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Jiiri
Prof. Dr. Mustafa ERSOZ
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Doc. Dr. Sabri ALPAYDIN

Son yirmi yil siiresince nanoteknolojideki gelismelerle, hemen hemen tiim alanlarda
uygulamalara sahip olan nano malzemeler artan bir ilgiye sahiptir. En yaygin kullanilan nano
malzemelerden, fonksiyonlandirilmis inorganik kuantum noktalarin yani sira suda ¢oziinebilen karbon
temelli kuantum noktalar da kimya, biyokimya ve farmakolojide florojenik sensoér olarak
kullanilmaktadir.

Bu tez caligmasinin amaci, son yillarin ilgi g¢ekici sifir boyutlu ve suda ¢6ziinebilen nano
malzemelerinden olan grafen kuantum nokta (GKN)’nin biyo-aktif malzemelerin tayininde florojenik
sensor olarak kullanilmasidir. Bu kapsamda, dncelikle GKN’larin hazirlanmasinda baslangic malzemesi
olarak kullanilan grafen oksit (GO) iyilestirilmis Hummers yontemi ile kimyasal olarak elde edilmistir.
Ardindan, GKN yukaridan-asagiya yaklasimi g6z oniinde bulundurularak hazirlanmigtir. Bu asamada
asidik oksidasyon ve ardi sira HO. ile fiziksel parcalamayr iceren iki adimli bir reaksiyon
gerceklestirilmistir. Hazirlanan GO ve GKN yapilar1 FT-IR, Raman, UV-Vis, floresans spektroskopisinin
yani sira AFM, SEM ve TEM ile karakterize edilmistir. Elde edilen yiiksek floresans 6zellikteki GKN’nin
dopamin, askorbik asit, glikoz ve iirik asite karst sensor ozellikleri detayli olarak incelenmistir. Elde
edilen sonuglar, diger molekiillerde herhangi bir degisme olmazken dopaminin GKN’ya ait floresans
siddeti azalttigin1 gostermistir. Floresans sonmeye neden olan bu sonug, kuantum nokta yapilarini
kaplayacak sekilde dopaminin polimerlesmesine atfedilmistir. Sulu ¢ozelti ortamindaki optimize edilmis
sartlarda, dopamin tayinin i¢in 0,9849 korelasyon katsayist ve 31 nM tayin sinirina sahip 0,040-0,800 uM
araliginda dogrusal bir derisim araligi elde edilmistir. Ayrica, kagit temelli sensor olarak GKN emdirilmis
membranlarda da dopamin tayini gergeklestirilmistir. Hazirlanan florojenik kagit sensorlerin siddetlerinde
de dopamin miktarina bagl olarak azalmalar gézlenmistir. Bu kagit temelli sensor ¢alismalarinda ise,
tayin sinirt 1,7 mM olan 2,5-20 mM araliginda dopamin derigimi ile floresans siddet arasinda dogrusal bir
degisme elde edilmistir. Sonug olarak, gerceklestirilen bu ¢aligmanin basit ve se¢ici dopamin tayini igin
kullanilabilinecegi kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Grafen oksit, grafen kuantum nokta, suda ¢oziinebilen kuantum nokta,
dopamin, kagit temelli sensor.
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With the advances in nanotechnology over the past two decades, nanomaterials having
applications in almost all areas has an increasing attention. Among the most widely used nanomaterials,
carbon-based quantum dots as well as the functionalized inorganic quantum dots have been used as
fluorogenic sensors in chemistry, biochemistry and pharmacology.

The main goal of this thesis study is the use of graphene quantum dots (GQDs), which has
recently been very attractive zero dimensional and water-soluble nanomaterials, as a fluorogenic sensor in
the detection of bioactive materials. In this context, graphene oxide (GO), the precursor material for the
preparation of GKN, was firstly obtained chemically by the improved Hummers method. Then, GKN was
prepared by considering top-down approach. In this step, a two-step reactions including acidic oxidation
followed by physical cutting with H,O, was performed. The prepared GO and GKN were characterized
by FT-IR, Raman, UV-vis and fluorescence spectroscopy as well as AFM, SEM and TEM. The sensing
properties of the highly fluorescent GKN towards dopamine, ascorbic acid, glucose and uric acid were
investigated in detail. The results revealed that dopamine could decrease the fluorescence intensity of
GKN attributing the covering the polymerized dopamine onto quantum dots resulted in fluorescent
quenching while no change obtained for other molecules. Under the optimized conditions in aqueous
conditions, the linear concentration range for the detection of dopamine was obtained within 0.040-0.800
UM, with the correlation coefficient of 0.9849 and a limit of detection of 31 nM. The detection of
dopamine was also performed on the GKN immersed membrane paper as solid platform. The intensity of
the prepared fluorescent paper was effectively decreased upon addition of dopamine. The good linear
change between the fluorescence intensity of the paper and dopamine concentration was obtained in the
range of 2.5-20 mM with a detection limit of 1.7 mM. As a result, we think that the performed method
can be used for facile and selective for dopamine detection.

Keywords: Graphene oxide, graphene quantum dot, water-soluble quantum dot, dopamine,
paper-based sensor.
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1. GIRIS

1.1. Nano Diinya

Makro diinyanin imkanlarindan bir¢ok alanda faydalanan bilim diinyas1 20.
ylizyilin ortalarindan itibaren daha yenilik¢i ve daha pratik ¢oziimler aramaya
baglamistir. Bilim diinyasin1 daha da kiigiik diisiinmeye sevk eden bu arayis bilim
diinyasinin nano diinyaya dogru adim atmasina yol agmistir. Yunancada clice anlamina
gelen “nano” kelimesi herhangi bir 6lgegin milyarda biri anlamindadir, dolayisiyla
“nanometre” metrenin milyarda birini ifade etmektedir. Boylesine kii¢iik bir diinyay:
makro diinyadan kontrol etmek ve nano materyalleri tanmimak alisila gelmis
calismalardan farkli bir nitelik tagimaktadir. Ayrica, nano bilim alanindaki ¢alismalar
ilerledikce makro diinyadaki bir¢cok temel kurallarin nano diinyada gegerli olmadig:
goriilmiis ve bu boyutlar arasindaki farkliliklarin aslinda nano diinyanin essiz
ozelliklerinin eseri oldugu anlasilmistir. Giincel teknolojilerin de kullanilmasi ile
tiretilen cihazlar ve bulunan yeni yontemler nano diinyay1 kontrol etmenin zorluklarinin
her gecen giin daha fazla asilabilecegini gostermektedir. Gelecekte kontrol siireclerin
kolaylastirilmasiyla nano diinyanin sundugu firsatlarin daha fazla farkina varilmasiyla
insan yasamini daha fazla etkileyecegi beklenmektedir. Akilli telefonlar, giyilebilir
sensor teknolojisi son yillarda nano diinyanin sundugu sayisiz firsatlarindan sadece
birkagidir. Ayrica giinliik hayatta degil bilim diinyasina da firsatlarin1 sunmaya devam
eden nano teknoloji veya nano diinya bilim insanlar tarafindan ¢ok biiytik ilgi gormiis
ve bu farkliliklart bilim diinyas: da degerlendirmistir. Ornegin, ¢ok diisiik boyuttaki
altinin kirmiz1 renkte olmasi ya da bir grafenin pargalanarak ¢ok kiiciik boyutlara
indirgendiginde floresans 6zelliginin agiga ¢ikmasi nano diinyanin bize sunmus oldugu

giincel arastirma konularini olugturmaktadir.

Bu kapsamda gerceklestirilen bu tez calismasi, kimyasal yontemle sentezlenen
grafen oksitin floresans Ozelliklerini arttiracak sekilde parcalayarak grafen kuantum
noktanin (GKN) elde edilmesini ve detayli karakterizasyonu yapilan GKN yapisinin
sensOr Ozelliklerinin aragtirllmasin1  kapsamaktadir. Cozelti ortaminda dopamin
molekiilii i¢in segici bir floresans degisim sergileyen GKN kullanilarak farkli nitelikte

kagit temelli dopamin sensorler de gelistirilmistir



Amerikan Fizik Dernegi’nin (American Physical Society) 1959 yilinda
diizenledigi bir konferansta Richard P. Feynman’m “There is Plenty of Room at the
Bottom” baslikli konusmasiyla (Feynman, 1959) nano teknoloji alaninda kiigiik bir
adim atilmistir. Ancak, “nanoteknoloji” terimi ilk defa 1974 yilinda Norio Taniguchi
tarafindan “Nanoteknolojinin Temel Konsepti Uzerine (On the Basic Concept of
Nanotechnology)” adli makalesinde kullanilmistir. 1981 yilinda ise IBM
laboratuvarlarinda Gerd Binnig ve Heinrich Rohrer tarafindan taramali tiinelleme
mikroskobu (Scanning Tunneling Microspcope) kesfedilmis ve bu kesif sayesinde 1986
yilinda Nobel 6diiliine hak kazanmiglardir. Sonraki yillarda ise nanoteknoloji alaninda
yapilan caligmalar artmis ve paralelinde fulleren, karbon nanotiip ve yariletken
nanokristaller (kuantum noktalar) gibi nano taneciklerin kesfini ve bir¢ok cihazin

gelistirilmesini saglamistir.
1.2. Kuantum Nokta

Fizik, kimya ve biyolojinin bir¢ok alaninda uygulama alanina sahip olan
kuantum noktalar genel itibariyle diisiik boyutlu nanokristal yapilardir. Kuantum
noktalar (quantum dots), Ill.-V., 1l.-VI. ya da IV.-VIL. grup elementlerinin
etkilesiminden veya karbon temelli materyallerden olusan ve fiziksel boyutlar1 Bohr
yarigapindan kii¢iik olan nano taneciklerdir (Luo ve ark., 2014). Sifir boyutlu yapilar
olarak da nitelendirilmektedir. Optik ozellikleri boyutlarina bagli olarak degisebilen
kuantum noktalar ortalama biiyiikliikleri 1-10 nanometre arasindadir (Jamieson ve ark.,
2007) (Sekil 1.1). Fiziksel biyiiklikleri ¢ok kiicliik oldugundan dolayr kuantum
siirlamasi etkisi vardir ve bu etkiden dolay1 kuantum noktalarin optik ve elektronik
ozelliklerinden de 6zgilin ve farkli nitelikler ortaya ¢ikmaktadir. Bu 6zelliklerinden

dolay1 kuantum nokta yapay atom olarak da bilinmektedir.
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Sekil 1.1. Kuantum nokta boyutunun kiyaslanmasi



Sekil 1.2a’da kuantum noktanin boyutunu ve parmak izi yapisini izah eden
yaklagik 5 nm boyutlarinda olan HRTEM ile ¢ekilmis bir kuantum nokta goriintiisii
verilmistir (Jasim ve ark., 2015). Sekil 1.2b’de ise karbon temelli kuantum noktalardan
(KTKN) olan grafen kuantum noktanin muhtemel iskelet yapis1 bulunmaktadir (Zhu ve
ark., 2015).

(a) |

Sekil 1.2. (a) Karbon kuantum noktanin HR-TEM goriintiisii (b) Grafen kuantum noktanin iskelet yapisi

TEM goriintiilerinden de anlasilabilecegi gibi kuantum noktalar kristal yapiya
sahip nano yapilar olup ¢ok farkli dizilimlere sahip olabilmektedir. Sekil 1.3a’da ise
inorganik temelli kuantum noktalardan olan merkapto propiyonik asit ile kaplanmig ZnS
kuantum noktanin TEM goriintiisii bulunmaktadir (Li ve ark., 2007). Sekil 1.3b’de ise
CdSe kuantum noktanin muhtemel kristal yapis1 gosterilmistir (Angell ve ark., 2011).

Sekil 1.3. (a) Farkli boyutlarda kuantum noktalar (b) CdSe kuantum noktanin muhtemel yapisi

Boyutlar1 farkli olan kuantum noktalar farkli renklerde 1s1ma yaparlar. Bunun
sebebini ise bant teorisiyle agiklanabilinmektedir. Mavi bolgede 1s1ma yapan kuantum
noktadan kirmizi bolgede 1s1ma yapan kuantum noktaya dogru ilerledigimizde kuantum
noktalarin boyutlar1 biiyiir ve ortiisme sonucu bant bosluklar kiigiiliir bdylece kuantum

noktalar daha diisiik enerjiyle uyarildiginda daha yiliksek dalga boyunda i1sima



yapabilmektedirler (Sekil 1.4) (Mattoussi ve ark., 2000; Chan ve ark., 2002; Horst,
1993).

iletkenlik Bandi

Bant Boslugu

Enerji

Degerlik Bandi

Q0o

Sekil 1.4. Farkl dalga boylarinda 1g1ma yapan kuantum noktalarin bant bosluklar

Boyutlarin farkliligi sayesinde farkli optik ozelliklere sahip olabilen kuantum
noktalar Sekil 1.5’de goriildiigii gibi farkli renklerde 151ma yapabilen bir renk yelpazesi
saglayabilmektedir. Bu ozellikleri sayesinde kuantum noktalar kararliligi ve yiiksek
verimi sayesinde sensor ¢alismalarinda, biyolojik uygulamalarda kullanilmaktadir (Loo
ve ark., 2016).

Sekil 1.5. Farkli dalga boylarinda 1g1ma yapan kuantum noktalar



1.2.1. Tarihcgesi

Uc boyutta da smirlandirmayla elde edilen kuantum noktalar kesikli enerji
seviyelerine ve kabuklu yapiya sahip olduklari i¢in bunlara yapay atomlar da
denilmektedir (Maksym ve ark., 1990). Bahsi ge¢en kuantum noktalarin bu giine kadar

gelisiminden asagida sirasiyla bahsedilmistir.
1.2.1.1. Kuantum Kuyular

Robert Schieffer 1957°de bir potansiyel kuyu igerisine hapsedilmis elektronlarin
Klasik davranamayacagini ileri siiriilmiistiir. Boylece kuantum kuyularinin temeli atilmig
olup, 1970’li yillarda ise tek boyutta sinirlandirilmis kuantum kuyular iizerinde
calismalar baglamistir. Bu c¢aligmalar sonucunda kuantum kuyularin kesikli enerji
seviyelerine sahip oldugu anlasilmistir (Chang ve ark., 1974; Dingle ve ark., 1974).
Diisiik boyutlu olan kuantum kuyular, yiiksek bant bosluguna sahip iki yar1 iletken
tabaka arasina bant boslugu daha diisiik olan bir yari iletken tabaka yerlestirilerek elde
edilmektedir. Boylelikle, x diizleminde kuantum sinirlama etkisi goriiliir ve elektronlar
sadece y ve z diizleminde hareket edebilmektedirler (Sekil 1.6). Genellikle kuantum
kuyular1 elde etmek icin GaAs kullanilir ve elektron hareketlerini siirlandiracak bir
bariyere ihtiya¢ vardir. Bu bariyerin ingas1 i¢in ise AlixGaxAs kullanilmaktadir.
Kuantum kuyulardaki elektronlarin tek boyutta smirlandirilmasi prensibiyle calisan
rezonans tiinelleme (Chang ve ark., 1974) ve kuantum kuyu lazeri (van der Ziel ve ark.,
1975) bu nano yapmin uygulama alani bulabildigi optoelektronik cihazlara ait

orneklerdir.

Kati Malzeme

Kesikli enerji
seviyeleri
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Sekil 1.6. (a) Kuantum kuyusu bant yapisi (b) Kuantum kuyusu enerji seviyeleri
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1.2.1.2. Kuantum Telleri

Kuantum kuyularin gelistirilmesinin ardindan litografik tekniklerdeki gelismeler
kuantum tellerinin tiretimine olanak saglamistir. Kuantum teller Petroff ve ark., (1982)
tarafindan bulunmustur. Kuantum teller, litografik yontemler kullanarak kuantum
kuyusu ihtiva eden bir materyalin olduk¢a dar seritler halinde kesilmesi veya
elektromanyetik olarak elektron hareketlerinin sinirlandirmasiyla da elde edilmistir
(Tandon ve Khokle, 1994). Kuantum tellerin yapisi teorik olarak yar1 iletken
malzemelerin iki boyutta siirlandirilmasi esasina dayanir (Sekil 1.7). Bundan dolay:
kuantum etkisi x ve y dogrultusunda goriinmektedir dolayisiyla elektronlar x ve y
diizleminde hareketleri kisitlanmis olup sadece z dogrultusunda serbestge hareket

edebilmektedir.
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Sekil 1.7. Kuantum teli enerji seviyeleri

1.2.1.3. Kuantum Noktalar

Kuantum sinirlama niteliginin ortaya ¢iktigi kuantum noktalar (Sekil 1.8), ilk
defa Mark Reed ve ark. tarafindan Texas Instrument Incorporated’de elde edilmistir
(Reed ve ark., 1986). Uretilen ilk kuantum nokta yapis1 geometrik olarak kare seklinde
ve 250 nm kenar uzunluguna sahipti. Daha sonra yapilan ¢alismalarda ise bu boyut daha
da kiigiiltiilmiis ve boyutu 30-45 nm olan kuantum noktalar elde edilmistir (Cibert ve
ark., 1986; Cankaya, 2008). Bilim diinyasindaki gelismeler sayesinde kiiresel, kiibik,
elipsoid ve piramit gibi farkli geometrik sekillere sahip kuantum noktalar farkli
dizilimlerde {iretilmistir (Bimberg ve ark., 1999). ilk zamanlarda daha ¢ok teorik
agirlikli calisilan kuantum noktalar ilerleyen zamanlarda deneysel ¢aligsmalara da konu

olmustur (Martynenko ve ark., 2017). Deneysel alanda c¢alismalar hiz kazandikca



kuantum noktalar birgok caligmaya yol agmis ve ¢ok verimli lazerlerin yapiminda

kullanilmistir (Reed, 1993).
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Sekil 1.8. (2) Kuantum Nokta bant yapisi (b) Kuantum nokta enerji seviyeleri

1.2.2. Kuantum Nokta Cesitleri
1.2.2.1. inorganik Temelli Kuantum Noktalar

Bu tir kuantum noktalar bazi grup elementlerinin etkilesimi ile elde
edilmektedir. Bu etkilesimde gruplar rastgele belirlenmeyip, belirli bir eslesme ile (I11-
V, 1I-VI veya IV-IV seklinde) olmaktadir. Bu kiigiik taneciklerin boyutlar fazlasiyla
kiiciikk oldugu i¢in yariiletken olarak da adlandirilmaktadir (Baslak, 2014). Ayrica bu
kuantum noktalarin ilgi ¢ekici bir 6zelligi de fonksiyonlandirilabilir olmalaridir (Sekil
1.9). Bu ozellikleri sayesinde kuantum noktalar kiikiirtlii, azotlu veya fosforlu
bilesiklerle fonksiyonlandirilabilir bu sayede onlarin secicilikleri ve boyutlar
ayarlanabilir, dalgaboyunda degisiklikler yapilabilir ve nitelikli bir malzeme haline
getirilebilir (Shi ve ark., 2014) . Bu 6zelliklerden faydalanarak kuantum nokta istenilen
biyolojik maddeye, molekiile veya belirli bir kanser tiiriine gore secici hale getirilebilir.
Bu o6zellik sayesinde biyogoriintiileme ve biyosensor ¢alismalarinda aranilan bir nano

malzeme haline gelmistir (Fang ve ark., 2012).

.o :-o!::!::-.. .

Sekil 1.9. inorganik temelli kuantum noktanin muhtemel diyagrami



Sekil 1.9’da gorildigl gibi kristal kafese ya da kabuga sahip olan kuantum
noktay1 benzersiz kilan ve hedefe yonelik olarak sekillendiren ve islevsellestiren kisim
yilizeye kaplanan ylizey aktif maddelerdir. Bu ylizey aktif maddeler kuantum noktay1
cevreler ve bu islemde farkli yiizey aktif maddeler kullanilarak amaca yonelik olarak
kuantum noktamiz farkli ¢oziiciilerde ¢oziinebilecek sekilde fonksiyonlandirilabilir. Bu
fonksiyonlandirma uygulamasi kuantum noktay1 dis etkilerden korumaktadir. Ayrica

yiizey aktif maddelerin kuantum noktanin boyutlarini ayarlama konusunda da etkileri

vardir (Blian ve ark., 2015; Drbohlavova ve ark., 2009; Qu ve ark., 2001).

Inorganik temelli kuantum noktalarin ¢ekirdeginin kararliligimi saglamak, y1gin
olusturmasin1 6nlemek ve boyutlarini kontrol etmek i¢in hidrofilik veya hidrofobik
ozellik gosteren yiizey aktif ligantlarla kaplanmasina ihtiya¢ vardir. Bu amacla
kullanilan ylizey aktif maddeler li¢ kistmdir. Bunlardan ilki ¢ekirdek ylizeyine tutunan
kisimdir, ikincisi iki fonksiyonel yapi arasinda yer alan zincir yapida olan yapidir ve
liglinciisii ise zincirin ucuna baglanan dis kisimda kalan yapidir. Bu ligandlardan
bazilarina 6rnek olarak tiyol, amin, nitril, fosfin oksit, fosfin, fosfonik asit, karboksilik
asit olarak gosterilebilir. Sekil 1.10°da yaygin olarak kullanilan bazi hidrofobik ve
hidrofilik ligandlarin ¢ekirdek yarigapt 5 nm olan parcacigin ylizeyinde hangi uglardan
tutunduklari agiklanmistir (Sperling ve Parak, 2010).

Sekil 1.10. Cekirdek yapisina baglanmis (a) hidrofobik yiizey aktif maddeler (b) hidrofilik yiizey aktif
maddeler

1.2.2.2. Karbon Temelli Kuantum Noktalar

Karbon temelli kuantum noktalarin kesfine kadar birgok karbon i¢eren materyal
kesfedilmistir. Bu seriiven (Sekil 1.11), 1983’de nano elmasin kesfi ile baslamis ve
1985°de fulerenin (Ceo), 1991 ve 1993’de karbon nanotiiplerin, 1992’de nano-



onions’un, 1999’da nanohorns ve nanocones’in kesfi ile devam edip 2004 ve 2006’da
karbon ve grafen kuantum noktanin kesfi ile bugiinkii halini almistir (Namdari ve ark.,

2017).
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Sekil 1.11. Giiniimiize kadar elde edilen karbon temelli materyaller

Kiigiik karbon nanopartikiilleri olarak tanimlanan karbon kuantum noktalar iyi
iletkenlik, yiiksek kararlilik, ¢evre dostu, diisiik toksisite, gii¢lii fotoliiminesans 1s1mast,
optik ozellikleri, kolay sentezi ve diigiik maliyeti ile bilinmektedir (Namdari ve ark.,
2017). Floresans ozellik gosteren bircok kuantum yapiya sahip karbon materyalleri de
sp?/sp® gruplarmin yani sira oksijen ve azot temelli gruplar igermektedir. Giiniimiize
kadar karbon nanodots, floresans karbon nanotiip, grafen oksit, grafen kuantum nokta,
polimer dots, nano elmas gibi c¢esitli floresans karbon temelli nano materyaller

sentezlenmistir (Zhu ve ark., 2015).

Birden fazla sinifa sahip olan karbon temelli kuantum noktalar (KTKN), Sekil
1.12’den goriildiigi gibi grafen kuantum noktalar (GKN), karbon kuantum noktalar
(KKN) ve polimer kuantum noktalar (PKN) olmak iizere {i¢ farkli gruba ayrilir. Karbon
temelli kuantum noktalarin en az bir boyutu 10 nm den daha kiigiiktiir ve floresans
ozelliklere sahiptirler. GKN bir ya da birden fazla grafen katmanlarma ve bu grafen

katmanlarinin ucuna baglanmis kimyasal gruplara sahiptir. KKN daima yuvarlak
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sekildedir ve karbon temelli materyallerinin béliinmiis halidir. PKN’lar ise diiz zincirli

polimerlerin ya da monomerlerin kiimelenmesiyle olusur (Namdari ve ark., 2017).

e

KTKN

PKN

Sekil 1.12. KTKN siniflandirmasi

Nano boyutta olan karbon temelli kuantum noktalar kimyasal reaksiyonlarla
veya atom ya da molekiillerin belirli bir diizen i¢inde siralanmasiyla elde edilir. Bu tiir
kuantum noktalarin {iretimi, baslangi¢ malzemesine gore yukaridan-asagiya yaklasim
(top-down approach) ve asagidan-yukariya yaklasim (bottom-up approach) olmak iizere

iki farkli gruba ayrilmistir (Sekil 1.13).

Sentez {irtinii i¢in kullanilan baslangic maddesi KTKN’ya gore daha biiytlik bir
karbon kaynagi ise ve bu baslangi¢ maddesi parcalanarak boyutlar1 nanometre
mertebesine kadar kiigiiltiilen KTKN elde ediliyorsa bu yaklagim yukaridan-asagiya
yaklagimi olarak adlandirilmaktadir. Eger boyutlart KTKN’dan daha kiigiik olan
polimerler ya da daha kiigiik molekiiller baslangic maddesi olarak kullanilmis ve bu

maddeler cesitli yontemlerle birlestirilmis ise bu yaklasim asagidan-yukariya yaklagimi
olarak ifade edilmektedir (Zhu ve ark., 2015).
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Sekil 1.13. Asagidan-yukariya ve yukaridan-agagiya yaklagim farkliliklart

Polimerler

Yukaridan-Asagiya Yaklasimi: Bu yontem boyutlart kuantum nokta boyutundan daha

biiyiik olan karbon temelli maddelerin (fiber, karbon nanotiip, grafen oksit, indirgenmis
grafenoksit) cesitli islemlerle (lazer ablasyon, hidrotermal parcalama, elektrokimyasal
metot, asidik ylikseltgenme, plazma islemi, ark desarj) pargalanarak boyutlarinin ideal
kuantum nokta boyutlarina indirgenmesi esasina dayanir (Peng ve ark., 2012). Bu
sayede yari iletken 6zellik kazandirilmis kuantum noktalar floresans 6zellik sergiler ve
bu 6zelligi sayesinde fizik, Kimya, tip gibi bir¢ok alanda ilgi ¢gekmiglerdir. Bu yontemde
kuantum noktalarin sentezinde pargalayici olarak farkli ¢oziiciiler veya farkli asitler
(DMF, H2S04, HNO3z, H202) kullanilabilir (Sekil 1.14). Ayni zamanda diger kuantum
noktalar gibi bu kuantum noktalarda fonksiyonlandirilabilir hedefe yonelik nitelikli bir
malzeme haline getirilebilmektedir (Fan ve ark., 2013; Zhu ve ark., 2013).

Asagidan-Yukariya Yaklasimi: Bu yontemde kuantum noktalarin eldesi i¢in ¢ok kiiciik

boyuttaki karbon iceren molekiilleri farkli yontemlerle (yanma, mikrodalga,
hidrotermal, ultrasonik, destekli sentetik metot) bir araya getirmek gerekmektedir (Sekil
1.14). Bu yontem sayesinde karbon iceren gruplar bir araya getirilerek boyutlart ideal
kuantum nokta boyutlarina ulastiriimakta ve yari iletken 6zelligi kazandirilmaktadir. Bu
islemler sirasinda olusturulacak olan kuantum nokta yapisina azot veya kiikiirt katkilana

bilinmektedir. Bu sayede dalga boyunda veya segiciliginde farkliliklar olusturulabilir ve
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istenilen nitelikte bir malzeme haline getirilebilirler. Bu sentez asamasinda piroliz i¢in
yaygin olarak kullanilan maddeler sitrik asit veya glikozdur (Dong ve ark., 2012; Liu
ve ark., 2013; Hallaj ve ark., 2014).

Yanma Lazer Ablasyon

Mikrodalga Hidrotermal
Parcalanma
Hidrotermal Elektrokimyasal *y
Metot Yukaridan) }
Yukari Asagi &
Ultrasonik Asidik

Yiikseltgenme

Destekli Sentetik

Metot Plazma iglemi

Ark Desarj

Sekil 1.14. Nano malzemelerin genel iiretim yontemi

1.2.3. Kuantum Nokta Kullanim Alanlar1
1.2.3.1. Yar1 iletkenler

Maddeleri elektrigi iletme durumlarina goére ayirirsak, elektrik akimina karsi cok
kiiciik direng gosteren malzemeler iletken, elektrik akimina karsi ¢ok yiiksek direng
gosteren malzemeler yalitkan olarak adlandirilabilir. Yari iletken maddeler ise bazi 6zel
sartlar altinda iletken durumuna gecen maddeler olarak tanimlanabilir. Yari iletken
maddelerin en belirgin 06zelligi dis yoriingelerinde (valans yoriingesi) 4 elektron
bulundurmalaridir. Iletken, yalitkan ve yari iletken malzemelerin bant boslugu Sekil

1.15°de gosterilmistir.

Yariiletkenler, degerlik ve iletkenlik bantlari arasindaki yasak enerji araligi
yalitkanlarda oldugu kadar genis olmayan, iletkenlikleri metallerle yalitkanlar arasinda
yer alan ve iglerine katkilanan uygun atomlarla elektriksel iletkenliklerinin 6nemli

Olctlide degistirilebildigi malzemelerdir.
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Enefji  jletken Yariiletken Yalitkan
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Sekil 1.15. Iletken, yariiletken ve yalitkan maddelerin bant yapisi

Princeton Universitesinden aragtirmacilar kuantum nokta olarak bilinen yapay
atom ile tek bir elektronla gii¢ saglayan kiiglik 6lgekli lazer gelistirmistir (Sekil 1.16).
Bu calisma, kii¢ilk mikrodalga lazer (maser) 1sik ile hareket halindeki elektron
etkilesiminin temellerini sunmaktadir (Liu ve ark., 2015). Boylece kuantum nokta
kullanilan devreler cihaza daha yiiksek islem kapasitesi saglamakta, ayrica tek
elektronlu bir sistem oldugu i¢in cihazin daha az 1sinmasi ve diisiik enerji tiiketimi

saglanmustir.

Sekil 1.16. Kuantum nokta kullanilmis piring boyutunda lazer
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1.2.4.2. LED’ler

Ik olarak radyo teknisyeni olan Oleg Vladimirovich Losev radyo alicilarinda
kullanilan diyotlarin 1s1k yaydigini fark etmis ve 1927 yilinda bir Rus yayinevinde LED
(Light Emitting Diode) hakkinda buluslarii yayimlanmistir. 1962 yilinda tesadiifen
Nick Holonyak galyum arsenit fosfat bilesiginin kirmizi olarak yandigini fark etti. Fakat
mavi ledler bulunana kadar aragtirmacilar kirmizi ve yesil renkte ledler elde etmisler,
beyaz ledler igin ise mavi ledin bulunmasi gerekiyordu. 1990’11 yillarin basinda Isamu
Akasaki, Hiroshi Amano ve Shuji Nakamura mavi ledleri bulmuslar ve 2014 de Nobel

odili almislardir.

Geleneksel aydinlatma sistemlerine gére daha az enerji harcayan led aydinlatma
sistemleri kuantum noktalar sayesinde daha az maliyetle iiretilip daha kaliteli hale
getirildi. Kuantum noktali LED'in ¢alisma prensibinde Sekil 1.17°den gorildiigi gibi
anot ve katot tabakalar arasina yerlestirilmis tasima tabakalar1 vardir. Bunlardan biri
elektron tasima tabakasi digeri ise bosluklu tagima tabakasidir bu tagima tabakalar

arasina yerlestirilmis kuantum noktadan akim gectigi anda harcanan enerji 151k seklinde

% ° v
~ Elektron Tagima Tabakasi P 0.8
*_ * Tek’Katmanl Kuarftum Nokta. = . *, * -

ortama yaymaktadir (Shirasaki ve ark., 2013).
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Sekil 1.17. Kuantum nokta kullanilmig LED

1.2.3.3. Biyo Goriintiilleme

Herhangi bir dokuda veya organdaki hedefi canliya zarar vermeden goriintiileme
teknigidir. Son yillarda fareler {izerinde yapilan arastirmalarda kuantum nokta
kullanilarak tiimorlii bolgeler tespit edilmektedir. Arastirmacilar bu ¢alismada timori
tespit etmek i¢in faredeki tlimore karsi secici hale getirilen bir kuantum noktayr omuz

bolgesinde tiimor olan fareye anestezi altinda enjekte etmislerdir. 595 nm’de uyarilma
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yapildiktan sonra tlimorli bolgede 635-750 nm dalga boylarinda 1s1ma gozlenmesi ile

(Sekil 1.18) tiimorlii bolgenin yeri kesin olarak tespit edilmistir (Lu ve ark., 2013).

15 dk 30 dk

RGD-aqQDs [t

PEG-aqQDs

Bos Kontrol

Sekil 1.18. Farkli kuantum noktalar kullanilarak tiimorlii hiicrelerin tespiti

1.2.3.4. Sensor Uygulamalari

Biyosensorler, genel olarak analiz edilecek madde ile secgici bir sekilde
etkilesime giren biyoaktif bir bilesenin bu etkilesim sonucu ortaya ¢ikan sinyali ileten
bir iletici sistemle birlestirilmesi ve bunlarin bir 6l¢iim sistemi ile kombinasyonu ile
olusturulurlar. Bir biyosensoriin amaci, bir veya bir grup analitin miktar1 ile orantili
olarak siirekli sayisal elektrik sinyali tiretmektir. Kisaca IUPAC tarafindan, “kimyasal
bir bilesige karsi verilen biyolojik yaniti optik, termal ya da elektriksel sinyallere
doniistiiren cihazlar” olarak tanimlanmaktadir. Biyosensorler iki kisimdan olusur

bunlar;
e Biyoreseptor: Analiti fark edebilen biyomolekiillerdir.

e Donistiiriicti: Biyoreseptoriin analiti fark ettigi esnada rettigi fiziksel ve

kimyasal sinyali elektrik sinyaline doniistiiren yapilardir.

SensOr uygulamalarinda inorganik ve karbon temelli kuantum noktalarin

kullanilmas1 olduk¢a yayginlagmistir. Bu uygulamada hedef molekiil veya iyona karsi
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hazirlanmis olan kuantum nokta kullanilmaktadir. Hazirlanan bu kuantum noktanin
hedef molekiile kars1 gosterdigi tepki ise cihaz tarafindan yorumlanip anlamli verilere
dontstiirilmektedir. Bu sayede molekiiliin veya iyonun nicel veya nitel analizinin

gergeklestirilmesi miimkiin olmaktadir.
1.3. Sensorler

Bir¢ok alanda kendisini kanitlamis, yaygin kullanima sahip olan sensdrler hayati
oldukca kolaylagtiran ayrica maliyetli ve uzun zaman alan analizlere karsi iyi bir
alternatif olan oldukg¢a kullanigh sistemlerdir. Sensorler belirlenmek istenilen analiti
veya siddeti Olclilmek istenilen enerjiyi algilayip bu algiya karst yorum yapabilen ve
anlamli bir sonuca doniistiirebilen sistemlerdir. Sensorler algilayabilecegi kavramlara
ornek olarak sicaklik, basing, voltaj, akim, direng, yogunluk, 151k, dalga boyu, reaksiyon
hizi, pH verilebilir. Yaygin olarak kullanilan sensorler Sekil 1.19’da verilmistir.
Sensorlerin  performansi dogruluk, secicilik, duyarlik, maliyet, tekrarlanabilirlik,
kararlilik, tayin smri, Ol¢iim araligi, cevap siiresi gibi parametrelerle

degerlendirilmektedir.

%2y
Y J

(@) (b)

Sekil 1.19. Sirasiyla sicaklik, basing ve pH sensorleri

Kullanim alanm1 oldukca yaygin olan sensdrleri doniistiirme bigimlerine gore
siiflandirabiliriz. Bu smiflandirmada sensorleri fiziksel ve kimyasal sensorler olarak
iki ana gruba ayirabiliriz. Bu gruplar da kendi iglerinde alt gruplara ayrilirlar (Sekil
1.20).

DONUSTURME BIiGIMLERI

FiZIKSEL SENSORLER KIMYASAL SENSORLER
SICAKLIK KUVVET KUTLE DUYARLI ELEKTROKIMYASAL
BASING MANYETIK ALAN ISI DUYARLI OPTIK

Sekil 1.20. Sensorlerin doniistiirme bigimlerine gore siniflandirilmasi
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Kiitle sensorlerinin genel 6zelligi madde miktarindaki nicel farkliliklart kimyasal
tirler arasindaki etkilesimden faydalanarak algilayabilmesidir. Gaz absorpsiyon
caligmalarinda ve ince tabaka kalinlig1 tayininde kullanilan pizoelektrik kristaller kii¢iik
boyutlu, yiiksek hassasiyetli ve olduk¢a kararlidir. Kiitle sensdrlerinin avantajlari
kullanigh olmalart basit kullanimlar1 ve diisiik enerjiye ihtiya¢ duymalaridir (Sagiroglu,
2008). Termodinamigin birinci yasasina gore bir sistemdeki i¢ enerjideki degisimi
sicakligin absorblanmasina veya sicakligin degisimine baglidir. Termal sensorlerde ise
i¢ enerjideki degisim termal probu ile Olgiilebilmektedir. Hassas olmalar1 sebebiyle
genellikle 1s1l direngler (termistorler) kullanilmaktadir. Bu algilayic sistemler icin bazi
karmasik gereksinimler gerekmektedir. Ornegin, sensoriin herhangi bir kimyasal tiirle
etkilesebilmesi ic¢in sistemin termodinamik olarak acik sistem olmasi sarttir. Azami
derecede geri doniit alabilmemiz i¢in ise ayni zamanda adyabatik bir sisteme ihtiyag

duyulmaktadir (Sagiroglu, 2008).

Kimyasal sensorler, sensor ve analit arasindaki kimyasal etkilesimin sonucu
olarak analitik sinyaller veren diizeneklerdir. Kimyasal sensorler analitin nitel ve nicel
tayini i¢in kullanilmaktadir (Wolfbeis, 1991). Kimyasal sensérlerin tanimi I[UPAC
(Uluslararast Temel ve Uygulamali Kimya Birligi) tarafindan; “Bir kimyasal sensor,
ornegin spesifik bir bileseninin derisiminden toplam analiz kompozisyonuna kadar tiim
kimyasal bilgiyi analitik olarak kullamlabilir sinyale ¢eviren diizeneklerdir.” seklinde

yapilmistir

Orneklerde verilen sensorlerce alinan veri, sensorlerin fiziki dzellikleri sonucu
ya da analitin kimyasal reaksiyonu sonucunda ortaya ¢ikmaktadir. Kimyasal sensorler
algilayic1 ve dontstiiriici olmak iizere iki birimden olusmaktadir. Kimyasal sensorler
dontistiirlicii  ¢esitlerine gore, kiitle sensorleri, termal sensdrler, elektrokimyasal
sensorler ve optik sensorler olmak iizere siniflandirilmaktadir. Bu tezde optik sensorler

kullanilarak spektroskopik dl¢timler yapilmistir.
1.4. Dopamin

Norotransmiterler, néron ve beyindeki diger hiicreler arasinda elektriksel sinyal
iletimini saglayan maddelerdir. Peptitler, monoaminler gibi farkli ve cesitli 6zelliklere

sahip olan noérotransmiterlerden bir tanesi olan dopamin viicutta dogal olarak
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sentezlenen ve hipotalamustan salgilanan, merkezi sinir sistemlerinde ndrotransmiter

olarak gorev yapan bir katekolamindir (Wightman ve ark., 1988) (Sekil 1.21).
HO

NH
HO 2

Sekil 1.21. Dopaminin molekiil yapist

Dopamin, beyin, hormonal sistemler ve kalpteki faaliyetlerin yiiriitiilmesi
acisindan olduk¢a 6nemli bir molekiildiir. Viicuttaki dopamin miktarindaki dengesizlik
birgok hastaliga sebebiyet vermektedir (Sharma ve Richman, 2005). Bunlar arasinda
eger dopamin miktar1 eksikse zevk alma ve heyecan gibi duygularin yasanmasina engel
olur ayrica dopaminin eksikligi ise parkinson hastaliinin ve bireyin hareket
fonksiyonlarmin kisitlanmasinin sebebidir. Eger dopamin miktar1 fazla ise de sizofreni,
bunama ve epilepsiye sebep olur (Redgrave ve Gurney, 2006; Merims ve Giladi, 2008).
Dopaminin tatmin, zevk alma ve aci ¢ekme gibi duygusal faaliyetleri etki etkilemesi
bircok calismada yer almistir (Jadskeldinen ve ark., 2014). Dopamin kalp atislarini
hizlandirmak ve kan basincini yiikseltmek i¢in de kullanilmaktadir (Champe ve ark.,

1994).

Beyindeki noron ve diger reseptorlii hiicreler arasinda elektriksel sinyallerin
tasinmasinda (Sekil 1.22) gorevli monoamin norotransmiterlerden biri olan dopamin
beyindeki c¢esitli bolgelerde iiretilir. Bu madde biyolojik olarak olduk¢a 6nemli olan
kimyasal bir maddedir ve “mutluluk hormonu” olarak da adlandirilir. Kendi aralarinda
dopamin veya baska norotransmiterler sayesinde haberlesen noronlar akson ve
dendritlerle birbirlerine bagli olup sinaps denilen yapilar aracilifiyla birbirleriyle
iletisim kurarlar (Sekil 1.23). Hiicreler arasi iletisimde kullanilan elektriksel sinyaller
sinaptik kesecikler araciligiyla kimyasal yapilara donistiriiliirler. Sentezlenen bu
norotransmiter yapilar sinaptik kesecikler sayesinde iyon aksiyon mekanizmasi ile
sinaptik bosluga ilerler ardindan yiizeydeki membranlar ile birleserek salinim baglatilir.
Bu yapilar karsidaki néronun hiicre yiizeyinde bulunan protein reseptorleri sayesinde
algilanir ve sinyalin bu hiicreye aktarilmasimi saglar (Ozer, 2006). Bahsi gecen tasima
mekanizmasina sahip dopamin hipotalamus tarafindan salgilanan bir nérohormondur.

Ayrica stresle ilgili katekolamin tiirevlerinin sentezindeki 6ncii molekiildiir.
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Sekil 1.22. Hiicreler arasinda nérotransmiterlerin iletimi

Antik ¢aglardan itibaren refleks kaybi olarak bilinen parkinson hastaligi James
Parkinson tarafindan 1817 yilinda tanimlanmistir. Bu hastalik merkezi sinir
sistemindeki sinirsel bozukluk olarak bilinmektedir. Bu hastaligin sebebi ise dopamin
sentezini tistlenen ndronlarin biiyilik oranda (%60-80) azalmasindan kaynaklanmaktadir.
Dopamin eksikliginin parkinson hastaliginin sebeplerinden biri oldugu yapilan klinik
calismalar sayesinde goOsterilmistir (Tirkmen, 2009; Yavas, 2014). Bu sebeple
parkinson hastaligi gibi sinirsel hastaliklarin teshisinde dopamin analizi oldukga

Onemlidir.

Dopamin tayininde genellikle kullanilan yontemler, elektrokimyasal,
kromatografik, spektrofotometrik kapiler elektroforez ve florometrik yontemlerdir.
Kromofor grup igermeyen dopaminin spektroflorometrik ve spektrofotometrik
metotlarla tayini smrlt diizeydedir. Diger metotlara gore daha popiiler olan
kromatografik yontemin maliyetli olmasi ve deneysel asamalardaki zahmeti bu
yontemdeki dezavantajlardir. Bir diger alternatif olarak maliyetinin az olmasi ve diger
yontemlere kiyasla daha kisa siirede hazirlanmast acisindan daha avantajli olan
elektrokimyasal yontemlerde (Zhao ve ark., 2005) karsilagilan en 6nemli sorunlardan
birisi gercek numune analizinde dopaminle ayni viicut sivist i¢inde bulunan askorbik
asit ve tirik asidin elektrokimyasal Ol¢limlerde girisim yapmasidir. Bu sebeple

elektrokimyasal ¢aligmalarda ortamda dopaminin yan1 sira lirik asidin, askorbik, asidin
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ve glikozunda bulunmasi ger¢ek numune analizini sinirlandirmaktadir (Tatli, 2004).

Bundan dolayi tez ¢aligmasinda GKN emdirilmis membranlarla dopamin analizinin yani

sira florometrik olarak askorbik asit,

degerlendirilecektir.

Sinaptik
kesecikler

Voltaj-duyarli
Ca* kanallari

Post-sinaptik
densite

urik asit ve glikoza olan tepkileri

Axon
Nérotransmiterler [ terminali
(Dopamin vb.)

Nérotransmiter

geri alim

pompasi
Norotransmiter Sinaptik
reseptorleri
(Dopamin reseptor bosluk
vb.)

Dendrit

Sekil 1.23. Norotransmiterlerin sinyal iletim mekanizmasina ait genel sematik gosterim

Kan plazmasinda ¢ok az miktarda epinefrin (adrenalin), norepinefrin ile birlikte

bulunan bir ¢esit katekolamin olan dopaminin yaygin adi fiziksel ve kimyasal 6zelikleri

Tablo 1.1 asagida verilmistir.

Tablo 1.1. Dopaminin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri

Yaygin Adi

Dopamin

Kimyasal Ad1

Kimyasal Formiilii
Molekiil Formiilii

pKa
Erime Noktasi

Molekiil Agirlig

(2-(3,4-dihidroksifenil)-etilamin)
CsH11NO2

HO

HOmHZ

9,41

128 C

153,178 g/mol
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2. KAYNAK ARASTIRMASI

Fan L. ve ark. (2012) calismalarinda florojenik ve suda ¢oziinebilen grafen
kuantum nokta sentezlemislerdir. Elde ettikleri kuantum noktayr AFM, TEM, Raman,
FT-IR ve XPS ile karakterize etmislerdir. 2,4,6-trinitro toluen (TNT) tayini yapmak i¢in
TNT ve kuantum nokta arasindaki n-m etkilesiminden faydalanmislardir. Buna bagh
olarak uyarilmig kuantum nokta bulunan ortama TNT eklendiginde kuantum noktanin
1s1ma siddetinde azalma gozlemlemislerdir (233,38 x 103g/L TNT ye karsilik floresans
1s1ma yaklasik 1050’den 350’ye diismiistiir) ve bu azalmaya karsilik TNTnin kantitatif
olarak tayinin miimkiin olabilecegini gostermiglerdir (Sekil 2.1). TNT ve kuantum nokta
arasindaki n-m etkilesimine bagli olarak floresans siddetindeki azalmayi hassas bir

sekilde belirleyebilmek i¢in florimetri cihazin1 kullanmiglardir.

H j: 4 | =~ 3 HoMO
INT

GQDs GQDs TNT
Resonance Energy Transfer Charge Transfer

Sekil 2.1. Fan ve arkadaslari tarafindan elde edilen grafen kuantum nokta ve TNT varliginda floresans

degisimleri

Wu ve ark. (2014) calismalarinda grafen kuantum nokta kullanarak sonme-
yanma (turn off-turn on) mekanizmasiyla biyotiyol (glutatiyon, sistein ve homosistein)
tayini yapmuslardir. Ilk olarak UV 1s1k ile uyarilmus haldeki grafen kuantum noktaya 70
uM Hg?* iyonu eklenip 1simadaki azalma gozlemlenmistir. Daha sonra biyotiyol
(glutatiyon, sistein ve homosistein) ekleyip floresans siddetindeki artis1 gdzlemlemisler
(Sekil 2.2). Bu calismada Hg?* ile sondiiriilmiis grafen kuantum noktaya eklenen
glutatiyon, sistein ve homosistein’nin derigimleri sirasiyla 5 nM, 2,5 nM ve 5 nM dir
(Wu ve ark., 2014).

COOH

. OH
|
o S l\ o -
HOOC s. .nb' = P e,
Hg™* oo s i biothiol
o !

v O o0 COOH e on cooH
Graphene Quantum Dot a0 =0

Strong Emission Fluorescence Off Fluorescence On

Sekil 2.2. Wu ve ark. tarafindan (2014) elde edilen GQDs ve floresans degisimleri
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Li ve ark. (2013) tarafindan yapilan g¢alismada tripsine karsi segici grafen
quantum dot gelistirmislerdir. Elde ettikleri grafen kuantum noktayr TEM ile
karakterize etmislerdir. Ik olarak yaklasik 428 nm de 1s1ma yapan grafen kuantum
noktaya 1 mg/mL sitokrom eklemislerdir. Bu ekleme sonucunda sitokrom derigimine
bagli olarak floresans siddetinde azalma meydana gelmistir. Bu islemlerden sonra
ortama 300 pg/mL tripsin ekleyerek floresans siddetini arttirmislardir (Sekil 2.3).
Buradaki artisa bagl olarak grafen kuantum nokta ve sitokrom kullanarak tripsinin

kantitatif olarak tayin edilebilecegini gostermislerdir (Li ve ark., 2013).

Cyt(:i ‘ .‘ '\/ tr\,'psina ”
8 & A

Sekil 2.3. Li ve arkadaslarinin tirettikleri kuantum noktanin sitokrom ve tiripsine kars1 tepkisi

Lu ve ark. 2013 bu c¢alismada adenozin trifosfat (ATP) tayini igin
elektrokemiliiminesans yapan bir aptamer sensdr gelistirmislerdir. ilk olarak nano
boyutta yuvarlak sekille SiO> elde edip grafen kuantum nokta (GQDs) baglamak igin
aptes ile modifiye etmisler. Ardindan EDC ve NHS ile grafen kuantum noktay1
baglamiglar. Elde edilen SiO2/GQDs ye ssDNA2 baglamak i¢in EDC ve NHS
kullanarak baglanma iglemi gergeklestirmisler. Elektrokemiliiminesans yapan aptamer
sensOr i¢in ise damlatma metoduyla altin elektrota sirasiyla ssDNAI1 ve ardindan 6-
merkapto-1-hekzanol (MCH) baglamiglar. Hazirlanan altin elektrotu daha Once
sentezlenen Si02/GQDs/ssDNA2 c¢ozeltisine daldirip ortama ATP eklemisler ve ATP
eklendik¢e ortamdaki ATP derisimine bagh olarak elektrokemiliiminesans siddetindeki
degisimi gozlemlemisler (Sekil 2.4). Bu gozlemler sirasinda elektrokemiliiminesansta
kayda deger bir degisim gozlemleyerek ATP tayinin bu metotla miimkiin olabilecegini

gostermisler (Lu ve ark., 2013).
® o
o Lage |
= LR B S

ssDNAI MCH My ATP S

Si02/GQDs/ssDNA2 .

Sekil 2.4. Lu ve arkadaglarinin tirettigi kuantum nokta ve ATP varliginda kuantum noktanin tepkisi
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Liu ve ark. 2015 yilinda gerceklestirdikleri calismalarinda hiicre i¢i Hg?* tayini

2+

yapmislardir. Tayini yapmak i¢in Hg
grafen kuantum nokta (GQDs-SR) sentezlemislerdir ve bu tirtinii TEM, HRTEM, XRD,

ye kars1 segici olan SR ile fonksiyonlandirilmig

FT-IR ile karakterize etmislerdir. Biriktirilen musluk ve gol sularinda bulunan Hela
hiicrelerini GQDs-SR ile boyayarak floresans mikroskobu ile hiicrelerdeki renk
degisimini gozlemleyerek Hg?* tayini yapmuslardir (Sekil 2.5).

NO FRET 2 FRET ON
Emission at 500nm Emission at 585nm

Doons Qg

Sekil 2.5. Civa tayini i¢in Onerilen sema

Luo ve ark. caligmalarinda grafen kuantum noktalart farkli yollarla elde edip
farkliliklarin1 incelemislerdir. Bu calismada 2 farkli sentez yontemi uygulamiglardir.
Bunlardan biri hidrotermal islemle grafen kuantum nokta eldesi (Sekil 2.6) digeri ise
termal islemle grafen kuantum nokta eldesidir. Iki farkli yontemle elde edilen kuantum
noktalar1t TEM, AFM, XPS ve florimetri ile karakterize etmisler ve ikisi arasindaki

farkliliklar1 gostermisler (Sekil 2,7; Sekil 2,8) (Luo ve ark., 2014).

A Ao 150°C,12h
hydrotho:rmal> HO N7
treatment 0

Sekil 2.6. Hidrotermal yontemle grafen kuantum nokta iiretim gemasi



24

~
1

-
)

Transmittance (a.u.

1711°cm™

= GQDs
= HT-GQDs

1139 ey 1108 e’
3 T T T ¥ T b T
4000 3200 2400 1600 800
Wavenumber (cm”)
(c) HT-GQDs

(b)

— C=C/C-C
—C-O
s COOH

Intensity (a.u.)
Intensity (a.u.)

280 284 288 292 296 280 284 288 292 296
Binding energy (eV) Binding energy (eV)
Sekil 2.7. (a) GQDs ve HT-GQDs nin FT-IR spektrumu (b ve ¢) GQDs ve HT-GQDs’nin XPS spektrumu
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Sekil 2.8. (2) GQDs ve HT-GQDs nin UV-vis spektrumu (b) GQDs ve HT-GQDs’nin fotoliiminesans
spektrumu

Jang ve ark. 2015 calismalarinda grafen kuantum noktayr (GQDs) asidik
oksidasyonla oksitleyerek fotokimyasal degisimini gozlemlemisler. Daha sonra
oksitlenmis GQDs‘u NaBHs ile indirgeyerek tekrar fotokimyasal degisimini
gozlemlemisler (Sekil 2.9). Bu calisma sirasinda hem indirgeme hem de oksitleme
esnasinda olusabilecek fotokimyasal farkliliklar1 gézlemleyerek sonuglari raporlamislar
ve GQDs tizerindeki oksidasyon ve indirgeme sirasinda oksijen miktarina bagl olarak

benzer 6zellik gostermistir (Jang ve ark., 2015).

_____

GQDs
Oxidation : H,SO,/HNO,

Low Oxygen High @xygen

Reduction : NaBH,

rGOQDs GOQDs

Sekil 2.9. Grafen kuantum noktanin oksitlenmesini ve indirgenmesini gosteren sema
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2015 yilinda Shi ve ark. yaptiklari ¢alismalarinda, oksijence zenginlestirilmis
azotlu grafen kuantum nokta (N-CQDs) sentezleyerek Hg?* iyonu tayini yapmislardir.
Elde ettikleri N-CQDs’u TEM, Raman, XRD, XPS, FT-IR ile karakterize etmislerdir.
Hg?* tayini yapmak igin 1s1ma yapan N-CQDs’a aymi derisimde (3 uM) farkli iyonlar
(Ca?*, Mg?*, Fe®" Pb?*, CO%, Cd?*, Cu?, Ni?*, Zn?*, Ba®** ve Ag") ekleyerek floresans
siddetindeki degisimleri gozlemlemislerdir. Bu deney sirasinda floresans siddetindeki
en fazla azaltmayr Hg?" iyonu yapmstir. Boylece N-CQDs ile Hg?" iyonunun tayinin

yapilabilecegini ispatlamislardir (Sekil 2.10).

Sekil 2.10. Hg?* ye kars1 secici kuantum noktanin muhtemel semasi

Huang ve ark. 2015 calismalarinda grafen kuantum nokta (GQDs) ile askorbik
asit tayini yapmuglardir. 0,3 mg/mL GQDs’u 345 nm de uyararak 1sima yapmasi
saglanmigtir ve ortama Cr(VI) eklemislerdir. Ortamdaki Cr(VI)’nin derisimine bagl
olarak GQDs’un floresans siddetinde azalma go6zlemlemisler ve bu ilk adimda
Cr(VI)’nmin kantitatif tayinini yapmanin miimkiin olabildigini gostermislerdir ek olarak
Cr(VI)’nin tayin limiti 3,7 nM olarak hesaplamistir. Cr(VI) eklenerek sondiiriilmiis
GQDs’lu ortama bu sefer askorbik asit (AA) eklenmisler ve floresans siddetinde artis
gozlemlemislerdir (Sekil 2.11). Burada askorbik asidin tayin limitini ise 0.51 uM olarak
hesaplamislar. Boylece bu calismada bize Cr(VI)’nin ve askorbik asidin GQDs ile
kantitatif tayinin yapilabilecegini gostermislerdir (Huang ve ark., 2015).

(-
Strong Emission Fluorescence Off Fluorescence On

crvn Lower-valent Cr species QD M

Sekil 2.11. Cr(VI)’e kars1 se¢ici kuantum noktanin muhtemel semasi
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Bu c¢alismada Qu ve ark. biyosensorlerde biyoreseptor olarak kuantum
noktalarin  optik  ozelliginden faydalanmistir. Qu ve ark. boronik asitle
fonksiyonlandirdig1 grafen kuantum noktay1 (Sekil 2.12) glikoza segici bir hale getirmis
ve glikozun kantitatif tayinini yapmuslardir (Sekil 2.13) (Qu ve ark., 2013).

HO\B/,OH \-"v A

)‘ |
cooH + _LDC , com” N g™
j pH 7.4 PBS
=S OH

TSNH,

/

GQD APBA APBA-GQD

Sekil 2.12. Boronik asit fonksiyonlu grafen kuantum nokta
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Sekil 2.13. (a) Glikoz varliginda floresans siddet azalmasi. (b) Diger sakkaritlere gore glikozun floresans
siddetine etkisi.

Farkli uygulama alanlarina sahip olan karbon temelli kuantum noktalarda
kalitenin arttirilmasi i¢in Oncelikli olarak kuantum veriminin arttirilmasi ve
modifikasyon konusunda ¢alismalar son yillarda ilgi ¢ekici olmustur. Bu amagcla yapilan
calismalarda elde edilen baz1 sonuglar 2014 yilinda Ding ve arkadaslarinin yayimladig
derlemede izah edilmistir. Bu derlemede, kuantum noktalarn {retimi veya
modifikasyonu ile kuantum verimi degisimine iliskin izah Sekil 2.14°de verilmistir. Bu
derlemedeki izah edilen ¢alismalarda N, S gibi hetero atomlarla katkilanmis (doplama)
veya N, S gibi hetero atomlari igeren yapilarla fonksiyonlandirilmig karbon kuantum
noktalara ait kuantum verimlerinin %90’lara ulastig1 ifade eden ¢aligmalar da mevcuttur

(Qu ve ark., 2014).
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Sekil 2.14. Karbon igerikli kuantum noktalarin (grafen vb.) liretim yontemine gore optik 6zelliklerinde ve
kuantum verimlerinde goriilen degisimlere iliskin 6rnek ¢aligmalara ait sematik gosterim
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3. MATERYAL VE YONTEM
3.1. Kullanilan Kimyasal Maddeler

Calismada kullanilan maddeler grafit tozu (99,99 %), K2S20g, P20s, H2SO4 ve
H3PO4, HNO3, KMnOs (99%), H202 (35%), BaCl,, iirik asit, dopamin, askorbik asit ve
glikoz uluslararasi firmalardan (Sigma-Aldrich, Merck, Alpha Aesar) temin edilmistir.

3.2. Kullanilan Cihazlar

Sentez veya deney sirasinda kullanilan cihazlar ve malzemeler ulusal ve
uluslararas1 firmalardan temin edilmistir. Deney esnasinda c¢oziicii olarak saf su
kullanilmistir ve direnci 18,2 M Q cm olan Direct-Q3 (Millipore) ultra saf su cihazi ile

elde edilmistir.

Deneylerde kullanilmak iizere sentezlenen grafen oksit ve kuantum noktalarin
yapisal analizlerinde infrared spektrumlari ig¢in Nicolet IS5 FT-IR spektrometresi,
Raman spektrumlart i¢in Renishaw-inVia Raman spektrometresi ve UV-Vis
absorpsiyon spektrumlart ig¢in ¢ift 1smmli Shimadzu UV-1800 spektrofotometre
kullanilmigtir. Morfolojik ve boyut goriintillemelerinde ise Tecnai G2-F30 gecirimli
elektron mikroskobu (TEM) ve ZEISS EVO LS10 marka taramali elektron mikroskobu
(SEM) kullanilmigtir. Deneylerde kullanilan karbon veya grafen esasli maddelerin
uygun ¢oziict i¢erisinde dagitilmasi ig¢in Bandelin marka homojenizator (Sekil 3.1b) ve
ultrasonik banyo kullanilmistir. Sentez esnasinda sabit sicaklik saglamak ve karigtirmak
icin sicaklik kontrol probu olan Heidolph marka karistiricili 1sitict kullanilmistir. Grafen
veya karbon esasli maddeler sentezlerden ve yikamadan sonra g¢oktiiriilmesi igin
HETTICH marka santrifiij cihaz1 kullanilmistir (Sekil 3.1c¢).

Sekil 3.1. (a) karistiricilt 1sitict (b) homojenizator (c) santrifiij cihazi
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Halihazirda piyasada bulunan UV kabinlerinin olduk¢a sinirli olmasi, fotograf
¢ekimi i¢in elverigsiz olmast ve yeterli donanima sahip olmamasi nedeniyle
laboratuvarda kullanilmak iizere, daha nitelikli fotograf ¢ekebilmek icin bir fotograf
kabini gelistirilmistir. Kabin yapiminda piyasada kolaylikla bulabilecegimiz malzemeler
(mukavva, eva kagidi, adaptor, beyaz serit led, elektrik kablosu) ve UV lamba (365 nm)
kullanarak oldukca kullanisli, diisiik maliyetli UV (365 nm) ve led aydinlatmali fotograf
cekme kabini yapilmistir. Kabin iistten aydinlatmali olup tamamen kapali ve karanlik
bir ortam saglamaktadir ayrica ¢ekimler esnasinda sarj sorunu yasanmamasi i¢in sarj
tiniteside mevcuttur. Kabindeki bu donanimlar sayesinde cep telefonu tablet veya
fotograf makinesi kullanilarak oldukg¢a kaliteli fotograflar c¢ekilemektedir. Tez
calismamda sik¢a kullanilan ve floresans madde ile yazdirilmis kagitlarin fotograflari

Sekil 3.2’deki kabin icerisinde ¢ekilmistir.

Sekil 3.2. El yapimu1 fotograf kabini

Deneysel caligmalarda floresans Ol¢timleri i¢in  ise PTI  QM-400
spektroflorometre cihazi kullanilmistir (Sekil 3.3). Spektroflorometrenin ¢alisma
prensibi; 1sin kaynagindan gelen UV veya goriiniir bolgedeki 1sik monokromatdre
(uyarma monokromatorii) yonlendirilir daha sonra monokromatoérden ¢ikan 151k 6rnege
gonderilir ve o6rnek uyarilmis olur ardindan 90 derecelik acidan sagilan 151k toparlanir ve

monokromatorlerden (1s1ma monokromatorii) gecerek detektore ulasir (Sekil 3.4).
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Sekil 3.4. 1-Isin kaynagi, 2-ayarlanabilir slitler, 3-uyarma monokromatorii, 4-6rnek kompartmani, 5-
siper, 6-filtre tutucular, 7-uyarma isima mercekleri, 8-kiivet tutucu, 9-uyarma diizeltme birimi, 10-151ma

monokromatorii, 11-fotogogaltict

3.3. Karbon ve Grafen Tabanh Materyallerin Sentezi

Son yillarda oldukga ilgi goren grafen ve tiirevlerinin hazirlanmasi i¢in yeni
yontemlerin gelistirmesi nano bilim diinyasinda ilgi duyulan bir konu haline gelmistir.
Grafenin suda az ¢dziinmesi ve y18in olusturma ozelliginin gii¢lii olmasindan dolay1
organik ¢oziiciilerde veya suda ¢oziinmemesi hatta zor disperse olmasi bilinmektedir
(Dreyer ve ark., 2010). Cok fazla karboksilik asit grubuna sahip olan grafeni
polimerlerle ve aromatik bilesiklerle fonksiyonlandirip onlarin sudaki ¢oziiniirligiinii ve
yigin olusturmasini (agregasyonunu) degistirebiliriz ayrica bu fonksiyonlandirmalar
sayesinde hedef molekiile veya iyona karsi secicilik kazandirabiliriz. Son yillarda
oldukca ilgi ¢eken grafen oksit ve bazi grafen temelli materyallerin sentezi asagida

verilmistir.
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3.3.1. Grafen Oksit (GO) Eldesi

Grafen oksitin (GO) grafitten ¢ikarak kimyasal yontemle sentezi igin 2010
yilinda Marcano ve arkadaslarinin oOnerdigi gelistirilmis Hummers yoOntemi
kullanilmistir. Bu yontemde reaksiyon sonunda ideal degerlere yakin (C/O~2) oksijene
sahip olan fonksiyonel gruplar elde edilmesinin yan1 sira zehirli gaz (NO2, N2O4) ¢ikisi
yoktur. Ayrica bu yontemde grafen oksit yiizeyinde daha az kusur bulunmaktadir. Bu
yontemin ilk basamaginda 6n oksitlenmis grafit oksit elde edilmektedir (Sekil 3.5). Bu
on oksitleme islemi i¢in 6ncelikle 60 mL H2SOg4 igerisine 10,0 g yiiksek saflikta grafit
tozu eklenmis ve ardindan iizerine 5,0 g P20s ilave edilmistir. Karigimin sicakligi
10°C’de bir siire tutulduktan sonra 5,0 g K»S,0s eklenerek karisimin sicakligimi 80°C’ye
cikarilmistir. 2 saat boyunca manyetik karistirict ile homojen yapiy1 koruyacak sekilde
kuvvetli bir sekilde karistiritlmistir. Reaksiyon islemini sonlandirmak icin karigim saf su
ile seyreltilmistir. Yikama islemi i¢in seyreltilmis karisim vakumlu siizme diizenegi ile
stiziilmiis ve yaklagik 3 litre su ile pH’1 notr olana kadar vakum altinda yikanmustir.
Elde edilen 6n oksitlenmis grafit oksit hafif nemli oldugu i¢in bir gece boyunca
vakumlu etiivde kurumaya birakildiktan sonra Sekil 3.6’da goriilen gri renkli toz elde

edilmistir.

GRAFIT ON OKSITLENMIS GRAFIT

Sekil 3.5. On oksitlenmis grafitin sentez semasi

H.S0, K.S.0, P.0,

Sekil 3.6. On Oksitlenmis grafit eldesi
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Bu sentez basamagi gelistirilmis Hummers yontemiyle GO sentezinin ikinci
asamasi olup grafit oksitten yola ¢ikilarak grafen oksit elde edilmektedir (Sekil 3.7). Bu
asamada ilk olarak oksitlenmis grafit tozundan alinip, tizerine 9/1 oraninda derisik
H2S04/H3PO4 karisimi dikkatlice eklenmistir. Daha sonra ¢ozelti sicakligi 10 C’ye
kadar disiiriildiikten sonra, 18 g KMnOs katisi azar azar karisim iizerine eklendi
ardindan karigim 35 °C’de 3 saat karistirildi. 3 saat sonun da karigimin iizerine 150 mL
saf su eklenerek karisimim sicakligt 80 C’ye cikarilmistir. Bu sicaklikta 30 dakika
karistirilmasiyla kahverengi ¢amurumsu bir ¢ozelti olusmustur. Reaksiyonu
sonlandirmak tizere karisimin tizerine 350 mL saf su ilave edilmis ve karisimin rengi
sar1 olana kadar da derigik H2O> eklenmistir. Reaksiyon da gozlenen degisimler ve elde

edilen karisimlara ait fotograflar Sekil 3.8’de gosterilmistir.

GO sentezleme isleminden sonra iiriinii saflastirmak i¢in elde edilen karisim
4000 rpm’de santrifiij edildi ve bu islem sirasinda ortamdaki istenmeyen maddeleri
bertaraf etmek i¢in saf su kullanildi. Karisimimiz defalarca santriflij islemine maruz
birakildiktan sonra ortamda siilfat varligini test etmek igin BaCly testine tabi
tutulmustur. Bunun igin ¢okeltinin tistiinde kalan sivi bagka bir behere aktarilip {izerine
birka¢ damla BaCl; ilave edildi. BaCl, damlatma isleminde istte kalan sivida BaCl»
damlatildiktan sonra bulaniklik olmayana kadar yikama-santrifiijleme islemine devam

edilmistir.

ONOKSITLENMIS GRAFIT GRAFEN OKSIT

Sekil 3.7. GO’in sentez semasi
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GRAFEN OKSIT

R (H,0, llavesi Sonrasi)

Sekil 3.8. GO’in eldesi

3.3.2. Grafen Kuantum Nokta (GKN) Eldesi

Bu sentezde GO’ten yola ¢ikilarak GKN sentezlenmistir (Sekil 3.9). Baslangig
icin daha Onceden sentezledigimiz grafen oksitten 150 mg reaksiyon balonuna
aktarilarak tizerine 30 mL derisik HNOz3 asit yavasga ilave edilmistir. Daha sonra
reaksiyon sicakligt 90 °C’ye kadar ¢ikarildi ve bu sicaklikta 20 saat boyunca
kanigtirllmistir. Reaksiyon sonlandiginda karisim, bir sonraki siizme isleminde
kullanilacak olan naylon membrana zarar vermemesi i¢in 500 mL su ile seyreltildi ve
ardindan seyreltilmis karisim vakumlu slizme diizeneginde giin boyu siiziilmeye
birakilmistir. Siizme islemi bittikten sonra hafif nemli halde olan madde tekrar
reaksiyon balonuna aktarilmistir. Uzerine 30 mL H,0- ilave edilerek karisim 2 saat
boyunca reflaks edilmistir. Bekletilerek kalan H2O2’in uzaklastirilmasi sonucu agik
kahverengi renkteki GKN ¢ozeltisi elde edilmistir ve yarim saat diyaliz ile saflastirilma

yapilmistir. Bu agsamalarda gozlenen ¢ozeltilere ait fotograflar Sekil 3.10°da verilmistir.
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GRAFEN OKSIT GKN

Sekil 3.9. GKN Sentez Semasi

Sekil 3.10. GKN eldesi

3.4. Floresans Calismalar

Yazdirma islemlerinde kullanilmak tizere derisimi 10 mg/mL olan ve ultra
sonikatér yardimiyla taze olarak su igerisinde dagitilmis olan GKN ¢ozeltisi tez
caligmast boyunca stok c¢ozelti olarak kullanilmigtir. Bunun yani sira sensor
¢alismalarinda kullanilmak iizere stok derisimleri 0,100 M olan dopamin, askorbik asit,
glikoz ve iirik asit c¢ozeltileri saf su icerisinde hazirlanmistir. Cozelti ortamindaki
floresans ¢alismalarin yiiriitiilmesinde bu stoklardan istenilen pH’ya sahip asetat-fosfat
tamponundaki ¢dzeltiler hazirlanmistir. Olgiimler, toplam hacimleri 3 mL olacak sekilde
0,25 mg/mL GKN ve istenilen miktarlarda askorbik asit, dopamin, glikoz ve iirik asit

igeren karigimlarin bulundugu 1 cm 151k yoluna sahip kiivetlerde gerceklestirilmistir.
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Elde edilen GKN’nin maksimum uyarma ve 1gima dalga boylar1 belirlendikten
sonra kuantum verimi de hesaplanmistir. Bu hesaplama igin standart bir madde ¢ozeltisi

ve asagidaki esitlikten yararlanilmistir (Brouwer, 2011).

Ag
A

L Ay 1y
T A
st x T'st
Yukarida verilen denklemde, Q kuantum verimini, | dlgiilen 1s1ma spektrumuna
ait alan (birlesik floresans 1s1ma), A uyarma dalga boyundaki absorbans degerini, n ise
¢oziiclinlin kirilma katsayisin1 ve alt indis olarak kullanilan st ise kullanilan standart
maddeyi, X ise kuantum verimi hesaplanacak olan GKN’y1 ifade etmektedir. Tez
calismasinda standart madde uyarma ve 1sima araliklarinin uygun aralikta olmasindan
dolay1 kinin stilfat secilmistir. Sekil 3.11’de goriildiigii gibi, uyarma araligir 270-400 nm
(maksimum 351) ve i1sima araligi 380-590 nm (maksimum 450) olan 0,1 M H2SO4

ortamindaki kinin siilfat i¢in standart kuantum verimi 0,54 olarak alinmustir.

0,8

0,6 -

Siddet

0,4

0,2 4

0,0 L+

T T T T T ’ T T T T T T T 1
300 350 400 450 500 550 600
Dalgaboyu (nm)

Sekil 3.11. Kuantum verim hesaplanmasinda segilen kinin siilfata ait 0,1 M H>SO4 ¢ozeltisindeki uyarma
ve 1s1ma spektrumlari

3.5. Kagit Temelli Sensorlerin Hazirlanmasi
Kagit temelli sensorlerin hazirlanmasinda naylon membranlar kullanilarak iki

farkli yol izlenmistir. “Bekletme-Kurutma” ve “Miirekkep Piiskiirtmeli Yazic1” ile

hazirlamalari1 kapsayan bu yontemler asagidaki basliklarda detayli olarak sunulmustur.
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3.5.1. Bekletme-Kurutma ile Hazirlama

Bu yontemde gercgeklestirilen c¢alismalar baslica Floresans Membranin

Hazirlanmas: ve Test Kitinin Hazirlanmas: olmak tizere iki alt baslikta toparlanmustir.
Floresans Membranin Hazirlanmasi

Bekletme-kurutmay1r kapsaminda yapilan bu ydntemde sensor olarak
kullanilacak naylon membran derisik halde olan GKN (10 mg/mL) ¢6zeltisinin iginde
gece boyunca bekletildi. Yeterince GKN emdirilmis olan membran kurumaya birakildi.
Kurutma isleminde ise kagit tizerindeki floresansin homojen olmasi igin altliklarla
desteklenmistir. Boylelikle, yiiksek ve homojen yapiya sahip bir floresans membran
elde edilmistir. Bu yontem ile elde edilen membranlarin yiiksek floresans 1simaya sahip
olmasindan dolayr derisim taramalari1 daha sik araliklarla yapmamiza imkan
saglamistir. Biitiin bu islemlerin sonunda elde edilen floresans naylon membranin UV

(365 nm) 151k altinda kuvvetli turuncu isimaya sahip oldugu gozlenmistir (Sekil 3.12).

\ 1 V) /)
g A

A o
. —

N~

Bekletme Kurutma

UV Isik (365 nm) Giin Isig

Sekil 3.12. Bekletme-kurutma agsamalar1
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Test Kitinin Hazirlanmasi

Sensor uygulamalarinda analitleri igceren ¢ozeltilere uygulamada (daldirma vb.)
kullanilmak tizere kitlerin hazirlandig1 bu asamada, 6ncelikle gece boyu GKN igerisinde
bekletilmis naylon membranlarimiz kullanilabilecek uygun bir boyuta getirmek igin 1
cm capinda kesildi. Bu kiiclik floresans pargalar, test amaciyla farkli derisimlerdeki
cozeltilere daldirip ¢ikarma isleminde kolaylik saglamasi amaciyla hidrofobik 6zellige
sahip olan pisirme kagidi iizerlerine sabitlendi. Bu islem sonunda sensor olarak
kullanabilecegimiz uygun nitelikte ve kullanima hazir test kagitlar1 elde edilmistir.
Hazirlanma asamasinin yani sira elde edilen test kitlerinin giin ve UV 1s1k altindaki

fotograflar1 Sekil 3.13’de verilmistir.

Pigsirme Kagidi

kSabitleme

>

Floresans Membran

UV Isik (365 nm)

Sekil 3.13. Bekletme kurutma ile elde edilen test kagitlar

3.5.2. Miirekkep Piiskiirtmeli Yazic1 Ile Hazirlama

GKN c¢ozeltisinin daha kontrollii, homojen ve basit bir sekilde kagit ortamina
(membran vb.) aktarilmasi i¢in gerceklestirilen bu yontemde ise, klasik piiskiirtmeli
yazici kullanilmigtir. Bu amagla, yazdirilmasi istenilen seklin bilgisayardaki uygun bir
programda (Corel, word vb.) tasarlandiktan sonra miirekkep piiskiirtmeli yazici ile GKN
coOzeltisi sensor i¢in kullanilacak kagidin {izerine yazdirilmistir. Bu yontemin avantajlari

daha kisa zamanda ve daha az GKN c¢ozeltisi kullanarak ve tek seferde birden fazla
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kagit sensor elde edilmesidir. Bu yoOntemle gerceklestirilen g¢alismalar “Kartus

Hazirlama” ve “Test Kitinin Hazirlanmas:” olmak iizere iki alt baslikta toparlanmistir.
Kartus Hazirlama

Bu yontemde oOncelikle GKN ¢6zeltisini doldurmak igin, ticari olarak temin
edilen yazictya uygun bir kartusun st kisimdaki kapagi acildi ve i¢indeki miirekkep
siingeri cikarildi. Icerisindeki miirekkebin uzaklastigindan iyice emin oluncaya kadar
kartusun i¢i tizerindeki devrelere zarar vermeden defalarca saf su ile yikandi (Sekil
3.14a; 3.14b; 3.14c). Yikama iglemi bittikten sonra kartusun i¢indeki kiigiik hazneye 1
mL civart GKN ¢ozeltisi eklendi (Sekil 3.14d). Burada eklenen GKN ¢ozeltisinin kagit
tizerindeki floresans 1sima siddetini azaltmayacak o6lgiide seyreltik olarak kullanilmasi
saglanmistir. Yiiksek derisimlerde ise yigin olusturma egilimi gozlenmistir. Ekleme
isleminden sonra kartusun altinda bulunan miirekkep agikligindan kusursuz GKN
aktarimi goriiliinceye kadar emdirme yapildr (Sekil 3.14e; 3.14f). Bu islemler bittikten
sonra kartus yaziciya yerlestirilerek yazict GKN ¢ozeltisini yazdirma islemine hazir

hale getirilmistir.

Sekil 3.14. Kartus Hazirlama; (a) Canon E404 yazic1 kartusu, (b-c) kartusun agilmis ve siingerinin
cikartilip saf su ile yikanmus hali, (d) kartusa GKN ekleme islemi, () kartusun miirekkep agikliginin
silinmesi, (f) kartusun miirekkep agikligi
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Test Kitinin Hazirlanmasi

GKN c¢ozeltisinin yazdirma isleminde hazirlanan kartusa uygun nitelikteki
puskiirtmeli Canon €404 yazicinin yani sira hidrofobik bdélgeleri olusturmak igin de
Xerox Color Qube 8570 wax yazici test kitlerinin hazirlanmasinda kullanilmistir (Sekil
3.15).

\

l Ml l ” - B |
(a) ) —

Sekil 3.15. (a) Canon €404 inkjet yazici (b) Xerox Color Qube 8570 wax yazict

Bu asamada ilk islem olarak asetat kdgidina wax yazici ile membranlarin
sabitlenecegi yerler ince bir halka sekilde yazdirilmistir. Ardindan, belirlenmis olan bu
yerlere zarar vermeyen bantlarla membranlar sabitlenmistir. Ikinci islem olarak daha
onceden kartusu GKN ¢ozeltisi ile doldurulmus miirekkep piiskiirtmeli yaziciya
membranlarin sabitlendigi asetat kagitlar1 yerlestirilmis ve biri dopamin test alani digeri
ise kontrol alan1 olmak {izere tasarladigimiz desenler yazdirilmistir. Birkag kez iist iiste
tekrarlanan yazdirma islemi, GKN’nin membran tizerindeki floresans 1s1ma siddeti sabit
kalana kadar tekrarlanmistir (3-4 yazdirma). Yazdirma islemi bittikten sonra
membranlarin test amaciyla ¢ozeltilere daldirilmalari esnasinda analitin her iki bolgeye
dagilmasini engellemek i¢in, wax yazici ile test ve kontrol bolgeleri hidrofobik 6zellige
sahip kalin bir sinir ile ayrilmistir. Biitliin bu islemlerden sonra goriinmez bant ile asetat
kagitlara sabitlenmis olan membranlar dikkatlice uzaklastirllmig ve naylon

membranlarimiz teste hazir hale getirilmistir (Sekil 3.16).
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Sekil 3.16. GKN Yazdirma islemi
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4. ARASTIRMA SONUCLARI VE TARTISMA

Sentezlenen karbon temelli maddeler (GO ve GKN) yapisal olarak FT-IR, UV-
vis, florimetri ve Raman spektroskopisi ile aydinlatilirken, morfolojik olarak SEM,
AFM ve TEM ile karakterize edilmistir.

4.1. Grafen Temelli Malzemelerin Karakterizasyonu
4.1.1. Grafen Oksit (GO)’in Karakterizasyonu

3. boliimde sentezinden ayrintili olarak bahsedilen ve gelistirilmis Hummers
metoduna gore sentezlenen GO’in muhtemel iskelet yapisi ve o yapida bulunan gruplar

(epoksi, hidroksil, karboksil, gruplart) Sekil 4.1’de gosterilmistir.

Sekil 4.1. GO'in muhtemel iskelet yapisi

GO sentezinde en son agama olan H20: ilavesinden sonra seftali suyu renginde
ve kivaminda elde edilen siispansiyonun ve bu siispansiyon yikanmasi ile elde edilen
koyu kahverengi renge sahip GO siispansiyonunun fotograflar1 Sekil 4.2°de verilmistir.
Icerisinde saf GO tabakalarmin bulundugu bu koyu kahve renkli siispansiyon, GO
tabakalarmin birbiriyle etkilesiminden dolay1 fotograflardan goriildiigii gibi oldukca
yiiksek bir viskoziteye sahiptir.

Sekil 4.2. Sentez agamalarindaki GO ¢ozeltileri

Sentez ve yikama isleminden sonra GO siispansiyonu petri kabina aktarilmis ve
gece boyu vakumlu etiivde kurumaya birakilmistir. Tamamen kurumus GO katisi

kurutma isleminden sonra dikkatlice petri kabindan yuvarlak bir sekilde (Sekil 4.3a)
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cikarilmigtir. Elde edilen saf GO tabakasi son derece esnek olup katlanabilir niteliktedir
(4.3b). Homojen bir kalinliga sahip olmayan GO tabakasi gilinese tutuldugunda ince
bolgelerde sar1 renkte, kalin bolgelerde ise GO’in karakteristik rengi olan koyu turuncu

rengi tagidig gortilmistiir (Sekil 4.3c).

Sekil 4.3. Kurutulma sonrasi katt GO

Elde edilen GO eger 151ktan ve havadan korunmadig: takdirde yapisinda oksijen
iceren gruplarin uzaklagsmasindan dolay1 yapisal bozulmalar gdostermekte, dolayisiyla
grafitin sahip oldugu siyah rengi almaya baslamaktadir. Bu durum sonraki sentez
asamasinda GO’in fonksiyonlandirilmasin1 ya da pargalanmasini etkileyebilecegi
nedeniyle GO miktart sinirli tutulmus ve aylik periyotlarda taze olarak elde edilmistir.
Elde edilen GO yapilar1 her defasinda FT-IR ve Raman analizleri ile kontrol edilmistir.
Elde edilen GO siispansiyonu veya katilar1 kullanim siiresince kapali kaplar igerisinde

+4°C’de saklanmustir.

Sekil 4.4°de elde edilen GO ¢ozeltisine ait UV-Vis spektrumu gosterilmektedir.
GO’e ait UV-Vis spektrumu dikkate alindiginda, karakteristik niteligi olan ve yapisinda
bulunan C=C baglarindan kaynakli n-n* gecisine ait pik 228 nm’de elde edilmistir.
Diger karakteristik pik ise GO yapisinda bulunan C=0 gruplarina ait olan n-t* gecisine
ait 304 nm’de gozlenen omuz seklindeki piktir (Chen ve ark., 2011).
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Sekil 4.4. GO’e ait UV-Vis spektrumu

Calismamizdaki diger bir yapisal karakterizasyon yontemi olan GO’in FT-IR
spektrumundaki gozlenen pikler (Sekil 4.5), literatiir ¢alismalarinda goriinen
karakteristik FT-IR spektrumlar: ile benzer nitelige sahiptir. 3203 cm™ civan
gdzlemlenen genis bant -OH gruplarini, 2812 cm™deki bant -CH gruplarini, 1715 cm?
deki kuvvetli pik karbonil (C=0) gruplarin1 ve 1621 cm™ deki kuvvetli pikler ise
aromatik olan karbon-karbon ¢ift bag (C=C) gruplarmna ait bantlar1 ifade etmektedir.
1400-1050 cmarasindaki pikler de yapida bulunan oksijen iceren gruplari (alkoksi
karboksi ve epoksi) ifade etmektedir. (Kumar ve ark., 2012; Travlou ve ark., 2013).
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Sekil 4.5. GO'e ait FT-IR spektrumu



44

Sekil 4.6a’da verilen giin 15181 ve UV 151k altinda ¢ekilen fotograflar da
literatlirle uyumlu olarak GO c¢ozeltisinin zayif bir floresansa sahip oldugunu
gostermektedir (QY=%0,5; Chen ve ark., 2011). Bu 6zellige bagli olarak spektrumlari
elde edilen GO’inde uyarma ve 1sima spektumlart Sekil 4.6b’de gosterilmistir.
Literatlirle uyumlu olan 530 nm civar1 gozlenen bu zayif floresans 1s1ma UV 151k

altindaki zayif turuncu rengi dogrular niteliktedir.
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Sekil 4.6. (a) GO’in giin 15181 ve UV 151k altindaki goriintiisii (b) GO'e ait uyarma ve igima spektrumlari

GO’e ait Raman spektrumu analiz sonucu ise Sekil 4.7°de verilmistir.
Spektrumda gosterilen 1348 (D bandi) ve 1599 (G bandi) cm? deki kuvvetli
karakteristik pikler GO’in yiizeyindeki bozulmalardan dolay sp® ve GO’in yapisindaki
sp? baglarna atfedilmistir (Stankovich ve ark., 2007). Ayrica analiz sonucunda elde
edilen piklerin siddetleri degerlendirildiginde Ip/lg oranmi (pik siddetleri orani) da 0,85
olarak tespit edilmistir. Bu deger GO tabakalar1 icin literariide elde edilen degerlerle

uyum icerisindedir (Dai ve ark., 2014).
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Sekil 4.7. GO'e ait Raman spektrumu
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TEM, SEM ve AFM teknikleri kullanilarak elde edilen GO tabakalarinin yapisi
morfolojik olarak aydinlatilmis ve nano tabakalarin varligi teyit edilmistir. Sekil 4.8’de
bir arada verilen bu goriintiilerden, SEM goriintiileri GO’e ait tabakalarin ¢arsaf gibi
homojen tabaka yapisina sahip oldugunu gostermektedir (Sekil 4.8a). Sekil 4.8b’de
verilen TEM goriintiisii ise nano boyuttaki GO tabakalarmin varligin1 dogrulayan bir
niteliktedir. Bu ozellikleri teyit etmek igin elde edilen AFM sonuglari ise Sekil 4.8¢ ve
Sekil 4.8d’de verilmistir. Buradan da goriildiigii gibi elde edilen GO tabakalari homojen

ve nano boyuttaki bir dagilima sahiptir.

0 SO 100 150 200 2% 300 3% 40 40 50

Sekil 4.8. GO’in (a) SEM goriintiisii, (b) TEM goriintiisi, (¢) 3D AFM goriintiisii, (d) 2D AFM goriintiisii

4.1.2. Grafen Kuantum Noktalarin (GKN) Karakterizasyonu

Sentezlenen GO nano tabakalari kullanilarak Boliim 3.3.2.°de bahsedilen
yontemle GKN yapilar1 elde edilmistir. Elde edilen GKN’lar da yapisal ve morfolojik
olarak karakterize edilmistir. Bu kapsamda gergeklestirilen FT-IR analizi sonucunda
literatiirle uyumlu karakteristik pikler gézlemlenmistir. Analiz sonucunda ortaya ¢ikan
spektrumda 3000 cm™ civari genis bant -OH gruplarini temsil ederken, 1711 cm™°deki
nispeten daha kuvvetli pik karbonil (C=0) gruplarmni ve 1619 cm™’deki pik aromatik
karbon (C=C) gruplarm ifade etmektedir (Sekil 4.9). Ozellikle karbonil piklerinin GO
yapisina gore daha kuvvetli olarak gozlenmesi, par¢alanma sonucu olusan daha fazla
miktardaki kenar fonksiyonel gruplarin (6zellikle karboksil) varligini gostermektedir
(Fan ve ark., 2012; Zhu ve ark., 2014) .
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Sekil 4.9. GKN’ya ait FT-IR spektrumu

Sekil 4.10°da ise GKN’ya ait Raman spektrumunda karakteristik D ve G bantlar1
goriilmektedir. 1350 cm™ de yiizey bozulmalarindan kaynakli sp® ve 1625 cm™ de
yapidaki sp? baglarin1 ifade eden iki tane kuvvetli pik elde edilmistir. Parcalama sonucu
bu kuvvetli piklerin varligi halen ortam karbon temelli nano yapilarin varligini
dogrulamaktadir (Dai ve ark., 2014). D ve G bantlarinin siddetleri dikkate alinarak Ip/lc

orani da 0,83 olarak hesaplanmuistir.
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Sekil 4.10 GKN'ya ait Raman spektrumu

Sekil 4.11°de verilen TEM analizi sonucunda da elde edilen kuantum noktalarin
varligi dogrulanmistir. Ayrica, GKN’nin karbon kafes yapisinda oldugu ve 6-8 nm
boyutlarinda oldugu gozlemlenmistir.
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Sekil 4.11. GKN'ya ait HR-TEM goriintiisii

Yapisal ve morfolojik karakterizasyonlarla varligt gosterilen GKN’nin
parcalanma sonucu artmasi beklenilen floresans karakterine ait sonuglar Sekil 4.12b’de
verilmigtir. Maksimum uyarilma dalga boyu 390 nm olarak elde edilen GKN’nin 520
nm’de siddetli floresans 1s1ma yaptigr gorilmistir (QY=%36). GKN ¢ozeltisinin giin
15181 ve UV 151k altindaki fotograflarindan da (Sekil 4.12a) gortildiigli gibi pargalanan
GO c¢ozeltisine gore (Sekil 4.6’da verilen) ¢cok daha siddetli bir floresans nitelige
sahiptir. Bu sonug floresans nitelige sahip GKN’nin elde edildigini gosteren diger bir
karakteristik 6zellik olarak ifade edilmektedir. Sekil 4.12b’de ise GKN’nin uyarma ve
1s1ma spektrumlart verilmistir.

3,04
Uyarma 390 nm /I;xma 520 nm

254

2,0

Siddet

0,5

0,04

T T T T T T T T
b 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700
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Sekil 4.12. (a) GKN’nin giin 15181 ve UV 151k altindaki goriintiisii (b) GKN’ya ait uyarma ve igima
spektrumlari

Maksimum uyarma dalga boyu 390 nm olarak belirlenen GKN farkli dalga
boylarinda da (370, 380, 390, 400, 410, 420 ve 430 nm) uyarilmig ve bu uyarmalara
karst GKN’nin gostermis oldugu floresans isima spektrumlart Sekil 4.13’de verilmistir.

Burada goriildiigii gibi uyarma dalga boyunun degismesi ile maksimum dalga boyunda
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(520 nm) oOnemli bir kayma gerceklesmezken floresans siddetlerde farkliliklar
gbzlenmistir. Bu sonug elde edilen GKN taneciklerinin oldukga dar aralikta homojen bir

tanecik dagilimina sahip oldugunu gostermektedir.

Siddet

400 450 500 550 600 650 700
Dalgaboyu (nm)

Sekil 4.13 GKN’nin farkli uyarmalardaki 1g1ma spektrumlart

Yapisal ve morfolojik karakterizasyonlarla basarili bir sekilde elde edildigi
gosterilen suda c¢oziinebilen GKN’lar ileri c¢aligmalarda (sensdr uygulamalari)
kullanilmak {izere +4 °C’deki buzdolabinda saklanmigtir. 12 ay boyunca bu sartlarda
saklanilan GKN ¢ozeltisinin floresans o6zelliklerinde onemli bir kaybin (<%2)

yaganmadig1 tespit edilmistir.
4.2. Floresans Calismalari
4.2.1. Cozelti Ortamindaki Calismalar

Calismamizda hedef analit olarak, kan ve idrar gibi viicut sivilarinda bir arada
bulunan ve birbirine girisimi yliksek olan (Weng ve ark., 2015) askorbik asit, glikoz,
tirik asit ve dopamin kullanilmigtir. Bunun i¢in 6ncelikle bu analitler kullanilarak yukari
da elde edilen GKN’nin floresans degisimleri PTI QM-400 ile izlenmistir. Bu amagla,
yukar1 elde edilen ve karakterizasyonu gergeklestirilen GKN kullanilarak pH’s1 6,0 olan
asetat-fosfat tamponundaki 0,25 mg/mL ¢ozeltisi igcerisine hedeflenen derisimlerde s6z
konusu analitler eklenmistir. Bolim 3.4.’de belirtilen sekilde gergeklestirilen ¢ozelti
ortami i¢in 10 uM askorbik asit, dopamin, glikoz ve tirik asit varliginda elde edilen
floresans spektrumlar Sekil 4.14’de verilmistir. Aynm1 derisimde eklenen askorbik asit,
glikoz ve {irik asite karst herhangi bir floresans degisim gozlenmezken, yine ayni

derisimde eklenen dopamine karsi kuvvetli bir floresans sonme elde edilmistir.
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Sekil 4.14. Grafen kuantum noktanin 10 pM askorbik asit, dopamin glikoz ve iirik asite kars: tepkisi

GKN’nin kullanilan analitlere kars1 gosterdigi bu floresans degisimler cihazin
yani sira giin 15181 ve UV 15181 altinda ¢iplak gozle de incelenmistir. Bu ¢alismada farkli
kiivetlerde bulunan GKN’ya her birinin derisimi 10 uM olacak sekilde sirasiyla
dopamin, askorbik asit, glikoz ve iirik asit eklendikten sonra UV 1s1k ve giin 15181 altinda
farkli maddelere karsi olan tepkisi belirlenmis ve Sekil 4.15’de gosterilmistir. Sekil
4.14°de verilen floresans spektrumlariyla uyumlu bir sekilde, GKN’ya ait ¢ézeltinin UV
151k altinda askorbik asit, glikoz ve {irik asite kars1 floresans siddetinde herhangi bir
degisim gostermezken, dopamin varhiginda ise floresans siddetinde azalma

sergilemistir.
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Sekil 4.15. Yalin ve hedef analitler varliginda (10 uM) GKN ¢ézeltisinin giin ve UV 1s1k altindaki
fotograflari
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Yukarida yapilan testlerde GKN’nin diger maddelere karsi floresans siddetinde
bir degisiklik olmayip sadece dopamine karsi floresans siddetinde azalmanin olmasi son
yillardaki benzer ¢alismalarda da elde edilmis ve bu farklihik dopaminin
polimerlesmesine atfedilmistir (Weng ve ark., 2015). Bu noktadaki sonme, UV 1sik ile
GKN vyapisinda uyarilan elektronlar dopaminin polimerlesmesini katalizlemesi ile

ortamdaki GKN tabakalarin yiizeyleri polimerlesmis dopaminle kaplanmasina ve
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uyarilan elektronlarin bu tabakalara aktarilarak 1s1masiz durulma yapmasia
atfedilmistir (Sekil 4.16). Bu durum da GKN ¢ozeltisinin floresans siddetinin

azalmasina neden olmaktadir.
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Sekil 4.16. Dopaminin GKN etrafinda polimerlesmesi

GKN’nin dopamine karst gosterdigi tepki dikkate alinarak daha detayl
incelemek 1igin asetat-fosfat tamponunda farkli pH’larda dopamine karsi tepkisi
incelenmistir. pH 4,0-9,0 arasinda yapilan ¢aligmalar sonucunda GKN’nin segilen tim
pH’larda floresans i1sima gosterdigi, ayn1 miktardaki dopaminin eklenmesi ile de her

pH’da floresans sonmenin gergeklestigi goriilmiistiir (Sekil 4.17).
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Sekil 4.17. Asetat-fostat tamponundaki farkli pH ¢alismalar GKN floresans 6zellikleri ve 10 uM
dopaminin sondiirme performansi

Yukarida gerceklestirilen islemler sonucunda asidik bolgeden bazik bdlgeye
ilerledikce GKN’nin floresansinda azalma oldugu goriilmiistiir. Ayrica, ayn1 miktarda
dopamin (10 uM) eklendigindeki floresans sonme sonucundaki floresans siddetler
yiiksek pH’larda nispeten daha diisiik olsa da 6nemli bir farklilik gézlenmemistir. pH ile
elde edilen bu degisimler Sekil 4.18’de toparlanmistir. pH 4,0-6,0 arasinda GKN
cOzeltisinin en yiliksek floresans siddete sahip olmasi ve literatiirde dopaminin
polimerlesmesinin yiikksek pH’larda daha istemli oldugu belirtiimesinden dolayi

optimum ¢aligsma pH’s1 olarak pH 6,0 se¢ilmistir (Zhou ve ark., 2015).
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Sekil 4.18. Dopamin yoklugunda ve varliginda GKN’nin floresans siddetinin pH ile degisimi

Optimum sartlarin belirlenmesinin ardindan elde edilen GKN’nin floresans
Ozelliklerinin dopamine karsit degisimlerini belirlemek icin farkli dopamin
derigimlerinde ¢alismalar gerceklestirilmistir. Sekil 4.19°da goriildiigi gibi, 0,02-12,00
uM araliginda dopaminin artan derisimine (44 farkli degerde) bagli olarak GKN’nin
520 nm’deki 1s1ma sonmeleri goriilmektedir. Buradan goriindiigii gibi dopamin
derigiminin artmasiyla 1s1ma dalga boyunda herhangi bir degisim gozlenmezken 1s1ma

siddetlerinde azalma goriilmiistiir.

30 0,0 uM Dopamin
2,5 4
20 12,0 uM Dopamin

Siddet
o
1

460 ' 4;0 ‘ 560 ' 5%0 ' 660 I 6%0 ' 760
Dalgaboyu (nm)
Sekil 4.19. Dopamin derisimine (0,0-12,0) bagli olarak GKN’nin 520 nm’deki floresans siddetindeki
degisim
Yukarida yapilan ¢alismalar neticesinde dopaminin artan derisimine bagl olarak
degisen GKN’nin floresans siddet degerleri kullanilarak (Io-1)/lo’a kars1 derisim grafigi
Sekil 4.20’de verilmistir. Buradan goriildiigii gibi belirli bir aralikla dogrusal bir

degisime sahip olan azalma belir bir derisim sonrasinda sapma gostermistir.
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Sekil 4.20. Artan dopamin derisimlerinde elde edilen GKN’nin (Io-1)/lo degerleri

Elde edilen bu degisimlerden dogrusal ¢alisma aralig1 ve tayin sinir1 gibi analitik
parametrelerin  belirlenmesi igin elde edilen kalibrasyon grafigi Sekil 4.21°de
verilmistir. 0,040-0,800 puM calisma araligindaki degerlerle elde edilen kalibrasyon
araligina uyarlanan dogrusal grafigin yiiksek bir regresyon uyumuna (R?=0,9849) sahip
oldugu goriilmiistiir. Bu araliktaki hassasiyet 0,6936™ olarak tespit edilmistir. Elde
edilen dogrusal grafige ait denklemin g6z Oniine alinmasiyla, kesim noktasinin standart

sapmasi ve egimden dopamin igin tayin sinirt 31 nM olarak hesaplanmustir.
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Sekil 4.21. GKN ¢ozeltisinin dopamin varliginda gésterdigi floresans degisimlerden elde edilen
kalibrasyon grafigi
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4.2.2. Kagit Temelli Sensor Calismalar:
“Bekletme-Kurutma” ile Hazirlanan Test Kitlerindeki Uygulamalar

Cozelti ortaminda dopamin i¢in elde edilen floresans sonme sonuglarini kolay ve
tek kullanimlik test kitleri haline getirmek i¢in gerceklestirilen bu asamada, Boliim
3.5.1’de “Bekletme-Kurutma” ile hazirlanan yuvarlak sekilde kesilip pisirme kagidina
sabitlenmis olan test kagitlar1 kullanilmistir. Sekil 4.22°den goriildiigii gibi bu kagit
sensorlerden 5 tane alinarak bir tanesi yalin GKN olarak kalacak sekilde sirasiyla saf su
ve derigimleri 20 mM olan dopamin, askorbik asit, glikoz ve iirik asit ¢ozeltilerine
daldirilip ¢ikarilmistir. Bu islemlerden sonra UV altinda askorbik asit, glikoz ve {irik
asit varliginda herhangi degisim gézlenmezken, dopamin varliginda test kagidindaki
floresans 1gimanin  kayboldugu goriilmiistiir. Dolayisiyla, séz konusu analitler
igerisinden dopamin i¢in oldukca yiiksek segicilik ve hassasiyetin gézlendigi bir test kiti

elde edilmistir.
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Sekil 4.22. GKN aktarilmis floresans naylon membranlar ve hedef analitler igin gostermis oldugu
floresans degisimler



55

Yukarida ¢ozelti ortaminda c¢aligmalarla paralel bir nitelikte olan bu floresans
kagit sensor ¢alismalarinda da sadece dopamine karsi floresans sonme elde
edilmesinden dolayr dopaminin farkli derisimlerdeki ¢o6zeltilerinde uygulamalar
gergeklestirilmistir. Derisimi ardisik bir sekilde artan (0,00 mM, 2,50 mM, 5,00 mM,
7,50 mM, 10,00 mM, 12,50 mM, 15,00 mM, 17,50 mM ve 20,00 mM) dopamin
cozeltilerine daldirilan floresans kagit sensorlerde gozlenen degisimler Sekil 4.23’de
sunulmustur. Buradan goriildigi gibi kagit sensérde gozlenen floresans isima artan
dopamin derisimi ile uyumlu olarak bir azalma sergilemistir. Burada ki sonmenin de
¢ozelti ortaminda oldugu gibi, dopaminin polimerlesmesi ile olugsan polimer tabakanin
kat1 platformdaki GKN tabakalarin1 sarmasi ve uyarilan elektronlarin bu polimer

tabakaya aktarilarak 1s1masiz durulmaya neden oldugu distinilmiistiir.

- =
Farkli Konsantrasyonlardaki
Dopamin
Cozeltilerine Daldirma

)
o
o e
A2 »
4500
17,50 mM

20,00 mM

UV Isik (365 nm)

Sekil 4.23. Farkli derisimdeki dopamin varliginda kagit sensorlerdeki floresans degigsimler
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Yapilan bu c¢aligmalarda gozlemlenen derisime baghi olarak gergeklesen
floresans 1simadaki azalmalara ait renk siddetlerine ait sayisal degerler ImageJ programi
ile Ol¢giilmiis ve kalibrasyon grafigi haline getirilmistir (Sekil 4.24). Bu calisma
sonucunda elde edilen noktalar i¢in uyarlanan dogrusal denkleme ait regresyon
denklemi i¢in R? degeri ise 0,9744 olarak hesaplanmistir. 2,50-20,0 mM derisim
araliginda elde edilen bu dogrusal grafige ait denklem kullanilarak tayin sinirt 1,70 mM

olarak hesaplanmustir.
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Sekil 4.24. Floresans kagit sensor uygulamalarinda dopaminin farkli derigsimlerinden (2,50-20,0 mM)
elde edilen kalibrasyon grafigi

Miirekkep Piiskiirtmeli Yazici ile Yazdirilmis Membranlarda Dopamin Testi

GKN emdirilmis tek kullanimhik kagit sensorlerimizde dopamine kars:
yakaladigimiz floresans degisimler miirekkep piiskiirtmeli yazic1 ile yazdirilmisg
membranlarla da test edilmistir. Bolim 3.5.2.°de izah edildigi sekilde miirekkep
piskiirtmeli yazici ile elde edilen membranlarimizdan alinarak test bolgesi dopamin
cOzeltisine maruz birakilmistir. Bu islemden sonra daha onceden floresans Ozellige
sahip olan test kism1 kontrol bolgesindeki floresans bdlgeye (dopamine yazisi) oranla
floresans ozelligini kaybettigi gozlenmistir. Sekil 4.25°de UV 151k altinda goriilen bu
test bolgesi, iist kisimda bulunan kontrol bolgesindeki floresans dopamin yazisi ile
kiyaslandiginda sénme acikca goriilebilmektedir. Farkli derisimlerde dogrusal bir
degisimin elde edilemedigi bu test kitleri, 6zellikle dopaminin “var-yok testi” igin

Uygun bir nitelik tagimaktadir.
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Sekil 4.25. Miirekkep piiskiirtmeli yazici ile GKN yazdirilmis membranlarda dopamin varliginin (10mM)
“var-yok” testi
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5. SONUCLAR VE ONERILER

Bu calismada, nano diinyanin harikalarindan olan ve son yillarda biiyiik ilgi
ceken floresans 6zellik gosterebilen karbon temelli bir kuantum noktanin sentezi ve
floresans niteligine dayali optik sensor Ozellikleri incelenmistir. Bu tez calismasinda,
karbon temelli kuantum noktalarin bir tirii olan grafen kuantum nokta (GKN)
yukaridan-agagiya yaklasimi (top-down approach) ile sentezlenmistir. Bu asamada,
oncelikle ilgili literatiirler arastirilarak homojen tanecik boyutu dagilimina ve kuvvetli
floresansa sahip GKN’nin elde edilebilmesini saglayan farkli bir yontem izlenmistir.
Genel bir ifadeyle, sentez siirecinde GO’in asidik oksidasyonun ardindan ikinci bir
parcalama siireci gergeklestirilmistir. Baglangic malzemesi olarak kullanilan GO
laboratuvar ortaminda tarafimizca sentezlenmistir. On oksitleme isleminden sonra
oksitlenmis grafiti daha nitelikli bir malzeme haline getirebilmek i¢in {istiin
Ozellikleriyle bilinen gelistirilmis Hummers metodu kullanilmistir. Elde edilen GO
asidik oksidasyonla pargalanmig ve H20. ortaminda reflaks edilerek GKN
hazirlanmistir. Literatiirden farkli olarak ilk defa bu tez kapsaminda gerceklestirilen bu
iki basamakli parcalama sentez siireciyle elde edilen GKN’larin kararli ve yiiksek
floresans Ozellik gosterdigi gozlenmistir. Sulu ortamda 2 yil siiresince floresans
niteliklerini kaybetmeyen bu GKN’larin yapisal ve morfolojik karakterizasyonlari
detayli olarak gergeklestirilmistir. Baslangic malzemesi olan GO iginde elde edilen ve
tez kapsaminda sunulan Kkarakterizasyonlarda ultraviyole-goriiniir bolge (UV-Vis)
spektroskopisi, Fourier doniisimlii  kizildtesi  spektroskopisi (FTIR), floresans
spektroskopisi, Raman spektroskopisi, gecirimli elektron mikroskobu (TEM), taramali
elektron mikroskobu (SEM) ve atomik kuvvet mikroskobu (AFM) ve GKN igin Fourier
doniistimlii  kizilotesi  spektroskopisi (FTIR), floresans spektroskopisi, Raman
spektroskopisi ve gegirimli elektron mikroskobu (TEM) teknikleri kullanilmigtir. Bu
karakterizasyonlar sonucunda elde edilen GKN yapisi hedeflendigi gibi tiim fonksiyonel
gruplart icerdigi Dbelirlenmis olup, tanecik boyutlari 6-8 nm araliginda oldugu
goriilmiistiir. Bu sonuglar, tez calismasi kapsaminda son derece kararli ve kuvvetli
floresans 6zellige sahip (QY=%36) suda ¢oziinebilen bir kuantum noktanin basari ile

elde edildigini géstermistir.

Bolim  3.3.2°de de  belirtildigi gibi  sentezlenen bu  GKN’nin

karakterizasyonlarinin ve floresans ozelliklerinin belirlenmesinin ardindan, biyolojik
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olarak aktif organik molekiillere (AA, Do, Gl, UA) kars1 optik ozelliklerindeki
degisimleri farkli ortamlarda incelenmistir. Cozelti ve kati ortamda incelenen optik
Ozelliklerinden GKN’nin dopamin i¢in segici sensor nitelige sahip oldugu belirlenmistir.
Dopamin igin sergilenen bu floresans sensor ozellikleri oncelikle ¢dzelti ortaminda
gerceklestirilmis ve optimizasyon galismalart yapilmistir. Ardindan, farkli dopamin
derisimleri (0,020-12,0 uM) igin yapilan ¢alismalar sonucunda GKN’nin 0,040-0,800
uM calisma araligindaki degerlerde dogrusal bir kalibrasyon araligina sahip oldugu ve
uyarlanan dogrusal grafigin yiiksek bir regresyon uyumuna (R?=0,9849) sahip oldugu
goriilmiistiir. Bu araliktaki hassasiyet 0,693671 olarak tespit edilmis olup, dopamin igin
tayin sinirt 31 nM olarak hesaplanmistir. Bu ¢alismadan elde edilen sonuglar Tablo
5.1.de wverilen giincel literatiirler ile kiyaslanmistir. Cogunlukla son yillarda
gerceklestirilmis olan bu ¢alismalar géz 6niine alindiginda, sadece Weng ve ark., 2015
tarafindan yapilan ¢alismaya gore daha yiiksek bir tayin sinirina ulagilmistir. Ancak, bu
calismada kullanilan GKN g6z Oniine alindiginda sentez asamasinda yiiksek sicaklik
(200°C) gerektiren bir sentez asamasi iceren hidrotermal sentez yontemi bulunmaktadir.
Diger calismalar ele alindiginda ise en yakin tayin siniria sahip olan ¢alismaya oranla

(Chen ve ark., 2017) ¢ok daha diisiik bir degere ulasilmistir.

Tablo 5.1. Literatiirde gegcen dopamin tayin yontemi, lineer aralik ve tayin siirlart

Yontem Tayin Simir1 (uM) Referanslar

Grafen modifiyeli elektrotlar 2,64 Kim ve ark., 2010
GO temelli floresans biyosensor 0,094 Chen ve ark., 2011
GKN temelli floresans sensor 0,008 Weng ve ark., 2015
GKN temelli floresans sensor 0,09 Zhao ve ark., 2016
GKN temelli floresans sensor 0,07 Chen ve ark., 2017

Yukarida ¢ozelti ortaminda tespit edilen dopamin sensor ¢alismalarinda elde
edilen sonuglar, pratik ve ekonomik kullanima sahip olan kagit sensor uygulamalariyla
da incelenmistir. Sentezlenen GKN’larin kullanilmasiyla elde edilen ve floresans
karaktere sahip kagit sensor uygulamalarina dayali kalibrasyon grafiginin elde edilmesi
heniiz literatiirde mevcut olmayip tez ¢calismamizin 6zgiin niteligi olusturmaktadir. Bu
kapsamdaki ¢alismalarimizda kat1 ortamda gergeklestirilecek deneyler i¢in kullanilacak

olan membranlarin hazirlanmasinda iki farkli yontem kullanilmistir. Bu kagit temelli
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uygulamalardan ilki “bekletme-kurutma ile hazirlama” ikincisi ise “miirekkep

puskiirtmeli yazici ile hazirlama” yontemleridir.

Kullanilan bu yontemlerden ilki olan “bekletme-kurutma ile hazirlama”
yonteminde floresans membranlarin hazirlanmasi son derece kolay olmakla birlikte
naylon membranin bir gece boyunca 10 mg/mL GKN ¢o6zeltisi igerisinde
bekletilmesiyle elde edilmistir. Kurutulduktan ve 1 ¢cm c¢apinda yuvarlak (spot) sekilde
kesilen membranlar hidrofobik ve zayif floresans Ozellige sahip pisirme kagitlarina
sabitlenmistir. Boylelikle hazir hale getirilen floresans nitelige sahip kagit temelli test
kitleri oncelikle dopamin, askorbik asit, glikoz ve {irik asit igeren ¢ozeltilere
uygulanmistir (Sekil 4.22). Cozelti ortaminda oldugu gibi kagit sensér uygulamasinda
da dopamine kars1 secici floresan sonme basarili bir sekilde elde edilmistir. Daha sonra
farkli dopamin derisimlerinde (2,5 — 20,0 mM) uygulamalar gergeklestirilmistir. Bu
uygulamalarla kagit sensorlerdeki floresans sonmeye ait renk siddetlerindeki degismeler
(Sekil 4.23) uygun bilgisayar yazilimlariyla (ImageJ) RGB degerleri ele alinarak
degerlendirilmistir. Bu degerlendirmeler sonucu elde edilen veriler ve derisim
arasindaki degisimlerden dogrusal Kalibrasyon grafiginin (R®> degeri 0,9744)
cizilmesiyle analitik parametreler belirlenmistir. Elde edilen 1,70 mM tayin sinir1 degeri
benzer calismalarda farkli molekiiller icin uygulanan kagit sensér uygulamalarindaki
degerlere yakin nitelik sergilemistir. Bu tiirli uygulamalara sahip segici sensor
uygulamalar1 son yillarda ilgili ¢geken bir nitelige sahiptir. Ayrica, pratik, herhangi bir
cthaz ve uzman gerektirmeyen bu uygulamanin fotograf ¢ekme 6zelligi bulunan akilli
telefonlara dayali sistemlerle entegre edilmesiyle, dogrudan dopamin derisiminin

tayininde kullanilacak inovatif {irlin odakli ¢aligmalara yol acabilecegi diisiiniilmektedir.

Kagit temelli sensorlerin elde edilmesinde daha az miktarda GKN ¢ozeltisi
kullanilmasima imkan veren ve istenilen desende homojen dagilima sahip bir kagit
platformunun olusturuldugu ikinci yontemimiz de “miirekkep piiskiirtmeli yazict ile
hazirlama” yontemi yiirttilmistir. Sirasiyla “Kartus Hazirlama” ve “Test Kitinin
Hazirlanmasi” islemlerinin (Boliim 3.5.2) gerceklestirildigi bu asama da basarili bir
sekilde tamamlanmigtir. Kartus hazirlama isleminde yazici kartusunun igine seyreltik 1
mL GKN ¢ozeltisi eklenilerek ¢ok sayida (yaklasik 35 adet) kagit sensor elde
edilebilmektedir. Geleneksel piiskiirtmeli yazicilarin kullanildigi bu kagit sensorlerin

kullanilmas: esnasinda analiti igeren ¢ozeltilerin membran boyunca yayilmamasi igin
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hidrofobik bir yapiya sahip olan wax bdlgesi (sinir) igcin Xerox ColorQube 8570
kullanilmistir. Elde edilen bu floresans kagit sensor (Sekil 4.25) 6zellikle dopaminin

“var-yok” analizi i¢in uygulanabilir bir nitelige sahip oldugu goriilmiistiir.

Sonug olarak, proje calismalari kapsaminda 6zgiin bir yontem ile elde edilen
yiksek kuantum verimine sahip GKN kullanilarak hem ¢ozelti hem de kagit
platformlarda dopamin igin segici bir floresans sensor gelistirilmistir. Ozellikle,
gerceklestirilen kagit uygulamasi ile son derece giincel ve 6zgiin bir ¢alisma nitelige

sahip olan ¢alismamizin yeni sensor uygulamalarina yol acabilecegi kanaatindeyiz.
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