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Bu calismada, iirik asit (UA) ortaminda protein sentezinin hayati bilesenlerinden olan
L-Triptofan’in (L-Trp) elektrokimyasal analizi i¢in hassas, se¢ici ve uygun maliyetli
yeni bir modifiye kalem grafit elektrot (KGE) sensérii hazirlanmigtir. Sensor,
elektrokimyasal 6n islemden gegirilen kalem grafit elektrodun (pre-KGE) ¢ok duvarh
karbon nanotiip ((DKNT) ile modifiye edilmesine dayanmaktadir. Hazirlanan sensoriin
yiizey Kkarakterizasyonu donilisimli voltametri (DV), elektrokimyasal empedans
spektroskopisi (EIS) ve taramali elektron mikroskopisi (SEM) yontemleri kullanilarak
incelenmistir. Elektrot icin en uygun modifiyer ylizde bilesimi belirlenmistir. Daha
sonra hazirlanan elektrot yiizeyinde L-Trp’in elektrokimyasal davranist DV yontemi
kullanilarak incelenmistir. L-Trp’in elektrokimyasal yiikseltgenmesinin, tersinmez ve
adsorpsiyon  kontrollii oldugu belirlenmistir. Bu sartlar altinda, L-Trp’in
elektrokimyasal analizi i¢in diferansiyel puls anodik adsorptif siyirma voltametrisi
(DPAdSV) yontemi gelistirmek i¢in pH (pH: 3,0), biriktirme potansiyeli (+0,70 V) ve
biriktirme siiresi (30,0 s) optimize edilmistir. Optimum kosullar altinda L-Trp igin
kalibrasyon egrisi olusturulmus ve CDKNT/pre-KGE’nin 0,030 — 200,0 uM arasinda
genis bir dogrusal calisma aralif1 ve diisiik bir gozlenebilme siir1 (LOD) sergiledigi
(0,009 uM) gorilmiistiir. Ayrica, gelistirilen yontem i¢in olasi girisim yapan tiirlerin
etkisi arastirilmistir. Gelistirilen tayin yontemi ¢ozelti formundaki Hepaselamin adli
farmasotik preparata basariyla uygulanmistir.
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Anahtar Kelimeler: L-Triptofan, Urik asit, Cok duvarli karbon nanotiip,
Elektrokimyasal 6n islem, Modifiye kalem grafit elektrot, VVoltametri
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In this study, a new sensitive, selective and cost-effective modified pencil graphite
electrode (KGE) sensor was prepared for electrochemical analysis of L-Tryptophan (L-
Trp), one of the vital components of protein synthesis in the presence of uric acid (UA).
The sensor is based on a multi-walled carbon nanotube (CDKNT) modification of an
electrochemical  pretreated pencil graphite electrode (pre-KGE).  Surface
characterization of the prepared sensor was examined using cyclic voltammetry (DV),
electrochemical impedance spectroscopy (EIS) and scanning electron microscopy
(SEM) methods. The most suitable modifier percentage composition for the electrode
was determined. Then, the electrochemical behavior of L-Trp on the prepared electrode
surface was investigated using the DV method. The electrochemical oxidation of L-Trp
was determined to be irreversible and adsorption controlled. Under these conditions, pH
(pH: 3.0), accumulation potential (+0.70 V) and accumulation time (30.0 s) were
optimized to develop the differential pulse anodic adsorptive stripping voltammetry
(DPAdSV) method for electrochemical analysis of L-Trp. A calibration curve for L-Trp
was constructed under optimum conditions and it was observed that the CDKNT/pre-
KGE exhibited a wide linear working range between 0.030 - 200.0 uM and a low limit
of detection (LOD) (0.009 uM). In addition, the effect of possible interfering species for
the method developed was investigated. The determination method developed has been
successfully applied to the pharmaceutical preparative called as Hepacelamine in
solution form.
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SIMGELER ve KISALTMALAR DiZiNi

2

A Elekrodun yiizey alani, cm

AdsSV Adsorptif Styirma Voltametrisi

ASV Anodik styirma voltametrisi

BR Britton-Robinson tamponu

C Ana ¢ozeltideki elektroaktif maddenin analitik derisimi, mol/cm®, mol/L
CDKNT Cok Duvarli Karbon Nanotiip

D Difiizyon katsayisi, cm?/s

DPAdSV Diferansiyel puls anodik adsorptif siyirma voltametrisi
DPV Diferansiyel puls voltametrisi

DV Dontisiimlii voltametri

E Uygulanan potansiyel, V

E° Standart potansiyel, V

EIS Elektrokimyasal Empedans Spektroskopisi
Ep Pik potansiyeli, V

E,° Anodik pik potansiyeli, V

= Katodik pik potansiyeli, V

F Faraday sabiti, 96485 °C/mol e

f Uyarma sinyalinin frekansi, 1/s

ig Difiizyon akimi, A

Ind Indirgenmis tiir

ip Pik akimi, A

ip Anodik pik akimi, A

i Katodik pik akimi, A

KGE Kalem grafit elektrot

KIT Kitosan

ks (K°) Heterojen reaksiyon hiz sabiti, cm/s

LOD Gozlenebilme sinir1

LOQ Kantitatif tayin siniri

L-Trp L-Triptofan

N Aktarilan elektron sayisi

R? Rekreasyon katsaysisi

Rt Yiik transfer direnci

Rs Elektron transfer direnci

SEM Taramali Elektron Mikroskobu

t Zaman, s

UA Urik asit

v Tarama hizi, V/s, mV/s

Yik Yiikseltgenmis tiir

AE, Anodik ve katodik pik potansiyelleri arasindaki fark, V
Al Net akim, A

Alyis Puls voltametrilerinde puls dncesi ve sonrasi 6l¢iilen akimlarin farki, A
% BSS Yiizde bagil standart sapma

) Sabit agisal hiz
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1. GIRIS

Peptit ve proteinlerin temel birimleri olan amino asitler, canli organizmada protein
biyosentezinin en Onemli bilesenlerindendir. Protein yapisina giren amino asitler,
esansiyel ve esansiyel olmayan amino asitler olarak ikiye ayrilir (Gonzalez-Burgos vd.
1995, Wu 2009, Karimi ve Heydari 2018). Bunlardan, esansiyel amino asitler,
viicudumuzda sentezlenemez ve protein sentezi i¢in hayati 6nemi tagidiklarindan dolayi

disaridan besin veya takviye gida yoluyla alinmasi gerekmektedir.

Esansiyel amino asitler igerisinde yer alan polar olmayan L-Triptofan (L-Trp), diger
amino asitler gibi protein sentezinin hayati bilesenidir. Bebeklerin biiyiime gelisimi,
yetiskinlerin azot dengesi veya serotonin ve melatonin hormonlarinin atilimi i¢in hayati
oneme sahip bir amino asittir (Tashkhourian vd. 2016). Ayn1 zamanda oksitlenebilir bir
amino asit olan L-Trp, insan viicudunun metabolizmasinda hayati bir rol oynar (Agazzi
vd. 2003, Fan vd. 2011). Plazmadaki L-Trp seviyesi, karaciger hastaliginin siddeti ile
yakindan iliskilidir (Jin ve Lin 2004, Wang vd. 2019). Ayrica, L-Trp’nin viicuda az
veya fazla alimi sonucu ortaya c¢ikan istahsizlik, ates, bulanti gibi yan etkilere,
Alzheimer hastaligi, kalp hastaligi gibi bazi hastaliklara neden olmaktadir (Han vd.
2018). Gida isleme, biyokimya, klinik analiz ve diger alanlardaki analizlerinin izlenmesi
zorunludur (Liang vd. 2016, Ge vd. 2017, Sheng vd. 2018, You vd. 2019, Wang vd.
2019). Bu sebeplerden kaynakli, L-Trp’in analiz edilmesinde, eksikligi veya fazlaligi
sonucu hastaliklarin 6nlenmesi veya tedavi saglamasi i¢in basit, hassas ve se¢ici yontem

gelistirmek biiylik 6nem tagir.

L-Trp ve UA, genellikle biyolojik numunelerde bir arada bulunurlar. Fizyolojik
siireclerde, olas1 hastaliklar1 teshis etmek ic¢in bir arada bulunduklar1 analizleri dikkate
almak gerekmektedir (Yao vd. 2020). Bu nedenle, bir arada bulunduklarinda, analitik
uygulama ve analiz etme arastirmalarinda hassas ve segici bir yontem gelistirmek 6nem
arz etmektedir (Wang vd. 2012). Daha onceki calismalarda, L-Trp analizi igin
florimetri, yiiksek performansli sivi  kromatografisi (HPLC), kemiiliiminesans,

spektrometri, kilcal elektroforez, ayirma yontemleri kullanilmistir.



Ancak, bu yontemlerin karmasik, yiiksek maliyetli ve zaman alict olmalarindan
kaynakli son yillarda elektroanalitik yontemler, L-Trp analizi igin siklikla kullanilmistir
(Liang vd. 2016, Sheng vd 2018,You vd. 2019, He vd. 2019). Elektroanalitik yontemler,
hizli ve basit kullanima, yliksek duyarliliga ve secicilige sahip olmasi yaninda diistik
maliyetli olmasi gibi avantajlarindan kaynakli diger yontemlere karsi {stiinliik
gostermektedir (Lukasiewicz ve Roginska, 2014). Bu avatajlarinin yani sira genis bir

alanda analiz yapabilme kabiliyetine sahip bir yontemdir.

Son yillarda elektroanalitik yontemlerde kullanilan sensorler, grafen, karbon nanotiipler,
metalik nanopartikiiller gibi cesitli nanopargaciklar ile modifiye edilmektedir (Salimi
vd. 2007, Ghoreishi vd. 2012, Toh vd. 2013, Lima Filma vd. 2019, Thunkhamrak vd.
2020). Bunlar, boyutlarina, sekline ve stabilize edici maddelerine bagl olarak fiziksel
ve kimyasal 6zellikler gdstermektedir (Hrapovic vd. 2004). Ornegin, elektrodun genis
yiizey alani, daha fazla sayida aktif bolge ve genellikle daha yiiksek sinyal-giiriiltii
oranina sahip olmasi gibi ozellikler kazandirmislardir (Welch ve Compton, 2006,
Sawan vd. 2020). Bunlarin i¢inden karbon nanotiip, pek ¢ok alanda oldukg¢a etkili
olmustur. Ozellikle elektroanalitik yontemlerde siklikla kullanilmaktadir (Wildgoose
vd. 2006, Trojanowicz 2006, Manasa vd. 2019, Anoj¢i¢ vd. 2019,). Bu tez ¢alismasinda,
UA varhiginda L-Trp analizi i¢in yeni bir sensér gelistirilmesi hedeflenmistir. Bu
calisma, basit, kullanimi kolay, diisik maliyetli, yenilenebilirlik, tek kullanimlik,
modifikasyon kolaylig1 gibi 6zelliklerinden dolay: son yillarda siklikla tercih edilen KG
elektrot kullanilmistir (Levent vd. 2009, Jadon vd. 2017, Sharma vd. 2019, Alves vd.
2020). So6z konusu elektroda, elektron aktarimini hizlandiran, yiizey alanini artiran
elektrokimyasal olarak bir 6n islem ugulanmistir (Buleandra vd. 2019). Elektrokimyasal
bir 6n islemden gegirildikten sonra CDKNT ile en uygun sartlarda modifiye edilmistir.
Hazirlanan modifiye KGE’un yiizey karakterizasyonu, DV ve EIS yontemleriyle, yiizey
morfolojisi ise SEM yontemi ile arastirilmistir. Bu sonuglara gére, en uygun modifiye
elektrot belirlendikten sonra, UA varhiginda L-Trp’in elektrokimyasal davranist
incelenmis ve elektrokimyasal analizi i¢in optimum kosullarda DPAdSV yontemi
gelistirilmistir. Gelistirilen tayin yontemi, ¢ozelti formundaki Hepaselamin Amino asit
i.v. inflizyon soliisyonu adli farmasétik preparata basariyla uygulanmistir. Elde edilen

sonuglar, son yillarda literatiirlerde yer alan benzer ¢caligmalarla karsilastirilmistir.



2. KURAMSAL TEMELLER
2.1 L-Triptofan (L-Trp)

Protein yapisinda yer alan, indol halkasi igeren L-Trp, hidrofobik bir esansiyel amino
asittir. Amino asitler, R gruplarina gore smiflandirildiginda, L-Trp apolar grupta yer

almaktadir (Giird6l 2015). L-Trp’nin kimyasal yapist Sekil 2.1 de gosterilmistir.

O

l OH
HN NH-

Sekil 2.1 L-Trp'm kimyasal yapisi

Kapal Formiilii: C13H;,N,0,
Molekiil Kiitlesi: 204,23 g/mol

Onemli bir esansiyel amino asit olan L-Trp’in insan metabolizmasinda énemli bir rolii
vardir. Viicut gelisimi i¢in protein sentezinde yer almasinin yani sira, norotransmitter
serotonin ve ndrohormon melatoninin dnciisii olan 6nemli bir aminoasittir.L-Trp, temel
bir amino asit oldugu icin insan viicudunda, besinsel dengenin kurulmasi ve
stirdiirtilmesi igin oldukga gereklidir (Silvan vd. 2006, Gholivand vd. 2011, Yokus vd.
2016, He vd. 2019). Ayn1 zamanda, bebeklerin biiyiimesinde kritik rol oynarken (Lien
2003), hepatik hastaliklarda (Ono vd. 1978) ve saglikli uyku, stabil ruh hali (Bhattii,
1998) i¢in oldukga etkilidir (Karimi ve Heydari. 2018).



Insan ve hayvan viicudunda sentezlenemeyen L-Trp, sebze ve meyvelerde yetersiz
miktarda bulunmaktadir. Bu nedenle, gida ve farmasotik numunelerden takviye
edilmektedir. Diinya Saglik Orgiitii, giinde 4 mg/kg L-Trp alimin1 dnermektedir (He vd.
2019). Uygun dozda L-Trp takviyesi, Alzheimer hastaligi, kalp hastaligi, psikotik
depresyon, sizofreni ve hepatik hastalik gibi bazi hastaliklart 6nlemekte ve tedavi
etmektedir (Steinhart 1994, Goval vd. 2011, Fan vd. 2011, Noristani vd. 2012, Han vd.
2018). Ancak, yiiksek dozlarda L-Trp alimi, uyusukluk, bulanti, ishal, bas dénmesi,
ates, istahsizlik ve benzeri yan etkiler ile sonug¢lanmaktadir (Agazzi vd. 2003, Raoof vd.
2008, Tashkhourian vd. 2016, Mukdasai vd. 2018, Karimi ve Heydari. 2018). Bununla
birlikte L-Trp mekanizmasi bozuldugunda, beyinde toksik atiklar olusur, bu da
haliisinasyonlara ve yanilsamalara neden olur ve norolojik fonksiyon bozukluklarina yol
acar (Babaei 2008, He vd. 2018, 2019). Bu sonuglara gore, diisiik derisimlerde L-Trp’in
belirlenmesi i¢in basit, se¢ici, duyarli, hizli ve diisiik maliyetli yontemler gelistirilmesi

biiyiik 6nem tasimaktadir (Tashkhourian vd. 2016, Wang vd. 2019).

Yiiksek performansli sivi kromatografisi (Soto vd. 2011), florimetri (Sutariya vd. 2014),
kemiliiminesans (Lin vd. 2008) ve kilcal elektroforez (Malone vd. 1995) yontemleri ile
L-Trp analizi miimkiindiir. Ancak bu yontemler maliyetli, karmasik ve zaman alici
olmalarindan kaynakli dezavantajlidir (Han vd. 2018). L-Trp’mn analizi i¢in daha basit
ve hizli yontemlere ihtiyag vardir. Diger yontemler ile karsilastirildiginda,
elektrokimyasal yontemlerin avantajlar1 g6z ardi edilemez. Son zamanlarda
elektrokimyasal yontemler, yliksek hassasiyet, kolay kullanim ve diisiik maliyet
acisindan L-Trp analizleri i¢in ilgi gérmiistiir (Han vd. 2018, He vd. 2019, Wang vd.
2019). Elektrokimyasal yontemler, igerisinde yer alan voltametrik yontemler, tiol veya
aromatik gruplarin dogrusal elektroaktivitesi temeline dayanan, oksitlenebilir amino
asitlerin analizleri i¢in oldukga iyi bir alternatif olmustur (Liv d. 1995, Wang vd. 1995,
Shankaran ve Narayanan 1998, Saurina vd. 2000, Lawrence vd. 2002, Fiorucci ve
Cavalheiro 2002, Moreno vd. 2004).



Son yillarda, L-Trp’in elektrokimyasal sinyalini ve elektron transfer hizini arttirmak igin
grafen, karbon nanotiipler ve metalik nanopartikiiller gibi nano malzemeler ile ¢alisma
elektrotlart modifiye edilmistir.(Ye vd. 2012, Wang vd. 2019, Wu vd. 2020, Gautam vd.
2020).

Bu tez ¢aligmasinda ise CDKNT/pre-KGE yeni bir modifiye elektrot gelistirilmis ve UA

varliginda L-Trp analizi i¢in kullanilmistir.

2.2 Urik Asit (UA)

Urik asit (UA), insan sisteminde piirin niikleotid katabolizmasimnin nispeten suda
¢oziinmeyen azotlu bir son trliniidiir (Ensafi vd. 2011). Guanin ve adenin ayrigmasinin
ana katabolitlerinden biridir ve fizyolojik bir bilesendir (Narouei 2017). Sekil 2.2 de
UA’in kimyasal yapis1 verilmistir. UA, insan metabolizmasinda énemli rol oynayan ve

fizyolojik pH’da zayif bir bilesiktir (Maiuolo vd. 2016, Madhuchandra ve Swamy

2020).
T
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Sekil 2.2 UA'in kimyasal yapist

Kapal Formiilii: CsH;N4O3
Molekiil Kiitlesi: 168,11 g/mol

Insan biyolojik sivilarinda, cogunlukla serum, kan ve idrarda dagilmis olarak bulunur ve
biiyiik 6l¢iide insan sisteminden bobrekler tarafindan atilir (Taei vd. 2017). Yetiskin
insan plazmasinda Onemli bir antioksidandir ve bir¢ok patolojik degisiklige dahil

olmaktadir (Goyal vd. 2005, Mazloum-Ardakani vd. 2018, Yao vd. 2020).



UA, klinik alanlar igin 6énemli bir analittir. Saglikli bir insanin UA derisimi, idrarda 2
mM, kanda ise 120 — 450 uM araliginda bulunmaktadir (Raoof vd. 2008, Mazloum-
Ardakani vd. 2016, Mukdasai vd. 2018). Insan viicudundaki anormal UA seviyesi,
kronik bobrek hastaliklarina, gut ve hiperiiri gibi hastaliklara neden olabilir (Ensafi vd.
2011). Bu tez calismasinda, L-Trp analizinin UA varliginda yapilmasmin amaci, bu
molekiillerin teorik olarak insan serum ve idrar gibi biyolojik numunelerde bir arada
bulunmalaridir (Narouei vd. 2017). Aym1 zamanda, bu molekiiller benzer yapilara
sahiptir ve redoks 6zelliklerinden dolay1, elektrokimyasal yontemler ile UA varliginda
veya es zamanli L-Trp analizleri biyiik ilgi gérmiistiir (Ghoreishi vd. 2012, Yao vd.
2020, Taei vd. 2016, Arroquia vd. 2020). Bu nedenle, UA varliginda L-Trp analizi

oldukc¢a 6nem tagimaktadir.

2.3 Voltametrik Yontemler

Son yillarda, Sekil 2.3’ te verilen elektroanalitik yontemlerin igerisinde yer alan,
voltametri yaygin bir sekilde kullanilan ve olduk¢a diisiik derisimlerdeki maddelerin
tayin edilebilmelerini saglayan bir yontemdir (Chen ve Shah 2013, Pournara vd. 2019,
Chauhan, C 2020). Voltametri, indikator elektrodu veya calisma elektrodu polarize
oldugunda, uygulanan potansiyelin bir fonksiyonu olan akim degerinin Ol¢iilmesiyle

analit hakkindaki bilgilerin edinilmesini saglamaktadir. (Skoog vd. 2007).

STATIK TEKNIiKLER ( o
. D 1
Potansiyometri (i = 0) w Amperometri, T:ir;ljl
Olgii E ) (Olgim v, E) ) Voltametri (LSV)|
. . Kulometri
- ~ POTANSIYOSTATIK .
(Olgtim i, t)

Elektroanalitik

Puls Voltametri

. Voltametri Déniisiimlii
v GALVANOSTATIK .
Yontemler (6lgiim | ve E) Voltametri (CV)
hN S EMPEDANS Hidrodinamik
OLCUMU Voltametri
ELEKTRO- Siyirma
KEMILUMINESANS Voltametrisi

Sekil 2.3 Elektroanalitik yontemlerin siniflandirilmasi
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Calisma elektroduna uygulanan anodik ve katodik potansiyele karsi akim degisiminin
incelendigi yonteme ise voltametrik yontemler denir. Voltametrik yontemler ile cesitli
organik ve inorganik maddeleri, nicel ve nitel olarak analiz etmek miimkiindiir. Bu
yontem kullanilarak, redoks (yiikseltgenme-indirgenme) reaksiyonlari, elektrot
yiizeyinde gergeklesen adsorpsiyon islemleri, elektron aktarim hizi, reaksiyon
mekanizmalar1 ve termodinamik 6zellikler incelenebilmektir (Izutsu 2002). Ayrica bu
teknikler, ozellikle farmasotik numunelerin, ¢evre ve biyolojik agidan Gnemi olan
tiirlerin analizlerinde siklikla kullanilmaktadir (Skoog vd. 2007).

Yontemin deneysel c¢aligmalari, elektrokimyasal reaksiyonun gergeklestigi hiicrede
polarize olan ¢alisma elektrodu ve referans elektrot arasinda potansiyel degerlerinin
zamanla degistirilerek uygulanmasi sonucu ortaya ¢ikan akimin calisma elektrodu ile
karsit elektrot arasinda okunmasina dayanmaktadir. Burada, sisteme uygulanan

potansiyel sonucu elde edilen pik akimlarinin grafigine voltamogram denir.

Bu tez galismasinda, uygulanan potansiyele gore farkli olarak isimlendirilen voltametrik
yontemler i¢inden, Doniisiimli Voltametri (DV), Diferansiyel Puls VVoltametrisi (DPV),
Siyirma Voltametrisi (SV), Adsorptif Styirma Voltametrisi (AdSV) ve bunlarin yaninda
Elektrokimyasal Empedans Spektroskopisi (EIS) ile Taramali Elektron Mikroskobu
(SEM) tekniklerinin teorik bilgileri diger boliimde bahsedilmistir.

2.3.1 Doniisiimlii voltametri (DV)

Durgun bir ¢ozelti igerisinde, zamana bagli potansiyelin ileriye ve geriye dogru,
dogrusal olarak taranirken olusan akimin Glglilmesidir. Elde edilen akim-potansiyel
egrileri ile doniisiimlii voltamogramlar kaydedilir. Bu yontem, elektropolimerizasyon,
elektrokimyasal karakterizasyon ve analiz edilecek olan maddelerin elektroanalitik

davraniglarinin incelenmesinde kullanilan yontemdir.



Doniistimli voltamogramlar ile bir sistemin potansiyelini, indirgenme — yiikseltgenme
durumunu, elektrokimyasal olarak tersinir veya tersinmez oldugunu, elektrot
tepkimesinin ¢ozeltide bir kimyasal tepkime ile iligkili olmasini veya olmamasini,
tepkimedeki {irtinlerin kararliliklarini, adsorpsiyon veya difiizyon kontrollii olmasi ve
redoks tepkimesine ortam etkilerinin olmas1 gibi bir¢ok kosul incelenebilir. Bu nedenle
DV yontemi, elektroanalitik calismalarin en basinda, ilk deneysel c¢alisma olarak

siklikla kullanilmaktadir. (Wang 2006).

Sekil 2.4 a’da, calisma elektroduna uygulanan potansiyel E;” den E;’ ye dogru ve Ey’
den E;” e dogru taranirken akim degisiminin Glglilmesi gosterilmistir. Yontemin ismi
taramanin ilerleme yOniine gore degisir. Tarama, E; potansiyelinden baslayip E;
potansiyelinde son buluyorsa normal puls voltametrisi, E, potansiyelinden sonra ayni
tarama hiziyla E; veya herhangi bir E; potansiyeline geri doniis yapiyorsa doniisiimlii

voltametri ismi verilmistir.
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Sekil 2.4 Doniistimlii voltametride (a) potansiyel degisimi ve (b) bir elektrokimyasal
aktif tiire ait doniistimlii voltamogram (Wang 2000)
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DV yonteminde, tarama hizi parametresi degistirilerek reaksiyon mekanizmasi hakkinda
bilgi saglanabilmektedir. Tarama hiz1 degisimine kars, tiiriin pik akimina olan etkisine
bakilarak reaksiyonun diflizyon veya adsorpsiyon kontrollii olup olmadigi bilgisine
ulagilabilir. Elektrokimyasal tepkimelerdeki, elektroaktif tiir ve calisma elektrodu
arasindaki elektron transferi, ¢ozelti ve elektrot ara yiizeyinde gergeklesiyorsa difiizyon
kontrollii, elektrot yiizeyinde gerceklesiyorsa, adsorpsiyon kontrollii oldugu
anlagilmaktadir. Tarama hiz1 artmasiyla, pik akiminin dogrusal olarak artis1 ve tarama

hizinin logaritmasina (v'/2

) kars1 pik akimimin logaritmasi (log(iy)) grafiklerinden elde
edilen egimin 1,0’ e yakin olmasi reaksiyonun adsorpsiyon kontrolli oldugunun
gostergesidir. Egimin, 0,50’ e yakin olmasi ise reaksiyonun difiizyon kontrollii
oldugunu gosterir. Elektrokimyasal tepkimeler, elektrot yiizeyinde tersinir, tersinmez
veya yari-tersinir Ozellik  gOsterebilirler. Bu  ozellikler DV  yontemi ile

incelenebilmektedir (Wang 2006).
2.3.1.1 Tersinir reaksiyonlar

Déniisiimlii voltametride, tersinir bir indirgenme reaksiyonu, Yiik (O) + ne” = Ind (R)
seklinde gergeklesir. Bu reaksiyonda ileri yonde potansiyel taranirken olusan
yiikseltgenme piki, potansiyel taramasi geri yone cevrildigi zaman yiikseltgenme
sirasinda  Urliniin  elektrot ylizeyinde tekrar indirgenmesi ile pikin tekrardan
gozlenebildigi durumdur. Sekil 2.4 b’de verilmis olan, ileri dogru yapilan taramada, O
— R indirgenmesiyle katodik pik, geriye dogru donen potansiyel taramast R — O
yiikseltgenmesiyle de anodik pik elde edilir. Deney sirasinda elektrot yiizeyinde olusan
R, ¢ozeltiye difiizlenmesinden dolayr ters pik akimi olan anodik pik, katodik pik

akimindan daha diisiik olur.

Tersinir reaksiyonlardaki pik akimi ig¢in 25 °C ‘de Randles-Sevcik esitligi verilmektedir
(Brown 1986).

ipcrersy = 2,69 X 105n3/2AD}/*C,v/? (2.1)



Esitlikte yer alan semboller, iy pik akimi, A, n: aktarilan elektron sayisi, A: elektrot
yiizey alani, crnz, D,: Diflizyon katsayisi, crnzls, Co: O tiirtiniin ana ¢ozeltideki derisimi,

mol/cm?, v: tarama hiz1, V/s olarak ifade edilir.

Tersinir tepkimelerde, elektrot yiizeyinde elektron aktarim hizi kiitle aktarim hizindan

biiyiiktiir ve [R]/[O] oran1 Nernst esitliginde goriildiigii gibi potansiyele baglidir.

E=p-ZpQ

nF  [0] (2.2)

DV yonteminde, tersinir elektrot reaksiyonlart igin anodik ve katodik pik
potansiyellerinin fark: ifadesi, Esitlik 2.3 verilmektedir. Bu fark E,*- E,== 59/n mV

olarak hesaplanir.
B - Bp= 2(111)— (25°C) (2.3)

DV yontemi ile tarama hizi calismasinda kaydedilen i, ve ™2 degerleri grafige

gecirildiginde, grafigin dogrusal olmasi reaksiyonun tersinir oldugu gosterir.
Tersinir reaksiyonlarda;

o E)-Ep=59/n mV’a esittir.

e [E,tarama hizi ile degismez, sabit kalir.

o ipk/ ip’ = 1°dir ve bu oran tarama hiz1 ile degismez.
° ip/Ullz, tarama hizi ile degismez.

e Pikin dalga sekli tarama hizi ile degismez.

Bu 6zelliklerin her biri saglanmalidir (Brown vd. 1986).
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2.3.1.2 Tersinmez ve yar1 tersinir reaksiyonlar

Elektrot yiizeyindeki elektron aktarim hizi, kiitle aktarim hizindan biiyiik olan tersinir
tepkimelerde Nernst esitligi gecerli olurken, elektron aktarim hizinin yeteri kadar biiyiik

olmadig tersinmez tepkimelerde bu esitlik gegerli olmamaktadir.

Anodik pikin gozlenmeyisi tersinmez sistemlerde en 6nemli belirtidir. Fakat anodik
pikin gdzlenmedigi her durumda tersinmez bir reaksiyon oldugu sdylenemez. Ornek
verilecek olursa, elektron aktariminin ¢ok hizli oldugu bir kimyasal reaksiyonda iiriin
bir baska maddeye c¢ok hizli bir sekilde doniiseceginden ters tarama piki

gozlenemeyebilir.

I

E e O =

Sekil 2.5 Elektrodun a. Tersinmez b. Yar tersinir reaksiyonlarmna ait DV yontemi ile
kaydedilen voltamogramlar (Wang 2000)
Tersinmez bir elektrot reaksiyonunun pik akimi igin 25 °C sicaklikta asagidaki verilen

esitlik ile yazilabilir;

ip = 2,99 x 10°n(a.n,)?ACoDo*/*v!/? (2.4)

Bu esitlikte yer alan ng, hiz belirleyen basamaga kadar aktarilan elektron sayisini ifade
eder. Buna hiz belirleyen basamakta aktarilan elektron sayist da dahildir. Tersinir
durumda oldugu gibi pik akimi, derisimle ve tarama hizinin karekoki ile dogru

orantilidir.
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Tersinir durumda pik potansiyeli E,, tarama hizinin bir fonksiyonu olmamasina ragmen

tersinmez durumda tarama hiz1 ile asagidaki esitlige gore degisir:

Ep = E° + (=) [In (222) ] (2.5)

Esitlik 2.5° te, elektron aktarim hizi ile E, - E® arasindaki farkin dogrusal oldugu
anlasilmaktadir. Bagka bir ifade ile ks kiiciildiik¢e indirgenme E®dan daha negatif
potansiyellerde meydana gelmektedir. Ayrica, bu esitlikten anlasilacagi iizere, tersinmez
bir reaksiyonun pik potansiyeli tarama hiz1 ile degisir. Tersinmez bir elektron transfer
reaksiyonunun pik potansiyeli tarama hizi ile artarak pozitif bolgeye kayar ve bu

kaymanin miktart her 10 birimlik tarama hizi1 artisina kars1 25 °C’de, 30/a.n, mV’dur.

Dalganin seklindeki degisme Ol¢iitii olarak alinan |Ep - E, /2| kaymas1 da farkli olur.

48
ANy

|Ep = Epj|= (2.5)

Bundan dolayi, E,kaymalarindan, ip—oll 2 egimi ve |E, — Ey/,| farklarindan; a.n,, D ve

ks sabitleri hesaplanabilmektedir.
Bir sistemin tersinmez olabilmesi i¢in gereken kosullar su sekildedir;
e Anodik veya katodik pik, ters potansiyel taramasinda gzlenmez.
o i¥/v/? tarama hizi ile degismez.
. E{,‘ kaymasi1 25 °C’de her 10 birimlik tarama hiz1 artisina kars1 30/a.n, mV
kadardir.

o |Ep — Eppol= -mV>dur. (25 °C’de)

Bu dort kosulu saglamasi gerekir (Wang 2006).
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Yar tersinir reaksiyonlarda da, pik potansiyelleri tersinir sistemlere gore biiyiik oranda
farklilik gostermektedir. Yari tersinir sistemlerin voltamogramlari, tersinir sistemlerin
voltamogramlarindan daha yayvandir ve anodik pik potansiyeli ile katodik pik
potansiyeli farki daha fazladir (Wang 2006). Sekil 2.6’ da goriildiigii lizere tarama

hizindaki artis, sistemler arasinda gegis meydana getirmektedir.

/
/

Tersinir / Yan
/ Tersinir

Tersinmez

Akim

172

Tarama Hizinin Karakoki

Sekil 2.6 Doniisiimlii voltametri yonteminde, i, — v? grafigi (Yola, 2013)
Yar1 tersinir bir sistem i¢in gerekli sartlar asagidaki gibidir;

2 tarama hizina bagli degildir.

Ip/v

e 0=0,5iseif/if=1"dir.

o E,’,‘, tarama hizi ile degisir. Bu degisim, genellikle tarama hizinin artmasi ile
negatif degerlere kayma yoniindedir.

e Tarama hizi arttik¢a pik genislemesi olur.

. E,’,‘—Eg farki diigiik tarama hizlarinda 59/n mV degerine yaklagir ve yiiksek

tarama hizlarinda bu degerden uzaklasir. Ayrica tarama hizi arttikga artar

(Brown vd. 1986).
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2.3.2 Diferansiyel puls voltametrisi (DPV)

Diferansiyel puls voltametrisi, dogrusal bir potansiyel artisina gore ayarlanmistir ve
sabit blyiikliikte pulslar calisma elektroduna belli bir siire uygulanir. Akim, pulstan
hemen once, pulsun sonuna dogru iki kere Olgiiliir ve bunlarin farki sinyal olarak
kaydedilir. Bu olgiilen akim farki Alpys olarak ifade edilir. Sekil 2.7’ de, uygulanan
potansiyelin zamanla degisimini veren grafik goriilmektedir. Uygulanan bu potansiyelin
akim farki grafige gegirildiginde ise diferansiyel puls voltamogrami elde edilir (Wang
2000).

p 50-100 milisanive
0
t | ——
a
n - - "
i ; 'I: -
. - .
1 -
1-2 sanive

zaman, sanive

Sekil 2.7 DPV yonteminde, uygulanan potansiyelin zamanla degisimi

DPV yontemi, en ¢ok kullanilan elektroanalitik yontemler arasinda yer alir. Bu
yontemin en biiyiik avantaji, organik ve inorganik tiirlerin eser miktarlardaki tayinlerine
imkan tanimasidir. Ayrica, derigimi 10® M olan tiirlerin tayini yapilirken, birbirine ¢cok
yakin olan yiikseltgenme - indirgenme potansiyeline sahip tiirlerin pik potansiyellerinin

birbirinden ayrilmasini saglamaktadir (Wang 2000).
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2.3.3 Siyirma voltametrisi (SV)

Duyarliligi oldukga yiiksek olan voltametrik yontemlerden biridir. Eser metallerin
tayininde 6zellikle tercih edilen bir yontemdir. Y6ntemin, duyarliliginin ve segiciliginin
yiiksek olmasi, analitin tayin Oncesinde kontrol edilebilir bir sekilde biriktirilmesiyle

saglanmaktadir. (Wang 2000).

Siyirma voltametrisi ile iki farkli teknik uygulanir. Bunlardan birincisi, analizi
yapilacak olan maddenin ¢dzelti ortaminda indirgenmesi veya yiikseltgenmesi sonucu
cozeltiye daldirilan elektrot yiizeyinde optimum biriktirme siiresi boyunca biriktirilir.
Uygulanan sabit potansiyel ile ¢ozeltideki madde indirgenerek elektrot yiizeyine
tutunur. Daha sonra uygulanacak olan anodik veya katodik yonde potansiyel ile elektrot
yiizeyinde biriken madde indirgenme veya yiikseltgenme ile elektrot ylizeyinden
styrilarak tekrar ¢ozelti ortamina gecirilir. Bu esnada potansiyele kars1 akim ol¢iiliir.
Ikinci teknik ise, adsorptif styirma voltametrisidir (AdSV). Sabit potansiyel uygulanarak
cozeltide bulunan madde elektrot yiizeyinde fiziksel adsorpsiyon ile biriktirilir. Daha
sonra anodik veya katodik yonde potansiyel taramasi uygulanarak indirgenme veya

yiikseltgenmeye ugratilarak akim ol¢iiliir.

Bu hasamakta madde bir kimyasal reaksiyonla veya
Biriktirme Potansiyeli fiziksel adsorpsiyonla elekirot yiizeyinde biriktirilir.
/ (Biriktirme Basamagi)

Bu basamak siyirma basamagidir. Bu
hasamakia, elekirot yiizeyinde biriktirilmis
/ madde bhir potansiyel taramasi ile elekirot
yviizeyinden siyrilarak tekrar ¢ozeltiye
kazandirilir. Bu hasamakta istenilen bir
voltametrik teknik kullamlahilir

Potansivel, V

Zaman

Sekil 2.8 Siyirma tekniklerinde potansiyel-zaman profili ve akim potansiyel egrisi
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Her iki teknik, Sekil 2.8° de gosterildigi gibi iki basamaktan olugsmaktadir. ilk nce sabit
potansiyel ile elektrot ylizeyinde analiz edilecek madde biriktirilir. Birinde kimyasal bir
reaksiyon gerceklestirilirken, digerinde fiziksel adsorpsiyon ile 6n islem gerceklestirilir.
Diger basamakta ise her iki teknik i¢in anodik ve katodik yonde potansiyel uygulayarak
madde elektrokimyasal olarak degisiklige ugratilir ve potansiyellere karsilik gelen akim

degerleri elde edilir.

2.3.3.1 Adsorptif siyirma voltametrisi (AdSV)

AdSV yontemi, diger siyirma yontemleri ile tayin edilemeyen ¢ok diisiik derisimlerdeki
organik ve inorganik maddelerin tayini i¢in kullanilan bir yontemdir. Bu yontem,
¢ozeltideki metalin uygun bir ligantla selat haline getirilmesi ve olusan selatin
elektrodun yiizeyine adsorpsiyon kontrollii olarak biriktirilmesiyle gergeklestirilir.
Adsorplanan selat i¢indeki metal katyonu, uygulanan negatif potansiyel yardimiyla
indirgenir (Wang 2006). Eser elementlerin yani sira, bu yodntem, bazi organik
molekiillerin (ilaglar, niikleik asitler, vitaminler, pestisitler gibi) tayinleri i¢in de

kullamlmaktadir.

2.3.4 Elektrokimyasal empedans spektroskopisi (EIS)

Elektrokimyasal empedans spektroskopisi, elektrokimyasal sistemleri ve yontemleri
aragtirmada, elektrot direncini belirlemede kullanilan etkili bir tekniktir. Empedans, bir

devrede elektrik akiminin akmasina kars1 direnebilme yeteneginin bir 6lgiisiidiir.

EIS tekniginin en basit devresi Sekil 2.9 a’ da gosterilen Randles devre modelidir.
Baslica devre elemanlari; elektron transfer direnci (Rs), ¢ift tabaka direnci (Ca), yiik
transfer veya polarizasyon direnci (Rct veya Rp) ve Warburg (W) devre elemanindan

olusmaktadir.
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(a) A (b)
Ca "

Yiiksek frekans

Rs Rs + Rp VA

Sekil 2.9 a. Randles devresi semast, b. Elektrokimyasal bir sistem i¢in empedans grafigi
(Nyquist diyagrami) (Wang 2006)

Elektrokimyasal empedans spektroskopisinde, elektrot yiizeyine degisik frekans
araliginda kiiciik genlikli, diisiik frekansli olarak belli siirelerde alternatif akim
uygulanmaktadir. Uygulanan bu siniizoidal o frekansli potansiyelin etkisi ile elde edilen
akim Olgiliir (Bard ve Faulkner, 2001). Sekil 2.9 b’de gosterilen faradayik empedans
spektrumu Nyquist grafigi olarak ifade edilir. Elde edilen bu grafik, elektron transfer

reaksiyonu hakkinda detayli bilgi edinilmesini saglar.

Nyquist grafigi, genellikle eksen lizerinde uzanan bir yarim daire bolgesi ile bir dogruyu
icerir. Burada, yiiksek frekanslarda gozlenen yarim daire kismi elektron transfer
direncini, diisiik frekans araliginda bulunan dogru ise difiizyon sinirl siireci ifade eder.
Cok hizli elektron transferi durumunda, spektrumu sadece dogrusal kismi icermektedir.
Yavas elektron transferi durumunda ise yarim daire kismi ile karakterize edilir. Elde
edilen yarim daire c¢api elektron transfer direncini (Rs) verir ve yarim dairenin Z'
eksenini kestigi nokta yiik transfer direncinin (R sayisal degeri olarak ifade edilir
(Wang 2006).
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2.3.5 Taramah elektron mikroskobu (SEM)

[lk ticari tarama elektron mikroskopu, 1965 yilinda piyasaya ¢ikarildiktan sonra hizla
gelistirilmistir (Erdin 1986). Taramali elektron mikroskobu, bir elektron hiizmesinin
odaklanmas: ile 6rnek ylizeyinin tarandigi bir elektron mikroskobu ¢esididir. SEM
yontemi, elekrot ylizeylerinin incelenmesi i¢in 6nemli bir yontemdir. Ayrica, elektrot
modifikasyonlarinda ylizeyin incelenmesi ve modifikasyon karekterizasyonu igin
destekleyici bir yontemdir. Yontemin, ayrim giici duyarliligi, goriintii ve analizi
birlestirebilme ozelligi ile kullanim alan1 genislemektedir. Giiniimiizde modern
SEM’lerin ayrim giicii 0,05 nm'ye kadar inmigtir. Biiylitme miktart ise 5 — 1 000 000

kez arasinda degismektedir.

Taramali elektron mikroskobunda temel prensip Ornek yilizeyinden yansiyan
elektronlarin bir toplayicida birikmesi ve bu biriken elektronlarin bir takim yansitici

aletler yardimi ile goriintii haline getirilmesidir (Biiken vd. 2001).

Tiim bu elektrokimyasal yontemlerin performanslari, ¢calisma elektrodunun kimyasal ve
fiziksel 6zellikleriyle baglantilidir. Caligma elektrodunun iyi bir performans verebilmesi
icin tekrarlanabilir cevaplara, yiiksek sinyal/giiriiltii oranina sahip olmalidir. Bunlarin
yaninda diisiik maliyetli olmas, iyi ilektkenlige sahip olmasi, toksik olup olmamasi gibi
ozellikler 6n plandadir (Wang 2006, Uslu vd. 2007). Elektroanalitik yontemler i¢in

analiz calismalarinda kullanilan ¢alisma elektrotlar1 Boliim 2.3.6’da bahsedilmistir.

2.3.6 Calisma elektrotlar:

Onceki boliimlerde anlatilan tiim elektrokimyasal ydntemlerin performanslari,
kullanilan calisma elektrodunun 6zellikleri ile baglantilidir. Voltametrik 6l¢iimlerdeki
calisma elektrotlary; tekrarlanabilir sonuglar verebilmeli, sinyal/giiriiltii orani yiiksek
olmaly, toksik etki gostermemeli, elektriksel iletkenligi iyi olmali ve genis bir potansiyel
araliginda ¢alisma imkani saglayabilmelidir (Wang 2006). Voltametrik yontemlerde pek

¢ok calisma elektrodu mevcut olup Sekil 2.10” da siniflandirilmalari gosterilmistir.
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| Damlayan
Civa civa
| Kokenli m Agl civa
Elektrotlar _
- Civafilm || Grafit
| . | Camsi
Platin Karbon
Kati |1 Alm || Karbon
Calisma Elektrotlar ||| <arbon 1 pasta
Elektrotlar: || Empreyen
< Bizmut karbon
; Prolitik
- Kompozit | -
| Modifiye || P grafit
Elektrotlar ||| Kimyasal ||~
modifive Lif karbon
|| Donen __ Disk
Elektrotlar [ Halka Disk

Sekil 2.10 Voltametrik calismalarda kullanilan elektrotlarin sematik gosterimi

2.3.6.1 Kat1 elektrotlar

Voltametrik yontemlere, 1940’larin sonlarinda Skobets ve digerleri tarafindan baslatilan
giiniimiizde de halen kullanilmakta olan kati1 elektrotlar genis bir calisma alam
saglamigtir (Skoog 2004). Genis bir anodik potansiyel araligina sahip olan kati
elektrotlar, son yillardaki ¢alismalarda oldukga ilgi ¢ekicidir. Ancak, deney siiresince
elektrot yiizeyine adsorplanmis safsizliklardan kaynaklanan kirlilikler ile kat1 elektrotlar
diizensiz davranig gosterebilmektedirler. Bunun sonucunda elektrodun tekrarlanabilirligi
azaltmaktadir. Bu sorunu gidermek amaciyla, kati elektrot ylizeyinin her 6l¢iimden

sonra temizlenmesi veya degistirilmesi gerekmektedir (Uslu vd. 2007).

Gliniimiizde voltametrik ¢alismalarda, pek ¢ok farkli kat1 elektrot malzemesi ¢alisma
elektrodu olarak kullanilmaktadir. En sik kullanilanlar arasinda karbon elektrotlar yer
almaktadir (Wang 2000).
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Karbon Elektrotlar

Karbon bazli elektrotlar, elektroanalitik ¢alismalarda oldukca yaygin kullanima sahiptir.
Diisiik elektriksel direng, diisiik artik akim, tekrarlanabilir ylizey yapisi, genis bir anodik
potansiyel araligina sahip olma, diisik maliyetli olma, cesitli sensdr ve tayin
calismalarina elverisli olma gibi 6zelliklerinden dolay1 karbon elektrotlar, ideal bir
elektrot malzemesi olarak tercih edilmektedir (Wang 2006, Uslu vd. 2007). Karbon
elektrodun tiirti, 6n hazirlik asamasinin yani sira, analitik performans iizerinde de
oldukga etkilidir. En ¢ok kullanilan karbon elektrotlar; grafit, cams1 karbon, ags1 vitroz
karbon, karbon pasta, karbon fiber ve karbon filmlerdir (Sahin 2007, Giiney 2010,
Yaman 2017, Erding 2019).

Bu tez g¢alismasinda, karbon elektrotlar arasindan grafit elektrot olan kalem grafit

elektrot (KPE) ile ¢alisilmis ve yeni bir modifiye KGE sensor gelistirilmistir.

Kalem Grafit Elektrot (KGE)

Son yillarda, caligma elektrodu olarak karbon elektrotlar icerisinde yer alan KGE
siklikla kullanilmaktadir (Levent vd 2009, Ensafi 2012, Ozcan ve Sahin 2012, Dokur
vd. 2020, Bayraktepe 2020). KGE malzemesi, ¢cevre dostu ve biiyiik dl¢iide ticari olarak
temin edilebilir ve yazma kalemi olarak temsil edilir. Kalem uglarinin imalatlar
sirasinda siki bir sekilde kontrol edilmesiyle, tek tip bilesim ve yiizey saglanmistir. Ayni
tipte olan ayr1 KGE’lar ile kaydedilen voltametrik sinyaller birbiri ile ¢cok benzerdir, bu
da iyi bir tekrarlanabilirligi arttirmaktadir. (Aoki vd.1986, David vd. 2017).

KGE, kullan — at o6zelligine sahip olmalari, diisiik maliyetli, ticari kullanilabilirlik,
yenilenebilirlik, modifikasyon kolaylig1 gibi bir¢ok 06zellige sahip olmalarindan
kaynakli, diger karbon elektrotlara gore daha avantajlidir (Gao vd, 2005, Vu vd.2015,
Karakaya ve Dilgin 2019). Ayrica, yiiksek maliyetli kat1 elektrotlarla
karsilagtirildiginda, KGE’larin modifikasyon siiregleri zaman alict degildir ve herhangi

bir parlatma islemi gibi on islem prosediirleri gerektirmez. Boylece, ylizeylerini
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elektrokimyasal on islem, basit bilesiklerden c¢esitli baskili veya baskisiz polimerler,
nanomalzemeler veya bunlarin kombinasyonlart (nanokompozitler) gibi farkli
malzemelerle kaplayarak modifiye edilmeleri saglanir. Bunun sonucunda, yenilenebilir
ve 1iyi tekrarlanabilir cevaplarin elde edilmesi saglanir (Rodriguez-Reinoso 1998,
Saglam vd. 2016, Wang vd. 2000, Dilgin 2019). KGE ile yapilan ¢aligmalar, hassas ve
dogru bir voltametrik yontem ile uygulandiginda ilgi cekici analiz yontemlerine yol

agmustir (Gao vd. 2005).

Elektroanalitik yontemler ile karmasik olmayan matrislerden, insan idrar1 veya serumu
gibi karmagsik biyolojik sivilara kadar farkli 6rneklerde, hem organik hem de inorganik
bilesiklerin belirlenmesinde ¢iplak ve modifiye KGE’lar kullanilmistir (David vd.
2017). Elektroanalitik c¢alismalarda, ¢alisma elektrodunun segiminde, modifikasyon
prosediirleri ve materyaller, sensoriin kararliligini, hassasiyetini ve seciciligini direkt
olarak etkiledigi i¢in modifiye edilmis KGE’larin kullanimi giderek artmaktadir
(Heydari vd. 2016, Purushothama vd. 2018, Karakaya ve Dilgin 2019, Arabali vd.
2020).

2.3.6.2 Cok Duvarh Karbon Nanotiip (CDKNT)

Cok Duvarli Karbon Nanotiipler (CDKNT’ler) sz karbon birimlerinden olusturulmus
ve ¢ok katmanli grafit levhalardan meydana gelen grafit tiipler igermektedir. (Khani vd.
2010). KNT'lerin, tek bir grafit tiiptinden olusan tek duvarli karbon nanotiipler
(TDKNT'ler) ve birbiri igine yerlestirilmis birka¢ es merkezli grafit tiipiinden olusan
CDKNT'ler olmak tizere iki ¢esidi vardir. KNT'lerin ¢aplari, TDKNT'lerde sadece
birka¢ nanometreden CDKNT'ler i¢in onlarca nanometreye kadar degisebilir. Tiiplerin

uzunluklari, genellikle mikrometre araligindadir (Wilgoose vd. 2006).
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0.5 to 1.5nm > >100nm

Sekil 2.11 TDKNT ve CDKNT lerin sematik gosterimi (Martins-Junior vd. 2013)

Sekil 2.11° de goriilen CDKNT modifiyer malzemesinin kullanimi, ¢aligsma elektroduna
daha diisiik gozlenebilme sinir, yiiksek hassasiyet, genis yiizey alani ve agir1 potansiyel
uygulamalarinin azalmasi gibi avantajlar saglamaktadir (Bayraktepe vd. 2019). Ayrica,
CDKNT’ler yiiksek elektron transfer kabiliyeti, elektrokatalitik etki, giiclii adsorpsiyon
kabiliyeti (Wang vd. 2015, Wan vd. 2016), spesifik yiizey alani gibi benzersiz
ozellikleri i¢in modifikasyonda yaygin olarak kullanilmaktadir. Yiizeylerin, CDKNT ile
modifikasyonu sadece analitlerin elektrokimyasal reaktivitesini arttirmakla kalmaz, ayni
zamanda elektrolit empedansini da diisiirmektedir (Bolat vd. 2018). Ayn1 zamanda,
modifikasyon malzemesinde CDKNT kullanimi, L-Trp’in elektrokimyasal davranisini
iyilestirmede en onemli etkendir (He vd. 2006, Mukdasai vd. 2018). Bahsedilen

avantajlar1 g6z oniine alindiginda, CDKNT, modifiyer malzeme olarak tercih edilmistir.
2.4 Kaynak Arastirmasi

Bu boliimde L-Trp’nin iirik asit ve farkli maddelerle bir arada iken elektrokimyasal

tayini ile ilgili baz1 ¢aligmalar 6zetlenmistir.

Zhang vd. (2012) vyaptiklari bu calismada, camsi karbon elektrodun (GCE)’un
modifikasyonu, Grafen tabakalar (GS) ve 3, 4, 9, 10 - Perilen Tetrakarboksilik Asit
cozeltisi (PTCA) ile gergeklestirilmistir. GS-PTCA/GC elektrot yiizeyinde, askorbik
asit (AA), dopamin (DA), UA ve L-Trp’ in es zamanl analizleri yapilmistir. Ayni
zamanda, hazirlanan elektrotlar ile AA, DA, UA ve L-Trp’1n yiikseltgenmesi incelenmis
ve karsilastirilmistir. Buna gore, GS-PTCA/GC elektroda kars1 yiiksek katalitik aktivite
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ve secicilik gosterdigi belirtilmistir. Sensorii karakterize etmek i¢cin DV, DPV, SEM
yontemleri kullanilmigtir. pH 3.0 fosfat tamponu ortaminda es zamanli olarak yapilan
deney sonuglarina gore, s6z konusu maddelerin yaninda L-Trp’nin dogrusal calisma

aralig1 0,40 — 138,0 uM gozlenebilme sinir1 (LOD) ise 0,06 uM olarak tespit edilmistir.

Zhao vd. (2016) yilindaki bu g¢alismalarinda, indirgenmis grafen oksit (ERGO) ile
modifiye edilmis karbon fiber mikrodisk elektrodu (CFME) olusturmuslardir. Na;COs-
NaHCO; ¢ozeltisi icerisinde GO dagitilarak, indirgenmis GO (ERGO),10 dongi 50
mV/s tarama hizinda (+0,60 V ) — (+1,4 V) potansiyel araliginda elektrokimyasal olarak
CFME yiizeyine DV yontemi kullanilarak modifiye edilmistir. ERGO-CFME ile ¢iplak
CFME elektrotlarin karsilastirilmasi yapilmis ve modifiye elektrodun daha iistiin oldugu
gozlenmistir. L-Trp, UA ve Glutatyon (GSH) elektrokimyasal tayini i¢in hazirladiklari
elektrot yiizeyinde DPV yontemi gelistirilmistir. L-Trp i¢cin dogrusal calisma aralig
0,60 — 600,0 uM, gozlenebilme smirt ise 0,10 uM olarak tespit edilmistir. Gelistirilen
modifiye elektrot ile biyolojik &rneklerde es zamanl olarak analiz edilen L-Trp, UA ve

GSH analizleri i¢in basarili sonuglara ulagilmistir.

Nosirizadeh vd. (2016) yilinda, camsit karbon elektrot (GCE) yiizeyini glimiis
nanoparcaciklart (SNP) ve delfinidin (D) ile fosfat tamponu (pH 7,0) ortaminda
doniisiimlii voltametri yontemi ile modifiye edilerek noradrenalin (NA), AA, UA ve L-
Trp’in es zamanl tayini icin DPV yontemi gelistirilmistir. L-Trp’in dogrusal ¢alisma
araligin1 129,0 — 330,0 uM, gozlenebilme smir1 0,40 pM olarak tespit etmislerdir. Bu
nanosensoriin uygulanabilirligi i¢in farmasdtik ve biyolojik numunelerde, galisilan geri

kazanim sonuglarinin kabul edilebilir oldugunu géstermislerdir.

Narouei vd. (2017) yilinda, DA, UA ve L-Trp’in es zamanl voltametrik tayinleri i¢in
politiyofen nanoyapilar (PTh) ile modifiye edilmis karbon pasta elektrot
hazirlamiglardir. PTh ile modifiye isleminde, PTh nanoyapilar, grafit tozu ve parafin
kullanilarak elde edilen homojen karigimi cam bir tiipe sabitleyip, Cu bir tel ile
iletkenligi saglanmistir. Elde edilen modifiye elektrot daha sonra ¢iplak karbon pasta
elektrot ile karsilastirilmistir. Modifiye elektrodun karakterizasyon islemlerinde FT-IR
spektroskopisi ve  TEM yontemleri kullanilmistir. Bu maddelerin elektrokimyasal
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tayinlerini, fosfat tamponunda (pH 4,0) dogrusal taramali voltametri (LSV) ve DV
yontemleri ile gerceklestirilmistir. Elde edilen kalibrasyon egrilerinden L-Trp’a ait
dogrusal ¢alisma aralig1 6,0 — 180,0 uM olarak belirlenmis ve gézlenebilme sinir1 0,61
uM olarak bulunmustur. Hazirlanan sensoriin tekrarlanabilirligi ve elektrot omrii
arastirllmistir.  Gelistirilen  yontemler serum ve idrar Orneklerine basariyla

uygulanmigtir.

Bananezhad vd. (2018) yaptiklart bu calismada, Sistein (Cys), L-Trp ve UA’in es
zamanli  tayinleri i¢gin MnO, - TiO, nanokompoziti ve 2-(3, 4-
dihidroksifenetil)izoindolin-1, 3-dion (DPID), grafit tozu karisimi ile yeni bir modifiye
karbon pasta elektrot (KPE) gelistirmislerdir. Modifiye elektrodun karakterizasyon
ozelliklerini SEM, FT-IR, XRD teknikleri ile ger¢eklestirilmistir. Hazirlanan elektrot ile
Cys, UA ve L-Trp bilesiklerin es zamanli elektrokimyasal tayini fosfat tampon
ortaminda (pH 9,0) kare dalga voltametrisi (KDV) yontemi ile yapilmistir. . L-Trp igin
calisma aralig1 10,0 — 150,0 uM araliginda oldugu ve gozlenebilme sinir1 da 3,0 uM
olarak belirlenmistir. Kullanilan modifiye KPE ile farmasotik ve biyolojik numunelerde

Cys, UA ve L-Trp’nin es zamanli analizlerinde tatmin edici sonuglar alinmustir.

Baytak vd. (2018) yilinda yaptiklar1 calismada, karbon siyahi nanoball (CBNB) ve
karbon nanotiip (CNT) ile hazirlanan kompozit ile modifiye edilmis camsi karbon
elektrot (GCE) yiizeyinde, AA, DA, UA ve L-Trp’m es zamanl elektrokimyasal tayini
gerceklestirilmistir. CNT 1:1 oraninda nitrik asit, perklorik asit karigimda dagitilip
stiziiliip, yikandiktan sonra kurutulmustur. Daha sonra CNT ve CBNB kloroform i¢inde
dagitilarak bir kompozit ¢ozeltisi elde edilmis ve GCE iizerine damlatilarak modifiye
GCE hazirlanmistir. Hazirlanan CBNB/CNTS/GCE elektrot yiizeyini etkinlestirmek igin
DV yontemi ile pH 4,0 0,1 M fosfat tampon ¢6zeltisi ortaminda (-0,6 V) — (+1,0 V)
araliginda potansiyel taramasi yapilmistir. .Bu sekilde hazirlanan modifiye elektrot, AA,
DA, UA ve L-Trp’in yiikseltgenme pik potansiyelleri igin iyi bir katalitik etki
gostermistir. Her bir bilesik hazirlanan elektrot yiizeyinde kare dalga voltametrisi
yontemi ile tayin edilmistir. L-Trp i¢in dogrusal ¢aligma araligi 2,50 x 10 - 4,80 x 10°
M, gozlenebilme simr1 1,10 x 10° M olarak tespit edilmislerdir. Gelistirdikleri yontem

farmasotik ve gida numunelerine basariyla uygulanmastir.
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Fernandez vd. (2019) yilindaki yapmis olduklari ¢alismada, ferrosenil grubu iceren
ikinci nesil okta-silseskuioksan dendrimeri (FOD) ile modifiye edilmis camsi karbon
elektrodun (GCE) morfolojisini, kinetik c¢alismalarin1  ve L-Trp tayinindeki
uygulamalar1 sunmuslardir. Oncelikle L- Trp tek basina iken elektrokimyasal tayini 0,1
M H,SO,4 ortaminda DPV yontemi ile gergeklestirilmistir. Gelistirilen yontem igin iKi
farkli dogrusal ¢aligma araligi 0,06 — 100,0 uM ve 100,0 — 440,0 uM, gozlenebilme
sinir1 ise 0,01 pM olarak belirlenmistir. Ayn1 zamanda aymi elektrot yiizeyinde AA, UA
ve DA varliginda es zamanl olarak L-Trp’in elektrokimyasal analiz gergeklestirilmistir.
L-Trp icin dogrusal ¢alisma araligi 5,0 — 45,0 uM ve gozlenebilme sinir1 0,1 uM olarak
hesaplanmistir. Gelistirilen yontem farmasdtik ve biyolojik numunelere basariyla

uygulanmustir.

Yao vd. (2020) yilindaki caligmalarinda, ¢inko, nikel nano pargaciklari ve karbon
nanotilip ile modifiye edilmis camsi karbon elektrot (GCE) elektrot hazirlamislardir.
Elektrodun karakterizasyonu, DV, EIS, kronokulometri (CC) ile arastirilmistir. Daha
sonra DA, UA ve L-Trp bilesiklerin es zamanl tayini DPV yontemi ile yapilmistir.
Yapilan ¢aligmalar sonrasinda, L-Trp i¢in dogrusal ¢alisma aralig:r 5,0 — 850,0 uM ve
gbzlenebilme smnir1 0,69 uM olarak bulunmustur. DA, UA ve L-Trp’nin analizi i¢in
gelistirilen yontem ger¢ek numunelere (aminoasit enjeksiyonu ve insan serum 6rnekleri)

uygulanmustir.

Arroquia vd. (2020) yaptiklar1 g¢alismada, altin nano pargacikli — polidopamin
nanokiireleri (Au/PDNs) ile kovalent olarak modifiye edilmis perde baskili karbon
elektrotlara dayanan yeni bir sensér gosterilmistir. Sensér, AA, DA, UA ve L-Trp’nin
ayni anda belirlenmesinde kullanilmistir. Elektrot karakterizasyonu i¢in DV, EIS ve
DPV yontemleri kullanilmistir. Calismalar pH 3,0, 6,0 ve 8,0 degerlerinde fosfat
tampon ortaminda, DA varliginda AA, UA ve L-Trp’m ve AA varliginda DA, UA ve L-
Trp’in es zamanh tayinlerinde genis dogrusal araliklar ve yiliksek hassasiyetlerle
belirlenmesinin miimkiin oldugunu belirtmislerdir. Yapilan analizlerde L-Trp’in
birbirini takip eden iki dogrusal ¢alisma araliklar1 1,0 — 160 uM ve 160,0 — 280,0 uM

olarak belirtilmistir. Gozlenebilme sinir1 ise 0,0001 uM olarak hesaplanmistir.
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3. MATERYAL ve YONTEM

Bu béliimde, deneysel caligsmalar siiresince kullanilan elektrokimyasal 6l¢me sistemleri
ve elektrotlar, tayin edilecek olan maddenin ve kullanilan diger tiim maddelerin analizi

i¢in nasil hazirlandiklar1 ve kullanildiklari ile ilgili bilgiler sunulmustur.

3.1 Deneysel Calismalarda Kullanilan Elektrokimyasal Sistem ve Elektrotlar

UA varhginda L-Trp tayini igin yapilan tiim elektrokimyasal analizler ve empedans

Olctimleri CHI 760B model elektrokimyasal analiz cihazi ile gergeklestirilmistir (Sekil
3.1).

-
[l CH Instruments
Electrochemical Workstation

Sekil 3.1 CHI 760B elektrokimyasal analiz sistemi

Olgiimlerin almmast i¢in bir {iclii elektrot sistemi kullanilmistir. Bu iiclii elektrot sistemi

baglantis1 igeren BAS C3 marka ¢alisma {initesi ile 6l¢timler alinmistir (Sekil 3.2).
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Sekil 3.2 BAS C3 c¢alisma {initesi

Sekil 3.2° de goriilen tiglii elektrot sistemi, tiim voltametrik 6l¢iimlerde kullanilmis ve
burada ¢alisma elektrodu olarak 0.7 mm, 2B, Faber Castel® marka kalem grafit elektrot
(KGE) ile ¢alisilmistir. Referans elektrot olarak BAS MF-2052 marka Ag/AgCl (3,0 M
NaCl), ve karsit elektrot olarak BASI MW-1032 marka olan Pt tel elektrot
kullanilmistir. Voltametrik ¢alismalara baslamadan 6nce ve Ol¢limler bittikten sonra

referans ve karsit elektrotlar saf su ile yikanmustir.
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3.2 Deneysel Calismalarda Kullanilan Diger Cihazlar ve Malzemeler

Tiim deneysel c¢aligmalar esnasinda hazirlanmasi gereken c¢ozeltiler, mpMINIpure

marka saf su sisteminden elde edilen ultra saf su ile hazirlanmistir (Sekil 3.3).

Sekil 3.3 mpMINIpure marka saf su cihazi

Hazirlanan her bir ¢6zeltinin ¢6ziinmesini ve modifiye elektrot bilesimlerinin homojen
bir sekilde dagilmasini saglamak icin ULTRASONIC LC 30 H marka ultrasonik banyo
(Sekil 3.4), eppendorf igerisindeki elektrot bilesiminin homojen hale gelmesi igin
Weightlab Instruments marka WN-2800 model vorteks karistirict (Sekil 3.5)

kullanilmistir.

ULTRASONIC LC30H

e ‘g_
-

o el G
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3
f

Sekil 3.4 ULTRASONIC LC 30 H ultrasonik banyo
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Sekil 3.5 Weightlab Instruments marka WN-2800 model vorteks karistirict

Deneysel calismalardaki pH 6l¢iimleri HANNA marka HI2211 model pH/ORP metre
ile 6lglilmiis ve belirli araliklarla oda sicakligindaki pH 4,0; 7,0 ve 10,0 olan ticari
tampon ¢ozeltiler ile pH metrenin kalibrasyonu yapilmistir (Sekil 3.6).

Sekil 3.6 HANNA marka HI2211 model pH/ORP metre ve MSH-20A model magnetik
karistirici
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Sekil 3.6° da yer alan WiseStir marka MSH-20A model magnetik karistirici tizerinde
hazirlanan tiim stok ¢ozeltileri, tampon ¢ozeltileri ve modifiye elektrot bilesimlerini

karistirmak i¢in magnetik karistirma ¢ubugu kullamilmistir (Sekil 3.7).

Sekil 3.7 Farkl: biiytikliiklerde magnetik karistirma ¢ubugu

Tez ¢alismasinda kullanilan tiim ¢ozeltileri hazirlamak i¢in maddelerin tartimlari, 0,01
mg (0,00001 g) hassasiyeti olan Shimadzu marka AUW220D model hassas terazi ile
alinmistir (Sekil 3.8).

Sekil 3.8 Shimadzu marka AUW220D model hassas terazi
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3.3 Deneysel Calismalarda Kullanilan Kimyasal Malzemeler

Tez calismasinda kullanilan tiim kimyasal maddeler, temin edildikleri firma ve saflik

dereceleri ile Cizelge 3.1 de verilmistir.

Cizelge 3.1 Tez calismasinda kullanilan kimyasal maddeler

Kullamlan Kimyasal Maddeler Temin Edildigi Firma | Saflik derecesi, %
Asetik asit Riedel-de Haen 100,0
Azot gazi Oksan Koll. STI. 99,99
Borik asit Sigma-Aldrich 99,5
E;(;)]ISKN%WMII Karbon  Nanotiip DropSens Saf
Etanol Sigma-Aldrich 99,8
Fosforik asit Sigma-Aldrich 85,0-88,0
Glisin Sigma-Aldrich >99
Hidroklorik asit Sigma-Aldrich 36,5-38,0
KCI Sigma-Aldrich 99,0-100,5
Kitosan Fluka <l
L-Alanin Sigma-Aldrich >09
L-Arginin Merk 99
L-Fenilalanin Sigma-Aldrich >99
L-Histidin Sigma-Aldrich >99
L-izoldsin Merk 99
L-Lizin Sigma-Aldrich >09
L-Losin Merk 99
L-Metiyonin Sigma-Aldrich 99
L-Prolin Merk 99
L-Serin Merk 99
L-Treonin Merk 99
L-Triptofan Sigma-Aldrich >98
L-Valin Sigma-Aldrich >98,0
Methanol Sigma Aldrich 99,7
NaCl Sigma Aldrich Saf
Sodyum hidroksit Merk >97,0
Urik Asit Sigma-Aldrich >99,0
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3.4 Tez Calismasinda Kullanilan Cozeltilerin Hazirlanmasi

3.4.1 Standart L-Trp ve UA’in stok ¢bzeltilerinin hazirlanmasi

Tez calismasinda, hazirlanacak olan UA ve L-Trp’nin stok ¢ozeltileri uygun ¢oziicii
ortaminda derisimleri 1,0 x 102 M olacak sekilde hazirlanmistir. Her iki ¢ozelti de
Olciilii  balon igerisinde ultrasonik banyoda bekletilmis ve ¢Oziinme islemi
gerceklestikten sonra +4 °C’ye ayarli buzdolabinda saklanmistir. Deneysel caligsmalar

esnasinda uygun destek elektrolit icerisinde stok c¢ozeltiler seyreltilerek kullanilmstir.

1,0 x 102 M L-Trp stok g¢ozeltisi: Standart L-Trp’dan 10,2 mg tartilarak saf su ile 5

mL’ye tamamlanmuistir.

1,0 x 10?2 M UA stok ¢dzeltisi: Standart UA’ten 16,8 mg ve Li,COs’tan 45 mg tartilip

birlestirilerek saf su ile toplam hacim 10 mL’ye tamamlanmustir.

3.4.2 0,04 M Britton-Robinson (BR) tampon ¢ozeltisinin hazirlanmasi

0,04 M BR tampon ¢ozeltisi: 2,472 g borik asit, 2,29 mL asetik asit ve 2,69 mL %85’lik
fosforik asit bir miktar saf su bulunan 6l¢iilii balon igerisinde karistirilip ultra saf su ile

toplam hacim 1 L’ye tamamlanarak hazirlanmustir.

pH 1,81 — 11,98 araliginda g¢alisilabilen BR tampon cozeltisi destek elektrolit olarak
kullanilmistir. Hazirlanan bu tampon ¢ozeltinin pH’s1 0,1 M NaOH ve HCI ¢ozeltileri
ile 2,0 ile 12,0 araliginda degistirilmistir.

3.4.3 0,1 M NaOH cozeltisinin hazirlanmasi

Molekiil kiitlesi 40,0 gmol™ olan kati NaOH, hassas terazi yardimi ile 2,0 g tartilmis ve
bir miktar ultra saf su ile ¢oziildiikten sonra ¢ozeltinin son hacmi ultra saf su ile 50,0

mL’ye tamamlanmustir.
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3.4.4 0,1 M HCI ¢ozeltisinin hazirlanmasi

Bir miktar saf su bulunan 50,0 mL’lik 6l¢iilii balon igerisine yogunlugu 1,20 g/mL ve
kiitlece yiizdesi %37,0 olan derisik hidroklorik asitten 411,0 uL o6l¢iilii balon igerisine

yavasca aktarilmis ve toplam hacim ultra saf su ile 50,0 mL’ye tamamlanmistir.

3.4.5 %2,0’lik Asetik asit ¢ozeltisinin hazirlanmasi

Saf asetik asitten hazirlanacak olan %?2’lik asetik asit ¢ozeltisi i¢in 250 mL’lik Olgtili

balona 5 mL alinmis ve ultra saf su ile toplam hacim 250 mL’ye tamamlanmuistir.

3.4.6 Girisim calismalarinda kullanilan c¢ozeltilerin hazirlanmasi

Bu tez caligmasinda, girisim yapabilecek olan tiirlerin hazirlanmasi asagida verilmistir.

Her bir girisim tiiriiniin stok ¢dzeltisi dl¢iilii balon jojelerde hazirlanmistir.

1 x 10 M L-Alanin ¢dzeltisinin hazirlanmasi: 8,91 mg tartilarak toplam hacim 10,0 mL

olacak sekilde saf suda ¢oziilmesiyle hazirlanmistir.

1 x 102 M L-Arginin ¢dzeltisinin hazirlanmast: 17,42 mg tartilip, 10,0 mL’de saf suda

¢oziilerek hazirlanmistir.

1 x 102 M L-Fenilalanin cozeltisinin hazirlanmasi: 18,12 mg tartilarak 10,0 mL saf suda

¢Ozlilmiistiir.

1x 102 M glisin ¢ozeltisinin hazirlanmasi: 7,51 mg tartilip, toplam hacmi 10 mL olacak

sekilde saf su ile ¢oziilmiistiir.

1 x 102 M L-Histidin ¢ozeltisinin hazirlanmasi: 15,52 mg tartilarak toplam hacim 10,0

mL olacak sekilde hazirlanmistir.
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1 x 10% M L-izolésin ¢dzeltisinin hazirlanmast: 13,12 mg tartilmis ve 10,0 mL saf suda

¢Oziilmistiir.

1 x 10% M L-Lizin ¢ozeltisinin hazirlanmast: 14,62 mg tartilarak, toplam hacim 10,0

mL olacak sekilde saf suda ¢oziilerek hazirlanmistir.

1 x 10 M L-Lésin ¢ozeltisinin hazirlanmasi: 13,12 mg tartilip, saf su ile toplam hacim

10,0 mL olacak sekilde hazirlanmstir.

1x 102 M L-Metiyonin ¢ozeltisinin hazirlanmasi: 14,92 mg tartilarak toplam hacim

10,0 mL olacak sekilde saf su ile ¢oziilmiistir.

1 x 10% M L-Prolin ¢ézeltisinin hazirlanmast: 8,91 mg tartilarak toplam hacim 10,0 mL

olacak sekilde saf suda ¢oziilmiistiir.

1 x 102 M L-Serin ¢ozeltisinin hazirlanmasi: 10,51 mg tartilarak, 10,0 mL saf suda

¢Ozlilmiistiir.

1 x 10% M L-Treonin ¢ozeltisinin hazirlanmast: 11,91 mg tartilarak saf su ile toplam

hacim 10,0 mL olacak sekilde hazirlanmstir.

1 x 10% M L-Valin ¢bzeltisinin hazirlanmast: 11,72 mg tartilip, 10,0 mL saf suda

¢Ozlilmiistiir.

1 x 10 M NagPO, ¢ozeltisinin hazirlanmast: 38,0 mg tartip, saf su ile son hacim 10 mL

olacak sekilde hazirlanmistir.
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3.5 Modifiye Kalem Grafit Elektrodun Hazirlanmasi

Tez galismasinda ¢iplak ve modifiye kalem grafit elektrotlar (KGE) kullanilmistir. Sekil
3.9’ da goriildiigi tizere kalem grafit elektrot olarak 0,7 mm, 2B, Faber Castell markali
uclar kullanilmistir. Bolim 2.3.6.1° de detayli bahsedildigi tizere, galisma elektrodu
olarak kullanilan KGE’lar kullan-at 6zelligi, diisiik maliyetli ve modifikasyon i¢in
uygun olmalari ayn1 zamanda modifikasyon sonrasi herhangi bir parlatma islemi
gerektirmedikleri igin zaman kazandirma stiinliigiine sahiptir (David vd. 2017,

Bayraktepe ve Yazan 2020).

Son yillarda, KGE’larin elektrokimyasal on islem (pre) prosediirleri modifikasyon
oncesinde uygulanmistir ve bu islemlerin nispeten kolay ve kisa zamanli oldugu
goriilmiistiir (Dehghanzade ve Alipour 2016, Spa¢ek vd. 2017). Uygulanan
elektrokimyasal on islem, KG elektroda iyi bir adsorpsiyon 6zelligi sagladig: ve elektrot
yiizeyinin hidrofilik 6zelligini arttirdigi bilinmektedir (Dilgin vd. 2012, Vu vd. 2014).
Ayn1 zamanda, elektrokimyasal olarak o6n islem uygulanan KGE, o6n islem
uygulanmayan KGE’a gore daha hizli elektron transferi sagladigi ve yiizey alanin1 daha

fazla arttirdig1 yapilan ¢aligmalarda goriilmiistiir (Buleandra vd.2019).

Deneysel caligmalarda kullanilacak olan modifiye KGE’un, modifikasyon 6ncesi
uygulanan elektrokimyasal 6n islemin bu bilgiler 1s18inda, daha hizli elektron transfer
hizina ve daha tekrarlanabilir sonuglara ulagilmasi amaciyla uygulanmistir. Bu 6n islem
i¢in belirlenen potansiyel ve siirede elektrot yilizeyine potansiyel uygulanmasindan sonra
elde edilen pre-KGE elektrodu modifiye etmek amaciyla, kitosan (KIT) icerisinde
dagitilmig ¢ok duvarli karbon nanotiip (CDKNT) c¢ozeltisi kullanilmistir ve pre-KG
elektrot ¢ozelti igerisine 1 saat bekletilmek tizere daldirilmistir. Elektrodun hazirlanmasi

Sekil 3.9’ da sematik olarak gosterilmistir.
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Sekil 3.9 Modifiye elektrodun, hazirlanmasinin sematik gosterimi (a. Modifiyer
¢ozeltinin hazirlanmasi, b. CDKNT/pre-KGE’larin hazirlanma basamaklar1)

Yiiksek gecirgenlik, kolay kullanilabilirlik, diisiik maliyet, olduk¢a iyi film olusturma
gibi dzelliklere sahip olan kitosan (KIT), igerisinde istenen malzemenin dagilmasi igin
kullanilan bir biyopolimer oldugu bilinmektedir. Bu kapsamda kitosan, dagitict ve
sabitleyici olarak kullanilmigtir (Khan vd. 2008). Bu ¢alismada, kitosan (% 1,0 (a/h)),
asetik asit ¢ozeltisi (% 2,0 (h/h)) icerisinde 2 saat boyunca magnetik karistirici tizerinde
karigtirilarak hazirlandi. Daha sonra kitosan ¢6zeltisi igerisine bilinen bir miktarda
CDKNT ilave edildi. CDKNT ¢ozelti igerisinde, ultrasonik banyo yardimiyla dagitildi,
daha sonra 4 saat magnetik karistirict tizerinde karigtirildi. Bu islemler sonunda,
CDKNT ¢ozeltisi hazir hale getirilip, eppendorf tiiplere aktarilmistir. On islemden
gecirilmis olan KG elektrot, CDKNT ¢6zeltisi igerisine daldirilarak 60 dk bekletilmistir
(Yammouri vd. 2017). Daha sonra modifiye KGE, oda sicakliginda ters yone gevrilerek
en az 1 saat boyunca kurumasi saglandi (Sisolakova vd. 2019, Bayraktepe ve Yazan
2020). Son olarak, CDKNT/pre-KGE ¢alisma elektrodu olarak elektrokimyasal
sistemde kullanilmistir. Ciplak ve modifiye KGE, UA varliginda L-Trp’nm bulundugu
caligma hiicresine sabitlenerek, 11 mm daldirilacak sekilde yerlestirilip her bir
elektrottan en fazla 3 ol¢iim alacak sekilde kullanilmistir. Her oOl¢lim Oncesinde
tekrarlanabilir sonuglar almak i¢in 30,0 ile 60,0 s arasinda azot gaz1 gegirilerek 6lgiimler

alimmustir. Sekil 3.10” da deneysel ¢alismanin sematik gosterimi bulunmaktadir.
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Sekil 3.10 CDKNT/pre-KGE’un deneysel caligmalardaki kullaniminin sematik
gosterimi

L-Trp tayini i¢in uygun elektrot bilesiminin belirlenmesinden sonra bilesimlerin
optimizasyon c¢aligmalari yapilarak en uygun On islem ve modifiye bilesimi

belirlenmistir (Bolim 4).

3.6 Gercek Numunenin Analize Hazirlanmasi

Tez calismasinda, gercek numune analizi i¢in ticari olarak piyasada bulunan ¢ozelti
formundaki Hepaselamin Amino asit i.v. infiizyon soliisyonu (OSEL ILAC SAN. Ve
A.S.) adli ila¢ kullanilmistir. Bu ilag, L-Triptofan, L-Alanin, L-Arginin, L-Fenilalanin,
L-Histidin, L-izolsin L-Lizin, L-Lésin L-Metiyonin, L-Prolin, L-Sistein HCI.H,O, L-
Serin, L-Treonin, L-Valin, Glisin, Fosforik asit, Sodyum bisiilfit bilesiklerini
icermektedir. Ger¢ek numuneye herhangi bir 6n islem uygulanmamistir. Deneylerde
kullanilmak {izere dogrudan ¢ozeltiden belli miktarda alinarak stok ¢ozelti

hazirlanmastir.
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3.7 Elektrokimyasal Deneylerin Yapilhisi

3.7.1 Voltametrik ol¢iimlerin yapilisi

Sekil 3.2° de gosterilmis olan BAS C3 ¢alisma iinitesinde, tiim voltametrik olgtimler
(DV, DPV ve DPAdSV yontemleri) kaydedilmistir. Toplam hacim 10,0 mL olacak
sekilde destek elektrolit, UA ve L-Trp igeren ¢ozelti ortaminda dlgiimler almmustir.
Cozelti ortamina referans, karsit ve ¢alisma elektrodu daldirilmistir. Deneye baslamadan
once, 1,0 dakika ve 6l¢iim aralarinda 30’ar saniye olmak iizere yiiksek safliktaki azot
gaz1 gegirilmisti. UA ve L-Trp ortama ilave edilmeden once, destek elektrolitin
voltamogrami alinmistir. Déniisiimlii voltametri ¢alismalarinda, UA varliginda L-Trp

igeren ortamin genis bir potansiyel araliginda voltomogramalari kaydedilmistir.

Bu calisma sonrasinda ise L-Trp ‘nin sinyal verdigi potansiyele gore uygun bir
potansiyel penceresi belirlenmistir. Belirlenen bu potansiyel penceresi diger tiim

voltametrik ¢aligmalarda potansiyel araligi olarak kullanilmistir.

3.7.1.1 Deneysel calismalardaki pH etkisi

Voltametrik caligmalarda destek elektrolitin pH degeri, analitin pik akimini oldukca
etkileyen degiskenlerden biridir ve pH’nin elektrokimyasal davraniglar iizerindeki
etkilerini arastirmak 6nemlidir (Goyal vd. 2005). UA varhigindaki L-Trp’in tayini igin
optimum pH degerini belirlemek ve elektrokimyasal yiikseltgenme davraniginda
protonun varligin1 incelemek amaciyla destek elektrolit olan BR tampon ortaminda L-
Trp’nin yiikseltgenme piki tizerindeki pH etkisi arastirilmistir. Genis bir pH araliginda
caligmay1 saglayan BR tamponu ile pH 2,0 — 10,0 aralifinda sinyaller kaydedilmistir.
Alnan sinyaller dogrultusunda, L-Trp’nin en yiiksek pik akimi ve en iyi pik sekline
sahip oldugu pH degeri belirlenmistir.
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3.7.1.2 Biriktirme potansiyeli ve biriktirme siiresinin etkisi

Tez calismasi kapsaminda Oncelikli amag, L-Trp’mn analizi i¢in adsorptif siyirma
voltametrisi yonteminden yararlanarak duyarli bir tayin yontemi gelistirilmesidir. Bu
amaca yonelik kalibrasyon caligmalarina baglamadan 6nce, DPAdSV yontemi i¢in en
uygun biriktirme potansiyeli ve en uygun biriktirme siiresi belirlemek igin
voltamogramlar kaydedilmistir. L-Trp icin en iyi pik sekline ve en yiiksek pik akimina

gore biriktirme potansiyeli ve biriktirme siiresi belirlenmistir.

3.7.1.3 Kalibrasyon ¢alismalari

Belirlenen en uygun kosullarda DPAdSV yéntemi kullamilarak UA varliginda L-Trp
tayini i¢in dogrudan kalibrasyon grafigi olusturulmustur. Burada, standart. L-Trp’nin
artan derisimlerdeki akim degerleri 6l¢iilmiis ve elde edilen akim degerleri L-Trp’nin

derisimine kars1 grafiye gecirilerek kalibrasyon grafigi cizilmistir.

3.7.1.4 Girisim etkisi

Destek elektrolit ve UA varliginda L-Trp igeren ortama Boliim 3.4.6°da belirtildigi gibi
girisim etkisi incelenecek olan 14 tiirlin, hazirlanan ¢ozeltileri L-Trp derisiminin 100
kat1 olacak sekilde ortama ilave edilmistir. DPAdSV yontemi ile dnce ortama girisim
etkisi incelenen tiir eklenmeden ve eklendikten sonra en az 3‘er olgiim alinarak
kaydedilmistir. Kaydedilen bu akimlar birbirleriyle karsilastirilmis ve % Akim Farki
(Aip) degerleri her bir tiir icin ayr1 ayr1 hesaplanmigtir (Bolim 4.5.4).

3.7.1.5 Tekrarlanabilirlik ve tekrariiretilebilirlik ¢alismalari

UA varhginda L-Trp analizi igin gelistirilmis olan modifiye elektrotlarmn
tekrariiretilebilirliklerinin tayin edilmesi amaciyla, ayni1 yontem ile 5 farkli modifiye

elektrot hazirlanmistir. Bu elektrotlarin, L-Trp’nin belli bir derisimdeki ¢ozelti ortamina
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daldirilmasi ile gelistirilmis olan DPAdSV yonteminde akim degerleri her bir elektrot

i¢in en az bes kere okunmus ve elde edilen sonuglar degerlendirilmistir.

Her bir elektrodun tekrarlanabilirliginin tayin edilmesi amaciyla, bir defa hazirlanmis
olan modifiye elektrodun belli derisimdeki L-Trp’in bulundugu ¢6zelti ortamina
daldirilarak giin i¢i ve giinler aras1 olmak {izere her bir ¢alisma igin gelistirilmis olan
yontem ile en az 5’er Ol¢iim alinarak elde edilen akim verileri sonucunda % BSS

degerleri hesaplanmustir.
3.7.1.6 Elektrot 6miir calismasi

L-Trp analizi igin gelistirilmis olan her bir modifiye elektrot émriiniin tayin edilmesi
i¢in bir defa hazirlanmis olan modifiye KG elektrodun, birer hafta arayla derisimi ayni
olan UA varliginda L-Trp igeren ¢ozelti ortamma daldirilarak gelistirilmis olan
DPAdSV yontemi ile akim degerleri en az 5’er Olglim almarak kaydedilmistir.
Hazirlanan modifiye elektrot +4 °C’de buzdolabinda muhafaza edilmistir. Yapilan
calismadan elde edilen sonuglar ile elektrot omrii i¢in gerekli degerlendirmeler

yapilmistir.

3.7.2 Empedans ol¢iimlerinin yapilisi

EIS o6l¢iimleri igin belirlenen oranlarda modifiye kalem grafit elektrotlar hazirlanmustir.
5,0 mM K4[Fe(CN)g]/ Ks[Fe(CN)g] ve 0,1 M KCI igeren ¢6zelti ortamina referans,
karsit ve ciplak KGE yaninda hazirlanan 5 farkli modifiye elektrodun (pre-KGE,
KIT/KGE, KiT/pre-KGE, CDKNT/KGE, CDKNT/pre-KGE) her biri ayr1 ayrn
daldirildiktan sonra, frekans, 0,01 — 10° araliginda calisilmistir. Baslangi¢ potansiyeli
olarak her bir elektrot i¢in dl¢iilen agik devre potansiyeli ve 0,005 V genlik uygulanarak

Olctimler alinmistir.
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3.8 Taramal Elektron Mikroskobu Olgiimlerinin Yapilisi

Analize baslanmadan o6nce, 3 farkli modifiye elektrodun SEM goriintiileri Ankara
Universitesi Niikleer Bilimler Enstitiisii’nde bulunan ZEISS EVO marka cihaz ile
alinmistir. Her birinin belli bir pargasi alinarak cihazinin numune bélgesine sabitlenmis
ve 20 uM’lik kesitler 30000 KX biiyiitme ile goriintiileri kaydedilmistir. SEM 6l¢iimleri
Carl Zeiss AG, EVO® 50 Serisi ile saglanmistir.
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4. ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

4.1 Modifiye KGE’larin Yiizey Morfolojilerinin DV, SEM ve EIS ile incelenmesi

Oncelikle, Boliim 3.5’ te belirtildigi sekilde modifiye elektrotlar hazirlanmistir. Daha
sonra, hem 6n islemli hem de 6n islemsiz ¢iplak KGE, KiT ve CDKNT malzemeleri ile
modifiye edilmis KGE elektrotlarinin  (pre-KGE, KIT/KGE, KiT/pre-KGE,
CDKNT/KGE ve CDKNT/pre-KGE) yiizey karakterizasyonlari incelenmistir. Modifiye
KGE’larin yiizey karekterizasyonlariin incelenmesi DV, SEM ve EIS yontemleri ile

yapilmistir.

Oncelikle, 6 farklh KGE vyiizey (KGE, pre-KGE, KIT/KGE, KiT/pre-KGE,
CDKNT/KGE ve CDKNT/pre-KGE) karakterizasyonu, DV yontemi ile incelenmistir.
Bu amagla, standart bir redoks probu olan 5,0 mM Fe(CN)¢>"#/0,1 M KCI ¢ozeltisinin
bulundugu ortama, hazirlanan elektrotlar daldirilmistir. Yapilan bu ¢aligmadaki, 100
mV/s tarama hizinda (-0,4 V) — (+1,2 V) potansiyel araliginda elde edilen
voltamogramlar kaydedilmistir (Sekil 4.1).

750 750

—KGE a ——preKGE b
s00 | —KIT/KGE 500 | KiT/pre KGE
—CDKNT/KGE — CDKNT/pre KGE
250 | 250 |
i1 3
R z of
2250 F -250
500 500 |
730 ‘ . . ‘ . . ‘ 750 . . . . ‘ ‘ .
12 1 08 06 04 02 0 02 -04 12 1 08 0.6 04 02 0 02 04
Potansivel / V Potansiyel / V

Sekil 4.1 Ciplak ve modifiye KGE'larin 5,0 mM Fe(CN)s>™/0,1 M KCl ¢ozelti
ortaminda elde edilen voltamogramlar1 a. On islemsiz, b. On islemli (v: 0,1
VIs)

Sekil 4.1’ de goriildiigii lizere, 6n islem uygulanan KG elektrodun yiizeyi ¢cok duvarl
karbon nano tiip ile modifiye edildiginde (CDKNT/pre-KGE) elde edilen akim
degerleri, pikin tersinirligi diger elektrotlara gore daha yiiksektir.
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Bu sonuca gore, CDKNT/pre-KGE elektrot yiizeyindeki elektron transfer hizinin diger
elektrotlara gore daha hizli oldugunu gostermektedir (Bard ve Faulkner 2001).

Ayrica, ciplak ve modifiye KGE’larin elektrokimyasal karakterizasyon Ozelliklerinin
karsilastirilmas1 Cizelge 4.1’ de yapilmistir. Cizelge 4.1° ¢ gore, en yiiksek anodik
akimin CDKNT/pre-KGE oldugu sayisal olarak da goriilmektedir. Ayni zamanda,
anodik pik potansiyeli ile katodik pik potansiyeli arasindaki fark (AEp) olgiildiigiinde,
KGE’un AEp’s1 0,13 V iken, CDKNT/pre-KGE’un 0,10 V olmasi dikkat cekmektedir.
AE, sonuglarma gore, CDKNT/pre-KGE un elektrokatalitik etkiye sahip oldugunu ve en

uygun elektrot oldugu sdylenebilir.

Cizelge 4.1 50 mM Fe(CN)s>"*/0,1 M KCl ¢ozelti ortamindaki modifiye KGE'larm
elektrokimyasal karakteristik 6zelliklerinin karsilastirilmast

Elektrot ES/V  EIV  -AE,/V  imA i,/ pA iyt
KGE 0,156 0,286 0,13 469,6 3630 1,30
pre-KGE 0,152 0,259 0,11 4444 4243 1,05
KIiT/KGE 0,146 0,268 0,12 582,1 4958 1,17
KiT/pre-KGE 0,132 0,272 0,14 6165 521,1 1,18
CDKNT/KGE 0,146 0,259 0,11 6704 5523 1,21
CDKNT/pre-KGE 0,150 0,253 0,10 6842 5788 1,18

Daha sonra, hazirlanan elektrotlarin yiizey alanlarimi hesaplamak ig¢in, 5,0 mM
Fe(CN)63'/4'/0,1 M KCI ¢ozelti ortaminda 8 farkli tarama hizlarinda (15,0; 25,0; 35,0;
50,0; 60,0; 75,0; 90,0; 100,0 mV/s) doniistimlii voltamogramlar1 kaydedilmis ve her bir
tarama hizinda Slglilen akim degerleri Randles-Sevcik (Esitlik 2.1) esitliginde yerine

3-/4-

konularak yiizey alanlar1 (A) hesaplanmistir (Cizelge 4.2). (5,0 mM Fe(CN)g™™™ tiirleri

icin esitlikteki Do = 7,6 X 10° cm?®s™ ve n = 1,0 olarak alinmastir.).
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Cizelge 4.2 KGE ve modifiye KGE'larin, 50 mM Fe(CN)¢>™/0,1 M KCl ¢dzelti
ortaminda DV yontemi ile hesaplanan ortalama ylizey alanlari

Elektrotlar Yiizey Alani (A), cm”
KGE 0,38 (+0,04)
pre-KGE 0,46 (+0,01)
KiT/KGE 0,55 (+£0,02)
KiT/pre-KGE 0,69 (+0,09)
CDKNT/KGE 0,81 (+0,05)
CDKNT/pre-KGE 0,94 (+0,01)

Elde edilen sonuglara gore, KGE ve modifiye KGE’larin yiizey alanlar
karsilastirildiginda, CDKNT/pre-KGE elektrodun yiizey alanimin, KG elektroda gore
yaklasik 2,5 kat daha fazla oldugu goriilmektedir.

Elektrot karakterizasyonu i¢in uygulanan DV yontemini desteklemek amaciyla ¢iplak
KGE ve hazirlanan diger 5 modifiye KGE’un, elektron transfer kapasiteleri

elektrokimyasal empedans spektroskopisi (EIS) ile incelenmistir.

Bolim 3.7.2° de anlatildig1 iizere, c¢iplak KGE ve modifiye KGE’larin ylizey
iletkenliklerinin karsilagtirtlmasi i¢in Nyquist egrileri kaydedilmis ve Sekil 4.2° de
verilmistir. Nyquist egrileri, yiiksek frekansta kaydedilmis olan yarim dairenin ¢apinin
artmasi, elektrot ylizeyindeki elektron aktarim hizinin yavas oldugunu gosterirken,
capin azalmasi ise yiizeydeki elektron aktarim hizinin yiiksek oldugunu géstermektedir

(Wang 2006).
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Sekil 4.2 Ciplak ve modifiye KGE'larm 5,0 mM Fe(CN)s>*/0,1 M KCl ¢ozelti
ortamindaki Nyquist diyagramlar (Frekans araligi 0,01 — 10°)

Bu bilgilere gore, Sekil 4.2° de gosterilen Nyquist egrileri incelendiginde, pre-KGE’un
yarim daire ¢apinin, digerlerinden daha biiyiik oldugu ve CDKNT/pre-KGE’un yarim
daire capinin da, diger elektrotlardan daha kiigiik oldugu goriilmektedir. Ayrica, KGE,
pre-KGE, KIT/KGE, KiT/pre-KGE, CDKNT/KGE ve CDKNT/pre-KGE
elektrotlarinin, yiik transfer direnci (Ry) sirasiyla, 40,69; 47,96; 30,12; 40,09; 6,11; 4,91
Q degerlerinde oldugu belirlenmistir. Tiim bunlarin 1s18inda, 6 farkli elektrot
icerisinden, CDKNT/pre-KGE yiizey direncinin diisiik ve bunun sonucunda ise

iletkenliginin diger elektrotlara gore daha yiiksek oldugu sonucuna varilmistir.
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4.1.1 Modifiye KGE’larin SEM ile incelenmesi

Ciplak KGE ve 6n islem uygulanan modifiye KGE’larin yiizey morfolojileri hakkinda
daha fazla bilgi edinebilmek icin 4 farkli elektrot yiizeylerinin Taramali Elektron
Mikroskobu (SEM) teknigine bagvurulmustur.

DV yonteminde, 6n islem uygulanan elektrotlar, diger elektrotlara gore daha iyi bir
performans gosterdikleri i¢in bu calismada, KGE, pre-KGE ve CDKNT/pre-KGE
elektrotlarinin yiizey Ozellikleri karsilastirilmis ve SEM goriintiileri Sekil 4.3 te

verilmistir.

Sekil 4.3.a. KGE, b. pre-KGE, ¢. CDKNT/pre-KGE e¢lektrotlarinin SEM goriintiileri
(20,0 um)

Sekil 4.3 teki SEM goriintiilerine gore, KG elektrodun piiriizlii olan yapisi, elektrot
yilizeyine On islem uygulanmasi ve CDKNT ile modifiye edilmesiyle birlikte, yiizeyde
girintili, ¢ikintili bosluklar olusturdugu ve elektrot yiizeyinin degistigi goriillmektedir.
Elde edilen biitiin sonuglara gére, CDKNT/pre-KG elektrodun L-Trp’in elektrokimyasal

davranisi ve tayini i¢in en uygun elektrot olduguna karar verilmistir.
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4.2 Modifiye Kalem Grafit Elektrot Bilesiminin Optimizasyonu

Bu boélimde, modifiye KGE’larin ylizey morfolojilerinin incelenmesinin ardindan
CDKNT/pre-KGE elektrodunun elektrokimyasal o6n islem parametreleri (pH,

potansiyel, siire) ve CDKNT modifiyer malzemesinin bilesimi optimize edilmistir.

4.2.1 CDKNT/pre-KGE elektrodu i¢in 6n islem parametrelerin belirlenmesi

Elektrokimyasal on islem uygulanan KGE ig¢in 6n islem parametrelerinin belirlenmesi
gerceklestirilmistir. Bu parametreleri belirlemek amaci ile g¢alisilacak olan destek
elektrolit ortammin pH etkisi, KGE’a uygulanacak olan potansiyel ve potansiyelin
stiresi incelenmistir (Sekil 4.4). Bu amagla, KG elektrot, BR tampon ¢6zeltisinde pH
degerleri 2,0 ile 6,0 araligindaki ¢ozeltilere daldirilmis ve kronoamperometrik yontemle
6n iglem uygulanmistir. On islem uygulanan elektrot ile 1 x 10° M UA varhginda 5 x
10° M L-Trp ortaminda DPV voltamogramlar almmustir. Elde edilen akim degerleri
pH’ ya karsi grafige gecirilmistir (Sekil 4.4 a). Sekil 4.4 a’ya gore, L-Trp’in pik akim
degeri i¢in pH 4,0’te iyi bir artis gozlenmis, daha sonra ise bir azalma gozlenmistir.
Buna gore, on islem uygulamasinda, BR tampon ¢6zeltisinin optimum pH degeri 4,0

olarak belirlenmistir.

Daha sonra 6n islem parametreleri olan potansiyel ve silirenin belirlenmesi i¢in, pH 4,0’
te (BR tampon ¢ozeltisi), ayn1 yontem ile (+1,0 V) — (+1,4 V) araliginda elektroda
potansiyel uygulanmistir. Elde edilen akim degerlerinin potansiyele karsi grafigi
cizilmistir (Sekil 4.4 b). Sekil 4.4 b’ e gore, 1,1 V potansiyelde yiiksek bir akim, daha
sonraki potansiyellerde ise bir azalis gozlenmistir. Bu sonuca gore, elektrokimyasal 6n

islem i¢in en uygun potansiyelin 1,1 V oldugunu belirlenmistir.

47



45
a b

15 40
Kl
E 10 s
| | I ' [
0 . . . . 25 . . . .
2 3 4 5 ] 1 11 12 1.3 14
pH

Potansivel / V

Alam [ pA

50

[

45 r

Alam [ pA
g

35 r

30
30 60 90 120 150 180 210 240 270

Zaman /s

Sekil 4.4 CDKNT/pre-KG elektroduna uygulanan 6n islem parametreleri igin. a. i - pH,
b. i, - potansiyel, c. i, - zaman grafikleri

Belirlenen en uygun 6n islem potansiyelinde, pH 4,0 BR tamponunda, uygulama siiresi
optimize edilmistir. Bu amagla, 30,0 - 270,0 s araliginda 30’ar saniye arttirilarak
hazirlanan KGE’larin, DPV voltamogramlar1 alinmistir. Voltamogramlardan elde edilen
akimlar siireye karsi grafige gecirilmistir (Sekil 4.4 c¢). Sekil 4.4 c’ye gore, akim
degerinde 60,0 s’de bir artis gozlenirken, daha sonra 210,0 s’ye kadar akim azalmstir.
210,0 s’ de tekrar akimda bir artis gbzlenmistir, ancak 60,0 s ile elde edilen akim
degerleri ile hemen hemen aynidir. Bu nedenle, 6n islem parametresinin kisa ve pratik

olmast agisindan uygulanan potansiyel siiresi 60,0 s olarak secilmistir.
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4.2.2 En uygun CDKNT miktarinin belirlenmesi

Ciplak KGE’un modifikasyonu oncesinde uygulanacak olan elektrokimyasal 6n islem
parametreleri belirlendikten sonra, nanopargacik olarak kullanilan ¢ok duvarli karbon

nanotiip bilesimi i¢in en uygun miktar belirlenmistir.

CDKNT miktarinin optimizasyonu i¢in, CDKNT bilesimi % 0,1 ile % 0,5 arasinda
degistirilerek, 1,0 x 10° M UA varliginda 5,0 x 10° M L-Trp igeren ¢ozelti ortaminda

DP voltamogramlar: alinmistir (Sekil 4.5).
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Sekil 4.5 DPV yéntemi ile 1,0 x 10° M UA varhiginda 5,0 x 10° M L-Trp igin farkh
CDKNT vyiizdelerinde elde edilen voltamogramlar i¢ grafik: % CDKNT
miktari-i, (pH 3,0, 0,04 M BR tampon ¢dzeltisi)

Sekil 4.5° e gore, L-Trp’nin pik akiminin en yiiksek oldugu CDKNT miktar1 % 0,3

olarak belirlenmistir.
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4.3 UA Varhginda L-Trp’nin Elektrokimyasal Davranmisinin DV ile Incelenmesi

Doniistimlii voltametri yontemi, elektroaktif tiirlerin incelenmesi igin ¢ok yonlii
elektroanalitik bir yontemdir. Ol¢iim kolaylig: ile birlikte ¢ok yonliiliigii bircok alanda
yaygin olarak kullanilmasina neden olmustur. DV’nin kullanimi, genis bir potansiyel
aralikta tiirlin redoks davranigini hizli bir sekilde gozlemleme yeteneginden kaynaklanir
(Kissinger ve Heineman 1983). Redoks reaksiyonlari hakkinda kolayca elde edilen ve

yorumlanan faydali bilgiler saglayabilir (Evans vd. 1983).

Bu calismada, L-Trp’in c¢iplak KGE ile CDKNT/pre-KG elektrodu ylizeyinde

dontigiimlii voltamogramlart alinmis ve Sekil 4.6” da verilmistir.

50
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Sekil 4.6 L-Trp’nin UA varhginda, KGE ve CDKNT/pre-KGE yiizeyinde kaydedilen
doniistimlii voltamogramlar ( BR tampon ¢6zeltisinde, pH 3,0, v: 0,10 V/s)
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Sekil 4.6> da, elde edilen voltamogramlara gore, UA ortaminda L-Trp’nin, KGE
yiizeyinde yaklasik 0,885 V yiikseltgenirken, CDKNT/pre-KG elektrodu yiizeyinde ise
yaklasik 0,865 V potansiyel degerinde yiikseltgendigi goriilmektedir. CDKNT/pre-KGE
yilizeyinde, potansiyelde 0,020 V’luk negatife kayma gozlenmistir. Pik akimi ise, KG
elektroda gore, CDKNT/pre-KGE ylizeyinde yaklasik 3 kat daha yiiksektir.

Bu sonuglara gore, L-Trp’in CDKNT/pre-KGE yiizeyinde elektrokimyasal davranisi
(tersinirlik, yar1 tersinirlik, tersinmez, difiizyon ve adsorpsiyon) doniisiimlii voltametri
yontemi ile incelenmistir. Bu amagla, 1 x 10* M L-Trp’mn, 1 x 10° M UA varliginda

0,025 — 0,4 V/s araliginda degisen tarama hizlarinda doniisiimlii voltamogramlari
kaydedilmistir (Sekil 4.7).
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Sekil 4.7 1,0 x 10° M UA varhiginda 1,0 x 10 M L-Trp igin farkli tarama hizlarinda
(0,025 — 0,4 V/s) alman doniisiimlii voltamogramlar1 (pH 3,0 (¢ grafikler: A.

logi, - logo B. i, - v grafikleri)
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Voltamogramlarda goriildiigli lizere, tarama hiz1 arttik¢ca L-Trp’nin pik akiminin arttigi
gozlenmistir. Yiikseltgenme pik potansiyelinin ise pozitif potansiyel degerlerine kaydigi
goriilmektedir. L-Trp’nin yiikseltgenme pik potansiyelinin degismesi ve geri taramada
indirgenme pikinin bulunmamasi1 L-Trp’a ait pikin tersinmez bir redoks davranisi
gosterdigi sonucuna varilmistir (Shahrokhian ve Ghalkhani 2006, Ozcan ve Sahin
2010).

L-Trp’m, CDKNT/pre-KGE yiizeyine tasinmasinin adsorpsiyon ve/veya difiizyon
kontrollii olup olmadigi ayni tarama hizlarinda (0,025 — 0,4 V/s) pik akimlarina karsi
grafikleri (i, - v ve logi, - logv) ¢izilerek incelenmistir (Sekil 4.7 i¢ grafik A, B). Tarama
hizinin artistyla pik akiminin tarama hizi ile dogrusal olarak degismesi, L-Trp’nin
elektrot yiizeyine adsorbe olabilecegini diisiindiirmiistiir (Ganesh ve Swamy 2015). i, -
v grafiginin regresyon katsayisi R® = 0,9974 olarak belirlenmistir. Ayni zamanda,
tarama hizinin logaritmasinin pik akiminin logaritmasina (logi, - logv) kars: grafigi
olusturulmustur (Sekil 4.7 i¢ grafik B). Grafikte elde edilen dogrunun egimi yaklasik
0,82 olarak bulunmustur logi, - logv grafiginden elde edilen egim degeri teorik olarak,
0,5 — 1,0 araliginda yer almaktadir. Buradaki egimin 1,0’e yakin olmasi, L-Trp’nin
modifiye elektrot yiizeyinde adsorpsiyon ile tagindigini gostermektedir (Borowiec vd.
2012, Shamsipur ve Farhadi 2000).

Tim bu sonuglara gore, L-Trp’a ait olan ylikseltgenme pikinin adsorpsiyon kontrollii
oldugu sonucuna varilmistir (Liu vd. 2011, Bav d. 2013, Xia vd. 2020). Ayrica bu
sonuglar1 desteklemek amaciyla, L-Trp’nin ¢ok dongiilii voltamogramlari, 0,050 V/s

tarama hizinda 10 dongiilii olarak kaydedilmistir (Sekil 4.8).
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Sekil 4.8 50 x 10° M UA varhgmda 1,0 x 10* M L-Trp’m ¢ok dongiilii
voltamogramlart (pH 3,0, v: 0,050 V/'s, 10 dongiilii tarama)

Sekil 4.8° deki voltamogramlara gore, L-Trp’nin pik akiminin, ikinci dongiiden sonra
azalarak sabit hale geldigi gozlenmistir. Bu sonuglara gore, L-Trp’nin CDKNT/pre-
KGE yiizeyine adsorbe oldugu goriilmekte ve elektrokimyasal yiikseltgenmesinin
tarama hizi ¢alismasinda oldugu gibi adsorpsiyon kontrollii oldugu sonucunu

desteklemektedir.
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4.4 pH Etkisinin Incelenmesi

L-Trp’nin elektrokimyasal davranisina pH etkisi, CDKNT/pre-KGE yiizeyinde DPV
yontemi ile incelenmistir. Britton Robinson tamponu ile pH degeri pH 2,0 — 10,0
arasinda degistirilmistir ve DV voltamogramlar1 alinmistir. Kaydedilen voltamogramlar,
Sekil 4.9’ da verilmistir.
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0.2
0
0 3 6 9 12
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12 1 0.8 0.6 0.4 0.2 0

Potansivel / V
Sekil 4.9 1,0 x 10° M UA varhginda 5,0 x 10° M L-Trp igin farkli pH ortamlarinda
alinan DPV voltamogramlari (I¢ grafikler: A. pH-i, ve B. pH-E, grafikleri)

Sekil 4.9° daki pH-i, grafiginde goriildiigii iizere, L-Trp’a ait pik akimi1 pH 3,0’te en
yiiksek degerinde, pH 3,0’ten sonra ise akim degerlerinde azalma gozlenmistir. Bu

sonuclara gére en uygun pH degerinin 3,0 oldugu Sonucuna varilmaistir.
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L-Trp’n pik potansiyellerinin pH ile degisimi incelenmistir (Sekil 4.9 i¢ grafik B). E, —
pH degisimi grafiginden de goriilecegi iizere pH arttikca pik potansiyelinin degistigi
(negatif potansiyellere dogru kaymaktadir.) gozlenmistir. Bu da, L-Trp’in
elektrokimyasal yiikseltgenme reaksiyonunda protonun da yer aldigini gostermektedir
(Liu vd. 2011). L-Trp’nin yiikseltgenme pik potansiyeli ile pH degeri arasindaki dogru

denklemi su sekildedir;

E, = -0,0441pH + 0,9714 (R? = 0,984).

Elde edilen dogru denklemine gore 0,0441 V/pH olan egim degeri 0,059 V/pH teorik
Nernstian degerine yakin bulunmustur (Cesarino vd. 2016, Tashkhourian vd. 2016). Bu
nedenle L-Trp’nmin yiikseltgenme mekanizmasinda proton ve elektron sayisinin esit
oldugu (2¢’, 2H") diisiiniilmektedir. Bu sonuclara gore, L-Trp’m elektrokimyasal
yiikseltgenmesi indol halkas1 iizerinden gergeklestigi diistiniilmiistir ve Onceki
calismalarda (Nguyen vd.1986, Liu vd. 2011, Tig 2017, Khan vd. 2018) bu olasi
yiikseltgenmeyi desteklemektedir. Olas1 elektrokimyasal yiikseltgenme mekanizmasi

Sekil 4.10° da Snerilmistir.

NH OH
HoN HoN

Sekil 4.10 L-Trp’nin, olas1 elektrokimyasal yiikseltgenme mekanizmas: (BR tampon
¢ozeltisi, pH 3,0)
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4.5 L-Trp’nmin Elektrokimyasal Tayini icin DPAdSV Yonteminin Gelistirilmesi

UA varhigindaki L-Trp’min elektrokimyasal davranis1 igin yapilan calismalar
neticesinde, L-Trp’nin voltametrik tayini i¢in diferansiyel puls anodik adsorptif siyirma
voltametrisi (DPAdSV) yontemi kullanilmigtir. AdSV  yontemlerinde, biriktirme
potansiyeli ve biriktirme siiresi gibi parametreler, deney kosullarinda elektrokimyasal
sinyalleri etkileyen 6nemli parametrelerdir. Bu baglamda, L-Trp’nin elektrokimyasal
analizi i¢in gelistirilecek olan ve gercek numunede analiz edilmesini saglayacak olan bir

DPAdSYV yontemi gelistirmek i¢in optimizasyon c¢alismalari yapilmstir.
4.5.1 DPAdASYV yontemi icin en uygun deneysel sartlarin belirlenmesi

4.5.1.1 En uygun biriktirme potansiyelinin incelenmesi

DPAASYV yontemini gelistirmek i¢in biriktirme potansiyeli (+0,6 V) — (+1,2 V) arasinda
0,1 V’luk bir artigla degistirilmistir ve DPAdSV voltamogramlari alinmistir. Elde edilen
akim degerleri biriktirme potansiyeline kars1 grafige gecirilmistir (Sekil 4.11).

4 F
3
=
1
{] 1 1 1 1 1 1
0.6 0.7 0.8 0.9 1 1.1 1.2

Biriktirme Potansiveli / V

[
T

Sekil 4.11 Biriktirme potansiyeli ile pik akimlarnin degisimi (1,0 x 10° M UA
varliginda 1,0 x 10° M L-Trp, elektrot: CDKNT/pre-KGE, pH 3,0, biriktirme
stiresi 15,0 s, her bir potansiyel i¢in en az 3 6l¢iim alinmistir.)
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Sekil 4.11° de goriildigi gibi, L-Trp’nin pik akimi 0,7 V’da en yiiksek degerinde
gbzlenmistir.1,2 V’a dogru gittikce pik akimi az da olsa diismektedir. Bu sonuglara
gore, hem pik sekli hem de pik akimi acgisindan en uygun biriktirme potansiyeli 0,7 V

olarak sec¢ilmistir.
4.5.1.2 En uygun biriktirme siiresinin incelenmesi

DPAdSV yonteminin bir diger degiskeni olan biriktirme siiresinin optimizasyonu i¢in
belirlenen en uygun biriktirme potansiyeli kullanilarak ayni ¢ozeltide g¢aligilmistir.
CDKNT/pre-KGE elektrot ylizeyinde 0,0 — 210,0 s aralifinda biriktirme siiresi 30,0’ar s
arttirtlarak L- Trp’nin yiikseltgenme pik akimlar1 lgiilmistiir. Kaydedilen 6l¢iimlerin

ortalamasi ile elde edilen akim degerleri biriktirme siiresine kars1 grafige gecirilmistir

(Sekil 4.12).
a0 a0 a0 120 150 130 210

Biriktirme Siiresi/ s

Ak [ pA

Sekil 4.12 Biriktirme siiresi ile pik akimlarmimn degisimi (Crrp: 1,0 X 10° M, Cga: 1,0 X
10™ M, elektrot: CDKNT/pre-KGE, pH 3.0, her bir potansiyel i¢in en az 3
Olclim alinmistir.)

Elde edilen sonuglara gore biriktime stiresi, 0,0 s ile 30,0 s arasinda pik akimi artarken
30,0 s’den sonra (60,0 — 210,0 s) azalis gozlenmektedir. Bu sonuca gore, L-Trp’in

elektrokimyasal tayini i¢in en uygun biriktirme siiresi 30,0 s olarak secilmistir.
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4.5.2 DPAdASYV yontemi ile kalibrasyon grafiklerinin olusturulmasi

UA varhginda L-Trp’m kantitatif analizi icin belirlenen en uygun ortam sartlari
kullanilarak DPAdSV yonteminin uygulanabilirligi, artan derisim seviyelerinin bir
fonksiyonu olarak L-Trp’in anodik pik akiminin 6l¢iilmesiyle incelenmistir. Yapilan bu
calismada, CDKNT/pre-KGE yiizeyinde UA derisimi 5,0 pM’da sabit tutulup, L-Trp
derisimi genis bir ¢alisma araliginda (0,01 — 200,0 uM) degistirilmistir. Elde edilen
DPAdS voltamogramlarindan pik akimlar1 oOl¢lilmiis ve kalibrasyon grafigi

olusturulmustur (Sekil 4.13).
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Sekil 4.13 Farkli derisimlerde L-Trp'in, DPAdSV voltamogramlar1 (pH 3,0, 5,0 uM
UA) I¢ grafik: Kalibrasyon grafigi
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Kalibrasyon grafiginin egimi ile asagidaki esitlikler kullanilarak ¢alismanin
gozlenebilme smirt (LOD) ve kantitatif tayin sinirt (LOQ) degerleri hesaplanmistir
(Esitlik 4.1, 4.2). Burada s, en diisiik L-Trp derisimi i¢in hesaplanan standart sapma ve
m, kalibrasyon grafiginin egimidir.

LOD = 3s/m 4.1

LOQ =10s/m 4.2

Elde edilen sonuglar Cizelge 4.3 te verilmistir.

Cizelge 4.3 UA varliginda L-Trp’in CDKNT/pre-KGE yiizeyinde gelistirilen DPAdSV
yonteminin regresyon parametreleri

Regresyon parametreleri CDKNT/pre-KGE
DPAdSV
Dogrusal ¢aligma araligi, puM 0,030 - 200,0
Kalibrasyon egrisinin egimi, pA/uM 0,3362
Kalibrasyon egrisinin kesim noktasi, pA 0,1945
LOD, uM 0,009
LOQ, uM 0,030
Regresyon katsayist (R) 0.9996
Giin i¢i potansiyel tekrarlanabilirligi, %BSS 1,60
Giinler aras1 potansiyel tekrarlanabilirligi, %BSS 2,21
Giin i¢i akim tekrarlanabilirligi, %BSS 6,86
Giinler aras1 akim tekrarlanabilirligi, %BSS 1,60

Cizelge 4.3° te goriildiigi gibi, derisimin 0,030 — 200,0 uM araliginda dogrusal olarak
arttig1 gozlenmektedir. Dogrusal ¢alisma araliklarinin regresyon katsayilariin 0,99’dan
biiyiikk olmasi, kalibrasyon grafiklerinin olduk¢a yiiksek dogrusalliga sahip oldugunu

gostermektedir.
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Bu tez calismasinda gelistirilen CDKNT/pre-KGE elektrot yiizeyinde, L-Trp’nin pik
akimi ve pik potansiyeli degerlerinin tekrarlanabilirligi calismasi yapilmistir ve sonuglar
Cizelge 4.3’ te yer almaktadir. Buna gore, pik akimi ve pik potansiyeli degerlerinin giin
ici ve giinler arasi tekrarlanabilirlikleri i¢in hesaplanan %BSS sonuglar1 % 10’dan daha
disik bulunmustur. Bu sonug, L-Trp analizi i¢in gelistirilmis olan CDKNT/pre-

KGE un tekrarlanabilirliginin iyi oldugunu gdstermektedir.

Gelistirilen modifiye KGE’un tekrariiretilebilirligini incelemek i¢in aymi kompozit
cozeltisinde ve aym sartlarda 5 farkli CDKNT/pre-KGE hazirlanmistir. 5 x 10° M UA
varliginda 1 X 10° M L-Trp bulunan ¢ozelti ortaminda DPAdSV yontemi ile her bir
elektrot i¢cin en az 5 Ol¢lim alinarak L-Trp’in yiikseltgenme pik akim ve potansiyel
degerleri kaydedilmistir. Ortalama akim ve potansiyel degerleri i¢in hesaplanan % BSS
degerlerinin % 5’in altinda oldugu belirlenmistir. Elde edilen bu sonuglarla, gelistirilen

modifiye KGE un tekrariiretilebilirliginin olduk¢a iyi oldugu soylenebilir.

4.5.3 Modifiye KGE’un émrii

Geligtirilen CDKNT/pre-KGE’un elektrot Omriinii  belirlemek igin, elektrot
hazirlandiktan sonra DPAJSV yontemi kullanilarak 1 x 10° M L-Trp’min akim
degerleri kaydedilmistir. 10 haftalik zaman diliminde birer hafta arayla, daha sonra

ikiser hafta arayla ortalama akim degerleri kaydedilmistir.

Elde edilen bu degerler ile modifiye KGE ylizeyinde ilk giin 6l¢iilen akim degerlerinin
10. Haftaya kadar olgiilen akip degerlerine olan oranlarmin ylizdesi Sekil 4.14° te
verilmigtir. Sekil 4.14’e gore, gelistirilen elektrodun Omriiniin 1. Hafta sonundan 3.
Hafta sonuna kadar elde edilen % 95,09 ila % 84,44 arasindaki oranlarla korundugu
gozlenmistir. 3. haftadan 10.haftaya kadar elektrot 6mriiniin ylizde akim degerlerinin %

42,17 oranina kadar diistiigli goriilmektedir.
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Sekil 4.14 CDKNT/pre-KGE un elektrot dmriiniin % akim degerleri

Bu sonuglara gore, gelistirilen CDKNT/pre-KGE’un en fazla 3. haftaya kadar kararl

oldugu soylenebilir.
4.5.4 Girisim Etkisi

L-Trp’mn UA varliginda tayini icin CDKNT/pre-KGE yiizeyinde gelistirilen DPAdSV
yontemi ile girisim yapmasi muhtemel tiirlerin (L-Alanin, L-Arginin, L-Fenilalanin,
Glisin, L-Histidin, L-Izolésin L-Lizin, L-Lésin L-Metiyonin, L-Prolin, L-Serin, L-
Treonin, L-Valin, NasPQ,) girisim etkileri arastirilmistir. 5 X 10° M L-Trp bulunan
ortama, 100 kat fazla olacak sekilde girisim tiirleri eklenmistir. 14 farkl tiirden elde
edilen pik akimlarindan meydana gelen % akim farki (%Alp) sonuglart Esitlik 4.3
kullanilarak hesaplanmistir (Cizelge 4.4).

. iL—Trp—iL-Tr irisim yapan tiur varken
Aj, = - TP ETIRYAp 2% 100 4.3
IL—Trp
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Cizelge 4.4’ te verilen sonuglar incelendiginde, girisim tiirlerinin %Ai, degerlerinin
%35’in altinda oldugu goriilmektedir. Bu verilere gore tiirlerin DPAdSV yontemiyle L-
Trp analizinde girisim etkilerinin olmadig1 sonucuna varilmaktadir. Bu sonuglara gore,
yeni yontemin test edilen maddelere kars1 yiiksek oranda kabul edilebilir bir segicilige

sahip oldugu sonucunu vermektedir.

Cizelge 4.4 DPAASV yontemi ile girisim yapabilecek olan tiirlerin L-Trp’in pik
akimlar iizerindeki etkileri

Girisim etkisi incelenen tiirler %Al
Glisin 4,04
L-Alanin -3,86
L-Arginin -1,73
L-Fenilalanin -4,58
L-Histidin -3,83
L-Izolosin 1,80
L-Lizin -3,27
L-Losin -3,40
L-Metiyonin -4,51
L-Prolin -3,07
L-Serin -4,36
L-Treonin 4,73
L-Valin -2,76
NasPO,4 -4,02
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4.5.6 Gelistirilen DPAdSYV yonteminin analitik uygulamasi

L-Trp analizi icin gelistirilen DPAdSV yonteminin dogrulugunu belirlemek igin
farmasotik preparat olarak kullanilan ¢ozelti formundaki Hepaselamin Amino asit i.v.
inflizyon soliisyonunda geri kazanim c¢alismalar1 gergeklestirilmistir (Cizelge 4.5).
Cizelge 4.5’ te goriildigi gibi geri kazanim c¢alismasi 5 farkli derisimde uygulanmigtir.
Buradaki veriler incelendiginde, ortalama geri kazanim sonuglarmin % 99,63 — 103,60
arasinda degistigi goriilmektedir. Bu sonuglar, L-Trp’nin ger¢ek numunede yapilan

analitik uygulamasinin basariyla gerceklestigini ve gelistirilen yontemin giivenirligini

gostermektedir.

Cizelge 4.5 Hepaselamin Amino asit i.v. inflizyon soliisyonu igerisinde bulunan L-
Trp’1n analizinden elde edilen geri kazanim sonuglari

Yontem Eklenen miktar Bulunan ortalama  Ortalam Geri BSS® %

(uM) miktar (uM) Kazanim® %
DPAdSV 20 19,74 + 0,87 101,49 4,29
40 39,73 + 0,88 100,72 2,22
60 59,37 £2,36 101,21 4,03
80 80,45 + 3,49 99,63 4,48
100 96,83 + 5,53 103,60 5,56

#Sonuglar en az 5 dl¢iimiin ortalamasi olacak sekilde hesaplanmustir.
bHesaplanmls olan ortalama geri kazanim degerleri i¢in verilen yiizde bagil standart sapma.
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Gelistirilen elektrokimyasal yontem, farkli literatiirlerdeki elektrokimyasal caligmalar
ile karsilastirnlmistir (Cizelge 4.6). Cizelge 4.6 incelendiginde, UA varhiginda ve/veya
es zamanli L-Trp analizi yapilan ¢alismalar dikkate alinmistir. Tez ¢alismasinda UA
varliginda L-Trp analizi i¢in kullanilan CDKNT/pre-KGE elektroda daha once de
belirtildigi lizere, yapilan literatiir arastirmalarinda rastlanmamigtir. Bu da, CDKNT/pre-
KGE sensoriin UA varliginda L-Trp analizi i¢in gelistirilmesi hedeflenen yeni bir sensor
oldugunu gostermektedir. Ayni zamanda, CDKNT/pre-KGE yiizeyinde uygulanan
yontem gelistirme g¢alismalariyla elde edilen dogrusal calisma araligi, LOD ve LOQ
degerlerinin diger ¢alismalara gore oldukga iistiin oldugu goriilmiistiir. Bu c¢aligsmalar
arasindan, Au nanopar¢aciklarla modifiye edilmis perde baskili karbon elektrodun,
LOD degerinin daha diisik oldugu gorilmistir (Arroquia vd. 2020). Ancak bu
calismada, gelistirdikleri yontemi gercek numuneye uygulamamislardir. Bu baglamda,
tez calismasinda gelistirilen hem elektrot hem de yontemin daha iistiin oldugu

soylenebilir.
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Cizelge 4.6 UA varliginda L-Trp analizi i¢in daha 6nce yapilmus elektrokimyasal ¢alismalarin karsilastiriimasi

Elektrot Analiz edilen Yontem LOD, pM DCA, pM Uygulama* Kaynak
bilesikler
N-DHPB/MMWCNTPE? PA, UA, L-Trp SWV 0,82 1,0 -400,0 Idrar 6rnekleri Ensafi vd. 2011
AUNPs/KPEP AA ve UA | DPV 0,65 6,0 — 200,0 Insan serum numunesi Ghoreishi vd.
varliginda L-Trp 2012
GNPs/PImox/GCE® AA DA, UA, L-Trp | DPV 0,70 3,0-34,0 Dopamin hidrokloriir Wang vd. 2012
84,0 —464,0 enjeksiyonu, C vitamini
tabletleri, Insan idrar ve serum
Ornekleri.
GS-PTCA/GCE® AA, DA, UA, L-Trp | DPV 0,06 0,40 - 138,0 - Zhang vd. 2012
FTO/fMWCNT/RuRe-NF® DA, UA, L-Trp LSV/CcV 0,14 1,30 -433,3 Insan serum ve idrar drnekleri Narooxifar vd.
2014
NiCo0O,/C modified GCE' AA, UA, Adenin, L- | DPV 5,70 0 - 390,63 Serum numunesi Yang vd. 2015
Trp 390,63 — 943,4
DSNP-GCE? NA, AA, UA, L-Trp | DPV 0,40 129,0 - 330,0 C vitamini, NA enjeksiyon Nasirizadeh vd.
¢ozeltisi, Idrar (insan) 2016
ERGO-CFME" L-Trp, UA, GSH Amperometrik 0,10 10,0 -100,0 Insan kan 6rnekleri Zhao vd. 2016
0,60-10,0
Yeni Karbon Elektrot AA, DA, UA, L-| DPV 0,40 0,4 -100,0 Insan serum 6rnekleri Sun vd. 2016
Trp, NOy
Poly(CTAB)/ GCE' DA, UA, L-Trp, TP | DPV 0,44 1,0 -1000,0 Idrar 6rnekleri Yang vd. 2016
PTh/GPE! DA, UA, L-Trp LSv/CV 0,61 6,0 -180,0 Insan serum ve idrar 6rnekleri | Narouei vd. 2017
GCE/AgNPs/P(Arg)-GO’ AA, DA, UA, L-Trp | DPV 0,122 1,0 - 150.0 Insan idrar 6rnekleri Tig, 2017
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Cizelge 4.6 UA varliginda L-Trp analizi icin daha nce yapilmis elektrokimyasal ¢alismalarin karsilastirilmasi (devam)

MnO2-TiO2/DPID/KPEX Sis, UA, L-Trp KDV 3,0 10.0-150.0 L-sistein 500 kapsiil, idrar, Bananezhad vd.
insan serum Ornekleri 2018
TBABr---8-CD/MWCNTS/GCE' | AA ve UA varliginda | DPV 0,07 1.5-305 Insan serum 6rnekleri Mukdasai vd.
L-Trp 2018
CBNB/CNTs/GCE™ DA, AA, UA, L-Trp SWvV 0,011 0.025-4.8 C vitamini enjeksiyonlari, Baytak vd.
dopamin enjeksiyonlari, idrar ve | 2018
siit ornekleri
Ni-ZIF-8/N SCNT/CS/GCE" DA, UA, L-Trp DPV 0,69 5,0 —850,0 idrar, amino asit enjeksiyonu, Yao vd. 2020
insan serum ornekleri
Au-PDNs/SPCE° AA, DA, UA, L-Trp DPV 0,0001 1,0 -160,0 - Arroquia vd.
2020
160,0 — 280,0
FOD/GCE® AA, DA, UA | DPV 0,10 50-45,0 Farmasotik ve biyolojik Fern vd. 2020
varhigida L-Trp numuneler
KGE UA varliginda L-Trp DPAdSV 0,046 0.154 - 200.0 Insan idrar 6rnekleri Yildiz vd. 2020
CDKNT/pre-KGE UA varliginda L-Trp DPAdSV 0,009 0,030 - 200,0 | Amino asit soliisyonu Bu ¢alisma

N- (3,4-dihidroksifenetil) -3,5-dinitrobenzamid modifiye cok duvarh karbon nanotiipler pasta elektrodu' "Au nanopartikiiller ile modifiye edilmis karbon pasta elektrot, “Asir1 oksidize edilmis poliimidazol
film tizerinde altin nanopartikiiller ile modifiye edilmig cams1 karbon elektrot, *Grafen tabakalar (GS) ve 3,4,9,10 perilenetetrakarboksilik asit ile modifiye edilmis cams1 karbon elektrot, *Cok duvarl bir
karbon nanotiip iizerinde immobilize edilmis rutenyum kirmizi (RuRe) inorganik boya ile modifiye edilmis F-katkili SnO2 elektrot, "Karbon destekli NiCoO2 nanopargaciklari ile modifiye edilmis camsi
karbon elektrot, *Delphinidin giimiis nanopartikiiller ile modifiye edilmis camsi karbon elektrot, "indirgenmis grafen oksit ile-modifiye edilmis karbon fiber mikrodisk elektrodu, 'Setil-trimetil-amonyum
bromiiriin (CTAB) elektropolimerizasyonu ile modifiye edilmis camst karbon elektrot, 'Politiofen nanoyapilar ile modifiye edilmis grafit pasta elektrot, JAg nanopartikiiller, grafen oksit ve poli (L-arginin)
ile modifiye edilmis camsi karbon elektrot, “Mn02-TiO2 nano-kompozit ve 2- (3,4 dihidroksifenetil) izoindolin-1,3-dion ile modifiye edilmis karbon pasta elektrodu, 'Cok duvarli karbon nanotiipler ile
birlestirilmig B-siklodekstrin iizerinde Tetrabiitilamonyum bromiir tarafindan modifiye edilen camsi karbon elektrot, "Karbon siyahi nanotoplar1 ve karbon nanotiipleri ile modifiye edilmig camsi karbon
elektrot, "Nikel-Zeolitik imidazolat yapilar1-8/S-katkili karbon nanotiip/kitosan ile modifiye edilmis camsi karbon elektrot, °Kendinden altin pargali - polidopamin nanokiireleri ile modifiye edilmis perde
baskili karbon elektrot, *Ferrosenil-okta silseskuioksan dendrimer ile modifiye edilmis camsi karbon elektrot.

DCA: Dogrusal ¢alisma araligi; LOD: Gozlenebilme sinirt. PA: Penisilamin; AA: Askorbik asit; DA: Dopamine; NO,": Nitrit, NA: Noradrenalin; GSH; Glutatyon, L-Trp: L-
Triptofan; Sis: Sistein; TP; Teofilin.




5. SONUC

Tez caligmasi kapsaminda elde edilen sonuglar bu boliimde 6zetlenmistir.

[lk olarak elektrokimyasal 6n islem uygulanarak CDKNT ile modifiye edilmis KGE
hazirlanmistir. Hazirlanan elektrodun karakterizasyonu, elektrokimyasal olarak DV
ve EIS yoOntemleri ile incelenmistir. Yiizey morfolojisi ise SEM yontemi ile

karakterize edilmistir.

Gelistirilen modifiye CDKNT/pre-KG elektrodun 6n islem parametreleri ve
CDKNT miktar1 optimize edilmistir.

CDKNT/pre-KGE yiizeyinde, L-Trp’in elektrokimyasal davranisi incelenmistir ve
buna gore L-Trp’a ait yiikseltgenme pikinin elektrokimyasal davranisinin tersinmez

ve adsorpsiyon kontrollii oldugu belirlenmistir.

L-Trp’in elektrokimyasal yiikseltgenmesinde elektron ve proton sayisinin esit

oldugu belirlenmistir.

DPAdSV yontemi gelistirmek i¢in optimum pH, biriktirme potansiyeli, ve

biriktirme siiresi belirlenmistir.

Yontem gelistirmek icin kalibrasyon grafikleri ¢izilmistir. Buna gére LOD 0,009
uM, LOQ 0,030 uM ve dogrusal calisma araligi 0,030 — 200,0 uM olarak
belirlenmistir. Daha sonra bu sonuglar son yillardaki literatiirler ile
karsilastirilmigtir. Gelistirilen ydntemin, UA varhiginda veya es zamanl L-Trp
analizlerinden elde edilen gozlenebilme Sinirlari ile karsilastirilabilir bir sonug elde
edilmistir. Literatiirlerin ¢oguna gore yontemin daha duyarli oldugu ve diger

yontemlere gore kullanilan elektrodun yeni bir sensor oldugu sonucuna varilmastir.
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CDKNT/pre-KGE yiizeyinde gelistirilen yontem i¢in, modifiye KGE’unun L-Trp’a
ait pik akim ve potansiyellerinin giin i¢i ve giinler arasi tekrarlanabilirlikleri
incelenmis ve hesaplanan % BSS degerleri ile tekrarlanabilirligin olduk¢a iyi

oldugu goriilmiistiir.

Yeni bir sensor olarak gelistirilen CDKNT/pre-KGE’larin tekrariiretilebilirlik ve
Omiir ¢alismalar1 yapilmistir. Tekrariiretilebilirlik ¢alismasi sonucunda diisiik %
BSS degerlerine ulasildigi ve modifiye KGE’larin 3. haftaya kadar kararliliginm

koruyabilecegi goriilmiistiir.

UA varhgindaki L-Trp analizi igin girisim yapmasi muhtemel tiirlerin etkisi
arastirtlmistir. 14 farkhi tiir tiiriin girisim yapmadigi ve gelistirilen yOntemin

seciciliginin iyi bir sonug verdigi gosterilmistir.

Gelistirilen yontemin dogrulugunun arastirilmasi igin farmasotik preparatta geri
kazanim ¢alismalar1 yapilmistir. Elde edilen geri kazanim degerlerinin %100’e
yakin olmasi sonucu, UA varhiginda L-Trp analizi igin CDKNT/pre-KGE ile
uygulanan gelistirilmis DPAdSV yonteminin basarili bir sekilde uygulandigi

gorilmiistiir.
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