farkli pH degerindeki tamponlarda DPV yontemiyle incelenmistir. Bu amagcla
farkli pH’lardaki (2, 3, 4, 5, 6, 7,4 ve 8,5) fosfat tamponlarinda serotonin indirgenme ve
yiikseltgenme pik akimlar1 Olgiilerek grafige gegirilmistir (Sek. 4.37). Serotonin
yiikseltgenme pik akimlari artan pH degerleri ile kademeli olarak artmistir (Sek. 4.37A).
Serotonin indirgenme pik akimlari, artan pH degerleri ile pH 5’e kadar kadar artis

gostermis, bu pH’dan yiiksek degerlere gidildikge ise pik akimlarinda kayda deger oranda
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diisme gozlenmistir (Sek. 4.37B). Gelistirilen voltametrik yontemde analitik sinyal olarak

indirgenme piki secildigi i¢in optimal 6l¢iim ortam pH’s1 5 olarak segilmistir.
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Sekil 4.37. p(P3KA)/KUG elektrotlar ile farkli pH degerlerinde elde edilen 5,0 uM serotonine ait
yiikseltgenme (A) ve indirgenme (B) pik akimlari (Bekleme siiresi: 60 S)

0,6 ..
Yiikseltgenme

0,5
y =-0.0477x + 0.5859
0,4 R?=0.9964

0,3
0,2

0,1

indirgenme

Gerilim degeri / V

y =-0.0587x + 0.2493
-0,2 R2=0.9971

pH

Sekil 4.38. p(P3KA)/KUG elektrotlar ile farkli pH degerlerinde elde edilen serotonine ait yiikseltgenme ve

serotonin yiikseltgenmesi esnasinda olusan tirlintin pik gerilimleri
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Serotonin yiikseltgenme ve indirgenme 6l¢iimleri farkli degerdeki pH ortamlarinda
yapilan Ol¢limler ile incelenmistir. Elde edilen pik akimlari ortam pH’sina kars1 grafige
gecirilmistir (Sek. 4.38). Grafikte goriildiigii gibi yiikseltgenme ve indirgenme pik
gerilimleri ile pH arasinda dogrusal bir iliski gdzlenmistir. Ayrica elde edilen egrilerin
egimleri yiikseltgenme ve indirgenme icin sirasiyla 0,0477 ve 0,0587 V olarak
hesaplanmistir. Bu egim degerleri serotoninin yiikseltgenmesinde ve indirgenmesinde

esit sayida elektron ve protonun yer aldigini belirtmektedir.

4.2.6.2 Temas siiresinin optimizasyonu

Olgiim ortam pH’s1 optimize edildikten sonra temas siiresinin optimizasyonuna
gecilmistir. Bu amagla p(P3KA)/KUG elektrotlar, 1,0 uM serotonin igeren ortamda farkli
sirelerde (30, 60, 90, 120, 150 ve 180 s) bekletilmis ve DPV olgiimleri
gerceklestirilmistir. Elde edilen serotonin indirgenme pik akimlari temas siiresine karsi
grafige gecirilmistir (Sek. 4.39). Serotonin indirgenme pik akiminin, temas siiresinin 90
saniye oldugunda en yiiksek degerine ulastigi gézlenmistir. Bu degerden sonra serotonin
indirgenme pik akiminda kayda deger bir yiikselme olmamistir. Bu nedenle, 6l¢iimiin
miimkiin olan en kisa siirede yapilabilmesi amaciyla optimum temas siiresi olarak 90

saniye secilmistir.

Akim / pA

O T T T T T T T T T T T T T
0 30 60 90 120 150 180 210

Bekleme sturesi/ s

Sekil 4.39. p(P3KA)/KUG elektrotlari ile farkli bekleme siirelerinde yapilan 6lglimlerde elde edilen 1,0

uM serotoninin indirgenme pik akimlari (pH 5)
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4.2.7. Serotonin tayininde elektro-aktif tiirlerin etkilerinin incelenmesi

Viicut sivilan igerisinde az miktarda bulunan biyolojik kokenli molekiillerin
tayininin yapilabilmesi olduk¢a zordur. Ciinkii bu sivilar igerisinde olduk¢a yliksek
miktarda trik asit, askorbik asit ve dopamin gibi girisim etkisi gosterebilecek elektrto
aktif molekiil bulunmaktadir. Bu nedenle serotonin tayini igin tasarlanacak sensor
sisteminin olduk¢a segici olmasi gerekmektedir. Bu amagla hazirlanan p(P3KA)/KUG
elektrotlarin serotonine karsi olan segiciligi, ortamda yiiksek girisim etkisi gosterebilen
bu tiirlerin varhiginda ve yoklugunda serotonin o6lgiimleri yapilarak incelenmistir (Sek.
3.40). 1k olarak viicut s1vilarinda bulunmas1 muhtemel tiirler olan askorbik asit, iirik asit
ve dopaminin serotonin tayinine etkisi arastirilmistir. Bu amagla, bu tiirleri igeren bir
karisim (500,0 uM askorbik asit, 5,0 uM iirik asit ve 5,0 uM dopamin) hazirlanmis ve
DPV o6l¢timleri alinmistir (Sek. 4.40A). Bu karigimin iizerine 5,0 uM serotonin ilave
edilerek Ol¢iimler tekrarlanmustir (Sek. 4.40B). Goriildigi lizere, serotonin igermeyen
cozeltide 0,448, 0,276 ve 0,154 V’da sirastyla iirik asit, dopamin ve askorbik asite ait {i¢
adet indirgenme piki gozlenmistir. Serotonin igeren ¢ozeltide ise bu ii¢ pike ilave olarak
-0,046 V’da dordiincii bir indirgenme piki gozlenmistir. Buradan, p(P3KA)/KUG
elektrodun bu tiirler varliginda serotonine ait indirgenme pikini olduk¢a basarili bir
sekilde ayirdigi soylenebilir. Bu sonug, p(P3KA)/KUG elektrodun serotonine karsi
yiiksek secicilige sahip oldugunu gostermektedir. Bu da hazirlanan modifiye elektrotlar
ile yiiksek girisim etkisi gosteren bu tiirler varliginda serotonin tayininin kolaylikla
yapilabilecegini gostermektedir. Serotonin indirgenme pik akiminin; 40 kat dopamin, 100
kat tirik asit ve 1000 kat askorbik asit derisiminin varliginda etkilenmedigi bulunmustur.
Ayrica girisim etkisi gOsterebilecek farkli elektroaktif tiirlerin serotonin pik akimina
etkisi incelenmistir. Bu amagla; tartarik asit (1000,0 uM), sitrik asit (1000,0 uM), NaCl
(2000,0 uM), KCI (2000,0 uM), glukoz (2000,0 uM) ve iire (2000,0 uM) varhiginda
olgtimler gergeklestirilmistir. Elde edilen veriler sonucunda serotonin pik akiminin, bu
tiirlerin varligindan etkilenmedigi goriilmiistiir. Sonug olarak, hazirlanan p(P3KA)/KUG
elektrodun kan serumu ve idrar 6rneklerinde biiyiik oranda girisim etkisi gosteren tiirler

varhiginda serotonin tayininde kullanilabilecegi sdylenebilir.
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Sekil 4.40. p(P3KA)/KUG elektrotlar ile 500,0 uM askorbik asit, 5,0 uM dopamin ve 5,0 uM iirik asit
igeren fosfat tamponunda (pH 5) serotonin yoklugunda (A) ve 5,0 uM serotonin varliginda (B)

elde edilen diferansiyel puls voltamogramlari

4.2.8. Analitik parametrelerin belirlenmesi

Serotoninin p(P3KA)/KUG elektrotlar ile tayine yonelik gelistirilen yontemin
analitik parametreleri (dogrusal aralik, gozlenebilme siniri, tekrarlanabilirlik ve
kararlilik) yapilan dlgiimler ile belirlenmistir. ilk olarak 0,01 uM ve 1,0 uM derisim
araliginda farkli miktarlarda serotonin iceren ¢ozeltilerde elde edilen indirgenme pik
akimlar1 derisime kars1 grafige gecirilmistir (Sek. 4.41). Elde edilen kalibrasyon egrisinde
0,9917 dogrusal regrasyon katsayisina (R?), lp (uA) = (4,40 + 0,12) Cser (uM) + (0,10 =
0,02) sahip dogrusal bir iliski gozlenmistir. Elde edilen dogrunun denklemi yukaridaki
gibi verilebilir. p(P3KA)/KUG elektrodun taban sinyali kullanilarak S/N= 3 kuralina gore
gbzlenebilme sinir1 0,0025 uM olarak hesaplanmistir. Bu ¢alismada elde edilen dogrusal
aralik ve tayin sinir1 daha once literatiirde rapor edilen ¢aligmalarla karsilastirilmis ve bu

calismalar ile uyumlu oldugu belirlenmistir (Cizelge 4.7).
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Sekil 4.41. p(P3KA)/KUG elektrotlar ile 0,01 pM ile 1,0 uM derisim araliginda farkli miktarda serotonin
igeren ¢ozeltilerde elde edilen diferansiyel puls voltamogramlari. A: p(P3KA)/KUG elektrodun

serotonin igermeyen ortamda elde edilen diferansiyel puls voltamogramini géstermektedir

Cizelge 4.7. Hesaplanan goézlenebilme simiri ve dogrusal 6lgiim araliginin daha 6nce yayimlanan

yontemlerle kiyaslanmasi

Elektrot Dogrusal 6l¢iim Gozlenebilme Kaynak
arahg (uM) siir1 (uM)
aGCE-PEDOT-SWCNT 0,1-10,0 0,03 [159]
bGCE-rGO/PANI-AUNPs 0,2-10,0 0,0117 [160]
°FTO-PEDOT-PSS 1,7-138 0,23 [161]
dGCE- Ni(OH),-CNT 0,008-10 0,003 [162]
¢GCE-G-g-PLA-Pd 0,1-100 0,08 [163]
'GCE-ERGO-P 0,1-300 0,03 [76]
9p(P3CA)/KUG 0,01-1,0 0,0025 Bu caligmada

d: Camsi1 karbon elektrot - Ni(OH).-karbon nanotiip

g: Poli(pirol-3-karboksilik asit) - kalem ucu grafit

a: Camsi karbon elektrot — polietilendioksitiyofen- tek duvarli karbon nanotiip
b: Camsi karbon elektrot — indirgenmis grafenoksit-polianilin altin nanopartikiil

c: Flor katkili kalay oksit - poli etilen dioksi tiyofen-poli(sodyum 4-sitrensiilfonat)

e: Camsi karbon elektrot — grafen oksit dokulu poli(laktik asit) paladyum nanopartikiil

f: Camsi karbon elektrot — elektrokimyasal olarak indirgenmis grafen oksit-porfirin

p(P3KA)/KUG elektrotlarin kararliligi oda kosullarinda bir seri modifiye elektrot

hazirlanarak incelenmistir. Bu amagla hazirlanan elektrotlar desikator igerisinde 6 ay
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bekletilmis ve serotonin Glglimleri DPV yontemi kullanilarak gergeklestirilmistir. Bu
6l¢iimler sonucunda, hazirlanmasinin lizerinden 6 ay gecmesine ragmen p(P3KA)/KUG
elektrotlarin serotonine karsi verdigi asil cevabinin %96’sim1 korudugu saptanmustir.
Ayrica p(P3KA)/KUG elektrotlarin tekrar iiretilebilirliklerinin  degerlendirilmesi
amactyla yapilan her bir 6l¢timde yeni hazirlanan elektrotlar kullanilmistir. Bu amagla on
adet yeni elektrot hazirlanmis ve 1 uM serotonin igeren cozeltide DPV o6l¢iimleri
gerceklestirilmistir. Yapilan dl¢limler sonucunda pik akimlarindaki standart sapma %3,8
olarak hesaplanmistir. Bu da p(P3KA)/KUG elektrodun ayni hassasiyette tekrar

tiretilebilir oldugunu ispatlamaktadir.

4.2.9. Gergek orneklerde serotonin tayini

Hazirlanan p(P3KA)/KUG modifiye elektrotlarin serotonin tayinine yonelik
uygulanabilirligi, kan serumu ve idrar 6rneklerinde yapilan 6lgiimler ile belirlenmistir.
Gergek Ornek analizleri i¢in 6rnekler 0,1 M fosfat tamponunda (pH 5) seyreltilip herhangi
bir 6nislem uygulamadan 6l¢timlerde kullanilmistir. Sekil 4.42 ve Sekil 4.43 sirastyla 10
kat seyreltilmis kan serumu ve 1000 kat seyreltilmis idrar Orneginde elde edilen
diferansiyel puls voltamogramlarim1 gostermektedir. Kan serumu Ornegi ile
gerceklestirilen Olglime ait voltamogramda +0,395, +0,159 ve -0,074 V potansiyel
degerlerinde ii¢ adet indirgenme piki elde gozlenmistir. Bu piklerin sirasiyla iirik asit,
askorbik asit ve serotonine ait oldugu bulunmustur (Sek. 4.42). idrar 6rnegi ile yapilan
6l¢lime ait voltamogramda +0,427 ve -0,052 V potansiyel degerlerinde gézlemlenen iki
indirgenme piki sirastyla iirik asit ve serotonine aittir (Sek. 4.43). Serotonin ile iliskili pik
akimi, analiz ortaminda standart serotonin c¢ozeltilerinin ilave edilmesi ile artis

gostermistir. Bu durum gergek 6rneklerde serotonin varliginit dogrulamaktadir.
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Sekil 4.42. p(P3KA)/KUG elektrotlar ile belirli miktarda kan serumu igeren fosfat tamponunda (pH 5)
serotonin standartlar1 eklenmeden (A) ve artan derisimlerde serotinin standartlar1 eklenerek (B)
elde edilen diferansiyel puls voltamogramlari. C: p(P3KA)/KUG elektrodun fosfat
tamponunda elde edilen diferansiyel puls voltamogramini géstermektedir (Bekleme siiresi 90s,

karistirma hizi 250 rpm)
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Sekil 4.43. p(P3KA)/KUG elektrotlar ile belirli miktarda idrar 6rnegi igeren fosfat tamponunda (pH 5)

serotonin standartlar1 eklenmeden (A) ve artan derisimlerde serotonin standartlar1 eklenerek
(B) elde edilen diferansiyel puls voltamogramlari. C: p(P3KA)/KUG elektrodun fosfat
tamponunda alinan diferansiyel puls voltamogramimi gostermektedir (Bekleme siiresi 90s,

karigtirma hizi 250 rpm)

98



Calisilan 6rneklerdeki serotonin miktar1 standart ekleme yontemiyle belirlenmistir. Kan
serumu ve idrar 6rneklerinde sirasiyla 0,287 ve 0,613 pM serotonin varligi saptanmistir. Kan

serumu ve idrar 6rneklerinde gerceklestirilen geri kazanim ¢aligmalar1 Cizelge 4.8’de verilmistir.

Cizelge 4.8. Kan serumu ve idrar 6rneklerinde tespit edilen serotonin derigimleri ve geri kazanim oranlari

Ornek [Baslangig] / pM [EKlenen] / pM [Bulunan] / pM % [Geri
kazanim]
- 0,287 (+0,025) -
1,00 1,264 (+0,031) 97,7
Kan Serumu 0,287 (+0,025)
2,00 2,245 (+0,028) 97,9
4,00 4,310 (+0,035) 100,6

0,613 (£0,041)

1,00 1,587 (£0,037) 97,4
idrar Ornegi | 0,613 (+0,041)

2,00 2.489 (+0,052) 93,8

4,00 4501 (£0,056) 97,2

4.3. Dopamin Tayini I¢in p(P3KA) Modifiye AY-KUG Elektrotlarin Hazirlanmasi

4.3.1. KUG elektrot ile dopaminin elektrokimyasal davramsinin incelenmesi

[lk olarak, hedef molekiil olan dopaminin KUG elektrot kullanilarak
elektrokimyasal davranisi incelenmistir. Bu amagla, dopaminin 0,1 M fosfat tamponunda
(pH 5) dontistimlii voltametri ol¢limleri gergekestirilmistir (Sek. 4.44). Gorildiigi gibi,
dopamin KUG elektrot yiizeyinde +0,21 V’da bir adet yiikseltgenme ve +0,15 V’da bir
adet indirgenme piki olusturmustur. Pik potansiyelleri arasinda gézlenen potansiyel fark
(0,06 V) ve yiikseltgenme pik akimimin indirgenme pik akimina orani (= 1) dopaminin

tersinir bir ylikseltgenme gosterdigini belirtmektedir.
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Sekil 4.44. Dopaminin (5 puM) 0,1 M fosfat tamponunda (pH 5) KUG elektrot ile alinan doniisiimlii

voltamogrami

4.3.2. p(P3KA) modifiye AY-KUG elektrodun hazirlanmasi

Modifiye elektrotlarin hazirlanmasi iki asamada gergeklestirilmistir. ilk asamada
KUG elektrotlar 0,1 M fosfat tamponunda (pH 8,5) 45 saniye siiresince 1,9 VV’da gerilim
uygulanarak asir1 yiikseltgenmis ve bu elektrotlar AY-KUG olarak adlandirilmistir. Ikinci
asamada ise P3KA monomerinin KUG elektrot yiizeyinde elektrokimyasal
polimerizasyonu gergeklestirilmistir. AY-KUG elektrodun polimerizasyon ¢ozeltisinde
alinan dontisimlii voltamogrami Sekil 4.45’te verilmistir. Voltamogramdan goriildigii
tizere ileri yonde gerceklesen taramada P3KA monomeri +0,97 V’da tersinmez bir
yiikseltgenme piki olusturmustur. Bu pik ilk dongiide AY-KUG elektrot yiizeyinde P3KA
monomerinin yiikseltgendigini gostermektedir. Ancak geri yondeki taramada herhangi
bir pik gozlenmemistir. Yiikseltgenme piki sonraki dongiilerde daha katodik
potansiyellere kaymis ve pik akim degerleri giderek azalmistir. Polimerizasyon islemi
sonunda elektrodun yiizeyinde siyah bir filmin olustugu gézlenmistir. Buradan AY-KUG
elektrot yilizeyinde P3KA’nin polimerleserek poli(pirol-3-karboksilik asit) p(P3KA)
olusturdugu sonucuna varilmistir. Elde edilen modifiye elektrotlar p(P3KA)/AY-KUG

olarak kisaltilmistir.
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Sekil 4.45. AY-KUG elektrodun saf su igerisinde 20,0 mM P3KA, 0,1 M LiClO4 ve 0,15 M Na;CO3;

varliginda elde edilen doniisiimlii voltamogramlar1 (Tarama hizi: 20 mVs™?)

4.3.3. p(P3KA)/KUG elektrodun elektrokimyasal davranisinin incelenmesi

AY-KUG elektrot yiizeyinde P3KA monomeri polimerlestirilerek elde edien
p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin elektrokimyasal davranislari fosfat tamponu igerisinde
incelenmistir. Bu amagla hazirlanan p(P3KA)/AY-KUG elektrodun doniistimlii
voltametri 6l¢iimleri -0,3 V ve +1,0 V potansiyel araliginda 0,1 M fosfat (pH 7,4) ¢ozeltisi
igerisinde gergeklestirilmistir (Sek. 4.46). Modifiye elektrot ilk dongiide yiiksek taban
sinyali gostermistir. Buradan modifiye elektrot yiizeyinde polimerizasyona katilmamis
oligomerlerin bulundugu ve bu oligomerlerin yiikseltgenmesi sonucunda yiiksek taban
sinyallerinin olustugu sonucuna varilmigtir. Bu arka plan akimi1 déngii sayisinin artisiyla
onemli bir bicimde azalmistir. Sonug olarak, elektroaktif molekiilllerin elektrokimyasal
davraniglarinin  incelenmesi icin ¢alisilan aralikta elektroaktivite gdstermeyen

p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar hazirlanmistir.
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Sekil 4.46. p(P3KA)/AYKUG elektrodun fosfat tamponu (pH 7,4) icerisinde elde edilen doniistimli

voltamogrami (Tarama hizi: 50 mVs?)

KUG, p(P3KA)/KUG ve p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin elektrokimyasal
davraniglar1 dopamin igeren ¢6zelti igerisinde de incelenmistir (Sek. 4.47). Dopamin
yiikseltgenme gerilimi KUG, p(P3KA)/KUG ve p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarda
sirastyla 0,220, 0,192 ve 0,198 V olarak bulunmustur. Indirgenme gerilimleri ise sirasiyla
0,148, 0,175 ve 0,176 V olarak belirlenmistir. Dopamin yiikseltgenme ve indirgenme
gerilimleri arasindaki fark her ii¢ elektrot i¢in sirasiyla 0,072, 0,017 ve 0,022 V olarak
belirlenmistir. Yiikseltgenme ve indirgenme pik akimlarinin orani sirasityla 1,07, 1,28 ve
2,15 olarak belirlenmistir. Buradan dopaminin KUG elektrotta tersininr bir yilikseltgenme
gosterdigi, p(P3KA)/KUG ve p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar varliginda yari-tersinir bir
davranis gosterdigi sdylenebilir. Elektrotlarin dopamin yiikseltgenmesindeki etkinligi
karsilastirildiginda, p(P3KA)/AY-KUG celektrot ile elde edilen dopamin pik akiminin
p(P3KA)/KUG ve KUG elektrotlarla elde edilen pik akimlarina gore oldukga yliksek
oldugu goriilmiistiir. Bu sonug¢ hazirlanan modifiye elektrodun dopamine karst olduk¢a
yiiksek duyarliliga sahip oldugunu gostermektedir. Literatiir ¢alismalarina dayanarak
dopaminin elektrot ylizeyinde Sekil 4.48’de ugradigi dontistimler gosterilmistir. Dopamin

iki elektron ve iki proton vererek diol yapisindan kinon yapisina doniismiistiir. Bu
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doniisiim esnasinda olusan akim degeri dopamin tayinine yonelik gelistirilen yontemde

analitik parametre olarak kullanilmistir.

-0,30 -0,20 0,10 0 0,10 0,20 0,30 0,40 0,50 0,60
E/V

Sekil 4.47. KUG (A), p(P3KA)/KUG (B) ve p(P3KA)/AY-KUG (C) elektrotlarmin 5,0 uM dopamin
varhiginda 0,1 M fosfat tamponunda (pH 6) elde edilen doniisiimlii voltamogramlar

HO NH, ] O NH,
O

HO
Dopamin Dopamin-o-kinon

Sekil 4.48. Dopaminin yiikseltgenme reaksiyonu

Dopamin tayininde voltametrik calismalar yiikseltgenme piki {izerinden
gerceklestirilmigtir. Dopamin sulu ¢6zelti ortaminda iki elektron vererek dopamin-0-
kinon yapisina déniisiir. Olgiimlerde elde edilen dopamin yiikseltgenme piki bu déniisiim

esnasinda meydana gelmektedir.
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4.3.4 KUG elektrotlarin asir1 yiikseltgeme kosullarimin optimizasyonu

AY-KUG elektrotlarin hazirlanmasinda asir1 yiikseltgeme siirecine etki eden asir1
yiikseltgeme gerilimi, asir1 yiikseltgeme siiresi ve asirt yiikseltgeme ortam pH’s1 gibi

parametreler sirasi ile optimize edilmistir.

4.3.4.1. Asirt yitkseltgeme geriliminin optimizasyonu

p(P3KA)/AY-KUG celektrotlarinin hazirlanmasinda farkli gerilim degerinde asiri
yiikseltgemeye tabi tutulmus KUG elektrotlar kullanimis ve elde edilen elektrodun
dopamin yiikseltgenmesindeki etkinligi incelenmistir. Bu amagla, KUG elektrotlara
fosfat tamponunda farkli gerilim degerlerinde (1,4,1,5,1,6,1,7,1,8,1,9,2,2,1ve 2,2V)
60 saniye siireyle asir1 yiikseltgeme islemi uygulanmistir. Bu elektrotlar kullanilarak
p(P3KA)/AY-KUG hazirlanmis ve 5,0 uM dopamin igeren ¢ozeltide diferansiyel puls
ol¢iimleri gergeklestirilmistir. Olgiimler sonucu elde edilen dopamin yiikseltgenme pik
akimlar1 uygulanan gerilim degerlerine karsi grafige gegirilmistir (Sek. 4.49). Dopamin
pik akimlari, asir1 yiikseltgeme gerilimin artmasi ile artmis ve gerilim degeri 1,9 V’a
geldiginde en yiiksek degerine ulagmistir. Bu gerilim degerinden sonra dopamin pik
akimlar1 gerilim artig1 ile azalmistir. Bu nedenle KUG elektrotlar i¢in optimum asiri

yiikseltgeme gerilimi olarak 1,9 V segilmistir.

Pik akimi / pA

20
10
0
2 3 4 5 6 74 85 10 13
Asirt yiikseltgeme pH's1

Sekil 4.49. Farkli gerilimlerde asir1 yiikseltgemenmis KUG elektrotlar kullanilarak hazirlanan
p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin 0,1 M fosfat tamponunda (pH 6) elde edilen 5,0 uM
dopamine ait yiikseltgenme pik akimlari
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4.3.4.2 Asin yiikseltgeme siiresinin optimizasyonu

Modifiye elektrot hazirlanmasinda kullanilan KUG elektrotlarin, asir1 yiikseltgeme
geriliminin optimizasyonundan sonra, uygulanan gerilim siiresinin optimizasyonu
gerceklestirilmigtir.  Gerilim uygulama siiresinin, p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin
dopamin pik akimlarina etkisinin incelenmesi amaciyla gerceklestirilen ¢calismada, KUG
elektrotlar fosfat tamponunda 1,9 V’da farkli siirelerde (15, 30, 45, 60, 75, 90, 120 ve 150
s) asirt yiikseltgenmis ve p(P3KA)AY-KUG elektrotlar hazirlanmistir. Hazirlanan
elektrotlarla 5,0 uM dopamin igeren ¢ozeltide diferansiyel puls Ol¢limleri
gerceklestirilmistir. Elde edilen akim degerleri Sekil 4.50’de verilmistir. Dopamin
yiikseltgenme pik akiminin, agir1 ylikseltgeme siiresinin 45 s oldugunda en yiiksek degere
ulastig1 belirlenmistir. Bu nedenle, modifiye elektrodun hazirlanmasinda kullanilan KUG

elektrotlar i¢in optimum asir1 yiikseltgeme stiresi olarak 45 saniye se¢ilmistir.
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Sekil 4.50. Farkli siirelerde 1,9 V’da asirnt yiikseltgenmis KUG elektrotlar kullanilarak hazirlanan
p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin 0,1 M fosfat tamponunda (pH 6) 5,0 uM dopamin varliginda

elde edilen yiikseltgenme pik akimlart

4.3.4.3. Asir1 yiikseltgeme ortam pH’sinin optimizasyonu

Modifiye elektrotlarin hazirlanmasinda kullanilan KUG elektrotlarin, asir
yiikseltgeme isleminde en son olarak ortam pH’sinin etkisi incelenmistir. Bu kapsamda,
KUG elektrotlara farkli pH degerlerinde (2, 3, 4, 5, 6, 7,4, 8,5, 10 ve 13) 1,9 V’da 45

saniye siiresince asir1 yiikseltgeme islemi uygulanmistir. Bu sekilde hazirlanan elektrotlar
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p(P3KA) ile modifiye edilerek 5,0 uM dopamin igeren ¢ozeltide diferansiyel puls
voltametri Ol¢timleri gergeklestirilmistir. Elde edilen pik akim degerleri Sekil 4.51°de
verilmistir. Goriildiigii gibi, dopamin yiikseltgenme pik akimlari, ortam pH’sinin 2 ile 8,5
oldugu aralikta giderek artmis ve en yiiksek degerine pH 8,5’te ulasmustir. Bu nedenle,

bu pH degeri optimum deger olarak segilmistir.
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Asin yiikseltgeme ortam pH's1

Sekil 4.51. Farkli pH degerlerinde asir1 yiikseltgenmis KUG elektrotlar ile hazirlanan modifiye elektrotlar
kullamlarak 0,1 M fosfat tamponunda (pH 6) 5,0 uM dopamin varliginda elde edilen

yiikseltgenme pik akimlari

4.3.5. p(P3KA) hazirlama kosullarinin optimizasyonu

Elde edilen p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin dopamine karsi duyarhiliklarin
arttirabilmek  i¢cin  P3KA’nin  AY-KUG elektrot yiizeyinde elektrokimyasal
polimerizasyonuna etki eden monomer derisimi, destek elektrolit derisimi ve

polimerizasyon dongii sayis1 gibi parametreler optimize edilmistir.

4.3.5.1. Monomer derigiminin optimizasyonu

p(P3BKA)/AY-KUG  elektrodunun  hazirlanmasi  i¢in  elektrokimyasal
polimerizasyonda kullanilan P3KA derisiminin dopamin pik akimina etkisi incelenmistir.
Bu amagla, farkli derisimlerde P3KA igeren (10, 20, 30 ve 50 mM) polimerizasyon
¢ozeltilerinde hazirlanan modifiye elektrotlar ile dopamin dlgtimleri gergeklestirilmis ve

elde edilen pik akimlari grafige gecirilmistir (Sek. 4.52). P3KA derisimi 20 mM
106



oldugunda dopamin pik akiminin yiiksek oldugu ve derisim arttik¢a pik akiminda kayda
deger degisimin olmadigi tespit edilmistir. Bu nedenle, polimerizasyon ¢ozeltisi

hazirlanmasinda optimum P3KA derisimi 20 mM olarak se¢ilmistir.
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Sekil 4.52. Farkli derisimlerde P3KA monomeri i¢eren polimerizasyon ¢ozeltisinde hazirlanan p(P3KA)/
AY-KUG elektrotlar ile fosfat tamponunda (pH 7,4) elde edilen 50 uM dopaminin
yiikseltgenme pik akimlari

4.3.5.2. Destek elektrolit miktarinin optimizasyonu

Polimerizasyon ¢ozeltisi hazirlanmasinda kullanilan destek elektrolit olarak
Na,COz ve LiClO4 karigimi kullanilmigtir. Bu tuzlarin derigimleri sirasi ile optimize
edilmistir. ilk olarak LiClOs derisimi sabit tutularak (0,1 M), NaCOs derisimi
degistirilerek polimerizasyon gergeklestirilmistir. Bu amagla, farkli derigsimlerde Na,CO3
kullanilarak hazirlanan polimerizasyon ¢ozeltileri igerisinde p(P3KA)/AY-KUG
elektrotlart hazirlanmis ve DPV o6lgiimleri ile dopamin yiikseltgenme pik akimlar
belirlenmistir (Sek. 4.53). Elde edilen sonuglara gére 0,15 M Na>COgz derisimine kadar
dopamin yiikseltgenme pik akimlarinin arttigr ve bu degerden sonra ise pik akimlarinin

azaldig1 saptanmustir. Bu nedenle, optimum Na,COs derisimi 0,15 M olarak secilmistir.
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Sekil 4.53. Farkli miktarda Na,COs igeren ortamda hazirlanan modifiye elektrotlar kullanilarak 5,0 uM
dopamin iceren fosfat tamponunda (pH 7,4) elde edilen yiikseltgenme pik akimlari (Ciicios: 0,1
M)

Polimerizasyon ¢ozeltisinde kullanilan diger destek elektrolitin (LiClO4) derigimi
Na>COs derigsimi sabit tutularak incelenmistir. Bu amagla farkli derisimlerde LiClO4
destek elektroliti kullanilarak hazirlanan polimerizasyon ¢ozeltisi icerisinde
p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar hazirlanmis ve bu elektrotlar ile belirli miktarda dopamin
iceren cozeltilerde DPV olgiimleri gerceklestirilmistir. Olgiimler sonucu elde edilen
dopamin yiikseltgenme pik akimlar1 LiClO4 destek elektrolitinin derisimine kars1 grafige
gecirilmistir (Sek. 4.54). Elde edilen sonuglara gére 0,10 M LiClOs4 derisimine kadar
dopamin yiikseltgenme pik akiminin arttig1, bu degerden sonra ise akim cevaplarinin
kismen diistiigli gozlenmistir. Bu nedenle, 0,10 M LiClO4 derisimi optimum olarak

secilmistir.
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Sekil 4.54. Farkli miktarda LiClO4 igceren ortamda hazirlanan modifiye elektrotlar ile 5,0 uM dopamin

iceren fosfat tamponunda (pH 7,4) elde edilen yiikseltgenme pik akimlari

4.3.5.3. P3KA dongii optimizasyonu

Modifiye elektrotlarin hazirlanmasinda kulanilan dongii sayisinin  dopamin
yiikseltgenmesine etkisi incelenmistir. Bu amagla, 20 mM P3KA monomerini i¢eren
polimerizasyon c¢ozeltisinde farkli dongiilerde (1, 2, 3, 5, 7 ve 10) hazirlanan
p(P3BKA)/AY-KUG elektrotlar ile dopamin igeren ortamda DPV olgiimleri
gerceklestirilmistir (Sek. 4.55). Dopamin yiikseltgenme pik akimlart incelendiginde en
yiiksek cevaplarin 2 dongii sayisi ile hazirlanan p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar ile elde
edildigi goriilmektedir. Bu dongli sayisindan sonraki dongli sayilariyla hazirlanan
modifiye elektrotlarin dopamin pik akimlarinda 6nemli derece azalma belirlenmistir. Bu
nedenle, p(P3KA)/AY-KUG modifiye elektrotlarin hazirlanmasi amaciyla optimum

dongii sayisi olarak 2 dongii se¢ilmistir.
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Sekil: 4.55. Farkli dongiilerde hazirlanan p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarla elde edilen 5,0 pM dopamine

ait pik akim degerleri

4.3.6. p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin karakterizasyonu
AY-KUG ve p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin karakterizasyonu doniisiimlii

voltametri, elektrokimyasal impedans spektrokopisi ve taramali elektron mikroskopisi

analizleriyle gergeklestirilmistir.

4.3.6.1. Modifiye elektrotlarin doniisiimlii voltametri élciimleri

Yiizey Ozelliklerinin incelenmesi amaciyla modifiye edilen elektrotlar ile
elektrokimyasal 6l¢timler yapilmis ve modifiye edilmemis elektrotlarla karsilastiriimistir.
Bu kapsamda, KUG, AY-KUG ve p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin elektrokimyasal
davranislar1 2,5 mM Fe(CN)g>"* ve 1,0 MM Ru(NH3)s%* redoks tiirlerini iceren 0,1M KCI
¢ozeltisinde doniisimlii voltametri ile incelenmistir. KUG ve AY-KUG elektrotlar ile
gerceklestirilen dontistimlii voltamogramda KUG i¢in, +0,250 ve +0,153 V degerlerinde
AY-KUG elektrot i¢in, +0,240 ve +0,149 V degerlerinde iki pik gdzlenmistir. Bu pikler
sirastyla Fe(CN)g®* redoks ciftinin yiikseltgenme ve indirgenmesini gostermektedir
(Sek. 4.56A-B). Buna karsin, p(P3KA)/AY-KUG elektrot ile alinan voltamogramda
Fe(CN)s*™ redoks cifti icin sirastyle +0,365 ile +0,097 V potansiyel degerlerinde
sirasiyla yiikseltgenme ve indirgenmeyi gosteren iki adet yayvan pik elde edilmistir (Sek.
4.56C). Ustelik p(P3KA)/AY-KUG ile gerceklestirilen dlgiimlerde pik akim degerlerinde

gozle goriiliir bir diisiis olmustur. Bunun sebebi, modifiye elektrot yiizeyinde yer alan
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karboksilik asit gruplarinin Fe(CN)e>"* redoks ciftini elektrostatik itmesinden kaynakli
oldugu diistiniilmektedir.

Déniisiimlii voltametri 6l¢iimleri pozitif yiikli Ru(NHs)e®* redoks molekiilii
varliginda da tekrarlanmistir. Bu amagla, KUG ve AY-KUG elektrotlar ile alinan
olgtimlerde yiikseltgenme ve indirgenme pikleri sirasiyla KUG i¢in -0,156 V ve -0,208 V
degerlerinde, AY-KUG i¢in -0,367 ve -0,400 V degerlerinde elde edilmistir (Sek. 4.57A-
B). Buna karsin, p(P3KA)/AY-KUG elektrot ile gergeklestirilen oOlgiimlerde
yiikseltgenme ve indirgenme pikleri sirasiyla -0,363 ve -0,400 V degerlerinde elde
edilmistir (Sek. 4.57C). Ayrica modifiye elektrodun kullanilmasiyla pik akimlar1 biiyiik
ol¢iide artmistir. Bu da yine yiizeyde yer alan karboksilik asit gruplarinin pozitif yiikli
Ru(NH3)6®" molekiiliinii elektrostatik olarak ¢ekmesinden kaynaklanmaktadir. Bu sonug,
p(P3KA)/AY-KUG elektrodun yiizeyinde karboksilik asit fonksiyonel gruplarinin

bulunmasindan dolay1 modifiye elektrot ylizeyinin negatif yiiklendigini gostermektedir.

050 025 0 025 050 075 1,00 125
E/V

Sekil 4.56. (A) KUG, (B) AY-KUG ve (C) p(P3KA)/AY-KUG elektrolarina ait 0,1M KCI ¢ozeltisinde

2,5 mM Fe(CN)g®"* varliginda elde edilen déniisiimlii voltamogramlar
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Sekil 4.57. (A) KUG, (B) AY-KUG ve (C) p(P3KA)/AY-KUG clektrolarina ait 0,1M KCI ¢6zeltisinde 1,0

mM Ru(NH3)e** varliginda elde edilen doniisiimlii voltamogramlar

4.3.6.2. Modifiye elektrodun elektrokimyasal impedans spektroskopisi olciimleri

KUG, AY-KUG ve p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin elektron aktarim ozellikleri
elektrokimyasal empedans spektroskopisi (EIS) kullanilarak incelenmistir. 5 mM
Fe(CN)s>™ ve 0,1 M KCl igeren 0,1 M fosfat tamponunda (pH 7,4) bu elektrotlar ile
gergeklestirilen dlgiimlerde elde edilen Nyquist diyagramlari Sekil 4.58°de verilmistir.
Elde edilen empedans dl¢timleri, ¢ozelti direnci (Rs), yiik-transfer direnci (R¢t), Warburg
eleman1 (W) ve sabit faz eleman1 (Cql) bilesenlerini igeren es devre modeli kullanilarak
fit edilmistir (Cizelge 4.9). KUG, AY-KUG ve p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin yiik-
transfer direngleri sirasiyla 334,7 Q, 38,49 Q ve 1480 Q olarak hesaplanmistir.
p(P3KA)/AY-KUG elektrodun yiik-transfer direnci, KUG elektrodunki ile
karsilastirildiginda oldukga artmistir. Bu durum, p(P3KA) yapisinda bulunan karboksilik
asit fonksiyonel gruplari ile Fe(CN)e3* redoks ciftini arasinda gergeklesen elektrostatik

itmeden kaynaklanmaktadir.
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Sekil 4.58. KUG, AY-KUG ve p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarm 0,1 M KCI ve 5,0 mM Fe(CN)g*/* iceren

fosfat tamponundaki (pH 7,4) empedans 6l¢iimleriyle elde edilen Nyquist diyagramlari

Cizelge 4.9. Elektrotlar i¢in empedans devre elamanlarinin es deger devreye fit edilmis degerleri

Elektrot Rs (Q) Ret (QQ) Cual (F) W
KUG 9,292 334,7 1,108 x 10® 0,0009402
AY-KUG 9,853 38,49 9,267 x 10 0,002798
p(P3KA)/AY-KUG 9,621 1480 8,613 x 10 0,001314

4.3.6.3. Modifiye elektrodun SEM gériintiileri

p(P3KA)/AY-KUG elektrodun yiizey morfolojisi taramali elektron mikroskopisi
(SEM) ile incelenmistir (Sek. 4.59). AY-KUG yiizeyindeki p(P3KA) filmi Sekil
4.59A°da goriilmektedir. Daha yiiksek biiyiitme oranina sahip SEM goriintiileri p(P3KA)
filminin karnibahar yapisinda oldugunu géstermektedir (Sek. 4.59B-C). Bu sonug, AY-
KUG elektrodun yiizey alanmin p(P3KA) filmi varliginda oldukga arttigini
gostermektedir. Yiizey alaninin artmasi ile elektrot baz1 molekiillere kars1 daha hassas

hale gelmistir.
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X EHT=1500kV

Sekil 4.59. p(P3KA)/AY-KUG elektrodunun farkli bityiitme oranlarinda alinan SEM gériintiileri (A:
1,5X, B: 10000X ve C: 50000X)

4.3.7 Dopamin tayini i¢in analiz kosullarinin optimizasyonu

4.3.7.1. Olgiim ¢ozelti pH’sinin optimizasyonu

p(P3KA)/AY-KUG elektrodun dopamin duyarliligini arttirmak igin, elektrotlarin
dopamin yiikseltgenmesindeki etkinligine analiz ortam pH’sinin etkisi incelenmistir. Bu
amagcla, farkli pH’lardaki (2, 3, 4, 5, 6, 7,4 ve 8,5) fosfat tamponlarinda dopaminin
yiikseltgenme pik akimlari Olgiilerek grafige gegirilmistir (Sek. 4.60). Dopamin
yiikseltgenme pik akimlarinin, pH degerinin 2’den itibaren kademeli olarak arttirlmasiyla
arttig1 gézlenmistir. Yiikseltgenme pik akimlar1 pH 6’da en yliksek degerine ulasmis ve

bu degerden sonra pH artisi ile belirgin bir sekilde azalmistir.
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Sekil 4.60. p(P3KA)/AY -KUG elektrotlar kullanilarak farkli pH degerlerinde elde edilen 5,0 uM dopamine
ait yiikseltgenme pik akimlar1 (Bekleme siiresi: 60 s)

Dopamin yiikseltgenme pik gerilimleri olglim ortam pH’sina karsi grafige
gecirilmistir (Sek. 4.61). Goriildiigii gibi, yiikseltgenme pik gerilimleri ile pH arasinda
dogrusal bir iligki elde edilmistir. Elde edilen dogrunun egimi 0,0595 V olarak
hesaplanmistir. Bu deger, dopamin yiikseltgenmesinde esit miktarda elektron ve proton

yer aldigin1 gostermektedir.

0,50
> 0,40 1
= y =-0,0595x + 0,5212
5) R?=0,9993
2y 030 -
(]
o
E 020
e
—
()
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Sekil 4.61. p(P3KA)/AY -KUG elektrotlar ile farkli pH degerlerinde elde edilen dopamine ait yiikseltgenme

pik gerilimleri (Bekleme siiresi: 60 s)
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4.3.7.2. Temas siiresi optimizasyonu

p(P3KA)/AY-KUG elektrodun dopamin duyarliligini etkileyen parametrelerden
biri olan Olgim ortam pH’sinin  optimizasyonundan sonra temas siiresinin
optimizasyonuna gec¢ilmistir. Bu kapsamda, p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar, 50 uM
dopamin igeren fosfat tamponunda (pH 6) farkli siirelerde (30, 45, 60, 75, 90, 120, 150
ve 180 s) bekletilmis ve DPV Ol¢timleri gergeklestirilmistir. Elde edilen dopamin
yiikseltgenme pik akimlari temas siiresine karsi grafige gecirilmistir (Sek 4.62). Dopamin
yiikseltgenme pik akimi temas siiresinin artmasiyla belirgin bir sekilde artig gdstermistir.
Bu artig temas stiresi 120 s oldugunda en yiiksek degerine ulagmistir. Bu zamandan sonra
temas sliresinin artmasiyla pik akimlarinda kayda deger bir artis meydana gelmemistir.

Bu nedenle bekleme siiresi olarak 120 s se¢ilmistir.

140

120 +
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Sekil 4.62. p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar1 kullanilarak fosfat tamponunda (pH 6) farkli bekleme
slirelerinde gergeklestirilen 6lgiimlerde elde edilen 5,0 uM dopamine ait yiikseltgenme pik

akimlari
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4.3.8. Dopamin tayininde elektro-aktif tiirlerin etkilerinin incelenmesi

Viicut sivilan igerisinde az miktarda bulunan biyolojik kokenli molekiillerin
tayininin yapilabilmesi i¢in analite karsit oldukca secici Ozellik gosteren yontemlerin
kullanilmast gerekmektedir. Ciinkii bu sivilar icerisinde oldukga yiiksek miktarda {irik
asit ve askorbik asit gibi girisim etkisi gosteren elektroaktif molekiiller bulunmaktadir.
Bu elektroaktif tiirlerin varliginin dopaminin elektrokimyasal davranigina etkisinin
incelenmesi amaciyla, p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar hazirlanarak yiiksek girisim etkisi
gosterebilen bu tiirler varliginda ve yoklugunda dopamin olglimleri gergeklestirilmistir
(Sek. 4.63). Bu kapsamda ilk olarak, 500,0 uM askorbik asit ve 5,0 uM fiirik asit
karisimin1 igeren fosfat tamponunda (pH 6) DPV olgiimleri gergeklestirilmistir.
Gortldugu tizere 0,022 ve 0,314 V’da iki adet yiikseltgenme piki gozlenmistir (Sek.
4.63A). Bu yiikseltgenme pikleri sirastyla askorbik asit ve lirik asite aittir. Daha sonra
askorbik sit tirik asit karistmini igeren ¢ozeltiye 1 M dopamin ilave edilerek 6l¢iimler
tekrarlanmis ve 0,021, 0,164 ve 0,314 V’da 3 adet yiikseltgenme piki gozlenmistir. Bu
pikler sirasiyla askorbik asit, dopamin ve iirik asite aittir (Sek. 4.63B). Goriildigi gibi
p(P3KA)/AY-KUG elektrodu askorbik asit ve iirik asit igeren ¢dzelti igerisinde dopamin
yiikseltgenme pikini ayirmayi basarmistir. Ayrica ¢ozeltideki tirik asit miktari arttirilarak
(15,0 uM) olgtimler alinmis ve girisim etkisi detaylica arastirilmistir (Sek. 4.63C).
Voltamogramda goriildiigii lizere dopamin yiikseltgenme piki, iirit asit derigiminin
artmasindan etkilenmemistir. Bu sonug p(P3KA)/AY-KUG elektrodun dopamine karsi
yiiksek secicilige sahip oldugunu gostermektedir ve bu tiirler varhiginda Kolaylikla
dopamin tayini i¢in kullanilabilecegini kanitlamaktadir. Ayrica nadiren de olsa girisim
etkisi gosterebilen farkli tiirlerin etkisi incelenmistir. Bu amagla; Tartarik asit (1000 uM),
sitrik asit (1000 uM), NaCl (2000 uM), KCI (2000 pM), glukoz (2000 pM), iire (2000
uM) varliginda dopamin pik akimi incelenmistir. Sonug olarak dopaminin voltametrik
cevabinda kayda deger bir degisim gergeklesmemistir. Bu sonuglar, 6nerilen modifiye
elektrot ile kan serumu ve idrar 6rneklerinde bazi girisim yapan tiirlerden bagimsiz olarak

dopamin tayini yapilabilecegini gostermistir.
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Sekil 4.63. p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar ile 500,0 uM askorbik asit ve 5,0 uM {irik asit karisimini igeren
fosfat tamponunda (pH 6) dopamin yoklugunda (A) ve 5,0 uM dopamin varliginda (B) elde
edilen diferansiyel puls voltamogramlari. C: 500,0 uM askorbik asit ve 15,0 uM iirik asit ve
5,0 uM dopamin karigiminin diferansiyel puls voltamogramint gostermektedir.

4.3.9. Analitik parametrelerin belirlenmesi

p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar ile dopamin tayinine yonelik hazirlanan sensoriin
analitik parametreleri (dogrusallik araligi, gézlenebilme siniri, tekrar iiretilebilirlik ve
kararhlik) gergeklestirilen dlciimler ile belirlemistir. Tlk olarak 0,01 ile 15,0 uM derisim
araliginda dopamin igeren c¢ozeltilerde p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar ile Ol¢iimler
gerceklestirilmis (Sek. 4.64) ve elde edilen pik akimlari derisime karsi grafige
gecirilmistir. Elde edilen kalibrasyon egrisinde 0,9946 dogrusal regrasyon katsayisina
(R?) sahip dogrusal bir iliski saptanmistir. Elde edilen dogrunun denklemi asagidaki gibi
verilebilir,
Ip (LA) =(17,234) Cpop (uUM) + 2,8977 (4.1)
p(P3KA)/AY-KUG elektrodun taban sinyali kullanilarak S/N= 3 kuralina gore
gozlenebilme sinir1 0,00217 uM olarak hesaplanmistir. Elde edilen dogrusal aralik ve
gozlenebilme smir1 gibi analitik parametreler daha Once yapilan ¢aligmalarla
karsilagtirilmistir (Ciz. 4.10). Cizelgede goriildiigii tizere, bu calismada elde edilen

dogrusal aralik ve tayin sinir1 literatiir ¢aligmalariyla uyumludur.

118



............ A 15 uM
— B ?
1300 1A
0,01 pM
010 0 010 020 030 040
E/V

Sekil 4.64. p(P3KA)/AY-KUG elektrot kullanilarak fosfat tamponunda (pH 6) dopamin icermeyen (A) ve

artan derigsimlerde dopamin igeren (B) kosullarda elde edilen diferansiyel puls voltamogramlari

Cizelge 4.10. p(P3KA)/AY-KUG elektrot kullanilarak dopamin tayini i¢in gelistirilen voltametrik

yontemin analitik parametrelerinin literatiir calismalari ile kiyaslanmasi

Dogrusal dl¢iim Gozlenebilme
Elektrot Kaynak
arahg (uM) sir1 (pM)
4 TO-AuNPs 10,0 -900,0 34,50 [164]
®CPE-CuO 2,0-20,0 0,055 [165]
‘GCE-s-GR 0,2-20,0 0,002 [166]
IGCE-GO 1,0-15,0 0,270 [167]
¢GCE-ERGO/P 0,1-500,0 0,035 [76]
fGCE-WO3NPs 0,1-600,0 0,240 [168]
9GCE-RGO/ZNnO 3,0-330,0 1,080 [169]
Po(P3KA)/AY-KUG 0,01-15,0 0,00217 Bu ¢alismada

a: Indiyum kalay oksit - altin nanopartikiil

b: Karbon pasta elektrot - bakir oksit

¢: Camsi karbon elektrot - siilfolanmis grafen

d: Cams1 karbon elektrot — grafen oksit

e: Camsi karbon elektrot — elektrokimyasal indirgenmis grafen oksit/porfirin
f: Camsi karbon elektrot — tungsten (I1I) oksit nanopartikiil

g: Cams1 karbon elektrot — indirgenmis grafen oksit/¢inko oksit

h: Poli-pirol-3-karboksilik asit — asir1 yiikseltgenmis kalem ucu grafit
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p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin kararliligi oda kosullarinda bir seri modifiye
elektrot hazirlanarak incelenmistir. Bu amagla hazirlanan elektrotlar desikator igerisinde
90 giin bekletilmis ve dopamin 6l¢iimleri gergeklestirilmistir. Bu 6l¢iimler sonucunda,
hazirlanmasinin {izerinden 90 giin ge¢mesine ragmen p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin
dopamine karsi verdigi asil cevabmin %95’ini korudugu saptanmistir. Ayrica
p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin tekrar tiretilebilirlik calismalart amaciyla yapilan her bir
Olctimde yeni hazirlanan elektrotlar kullanilmistir. Bu amagla on adet yeni elektrot
hazirlanmis ve 5 uM dopamin igeren ¢6zeltide DPV o6lgtimleri gergeklestirilmistir.
Yapilan Olgiimler sonucunda pik akimlarindaki standart sapma %21,5 olarak
hesaplanmistir. Bu da p(P3KA)/AY-KUG elektrotlarin ayni1 hassasiyette tekrar

tiretilebilir oldugunu ispatlamaktadir.

4.3.10. Gergek orneklerde dopamin tayini

Bir sensor igin tayin edilecek molekiiliin gergek drnekler igerisinde analizi oldukga
onemlidir. Cilinkii gercek drneklerde molekiiliin tayini, hazirlanan yontemin molekiile
kars1 ne kadar segici oldugunu gostermektedir. Hazirlanan p(P3KA)/AY-KUG
elektrotlarin dopaminin tayinine yonelik uygulanabilirligi, kan serumu ve ila¢ 6rnekleri
igeren ¢ozeltilerde arastirilmistir. Bu ¢ergcevede, gercek drnekler 0,1 M fosfat tamponunda
(pH 6) seyreltilip herhangi bir 6nislem uygulamadan 6lgtimlerde kullanilmistir. 400 kat
seyreltilen kan serumlarinin DPV voltamogramlart Sekil 4.65A’da gosterilmektedir. Bu
voltamogramda +0,156 V degerinde dopaminin yiikseltgenme piki goriilmektedir. Bu
yiikseltgenme piki birbiri ardina eklenen standart dopamin c¢ozeltileri ile aym
yiikseltgenme potansiyelinde artis gostermektedir ve bu dopaminin varhigmi
kamtlamaktadir (Sek. 4.65B). Iki farkli kan serumu ornegiyle gergeklestirilen standart
ekleme deneylerinde dopamin miktar1 sirastyla 0,227 pM (%BSS: 1,95) ve 0,180 uM
(%BSS: 1,93) olarak bulunmustur. Ayrica dopamin igeren ilag 6rneklerinde modifiye
elektrotlarin uygulanabilirligi incelenmistir (Sek. 4.66). Dopamin igerdigi bilinen ilag
orneginden belirli bir miktar eklenerek p(P3KA)/AY-KUG elektrodun aktivitesi
incelenmistir (Sek. 4.66A). Elde edilen yiikseltgenme piki eklenen standart dopamin
cozeltileriyle artis gostermektedir ve bu dopamin varligini dogrulamaktadir (Sek. 4.66B).
S6z konusu drnekteki dopamin miktar1 39,1 mg/mL olarak bulunmustur. Uretici firma

tarafindan ilagtaki dopamin derisimi 40,0 mg/mL (200mg/5mL) olarak belirtilmistir. Elde
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edilen sonuglar Dopadren igerisindeki dopamin miktarinin 6nerilen yontemle % 2,37 hata

ile basarili sekilde belirlenebildigini gostermistir.

Urik asit
............ A
—— B

KS + 0,50 uM DOP Dopamin
KS + 0,25 uM DOP

KS + 0,10 uM DOP \
KS + 0,05 uM DOP

KS + 0,00 uM DOP \

030 020 -0,00 0 0,10 020 030 040 050
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Sekil 4.65. p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar ile belirli miktarda kan serumu igeren fosfat tamponunda (pH
6) dopamin eklenmeden (A) ve artan derisimlerde dopamin eklenerek (B) elde edilen

diferansiyel puls voltamogramlari

ila¢ + 0,50 pM Dopamin [ | s A
Tac + 0,25 uM Dopamin — B
ilac + 0,10 uM Dopamin

Tac + 0,05 uM Dopamin :I: 15 pA

Tlac + 0,00 uM Dopamin

-0,30 -0,20 -0,10 0 ¢10 020 030 040 0,50
E/V
Sekil 4.66. p(P3KA)/AY-KUG elektrotlar ile belirli miktarda ilag 6rnegi i¢eren fosfat tamponunda (pH 6)

dopamin standartlar1 eklenmeden (A) ve artan derisimlerde dopamin standartlar1 eklenerek (B)

elde edilen diferansiyel puls voltamogramlar1
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Cizelge 4.11. Kan serumu 6rneklerinde tespit edilen dopamin derisimleri ve belirlenen bagil hata oranlari

Ornek [Dopamin] / uM Er/ %
KS-A 0,227 1,95
KS-B 0,180 1,93

E: Bagil hata
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5. SONUCLAR

Bu tez calismasinda elektrokimyasal yontemlerle hazirlanan AY-PEDOT-nf/KUG,
p(P3KA)/KUG ve p(P3KA)/AY-KUG modifiye elektrotlarin sirasi ile biyolojik 6neme
sahip trik asit, serotonin ve dopamin tayini i¢in elektrokimyasal sensor olarak
kullanimlar arastirilmistir. Kalem ucu grafit elektrot ticari olarak kolay bulunabilme,
ucuz olma ve tek kullanimlik olma gibi 6zelliklere sahip olmasindan dolay1 galisma
elektrodu olarak tercih edilmistir. Hazirlanan tiim modifiye elektrotlarin
karakterizasyonlar1 CV, EIS ve SEM yontemleri kullanilarak gerceklestirilmistir. Ayrica
AY-PEDOT-nf/KUG elektrodun karakterizasyonu i¢in FT-IR ve Raman spekroskopisi
yontemleri de kullanilmistir. Modifiye elektrotlarla s6z konusu analitlerin tayininde
elektrokimyasal yontem olarak DPV kullanilmistir. Modifiye elektrotlarin s6z konusu
analitlere kars1 verdigi akim cevabini etkileyebilecek olan parametreler incelenerek
optimum kosullar belirlenmistir.

Tez calismasimin ilk kisminda {irik asit i¢in yiiksek secicilik 6zelligi gosterecek
modifiye elektrot temelli bir sensor sistemi hazirlanmasi incelenmistir. Bu amagla ilk
olarak;10 mM EDOT, 0,1 M LiClO4 ve 0,1 M Na2CO3 iceren %5’lik asetonitril ¢ozeltisi
icerisinde PEDOT-nf/KUG elektrotlar hazirlanmistir. Sonrasinda bu elektrotlari iirik asit
molekiiline daha segici hale getirebilmek amaciyla asirt yiikseltgeme islemi
uygulanmigtir. Asir1 yiikseltgeme kosullar1 detayli olarak incelendiginde, fosfat
tamponunda (pH 7,4) 60 saniye boyunca 2 V gerilim degerinde gergeklestirilen asiri
yiikseltgeme sonrasinda elde edilen modifiye elektrotlar ile yapilan 6l¢iimlerde en yiiksek
tirik asit pik akimlarina ulasildigi belirlenmistir. AY-PEDOT-nf/KUG elektrotlar ile
gercgeklestirilen irik asit DPV oSlgtimleri sonucunda, elektrotlarin 0,01 uM — 20,0 uM
derigim arahiginda (R?: 0,9948) iirik asite kars1 dogrusal cevap verdigi saptanmustir. Urik
asit icin gozlenebilme sinirt ise, 0,0013 uM olarak tespit edilmistir. Yiiksek girisim etkisi
gosterebilen askorbik asit, serotonin ve dopamin gibi molekiillerinin pikleri, analit olan
irik asit pikinden hazirlanan modifiye elektrot temelli sensor sistemi ile basarili bir
sekilde ayrilmigtir. Bununla birlikte, AY-PEDOT-nf/KUG elektrodu ile gergeklestirilen
Olgtimlerde trik asit ve askorbik asit arasinda +0,423 V degerinde bir pik ayrim
gozlenmis ve bu ayrimin literatiirdeki en yiiksek pik ayirimlarindan birisi oldugu
goriilmiistiir. Ayrica AY-PEDOT-nf/KUG elektrot ile kan serumu ve idrar 6rneklerinde

birgok girisim etkisi gosteren tir varliginda tirik asit tayini basarili bir sekilde
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gerceklestirilmistir. Bu ¢alisma sonucunda elde edilen veriler SCI kapsaminda taranan
‘““Analytica Chimica Acta’’ isimli uluslararasi dergide yaymlanmistir [170].

Tez galismasinin ikinci kisminda, p(P3KA) modifiye kalem ucu grafit elektrot
yiizeyine kullanilarak yeni bir serotonin sensorii gelistirilmistir. Hazirlanan sensor sistemi
ile ama¢ gercek Orneklerde serotoninin tayinini yapmak oldugu i¢in, bu 6rneklerde
bulunan girisim etkisi gosterebilen bazi molekiillerin varliginda 6lgiimler
gerceklestirilmistir. lk olarak, kan serumu ve idrar gibi orneklerde yiiksek miktarda
bulunan {irik asit molekiiliin etkisi incelenmistir. Gergeklestirilen dlgiimler sonucunda,
tirik asit ve serotonin hemen hemen ayni gerilimde yiikseltgendigi bulunmustur. Bu da
serotonin tayini i¢in yiikseltgenme pikinin kullanilamayacagii gostermektedir. Bu
nedenle serotoninin segici tayini i¢in analitik sinyal olarak serotoninin yiikseltgenmesi
esnasinda elektrot yiizeyinde olusan ara iiriiniin indirgenme piki kullanilmistir. Olgiimler
anodik tarama yerine katodik gerilim taramasi ile gergeklestirilmistir. Bu kosullarda {irik
asit ve serotonin i¢in farkli gerilim degerlerinde iki adet pik elde edilmistir. Pik
potansiyelleri arasindaki fark 0,468 V olarak Ol¢iilmiistir. Bu sayede, hazirlanan
p(P3KA)/KUG elektrot ile iirik asit iceren herhangi bir 6rnek igerisinde serotonin
tayininin olduk¢a kolay sekilde gergeklestirilebilecegi goriilmistir. p(P3KA)/KUG
modifiye elektrodu ile serotonin igin gergeklestirilen DPV 6l¢timleri sonucunda, modifiye
elektrodun 0,01 uM — 1,0 uM derisim araliginda (R? 0,9917) dogrusallik gdsterdigi
bulunmustur. Serotonin igin gozlenebilme smir1 S/N= 3 formiilii kullanilarak 2,5 nM
olarak hesaplanmigtir. Bu sonug, p(P3KA)/KUG modifye elektrodunun serotonine karsi
yiiksek afiniteye sahip oldugunu gostermektedir. Serotonin pik akiminin 40 kat dopamin,
100 Kat tirik asit ve 1000 kat askorbik asit varliginda etkilenmedigi bulunmustur. Ayrica
tartarik asit (1000 uM), sitrik asit (1000 uM), NaCl (2000 uM), KCI (2000 uM), glukoz
(2000 uM) ve iire (2000 pM) gibi farkl: tiirlerin girisim etkisi incelenmis ve serotoninin
voltametrik cevabinda kayda deger bir degisim gdzlenmemistir. Ayrica gelistirilen sensor
ile kan serumu ve idrar 6rneklerinde girisim yapan tiirlerden bagimsiz olarak serotonin
tayini gerceklestirilmistir. Bu basamakta elde edilen veriler SCI kapsaminda taranan
““Sensors and Actuators B: Chemical’’ isimli uluslararas1 bir dergide yaymnlanmistir
[171].

Tez caligsmasinin son kisminda analizi gergeklestirilen bir diger biyolojik molekiil
dopamindir. Bu amagla, ilk olarak kalem ucu grafit elektrotlara fosfat tamponunda (pH
8,5) 45 saniye 1,9 V’da gerilim uygulanarak asir1 yiikseltgeme islemi uygulanmis ve

124



sonrasinda modifikasyona gegilmistir. Modifikasyon islemi 20 mM P3KA, 0,1 M LiClO4
ve 0,15 M NapSOs igeren sulu ¢ozeltide O ile 1,25 V gerilim araliginda 20 mVs* tarama
hizinda gerilim taramasi ile gerceklestirilmistir. Bu islemler sonucunda dopamine karsi
yiiksek hassasiyet gostreren modifiye elektrot temelli yeni bir sensor elde edilmistir.
P(P3KA)/AY-KUG elektrodun dopamine kars1 0,05 pM - 15 pM derisim araliginda (R?:
0,9946) dogrusallik gosterdigi belirlenmistir. Dopamin igin gozlenebilme sinir1 2.17 nM
(S/N= 3) olarak hesaplanmustir. Ayrica, p(P3KA)/AY-KUG elektrokimyasal sensorii
kullanilarak kan serumu ve ila¢ Orneklerinde dopaminin tayini basar1 ile
gerceklestirilmistir. Bu sonuglar, hazirlanan p(P3KA)/AY-KUG elektrodun dopamin
tayini i¢in oldukca hassas ve segici bir sensor olarak kullanilabilecegini gostermistir.
Ozellikle hastaliklarin teshisinde biyolojik kokenli molekiillerin hizli ve dogru
sekilde analizleri klinik uygulamalar i¢in biliyllk Onem tasimaktadir. Klinik
laboratuvarlarinda s6z konusu molekiillerin tayini klasik yontemlerle yapilmakta ve bu
analizler uzun zaman almaktadir. Buna karsin, elektrokimyasal sensorler ile 6n islemlere
ihtiyag duyulmadan daha ucuz ve hizli sekilde biyolojik molekiillerin analizleri
gerceklestirilebilmektedir. Ayrica, mikro-elektrotlarin kullanilmasiyla elektrokimyasal
sensoOr sistemleri ¢ok kiiclik boyutlara getirilerek analizin daha kolay gergeklestirilmesi
saglanabilmektedir. Bu kapsamda hazirlanan modifiye elektrot temelli sensorlerin
minyatiirize edilerek tasmabilir cihazlara doniistiiriilmesi miimkiindiir. Hazirlanan
modifiye elektrot temelli sensorlerin cihaz sistemleriyle kombine edilerek iirik asit,
serotonin ve dopamin molekiillerinin tayinleri i¢in hizli, kolay ve ucuz analiz

sistemlerinin gelistirilmesine onciiliikk edecegi kanisindayiz.
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